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#摘要$

!

目的!基于图论的复杂网络方法!探讨高度近视患者&

SM

'与视力正常者&

<?

'之间静息

态脑功能连接网络的拓扑结构变化$方法!采集
>A

例高度近视患者及
>B

例视力正常被试的静息态

KM:E

数据!以
U<>!'

脑图谱为模板!分别构建两组样本的脑功能网络!计算和比较两组间脑网络的全

局属性(小世界性"脑网络全局效能"脑网络局部效能!并进一步对比各节点属性(节点度"节点效能"节

点聚类系数和节点局部效能的组间差异$结果(

SM

组和
<?

组的脑功能网络均具有小世界性!两组脑

网络的小世界性在各稀疏度下均大于
$

$与
<?

组比较!

SM

组的网络局部效能显著降低&

$a>2$$

!

!

"

#2#A

'%

SM

组中部分视觉相关脑区的节点属性发生改变!双侧颞下回和右内侧顶枕沟的节点聚类

系数和节点局部效能显著降低&

$

值分别为
!2A!

"

!2A'

"

"2B"

"

"2B>

"

"2B%

和
"2&>

!

W

值均
"

#2##$

'!右侧

额下回岛盖的节点聚类系数降低&

$a!2$A

!

!

"

#2##$

'!右侧尾状核的节点度"节点效能均提高&

$a

"2B!

"

$a"2B>

!

!

值均
"

#2##$

'!左侧杏仁核的节点聚类系数降低&

$a"2A!

!

!

"

#2##$

'$结论!高度近

视人群的静息态脑功能连接网络具有小世界属性!但其视觉响应的注意力调制"视觉注意力及与情感相

关的脑区节点属性发生了改变!提示高度近视者局部网络信息传递异常$
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高度近视"

3-

Q

3+

7

6

9
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!

SM

#是一种全球性的卫

生健康问题!在中国成年人中患病率达
>T

"

AT

(

$*>

)

!

在青少年中约为
$2$%T

(

"

)

$高度近视的定义为屈光

度
&

('2##C

并伴有玻璃体的轴向延长(

!

)

!患者的视

敏度和对比敏度等视觉功能降低(

A*'

)

!严重危害视力健

康$高度近视的病因很复杂!目前普遍认为遗传因素

和环境因素在其发生和发展中有重要作用$长期高度

近视不仅可导致视网膜厚度降低和视网膜适应性下降

等眼底结构的显著改变(

B*&

)

!而且影响视觉信息在大脑

内的传输处理和加工整合!继而影响视觉及视觉认知

功能$近年来!已有研究中发现高度近视者视觉相关

区域的脑白质密度发生了变化(

%

)

$此外!利用静息态

功能
M:E

的相关研究结果显示高度近视者的脑功能

发生了一定程度的改变(

$#

)

$长期的视觉异常可导致

脑组织的结构和功能发生改变$

既往的研究中基于种子点的功能连接分析发现高

度近视者多个脑区存在功能活动的异常变化(

$#

)

$这

种方法仅仅分析了感兴趣区与其它脑区之间的相关程

度!而实际上!人的脑功能活动往往是多个脑区间相互

联系&相互影响的网络协作方式$基于图论的复杂网

络分析方法以全脑相关分析为基础!可以从整体的角

度表征脑功能性网络的拓扑性质!揭示大脑功能网络

的分离和整合的重要信息(

$$

)

$因此!在本项研究中!

我们利用基于图论的复杂网络分析方法来研究高度近

视患者脑功能性网络的拓扑属性的变化!旨在为进一

步了解异常视觉经验对脑功能的影响及其神经机制提

供依据$

材料与方法

$k

研究对象

选取
A>

例天津医科大学的在校学生!均为右利

手$其中
>A

例为高度近视者"

SM

组#!女
>$

例!男
!

例!年龄
>$

"

>A

岁!平均"

>"2"'h$2"A

#岁!双眼屈光

度
&

('2##C

+

>B

例视力正常者作为对照组!女
$"

例!

