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摘要 目的 设计一种处理功能磁共振成像( fMＲI) 同步输

出信号的同步器，对其解决同步问题的性能进行鉴定。方法

fMＲI 在采集图像数据时，有两种同步信号输出方式: 其一，

采集一幅完整脑图时，每采集一层图像输出一个同步方波信

号; 其二，采集完一幅脑图输出一个同步信号。首先设定一

幅完整脑图的采集层数，也称同步参数( SP) ; 然后采集第一

种同步方波信号，用单片机外部中断方法对第一种同步方波

信号的上升沿计数，并保持初始输出为高电平; 直到最后一

层脑图时，将输出信号置为低电平并延时一段时间。结果

同步器成功将第一种同步方波信号处理成第二种同步信号;

matlab 编程串口程序自动化设定 SP，通过串口传输至单片

机; 结果表明该同步器可自动化设置 SP。结论 设计的同

步器能使某类功能磁共振输出同步信号的同步问题得以解

决，设备兼容性得到提升，其自动化设置 SP，可减少医护人

员的工作量。
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自上世纪末中国拉开功能磁共振成像 ( func-
tional magnetic resonance imaging，fMＲI) 研究的序幕

以来，经过多年发展，fMＲI 已成为应用前景最广阔

的成像技术之一［1 － 3］。fMＲI 设备采集血氧增强效

应( blood-oxygen level-dependent，BOLD) 信号，并以

此为指标来度量大脑对刺激的响应程度［4 － 10］。成

像要求刺激和响应需严格同步，若不同步则很难计

算出刺激诱发的真实响应。为解决同步问题，目前

已有基于复杂可编程逻辑器件( complex programma-
ble logic devices，CPLD) 的同步器，该同步器通过按

钮设置同步参数 ( synchronization parameter，SP) ，在

每次扫描时，都需手动复位并设置 SP，无形中给繁

忙的医护人员添加不少工作量。经过一段时间，发

现医护人员经常疏忽该步骤，而该疏忽可能会导致

本次采集的图像全部无效。为此该研究设计了一个

基于 AT89S52 单片机的同步器，该同步器可通过

matlab 串口程序自动设置 SP。

1 材料与方法

1． 1 设计分析 fMＲI 的 BOLD 信号强度很弱，并

存在一定的变异性，同时 fMＲI 设备本身也会产生噪

声，因此为获得大脑对某一刺激的响应，需多次重复

给予该刺激并记录该刺激诱发的响应; 然后，对多次

响应进行叠加平均处理，从而得到大脑对该刺激的

响应; 这样叠加平均处理就要求刺激和响应严格同

步。通常，一幅完整的脑图由多层构成，这里的脑图

层数 为 SP，采 集 完 一 幅 脑 图 的 时 间 为 重 复 时 间

( time of repetition，TＲ) 。平面回波成像( imaging of
planar echo，EPI) 序列是 fMＲI 实验中最常用的一种

序列，fMＲI 设备在使用 EPI 序列［11 － 14］扫描时，有两

种同步输出方式: 一种是每采集一层输出一个同步

信号，信号的同步间隔较小，如 GE Signa 3. 0T［15］;

另一种是图像全部采集完输出一个同步信号，信号

的同步间隔较大，如西门子 Skyra 3． 0T。刺激呈现

时间一般为 200 ～ 2 000 ms。为了让刺激计算机能

可靠地检测到同步信号，就要求 fMＲI 设备输出同步

信号的同步间隔大于刺激呈现时间。对于第一种同

步方式，fMＲI 设备输出的同步信号间隔要 ＜ 200 ms
( 同步间隔 = TＲ /SP; TＲ 典型值为 2 000 ms，层数 ＞
20 层，同步信号间隔 ＜ 100 ms) ，无法满足刺激同步

的要求; 而第二种同步方式由于其同步信号间隔等

于 TＲ( 典型值为 2 000 ms) ，相对较长，这样能满足

绝大部分应用，从而克服设备的兼容问题。
1． 2 方法概述 为解决同步间隔过小的问题，本实

验设计了基于 AT89S52 单片机的同步器，该同步器

能将图 1 中的第一种同步方波信号 ( 同步间隔较

小) 整理成第二种同步信号( 同步间隔较大) 。目前

基于 CPLD 的同步器，通过按钮进行设置 SP，并需

要在使用过程中重复手动操作; 本实验在 SP 设置上

做了一定改进，可通过串口程序自动化设置 SP。本

文同步器首先通过 matlab 程序向串口发送 SP，而且

SP 在以后每次的工作过程中可通过 matlab 程序自
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动发送，无需人为操作，单片机接收到 SP 后，开始执

