
碳酸锂与丙戊酸镁联合选择性 5 － 羟色胺
抑制剂对抑郁症的疗效及转躁的预防
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【摘要】目的 探讨碳酸锂与丙戊酸盐联合或辅助治疗抑郁症的效果及预防转躁的作用。方法 选取 2012 年

5 月 － 2014 年 4 月在山西省精神卫生中心门诊或住院的符合美国精神病学会 ( APA) 《精神障碍诊断与统计手册

( 第 4 版) 》( DSM － IV) 抑郁症诊断标准的 120 例患者，按照随机数字表法分为 A、B 两组，均给予 SSＲI 类抗抑郁药

物，A 组接受一种 SSＲI 联合碳酸锂治疗，B 组接受一种 SSＲI 联合丙戊酸镁缓释剂治疗，疗程 8 周。采用汉密尔顿

抑郁量表( HＲSD) 和杨氏躁狂评定量表( YMＲS) 评定抑郁症状和躁狂症状，采用副反应量表( TESS) 评定治疗过程

中出现的药物副反应。结果 治疗 1 周后，两组 HＲSD 评分均下降［A 组治疗前( 28． 5 ± 8． 2 ) 分，1 周后( 23． 9 ±
7． 7) 分; B 组治疗前( 27． 9 ± 7． 9) 分，1 周后( 22． 9 ± 6． 9) 分，P 均 ＜ 0． 05］，治疗 8 周后两组 HＲSD 评分均较治疗前

低，差异有统计学意义( P ＜ 0． 01) ，两组比较差异无统计学意义( P ＞ 0． 05) 。两组有效率和痊愈率差异无统计学意

义( 66． 1% vs． 68． 9% ; 30． 6% vs． 31． 0% ，P 均 ＞ 0． 05) ，两组 TESS 评分差异无统计学意义［( 2． 6 ± 1． 5) 分 vs． ( 2． 5 ±
1． 4) 分，P ＞ 0． 05］，两组转相率差异无统计学意义( 4． 8% vs． 6． 8%，P ＞ 0． 05) 。结论 碳酸锂与丙戊酸盐在联合或

辅助治疗抑郁症的过程中可降低抗抑郁药物相关的转相，副反应相当。
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【Abstract】Objective To explore the effects of lithium carbonate and valproic acid salt in treatment and preventing switching of
depression．Methods 120 outpatient and inpatient patients were recruited from May 2012 to April 2014 as the research object，which
were randomly divided into two groups，both groups of patients were given SSＲI antidepressants，group A were treated by SSＲI joint
lithium carbonate，group B were treated by SSＲI joint magnesium valproate． All patients were assessed by HＲSD and YMＲS． Ｒesults
The first week after the treatment，HＲSD of both groups were decreased［Group A: ( 28． 5 ± 8． 2) vs． ( 23． 9 ± 7． 7) ，P ＜ 0． 05，Group

B( 27． 9 ± 7． 9 ) vs． ( 22． 9 ± 6． 9 ) ，P ＜ 0． 05］，after 8 weeks treatment HＲSD of both groups were decreased significantly［Group A
( 28． 5 ± 8． 2) vs． ( 10． 1 ± 6． 2，P ＜ 0． 01) ，Group B( 27． 9 ± 7． 9) vs． ( 29． 8 ± 5． 1 ) ，P ＜ 0． 01］． No statistical difference between the
two groups was found． There is no statistical significance in effective rate and remission rate between two groups，( 66． 1%，68． 9%，χ2

= 0． 11，P ＞ 0． 05; 30． 6% vs． 31． 0%，P ＞ 0． 05) ． TESS was no difference between two groups ［( 2． 6 ± 1． 5) vs． ( 2． 5 ± 1． 4 ) ，P ＞
0． 05］． No difference in switching rate was found( 4． 8% vs． 6． 8%，P ＞ 0． 05 ) ． Conclusion Lithium carbonate and magnesium val-
proate may have its beneficial aspects in therapeutic and preventing switching without difference in side effects．
【Key words】 Mood stabilizers; SSＲIs; Preventing switching; Effects
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选择性 5 － 羟色胺再摄取抑制剂( SSＲI) 是目

前一种常用的抗抑郁药物。碳酸锂是常用的心境稳

定剂。它不仅对躁狂有效果，而且对抑郁也有作用，

长期使用可以减少复发、降低自杀率，循证医学显示

碳酸锂可以预防治疗 抑 郁 过 程 中 50% 的 躁 狂 发

作［1］，同时增加抗抑郁的效果，降低转躁几率，使几

乎一半的抑郁症病人受益［2］。丙戊酸盐是另外一

种心境稳定剂，临床使用也越来越广泛，其不仅有抗

抑郁的作用，也有降低转躁的功能［3］。本研究对这

4

http: / /www． psychjm． net． cn 四川精神卫生 2015 年第 28 卷第 1 期



两种心境稳定剂在联合或辅助治疗抑郁症的过程中

疗效和预防转躁效果进行比较。

1 对象与方法

1． 1 对象 为山西省精神卫生中心 2012 年 5 月 －
2014 年 4 月门诊或住院病人。符合美国精神病学

会( APA) 《精神障碍诊断与统计手册 ( 第 4 版 ) 》
( Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders
Fourth edition，DSM － IV) 抑郁症诊断标准，汉密尔