男
$!

例!年龄
$&

"

>A

岁!平均"

>>2%"h$2&'

#岁$本

研究经天津医科大学伦理委员会批准!所有研究对象

签署了知情同意书$

>kM:E

数据采集

使用
[);-

Q

F,SCZ$2A@

磁共振扫描仪$扫描

中要求患者佩戴耳塞并在其头部周围填充泡沫!要求

患者保持双眼睁开!不佩戴眼镜!全身放松!尽量不做

任何思考$扫描参数%梯度回波平面回波成像序列!

@:>###+O

!

@)'#+O

!翻转角
%#i

!成像矩阵
'!̀ '!

!

视野
>>/+ >̀>/+

!层厚
A++

!层间距
$++

!共采集

$&!

个时间点!总扫描时间
"'&O

$

"kM:E

数据预处理

采用基于
M=@P=U

平台的
CW=UE

软件包"

3J*

J

9

%''

1K+1-261

Q

'

5

9

,X-

#!对所有被试的静息态功能

M:E

数据进行预处理%

#

去除前
!

个时间点的数据!

以减小磁化矢量不稳定的影响+

$

时间层校正+

%

头动

校正"剔除头部移动
%

>++

&转动角度
%

>i

的图像#+

'

空间标准化和平滑!将所有功能像配准到
M<E

空

间!然后进行半高全宽为
A++ À++ À++

的平滑

处理+

(

多重线性回归和滤波!采用多重线性回归法将

$>

个头动参数&平均脑脊液信号以及平均白质信号从

数据中剔除!最后进行带通滤波"

#2#$

"

#2#&Sd

#处

理$

!k

脑功能网络的构建

基于
U<>!'

脑图谱模板"

3JJ

9

%''

,J.,O2X1,-FFI*

J6+I261

Q

#!将全脑划分为
>!'

个脑区!提取每个脑区

内所有体素的时间序列上的所有信号的平均值!将每

个脑区定义为一个节点!计算每两个节点之间的
WI,1*

O6F

相关系数!组成
>!'`>!'

的矩阵!构建大脑的功

能连接网络$在图论中!全脑网络可表述为由节点

"

8I1JIZ

!

H

#和边"

I5

Q

I

!

)

#构成的集合图
[

"

H

!

)

#$其

中!上述
>!'

个脑区是图
[

的节点!而脑区之间的

WI,1O6F

相关系数则为边$

A2

复杂网络的分析

在
#2#A

"

#2A#

的网络稀疏度"

O

9

,1O-J

7

!

;

9

#范围

内计算网络连通性!得到在
#2>"

&

;

9&

#2!%

范围内

全脑功能性网络保持全连通$同时在此稀疏度范围

内!以
#2#>

为步长!对功能性脑网络进行二值化处理$

应用基于
M=@P=U

平台的
[:)@<=

软件"

3JJ

9

%''

LLL2F-J1/261

Q

'

9

16

0

I/JO

'

Q

1IJF,

#计算脑功能网络的

全局属性和局部属性$全局属性包括小世界性&全局

效能&局部效能!局部属性包括节点度&节点效能&节点

聚类系数和节点局部效能$

局部属性%

#

节点度为网络中某节点与其它直接

相关联节点的边的数目"

I

-

#!它反映了某个节点在网

络信息传递中的作用!该值越大!代表此节点在大脑信

#%#
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息传递中就越重要+

$

节点效能指节点
-

与整个网络

中其它节点间信息传递的效率!反映了节点
-

的信息

传输能力!其计算公式为%

)

F65,.-

a

$

&

<($

'

(

-

!

0)

-

$

5

-

0

&

$

'

其中
5

-

0

是节点
-

与节点
0

之间最短路径的长度!

5

-

0

的倒数表示节点
-

与节点
0

之间信息传递的效能!

