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对于已出现严重不良反应者需及时减量或停药，对症处理；轻

微症状者严密监测、继续治疗以保证疗效。

3.4.2 应用中医药。中医药方法防治化疗药物神经毒性也有

一定成效[12]。孙一予等观察益气活血法治疗奥沙利铂的外周

神经毒性发现，神经毒性发生率试验组和对照组分别为24.6％

和 53.0％。崔慧娟等观察黄芪注射液防治含奥沙利铂化疗方

案所致神经毒性发现，神经毒性发生率试验组和对照组分别

为30％和90％。麦泽锋采用针刺治疗恶性肿瘤化疗后出现周

围神经炎患者 30 例，试验组和对照组的总有效率分别为

93.37％和43.33％。

4 小结
铂类药物的应用过程中除上述不良反应外，还有发热、皮

疹、过敏、脱发、口腔溃疡等其他不良反应，此类反应发生时应

采用相应的对症处理。比如口腔溃疡处可应用口腔溃疡膜、

锡类散等治疗，也可用2.5％～5％的碳酸氢钠溶液漱口[16]。

总之，长期临床实验表明，铂类药物具有明显的抗肿瘤作

用，它在人类对抗肿瘤疾病的历史中发挥着巨大的作用，其疗

效得到了医学工作者的肯定。但是，明显的毒副作用大大限

制了铂类药物在临床上的广泛应用。因此，为了更好地服务

于患者，医药科研工作者们仍然在为寻找更安全、更有效的新

型铂类抗肿瘤药物和更稳定、更科学的抗肿瘤药物联合应用

方案而不懈努力着。相信铂类抗肿瘤药物会有更好的发展和

更广阔的应用前景。
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摘 要 目的：对肿瘤相关性抑郁的临床治疗提供一定的帮助。方法：本文针对肿瘤相关性抑郁的治疗药物研究加以概述，并对

目前存在的问题进行探讨与展望。结果：目前抗抑郁药种类繁多，在肿瘤相关性抑郁治疗中应用较为广泛的主要有三环类、选择

性5-羟色胺再摄取抑制剂以及部分中药复方制剂。结论：当前的研究集中在相关药物对抑郁量表评分等宏观表现与某些免疫功

能指标的变化方面；而对于药物治疗的机制缺乏深入的认识，尤其对于抗抑郁药物和抗肿瘤药物在药动学和药效学的相互作用、

细胞和分子水平等微观领域的研究还比较少。随着各种技术的发展和临床治疗的需求，对于抗肿瘤相关性抑郁治疗药物的研究

也将进一步深入，而对这方面的研究将具有重要的现实意义。
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肿瘤相关性抑郁是由肿瘤诊断、治疗及其合并症等引发患
者心理障碍的病理反应。肿瘤，尤其是恶性肿瘤，是危及人类
健康的主要疾病之一；而绝大多数肿瘤患者都伴有不同程度的
抑郁症状 [1-2]。肿瘤和抑郁症在一定程度上是一共病问题 [3]。

肿瘤可能导致患者心境低落，并逐步产生抑郁的相关症状；而
抑郁又使得肿瘤发生、发展、复发和转移的风险加剧[4]。因此，

肿瘤患者情绪障碍的治疗显得尤为重要，治疗措施主要包括
非药物治疗和药物治疗。精神药理学的迅速发展，使得药物
治疗在其中扮演了越来越重要的角色。本文针对肿瘤相关性
抑郁的治疗药物研究综述如下，以期对临床工作提供一定的
帮助。

1 抗抑郁药在肿瘤相关性抑郁治疗中的应用

··2859



China Pharmacy 2013 Vol. 24 No. 30 中国药房 2013年第24卷第30期

目前抗抑郁药种类繁多，在肿瘤相关性抑郁治疗中应用
较为广泛的主要有三环类、选择性 5-羟色胺（5-HT）再摄取抑
制剂以及部分中药复方制剂。

1.1 三环类抗抑郁药

三环类抗抑郁药主要通过阻断单胺递质再摄取，使突触
间隙NA、5-HT浓度升高而产生抗抑郁作用。程海民等[5]针对
肿瘤中重度抑郁症患者，应用阿米替林加以治疗，并检测血清
中白介素2（IL-2）、白介素6（IL-6）和肿瘤坏死因子（TNF）的含
量。研究结果表明阿米替林可显著减轻肿瘤患者的抑郁程
度，而抑郁症状的有效控制，又可促使体内相关细胞因子含量
发生变化，进而充分发挥自身免疫在机体康复过程中的作
用。王玉玲等[6]对难治性抑郁症采用齐拉西酮合并阿米替林
治疗，结果表明两药联合使用疗效确切，值得临床推广。

