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摘要 目的　探讨男性大学生吸烟者大脑白质微观结构与自发神经活动的改变及其与尼古丁依赖的关联。方法　本研究共

招募115名男性在校大学生，最终纳入52名男性大学生吸烟者和42名人口学资料匹配的健康非吸烟者。所有参与者均接受

多模态磁共振成像扫描。采用自动化纤维量化方法（automated fiber quantification，AFQ）识别18条主要白质纤维束，并分

别沿纤维束核心计算 100个节点的分数各向异性（fractional anisotropy，FA）与低频波动振幅（amplitude of low-frequency 

fluctuation，ALFF），以评估白质微观结构完整性和自发神经活动强度。采用双样本 t检验比较组间差异，并利用Pearson相

关分析探讨差异显著的影像指标与尼古丁依赖测试 （Fagerström test for nicotine dependence，FTND） 之间的相关性。         

结果　与对照组相比，男性大学生吸烟者左侧丘脑放射束、右侧皮质脊髓束、胼胝体大钳、左侧钩状束、右侧弓状束的FA

值显著升高；吸烟组在胼胝体大钳、右侧钩状束、左侧弓状束的ALFF值显著升高。相关性分析表明，吸烟者左侧丘脑放射

束、右侧皮质脊髓束的 FA 值与 FTND 评分呈负相关，而胼胝体大钳、右侧钩状束的 ALFF 值与 FTND 评分呈正相关。        

结论　男性大学生吸烟者存在特异性的白质纤维束微观结构和功能活动异常，这些异常与尼古丁依赖严重程度相关。本研

究提示，男性大学生长期吸烟可能对大脑白质的发育产生影响，AFQ方法为揭示尼古丁依赖的神经机制提供了新的视角。
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吸烟是全球范围内最严重的公共健康问题之

一，尤其在男性大学生群体中，吸烟行为逐渐成为

形成尼古丁依赖的主要途径［1］，青春期至成年初

期是大脑发育的关键阶段，尤其是大脑白质

（white matter，WM）的髓鞘化和网络连接的完善，

此时大脑对外界刺激的敏感性较高，长期的尼古丁

暴露可能对神经系统产生深远影响［2］。许多研究

已经证实，尼古丁依赖与大脑的灰质损害密切相

关，尤其是前额叶皮层的结构变化［3-4］，然而，关

于尼古丁依赖对白质微观结构和功能的影响的研究

相对较少，尤其是针对男性大学生群体的研究。大

脑白质作为维持大脑网络通信的关键结构，近年来

逐渐成为研究成瘾机制的热点［5-7］。

白质纤维束的完整性和功能活动与认知功能、

情绪调节、冲动控制等密切相关。吸烟对白质结构

和功能的损害可能是尼古丁依赖形成和加剧的神经

生物学基础［2］。现有研究表明，白质损伤可能在

成瘾行为的维持和加重中起到关键作用。特别是，

白质纤维束的完整性与冲动控制、奖励加工、情绪

调节等行为的表现密切相关，表明白质异常可能在

成瘾行为中扮演核心角色［8］。然而，目前绝大多

数关于男性大学生吸烟的研究侧重于灰质结构变
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化，缺乏对白质微观结构及其功能活动的深入

