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摘要:目前, 心理学、生物学及社会学等多个学科都在关注负性情绪。本文从生物学的角度, 介绍了负性情绪的大脑解剖结

构,阐述了神经递质、神经肽、神经甾体与负性情绪的关系,并描述了负性情绪中激素、基因及环境三者之间的相互作用。
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ABSTRACT: At present, many subjects, including psychology, biology and sociology are concerning negative emotion. This article

from biological perspective introduces effects produced by the cerebra dissected structure, neurotransmitter, neuropeptides and neurosteroids of

negative emotion to the negative emotion. The article also introduces the relations of gene, environment and negative emotion, describes the inter

action of hormone, gene and environment in the negative emotion.
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情绪是人脑对客观现实是否满足自身需要的一种主观体

验,涉及生理、心理和行为,与其他心理过程联系紧密, 分为积

极情绪(如欣快、满足、愉悦、兴奋)和负性情绪(如紧张、焦虑、

抑郁、恐惧、悲哀) [1, 2]。负性情绪是精神疾患的主要表现, 可

影响人们的工作、生活, 甚至还会危及病人的生命。有资料显

示,我国精神障碍在疾病总负担中排名位居首位, 北美和欧盟

各国每年抑郁症造成的损失高达 1500 亿美元。负性情绪患者

自杀率达 15%。但由于认识不足, 绝大部分的负性情绪表现

没有得到正确的诊断和治疗,由此,从生物学角度认识和研究

负性情绪,对保证个人和社会健康发展都有重要意义。

1 负性情绪的神经结构基础

科学家曾用用损伤、刺激、脑电记录和脑成像等方法寻找

负性情绪的脑区、神经通路, 虽然未能精确定位, 但发现杏仁

核、额叶和基底神经节对情绪的加工、控制具有重要作用[3, 4]。

前额叶皮质、杏仁核、海马、前部扣带回、腹侧纹状体等脑结构

之间功能的整合加工与负性情绪的关系尤为密切。

1. 1 前额叶皮质

前额叶皮质( PFC)主要通过背外侧部,腹内侧部和眶部来

执行和发挥不同的作用,有情绪偏侧化效应, 左侧与积极情绪

有关, 右侧与负性情绪有关[ 5]。额叶皮质- 边缘系统的联结

对情绪的调节尤其重要,主要有两条相互独立而平行的通路,

即 额叶内侧- 扣带回- 海马 和 眶回- 额叶- 颞叶- 杏仁

核 通路[ 6]。PFC是发动调控和维系情绪、认知、感觉和运动等

多级协调体系的最高级中枢。
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1. 2 杏仁核

杏仁核传入传出纤维都较复杂, 视、听、嗅和躯体感觉可

通过皮质和皮质下结构传入, 如前额叶, 岛叶, 内脏敏感区等;

