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#摘要$

!

目的!利用静息态功能磁共振成像"

W/(XLEM

#功能连接张量"

>JK

#比较睁眼和闭眼状态下

的脑功能活动的差异$方法!对
!8

例健康被试在睁眼和闭眼状态下行全脑
W/(XLEM

扫描$将所有数据

进行预处理!获得每例被试基于体素水平的脑组织功能连接张量图!并计算全组平均各项异性指数

"

>D

#和迹"

4W*71

#$采用配对
"

检验比较功能连接张量的特征指标"

>D

和
4W*71

#在不同静息状态"睁眼

和闭眼#下的差异$结果!

>D

值和
4W*71

值在睁眼和闭眼状态下差异有统计学意义的脑区均位于大脑

枕叶区域!其中
>D

值在睁眼状态下较闭眼状态下略低"单体素
!g#5#$

!

#g<5""

!校正后团簇的
!

#

#5#9

#!而
4W*71

值在睁眼状态下较闭眼状态下略高"单体素'

!g#5#$

!

#g<5""

&团簇'校正后
!

#

#5#9

#$除了视觉区之外!其它部位的功能连接张量在两种状态之间具有很好的一致性$结论!静息态功

能磁共振成像可反映睁眼和闭眼状态下脑视觉区的功能变化$
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#通过分析大脑

各个区域之间的功能连接"

X3274+U2*,7U22174+Z+4

-

#来

反映大脑的功能网络(

$(<

)

$扩散张量成像能够通过水

分子在大脑中扩散行为的各项异性现象追踪大脑白质

纤维束的走行!显示大脑不同脑区之间的纤维束连接!

从而勾画出大脑的结构网络(

"(!

)

$通常认为!大脑的结

构网络是相关功能的载体!而相关的功能网络往往也

预示脑区之间的直接或者间接的结构连接关系(

9

)

$

W/(XLEM

与
GKM

的结合!提供了进一步研究不同大脑

网络的功能和结构之间关系的新方法(

;

)

$这种方法被

广泛应用于神经系统的各种疾病!如阿尔茨海默症'帕

金森症'精神分裂症以及抑郁症等(

;

)

$最近!有学者提

出采用功能连接张量的方法来分析
W/(XLEM

数据!该

技术利用扩散张量的计算方法来处理静息态功能连接
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的各向异性!从而构建出所谓的脑组织功能连接张量

图(

:

)

$在单个被试的水平上!功能连接张量与
GKM

一

样可以用来追踪白质纤维束(

8

)

$换言之!只利用静息

态功能磁共振成像的数据!就可以同时得到大脑的功

能连接和结构连接的两种信息$这对于大脑网络的相

关研究而言意义重大$目前!功能连接张量已经被应

用于轻度认知障碍的早期诊断$研究结果表明!这种

全新的分析方法能对轻度认知障碍的早期诊断提供一

定的帮助(

%

)

$

大脑
W/(XLEM

的相关特性具有跨被试'跨研究中

心'跨时间点的一致性或者可重复性(

$#

)

$正是基于这

些可重复性!

W/(XLEM

得以广泛应用于对各种神经以

及精神疾病患者的研究$不过!对于不同的静息状态

"

W1/47U26+4+U2

#!比如睁眼"

1

-

1/(U

H

12

!

'N

#和闭眼

"

1

-

1/(7,U/16

!

'J

#!大脑的功能特征表现出一些不

同(

$$

)

$目前的静息态扫描对于被试的眼球并没有统

一的标准!有些研究中采用闭眼!而有些研究中采用睁

眼!还有些研究中采用睁眼但是视线固定在屏幕上的

十字交叉处"

X+\*4+U2

#

(

$<

)

$早在
<##"

年!就有学者采

用研究睁眼和闭眼状态下脑组织在任务激活功能磁共

振成像"

4*/PXLEM

#上的差异(

$"

)

$最近!学者们发现

睁眼和闭眼状态下!静息态功能磁共振成像上局部脑

功能区的某些参数!局部一致性 "
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XDaa>

#!以及长程

的功能连接网络!甚至是整个功能网络!都显示有显著

差异(

$$($<

!

