
· 456 ·  China Pharmacy  2026 Vol. 37  No. 4 中国药房  2026年第37卷第4期

·药物与临床·

乌灵胶囊联合氟西汀治疗青少年首发中重度抑郁伴失眠的疗效
与安全性分析 Δ

何 恋 1＊，舒燕萍 2，恽 渊 1，莫 芸 2，张 乾 1 #（1. 贵州省第二人民医院药剂科临床药学室，贵阳　550004；      

2.贵州省第二人民医院普通精神科，贵阳　550004）

中图分类号 R971；R969.4   文献标志码 A   文章编号 1001-0408（2026）04-0456-06

DOI 10.6039/j.issn.1001-0408.2026.04.08

摘 要 目的 探讨乌灵胶囊联合氟西汀治疗青少年首发中重度抑郁伴失眠的疗效与安全性。方法 回顾性收集2022年6月至

2025年5月本院收治的476例首发中重度抑郁伴失眠青少年患者的临床资料，根据初始治疗方案的不同分为对照组（241例，单用

氟西汀治疗）和观察组（235例，乌灵胶囊联合氟西汀治疗）。比较两组患者治疗前及治疗第4、8周的抑郁程度（汉密尔顿抑郁量表

17项、抑郁自评量表评分），睡眠质量（匹兹堡睡眠质量指数评分、入睡潜伏期、夜间觉醒次数、总睡眠时间、睡眠效率），血清神经

内分泌指标（皮质醇）和炎症指标（C 反应蛋白、白细胞介素6），治疗第8周的有效率，以及不良反应发生情况。结果 治疗前，两组

患者的抑郁程度、睡眠质量、血清神经内分泌和炎症指标比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗第4、8周，两组患者上述指标

均较同组治疗前显著改善，且观察组上述指标的改善均显著优于同期对照组（P＜0.05）；治疗第 8周，观察组患者的有效率为

90.21%，显著高于对照组的80.50%（P＜0.05）；两组患者恶心、头痛、乏力、口干、心悸的发生率及总不良反应发生率比较，差异均

无统计学意义（P＞0.05）。结论 乌灵胶囊联合氟西汀能够显著提高首发中重度抑郁伴失眠青少年患者的有效率，加速缓解抑郁

症状，改善睡眠质量，并降低血清神经内分泌和炎症指标水平，且安全性良好。

关键词 乌灵胶囊；氟西汀；中重度抑郁；失眠；青少年
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ABSTRACT OBJECTIVE To investigate the efficacy and safety of Wuling capsules combined with fluoxetine in the treatment of 

adolescents with first-episode moderate-to-severe depressive disorder accompanied by insomnia. METHODS The clinical data of 

476 adolescents with first-episode moderate-to-severe depression accompanied by insomnia admitted to our hospital from June 2022 

to May 2025， were retrospectively collected. According to the initial treatment regimen， patients were divided into a control group 

（241 cases， treated with fluoxetine alone） and an observation group （235 cases， treated with Wuling capsules combined with 

fluoxetine）. The depression severity （Hamilton Depression Rating Scale-17 Item and the Self-Rating Depression Scale scores）， 

sleep quality （Pittsburgh Sleep Quality Index score， sleep latency， wake after sleep onset， total sleep time， sleep efficiency）， 

serum neuroendocrine indicator （cortisol） and inflammatory markers （C-reactive protein， interleukin-6） were compared between the 

two groups before treatment and at 4th and 8th weeks of treatment. The effective rate at 8th weeks and the occurrence of adverse 

drug reactions （ADRs） were also compared between the two groups. RESULTS Before treatment， there were no significant 

differences in depression severity， sleep quality， serum neuroendocrine indicator， and inflammatory markers between the two 

groups （P＞0.05）. At 4th and 8th weeks， both groups showed significant improvement in these indicators compared to those before 

