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摘要 目的：探讨早期应用艾司西酞普兰预防卒中后抑郁（PSD）的效果及对血管内皮功能的影响。方

法：急性脑梗死患者100例，随机分为对照组47例和治疗组53例，2组均给予急性脑梗死常规治疗，治疗

组另给予艾司西酞普兰治疗 12 周。采用 HAMD-17 评价卒中后情绪及 DSM-4 标准评定 PSD 发生率、

NIHSS评分评价神经功能缺损程度、MMSE评定认知功能，并采用高分辨率超声无创测定肱动脉内皮依

赖性舒张功能（FMD）。结果：治疗 3 月后，治疗组的 PSD 发病率明显低于对照组（9.6% v.s. 53.2%；P<

0.01）；治疗组的NIHSS、HAMD评分均较对照组明显降低（P<0.001），FMD较对照组明显升高（P<0.001），

2组MMSE评分差异无统计学意义。结论：抗抑郁药物早期应用可明显减少PSD发生，促进脑梗死患者

神经功能恢复，并改善脑梗死患者血管内皮功能。

关键词 艾司西酞普兰；卒中后抑郁；预防；急性脑梗死；血管内皮功能

中图分类号 R741；R749.053；R749.1+3 文献标识码 A DOI 10.16780/j.cnki.sjssgncj.20181377

本文引用格式：李业芹, 曹金霞, 刘莉, 等. 艾司西酞普兰预防卒中后抑郁的疗效观察[J]. 神经损伤与功能

重建, 2020, 15(5): 303-304, 310.

卒中后抑郁（post-stroke depression，PSD）是

脑卒中最常见且可治疗的精神并发症，影响着至

少 30%以上的卒中幸存者。PSD 会加剧卒中后

的认知功能紊乱，延缓卒中后的康复进程，增加

卒中的致残率、死亡率与复发率[1]。鉴于 PSD 的

高发病率、高危害性、低诊断率及抗抑郁药物疗效

滞后性等因素，探索脑梗死早期预防 PSD发生有

重要临床意义[2,3]。目前，急性脑梗死非 PSD患者

预防性应用抗抑郁药物疗效方面的国内外研究

极少，且样本量少，结论尚不一致[4-6]。另外，抗抑

郁药物改善脑梗死预后的具体机制尚不明确，研

究更少。有研究[7]提示抑郁与脑血管病共病率高，

互为因果的可能病理机制之一是血管内皮功能损

害，改善血管内皮功能与抑郁及脑梗死疗效密切

相关[8]。艾司西酞普兰是目前最常用的选择性 5-

羟 色 胺 再 摄 取 抑 制 剂（Selective Serotonin

Reuptake Inhibitor，SSRI）类药物之一，具有起效

快、与其他药物相互作用少、相对安全等特点。本

文采用前瞻性随机病例对照研究，探讨艾司西酞

普兰预防PSD的疗效及其血管内皮修复机制。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选自2017年1月至2018年6月在连云港市第

