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　 　 [摘　 要] 　 高海拔地区具有气候寒冷、 气压低、 氧分压低、 湿度低以及风力强等典型特征, 这些

因素可通过社会经济环境、 空气质量、 肠道微生物群失调、 炎症反应、 睡眠障碍、 认知障碍以及营养失

调等严重影响老年人身心健康, 增加抑郁症的发生风险。 药物、 运动、 心理以及营养为高海拔地区老年

抑郁症的干预重点。 该文对上述高海拔环境对老年抑郁症的影响及干预的研究现状作一综述, 旨在为后

期制定该地区老年抑郁症特有的管理方案提供新思路。
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　 　 [Abstract] 　 High-altitude

 

regions
 

are
 

defined
 

by
 

a
 

frigid
 

environment,
 

reduced
 

atmospheric
 

pressure,
 

diminished
 

oxygen
 

par-
tial

 

pressure,
 

low
 

humidity,
 

and
 

intense
 

winds.
 

These
 

factors
 

significantly
 

impact
 

the
 

physical
 

and
 

mental
 

health
 

of
 

the
 

elderly
 

by
 

influ-
encing

 

the
 

socio-economic
 

environment,
 

air
 

quality,
 

gut
 

microbiome
 

dysbiosis,
 

inflammatory
 

responses,
 

sleep
 

disruptions,
 

cognitive
 

impairments,
 

and
 

dietary
 

imbalances,
 

consequently
 

elevating
 

the
 

risk
 

of
 

depression.
 

The
 

intervention
 

for
 

geriatric
 

depression
 

at
 

high
 

al-
titude

 

centers
 

on
 

medication,
 

exercise,
 

psychological
 

therapies,
 

and
 

diet.
 

This
 

article
 

examines
 

the
 

existing
 

research
 

on
 

the
 

effects
 

of
 

high-altitude
 

environments
 

on
 

geriatric
 

depression
 

and
 

its
 

interventions,
 

both
 

domestically
 

and
 

internationally,
 

with
 

the
 

objective
 

of
 

of-
fering

 

novel
 

insights
 

for
 

the
 

formulation
 

of
 

management
 

strategies
 

for
 

geriatric
 

depression
 

in
 

high-altitude
 

settings
 

in
 

the
 

future.
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　 　 随着全球人口老龄化加剧, 老年人的健康状

况受到广泛关注。 老年人常常多病共存, 多种疾

病相互作用使其更易发生衰弱, 产生严重的心理

障碍。 抑郁症已成为危害老年人身心健康的主要

疾病之一, 可能导致老年人食欲下降、 愉悦感丧

失、 认知功能障碍、 体力活动减弱甚至残疾, 严

重者可出现自杀倾向[1] 。 抑郁症与环境、 生物、 心

理和遗传等多种因素相关, 高海拔是最主要的环

境影响因素之一[2] 。 高海拔被定义为海拔高度

2
 

500
 

m 及以上的地区, 与低海拔地区相比, 抑郁

症患病率更高。 青藏高原藏族人群抑郁症患病率

为 28. 6%, 显 著 高 于 中 国 平 原 地 区 ( 5. 3% ~
23. 8%) [3] 。 同样, 秘鲁高海拔地区超过 12%的人

群有抑郁症状, 仅不到 6%的人能接受治疗, 且重

度抑郁症大约是低海拔地区的 6 倍[4-5] 。 由于长期

暴露在高海拔环境, 老年人更容易受慢性低压缺

氧和大气压波动的影响, 生活在 2
 

300
 

m 以上高海

拔养老院的老年人抑郁症患病率高达 59. 4%, 是

生活在低海拔地区 (平均海拔 10
 

m) 老年人的 5
倍[6] 。 本文对高海拔地区老年抑郁症的影响因素与

干预措施进行综述, 以期提高人们对该地区老年

抑郁症的重视, 从而提升老年群体的晚年福祉。
1　 高海拔地区老年抑郁症的影响因素

1. 1　 社会经济环境

在高海拔地区, 受地形和气候环境的限制,
其经济发展通常滞后于平原地区, 年轻人为提高

收入大量涌入经济发达地区工作, 导致高海拔地

区空巢老人现象日益凸显[7] 。 由于缺乏照料及陪

护, 空巢老人更为脆弱, 极易产生负面情绪。 加

之居住环境恶劣、 社会福利差以及养老金不足,
老年人更易遭受贫困和低社会经济地位的影响,
产生巨大的精神压力, 增加其患抑郁症的易感
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性[8] 。 除此之外, 人口密度对抑郁症的影响也至关

