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心血管疾病患者通常存在焦虑、抑郁症状，而焦虑和/或抑

郁可以诱发或加重心血管疾病并影响患者预后，两者之间存

在共病机制，且关系密切[1]。慢性心力衰竭（Chronic heart fail-

ure，CHF）患者并发抑郁、焦虑是多种因素共同作用的结果[2]。

尚金华等[3]对大鼠的实验发现，负性情绪可以刺激大鼠产生炎

症免疫抑制，通过负性情绪刺激可以升高大鼠的C-反应蛋白

（CRP）、白介素 6（IL-6）和肿瘤坏死因子α（TNF-α）等炎性介

质。该实验提示炎性介质和负性情绪具有相关性。帕罗西汀

对心血管疾病患者焦虑、抑郁等负性情绪的影响已经得到临

床研究证实[4]，笔者在既往研究的基础上进一步观察了帕罗西

汀对CHF患者负性情绪及炎症介质的影响。

1 资料与方法
1.1 一般资料

选择我院收治的CHF合并抑郁、焦虑或焦虑抑郁共病的

患者148例，根据患者的焦虑抑郁评分分为抑郁患者48例、焦

虑患者50例、焦虑抑郁共病患者50例。其中，男性94例，女性

54例；年龄 19～72岁，平均（46.72±11.58）岁；伴有糖尿病者

17例，高血压者26例。将所有患者按完全随机化法分为观察

组（n＝75）和对照组（n＝73）。其中，观察组抑郁患者24例，焦

虑患者26例，焦虑抑郁共病患者25例；对照组抑郁患者24例，
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焦虑患者24例，焦虑抑郁共病患者25例。所有患者均为左室

