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卒中后疲劳的最新研究进展 *
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摘要：脑卒中是仅次于缺血性心脏病位于全球第二位导致死亡的疾病，通常遗留神经功能缺损症状，需要一个长期的康复过程，

而卒中后疲劳(PSF)是卒中患者的常见症状，显著影响患者的康复治疗及远期预后。卒中后疲劳发病率高，机制尚未明确，受多因

素共同作用，然而一直以来并未得到医护人员及卒中患者的足够重视，目前对卒中后疲劳的相关研究甚少，缺乏有效的治疗方

法。本文就卒中后疲劳的定义、发病率、诊断与评估、影响因素、发病机制及治疗统一做一综述，以增进临床医师对其了解，指导患

者的康复治疗。
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The Latest Research Progress of Post - Stroke Fatigue*

Stroke is the second leading cause of death after ischemic heart disease in the world. It is a major cause of

disability in the Chinese population. Post-stroke fatigue (PSF) is a common symptom in stroke patients, which significantly affects the re-

habilitation and long-term prognosis. Although the incidence of post-stroke fatigue is high, its pathogenesis is not clear, could be affected

by multiple factors, but did not cause medical workers and stroke patients enough attention, post-stroke fatigue related research is scarce,

lack of effective treatment method.In this paper, the definition, morbidity, diagnosis and evaluation of post-stroke fatigue, influencing fac-

tors, pathogenesis and treatment are reviewed in order to enhance clinicians and stroke patients to understand and guide their rehabilita-

tion.
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前言

疲劳症状是一般人群的常见体验，从乏力到筋疲力竭。大

多数为生理性疲劳，多由过度的体力活动引起，持续时间短暂，

休息后可以缓解。而一些疲劳为病理性疲劳，持续时间长，休息

后不能缓解，严重影响机体的身心健康，常存在于某些潜在的

疾病如多发性硬化、癌症及脑卒中[1]。卒中后疲劳症状是卒中患

者常见并常忽略的症状，大约发生于 44%的卒中患者中并且可

长期存在[2]，显著影响患者的记忆功能与认知功能[3,4]，影响患者

的康复治疗及远期预后，增加卒中患者的发病率及死亡率[5]，是

卒中患者最难忍受的后遗症之一[6]。由于卒中后疲劳症状为一

种主观体验，难以测量及量化，缺乏统一的评估标准，且受多种

因素共同影响，目前发病机制尚不明确，缺乏有效的治疗方法，

因此虽然卒中后疲劳发病率高，但目前关于卒中后疲劳的相关

研究甚少, 因此本文就卒中后疲劳的最新研究进展做一综述，

指导卒中患者的康复治疗。

1 PSF的定义

疲劳是一种多维运动的感知、情感及认知的经验。传统的

疲劳常常被认为是由过度的体力劳动而引起的筋疲力竭、劳

累、缺乏能量，休息后可缓解，而 PSF不同于传统意义上的疲

劳，是一种慢性的、持续性的疾病状态[7]，影响患者的身心健康。

目前关于 PSF仍没有准确的定义，Ingles J等[8]在 1999年首次

提出了卒中后疲劳的概念，即 "卒中患者心理或身体上主观感

觉能量的缺乏从而影响日常或期望的活动 "。Staub等[9]将 PSF

定义为 "精神活动早期即出现乏力的感觉，并且伴有劳累、精

力缺乏或主动努力不能 "。最近，Tseng等[10]指出 PSF由两部分

组成，即运动性疲劳及慢性疲劳，受不同因素作用。本文作者认

为 PSF为 "卒中患者体力和脑力活动后过早出现精疲力竭感，

伴随乏力、精力缺乏以及不愿努力，一般通过休息难以缓解 "。
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2 PSF的发病率

