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抗抑郁药临床治疗的选择

【作 者】摇 季建林
亘旦大学附属中山医院心理医学科 卿上诲 圆园园园猿圆卿

【摘 摇 要】摇 新型抗卿郁药在国内过去 员园 余年得到了广泛应用；本文简述近年来的文献；重点介绍美国卿郁障碍最

新治疗指南的要点、最新循证医学证据对相夫抗卿郁药的疗效评估；以及针对不同临床亚型的卿郁患者

如何选择抗卿郁药；旨在规范、合理地使用抗卿郁药。

【关摇 键摇 词】摇 抗卿郁药中卿郁中三环类抗卿郁药中合理用药
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摇 摇 圆园余年来，随着神经生物学与精神药理学研究

的深入，抗抑郁药的研发取得了长足发展，有 员园 余

种新一代抗抑郁药应用于临床，大大改变了过去多

年来三环类抗抑郁药（栽悦粤泽）一统天下的局面。本

文将从循证医学的角度复习近年来的研究，为临床

治疗抑郁障碍的药物选用提供一些参考。

员摇 美国最新指南的简介

由 郧藻造藻灶遭藻则早教授牵头编写的美国精神病协会

（粤孕粤）《抑郁障碍患者治疗实践指南，第 猿 版》

（孕则葬糟贼蚤糟藻 郧怎蚤凿藻造蚤灶藻 枣燥则 贼澡藻 栽则藻葬贼皂藻灶贼 燥枣 孕葬贼蚤藻灶贼泽 憎蚤贼澡

酝葬躁燥则 阅藻则藻泽泽蚤增藻 阅蚤泽燥则凿藻则，猿则凿 耘凿蚤贼蚤燥灶）于 圆园员园 年 缘 月

完成定稿，并在 员园 月正式出版［员］。它在系统复习

员怨怨怨年 员月至 圆园园远年 员圆月发表的英文文献基础上

对第 圆版指南进行了修订。

员援 员摇 粤部分治疗推荐

包括一般建议与特别建议，其中第 员 部分归纳

了针对不同严重程度抑郁障碍患者的总的治疗推荐

考虑，强调急性期治疗的目标为临床治愈（ 则藻皂蚤泽鄄

泽蚤燥灶），恢复患者原有的社会功能水平。如抑郁发作

急性期治疗 远 耀员圆 周，巩固期治疗 源 耀怨 个月，如≥猿

次抑郁发作者需考虑维持或长期治疗；抗抑郁药治

疗适用于各种不同严重程度的抑郁障碍（包括伴或

不伴精神病性症状），而心理治疗（现有证据推荐为

认知行为治疗与人际心理治疗）仅适用于轻到中度

抑郁障碍患者。第 圆部分为针对具体患者如何制订

治疗方案，包括治疗关系的建立、治疗依从性、评估

自杀危险、平衡疗效副反应 原成本之间的关系等；

治疗医师必须在治疗过程中兼顾考虑：患者的症

状（包括功能状态与生活质量）、对自我与他人的

危险、寓转躁寓的迹象、其他精神科问题（如酒精依

赖和其他精神活性物质滥用）、内科共病、疗效与

副反应等。第 猿 部分为特殊临床问题的治疗推
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荐，如老年、共病人格障碍、疼痛、帕金森病、癫痫，

