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甲状腺相关激素在抑郁症中的作用及变化

王晓宇

【摘要】 甲状腺功能异常常会导致情绪和认知方面的问题，有时甚至会伴有抑郁症状。近年来，国内

外的文献资料和临床实践均表明，甲状腺激素和抑郁症之间存在关联。为进一步了解甲状腺常规激素以及

一些自身抗体类激素等在抑郁症患者体内的表达水平（包括抑郁症状改善后这些激素相对应的变化）和参

与抑郁治疗的情况，众多学者进行了一系列的研究，以探明抑郁症的发生和治疗以及与甲状腺相关激素的

可能关系。但有部分结论并不一致，现就相关研究近况进行综述。
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【Abstract】 Thyroid dysfunction often leads to emotional and cognitive problems and sometimes it may even 

be accompanied by depression symptoms. In recent years, both domestic and foreign literatures and clinical practices 

have shown that thyroid hormone and depression are interrelated. In order to further realize the expression levels 

of thyroid routine hormones, some autoantibody parahormones, etc in the body of depressed patients (including the 

corresponding changes of these hormones after improvement of depressive symptoms) and their participation situation 

in treatment of depression, a great number of scholars have carried out a series of studies to explore the occurrence 

and treatment of depression and possible relationships between the disease and thyroid related hormones. However, 

some conclusions are not in accord with one another, so we have reviewed and summarized the recent related studies.
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 被誉以“世界第一号心理杀手”的抑郁症是一组以心

