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卒中后抑郁的流行病学及病因机制研究进展
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上海市交通大学医学院附属精神卫生中心，上海市　２０００３０

摘　要：卒中后抑郁是影响脑卒中预后的重要心理障碍。目前卒中后抑郁的流行病学研究差异较大。同时卒中后抑郁
病因学机制还不明确，但主要的观点认为卒中后抑郁是生物学机制和社会心理机制共同作用的结果。本文就卒中后抑郁

的流行病学研究现状及发病机制研究进展进行综述。

关键词：卒中后抑郁；流行病学；病因机制

　　卒中后抑郁（ｐｏｓｔｓｔｒｏｋｅｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ，ＰＳＤ）是急
性脑卒中后最常见的心境障碍。早在 １９７７年，
Ｆｏｌｓｔｅｉｎ等［１］就 首 次 报 道 ＰＳＤ，且 其 发 病 率 高 达
４５％，此后 ＰＳＤ逐渐成为人们研究的热点。ＰＳＤ可
以导致病人的死亡率升高，研究表明卒中后发生抑

郁的患者死亡率是没有发生抑郁的卒中人群的３．４
倍［２］，且 ＰＳＤ病人的肢体功能恢复效果差，在医院
治疗的时间明显延长，对家庭和社会的经济负担加

重，更为值得注意的是 ＰＳＤ完全可以通过及时的
治疗而得到改善，所以正确的识别和治疗卒中后抑

郁非常重要［３８］。

１　流行病学
有关 ＰＳＤ的发病率，近几十年来研究报道差异

很大，其范围为 ２０％ ～７９％左右，但多数研究为
３０％ ～５０％。出现这些差异原因可能主要在于：

①随访调查时间不同，发病率不同。随着对卒中病
人的随访时间的延长，调查从急性卒中期到卒中后

３年以上，人们发现在不同的卒中后随访时间节点
上抑郁的发病率结果差异巨大。例如 Ａｓｔｒｏｍ［９］对
９８名急性脑卒中病人进行长达 ３年的随访调查，
发现卒中后抑郁的急性期发病率为 ２５％，到了 ３
个月为 ３１％，１年时降到 １６％，而 ３年时又升至
２９％。目前大部分的观点认为卒中后 ２年是 ＰＳＤ
的高发时期，尤其是在卒中后 ３～６个月［７，１０］。②
随访人群不同，发病率不同。Ｃｈｅｍｅｒｉｎｓｋｉ等［１１］对

２４项研究进行了荟萃分析，将不同来源的卒中患
者进行了分类统计，结果发现急性住院卒中患者重

度抑郁发病率为 ２２％，轻度抑郁为 １７％；门诊卒
中患者重度抑郁为 ２３％，轻度抑郁为 ３５％；社区
患者重度抑郁为 １３％，轻度抑郁为 １０％。③使用
的诊断工具不同，发病率不同。Ｈａｃｋｅｔｔ等［１２］在总

结了 ５１项研究后分析：采用 Ｈａｍｉｌｔｏｎ抑郁量表的
研究合并后的 ＰＳＤ发病率最低为 ２６％，而使用
ＭｏｎｔｇｏｍｅｒｙＡｓｂｅｒｇ抑郁分级量表和 Ｚｕｎｇ抑郁量表
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的研究 ＰＳＤ发病率最高，均为 ４１％。薛咏红等［１３］

在对香港 ＰＳＤ的 ６个月随访研究中用流行病学研
究中心抑郁量表（ＣＥＳＤ）进行评估，得到的 ＰＳＤ
发生率为 ４８％，明显低于 Ｔａｎｇ等［１４］报道香港 ＰＳＤ
发生率 １５％ ～１７．２％的结果，这与后者使用的是
ＤＳＭⅣ的诊断标准有关。经典 ＰＳＤ的诊断应当依
据 ＩＣＤ１０或 ＤＳＭⅣ的诊断标准及其相关结构式
定式量表，研究 ＰＳＤ的知名学者 Ｒｏｂｉｎｓｏｎ［１５］认为
ＤＳＭⅣ标准的敏感度为 １００％，特异度在卒中后
３、６、１２、２４个月分别为 ９８％、９７％、９５％、９６％。
用 ＤＳＭⅣ诊断 ＰＳＤ，Ａｐｐｅｌｒｏｓ等［４］随访 １年的发病
率为 ２７％。?ｓｔｒｏｍ等［９］随访 １年发病率为 １６％，
明显低于使用评估量表者。因此，Ａｐｐｅｌｒｏｓ等认为
评估量表容易造成 ＰＳＤ的过度诊断，并推荐尽量
使用 ＩＣＤ１０或 ＤＳＭⅣ的诊断标准。
２　病因机制

