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　　[ 摘　要] 　目的　综述抗抑郁药物的各种不良反应 , 为临床合理用药提供资料。方法　查询国内检索类期
刊及公开发行的中文医药期刊 ,归纳有关抗抑郁药物不良反应的报道。结果　抗抑郁药物主要有神经系统 、消化

系统 、心血管系统 、泌尿系统 、循环系统 、血液系统的不良反应 , 对眼部和皮肤有损害。结论　抗抑郁药物的各种

不良反应日渐显现 ,必须加强抗抑郁药物的不良反应监测。
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　　世界卫生组织不久前公布的年度报告显示 ,抑郁症目

前已位居世界十大疾病之第四 , 预计到 2020 年 , 将跃至第

二 ,排在心肌梗死之后 , 癌症之前。国内研究资料显示 ,

1999 年 , 抑郁症总发病率为 0.64%, 估计我国约有 3 600

万患者。抗抑郁药物应用于临床后 ,为治疗抑郁症找到了

有力的武器。但是 ,抗抑郁药物应用的同时也带来了很多

不良反应。笔者总结了 1994-2006 年的中国医院知识仓库

(CHKD)期刊全文中抗抑郁药物的不良反应 ,分析如下。

1　资料与方法

资料来源于 1994-2006 年 1 月 CHKD期刊全文中有关

抗抑郁药物不良反应的临床报道。按照国家药品不良反应

监测中心指定的药物不良反应判断标准的不良反应临床表

现 ,对所报道病例的临床资料进行核查 , 统计并探讨不良反

应发生的一般规律与有关特征。

2　结果

2.1　抗抑郁药物不良反应的发生率　笔者收集的不良反应

涉及 8 种抗抑郁药物 ,见表 1。其中三环类抗抑郁药阿米替

林致病例数居首位 , 44例;选择性 5-羟色胺(5-HT)再摄取抑

制剂帕罗西汀 、氟西汀、舍曲林分居 2、3 、5 位, 分别为 35、31、

19例;5-HT 受体拮抗剂曲唑酮居 4 位, 为 23 例;5-HT 再摄

取抑制剂文拉法新和特异性的 5-HT 能抗抑郁剂米氮平分

居 6位和 7 位, 分别为 8 例和 7例;西酞普兰为 2例。

2.2　抗抑郁药物不良反应的临床表现　8 种抗抑郁药物

的不良反应 169例 , 男 87 例 , 女 82 例 , 年龄最小 16 岁 , 最

大 97 岁。全部病例均具有典型的抑郁发作病史 , 不良反应

以中枢神经系统损害 、肌肉运动损害 、血液系统损害 、皮肤

及其附件损害 、消化系统损害 、心血管系统损害 、泌尿系统

损害 、全身系统损害 、内分泌损害 、眼部及其附件损害为主 ,

无死亡病例 ,经停药及对症治疗后痊愈 , 见表 2。

表 1　169例 ADR涉及药物情况

药名 n 构成比(%) 药名 n 构成比(%)

