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氟伏沙明对癌症后抑郁患者血清褪黑素的影响

杨清ａ，杨绍峰ａ，张璐璐ａ，毕晓伟ａ，张艳ａ，王梅ｂ，史风磊ｂ

（山东青岛市市立医院，ａ药剂科，ｂ肿瘤科，２６６０１１）

［摘要］　目的　探讨氟伏沙明对癌症后抑郁患者的临床疗效及对血清褪黑素的影响。方法　选择癌症后
抑郁患者１００例为研究对象，按随机数字法分为２组，每组５０例。对照组给予常规抗癌症治疗，观察组在对照
组的基础上给予口服氟伏沙明治疗，连续治疗４周。于治疗前，治疗后１周、２周、４周采用汉密尔顿抑郁量表
（ＨＡＭＤ）评定抑郁情况，采用汉密尔顿焦虑量表（ＨＡＭＡ）评定焦虑情况，采用日常生活能力量表（ＡＤＬ）进行日
常生活能力评估，采用反射免疫分析法测定治疗前、治疗后４周患者血清褪黑素水平。结果　治疗后，观察组
ＨＡＭＤ、ＨＡＭＡ为逐步降低（Ｐ＜０．０５）；４周时ＨＡＭＤ、ＨＡＭＡ分别为（１４．１５±２．６２）、（１２．０７±２．５２），明显低于
对照组的（２２．５３±３．１８）、（２１．５８±４．０６），Ｐ＜０．０５。治疗后，观察组ＡＤＬ逐步升高（Ｐ＜０．０５）；４周时 ＡＤＬ为
（７８．５３±１２．７６）明显高于对照组的（６１．０３±１２．０８），Ｐ＜０．０５。治疗后，两组血清褪黑素水平均明显升高（Ｐ＜
０．０５），观察组褪黑素水平为（５２．８９±７．３５）ｎｇ／Ｌ，显著高于对照组的（４０．４６±３．７６）ｎｇ／Ｌ，Ｐ＜０．０５。结论　氟
伏沙明治疗癌症后抑郁疗效显著，可明显改善患者抑郁症状，其作用机制可能与氟伏沙明可调节患者血清褪黑

素水平有关。
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中图分类号：Ｒ７３０．７　　文献标识码：Ａ　　　ＤＯＩ：１０．３９６９／Ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２６７９０．２０１７．０６．０１４

Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｆｌｕｐｈｅｎａｚｉｎｅｏｎ ｓｅｒｕｍ ｍｅｌａｔｏｎｉｎ ｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ ｐｏｓｔｃａｎｃｅｒｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ　 Ｙａｎｇ Ｑｉｎｇ，
ＹａｎｇＳｈａｏｆｅｎｇ，ＺｈａｎｇＬｕｌｕ，ＢｉＸｉａｏｗｅｉ，ＺｈａｎｇＹａｎ，ＷａｎｇＭｅｉ，ＳｈｉＦｅｎｇｌｅｉ（ＰｈａｒｍａｃｙＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＱｉｎｇｄａｏＭｕｎｉｃ
ｉｐａｌＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｑｉｎｇｄａｏ２６６０１１，Ｃｈｉｎａ）

Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ：ＺｈａｎｇＬｕｌｕ，Ｅｍａｉｌ：ｚｈａｎｇｌｌ＠１６３．ｃｏｍ
［Ａｂｓｔｒａｃｔ］　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｆｌｕｖｏｘａｍｉｎｅｏｎｔｈｅｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄｓｅｒｕｍｍｅｌａｔｏｎｉｎｏｆｐａ

ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｏｓｔｃａｎｃｅｒ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　１００ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｏｓｔｃａｎｃｅｒｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄａｓｔｈｅｓｔｕｄｙｓｕｂｊｅｃｔｓａｎｄｒａｎ
ｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｔｗｏｇｒｏｕｐｓ．Ｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗａｓｇｉｖｅｎｒｏｕｔｉｎｅａｎｔｉｃａｎｃｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔａｎｄｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗａｓ
ｇｉｖｅｎｏｒａｌａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆｆｌｕｏｒｏｐｈｏｒａｍｉｎｅｂａｓｅｄｏｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．Ａｌｌｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｔｒｅａｔｅｄｆｏｒ４ｗｅｅｋｓ．Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔ
ｍｅｎｔｏｆ１ｗｅｅｋ，２ｗｅｅｋｓａｎｄ４ｗｅｅｋｓ，ｔｈｅｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｗａｓａｓｓｅｓｓｅｄｂｙＨａｍｉｌｔｏｎＤｅｐｒｅｓｓｉｏｎＳｃａｌｅ（ＨＡＭＤ）ａｎｄｔｈｅａｎｘ
ｉｅｔｙｗａｓａｓｓｅｓｓｅｄｕｓｉｎｇｔｈｅＨａｍｉｌｔｏｎＡｎｘｉｅｔｙＳｃａｌｅ（ＨＡＭＡ）．Ｔｈｅｌｉｖｉｎｇｄａｉｌｙａｂｉｌｉｔｙｗａｓａｓｓｅｓｓｅｄｂｙｌｉｖｉｎｇｄａｉｌｙａｂｉｌｉｔｙ
ｓｃａｌｅ（ＡＤＬ）ａｎｄｓｅｒｕｍｍｅｌａｔｏｎｉｎｗａｓｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙｒｅｆｌｅｃｔｉｖｅｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅＨＡＭＤａｎｄ
ＨＡＭＡｓｃｏｒｅｏｆｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｒｅｄｕｃｅｄ（Ｐ＜０．０５）．ＨＡＭＤａｎｄＨＡＭＡｓｃｏｒｅｏｆｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ
ａｔ４ｗｅｅｋｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｏｆｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ［（１４．１５±２．６２）ＶＳ．（２２．５３±３．１８），（１２．０７±２．５２）
ＶＳ．（２１．５８±４．０６），Ｐ＜０．０５）．Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅＡＤＬｓｃｏｒｅｏｆｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｎｃｒｅａｓｅｄｇｒａｄｕａｌｌｙ
（Ｐ＜０．０５），ＡＤＬｓｃｏｒｅｏｆｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐａｔ４ｗｅｅｋｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ［（７８．５３±
１２７６）ＶＳ．（６１．０３±１２．０８），Ｐ＜０．０５］．Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｓｅｒｕｍｍｅｌａｔｏｎｉｎｌｅｖｅｌｓｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｂｏｔｈｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｉｎｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ＜０．０５），ａｎｄｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ［（５２．８９±７．３５）ｎｇ／Ｌ
ＶＳ．（４０．４６±３．７６）ｎｇ／Ｌ，Ｐ＜０．０５］．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｆｌｕｖｏｘａｍｉｎｅｃｏｕｌｄｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙｔｒｅａｔｐｏｓｔｃａｎｃｅｒｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ，ｉｍｐｒｏｖｅ
ｔｈｅｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅｓｙｍｐｔｏｍｓ．Ｔｈｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｍａｙｂｅｒｅｌａｔｅｄｔｏｉｔｓｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｓｅｒｕｍｍｅｌａｔｏｎｉｎ．

［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　Ｎｅｏｐｌａｓｍｓ；Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ；Ｍｅｌａｔｏｎｉｎ；Ｆｌｕｖｏｘａｍｉｎｅ

·６７６· 中国临床保健杂志　２０１７年１２月第２０卷第６期　ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＨｅａｌｔｈｃ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１７，Ｖｏｌ．２０，ＮＯ．６



　　癌症严重影响人类健康。由于患者对疾病的恐
惧、绝望以及疾病本身所带来的疼痛，易出现比较明

显的抑郁情绪，调查显示癌症后抑郁现象的发生率

超过５０％，严重影响着患者的康复与生存质量，甚
至会导致病情的恶化［１２］。研究发现，褪黑素具有调

节时间生物学规律和情绪性行为的作用，与抑郁症

密切相关［３４］。目前，选择性５羟色胺再摄取抑制
剂因其对心血管、肝、肾的影响及副作用较小，已成

为临床上治疗抑郁症的首选药物［５６］。氟伏沙明是

一种选择性５羟色胺再摄取抑制剂类药物，可通过
选择性抑制突触间隙中５羟色胺的再摄取来发挥
药理作用［７］。本文采用氟伏沙明治疗癌症后抑郁，

并探讨了其对患者血清褪黑素的影响。

１　对象与方法
１．１　研究对象　选取２０１５年３月至２０１７年２月
间在我院接受治疗的１００例癌症患者为研究对象，
按随机数字法分为２组，每组５０例。观察组：男２７
例，女２３例；年龄３６～７０岁，平均（５３．２±８．７）岁。
对照组：男 ２９例，女 ２１例；年龄 ３５～７０岁，平均
（５２．６±８．９）岁。两组在性别、年龄等方面差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。本研究经我院伦
理委员会批准，所有研究对象均签署知情同意书。

