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严重抑郁障碍（major depressive disorder，MDD）
是一个重要的公共卫生问题，具有较高的发病率和

死亡风险。目前，抗抑郁药物是MDD最常用的治

疗方法［1-2］。1957年底，丙咪嗪作为第一种临床有

效的三环类抗抑郁药（tricyclic antidepressant，TCAs）
被研发［3］。同年，伊普利嗪作为单胺氧化酶抑制剂

（monoamine oxidase inhibitor，MAOI）被用于MDD治

疗［4］。后来，为了减少TCAs和MAOIs相关的不良

反应，针对5-羟色胺（5-HT）的药物选择性5-HT再

摄 取 抑 制 剂（selective serotonin reuptake inhibitors，
SSRIs）被研发出来［5］。目前，MDD治疗指南建议将

抗抑郁药作为中到重度MDD的一线治疗选择［6］。

虽然在耐受性方面已经取得了显著的改善，但所有

抗抑郁药仍然有显著的不良反应，平衡抗抑郁药的

疗效和不良反应仍然是目前的重大挑战。

体重增加是目前抗抑郁药物常见的不良反应，

影响患者服药依从性。Cipriani等［7］比较了21种抗

抑郁药物的疗效和耐受性，结果发现所有21种药物

的有效率相似，但与安慰剂相比，抗抑郁药组的停

药比例明显更高。长期服用抗抑郁药物的数据显示，

65.3%的患者出现了体重增加不良反应［8］。与普通

人群相比，患有精神疾病的个人的肥胖发生率要高

出2～3倍［9］。体重增加可能发生在急性和维持期

抗抑郁药治疗期间［10］，体重和其他相关代谢参数
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（如胰岛素抵抗）可能显著影响抗抑郁药的依从性。

体重增加已被证明是治疗开始后2个月内停止治疗

的一个重要原因［11］。在选择抗抑郁药时，应强烈考

虑耐受性和相关的不良反应［12］。本文就以下几类

抗抑郁药物对体重影响的现有文献进行综述，包括

SSRIs、5-HT和去甲肾上腺素再摄取抑制剂（serotonin 
and norepinephrine reuptake inhibitor，SNRI）、去甲肾

上腺素和特异性5-HT能抗抑郁药（noradrenergic and 
specific serotonergic antidepressant，NaSSA）、去甲肾上

