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究中对银参胶囊的外观性状、功效成分、理化指标、微生

物指标均进行了研究，结果表明，该制剂性质稳定，可为

银参胶囊的保健食品批文申报提供科学依据。
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文拉法辛联合度洛西汀治疗老年躯体形式疼痛障碍临床研究

王晓环，马占平△，栗建辉，翟向男

（河北省衡水市精神病医院，河北 衡水 ０５３８００）
摘要：目的 探讨文拉法辛联合度洛西汀治疗老年躯体形式疼痛障碍的临床疗效，以及对患者疼痛程度的影响。方法 选取医院

２０１８年 ２月至 ２０２０年 ２月收治的患者 １４８例，按双色球法随机分为对照组和联合组，各 ７４例。两组患者均口服盐酸文拉法辛缓释
片，联合组患者加服盐酸度洛西汀肠溶胶囊，均连续治疗 ４周。结果 联合组总有效率为 ９７．３０％，显著高于对照组的 ８２．４３％
（Ｐ＜０．０５）；治疗１，２，４周后，联合组患者的视觉模拟评分、汉密尔顿抑郁量表评分均显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；联合组患者治疗后
的５－羟色胺及去甲肾上腺素水平显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）；联合组与对照组的不良反应发生率相当（４．０５％比６．７７％，Ｐ＞０．０５）。
结论 文拉法辛联合度洛西汀治疗老年躯体形式疼痛障碍，可明显减轻疼痛程度，改善抑郁程度，升高５－羟色胺及去甲肾上腺素水平。
关键词：文拉法辛；度洛西汀；老年患者；躯体形式疼痛障碍；疼痛；抑郁；疗效
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组别

对照组

联合组

χ２／ｔ值

Ｐ值

性别

（男／女，例）

４１／３３
４０／３４
０．０２７
０．８６９

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

６９．１３±８．１０
６９．２０±８．１２
０．０５３
０．９５８

病程

（Ｘ±ｓ，年）

２．５１±０．６２
２．５２±０．６３
０．０９７
０．９２３

体质量指数

（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

２３．５１±１．５６
２３．５４±１．５８
０．１１６
０．９０８
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ｗｈｉｃｈｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎ８２．４３％ ｏｆｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ａｆｔｅｒｏｎｅ，ｔｗｏａｎｄｆｏｕｒｗｅｅｋｓｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｓｃｏｒｅｓｏｆ
ｔｈｅｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ（ＶＡＳ）ａｎｄｔｈｅＨａｍｉｌｔｏｎＤｅｐｒｅｓｓｉｏｎＳｃａｌｅ（ＨＡＭＤ）ｉｎｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅ
ｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｌｅｖｅｌｏｆ５－ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅ（５－ＨＴ）ａｎｄｎｏｒａｄｒｅｎａｌｉｎｅ（ＮＥ）ｉｎｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄ
ｇｒｏｕｐｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｇｒｏｕｐｗａｓ
ｓｉｍｉｌａｒｔｏｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（４．０５％ ｖｓ．６．７７％，Ｐ＞０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｖｅｎｌａｆａｘｉｎｅｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｄｕｌｏｘｅｔｉｎｅｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｏｆｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｏｍａｔｏｆｏｒｍｐａｉｎｄｉｓｏｒｄｅｒｃａｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｒｅｄｕｃｅｔｈｅｄｅｇｒｅｅｏｆｐａｉｎ，ｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｄｅｇｒｅｅｏｆｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ，ｉｎｃｒｅａｓｅ
ｔｈｅｌｅｖｅｌｏｆ５－ＨＴａｎｄＮＥ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｖｅｎｌａｆａｘｉｎｅ；ｄｕｌｏｘｅｔｉｎｅ；ｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓ；ｓｏｍａｔｏｆｏｒｍｐａｉｎｄｉｓｏｒｄｅｒ；ｐａｉｎ；ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ；ｅｆｆｉｃａｃｙ

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝７４）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（ｎ＝７４）

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝７４犦
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝７４犦

