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HIV相关脑痴呆的血氧依赖水平成像探讨 
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摘要：目的：应用功能磁共振成像（functional magnetic resonance imaging，fMRI）研

究正常健康受试者及HIV相关脑痴呆患者的右手运动功能区并且探讨其应用价值。方法：10

例HIV相关脑痴呆患者和8例健康受试者，设计右手相关运动功能实验，采取右手抓握运动

方法，结合患者情况，分析早期认知运动功能损伤的皮质位置区域和激活情况。结果：正

常健康受试者右手运动功能区多位于左侧（对侧）初级躯体感觉运动皮层（SMC）、初级运

动皮层（M1）、对侧辅助运动（SMA）、躯体感觉相关皮层以及同侧小脑。HIV患者同侧SMC

有激活，对侧主要激活区域基本相同，但激活程度减弱、区域范围减小、像素数降低。结

论：fMRI是一种检测HIV相关脑痴呆神经系统损伤的有效工具，为临床早期诊断提供了有效

的途径。 
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问题解答 更多关注 Abstract Objective: To explore motor function area of the healthy volunteers 

and patients with HIV-associated dementia (HAD), furthermore to investigate the 

clinical application value. Methods: There are two groups of research, which 

include the 10 HAD patients and 8 healthy volunteers. The experiments design is 

about right hand gripping and all results were obtained from MRI scanner to 

analyze the impaired motor functional area. Results :The main activation map 

of the healthy group is mainly located in left (contralateral) SMC, M1, SMA, 

somatosensory sensory cortex and unilateral cerebellum. Compared to the results 

above, the results of HAD patients show that unilateral SMC was additionally 

activated and the area of contralateral parts is diminished .Conclusion: It is 

been proved that fMRI is a powerful method of examining the HIV neurocognitive 

deficit, furthermore to provide effective diagnostic approach. 
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人类免疫缺陷病毒-1（Human immunodeficiency virus-1，HIV-1），通常称为HIV早

期进入中枢神经系统（central nervous system，CNS），病毒通常存在于小神经胶质细胞

和巨噬细胞的细胞层面。神经元细胞的感染不会直接导致与HIV相关的神经元细胞消亡。但

是，HIV相关脑损伤的机制到目前为止并不十分明确[1]。与HIV感染相关的多种异常都会影

响大脑的功能，认知和运动功能减弱通常称为HIV相关脑痴呆（HIV-associated 

dementia，HAD），因此明确异常状态以及他们对大脑产生损伤的影像学特点，对于HIV感

染患者的早期诊断与制定相应的治疗方案十分重要[2]。 

HIV患者常见的功能神经损伤通常存在认知、行为和运动困难，严重程度随着病情的发

展而变化。HAD通常表现为注意力、记忆、学习、解决问题等方面，情感冷漠、易疲倦和社

会交往障碍。多模态的医学影像学检查例如计算机断层成像（computed tomography，

CT）、正电子发射断层成像（positron emission tomography,PET）等，多是对病人平静

状态下进行成像。功能磁共振成像（functional magnetic resonance imaging, fMRI）自

90年代提出以来，由于其无创性、无辐射、有效地将功能与解剖相结合的优点，广泛地应

用于脑科学研究及临床领域。fMRI通常采用血氧依赖水平（blood oxygenation level 

dependent, BOLD）的对比原理 [3]进行成像，基于去氧血红蛋白和氧合血红蛋白的不同性

质，观察在不同条件下磁共振成像信号的变化。 

本文应用fMRI对HIV相关脑痴呆患者进行右手运动实验条件下，功能区的检测，为HIV

感染患者早期脑损伤的诊断以及预防HIV脑病提供科学的客观的工具。 

材料及方法 

研究对象 

研究中HAD组中有10例HIV感染患者，其中男6例，女4例，年龄32-49岁，平均年龄41.8

岁。CD4细胞数：11-266个/mm3，其中3例有发热、头晕症状，6例自觉记忆力减退，1例有

轻度的震颤症状，患者有不同程度的抑郁表现,并且进行HAD评分。10例患者中4例有献血

史，其余6例存在不洁性接触史。实验阶段所有病人均服用抗病毒药物。对照组

（control）为8例健康受试者，男4例，女4例，年龄25-46岁，无精神及神经系统疾病病

史，无服用药物病史。 

所有受试者均为右利手，无红绿色盲，裸眼视力或矫正视力正常，实验前均已被告知

并签署知情同意书。 

磁共振成像方法 

采用西门子公司3.0Tesla磁共振成像扫描仪（Siemens, Trio Tim）进行图像数据采

集，32通道头部线圈，扫描基线与AC-PC连线平行。首先进行矢状位T1解剖像扫描，采用

Turbo flash序列成像，重复时间（repetition time, TR ）：1900ms，回波时间（echo 

time，TE）：2.52ms， FOV：250mm，层厚：1mm，层间距：0.5mm，分辨率256×245，序列

采集时间4分18秒，翻转角（flip angle, FA）：9°，共176层，扫描后进行3D重建，获得

轴状位及冠状位图像。其次进行轴位T2图像扫描，采用快速自旋回波（Tse）序列，TR：

4570ms，TE：95ms，FOV：220mm，层厚5mm，层间距1.5mm，分辨率384×345，FA 120°,共



23层。fMRI功能图像采用平面回波序列(echo planar imaging, EPI),TR:3000ms, TE: 

