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九味镇心颗粒联合丙戊酸钠缓释片治疗双相情感
障碍维持期的疗效观察!

白红娟!!马学银!李!峰"宁夏回族自治区宁安医院精神科!宁夏 银川!%N##"$#

中图分类号!B>C""B>%$ 文献标志码!D 文章编号!$=%"E"$"@#"#"$$#%E#%>"E#@
FGH!$#I$@##>JK;,11.;$=%"5"$"@I"#"$I#%I##N

摘!要!目的!探讨九味镇心颗粒联合丙戊酸钠缓释片治疗双相情感障碍维持期的疗效" 方法!选取 "#$%年 =月至 "#"#年 =月
宁夏回族自治区宁安医院收治的双相情感障碍维持期患者 >"例#按随机数字表法分为对照组(@=例)和研究组(@=例)" 对照组
患者给予丙戊酸钠缓释片治疗#研究组患者在对照组的基础上给予九味镇心颗粒治疗#疗程均为 "个月" 观察两组患者的临床疗
效#采用多导睡眠图检测睡眠情况#采用连线测验(+3(,)S(M,.4+61+# Ô̂ )评估认知功能#采用生活质量综合评定问卷(46.63,L
l*(),+0-2),26,.’6.+-30#TbZ5ZH)评定生活质量’记录治疗期间出现的不良反应" 结果!研究组患者的临床总有效率为 >$IC#g(@"J
@=)#明显高于对照组的 %CI>$g(C@J@=)#差异有统计学意义(!R#I#N)" 两组患者治疗后的睡眠效率明显高于治疗前#睡眠总时
间&快速眼动睡眠时间明显长于治疗前#睡眠潜伏期&醒觉时间明显短于治疗前’且研究组患者的睡眠效率明显高于对照组#睡眠
总时间&快速眼动睡眠睡眠时间明显长于对照组#睡眠潜伏期&醒觉时间明显短于对照组#差异均有统计学意义(!R#I#N)" 两组
患者治疗后的 Ô̂ 5D& Ô̂ 5U时间明显短于治疗前#TbZ5ZH评分明显高于治疗前’且研究组患者的 Ô̂ 5D& Ô̂ 5U时间明显短于
对照组#TbZ5ZH评分明显高于对照组#差异均有统计学意义(!R#I#N)" 对照组&研究组患者的不良反应发生率分别为 $>IN%g
(>J@=)&AI%#g(@J@=)#差异无统计学意义(!i#I#N)" 结论!九味镇心颗粒联合丙戊酸钠缓释片治疗双相情感障碍维持期的临床
效果较佳#可改善患者睡眠质量#延长夜间睡眠时间#改善患者的认知功能#且安全性较高#可为临床治疗双相情感障碍维持期的
患者提供参考方案"
关键词!九味镇心颗粒’ 丙戊酸钠’ 双相情感障碍维持期’ 临床疗效
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1,4.,2,L(.+)07,4763TbZ5ZH1L-361+7(. +7-16,. +76L-.+3-)43-*8" c,+7 1+(+,1+,L())01,4.,2,L(.+/,22636.L61#!R#I#N$;
7̂6,.L,/6.L61-2(/’6316/3*436(L+,-.1-2L-.+3-)43-*8 (./ 3616(3L7 43-*8 c63636186L+,’6)0$>IN%g #>J@=$ (./
AI%#g #@J@=$" c,+7 .-1+(+,1+,L())01,4.,2,L(.+/,22636.L6#!i#I#N$;9G<9ZW[HG<[% 7̂6L),.,L()6226L+-2‘,*c6,
Y76.d,. T3(.*)61L-Sa,.6/ c,+7 1-/,*S’()83-(+61*1+(,.6/ 36)6(16+(a)6+1,. +76+36(+S6.+-2a,8-)(3(226L+,’6/,1-3/63
,. S(,.+6.(.L6863,-/ ,136S(3M(a)6" c7,L7 L(. ,S83-’68(+,6.+1) 1)668 l*(),+0" 83-)-.4.,47++,S61)668 +,S6(./
83-S-+68(+,6.+1) L-4.,+,’62*.L+,-." c,+7 7,47 1(26+0" (./ L(. 83-’,/6(362636.L61L76S62-3L),.,L()+36(+S6.+-2
a,8-)(3(226L+,’6/,1-3/63,. S(,.+6.(.L687(16;
BCDEFA?@!‘,*c6,Y76.d,. T3(.*)61( [-/,*S ’()83-(+6( U,8-)(3(226L+,’6/,1-3/63,. S(,.+6.(.L6863,-/(
9),.,L()622,L(L0

