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摘要：基于表面形态学测量方法(surface-based morphometry，SBM)是一种 MRI 分析方法，通过对脑结构磁共振影像（Structuralmagneticresonancei 

maging，sMRI）数据进行一系列计算，最终获得目标脑区的皮层灰质信息，包括厚度(Cortical thickness，CT)、脑沟深度(Sulcal depth，SD)、

沟回指数(Gydfication index,GI)、分形维数(Fractal dimension，FD)等大脑表面形态学的量化参数。这些参数可以反映生理病理状态下大脑皮质

形态的细微改变，为医生和科研人员提供一个简便直观的途径，更好了解大脑正常神经生物学过程及疾病发生发展过程中的脑皮质形态变

化。本文意在介绍 SBM，并综述其在神经退行性疾病中的研究现状。 
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SBM 通过对 sMRI 数据进行分析，可以反映神经系统疾病

在不同类型中、不同进展程度下与健康对照（HC）组在大脑皮

层灰质上的细微差异，这对于疾病的诊断与鉴别，前驱期的识

别，长期检测以及进一步探索疾病在发生发展过程中的病理生

理机制具有重要作用。随着 3.0T 磁共振设备的广泛应用与普及，

人们试图通过不同的形态学特征检测人脑细微变化，研究神经

退行性疾病的异常脑结构变化。本文旨在对介绍 SBM，并综述

其在神经退行性疾病中的研究现状。 

1.SBM 

SBM 是一种大脑皮层结构的形态学分析方法，流程包括去

除颅骨等非脑灰白质结构、分割脑灰白质等，然后通过软件计

算 CT、SD、GI 等形态学指标，最终再对这些指标进行相应的

统计学分析。VBM 和 SBM 是两个常用的形态学测量方法，可

以获取脑组织的局部结构差异。不同之处在于，VBM 只能用于

脑体积测量，无法获取复杂的皮层信息，而 SBM 通过提取 CT、

SD、SA 和 GI 等形态学指标可以量化皮质结构的细微变化[1]。 

目前脑表面形态学分析的处理分析工具箱很多，主流的包

括 FreeSurfer(https://surfer.nmr.mgh.harvard.edu/) ，

CAT12(https://neuro-jena.github. 

io/index.html)等。Freesurfer 是一个免费的形态测量处理工具套

件，是目前应用最多的自动化估计软件，但该软件安装及使用

比较复杂，需要在 Linux 的系统内使用编程语言进行操作，对

初学者难度较大。CAT12 涵盖了多种形态测量方法，CAT12 提

供图像质量评估筛选可以减少因此产生的误差。由于应用了不

同的分割及处理算法，不同的工具箱即使在评估同一个体、同

一个指标也存在差异[2]。结构性磁共振成像没有金标准，尸检[3]

及组织学[4]的研究表明 Freesurfer 在脑皮质厚度的计算与实际测

量结果非常吻合。关于 CT 研究表明[5]，相较 Freesurfer，CAT12

处理所需时间更短，同时能够用提供准确和可靠的结果。SBM

的常用指标：(1)CT：代表覆盖在大脑皮层表面灰质的厚度。与

VBM 相比，SBM 不容易受到部分体积效应的影响，因此 CT 被

认为比 VBM 测量的体积指标更加敏感[6]。现已被广泛应用于研

究大脑正常发育，及各种疾病如神经退行性疾病等脑表面结构

研究。(2)SD：通常认为中心表面与其凸包之间的欧几里得距离
[7]。脑沟深度有两个特定的属性。一是脑沟相对空间不变和特异

个体间变异；二是脑沟深度对皮质萎缩敏感，皮质萎缩被认为

与皮质厚度和脑回白质体积减少或皮质下白质皮质连接的张力

有关[7]。脑沟深度已被用于分析由各种神经精神疾病引起的大脑

形态学变化的研究中。(3)沟回指数：被定义为皮质表面积与大

脑外轮廓的比值，相关区域的 GI 与一般认知能力和智力相关[8]。

(4)分形维数：是皮质复杂性的内在度量，被认为与认知表现存

在相关性[9]。(5)表面积：大脑皮层灰质体积由 SA 和 CT 决定，

研究指出 CT 和 SA 的测量应单独考虑，甚至优先于灰质体积的

测量[10]。 

2.SBM 应用于神经退行性疾病的研究进展 

神经退行性疾病是以中枢神经系统或周围神经系统不可逆

的神经元死亡、突触功能衰退为特征的疾病。人类大脑皮质是

构成大脑外层的灰质部分，皮质厚度会随着正常人体正常衰老

而减少，而在神经退行性疾病中这个进程会加速[11]。sMRI 作为

使用最广泛、最容易获得的影像学检查，SBM 也越来越多地被

应用于神经退行性疾病的研究，这里主要介绍阿尔茨海默病

(Alzheimer's disease，AD)、帕金森病(Parkinson's disease，PD)和

亨廷顿病(Huntington's disease，HD)。 

2.1AD 

AD 特征性病理改变是形成淀粉样斑块和神经原纤维缠结。

随着病程进展，神经原纤维缠结累积的范围由最初内嗅皮质区，

逐步波及到海马，进一步影响颞叶、顶叶及额叶皮质[12]。在既

往的脑结构形态学的研究中，皮质萎缩被认为是认知能力下降

的生物学基础和 AD 的敏感生物标志物[13]，皮质体积是 AD 病人

脑萎缩测量的敏感指标，表面形态学指标能够反映大脑的微结
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构变化，因此，SBM 和 VBM 具有重要研究价值。 