射血分数（LVEF）＜50％的缺血性心肌病和扩张型心肌病患

者。排除标准：①收缩压＜90 mm Hg（1 mm Hg＝0.133 kPa）

者；②严重肝、肾功能损伤及自身免疫性疾病者；③恶性肿瘤

或严重感染者；④6周内有短暂性脑缺血发作或脑卒中史者；

⑤入院前3月内有大手术史者；⑥2周内发生急性冠脉综合征

者；⑦患有急性心包炎、心肌炎者；⑧具有显著血流动力学障

碍的瓣膜型心脏病者。采用医院焦虑抑郁量表（HADS）[5]对患

者进行测评：①抑郁，抑郁亚量表（HADd）得分≥8分且焦虑亚

量表（HADa）得分＜7分；②焦虑，HADa 得分≥7分且 HADd

得分＜8分；③焦虑抑郁共病，HADd得分≥8分且HADa得分

≥7分。本研究方案经医院伦理委员会审查通过，所有患者均

知情同意并签署了知情同意书。

1.2 治疗方法

两组患者均给予血管活性药物、血管紧张素转换酶抑制

药、强心药、利尿药、醛固酮拮抗药、β受体阻滞药及康复训练、

心理干预等常规治疗，观察组患者在常规治疗的基础上加服

帕罗西汀（浙江尖峰药业有限公司），起始剂量10 mg/d，根据患

者病情在2周内逐渐加至40 mg/d。两组患者疗程均为6周。

1.3 观察指标

治疗前后观察患者的焦虑、抑郁和焦虑抑郁症状，进行

HADS评分。患者治疗前及治疗6周后进行标本采集：于凌晨

6～7时在患者静卧空腹状况下采集静脉血 5 ml，室温下静置

30 min后，用离心机以 3 000 r/min的速度离心 15 min，血清分

离后分别编号，置于－70℃的冰箱保存。采用酶联接免疫吸

附剂测定（Enzyme-Linked Immunosorbnent Assay，ELISA）法

检测TNF-α、IL-6水平，采用乳胶增强免疫比浊法测定血清高敏

C-反应蛋白（hs-CRP）水平。

1.4 统计学方法

采用SPSS 16.0 统计软件对所得数据进行分析，采用重复

测量的方差分析，计量资料以x±s 表示，组间比较采用 q 检

验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者一般资料比较

两组患者的年龄、性别，合并糖尿病、高血压情况，血脂水

平等一般资料比较，差异无统计学意义（P＞0.05），具有可比

性，详见表1。

表1 两组患者一般资料比较（例）

Tab 1 Comparison of general information between 2 gro-

ups（case）

组别

观察组
对照组
t/χ2

P

n

75

73

年龄，
岁

47.03±11.29

46.48±11.93

0.896

0.672

男性/
女性

48/27

46/27

0.016

0.901

糖尿病

9

8

0.039

0.843

高血压

13

13

0.006

0.939

血清总胆固醇，
mmol/L

4.92±1.21

4.89±1.36

0.793

0.801

焦虑/抑郁/
焦虑抑郁共病

26/24/25

24/24/25

0.053

0.974

2.2 两组患者治疗前后的HADa、HADd评分比较

观察组焦虑患者治疗后的 HADa、抑郁患者治疗后的

HADd、焦虑抑郁共病患者治疗后的HADa、HADd评分均较治

疗前显著降低，差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，观察组

抑郁患者的HADd、焦虑抑郁共病患者治疗后的HADa、HADd

均显著低于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）；对照组患者

治疗后的HADa、HADd评分与治疗前比较，差异均无统计学

意义（P＞0.05），详见表2。

表2 两组患者治疗前后的HADa、HADd评分比较（分，x±s）

Tab 2 Comparison of HADa and HADd score between 2

groups before and after treatment（score，x±s）

组别

观察组

对照组

指标

HADa

HADd

HADa

HADd

焦虑患者（n＝50）

治疗前
12.61±3.29

5.88±1.29

12.52±3.61

5.83±1.27

治疗后
10.48±2.73＊

5.19±1.12

11.71±2.63

5.63±1.24

抑郁患者（n＝48）

治疗前
4.86±0.93

14.53±4.02

4.95±0.87

14.46±3.93

治疗后
4.28±0.69

10.89±3.22＊#

4.41±0.93

12.94±3.82

焦虑抑郁共病患者（n＝50）

治疗前
12.39±3.62

12.36±3.08

11.36±3.64

12.17±3.09

治疗后
9.48±2.56＊#

9.82±2.37＊#

10.35±2.49

11.34±2.96

与观察组治疗前比较：＊P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05

vs. before treatment：＊ P＜0.05；vs. control group after treat-

ment：#P＜0.05

2.3 两组焦虑患者治疗前后hs-CRP、TNF-α、IL-6水平比较

治疗前，两组焦虑患者的 hs-CRP、TNF-α、IL-6水平比较，

差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组焦虑患者的

hs-CRP、TNF-α、IL-6水平均较治疗前显著降低，差异有统计学

意义（P＜0.05）；且观察组焦虑患者的水平均显著低于对照组，

两组比较差异有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

表3 两组焦虑患者治疗前后hs-CRP、TNF-α、IL-6水平比较

（x±s）

Tab 3 Comparison of the level of Hs-CRP，TNF-α and

IL-6 of patients with anxiety in 2 groups before and after

treatment（x±s）

组别

观察组
对照组

n

26

24

hs-CRP，mg/L

治疗前
4.81±2.94

4.84±2.13

治疗后
2.39±2.12＊#

3.32±1.76＊

TNF-α，pg/ml

治疗前
26.73±7.09

26.95±7.03

治疗后
11.28±8.17＊#

21.82±8.93＊

IL-6，pg/ml

治疗前
8.91±2.82

9.08±3.09

治疗后
4.06±3.53＊#

6.62±4.44＊

与治疗前比较：＊P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05

vs. before treatment：＊ P＜0.05；vs. control group after treat-

ment：#P＜0.05

2.4 两组抑郁患者治疗前后hs-CRP、TNF-α、IL-6水平比较

治疗前，两组抑郁患者的Hs-CRP、TNF-α、IL-6水平比较，

差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组抑郁患者的

hs-CRP、TNF-α、IL-6水平均显著低于治疗前，差异有统计学意

义（P＜0.05）；且观察组抑郁患者的水平均显著低于对照组，两

组比较差异有统计学意义（P＜0.05），详见表4。

表4 两组抑郁患者治疗前后hs-CRP、TNF-α、IL-6水平比较

（x±s）

Tab 4 Comparison of the level of hs-CRP，TNF-α and

IL-6 of patients with depression in 2 groups before and af-

ter treatment（x±s）

组别

观察组
对照组

n

24

24

hs-CRP，mg/L

治疗前
4.91±2.88

4.89±2.83

治疗后
2.47±2.03＊#

3.58±1.93＊

TNF-α，pg/ml

治疗前
27.91±6.82

27.99±7.01

治疗后
10.93±7.51＊#

20.94±7.86＊

IL-6，pg/ml

治疗前
10.02±2.56

9.98±2.79

治疗后
4.98±2.13＊#

6.57±4.17＊

与治疗前比较：＊P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05

vs. before treatment：＊P＜0.05；vs. control group after treatment：
#P＜0.05

2.5 两组焦虑抑郁共病患者治疗前后 hs-CRP、TNF-α、IL-6

水平比较

治疗前，两组焦虑抑郁共病患者的hs-CRP、TNF-α、IL-6水
平比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组焦虑抑郁
共病患者的hs-CRP、TNF-α、IL-6水平均显著低于治疗前，差异
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有统计学意义（P＜0.05）；且观察组焦虑抑郁共病患者均显著低
于对照组，两组比较差异有统计学意义（P＜0.05），详见表5。