!!双相情感障碍是临床上严重且复杂的精神疾病"具有反
复发作及病程长等特点"在发作时常出现抑郁与躁狂间歇+交
替或循环反复发作,$- * 因此"双相情感障碍按照发作特点可
分为抑郁发作+躁狂发作和混合性发作,"- * 双相情感障碍维
持期患者一般指在病情基本平稳的基础上残留或出现一些睡
眠+情绪问题"该类患者常具有认知功能障碍+失眠+焦虑+抑
郁及恐惧等临床表现"若未及时治疗"严重者将会出现自杀倾
向* 近年来"由于社会发展速度加快"人们的生活压力+心理
压力也不断加大"双相情感障碍发病率逐渐升高* 该病的病
因复杂多变"临床上常采用心境稳定剂#如碳酸锂+丙戊酸盐+

卡马西平和拉莫三嗪等$治疗"但单用西药治疗会带来一定的
不良反应"且长期使用会产生耐药性"因此"寻找较佳的治疗
方式极其重要* 中药汤剂及中成药等对双相情感障碍患者具
有较好的治疗效果"如改良通窍活血汤治疗双相情感障碍躁
狂发作的疗效显著,C- "九味镇心颗粒可明显改善双相情感障
碍患者的焦虑症状,@- * 本研究探讨了九味镇心颗粒联合丙戊
酸钠缓释片治疗双相情感障碍维持期的疗效"现报告如下*

GH资料与方法
GIGH资料来源

选取 "#$%年 =月至 "#"# 年 = 月宁夏回族自治区宁安医
院收治的双相情感障碍维持期患者 >" 例* 纳入标准%#$$西
医诊断标准符合 /中国精神障碍分类与诊断标准0 #第 C

版$ ,N-中的双相情感障碍诊断标准"患者表现为抑郁+躁狂发
作(中医诊断标准符合/中医病证诊断疗效标准0中的心脾两
虚型(#"$失眠参照/中国成人失眠诊断与治疗指南0 ,=-中相
关规定"且睡眠质量指数"% 分(#C$初中及以上文化程度"能
配合完成认知功能检测(#@$入院前 $个月内未服用过激素或
治疗失眠类药物者(#N$在急性期使用喹硫平+碳酸锂等药物
治疗* 排除标准%#$$伴有心+肝及肾等重要脏器严重疾病者(
#"$由其他因素如酗酒+药物或器质性脑病引发的精神症状
者(#C$对本研究所用药物过敏者(#@$近 =个月内使用过经颅
磁刺激或电休克治疗者(#N$在急性期使用过丙戊酸钠+丙戊
酸镁等不含氮的广谱抗癫痫药治疗者* 按随机数字表法将患
者分为对照组#@=例$和研究组#@=例$* 对照组患者中"男性
"@例"女性 ""例(年龄 C$m=%岁"平均#@$I$%nNIC=$岁(病程

$m>年"平均#@I%Nn$I=A$年(睡眠时间 CmN 7"平均#CI>Cn
#I%@$7(文化程度%初高中 CC 例"大学及以上 $C 例(发作类
型%抑郁发作 ""例"躁狂发作 $%例"混合发作 %例* 研究组患
者中"男性 "C 例"女性 "C 例(年龄 C#m== 岁"平均#@#I=>n
=IN%$岁(病程 $m>年"平均#@I>$n$IC=$年(睡眠时间 CmN 7"

平均#CI>=n#I%%$ 7(文化程度%初高中 CN 例"大学及以上
$$例(发作类型%抑郁发作 "C 例"躁狂发作 $% 例"混合发作
=例* 两组患者年龄+性别+病程+睡眠时间+文化程度及发病
类型相似"具有可比性* 本研究已向医院伦理委员会报备并
被批准进行"且经患者或其家属同意并签署相关文件*
GIJH方法