$!($;

)

$

目前!功能连接张量的相关研究表明这种分析方

法在不同被试之间具有一定的一致性(

:(8

)

$但是!功能

连接张量在时间维度上是否具有可重复性!以及在不

同的静息状态下"比如睁眼和闭眼#的特性是否相同!

尚无相关研究$而这些研究对于功能连接张量这种新

技术应用于疾病的临床诊断和研究至关重要$本文主

要分析脑组织的功能连接张量在不同的静息状态下

"睁眼和闭眼#相关特征的差异$

材料与方法

$5

数据采集

本研究所用的
W/(XLEM

数据下载自开源的千人脑

功能项目相关网站"
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#!由北京师范大学提供$本数据集一共

包含
!8

例被试"年龄
$%

#

"$

岁!男女各半#$所有被

试无神经精神疾病的相关病史!并签署了对本实验的

知情同意书$本研究通过了北京师范大学伦理委员会

的审批$

所有被试进行了三次静息态
XLEM

扫描!每次持

续
8

分钟$第一次扫描均为闭眼扫描"为其它实验设

计!本文并未分析这部分数据#!后面两次扫描时一次

睁眼'一次闭眼!扫描顺序随机选取$在所有的静息态

扫描过程中!要求被试安静地躺在机器中!保持清醒!

不做任何特定的思维活动$整个扫描过程中"不管睁

眼还是闭眼#!显示屏上都显示纯黑色屏幕$所有被试

均表示在扫描过程中没有睡着$

静息态扫描采用梯度回波平面回波成像"

T

W*6+124

170U(170U

H

,*2*W+)*

T

+2

T

!

CE'('FM

#序列!扫描参数%

KE<### )/

!

K' "# )/

!层 厚
"59 ))

!层 间 距

#5:))

!采集层数
""

!扫描视野
<#))f<#))

!平面

内矩阵
;!f;!

!激励次数
$

!翻转角
%#h

!采集
<!#

个时

间点!总扫描时间
8)+2

$此外!为了用于
'FM

图像的

配准!还采集了高分辨
"GK

$

[

图像!扫描参数%矢状

位采集!共
$<8

层!层厚
$5""))

!层间距
#

&扫描视野

<9;)) f<9; ))

!平 面 内 矩 阵
<9;f$%<

!

KE

<9"#)/

!

K'"5"%)/

!

KM$$##)/

!翻转角
:h

$

<5

数据处理和分析

将原始扫描数据传输至专用工作站!数据处理在

基于
L*4,*]

的运算环境中进行$其中!数据的预处理

"

H

W1(

H

WU71//+2

T

#过程是基于
BFL8

以及
GFDEB>

软

件$数据预处理过程%

(

为了排除受试者磁化矢量不

稳定带来的干扰!去除前
$#

个时间点的数据&

)

时间

层矫正"

/,+714+)+2

T

#&

,

头动矫正"

W1*,+

T

2

#!没有本组

中所有被试的头部运动均在平移
#

"))

'旋转
#

"h

的

范围内!故所有样本的数据都可以进行后续的分析和

处理&

-

利用分割高清
K$[M

结构像得到的变换矩阵!

将静息态图像标准化到
LVM

空间&

.

将所有全脑图像

的信号数据进行标准化!以去除全脑平均信号的影响&

0

带 通 滤 波 "

]*26(

H

*//X+,41W+2

T

#!保 留
#5#$

#

#5$#RY

频段的信号&

1

利用
FÛ 1W

等(

$:

)提出的头动

处理办法"

/7W3]]+2

T

#!来最大限度的去除头动对数据

的影响$

"5

功能连接张量计算

预处理之后!分别对睁眼和闭眼的静息态数据依

照前文的处理方法(

:

)

!计算所有被试脑组织所有体素

的功能连接张量$对于任意一个体素!计算与它相邻

的
<;

个体素"立方体面相邻!棱相邻以及顶点相邻的

体素#的功能连接值!并且利用扩散张量的拟合方式进

行功能连接张量的拟合$具体计算方式如下!假设一

个体素的功能连接张量为
K

!与它相邻的第
+

个体素

的方向单位矢量为
2

+

g

"

-

+

!

\

+

!

Y

+

#!

2

+

为
2

+

的转置矢

量!那么这个体素与第
+

个体素之间的功能连接值
J

+

为%
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J
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!

J

<

!44

J

<;

#!

