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摘要：目的　调查艾司西酞普兰在儿童青少年人群中的超说明书使用情况，为临
床合理用药提供参考。方法　以本院门诊接受抗抑郁药物治疗的儿童青少年
（＜１８岁）患儿纳入为研究对象，收集患者的性别、年龄、临床诊断、药品名称、给
药剂量、给药频率和给药途径等病例信息。依据国内药品说明书判断艾司西酞

普兰是否存在超说明书用药的情况，并对其超说明书用药情况以艾司西酞普兰、

超说明书用药、循证医学、儿童和青少年为关键词在 ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、Ｔｈｅ
ＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ、ＷｅｂｏｆＳｃｉｅｎｃｅ、中国知网（ＣＮＫＩ）、万方和维普（ＶＩＰ）数据库进
行循证证据检索。结果　共纳入门诊患者１５６５０２人次，其中，使用艾司西酞普兰
的患者为９７９８人次，超说明书用药率为６２６％。艾司西酞普兰超说明书用药
循证医学证据检索共纳入２２篇文献，涵盖原研药品说明书、循证数据库以及相
关医学文献，结果表明，艾司西酞普兰用于儿童青少年抑郁症和广泛性焦虑障碍

具有循证证据支持。结论　艾司西酞普兰用于儿童青少年患者具备初步的循证
依据，但仍属于超说明书用药范畴。因此，临床实践中应加强对艾司西酞普兰的

监督和管理，保障患者用药安全。
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　　艾司西酞普兰是临床常用的一线抗抑郁药，为选
择性 ５－羟色胺再摄取抑制剂（ｓｅｌｅｃｔｉｖｅｓｅｒｏｔｏｎｉｎ
ｒｅｕｐｔａｋｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＳＳＲＩ），通过选择性抑制５－羟色胺
（５－ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅ，５－ＨＴ）转运体，阻断突触前
膜对５－ＨＴ的再摄取，延长和增加５－ＨＴ的作用，从
而产生抗抑郁作用［１］。国家食品药品监督管理局

（ＮａｔｉｏｎａｌＭｅｄｉｃａｌＰｒｏｄｕｃｔｓＡｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ，ＮＭＰＡ）于
２００６年批准艾司西酞普兰在我国上市，用于治疗抑郁
症，伴有或不伴有广场恐怖症的惊恐障碍，未批准用

于１８岁以下患者［２］。但实际临床应用中该药超说明

书用药情况十分普遍，给患者的用药安全带来隐患。

《中华人民共和国医师法》第二十九条规定在尚无有

效或者更好治疗手段等特殊情况下，医师取得患者明

确知情同意后，可以采用药品说明书中未明确但具有

循证医学证据的药品用法实施治疗。为此，本文通过

对首都医科大学附属北京安定医院门诊儿童青少年

患者艾司西酞普兰处方进行调查，并进行循证医学分

析，旨在为临床合理用药提供参考。

材料、对象与方法

１　研究对象
２０２３年１月至２０２４年１２月以我院门诊就诊的

儿童青少年患儿纳入为研究对象。本研究经首都医

科大学附属北京安定医院伦理委员会批准（伦理批

号：２０２５－ＫＹ－２４０）。本研究已豁免知情同意。
纳入标准　年龄 ＜１８岁者，处方中开具了至少

１种抗抑郁药物者。
排除标准　处方信息不完整者。

２　观察指标
通过回顾性研究方法，收集纳入患儿的门诊处方

数据，包括性别、年龄、临床诊断、药品名称、给药剂

量、给药频率和给药途径。在分析抗抑郁药物总体使

用情况的基础上，以ＮＭＰＡ批准的艾司西酞普兰药品
说明书作为判定依据，对其超说明书用药进行循证医

学证据检索。

检索依据　①美国、日本、欧盟等国家或地区艾

司西酞普兰药品说明书；②Ｍｉｃｒｏｍｅｄｅｘ数据库超说明
书用药信息；③系统检索中英文数据库。英文数据
库：ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、ＴｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ和 Ｗｅｂｏｆ
Ｓｃｉｅｎｃｅ；中文数据库：中国知网 （ＣｈｉｎａＮａｔｉｏｎａｌ
ＫｎｏｗｌｅｇｅＩｎｆｒａｓｔｒｕｃｔｕｒｅ，ＣＮＫＩ）、万方和维普（ＶＩＰ）。
用医学主题词和自由词结合检索，英文数据库以

