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【摘要】 目的 :通过分析首发抑郁症患者在新异 Oddball模式下诱发出的 P300 波形特征 , 探讨抑郁症患者的认知过

程。方法 :选取未治疗的青年抑郁症患者 12 名和正常对照 16 名 ,利用新异 Oddball模式诱发并记录听觉事件相关电

位 P300 和新异 P300。结果:抑郁症组对靶刺激的反应时间(755±244ms)较正常组明显延长(386±114 ms);与正常对照

组相比 ,抑郁症组的顶区 P3b (P<0.01)与额区 P3a(P<0.05)波幅明显降低 , 额区 N2 波幅也显著降低(P<0.01);且患者的

P3b 潜伏期较正常组延迟(P<0.05)。结论:抑郁症患者额叶执行功能受损 ,集中注意及非随意注意能力下降,事件相关

电位 P300 可为其临床诊断和生理机制提供依据。
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【Abstract】 Objective: To study the characteristic of P300 elicited by the Oddball pattern among the depressed pa-

tients. Methods: Twelve untreated young depressed patients and sixteen normal people as a control group participated.

Auditory P300 and novel P300 were induced and recorded under the Oddball pattern. Results: The depressed patients’

reaction time (755±244ms) to the target stimuli was significantly longer than that of the control group (386±114ms). As

compared with the normal, the depressed patients’amplitudes of P3b in the parietal (P<0.01), P3a in the frontal (P<0.05)

and N2 in the frontal lobe(P<0.01) were significantly lower, and the latency of P3b in the depressed group was distinctive-

ly longer (P<0.05). Conclusion: The dysfunction of frontal lobe is found in the depressed patients, so is the decrease of

their ability of the voluntary attention and non- voluntary attention. The P300 could give evidence of clinical diagnosis and

physiological mechanism.
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上世纪六十年代 Sutton等报道,在诱发电位中,

通过低概率、不可预期的听觉刺激可以引发出一个

约在 300ms 左右出现的较大的正波( P3) [1]。这一结

果说明认知活动能够改变脑电位, 其发现推动了心

理生理学的研究。不同的实验控制(包括刺激概率、

任务难度、任务要求等)可对 P300 的波幅和潜伏期

造成不同的影响 [2]。研究表明 P300 反映注意、决策

及记忆更新等认知过程。P300成分对于认知加工的

敏感作用以及临床疾病 P300 异常的特征使其成为

心理生理学研究的重要工具。尽管近年来研究表明,

抑郁症患者存在注意缺乏、记忆损害以及非优势半

球功能受损、负性认知偏差等障碍,但是多采用行为

技术手段[3]。评估的受限,使临床工作者把对认知功

能评定的客观指标的注意力放到了 ERP技术上[4]。

某些研究表明[5],通常我们可以通过 Oddball 范

式记录到 P300,刺激随机呈现时被试需要对靶刺激

进行反应,可在 Pz点(顶部)记录到最大值的 P300,

亦称 P3b;除了经典 P3b, 低概率、与任务无关的新

异刺激可以诱发出一个新奇 P300,亦称 P3a, P3a 波

幅在 Fz点(额叶后部)表现最高。研究者分别对这两

个成分进行解释 ,指出 P3b 作为指标则意味着被试

者对靶刺激反应时保持注意的能力; 而 P3a 反映了

被试者反应过程中被动的注意转换或 “朝向”[6], 现

公认 P3a是朝向反应的主要标志。朝向反应是一种

非随意注意, 它的注意对象原本并非心理活动的指

向者,由于突发刺激具有足够的新异性和强度,心理

活动被它吸引过去。这种心理活动的指向性是不随

意的,主观不能控制的。

关于抑郁症患者 P300 的研究结果还存有争

论, Prefferbaum[7]和 Roth[8]报道,抑郁症患者较正常对

照组 P300 波幅降低 , 其幅度介于精神分裂症患者

和正常对照组之间;还有研究者指出[9], 抑郁症患者

P300的潜伏期较正常对照组延长 2SD以上,即可作

为认知功能受损的电生理指标。然而,另有学者认为

·230· Chinese Journal of Clinical Psychology Vol.16 No.3 2008



抑郁症患者潜伏期延长与波幅降低这一结论是存在

争议的[10, 11]。也有不少研究结果表明抑郁症患者的

P300 潜伏期虽有延长倾向,但与正常对照组相比并

无差异。然而 , Prefferbaum[12]和 Patterson[13]均发现抑

郁症组 P300 潜伏期的变异性大于对照组 , 提示抑

郁症组的异源性可能造成 P300 潜伏期的假阴性 ;

