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度洛西汀治疗功能性胃肠病的疗效分析*
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(云南省第三人民医院消化内科,昆明
 

650031)

  [摘要] 目的 探讨度洛西汀治疗功能性胃肠病(FGIDs)的临床效果。方法 选取2020年3月至2022
年7月就诊于该院的78例FGIDs患者为研究对象,将焦虑自评量表(SAS)评分≥50分、抑郁自评量表(SDS)
评分≥53分的患者按照区组随机化分为对照组及观察组,每组39例。对照组予以内科常规治疗,观察组在对

照组基础上加用度洛西汀治疗,疗程均为1个月。比较两组治疗前后心理状况,消化道症状及不良反应的发生

情况。结果 治疗后,两组SAS、SDS、胃肠症状分级评估量表(GSRS)评分均较治疗前降低,且观察组低于对

照组,差异有统计学意义(P<0.05)。对照组8例(20.51%)发生不良反应,观察组7例(17.95%)发生不良反

应,比较差异无统计学意义(P>0.05);两组均未发现肝肾功能异常和尿路系统疾病。结论 度洛西汀治疗

FGIDs的疗效较好,可改善患者临床和心理症状,用药较为安全。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

clinical
 

effect
 

of
 

duloxetine
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

functional
 

gas-
trointestinal

 

disorders
 

(FGIDs).Methods Seventy-eight
 

patients
 

with
 

FGIDs
 

treated
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

March
 

2020
 

to
 

July
 

2022
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

subjects.The
 

patients
 

with
 

the
 

self-rating
 

anxiety
 

scale
 

(SAS)
 

score
 

≥50
 

points
 

and
 

self-rating
 

depression
 

scale
 

(SDS)
 

score
 

≥53
 

points
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group
 

and
 

observation
 

group
 

according
 

to
 

block
 

randomization,39
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

control
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

routine
 

internal
 

medical
 

treatment,and
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

duloxetine
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

control
 

group.The
 

course
 

of
 

treatment
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

was
 

one
 

month.The
 

psychological
 

sta-
tus,gastrointestinal

 

symptoms
 

and
 

adverse
 

reactions
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Results After
 

treatment,the
 

scores
 

of
 

SAS,SDS
 

and
 

gastrointestinal
 

symptom
 

rating
 

scale
 

(GSRS)
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment,those
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).There
 

were
 

8
 

ca-
ses

 

(20.51%)
 

of
 

adverse
 

reactions
 

in
 

the
 

control
 

group
 

and
 

7
 

cases
 

(17.95%)
 

in
 

the
 

observation
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P>0.05).No
 

liver
 

and
 

kidney
 

function
 

abnormalities
 

and
 

uri-
nary

 

tract
 

systematic
 

diseases
 

were
 

found
 

in
 

both
 

group.Conclusion Duloxetine
 

is
 

effective
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

FGIDs,which
 

could
 

improve
 

the
 

clinical
 

symptoms
 

and
 

psychological
 

symptoms
 

of
 

the
 

patients,and
 

the
 

medication
 

is
 

safe.
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  功能性胃肠病(functional
 

gastrointestinal
 

disea-
ses,FGIDs)

 

是一种严重危害人类健康的常见病,其
发病率占消化内科门诊就诊人数的40%~60%,是近

年来消化道疾病谱变化的主要因素。它是指有明显

消化道症状,但不能解释为器质性病变导致的消化道

功能性疾病[1-2]。目前FGIDs的治疗药物较多,但没

有特效药,主要是根据患者的症状及疾病的发病机制

进行治疗,因此内科普通治疗往往难以获得满意疗

46 重庆医学2024年1月第53卷第1期

* 基金项目:云南省教育厅科学研究基金项目(2020J063);云南省“兴滇英才支持计划”名医项目(XDYC-MY-2022-0007)。 △ 通信作

者,E-mail:2873144767@qq.com



效[3-4]。近年来,随着医学模式的变化,FGIDs患者的

精神状态因素受到越来越多的关注[5],其中抗抑郁药

在治疗FGIDs中的效果得到一定程度的肯定,但其疗

效仍需经过大量严格且科学的临床试验验证。基于

此,本研究探讨度洛西汀治疗FGIDs的疗效,现报道

如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

  选取2020年3月至2022年7月就诊于本院的

78例FGIDs患者为研究对象。纳入标准:(1)入院完

善焦虑自评量表(self-rating
 

anxiety
 

scale,SAS)及抑

郁自评量表(self-rating
 

depression
 

scale,SDS),且
SAS评分≥50分、SDS评分≥53分;(2)按照罗马Ⅲ
标准诊断为FGIDs[6],具有下列胃肠道症状(恶心、呕
吐、早饱、腹痛、胃灼感、腹泻、便秘等)至少1项且持

