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摘  要 

卒中后焦虑(Post-stroke anxiety, PSA)是卒中后常见的神经精神并发症，显著影响患者的功能恢复和生

活质量。传统病灶–症状定位方法受限于病灶空间异质性，难以稳定揭示卒中后焦虑的神经基础。本研

究基于病灶网络映射(Lesion Network Mapping, LNM)方法，将急性缺血性脑卒中患者病灶映射至大样

本健康人群静息态功能连接组数据，构建PSA病灶衍生功能网络。研究纳入33例，病灶主要分布于额叶、

顶叶及基底节区域。网络映射结果显示，PSA相关功能网络以双侧岛叶–前扣带回为核心的突显网络

(Salience Network, SN)和基底节环路为核心，核心网络收敛显著，高级视觉网络呈现负功能连接显著特

征，是PSA过程中未受功能扰动的核心保留脑网络。PSA网络与焦虑障碍灰质萎缩坐标网络的空间相似性

(Dice系数0.36)，提示部分共享结构基础。研究结果表明，卒中后焦虑的发生与SN-基底节功能网络异常

密切相关，而非单一区域病灶所致，为卒中后焦虑的神经机制解析及基于网络的精准干预提供理论依据。 
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Abstract 
Post-stroke anxiety (PSA) is a common neuropsychiatric complication following stroke that signifi-
cantly impacts patients’ functional recovery and quality of life. Traditional lesion-symptom mapping 
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methods are limited by the spatial heterogeneity of lesions, making it difficult to reliably identify 
the neural basis of post-stroke anxiety. This study employed the Lesion Network Mapping (LNM) 
method to map lesions from patients with acute ischemic stroke onto resting-state functional con-
nectivity data from a large healthy control cohort, thereby constructing a lesion-derived functional 
network for PSA. The study included 33 participants, with lesions primarily distributed in the 
frontal, parietal, and basal ganglia regions. Network mapping results revealed that the PSA-associ-
ated functional network consists of a salience network (SN) centered on the bilateral insula-ante-
rior cingulate cortex and a basal ganglia loop. The core network showed significant convergence, 
while the higher-order visual network exhibited significant negative functional connectivity, repre-
senting a core preserved brain network that remains functionally intact during the PSA process. 
The spatial similarity between the PSA network and the gray matter atrophy coordinate network 
associated with anxiety disorders (Dice coefficient 0.36) suggests a partially shared structural basis. 
The findings indicate that the occurrence of post-stroke anxiety is closely associated with abnor-
malities in the SN-basal ganglia functional network, rather than being caused by lesions in a single 
region, providing a theoretical basis for elucidating the neural mechanisms of post-stroke anxiety 
and for network-based precision interventions. 
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1. 引言 

1.1. 脑卒中概述 

脑卒中(Stroke)，俗称“中风”，是一种急性脑血管疾病，主要是由脑部血管突然破裂(出血性卒中)或
因血管阻塞导致血液无法流入大脑(缺血性卒中)而引起[1]。它是全球范围内导致死亡和成人长期残疾的

首要原因之一，造成了巨大的健康负担和社会经济压力[2]。根据世界卫生组织及全球疾病负担研究的数

据，脑卒中每年导致数百万人死亡[3]，其幸存者中更有数百万人会遗留不同程度的功能障碍[4]。随着全

球人口老龄化的加速，脑卒中的发病率和疾病负担预计将持续攀升，尤其是在中低收入国家[2]。 
脑卒中对个体健康的影响深远且多维。卒中急性期过后，患者除了可能面临直接的生命威胁外，更

常遗留一系列慢性的后遗症包括运动功能的障碍、感觉的异常、言语与吞咽障碍、认知功能的下降(从
注意力、执行功能障碍到痴呆) [5] [6]，以及日常生活自理能力的丧失[2]。此外，脑卒中常常伴随一系

