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乌灵胶囊联合米氮平治疗更年期抑郁症的临床评价 

蒋立新，陈永新，杨世昌* 
新乡医学院第二附属医院，河南 新乡  453002 

摘  要：目的  探讨乌灵胶囊联合米氮平治疗更年期抑郁症的疗效与安全性。方法  采用数字随机法将新乡医学院第二附属

医院 196 例更年期抑郁症患者随机分为对照组和治疗组（n = 98），对照组给予米氮平治疗，治疗组在对照组基础上给予乌

灵胶囊治疗，均治疗 8 周。于基线、2、4、6、8 周末进行汉密尔顿抑郁量表（HAMD）和改良 Kupperman 指数（KMI）评

分，评估两组的疗效；采用不良反应量表（TESS）评价药物的不良反应。结果  治疗 8 周后，对照组和治疗组的有效率分

别为 80.61%和 92.86%，两组比较差异有显著性（P＜0.01）。对照组第 2、4、6、8 周末的 HADM 总分分别为 21.52±4.19、14.94
±2.72、11.36±2.27、8.89±3.11，KMI 评分分别为 29.52±7.16、25.49±6.45、21.07±6.81、15.89±5.74；治疗组同期的 HADM
总分分别为 16.17±3.28、11.93±2.52、8.13±2.18、5.08±2.16，KMI 评分分别为 25.17±3.28、19.23±6.27、12.13±5.95、9.54
±3.28。从治疗第 2 周末起，治疗组的 HADM 总分、KMI 评分均较对照组明显下降（P＜0.05、0.01）。对照组的不良反应率 18.37%，

TESS 值为 5.89±0.41；治疗组的不良反应率 8.16%，TESS 评分（3.14±0.28）分。治疗组的不良反应率及 TESS 明显低于对照组

（P＜0.05、0.01）。结论  乌灵胶囊联合米氮平治疗更年期抑郁症临床疗效显著，不良反应少，依从性好，值得临床推广。 
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Clinical evaluation on Wuling Capsules combined with mirtazapine in treatment 
of perimenopausal depression 

JIANG Li-xin, CHEN Yong-xin, YANG Shi-chang 
The second affiliated hospital of Xinxiang Medical University,Xinxiang 453002,China 

Abstract: Objective  To explore the curative effects and safety of Wuling Capsules combined with mirtazapine in treatment of 
perimenopausal depression. Methods  Totally 196 patients with erimenopausal depression were randomly divided into observation 
and control groups. Mirtazapine was taken orally in control group (n = 98) for 8 weeks. Patients of observation group (98 cases) took 
Wuling Capsules combined with mirtazapine for 8 weeks. The Hamilton depression scale (HAMD) and Kuppernlan scale (KMI) 
were used to assess the therapeutic efficacies. And Treatment Emergent Symptom Scale (TESS) was examined to assess the side 
effects. Results  The effective rate of control group was 80.61% after treatment for 8 weeks, and that of treatment group was 
92.86%, with significant difference between two groups. The HAMD and Kuppernlan scale of 2, 4, 6, and 8 weeks in control group 
were 21.52±4.19, 15.94±2.72, 12.36±2.27, 9.19±3.11 and 29.52±7.16, 25.49±6.45, 21.07±6.81, 15.89±5.74; The HAMD and KMI 
of 2, 4, 6, and 8 weeks in control group were 16.17±3.28, 11.93±2.52, 8.13±2.18, 5.08±2.16 and 25.17±3.28, 19.23±6.27, 
12.13±5.95, 9.54±3.28. Compare with the control group, HADM score and KMI score of the treatment group were significantly 
decreased from the 2 weeks  (P < 0.05, 0.01). The TESS score and adverse rate of the control group were 5.89±0.41 and 21.43%, 
and the TESS score and adverse rate of the treatment group were 3.14 ± 0.28 and 8.16%. There were significant changes existing 
in TESS and the adverse rate after treatment (P < 0.05, 0.01). Conclusion  The results suggest that Wuling Capsules combined with 
mirtazapine has good efficacy, less side effects, and better compliance in the treatment of perimenopausal depression. This method 
deserves extensive application in clinic. 
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更年期抑郁症是女性更年期常见的精神障碍，

