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　　摘　要　目的：观察草酸艾司西酞普兰联合曲唑酮治疗抑郁症患者的临床疗效。方法：收集

１２６例抑郁症患者，随机数字表法将患者分成三组，分别给予草酸艾司西酞普兰（Ａ组，ｎ＝４３），曲
唑酮（Ｂ组，ｎ＝４３）及草酸艾司西酞普兰联合曲唑酮（Ｃ组，ｎ＝４３）治疗２个月，采用汉密尔顿焦虑
（ＨＡＭＡ）量表和汉密尔顿抑郁（ＨＡＭＤ）量表评定治疗后疗效；使用副反应（ＴＥＳＳ）量表检测药物
的副作用；生活质量综合评定（ＧＱＯＬＩ）量表检测患者治疗后的生活质量。结果：与治疗前相比，三
组患者治疗后 ＨＡＭＡ评分和 ＨＡＭＤ评分均显著降低，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；Ｃ组与Ａ
组和Ｂ组相比，ＨＡＭＡ评分和 ＨＡＭＤ评分降低更明显（Ｐ＜０．０５）。进一步分析 ＴＥＳＳ评分和

ＧＱＯＬＩ评分结果显示，与治疗前相比，三组患者治疗后ＴＥＳＳ评分和ＧＱＯＬＩ评分均显著降低，差
异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；Ｃ组与Ａ组和Ｂ组相比，ＴＥＳＳ评分降低明显，ＧＱＯＬＩ评分升高更
明显（Ｐ＜０．０５）。结论：草酸艾司西酞普兰联合曲唑酮能够有效改善患者焦虑和抑郁症状，联合用
药效果显著优于各自单独用药，且药物不良反应少，生活质量改善更明显。

关键词　草酸艾司西酞普兰；曲唑酮；抑郁症；焦虑；联合治疗；临床疗效
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　　抑郁症是一种以显著而持久的心境低落为主要临
床特征的精神疾病，严重影响患者的生活质量和精神
状态。随着社会的发展增快，生活节奏的提速，各种因
素诱导的抑郁障碍发病率及其带来的病死率逐年增

加，给患者家庭和社会带来沉重负担。既往研究［１－２］表
明，抑郁症状较难被发现，近一半以上的患者不会主动
参与诊疗，仍有部分患者被误诊，得不到及时治疗。亦
有研究报道［３－４］称，当前对于抑郁症的治疗依然是药物
治疗为主心理治疗为辅，但改善率尚不十分令人满意，
因此对于药物使用方式的革新迫在眉睫。有研究报
道［５－７］称，草酸艾司西酞普兰能够特异性抑制中枢神经
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系统神经元对于５－羟色胺的再摄取，缓解抑郁症的典
型临床表现，使患者摆脱抑郁症困扰的同时产生一种
莫名的愉悦感。亦有研究［８－９］表明，草酸艾司西酞普兰
对于长期服用的抑郁症患者的症状改善效果不佳，并
且时效较短，可能与患者对草酸艾司西酞普兰产生了
适应。新近研究［１０－１２］表明，将草酸艾司西酞普兰联合
一种精神类药物可显著改善草酸艾司西酞普兰长期应
用的耐药性，并且药效时长显著增加。本研究观察草
酸艾司西酞普兰联合曲唑酮治疗抑郁症的临床疗效，
报告如下。

资料与方法

１　一般资料　前瞻性收集我院精神心理科２０１６
年１月至２０１８年２月期间收治的１２６例复发的抑郁
症患者，病例纳入标准：①所有患者意识清晰，无交流
问题；②所有患者的焦虑评分在１６分以上，抑郁评分
均在２４分以上；③所有患者均具有明显的临床症状，
且诊断符合国际疾病分类ＩＣＤ－１０的诊断标准；④所有
患者及家属对研究内容知情，并同意参与该研究，签署
知情同意书；⑤所有患者均为复发对象，单独抗抑郁药
物很难改善患者心境。排除标准：①对本研究中涉及
的药物过敏患者；②患者为双向情感障碍或精神分裂
症后抑郁；③患者正处于妊娠期和哺乳期；④患者除抑
郁症外合并有心、脑、肝、肾等多器官系统功能障碍；