表 5 两组焦虑抑郁共病患者治疗前后hs-CRP、TNF-α、IL-6
水平比较（x±s）

Tab 5 Comparison of the level of hs-CRP，TNF-α and

IL-6 of patients with anxiety and depression before and af-

ter treatment（x±s）

组别

观察组
对照组

n

25

25

hs-CRP，mg/L

治疗前
5.03±2.02

5.01±2.03

治疗后
2.39±2.12＊#

3.32±1.76＊

TNF-α，pg/ml

治疗前
26.89±7.03

26.91±7.11

治疗后
11.93±8.01＊#

21.13±8.26＊

IL-6，pg/ml

治疗前
8.96±2.35

9.03±2.42

治疗后
4.11±2.98＊#

6.75±3.83＊

与治疗前比较：＊P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05

vs. before treatment：＊ P＜0.05；vs. control group after treat-

ment：#P＜0.05

2.6 两组患者不良反应比较

观察组患者恶心、呕吐、口干、便秘、失眠、视物模糊、胸痹

心悸等的发生率均显著高于对照组，两组比较差异有统计学

意义（P＜0.05），详见表6。

3 讨论
Pizzi C等[6]对冠心病患者的观察发现，冠心病合并抑郁、

焦虑患者的炎症介质水平显著高于无焦虑、抑郁患者。炎症

不仅是导致动脉粥样硬化斑块破裂的主要原因，也是导致动

脉粥样硬化的始动因素，在 CHF 的发生中具有重要作用。

IL-6、TNF-α和 hs-CRP是目前研究较多的炎性介质，其水平升

高对CHF患者的病情可产生不利影响：hs-CRP与动脉粥样硬

化斑块内的斑块不稳定相关，随着患者心力衰竭加重而升

高 [2]；TNF-α是由淋巴细胞、巨噬细胞产生的炎症介质，TNF-α

表6 两组患者不良反应比较（例）

Tab 6 Comparison of adverse drug reaction between 2 groups（case）

组别
观察组
对照组
χ2

P

n

75

73

头晕头痛
4

4

0.002

0.969

高血压
6

4

0.373

0.541

静坐不能
5

4

0.091

0.763

恶心呕吐
12

2

7.595

0.006

口干
22

8

7.728

0.005

便秘
14

2

9.732

0.002

失眠
20

9

4.827

0.028

肝功能异常
10

6

1.003

0.316

肾功能异常
0

0

心电图异常
12

6

2.096

0.148

视物模糊
13

1

11.007

0.001

血常规异常
10

7

0.510

0.475

胸痹心悸
12

4

4.246

0.039

水平愈高，CHF愈重，TNF-α可以降低患者的血压和心肌收缩

力，增加患者肺水肿的发生风险；IL-6是由巨噬细胞、单核细胞

等分泌的炎症因子，能够促进T、B淋巴细胞生成和分化抗体，

刺激肝脏分泌hs-CRP，从而参与炎症过程，可以作为反映患者

病情与炎症严重程度的重要指标[7]。本研究中，通过常规治疗

改善了两组患者的 hs-CRP、TNF-α、IL-6炎症介质水平。田颖

等[7]对冠心病患者的观察发现，hs-CRP、TNF-α、IL-6与患者病

情有关，炎症介质增高程度与冠心病病情严重度相一致。在

给予患者抗血小板药物、调脂类药物、硝酸酯类药物等常规治

疗后，可根据患者病情给予低分子肝素、血管紧张素转换酶抑

制药、钙通道抑制药、β受体阻滞药治疗，患者的炎症介质水平

可显著降低，说明合理治疗可以降低冠心病患者的炎症介质

水平。本研究结果还显示，在常规治疗的基础上加服帕罗西

汀可进一步改善患者的炎症介质水平。帕罗西汀是一种高强

度的5-羟色胺（5-HT）再摄取抑制剂，通过增强5-HT能神经传

导缓解神经压力，从而发挥抗焦虑抑郁作用[1]。对心血管疾病

伴焦虑、抑郁患者给予选择性5-HT再摄取抑制剂治疗，51.2％

的患者好转，48.8％的患者显著好转[8]。因此，治疗时应关注患

者同时存在的心理问题，以改善患者预后。王东等[9]对烧伤患

者的观察发现，TNF-α水平与患者的抑郁情绪显著相关。负性

情绪可以升高患者的皮质酮水平，而皮质酮水平和炎症反应

呈正相关。帕罗西汀对CHF患者炎症反应的改善作用可能与

帕罗西汀对CHF患者焦虑抑郁情绪的抑制作用有关。

本研究结果显示，观察组患者的恶心、呕吐、口干、便秘、

失眠、视物模糊、胸痹心悸的发生率显著高于对照组，这可能

与帕罗西汀对毒蕈碱样胆碱能受体的亲和力最强有关[10]。

综上所述，帕罗西汀可以通过改善患者的负性情绪降低

其炎症介质水平。但是，帕罗西汀在治疗过程中会出现口干、

心悸等毒蕈碱样反应，应用时需注意观察。
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