以及围绝经期女性患者等抗抑郁药治疗宜选用

缘 原 羟色胺和去甲肾上腺素再摄取抑制药

（杂晕砸陨泽）如文拉法辛缓释药，共病心脏病和卒中

等抑郁障碍患者宜选用舍曲林、西酞普兰等。

员援 圆摇 月部分背景资料与证据来源

就有关抑郁障碍的临床一般特点、病程、流行

病学资料等进行了文献复习，并系统分析与提供了

粤部分中治疗推荐的相关文献证据。如系统文

献复习显示，选择性缘 原 羟色胺再摄取抑制药

（杂杂砸陨泽）如氟西汀、帕罗西汀等、杂晕砸陨泽（包括文拉法

辛、去甲文拉法辛和度洛西汀）、米氮平、安非他酮

为绝大多数抑郁症患者的最佳选择；临床疗效肯定

证据较多的主要为米氮平、艾司西酞普兰、文拉法

辛缓释药、舍曲林；来自 圆愿 个 砸悦栽泽 研究的系统评

价显示，文拉法辛对抑郁、焦虑的评分改善优于氟

西汀，对焦虑的评分改善优于帕罗西汀［圆］；员猿圆 个

砸悦栽泽研究荟萃分析显示，氟西汀与 杂晕砸陨泽 等比较

时，文拉法辛优于氟西汀；氟西汀与其它 杂杂砸陨泽 比

较时，舍曲林优于氟西汀［猿］。在 员 项维持期治疗 圆

年的对照研究（孕砸耘灾耘晕栽）中，维持治疗第 员 年时

预防抑郁复发的可能性：文拉法辛缓释药组 苑苑豫，

安慰剂组 缘愿豫；维持治疗第 圆 年时预防抑郁复发的

可能性：文拉法辛缓释药组 怨圆豫，安慰剂组 缘缘豫；

维持治疗第 圆 年时，文拉法辛组 约 员园豫复发，而氟

西汀组有 员 辕 猿 复发［源 原 缘］。

圆摇 抗抑郁药之间疗效的荟萃分析

圆园园怨 年的英国《柳叶刀》登载了意大利学者

悦蚤责则蚤葬灶蚤教授与多国学者合作（包括意大利、日本、

英国和希腊等）的 员 篇系统综述［远］，选取了目前临

床常用的 员圆 种新一代抗抑郁药，分别为安非他酮、

西酞普兰、度洛西汀、艾司西酞普兰、氟西汀、氟伏

沙明、米那普仑、米氮平、帕罗西汀、瑞波西汀、舍曲

林和文拉法辛，评价其在成人抑郁症急性期治疗中

相互间对照研究的疗效（排除与安慰剂对照，以及

产后抑郁症）。截止到 圆园园苑 年 员员 月 猿园 日，共检索

到 员员苑 项随机对照研究符合多药治疗荟萃分析入

组标准。疗效评估标准为：①愿 周治疗为限，如无 愿

周资料，则以原始研究资料中 远 耀 员圆 周期间的评估

作为本研究急性期疗效的最终评估；②有效：汉密

尔顿抑郁量表（匀阅砸杂）、蒙哥马利 原奥斯伯格抑郁

量表（酝粤阅砸杂）评分较基线改善≥缘园豫，或临床大

体印象量表（悦郧陨）明显改善；如果上述 猿 个量表评

分均有改善，仅选 匀阅砸杂 评分作为研究指标；③治

疗中断（可接受性）：患者在最初 愿 周治疗期间因任

何原因而中断研究（脱落或失访）的人数；④剂量：

以氟西汀为参照药物（因为它是第一个在欧美上市

的新一代抗抑郁药），根据 郧葬则贼造藻澡灶藻则 等提出的剂

量对应方案，纳入将符合治疗抑郁症的可比较对应

剂量范围的各药物研究［苑］。

圆援 员摇 疗效

从药物相互间直接比较疗效的文献报道来看，

艾司西酞普兰优于西酞普兰，西酞普兰优于瑞波西

汀和帕罗西汀，米氮平优于氟西汀和文拉法辛，舍曲

林优于氟西汀，文拉法辛优于氟西汀与氟伏沙明。

如果进行多药治疗的荟萃分析比较，则艾司西

酞普兰、米氮平、舍曲林和文拉法辛的疗效显著优

于度洛西汀、氟西汀、氟伏沙明、帕罗西汀和瑞波西

汀，而瑞波西汀是 员圆 种新一代抗抑郁药中疗效最

不显著的药物。

对 员圆 种抗抑郁药物作进一步治疗疗效的累积

排序分析，发现米氮平（圆源援 源豫）、艾司西酞普兰

（圆猿援 苑豫）、文拉法辛（圆圆援 猿豫）、舍曲林（圆园援 猿豫）是

最有效的治疗药物。

圆援 圆摇 可接受性

若根据可接受性来选择最佳治疗药物，则艾司

西酞普兰（圆苑援 远豫）、舍曲林（圆员援 猿豫）、安非他酮

（员怨援 猿豫）、西酞普兰（员愿援 苑豫）是耐受性累积排序

靠前的药物。

作者对其中 源圆 项研究的各自脱落率比较发

现，氟西汀的耐受性好于瑞波西汀，西酞普兰优于

舍曲林。如果作多药治疗的荟萃分析，在可接受性

方面，度洛西汀和帕罗西汀的耐受性差于艾司西酞

普兰与舍曲林；氟伏沙明耐受性差于西酞普兰、艾
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司西酞普兰和舍曲林；文拉法辛差于艾司西酞普

