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【摘要】 目的 系统评价艾司西酞普兰对比帕罗西汀治疗老年抑郁患者的疗效与安全性，为临床

治疗老年抑郁症患者的药物选择提供循证参考。方法 通过计算机检索中国期刊全文数据库（CNKI）、

万方数据库、中国生物医学文献数据库（CBM）、维普中文科技期刊数据库（VIP）、PubMed 及 The Cochrane 

Library，收集艾司西酞普兰（试验组）对比帕罗西汀（对照组）治疗老年抑郁患者的随机对照试验（RCT），

对符合纳入标准的研究进行资料提取和质量评价后，采用Rev Man5.3统计软件进行Meta分析。结局指

标包括汉密尔顿抑郁量表（HAMD）评分、老年抑郁量表（GDS）评分、痊愈率、显效率、不良反应（口干、头

晕、头疼、恶心、食欲不振、疲倦、嗜睡、心动过速、便秘）发生率。结果 共纳入10项RCT，共计823例患

者。Meta分析结果显示，试验组患者痊愈率（OR=1.83，95%CI：1.26～2.65）、HAMD评分（OR=-2.80，95%CI： 

-3.50～-2.11）、GDS评分（OR=-2.03，95%CI：-3.12～-0.93）、总不良反应发生率（OR=0.45，95%CI：0.36～0.58）、

口干发生率（OR=0.32，95%CI：0.15～0.69，）、头晕发生率（OR=0.38，95%CI：0.17～0.86）、食欲不振发生

率（OR=0.35，95%CI：0.16～0.79）、恶心发生率（OR=0.40，95%CI：0.24～0.69）、头疼发生率（OR=0.36，95% 

CI：0.14～0.95）、疲倦发生率（OR=0.39，95% CI：0.19～0.80）、便秘发生率（OR=0.34，95% CI：0.17～0.69）均

显著低于对照组，差异均有统计学意义（均P＜0.05）。试验组患者显效率（OR=0.91，95% CI：0.63～1.31，

P=0.62）、嗜睡发生率（OR=0.57，95% CI：0.22～1.50， P=0.26）、心动过速发生率（OR=0.38，95% CI：0.14～1.02， 

P=0.05）与对照组比较，差异均无统计学意义。结论 现有证据表明，艾司西酞普兰对比帕罗西汀治疗

老年抑郁症患者，在疗效与安全性方面均具有一定优势。
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【Abstract】 Objective To systematically evaluate the efficacy and safety of escitalopram compared with 
paroxetine in the treatment of elderly patients with depression， so as to provide evidence-based reference for 
drug selection in the treatment of elderly patients with depression. Methods By retrieving from China National 
Knowledge Infrastructure （CNKI）， Wanfang database， China Biology Medicine （CBM） database， VIP database， 
PubMed and The Cochrane Library， randomized controlled trials （RCTs） of escitalopram （experimental group） 
campared with paroxetine （control group） in the treatment of elderly patients with depression were collected. 
After the data extraction and quality evaluation of the studies meeting the inclusion criteria， the Rev Man 
5.3 statistical software was used for meta-analysis. Rusults A total of 10 RCTs involving 823 patients were 
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老年抑郁症是老年人常见的精神行为问题之