treatment， with the observation group demonstrating 

significantly greater improvement than the control group at the 

corresponding time points （P＜0.05）. At 8th week， the 

effective rate of the observation group was 90.21%， 

significantly higher than 80.50% in the control group （P＜
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0.05）. The incidence of nausea， headache， fatigue， dry mouth， and palpitations， as well as the total incidence of ADRs， did not 

differ significantly between the two groups （P＞0.05）. CONCLUSIONS Wuling capsules combined with fluoxetine can 

significantly improve the effective rate in adolescents with first-episode moderate-to-severe depression accompanied by insomnia， 

accelerate the relief of depressive symptoms， improve sleep quality， and reduce serum neuroendocrine indicator and inflammatory 

markers， with a favorable safety profile.
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近年来，青少年抑郁的发病率呈上升趋势，给个体

及社会所造成的负担不容忽视。既往流行病学调查和

系统评价显示，青少年抑郁的发生率较高，且常伴随学

业成绩下降、人际交往能力减退、抑郁症状反复发作及

自杀风险升高等情况，已成为突出的公共卫生问题之

一[1]。其中，失眠是青少年抑郁最常见的伴随症状之一，

其不仅是抑郁的危险因素，而且会对抗抑郁治疗的疗效

及患者预后产生影响，值得临床重点关注[2]。研究显示，

早期改善睡眠质量有助于患者整体情绪的恢复和自杀

风险的降低[3]。需要强调的是，在青少年抑郁患者中，中

重度抑郁的比例较高，此类患者症状较为复杂，且易出

现焦虑、激越与睡眠障碍并存等症状，治疗难度相对

较大[1]。

选择性 5-羟色胺再摄取抑制剂（selective serotonin 

reuptake inhibitors，SSRIs）是当前儿童及青少年抑郁的

一线治疗药物，其中氟西汀因疗效证据充分，被相关权

威指南推荐为首选药物[4]。然而，在临床实践中，部分患

者在治疗初期的情绪改善并不理想；同时，既往有研究

指出，在早期治疗阶段，SSRIs 有短期增加未成年患者自

杀相关念头或行为的风险，需要临床重点监测[5―6]。因

此，如何在保证安全性的前提下提升疗效、减轻伴随症

状，成为临床关注的焦点之一。乌灵胶囊是一种以乌灵

菌粉为主要成分的中药制剂，可用于改善神经衰弱、焦

虑抑郁等相关症状[7]。研究显示，该药在改善睡眠方面

具有一定成效，并可辅助缓解患者的情绪症状[8]。近年

来，也有研究积极探索了其与 SSRIs 联合应用的效果，结

果显示，联合用药不仅能进一步改善失眠症状，而且患

者耐受性良好[9]。这初步为乌灵胶囊作为对症辅助药物

与化学药联合应用奠定了实践基础。

尽管现行指南推荐以氟西汀等 SSRIs 单药治疗青少

年抑郁，但对于首发且伴随明显失眠的患者，单药治疗

常常存在情绪改善起效较缓、睡眠质量提升不足等问

题，而睡眠障碍又可反过来加重抑郁情绪，形成恶性循

环，最终影响患者的整体康复进程[4―6]。乌灵胶囊具有

调节神经递质平衡、改善睡眠节律以及缓和情绪波动的

功效，可在改善睡眠的同时辅助缓解抑郁症状，与氟西

汀以增强 5-羟色胺（5-hydroxytryptamine，5-HT）神经递

质水平为主的抗抑郁机制形成互补[7―8]。由此可见，两

药联合治疗有望在抑郁的早期阶段促进睡眠与情绪的

同步改善，从而降低因睡眠恢复不佳而导致的主观治疗

挫败感及中途停药风险，有利于患者坚持规范治疗、提

高整体疗效。基于此，本研究以首发中重度抑郁伴失眠

青少年患者为对象，比较氟西汀单药方案与乌灵胶囊联

合氟西汀方案的疗效及安全性，以期为该类患者的联合

用药策略提供参考依据。

1　资料与方法

1.1　样本量估算

本研究的主要结局指标为汉密尔顿抑郁量表 17项

（Hamilton Depression Rating Scale-17 Item，HAMD-17）

评分变化（用于评价抑郁症状的改善程度）。根据既往

文献[10]及临床经验，预计两组患者 HAMD-17减分率间

存在小到中等效应量（Cohen’s d≈0.30）的差异；在此基

础上，本研究采用双侧检验，假设显著性水平α＝0.05、

检验效能 1－β＝0.80，采用 SPSS 25.0软件估算得每组

样本量约为88例。

1.2　纳入与排除标准

患者的纳入标准包括：（1）年龄为 12～18岁；（2）符

合《精神障碍诊断与统计手册（第5版）》[11]中抑郁发作的

诊断标准；（3）符合《中医病证诊断疗效标准》中“郁病”

的诊断标准，主要证候表现为情志抑郁、神疲乏力、悲观

易哭、胸闷或胁肋胀闷、睡眠不宁，可伴食欲下降、头昏、

心悸等；辨证属心神失养型或肝郁气滞型[12]；（4）为首发

中重度抑郁，入院时 HAMD-17评分≥17分[13]；（5）合并

失眠症状，入院时匹兹堡睡眠质量指数（Pittsburgh Sleep 

Quality Index，PSQI）评分＞7分[14]；（6）首次接受抗抑郁

药物治疗；（7）能理解并配合完成相关量表评估；（8）病

历资料完整。

患者的排除标准包括：（1）既往接受电休克治疗者；

（2）合并躁狂发作、精神分裂症、双相障碍或其他精神疾

病者；（3）存在其他影响睡眠的疾病（如阻塞性睡眠呼吸

暂停综合征）者；（4）合并严重心、肝、肾等器质性疾病

者；（5）存在感染相关性疾病者；（6）有酒精或药物依赖

史者。

1.3　研究对象

回顾性收集 2022年 6月至 2025年 5月在本院就诊

的首发中重度抑郁伴失眠青少年患者的临床资料。为
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减少非随机分组可能导致的选择偏倚，本研究采用倾向