组别

对照组

联合组

χ２值

Ｐ值

显效

２３（３１．０８）

４１（５５．４１）

有效

２１（２８．３８）

２３（３１．０８）

好转

１７（２２．９７）

８（１０．８１）

无效

１３（１７．５７）

２（２．７０）

总有效

６１（８２．４３）

７２（９７．３０）

８．９７６
０．００３

躯体形式疼痛障碍是以持续严重疼痛为主的精神

障碍疾病犤１犦，疼痛可位于体表、深部组织或内脏器官，也

可是模糊的钝痛、胀痛、酸痛或锐痛。文拉法辛是５－羟
色胺（５－ＨＴ）和去甲肾上腺素（ＮＥ）再摄取的强抑制剂
及多巴胺的弱抑制剂，是临床治疗躯体形式疼痛障碍的

常用药物，但临床疗效欠佳犤２犦。度洛西汀不仅是 ５－ＨＴ
和ＮＥ再摄取抑制剂，还对多巴胺的再摄取具有低亲和
性，止痛作用较强犤３犦。本研究中探讨了文拉法辛联合度

洛西汀治疗老年躯体形式疼痛障碍的效果，以及对患者

疼痛程度的影响。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：符合《中国精神障碍分类与诊断标准第

三版（精神障碍分类）》犤４犦的诊断标准并确诊；年龄大于

６０岁。本研究经医院医学伦理委员会批准，患者及其家
属均签署知情同意书。

排除标准：对本研究拟用药物无严重过敏反应；心、

肝、肾功能不全；语言、听觉障碍。

病例选择与分组：选取医院２０１８年２月至２０２０年
２月收治的老年躯体形式疼痛障碍患者１４８例，按双色球法
随机分为对照组和联合组，各７４例。两组患者一般资料比
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

两组患者均口服盐酸文拉法辛缓释片（成都康弘药

业集团股份有限公司，国药准字 Ｈ２００７０２６９，规格为按
Ｃ１７Ｈ２７ＮＯ２计每片７５ｍｇ），每日１次，起始剂量为７５ｍｇ／ｄ，
视病情可逐渐增加剂量，最高可达２２５ｍｇ／ｄ。联合组患

者加服盐酸度洛西汀肠溶胶囊（ＬｉｌｌｙｄｅｌＣａｒｉｂｅ，Ｉｎｃ．，进
口药品注册证号 Ｈ２０１５０２８７，规格为按 Ｃ１８Ｈ１９ＮＯＳ计每
粒６０ｍｇ），每日１次，起始剂量为３０ｍｇ／ｄ，视病情可逐
渐增加剂量，最高可达６０ｍｇ／ｄ。两组均连续治疗４周。
１．３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：采用视觉模拟评分（ＶＡＳ）法犤５犦评估患者治

疗前及治疗１，２，４周后的疼痛程度，满分１０分，分值越高
表明疼痛越严重。采用汉密尔顿抑郁量表（ＨＡＭＤ）犤６犦评
估患者治疗前及治疗 １，２，４周后的抑郁程度，满分
５０分，分值越高表明抑郁越严重。抽取患者治疗前后的
空腹静脉血，离心、分离，得血清，采用 ＡＵ５８００型全自
动生化分析仪（美国 ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司），以酶联免
疫吸附法检测５－ＨＴ及ＮＥ水平。

疗效判定：显效，ＶＡＳ和ＨＡＭＤ评分较治疗前的降
幅≥７５％；有效，ＶＡＳ和 ＨＡＭＤ评分较治疗前的降幅
≥５０％且＜７５％；好转，ＶＡＳ和 ＨＡＭＤ评分较治疗前的
降幅≥２５％且＜５０％；无效，ＶＡＳ和 ＨＡＭＤ评分较治疗
前的降幅＜２５％。总有效＝显效＋有效＋好转。

安全性：观察治疗期间患者胃肠道反应、血压升高、

皮疹、头晕、头痛等不良反应发生情况。

１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ２２．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验。检
验水准 α＝０．０５，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表６。
３ 讨论

躯体形式疼痛障碍又称心因性疼痛，主要表现为各

·药学论著·
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对照组

联合组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

７１．２４±７．１２
７１．０８±７．１１
０．１３７
０．８９１

治疗后

１０２．２５±１０．２３

１２８．２９±１２．８３

１３．６５１
０．０００

治疗前

３０．２５±３．０３
２９．５１±２．１５
０．１２６
０．９００

治疗后

４８．１１±５．８１

５８．２３±５．８２

２０．２３６
０．０００

５－ＨＴ ＮＥ

组别

对照组

联合组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

６．５８±１．２２
６．６０±１．２４
０．０９９
０．９２１

治疗１周后

５．１１±１．０２

４．３２±０．８４

５．１４３
０．０００

治疗２周后

４．１２±０．８２

３．００±０．６５

９．２０８
０．０００

治疗４周后

３．５７±０．６８

２．８１±０．５２

７．６３７
０．０００

·药学论著·
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表３ 两组患者 ＶＡＳ评分比较（Ｘ±ｓ，分，ｎ＝７４）
Ｔａｂ．３ ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＶＡＳｓｃｏｒｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，

