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摘要 目的：研究抑郁症患者事件相关电位P300的特点及其与患者健康问卷抑郁量表（PHQ-9）评分的相关

性，并分析其临床意义。方法：抑郁障碍患者36例纳入抑郁症组，34例健康者纳入正常对照组。2组均进行

PHQ-9的评分以及在单一视觉怪球任务下进行事件相关电位P300的采集，分析2组P300的潜伏期和幅值

的差异以及其与 PHQ-9 评分的相关性。结果：抑郁症组 C4、P4、T4、T6 导联的 P300 幅值低于对照组（P=

0.020、0.015、0.033、0.013）；PHQ-9评分与P300的幅值在C4、P4、F8、T4、T6电极存在负相关关系（r= －0.267、

－0.252、－0.285、－0.287、－0.335，P=0.026、0.036、0.017、0.016、0.005）。结论：事件相关电位P300改变作为

一项潜在客观指标可能可反映抑郁症患者的认知损害，依据患者PHQ-9的抑郁严重程度评估，对反应抑郁

症患者认知损害可能具有一定指导意义。
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Abstract Objective: To explore the characteristics of event-related potential P300 in patients with depression

and its correlation with the Patient Health Questionnaire (PHQ-9) scores. Methods: Thirty-six patients with

depressive disorder were included into the depression group, and 34 healthy subjects were recruited as the

control group. PHQ-9 scores were obtained from the subjects, and event-related potential P300 was collected

under the visual oddball task in both groups. The difference of latency and amplitude of P300 between the two

groups and its correlation with PHQ-9 scores was analyzed. Results: The P300 amplitude of the depression

group compared with that of the normal control group was significantly reduced in the C4, P4, T4, and T6

electrodes (P=0.020, 0.015, 0.033, 0.013). PHQ-9 was negatively correlated with the amplitude of P300 at the

C4, P4, F8, T4, and T6 electrodes (r=－ 0.267, － 0.252, － 0.285, － 0.287, － 0.335, P=0.026, 0.036, 0.017,

0.016, 0.005). Conclusion: The change of event-related potential P300 is a possible objective indicator to

reflect the cognitive impairment of patients with depression. Based on the severity assessment by PHQ-9, it may

have some guiding significance in indicating cognitive impairment in patients with depression.