目前卒中后抑郁主要的发病机制有生物学机

制和社会心理学机制两方面。

２．１　生物学机制
脑卒中导致情感调节神经通路关键部位病变

从而引起单胺类神经递质功能异常。自从 ２０世纪
７０年代观察到卒中急性期病变部位与 ＰＳＤ的关系
以后，人们就提出了 ＰＳＤ的 生 物 学 机 制 学 说。
Ｓｏａｒｅｓ［１６］于 １９９７年提出心境障碍的神经解剖模型
即情感调节通路包括了额叶、基底节、杏仁核 －海
马复合体、丘脑以及它们之间的联系纤维。有关抑

郁症的大量研究也证实脑内参与情感调节的去甲

肾上腺素能和 ５羟色胺能神经元位于脑干，其轴
突经过丘脑下部、基底节，环绕胼胝体和放射冠，

最后到达额叶皮质。当急性脑卒中累及并破坏以

上相关结构时，可造成去甲肾上腺素和 ５ＨＴ水平
下降，因而患者更容易出现抑郁［７，１７］。正是由于这

个原因，人们进行了 ＰＳＤ影像学如脑部 ＣＴ、ＭＲＩ等
的大量研究，以此来解释其病因机制。这些研究不

仅说明了卒中的部位与 ＰＳＤ的发生、严重程度有
关，同时很好地证实了 ＰＳＤ的生物学发病机制。
现从脑影像学角度分别介绍额叶、基底节、及杏仁

核 －海马区域在 ＰＳＤ研究中的近况。
２．１．１　额叶　额叶约占大脑皮质面积的 ４０％，主
要由运动皮质、前运动皮质、前额叶皮质（ｐｒｅｆｒｏｎｔａｌ
ｃｏｒｔｅｘ，ＰＦＣ）和额叶底内侧部构成，它是大脑功能
的执行中枢，并与大脑其他部位相联系，负责对传

入的信息进行加工、整合，并选择适当的情感和运

动反应。额叶病变不仅能改变认知功能、行为和决

策能力，也能影响情感和情绪，而承担情感反应的

部分就是前额叶［１８］。ＰＦＣ是情绪中枢通路的重要
环节之一，包括背外侧部、腹内侧部和眶部，各部

分在情绪加工过程中发挥着不同的作用［１９］。

ＰＳＤ的结构影像学的研究中，人们证实了额叶
的损伤比其他部位更容易导致抑郁的发生，这已经

成为研究情绪障碍神经病理学机制的重要依据。

Ｐａｒｉｋｈ等［２０］对 １０３名 ＰＳＤ患者进行 １年及 ２年的
随访，在１年随访时 ＰＳＤ的发生与严重程度与额叶
病灶有关。国内张长青等［２１］报道对 １６９例新发脑
卒中病人进行随访发现，额叶卒中是卒中 ６个月内
ＰＳＤ患病的独立危险因素，额叶卒中患者 ＰＳＤ的患
病风险是其他部位卒中患者的 ２．４２倍，所以结论
是脑梗死患者 ＰＳＤ的患病率较高，额叶卒中患者
在卒中后 ６个月内有更高的 ＰＳＤ患病风险。

功能影像学的研究同样证实了额叶在 ＰＳＤ发
病中的重要性。既往 ＰＥＴ研究发现抑郁症患者前
额叶有明显的代谢下降，证实了前额叶对情绪的启

动和整合有重要的作用。Ｍｉｍｕｒａ等［２２］报道 １位卒
中后躁狂病人 ＳＰＥＣＴ检查发现独特的左前眶额回
的高灌注和广泛的右额叶低灌注。国内李根华

等［２３］对 １７名单一皮质下梗死病灶的卒中患者进
行９９ｍＴｃＳＰＥＣＴ脑血流灌注显象，结果显示抑郁组
与非抑郁组相比，梗死灶同侧的额叶皮质的脑血流

明显减少，这种血流的降低与抑郁的严重程度相

关。故推测额叶皮质的灌注减少可能反映了神经

功能失联络，额叶的某些区域可能是缺血性卒中患

者出现抑郁症状的关键。由此可见不仅仅是额叶

病变，即使是皮质下梗死同样也是造成了额叶的相

对功能减退，以至于容易产生 ＰＳＤ。另一种功能影
像即质子磁共振波谱（ＭＲＳ）也得出了相似的结
论，ＭＲＳ是目前唯一可直接测定局部脑组织在活
体状态下生物化学物质含量的技术。可从生化角

