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【摘要】 目的 分析卒中后抑郁程度与血清 Th 细胞因子及单胺类递质水平的相关性，为 PSD 患者

早期发现和适当的管理获得更好的干预结果提供参考。方法 选择承德医学院附属医院 2020-05—
2021-05 收治的脑卒中治愈后患者 108 例，依据汉密尔顿抑郁量表（HAMD）评分分为抑郁组（HAMD 评分

≥8 分者，共 58 例）与非抑郁组（HAMD 评分 1～7 分者，共 50 例）。同时抑郁组细分为轻度组 15 例

（HAMD 评分 8～16 分），中度组 18 例（HAMD 评分 17～23 分），重度组 25 例（HAMD 评分＞24 分）。分析 5
组患者在脑卒中后病程第 28 天的白细胞介素-2（IL-2）、IL-6 和肿瘤坏死因子α（TNF-α）、去甲肾上腺素

（NE）、5-羟吲哚乙酸（HIAA）、5-羟色胺（5-HT）水平。结果 抑郁组患者的 IL-2（45.83±4.13）μg/L、IL-6
（14.83±3.82）μg/L、TNF-α（35.71±7.62）μg/L 水平均显著高于非抑郁组［（TNF-α）μg/L、（7.24±2.44）μg/L、

（20.52±4.46）μg/L］（P<0.01）。抑郁组患者重度组的 IL-2（48.85±6.62）μg/L、IL-6（16.74±4.28）μg/L、

TNF-α（42.87±7.94）μg/L 水平均显著高于中度组［IL-2（40.61±5.33）μg/L、IL-6（12.35±3.43）μg/L、TNF-α
（35.35±6.34）μg/L］、轻度组［IL-2（33.96±3.42）μg/L、IL-6（8.81±2.77）μg/L、TNF-α（29.34±4.83）μg/L］（P<
0.01），而中度组的 IL-2、IL-6、TNF-α水平均显著高于轻度组（P<0.01）。抑郁组患者的 5-HT（108.33±
13.25）μg/L、NE（1.94±0.43）μg/L 水平均显著低于非抑郁组［（148.14±18.13）μg/L、（4.46±0.69）μg/L］（P<
0.01），HIAA（0.57±0.07）μg/L 水平均显著高于非抑郁组（0.18±0.04）μg/L（P<0.01）。抑郁组患者中重度组

的 5-HT、NE 水平均显著低于中度组、轻度组（P<0.05），而中度组的 5-HT、NE 水平均显著低于轻度组（P<
0.05）；抑郁组患者中重度组的 HIAA 水平均显著高于中度组、轻度组（P<0.05），而中度组的 HIAA 水平均

显著高于轻度组（P<0.05）。将卒中患者作为整体，以卒中后抑郁为因变量进行 Logistic 回归分析，发现

IL-2、IL-6、TNF-α、5-HT、NE、HIAA 的独立危险因素（P<0.05）。结论 卒中后抑郁患者 IL-2、IL-6、TNF-α
水平明显上升，5-HT、NE 水平显著降低，HIAA 水平明显上升，同时 IL-2、IL-6、TNF-α、5-HT、NE、HIAA 是