阿米替林 44 26.04 舍曲林　 19 11.24

帕罗西汀 35 20.71 文拉法新 8 4.73

氟西汀　 31 18.34 米氮平　 7 4.14

曲唑酮　 23 13.61 西酞普兰 2 1.18

3　讨论

3.1　中枢神经系统损害　中枢神经系统常见的不良反应

为头晕 、头疼 、麻木 、乏力 , 疲劳和注意力不集中等 , 但症状

不明显时 , 其对正常生活 、学习无明显影响 ,多为经过性 , 随

着服药时间的延长或减量后症状缓解。严重的不良反应有

意识障碍 、诱发癫痫 、精神症状恶化 、锥体外系症状 、5-羟色

胺(5-HT)综合征和精神障碍等。杨桂伏等[ 1]报道 , 1 例 58

岁女性患者 , 服用阿米替林 150 mg/ d , 白天呈抑郁状态 , 晚

上则出现幸福 、话多 、夸大 、自我感觉良好 、忙忙碌碌 、好管

闲事等症状 , 每天持续 2～ 3 h , 未见意识障碍。停用后抑郁

与躁狂日夜交替的现象消失。庄玉敏等[ 2] 报道 , 两男性患

者(50、59 岁)口服阿米替林出现意识障碍状态 , 停用阿米

替林 2 d 后症状消失。慈妍红等[ 3]报道 , 1 例 18 岁女性患

者 , 无癫痫家族史 ,因强迫症给予西酞普兰片治疗。起始剂

量 20 mg/ d , 2 周后增至 40 mg/d ,强迫症状消失 , 40 余天后

突然出现四肢抽搐 、口吐白沫 、口唇紫癜等癫痫症状 ,给丙

戊酸钠治疗后正常。朱金富[ 4] 报道 , 1 例 23 岁男性患者 ,

因抑郁症给予帕罗西汀 20 mg/d 治疗 ,出现神志恍惚 、烦躁

不安 、来回走动 、冲动及突然攻击他人 ,继而出现恶心呕吐 、

肢体不自主震颤。考虑为 5-羟色胺(5-HT)综合征 ,遂停用

帕罗西汀 , 并予降压 、补液等支持治疗。1 周后病情缓解。

3.2　肌肉运动损害　抗抑郁药物对肌肉和关节的损害 , 主

要是各种运动障碍。颜瑜章等[ 5]报道 , 1 例 20 岁女性患者

起始给予文拉法新 50 mg/d 治疗 , 2 d 后加量至 50 mg/ d ,

当天下午患者出现双侧小腿酸 、胀 、麻 、痛等不适 , 难以忍

　　　克死亡 1例[ J] .中国医院药学杂志 , 1997 , 17(3):142.
[ 5] 　曹玉荣.磷霉素过敏 1例报告[ J] .锦州医学院学报 , 1997 , 18

(1):58.
[ 6] 　李美艳 ,张桂云 ,倪爱伟 ,等.静脉滴注磷霉素钠三例不良反

应报告[ J] .实用临床医学 , 2005 , 6(5):34.
[ 7] 　林秀荣 ,李翠英.老年高血压病人使用磷霉素钠致急性左心

衰竭[ J] .临床误诊误治 , 2004 , 17(1):60.
[ 8] 　钱向阳 ,汪淑珍.静滴磷霉素钠致严重过敏反应 2例[ J] .中

国校医 , 2003 , 17(2):172.
[ 9 ] 　王艳波 ,朱艳波.磷霉素引起重症肝炎一例[ J] .内蒙古医学

杂志 , 2002 , 34(6):501.
[ 10] 　岳丽华 ,刘国萍 ,孟立军.静脉滴注磷霉素钠致哮喘加重一

例[ J] .实用心脑肺血管病杂志 , 2000, 8(1):59.
[ 11] 　傅地.磷霉素钠致犬吠样咳喘发作 1例[ J] .中国实用内科杂

志 , 1994 , 14(3):152.
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受 ,如下床活动则不适感减轻 , 静坐或上床休息则不适感再