所有入组患者均给予常规治疗及护理干预* 对照组患者
口服丙戊酸钠缓释片#&$ #规格%#IN 4$"起始剂量为 $ 次
#IN 4"$日 $次"依照患者对药物的耐受程度及临床表现"$周
后逐渐增加剂量至 $次 #I%N 4"$ 日 $ 次"并依据患者病情严
重程度适当调整剂量"最大给药剂量#"I# 4J/* 研究组患者
在对照组的基础上给予九味镇心颗粒#规格%= 4J袋$"$ 次
$袋"以温开水冲服"$日 C次* 两组患者均连续治疗 "个月*
GIKH观察指标

#$$临床疗效* #"$睡眠情况%于治疗前后采用多导睡眠
图相关指标#睡眠效率+睡眠潜伏期+睡眠总时间+快速眼动睡
眠时间及醒觉时间$评价两组患者的睡眠变化情况* #C$认识
功能和生活质量%于治疗前后采用认知功能连线测验#+3(,)
S(M,.4+61+" Ô̂ $评估两组患者的认知功能"该测验由字母和
数字组成"即 Ô̂ 5D+ Ô̂ 5U"耗时越短"认知水平越好(于治
疗前后采用生活质量综合评定问卷 #46.63,Ll*(),+0-2),26
,.’6.+-30"TbZ5ZH$ ,%-评价患者的生活质量变化情况"该问卷包
括躯体健康+物质生活水平+睡眠与精力+心理健康+社区服
务+生活环境+社交与支持及社会功能等内容"生活质量随着
分值的升高逐渐变好* #@$安全性评价%记录两组患者治疗期
间不良反应"如头痛+嗜睡+消化不良+恶心+呕吐+胃肠道痉挛
及肝功能异常等"同时定期监测血尿常规+肝肾功能+心电图
及生化指标等*
GILH疗效评定标准

躁狂+焦虑+抑郁等精神状态完全改善"夜间睡眠时间"
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= 7或恢复正常"睡眠质量佳及睡眠深沉"为痊愈(精神状态改
善显著"睡眠时间增加"C 7"睡眠质量提高及深度增加"为显
效(躁狂+焦虑及抑郁等精神状态改善轻微"睡眠时间增加R
C 7"睡眠质量轻微提高"为有效(精神状态及失眠症状加重或
无明显改善"为无效(总有效率j#痊愈病例数o显效病例数o

有效病例数$J总病例数p$##g,A- *
GIMH统计学方法

将研究数据录入 &dL6)软件建立数据库"应用统计软件
[P[[ ""I#进行分析"率#g$表示计数资料"行 !" 检验(均数n
标准差#$,n%$表示符合正态分布的计量资料"行 -检验(!R
#I#N表示差异有统计学意义*

JH结果
JIGH两组患者临床疗效比较

研究组患者的临床总有效率为 >$IC#g#@"J@=$"明显高
于对照组的 %CI>$g#C@J@=$"差异有统计学意义#!R#I#N$"
见表 $*

表 GH两组患者临床疗效比较)例#[$*
6%SGH8*)P%-’(*&*+#:’&’#%:"++’#%#> S"53""&53*

/-*0P()#%("(#[$*
组别 痊愈 显效 有效 无效 总有效
研究组#*j@=$ $" #"=I#>$ $> #@$IC#$ $$ #"CI>$$ @ #AI%#$ @" #>$IC#$

对照组#*j@=$ A #$%IC>$ $A #C>I$C$ A #$%IC>$ $" #"=I#>$ C@ #%CI>$$
!" $I#"" #I#@N #IN>% @IA@" @IA@"
! #IC$" #IAC" #I@@# #I#"A #I#"A

