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脑卒中后抑郁患者脑源性神经营养因子检测及其影响因素

李晓鹤（湖北省武汉市汉阳医院神经内科　４３００５０）

　　【摘要】　目的　检测脑卒中后抑郁患者血清脑源性神经营养因子并分析其影响因素。方法　选择脑卒中后抑

郁患者和健康者作为研究对象，并分析２组研究对象血清脑源性神经营养因子的差异，比较脑卒中后抑郁患者脑源

性神经营养因子在不同临床生化指标中的差异及其相关性。结果　脑卒中后抑郁患者血清脑源性神经营养因子低

于健康对照者，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。脑源性神经营养因子在性别、年龄、卒中病因、病灶部位、病灶分布

和卒中部位中的差异无统计学意义（犘＞０．０５），在吸烟史、酗酒史、家族史、抑郁评分和美国国立卫生研究院卒中量

表（ＮＩＨＳＳ）评分中的差异有统计学意义（犘＜０．０５）。脑源性神经营养因子与吸烟史、酗酒史、家族史、抑郁评分和

ＮＩＨＳＳ评分均呈负相关（均狉ｓ＜０，犘＜０．０５）。结论　脑卒中后抑郁患者血清脑源性神经营养因子明显低于健康

者，其水平与吸烟史、酗酒史、家族史、抑郁评分和ＮＩＨＳＳ评分均呈负相关。

【关键词】　卒中后抑郁；　脑源性神经营养因子；　相关性；　影响因素

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１４．１２．０１６ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１４）１２１６３００２

犇犲狋犲犮狋犻狅狀犪狀犱犻狀犳犾狌犲狀犮犻狀犵犳犪犮狋狅狉狊狅犳犫狉犪犻狀犱犲狉犻狏犲犱狀犲狌狉狅狋狉狅狆犻犮犳犪犮狋狅狉犻狀狊犲狉狌犿狅犳狆狅狊狋狊狋狉狅犽狊犱犲狆狉犲狊狊犻狅狀　犔犐犡犻犪狅犺犲

（犇犲狆犪狉狋犿犲狀狋狅犳犖犲狌狉狅犾狅犵狔，犎犪狀狔犪狀犵犎狅狊狆犻狋犪犾，犠狌犺犪狀，犎狌犫犲犻４３００５０，犆犺犻狀犪）

【犃犫狊狋狉犪犮狋】　犗犫犼犲犮狋犻狏犲　Ｔｏｄｅｔｅｃｔｔｈｅｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆｂｒａｉｎｄｅｒｉｖｅｄｎｅｕｒｏｔｒｏｐｉｃｆａｃｔｏｒ（ＢＤＮＦ）ｉｎｃａｓｅｓｗｉｔｈ

ｐｏｓｔｓｔｒｏｋｅｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ（ＰＳＤ）ａｎｄａｎａｌｙｚｅｉｔｓｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇｆａｃｔｏｒｓ．犕犲狋犺狅犱狊　ＴｈｅｃａｓｅｓｗｉｔｈＰＳＤａｎｄｈｅａｌｔｈｙｐｅｏｐｌｅ

ｗｅｒｅｃｈｏｓｅｎｔｏｄｅｔｅｃｔｔｈｅｓｅｒｕｍＢＤＮＦ，ａｎｄｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄ．Ｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎｃｌｉｎｉｃｐａｔｈｏｌｏｇｉ

ｃａｌｆａｃｔｏｒｓａｎｄＢＤＮＦｉｎＰＳＤｃａｓｅｓｗａｓａｎａｌｙｚｅｄ．犚犲狊狌犾狋狊　ＴｈｅｓｅｒｕｍＢＤＮＦｉｎＰＳＤｃａｓｅｓｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒ

ｔｈａｎｉｎｈｅａｌｔｈｙｐｅｏｐｌｅ．ＴｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｏｆＢＤＮＦｉｎＰＳＤｃａｓｅｓｓｈｏｗｅｄｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｓｉｎａｇｅｎｄａ，ａｇｅ，ｃａｕｓｅ

ｏｆｄｉｓｅａｓｅ，ｌｏｃａｔｉｏｎ，ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎａｎｄｐｏｓｉｔｉｏｎ，ｗｈｉｌｅｔｈｅｙｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｉｎｓｍｏｋｉｎｇｈｉｓｔｏｒｙ，ｈｉｓｔｏｒｙｏｆａｌｃｏ

ｈｏｌａｂｕｓｅ，ｆａｍｉｌｙｈｉｓｔｏｒｙ，ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｓｃｏｒｅａｎｄＮＩＨＳＳｓｃｏｒｅ．ＴｈｅＢＤＮＦｉｎＰＳＤｃａｓｅｓｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｗｉｔｈ

ｓｍｏｋｉｎｇｈｉｓｔｏｒｙ，ｈｉｓｔｏｒｙｏｆａｌｃｏｈｏｌａｂｕｓｅ，ｆａｍｉｌｙｈｉｓｔｏｒｙ，ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｓｃｏｒｅａｎｄＮＩＨＳＳｓｃｏｒｅ．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　Ｔｈｅｓｅｒｕｍ

ＢＤＮＦｉｎＰＳＤｃａｓｅｓｉｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｉｎｈｅａｌｔｈｙｐｅｏｐｌｅ，ｉｔｓｌｅｖｅｌｓｃｏｒｒｅｌａｔｅｓｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｗｉｔｈｓｍｏｋｉｎｇｈｉｓｔｏｒｙ，

ｈｉｓｔｏｒｙｏｆａｌｃｏｈｏｌａｂｕｓｅ，ｆａｍｉｌｙｈｉｓｔｏｒｙ，ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｓｃｏｒｅａｎｄＮＩＨＳＳｓｃｏｒｅ．

【犓犲狔狑狅狉犱狊】　ＰＳＤ；　ＢＤＮＦ；　ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ；　ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇｆａｃｔｏｒ

　　脑卒中后抑郁的发病机制与卒中后损伤神经递质的合成、

释放、摄取和降解等有关，其中脑卒中后神经营养因子水平下

降与抑郁的产生直接相关［１］。脑源性神经营养因子是目前公

认的神经营养因子，可营养支持５羟色胺神经元及多巴胺神

经元，增强神经递质及神经营养因子的合成，其水平与脑卒中

后抑郁的病情及预后紧密相关［２３］。本研究比较脑卒中后抑郁

患者和健康者血清脑源性神经营养因子的差异并分析其影响

因素，现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１０年１月至２０１３年１月该院确诊的１００

例脑卒中后抑郁患者（ＰＳＤ组），其中男性５８例，女性４２例；年

龄３０～８５岁，平均年龄（６５．１±１５．６）岁。入选标准：（１）首次

就诊，既往无相关病史。（２）脑卒中诊断符合１９９５年全国脑血

管病学术会议制定的脑血管病中脑卒中的诊断标准。（３）抑郁

障碍诊断符合美国精神障碍分类与诊断标准第４版（ＤＳＭⅣ）

中抑郁症标准。（４）排除其他精神障碍病史及严重认知功能障

碍等患者。另选择体检的健康者１００例为健康对照组，其中男

性５５例，女性４５例；年龄３１～８３岁，平均年龄（６４．８±１４．３）

岁。２组研究对象在性别、年龄、吸烟史和酗酒史方面比较，差

异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　观察指标及方法　（１）脑源性神经营养因子检测：空腹

１２ｈ后于次日早晨取静脉血１０ｍＬ，室温下３０００ｒ／ｍｉｎ离心５

ｍｉｎ后取血清，采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测血清脑源

性神经营养因子。（２）抑郁状态评定采用汉密尔顿抑郁量表

１７项版本（ＨＡＭＤ１７），ＨＡＭＤ１７总分大于２４分为重度抑

郁，１７～２４分为中度抑郁；８～１６分为轻度抑郁，＜８分为无抑

郁。（３）神经功能缺损采用美国国立卫生研究院卒中量表

（ＮＩＨＳＳ）评定，分值为０～４５分，分值越高表示神经功能缺损

程度越重。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１１．５统计软件进行统计学分

析。２组间均数比较采用狋检验，２组间均数比较采用Ｓｔｕｄｅｎｔ

ＮｅｗｍａｎＫｅｕｌｓ检验；计数资料采用χ
２ 检验。相关性分析采

用Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析。犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　脑源性神经营养因子影响因素　ＰＳＤ组血清脑源性神

经营养因子为（９．１±２．５）ｎｇ／ｍＬ，健康对照组为（１６．６±５．１）

ｎｇ／ｍＬ，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。脑源性神经营养因子

在性别、年龄、卒中病因、病灶部位、病灶分布和卒中部位中的

差异无统计学意义（犘＞０．０５）；有吸烟史、酗酒史、家族史、抑

郁高评分和ＮＩＨＳＳ高评分患者脑源性神经营养因子显著高于

无吸烟史、酗酒史、家族史、抑郁低评分和ＮＩＨＳＳ低评分患者，

差异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表１。

·０３６１· 检验医学与临床２０１４年６月第１１卷第１２期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｊｕｎｅ２０１４，Ｖｏｌ．１１，Ｎｏ．１２



