
前 言

人类是通过感受器来认识世界，视觉感受器使

生物体具有感知外部光线的能力，是人类获取信息

的重要组成部分［1］。自从人类开始研究自身以来，有

关视觉的研究就一直是该研究领域的一项重要课

题。眼睛作为空间信息收集的主要感受器之一，长

期受到研究人员的关注。近年来，功能磁共振成像

（fMRI）技术由于其无创伤性，已经被广泛应用于人

类行为实验和病理研究［2］。现有研究对视觉刺激和

听觉刺激等人类行为进行初步探索，大量研究也将

精神分裂症［3-4］、阿尔茨海默症［5］、偏头痛［6］等患者与

正常被试者相比，患者与正常被试者在 fMRI影像中

表现出显著的差异。fMRI技术为人类基础行为的研

究提供了新视角。随着神经影像技术在疾病诊断上

的应用，现已有研究表明眼睛状态会对大脑 fMRI产

生显著的影响［7-8］。

Biswal 等［9］发现核磁共振影像的低频振幅现

象。Zou等［10］提出一种低频振幅比（fALFF）算法，现

已成为一种重要的局部特征提取方法。fALFF反映
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Abstract: Functional MRI (fMRI) was used in the study to investigate the human functional connectivity in the conditions

of resting-state eyes open, eyes close and eyes free. Sixteen cases were scanned by 3.0 T Siemens MRI machine to obtain

the fMRI data of different eyes statuses. The data features were extracted by fractional amplitude of low- frequency

fluctuation (fALFF). The results of variance analysis and two sample t test for resting- state brain function showed

significant differences were found in the right postcentral gyrus, right superior temporal gyrus, right lingual gyrus, left

postcentral gyrus, left fissura calcarina and surrounding cortex. And the brain regions with significant differences were also

detected by the comparison among the three eyes statuses. The different eyes statuses, eyes open, eyes close and eyes free

have affects on fALFF of brain fMRI, some specific brain regions, causing the differences of temporal lobe and occipital

lobe which are relevant to visual and cognitive activities.
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静息状态下脑局部的自发活动，能够提供定性与定