列的神经精神并发症，其中情绪障碍尤为普遍[7]，但其临床重要性在过去常常被低估，识别率和治疗

率均不理想。这些并发症与躯体功能障碍相互交织，共同影响着患者的康复轨迹、生活质量和长期预

后[8]。 

1.2. 卒中后焦虑概述 

卒中后焦虑(Post-Stroke Anxiety, PSA)是卒中后常见的一组神经精神并发症，构成了卒中后整体疾病

负担的关键部分[9]。流行病学研究揭示了 PSA 的高发性：荟萃分析显示，约 20%~30%的卒中患者在发

病后 3~6 个月内出现具有临床意义的焦虑症状[10]。 
PSA 对卒中患者预后的负面影响明确且严重，从长远来看，PSA 与增高的卒中复发风险、全因死亡
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率以及更差的生活质量密切相关[10] [11] [12]。早期针对卒中后焦虑定位的研究主要采用传统的病灶–症

状映射方法[13]，试图将症状与局灶性病变的位置相关联。然而，多项研究结果存在不一致性，涉及的脑

区范围涵盖额叶、颞叶、皮层下及边缘系统区域[13]-[16]。这些差异表明，仅凭局灶性病变的位置可能不

足以解释卒中后焦虑的出现机制。据报道，在分布式脑网络中定位疾病比在单一解剖区域定位更为有效

[17]-[19]，这种方法已经在多种复杂神经精神症状的机制研究中取得突破性应用[20] [21]。 

1.3. 病灶网络映射概述 

病灶网络映射(Lesion Network Mapping, LNM)是一种前沿的神经影像分析方法，其核心创新在于将

局灶性脑损伤与宏观尺度的全脑功能网络连接模式相结合[19] [22]-[24]。该方法的基本原理是：一个病灶

引起的临床症状，不仅取决于其所在的解剖位置(即结构)，而且更取决于该位置在健康大脑中所嵌入的、

参与特定认知或情绪功能的分布式功能网络(即功能)。LNM 方法通过将个体患者的病灶位置映射到一组

健康受试者的标准脑功能连接模板(通常使用静息态功能磁共振成像数据构建)上，计算出该病灶与全脑

其他区域的功能连接模式，即“病灶功能网络”[19] [22]-[26]。 
与传统、经典的病灶–症状映射(Lesion-Symptom Mapping, LSM)方法相比，LNM 具有以下显著优势：

1) 整合空间异质性：LSM 方法主要寻找与特定症状直接相关的共同受损脑区[27]。然而，不同患者引起

相同症状的病灶可能在解剖上分散、异质，导致 LSM 难以发现稳定关联，LNM 则能揭示这些空间分布

各异的病灶，实际上通过功能连接共同影响了一个相同的远端脑网络或脑区，从而识别出症状背后更稳

定的网络基础[19] [23] [24]。2) 解释远隔效应与连接中断：LNM 方法为理解脑损伤的“远隔效应”—即

病灶通过神经连接影响远处未直接受损脑区的功能—提供了直接、量化的框架[28]，这提示症状的出现可

能与病灶导致某个关键网络节点或网络连接通路的功能中断相关[18] [20] [28] [29]。 
LNM 方法已在多种复杂神经精神症状的机制研究中取得了突破性应用[21]。例如，研究显示，引发

视幻觉的分散病灶均与位于枕颞叶皮层的特定视觉网络节点存在强功能连接[20]；虽然损伤位置具有异

质性，但成瘾缓解组的损伤存在共同的功能连接模式[18]。这些成功的案例证实了 LNM 方法在揭示症状

的“共同网络基础”方面的能力。 
然而目前鲜有研究深入探讨 PSA 的分布式脑网络定位，因此，LNM 为从脑网络功能障碍的全新视

角进一步探究 PSA 的神经机制开辟了一条极具前景的途径。 

2. 研究问题与研究假设 

2.1. 关注的科学问题 

本研究旨在探讨以下科学问题：1) 在卒中病灶解剖位置各异的情况下，PSA 是否对应特定的脑功能

网络异常模式？2) PSA 相关的脑网络与哪些已知的大脑功能网络存在重叠或交互？3) 是否能够通过病

灶网络映射的方法识别出卒中后焦虑的核心网络特征，从而在神经层面明确其功能网络基础？ 

2.2. 研究假设 

基于现有的理论与方法学进展，本研究提出以下假设：1) 卒中后焦虑与特定功能网络异常有关，该

网络具有稳定的核心区域，并可能在局部功能拓展上呈现个体差异。2) PSA 相关网络会与情绪调节相关

的经典大脑网络具有较高的空间重叠比例。 

2.3. 研究创新点 

1) 本研究基于 LNM 方法，将卒中急性期的病灶与规范静息态功能连接组数据整合，避免传统病灶
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–症状映射方法受病灶异质性影响导致的不一致定位问题。2) 通过与经典功能网络和外部焦虑障碍灰质