在 Bruder 的报道中 [11], 抑郁症患者的 P300 波幅与

正常组并无差异。或许,造成结论有争论的原因是由

于以往研究中的患者样本来源的不均一性导致的

(药物影响、病情严重程度、患者老龄化)。

既往研究中, 对于抑郁症患者新异 P3a 的关注

较少 , 我国还未在新奇 Oddball 模式下对患者进行

过研究。为了避免药物干扰以及年龄影响,患者组研

究对象均选自门诊初诊未服药的首发青年患者。本

研究在严格控制患者组的情况下 , 探讨新异 P300

是否能为抑郁症患者的认知障碍提供客观指标 , 我

们以听觉新奇 Oddball 模式为诱发刺激 , 记录两组

被试完成任务时的头皮诱发电位,观察两组特征,探

讨抑郁症患者事件相关电位 P300的特点。

1 对象与方法

1.1 研究对象

抑郁症患者 12(男 3, 女 9)例 , 年龄范围 19～36

岁 ,平均 24.3±5.1 岁。病例均选自第四军医大学西

京医院心身科门诊的初诊患者, 入组前经两名主任

医师确诊符合 ICD- 10 中“情感障碍 , 抑郁发作”的

诊断标准。右利手,听力正常,均未服用过抗精神病

药物,均能合作完成实验。

正常对照组 16(男 5, 女 11)例 , 年龄范围 20～

30 岁,平均 21.1±2.2 岁。均为在校大学生,右利手 ,

身心健康 ,智能完好 ,无酒精和药物滥用史 , 精神病

家族史阴性。

1.2 实验任务

采用听觉的新奇 Oddball 模式 , 标准刺激为

1000Hz、90dB的短纯音 ,持续时间为 150ms,呈现概

率为 75%; 靶刺激为 2000Hz、90dB的短纯音 , 持续

时间为 150ms,呈现概率为 15%;新奇刺激由计算机

产生的复杂声音及动物叫声等组成 (每个刺激声音

只出现一次) ,呈现概率为 10%,持续时间 150ms;所

有刺激出现的顺序经过伪随机。总刺激次数为 400

次 ,靶刺激叠加次数为 60 次 , 新异刺激叠加次数为

40次。刺激间隔( ISI)时间为 1000～1500ms,由 STIM

系统自动随机生成。

1.3 指导语

在你所听到的一连串声音中, 除了出现次数较

多的“嘟”声外 ,还会有较少的高音以及一些新奇声

音出现, 请在保证正确的前提下尽快对高音声音进

行按键,对其他任何声音都不必反应。

1.4 脑电记录

仪器为 NeuroScan 32 导 ERP工作站,被试者在

隔音、室温 20℃左右的安静环境下进行实验 , 电极

安装完毕后,被试者采取舒适坐位,双眼平视计算机

屏幕中心。双侧耳机输入声音信号。采用国际标准

10- 20 系统电极放置法安装电极 , 记录 32 点的

EEG,记录电极为 Ag/Agcl 电极,以双侧乳突连线为

参考 , 记录水平眼电 ( HEOG)和垂直眼电 ( VEOG)。

头皮与电极接触的皮肤阻抗小于 5kΩ。滤波带通为

0～40Hz, 采样频率为 500 Hz, 离线分析 EEG数据。

用 SCAN4.3 软件校正眼电 ( VEOG和 HEOG) , 并排

除大于±75uV的各种伪迹。ERP以刺激为触发点分

析时间为 1000ms,刺激前 200ms进行基线校正。得

到正常对照组与抑郁症组的 P3a 与 P3bERP 波形。

分别对额部的 P3a 及枕部的 P3b 进行分析 , 内容包

括: ①Pz、P3、P4 点 : P3b 的波幅 (基线-波峰值 , 以

#V计算 )及峰值潜伏期 ;②Fz、F3、F4 点 : P3a 波幅
及潜伏期以及靶刺激、新异刺激诱发出的 N2 平均

波幅 ;用 SCAN4.3 中的自动波峰、潜伏期测量软件

和自动波幅平均软件分别计算。

1.5 统计学处理

所有数据录入计算机 ,应用 SPSS10.0 统计软件

包采用重复测量方差分析及独立样本 t 检验分析 ,

两组间方差不齐时用 t′检验。

2 结 果

2.1 行为数据结果

抑郁症患者的反应时间( 755±244)比正常对照

组( 386±114 ms)明显延长( t'= 4.878, P<0.001)。

2.2 ERP 分析

如图 1所示,为两组被试 Pz、P3、P4三点对靶刺

激反应所得到的 ERP总平均波形; 如图 2 所示 ,为

两组被试 Fz、F3、F4 三点对新异刺激反应所得到的

ERP总平均波形。

2.2.1 靶刺激诱发成分的分析 将不同电极分布点

作为组内因素 , 共分为三个水平 ( P3b: Pz、P3、P4;

N2: Fz、F3、F4) ; 不同组别作为组间因素 , 有两个水

平(正常对照组,抑郁症患者组) ,对靶刺激所诱发出

ERP 成分的波幅和潜伏期进行重复测量方差分析。

对两组被试者由靶刺激诱发出的额区 N2 平均波幅
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进行比较,患者组明显减小,经统计学检验后差异显

著( F=18.241, P=0.000) ,见表 1。表 2可见,对于 P3b

潜伏期而言,患者组的潜伏期较正常组明显延迟,两

组间具有统计学意义( F=4.638, P=0.041) ;抑郁症组

较正常对照组 P3b 波幅减小 , 经重复测量方差分析

后统计学差异显著( F=9.639, P=0.005)。

表 1 正常组与抑郁症患者组靶刺激与新异刺激额区位点

N2 平均波幅比较(x±s )