行返回，再通过串口用 matlab 读取 SP，同时采集第

一种同步方波信号，采用单片机外部中断 ( 接口为

P3． 2 或 P3． 3) 记录该方波的上升沿个数，并保持输

出信号的初始值为高电平，当计数至第( SP － 1 ) 个

方波时，输出转变为低电平并延时一段时间，最后将

输出信号连接至示波器进行显示。总之，在基于

CPLD 的同步器中，SP 需要医护人员通过按钮手动

设置，而本研究的同步器可通过串口程序自动设置

SP，这降低了医护人员的操作难度，有利于提高采

集结果的可用性。
1． 3 两种同步信号的波形图 第一种同步方式的

同步方波信号见图 1A; 第二种同步方式的同步信号

见图 1B。在一个 TＲ 内，A 图有 N 个周期的波形，

其同步间隔过小，无法满足刺激同步的要求; 而 B
图在一个 TＲ 内高电平保持较长时间后出现一段低

电平，其同步间隔相对较长，能够满足绝大多数 fM-
ＲI 设备同步方面的要求。本研究的目的就是要把

图 1A 的同步信号作为输入，经同步器处理后，能够

输出如图 1B 的同步信号，以实现第二种同步方式。

图 1 两种不同的同步信号

1． 4 硬件方框图 本研究同步器的硬件方框图见

图 2。本同步器的中央处理器采用 AT89S52 微控制

器。可用来实现本同步器功能的单片机有许多种，

AT89S52 是目前应用最广泛，价格低廉的单片机。
若用 CPLD 来实现同样的功能，则芯片价格至少增

加 10 倍。因此，本设计不再采用 CPLD 或者其他的

单片机来改进同步器的功能。在单片机采集输入方

波信号的同时，计算机通过 matlab 串口程序设置

SP，其值与 fMＲI 设备进行 EPI 扫描时设置的脑图层

数相同，最后输出处理后的同步信号，整个过程在

matlab 串口程序和单片机程序的控制下自动完成，

较基于 CPLD 的同步器，更为方便易行。
1． 5 信号处理流程 本同步器的中断服务流程图

见图 3，初始化时，设定 SP，并设置一个计数变量

cnt，同时设置输出初始信号为高电平( 逻辑 1) 。当

图 2 基于 AT89S52 的同步器硬件方框图

第一种同步方式的方波信号输入时，对方波信号的

上升沿进行计数。当 cnt 累计至( SP － 1 ) 时，cnt 复

位，输出信号转为低电平( 逻辑 0) 并延时 10 ms，延

时后再次使输出信号设置为高电平( 逻辑 1 ) ，循环

执行。

图 3 中断服务程序流程图

部分中断程序代码如下: 首先设置中断 0 入口，

然后对 SP 赋值为 20。cnt 初始值默认为 1，当 cnt 小

于 SP 时，输出信号维持为高电平，当 cnt 大于或者

等于 SP 时，输出信号转为低电平并延时 10 ms。
void Int0_Out( void) interrupt 0 using 1
{

int SP = 20;

cnt + + ;

if( cnt ＜ SP)

{

Output = 1;

}

·798·安徽医科大学学报 Acta Universitatis Medicinalis Anhui 2015 Jul; 50( 7)



else if( cnt ＞ = SP)

{

cnt = 1;

Output = 0;

Delay10 ms( ) ;

Output = 1;

}

}

Matlab 写、读程序如下:

首先将 COM1 口作为通讯口并设置各个初始参

数，如通信接口波特率为 9 600，数据位为 8 位，停止

位为 1 位，然后打开串口 s 并向串口传送参数 20，将

数据读完后关闭串口，防止占用串口导致其他程序

无法应用，最后清除串口。
s = serial( ‘COM1’) ;

s． BaudＲate = 9 600;

s． Parity =‘none’;

s． DataBits = 8;

s． StopBits = 1;

fopen( s) ;

fwrite( s，20) ;

fread( s)
fclose( s) ;

delete( s) ;

串口传送程序( 部分) 如下:

