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摘 要 目的：观察甜梦口服液联合帕罗西汀治疗围绝经期抑郁症的疗效和安全性。方法：85例围绝经期抑郁症女性患者随机

分为对照组（41例）和观察组（44例）。对照组患者每日早餐后口服盐酸帕罗西汀片20 mg，每日1次；观察组患者在对照组治疗的

基础上给予甜梦口服液 10 mL，每日早晚各 1次。两组均连用 8周。观察两组患者的临床疗效，治疗前后围绝经期综合量表

（Kupperman）评分、汉密尔顿抑郁量表（HAMD）评分、脑源性神经营养因子（BDNF）水平及不良反应发生情况。结果：对照组和

观察组各有 1、2例患者失访。两组患者总有效率、不良反应发生率比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者

Kupperman评分、HAMD评分均显著低于同组治疗前，随时间延长逐渐降低，且观察组患者治疗第8周时Kupperman评分、治疗第

2周时HAMD评分均显著低于对照组；两组患者BDNF水平均显著高于同组治疗前，随时间延长逐渐升高，且观察组显著高于对

照组，差异均有统计学意义（P＜0.05 或P＜0.01）。结论：甜梦口服液联合帕罗西汀治疗围绝经期抑郁症的疗效和安全性与单用帕

罗西汀相当，但在改善症状、升高BDNF方面优于单用帕罗西汀。

关键词 围绝经期抑郁症；甜梦口服液；帕罗西汀；疗效；安全性；脑源性神经营养因子

Clinical Observation of Tianmeng Oral Liquid Combined with Paroxetine in the Treatment of Perimeno-

pausal Depression

XIA Songbai1，YU Donghui2（1.Dept. of Pharmacy，Xianning Central Hospital，Huibei Xianning 437100，China；

2.Dept. of Neurology，Xianning Central Hospital，Huibei Xianning 437100，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To observe the efficacy and safety of Tianmeng oral liquid combined with paroxetine in the treatment

of perimenopausal depression. METHODS：85 patients with perimenopausal depression were randomly divided into control group

（41 cases）and observation group（44 cases）. Control group received Paroxetine hydrochloride tablet 20 mg after the breakfast，

once a day. Observation group was additionally given Tianmeng oral liquid 10 mL，once every morning and evening. They were

treated for 8 weeks. The clinical efficacy，Kupperman score，HAMD score，brain-derived neurotrophic factor（BDNF）level before

and after treatment，and the incidence of adverse reactions in 2 groups were observed. RESULTS：There were 1 patient lost in fol-

low-up in control group，and 2 in observation group. There were no significant differences in the total effective rate and the inci-

dence of adverse reactions in 2 groups（P＞0.05）. After treatment，Kupperman score and HAMD score in 2 groups were significant-

ly lower than before，gradually reduced by time extension，Kupperman score after 8 weeks and HAMD score after 2 weeks in ob-
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围绝经期是指女性卵巢功能开始衰退至绝经后1年

