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　　[摘要]　目的:探讨氟哌噻吨美利曲辛治疗感觉敏性膀胱过度活动症(OAB)的临床疗效。方法:2019年7
月~2019年12月门诊就诊的 OAB患者中,选取临床以时刻尿意感为主要症状、尿动力检查膀胱初始尿意容量

<150mL且无明显逼尿肌过度活动的女性 OAB患者72例,随机分为氟哌噻吨美利曲辛试验组36例和托特罗

定对照组36例,试验组每天口服氟哌噻吨美利曲辛1片(含氟哌噻吨0.5mg和美利曲辛10mg),对照组每天口

服托特罗定缓释片4mg,两组治疗周期均为12周,每组患者治疗前后分别评估24h排尿日记、OABSS评分、

OAB-V8评分、生活质量QOL评分以及尿动力检查,分析比较两组的临床疗效及安全性。结果:试验组和对照组

在治疗前患者 OABSS评分、OAB-V8评分以及尿动力检测膀胱初始尿意容量差异均无统计学意义(P>0.05);
试验组和对照组治疗12周后 OABSS评分分别为(4.3±1.9)分和(4.8±2.1)分(P>0.05)、OAB-V8评分分别

为(9.3±4.9)分和(11.6±4.7)分(P<0.05)、尿动力膀胱初始尿意容量分别为(165.5±31.8)mL和(129.0±
33.6)mL(P<0.01);试验组和对照组的治疗有效率分别为86.1%(31/36)和63.8%(23/36)(P<0.05)。两组

患者均未出现严重不良反应。结论:氟哌噻吨美利曲辛治疗感觉敏感性 OAB的疗效优于托特罗定,且安全性

好,为感觉敏感性 OAB的临床治疗提供了新的思路。
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Abstract　Objective:Toexploretheefficacyofflupentixolmelitracenonfemalehypersensitivityoveractive

bladdersyndrome(OAB).Method:FromJuly2019toDecember2019,atotalof72outpatientpatientswerecho-
senandrandomlydividedintoanexperimentalgroupandacontrolgroupwhenthefollowingconditionsweremet:

patientscomplainedofpersistentmicturitiondesireandurodynamicsshowedincreasedbladdersensationwithout
detrusoroveractivity.Thirty-sixcasesinexperimentalgroupweretreatedwithflupentixolmelitracen(flupentixol
0.5mgandmelitracen10mg)orallyoncedaily,while36casesincontrolgroupweretreatedwithtolterodine4mg
oncedaily.Voidingdiary,OABSSscore,OAB-V8score,QOLandurodynamicswereassessedforeachgroupaf-
ter12weeks.Result:TheOABSS,OAB-V8andthevolumeoffirstsenseoffillingperiodbetweentwogroups
showednodifference(P>0.05)beforetherapy.Twelveweekslater,OABSSofexperimentalgroupandcontrol

groupwere(4.3±1.9)and(4.8±2.1),respectively(P>0.05).OAB-V8ofthetwogroupswere(9.3±4.9)

and(11.6±4.7),respectively(P<0.05).Firstsensevolumeoffillingperiodwas(165.5±31.8)mlintheex-

perimentalgroupand(129.0±33.6)mlinthecontrolgroup(P<0.01).Theeffectiveratewas86.1% (31/36)

intheexperimentalgroupand63.8% (23/36)inthecontrolgroup(P<0.05).Therewasnoseverelyadversere-
actions.Conclusion:Thisstudyrevealedflupentixolmelitracenhadbetterefficacythantolterodineinthetreatment
offemalehypersensitivityOAB.OurfindingsprovideanewapproachtothetreatmentofhypersensitivityOAB

·579·



andhasgoodsecurity.
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　　膀胱过度活动症(overactivebladder,OAB)是
一种以尿急为特征的症候群,常伴有尿频、夜尿甚

