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【摘要】 目的 探讨急进高原人群血清炎性细胞因子水平变化情况及其与抑郁发生的相关性。方法 将

2015 年 4 月至 2016 年 5 月由平原（500 米以下）乘飞机急进高原（拉萨，海拔 3658 米）的健康中青

年 320 例纳入观察组，选择同期平原（第三军医大学新桥医院体检中心，海拔 413 米）健康体检者 60
例纳入对照组。将观察组中抑郁自评量表（self-rating depression scale，SDS）评分≥ 50 分者纳入高

原抑郁组，SDS ＜ 50 分者纳入高原无抑郁组，比较各组研究对象血清白介素（interleukin，IL）-1β、
IL-6、肿瘤坏死因子 -α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）及 γ- 干扰素（interferon-γ，IFN-γ）水平，并

分析其与高原抑郁组研究对象抑郁程度的相关性。结果 观察组有效调查人数共 309 例，其中 36 例

SDS 评分≥ 50 分，抑郁发生率为 11.65%，轻度抑郁 22 例，中度抑郁 9 例，重度抑郁 5 例。高原抑郁

组和高原无抑郁组研究对象 IL-1β、IL-6、TNF-α 及 IFN-γ 水平均显著高于对照组（P ＜ 0.05）；高原

抑郁组研究对象 IL-1β、IL-6、TNF-α 及 IFN-γ 水平均显著高于高原无抑郁组（P ＜ 0.05）。随着急进

高原者抑郁程度的加重，IL-1β、IL-6、TNF-α 及 IFN-γ 水平随之升高（P ＜ 0.05）；Pearson 相关分析

提示，IL-1β、IL-6、TNF-α 及 IFN-γ 水平与急进高原者抑郁程度呈正相关，相关系数分别为 0.582、0.319、
0.721、0.461（P ＜ 0.05）。结论 由平原急进高原后，高原缺氧可导致炎性细胞因子水平升高，因此

应及时改善急进高原人群的缺氧状态，以降低抑郁的发生率，减轻抑郁程度。
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【Abstract】 Objective　To investigate the changes of inflammatory cytokine and its relationship with 
depression after fast entering plateau. Method　320 young healthy persons flies at plateau (Lasa, at altitude 
of 3658 meters) from April 2015 to May 2016 were enrolled into observation group, 60 healthy subjects from 
plain (Xinqiao Hospital, the Third Military Medical University, 413 meters above sea level) were selected as 
control group. According to the self-rating depression scale (SDS) observation group patients were divided into 
depression group (SDS score ≥ 50 points) and non-depression group (SDS score ＜ 50 points). Compared the 
levels of IL-1β, IL-6, TNF-α, IFN-γ among the three groups, and analyzed its correlation with the degree of 
depression in depression group. Result　The effectively investigated in observation group were 309 cases, 36 
cases of subjects' SDS score ≥ 50 points, the incidence of depression was 11.65%, there were 22 cases of mild 
depression, 9 cases of moderate depression, 5 cases of severe depression. The levels of IL-1β, IL-6, TNF-α, IFN-γ 
in depression group and non-depression group were significantly increased than that of control group (P ＜ 0.05). 
The levels of IL-1β, IL-6, TNF-α, IFN-γ in depression group were significantly increased than that of non-
depression group (P ＜ 0.05). Pearson correlation analysis showed that the levels of IL-1β, IL-6, TNF-α, IFN-γ 
were positively correlated with depression levels (P＜0.05), the correlation coefficients were 0.582, 0.319, 0.721, 
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0.461. Conclusion　Plateau hypoxia can lead to inflammatory cytokine production increasing after fast entering 
plateau, hypoxia should be improved in a timely to reduce the incidence of depression and depression degree.
【Key words】 Plateau; Hypoxia; Depression; Inflammatory cytokines

高原缺氧对人体的影响研究是近年来的热点话

题之一。高原地区的缺氧环境可刺激机体产生应

激反应，引起复杂的病理生理改变，导致多脏器

功能损害 [1,2]。白介素（interleukin，IL）、干扰素

（iterferon，IFN）及肿瘤坏死因子（tumor necrosis 

factor，TNF）等是由淋巴细胞、血管内皮细胞、

巨噬细胞等产生的具有多种生物活性的细胞因子，

可介入机体的炎性反应和免疫反应，在机体的免疫

调节中发挥重要的生理作用 [3]。研究显示，部分炎

性细胞因子如 IL-1、IL-2 及 TNF-α 等参与了抑郁

的发生过程 [4-6]。本研究通过观察急进高原人群血

清炎性细胞因子水平的变化情况，对其与抑郁发生

的相关性进行了研究，现将结果报道如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料　将 2015 年 4 月至 2016 年 5 月由

