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摘要 目的：应用比率低频振幅（fALFF）探讨持续性姿势-感知性头晕（PPPD）患者静息态脑自发活动的改

变。方法：纳入12例PPPD患者，所有患者均进行详细的病史采集，进行外周前庭功能检查排除外周前庭病

变，进行常规头颅MRI检查排除局灶性病变及其他神经科疾病；进行内科检查排除其他与慢性头晕相关的内

科疾病。对确诊的PPPD患者进一步进行 fMRI检查，计算 fALFF，探讨PPPD患者静息态脑自发功能活动的

改变。结果：与健康受试者相比，PPPD患者右侧楔叶（X=15，Y=－69，Z=6，k=82，P<0.001, FWE校正）fALFF

值显著降低。进一步的相关分析表明，楔叶 fALFF与DHI（r=－0.67，P=0.02）、DHI-F（r=－0.71，P=0.01）呈负

相关。结论：PPPD患者楔叶功能活动紊乱，可能与患者的持续性头晕不稳及复杂视觉刺激导致症状加重有

关。
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Abstract Objective: To analyze the changes in spontaneous brain activity in persistent postural-perceptual diz-

ziness (PPPD) patients during resting state by using the fractional amplitude of low frequency fluctuation

(fALFF). Methods: Twelve PPPD patients were enrolled and assigned to the PPPD group. Patients were tested to

exclude peripheral vestibular lesions, focal lesions, other neurological diseases, and other diseases associated with

chronic dizziness. At the same time, 12 age- and gender-matched healthy subjects were recruited as the control

group. A detailed medical history was collected from all subjects. Functional MRI (fMRI) was conducted and the

fALFF calculated to explore the changes in spontaneous functional brain activity in resting state PPPD patients.

Results: Compared with that of healthy subjects, the fALFF value in the right cuneus was significantly lower in

PPPD patients (X=15, Y=－69, Z=6, k=82, P<0.001, FWE corrected). Further correlation analysis revealed that

the changes of fALFF were negatively correlated with DHI (r=－0.67, P=0.02) and DHI-F (r=－0.71, P=0.01)

scores. Conclusion: In patients with PPPD, the spontaneous functional activity of the cuneus was disordered,

which may lead to persistent dizziness and instability and the worsening of symptoms from complex visual stimu-

li.

Key words persistent postural-perceptual dizziness; resting state functional magnetic resonance imaging; frac-

tional ALFF; cuneus

持续性姿势 - 感知性头晕（persistent

postural-perceptual dizziness，PPPD）是一种

慢性功能性前庭疾病，临床症状表现为持续

性头晕和（或）或不稳，持续时间超过3个月，

直立体位、主动/被动运动、暴露于复杂视觉

环境时症状可加重[1]。

在疾病的诊断和治疗过程中，离不开辅助检查与治疗。传统的辅助检查包括

化验检查、超声检查、影像检查、内窥镜检查、电生理检查、量表评分等。随着医疗

科技的进步，逐渐出现多种新型辅助检查与治疗方式，或者是原有辅助检查方式

的升级。本期专题特推荐 5 篇研究论文，分别对静息态功能磁共振、神经电生理

监测、重复经颅磁刺激、经颅多普勒超声、神经精神量表等辅助检查与治疗方式进

行讨论。

辅助检查与治疗专题
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在既往研究中，研究人员多采用任务态功能磁共

