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托鲁地文拉法辛治疗伴快感缺失的重度抑郁症患者的疗效观察 Δ
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摘 要 目的 探讨托鲁地文拉法辛治疗伴快感缺失的重度抑郁症（MDD）患者的疗效及安全性。方法 回顾性收集2023年5月

至2025年8月河北省精神卫生中心收治的160例伴快感缺失的MDD患者资料，根据治疗方案的不同分为对照组（81例）和观察组

（79例）。两组患者均接受经颅磁刺激治疗；在此基础上，对照组患者给予盐酸舍曲林片，观察组患者给予盐酸托鲁地文拉法辛缓

释片，均连续治疗8周。比较两组患者的临床疗效、快感缺失缓解率和治疗前后的抑郁症状严重程度、快感缺失程度、认知功能、

社会功能及生活质量，并记录治疗期间患者的不良反应发生情况。结果 治疗后，观察组患者的总有效率、快感缺失缓解率均显著

高于对照组（P＜0.05）。治疗第4、8周时，两组患者的Snaith-Hamilton快感量表评分、汉密尔顿抑郁量表17项评分、Sheehan功能

缺陷量表评分均显著低于同组治疗前，且观察组显著低于对照组（P＜0.05）；蒙特利尔认知评估量表评分、简明幸福与生活质量满

意度问卷评分均显著高于同组治疗前，且观察组显著高于对照组（P＜0.05）。两组患者的不良反应总发生率比较，差异无统计学

意义（P＞0.05）。结论 托鲁地文拉法辛能显著改善伴快感缺失的MDD患者的抑郁症状、认知功能及社会功能，且安全性较好。
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ABSTRACT OBJECTIVE To explore the efficacy and safety of toludesvenlafaxine in the treatment of patients with major 

depressive disorder （MDD） with anhedonia. METHODS This retrospective study included 160 patients with MDD with anhedonia 

who were treated at Hebei Mental Health Center from May 2023 to August 2025. These patients were divided into a control group 

（n＝81） and an observation group （n＝79） according to treatment regimens. All patients received transcranial magnetic stimulation 

therapy. On this basis，the control group was treated with Sertraline Hydrochloride Tablets， while the observation group received 

Toludesvenlafaxine Hydrochloride Sustained-Release Tablets，with an 8-week continuous treatment course. To compare the clinical 

total effective rate， anhedonia remission rate，the severity of depressive symptoms，degree of anhedonia，cognitive function，social 

function and quality of life between the two groups before and after treatment， the incidence of adverse reactions during treatment 

was recorded simultaneously. RESULTS After treatment，the total effective rate and anhedonia remission rate of the observation 

group were significantly higher than the control group （P＜

0.05）. At the 4th and 8th weeks of treatment， the scores of 

Snaith-Hamilton Pleasure Scale， Hamilton Depression Rating 

Scale-17 Items， and Sheehan Disability Scale of both groups 

were significantly lower than those before treatment in the 

same group， and the observation group was significantly lower 
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than the control group （P＜0.05）； the scores of Montreal Cognitive Assessment and Quality of Life Enjoyment and Satisfaction 

Questionnaire-Short Form were significantly higher than those before treatment in the same group， and the observation group was 

significantly higher than the control group （P＜0.05）. There was no statistically significant difference in the overall incidence of 

adverse reactions between the two groups （P＞0.05）. CONCLUSIONS Toludesvenlafaxine can significantly improve depressive 

symptoms， cognitive function， and social function in MDD patients with anhedonia，with good safety.

KEYWORDS toludesvenlafaxine； major depressive disorder； anhedonia； efficacy； safety

