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摘要：目的 分析舍曲林于青少年抑郁症患者的稳态血药浓度及剂量校正浓度影

响因素，为舍曲林在青少年患者的合理用药提供依据。方法 回顾性分析 2020

年广州医科大学附属脑科医院服用舍曲林并进行血药浓度监测的 95 例青少年抑

郁症患者。通过 SPSS 25.0 进行统计分析肝功能、性别、体重、剂型及合并用

药对剂量校正浓度的影响。 结果 青少年抑郁症患者的稳态血药浓度为

76.89±46.26 ng·ml-1、给药日剂量为 141.59±47.82 mg·d-1、剂量校正浓度为

0.52±0.25 ng·ml-1·mg-1·d，与成人患者相比差异无统计学差异（P＜0.05），有

9.35%例次超出治疗窗，肝功能、体重、合并丙戊酸钠或喹硫平对舍曲林剂量校

正浓度有显著影响（P＜0.05），性别和剂型不影响舍曲林剂量校正浓度。 结论 

舍曲林的推荐给药剂量及治疗窗适用于青少年抑郁症患者，可按照说明书推荐

用法用量进行给药，临床上使用舍曲林时，肝功能不全患者需调整剂量给药，

根据青少年患者体重进行剂量调整；与喹硫平或丙戊酸钠合并时，应进行定期

的血药浓度监测，并制定个体化给药方案。
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Abstract：Objective To study the steady-state plasma concentration and dose-related 

concentration of sertraline in adolescent depression patients, and analyze the factors that affect the 

dose-related concentration to provide a basis for the rational use of sertraline in adolescent patients. 

Methods A retrospective analysis of 95 adolescents with depression who took sertraline and 

monitored their blood concentration in the Affiliated Brain Hospital of Guangzhou Medical 

University in 2020. Statistical analysis of the effects of liver function, gender, weight, dosage form, 

and combined medication on the dose-related concentration through SPSS 25.0. Results The steady-

state plasma concentration of adolescents with depression was 76.89±46.26 ng·ml-1, the daily dose 

was 142.61±47.87 mg·d-1, and the dosage-related concentration was 0.49 ng·ml-1·mg-1·d，there is 

no significant difference compared with adult patients (P<0.05), 9.35% of cases exceed the 

therapeutic window; Liver dysfunction, body weight, combined with sodium valproate or quetiapine 

had a significant effect on the dosage-related concentration of sertraline (P<0.05), and gender and 

dosage form did not affect the dosage-related concentration of sertraline. Conclusion The 

recommended dosage of sertraline and the treatment window are suitable for adolescent depression 

patients. It can be administered according to the usage and dosage of the instructions. When 

Sertraline is used clinically, patients with liver dysfunction need to adjust the dosage and adjust the 

dosage according to the weight of adolescent. When combined with quetiapine or sodium valproate, 

regular blood concentration monitoring should be carried out and formulated Individualized dosing 

regimen.
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抑郁症是以持续性的情绪低落，思维迟缓等为临床症状的一种精神疾病，

