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双相情感障碍 Ｉ型患者脑灰质体积
变化的偏侧性
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【摘要】　 目的　 探索双相情感障碍 Ｉ 型患者脑灰质体积的变化，进一步研究双相情感障碍 Ｉ 型的病理生理学机制。
方法　 于 ２０１２ 年 １ 月 － ２０１４ 年 ７ 月，随机入组 ２２ 例符合《精神障碍诊断与统计手册（第 ４ 版）》（ＤＳＭ － ＩＶ）诊断标准的双相
情感障碍 Ｉ型患者（患者组）和 ２５ 名健康对照组，两组年龄、性别及受教育年限匹配良好（Ｐ均 ＞ ０． ０５）。收集两组头部结构相
磁共振影像资料，使用 ＳＰＭ８ 对结构相影像资料进行分割、标准化、平滑，采用两独立样本 ｔ检验，分析两组灰质体积有统计学
差异的脑区。结果　 与对照组相比，患者组灰质体积降低的脑区包括右侧颞上回（Ｐ ＜ ０． ０１）、右侧中央前回（Ｐ ＜ ０． ０１）及右侧
楔叶（Ｐ ＜０． ０１）；患者组灰质体积增大的脑区包括左侧小脑上部（Ｐ ＜ ０． ０１）、左侧颞中回（Ｐ ＜ ０． ０１）及左侧颞下回（Ｐ ＝ ０． ００１）。
结论　 与健康对照组相比，双相情感障碍 Ｉ型患者灰质体积降低的脑区主要集中于右侧，体积增大的脑区主要集中于左侧。
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　 　 双相情感障碍（Ｂｉｐｏｌａｒ Ｄｉｓｏｒｄｅｒ，ＢＤ）以抑郁相、
缓解相及躁狂（轻躁狂）交替出现为显著临床特

征［１］，影响全世界约 １． ５％的人口［２］，造成巨大的社

会和经济负担［３］，同时也给患者带来精神症状、认

知损害以及病耻感。即使经过系统规范化治疗，患

者两年内的复发率仍高达 ６０％ ［４］。ＢＤ的严重性及
难治性使探索其病理生理学机制迫在眉睫。目前研

究对 ＢＤ 的病理生理学机制尚不明确，神经影像学
技术特别是核磁共振技术的发展，使在体内研究 ＢＤ
患者的大脑结构变化成为可能。ＢＤ 是一种神经进
展性疾病，大脑结构态的改变甚至在起病前或复发

前就存在［１］。因此，结构态改变也许更能反映疾病

特征性的神经解剖学变化。

关于脑灰质体积结构相影像学的研究较多，灰

质神经解剖学的异常或许是 ＢＤ 特质性的生物标
记［５］。既往研究显示，ＢＤ患者双侧丘脑［６］、颞上回、

岛叶、梭状回、海马旁回以及前扣带皮层（ａｎｔｅｒｉｏｒ
ｃｉｎｇｕｌａｔｅ ｃｏｒｔｅｘ，ＡＣＣ）的灰质体积降低［７］，仅基底神

经节的灰质体积增加［８］。而 Ｌｉ 等［９］的研究显示，

ＢＤ Ｉ型患者左侧顶下小叶、右侧颞上回、右侧额中
回、左侧尾状核等脑区的灰质体积减小。Ｂｏｒａ 等［５］

研究显示，病程长短与脑体积减少相关，提示灰质体

积异常在 ＢＤ中可能是进展性的。Ｎｅｖｅｓ 等［１０］研究

显示，ＢＤ患者情绪相关脑区（左侧眶额叶皮层，上
颞极部分和岛叶等）的灰质体积降低。一项荟萃分

析显示，ＢＤ患者边缘旁脑区的灰质体积持续性减少［１１］。
Ｈａｌｌａｈａｎ等［１２］研究显示，ＢＤ 患者侧脑室灰质

体积增加。另外，长病程会导致 ＢＤ 患者基底神经
节、ＡＣＣ和杏仁核等脑区灰质体积增加［１３］。锂盐治

疗可增加额叶、海马和杏仁核等脑区的灰质体

积［１４］。锂盐可能是通过调整 ｒｓ３３４５５８ 位点的 Ｇ 等
位基因表达来抑制 ＧＳＫ － ３β 通路，从而增加 ＢＤ 患
者右额叶灰质体积［１５］。

关于 ＢＤ结构相灰质体积改变的研究很多，但
多数研究并未严格甄别 ＢＤ Ｉ型和 ＢＤ ＩＩ 型患者，而
是将不同类型的 ＢＤ患者混合，共同纳入分析，极易
因选择偏倚导致样本存在较大的异质性，在一定程

