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住院焦虑障碍患者的脑电超慢涨落图分析
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　　【摘要】　目的　用脑电超慢涨落图分析仪（ＥＴ）在无创条件下观察焦虑障碍患者脑内神经递质
活动情况。 方法　在焦虑障碍患者入院当天用 ＥＴ提取在脑电中载有脑神经递质调节系统的震荡信
息（即 Ｓ谱线），分析焦虑障碍患者脑神经递质的活动情况，同时用汉密尔顿焦虑量表（ＨＡＭＡ）评定
其临床症状。 结果　（１）与期望值对照：γ唱氨基丁酸（ＧＡＢＡ）（４畅７９ ±４畅０９ vs．８畅１５ ±０畅５３，P ＜０畅００１）
活动降低；乙酰胆碱（Ａｃｈ）（１７畅４９ ±５畅５４ vs．１５畅１８ ±１畅０１，P ＝０畅００２）、乙酰胆碱受体（ＡｃｈＲ）（３２畅６９
±９畅５８ vs．２８畅８２ ±１畅６７，P ＝０畅００２）、五羟色胺（５唱ＨＴ）（２２畅６７ ±５畅９８ vs．１９畅９９ ±０畅７１，P ＜０畅００１）、去
甲肾上腺素（ＮＥ）（１３畅０３ ±４畅３３ vs．１０畅８２ ±０畅８３，P ＝０畅００２）、谷氨酸（Ｇｌｕ） （７畅６９ ±３畅１９ vs．５畅０５ ±
１畅０２，P ＜０畅００１）活动增高。 （２）ＨＡＭＡ精神性焦虑因子中紧张的评分与 ５唱ＨＴ（ r ＝０畅３０８，P ＜０畅０５）、
Ａｃｈ（r ＝０畅３２２，P ＜０畅０１）、ＡｃｈＲ（ r ＝０畅２６２，P＜０畅０５）活动呈正相关；焦虑心境的评分与 Ａｃｈ活动呈正
相关（r ＝０畅２９３，P ＜０畅０５）、与 ＡｃｈＲ活动呈负相关（ r ＝－０畅２７８，P ＜０畅０５）；躯体性焦虑因子中，心血
管系统症状的评分与 ＧＡＢＡ活动呈负相关（ r ＝－０畅２８８，P＜０畅０５），与 Ｇｌｕ活动成正相关（ r ＝０畅２７３，P
＜０畅０５）；自主神经系统症状与 ＮＥ 活动成正相关（ r ＝０畅２４２，P ＜０畅０５），与 Ａｃｈ 活动成正相关（ r ＝
０畅２９３，P ＜０畅０５）。 结论　焦虑障碍患者脑内神经递质 ＮＥ、５唱ＨＴ、ＧＡＢＡ、Ａｃｈ、Ｇｌｕ活动发生异常，可能
参与了焦虑障碍症状的产生。
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Ｈａｍｉｌｔｏｎ ａｎｘｉｅｔｙ ｓｃａｌｅ

　　在美国精神障碍诊断与统计手册 ４ 版（ＤＳＭ唱ＩＶ）中，焦虑障碍已经成为惊恐障碍、恐惧症、强迫障碍、
广泛性焦虑障碍以及应激相关障碍等一类精神障碍的总名称。 是焦虑障碍本身就有多种多样的临床表
现和莫衷一是的致病机制，还是精神疾病分类抽象概括的问题？ 焦虑障碍是一群有焦虑症状的疾病的组
合，还是一个相对独立的精神障碍？ 类似问题的解决需要对其发病机制和自然病程深入了解和研究。 由
于缺乏有效的无创检测技术，对神经生化方面的研究也仅限于动物模型的建立及药物靶标确认。 脑电超
慢涨落图分析仪（ｅｎｃｅｐｈａｌｏｆｌｕｃｔｕｏｇｒａｍ ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，ＥＴ） ［１］

可以在完全无创伤的条件下，展示脑内神经化学
递质振荡反应，获得有关脑内神经化学递质活动的信号。 ＥＴ在一次检测中可同时获得γ唱氨基丁酸（ＧＡ唱
ＢＡ）、谷氨酸（Ｇｌｕ）、 乙酰胆碱受体（ＡｃｈＲ）、乙酰胆碱（Ａｃｈ）、多巴胺（ＤＡ）、去甲肾上腺素（ＮＥ）、５唱羟色
胺（５唱ＨＴ）、强兴奋物质（ＥＸＣ）、深抑制物质（ ＩＮＨ）的活动情况。 本研究采用 ＥＴ技术，分析焦虑障碍住院
患者脑内神经递质的活动情况，为进一步探明焦虑障碍的病理机制提供新思路。

