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乌灵胶囊辅助治疗对卒中后抑郁一级预防

作用的临床观察

朱#瑾#胡春梅#郭思思#王#锋#周#叶#张素雅

摘要#目的#观察乌灵胶囊对卒中后抑郁!

E1F@

"

F@G1H/ I/EG/FF<1.

"

JKA

#的一级预防作用$ 方法

将急性脑卒中患者"采用随机化方法分两组$ 两组在心脑血管病治疗相同基础上"试验组!

88

例#加服乌灵

胶囊!每粒
"

!

&& L

#每次
&

粒"

#

日
&

次%对照组
88

例"加服安慰剂每次
&

粒"

#

日
&

次%

!

周为
#

个疗程$ 每

!

周进行
JKA

诊断"符合
JKA

停服药物%不符合
JKA

继续服药%持续服药
#

$

#!

个疗程!共计
%

个月#"若

仍不符合
JKA

"则停止服药$ 观察
JKA

发病率&出现抑郁的时间&汉密尔顿抑郁量表!

M7,A

#评分及不良

反应$ 结果#试验组
JKA

发病率
#

&

&

&

%

个月时分别为
NO

&

#%O

和
&$O

"对照组分别为
#6

!

%O

&

!6

!

$O

和

8$

!

6O

"试验组发生率均低于对照组"且
%

个月时比较"差异有统计学意义!

!

!

P $

!

$%8

"

J Q"

!

"8

#$ 试验

组发生
JKA

平均时间为!

#$

!

6%

%

N

!

&#

#周"对照组为!

6

!

&%

%

%

!

"%

#周"两组比较"差异有统计学意义

!

@ P%

!

C%!

"

J Q"

!

"8

#%随访
%

个月"试验组发生
JKA

时的
M7,A

评分为!

##

!

6%

%

!

!

#$

#分"对照组为

!

#$

!

8C

%

$

!

!$

#分"两组比较"差异有统计学意义!

@ P 8
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#$ 结论#乌灵胶囊在降低
JKA

发

病率&延缓
JKA

发生时间&减轻
JKA

发生抑郁程度方面均优于安慰剂组"对
JKA

有一定的预防作用$
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##随着卒中发病率的增加"卒中后抑郁 $

E1F@

"

F@G1H/ I/EG/FF<1.

"

JKA

%也不断增加'

JKA

不仅影

响患者肢体功能(言语功能的恢复"降低生活质量"还

增加患者的残疾率和病死率)

#

"

!

*

' 近年来"针对其相

关因素国内外进行了许多研究"对发病机制及药物治

疗有了一定的认识"然而在卒中后早期抗抑郁治疗能

否预防
JKA

发生报道较少"本研究拟评价乌灵胶囊对

JKA

的预防作用' 乌灵胶囊是从我国珍稀药用真菌

中分离获得的菌种"是纯中药制剂"用于治疗失眠(焦

虑及抑郁等症状'

资料与方法

#

#诊断标准#$

#

%卒中的诊断标准#符合全国

第四次脑血管病学术会议修订的诊断标准)

&

*

&$

!

%

JKA

的诊断标准#汉密尔顿抑郁量表$

M7,A

%

!$

项

QN

分)

$

*

&$

&

%中医辨证分型诊断标准)

8

*

#心肾不交

证型'

!

#纳入标准#$

#

%符合
JKA

诊断标准及中医辨

证分型的心肾不交证&$

!

%病程
!#$

天&$

&

%无抑郁症

状"

M7,A!$

项
QN

分&$

$

%签署知情同意书"本研究

经宝山中西医结合医院伦理委员会批准'

&

#排除标准#$

#

%既往有痴呆或其他已知的影

响认知功能的神经系统疾病&$

!

%交流障碍无法完成

心理测评量表检查&$

&

%严重心肺疾病(非心血管疾病

者预期生存时间
Q&

个月者&$

$

%预期的外科手术或干

预治疗"需要终止服用试验药物的高危患者'

$

#脱落标准#无论何种原因(何时退出"只要未

完成全疗程的观察"均为脱落病例'

8

#一般资料#

##"

例均为
!"##

年
#

月+

!"#!

年
%

月宝山中西医结合医院神经内科住院及门诊治疗

的急性脑卒中患者"均符合纳入标准' 试验组
88

例"

男性
&"

例"女性
!8

例&平均年龄$

%N

!

!&

%

N

!

N6

%岁&

用药前
M7,A

评分$

&

!

CN

%

!

!

$&

%分&对照组
88

例"

男
!N

例"女
!C

例&平均年龄$

%8

!

8C

%

#"

!

%6

%岁&用

药前
M7,A

评分$

&

!

&!

%

!

!

C%

%分' 两组在性别(年

龄(用药前
M7,A

评分方面比较"差异均无统计学意

义$

J b"

!