K

7

为张量
K

的六个独

立分量组成一个列向量!则有!

(

*

-

)

,

.

"

<

#

其中
L

是一个
<;f;

的矩阵!它的第
+

行的数据

为"

\

+

<

!

<\

+

-

+

!

<\

+

Y

+

!

<

-

+

Y

+

!

Y

+

<

#!用最小二乘拟合可以计

算
K

7

%

K

7

g

"

Lc

)

L

#

&$

)

Lc

)

J

"

"

#

由此!可以构建出全脑组织中给定体素的功能连

接张量
K

$而且!可以计算功能连接张量的各向异性

指数"

>D

#以及迹"

4W*71

#的大小!并可重建出全脑
>D

以及
4W*71

图$将所有被试的数据进行基于全组的均

值分析!得到睁眼以及闭眼状态下的全组平均
>D

以

及
4W*71

值$

!5

统计分析

所有数据的统计分析均在
L*4,*]

平台上进行$

采用配对
"

检验来比较据全脑基于体素分析的
>D

和

4W*71

值在睁眼和闭眼两种状态之间的差异!并绘制散

点图$

图
$

!

*

#睁眼"

'N

#和闭眼"

'J

#状态下全组平均功能连接张量
>D

图&

]

#睁眼"

'N

#和闭眼"

'J

#状态下全组

平均功能连接张量
4W*71

图$

结
!

果

睁眼和闭眼状态下所有被试的平均功能连接张量

>D

图"图
$*

#显示!大脑白质区域相比于灰质区域的

>D

值更高!与
GKM

的
>D

图具有相似的对比度&睁眼

状态下!大脑枕叶的
>D

值较闭眼状态明显降低$睁

眼和闭眼状态下!所有被试的平均功能连接张量

KW*71

图"图
$]

#显示!相对于白质区域!大脑灰值区域

有较高的
KW*71

值!尤其是默认网络所在的区域!如后

扣带回'背外侧前额叶以及内侧前额叶等脑区!

KW*71

值明显升高$两种状态下
KW*71

值有显著差异的部位

也主要集中在与视觉控制所在的大脑枕叶区域!其

KW*71

值在睁眼状态下明显高于闭眼状态!提示睁眼

状态下枕叶区域各体素与相邻体素的平均功能连接强

度更高$

功能连接张量
>D

和
4W*71

值在睁眼和闭眼状态

下的比较采用多重比较校正!步骤如下%先将统计
4

值

转化为更服从正态分布的
Q

值!再利用高斯随机场理

论"

C*3//+*2E*26U)>+,16K01UW

-

#进行校正$校正

前!单体素的
!g#5#$

!

#g<5""

!校正后团簇的
!

#

#5#9

$不管是
>D

还
4W*71

在睁眼和闭眼两种状态下差

异有统计学意义的脑区均集中在大脑枕叶的视觉皮层

区域"图
<

#$将
>D

和
KW*71

值有显著差异的脑区分

别提取出来!并且同时提取全脑剩余所有区域的体素!

绘制的散点图见图
"

!可见所有散点具显示有比较好

的线性相关$但是!差异有统计学意义的脑区的斜率

略有不同$结果表明除了大脑枕叶区域之外!其它的

体素在两种不同状态之间具有很好的一致性$

讨
!

论

为了验证不同静息状态对于脑组织功能连接张量

测量值是否有影响!以促进这种方法在临床神经以及

精神疾病等方面的研究和应用!本文探究了睁眼和闭

眼两种不同的静息状态对于脑组织功能连接张量相关

特征的影响$本研究结果表明!在睁眼和闭眼状态下

组上平均的功能连接张量
>D

和
KW*71

值有显著差异

的脑区主要集中在大脑枕叶的视觉区域$其中!枕叶

区域的功能连接张量
>D

值在睁眼状态下比闭眼状态

下略低!而睁眼状态下的
4W*71

值要高于闭眼状态下$

目前对于在静息态功能
LEM

研究中究竟采用睁

眼还是闭眼状态下进行扫描尚无定论$既往的研究中

不同被试指导语'睁眼'闭眼和固定视线等方法都有使

用$目前!越来越多的研究者开始探索睁眼和闭眼状

态对于静息态功能磁共振成像特征的影响$有研究结

果显示!睁眼状态下静息态功能磁共振成像结果的可

重复性"

41/4(W141/4W1,+*]+,+4

-

#相对更好(

$;

)

$本研究结

果显示!不论是功能连接张量的
>D

值还是
4W*71

值!
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图
<

!