度上造成研究结论的不可信及缺乏相互印证。另

外，有些研究由于样本量较小，可能导致研究结果出

现较大的随机误差。本研究仅选取 ＢＤ Ｉ型患者，在
全脑范围内研究 ＢＤ Ｉ 型患者与健康对照组脑灰质
体积的差异，采用基于体素的形态学分析（Ｖｏｘｅｌ －
Ｂａｓｅｄ Ｍｏｒｐｈｏｍｅｔｒｙ，ＶＢＭ）方法研究 ＢＤ Ｉ 型患者组
与健康对照组脑灰质体积存在差异的脑区，为进一

步探索 ＢＤ Ｉ型的病理生理学机制提供参考。

１　 对象与方法

１． １　 对象

　 　 于 ２０１２ 年 １ 月 － ２０１４ 年 ７ 月，随机选取在中南
大学湘雅二医院精神科门诊或住院的 ＢＤ Ｉ 型患者
作为患者组。纳入标准：①符合《精神障碍诊断与
统计手册（第 ４ 版）》（Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ａｎｄ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ Ｍａｎ-
ｕａｌ ｏｆ Ｍｅｎｔａｌ Ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ，ｆｏｕｒｔｈ ｅｄｉｔｉｏｎ，ＤＳＭ － ＩＶ）ＢＤ
Ｉ型诊断标准，即以往至少有一次重性抑郁发作、躁
狂发作或混合发作，心境症状引起具有临床意义的

痛苦或社交、职业或其他重要功能的损害，且心境症

状不能用分裂情感障碍解释，也不是附加于精神分

裂症、分裂样障碍、妄想性障碍或未加标明的精神病

性障碍之上，心境症状不是由物质或躯体情况的直

接生理效应所致，由至少两名对本研究完全不知情

的主治及以上职称精神科医师独立诊断；②中国汉
族；③１８ ～ ４５ 岁，性别不限；④右利手；⑤受教育年
限≥９ 年，能完全理解本研究内容并能配合完成各
项检查；⑥自愿参与。排除标准：①有严重躯体疾病
史者；②合并神经系统病变或脑结构性改变者；③合
并其他重性精神疾病或物质滥用者；④孕产期女性；

⑤影像学检查前 ２４ ｈ 内使用过苯二氮艹卓类药物或
饮酒者。同期通过在网上发放信息或张贴广告的形

式招募湖南省长沙市湘雅二医院周围社区的健康人

群作为对照组。纳入标准：①根据 ＤＳＭ － ＩＶ － ＴＲ
轴 Ｉ障碍临床定式检查使用指南（研究版）非患者版
本，不满足任何轴 Ｉ 障碍的诊断标准；②中国汉族；
③１８ ～ ４５ 岁，性别不限；④右利手；⑤受教育年限
≥９ 年，能完全理解本研究内容并能配合完成各项
检查；⑥自愿参与。排除标准：①有严重躯体疾病史
者；②合并神经系统病变或脑结构性改变者；③合并
其他重性精神疾病或物质滥用者；④孕产期女性；

⑤影像学检查前 ２４ ｈ 内使用过苯二氮艹卓类药物或
饮酒者；⑥一级亲属有明确的精神疾病发作史或明
确的精神疾病诊断、治疗史。

所有研究对象及其法定监护人均对本研究知情

同意，在研究人员言语和书面解释清楚并完全理解之

后签署知情同意书。所有研究对象可随时退出本研

究，退出标准包括安全原因、依从性差及撤销知情同

意书等。对于所有进入本研究的患者，本课题组保证

其正常的诊治过程和其他利益不受影响。本研究通

过中南大学湘雅二医院伦理审查委员会审核批准。
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１． ２ 　 磁共振成像扫描（ＭＲＩ，Ｍａｇｎｅｔｉｃ Ｒｅｓｏｎａｎｃｅ
Ｉｍａｇｉｎｇ）