Key words depression; PHQ-9; cognitive impairment; event-related potential

抑郁症是一种以抑郁心境、快感缺失、认

知缺陷为主要临床表现的慢性精神障碍[1]。

已有相关研究发现抑郁症患者存在执行功

能和注意功能的损害，且与患者抑郁症状相

关[2]。事件相关电位（event-related potential，

ERP）是一种特殊的脑诱发电位。其中P300

成分是在任务开始后200～600 ms出现的正

向波。主要与注意、辨别及工作记忆等认知

活动有关，反映大脑认知过程的神经电生理

变化，不受刺激的物理特性影响，与被试的

精神状态和注意力有关 [3]，对评估抑郁症患

者的认知功能具有一定辅助价值。近年来，高

效的自我报告工具越来越受到关注，其中患者

健康问卷-9（Patient Health Questionnaire-9，

PHQ-9）具有良好的内部一致性及信效度。

在 STARD*D 试验中，PHQ-9 被推荐为监测

抑郁症状变化的工具[4]。比汉密尔顿抑郁量

表（Hamilton depression scale，HAMD）具有

更好的可及性，但国内仍缺乏相关研究。

本研究分析抑郁症患者事件相关电位

P300的表现，研究其是否可能作为一项客观

指标反应抑郁症患者的认知损害；并首次探

讨以 PHQ-9得分为依据的抑郁严重程度评

估与P300表现的相关性。
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1 资料与方法

1.1 一般资料

选择武汉大学人民医院精神卫生中心2019年4月

至 10月收治的门诊患者 36例纳入抑郁症组。患者均

由2名有经验的精神科医师诊断，符合《精神疾病诊断

与统计手册》第 5 版（The Diagnostic and Statistical

Manual of Mental Disorders-Fifth Edition，DSM-5）中重

性抑郁障碍的诊断标准。其中首发抑郁症患者29例，

复发7例。入组时用药情况为服用艾司西酞普兰15例、

盐酸文拉法辛8例、舍曲林2例、舒肝解郁胶囊2例、度

洛西汀及帕罗西汀各1例以及未用药患者7例。入组标

准：年龄18～55岁；初中及以上文化；符合DSM-5对重

型抑郁障碍的诊断标准；PHQ-9评分≥10分。排除标

准：患有其他精神疾病；物质依赖或滥用；患有严重躯

体疾病或颅脑外伤；严重消极、冲动不合作。

从附近学校招募健康对照 34 例纳入正常对照

组。均由2名有经验的精神科医师共同筛选。入组标

准：年龄18～55岁；初中及以上文化水平。排除标准：

患有精神或神经系统疾病或有精神疾病家族史；物质

依赖或滥用；患有严重躯体疾病及颅脑外伤。

所有受试者均为右利手，2组在年龄、性别、文化程

度方面差异均无统计学意义（P＞0.05），抑郁症组

PHQ-9评分显著高于正常对照组（P＜0.05），见表1。

所有受试者自愿参与并对本研究知情同意。本研

究获得武汉大学人民医院伦理委员会批准。

1.2 方法

1.2.1 P300测试 采用ERP检测仪（深圳市脑潜能公

司研发），测试者保持头不动、不说话，注意力集中，测

试时周围环境保持安静，自然光线。实验任务采用经

典的单一视觉怪球范式，该范式由 80%的标准刺激和

20%的靶刺激组成，2个靶刺激非连续出现，被试通过

按鼠标键判断刺激类别。被试在 P300测试时的行为

学数据包括靶刺激的反应时、靶刺激准确率、标准刺激

反应时、标准刺激准确率，由仪器自动记录统计。

1.2.2 P300 数 据 的 处 理 ERP 数 据 处 理 使 用

EEGLAB 工具箱和 Matlab 软件进行。P300 振幅是

200～600 ms 时间窗内的最大正电压，P300 潜伏期为

从刺激开始到最大振幅出现时的横轴距离，即最大振

幅出现的时间点。

1.2.3 量表评分 采用 PHQ-9，在测试开始前由 2 位

经过培训的精神科医师对受试者进行PHQ-9评估的意

义及量表评估的时间界定进行解释，由受试者依据自

身状况自行评定。

1.3 统计学处理

采用SPSS 22.0软件处理数据。对所有计量资料

均用（x±s）表示，组间比较采用独立样本均数 t检验；对

不符合正态分布的数据采用非参数检验；计数资料以

率表示，组间比较采用 χ 2 检验；相关性分析采用

Spearman相关分析，P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 2组P300行为学数据的比较

