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【摘要】目的：研究基于多模态功能磁共振成像的原发性失眠。方法：选取福建医科大学附属泉州第一医院 2018 年 12

月~2019 年 12 月期间收治的原发性失眠患者 50 例为研究组，选取与研究组性别、年龄皆与之匹配的健康人群 50 例作

为对照组，所有被研究者均进行临床匹兹堡睡眠质量指数（PSQI）、汉密顿抑郁量表（HAMD）以及汉密尔顿焦虑量表

（HAMA）评分，选择 PCC 为种子点对静息态功能磁共振成像数据进行功能连接（FC）分析，获得被研究者的脑内功能

连接参数，比较研究组和对照组的差异，并进行分析。结果：两组患者性别和年龄对比差异无统计学意义（P>0.05），但

是研究组患者 PSQI评分、HAMA评分以及 HAMD评分显著高于对照组（P<0.05）；对照组被研究者和研究组患者组间

无弥散张量成像（DTI）差异，对照组与研究组比较，研究组患者的左侧海马以及右上额枕束 FA 值显著下降，而双侧扣

带回、左下纵束、右上额枕束、左侧海马、双侧钩束的 MD 值显著升高（P<0.05）；对照组被研究者与 PCC 功能连接脑部

区域，包括：颞极 L/颞上回/额上回/岛叶、颞极 R/岛叶、枕下回 R/梭状回、额下回 R/额下回眶部、楔前叶 L、R/后扣带回/

中间扣带回、颞上回 L/颞横回、枕中回 R/楔前叶/顶上小叶、颞上回 R，显著阈值设为 P=0.000，簇≥1 355 mm3；研究组患

者与 PCC 功能连接脑部区域，包括：额下回眶部 L/颞上回/额中回、楔前叶 L、R/后扣带回/中间扣带回、颞中回 R/枕中

回/楔前叶/角回、枕中回 L/楔前叶/枕上回、额中回 L、中央前回 R、额上回 R，显著阈值设为 P=0.000，簇≥1 355 mm3。结

论：联合应用静息态功能磁共振成像和扩散加权磁共振成像可以作为一种多模态的方式揭示原发性失眠患者发生的

病理和生理机制。
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Study on primary insomnia based on multimodal functional MRI
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Abstract: Objective To study primary insomnia based on multimodal functional magnetic resonance imaging (MFMRI).Methods

50 primary insomnia patients admitted to our hospital from December 2018 to December 2019 were selected as the research group,

and 50 healthy people with matching gender and age were selected as the control group. All the subjects were evaluated by clinical

PSQI, HAMD and HAMA, and PCC was chosen as seed point to make the FC analysis on resting fMRI data to obtain the brain

functional connection parameters of the subjects. The differences between the study group and the control group were compared

and analyzed finally. Results There was no statistical difference in gender and age between the control group and the study group,

but PSQI, HAMD and HAMA scores in the research group were higher than those in the control group (P<0.05). There was no

difference in DTI between the control group and the study group. Compared with the control group, the FA values of the left

hippocampus and the right superior frontal occipital tract in the research group were significantly decreased, while the MD values

of the bilateral cingulate gyrus, the left inferior longitudinal tract, the right superior frontal occipital tract, the left hippocampus

and the bilateral uncinate tract were significantly increased (P<0.05). The functional connectivity of PCC to the subjects' brain

area in the control group such as temporal pole L/temporal superior gyrus/frontal superior gyrus/insular, temporal pole R/insular,

suboccipital gyrus R/fusiform gyrus, frontalis inferior R/frontalis pars orbitalis, etc. was done with the threshold P=0.000 and

clusters≥1 355 mm3. The functional connectivity of PCC to the subjects’brain area such as frontalis inferior pars orbitalis
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前 言

失眠是指没有办法入睡或者没有办法保持睡眠

状态，从而导致睡眠不足的情况［1］。失眠又被称为入

睡和维持睡眠障碍［2］。原发性失眠表现为持续一定

时间对睡眠质量不满意的状况。原发性失眠的患者

经常会感到忧虑或者恐惧，心理上的恶性循环促使

此症状一直存在。原发性失眠一般多发于青年或者

中年人群，在儿童或者少年时期较少出现［3］。原发性

失眠患者的个性相比正常人而言更容易有情绪障

碍，比如焦虑、忧郁或者紧张［4］。本研究通过使用磁

共振脑成像技术，采用种子点相关分子法，分析原发

性失眠患者脑解剖以及功能连接状态。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取福建医科大学附属泉州第一医院 2018年 12

