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创伤后应激障碍发生机制研究进展 

李俊 亮 王凌峰 

创伤是 生活和生产 中常见的意外损伤 ，其 中烧 

伤高发于经济不发达或欠发达地区。烧伤患者不仅 

要承受极大的肉体痛苦，精神上也受到沉重打击甚 

至罹患创伤后应激障碍(PTSD)，既增加临床救治难 

度，也 因此加重病情、降低愈后生活质量。 了解 

PTSD的发生机制，对治疗及预防该病具有重要的临 

床及社会意义。 

PTSD是受害者在经历创伤事件后心理失衡的 

综合表现 ：反复体验创伤性事件包括 闯入性 回忆、创 

伤性噩梦和“回闪”；持续回避，包括害怕与他人分 

离、对活动失去兴趣、情感麻木；高度或过度警觉、睡 

眠障碍、记忆损伤或消极情绪。 

在创伤事件发生的时候，下丘脑一垂体-肾上腺 

(HPA)轴发生相应变化 ，下丘脑 室旁核分 泌促 肾上 

腺皮质激素释放激素(CRH)，可增加糖皮质激素 

(GC)继发性释放量，进而调节新陈代谢、免疫功能 

和大脑系统功能，使机体的生理功能和行为适应应 

激变化。海马和额前皮质可抑制 HPA轴的调节，杏 

仁核和脑干中的单胺类神经元则刺激其作用，GC对 

HPA轴产生负反馈效应⋯，彼此调节使机体处于正 

常状态。 

海马作为与内分泌及学 习记忆有关的大脑重要 

结构，富含各种信使受体，在应激反应中发挥整合作 

用，糖皮质激素受体(GR)在中枢区域含量最高。应 

激时 GC释放增加 ，激 活海马 GR，CRH释放 受到抑 

制。但研究显示，PTSD患者在应激时 GC的反应迟 

钝 ，-9其他应激个体相比，唾液和尿液 中可的松 

含量明显降低 、地塞米松抑制试验显示 HPA轴负 

反馈抑制作用增强 、脑脊液中CRH水平-9健康人 

相比明显升高 ，提示 PTSD患者 的 HPA轴功能 已 

发生调节紊乱。此外磁共振成像结果提示，PTSD患 

者的双侧海马容积 比对 照组 明显缩小 并呈规律 

性表现：早年刨伤的 PTSD患者左侧海马体积缩小 

明显，近期有创伤经历者双侧或右侧海马体积缩 

小 。进一步对缩小海马的神经元超微结构进行 

观察，结果海马神经细胞发生变性萎缩、轴突末梢结 
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构改变、再生减少及发生凋亡，推测是长时间突触增 

强 、ca“失衡 、Bcl一2和 Bax蛋 白含量增加 以及两者 

比值失衡所导致 7-9]。由于海马对 HPA轴起负反馈 

调节作用，海马功能的减弱使 GC分泌增多，进 而损 

害更多海马神经元，促使血浆GC浓度增高，形成难 

以控制的恶性循环。 

GC在使机体适应应激的同时，还能够促进新信 

息和条件性恐惧记忆的获得 与巩 固，但 同时也可能 

参与恐惧记忆的长期保持并损害 已获得记忆的提 

取 。创伤 引起 的 GC水平升高，可 能通过影 响个体 

对记忆的提取而使 PTSD患者 出现选择性遗忘症 

状  ̈。在低水平皮质醇情况下，交感神经的活动可 

以提高学习能力；如PTSD患者发生此情况，则对创 

伤事件的学习记忆增强，并伴有强烈的主观痛苦 

感 ，由此加重 PTSD症状。 

杏仁核是边缘系统的一部分，涉及产生情绪、识 

别情绪、调 节情 绪、控 制 学 习和 记 忆。研 究提 示， 

PTSD患者杏仁核的活动明显增强，但脑部前扣带回 

皮质和扣带下回活动减弱，可能由此减轻了对杏仁 

核活动的抑制 。此外，内侧前额叶皮层(mPFC) 

-9杏仁核有直接的突触联系，可以通过 氨基丁酸 

能神经元抑制杏仁核 的活动  ̈。但 由于 mPFC能 

够储存有关过去经历的记忆，已有的应激经历能够 

改变 mPFC的功能活动  ̈，从 而改变对杏仁核的抑 

制能力，导致个体对 PTSD的易感性发生变化。杏 

仁核与海马的功能密切相关，PTSD样大鼠杏仁中央 

核(CeA)的神经元突起增长、增多，提供了CeA与 

PTSD恐 怖增 强相 关 的形 态 学基础 ；PTSD样 大 鼠 

CeA的盐皮质激素受体表达 变化，可能是 HPA轴调 

节紊乱从而引发 PTSD相关症状 的重要 因素之 

一

⋯  

。 影像学证据显示 PTSD患者杏仁核体积变 

小 ，动物实验证明与杏仁核神经元细胞启 动 了凋亡 

基因表达有关，使促进凋亡和抑制凋亡基因的表达 

发生变化，Bax／Bcl一2比值升高  ̈。 

PTSD患者除了神经内分泌及中枢神经系统发 

生变化外，神经递质及神经肽的分泌也随之发生变 

化。脑内总去甲肾上腺素(NE)能神经元一半以上 

集中在蓝斑核内，它们具有广泛的投射作用，涵盖脊 
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髓、小脑、丘脑和大脑皮层，参与了注意力、意识、睡 

眠一觉醒周期、警觉、学习和记忆、焦虑和疼痛、情绪、 

神经内分泌等的脑功能调节。PTSD患者有交感神 

经兴奋的临床表现，尿液中NE和肾上腺素的排泄 

量增加 ，说 明正处于 NE功能亢进状态。给 予 ol，肾 

上腺素受体拮抗剂，通过增加 NE释放可激发 PTSD 

患者的闪回和惊恐发作； 肾上腺素受体激动剂可 

减少 NE释放，进而减轻患者的激惹性和警觉性E 2]。 

前瞻性研究表明，心率加速频次和 外周 肾上腺素分 

泌量在严重创伤时可以预测PTSD的发展趋势 。 

5-羟色胺 及 其 受体 也 与 PTSD 的发 病 密切相 

关。5一羟色胺为单胺类神经递 质，主要分布于松果 

体和下丘脑，在控制睡眠、饮食、性行为、冲动行为、 

运动功能、痛觉的缺 失及神经 内分泌方 面具有重要 

作用 ，可以介导脑 内精神行 为抑制 系统。临床观察 

显示，注射5一羟色胺激动剂可诱发患者惊恐和幻觉 

重现，摄取5-羟色胺抑制剂则能有效缓解其临床表 

现H 。长期的慢性应激反应，使 5一羟色胺 2受体增 

多而5-羟色胺 1A受体减少，剔除5．羟色胺 1A受体 

的动物应激反应能力下降⋯ 。 

神经肽Y具有抗焦虑和应激缓冲的特性，可以 

抑制应激和恐惧反应的CRH／NE环路，减少交感神 

经细胞 释 放 NE。神 经肽 Y 的相 对缺 乏，可促进 

PTSD患者 NE活动亢进  ̈，推测神经肽 Y也参与了 

PTSD的恢复和反弹。有报道，没有并发 PTSD的患 

者血清中神经肽Y浓度高于PTSD者  ̈。 

此外，PTSD患者可见明显的免疫异常表现，发 

病因素分为先天和后天易患因素等。这些因素进一 

步增加了对 PTSD机制了解的困难性，目前仍处于 

研究与探讨阶段。 
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