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氯普噻吨联合氟哌啶醇治疗难治性精神分裂症的临床研究 

刘  爽，庞  羽，李  刚 

天津市安定医院 精神科，天津  300222 

摘  要：目的  研究氯普噻吨片联合氟哌啶醇片治疗难治性精神分裂症的临床疗效。方法  选取 2018 年 6 月—2019 年 6 月

在天津市安定医院治疗的 100 例难治性精神分裂症患者。将所有患者随机分为对照组和治疗组，每组各 50 例。对照组患者

口服氟哌啶醇片，起始剂量 1～2 片/次，2～3 次/d，逐渐增加至常用量 5～20 片/d，维持剂量 2～10 片/d。治疗组在对照组

基础上口服氯普噻吨片，从小剂量开始，首次剂量 25～50 mg/次，2～3 次/d，以后逐渐增加至 400～600 mg/d，维持量为 100～

200 mg/d。两组患者持续治疗 3 个月。观察两组患者临床疗效，比较两组的汉密顿抑郁量表（HAMD）评分、阴性和阳性症

状量表（PANSS）评分和个人和社会功能量表（PSP）评分和血清学指标水平。结果  治疗后，对照组和治疗组的总有效率

分别为 78.00%、94.00%，两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，两组患者 PSP 评分显著升高，HAMD 评分和 PANSS

评分显著降低（P＜0.05）；且治疗组 HAMD 评分、PANSS 评分和 PSP 评分改善较明显（P＜0.05）。治疗后，两组血清神经

元特异性烯醇化酶（NSE）、髓鞘碱性蛋白（MBP）、白细胞介素-1β（IL-1β）水平显著降低，胶质源性神经营养因子（GDNF）

水平显著升高（P＜0.05）；且治疗组血清 NSE、MBP、IL-1β 和 GDNF 水平改善较多（P＜0.05）。结论  氯普噻吨片联合氟

哌啶醇片治疗难治性精神分裂症具有较好的临床疗效，能够改善临床症状，缓解抑郁情绪，改善血清炎性因子水平，安全性

较高。 
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Abstract: Objective  To study the curative effect of Chlorprothixene Tablets combined with Haloperidol Tablets in treatment of 

refractory schizophrenia. Methods  Patients (100 cases) with refractory schizophrenia in Tianjin Anding Hospital from June 2018 to 

June 2019 were randomly divided into control and treatment groups, and each group had 50 cases. Patients in the control group were 

po administered with Haloperidol Tablets, starting dosage 1 — 2 tablets/time, 2 — 3 times daily, then gradually increased to the 

commonly used dose of 5 — 20 tablets/d, and the maintenance dose was 2 — 10 tablets/d. Patients in the treatment group were po 

administered with Chlorprothixene Tablets on the basis of the control group, starting dosage 25 — 50 mg/time, 2 — 3 times daily, then 

gradually increased to the commonly used dose of 400 — 600 mg/d, and the maintenance dose was 100 — 200 mg/d. Patients in two 

groups were treated for 3 months. After treatment, the clinical efficacies were evaluated, and HAMD score, PANSS score, PSP score, 

and serological index level in two groups were compared. Results  After treatment, the clinical efficacies in the control and treatment 

groups were 78.00% and 94.00%, respectively, and there was difference between two groups (P < 0.05). After treatment, the PSP 

scores of two groups were significantly increased, but the HAMD score and PANSS score of two groups were significantly decreased 

(P < 0.05). And the HAMD score, PANSS score, and PSP score of the treatment group were significantly improved more than those of 

the control group (P < 0.05). After treatment, the levels of NSE, MBP, and IL-1β in two groups were significantly decreased, but the 

levels of GDNF in two groups increased significantly (P < 0.05). And the levels of NSE, MBP, IL-1β, and GDNF in the treatment group  
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were significantly improved more than those in the control group (P < 0.05). Conclusion  Chlorprothixene Tablets combined with 

Haloperidol Tablets has clinical curative effect in treatment of refractory schizophrenia, can improve the clinical symptoms, relieve 

depression, improve the level of serum inflammatory factors.  

Key words: Chlorprothixene Tablets; Haloperidol Tablets; Refractory schizophrenia; HAMD score; PANSS score; PSP score; serological 

