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艾司西酞普兰对脑卒中后抑郁症患者
下丘脑垂体肾上腺素轴功能的影响

林蕾①

　　摘　要　目的：探讨艾司西酞普兰对脑卒中后抑郁症（ＰＳＤ）患者下丘脑垂体肾上腺素轴功能的影响。方法：
７０例ＰＳＤ患者随机分为观察组和对照组。两组患者均予以脑血管病常规对症及康复治疗，观察组患者在此基础
上口服艾司西酞普兰片１０ｍｇ，ｑｄ，连用８周。观察两组患者治疗前后血浆皮质醇（Ｃｏｒ）、促肾上腺皮质激素释放激
素（ＣＲＨ）和促肾上腺皮质激素（ＡＣＴＨ）水平的变化，评估患者抑郁症状和神经功能变化以及治疗期间的不良反应。
结果：治疗８周后，观察组抗抑郁的总有效率及神经功能恢复的总有效率均明显高于对照组（Ｐ＜０．０５），治疗期间
无严重的药物不良反应。两组患者血浆Ｃｏｒ、ＣＲＨ和ＡＣＴＨ水平均较治疗前明显下降（Ｐ＜０．０５或０．０１），且观察组
下降幅度较对照组更明显（Ｐ＜０．０５）。结论：艾司西酞普兰治疗ＰＳＤ的疗效肯定，能明显改善患者抑郁情绪，促进
患者神经功能恢复，不良反应轻，安全性较好。血浆Ｃｏｒ、ＣＲＨ和ＡＣＴＨ水平降低可能是艾司西酞普兰治疗ＰＳＤ的
另外一种作用机制。

关键词　艾司西酞普兰；脑卒中；抑郁症；下丘脑垂体肾上腺素轴
　　中图分类号：Ｒ９７１．＋４３　　文献标识码：Ａ　　文章编号：１００６０６９８（２０１２）０９０４１７０３

ＥｆｆｅｃｔｏｆＥｓｃｉｔａｌｏｐｒａｍｏｎＨｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃｐｉｔｕｉｔａｒｙａｄｒｅｎｅｒｇｉｃＡｘｉｓ
ＦｕｎｃｔｉｏｎｉｎＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＰｏｓｔｓｔｒｏｋｅＤｅｐｒｅｓｓｉｏｎ

ＬｉｎＬｅｉ
ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＮｅｕｒｏｌｏｇｙ，ＴａｉｚｈｏｕＦｉｒｓｔＰｅｏｐｌｅ’ｓＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｔａｉｚｈｏｕ３１８０２０，Ｚｈｅｊｉａｎｇ，Ｃｈｉｎａ