表 2 正常组与抑郁症患者组不同位点 P3b 波幅

与潜伏期比较(x±s )

2.2.2 新异刺激诱发成分的分析 将不同电极分布

点作为组内因素 , 共分为三个水平 ( Fz、F3、F4) ; 不

同组别作为组间因素 ,有两个水平(正常对照组 , 抑

郁症患者组) , 对新异刺激所诱发出 ERP成分的波

幅和潜伏期进行重复测量方差分析。表 1 可见 , 抑

郁症患者组由新异刺激诱发出的额区 N2 平均波幅

较正常组减小 , 经统计学检验后有明显差异 ( F=

8.430, P=0.007)。由表 3可见,关于患者组与正常组

P3a潜伏期的比较,两组间差别并无统计学意义( F=

3.369, P>0.05) ;抑郁症患者组的 P3a 波幅比正常对

照组明显降低, 进行重复测量分析具有统计学差异

( F=4.352, P=0.047)

表 3 正常组与抑郁症患者组不同位点 P3b 波幅

与潜伏期比较(x±s )

3 讨 论

本研究结果显示, 抑郁症组的反应时间较正常

对照组明显延长; 与正常对照组相比, 患者的顶区

P3b与额区 P3a波幅明显降低,额区 N2 波幅也显著

降低;且患者的 P3b潜伏期较正常组明显延迟。

抑郁症患者反应时间的延长或许与注意力不如

正常人那样容易集中有关; 且反应时间比潜伏期更

容易受反应决策的影响 [14], 还可能与患者精神运动

迟滞所致思维缓慢、反应迟钝有关。

本研究发现, 无论是新异刺激还是靶刺激诱发

出的额区 N2 平均波幅 , 患者组均比正常组明显减

小,甚至缺如。N2产生可能代表了对信息的早期分

析加工过程[15],代表了感觉辨别和靶目标的选择 ,反

映了选择合适目标的神经过程[16], N2 以选择性注意

与信息的自动加工为主, 为大脑进行认知决策提供

信息。抑郁症组的 N2 波幅减小说明患者对刺激辨

别能力差、对信息自动加工的能力减弱,不能为决策

提供信息,符合患者思维迟缓、对外界漠不关心的症

状特征。基于 N2的脑区分布以额区为主,提示抑郁

症患者额叶功能降低。

研究结果显示抑郁症患者 P3b的潜伏期较正常

组明显延迟,与前人研究结果一致[11]。P300潜伏期与

认知加工过程中评估与分类的完成有关, 代表了大

脑接受和处理信息的反应速度。患者组潜伏期的延

长反映了他们思维缓慢导致的大脑认知加工的速度

减慢。有人认为抑郁症患者 P300 的潜伏期较正常

对照组延长 2SD以上 ,即可作为认知功能受损的电

生理指标[9]。Pfefferbaum和 Goodin的研究说明 P300

潜伏期的检测敏感度高于 MMSE 评定 , 且 P300 的

图 1 两组被试对靶刺激反应不同位点总平均波形 图 2 两组被试对新异刺激反应不同位点总平均波形
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潜伏期在反映患者认知功能动态变化方面, 亦优于

MMSE[7, 17]。P3b波幅减小说明患者注意力下降,对事

物进行决策的能力降低, 此外, 抑郁症患者兴趣缺

乏,情感投入减少, 从而导致 P300波幅降低。

P3a 主要反映了朝向反应, Lepisto对 10 名抑郁

症儿童进行研究, 结果为 P3a波幅较正常对照儿童

增高, 他们认为注意力分散增强是注意集中困难的

基础,从而影响了抑郁症儿童的学习能力[18]。与 Lepisto

研究结果不同,本研究中 ,抑郁症患者较正常组 P3a

波幅明显减小,说明患者对非随意注意能力降低,注

意开启的过程较弱; 抑郁症患者在知觉与应对突发

事件时能力较差, 而且他们更不可能采取必要措施

对自我进行保护。这些均与患者注意力不集中 , 对

外界兴趣缺乏,反复出现自杀念头等症状相符合。本

研究结果与和 Lepisto实验的结论不同,或许是由于

实验模式的差异引起(被动 oddball 模式与主动 odd-

ball模式) ;也可能是由于被试来源的年龄组差异所

致(儿童与青壮年)。

本研究显示 ,抑郁症患者与正常组相比 , P3b 潜

伏期延迟、波幅明显减小,说明患者大脑接受和处理

信息的速度减慢,投入到任务中的脑资源减少,这或

许与患者思维迟缓、主动注意能力较差、情感淡漠有

关;抑郁症组 P3a波幅降低,反映了患者非随意注意

能力下降,在今后的研究中,患者随着治疗后临床症

状的好转,降低的 P3a波幅能否会增大至恢复正常,

仍需探讨研究。此外,与 P300关系极其密切的额叶

N2 波幅的显著减小 , 应引起足够的重视 , 在今后的

研究中,需对 N2特征给予更多关注。
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