一，发作的临床症状常不太典型，以认知功能损害

和躯体不适较为多见。然而，老年抑郁症常被误解

为生理衰老过程，因此多年来一直未得到系统的诊

疗［1］。该病对于患者生活、家庭以及社会都带来巨

大的不良影响［2］。临床实践过程中，艾司西酞普兰

和帕罗西汀常用于老年抑郁症的治疗［3-4］。艾司西

酞普兰和帕罗西汀均为新型高选择性 5- 羟色胺再

摄取抑制剂，通过抑制突触对 5- 羟色胺的再摄取，

提高 5- 羟色胺能神经传导，发挥抗抑郁作用。但基

于现有的证据（如说明书、指南等），无法判断两药治

疗老年抑郁患者在疗效与安全性方面是否存在差

异，从而不能得出明确推荐意见。本研究纳入了近

年相关临床试验，旨在对已有试验结果的临床研究

进行全面的系统评价，更好地为临床决策提供科学

依据。

一、资料与方法

1. 文献检索：计算机检索中国期刊全文数据

库（CNKI）、万方数据库、中国生物医学文献数据库

（CBM）、维普中文科技期刊数据库（VIP）、PubMed、

The Cochrane Library，检索时限均为建库至 2019 年

10 月。检索策略为：“艾司西酞普兰”或“西酞普

兰”或“百适可”或“来士普”或“百洛特”和“帕罗

西汀”或“赛乐特”或“乐友”或“舒坦罗”和“老

年”或“抑 郁”或“老 年 抑 郁”；“Escitalopram”OR 

“citalopram ”OR“ Seropram ”OR“Celexa ” OR 

“Lexapro”AND “Paroxetine”OR“ Paxil ” OR“ 

Seroxat ”OR“Aropax” AND “Geriatric depression” OR  

“depression”OR“old”。

2. 纳 入 标 准：（1）研 究 类 型：随 机 对 照 试 验

（random control test， RCT）；（2）研究对象：年龄≥60岁

并明确诊断为老年抑郁症、无药物滥用史，目前未

接受心理行为治疗，2 周内未应用其他抗抑郁药物

的患者；（3）干预措施：试验组患者使用艾司西酞普

兰，对照组患者使用帕罗西汀治疗。治疗期间所有

患者单一给药，不合并使用其他抗抑郁或抗精神病

药物，可酌情短期合并苯二氮䓬类药物辅助患者睡

眠；（4）结局指标：包括汉密尔顿抑郁量表（HAMD）

评 分、老 年 抑 郁 量 表（Geriatric Depression Scale， 

GDS）评分、痊愈率、显效率、不良反应（口干、头晕、

头疼、恶心、食欲不振、疲倦、嗜睡、心动过速、便

秘）发生率。HAMD评分标准［5］：无抑郁症状，＜8分； 

轻度抑郁，8～17 分；中度抑郁，18～24 分；重度抑

郁：＞ 24 分。GDS 评分标准［6］：0～9 分属于正常；

10～19 分属于轻度抑郁；20～30 分即为中重度抑

郁。痊愈：患者评分改善＞ 75%；显效：患者评分改

善 50%～75%。

3. 排除标准：（1）重复发表的文章、同一个队列

研究中仅纳入最新的研究结果；（2）综述、评价性文

章、机制阐述、药理学、病例报道、动物试验等文章；

（3）Jadad 评分＜ 2 分的文章。

4. 文献筛选与资料提取：文章的筛选由 2 名研

究者独立完成，排除明显不符合纳入标准的研究后，

进一步阅读摘要及全文，确定是否真正符合纳入标

准，并提取资料及交叉核对纳入文献。如遇到分歧，

与第 3 位研究者共同商议并达成共识。资料提取内

容包括：（1）试验的基本信息、试验组和对照组患者

的基线情况；（2）干预措施、结局指标、失访情况及

处理；（3）能反映研究质量的指标（有的文献资料不

全，可与原作者联系获取）。

included. Meta-analysis results showed that， in the experimental group， the recovery rate （OR=1.83， 95%CI：
1.26-2.65）， HAMD score （OR=-2.80， 95%CI：-3.50--2.11）， GDS score （OR=-2.03， 95%CI：-3.12--0.93）， 
total adverse reaction rate （OR=0.45， 95%CI：0.36-0.58）， the incidence of xerostomia （OR=0.32， 95%CI： 
0.15-0.69）， The incidence of dizziness （OR=0.38，95%CI：0.17-0.86）， the incidence of anorexia （OR=0.35，
95%CI：0.16-0.79）， the incidence of nausea （OR=0.40，95%CI：0.24-0.69）， the incidence of headache 

（OR=0.36， 95%CI： 0.14-0.95）， the incidence of fatigue （OR=0.39， 95%CI： 0.19-0.80）， The incidence of 
constipation （OR=0.34， 95%CI：0.17-0.69） were significantly lower than the control group， and the differences 
were statistically significant（all P ＜ 0.05）. In the experimental group， the significant effective rate （OR=0.91， 
95%CI： 0.63-1.31，P=0.62）， the incidence of drowsiness （OR=0.57， 95%CI： 0.22-1.50，P=0.26） and the 
incidence of tachycardia （OR=0.38， 95%CI： 0.14-1.02，P=0.05） had no statistically significant differences 
compared with those in the control group. Conclusions Existing evidence shows that escitalopram has certain 
advantages in efficacy and safety compared with paroxetine in the treatment of elderly patients with depression.