量信息。相比于其他方法，fALFF主要优势是可以不

依赖于其他先验信息，直接从信号频谱中提取信号

的特征，从而反应血氧水平依赖（BOLD）信号变化的

特点［11］。因此，本文采用 fALLF 研究人类眼睛的

状态。

许多研究都关注到眼睛状态在医学影像中所表

现出来的差异，而且多数研究主要关注睁、闭眼之间

fMRI信号的差异。Marx等［12］发现存在一些固有的

模式，可以从中观测到状态间的差异。随后，Alejan-

dro等提出特定感兴趣区域之间的相关性，并将其运

用到研究中。以上研究都表明眼睛状态对 fMRI所构

建的功能连通网络有一定的影响。而 fALFF特征指

标已经被广泛运用于各类研究中，其中Hoptman等［13］

将 fALFF这一指标用于阿尔兹海默症病理学研究。

在应用研究中，雍那等［14］研究首发抑郁症患者静息

态 fMRI低频振幅成像及其差异脑区与攻击行为的关

系。杨海晨等［15］探究伴轻躁狂症状的抑郁症患者脑

fMRI低频振幅。fALLF这一项指标可以帮助研究人

员了解大脑中低频信号所占的比例，构建状态之间

的差异图谱，从而为理解大脑功能区域的功能提供

一种良好的手段。

目前多数的研究仅仅关注睁、闭眼状态。在日

常的诊断中，扫描人员通常也不会指定被试的眼睛

状态，病人常常是处于自由的眼睛开合状态，并不能

够长时间保持双眼睁开或闭合，而且带有某些精神

疾病的病人在进行 fMRI扫描时，也无法控制自己的

眼睛状态。现在还没有针对自由状态的研究报道，

研究人员也常常忽视这种常见的自由状态。

本文在传统的睁、闭眼两种状态下，fMRI影像的

fALFF 比较实验中加入了一种新的状态，即自由状

态，并探讨这 3种眼睛状态下的显著差异，从而为日

常 fMRI实验设计提供有效的依据。研究结果表明，

眼睛状态之间的差异能够引起大脑 fALFF 的显著

差异。

1 方 法

1.1 志愿者选取

从高校中选取 16名健康志愿者做为被试者，其

中3名女性，平均年龄24.5岁，方差为±3.19。被试者

均为右手性，母语为汉语，无精神病史和头部创伤。

被试者知悉 fMRI数据采集过程和实验目的后签署知

情书。

本实验包括以下3种行为：（1）睁眼行为，被试者

要求睁开双眼，盯住机器上方的十字，并保持尽量低

的眨眼频率；（2）闭眼行为，被试者要求闭上双眼，保

持较少的视觉输入；（3）眼睛生理性开合行为，即自

由状态，被试者可以自由地改变眼睛状态。数据获

取过程中要求被试者保持大脑清醒，不能进入睡眠

状态，并平躺于磁共振仪器内，不做任何定性思考。

所有 fMRI数据源于华东师范大学的 3.0 T西门

子磁共振仪，采用单次激发敏感梯度回波平面成像，

覆盖整个脑区，切片数为36，TR为2.0 s，扫描分辨率

为 64×64，片内分辨率为 3.75 mm×3.75 mm，片厚度

为3.5 mm［16］。

1.2 方法

使用SPM8软件包进行数据处理，包括时间层矫

正、头动矫正、配准、标准化等［17］。配准参数时，在任

何方向上位移大于 2 mm或头部转动大于 2°的数据

都会被丢弃；然后选取大小为6的平滑核对所有图像

进行平滑；最后计算 fMRI影像的 fALLF，使用方差分

析检验这 3种状态间的差异，并采用双样本 t检验两

个样本之间的差异显著程度。

采用 Rest 软件包计算 fMRI 影像的 fALLF［10］。

具体计算方法为：（1）逐体素对全脑信号强度的时间

序列行傅立叶变换，转为频域功率谱，功率谱的峰下

面积可视为信号的能量；（2）对该能量数值再进行开

方运算，用来代表该信号振荡的幅度，亦即BOLD信

号变化的强度［10, 18-19］。

2 结 果

图 1展示 3种眼睛状态下被试组之间 fALLF的

差异性。图中ANOVA表示3组被试者之间的方差分

析，显示当置信度在 0.05 时差异较为显著的体素。

闭眼-自由（EC-EF）图展示了双样本 t检验（P<0.05，

未校正）中差异显著的体素。闭眼-睁眼（EC-EO）与

自由-睁眼（EF-EO）分别是其他两组对比的结果。

从图1可以看出差异脑区大多集中在枕叶、顶叶

区域。右侧中央后回（PoCG.R，58）、右侧颞上回

（STG.R，82）、右侧舌回（LING.R，48）、左侧中央后回

（PoCG.L，57）、左侧矩状裂及其周围皮层（CAL.L，

43）、左侧舌回（LING.L，47）、左侧楔叶（CUN.L，45）、

左侧旁中央小叶（PCL.L，69）、右侧楔叶（CUN.R，

46）、左侧颞上回（STG.L，81）均存在显著差异，具有

统计学意义。从图中还可以看出闭、睁眼状态之间

差异显著的脑区主要有：左侧楔叶（CUN.L，45）、右侧

楔叶（CUN.R，46）、右侧额中回（DCG.R，8）、左侧楔

前叶（PCUN.L，67）、右侧楔前叶（PCUN.R，68）、右侧

颞上回（STG.R，82）等。

表 1 为闭眼和自由状态下脑功能连通网络的
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fALFF分析结果，从表1可以看出闭眼和自由状态中

差异显著的脑区主要有：右侧中央后回（PoCG.R，

58）、右侧颞上回（STG.R，82）、右侧舌回（LING.R，

48）、左侧中央后回（PoCG.L，57）、左侧舌回（LING.