振成像（functional magnetic resonance imaging，fMRI）

技术，通过给予任务刺激，比较PPPD 患者与健康受试

者对于任务刺激反应的差异以寻找PPPD潜在的责任

病灶[2,3]。任务态 fMRI更多地反映对某一特定任务的

反应，研究结果受任务刺激选择的影响较大，可能是导

致既往研究异质性较大的原因之一。

近年来，基于静息态 fMRI 的发展为我们寻找

PPPD潜在的责任病灶提供了另一种方式。比率低频

振幅（fractional ALFF，fALFF）能有效降低心室系统和

大血管中非特异性生理噪声的干扰[4]，从能量角度反映

各个体素静息状态下自发活动水平的高低，间接反映

局部神经元活动的强弱，fALFF值越高，自发功能活动

越强。在此背景下，本研究拟采用静息态 fMRI 的方

法，对无明确外周前庭疾病史及外周前庭病变的PPPD

患者进行静息态成像，计算 fALFF，探讨原发性PPPD

患者脑自发功能活动的改变，借以阐释PPPD的发病机

制。

1 资料与方法

1.1 一般资料

本研究共纳入2018年1月至2018年8月诊治的12

例PPPD患者。PPPD诊断参照Bárány学会 2017版诊

断标准。所有患者均进行详细的病史采集，进行眼震

电图（Videonystagmograph，VNG）、双温试验、头脉冲

试验（head impulsive test，HIT）、前庭诱发肌电位

（vestibular evoked myogenic potentials，VEMPs）检查排

除外周前庭功能受损；进行常规头颅MRI排除严重的

神经科疾病；进行血压、心功能、甲状腺功能、免疫检

查、下肢肌电图等排除其他内科疾病。纳入的确诊的

PPPD 患者同时进行前庭症状主观量表（subjective

vestibular disability score，SVDS)、临 床 前 庭 评 分

（clinical vestibular score，CVS)、头 晕 残 障 量 表

（Dizziness Handicap Inventory，DHI）评分。所有受试

者均为自愿参加本研究，并签署知情同意书。本项研

究得到北京大学航天临床医学院伦理委员会的批准。

1.2 方法

1.2.1 fMRI 参 数 采 用 在 3.0-Tesla MR 扫 描 仪

（SIEMENS MAGNETOM Skyra syngo MR D13），使用

32通道头颈联合线圈进行数据采集。静息态 fMRI功

能成像应用 EPI 序列，TR=2000 ms，TE=30 ms，Voxel

size= 3.0×3.0×3.0 mm3，共采集200帧，扫描时间为6分

48秒。解剖图像采用3D梯度回波T1WI序列采集矢状

面图像，共 192 层，TR=1900 ms，TE=2.43 ms，Voxel

size= 1.0×1.0×1.0 mm3。

1.2.2 数据处理 采用 MATLAB2013 平台，使用

DPARSFA软件对 fMRI数据进行数据处理[5]。

1.2.3 数据预处理 ①数据转换：将DCOM格式的原

始数据转换为SPM12可处理的NIFTI格式；②删除前

10帧数据：由于T1驰豫不完全且受试者需适应环境；

③时间校正：参考层选择第35层；④头动校正：去除头

部三维平移超过2 mm和（或）三维旋转超过1°的数据；

⑤空间配准：将不同被试的本地空间数据配准到蒙特

利尔神经学研究所标准人脑模板空间，重采样率为3×

3×3 mm3，配准方式选择 DARTEL；⑥空间平滑：采用

8×8×8 mm3半高全宽高斯平滑核进行空间平滑；⑦回

归干扰信号：采用线性回归模型去除BOLD信号中的

干扰信号，包括线性漂移、24个头动参数信号、白质信

号、脑脊液信号。

1.2.4 fALFF 计 算 在 数 据 预 处 理 基 础 上 ，在

0.01-0.1 Hz频段，首先使用快速傅里叶变换算法将时

域信号转化到频域得到功率谱，功率谱的平均平方根

为ALFF；再将ALFF在全频段（0-0.25 Hz）进行标准化

即为 fALFF。将 fALFF进行Fisher’s z变换，以提高数

据的正态性以及进行组间比较。

1.3 统计学处理

运用SPM12软件，进行基于一般线性模型的双样

本 t检验比较两组的差异。将年龄、性别作为协变量进

行回归，消除混杂因素的影响。两组差异的比较均在

团块水平，P＜0.05有统计学差异；多重比较校正方式

采用FWE校正。进一步将PPPD患者存在异常的脑区

将其定义为 MASK，应用 REST 软件提取相应的指标

值，与临床基线资料进行皮尔逊相关分析，P＜0.05有

统计学差异，探讨局部脑功能改变与临床表现特征的

相关性。

2 结果

共纳入 12例PPPD患者，男 8例，女 4例；SVDS评