探讨。

基于此，本研究采用自动化纤维量化方法

（automated fiber quantification，AFQ），该方法是

近年来白质研究中精细化分析的重要工具［9-10］，通

过 AFQ，可获得纤维束不同节点上的分数各向异

性（fractional anisotropy，FA）变化模式，从而揭

示传统平均值分析无法发现的局部微结构差异。同

时，随着对白质功能信号研究的不断发展，白质低

频 波 动 振 幅 （amplitude of low-frequency 

fluctuation，ALFF）已被证实是一种可反映白质自

发神经活动变化的可靠指标［11］，将FA与ALFF指

标进行联合分析，并探讨其与尼古丁依赖严重程度

之间的关系。这种综合性的方法为揭示尼古丁依赖

的神经机制提供了新的视角。

男性大学生吸烟者作为一个特殊群体，常在大

脑发育的敏感期接触尼古丁，因此了解他们大脑白

质的结构和功能变化具有重要的临床意义［12-13］。本

研究首次将多模态磁共振成像技术结合AFQ方法，

深入分析了男性大学生吸烟对白质的影响。通过比

较吸烟者与非吸烟者在白质纤维束的 FA 和 ALFF

指标上的差异，探讨了吸烟行为与白质微结构和功

能活动变化的关系，为理解尼古丁依赖的神经机制

提供了新证据。

此外，虽然男性大学生吸烟的现状和危害已经

得到广泛关注，但目前关于男性大学生吸烟的研究

多数集中在灰质的变化上，而本研究的重点是白质

的结构和功能，特别是在尼古丁依赖形成的早期阶

段。通过对白质的深入分析，尤其是结合 FA 与

ALFF的联合评估，本研究将为成瘾神经机制的研

究提供新的理论依据。

1　资料与方法

1.1　研究对象

本研究经内蒙古科技大学包头医学院第一附属

医院医学研究伦理委员会批准 （批准文号：

20200326），所有实验程序均遵循《赫尔辛基宣言》

中关于人体医学研究的伦理准则。本研究从内蒙古

科技大学招募 115 名在校男性大学生作为研究对

象，均为汉族、本科学历，年龄范围为 15~24岁，

年 龄 范 围 依 据 世 界 卫 生 组 织 （World Health 

Organization，WHO） 对“青年/年轻成人”的定

义，同时涵盖大学阶段主要人群（16~24 岁），选

择大学生群体主要基于以下考虑：a. 大学阶段是尼

古丁依赖形成和巩固的高风险时期；b. 该阶段白质

仍处于发育和重塑过程中，具有较高可塑性；c. 相

较于中学生群体，大学生吸烟行为更稳定，便于控

制混杂变量。吸烟组共纳入 52名符合尼古丁依赖

标准的年轻吸烟者。其入选标准包括：a. 符合美国

《精神障碍诊断与统计手册》第 5 版 （Diagnostic 

and Statistical Manual of Mental Disorders，DSM-V）

中尼古丁依赖的诊断标准；b. 尼古丁依赖测试量表

（Fagerström test for nicotine dependence， FTND）

评分大于3分；c. 每日吸烟量不少于10支，烟龄超

过 2年；d. 过去 6个月内未尝试戒烟或戒烟时间少

于3个月，无酒精、毒品及其他成瘾行为（如赌博

或网络游戏）史。对照组选取 42名非吸烟者，其

父母及室友均不吸烟，以排除二手烟影响，且一生

中累计吸烟不超过5支。两组受试者均符合以下共

同标准：a. 右利手 （经爱丁堡利手量表确认）；   

b. 无躯体疾病及影响脑结构与功能的疾病；c. 无精

神疾病或神经系统遗传病史，精神状态良好；d. 无

磁共振扫描禁忌证（如颅内金属植入物等），尿检

未发现药物滥用。

1.2　数据采集

本实验在包头医学院第一附属医院进行数据采

集，采用 Philips Achieva 3.0T MR 仪、8 通道相位

阵列头部线圈进行头部扫描。被试取仰卧位，采集

过程保持闭眼、清醒放松状态。结构像的扫描参数

为：重复时间（repetition time，TR） 8.5 ms，回波

时间（echo time，TE） 3.4 ms，矩阵 240×240，层

数为 175，视野 （field of view，FOV）=256 mm×

256 mm，体素1 mm×1 mm× 1 mm。功能像扫描的参

数包括：层数为 32，层厚度 5 mm，TR 2 000 ms， 

TE 30 ms，翻转角 90°，FOV=224 mm×224 mm，

矩阵 64×64，扫描的总时间点为 185。弥散张量成

像（diffusion tensor imaging，DTI）图像采用单次

激发回波平面成像序列采集，扩散增敏梯度沿 30

个 非 共 线 方 向 （扩 散 加 权 因 子 （diffusion 

weighting factor，b值）=800 s/mm2）施加，同时采

集无扩散加权成像 （b=0 s/mm2），扫描参数为 45

个连续轴向切片，TR 6 800 ms，TE 93 ms，翻转角

90°，矩阵为 128×128，FOV=240 mm×240 mm，层

厚为3.0 mm，无层间距。

1.3　数据处理方法

使 用 WhiteMatterSF 工 具 箱［10，14-15］ （https://

github.com/jigongjun/Neuroimaging-and-Neuromodulation）

对所有磁共振成像 （magnetic resonance imaging，

https://github.com/jigongjun/Neuroimaging-and-Neuromodulation
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MRI） 数据进行预处理和分析，该工具箱包括     

