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多发性硬化（multiple sclerosis，MS）是一种以中

枢神经系统白质炎性脱髓鞘病变为主要特点的免疫

介导疾病［1］，是年轻成年人中常见的神经系统疾病［2］。

据统计，全球约有280万例MS患者，自2013年以来，

MS 患病率和发病率均有增加［3］。MS 的临床表现包

括肢体麻木、肌肉无力、复视、平衡障碍、瘫痪疼痛

和疲劳等，其中疲劳作为 MS 的一种常见致残症状，

严重影响患者的日常和预期活动［4］。60%～90% 的

MS 患者在发病第 1 年内或者在整个病程中都存在

疲劳症状［5-6］，其中约 1/4 的患者认为疲劳是最严重

的症状，是其致残、失业的重要原因，导致患者生活

质量严重受损［7］。药物治疗 MS 患者疲劳症状虽有

一定的疗效，但其作用有限，且会出现胸痛、恶心、

寒战、头痛、呼吸困难等不良反应，因此越来越多的

MS 患者倾向于寻求替代疗法缓解疲劳症状［8］。

MS 的炎性反应对多巴胺的传递产生负面影响，

被认为是 MS 患者疲劳和抑郁症状共同的生物学基

础，且焦虑、抑郁等情绪障碍可以导致 MS 患者自我

感觉疲劳症状的恶化［9-10］。心理干预对于改善 MS

疲劳症状是有效的，可通过治疗情绪障碍、改善自

我管理和依从性、减轻压力、提高情绪应对技巧等

方式改善 MS 患者的心理和身体健康水平，被建议

应用到一线治疗中［11］。本文就国内外有关 MS 患者

的心理干预方法及干预效果等进行综述，总结心理
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【摘要】 疲劳是多发性硬化患者的一种常见症状，表现为主观的疲惫感、身体和（或）精神方面的能

量不足，是其致残、失业的重要原因，严重影响多发性硬化患者的生活质量。心理障碍是多发性硬化患

者疲劳持续和病情恶化的重要原因之一，以往研究在多发性硬化疲劳心理干预如认知行为疗法、正念

疗法、放松疗法、自我管理项目和引导想象等方向进行了相关探索，对于改善多发硬化患者疲劳症状有

一定的效果。本文就国内外有关多发性硬化患者疲劳症状的心理干预方法及干预效果等进行综述，旨

在为未来多发性硬化患者疲劳症状心理干预相关研究提供理论依据。
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【Abstract】 Fatigue is a common symptom in patients with multiple sclerosis， characterized by 
subjective exhausted and insufficient physical and/or mental energy. It is an important cause of disability 
and unemployment， seriously affecting the quality of life of patients with multiple sclerosis. Psychological 
disorders are one of the important reasons for the persistence and deterioration of fatigue in patients with 
multiple sclerosis. Previous studies have explored psychological interventions for multiple sclerosis fatigue， 
such as cognitive-behavioral therapy， mindfulness therapy， relaxation therapy， self-management projects， 
and guiding imagination， which have shown certain effects in improving fatigue in multiple sclerosis patients. 
This paper reviews the psychological intervention methods and effects on fatigue in multiple sclerosis patients 
both domestically and internationally， aiming to provide theoretical basis for future research on psychological 
intervention for fatigue in patients with multiple sclerosis. 
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干预在 MS 患者疲劳症状中应用的研究进展，为改