【Key words】 Depressive disorder； Escitalopram； Paroxetine； Efficacy； Safety
Fund programs： Beijing Hospitals Authority Ascent Plan （DFL20190803）； Capital Science and 

Technology Leading Talent Training Project （Z191100006119017）； National Natural Science Foundation of 
China （81674082）
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5. 质量评价：纳入研究的方法学质量评价采用

Jadad 评分标准（5 分制）［7］进行判定：（1）随机分组

序列的产生方法是否正确；（2）试验采用双盲的方法

是否恰当；（3）有无退出和失访，退出和失访的理由

是否详细描述及意向性分析。具体评分方法：描述

随机 1 分，描述了具体随机方法并正确加 1 分；描述

采用双盲 1 分，给出具体双盲方法加 1 分；如有退出

失访病例并描述了退出失访原因加 1 分。总分 5 分，

得分≥ 3 分为高质量文献。

6. 统计学方法：由 2 名评价者独立录入数据，交

叉核对，准确无误和意见统一后，使用 Cochrane 协

作网提供的 Rev Man5.3 软件进行 Meta 分析。计量

资料采用均方差（MD）及其 95%CI 表示，计数资料

则采用相对危险度的比值比（OR）及其 95%CI 描述。

对各研究进行异质性检验，如不存在异质性或异质

性较小（I2 ≤ 50%，P ≥ 0.05），采用固定效应模型计

算合并效应量；反之，若异质性较大（I2 ＞ 50%，P ＜ 

0.05），分析异质性产生的来源和原因，如仅有统计

学异质性时，采用随机效应模型合并效应量，否则

仅行描述性分析。P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。

二、结果

1. 检索结果：通过检索，初检出文献 226 篇，去

重，阅读文题、摘要以及进一步阅读全文，并参照纳

入和排除标准，最终纳入 10 篇 RCT 研究［8-17］。文献

检索流程及结果见图 1，共计 823 例患者。

图1 文献检索流程

2. 纳入研究的基本情况：各项研究的基本资料

特征及质量评价见表 1。

3. Meta 分析结果：

（1）痊愈率：6 项研究（共 547 例患者）报告了痊

愈率，各研究间不存在异质性（P=0.42，I2=0%），采用

固定效应模型合并效应量分析，见图 2，两组患者痊

愈率比较，差异有统计学意义（P=0.001），艾司西酞

普兰组疗效更好。

（2）显效率：有 6 项研究（共 547 例患者）报告了

显效率，各研究间无统计学异质性（P=0.76，I2=0%），

采用固定效应模型合并效应量分析，见图 3，两组患

者显效率比较，差异无统计学意义（P=0.62）。

（3）HAMD 评分：有 9 项研究（共 731 例患者）报

告了 HAMD 评分，各研究间有统计学异质性（P ＜ 

0.001，I2=85%），采用随机效应模型合并效应量分析，

