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抑郁症是一类以情绪或心境低落为主要表现的

疾病总称，伴不同程度的认知功能障碍和行为改变，

可伴有精神病性症状。抑郁症患病率较高，影响全

球约 2.4 亿人群，已成为导致精神残疾的主要疾病

之一，对临床医疗和社会影响广泛［1］。目前的研究

发现，抑郁症的神经认知损害比较严重，是造成非

致命性健康损失的最大因素［2］。

神经认知功能是人脑接受外界信息，经过加工

处理，转换成内在的心理活动，从而获取知识或应

用知识的过程，包括记忆、语言、视空间、执行、计

算和理解判断等方面。抑郁症的神经认知功能障碍

不只表现在某单一认知领域，而是在多个认知领域

均出现损害，包括执行功能、记忆、注意力和处理速

度等［3］，且抗抑郁药物治疗后各种认知障碍改善亦

不相同。目前，研究者发现在抗抑郁药物治疗后，

抑郁症患者在情绪及认知功能方面均得到改善［4］。

但也有研究发现，抑郁症患者在药物治疗后仍存在

认知功能下降，残留的认知障碍一方面可导致持续

的职业和社会功能障碍，并促进自杀意念［5-7］；另一

方面，可能与现有的情感和社会脆弱性相互作用，

增加抑郁症反复发作的风险［6，8-10］。因此，精神科

医生需要关注抑郁症患者治疗过程中神经认知功能

的变化。

但是，目前对抑郁症神经认知功能的评估工具

并不统一，有自评量表，也有他评工具；而且不同的

抗抑郁药物治疗抑郁症患者的神经认知改变以及其

对抑郁症的远期疗效预测也不相同。因此，本综述

复习了抗抑郁药物治疗抑郁症患者神经认知改变相
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关的文献，通过综合多种认知评估工具，以发现药