平原（500 米以下）乘飞机急进高原（拉萨，海

拔 3658 米）的健康中青年 320 例纳入观察组，其

中，男 280 例，女 40 例；年龄 18 ～ 58 岁，平均

（36.21±12.35）岁。纳入标准：①年龄≥18岁且≤60

岁；②初次进入高原。排除标准：①近期存在感染

疾病或其他应激性疾病患者；②合并严重肝、肾、心、

肺、脑等重要脏器损害患者；③合并精神疾病及既

往有抑郁症病史者。选择同期平原（第三军医大学

新桥医院体检中心，海拔 413 米）健康体检者 60

例纳入对照组，均无精神疾病及抑郁病史，其中男

52 例，女 8 例；年龄 18 ～ 59 岁，平均（35.62±11.23）

岁。两组研究对象知情同意后，均签署知情同意书。

本研究经过医学伦理委员会批准通过。两组研究对

象年龄、性别比例比较均无显著差异（P ＞ 0.05），

具有可比性。

1.2　研究方法

1.2.1　标本采集及处理　采集观察组研究对象进

入高原地区后第 3 天清晨空腹肘静脉血 3 ～ 5 ml，

离心半径 5 cm，3000 r/min 离心 15 分钟，分离血

清，–20℃冰冻保存。对照组研究对象于体检次日

清晨采集空腹肘静脉血 3 ～ 5 ml，离心半径 5 cm，

3000 r/min 离心 15 分钟，分离血清，–20℃冰冻保存。 

1.2.2　血清炎性细胞因子测定　采用酶联免疫吸附测

定（enzyme-linked immunosorbent assay，ELISA）检

测两组研究对象血清 IL-1β、IL-6、TNF-α 及 IFN-γ

水平，试剂盒均购于上海江莱生物科技有限公司，操

作步骤严格按照试剂盒说明书进行。

1.2.3　抑郁自评量表　采用抑郁自评量表（self-

rating depression scale，SDS）评定两组研究对象

受试第 7 天心理状态。SDS 总分＜ 50 分为正常， 

50～59分为轻度抑郁，60～69分为中度抑郁，≥70

分为重度抑郁。

1.3　统计学方法　采用 SPSS 18.0 软件进行数据统

计分析。计量资料以 x±s 表示，比较采用 t 检验

和方差分析 ；急进高原不同抑郁程度与炎性细胞因

子水平的相关性采用 Pearson 相关分析。P ＜ 0.05

为差异具有显著性。

2　结果

2.1　抑郁发生情况　观察组发放 SDS 问卷 320 份，

有效问卷 309 份，有效率为 96.56% ；对照组发放

问卷 60 份，问卷全部收回，有效率为 100.00%。

将观察组中 SDS 评分≥ 50 分者纳入高原抑郁组， 

SDS 评分＜ 50 分者纳入高原无抑郁组，其中高原

无抑郁组共 273 例，占 88.35%。高原抑郁组共 36

例，抑郁发生率为 11.65%，轻度抑郁 22 例，中度

抑郁9例，重度抑郁5例。对照组发生轻度抑郁 1 例，

经调查为人际关系紧张、压力较大引起。

2.2　三组研究对象炎性细胞因子水平比较　高

原抑郁组和高原无抑郁组研究对象 IL-1β、IL-6、 

TNF-α 及 IFN-γ 水平均显著高于对照组（P ＜ 0.05），

高原抑郁组研究对象 IL-1β、IL-6、TNF-α 及 IFN-γ

水平均显著高于高原无抑郁组（P ＜ 0.05）（表 1）。 

2.3　急进高原不同抑郁程度与炎性细胞因子水平的

相关性分析　随着急进高原者抑郁程度的加重，IL-1β、 

IL-6、TNF-α 及 IFN-γ 水平随之升高，方差分析提

示差异具有显著性（P ＜ 0.05）。Pearson 相关分析

显示，IL-1β、IL-6、TNF-α 及 IFN-γ 水平与急进高
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原者抑郁程度呈正相关，相关系数分别为 0.582、 0.319、0.721、0.461（P ＜ 0.05）（表 2）。

表 1　三组研究对象炎性细胞因子水平比较（x±s，pg/ml）
组别 IL-1β IL-6 TNF-α IFN-γ

高原抑郁组（n ＝ 36） 64.21±16.23ab 154.25±26.21ab 189.34±26.21ab 105.26±26.87ab

高原无抑郁组（n ＝ 273） 41.52±15.26a 121.67±26.92a 168.23±25.61a 78.25±21.23a

对照组（n ＝ 60） 18.05±10.42 80.98±21.62 69.82±11.52 51.67±19.52
注：IL ：白介素；TNF-α ：肿瘤坏死因子 -α ；IFN-γ ：γ- 干扰素；与对照组比较，aP ＜ 0.05 ；与高原无抑郁组比较，bP ＜ 0.05

表 2　急进高原不同抑郁程度与炎性细胞因子水平的相关性分析（ x±s，pg/ml）
抑郁程度 例数（例） IL-1β IL-6 TNF-α IFN-γ
轻度抑郁 22 56.21±17.32 147.32±27.23 181.46±26.42 97.82±27.52
中度抑郁 9 75.32±12.56 168.23±18.48 199.32±15.26 116.05±19.23
重度抑郁 5 92.41±9.23 175.32±8.25 217.43±15.23 126.23±9.04

r 0.582 0.319 0.721 0.461
P ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05