２．２　脑源性神经营养因子与病灶体积、抑郁评分和ＮＩＨＳＳ评

分的相关性　本研究表明脑卒中后抑郁患者血清脑源性神经

营养因子与吸烟史、酗酒史、家族史、抑郁评分和 ＮＩＨＳＳ评分

均呈负相关（均狉ｓ＜０，犘＜０．０５）。见表２。

表１　脑卒中后抑郁患者脑源性神经营养因子影响因素

　　　单因素分析（ｎｇ／ｍＬ，狓±狊）

指标 狀
脑源性神经

营养因子
狋或犉值 犘值

性别 男 ５８ ９．０±２．３ ０．４０６ ０．６８５

女 ４２ ９．２±２．６

年龄（岁） ≥６０ ５５ ９．１±２．４ ０．０００ １．０００

＜６０ ４５ ９．１±２．５

吸烟史 有 ６０ ８．７±１．９ ２．０４２ ０．０２２

无 ４０ ９．６±２．５

酗酒史 有 ４６ ８．６±１．７ ２．４６７ ０．０１５

无 ５４ ９．８±２．９

家族史 有 ３５ ８．４±１．５ ２．９４５ ０．００４

无 ６５ ９．９±２．８

卒中病因 脑出血 １９ ９．１±２．６ ０．０００ １．０００

脑梗死 ８１ ９．１±２．４

病灶部位 左半球 ３６ ９．１±２．６ ０．０００ １．０００

右半球 ６４ ９．１±２．５

病灶分布 皮层 ３０ ９．０±２．４ ０．３６０ ０．７１９

皮层下层 ７０ ９．２±２．８

卒中部位 前部 ４４ ９．１±２．６ ０．０００ １．０００

后部 ５６ ９．１±２．３

抑郁评分 重度 ２０ ６．６±１．３ １２．８１２ ＜０．０１

中度 ４９ ８．８±２．３

轻度 ３１ ９．９±２．７

ＮＩＨＳＳ评分（分） ≥８ ４０ ７．９±１．６ ４．５６９ ＜０．０１

＜８ ６０ １０．２±２．９

表２　脑源性神经营养因子与病灶体积、抑郁评分和ＮＩＨＳＳ

　　　评分的相关性分析

指标 相关系数（狉ｓ） 犘值

吸烟史 －０．３５５ ０．００７

酗酒史 －０．４１８ ０．０２１

家族史 －０．３８１ ０．００３

抑郁评分 －０．５１１ ０．０２８

ＮＩＨＳＳ评分 －０．５６７ ０．０１１

３　讨　　论

脑卒中后脑组织损伤可引起去甲肾上腺素和５羟色胺水

平下降，导致患者发生认知和情感障碍，从而发生脑卒中后抑

郁等症状。目前的研究发现，脑神经递质水平降低可反映脑卒

中后抑郁的病情及预后［４］。有关研究表明，脑卒中损伤中枢神

经系统，导致情感相关的神经递质合成、传递及代谢异常，而神

经营养因子可提高这些递质的水平，从而改善脑卒中后抑郁患

者的症状［５］。脑源性神经营养因子可与ＴｒＫＢ结合后发挥神

经元的营养作用，能降低内源性和外源性损伤对神经元的伤

害，同时营养支持５羟色胺神经元及多巴胺神经元，促进神经

递质及其他神经营养因子的合成。体内外实验均证实，患者皮

质脑源性神经营养因子和ＴｒｋＢ蛋白的表达减少与脑卒中后

抑郁发病机制直接相关，抗抑郁药物可增加脑源性神经营养因

子水平，从而发挥治疗作用［６７］。本研究结果显示，脑卒中后抑

郁患者血清脑源性神经营养因子显著低于健康者，证实脑卒中

后抑郁患者血清脑源性神经营养因子处于低水平状态，而低水

平状态的脑源性神经营养因子导致脑卒中后神经修复功能低

下而发生不可逆性神经损伤，最终导致情感相关的脑中枢功能

异常而发生抑郁症状。本组结果提示在临床中，外源性补充脑

源性神经营养因子可治疗脑卒中后抑郁。

目前公认脑卒中后抑郁患者病情严重程度与抑郁评分及

ＮＩＨＳＳ评分直接相关。脑源性神经营养因子在脑卒中后抑郁

中的作用及脑卒中后抑郁与神经功能缺损的相关性，可能为脑

源性神经营养因子与神经功能缺损存在关联。本研究中，脑源

性神经营养因子在抑郁评分和ＮＩＨＳＳ评分中的差异有统计学

意义（犘＜０．０５）；相关性分析表明其与抑郁评分和 ＮＩＨＳＳ评

分均呈负相关（狉ｓ＜０，犘＜０．０５），本组数据均表明脑源性神经

营养因子与神经功能缺损直接相关，间接提示通过增加脑源性

神经营养因子水平治疗脑卒中后抑郁。本研究结果显示脑源

性神经因子水平与吸烟史、酗酒史和家族史呈负相关，这在目

前国内外的研究中均少见报道，可能与脑卒中的病因与高血压

等代谢性疾病有关。吸烟史及酗酒史可提高患者高血压、冠心

病等疾病的发生率，从而提高脑卒中的发病率，所以建议患者

纠正吸烟、酗酒等不良生活习惯，以降低脑卒中后抑郁的发生

率并改善抑郁症状。本研究纳入的研究对象较少，该结论有待

于进一步大规模随机临床试验验证。
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