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精神分裂症患者体质量增加的非药物干预研究进展
陈小畅， 张 晨

上海交通大学医学院附属精神卫生中心精神科，上海  200030

［摘要］ 精神分裂症是一种慢性精神障碍，常常伴随着体质量增加问题，从而影响患者服药依从性、症状改善，并增加代

谢性和心血管相关疾病的风险。然而，精神分裂症患者体质量增加的具体机制尚未完全明确，可能的原因包括抗精神病药

物对多个神经递质受体的作用导致食欲增加和糖脂代谢异常，精神分裂症与肥胖之间的共同发病机制，以及精神分裂症患

者不健康的饮食偏好和生活方式等。近年来非药物干预治疗精神分裂症患者体质量增加的研究成果不断更新，干预主要包

括 3种方式：生活方式干预、减重手术、神经调控技术。生活方式干预包括饮食、运动及认知等方面，目前探究综合性的

生活干预模式的成效及患者依从性成为研究的主流；减重手术治疗对满足手术适应证的精神分裂症肥胖患者具有减重的效

果，但目前报道的案例总数较少，且需要进一步探究围术期症状管理；神经调控技术治疗中重复经颅磁刺激 （repeated 

transcranial magnetic stimulation，rTMS）对治疗精神分裂症患者的体质量增加具有潜在的前景。该文旨在为治疗精神分裂

症患者体质量增加提供更多样化的临床策略参考。
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Progress in non-pharmacological interventions for weight gain in schizophrenia

CHEN Xiaochang, ZHANG Chen
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[Abstract] Schizophrenia is a chronic mental disorder that often co-occurs with weight gain issues, which impacts medication 

adherence and symptom recovery in patients, and increases the risk of metabolic and cardiovascular diseases. However, the specific 

mechanism of weight gain in the patients with schizophrenia remains incompletely understood. Potential factors include increased 

appetite and abnormal glucose and lipid metabolism due to the effects of antipsychotic drugs on multiple neurotransmitter receptors, 

shared pathogenesis between schizophrenia and obesity, and unhealthy dietary preferences and lifestyles among the patients with 

schizophrenia. In recent years, the progress in non-pharmacological interventions in the treatment of weight gain in schizophrenia 

has been continuously updated, which mainly includes lifestyle interventions, bariatric surgery and neuromodulation technology. 

Lifestyle interventions include diet, exercises and cognition, and the effectiveness of comprehensive lifestyle intervention models 

and compliance of patients have become the mainstream of research. Bariatric surgery has a weight loss effect on obese patients with 

schizophrenia who meet the surgical indications, but the total number of reported cases is still small, and further exploration of 

perioperative symptom management is needed. In neuromodulation technologies, repeated transcranial magnetic stimulation (rTMS) 

appears to be promising in the treatment of weight gain in the patients with schizophrenia. The aim of this article is to provide more 

diversified clinical strategies for the treatment of weight gain in schizophrenia.

[Key words] schizophrenia; weight gain; lifestyle intervention; bariatric surgery; neuromodulation technology

精神分裂症（schizophrenia）是一种常见的重型

精神障碍，包括感知觉、思维、情感和意志等方面的

障碍，主要通过药物治疗，尤其是通过非典型抗精神

病药物进行管理［1］。抗精神病药物复杂的药理作用、

疾病本身症状及社会经济地位等多方面原因造成精神

分裂症患者群体出现体质量增加乃至肥胖的比例逐渐
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增多。2019 年中国精神分裂症患者中共病肥胖比例

