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抑郁+躁狂，情绪如同过山车
“时而情绪高涨，觉得自己天下无敌；时

而消沉沮丧，对什么都提不起兴趣。”陈俊告

诉记者，这种“情绪过山车”对于普通人来说

很难理解，而双相情感障碍患者却经常会在

这种情绪的两极之间摇摆。

35岁的小米有稳定的职业、幸福的家庭，

但她受双相障碍困扰好几年了。陈俊说，小

米有阵子无法自控的情绪严重影响了工作。

吃了药，她很快就恢复了，回到工作岗位后，

不论是能力还是社会功能都没有受到影响，

没人知道她是一名精神病患者。

“后来，她就擅自停药，想不到几个月后，

抑郁的情绪又找上门来，由于无法正常工作，

她被调离了原岗位。”陈俊说，起初她很配合

治疗，慢慢又好了起来。但后来，她又一次停

药，导致情况愈发糟糕，躁狂再次发作。

“双相障碍的复发率是很高的，75%~80%

的患者都会再次发作。”陈俊告诉记者，双相

障碍属于发作-缓解性疾病，大部分患者可以

通过各种治疗手段达到稳定，少部分幸运的

患者可以痊愈。通常，第一次发作且达到临

床缓解的患者，维持治疗时间应该在6个月到

1年左右；第二次发作主张维持治疗至少3-5

年；如果发作次数多达三次及以上，患者应该

全病程、长期维持治疗甚至终身服药。

双相障碍患者的自杀风险、自杀死亡率

远高于普通人群，也要高于抑郁症患者。研

究统计，43%的双相障碍患者存在自杀意念，

21%有自杀计划，16%在过去的1年里出现过

自杀行为，6%~7%的双相障碍患者因自杀而

死亡。所以，需要维持治疗以预防复发。

发病高峰集中于15-19岁
双相障碍确切发病原因尚不清楚，研究

提示遗传、神经生化、社会心理等因素对疾病

的发生发展有重要影响，遗传率约为60%~

80%。童年期创伤、应激、负面事件等也与发

病有关。

但与其他精神疾病不同的是，双相障碍

首次发病多在青春期晚期和成年早期，总体

平均发病年龄为15-19岁。这是由于青春期

至成年早期是一个情感和认知快速发展的时

期，学业、家庭、社交等问题接踵而来，患病风

险也随之增加。

然而，15-19岁的孩子出现叛逆属正常现

象，怎么区分青春期的叛逆是不是双相障碍

呢？陈俊说，有家族病史的人要多关注，特别

是青少年时期。如果孩子“摆烂”或“任性”经

常交替出现，且时间较长，程度超出正常的

“闹情绪”范围，就要引起重视。

16岁的小童从外地到上海市精神卫生中

心看病。面诊的时候，她神情木讷，一言不

发。父亲说，孩子情绪很低落，开心不起来，

学习能力变差，还总说活着没意思。女儿表

现出了很典型的“抑郁”症状，但在当地被诊

断为双相情感障碍。陈俊仔细回顾她的病

史，发现她在住院治疗期间躁狂的状态的确

比较明显，因此，当地医院的诊断是准确的。

“双相障碍首次就诊误诊率很高，容易被

当作抑郁症对待。抑郁症只有抑郁发作，而

双相障碍是既有抑郁发作，也有躁狂或轻躁

狂发作。很多家长听说孩子得了这种病都不

了解，也很难接受。”陈俊说。

双相情感障碍不等于“天才病”
梵高长期受双相情感障碍疾病的折磨，3

月30日是梵高的生日，所以后来这一天被命

名为“世界双相情感障碍日”，也有人将这种

病称为“天才病”。

“尽管从专业的数据统计来看，天才并不

意味着精神疾病，但确实有研究表明，双相障

碍的患病率与高创造力有一定相关性。”上海

市精神卫生中心硕士研究生张浩楠告诉记

者，作家、诗人等创造性人才的精神疾病患病

率较普通人群高，他们往往具有更多的精神

病性特质，尤其是心境障碍类疾病，倾向于双

相障碍。全基因组关联研究发现，创造力与

精神疾病之间有共同的遗传基础，所以双相

障碍被称为“天才病”也有一定的相关证据支

持。然而，“天才”与“双相情感障碍”之间没

有必然联系，不能过度美化双相障碍，从而给

患者带来新的心理负担。

今年是“双相情感障碍日”被引入国内的

第十年，陈俊这些年也在努力通过科普让公

众了解这种疾病，减少社会对它的污名化，减

少患者本身的病耻感。在他看来，社会的理

解和家庭的支持正是患者重新回归社会、走

向正常生活的重要力量。 本报记者 左妍
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今天是世界双相情感障碍日