萎缩坐标网络进行空间重叠分析，提高结果解释的可比性，为卒中后焦虑的神经机制研究提供新视角。 

3. 材料与方法 

3.1. 研究对象 

本研究为单中心、回顾性随访观察性研究，基于卒中急性期的影像与 3~6 个月内的随访焦虑评估进

行分析。研究对象为 2024 年 6 月 1 日至 2024 年 12 月 31 日期间就诊于安徽医科大学第二附属医院神经

内科卒中病房的急性缺血性卒中患者，符合住院登记的连续病例共有 150 例。所有患者的临床病历资料

及神经影像学数据均通过该医院的电子病历系统及影像归档和通信系统进行回顾性收集与整理，确保数

据的完整性与准确性。 
纳入标准： 
a) 既往无脑卒中病史，本次住院为首次缺血性脑卒中，且在入院后 24~48 小时内完成弥散加权成像

(diffusion-weighted magnetic resonance imaging, DWI)检查，DWI 作为急性缺血性卒中诊断金标准[30]，影

像学结果明确证实卒中诊断者； 
b) 临床资料、神经影像学数据完整，且在卒中发病后 3~6 个月能够完成焦虑相关随访评估； 
c) 患者或其法定代理人自愿签署焦虑随访评估的知情同意书，同意参与本研究。 
排除标准： 
a) 既往有创伤性脑损伤病史者； 
b) 既往存在神经系统疾病(如癫痫、神经退行性疾病等)者； 
c) 卒中发生前已确诊精神疾病者； 
d) 存在物质或酒精滥用情况者； 
e) 合并严重全身性疾病(如心、肝、肾衰竭等)者； 
f) 处于妊娠或哺乳期的女性患者； 
g) 卒中后使用抗抑郁药、抗焦虑药者。 
样本量确定： 
LNM 方法最早由 Boes 等人提出，并首次在 20~25 例异质病灶患者中显著识别出共同的功能网络，

为网络导向的病灶映射提供了实证基础[24]。此后，在其他神经精神症状的研究中，也使用了 17 例患者

的样本进行网络定位[25]。更大规模的综述显示，在近几十项 LNM 方法研究中，整体样本(涵盖不同症状)
累计超过 6800 名参与者[21]，说明该研究样本量在多种神经精神症状的临床网络定位中具有广泛应用。 

最终，经过入排标准后，本研究共筛选纳入 55 例患者，随访期间失访 22 例，实际完成分析 33 例，

基本满足研究设计的样本量需求。 
本研究方案所有研究流程均严格遵循《赫尔辛基宣言》原则[31]。本研究方案已获得安徽医科大学伦

理委员会批准(批准编号：2019H009)。所有用于后续情绪评估随访的患者或其法定代理人，均签署了针对

情绪随访评估部分的知情同意书。 

3.2. 卒中后焦虑评估 

卒中后焦虑的评估： 
a) 评估工具：采用 14 项汉密尔顿焦虑量表[32] (Hamilton Anxiety Rating Scale, HAMA)量化了患者的

焦虑症状严重程度。该量表在卒中后患者焦虑评估中具有广泛的临床应用价值和良好的心理测量学特性

[33]，是 PSA 评估的常用评估工具。 
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b) 评估时间：所有的患者焦虑情绪评估均在患者卒中发病后 3~6 个月之间的常规随访中完成，这一

选择基于多项研究在该时间窗内对 PSA 的评估经验和实证数据[34] [35]。 
c) 评估人员：由 1 名具有临床经验的精神科医生独立完成评估，评估前已接受 HAMA 量表使用的