至尿失禁。成年女性 OAB 发病率可达 12-16%
〔1-2〕,最近的流行病学调查提示亚洲人群 OAB现患

率可达15.1%〔3〕。托特罗定等 M 受体阻滞剂作为

中华医学会泌尿分会(CUA)指南推荐的一线药物

对大部分患者有效,仍有不少治疗效果欠佳的

OAB患者。此类患者可能存在膀胱感觉敏感、精
神心理、慢性炎症等多方面因素〔4-6〕,有时单纯通过

M 受体阻滞剂抑制逼尿肌活动难以取得良好效果。
我们尝试应用氟哌噻吨美利曲辛治疗感觉敏感性

的 OAB患者,取得了较好疗效,现报告如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料

2019年7月~2019年12月在上海交通大学

附属仁济医院泌尿外科就诊的怀疑 OAB的女性患

者经详细询问病史,行尿常规、尿培养和泌尿系超

声检查,排除泌尿道感染、结石、梗阻、神经源性膀

胱、肿瘤及畸形等其他疾病,同时使用汉密尔顿焦

虑量表及抑郁自评量表排除精神疾病引起的排尿

症状。确诊为 OAB后,选取主要临床症状表现为

随膀胱充盈而出现时刻有尿意感觉的患者,行尿动

力检查,进一步筛选出膀胱感觉过度敏感的女性

OAB患 者 72 例。具 体 入 组 标 准 参 考 OAB 指

南〔7〕、OAB尿动力分型〔8〕及既往文献〔9〕,需符合以

下条件:①主要症状为随膀胱充盈较早出现并渐加

重的尿意感,无尿失禁;②尿动力首次膀胱充盈感

<150mL〔10〕;③尿动力检查未见明显逼尿肌过度

活动。72例入组患者随机分为氟哌噻吨美利曲辛

治疗试验组36例和托特罗定治疗对照组36例。
患者均知晓本研究,并签署知情同意书,所有临床

操作均符合我院伦理委员会的各项规定。

1.2　治疗方法

两组患者均在生活方式干预、膀胱训练基础上

给予药物治疗。试验组给予氟哌噻吨美利曲辛片

1片(含氟哌噻吨0.5mg和美利曲辛10mg)/d,
口服;对照组给予托特罗定缓释片1片(4mg)/d,
口服。两组治疗周期均为12周。

1.3　观察指标

所有患者治疗前后均给予 24h 排尿日记、

OAB-V8评分、生活质量 QOL评分、OABSS评分

和尿动力学检查。记录用药期间的不良事件。判

断总体临床效果:①显著疗效:OAB-V8评分下降

>2/3;②无效:OAB-V8评分下降<1/3;③有效:

OAB-V8评分下降介于无效和显著疗效之间。治

疗有效率=(OAB-V8评分改善≥1/3的患者数÷
患者总数)×100%。

1.4　统计学方法

应用SPSS22.0软件进行统计分析。数据以■x
±s表示,两均数间比较采用t检验。多个样本率

的比较采用χ2 检验。以P<0.05为差异有统计

学意义。

2　结果

2.1　临床疗效

本研究纳入患者年龄26~69岁,平均(48.1±
10.5)岁,病程6个月~16年,平均(3.3±2.9)年,
治疗前两组患者年龄、病史、24h排尿次数、OAB-
SS评分、OAB-V8评分、QOL评分以及尿动力检

测膀胱初始尿意容量差异均无统计学意义。
治疗12周后,试验组有效率为86.1%(31/

36),高于对照组的63.8%(23/36)(P<0.05)。治

疗后两组患者24h排尿次数、OABSS、OAB-V8、

QOL评分较治疗前均有改善(P<0.05)。治疗后

两组间的 OAB-V8、QOL评分的差异有统计学意

义(P<0.05),进一步分析发现 OAB-V8中的不适

尿意感单项评分试验组改善明显优于对照组(P<
0.01)(表1)。两组患者治疗前后储尿期尿动力检

测指标比较(表2)提示治疗后试验组初始尿意感

时膀胱容量的改善程度明显高于对 照 组 (P <
0.01)。

表1　两组感觉敏感性OAB患者治疗前后的相关评分比较 ■x±s

组别 24h排尿次数 OABSS评分/分 OAB-V8评分/分 不适的尿意感评分/分 QOL评分/分

试验组 治疗前 14.3±3.5 7.8±1.8 19.3±5.6 3.7±0.8 4.8±0.6
治疗后 9.6±3.91) 4.3±1.91) 9.3±4.91) 1.5±0.71) 2.1±0.81)