重要[9] 。 海拔是影响人口密度的主要地形因子, 随

着海拔增高, 人口密度不断降低[10] 。 低人口密度可

造成社交隔离以及优质心理健康服务的普及和获取

受限, 即使个体出现心理健康问题, 也难以及时寻

求专业人士的帮助, 容易错过最佳治疗时机, 导致

抑郁情绪不断恶化, 甚至增加自杀风险[9] 。
1. 2　 空气质量

高海拔地区氧气稀薄, 人们静息时每分钟通

气量大约是平原地区的两倍, 即使暴露在与平原

地区相同的空气污染物浓度中, 高海拔地区人群

每日吸入的空气污染物也会更多[11] 。 近年来, 随

着高海拔空气中 PM2. 5、 SO2、 NO2 和 CO 等污染

物含量的逐渐增高, 使得长期暴露于低氧环境中

的老年人的呼吸系统更加脆弱, 难以有效排出这

些吸入的有害物质[12] 。 PM2. 5 粒径小, 会通过呼

吸道沉积在肺泡中, 从而诱发炎症反应, 不仅损

害呼吸功能, 还可能穿透血脑屏障, 激活小胶质

细胞, 释放促炎细胞因子和产生大量反应活性氧,
使下丘脑-垂体-肾上腺轴发生失调, 导致大脑结

构和功能发生变化, 进而增加抑郁和自杀风险[13] 。
SO2、 NO2 和 CO 等气态污染物可能会刺激呼吸道

黏膜, 引起气道收缩、 炎症和氧化应激, 增加抑

郁症患病风险[14] 。 尤其是寒潮和 PM2. 5 的联合暴

露, 不仅危害老年人身体状况, 还会损伤心理健

康, 使其更易产生抑郁症状[12] 。
1. 3　 肠道微生物群失调　

肠道微生物主要通过合成色氨酸来促进 5-羟色

胺 (5-hydroxy
 

tryptamine, 5-HT) 产生, 而短链脂

肪酸 (Short-chain
 

fatty
 

acids, SCFA) 有助于促进 5-
HT 释放[15] 。 5-HT 是一种神经递质, 有助于维持情

绪稳定, 减少焦虑和抑郁的发生。 高海拔缺氧环境

容易使肠道微生物群发生改变, 致使 SCFA 代谢紊

乱, 造成 5-HT 缺失, 使色氨酸被代谢为犬尿氨酸,
高水平犬尿氨酸与情绪相关疾病的发生密切相

关[16] 。 缺氧环境还会增加肠道活性氧自由基的释

放, 这些自由基会损伤黏膜上皮细胞并破坏紧密连

接蛋白, 导致肠道屏障受损和通透性增加, 使大分

子、 细菌和脂多糖穿透黏膜屏障, 容易引起全身炎

症反应, 诱发下丘脑-垂体-肾上腺轴调节失衡, 促

使氧化应激、 5-HT 合成降低以及神经营养因子通路

障碍等, 最终引发抑郁症[17] 。 此外, 高海拔缺氧环

境还可能导致肠道有益菌减少和潜在致病菌增加。
高海拔人群的肠道内存在丰富的螺旋体致病菌, 以

厚壁菌为代表的有益菌却显著较少, 而厚壁菌的缺

乏与老年抑郁症的发生显著相关[18] 。 另一项动物模

型实验发现, 高海拔环境导致小鼠肠道内梭菌和拟

杆菌为主的有害菌显著增加, 这些病原菌不仅导致

肠道炎症, 还可引发抑郁症[19] 。
1. 4　 炎症反应

机体免疫系统长期暴露于缺氧环境下更容易

发生失衡, 导致白细胞介素-6 ( Interleukin-6,
 

IL-
6)、 肿瘤坏死因子-α (Tumor

 