index 
 

精神分裂症是临床上常见的精神障碍疾病，具

有较高的发病率和致死率，其病因尚不明确，多在

青壮年亚急性或缓慢起病，且伴有知觉、思维、行

为、情感等方面的障碍[1-2]。目前精神分裂症在临床

上一旦确诊，应该立即给予药物进行治疗[3]。氟哌

啶醇是一种丁酰苯类抗精神病药，通过拮抗多巴胺

受体发挥作用[4-5]。氯普噻吨是一种硫杂蒽类抗精神

病药，通过阻断脑内神经突触后的多巴胺受体从而

发挥作用[6]。本研究选取在天津市安定医院治疗的

100 例难治性精神分裂症患者，探讨究氟哌啶醇片

联合氯普噻吨片治疗难治性精神分裂症的疗效。 

1  对象和方法 

1.1  一般资料 

选取 2018 年 6 月—2019 年 6 月在天津市安定

医院治疗的 100 例难治性精神分裂症患者。其中男

性 55 例，女性 45 例；年龄为 26～71 岁，平均年龄

为（47.65±7.27）岁；病程为 2～18 个月，平均病

程为（9.47±4.26）个月。 

纳入标准：符合精神分裂症的诊断标准[7]，患

者阳性和阴性症状量表（PANSS）评分大于 60 分，

且病程≥2 个月，患者或其家属均签订知情同意书。 

排除标准：伴有严重躯体疾病患者；伴有严重

心脑血管疾病、恶性肿瘤、全身感染等疾病者；伴

有精神疾病，患者不能配合治疗；对本研究所用药

物过敏者；患者处于哺乳期或妊娠期。 

1.2  药物 

氟哌啶醇片由上海上药信谊药厂有限公司生

产，规格 2 mg/片，产品批号 180215、190114；氯

普噻吨片由浙江海正药业股份有限公司生产，规格

25 mg/片，产品批号 180428、190312。 

1.3  分组和治疗方法 

将所有患者随机分为对照组和治疗组，每组各

50 例。其中对照组男性 27 例，女性 23 例；年龄为

26～70 岁，平均年龄为（47.59±7.23）岁；病程为

2～18 个月，平均病程为（9.41±4.23）个月。治疗

组男性 28 例，女性 22 例；年龄为 26～71 岁，平均

年龄为（47.71±7.31）岁；病程为 2～18 个月，平

均病程为（9.53±4.29）个月。两组患者年龄、病程

等一般资料无显著差异，具有临床可比性。 

对照组患者口服氟哌啶醇片，起始剂量 1～2

片/次，2～3 次/d，逐渐增加至常用量 5～20 片/d，

维持剂量为 2～10 片/d。治疗组在对照组基础上口

服氯普噻吨片，从小剂量开始，首次剂量 25～50 mg

（1～2 片）/次，2～3 次/d，以后逐渐增加至 400～

600 mg（16～24 片）/d，维持量为 100～200 mg（4～

8 片）/d。两组患者持续治疗 3 个月。 

1.4  临床疗效判定标准[8]  

治愈：精神症状消失；自知力恢复良好，能批

判病中的症状；社会功能恢复，能适应现实生活，

并具有一定的学习或工作能力；症状完全缓解半年

以上，无复发迹象和并发症；好转：主要精神症状

消失；自知力部分恢复；虽残留某些幻觉或轻度性

格改变，但不影响适应现实生活的能力；无效：未

达到以上标准者。 

总有效率＝（治愈＋好转）/总例数 

1.5  观察指标 

1.5.1  汉密顿抑郁量表（HAMD）评分  两组治疗

前后采用 HAMD 评分评价患者抑郁状态。HAMD

评分＜8 分为正常，评分为 8～20 分为轻度抑郁，

评分为 20～35 分为中度抑郁，评分＞35 分为重度

抑郁，评分越高抑郁状态越严重[9]。 

1.5.2  PANSS 评分  两组治疗前后采用 PANSS 量

表评价患者精神病症状程度。该量表包括阴性症状

量表（7 项）、阳性症状量表（7 项）和一般精神病

量表（16 项），评分越高症状越严重[10]。 

1.5.3  个人和社会功能量表（PSP）评分  两组治

疗前后采用 PSP 量表评价患者社会功能。PSP 量表

包括个人和社会关系、社会中有用的活动（学习、

工作等）、干扰和攻击行为、自我照料，总分为 100

分，评分越高社会功能越好[10]。 

1.5.4  血清炎性因子水平  两组患者于治疗前后采

集空腹肘静脉血 5 mL，3 000 r/min 离心 10 min，得

血清，使用赛默飞 CA2000 型全自动酶标仪，采用

酶联免疫吸附法测定血清神经元特异性烯醇化酶

（NSE）、髓鞘碱性蛋白（MBP）、白细胞介素-1β

（IL-1β）和胶质源性神经营养因子（GDNF）水平，
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以上试剂盒均购于上海烜雅生物科技有限公司，具

体操作步骤按照试剂盒说明操作。 

1.6  不良反应观察 

观察两组患者口干、视物模糊、便秘、乏力、

出汗等不良反应发生情况。 

1.7  统计学方法 

采用 SPSS 19.0 软件进行处理。计数资料比较

选用 χ2 检验，计量资料比较选用 t 检验。 

2  结果 

2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，对照组 20 例治愈，19 例好转，11 例

无效，总有效率为 78.00%；治疗组 23 例治愈，24

例好转，3 例无效，总有效率为 94.00%；治疗组总

有效率显著较高（P＜0.05），见表 1。 

2.2  两组 HAMD 评分、PANSS 评分和 PSP 评分

比较 

治疗后，两组患者 PSP 评分显著升高，HAMD

评分和 PANSS 评分显著降低（P＜0.05）；且治疗组

HAMD 评分、PANSS 评分和 PSP 评分改善较明显

（P＜0.05），见表 2。 

2.3  两组血清 NSE、MBP、IL-1β 和 GDNF 水平

比较 

治疗后，两组血清 NSE、MBP、IL-1β 水平显

著降低，GDNF 水平显著升高（P＜0.05）；且治疗

组血清 NSE、MBP、IL-1β 和 GDNF 水平改善较多

（P＜0.05），见表 3。 

 