所有 ＭＲＩ数据采集工作均由湘雅二医院放射
科技师在医院的放射科核磁共振室完成。使用荷兰

飞利浦 ３． ０ Ｔ 磁共振成像系统，在标准的头线圈内
完成核磁共振扫描。每位受试者均完成脑结构相的

扫描，Ｔ１ 加权结构图像，轴向位采集。扫描序列具
体参数设置：重复时间 ７． ５ ｍｓ，回波时间 ３． ７ ｍｓ，翻
转角 ８°，层厚 １ ｍｍ，层间距 ０，共计 １８０ 层，图像矩
阵为 ２５６ × ２５６，视野为 ２５６ ｍｍ ×２５６ ｍｍ。

１． ３　 图像处理

首先使用 ＭＲＩｃｒｏｎ 软件将所有被试的 ＭＲＩ 脑
结构 Ｔ１ 加权像数据从 ＤＩＣＯＭ格式转存为可分析的
三维 ＮＩＦＴＩ 格式，然后基于 ＭＡＴＬＡＢ２０１１ｂ 数据分
析平台，采用 ＳＰＭ８（ｈｔｔｐ：／ ／ ｗｗｗ． ｆｉｌ． ｉｏｎ． ｕｃｌ． ａｃ． ｕｋ ／
ｓｐｍ）中的 ＶＢＭ软件进行分析。使用 ＶＢＭ８ 软件对
所有被试的三维脑结构图像进行预处理。第一步：

基于原始图像的强度分布和 ＭＮＩ（Ｍｏｎｔｒｅａｌ Ｎｅｕｒｏ-
ｌｏｇｉｃａｌ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ）空间的组织概率图等信息对所有被
试的脑结构图像进行分割，得到每个被试的空间灰

质、白质、脑脊液组织图像；第二步：以 ＭＮＩ 空间的
灰质图像作为参考标准，原始图像分割后的灰质为

源图像，迭代地使用图像配准和图像分割的方法将

所有被试的脑结构图像标准化至 ＭＮＩ 空间，并将图
像的变换信息保存在雅可比行列式中，对分割后的

图像进行重切片，重切片后的图像像素大小为 １． ０
× １． ０ × １． ０ ｍｍ３，即可得到每个被试用于表征脑组
织结构密度的概率图像，包括脑灰质和脑白质密度

概率图；但目前的结果只能反映组织的密度信息。

再次利用标准化过程中保存的雅可比行列式对分割

结果进行调整，即得到标准空间反映组织体积的分

割结果；第三步：用半高宽（ｆｕｌｌ － ｗｉｄｔｈ ａｔ ｈａｌｆ ｍａｘｉ-
ｍｉｚａｔｉｏｎ，ＦＷＨＭ）１２ ｍｍ的高斯核进行图像平滑，一
方面减小噪声对结果的影响，另一方面使数据更符

合正态分布，尽可能满足后续统计分析方法的要求。

对平滑后的灰质图像建立广义线性模型，逐像素统

计分析患者组与对照组的随机效应（ｃｌｕｓｔｅｒ ｓｉｚｅ ＞
５０，Ｐ ＜ ０． ０１），通过与对照组比较，得到两组脑灰质体
积存在差异的位置。根据显示结果像素点的 Ｔａｌａｉｒａｃｈ
坐标值，确定患者组灰质体积减少的具体脑区［１６］。

１． ４　 统计方法

使用 ＳＰＳＳ １８． ０ 进行统计分析。采用两独立样
本 ｔ检验比较两组年龄和受教育年限；使用 χ２ 检验
比较两组性别构成比。在 ＳＰＭ８ 软件中使用两独立
样本 ｔ检验比较两组之间大脑灰质体积的差异性。