顿抑郁量表 ( Hamilton Ｒating Scale for Depression，

HＲSD) 评分 ＞ 18 分。排除标准: ①严重的躯体疾

病、脑器质性精神疾病、物质或酒精依赖; ②双相抑

郁、伴有自杀、冲动、激越行为以及精神病行症状者;

③妊娠、哺乳期妇女; ④65 岁以上老年病人。符合

入组排除标准共 120 例，按照随机数字表分为 A( 碳

酸锂组) 、B( 丙戊酸镁组) 两组，其中 A 组 62 例，男

性 28 例，女性 34 例，年龄 ( 37． 0 ± 15． 0 ) 岁，病程

( 5． 1 ± 3． 3 ) 年，发作次数 ( 8． 2 ± 7． 4 ) 次; B 组 58
例，男性 28 例，女性 30 例，年龄( 36． 0 ± 12． 0) 岁，病

程( 5． 2 ± 4． 4) 年，发作次数( 8． 2 ± 6． 4) 次。本研究

通过陕西省精神卫生中心医学伦理委员会批准，所

有参加者签署知情同意书。
1． 2 方法

1． 2． 1 给药方法 A 组接受一种 SSＲI 联合碳酸锂

( 湖 南 千 金 湘 江 药 业 股 份 有 限 公 司 生 产，

H43020372，碳酸锂片) ，B 组接受一种 SSＲI 联合丙

戊酸镁 缓 释 剂 ( 湖 南 湘 中 制 药 有 限 公 司，神 泰，

H20030537) 。SSＲI 由医生根据病情决定使用，但是

剂量 均 为 每 天 早 晨 饭 后 1 片。碳 酸 锂 起 始 剂 量

0． 25g，每天 2 次，一周内加至 1g /d。丙戊酸镁缓释

剂起始剂量 0． 25g，每天 2 次，一周内加至 1g /d。
SSＲI 包括舍曲林 ( 大连辉瑞) 、西酞普兰 ( 西安杨

森) 、帕罗西汀( 中美史克) 、氟西汀( 美国礼来) 。其

中碳酸锂组中，服用氟西汀 11 例，帕罗西汀 13 例，

舍曲林 21 例，西酞普兰 15 例; 丙戊酸镁缓释剂组氟

西汀 10 例，帕罗西汀 15 例，舍曲林 17 例，西酞普兰

18 例，疗程 8 周，有睡眠问题者，可以临时联合苯二

氮艹卓类药物。此前服用其他药物者，行一周冲洗。
1． 2． 2 量表评定 均于治疗前、治疗后 1 周、2 周、
4 周和 8 周进行量表评定。采用 HＲSD 评定病人的

抑郁症状，包括总分和焦虑、迟滞、认知、体重、睡眠

5 个因子分。采用 0 ～ 4 级评分，具有良好信度和效

度。分数越高，提示抑郁症状越严重。
1． 2． 3 疗效和安全性评估 减分率≥50%为有效，

HＲSD 评分≤7 分为痊愈。躁狂观察标准: 杨氏躁狂

评定量表 ( Young Manic Ｒating Scale，YMＲS) ，用于

评定病人可能存在的躁狂症状。包括动作、言语、思
维、喧闹程度、行为、情绪、自我评价、接触、睡眠、性
兴趣和工作 11 项。采用 0 ～ 4 级评分，具有良好信

度和效度。分数越高，提示躁狂症状越严重。用于

追踪评估是否出现躁狂，对≥6 分者进行评价，≥11
分认定有 躁 狂 或 轻 躁 狂 表 现。采 用 副 反 应 量 表

( Treatment Emergent Symptom Scale，TESS) 评定治疗

过程中出现的药物副反应，包括中毒性意识障碍、兴
奋或激越、情感忧郁、活动增加、活动减退、失眠、嗜
睡、血象异常、肝功能异常、尿液异常、神经系统、肌
强直、震颤、扭转性运动、静坐不能、口干、植物神经

系统、鼻塞、视力模糊、便秘、唾液增多、出汗、恶心呕

吐、腹泻、心血管系统、血压降低、头昏或错厥、心动

过速、高血压、EKG 异常、皮肤症状、体重增加、体重

减轻、食欲减退或厌食、头痛、迟发型运动障碍、其它

项目，按照等级登记评分。
1． 3 统计方法 采用 SPSS15． 0 进行统计分析，治疗

前后评分比较应用单因素方差分析，组间差异比较应

用 t 检验，两组之间率的差异比较采用 χ2 检验。

2 结 果

2． 1 HＲSD 评分比较 A 组治疗前后单因素方差

分析，F = 9． 96，P ＜ 0． 05; B 组治疗前后单因素方差

分析，F = 10． 02，P ＜ 0． 05。两组间各时点评分比较

差异均无统计学意义( P ＞ 0． 05) 。见表 1。

表 1 两组 HＲSD 评分比较( x— ± s，分)

