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摘  要 

目的：基于静息态功能磁共振的网络内和网络间的功能连接方法探索亚抑郁与临床抑郁患者脑功能的变

化，为进一步探索亚临床抑郁和抑郁症患者认知改变的神经基础提供更多的科学证据。方法：采用独立

成分分析方法对抑郁组(26名)、亚临床抑郁组(25名)和健康对照组(25名)进行脑网络成分划分，划分为

6个子成分网络，然后使用网络内和网络间的分析方法进行进一步分析，并与抑郁量表评分结合进行探

索性的相关分析。结果：楔前叶脑区与多个功能网络的网络内连接存在组间差异，是临床抑郁症和亚临

床抑郁相对于健康人脑网络连接变化的重要节点。亚临床抑郁组的腹侧默认网络与右侧执行控制网络的

网络间连接相对于对照组显著增强，且与亚临床抑郁组被试的抑郁症状显著负相关，而临床抑郁症组无

显著变化。结论：亚临床抑郁和临床抑郁症患者认知状态相关的功能网络变化发生在网络内、网络间静

态连接的多个方面，并且与抑郁症状的变化存在显著相关。 
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Abstract 
Purpose: The purpose of this study was to explore the changes of brain function in patients with 
sub depression and clinical depression through in-network and inter-network functional connec-
tivity methods based on resting-state FMRI. Then, it will provide a solid scientific basis for further 
exploring the neural basis of cognitive changes in patients with subclinical depression and de-
pression. Method: Brain network components were divided into 26 patients with depression, 25 
patients with subclinical depression and 25 healthy controls by dependent component analysis. 
First, it was divided into six sub-component networks. Then, the data were further analyzed by 
using in-network and inter-network analysis methods. At the same time, it was combined with 
depression scale score to explore the correlation analysis. Result: The results showed that there 
were intergroup differences in intra-network connections between precuneus and multiple func-
tional networks. These are important nodes in the connection between clinical depression and 
subclinical depression compared to healthy brain networks. In addition, the connections between 
the ventral default network and the right executive control network were much closer in the sub-
clinical depression group than in the control group which was significantly negative related to de-
pression symptoms in the subclinical depression group. However, there was no significant change 
in the clinical depression group. Conclusion: In conclusion, functional networks associated with 
subclinical depression and the cognitive status of patients with clinical depression changed in 
multiple aspects of static connections within and between networks, which was significantly re-
lated to changes in depressive symptoms. 
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1. 研究背景 

随着社会生活节奏的加快和生活形式的快速变化，精神类疾病已经成为了严重困扰当代人类的重要

问题。其中，抑郁症是最普遍的精神疾病之一。根据世界卫生组织的调查(2016 年)，全球估计有 3.2 亿人

正在经历或经历过抑郁症。在美国有近 20%，在总量上可能超过 3000 万的成年人正在经历着抑郁症的折

磨(Friedrich, 2017; Gotlib & Joormann, 2010)。有研究表明，我国居民当前的抑郁症终身患病率约为百分之

六点八，并且随着我国许多地区已经或者正在经历的快速的城市化进程，很多地区的抑郁症患病风险正

在不断增加。因此，理解抑郁症形成的生理机制、形成稳定和有效的抑郁症诊断方法和寻找治疗抑郁症

的有效方案成为了目前解决抑郁症带来的巨大的社会经济负担和人类健康问题的重要研究命题。 
尽管我们对抑郁症的研究已经超过七十年，但到目前为止，还没有形成一个有效的能够系统解释抑

郁症形成原因的病理学模型，而对抑郁症的临床诊断也主要依靠其临床表现，例如《美国精神障碍诊断
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和统计手册——第四版，DSM-IV》(Segal, 2010)和由世界卫生组织发布的《国际疾病和相关健康问题统

计分类——第十版》(WHO ICD-10, 2016)。 
从 DSM-IV 的诊断定义可以看到抑郁症的症状中有许多是健康人群在遭遇情绪突变或者心理障碍时

同样容易诱发的问题，而两周周期的时间定义则是从疾病人群的患病经验总结出的一个平均周期。因此，

在面对内部异质性大，个体变异性强的抑郁症时，准确和有效的诊断往往依赖精神科医生的职业技能和

业务熟练能力，这不仅带来了高昂的经济负担，也降低了识别抑郁症病人和有此类症状表现的非临床抑

郁症病人的准确性。尤其是对那些被称为亚临床抑郁症的人群而言，这类问题显得更为突出。 
目前，亚临床抑郁症已经非常普遍，该风险的增加与生活质量水平下降、卫生服务使用增加、经济