⑤患者及（或）家属不同意本研究涉及的治疗方案。随
机数字表法分成三组，每组４３例。Ａ组给予草酸艾司
西酞普兰治疗，≥６０岁患者２６例，＜６０岁患者１７例；
男１８例，女２５例；平均病程（３．３２±１．０４）年。Ｂ组给
予曲唑酮治疗，≥６０岁患者２２例，＜６０岁患者２１例；
男１５例，女２８例；平均病程（３．５９±１．０８）年。Ｃ组给
予给草酸艾司西酞普兰联合曲唑酮治疗≥６０岁患者

２５例，＜６０岁患者１８例；男１６例，女２７例；平均病程
（３．３７±０．９８）年。三组一般资料间比较差异无统计学
意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。见表１。

２　治疗方法

２．１　Ａ 组：草酸艾司西酞普兰 （国药准字：

Ｊ２０１００１６５）起始剂量和维持剂量均为１０ｍｇ／ｄ，用药３
周后可增加剂量至２０ｍｇ／ｄ。

表１　三组一般资料比较

组别 ｎ ≥６０岁（例） ＜６０岁（例） 男／女（例） 病程（年）

Ａ组 ４３　 ２６　 １７　 １８／２５　 ３．３２±１．０４
Ｂ组 ４３　 ２２　 ２１　 １５／２８　 ３．５９±１．０８
Ｃ组 ４３　 ２５　 １８　 １６／２７　 ３．３７±０．９８

　　２．２　Ｂ组：曲唑酮（国药准字：Ｊ２０１００１６５，）初始
剂量为５０～１００ｍｇ／ｄ，服用３～４ｄ后增加至１５０ｍｇ，
结合症状缓解情况，长期维持剂量调整为５０ｍｇ／ｄ。

２．３　Ｃ组：联合用药时，草酸艾司西酞普兰和曲唑
酮联合治疗时曲唑酮应维持在最低剂量即５０ｍｇ／ｄ，疗
程为２个月。治疗过程中若出现便秘症状视情况给与
果导。

３　观察指标　采用汉密尔顿焦虑（Ｈａｍｉｌｔｏｎ
Ａｎｘｉｅｔｙ　Ｓｃａｌｅ，ＨＡＭＡ）量表（焦虑评分在１６分以上）
和 汉 密 尔 顿 抑 郁 （Ｈａｍｉｌｔｏｎ　Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ　Ｓｃａｌｅ，

ＨＡＭＤ）抑郁量表（抑郁评分均在２４分以上）评定疗
效；使用副反应量表（Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　Ｅｍｅｒｇｅｎｔ　Ｓｙｍｐｔｏｍ
Ｓｃａｌｅ，ＴＥＳＳ）检测药物的副作用；生活质量综合评定
（Ｇｅｎｅｒｉｃ　Ｑｕａｌｉｔｙ　ｏｆ　Ｌｉｆｅ　Ｉｎｖｅｎｔｏｒｙ，ＧＱＯＬＩ）量表检
测患者治疗后的生活质量。

４　统计学方法　使用ＳＰＳＳ　２２．０统计学软件进
行分析，计数资料采用［例（％）］形式表示，组间差异采
用χ２ 检验；计量资料采用（珚ｘ±ｓ）的形式表示，组间差
异采用单因素方差分析（Ｏｎｅ－Ｗａｙ　ＡＮＯＶＡ）检验，组内比
较采用ＬＳＤ－ｔ检验。Ｐ＜０．０５为差异具有统计学意义。

结　果

１　三组患者治疗前后ＨＡＭＡ和ＨＡＭＤ评分比
较　与治疗前相比，三组患者治疗后 ＨＡＭＡ 评分
［（９．１６±１．１４）与（１９．２４±３．２５），（９．９２±１．４１）与（１９．
１９±３．０２），（５．５７±１．０６）与（１９．０１±３．３２）］和 ＨＡＭＤ
评分［（１１．２５±１．３９）与（２８．９２±４．５５），（１０．９２±１．１６）
与（２９．０１±４．８２），（５．２８±０．９４）与（２８．８９±４．３７）］均显
著降低，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；Ｃ组与Ａ组和