续时间超过3个月;(3)经腹部影像学检查(X线片、
CT、B超)、胃肠镜等排除器质性消化道病变;(4)患者

及家属自愿签署知情同意书;(5)患者有一定文化程

度和沟通能力,且病历资料完整。排除标准:(1)对本

研究药物过敏;(2)入组前3个月内服用过抗精神病

类药物;(3)消化道溃疡、胃肠道肿瘤;(4)严重精神疾

病;(5)依从性差,对主观症状无法表达。按照区组随

机化将患者分为对照组及观察组,每组39例。对照

组男16例,女23例;年龄25~67岁,平均(53.79±
10.81)岁;病程6个月至8年,平均(2.95±0.37)年。
观察 组 男13例,女26例;年 龄33~68岁,平 均

(55.36±7.80)岁;病程3个月至10年,平均(2.63±
0.53)年。两组患者一般资料比较差异无统计学意义

(P>0.05),具有可比性,见表1。本研究经医院伦理

委员会审批(2023KY018)。
表1  两组基本情况比较

项目 对照组(n=39)观察组(n=39) χ2/t P

性别(n) 0.494 0.482

 男 16 13

 女 23 26

年龄(x±s,岁) 53.79±10.81 55.36±7.80 -0.733 0.466

病程(x±s,年) 2.95±0.37 2.63±0.53 0.501 0.618

文化程度(n) 3.817 0.431

 小学 19 26

 初中 12 6

 高中 2 3

 中专及大专 4 3

 本科 2 1

高血压(n) 0 1.000

 否 25 25

 是 14 14

糖尿病(n) 0.092 0.761

 否 32 33

续表1  两组基本情况比较

项目 对照组(n=39)观察组(n=39) χ2/t P

 是 7 6

冠心病(n) 0 1.000

 否 34 34

 是 5 5

肾脏系统疾病(n) 0.001 0.999

 否 38 39

 是 1 0

甲状腺功能疾病(n) 1.387 0.239

 否 36 39

 是 3 0

1.2 方法

  对照组采用内科常规治疗。以腹胀为主要症状

的患者采用促动力药莫沙必利(广东安诺药业股份有

限公 司,国 药 准 字:批 准 文 号 H20203264,规 格 5
 

mg),1日3次,每次1片,饭前或饭后服用;以上腹痛

为主要症状的患者采用小剂量艾司奥美拉唑(正大天

晴药业 集 团 股 份 有 限 公 司,国 药 准 字:批 准 文 号

H20163102,规格20
 

mg)联合多潘立酮(辅仁药业集

团有限公司,国药准字:批准文号H20123058,规格10
 

mg);以腹泻为主的患者采用蒙脱石散;便秘或以便秘

为主的患者采用乳果糖。观察组在对照组基础上加

用度洛西汀(重庆药友制药有限责任公司,国药准字:
批准文号H20213039,规格20

 

mg),1日2次,每次1
片。两组均持续治疗1个月。
1.3 评价指标

  (1)对患者进行SAS、SDS评分,均包含20个项

目,每项1~4分,患者心理状态越差评分越高。(2)
比较两组治疗前后症状,采用胃肠症状分级评估量表

(gastrointestinal
 

symptom
 

rating
 

scale,GSRS)对反

酸、恶心呕吐、腹痛、嗳气、咽喉部不适、饥饿感、腹胀、
肠鸣音、排便次数减少、腹泻、大便干结、里急后重感、
口干、排便次数增多、稀水样大便、排便紧迫感等16
项消化道症状进行评分,1分为无症状,7分为非常严