成本的提升和更高的死亡率有关，是抑郁症状影响人类健康的重要问题。一般认为，当个体表现出临床

相关的抑郁症状，但不符合抑郁障碍的标准诊断标准时，就被认为是亚临床抑郁症。它可以根据 DSM 定

义(至少存在一个常发的抑郁症的核心症状以及偶发的另一个症状，但总共不超过四个症状)，或者使用自

我评定抑郁量表时得分高于截止水平但不满足临床抑郁症诊断标准(Rucci et al., 2003)。从临床角度出发，

对亚临床抑郁症群体的鉴别是有显著意义的，这不仅因为它是一种需要及时治疗的可能导致生理残疾的

疾病，还因为它有发展成为重度抑郁症的相关风险，而许多研究表明，重度抑郁症可以通过早期治疗加

以避免(Cuijpers et al., 2014)。但在目前的临床诊断框架下，有效识别亚临床抑郁症面临许多困难，其中

一个重要的困难就是缺乏客观的生物标记。 
随着神经影像学技术的发展，通过影像学方法寻找精神类疾病患者和健康人群之间有效的生物标记

已经成为了本世纪最重要的方法之一。在这些方法中，由于静息态功能磁共振图像在临床采集上的便利

性、采集方法的标准化和数据分析方法的鲁棒性等方面在近年来取得了极大进步，因此受到了研究者们

的青睐并被广泛使用。如大量研究使用静息态功能磁共振方法发现临床抑郁症病人与健康对照组相比，

在大脑的广泛区域出现了功能障碍，并且这些脑区处于多个不同的参与认知控制的功能网络中，这些脑

区包括内侧前额叶皮层、纹状体、海马旁回、丘脑、扣带回和基底节前部等区域，它们属于情感处理、

情绪调节和认知控制等多个不同的功能网络(Diener et al., 2012; Price & Drevets, 2012)。 
Yan et al. (2019)使用多中心的 fMRI 数据进一步确定了以往研究中发现的结果，即临床抑郁症病人的

默认网络存在大范围的功能连接的异常下降，并且进一步解释了抗抑郁症药物在临床抑郁症病人中的作

用机制，提示了认知控制网络在抑郁症患者脑功能异常中的重要性。这些研究都表明静息态功能磁共振

方法是有效地识别抑郁症病人的神经标记的重要方法。并且，不仅仅是科研人员在推动将神经标记作为

疾病特征识别和诊断的重要依据，在用于临床诊断的 DSM-V (2013 年)中就已经尝试将生物学标记作为精

神疾病的临床诊断依据，虽然从实践上看临床医生仍倾向于使用临床行为来作为诊断标准，但是这种尝

试已经说明了临床诊断对可靠的疾病神经标记是有明显需求的(Koshiyama et al., 2020)。 
相比于临床抑郁症神经标记的丰富研究，对亚临床抑郁症的神经标记的研究仍旧有限。但这些研究

仍旧表明了一些亚临床抑郁症人群和健康对照组之间脑功能的差异(Hwang et al., 2015, 2016; Yokoyama 
et al., 2018)。例如一项使用静息态功能磁共振方法的研究发现亚临床抑郁症人群在脑功能方面与健康对

照组存在明显差异，该研究基于体素的全脑功能网络方法发现，与对照组相比，亚临床抑郁患者在右侧

海马旁回(PHG)、左侧海马旁回/杏仁核、左侧尾状核(caudate)的节点度值显著降低，在右侧顶后小叶(PPL)、
左侧额下回(IFG)和左侧额中回(MFG)的节点度值则显著升高。此外，通过机器学习方法发现出现节点度

变化的区域可以有效地将两组被试分类为亚临床抑郁受试者与健康对照受试者(平均正确率超过 70%)。
这说明，静息态功能磁共振方法可以作为识别亚临床抑郁症人群的神经标记的有效方法。并且这些发现

与临床抑郁症相关研究中发现的抑郁症患者在认知控制网络的主要脑区出现功能异常的结果相似，提示

亚临床抑郁症人群可能存在认知功能网络的异常。 
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综合以上分析可以看出，临床抑郁症患者和亚临床抑郁症人群和健康对照组存在脑功能上的差异，

并且静息态功能磁共振方法作为有效且稳定的测量不同群体脑功能差异的方法，已经取得了许多成果。

但是，目前大量的研究主要针对临床抑郁症患者，仅有较少的研究比较了亚临床抑郁症患者和健康人群

之间的脑功能差异，且这些结果无法从不同的认知控制网络来反映亚临床抑郁症的疾病特征，而当前许

多研究都表明大尺度的网络研究方法和动态网络相比图论等方法更能识别精神类疾病的神经标记(Rashid 
et al., 2016, 2019)。 

通常有两种方法计算脑区间的功能连接(functional connectivity, FC)：基于感兴趣区域(region of in-
terest, ROI)的分析和独立成分分析(independent component analysis, ICA)。基于 ROI 的分析方法需要基于

先验假设选定 ROI，但其有效性受到 ROI 的形状、大小和位置差异以及不同图谱间差异的影响较大。而

ICA 是一种数据驱动的方法，它可以识别出空间上最大程度独立的成分，并求得每个成分对应的时间序

列。ICA 不需要基于特定的模型假设，是分析静息态 fMRI 的理想工具。同时，在 ICA 基础上进行各成

分之间相互关系的手段被定义为功能网络连接(functional network connectivity, FNC) (He et al., 2016)。目前

ICA 和 FNC 的研究方法主要集中于抑郁症患者与正常人之间的差异，对于亚临床抑郁者研究较少(Salman 
et al., 2019; Zhi et al., 2018)。 

除此以外，仅仅比较亚临床抑郁症和健康人群之间的脑功能差异从临床实践上来讲是远远不够的。

在临床实践中，往往面临着区分有部分抑郁症状的健康人群、亚临床抑郁症和临床抑郁症病人的复杂问

题。因此有必要对健康对照组、亚临床抑郁症人群和临床抑郁症患者的脑功能进行严格设计下的系统比

较，但目前仍旧缺乏这样的研究。因此，本文的主要研究目的如下： 
1) 使用静息态功能磁共振方法测量健康人群、亚临床抑郁症人群和临床抑郁症患者大脑的主要认知

控制网络(包括额顶执行控制网络、默认网络和突显网络)，并探索三组人在这些功能脑网络的网络内连接

是否存在差异。 
2) 使用静态的网络间构建方法，探索三组被试在不同网络的静态连接中是否存在显著的连接差异。 
3) 确定这些在不同认知控制网络内部和网络间连接上的差异是否和抑郁表现相关。 

