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摘 要 随着神经影像学的发展，医学影像技术被广泛应用于临床研究。其中，功能性近红外光谱 
(functional near-infrared spectroscopy, fNIRS) 作为新兴技术，是一种非侵入性、非电离的脑血流动力学

功能成像方法，可以用于研究人类健康及病理状态下的脑功能。疼痛作为第五大生命体征，其中枢机

制仍是研究热点，是 fNIRS 研究的良好载体。根据是否要求受试者在数据采集期间执行相应的任务，

将 fNIRS 分为静息态和任务态，与静息态相比，任务态运用较广、更具时效性，且设计方案多样化，

包括电刺激、温度刺激等单一任务及机械刺激与认知结合的多任务设计。基于 fNIRS 研究的不断深入，

本文从任务态的设计切入，以单一任务和多任务设计为着眼点，对近年来疼痛相关的 fNIRS 研究的文

献进行评述，以期为今后的研究提供参考。
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疼痛被国际疼痛学会 (IASP) 定义为是一种与实

际或潜在的组织损伤相关的不愉快的感觉和情绪情

感体验，或与此相似的经历 [1]。作为人体的第五大

生命体征，疼痛因其发病率高，对生活质量影响大

和医疗费用高昂而成为重要的社会医疗保健问题。

据估计每年有超过 20% 的门诊病人以疼痛为主诉就

诊 [2]，而长期疼痛将导致病人的认知障碍、情绪紊乱、

出现躯体化症状 [3~5]，给社会和个人带来巨大的经

济负担。

疼痛是大脑活动中产生的主观心理现象，人

类行为、心理和社会因素都可能会在其长期维持过

程中发挥重要作用 [6]。疼痛的多维度性要求对疼痛

的测量不仅应包括主观评分，还应包括与疼痛知觉

有关的客观检测。因此，神经成像技术的出现对了

解疼痛大脑的广泛功能产生了重大影响，例如磁共

振成像、正电子发射断层成像、单光子发射计算机

断层等。然而，由于技术本身的限制，其如何在日

常生活及临床条件下发挥诊断和治疗价值，仍然是

一个挑战。近年来，功能性近红外光谱 (functional 
near-infrared spectroscopy, fNIRS) 因其高时间分辨

率、运动耐受性和便携性得到广泛应用和迅速发展。

它通过将近红外光照射到头部，利用近红外光学窗口

内生物组织的相对透明度来测量神经元激活后脑组织

中含氧和脱氧血红蛋白的浓度变化 [7]，被认为是一种

具有良好前景，能为认知神经科学提供新研究视角

的技术。

根据扫描过程中是否需要受试者完成相应的实

验任务，分为静息态和任务态。其中，静息态被广

泛用于评估大脑各区域静止状态的功能连接；任务

态则在数据获取阶段中，向受试者呈现刺激，通过

分析特定任务期间激活的大脑区域来帮助我们认识

大脑的工作原理。与静息态相比，任务态提供了一

种独特且更为多样的方法来识别大脑的激活情况，

因此被广泛应用，但尚未有文献对基于 fNIRS 疼痛

研究的任务态设计方式进行归纳总结。因此，本文

在查阅了近年来任务态 fNIRS 疼痛相关中英文研究

的基础上，以疼痛为研究对象，根据任务设计方式

的不同，从单一任务和多任务两类设计入手，对相

关设计方法进行述评，旨在为今后 fNIRS 的疼痛研

究任务设计提供更多的指导。

一、单一任务设计

1. 设计范式

多样化的任务设计范式，使研究者能够根据研

究需求选择合理且实用的研究方案而便于实验的开

展。对于单一任务，有两种基本的实验设计。一种

是组块设计，主要采用基于认知减法范式的基线-任
务刺激模式，研究者根据实验目的，将若干个具有

相同性质的任务所组成的刺激序列交替向受试者呈
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现，以对任务组块和控制组块所引发的皮层激活模