重度抑郁症（major depressive disorder，MDD）是一

种以持续性的情绪低落、兴趣减退，以及认知与行为功

能受损为主要特征的常见精神障碍，具有较高的复发率

和致残率[1]。有研究认为，MDD与中枢神经中的5-羟色

胺（serotonin，5-HT）、去甲肾上腺素（norepinephrine，NE）

及多巴胺（dopamine，DA）等神经递质失衡有关[2]。快感

缺失为MDD的核心症状之一，主要表现为对愉悦刺激

反应减弱及兴趣丧失[3]。由于快感缺失在MDD患者中

的发生率较高、持续时间较长，且与疾病慢性化、功能损

害及复发风险增加密切相关，因此其已成为影响MDD

患者预后及功能恢复的重要因素[4]。

选择性 5-羟色胺再摄取抑制剂（selective serotonin 

reuptake inhibitors，SSRIs）是目前治疗 MDD 的一线药

物，主要通过增强 5-HT 神经传递而发挥抗抑郁作用。

舍曲林作为临床常用的SSRIs代表药物之一，具有良好

的疗效及安全性，被广泛用于MDD的治疗。然而，有研

究显示，SSRIs对快感缺失及动机减退等症状的改善效

果有限，且部分患者可能出现性功能障碍等副作用，从

而影响整体疗效[5]。

近年来，多靶点抗抑郁药逐渐受到关注。托鲁地文

拉法辛为其代表性药物之一，是一种新型三重再摄取抑

制剂，可同时抑制 5-HT、NE及DA转运体功能，增强多

种单胺类神经递质的传递，在改善抑郁症状的同时，还

能促进快感体验及奖赏回路功能恢复；其机制可能为通

过调节与奖赏加工相关的脑功能网络，促进奖赏回路功

能恢复，从而对快感缺失及动机减退等症状产生更为直

接的改善作用[6]。因此，托鲁地文拉法辛在伴快感缺失

的MDD患者中的潜在疗效具有明确的理论基础和临床

研究价值。已有研究表明，托鲁地文拉法辛在改善

MDD 总体症状方面具有一定疗效及良好的耐受性[7]。

然而，针对伴快感缺失的MDD患者的研究仍相对有限，

尤其是在快感缺失症状改善及相关功能恢复方面的临

床证据仍不足。为此，本研究探讨了托鲁地文拉法辛治

疗伴快感缺失的MDD患者的临床疗效及安全性，以期

为临床用药提供依据。

1　资料与方法

1.1　纳入与排除标准

本研究的纳入标准为——（1）年龄≥18岁；（2）符合

《精神障碍诊断与统计手册》第五版中 MDD 的诊断标

准[8]；（3）基线汉密尔顿抑郁量表17项（Hamilton Depres‐

sion Rating Scale-17 Items，HAMD-17）[9] 评分≥17 分；

（4）存在明显快感缺失表现，包括兴趣减退、日常活动愉

悦感下降或社交参与意愿降低，并满足以下条件之一：

Snaith-Hamilton 快 感 量 表（Snaith-Hamilton Pleasure 

Scale，SHAPS）评分≥3分，或 HAMD-17中“兴趣/愉悦

感减退”条目评分≥2分[9―10]；（5）以舍曲林或托鲁地文拉

法辛为主要抗抑郁治疗药物，连续治疗时间≥8周。

本研究的排除标准为：（1）合并双相情感障碍、精神

分裂症或其他严重精神疾病者；（2）合并严重神经系统

器质性疾病或严重躯体疾病者；（3）既往存在酒精或物

质依赖史者；（4）研究期间更换主要抗抑郁治疗药物或

联用其他抗抑郁治疗药物者；（5）临床资料不完整者。

1.2　资料来源

根据纳入与排除标准，回顾性收集 2023年 5月至

2025年8月河北省精神卫生中心收治的160例伴快感缺

失的MDD患者资料。为评估样本量的统计学合理性，

本研究对主要观察指标进行事后效能分析，结果显示，

本研究样本量能够满足主要观察指标分析的统计学要

求（检验效能＞0.80）。根据治疗药物的不同，将患者分

为对照组（81例）和观察组（79例）。本研究方案经河北

省精神卫生中心伦理委员会批准，伦理编号：冀精伦审

（科）202526号。

1.3　治疗方法

两组患者均使用MagPro X100刺激仪（丹麦Farum 

MagVenture公司）进行经颅磁刺激治疗，刺激部位为左

侧背外侧前额叶皮层，刺激频率为10 Hz，刺激强度为运

动阈值的 80%～100%，每次治疗约 100个脉冲，每周治

疗5次，连续治疗4周。

在此基础上，两组给予不同药物治疗方案。对照组

患者给予盐酸舍曲林片[辉瑞制药（大连）有限公司，国

药准字 H10980141，规格 50 mg]初始剂量 50 mg，口服，

每日1次；根据患者耐受性及症状改善情况于1～2周内

逐渐调整用量，维持剂量 100～200 mg，每日 1次，连续

治疗8周。观察组患者给予盐酸托鲁地文拉法辛缓释片

[山东绿叶制药有限公司，国药准字H20220028，规格 40 

mg（按C24H31NO3·HCl计）]初始剂量40 mg，口服，每日1

次；根据患者临床反应及耐受情况逐渐调整用量，维持

剂量80～160 mg，每日1次，连续治疗8周。
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1.4　观察指标