卒中后抑郁患者的独立危险因素。
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【Abstract】 Objective To analyze the correlation between post-stroke depression，serum Th cytokines and
monoamine transmitters，and provide references for early detection and proper management of PSD patients to
obtain better intervention results. Methods A retrospective selection of 108 patients who were treated in our
hospital from May 2020 to May 2021 after healed stroke were divided into depression group based on the
Hamilton Depression Scale （HAMD） score （HAMD score ≥ 8 points， A total of 58 cases） and the
non-depressive group（with a HAMD score of 1 to 7，a total of 50 cases）. At the same time，the depression
group is subdivided into mild group（HAMD score 8-16 points，15 cases in total），moderate group（HAMD
score 17-23 points，18 cases in total）and severe group（HAMD score> 24 points，25 cases in total）example）.
The interleukin-2（IL-2），IL-6，tumor necrosis factor α（TNF-α），and norepinephrine in 5 groups of patients on
the 28th day after stroke Levels of Norepinephrine （NE）， 5-hydroxyindole acetic acid （HIAA）， and
5-hydroxytryptamine（5-HT）were analyzed. Result The levels of IL-2（45.83±4.13）μg/L，IL-6（14.83±3.82）μg/L，
TNF-α（35.71 ± 7.62）μg/L in the depression group were significantly higher than those in the non-depression
group［（TNF-α）μg/L，（7.24±2.44）μg/L，（20.52±4.46）μg/L］（P<0.01）. The levels of IL-2（48.85±6.62）μg/L，
IL-6（16.74±4.28）μg/L，TNF-α（42.87±7.94）μg/L in the severe groups of the depression group were significantly
higher than those in the moderate［IL-2（40.61±5.33）μg/L、IL-6（12.35±3.43）μg/L、TNF-α（35.35±6.34）μg/L］
and mild［IL-2（33.96±3.42）μg/L，IL-6（8.81±2.77）μg/L，TNF-α（29.34±4.83）μg/L］groups（P<0.01），while
the levels of IL-2，IL-6 and TNF-α in the moderate group，the level was significantly higher than that of the mild
group（P<0.01）. The levels of 5-HT（108.33±13.25）μg/L and NE（1.94±0.43）μg/L in the depression group
were significantly lower than those in the non-depressed group［（148.14±18.13）μg/L，（4.46±0.69）μg/L L］（P<
0.01），HIAA（0.57±0.07）μg/L levels were significantly higher than non-depressed group（0.18±0.04）μg/L（P<
0.01）. The levels of IL-2，IL-6，and TNF-α of the depression group were significantly lower than those of the
moderate and mild groups（P<0.05），while the 5-HT and NE levels of the moderate group were significantly
lower In the mild group（P<0.05）；the HIAA level of the moderate to severe group in the depression group was
significantly higher than that of the moderate group and mild group（P<0.05），while the HIAA level of the
moderate group was significantly higher than that of the mild group（P<0.05）. Taking stroke patients as a whole，
logistic regression analysis with post-stroke depression as the dependent variable found independent risk factors
for IL-2，IL-6，TNF-α，5-HT，NE，and HIAA（P<0.05）. Conclusion The levels of IL-2，IL-6，and TNF-α in
patients with post-stroke depression were significantly increased，the levels of 5-HT and NE were significantly
reduced，and the levels of HIAA were significantly increased. At the same time，the levels of IL-2，IL-6，
TNF-α，5-HT，NE and HIAA are independent risk factors for patients with post-stroke depression.

【Key words】 Post-stroke depression；Th cytokines；Monoamine transmitters；Correlation