境持续性低落为基本特征的精神障碍疾病，可伴有思维和

行为的改变，同时也是一类发作性疾病。根据有无躁狂发

作，可以将重性抑郁障碍分为单相抑郁和双相抑郁。只有

抑郁发作者，称为单相抑郁障碍 ；既有抑郁发作又有躁狂

发作者，称为双相抑郁障碍。世界卫生组织（World Health 

Organization，WHO）最新研究表明，全球有超过 3 亿名抑郁

症患者，占比高达 4%。中国患有抑郁症的人数超过 9 000 万。 

预计到 2020 年抑郁症将成为人类负担的第二大疾病，到

2030 年将直线上升为第一大疾病。因此人们对抑郁症的发

病及治疗等的关注度越来越高。有研究发现，甲状腺功能减

退（甲减）患者因出现乏力、嗜睡、记忆力减退、常伴有抑郁

情绪等症状，在临床诊断中有被误认为抑郁症的情况［1-3］。

除此之外也有文献指出，甲状腺功能亢进（甲亢）患者随病

情好转，其抑郁发病率会增加 ；当出现甲减时，发病率会超

过 50%［4］。这些均表明甲状腺和抑郁症之间可能存在一定

的相关性，现将两者之间关系的研究成果进行综述。

1 甲状腺相关激素在抑郁症中的存在水平 

1.1 甲状腺常规激素包括甲状腺功能 5 项〔三碘甲状腺原

氨酸（T3），甲状腺素（T4），游离 T3（FT3），游离 T4（FT4），促

甲状腺激素（thyroid stimulating hormone，TSH）〕与抑郁症　

甲状腺功能 5 项作为甲状腺相关疾病检测的一组常规项目，

在甲状腺疾病患者体内常表达异常。近年来又有研究发现，

甲状腺常规激素在抑郁症患者中也有升高或降低的表现。

抑郁症患者甲状腺功能与正常人比较有一定差异，可能提示

抑郁症与甲状腺激素水平的变化在某种程度上存在一定的

相关性［5］。Chueire 等［6］发现，高 TSH 的患者部分发生了抑

郁症，同时，被诊断为抑郁症的患者体内 TSH 升高。张敏等［7］

以 3 个月内未接受药物治疗的 56 例抑郁症患者与正常对照

组比较发现，T3 和 T4 明显低于对照组，以 T3 降低最为明显。

上述两个研究表明，在抑郁症患者体内存在 TSH 的升高或

T3、T4 的降低，而甲减患者在临床诊断中也有此结果。还有

资料显示，63.5% 的亚临床甲减患者存在不同程度的抑郁症

状［8］；而 8%～25% 的抑郁患者也有不同程度的隐性甲减［9］。

 李颖等［10］将 149 例伴有抑郁症状的急诊留观患者按是

否为抑郁症分为抑郁症组和非抑郁症组，通过测定甲状腺

激素进行分析得出，抑郁症组 FT4、总 T4（TT4）水平明显低

于非抑郁症组（均 P＜0.05），而抑郁症组汉密尔顿抑郁量表
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（hamilton depression scale，HAMD）总分与 FT4 水平呈正相

