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近红外脑功能成像技术在帕金森病中的应用与研究现状*

汪 杰1 王丛笑1 苏建康1 郄淑燕1，3 方伯言2

帕金森病（Parkinson's disease，PD）是中老年人常见的

神经退行性疾病，一个显著特征是纹状体多巴胺缺乏导致的

PD患者运动自动化能力下降，其主要临床症状为静止性震

颤、运动迟缓、肌张力增高、姿势平衡障碍及步态异常等。此

外，PD患者还常伴有非运动症状，主要表现为感觉障碍、认

知障碍、情绪改变、睡眠障碍以及二便异常等。以上症状导

致PD患者的生活能力以及生活质量严重下降，给家庭和社

会带来很大的负担，因此PD患者的康复治疗十分重要。研

究表明[1]，PD的病因不仅仅是基底节功能障碍，还牵涉到多

种神经环路及功能网络的广泛性功能紊乱。脑功能成像是

研究大脑活动的基本手段之一，主要包括：功能磁共振成像

（functional magnetic resonance image，fMRI）、正电子发射

断层扫描（positron emission tomography，PET）、脑电图

（electroencephalogram，EEG）等，但这些脑功能成像技术由

于设备庞大、便携性差、成本高、伪迹影响较大等原因，不适

用于研究日常生活、工作、康复治疗等自然环境下的大脑信

息图像的采集。近红外脑功能成像技术（functional near-in-

frared spectroscopy，fNIRS）是近年来发展起来的一种实时

监测脑功能的非侵入式神经成像新技术。基于 fNIRS技术

的脑功能连接研究已广泛的应用在脑高级功能的研究领域，

因此，本文将对 fNIRS技术在PD领域的应用研究进行综述。

1 fNIRS的基本原理和技术特点

1.1 基本原理

由于600—900nm波长之间的近红外光对生物活体组织

具有高散射、低吸收的特性，其可以穿过头骨进入脑皮质，并

由漫射光携带出反映大脑皮质激活状况的血氧代谢变化信

息[2]。此技术基于脑组织中的氧合血红蛋白（oxygenated he-

moglobin，HbO）和脱氧血红蛋白（deoxyhemoglobin，DHb）对

不同波长的近红外光线吸收率的差异性，通过测定透过大脑

皮层漫射光的强度，然后利用修正的比尔朗伯定律即可计算

出皮层代谢的血红蛋白浓度变化量，进而得知脑功能的改

变，进一步得到脑活动的近红外光学图像[3—4]。

1.2 技术特点

fNIRS与常用的脑功能成像技术相比具有独特的技术

优势。与 fMRI相比，fNIRS具有安全性高、成本低、便携式、

易操作性、无创性、对被试身体活动限制性相对较小以及具

有较高的时间分辨率等方面优势；与EEG相比，fNIRS具有

较高的空间分辨率和更好的抗噪声性能，能允许长时间连续

测量，短时间内多次测量，更适合大规模的数据采集等优

势。但 fNIRS也存在很多不足，fNIRS定位较差，并且只能检

测大脑浅皮层 2—3cm的血氧代谢，测量的是血液动力响应

信号，其漫信号的本质决定了 fNIRS的时间分辨率较EEG更

差，在空间分辨率上低于 fMRI。但一些与社会认知、语言加

工、行为控制等相关认知功能区域，如前额叶（prefrontal cor-

tex，PFC）、运动前区和顶下小叶等均位于浅皮层，可以被

fNIRS检测到。因此，fNIRS被广泛应用于认知神经科学、脑

部疾病、新生儿脑损伤监护、精神与认知等领域。

2 fNIRS在PD中的应用与研究现状

2.1 fNIRS在PD运动症状中的研究

2.1.1 步态：步态异常是PD的主要特点，其主要表现为重心

前移、步长小、步行节奏和运动范围紊乱、欲停而不止的慌张

步态，或者步行时明显迈步困难的冻结步态（freezing of

gait，FoG），给患者日常生活造成极大困难和安全隐患 [5]。

2015 年，Hamacher 等 [6]首次总结了使用 EEG、PET、fMRI 和

fNIRS在步态任务时脑活动的研究现状，主要了解在步态任

务中所需的大脑皮层补偿策略的性质，同时强调将 fNIRS应

用于步态障碍的必要性。

左前额叶皮质与学习新的运动序列或与通过反复练习

提高运动能力有关，而右前额叶区域在维持、控制和执行动

作改变方面起主导作用，这两个区域都是双任务和跨越障碍

物行走过程中所必需的功能，但随着年龄增长会出现前额叶

偏侧化的功能补偿策略[7]。最近的研究表明[8—9]，PD患者行

走的自动化程度较低，需要依赖更高水平的认知资源，尤其

是前额叶，来补偿纹状体的损伤，但这种认知补偿机制可能
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会增加跌倒风险，同时也发现训练后跌倒次数的减少与行走

