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随着透析技术的进步及医疗保险的贯彻实施，

接受血液透析治疗的终末期肾病( End Stage Ｒenal
Disease，ESＲD) 患者越来越多，生存时间越来越长，

ESＲD 患者的心血管系统、血液系统、骨骼疾病等躯

体并发症与体征异常已引起人们的广泛关注，而

ESＲD 患者可能出现的如神经衰弱、焦虑症、抑郁

症、恐惧感等精神或神经症候群则容易被忽视。据

统计，在普通人群中大约有 1． 1% ～ 15% 的男性和

1． 8% ～23%的女性有抑郁症，而在 ESＲD 患者中存

在抑郁状态的占 20% ～ 30%［1］，抑郁会通过患者对

自身健康的关心、用药及透析的依从性、营养状态的

恶化、免疫功能的异常以及应激状态的低反应来影

响病人的生活质量［2］。抑郁也会造成日常活动障

碍，增加躯体疼痛，对现在和未来的健康期望持消极

态度，容易疲劳，产生情感障碍以至于影响社会交际

和心理健康［3］，从而降低生活质量。为了解当前国

外对于 ESＲD 患者抑郁的病因、发病机制、临床表现

和治疗的最新研究进展，本文通过在 Pubmed 上搜

索 ESＲD 及抑郁有关的文献，最终选取了 19 篇英文

文献进行综述，以期为 ESＲD 临床诊疗改进提供理

论依据。

1 ESＲD 患者抑郁的病因及发病机制

1． 1 躯体因素 尿毒症毒素及并发症会诱发或加

重 ESＲD 患者的抑郁症状。例如: 炎症状态、贫血、
营养状况较差、合并其他慢性疾病等［2，4 － 5］。Hung
等［6］发现患抑郁症的透析患者其炎症介质白介素