腺素-多巴胺再摄取抑制剂（norepinephrine-dopamine 
reuptake inhibitor，NDRI）和多模式抗抑郁药。

一、抗抑郁药物的作用机制

不同抗抑郁药的药理差异可能直接转化为对体

重增加和（或）代谢紊乱的不同易感性，如抗抑郁剂

特异性受体的活性，其中组胺能H1 受体和5-HT2C
受体拮抗可能是代谢风险的原因，主要是通过增加

食欲和抑制饱腹感［13］。因此，本文对抗抑郁药的不

同作用机制进行讨论。

1. SSRIs：5-HT是一种单胺类神经递质，已被确

定为许多精神疾病的重要治疗靶点［14］，包括SSRIs
在内的几种抗抑郁药可以改变中枢神经系统中的

5-HT水平［15］。从机制上讲，5-HT从中缝核释放到

突触前终末，并作用于突触前5-HT受体，由单胺氧

化酶代谢。5-HT与其受体的相互作用诱导了一个

负反馈环路，以抑制突触的进一步释放［16］，这增加

了细胞外突触中5-HT的浓度，从而改善了抗抑郁作

用［17］。某些SSRIs可能与此一般作用机制略有不同。

氟西汀作用于5-HT能系统中的5-HT2C和5-HT2A受

体。然而，氟西汀治疗也被证明增加了大脑前额叶

皮质的去甲肾上腺素和多巴胺水平，同时减少了突

触前终末的5-HT再摄取［18］。因此，与更具选择性

的SSRIs（如西酞普兰）相比，氟西汀具有更高水平的

多巴胺和肾上腺素能活性［19］。

2. SNRIs：与5-HT一样，去甲肾上腺素也是许

多精神疾病的重要治疗靶点［11］。去甲肾上腺素从

蓝斑投射到额叶皮质和边缘系统。MDD患者的尸

检研究表明，蓝斑中的去甲肾上腺素转运体结合减

少。此外，神经影像研究显示，抑郁症患者前额叶

皮质边缘和边缘旁结构中存在去甲肾上腺素代谢

异常。SNRIs的使用已被证明可以使杏仁核和前额

叶皮质的异常代谢正常化［20］。SNRIs与5-HT和去

甲肾上腺素转运体结合具有一定的效力和结合亲和

力。其抑制5-HT和去甲肾上腺素的再摄取，并且与

SSRIs不同，产生一个递增的剂量-反应曲线［21］。某

些SNRIs的作用机制存在一定的变异性。例如，由

于文拉法辛对5-HT通道的亲和力较对去甲肾上腺

素转运体的亲和力更高，所以其与SSRIs非常相似。

也就是说，其首先会抑制5-HT转运体（SERT），然后

随着剂量的增加抑制去甲肾上腺素转运体。更高

的剂量会产生更大的不良反应，因为需要更高的摄

取和阻断去甲肾上腺素转运体［22］。因此，文拉法辛

与其SNRIs功能之间存在剂量-浓度关系。另一种

SNRIs药物度洛西汀对5-HT和去甲肾上腺素神经递

质都有很高的亲和力，但很平衡［23］，其不是多巴胺

能、肾上腺素能或组胺能受体的有效抑制剂［24］。

3. NaSSA：米氮平是一种新型抗抑郁药物，具

有独特的作用方式，它优先阻断负责控制去甲肾上

腺素和5-HT释放的去甲肾上腺素能α2自身受体和

异身受体。此外，米氮平对5-HT1A受体的亲和力较

低，但能有效地阻断5-HT2和5-HT3受体。通过微透

析测量，它增加中缝背侧的5-HT能细胞放电和海马

的5-HT释放。这些效应可以解释去甲肾上腺素能

增强5-HT细胞的放电和阻断去甲肾上腺素介导的

抑制海马5-HT释放。由于米氮平阻断5-HT2和5-HT3

受体，因此只有5-HT1 介导的传递增强。去甲肾上

腺素能激活和由此间接增强的5-HT能传递可能是

米氮平显著治疗作用的基础。阻断 5-HT2 和5-HT3

受体可防止非选择性5-HT激活相关的不良反应的

产生，并呈现出抗焦虑和改善睡眠的特性。因此米

氮平可以被描述为去甲肾上腺素能和特异性5-HT
能抗抑郁药［25］。

4.多模式抗抑郁药：多模式抗抑郁药表现出对

选择性5-HT受体和SERT的亲和力，从而增强了抗

抑郁药的安全性、耐受性和有效性。例如，沃替西

汀的多通道作用机制针对 5-HT3、5-HT7、5-HT1A、

5-HT1B和5-HT1D受体，并抑制这些受体的转运体［26］。

现有的研究结果表明，沃替西汀的抗抑郁作用是与

多种系统和受体相互作用的结果，包括5-HT、去甲

肾上腺素、多巴胺、乙酰胆碱、组胺和谷氨酸［27-28］。

对于另一种多模式抗抑郁药维拉唑酮，其作为5-HT
受体的抑制剂和5-HT1A的部分激动剂发挥作用，而

且缺乏与多巴胺或去甲肾上腺素能受体的结合亲和

力［29］。同样，曲唑酮是5-HT1A受体的部分激动剂，

但其是5-HT2A的有效激动剂［30］。左旋米那普兰表

现出对5-HT和去甲肾上腺素受体的亲和力，因为其

是5-HT和去甲肾上腺素受体的有效抑制剂［31］。本

质上，多模态抗抑郁药对受体表现出高度的特异性，

从而产生更好的抗抑郁药疗效、安全性和耐受性。

5. NDRI：NDRI缺乏对5-HT受体的亲和力。相

反，其选择性地抑制多巴胺和去甲肾上腺素再摄取

泵，以增加多巴胺和去甲肾上腺素的神经传递［11］。

现有文献已证实多巴胺和去甲肾上腺素在MDD病理
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生理学中的作用。具体而言，多巴胺和去甲肾上腺

