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  [摘要] 创伤后应激障碍(PTSD)是个体遭受严重心理创伤后产生的一种延迟性和持续性精神障碍,目前

PTSD的患病率正呈现逐渐上升趋势。该文从PTSD的流行病学、原因和发病机制、诊断、治疗、未来与展望进

行总结,以期为PTSD的预防和诊治提供参考。
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  [Abstract] Posttraumatic
 

stress
 

disorder
 

(PTSD)
 

is
 

a
 

delayed
 

and
 

persistent
 

mental
 

disorder
 

caused
 

by
 

severe
 

psychological
 

trauma,and
 

the
 

prevalence
 

of
 

PTSD
 

is
 

gradually
 

increasing.This
 

article
 

summarizes
 

the
 

epidemiology,causes
 

and
 

pathogenesis,diagnosis,treatment,future
 

and
 

prospect
 

of
 

PTSD,in
 

order
 

to
 

provide
 

reference
 

for
 

the
 

prevention,diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

PTSD.
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  创伤后应激障碍(posttraumatic
 

stress
 

disorder,

PTSD)是指个体在遭受严重的心理创伤后延迟出现

的持续性精神障碍,其原因不仅是受害者自身生命安

全受到威胁的经历,也包括目睹其他个体受到伤害后

产生的强烈反应。例如医护人员和救援人员在面临

公共卫生事件,尤其是参与患者的救治时,通常会面

临较大的感染、创伤风险,也可能由于目睹大量患者

的伤亡而产生较多的负面情绪和心理创伤,进而增加

PTSD的发病率[1-2]。

1 PTSD的流行病学

PTSD较详细的报道和研究来源于近代的大规模

战争。在两次世界大战期间部分士兵出现精神及行

为障碍,在当时被称作“炮弹休克症”或“战争性神经

官能症”,而PTSD这一名称正式出现于20世纪70
年代参加越战后的美国军人的诊治研究中。基于对

人群的流行病学调查,结果显示 PTSD 发 病 率 为

1%~10%,患者通常集中于重大创伤后的幸存者[3]。

PTSD的治疗由于方法多样、疗效无法统一、患者个体

差异大等因素,一直是公认的世界性难题。

2 PTSD的原因和发病机制

PTSD的具体发病机制尚未完全解明。目前的研

究普遍认为其与神经解剖结构受损、神经内分泌系统

调节障碍、个人与社会心理因素及遗传等有关,而经

历创伤性事件是触发PTSD的前提条件和基础。

2.1 神经解剖结构受损

通常情况下,为了适应环境提高生存率,大脑会

对恐惧产生记忆,以便在未来能够避免相似的危险情

况,这和大脑中的海马体与杏仁核有关[4]。PTSD患

者的相关功能失调,恐惧反应过度夸大,导致一系列

症状的出现。创伤性事件发生时,海马体发生萎缩、
功能活动下降、分泌、N-乙酰天冬氨酸减少,海马体的

神经元突触萎缩、电生理信号传导减少[5-6]。
杏仁核位于颞叶皮质、海马体、纹状体、下丘脑和

侧脑室的中间,是边缘系统的重要组成部分,能够参

与内脏活动的调节,与情绪的产生、调节和识别有关,
同时还拥有部分学习和记忆功能[7]。杏仁核分为皮

质内侧核群、基底外侧核群和中央核,对恐惧的形成

和表达起着十分关键的作用[8-10]。KIM 等[11]利用小
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鼠模型证明,与情境相关的恐惧记忆的形成与海马体