部分 AFNI［16］、SPM12 （https://www.fil. ion.ucl.ac.

uk/spm/software/spm12）、AFQ，以及 FSL （https://

fsl.fmrib.ox.ac.uk/fsl）的功能。

1.3.1　功能数据处理

功 能 磁 共 振 成 像 （functional magnetic 

resonance imaging，fMRI）数据的预处理包括 8个

步骤：a. 删除前5个时间点采集的图像；b. 去除异

常尖峰信号；c. 切片时间校正与头动校正；d. 将个

体功能数据与结构图像共同配准，并将结构图像分

割为灰质 （gray matter， GM）、 WM 和脑脊液

（cerebrospinal fluid，CSF）；e. 对包括 24个头部运

动参数和 CSF 在内的干扰信号进行回归，同时计

算 每 名 受 试 者 的 平 均 帧 间 位 移 （framewise 

displacement，FD）以量化头动水平，并在组水平

统计分析中将平均 FD （mean FD）作为协变量进

行控制；f. 将功能图像分割为 GM 和 WM；g. 用   

4 mm各向同性高斯核平滑WM图像；h. WM图像

时间带通滤波（0.01~ 0.1 Hz）。如果被试在 fMRI

扫描期间头部运动超过平移3 mm或旋转3°，则剔

除该被试数据。然后计算WM中的ALFF，具体步

骤如下：对每个白质体素的时间序列进行快速傅里

叶变换，获得功率谱并取平方根以得到幅值；随后

计算0.01~0.1 Hz频段内幅值之和作为ALFF值，并

通过除以全脑白质平均ALFF进行标准化处理。

1.3.2　扩散数据处理

对扩散加权 MRI 数据进行如下预处理：a. 个

体扩散数据与T1加权图像共配准；b. 使用未加权

的B0图像（b=0 s/mm2）校正头部运动和涡流引起

的畸变和现场图；c. 利用线性最小二乘拟合方法拟

合扩散张量模型，计算FA映射。

在本研究中，海马扣带回束在 80% 受试者中

重建失败，可能与个体解剖差异及算法阈值设置有

关，因此在后续分析中予以排除。其余 18条主要

WM纤维束纳入分析。确定的 18种WM纤维束包

括双侧丘脑放射束、胼胝体辐射线额部、胼胝体辐

射线枕部、双侧上纵束、双侧扣带回、双侧下额枕

束、双侧钩状束、双侧弓形束、双侧下纵束、双侧

皮质脊髓束。识别过程包括3个主要步骤：a. 全脑

确定性纤维轨迹成像；b. 基于航路点感兴趣区域

（region of interest，ROI）的纤维束分割；c. 基于概

率图的纤维细化。未追踪 WM 的患者被排除在分

析之外。

在纤维束识别后，将两个ROI之间的纤维部分

进行裁剪，并将裁剪的部分重新采样到100个等间

隔的节点。然后，通过计算扩散特性的加权平均

值，计算纤维核心的 FA 值。沿纤维束核心的 100

个 FA 值构成了纤维束的空间轮廓。由于 ALFF 图

和扩散图均已在个体结构空间中共配准，因此

ALFF的纤维束轮廓提取方法与FA相同。

1.4　统计学方法

人口统计数据采用SPSS Statistics 27软件进行

统计分析，采用双样本 t检验（双尾）比较各组各

WM道的平均ALFF和FA值。P<0.05为差异有统计

学 意 义 。 以 错 误 发 现 率 （false discovery rate，

FDR）方法进行多重比较修正。在吸烟组内，对具

有显著组间差异的纤维束节点，提取其平均FA或

ALFF值，并采用Pearson相关分析探讨其与尼古丁

依赖程度（FTND评分）之间的关系。受教育年限

和年龄及平均FD在吸烟组与对照组之间无显著差

异（P>0.05），尽管组间教育年限、年龄及平均FD

无显著差异，但考虑其可能对 MW 发育的影响，

在后续分析中仍作为协变量进行控制。

2　结 果

2.1　人口统计学数据及临床变量

15名男性大学生吸烟者和8名健康对照者由于

DTI图像未能配准到结构像或 fMRI扫描期间头部

运动超过 3 mm或旋转 3°，而未能纳入后续分析，

数据剔除主要由头动及配准失败所致，未见组间剔

除比例显著差异，降低了选择性偏倚的可能性。剩

余52名男性大学生吸烟者和42名健康对照者进行

后续分析，两组被试年龄、学历匹配。参与实验的

共94名被试的人口统计数据及临床变量见表1。

Table 1　Clinical information statistics