关（P＜0.05）。作者推测非抑郁症组虽有抑郁情绪，但是在

精神症状中不占主导地位，持续时间短，机体代偿，因此甲状

腺激素变化程度不大 ；此外还提示甲状腺功能的变化不仅

会影响抑郁症患者情绪的变化，还可能是抑郁症的发病原因

之一。TT4 是甲状腺分泌的主要产物，FT4 又是 T4 的生理

活性形式，因此这可能会是抑郁症与甲状腺激素水平关联的

一个主要因素，李颖等［10］的研究也提示，FT4 水平可能会反

映抑郁症患者的病情严重程度。

 抑郁症发病的表现以及类型并不单一，临床上有以情绪

低落、思绪迟缓、言语动作减少等的单相抑郁症，也有伴随

躁狂发作的双相抑郁症。一项中国人群与 TSH 关系的 Meta

分析显示，单项抑郁症组的 TSH 水平低于对照组，而双相抑

郁症组 TSH 水平与对照组比较差异无统计学意义 ；但排除

纯粹为首发病例的研究文献后，双相抑郁症组的 TSH 水平

低于对照组，差异有统计学意义［11］。

 王小泉等［12］也在研究单相、双相抑郁症血清甲状腺激

素比较中发现，单项抑郁症组血清 FT3 低于双相抑郁症组

及正常对照组，双相抑郁症组 FT4 高于单相抑郁症组及正

常对照组。提示单相抑郁症患者可能伴有甲减，而双相抑郁

症患者可能不伴有明显的甲减，此外血清 FT4 可能是双相

抑郁症的生物学标记。

1.2 反 T3（rT3）与抑郁症　rT3 与 T3 在化学结构上是异构

体，但 T3 是参与机体代谢的重要激素，该过程消耗氧，而 rT3

则几乎无生理活性。rT3 增加、T3 减少可降低机体对氧和能

量的消耗，是机体的一种保护性机制。有资料显示，rT3 在

非甲状腺疾病综合征中可升高［13］，而精神性疾病是非甲状

腺疾病的起因之一，所以探究两者的关系有一定临床意义。 

 邓涛［14］进行了一项纳入 36 例抑郁症患者（抑郁症组）

以及 40 例正常体检者（健康对照组）的研究，测定 rT3 和常

规甲状腺激素。抑郁症组又分为轻度抑郁症组与严重抑郁

症组。结果显示，抑郁症组 rT3 水平显著高于健康对照组 ；

在抑郁症组中，重度抑郁症组的 rT3、T3、FT3 与轻度抑郁症

组比较具有显著差异，其中长期抑郁症患者的 rT3 水平显著

升高（P＜0.01），T3 以及 FT3 水平则相对明显降低，而两组

间血清 TSH、T4、FT4 比较则无明显差异。可见 rT3 也可为

抑郁症患者的诊断提供一定的辅助参考，rT3 联合 T3、FT3

含量的监测可能会对抑郁症患者的病情判断有帮助。

 王磊等［15］的研究也发现，压力引发抑郁症的患者的血

清 rT3 高于对照组。早些年 Kirkegaard 等［16］对单相抑郁症

患者进行电惊厥治疗前后，分别测量其血清和脑脊液中的

TT4、FT4、rT3 的水平，研究发现，在抑郁症状恢复后，脑脊

液中的 FT4 和 rT3 水平均下降 ；而且 FT4 在脑脊液中的浓

度低于在血清中的浓度（比值为 0.6 ：1），相反 rT3 在脑脊液

中的浓度高于在血清中的浓度（比值为 25：1），这一情况没

有随着抑郁症状的恢复而变化。提示与恢复期相比，在抑郁

发病期脑脊液中的 FT4 和 rT3 水平会上升，可能会反映血清

T4 供应量的增加以及在大脑中 T4 转变为 rT3 产量的增加。

1.3 甲状腺抗体与抑郁症　甲状腺疾病常伴有精神疾病，

而在多数甲状腺自身免疫性疾病中，甲状腺抗体常常表达

异常。为了探讨抑郁是否影响甲状腺疾病中自身抗体的水

平，Degner 等［17］做了进一步的研究，对比分析抑郁症和精

神分裂症的患者。结果显示，抑郁症患者的甲状腺过氧化物

酶抗体（thyroid peroxidase antibody，TPOAb）增高的比例是

高的。而且，病理性增高的 TPOAb 分布比例在抑郁症和精

神分裂症患者中明显不同，在校正了性别和年龄后的逻辑回

归分析中得出，对于自身免疫性甲状腺炎伴发单双相抑郁的

TPOAb 比例高于精神分裂症 10 倍，但是对于 TSH 水平来说

是没有不同的。说明 TPOAb 水平对于伴发单双相抑郁的自

身免疫性疾病有诊断价值。

 Fjaellegaard 等［18］对于亚临床甲减以及甲状腺机能正

常的患者出现抑郁与高浓度水平 TPOAb 的关系做了一个

8 214 例的一般人群研究，发现其没有明显差异，进而说明

在一般群体中 TPOAb 的增高不能作为抑郁的一个标志。但

是 van de Ven 等［19］所做的 1 125 例研究发现，TPOAb 阳性

者的艾森克人格问卷简式量表的神经质得分以及与被终身

诊断为抑郁的相关性均高于 TPOAb 阴性者，推测 TPOAb 与

抑郁的特征标志有积极相关性，可能是抑郁的一个弱标志。

对于 TPOAb 是否可以作为抑郁症的一个标志性指标还存

在争议，有待进一步研究证实。我国学者陈丹等［4］在监测

188 例甲亢患者的治疗过程中发现，随着 T3、T4、TSH 均恢

复正常，抗甲状腺球蛋白抗体（anti-thyroglobulin antibodies，

TGAb）和抗甲状腺微粒体抗体（anti-thyroid microsome anti-

body，TMAb）升高组有抑郁发生，而 TG 和 TM 正常组无抑郁

发生，提示甲状腺抗体的形成以及变化可能参与某些亚型抑

郁症的发生。

2 抑郁症治疗前后甲状腺激素水平的变化 

 众多研究表明，甲状腺功能和抗抑郁症的治疗效果之间

存在一定的关系。甲状腺激素水平在治疗前后也会有相应

的变化。黄佳等［20］以 44 例难治性抑郁症患者为研究对象，

于药物治疗前和治疗 8 周末分别测定 T3、T4、FT3、FT4 和超

敏 TSH（sTSH）水平并进行 HAMD 24 项量表评定，根据治疗

前后 HAMD 减分率分为有效组（＞50%）和无效组（≤50%）。

组间比较发现，有效组治疗前后的血清 FT3 水平均明显高

于无效组 ；组内比较发现，两组的 FT3 水平在治疗后均明

显升高，而其他激素的水平变化无统计学意义（P＞0.05）， 

无效组 sTSH 在治疗后呈降低趋势，但差异也无统计学意

义。Logistic 回归分析显示，血清 FT3 是影响疗效的独立因

素（P＜0.05）。吴彤等［21］的研究同样发现，在难治性抑郁症

治疗有效的患者中，治疗结束后 T3 水平显著提高。在治疗

过程中，有效组患者的 FT3 水平明显高于无效组患者。这

都表明难治性抑郁症患者的甲状腺功能状况对治疗效果有

一定影响，尤其是血清 FT3 水平，可能成为难治性抑郁症的

疗效评价指标，所以对治疗前后甲状腺激素水平的变化进行

比较和分析尤为重要。FT4 受甲状腺结合球蛋白的影响较

小，能较好地反映甲状腺的功能，所以在对抑郁症的治疗方
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面也可能会有影响。黄卫权等［22］将抑郁症患者与健康体检