标准化培训。 
d) 评估方式：优先在门诊进行面对面评估；对于无法亲自到场的患者，通过预先验证的微信联系方

式进行结构化视频访谈评估。两种评估方式均严格遵循统一的操作定义和评分标准，评估方式详细记录

于随访档案中。 
e) 诊断阈值：参考卒中人群中广泛接受的临床阈值，将 HAMA 评分 ≥ 17 分定义为具有临床意义的焦

虑症状[36]。本研究中量表仅用于量化情绪症状负荷，而非确立分类学精神疾病诊断。流程详细图见图 1。 

3.3. 影像学数据处理与网络映射 

3.3.1. 影像数据来源 
所有患者的影像数据均由医院 3.0T 磁共振扫描仪采集，用于后续病灶的识别与勾画。 

3.3.2. 病灶勾画与标准化 
所有患者的影像数据以医学数字成像与通信标准格式导入 3D Slicer [37] (https://www.slicer.org/)进行

病灶勾画。急性缺血性梗死灶在 DWI 序列上表现为高信号区域，结合表观弥散系数图像辅助确认弥散受

限区域。病灶分割采用阈值半自动分割与逐层人工修正相结合的方式完成，并最终生成二值化病灶掩模

(病灶体素值为 1，其余为 0)，导出为神经影像信息技术标准格式用于后续分析。为确保病灶勾画的客观

性，勾画人员对患者情绪信息保持盲法。所有病灶掩模由具有卒中影像经验的资深神经影像医师进行独

立复核，并对存在争议的区域进行讨论确认，以保证病灶分割质量。为进行病灶网络映射分析，所有个

体病灶掩模均标准化至蒙特利尔神经学研究所(Montreal Neurological Institute, MNI) 152 标准空间(2 × 2 × 
2 mm3)。 

3.3.3. 病灶重叠图生成 
将单个病灶掩模标准化至 MNI 空间，随后通过叠加这些掩模生成病灶重叠图，并在 MRICron 软件

中进行可视化[38]。图中颜色强度表示每个体素处存在病灶受累的患者数量(图 2)。 

3.3.4. 病灶网络映射分析 
本研究使用了来自脑基因组超结构项目(Brain Genomics Superstruct Project, GSP) [39]的公开数据库，

该数据由发布方按照标准功能磁共振预处理流程进行处理，包括头动校正、空间标准化、去噪及时间滤

波等步骤，具体预处理细节详见原始数据发布论文及预处理管线说明[40]。 
具体步骤如下：首先，对于每位患者，我们首先在 MNI 标准空间中获得其二值化病灶掩模(以下简称

对比种子)。其次，基于 GSP1000 健康受试者的规范静息态功能连接数据，通过计算对比种子与全脑各体

素时间序列之间的 Pearson 相关系数，为每个受试者生成对比种子到全脑的功能连接(Functional Connec-
tivity, FC)图，并进行 Fisher’s Z 变换以改善正态性。第三，将患者水平的 FC 图进行体素水平单样本 t 检
验，以识别与每个对比种子具有正向和负向功能连接的区域。需要说明的是，由于负向 FC 的生物学意义

仍存在争议[41] [42]。第四，采用体素水平错误发现率方法对多重比较进行校正(p < 0.05)，对 PSA 组水

平 t 图进行阈值化和二值化处理。最后，将 PSA 组的二值化图叠加，生成两个网络概率图，并以 50%为

阈值[43]得到 PSA 病灶衍生正向和负向的功能连接网络。最终，为了评估阈值选择对结果的影响，我们

进一步进行了不同重叠阈值(如 60%)的稳健性分析，结果显示核心拓扑结构仍然保持稳定。最终获得的

PSA 核心网络见图 3。 
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(a) 急性缺血性卒中患者在卒中后 3~6 个月采用汉密尔顿焦虑量表(HAMA)进行评估。急性卒中病灶在弥散加权像上

进行人工分割，并空间标准化至蒙特利尔神经学研究所(MNI)空间。(b) 个体病灶掩模作为种子点，利用大型规范连

接组计算种子到全脑静息态功能连接(rs-FC)图。针对每个表型组，个体 rs-FC 图经体素级单样本 t 检验(阈值设为体

素水平 p < 0.05，经 FDR 校正)、二值化处理后进行叠加。采用 50%重叠阈值定义各表型组的最终群体网络。(c) 二
值化图叠加生成网络概率图，经 50%阈值处理后得到 PSA 网络。颜色强度表示病灶与特定体素存在功能连接的患者

