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摘 要：：神经系统疾病的精准诊断和个性化治疗对改善患者预后至关重要。太赫兹 (THz)超材

料因其独特的光谱特性，成为研究脑组织不同功能区的重要工具。采用 THz 超材料对大脑组织切

片进行检测，重点分析杏仁核、运动皮层、听皮层、海马体、下丘脑和丘脑等关键功能区。通过

测量各区域的谐振频率和振幅变化，验证 THz 超材料在识别不同脑区的能力。各脑功能区的谐振

频率和振幅均发生显著变化，其中海马体谐振峰的共振幅度 DA 变化最大，从 7.62% 上升至

20.35%；运动皮层、听皮层和杏仁核的共振频率偏移显著，偏移量 Df 达到 (369±4.4) GHz，下丘

脑区域偏移 23.77 GHz。这些差异与各脑区的生物物理特性密切相关。研究表明，THz 超材料能够

有效区分脑功能区的频谱特性。
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AbstractAbstract：： Precise diagnosis and personalized treatment of neurological diseases are crucial for 

improving patient outcomes. Terahertz(THz) metamaterials, due to their unique spectral properties, have 

become essential tools for studying different functional areas of brain tissue. THz metamaterials are    

employed to detect brain tissue sections, with a focus on analyzing key functional areas such as the   

amygdala, motor cortex, auditory cortex, hippocampus, hypothalamus, and thalamus. By measuring the 

resonant frequencies and amplitude changes in each area, the ability of THz metamaterials to identify 

different brain regions is verified. The resonant frequencies and amplitudes in each brain functional area 

have undergone significant changes. Among them, the hippocampus shows the largest change in 

resonance peak amplitude(ΔA), increasing from 7.62% to 20.35%. The motor cortex, auditory cortex, and 

amygdala show significant resonance frequency shifts, with a shift amount(Δf) reaching (369±4.4) GHz, 

while the hypothalamus shows a shift of 23.77 GHz. These differences are closely related to the 

biophysical properties of each brain area. The study indicates that THz metamaterials can effectively 

distinguish the spectral characteristics of brain functional areas.

KeywordsKeywords：：brain functional areas；terahertz metamaterials；resonant frequency；transmission amplitude

大脑是人体中最复杂的器官之一，负责调控运动、感知、情感、认知等多种生理功能 [1]。随着神经科学的发

展，研究者们逐渐认识到大脑不是一个单一的功能单元，而是由多个具有特定的结构和功能的区域构成，包括

初级运动皮层、初级感觉皮层、海马体、杏仁核和前额叶等 [2-4]。这些脑功能区的精确识别对于深入理解大脑复
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杂机制、规划神经外科手术以及改善神经精神疾病治疗至关重要 [5]。如，在神经外科手术中，对脑功能区的精确

定位是手术成功的关键。外科医生在手术过程中必须避免损伤关键功能区，以最大限度地减少术后并发症和功

能障碍。特别是在癫痫切除和肿瘤切除等手术中，术前影像学评估的准确性直接影响手术计划和结果 [6-7]。此

外，脑功能区的精准识别可推动人工智能和人机交互领域发展，为构建更智能、高效的认知计算模型和人机交

互界面提供重要思路 [8]。

临 床 上 包 括 功 能 性 磁 共 振 成 像 (Functional Magnetic Resonance Imaging， FMRI）、 脑 电 图 (Electroencephalography，

EEG)、脑磁图(Magnetoencephalography，MEG)及神经电生理技术中的颅内脑电图(Intracranial Electroencephalography，