物治疗前后神经认知变化规律，增进对抗抑郁药物

治疗的认知神经机制理解。

一、抑郁症神经认知功能的评估工具

目前，有关认知功能评估的工具众多，评定项

目各有侧重，评估时间长短不一，这些均可能会影

响评估结果的解读。对于抑郁症认知功能障碍的

识别和治疗而言，有效、可靠的筛查工具至关重要。

现有的抑郁症评估量表（如汉密尔顿抑郁量表、蒙哥

马利抑郁评定量表）虽也包含了部分对认知功能的

评估，但不够全面系统。目前，常用、较全面的认知

功能评估工具主要有以下几种。

1. 认知功能评估的自评工具：（1）麻省总医院认

知 及 身 体 功 能 问 卷（Massachusetts General Hospital 

Cognitive and Physical Functioning Questionnaire，

CPFQ）。其由 Fava 博士编制，包括 7 个认知和身体

健康有关的问题，用于测量患有情绪障碍患者的认

知功能［11-12］。身体维度评估困倦和疲劳两个症状，

认知维度则评估冷漠（缺乏动力）、注意力不集中、健

忘、找词困难和思维迟缓/敏锐等5种症状［13］。此外，

该量表可能具有临床效用，特别是作为监测缓解

期残余认知症状和因治疗引起的不良事件的工具，

以评估治疗干预在治疗期间和治疗后的影响［14］。 

（2）抑郁感知缺陷问卷（Perceived Deficits Questionnaire 

for Depression，PDQ-D）。PDQ 最 初 是 为 多 发 性 硬

化症开发，但也被用于评估其他疾病患者的认知

症状，包括抑郁症；后进行小规模修订形成抑郁专

项问卷［15］，用于评估抑郁症患者的认知功能，名

为PDQ-D。PDQ-D共20个项目，包括涵盖注意力、回

顾性记忆、前瞻性记忆和计划/组织等4个领域，总

分为0～80分，分值越低表示认知障碍越少［16］。但

此 量 表 并 非 独 立 于 抑 郁 症 状，其 总 分 与 患 者 的

抑郁程度相关，抑郁症状越严重，分数越高［17］。 

（3）不列颠哥伦比亚省认知主诉清单（British Columbia 

Cognitive Complaints Inventory，BC-CCI）。其是一个

包括 6 个项目的自我报告问卷，由 Iverson 和 Lan［18］

编制，可用于抑郁症患者认知功能的评估，评估受

试在过去 7 d 的内在注意力、记忆力、表达想法、找

词和解决问题等方面的困难，分数越高表明认知障

碍的严重程度越高。（4）Sheehan 残障量表（Sheehan 

Disability Scale，SDS）。其是由 Sheehan 和 Sheehan［19］

编制，可用于评估多种精神疾病患者的功能障碍，

包括评估工作 / 学校、社交生活和家庭生活 3 个相互

关联领域的功能障碍。总分范围为 0～30 分，得分

越高表明心理社会损害越大［20］。该量表针对患者

功能障碍进行评估而非症状严重性，内容简单，耗

时短，应用疾病种类广泛，有良好的信度及效度［21］。

（5）世界卫生组织健康和工作绩效调查问卷 （World 

Health Organization Health and Work Performance 

Questionnaire，HPQ）。其由 WHO 创建，包含 3 类信

息（病假、缺勤和重大事故），旨在根据工作表现下

降、疾病缺勤和与工作相关的意外伤害估计健康问

题在工作场所的成本［22］。得分越高，表明工作表现

越好［20］。此量表受众人群广泛，不只限于抑郁症患

者，其他疾病及健康人群均可使用，且有多种版本

供选择，并且在健康人群中使用具有可接受的内容

效度和一致性效标效度［23］。但此量表不考虑无偿

工作造成的生产力损失且一些生产率指标的适用性

尚不清楚（例如相对出勤率）［24］。

患者自评量表的优点在于易操作、耗时短，能够

量化患者的主观认知状况。但患者自评量表所报告

的是患者主观方面对功能的感知，而非实际功能。另

外，自评量表多倾向于记忆力、注意力等领域，不直

接评估执行功能等，可能导致这些工具的应用受限。

2. 认知功能他评测量工具：（1）MATRICS 共识

认知测验（Measurement Consensus Cognitive Battery，

MCCB）。其最早由美国国立精神卫生研究院研究编

制而成［25］，包括 7 个认知领域 9 个项目，分别为加

工处理速度、注意和警惕、工作记忆、语言学习、视

觉学习、推理和问题解决、社会认知［26］。Liang 等［26］

的研究结果表明，MCCB 可作为中国抑郁症患者的

认知功能障碍评定组合在临床中使用。同时 MCCB

在青少年中也有良好的心理测量特性［27］。虽然该

工具对认知功能的检查较全面，但其评估时间较长，

可能会导致使用受限。（2）中枢神经系统生命体征

（Central Nervous System Vital Signs，CNS-VS）。其是

一种计算机化的神经心理学测量组合，由 Gualtieri

和 Johnson 研发，对情绪障碍中的认知缺陷很敏感，

已被证实适用于情绪障碍个体。这套计算机化的

组合包括 7 个认知领域的评估，分别为复合记忆、

精神运动速度、反应时间、复杂注意力、认知灵活

性、处理速度和执行功能［28-30］。计算机化测试使该

工具相对便宜，不需要高技能的心理测量师，而且

可以很容易地以标准化的方式进行管理，在临床应

用中有很大的优势。（3）THINC-it（THINC-Integrated 

Tool）。其是由 THINC 工作组开发并由 Lundbeck 公

司资助的一种经过验证的认知筛查工具，由被调查

者在平板电脑上数字化完成。此工具包含了一项主
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观测试［抑郁 5 项感知缺陷问卷（Perceived Deficits 