necrosis
 

factor
 

alpha,
TNF-α) 和 C 反应蛋白 ( C-reactive

 

protein, CRP)
等炎症标志物增加[20] 。 这些促炎因子一旦穿过血

脑屏障, 可引发与情绪相关的神经递质 (如 5-HT、
多巴胺和谷氨酸等) 代谢紊乱、 神经发生减少以

及炎症反应增加, 从而诱发抑郁症[21] 。 高海拔环

境还会使全身组织氧气供应不足, 组织缺氧会诱

导胰岛素抵抗和脂蛋白代谢异常, 而胰岛素、 空

腹血糖、 甘油三酯、 低密度脂蛋白和高密度脂蛋

白等可通过降低细胞的能量代谢, 减少神经递质

合成以及加剧炎症反应促进抑郁症的发生[22] 。 另

外, 高海拔地区居民的膳食结构较不合理, 主要

以红肉为主的高脂饮食摄入较多, 蔬菜和水果摄

入不足。 而食用大量红肉、 加工肉类、 精制谷物、
高糖和高脂肪等为特征的饮食模式与老年抑郁症

的发生密切相关[23] 。 其影响机制可能在于不合理

的饮食模式会促使海马中关键促炎细胞因子增加

(如 IL-6 和 TNF-α), 促进海马中 5-HT 转运蛋白表

达, 导致突触间隙 5-HT 清除加速和利用度降低,
进而诱导抑郁样行为[24] 。
1. 5　 睡眠障碍

高海拔地区养老院中老年人睡眠障碍发生率

高达 41. 54%, 显著高于低海拔地区的 18. 76%,
且抑郁症较重的老年人更容易出现睡眠障碍[25] 。
可能因为缺氧和低气压会导致老年人高呼吸暂停 /
低通气指数, 以致机体对空气的感知不足而造成

睡眠结构改变、 频繁觉醒以及失眠。 大脑中 5-HT
代谢紊乱和分泌减少, 从而引起偏头痛及肠道微

生物群失调, 使容易受昼夜节律影响的厚壁菌等

抗炎细菌丰度降低, 导致促炎性肠道病原体 (如 γ
变形菌纲和肠杆菌科) 增加, 使血浆中 IL-6 水平

升高, 进而加速认知功能恶化和诱发抑郁症[26] 。
1. 6　 认知障碍

长期生活在高海拔地区的老年人认知障碍患

病率高达 94. 7%, 罹患抑郁症的风险也更高[27] 。
且其处理速度和注意力明显低于低海拔地区[28] 。
而处理速度和注意力是抑郁症重要的评估标准。
究其原因可能在于长期处于低压低氧环境下左侧

颞叶上极、 双侧颞中极和右侧中回的灰质密度降

低, 学习、 记忆和执行功能下降, 进而增加抑郁

症的发生风险[29] 。 缺氧还容易抑制兴奋性氨基酸

再摄取, 致使大量的谷氨酸递质进入突触间隙,
诱导神经元死亡, 该过程与老年抑郁症的复发

相关[30] 。
1. 7　 营养失调

高海拔缺氧环境下, 老年人发生营养不良风

险高达 63. 3%, 其抑郁症患病率显著高于营养正

常者[31] 。 分析原因在于, 高海拔地区气候寒冷、
平均日照时间短, 影响维生素、 微量营养元素和

膳食纤维的摄入。 多位学者发现, 高海拔地区的
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老年人饮食中叶酸、 铁、 铜、 维生素 B 以及维生

素 D 等营养素摄入不足[32-33] 。 叶酸作为重要的 B
族维生素, 进入人体后可转化为 5-甲基四氢叶酸,
后者参与大脑 5-HT 和多巴胺等单胺类神经递质的