卒中后抑郁症（post-stroke depression，PSD）是

困扰脑卒中患者的最常见的情绪障碍之一，约三分

之一的脑卒中幸存者经历过早或晚的抑郁症［1］。

PSD 的病理生理学是多因素的，可能涉及单胺水平

降低、神经营养反应异常、炎症增加伴下丘脑-垂体-
肾上腺轴失调，以及谷氨酸介导的兴奋性毒性［2］。相

关临床研究表明，抑郁症与细胞免疫Th细胞因子，如

白细胞介素-2（interleukin-2，IL-2）、IL-6和肿瘤坏死

因子α（tumor necrosis factor α，TNF-α）及与非器质

性抑郁症的相关性明显［3-4］。此外，研究还发现，卒中

后抑郁发生可能与患者脑组织缺血过程中单胺类神

经递质［去甲肾上腺素（norepinephrine，NE）、5-羟吲

哚乙酸（5-hydroxyindole acetic acid，HIAA）、5-羟色胺

（5-hydroxytryptamine，5-HT）］水平变化异常有关［5-6］，

综上提示这些因子可能在抑郁症的发病机制中发挥

重要角色。因此，本研究拟进一步深入分析卒中后

抑郁与血清 Th 细胞因子及单胺类递质水平的相关

性，为 PSD早期预防性干预措施提供更加明确的证

据和资料，为 PSD患者早期发现和适当的管理获得

更好的干预效果提供参考。

1 资料和方法

1.1 一般资料 选 择 承 德 医 学 院 附 属 医 院

2020-05—2021-05 收治的脑卒中治愈患者 108 例，

依据为汉密尔顿抑郁量表（Hamilton Depression
Scale，HAMD）评分分为抑郁组（HAMD 评分≥8 分

者，共 58例）与非抑郁组（HAMD评分 1～7分者，共

50例）。同时抑郁组细分为轻度抑郁组（HAMD评分

8～16分，共15例）、中度抑郁组（HAMD评分17～23
分，共 18 例）与重度抑郁组（HAMD 评分＞24 分者，

共25例）。以上5组之间的年龄、性别及病程比较差

异无统计学意义（P＞0.05），均衡可比。见表 1。纳

入标准：（1）经MRI诊断确诊为脑卒中者；（2）卒中前

无抑郁症者；（3）年龄＜75周岁者；（4）卒中后无应激

事件诱导形成抑郁者。排除标准：（1）既往脑外伤、脑

出血病史者；（2）合并其他严重躯体疾病或感染者；
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（2）意识障碍，神经功能缺损评分重型者；（3）合并其

他严重精神疾病者；（4）患自身免疫性疾病者。所有

患者签署知情同意书，经院伦理委员会批准备案。

1.2 方法

1.2.1 标本采集和处理：所有患者在脑卒中后病程第

28 天，早晨空腹（08：00～09：30）肘静脉取血 3 mL，
常规生化试剂乙二胺四乙酸二钠抗凝，8 ℃下4 000
r/min，离心10 min（离心半径15 cm）分离血浆，-70℃
冻存。