Ｂ组相比，ＨＡＭＡ评分［（５．５７±１．０６）与（９．１６±１．１４）
与（９．９２±１．４１）］和 ＨＡＭＤ评分［（５．２８±０．９４）与（１１．
２５±１．３９）与（１０．９２±１．１６）］降低更明显（Ｐ＜０．０５）。
见表２。

表２　三组患者治疗前后 ＨＡＭＡ和 ＨＡＭＤ评分比较（珚ｘ±ｓ）

组别 ｎ 　
ＨＡＭＡ

治疗前 治疗后
　 ｔ值 Ｐ 值 　

ＨＡＭＤ

治疗前 治疗后
　 ｔ值 Ｐ 值

Ａ组 ４３ 　 １９．２４±３．２５　 ９．１６±１．１４＊ 　 １９．１９２ ＜０．００１　 ２８．９２±４．５５　 １１．２５±１．３９＊ 　 ２４．３５５ ＜０．００１
Ｂ组 ４３ 　 １９．１９±３．０２　 ９．９２±１．４１＊ 　 １８．８３１ ＜０．００１　 ２９．０１±４．８２　 １０．９２±１．１６＊ 　 ２３．９２８ ＜０．００１
Ｃ组 ４３ 　 １９．０１±３．３２　 ５．５７±１．０６ 　 ２５．２８８ ＜０．００１　 ２８．８９±４．３７　 ５．２８±０．９４ 　 ３４．６３６ ＜０．００１

　　　注：与Ｃ组比较，＊Ｐ＜０．０５

　　２　三组患者治疗前后 ＴＥＳＳ量表和 ＧＱＯＬＩ量 表评分比较　与治疗前相比，三组患者治疗后 ＴＥＳＳ
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评分［（６．５４±０．９２）与（８．８３±１．０６），（６．０３±０．７９）与（８．
６５±１．０１），（４．５５±０．６２）与（８．９２±１．０８）］和 ＧＱＯＬＩ
评分［（２０６．３８±２２．８３）与（１８１．２６±２０．８１），（２１０．０１±
２３．１８）与（１８２．０９±２１．２８），（２３２．９４±２４．４１）与（１８４．３１
±２０．５９）］均显著降低，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．

０５）；Ｃ组与 Ａ组和Ｂ组相比，ＴＥＳＳ评分［（４．５５±０．
６２）与（６．５４±０．９２）与（６．０３±０．７９）］降低明显，ＧＱＯＬＩ
评分［（２３２．９４±２４．４１）与（２１０．０１±２３．１８）与（２０６．３８±
２２．８３）］升高更明显（Ｐ＜０．０５）。见表３。

表３　三组患者治疗前后ＴＥＳＳ量表和ＧＱＯＬＩ量表评分比较（珚ｘ±ｓ）

组别 ｎ 　
ＴＥＳＳ

治疗前 治疗后
　 ｔ值 Ｐ 值 　

ＧＱＯＬＩ

治疗前 治疗后
　 ｔ值 Ｐ 值

Ａ组 ４３ 　 ８．８３±１．０６　 ６．５４±０．９２＊ 　 １０．６９９ ＜０．００１　 １８１．２６±２０．８１　 ２０６．３８±２２．８３＊ 　 －５．３３２ ＜０．００１
Ｂ组 ４３ 　 ８．６５±１．０１　 ６．０３±０．７９＊ 　 １３．３９９ ＜０．００１　 １８２．０９±２１．２８　 ２１０．０１±２３．１８＊ 　 －５．８１８ ＜０．００１
Ｃ组 ４３ 　 ８．９２±１．０８　 ４．５５±０．６２ 　 ２３．０１１ ＜０．００１　 １８４．３１±２０．５９　 ２３２．９４±２４．４１ 　 －９．９８６ ＜０．００１