2. 研究方法 

2.1. 被试 

本研究共招募被试 76 名，其中健康对照 25 名(女性 6 名，年龄 19.2 + 0.97)、亚临床抑郁者 25 名(女
性 10 名，年龄 19.7 + 1.8)和临床抑郁症患者 26 名(女性 9 名，年龄 20.3 + 4.6)。三组被试在年龄(皮尔逊

卡方值(2) = 0.21，p = 0.9)和性别(F(2,74) = 0.93, p = 0.399)。根据被试的自我报告，都是右利手。三组被

试均是由广东省人民医院精神科医生于 2018 年 6 月至 2019 年 5 月收集，对亚临床抑郁症患者和健康被

试的临床诊断依靠贝克抑郁量表(the Beck Depression Inventory，BDI 第二版)和专业医师的诊断经验，对

临床抑郁症患者的临床诊断则依据 14 项汉密尔顿焦虑量表(Hamilton anxiety scale, HAMA)和 24 项汉密尔

顿抑郁量表(The Hamilton rating scale for depression, HAMD)。BDI 常用于对抑郁症的早期诊断，以往研究

表明该量表对于抑郁症与非抑郁症患者的诊断敏感性和特异性都更好(Richter et al., 1998; Szymkowicz et 
al., 2019)，本文使用的 BDI 第二版是在 DSM-IV 的基础上改变而来，在以往研究中被广泛使用。本研究

中的健康对照和亚临床患者都在医院对抑郁症患者的筛查中选出，其中自评低于 4 分其经医生结构性问

诊无任何临床症状的为健康者，评分在 14 分以上，但是经医生临床诊断，其抑郁症状达不到 DSM-IV 中

要求的四个症状的阈值的患者，被诊断为亚临床抑郁症患者。本研究中健康对照被试的平均 BDI 分数为

1 (1~3 之间)，亚临床抑郁症患者的平均 BDI 分数为 22.84 (14~41 之间且抑郁症临床症状少于四项，介于

0~3 之间)。 
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使用 HAMA、HAMD 和 PANSS 对临床抑郁症患者的临床表现进一步评估，其中 HAMA 和 HAMD
量表都是临床上常见的抑郁症评定量表，结合 HAMA 和 HAMD 两个量表的评分以及临床医生的临床诊

断确定临床抑郁症患者，得分均超过 8 分且在临床上认定有超过四个抑郁症临床症状的被诊断为临床抑

郁症。本研究中的临床抑郁症患者包含了轻度到重度患者，HAMA 平均得分为 19 (12~35 分之间)，HAMD
平均得分为 21 (9~29 之间)。PANSS 全称为阳性与阴性症状量表(Positive And Negative Syndrome Scale)，
其中的一般精神病理学症状分量表共 16 个项目，在衡量抑郁症患者的认知受损状况和焦虑症状方面具有

良好的稳定性(Brdar, 2014)，每个项目从 1~7 分，总共 112 分，本研究中的抑郁症患者组的平均评分为

55 分(36~92 之间)。本研究获得了广东省人民医院伦理委员会的批准。所有被试在加入研究前都接受了

了完整的书面和口头解释，并签署了一份书面知情同意书。两位经验丰富的临床精神病医生参与了所有

被试的诊断。 

2.2. 图像采集和预处理 

本研究所有的核磁共振数据采集于广东省人民医院，使用美国西门子医疗设备公司的

MagnetomVerio 3.0T 的磁共振仪器里记录被试静息态的 fMRI 数据和 T1 加权的结构数据。使用一副和

MRI 兼容的耳机用来减少核磁扫描的噪音和呈现听觉刺激。为防止头动，用泡沫垫固定被试头部，要求

被试尽量不动。具体扫描参数如下： 
功能扫描： 
使用一个单次激发的梯度加权的 EPI 序列采集，TR = 2500 ms；TE = 30 ms；翻转角 90 度；矩阵 = 64 

× 64；层厚 3.5 mm；FOV = 224 mm2 平面分辨率 3.125 mm × 3.125 mm；隔行扫描，层数为 42，被试闭眼

采集 8 分钟 20 秒，每个被试共采集 200 张图像。 
结构扫描： 
结构成像通过一个高分辨率的 T1 加权序列：TR = 2.53 ms；TE = 2.34 ms；反转角为 12˚，层厚 1 mm，

体素 1.0 × 1.0 × 1.0 mm3；像素矩阵为 256 × 240；隔行扫描，层数为 192。 
使用 spm12 (https://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/software/spm12/)对静息态数据进行预处理。对于每个被

试，首先对同一 TR 内各片之间的采集时间延迟进行校正，然后对头动进行校正，校正是依据每个被试

的第一张采集图像的位置来计算的，本研究的所有被试均满足我们的头动排除标准，即在任何平面上的

位移和旋转均在 2 以内(2 mm 或者 2 度)。其后，将头动校正后的数据在空间上归一化到蒙特利尔神经学

研究所(MNI)空间，本文使用了基于 DARTEL 的两部配准法，该方法相比于其他配准方法有更好的鲁棒

性，能够获得更好的配准效果(Tahmasebi et al., 2009)。将图像重新采样到 3 mm * 3 mm * 3 mm 的体素大

小。最后使用 6 毫米全宽半最大值的各向同性高斯核函数对归一化图像进行空间平滑。 

2.3. 基于组水平的独立成分分析 

使用 GIFT 工具(3.0a 版，http://icatb.sourceforge.net.)中的基于组水平的空间独立分量分析方法(ICA)
将预处理后的 fMRI 数据分解为不同的功能网络(Calhoun et al., 2001)。首先，使用两阶段主成分分析进行