1.2.2 样本相关因子水平测定：采用酶联免疫吸附

法（MK3 型全自动酶联免疫检测仪，美国 thermo 公

司）测定 IL-2、IL-6、TNF-α水平（试剂购自晶美生物工

程有限公司，中国）。操作方法按说明书进行。采用

采用高效液相色谱-荧光检测法（Agilent 1200 配荧

光检测器，美国）检测 5-HT、HIAA水平（试剂盒购字

上海基免实业有限公司，中国），采用双抗体夹心法

测定NE水平（试剂购自生工生物工程（上海）股份有

限公司，中国）。为了降低测定误差，按盲法原则同

一样品在同一天进行一式两份检测，测定结果内变

异系数＜6 %。

1.3 统计学方法 采用 SPSS 17.0软件进行数据分

析，计量资料以均数±标准差（x±s）表示，t检验；3个

样本均数两两比较的 q 检验（Newman-Keuls 法）；计

数资料用以（%）表示，χ2检验，P＜0.05为差异有统计

学意义。

2 结果

2.1 非抑郁组与抑郁组的细胞免疫Th细胞因子水

平比较 抑郁组患者的 IL-2、IL-6、TNF-α水平均显著

高于非抑郁组（P<0.01），见表2、图1。
2.2 抑郁组中不同抑郁程度间细胞免疫Th细胞因

子水平比较 抑郁组患者中重度组的 IL-2、IL-6、
TNF-α水平均显著高于中度组、轻度组（P<0.01），而

中度组的 IL-2、IL-6、TNF-α水平均显著高于轻度组

（P<0.01）。见表3、图2。

组别

抑郁组

重度组

中度组

轻度组

非抑郁组

n
58
25
18
15
50

性别（男/女）

35/23
16/9
11/7
10/5

28/22

年龄/岁
62.34±5.41
63.99±5.67
62.22±5.64
62.04±5.25
61.75±5.37

病程（d）
34.25±5.45
35.87±5.94
33.54±5.75
33.33±5.59
33.26±5.11

表1 5组患者的一般资料比较

Table 1 comparison of general data of patients in
five groups

组别

抑郁组

非抑郁组

t值
P值

n
58
50

IL-2
45.83±4.13
18.41±3.34

37.536
0.000

IL-6
14.83±3.82
7.24±2.44

12.080
0.000

TNF-α
35.71±7.62
20.52±4.46

12.381
0.000

表2 非抑郁组与抑郁组的细胞免疫Th细胞因子

水平比较 （μg/L，x±s）

Table 2 Comparison of cellular immune Th cytokine
levels between the non-depressed group and the

depressed group （μg/L，x±s）

注：IL-2：白细胞介素-2；IL-6：白细胞介素-6；TNF-α：肿瘤坏

死因子α

图1 非抑郁组与抑郁组的细胞免疫Th细胞因子水平比较

Figure 1 Comparison of cellular immune Th cytokine
levels between the non-depressed group and the depressed
group

表3 抑郁组中不同抑郁程度间细胞免疫Th细胞因子

水平比较 （μg/L，x±s）
Table 3 Comparison of cellular immune Th cytokine

levels among different depression levels in the depression
group （μg/L，x±s）

组别

重度组

中度组

轻度组

F值

P值

t1/P1值

t2/P2值

t3/P3值

n

25
18
15

IL-2
48.85±6.62
40.61±5.33
33.96±3.42

35.073
0.000

6.783/0.000
11.602/0.000
4.840/0.000

IL-6
16.74±4.28
12.35±3.43
8.81±2.77

22.622
0.000

5.449/0.000
9.317/0.000
3.885/0.000

TNF-α
42.87±7.94
35.35±6.34
29.34±4.83

19.526
0.000

5.079/0.000
8.650/0.000
3.589/0.000

注：P1为重度组与中度组比较，P2为重度组与中度组比较，

P3为轻度组与中度组比较。IL-2：白细胞介素-2；IL-6：白
细胞介素-6；TNF-α：肿瘤坏死因子α
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2.3 非抑郁组与抑郁组的单胺类递质水平比较 抑

郁组患者的 5-HT、NE水平均显著低于非抑郁组（P<
0.01），HIAA水平均显著高于非抑郁组（P<0.01）。见

表4、图3。

2.4 抑郁组中不同抑郁程度间单胺类递质水平比

较 抑郁组患者中重度组的 IL-2、IL-6、TNF-α水平均

显著低于中度组、轻度组（P<0.05），而中度组的

5-HT、NE 水平均显著低于轻度组（P<0.05）；抑郁组

患者中重度组的HIAA水平均显著高于中度组、轻度

组（P<0.05），而中度组的HIAA水平均显著高于轻度

组（P<0.05）。见表5、图4。

2.5 卒中后抑郁患者相关因子水平Logistic回归分

析 将卒中患者作为整体，以卒中后抑郁为因变量

进行Logistic回归分析，发现 IL-2、IL-6、TNF-α、5-HT、
NE、HIAA 是卒中后抑郁患者的独立危险因素（P<
0.05）。见表6。

图 2 抑郁组中不同抑郁程度间细胞免疫Th细胞因子水平

比较

Figure 2 Comparison of cellular immune Th cytokine
levels among different depression levels in the depression
group

组别

抑郁组

非抑郁组

t值
P值

n
56
56

NE
1.94±0.43
4.46±0.69

23.101
0.000

HIAA
0.57±0.07
0.18±0.04

34.789
0.000

5-HT
108.33±13.25
148.14±18.13

13.143
0.000

表4 非抑郁组与抑郁组的单胺类递质水平比较 （μg/L，x±s）
Table 4 Comparison of the levels of monoamine

transmitters between the non-depressed group and the
depressed group （μg/L，x±s）

注：NE：去甲肾上腺素；HIAA：5-羟吲哚乙酸；5-HT：5-羟
色胺

图3 非抑郁组与抑郁组的单胺类递质水平比较

Figure 3 Comparison of the levels of monoamine
transmitters between the non-depressed group and the
depressed group