ＡＢＳＴＲＡＣＴ　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ：Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｅｓｃｉｔａｌｏｐｒａｍｏｎｈｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃｐｉｔｕｉｔａｒｙａｄｒｅｎｅｒｇｉｃａｘｉｓｆｕｎｃｔｉｏｎ
ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｏｓｔｓｔｒｏｋｅｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ（ＰＳＤ）．Ｍｅｔｈｏｄｓ：７０ｃａｓｅｓｗｉｔｈＰＳＤｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ
ａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｇｒｏｕｐ．Ｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃａｎｄｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕ
ｌａｒｄｉｓｅａｓｅ，ａｎｄｂａｓｅｄｏｎｉｔ，ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗｅｒｅｇｉｖｅｎｏｒａｌｅｓｃｉｔａｌｏｐｒａｍｔａｂｌｅｔｓ１０ｍｇｑｄｆｏｒ８
ｗｅｅｋｓ．Ｐｌａｓｍａｃｏｒｔｉｓｏｌ（Ｃｏｒ），ｃｏｒｔｉｃｏｔｒｏｐｉｎｒｅｌｅａｓｉｎｇｈｏｒｍｏｎｅ（ＣＲＨ）ａｎｄａｄｒｅｎｏｃｏｒｔｉｃｏｔｒｏｐｉｃｈｏｒｍｏｎｅ（ＡＣＴＨ）ｌｅｖｅｌｓ
ｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ’ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅｓｙｍｐｔｏｍｓ，ｎｅｒｖｅｆｕｎｃ
ｔｉｏｎｃｈａｎｇｅｓａｎｄａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｗｅｒｅａｓｓｅｓｓｅｄｄｕｒｉｎｇｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ｒｅｓｕｌｔｓ：Ａｆｔｅｒ８ｗｅｅｋｓｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｔｏｔａｌｅｆｆｅｃ
ｔｉｖｅｒａｔｅｓｏｆａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙａｎｄｒｅｃｏｖｅｒｙｏｆｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒ（Ｐ＜０．０５）ｉｎｔｈｅｏｂ
ｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ．Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｎｏｓｅｒｉｏｕｓａｄｖｅｒｓｅｄｒｕｇｒｅａｃｔｉｏｎｓｄｕｒｉｎｇｔｒｅａｔｍｅｎｔ．ＰｌａｓｍａＣｏｒ，ＣＲＨａｎｄＡＣＴＨｌｅｖｅｌｓｄｅ
ｃｒｅａｓｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ（Ｐ＜０．０５ｏｒ０．０１）ｔｈａｎｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓ，ａｎｄｔｈｅｄｅｃｌｉｎｅｏｆｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ
ｇｒｏｕｐｗａｓｍｏｒｅｏｂｖｉｏｕｓｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｅｓｃｉｔａｌｏｐｒａｍｗａｓｅｆｆｅｃｔｉｖｅｉｎｔｈｅｔｒｅａｔ
ｍｅｎｔｏｆｔｈｅＰＳＤａｎｄｉｔｃｏｕｌｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｍｐｒｏｖｅｐａｔｉｅｎｔｓ’ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄｐｒｏｍｏｔｅｔｈｅｒｅｃｏｖｅｒｙｏｆｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ
ｗｉｔｈｌｉｇｈｔａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎａｎｄｇｏｏｄｓａｆｅｔｙ．ＴｈｅｄｅｃｒｅａｓｅｏｆｐｌａｓｍａＣｏｒ，ＣＲＨａｎｄＡＣＴＨｌｅｖｅｌｓｍｉｇｈｔｂｅａｎｏｔｈｅｒｍｅｃｈａ
ｎｉｓｍｏｆａｃｔｉｏｎｏｆｅｓｃｉｔａｌｏｐｒａｍｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｔｈｅＰＳＤ．

ＫＥＹＷＯＲＤＳ　Ｓｔｒｏｋｅ；Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ；Ｅｓｃｉｔａｌｏｐｒａｍ；Ｈｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃｐｉｔｕｉｔａｒｙａｄｒｅｎｅｒｇｉｃａｘｉｓ

　　脑卒中后抑郁（ＰＳＤ）是脑卒中后常见的心理障
碍，其发生率高达２１％～７９％。这不仅给患者带来
躯体和精神上的痛苦，还会影响患者的神经功能的

康复及预后［１］。近年来研究发现 ＰＳＤ的发病机制
与下丘脑垂体肾上腺素（ＨＰＡ）轴功能异常有
关［２］。艾司西酞普兰是一种新型抗抑郁药，治疗

ＰＳＤ疗效肯定，不良反应较少，但有关艾司西酞普兰

对ＨＰＡ轴功能的影响鲜有报道［３］。本研究通过观

察艾司西酞普兰对 ＰＳＤ患者 ＨＰＡ轴功能的影响及
疗效观察，探讨 ＰＳＤ患者 ＨＰＡ轴功能的变化及艾
司西酞普兰干预作用，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　病例选择与分组
选择２０１１年１～１２月在我院住院或门诊治疗
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的ＰＳＤ患者７０例。纳入标准：①诊断符合第４届
全国脑血管病学术会议制定的脑卒中诊断标准［４］，

并经头颅ＣＴ或ＭＲＩ检查证实；②．汉密尔顿抑郁量
表（ＨＡＭＤ）评分≥１８分。排除标准：①意识障碍、
痴呆、失语和失认的患者，②既往有脑卒中病史和严
重精神障碍患者。