１．２　纳入和排除标准　纳入标准：（１）经病理学与
细胞学检查确诊为癌症患者，且癌症类型不限；（２）
符合抑郁症诊断标准，参考《中国精神障碍分类与

诊断标准》第３版（ＣＣＭＤ３）中相关标准；（３）汉密
尔顿抑郁量表（ＨＡＭＤ）总分≥１７分，汉密尔顿焦虑
量表（ＨＡＭＡ）总分≥１４分，日常生活能力量表
（ＡＤＬ）总分≥２２分；（４）患者知情且同意本次研究。

排除标准：（１）既往精神病史者；（２）患有严重
疾病及不合作者。

１．３　方法　所有患者治疗前均未服用抗抑郁药物，
对照组给予常规抗癌症治疗，观察组在对照组的基础

上给予马来酸氟伏沙明片（丽珠集团丽珠制药厂）：

１００ｍｇ，１次／天，口服，连续治疗４周。于治疗前后清
晨空腹静脉采血２ｍＬ，分离血清，－２０℃保存，待测。
１．４　观察指标　（１）采用ＨＡＭＤ评定治疗前、治疗
后１周、２周、４周患者抑郁情况；（２）采用ＨＡＭＡ评
定治疗前，治疗后 １周、２周、４周患者焦虑情况；
（３）采用ＡＤＬ评定治疗前，治疗后１周、２周、４周患
者日常生活能力情况；（４）采用放射免疫分析法测
定治疗前、治疗后４周血清褪黑素水平。
１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１６．０软件进行数据处

理，计量数据用ｘ±ｓ表示，行 ｔ检验；计数资料用 χ２

检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　两组 ＨＡＭＤ评分比较　治疗前，两组 ＨＡＭＤ
评分比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗后，
观察组随治疗时间的延长 ＨＡＭＤ评分逐渐降低
（Ｐ＜０．０５），且优于对照组（Ｐ＜０．０５），对照组经单
纯抗癌药物治疗后随躯体症状得到暂时控制ＨＡＭＤ
评分有所改善。见表１。

表１　两组ＨＡＭＤ评分比较（ｘ±ｓ，分）

组别 例数 治疗前 治疗１周 治疗２周 治疗４周
对照组 ５０ ２８．０５±５．２２ ２６．５６±５．０４ ２４．８５±４．３５ ２２．５３±３．１８ａ

观察组 ５０ ２７．９３±５．０６ ２３．５４±４．４０ａ １９．１０±３．８６ａ １４．１５±２．６２ａｂｃ

ｔ值 ０．１１７ ３．１９２ ６．９９１ １４．３８０
Ｐ值 ０．９０７ ０．００２ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与治疗１周比较，ｂＰ＜０．０５；与治疗２周比较，ｂＰ＜０．０５

２．２　两组 ＨＡＭＤ评分比较　治疗前，两组 ＨＡＭＡ
评分比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗后，
观察组随治疗时间的延长 ＨＡＭＡ评分逐渐降低
（Ｐ＜０．０５），且优于对照组（Ｐ＜０．０５），对照组经单
纯抗癌药物治疗后随躯体症状得到暂时控制ＨＡＭＡ
评分有所改善。见表２。

表２　两组ＨＡＭＡ评分比较（ｘ±ｓ，分）

组别 例数 治疗前 治疗１周 治疗２周 治疗４周
对照组 ５０ ２６．４２±５．１３ ２５．２３±４．６６ ２３．７６±３．９０ ２１．５８±４．０６
观察组 ５０ ２６．６５±５．０７ ２２．３０±４．２３ａ １８．７５±３．２８ａｂ １２．０７±２．５２ａｂｃ