抑郁症组的靶刺激及标准刺激的准确率均低于正

常对照组（P＜0.05），2组间靶刺激及标准刺激的反应

时差异均无统计学意义（P＞0.05），见表2。

2.2 2组P300波幅与潜伏期比较

2.2.1 P300 的幅值 抑郁症组 C4、P4、T4、T6 导联的

P300 幅值低于对照组（P=0.020、0.015、0.033、0.013），

见表3。

2.2.2 P300的潜伏期 2组各导联电极的P300潜伏期

差异均无统计学意义（P＞0.05），见表4。

2.3 P300成分与PHQ-9得分的相关性

Spearman相关分析结果显示，PHQ-9评分与P300

的幅值在 C4、P4、F8、T4、T6 电极存在负相关关系（r=

－0.267、－0.252、－0.285、－0.287、－0.335，P=0.026、

0.036、0.017、0.016、0.005），未发现 PHQ-9评分与各导

联电极P300的潜伏期存在相关性，表5。

3 讨论

P300 的幅值反映了受试者对信息的感受能力和

注意资源的投入，在反应情感投入的同时，用于对注

意力的判断。本研究发现抑郁症患者与健康对照组

相比 P300 的幅值降低，这与既往的许多研究结果相

一致[5-7]，表明P300幅值降低可作为一个潜在的客观指

标反应抑郁症患者认知损害。其可能的机制为抑郁症

患者存在对外界事物兴趣减退，情感投入减少等症状，

因其注意力易受到外界干扰而导致 P300 幅值降低。

且本研究抑郁症患者组P300幅值的降低在右侧大脑

半球更明显，即右侧中央区（C4），右侧顶区（P4）及右

组别

对照组

抑郁组

t/χ2值

P值

例数

34

36

年龄/

(岁, x±s)

24.76±2.10

23.81±3.54

1.367

0.176

男/女

15/19

13/23

0.467

0.494

受教育年限/

（年, x±s）

16.32±0.84

16.22±1.59

0.336

0.738

PHQ-9得分/

（分, x±s）

18.03±4.71

3.03±2.48

16.794

0.000

表1 2组一般资料比较
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侧颞区（T4、T6）。Kawasak等[8]研究也发现抑郁症组与