PSF为卒中患者常见症状，发病率较高。Crosby GA等[11]研

究发现 48%的卒中患者合并有疲劳症状，并且 PSF在腔隙性

脑梗塞患者中发病率亦较高。PSF发病率波动于 29-70%之间
[12]，受多种因素影响，可能与采用的评估方法、纳入人群、样本

量等差异相关。PSF可长期存在于卒中患者中，一项长期纵向

队列研究发现卒中患者 PSF发病率随着时间的推移而持续存

在，分别为入院时（28％），6个月（23％）和 1年（21％)[13]。而另

一项研究也指出约 1/3的卒中后疲劳患者 6年后仍存在疲劳

症状[14]。PSF发病率差异性较大，需要进一步研究来探索影响

卒中后疲劳发病率的相关因素。

3 PSF的诊断与评估

3.1 PSF的诊断

关于 PSF的诊断目前尚无统一标准。Groot等[15]在 2003年

结合癌症疲劳的概念、卒中后疲劳的相关定义提出了 PSF的诊

断标准：在过去一个月的 2周期间，每天或几乎每天出现明显

的疲劳、精力下降或需要增加休息时间，伴有以下症状之一①

休息或睡眠不能减轻疲劳症状，② 动机和有效性失衡，③ 自我

认识到需要努力克服这种疲劳感，④ 疲劳影响日常活动及生

活，⑤ 活动后明显的乏力持续数小时，⑥ 对疲劳感的过度担心。

3.2 PSF的评估

PSF的评估应包含疲劳的发病时间，持续时间，严重程度，

每日模式，疲劳增加或减少的影响因素以及对日常生活的相关

影响。常用相关量表评估疲劳的性质、严重性及影响，目前国际

公认用于评估 PSF的量表包括疲劳严重程度量表（FSS）、疲劳

影响量表（FIS）、疲劳评价量表（FAS）、多维疲劳症状量表

(MFI-20）、Chalder疲劳量表（CFS）、个人强度目录（CIS）、疲劳

评定表（FAI）、疲劳自评量表（FSAS）、心境量表（POMS)等 [16]。

目前应用比较广泛的包括 FSS 量表、FIS 量表、FAS 量表、

MFI-20量表、CFS量表。FIS量表为多维度量表，涵盖内容比较

全面，反应疲劳对认知、身体及社会心理的影响，但填写时间较

长，不易被患者接受[17]。FAS量表可信度相对较高，但内部一致

性差[18]。FSS量表为单维量表，内部一致性、可靠性高，测评方

法简便易懂，主要反映患者的身体及心理疲劳情况，目前国内

应用较多[19]。

4 影响因素

4.1 PSF与人口因素

目前研究发现 PSF可能与卒中患者的年龄、性别等相关。

多项研究表明 PSF在老年患者中更为常见[20]，而一些研究认为

PSF易发生于青年卒中患者，Maaijwee NA等进行的一项为期

10 年的随访观察研究发现卒中后疲劳症状更常见于青年患

者，且与青年卒中患者的功能恢复相关[21]，而 Appelros P等[22]认

为 PSF与年龄无关。目前关于 PSF与年龄的关系争议较大，上

述结果的不同可能由于入组人群的年龄差异导致。关于 PSF与

性别之间的关联目前研究较少，Lai SM等[23]认为 PSF更易发生

于女性卒中患者，而一项研究表明 PSF与性别无关[24]，上述差

别可能由于不同性别对 PSF的感受程度与描述不同所致。PSF

与人口因素的关系复杂，未来还需要进一步研究，明确 PSF与

人口因素的关联可针对性预防卒中后疲劳的发生。

4.2 PSF与卒中后抑郁