IEEG)和脑深部电刺激 (Deep Brain Stimulation，DBS)在内的多种技术被用于术中功能区的识别 [9-10]。然而，这些

技术在临床应用中各有局限性。FMRI 尽管在术前评估中无创且具高分辨力，但因其对磁场环境和扫描时间的要

求，难用于术中实时监测 [11]。EEG 具备高时间分辨力和成本优势，但其空间分辨力较低，且术中伪影可能影响

信号准确性 [12]。MEG 结合了 EEG 和 MRI 的优势，但其高昂的成本和操作的复杂性限制了其在术中的应用 [13]。神

经电生理技术如 IEEG 和 DBS 可以提供高精确度的术中识别，但由于不同患者的个体差异，确定理想的刺激参数

需要经过不断的调整和大量的回访，这给患者带来一定的负担 [14]。因此，尽管现有技术在识别脑组织功能区方

面各有所长，但关于精确度、实时性等存在的局限性，在神经外科手术的应用中仍面临很大挑战。

太赫兹 (Terahertz，THz)波是位于 0.1~10 THz 频率范围内的电磁波，处于微波和红外之间，具有光子能量低

及水敏感等独特物理特性，在生物医学诊断、分子识别和脑科学研究等领域得到了广泛应用 [15-18]。太赫兹超材

料作为一种人工设计的材料，通过其微纳米结构精确调控太赫兹波的传播、散射和吸收等，已发展成为一种多

功能的传感平台，特别是在只有痕量或薄膜分析物可供研究的情况下，它们在超快器件中的实现也已被研究，

并被发现是有前途的 [19-20]。几乎所有 THz 超材料中观察到的现象都围绕其频谱中出现的谐振峰 [21]，如：太赫兹

超材料能够精准显示肿瘤病变区域与健康组织的差异，为手术导航提供支持 [22]，在阿尔茨海默病等退行性疾病

的研究中，太赫兹超材料能够检测 β‒淀粉样蛋白的积累情况，助力疾病的早期诊断 [23]。

基于此，本研究基于太赫兹超材料对脑组织不同区域进行检测，探索其在功能区识别中的潜力。通过结合

太赫兹超材料的高灵敏优势，评估其对感觉加工区、运动控制区、语言处理区以及情绪认知调控区等功能区域

的光谱特性和识别能力，揭示各功能区在光学参数上的差异。旨在为未来神经外科手术提供高精确度、实时、

无创的辅助技术，并为神经科学领域的基础研究和临床应用开辟新路径。

1　研究方法

1.1 实验动物

选取健康成年雄性 C57BL/6 小鼠作为实验模型，体重在 18~20 g。实验动物购自陆军军医大学动物实验中心，

并在实验前进行为期一周的适应性饲养，以减少实验过程中的应激反应。饲养环境严格按照标准条件控制：温

度维持在 (22±2) ℃，相对湿度控制在 (55±10)%，实行 12 h 的昼夜节律循环，确保饲料和水源的充足供应。为保

障动物福利并降低实验过程中的疼痛，所有小鼠在实验操作前均需通过麻醉处理。在整个实验过程中，严格遵

守实验动物伦理规范，确保所有操作符合伦理审查委员会的批准和指导原则。

1.2 组织切片制备

实验小鼠经麻醉后进行开颅手术以获取完整大脑组织，随即置入切片模具，从前囟后 3 mm 处冠状面切割。

同 时 ， 为 保 证 实 验 结 果 的 稳 定 性 和 可 靠 性 ， 应 尽 量 保 持 切 片 厚 度 的 稳 定 。 因 此 实 验 中 选 用 冰 冻 切 片 机 (Leica，

CM1860UV)对新鲜脑组织沿冠状面进行切片，该切片机的切片精确度可达 1 μm。课题组前期已验证切片厚度选

择 60 μm 最佳 [24]。切片后，迅速将新鲜组织片贴合至太赫兹超材料表面并确保组织平展无折叠，随后置于含有

Neurobasal 完全培养基的孔板中以暂时维持生理活性。鉴于脑组织易碎和水化，每片仅用于单一功能区检测，并

须在 5 min 内完成以保持组织完整性和活性，确保功能区识别的准确性。

1.3 实验装置

采用日本 Advantest 公司生产的 TAS7500SP 型太赫兹时域光谱仪 (图 1a)，系统在透射式测量模式下的动态范

围约为 70 dB，频率分辨力最低达 3.8 GHz。太赫兹波由光电导天线发射并经由一个抛物面金镜(f=50.8 mm)准直，

然后被另一个抛物面金镜(f=101.6 mm)聚焦到贴合有脑组织切片的太赫兹超材料，焦点处的光斑直径约为 2 mm。

太赫兹波在穿过样品后首先由一个抛物面金镜(f=101.6 mm)准直，之后被另一个抛物面金镜(f=50.8 mm)聚焦到接

收端的光电导天线。由于空气中的水分子在太赫兹波段内有较强的吸收峰，会严重降低测量结果的信噪比。因
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此，为减小空气中水分的干扰，实验过程中使用空气压缩机向光路充干燥空气，使实验环境中的相对湿度保持

在 5% 以下。为确保数据的有效性，每个脑功能区重复测量 3 次。

1.4 太赫兹光谱分析

采 用 太 赫 兹 时 域 光 谱 (Terahertz Time-Domain Spectroscopy，THz-TDS)系 统 对 超 材 料 光 谱 特 性 进 行 测 量 和 分

析。以石英基底作为背景，测量未包含超材料结构的透射信号，记录为背景信号 Ebackground(ω)，空白超材料信号仅

包含超材料结构且未加样品的中心区域透射信号，记录为空白超材料信号 Ebare(ω)。将实验组织切片平整地贴至

超材料中心检测区域 (方形检测区)，确保与超材料充分接触以保证测量精确度；在样品固定后，测量其透射信

号，记录为样品信号 Esample(ω)。使用快速傅里叶变换(Fast Fourier Transform，FFT)将背景信号、空白超材料信号

和样品信号从时域转换到频域后，分别计算透射率。

空白超材料透射率：

Tbare(ω) = || Ebare( )ω
|| Ebackground( )ω

(1)

