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强迫症的治疗方法包括药物治疗和非药物治

疗，后者包括心理治疗和物理治疗[1-2]。选择哪种治

疗方法取决于患者临床症状的性质和严重程度，是

否伴有共病及共患病的性质如何，既往的治疗史和

药物治疗的可获得性，患者的经济承受能力以及患

者的个人治疗意愿等。对于病情较重且伴有躯体

疾病或其他精神疾病以及既往对药物治疗反应良

好且愿意接受药物治疗的患者，可选择药物治疗方

案。药物治疗是《中国强迫症防治指南》（以下简称

《指南》）的重点内容之一，笔者将重点解读如何应

用《指南》指导临床药物的选择及应用。

一、治疗药物的选择及剂量调整

《指南》中推荐强迫症的一线治疗药物包括

SSRIs、氟西汀、氟伏沙明、舍曲林和帕罗西汀，推荐

的主要依据是药物相关的研究证据和在我国是否

有治疗强迫症的适应证及其安全性。

目前我国有强迫症治疗适应证的药物包括舍

曲林、氟西汀、氟伏沙明、帕罗西汀和氯米帕明。已

有 多 项 随 机 安 慰 剂 对 照 试 验 或 荟 萃 分 析

（meta-analysis）结果支持氟西汀、氟伏沙明、舍曲林

和帕罗西汀可有效缓解强迫症患者急性期的症状

严重程度，持续治疗可使症状进一步改善，减少疾

病的复发风险和提高患者的健康相关生活质量[3-5]，

而且不良反应风险小。氯米帕明的抗强迫疗效也

得到很多大样本随机安慰剂对照试验、活性药物对

照试验以及荟萃分析结果的证实。一些荟萃分析

结果显示氯米帕明的抗强迫疗效略优于 SSRIs[6]。

但是来自不同研究的结果并不一致[7-8]，而且几乎所

有随机对照试验研究均显示氯米帕明的安全性较

SSRIs类药物低[6-8]，特别是其潜在的心脏毒副反应、

QTc间期延长、体位性低血压、恶性综合征风险以

及抗胆碱能不良反应（包括口干、便秘、尿潴留和心

动过速）和转躁风险等。因此在权衡疗效和安全性

后，氯米帕明作为强迫症的二线治疗药物推荐。西

酞普兰和艾司西酞普兰的抗强迫效果在一些研究

中得到证实[9]，由于其在我国未获得强迫症的治疗

适应证，在《指南》中作为二线治疗药物推荐。

临床实践中如何为患者选择一种合适的治疗

药物是医生首要考虑的问题。有研究者汇总了现

有的研究数据发现，这几种一线治疗药物之间的抗

强迫疗效总体上相似[5]。所以选用治疗药物时，应

主要考虑患者既往对哪种药物治疗有效，患者的个

人治疗意愿，患者关注哪些不良反应，患者的躯体

状况如何和是否正服用其他药物（考虑潜在的药物

相互作用），患者的经济承受能力以及药物的可获

得性（能保证治疗的持续性）。

强迫症患者的特点之一是对治疗药物的反应

不佳，40%~60%的强迫症患者对一线药物治疗无

效或仅部分有效，而且药物的起效慢，强迫症患者

所需要的有效治疗剂量往往高于药物治疗抑郁症

或焦虑障碍的剂量[10]，对于部分有效的患者或难治

性强迫症患者，治疗剂量可能超出说明书推荐剂

量 [11-12]。快速加量有利于使药物尽快发挥疗效 [13]，

高治疗剂量表现出更好的疗效[10-12]，而这必然会增

加发生药物不良反应的风险[14]。

如何平衡药物的治疗剂量、滴定速度和不良反

应风险是医生决定为患者确定治疗方案的第一步

决策。根据《指南》中的建议，首先需要与患者建立

良好的治疗联盟，给患者及家属必要的疾病健康教

育及治疗相关问题信息介绍。其次，需要对患者进

行系统评估，根据患者的强迫症状的性质和严重程

度、患者的个性特征、既往对药物的反应、家庭支持

系统，选择个体化的起始剂量和剂量滴定速度。治

疗初，一些敏感的个体可能出现消化道症状如恶

心、呕吐、食欲减退，或者中枢神经系统症状如焦

虑、失眠。而且强迫症患者的过度担心和怀疑也表

现在对药物不良反应的过度担心上，并具有一定的

暗示性，常常会影响患者对药物治疗的信心和治疗

依从性。这些不良反应常常比较轻微，为自限性，
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继续治疗可逐渐减轻和消失。对于伴有明显焦虑