对象与方法

一、研究对象
２０１０ 年８ 月至 ２０１１ 年 １ 月在山西医科大学第一医院精神卫生科住院部确诊的焦虑障碍患者共计 ９７

例。 所有患者均为汉族，其中男 ３３ 例，女 ６４ 例，年龄 １８ ～６５ 岁，平均（４３ ±１６）岁；其中包括 １２ 例强迫障
碍、５ 例社交焦虑障碍、１５ 例广泛性焦虑障碍、８ 例惊恐障碍，６ 例应激障碍和 ５１ 例未加标明的焦虑障碍
患者。 入组标准：（１）符合 ＤＳＭ唱ＩＶ 焦虑障碍的诊断标准和 ＤＳＭ唱ＩＶ唱ＴＲ 轴 Ｉ 障碍定式临床检查病人版
（ＳＣＩＤ）对焦虑障碍的诊断标准；（２）首次发病未用药或 ２ 周内未服用任何影响大脑神经系统的药物；（３）
无器质性脑部疾病；（４）无电抽搐治疗史、无严重躯体性疾病。 本研究经山西医科大学第一医院伦理委员
会批准，所有患者均签署了知情同意书。

二、方法
１畅研究工具：汉密尔顿焦虑量表（Ｈａｍｉｌｔｏｎ Ａｎｘｉｅｔｙ Ｓｃａｌｅ，ＨＡＭＡ）由 Ｈａｍｉｌｔｏｎ 于 １９５９ 年编制。 是精

神科临床中常用的量表之一，临床上常将其作为焦虑症的诊断及程度划分的依据［２］ 。 ＨＡＭＡ 量表具有良
好的信度和效度，其内容和结构都比较合理［３］ 。 ＨＡＭＡ共 １４ 个条目，两大因子。 其中精神性焦虑因子由
焦虑心境、紧张、害怕、失眠、记忆或注意障碍、抑郁心境和会谈时行为表现等 ７ 项组成；躯体性焦虑因子
由肌肉、感觉、心血管、呼吸、胃肠道、泌尿生殖、自主神经系统症状等 ７ 项组成。 每项症状的严重程度按 ５
级评分：０，没有；１，轻度；２，中度；３，重度；４，极重度。 总分范围 ０ ～５６ 分，≥１４ 提示肯定有焦虑症状，分
数越高，焦虑程度越重。

２畅研究方法：（１）ＥＴ技术：采用北京同仁光电技术公司研制 ＭＬ２００１ 型脑电超慢涨落分析仪，该仪器
的工作原理是依据“脑电超慢涨落分析理论”，利用载波传输信号的原理，对记录的脑电波进行多重频谱
分析。 从而提取出隐含的频率在１ ～２５５ ＭＨｚ范围内的信号成分，我们称之为 Ｓ 谱，通过研究 Ｓ谱中的不
同谱线可测定大脑内神经化学介质的活动状况，结合现代微电子放大技术和微计算机处理技术，转换为
数字体现出来。 检查时受检者清醒、坐位、闭目、安静状态，按国际 １０２２０ 系统安置电极，选用 Ｆ３、Ｆ４、Ｃ３、
Ｃ４、Ｐ３、Ｐ４、Ｏ１、Ｏ２、Ｆ７、Ｆ８、Ｔ５、Ｔ６ 共 １２ 个电极进行参考导联描记，以双耳垂为参考电极，记录 １８ ｍｉｎ 的
脑电谱线信号，经模数转换后存贮供分析。 （２）每位患者均有 ２ 名高年资的精神病学或心理学专业人员
进行 ＨＡＭＡ评估，一致性培训组内相关系数＞０畅８５。 评估时，首先评估者向评估对象介绍本次评估的目
的和内容，在征得被试者的知情同意后，逐项询问此次调查评估所涉及的项目。
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三、统计学处理
所有数据运用 ＳＰＳＳ １３畅０ 软件包进行统计。 计量数据采用均数±标准差（珋x ±s）表示，两组间的差别

采用 t检验，相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析，组间比较采用方差分析的方法。 所有检验均为双侧检
验，P ＜０畅０ ５ 为差异有统计学意义。

结　　果

１畅住院焦虑障碍患者脑内各神经递质实测值与期望值（由仪器自动给出）比较（表 １）：在检测时，每
位住院焦虑障碍患者脑内神经递质的实测值均有一期望值与之对应

［４］ ，实测值与与其相应的期望值相比
较：ＧＡＢＡ活动明显降低，ＮＥ、Ａｃｈ、、Ｇｌｕ、５唱ＨＴ的活动增强，脑内其他神经递质的活动变化无统计学意义。
不同年龄段的期望值不同，按 １８ ～３９ 岁，４０ ～５９ 岁，６０ ～６５ 岁年龄分为三组，三组实测值与期望值的差
值之间差异无统计学意义。