式进行整体比较。这种设计是目前使用最广泛的方

法，因其具有加乘效应而有较高的信号检测能力。

但其只能对某一组块任务所诱发的皮层激活模式进

行单一估计，并且其信号是在对一系列任务进行平

均的基础上获得的，故不能观察单个事件的影响，

受试者也可能因为组块固定的呈现序列位置而产生

期待效应。另一种是事件相关设计，它以孤立的方

式选取了研究者所感兴趣的事件为刺激序列来引发

短暂的皮层激活，不仅克服了组块设计无法随机呈

现刺激的局限性，还可以有效还原出和事件相关的

信号。

2. 任务类型

（1）温度刺激任务：温度刺激的任务在疼痛研

究中使用最多，刺激方式相对多样，温度设置各不

相同。如 Yennu 等 [8] 采用组块设计对受试者的右前

臂、右颞下颌关节、左前臂分别进行了低痛和高痛

刺激，以引起各种程度的无害和有害刺激，从而研

究热痛期间前额叶皮层血流动力学的响应特点。除

热痛刺激外，受试者将手浸入冷水中引起冷压痛的

实验也是经过充分验证的，其引起的不适程度较高，

可以有效地模拟疼痛状态。例如 Barati 等 [9] 要求受

试者将右手浸入 23℃的温水及 0℃冰水中，以评估

fNIRS 用于客观评价急性疼痛的实用性。他的另外

一项实验则更加完善，设置了 4 种不同温度（15℃，

10℃，5℃和 1℃）来产生低、中和重度疼痛，确定

不同强度的疼痛阈值和耐受性与诱发血流动力学反

应之间的关系 [10]。

除了执行单一且固定的冷或热刺激外，Hu 等 [11]