Clinical details

Age/years

Age range

Years of education

Initial smoking age

Daily consumption/(cigarettes‧d-1)

FTND score

mean FD/mm

Male college 

smokers

（n=52）

20.3±1.8

16-24

14.59±1.1

14.6±1.9

14.8±2.4

7.1±2.1

0.141±0.083

Non-smokers

（n=42）

19.5±1.6

15-23

14.2±1.3

-
-
-

0.165±0.150

https://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/software/spm12
https://fsl.fmrib.ox.ac.uk/fsl
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2.2　白质微观结构组间差异

对两组人员每条纤维束的100点分别进行双样

本 t检验，发现有 5条纤维束在年轻吸烟成瘾者和

非吸烟者之间表现出逐点差异。与非吸烟者相比，

吸烟者左侧丘脑放射束 （thalamic radiation，TR）

（ 节 点 0~50、 62~72）、 右 侧 皮 质 脊 髓 束

（corticospinal，CST）（节点 0~10、39~100）、胼胝

体大钳（corpus callosum forceps major，CCF）（节

点 60~71、 82~87）、 左 侧 钩 状 束 （uncinate 

fasciculus， UF）（节 点 27~96）、 右 侧 弓 状 束

（arcuate fasciculus，AF）（节点82~100）的FA值较

高（经FDR校正，P<0.05），提示这些纤维束在吸

烟者中存在 MW 微观结构特征差异。各组在上述

纤维束上的 FA 沿程变化趋势及显著差异分布

见图1。

2.3　白质自发神经活动组间差异

在MW功能指标方面，对各纤维束沿程100个

节点进行双样本 t检验，结果显示，男性大学生吸

烟者在3条MW纤维束上存在显著逐点差异（FDR

校正，P<0.05）。与非吸烟者相比，吸烟者在胼胝

体大钳 （节点 14~21）、右侧钩状束 （节点 0~33、

57~99） 及左侧弓状束 （节点 1~15、18~60、84~

99）上表现出较高的ALFF值。各组在上述纤维束

上的ALFF沿程变化趋势及显著差异分布见图2。

2.4　统计分析

在控制年龄和受教育年限的情况下，对存在显

著组间差异的纤维束指标进行相关分析。结果显

示，在FA指标中，左侧丘脑放射束及右侧皮质脊

髓束的 FA 值与 FTND 评分呈显著负相关 （P<

0.05），而其余纤维束未见显著相关（P>0.05）。在

ALFF 指标中，胼胝体大钳及右侧钩状束的 ALFF

值与 FTND 评分呈显著正相关（P<0.05），而左侧

弓状束未见显著相关（P>0.05）。相关性分析结果

见图3。
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Fig. 1　Group differences in fractional anisotropy (FA) along the length of the five abnormal white-matter tracts
Solid lines represent group means, and shaded areas indicate±standard error of the mean (SEM). Horizontal bars indicate segments with statistically 

significant differences after false discovery rate (FDR) correction (P<0.05). The x-axis represents node positions along the tract (0-100), and the        

y-axis represents FA values.
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3　讨 论