表 1　焦虑障碍患者脑内各神经递质实测值与期望值比较（分，珋x ±s）
项目 ＧＡＢＡ Ｇｌｕ ＡｃｈＲ ５唱ＨＴ Ａｃｈ ＥＸＣ ＮＥ ＤＡ ＩＮＨ
实测值 ４   畅７９ ±４ �畅０９ ７   畅６９ ±３ �畅１９ ３２   畅６９ ±９  畅５８ ２２   畅６７ ±５  畅９８ １７   畅４９ ±５  畅５４ １５   畅１６ ±７  畅１９ １３ !!畅０３ ±４  畅３３ ７   畅９９ ±４ �畅９３ ５ //畅２８ ±４ !畅４７

期望值 ８   畅１５ ±０ �畅５３ ５   畅０５ ±１ �畅０２ ２８   畅８２ ±１  畅６７ １９   畅９９ ±０  畅７１ １５   畅１８ ±１  畅０１ １４   畅４９ ±１  畅４６ １０ !!畅８２ ±０  畅８３ ７   畅０８ ±１ �畅１７ ５ //畅０４ ±０ !畅４３

t 值 －６ 槝槝畅５７６ ６ oo畅０１０ ３ pp畅２３８ ３ pp畅６７０ ３ qq畅２９６ ０ qq畅７２８ ２ rr畅６０２ ０ rr畅４３９ １ 敂敂畅４８６

P 值 ＜０ 槝槝畅００１ ＜０ 槝槝畅００１ ０ pp畅００２ ＜０ 櫃櫃畅００１ ０ qq畅００２ ０ qq畅４６９ ０ rr畅００２ ０ rr畅６６２ ０ 敂敂畅１４２

２畅住院焦虑障碍患者脑内神经递质的实测值与 ＨＡＭＡ量表各条目的相关分析（表 ２）：精神性焦虑症状
中，焦虑心境与 Ａｃｈ及其受体的活动成正相关，紧张与 ５唱ＨＴ和 Ａｃｈ 活动成正相关，与 ＡｃｈＲ 的活动成负相
关；躯体性焦虑症状中，自主神经症状与 ＮＥ、Ａｃｈ活动成正相关，心血管系统症状与 Ｇｌｕ活动呈正相关，与
ＧＡＢＡ活动呈负相关。 其他的递质与 ＨＡＭＡ量表各条目相关性无统计学意义。

表 2　焦虑障碍患者脑内各神经递质与 ＨＡＭＡ因子及各条目的相关分析（r值）

ＨＡＭＡ 因子及条目 ＧＡＢＡ Ｇｌｕ ＡｃｈＲ ５唱ＨＴ Ａｃｈ ＥＸＣ ＮＥ ＤＡ ＩＮＨ
精神性焦虑因子 －０ 贩贩畅１２９ －０ zz畅０４６ ０   畅２０６ ０ 鬃鬃畅１０８ ０ 墘墘畅２７１ ａ ０ ]]畅１４０ ０   畅０２０ ０ 沣沣畅０４６ －０ 照照畅２２２ ａ

躯体性焦虑因子 ０ 帋帋畅０９０ ０ QQ畅１４７ －０ ==畅０６２ ０ 鬃鬃畅１１５ ０ 殮殮畅０３１ －０ 唵唵畅０４６ ０   畅０９４ －０   畅０５２ －０ 骀骀畅１７０

焦虑 －０ 贩贩畅２１５ －０ zz畅１７８ －０ ,,畅２７８ ａ ０ 鬃鬃畅１２４ ０ 墘墘畅２９３ ａ ０ ]]畅０９０ ０   畅０９０ －０   畅００７ －０ 骀骀畅１６７

紧张 －０ 贩贩畅１７３ －０ zz畅１７３ ０   畅２６２ ａ ０ 破破畅３０８ ａ ０ 噰噰畅３２２ ｂ ０ ]]畅０７１ ０   畅０１５ －０   畅０３５ －０ 骀骀畅１５０

害怕 －０ 贩贩畅１４０ －０ zz畅１１０ ０   畅０９４ ０ 鬃鬃畅１１５ ０ 殮殮畅１２８ －０ 唵唵畅０１３ ０   畅０８０ ０ 沣沣畅０６０ －０ 骀骀畅１２８