现 ,予布洛芬 0.3 g 口服后当晚症状消失 。此后加大剂量

至 150 mg/ d , 又出现上述情况 , 考虑为文拉法新导致的下

肢不宁综合征 ,后减为 100 mg/d , 其下肢不适明显减轻 , 后

完全消失。潘继英等[ 6]报道 , 1 例 30 岁女性患者服用米氮

平 30 mg/d , 7 d后睡眠改善 , 抑郁情况好转。 20 d 后患者

出现双足疼痛 ,无力 , 不敢站立 , 甚至影响睡眠。逐渐减用

米氮平至停用 , 疼痛逐渐缓解至消失。换用帕罗西汀 20

mg/ d , 未再出现此症状。张志忠等[ 7]报道 , 1 例 46 岁男性

患者 , 应用阿米替林最大剂量 250 mg/ d , 10 d 后出现头重

脚轻 , 走路不稳 ,上肢活动及上举困难 ,不能行走 , 脚无力发

软 , 腰不能伸直和自由转动。脑电图异常 , 停药 5 d 后上述

症状全消失 , 运动功能和脑电图均恢复正常。当再次用药

至 250 mg/d 时 , 上述症状又出现 ,停药后又消失。

表 2　169 例抗抑郁药物不良反应的临床表现

不良反应类型 n 主要不良反应的临床表现 药物

中枢神经系统损害 60 急性谵妄(1);焦虑样发作(8);躁狂(4);5-HT 综合征(7);癫痫
(7);意识障碍(3);幻觉(3);精神症状恶化(7);锥体外系症状
(4);快速循环型情感障碍(1)

阿米替林 、帕罗西汀 、文拉法新 、氟
西汀 、喜普妙 、舍曲林。

肌肉运动损害 20 肌肉 、关节疼痛(2);下肢不宁综合征(2);各种运动障碍(15);舞
蹈症(1)

阿米替林 、米氮平;文拉法新 、帕罗
西汀 、舍曲林 、喜普妙 、氟西汀。

血液系统损害 19 白细胞减少(5);神经性水肿(4);低钠血症(3);白细胞 ,红细胞和
血小板减少(1);溶血性贫血(1);再生障碍性贫血(1);血清素综
合征(1);出血时间延长(1);粒细胞缺乏(1);血管性水肿(1)

阿米替林 、氟西汀、文拉法新 、帕罗
西汀 、舍曲林。

皮肤及其附件损害 18 皮疹(4);脱发(4);颜面及双下肢水肿(3);盗汗(2);紫癜(2);
Stevend-Johnson综合征(1);皮肤血管炎(1);中毒性表皮坏死松
解(1)

阿米替林 、米氮平 、氟西汀 、舍曲
林 、帕罗西汀。

消化系统损害 17 药物性肝炎(5);肝功能损害(4);消化道出血(2);肝细胞性黄疸
(2);呃逆(3);食管糜烂(1)

阿米替林 、米氮平 、氟西汀 、舍曲
林 、帕罗西汀。

心血管系统损害 10 心房纤颤伴室内传导阻滞(2);早搏(2);窦性心动过缓(2);体位
性低血压(2);房室传导阻滞(1);不稳定性心绞痛(1);

阿米替林 、曲唑酮、帕罗西汀 、舍曲
林 、氟西汀。

泌尿系统损害 9 阴茎异常勃起(4);遗精(1);多饮 , 多尿 ,尿频(1);痛性阴茎勃起
(1);尿潴留(1);抗利尿激素分泌异常综合征(1)

阿米替林 、曲唑酮、文拉法新 、舍曲
林 、帕罗西汀 、米氮平。

全身系统损害 7 发热(2);撤药反应(2);昏迷 ,抽搐(1);药物依赖(1);口吃(1) 阿米替林 、文拉法新 、帕罗西汀 、舍
曲林。

内分泌损害 6 溢乳(2);女性性功能亢进(1);青春期躁狂症(1);乳房触痛与增
大(1);高血糖症(1)

曲唑酮 、舍曲林 、帕罗西汀。

眼部及其附件损害 3 复视(1);急性闭角型青光眼(1);斜视性眼肌阵挛-多发性肌阵挛
综合征(1)

米氮平 、帕罗西汀、阿米替林。

3.3　血液系统损害　血液系统不良反应主要有 WBC 减

少 、再生障碍性贫血 、血清素综合征和脱发等。仲海珍等[ 8]