比例。注释：PSA：Post-stroke anxiety；GSP：Genomics Superstruct Project，基因组学超级结构计划；L，左；R，右。 

Figure 1. Schematic workflow for lesion mapping network in PSA 
图 1. 卒中后焦虑病灶网络映射的流程图 

3.4. 与经典脑网络的空间重叠 

为便于功能机制解释，本研究将识别出的 PSA 核心网络分别与 14 个已确立的经典皮质功能网络及

主要皮质下结构进行空间重叠分析[22] [44]。经典网络模板均转换至 MNI152 标准空间(2 × 2 × 2 mm3)，
并与本研究所得网络保持一致的空间分辨率与脑掩模范围。所有的网络图均进行二值化处理(网络内体素

赋值为 1，其余为 0)，仅在脑实质掩模内进行分析。 
为量化空间重叠程度，本研究计算：重叠比例 = (PSA 网络与某经典网络的重叠体素数)/(该经典网络

总体素数)。该指标反映某一经典功能网络中有多少比例被 PSA 相关网络所覆盖，从而评估 PSA 网络对

不同经典网络的相对参与程度。重叠比例的结果主要用于功能属性解释，并不用于统计推断。 

3.5. 灰质萎缩坐标网络验证分析 

为了从独立模态与外部数据来源对本研究识别的病灶衍生网络进行参照验证，我们选取两项已发表
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的大规模神经影像学网络映射研究作为外部验证网络模板。焦虑障碍灰质萎缩网络来源于基于坐标网络

映射(Coordinate Network Mapping, CNM)构建的焦虑网络，该网络基于 652 名健康个体的静息态功能连接

数据，经单样本 t 检验并进行家族错误率(Family-Wise Error, FWE)校正后得到阈值化统计图[45]。为保证

空间可比性，所有外部验证网络模板及本研究所得 PSA 核心网络均统一至 MNI152 标准空间，并均重采

样至 2 mm 各向同性分辨率，在一致的全脑掩模范围内进行空间匹配。外部网络图在保持原研究统计阈

值条件下进行二值化处理(网络内体素赋值为 1，其他体素赋值为 0)。 
随后，将本研究二值化 PSA 核心网络与焦虑障碍灰质萎缩网络模板进行空间重叠分析，采用 Dice 系

数(Dice Coefficient)量化空间相似性，并同时报告各网络体素数以辅助解释重叠比例。本分析旨在提供与

既往情绪障碍结构–功能网络的外部一致性参照，而非用于证明疾病的特异性。 

3.6. 统计分析 

本研究采用 MATLAB R2021b 平台运行 SPM12 (https://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm)与 DPABI  
(http://rfmri.org/dpabi) [46]进行功能连接计算与体素水平统计分析；空间相似性分析及 Dice 系数计算在

MATLAB 环境中完成。具体统计方法的选择如下：1) 在每一名健康规范连接组受试者中，提取患者病灶

掩模的平均时间序列，与全脑体素计算 Pearson 相关并进行 Fisher r-to-z 转换，生成个体规范功能连接图

[24] [47]。2) 在 PSA 组水平分析中，组内患者的规范连接图进行体素水平单样本 t 检验，仅检验正性连

接，采用体素水平错误发现率(False Discovery Rate, FDR)校正(p < 0.05)控制多重比较，显著体素构成该组

病灶衍生功能网络。3) 为评估网络稳定性，在个体层面构建网络概率图，并采用 50%重叠阈值定义核心

网络区域。4) 所有网络均在统一的 MNI 空间与相同分辨率下进行匹配，并在一致脑掩模范围内计算 Dice
系数： 

Dice = 2|A∩B|/(|A| + |B|) 