２　 结　 　 果

２． １　 两组一般资料比较

　 　 符合纳入标准且不符合排除标准的 ＢＤ Ｉ 型患
者与健康对照分别为 ４８ 例、４０ 例，根据影像学研究
要求，从年龄、性别及受教育年限 ３ 个维度进行严格
匹配。从 ＢＤ Ｉ型患者中筛选出 ２２ 例作为患者组，
其中男性 ８ 例，女性 １４ 例；平均年龄（２６． ３１８ ±
５． １９５）岁；平均受教育年限（１２． ４３２ ± ２． ０３７）年。
从健康对照中筛选出 ２５ 名作为对照组，其中男性
１０ 名，女性 １５ 名；平均年龄（２７． ０８０ ± ６． ７６３）岁；平
均受教育年限（１２． ９２０ ± ２． ６１３）年。两组年龄
（ｔ ＝ ０． ４２８，Ｐ ＝ ０． ０９６）、受教育年限（ｔ ＝ ０． ７０７，
Ｐ ＝ ０． ２１１）及性别构成比（χ２ ＝ ０． ０６５，Ｐ ＝ ０． ７９８）差
异均无统计学意义。

２． ２　 两组大脑灰质体积比较

基于 ＳＰＭ８ 运行环境，利用 ＶＢＭ８ 工具包对两
组分别进行组织分割平滑，对分割平滑后的灰质图

像进行两独立样本 ｔ 检验（未校正 Ｐ ＜ ０． ０１，ｃｌｕｓｔｅｒ
＞ ５０），得到大脑灰质体积显著减少的脑区。与对
照组相比，患者组右侧颞上回、右侧中央前回及右侧

楔叶脑区的灰质体积更小，见表 １。与对照组相比，
患者组左侧小脑脚 １ 区（小脑上部）、左侧颞中回及
左侧颞下回脑区灰质体积更大。见表 ２。

表 １　 患者组较对照组灰质体积减小的脑区

脑　 　 区 体　 　 积
Ｔａｌａｉｒａｃｈ坐标

Ｘ Ｙ Ｚ
Ｐ

右侧颞上回 １３８７３ ５１ － １ － ２ ＜ ０． ０１

右侧中央前回 ３３１ ４７ － １０ ５１ ＜ ０． ０１

右侧楔叶 １０８ １５ － ７６ ２１ ＜ ０． ０１
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表 ２　 患者组较对照组灰质体积增大的脑区