表5 抑郁组中不同抑郁程度间单胺类递质

水平比较 （μg/L，x±s）
Table 5 Comparison of levels of monoamine transmitters

among different depression levels in the depression
group （μg/L，x±s）

组别

IL-2
IL-6
TNF-α
F值

P值

t1/P1值

t2/P2值

t3/P3值

n

25
18
15

NE
1.53±0.39
1.84±0.41
2.43±0.48

21.483
0.000

3.371/0.034
9.263/0.000
5.673/0.000

HIAA
0.67±0.09
0.58±0.07
0.41±0.05

55.801
0.000

5.460/0.000
14.931/0.000
9.120/0.000

5-HT
89.15±9.14

105.14±11.05
120.15±14.32

36.584
0.000

6.506/0.000
11.939/0.000
5.400/0.000

注：P1为重度组与中度组比较，P2为重度组与中度组比较，

P3为轻度组与中度组比较。NE：去甲肾上腺素；HIAA：5-

羟吲哚乙酸；5-HT：5-羟色胺

图4 抑郁组中不同抑郁程度间单胺类递质水平比较

Figure 4 Comparison of levels of monoamine transmit⁃
ters among different depression levels in the depression
group
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3 讨论

卒中是一种血栓炎症性疾病，病死率高，会导致

认知、身体和精神障碍。PSD 是急性卒中后最常见

的神经精神后遗症，患病率29%～35%［2］。PSD患者

的特征是持续的情绪低落、兴趣下降、身体疲劳、导

致功能障碍、日常生活活动、认知功能和社交功能不

佳；PSD 会阻碍康复和恢复过程，危及生活质量并增

加病死率［7］。PSD 的危险因素包括女性、精神疾病

史、大卒中或多次卒中、额/前区或基底神经节受伤、

过去一年内发生卒中、社会支持差和明显残疾［8］。抑

郁症和脑卒中之间的相互作用非常复杂，病理生理

机制尚未完全阐明，目前主要有两大理论机制，尽管

解剖学和社会心理因素之间的相互作用在PSD的发

展中可能很重要，而神经化学变化和临床表现类似

于内源性抑郁症［9-10］。目前，与PSD相关的危险因素

已经被确定，因此，药理学、非药理学或其组合广泛

用于治疗PSD。除了临床前情景，各种治疗方法，如

药物治疗、传统药物、心理治疗、电刺激和用于有效

管理 PSD 的 microRNA。其中药物治疗，如选择性

5-HT再摄取抑制剂（如氟西汀）以及5-HT和NE再摄

取抑制剂是广泛使用的抗抑郁药，但其与多种不良

事件有关［11］。

研究显示在卒中的最初几周后长达3～4个月的

时间里，抑郁症的发病率急剧上升［12］。虽然身体残

疾有明显改善，但心理症状仍在继续发展，阻碍了卒

中患者的康复。约80%的PSD患者被诊断为轻度抑

郁伴心境恶劣（持续性抑郁）。早期诊断可能是治疗

PSD 的划时代步骤，其中包括使用功能性磁共振成

像和弥散张量成像进行神经成像，以可视化大脑中

的模糊变化［13-14］。PSD 通常未被诊断和治疗，这对

卒中患者的生存产生负面影响。在治疗的背景下，

需要对 PSD患者给予更多的关注，以遏制其不良反

应。药物疗法具有多种神经、心血管和性方面的不

良反应，抑郁症状的缓解率较高［15-17］。脑缺血后大脑

左侧的胺能轴突受损可能导致重要生物胺的显着减

少，如 5-HT 和 NE，其对情绪稳定至关重要［18-19］。

HIRT等［20］研究发现，重度抑郁发作在大脑的边缘-
皮质-纹状体-苍白球-丘脑（limbic-cortical-striatal-
pallidal-thalamic，LCSPT）回路和扣带皮层、杏仁核