"8

%'

%

#治疗方法#采用随机化方法分为试验组和对

照组"由统计人员通过
KJKK #N

!

"

软件产生随机数字

值"置于密闭(不透光的信封内密封&所有试验药品编

盲(粘贴随机号"盲底存放于第三方&研究者负责纳入

受试者"由专职药品管理人员按照随机号发放相应的

药品' 研究者和受试者均不知服用的何种药物"试验

结束后由第三方揭盲' 所有入组患者均抗血栓(降脂(

脑保护(活血药物治疗"试验组加服乌灵胶囊$乌灵菌

粉"

"

!

&& LD

粒"浙江佐力药业"生产批号#

!"#""%!N

%

每次
&

粒"

#

日
&

次&对照组加服安慰剂$在
#"

万级细

胞层流室的超净台内把食用淀粉装入空胶囊内"外观

与试验组药物一致%"每次
&

粒"

#

日
&

次'治疗开始

后"每
!

周对试验组和对照组进行
M7,A

评分"若评

分)

$

*

"N

分"符合
JKA

诊断"停服药物"观察初次出现

抑郁的时间及发生例数&若不符合
JKA

诊断"继续服

药"每
!

周进行抑郁评定&持续服药
#

$

#!

个疗程"共

%

个月'

C

#观察指标及检测方法

C

!

#

#产生抑郁的例数#分别记录两组产生抑郁

的例数'

C

!

!

#出现抑郁的时间及
M7,A

评分比较#

M7,A

评分
QC

分"排除抑郁&

M7,A

评分
"N

分"可

能存在抑郁"同时应用,心理障碍诊断与统计手册-

)

%

*

$

AK,

"

"

%进行确诊'

C

!

&

#不良反应#检测血常规"肝肾功能"心电图

有无异常'

N

#统计学方法#应用
KJKK #N

!

"

统计软件进

行分析' 计数资料采用相对数表示"用
!

! 检验"计量

资料以
`

%

F

表示"采用
@

检验'

J Q"

!

"8

为差异有统

计学意义'

结##果

#

#脱落情况#试验组
88

例失访
8

例"对照组入

组
88

例失访
$

例&脱落原因"均为违反试验用药

原则'

!

#两组发生
JKA

情况比较$表
#

%#实验组
#

(

&

(

%

个月
JKA

发生例数及发生率均低于对照组"且

在治疗
%

个月时"两组比较"差异有统计学意义$

!

!

P

$

!

$%8

"

J Q"

!

"8

%'
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%

表
#

#两组发生
JKA

情况比较#)例$

O

%*

组别 例数
JKA

#

个月
&

个月
%

个月

试验
8"

#

$

$

N

&

"

% #

N

$

#%

&

"

%

#

#C

$

&$

&

"

%

#

对照
8#

#

#"

$

#6

&

%

% #

#8

$

!6

&

$

% #

!N

$

8$

&

6

%

!

!

#

&

6%" !

&

8N! $

&

$%8

J "

&

#%! "

&

#"N "

&

"&8

##注#与对照组比较"

#

J Q"

!

"8

&

#两组发生
JKA

的平均时间及
M7,A

评分比

较$表
!

%#

%

个月"两组发生
JKA

的平均时间比较"

差异有统计学意义$

@ P %

!

C%!

"

J Q "

!

"8

%&

%

个月"两

组发生
JKA

时的
M7,A

评分比较"差异有统计学意

义$

@ P8

!

%$#

"

J Q"

!

"8

%'

表
!

#两组
%

个月发生
JKA

的平均时间及

M7,A

评分比较#$

`

%

F

%

组别 例数 平均时间$周%

M7,A

评分$分%

试验
#C

#$

&

6%

%

N

&

&#

#

##

&

6%

%

!

&

#$

#

对照
!N 6

&

&%

%

%

&

"% #$

&

8C

%

$

&

!$

@ %

&

C%! 8

&

%$#

J "

&

"#& "

&

"!!

##注#与对照组比较"

#

J Q"

!

"8

$

#不良反应#两组患者服药后未见严重不良反

应"偶有一过性恶心"予对症处理后缓解&两组用药前

后的血常规(肝肾功能(心电图无明显异常'

讨##论

脑卒中后不仅表现为各种躯体症状"还伴有情感

障碍"其中以抑郁症状最为常见"是脑卒中后常见并发

症'

JKA

发病与原发性抑郁的临床特征相似"主要表

现为情绪低落(兴趣丧失(睡眠障碍(思维迟缓(负罪感

或自杀念头等'

JKA

不仅延缓患者的神经功能和认

知功能的恢复"而且增加脑卒中的病死率' 因此"尽早

进行针对性预防和干预"不仅有利于患者躯体功能恢

复"缩短
JKA

病程"改善患者预后"而且还可以减少患

者用药"减少药物不良反应' 迄今为止"对
JKA

预防

研究还有待于深入和全面研究探讨'

a<:-G; ,

等)

C

*进行了
JKA

的双盲试验显示"与

安慰剂比较"去甲替林显著降低抑郁症的发病' 许晶

等)

N

*应用帕罗西汀预防
JKA

发生"研究结果显示安

慰剂组
JKA

发生率
$#

!