本研究利用多模态磁共振结合AFQ方法，对

男性大学生吸烟者 WM 纤维束的结构与功能特征

进行了逐点分析，结果揭示了其在多个关键通路上

呈现异常的 FA与ALFF分布，并且这些异常与尼

古丁依赖程度显著相关。此结果与经典成瘾模型高

度契合，该模型认为成瘾过程涉及“奖赏系统过度

:Smoker
:Nosmoker
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Fig. 2　Group differences in amplitude of low-frequency fluctuation (ALFF) along the length of the three abnormal 
white-matter tracts

Solid lines represent group means, and shaded areas indicate±SEM. Horizontal bars indicate statistically significant segments after false discovery 

rate (FDR) correction (P<0.05). The x-axis represents node positions (0-100), and the y-axis represents ALFF values.
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Fig. 3　Correlation results between imaging metrics (FA, ALFF) and clinical variables in smokers
Linear fits are shown with 95% confidence intervals.
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敏感、认知控制下降和情绪调节受损”三大神经网

络的相互作用［17］。在这一框架下，本研究所发现

的异常纤维束在空间分布上与上述网络高度对应，

提示WM改变可能参与成瘾相关神经环路的重构。

在奖赏系统过度敏感相关网络中，本研究观察

到钩状束与丘脑放射束的改变具有代表性。钩状束

连接眶额皮质与前内侧颞叶，是奖赏价值评估、情

绪记忆整合及渴求调节的重要通路［18］。本研究中

其ALFF升高且与FTND呈正相关，提示该通路可

能存在功能性过度兴奋，从而增强对尼古丁奖赏线

索的敏感性并促进渴求维持。既往研究亦指出，成

瘾相关的显著性加工与反应抑制缺陷可共同推动对

奖赏线索的偏向性加工，从而加剧物质寻求行

为［19］。丘脑放射束作为丘脑-皮层信息整合通路，

在感觉输入调节及奖赏线索加工中发挥关键作用，

其FA升高并与依赖程度呈负相关，提示在依赖形

成早期可能存在结构强化或代偿，而随着依赖程度

加深可能逐渐转向微结构受损，这一阶段性变化与

年轻吸烟者 WM 发育轨迹改变的研究结果一

致［20-21］，也与成人慢性吸烟人群中更常见的FA下

降趋势相吻合［22-23］。因此，奖赏相关通路的结构-

功能异常可能共同参与奖赏系统过度敏感的形成，

使吸烟行为更易在强化学习机制下被巩固。

在认知控制下降相关网络中，本研究发现，弓

状束与皮质脊髓束的异常可能提示执行控制能力受

损与行为调节效率下降。弓状束在语言加工与执行

控制整合中发挥重要作用，其异常可能意味着吸烟