报道 , 1 例 52 岁男性患者因单次发作抑郁症 , 查WBC 在正

常范围 , 给予文拉法新治疗。 10 d 后文拉法新加至 150

mg/d , 复查血常规 , WBC 3.2×109/ L , 给予利血生 、VB4 等

药物对症处理 ,停用文拉法新后血常规正常 。郎森喜[ 9]报

道 , 1 例患者 ,口服氟西汀 , 每晨 1 次 , 第 6 周起感觉头晕和

周身不适 , 1 个月后头发成束脱落 , 3 周内已脱落一半。 3

个月后WBC 降至 2.9×109/ L , 当即停用氟西汀 , 并给予中

成药治疗。 1个月后白细胞减少症治愈 , 但仍在成束脱发。

根据礼来公司提供的资料 , 截至 1997 年 12 月 31 日 , 全球

共100 万人服用了氟西汀 , 其中有完整病例报告的WBC 减

少不良反应为 427例 。另据国外报道 , 1 例 28 岁男性患者

服用氟西汀后 , 发生了再生障碍性贫血[ 10] 。何正魁[ 11]报

道 3 例男性患者 ,年龄分别为 49 、40 、17 岁 , 服用阿米替林

的最大剂量分别为 100、150、200 mg/ d , 均约在 10 d后出现

双下肢局限性水肿 , 将阿米替林减量或停药 , 给予苯海拉

明 、氢氯噻嗪对症治疗 , 水肿消退。

3.4　皮肤及其附件的损害　皮疹是抗抑郁药物的一般不

良反应 ,多数为良性皮疹 , 少数为严重的皮肤损害。 朱耀

智[ 12]报道 , 1 例 32 岁女性患者 , 6 年抑郁症史 ,口服阿米替

林 150 mg/d , 6 d后 , 自觉躯体有轻度发热 、头痛等不适 , 而

且躯干部及下肢伴有散在的小红点皮疹出现 ,轻度瘙痒 , 症

状日趋严重 , 9 d 后脸部 、躯干及臀部均有大小不等的水泡

出现 , 遂予抗组织胺药物 、抗生素 、维生素 C 等有关药物进

行治疗 , 28 d 后皮疹结痂脱落 , 抑郁症状基本缓解。侯萍

等[ 13]报道 , 1 例 22 岁女性患者 , 诊断为“无精神病性症状

的抑郁症” ,给予帕罗西汀 10 mg/d , 2 d 后患者自诉周身出

现皮疹。查体发现患者面部及躯干有散在的 、大小不等的

潮红斑 , 微痒 ,无发热 、咳嗽等躯体不适。停用帕罗西汀 , 改

用其他抗抑郁药物 , 并给予扑尔敏等抗过敏治疗 , 3 d 后症

状明显减轻 , 1 周后痊愈。

3.5　消化系统损害　恶心 、呕吐 、腹泻 、消化不良和口干

等。三环类抗抑郁药(TCAs)、5-HT 再摄取抑制剂(SSRIs)

和去甲肾上腺素(NA)再摄取抑制剂(NRI)均能引起以上

的消化系统不良反应。 宋天才[ 14]报道 , 1 例优克(盐酸氟

西汀)引致呃逆 , 换用马普替林后未再出现。许金凤等[ 15]

报道 , 氟西汀致顽固性呃逆 2 例 , 换药后自行缓解。何忠

霞
[ 16]
报道 , 1 例抑郁症患者 , 口服氟西汀 20 mg/ d , 3 周后

谷草转氨酶52 U/ L ,γ-谷氨酰转肽酶56 U/ L ,停用氟西汀 ,

10 d后转为正常。李秀芳[ 17]报道 , 氟西汀引起药物性肝炎

1 例 ,换药并做保肝治疗后肝功能逐渐好转。王树阳等[ 18]
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报道 ,米氮平致肝细胞黄疸 1 例 , 停用后进行保肝治疗 , 2

