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抑郁症是一种以显著而持久的心境低落为特征

的常见精神疾病，几乎所有的抑郁症患者都表现出某

种睡眠改变。研究显示，中国 64.6%的重度抑郁症患

者伴有失眠症状[1]，对患者生活产生了严重干扰。

目前临床治疗抑郁伴失眠的方法包括药物治

疗、心理治疗及物理治疗等，其中光照治疗（light
therapy，LT）是一种使用光线（包括自然光与人工光

线）对患者进行物理治疗的方法，其副作用少，患者

依从性高，临床实用性好，且易于推广。本文旨在通

过探究国内外相关研究进展，揭示LT对改善抑郁伴

失眠的相关作用机制、临床应用及目前研究的局限

性，为临床治疗提供参考。

1 抑郁患者失眠的临床表现及发生机制

抑郁与失眠之间存在着复杂的双向关系。对抑

郁症患者行多导睡眠图监测发现，其睡眠结构的改

变通常包括睡眠效率和连续性受损、慢波睡眠减少

及快速眼动睡眠的增加，在临床上表现为入睡困难、

频繁夜间觉醒和早醒等。

目前抑郁伴失眠的机制尚未完全明确，但有研

究推测其可能与应激反应、神经化学通路、遗传背景

及昼夜节律等因素有关。首先，心理社会应激是触

发两者的共同因素，急性应激性生活事件不仅可能

引发失眠，还可能进一步导致抑郁症发作。其次，在

神经递质方面，抑郁与失眠展现出相似的特征，下丘

脑-垂体-肾上腺皮质（HPA）轴的过度激活与抑郁症的

病理生理学紧密相关，同时也可导致失眠 [2]。此外，

遗传学研究也揭示了失眠和抑郁之间的相关性，认

为失眠的潜在外显遗传基因与抑郁显著重叠（女性

为 56%，男性为 74%）[3]，这表明导致失眠的基因同

时也会导致抑郁。最后，昼夜节律系统在调节睡眠/

觉醒周期中扮演着关键角色，时钟基因的失调被认

为是失眠和抑郁发生发展的关键因素之一。总的来

说，抑郁和失眠可能共享一些生理和心理机制，这些

因素相互作用，共同影响个体的睡眠和情绪。

2 LT的机制

临床研究报道表明LT对抑郁伴失眠是有益的，

但其潜在的机制目前尚未明确。近年来，研究发现

多种机制可能介导 LT的抗抑郁伴失眠作用。

2.1 LT与感光通路 LT通过激活特定的神经通路

影响哺乳动物的大脑功能，其中包括昼夜节律、认知

和情绪调节。LT 主要通过影响感光视网膜神经节

细胞（ipRGCs）来发挥作用，这些细胞能够将光信号

传递到大脑的多个区域，如视交叉上核（SCN）[4]。LT

对SCN的影响，主要通过调节SCN-室旁核-扣带回-

松果体轴的褪黑素分泌，从而影响昼夜节律[5]，这种

调节对于改善抑郁症患者的昼夜节律中断至关重

要。此外，LT还可通过 ipRGCs影响情绪调节的关

键脑区，即外侧缰核（LHb），LT通过诱导 LHb中的

Period 1基因表达来影响情绪相关行为[6]。

2.2 LT与神经递质 LT能调节特定的神经递质和

激素水平，对抑郁伴失眠产生积极的影响。（1）五羟

色胺（5-HT）与抑郁伴失眠的发生密切相关。它参

与从色氨酸到褪黑素的一系列酶催化反应，其夜间

水平的降低可能会抑制褪黑素的产生，导致抑郁伴

失眠。LT可通过多种机制提高 5-HT水平，从而发

挥抗抑郁作用[7]。（2）多巴胺（DA）是另一种重要的

神经递质，参与清醒状态的维持和情绪反应，DA的

缺乏可能导致嗜睡和快感缺失等症状。LT 能刺激
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DA的释放 [8]，产生改善抑郁伴失眠的效果。（3）糖