内，因卵巢功能减退和激素波动或下降导致的多系统功

能紊乱，除明显的躯体化症状外，50％～60％围绝经

期女性有轻度抑郁症，其中 1％～3％患有严重抑郁

症 [1]。临床药物干预多以激素替代疗法、抗抑郁或两者

联合用药为主要手段，激素替代疗法具有诸多限制和风

险，多数患者不能用或不愿用，抗抑郁药对围绝经期抑

郁、焦虑疗效确切，但其副作用使其对部分患者应用受

限。帕罗西汀为 5-羟色胺再摄取抑制剂（SSRI）类抗抑

郁药物，抗胆碱能副作用轻，可用于各种抑郁，影响绝经

后女性的雌激素水平，改善情绪和认知功能[2]；但常见的

不良反应如恶心、厌食、头晕等极大地影响了患者的生

活质量，少数患者可出现锥体外系反应[3-4]。甜梦口服液

对广泛性焦虑、更年期女性灼口综合征、失眠、脑卒中后

遗症、神经衰弱、抑郁症等疗效显著[5-7]。脑源性神经营

养因子（BDNF）是神经生长因子家族成员之一，可诱导

海马区神经元的生长，BDNF水平可反映抑郁程度，且抑

郁程度与BNDF水平呈负相关，女性抑郁患者BDNF水

平较男性患者更低[8]。Robinson RG等[9]认为，提高BD-

NF水平可能成为治疗抑郁症的另一种途径。为此，在

本研究中笔者观察了甜梦口服液联合帕罗西汀治疗围

绝经期抑郁症的疗效和安全性，旨在为临床提供参考。

1 资料与方法
1.1 研究对象

选择 2013年 6月－2015年 9月我院收治的 85例围

绝经期抑郁症女性患者，年龄41～60岁。按随机数字表

法将所有患者分为观察组（44例）和对照组（41例）。两

组患者年龄、病程、围绝经期综合量表（Kupperman）评

分、汉密尔顿抑郁量表（HAMD）评分等基本资料比较，

差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，详见表

1。本研究方案经医院医学伦理委员会审核通过，所有

患者均签署了知情同意书。

1.2 纳入与排除标准

纳入标准：（1）月经不规律＞2年；（2）均符合《内分

泌病学》中围绝经期综合征的诊断标准 [10]；（3）均符合

《中国精神障碍分类与诊断标准（第3版）》[11]中抑郁症的

诊断标准；（4）HAMD 的前 17项评分＞18分。排除标

准：（1）伴有严重躯体疾病者；（2）脑器质性疾病者；（3）

情感性精神障碍、应激相关的精神障碍、偏执性精神障

碍、精神分裂症者；（4）酒精、药物滥用史者。

1.3 治疗方法

对照组患者每日早餐后口服盐酸帕罗西汀片（中美

天津史克制药有限公司，规格：20 mg/片，批准文号：国药

准字 H10950043）20 mg，每日1次；观察组患者在对照组

治疗的基础上给予甜梦口服液（烟台荣昌制药股份有限

公司，规格：10 mL/支，批准文号：国药准字Z37020040）

10 mL，每日早晚各1次。两组均连用8周。治疗时和治

疗后第2、4、6、8周随访并接受专业心理咨询师心理疏导。

1.4 观察指标

观察两组患者治疗前后Kupperman评分、HAMD评

分、BDNF水平及不良反应发生情况。采用酶联免疫吸

附法（ELISA，试剂盒由武汉华美生物工程有限公司提

供）以Multiskan MK3型酶标仪和Wellwash 4 MK2型洗

板机[均购自赛默飞世尔科技（中国）有限公司]检测

BDNF水平。

1.5 疗效判定标准

痊愈：HAMD 减分率≥75％；显效：HAMD 减分率

50％～74％；好转：HAMD 减分率 25％～49％；无效：

HAMD减分率＜25％。总有效率＝（痊愈例数+显效例

数+好转例数）/总例数×100％。HAMD减少率＝（治疗

前HAMD评分－治疗后HAMD评分）/治疗前HAMD评

分×100％。

1.6 统计学方法

采用SPSS 19.0 统计软件对数据进行分析。计量资

料以 x±s表示，采用 t检验；计数资料以率表示，采用χ2

检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者完成治疗情况

对照组有 1例患者于治疗第 4周时因不良反应退

出，共有 40例患者完成治疗；观察组有 2例患者于治疗

第6周时因其他原因退出，共有42例患者完成研究。

2.2 两组患者临床疗效比较

两组患者总有效率比较，差异无统计学意义（P＞

0.05），详见表2。

2.3 两组患者治疗前后Kupperman评分比较

治疗前，两组患者 Kupperman 评分比较，差异无统

计学意义（P＞0.05）。治疗第 4、6、8 周时，两组患者

Kupperman评分均显著低于同组治疗前，随时间延长逐

servation group were lower than control group，BDNF levels were significantly higher than before，gradually increased by time ex-

tension，and observation group was higher than control group，with statistical significances （P＜0.05 or P＜0.01）. CONCLU-

SIONS：The efficacy and safety of Tianmeng oral liquid combined with paroxetine in the treatment of perimenopausal depression

are similar to paroxetine alone，while better than paroxetine alone in terms of improving symptoms and increasing BDNF.

KEYWORDS Perimenopausal depression；Tianmeng oral liquid；Paroxetine；Efficacy；Safety；Brain derived neurotrophic factor

表1 两组患者基本资料比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of general information between 2

groups（x±±s）

组别
观察组
对照组

n

44

41

年龄，岁
49.25±5.63

48.79±6.27

病程，月
12.04±5.14

11.67±4.92

Kupperman评分，分
26.87±6.76

25.65±7.61

HAMD评分，分
25.99±2.76

25.37±2.43
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渐降低，且治疗第8周时观察组显著低于对照组，差异均

有统计学意义（P＜0.05 或P＜0.01），详见表3。

表2 两组患者临床疗效比较[例（％）]