组 别
HＲSD 评分

治疗前 1 周末 2 周末 4 周末 8 周末

碳酸锂组( n = 62) 28． 5 ± 8． 2 23． 9 ± 7． 7a 20． 2 ± 6． 8a 17． 8 ± 5． 8ab 10． 1 ± 6． 2ab

丙戊酸镁组( n = 58) 27． 9 ± 7． 9ac 22． 9 ± 6． 9ac 19． 8 ± 6． 1bc 18． 1 ± 6． 0bc 9． 8 ± 5． 1bc

注: 与治疗前比较aP ＜ 0． 05，bP ＜ 0． 01，两组之间比较cP ＞ 0． 05。
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2． 2 疗效评价 治疗 8 周后，A 组 HＲSD 减分率≥
50%者 41 例，有效率 66． 1%。B 组减分率≥50% 者

40 例，有效率 68． 9%，两组间差异无统计学意义( χ2

=0． 11，P ＞0． 05) 。A 组 HＲSD 评分 ＜ 7 分者 19 例，

痊愈率30． 6% ; B 组HＲSD 评分 ＜7 分者1 例，痊愈率

31． 0%，差异无统计学意义( χ2 =0． 12，P ＞0． 05) 。
2． 3 脱落与转躁情况 两组共计脱落 11 例。其中

因转躁脱落 7 例，因副作用脱落 4 例。在脱落的 7
例转躁患者中，A 组 3 例( 4． 8% ) ，分别于治疗 2 周

末脱 落 1 例、4 周 末 脱 落 2 例; B 组 脱 落 4 例

( 6． 8% ) ，分别于治疗 3 周末脱落 1 例，4 周末脱落 2
例，6 周末脱落 1 例; 两组因转躁脱落率差异无统计

学意义( P ＞ 0． 05 ) 。因副作用脱落两组各 2 例，差

异无统计学意义( P ＞ 0． 05) 。
2． 4 副反应比较 两组 TESS 评分差异无统计学

意义［( 2． 6 ± 1． 5) 分 vs． ( 2． 5 ± 1． 4) 分，P ＞ 0． 05］。

3 讨 论

在抑郁症的治疗过程中，大约只有 30% 左右的

病人可以痊愈［4］。大多数病人需要联合治疗或强

化治疗［5］。心境稳定剂就是其中之一，这样可以一

定程度的提高疗效。不仅如此，减少因抗抑郁药物

导致的转躁［6］。本研究提示，两组在联合不同心境

稳定剂的情况下，结果显示 HＲSD 评分都在逐步降

低，并且在最后一周与治疗前比较差异有统计学意

义( P ＜ 0． 05) ，说明疗效较理想，虽然两组之间的有

效率和痊愈率差异无统计学意义( P ＜ 0． 05) 。
心境稳定剂能减少抑郁症焦虑、激越的表现，而

且预防自杀效果明显，不仅有利于抑郁症治疗的继

续，也有利于增加治疗效果［7］; 心境稳定剂的联合

降低了转向躁狂的风险［8］。从一般研究结果来看，

抗抑郁治疗抑郁的转相风险在 16% 左右［9］，本研究

中两组都联合了心境稳定剂，转躁率分别为 4． 8%
和 6． 8%，虽然两组之间没有差异，但是远远低于

16%的转躁几率，提示心境稳定剂的确降低了抗抑

郁药物相关的转相。有研究分析，联合碳酸锂可以

降低 13%的转躁几率［10］。
本研究存在着一定的局限性，主要体现在:①所

联合的抗抑郁药物是 SSＲI，其中包含多种抗抑郁药

物，无法分辨出每一种药物的疗效和转躁的可能性，

对结果有一定的影响;②抗抑郁药物剂量偏低，仅仅

1 片，忽略了剂量的滴定，这样对治疗效果和转躁的

比较也有影响;③由于碳酸锂和丙戊酸盐治疗作用

机制的不同以及药物代谢的差异，也决定了它们与

所联合的 SSＲI 之间的药物相互作用不同，况且本研

究中 SSＲI 非一种药物，同样也影响了两组疗效、副
作用以及转躁率的比较结果; ④转躁现象在抗抑郁

治疗的整个过程都可以发生，但本研究仅仅观察 8
周，观察时间较短。

但是心境稳定剂的联合也没有明显增加抗抑郁

药物的副作用，从评定结果看，两组 TESS 都偏低，

因此，本研究对如何选择心境稳定剂、提高抗抑郁药

物治疗效果、预防转躁等方面有一定的临床指导意

义，特别是开展设计良好包括双盲对照、单一抗抑郁

药物的长程观察研究，可能会更有意义。
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