分别计算 PSA 网络及与外部灰质萎缩网络之间的空间相似性。Dice 系数用于量化二值化网络图之间

的空间重叠程度，作为描述性指标呈现，不涉及统计显著性检验。5) 将 PSA 核心网络与 14 个经典皮质

网络[22]及皮质下结构[44]进行空间重叠分析。重叠比例定义为： 

重叠体素数/该经典网络总体素数 

4. 研究结果 

4.1. 卒中后焦虑网络分析结果 

4.1.1. 病灶解剖分布异质性 
卒中后焦虑的相关病灶广泛分布于皮质及皮质下多个脑区，无单一一致的病灶位点，均表现出较明

显的解剖异质性(图 2)。 

4.1.2. 病灶重叠分析 
病灶重叠图(图 3)显示，颜色强度表示每个体素中受累病灶的患者数量。病灶分布于多个皮质及皮质

下区域，且个体间无单一脑区持续受累，均显示出较明显的解剖学异质性。该分析旨在展示与 PSA 相关

的病灶空间异质性，而非识别单一的病灶部位。病灶的分散分布促使我们采用基于网络映射的分析方法

来捕捉收敛性功能连接模式。 

4.1.3. 病灶网络映射结果 
PSA 相关功能网络主要由基底节区和突显网络(Salience network, SN)构成。核心网络区域包括双侧岛

叶、前扣带回/中扣带回皮质、壳核、尾状核以及丘脑腹侧核团。其中与 SN 的重叠比例高达 99.1%，与
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基底节网络的重叠比例为 100.0%；高级视觉网络负功能连接显著，未参与 PSA 功能扰动，为保留功能脑

网络(表 1、图 4)，视觉空间网络(58.2%)和运动网络(43.4%)部分参与。 
 

 
注释：PSA：Post-stroke anxiety；L，左；R，右。 

Figure 2. Lesions associated with PSA occur in different brain regions 
图 2. 与 PSA 相关的病变分布于不同脑区 

 

 
色条表示每个体素的重叠频率，颜色越深代表频率

越高。变量“n”表示重叠次数。注释：PSA：Post-
stroke anxiety；L，左；R，右。 

Figure 3. Lesion overlap maps 
图 3. 病灶重叠图 
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Table 1. Overlap percentage for each canonical network 
表 1. 与典型脑网络的关系 

经典网络 PSA 网络 负功能网络 

听觉网络 0.543 0.056 

基底节 1.000 0 

左侧执行控制网络 0.160 0.533 

语言网络 0.088 0.447 

运动网络 0.434 0.083 

楔前叶 0.124 0.445 

右侧执行控制网络 0.316 0.243 

突显网络 0.991 0 

视觉空间网络 0.582 0.041 

背侧默认模式网络 0.143 0.542 

高级视觉网络 0.000 0.717 

后突显网络 0.831 0.023 

初级视觉网络 0.240 0.076 

腹侧默认模式网络 0.116 0.358 

注释：PSA：Post-stroke anxiety，卒中后焦虑。 

 

 
注释：PSA：Post-Stroke anxiety；L，左；R，右。 

Figure 4. Brain network localization of PSA 
图 4. PSA 的脑网络定位 

4.1.4. 网络阈值稳健性验证 
为了评估网络识别对阈值选择的敏感性，我们在主分析采用 50%阈值的基础上，进一步采用了 60%

的阈值进行稳健性验证，结果显示(图 5)：即使改变重叠阈值，PSA 网络的核心拓扑结构仍然保持稳定，

核心节点(如岛叶、前扣带回、基底节)始终存在，仅网络空间范围发生轻微变化。这一结果支持所识别网

络在不同阈值下保持相对稳定。 
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注释：PSA：Post-stroke anxiety；L，左；R，右。 

Figure 5. Network diagrams with 60% overlap threshold 
图 5. PSA 不同阈值稳健性验证(60%阈值) 

4.2. 与经典脑网络的空间重叠分析结果 

PSA 网络及负功能连接网络分别与 14 个经典皮质网络及皮质下结构的空间重叠比例如表 1 所示，重

叠关系可视化结果如图 6 所示： 
 

 
极坐标图显示各网络与典型网络之间重叠体素的比例，相对于相应卒中后网络内所有体素的

总和。注释：vDMN，腹侧默认模式网络；dDMN，背侧默认模式网络；LECN，左侧执行控

制网络；RECN，右侧执行控制网络。 

Figure 6. Relationship between PSA networks and canonical brain networks 
图 6. PSA 网络与典型脑网络的关系 