“ｅｓｃｉｔａｌｏｐｒａｍ， ｏｆｆ－ｌａｂｅｌｕｓｅ， ｅｖｉｄｅｎｃｅ－ｂａｓｅｄ
ｍｅｄｉｃｉｎｅ，ｃｈｉｌｄｒｅｎ，ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ”为关键词，中文数据库
以“艾司西酞普兰、超说明书用药、循证医学、儿童、青

少年”为关键词。检索时限为自建库至２０２５年６月
３０日。

纳入标准　①研究类型：指南／共识、系统评价／
Ｍｅｔａ分析和随机对照试验（ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ，
ＲＣＴ），语种限定为中文和英文；②研究对象：年龄
＜１８岁，诊断为抑郁症或广泛性焦虑障碍的患儿；
③干预措施：试验组为艾司西酞普兰，对照组为安慰剂
或其他抗抑郁药；④结局指标：儿童抑郁评定量表 －
修订版（ｃｈｉｌｄｒｅｎ’ｓｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｒａｔｉｎｇｓｃａｌｅ－ｒｅｖｉｓｅｄ，
ＣＤＲＳ－Ｒ）［３－８］、汉密尔顿抑郁量表（Ｈａｍｉｌｔｏｎｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｓｃａｌｅ，ＨＡＭＤ）［３，９－１３］或儿童总体评估量表（ｃｈｉｌｄｒｅｎ’ｓ
ｇｌｏｂａｌａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｓｃａｌｅ，ＣＧＡＳ）［４］用于评价抑郁治疗疗
效，儿科焦虑评定量表（ｐｅｄｉａｔｒｉｃａｎｘｉｅｔｙｒａｔｉｎｇｓｃａｌｅ，
ＰＡＲＳ）［１４－１５］、临床总体印象改善量表（ｃｌｉｎｉｃａｌｇｌｏｂａｌ
ｉｍｐｒｅｓｓｉｏｎｓｃａｌｅ－ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ，ＧＣＩ－Ｉ）［１４］或临床总
体印象严重程度量表（ｃｌｉｎｉｃａｌｇｌｏｂａｌｉｍｐｒｅｓｓｉｏｎｓｃａｌｅ－
ｓｅｖｅｒｉｔｙ，ＧＣＩ－Ｓ）［１５］用于评价焦虑治疗疗效。

排除标准　①重复发表的文献；②综述、病例报
告、会议摘要以及无法获取全文的文献。

３　统计学处理
用ＭｉｃｒｏｓｏｆｔＥｘｃｅｌ软件记录处方信息，并对数据

进行描述性统计分析，计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，计数资
料以率（％）表示。

结　　果

１　一般资料
共纳 入 １５６５０２人 次，男 性 ５７４６４人 次



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　２４４３　

Ｖｏｌ４１Ｎｏ１７Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４３９）

（３６７２％），女性９９０３８人次（６３２８％）。患者的年
龄范围为 ２～１７岁，平均年龄为（１４５８±２２２）岁。
其中，使用抗抑郁药者８５７４３人次，占门诊总人次的
５４７９％。共涉及２１种抗抑郁药，排名前５位的分别
为舍曲林、氟伏沙明、安非他酮、艾司西酞普兰和氟西

汀，累计构成比高达８４９７％，舍曲林和氟伏沙明具有
明确的儿童青少年适应症和循证依据，为临床治疗的

一线药物；而安非他酮、艾司西酞普兰和氟西汀均为

超说明书用药，目前，尚缺乏足够的高等级循证证据

支持，见表１。
２　艾司西酞普兰使用情况

超说明书使用艾司西酞普兰的患儿为９７９８人
次，超说明书用药率为６２６％。６０３８％的患儿用药
日剂量达到２０ｍｇ，该剂量为说明书中推荐的成人最
大日剂量，提示在临床应用中存在普遍采用较高剂量