皮质激素（GCs）能通过HPA轴参与情绪适应性反应

和睡眠调节。HPA轴的失衡是导致抑郁伴失眠的主

要因素之一 [9]。目前 LT对肾上腺 GCs的影响存在

争议，有研究显示 LT可能促进 GCs分泌，也有研究

显示相反效果。（4）腺苷作为基本的生理调节剂，在

抑郁伴失眠的产生中也起着重要作用，其浓度的增

加可促进睡眠，降低神经毒性，进而预防和改善抑郁

症 [10]。温州医科大学研究发现 [11]，LT可增加特定脑

区的腺苷水平来改善睡眠。

2.3 LT 与神经影像学 有学者使用功能性磁共振

成像（functional magnetic resonance imaging，fMRI）
评估LT对听觉工作记忆任务的波长影响，认为蓝光

照射导致左侧顶内沟、边缘上回、右侧脑岛、左侧额

中回和左侧丘脑发生变化，从而改善了认知功能。另

一项研究结果表明[12]，LT使前岛叶区和额叶盖区的

功能连接性降低，这与睡眠潜伏期降低相关。Huang

等 [13]研究也证明了 LT能增强抑郁患者大脑各区域

的功能连接，改善整个大脑的信息处理。近来有科

学家提出了一种全新的机制，认为LT可能诱导人海

马齿状回的神经发生[14]。

3 LT的临床应用及相关影响参数

3.1 LT的临床应用 一些研究证实了LT对于抑郁

症患者的疗效与大多数抗抑郁药物相当 [15]，且相较

于认知行为疗法，LT的缓解速度更快[16]。国内研究

表明，LT不仅能显著改善抑郁情绪，同时也能改善

睡眠质量 [17]。关于特殊人群的研究表明 [18]，LT对改

善围产期妇女抑郁有轻度至中度作用，对改善失眠

有中度作用，且与对照组相比无明显的副作用。这

些研究都证明了 LT 在抑郁及失眠中的显著疗效及

较好的安全性。

此外，有研究学者探索了LT与其他治疗的联合

应用。有学者认为 LT 与药物联合治疗比单药疗效

更好[19]。但也有研究显示[20]，两者联合治疗与单药治

疗并无明显差异。在与其他物理治疗联合方面，Bar-
bini等[21]研究发现，重复经颅磁刺激（rTMS）与LT联
合治疗，可增强和加速各自的抗抑郁作用。这为探

寻抑郁伴失眠的最佳治疗方案提供了新的思路。

3.2 LT的参数 目前国内外关于LT的应用参数没

有统一的标准。神经影像学研究提示，光照剂量（取

决于光照强度和持续时间）和光照波长是调节脑内

神经回路的主要因素。

3.2.1 光照剂量 光照强度与持续时间是影响治疗

效果的两个关键因素，两者之间存在紧密联系。研

究表明，100 lx的光照强度对健康人群的昼夜节律

具有积极影响，但在抗抑郁治疗时更倾向于使用

1 350～ 10000 lx的强光[22]。Garbazza等[23]研究发现，

10 000 lx的 LT能有效改善患者的抑郁情绪。而对

于 LT的持续时间，在 10 000 lx的强度下建议的曝

光时间为 30 min[24]。也有研究发现，2 500 lx/2 h 和

10 000 lx/30min的LT治疗在疗效上并无显著差异[25]。

其他研究也支持低强度 LT 和延长光照时间来缓解

抑郁症状的观点。然而，过强的光线会导致患者眼

睛的不适感，从而带来负性情绪。因此，有学者提出

宽光疗法（BROAD），即在低光照强度的房间内进行

长时间 LT，其疗效与普通 LT无明显差异，且患者可

以自由活动 [26]。综上所述，光照强度与持续时间之

间存在动态平衡的关系，在临床应用时，应根据患者

的需求选择合适的光照强度和持续时间来达到最佳

疗效，同时兼顾患者的舒适度。

3.2.2 治疗时机 治疗时机也是影响疗效的重要因