　　　注：与Ｃ组比较，＊Ｐ＜０．０５

讨　论
抑郁症患者中，重度抑郁的患者占２０％～３０％左

右，发病趋势逐年增加，但抑郁症患者的就诊率和治愈
率较低［１３－１４］。在就诊的患者中，临床上主要有情绪低
落，悲观厌世等表现，自杀倾向大，因此及时的疾病发
现的诊断治疗对于该患者及家庭而言意义巨大。既往
研究［１５－１６］表明，５－羟色胺能神经元在抑郁症的发生发
展过程中发挥着重要的作用。有研究［１７－１８］表明，５－羟
色胺的初级代谢产物的脑脊液水平似乎在抑郁症患者
中较低，尤其是那些表现出自杀行为的患者，可能与５－
羟色胺能神经元再摄取５－羟色胺有关。曲唑酮与草酸
艾司西酞普兰均是一种高选择性的５－羟色胺再摄取抑
制剂，但草酸艾司西酞普兰属于二环氢化酞类衍生物
西酞普兰的单－Ｓ－对映体，能够增强中枢神经系统５－羟
色胺能神经元的功能，从而达到缓解抑郁症状的作
用［１９］。而曲唑酮是一种精神系统药物，有研究报道称
其与草酸艾司西酞普兰具有相同的抑制中枢神经系统
神经元对５－羟色胺的再摄取作用［２０－２１］。亦有研究表
明，曲唑酮除抗抑郁作用外且具有较强的镇静作用。

本文研究结果提示，与治疗前相比，三组患者治疗
后 ＨＡＭＡ评分和 ＨＡＭＤ评分均显著降低；Ｃ组与Ａ
组和Ｂ组相比，ＨＡＭＡ评分和 ＨＡＭＤ评分降低更明
显，该结果说明草酸艾司西酞普兰和曲唑酮均有较好
的抗抑郁效果，联合效果更甚。新近研究表明［２２－２３］，草
酸艾司西酞普兰和曲唑酮均可以通过抑制５－羟色胺的
再摄取缓解抑郁症状，这与我们的研究结果较为一致，
符合我们的预期。进一步分析ＴＥＳＳ评分和 ＧＱＯＬＩ
评分结果显示，与治疗前相比，三组患者治疗后ＴＥＳＳ
评分和ＧＱＯＬＩ评分均显著降低；Ｃ组与 Ａ组和Ｂ组
相比，ＴＥＳＳ评分和ＧＱＯＬＩ评分降低更明显，该结果
表明联合应用草酸艾司西酞普兰和曲唑酮可以有效降
低药物的毒副作用，改善患者的生活质量。这与既往
研究报道称草酸艾司西酞普兰联合小剂量的精神系统

药物可以显著改善患者的抑郁表现，效果较单独使用
草酸艾司西酞普兰好，更重要的是患者的药物耐受情
况得到改善，副作用较少等结果较为一致［２４－２５］，符合我
们的预期，临床治疗中值得借鉴。但本研究存在不足
之处，样本量较小会使研究结果带来一定的偶然性，其
次在用药方面患者的依从性存在一定的差异，给结果
带来一定的影响。

综上所述，草酸艾司西酞普兰联合曲唑酮能够有
效改善患者焦虑和抑郁症状，联合用药效果显著优于
各自单独用药，且药物副作用少，生活质量改善更明
显，临床上可以借鉴以便针对性治疗。
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观察［Ｊ］．西南国防医药，２０１７，２７（４）：３７４－３７６．
［２１］　杨　洁，王　刚．新型５－羟色胺再摄取抑制剂的抗抑郁治