素影响快感的驱动力、认知功能、能量和动机［32］。例

如，安非他酮是一种显示出治疗MDD潜力的NDRI；
Contrave是安非他酮和纳曲酮的组合，其通过增加去

甲肾上腺素和多巴胺的神经传递证明抗抑郁效果［11］。

因此，NDRI通过调节多巴胺和去甲肾上腺素的神经

传递而显示出抗抑郁效果，与5-HT受体没有亲和力。

二、抗抑郁药物治疗引起体重增加的潜在机制

抗抑郁药物通过调节神经化学活动缓解抑郁症

状，而这些神经化学变化也可能导致不良影响，如

体重增加。下面将讨论抗抑郁药相关体重变化的中

枢和外周机制。

1.抗组胺和抗胆碱能作用：脱靶的抗组胺和抗

胆碱能效应可能对体重增加非常重要，组胺能H1受

体的亲和力被证明是最好的预测体重增加的因素［33］，

特别是对H1受体阻断有高亲和力的药物与低饱腹感

和更多的碳水化合物渴求有关，这会导致热量摄入

量增加，随后体重增加。此外，阻断抗胆碱能部位与

食欲增加有关，从而进一步促进体重增加［34］。TCAs
证明了这些作用，因为其是组胺和M型乙酰胆碱受

体的拮抗剂［35］。

2. 5-HT：5-HT是治疗抑郁症最常用的靶向神经

递质，用调节5-HT的抗抑郁药治疗可以产生降低体

重或增重的效果。例如，短期5-HT再摄取抑制有

助于调节食欲，并产生厌食效应。然而，当5-HT再

摄取减少导致细胞外突触5-HT浓度增加，从而阻

断5-HT受体时，体重就会增加。总而言之，短期再

摄取抑制会导致冲动降低，从而减少食物摄入量，

同时通过刺激新陈代谢和交感活动增强饱腹感［14］。

相反，长期再摄取抑制（≥ 12个月）会因为对碳水化

合物的渴望而导致体重增加［11］。因此，抑制5-HT
再摄取的药物根据治疗时间的长短会产生不同的降

低体重和增重效果。

3.去甲肾上腺素：去甲肾上腺素已被证明可以

调节情绪和体重［11］。联合5-HT和去甲肾上腺素再

摄取抑制似乎在短期使用时有很小的降低体重效

果，然后随着使用时间的延长体重增加。然而，相

对于单独抑制5-HT再摄取，这会导致更大的降低体

重效果和更小的增重效果［19］。这是因为脂肪组织

中的β3肾上腺素能受体对去甲肾上腺素作出反应，

将脂肪转化为热量和能量。因此，去甲肾上腺素能

促进体重适中或降低体重作用。

4.多巴胺：多巴胺在奖励和进食行为中起着关

键作用。多巴胺能神经传递调节下丘脑黑皮素系统，

该系统参与调节体内能量平衡，增加多巴胺神经传

递的抗抑郁药也会上调下丘脑黑素皮质素系统。通

常，肥胖者的多巴胺能张力降低，逆转这种张力降

低可能有助于降低体重［11］。相反，在健康参与者

的样本中，多巴胺能纹状体反应降低与体重增加和

肥胖有关［36-37］。因此，多巴胺受体刺激可以产生降

低体重或增重效应，由此多巴胺能神经传递增加与

体重减轻相关，神经传递减少与体重增加相关。

5.外周效应：外周效应通过影响外周循环中的

成分产生体重变化，这些成分为饱腹感和饥饿感相

关的神经回路提供反馈。某些物质（如葡萄糖）浓度

的变化与饮食行为的变化有关［38］。例如，MAOI的
使用（即苯乙肼）可能会导致某些患者的低血糖。特

别是与治疗无效者相比，苯乙肼治疗应答者的尿液

木糖返回率显著降低。血糖水平的下降可能会产生

刺激饥饿的效果，从而增加热量摄入量［38］。然而，

一些外周变化可能会导致体重变化，而不会增加热

量摄入量，这表明体重增加可能是代谢过程异常的

结果，而不是食欲和食物摄入量增加的结果［39］。例

如，苯乙肼的使用也与脂肪组织的发育改变有关，

特别是在脂肪细胞分化的过程中。这对体重有重要

的影响，因为脂肪组织充当热量储存库，在系统能

量的动态平衡调节中起着关键作用。其会导致体重

增加，但不会增加食物摄入量［40］。因此，目前的研

究结果表明，与治疗相关的体重增加可能与药物通

过对外周系统的影响而导致的细胞变化有关。

三、抗抑郁药引起体重增加风险

在所有抗抑郁药物类别中，与体重变化相关的

差异都存在。例如，在一项短期治疗试验中，在接受

SSRIs治疗的患者中，4.3%的患者在治疗4～12周后

体重至少有7%的变化［41］。最近的一项荟萃分析发

现，虽然最初与降低体重有关，但对于一些SSRIs而言，

这种影响在使用4个月后就会消失［42］。如果报告短

期和（或）长期治疗中体重显著增加（＞7%）和≥1.5 kg
体重变化，则该抗抑郁药被归类为高危药物；报告

体重显著增加（＞7%），体重增加 0.5～1.4 kg，则该

抗抑郁药被归类为体重增加的中等风险药物；短期

和长期治疗中有降低体重或不影响体重，则该抗抑

郁药被归类为低风险药物。

1.体重增加风险较高的抗抑郁药物：（1）西酞普

兰。其是最广泛使用的SSRIs抗抑郁药［43］。短期和

维持治疗期间体重变化的数据发现，治疗4个月后体

重显著增加（+1.69 kg）［19］。同样，一份电子病历回顾

报告显示，13%（n=5 215）服用西酞普兰的患者在9个

月的随访后报告体重比基线增加了7%以上［44］。在

一项回顾性队列试验中，患者在接受西酞普兰治疗

24个月后体重平均增加2.68 kg（n=1 137）。此外，在

一项调查抗抑郁药物对心脏代谢影响的较小规模
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的横断面研究中发现，西酞普兰导致31.6%的患者