<

为

网络中所有节点的数目+

%

节点聚类系数表示节点
-

的相邻节点之间的连接情况!反映了网络的集团化程

度!聚类系数越大!脑区之间的功能分化能力越强!其

计算公式为%

'

(

)

*

(

+

(

&

+

(

,

$

'#

>

&

>

'

其中
)

-

是节点
-

与相邻节点间实际相连的边数!

V

-

"

V

-

($

#'

>

是节点
-

与相邻节点间可能存在的最大

连接边数+

'

节点的局部效能"

)

-*.6/,.

#!反映节点的局

部信息传递效率!也就是节点
-

在其邻近节点构成的

子图
[-

内的信息传递效率$子图
[

-

的全局效能

"

)

[-*

Q

.6X,.

#即为节点
-

的局部效能$

全局属性%

#

小世界性是指具有较高集群系数和

最短路径长度的高效网络!为了量化小世界属性!通常

以随机网络为基准!将脑网络的聚类系数和特征路径

长度与随机网络进行比较!满足标准化聚类系数"

.

a

?

1I,.

'

?

1,F56+

#

%

$

和标准化路径长度"

/

aP

1I,.

'

P

1,F56+

#

$

即为具有小世界属性$为了方便计算!将上述两个指

标统一为
0

"

0

a

.

'

/

#来衡量小世界性!当
0%

$

时认为

脑功能网络具有小世界属性+

$

全局效能"

)

Q

.6X,.

#是衡

量网络在全局并行传递信息效率的一项指标!其计算

公式为%

*

-

./01.

)

$

2

&

2

,

$

'#

>

(

(

!

3

!

(

"

3

$

4

(

3

&

"

'

其中
<

"

<($

#

>

为节点
-

在网络中可能存在的最

大连接边数+

%

局部效能"

)

.6/,.

#是分析网络局部信息

传递效率的量化指标!它反映了网络防御随机攻击的

能力$网络的局部效能为所有节点局部效能的平均

值$

'k

统计学处理

对两组被试在各个网络稀疏度下的全局属性相关

指标分别进行双样本
$

检验!加入性别和图像帧位移

量"

K1,+I*L-OI5-O

9

.,/I+IFJ

!

NC

#作为协变量!以
!a

#2#A

为阈值检验其显著性$将各个稀疏度下的节点

属性的度量值连成一条曲线!然后计算这条曲线下的

面积称为某节点属性的
=_?

$对不同网络稀疏度下

两组被试节点属性度量值的曲线下面积"

=_?

#分别

进行双样本
J

检验!加入性别和
NC

值为协变量!以

!a#2##$

为阈值检验其显著性$如果某节点的节点

属性度量值的
=_?

经双样本
$

检验结果显示组间差

异显著!再对该节点的节点属性在各个网络稀疏度下

"

#2>"

&

;W

&

#2!%

!步长
#2#>

#分别进行双样本
$

检

验!加入性别和
NC

值为协变量$以
!a#2##$

为阈值

检验其显著性$

结
!

果

$k

一般临床资料

高度近视组与正常对照组间被试的年龄差异无统

计学意义"

$a$2"A

!

!a#2"!

#$两组被试的视力检查

结果及组内比较见表
$

$每组内双眼裸眼视力的差异

均无统计学意义"

!

%

#2#A

#$

表
$

!

近视组与对照组的视力

组别 左眼 右眼
$

值
!

值

SM

组

!

裸眼
#2$#h#2## #2#%h#2$# #2"B #2B$

!

矫正
$2#!h#2#& $2#"h#2#B #2"' #2B>

<?

组
$2"$h#2"" $2"$h#2"> #2#! #2%B

>k

脑功能网络属性

两组的静息态脑功能连接网络均显示出典型的小

世界性$高度近视组中脑功能网络的小世界性在各个

稀疏度下"

#2>"

&

;W

&

#2!%

!步长
#2#>

#均高于对照组

"图
$

#!但组间差异无统计学意义"

!