注：IL ：白介素；TNF-α ：肿瘤坏死因子 -α ；IFN-γ ：γ- 干扰素

3　讨论

高原具有特殊的地理环境，寒冷、低压、缺氧、

干燥可导致机体发生应激反应，造成心、肝、脑、

肾等多器官发生不同的生理改变，使机体免疫调节

功能紊乱，引起一系列功能蛋白和病理因子改变 [7,8]。

程万芳等 [9] 研究发现，人体受到缺氧刺激时，血管

内皮细胞、星形胶质细胞等会产生一系列的炎性因

子如 IL-1、IL-6、TNF-α 参与机体的应激反应。常

乐等 [10] 研究发现，急进高原者一氧化氮水平低于平

原人群，IL-1、IL-6及 IL-8水平均明显高于高原人群。

杨生岳等 [11] 研究发现，高原低氧环境下 IFN-γ、

mRNA 及 IFN-γ 水平均显著升高。另有多项研究均

提示进入高原后人体由于缺氧刺激可发生炎性反

应，且早期炎性反应是由于细胞因子和炎性趋化

因子改变引起而非感染性疾病 [12,13]。本研究检测了

首次急进高原的健康人群 IL-1β、IL-6、TNF-α 及

IFN-γ 水平，结果显示，与平原健康人群比较，急

进高原人群的 IL-1β、IL-6、TNF-α 及 IFN-γ 水平明

显升高，与上述研究一致。

IL-1、IL-6 及 TNF-α 由粒细胞、巨噬细胞、淋巴

细胞、小胶质细胞、内皮细胞等多种细胞产生 [12-14]。

近年来，神经精神免疫学为精神疾病病理生理过程

提供了新的研究方向 [15]。神经系统、内分泌系统及

免疫系统与抑郁的发生、发展密切相关。IL-1 是一

种多肽调节因子，在人体内主要由 IL-1α 和 IL-1β

两种形式，其中 IL-1β 是一种激活多种免疫细胞产

生免疫反应的促炎因子，可通过自分泌和旁分泌刺

激免疫细胞生成和释放炎性介质，引起机体的炎性

反应 [16]。Ellul 等 [17] 研究显示，IL-1β 可穿过血 - 脑

脊液屏障，与内源性 IL-1β 共同作用于下丘脑，诱

导促肾上腺皮质激素（adrenocorticotropic hormone，

ACTH）释放和 IL-1 受体水平升高。而 ACTH 是神

经系统、内分泌系统及免疫系统之间的代表性介质，

可在神经 - 内分泌 - 免疫网络中发挥双向信息传递

作用，可能参与了抑郁的发病过程。本研究 309 例

急进高原人群中，SDS 评分≥ 50 分共 36 例，抑郁

发生率为 11.65%，轻度抑郁共 22 例，中度抑郁 9

例，重度抑郁 5 例。提示急进高原人群发生抑郁较

为常见，通过对血清细胞炎性因子检测发现，高原

抑郁组研究对象 IL-1β、IL-6、TNF-α 及 IFN-γ 水平

均显著高于高原无抑郁组。提示上述细胞炎性因子

可能参与了抑郁的发生过程。笔者分析，高水平的

IL-6、IFN-γ 及 TNF-α 可过度激活丘脑 - 垂体 - 肾

上腺轴，引起糖皮质激素受体功能减弱，下丘脑和

垂体对皮质激素敏感性降低，负反馈受到抑制，引

起促肾上腺皮质激素释放激素分泌增加，导致交感

神经系统活动过度，进一步引起相应情绪和行为的

改变 [18,19]。同时，IL-6、IFN-γ、TNF-α 可导致脑 5-

羟色胺（5-hydroxytryptamine，5-HT）神经元活性

减弱，抑制 5-HT 的合成与释放，而 5-HT 是目前

公认的在大脑内可诱发焦虑、抑郁等情绪改变的重

要神经递质 [20]。笔者进一步对上述因子与抑郁发生

情况进行 Pearson 相关性分析，结果提示，IL-1β、

IL-6、TNF-α 及 IFN-γ 水平与急进高原者抑郁程度
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呈正相关，相关系数分别为 0.582、0.319、0.721、

0.461。表明 IL-1β、IL-6、TNF-α 及 IFN-γ 水平在

急进高原者抑郁的发病机制中具有重要作用。

综上所述，急进高原人群抑郁的发生由多种炎

性细胞因子参与，首次急进高原的健康人群 IL-1β、

IL-6、TNF-α 及 IFN-γ 水平与抑郁程度呈明显正相

关。对于急进高原人群，应及时改善其缺氧状态，

以降低抑郁的发生率，减轻抑郁程度。
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