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摘  要  针对人口老龄化背景下老年认知衰退及相关神经退行性疾病防治的重大公共卫生

需求，本研究聚焦非药物干预这一具有广阔应用前景的干预策略，旨在探究其延缓老年认知

衰退的核心统一神经标志物并进行因果验证。拟开展三项研究：研究一基于不同类型多模态

干预数据，创新性地提出“共性脑网络”理论假说，以此为基础从功能梯度、时间尺度、脑

不对称性等多维度挖掘并解析不同类型非药物干预的统一神经标志物。研究二和三通过重复

经颅磁刺激靶向调控研究一所发现的核心脑网络，结合任务态功能磁共振和行为实验，完成

“健康老化-病理性老化”的双重验证机制，实现“机制探究-因果验证”的完整研究闭环。

预期成果将揭示跨干预类型的大脑神经可塑性共性规律，为老年人群制定基于核心统一神经

标志物的精准干预策略提供原创性理论依据。研究成果对提升我国老年健康管理水平、降低

痴呆等疾病负担具有重要科学价值，符合“积极应对人口老龄化”、“健康中国 2030”等战略

需求。 

关键词  认知老化，非药物干预，神经可塑性，统一神经标志物，多模态脑影像 

分类号  B844.4 

1 研究意义 

人口老龄化已成为全球性挑战。国家统计局数据显示，2025 年，我国 60 岁及以上人口

达 3.2 亿人（占总人口 23.0%），其中 65 岁及以上人口达 2.2 亿人（占总人口 15.9%）。按照

国际通行标准，我国已经步入中度老龄化社会，并且老龄化进程正在加速，预计未来老龄化

程度将持续加深。在此背景下，老年人群的认知功能衰退及相关神经退行性疾病（如阿尔兹

海默病）的防治已成为重大公共卫生问题。党的十八大以来，以习近平同志为核心的党中央
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将积极应对人口老龄化上升为国家战略。党的二十大报告更进一步明确提出“实施积极应对