分（9.09±4.93）分；CVS 评分（4.58±2.84）分；DHI 评分

（53.92±8.87）分，DHI-P（15.50±3.09）分，DHI-E（16.17±

5.62）分，DHI-F（22.17±4.22）分。

与健康受试者相比，PPPD 患者右侧楔叶（X=15，

Y=－69，Z=6，k=82，P<0.001, FWE校正）fALFF值显著

降低，见图1。进一步的相关分析表明，楔叶 fALFF与

DHI（r=－0.67，P=0.02）、DHI-F（r=－0.71，P=0.01）呈负

相关，见图2。
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3 讨论

fALFF 反映局部神经元活动的强弱，fALFF 值越

高，自发功能活动越强。本研究发现，PPPD患者右侧

楔叶 fALFF 显著降低，表明 PPPD 患者楔叶局部功能

活动强度减弱。

在本研究中，fALFF异常的楔叶位于距状回，属于

视觉皮质，参与视空间信息的处理[6,7]。PPPD患者楔叶

局部功能活动减弱，可能会导致PPPD患者对于视空间

信息处理异常，可能与复杂视觉刺激导致PPPD患者症

状加重有关。视觉刺激及复杂视觉环境导致头晕、不

稳症状加重是PPPD的特征性表现，也是其与其他疾病

鉴别诊断的要点[8]。在本研究中，所有患者（12/12）暴

露于视觉刺激或复杂视觉环境均可导致头晕、不稳症

状加重，推测PPPD患者视觉皮层对于视觉信息的处理

异常。PPPD患者楔叶局部活动减弱，并且这种状态持

续存在，导致患者对于视空间信息的处理能力减弱。

而当患者接受视觉刺激或者复杂视觉视觉环境时，复

杂视觉信息的传入加剧了视觉与前庭信息的整合障

碍，导致头晕、不稳的症状加重。

本研究中，相关分析进一步证实了功能核磁改变

与 PPPD 患者临床症状的相关性。 DHI 评分 [9] 由

DHI-P、DHI-P、DHI-F共3部分组成，分别对头晕、不稳

等症状所致的躯体、情绪、功能的影响进行评估[11]。在

临床实践中，PPPD患者的临床检查多为正常，常难有

阳性发现，与主观症状不匹配。在本研究中，PPPD患

者 DHI 评分（53.92±8.87）分，为中度异常，表明 PPPD

患者的主观症状较重；在本研究中，通过相关分析发

现，PPPD 患者 fALFF 改变与 DHI、DHI-F 评分呈负相

关，表明患者的楔叶功能活动强度越低，患者的主观症

状越重。

在本研究中，为了排除继发病变（尤其外周前庭病

变）对于中枢功能活动的干扰，所纳入的患者均排除了

外周前庭病变。在本研究中，PPPD患者并未发现其他

前庭皮质、视觉皮质自发功能活动的改变，与既往研究

不同[10-13]。既往对PPPD的功能成像研究纳入的受试者

多伴有外周前庭病变，或者触发因素为外周前庭病

变。外周前庭病变后脑功能活动、脑结构会发生相应

的适应性改变及代偿，如大脑会通过感觉替代的方式

增强视觉皮质的活动以弥补前庭觉的减退，视觉在维

持平衡中的比重增加。既往研究多发现PPPD患者前

庭皮质功能活动减低，视觉皮质功能活动增强，多种感

觉的整合更多地依赖于视觉，这种改变与外周前庭病

变后前庭代偿引起的脑功能改变相似。其研究结果中

前庭皮质、视觉皮质功能活动的改变为PPPD的原发性

改变还是外周前庭病变的继发性改变难以界定。本研

究在排除外周前庭病变的混杂因素后并未发现其他前

庭皮质的功能异常，PPPD患者的自发脑功能的改变仅

为楔叶局部功能降低所致的视觉-前庭觉整合障碍，由

此推测伴有外周前庭病变病史的PPPD患者与不伴有

外周前庭病变病史的PPPD患者的脑功能改变可能不

同，可能具有不同的发病机制。

综上所述，PPPD患者楔叶功能活动紊乱，可能与

患者的持续性头晕不稳及复杂视觉刺激导致症状加重

有关。本研究首次通过 fALFF的方法探讨PPPD患者

静息态自发功能活动的改变，首次揭示了PPPD患者楔

叶自发功活动异常，对于理解患者的视觉性头晕症状

具有重要意义。
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（4）有科研工作经历或较丰富的临床工作经验。

（5）有较高的英文水平和文字处理能力，系统掌握统计学

知识。

成为我刊审稿专家后，您将收到确认邮件和聘书；每篇审

稿都将获得报酬；您推荐的稿件有机会获得优先录用；优秀的审

稿人将成为我刊下一届编委的候选人。

具备以上基本条件并愿意承担《神经损伤与功能重建》审

稿工作的专家，我们热情地欢迎您将自己的简历以附件形式发

送到 sjssgncj@foxmail.com。

期待您的加入！

《神经损伤与功能重建》编辑部

《神经损伤与功能重建》杂志诚聘审稿专家


·消息·
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