周后黄疸逐渐消退 ,后应用曲唑酮, 抑郁症状逐渐获得控制。

闫景新[ 19]报道 , 1 例 52岁女性患者服用帕罗西汀 20 mg/ d ,

3 d后唾液带血 , 粪便亦有少量鲜血 , 停用帕罗西汀, 2 d后唾

液和粪便带血情况消失。

3.6　心血管系统损害　心血管系统不良反应的表现有心

律失常等。李庆丽[ 20]报道 , 1 例 33 岁男性患者 , 检查心电

图示窦性心律 ,正常心电图 , 给予口服曲唑酮 , 100 mg/d , 2

d 后患者自诉胸闷 , 查心电图显示窦性心动过缓 , Ⅰ 度房室

传导阻滞 ,停用曲唑酮 , 复查心电图正常。再次给予曲唑酮

50 mg/ d , 5 d后再次出现胸闷不适 , 查心电图显示窦性心动

过缓 , Ⅰ度房室传导阻滞 , 停服 ,恢复正常。 Odeh M 报道 , 1

例 97 岁男性患者服用帕罗西汀 , 4 d 后进行性心无力 、意识

模糊 、嗜睡 、昏睡 5 d 入院 ,其病史除缺血性心脏病伴稳定

性心绞痛外无特殊异常。诊断为 SIADH ,停用致病药物帕

罗西汀 ,给患者输注 3%氯化钠 , 情况逐渐改善。

3.7　泌尿系统损害　王树元[ 21] 报道 , 1 例 26 岁男性患

者 ,阿米替林最大剂量为 200 mg/ d , 患者出现无诱因突然

阴茎持续勃起 ,胀痛不适。停药后改用麦普替林 , 肌注地西

泮 ,并局部冷敷 , 即见效。随后进行阴茎部环形封闭 ,针灸 ,

病情好转。

3.8　全身系统损害　薛文敏等[ 22]报道 , 36 岁男性患者和

49 岁女性患者 , 均符合 CCMD-2-R 抑郁症诊断标准 , 帕罗

西汀剂量 20 ～ 40 mg/d。治疗 6 周后 , 1 例在撤药后第 2 d

出现轻躁狂样症状 ,包括活动增多 、睡眠减少等行为 , 半月

后自行缓解。另 1 例在撤药后第 1 周出现话多和思维加

快;第 2 周出现头晕 、视物模糊 、恶心等 , 持续 2 d 后自动消

失。陈海云等
[ 23]
报道 , 1 例 40 岁女性患者 , 离异 , 诊断为

抑郁性神经症 ,给予曲唑酮 50 mg/ d 治疗 , 6 d 后患者出现

喜与异性接触 ,性功能亢进 , 反复纠缠异性 , 要求发生性行

为。停药 7 d 后患者恢复正常 , 考虑此现象与该药有关。

3.9　眼部及其附件的损害　谭晓东[ 2 4]报道 , 1 例 56 岁女

性口服帕罗西汀 20 mg/ d , 1 d 后 ,自诉自己行动与往常不

一样 ,眼睛有点看不见 , 睡眠 、进食尚可。服药 2 d 后 , 双眼

胀痛 、流泪伴恶心 、呕吐 , 来眼科诊治。诊断为双眼急性闭

角型青光眼。立即停用帕罗西汀 , 1%匹罗卡品滴眼 , 乙酰

唑胺口服 ,静滴 20%甘露醇。 1 周后双眼基本正常。

资料显示 ,抗抑郁药物的不良反应较多 , 发生机制比较

复杂 ,涉及多个系统 , 部分可经停药而痊愈 , 有些却能造成

不可逆的损害。因此 ,在临床诊治的过程中应该做好防治

工作;用药期间问清患者及家庭患病史和药物变态反应史;

用药剂量正规化 ,合理化 , 用药期间定期密切观察患者用药

后情况 ,监测患者各项生理指标 , 条件具备时应定期对患者

进行血药浓度监测;由于该类药物之间或与其他治疗药物

之间相互作用较多 , 应尽量减少合并用药;出现不良反应 ,

应及时采取相应的措施给予治疗。
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