的情况。临床诊断频次排名前５位的诊断以焦虑状
态和抑郁状态为主，见表２。
３　艾司西酞普兰循证医学证据检索

与国外原研药品说明书［１６］及 Ｍｉｃｒｏｍｅｄｅｘ数据
库［１７］比较发现，美国食品药品监督管理局（Ｆｏｏｄａｎｄ
　　
表１　抗抑郁药按使用频次排序
Ｔａｂｌｅ１　Ｒａｎｋｉｎｇｏｆａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔｓｂｙｆｒｅｑｕｅｎｃｙｏｆｕｓｅ

Ｄｒｕｇｎａｍｅ Ｔｏｔａｌ（ｎ）
Ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ

（％）

Ｃｕｍｕｌａｔｉｖｅ

ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ（％）

Ｓｅｒｔｒａｌｉｎｅ ３３４９５ ３６９３ ３６９３
Ｆｌｕｖｏｘａｍｉｎｅ ２０４３７ ２２５３ ５９４６
Ｂｕｐｒｏｐｉｏｎ １０１０９ １１１５ ７０６１
Ｅｓｃｉｔａｌｏｐｒａｍ ９７９８ １０８０ ８１４１
Ｆｌｕｏｘｅｔｉｎｅ ３２３１ ３５６ ８４９７
Ａｇｏｍｅｌａｔｉｎｅ ２７２３ ３００ ８７９８
Ｄｕｌｏｘｅｔｉｎｅ ２３２５ ２５６ ９０５４
Ｖｏｒｔｉｏｘｅｔｉｎｅ １９８４ ２１９ ９２７３
Ｖｅｎｌａｆａｘｉｎｅ １７１３ １８９ ９４６２
Ｍｉｌｎａｃｉｐｒａｎ １４８１ １６３ ９６２５
Ｔｒａｚｏｄｏｎｅ ８８２ ０９７ ９７２２
Ｔｏｌｕｄｅｓｖｅｎｌａｆａｘｉｎｅ ６６１ ０７３ ９７９５
Ｍｉｒｔａｚａｐｉｎｅ ５０５ ０５６ ９８５１
ＯｌａｎｚａｐｉｎｅａｎｄＦｌｕｏｘｅｔｉｎｅ ４２８ ０４７ ９８９８
Ｐａｒｏｘｅｔｉｎｅ ３７６ ０４１ ９９３９
Ｃｉｔａｌｏｐｒａｍ ２６３ ０２９ ９９６８
Ｄｅｓｖｅｎｌａｆａｘｉｎｅ １９９ ０２２ ９９９０
Ｍｉａｎｓｅｒｉｎ ３８ ００４ ９９９４
Ｃｌｏｍｉｐｒａｍｉｎｅ ３７ ００４ ９９９９
Ｄｏｘｅｐｉｎ ７ ００１ ９９９９
Ａｍｉｔｒｉｐｔｙｌｉｎｅ ６ ００１ １００００
Ｔｏｔａｌ（ｎ） ９０６９８ １００００ １００００

Ｔｈｅｔｏｔａｌｎｕｍｂｅｒｏｆｐｅｒｓｏｎ－ｔｉｍｅｓｅｘｃｅｅｄｓｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔ

ｕｓｅｒｓｂｅｃａｕｓｅｓｏｍｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｐｒｅｓｃｒｉｂｅｄｔｗｏｏｒｍｏｒｅａｎｔｉｄｅｐｒｅｓｓａｎｔｓ

ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓｌｙ

ＤｒｕｇＡｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ，ＦＤＡ）已批准艾司西酞普兰用于
１２岁及以上儿童抑郁症（Ⅱ推荐，Ｂ级证据），７岁及
以上儿童广泛性焦虑障碍（Ⅱ推荐，Ｂ级证据），而
ＮＭＰＡ尚未批准其用于儿童青少年人群，因此，该人
群使用艾司西酞普兰均为超说明书用药在临床应用