功能连接张量
È

图!显示睁眼和闭眼状态下有显著差异的脑区主要集中在大脑枕叶的视觉区"蓝绿

色表示降低!红黄色表示升高#$

*

#

>D

图&

]

#

4W*71

图$

!

图
"

!

睁眼和闭眼状态下全脑所有体素的功能连接张量散点

图红色的的散点为两种状态间差异有统计学意义的脑区!黑色

的散点为两种状态间差异无统计学意义的脑区$

*

#

>D

值&

]

#

KW*71

值$

在睁眼和闭眼状态下差异有统计学意义的脑区均位于

大脑枕叶$这一结果与枕叶的功能是一致的!因枕叶

主要负责人体的视觉功能!而睁眼和闭眼状态最直接

的改变就是视觉功能的变化$进一步分析!功能连接

张量的
>D

值在睁眼状态下相对偏低$功能连接张量

的
>D

值反映的是体素与其周围所有体素的功能连接

的各向异性$之前的研究表明!功能连接张量的
>D

值在白质处相比较于灰质!有明显的升高(

:

)

$这里说

明!白质的功能连接有类似于纤维束传到的方向性$

并且!同
GKM

一样!功能连接张量也可以用来做白质

纤维束的追踪$那么睁眼状态下视觉区
>D

值的降

低!可能是由于睁眼导致视觉区的神经元活动的一致

性增强!这些神经元同步运作!这样功能连接的各向异

性减弱!从而导致
>D

值降低$

其次!大脑枕叶区域功能连接张量的
4W*71

值在

睁眼状态下略高$这也是可以理解的$之前的研究发

现!功能连接张量的
4W*71

值有和
E1RU

类似的特性$

它表示的是一个体素和周围所有体素平均的功能连接

强度$在睁眼状态下!视觉区的神经元同步活

动!他们之间的功能连接增强!从而导致了

4W*71

值的升高$此外!

E1RU

在睁眼和闭眼

状态下也具有相似的特性$先前的学者研究

发现视觉区在睁眼状态下具有更高的
E1RU

值$不同于之前的研究!本研究中除了视觉区

以外!并没有发现其他的区域有显著的统计学

差异$而睁眼和闭眼两种状态下
E1RU

值有

统计学差异的脑区分布更为广泛$

对于静息态功能
LEM

!研究发现其相关

特性具有跨被试'跨研究中心一致性以及时间

维度上的可重复性$正是基于这些一致性和

可靠性的研究!静息态才能广泛的应用于各种临床疾

病的研究$在静息态功能
LEM

研究的早期阶段!不同

的研究中选择的静息状态并不一致!采用闭眼'睁眼看

纯黑色屏幕或者睁眼看着纯黑屏幕上的白色十字架等

多种方式$而有研究者发现!不同的静息状态下功能

LEM

相关指标的测量结果存在一定差异$这些差异

并不局限于视觉区!可能出现在各个维度!包括局部指

标'也包括长距离的功能连接特征!甚至是整个脑功能

网络的工作特征$因此!在分析相关研究结果时需注

意试验中具体采用的是什么样的静息状态$

功能连接张量分析是一种新的功能
LEM

技术!这

种新方法也是基于静息态的
LEM

信号!所以它是否具

有测量结果的一致性和可靠性!也是值得研究的$本

文侧重于研究不同的静息状态"睁眼和闭眼#对于功能

连接张量相关参数的影响!结果显示!睁眼闭眼状态下

组上平均的功能连接张量
>D

和
4W*71

图具有相似的

对比度"图
$

#

<

#&两种状态下功能连接张量
>D

和

4W*71

值的差异有统计学意义的脑区仅仅局限在视觉
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皮层"图
"

#$除了视觉区之外!脑组织内其它体素的

>D

和
4W*71

值在两种状态之间具有很好的一致性"图

!

#$基于本文的结果!我们认为!脑组织功能连接张量

相关参数基本不受睁眼和闭眼状态的影响!两种状态

都能够进行静息态磁共振功能张量成像$
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