和杏仁核之间连接的增强有关,海马体对特定环境做

出反应并对其进行编码,而杏仁核则可触发防御

行为。
此外,有研究发现前额叶的病变和损伤也可能与

PTSD的发生、发展有关联[12]。PTSD患者的前额叶

可能发生病变,导致中央区的活动减少,使其无法集

中注意力,抑制闯入性记忆的产生,及时调整自己的

情绪,排除认知干扰的能力也会受到影响。

2.2 神经内分泌系统调节障碍

下 丘 脑-垂 体-肾 上 腺 (hypothalamus-pituitary-
adrenal

 

axis,HPA)轴与应激反应有关。当应激反应

发生时,血液中的糖皮质激素水平会出现短暂上升,
若反复持续接受相同应激刺激,糖皮质激素的基础分

泌会增加。然而有研究指出,PTSD患者的血浆皮质

醇水平却明显下降[13],这与海马体和杏仁核的调节有

关。高水平的糖皮质激素对海马体会产生毒性作用,
使海马体神经元受损,抑制HPA轴激活,减少皮质醇

释放激素,加重患者的痛苦感受[14];而PTSD患者在

遭受与创伤有关的事件时,杏仁核活动增强,促进

HPA轴激活,使促皮质醇释放激素水平升高,引起患

者出现非陈述性记忆损害的症状[15]。其机制可能是

由于杏仁核是糖皮质激素的靶点,杏仁核中的皮质内

侧核群和中央核通过调节盐皮质激素受体和糖皮质

激素受体来增加糖皮质激素释放[16]。

2.3 个人与社会心理因素及遗传

性别、年龄等会影响个体对应激反应的敏感性。
女性的PTSD发病率为男性的2倍,且女性患者更容

易出现疾病的慢性化,这可能与男女海马体的结构差

异有关,因此性别是影响PTSD发病率的因素[17]。还

有研究表明,PTSD的高危人群以中年人居多,而儿童

则相对较少,年龄较大者更容易发生PTSD[18]。此

外,个人的性格、受教育程度及家庭和谐程度等均有

可能成为PTSD的影响因素。
另有多项研究表明人体内存在一些与PTSD相

关的遗传易感基因,如5-羟色胺系统基因、多巴胺系

统基因、糖皮质激素受体系统基因、fkbp5基因、γ-氨
基丁酸系统基因等[19],这些研究结果均提示PTSD和

遗传因素有一定关联。

3 PTSD的诊断

PTSD的临床特点主要表现为痛苦、反复回想创

伤经历、回避创伤情景及持续性应激,同时伴有一定

的焦虑、抑郁等负面情绪及睡眠障碍[20]。目前PTSD
的诊断标准参考《国际疾病分类》(ICD-10)、《精神障

碍诊断与统计手册》(DSM-5)。

PTSD虽然是一种由创伤应激导致的精神障碍,

但并非 所 有 创 伤 后 的 应 激 反 应 都 是 PTSD,诊 断

PTSD需要同时满足以下几点,即(1)暴露于创伤性事

件;(2)存在事件后侵入性症状;(3)回避创伤相关刺

激;(4)认知和心境的负性改变;(5)警觉性和敏感性

明显提高;(6)上述症状产生在创伤性事件发生后的

数天至半年,且反复出现持续1个月以上[21]。

4 PTSD的治疗

4.1 心理治疗

心理治疗结合药物治疗是较为有效的方案,也是

目前有关PTSD治疗指南的首选,且已有较多临床研

究加以证实[22]。有关PTSD心理治疗的研究主要集

中在认知行为疗法、认知加工疗法、暴露疗法、眼动脱

敏与再加工治疗等几个方面。

4.1.1 认知行为疗法、认知加工疗法

认知行为疗法可以帮助患者认识和确认一些不

良的逻辑思维及行为方式,通过认知活动来影响情感

和行为,并对不良的认知进行矫正重建,从而达到消

除PTSD相关症状的目的[23]。认知加工疗法则通过

阻止回避、释放真实情感、识别和挑战“阻滞点”等核

心治疗步骤,改变小脑、中央执行网络和默认网络等

相关脑区的功能连接从而改善PTSD症状。目前国

外已有大量研究验证了认知加工疗法的疗效,但国内

尚未推广该疗法[24]。

4.1.2 暴露疗法、眼动脱敏与再加工治疗

暴露疗法的目的是教会患者正视在创伤过程中

引起恐惧的感受、场景和记忆,并学会适应和控制恐

惧[25]。暴露疗法首先让患者回忆较为轻微的创伤性

记忆或场景,再引导患者逐步回忆越来越强烈的创伤

性经历,期间需重点关注身体和心理的反应并进行调

节和放松,最终让患者对创伤事件的影响能够系统性

脱敏。暴露疗法、眼动脱敏与再加工治疗是通过眼

动、脱敏和再加工,帮助恢复大脑信息加工系统的平

衡。研究发现,对PTSD患者采取暴露疗法、眼动脱

敏与再加工治疗,患者警觉性明显降低,回避/麻木、
重新体验症状明显减少[26],暴露疗法、眼动脱敏与再

加工治疗在改善PTSD的临床症状上有明显效果。

4.1.3 催眠疗法

催眠疗法通常是用催眠的方式使患者的意识范

围变得极度狭窄,同时借助暗示性语言,以消除病理

心理和躯体障碍。国外也有不少关于采用催眠治疗

PTSD的报道[27],但由于其疗效属于个别案例,缺乏

大样本量论证,因此催眠疗法治疗PTSD的疗效进一

步研究。

4.1.4 其他心理治疗

PTSD的其他心理治疗还有冥想-放松疗法、游戏

疗法、艺术疗法、太极疗法、瑜伽疗法等。冥想-放松疗
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法的特点是干预场所易获得,方法简便,易于实施且