ｐｏｉｎｔ，ｎ＝７４）

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。表４、表５同。
Ｎｏｔｅ牶Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ牞 Ｐ＜０．０５，ａｓｗｅｌｌａｓ

Ｔａｂ．４ａｎｄＴａｂ．５．

组别

对照组

联合组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

２３．１６±２．３１
２３．２０±２．３２
０．１０５
０．９１６

治疗１周后

２０．１６±２．０２

１８．２４±１．８２

６．０７５
０．０００

治疗２周后

１６．３３±１．６３

１４．１５±１．４２

８．６７５
０．０００

治疗４周后

１２．３３±１．２３

８．１６±０．８２

２４．２６６
０．０００

组别

表５ 两组患者５－ＨＴ及 ＮＥ水平比较（Ｘ±ｓ，μｇ／Ｌ，ｎ＝７４）
Ｔａｂ．５Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆ５－ＨＴａｎｄＮＥｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

（Ｘ±ｓ，μｇ／Ｌ，ｎ＝７４）

组别

对照组

联合组

χ２值

Ｐ值

胃肠道反应

２（２．７０）

１（１．３５）

血压升高

１（１．３５）

０（０）

皮疹

１（１．３５）

１（１．３５）

头晕、头痛

１（１．３５）

１（１．３５）

合计

５（６．７６）

３（４．０５）

０．５２９
０．４６７

表６ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝７４犦
Ｔａｂ．６ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ牗％牘，ｎ＝７４犦

表４ 两组患者ＨＡＭＤ评分比较（Ｘ±ｓ，分，ｎ＝７４）
Ｔａｂ．４ ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＨＡＭＤｓｃｏｒｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

（Ｘ±ｓ，ｐｏｉｎｔ，ｎ＝７４）

种部位的持久性疼痛，使患者感到痛苦，或影响其社会

功能，但医学检查不能发现疼痛部位有任何器质性病

变，不能用生理过程或躯体障碍予以合理解释，医学检

查无法发现器质性病变犤７犦。临床研究表明，心理因素或情绪

冲突对这类疼痛的发生、加剧、持续起了重要作用犤８犦。文拉

法辛的活性代谢物 Ｏ－去甲基文拉法辛是 ５－ＨＴ和
ＮＥ再摄取的强抑制剂，具有明显的镇痛作用。但有研究
表明，使用文拉法辛治疗的患者在开始治疗或改变剂

量、方案期间，可能存在自杀企图，且单一药物治疗老年

躯体形式疼痛障碍效果欠佳犤９－１０犦。

度洛西汀直接镇痛作用明显，且不依赖其抗抑郁作

用犤１１犦。本研究结果显示，联合组总有效率明显高于对照

组。治疗 １，２，４周后，联合组患者的 ＶＡＳ和 ＨＡＭＤ评
分明显低于对照组，表明加用度洛西汀后明显改善了老

年躯体形式疼痛障碍患者的疼痛和抑郁程度。

５－ＨＴ为神经递质，可作用于感觉神经末梢，能引
起痒、痛犤１２犦；ＮＥ是由交感节后神经元和脑内肾上腺素
能神经末梢合成和分泌的神经递质，与身体疼痛密切相

关犤１３犦。体外研究表明，度洛西汀抑制５－ＨＴ和 ＮＥ再摄
取的作用分别是文拉法辛的３．５倍和８．８倍犤１４犦。本研究结

果显示，联合组患者的５－ＨＴ及ＮＥ水平明显高于对照
组。同时，联合组加用度洛西汀，不良反应未明显增多。

综上所述，文拉法辛联合度洛西汀治疗老年躯体形

式疼痛障碍，可明显减轻疼痛程度，改善抑郁程度，升高

５－ＨＴ及ＮＥ水平。
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