者进行比较发现，抑郁症患者治疗前血清 FT4 水平低于健康

对照组，FT3、TSH 水平与健康对照组比较差异无统计学意

义 ；治疗 4 周末，FT4 水平上升，但仍低于健康对照组，FT3、

TSH 水平与健康对照组比较仍无统计学差异 ；治疗 8 周末，

FT4 水平接近健康对照组，FT3、FT4、TSH 水平与健康对照

组比较差异均无统计学意义。结果提示，治疗前患者血清

FT4 水平是疗效的独立因素，因此也加以证实了 FT4 在预测

抗抑郁治疗疗效方面的作用。

3 甲状腺激素与抗抑郁治疗 

 现已知抑郁症发病的重要因素可能与脑内生化物质、

多种神经递质出现紊乱有关。目前抗抑郁治疗的药物主要

为选择性 5- 羟色胺（5-hydroxytryptamine，5-HT）再摄取抑

制剂（selective serotonin reuptake inhibitor，SSRI）以及去甲肾

上腺素摄取抑制剂类等传统药物。在临床实践中，医生发

现一些有抑郁、焦虑和其他精神困扰症状患者的甲状腺功

能出现异常，通过治疗甲状腺后，他们的情绪、记忆力以及

认知能力会得到改善。这促使了学者们探究甲状腺激素在

抑郁症治疗方面的作用。Fardella 等［23］提到，一例 39 岁慢

性情绪障碍女性自服用大剂量 T3 类药物后，抑郁症状得到

显著性的改善。有时抑郁症状在正规的抗抑郁治疗后未见

明显改变，但在加用甲状腺激素后能获得比较满意的效果。

Iosifescu 等［24］对 使 用 SSRI 治 疗 8 周 无 效 的 患 者 加 用 T3 

4 周，结果显示，抑郁症严重程度有所改善，HAMD 分值从 

20.5+/-3.6 下降至 14.0+/-7.1，且 35% 的患者出现有效反应，

30% 的患者有临床缓解，说明 T3 对治疗抑郁症有增效作用。

石元洪等［25］发现，主要成分为 T4 的左甲状腺素钠片对抗抑

郁治疗也有增效作用。国外学者 Stamm 等［26］也做了类似

研究，用于观察超生理剂量的左旋甲状腺素辅助治疗双相抑

郁的疗效，以及女性是否有更显著的效果。结果显示，服用

左旋甲状腺素患者的 HAMD 量表评分分值平均变化大于服

用心境稳定剂的患者，而且对于女性的效果更为显著。甲状

腺激素对抗抑郁的治疗表现在起效时间和增效作用两个方

面，其机制可能是通过增强 5-HT 递质的功能以及影响去甲

肾上腺素系统等发挥作用［27］。

 由于中风后抑郁症患者抑郁症状的出现也会妨碍患者

的神经功能的恢复，增加病死率，所以临床上对这类患者进

行及时有效的治疗，能减少病死率，提高生活质量［28］。

4 小结 

 甲状腺相关激素水平与抑郁症的发生存在一定相关性，

表现为抑郁症和甲状腺功能紊乱交互相伴发生。目前学者对

于这两者的探讨也很多，但结果并不是很一致。甲状腺激素

水平的变化对抗抑郁治疗效果有一定提示作用，可能会成为

监测治疗效果的一项指标。此外，甲状腺激素可加快抗抑郁

药物的临床效果，对抗抑郁药物治疗不佳者具有增效作用。 
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