评分匹配（propensity score matching，PSM）法对纳入患

者进行最近邻匹配（匹配容差0.05，匹配比例1∶1），匹配

变量包括年龄、性别、体重指数（body mass index，BMI）、

抑郁病程、学业情况、是否独生子女、家庭环境等。本研

究最终纳入青少年患者 476例，根据初始治疗方案的不

同分为对照组（241例，单用氟西汀治疗）和观察组（235

例，乌灵胶囊联合氟西汀治疗）。本研究方案通过本院

伦理委员会审核批准（审查意见号为人伦理字：〔2025〕

44号）。

1.4　治疗方案

所有患者均由同一精神科诊疗团队负责，治疗方案

依据患者入院后情绪症状与睡眠障碍的综合评估结果

制定，且执行过程遵循科室统一的诊疗流程与用药规

范。对照组患者口服盐酸氟西汀胶囊[天津怀仁制药有

限 公 司 ，国 药 准 字 H20213634，规 格 为 20 mg（按

C17H18F3NO 计）]，每次 20 mg，每天 1次，晨起顿服，疗程

为8周。观察组患者在对照组用药基础上，额外口服乌

灵 胶 囊（浙 江 佐 力 药 业 股 份 有 限 公 司 ，国 药 准 字

Z19990048，规格为每粒装 0.33 g），每次 3粒，每天 3次，

疗程为8周。

1.5　观察指标

1.5.1　一般资料

收集两组患者的一般资料，包括年龄、性别、BMI、

抑郁病程、学业情况、是否独生子女、家庭环境、家族抑

郁史。

1.5.2　抑郁程度

收 集 两 组 患 者 治 疗 前 及 治 疗 第 4、8 周 患 者 的

HAMD-17 及 抑 郁 自 评 量 表（Self-Rating Depression 

Scale，SDS）评分数据，以评估抑郁症状的改善情况。其

中，HAMD-17评分由医生评定，该量表包括情绪、躯体

症状、认知功能及日常生活等17个条目，总分0～52分，

分数越高提示抑郁程度越高[13]。SDS 评分由患者自评，

该量表包括情绪、体能、精神活动及兴趣等20个条目，总

分25～100分，分数越高提示抑郁症状越严重[15]。

1.5.3　疗效

收集两组患者治疗第 8周的疗效数据。疗效依据

HAMD-17减分率[减分率＝（治疗前 HAMD-17评分－

治疗后 HAMD-17评分）/治疗前 HAMD-17评分×100%]