重,得分越高消化道症状越严重。(3)比较两组治疗

期间不良反应发生情况,包括腹痛腹泻、头痛头晕等。
1.4 统计学处理

  采用SPSS25.0软件进行统计学分析。计数资料

以例数或百分比表示,比较采用χ2 检验;计量资料以

x±s表示,组间比较采用两独立样本t检验,组内比

较采用配对t 检验;以 P<0.05为差异有统计学

意义。
2 结  果

2.1 两组SAS、SDS评分比较

  治疗前两组SAS、SDS评分比较差异无统计学意

义(P>0.05);治疗后两组SAS、SDS评分均较治疗

前降低,且观察组低于对照组,差异有统计学意义
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(P<0.05),见表2。
2.2 两组GSRS评分比较

  治疗前两组GSRS评分比较差异无统计学意义
(P>0.05);治疗后两组GSRS评分均低于治疗前,且
观察组低于对照组,差异有统计学意义(P<0.05),见
表3。

表2  两组SAS、SDS评分对比(x±s,分)

项目 n SAS评分 SDS评分

治疗前

 对照组 39 56.67±7.59 66.64±8.66

 观察组 39 53.74±6.20 67.49±6.72

 t 1.869 -0.482

 P 0.066 0.631

治疗后

 对照组 39 43.90±7.37 50.51±7.67

 观察组 39 34.13±4.92 41.79±5.40

 t 6.889 5.788

 P <0.001 <0.001

表3  两组GSRS评分对比(x±s,分)

组别 n 治疗前 治疗后 t P

对照组 39 58.97±10.10 36.92±11.46 10.938 <0.001

观察组 39 55.08±8.42 31.69±5.65 15.495 <0.001

t 1.851 2.528

P 0.068 0.014

2.3 两组不良反应发生情况
  

  对照组8例(20.51%)发生不良反应,其中1例

腹痛,2例腹泻,2例头痛头晕,3例口干、恶心、出汗。
观察组7例(17.95%)发生不良反应,其中2例腹泻,
1例头痛头晕,4例口干、恶心、出汗、食欲减退。两组

均未发现肝肾功能异常和尿路系统疾病,不良反应发

生率比较差异无统计学意义(P>0.05),见表4。
表4  两组不良反应对比[n(%)]

组别 n 腹痛腹泻 头痛头晕 其他 合计

对照组 39 3(7.69) 2(5.13) 3(7.69) 8(20.51)

观察组 39 2(5.13) 1(2.56) 4(10.26) 7(17.95)