更少的交谈暴露,但临床上关于其治疗PTSD的有效

性及安全性评价不一。游戏疗法是对儿童PTSD采

取绘画、互说故事、玩偶游戏、棋类游戏等心理治疗。

4.2 药物治疗

药物治疗能够缓解PTSD引起的部分相关核心

症状,但单独使用药物治疗效果并不十分明显,需要

与心理治疗相结合。

4.2.1 改善睡眠类药物

睡眠障碍是PTSD的主要症状之一。在诊疗过

程中,评估PTSD患者是否罹患失眠、梦魇和睡眠呼

吸暂停综合征等睡眠障碍,并在此基础上制订临床治

疗方案便显得十分重要[28]。苯二氮类药物(如阿普

唑仑、艾司唑仑和地西泮等)是常见的镇静催眠药物,
能够治疗焦虑,且可在一定程度上降低患者警觉程

度、抑制创伤记忆的再现[29]。然而苯二氮类药物易

成瘾,停用后容易出现戒断症状,长期使用可能会存

在新的问题[30],因此并非理想的治疗药物。而近年来

有多项研究表明哌唑嗪作为α-1受体拮抗剂能有效改

善PTSD引起的睡眠障碍,其疗效相较于5-羟色胺再

摄取抑制剂(selective
 

serotonin
 

reuptake
 

inhibitor,

SSRIs)和5-羟色胺-去甲肾上腺素再摄取抑制剂等抗

抑郁药物更为明显,且耐受性良好,被认为是目前最

有希望的PTSD治疗药物[31]。但哌唑嗪无镇静作用,
若患者存在单纯的入睡困难可能效果不甚理想,此时

可使用小剂量的曲唑酮[32],若两者合用需注意有低血

压风险。

4.2.2 抗抑郁类药物

抗抑郁类药物包括三环类抗抑郁药、单胺氧化酶

抑制剂和SSRIs等,对PTSD也有一定疗效[33]。其

中SSRIs类(包括舍曲林、帕罗西汀等)是由美国食品

药品监督管理局批准的治疗PTSD和其导致的慢性

疾病状态的药物,能明显缓解PTSD的闯入性回忆、
警觉性增高和回避等症状,改善患者生活质量并预防

复发[34-35]。但也有研究称SSRIs的疗效远低于实际

预期,同时可能引起失眠、恶心和腹泻等不良反应[36]。
因此,SSRIs治疗PTSD仍存在一定争议。

4.2.3 非典型抗精神病药物

PTSD的患者常会有闯入性回忆和类似精神病的

症状,故 可 选 用 非 典 型 抗 精 神 病 药 物 进 行 治 疗。

CHENG等[37]发现阿立哌唑可以通过减少大脑中突

显网络的活性来减轻PTSD患者出现的言语幻觉类

相关症状。REDDY等[38]利用奥氮平减轻了大鼠的

应激-再应激引起的PTSD相关的精神错乱症状。此

外,奥氮平与帕罗西汀相当,对PTSD引起的与焦虑

和记忆相关的行为改变也有缓解作用。

4.2.4 抗惊厥药

抗惊厥药如托吡酯、拉莫三嗪等具有稳定情绪的

作用,能够有效阻止患者双相情感障碍引起的情绪转

变,在减少创伤体验重现、回避、麻木尤其是抗攻击性

等症状方面效果明显。在治疗PTSD患者的睡眠障

碍时,可加用抗惊厥药物来辅助改善睡眠,降低梦魇

发生率,延长睡眠持续时间,达到中度及以上程度的

改善[39]。

4.3 物理治疗

4.3.1 生物反馈

借助脑电生物反馈治疗仪将大脑皮层各区的脑

电活动节律反馈出来,并对特定的脑电活动进行训