Tab 2 Comparison of clinical efficacy between 2 gro-

ups[case（％）]

组别
观察组
对照组

n

42

40

痊愈
28（66.67）

22（55.00）

显效
6（14.29）

8（20.00）

好转
4（9.52）

5（12.50）

无效
4（9.52）

5（12.50）

总有效率，％
90.48

87.50

表 3 两组患者治疗前后Kupperman 评分比较（x±±s，

分）

Tab 3 Comparison of Kupperman score between 2

groups before and after treatment（x±±s，score）

组别
观察组
对照组

n

42

40

治疗前
26.87±6.76

25.65±7.61

治疗第4周时
18.03±7.73＊

19.73±6.89＊

治疗第6周时
13.68±6.59＊

14.39±7.06＊

治疗第8周时
8.76±6.06＊#

11.97±6.89＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.01；对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.01；vs. control group，#P＜0.05

2.4 两组患者治疗前后HAMD评分比较

治疗前，两组患者HAMD评分比较，差异无统计学

意义（P＞0.05）。治疗第2、4、6、8周时，两组患者HAMD

评分均显著低于同组治疗前，随时间延长逐渐降低，且

治疗第2周时观察组显著低于对照组，差异均有统计学

意义（P＜0.01），详见表4。

表4 两组患者治疗前后HAMD评分比较（x±±s，分）

Tab 4 Comparison of HAMD score between 2 groups

before and after treatment（x±±s，score）

组别
观察组
对照组

n

42

40

治疗前
25.99±2.76

25.37±2.43

治疗第2周时
19.26±1.56＊#

23.85±0.89＊

治疗第4周时
10.65±1.03＊

11.35±2.09＊

治疗第6周时
7.43±0.97＊

7.95±1.34＊

治疗第8周时
5.39±0.98＊

5.68±1.03＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.01；与对照组比较，#P＜0.01

Note：vs. before treatment，＊P＜0.01；vs. control group，#P＜0.01

2.5 两组患者治疗前后BDNF水平比较

治疗前，两组患者BDNF水平比较，差异无统计学

意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者BDNF水平均显著高

于同组治疗前，且观察组显著高于对照组，差异均有统

计学意义（P＜0.01），详见表5。

表5 两组患者治疗前后BDNF水平比较（x±±s，ng/mL）

Tab 5 Comparison of BDNF level between 2 groups

before and after treatment（x±±s，ng/mL）

组别
观察组
对照组

n

42

40

治疗前
5.89±2.01

5.97±2.35

治疗后8周
11.09±3.02＊#

8.23±2.39＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.01；与对照组比较，#P＜0.01