表 1  两组临床疗效比较 

Table 1  Comparison on clinical efficacies between two groups 

组别 n/例 治愈/例 好转/例 无效/例 总有效率/% 

对照 50 20 19 11 78.00 

治疗 50 23 24  3  94.00* 

与对照组比较：*P＜0.05 

*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组 HAMD 评分、PANSS 评分和 PSP 评分比较（x ± s，n = 50） 

Table 2  Comparison on HAMD score, PANSS score, and PSP score between two groups (x ± s, n = 50 ) 

组别 
HAMD 评分 PANSS 评分 PSP 评分 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 26.76±3.62 8.53±1.75* 23.43±3.93 13.82±2.09* 61.92±7.84 72.36±8.57* 

治疗 26.74±3.65  4.78±1.05*▲ 23.59±3.82   8.65±1.35*▲ 61.89±7.87  79.46±9.36*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 3  两组血清 NSE、MBP、IL-1β 和 GDNF 水平比较（x ± s，n = 50） 

Table 3  Comparison on the serum levels of NSE, MBP, IL-1β, and GDNF between two groups (x ± s, n = 50 ) 

组别 观察时间 NSE/(μg·L−1) MBP/(μg·L−1) IL-1β/(μg·L−1) GDNF/(pg·mL−1) 

对照 治疗前 33.52±4.53 2.92±0.42 51.81±6.74 355.81±38.89 

 治疗后 22.52±3.57* 2.53±0.36* 26.57±4.32* 522.45±57.32* 

治疗 治疗前 33.43±4.62 2.96±0.45 51.75±6.68 355.24±38.61 

 治疗后 14.28±2.52*▲ 2.14±0.29*▲ 18.27±2.71*▲ 593.67±62.71*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

2.4  两组不良反应比较 

在治疗期间，对照组 1 例口干，1 例视物模糊，

2 例便秘，不良反应发生率为 8.00%；治疗组 2 例

口干，1 例视物模糊，1 例便秘，2 例乏力，不良反

应发生率为 12.00%；两组患者不良反应发生率比较

无显著差异。 

3  讨论 

精神分裂症在我国患病率逐年升高，主要症状
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包括认知功能障碍、阴性症状、阳性症状，其中阴

性主要临床表现为贫语、社交障碍、主动性缺乏等，

认知障碍主要临床表现为多层面的认知功能出现丧

失，阳性症状主要临床表现为幻觉、多疑、思维混

乱、行为怪诞等[11]。 

《中国精神分裂症防治指南》中指出抗精神病

药以单一用药为原则，若已达治疗剂量仍无效者，

考虑换药，仍以单一治疗为主。抗精神病药的联合

应用一般主张低效价与高效价抗精神病药联合应

用[12]。氟哌啶醇是一种高效价抗精神病药，为丁

酰苯类抗精神病药，通过拮抗多巴胺受体发挥作

用，但是容易引起锥体外系反应[13-14]。氯普噻吨是

一种低效价抗精神病药，能够通过阻断脑内神经突

触后的多巴胺受体，抗焦虑和抗忧郁作用明显[15]。

在本研究中，治疗后，治疗组的总有效率显著较高

（P＜0.05），提示氟哌啶醇联合氯普噻吨能够提高

临床疗效。两组患者 PSP 评分明显升高，PANSS

评分和 HAMD 评分明显降低（P＜0.05）；且治疗

组升高较多（P＜0.05），提示氟哌啶醇联合氯普噻

吨能够改善临床症状，缓解抑郁情绪。 

精神分裂症患者有可能存在神经系统损伤，

NSE 和 MBP 水平明显升高，其水平与损伤程度密

切相关[16]。精神分裂症患者认知功能受到不同程度

的损伤，通过监测 GDNF 水平能够判断患者认知功

能[17]。精神分裂症患者的认知功能障碍可能与血清

IL-1β 水平密切相关，IL-1β 能够提示精神分裂症患

者存在中枢神经的损害、退化表现[18]。本研究中，

治疗后两组血清 NSE、MBP、IL-1β 水平显著降低，

GDNF 水平显著升高（P＜0.05）；且治疗组改善较

多（P＜0.05），提示氟哌啶醇联合氯普噻吨能够改

善患者血清炎性因子水平。 

综上所述，氯普噻吨片联合氟哌啶醇片治疗难

治性精神分裂症具有较好的临床疗效，能够改善临

床症状，缓解抑郁情绪，改善血清炎性因子水平，

安全性较高。 
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