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治疗效果和认知功能的影响
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【摘要】目的  分析米那普仑与度洛西汀对抑郁症患者治疗效果和认知功能的影响。

方法  回顾性分析 2023 年 1 月—2024 年 12 月于湖州市第三人民医院收治的抑郁症患者临床

资料，根据用药分为观察组（米那普仑）与对照组（度洛西汀）。比较两组疗效 [ 采用治疗

前后汉密尔顿抑郁量表（HAMD）减分率评估 ]、治疗前后 HAMD、临床疗效总评量表（CGI）

评分、认知功能、炎症因子 [ 白细胞介素 -6（IL-6）、白细胞介素 -10（IL-10）、肿瘤坏

死因子-α（TNF-α）]、去甲肾上腺素（NE）、5-羟色胺（5-HT）及不良反应发生情况。

结 果  共纳入患者 118 例，其中观察组 60 例，对照组 58 例。两组治疗效果比较差异无统计

学意义（P＞0.05）；治疗后两组 HAMD 和 CGI 评分低于治疗前（P＜0.05），简明精神状

态检查量（MMSE）和威斯康星卡片分类测验（WCST）评分高于治疗前（P＜0.05）；治疗

后两组 NE、5-HT 均较治疗前显著上升（P＜0.05），且观察组 NE 高于对照组（P ＜0.05），

而 两 组 5-HT 差 异 无 统 计 学 意 义（P＞0.05）； 治 疗 后 两 组 IL-6、TNF-α 水 平 低 于 治 疗

前，IL-10 水平高于治疗前（P＜0.05）；观察组不良反应发生率低于对照组（P＜0.05）。

结 论   米那普仑与度洛西汀治疗抑郁症的疗效相当，均可改善患者认知功能，米那普仑抗炎

作用显著，安全性更高。
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【Abstract】Objective  To analyze the influence of minapulam and duloxetine on the 
therapeutic effect and cognitive function of patients with depression. Methods  A retrospective analysis 
was conducted on the clinical data of patients with depression admitted to the Third People's Hospital 
of Huzhou City from January 2023 to December 2024. They were divided into the observation group 
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(minapulam) and the control group (duloxetine) according to the medication. The therapeutic effects of the two 
groups were compared [evaluated based on the reduction rate of the Hamilton Depression Scale (HAMD) before 
and after treatment], HAMD before and after treatment, the score of the Clinical Efficacy Evaluation Scale (CGI), 
cognitive function, inflammatory factors [interleukin-6 (IL-6), interleukin-10 (IL-10), tumor necrosis factor  -α 
(TNF-α)], norepinephrine (NE), 5-hydroxytryptamine (5-HT) and the occurrence of adverse reactions. Results  
A total of 118 patients were included, with 60 in the observation group and 58 in the control group. There was no 
statistically significant difference in the therapeutic effect between the two groups (P>0.05). After treatment, the 
HAMD and CGI scores of the two groups were lower than those before treatment (P<0.05), and the scores of the 
Mini-Mental State Examination (MMSE) and the Wisconsin Card Sorting Test (WCST) in both groups were higher 
than those before the treatment (P<0.05). After treatment, NE and 5-HT in both groups increased compared with 
those before treatment (P<0.05). After treatment, NE in the observation group was higher than that in the control 
group (P<0.05), while there was no statistically significant difference in 5-HT between the two groups (P>0.05). 
After the treatment, the levels of IL-6 and TNF-α in both groups were lower than those before the treatment, and 
the level of IL-10 was higher than that before the treatment (P<0.05). The incidence of adverse reactions in the 
observation group was lower than that in the control group (P<0.05). Conclusion  The efficacy of minapulam 
and duloxetine in the treatment of depression is comparable. Both can improve the cognitive function of patients. 
Minapulam has a significant anti-inflammatory effect and higher safety.