具有特殊性，不仅影响更年期妇女的生活质量，而 
且还可增加骨质疏松症、心血管疾病、代谢综合症

的危险性[1]。随着社会压力的加剧和生活节奏的加

快，抑郁症发病率呈逐年递增的趋势，探讨更年期

妇女抑郁症的防治有着重要意义。目前，临床上西

医多应用抑郁剂和雌激素替代法治疗，但副作用多

且复发率较高。大量文献资料和临床实践表明中医

药在治疗更年期抑郁症方面历史悠久，疗效良好，

且副作用少，但相对西药其见效慢。中西医治疗更

年期抑郁症药物，已成为当前研究的热点。乌灵胶

囊是由乌灵菌粉经现代生物技术精制而成的纯中药

制剂，具有补肾健脑、养心安神的功效。主要适用于

心肾不交或心脾两虚引起的失眠、健忘，神疲乏力，

头晕耳鸣等神经衰弱的症状[2]，适合于更年期抑郁症

的临床症状。本研究在辩证下以乌灵胶囊联合米氮平

治疗方案，通过量表评定联合用药治疗更年期抑郁症

的临床疗效，现将治疗效果及安全性报道如下。 
1  资料与方法 
1.1  临床资料 

选取 2013 年 12 月－2015 年 12 月新乡医学院

第二附属医院收治的围绝经期焦虑抑郁症住院患

者 196 例。入组标准：（1）符合《全国精神疾病分

类方案与诊断标准（第 3 版）》[3]（CCMD-3）抑郁

症诊断标准；（2）符合《中医病症诊断疗效标准》

郁病诊断标准[4]；（3）汉密尔顿抑郁量表（HAMD-17
项）评分≥16 分；（4）围绝经期症状评分（改良

Kupperman 指数评定法，KMI）≥17 分；（5）年龄

45～55 岁，症状持续 3 个月以上，血清雌二醇＜73 
pmol/L；（6）未合并精神病以及其他严重器质性疾

病者；（7）既往 3 个月内未接受精神疾病和激素替

代治疗者。入选患者年龄 45～55 岁，平均年龄 
（49.5±4.8）岁，病程 0.5～9 年，平均病程（4.5±

1.2）年。196 例患者随机分为对照组和治疗组，其

中对照组 98 例，年龄 46～54 岁，平均年龄    
（48.85±3.27）岁，病程 0.5～8 年，平均病程     
（4.2±1.0）年；治疗组 98 例，年龄 45～55 岁，平

