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心理神经免疫学跨越多个领域#强调神经*内分泌和免疫

系统之间的相互作用#阐释身心应激与人体疾病的联系)

!78;

年
P545?52

提出.心理免疫学/理念)

!7"T

年
&D.1

和
+5G.2

提出.心理神经免疫学/概念#并首次用实验证实神经系统对免

疫系统的影响)

!7%!

年#

&D.1

#

+5G.2

及
S.40.2

三人开始编撰

,心理神经免疫学-#奠定了脑和免疫系统代表一个独立集成的

防御系统的基础)

!7%T

年#

+@2252

等研究发现#脑和免疫系

统细胞膜的结构上存在特定的神经肽受体#使神经肽和神经递

质可直接作用于免疫系统)更有研究表明#情感与应答机制通

过心理
)

免疫通路的高度相互依存来实现#而免疫和内分泌系

统也受到包括脑在内的中枢神经系统$

+RP

%的调节)

B

!

心理神经免疫学的作用机制

众所周知#免疫细胞表达多种神经递质受体和激素受体#

神经
)

内分泌系统产生的神经递质和激素可作用于免疫细胞#

对免疫系统发挥正*负调节作用)神经*内分泌系统组织细胞

能表达不同细胞因子的受体#免疫细胞产生的细胞因子可作用

+

!"$

+

国际检验医学杂志
<#!8

年
<

月第
$"

卷第
$

期
!

U20Z[@3L.D

!

S.31>@1

B

<#!8

!

\546$"

!

R56$



于相应细胞#以调节神经*内分泌系统的功能)心理神经免疫

学的作用机制可概括为一个简单的框架图#见图
!

)

图
!

!!

*RU

作用机制

B6B

!

应激与应激源
!

应激即通常所说的压力#指机体应对外

界刺激时产生的#以体内促肾上腺皮质激素$

&+=a

%和糖皮质

激素$

(+P

%分泌增加为主#多种激素共同参与下#使机体免疫

力发生变化的非特异性生理*心理反应#其具有适应性#是一种

动态变化过程)受应激源侵袭时#机体
+RP

主要通过两种途

径联系免疫系统进行应答!一是联合内分泌系统产生作用于免

疫系统的神经递质#如乙酰胆碱$

&AG

%&二是促使内分泌系统

释放作用于免疫系统的激素$如
(+P

%)

+@2252

的内稳态学说

和应激理论认为#应激是在严重的内外环境刺激下机体出现的

整体反应)

P.4

B

.

在
+@2252

应激理论的基础上提出.全身适应

综合征/#认为不同性质的外界刺激可产生类似的生理反应#促

使机体内分泌改变)

[@d@1>/

认为应激刺激或生活事件虽然是

应激源#而人对事件的认知则决定应激反应是否出现#以及如

何出现)

Q1@>2/0.:2

分类法将应激源分为
;

类#包括躯体性应

激源*心理性应激源*社会性应激源以及文化性应激源)

B6C

!

下丘脑
)

腺垂体
)

肾上腺皮质$

a*&

%轴

B6C6B

!

a*&

轴与内分泌
!

在
!77%

)

<##T

年#

+@A:5

II

5

等研

究发现#当应激源作用强烈或持久时#若人体不能承受该应激

强度#机体便处于.失控/状态#脑皮层将应激冲动传递至下丘

脑#促使
&+=a

及
(+P

的合成和分泌增加#

R51D4:2D

等继而

发现此过程可激活交感神经和脑干
)

羟色胺神经系统#进一步

引起血循环内
&+=a

*皮质醇*血糖*蛋白质分解*糖异生*抗

体数升高#以及炎症抑制等一系列生理变化)有研究指出#下

丘脑和海马体中的
(+P

急性升高#可对
a*&

轴发挥负反馈作

用'

!

(

)但在慢性应激下#海马
(+P

慢性升高则主要促使
a*&

轴功能亢进#而下丘脑
(+P

则对
a*&

轴的活性进行负调控#

且这种分工机制由盐皮质激素受体$

L,

%

)

神经元型一氧化氮

合酶$

2R]P

%

)

氧化氮$

R]

%通路介导)

B6C6C

!

a*&

轴与免疫
!