【Keywords】Milnacipran; Duloxetine; Depression; Cognitive function; Inflammatory factors

抑郁症是一种表现为持续的情绪低落、兴趣丧

失以及精力减退的精神障碍疾病，可分为重度抑

郁障碍、持续性抑郁障碍、季节性情感障碍等，患

者常常感到无助、绝望，甚至会有自杀的念头，不

仅影响患者的情绪和生活质量，还可能对家庭和社

会造成负面影响，因此，及早识别和治疗抑郁症至

关重要 [1]。度洛西汀主要通过加强大脑中 5-羟色

胺（5-hydroxytryptamine，5-HT）和去甲肾上腺素

（norepinephrine，NE）的作用，以达到抗抑郁效

果 [2]。而米那普仑主要是通过阻断神经元对 NE 和

5-HT 的再摄取、增加神经递质在神经间隙的浓度

来缓解抑郁症状 [3]。两药作用机制类似，但米那普

仑更侧重于调节神经递质，并具有一定抗炎作用 [4]，

而度洛西汀适应症更广，适合需要综合改善情绪障

碍与躯体症状的抑郁症患者 [5]。本研究在既往研究

基础上，比较度洛西汀和米那普仑对抑郁症患者的

治疗效果和对认知功能的影响，为抑郁症患者的临

床用药提供依据。

1  资料与方法

1.1  研究对象
回顾性分析 2023 年 1 月—2024 年 12 月于

湖州市第三人民医院收治的抑郁症患者。纳入

标准 ：①诊断为重度抑郁障碍，诊断标准参照

《精神障碍诊断与统计手册》[6]；②年龄≥18 岁；

③ 患者资料信息完善，至少能配合完成 8 周药

物治疗；④ 患者认知清楚，能正常语言交流；

⑤患者知情同意本研究，并签署知情同意书。

排除标准：① 伴有双相障碍等其他精神疾病 ；

②伴有严重自残、自杀倾向；③合并内分泌、

急慢性感染性疾病；④心、肝、肾等严重器质

性疾病；⑤其他精神类疾病合并用药者；⑥研

究资料缺失、病例信息不全者。本研究经湖州

市第三人民医院伦理委员会审查通过（伦理审

批号 ：2025-114）。

1.2  治疗方法
根据治疗方案分为观察组和对照组。对照组

口服盐酸度洛西汀肠溶胶囊（青岛百洋制药有限

公 司， 批 号：240210611， 规 格：20  mg/ 粒），

初始剂量 20 mg，bid，1 周后剂量调整为 60 mg，

bid。观察组口服盐酸米那普仑片（上海现代制药

股份有限公司，批号：240604，规格 ：25 mg/ 片），

初始剂量 25 mg，bid，1 周后剂量调整为 50 mg，

bid。两组均持续治疗 8 周。

1.3  观察指标
1.3.1  抑郁程度

治疗前和治疗 8 周后，采用汉密尔顿抑郁量

表（Hamilton Depression Rating Scale，HAMD）[7]
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和临床疗效总评量表（Clinical Global Impression，