Note：vs. before treatment，＊P＜0.01；vs. control group，#P＜0.01

2.6 不良反应

观察组患者出现1例口干、2例燥热感，不良反应发

生率为7.14％；对照组患者出现1例严重恶心、腹泻，2例

轻微头晕、头痛，3例口干、便秘，2例乏力伴胃部不适感，

不良反应发生率为19.51％。两组患者不良反应发生率

比较，差异无统计学意义（P＝0.097）。出现不良反应的

患者中除1例为严重恶心、腹泻退出治疗外，其他患者症

状均较轻微，未中断治疗。治疗期间血尿常规及肝肾功

能检查均无明显异常。

3 讨论
现代医学认为，卵巢功能衰退是引起围绝经期综合

征临床症状和代谢变化的主要原因，其可产生一系列以

自主神经功能失调为主的临床症状，如失眠、抑郁、焦

虑、烦躁等多种精神和躯体症状，而抑郁和焦虑是围绝

经期常见的精神症状，过激的情绪反应可导致或加重

身心疾病[1-2]。

帕罗西汀为典型的抗抑郁药物，可改善神经递质5-

羟色胺含量。抑郁、焦虑等精神症状与神经炎症因子白

细胞介素-6、BDNF水平密切相关，而BDNF与情绪、认

知功能相关，脑卒中后数小时内BDNF急剧降低，其可

以预测脑卒中后情绪障碍和预后[9]；同时，BDNF还可作

为更年期抑郁和抗抑郁疗效的评价指标 [8]。营养神经

和抗炎治疗有可能是治疗抑郁症未来的方向 [9]。李春

丽等[12]证实，甜梦口服液可提高睡眠剥夺大鼠的认知功

能和行为能力，可能与其提高了海马区的BDNF含量相

关。甜梦口服液对改善围绝经期相关症状有积极意义，

但与其改善围绝经期患者激素水平无关[13]。

中医认为，围绝经期相关的临床症状以肾虚为根

本，肾虚的实质是下丘脑-垂体-卵巢轴的神经内分泌功

能失调，免疫系统功能减退，围绝经期抑郁与多系统功

能失调相关，而补肾是基础[5]。甜梦口服液具有补肾益

气，健脾和胃之功效，其由刺五加、党参等多种中药材组

成，方中刺五加健脑安神[14]，能够调节大脑单胺氧化酶

水平，改善中枢神经系统的功能，配伍党参具镇静、催

眠、抗紧张、抗焦虑、抗抑郁的作用[15]，对更年期相关症

状有良好疗效。孙林琳等[5]认为，甜梦胶囊对更年期女

性灼口综合征有良好疗效，通过调节下丘脑-垂体-卵巢

轴的功能，促使神经、内分泌的功能恢复，这也可能是甜

梦口服液联合帕罗西汀治疗围绝经期抑郁症可提高痊

愈率的机制所在。围绝经期抑郁症与多种因素密切相

关，BDNF降低为其显著特征之一，而BDNF可改善患

者情绪、认知功能。研究发现，甜梦口服液可提高 5-羟

色氨拮抗大鼠海马区BDNF表达，提高大鼠认知能力[12]。

本研究结果显示，两组患者总有效率、不良反应发

生率比较，差异均无统计学意义。治疗后，两组患者

Kupperman评分、HAMD评分均显著低于同组治疗前，

随时间延长逐渐降低，且观察组治疗第 8周时 Kupper-

man 评分、治疗第 2周时 HAMD 评分均显著低于对照

组，BDNF水平均显著高于同组治疗前，且观察组高于对

照组，差异均有统计学意义。这提示，甜梦口服液联合

帕罗西汀可提高围绝经期抑郁症患者的生活质量和治

疗依从性。

综上所述，甜梦口服液联合帕罗西汀治疗围绝经期

抑郁症的疗效和安全性与单用帕罗西汀相当，但在改善

症状、升高BDNF水平方面优于单用帕罗西汀。由于本
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研究纳入的样本量较小，未探讨甜梦口服液对血清

BDNF水平的影响及BDNF与大脑海马区中BDNF水平

是否平行、甜梦口服液是否影响人体大脑BDNF，故此结

论有待大样本、多中心研究进一步证实。
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摘 要 目的：观察贝那普利联合羟苯磺酸钙辅助胰岛素治疗老年早期糖尿病肾病的疗效和安全性。方法：200例老年早期糖尿

病肾病患者随机分为对照组（100例）和观察组（100例）。两组患者均在睡前经胰岛素泵持续皮下注射重组人胰岛素注射液0.4～

0.6单位/（kg·d），泵入量为每日总量的 50％，其余剂量于每日三餐前平均分配，保证空腹血糖 4.4～6.1 mmol/L 和餐后 2 h 血糖

4.4～8.0 mmol/L。在此基础上，对照组患者给予盐酸贝那普利片10 mg，口服，每日1次；观察组患者在对照组治疗的基础上给予

羟苯磺酸钙胶囊0.5 g，口服，每日3次。两组均连用8周。观察两组患者的临床疗效，治疗前后的肾功能、胱抑素C（Cys-C）、超敏

C反应蛋白（hs-CRP）、生活质量核心量表（QLQ-C30）评分及不良反应发生情况。结果：观察组患者总有效率显著高于对照组，差

异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，两组患者肾功能、Cys-C、hs-CRP水平均显著优于同组治疗前，且观察组显著优于对照组；两

组患者QOL-C30评分显著高于同组治疗前，且观察组显著高于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。两组患者不良反应发生

率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：贝那普利联合羟苯磺酸钙辅助胰岛素治疗老年早期糖尿病肾病的疗效显著，可有效

改善临床症状，促进肾功能恢复，提高生活质量，且不会增加不良反应的发生。

关键词 贝那普利；羟苯磺酸钙；胰岛素；糖尿病肾病；疗效；安全性

Clinical Observation of Benazepril Combined with Dobesilate Calcium Assisted with Insulin in the Treat-

ment of Elderly Patients with Early Diabetic Nephropathy

CHEN Pan，BAI Xue（Dept. of Endocrinology，the Affiliated Hospital of Southwest Medical University，Sichuan

Luzhou 646000，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To observe the efficacy and safety of benazepril combined with dobesilate calcium assisted with insu-
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