人口老龄化国家战略，发展养老事业和养老产业”。这一战略部署精准把握了我国人口结构

的深度演变趋势，为推进中国式现代化提供重要制度保障。 

非药物干预指基于理论构建的标准化、可重复实施、具有定向性的非药物治疗策略

(Sikkes et al., 2021)，包括运动训练、认知训练等多种手段，能够有效延缓老年群体认知功能

衰退(Bamidis et al., 2014; Cespón et al., 2018)，降低轻度认知障碍或者痴呆的发病率(Yao et al., 

2020)。与药物治疗相比，非药物干预具有无药物不良反应、老年群体依从性高及实施可行

性强等优势，因而更具有普适性和可持续性。其作用机制涉及神经可塑性，能够引发大脑结

构和功能的变化(Bamidis et al., 2014; Cespón et al., 2018)。既往研究已揭示，不同类型非药物

干预在延缓老年认知衰退过程中会引发特定的大脑变化，其中部分脑区或脑网络甚至在多种

干预措施中均有体现。然而人脑是一个分布式的信息加工系统，依赖多个脑区以网络化形式

协同完成信息传递、加工和整合。因此，研究干预后的大脑变化不应局限于特定脑区，而应

聚焦于脑网络层面的模块化-全局化协同机制。这一视角引出一个关键前沿问题：不同类型

的非药物干预，除了各自特定的大脑变化，是否还存在共同的核心脑网络，在延缓老年认知

衰退过程中发挥至关重要的作用。 

面对人口老龄化给国民健康、国家经济带来的深远影响，深度践行积极应对人口老龄化

国家战略，响应习近平总书记“四个面向”号召，提前缓解国家正在面临的重大问题，保卫

我国老年居民晚年的生命健康和生活满意度，本文拟基于多个涵盖运动训练、认知训练等不

同干预模态的数据库，结合多模态磁共振成像技术，从空间和时间维度、结构与功能视角，

系统揭示不同类型非药物干预延缓老年认知衰退的核心统一神经标志物。研究成果将拓展非

药物干预与老年神经可塑性研究理论框架，阐明非药物干预通过诱导神经可塑性在积极应对

人口老龄化中的神经机制，为推进健康老龄化和老年疾病防治提供重要的理论依据。此外，

通过非侵入性脑刺激技术，对建立的分析框架以及发现的核心干预靶点进行因果验证。研究

成果可为老年人群非药物干预方案的制定和优化提供方法学指导和神经调控靶点，预期能为

推进健康老龄化和老年疾病防治提供可靠的技术支撑，具有潜在的社会推广价值以及广阔的

临床应用前景。 

2 研究现状及发展动态 

2.1 老化引发的认知衰退与大脑结构、功能改变 

老化可引发多种认知功能的衰退，包括注意、记忆、执行控制能力等(Park et al., 2002; 
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Grady, 2012)。随着年龄增加，与晶体智力相关的认知功能（如词汇量）呈现上升趋势，但与

流体智力相关的认知功能（如记忆、执行功能）呈现下降趋势，严重影响老年时期正常生活。

记忆可能是认知功能中最先出现不同衰退模式的成分，处理速度以及执行功能范畴的注意力

控制和工作记忆也出现显著衰退。研究发现认知功能衰退与老化相关的神经改变密切关联。

结构影像学显示，衰老的典型特征为前额叶、内侧颞叶和海马等高级认知脑区的灰质萎缩

(Fjell et al., 2009; Fjell et al., 2013)及相应白质体积和完整性下降(Raz et al., 2005; Sexton et al., 

2014)。功能重组方面，老年群体呈现大脑半球不对称性降低和前后激活梯度的渐进性失衡

(Cabeza et al., 2002; Davis et al., 2008)。记忆可能是认知老化的早期敏感指标，与老年人群记

忆功能受损直接相关的大脑变化包括海马体积减小、前额叶和内侧颞叶的功能活动增加等。

老化引发的认知功能衰退与大脑改变使老年人群可能出现轻度认知障碍症状并最终发展为

痴呆。 

2.2 非药物干预可有效延缓老年认知衰退 

由于老年痴呆是一种涉及多种病理改变的复杂疾病，目前研发的药物大都只针对某单一

靶点，使得通过药物缓解痴呆花费巨大但收效甚微。诸多研究发现对风险人群甚至健康人群

实施运动训练、认知训练等非药物干预，对于改善老年人认知功能、预防和降低痴呆发病率、

提升整体健康水平具有重要意义。非药物干预通过诱导突触连接重构、脑网络拓扑组织优化

等神经可塑性机制，有效延缓老年认知衰退(Bamidis et al., 2014; Cespón et al., 2018)。有研究

发现有氧运动、音乐训练等可以引发老年人大脑结构和功能的保留，并延缓认知衰退(Cespón 

et al., 2018 ; Jin, Zhang, et al., 2024)。与之相对应，老化与认知脚手架理论的修正模型指出，

干预增强大脑功能代偿从而提高老年人认知功能，包括双侧脑区卷入、额顶脑区参与增强等

(Reuter-Lorenz et al., 2014)。当前，在老年人群中广泛实施的非药物干预包括：①运动干预，

涵盖有氧运动、抗阻训练、拉伸平衡和身心运动（如太极）等。元分析与系统综述证实其对

老年人整体认知功能改善有稳定且中等的效应值(Sikkes et al., 2021)；②认知干预，采用标准

化认知训练范式对整体认知或特定领域能力实施结构化训练。目前已经开发多种认知干预方

案用于提升不同认知领域功能，包括记忆、注意、执行功能、学习等(Cespón et al., 2018)。

③非侵入性脑刺激干预，通过电能、磁能等外源性物理能量介导调控神经电生理活动，其主

流范式包括重复经颅磁刺激(repetitive transcranial magnetic stimulation, rTMS)和经颅直流电

刺激(transcranial direct current stimulation, tDCS)等。研究证实个体化频率的 rTMS 可以精准

逆转老年群体前额叶-颞叶信息流的关系异常，显著提升其工作记忆准确率，且效果可持续

50 分钟(Reinhart et al., 2019)。 
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但是以上非药物干预通过诱发大脑变化延缓老年认知衰退的机制仍不明确。具体来说，