－6 ( Interleukin － 6，IL － 6 ) 比非抑郁症患者更高，

白蛋白和胆固醇均比非抑郁症患者低，贝克抑郁量

表分值( Beck Depression Inventory，BDI) 分别与 IL －
6、白蛋白有相关性。Borniveil 等［7］也发现 ESＲD 抑

郁症患者与非抑郁症患者血红蛋白以及 C － 反应蛋

白( C － Ｒeactive Protein，CＲP) 之间的差异有统计学

意义，且汉密尔顿抑郁量表评分与血红蛋白及 CＲP

间均有相关性。提示抑郁与营养状态、炎性反应有

关，营养状态越差、炎性介质水平越高，患抑郁症的

可能性越大。因此改善患者的贫血、低蛋白及炎性

状态可能有助于改善抑郁。同时多变量 logistic 回

归分析显示 BDI 与合并症有相关性［8］，提示合并慢

性疾病者可能更容易产生抑郁。
1． 2 社会心理因素 社会心理因素如社会支持、婚
姻关系、经济压力等也会诱发或加重 ESＲD 患者的

抑郁症状。Kimmel 等［4］发现 ESＲD 患者获得的社

会支持越低，其 BDI 评分越高，提示缺乏社会支持

可能是抑郁的诱发因素。同时有研究证明婚姻满意

度和稳定性可能会影响患者对疾病的认识及透析治

疗的依从性［9］，而患者对疾病的负性认识和消极行

为通常与抑郁相关。另外，医疗资源的分配不均及

收入差距较大，也会引起抑郁，如 Ｒai 等［10］研究发

现月收入低于 5000 卢比以及无业人员的 ESＲD 患

者更容易出现抑郁症状。
1． 3 其他 目前，关于 ESＲD 患者抑郁的确切发病

机理 仍 不 明 确。近 10 年 来，5 － 羟 色 胺 ( 5 －
Hydroxyt － Tryptamine，5 － HT) 假说越来越受到重

视［11］，Hsu 等［12］在研究透析患者 5 － HT 的代谢产

物血清硫酸吲哚酚( Indoxyl Sulfate，IS) 的水平时，发

现抑郁透析患者与非抑郁透析患者的 IS 水平之间

有差异，且 IS 水平与抑郁程度呈负相关，IS 水平越

低，抑郁程度越重。提示 ESＲD 病人的低蛋白饮食，

低色氨酸可能引起低 5 － HT 和低 IS，从而诱发患者

的抑郁症状。

2 临床表现及诊断

2． 1 躯 体 症 状 抑 郁 躯 体 症 状 的 主 要 表 现 与

ESＲD 的症状相似，如疼痛、睡眠障碍、厌食、乏力、
胃肠道功能紊乱等［12］。目前疼痛被认为是 ESＲD
患者重要的症状之一，近半数的 ESＲD 患者表示饱

受慢 性 疼 痛 的 折 磨。但 Harris 等［13］ 在 研 究 中 用

BDI 评估 ESＲD 患者的 抑 郁 程 度，麦 吉 疼 痛 问 卷

( McGill Pain Questionnaire ) 调查患者疼痛的频率、
持续时间以及强度时，发现 BDI 评分越高的患者，
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无论是在透析时( 除外穿刺带来的疼痛) 还是透析

间期，其感受的疼痛强度更大、频率更高。因此疼痛

加剧也可能成为 ESＲD 患者抑郁症状的临床表现

之一。
另外，Turkmenistan 等［14］在用睡眠调查表评价

患者的睡眠质量时发现: 睡眠质量差的患者 BDI 评

分比睡眠质量好的患者高，因此，抑郁的 ESＲD 患者

可以表现为睡眠障碍，且可能会与疼痛相互影响，增

加患者的抑郁情绪。同时，有研究显示，治疗患者的

抑郁、焦 虑 情 绪 和 睡 眠 障 碍 可 以 减 轻 患 者 的 疼

痛［13］。因此减轻疼痛、改善睡眠质量可能有利于抑

郁症状的减轻［14］。
2． 2 神经精神症状 ESＲD 抑郁症患者在精神症

状方面的临床表现主要有抑郁、焦虑、认知功能损

害、心境低落、意志活动减退、易激惹、恐惧等，其中

前两者最常见。Lee 等［15］用医院焦虑抑郁情绪测

评量表 ( the Hospital Anxiety and Depression Scale，

HADS) 调查 ESＲD 患者发现，抑郁的透析病人其焦

虑情绪的评分比非抑郁的患者高。因此，抑郁的患

者更容易有焦虑情绪等神经精神症状，会使患者的

生活质量降低，死亡率增加。

3 治 疗

3． 1 心理治疗 心理治疗包括认知治疗、行为治

疗、家庭治疗、催眠治疗等［11］。Hosseini 等［16］发现

对高 HADS 分值的患者进行心理治疗后，HADS 分

值明 显 下 降，其 抑 郁 状 态 得 到 明 显 改 善。Chen
等［17］发现经过 6 周的认知行为治疗对于改善 ESＲD
患者的睡眠障碍以及降低 hs － CＲP、IL － 1β、IL － 18
等炎症介质和氧化低密度脂蛋白等氧化应激因子有