4.3. 与灰质萎缩坐标网络的空间相似性 

将 PSA 网络与焦虑、抑郁障碍的灰质萎缩坐标网络进行空间相似性验证，结果显示(表 2)：PSA 网
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络与焦虑障碍网络的 Dice 系数 = 0.36，重叠区域主要集中在突显网络的核心节点(岛叶、前扣带回)以及

基底节区域(图 7)。 
 

 
注释：PSA：Post-stroke anxiety，卒中后焦虑；L，左；R，右。 

Figure 7. Spatial similarity between PSA network and gray matter atrophy coordinate network 
图 7. PSA 网络与灰质萎缩坐标网络的空间相似性 

 
Table 2. Spatial similarity between PSA network and gray matter atrophy coordinate network 
表 2. PSA 网络与灰质萎缩坐标网络的空间相似性 

 卒中病灶网络 灰质萎缩坐标网络 阈值二值化 Dice 系数 

焦虑 PSA 焦虑网络 value > 0 0.36 

注释：PSA：Post-stroke anxiety，卒中后焦虑。 

5. 讨论 

通过将 LNM 方法与大规模人类连接组数据相结合[21]，我们研究了 PSA 的脑网络定位。研究结果

显示，PSA 与一个以双侧岛叶–前扣带回皮质(Anterior Cingulate Cortex, ACC)的突显网络和基底节为核

心的共同病灶衍生功能网络受损相关。验证分析表明，PSA 网络与焦虑障碍的灰质萎缩坐标网络[45]之间

存在部分空间重叠。表明，PSA 相关的卒中病灶衍生功能网络与焦虑的灰质萎缩坐标网络在部分上存在

交叠[48] [49]，同时也包含了由卒中后急性病灶损伤及损伤后重组所塑造的独特网络构型。 

5.1. PSA 与突显网络及基底节环路的功能异常与视觉网络等网络的功能保留 

本研究发现，PSA 网络表现出在一个共享的神经核心上的功能收敛。具体而言，是双侧岛叶和 ACC 
(突显网络的核心枢纽[50])的异常功能连接。岛叶-ACC 轴线在情感突显性刺激的探测与整合、内感受感

知、注意分配以及大规模脑网络间的动态切换中可能发挥着重要作用[51]，其功能异常在多种精神疾病的

研究中被广泛报道[49] [51]-[54]。此外，基底节区(包括双侧壳核、尾状核、苍白球、丘脑、底丘脑核和黑

质)在 PSA 相关网络中也均被识别为出现功能改变的脑区。PSA 网络在基底节和丘脑核团的功能改变，

提示皮质–纹状体–丘脑–皮质环路功能障碍与 PSA 中焦虑相关症状的密切关联[55] [56]，特别是在动

机、奖赏加工和行动启动的调控方面[56]-[63]。高级视觉网络负功能连接显著，是 PSA 过程中未受功能

扰动的核心保留脑网络，提示大脑保留了视觉基础加工[64]，维持机体认知与感知稳态[65]。 
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5.2. PSA 网络与灰质萎缩坐标网络的比较 

既往研究表明，焦虑症状与灰质萎缩相关[45] [66] [67]，此类灰质萎缩模式反映了情绪障碍疾病进展

过程中出现的慢性的结构性网络改变[68]。相比之下，卒中或创伤性脑损伤等急性脑损伤通过局灶性的结

构性病灶对情绪症状产生突发的影响，此类病灶则直接破坏了正常的脑网络连接并诱发继发性网络重组

[69]-[71]。我们的验证分析结果提示，两种网络在部分脑区上存在交叠，非重叠区域占比更高，其差异也

具有重要病理特异性意义：PSA 网络源于急性缺血性病灶引发的远隔功能连接异常与网络断裂而焦虑障

碍灰质萎缩网络反映慢性应激相关的结构性退行性改变。正如病灶网络映射研究所揭示的那样[19] [23] 
[24]，PSA 可能更多与卒中急性病灶相关的网络扰动有关而非与进行性的灰质萎缩相关[69] [72]-[74]。尽