兰；瑞波西汀的耐受性差于许多其他抗抑郁药（如

安非他酮、西酞普兰、艾司西酞普兰、氟西汀和舍曲

林）；而艾司西酞普兰与舍曲林的耐受性优于度洛

西汀、氟伏沙明、帕罗西汀和瑞波西汀。

圆援 猿摇 评论

本研究并未做有关药物不良反应、毒性作用、

停药症状和社会功能等方面的分析，仅仅是从临床

应用这个角度，权衡疗效与可接受性，作者提出艾

司西酞普兰和舍曲林或许是中度至重度抑郁症患

者急性期的治疗首选。

本研究的疗效评估是以 愿 周作为急性期治疗

的终点，临床医师需要清醒地认识到若选择 远 周或

员远 耀 圆源 周的治疗结果来评价，其结论可能完全不

同。在许多系统综述中，疗效估计的真实性是有限

的，因为它是来自多项随访时间长短不一的研究。

不过，值得说明的是，该研究是迄今为止首次预先

确定随访时间（将 愿 周定义为急性期疗效判断时

点）作为文献入组筛选标准来评价不同抗抑郁药疗

效的系统综述。

在循证医学的证据中往往也存在项目资助的

偏倚（希望有利于公司资助方的商业利润），疗效

证据亦偏向于所提供资助研究的产品。虽然本研

究的文献荟萃分析未得到任何公司的项目资助，

但由于所比较的最新的几个抗抑郁药（如米氮

平、艾司西酞普兰、安非他酮和度洛西汀）的绝大

多数研究是由制药公司资助的上市产品，因此本

研究结论可能存在原始数据来源的偏倚。需要注

意的是，多药治疗荟萃分析的结果与两药之间

（如艾司西酞普兰与西酞普兰，米氮平与文拉法

辛）的直接比较结果往往会不一致，需要具体情

况具体分析。不过，该研究均用这两种方法来比

较药物之间的异同，但仍存在各原始研究文献本

身的不足（如剂量不一致问题），这在一定程度上

影响了分析结果的真实性。

猿摇 抑郁障碍亚型用药推荐

根据循证医学的证据等级，综合国内外的相关

文献［愿 原 怨］，拟建议如下。

猿援 员摇 抑郁障碍药物治疗的一般推荐

首选：杂杂砸陨泽，杂晕砸陨泽，阿戈美拉汀，安非他酮、米

氮平（员 级证据）。文拉法辛有较高的临床治愈率、

艾司西酞普兰治疗严重抑郁症（员 级证据）。次选：

栽悦粤泽中的阿米替林与氯米帕明治疗住院抑郁症患

者较 杂杂砸陨泽有效（但需考虑安全性与耐受性）（圆 级

证据）。三选：其他 栽悦粤泽 与单胺氧化酶抑制药

（酝粤韵陨泽），一般不主张，因为安全性与耐受性问题

（圆 级证据）。

猿援 圆摇 非典型抑郁症的治疗推荐

首选氟西汀、舍曲林（以及其他 杂杂砸陨泽 也可以），

吗氯贝胺（圆级证据）。次选苯乙肼（由于耐受性较差，

较少选用）（圆级证据）。三选丙米嗪（圆级证据）。

猿援 猿摇 内源性（严重）抑郁症的治疗推荐

首选：米氮平、帕罗西汀、文拉法辛（员 级证据）。

次选：氯米帕明、度洛西汀、去甲替林（员 级证据）。

三选：西酞普兰、氟西汀、吗氯贝胺（圆级证据）。

猿援 源摇 精神病性抑郁症的治疗推荐

首选：电抽搐治疗（耘悦栽）（员级证据），抗精神病药

垣抗抑郁药（如奥氮平或利培酮 垣 杂杂砸陨泽 或者 垣

杂晕砸陨泽）（圆级证据）。次选：典型抗精神病药 垣阿米替

林（圆级证据），皂蚤枣藻责则蚤泽贼燥灶藻 垣 抗抑郁药（圆 级证据）。

不推荐：杂杂砸陨泽单一治疗（圆级证据，但限于临床支持）。

猿援 缘摇 冬季抑郁症的治疗推荐

首选：光照治疗、氟西汀、安非他酮缓释药（用

于预防）（员 级证据）。次选：吗氯贝胺、舍曲林（圆

级证据）。三选：阿戈美拉汀、西酞普兰、艾司西酞