采用随机数字表将患者分为两组。观察组３６
例，男２０例，女１６例；年龄４０～８９岁，平均（７０．２±
７．１）岁；病程２个月 ～２年，平均（７．０±１．９）月；卒
中类型：缺血性２９例，出血性７例。对照组３４例，
男１９例，女 １５例；年龄 ３８～８７岁，平均（６９．４±
６．８）岁；病程２个月 ～３年，平均（７．２±２．１）月；卒
中类型：缺血性２８例，出血性６例。两组患者性别、
年龄、病程和卒中类型等比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
１．２　治疗方法

两组患者均予以控制颅内压、控制血压血糖、改

善脑局部微循环等脑血管病常规对症及康复治疗，

观察组患者在此基础上予以艾司西酞普兰片（西安

杨森制药有限公司，规格：１０ｍｇ×７片，批号：
２０１００９１３）１０ｍｇ，ｐｏｑｄ，连用８周。
１．３　观察指标与检测方法

观察两组患者治疗前后血浆皮质醇（Ｃｏｒ）、促
肾上腺皮质激素释放激素（ＣＲＨ）和促肾上腺皮质
激素（ＡＣＴＨ）水平的变化，并评估患者抑郁症状和
神经功能变化以及治疗期间的不良反应。采用放射

免疫法测定血浆 Ｃｏｒ、ＣＲＨ和 ＡＣＴＨ含量。试剂盒
由深圳晶美公司提供，按试剂盒说明书进行操作。

１．４　疗效评价标准
１．４．１　抗抑郁疗效标准［３］　根据汉密尔顿抑郁量
表（ＨＡＭＤ）减分率进行抗抑郁疗效评定。痊愈：
ＨＡＭＤ减分率≥７５％；显著进步：ＨＡＭＤ减分率≥
５０％；进步：ＨＡＭＤ减分率≥２５％；无效：ＨＡＭＤ减
分率＜２５％。总有效包括痊愈、显著进步和进步。
１．４．２　神经功能恢复疗效标准［５］　采用中国卒中
量表评分。基本痊愈：减少９１％ ～１００％，病残程度
０级；有效：功能缺损评分减少４６％ ～９０％，病残程
度１～３级；进步：功能缺损评分减少１８％ ～４５％；
无变化：功能缺损评分减少１８％。总有效包括基本
痊愈、有效和进步。

１．５　统计学处理
应用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计分析，计量资料用

珋ｘ±ｓ表示，采用ｔ检验；计数资料采用χ２检验。

２　结果

２．１　两组抗抑郁疗效比较
治疗８周后，观察组总有效率明显优于对照组

（Ｐ＜０．０５）。见表１。
表１　两组患者治疗后抗抑郁疗效比较 ［ｎ（％）］

组别 基本痊愈 显效 好转 无效 总有效

对照组
（ｎ＝３４） ５（１４．７） ７（２０．６） １０（２９．４） １２（３５．３） ２２（６４．７）

观察组
（ｎ＝３６）１３（３６．１） １１（３０．６） ８（２２．２） ４（（１１．１） ３２（８８．９ａ）

　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０１。

２．２　两组神经功能恢复疗效比较
观察组神经功能恢复的总有效率明显高于对照

组（Ｐ＜０．０５）。见表２。
表２　两组患者治疗后神经功能恢复的疗效比较［ｎ（％）］

组别 基本痊愈 有效 进步 无变化 总有效

对照组
（ｎ＝３４） ４（１１．８） ６（１７．６） １０（２９．４） １４（４１．２） ２０（５８．８）

观察组
（ｎ＝３６）１２（３３．３） １０（２７．８） ９（２５．０） ５（１３．９） ３１（８６．１ａ）

　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５。

２．３　两组治疗前后血浆 Ｃｏｒ、ＣＲＨ和 ＡＣＴＨ水平变
化

　　两组治疗前血浆 Ｃｏｒ、ＣＲＨ和 ＡＣＴＨ水平比较
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。治疗８周后，两组
血浆 Ｃｏｒ、ＣＲＨ和 ＡＣＴＨ水平均较治疗前明显下降
（Ｐ＜０．０５或０．０１），且观察组下降幅度较对照组更
明显（Ｐ＜０．０５）。见表３。
表３　两组患者治疗前后的血浆Ｃｏｒ、ＣＲＨ和ＡＣＴＨ水平