度了解脑代谢的改变。在人进行神经心理活动时，

大脑局部的血供及脑代谢可发生改变，因而造成磁

共振波谱信号的改变。ＧｌｏｄｚｉｋＳｏｂａｎｓｋａ等［２４］报道

对 ２６名非额叶卒中后抑郁病人进行１ＨＭＲＳ检
查，以前额叶作为感兴趣区，结果发现卒中后早期

抑郁病人存在病灶侧额叶 Ｇｌｘ／Ｃｒ的升高，这可能
反应了卒中后早期可能导致谷氨酸转运的异常，是

引起抑郁等心境障碍的原因。国内学者许庆刚

等［２５］也得出了类似的结论。
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２．１．２　基底节区　大量对于抑郁患者的影像学
主要是头颅 ＭＲＩ研究提示，抑郁者比起对照组有
明显的尾状核和壳核体积的缩小，同时有学者发现

尾状核卒中者中 ９０％患者存在抑郁发病，发生这
种变化的原因可能是基底节的病变导致了眶额回

通路及前额叶的 ５ＨＴ分泌功能发生紊乱，另一种
可能是使上行至脑干的单胺类神经递质纤维（主

要是去甲肾上腺素能和 ５ＨＴ能递质纤维）阻断，
而以上神经递质的减少导致了抑郁症的发生［２６］。

Ｈｅｒｒｍａｎｎ等［２７］对 １０４名 ＰＳＤ进行脑 ＣＴ分析认为
左基底节区病变在卒中急性期容易引起重度抑郁。

Ａｓｔｒｏｋ等［９］也发现基底节梗死的抑郁平均分值明显

高于基底节外的梗死，这可能是基底节梗死导致多

巴胺和 ５ＨＴ代谢障碍所引起的一种器质性抑郁。
虽然这些研究提示 ＰＳＤ发生的一些重要因素和生
化改变，但确切的发病机制尚不清楚。

２．１．３　杏仁核 －海马　杏仁核属于边缘系统，是
产生情绪、识别情绪、调节情绪的重要结构。海马

是大脑中有很高葡萄糖皮质激素类受体密度的部

位，在情绪调节中很重要。海马的功能受杏仁核与

前额叶皮质的调控［２８］。Ｆｒｏｄｌ等［２９］对重度抑郁患者

用脑 ＭＲＩ进行海马体积测量显示重度抑郁者海马
存在白质体积的缩小，男性抑郁者海马灰质体积明

显小于正常对照组。在 ＰＳＤ方面，国内陈宇等［３０］

对 ＰＳＤ病人进行杏仁核与海马体积的 ＭＲＩ研究，
也发现双侧海马及杏仁核体积不对称，左侧 ＜右
侧，其中 ＰＳＤ组较正常组有显著性意义，同时 ＰＳＤ
组两侧杏仁核与海马体积明显小于对照组。在功

能影像方面，Ｈｕａｎｇ等［３１］对 ＰＳＤ病人进行 ＭＲＳ研
究后发现 ＰＳＤ病人存在海马和丘脑的代谢异常。
对于 ＰＳＤ的关于边缘系统的脑影像研究目前还很
少，但是其 ＰＳＤ的病理机制中有着重要的作用是
不容质疑的。

在以往的研究中，也有关注于其他脑结构，如

颞叶、肢带回、枕叶等，也有研究如 Ｃａｒｓｏｎ等［３２］在

分析了 ３４个研究后荟萃分析认为卒中部位与 ＰＳＤ
发生没有关系，可见生物学机制不是 ＰＳＤ唯一的
发病机制。

２．２　社会心理学机制
社会心理学机制即反应性机制学说，脑卒中后

家庭、社会、生理等多种因素影响导致生理及心理

平衡失调从而引起反应性抑郁状态。

由于急性脑卒中也是一种应激事件，脑卒中带

来不同程度的肢体活动受限，环境因素及社会角色

改变等均易导致心理应激反应，应激使糖皮质激素

分泌增加，ＶａｎｄｅｎＢｅｒｇｈｅ等［３３］研究发现卒中应激

事件使血糖升高，神经递质出现加工异常，间接导

致抑郁情绪。因此有人提出 ＰＳＤ可能是卒中后心
理应激障碍的反应［３４］。也有人从社会支持关系来

调查 ＰＳＤ，如 Ｐａｒｉｋｈ等［３５］对 １０３名急性卒中病人进
行社会联系检查表 ＳｏｃｉａｌＴｉｅｓＣｈｅｃｋｌｉｓｔ（ＳＴＣ）和社
会功能测验 ＳｏｃｉａｌＦｕｎｃｔｉｏｎｉｎｇＥｘａｍ（ＳＦＥ）的量表评
分，结论是 ＳＴＣ和六个月 ＰＳＤ密切有关，而 ＳＦＥ与
各个随访节点的 ＰＳＤ均有关系。国内学者研究脑
卒中后抑郁患者社会支持总分、主观支持分、社会