下丘脑肽能神经元产生的阿片类肽

$

]*

%刺激下丘脑调节肽$

a,*

%的释放#使腺垂体分泌促甲状

腺激素$

=Pa

%和生长激素$

(a

%#

(a

具有调节和促使免疫细

胞分化#增强免疫应答的功能)在腺垂体分泌的激素中#

(a

*

&+=a

和催乳素$

*,[

%在应激反应过程中起重要的免疫调节

作用)

*,[

可促进母体
Q

淋巴细胞进入乳腺#分泌免疫球蛋

白$

U(

%#增强胎儿和幼儿的体液免疫功能#避免或减轻病原体

对幼体的伤害和应激反应)此外#白介素$

U[

%

)!

*

U[)8

和
=RS)

1

等细胞因子#可通过
a*&

轴刺激皮质激素的合成#皮质激素

可下调
=G!

和巨噬细胞活性#进一步使反应性细胞因子减少#

如此循环反馈)哺乳期女性在哺乳过程中催产素$

]g=

%的激

增#可能对随后产褥应激引起的皮质醇分泌起缓冲作用)但

+5H

等'

<

(的试验研究显示#在有产后抑郁症$

**W

%的哺乳期女

性中#

]g=

的血药浓度
)

时间曲线下面积$

&Y+

%与氢化可的松

$

+],=

%呈正相关)既往多数研究者认为#免疫功能的抑制与

应激激活同
a*&

轴有关)为进一步澄清
a*&

轴与交感神经

系统$

PRP

%在情绪应激免疫调节中的作用#中国科学院林文娟

利用情绪应激模型试验揭示#情绪应激引起的体液免疫抑制#

主要由
PRP

的
"

)

肾上腺素能受体介导)

B6D

!

交感神经
)

肾上腺髓质轴

B6D6B

!

交感神经
)

肾上腺髓质轴与内分泌
!

交感神经兴奋时#

机体糖原分解增加#代谢率及能量消耗随之增加)急性应激状

态下#

+RP

接收*加工和整合刺激冲动#将其传递至海马体末

端的杏仁核#通过第四脑室底的蓝斑#激活交感神经
)

肾上腺髓

质轴#释放出大量儿茶酚胺$

+&

%)

+&

可提高中枢系统兴奋

性#同时使机体胰岛素分泌下降#葡萄糖利用减少#高血糖素分

泌增加#使糖原分解随之增加#产生应激性高血糖和尿糖)

+&

的大量释放#促使
(a

分泌增多#脂肪分解加速#糖异生作用增

强#血浆游离脂肪酸及酮体水平升高)杏仁核已被证实对社会

行为$尤其在潜在威胁环境下%及躯体疼痛发挥重要作用)儿

童自闭症及双相情感障碍*脆性
g

染色体综合征$

SgP

%*威廉

姆斯综合征$

-P

%和精神分裂症#也与杏仁体受到过度刺激有

关'

$

(

)相对于其他任何脑区#杏仁核可能更大程度上与诸多精

神和神经发育障碍有关'

;

(

)当其阈值过低时#环境的良性刺激

也常被视为危险#进而出现焦虑&阈值过高#则可能发生风险增

加和社会不适)风险多态性研究揭示#女性创伤后应激障碍

$

*=PW

%与杏仁核的增大及海马体的反应性$杏仁
)

海马调节通

路%有关)

B6D6C

!

交感神经
)

肾上腺髓质轴与免疫
!

应激状态下#交感神

经节前纤维释放出
&AG

#与酪氨酸羟化酶共同促进
+&

类激素

的合成增加)来源于肾上腺髓质和突触前神经元的
+&

可调

节免疫和炎症反应)

S4:.14

等发现
=

细胞也能合成和释放

+&

#调节
=

细胞的功能)经刺激#巨噬细胞和中性粒细胞亦可

产生和释放出
+&

#

+&

以自分泌或旁泌方式#通过肾上腺素能

受体参与调节吞噬细胞释放介质#还可调节女性生成酶及降解

酶#明显改变吞噬细胞的炎症反应$如炎症介质的释放%)因

此#吞噬细胞和淋巴细胞可能是
+&

调节炎症反应的一个主要

的*新的来源)

C

!

心理神经免疫学

心理因素对疾病治疗有非常重要的意义)加州大学的

S54K?@2

和迈阿密大学的
&2052:

发现#多种应激应对技巧$休

闲*运动*冥想*社会支持*学会乐观等%可增强心理社会功能#

改善生活质量#促进身体健康)此外#压力管理也越来越受重

视#面对不良应激#重塑认知和应激承受阈值可决定个体对应

激源的认知及后续的适应能力)例如#影响艾滋病治疗的一个

关键因素为社会支持与积极的精神状态$迈阿密大学
(52d@4.d

等%)

C6B

!