PSF与卒中后抑郁均为卒中患者的常见症状，二者有相似

或相同的表现, 疲劳症状常是卒中后抑郁的主要诊断症状之

一，以前普遍认为 PSF为卒中后抑郁的合并症状[25]，但是在没

有抑郁症的情况下也可以发生 PSF。随着 PSF发病率增高，目

前研究发现 PSF独立于抑郁症状存在于卒中患者中[26]，是非抑

郁卒中患者致残的主要原因，但是二者密切相关，常共同存在，

相互影响。卒中后疲劳患者常伴有抑郁症状，而伴有抑郁症状

的卒中患者更易疲劳[27]，Wu等[28]进行的一项关于心理因素与

PSF的荟萃分析指出，卒中后抑郁与 PSF强烈相关（OR合并

=4.14），甚至超过其它因素是 PSF的主要影响因素，合并抑郁

症状的患者卒中后疲劳症状更加明显。卒中后抑郁与 PSF密切

相关，因此对于 PSF患者，对抑郁情绪的干预可有效减轻疲劳

症状。

4.3 PSF与睡眠障碍

PSF更易发生于睡眠障碍的患者中。卒中患者经常伴有睡

眠呼吸暂停，发作性失眠，打鼾，呼吸短促，心悸和夜尿等睡眠

障碍的表现，50-70%的卒中患者具有睡眠障碍相关的症状[29]，

卒中后第一个月，57%的患者因焦虑、抑郁、脑损伤等发生失

眠，上述睡眠障碍均可以导致疲劳症状。据报道，22%的卒中后

疲劳患者伴有睡眠障碍[30]，睡眠质量差的患者卒中后疲劳症状

相对明显[31]，而最近的一项研究也表明 PSF与睡眠障碍相关[32]。

然而，睡眠的评估主观性强，往往缺乏客观的评估标准，且患者

对睡眠障碍的感受程度各不相同，目前对于 PSF与睡眠障碍的

关系尚无详细的探讨性分析。

4.4 PSF与卒中的部位

卒中患者常常指出卒中后的疲劳不同于卒中前经历过的

任何疲劳，因此可以推测 PSF与脑卒中相关，卒中的部位可能

是 PSF主要影响因素。一项核磁研究发现 PSF与卒中部位密

切相关，78名合并卒中后疲劳症状的患者中，其中 33（42.3%）

人病灶位于基底节区[33]，尾状核尤为高发部位[34]，可能与基底节

损伤影响输入及运动功能，从而影响纹状体 -丘脑 -额叶皮层

系统从而导致疲劳症状。然而，目前关于 PSF与卒中部位的关

系仍存在很大争论，Gillian E等 [35] 进行的一项队列研究发现

PSF与卒中的部位、梗死面积无关。上述研究结果截然不同，可

能归因于梗死病变部位分类及疲劳评估时间的不同，未来还需

要更多的临床研究来探讨 PSF与梗死部位的关系。

4.5 PSF与卒中前疲劳（PrSF）

由于疲劳症状是一般人群中的常见经验，因此对于卒中前

和卒中后疲劳之间的关系逐渐引起人们的重视，以确定卒中后

疲劳是否实际上与卒中有关，但是目前关于二者之间关系的研

究较少。Egerton T等[36]对 257名卒中患者进行一项横断面研

究，结果发现 31.1%合并有 PSF症状的患者伴有 PrSF，伴有

PrSF的患者卒中后更易疲劳。另一项研究发现 PrSF是 PSF的

重要影响因素，甚至超过了抑郁及神经功能缺损对 PSF的影

响，卒中前伴有疲劳症状的患者卒中后疲劳的严重程度也显著

增加[37]。然而，由于卒中前疲劳的评估是回顾性评估，存在回忆

偏倚，因此，上述结果的准确性还需进一步研讨。
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4.6 PSF与脑白质病变

