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选择性５ －羟色胺再摄取抑制剂对青少年抑郁患者
认知功能的影响

何兆宇，符 巍△，吴 胜
（重庆市精神卫生中心，重庆４０００３６）

摘要：目的探讨选择性５ －羟色胺再摄取抑制剂（ＳＳＲＩｓ）类药物治疗青少年抑郁的效果及对认知功能的影响。方法收集２０１３年至
２０１６年在某中心就诊的青少年抑郁患者５０例作为观察组，并予ＳＳＲＩｓ中的氟西汀或帕罗西汀单药治疗。观察组在药物治疗前和治疗
８周后各进行１次汉密尔顿抑郁量表（ＨＡＭＤ，２４项版）、临床记忆量表（ＣＭＳ）、威斯康星卡片分类测验（ＷＣＳＴ）等测定，对照组牗同期无
抑郁的青少年５０名牘仅入组时测量１次。结果观察组治疗前与对照组，以及观察组治疗前后ＷＣＳＴ几个主要指标、临床记忆量表各项
评分比较，差异均有显著统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０１）；观察组治疗后与对照组ＷＣＳＴ完成分类数、正确应答数、错误应答数，临床记忆量表
的联想学习、图像记忆、图像再认情况比较，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；ＷＣＳＴ的总应答数、持续错误应答数，临床记忆量表的指向
记忆、人像特点回忆、记忆商数差异较治疗前有改善（Ｐ ＜ ０． ０５）。结论常用的ＳＳＲＩｓ类药物氟西汀及帕罗西汀在改善青少年抑郁患者
抑郁情绪的同时，对记忆功能及执行功能也有不同程度的改善作用，故患者部分认知功能指标和正常同龄人无明显差异。
关键词：选择性５ －羟色胺再摄取抑制剂；青少年抑郁；认知功能；汉密尔顿抑郁量表；临床记忆量表；威斯康星卡片分类测验
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ｔｉｎｅ ｃａｎ ｉｍｐｒｏｖｅ ｔｈｅ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｍｏｏｄ ｏｆ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ． Ａｔ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｔｉｍｅ，ｔｈｅｙ ａｌｓｏ ｃａｎ ｉｍｐｒｏｖｅ ｍｅｍｏｒｙ ｆｕｎｃｔｉｏｎ
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Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ：ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｒｅｕｐｔａｋｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ；ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ；ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎ；ＨＡＭＤ；ＣＭＳ；ＷＣＳＴ
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表１ 两组受试者一般资料比较（ｎ ＝ ５０）