评估：减分率≥50% 为有效，＜50% 为无效。有效率＝

有效例数/总例数×100%[10]。

1.5.4　睡眠质量

收集两组患者治疗前及治疗第 4、8周患者的 PSQI

评分以及入睡潜伏期（sleep latency，SL）、夜间觉醒次数

（wake after sleep onset，WASO）、总睡眠时间（total sleep 

time，TST）、睡眠效率（sleep efficiency，SE）检测数据。

其中，PSQI 涵盖主观睡眠质量、SL、睡眠时间、SE、睡眠

障碍、安眠药物使用、日间功能7个维度，总分0～21分，

分数越高提示睡眠质量越差[14]。SL 指从卧床关灯至首

次入睡所需时间；WASO 指入睡后因各种原因觉醒的次

数；TST 指入睡至最终醒来期间的总睡眠时间；SE 指

TST 与卧床时间之比，反映睡眠的连续性和稳定性；SL、

WASO、TST、SE 数据由多导睡眠图、便携式睡眠监测设

备等记录，并由2名专业技师进行整理、判读及复核。

1.5.5　神经内分泌与炎症指标

收集两组患者治疗前及治疗第4、8周的神经内分泌

指标[血清皮质醇（cortisol，COR）]、炎症指标[血清 C 反

应蛋白（C-reactive protein，CRP）、白细胞介素6（interleu‐

kin-6，IL-6）]检测数据。上述数据均以患者空腹静脉血

（于清晨 7：00－9：00采集）为样本，分别使用 Microplate 

Reader 680 型 酶 标 仪（美 国 R&D Systems 公 司）、BC-

7500型全自动血液细胞分析仪（深圳迈瑞生物医疗电子

有限公司）、Cobas 600 E 601型全自动电化学发光分析

仪[罗氏诊断产品（上海）有限公司]检测。

1.5.6　不良反应

收集两组患者治疗期间出现的药品不良反应，包括

恶心、头痛、乏力、口干、心悸等，并计算上述不良反应发

生率及总不良反应发生率。同时，对不良反应进行分

级，包括——（1）轻度：症状轻微，不影响日常生活，无需

特殊处理；（2）中度：症状明显，需干预但可耐受；（3）重

度：严重影响生活或需住院处理[16]。

1.6　统计学方法

采用 SPSS 25.0软件对数据进行统计分析。计量资

料先进行 Shapiro-Wilk 检验，符合正态分布的以 x±s 表

示，组内比较使用配对 t 检验，组间比较使用两独立样本

t 检验；不符合正态分布的以 M（P25，P75）表示，组内比较

使 用 Wilcoxon 符 号 秩 检 验 ，组 间 比 较 使 用 Mann-

Whitney U 检验；随时间多次测量的连续变量，采用重复

测量方差分析；计数资料以例数或率表示，采用χ 2检验。

检验水准α＝0.05。

2　结果

2.1　两组患者一般资料比较

PSM 后，两组患者的年龄、性别、BMI、抑郁病程、学

业情况、是否独生子女、家庭环境及家族抑郁史等一般

资料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比

性。结果见表1。
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2.2　两组患者抑郁程度比较

治疗前，两组患者的 HAMD-17、SDS 评分比较，差

异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗第4、8周，两组患者

的 HAMD-17、SDS 评分均较同组治疗前显著降低（P＜