JIJH两组患者治疗前后多导睡眠图相关指标比较

治疗前"两组患者多导睡眠图相关指标比较"差异均无统
计学意义#!i#I#N$* 两组患者治疗后的睡眠效率明显高于
治疗前"睡眠总时间+快速眼动睡眠时间明显长于治疗前"睡
眠潜伏期+醒觉时间明显短于治疗前(且研究组患者的睡眠效
率明显高于对照组"睡眠总时间+快速眼动睡眠时间明显长于
对照组"睡眠潜伏期+醒觉时间明显短于对照组"差异均有统
计学意义#!R#I#N$"见表 "*

表 JH两组患者治疗前后多导睡眠图相关指标比较#%!U"$
6%SJH8*)P%-’(*&*+P*:>(*)&*/-%)N-":%5"4’&4’#%5*-(S"53""&53* /-*0P(S"+*-"%&4%+5"-5-"%5)"&5#%!U"$

组别 时间 睡眠效率Jg 睡眠总时间JS,. 快速眼动睡眠时间JS,. 睡眠潜伏期JS,. 醒觉时间JS,.
研究组#*j@=$ 治疗前 A$I#N n=I=C "@$I"$ n@@I$> =@IN" n=I@A C%I"C nAI#" C%I>% n%IN@

治疗后 >@I#A n@IN%? @""INA nC=I"C? %=IC= nAI#%? "$I$N n%I"@? "CI"= n=INC?
- $#I>%N "$IN"% %I%N> $#I#>@ $#I##"
! #I### #I### #I### #I### #I###

对照组#*j@=$ 治疗前 A#I=> n=I@A "@#I%N n@CIN= =CI=A n=I$N C%I#" n%I>= CAI#C n%I"=
治疗后 AAI"" n@I=A CA$IC" nCNI$@ %#I#= n%I"= "%I>C n=IA> C$I$" n=IA@
- =ICA> $%I#CN @IN@A NIAN= @I=>>
! #I### #I### #I### #I### #I###

!!注%与对照组相比"?!R#I#N
<-+6% ’1;+76L-.+3-)43-*8" ?!R#I#N

JIKH两组患者治疗前后认知功能及生活质量评分比较
治疗前"两组患者认知功能及生活质量评分比较"差异均

无统计学意义#!i#I#N$* 两组患者治疗后的 Ô̂ 5D+ Ô̂ 5U

明显低于治疗前"TbZ5ZH评分明显高于治疗前(且研究组患者
的 Ô̂ 5D+ Ô̂ 5U明显低于对照组"TbZ5ZH评分明显高于对照
组"差异均有统计学意义#!R#I#N$"见表 C*

表 KH两组患者治疗前后认知功能及生活质量评分比较#%!U"$
6%SKH8*)P%-’(*&*+#*/&’5’9"+0&#5’*&%&4c0%:’5> *+:’+"
(#*-"(S"53""&53* /-*0P(S"+*-"%&4%+5"-5-"%5)"&5#%!U"$
组别 时间 Ô̂ 5DJ1 Ô̂ 5UJ1 TbZ5ZH评分J分
研究组#*j@=$ 治疗前 A$I"> n%IAN A=I%" n%I>C $%$I@% n">INA

治疗后 N%I@C nNI>=? %CI#@ n=I>C? $>AIN> n"NI$>?
- $=I@$> AIA$# @I%C@
! #I### #I### #I###

对照组#*j@=$ 治疗前 A#I%A n%I"C A%IA% nAIN" $=AI>N n"AI@N
治疗后 ="IA> n=IN$ %>I@" n%I@> $ACINA n"CIA%
- $"I@%" NI#N" "I=%"
! #I### #I### #I##>

!!注%与对照组相比"?!R#I#N
<-+6% ’1;+76L-.+3-)43-*8" ?!R#I#N

JILH两组患者不良反应发生情况比较
治疗期间"两组患者均未出现肝功能异常+胃肠道痉挛+恶

心及呕吐等症状"对照组发生头痛+嗜睡和消化不良的患者分
别有 @+"和 C例"研究组分别有 "+$及 $例(对照组+研究组患

者的不良反应发生率分别为 $>IN%g#>J@=$+AI%#g#@J@=$"