%

#2#A

#$

在各个稀疏度下两组被试静息态脑功能连接网络

的全局效能见图
>

!不同稀疏度下全局效能在两组间

的差异均无统计学意义"

!

%

#2#A

#$

在
#2>"

"

#2!%

连续
$!

个稀疏度下!高度近视组

的静息态脑功能连接网络的局部效能较对照组均显著

降低"图
"

#!差异均有统计学意义"

$a>2$$

"

>2>B

!未

校正
!

"

#2#A

#$

与对照组比较!高度近视组静息态下脑功能连接

网络中右侧尾状核的节点度的
=_?

显著增大"

$a

"2B!

!未校正
!

%

#2##$

#!在网络全连通的各稀疏度

下!高度近视组右侧尾状核的节点度均高于对照组"图

!

#!且在
#2>"

&

;

9&

#2!%

的条件下组间差异有统计

学意义"

$a"2A>

"

"2&%

!

!

"

#2##$

#$

相对于对照组!高度近视组右侧尾状核节点效能

的
=_?

提高"

$a"2B>

!未校正
!

"

#2##$

#$在网络全

连通的各稀疏度下!高度近视组右侧尾状核的节点效

能高于对照组"图
A

#!在部分稀疏度下"

#2>"

&

;

9&

#2"B

!

;

9

a#2!$

!

#2!A

&

;

9&

#2!%

#组间差异有统计学

意义"

$a"2!B

"

"2&'

!

!

"

#2##$

#$

高度近视组和对照组中静息态脑功能连接网络的

节点聚类系数值及比较见图
'

$与对照组比较!高度

近视组在双侧颞下回&右内侧顶枕沟&右侧额下回岛盖

和左侧杏仁核节点聚类系数的
=_?

降低"

$

值分别为

!2A!

&

"2B"

&

"2B%

&

!2$A

和
"2A!

!未校正
!

"

#2##$

#$

*%#
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图
$

!

两组被试静息态脑功能连接网络的小世界性的直方图分析$

!

图
>

!

两组被试静息态脑功能连接网

络的全局效能的直方图分析$

!

图
"

!

两组被试静息态脑功能连接网络的局部效能的直方图分析$

图
!

!

高度近视组和对照组静息态脑功能连接网络节点度的
=_?

比较$

,

'两组脑功能网络的节点度的

=_?

差异显著的脑区%

X

'各稀疏度下两组中右侧尾状核节点度的柱形图&为组间比较
!

"

#2##$

'$

图
A

!

高度近视组和对照组静息态脑功能连接网络的节点效能比较$

,

'两组脑功能网络的节点效能差异显

著的脑区%

X

'各稀疏度下右侧尾状核节点效能的柱形图&为组间比较
!

"

#2##$

'$

全连通网络在各稀疏度下!高度近视组左侧颞下回的

节点聚类系数均显著降低+右侧颞下回的节点聚类系

数在
#2>"

&

;

9&

#2>B

和
#2""

&

;

9&

#2!"

范围内均

显著降低"

$a"2>>

"

!2##

!

!

"

#2##$

#+右内侧顶枕沟

的节点聚类系数在
#2"$

&

;

9&

#2!%

范围内均显著降

低"

$a>2>%

"

!2'$

!

!

"

#2##$

#+右侧额下回岛盖的节

点聚类系数在
#2>"

&

;

9&

#2!$

和
#2!A

&

;

9&

#2!%

范围内均显著降低"

$a"2A#

"

!2!!

!

!

"

#2##$

#+左侧

杏仁核的节点聚类系数在不同
;

9

下均降低!但组间

差异均无统计学意义"

!

%

#2##$

#$

高度近视组和对照组静息态脑功能连接网络的节

点局部效能值见图
B

$高度近视组中双侧颞下回&右

内侧顶枕沟
=_?

的节点局部效能显著降低"

$

值分别

为
!2A'

&

"2B>

和
"2&>

!未校正
!