组别性别（男／女，例）年龄牗 Ｘ ± ｓ，岁牘

０． ５４５
０． ９０９

对照组
观察组
χ２ ／ ｔ值
Ｐ值

２５ ／ ２５
１７ ／ ３３
２． ６２７
０． １０５

１６． ３１ ± １． ５６
１６． ３７ ± １． ４７
０． ８６４
０． ３８７

初中
１２
１３

高中
３０
３３
１． ５１６
０． ４６９

大学及以上
８
４

＜ １ ０００元
３
４

１ ０００ ～ ４ ９９９元
１１
１０

５ ０００ ～ ９ ９９９元
３０
２８

≥１０ ０００元
６
８

抑郁发作为常见精神疾病，是现代社会中常见且致
残率极高的心理障碍，以抑郁心境为主要特点。抑郁性
障碍患者的症状表现多样化，即以“三低”（心境低落、思
维迟缓、意志减退）为主要特征的情绪障碍，且伴悲观情
绪，自我评价低，兴趣减退，接触被动，影响进食进饮，常
伴有焦虑情绪，自感身体多处、多种不适，严重的可出现
自杀企图和自杀行为，对自身、家庭及社会造成严重的
不良影响。近些年，青少年抑郁患者逐渐增多，１３岁青
少年的抑郁发病率约为２％，到１８岁则飙升至１７％ 犤１ 犦。
抑郁患者认知功能损害主要是记忆力、注意力下降和执
行功能受损，尤以额叶相关的执行功能损害最突出犤 ２ 犦。
认知功能损害，将会影响青少年的学业，给自身和家庭
造成严重的影响。选择性５ －羟色胺再摄取抑制剂
（ＳＳＲＩｓ）可选择性地抑制突触前膜对５ －羟色胺（５ －ＨＴ）
的回收，能改善抑郁症状和认知功能犤 ３ － ４ 犦。氟西汀和帕
罗西汀均为较常用的ＳＳＲＩｓ类药物，本研究中观察了两
药对青少年抑郁患者认知功能的影响。现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：首次抑郁发作或复发；入组前１个月内
未进行过抗抑郁治疗，也未服用其他精神类药物；符合
《精神障碍诊断与统计手册（第４版）》（ＤＳＭ －Ⅳ）重
性抑郁发作诊断标准犤 ５ 犦；年龄１４ ～ ２０岁；汉密尔顿抑
郁量表（ＨＡＭＤ）２４项评分≥２１分；能配合完成测评。
本研究经医院医学伦理委员会批准，患者及对照者本
着自愿原则参与本研究，均签署知情同意书，对个体
的测验结果保密。

排除标准：严重器质性疾病；有酒精及药物依赖；
有躁狂发作或其他精神疾病；色盲、色弱或上肢活动
不利。

病例选择与分组：选择２０１３年至２０１６年在我中心
就诊的青少年抑郁患者５０例作为观察组，按组中男女
比例、年龄、文化程度、家庭收入匹配选取同期无抑郁青
少年（ＨＡＭＤ ２４项评分＜ ８分）５０名作为对照组。两组
受试者一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具
有可比性。详见表１。
１． ２ 方法

本研究为前瞻性研究，采用随机数字表法，在遵守
《儿童权利公约》基础上，对入组者进行评测并予以《中
国抑郁障碍防治指南（第二版）》推荐使用的ＳＳＲＩｓ药物
治疗犤 ６ 犦，氟西汀犤 ７ － ８ 犦和帕罗西汀犤 ９ － １３ 犦在青少年群体已有
使用，故本研究中选其分别单药治疗。观察组患者均从
小剂量起始口服盐酸氟西汀片（商品名百忧解，礼来
苏州制药有限公司，国药准字Ｊ２０１２０００１，规格为每片
２０ ｍｇ）或盐酸帕罗西汀片（商品名舒坦罗，浙江尖峰药
业有限公司，国药准字Ｈ２００４０５３３，规格为每片２０ ｍｇ），
逐渐加量，氟西汀平均用量（３６． ４０ ± １０． ７６）ｍｇ和帕
罗西汀平均用量（３８． ４０ ± １２． １４）ｍｇ，均在安全范围内，
２周内达到治疗剂量。
１． ３ 观察指标及疗效判定标准

执行功能：采用威斯康星卡片分类测验（ＷＣＳＴ）评
定。ＷＣＳＴ被认为是测定额叶执行功能的标准测验，共
１２８张卡片，按照颜色、形状和图形数量的不同而绘制。
首先在受试者面前呈现４张卡片，分别代表４个不同的
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类别，要求受试者将卡片分类到中间的４个图片下方。
操作时不把分类规则告诉受试者，但反馈给受试者分类
是否正确，让受试者自己找出规则。当受试者连续６个
任务都判断正确时，则完成１个分类数，并进行记录。选
取总测验数、完成分类数、正确应答数、错误应答数、持
续性错误数等５个因子进行评定。

记忆功能：采用临床记忆量表（ＣＭＳ）评定。临床记
忆量表由５个分测验组成，即指向记忆、联想学习、图像
自由回忆、无意义图形再认和人像特点联系回忆。所有
受试者均按记忆量表完成这５项分测验，计算出原始
分，转换成量表分。

临床疗效犤 １４ 犦：参考汉密尔顿抑郁量表（２４项版）评
分减分率评定，减分率≥７５％为痊愈，≥５０％且＜ ７５％
为显效，≥２５％且＜５０％为有效，＜２５％为无效。总显效＝
痊愈＋显效，总有效＝痊愈＋显效＋有效。