失眠 －０ 贩贩畅００５ ０ QQ畅０２４ ０   畅１０１ －０畅１１１ ０ 殮殮畅０６４ ０ ]]畅１９０ －０ II畅０７９ －０   畅０４０ －０ 骀骀畅０４２

记忆或注意障碍 ０ 帋帋畅０１８ ０ QQ畅１１１ －０ ==畅１３８ －０畅０３１ ０ 殮殮畅０６７ ０ ]]畅１９０ ０   畅０７９ －０   畅０４０ －０ 骀骀畅０４２

抑郁心境 －０ 贩贩畅０６３ ０ QQ畅０４４ ０   畅２０３ ０ 鬃鬃畅２１８ ０ 殮殮畅０９０ ０ ]]畅０３９ －０ II畅０５４ －０   畅１９１ －０ 骀骀畅２１８

肌肉系统症状 ０ 帋帋畅０１７ ０ QQ畅１６８ －０ ==畅０４４ ０ 鬃鬃畅１４２ －０ 妹妹畅０４４ －０ 唵唵畅１２７ ０   畅０６５ ０ 沣沣畅０４０ －０ 骀骀畅１３８

感觉系统症状 ０ 帋帋畅００５ ０ QQ畅１５８ －０ ==畅００１ ０ 鬃鬃畅０３９ －０ 妹妹畅１５６ －０ 唵唵畅２０７ ０   畅１９５ －０   畅０７２ －０ 骀骀畅１１４

心血管系统症状 －０ ΖΖ畅２８８ ａ ０ @@畅２７３ ａ －０ ==畅１０７ ０ 鬃鬃畅１６６ ０ 殮殮畅１０７ －０ 唵唵畅１０５ ０   畅１０４ －０   畅１７５ －０ 骀骀畅１６４

呼吸系统症状 ０ 帋帋畅０９３ －０ zz畅００３ ０   畅０５２ ０ 鬃鬃畅１３６ ０ 殮殮畅１３５ ０ ]]畅１８５ ０   畅１８６ －０   畅１５３ －０ 骀骀畅２３５

胃肠道系统症状 －０ 贩贩畅０５８ ０ QQ畅０２１ －０ ==畅０７９ －０畅１０２ －０ 妹妹畅０６５ ０ ]]畅０３６ ０   畅０５８ －０   畅０７８ －０ 骀骀畅１２７

泌尿生殖系统症状 －０ 贩贩畅００４ ０ QQ畅００１ －０ ==畅１７３ －０畅０８０ －０ 妹妹畅１２７ －０ 唵唵畅０３３ －０ II畅００８ ０ 沣沣畅１９０ －０ 骀骀畅００９

自主神经症状 －０ 贩贩畅０５８ －０ zz畅００５ ０   畅００９ ０ 鬃鬃畅１７４ ０ 墘墘畅２９３ ａ ０ ]]畅０５１ ０   畅２４２ ａ ０ 沣沣畅０７２ ０ 浇浇畅０２６

会谈时行为表现 ０ 帋帋畅０８９ －０ zz畅０１５ －０ ==畅０２９ －０畅１４９ －０ 妹妹畅０６１ ０ ]]畅１２９ －０ II畅０３４ ０ 沣沣畅０５３ －０ 骀骀畅０３７

　　注：ａP ＜０畅０５，ｂP ＜０畅０１
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３畅住院焦虑障碍不同亚型患者脑内神经递质含量的比较（表 ３）：比较不同焦虑障碍亚型中不同神经递
质的变化的特点。 以 ５唱ＨＴ为例，不同亚型组 ５唱ＨＴ平均含量之间的差异无统计学意义。 不同亚型组，其余
神经递质的平均含量差异亦无统计学意义。