对照组 治疗前 14.5±3.3 7.9±1.5 19.3±5.5 3.5±1.0 4.6±1.0
治疗后 10.6±3.51) 4.8±2.11) 11.6±4.71)2) 2.7±1.21)3) 2.9±1.01)2)

　　与本组治疗前比较,1)P<0.05,与试验组比较,2)P<0.05,3)P<0.01。
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表2　两组感觉敏感性OAB患者治疗前后尿动力检测指标比较 ■x±s

组别 初始尿意感时的膀胱容量/mL 膀胱最大容量/mL 顺应性/(mL·cmH2O-1)

试验组 治疗前 120.7±23.4 348.3±91.2 63.1±25.7

治疗后 165.5±31.81) 382.6±78.2 79.7±32.2

对照组 治疗前 117.2±29.4 332.1±102.3 60.6±37.2

治疗后 129.0±33.61)2) 369.6±98.3 74.8±38.6

　　与本组治疗前比较,1)P<0.05;与试验组比较,2)P<0.01。

2.2　不良反应

两组患者药物治疗期间总体耐受性良好,试验

组出现轻微头晕2例;对照组出现便秘1例,口干2
例。两组患者均无排尿困难及严重不良反应情况

发生。

3　讨论

2002年,国际尿控协会定义 OAB为以尿急为

特征,常伴有尿频和夜尿增多,伴或不伴急迫性尿

失禁的症候群。目前临床常用的 M 受体阻滞剂通

过抑制逼尿肌过度活动,对大部分患者有效,但仍

存在不少治疗效果欠佳的病例。OAB的发病机制

被认为与以下因素有关:①逼尿肌不稳定和储尿期

逼尿肌异常收缩;②膀胱感觉过敏,即在较小的膀

胱容量时便出现排尿欲;③尿道及盆底肌功能异

常;④其他原因,如精神心理因素,激素代谢失调

等。我们在临床治疗中,也发现一部分患者接受 M
受体阻断剂治疗效果不佳,甚至部分患者虽然24h
排尿次数减少,但时刻存在着耻骨上区和尿道口的

坠胀和尿意感,严重影响了生活质量。
近年来随着对 OAB发病机制理解的加深,逼

尿肌过度活动以外的因素得到重视。膀胱感觉增

加、慢性炎症、精神心理等多种因素参与可能是 M
受体阻滞剂治疗效果不佳的原因〔4-6〕。以上说明我

们在药物治疗方面需要新的思路,在患者选择方面

也要加以区分。首先,门诊时我们重视对患者的问

诊。目前国际上有区分2种不同尿急症状的呼

声〔11-12〕,一种为突然出现难以控制的尿急迫感,可
呈现为“全”或“无”的症状,如同开关一样,严重时

出现尿失禁;另一种尿急感为随膀胱容量增加而较

早出现的时刻尿意感,可以一定程度延迟排尿。国

际上流行的 OAB-V8和 OAB-q两种评分表都有

“尿急不适想排尿”和“有些预兆或突发尿急和难以

控制的尿急迫”两种不同表述〔13-14〕。国内文献中最

常用的 OABSS表格中,尿急的表达仅有“突然想

解小便难以忍受的现象”,往往难以区分这两种不

同的尿急症状。在临床治疗中我们发现以“耻骨上

区和尿道口的时刻尿意感”为主诉的膀胱感觉敏感

的 OAB患者并不在少数。结合患者症状特征、文

献报道〔4,11〕和尿动力检查我们考虑这种憋胀不适

的时刻尿意感更多地与膀胱感觉敏感性增加有关。
因此我们建议在评估这类感觉敏感性 OAB患者时

应用 OAB-V8评分表可能更为合适。
在尿动力检查方面,本研究的入组患者参照了

OAB的尿动力学分型方法。①没有逼尿肌无意识

收缩;②有逼尿肌无意识收缩,患者知道但能中止;