PSF与脑白质病变的关系目前研究甚少。一项对比脑白质

病变在卒中后疲劳患者及卒中后无疲劳症状患者中的严重程

度的研究指出，脑白质病变与 PSF无明显关联[38]，然而此研究

样本量较少。而一项样本量较大的研究发现合并脑白质病变的

患者卒中 6个月后多数出现疲劳症状[39]。脑白质病变是 PSF的

独立危险因素，尤其对于 CT上显示严重的脑白质病变卒中患

者，1年后合并疲劳的风险显著增加[40]。目前关于脑白质病变与

PSF的关系仍需进一步研究。

4.7 PSF与神经功能障碍

目前关于 PSF 与神经功能障碍的关系争论较大。

Choi-Kwon S等[41]研究发现神经功能障碍的严重程度与 PSF密

切相关，27%合并有 PSF的患者有明显的神经功能障碍，而一

项对 163名卒中患者进行的横断面研究也得出相似的结论，并

指出卒中患者疲劳症状的严重程度与肢体活动障碍程度密切

相关[42]。然而 Parks NE等[43]研究指出 PSF与神经功能障碍无

关，在轻度卒中患者中，疲劳症状往往是最突出的症状，因此，

青年卒中患者的疲劳症状常常更为显著。合并有失语或认知功

能障碍等严重神经系统症状的患者是否入组，可能导致上述研

究结果的不同。卒中患者常常遗留有神经功能障碍，因此对伴

有神经功能障碍的卒中患者进行早期筛查，可有效预防 PSF的

发生，有利于指导临床治疗。

5 PSF的发病机制

PSF发病率高、预后差，因此研究 PSF的发病机制对患者

的康复治疗至关重要。然而关于 PSF的发病机制目前尚无统一

定论，普遍认为 PSF是受多种机制共同作用的疾病。位于脑功

能区的病变导致炎性标志物[44]、神经内分泌[45]、大脑环路的改变
[46]可能与 PSF密切相关。Kuppuswamy等[47]研究表明自发神经

元的放电频率以及皮质运动兴奋性的降低也与 PSF 相关。

Bruno等[48]研究发现下丘脑或丘脑核团，尤其是黑质中的多巴

胺能神经元损伤是卒中患者疲劳的主要原因。然而，上述机制

可能仅适用于卒中后的早期疲劳症状，对于卒中后出现的长期

慢性疲劳症状，社会心理因素可能为主要机制[49]。目前社会心

理因素已成为研究 PSF机制的主要关注点，尤其是抑郁、焦虑、

社会支持等方面。未来还需要进一步研究来探索卒中后疲劳的

发病机制。

6 PSF的治疗

6.1 药物治疗

虽然 PSF与卒中后抑郁不同，但是疲劳常为焦虑和抑郁的

合并症状，因此抗抑郁治疗或许可以缓解卒中后疲劳症状，然

而在一项随机双盲实验中发现弗洛西汀对减轻疲劳症状无明

显效果[50]。睡眠障碍与卒中后疲劳密切，改善睡眠障碍的相关

药物可能缓解卒中后患者的疲劳问题。卒中后的早期疲劳可能

与上行网状激活系统和神经内分泌系统的损伤相关，神经内分

泌激活剂莫达非尼已经在小型研究中进行测试[51]，但是治疗效

果仍需在随机对照试验中进行观察，并在卒中后早期及晚期疲

劳患者中进行比较。由于 PSF受抑郁、睡眠障碍等多种因素影

响，因此关于 PSF的药物治疗主要是针对相关影响因素的治疗。

6.2 康复治疗

神经功能障碍尤其是肢体活动障碍可明显增加卒中患者

的疲劳症状，因此肢体的康复治疗可能减轻 PSF。一项队列研

究指出适当增加卒中患者的运动量可以明显减轻卒中患者的

疲劳症状[52]，而最近一项大型随机对照试验也指出分级活动治

疗能够显著改善卒中患者的疲劳症状[53]，此外针灸康复等也可

明显减轻卒中患者的疲劳症状。

6.3 心理治疗

伴有 PSF的患者常常感觉筋疲力竭、缺乏精力、难以从事

日常活动，因此常合并焦虑、抑郁、烦躁等情绪，从而加重疲劳

症状，形成恶性循环[54]，因此，对 PSF患者进行心理干预，减轻

患者紧张、焦虑的情绪可有效减轻疲劳症状。目前，心理治疗是

卒中后疲劳患者的主要治疗方法。

7 小结与展望

卒中后的客观或主观疲劳发生在约 29-70%的患者中，轻

微的卒中患者中也频繁发生，并可长期存在。关于 PSF的概念

目前尚无统一定论，诊断主要依靠卒中患者的症状与相关评估

量表。PSF的相关影响因素广泛，从生物因素至社会心理因素，

包括人口因素、卒中后抑郁、睡眠障碍、卒中部位、卒中前疲劳、

脑白质病变、神经功能障碍等，其中卒中后抑郁、睡眠障碍、卒

中前疲劳与 PSF密切相关。目前关于 PSF的发病机制尚不明

确，可能与炎症介质、神经递质、社会心理等因素相关。关于

PSF的治疗研究甚少，主要是多个方面的共同干预，包括抗抑

郁症状、改善睡眠障碍、促炎症因子如莫达非尼、康复治疗及心

理治疗等。

卒中后疲劳发病率高，显著影响卒中患者的康复治疗及远

期预后，目前关于 PSF的研究仍十分有限，未来仍需要大量研

究。首先，医护人员应加强对 PSF的认识，尽早发现及时干预，

提高卒中患者的生活质量，减低致残率及死亡率。其次，目前关

于 PSF的发病机制仍知之甚少，但是比较肯定的是 PSF应分

为不同的临床亚型。再次，目前医学影像技术的高速发展，有助

于我们进一步研究 PSF的生物学机制。最后，PSF的相关机制

如炎性机制及神经内分泌机制仍需进一步验证。
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