运动主要通过促进神经营养因子的释放增强神经发生和突触形成，因此“运动干预主要调控

脑结构”的假设具有合理性，表现为大脑灰质体积和白质完整性增加。然而神经可塑性研究

往往认为功能可塑性先于结构可塑性，目前运动干预研究结果在功能重组模式还存在差异

(Bamidis et al., 2014; Cespón et al., 2018)。认知干预植根于内源性认知加工系统的神经可塑性

框架，最终实现认知功能指标的量化提升或代偿性维持，但其诱导长时程增强与抑制动态平

衡后的脑功能活动和连接改变规律尚不明确。深入理解认知干预对大脑关键脑区及脑网络结

构性和功能性的影响，有助于依据这些神经改变科学指导干预任务的设计与筛选等核心环节

(Bamidis et al., 2014; Cespón et al., 2018)。对于非侵入性脑刺激干预，受限于相关基础研究的

数量不足并且被试样本量偏小，现有荟萃分析与综述关于其在痴呆谱系疾病中疗效的结论尚

不一致。此外，不同老年人群研究之间的刺激靶点定位不明确且误差大，存在方法学异质性，

这些问题导致刺激不同脑区会产生不同的干预效果(Sikkes et al., 2021)。 

既然以上提到的干预方式都可以有效对抗衰老，那么将其结合在一起是否会产生更好的

干预效果？相较于传统的单一干预模式，多模态干预整合运动训练、认知训练或非侵入性脑

刺激等模块，主要包括以下两种形式：一种包含两种及以上独立干预类型，例如干预方案同

时包含认知和运动干预(Li et al., 2014; Dimitriadis et al., 2024)；另一种包含两种及以上干预

要素，例如舞蹈训练、体感游戏同时具备运动和认知成分(Burzynska et al., 2017; Cui et al., 

2023)。相关研究证实多模态干预会产生协同认知增益效应(Li et al., 2014; Cui et al., 2024)，

其增效机制可能源于不同干预模块对神经可塑性机制的时空互补性调控(Bamidis et al., 2014; 

Cespón et al., 2018)，但其有效延缓老年认知衰退的核心共性脑机制仍不清楚。 

2.3 背侧注意网络在非药物干预中的重要作用 

尽管不同类型的非药物干预实施方式不同，但均涉及注意加工这一基本过程。注意加工

是一种普遍但非单一的功能，其核心在于资源限制迫使个体在感知、行动与记忆间做出选择

(Fox et al., 2006)。选择性注意对于认知学习至关重要，并可能是其产生远迁移效应的基础，

而这正是针对老年人实施干预的终极目标(Strenziok et al., 2014)。作为大脑功能组织的基本

轴之一，背侧注意网络(dorsal attention network, DAN)在结构与功能层面均支持这一目标的

实现，负责调控环境导向的过程（例如感知与行动）(Draganski et al., 2004; Lewis et al., 2009; 

Fox et al., 2005)。神经影像研究进一步表明，背侧注意网络能够维持自上而下的信号调节，

以促进目标相关刺激的加工(Baluch & Itti, 2011)。 

无论干预类型是什么，背侧注意网络都是老年人非药物干预中需要调控的关键神经靶点。
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已有研究表明在不同的认知训练中，背侧注意网络在感觉加工的自上而下控制中发挥着重要