上述测试，观察组在治疗前及治疗８周后各进行

１次，对照组仅在入组时进行１次。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ１３． ０统计学软件分析。计量资料以Ｘ ± ｓ表
示，行ｔ检验；计数资料以百分率表示，行χ２ 检验。
Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果
２． １ 临床疗效

观察组患者治疗前ＨＡＭＤ评分为（２９． ９ ± ５． ２４）分，
经过氟西汀和帕罗西汀足量足疗程治疗后，在第８周时复
测降为（８． ５６ ± ４． ３５）分，差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０１）。
根据ＨＡＭＤ减分率计算，痊愈２４例，显效２２例，有
效３例，无效１例，总显效率为９２． ００％，总有效率为
９８． ００％。
２． ２ ＷＣＳＴ及 ＣＭＳ评分

两组受试者均完成正确分类６次或用完１２８张卡
片完成ＷＣＳＴ测验，结果见表２及表３。

２． ３ 安全性
在观察周期内，观察组患者均无明显不良反应，患

者均能耐受，故帕罗西汀和氟西汀治疗抑郁是安全的，
同时也无脱落病例。
３ 讨论

抑郁为易复发，隐匿性强，发病率及致残率高的精
神疾病，除了给患者自身、家庭造成痛苦外，也给社会造
成不良影响。５ － ＨＴ能系统缺陷学说是抑郁发作的主要
发病机制犤 １５ 犦。抑郁患者认知功能损害，记忆功能、注意
力和执行功能受损明显，生物学基础是导致海马体积萎
缩及功能损害犤 １６ 犦、前额叶功能异常犤 １７ 犦。

本研究结果显示，经氟西汀和帕罗西汀治疗后，观
察组患者抑郁症状有效改善，ＨＡＭＤ评分显著降低
（Ｐ ＜ ０． ０１），总显效率及总有效率均超过９０％。ＳＳＲＩｓ
类药物对５ － ＨＴ具有高度选择性，可选择性抑制突触
前膜对５ － ＨＴ的再摄取犤 １８ 犦，使得突触间隙的５ － ＨＴ聚
集而发挥抗抑郁作用。由于ＳＳＲＩｓ药物对去甲肾上腺素
（ＮＡ）、多巴胺（ＤＡ）、组胺及胆碱能神经影响较小，故不
良反应较少，耐受性好犤 １８ 犦，除在成年抑郁患者中有广泛
使用和作为推荐用药犤 １９ 犦外，还被推荐作为儿童及青少
年抑郁一线用药犤 ６，２０ 犦。