的变化（珋ｘ±ｓ，ｎｇ·Ｌ－１）

组别 Ｃｏｒ ＡＣＴＨ ＣＲＨ
对照组 治疗前 １１２．６±３０．６ ４０．５±１６．２ ７０．６±１９．２
（ｎ＝３４）治疗后 ８９．６±２８．４ａ ２８．２±８．４ａ ５３．５±１８．２ａ

观察组 治疗前 １０９．５±２９．５ ３９．７±１３．４ ７１．２±２３．４
（ｎ＝３６）治疗后 ６１．２±１９．６ｂｃ １７．５±３．７ｂｃ ３８．２±９．７ｂｃ

　注：与本组治疗前相比，ａＰ＜０．０５，ｂＰ＜０．０１；与对照组治疗后比

较，ｃＰ＜０．０５。

２．４　两组药品不良反应比较
对照组治疗期间未发生明显的药物不良反应。

观察组治疗期间出现失眠１例，恶心１例，症状较
轻，未予处理后自行消失，治疗前后复查血尿常规、

肝肾功能无明显异常变化。

３　讨论

艾司西酞普兰是新型的 ５羟色胺再摄取抑制
药，是西酞普兰的立体异构体，对５羟色胺的再摄
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取抑制能力是西酞普兰的约３０倍，通过作用于５羟
色胺转运蛋白，提高了机体再摄取抑制的强度和时

间，使突触间隙的５羟色胺水平提高，从而迅速改
善抑郁和焦虑症状［３］。本研究结果发现，治疗８周
后，观察组抗抑郁总有效率和神经功能恢复总有效

率均明显优于对照组，且治疗期间无严重的药物不

良反应。表明艾司西酞普兰能明显改善 ＰＳＤ患者
的抑郁情绪，促进患者神经功能的恢复，不良反应

轻，安全性较好，与邹显巍等［６］报道的相一致。艾

司西酞普兰通过改善ＰＳＤ患者的抑郁心理状态，提
高患者的治疗依从性，使患者主动参与脑卒中后的

康复和锻炼治疗，有助于患者肢体神经功能的康复，

减少脑卒中的复发，改善患者的生活质量和预后。

有关ＰＳＤ的病因及发病机制目前仍不明确，已
证实其中慢性长期的刺激是促进 ＰＳＤ病情加重的
主要原因。当机体处于应激状态时，ＨＰＡ轴功能上
调，肾上腺分泌糖皮质类固醇升高，从而使机体适应

应激反应，度过短期恶劣环境。如机体处于长期的

应激状态，ＨＰＡ轴功能持续上调，将严重影响患者
的身心健康，出现抑郁症状［７］。ＰＳＤ患者由于存在
长期或慢性抑郁情绪的应激源作用下，导致ＨＰＡ轴
功能持续上调。若 Ｃｏｒ反复或持续升高，海马 Ｃｏｒ
受体下调，此下调又会同时损伤糖皮质激素负反馈

调节，从而导致 ＨＰＡ轴功能一直活跃，使海马受到
更进一步损伤，并且造成 ＰＳＤ病情更加严重［２］。本

研究结果发现观察组治疗８周后，血浆Ｃｏｒ、ＣＲＨ和
ＡＣＴＨ水平下降幅度较对照组更明显。表明艾司西
酞普兰治疗ＰＳＤ疗效与血浆 Ｃｏｒ、ＣＲＨ和 ＡＣＴＨ水
平下降有关，这与聂本刚等［８］的报道相符。艾司西

酞普兰对ＰＳＤ患者抑郁情绪的抑制，有助于长期受
抑郁情绪影响的亢进ＨＰＡ轴功能下调，从而使血浆
Ｃｏｒ、ＣＲＨ和ＡＣＴＨ水平下降，从而使海马神经元损
伤减轻，ＰＳＤ病情减轻。但由于外周与中枢之间存
在着血脑屏障，外周血Ｃｏｒ、ＣＲＨ和ＡＣＴＨ水平的改
变是否与中枢的改变一致，有待进行脑脊液中 Ｃｏｒ、
ＣＲＨ和ＡＣＴＨ水平的测定及脑免疫组化等方面的
综合研究。
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