地昔帕明作为三环类抗抑郁药，也是丙咪嗪的活性代谢
物。相关研究[7]表明，地昔帕明能显著改善患者癌症生活功能
指数及汉密尔顿焦虑量表的评分，改善癌症患者的抑郁及焦
虑情绪，提高生活质量。此外，细胞水平的研究表明，地昔帕
明可增强化疗药物博来霉素的抑瘤作用，亦可提高多柔比星
及长春新碱对耐药株的细胞毒作用，对治疗起到协同效应，但
应注意减少剂量，防止心律失常[8]。

同时，三环类抗抑郁药也作为癌痛治疗的辅助用药[9]。相
关资料显示抗抑郁药物不仅对压抑、焦虑、失眠等癌症患者常
有的症状有治疗作用，而且有较好的止痛疗效[10]。目前，应用抗
抑郁药已经成为治疗癌症患者神经病理性疼痛的重要措施[11]。

部分抗抑郁药物可以增强阿片药物的镇痛效果，减少阿片药
物的用量[12]。传统的三环类抗抑郁药，例如阿米替林、丙咪嗪、

多虑平、氯米帕明等都具有止痛作用。但是本类药多数吸收
不完全，且个体差异较大，尤其对于某些特殊患者或者老年
人，三环类抗抑郁药的使用有一定的限制[13]。

1.2 选择性5-羟色胺（5-HT）再摄取抑制剂

选择性5-HT再摄取抑制剂是一类新型抗抑郁药物，大多
数无抗胆碱、抗组胺作用，对心血管系统毒性小，已成为临床
治疗的一线用药[14]。

氟西汀是强效选择性5-HT再摄取抑制剂，能延长和增加
5-HT的作用，从而产生抗抑郁作用。李清波等[15]对轻中度肿
瘤相关性抑郁患者予以氟西汀治疗8周。研究结果表明，在治
疗2周后，各量表评分较治疗前均有改善；4～6周后评分与治
疗前有显著性差异；8周后有效率分别为92.4％及96.3％，生活
质量显著改善，且不良反应均较轻微。吴树强等[16]通过氟西汀
治疗 40例肿瘤相关性抑郁症的研究亦表明，氟西汀可明显缓
解癌症患者的抑郁症状，对经抗肿瘤治疗有效且无明显躯体
症状的癌症患者，经氟西汀治疗抑郁缓解后可停止抗抑郁药
治疗；而对抗肿瘤治疗无效的癌症患者，复发率较高，建议长
期应用抗抑郁药。氟西汀联合阿立哌唑治疗难治性抑郁的疗
效较好，起效快，且不良反应少[17]。

张珍等[18]随机选取240例患者，分为健康组、恶性肿瘤组、

帕罗西汀给药组；与健康组比较，恶性肿瘤组抑郁发生率较
高，为73.3％；与恶性肿瘤组比较，帕罗西汀给药组可显著减少
抑郁发生率，经帕罗西汀治疗后下降为31.7％。说明恶性肿瘤
患者存在明显的抑郁症状，帕罗西汀可改善癌症患者焦虑抑
郁症状，提高患者的生存质量。李泉等[19]采用前瞻性随机非双
盲实验方法，观察组50例患者服用帕罗西汀4周，对照组50例
患者服用安慰剂，结果观察组抑郁分值明显降低，抑郁严重程

度也明显降低。帕罗西汀与三环类抗抑郁药物联用有利于难
治性抑郁症患者，而与曲唑酮、奈法唑酮以及其他选择性5-HT

再摄取抑制剂联用则可能出现5-HT综合征[20]。

西酞普兰是近年来抑郁症治疗应用较广的药物之一。孙
建业等[21]采用随机、双盲、西酞普兰与安慰剂平行对照剂量固
定的研究方法，探讨西酞普兰对188例恶性肿瘤患者情绪障碍
的疗效以及生活质量的影响。结果，西酞普兰组汉密尔顿抑
郁量表评分、汉密尔顿焦虑量表评分都明显降低，总健康状
况、角色功能、情绪功能、认知功能、疲倦、失眠等都有所改善，

并且不良反应发生率组间差异较小。研究结果表明，西酞普
兰可以有效改善恶性肿瘤患者的抑郁、焦虑症状，提高恶性肿
瘤患者的生活质量，并且无明显药物相互作用，不良反应可以
耐受。对患有抑郁症而需要同时使用其他药物的肿瘤患者，