0.05），且观察组上述评分均显著低于同期对照组（P＜

0.05）。结果见表2。

2.3　两组患者疗效比较

治疗第 8周，观察组患者的有效率为 90.21%，显著

高于对照组的80.50%（P＜0.05）。结果见表3。

2.4　两组患者睡眠质量比较

治疗前，两组患者的 PSQI 评分以及 SL、WASO、

TST、SE 比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗第

4、8周，两组患者的 PSQI 评分以及 SL、WASO 均较同组

治疗前显著降低，而 TST、SE 均较同组治疗前显著升高

（P＜0.05），且观察组上述指标的改善均显著优于同期

对照组（P＜0.05）。结果见表4。

2.5　两组患者神经内分泌与炎症指标比较

治疗前，两组患者的血清 COR、CRP、IL-6 水平比

较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗第 4、8周，两

组患者的血清 COR、CRP、IL-6水平均较同组治疗前显

著降低（P＜0.05），且观察组上述指标均显著低于同期

对照组（P＜0.05）。结果见表5。

2.6　两组患者药品不良反应发生情况比较

两组患者均发生了轻度的恶心、头痛、乏力、口干、

心悸；上述不良反应发生率及总不良反应发生率比较，

差异均无统计学意义（P＞0.05）。结果见表6。

3　讨论

首发中重度抑郁伴失眠青少年患者具有情绪症状

严重、抑郁缓解慢、合并睡眠障碍的特点，治疗难度较

大[2]。研究表明，抑郁症的发生不仅与中枢神经递质功

能失衡有关，还与神经内分泌异常及炎症反应密切相

关[17]。氟西汀作为 SSRIs 之一，可通过抑制突触前神经

元对5-HT 的再摄取来提高中枢5-HT 浓度，从而改善患

者抑郁症状，增强其情绪稳定性[18]。然而，氟西汀单药

治疗起效较慢，对部分患者早期抑郁症状及睡眠障碍的

改善有限[6]。乌灵胶囊作为中药制剂，含有多种活性成

分，可通过调节神经递质、抑制应激反应及改善自主神

经功能，发挥镇静、安眠及轻度抗抑郁作用[7]。为此，本

研究比较了氟西汀单药方案与乌灵胶囊联合氟西汀方

案对首发中重度抑郁伴失眠青少年患者抑郁症状、睡眠

质量及相关生物学指标的改善效果。

本 研 究 结 果 显 示 ，治 疗 第 4、8 周 ，两 组 患 者 的

HAMD-17、SDS 评分均显著降低，且观察组上述指标的

改善更为明显，提示联合用药可加速患者抑郁症状的缓

解。此外，疗效分析结果显示，治疗第8周，观察组患者

的有效率显著高于对照组，提示联合用药在改善青少年

首发中重度抑郁方面更具优势，这可能与乌灵胶囊具有

辅助调节神经递质分泌及改善睡眠节律的作用有关[19]。

既往研究表明，中药复方联合 SSRIs 可通过增加中枢 5-

HT 浓度和 γ-氨基丁酸活性来加速老年患者的情绪改

善[20]，本研究结果与之基本一致。

表1　PSM后两组患者一般资料比较

组别
对照组
观察组

n

241

235

年龄（x±s）/岁
15.36±1.42

15.28±1.39

性别（男/女）/例
122/119

118/117

BMI（x±s）/（kg/m2）

20.41±2.36

20.29±2.42

抑郁病程（x±s）/月
5.41±1.36

5.37±1.19

学业情况（在读/休学）/例
214/27

211/24

独生子女（是/否）/例
134/107

127/108

家庭环境（健全/单亲）/例
183/58