为 16.4%［2］，东亚和太平洋地区为 22.1%，全球为

25.5%［3］。精神分裂症患者的体质量增加问题，会影

响其服药依从性及病情改善［4］，而且患者出现代谢

相关疾病的风险也随之增加，包括高脂血症、高血

压、2型糖尿病以及心脑血管事件等，这些疾病会对

患者的预期寿命产生影响［5-6］。

近年来有许多聚焦于精神分裂症患者体质量增加

的研究，但绝大部分为药物干预治疗相关研究及综述

等，例如抗精神病药物种类的转换［7］，以及内科用

药如二甲双胍、利拉鲁肽、托吡酯等的减重效果研究

等［8-10］。然而，药物种类转换需要考虑患者精神症状

能否在转换过程中或者转换后维持稳定，以及转换后

是否会发生新的药物不良反应，为达到减重效果而增

加的内科用药也存在类似的问题。

对于药物干预无效或者想要更好地控制体质量

的患者而言，非药物干预的补充至关重要。目前关

于精神分裂症患者非药物干预治疗体质量增加的研

究也在不断更新，主要包括生活方式干预、减重手

术治疗、神经调控技术等。因此，本文先介绍精神

分裂症患者体质量增加的可能原因，然后着重讨论

当前精神分裂症患者体质量增加的非药物干预研究

进展，为精神分裂症患者治疗体质量增加提供更加

全面的策略选择。

1　精神分裂症患者体质量增加的可能

原因

目前关于出现体质量增加导致肥胖的最基本解释

是能量消耗和热量摄入之间的长期不平衡［11］。能量

代谢稳态调节系统包含中枢及外周神经系统、消化系

统、脂肪组织等。一般而言，食物进入人体后，肠道

相关激素传递信号至脑干及迷走神经，继而传递至下

丘脑弓状核，而下丘脑弓状核主要包含 3 种神经元，

可以分别表达生成阿黑皮素原（proopiomelanocortin，

POMC）、神经肽Y （neuropeptide Y，NPY），以及刺

鼠相关肽（agouti-related peptide，AgRP）；POMC 可

减少食物摄入及增加能量消耗，而NPY及AgRP具有

相反的作用，下丘脑弓状核通过感受及整合饮食信

号，调节生物摄食行为及能量代谢。有研究［12］ 发

现，肥胖患者与精神分裂症患者均存在下丘脑慢性炎

症，推测下丘脑炎症可能是两者共同的发病机制，这

可能是精神分裂症易共病肥胖的原因之一。此外，精

神分裂症患者的饮食偏好与非精神障碍人群存在差

异，精神分裂症患者更倾向于摄入甜食及夜间进

食［13-14］；不健康的饮食结构可能也是导致其体质量

增加的原因之一。

但精神分裂症患者通常在服用抗精神病药物，特

别是非典型抗精神病药物后出现明显的体质量增加，

这种现象会影响患者的服药依从性［4］。患者服用不

同非典型抗精神病药物后出现体质量增加的概率及增

幅有所相同。多数研究发现，奥氮平所致体质量增加

的概率更高，增幅更大，在服用药物 13 周后体质量

增加平均值为 7.53 kg［15］；在剂量-反应曲线中，体质

量增幅随着剂量增加有减少趋势，大多数抗精神病药

物在最大剂量时曲线趋于平稳或稍回落，当奥氮平达

到最大剂量（即 40 mg/d）时曲线仍呈向上趋势，未

达平台期［16-17］。基线体质量大、男性、非白人是抗

精神病药物诱导的代谢变化（包括体质量增加）易感

性的预测因素［18］。抗精神病药物导致精神分裂症患