练,通过训练选择性强化某一频段的脑电波以达到预

期的治疗目的。临床研究表明,神经反馈可以改变患

者脑电波活动,从而缓解患者的PTSD症状[40]。

4.3.2 经颅磁刺激

重复经颅磁刺激作为一种物理治疗方法,能够调

节大脑皮质的兴奋性。高频重复经颅磁刺激(>1
 

Hz)可增加大脑的兴奋度,而低频重复经颅磁刺激(≤
1

 

Hz)能够降低大脑的兴奋度,因此对PTSD患者的

大脑皮质进行重复经颅磁刺激治疗,可 以 抑 制 与

PTSD症状相关脑区的异常活动,从而改善相应的脑

功能。此外长时程重复经颅磁刺激能够提高脑源性

神经营养因子的水平,在一定程度上逆转PTSD患者

脑部的病理及分子异常变化[41]。

4.3.3 虚拟现实技术

虚拟现实技术是近年来出现的高新技术,美军已

尝试将该技术运用到对参与了伊拉克和阿富汗战争

的PTSD军人治疗中,通过分级暴露可以明显减弱

PTSD军人的症状,但其缺点在于开发成本较高,需要

适时更新[42]。

4.4 中医治疗

中医在治疗PTSD方面也取得了一定进展,尤其

是中西医结合治疗取得了良好效果。张金等[43]研究

发现,甘麦大枣汤可通过抑制PTSD模型大鼠海马体

NPY1R表 达,减 轻 海 马 体 神 经 元 损 伤,从 而 改 善

PTSD模型大鼠神经功能损伤,发挥神经保护作用。
李晓艳等[44]研究发现,中医针灸可有效减轻PTSD相

关症状。但这些结果都有待进一步论证。

4.5 基因治疗

有研究发现,PTSD可能和表观遗传改变有关,

PTSD易感性较高的动物将甲基转移到 DNA上的

DNMT3A酶会明显减少;此外DNA甲基化受到视磺

酸受体控制,而视磺酸受体通常由维生素A激活[45]。
因此,将DNMT3A酶和视磺酸受体基因植入动物大

脑后可逆转PTSD样表型。此外,该研究组还利用一
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种可提供甲基供体S-腺苷蛋氨酸(SAMe)的天然产物

替代DNMT3A酶,联合视磺酸受体治疗PTSD,也取

得了类似的效果。该项研究为从基因层面治疗PTSD
提供了新的思路。

5 未来与展望

目前,PTSD作为一种影响人类健康的精神疾病

在全球范围内引起关注,随着人们对PTSD逐渐深入

的探究,其治疗措施已朝着多样化的方向发展,其中

也不乏中医药取得的一些成果,但缺乏充分的数据支

撑,心理治疗联合药物治疗仍是目前治疗的主流趋

势。同时每个患者的情况都是独特的,个体化选择治

疗方案也很重要。未来需要探索和发展更有效的治

疗方法,以提高PTSD患者的治疗效果和生活质量。
疾病的预防有时远比治疗更重要,因此建立有效干预

PTSD发生的措施是必不可少的;其发病机制目前尚

未完全明晰,发生后的各种神经生物学改变及相关的

基础研究仍需进一步加强。此外,军人,以及一些公

共卫生事件中参与患者救治的一线医护人员,通常被

认作是患PTSD的高风险人群,理应受到更多关注,
加强其精神心理干预防护措施。
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