作用，并且其连接性的变化与远迁移效应密切相关(Strenziok et al., 2014)。体育活动能持续

改善注意力，通过增强左右半球间背侧注意网络的连接提升注意表现(Veldsman et al., 2017)。

此外，结合认知干预与体育活动的多模态干预同样激活背侧注意网络的连接性，且功能连接

强度的增加与任务完成时间的缩短呈正相关(Pieramico et al., 2012)。因此注意是认知加工的

门控，不同类型非药物干预均需通过背侧注意网络增强注意控制，从而实现远迁移效应。 

3 问题提出 

当前研究存在以下局限：首先，多数研究样本的规模有限且缺乏多模态干预数据融合，

制约了结论的普适性；其次，神经影像学现有证据多聚焦局部脑区形态学或功能激活的改变，

存在结果变异性，未能从脑网络组织特性层面建立统一的解释框架；最后，不同类型非药物

干预的神经机制研究呈碎片化态势，尚未阐明跨干预类型的核心共性脑机制。 

基于图论的脑网络分析表明，人脑通过拓扑优化实现信息传递效率最大化，这为阐释非

药物干预的神经机制提供全新视角(Bamidis et al., 2014; Cespón et al., 2018)。值得注意的是，

现有研究多聚焦于单一干预措施的特异性网络响应，而忽视了跨干预类型的大尺度核心统一

神经标志物。事实上认知干预诱导的可塑性增强不仅提升任务特异性表现（即近迁移效应），

还借助核心脑网络完成功能重组实现跨认知域的正向迁移（即远迁移效应）(Strenziok et al., 

2014)；多模态干预促进替代性神经加工募集，进一步支持核心脑网络满足任务需求(Sherman 

et al., 2017)。这些发现提示可能存在跨干预类型的核心脑网络延缓老年认知衰退：除了特定

的大脑变化，不同类型非药物干预通过作用于某核心共性脑网络实现异曲同工的神经可塑性

提升（图 1）。 

 
图 1 老年人群非药物干预研究现状与尚待解决的关键科学问题 

功能梯度作为刻画大脑功能层级架构的新颖指标(Margulies et al., 2016)，可以揭示不同
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类型非药物干预对全脑功能层级组织的共性影响，结合虚拟损伤的计算模拟方法(Dong et al., 

2024)可进一步找到非药物干预延缓老年认知衰退的共性脑网络（如背侧注意网络），为不同

类型非药物干预建立统一的抗老化共性理论，助力回答“是何起效”。在此基础上，由于脑

网络会按照从初级功能到高级功能的顺序在时间尺度（代表信息处理的时间窗口）上排列

(Wolff et al., 2022)，干预或正常老化前后脑网络所负责具体职能层级的改变可能反映在时间

尺度的变化值上，因此使用时间尺度这一指标可以进一步揭示干预前后各个脑网络功能层级

的共性变化，从具体职能改变的层面解释核心共性脑网络靶点“为何起效”；另一方面，为

区分干预引发的究竟是神经效率优化（同侧半球网络内连接增强）还是代偿机制（对侧半球

网络间功能重组），利用脑不对称性指标对该脑网络进行衡量(Jin, Liang, et al., 2024; Wu et al., 

2018; Pu et al., 2024)将从功能偏侧化改变的层面回答核心共性脑网络靶点“如何起效”。本研

究拟利用功能梯度、时间尺度和脑不对称性多指标协同分析，为揭示跨干预类型起效的核心

共性脑网络并阐明具体作用机制提供全新范式。最终，以所发现的共性脑网络核心区域作为

非侵入性脑刺激如重复经颅磁刺激的干预靶点对以上研究结果进行因果验证，有望针对老年

认知衰退开发更加便捷、高效的干预方案。 

综上所述，本研究拟提出并解答以下两个科学问题：（1）对于不同类型的非药物干预，

除了各自特定的干预改变，是否存在有效延缓老年认知衰退的统一标志物（表现为核心共性

脑网络）？拟从空间和时间维度、结构与功能视角，揭示不同类型非药物干预延缓老年认知

衰退的核心共性脑网络并阐明具体作用机制，借助非侵入性脑刺激干预完成因果验证。研究

结果为老年干预领域提供全新的分析思路以及度量指标，为非药物干预在我国积极应对人口

老龄化的巨大应用潜力提供直接的理论指导和证据支持。这属于老年干预领域脑机制探究的

基础性科学问题；（2）老年干预方案评价、制订和优化的标准是什么？考虑到老年人有健康

状况不佳、主观认知功能下降等特点，甚至发展为痴呆等疾病，本研究采用的不同类型非药

物干预方案，包括干预剂量的确定（如强度、频率、时长）和所发现的跨干预类型核心共性

脑网络，为健康老化-病理性老化人群干预方案的效果评价和非侵入脑刺激干预方案的制订、

优化提供参考标准和操作依据，为今后个性化干预在老年人群的实现奠定基础。这属于老年

干预领域非药物干预推广普及的应用性科学问题。 

4 研究构想 

为了揭示不同类型非药物干预延缓老年认知衰退的统一神经标志物机制，挖掘响应干预

的潜在核心共性脑网络并对其进行因果验证，本研究拟开展以下三项实验研究（图2）。 
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图 2 研究内容框架图 