者体质量增加的机制尚不完全明确，其中药物对多种

神经递质受体的作用可能扮演了重要角色。这些神经

递质受体主要包括 5-羟色胺 （5-hydroxytryptamine，

5-HT）受体、组胺 1 （histamine 1，H1）受体和瘦素

受体，通过与这些受体相互作用，药物可以影响神经

递质的信号传递，而这些作用的累积效果可能导致患

者食欲增加，进而引起体质量增长［19］。此外，抗精

神病药物还可能通过影响糖脂代谢——降低肌肉组织

内的血糖利用、促进脂肪组织的血糖利用等作用导致

脂肪组织中葡萄糖储备增加，进而引发体质量增加以

及肥胖的发生［20］。

2　精神分裂症患者体质量增加的非药
物干预的研究现状

2.1　生活方式干预

Meta分析［8］发现，生活方式干预，包括个体咨

询、行为干预、体育锻炼、饮食控制，与各类药物干

预相比，降低精神分裂症患者体质量的效果更好。

对于住院或门诊随访的精神分裂症患者，如果是

为了控制体质量，生活方式干预比起心理治疗干预，

更注重自发的体力活动。中等程度的有氧运动对体质

量改善效果更为明显，无论疾病早期或是疾病慢性化

阶段，对精神障碍患者的症状改善也有益处［21-22］，

636



陈小畅，等 精神分裂症患者体质量增加的非药物干预研究进展

http://xuebao.shsmu.edu.cn 上海交通大学学报（医学版）， 2024， 44（5）

而心理治疗干预更多起到维持改善后效果的作用［23］。

近年来，高强度间歇训练 （high intensity internal 

training，HIIT） 由于其高效的减脂效果，受到大众

的欢迎。有学者将该锻炼模式应用于伴有肥胖的精神

障碍患者，并进行了随机干预-对照试验［24］；该研究

以跑步机为运动器材，每周进行 2 次（非连续）、每

次 30 min的锻炼，具体包括锻炼初始和末尾各 5 min

的慢走，及 10次 2 min的间歇性训练，每次间歇性训

练包括达到 80% 最大心率的 30 s冲刺及回落至 50%~

65%最大心率的 90 s主动恢复，干预持续 6个月。结

果显示，干预组中参与率大于 64% 的受试者腰围较

对照组及干预前显著减小，但在干预结束前已有 50%

干预组患者退出试验。之后，又有学者探究运动对慢

性精神分裂症患者体质量相关指标的改善作用［25］，

设置了类似 HIIT 的模式。患者在锻炼开始前可以参

与个人目标制定，具体锻炼模式包括运动前 15 min

的个人目标制定、10 min 步行、5 min 骑行、10 min

轻重量举重、5 min步行、5 min拉伸、运动后 15 min

的经验分享。结果发现，干预组在 8周后体质量指数

（body mass index，BMI）下降了 1.06 kg/m2，与干预

前相比差异有统计学意义，但与对照组相比未见显著

差异；研究者推测可能是干预时间尚短导致该运动模

式仅显露部分治疗效果；此外，干预组未出现中途退

出者。简而言之，目前针对精神分裂症患者以降低体

质量为目标的运动模式仍在探索中，运动方式及运动

量的设置还需考虑患者依从性这一重要因素。

饮食方面，热量限制饮食方案被证实对降低女性

精神分裂症患者体质量有效。该饮食方案由营养师根

据患者个体的营养状况和饮食习惯制定，即每日在目