L，47）等。表2为自由和睁眼状态下脑功能连通网络

的 fALFF分析结果，从表2可以看出睁眼和自由状态

下差异显著的脑区主要有右侧颞上回（STG.R，82）、

右侧中央后回（PoCG.R，58）、左侧颞中回（MTG.L，

85）、左侧梭状回（FFG.L，55）、左侧眶部额上回

（ORBsup.L，5）等，具有统计学意义。

图1 3种状态下被试者脑功能连通网络的低频振幅比对比

Fig.1 Fractional amplitude of low frequency fluctuation (fALFF) of human brain functional networks in statuses of EC, EF and EO
EO: Eyes open; EC: Eyes close; EF: Eyes free
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表1 闭眼和自由状态下脑功能连通网络的低频振幅比分析

Tab.1 Analysis of fALFF of brain functional connectivity network in statuses of EC and EF

3 讨 论

方差分析的结果表明这 3种眼睛状态的差异主

要集中在枕叶部分。枕叶是大脑皮层的一部分结

构，属于哺乳动物四个脑叶之一，已知的主要功能为

视觉信息处理，初级视皮层V1就位于枕叶，而楔叶是

枕叶的一部分，对整个视觉生成有着重要的作

用［20］。在整个视觉系统流程中，视网膜感光细胞通

过视束传递刺激给外侧膝状体，光辐射继续传递到

视觉皮质，视觉皮质接收未经处理的感官信息［21-23］。

本实验中的信息来自头部同侧的在外一半视网膜和

头部另一侧的内一半视网膜。楔叶从对侧优越的视

网膜接收视觉信号表示下视区域；舌叶接收视觉信

中国医学物理学杂志 第33卷－－ 590 －－ 590



号表示上视区域。视网膜的信号经由丘脑的外侧膝

状体递交给大脑皮质处理，枕叶灰质后方的细胞则

作为视网膜区域构建的空间地图。视觉输入信号给

予视网膜强刺激，脑功能成像显示脑叶皮质组织拥

有类似的反应模式［24］。本实验检测到楔叶部分存在

显著差异，这可以证实在能够睁、闭眼的视觉实验

中，楔叶部分存在显著差异。

中央后回是大脑体感皮层的所在处，脊髓与脑

干感觉传导通路躯体与内脏的各种感受器冲动，均

经脊髓上传至中央后回［25］。3种状态之间的差异研

究检测到中央后回有显著差异，表明睁、闭眼行为对

内脏感受器有一定的影响。颞叶的颞上回是初级和

次级听觉皮层的所在地，是听觉讯息处理的中枢。

颞叶位于顶叶边缘的韦尼克区，和语言尤其是语言

的理解有重要的关系［26-27］。实验表明眼睛的状态会

影响颞叶部分脑区的兴奋。

本研究首次对眼睛生理性开合进行研究，具有

以下优势：（1）采用3.0 T核磁共振仪器，精确性较好，

降低数据在预处理中可能出现的偏差；（2）fALFF是

大脑局部功能的有效指标，采用 fALFF方法可以有

效反应大脑活动；（3）添加眼睛生理性开合行为，日

常 fMRI实验很容易忽略这种状态。局限性表现为：

（1）各脑区所包括的体素个数存在一定差异，不能很

好地反应影响程度的大小；（2）没有对被试者的裸眼

视力有一定的要求，实验是在同一矫正的一定视力

的情况下完成，有可能对实验造成一定的影响。本

研究对常见受试状态的研究表明，睁眼、闭眼、自由

状态都对大脑影像 fALFF 产生一定的影响。由于

fALFF广泛应用于 fMRI信号处理，所以在其他病理

学实验上也应谨慎控制眼睛状态。
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