者在认知控制网络中存在潜在失衡，这与男性大学

生吸烟群体普遍表现出的冲动控制能力下降相

符［7， 24］。值得注意的是，执行控制下降并非仅反

应能力不足，也可能表现为对冲动反应抑制效率降

低，从而在面对奖赏线索时更难抑制吸烟行为［19］。

此外，皮质脊髓束作为感觉-运动通路的重要组成

部分，其结构异常可能与成瘾行为从目标导向向习

惯化转变有关，相关理论认为，成瘾进展过程中习

惯系统逐渐占主导地位，使行为更自动化、更难以

通过认知控制纠正［25］。因此，认知控制相关通路

与感觉运动通路的异常，可能共同促成吸烟行为的

自动化维持。

在情绪调节受损相关网络中，本研究发现，胼

胝体大钳的结构与功能异常提示跨半球信息整合失

衡。胼胝体作为脑半球间最重要的信息桥梁，其

ALFF 增强可能表明跨半球信息整合机制出现异

常［26］，甚至可能是大脑为了弥补WM结构或功能

损伤而发生的补偿性激活［27-28］。考虑到情绪调节网

络在成瘾维持中常与负性情绪缓解、压力反应及复

吸风险密切相关，跨半球整合异常可能使情绪相关

加工更不稳定，从而增加以吸烟作为情绪调节手段

的倾向。另一方面，本研究还观察到奖赏相关（如

钩状束）与情绪/跨半球整合相关（如胼胝体）通

路在功能指标上更为突出，这与负性情绪-奖赏补

偿循环在成瘾中的作用模式相一致［17］。

关于多个纤维束FA升高的现象，单纯以早期

适应性改变解释可能过于简化。除早期代偿外，

FA升高可能涉及多重机制：尼古丁可通过烟碱型

乙酰胆碱受体调节少突胶质细胞增殖与髓鞘形成，

从而影响WM发育的正常轨迹［29］；少突胶质前体

细胞表达多种烟碱型乙酰胆碱受体亚基且可对尼古

丁刺激产生细胞内反应，提示胆碱能信号可能参与

少突谱系细胞发育调控［30］；发育期脑内受体表达

具有阶段性与区域特异性，青春期至成年早期更易

受到外源性尼古丁干扰，进而扰动髓鞘化发育轨

迹［31］。此外，已有研究报告显示尼古丁暴露与胼

胝体及前额叶WM区域FA升高相关［22，32］，提示FA

升高可能还与轴突排列一致性增强或纤维束微结构

紧化有关。需要强调的是，FA作为扩散指标并不

能直接区分髓鞘、轴突密度或炎症等生物学来源，

未来可结合更高阶扩散模型或髓鞘敏感成像进一步

验证具体机制［33］。同时，本研究还发现 FA 与

FTND在部分通路呈负相关，提示WM改变可能具

有阶段性：早期尼古丁暴露诱发FA升高，但随着

依赖程度加深，WM微结构可能逐渐受损并表现为

FA下降［34］，与成人长期吸烟者常见的FA降低趋势

相吻合［21，23］。

值得注意的是，本研究观察到的结构与功能异

常在空间分布上并不完全重叠，说明 WM 结构与

功能并非一一对应，而是在不同神经环路中发挥不

同作用［35］。结构异常更多分布于丘脑-皮层通路与

感觉运动通路，而功能异常更集中于与奖赏/情绪

调控相关的纤维束（如钩状束、胼胝体及弓状束），

提示结构指标可能更反映长期发育轨迹改变，而功

能指标对当前神经活动状态更敏感［36］。这种结构-

功能空间差异进一步为多网络协同失衡提供了WM

层面的证据：奖赏通路异常可能推动渴求与奖赏敏

感性增强，认知控制通路异常可能降低抑制能力并

促进习惯化维持，而情绪调节与跨半球整合异常则

可能增强负性情绪驱动下的吸烟行为［17，36］。

从理论层面看，本研究在 WM 层面补充了成
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瘾网络模型的结构-功能证据，强调WM不仅是信