"

#2##$

#$在全连通

网络各稀疏度下!高度近视组中左侧颞下回节点局部

效能均显著低于对照组"

$a"2A"

"

!2B'

!

!

"

#2##$

#+

高度近视组中右侧颞下回节点局部效能在
#2>"

&

;

9

&

#2>B

&

#2""

&

;

9&

#2!"

下显著降低"

$a"2$#

"

"2%%

!

!

"

#2##$

#+高度近视组中右内侧顶枕沟节点局

部效能在
#2>%

&

;

9&

#2!%

范围内显著降低"

$a

>2%>

"

!2'$

!

!

"

#2##$

#$

讨
!

论

本研究探讨了高度近视者静息态脑功能连接网络

的拓扑结构!结果表明高度近视人群的脑网络表现出

小世界性!但是网络的局部效能在所有稀疏度下都降

"%#
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图
'

!

高度近视组和对照组静息态脑功能连接网络的节点聚类系数的比较$

,

'横轴面
M:E

图像上红色区域

为两组间节点聚类系数差异显著的脑区为双侧颞下回"左侧杏仁核%

X

'矢状面
M:E

图像上红色区域为两组

间节点聚类系数差异显著的脑区为右内侧顶枕沟%

/

'矢状面
M:E

图像上红色区域为两组间节点聚类系数差

异显著的脑区为右侧额下回岛盖%

5

'左侧颞下回在各稀疏度下的柱形图&

!

"

#2##$

'%

I

'右侧颞下回在各稀疏

度下的柱形图&

!

"

#2##$

'%

K

'右内侧顶枕沟在各稀疏度下的柱形图&

!

"

#2##$

'%

Q

'右侧额下回岛盖在各稀

疏度下的柱形图&

!

"

#2##$

'%

3

'左侧杏仁核在各稀疏度下的柱形图&

!

"

#2##$

'$

低$进一步研究发现!高度近视人群的节点属性发生

显著改变!双侧颞下回和右内侧顶枕沟的节点聚类系

数和节点局部效能降低!右侧额下回岛盖的节点聚类

系数降低!右侧尾状核的节点度和节点效能增高!左侧

杏仁核的节点聚类系数降低$

人脑是一个复杂的互连网络!不断整合多个脑区

之间的信息$已有研究表明!大脑也具有小世界网络

的各项拓扑属性(

$>

)

$在本研究中!高度近视组和对照

组中脑功能网络同样都具有小世界性!意味着高度近

视人群的脑网络在信息传输和处理方面总体上保证高

效率$此外!两组被试脑功能网络的小世界性并无显

著差异!提示在脑网络整体属性方面高度近视组与对

照组间的差异可能并无明显!其脑网络的构建较为均

质$

虽然两组中脑网络的整体属性无明显差异!但是

在高度近视组中观察到各个网络稀疏度下脑网络的局

部效能均明显降低$全局效能反映了整个大脑网络综

合处理信息的能力!局部效能主要反映了大脑网络内

密集互连的区域处理信息的能力(

$"

)

$本研究结果表

明!高度近视人群的脑网络信息传递的效率在全局层

面得以保留!但是在一些特定区域的信息传递效率发

生了改变$高度近视组中许多脑区节点的局部效能降

低也进一步支持这一结论$

本研究中观察到高度近视组双侧颞下回和右内侧

顶枕沟的节点聚类系数和节点局部效能均降低!右侧

额下回岛盖的节点聚类系数降低$颞下回位于腹侧视

觉通路的最后阶段!也是视觉区域中唯一包含了对视

觉对象具有选择性响应的神经元区域(

$!*$A

)

$它与额叶

和记忆相关皮质的联系较紧密(

$'*$B

)

!从额叶到腹侧视

觉区域的,反馈-预测这种处理途径!可能形成自上而

下的注意力调制的解剖学基础(

$&

)

$在猴子的动物行

为学实验中!可观察到颞下回区域在注意力调解下会

过滤掉与目标不相关的信息(

$%

)