4.1 非药物干预延缓老年认知衰退的核心共性脑网络机制探究 

研究一整合在认知正常老年人中已采集的不同类型干预数据，包括认知干预、运动干预、

多模态干预（运动/游戏/运动游戏联合）和多模态干预（认知+太极拳+团辅），自主构建非药

物干预国人队列数据集（年龄≥60岁，包含非药物干预组和对照组干预前后行为学和脑影像

数据）。按照国际通用方法，使用fMRIprep、XCP-D进行影像数据预处理(Esteban et al., 2019; 

Mehta et al., 2024)，neurocombat消除站点变异(Fortin et al., 2018)。 

为了解析老年人干预前后大脑的功能组织原理，对静息态功能连接矩阵降维分析，检查

脑区和脑网络在功能连接梯度（如主梯度和次梯度）的分布位置。为了解析老年人干预前后

大脑的时间整合与分离层级规律，计算静息态功能时间序列的内在时间尺度。比较干预前后

两组被试大脑功能梯度和时间尺度的变化情况，采用虚拟损伤的计算模拟方法揭示不同类型

非药物干预延缓老年认知衰退的核心共性脑网络。为了进一步探究非药物干预引发的老年大

脑可塑性是神经效率优化还是功能代偿，计算两组被试在干预前后共性脑网络的脑不对称性

变化情况。将脑不对称性变化与认知行为变化相关联，结果再次证明不同类型非药物干预通

过核心共性脑网络延缓老年认知衰退，且老年人认知功能改善与干预引发的共性脑网络神经

可塑性有关。 

研究一预期，在干预前干预组(training group, TG)与对照组(control group, CG)被试

（TG1/CG1）的功能梯度和时间尺度模式没有显著差异。老化影响大脑的功能梯度和时间尺

度，在对照组后测（CG2）发生改变。干预引发大脑神经可塑性，使老化的一些变化恢复，
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在干预组后测（TG2）表现为功能梯度、时间尺度恢复到和前测相似的模式。在TG2被试中