样品透射率：

Tsample(ω) = || Esample( )ω
|| Ebackground( )ω

(2)

透射谱谐振峰谷值的共振频率偏移量 Df 的计算公式为：

Df = fsample - fbare (3)

式中 fsample 和 fbare 分别为样品与空白超材料的谐振峰谷值频率。该偏移量用于分析样品对超材料谐振特性的影响。

为减少仪器波动对实验结果的影响，每个样品重复测量 3 次，计算其平均值作为最终结果：

-Df =
1
n∑i = 1

n

Dfi (4)

式中：n 为测量次数；Dfi 为每次测量的频率偏移值。

透射谱谐振峰谷值的共振振幅上移量 DA 的计算公式为：

DA =Asample -Abare (5)

式中：Asample 为样品共振振幅谷值；Abare 为空白超材料的谐振峰谷值。

1.5 统计学分析

对 于 符 合 正 态 分 布 的 离 散 型 数 值 变 量 ， 结 果 以 均 值 ± 标 准 差 (x̄x̄ ±s) 表 示 ， 组 间 差 异 采 用 单 因 素 方 差 分 析

(Analysis of Variance，ANOVA)或独立样本 t 检验进行分析。对于非正态分布的数值变量，结果以中位数(四分位

距)[M(P25,P75)]表示，组间差异则使用非参数检验。以 t=0.05 为显著性水平，p<0.05 则认为具有统计学显著差异。

Fig.1 Experimental equipment and flowchart of sample processing
图 1  实验设备及样品处理流程图
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2　实验结果及分析