③有逼尿肌无意识收缩,患者知道且不能中止但收

缩括约肌;④逼尿肌收缩但患者不知道,并且不能

中止收缩〔8〕。Ⅰ型患者的症状和尿动力特征被认

为与膀胱感觉敏感的因素有关。国内也有学者对

OAB根据尿动力检查分型来预判应用 M 受体阻

滞剂治疗的效果〔15〕。在本研究中,我们结合症状

和尿动力学检查,以尿动力检查初始尿意时的膀胱

容量<150mL且无明显逼尿肌过度活动〔8-10〕作为

筛选出膀胱感觉敏感性 OAB患者的参考依据。
托特罗定等 M 受体阻滞剂通过竞争性结合逼

尿肌 M 受体,阻止其与乙酰胆碱的结合来抑制逼

尿肌过度活动,是 OAB指南推荐的一线用药〔7〕,也
是许多 OAB相关研究的标准治疗方案和新治疗方

法的对照治疗用药。正常人和 OAB患者的排尿都

需要从感觉到运动多个环节的参与,感觉敏感性

OAB患者的症状的发生也有 M 受体兴奋的因素

参与。我们查阅文献并未有明确 M 受体兴奋或抑

制在感觉敏感性 OAB中作用的相关报道,但参考

OAB尿动力学分型,尿意和尿急迫感明显的患者

中,存在逼尿肌兴奋的患者占44%~85%〔8,15〕。我

们认为 M 受体阻滞剂可以降低膀胱感觉敏感的可

能机制包括:M 受体影响膀胱感觉传入如减低 A-δ
和C纤维活动性〔16〕和 M 受体阻断剂可通过影响

前额叶皮层从而降低 OAB 患者的膀胱感觉敏

感〔17〕。但总体来说,M 受体阻滞剂的作用还是以

抑制逼尿肌过度活动为主,大部分研究认为其在感

觉敏感性 OAB中的作用低于逼尿肌过度活动为主

的 OAB患者〔9,15〕。
根据文献报道,抗抑郁药被认为对缓解 OAB

症状有一定的作用〔18-19〕。氟哌噻吨美利曲辛是一

种抗抑郁药,有观点认为 OAB膀胱感觉敏感与中
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枢致敏有关,抗抑郁药及普瑞巴林等药物能够抑制

中枢致敏〔20〕。氟哌噻吨美利曲辛由多巴胺 D2 受

体阻滞剂氟哌噻吨和抗抑郁药美利曲辛组成,具有

缓解躯体化症状和精神心理因素的作用。此外,美
利曲辛可以增加突触前的去甲肾上腺素和5-羟色

胺浓度〔21-22〕,其中5-羟色胺浓度增加可以降低膀胱

的感觉〔23-24〕,而去甲肾上腺素能够兴奋β受体,激
动β受体特别是β3 受体有增加储尿期逼尿肌稳定

性的作用。最近有文献报道β3 受体激动有影响膀

胱感觉的可能〔25〕。其他三环类抗抑郁药如丙咪

嗪,度洛西丁也有类似的作用〔18〕。本研究对感觉

敏感性 OAB应用氟哌噻吨美利曲辛治疗,治疗12
周后患者排尿次数、OABSS评分、OAB-V8评分等

指标均有改善,进一步分析发现试验组 OAB-V8
评分和生活质量QOL评分的改善程度高于对照组

(P<0.05),OAB-V8中的不适尿意感单项评分明

显高于对照组(P<0.01)。研究中我们用汉密尔

顿焦虑量表及抑郁自评量表排除精神疾病引起的

排尿症状,证实了氟哌噻吨美利曲辛是通过精神因

素以外的途径对感觉敏感性 OAB起到较好的作

用。此外,试验组治疗后初始感觉时的膀胱容量由

(120.7±23.4)mL 增加为(165.5±31.8)mL,明
显高于对照组(P<0.01),从尿动力客观数据角度

证实了氟哌噻吨美利曲辛对感觉敏感性 OAB患者

的疗效。
本研究探究了应用氟哌噻吨美利曲辛治疗膀胱

敏感性 OAB患者的初步疗效,为此类 OAB患者提

供了新的治疗思路。但本研究例数尚少,随访时间

较短,期待将来大样本和长期的研究随访数据。
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