去除背侧注意网络DAN脑区的功能连接、时间序列后，重新计算TG2的功能梯度和时间尺度，

结果呈现和CG2类似的模式，提示背侧注意网络是不同类型非药物干预延缓老年认知衰退的

核心共性脑网络。不对称性分析中，干预后CG2的DAN左右半球同位性升高，不对称性降低，

与基线(TG1/CG1)不对称性模式越不相似，行为成绩越好，体现功能代偿；而干预后TG2的

DAN左右半球同位性降低，不对称性升高，与基线(TG1/CG1)不对称性模式越相似，行为成

绩越好，体现功能保留，具体表现为半球单侧神经效率优化。老年人干预后的结构与功能改

变存在对应性。 

4.2 在认知正常老年人中，结合重复经颅磁刺激和任务态功能磁共振成像进行因果验证 

研究二招募认知正常老年人（年龄≥60岁，教育年限≥9年，蒙特利尔认知评估得分≥24分，

无脑外伤，符合磁共振扫描标准）随机分为对照组和干预组。借助重复经颅磁刺激（rTMS）

技术对研究一结果进行因果验证，采用2（组别：干预组/控制组）×2（测量时间：前测/后测）

两因素设计，前者为被试间变量，后者为被试内变量。根据rTMS的安全标准并结合以往相

关研究，在干预组中设计、设置并调整参数，采用基于脑电图（electroencephalogram, EEG）

的国际10-20系统进行定位。干预训练为期2周，每周5次每次20分钟。rTMS强度设置为10Hz，

选择研究一所发现的背侧注意网络核心脑区顶上小叶(superior parietal lobule, SPL)作为刺激

靶点。对照组参数设置与干预组相同，rTMS线圈垂直于头皮放置，使被试获得与干预组相

似的身体感受，但是对大脑无实际作用。入组被试在干预前后（离线rTMS的存续时间内）

各完成一次任务态功能磁共振扫描，使用记忆相似性任务(mnemonic similarity task, MST)来

衡量作为认知老化早期敏感指标的记忆功能。测量干预组和对照组被试干预前后的记忆辨别

力差异，考察记忆辨别过程中脑功能活动模式（激活、功能连接等）的显著改变，将脑活动

变化与记忆表现相关联，从而明确这些变化的具体意义。干预完成前后各完成一次神经心理

测验，包括认知功能评估（工作记忆、情景记忆、言语功能以及执行功能），精神心理评估

（焦虑自评量表、流调中心抑郁量表）和认知障碍筛查（蒙特利尔认知评估量表）。 

研究二预期，与对照组相比，干预组在rTMS干预后完成记忆相似性任务的成绩提高与

额顶控制网络、背侧注意网络、海马等区域的激活和功能连接变化有关。重复测量方差分析

结果显示，行为指标存在组别和测量时间的交互作用，进一步简单效应分析结果显示，干预

组的后测行为成绩显著提高，而控制组的后测行为成绩有下降趋势，证明rTMS干预在认知

正常老年人中有效，背侧注意网络是不同类型非药物干预有效延缓老年认知衰退的核心共性

脑网络。 
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4.3 在主观认知下降老年人中，结合重复经颅磁刺激和行为实验进行因果验证 

主观认知下降（subjective cognitive decline, SCD）指自我报告记忆下降，但是客观认知

测验成绩仍处于认知正常范围。然而研究发现SCD的认知能力下降速度快，大脑结构、功能

异常，被公认为认知障碍发展的临床前阶段(Tang et al., 2025)。因此在主观认知下降老年人

中开展因果验证，可以为推进健康老龄化和老年疾病防治提供理论和技术支撑。研究三招募

阿尔兹海默病临床前期极早期的主观认知下降老年人（年龄≥60岁，教育年限≥9年，蒙特利

尔认知评估得分≥24分，无脑外伤，符合磁共振扫描标准；中文版9条目的主观认知下降量表

得分＞3分且对记忆下降感到担忧）随机分为对照组和干预组。本文在病理性老化群体中只

关注认知行为改善，因而采用与研究二相同的干预设计，但是不进行任务态功能磁共振扫描。

所有被试在干预前后（离线rTMS的存续时间内），于标准化的实验环境中使用计算机各完成

一次神经心理测验和记忆相似性任务(MST)的行为数据采集。测量两组被试在干预前后完成

MST的记忆辨别力有无显著差异。 

研究三预期，重复测量方差分析结果显示，行为指标存在组别和测量时间的交互作用，

进一步简单效应分析结果显示，干预组的后测行为成绩显著提高，而控制组的后测行为成绩

有下降趋势，证明rTMS干预在主观认知下降老年人中有效，背侧注意网络是不同类型非药

物干预有效延缓老年认知衰退的核心共性脑网络。 

5 理论建构与创新 

综上，针对人口老龄化背景下老年认知衰退及相关神经退行性疾病防治的重大公共卫生

需求，本研究聚焦非药物干预这一具有广阔应用前景的策略(Sikkes et al., 2021)，旨在验证其

延缓老年认知衰退的核心统一神经标志物及其因果机制。研究结果将为阐明非药物干预通过

大脑神经可塑性抵抗衰老、以及为老年人群制定精准干预策略提供原创性理论依据。首先，

解析共性机制，基于自建干预队列揭示不同类型非药物干预有效延缓老年认知衰退的核心共

性脑网络及其作用机制；其次，验证因果关联，利用重复经颅磁刺激结合行为实验和任务态

功能磁共振成像，开展随机对照试验，并分别在认知正常和主观认知下降老年人中实现机制

解析-因果验证的闭环；最后，提供方案标准，跨干预类型的核心统一神经标志物的发现为

老年非药物干预方案的效果评价提供参考标准，而用于因果验证的重复经颅磁刺激干预则为

老年非侵入性脑刺激干预方案的制订与优化提供操作依据和实验证据。本研究的主要创新之

处如下： 

（1）理论范式创新：揭示非药物干预的共性神经机制 

突破现有研究对单一干预手段特异性效应的局限(Cespón et al., 2018)，首次提出“跨干
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预类型的核心共性脑网络”理论假说。基于实验室前期已经自主采集的非药物干预数据（含