本研究同时显示，观察组患者治疗前与对照组受试

表３ 两组受试者ＣＭＳ评分比较（Ｘ ± ｓ，分，ｎ ＝ ５０）

表２ 两组受试者ＷＣＳＴ评分比较（Ｘ ± ｓ，分，ｎ ＝ ５０）

注：ｔ１为观察组治疗前后比较，ｔ２为观察组治疗前与对照组比较，ｔ３为观察组治疗后与对照组比较。 Ｐ ＜０． ０５， Ｐ ＜０． ０１。表３同。

组别
对照组
观察组治疗前

治疗后
ｔ１
ｔ２
ｔ３

总应答数
１０２． ５０ ± １２． ７０
１１７． ５６ ± １１． ２２
１０７． ４４ ± １２． ０３

５． ８６４

－ ６． ２８４

－ １． ９９７

完成分类数
５． ７４ ± ０． ６６
３． ７０ ± ２． ６０
５． ６０ ± １． ０１
－ ５． ７８３

５． ３８１

０． ８１９

正确应答数
７１． ９６ ± ５． ４７
５９． ６０ ± ２０． ９８
７４． １０ ± ５． ７７
－ ５． ０７２

４． ０３２

－ １． ９０４

错误应答数
３０． ５４ ± １０． ８３
５７． ９２ ± ３０． ２３
３３． ３２ ± １２． ５５

６． ６０６

－ ６． ０２９

－ １． １８６

持续性错误数
１４． ８６ ± ７． ８５
４０． ０６ ± ２６． １２
１９． １０ ± １１． ３４
６． ３０７

－ ６． ５３３

－ ２． １７３

组别
对照组
观察组治疗前

治疗后
ｔ１
ｔ２
ｔ３

指向记忆
１７． ９２ ± １． ６６
１４． ５２ ± ２． ２４
１７． １４ ± １． ５２
－ ９． ０４０

８． ６０９

２． ４４３

联想学习
１７． ４４ ± １． ８１
１４． ７８ ± ２． ０４
１７． １０ ± １． ５３
－ ７． ４９３

６． ８９３

１． ０１５

图像记忆
１７． ４０ ± １． ７０
１４． ０８ ± ２． ２３
１７． ３４ ± １． ８８
－ ９． ４１７

８． ３６８

０． １６７

图像再认
１７． ８２ ± １． ５６
１３． ６２ ± ２． ４７
１７． ４０ ± ２． ３７
－ ８． ３４６

１０． １７８

１． ０４８

人像特点回忆
１７． ９０ ± １． ５９
１３． ５８ ± ２． ２４
１７． １６ ± １． ３６
－ １０． ５８６

１１． １０６

２． ４９７

记忆商数
９１． ２０ ± ４． ５９
７５． ９６ ± １０． ６５
８９． １４ ± ５． １９
－ ９． ０４９

９． ２９１

２． １０４
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者的ＷＣＳＴ几个主要指标、临床记忆量表各项评分均有
显著差异（Ｐ ＜ ０． ０１）。这与既往研究符合，显示抑郁与
认知受损往往会同时出现，抑郁症状的出现会致使患者
认知功能衰退犤 ２１ － ２２ 犦。观察组治疗前后的ＷＣＳＴ、临床记
忆量表各项评分差异显著（Ｐ ＜ ０． ０１），观察组治疗后与
对照组的ＷＣＳＴ完成分类数、正确应答数、错误应答数，
临床记忆量表的联想学习、图像记忆、图像再认项比较，
无明显差异（Ｐ ＞ ０． ０５），部分指标虽无差异，但都较治
疗前有改善。研究结果表明，氟西汀及帕罗西汀在改善
青少年抑郁患者抑郁情绪的同时，也能不同程度地改善
记忆功能及执行功能，故患者部分认知功能指标和正常
同龄人无明显差异。这与目前国内外抗抑郁药物改善成
人认知功能研究基本一致犤 ２３ 犦。其改善认知功能作用机制
除了抑郁情绪改善以外，还与ＳＳＲＩｓ类药物本身可以改善
认知功能有关，其机制是由于ＳＳＲＩｓ类药物５ －ＨＴ的高
选择性，５ －ＨＴ聚集可改善因突触间歇５ －ＨＴ水平降低，
导致记忆损害，从而改善认知功能犤 ２３ － ２４ 犦。

青少年正处于生长发育阶段，也处于学习科学知识
的黄金年龄，认知功能的损害会影响其学业，加大其以后
在社会竞争中的困难。因此，能否改善青少年抑郁患者的
认知功能至关重要。本研究结果显示，认知功能损害与抑
郁症状严重程度存在关联，抑郁情绪缓解可减轻认知功
能损害，使用ＳＳＲＩｓ类药物可有效缓解青少年抑郁患者
的抑郁症状，改善认知功能，尽可能减少对学业的影响。

综上所述，常用ＳＳＲＩｓ类药物氟西汀和帕罗西汀治
疗青少年抑郁安全有效，可缓解抑郁症状，改善认知功
能。但本研究受限于样本量小、地域局限、研究周期短
（只有８周），如果进一步扩大样本量，采用多中心，研究
周期进一步延伸，将会为治疗青少年抑郁发作和认知功
能恢复提供更全面的数据，也将为临床治疗提供更详实
的参考依据。
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