合成与代谢, 缺乏时, 可导致情绪和心境障碍[32] 。
血液中维生素 D 水平不足时可导致其受体水平降

低, 致使神经递质合成失衡, 加剧炎症和氧化应

激反应等, 从而使脑内胆碱类、 多巴胺和去甲肾

上腺素等分泌减少, 这些物质对抑制抑郁症具有

重大意义[33] 。 膳食纤维作为重要的营养素之一,
长期缺乏会改变肠道微生物群的构成, 而肠道微

生物群与抑郁症的发生关系密切。
2　 高海拔地区老年抑郁症的干预策略

2. 1　 药物干预

选择性 5-HT 再摄取抑制剂是目前治疗老年抑

郁症的一线药物, 包括舍曲林、 氟西汀、 帕罗西

汀和艾司西酞普兰等。 然而, 动物研究发现, 高

海拔缺氧不仅会降低大鼠脑中 5-HT 水平, 还可导

致氟西汀、 帕罗西汀和艾司西酞普兰的药效减弱,
但舍曲林却较少受缺氧的影响, 能显著改善 5-HT
能和多巴胺能传递, 可考虑作为高海拔地区抗抑

郁治疗的首选药物[34] 。 在动物模型中, 人参皂苷

及其生物活性化合物人参皂苷-14 ( Gypenoside-14,
GP-14) 可显著抑制 TNF-α、 IL-6 等促炎细胞因子

上调, 不仅减轻了小鼠因低压缺氧产生的血清和

神经炎症反应, 还改善了焦虑和抑郁行为[35] 。 未

来, GP-14 有望成为高海拔地区治疗抑郁症的一种

新兴化合物。 槲皮素具有减弱氧化应激反应的作

用。 另一项基础研究表明, 将雄性成年大鼠暴露

于低压缺氧环境 7
 

d, 口服槲皮素, 可提高大鼠体

内抗氧化和自由基清除酶系统, 显著改善因缺氧

诱导的记忆障碍和抑郁症状[36] 。
2. 2　 非药物干预

2. 2. 1　 运动干预　 常规参与体育锻炼的老年人抑

郁症和痴呆发生率较低。 苏达山瑜伽是一种以循

环呼吸为主的有氧运动, 可有效用于高海拔地区

抑郁症的辅助治疗, 长期坚持有利于改善睡眠质

量, 降低焦虑、 抑郁的发生[37] 。 太极拳、 八段锦

和五禽戏能有效促进血液循环, 增加 5-HT 水平并

提高身体对缺氧环境的耐受, 尤其是太极拳不仅

可预防老年人跌倒, 还有利于改善睡眠, 提高认

知、 运动和学习能力, 被认为是预防老年抑郁症

的最佳运动方案[38] 。 此外, 60
 

min / 次, 3 次 / 周,
为期 8 周的中强度有氧与力量训练相结合可有效降

低高海拔环境中老年人的炎症指标, 为其身心提

供全面益处[39] 。 综上所述, 体育锻炼是一种有效

且实惠预防和治疗抑郁症的方法, 高海拔地区的

老年人应根据自身情况选择适合的运动项目, 以

达到更安全的治疗效果。
2. 2. 2　 心理治疗　 高海拔地区道路崎岖, 容易限

制老年人的户外活动, 使其社会交往较少, 更易

产生强烈的孤独感, 以致情绪消极。 认知行为疗

法 ( Cognitive
 

behavioral
 

therapy, CBT) 是一种应

用广泛的心理治疗方法。 CBT 治疗师可定期给予

高海拔地区老年人心理支持, 耐心倾听其面临的

困扰, 并给予理解、 鼓励和实用建议, 引导老年

人将生理反应视为高海拔生活的正常部分, 鼓励

其逐步参与社交活动, 打破自我孤立, 从而增强

其心理韧性, 预防抑郁症的恶化。 此外, 还可借

鉴非高海拔地区老年抑郁症的心理干预方式, 如

3 次 / 周, 共计 16 周的运动认知双重干预 (每次

30
 

min 的体育锻炼后进行 30 ~ 45
 

min 的认知课程)