息传导通路，更可能参与成瘾环路的形成与维持。

对男性大学生群体而言，WM仍处于持续成熟与重

塑阶段，尼古丁暴露可能改变其发育轨迹，进而带

来长期的认知、情绪与成瘾风险。从临床角度看，

差异纤维束的FA/ALFF异常及其与FTND的关联提

示这些指标可能具有潜在的风险分层意义，有望为

早期筛查与干预评估提供影像学参考，但其预测价

值仍需在纵向队列与独立样本中进一步验证。尽管

本研究取得了重要发现，但仍然存在若干局限性。

首先，本研究样本量相对有限，且仅纳入男性大学

生群体，结果的外推性受到一定限制，未来研究需

扩大样本规模并纳入女性及不同年龄段人群，以提

高结论的普适性。其次，本研究为横断面设计，无

法明确 WM 结构与功能异常是吸烟的结果，还是

成瘾前的易感特征，因此，未来的纵向研究仍然是

必要的。第三，尽管控制了大部分混杂因素，仍未

评估睡眠质量、运动习惯、饮食等生活方式因素对

大脑结构和功能的潜在影响。最后，部分纤维束在

AFQ重建中失败，可能与个体解剖差异及算法阈

值设置有关，且本研究没有设置独立验证队列，因

此未来应结合更大样本和多中心数据来进一步验证

结果。

4　结 论

本研究基于多模态磁共振成像与自动化纤维量

化方法，发现男性大学生吸烟者在多条关键 WM

纤维束中存在显著的结构与功能异常，主要涉及丘

脑放射束、皮质脊髓束、钩状束、弓状束及胼胝体

大钳等通路。部分白质指标与尼古丁依赖程度显著

相关，提示 WM 异常可能参与成瘾相关神经环路

的改变。研究结果表明，吸烟行为可能影响青年阶

段 WM 发育过程，并与奖赏加工、认知控制及情

绪调节相关脑网络的功能失衡有关。上述发现为理

解尼古丁依赖的神经生物学机制提供了新的影像学

证据，并提示 WM 相关指标具有潜在的风险评估

价值。
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particularly for white matter development, understanding the neural correlates of smoking behavior during this 

stage is of substantial importance for both neuroscience and public health. Methods  A total of 115 male 

undergraduate students were initially recruited for this study. After quality control and exclusion procedures, 52 

male college smokers and 42 demographically matched healthy non-smokers were included in the final analysis. 

All participants underwent multimodal magnetic resonance imaging (MRI), including diffusion tensor imaging 

(DTI) and resting-state functional MRI (rs-fMRI). White matter fiber tracts were reconstructed using the 

automated fiber quantification (AFQ) method, which enables precise identification and quantification of major 

fiber bundles. Eighteen major white matter tracts were segmented for each participant. Along the core trajectory of 

each tract, 100 equidistant nodes were sampled. Fractional anisotropy (FA) was calculated at each node to assess 

white matter microstructural integrity, while amplitude of low-frequency fluctuation (ALFF) was computed to 

evaluate spontaneous neural activity within white matter tracts. Between-group differences in FA and ALFF were 

assessed using two-sample t-tests, with appropriate corrections applied for multiple comparisons. Furthermore, 

Pearson correlation analyses were conducted to examine the relationships between imaging-derived metrics (FA 

and ALFF values in regions showing significant group differences) and nicotine dependence severity, as measured 

by the Fagerström test for nicotine dependence (FTND). Results  Compared with healthy non-smokers, male 

college smokers exhibited significantly increased FA values in several white matter tracts, including the left 

thalamic radiation, right corticospinal tract, forceps major of the corpus callosum, left uncinate fasciculus, and 

right arcuate fasciculus. These findings suggest altered microstructural organization or increased directional 

coherence within these pathways. In addition, smokers demonstrated significantly elevated ALFF values in the 

forceps major, right uncinate fasciculus, and left arcuate fasciculus, indicating enhanced spontaneous neural 

activity in these white matter regions. Correlation analyses revealed that FA values in the left thalamic radiation 

and right corticospinal tract were negatively correlated with FTND scores, suggesting that higher levels of 

nicotine dependence were associated with reduced microstructural integrity or altered fiber organization in these 

regions. In contrast, ALFF values in the forceps major and right uncinate fasciculus were positively correlated 

with FTND scores, indicating that greater nicotine dependence was associated with increased spontaneous neural 

activity in specific white matter pathways. Conclusion  The present study provides evidence that male college 

smokers exhibit distinct alterations in both white matter microstructure and functional activity. These 

abnormalities are not uniformly distributed but rather localized to specific fiber tracts implicated in sensorimotor 

processing, interhemispheric communication, and higher-order cognitive and emotional regulation. Importantly, 

the observed associations between imaging metrics and nicotine dependence severity suggest that these structural 

and functional alterations may reflect neurobiological mechanisms underlying addiction. The combination of 

AFQ-based tract profiling and multimodal MRI offers a sensitive approach for detecting subtle changes along 

white matter pathways, highlighting its potential utility in identifying neuroimaging biomarkers of nicotine 

dependence. Overall, these findings indicate that smoking during early adulthood may disrupt ongoing white 

matter maturation, potentially leading to long-term consequences for brain function. This study provides novel 

insights into the neural basis of nicotine dependence and underscores the importance of early intervention and 

prevention strategies targeting young smokers.

Key words　male college smokers, white matter, fractional anisotropy, amplitude of low-frequency fluctuation, 
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