标摄入热量的基础上减少 500 kcal （1 kcal=4.18 kJ）

摄入量，并且保证碳水化合物、脂肪、蛋白质的供能

比为50%~60%、20%~30%和15%~20%［26］。

相较于单一方面的生活方式干预，近期的研究

更多集中在探索综合性的生活方式干预模式对精神

分裂症患者的影响。这些干预模式包括饮食、运动、

宣教等方面，旨在改善患者体质量控制、生理健康

状况及促进精神疾病相关症状的改善效果。针对门

诊及社区伴有肥胖的重型精神障碍患者，研究者提

供了标准化的行为干预方案。该方案包括个体及团

体锻炼、饮食宣教、认知矫正等多方面的课程，已

经证实对降低该群体体质量具有显著效果［27］。陪伴

型团体生活方式平衡项目 （Peer-led Group Lifestyle 

Balance，PGLB）主要通过行为理论进行宣教和鼓励

患者改善饮食习惯和身体活动等生活方式；有研

究［28］为超重或肥胖的严重精神障碍患者提供了该课

程指导，然而与常规护理模式相比，干预组在体质

量、心肺功能及心血管疾病患病风险方面未出现显

著变化。目前，有丹麦学者正在开展一项试验［29］，

旨在探究对于服用抗精神病药物治疗的青年人群，

以健身房为场所的团体锻炼课程对症状康复及代谢

的影响，该研究尚在进行中。

然而，在精神分裂症患者的生活方式干预研究

中，部分研究提及受试者的失访率较高，这可能与

研究者的指导积极性、运动类型选择的限制以及受

试者人群的特殊性等因素有关。一些学者建议，可

以通过提供试练课程、制定灵活的干预计划、为受

试者提供多种选择、加强对受试者的督促等方式来

提高受试者的依从性［29-31］。此外，还需要根据患者

精神分裂症的规范诊断、原发性的阴性症状及受损

的认知功能、社会功能、需求，进行个体化的生活

方式干预［32］。

2.2　减重手术

近年来，减重手术的开展日渐规范。减重手术的

适应证要求患者满足 BMI≥40 kg/m2或≥35 kg/m2并伴

有严重肥胖相关并发症。最常用的手术包括胃袖状切

除术和胃旁路术，这两种术式均具有减重效果及安全

性保障。有研究［33］表明，胃袖状切除术的再次手术

概率较低，而胃旁路术在减重及血糖控制方面效果更

佳。但是一项大样本回顾性研究［34］发现，减重手术

后患者出现焦虑、物质使用障碍等心理问题的风险

升高。

那么减重手术是否适用于伴有精神障碍的肥胖患

者？在 2019年的个案报道［35］中，一例双相情感障碍

患者接受了减重手术（胆胰分流并十二指肠转位术）

后出现了症状波动，该患者的治疗方案包含鲁拉西

酮，该文作者推测这一现象可能与术后药物吸收受影

响有关。另一项队列研究［36］对 7例精神分裂症患者

和 59 例心理健康患者进行了腹腔镜胃袖状切除术后

的随访，结果显示，2组患者的手术都取得了减重效

果，且精神分裂症患者症状未见波动，自我情绪及自

我评价也显著改善。另一份案例报告显示，5例精神

分裂症患者在症状稳定状态下接受胃旁路术，2年随

访未见精神疾病复发；有 1例患者在术后 14个月因自
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觉疾病得到控制，自行停药，出现了短暂的焦虑、失