症状的患者，对药物不良反应过度担心以及老年患

者，可以降低药物的起始剂量，如使用常规起始剂

量的一半，患者耐受后，缓慢地滴定至最大治疗剂

量。失眠、焦虑或静坐不能的患者，可短期服用镇

静催眠药2~4周后逐渐停用。因此，治疗前对患者

及家属的解释和健康教育非常重要，可以消除患者

及家属的紧张心理，顺利度过治疗初期直到药物发

挥出足够的治疗效应。目前的抗强迫药也是常用

的抗抑郁药，其不良反应发生特点及处置方案与药

物治疗抑郁症患者时相同。

《指南》中强调在治疗中需要对患者进行定期

的评估，根据患者对药物的反应、疗效变化和不良

反应发生情况，逐渐调整剂量。强迫症患者对药物

治疗的效应有较大的个体差异，目前还无法确定哪

些因素有助于预测 SSRIs治疗强迫症的疗效。最

近的研究显示，下列因素与强迫症患者对药物疗效

差相关，包括病情严重、病程长、心理社会残疾严

重、早年起病、老年患者、共病抑郁、病前有人格障

碍、强迫症阳性家族史、自知力差以及神经系统检

查有异常发现的患者。对于大多数患者而言，药物

治疗必须持续12周才足以起效[15]。保证至少12周
的急性期足量药物治疗非常必要。

二、药物治疗过程及停药考虑

药物起效后，患者需要继续维持治疗使病情进

一步改善和预防复发。目前的研究证据尚不足以

确定强迫症的维持治疗时间，基于现有研究证据，

建议患者应该至少维持治疗1~2年[16]。维持期治疗

药物仍然保持与急性期同样的治疗剂量。社会心

理因素是强迫症患者起病的重要诱因，因此在全程

药物治疗过程中，联合必要的心理治疗，让患者主

动参与治疗计划制定和疗效观察中，并保持较好的

治疗依从性非常必要，疗效会更好。当患者维持治

疗1~2年并获得痊愈，而且能进行正常人际交往和

完成其社会角色功能，可以考虑适当减量或逐渐

停药。

由于强迫症是一种慢性高复发性疾病，因此需

要谨慎考虑停药时机，制定个体化的停药方案、监

测减药停药过程中出现的问题并计划好相应的处

置措施以及制定停药后的心理行为康复计划。判

断是否可以逐渐停药主要根据患者的疾病严重程

度、病程、以前发作次数、既往停药后的复发情况、

是否还有残留症状以及目前的心理社会应激情况

等。SSRIs和氯米帕明为非成瘾性药物，但是突然

停药或减量过快，可能会发生停药反应。停药反应

与所使用的剂量、治疗持续时间、药物的半衰期及

患者的个体素质有关。长期高剂量用药、半衰期短

的药物以及敏感素质的个体，可能在减药或停药后

1~2周内出现消化道症状，如恶心、食欲差；或中枢

神经系统症状，如焦虑、失眠；以及全身性症状，如

身体疲乏，某些部位疼痛等。一般症状较轻，持续

治疗 1周后缓解，如果症状持续，则需要重新加至

原剂量，继续治疗后，再根据病情决定是否减药。

对于大多数患者的减药策略，可以选择每次减药幅

度为治疗剂量的1/4或更少，持续至少2个月，患者

状况稳定后，再考虑下一个减药梯度；直至完全停

药后，仍需要观察至少3个月。

三、难治性强迫症的治疗选择及注意事项

强迫症患者的临床特征之一还表现为对无论

是心理治疗还是药物治疗的反应不佳或抵抗。临

床中对上述一线和二线药物治疗无效的患者较常

见，而且强迫症患者有很高的共患病风险，对常规

抗强迫治疗的反应更差。目前难治性强迫症并无

统一定义，最严格的为Husted定义的经过至少3 种

足够剂量和足够疗程的 SSRIs（其中 1 种为氯米帕

明）治疗，联合过至少2种第2代抗精神病药增效治

疗，并且在使用足剂量SSRIs治疗同时联合认知行

为治疗 3个月，均无明显效果的患者[17]。难治性强

迫症较普通强迫症患者的症状更严重，自知力多不

完整，病程更长，较多合并双相情感障碍、进食障

碍、抑郁障碍、精神分裂症、物质相关及成瘾障碍。

联合增效剂是对一线和二线药物疗效不佳患

者的第一选择。其中抗精神病药，尤其是第2代抗