传出纤维主要有内侧核群发出的纤维组成的终纹, 可投射到

内侧下丘脑,基底外侧核发出的纤维可投射到皮质、纹状体、

隔核、下丘脑等。刺激杏仁核可产生恐惧的感觉, 杏仁核损伤

后的病人对恐惧、愤怒等识别有困难, 表明杏仁核参与了负性

情绪的加工[ 5]。

1. 3 海马

海马结构可以接受来自内嗅区,隔核,扣带回, 灰被, 下丘

脑,丘脑前核, 中缝核, 蓝斑, 脑干网状结构等纤维传入, 传出

主要是经穹窿到乳头体, 与许多皮质区和皮质下中枢发生联

系。近来有研究认为海马在情绪行为的背景调节中起关键作

用,损伤后会在不适当的背景中表现出情绪行为, 且其体积与

特质焦虑等负性情绪呈正相关
[ 7, 8]
。

1. 4 扣带回

扣带回通过丘脑前核群接受许多皮质区的纤维传入, 传

出纤维可投射到海马、杏仁核、隔核、丘脑前核以及前额叶皮

质区等,投射到脑干的纤维可达上丘脑、中脑中央灰质、蓝斑、

中脑被盖等。通过海马和穹窿影响下丘脑, 下丘脑则通过乳

头丘脑束和前脑前核影响扣带回。临床发现, 切除前扣带回

的病人表现失去恐惧情绪, 在社会活动中变得冷漠无情。

Eisenberger指出前扣带回对负性情绪的评价起主要作用[ 9]。

2 负性情绪的生理学基础

现在一般认为, 许多激素如神经递质、神经肽和神经甾体

参与了负性情绪, 但调控机制目前尚不明确, 可能的原因

有[ 10] : 单胺类递质的缺乏, 尤其是去甲肾上腺素( NE)与 5-

羟色胺( 5- HT) ; 下丘脑- 垂体- 肾上腺皮质轴( HPA轴)负

反馈失调,促皮质激素释放激素 ( CRH )、促肾上腺皮质激素

( ATCH)等功能的异常; 激素分泌异常引起的受体功能、信号

73现代生物医学进展 Progress in Modern Biomedicine 2006 Vol. 6 No. 7



传导及基因转录的改变; 其它激素 (如多巴胺( DA )、内源性

阿片肽( EOP)、P物质、氨基酸、白介素)和遗传因子等。

2. 1 神经递质

2. 1. 1 乙酰胆碱( Ach) : 胆碱能系统主要分布在脑干, 散布于

网状结构中,受体有 M、N两类, 经胆碱酯酶水解而失活。通路

既有长投射回路,又有核团或脑区内局部神经回路, 还可接受

大脑皮层和皮下的传入投射, 在边缘系统和整个皮层之间构

成一个联系的通路。脑内 Ach 水平过高会引起抑郁症, 促进

恐惧性记忆,而过低又会引起狂燥[ 11] ;胆碱能与单胺类之间的

不平衡也会诱发负性情绪。

2. 1. 2 去甲肾上腺素: NE能系统是脑桥蓝斑区神经元的主要

递质, 通过蓝斑轴突几乎可以投射到整个脑区, 受体有 和

两类。蓝斑的活动可选择性地增加或减弱其他神经元的活

动,进而引起心血管系统的反应, 如心率加快、血压升高及血

糖升高等。肾上腺素水平受 CRH、ACTH 的调控, NE对垂体前

叶激素分泌及其他激素如生长素及 5- HT 有调节作用。实验

表明肾上腺素水平的降低可能是导致负性情绪的重要原因之

一
[12, 13]