月~2019年 12月期间收治的原发性失眠患者 50例为

研究组，其中，男 26例，女 24例，年龄 24~46岁，平均

年龄（38.26±10.26）岁，选取与研究组性别、年龄皆与

之匹配的健康人群 50例作为对照组，其中，男 26例，

女 24 例，年龄 20~51 岁，平均年龄（38.15±10.59）岁。

所有被研究者及其家属均对本研究知情同意并签署

知情同意书，并且进行匹兹堡睡眠质量指数（PSQI）
［5］、汉密顿抑郁量表（HAMD）［6］、汉密尔顿焦虑量表

（HAMA）［7］的测量。纳入标准：（1）研究组患者均符

合美国DSM-IV［8］中关于原发性失眠的诊断标准；（2）

对照组均经过MRI诊断，结果显示脑部结构图正常；

（3）所有患者近 7 d内不曾服用抗焦虑、抑郁的药物；

（4）无吸烟、酗酒且 7 d 内无熬夜情况。排除标准：

（1）患有其他精神疾病或全身性病变者；（2）患有家

族疾病者。

1.2 方法

所有被研究者提前0.5 h进入磁共振检查室，MRI

仪器选用GE HDxt3.0T进行检查，首先用海绵垫固定被

研究者的头部，采用防噪音耳塞减少仪器对被研究者

发生的噪音，以此来增加患者的舒适程度，在进行扫描

前嘱咐被研究者静息仰卧，尽可能保证眼睛闭合，眼球

不转动、大脑不思考。三维结构像扫描采用3D-SPGR

序列，具体的参数值为：TR/TE=7.1 ms/3.2 ms，反转角度

为15°，172层，24×24视野，矩阵256×256，1.8 mm层厚

度，层距离间隔0 mm。DWI扫描使用自选回波平面显

像序列进行收集，具体的参数值为：TR：17 000 ms，

TE：85.4 ms，矩阵为120×120，24×24视野，2 mm层厚，

层距离间隔0 mm，静息态功能磁共振扫描选择T2-EPI-

GRE序列，具体参数值为：TR/TE：3 000 ms/30 ms，直角

翻转，60层数，24×24视野，矩阵为64×64，3 mm层厚，层

距离间隔0 mm，扫描6~8 min。

1.2.1 静息态数据处理 静息态数据全部采用SPM8软

件进行处理，处理的过程具体为：去除之前10个时间点，

以此来排除被研究者正在适应环境和机器稳定性的影

响，其次进行时间和头动的校正，根据被研究者具体头

动的水平，筛选出不符合条件（平动超过2.5 mm，转动

超过25°）的被研究者，之后应用结构像分割后自动配

入亚洲脑模板进行标准化，将图像配准到MNI空间，最

后运用REST软件去除其线性趋势。

1.2.2 定义种子区 使用 WFUPickAtlas 软件，通过

AAL模板，获得被研究者 PCC区域，采用 REST软件

将被研究者 PCC模板按照 3×3×3的区域进行重新采

样，获得最终的种子区。

1.3 统计学方法

通过 SPSS 22.0统计软件包进行分析研究，计量

资料采用（均数±标准差）表示，两组间比较采用 t 检

验；计数资料采用相对数表示，两组间比较采用χ 2检

验，P<0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 两组被研究者性别、年龄、PSQI评分、HAMA评

分以及HAMD评分对比

两组患者性别和年龄对比差异无统计学意义（P

>0.05），但是研究组患者PSQI评分、HAMA评分以及

HAMD评分显著高于对照组（P<0.05），具体见表1。

2.2 解剖连接组间比较

对照组被研究者和研究组患者组间无DTI差异，

对照组与研究组比较，研究组患者的左侧海马以及

右上额枕束 FA 值显著下降，而双侧扣带回、左下纵

束、右上额枕束、左侧海马、双侧钩束的MD值显著升

高（P<0.05），具体见表2。

2.3 对照组被研究者在静息状态下脑部DMN与PCC

的连接区域

对照组被研究者与PCC功能连接脑部区域，包括：

L/temporal superior gyrus/frontal middle gyrus, precuneus L, R/posterior cingulate/intermediate cingulate gyrus, etc. was done

with the threshold P=0.000, and clusters ≥ 1 355 mm3. Conclusion The combination of fMRI and DW-RMI can reveal the

pathophysiological mechanism of primary insomnia as a multimodal way.