管灰质萎缩相关网络和病灶衍生网络分别源于慢性变性损伤与急性结构性损伤这两种根本不同的病理过

程，但二者可能在情绪调节网络上发生部分交叠，从而引致部分相似的临床症状表型[48]。 
早期识别与这些关键网络功能连接高度相关的病灶，可能有助于预测高危个体，并在临床随访中实

施更有针对性的心理或神经调控治疗。共同的岛叶-ACC-基底节核心网络的识别提示，靶向神经调控策略

可能为 PSA 提供有前景的治疗途径。例如，针对突显网络前部节点[75] (特别是 ACC 和相邻内侧前额叶

区域)的非侵入性深部脑刺激[76] (如时域干涉刺激)可能有助于使异常的突显性处理正常化。 

6. 局限性 

尽管本研究基于病灶网络映射的方法对卒中后焦虑的脑网络定位进行了系统分析，并通过经典网络

重叠及外部结构网络模板进行参照验证，但仍存在若干需要谨慎解释的局限性，且部分局限可能对研究

结果的解读产生偏倚： 
第一，本研究未纳入卒中后无焦虑患者作为对照，对结果解读存在关键限制。由于缺乏对照组，无

法明确本研究识别的 PSA 病灶衍生功能网络是仅与焦虑相关，还是卒中后普遍存在的脑网络功能扰动(即
所有卒中患者无论是否出现焦虑均可能存在的网络改变)。例如，突显网络和基底节作为脑内核心功能环

路，其连接异常可能是卒中后脑功能恢复过程中的共性表现，而焦虑症状的出现可能是这种共性网络异

常与个体神经脆弱性(如遗传背景、既往情绪调节能力)共同作用的结果。此外，缺乏对照组也导致无法通

过组间比较验证网络特征的特异性，当前研究仅能描述 PSA 患者的网络特征，无法排除这些特征在卒中

后非焦虑患者中的普遍性。 
第二，本研究未纳入卒中急性期神经功能缺损严重程度、功能独立性与残疾程度、病灶体积、血管

供血区域等变量作为协变量进行控制，可能对结果产生潜在混杂影响。卒中严重程度通常与病灶大小、

累及脑区范围直接相关，病灶体积越大、神经功能缺损越严重，对全脑网络连接的破坏可能越广泛，这

种广泛破坏可能并非特异性指向情绪调控网络，而是卒中后网络功能受损的共性表现，从而可能高估了

运动网络或突显网络在 PSA 中的作用。同时，不同血管供血区域的病灶对脑网络的影响存在差异(如大脑

中动脉与大脑后动脉供血区梗死对网络扰动模式不同)，这种差异可能被误判为焦虑相关的网络特征。未

来研究可通过多变量回归模型进一步校正该类因素，以更精准地揭示与 PSA 直接相关的脑网络异常。 
第三，考虑到本研究的核心目的是识别 PSA 的共享核心网络及功能延伸特征，而非探究症状严重程

度的连续预测因素，故未将卒中严重程度等变量作为协变量纳入体素水平统计模型。这一选择可能使结

果反映的是与焦虑表型相关的网络特征，而非卒中整体严重程度的混杂效应，但亦构成研究的局限性。 
综上所述，尽管存在上述限制，本研究通过对网络层面的整合分析，揭示了卒中后焦虑在分布式功

能网络中的核心网络收敛模式，为理解 PSA 的神经机制提供了初步证据。未来在更大样本量、纵向设计、

多中心验证及多模态影像整合基础上，结合对照组设置与混杂因素校正，有望进一步验证并细化本研究

发现。 
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7. 结论 

本研究通过病灶网络映射明确：卒中后焦虑并非单一脑区病灶所致，而是突显网络–基底节核心功

能网络异常引发的分布式网络障碍；高级视觉网络、背侧默认模式网络、左侧执行控制网络呈现负功能

连接显著特征，是 PSA 过程中未受功能扰动的核心保留脑网络，构成卒中后大脑功能保护的关键机制。

PSA 网络与原发性焦虑障碍网络存在部分结构共享，同时具备卒中特异性网络保留特征。该结果为 PSA
神经机制解析、高危人群预测、精准神经调控与康复方案制定提供全新理论支撑，核心保留网络可作为

PSA 干预的重要生物标志物与治疗靶点。 
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