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目前，抗胆碱能药物被广泛用于缓解抗精神病

药物引起的锥体外系反应［1］。锥体外系调节肌张力、

肌肉的协调运动与平衡等，其功能发挥有赖于多巴

胺神经元与胆碱能神经元的动态平衡。抗精神病药

物可阻断多巴胺受体，导致胆碱能神经元相对亢进，

患者表现 PD 综合征样症状、急性肌张力障碍等锥

体外系反应［1］。抗胆碱能药物可阻断毒蕈碱乙酰胆

碱受体，降低胆碱能神经元兴奋性，进而缓解抗精

神病药物引起的锥体外系反应。但抗胆碱能药物可

能导致外周和中枢不良反应，外周不良反应主要包

括口干、视物模糊、尿潴留和便秘，中枢不良反应主

要包括记忆减退、精神异常、烦躁不安和抑郁等［2］。

苯海索是常见的抗胆碱能药物之一。

谵妄是一种以意识、觉醒和认知功能障碍为主

要特征的急性脑功能障碍综合征，常见于 65 岁以上

老年患者，往往起病急骤、病程进展快，临床危害严

重［3-4］。药物是谵妄常见的病因之一［5-6］。既往有

关于服用苯海索引发谵妄的报告［7］，但儿童青少年

使用苯海索导致谵妄的报告比较少见。本文报告 

1 例服用苯海索后出现一过性谵妄的青少年案例，

为临床提供参考。

临床资料  患儿女，13 岁，于 2021 年 6 月因考

试压力开始反复重复某行为、反复担心听力受损，

明知没有必要仍重复，自觉痛苦。症状持续 1 周后

因考试结束而自行好转。2 周后，患儿无明显诱因

再次出现上述情况，为此情绪低落，常常哭泣。患

儿主动要求父母带其就医，门诊诊断为“强迫状

态”，予舍曲林 50 mg/d 口服治疗，患儿诉其反复行

为和担心较前减少。9 月开学后，患儿诉“思维很混

乱”，感觉周围都是不真实的；不愿去上学，诉看到

人害怕，感觉有人在议论她、嘲笑她；感觉周围人对

其有敌意，想要孤立她；有时听到有人在叫她名字，

为班里男生或者女生朋友的声音，曾听到有人骂她。

为此患儿情绪低落，有乏力感，兴趣降低，睡眠差，

早醒，有消极观念及自伤行为。门诊先后予舍曲林

（最大剂量 100 mg/d）、氟伏沙明（最大剂量 100 mg/d）

口服治疗，效果差，症状加重，主诉感觉有不属于人

类的、更高级的文明在监视她；感觉全人类都是假
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的等。调整治疗方案为奥氮平片 5 mg/d，联合氟伏