普兰、贼则葬灶赠造糟赠责则燥皂蚤灶藻（猿 级证据）。

猿援 远摇 焦虑性抑郁症的治疗推荐

首选：西酞普兰、艾司西酞普兰、米氮平、吗氯

贝胺、帕罗西汀、舍曲林、文拉法辛、阿戈美拉汀（员

级证据）。次选：阿米替林、氟西汀、丙米嗪、曲唑酮

（员 级证据）。不推荐：劳拉西泮或其他苯二氮艹卓类

（圆 级证据）。

猿援 苑摇 慢性抑郁症 辕恶劣心境障碍的治疗推荐

首选：氟西汀、氟伏沙明、吗氯贝胺、帕罗西汀、
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舍曲林（圆 级证据）。次选：去甲丙米嗪、丙米嗪（圆

级证据）。三选：米氮平、文拉法辛（猿 级证据）。

猿援 愿摇 轻度抑郁与复发性一过性抑郁障碍的治疗推荐

轻度抑郁症（有抑郁心境，伴 员 耀 猿 项其他抑郁

症状，但病程持续≥圆 周）。首选：帕罗西汀（圆 级证

据）。次选：氟伏沙明（猿 级证据）、麦普替林（圆 级

证据）。复发一过性抑郁障碍（症状严重程度达到

抑郁发作诊断标准，病程 约 圆 周，但至少持续 圆凿）。

不推荐：尚无抗抑郁药有效的支持证据（圆 级证

据）。推荐药物治疗联合锻炼或者联合已证明有效

的其他相关心理治疗。

猿援 怨摇 难治性抑郁症加用增效剂策略的治疗推荐

首选：锂盐每天 远园园 耀 怨园园皂早 或达到治疗血浓

度（员 级证据）；奥氮平每天 缘 耀 员缘皂早（员 级证据）；

栽猿 每天 圆缘 耀 缘园μ早（圆 级证据）。次选：利培酮每天

园援 缘 耀 圆皂早（圆 级证据）；丁螺环酮每天 猿园 耀 远园皂早（圆

级证据）；精神兴奋药（增强动力与活力）常规剂

量（圆 级证据）。三选：拉莫三嗪每天 员园园 耀 圆园园皂早

（猿 级证据）；曲唑酮每天 员园园 耀 圆园园皂早（猿 级证据）；

栽则赠责贼燥责澡葬怎贼（尽可能限制使用）每天 圆 耀 源早（猿 级证

据）。不推荐：孕蚤灶凿燥造燥造每天 苑援 缘 耀 员缘皂早（员 级证据）。

猿援 员园摇 难治性抑郁症联合策略的治疗推荐

首选：杂杂砸陨泽 垣米氮平 辕米安色林（圆 级证据）。次

选：杂杂砸陨泽 辕 杂晕砸陨泽 垣安非他酮（猿级证据）。三选：杂杂砸陨泽

垣 栽悦粤泽（小心与某些 杂杂砸陨泽合用会增高 栽悦粤泽的血药

浓度）（圆级证据）；杂杂砸陨泽 垣砸陨酝粤（可逆性酝粤韵陨泽）（猿

级证据）。注意 缘 原羟色胺综合征的发生。

猿援 员员摇 双相障碍抑郁发作的治疗推荐

原则上以心境稳定剂治疗为主，尽量避免使用

易致转躁的抗抑郁药，可考虑使用拉莫三嗪，安非

他酮（员 级证据）。

猿援 员圆摇 情绪迟钝的治疗推荐

英国牛津大学 郧燥燥凿憎蚤灶 等［员园］报道，杂杂砸陨泽 治疗

过程中会导致抑郁障碍患者出现情绪迟钝（藻皂燥贼蚤燥灶鄄

葬造 遭造怎灶贼蚤灶早），即情绪痛苦程度虽然减轻，但对日常生

活的情绪体验仍有所限制，主要表现为激情的不足、

对环境反应的平淡与疏远，以及整体情绪感觉的反

应寓迟钝寓等。实验检查发现，这些患者往往存在识

别负性面部表情能力的减退，而阿戈美拉汀却有改

善情绪迟钝的作用。初步结果显示，治疗 员 周起效，

圆源周后，情绪迟钝相关症状的发生率阿戈美拉汀组

为 员远豫与 圆愿豫，而对照组艾司西酞普兰为 缘猿豫和

远园豫（孕 越园援 园圆源和 园援 园远猿）。
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