区域中更为普遍。因此，LCSPT 功能障碍可能是

PSD 的一个重要因素。最近的一项研究［21］表明，小

脑顶核中的病变对其谷氨酸能和GABA能神经元投

射的影响会导致细胞因子水平升高（TNF-α、IL-6
等），这可能会导致 PSD。研究表明 Th 细胞因子及

单胺类递质参与卒中神经病理学损伤及其修复，并

与卒中严重性和预后密切相关，抑郁症的研究中亦

发现有细胞因子水平的异常［22］。研究已经发现抑郁

障碍患者中致炎性细胞因子TNF-α、IL-2、IL-1β、IL-6
水平升高，而给予致炎性细胞因子，IL-1β和TNF-α能
够在小鼠中诱导出抑郁样行为，表明细胞因子网络

的异常可能参与抑郁的发生［23-26］。本研究显示，卒中

后抑郁患者 IL-2、IL-6、TNF-α水平明显上升，高于卒

中未抑郁患者，同时卒中后抑郁程度越严重者，其对

应的水平越高；而5-HT、NE水平显著低于卒中未抑

郁患者，HIAA水平明显上升，高于卒中未抑郁患者，

同时卒中后抑郁程度越严重者，其对应的 5-HT、NE
水平越低，HIAA水平越高。最后，Logistic回归分析

显示，IL-2、IL-6、TNF-α、5-HT、NE、HIAA是卒中后抑

郁患者的独立危险因素。SARKAR等［27］强调了许多

因素，如病变位置、炎症介质和遗传异常，这些因素

在卒中患者抑郁症的发展中起着至关重要的作用。

此外，SARKAR 还讨论了 PSD 涉及的各种机制以及

使用生物标志物进行早期检测和诊断的策略，这些生

物标志物可能会彻底改变受影响人群的治疗方法。

卒中后抑郁患者 IL-2、IL-6、TNF-α水平明显上

升，5-HT、NE水平显著降低，HIAA水平明显上升，同

时 IL-2、IL-6、TNF-α、5-HT、NE、HIAA是卒中后抑郁

患者的独立危险因素，这些因子的早期监测对于疾

病获益感水平提升有重要意义。

4 参考文献

［1］ KRUSE J L，OLMSTEAD R，HELLEMANN G，et al. Interleu⁃

表6 脑卒中后抑郁患者相关因子水平Logistic回归分析

Table 6 Logistic regression analysis of related factor
levels in patients with post-stroke depression

组别

IL-2
IL-6
TNF-α
5-HT
HIAA
NE

β值
2.617
2.865
3.061
2.848
2.573
2.935

Wald值

2.967
3.108
3.455
3.126
2.879
3.654

P值

0.035
0.009
0.024
0.021
0.028
0.001

OR值

2.774
3.905
3.262
3.007
3.654
4.215

95%CI
1.401~4.022
2.053~5.794
2.566~4.897
1.771~5.416
1.965~5.241
2.075~6.085

注：IL-2：白细胞介素-2；IL-6：白细胞介素-6；TNF-α：肿瘤

坏死因子α；NE：去甲肾上腺素；HIAA：5-羟吲哚乙酸；

5-HT：5-羟色胺

563



中国实用神经疾病杂志 2022 年 5月第 25 卷第 5 期 Chinese Journal of Practical Nervous Diseases May 2022，Vol.25 No.5 中国实用神经疾病杂志 2022 年 5月第 25 卷第 5 期 Chinese Journal of Practical Nervous Diseases May 2022，Vol.25 No.5

kin-8 and lower severity of depression in females， but not
males，with treatment-resistant depression［J］. J Psychiatr Res，
2021，140（1）：350-356. DOI：10.1016/j.jpsychires.