严重影响正常生活及身体健康。我国青少年抑郁症患病率为 4.822.8%[1]，病程

长，终生患病率达 11%20%[2]。目前临床上使用的主要药物为选择性 5-羟色胺

再摄取抑制剂（SSRIs），其中，舍曲林为最常用的 SSRIs[3]，舍曲林对青少年抑

郁症患者有一定疗效，安全性尚可[4]，但大多数抗抑郁药尚未批准用于青少年



患者，抗抑郁药能否应用于青少年患者一直存在争议，目前对青少年舍曲林用

药影响因素研究较少，因此本研究收集了采用舍曲林进行治疗青少年抑郁症患

者的血药浓度、用药日剂量、合并用药等信息，分析影响舍曲林稳态血药浓度

及剂量校正浓度（Dose Related Concentration，C/D）的因素，为青少年抑郁症

患者舍曲林用药方案提供参考。

资料与方法

1  研究对象

回顾性收集 2020 年 1 月12 月于广州医科大学附属脑科医院住院并接受舍

曲林治疗且进行血药浓度监测的青少年抑郁症患者。

纳入标准：（1）住院患者；（2）已进行舍曲林血药浓度监测；（3）年龄

≤18 岁；（4）根据国际疾病分类第 10 版(International Classification of Diseases-

10,ICD-10)被诊断为抑郁发作或/及双相情感障碍，伴/不伴有精神病性症状的抑

郁发作并服用舍曲林进行治疗的患者；（5）长期（至少持续 5 天）并以相同剂

量口服舍曲林，采血时血药浓度达到稳态。

排除标准：（1）统计资料不全；（2）血药浓度测定值为零或超出定量范

围；（3）中毒或滥用筛查；（4）服用舍曲林期间服用其他抗抑郁药；（5）合

并其他精神疾病。

2  药品与仪器

盐酸舍曲林片（商品名：左洛复），辉瑞制药有限公司生产，批准文号：国

药准字 H10980141,规格：50 mg14 片；盐酸舍曲林分散片（商品名：唯他停），

浙江京新药业股份有限公司生产，批准文号：国药准字 H20090337，规格：50 

mg14 片。

LC－20A 高效液相色谱仪，LCMS－8040 质谱检测器，均购自日本岛津公

司。

3  血样采集和血药浓度测定

患者长期服用舍曲林，体内舍曲林血药浓度达到稳态时采集大约 5 mL 血液

样本，离心后得血清。经蛋白沉淀法处理后，采用高效液相色谱串联质谱仪进

行定量分析，舍曲林血药浓度定量范围为 5500 ng·ml-1。



4  统计资料录入

根据纳入和排除标准进行入组筛选，查阅入组患者医嘱及病例，将患者的

性别、年龄、体重、合并用药、给药日剂量、舍曲林血药浓度等信息录入

Excel。

5  统计学分析

用 SPSS 25.0 进行数据统计分析。计量资料以x±s 表示，若计量资料符合

正态分布，采用 Independent－sample t Test，若不符合正态分布，采用 Mann－

Whitney U 检验，多组间比较采用 one-way ANOVA，P＜0.05 为差异具有统计

学意义。

结果

1  一般资料

共收集符合入选和排除标准的抑郁症患者 95 名，其中一名为肝功能不全抑

郁症患者，年龄 1118 岁，平均年龄为 15.14±1.78 岁，平均体重为 55.28±11.93 

kg，平均身高为 158.82±18.45cm；同一给药剂量下进行多次舍曲林血药浓度监

测的患者，采用最后一次监测浓度，最终得到 108 例血药浓度。

2 青少年患者稳态血药浓度、日剂量和 C/D分析

本研究中，除肝功能不全患者，舍曲林血药浓度为 76.89±46.26 ng·ml-1，

95%置信区间为 68.0285.76 ng·ml-1；给药日剂量为 141.59±47.82 mg·d-1，95%置

信区间为 132.42150.75 mg·d-1；C/D 为 0.52±0.25 ng·ml-1·mg-1·d，95%置信区间

为 0.480.57 ng·ml-1·mg-1·d。

根据 2017 年神经精神药理学与药物精神病学协会(AGNP)发布的指南[5]，

舍曲林的有效治疗浓度的参考范围为 10150 ng·ml-1，警戒浓度为 300 ng·ml-1，

共 97 例（90.65%）血药浓度位于治疗窗范围内，无例次超出警戒浓度；C/D 参

考范围为 0.260.58 ng·ml-1·mg-1·d，共 59 例（55.14%）C/D 位于参考范围内。

3 青少年患者 C/D影响因素分析

3.1  肝功能对 C/D的影响

本研究仅有 1 名肝功能不全患者，血药浓度为 245.74 ng·ml-1，给药剂量为

150mg·d-1，C/D 为 1.64 ng·ml-1·mg-1·d，与肝功能正常患者 C/D 相比，差异具有



统计学意义（P＜0.05），说明肝功能会影响舍曲林 C/D。

3.2 性别对 C/D的影响

比较不同性别间日剂量、稳态谷浓度和 C/D 的差异，经统计学分析，男、

女患者间的给药日剂量、稳态谷浓度及 C/D 的差异均无统计学意义（P＞0.05），

见表 1。说明性别不影响青少年患者舍曲林的 C/D。

3.3 体重对 C/D的影响

本研究将不同体重分为 3 组，分别为 27.545.0 kg、45.170.0 kg 和

70.191.0 kg。经统计学分析，27.545.0 kg 组与其他两组之间 C/D 的差异均具

有统计学意义（P＜0.05），见表 1。说明体重可影响青少年患者舍曲林的 C/D。

3.4 剂型对 C/D的影响

本研究中，口服盐酸舍曲林片有 88 例，服用盐酸舍曲林分散片有 19 例。

经统计学分析，差异不具有统计学意义（P＞0.05），见表 1。说明剂型不影响

青少年患者舍曲林的 C/D。

3.5 合并用药对 C/D的影响

本研究主要考察了与舍曲林有潜在相互作用的奥氮平、喹硫平和丙戊酸钠

的影响，其他合并用药包括苯海索、碳酸锂、阿普唑仑、拉莫三嗪、抗精神病

药等。经统计学分析发现，当合并喹硫平或丙戊酸钠时， C/D 差异具有统计学

意义（P＜0.05），见表 1。说明合并丙戊酸钠或喹硫平对舍曲林的 C/D 有影响。

表 1 性别、体重、剂型、合并用药对舍曲林给药日剂量、稳态血药浓度和 C/D 的影响

Table 1 The influence of gender, body weight, dosage form and combined medication on the daily 

dose of sertraline administration, steady-state plasma concentration and C/D

Factor n
Dose

(mg·d-1)

Concentration

(ng·mL-1)

C/D

 (ng·ml-1·mg-1·d)