χ2 0.083

P 0.774

3 讨  论

  FGIDs是一组需要排除器质性疾病且以慢性胃

肠道症状(腹泻、便秘、腹痛、消化不良、吞咽困难和腹

胀等)为特征的疾病[7-8]。FGIDs的病因学和病理生

理学是多因素的,目前主要认为它们是由胃肠道功能

紊乱引起,即肠道敏感性、运动性、微生物群、免疫功

能和脑-肠轴互动异常等,其中各种因素所导致的脑-
肠轴互动异常是其发病的主要病因[9]。虽然FGIDs

的症状特征不同,存在部位各异,但它们在中枢神经

系统的关系、运动和感觉生理、治疗方法上仍具有共

同特征[10-12]。
FGIDs在治疗方面尚无特效药,主要根据患者的

症状及该病发病机制进行治疗[13-14]。胃肠动力异常

与FGIDs发病机制密切相关,此类药主要适应证为早

饱、上腹胀、嗳气等消化道症状,常用药物为西沙必

利、胃复安、多潘立酮、莫沙必利等[15-19]。莫沙必利为

选择性5-羟色胺(5HT)受体激动剂,是一种新型的具

有苯甲酰胺结构的促胃肠动力药,主要作用于上消化

道胆碱能中间神经元及肌间神经丛的选择性5HT受

体,促进乙酰胆碱(ACh)的释放,从而增强胃肠道运

动,改善患者症状。其与心脑中的多巴胺(DA)受体

无亲合力,因此没有相应的受体被抑制而引起的锥体

外系综合征及心脑血管副作用,是目前 临 床 治 疗

FGIDs最常用药物之一。多潘立酮是一种DA-2受体

拮抗剂,它通过对胃和小肠的化学感受器触发区和运

动功能的作用,起到止吐和促动力作用。它通过血脑

屏障的渗透力很小,不会引起任何不良神经症状[20]。
以腹痛为主要症状的患者,大部分存在胃酸分泌增

加,为达到更好的治疗效果需要使用质子泵抑制剂

(PPIs)减少胃酸分泌,但是PPIs在低pH时不稳定,
运动障碍会减缓胃排空,导致PPIs的滞留。PPIs在

胃内时间过长可能会导致抑酸作用受损,因此有研究

表明多潘立酮联合小剂量奥美拉唑治疗的疗效较

好[21]。FGIDs患者肠道传导加速及分泌增加是导致

腹泻的主要因素,蒙脱石散可吸附肠道内气体及毒

素,促进黏膜吸收功能,故可明显缓解腹泻症状,且有

研究表明,蒙脱石散可缓解腹泻型功能 性 胃 肠 病

(IBS-D)患者的排便次数、里急后重感、腹痛症状[22],
渗透性泻药可通过在肠道内形成高渗环境软化粪便,
加快肠道蠕动,缓解便秘症状,是目前临床上常用

药物。
流行病学调查显示,FGIDs患者中伴有心理障碍

占42%~61%,明显高于其他器质性疾病及普通人

群[23]。尽管度洛西汀在FGIDs的治疗中起了重要的

促进作用,但心理治疗和度洛西汀对于该病的疗效尚

未得 到 证 实[24-25]。本 研 究 结 果 显 示,治 疗 后 两 组

SAS、SDS评分均较治疗前降低,且观察组低于对照

组,提示度洛西汀可以改善FGIDs患者的心理状况。
在FGIDs患者中慢性胃肠道症状可以被定义为一种

慢性应激源,其可能导致焦虑抑郁症状的加重,因此,
慢性应激和外周应激系统的激活、精神共病的恶性循

环被认为是FGIDs患者的病理生理基础[26]。本研究

结果显示,治疗后两组GSRS评分均低于治疗前,且
观察组低于对照组,提示度洛西汀可改善患者的临床

症状,与SALEHIAN等[27]结果相同。度洛西汀是一

种对α1去甲肾上腺素受体(α1-NE受体)、α2去甲肾

上腺素受体(α2-NE
 

受体)、H1
 

受体、M 胆碱能受体

无亲和力的选择性去甲肾上腺素和5HT双重再摄取
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抑制剂。人体肠神经系统含有身体95%的选择性

5HT受体,其可通过影响迷走神经的传导而调节肠道

的运动和感觉,导致出现腹痛和腹胀的症状[28]。度洛

西汀通过抑制选择性5HT受体吸收而达到缓解腹

痛、腹胀症状的目的,同时有学者认为[29-30],度洛西汀

可能通过影响中枢神经,缓解自主症状,改善患者的

精神心理状态,间接地加速胃排空。本研究结果提示

度洛西汀不仅可以改善FGIDs患者的心理状况,还可

以改善患者的消化道症状,与BOUSABA等[31]结果

相同。对于FGIDs的研究提示,其可能与脑-肠轴激

活细胞因子引起的炎症反应有关[32]。这是由于大脑

和肠道之间的双向相互作用是由多个通信通道介导,
其中最重要的分支为肠道自主神经系统(ANS)及下

丘脑-垂体-肾上腺(HPA)轴。局部神经内分泌和免

疫功能均能被交感神经和神经内分泌介质调节,其中

ANS和HPA轴通路所分泌的神经调节递质,特别是

皮质醇、肾上腺素(AD)、ACh、去甲肾上腺素(NE),
在炎症反应的负反馈调节中抑制促炎或促进抗炎细

胞因子的产生。外周免疫细胞对这些神经内分泌介

质敏感性的应激相关变化,导致原体和抗炎反应之间

的不平衡,从而使肠道功能发生变化,导致从肠道到

中枢神经系统的传入信号改变,这种变化可调节大脑

的功能和行为,而来自中枢神经系统的反馈又可以影

响肠道功能[33-34]。因此,度洛西汀可以通过提高外周

血选择性5HT受体的水平及抑制脑-肠轴激活细胞

因子引起的炎症反应,改善患者的消化道临床症状及

心理状况[35]。鉴于目前大多数患者与精神心理等因

素有密切关系,在临床治疗过程中联用度洛西汀是较

为理想的治疗方案[36]。
综上所述,度洛西汀治疗FGIDs的疗效较好,可

改善患者临床及心理症状,用药较为安全。
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