体重显著增加（＞7%）（n=19）。因此，在其他SSRIs
中，西酞普兰显示出体重增加的高风险［44］。这些

结果与以前的研究结果一致，表明服用西酞普兰的

患者长期体重增加（＞7%）。总体而言，研究结果

表明西酞普兰与严重的、长期的体重增加有关，建

议进行体重监测。（2）帕罗西汀。其是一种治疗多

种精神疾病的处方药，包括MDD、强迫症（obsessive 
compulsive disorder，OCD）和创伤后应激障碍以及焦

虑和恐怖症。与其他SSRIs相比，帕罗西汀显示患

者报告的体重显著增加。特别是帕罗西汀与长期使

用（≥ 4个月）后的体重增加（+2.73 kg）有关［19］。大

约13%的服用帕罗西汀的患者在9个月的随访后报

告体重增加了7%以上［44］。此外，一项回顾性队列

研究观察到，服用帕罗西汀的患者在2年的随访中

平均体重增加了2.49 kg［46-47］。在一项横断面研究

中，有超过50%的患者在使用帕罗西汀后的体重较

基线增加了7%或更多，有10%的患者（n=80）中体重

增加了20%或更多［48］。因此，帕罗西汀在长期治疗

后会出现明显的体重增加，需要定期监测体重。（3）米氮

平。其是一种NaSSA，主要用于治疗MDD。米氮平已被

证明与短期（+1.74 kg；4～12周）治疗和长期（+2.59 kg；≥ 
4个月）治疗导致体重增加有关。大约22%的服用米

氮平的患者报告在9个月时体重增加了7%以上［44］。

同样，在一项为期10年的抗抑郁药物使用和体重增

加事件评估中，米氮平与不良体重增加的风险最大

（OR=1.50；95%CI：1.45～1.56）［43］。一项回顾性队列

分析发现，接受米氮平治疗的患者（n=36）在24个月

后体重平均增加7.35 kg。此外，一项评估使用新型

抗抑郁药物患者体重增加的横断面研究发现，88%
的参与者使用米氮平与体重增加有关（n=17），其中

76.5%的参与者经历了≥ 7%的体重增加，而17.6%
的参与者在平均13.5个月的米氮平使用后报告体重

较基线增加了20%或更多［48］。总体而言，米氮平在

组胺能和5-HT能受体上的联合活性导致短期和长

期使用都有很高的体重增加风险。

2.体重增加中等风险的抗抑郁药物：（1）舍曲

林。舍曲林在临床前试验中被认为与进食行为有关，

是治疗MDD和OCD的常用SSRIs一线处方药［49］。在

短期治疗期间（4～12周），其被观察到了很小的降低

体重效果（-0.87 kg）。同样，另一项研究报告称，在

认知行为疗法和舍曲林联合治疗6个月后，肥胖症

患者的BMI平均降低了6.5%。此外，结合认知行为

疗法的降低体重效果最好［14］。然而，在长期维持治

疗后，未观察到对体重变化的影响［19］。舍曲林和氟

西汀在SSRIs中对体重影响最小［50］。相比之下，最

新的研究结果显示，长期服用舍曲林的患者体重有

适度增加。电子病历检查发现，预计和观察到的体