176/59

家族抑郁史（有/无）/例
38/203

34/201

表2　两组患者治疗前后抑郁程度比较（x±±s，分）

组别

对照组
观察组

n

241

235

HAMD-17 评分
治疗前

24.62±3.15

25.08±3.31

治疗第 4 周
20.36±3.04a

18.42±2.87ab

治疗第 8 周
15.36±2.72a

12.74±2.15ab

SDS 评分
治疗前

67.41±4.91

68.15±5.14

治疗第 4 周
59.73±5.28a

56.84±5.12ab

治疗第 8 周
48.58±4.91a

44.26±4.73ab

a：与同组治疗前比较，P＜0.05；b：与同期对照组比较，P＜0.05。

表3　两组患者治疗第8周疗效比较

组别
对照组
观察组

n

241

235

有效/例
194

212

无效/例
47

23

有效率/%
80.50

90.21a

a：与对照组比较，P＜0.05。

表4　两组患者治疗前后睡眠质量比较（x±±s）

组别

对照组
观察组

n

241

235

PSQI 评分/分
治疗前

14.12±2.84

13.85±2.69

治疗第 4 周
12.24±2.11a

10.86±2.04ab

治疗第 8 周
10.03±1.96a

6.42±1.88ab

SL/min

治疗前
47.53±10.21

47.18±9.83

治疗第 4 周
40.18±8.60a

33.63±7.81ab

治疗第 8 周
35.57±7.91a

24.18±6.94ab

WASO/（次/夜）

治疗前
3.63±1.21

3.68±1.28

治疗第 4 周
2.79±1.02a

2.18±0.87ab

治疗第 8 周
2.31±0.88a

1.39±0.69ab

TST/h

治疗前
4.72±0.86

4.75±0.89

治疗第 4 周
5.41±0.79a

6.12±0.83ab

治疗第 8 周
6.08±0.82a

7.34±0.88ab

SE/%
治疗前

66.28±8.49

66.09±8.21

治疗第 4 周
72.36±7.88a

77.31±8.01ab

治疗第 8 周
76.79±7.23a

85.59±7.42ab

a：与同组治疗前比较，P＜0.05；b：与同期对照组比较，P＜0.05。

表5　两组患者治疗前后神经内分泌与炎症指标水平比较（x±±s）

组别

对照组
观察组

n

241

235

COR/（µg/dL）

治疗前
19.86±4.12

20.12±4.08

治疗第 4 周
18.21±3.74a

16.53±3.51ab

治疗第 8 周
16.94±3.52a

13.42±3.27ab

CRP/（mg/L）

治疗前
6.32±1.58

6.28±1.62

治疗第 4 周
5.81±1.46a

4.72±1.33ab

治疗第 8 周
5.24±1.39a

3.65±1.21ab

IL-6/（pg/mL）

治疗前
12.58±3.21

12.94±3.45

治疗第 4 周
10.87±2.94a

9.52±2.48ab

治疗第 8 周
8.65±2.31a

6.23±1.54ab

a：与同组治疗前比较，P＜0.05；b：与同期对照组比较，P＜0.05。
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睡眠改善在抑郁治疗中意义重大。本研究结果显