通过连续 20 次的降冷刺激（32℃循环至 0℃），

发现牙本质过敏病人的双侧体感和前额叶皮层之间

的功能性大脑连接和疼痛体验之间存在双向调节。

Racek 等 [12] 则监测了超敏牙齿降冷刺激（22℃循环

至 0℃）以及于同一颗牙齿上的无痛对照刺激期间

的皮层活动，证实了对疼痛的感知和预期会引起不

同的血流动力学皮层反应。我们发现这两个试验均

要求受试者在感到疼痛时发出信号以终止刺激，但

痛觉在大脑的传导需要一定的反应时间，所以相较

于恒定温度刺激所得阈值较高。

（2）电刺激任务：电刺激是被较早运用的任务

模式，此类设计刺激量恒定、操作性较好。其中，

组块设计凭借其统计力强，实验结果稳健的优势应

用最为普遍。电刺激任务中为了确定受试者对主观

疼痛的感知程度，研究者在进行实际扫描之前，对

每个受试者的左手拇指都施加了 5 Hz 电刺激以区

分疼痛强度，增加了结论的可靠性及可重复性。扫

描过程中多数试验采用单一频率 (5 Hz)、单一持续

时间 (5  s～15 s) 的有害或无害的随机序列进行电刺

激，以评估大脑对电刺激所导致疼痛的激活和失活

模式。例如 Peng 等 [13] 应用此任务提出了一种基于

广义线性模型的检测模型来进行痛觉的客观判定，

发现与无害刺激相比，有害刺激相关的血流动力学

变化具有更高的可重复性。同时设计了一项交叉试

验，在电刺激任务的同时，分别在口服吗啡/安慰剂

前，及给药后 30 min、60 min 和 90 min 进行扫描，

分析得出吗啡对内侧 Brodmann Area 10 和对侧初级

体感皮层的 fNIRS 测量的疼痛信号有衰减作用 [14]。

此外，少数试验尝试研究影响 fNIRS 信号响应

的其他因素，例如Olbrecht等 [15] 以儿童为研究对象，

对不同频率强度和持续时间的伤害性刺激以及镇痛

和神经肌肉麻痹治疗后大脑的近红外光谱信号进行

表征，证实了 fNIRS 在儿科人群中的应用潜力。

（3）机械刺激任务：机械刺激是物理刺激的

一种，指通过力的形式直接作用于受试者，包括针

刺、按压等多种方式。例如 Sakuma 等 [16] 用探针刺

激右上颌中切牙周围的组织，评估诱导牙龈疼痛刺

激后前额叶皮层的激活情况。而针刺作为疼痛治疗

的有效措施，其任务态脑功能成像研究不断深入。

Rojas 等 [17] 采用事件相关设计，在合谷穴进针、行

针和出针的过程中进行扫描，分析了与三种针刺手

法相关的功能连接。Eken 等 [18] 采用组块设计对纤

维肌痛症病人左、右手进行经皮神经电刺激或安慰

刺激，发现优势手的大脑血流动力学活动较非优势

手增加。此外，一项针刺的交叉试验 [19] 使用外周

电刺激进行了真或假刺激，发现刺激期间涉及情绪

和疼痛处理的感觉运动皮层和背外侧前额叶皮层出

现激活。但我们尚未发现在针刺 fMRI 研究中运用较

多的非重复事件相关设计（扫描期间仅给予一个针

刺刺激，在针刺后继续带针或不带针扫描）运用于

fNIRS中，基于 fNIRS的针刺持续效应研究仍然空白。

除此之外，辛佳炜等 [20] 采用事件相关设计，

通过使用木质棉签以 1～2 Hz 的频率刺激面部区

域，探讨了前额叶皮层是否参与触发痛的调控问

题。Vrana 等 [21] 以伪随机顺序采用了三种类型的刺

激：垂直于 L3 棘突 30 N 力的非疼痛压力刺激，疼

痛性压力刺激，及用拇指在左侧竖肌棘肌上轻划的

对照刺激，证实了 fNIRS 测量腰痛和非疼痛机械刺

激引起的脑血流动力学的可行性。Holper 等 [22] 认

为疼痛会增加动脉血二氧化碳分压，进而影响皮层

血流动力学，故联用 fNIRS 和二氧化碳浓度监测仪 
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(capnography)，通过按压 L4 水平的棘突，L1 椎旁肌

肉左侧和右侧进行刺激，为 fNIRS-capnography 在

疼痛监测的联合应用提供了新的证据。

（4）其他刺激：关于疼痛的 fNIRS 研究众多，

除了上述范式，根据试验目的的不同，还涉及视觉、

嗅觉、认知等多种任务范式。例如，针对疼痛共情

过程的神经关联是否受专业医学知识的影响问题一

直以来备受关注。Xie 等 [23] 通过给医学专业人员和

非医学受试者观看在诊所拍摄的 30 张针灸场景照

片（棉球接触和针灸针刺）进行视觉刺激。Frie 等 [24]