眠、疑心，经过精神科医师的及时介入及药物调整后

得以恢复［37］。然而，也有研究［38］发现，精神类疾

病患者 （包括双相情感障碍、精神分裂症、抑郁障

碍、神经症、注意力缺陷及多动障碍、物质使用障

碍、摄食障碍、人格障碍、自伤）在减重手术后出现

延迟出院及再入院的概率更大，特别是有精神科住院

经历的患者。此外，双相情感障碍及精神分裂症患者

在接受减重手术后前往急诊科就诊的比例更高（就诊

原因多为术后相关并发症，包括腹痛、呕吐、脱水

等），但与不伴有精神障碍的患者之间差异无统计学

意义［39］。

如上文所述，减重手术对于精神分裂症患者的

效果似乎与不伴有精神障碍的患者无明显差异。部

分个案报道显示精神分裂症患者在术后 2 年内未见

精神症状复发；然而，也存在个案因药物吸收受影

响而导致症状波动的情况。此外，部分研究显示：

精神障碍患者，包括精神分裂症患者，术后出院时

间、再就诊率、再入院率与非精神障碍人群有所差

异。针对伴有明显肥胖的重型精神障碍，特别是精

神分裂症患者，接受减重手术的利弊目前尚无定论，

相关研究样本量较少，围术期药物管理方面也缺乏

论证［40］。因此，未来仍需要更多相关研究来进一步

探索针对精神分裂症患者接受减重手术的效益及

风险。

2.3　神经调控技术治疗

神经调控技术是神经科学领域的新兴技术，它通

过有针对性地将刺激（如电刺激或化学制剂）传递到

体内特定神经部位来改变神经活动［41］。近年来发表

的研究中，应用于体质量相关指标改变效果研究的神

经 调 控 技 术 主 要 包 括 经 颅 磁 刺 激 （transcranial 

magnetic stimulation， TMS）、 经 颅 直 流 电 刺 激

（transcranial direct current stimulation， tDCS）、深部

脑刺激（deep brain stimulation，DBS）。

重复经颅磁刺激 （repeated transcranial magnetic 

stimulation，rTMS） 作为 TMS 的一种刺激类型，目

前主要应用于重度抑郁症、神经疼痛、卒中等疾病，

而对于精神分裂症的治疗效果尚存在一定的异质

性［42］。近年来有研究［43-44］发现，rTMS 对不伴精神

障碍的肥胖患者有显著的减重效果，且体质量的下降

幅度随着干预总次数的增加而增加。在干预方案中，

rTMS 作 用 部 位 通 常 为 左 侧 背 外 侧 前 额 叶 （left 

dorsolateral prefrontal cortex， L-DLPFC）。 虽 然

DLPFC 与体质量变化的关联性尚未完全明确，但对

于精神分裂症患者，其阴性症状及认知症状可能与

DLPFC功能低下有关。部分临床试验发现，将 rTMS

刺激部位放置于 L-DLPFC，可以改善精神分裂症患

者阴性症状及认知症状，但也有部分研究得到了阴性

的结果［42］。目前的研究提示，精神分裂症与肥胖的

发病机制可能存在重叠，主要包括下丘脑炎症、中脑

边缘奖赏系统失衡和前额叶功能受损，在这 3 个方

面，动物实验和影像学研究等都表明 rTMS可能具有

改善作用，因此有学者推测 rTMS应用于精神分裂症

患者减重时也具有一定的效果［12］。最近的一项随机

对照试验［45］验证了这一假设，结果显示实验组较对

照组体质量显著下降，并且在第 5次（即 1周）治疗

时已出现体质量下降趋势。

其他用于探究体质量变化效果研究的神经调控技

术目前仅限于不伴精神障碍的肥胖症患者。有研

究［46］ 将 深 部 重 复 经 颅 磁 刺 激 （deep repetitive 

transcranial magnetic stimulation，deep rTMS）应用于

这类患者，作用部位为外侧前额叶及岛叶，结果显示

同样存在降低体质量的效果；并根据可反映大脑区域

间连接强度的指标——内在连通性对比度 （intrinsic 

connectivity contrast，ICC） 的结果推测，deep rTMS

的减重作用可能是通过调节内侧眶额叶皮层和枕极的

ICC，增强大脑的信息集成能力，以及降低对视觉-感

觉过程的反应性，进而控制进食行为。另有研究［47］

发现，高频（18 Hz） TMS治疗对肥胖患者有减重的

效果，同时该研究还发现高频 TMS 治疗可有效调节

肥胖受试者的肠道微生物群组成。当作用于下丘脑区

的 DBS 应用于难治性肥胖患者时，可以观察到受试

者静息代谢率的提高［48］；而当 tDCS 应用于肥胖患

者，可观察到受试者食物摄入减少［49］。然而，也有

研究［50］未观察到类似的效果。

如上文所述，神经调控技术对于不伴精神障碍

的肥胖症患者具有明确的减重效果。然而，对于精

神分裂症患者，最近的研究更多地关注神经调控技

术治疗对阴性症状、阳性症状及认知症状的改善效

果。目前仅有一项随机对照试验支持 rTMS 对精神

分裂症患者的减重效果，因此仍需要更多的研究加

以验证，并制定更详细的 rTMS 参数规范来指导

实践。
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3　展望

在当今社会对健康的要求日益提高的背景下，

精神分裂症患者共病体质量增加甚至肥胖的问题变

得越来越突出，因此制定适宜的预防或治疗体质量

增加策略对于个体变得尤为迫切。这不仅有助于精

神分裂症患者提高服药依从性、改善生活质量，还

可以降低心血管和代谢相关疾病风险。生活方式干

预模式、精神分裂症患者减重手术后的围术期管理、

神经调控技术治疗的新兴应用等，都需要多学科合

作及探索，从而为精神分裂症患者提供更多样化的

减重策略选择。
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