$O

"帕罗西汀组
JKA

发生率

#"

!

!O

&李竞等)

6

*应用氟西汀预防
JKA

发生"随访

$

周结果显示安慰剂组
JKA

发生率
!$O

"氟西汀组

JKA

发生率
%O

"以上研究均证实预防应用抗抑郁药

可预防
JKA

发生"降低
JKA

发生率'

A1^.=<22 (9

等)

#"

*认为
JKA

在脑卒中急性期发

生率
#6O

$

!CO

"卒中后
!

$

$

个月发生率为

&!O

$

8NO

" 康复期发病率为
&NO

$

%$O

"

%

个月

后发生率为
%"O

"

#

年后其发病率有下降趋势"

#

$

#

!

8

年的重症抑郁发病率为
CO

$

#%O

&李竞等)

N

*报

道
#

月内
JKA

发病率
!$O

"张彤等)

##

*报道
&#$

例急

性脑卒中患者
&

个月
JKA

发病率
!6O

' 本研究安慰

剂组
#

(

&

(

%

个月
JKA

发病率分别为
#6

!

%O

(

!6

!

$O

和
8$

!

6O

"基本与国内外一致&乌灵胶囊组
#

(

&

(

%

个

月的
JKA

发病率为
NO

(

#%O

和
&$O

"乌灵胶囊组

JKA

发生率均低于安慰剂组"且在
%

个月时尤为明

显"差异有统计学意义"提示乌灵胶囊与安慰剂比较"

能降低
JKA

发病率'

最近研究还表明抑郁症的发病不仅与单胺类神经

递质有关"而且与氨基酸类神经递质"尤其是
#

'氨基

丁酸$

X7[7

%等密切相关' 袁怀武等)

#!

*研究提示

JKA

患者的
X7[7

明显下降'

K;.;/1G; X

等)

#&

*用

磁共振质子波谱发现"未使用过抗抑郁药物的抑郁症患

者枕叶皮层的
X7[7

浓度低于正常对照者"给予抗抑

郁治疗后"患者枕叶皮层
X7[7

水平有明显的升高'

中药乌灵胶囊具有活血功能"改善脑血流"增强机

体抵抗力从而促进脑功能恢复的作用' 它是乌灵菌的

提取物"为纯中药制剂"含有腺苷(多糖(

#

"

X7[7

等

#6

种氨基酸&主要功能是补肾健脑(养心安神(益气养

血作用"可用于治疗失眠(焦虑(抑郁等症状' 史丽丽

等)

#$

*采用多中心随机双盲双模拟平行对照研究发现"

乌灵胶囊对轻度抑郁具有肯定的疗效"其作用与氟哌

噻吨美利曲辛相当"且安全性良好' 不少学者在研究

中药治疗抑郁时"发现乌灵胶囊能使脑摄取
#

"

X7[7

的数量增加"增强谷氨酸脱羧酶的活性"使抑制性神经

递质
#

"

X7[7

的合成增加"同时还能提高大脑皮层

#

"

X7[7

受体的结合活性)

#8

*

' 因此乌灵胶囊在保护

脑缺血同时又具有抗抑郁作用"特别是对卒中后抑郁

可能有独特疗效"值得我们进一步研究'

本研究观察到试验组与对照组比较"乌灵胶囊组

发生
JKA

的平均时间晚于安慰剂组"且
M7,A

评分

低于安慰剂组&提示急性脑卒中"应用乌灵胶囊能降低

JKA

的发病率(延缓
JKA

发生时间(减轻
JKA

发生

抑郁程度' 这可能与脑卒中发生后患者的
#

"

X7[7

明显下降相关"

#

"

X7[7

在神经系统的发育过程中有

营养作用"是潜在的神经营养因子"对神经元的迁移(

增殖(分化(自身受体的基因表达(神经相关的蛋白质

合成"均有一定的调节作用)

#%

*

' 乌灵胶囊富含

#

"

X7[7

"当急性脑卒中发生时"服用该药物"及时的



中国中西医结合杂志
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年
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月第
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卷第
%

期
'()*+,

"

(-./ !"#$

"

0123 &$

"

41

!

%

!!"(##!

补充
#

"

X7[7

"防止了
JKA

的发生"因此对
JKA

的发

生具有一定的预防作用'
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