1.4.1　主要观察指标

（1）抑郁症状严重程度及临床疗效：采用HAMD-17

评估患者治疗前、治疗第 4周及第 8周时的抑郁症状严

重程度，总分 0～52分，得分越高，表示抑郁越严重[9]。

根据治疗第 8周时的 HAMD-17减分率评估临床疗效，

减分率≥50%为有效、25%～49%为起效、≤24%为无

效[11]。总有效率＝（有效例数+起效例数）/总例数×

100%。

（2）快感缺失程度：采用 SHAPS 评估患者治疗前、

治疗第4周及第8周时的快感缺失程度。该量表主要从

兴趣体验、社会愉悦及感觉体验等维度进行评估，总分

14～56分，得分越高，表示快感缺失越严重[12]。

（3）快感缺失缓解率：采用SHAPS评估患者治疗第

8周时的快感缺失缓解情况。SHAPS评分＜14分为快

感缺失缓解[10]。快感缺失缓解率＝快感缺失缓解例数/

总例数×100%。

1.4.2　次要观察指标

（1）认知功能：采用蒙特利尔认知评估（Montreal 

Cognitive Assessment，MoCA）量表评估患者治疗前、治

疗第4周及第8周时的认知功能。总分30分，得分越高，

表示认知功能越好[13]。

（2）社会功能及生活质量：采用Sheehan功能缺陷量

表（Sheehan Disability Scale，SDS）及简明幸福与生活质

量满意度问卷（Quality of Life Enjoyment and Satisfa-

ction Questionnaire-Short Form，Q-LES-Q-SF）分别评估

患者治疗前及治疗第 8周时的社会功能及生活质量。

SDS总分 0～30分，得分越高，表示功能受损越严重[14]。

Q-LES-Q-SF 总分 16～80分，得分越高，表示生活质量

越好[15]。

（3）安全性：记录治疗期间不良反应发生情况，包括

恶心、呕吐、头晕、头痛、睡眠障碍、口干、心悸及血压升

高等。

1.5　统计学方法

采用SPSS 26.0软件对数据进行统计分析。符合正

态分布的计量资料以 x±s表示，组间比较采用独立样本

t检验，组内比较采用配对样本 t检验；不符合正态分布

的计量资料以 M（P25，P75）表示，组间比较采用 Mann-

Whitney U 检验，组内比较采用 Wilcoxon 符号秩检验。

计数资料以例数或百分比表示，组间比较采用 χ 2检验。

检验水准α＝0.05。

2　结果

2.1　两组患者的基线资料

两组患者的性别、年龄、体重指数（body mass index，

BMI）等基线资料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。

结果见表1。

2.2　主要观察指标

2.2.1　临床疗效

观察组患者的总有效率显著高于对照组（P＜

0.05）。结果见表2。

2.2.2　快感缺失缓解率

治疗第 8周时，观察组有 33例患者快感缺失缓解，

缓解率为41.77%；对照组有18例患者快感缺失缓解，缓

解率为22.22%；观察组患者的快感缺失缓解率显著高于

对照组（P＜0.05）。

2.2.3　抑郁症状严重程度、快感缺失程度

治疗前，两组患者的 HAMD-17评分、SHAPS 评分

比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗第 4、8周

时，两组患者的 HAMD-17评分、SHAPS 评分均显著低

于同组治疗前，且观察组显著低于对照组（P＜0.05）。

结果见表3。

2.3　次要观察指标

2.3.1　认知功能

治疗前，两组患者的MoCA量表评分比较，差异无

统计学意义（P＞0.05）。治疗第 4、8周时，两组患者的

MoCA量表评分均显著高于同组治疗前，且观察组显著

高于对照组（P＜0.05）。结果见表4。

表1　两组患者的基线资料比较

组别

对照组
观察组

n

81

79

性别
（男/女）/

例
32/49

30/49

年龄（x±s）/

岁

38.72±11.54

39.15±10.98

BMI（x±s）/

（kg/m²）

23.68±2.94

23.51±3.12

发病年龄
（x±s）/岁

28.64±9.12

29.11±8.75

抑郁病程
（x±s）/年

5.82±3.45

6.01±3.32

既往发作
次数（x±

s）/次
2.87±1.16

2.95±1.24

家族抑郁
史（有/

无）/例
18/63

17/62

合并焦虑
症状（有/

无）/例
29/52

27/50

睡眠
障碍
史/例

36

34

表2　两组患者的临床疗效比较[例（%%）]