心理干预在癌症治疗中的作用
!

心理干预可改善癌症患

者的心理和生理适应指标#然而迄今为止鲜有人知晓心理干预

是否会影响肿瘤活性和增殖过程'

T

(

#以及对干预过程所发生的

变化是否能对癌症复发和幸存记录的心理社会干预效果进行

解释)纽卡斯尔大学
R.J.44

和
P@C54@:2.2

等认为#放松疗法

和压力管理能改善患者通气#提高机体对应激的应对能力&提

供社会支持#能够改善患者的生活质量$

i][

%并有助缓解疼

痛及其他症状)美国
S1.Da>0AG:2/52

癌症研究中心
LA(1.)

E

51

和
&2052:

提出#心理干预能有效提高乳腺癌患者的
i][

)

迈阿密大学
*G:44:

I

/

等证实#以认知行为疗法$

+Q=

%为基础的

心理干预#能使非转移性乳腺癌患者午后的皮质醇水平降低)

S@Jd

B

等将恶性黑色素瘤患者随机分为基础社会心理干预组

与常规护理组#进行为期
8

周的心理干预试验#收集并分析至

少
!#

年干预效果#如复发*病死率等相关数据)结果显示#

8

+

<"$

+

国际检验医学杂志
<#!8

年
<

月第
$"

卷第
$

期
!

U20Z[@3L.D

!

S.31>@1

B

<#!8

!

\546$"

!

R56$



周内治疗组患者表现积极应对增加#负面情绪减少#干扰素刺

激自然杀伤$

RV

%细胞的细胞毒性增加)并认为其他病理生理

变化$如促炎症过程和血管生成过程%可能与积极应对能力有

关)俄亥俄州立大学
&2D.1/.2

等将
<<"

例乳腺癌术后患者#

随机分为干预组和研究对照组进行试验)前
;

个月每周
!6TG

的心理干预$共
!%

次%#后
%

个月每月每次仍为
!6TG

$共
%

次%)具体措施涵盖渐进性肌肉放松的积极应对方式#提供有

效的社会支持及坚持健康行为$饮食*运动*戒烟%)结果显示#

术后长达
!<

月的社会支持#可间接减少不良应激的产生#对患

者整体健康状况和疾病预后$复发率和存活率%均有积极作用)

纽约州立大学石溪分校
L5

B

.1

等提出#目前的心理干预疗法#

主要在关注提高患者的
i][

#然而其意义远非如此#还涉及范

围更广的解决就业#以及促进金融稳定等诸多社会问题)过去

十年中#运动已成为控制与治疗癌症相关不良预后的一种有效

的辅助治疗方法)

Q.05F

等'

8

(揭示了运动行为与功能*运动能

力*疾病复发#以及肿瘤相关病死率之间的关联#并阐述了肿瘤

预后与宿主运动"健身之间的关系)因此#将运动锻炼和营养

融入患者生活#配合心理干预#对癌症的辅助治疗及预后皆有

不可小视的作用)

C6C

!

认知刺激与音乐
!

法国第戎第五届神经科学和音乐国际

会议展示了音乐对脑和认知的可塑性#以及对认知发展*语言*

沟通*社会化及运动认知障碍患者康复的影响)认知刺激强调

利用人脑神经功能的可塑性以达到康复的目的'

"

(

#而音乐囊括

了认知和脑刺激的若干优点#涉及利用若干脑区的认知*情感

和运动过程)对于健康个体#认知刺激旨在提高认知和运动功

能#减少老化的有害影响&而对于患者#认知刺激是一种恢复脑

功能和治疗脑损伤后运动或智力发育迟缓的非药物疗法#能提

高多种疾病#包括老年痴呆症*帕金森氏病和中风等患者的健

康水平)

S@2A5>10

等'

%

(提出了相对系统的音疗心理神经免疫

学作用模型#以展示音乐作为干预手段之一的机制#见图
<

)

C6D

!

综合干预与社区老年群体的健康
!