$通过神经群体解码

的方法也观察到定位引导的注意力对颞下回神经元识

别和解码特定对象的信息具有重要影响(

>#

)

$在之前

关于高度近视的研究中!也发现颞下回的短程功能连

接密度较正常对照组有所降低(

$#

)

$因此!我们认为高

度近视人群的双侧颞下回节点聚类系数和节点局部效

能降低与视觉响应的选择性注意力异常调制相关$右

内侧顶枕沟作为连接枕叶皮层和楔前叶的,桥梁-!接

收视觉皮层的信息!传递给楔前叶!完成自下而上的视

觉信息整合(

>$*>"

)

$高度近视者的背内侧顶枕沟的节点

'%#
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图
B

!

高度近视组和对照组静息态脑功能连接网络的节点局部效能的比较$

,

'横轴面
M:E

图像上红色区域

为两组脑功能网络的节点局部效能有显著差异的脑区为双侧颞下回%

X

'矢状面
M:E

图像上红色区域为两组

间节点聚类系数差异显著的脑区为右内侧顶枕沟%

/

'左侧颞下回在各稀疏度下的柱形图&

#

!

"

#2##$

'%

5

'右

侧颞下回在各稀疏度下的柱形图&

#

!

"

#2##$

'%

I

'右内侧顶枕沟在各稀疏度下的柱形图&

#

!

"

#2##$

'$

聚类系数和节点局部效能降低!可能与背内侧顶枕沟

作为视觉皮层向上传递信息的媒介作用减弱有关$额

下回岛盖为腹侧注意网络的关键脑区!腹侧注意网络

负责监测环境中的突显刺激(

>!

)

$我们认为高度近视

者的右侧额下回岛盖的节点聚类系数降低可能与其对

视觉突显刺激的重新定向反应能力减弱有关$

在本研究中!高度近视组右侧尾状核的节点度和

节点效能均增高$尾状核中有非常大的视觉接收领

域!解剖学研究表明!灵长类动物的尾状核主要从颞

叶&顶叶和额叶等皮层间接接收视觉信息(

>A*>B

)

$尾状

核也是哺乳动物的基底节接收感觉运动信息的主要结

构$它涉及视觉运动行为!并有助于控制视觉引导的

动眼神经和骨骼运动功能(

>&

)

$尾状核中巨大的视觉

感受野可以快速检测到环境中的变化!识别物体!并且

提供刺激的空间位置信息$这可能会促进和增强尾状

核的运动功能!有助于提高目标导向的准确性和速

度(

>%

)

$基于以上分析!尾状核中增高的节点度和节点

效能!都表征了高度近视人群的尾状核对视觉信息传

递效率提高!这可能是在视觉信息输入减少或模糊的

情况下!尾状核必须加强对运功功能的控制从而保证

视觉目标导向行为的准确性和速度$

本研究结果还显示!高度近视组中右侧杏仁核的

节点聚类系数降低$杏仁核具有情绪调制视觉处理功

能(

"#

)

!不仅接受来自视觉系统的感觉输入!也投射到

腹侧视觉系统的所有皮质!包括颞下回和初级视觉皮

层等(

"$

)

$大量研究表明!青光眼等有眼患的群体比正

常人更容易产生焦虑情绪(

">*""

)

$利用复杂网络分析方

法!发现青光眼患者杏仁核参与的情感调节方面也存

在损伤(

"!

)

$因此!我们认为高度近视人群的杏仁核节

点聚类系数降低提示患者确实存在情绪反应的异常$

总之!通过比较高度近视者与视力正常者的静息

态脑功能连接网络的拓扑结构!发现高度近视人群的

某些拓扑属性确实发生了改变!主要是与视觉相关的

注意力调控以及情绪视觉属性调制脑区的节点属性发

生了显著异常$以上研究进一步证实高度近视患者的

脑功能发生了改变$未来应该从其它方向来证实这些

异常背后的潜在机制!进一步深入研究高度近视患者

的脑功能变化$
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