。

2. 1. 3 多巴胺: DA 能系统主要有黑质- 纹状体、中脑边缘及

中脑皮层三条通路, 其中中脑- 皮层- 边缘和中脑- 大脑皮

层的投射系统对负性情绪调控最重要, 受体为 G蛋白,多为兴

奋性。1971年奥地利科学家 Hornykiewicz 发现帕金森症的病

因与 DA有关,过度地促进 DA的释放, 容易使人产生妄想, 而

过度地抑制它的合成和释放,则诱发抑郁, 表现为沉默、压抑、

无兴趣。DA受体功能的异常也能导致负性情绪。

2. 1. 4 5- 羟色胺: 5- HT 脑内分布于中脑, 脑桥和延髓的脑

干正中线的中缝核等,受体多种, 除 5- HT3 为配体门控的 Cl

- 通道外,其余为 G 蛋白。负性情绪患者 5- HT 及其受体均

有变化[14, 15] ,一般来说,抑制 5- HT 的合成可以缓解焦虑, 提

高5- HT 的功能导致焦虑; 5- HT 功能下降, 可诱发精神分

裂,抑郁患者脑脊液中 5- HT、5- 羟吲哚乙酸( 5- HIAA )浓度

明显下降。但脑内 5- HT 浓度的异常只构成发病的倾向, 导

致狂燥或抑郁等负性情绪多与 NE 能系统失常有关。

2. 1. 5 氨基酸类:兴奋性氨基酸有谷氨酸( Glu)和天门冬氨酸

( Asp) , N- 甲基- D门冬氨酸( NMDA)、a- 氨基羟基甲基恶唑

丙酸( AMPA)和海藻酸( KA)等受体在大脑皮层及海马最多, 皮

质- 纹状体 Glu 系统在负性情绪表现中有重要作用。研究发

现,精神分裂症病人脑脊液中 Glu 含量较正常低, NMDA受体

信号传递的内源性功能失调与负性情绪有关[ 16]。抑制性氨基

酸主要是 - 氨基丁酸( GABA ) , 脑内约一半的突触以它为递

质,受体主要有 GABAA 和 GABAB。减少 GABA 可引发焦虑,

增加 GABA可抗焦虑,在抑郁患者脑脊液中 GABA 的量较低,

用GABA激动剂可很快改善症状[ 16] , 提示 GABA 可能参与了

负性情绪产生。

2. 2 神经肽

2. 2. 1 促皮质激素释放激素: CRH 是下丘脑分泌的具 41 个氨

基酸的肽,主要存在于中枢系统的下丘脑室旁核的小细胞, 杏

仁核、终纹、中央灰质及蓝斑等也有分布。通过门脉系统调节

腺垂体 ACTH 的合成和释放, 抑制腺垂体生长激素的释放, 还

可间接通过 - 内啡肽抑制促性腺素释放激素 ( GnRH)的释

放。同时 CRH 也受到 ACTH、糖皮质激素、GABA、阿片肽类等

物质的负反馈调节, 而 Ach、5- HT、NE、血管升压素( VP)对下

丘脑分泌 CRH 有促进作用。CRH 受体、浓度的变化可能是造

成负性情绪的重要原因[ 11, 12, 17]。

2. 2. 2 促肾上腺皮质激素: ACTH 是腺垂体分泌的一种 39 肽

激素,脑内集中于下丘脑, 边缘系统、中脑、桥脑、纹状体等处

也有分布,通过激活腺苷酸环化酶增加细胞内 cAMP 含量而发

挥作用。ACTH 的释放受 CRH、应激刺激、昼夜节律、EOP、P物

质等的影响。ACTH 可促进糖皮质激素、盐皮质激素的合成以

及性激素、皮质醇、肾上腺素的分泌。

2. 2. 3 内源性阿片肽: EOP 脑内分布广泛, 受体有 , 和 。

受体的作用主要有抑制腺苷酸环化酶, 激活 K+ 传导, 抑制

Ca2+ 传导和递质释放。下丘脑强啡肽与 CRH 共同存在于神经

分泌细胞,在垂体, - 内啡肽与 ATCH 来源于同一前体, 共同

受下丘脑 CRH 的调节,脑啡肽则与肾上腺素共存于肾上腺髓

质中,通常认为 EOP主要通过 和 受体对 HPA 轴起作用。

EOP含量较高时, 情绪稳定, 反之, 则可能导致忧郁及孤独等

负性情绪。

2. 3 神经甾体

神经甾体是有活性作用的甾体激素, 如糖皮质激素、盐皮

质激素、孕激素、性激素等。受体有 GABAA、NMDA、Ach、Ca2+

通道等, GABAA 为主要受体类。GABAA 激活时可增加神经元

细胞膜对 Cl- 的通透性, 使膜超级化, 从而降低神经细胞的兴

奋性。据观察,妇女的忧郁, 焦虑, 易怒常发生在孕酮较低的

经前期,孕酮相应增多的怀孕期负性情绪大大降低, 而孕酮减

少的分娩后期易急躁忧郁。糖皮质激素可直接参与负性情绪

的发生,也可通过5- HT 及 CRH 等激素发挥作用[ 11]。发生焦

