
· 199 ·神经疾病与精神卫生 2024 年 3 月 20 日第 24 卷第 3 期  Journal of Neuroscience and Mental Health， March 20，2024，Vol.24，No.3

惊恐障碍是一种常见的精神障碍，主要特征为

反复出现、不可预期的惊恐发作、预期焦虑、求助和

回避行为，严重影响患者的社会功能和生活质量。

根据中国精神卫生调查的数据，我国惊恐障碍的年

患病率为 0.3%，终生患病率为 0.5%［1］。世界精神

卫生调查结果显示，全球惊恐障碍的终生患病率为

1.7%，发病年龄的中位数为 32 岁。惊恐发作的终

生患病率为 13.2%，其中 66.5% 为反复的惊恐发作，

但仅有 12.8% 符合惊恐障碍的诊断标准［2］。值得关

注的是，40% 符合惊恐障碍诊断标准的患者在急诊

无法确诊并及时转诊至精神科治疗［3］。心率变异

性（heart rate variability，HRV），即个体心率在一段时

间内的变化程度，可能是明确惊恐障碍发病机制的

关键。国外已对惊恐障碍患者的 HRV 特征进行了

较多研究，但研究结果并不完全一致。本文综述惊

恐障碍患者的 HRV 特征及其与健康人群、其他焦虑

障碍患者和心血管疾病患者的差异，并探讨不同治

疗手段对患者 HRV 的影响，旨在进一步理解惊恐障

碍，为临床治疗提供参考。

一、惊恐障碍与 HRV 的关系及其潜在机制

惊恐障碍患者存在自主神经系统功能紊乱［4-7］，

且这种功能紊乱在惊恐发作前就已存在［8］。惊恐
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障碍患者惊恐发作期间会反复出现强烈的恐惧和不