见图 4，两组患者 HAMD 评分比较，差异有统计学意

义（P ＜ 0.01），经艾司西酞普兰治疗的老年抑郁症患

者 HAMD 评分更低。

（4）GDS 评分：有 5 项研究（共 399 例患者）报告

了 GDS 评分，各研究间有统计学异质性（P ＜ 0.01，

I2=96%），采用随机效应模型合并效应量分析，见

图 5，两组患者 GDS 评分比较，差异有统计学意义

（P=0.000 3），经艾司西酞普兰治疗的老年抑郁症患

者 GDS 评分更低。

（5）安全性：①不良反应总发生率：有 8 项研究

（共 657 例患者）报告了不良反应发生率，各研究间

无统计学异质性（P=0.64，I2=0），采用固定效应模型

合并效应量分析，见图 6，两组患者不良反应总发生

率比较，差异有统计学意义（P ＜ 0.01），艾司西酞普

兰组与帕罗西汀相比，不良反应总发生率较低，安

全性更好。②单个不良反应发生率：艾司西酞普兰

组患者头晕、口干、头疼、恶心、食欲不振、便秘、疲

倦的发生率显著低于帕罗西汀组，差异均有统计学

意义，而嗜睡、心动过速的发生率差异无统计学意

义，见表 2。

4. 敏感性分析：手动逐一去除任一项研究进行

敏感性分析发现，两组间痊愈率、显效率、HAMD 评

分、GDS 评分及不良反应发生率的森林图方向均未

发生改变，结果未发生逆转，说明研究结果可信度

大，结果稳定。

5. 发表偏倚风险分析：对痊愈率的结局指标进

行 Egger's 检验（图 7），结果显示，P ＞ |t| 的值为 0.400，

表明无发表偏倚。

讨论 老年抑郁症指年龄在 60 岁及以上的老

年人为主要发病对象，以情绪低落、焦虑、睡眠障碍

和较多的躯体不适为临床主症的精神障碍［18］。老

年抑郁症病因复杂，常伴有躯体疾病，精神症状和

躯体症状往往互为因果［19］，不仅损害老年患者的
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生活质量和社会功能，也极大增加了照料者的负担。

对于老年患者抑郁程度的评估，HAMD量表是评估

其抑郁严重程度及疗效最常用的量表，GDS评分也

常用于社区和专业医疗机构中抑郁自评筛查［19］。目

前针对老年抑郁症患者，药物治疗仍是主要治疗

手段。选择性 5- 羟色胺再摄取抑制剂和其他第二

代抗抑郁药由于疗效确切和相对较低的不良事件

风险而成为治疗老年抑郁症的一线用药［20］。本文

对 CNKI、万方、VIP、CBM、PubMed 及 The Cochrane 

Library 数据库进行检索，对检索到的艾司西酞普兰

对比帕罗西汀治疗老年抑郁症的临床试验（建库至

2019 年 10 月）进行了疗效和安全性的 Meta 分析。

在查阅文献时发现，个别研究数据存在异常，

如文中方法部分描述的患者总人数和最终结果人数

不一致［21］；还有部分文献在描述分配方法时只提及

“随机”二字，未描述其具体的随机方法。因此，本

表1 纳入文献的基线特征及质量评价

第一作者

（发表年）

疗程

（周）

患者例数

（试验组 / 对照组）

患者年龄

（试验组 / 对照组，岁，x±s）
干预措施

（试验组 / 对照组）
结局指标

Jadda 评分

( 分 )