重变化在9个月时为+1.0 kg［44］。同样，一项横断面

研究的结果发现，20%（n=80）的患者体重增加了7%；

而一项回顾性队列研究发现，长期使用（24个月）后

体重增加了4.76 kg［46，48］。因此，短期治疗期间，舍

曲林可能表现出对体重轻度影响或降低体重效果。

然而，大多数研究结果表明，长期维持治疗后体重

增加的效果是中等的。（2）艾司西酞普兰。与外消旋

对映体西酞普兰相比，其对体重影响较小。初步的

数据分析表明，短期治疗体重下降（-0.33 kg），长期维

持治疗期间对体重无影响［19］。同样，Uher等［51］探索

与使用艾司西酞普兰相关的体重影响，艾司西酞普

兰治疗组在6个月的治疗后体重发生显著变化（≥ 
2 kg）的个体不到3%。相比之下，一项双盲安慰剂

对照试验比较了艾司西酞普兰和度洛西汀的抗抑

郁效果，发现在 8个月时平均体重增加了 1.83 kg
（n=274）［52］。事实上，一项对19 244例成年患者服

用抗抑郁药物至少3个月的医疗记录审查发现，艾

司西酞普兰和西酞普兰引起的体重变化情况相似。

在9个月时，服用艾司西酞普兰的患者（n=758）观察

到体重增加了1.1 kg［44］。因此，研究结果表明，长期

和维持治疗期间体重增加的适度影响在短期治疗期

间体重变化的风险较低。（3）度洛西汀。其用于治疗

MDD，也被批准用于治疗慢性疼痛［53］。荟萃分析数

据报告，在短暂治疗期间体重减轻（-0.55 kg），而在

维持期内对体重无影响［19］。相比之下，Blumenthal
等［44］报告9个月时的平均体重变化+0.5 kg（n=326）。
同样，一项回顾性队列研究观察到，服用度洛西汀的

患者（n=37）在24个月时的平均体重变化+1.63 kg［43］。

其他研究也表明，体重增加与度洛西汀处方呈正相

关，随着时间的推移逐渐增加（+0.61 kg；8个月）［52］。

现有的研究结果表明，度洛西汀在长期治疗期间体

重增加的风险适中。

3.体重增加风险较低的抗抑郁药物：（1）氟西

汀。其被用来治疗MDD、强迫症和神经性暴食症。

调查与氟西汀相关的体重变化的研究在很大程度上

是不确定的；然而，现有的文献暗示了其一般的体

重中性效应［22］。氟西汀被证明只在短期治疗中影

响体重变化。也就是说，与安慰剂对照组相比，服

用氟西汀的患者在4～12周的过程中观察到了早期

体重减轻（-0.94 kg）［19］。在一项回顾性研究中，服

用氟西汀的患者（n=80）在治疗后没有记录的体重

变化［54］。同样，Michelson等［55］也证明了氟西汀短

期治疗对体重无影响或降低体重效果，而长期治疗

会导致中度体重增加。此外，一项对医疗健康记录
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的审查发现，与其他SSRIs相比，服用氟西汀的患