时左侧前额叶皮质的活动减少有关。Maidan等[10]研究发现，

当行走过程中遇到障碍时，道路上的障碍会迫使PD患者将

认知资源分配给运动功能，而在双任务过程中，认知任务的

优先级较低，PD患者优先考虑步态，尽量减少对认知任务的

关注，所以在跨越障碍时 PFC的HbO较健康老年人明显升

高，而双任务时稍增加。Thumm等[11]使用 fNIRS技术研究了

PD患者在常规地面行走和跑台上行走状态下PFC的作用。

其研究结果表明，与常规地面行走相比，跑步机步行具有更

高的步态稳定性，显示出更为规则的步态模式，同时这种稳

定性提高时PFC的HbO浓度降低。研究认为当步态变得更

稳定时，PD 患者对 PFC 的依赖性降低，表明代偿性活动减

少。同时他们也发现步速与HbO水平差异无相关性[12]，而外

部干预起到了更重要的作用，这也是与他人研究结果不同的

原因[13]。

Al-Yahya等[14]研究了PD患者和健康老年人在使用跑步

机、自选步行速度和快速步行速度下的步态控制机制。他们

测量了双任务和提高速度对PFC和运动皮层（M1）激活以及

比目鱼肌H反射增益的影响。研究发现，在双任务条件下，

他们观察到PFC和M1的活化增强。当H反射增益随认知负

荷增加和速度增加而降低时，PD组的H反射增益比在自选

速度条件下步行时的健康老年人低。PFC中的注意负荷刺

激M1，M1反过来增加了对行走时H反射的抑制，降低了步

态站立阶段外周反射的活性和敏感性。重要的是，这种对敏

感性的影响在健康老年人中更大。同时，他们观察到，PFC

能够对年轻人的注意力负荷增加，而不会对周围反射产生影

响，研究认为PD患者的步态不稳定可能部分是由于感觉运

动功能的改变降低了外周反射的敏感性。

多巴胺药物通常能改善运动能力，为了更全面地了解多

巴胺的作用及其对行走时HbO水平的影响，Orcioli-Silva等[15]