脑　 　 区 体　 　 积
Ｔａｌａｉｒａｃｈ坐标

Ｘ Ｙ Ｚ
Ｐ

左侧小脑脚 １ 区（小脑上部） １０００ － ４４ － ７０ － ３２ ＜ ０． ０１

左侧颞中回 ９０２ － ５０ － ３４ ６ ＜ ０． ０１

左侧颞下回 ６６ － ５０ － ６１ － ９ ０． ００１

３　 讨　 　 论

ＢＤ 是一种神经进展性疾病，结构性的异常可
能在疾病早期甚至在起病之前就存在，如前额叶皮

层、前扣带皮层及杏仁核等脑区，但由于样本质量、

数量或样本异质性等原因，既往研究结论一致性较

差［１７］。随着疾病的反复发作以及病程迁延，ＢＤ 患
者可能会进一步发生脑结构性的改变。这些结构性

的异常可能是 ＢＤ 特质性异常［１８］，作为 ＢＤ 的病理
生理学基础因素影响 ＢＤ的发作 ／复发和功能转归，
并且可能比一些疾病的状态依赖性异常（功能连接

或功能性的脑区激活 ／抑制等）更易造成 ＢＤ患者的
认知功能和社会功能损害，影响患者回归社会［１９］。

本研究结果显示，与健康对照组相比，ＢＤ Ｉ 型
患者右侧颞上回、右侧中央前回及右侧楔叶的灰质

体积减小，提示右侧颞上回、右侧中央前回及右侧楔

叶脑区可能存在灰质体积萎缩，与既往一些研究结

果一致［７，９ － １０］。本研究中 ＢＤ Ｉ 型患者的灰质体积
萎缩主要在右侧，提示右侧大脑非优势半球可能参

与了 ＢＤ的发生发展［２０］。右侧颞叶与情绪反应、视

觉记忆及语言理解等生理功能相关，楔叶主要参与

视觉信息的处理，楔叶的灰质体积与抑郁发作期 ＢＤ
患者的抑制性控制相关［２１］。ＢＤ Ｉ 型患者右侧颞上
回及右侧楔叶脑区的灰质体积减小，提示患者可能

存在情绪调节紊乱和认知功能受损。颞上回对语言

理解有重要作用，中央前回主要决定认知功能，ＢＤ Ｉ
型患者右侧颞上回和右侧中央前回灰质体积减小，

再次提示 ＢＤ Ｉ 型患者的认知功能可能降低［２２］，右

侧颞上回和右侧中央前回灰质体积的减小可能是

ＢＤ Ｉ型患者认知能力降低的病理生理学基础因素，
也可能是导致 ＢＤ Ｉ 型患者预后较差的神经解剖学
基础。

本研究中，ＢＤ Ｉ型患者灰质体积萎缩的偏侧性
结果与崔立谦等［２３］对 ＢＤ 躁狂期患者的研究结果
相互印证。Ｌｉ等［９］的研究结果显示，ＢＤ Ｉ型患者右
侧颞上回及右侧额中回灰质体积减小，进一步支持

本研究灰质体积萎缩的偏侧性结论，且灰质体积减

小的脑区也一致。王鹏等［２４］的研究也得出，ＢＤ 患

者右侧颞上回、右侧岛叶和右侧后扣带回等脑区灰

质体积下降这一结果。Ｗａｔｓｏｎ 等［２５］的研究显示，

ＢＤ患者右侧楔前叶、右侧楔叶及右侧小脑出现萎
缩，与本研究结果的偏侧性一致，即体积萎缩的脑区

主要集中于右侧，且萎缩的脑区也一致。樊丽丹

等［１６］对 ＢＤ患者进行性别分层后研究结果显示，患
者灰质体积减小的脑区均分布于右侧，研究结果的

偏侧性更显著，进一步支持本研究结论。可能由于

本课题入组的患者均为右利手，根据大脑的交叉支

配原则，左侧大脑由于长期使用和锻炼而功能良好，

保持相对稳定的体积，但右侧大脑由于受 ＢＤ病理生
理学机制的影响，认知和情绪控制等功能相关脑区损

害严重进而灰质体积减小，加之右侧大脑使用或者训

练程度不高得不到代偿，所以右侧大脑情绪和认知相

关脑区的灰质体积与左侧相比减小更显著。

本研究结果显示，ＢＤ Ｉ 型患者灰质体积增大的
脑区包括左侧小脑上部、左侧颞中回及左侧颞下回，

几乎都集中在左侧颞叶脑区，可能是因为颞叶与情

绪反应有关。颞叶不仅与情绪相关，还与认知处理、

视觉记忆和语言理解相关，小脑也与情绪及认知处

理相关［２６］。可能由于 ＢＤ Ｉ型患者情绪与认知处理
能力降低，患者为达到或维持正常的情绪和认知处

理能力，因而左侧颞叶与小脑灰质体积代偿性增大，

以达到和健康人同等水平的情绪与认知处理能力。

综上所述，本研究结果显示 ＢＤ Ｉ型患者灰质体
积变化存在偏侧性，与健康人群相比，ＢＤ Ｉ 型患者
灰质体积减小的脑区主要集中于右侧，包括右侧颞

上回、右侧中央前回及右侧楔叶脑区；ＢＤ Ｉ 型患者
灰质体积增大的脑区主要集中于左侧，包括左侧小

脑脚 １ 区（小脑上部）、左侧颞中回及左侧颞下回脑
区。提示在今后的临床治疗中，可相应地增加提升

认知和情绪控制等功能的康复训练项目，重点恢复

ＢＤ Ｉ型患者的认知和情绪处理能力，对于 ＢＤ Ｉ 型
患者尽早恢复社会功能并重返社会具有积极作用。

本研究存在一定的局限性，样本量较小且患者均来

自同一医院，可能导致结果产生一定的选择偏倚，今

后可进行多中心大样本研究，以进一步确证 ＢＤ Ｉ型
患者功能性（情感和认知功能）改变的神经解剖学
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基础；同时可比较 ＢＤ Ｉ型与 ＩＩ型患者的脑影像学差
异，探索 ＢＤ 亚型（Ｉ 型和 ＩＩ 型）之间病理生理学机
制的差异性。
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ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｗｉｔｈ ａｌｃｏｈｏｌ ａｎｄ ｏｔｈｅｒ ｄｒｕｇ ａｂｕｓｅ． Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ

Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｉｃ Ｃａｔｃｈｍｅｎｔ Ａｒｅａ （ＥＣＡ）Ｓｔｕｄｙ［Ｊ］． ＪＡＭＡ，１９９０，