善 MS 患者疲劳症状提供方向。

一、影响 MS 疲劳症状的相关因素

MS 疲劳的确切发病机制目前尚不清楚，可能与

大脑机制、炎性细胞因子、轴突损伤等原发性机制

以及睡眠障碍、疼痛等继发性因素相关，根据是否

为心因性可分为非心理因素和心理因素。

1. 影响 MS 疲劳症状的非心理因素：（1）原发性

因素。①大脑机制：研究显示，MS 疲劳患者在运动

前后大脑皮质激活和抑制功能紊乱［12］；另有研究

发现，疲劳与右侧颞顶叶、左侧额叶白质病灶以及

额叶和顶叶皮质萎缩有关［13-14］。②炎性细胞因子：

TNF-α、干扰素 -γ 以及其他炎性细胞因子如 IL-1、

IL-6、IL-10 等的升高可能也参与了 MS 疲劳症状的

发病机制［15-16］。③轴突损伤：轴突脱髓鞘导致活动

依赖性传导阻滞，脉冲在安全系数降低的轴突传导，

可能导致传导不能或超极化传导阻滞［17］。（2）继发

性因素。①睡眠障碍：MS疲劳与夜间频繁醒来有关，

不宁腿综合征、阻塞性睡眠呼吸暂停综合征、慢性

失眠等导致患者的睡眠质量差、疲劳发生增加［18］。

②疼痛：近 50% 的 MS 患者有疼痛症状，其中 12% 的

患者认为疼痛是其最主要的症状［19］。长期的疼痛

可能导致 MS 患者出现焦虑障碍、抑郁障碍、睡眠障

碍，从而加重疲劳症状。③其他因素：治疗 MS 某些

症状的药物（如抗痉挛药、止痛药物、免疫抑制剂等）

可引起疲劳［20］；病灶累及脊髓导致膀胱功能障碍

时，也可导致患者出现焦虑抑郁等情绪，影响患者

睡眠，进而间接导致疲劳症状［7］。

2. 影响 MS 疲劳症状的心理因素：随着研究者

们对 MS 疲劳症状越来越关注，与之相关的理论模

型逐渐建立。2005 年，Rosenberg 和 Shafor［21］提出了

MS 疲劳的病理模型，该模型包括生理和心理因素。

该模型认为，MS 疲劳是原发性（脱髓鞘和中枢神经

系统受累）和继发性（痉挛和虚弱）MS 相关疲劳以及

继发性非 MS 相关疲劳的综合结果，如抑郁、焦虑、

压力和睡眠障碍。同年，Strober 和 Arnett［22］开发了

一个 MS 疲劳的经验模型，该模型表明疾病严重程

度、抑郁和睡眠障碍都是 MS 疲劳的重要独立因素。

2 个模型均认为心理因素是影响 MS 患者疲劳的重

要原因之一，相关文献也证明了以上理论模型的正

确性。Kroencke 等［23］认为情绪低落和无力感是 MS

疲劳症状的预测因子；Mills 等［24］研究发现，有抑

郁症状的 MS 患者疲劳症状更严重，疲劳和抑郁都

可表现为缺乏动力、缺乏快感、睡眠障碍，如果抑

郁症状不能缓解，疲劳症状也不能消除。van Kessel

和Moss-Morris［25］认为 MS 的原发性疾病因素触发了

MS 的首发症状，而疲劳的持续或恶化则受患者对于

疲劳的认知、情感、心理、认知和行为的整体影响。

疲劳可影响患者的心理健康及社交功能，反之，焦

虑抑郁等心理疾病也会加重患者的疲劳状态，患者

的思想和信念在 MS 疲劳中起着重要作用［26］，适当

地应用心理干预进行情绪管理有助于改善 MS 患者

的疲劳症状。

二、MS 心理干预方法及应用效果

1. 认知行为疗法（cognitive behavior therapy，CBT）：

是一组通过改变思维、信念和行为从而改变不良认

知，达到消除不良情绪和行为的心理治疗方法［27］，目

的在于修正消极的自动式思维和潜在意识或信念的

紊乱，进而改变患者对特定相关问题的行为模式［28］。 

2006 年，van Kessel 和 Moss-Morris［25］开发的一个认

知行为模型，提出 MS 疲劳对日常生活的影响程度

取决于认知、情绪、行为和生理因素，这些因素相

互影响，可导致 MS 疲劳的恶性循环，见图 1。该模

型将生物学范式和心理因素整合，允许因素之间相

互作用，为 CBT 治疗 MS 相关疲劳提供了理论基础。

Kiropoulos 等［29］在澳大利亚墨尔本的一家大型研究

和教学医院进行了一项为期 8 周的面对面 CBT 的随

机对照试验，30 例 MS 患者被随机分配到 CBT 干预

组和常规治疗组，以疲劳影响量表（Fatigue Impact 

Scale，FIS）为结局指标评估患者的疲劳症状，在治

疗第 8、20 周的随访中发现，CBT 干预组患者的抑郁

症状和疲劳程度明显下降，且有 73.4% 的患者认为

疲劳症状完全消失。但标准的面对面CBT可能不适

合所有的 MS 患者，例如行动障碍会影响其研究方

案的开展。此外，MS 导致的疲劳本身可能也会使患

者难以完成整个疗程。因此，基于互联网的 CBT 成

为一种快速发展的、潜在的、有益的治疗方式。在