30ms, FOV: 240mm,层厚：3.5mm，FA：90°，分辨率96×96，采集时间5分9秒，其中dummy 

scan时间为9秒。 

 

实验任务 

采用右手抓握试验，即五指进行开合，频率为1-2Hz（1-2次/秒），实验开始前对受试

患者进行训练，检查其手部运动与握力，扫描过程中受试者平躺于检查床上，双臂保持静

止不动，手心向上，按照屏幕所示图像进行手部运动实验。 

实验应用组块设计（Block design），静息（rest）状态和任务（task）状态交替出

现，共5组，每个任务持续时间为30s，采集100组图像，扫描时间309秒。 

 

图像处理分析 

应用Dynasuite脑功能分析工作站（美国Invivo公司）和SPM5软件进行处理，分为数据

预处理（preprocessing）和统计分析两大步骤。首先进行运动校正（motion 

correction），消除头部运动对图像的影响，其次进行空间标准化（spatial 

normalization）对准到同一坐标系，平滑处理（smoothing），高斯滤波的最大半宽值

（full width at half maximum, FWHM ）为6mm；最后采用一般线性模型（general 

linear model,GLM）进行统计分析，假设检验，P<0.001得出手运动相关激活区域。 

 

结果 

健康受试者手运动功能区表现 

 

健康受试者执行右手运动任务，脑功能主要激活区位于对侧中央前回、中央后回、后

顶叶皮层（posterior parietal cortex，PPC），即对侧初级躯体感觉运动皮层（primary 

somatosensory cortex，SMC，BA3,1,2）、初级运动皮层（primary motor cortex，M1，

BA4）、对侧辅助运动区（supplementary motor cortex， SMA）、躯体感觉相关皮层

（somatosensory sensory cortex，BA5,7），同侧小脑可见较大程度激活。对侧运动前区

（premotor cortex,PMA ,BA6）以及扣带回则可见少量激活。表1中所示部分健康受试者最

大激活点所在区域的激活像素、坐标以及激活程度。图1表示在最大激活层面可见对侧

SMC、SMC、M1以及小脑激活，白色到黄色激活程度逐渐减弱。 

 

表1、部分健康受试者执行手运动功能任务相应区域激活像素数、最大值坐标以及激活

程度 

    

图1、对照组右手运动功能区示意图 

 

HAD患者右手运动功能区表现 

HAD患者执行右手功能主要脑激活区位于对侧运动相关皮层，和健康受试者对照组激活

区域相似，但是与对照组相比较，同侧SMC、小脑均有有少量激活，对侧SMC、PMA以及PPC

最大激活程度减弱，激活区域像素数减少，主要运动区域均有不同程度激活。10例患者

中，2例表现为激活较正常人增高。表2为HAD患者组执行右手运动任务相应脑激活区域像素

数、坐标及激活程度，图2则表示右手运动功能区，黄色到红色激活程度减弱，对比图1和

图2激活面积减少，脑激活相同区域不同程度减弱。图3所示HAD患者相应运动皮层3D表达。 

编号 像素数 坐标 激活程度 

1 135 L38,P44,H10 16.47

2 100 L34,P23,H40 12.25

3 118 L42,P37,H40 15.21

4 138 L42,P37,H40 23.66

编号 像素数 坐标 激活程度 

1 65 L40,P37,H43 11.04

2 37 L39,P35,H30 17.51



表2、HAD患者组执行手运动功能任务相应区域激活像素数、最大值坐标以及激活程度 

    

图2、HAD感染患者组右手运动功能区示意图 

图3、HAD患者脑功能激活区3D示意图 

 