示，治疗第4、8周，两组患者的 PSQI 评分均显著降低，且

观察组显著低于同期对照组，这提示联合用药在缓解首

发中重度抑郁伴失眠青少年患者失眠方面更具优势，这

可能与乌灵胶囊具有养心安神、调节神经递质及改善睡

眠的作用有关[7]。本研究结果进一步显示，治疗第 4、8

周，两组患者的 TST、SE 均显著升高，SL、WASO 均显著

降低，提示两种方案均能改善青少年患者的睡眠质量；

此外，观察组患者上述指标的改善均显著优于同期对照

组，与蔡传云等[21]的研究结果基本一致，提示与氟西汀

单药治疗相比，加用乌灵胶囊在改善青少年患者睡眠多

维度指标方面更具优势。笔者分析认为，相关作用机制

可能与调控中枢神经递质、缓解下丘脑-垂体-肾上腺

（hypothalamic-pituitary-adrenal，HPA）轴应激反应、提升

脑源性神经营养因子水平，进而促进睡眠连续性及深度

有关[22]。

研究表明，在抑郁症患者中，HPA 轴过度激活的情

况普遍存在，这与患者持续的高应激水平和频发的睡眠

障碍密切相关[23]。晨间血清 COR 是反映 HPA 轴功能的

重要指标，可作为辅助性检测指标。本研究显示，治疗

第 4、8周，两组患者的血清 COR 水平均显著降低，且观

察组显著低于同期对照组，提示乌灵胶囊联合氟西汀在

调节 HPA 轴反应性、降低应激水平方面更具优势[22]。此

外，已有研究证实，炎症因子与抑郁症患者的情绪调节、

神经可塑性及睡眠质量密切相关[24]。既往研究表明，抑

郁患者体内 CRP、IL-6等炎症因子水平普遍升高，且与

病情严重程度密切相关[25]。本研究结果显示，治疗第4、

8周，两组患者的血清 CRP、IL-6水平均显著降低，且观

察组显著低于同期对照组，提示与氟西汀单药比较，联

用乌灵胶囊可能通过抗炎、调节免疫等作用，进一步改

善患者神经递质失衡，这与祖鑫等[26]的研究结果基本

一致。

安全性评价结果显示，两组患者在治疗期间均未发

生严重不良反应；主要不良反应包括恶心、头痛、乏力、

口干及心悸，各不良反应发生率及总不良反应发生率比

较，差异均无统计学意义，提示在氟西汀的基础上加用

乌灵胶囊，并未增加不良反应的发生风险。笔者从中医

药性与作用机制角度分析认为，抑郁伴失眠多属“肝郁

化火”“心脾不交”“阴血不足”范畴，表现为情志郁结、气

机不畅、阴阳失衡[27]。氟西汀具有调神解郁的作用，可

改善情绪和神经递质功能，但可能会因调节中枢神经递

质的分泌而引发头痛、乏力、胃气不和等不良反应；乌灵

胶囊具有安神养心、疏肝解郁、益气养血的功效，可通过

调和心肝脾三脏、疏通气机、平复阴阳失衡来改善患者

的睡眠和情绪状态，其安神、益气之效可对情志及睡眠

障碍的共病状态进行补充调节，并且能在一定程度上缓

解部分中枢类药物的不良反应[28]。本研究中，观察组患

者并未出现不良反应发生率升高的趋势，提示该联合方

案的安全性良好。

然而，本研究仍存在一定局限性。首先，作为回顾

性试验，本研究虽通过严格的纳入与排除标准筛选对

象，并采用 PSM 法对潜在混杂因素进行校正，但仍无法

完全排除病情严重程度、家庭支持及治疗依从性等不可

测量或难以量化的潜在混杂因素。其次，本研究涉及多

指标、多时间点的比较，但并未对所有多重比较进行严

格校正，可能存在Ⅰ类错误风险，这在一定程度上限制

了结果解释的稳健性。再次，本研究未进行长期随访，

目前尚不足以评价联合方案的长期疗效、复发风险及维

持治疗效果。最后，本研究的疗效评价指标较为单一，

尚未纳入临床总体印象量表、失眠严重指数、认知功能

及生活质量等综合评价指标，也未对治疗整体效果及作

用机制进行全面分析。可见，未来尚需开展前瞻性、多

中心随机对照试验，延长随访周期，并结合更多生物学

和功能学指标，以进一步验证联合治疗的长期疗效与安

全性。

综上所述，乌灵胶囊联合氟西汀能够显著提高首发

中重度抑郁伴失眠青少年患者的有效率，加速缓解抑郁

症状，改善睡眠质量，并降低血清神经内分泌和炎症指

标水平，且安全性良好。
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