数据降维以降低计算复杂度。其次，ICA 使用 Infomax 算法将分组数据分解为 30 个独立成分(ICs) 
(Beckmann & Smith, 2004)。考虑到不同组别的被试在全脑功能连接状态可能本就存在组别异质性的问题，

因此我们对三组被试分别执行了这一步骤，也就是每一组被试都进行了单独的组水平的 ICA 分析，每组

获得 30 个成分。 
为了评估 ICA 过程的稳定性和重复性，对每一组的 ICA 分析都使用了 ICASSO 算法重复 100 次。最

后，将组水平 ICA 映射至每个被试预处理后的静息态功能数据，获得每个被试的 ICs，并将其转换为 z
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分数。通过计算获得成分的空间图像与以往研究中分割出的经典的脑网络成分图像的空间相似度以及人

工视觉检查(Liu et al., 2017)，我们最终获取了每组被试 6 个成分，其中默认网络有三个成分：前部默认

网络(aDMN)、背侧默认网络(dDMN)和腹侧默认网络(vDMN)；额顶控制网络有两个成分：左侧额顶控制

网络(LECN)和右侧额顶控制网络(RECN)；以及一个突显网络(SN)。最后对三组被试的所有 6 个成分取对

应的并集，最后形成对三个组的共同的 6 个网络成分。整个处理流程如图 1 所示。 
 

 
Figure 1. Independent component analysis process based 
on group level 
图 1. 基于组水平的独立成分分析流程 

2.4. 静态网络间连接构建 

静态网络间连接使用 GIFT 工具提供的计算工具对三组被试的 aDMN、dDMN、vDMN、LECN、RECN
和 SN 成分所对应的时间序列计算了互相之间的皮尔逊积差相关，以评估不同网络之间的功能连接。对

获取的相关矩阵应用 Fisher’z 变换，以确保数据的正态性(Wang et al., 2015) (见图 2)。 

2.5. 统计分析 

首先使用 spm 工具中的统计工具对三组被试额顶控制网络、突显网络和默认网络的 6 个成分的网络

内功能连接强度进行了比较。使用单因素方差分析比较了临床抑郁组、亚抑郁临床抑郁组和健康对照组

在每个子网络上的功能连接差异，在每次比较中都将年龄和性别作为不感兴趣的协变量，对多次比较使

用严格的体素水平的 FWE (family wise error control)矫正方法以控制假阳性(p < 0.05)。 
其次，使用 MANCOVA 方法计算三组被试在不同网络间的静态功能连接差异，同样将年龄和性别作

为不感兴趣的协变量，使用 FDR (false discover rates error control)方法进行多重比较校正(p < 0.05)。 
最后，对网络内连接分析和网络间的静态连接分析中发现组间差异的功能连接指标进行进一步量表

相关的探索分析，以发现在脑功能层面发现的差异与疾病所表现出来的临床症状之间的关系。相关分析

都使用皮尔逊相关方法，对同一假设下涉及的多次比较使用 Bonerroni 方法进行矫正。 

3. 研究结果 

3.1. 基于组水平的独立成分分析 

对三组被试分别进行独立成分分析，并在 30 个成分中挑选出属于三网络(即默认模式网络、执行控
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制网络和凸显网络)的共计 6 个子成分，分别为 aDMN、dDMN、vDMN、LECN、RECN 和 SN。图 3 为

每组各成分在组水平的平均空间分布图，红色部分为标准化后空间分布值 Z > 1 的脑区。 
 

 
Figure 2. Functional network connection analysis process 
图 2. 功能网络连接分析流程 
 

 
Figure 3. The spatial distribution of aDMN, dDMN, vDMN, LECN, RECN 
and SN in the control group, the subclinical depression group and the depres-
sion group 
图 3. 对照组、亚临床抑郁组和抑郁组被试 aDMN、dDMN、vDMN、LECN、

RECN 和 SN 的空间分布 
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3.2. aDMN 网络内连接在三组间的差异 

使用 spm工具包对三组被试的 dDMN的网络内连接进行单因素方差分析发现差异显著的脑区主要集

中在内侧和旁扣带脑回、距状裂周围皮层和背外侧额上(图 4，表 1)。提取该三者脑区进行事后检验发现：

亚临床抑郁组和抑郁组在内侧和旁扣带脑回以及背外侧额上回与 aDMN 的网络内功能连接相较于对照组

均显著降低，且抑郁组显著低于亚临床抑郁组；抑郁组在背外侧额上回与 aDMN 的网络内功能连接相较

于对照组显著降低；而亚临床抑郁组在背外侧额上回与 aDMN 的网络内功能连接相较于对照组显著增强

(图 5)。 
 

 
Figure 4. Difference among three group of within-network connectivity 
in aDMN 
图 4. aDMN 的网络内功能连接的三组差异 

 
Table 1. Difference among three group of within-network connectivity in aDMN (FWE P < 0.05) 
表 1. aDMN 的网络内功能连接的三组差异(FWE P < 0.05) 

