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　 　 抑郁症是精神科常见病ꎬ除情绪低落、言语及动作减少等

表现外ꎬ部分患者可同时伴有焦虑、睡眠障碍及躯体不适等症

状ꎬ其中以胃部不适、食欲下降、恶心呕吐、腹泻便秘等消化道

症状较常见ꎮ 有研究发现功能性胃肠病( ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓ￣
ｔｉｎａｌ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓꎬＦＧＩＤｓ)患者焦虑、抑郁、惊恐、躯体化障碍的患

病率明显高于正常人群[１] ꎬＦＧＩＤｓ 中以功能性消化不良( ｆｕｎｃ￣
ｔｉｏｎａｌ ｄｙｓｐｅｐｓｉａꎬＦＤ)、肠易激综合征( ｉｒｒｉｔａｂｌｅ ｂｏｗｅｌ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ
ＩＢＳ)最为常见ꎮ 新近研究发现 ＦＤ、ＩＢＳ 患者中抑郁症发生率

高达 ５６.９％ [２] ꎮ 目前临床治疗抑郁症主要的一线药物是 ５￣羟
色胺 再 摄 取 抑 制 剂 ( ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｒｅｕｐｔａｋｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓꎬ
ＳＳＲＩｓ)、５￣羟色胺和去甲肾上腺素再摄取抑制剂 ( ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ￣
ｎｏｒｅｐｉｎｅｐｈｒｉｎｅ ｒｅｕｐｔａｋｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓꎬ ＳＮＲＩｓ) 等ꎮ 有临床研究显

示ꎬ约有一半的抑郁症伴 ＦＤ、ＩＢＳ 患者使用西肽普兰、帕罗西

汀后其临床症状得到改善ꎬ临床治愈率约为 ３０％ [３￣４] ꎮ 重复经

颅磁刺激( ｒｅｐｅｔｉｔｉｖｅ ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎬｒＴＭＳ)是

一种无创治疗手段ꎬ特定频率的 ｒＴＭＳ 对抑郁症患者具有治疗

作用ꎮ 本研究联合采用帕罗西汀及 ｒＴＭＳ 治疗抑郁症伴 ＦＤ、
ＩＢＳ 患者ꎬ并与单纯使用帕罗西汀患者进行疗效对比ꎬ现报道

如下ꎮ
一、对象与方法

(一)研究对象及分组

选取在湖州市第三人民医院心身障碍科住院治疗的 ６６ 例

抑郁症伴 ＦＤ、ＩＢＳ 患者作为研究对象ꎬ患者入组标准包括:①汉

密尔顿抑郁量表(Ｈａｍｉｌｔｏｎ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｒａｔｉｎｇ ｓｃａｌｅꎬＨＡＭＤ)评分

≥１７ 分[５] ꎻ②所有患者均经一位高年资主治医师及一位副主任

精神科医师交叉询问病史ꎬ其临床大体印象量表(ｃｌｉｎｉｃａｌ ｇｌｏｂａｌ
ｉｍｐｒｅｓｓｉｏｎꎬＣＧＩ￣Ｓ)评分≥３ 分[５] ꎬ一致认为符合国际疾病分类

第 １０ 版(Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＤｉｓｅａｓｅꎬＩＣＤ￣１０)抑郁症诊

断标准ꎻ③入组患者性别不限ꎬ年龄 １８~６５ 岁ꎻ④参照罗马Ⅲ标

准[６]诊断为 ＦＤ 或 ＩＢＳꎬ经 ６ 个月规范系统治疗疗效不理想ꎬ经
内镜检查未发现有临床意义的阳性体症ꎻ⑤患者对本研究知晓

并签署知情同意书ꎬ同时本研究经嘉兴市安定医院伦理学委员

会审批(２００８００３)ꎮ 患者排除标准包括:①有自杀、自伤行为或

强烈意念者ꎻ②有酗酒、药物滥用史ꎻ③既往有帕罗西汀过敏

史ꎻ④心、脑电图、肝、肾功能及血糖、血压等异常ꎻ⑤有癫痫病

史、颅脑外伤病史或骨折病史等ꎮ 采用随机数字表法将上述患

者分为观察组及对照组ꎬ２ 组患者一般资料情况(详见表 １)经
统计学比较ꎬ发现组间差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ具有可

比性ꎮ

表 １　 入选时 ２ 组患者一般资料情况比较

组别 例数
性别(例)
男 女

年龄
(岁ꎬｘ－±ｓ)

病程
(年ꎬｘ－±ｓ)