西酞普兰是较好的选择药物之一。

舍曲林在治疗抑郁症方面疗效显著、安全性好且耐受性
强，是当前治疗抑郁的首选药物之一。舍曲林可在细胞G0、G1

期产生阻断作用，并以剂量依赖的方式刺激DNA碎片，增加激
活的半胱天冬酶的含量，最终影响相关蛋白的表达[22]，从而起
到抗抑郁和抗肿瘤的作用。其他相关研究结果亦表明，舍曲
林尽管不能明显抑制肿瘤生长，但具有潜在抑制肿瘤增殖的
活性[23]。

文拉法辛是5-HT和NA再摄取抑制剂，其中对5-HT再摄
取抑制作用最强。其改善抑郁症状可能与上调前额叶部位细
胞外信号调节激酶（ERK1、ERK2）磷酸化水平有关[24]。一方面
文拉法辛可有效控制抑郁症状，另一方面也有助于抑制癌
痛。通过比较羟考酮组、羟考酮+阿米替林组、羟考酮+文拉法
辛组的疼痛缓解程度、抑郁症状、生活质量和毒副反应的变
化，同时检测疼痛介质（5-HT、NA）和免疫功能指标（IgG、IgA、

IgM、补体C3、补体C4；CD4+T细胞、CD8+T细胞、NK细胞）的变
化表明，文拉法辛胶囊联合羟考酮缓释片能有效地控制癌痛，

缓解抑郁症状，改善免疫功能，提高患者生活质量[25]，并且文拉
法辛治疗抑郁症在经济性方面占有一定优势[26]。

米氮平是新型去甲肾上腺素能与特异性 5-HT能抗抑郁
药，其独特的作用机制在于阻断突触前NE神经元末梢的肾上
腺素α2自受体和突触前5-HT神经元末梢有抑郁作用的α2异受
体，可以同时增加NA和5-HT的释放，使突触间隙中两种递质
的浓度增高而产生抗抑郁作用。徐霜等[27]对肺癌中重度抑郁
患者采用米氮平联合心理护理治疗1个月后，患者的抑郁状态
显著改善。米氮平合并氢溴酸西酞普兰用于抑郁症，起效较
快，临床治愈率更高，副作用没有明显增加[28]。少数患者也可
能引起可逆性的粒细胞缺乏症，因此治疗过程中有发烧、喉痛
或其他感染症状时，应立即停止用药，并作周围血象检查。

1.3 中医药

传统中医药在治疗肿瘤抑郁症方面有着悠久的历史，中
药抗抑郁症、抗肿瘤作用具有多靶点、多环节、多效应的特点，

可作用于治疗抑郁、肿瘤发生、发展的多个环节。同时其毒副
作用低，能提高机体免疫力，不易产生耐药性，成为近年来研
究的热点。

中医学认为，癌症属于癥瘕、积聚等范畴，情志不遂而至
气机不畅，痰湿内阻，久郁成积。而抑郁症属于郁症范畴，大多
为七情所伤、气机不畅所致。两者发病机制大多由于气机不
畅、痰湿内阻所致，有着相同的病因，在治疗上有着“异病同治”

的效果。何志华等[29]采用随机对照试验，观察消痰解郁方白龙
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解郁颗粒在治疗肿瘤相关性抑郁的疗效、副反应及复发等情
况。对抑郁症的疗效；西药组2周起效，白龙解郁颗粒组起效时
间稍晚，4周后才开始起效，但4周后两组疗效相似，并且8周后
有效率均达90％以上。白龙解郁颗粒在治疗抑郁伴随的焦虑
症状方面更优，复发率明显较低。陈立伟等[30]观察消岩汤配合
心理治疗对 30例晚期恶性肿瘤患者的影响，结果表明患者焦
虑、抑郁状态及免疫力均得到不同程度改善，且未见明显副作
用。其他研究也证实了中医药在肿瘤有关抑郁中的疗效[31-32]。

中药及其相关组分可以调节免疫功能，通过增加肿瘤杀
伤细胞、增强抗肿瘤相关因子的活性而达到抗肿瘤、抑制肿瘤
细胞增殖扩散的作用。通过观察接受慢性应激后出现抑郁行
为的荷瘤大鼠，其血清TNF-α、IL-6含量升高，海马组织Bcl-2

蛋白、mRNA及p-ERK1/2蛋白水平均下降，其中荷瘤大鼠接受
应激后较正常大鼠接受应激后血清TNF-α水平增高，同时海马
Bcl-2 mRNA水平下降最为显著。中药制剂治疗肿瘤相关性
抑郁的机制可能与调节血清TNF-α含量、上调海马Bcl-2蛋白、

p-ERK1/2蛋白的表达有关[33]。此外，毛节缬草抗抑郁和抗肿
瘤活性组分的研究[34]表明，不同溶剂提取的中药组分作用有明
显差异，溶剂和分离纯化方法的选择对药物活性至关重要，其
机制还有待于深入研究。中医药治疗肿瘤相关性抑郁在调节
患者免疫功能、改善症状、提高生活质量、延长生存期等方面
取得了一定的疗效，这使得中医药在肿瘤相关性抑郁的治疗
中有着较为可观的前景。