研究发现，处于未服药状态的PD患者表现出一种不充分的代

偿机制，在双任务行走过程中没有表现出左侧 PFC 活动增

加。然而，服用左旋多巴后，PD患者在双任务状态下表现为

左侧PFC活性增加。结果表明，药物治疗可以增加步行时可

用的认知资源，促进PFC的激活和募集，并改善步态参数。

2.1.2 转弯：行走时改变方向的能力是功能性活动的一个重

要组成部分，它要求中枢神经系统协调身体重新定向到新的

方向，以保持稳定。此外，由于姿势转换对整合区域和执行

功能造成了更大的负荷，因此，与直行步态相比，转身需要更

多的神经资源。与健康的同龄人相比，PD患者表现出转向

困难。PD患者转弯速度较慢，需要更多的步骤来完成转弯

动作。在疾病早期，甚至在直行步态缺陷发生之前，就出现

了转向障碍。

Stuart等[16]研究表明，在原地连续360°转身任务中，无论

年龄或疾病，这项复杂任务都需要认知资源，而PD患者PFC

的HbO浓度最高。Maidan等[17]发现，在PD患者步行过程中

进行180°转弯，并且同时出现FoG时，PFC活性才显著增加。

Belluscio等[18]对 15例有FoG的PD患者、17例没有FoG

的PD患者和8例健康的老年人分别进行了测试。所有被试

者在单任务和双任务条件下进行2min的原地旋转运动，同时

采用 fNIRS系统检测PFC活性，并应用惯性传感器监测转向

的质量。研究发现，与健康老年人相比，PD患者的PFC活性

更高，尤其是有FoG的PD患者。作者也发现只有在PD患者

转弯且出现FoG时，PFC活性才显著增加。研究认为，PFC活

性增高与转弯性能差可能是PD运动自动性差的标志。

2.1.3 姿势控制：姿势不稳定会导致老年PD患者跌倒、步态

障碍、残疾和死亡。姿势控制机制依赖于从视觉、本体感觉

和前庭系统接收到的感觉信息以及适当的运动输出。随着

姿势条件变得越来越具有挑战性，包括PFC和顶叶的区域越

来越多地参与其监测。Mahoney等[19]比较26例PD患者、117

例有轻度症状的PD患者和126例健康老年人的PFC激活模

式、姿势稳定性及其相互作用。参与者被要求站直并安静的

数10s，同时用 fNIRS测量PFC氧合血红蛋白的变化，还评估

了压力中心的运动速度。与健康老年人和轻度 PD 患者相

比，PD患者为了维持姿势稳定性需要更多的HbO，轻度PD

患者的脑激活模式与健康老年人相似。

2.2 fNIRS在PD非运动症状中的研究

PD患者存在非运动症状，如冲动控制障碍。冲动控制

障碍是指患者在强烈欲望驱使下，采取不当行为以获得自我

满足的精神障碍，包括病理性赌博、性冲动、电脑购物和暴饮

暴食等行为[20—21]。其中，病理性赌博表现为一种持续的、不

可控制的赌博行为。此行为的主要特征是指患者对问题行

为的控制力减弱，在参与行为之前有紧张或冲动欲望[22]。最

近的研究调查了PD病理性赌博的病因，并提出多巴胺激动

剂的使用可能增加病理性赌博的发生[20—21，23—24]。

Balconi 等 [25]利用 fNIRS 监测 40 例患者（一组有主动赌

博行为的PD患者，一组从病态赌博中解脱出来的PD患者和

一组常规PD患者）的脑血流动力学，结果表明PD患者的赌

博行为预示着认知策略的失调，使大脑皮层出现异常反应，

同时出现前额叶偏侧化，即病理性赌博对奖赏敏感性主要由

左侧PFC激活，而不是右侧PFC；这与冲动性人格成分相比，

赌博行为与奖赏敏感性有关。这些影响证实了一种与认知

和情绪方面有关的病理状况，这使得患有病理性赌博的患者

成为其功能障碍行为的受害者。

2.3 fNIRS辅助PD诊断及鉴别诊断的研究进展

PD的诊断主要依靠病史、临床症状及体征，其检测诊断

方法主要包括磁共振成像、磁共振血管成像、CT灌注成像、

PET、单光子发射计算机断层成像等，但这些检测成本较
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高。胡光霞等[26]利用 fNIRS探索PD大鼠模型的脑组织功能

特性，通过小动物 MRI 和 CT 对 PD 大鼠模型进行研究，用

fNIRS系统测试大鼠模型脑组织纹状特征参数，实验结果表

明，PD大鼠脑部没有明显的形态结构变化但在代谢、血流等

功能方面发生改变；fNIRS测量参数与CT灌注测定参数之

间存在相关性，证实 fNIRS对大鼠功能异常脑部定性诊断是

可行的，fNIRS可以作为PD研究的重要参考手段。

Abtahi 等[27]应用运动捕捉系统和耐磨手套捕捉全身粗

大运动和精细运动，将身体的运动数据与 fNIRS和EEG这两

种不同的脑成像方式相融合。结果表明，当同时使用大脑和

身体数据时，可有效地鉴别PD组和健康受试组。

2.4 fNIRS在评估PD干预治疗效果进展的研究

2.4.1 fNIRS评估DBS效果：深部脑刺激（deep brain stimu-

lation，DBS）手术已经成为治疗 PD的有效方法。由于金属

伪影和安全性问题，对于接受DBS手术的患者，在进行MRI

检查时应谨慎使用。一些研究表明DBS可调节大脑皮层活

动的神经元网络[28]，fNIRS不能测量基底节等深部脑区的活

动，但其能够安全地测量DBS患者的皮质活动。

1999年Sakatani等[29]使用单通道近红外光谱系统进行研

究，显示PD患者的PFC区域随着DBS电强度增加而增加，

仅仅增加刺激强度不再被认为是有治疗益处的。Morishita

等[30]使用多通道近红外光谱系统检测治疗性DBS条件下与

任务相关的皮质活动。研究发现，电刺激苍白球内侧和丘脑

腹中间核均可引起额叶脑血氧变化，但两种刺激引起的脑血

氧变化差异较大，苍白球内侧刺激增加了HbO和总血红蛋

白的浓度，而丘脑腹中间核刺激降低了HbO和总血红蛋白

浓度，这些脑血氧的变化提示在深部脑刺激时，额叶与苍白

球内侧或丘脑腹中间核之间可能存在功能性相互作用。

2.4.2 fNIRS在PD康复治疗中的应用：目前，在脑卒中研究

中揭示了康复和/或运动技能学习后皮层活动的变化，fNIRS

可测量干预后皮层活动的变化，并可针对需要恢复的运动功

能提出建议性的训练手段 [31—33]，但在 PD 此方面研究还较

少。据报道，有两个研究方案将阳极经颅直流电刺激分别与

渐进式阻力训练和虚拟现实技术相结合[34—35]，通过 fNIRS观

察 PD患者干预前后 PFC的激活情况，同时探讨M1兴奋性

和PFC激活的神经生理学潜在的机制，但两个实验均处于实

验阶段并没有发表结果。

3 小结与展望

目前应用 fNIRS在PD的研究还处于起步阶段，已有研

究还存在一些不足，如测量指标的效度，研究手段单一，大多

只关注大脑的PFC，缺乏对与肢体运动脑区的联系性和整体

性的探讨。今后研究者应该充分考虑 fNIRS的优势和不足，

做到扬长避短，针对帕金森病患者展开研究，应该突出

fNIRS在预测诊断方面的应用；同时针对康复策略的改善、

上肢运动以及精神认知等方面应该展开进一步的研究。
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