精神病药是增效治疗方案的首选，疗效得到随机对

照试验研究以及荟萃分析结果的支持 [18]，有效率为

40%～55%。根据增效治疗的证据排序，依次为利

培酮（0.5～6.0 mg/d）、阿立哌唑（5～20 mg/d）、氟哌

啶醇（2～10 mg/d）、奥氮平（2.5～10.0 mg/d）、喹硫

平（150～450 mg/d）和齐拉西酮（80~120 mg/d），不

推荐的药物是帕利哌酮和氯氮平。选择抗精神病

药进行增效治疗时最关注的问题包括：（1）抗精神

病药具有诱发强迫症状的风险，其中关于氯氮平的

报道最多。氯氮平在我国的使用频率最高，其诱发

强迫症状的风险与剂量相关，因此不推荐氯氮平用

于强迫症的增效治疗；也有奥氮平、阿立哌唑、帕利

哌酮、利培酮和喹硫平诱发强迫症状的案例报道。

（2）确定抗精神病药联合治疗时间[19]。根据目前的

研究证据，还无法确定抗精神病药增效治疗多长时
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间后考虑减量或停用。已有的研究结果显示抗精

神病药增效治疗有效的患者，治疗 24周后停用抗

精神病药，约 83.3%的患者其强迫症状再次加

重 [20]。（3）长期联合抗精神病药治疗的不良反应或

药物相互作用风险，尤其是代谢综合征，因为代谢

综合征与抗精神病药的暴露时间相关[21]，因此，选

择抗精神病药增效治疗前，需要系统评估患者的临

床特征及既往治疗过程，治疗过程中应密切监测抗

精神病药所致不良反应。

临床中也可能选择超高剂量药物治疗对一线

和二线药物治疗反应不佳的患者，而且有较多研究

显示超高剂量药物治疗这些患者有显著疗效[10-12]。

但是在临床实践中，应当谨慎选择超说明书使用药

物剂量。一般要求医生首先应该仔细评估，确认增

加剂量确实有益及患者有良好耐受性；并且有证据

支持这种治疗选择；医生还需要告知患者超说明书

使用剂量的目的、预期效果及潜在风险并获得患者

的知情同意；最后还需要做好监测和处置预案并告

知患者相应的注意事项、风险识别和处置措施。

对于难治性强迫症患者，务必要仔细审定诊断

是否准确，评估是否存在影响治疗的躯体疾病和精

神障碍共病状况（如甲状腺功能疾病、物质滥用、双

相情感障碍等），还需要评价患者对治疗依从性如

何、是否存在社会心理压力、家庭成员对症状影响、

药物耐受性、是否足量足疗程、是否做过系统心理

治疗等[22]。经过抗精神病药增效治疗或者SSRIs超
大治疗剂量、足够疗程治疗仍然无效的患者，也可

以尝试其他方案[23]，如选择其他抗抑郁药、联合其

他新型药物或心理治疗，或者选择物理治疗。有研

究评价换为SNRIs类文拉法辛或度洛西汀，以及米

氮平的疗效，或者联合抗痴呆药美金刚、曲唑酮、圣

约翰草、丁螺环酮、拉莫三嗪、托吡酯及氯硝西泮，

这些方案是难治性强迫症的第三治疗选择。其他

非精神科药物的增效治疗，还需要大样本研究对其

疗效进行验证。

当患者共病改良电休克治疗适应证的疾病（如

抑郁症、双相情感障碍躁狂发作和精神分裂症）时

可考虑选择改良电休克治疗或其他物理治疗方法

（如重复经颅磁刺激和深部脑刺激）。但是物理治

疗的证据有限[24]，选择物理治疗需要严格遵守我国

相关法律法规和医疗规范。

四、小结

强迫症是一种常见的慢性精神疾病，病因及病

理机制还在进一步研究中。药物治疗是治疗手段

之一，疗效不满意是目前治疗中较大的挑战。了解

疾病特点并在系统评估基础上为患者选择相对适

宜的药物治疗能有效改善患者的症状，非药物治疗

也是强迫症患者有效的治疗选择，依从治疗并接受

综合治疗，能帮助提高患者长期的功能结局。此

外，加强对强迫症的基础和临床研究将为发现新治

疗靶点和改善结局带来新的希望。
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