Montañés-Masias 等［30］的 研 究 中，40 例 MS 患 者 被

随机分配到 MS Invigor 8（一个基于 CBT 治疗原则的 

8 节课程，包括心理教育、自我监测和改变无益的活

动和思维模式）干预组或常规护理组，MS Invigor 小

组在 8～10 周内进行了 3 次 30～60 min 的电话支持

会议，会议内容是基于CBT的关于疲劳的个人认知

行为管理内容，结果显示干预组在疲劳指标以及焦

虑抑郁方面均改善。Pöttgen等［31］基于CBT原则探讨

了一个基于互联网的自我指导、互动的在线疲劳管

理方案并实施于干预组MS患者，结果显示，相较于

对照组，干预组的疲劳量表得分降低。van Kessel等［32］ 
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在网络 CBT 的基础上增加了专业人员的监督和指

导，研究基于互联网的 CBT 自我管理方案在减少疲

劳严重程度和影响方面的效果，对照组患者独自使

用 MS Invigor 8 进行自我管理，干预组在对照组的基

础上增加治疗师电子邮件指导，结果显示，干预组

在疲劳严重程度和影响方面均有降低，但在焦虑和

抑郁的变化方面两组间无明显差异。综上所述，在

专业人员帮助下使用 CBT 能产生更积极的效果，而

缺乏治疗师指导的长期练习和缺乏反馈可能会导致

疗效下降甚至治疗中断。因此，未来对于 CBT 干预

MS 疲劳症状的探索需考虑到专业人员支持等相关

指标。

2. 正念疗法（mindfulness-based stress reduction，

MBSR）：正念为以非评判性的方式有意关注当下的

体验。通过正念的多种冥想、身体觉察、瑜伽等唤

醒内在专注力，提高自我调节能力，达到缓解压力、

减 轻 疼 痛 和 治 疗 疾 病 的 目 的［33］。Grossman 等［34］ 

将 150 例 MS 患 者 随 机 分 配 到 MBSR 组 或 对 照 组，

MBSR 组进行一个为期 8 周的结构化正念训练项目，

结果显示在干预后以及随访期，干预组患者的疲劳

症状改善。Blankespoor 等［35］对 MS 患者进行了一项

每周 1 次、每次 2.5 h、共 8 次的正念干预课程，课程

包括冥想练习（如身体检查、温和的瑜伽和步行冥

想）、压力教学法和彼此分享经验，以及 6 h 的静默

日和每天 45 min 的家庭练习，结果显示，参加 MBSR

后，MS 患者的抑郁症状、疲劳感均下降，正念技能

也有所提高。Bogosian 等［36］进行了一项随机对照

试验，以评估 MBSR 对进行性 MS 的潜在有效性。该

研究通过网络视频会议在 8 周时间内以 8 h 的课程

进行正念干预；在治疗后和随访中，与对照组相比，

正念组的疲劳、疼痛、焦虑和抑郁平均得分均有下

降。但在另一项研究中，一组被明确诊断为 MS 的

女性患者被随机分配到 MBSR 干预组或对照组，

MBSR 干预包括持续 8 周、每周 1 次、每次 2.5 h的正

念干预，再加上6 h的静修，结果显示，干预前后患者

疲劳症状和心理健康的改善情况与对照组比较，差

异无统计学意义［37］。Spitzer 和 Pakenham［38］进行的 

一项在社区环境中为 MS患者提供正念小组干预的

研究结果显示，MS患者的疲劳症状并未得到改善。

与以往研究不同的是，为便于行动不便的人也能参

加，Spitzer和Pakenham［38］的研究中未加入例如步行

冥想、太极拳、瑜伽等正念运动练习。因此，对于改

善 MS 疲劳症状而言，运动可能是 MBSR 中的一个要

素。此外，目前 MBSR 中的家庭练习主要聚焦传统

口头形式，结构单一，未来可借助人工智能技术设

计多元化作业，调动患者积极性。

3. 放松疗法（relaxation therapy）：是一种心理干

预疗法，其通过系统舒张和收缩肌肉分散注意力，

使副交感神经兴奋性增加，从而改善个体的心理状

态［39］。其核心理论认为放松可以改善机体神经内

分泌系统的功能，影响丘脑和大脑的活动，降低焦

虑水平，使患者处于良好的身心平衡状态，常用的

方法包括静默法、自律训练、自我催眠、渐进性放松

和生物反馈放松训练等［40］。Carletto 等［41］报道了 

一项随机对照试验，比较眼动脱敏与再加工治疗和

放松疗法对 MS 的疗效，共有 42 例 MS 患者被纳入研

图1 多发性硬化患者疲劳的认知行为模型
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究，放松疗法包括一系列的放松技术，如横膈膜呼