两组间比较"差异无统计学意义#!" j"I"@#"!j#I$CN$* 且两
组患者出现的不良反应症状均较轻微"可自行缓解"不影响研
究结果*

KH讨论
双相情感障碍是发病率较高的精神疾病"在维持期常出现

失眠+抑郁及焦虑等"部分患者抑郁或躁狂交替出现,>- * 目
前"该病的诱因较为复杂且不明确"易受遗传+心理及社会等因
素影响* 临床上常采用心境稳定剂+非经典或经典抗精神病药
或其他药物辅助治疗"但由于患者的个人体质+经济因素+自知
力不全和服药方式等相关因素的影响"导致其用药依从性差"

部分患者易受药物影响而出现嗜睡+胃肠道反应+椎体外系反
应及肝肾功能异常等不良反应"且长期用药的依赖性强"需不
断加大药物剂量才能起效"影响用药安全性,$#- * 中医认为"双
相情感障碍属于&不寐’&郁病’范畴"其病因为情志不畅+心气
耗伤+血不养神及气郁抑脾等"当患者忧伤思虑过度"则易伤脾
劳心"耗伤心血"造成气血虚少+心脾两伤(当患者伤于心"则神
失所主"出现失眠+惊悸+面色无华+精神紧张和心神恍惚等"因
此"临床应采用养心补脾+益气安神之法,$$- *

九味镇心颗粒由五味子+酸枣仁+人参#去芦$+延胡索+远
志+熟地黄+茯苓+天冬及肉桂 >味中药组成"具有补脾养心+安
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神益气及调和阴阳之功效"对失眠+焦虑+头晕及神疲乏力等心
脾两虚证有显著疗效,$"- * 现代药理学研究结果表明"九味镇
心颗粒中的药物成分可发挥抗焦虑+抗惊厥+镇静催眠+调节植
物神经功能及抑制自主活动的作用,$C- (远志具有镇静+催眠和
抗惊厥作用"可使氧自由基生成减少"并修复受损神经元(人参
作用于中枢神经系统"影响 N5羟色胺系统的表达"从而提高睡
眠质量"减轻焦虑狂躁等症状"可使氧自由基有效降解"神经元
抗氧化能力增强,$@5$N- (五味子通过减轻机体氧化损伤"最终使
神经系统免疫功能得以提高,$=- * 九味镇心颗粒还可作用于下
丘脑5垂体5甲状腺轴"调节激素水平的变化"降低血清甲状腺
素及三碘甲状腺原氨酸的含量"并减轻中枢神经兴奋"使失眠
患者恢复正常睡眠时间,$%- * 本研究中联合应用的丙戊酸钠属
于情感稳定剂"可有效治疗双相情感障碍急性期及维持期的患
者"并能稳定患者情绪"发挥双相调节及增效作用,$A- (还可以
提高脑内 N5羟色胺水平"增加%5氨基丁酸浓度"使%5氨基丁酸
转移酶受到竞争性抑制"调节人体神经元的兴奋状态"从而进
一步缓解双相情感障碍维持期相关症状,$>- * 亦有研究结果发
现"丙戊酸钠缓释片具有抗细胞凋亡+神经保护等作用"并可稳
定患者心境而延长睡眠时间"提高睡眠质量,"#- (还可发挥缓释
的作用"延长药物作用时间"并通过对神经元凋亡的有效控制+
对钙通道的阻滞作用"抑制线粒体内钙超载"最终使神经元能
量代谢得以顺利进行"患者的认知功能及生活质量得到明显
改善,"$- *

本研究结果表明"治疗后"研究组患者的临床总有效率及
睡眠效率+TbZ5ZH评分高于对照组"睡眠总时间+快速眼动睡
眠时间长于对照组"而睡眠潜伏期+醒觉时间短于对照组"
Ô̂ 5D+ Ô̂ 5U低于对照组(且两组患者不良反应发生率相近*
综上所述"九味镇心颗粒联合丙戊酸钠缓释片治疗双相情

感障碍维持期的临床效果较佳"可改善患者睡眠质量"延长夜
间睡眠时间"改善患者的认知功能"且安全性较高* 但本研究
由于样本量过少"研究疗程相对较短"并未对远期疗效进行考
察"后期将纳入更多样本和远期疗效指标进一步研究*
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