Questionnaire-5-Depression，PDQ-5-D）］和四项客观

任务认知测试（工作记忆、视觉空间协调、定势转移

和精神运动速度）［31-32］。THINC-it 是一种可用于

平板电脑和智能手机的免费、数字化、耗时短、可

下载的应用程序，可在多种临床环境中使用；且患

者可以自我管理，定期检查其认知功能改善情况。

然而，熟练使用智能手机或平板电脑可能是一个

限制，特别是在老年患者［33］。（4）精神病学认知障

碍筛查（Danish Translation of the Screen for Cognitive 

Impairment in Psychiatry，SCIP-D）：其由 Aboraya等［34］

设计，是一种可行的神经心理学测试，其丹麦语翻译

的SCIP（SCIP-D）已被测试用于抑郁症样本。SCIP-D
包括 5 个客观测试，用于评估言语学习、工作记忆、

言语流利性、延迟记忆和加工速度等认知领域［35］。

然而，SCIP-D不包括执行功能或解决问题能力的标

准测试，不能提供对神经认知功能的全面检查。鉴

于此，其更多被视为一种筛查工具［35］。

系统的认知功能他评工具的优点在于涵盖广泛

的认知领域，系统地对客观认知功能做出测评。但

其测量广泛的同时又带来耗时长的局限性。目前，

有研究表明认知功能障碍的主观感知和客观测量

之间无相关性［17］，这将会使自评量表的使用受到限

制，但在临床环境中和大规模临床试验中使用客观

的系统评估工具往往不切实际，使用自评量表可以

为临床评估和监测治疗效果提供重要的补充信息。

二、抑郁症神经认知功能障碍

抑郁症患者存在多个认知领域的异常。多个

以首发抑郁症患者为研究对象的研究发现，相较于健

康对照，抑郁症患者在精神运动速度、注意力、学习和

视觉记忆以及执行功能方面存在明显的下降［2，36-38］，

且认知功能的下降与临床症状存在一定的相关性 

（P ＜ 0.01）［2］。

另外，有学者也研究了疾病发作对抑郁症认知

功能的影响。Lin 等［39］发现，首发抑郁症患者较复

发抑郁症患者在加工速度、注意力和执行功能方面

均表现出轻度下降，在言语和视觉学习方面也表现

出中度功能下降。但是，复发抑郁症患者的语言和

视觉学习能力较首发抑郁症患者更差，表明疾病发

作可能影响语言和视觉学习能力。有学者对抑郁症

不同的临床分型做了进一步的探索，Airaksinen等［40］

认为，所有抑郁症个体（不分亚组）都表现出任务开

发、情景记忆和心理灵活性方面的障碍，而语言流

畅性和知觉运动速度不受抑郁的影响。但是，损害

模式随抑郁亚组的不同而不同，重度抑郁和混合型

焦虑抑郁症组表现出显著的记忆障碍，恶劣心境患

者表现出明显的心理灵活性困难，而轻度抑郁未发

现认知功能下降。

综上所述，抑郁症患者的神经认知功能存在多

个领域的下降，而且疾病发作可能对视觉及言语学

习有影响，不同抑郁症分型的神经认知功能障碍不

同。部分原因是认知功能本身是一个复杂的过程，

需要同时整合多个领域［41］，而且不同研究对特定认

知领域的定义有差别。

三、抑郁症患者治疗后的神经认知功能改变

1. 早期抗抑郁药物治疗后抑郁症患者神经认

知的改变：Gorwood 等［42］在一项使用胸腺状态量表

的 多 维 评 估（Multidimensional Assessment of Thymic 

States，MAThyS）的神经认知评估工具评估阿戈美拉

汀治疗 2 周的研究中发现，即抑郁症患者在接受阿

戈美拉汀早期治疗后，该量表各维度即情绪反应、

认知速度、精神运动速度、动机和感觉均有所修复。

其中，改善最大的两个维度是动机和精神运动速度。

在先前的一项经过氟西汀治疗3周的研究中发现，患

者在记忆力方面也有明显改善的趋势（P ＜ 0.05）［43］。

2. 急性期抗抑郁药物治疗后抑郁症患者神经认

知的改变：最近的研究表明，Liu 等［44］发现，在使用

SSRI 类药物治疗 8 周后，相较于治疗前，抑郁症患

者治疗后的所有 5 个认知领域，即注意 / 警惕性、学

习、记忆、处理速度和执行功能均有改善；而且控制

多种药物的混杂后，在单一抗抑郁药物治疗中亦有

类似发现。Rnica 等［45］发现，服用艾司西酞普兰后，

与基线相比，患者的自我评价得分显著增加；从治

疗前到治疗后，神经认知指数（Neurocognitive Index，

NCI）评分显著改善，即患者的工作效率、心理社会

功能和生活质量得到较大改善。Alonso-Prietoa等［20］

的研究亦发现，文拉法辛治疗后抑郁症状严重程度

有显著改善，认知功能和自我报告工作功能也有很

大改善，即相较于基线，患者在注意力、记忆力、表

达想法、找词和解决问题及工作效率方面均有改善。

在两项伏硫西汀的相关研究中，研究者发现抑郁症

患者服用此药后，有效地改善了受损的执行功能和

减慢的信息处理速度。这些客观的认知改善在临

床检查中可能表现为注意力、记忆力和思考能力的 

改善［46-47］。然而 Chakrabarty 等［30］表明，抑郁症患

者在反应时间、认知灵活性和复杂注意力等领域虽

显示出改善，但趋势不显著；分析其原因可能与研

究者选择的患者组相对年轻、受教育程度高、药物
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滥用少和其他合并症的发生率较低、无精神病性特