青春期孩子情绪异常如过山车？
警惕这种比抑郁症更严重的精神疾病

精神疾病药物有望多靶点多功效
上海科学家团队实现一把钥匙“开关”多把锁

■ 汪胜研究员展示基于可变形骨架设计

的多靶点药物分子模型 郜阳 摄

两年前，天才翻译家金晓宇成为家
喻户晓的人物，他是一名双相情感障碍
患者。历史上，梵高、贝多芬、海明威等
名人都是双相情感障碍患者，因此，这种
病也被称为“天才病”。“双相”是不是容

易出“天才”，还是“天才”容易得精神
病？今天是世界双相情感障碍日，上海
市精神卫生中心陈俊教授告诉记者，相
比抑郁症、焦虑症，双相情感障碍（又称
为躁郁症）对大众来说比较陌生，其实，
这是一种自杀率极高的心理疾病，由于社
会对于该病认知率低，常常觉得是患者
“任性”，直到患者企图自杀才被发现。

对精神疾病来说，发病机理异常复杂，症

状表现千差万别。传统的单一靶点药物很难

满足病患的需求。能不能有种药，面向多个

靶点，又起到多种功效？日前，国际顶尖学术

期刊《细胞》（Cell）在线发表中国科学院分子

细胞科学卓越创新中心（生物化学与细胞生

物学研究所）汪胜研究组与合作者的最新成

果：科研团队设计了一种多靶点、多功效药物

的新方法，为复杂精神疾病的药物开发提供

了新路径。

改装“钥匙”
当下的精神类药物，基本上是“一把钥匙

开一把锁”，一种药往往不能覆盖几种症状，患

者不得不服用多种药物。

能不能让患者只吃一种药？想法很常见，

但绝非易事——这可不是做1+1的加法。要

知道，不同化合物间极有可能产生副作用。

血清素是一种被广泛研究的神经递质，几

乎影响到大脑活动的每一个方面。不过，打开

1A这把锁，放出的是快乐和幸福；而打开2A的

锁孔，放出的就是精神错乱了。不难理解，在

精神疾病治疗中，要打开1A，关上2A。

“能不能改出一把钥匙，遇上不同的孔

时，自己选择打开或关上呢？”研究组冒出了

这样的念头。

自动“开关”
在中国科学院上海药物研究所徐华强研

究组的帮助下，利用冷冻电镜，科研人员搞清

楚了“锁孔”的各种模样，接下来要设计“万能

钥匙”了——该计算生物学出手了。

“大家想象一下转动钥匙的动作，我们手

握的是匙柄。在靶点内部，其实给匙柄的空

间很小。”汪胜说，能做改变的是匙身。多学

科联合、多年攻关，团队设计出多靶点分子

IHCH-7179，结合血清素2A时，它“弯折向

下”，好像做出了“关”的动作，从而压制精神

病患的躁狂与幻觉症状；而遇到血清素1A

时，它“舒展向上”，就像是“开门”那般，激活

此类型受体，从而起到改善精神病患认知功

能的作用。

“磕了药”的小鼠，不再摇头；听觉模糊的

小鼠，也得到了缓解……药物代谢实验表明，

IHCH-7179在小鼠体内能维持一个多小时，

换算到人体内，基本能达到五六个小时，较符

合一天三次用药的习惯，“更重要的是，对精

神病患者来说，药物必须穿透血脑屏障。我

们很高兴看到，IHCH-7179做到了！”

科研“新范”
“我们成功鉴定出多靶点药物分子设计

所需的通用可变形骨架，同时提出了一种全新

的多靶点、多功效活性的药物设计理念。”汪胜

表示，这为未来开发更多、更有效针对复杂疾

病的多靶点药物提供了重要的理论指导。

采用“一把钥匙开多把锁”的方法，研究

团队还设计了一款治疗精神分裂的药物，如

果顺利有望在今年夏天走向临床。

在分子细胞卓越中心主任刘小龙研究员

看来，汪胜是“天生做科学家的料”，他对待科

学问题有“见底的功底”。从2018年回国组建

研究组后，一直潜心精神药物的研究。在两

年前的国际评估中，他是被评为杰出人才最

年轻的一位。

“结构生物学家看锁孔长什么样，计算生

物学家设计钥匙的形状，化学家介入合成的

钥匙分子，生物学家来判断是否有用。”汪胜

介绍，在这次的研究里，大家各司其职，形成

了紧密有效的科研团队，也为未来科研范式

提供了参考。 本报记者 郜阳