均年龄（51.18±4.52）岁，病程 0.5～9 年，平均病

程（4.8±1.7）年。两组患者的性别、年龄以及病

程比较均无显著性差异（P＞0.05），具有可比性。 
1.2  方法 

对照组患者口服米氮平（荷兰欧加农公司产

品，规格 30 mg/片，产品批号 195890）起始量为

15 mg，1 次/d，1 周内根据患者情况酌情加至 30 mg，
每天早晨口服；治疗组在对照组基础上给予乌灵胶囊

（浙江佐力药业有限公司产品，规格 0.33 g/粒，产品

批号 130416）3 粒/次，3 次/d，两组均连续治疗 8 周。 
1.3  观察指标 

于治疗前、治疗 2、4、6、8 周末采用 HAMD
量表评估抑郁程度，并采用改良 Kupperman 指数

（KMI 评分）评定更年期症状[5]。以上量表均由经

过培训的调查员现场指导每个研究对象进行调查，

由患者本人或家属认真填写调查表，并当场收回。 
采 用 不 良 反 应 量 表 （ treatment emergent 

symptom scale，TESS）评定治疗前后的药物不良反

应。并测量患者的血、尿、便常规，肝肾功能及心

电图和脑电图，对安全性进行评价。所有患者均于

入院后第 2 天以及治疗结束后的早晨空腹抽取肘静

脉血 5 mL，进行检测。 
1.4  疗效评价 

根据 HAMD 评分的总减分率制定抑郁疗效评

定标准[6]。痊愈：HAMD 减分率≥75%；显著好转：

75%＞HAMD 减分率≥50%；好转：50%＞HAMD
减分率≥25%；无效：HAMD 减分率＜25%。 

减分率=（治疗后总分－治疗前总分）/治疗前总分 

有效率=（痊愈＋显著好转＋好转）/总例数 

1.5  统计学分析 
应用 SPSS 17.0 软件对所有数据进行统计学分

析，计量资料  sx ± 表示，组间比较采用 t 检验，两

组治疗前后比较采用配对 t 检验（方差不齐时采用

秩和检验），以及协方差分析，计数资料以例数百

分比（%）表示，采用 χ2检验。 
2  结果 
2.1  疗效比较 

治疗 8 周后，对照组的有效率为 80.61%，治疗

组的有效率为 92.86%，两组比较差异有显著性

（χ2=33.27，P＜0.01），见表 1。 
2.2  HAMD 评分比较 

治疗 8 周后，两组患者的 HAMD 评分均明显低于

治疗前（P＜0.01）。从治疗第 2 周末起，治疗组的

HAMD 评分均较对照组明显下降（P＜0.01）。见表 2。 
2.3  KMI 评分比较 

治疗前，对照组和治疗组的 KMI 评分比较无统

计学意义。治疗 8 周后，对照组的 KMI 评分为 
（15.89±5.74）分，治疗组的为（9.54±3.28）分，

两组比较差异有显著性（P＜0.01）。见表 3。 
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表 1  两组的疗效比较 
Table 1  Comparison on clinical efficacies between two groups before and after treatment 

组别 n/例 痊愈/例 显著好转/例 好转/例 无效/例 有效率/% 
对照 98 17 22 40 19 80.61 
治疗 98 35 26 30 7 92.86** 
与对照组比较：**P＜0.01 
**P < 0.01 vs control group 

表 2  两组治疗前后 HAMD 量表比较 
Table 2  Comparison on HAMD scores between two groups before and after treatment 

组别 n/例 
HAMD 量表/分 

治疗前 治疗 2 周 治疗 4 周 治疗 6 周 治疗 8 周 
对照 98 23.75±4.15 21.52±4.19* 15.94±2.72* 12.36±2.27** 9.19±3.11** 
治疗 98 24.03±4.28 16.17±3.28**△△ 11.93±2.52**△△ 8.13±2.18**△△ 5.08±2.16**△△ 
与同组治疗前比较：*P＜0.05，**P＜0.01；与对照组同期比较：

△△P＜0.01 
*P < 0.05, **P＜0.01 vs same group before treatment; △P < 0.05 vs control group as same time 

表 3  两组治疗前后 KMI 评分比较 
Table 3  Comparison on KMI scores between two groups before and after treatment 

组别 n/例 
KMI 评分/分 

治疗前 治疗 2 周 治疗 4 周 治疗 6 周 治疗 8 周 
对照 98 32.02±7.26 29.52±7.16* 25.49±6.45** 21.07±6.81** 15.89±5.74** 
治疗 98 31.75±8.13 25.17±3.28**△△ 19.23±6.27**△△ 12.13±5.95**△△ 9.54±3.28**△△ 
与同组治疗前比较：*P＜0.05，**P＜0.01；与对照组治疗同期比较：

△△P＜0.01 
*P < 0.05, **P＜0.01 vs same group before treatment; △P <0.05 vs control group as same time 

