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静息状态下脑网络建模及功能连接特性
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摘要：实验采集静息状态下功能磁共振成像数据，经预处理后结合种子相关分析方法、t-检验法以及复杂网络理论

和方法构建正常人脑功能网络．针对脑网络构建中种子相关分析法存在闻值设定随意性大的问题，引入两个原则，

即设定的阚值需保证网络的整体性和小世界特性，使建立的脑网络模型充分具有实际系统的特征．在建模基础上

进一步研究脑网络功能连接特性，发现网络具有明显的小世界特性；并通过计算网络中心化指标推测出后扣带回、

楔前叶、楔叶以及顶上小叶等是静息状态下脑功能网络的关键脑区．
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Abstract： Functional magnetic resonance imaging data was gathered experimentally in resting_state，and

preprocessed，then． The methods of seed correlation analysis and t-test were used to construct the brain

functional network of normal human being on the basis of complex network theory and method． However，

in the seed correlation analysis there was a defect in determining the value of threshold，at will so two bas—

ic principles were introduced，namely，the integrity of networks and the smalLworld properties should be

guaranteed to make the brain network represent fully the characteristics of the actual brain system． Fur—

thermore，the connection characteristics of brain functional network was studied on the basis of its model—

ling，and it was found that the resting-state brain functional network e)【hibited remarkable character of

small—worId and it was predicted by means of evaluation of centrality indices that the posterior cingulum，

precuneus and superior parietal lobule were the key areas of the resting—state brain functional network．

Key woHls：resting state；functional magnetic resonance imaging；complex network；functional connec—

tion

静息状态功能磁共振(functional magnetic res—

onance imaging，fMRI)技术无需被试完成特定的认

知任务，实验操作简单，特别适用于临床研究．一直

以来，大多数功能磁共振研究均是基于某种特定任

务展开的，此时静息状态往往被作为基线状态忽略

或减去．随着研究的深入，Biswal等11]研究发现静
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息状态下大脑的一些脑区之间存在一种具有同步低

频波动(Iow frequency fluctuations，I。FFs，厂<

o．1 Hz)特性的BOI，D(blood oxygenation level de—

pendent)信号，这种波动被认为与同步的神经活动

有关．Raichle等[21发现并证实，在静息状态下人脑

存在一个默认网络(default mode network，DMN)．

在无外界条件刺激时DMN中脑区之间呈现很强的

同步低频波动，也可以说在基线状态下DMN的脑

区十分活跃，而在某种认知任务状态下这些脑区的

活动明显减弱．以上研究表明，在无任务的静息状态
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下大脑内某些脑区较为活跃，且它们的活动是有组