脑区 半球 
MNI 峰值坐标 

F(2,74)值 体素数目 
X Y Z 

内侧和旁扣带脑回 左 0 21 36 65.6281 643 

距状裂周围皮层 左 6 −45 0 34.6754 147 

背外侧额上回 左 −15 66 18 72.766 203 

3.3. vDMN 网络内连接在三组间的差异 

使用 spm工具包对三组被试的 vDMN的网络内连接进行单因素方差分析发现差异显著的脑区主要集

中在楔前叶(图 6，表 2)。提取该脑区连接值进行事后检验发现：亚临床抑郁组在楔前叶与 vDMN 的网络

内功能连接相较于对照组均显著降低(图 7)。 

3.4. LECN 网络内连接在三组间的差异 

使用 spm 工具包对三组被试的 LECN 的网络内连接进行单因素方差分析发现差异显著的脑区主要集

https://doi.org/10.12677/ap.2020.1011213


裘吉成 等 
 

 

DOI: 10.12677/ap.2020.1011213 1829 心理学进展 
 

中在楔前叶、额叶和颞叶的大部分区域(图 8，表 3)。有趣的是，只有在楔前叶与 LECN 的网络内功能连

接呈现出对照组到亚临床抑郁组到抑郁组的显著性递减；而在其他脑区与 LECN 的网络内功能连接上，

相对于对照组，亚临床抑郁组和抑郁组表现出相反的趋势(图 9)。 
 

 
*: P < 0.05; **: P < 0.01; ***: P < 0.001. 

Figure 5. Different brain region among three group of within-network 
connectivity in aDMN 
图 5. aDMN 网络内功能连接的差异脑区 

 

 
Figure 6. Difference among three group of within-network connectivity 
in vDMN 
图 6. vDMN 的网络内功能连接的三组差异 

 
Table 2. Difference among three group of within-network connectivity in vDMN (FWE P < 0.05) 
表 2. vDMN 的网络内功能连接的三组差异(FWE P < 0.05) 

脑区 半球 
MNI 峰值坐标 

F(2,74)值 体素数目 
X Y Z 

楔前叶 左 −6 −60 60 63.4544 382 
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*: P < 0.05; **: P < 0.01; ***: P < 0.001. 

Figure 7. Different brain region among three group 
of within-network connectivity in vDMN 
图 7. vDMN 网络内功能连接的差异脑区 

 

 
Figure 8. Difference among three group of within-network connectiv-
ity in LECN 
图 8. LECN 的网络内功能连接的三组差异 

 
Table 3. Difference among three group of within-network connectivity in LECN (FWE P < 0.05) 
表 3. LECN 的网络内功能连接的三组差异(FWE P < 0.05) 

脑区 半球 
MNI 峰值坐标 

F(2,74)值 体素数目 
X Y Z 

小脑 左 −39 −54 −45 46.8568 145 

小脑 右 15 −75 −30 48.0812 147 

颞下回 左 −51 −54 −12 85.3478 404 

岛盖部额下回 左 −51 12 21 102.6201 1637 

颞中回 右 63 −24 −9 86.4775 191 

眶部额中回 右 33 54 −3 67.9366 349 

背外侧额上回 右 24 21 51 78.689 419 

枕中回 左 −42 −69 24 88.8993 1103 

角回 右 54 −54 30 212.5594 693 

楔前叶 左 −3 −72 42 45.8226 100 
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*: P < 0.05; **: P < 0.01; ***: P < 0.001. 

Figure 9. Different brain region among three group of within-network connectivity in LECN 
图 9. LECN 网络内功能连接的差异脑区 

3.5. RECN 网络内连接在三组间的差异 

使用 spm 工具包对三组被试的 RECN 的网络内连接进行单因素方差分析发现差异显著的脑区主要集

中在顶叶、额叶和颞叶的大部分区域(图 10，表 4)。事后检验发现，与 LECN 不同的是，亚临床抑郁组

在大部分脑区与 RECN 的功能连接出现相较于另两组显著的升高或者降低，而抑郁组与健康对照组差异

不显著(图 11)。 
 

 
Figure 10. Difference among three group of within-network connectiv-
ity in RECN 
图 10. RECN 的网络内功能连接的三组差异 

3.6. SN 网络内连接在三组间的差异 

使用 spm 工具包对三组被试的 SN 的网络内连接进行单因素方差分析发现差异显著的脑区主要集中

在眶部额中回、楔前叶和补充运动区(图 12，表 5)。事后检验发现，相对于对照组和亚临床抑郁组，抑郁
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组眶部额中回与 SN 的功能连接显著降低；而亚临床抑郁组在楔前叶和补充运动区与 SN 的功能连接相对

于对照组和抑郁组显著增强；抑郁组在补充运动区与 SN 的功能连接相对于对照组显著增强(图 13)。 
 
Table 4. Difference among three group of within-network connectivity in RECN (FWE P < 0.05) 
表 4. RECN 的网络内功能连接的三组差异(FWE P < 0.05) 

脑区 半球 
MNI 峰值坐标 

F(2,74)值 体素数目 
X Y Z 

颞中回 右 66 −24 −12 43.2253 175 

颞下回 右 51 −57 −9 120.8478 250 

背外侧额上回 右 21 66 9 72.837 319 

内侧和旁扣带脑回 右 6 33 30 43.3452 120 

岛盖部额下回 右 51 9 27 66.8534 116 

顶下缘角回 右 54 −48 39 162.0691 646 

顶上回 右 24 −54 57 141.5905 1053 

额中回 右 36 30 30 56.3801 481 

顶上回 左 −21 −63 42 137.9987 358 

顶下缘角回 左 −54 −51 39 134.3144 365 

中央前回 右 27 −6 51 101.9105 163 

 

 
*: P < 0.05; **: P < 0.01; ***: P < 0.001. 