组别
对照组
观察组

n

81

79

有效
29（35.80）

49（62.03）

起效
17（20.99）

13（16.46）

无效
35（43.21）

17（21.52）

总有效
46（56.79）

62（78.48）a

a：与对照组比较，P＜0.05。

表3　两组患者治疗前后的 HAMD-17评分、SHAPS 评

分比较（x±s，分）

组别
对照组

观察组

n

81

79

时间段
治疗前
治疗第4周
治疗第8周
治疗前
治疗第4周
治疗第8周

HAMD-17评分
24.83±4.12

18.41±3.92a

12.96±3.58a

25.06±4.23

16.03±3.61ab

9.87±3.21ab

SHAPS评分
32.57±5.81

25.62±4.92a

20.74±4.11a

33.09±5.69

22.73±4.58ab

14.58±3.92ab

a：与同组治疗前比较，P＜0.05；b：与同时间段对照组比较，P＜

0.05。

表4　两组患者治疗前后的 MoCA 量表评分比较（x±s，

分）

组别
对照组
观察组

n

81

79

治疗前
23.62±2.73

23.44±2.68

治疗第4周
24.91±2.61a

25.84±2.49ab

治疗第8周
26.03±2.52a

27.62±2.47ab

a：与同组治疗前比较，P＜0.05；b：与同时间段对照组比较，P＜

0.05。
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2.3.2　社会功能及生活质量

治疗前，两组患者的 SDS评分及Q-LES-Q-SF评分

比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗第 8周时，

两组患者的SDS评分均显著低于同组治疗前，且观察组

显著低于对照组（P＜0.05）；Q-LES-Q-SF评分均显著高

于同组治疗前，且观察组显著高于对照组（P＜0.05）。

结果见表5。

2.4　安全性

两组患者的不良反应总发生率比较，差异无统计学

意义（P＞0.05）。结果见表6。

3　讨论
快感缺失与MDD的疾病严重程度、社会功能受损

及预后密切相关[3]。在神经生物学层面，奖赏回路功能

异常被认为是快感缺失的重要神经生物学基础，主要涉

及伏隔核-腹侧纹状体-前额叶皮层环路以及DA信号传

导障碍[16]。托鲁地文拉法辛可同时作用于 5-HT、NE及

DA通路，通过多靶点调节对奖赏加工相关功能障碍及

动机减退症状产生一定的改善作用[7]。既往研究表明，

单纯调节5-HT系统的药物在改善快感缺失方面效果相

对有限，而兼具NE及DA调节作用的药物可能更有助于

奖赏相关神经功能的恢复，从而改善兴趣减退及愉悦体

验缺失[17]。DA功能的改善还可能与注意力、执行功能

等认知变化存在一定关联，为认知提升与快感缺失缓解

提供了潜在协同机制。但需要指出的是，NE、5-HT及脑

源性神经营养因子（brain-derived neurotrophic factor，

BDNF）以及炎症因子等在抑郁症的发生发展及抗抑郁

治疗过程中可能发挥重要作用，既往研究已证实，上述

指标的变化与抗抑郁疗效之间存在相关性[18]。然而，本

研究未对上述生物学指标进行检测，因此相关机制解释

仍主要基于既往研究推测，仍需后续研究进一步验证。

本研究结果显示，治疗后观察组患者的HAMD-17

评分较对照组显著下降，总有效率更高。MDD的发生

与多种神经递质功能异常相关，单一递质通路调节可能

难以全面改善复杂症状[19]。5-HT 主要参与情绪调节，

NE与觉醒水平及注意力相关，而DA与活动力及愉悦体

验密切相关[20]。托鲁地文拉法辛通过多递质协同调节，

促进前额叶皮层及边缘系统功能恢复，从而产生较为全

面的抗抑郁效应[21]。这种多通路协同作用可能是其疗

效优于单一递质调节药物的重要原因。

本研究结果显示，治疗后观察组患者的 SHAPS 评