首先声明一个字符串数组 SP，并初始化参数 i
和定时器 0，接收由 matlab 向串口传送的数据，并将

接收到的数据传送回该串口，由 matlab 中 fread( ) 函

数读回以验证传送的数据是否正确。
uint8 UAＲT_rev_byte( )

{

uint8 SP［］ = " " ;

uint8 i = 0;

timer0_init( ) ;

while( 1)

{

SP［i］ = UAＲT_rev_byte( ) ;

UAＲT_send_byte( SP［i］) ;

i + + ;

}

}

2 结果

2． 1 实验输入输出波形 本实验的输入输出波形

见图 4，图 4 上为输入波形，下为输出波形。实验是

在磁共振室完成，输入波形从 GE Signa 3． 0T 功能磁

共振设备采集，波形间隔为 100 ms，所以在前文提

到的典型 TＲ 的时间内，输入波形的波形个数应为

20，因此本实验的 SP 也为 20。实验过程中，当输入

信号的周期为 100 ms 时，输出信号保持 SP-1 个输

入信号的高电平，即为 1 900 ms，然后变为低电平延

时 10 ms，高低电平的比例为 190 ∶ 1，在示波器的同

一个界面对比效果不明显。为了使输入输出信号能

够产生更鲜明的对比，对输入信号做了一定的处理，

即周期由原来的 100 ms 等比例缩小为 10 ms，输入

输出信号对比效果明显得到改善。输入信号经过同

步器，可以看出波形维持( SP-1) 个输入波形的高电

平后，转变为低电平并延时 10 ms，延时后又转变回

高电平，循环执行，结果与图 1 吻合。
2． 2 结果分析 需注意的是: 输入信号和输出信号

并非图 4 所示静止不变，而是从左至右连续产生的

动态波形。实验证明，在临床上当第一种同步信号

类型的功能磁共振仪( 如 GE Signa 3． 0T) 满足不了

同步要求时，通过本研究设计的同步器即可解决这

个问题，这样既不需要更换整台 fMＲI 磁共振仪，很

大程度上节约了成本; 而且在保持了第一种类型

fMＲI 的优势情况下，还提升了数据采集效率以及使

用的兼容性。

图 4 输入输出波形

3 讨论

结合当前 fMＲI 研究的热点，本实验针对成像过

程 中 出 现 的 信 号 同 步 问 题，提 出 了 一 种 基 于

AT89S52 单片机的同步器设计。与基于 CPLD 的同

步器比较，本实验的同步器不仅能有效解决第一种

同步方式难以精确采集的问题，而且还能和大多数

磁共振刺激系统兼容。更重要的是: 可通过串口自
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动设置 SP，在使用过程中，SP 一旦经串口设定，后

续操作便可自动进行，而不需要像基于 CPLD 的同

步器那样按照实验流程，在扫描准备结束后，正式扫

描之前，重复对同步器进行复位、设置 SP，加之此过

程在实验当中易被医护人员疏忽。另外，设计元器

件相对来说较少，外部结构更简洁; 最后，在 SP 设置

方面做的改进，减少了医护人员的工作量，避免了由

于疏忽带来的数据无效灾难。
实际的磁共振仪输入输出波形: 第二种同步信

号的低电平延时，不是在最后一个输入信号的上升

沿产生，但在实验中，第二种同步信号的低电平延时

是在最后一个输入信号的上升沿转变，这并不影响

同步器的使用。在基于 CPLD 同步器的设计中，输

出信号的低电平宽度等于同步信号的一个周期，所

以当输入信号的周期改变时，输出信号的低电平宽

度也随之改变，这样便会带来额外误差，这和第二种

同步方式输出的定宽低电平并不完全一致，所以需

要通过后续的误差处理消除。经过处理的同步信号

的低电平宽度等于一个 10 ms 的定长，几乎不会产

生额外误差，所以本实验和第二种同步方式输出的

定宽低电平基本一致，在这一点上，本实验的同步器

设计也优于此前的同步器设计。
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The design of functional magnetic resonance synchronizer based
on single-chip microcomputer

Sui Jianfeng，Liang Zhen，He Shan，et al
( School of Life Science，Anhui Medical University，Hefei 230032)