素之一。大量的研究表明，晨光对抑郁伴失眠的疗

效更好，且在晚上进行LT可能会增加患者睡眠障碍

的发生率[27]。2020年，Tao等[28]在一项荟萃分析中评

估了LT对于抑郁症的疗效，发现在早晨进行 60min

的 LT的疗效最佳。但 Sit等[29]提出：在早晨进行 LT

有转躁的风险，而正午是一个更为保守的治疗时机。

基于这些发现，抑郁伴失眠的患者，选择在早晨或中

午进行 LT可能是一个合适的时机。

3.2.3 治疗疗程 目前，关于LT的最佳治疗疗程尚

无定论，不同研究中采用的疗程差异显著，从 5 d到
8周不等。有研究认为 LT 至少需要 3周才能产生

显著的抗抑郁效果。而 Knapen等[30]指出，LT治疗 2

周后的疗效与 5周后的疗效无显著差异。其他研究

也证实了延长光照疗程可能并不会带来更好的治疗

效果[31]。Al-Karawi等[32]研究显示，LT在 2～ 5周内

就能达到最佳治疗效果；同时，LT的效果可能在 2～
3周就达到统计学意义[33]。

3.2.4 光照波长 蓝光在治疗抑郁症中显示出显著
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效果。Lieverse等[34]对 89名抑郁症患者进行了为期

3周的LT，发现蓝光能改善患者的情绪，提高睡眠效

率，而红光则没有类似效果。Wu等 [35]研究也证实，

每天 30 min 12 000 lx的亮蓝绿光能显著改善乳腺

癌患者的睡眠障碍、抑郁情绪以及生活质量。值得

注意的是，过量蓝光可能会诱发视网膜色素上皮细

胞的凋亡，进而导致视网膜损伤。因此，蓝光在抑郁

伴失眠的同时需注意控制LT的强度和时间，以避免

发生不良反应。近来也有研究 [36]提出，红外光对情

绪也有改善作用，值得进一步探索。

4 总结与展望

LT作为一种无创的物理治疗方法，在抑郁伴失

眠的治疗中显现了出一定的疗效。然而在目前的研

究中，还存在着诸多问题。

首先，目前LT的最佳方案尚无定论；其次，现行

的LT通常将患者限制在治疗灯前；最后，LT与其他

治疗的联合作用目前尚不明确。因此，未来的研究

应继续扩大样本量以进一步验证 LT 对抑郁伴失眠

的影响，并探寻最佳治疗方案。
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病理性瘢痕包括瘢痕疙瘩和增生性瘢痕，是临

床常见的皮肤损伤导致病理性愈合疾病，常造成患

者外观畸形和功能障碍，典型特征为细胞外基质（ex-
tracellular matrix，ECM）过度沉积、成纤维细胞异常

增殖和细胞结构被破坏 [1]。病理性瘢痕纤维化的不

可逆性、反复的慢性病程和治疗方法的缺乏使其成

为亟待解决的临床难题[2]，且其发病机制仍不明确。

环状RNA（circular RNA，circRNA）是一类新型的具

有闭环结构的非编码 RNA，已被证实在包括肾、肺、

肝、心脏和皮肤等器官纤维化进程中发挥重要作用[3]。

越来越多的研究发现 circRNA在病理性瘢痕中表达

失调，通过基因调控和表观遗传学修饰等机制参与

疾病的发生发展 [4]。这提示 circRNA具有成为这类

疾病新型生物标志物和治疗靶点的潜力。本文拟简

要总结 circRNA的生物学特征和功能，重点介绍它

们在病理性瘢痕发生发展中的作用及最新的研究进

展，讨论其在这类疾病诊治中的潜在价值和挑战，为

深入研究分子机制和临床应用提供新的线索。

1 circRNA概述

circRNA是一种新型非编码 RNA，具有高度保