二人民医院、连云港市赣榆区人民医院及徐州医

科大学附属医院神经科住院治疗的急性缺血性脑

卒中患者。纳入标准：发病后1周内住院的首次急

性前循环脑梗死患者，均符合中国急性缺血性脑

卒中诊治指南（2014）的诊断标准[9]，经头颅MRI确

诊。排除标准：出血性卒中、复发性卒中及后循环

卒中；在卒中前产生抑郁；入组前服用过抗抑郁药

物、抗精神药物或心境稳定剂；由精神活性物质、

非成瘾物质导致形成的抑郁；其他脑器质性病症

产生抑郁；在语言、意识、听力等各方面有障碍，痴

呆等；美国国立卫生研究院卒中量表（NIH stroke

scale，NIHSS）评分≥20 分；汉密尔顿抑郁量表

（Hamilton Depression Scale，HAMD）17 项评分≥

17分；有精神病、肿瘤等病史；心、肝、肺等器官功

能衰竭、慢性阻塞性肺病；凝血功能明显异常；有

自杀倾向；拒绝参与调查。共纳入受试者 100例，

依据随机数字表法分为2组：①对照组47例，男25

例，女 22例；年龄 39~82岁，平均（63.74±9.76）岁；

文盲 7 例（14.9%），小学 24 例（51.1%），中学 9 例

（19.1%），大学及以上 7 例（14.9%）；NIHSS 评分

（8.32±1.21）分；HAMD评分（11.98±3.41）分；简易

精神状态检查表（Mini-Mental State Examination，

MMSE）评分（20.57±3.31）分；梗死灶位于左额皮

质、基底节区 28例，梗死灶位于右额皮质、基底节

区19例；②治疗组53例，其中1例因上腹部不适治

疗中断而出组，剩余 52例，其中男 28例，女 24例；

年龄 38~84岁，平均（62.23±9.75）岁；文化程度：文

盲6例（11.5%）、小学程度22例（42.3%）、中学程度

13 例（25.0%）、大学及以上程度 11 例（21.2%）；

NIHSS 评分（8.54±1.26）分；HAMD 评分（12.23±

3.12）分；MMSE评分（20.85±4.37）分；梗死灶位于

左额皮质、基底节区 34例，梗死灶位于右额皮质、

基底节区18例。2组一般资料差异均无统计学意

义（P>0.05）。本研究经我院伦理委员会审核后通

过，所有受试者签署知情同意书。

1.2 方法

1.2.1 治疗 2组均予脑血管病常规治疗，包括脑

保护治疗及康复治疗、脑梗死二级预防。治疗组另

预防性应用艾司西酞普兰（商品名为来士普，由西

安杨森制药有限公司生产，片剂，规格为 10 mg）。
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5 mg/d 开始，无明显腹泻等不良反应则 1 周内增至常规剂量