吸、渐进式肌肉放松、可视化、线索控制的放松和快

速放松。两组患者均接受了10次60 min的单独治疗，

结果显示干预后两组的疲劳严重程度量表（Fatigue 

Severity Scale，FSS）评分均有下降，放松疗法和眼动

脱敏与再加工治疗对 MS 的疲劳均有效果（P=0.03）。

Dayapoğlu 和 Tan［42］在 一 家 神 经 病 学 诊 所 研 究 了

放松疗法对 MS 患者疲劳和睡眠质量的影响，共有 

32 例符合纳入标准的 MS 患者接受了干预，包括大

约 1 h 的一对一患者放松教育，并聆听了关于放松

练习的光盘，每天 1 次，持续 6 周；干预前和干预 

6周后采用FSS评估患者的疲劳症状，结果发现干预

后的FSS平均得分较干预前下降。Vazirinejad等［43］

进行了一项安慰剂对照的临床试验，以探索渐进

式肌肉放松技术对 MS 疲劳的有效性，共有 60 例受

试者被随机分配到干预组或对照组（无干预），每组 

30 例。干预组接受了 12 次渐进式肌肉放松技术的

心理训练（每周 2 次），分别于干预前、干预后和干预

后 3 个月采用 FSS 评估疲劳症状，结果显示，干预组

的 FSS 平均得分在 3 次评估中均有下降。但由于放

松疗法主要根据患者主观内部感受进行评价，难以

明确患者机体功能失调的情况及松弛调整的程度，

研究者们利用生物反馈训练以改善传统放松训练的

局限和不足。Mackay 等［44］在澳大利亚悉尼的 3 个

地点进行了一项针对 MS 患者的随机对照试验，在

放松疗法的基础上增加了生物反馈，干预组利用生

物反馈设备测量呼吸频率和肌肉张力，并通过生物

反馈屏幕显示给患者用于调节生理反应，结果显示，

相较于单纯的放松疗法，放松疗法联合生物反馈组

的疲劳下降程度更明显，且能更好地控制呼吸频率

和肌肉紧张度。

4. 自我管理项目（self-management program，SMP）：

目前的 MS 疲劳治疗模式强调药物治疗和对专家的

依赖，而患者在管理症状中的作用较低。SMP 是指

通过患者的行为保持和增进自身健康，症状自我

监测，并做出适当的决定以管理疾病过程及其并发

症，改善患者的健康感知水平，减少疾病对自身社

会功能、情感和人际关系的影响，持之以恒地治疗

自身疾病的一种健康行为［45］，还可以推广到个体的

感知控制感或自我控制感的内化，经常被用于不同

慢性疾病患者的健康促进策略之中。Mulligan等［46］

针对 MS 患者进行了一项 SMP 计划，该计划中的每

例患者都收到一本工作手册，内容包括反思和计划

表（疲劳日记、每周计划表和每周膳食计划表），鼓

励患者借鉴其他患者的个人经验写成工作手册中

的案例插图，让患者反思自己的疾病生活经历，确

定并试用个人策略，更好地管理患者自身的疲劳，

结果显示受试者的自我效能和疲劳影响均有改善。 

Kratz 等［47］开发了基于网络的多症状 SMP，以解决

MS 患者疲劳、慢性疼痛和（或）抑郁症状，结果显示

其中 37.5% 的患者在疲劳方面有改善，45.5% 的患

者在疼痛方面有改善，40% 的患者在抑郁症状方面

有改善。同样，在另一项随机对照试验中也证实

了 SMP 对改善疲劳状况的积极作用［48］。2023 年的 

一项针对MS患者的调查研究显示，超过80%的调查

参与者对SMP感兴趣，其中疲劳是最感兴趣的话题

（64.7%）［49］。以往的研究显示SMP虽然减轻了疲劳

的影响，提高了患者生活质量，但从患者自身角度探

讨疲劳管理计划对其生活影响的研究却十分有限。

SMP不止让患者按照规定的治疗方案服从治疗，还

能够让患者利用个人知识和机体对内外刺激反应的

认识维持生活的平衡，让患者有信心应对和处理疾病

对其生活造成的情感和医疗影响，增强其扮演生活

角色，如养育子女、建立伴侣关系和工作等的信心。