适，可有濒死感或失控感，并伴有明显的心血管和

呼吸系统症状，如心悸胸痛、呼吸困难、窒息感等，

这些症状是惊恐发作期间自主神经激活和过度换气

引起冠状动脉痉挛所导致［9］。惊恐障碍患者长期面

临健康风险［10-11］，荟萃分析结果显示该群体的心血

管意外风险是健康群体的 3～6 倍［12-13］，纵向队列

研究也显示惊恐障碍患者全因死亡风险比为7.4［10］。

惊恐障碍患者副交感神经活性降低是其长期健康风

险的主要危险因素之一，常表现为 HRV 降低［12］。

HRV 测量逐次心跳之间的微小时间差异，而心

搏由自主神经系统的交感神经和副交感神经拮抗

调控［14-15］，HRV可测量交感神经和副交感神经系统

的活动，为量化副交感神经调节能力提供可能［15］。

在标准化的短期 HRV 分析中，HRV 可通过 5 min 的

心率信号计算得出［15］，有便捷、可及、无创和低成

本的特点［16］。HRV 的分析方法包括时域分析和

频域分析两种。时域分析通常包括窦性心搏间隔

（normal to normal interval，NN）、窦性心搏间隔的标准

差（standard deviation of normal to normal interval，

SDNN）、窦 性 心 搏 间 隔 差 值 的 均 方 根（root mean 

square of successive differences，RMSSD）、超过 500 ms 

的 连 续 窦 性 心 搏 间 隔 的 百 分 比（percentage of NN 

intervals that differ by more than 500 milliseconds，

pNN500）。SDNN 是较常用的 HRV 分析指标，反映

测量期间的总体 HRV；RMSSD 反映窦性心律下副

交感神经控制能力［17］。频域分析通常包括低频

（0.04～0.15 Hz）、高频（0.15～0.4 Hz）以及低频高频

比例。高频反映副交感神经活动，低频反映副交感

神经和交感神经活动，低频高频比例反映心脏交

感 - 副交感神经平衡性［17］。

自主神经系统失衡在惊恐障碍患者HRV变化中

扮演关键角色。健康个体中，交感神经和副交感神经

系统之间的精细平衡调控着心率的动态变化［18］。惊

恐障碍患者表现自主神经失衡，其交感神经系统过

度活跃，副交感神经系统相对抑制，直接导致 HRV

降低［19-20］。此外，神经递质系统的异常，特别是5-HT

和去甲肾上腺素的调节失常，也是影响 HRV 的关键

因素。这些神经递质在调节情绪、应激反应以及心

血管系统功能中起至关重要的作用［21］。惊恐障碍

患者的心理压力和持续的焦虑状态进一步触发了其

体内的应激反应，如下丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴的激

活，不仅加剧了自主神经系统的失衡，还可能导致

心血管系统长期处于应激状态［22-23］。

关于惊恐障碍患者 HRV 降低的具体机制仍不

明确，但现有证据表明，惊恐障碍患者 HRV 降低可

能是自主神经系统失衡、神经递质系统异常、持续

的心理压力和焦虑状态共同作用的结果。这些发现

为初步深入理解惊恐障碍的生物学和病理心理机制

提供了线索，同时提示 HRV 作为惊恐障碍潜在生物

标志物的可能性［15，24］。

二、HRV 作为惊恐障碍的潜在生物标志物

HRV 作为一种关键的生理参数，已在许多疾病

的诊断和治疗中被广泛研究。其在心理健康领域诊

断和鉴别诊断中的重要性日益受到重视。通过深入

探索惊恐障碍患者与健康人群、其他焦虑障碍患者

及心血管疾病患者的 HRV 差异，有望为揭示 HRV

在惊恐障碍患者中的潜在应用价值提供依据。

1. 惊恐障碍患者与健康人群的 HRV 比较：研究

表明，与健康对照者相比，惊恐障碍患者的 HRV 相

对较低［25］。Chalmers 等［26］对 36 项焦虑障碍患者

HRV 研究进行荟萃分析发现，惊恐障碍患者的时域

HRV 和频域 HRV 中的高频成分显著低于健康对照

组；频域成分中的低频成分也低于健康对照组，但

差异无统计学意义。Gunduz 等［27］对无药物治疗和

共病的惊恐障碍患者的 24 h HRV 研究发现，惊恐障

碍患者 RMSSD 显著低于健康对照者。Choi 等［28］对

29例惊恐障碍患者和39名健康对照者进行了12 周追

踪随访，采集了 4 个时点下心算任务前中后的 HRV

数据，结果显示惊恐障碍患者在应激和恢复阶段

pNN500 显著低于健康对照者，在应激阶段低频高

频比例显著高于健康对照者。Zhang 等［17］对 32 项

惊恐障碍患者 HRV 研究的荟萃分析结果显示，惊恐

障碍患者组的频域 HRV 中低频和高频成分与健康

对照组相比差异无统计学意义，但低频高频比例显

著高于健康对照组，且惊恐障碍患者组的时域 HRV

显著低于健康对照组，其中 SDNN 最为显著，表明

惊恐障碍患者的交感神经 - 迷走神经平衡受损。

Herhaus 等［19］考查了 70 例惊恐障碍患者和 30 名健

康对照者的 HRV 和促炎细胞因子及其相关性，发现

惊恐障碍患者在短期静息态下 HRV 的时域和频域

参数均显著低于健康对照者。

不同研究结果有差异，但时域HRV降低是基本

共识，而高频成分的降低和低频高频比例的升高也

表明惊恐障碍患者交感神经和迷走神经的平衡失

调。尽管多数研究表明惊恐障碍患者的HRV普遍

降低，但也有研究报告了阴性结果，研究结果的不一

致可能与样本选择、研究方法和心理生理状态等因
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素有关。如Durdu等［29］研究未发现惊恐障碍患者的