包括心理干预在内的

综合干预对老年人极为重要)老化是生命之必然#随年龄增

长#人体器官组织也不可逆地发展#老年群体的身心健康问题

也成为当下全球卫生保健的焦点)

-:4/52

等'

7

(指出#脑组织

萎缩和认知功能的恶化#可能是影响老年人健康和预期寿命的

一大要素)脑的可塑性是调节
+RP

结构及功能#以应对环境

刺激*机体损伤和功能障碍的关键)众多的成像技术研究表

明#认知训练和锻炼可激活脑部多个任务区#诱导相应脑组织

重构性改变#进而影响老化进程'

!#

(

)一项以研究促进社区常

住老年人认知和情感健康为目的的双盲干预试验中#试验组接

受为期
8

周以上干预$包括认知干预#太极拳运动及小组辅

导%#对照组则仅参加
<

次
!<#?:2

的健康和老化相关讲座#结

果显示#经多重干预和训练$认知训练*刺激*体能锻炼#生活方

式干预和减压%后#老年人的脑可塑性*自发性脑活动*认知和

性功能状况均有明显改善'

!!

(

)可见#综合干预的确可以提高

或保持老年人的认知能力*社会支持和主观幸福感)

C6E

!

产?期抑郁症$

**W

%的心理神经免疫学假说
!

**W

指产

妇在分娩后出现抑郁症状#主要表现为易激惹*恐惧*焦虑*沮

丧和对自身及婴儿健康过度担忧#常失去生活自理和照顾婴儿

的能力#重者还会陷入躁狂或嗜睡状态)关于
**W

的发生机

制#匹兹堡大学的
Q5D2@1

和
-:/2.1

指出#妊娠期营养元素如

2)$

型多不饱和脂肪酸$

2)$*YS&

%*维生素
Q

族*矿物质和抗

氧化剂等的消耗#可能对产后甚至是非
**W

的产生有重要作

用)

a:33.42

相关数据也显示#

**W

的高发与母乳
Wa&

浓度

及海鲜低摄入密切相关)

Z@2/

等'

!<

(发现
**W

的发生与微量

元素的缺乏有关#认为
2)$*YS&

有助于预防
**W

)

2)$*Y)

S&

与
**W

间的关系#主要涉及两个机制!一是心理神经免疫

学假说#即
2)$*YS&

通过类花生酸类物质和促炎性细胞因子

的产生#来防止临床抑郁症发生'

!$

(

&二是台湾中国医药大学研

究员提出的神经元假说#即
2)$*YS&

有助调节
T)

羟色胺能神

经递质的产生*代谢与功能)除
2)$*YS&

#维生素
Q

族和维

生素
W

与
**W

间的关系也是当前探索的方向之一#以期证实

二者对
**W

有无临床治疗效果)陈洁等'

!;

(研究发现维生素
W

可通过调控
R]

水平抑制结核分枝杆菌诱导的巨噬细胞凋亡#

为探明维生素
W

与机体免疫的关系注入新动力)

C6L

!

中药治疗惊恐障碍
!

肾在志为恐#恐伤肾)惊恐障碍是

一种急性应激障碍#患者常表现反复而明显的心悸*出汗*震颤

等自主神经症状#伴以强烈的濒死感或失控感*害怕产生不幸

的惊恐和焦虑感)而惊恐障碍极易导致愤怒的产生)中医则

重视应激所致之脏腑功能失调#根据患者不同体质#辨证施治#

提高疗效)董永丽等'

!T

(对近年来中国中医药治疗惊恐障碍做

了较为详细的介绍)如能利用心理神经免疫学概念#进行中西

医结合研究#必将有助于此种严重的应激障碍的治疗)

C6T

!

针灸治疗
**W

!

针灸治疗
**W

并不鲜见)李振'

!8

(将
%<

例
**W

患者随机分为治疗组和对照组进行对比观察#对照组

采用常规辩证针刺法#治疗组在常规治疗基础上重点以肝为

主#兼顾它脏#加以子午流注纳子法和五音疗法治疗)结果显

示#脏时五音相调法针刺治疗
**W

疗效优于常规辩证针刺治

疗法)

C6U

!

太极拳与
aU\

患者的应激反应
!

越来越多的研究表明#

免疫抑制与压力知觉相关性可能影响
aU\

等众多疾病的临床

进程)早在
!77"

年#

+54.