2.4  安全性评价 
治疗前后两组患者的血、尿、便常规，肝肾功

能，心电图以及血压等各项指标均无明显异常改

变，均无严重不良反应。其中对照组食欲增加 9 例，

体质量增加 8 例，水肿 6 例，口干 4 例，睡眠障碍

3 例，头昏 1 例，不良反应总数 18 例，不良反应发

生率 18.37%；治疗组食欲增加 5 例，体质量增加 4
例，水肿 2 例，口干 1 例，睡眠障碍 1 例，不良反

应总数 8 例，不良反应发生率 8.16%；均未给予特

殊处理，随着用药时间延长而缓解。两组患者的不

良反应率比较具有统计学意义（P＜0.05）。对照组

的 TESS 评分（5.89±0.41）分，治疗组的 TESS
评分（3.14±0.28）分，两组比较差异有统计学意

义 P＜0.05）。 
3  讨论 

更年期抑郁症属于情感性精神障碍，也称围绝

经期抑郁，是指从卵巢功能紊乱到绝经后 1 年，症

状以焦虑不安和情绪低落为主。抑郁症属中医学里

的“郁证”、“百合病”、“脏躁”等范畴，更年期抑

郁症在中医历代医籍里没有专题论著，对其记录散

在于上述病证论述中[7]。西医认为卵巢功能减退与

神经递质的改变是更年期抑郁症的发病机制[8]。而

中医学认为“肾精亏损，肝肾不足”是更年期抑郁

症的主要病理特点，病机涉及心、肝、肾等脏器。

《素问·上古天真论》云：“七七任脉虚，太冲脉衰

少”“任脉虚，太冲脉衰，天癸竭”“五八肾气衰，

发堕齿槁”。且肝肾同源，肾水不足，水不涵木，

则肝气郁结。肾虚是更年期抑郁症的主要生理现

象，因此该症发病与转归的关键是肾虚，补肾应贯

穿始终[9]。中医认为“阴平阳秘，精神乃治”，治疗

肾虚是调整机体内环境的阴阳平衡的关键。 
米氮平不仅能阻断 5-羟色氨（5-HT）1 和 5-HT3

受体，并能选择性兴奋 5-HT1 受体，而且还能阻断

去甲肾上腺素（NE）能神经元胞体和神经末梢上 α
肾上腺素受体，产生抗抑郁和抗焦虑作用，避免了

像选择性 5-羟色胺再摄取抑制剂（SSRIs）、5-HT
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和 NE 再摄取抑制剂产生的不良反应，且比三环类

抗抑郁药物（TCAs）和 SSRIs 的作用起效快，与胆

碱能受体的亲和性极小，不良反应少[10]。米氮平在

胃肠道能够被快速完全吸收，胃内食物对其吸收稍

有影响，体内代谢过程呈线性药动学特点，且对肝

脏的细胞色素 P450 系统无作用，并且可从尿和粪

便等多条代谢途径排出体外，极少产生药物间相互

作用。米氮平对于抑郁症患者的情感症状和躯体症

状，均表现出良好效果[11]。本研究结果显示对照组

的 KMI 评分改善不明显，提示单用米氮平治疗效

果不理想。其原因可能在于激素水平下降有关，直

接影响了神经递质与靶位点的正常结合[12]。 
乌灵胶囊是由乌灵菌粉经现代生物技术精制

而成的中药制剂，含有 19 种氨基酸、多种维生素

及微量元素等成分，具有补肾健脑、养心安神的功

效。该药主要适用于心肾不交或心脾两虚引起的神

经衰弱的症状，如失眠、健忘，神疲乏力，头晕耳

鸣，脉细沉或无力等诸症。本研究显示，从治疗 2
周后，治疗组的 HAMD、KMI 评分明显优于对照

组，且治疗组治疗 2 周后与对照组治疗 4 周后的效

果相当，随着用药时间延长，疗效越来越明显；而

且不良反应数及 TESS 评分均明显低于对照组。提

示乌灵胶囊联合米氮平治疗更年期抑郁症起效快，

能有效改善更年期抑郁症的临床症状和更年期症

状。其原因可能与乌灵胶囊影响丘脑单胺类递质分

泌有关[3]，二者联用可能增强中枢神经递质传递效

能，从而显著改善患者的抑郁症状及更年期症状，

确切机制有待进一步验证。 
本研究结果显示乌灵胶囊联合米氮平治疗更

年期抑郁症的临床效果显著，不良反应少，且能改

善患者更年期症状，依从性好，值得在临床广泛推

广。当然，本研究也存在一定的不足，病例树有限，

而且没有采用盲法，考察的指标也比较单一。又因

为更年期抑郁症的治疗不是单一因素的结果，至于

其他因素的作用还有待今后更深入地多途径、多靶

点、多层次的研究和探讨。 
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