观察组 ３２ １２ ２０ ４３.６±１０.４ ５.７±５.３
对照组 ３４ １１ ２３ ４２.４±１１.２ ５.２±４.９

(二)治疗方法

２ 组患者均于入院后次日口服(早餐后)帕罗西汀(商品名

乐友ꎬ 浙 江 省 华 海 药 业 股 份 有 限 公 司 生 产ꎬ 国 药 准 字:
Ｈ２００３１１０６ꎬ批号:００８Ａ１６００７)１０ ｍｇꎬ１４ ｄ 内根据患者情况逐渐

增加帕罗西汀剂量至治疗剂量ꎬ均于早餐后 １ 次顿服ꎻ有睡眠

障碍的患者可使用唑吡坦 ５~１０ ｍｇꎬ每晚 １ 次ꎬ治疗时间不超过

１ 周ꎮ
观察组间患者于入组后第 １４ 天给予低频 ｒＴＭＳ 治疗ꎬ选用

ＭＡＧＰＲＯ￣Ｒ３ 型经颅磁刺激仪(美国美敦力公司产)ꎬ磁刺激部

位为左前额叶背外侧皮质区[７] ꎬ磁刺激强度为 ８０％运动阈值

(ｍｏｔｏｒ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄｓꎬＭＴ)水平ꎬ磁刺激频率为 １ Ｈｚꎬ每天刺激 １０ 个

序列ꎬ每个序列持续 ９０ ｓꎬ每个序列结束后间歇 ３０ ｓꎬ每次治疗

􀅰３５６􀅰中华物理医学与康复杂志 ２０２０ 年 ７ 月第 ４２ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｊｕｌｙ ２０２０ꎬ Ｖｏｌ. ４２ꎬ Ｎｏ.７



２０ ｍｉｎꎬ每周治疗 ５ 次ꎬ共治疗 １０ 次ꎮ 对照组同期给予假磁刺

激治疗ꎬ治疗时患者能听到经颅磁刺激仪工作时发出的声音ꎬ
但治疗期间无能量输出[７] ꎮ

(三)临床疗效及副反应评定

于治疗前、治疗后 １、２、４ 周时对 ２ 组患者进行疗效评定ꎬ具
体评定项目包括以下方面ꎮ

１.ＨＡＭＤ(１７ 项版本)评定:该量表共包括 １７ 个项目ꎬ总分

２４ 分表示极重度抑郁ꎬ≥１７ 分表示中度抑郁ꎬ<７ 分表示无抑

郁[６] ꎮ
２.汉密尔顿焦虑量表(Ｈａｍｉｌｔｏｎ ａｎｘｉｅｔｙ ｓｃａｌｅꎬＨＡＭＡ)评定:

总分≤７ 分表示正常ꎬ７~ １４ 分表示可能有焦虑ꎬ１４ ~ ２１ 分表示

肯定有焦虑ꎬ２１ ~ ２９ 分表示有明显焦虑ꎬ>２９ 分表示有严重焦

虑[６] ꎮ
３.ＣＧＩ￣Ｓ 评定:采用 ０~ ７ 分 ８ 级评分法ꎬ０ 分表示无病ꎬ１ 分

表示基本无病ꎬ２ 分表示极轻ꎬ３ 分表示轻度ꎬ４ 分表示中度ꎬ５ 分

表示偏重ꎬ６ 分表示重度ꎬ７ 分表示极重度[６] ꎮ
４.副反应量表( ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｅｍｅｒｇｅｎｔ ｓｙｍｐｔｏｍ ｓｃａｌｅꎬＴＥＳＳ)评

定:共包括 ３６ 个评定项目ꎬ严重程度采用 ０~ ４ 分 ５ 级评分法ꎬ０
分表示无症状ꎬ１ 分为可疑或轻度ꎬ２ 分为轻度ꎬ３ 分为中度ꎬ４ 分

为重度ꎻ如 ＴＥＳＳ 各项评分≥２ 分视为有副反应[６] ꎮ
５.临床疗效评定:本研究以患者治疗后 ＨＡＭＤ、ＨＡＭＡ 及

ＣＧＩ￣Ｓ 总分减分率≥５０％为有效ꎬ≤４９％为无效ꎬ如患者 ＨＡＭＤ
总分≤７ 为临床治愈[６￣８] ꎮ

(四)统计学分析

本研究所得计量资料以(ｘ－±ｓ)表示ꎬ选用 ＳＰＳＳ １７.０ 版统计

学软件包进行数据分析ꎬ计量资料组间比较采用独立样本 ｔ 检
验ꎬ组内比较采用配对样本 ｔ 检验ꎬ计数资料比较采用 Ｒｉｄｉｔ 分
析ꎬＰ<０.０５表示差异具有统计学意义ꎮ