和
V.?.2

B

就对应激相关免疫抑制

对
aU\

临床进程的影响进行评述)有香港中文大学骨伤研究

员指出#作为中国中老年人养生保健的方式之一的太极拳#能

改善老年人心肺功能*骨骼肌功能*姿态控制*平衡能力和骨骼

状况#降低老年人跌倒的频率&并可减少疼痛和僵硬#提高日常

生活活动能力$

&W[

%&还可升高心率和去甲肾上腺素#降低唾

液皮质醇#减轻总的情绪障碍和焦虑#并增添活力)除了太极

拳#冥想和快走也可使心率明显增快)

,53:2/

等认为#太极拳

为中等水平的有氧运动#能营造一种冥想的状态#提高心理生

理效益)对
T7

例
aU\

患者采取为期
!#

周的太极拳干预#每

周
!#G

的课程包括
!T?:2

的深呼吸和动作引导#回顾旧动作

并介绍新动作的同时#鼓励参与者去探索和了解不同的养生观

点及生活应激应对措施)而且#教授讲解在每个动作时#同时

传达太极的基本理念和特殊意义#如学习太极拳的过程能使学

员放松身心进而提高认知水平)测评结果显示#集体学习太极

拳的过程很大程度地改善了受试者的心理状况#提升了
aU\

患者的存在感和幸福感)

D

!

小
!!

结

心理神经免疫学是一门值得深入探究#极具医疗价值的新

兴边缘学科#可以通过涉及激素*代谢*神经递质#甚至免疫活

性细胞或系列细胞因子的实验室检测进行临床评估)无论是

西医#还是中医#或是其他民族医学#都应相互取长补短#共同

推进中国心理神经免疫学在各领域的发展)众所周知#药物治

疗或多或少有一定不良反应#还不能从根本上阻止应激相关疾

病的复发)因而#在现代社会#从产生根源上采取正确有效的

措施预防应激相关疾病#降低应激相关疾病的发病率或恶化程

度尤为关键)而且#这还需要学者们全新思考#寻求新的心理

神经免疫学治疗途径#积极推动社会支持系统的建立和完善#

对各种身心疾病实现真正的一级预防) $下转第
;<<

页%
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表
T

!!

生物参考区间验证结果

项目
%

厂家声明参考范围 实际验证范围

S=$

$

IE

"

?[

%

<# !6%#

)

$6%# !67$

)

$68%

S=;

$

2

E

"

D[

%

<# #6"%

)

!6%8 #6%;

)

!6""

SPa

$

&

UY

"

?[

%

<# #6$%

)

T6T" #6;T

)

T6;7

D

!

讨
!!

论

根据
+[U&s%%

及
UP]!T!%7

相关要求#仪器定量项目应用

于临床之前#都需要对其检验方法和程序进行分析性能验证#

内容至少应包括精密度*准确度*线性范围和生物参考区间'

;

(

)

本室在
<#!;

年引进了一台日本东曹
&U&7##

全自动免疫仪#

为评价其是否适用于临床#选择了平时工作中应用十分广泛的

S=$

*

S=;

*

=Pa

项目进行性能验证)

精密度可以评价仪器检测的重复性)从表
!

)

<

的数据可

知#

&U&7##

检测
S=$

*

S=;

*

=Pa

的批内*批间
)W

均符合

+[U&s%%='@

要求#且远低于厂家声明的
)W

值#说明
&U&7##

具有良好的精密度&准确度可以评价仪器的系统误差#本研究

分析了卫生与计划生育委员会临检中心
<#!;

年的
T

份内分泌

室间质控标本#

S=$

*

S=;

*

=Pa

检测值与靶值的最大偏倚分别

为
;6"$̂

*

N"6T7̂

*

%6%T̂

#且检测值均在可接受范围以内#

说明
&U&7##

检测
S=$

*

S=;

*

=Pa

的结果可以信赖&线性范围

可以保证检测结果在特定区间内准确可靠#可以衡量稀释的标

本结果与真值的误差是否具有临床可接受性)本研究对
S=$

*

S=;

*

=Pa

的线性范围进行了回归分析#各检测项目斜率
@

值

均在
#67T

)

!6#T

#

3

均大于或等于
#67"T

#说明检测值与理论值

之间相关性良好#结果符合要求&生物参考区间是指某项检查

结果在健康人群中的分布范围#是分析解释实验结果的基本尺

度和依据'

T

(

)

&U&7##

各项目说明书都提供了厂家声明的生

物参考区间#通过试验验证表明#

<#

例符合健康人群筛选标准

的血清标本检测
S=$

*

S=;

*

=Pa

#结果均在厂家声明的参考范

围以内#表明生物参考区间验证通过)

综上所述#日本东曹
&U&7##

全自动免疫仪的精密度*准

确度*线性范围及生物参考区间都符合试验要求#可以应用于

临床检验)
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