对照组相比P300的差异在右侧大脑半球更明显，且人

认为这一结果支持“抑郁症与右侧大脑半球功能失调

有关”这一假说。在其他ERP的相关研究中也发现抑

郁症患者的右侧大脑半球ERP成分较左侧大脑半球降

低更明显[9,10]。关于ERP在两侧大脑半球之间的差异，

有关学者认为，右侧大脑半球有选择性的参与处理负

面情绪、悲观想法和非建设性的思维方式，这些均与认

知功能出现障碍相关[11]。

P300 的潜伏期反映的是受试者对刺激物的认知

组别

对照组

抑郁组

t值

P值

例数

34

36

靶刺激准确率/%

88.13±8.28

82.55±13.64

2.08

0.042

靶刺激反应时/ms

436.03±67.57

413.50±82.30

1.25

0.216

标准刺激准确率/%

99.32±0.79

98.40±2.06

2.50

0.016

标准刺激反应时/ms

370.44±59.55

366.72±66.99

0.246

0.807

表2 2组事件相关电位P300行为学数据比较（x±s）

组别

对照组

抑郁组

t值

P值

例数

34

36

Fp1

8.67±6.76

11.09±7.25

1.692

0.091

Fp2

9.06±8.40

13.49±16.04

1.387

0.166

F3

11.99±7.81

9.69±3.64

0.846

0.398

F4

12.87±7.70

9.45±3.79

1.398

0.162

C3

14.43±6.81

11.50±4.73

1.304

0.192

组别

对照组

抑郁组

t值

P值

C4

16.02±6.94

11.77±4.46

2.327

0.020

P3

15.26±5.60

12.80±5.13

1.914

0.060

P4

16.40±5.82

13.27±4.66

2.497

0.015

O1

14.86±4.71

13.70±4.61

1.041

0.302

O2

14.26±5.61

11.92±4.36

1.949

0.550

表3 2组各导联电极的P300幅值比较（UV, x±s）

组别

对照组

抑郁组

t值

P值

F7

8.19±5.95

7.66±3.55

0.306

0.760

F8

10.96±8.77

7.49±4.43

1.704

0.088

T3

11.46±5.22

9.47±4.89

1.649

0.104

T4

11.54±5.72

9.45±3.79

2.127

0.033

T5

11.09±4.48

9.57±4.38

1.434

0.156

T6

10.89±4.26

8.50±3.51

2.565

0.013

组别

对照组

抑郁组

t值

P值

例数

34

36

Fp1

463.26±160.69

459.00±180.85

0.223

0.823

Fp2

528.47±179.29

470.78±175.27

0.987

0.324

F3

417.03±116.33

386.89±119.36

0.494

0.622

F4

412.41±87.95

389.33±108.08

0.505

0.613

C3

417.94±92.77

378.03±93.00

1.475

0.140

组别

对照组

抑郁组

t值

P值

C4

401.91±72.10

396.69±82.24

0.024

0.981

P3

407.62±80.41

382.72±79.66

1.140

0.254

P4

404.71±68.29

388.75±83.54

0.840

0.401

O1

410.00±62.58

393.67±67.53

0.746

0.455

O2

402.85±58.22

373.72±80.91

1.193

0.233

组别

对照组

抑郁组

t值

P值

F7

413.65±118.54

407.33±127.27

0.135

0.892

F8

464.59±154.57

435.36±152.57

0.276

0.782

T3

389.53±76.66

413.17±105.19

0.711

0.477

T4

407.97±104.75

404.31±91.58

0.317

0.751

T5

409.74±55.78

406.81±61.88

0.208

0.836

T6

410.29±75.81

431.39±106.93

0.717

0.473

表4 2组各导联电极的P300潜伏期比较（ms, x±s）

t值

P值

C4

－0.267

0.026

P4

－0.252

0.036

F8

－0.285

0.017

T4

－0.287

0.016

T6

－0.335

0.005

表5 PHQ-9评分与P300幅值存在相关性的各导联电极
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（本文编辑：唐颖馨）

初加工（即刺激的分类操作）所需要的时间，可反映执

行功能、抽象概括及思维转移等能力[12]。抑郁症患者

存在思维迟缓、意志活动减退等临床症状，对刺激物的

认知初加工时间可能存在延长。既往有研究结果发现

抑郁症患者出现P300潜伏期延长[5,6,13]。也有研究表明

抑郁症组和对照组组之间 P300 潜伏期无显著性差

异。本研究也未发现 2组间P300的潜伏期存在差异。

Faith[14]研究表明 P300 潜伏期延长可能是重度抑郁症

的状态性标志，而在轻中度抑郁症患者中与对照组无

显著延长。同时也有研究认为抑郁症患者P300潜伏

期的延长与其临床症状特点相关。根据Kemp等[15]的

研究，在听觉怪球范式任务中，与对照组相比，患有重

度抑郁症和继发性焦虑症的个体表现出明显的 P300

潜伏期延长。Lv等[16]同样任务在没有伴随焦虑或精神

病性症状的抑郁症患者中，未发现P300潜伏期与健康

对照组间存在差异。这些研究差异提示P300潜伏期

与抑郁症状之间的相关性有待今后增加样本量，控制

病历质量来进一步探究。

PHQ-9具有简洁、高效等优点。在国外PHQ-9已

作为基层卫生中心筛查抑郁症的首选工具之一；在国

内已有PHQ-9应用于社区老人、青少年、综合医院普通

门诊及卒中抑郁患者中的报道 [17]，信度及效度良好。

近年来，国外的多个研究已经验证PHQ-9监测抑郁症

状严重程度变化的能力[18]。本研究发现PHQ-9得分与

受试者中央区、顶叶及颞区等位点P300的幅值存在负

相关性，这表明与注意有关的认知功能的缺陷与

PHQ-9提示的抑郁严重程度存在一定相关性，抑郁症

状越严重，患者注意力受损越严重，对刺激加工投入的

注意资源越少，故P300波幅越低。同时，本研究未发

现 PHQ-9评分与 P300的潜伏期存在相关关系。既往

研究中关于抑郁程度HAMD评分与P300潜伏期相关

性仍缺乏一致性结论[19]。造成本研究及既往许多研究

结果不一致的原因可能是研究纳入病例数较少，不同

实验所用诱发范式不同，单一视觉怪球范式可能不足

以诱发P300潜伏期的改变；且本研究入组的抑郁症患

者多为青年，病情严重程度不一，病程较短，是否用药

及治疗方案不一，这些因素都可能对患者P300表现造

成不同程度影响。

综上所述，抑郁症患者事件相关电位P300存在改

变，可作为一项潜在客观指标反映其认知损害。以

PHQ-9评分为依据的抑郁严重程度评估与事件相关点

位P300表现存在相关性，即依据患者PHQ-9的抑郁严

重程度评估，可能对反映患者的认知损害程度具有一

定指导意义。
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