讨论 

获得性免疫缺陷综合症（Acquired immune deficiency syndrome， AIDS），简称艾

滋病，是HIV病毒感染淋巴细胞，侵入破坏人体免疫系统，造成免疫水平降低，从而使感染

者易患有机会性感染及肿瘤[4]。高效抗逆转录病毒治疗（high active antiretroviral 

therapy, HARRT）自上世纪末广泛的应用于世界各地[5]，大量数据表明HARRT治疗后，死

亡率降低，患者生存时间延长。在发现诊断AIDS疾病初期，HIV感染者一般存在神经认知障

碍。研究表明，重度免疫缺陷前进行HARRT治疗，可极大降低HIV相关脑痴呆（HAD）的发

生，包括运动功能障碍、感情淡漠、记忆力下降、社会交往障碍、抑郁等[6]。应用fMRI方

法研究AIDS相关神经认知系统障碍的相关文献较少。Chang等人[7]选择不同的实验任务对

HIV患者早期中枢神经系统损伤进行评估，任务包括工作记忆（working-memory），如

zero-back、one-back、two-back等；注意力和数学计算评估；反应速度等。当执行简单反

应任务（reaction task）和工作记忆时，双侧的侧前额叶皮层（lateral prefrontal 

cortex，LPFC）,后顶叶皮层（posterior parietal cortex，PPC）和尾状核均有激活，与

对照组相比后，辅助运动区（supplementary motor cortex， SMA）通常出现在复杂任

务，如two-back试验中。并且，与正常对照组对比后，简单的反应实验任务和one-back任

务中，发现HIV患者在大脑顶叶的左部和中部区域激活程度更大；但是，当执行复杂任务，

如数学运算、two-back任务时，在额叶包括LPFC和SMA激活程度显著增高。Ernst[8][9]等

人提出轻度痴呆的AIDS患者执行工作记忆任务时，激活程度增高，推断无症状的、认知功

能显示正常的患者，执行相同任务，脑部功能激活区是否激活程度有变化。对比正常对照

组，无症状的AIDS患者在大脑侧前额叶显示更大激活，其他区域无明显变化。 

运动皮层（motor cortex）是人类躯体运动中重要的组成部分[10]，手运动脑部功能

区主要位于对侧初级运动皮层(SMC)、SMA、PMA、双侧的顶下皮层以及豆状核等区域。国外

文献[11][12]多针对HAD患者的认知功能进行实验，特别是工作记忆方面[13]。本研究通过

设计手相关运动功能实验，得到HAD患者和健康对照组相应脑功能激活区数据，结果表明

HAD患者主要运动功能皮层，包括对侧SMC、M1、PMA、躯体感觉皮层和小脑均有激活，与对

照组比较，激活程度减弱，范围减少；但是对侧SMC均有激活，并且2例患者激活幅度高于

正常健康受试者。躯体感觉皮层（BA5,7）多于信息接受、运动定位相关，两组受试者均有

激活，推断与右手运动实验设计相关。HAD患者对侧SMC激活，可能表明当运动功能受损

时，大脑神经系统存在储存能量系统（reserve system），运用其他能量及区域功能，如

同侧SMC，进行补偿，达到实现相同运动功能的目的。扣带回与高级运动、复杂相关，轻度

激活表明其参与到右手运动网络中，具有运动调节作用[14]。HAD患者组对侧激活区虽与正

常对照组大致相同，但是激活强度减小说明患者的脑功能受到轻度损伤,与认知和注意力方

面等研究结果相似[15]，研究发现HAD患者随着任务难度（attentional load）增加，激活

减弱。相反，2例患者表现为升高，可能与患者病情相关，临床表现基本正常，无明显记忆

力减退、反应迟缓等特点，因此神经网络中能量多用于执行任务，较正常组幅值增大。HAD

患者脑功能区激活特点，在关于早期AD、阿兹海默氏病等研究中有报道[16]，进一步为脑

损伤以及神经系统补偿机制提供了证据。HIV病毒并不侵蚀神经元细胞，但中枢神经系统受

3 84 L33,P45,H57 19.36

4 89 L39,P35,H30 20.59

5 86 L47,P39,H23 28.08

6 91 L42,P33,H35 11.65

7 55 L45,P15,H44 17.7

8 32 L44,P33,H9 4.83

9 69 L43,P37,H50 19.02

10 23 L42,P37,H40 10.25



到损害，损伤机制并不明确，虽然HARRT治疗能一定程度缓解HAD的发展，但是早期检测、

探究HIV病毒影响脑功能进程对于HAD的预防有重要的意义[17]。 

fMRI能够根据不同的条件设定，包括视觉、听觉、记忆以及情感等，展示大脑功能激

活区。根据临床工作需要，研究中针对患者功能损伤，检测功能区异常变化情况。在未来

研究中，我们希望探讨BOLD成像方式与分子代谢成像的多模特成像研究设计,如磁共振波谱

成像（magnetic resonance spectroscopy，MRS）结合，异常功能区域细胞代谢是否异常

等等。并且采用事件相关fMRI实验设计，能够更加符合大脑瞬时生理表现特点，防止组块

设计带来的任务疲倦效应等。 

研究中应用fMRI方法对AIDS患者进行脑功能检测，观察艾滋病患者早期脑痴呆功能影

像表现，为中枢神经系统损伤的早期评估，提供了新的有效检测手段。 
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