二、结果

(一)２ 组患者帕罗西汀及唑吡坦使用情况比较

观察组患者口服帕罗西汀剂量为 ３０~４５ ｍｇ / ｄꎬ平均(３５.７±
７.９)ｍｇ / ｄꎻ对照组患者口服帕罗西汀剂量为 ３２~ ４６ ｍｇ / ｄꎬ平均

(３６.２±７.４)ｍｇ / ｄꎬ２ 组患者服用帕罗西汀剂量组间差异无统计

学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 观察组有 １８ 例患者服用唑吡坦ꎬ用药时间

３~ ７ ｄꎬ平均(４.２±２.５)ｄꎬ每次剂量 ５~１０ ｍｇꎬ平均(６.３±３.５)ｍｇꎻ
对照组有 ２０ 例患者服用唑吡坦ꎬ用药时间 ３ ~ ７ ｄꎬ平均(４.５±
２.３)ｄꎬ每次剂量 ５~１０ ｍｇꎬ平均(６.５±３.１)ｍｇꎬ２ 组患者服用唑

吡坦人数、剂量、时间方面组间差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ
(二)治疗前、后 ２ 组患者各项疗效指标比较

治疗前、治疗后 １、２ 周时 ２ 组患者 ＨＡＭＤ、ＨＡＭＡ 及 ＣＧＩ￣Ｓ
评分组间差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎻ治疗后 １、２、４ 周时 ２
组患者 ＨＡＭＤ、ＨＡＭＡ 评分均较治疗前明显改善(Ｐ<０.０５)ꎻ治
疗后 ４ 周时 ２ 组患者 ＣＧＩ￣Ｓ 评分均较治疗前明显改善 (Ｐ<
０.０５)ꎮ 通过进一步组间比较发现ꎬ治疗后 ４ 周时观察组患者

ＨＡＭＤ、ＨＡＭＡ 及 ＣＧＩ￣Ｓ 评分均显著优于对照组水平ꎬ组间差异

均具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ具体数据见表 ２ꎮ
治疗后 ４ 周时观察组共治愈 １４ 例(４３.７５％)ꎬ有效 １２ 例ꎬ

无效 ６ 例ꎻ对照组共治愈 ８ 例(２３. ５３％)ꎬ有效 １４ 例ꎬ无效 １２
例ꎮ 经 Ｒｉｄｉｔ 分析发现ꎬ观察组治愈率明显高于对照组水平ꎬ组
间差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ

表 ２　 治疗前、后 ２ 组患者 ＨＡＭＤ、ＨＡＭＡ 及 ＣＧＩ￣Ｓ 评分

比较(分ꎬｘ－±ｓ)