CGI）[8] 评估抑郁程度。HAMD 总分不足 7 分为正

常，7~17 分为轻度抑郁，18~24 分为中度抑郁，

超过 24 分为重度抑郁，分数越高患者抑郁程度越

严重；治疗效果判断标准为：显效：HAMD 评分下

降超过 50%，有效：HAMD 评分下降 25~50%，无

效：HAMD 评分下降幅度不足 25%。CGI 评估内容

包括病情严重程度、临床变化及疗效 3 个方面，总

分 1~7 分，分数越低治疗效果越好。

1.3.2  认知功能
治疗前及治疗后采用简明精神状态检查量

（Mini-Mental State Examination，MMSE）[9] 及

威斯康星卡片分类测验（Wisconsin Card Sorting 

Test，WCST）[10] 进行评估，MMSE 包括定向力、

记忆力、注意力和计算力等维度，总分 30 分，

超过 27 分为正常，不足 27 分为认知功能障碍，

分数越低认知功能障碍越严重。WCST 包括分类

维持、分类转换以及错误后反馈学习等项目，分

数越高患者认知功能越好。

1.3.3  NE和5-HT
治疗前、后采集患者空腹外周静脉血 3 mL，

使用含 EDTA 或肝素抗凝剂的真空采血管，采集后

30 min 内 1 006.2×g 离心 10 min，分离血浆并分

装，-80℃保存；采用以 HPLC 法检测 NE、5-HT

水平（D4003 型高效液相色谱仪，湖南艾迪迈生物

科技有限公司）。

1.3.4  炎症因子
治疗前、后采集患者空腹外周静脉血 3 mL，

1 006.2×g 离 心 15 min 后 提 取 血 清， 经 全 自 动

生 化 分 析 仪（C-4000 型 全 自 动 生 化 分 析 仪，

上 海 原 科 实 业 发 展 有 限 公 司） 检 测 白 细 胞 介

素-6（interleukin-6，IL- 6）、 白 细 胞 介 素-10

（interleukin-10，IL-10）、肿瘤坏死因子-α（tumor 

necrosis factor-α，TNF-α）。

1.3.5  不良反应
统计所有患者不良反应发生情况，包括恶心、

头晕、便秘、口干。

1.4  统计学分析
采用 SPSS 22.0 统计学软件处理数据，计量资

料以 sx ± 表示，组间比较行独立 t 检验；计数资

料以 n（%）表示，组间比较行 χ2 检验。以 P＜0.05

为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  一般资料
共纳入患者 118 例，其中观察组共 60 例，

对照组 58 例。两组患者在年龄、性别、病程、

婚姻状况、受教育年限等方面比较差异均无统计

学意义（P＞0.05）。具体见表 1。

2.2  治疗效果比较
两组总治疗有效率比较差异无统计学意义

（P ＞0.05）。具体见表 2。

2.3  治疗前后HAMD和CGI评分比较
治疗前和治疗后两组 HAMD 和 CGI 评分差异

均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后两组 HAMD

和 CGI 评分显著低于治疗前（P＜0.05）。具体

见表 3。

2.4  治疗前后认知功能比较
治 疗 前 和 治 疗 后 两 组 MMSE 和 WCST 评 分

差 异 均 无 统 计 学 意 义（P＞0.05）； 治 疗 后 两 组

MMSE 和 WCST 评分显著高于治疗前（P＜0.05）。

具体见表 4。

表1  两组患者一般情况比较

Table 1. Comparison of general situations between two groups of patients

特征 观察组（n=60） 对照组（n=58） t/χ2 P

年龄（ sx ± ，岁） 47.13±6.84 47.49±6.20 0.299 0.765

性别 [n（%）] 0.032 0.861

 男 28（46.67） 28（48.28）

 女 32（53.33） 30（51.72）

病程（ sx ± ，个月）   7.31±2.03   7.53±2.11 0.577 0.565

婚姻状况 [n（%）] 0.014 0.905

 已婚 46（76.67） 45（77.59）

 未婚 14（23.33） 13（22.41）

受教育年限（ sx ± ，年） 12.35±2.14 12.89±2.60 1.234 0.220

有既往家族史   8（13.33） 11（18.97） 0.693 0.405
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2.5  治疗前后NE、5-HT水平比较
治 疗 前 两 组 NE、5-HT 水 平 无 显 著 差 异

（P ＞ 0.05），治疗后两组 NE、5-HT 较治疗前

均显著上升（P＜0.05），且观察组 NE 显著高于

对照组（P＜0.05），而两组间 5-HT 差异无统计

学意义（P＞0.05）。具体见表 5。

2.6  治疗前后炎症因子比较
治疗前两组各炎症因子指标差异无统计学

意 义（P＞0.05）， 治 疗 后 两 组 IL-6、TNF-α
水平均显著低于治疗前，且观察组低于治疗组

（P ＜0.05）；IL-10 水平显著高于治疗前，且观

察组高于对照组比较（P ＜0.05）。具体见表 6。

2.7  不良反应比较
治疗后，观察组不良反应发生率显著低于对

照组（P＜0.05），具体见表 7。

表2  两组患者治疗效果比较 [n（%）]