［2］ WU D，ZHANG G，ZHAO C，et al. Interleukin-18 from neu⁃
rons and microglia mediates depressive behaviors in mice with
post-stroke depression［J］. Brain Behav Immun，2020，88（1）：
411-420. DOI：10.1016/j.bbi.2020.04.004.

［3］ WANG Y，LIU H Y，JIANG Y，et al. Meta-analysis of 5-hy⁃
droxytryptamine transporter gene promoter region polymorphism
and post-stroke depression［J］. J Int Med Res，2020，48（6）：
300060520925943. DOI：10.1177/0300060520925943.

［4］ BALCER O M，SAEGAR M A，GLEASON S D，et al. Evalua⁃
tion of 5-HT7 receptor antagonism for the treatment of anxiety，
depression，and schizophrenia through the use of receptor-defi⁃
cient mice［J］. Behav Brain Res，2019，360（2）：270-278.
DOI：10.1016/j.bbr.2018.12.019.

［5］ STRAWBRIDGE R，MARWOOD L，KING S，et al. Inflammato⁃
ry Proteins and Clinical Response to Psychological Therapy in Pa⁃
tients with Depression：An Exploratory Study［J］. J Clin Med，
2020，9（12）：3918-3925. DOI：10.3390/jcm9123918.

［6］ FENG R F，MA R，WANG P，et al. Efficacy of escitalopram for
poststroke depression：a systematic review and meta-analysis［J］.
Sci Rep 2022，12（1）：3304-3313. DOI：10.1038/s41598-022-

05560-w.
［7］ FM A，JING L A，JD B，et al. Brain-derived neurotrophic factor

in 5-HT neurons regulates susceptibility to depression-related
behaviors induced by subchronic unpredictable stress［J］. J
Psychiatr Res，2020，126（1）：55-66. DOI：10.1016/j.jpsychires.
2020.05.003.

［8］ 王苇，周汝宁，郝丽丽. 脑卒中后睡眠障碍患者血清NSE IL-1
β及 5-HT 水平的变化及意义［J］. 中国实用神经疾病杂志，
2021，24（8）：714-719. DOI：10.12083/SYSJ.2021.06.016.

［9］ MEDEIROS G C，ROV D，KONTOS N ，et al. Post-stroke de⁃
pression：A 2020 updated review［J］. Gene Hosp Psychiat，
2020，661（1）：70-80. DOI：10.1016/j.genhosppsych.2020.06.011.

［10］ RIBEIRO N F，MADRUGA L. A sudden and severe depressive
episode after a left cingulate gyrus stroke：a case report of
post-stroke depression and review of literature［J］. J Neural
Transmission，2021，128（5）：711-716. DOI：10.1007/s00702-021-

02334-y.
［11］ WANG Y，LIU H Y，JIANG Y，et al. Meta-analysis of 5-hy⁃

droxytryptamine transporter gene promoter region polymorphism
and post-stroke depression［J］. J Int Med Res，2020，48（6）：
300060520925943. DOI：10.1177/0300060520925943.

［12］ ZHANG H，LI M，XU T. Therapeutic effect of Chinese herbal
medicines for post-stroke depression：A meta-analysis of ran⁃
domized controlled trials［J］. Medicine， 2021， 100（1）：
e24173-e24179. DOI：10.1097/MD.0000000000024173.

［13］ 钱倩，张静，邢晓明，等. 非致残性缺血性脑血管事件患者神
经功能缺损加重的危险因素分析［J］. 中国实用神经疾病杂
志，2021，24（16）：1381-1389. DOI：10.12083/SYSJ.2021.023.

