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【摘要】目的 研究小剂量帕利哌酮对抑郁症患者的影响。方法 选取符合《国际疾病分类( 第 10 版) 》( ICD
－10) 抑郁发作诊断标准的 60 例抑郁症患者，采用住院号末位奇偶数随机分成两组，奇数组为研究组、偶数组为对

照组，研究组用艾司西酞普兰联合帕利哌酮，对照组用艾司西酞普兰联合安慰剂治疗，于用药前、治疗 1、2、4、8 周

末用汉密尔顿抑郁量表( HAMD) 、汉密尔顿焦虑量表( HAMA) 评定疗效，采用副反应量表( TESS) 评定不良反应。
结果 治疗 8 周后，两组 HAMD 评分［( 4． 31 ± 2． 11 ) ，( 9． 21 ± 2． 87 ) ］，HAMA 评分［( 3． 54 ± 1． 21 ) ，( 10． 31 ± 1．
06) ］均较治疗前下降，研究组 HAMD 及 HAMA 评分均低于对照组。两组不良反应差异无统计学意义( P ＞ 0． 05) 。
结论 小剂量帕利哌酮对抑郁症的治疗有增效作用。
【关键词】 帕利哌酮; 难治性抑郁症

中图分类号: Ｒ749． 4 文献标识码: A doi: 10． 3969 / j． issn． 1007-3256． 2014． 05． 023

作者单位: 432000 湖北省孝感市康复医院

抑郁症主要是以明显而持久的情绪低落、持续

性疲乏、缺乏动力等症状的一种精神障碍性疾病，常

合并有焦虑、躯体不适、睡眠障碍，有较高的致残率

和自杀倾向。大约有 20% ～ 30% 患者至少经过两

种以上机制不同的抗抑郁剂足量足疗程治疗( 即指

推荐剂量 2 /3 以上，时间至少 6 周) ，抑郁症状未明

显好转，被称为难治性抑郁症［1］。难治性抑郁症的

治疗是精神科较为棘手的问题，新型抗抑郁药的应

用给抑郁症患者带来了福音，越来越多的文献报

道［2 － 4］: 难治性抑郁症患者在联用小剂量抗精神病

药，能起到增效剂的效果。本研究对艾司西酞普兰

( 商品名: 来士普) 治疗抑郁症患者时加用小剂量帕

利哌酮( 商品名: 芮达) ，并以单用艾司西酞普兰治

疗的患者作为对照，以观察小剂量帕利哌酮的增效

作用。

1 对象和方法

1． 1 对象 为 2011 年 2 月 － 2012 年 12 月湖北省

孝感市康复医院住院的抑郁症患者，共 60 例，均符

合《国际疾病分类( 第 10 版) 》( International Classifi-
cation of Diseases，tenth edition，ICD － 10 ) 抑郁发作

的诊断标准; 汉密尔顿抑郁量表 17 项版( Hamilton
Depression Scale，HAMD － 17 ) 评分≥18 分; 经 2 种

以上作用机制不同的抗抑郁药足量治疗 8 周疗效不

佳( HAMD 减分率 ＜ 50% ) ; 年龄 18 ～ 60 岁，平均年

龄( 40． 2 ± 5． 6 ) 岁; 排除双相障碍、继发性抑郁、躯

体疾病、药物及酒精滥用史、妊娠、哺乳期妇女。将

患者按住院号末位奇偶数随机分成两组，研究组 30

例，平均年龄( 38． 5 ± 8． 5) 岁，对照组 30 例，平均年

龄( 42． 6 ± 7． 6) 岁; 病程 2 个月 ～ 10 年。两组年龄、
病程差异无统计学意义( P 均 ＞ 0． 05 ) 。本研究经

湖北省孝感市康复医院伦理委员会批准，所有受试

者或其家属知情同意。
1． 2 治疗方法 两组患者均经 1 周清洗期后接受

治疗，艾司西酞普兰( 来士普; 100826794; 西安杨森

制药公司) 起始剂量为 10mg /d，早饭后服用，根据患

者个体差异将剂量调整至 10 ～ 20mg /d。研究组加

用帕利哌酮( 芮达; AEZSY00; 西安杨森制药公司) ，

起始剂量 3mg /d，根据患者情况剂量不变或增至

6mg /d; 对照组加用安慰剂治疗。疗程 8 周。除可

合并苯二氮艹卓类药外不合用其他任何治疗。
1． 3 评定方法 两组分别于治疗前及治疗 1、2、4、
8 周末进行 HAMD 和汉密尔顿焦虑量表( Hamilton
Anxiety Scale，HAMA) 测评，于治疗 1、2、4、8 周后用

副 反 应 量 表 ( Treatment Emergent Symptom Scale，

TESS) 测评。由经过培训的两名评定者对患者进行

HAMD 及 HAMA 检查，采用访谈方式，检查结束后，

两名评定者分别独立评分; 两评定员间的一致性好，

其总分评定的信度系数 α = 0． 89。并在治疗前后检

查心电图、血常规、肝肾功能等。疗效评定标准:

HAMD 减分率≥75% 为痊愈，50% ～ 74% 为显著进

步，25% ～49%为进步，＜ 25%为无效。脱落病例不

计入统计。
1． 4 统计方法 应用 SPSS13． 0 统计软件进行统计

分析，计数资料比较采用 χ2 检验; 计量资料采用 t
检验。
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2 结 果

2． 1 两组临床疗效比较 研究组有 3 例患者提前

出院，实际完成 27 例; HAMD 减分率≥75% 18 例，

HAMD 减分率 50% ～ 74% 者 5 例，HAMD 减分率

25% ～49%者 3 例，HAMD 减分率 ＜ 25%者 1 例; 对

照组 2 例提前出院，实际完成 28 例; HAMD 减分率

≥75%者 14 例，HAMD 减分率 50% ～ 74% 者 4 例，

HAMD 减分率 25% ～49% 者 8 例，HAMD 减分率 ＜
25%者 2 例。研究组较对照组高( P ＜ 0． 05) 。
2． 2 两组 HAMD、HAMA 评分比较 治疗前两组

HAMD、HAMA 评分差异无统计学意义( P ＞ 0． 05 ) ，

治疗 1、2、4、8 周时。两组 HAMD 及 HAMA 评分较

治疗前下降。见表 1。

表 1 两组治疗前后 HAMD、HAMA 评分比较( x— ± s，分)

组 别 治疗前 治疗 1 周 治疗 2 周 治疗 4 周 治疗 8 周

研究组( n = 27)
HAMD 28． 56 ± 4． 58 20． 85 ± 3． 21a 14． 32 ± 4． 32a 10． 87 ± 3． 21a 4． 31 ± 2． 11a

HAMA 25． 23 ± 5． 12 19． 34 ± 4． 32a 13． 54 ± 5． 34a 9． 25 ± 2． 31a 3． 54 ± 1． 21a

对照组( n = 28)
HAMD 28． 22 ± 5． 03 23． 94 ± 4． 11a 17． 98 ± 4． 52a 14． 73 ± 2． 98a 9． 21 ± 2． 87a

HAMA 26． 02 ± 4． 98 21． 32 ± 5． 65a 18． 91 ± 3． 51a 16． 54 ± 3． 50a 10． 31 ± 1． 06a

注: 与治疗前比较，aP ＜ 0． 01。

2． 3 两组不良反应 研究组恶心呕吐 2 例、头昏 2
例，静坐不能 2 例，症状较轻，继续治疗后症状消失;

对照组口干 2 例，头昏 2 例，腹泻 1 例。TESS 评分

两组差异无统计学意义( P ＞ 0． 05 ) ，不良反应均较

轻，随着治疗的延续，各种不良反应逐渐减轻并能耐

受，均未发现血常规，心电图，肝肾功能明显改变。
见表 2。

表 2 两组 TESS 评分比较( x— ± s，分)

组 别
TESS 评分

治疗 1 周 治疗 2 周 治疗 4 周 治疗 8 周

研究组( n = 27) 2． 01 ± 0． 28 2． 22 ± 0． 29 2． 43 ± 0． 32 3． 01 ± 0． 38

对照组( n = 28) 2． 05 ± 0． 31 2． 21 ± 0． 32 2． 45 ± 0． 56 3． 11 ± 0． 42

t 值 0． 57 0． 54 0． 51 0． 44

P 值 ＞ 0． 05 ＞ 0． 05 ＞ 0． 05 ＞ 0． 05

3 讨 论

艾司西酞普兰是目前对 5 － 羟色胺转运体选择

性最强的抗抑郁药，但临床上单用 5 － 羟色胺再摄

取抑制剂类药物抗抑郁疗效往往不尽如人意。本研

究排除了有精神病性症状的抑郁症，从而排除了因

帕利哌酮对精神病性症状的治疗作用而引起的抑郁

好转的情况，进一步证明了帕利哌酮对抑郁症的治

疗效果。本研究结果显示，治疗 8 周，帕利哌酮组

HAMD 减分率快于对照组，其有效率和显效率高于

对照组; 两组各期 TESS 总分及各因子分比较均无

显著性差异，这说明小剂量帕利哌酮合并艾司西酞

普兰治疗抑郁症确有增效作用，不良反应也无明显

差异，这可能与帕利哌酮采用 OＲOS 技术有关［5］。
帕利哌酮作为非典型抗精神病药，是利培酮的主要

活性代谢产物，其药理作用基本同利培酮。帕利哌

酮除了可阻断 D2 受体，从而缓解精神病阳性症状外，

还能阻断 5 － HA2A受体和 α2 受体，从而起到抗抑郁

的作用。因此，帕利哌酮对抑郁症患者有效，安全性

符合临床要求。因条件有限，本研究例数少、观察期

短，其长期疗效和使用中可能出现的问题尚需进一

步观察。
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