认知干预、运动干预、多模态干预等类型），通过多中心数据标准化处理(Fortin et al., 2018)

消除站点异质性，构建非药物干预数据集。创新性地基于大脑整体脑网络视角，系统解析不

同干预手段诱导的功能梯度共性规律，同时利用时间尺度与脑不对称性揭示干预的抗老化效

应机制，并且通过重复经颅磁刺激干预进行因果验证。研究成果将填补非药物干预理论体系

中“共性机制”研究的空白，为制定老年认知衰退干预的标准化评估体系奠定方法学基础，

服务国家“主动健康与老龄化科技应对”战略实施。 

（2）研究方法创新：先进的研究手段促进技术融合 

针对以往研究因为方法单一、指标选择不当导致的异质性问题，突破性地构建“时空多

维度-多模态交互”的分析框架：①空间维度整合功能梯度，时间维度引入时间尺度，揭示

非药物干预延缓老年认知衰退的脑网络层级化功能重组以及职能改变；②利用结构和功能脑

不对称性进一步地阐明功能重组源于神经效率优化；③采用重复经颅磁刺激结合任务态功能

磁共振成像、行为实验，建立跨人群的稳健性验证范式完成“健康老化-病理性老化”双重

验证机制。这种多模态数据驱动的技术融合策略，不仅显著提升神经影像标记物的解释力，

也为今后老年个体化干预方案的开发提供坚实的理论基础和技术支撑。 
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A core unifying biomarker underlying heterogeneous non-

pharmacological interventions that attenuate age-related cognitive 

decline and its causal validation 

 

JIN Xinhu1,2, TANG Wei1,2, LI Juan1,2 

(1 State Key Laboratory of Cognitive Science and Mental Health, Institute of Psychology, Chinese Academy of Sciences, Beijing 100101, 

China) 

(2 Department of Psychology, University of Chinese Academy of Sciences, Beijing 100101, China) 

Abstract: Addressing the critical public health need for the prevention and treatment of age-related 

cognitive decline and related neurodegenerative diseases in the context of population aging, the 

present study focuses on non-pharmacological interventions as a promising strategy for mitigating 

cognitive deterioration in older adults. We aim to identify a core unifying neural biomarker 

underlying heterogeneous interventions and to establish causal evidence for its role through three 

integrated studies. Study 1 utilizes multimodal data from different types of interventions (including 

behavioral and neuroimaging data) to propose the novel hypothesis of a “core convergent network”. 

Based on this framework, we will identify and characterize the shared neural biomarker across 

different non-pharmacological interventions through multidimensional analyses of functional 

gradients, intrinsic neural timescales, and brain asymmetry. Studies 2 and 3 employ repetitive 

transcranial magnetic stimulation (rTMS) to modulate the core brain network identified in Study 1. 

Combined with task-based functional magnetic resonance imaging and behavioral experiment, these 

studies will provide dual validation in healthy and pathological aging, thereby establishing a 

complete research framework from mechanistic investigation to causal verification. The expected 

outcomes will reveal common patterns of neuroplasticity across intervention types and provide an 

original theoretical basis for developing precision intervention strategies based on a core unifying 

neural biomarker in older adults. The findings will have important scientific value for improving 

healthy aging management and reducing the burden of dementia and related disorders, while 

supporting national strategic initiatives such as “Active Response to Population Aging” and 

“Healthy China 2030”. 

Key words: cognitive aging, non-pharmacological intervention, neural plasticity, unifying 
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biomarker, multimodal neuroimaging 
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