２６４（１９）：２５１１ － ２５１８．

［３］　 Ａｄｌｅｒ ＣＭ，Ｌｅｖｉｎｅ ＡＤ，ＤｅｌＢｅｌｌｏ ＭＰ，ｅｔ ａｌ． Ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ

ｖｏｌｕｍｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ［Ｊ］． Ｂｉｏｌ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ，

２００５，５８（２）：１５１ － １５７．

［４］　 Ｇｅｄｄｅｓ ＪＲ，Ｍｉｋｌｏｗｉｔｚ ＤＪ． Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ［Ｊ］． Ｌａｎｃｅｔ，

２０１３，３８１（９８７８）：１６７２ － １６８２．

［５］　 Ｂｏｒａ Ｅ，Ｐａｎｔｅｌｉｓ Ｃ． Ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｔｒａｉｔ ｍａｒｋｅｒｓ ｏｆ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ：

ｄｉｓｒｕｐｔｉｏｎ ｏｆ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｉｎｔｅｇｒｉｔｙ ａｎｄ ｌｏｃａｌｉｚｅｄ ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ ａｂ-

ｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ ｉｎ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｆｒｏｎｔｏ － ｌｉｍｂｉｃ ｒｅｇｉｏｎｓ［Ｊ］． Ｂｉｏｌ Ｐｓｙｃｈｉａ-

ｔｒｙ，２０１１，６９（４）：２９９ － ３００．

［６］　 Ｎｅｒｙ ＦＧ，Ｇｉｇａｎｔｅ ＡＤ，Ａｍａｒａｌ ＪＡ，ｅｔ ａｌ． Ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ ｖｏｌｕｍｅｓ ｉｎ

ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｆｉｒｓｔ － ｄｅｇｒｅｅ ｒｅｌａｔｉｖｅｓ［Ｊ］．

Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ Ｒｅｓ，２０１５，２３４（２）：１８８ － １９３．

［７］　 Ｐｏｌｅｔｔｉ Ｓ，Ａｇｇｉｏ Ｖ，Ｈｏｏｇｅｎｂｏｅｚｅｍ ＴＡ，ｅｔ ａｌ． Ｂｒａｉｎ － ｄｅｒｉｖｅｄ

Ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃ Ｆａｃｔｏｒ （ＢＤＮＦ）ａｎｄ ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ ｖｏｌｕｍｅ ｉｎ ｂｉｐｏｌａｒ

ｄｉｓｏｒｄｅｒ［Ｊ］． Ｅｕｒ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ，２０１７，４０：３３ － ３７．

［８］　 Ｋｎöｃｈｅｌ Ｃ，Ｓｔäｂｌｅｉｎ Ｍ，Ｐｒｖｕｌｏｖｉｃ Ｄ，ｅｔ ａｌ． Ｓｈａｒｅｄ ａｎｄ ｄｉｓｔｉｎｃｔ

ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ ａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ ｉｎ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ，ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ ｒｅｌａｔｉｖｅｓ

ａｎｄ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ｉｎ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ［Ｊ］．

Ｓｃｈｉｚｏｐｈｒ Ｒｅｓ，２０１６，１７１（１ － ３）：１４０ － １４８．

［９］　 Ｌｉ Ｍ，Ｃｕｉ Ｌ，Ｄｅｎｇ Ｗ，ｅｔ ａｌ． Ｖｏｘｅｌ － ｂａｓｅｄ ｍｏｒｐｈｏｍｅｔｒｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｎ

ｔｈｅ ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ ｉｎ ｂｉｐｏｌａｒ Ｉ ｄｉｓｏｒｄｅｒ［Ｊ］． Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ

Ｒｅｓ，２０１１，１９１（２）：９２ － ９７．

［１０］Ｎｅｖｅｓ Ｍｄｅ Ｃ，Ａｌｂｕｑｕｅｒｑｕｅ ＭＲ，Ｍａｌｌｏｙ － Ｄｉｎｉｚ Ｌ，ｅｔ ａｌ． Ａ ｖｏｘｅｌ

－ ｂａｓｅｄ ｍｏｒｐｈｏｍｅｔｒｙ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｓ ｏｆ ｆａｃｉａｌ ｅｍｏ-

ｔｉｏｎ ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ｉｎ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ［Ｊ］． Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ Ｒｅｓ，２０１５，