［14］ HEIDARZADEHe-RAD N，GKMEN-ZEL H，KAZEMI A，et al.
Effects of a Psychobiotic Supplement on Serum Brain-derived
Neurotrophic Factor Levels in Depressive Patients：A Post Hoc
Analysis of a Randomized Clinical Trial［J］. J Neurogastroenterol

Motil，2020，26（4）：486-495. DOI：10.5056/jnm20079.
［15］ KASATKINA M Y，ZHANIN I S，GULYAEVA N V. Ischemic

Stroke and Depression Biomarkers：Are There Specific Markers
for Post-Stroke Depression?［J］. Neurochem J，2020，14（4）：
353-361. DOI：10.1134/S1819712420040030.

［16］ MEDEIROS G C，ROY D，KONTOS N，et al. Post-stroke de⁃
pression：A 2020 updated review［J］. Gene Hospit Psychiat，
2020，66：70-80. DOI：10.1016/j.genhosppsych.2020.06.011

［17］ YONG H，WEIL H，YUE W，et al. Major depression
accompanied with inflammation and multiple cytokines
alterations： Evidences from clinical patients to macaca
fascicularis and LPSinduced depressive mice model［J］. J Affect
Disord，2020，271：262-271. DOI：10.1016/j.jad.2020.03.131.

［18］ MR A，AM B，MC A，et al. Longitudinal relationships of
cytokines，depression and anhedonia in depressed adolescents-

ScienceDirect［J］. Brain Behav Immun，2020，91：74-80. DOI：
10.1016/j.bbi.2020.09.004.

［19］ 古丽革乃·托合提，吐尔逊·沙比尔. 炎症标志物与急性缺血
性脑卒中严重程度的相关性研究［J］. 中国实用神经疾病杂
志，2020，23（19）：1672-1678. DOI：10.12083/SYSJ.2020.19.
018.

［20］ HIRT J，MEIHERENEI L，SAAL S，et al. Predictive Accuracy
of the Post-stroke Depression Prediction Scale：A prospective
binational observational study［J］. J Affective Disord，2020，
265（1）：39-44. DOI：10.1016/j.jad.2020.01.019.

［21］ MAC GIOLLABHUI N，NG T H，ELLMAN L M，et al. The
longitudinal associations of inflammatory biomarkers and depre-

ssion revisited：systematic review，meta-analysis，and meta-re⁃
gression［J］. Mol Psychiatry，2021，26（7）：3302-3314. DOI：10.
1038/s41380-020-00867-4.

［22］ XU A N，NIE F. Brain-derived neurotrophic factor enhances
the therapeutic effect of oleuropein in the lipopolysaccharide-in⁃
duced models of depression［J］. Folia Neuropathol， 2021，
59（3）：249-262. DOI：10.5114/fn.2021.108550.

［23］ LIEGEY J S，SAGNIER S，DEBRUXES S，et al. Influence of
inflammatory status in the acute phase of stroke on post-stroke
depression［J］. Rev Neurol（Paris），2021，177（8）：941-946.
DOI：10.1016/j.neurol.2020.11.005.

［24］ HORITA J K H A，DA SILVA M C M，FERRARI C Z，et al.
Evaluation of Brain Cytokines and the Level of Brain-Derived
Neurotrophic Factor in an Inflammatory Model of Depression
［J］. Neuroimmunomodulation，2020，27（2）：87-96. DOI：
10.1159/000511181.

［25］ ZHAO H，MO M，MIAO C，et al. Association of serum bio⁃
marker neurofilament light concentration with post-stroke de⁃
pression：A preliminary study［J］. Gen Hosp Psychiatry，2020，
64（1）：17-25. DOI：10.1016/j.genhosppsych.2020.01.006.

［26］ EAA B，SAKC D，LAS A，et al. Inflammation and kynurenine
pathway dysregulation in post-partum women with severe and
suicidal depression ［J］. Brain Behav Immun，2020，83：
239-247. DOI：10.1016/j.bbi.2019.10.017.

［27］ SARKAR A，SARMAH D，DATTA A，et al. Post-stroke de⁃
pression：Chaos to exposition［J］. Brain Res Bull，2021，168：
74-88. DOI：10.1016/j.brainresbull.2020.12.012.

564