Figure 11. Different brain region among three group of within-network connectivity in RECN 
图 11. RECN 网络内功能连接的差异脑区 

 
Table 5. Difference among three group of within-network connectivity in SN (FWE P < 0.05) 
表 5. SN 的网络内功能连接的三组差异(FWE P < 0.05) 

脑区 半球 
MNI 峰值坐标 

F(2,74)值 体素数目 
X Y Z 

眶部额中回 左 0 48 −9 90.7462 944 

楔前叶 左 −6 −66 51 40.3888 193 

补充运动区 左 −3 9 63 102.5893 767 
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Figure 12. Difference among three group of within-network connectiv-
ity in SN 
图 12. SN 的网络内功能连接的三组差异 

 

 
*: P < 0.05; **: P < 0.01; ***: P < 0.001. 

Figure 13. Different brain region among three group of within-network connec-
tivity in SN 
图 13. SN 网络内功能连接的差异脑区 

3.7. 额顶控制网络、突显网络和默认网络的网络间功能连接 

使用 gift 工具包对经过 ICA 分解求得的每个被试的六个网络成分对应的时间序列进行两两间的皮尔

逊积差相关，得到每个被试的 FNC 连接矩阵(图 14、图 15)。在组水平上对三组被试进行单因素方差分析，

发现显著性差异主要出现在 aDMN 与 vDMN、aDMN 与 SN、aDMN 与 SN、vDMN 与 RECN、LECN 与

SN 以及 LECN 与 SN 的功能网络连接上(图 16)，事后检验发现在这些网络连边中，相对于对照组，亚临

床抑郁组和抑郁组表现出不同的网络间的连接变化趋势(图 17)。 

3.8. 基于 ICA 的网络内和网络间功能连接与临床指标的相关性 

在抑郁组患者中，aDMN 和左侧背外侧额上回的功能连接与 PANNS 量表(r = −0.47, p < 0.05)、LECN
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和左侧颞下回的功能连接与 PANNS 量表(r = −0.45, p < 0.05)、LECN 和右侧颞中回的功能连接与 PANNS
量表(r = −0.67, p < 0.001)、LECN 和左侧岛盖部额下回的功能连接与 HAMA 量表(r = −0.42, p < 0.05)以及

RECN 和右侧额中回的功能连接与 PANNS 量表(r = −0.46, p < 0.05)均出现显著负相关(图 18)。而在亚临

床抑郁组被试中，LECN和左侧枕中回的功能连接与BDI-II量表出现显著负相关(图 19，r = −0.47，p < 0.05)。
在亚临床抑郁组被试中，vDMN 和 RECN 的功能连接与 BDI-II 量表呈现显著负相关(r = −0.54，p < 0.01，
图 20)。 
 

 
Figure 14. Group-level mean FNC connection matrix (from left to right, the control group, the subclinical depression group 
and the depression group) 
图 14. 组平均 FNC 连接矩阵图(从左到右依次为对照组、亚临床抑郁组和抑郁组) 

 

 
Figure 15. Group mean FNC connection ring map (left to right: control group, subclinical depression group, and depression 
group) 
图 15. 组平均 FNC 连接环形图(从左到右依次为对照组、亚临床抑郁组和抑郁组) 

 

 
Figure 16. The significant different edges of one-way ANOVA of FNC among three groups (color bar is shown as F value) 
图 16. 三组间 FNC 单因素方差分析的显著性差异连边(颜色条显示为 F 值) 

https://doi.org/10.12677/ap.2020.1011213


裘吉成 等 
 

 

DOI: 10.12677/ap.2020.1011213 1835 心理学进展 
 

 
Figure 17. The post-hoc test of one-way ANOVA of FNC among three groups for significant 
edge 
图 17. 三组间 FNC 单因素方差分析显著连边的两两比较 

 

 
 

 
 

 
Figure 18. The within-network functional connections of subjects in the depression group were significantly correlated 
with PANNS and HAMA scale 
图 18. 抑郁组被试网络内功能连接与 PANNS 以及 HAMA 量表的显著相关性 
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Figure 19. The within-network functional connections of subjects in the sub-
clinical depression group were significantly correlated with BDI-II scale 
图 19. 亚临床抑郁组被试网络内功能连接与 BDI-II 量表的显著相关性 

 

 
Figure 20. The between-network functional connections of subjects in the 
depression group were significantly correlated with BDI-II scale 
图 20. 亚临床抑郁组被试网络间功能连接与 BDI-II 量表的显著相关性 

4. 讨论 

4.1. 亚临床与临床抑郁症的静态功能连接异常存在相似性 

在本研究中我们发现，在默认网络的子成分即前部默认网络和后部默认网络中，除了左侧距状裂周

围皮质脑区以外，在其他存在显著组间的脑区包括左侧内侧和旁扣带回、左侧背外侧额上回和左侧楔前

叶都表现为亚临床抑郁症和临床抑郁症组相对于健康对照组的网络内功能连接的异常下降。在左侧执行

控制网络的楔前叶也同样表现出了两组被试相对与健康对照组的网络内功能连接的异常下降。 
默认网络是当前抑郁症研究主要关注的负责高级认知功能的网络，已经和人类休息期间的大脑认知

过程(如自我信息参照、思考他人行为以及优化注意网络等)高度联系起来，并且在大量的研究中被与抑郁

症的不同临床症状联系起来(Kaiser et al., 2016; Mulders et al., 2015; Yan et al., 2019)一项针对 32 项研究的