可有效改善老年人的认知衰弱以及降低抑郁症的

发生[40] 。
2. 2. 3　 营养支持　 维生素 B2 具有抗氧化和维持身

体能量代谢的作用, 当缺乏时可加重缺氧对机体

的影响, 推荐居住在高海拔人群的维生素 B2 摄入

量为 2. 5
 

mg / d[41] 。 维生素 D 可通过紫外线照射获

取, 每周 2 次, 每次 5 ~ 30
 

min, 于早上 10 点和下

午 4 点以后 (夏季), 在阳光下暴露双手或双腿,
相当于摄入 10

 

000-20
 

000
 

IU 的维生素 D3
[41] 。 由

于高海拔紫外线较强, 老年人应根据实际情况,
适当缩短照射时间。 益生菌 (尤其是乳酸杆菌和

双歧杆菌) 不仅可以合成人体必需的维生素、 烟

酸和泛酸, 还可促进 SCFA 的产生, SCFA 在减轻

肠道炎症、 恢复肠道菌群丰度和增强耐寒性方面

提供保护作用, 有助于缓解高海拔环境引起的抑

郁症状[3] 。 连续 3 周直接补充菊粉可将益生菌丰度

从 6. 69%提升至 15. 07% [42] 。 另有实验证实, 将雄

鼠暴露于模拟的高海拔环境中, 连续 20 周给予益

生菌 HL79, 可显著改善雄鼠肠道菌群数量, 增强

其工作、 记忆能力和减少抑郁样行为[43] 。 膳食纤

维 (如燕麦、 谷物以及新鲜蔬菜和水果等) 富含

抗炎和抗氧化等多种营养素, 有助于保护神经并

抵消神经毒性刺激, 在改善老年抑郁症状方面尤为

重要, 建议高海拔地区老年人每日应摄入 25 ~ 30
 

g
膳食纤维[3] 。
2. 2. 4 　 粪菌移植 　 粪菌移植 ( Faecal

 

microbiota
 

transplantation, FMT) 是指将健康供体的肠道微生

物群移植到受体, 用于重建肠道微生物群稳态,
治疗肠道和肠道外疾病。 接受 FMT 治疗的难治性

老年抑郁症患者表现出肠道微生物群多样性的快

速恢复、 肠道失调和代谢功能正常化, 以及抑郁

症状的显著改善 (包括心情改善、 食欲好转和体

质量增加) [44] 。 因此, FMT 有望成为高海拔地区严

重肠道菌群失调伴难治性抑郁症的潜在干预措施

之一。 然而, FMT 仍处于实验阶段, 未来需进行

大规模的临床试验探讨 FMT 对高海拔地区老年抑

郁症的影响。
2. 2. 5　 高压氧疗　 高压氧疗是指通过增加血液中

的氧气含量, 提升缺血脑区的氧流量灌注, 从而

刺激下丘脑-垂体-肾上腺轴兴奋, 诱导外周肾上
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腺素、 5-HT 和多巴胺等神经递质分泌, 调节情绪、
改善食欲以及缓解失眠[45] 。 对于高海拔低氧致老

年人睡眠节律紊乱、 焦虑、 抑郁以及疲劳等问题,
高压氧疗是一种安全且有效的物理治疗方法[46] 。
3　 小结

高海拔低压低氧环境与老年抑郁症的发生紧

密相关。 一方面, 高海拔恶劣的环境可通过社会

经济环境、 空气质量、 炎症反应、 肠道微生物群

变化以及营养失调等影响老年人群的心理健康;
另一方面, 低压低氧环境容易导致睡眠障碍和认

知功能改变。 后期可通过更多基础和临床研究为

高海拔地区老年抑郁症的治疗制定针对性的干预

措施, 从而降低高海拔地区老年群体的疾病负担

并提升其生活质量。
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