２３３（２）：１５８ － １６４．

［１１］Ｅｌｌｉｓｏｎ － Ｗｒｉｇｈｔ Ｉ，Ｂｕｌｌｍｏｒｅ Ｅ． Ａｎａｔｏｍｙ ｏｆ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ａｎｄ

ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ：ａ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］． Ｓｃｈｉｚｏｐｈｒ Ｒｅｓ，２０１０，１１７

（１）：１ － １２．

［１２］Ｈａｌｌａｈａｎ Ｂ，Ｎｅｗｅｌｌ Ｊ，Ｓｏａｒｅｓ ＪＣ，ｅｔ ａｌ． Ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏ-

ｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇ ｉｎ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ：ａｎ ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｃｏｌｌａｂｏｒａｔｉｖｅ

ｍｅｇａ － ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ ａｄｕｌｔ ｐａｔｉｅｎｔ ｄａｔａ［Ｊ］． Ｂｉｏｌ Ｐｓｙｃｈｉａ-

ｔｒｙ，２０１１，６９（４）：３２６ － ３３５．

［１３］Ｂｏｒａ Ｅ，Ｆｏｒｎｉｔｏ Ａ，Ｙüｃｅｌ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｖｏｘｅｌｗｉｓｅ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ

ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ ａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ ｉｎ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ［Ｊ］． Ｂｉｏｌ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ，

２０１０，６７（１１）：１０９７ － １１０５．

［１４］Ｆｅｒｅｎｓｚｔａｊｎ － Ｒｏｃｈｏｗｉａｋ Ｅ，Ｒｙｂａｋｏｗｓｋｉ ＪＫ． Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｌｉｔｈｉｕｍ

ｏｎ ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ，ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ａｎｄ ｎｅｕｒａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ［Ｊ］． Ｐｈａｒ-

ｍａｃｏｌ Ｒｅｐ，２０１６，６８（２）：２２４ － ２３０．

［１５］Ｂｅｎｅｄｅｔｔｉ Ｆ，Ｐｏｌｅｔｔｉ Ｓ，Ｒａｄａｅｌｌｉ Ｄ，ｅｔ ａｌ． Ｌｉｔｈｉｕｍ ａｎｄ ＧＳＫ － ３β
ｐｒｏｍｏｔｅｒ ｇｅｎｅ ｖａｒｉａｎｔｓ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｃｏｒｔｉｃａｌ ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ ｖｏｌｕｍｅｓ ｉｎ

ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ［Ｊ］． Ｐｓｙｃｈｏｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ （Ｂｅｒｌ），２０１５，２３２

（７）：１３２５ － １３３６．

［１６］樊丽丹，赵书俊，吴国伟，等． 双相障碍患者脑灰质体积变化

性别差异性研究［Ｊ］． 中国临床心理学杂志，２０１６，２４（３）：

３９５ － ３９９．

［１７］Ｃｈｅｎ Ｘ，Ｗｅｎ Ｗ，Ｍａｌｈｉ ＧＳ，ｅｔ ａｌ． Ｒｅｇｉｏｎａｌ ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ ｃｈａｎｇｅｓ

ｉｎ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ：ａ ｖｏｘｅｌ － ｂａｓｅｄ ｍｏｒｐｈｏｍｅｔｒｉｃ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］． Ａｕｓｔ

Ｎ Ｚ Ｊ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ，２００７，４１（４）：３２７ － ３３６．

［１８］Ｆｕｓａｒ － Ｐｏｌｉ Ｐ，Ｈｏｗｅｓ Ｏ，Ｂｅｃｈｄｏｌｆ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｍａｐｐｉｎｇ ｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ ｔｏ

ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ：ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ

ｎｅｕｒｏｉｍａｇｉｎｇ ｓｔｕｄｉｅｓ［Ｊ］． Ｊ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ，２０１２，３７（３）：

１７０ － １８４．

［１９］Ｂｌｕｍｂｅｒｇ ＨＰ，Ｌｅｕｎｇ ＨＣ，Ｓｋｕｄｌａｒｓｋｉ Ｐ，ｅｔ ａｌ． Ａ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｍａｇ-

ｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ：ｓｔａｔｅ － ａｎｄ

ｔｒａｉｔ － ｒｅｌａｔｅｄ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｖｅｎｔｒａｌ ｐｒｅｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｉｃｅｓ［Ｊ］． Ａｒｃｈ

Ｇｅｎ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ，２００３，６０（６）：６０１ － ６０９．

［２０］Ｌｙｏｏ ＩＫ，Ｋｉｍ ＭＪ，Ｓｔｏｌｌ ＡＬ，ｅｔ ａｌ． Ｆｒｏｎｔａｌ ｌｏｂｅ ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ ｄｅｎｓｉｔｙ

ｄｅｃｒｅａｓｅｓ ｉｎ ｂｉｐｏｌａｒ Ｉ ｄｉｓｏｒｄｅｒ［Ｊ］． Ｂｉｏｌ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ，２００４，５５（６）：

６４８ －６５１．

［２１］Ｂｅｎｅｄｅｔｔｉ Ｆ，Ｒａｄａｅｌｌｉ Ｄ，Ｐｏｌｅｔｔｉ Ｓ，ｅｔ ａｌ． Ｏｐｐｏｓｉｔｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｓｕｉｃｉｄａｌｉ-

ｔｙ ａｎｄ ｌｉｔｈｉｕｍ ｏｎ ｇｒａｙ ｍａｔｔｅｒ ｖｏｌｕｍｅｓ ｉｎ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］． Ｊ

Ａｆｆｅｃｔ Ｄｉｓｏｒｄ，２０１１，１３５（１ －３）：１３９ －１４７．

［２２］ Ｇｏｏｄｗｉｎ ＧＭ，Ｍａｒｔｉｎｅｚ － Ａｒａｎ Ａ，Ｇｌａｈｎ ＤＣ，ｅｔ ａｌ． Ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ

ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ ｉｎ ｂｉｐｏｌａｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒ：ｎｅｕｒｏｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｒ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａ-

ｔｉｏｎ？Ａｎ ＥＣＮＰ ｅｘｐｅｒｔ ｍｅｅｔｉｎｇ ｒｅｐｏｒｔ［Ｊ］． Ｅｕｒ Ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｏｐｈａｒｍａ-

ｃｏｌ，２００８，１８（１１）：７８７ －７９３．

［２３］崔立谦，邓伟，蒋莉君，等． 偏执型精神分裂症和双相情感障碍躁

狂患者脑灰质体积的比较分析［Ｊ］． 四川大学学报（医学版），

２０１０，４１（１）：５ －９．

［２４］王鹏． 单、双相抑郁障碍患者脑灰质体积的研究［Ｄ］． 长沙：中南

大学，２０１３．

［２５］Ｗａｔｓｏｎ ＤＲ，Ａｎｄｅｒｓｏｎ ＪＭ，Ｂａｉ Ｆ，ｅｔ ａｌ． Ａ ｖｏｘｅｌ ｂａｓｅｄ ｍｏｒｐｈｏｍｅｔｒｙ

ｓｔｕｄｙ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｎｇ ｂｒａｉｎ ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｆｉｒｓｔ ｅｐｉｓｏｄｅ

ｐｓｙｃｈｏｓｉｓ［Ｊ］． Ｂｅｈａｖ Ｂｒａｉｎ Ｒｅｓ，２０１２，２２７（１）：９１ － ９９．

［２６］Ｓｃｈｍａｈｍａｎｎ ＪＤ． Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｈｅ ｃｅｒｅｂｅｌｌｕｍ ｉｎ ｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ａｎｄ ｅｍｏ-

ｔｉｏｎ：ｐｅｒｓｏｎａｌ ｒｅｆｌｅｃｔｉｏｎｓ ｓｉｎｃｅ １９８２ ｏｎ ｔｈｅ ｄｙｓｍｅｔｒｉａ ｏｆ ｔｈｏｕｇｈｔ

ｈｙｐｏｔｈｅｓｉｓ，ａｎｄ ｉｔｓ ｈｉｓｔｏｒｉｃａｌ ｅｖｏｌｕｔｉｏｎ ｆｒｏｍ ｔｈｅｏｒｙ ｔｏ ｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．

Ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｏｌ Ｒｅｖ，２０１０，２０（３）：２３６ － ２６０．

（收稿日期：２０１７ － １０ － １３）

（本文编辑：唐雪莉）
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