梁春生［8］（2014） 12 46/46 64±5.47a 艾司西酞普兰 5 mg/d 酌情加量 /

 帕罗西汀 10 mg/d 酌情加量

①②⑤ 3

仲庭宏［9］（2018） 8 15/15 69.5±6.8/69.0±6.7 艾司西酞普兰 5 mg/d，3 d 后 10 mg/

 帕罗西汀 10 mg/d，3 d 后 20 mg

③④⑤ 2

谷岩［10］（2010） 8 52/55 70.8±4.9/72.2±5.7 艾司西酞普兰 5mg/d，3 d 后 10mg/

 帕罗西汀 10mg/d，3 d 后 20mg

①②③④⑤ 4

张文亮［11］（2017） 7 50/50 66.85±5.76/65.94±5.68 艾司西酞普兰 10 mg/d/

 帕罗西汀 20 mg/d

①②③④⑤ 2

林邵英［12］（2015） 4 28/28 68.2±2.5/68.6±2.4 艾司西酞普兰 5 mg/d，3 d 后 10mg/

 帕罗西汀 20 mg/d

①②③⑤ 2

刘琳琳［13］（2019） 4 42/42 64.73±5.58/65.04±5.37 艾司西酞普兰 10 mg/d/

 帕罗西汀 20 mg/d

③ 2

孟静伏［14］（2015） 6 55/55 67.25±3.14/67.43±3.26 艾司西酞普兰 5 mg/d 酌情加量 /

 帕罗西汀 10 mg/d 酌情加量

①②③⑤ 2

杨帆［15］（2017） 8 41/41 83.23±5.41/84.01±4.92 艾司西酞普兰 5 mg/d，3 d 后 10 mg/

 帕罗西汀 10 mg/d ，3 d 后 20 mg

③④ 2

李学英［16］（2016） 8 40/40 70.23a 艾司西酞普兰 5 mg/d 3 d 后 10 mg/

 帕罗西汀 10 mg/d，3 d 后 20 mg

③④⑤ 2

朱阁英［17］（2016） 6 41/41 68.5±1.2/70.6±1.6 艾司西酞普兰 5 mg/d，3 d 后 10 mg/

 帕罗西汀 10 mg/d，3 d 后 20 mg

①②③⑤ 2

  注：① 痊愈率，② 显效率，③ 汉密尔顿抑郁量表评分，④ 老年抑郁量表评分，⑤ 不良反应；a 总体患者年龄

图2 两组老年抑郁症患者治疗后痊愈率的 Meta 分析结果

图3 两组老年抑郁症患者治疗后显效率的 Meta 分析结果
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图4 两组老年抑郁症患者汉密尔顿抑郁量表评分的 Meta 分析结果

图5 两组老年抑郁症患者老年抑郁量表评分的 Meta 分析结果

图6 两组老年抑郁症患者不良反应总发生率 Meta 分析结果
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研究认真核对纳入文章的数据，剔除了类似的文献

质量过低、试验数据有误或不清的文献，经过严格

筛选，最终共纳入 10 篇文献。此外，在检索外文数

据库时发现，有少数艾司西酞普兰单药或对比其他

抗抑郁药物治疗抑郁症疗效的临床试验［22-23］，如一

项纳入中国8家医院的225例患者的前瞻性研究，其

评估了10～20 mg/d的艾司西酞普兰对严重抑郁患者

的疗效及耐受性［23］；也发现了比较阿戈美拉汀、丙

咪嗪和帕罗西汀治疗重度抑郁症患者疗效及安全性

的随机对照试验［24-25］，但并未检索到艾司西酞普兰

直接对比帕罗西汀疗效和安全性的临床试验。

本研究采用了抑郁量表评分等能直接反映疗效

和安全性的指标，从多个维度对文献进行了分析。

对纳入的 10 篇文献中的 2 个连续变量（HAMD 评分、

GDS 评分）和 3 个二分类变量（痊愈率、显效率、不

良反应发生率）进行分析，结果显示，艾司西酞普兰

治疗老年抑郁症时，在痊愈率、HAMD 评分、GDS 评

分和部分单个不良反应（口干、头晕、食欲不振、恶

心、头疼、疲倦、便秘）发生率方面，较帕罗西汀组有

明显优势。张杰等［26］基于文献发表时间为 1994 年 

1 月至 2013 年 12 月的研究，比较了艾司西酞普兰对

比帕罗西汀治疗中国老年抑郁症患者疗效与安全

性，结果显示两药疗效相当。本研究在剔除了 Jadad

评分＜ 2 分的研究，并补充了 2014— 2019 年新增的

较高质量研究结果后发现，艾司西酞普兰治疗老年

抑郁的痊愈率显著高于帕罗西汀组，能较好地改善

患者的生活质量。

综上所述，艾司西酞普兰治疗老年抑郁症患者，

在疗效与安全性方面均优于帕罗西汀。但本研究也

具有一定的局限性：（1）所纳入的研究部分未详细描

述分配隐藏及盲法的实施方法，导致可能存在选择

偏倚、实施偏倚和测量偏倚；（2）所纳入的研究未明

确患者的抑郁类型（单相、双相抑郁等）、病程长短、

是否设置清洗期等，使得 HAMD 评分和 GDS 评分在

各研究间存在统计学异质性，结果的论证强度需更

多严谨的 RCT 补充。
利益冲突 文章所有作者共同认可文章无相关利益冲突

作者贡献声明 研究设计、论文撰写为杨黎、董宪喆，文献检索、文

献筛选、基本数据提取为杨黎、董宪喆、崔晓辉，Meta 分析为杨黎、

段冬梅，论文修订及校对为杨黎、董宪喆、段冬梅、张兰
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