很好的效果，而且还可以在一定程度上改善患者的

乏力、抑郁及焦虑。这可能是因为认知行为疗法是

一种着眼于改正患者不合理的认知、行为、情感的心

理疗法，通过改善患者对疾病的认识，从而降低其焦

虑抑郁的情绪。1973 年 Scott 等［18］对一名透析的抑

郁病人进行为期一个月的催眠治疗，患者的抑郁情

绪及瘙痒症状均得到明显改善，但由于该研究属于

个案研究，故催眠疗法对透析患者的广泛疗效有待

进一步证实。
3． 2 药物治疗 抑郁的另一重要治疗手段就是药

物治疗，目前最常见的抗抑郁药物是选择性 5 － HT
再摄 取 抑 制 剂。Hosseini 等［16］ 用 西 酞 普 兰 治 疗

ESＲD 患者的抑郁，其治疗前后抑郁状态得到了明

显改善，但由于研究设计未采用双盲，样本量较小，

故西酞普兰对 ESＲD 患者抑郁改善的疗效需要更严

格的试验设计以及更大的样本量进行研究。在 Na-
gler 等［19］对相关研究的系统回顾中，非随机对照试

验显示抗抑郁药物能改善 ESＲD 患者的抑郁状态，

但严格的随机对照试验( Ｒandomized Controlled Tri-
al，ＲCT) 显示，抗抑郁药物虽有益于患者抑郁的改

善，但其效果与安慰剂相似，目前仍还没有严格的

ＲCT 来证明抗抑郁药对 ESＲD 病人的安全性和有效

性［5］。而且，由于 ESＲD 病人需要常规血液透析，故

其药 物 浓 度 可 能 会 在 透 析 前 后 发 生 变 化，Muller
等［20］分别在透析前后测量患者体内的阿米曲替林

加去甲阿米曲替林以及米氮平的血药浓度，结果显

示透析后的血药浓度均较透析前明显降低，其浓度

减少的原因除了与药物半衰期有关，也与血液透析

清除有关，并且透析后的血药浓度低于该药的推荐

治疗浓度。因此，抗抑郁药物对透析患者抑郁症状

治疗的有效性还尚待研究。

4 讨 论

ESＲD 抑郁症的具体发病机制还不十分清楚。
对于肾功能正常人群的抑郁症发病机制，最新研究

认为细胞因子通过调节单胺类神经递质的合成、代
谢与重摄取，引起下丘脑 － 垂体 － 肾上腺皮质轴的

过度激活并使负反馈调节受损，破坏神经形成等引

发抑郁［21］。对于 ESＲD 患者，肾功能衰竭引起全身

多系统的病变，如水、电解质代谢紊乱、贫血、心力衰

竭、恶心呕吐等，这些应激源使机体处于慢性应激状

态，激活外周及中枢免疫系统，释放细胞因子等大量

炎症介质，同时由于 ESＲD 的肾小球滤过率下降，经

肾排除上述细胞因子或神经递质的代谢产物的能力

降低，造成体内代谢产物积聚，可能高于正常上限，

如堆积的色氨酸可分解成犬尿氨酸，后者可自由通

过血脑 屏 障，而 其 水 平 的 升 高 与 抑 郁 的 发 生 有

关［21］，因此，对于 ESＲD 患者，犬尿氨酸的水平升高

是与抑郁有关，还是与肾小球滤过功能下降有关尚

不清楚。所以，对于 ESＲD 患者抑郁的发病机制应

该通过对细胞因子与神经系统、神经内分泌系统相

互作用的方向着手研究。
ESＲD 抑郁最常见的临床表现有消化道症状、

疼痛及睡眠障碍等［12］，但是，由于肾小球滤过功能

降低，体 内 毒 素 清 除 减 少 以 及 血 钙 磷 代 谢 障 碍，

ESＲD 患者也可出现消化道症状以及肾性骨病，这

些躯体症状与抑郁患者的表现相似，对抑郁的诊断

带来困难，因此，临床工作者需要密切观察患者的精

神状态，必要时进行抑郁量表评分，以尽早明确诊

断，使患者得到及时治疗。另外由于 ESＲD 患者肾
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功能下降，药物代谢产物经肾排出减少，以及透析时

可能使部分药物滤过，对于治疗 ESＲD 抑郁患者的

药物，目前还没有精确且安全的剂量［20］，可对透析

的抑郁患者予以经验性用药，另外，心理治疗尤其是

来自家庭的关怀可能对透析病人的抑郁症状有较大

帮助。
综上所述，尽管抑郁在 ESＲD 患者中的发病率

较高，但由于它的症状与 ESＲD 的某些躯体症状相

似，临床上容易被忽略。本文通过对 ESＲD 患者抑

郁的病因、发病机制、临床表现及治疗方面的总结，

以期帮助医务人员尽早发现透析的抑郁症患者，并

对其及时治疗，改善预后。但由于 ESＲD 抑郁的发

病机制十分复杂，目前仍不明确，本文无法具体阐

明。另外，对于 ESＲD 抑郁患者药物治疗的精确剂

量仍不清楚。本文虽对新近研究有一定的综述，但

数目有限，且没有进行数据分析比对，因此存在一定

不足。未来研究也需要在这些方面进行改进，以期

更好地为临床提供参考依据。
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