2 展望
目前，对于肿瘤的治疗研究已经有了一定突破，但对由肿

瘤引发的抑郁对患者的影响和治疗还缺乏足够重视。大量国
内外研究资料表明肿瘤与抑郁障碍有着密切的生物学和心理
学方面的联系，并且相互影响。但对于具体的发病机制还不是
很清楚，研究比较多的是神经-内分泌-免疫调节网络的变化。

尽管药物干预有助于提高患者的治疗效果和生活质量，但
目前相关的随机、双盲对照研究还很缺乏，并且样本量有限，观
察时间也有限。同时，由于各个研究采用的评价量表、纳入标
准、研究方法、治疗药物不同，其结论也相差较大。抗抑郁药对
肿瘤相关性抑郁的临床治疗还需要做大量前瞻性的研究。

此外，当前的研究集中在相关药物对抑郁量表评分等宏
观表现与某些免疫功能指标的变化方面。而对于药物治疗的
机制缺乏深入的认识，尤其对于抗抑郁药物和抗肿瘤药物在
药动学和药效学的相互作用、细胞和分子水平等微观领域的
研究还比较少。随着各种技术的发展和临床治疗的需求，对
于抗肿瘤相关性抑郁药物的研究也将进一步深入，而对这方
面的研究将具有重要的现实意义。
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摘 要 目的：探索适用于老年患者的合理用药审查评价以及不合理用药干预的方法，改善合理用药水平，增加用药依从性，控制

心血管疾病的危险因素。方法：拟采用横断面研究，对老年慢性病患者的用药知识掌握程度进行量表评价，制定11项药物相关问

题对患者不合理用药分值进行统计分析，发现问题予以干预。结果：干预后157例老年患者依从性（≥9分）的百分率由43.5％提

高至74.5％，用药相关问题由179条降至62条。干预后血管疾病的危险因素（血压、血糖、血脂）达标率均显著提高（P＜0.05）。结

论：临床药师与医护人员组成治疗团队，对其用药的合理性进行评价，发现药物相关性问题予以纠正和指导，并对患者进行专业、

规范的用药教育和药学随访，能够帮助患者逐渐地正确认识所患疾病、病情发展、所用药物的疗效及不良反应，大大增加了患者用

药的依从性，同时也减少了用药相关问题的出现。

关键词 老年患者；合理用药；评价；干预研究

Evaluation of Rational Drug Use and Intervention Study of Risk Factors in Elderly Patients
SU Pei，LANG Yi，LI Jing，WANG Xue-jun（Tianjin Third Hospital，Tianjin 300250，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To explore the suitable method for the evaluation of rational drug use and intervention of irrational

drug use in elderly patients，and to improve the level of rational drug use，enhance medication compliance and control risk factors

of cardiovascular disease. METHODS：Using cross-sectional method，the medication knowledge of elderly patients with chronic dis-

ease were measured using scales，and 11 items of drug-related problems were formulated to statistically analyze the score of irratio-

nal drug use，discover problems and intervene in them. RESULTS：The percentage of medication compliance in 157 elderly pa-

tients（≥9 point）increased from 43.5％ to 74.5％，and the number of drug-related problems decreased from 179 to 63 items. After

intervention，the qualification rate of blood pressure，blood glucose and blood lipid which were risk factors of cardiovascular dis-

ease，were all improved significantly（P＜0.05）. CONCLUSIONS：Treatment team composing of clinical pharmacist，physicians

and nurses evaluate the rationality of drug use，discover drug-related problems and intervene in them；they also provide profession-

al and standard medication education and following-up for patients so as that the patients realize the disease and its development，

therapeutic efficacy and ADR of used drugs to greatly enhance the medication compliance of patients and reduce the occurrence of

drug-related problems.

KEY WORDS Elderly patients；Rational drug use；Evaluation；Intervention study

随着我国老龄化进程的不断加快，老年人健康及合理用

药问题愈加成为社会关注的焦点。老年人是慢性病的高危人

群，由于脏器的生理功能减退和多种共患疾病，使老年人需要

同时使用多种药物。而研究[1]表明，药源性疾病占老年人入院

原因的 5％～23％，占门诊就医老年人的 1.75％，占老年人死

亡的0.1％。老年人群的药物药效学、药动学和不良反应发生

··2862