者长期体重变化最小，9个月时体重变化预测值为

+0.8 kg，观察值为+0.7 kg［44］。现有的文献表明，氟

西汀有降低体重的趋势。在短期治疗临床试验中，

基于氟西汀对体重的影响较少，这一点是显而易见

的。因此，目前的文献表明，长期使用氟西汀可能

需要体重监测；然而，短期使用氟西汀通常体重无

明显影响。（2）文拉法辛。文拉法辛与SSRIs非常

相似，因为其是一种较去甲肾上腺素转运体更有效

的5-HT通道抑制剂。在一项关于抗抑郁药物和体

重变化的综述中，Serretti和Mandelli［19］发现文拉法

辛使用者短期治疗体重下降幅度较小（-0.5 kg）。同

样，在一项为期10年的队列研究中，文拉法辛对体

重的影响低于平均水平［43］。然而，长期和维持期的

体重变化还没有定论。一些研究表明，在长期治疗

期间观察到体重增加［43］。一项横断面研究发现，超

过50%的精神科门诊患者（n=49）服用文拉法辛（万

拉法新）后体重严重增加（＞7%）。同样，一项病历

回顾（n=944）观察到13%的患者在9个月后体重增

加＞7%［48］。与此同时，一项第二代抗抑郁药相关

的长期体重变化的临床试验报告显示，没有足够的

数据估计文拉法辛患者的长期体重变化［46］。总体

而言，现有的临床结果表明，服用文拉法辛的患者

短期治疗无体重影响和适度的长期体重增加。然而，

长期效果仍然没有定论，短期研究结果表明文拉法

辛对体重的影响微乎其微。（3）沃替西汀。其是一

种多模式抗抑郁药，被批准用于治疗MDD，在抑郁

症症状学的许多临床重要领域都有很强的疗效［56］。 
临床试验表明，服用沃替西汀的患者体重变化的发

生率很低［57］。一项调查沃替西汀安全性和耐受性

的研究发现，长期治疗后体重无明显增加，未观察

到剂量效应，从基线到治疗后6～8周，安慰剂和沃

替西汀患者的体重变化相似。在沃替西汀的长期

开放标签延伸研究中，5～10 mg组和15～20 mg组
的体重增加发生率分别为3.8%和4.4%，试验结束

时平均增重分别为+0.8 kg（n=1 297）和+0.7 kg（n= 
1 105）。因此，初步研究结果表明，沃替西汀是一种

可行的一线抗抑郁药物，对体重的影响最小。（4）曲

唑酮。其是一种对体重无明显影响的抗抑郁药，药理

特性与维拉唑酮相似。现有的关于曲唑酮耐受性和

安全性的研究发现，没有或只有很小的体重增加［58］。

一些研究也证明了曲唑酮与轻度降低体重之间的

关系，例如，一项随机、双盲、安慰剂对照研究比较

了阿米替林和曲唑酮对272例抑郁症参与者的降低

体重效果，结果表明，曲唑酮在超重的参与者中产

生了轻微的体重减轻［59］。此外，1篇关于药物及其

增重效应的叙述性综述也将曲唑酮与轻微的降低

体重效应联系在一起［45］。因此，曲唑酮表现出最小

的体重增加或减轻，使其非常适合与体重相关的患

者。（5）安非他酮。其是唯一一种被证明能显著降

低体重的药物，从新陈代谢的角度来看，其被认为是

最佳的。Contrave是一种由安非他酮和纳曲酮组成

的药物，用于治疗肥胖症患者的慢性体重管理［60］。 
安非他酮 /纳曲酮联合疗法在25例患有超重 /肥胖

和MDD的女性参与者样本中也显示出显著的减轻

抑郁症状的效果，在实验开始后12周（-4.0%，P ＜ 
0.001）和24周（-5.3%，P＜0.001），开放标签安非他酮 /
纳曲酮联合饮食和行为咨询也与体重减轻有关［61］。

此外，Croft等［62］进行了一项为期44周的双盲随机

安慰剂对照试验，观察了210例服用安非他酮缓释

片的MDD患者的体重，结果显示，平均体重下降

取决于基线体重，基线体重越高，表明安非他酮缓

释治疗后的降低体重效果越好。体重指数（BMI）＞ 
30 kg/m2 的人平均体重下降最多（2.4 kg），而BMI ＜ 
22 kg/m2的人的平均体重下降幅度较小，为0.1 kg。
因此，安非他酮的降低体重作用使其特别适合肥胖

和抑郁症患者或关注体重增加的正常体重患者。

四、小结

抗抑郁药物引起的体重变化是常见的不良反

应，包括中枢和外周机制，涉及组胺能、胆碱能、

5-HT、去甲肾上腺素、多巴胺、外周效应等。体重增

加是肥胖、心血管疾病、糖尿病和过早死亡的已知

危险因素，影响患者服药依从性。因此，在抗抑郁

药物治疗过程中，应该优先密切监测体重变化，选

择对体重影响小的药物。同时，临床中需要对抗抑

郁药进行代谢指标监测，鉴于某些抗抑郁药物对体

重影响风险很高，更应该值得重视。
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