HRV与健康人群之间有显著差异，而Petrowski等［30］

的研究则表明应激状态可能对 HRV 产生影响，但惊

恐障碍患者与健康人群之间同样未见显著差异。尽

管存在一些阴性结果，但前述研究仍表明 HRV 在惊

恐障碍的诊断和病程监测方面的临床意义，未来需

进一步探究 HRV 的生物学意义及其与惊恐障碍的

关联。

2. 惊恐障碍患者与其他焦虑障碍患者的 HRV

比较：Cheng 等［31］对 99 项焦虑障碍患者的 HRV 研

究进行了荟萃分析，发现 HRV 降低是焦虑障碍谱系

的共同特征，惊恐障碍与其他焦虑障碍患者在 HRV

上并无显著性差异。随着数据科学技术的快速发

展和机器学习技术在精神医学研究中的广泛应用，

目前一些学者开始使用机器学习算法来构建基于

HRV 数据的机器学习分类模型，以区分惊恐障碍和

其他焦虑障碍。Na 等［16］比较了随机森林、梯度提

升机、支持向量机、人工神经网络和 Logistic 回归算

法在此类任务中的性能，其中 Logistic 回归算法性能

最佳，准确率达 0.785。与传统统计学方法相比，机

器学习研究有极强的临床转化潜力。Tsai 等［32］使

用机器学习技术和可穿戴设备收集的生理数据预测

了惊恐发作，并提出未来研究需将 HRV 数据整合入

可解释模型，以提前数小时预警惊恐发作。

惊恐障碍患者的HRV与其他焦虑障碍患者间

无显著性差异，可能由于小样本下的统计分析效能

及传统统计学方法在处理HRV的多维数据存在局限

性。而机器学习是对传统研究方法的有力补充［33］，

探索惊恐障碍患者的 HRV，有助于深入理解惊恐障

碍的病理机制，以期开发更有效的预防和干预策略。

3. 有或无惊恐障碍的心血管疾病患者的 HRV

比较：HRV 降低是不良心血管事件的重要预测指

标。在惊恐障碍患者及各种心血管疾病患者中均

可观察到 HRV 的降低，但目前关于有或无惊恐障碍

的心血管疾病患者的 HRV 研究较少。Lavoie 等［34］

的研究采集了 20 例有惊恐障碍和 22 例无惊恐障碍

的心血管疾病患者的 48 h 动态心电图，发现有惊恐

障碍的心血管疾病患者的 HRV 低频高频比例显著

低于无惊恐障碍的患者。单春杰和黄劲松［35］比较

了 30 例惊恐障碍患者和 30 例无焦虑障碍心血管疾

病患者的 HRV，发现两组患者在 SDNN、pNN500、

RMSSD、高频成分、低频成分方面均存在显著差异。

以上研究尚有一定局限性，但它们为理解惊恐障碍

的病理生理机制提供了研究方向和依据。

三、HRV 与惊恐障碍的治疗

药物治疗和心理治疗均旨在缓解惊恐障碍患者

的临床症状，但两者作用机制可能有所不同。药物

治疗通过调节神经递质水平间接作用于 HRV，而心

理治疗可能通过增强患者对自身生理状态的认知和

管理能力来提升 HRV。关于不同治疗方法如何影

响惊恐障碍患者 HRV，目前的研究结果并不一致。

未来需要更深入和系统的研究以阐明 HRV 在惊恐

障碍治疗中的角色及其深层机制。

1. 药物治疗对HRV的影响：Middleton和Ashby［36］

的研究发现，惊恐障碍患者在接受丙咪嗪治疗后

HRV 整体改善，特别是低频成分功率显著提高，表

明丙咪嗪可能通过促进副交感神经系统活性来促进

心脏自主神经调节功能，进而提升患者的生理适应

性并恢复自主神经系统的平衡。Yeragani 等［37］的

研究比较了 16 例惊恐障碍患者在接受帕罗西汀治

疗 105 d 后 HRV 的变化情况，发现治疗后患者整体

高频成分功率和清醒状态下低频成分功率显著降

低，表明帕罗西汀可能通过减少交感神经活动来调

节自主神经系统的平衡，进一步验证了抗抑郁药物

对 HRV 的影响。Prasko 等［38］对 19 例惊恐障碍患者

进行了为期 6 周的 SSRIs 和认知行为联合治疗，发现

治疗后患者低频成分和高频成分功率有显著变化。

Choi 等［28］的研究发现，对 SSRIs 治疗有反应的惊恐

障碍患者，其 HRV 的低频高频比例低于反应不佳的