5. 引导想象：是在没有外部刺激的情况下的 

一种准知觉体验，鼓励患者想象看到、听到、尝到、

闻到、触摸到或感觉到事物，利用想象力的力量带

来身体、情感或精神维度的变化［50］。研究表明，引

导想象可以激活身体自然放松反应，使呼吸减慢、

血压降低以及幸福感增加，已证明对压力、抑郁和

可能的炎症缓解有益［51］。Case 等［52］探索了愈合光

引导想象在复发缓解型 MS 患者中的应用效果，结

果显示，MS患者在每周 1 次、每次 1 h、持续 10 周的

愈合光MS干预后抑郁情绪以及疲劳症状均得到了

显著改善。Beitollahi等［53］将60例MS患者随机分为

干预组或对照组，干预组进行了为期4周、每天2次、

每次 20 min 的引导想象音频文件聆听，内容包括引

导患者想象理想的风景（森林、海滩、胜地等）以及

适当的语言积极引导，结果显示，在听觉引导下想

象干预后，干预组的 FSS 平均得分下降。引导想象

方法通过影响下丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴，并使用人

类的感官，基于身心相连的概念，从而影响身体和

心理，通过放松和激活大脑中受损的部分达到改善

症状的目的［54］。但目前引导想象在 MS 患者疲劳症

状中的应用较少，缺乏标准化的治疗方案，对于干

预感官的选择、干预剂量、时长和周期等干预处方
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相关内容仍需进一步探索。此外，想象过程是否受

患者教育背景、认知水平、性格特征的影响而不同

有待进一步验证。

三、MS 心理干预与其他干预方式比较

在 MS 疲劳非药物管理中，有氧运动、耐力训

练、阻力训练等运动干预被认为能有效减轻疲劳

症状，但受干预方式本身局限性影响，大多研究仅

关注轻中度残疾患者（临床扩展致残量表评分≤ 

6.5 分）。据统计，仅有 20% 的 MS 患者的身体活动符

合美国运动医学会指南的要求［55］，且运动训练时为

了保持姿势控制而付出的巨大和持续的努力可能会

导致疲劳加剧以及间歇性腰痛和肌肉损伤等不良事

件［56］。心理干预应用范围较广，不存在以上的局限

性。虽然心理干预侧重于通过改善情绪达到缓解疲

劳的目的，对于原发性疲劳或者非继发于情绪障碍

的疲劳是否同样具有积极作用还需确认，但是其对

于 MS 情绪改善效果较明显，且不存在出现与身体

功能相关不良反应，因此与其他干预方式比较，心

理干预受限性小、安全性高。

四、总结与展望

综上所述，既往研究表明，心理干预对 MS 患者

产生积极的作用，但尚存在以下问题：（1）既往研究

主要集中于某种 MS 分型或残疾程度较低的个体，

不同的人口统计学因素，如年龄、性别、社会经济地

位、种族、合并症和严重的残疾可能会影响到干预

方案的有效性；（2）心理干预方案多数对 MS 疲劳具

有积极作用，然而这种效果是否只是短期疗效，停

止治疗后疗效是否会下降仍未知；（3）疲劳被认为是

原发性或继发性疲劳，既往研究中干预措施未对疲

劳类型进行区分。因此，如何向不同的 MS 人群提

供好的心理干预方案仍需探究，未来针对MS患者疲

劳症状仍需进行大样本量、长时间的研究，以期探索

出更为个性化的、可行的、标准的心理干预处方。

MS 通常是在个人最富有工作、生活能力的时期

发作，患者往往伴有严重的社会和心理障碍，而这

些对患者而言可能是压倒性的。虽然以往的研究者

们制订了相应的干预措施尝试解决 MS 疲劳带来的

问题，但干预效果的可靠性以及长期效果有待进一

步论证。此外，未来研究还需要结合我国文化特色，

制订针对性强、切实可行的干预措施，为解决 MS 患

者的疲劳问题提供强有力的理论支撑。
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