织的，共同维持着大脑的活动机制．

大脑是目前所知的最为复杂、最为完善的信息

处理系统．迄今为止，虽然证实了静息状态下大脑确

实存在着某种功能活动，但对它的生理机制尚不是

十分清楚．复杂网络悟53是一种基于拓扑结构的研究

复杂性系统的方法，它的发展为生物网络研究提供

了新F台．

本文基于复杂网络理论和方法建立静息状态下

脑网络模型，在种子相关分析方法中设定阈值遵循

网络的整体性和小世界性原则，避免了阈值设定的

随意性大问题，获得一个最能代表实际脑网络系统

的模型．在此基础上对功能连接特性分析，并通过分

析网络中心化指标推测出后扣带回等脑区是静息状

态下最为活跃的脑区，在脑网络的神经活动中起到

至关重要的作用．

1数据采集和预处理

1．1数据采集

参加实验的健康被试共20人，男女比例l：1，

年龄为20～30岁，均为右利手．仪器采用GE(gen—

eral electric，USA)1．5一Tesla磁共振成像扫描仪；在

采集数据的过程中被试不执行任何特定的认知任

务，只需安静平卧，闭上双眼，平静呼吸，且保持清

醒，为防止被试头动，采用海绵垫固定头部．相关扫

描序列及参数如下：

1)结构像定位．重复时间(TR)=1 924 ms，回

波时间(TE)=7．5 ms，视野范围(FOV)一24 cm，

旋转角度(FA)一90。，matrix=256×256，层厚(slice

thickness)一5 mm，层间距(gap)一1 mm．

2)功能像定位．TR一2 ooO ms，TE=40 ms，

FOV一24 cm，FA=90。，matrix一64×64，slice

thickness=5 mm，gap=1 mm，共20层轴状面图像

覆盖大脑皮层和小脑．扫描时间为6 min，每个被试

共采集180帧功能像．

1．2数据预处理

FMRl数据处理采用统计参数映射软件包

SPM(statistical parametric mapping)[6]来完成．为

了消除扫描初期磁饱和影响，删除前5帧图像，余下

175帧图像进一步进行预处理．

SPM预处理过程主要包括头动较正、空间标准

化、高斯平滑．头动校正，也称配准，将序列中的每一

帧图像都和该序列中的第一帧图像对齐，以矫正头

动，放弃头动幅度较大的数据；空间标准化处理是为

了避免不同被试的大脑解剖结构存在的差异，将不

同被试的大脑图像转化成与SPM提供的T1模板

方向和大小都相同的标准化图像；采用半高宽

(FWHM)为4 mm的高斯函数作为核函数，对经过

标准化的图像进行平滑，消除图像重建时和被试脑结

构差异所产生的误差，以提高图像信噪比．为去除高

频生理噪音和低频漂移，对预处理数据进行低频滤

过，滤波带宽为O．01～o．08 H乙

2脑网络建模

经过预处理后脑内体素为N=5 143个．每个

体素看作网络中的节点，进一步判定体素之间的功

能连接关系继而确定网络中节点之间的连边．规定

当两体素之间存在功能连接时，对应到网络中两节

点之间存在一条边．

2．1种子相关分析法

种子相关分析法[7]是静息状态下脑功能连接最

常用的一种分析方法．一般情况下先选取某一感兴

趣区作为种子区，得到该区域的平均时间序列．由体

素点i与体素点歹的时间序列求得它们的相关系数

C(i，J)，计算公式如下：

c∽i)一—二坚竺2娑兰生(1)
√∑(r，一乃)2√∑(o一巧)

式中沂和，．j分别为体素i和歹所对应的时间序列，

i和≯，分别为时间序列ri和，．j的均值，即

i={妻nri。一7|f‘
竹篇

巧一号奎。。一i刍。
当C(i，j)大于指定的阈值T时则认为i和歹之间存

在功能连接关系，由此确定一个相关系数矩阵A．阈

值的选取直接影响着脑网络的统计特性和拓扑结

构．本文引入两条原则[8]来设定阈值T，描述如下：

1)阈值选取范围应保证网络的完整性；

2)阈值选取范围应保证网络的小世界性．

第一个原则一方面要求阈值尽可能地高，以保

证相连接的两个节点具有较高的时间行为相似性，

另一方面要求阈值又不能过高，以保证网络的相对

完整．第二个原则是为了使脑网络与等价的随机网

络比较，具有较低的整体效率和较高的局部效率，故

将阈值限定在小世界范围内．

2．2 t检验方法

用单样本t检验法对种子相关分析法所确定的

相关系数矩阵A中元素n口进行统计分析，检测体素

i与体素歹之间功能连接的显著性．在矩阵A中，口。
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表示体素i与体素j的相关系数，则20个被试相关

系数矩阵中，口#共20个样本，即(口¨，nⅢ，⋯，

n。．20)．此处，只考虑连接正相关，在显著性水平a

下，设

Ho：卢≤T

H1：卢>T

式中：∥为样本均值，T为指定相关系数阈值．使用

V一个￡一筹为检验统计量，H。的拒绝域为
bhn

y—T

￡=等莘≥名(挖一1) (2)
b|^Jn

当￡落在拒绝域，说明体素i与体素J之间功能连接

强度显著大于T，对应到网络中节点i和节点J有

边相连．否则接受原假设H。，说明体素i与体素歹

之间功能连接性小于等于T，相应地节点i和节点J

之间无边相连．由此，构建出不同阈值下对应的静息

状态脑功能网络．

3实验结果与分析

静息状态的脑功能网络由N个节点和E条无

向边构成．在显著性水平口一o．001下对体素之间的

功能连接强度显著性进行判断，构建无向图．使用一

系列阈值(k≤T≤k)对每个被试的功能连接
矩阵构建脑功能网络，得到不同阈值下的邻接矩阵，

计算网络的聚类系数C。、平均特征路径长度L。．

这里T的最小值丁。h等于o，T的最大值T一等于
N的自然对数，递增量为o．05．

从图1和图2可以看出，随阈值T增大，网络中

节点连边的数量减少，网络平均度(志)逐渐降低．当阈

值过高时，(志)值很小，网络中的孤立节点数增多，将

影响到网络的小世界特性，故而网络的平均度不能小

于网络节点数N的自然对数(In(5 143)≈8．545 4)．

71

图l不同阈值下网络的总节点数

n霉1 1讹I of 110db of tlle眦t’vorl‘s witll di限鹏nt
thr姻hol凼

7

图2不同阈值下网络的平均度(虚线为总节点数N的

自然对数值)

F嘻2 A、rerage deI”髂of舱tworks witlI diH臼叩tⅡlresh-

oIds(Brok啪Ii嗽being natIIral 109aritlIm of№1
0f nod鹤，N)

复杂网络的主要统计特性包括：网络平均度

<忌>、聚类系数C。、平均特征路径长度L嘲．为检测

静息状态下的功能网络小世界特性，还计算了相同

规模随机网络(即相同节点数目和相同边数)的聚类

系数C一和平均特征路径长度L。rd．当

y=Cn。／Cl缸d》1 (3)

A—L。。／L。d～1 (4)