虑、紧张、愤怒等负性情绪时,血浆糖皮质激素水平明显上升,

抑郁症患者中还发现血浆皮质醇水平增高, 17- 羟皮质类固

醇增多。

2. 4 负性情绪与基因

负性情绪的产生和维持涉及一系列复杂的神经生理生化

反应,基因在不同结构部位的表达是必不可少的。目前, 随着

聚合酶链式反应( PCR)等技术的发展, 负性情绪基因研究取得

了很大进展,主要体现在早期表达基因、激素调控与信号传导

相关基因及其他基因。对这些基因的研究可以进一步弄清其

分子机制,为诊断、治疗、预防提供理论基础。

c- fos 原癌基因通常处于不活动或表达很低的状态, 但在

受到刺激时会做出短暂而迅速的反应。研究发现负性情绪刺

激能诱发下丘脑背内侧核、额叶皮层、终纹底核、蓝斑、孤束

核、海马、下丘脑室周核以及中脑中央灰质等处 c- fos 的表

达[ 18, 19] ,表明这些部位与负性情绪是相关的。5- 羟色胺转运

体( 5- HTT)主要决定 5- HT 突触后膜受体的介导信号。编码

人类 5- HTT的 SLC6A4基因启动子区有一个由 14( short, S)或

16( long, L)个 22bp 组成的多态性重复序列, 研究发现启动子

区的多态性与焦虑、抑郁等负性情绪有关[ 20,21]。这两个多态

位点不同的等位基因和基因型会导致 SLC6A4 基因表达水平

变化,造成 5- HT 转运、分布异常, 由此诱发负性情绪。多巴

胺受体 D4 基因位于人类第11号染色体短臂 15 区5 带,含有 5

个外显子和 4个内含子, 其第 3 个外显子上有一个 48bp 重复

序列的小卫星 DNA,目前认为这个 DNA 的多态性可能是诱发

精神分裂症的原因[ 22, 23]。载脂蛋白 E( apoE)基因位于第 19 号

染色体长臂 13 区2 带, 含 2个外显子和 3 个内含子, 有 6 种基

因型,与认知、负性情绪有关
[24, 25]

。此外, 色氨酸羟化酶基因

(TPH)、信号传导 G 3 基因及白细胞介素 1L- 1 基因等也与

负性情绪有关。

3 负性情绪与环境

庄锦英提出: 从情绪的发生上看, 情绪是环境自然塑造
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的结果; 从情绪的功能看, 情绪能够反映环境信息, 调节人

类行为[ 26]。来自内隐性记忆的研究也表明, 情绪是环境的产

物,是个体对当前环境的无意识知觉[ 27]。Nesse 认为情绪具有

提高个体应对各种情境的能力,是自然选择的结果[ 28] , 他还指

出情绪可以引发个体行为、生理及心理上的变化。显然, 情绪

的产生, 环境因素是外因,神经结构、激素的调控和基因表达

是内因,当二者不平衡时就会导致对环境的不适应, 诱发负性

情绪。有研究表明,婴儿在出生后的第一年, 视觉的经历对其

发育有重要作用[29] , 从八周开始,大脑皮层的新陈代谢急剧增

加;皮层边缘联合区 (含前扣带皮层)在出生半年后就启动;

一、二年后,下前额皮层的视岛区和眶前额系统已逐渐成熟。

显然, 这期间环境因素对大脑结构和功能有重大影响, 同时,

心理社会环境带给人们大量的信息, 对负性情绪产生影响也

最大,现在, 人们已经重视环境因素的作用及其可能会导致的

负性情绪。所以, 创设良好的育人环境和来自社会的正确引

导显得极为重要。

4 问题与展望

情绪与认知、智力、创新、健康, 甚至暴力都息息相关, 与

其他心理过程之间的协调和均衡对个人的社会交往和事业成

功都是至关重要的, 负性情绪的出现会严重影响人们的身心

健康。当前,社会竞争日趋激烈, 变化急速,压力加大, 人际交

往广泛而重要,如何克服和减少负性情绪显得极为重要。

随着科技、社会的进步, 人们已逐渐重视负性情绪。以

前,对它的研究常局限于心理学或社会学的某一侧面, 往往忽

视了在生物学领域的横向联系。作者认为,在从心理学、社会

学深入研究的同时,还应从生物学角度加强在脑神经通路、功

能的定位、激素调控的生理机制、基因的表达与调控、药理学

以及环境因素的影响与评估等方面综合研究, 各学科有机融

合,全面揭示负性情绪发生机制和后果, 这样必将为全人类身

心健康带来福音,为整个世界的进步带来益处。
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