10 mg/d，连续 3月每天早晨顿服）。若患者在治疗过程中出现

失眠，则适量服用苯二氮卓类安眠药。

1.2.2 随访、疗效评价 患者治疗前及治疗后每月随访一次，通

过HAMD量表对患者整个过程中产生的抑郁症状进行评价，

若患者情况与 DSM-4 中 PSD 相关标准吻合，且 HAMD评分≥

17 分时，诊断成立。采用 NIHSS 评价患者神经功能缺损情

况。治疗3月后采用MMSE评定患者认知功能。

1.2.3 肱动脉血流介导的血管内皮舒张功能（flow mediated

dilation，FMD）检查 使用SIEMENS ACUSON S3000超声诊断

仪，9.0 MHz的探头，接同步心电图，室温保持22 ℃左右。患者

休息 10 min，平躺，右上肢向外展 15º，掌心向上，肘上 2~15 cm

区域内肱动脉即为靶动脉，纵切面上动脉壁内膜显示最清晰时，

通过龙胆紫确定探头两端位置，并查看静脉及筋膜等解剖标志，

尽可能保证受检动脉为同一节段，调节增益，确定肱动脉管腔分

界面，血管舒张的同时对肢体导联心电图进行记录，通过心电图

R波判断舒张末期，此时测量肱动脉内膜前后间距，每个心动周

期测量一次，连续测量三次后，求取三次测量均值，该值即为肱

动脉基础内径（D0）；然后进行反应性充血试验，将血压计放置

在靶动脉远端，首先升高气压到 300 mmHg，停留 5 min，放气，

在放气后 60~90 s内对充血过程中肱动脉内径进行测量（D1），

测量方法与上述方法相同。FMD=（D1-D0）/ D0×100%。入组

时及治疗3月后测评。

1.2.4 实验室指标及不良反应检测 患者治疗前后检查肝肾功

能及血尿便常规、心电图、血糖血脂等指标，并且对患者在治疗

中出现的不良反应进行记录。

1.3 统计学处理

采用SPSS 13.0软件处理数据，计量资料以（均值±标准差）

表示，独立样本 t检验，计数资料以率（百分比）表示，χ2检验，重

复测量方差分析。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 2组治疗后PSD发生率比较

对照组治疗1月、2月、3月后分别发生PSD 12例（26.6%）、

19例（40.4%）、21例（44.7%），共25例（53.2%）；治疗组治疗1月、

2月、3月后分别发生PSD 3例（5.8%）、2例（3.8%）、0例，共发生

5例（9.6%）；各时间点治疗组PSD发生率均低于对照组，有显著

性差异（P<0.01）。

2.2 2组治疗后NIHSS、HAMD评分比较

2组基线NIHSS、HAMD评分比较差异均无统计学意义（P>

0.05）。与治疗前比较，对照组在治疗 1月后HAMD评分升高，

有显著性差异（P<0.001），治疗 2、3 月后的 HAMD 评分逐渐下

降，与治疗前相比差异无统计学意义（P>0.05）；对照组的NIHSS

评分及治疗组的NIHSS、HAMD评分均在治疗 1、2、3月后逐步

降低，均有显著性差异（P<0.001）；治疗后治疗组的 NIHSS、

HAMD评分均低于对照组，有显著性差异（P<0.001），见表1。

2.3 2组治疗前后FMD比较

治疗前，2组比较差异无统计学意义（P>0.05）；治疗3月后，

与治疗前比较，2组FMD均有不同程度升高，均有显著性差异

（P<0.001），治疗组的FMD明显高于对照组，有显著性差异（P<

0.001），见表1。

2.4 2组治疗前后MMSE评分比较

治疗前，2组MMSE差异无统计学意义（P>0.05）；治疗 3月

后，与治疗前比较，2组MMSE评分均升高，有显著性差异（P<

0.01），2组比较差异无统计学意义（P=0.069），见表1。

2.5 不良反应

对照组所有患者完成整个治疗，治疗组完成 3 月治疗 52

例，1例因上腹部不适治疗中断。所有患者的肝肾功能、血、尿、

粪常规及心电图未出现明显变化。治疗过程中，治疗组出现头

晕3例、口干5例、便秘3例，对症处理后上述症状均消失。

3 讨论

本研究结果显示，与对照组比较，治疗组的PSD发病率明

显减少，HAMD量表评分 、NIHSS评分明显降低，提示脑梗死急

性期预防性应用艾司西酞普兰对减少PSD发生有良好效果，同

时也明显促进脑梗死患者神经功能恢复，与某些国内外研究结

果相符[4,5,10-12]，尽管结论尚不一致[6]，原因可能在于入组时患者选

择及不同发病时间，后者入组时发病已超过3周，本研究未发现

2组治疗后认知功能差别，与 Jorge等[13]研究结果不同，可能在于

本研究观察时间短或选择MMSE作为评定认知功能量表不够

敏感有关。

艾司西酞普兰属于SSRI抗抑郁药物，目前在各种原因所致

焦虑抑郁治疗中使用非常广泛，起效快，相较于同类其它药物

有效性、安全性、耐受性更高。很多学者对脑梗死早期患者治

组别

对照组

治疗组

t值

P值

FMD/%

治疗前

4.21±0.52

4.05±0.38

1.771

0.080

治疗3月

5.83±1.21

8.71±2.35

7.788

0.000

MMSE

治疗前

20.57±3.31

20.85±4.37

0.351

0.726

治疗3月

22.12 ±3.03

23.39±3.77

1.836

0.069

表1 2组治疗前后不同时间点HAMD、NIHSS、MMSE评分

及FMD比较（x±s）

组别

对照组

治疗组

t值

P值

例

数

47

52

HAMD/分

治疗前

11.98±3.41

12.23±3.12

0.384

0.702

治疗1月

15.56±4.38

9.79±3.67

7.145

0.000

治疗2月

12.76±3.65

6.49±2.87

9.558

0.000

治疗3月

10.43±4.91

5.81±1.35

6.240

0.000

组别

对照组

治疗组

t值

P值

NIHSS/分

治疗前

8.32±1.21

8.54±1.26

0.879

0.382

治疗1月

5.74±1.42

4.35±0.87

5.846

0.000

治疗2月

4.93±0.86

3.27±0.69

10.616

0.000

治疗3月

4.24±0.85

2.17±0.36

15.446

0.000
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疗方式进行研究后，提出 SSRI类抗抑郁药物是目前 PSD治疗

效果最好的药物，患者服用该药物后，PSD产生率明显减低，同

时可促进患者神经元再生，对卒中后社会功能、运动情感等都具

有较好的改善作用[4,5,10-13]。另有动物及临床研究显示在缺血性

脑卒中发生后越早应用抗抑郁药物治疗，康复效果越好[10-13]。鉴

于脑梗死及 PSD的极大危害，早期应用 SSRI抗抑郁药物预防

PSD产生就显得越发重要。

SSRI类抗抑郁药物改善脑梗死预后的具体机制尚不明确，

研究较少。目前有研究提示抑郁与脑血管病共病率高，互为因

果的可能病理机制之一是血管内皮功能损害[7]，改善血管内皮

功能与抑郁及脑梗死治疗效果密切相关[8]，也有实验发现西酞

普兰增加脑梗死大鼠血管修复[14]。目前临床上评价血管内皮功

能主要采用无创性血管内皮功能检测，也就是对肱动脉血流介

导的FMD进行无创检测，是临床上常用的无创评估内皮功能的

标准方法，可以早期敏感反映血管内皮功能[8]。本研究显示，艾

司西酞普兰在急性脑梗死早期应用可改善患者FMD，与抑郁症

患者研究结果相符[15]。

综上所述，艾司西酞普兰应用于早期脑梗死患者不仅明显

预防PSD发生，同时还能促进脑梗死患者神经功能恢复，改善

血管内皮功能可能是其机制之一，且副反应小，值得临床预防性

推广应用。
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塞。但随诊术中吲哚青绿血管造影技术的应用及Onxy等新型

栓塞材料的应用，血管内介入栓塞治疗的成功率可进一步提升。

综上所述，CJ-DAVF病变位置特殊，临床上较罕见，但仍属

于DAVF的一部分。因其临床症状及普通影像学检查均不具备

明显特异性，CJ-DAVF的诊断主要依靠血管检查。其中，血管

DSA检查是诊断的“金标准”。依据Cognard分型可对制订治疗

方案、评估患者预后有较大的指导性意义。CJ-DAVF的诊治原

则为早诊断、早治疗，现主要诊疗方式为外科微创手术和血管内

介入栓塞，应依据患者具体情况选择合适的治疗方式。
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