疗：多受体效应与临床作用［Ｊ］．中华精神科杂志，２０１８，

５１（２）：１４５．
［２２］　刘连忠，张　娟．奥氮平与草酸艾司西酞普兰联合治疗对

抑郁症患者血清微量元素及神经功能相关因子的影响
［Ｊ］．解放军预防医学杂志，２０１７，３５（７）：１００－１０２．

［２３］　杨　洁，王　刚．新型５－羟色胺再摄取抑制剂的抗抑郁治

疗：多受体效应与临床作用［Ｊ］．中华精神科杂志，２０１８
（２）：１４５－１４８．

［２４］　柏　林，闫晶晶，王瑞芳．草酸艾司西酞普兰联合喹硫平

片治疗抑郁症合并高血压的疗效与安全性分析［Ｊ］．中国

继续医学教育，２０１７，９（２０）：１５７－１５８．
［２５］　田　娟，李娟娟，李　园，等．草酸艾司西酞普兰联合拉莫

三嗪治疗儿童癫痫合并抑郁症的疗效及安全性［Ｊ］．国际

精神病学杂志，２０１７（６）：１０５１－１０５３．
（收稿：２０２０－０３－３０）

（上接第１３３１页）
［８］　张　洋，周孟玲．丙戊酸钠治疗学龄期全身强直阵挛发作

性癫痫儿童的效果及对认知功能的影响［Ｊ］．天津医药，

２０１８，４６（７）：７３３－７３７．
［９］　Ｆｕ　Ｊ，Ｐｅｎｇ　Ｌ，Ｗａｎｇ　Ｗ，ｅｔ　ａｌ．Ｓｏｄｉｕｍ　ｖａｌｐｒｏａｔｅ　ｒｅｄｕｃｅｓ

ｎｅｕｒｏｎａｌ　ａｐｏｐｔｏｓｉｓ　ｉｎ　ａｃｕｔｅ　ｐｅｎｔｙｌｅｎｅｔｅｔｒｚｏｌｅ－ｉｎｄｕｃｅｄ　ｓｅｉ－
ｚｕｒｅｓ　ｖｉａ　ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ　ＥＲ　ｓｔｒｅｓｓ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｃｈｅｍ　Ｒｅｓ，２０１９，

４４（１１）：２５１７－２５２６．
［１０］　冯启蒙，邓星强．甲泼尼龙冲击联合丙戊酸钠治疗儿童

睡眠期癫痫性电持续状态的临床研究［Ｊ］．中西医结合心

脑血管病杂志，２０１９，１７（１２）：１９０３－１９０５．
［１１］　Ｚｈａｏ　Ｊ，Ｓａｎｇ　Ｙ，Ｚｈａｎｇ　Ｙ，ｅｔ　ａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙ　ｏｆ　ｌｅｖｅｔｉｒａｃｅｔａｍ

ｃｏｍｂｉｎｅｄ　ｗｉｔｈ　ｓｏｄｉｕｍ　ｖａｌｐｒｏａｔｅ　ｏｎ　ｐｅｄｉａｔｒｉｃ　ｅｐｉｌｅｐｓｙ
ａｎｄ　ｉｔｓ　ｅｆｆｅｃｔ　ｏｎ　ｓｅｒｕｍ　ｍｉＲ－１０６ｂｉｎ　ｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．Ｅｘｐ　Ｔｈｅｒ

Ｍｅｄ，２０１９，１８（６）：４４３６－４４４２．

［１２］　郭莉莉，张立鲲．浅析吡拉西坦对癫痫儿童认知功能及

抗癫痫药物血药浓度的影响［Ｊ］．中国实用医药，２０１７，１２
（２８）：１４６－１４７．

［１３］　孙贵玉．左乙拉西坦与丙戊酸钠治疗ＢＥＣＴＳ的疗效及

对患儿认知功能影响的临床对比研究［Ｊ］．临床和实验医

学杂志，２０１５，１４（１４）：１１８９－１１９３．
［１４］　Ｓｈｉ　ＬＭ，Ｃｈｅｎ　ＲＪ，Ｚｈａｎｇ　Ｈ，ｅｔ　ａｌ．Ｃｅｒｅｂｒｏｓｐｉｎａｌ　ｆｌｕｉｄ

ｎｅｕｒｏｎ　ｓｐｅｃｉｆｉｃ　ｅｎｏｌａｓｅ，ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１βａｎｄ　ｅｒｙｔｈｒｏｐｏｉｅｔｉｎ

ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ　ｉｎ　ｃｈｉｌｄｒｅｎ　ａｆｔｅｒ　ｓｅｉｚｕｒｅｓ［Ｊ］．Ｃｈｉｌｄｓ　Ｎｅｒｖ

Ｓｙｓｔ，２０１７，３３（５）：８０５－８１１．
［１５］　王志娟，吴富炜，宋　燕．癫痫患儿血清及脑脊液中ｈｓ－

ＣＲＰ、Ｓ１００Ｂ、ＮＳＥ含量变化及其与神经细胞凋亡的相关

性研究［Ｊ］．海南医学院学报，２０１８，２４（５）：６２０－６２３．
（收稿：２０１９－１２－１１）
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