采用嗅觉刺激，将不同气味溶液中浸泡过的棉签放置

于早产儿鼻下，通过 fNIRS 记录了额叶和体感皮层的

激活，及异味引起的伤害性皮质反应。Ren 等 [25] 采用

言语流畅任务，要求受试者尽可能多地描述相关场

景类别的名称，以分析躯体形式疼痛症病人前额叶

皮质功能障碍与认知障碍之间的关系。除此之外，

手部运动也被采用，Sun 等 [26] 为了观察重复经颅磁

刺激治疗脊髓损伤后神经性疼痛的镇痛作用，要求

受试者重复进行左、右手握拳及松开运动。Gentile
等 [27] 则联用脑电图和 fNIRS 探讨了在单独执行慢

速和快速手指敲击任务以及伴随伤害性激光刺激的

过程中，运动与疼痛相互作用的复杂机制。

单一任务具有设计简单、操作性强、无任务之

间相互影响的优点；但其适用范围相对较窄，多用

于研究单个任务的大脑响应特征。其中，温度刺激

通过设定不同的温度可以实现对痛感的定量评价，

较为客观，所以被广泛用于感觉障碍的评价，但由

于其刺激部位、温度变化率等的不同，方法学上尚

未有统一标准。电刺激任务较其他刺激而言反应时

间短，适合以组块设计为研究范式（见图 1A），

并且其电流强度可以根据受试者的痛阈进行较为精

确地调整。机械刺激任务中，按压位置多选择腰椎

棘突及其附近部位，因腰部肌肉丰厚且棘突易于定

位。针刺刺激则以肌肉起止点，神经及穴位为主，

并且随着针刺疗法被逐渐接受，以其为刺激方式的

神经影像学研究日益成为一个令人兴奋的领域，尤

其是在 fMRI中。但基于 fNIRS技术的研究涉及较少，

研究设计也较为单一，以多次刺激为主，而忽视了

针刺本身的累加效应（见图 1B）。

二、多任务设计

在同一次扫描过程中，少数研究者将不同任

务按照先后顺序或同时应用构成了多任务设计的

fNIRS 研究。例如，Lee 等 [28] 利用 fNIRS 比较了

进行右食指末端压力刺激和组胺溶液针刺右前臂引

起瘙痒刺激两种任务，研究了疼痛和瘙痒相关信息

处理之间的皮质区域动态激活模式。而纤维肌痛症

作为临床常见慢性病，被认为是研究疼痛类疾病的

良好载体。Eken 等 [29] 采用双任务设计研究了手指

敲击和正中神经电刺激两个任务之间的相互影响程

度，试图从神经影像学的角度观察精细运动丧失与

中枢敏化之间的关系。Gentile 等 [30] 则利用 fNIRS
联合脑电图在同时进行疼痛刺激（有害激光刺激）

和运动激活（手指敲击）时，分析了皮层区域处理

伤害性输入和负责运动活动的区域之间的相互干

扰。另外，由于纤维肌痛病人往往伴有认知功能障

碍，故 Uceyler 等 [31] 同时应用了右前臂背侧疼痛性

压力刺激和语言流利度测试两种刺激来研究疼痛刺

激下大脑的激活情况。

除此之外，多任务设计也被用于超扫描研究中，

通过多人同步脑扫描，提供了在真实社会活动中了

图 1 fNIRS 疼痛研究的单一任务设计

 (A) 电刺激任务设计 (task design of electrical stimulation); (B) 针刺任务设计 (task design of acupuncture stimulation)
 疼痛刺激：pain stimulation；针刺：acupuncture；休息：rest；进针：needle in；出针：needle out

Pain stimulation

A

B

5 Hz

Acupuncture Acupuncture Acupuncture

5 Hz 5 Hz

5-15 s

10-20 s

5-15 s

10-20 s

5-15 s

10-20 s

2-8 times

1-8 times

Needle outNeedle in

Rest

30-600 s
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解大脑相互作用的机会，是研究社会互动行为神经

基础的可行性技术。为了研究急性身体疼痛下的合

作行为，Wang 等 [32] 要求受试者面对面坐在电脑

前完成一项合作任务和一项竞争任务（作为控制任

务），发现疼痛的个体提高了他们在任务块之间的

合作率，扩展了疼痛与社会认知和行为影响的认识。

相对于单一任务而言，多任务设计可以满足多

个研究假说的需要，同时延展性较好，方案设计较

为复杂，也更新颖，但是多任务之间是否存在相互

影响，及随着扫描时间的延长病人心理状态的改变

是否影响结果仍有待考证。

三、小结与展望

综上所述，目前基于 fNIRS 任务态的疼痛研究

以单一任务为主，其操作简单，同时避免了任务之

间的相互影响。其中，温度刺激、电刺激和机械刺

激任务应用最为广泛，研究目的各不相同；或通过

任务给健康受试者施加疼痛刺激以观察与疼痛处理

相关脑区的活动；又或是通过干预措施的刺激监测

其与疼痛之间复杂的相互作用机制。多任务设计则

通过简单任务（或和涉及认知的复杂任务）的结合，

研究了疼痛过程中与任务相关脑区的激活模式，但

因其任务设计的复杂性、多样性，潜在的影响众多，

不利于质量的控制。

因此，针对 fNIRS 任务态疼痛研究中任务设计

的优缺点，我们认为在后续的研究中应当从以下几

方面进行质量控制：①样本量：小规模的样本研究

结果不足以说明统计的显著差异，应加大临床样本

量。Chen 等 [33] 认为，为了获得可重复的结果并获

得稳定的统计效力，神经影像学研究需要每组至少

40 名受试者；②受试者的纳入：研究发现疼痛和镇

痛方面性别差异是真实存在的，除非基于特定的研

究目的，两种性别受试者均应该合理纳入；由于利

手性引起的人脑功能和结构差异的机制尚不清楚，

但目前大多数研究选择了右利手受试者；③任务设

计：首先，任务态的实验设计中对照任务的设计尤

为重要，通过激活相应脑区的任务和对照任务下脑

信号的对比，可以识别出真正与任务相关的脑功能

区。其次，多任务设计时，需要避免任务之间的相

互影响，合理控制数据采集时间。同时在进行扫描前，

对受试者进行实验任务的培训，以排除与研究目的无

关的影响因素，确保结果的真实性和准确性；④研究

手段：鉴于 fNIRS 光穿透深度一般为 1.5～2 cm，限制

了对大脑皮层下结构的研究。因此，将其与其他模

态，例如 fMRI 或脑电图等结合使用的多模态成像

是一种受欢迎的解决方案；⑤机器学习作为多领域

交叉学科，近年来逐渐成为模式识别领域和人工智

能的共同研究热点，其被证实可以用于疼痛研究，

通过获取新知识所必需的有用信息，可以更好地解

释疼痛的复杂性，量化多种疼痛类型，有助于疼痛

客观评估方法的开发。但需要更大的样本量来建立

更为可靠的模型。
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