患者，这为使用 HRV 的低频高频比例作为评估药物

治疗效果的生物标志物，以及探索药物治疗的优化

策略提供了依据。

2. 心理治疗对 HRV 的影响：Diveky 等［39］的研

究表明认知行为治疗可改善惊恐障碍患者的 HRV。

由于 HRV 可能受吸烟、肥胖和运动等生活方式因

素的影响，有学者推测认知行为治疗可能通过改善

患者的生活方式，如控制饮食、增加运动等间接改

善 HRV［40］。Mumm 等［41］的研究显示，认知行为治

疗中的现实暴露阶段能显著提高惊恐障碍患者的

HRV，而整体治疗前后的 HRV 未观察到显著变化，

表明暴露治疗可能对 HRV 有短期的积极影响，但其

长期效果尚不确定。值得注意的是，Garakani 等［42］

对 43 例惊恐障碍患者的研究发现，无论是单独接受

12 周认知行为治疗还是认知行为联合舍曲林治疗，

患者的临床症状均显著改善，但仅单独认知行为治

疗组显示出心率下降及 HRV 增加。这一发现并不

能否定药物治疗对于 HRV 的作用，而是揭示了在特

定条件下，认知行为治疗可更直接地改善惊恐障碍
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患者的 HRV。Barlow 等［43］的研究发现认知行为联

合丙咪嗪治疗的惊恐障碍患者，在停止治疗后的复

发率与仅接受丙咪嗪治疗的患者相当，且两者的复

发率都显著高于仅接受认知行为治疗或认知行为加

安慰剂治疗的患者，提示在患者学习如何使用认知

行为技术应对惊恐发作之前，药物治疗可能已经阻

断了这些感觉。因此，未来的研究应进一步探索单

独认知行为治疗和联合药物治疗对 HRV 的影响，以

及这些影响与临床疗效之间的关系。

3. 基于 HRV 的新兴治疗方法：目前有学者探索

以改善 HRV 为目标的治疗策略，以期提升惊恐障碍

患者的疗效。Herhaus 等［44］尝试了基于 HRV 的生

物反馈训练用于治疗惊恐障碍并开展了随机对照研

究，发现该训练作为一种无创的非药物治疗可有效

改善惊恐障碍患者的惊恐症状。Herhaus 等［45］将舒

缓节律呼吸和基于 HRV 的生物反馈训练相结合，开

发了基于舒缓节律呼吸的 HRV 生物反馈训练并开

展了随机对照研究，发现与对照组相比，干预组在

短期静息状态下 HRV 中的 SDNN 和低频成分均有

下降。目前森林治疗和漂浮治疗已被证明对改善

HRV 和心脏自主神经功能有较好疗效［46-48］，但这些

治疗方法在惊恐障碍患者中的应用较少，较少有循

证证据。 

四、总结与展望

综上所述，惊恐障碍患者的 HRV 低于健康人

群、其他焦虑障碍患者和心血管疾病患者，但 HRV

降低的特征和机制仍不明确，对惊恐障碍患者的

HRV 开展相关研究，有助于进一步阐明惊恐障碍的

潜在神经机制［24，49-51］。

未来的研究可着重探索未接受药物治疗惊恐障

碍患者的 HRV 特征，揭示疾病本身对 HRV 的影响。

同时，研究不同治疗方法，包括药物治疗、心理治疗

及两者联合治疗对 HRV 的具体影响，以期优化治疗

策略并揭示不同治疗方式对自主神经系统功能的影

响。此外，为加深对惊恐障碍病理生理机制的理解，

有必要更精确地区分惊恐障碍患者与其他群体在

HRV 上的差异，包括对不同生理和心理状态下 HRV

变化的详细分析，如短期静息状态、短期任务态及

24 h 动态监测。同时，结合机器学习等先进的数据

分析技术，构建早期识别惊恐发作和严重程度评估

模型，以实现惊恐障碍的早期诊断和精准治疗。围

绕自主神经系统功能和 HRV 的调控，探索新的治疗

手段，通过临床随机对照研究，评估如生物反馈训

练、森林疗法、漂浮疗法等方法的安全性、有效性和

可接受性。通过对惊恐障碍患者 HRV 的深入研究，

以便更全面地理解惊恐障碍的生物学基础，为优化

患者的治疗决策提供见解和方向。
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