Abstract Objective To design the synchronizer which can process the synchronous output signal from functional
magnetic resonance imaging ( fMＲI) ，and to analyze the capability of how to solve the synchronous problem． Meth-
ods There were two output styles of synchronous signal while the fMＲI image data were gathered: first，while the
whole brain map was gathered，the synchronous square wave signal was exported once each layer of image was gath-
ered; second，the synchronous signal was exported after the whole brain map was gathered． First，the layers of the
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whole brain map was set，and the layers called SP( synchronization parameter) too; then the first style of synchro-
nous square wave signal was gathered，the method of MCU external interrupt was used to count the rising edge of
the first synchronous square wave signal，and kept the initial output of high level; until the last layer of the brain
image，the output was set to low level and delayed for a period of time． Ｒesults The first style synchronous square
wave signal was changed to the second synchronous signal successfully by the synchronizer; the SP was set by the
matlab serial program automatically，then transmitted to the single-chip microcomputer by serial port． The results
showed that the synchronizer could set SP automatically． Conclusion The synchronous problem of synchronous
signal from some fMＲI instruments is solved by the synchronizer and the compatibility of devices would be en-
hanced，the SP is set automatically，which can reduce the workload of medical staff．
Key words functional magnetic resonance imaging; synchronization; single-chip microcomputer; serial ports

SPATA22 基因多态性与中国汉族非梗
阻性无精子症的易感性关联分析

查 醒1，贺小进1，2，宋 兵1，杜卫东3，张 妍3，阮 健3，吴 欢1，曹云霞1，2

摘要 目的 探讨精子发生相关基因 22 ( SPATA22) 基因的

7 个标签单核苷酸多态性 ( SNP) 位点多态性与中国汉族非

梗阻性无精子症 ( NOA) 的易感性的相关性。方法 选取

368 例已生育的男性 ( 对照组) 和 361 例 NOA 患者 ( 病例

组) ，应用 Sequenom MassArray 质谱阵列技术检测对照组和

病例组 SPATA22 基因 7 个标签 SNPs 的基因型。应用 Plink
1． 07 软件及 Haploview 软件对数据资料进行统计分析，比较

对照组与病例组 SPATA22 基因的最小等位基因频率( MAF)

基因型及单体型的差异。结果 SPATA22 基因 7 个标签

SNPs 的 MAF、基因型及单体型在对照组与病例组间差异无

统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) 。结论 SPATA22 基因 7 个标签

SNPs 位点多态性与中国汉族男性 NOA 的易感性可能不相

关。

关键词 不育症; 非梗阻性无精子症; SPATA22 基因; 单核苷

酸多态性
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约占一半［1］。目前多数男性不育发病机制尚不明

确，称为特发性不育症［2］。非梗阻性无精子症( non
－ obstructive azoospermia，NOA) 是临床上常见的、严

重的不育症之一，虽然小部分 NOA 患者可通过卵

细胞胞质内单精子注射 ( intracytoplasmic sperm in-
jection，ICSI) 获得自己的生物学后代，但 ICSI 绕过

自然选择，一些遗传异常可能会传至子代［3 － 7］。因

此，深入研究 NOA 的分子机制有利于子代人口健

康。精子发生相关基因 22 ( spermatogenesis associat-
ed 22，SPATA22) 是在脊椎动物中新发现的一个保

守基因，位于人类第 17 号染色体［8］。研究［8 － 10］证

明，SPATA22 基因是生殖细胞减数分裂早期的关键

基因，其突变可导致不育症。SPATA22 基因在精子

发生过程中发挥重要作用，该研究探讨 SPATA22 基

因多态性与中国汉族男性 NOA 发生的相关性。

1 材料与方法

1． 1 病例资料 选择 2008 年 3 月 ～ 2014 年 3 月于

安徽医科大学第一附属医院生殖医学中心男科门诊

就诊的 NOA 患者 361 例作为病例组。入选标准:

NOA 患者均行≥3 次精液离心检查，未见精子 ( 参

照第 5 版 WHO 人类精液分析技术手册) ［11］，行睾

丸组织病理检查显示睾丸生精功能减退、阻滞或唯

支持细胞综合征。排除标准:① 染色体核型分析异

常;② Y 染色体微缺失;③ 附睾饱满或存在结节;④
隐睾、睾丸炎、精索静脉曲张、腹股沟疝、输精管结扎

·009· 安徽医科大学学报 Acta Universitatis Medicinalis Anhui 2015 Jul; 50( 7)