Table 2. Comparison of treatment effect between two groups of patients [n (%)]
临床疗效 观察组（n=60） 对照组（n=58） χ2 P
显效 25（41.67） 23（39.66）

有效 30（50.00） 28（48.28）

无效   5（8.33）   7（12.07）

总有效 55（91.67） 51（87.93） 0.451 0.502

表3  两组患者HAMD和CGI评分比较（ sx ± ，分）

Table 3. Comparison of HAMD and CGI scores between two groups of patients( sx ± , points)
指标 观察组（n=60） 对照组（n=58） t P
HAMD

 治疗前 21.35±4.37 20.57±4.12 0.997 0.321

 治疗后 10.94±2.24a 11.23±2.35a 0.686 0.494

CGI

 治疗前   4.37±0.70   4.35±0.72 0.153 0.879

 治疗后   2.86±0.94a   3.06±0.56a 1.398 0.165
注：与同组治疗前比较，aP＜0.05。

表4  两组患者认知功能比较（ sx ± ，分）

Table 4.  Comparison of cognitive function between two groups of patients ( sx ± , points)
指标 观察组（n=60） 对照组（n=58） t P
MMSE

 治疗前 16.25±2.39 16.12±2.54 0.286 0.775

 治疗后 24.33±3.54a 23.96±3.07a 0.606 0.546

WCST

 治疗前   5.61±0.74   5.37±0.81 1.681 0.095

 治疗后 10.39±1.25a 10.01±1.02a 1.806 0.074
注：与同组治疗前比较，aP＜0.05。

表5  两组患者NE和5-HT水平比较（ sx ± ）

Table 5. Comparison of NE and 5-HT levels between two groups of patients ( sx ± )
指标 观察组（n=60） 对照组（n=58） t P
NE（pg/mL）

 治疗前   85.58±11.25 86.79±12.67 0.549 0.584

 治疗后 146.58±27.96a 91.52±21.03a 12.058 ＜0.001

5-HT（ng/mL）

 治疗前   42.58±7.06 43.79±7.27 0.917 0.361

 治疗后   63.69±8.97a 64.33±9.04a 0.386 0.700
注：与同组治疗前比较，aP＜0.05。

表6  两组患者炎症因子比较（ sx ± ，pg/mL）

Table 6. Comparison of inflammatory factors between two groups of patients ( sx ± , pg/mL)

指标 观察组（n=60） 对照组（n=58） t P
IL-6

 治疗前   10.36±1.39   10.57±1.62 0.757 0.451

 治疗后     6.15±0.79a     7.37±1.12a 6.856 ＜0.001
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3  讨论