成立时，认为该网络具有y小世界特性m0|．

图3描述了不同阈值下组平均的两个统计特性

变化及相同规模随机网络C蒯和L酬分布．在一系

列阈值T下，C。明显大于C酬，说明静息状态脑网

络呈现出高聚类的特点．同时比率)，随T值增大而

变大；L。随T值升高而增大且稍高于L删，而比率

A随T值变化不大，其值在1附近波动．该结果充分

说明静息状态下的脑功能网络具有显著的小世界特

性．

建立静息状态下脑功能网络时阈值的选取遵循

上述两个基本原则，不仅保证了脑网络信息的完整

性，而且与等价随机网络相比时可得到理想的效率，

使该网络最能体现实际脑系统特性，为进一步准确

分析该网络提供了可靠依据．由图3可知，当阈值T

=o．35时，网络的平均度(志>是15．295 6，略大于

8．545 4．此时，网络聚类系数C。一o．300 5，与相同

规模的随机网络聚类系数比值最高()，一77．051 3)；

特征路径长度L。=5．635 8，与相同规模的随机网

络的特征路径的比值接近1．由此可知，阈值为o．35

时对应的脑网络具有显著的小世界特性且功能连接

性也十分显著，满足了上述的两条基本原则．本文后

续重点研究阈值T=o．35对应的静息状态脑功能

网络特性．图4描述了阂值丁=o．35时对应的静息

状态脑功能网络的度分布情况．
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图3不同阈值下脑功能网络平均统计特性
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围4了'=o．35时静息状成脑功能网络度分布
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l硷t、vOrk witlI丁=0．35

由图4可以看出，度分布在对数坐标系下表现

为向右倾斜的曲线且带有一个较大的尾部，近似服

从幂率分布P(志)～志邓(口=1．67)，这说明该网络中

大多数节点的度较小，只有少部分节点有较高的度

值，且这些度值高的节点与网络中的其他节点有较

为紧密的连接关系，在整个网络中占据重要地位．

通过衡量网络中心化程度来寻找静息状态下的

关键脑区[11]．中心化指标包括节点的度(degree)和

介数(betweenness)，度值高的节点与网络中许多节

点都有边相连，在网络中具有网络集线器(hub)功

能．节点的介数是指网络中任两节点之间最短路径

经过该节点的次数，节点介数值越大，则说明该节点

在网络信息传递中起关键作用．计算静息状态下脑

功能网络中度值最高的节点与介值最大的节点，并

将它们对应到大脑中具体解剖位置，结果显示在表

1中．

然后，对网络中所有节点的度值由高到低排序，

提取度值最高的前loo个节点，并分析确定了这些

节点在脑内的解剖位置(脑区)，从而找到静息状态

下脑网络中与信息调度及传递相关的关键脑区．从

表l中数据可知，扣带回、楔前叶、楔叶以及顶下小

叶等与网络中其他节点存在广泛的连接，在静息状

态脑功能网络中起到重要的作用．

表l 网络度值和介数最高的前lOO个节点对应的脑区及

节点数

Tab．1 brailI are嬲蛐d n唧b盯Of聃吣嗒伽In℃Fp呻ding t0

firSt 100 nod荡with hi咖est val啦of degr钟柚d be-

“姗e稿centrality

扣带回(BA31／BA24) 39

楔前叶(BA7／BA31) 35

楔叶(BA7／BAl8／BAl9) 13

顶下小叶(BA39／BA40) 6

中央后回(BA2) 4

顶上小叶(BA7) 2

枕上回(BAl9) 2

枕中回(BAl8) 1

中央前回(BA6) 1

额中回(BA9) 1

楔前叶(BA7／BA31) 16

小脑 15

楔叶(BA7／BAl8／队19)12
额下回(BA9) lO

颞中回(BA21) 9

扣带回(BA3l／BA24) 8

额内侧同(BA9) 8

顶下小叶(BA39／BA40) 3

脑岛 3

额眶回(BA9) 1

4结语

静息状态下，一些脑区存在较强的低频同步波

动，它蕴含的生理意义对人脑维持正常的脑功能具

有重要意义．针对静息状态下一组正常被试的功能

磁共振数据，结合复杂网络理论和方法，建立脑功能

网络模型．在建模过程中，采用以O．05为间隔设定

阈值并计算脑网络的统计特性，同时阈值的选取遵

循网络的整体性和小世界特性原则，从而保证建立

起的脑功能网络最能代表实际脑系统的特性．进一

步分析了脑网络功能连接特性，推测出扣带回、楔前

叶、楔叶以及顶上小叶等脑区是静息状态下脑功能

网络的关键脑区．

本文研究显示了复杂网络模型用于发现和估计

脑功能网络是一个非常有用的工具，从整体角度分

析脑功能提供了新的视野，有助于更好地研究和理

●，0，O

呲『㈨

OO
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解大脑的生理机制．对于静息状态下脑功能活动的

研究，仍存在许多值得深入探究的问题．需要寻求更

为有效的算法以获取更多的脑内信息，建立最为接

近实际脑系统的网络模型，在此基础上研究网络的

统计特性和拓扑特性，帮助人类认识大脑结构，促进

临床医学的发展．
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