ｔ值 ０．２２６ ３．２９２ ６．９５２ １４．０７０
Ｐ值 ０．８２２ ０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与治疗１周比较，ｂＰ＜０．０５；与治疗２周比较，ｂＰ＜０．０５

２．３　两组ＡＤＬ评分比较　治疗前，两组 ＡＤＬ评分
比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗后，观察
组随治疗时间的增长 ＡＤＬ评分逐渐升高（Ｐ＜
００５），且优于对照组（Ｐ＜０．０５），对照组经单纯抗
癌药物治疗后随躯体症状得到暂时控制 ＡＤＬ评分
有所改善。见表３。

表３　两组ＡＤＬ评分比较（ｘ±ｓ，分）

组别 例数 治疗前 治疗１周 治疗２周 治疗４周
对照组 ５０ ５２．３４±１０．４６ ５４．９３±１１．２４ ５７．６５±１１．６３ａ ６１．０３±１２．０８ａｂ

观察组 ５０ ５２．８８±１０．０２ ５８．３７±１０．５０ａ ６６．２８±１２．５５ａｂ７８．５３±１２．７６ａｂｃ

ｔ值 ０．２６４ １．５８１ ３．５６６ ７．０４２
Ｐ值 ０．７９３ ０．１１７ ０．００１ ＜０．００１

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与治疗１周比较，ｂＰ＜０．０５；与治疗２周比较，ｂＰ＜０．０５
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２．４　两组血清褪黑素水平比较　治疗前，观察组血
清褪黑素水平比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；
治疗后，两组血清褪黑素水平均明显升高（Ｐ＜
００５），且观察组显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。见表
４。

表４　两组血清褪黑素水平比较（ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ）

组别 例数 治疗前 治疗后 ｔ值 Ｐ值
观察组 ５０ ３２．２６±５．２２ ５２．８９±７．３５ １６．１８０ ＜０．００１
对照组 ５０ ３２．５７±５．０９ ４０．４６±３．７６ ８．８１６ ＜０．００１
ｔ值 ０．３０１ １０．６５０
Ｐ值 ０．７６４ ＜０．００１

３　讨论
氟伏沙明是一种选择性 ５羟色胺再摄取抑制

剂类抗抑郁药物，其能够通过抑制 ５羟色胺的回
收，增加神经突触内５羟色胺的浓度，提高５羟色
胺能神经传导，发挥抗焦虑、抗抑郁的作用［８］。范

长河等［９］研究显示，氟伏沙明治疗抑郁症疗效明

确，对抑郁症患者的睡眠质量有一定的改善，且不良

反应较少。本次研究显示，癌症后抑郁患者经氟伏

沙明治疗后，ＨＡＭＤ评分、ＨＡＭＡ评分明显降低
（Ｐ＜０．０５），日常生活能力评分ＡＤＬ明显升高（Ｐ＜
０．０５），提示了氟伏沙明可有效改善癌症后抑郁患
者的抑郁症状，提高患者的生活质量。

褪黑素是由人脑松果体合成并分泌的一种吲哚

类激素，具有调节睡眠、生物节律、情绪与食欲等多

种作用［１０］。其合成受去甲肾上腺素的影响，褪黑素

的高低可提示中枢神经系统去甲肾上腺素的活性，

同时５羟色胺是褪黑素的前体，抑郁症患者脑内
５羟色胺水平的降低可以导致褪黑素合成、分泌减
少，血清中褪黑素含量降低则导致抑郁［１１］。Ｓｕｎａｍｉ
等［１２］研究发现，抑郁症患者抑郁状态的改变与血清

中褪黑素浓度的高低密切相关，患者褪黑素水平明

显低于正常人群，患者抑郁症状改善后，其水平明显

升高。本次研究显示，癌症后抑郁患者经氟伏沙明

治疗后，患者血清中褪黑素水平显著升高（Ｐ＜
００５），且优于对照组（Ｐ＜０．０５），提示了氟伏沙明
可能通过改善患者脑内５色羟胺水平以增加血清
中褪黑素合成与分泌，进而改善患者的抑郁症状。

综上所述，伏沙明治疗癌症后抑郁疗效显著，可

明显改善患者抑郁症状，提高患者的生活质量，其作

用机制可能与氟伏沙明可上调癌症后抑郁患者血清

褪黑素水平有关。
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