时应权衡其获益与潜在风险。

在抑郁症治疗领域，６篇指南／共识［１８－２３］以及

３篇系统评价／Ｍｅｔａ分析［３－５］推荐艾司西酞普兰用于

儿童青少年抑郁症。８篇随机对照试验（ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ，ＲＣＴ）研究［６－１３］中，对照组分别为安慰

剂［６－８］、舍曲林［１０－１２］、帕罗西汀［９］和氟西汀［１３］。在治

疗终点时，艾司西酞普兰组患儿的ＣＤＲＳ－Ｒ［７－８］与
ＨＡＭＤ［９－１３］评分均较基线显著降低，疗效优于安慰
剂。其中，１项研究指出，尽管艾司西酞普兰和安慰剂
在总人口中疗效在统计学上差异无统计学意义，但数

据表明，艾司西酞普兰可能对青少年患者具有有益的

影响，耐受性良好［６］。另一项研究发现，艾司西酞普

兰与氟西汀疗效相当，但艾司西酞普兰起效更快［１３］。

相比之下，其在广泛性焦虑障碍中应用的证据则较为

薄弱，１篇指南推荐ＳＳＲＩｓ可用于６～１８岁患有社交焦
虑、广泛性焦虑、分离焦虑或惊恐障碍的患者

（１Ｂ）［２４］。２篇ＲＣＴ研究显示与安慰剂相比，在治疗
终点时艾司西酞普兰组 ＰＡＲＳ评分较基线显著下降，
患者的焦虑症状得到有效缓解［１４－１５］。

表２　超说明书使用艾司西酞普兰患儿一般资料的比较
Ｔａｂｌｅ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｉｎｐｅｄｉａｔｒｉｃ
ｐａｔｉｅｎｔｓｒｅｃｅｉｖｉｎｇｏｆｆ－ｌａｂｅｌｅｓｃｉｔａｌｏｐｒａｍ

Ｉｔｅｍ Ｔｏｔａｌ（ｎ） Ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ（％）

Ｓｅｘ
　Ｍａｌｅ ２６８３ ２７３８
　Ｆｅｍａｌｅ ７１１５ ７２６２
Ｄｏｓａｇｅ（ｍｇ）
　５－９ ４２ ０４３
　１０－１４ ２３８９ ２４３８
　１５－１９ １４５１ １４８１
　２０ ５９１６ ６０３８
Ｄｉａｇｎｏｓｅ
　Ａｎｘｉｅｔｙｓｔａｔｅ ８１８８ ８３５７
　Ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅｓｔａｔｅ ７２３６ ７３８５
　Ｉｎｓｏｍｎｉａ ３２２６ ３２９３
　Ｅｍｏｔｉｏｎａｌｉｍｐｕｌｓｉｖｉｔｙ ２７７７ ２８３４
　Ｍｅｎｔａｌｄｉｓｏｒｄｅｒｓ １４９６ １５２７

讨　　论

超说明书用药是临床实践中备受关注的问题，这
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一情况在儿童青少年患儿群体中表现得尤为突出，有

研究显示，我国门诊儿童及青少年精神药物超说明书

处方率高达７０１５％［２５］。受限于儿童青少年人群的

特殊生理状态以及伦理等方面的限制，导致许多药物

缺乏相关的临床试验数据，因此在某些情况下临床医

师不得不采取超说明书用药的方式治疗。本研究发

现，艾司西酞普兰在门诊儿童青少年患儿中应用较为

普遍，占全部抗抑郁药使用人次的 １０８０％，排名第
４位，这表明了该药在儿童青少年人群临床实践中的
重要地位。在安全性方面，艾司西酞普兰常见的药物

不良反应为恶心、呕吐、腹泻等胃肠道反应［２１］。有研

究表明，在药物不良反应发生率和患者自我伤害行为

或想法的发生率上，艾司西酞普兰组与安慰剂组相

比，在统计学上差异无统计学意义［３］。因此，如何在

儿童青少年人群中安全合理地超说明书使用艾司西

酞普兰是一个值得探讨的问题。

自２００２年艾司西酞普兰在美国获批上市以来，
ＦＤＡ持续对其安全性和有效性进行监测评估，并据此
对药品说明书进行了多次重要修订。２００９年，ＦＤＡ首
次批准艾司西酞普兰用于１２～１７岁青少年抑郁症的
治疗，推荐起始剂量为１０ｍｇｑｄ，至少３周后剂量可增
加至２０ｍｇｑｄ［２６］。２０２３年，适应症进一步扩展至７岁
及以上患者的广泛性焦虑障碍，推荐起始剂量为