Keywords: primary insomnia; multimodal functional MRI; neural network; PSQI; HAMD; HAMA
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颞极L/颞上回/额上回/岛叶、颞极R/岛叶、枕下回R/梭

状回、额下回R/额下回眶部、楔前叶L、R/后扣带回/中

间扣带回、颞上回L/颞横回、枕中回R/楔前叶/顶上小叶、

颞上回R，显著阈值设为P=0.000，簇≥1 355 mm3（校正

阈值根据AlphaSim设定），具体见表3。对照组在静息

状态下脑部DMN与PCC连接区域见图1。

2.4 研究组患者在静息状态下脑部DMN与PCC的连

接区域

研究组患者与PCC功能连接脑部区域，包括：额

下回眶部L/颞上回/额中回、楔前叶L、R/后扣带回/中

间扣带回、颞中回 R/枕中回/楔前叶/角回、枕中回 L/

楔前叶/枕上回、额中回 L、中央前回 R、额上回 R，显

著阈值设为 P=0.000，簇≥1 355 mm3（校正阈值根据

AlphaSim 设定），具体见表 4。研究组患者在静息状

态下脑部DMN与PCC连接区域见图2。

组别

对照组

研究组

t/χ 2值

P值

n

50

50

-

-

性别（男/女）

26/24

26/24

0.000

1.000

年龄/岁

38.26±10.26

38.15±10.59

0.052

0.958

PSQI评分/分

1.87±1.06

15.24±3.27

27.502

0.000

HAMA评分/分

0.84±1.24

11.27±1.20

42.740

0.000

HAMD评分/分

1.54±1.02

12.15±1.96

33.954

0.000

表1 两组被研究者性别、年龄、PSQI评分、HAMA评分以及HAMD评分对比

Tab.1 Comparison of gender, age, PSQI score, HAMA score and HAMD score between the two

参数

FA值

右上额枕束

左侧海马

MD值

左侧扣带回

左下纵束

右上额枕束

左侧海马

左侧钩束

右侧扣带回

右侧钩束

研究组

0.38±0.01

0.39±0.21

8.16±0.28

8.71±0.50

9.08±0.52

9.25±0.71

9.23±0.76

8.61±0.32

9.81±1.27

对照组

0.46±0.21

0.48±0.14

7.12±0.31

7.24±0.28

8.01±0.31

8.21±0.23

7.96±0.35

7.08±0.43

8.21±0.24

t值

2.691

2.522

9.854

18.139

12.497

9.854

10.732

20.184

8.754

P值

0.008

0.013

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

表2 两组间各指标参数比较

Tab.2 Comparison of index parameters between two groups

3 讨 论

失眠就是指没有办法入睡或者保持睡眠的状

态，从而导致睡眠不足［9］。失眠的原因有很多，早醒

或者睡眠时间不足被认为是失眠，在临床上是一种

常见的疾病［10］。导致原发性失眠的原因首先是原发

性失眠致病因子，有很多研究证实容易失眠的患者

相对于精神状况良好的人群更容易有情绪障碍，比

如焦虑、紧张等，甚至会有抑郁症、躁郁症的倾向。

其次是原发性失眠学习过程，学习对于心理生理失

区域

颞极L/颞上回/额上回/岛叶

颞极R/岛叶

枕下回R/梭状回

额下回R/额下回眶部

楔前叶L、R/后扣带回/中间扣带回

颞上回L/颞横回

枕中回R/楔前叶/顶上小叶

颞上回R

BA

36

15

-

-

6/30

-

40

-

簇

223

295

84

96

2 361

71

321

60

MNI

X

-50

40

36

47

6

-51

38

4

Y

17

14

-65

30

-50

-16

-71

7

Z

-7

-5

-16

0

8

8

31

72

t值

-9.153

-11.269

-8.425

21.254

-8.325

17.512

-8.186

-15.214

P值

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

表3 对照组被研究者静息脑DMN与PCC功能连接区域

Tab.3 functional connection area between DMN and PCC in resting brain of patients in control group
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眠是一个极其重要的过程，因此也被称为学习性失

眠［11］。最开始，患者出现由于压力较大导致的短期

失眠后经过几天的睡眠不足后，当患者处于应该睡

觉的时间时感到害怕，没有办法进入睡眠状态，这种

a：MRI图像 b：三维图像（红色区域代表静息态脑DMN与PCC之间的

功能连接区域）

图1 对照组被研究者静息态脑DMN与PCC之间的功能连接图

Fig.1 Functional connectivity between resting brain DMN and PCC in the control group