支持利用度分均明显低于非抑郁患者［３６］。但是这

方面的研究相对较少，还需要做进一步深入调查。

当然临床观察到某些病觉缺失的患者即使不能感

知残疾的存在也可以产生抑郁，而某些无症状性卒

中的患者也可以发生抑郁，因此，反应性社会心理

机制也不是 ＰＳＤ的唯一发病机制。
Ｗｈｙｔｅ等［４］对 ＰＳＤ的发病机制学说及其证据进

行了总结，提出 ＰＳＤ与其他精神疾病一样，都是多
因素疾病，在生物 －心理 －社会医学模式下，可能
是生物学因素和心理学因素共同作用导致了 ＰＳＤ
的发病。

３　结语
近年来抑郁症的发病率正 在 逐 年 上 升，到

２０２０年将跃居疾病负担谱的首位，而急性脑卒中
随着老龄化社会的到来，发病率也在逐年上升，因

此，卒中后抑郁将越来越成为临床神经科和精神科

关注的疾病，亟待进一步有价值的研究出现。
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脑微出血研究近况

史焕昌１　综述　　毛伯镛２　审校
１．天津市人民医院神经外科，天津市　３００１２１
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摘　要：随着现代影像技术的进步，利用磁共振 ＧＲＥ序列识别脑微出血是一个有用的生物学指标，它与脑微小血管病理
相关。脑微出血可以出现于脑缺血病人、自发性脑出血病人、脑淀粉样变血管病人群以及健康老年人。本文就脑微出血

的流行病学、临床意义、诊断价值以及相关危险因素和对预后的影响等方面研究进展做了简单综述。

关键词：脑微出血；脑淀粉样变血管病；脑卒中

　　现代 ＭＲＩ技术发展不仅对缺血性脑血管病的
诊断和治疗起关键作用，而且对研究脑出血和脑微

小血管病变的病理生理和诊断也提供了新的视角

和工具。例如核磁 Ｔ２
梯度回波成像技术（ｇｒａｄｉ

ｅｎｔｅｃｈｏｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｅｓ，ＧＲＥ）可敏锐检
查出脑组织中毫米级的永磁性血液产物（包括含

铁血红素）。应用此项技术可以发现以前在 ＣＴ或
常规 ＭＲＩ检查不能发现脑微出血（ｃｅｒｅｂｒａｌｍｉｃｒｏｂ
ｌｅｅｄｉｎｇ，ＣＭＢ）［１］。脑微出血是微血管病、动脉硬化
和透明脂酸样变性或淀粉样变血管病的结果，以脑

微小血管出血为特征的亚临床病变。脑微出血在

核磁 Ｔ２
梯度回波成像其表现为直径一般为 ２～５

ｍｍ圆形信号丢失区域［２］。

影像学上脑微出血需要与脑皮质上软脑膜血

管流空现象鉴别，可以通过血管正常走行以及几种

扫描程序相互对照辨别。基底节钙化和铁离子沉

积也需要与脑微出血鉴别，通过信号丢失区的形

态、分布情况以及 ＣＴ上的高密度相鉴别。海棉状
血管通过其在 Ｔ１和 Ｔ２程序的表现以及海棉状血
管发病率低而脑微出血比较常见相鉴别。此外，脑

微出血还需要与既往脑外伤鉴别［１，２］。

１　脑微出血组织学基础
病理组织学上研究证实 ＧＲＥ发现的脑微出血

局部有含铁血黄素沉积，提示有陈旧的微小血管出

血［２］。在 ＭＲＩ的 ＧＲＥ序列发现的脑微出血往往比
实际病变大这是由于所谓的开花效应（ｂｌｏｏｍｉｎｇ
ｅｆｆｅｃｔ）［１］。由于沉积在局部巨噬细胞中的铁血黄素
会保留数年，在 ＭＲＩ的 ＧＲＥ序列可用于评估新鲜
的或陈旧的出血［１］。脑微出血是脑微小血管的出

血倾向和血管性认知障碍的生物学标志，一般无临

床症状［３］。脑微出血发病原因尚不清楚，在组织学

上可以发现所涉及的微小血管存在有中度到重度

的透明脂酸样变、也可以是脑淀粉样变物质沉积或

者动脉硬化微小血管动脉瘤的破裂［４，５］。高血压

病、糖尿病、吸烟、使用抗凝药物及抗血小板药物、

心脏病、脑淀粉样脑血管病都被考虑为危险因

素［４］。

２　脑微出血的流行病学特点
脑微出血在一部分健康老年人也可被检出。

日本一项研究发现 ３．１％健康的老人，可检出有脑
微出血，多见于深部结构（如丘脑、基底节、脑干、

小脑）［１］。而澳大利亚一项研究发现无临床症状的

老年人脑微出血发生率为 ６．４％，多见于高血压人
群，特别是收缩压增高以及有腔隙性埂死和白质疏

松的老年人［１］。另一项研究发现 １２９例高血压病
人脑微出血检出率是 ５６％，脑微出血更多见于皮
质下结构［１］。

３　脑微出血与脑卒中的关系
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