１０ｍｇｑｄ，至少 ２周后剂量可增加至最大推荐剂量
２０ｍｇｑｄ［２７］。基于Ｍｉｃｒｏｍｅｄｅｘ数据库的循证评价提
示，临床医师在超说明书用药时需要格外谨慎，必须

充分权衡潜在风险与获益，遵循个体化治疗原则。

美国初级保健青少年抑郁障碍指南（ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ
ｆｏｒａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｐｒｉｍａｒｙｃａｒｅ，ＧＬＡＤ－
ＰＣ）［１８］和《抑郁障碍中西医整合专家共识》［２２］明确了
艾司西酞普兰适用于儿童青少年抑郁障碍，推荐剂量

范围为１０～２０ｍｇ，每日１次。加拿大情绪和焦虑治
疗网络（ＴｈｅＣａｎａｄｉａｎＮｅｔｗｏｒｋｆｏｒＭｏｏｄａｎｄＡｎｘｉｅｔｙ
Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ，ＣＡＮＭＡＴ）发布的成人抑郁症的管理指南
将其列为二线治疗选择，２级证据等级［１９］。《青少年

抑郁障碍中西医结合防治指南》［２０］建议，当氟西汀或

舍曲林治疗不成功或由于药物不良反应不耐受时，艾

司西酞普兰可作为备选之一。《中国抑郁障碍防治指

南（第二版）》［２１］指出ＳＳＲＩ类药物可用于儿童青少年
抑郁障碍。《山东省超药品说明书用药专家共识

（２０２４～２０２５年版）》［２３］推荐艾司西酞普兰用于
１２～１７岁儿童青少年重度抑郁症。基于现有系统评
价／Ｍｅｔａ分析发现［３－５］，艾司西酞普兰在儿童青少年

抑郁症治疗中具有显著的临床优势，对于需要改善社

会功能的患者可作为优先考虑的治疗选择。此外，国

内外多项ＲＣＴ研究结果也证实了艾司西酞普兰治疗
儿童青少年抑郁症的疗效与安全性［６－１３］。

美国儿童与青少年精神病学会（ＡｍｅｒｉｃａｎＡｃａｄｅｍｙ
ｏｆＣｈｉｌｄａｎｄＡｄｏｌｅｓｃｅｎｔＰｓｙｃｈｉａｔｒｙ，ＡＡＣＡＰ）发布的
《儿童青少年焦虑障碍评估及治疗临床实践指南》［２４］

推荐使用 ＳＳＲＩ类治疗 ６～１８岁患者的社交焦虑、
广泛性焦虑、分离焦虑及惊恐障碍（１Ｂ）。ＳＴＲＡＷＮ
等［１４－１５］研究显示，艾司西酞普兰组能够显著降低

ＰＡＲＳ评分，改善焦虑症状，并且生命体征、ＱＴｃ间期
及不良事件发生率等安全性指标与安慰剂无显著性

差异。

本研究提示：我院门诊儿童青少年艾司西酞

普兰超说明书用药现象较为普遍。经过循证分

析，原研药品说明书已批准艾司西酞普兰用于儿

童青少年抑郁症和广泛性焦虑障碍，该适应症已

被 Ｍｉｃｒｏｍｅｄｅｘ数据库收录，并得到多部临床指南
和文献的推荐支持。因此，临床医师基于循证证

据在儿童青少年患者中使用艾司西酞普兰时，应

充分评估适应症，以确保治疗的安全性和有效性。

建议未来开展更多针对儿童青少年群体的高质量

ＲＣＴｓ和长期随访研究，以进一步完善该人群的用
药证据体系。
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