组别 例数
ＨＡＭＤ 评分

治疗前 治疗后 １ 周 治疗后 ２ 周 治疗后 ４ 周
观察组 ３２ ２１.３±３.４ １８.１±４.３ａ １６.４±４.２ａ １２.６±３.５ａ

对照组 ３４ ２１.７±４.０ １８.７±３.９ａ １６.７±３.８ａ １５.３±４.１ａｂ

组别 例数
ＨＡＭＡ 评分

治疗前 治疗后 １ 周 治疗后 ２ 周 治疗后 ４ 周
观察组 ３２ １７.６±３.６ １５.２±４.１ａ １３.９±４.４ａ １０.５±３.６ａ

对照组 ３４ １７.５±３.８ １５.８±３.９ａ １３.７±４.１ａ １２.９±４.４ａｂ

组别 例数
ＣＧＩ￣Ｓ 评分

治疗前 治疗后 １ 周 治疗后 ２ 周 治疗后 ４ 周
观察组 ３２ ３.８±０.９ ３.６±０.７ ３.５±０.４ ２.３±０.５ａ

对照组 ３４ ３.７±０.８ ３.６±０.５ ３.５±０.５ ２.９±０.６ａｂ

　 　 注:与组内治疗前比较ꎬ ａＰ<０.０５ꎻ与观察组相同时间点比较ꎬ ｂＰ<
０.０５

(三)２ 组患者副反应比较

在整个治疗过程中观察组出现头晕(或头痛)２０ 例次ꎬ血压

波动 １３ 例次(血压升高或降低≥１０ ｍｍＨｇ)ꎬ震颤 ７ 例次ꎻ对照

组出现头晕(或头痛)２３ 例次ꎬ血压波动 １４ 例次ꎬ震颤 ８ 例次ꎮ
２ 组患者副反应出现率经统计学比较ꎬ发现组间差异无统计学

意义(Ｐ>０.０５)ꎮ
三、讨论

本研究结果显示ꎬ治疗后 ４ 周时观察组患者 ＨＡＭＤ、ＨＡＭＡ
及 ＣＧＩ￣Ｓ 评分、治愈率均显著优于对照组水平(Ｐ<０.０５)ꎬ２ 组患

者副反应发生率组间差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ表明帕罗西

汀联合 ｒＴＭＳ 治疗抑郁症伴 ＦＤ、ＩＢＳ 患者疗效确切ꎬ能显著减轻

患者抑郁、焦虑症状ꎬ提高治愈率ꎻ同时该联合疗法安全性较

好、副反应轻微ꎮ
相关研究发现ꎬ抑郁症患者伴 ＦＤ、ＩＢＳ 与脑￣肠轴(ｂｒａｉｎ￣ｇｕｔ

ａｘｉｓ)传导通路功能障碍有关ꎮ 脑￣肠轴假说认为:脑￣肠轴是机

体认知情感中枢与神经内分泌系统、肠神经系统及免疫系统双

向联系的通路ꎬ这也是精神心理因素与躯体病理生理相互影响

的解剖学基础[９] ꎮ 精神心理应激可通过自主神经系统和下丘

脑￣垂体￣肾上腺轴而影响胃肠道功能ꎬ还可通过神经免疫系统

影响胃肠道黏膜完整性及屏障功能ꎻ此外胃肠道神经￣免疫￣内
分泌网络信号通过脊髓传入神经到达大脑ꎬ能影响中枢对内脏

刺激的感知ꎬ从而导致抑郁症患者容易伴发 ＦＤ 或 ＩＢＳ[９] ꎮ
目前临床治疗抑郁症的主要一线药物是 ＳＳＲＩｓ、ＳＮＲＩｓ 等ꎬ

但 ＳＳＲＩｓ、ＳＮＲＩｓ 对抑郁症的治疗效果有待提高ꎬ约 ３０％以上的

抑郁症患者对 ＳＳＲＩｓ、ＳＮＲＩｓ 无应答ꎻ有研究报道 ＳＳＲＩｓ、ＳＮＲＩｓ
对有躯体症状(特别是伴 ＦＤ、ＩＢＳ)的抑郁症患者疗效尤其不理

想[３￣４] ꎬ如何提高此类患者疗效是目前亟待解决的重要问题之

一ꎮ 本研究观察组患者经帕罗西汀及 ｒＴＭＳ 联合治疗后ꎬ发现

其临床症状改善情况及治愈率均显著优于对照组ꎬ相关治疗机

制可能包括:①ｒＴＭＳ 可选择性调节大脑情感环路ꎬ刺激局部神

经元活性ꎬ参与并调节与背外侧前额叶皮质高度相关的情感、
动机、觉醒脑区(如纹状体、丘脑、前扣带回等)相关功能[１０￣１１] ꎻ
②ｒＴＭＳ 刺激可改变单胺类递质转运体基因 ｍＲＮＡ 表达ꎬ加快

突触间隙 ５￣羟色胺、多巴胺、去甲肾上腺素再摄取而影响单胺

类神经元传递效能[１２] ꎻ③ｒＴＭＳ 刺激前额叶皮质能增强海马区

５￣羟色胺能及去甲肾上腺素能神经元活性[１０] ꎻ④适量的低频
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ｒＴＭＳ 刺激能有效提高脑源性神经营养因子(ｂｒａｉｎ ｄｅｒｉｖｅｄ ｎｅｕ￣
ｒｏｔｒｏｐｈｉｃ ｆａｃｔｏｒꎬ ＢＤＮＦ) 水平[１３] ꎻ⑤ ｒＴＭＳ 刺激可能通过作用

脑￣肠轴并调控认知情感中枢与神经内分泌系统、肠神经系统及

免疫系统间的联系ꎬ从而有效缓解抑郁症及伴发 ＦＤ、ＩＢＳ 症状ꎮ
综上所述ꎬ本研究结果表明ꎬ帕罗西汀联合 ｒＴＭＳ 治疗抑郁

症伴 ＦＤ、ＩＢＳ 患者疗效显著、安全性较好ꎬ值得在抑郁症伴 ＦＤ、
ＩＢＳ 患者中推广、应用ꎻ本研究不足之处包括样本量偏小、观察

时间较短、未进行随访等ꎬ将在后续研究中逐步完善ꎮ
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