体素水平的元分析显示，重度抑郁症患者眶部额中回的默认网络内部功能连接增加，而背侧前额叶皮层

以及后侧默认网络区域的功能连接出现下降(Kaiser et al., 2015)。这与本研究中发现的结果是相似的，本

研究中发现临床抑郁症患者在默认网络的前部网络的脑区包括左侧背外侧额上回和左侧内侧和旁侧扣带

回脑区以及左侧距状裂周围皮层都表现为功能连接下降的异常模式。并且，在探索性分析中发现，临床
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抑郁症患者左侧背外侧额上回的功能连接的下降与其 PANNS 得分的升高呈现负相关关系，该区域的功

能连接越弱，PANNS 得分越高。这进一步说明，临床抑郁症患者在前部默认网络尤其是左侧背外侧额上

回的功能连接的异常下降可能影响了其认知表现和焦虑症状。与临床抑郁症缓则在默认网络前部功能连

接的异常下降一致的是，与对照组相比，亚临床抑郁症在左侧内侧和旁扣带回以及左侧背外侧额上回和

腹侧的左侧楔前叶同样也出现显著了功能连接的下降，这可能反应出亚临床抑郁症患者在出现早期抑郁

症症状的期间就出现了与临床抑郁症相似的功能连接异常。但相比于在临床抑郁症患者中对默认网络内

部功能连接差异的广泛研究，对亚临床抑郁症患者的默认网络功能连接差异的研究仍处于探索阶段。 
除了发现亚临床抑郁症被试和临床抑郁症被试在默认网络前部都出现功能连接下降以外，在左侧额

顶控制网络内的左侧楔前页也发现了相同的结果。左侧楔前页是位于楔叶的前部，是扣带沟的边缘分支。

它涉及情景记忆，视觉空间处理，自我反思，以及意识的各个方面。在左侧额顶控制网络中，楔前页是

重要的网络节点，以往研究发现临床抑郁症患者在这一区域存在功能连接的下降，并且与认知受损有关

(Mulders et al., 2015)。并且在 Hwang et al. (2015)中对亚临床抑郁者认知控制网络的研究中也发现了相似

的结论。这些与本研究中一致的发现可能提示左侧楔前页是在亚临床抑郁症和临床抑郁症脑功能网络异

常的重要共变节点。 
在不同网络的网络间连接上，相比健康对照，两组被试都变现出前部默认网络和右侧额顶控制网络

的更弱连接、腹侧默认网络和右侧执行控制网络的更强连接、左侧执行控制网络和突显网络的更强连接

以及前部默认网络和突显网络的更强连接。以往已有对首发未服药的重度抑郁症患者的研究发现重度抑

郁症患者在默认网络内前侧和后侧默认网络子成分的功能连接显著强于健康对照组(Guo et al., 2014)，本

研究中的腹侧默认网络与该研究中的后侧默认网络相似。虽然还未发现对亚临床抑郁症患者默认网络的

不同子成分之间的功能连接异常进行探索的研究，但本研究中发现在腹侧默认网络和右侧执行控制网络

中更强的功能连接和亚临床抑郁症被试的 BDI-II 分数存在显著的负相关关系，这说明本研究中的发现是

有着重要的临床意义的，该脑区功能连接的异常增加有可能直接影响了亚临床抑郁症被试的抑郁症症状

的严重程度。 

4.2. 亚临床与临床抑郁症的静态功能连接异常存在特异性 

在发现亚临床与临床抑郁症在静态功能连接异常模式存在许多相似性结果的同时，本研究在对亚临

床抑郁被试、临床抑郁症被试和健康对照被试的 6 个子网络功能连接差异的比较中，出现了两组被试差

异模式不同且部分差异在方向性上明显相反的结果。主要出现于左侧和右侧的额顶控制网络和突显网络

的内部功能连接。具体来说，在左侧额顶控制网络内的左侧颞下回、左侧岛盖部额下回、右侧颞中回、

左侧枕中回和右侧角回都表现出临床抑郁症患者相对健康被试的功能连接增强，但亚临床抑郁症患者与

健康对照无显著差异；而在右侧执行控制网络中的右侧颞中回、右侧背外侧额上回、右侧内侧和旁侧扣

带回、右侧顶上回和右侧额中回以及突显网络中的左侧楔前页和左侧辅助运动区，亚临床抑郁症被试都

表现出相比健康对照被试更强的功能连接，但临床抑郁症被试则与健康对照组无显著的功能连接差异。

在对 6 个子成分的网络间连接分析中发现亚临床抑郁症被试在左侧执行控制网络和右侧执行控制网络的

网络间功能连接显著弱于对照组，但临床抑郁症被试则与健康对照组相当。这些发现可能表明，额顶执

行控制网络对于临床抑郁症与亚临床抑郁症是具有一定特异性的。 
在以往对重度抑郁症的研究使用 ICA 方法对额顶控制网络的功能连接探究的研究较少，一些仅有的

研究基本发现重度抑郁症在额顶控制网络的网络内连接相比健康对照组有显著的上升，主要出现在前额

区域以及颞顶区域(Manoliu et al., 2014; Sexton et al., 2012)。这与本研究中发现的临床抑郁症患者在左侧
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额顶控制网络中出现的功能连接增强的区域是相似的。在另一项研究中也发现，在一个参与情绪处理的