Sex

  Male 16 143.75±51.23 61.17±30.27 0.42±0.15

  Female 91 141.21±47.49 79.65±48.13 0.54±0.26

Dosage Form



  Tablet 88 140.63±47.84 75.33±47.01 0.51±0.25

  Dispersible Tablet 19 146.05±48.78 84.12±42.72 0.59±0.29

Weight

  27.545.0 kg 20 132.50±56.25 88.96±57.46 0.64±0.31

  45.170.0 kg 77 143.51±45.60 76.75±44.53 0.51±0.24

  70.191.0 kg 10 145.00±49.72 53.86±24.02  0.38±0.17*

Comedication

  Olanzapine 10 120.00±53.75 65.37±58.10 0.49±0.27

  Quetiapine 31 138.24±47.77 67.67±45.12  0.47±0.23*

  Sodium Valproate 6 137.50±49.37 44.96±15.20  0.34±0.13*

  None 25 156.25±43.90 91.48±43.98 0.58±0.26

Compared with patients weighing 27.545.0 kg and 45.170.0 kg, *P＜0.05. Compared with 

sertraline alone in patients, *P＜0.05. Compared with sertraline alone in patients, *P＜0.05.

讨论

青少年阶段的人群心理、生理均会发生较大的改变[6]，因此青少年是抑郁

症的高发群体 [7]。药物治疗是青少年抑郁症的重要治疗手段[8]，然而，许多抗

抑郁药对青少年患者的治疗效果欠佳[9]。舍曲林是目前临床上用于抗抑郁治疗

的主要的 SSRIs 之一，虽然 FDA 对青少年抗抑郁药的使用提出了黑框警告

[10]，但多项研究说明青少年患者服用 SSRIs 不会增加自杀风险[11]。本研究分析

了影响舍曲林在青少年抑郁症患者的因素。

本研究入组患者舍曲林稳态血药浓度与 C/D 与同期成人抑郁症患者血药浓

度（90.20±62.10 ng·ml-1）和 C/D（0.58±0.34 ng·ml-1·mg-1·d）相比，差异无统计

学意义（P＞0.05），入组患者 90.65%例次（97/107）血药浓度位于治疗窗内，

给药剂量均符合说明书推荐剂量范围 25200 mg·d-1，说明按照成人用法用量指

导下使用舍曲林进行青少年患者治疗，稳态血药浓度及 C/D 均无差异，因此，

舍曲林的推荐给药剂量及治疗窗适用于青少年患者，可按照说明书进行给药；

本研究中 44.86%例次（48/107）的 C/D 超出参考范围，由于 CYP2C19 是舍曲



林的主要代谢酶，CYP2C19 基因多态性具有明显的种族差异，亚洲人慢代谢型

的发生率约为白种人的 45 倍，其中中国人的慢代谢型更为常见[12]，说明相同

剂量下，中国人对舍曲林的代谢更慢，因此，建议进行治疗药物监测以提高患

者用药安全，同时通过 CYP2C19 基因型的检测进行给药剂量的调整，使青少年

抑郁症患者得到有效的药物治疗。

本研究探讨了青少年患者舍曲林 C/D 的影响因素。统计学分析发现，性别、

剂型不影响青少年患者的 C/D。肝功能是影响药物代谢的重要因素，肝功能不

全的患者因肝功能减退，药物的代谢更慢，本研究发现肝功能不全青少年患者

C/D 显著高于无肝功能不全患者，但本研究仅有 1 名肝功能不全患者，因此，

需对肝功能不全的青少年患者进行进一步的研究。本研究将体重分为三组，

70.191.0 kg 组 C/D 显著低于其他两组，说明体重可影响青少年抑郁症患者

C/D，由于体重较重的患者体内脂肪组织较多，影响药物在其他组织的分布，

因此，建议按照青少年患者体重进行给药剂量的调整。本研究结果提示，当合

用喹硫平或丙戊酸钠时，舍曲林的血药浓度降低，说明舍曲林的代谢速率加快，

目前机制尚不明确，可能是由于 CYP3A4 是舍曲林与喹硫平的共同代谢酶，

CYP2B6 与 CYP2C19 是舍曲林与丙戊酸钠的共同代谢酶，合并用药时存在相互

竞争作用[13]，使药物的代谢速率发生改变。CYP2B6 和 CYP2C19 是舍曲林的主

要代谢酶，而本研究没有收集各个患者的代谢酶基因型，由于代谢酶的类型是

影响 C/D 的重要因素，因此，需进一步探讨代谢酶类型对 C/D 的影响，为个体

化用药提供参考。

综上所述，对于肝功能不全的患者，在使用舍曲林时需要进行定期的血药

浓度监测，必要时进行给药剂量的调整，并定期检查肝功能；临床上需要根据

青少年患者体重进行舍曲林给药剂量调整；同时尽量避免与

CYP2B6、CYP2C19 和 CYP3A4 诱导剂、抑制剂或经其代谢的药物合并使用，

当合并用药时，需制定个体化给药方案。
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