抑郁症作为一种全球性的公共卫生问题，已

经引起了广泛关注，其受到遗传、环境、社会心

理因素等多方面的影响，其临床表现形式多样，

包括但不限于情绪低落、兴趣减退、活力缺乏等，

随着病情发展，抑郁症甚至可能引发自杀行为，

不仅对患者本人的身心健康造成深远的影响，同

时也给患者的家庭和社会带来了巨大的压力和负

担 [11]。目前药物治疗是抑郁症的主要方法，米那

普仑和度洛西汀是两种广泛使用的抗抑郁药物，

米那普仑通过阻止神经元对 5-HT 和 NE 的再次

吸收，提高神经传递物质在突触间隙的水平，达

到抗抑郁的目的，度洛西汀其作用原理与米那普

仑类似，但以上药物对患者的认知功能和炎症因

子的影响尚需进一步研究 [12]。

本次研究结果显示，两组对于抑郁症的治疗

效果相当，且治疗后两组 HAMD、CGI 评分均低

于治疗前，提示米那普仑与度洛西汀治疗抑郁症

的疗效相当。穆小梅等 [13] 的研究指出米那普仑具

备双重功效，能够抑制 5-HT 和 NE 的再摄取，

提升神经递质脑内含量，改善情绪，缓解抑郁症

状；度洛西汀通过增加大脑中血清素和 NE 的水

平发挥抗抑郁作用，这两种药物的共同作用机制，

使得其在治疗抑郁症方面具有相似的效果。本研

究结果显示，治疗后两组 MMSE、WCST 评分相

较于治疗前均升高，但两组比较无明显差异，提

示米那普仑与度洛西汀均可能在一定程度上改善

抑郁症患者的认知功能。两种药物均能通过调节

神经递质系统，尤其是对 NE 和 5-HT 进行调控，

从而增强大脑神经元之间的信息传递效率，进一

步修复抑郁症引起的注意力、记忆力以及执行功

能等认知功能损伤 [14]；另外两种药物均能够增强

神经可塑性，通过促进大脑神经元之间连接的形

成和重塑过程，使得大脑能够更好地适应环境的

变化，从而在根本上提高认知功能，为患者带来

更为全面的治疗效果 [15]。

比较两组患者炎症因子发现，治疗后两组

患者 IL-6、TNF-α 水平低于治疗前，IL-10 水平

高于治疗前，且观察组与对照组比较有显著差

异，且虽然治疗后两组患者 NE、5-HT 较治疗前

均显著上升，但治疗后观察组 NE 显著高于对照

组，而两组患者 5-HT 未见显著差异，提示与度

洛西汀相比，米那普仑更利于改善患者炎症反应

及 NE 水平。Kishi 等 [16] 研究提示抗抑郁药可通

过影响炎症标志物改善患者病情，米那普仑通过

提高 IL-10 等抗炎因子的表达，同时抑制 IL-6、

TNF-α 等促炎因子的产生，达到减少炎症因子释

放的目的。本研究结果提示米那普仑的抗炎机制

可能与其对 NE 的调控作用较强有关，而 NE 通

过激活 β2 肾上腺素受体抑制核因子 κB 信号通路

来影响炎症反应 [17]。而度洛西汀主要抑制 5-HT

再摄取，对 NE 的影响较小，因此对炎症的影响

较小。这可能提示对于合并炎症反应的患者更推

荐米那普仑，例如患者合并糖尿病、纤维肌痛症

或卒中后抑郁等继发抑郁时，由于体内炎症反应

较强，应用米那普仑可能发挥更好的效果 [18]。

关于安全性分析方面，观察组不良反应发生

指标 观察组（n=60） 对照组（n=58） t P
IL-10

 治疗前 105.33±12.76 104.37±12.35 0.415 0.679

 治疗后 150.43±20.85a 135.47±18.33a 4.134 ＜0.001

TNF-α
 治疗前   77.39±8.42   77.59±8.31 0.130 0.897

 治疗后   54.39±6.42a   62.75±7.13a 6.698 ＜0.001
注：与同组治疗前比较，aP＜0.05。

续表6

表7  两组患者不良反应比较 [n（%）]

Table 7. Comparison of adverse reactions between two groups of patients [n (%)]
不良反应 观察组（n=60） 对照组（n=58） χ2 P
恶心 2（3.33）   5（8.62）

头晕 3（5.00）   6（10.34）

便秘 2（3.33）   5（8.62）

口干 1（1.67）   2（3.45）

总不良反应发生率 8（13.33） 18（31.03） 5.379 0.020
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率显著低于对照组，提示与度洛西汀相比，米那

普仑治疗安全性更高。米那普仑通过抑制 5-HT

和 NE 的双重再摄取，有助于调整大脑中神经递

质的平衡，有效减轻抑郁症状，并降低因单一神

经递质失衡导致的副作用 [19]；另一方面米那普仑

在人体内代谢稳定，不易产生有毒代谢产物，降

低了药物对肝肾等器官的损害风险 [20]。

本研究为米那普仑和度洛西汀的临床应用提

供了有价值的参考，但仍存在一定局限性 ：本次

仅纳入单中心样本，样本量较少，且观察时间较

短，结果可能存在一定偏差，未来研究可通过扩

大样本量、纳入多元评估指标及长期随访，进一

步验证和拓展研究结论。

综上所述，米那普仑与度洛西汀治疗抑郁症

的疗效相当，均可有效改善患者认知功能，其中

米那普仑可进一步发挥调节NE水平及抗炎作用，

提高用药安全性。
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