征等有关。研究者认为，这些因素可能导致患者认

知基础评分较高，从而使得治疗改善不明显。

3. 早期抗抑郁药物治疗后抑郁症患者神经认知

的改变对患者远期疗效的预测作用：在 Park 等［48］

的一项研究中，有 81 例抑郁症患者接受了伏硫西汀

治疗，分别在基线、2 周时使用 THINC-it 工具对神经

认知功能进行评估，以神经认知功能的早期变化预

测 8 周的治疗效果，结果发现，神经认知功能的早期

变化与抑郁症状的严重程度呈负相关。但未发现早

期神经认知功能变化对治疗缓解具有显著的预测作

用，可能与该研究所选患者大都只有轻微的认知功

能障碍有关；若患者存在显著的认知功能障碍，可

能会有不同的结果。因此，研究者又做了另一探索

性的分析，筛选出基线时有显著认知功能障碍的患

者，分析结果表明，认知的早期变化作为治疗效果

的预测因子有显著的预测趋势。

4. 不同抗抑郁药物对抑郁症患者神经认知的改

变不同：Jeon 等［49］的研究发现，艾司西酞普兰和噻

奈普汀均可改善患者的记忆力和注意力，但与艾司

西酞普兰相比，噻奈普汀治疗重度抑郁症患者在操

作错误和口头即时记忆方面有更大的改善。伏硫

西汀是一种血清素转运蛋白（SERT）阻断剂、5-HT3、

5-HT7 受体拮抗剂和 5-HT1A 受体激动剂［50］。有研究

发现，其降低了右侧背外侧前额叶皮质（dlPFC）区和

左侧海马区以及颞顶叶区域的神经活动，能改善认

知功能。在多项伏硫西汀与艾司西酞普兰对抑郁症

患者神经认知功能影响的研究中发现，与艾司西酞

普兰相比，伏硫西汀治疗更能改善所有认知和功能

领域的损害，从而提高缓解率。伏硫西汀在抑郁症

患者的短期（工作）记忆、执行障碍、注意力和处理

速度等多种参数方面有更大的改善，对工作、社会、

家庭和总功能的提高更甚［2，51-52］。

综上所述，目前不同抗抑郁药物对抑郁症神经

认知功能的影响较多集中在伏硫西汀与艾司西酞普

兰，虽发现伏硫西汀能较好地改善患者的神经认知

功能，但仍需严格的随机对照试验和扩大样本量验

证此结果。

四、总结与展望

研究发现，抑郁症患者情绪症状在临床治疗中

得到一定程度的缓解，但其认知功能障碍独立于抑

郁症的情绪症状存在，严重影响患者的社会功能。

因此，需积极改善患者的认知功能。借助于认知评

估工具，既往研究已获得了一些有意义的发现。抑

郁症的认知功能障碍普遍存在多个领域，相较于健

康人群，抑郁症患者的精神运动速度、注意力、学习

和视觉记忆以及执行功能有明显的下降，且抗抑郁

药物治疗后对部分认知损害有改善；相较于治疗前，

抑郁症患者治疗后的注意力、警觉性、记忆力、处理

速度和执行功能等认知领域均有改善；与艾司西酞

普兰治疗相比，伏硫西汀治疗的 MDD 患者在短期

（工作）记忆、执行障碍、注意力和处理速度等参数方

面有更多改善；基线时有显著认知功能障碍者，其

认知的早期变化有可能预测远期疗效。另外，使用

经验性的筛选工具（如 MCCB、THINC it 工具）进行认

知领域的精细测评将有助于理解认知功能障碍，并

改善临床疗效的评估。

然而，关于抗抑郁药物治疗后抑郁症患者神经

认知功能变化研究的结论并不完全一致，考虑与纳

入样本的异质性（既往是否用药、不同的生物分型）、

研究设计不同、评估工具不同、不同类型的抗抑郁

药物作用机制不同等因素有关。因此，未来研究应

使用标准规范化的评估工具评估抑郁症患者的认知

功能，采用随机对照的研究方法观察不同类型的抗

抑郁药物对患者认知功能的影响；观察早期神经认

知功能的变化对远期疗效的预测，以作为精神科医

生及时调整患者治疗方案的依据。
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