区域

额下回眶部L/颞上回/额中回

楔前叶L、R/后扣带回/中间扣带回

颞中回R/枕中回/楔前叶/角回

枕中回L/楔前叶/枕上回

额中回L

中央前回R

额上回R

BA

48

-

40

21

-

-

9

簇

198

2 276

280

100

54

56

98

MNI

X

-55

5

37

-31

-25

40

0

Y

5

-58

-72

-79

15

-40

14

Z

-2

46

35

35

51

64

68

t值

-8.125

22.745

12.857

10.625

8.315

-7.968

-10.217

P值

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

表4 研究组患者在静息状态下脑部DMN与PCC的连接区域

Tab.4 The connection area of DMN and PCC in the brain of the research group under resting state

b：三维图像（红色区域代表静息态脑DMN与PCC之间的

功能连接区域）

图2 研究组患者静息态脑DMN与PCC之间的功能连接图

Fig.2 Functional connectivity between resting brain DMN and PCC in research group

a：MRI图像
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恐惧反应会伴随着患者的焦虑和自主神经的兴

奋［12］。如果碰到相同的睡眠时间或者相同的睡眠环

境时，患者就会陷入焦虑和警觉的处境，导致无法入

睡［13］。代林泉等［14］指出原发性失眠生活压力时间，

随着时代的高速发展，不管是工作还是学习，人们肩

负的压力也越来越大，尤其是生活中所面临的压力，

所以生活压力事件在发展成为慢性失眠担任着重要

的角色，慢性失眠的患者在最开始失眠的时候通常

都是因为有很明显的生活压力事件［15-16］。张玉琴

等［17］指出原发性失眠的表现形式大致为：在患有失

眠之前受到了一些心理社会因素的影响，比如疲劳

过度、紧张等，但是这些影响因素解决之后依然没有

办法改善患者的睡眠情况。睡眠障碍主要表现为以

下几种 ：初级困难：是指患者仅仅只是入睡困难；中

级失眠：是指患者在睡觉的时候，睡眠较浅，很容易

醒过来；高级失眠：醒来的较早，且醒来之后无法继

续进入入睡状态。临床上认为，原发性失眠主要靠

心理辅导进行调节，自我调整也有一定的效果，比

如：合理调节自己的情绪，为自己树立信心；分析自

己为什么会失眠，是因为情绪过激还是心情不好，亦

或者工作学习的压力较大等；闭眼联想，想象一个自

由且轻松的场景，根据个人喜好进行想象，比如喜欢

森林就想象自己在一望无际的森林中呼吸新鲜的空

气等，通过这种自我调节的方式去改善睡眠状况［18］。

人体的脑部在十分清醒的静息情况下，脑部内

会有自发、连续的神经元功能活动，也就是 DMN 的

存在［17］。DMN是一种网络神经，它可以保持人类的

脑部在静息情况下的一些很基础的认知活动，在临

床上有关于DNM的具体功能还不是很清楚，但是值

得肯定的是DMN在人体脑部处于静息情况的时候，

也可以进行思考［19］。董俊伊等［20］指出，失眠患者如

果过多注意自己失眠的状态，这样的负性认知障碍

在导致患者失眠之前发生焦虑的同时还可以使得失

眠患者更加无法入睡，长期持续在这样的情况下，会

导致患者患有抑郁症。本研究采用 DTI联合静息态

功能磁共振成像的方法来研究原发性失眠患者和健

康被研究者的脑部解剖及功能连接模式的差异。本

研究结果显示，研究组患者和实验组人群的 PSQI、

HAMD 以及 HAMA 评分存在较大的差异（P<0.05），

对照组被研究者和研究组患者组间无DTI差异，对照

组与研究组比较，研究组患者的左侧海马以及右上

额枕束 FA值显著下降，而双侧扣带回、左下纵束、右

上额枕束、左侧海马、双侧钩束的 MD 值显著升高

（P<0.05）。对照组被研究者与PCC功能连接脑部区

域，包括：颞极 L/颞上回/额上回/岛叶、颞极 R/岛叶、

枕下回 R /梭状回、额下回 R/额下回眶部、楔前叶 L、

R/后扣带回/中间扣带回、颞上回L/颞横回、枕中回R/

楔前叶/顶上小叶、颞上回 R，显著阈值设为 P=

0.000，簇≥1 355 mm3。研究组患者与 PCC功能连接

脑部区域，包括：额下回眶部 L/颞上回/额中回、楔前

叶L、R/后扣带回/中间扣带回、颞中回R/枕中回/楔前

叶/角回、枕中回 L/楔前叶/枕上回、额中回 L、中央前

回R、额上回R，显著阈值设为P=0.000，簇≥1 355 mm3。

综上所述，失眠是一个非常复杂的过程，它会涉

及到很多个脑部区域、神经网络等联合应用静息态

功能磁共振成像和扩散加权磁共振成像可以作为一

种多模态的方式向来揭示原发性失眠患者发生的病

理和生理机制。
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