突显网络中，重度抑郁症患者的脑岛和杏仁核与网络内其他脑区的连接出现了显著的下降，该结果与以

往发现的重度抑郁症患者的突显网络内部的连接性下降一致(Veer et al., 2010)。本研究在突显网络的网络

内连接的比较中，仅发现亚临床抑郁症被试在突显网络中的左侧楔前页和左侧辅助运动区出现了更强的

连接。这可能是由于本研究中的临床抑郁症患者严重度与以往研究差异较大，因此没有重复以往研究的

结果。而在对亚临床抑郁症群体的相关研究中，还未出现使用 ICA 方法讨论突显网络和额顶控制网络功

能连接差异的文献，仅有一篇使用基于种子点方法的研究发现，亚临床抑郁症被试在右侧顶上回后部、

左侧额下回和左侧额中回表现出比健康对照组更高的节点强度(Gao et al., 2016)，节点强度是该节点功能

连接边数的求和，节点强度越高反应出该节点的功能连接越强。因此，该研究的结果与本研究的发现是

相似的，但是考虑到该研究使用的是基于全脑体素的功能连接计算的节点强度，其反应的是该区域与全

脑范围的功能连接的强弱，而不是额顶控制网络内部的功能连接强度，因此，无法与本研究结果进行直

接有效的比较。 
虽然以往研究能够为本研究发现的结果提供的可比较性证据较少，但是，在探索性分析中，我们发

现临床抑郁症被试在左侧颞下回、左侧岛盖部额下回和右侧颞中回更强的网络内功能连接分别与更低的

PANNS 得分、HAMA 得分以及 PANNS 得分显著相关。这说明，本研究发现的临床抑郁症被试在左侧额

顶控制网络内多个区域的更强连接可能是这些被试的相关抑郁症状和认知受损的神经基础。遗憾的是，

没有发现亚临床抑郁症被试在右侧额顶控制网络内功能连接与 BDI-II 评分之间的显著相关性，这可能受

限于我们获取的有限的临床量表得分，从而限制了我们探索更多丰富以及细节的临床症状和亚临床抑郁

症被试在右侧额顶控制网络以及突显网络内的异常的强连接之间的关系的能力。但是，我们的研究结果

发现，在亚临床抑郁组被试中，vDMN 和 RECN 的功能连接与 BDI-II 量表呈现显著负相关。vDMN 处于

默认网络的腹侧和后部，在以往研究中被认为和支持情感处理、管理与自我参照相关的心理活动以及回

忆生活中的经历过程有关(Raichle, 2015)，而RECN在以往研究中发现对于抑制功能具有重要的调控作用，

尤其是在与情绪相关的抑制控制过程中扮演了重要的角色，相关研究发现 RECN 网络的功能连接的异常

增高和有情绪障碍的重度抑郁症患者对悲观情绪的抑制控制失效有显著关联(Malhi et al., 2019)。在本研

究中发现，亚临床抑郁症患者的 vDMN 和 RECN 网络的网络间功能连接的异常升高和他们的 BDI-II 量
表呈现显著的负相关关系说明，在抑郁情绪出现的早期，在亚临床抑郁症患者的脑功能连接上就已经出

现了变化，这两个网络间功能连接的异常升高可能导致了亚临床抑郁症者在面对悲观情绪时难以有效的

进行抑制控制，而对悲观情绪的失调可能进一步加重了亚临床抑郁症者的抑郁表现，从而在 BDI-II 量表

上表现出更高的评分。 
因此，从本文的研究结果出发，可以看出左右侧额顶控制网络很可能在亚临床抑郁症和临床抑郁症

的神经基础差异上扮演了重要的角色，而 vDMN 和 RECN 的网络间功能连接的异常升高可能是亚临床抑

郁症病人与情绪失调症状相关的重要的神经基础。 

5. 结论 

本研究基于独立成分分析的方法，从两个不同的方向讨论了亚临床抑郁被试和抑郁症患者相对于正

常人脑功能网络的变化，包括静态网络内功能连接和静态网络间功能连接。总体来说，本研究主要包括

两个层面上的结果： 
1) 从网络内连接的重要节点脑区这一层面看，在临床抑郁症和亚临床抑郁症群体与健康对照组进行

比较时，都发现了楔前叶脑区在 LECN 网络和 vDMN 网络内的功能连接下降，该脑区作为与自我认知和
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自尊程度相关的脑区，它与认知控制主要网络的网络内节点的功能连接的异常增高可能与抑郁时增加的

内部反刍想法有关。该脑区在临床抑郁症和亚临床抑郁相对于正常人脑网络连接的异常变化，可能是与

自我反刍相关的抑郁症状在脑功能持续性变化上所体现出的重要神经标志； 
2) 在脑网络层面上，LECN 是揭示临床抑郁症和亚临床抑郁相对于正常人脑网络连接变化的重要脑

网络。该网络的网络内连接的变化与抑郁症状存在显著的相关关系，揭示了临床抑郁症和亚临床抑郁执

行控制能力下降可能与 LECN 网络中左侧颞下回、右侧颞中回和左侧岛盖部额下回等脑区的网络内连接

的异常有关； 
3) 在网络间连接层面上，vDMN 与 RECN 的连接相对于正常人的显著增强可能是亚临床抑郁的特异

性改变。这两个网络的网络间功能连接在亚临床抑郁组的异常增强可能调节了他们对悲观情绪的抑制控

制能力，相关分析进一步显示，vDMN 和 RECN 的连接越强，抑郁症状越明显，抑制悲观情绪的控制能

力越弱。 
总而言之，本研究发现了一些基于脑功能连接的亚临床抑郁被试和抑郁症患者在认知神经机制上的

一致性和特异性，对此方面的后续研究发现具有一定的提示作用。 
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