表 3　焦虑障碍不同亚型患者脑内 ５唱ＨＴ递质的实测值比较
焦虑障碍亚型 例数 分，珋x ±s F 值 P 值

强迫障碍 １２  ２２ 儋儋畅２５ ±４ 怂畅４３４

广泛性焦虑障碍 １５  ２１ 儋儋畅８７ ±４ 怂畅８９７

惊恐障碍 ８  ２３ 儋儋畅８８ ±５ 怂畅０２７

应激障碍 ６  ２０ 儋儋畅５０ ±２ 怂畅５８８

社交焦虑障碍 ５  ２３ 儋儋畅０４ ±３ 怂畅８４７

未加标明的焦虑障碍 ５１  ２３ 儋儋畅５７ ±７ 怂畅３８２

０ hh畅４４６ ０ 苘苘畅８１５

讨　　论

焦虑障碍的发病原因与个体遗传、机体的素质以及所处的社会环境均有密切的关系。 焦虑障碍是当前
精神卫生界的研究热点之一，近几年，其发病机制的研究在神经生物化学方面主要包括促肾上腺皮质激素
释放激素（ＣＲＨ）、神经肽 Ｙ、Ｐ物质、单胺类神经递质（如 ＮＥ、５唱ＨＴ、ＤＡ）、氨基酸类递质（如 ＧＡＢＡ、谷氨酸）
等。 然而，各种神经递质的变化结论尚不一致。
研究表明，中枢兴奋性氨基酸唱谷氨酸活性的增强与抑制性氨基酸 ＧＡＢＡ活性的降低参与了焦虑的病理

生理机制。 Ｍｉｎｋｅｖｉｃｉｅｎｅ 等［５］
在焦虑障碍动物模型中应用 Ｇｌｕ受体拮抗剂发现其产生了明显的抗焦虑的效

果。 Ｋｅｎｔ等［６］
发现焦虑患者脑内 ＧＡＢＡ水平是下降的，经过药物治疗后焦虑症状消失，ＧＡＢＡ 恢复到正常

水平。 本研究利用 ＥＴ技术，在活体焦虑障碍患者脑内发现了与上述研究一致的结果，即焦虑障碍患者脑内
谷氨酸活动是增强的，ＧＡＢＡ的活动是降低的，并均与患者的心血管系统症状有关。 Ｈｉｌｄｒｅｔｈ 等［７］在大鼠实

验中也证实了 ＧＡＢＡ、Ｇｌｕ在减慢心率、降低血压、维持血压平衡的作用。
除了氨基酸类神经递质，脑内单胺类神经递质也表现出了异常。 本研究提示焦虑时 ＮＥ 的活动是增强

的，与患者自主神经症状相关。 可乐定通过减少 ＮＥ 释放，可以减轻患者的警觉和焦虑［８］ ；焦虑伴有警觉程
度增高和交感神经活动增强的表现，提示患者的肾上腺功能增强。 这与本研究结果是一致的。 本研究还发
现焦虑障碍患者脑内 ５唱ＨＴ的活动是增高的，Ｌａｎｚｅｎｂｅｒｇｅｒ 等［９］的观点支持当 ５唱ＨＴ释放量增加时，会出现明
显的紧张焦虑反应；Ｈａｒｉｒｉ等［１０］

认为 ５唱ＨＴ启动区的基因多态性与焦虑的特点有关，其中 ＳＬＣ６Ａ４ 基因多态
性可增加杏仁核对抗焦虑的反应性。 可见 ５唱ＨＴ在焦虑的消长中起着重要作用。 本研究显示焦虑障碍患者
脑内 Ａｃｈ的活动是增强的，焦虑、紧张以及自主神经症状与 Ａｃｈ 及其受体有关，相关的文献报道很少。 Ａｃｈ
是广泛分布于中枢神经系统的神经化学物质，在维持行为和脑电激活、促进学习和记忆等方面起着重要作
用。 吸烟可激活尼古丁受体，刺激 Ａｃｈ释放，抗焦虑，这与本研究结果不一致，也许是机体对抗焦虑的一种
反馈调节，也许与脑内 ＤＡ和 Ａｃｈ的失衡有关［１１］ 。

然而，本研究尚未发现脑内 ＤＡ 的明显变化，而 Ｐｅｚｚｅ 等［１２］发现 ＤＡ 是与记忆密切相关的一种神经递
质，背侧杏仁核内注射 Ｄ１受体拮抗剂可损害动物恐惧条件化的获得与表达，而 Ｄ１ 受体激动剂可促进恐惧
记忆的形成，参与了焦虑的发生。 另外，本研究尚未发现不同焦虑障碍亚型患者神经递质水平的不同。 众
所周知焦虑障碍有多种亚型，不同亚型其神经递质的改变不可能完全一致。 结果不一致可能与本研究的不
足有关。 目前 ＥＴ的临床研究资料较少，其技术的可靠性与运用性有待进一步检验。 本研究样本量不大，焦
虑障碍各亚型的例数均较少，未能观察患者治疗过程中脑 ＥＴ的追踪随访资料，有待进一步深入研究。

总而言之，我们选用了未经用药的焦虑障碍患者，能够较客观的反映焦虑障碍患者症状的特点和神经
递质的变化。 焦虑障碍是一组复杂的，具有不同亚型的行为、情绪和认知的综合性障碍。 它是多种中枢神
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经递质、神经肽以及激素等共同作用的结果。 其可能具有共同的神经回路，研究任重而道远。
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