沙明 100 mg/d，患儿症状改善，不再在意别人是否

关注她、议论她，感觉轻松了。门诊停用奥氮平，换

用度罗西汀、氟西汀、阿立哌唑等药物后，患儿病情

再次波动，凭空闻声，听到有人在叫她；感觉自己

的一举一动都是别人操控的、设定好的；感觉周围

人是假的，为此情绪低落。为进一步诊治，于 2021

年 11 月以“反复检查 5 月余，非真实感、多疑 2 月

余”收入院。既往史：2019 年曾患中耳炎，目前已

好转，不时需喷糠酸莫米松鼻喷雾剂。个人史：足

月顺产，母亲围生期正常，无缺氧、无产伤、无宫内

窘迫、无黄疸等。自幼乖巧懂事，普通实验中学读

书，学习成绩中上游水平，学业压力大。家族史：母

亲患焦虑障碍，口服盐酸度洛西汀 30 mg/d 治疗，目

前病情稳定。体格检查：身高 160 cm，体重 45.5 kg，

体重指数 17.8 kg/m2，营养状况良好，其他无异常。

实验室检查：血常规检查无异常；肝功能检查示谷

丙转氨酶 10 IU/L，谷草转氨酶 21 IU/L，谷氨酰转肽

酶 15 IU/L，总蛋白 76.9 g/L，白蛋白 48.7 g/L；肾功能

检查示肌酐 46 μmol/L，尿素氮 3.54 mmol/L，尿酸 

394 μmol/L；阿立哌唑血药浓度 233.9 ng/ml。影像

学检查：11 月 8 日检查心电图示窦性心动过速，心

率 108 次 /min，QRS 电轴右偏，患者肢体紧张，描记

存在干扰；11 月 11 日检查脑电图未见慢波、棘波和

尖波，提示未见痫样放电，正常脑电地形图。精神

检查：意识清，定向全，接触合作，问答切题，可引

出言语性幻听，未及其他感知觉障碍。思维顺畅，

可引出被害妄想，有时感觉亲人要害她；可引出关

系妄想，感觉有人在议论她；可引出被控制感，感觉

有高于人类文明的另一种生物在控制着她的一举一

动；可引出被监视感，经常感觉有人在背后监视她；

可引出替身妄想，感觉父母是有人在扮演的，父母

也是被控制的；称既往曾有强迫想法及强迫思维，

目前基本好转。情绪低落，未及情绪高涨，情感反

应较协调。记忆力、理解力、判断力、常识均正常，

自知力部分存在。

诊疗经过：经三级医师查房后确诊为“精神

分裂症”。调整药物，阿立哌唑由 10 mg/d 加量至 

15 mg/d，氟伏沙明由 75 mg/d 减量至 50 mg/d，氟西

汀由 20 mg/d 逐渐停用，过程中未辅助物理治疗（如

无抽搐电休克治疗或 rTMS 等），患儿精神症状渐有

好转。11 月 27 日患儿出现口唇及双上肢颤动，肌张

力升高，考虑锥体外系不良反应，予联合服用盐酸

苯海索，2 次 /d，每次 2 mg。11 月 29 日下午患儿突

然出现语速加快，意识模糊，人物、地点定向错误：

将病房认成自己的家，将病友认成自己的妈妈和朋

友，喊病友为“妈妈”并讨论自己家里的事情，称要

到楼下 8 楼的外婆家去（患儿家和外婆家住在同一

幢楼的上下楼）等，病友对其行为无法理解，提醒患

儿后，患儿以上行为略好转，能认出病友。当天傍

晚能配合病区管理进食，行为如常。夜间患儿反复

多次从寝室内走出，并再次将病室认为是自己家里，

将夜班医务人员认为家人，并对病友说：“为什么不

吃夜宵？”。经工作人员安抚后入睡。第 2 天，患儿

晨起后未再发生类似情况，但对昨天发生的事情感

到害怕，患儿告诉医生昨天下午记忆混乱，“我把医

院当成了自己家，把病友当成了我妈妈和朋友”“病

友被我吓到了”，称“感觉当时就像是做梦似的”“感

觉记忆断片，脑子被卡住了，总共发生了 3 次”等等。

行系统的精神检查，患儿意识清，定向力、远近记忆

均正常。考虑患儿上述症状与服用盐酸苯海索有关，

当天即将盐酸苯海索减量至 2 次 /d，每次 1 mg，其他

药物种类及剂量均不变，至患儿出院时均未再出现

上述症状、出院后继续口服阿立哌唑 12.5 mg/d，氟

伏沙明 75 mg/d，盐酸苯海索 2 mg/d。出院 3 个月后

对患儿进行随访，患儿诉出院后亦未再出现过上述

症状，且精神症状稳定控制，情绪较稳定。考虑患

儿病程相对较短，病程间期社会功能尚可，不排除

后续修改诊断为伴有精神病性症状的重度抑郁发作

的可能。

讨论  在本案例中，患儿服用盐酸苯海索第3天

下午及晚间均出现时间、地点及人物定向障碍，同

时伴有语速快的欣快样反应，考虑与盐酸苯海索阻

断中枢的胆碱能神经通路，进而影响大脑功能，引

起中枢不良反应有关，即盐酸苯海索药物导致的谵

妄。Kınay 和 Soyata［8］报告了 1 例 5 岁诊断对立违抗

性障碍和分离焦虑症的男孩，因肌张力障碍服用抗

胆碱能药物 Biperiden 后 1 h 出现言语、行为紊乱，考

虑谵妄。该案例中患儿体重为20 kg，同时服用氟西

汀 10 mg/d和利培酮 0.25 mg/d，发生谵妄，提示儿童

患者服用抗胆碱能药物，即使是非毒性剂量，也存

在引发谵妄的风险。对于药物诱发的锥体外系反

应，一般建议盐酸苯海索起始剂量为2～4 mg，分2～ 

3 次服用，儿童慎用。

本案例患儿是一名 13 岁青少年，服用氟伏沙

明 50 mg/d、阿立哌唑 15 mg/d，盐酸苯海索起始剂量

为 4 mg，分 2 次服用。考虑患儿服用盐酸苯海索后

出现谵妄可能与药物起始剂量相对偏大有关。且
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本案例中患儿使用的药物还包括氟伏沙明。盐酸

苯海索口服后吸收快而完全，可透过血脑屏障，药

物在肝脏或胃肠道通过酶催化的一系列氧化还原

反应发生生物转化，服用量的 56% 以原型或代谢物

随尿排出［9］。氟伏沙明主要通过肝脏代谢，它是有

效的 CYP1A2 和 CYP2C19 抑制剂和中效的 CYP2C9、

CYP2D6 和 CYP3A4 抑制剂，因此与许多药物存在相

互作用［10-11］。目前对盐酸苯海索在体内生物转化

过程的研究较少，不排除氟伏沙明与盐酸苯海索存

在药物相互作用导致盐酸苯海索药物浓度升高可

能。虽然非典型抗精神病药引起的锥体外系不良反

应较典型抗精神病药物少，临床上抗胆碱能药物仍

然被广泛使用［12］。有研究表明儿童青少年可能比

成人更容易发生锥体外系不良反应［13］，使用抗胆碱

能药物可能难以避免。

盐酸苯海索引发的欣快感和导致谵妄的不良反

应较少被报告，以至于临床较易忽视这些现象。在

本案例中，患儿服药后出现了“语速加快”的欣快

样表现，以及定向力的损害，药物减量后好转，提示

该现象的发生与盐酸苯海索的使用有关。此外，患

儿体重偏轻，与氟伏沙明合用，当药物减量后，该表

现基本消失，提示对于儿童青少年盐酸苯海索的使

用，需要小剂量使用，且应根据患儿身高体重进行

个体化用药，并根据情况逐渐缓慢加量，同时慎重

与氟伏沙明合用。

本病例报告存在一定的局限性：个案出现谵妄

症状后未能及时进行记忆等认知功能评估。儿童青

少年精神科医生应当加强对盐酸苯海索引起谵妄等

药物不良反应的认识，对怀疑此类临床现象的案例

及时进行认知评估，提出对儿童青少年使用盐酸苯

海索的规范化临床建议。
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