分较对照组显著下降，且快感缺失缓解率更高。这提示

托鲁地文拉法辛在改善快感缺失方面可能具有一定优

势，其作用机制可能与DA系统功能改善有关。DA在奖

赏系统中起核心调节作用，其释放增加可提高伏隔核对

奖赏刺激的反应性，增强行为动机及愉悦体验，从而改

善快感缺失状态[22]。同时，NE亦可能通过调节前额叶皮

层神经活动参与动机驱动，并与DA系统形成协同作用，

共同促进奖赏相关神经网络功能改善[23]。相比之下，舍

曲林主要通过调节5-HT系统发挥作用，对DA通路影响

较小，因此在改善奖赏相关症状方面可能存在一定局

限[24]。本研究结果与既往多递质抗抑郁药物相关研究

结论一致，进一步支持了多靶点神经递质调节在改善快

感缺失中的重要作用[25]。

认知功能障碍是MDD的重要表现之一，可能与前

额叶皮层功能受损及DA活性不足有关[26]。本研究中，

治疗后观察组患者的MoCA量表评分显著高于对照组。

这提示托鲁地文拉法辛可能有助于认知功能改善。其

机制可能与DA及NE对前额叶皮层神经信息加工效率

的调节有关[27]。此外，随着情绪症状及快感缺失的改

善，患者主动参与活动的意愿增加，也可能间接促进认

知功能恢复。

抑郁症不仅影响患者情绪与认知功能，还会损害其

社会功能及生活质量，因此相关功能的恢复已成为临床

治疗的重要目标之一[16]。本研究结果显示，治疗后观察

组患者的社会功能及生活质量均较对照组显著改善，其

原因可能是奖赏系统功能改善后患者对外界刺激反应

增强、兴趣增加，同时情绪及认知改善亦有助于患者更

好地完成日常活动，提高生活满意度[21]。Kong等[28]研究

表明，奖赏系统功能改善与社会功能恢复存在一定相

关性。

在安全性方面，两组患者的不良反应总发生率比

较，差异无统计学意义。这提示托鲁地文拉法辛具有良

好的耐受性、安全性较好，其原因可能与其对多种神经

递质系统的调节较为平衡有关。

综上所述，托鲁地文拉法辛能显著改善伴快感缺失

的MDD患者的抑郁症状、认知功能及社会功能，且安全

性较好。本研究存在一定局限性：（1）本研究为回顾性

分析，可能存在选择偏倚及混杂因素；（2）两组患者均在

经颅磁刺激治疗的基础上接受药物干预，虽在一定程度

上控制了经颅磁刺激治疗的干扰，但仍无法完全排除其

与药物可能存在的协同作用；（3）本研究主要依赖量表

评估患者症状及功能变化，缺乏 NE、5-HT、BDNF 及炎

症因子等生物学指标支持，文中相关机制解释仍具有一

表5　两组患者治疗前后的 SDS 评分及 Q-LES-Q-SF 评

分比较（x±s，分）

组别
对照组

观察组

n

81

79

时间段
治疗前
治疗第8周
治疗前
治疗第8周

SDS评分
18.42±3.86

13.95±3.24a

18.37±3.91

10.74±2.96ab

Q-LES-Q-SF评分
38.52±6.84

49.37±7.12a

38.76±6.91

56.48±7.65ab

a：与同组治疗前比较，P＜0.05；b：与同时间段对照组比较，P＜

0.05。

表6　两组患者的不良反应发生情况比较[例（%%）]

组别
对照组
观察组

n

81

79

恶心
10（12.35）

7（8.86）

头晕
6（7.41）

5（6.33）

口干
7（8.64）

9（11.39）

睡眠障碍
5（6.17）

6（7.59）

心悸
2（2.47）

1（1.27）

血压升高
1（1.23）

2（2.53）

总发生情况/%
31（38.27）

30（37.91）
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定推测性，尚无法从分子及神经生物学层面进一步验证

其作用机制；（4）随访时间较短，无法评价长期疗效及复

发情况。因此，本研究结论仍需前瞻性、大样本随机对

照研究进一步验证。
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