2.1 太赫兹超材料参数

采用前期课题组已发表的太赫兹超材料作为基底，对脑

组织切片进行检测 [25]。该超材料在先前研究中通过 CST 仿真

和胶质瘤细胞分型识别应用验证了其高灵敏度和可靠性，为

本研究的脑组织检测提供了技术支持。该超材料由 2 个双分

裂 的 半 圆 形 (Split Ring Resonators， SRR) 合 并 形 成 一 个 单 一

的、扩大的双环 SRR，其 4 个分裂间隙不对称排列，如图 2 所

示。这种设计能够增强局域共振效应，从而显著提高检测灵

敏度。

THz 超 材 料 基 底 采 用 500 μm 厚 的 石 英 玻 璃 ( 介 电 常 数 ε=

3.85)，金属阵列通过投影步进光刻技术制造，随后通过磁控

溅射沉积了 10 nm 的钛层和 150 nm 的金层，其直流电导率为 4.56×107 S/m。整个金属阵列的物理尺寸为 5 mm×

5 mm，超材料单元格以周期性为 42 μm×26 μm(Px=42 μm，Py=26 μm，Pz=500 μm)沿 x 和 y 方向排列。其中，谐振

器臂的线宽 w=3 μm，分裂间隙尺寸 d=2 μm，环形半径 r=10 μm，以及分裂间隙中心距离 c=2 μm。通过实验验

证，该超材料在 2.16 THz 处具有显著谐振峰，覆盖有效工作频率范围为 1.5~2.6 THz，这种几何参数优化后的设

计能够在目标频段内表现出高质量因子的谐振峰，便于脑组织切片的光谱特性分析。

2.2 组织切片检测实验

下丘脑、丘脑、海马体、皮层等，如图 3(a)所示，是神经疾病诊治的核心环节 [26]。其中下丘脑作为调控内分

泌和自主神经功能的中枢，常与肥胖症、睡眠障碍等内分泌失调相关疾病密切相关；丘脑是感觉信息传递的枢

纽，其损伤可能导致感觉异常或意识障碍等神经系统问题；海马体在学习和记忆中发挥核心作用，与阿尔茨海

默症等记忆障碍性疾病紧密联系；运动皮层负责身体运动的控制，异常可能引发帕金森病、脑卒中后遗症等运

动功能障碍；听皮层参与听觉处理，与听觉相关神经疾病密不可分；杏仁核则是情绪和情感调控的中心，在焦

虑症、抑郁症和创伤后应激障碍等情绪性神经疾病中扮演重要角色 [27-28]。在进行生物切片之前，首先对空白 THz

超材料进行检测，结果如图 3(b)所示，该超材料在 2.16 THz 处具有一个较大的谐振峰。随后，对脑组织切片的功

能区进行识别，并利用透射式 THz 光谱技术对这些切片进行测量，将目标功能区精确定位于光斑中心。如图 4 所

示，当脑组织切片贴合至 THz 超材料，不同脑功能区谐振峰共振频率均向左偏移，共振振幅增加。为验证不同

脑功能区谐振峰变化是否具有显著性差异，采用单因素方差分析(ANOVA)或独立样本 t 检验对不同脑功能区的谐

振峰共振频率和共振幅度进行分析，结果显示各脑功能区之间均存在显著性差异。其中，谐振峰谷值的差异为 F

=643.515，p<0.001，共振频率的差异为 F=7 073.669，p<0.001，见表 1。

进一步分析不同脑组织切片功能区谐振峰的共振频率和共振幅度变化。首先，从不同脑功能区谐振峰共振频

率角度看，贴合有脑组织功能区组织切片均向左发生偏移，其中谐振峰共振频率最大偏移量达到 374.72 GHz。大

脑皮层(运动皮层和听皮层)和杏仁核区域谐振峰谷值偏移量达到(369±4.4) GHz，而下丘脑区域则偏移 23.77 GHz，

Fig.2 Structure parameters of THz metamaterial
图 2  THz 超材料结构参数

Fig.3 Brain functional area and THz metamaterial transmission spectrum
图 3  脑功能区及 THz 超材料透射谱

119



太赫兹科学与电子信息学报 第 23 卷

如 图 5a 所 示 。 从 谐 振 峰 共 振 幅 度 角 度 看 ， 相 较 于 空 白 THz

超 材 料 ， 海 马 体 谐 振 峰 谷 值 的 共 振 幅 度 ΔA 变 化 最 大 ， 从

7.62% 上 升 至 20.35%， 上 升 量 达 到 12.73%； 如 图 5(b) 所 示 ，

向上位移变化依次为下丘脑<运动皮层<丘脑<杏仁核<听皮

层<海马体。据文献报道，共振频率和振幅变化与待测物质

折射率和损耗系数相关，表明不同脑功能区谐振峰变化与其

组织折射率和损耗系数有关 [25,29-30]。大脑皮层和杏仁核的谐

振峰共振频率显著左移，表明这些区域折射率较高，可能与

细胞内成分变化或细胞排列调整相关 [31]。运动皮层与听皮层

的谐振频率相似，但幅度差异显著，反映了不同皮层因功能

不同其细胞类型组成具有差异性 [32]。海马体的谐振峰共振幅

度 最 大 ， 表 明 其 损 耗 系 数 较 高 ， 这 可 能 与 其 丰 富 的 神 经 细

胞、胶质细胞及高含水量有关，导致在太赫兹频段的光吸收

和散射特性增强 [33]。

3　结论

本研究利用太赫兹(THz)超材料对大脑组织切片不同功能区进行检测，验证 THz 超材料识别不同脑区的能力。

结 果 表 明 ， 各 脑 功 能 区 的 谐 振 频 率 和 振 幅 均 发 生 显 著 变 化 。 其 中 海 马 体 谐 振 峰 的 共 振 幅 度 DA 变 化 最 大 ， 从

7.62% 上升至 20.35%；运动皮层、听皮层和杏仁核的共振频率偏移显著，偏移量 Df 达到 (369±4.4) GHz，而下丘

脑区域则偏移 23.77 GHz。这些差异与各功能区的生物物理特性密切相关，反映了不同脑区在微观结构和成分上

的变化。具体而言，大脑皮层和杏仁核的谐振峰共振频率红移最为显著，表明其相对折射率较高，可能与细胞

成分或排列的变化有关；海马体则表现出最大的谐振幅度变化，显示其损耗系数较高，提示该区域在 THz 频段

具有较强的光吸收和散射特性，可能与其丰富的神经细胞和较高的水合作用有关。综上所述，THz 超材料为研

究脑组织的功能区提供了一种新的视角，可为神经系统疾病的精准诊断和个性化治疗提供重要依据。

Fig.4 THz resonance frequency and transmission amplitude of 
different brain functional areas

图 4  不同脑功能区 THz 共振频率和传输幅度

表 1  不同脑功能区谐振峰共振幅度和共振频率差异分析

Table1 Analysis of resonance amplitude and resonance frequency of resonance peaks in different brain functional areas

zones

hypothalamus

thalamus

hippocampus

motor cortex

auditory cortex

amygdala

resonance amplitude/%

average value±standard error

11.43±0.07

16.36±0.13

20.19±0.57

15.94±0.04

18.94±0.33

18.69±0.31

F

643.515

p

<0.001

resonance frequency/THz

average value±standard error

2.14±0.00

2.06±0.00

2.04±0.00

1.79±0.00

1.79±0.01

1.80±0.00

F

7 073.669

p

<0.001

Fig.5 Frequency and amplitude changes of THz resonance peaks in different brain functional areas
图 5  不同脑功能区 THz 谐振峰频率和幅度变化
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