Arabi 等[14]通过分析全脑的表面特征，比较不同机器学习模

型后发现，相较于 GI 和 SD，左侧内嗅 CT 可以作为脑表面特征

提高 AD 诊断和分期精度。SBM 常被用来鉴别 AD 与轻度认知

功能障碍(mild cognitive impairment，MCI)，进一步预测 MCI 发

展为 AD 的风险。Wu 等[15]人的研究发现 AD 病人 CT 减少主要

发生在左侧大脑半球，同时相较于正常对照组，MCI 病人和 AD

病人 CT 和 GI 显着降低。Bachmann[16]在一项 2 年的纵向研究中

发现，两年间认知能力的下降与 aMCI 的 CT 下降非常吻合，但

与 AD 的认知下降无关，而 FD 的变化仅与 AD 的认知下降有关，

aMCI 受试者转变为痴呆阶段的形态变化更强，主要为 CT，这

可能提示 CT 在降低主导 AD 早期阶段，在后期其他的皮质复杂

性发生变化。Coleman[17]的进一步细分认知功能，发现其中言语

学习、语言和执行功能与颞叶、额叶和顶叶区域的 CT 相关，

执行功能与内侧颞回和边缘上回沟 SD 以及颞区和边缘上回的

GI 相关，言语记忆保留与颞区 CT 和颞下回回的 GI 相关。根据

从结构 MRI 中提取的特征，Ma 等[18]人通过机器学习方法发现

CT 和 GI 在 MCI 的鉴定中优于其他特征，提示使用多个形态指

标有助于 MCI 的临床诊断。 

2.2PD 

PD 是一种神经退行性疾病，神经病理学诊断特征是路易

小体中黑质色素脱失和α-突触核蛋白聚集体的细胞内沉积，既

往即使在重度帕金森病人 MRI 脑结构成像上也只能观察到脑萎

缩，而随着 SBM 和 VBM 的应用与推广，人们可以进一步探索

萎缩大脑皮层在 PD 不同进展及运动症状之间的差异。 

Wilson 等[19]根据疾病持续时间及 Hoehn-Yahr 评分等把病

人分为轻、中、重度 3 组并与正常对照组比较，分析结果显示

轻度 PD 病人眶额叶 CT 变薄，中度 PD 病人额叶局部 CT 变薄，

重度 PD 病人在上述基础上额外表现出颞叶及枕叶的 CT 变

薄，提示 CT 变薄的范围与病程及运动功能严重程度相关。脑

沟深度(SD)随着年龄的增长而逐渐减低[20]，而 Wang 等[21]发现 PD

病人相较 HC 表现出双侧颞叶，岛叶、额叶及顶叶的广泛脑区

SD 显著降低，尤其在颞区，变化范围与 Braak 的 PD 进展假设

一致[22]:颞叶是第一个受路易体影响的皮质区域，其次是岛叶，

前额叶，顶叶和枕叶，最后是主要的感觉和运动区域。Li 等人
[23]根据运动症状将 PD 病人分为运动僵硬性(akinetic-rigid，AR)

和震颤显著性(tremor-dominant，TD)，TD 亚型中观察到的右边

缘上回的 SD 显著升高，这可能与该亚型的 CI 有关，同时，AR

亚型病人的表面积(SA)比 TD 亚型病人更广泛地减少，分布在左

顶上回、左中央旁小叶和双侧额上回，这些脑回与机体运动相

关，因此认为这些区域观察到的 SA 减少可能导致 AR 亚型的运

动症状。Xie 等[24]发现相较于 TD 亚型病人，AR 亚型病人的普

遍 GI 降低，提示 PD 的皮质 GI 变化与特定的运动症状相关，

可能与白质微观结构异常有关。 

2.3HD 

亨廷顿病(Huntington's disease，HD)是由亨廷顿基因变异，

产生异常蛋白的进行性神经退行性疾病，最终导致大脑广泛细

胞破坏的神经退行性疾病，其特征包括执行功能受损、识别负

面面部表和气味、奖惩处理和冲动等[25]。 

Ciarochi 等人[26]根据 CAP 评分将具有前驱症状的受试者分

为低中高三组，尽管组间没有明显的体积差异，但 SBM 在多个

脑区具有显著差异，提示多变量 SBM 对某些人群的早期临床差

异比类似的单变量方法更敏感。Rosas 等[27]指出 HD 病人的皮质

变薄模式大脑中的分布是不均匀的，在 I 期和 II 期 HD 受试者

中，感觉运动皮层，顶叶皮层和枕叶皮层的部分存在显着的皮

质变薄，额叶前部和颞叶区域相对较少。 

3.小结 

随着计算机神经科学的发展，非侵入性的 SBM 脑结构分析

方法应用于各种神经精神疾病中，成为主要的脑皮层灰质结构

定量评价方法，对于病理生理机制的研究、疾病诊断、鉴别及

分级具有十分重要的意义。研究仍存在诸多挑战，包括人群的

异质，设备及参数的差异，算法的不同和样本量不足，因此规

范精密的实验设计、控制潜在混杂因素将是未来提高研究准确

性的关键。随着多模态 MRI 的广泛应用，SBM 也不只限于单一

模态，扩展到包括多种的成像模态，多模态 MRI 成像的优势在

于能够快速、重复地评估大脑结构，结合深度学习方法，通过

机器学习进行大规模、多变量的分析将大大提高数据处理的效

率和准确性，为神经精神疾病的诊断预后和治疗带来广阔的前

景。 
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