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氨磺必利与氯氮平治疗阴性症状为主的精神分裂症的疗效及安全性比较 
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摘  要：目的  比较氨磺必利与氯氮平治疗阴性症状为主的精神分裂症的疗效及安全性。方法  以 2013年 5与—2016年 5
月河北省第六人民医院收治的阴性症状为主的精神分裂症患者 166例为研究对象，根据入组顺序随机分为观察组和对照组，

每组 83例，对照组采用氯氮平治疗，观察组采用氨磺必利治疗，两组均连续治疗 12周。比较两组在治疗 2、4、8、12周时

的临床疗效、阴性症状评定量表（SANS）评分和心电图异常发生率。结果  治疗 4、8、12 周时，观察组的治疗总有效率

（37.35%、60.24%、63.86%）与对照组（39.76%、49.40%、66.27%）比较，差异均无统计学意义；治疗 4、8、12周时，两

组的 SANS量表中的 5项指标评分均较治疗前显著降低（P＜0.05），且随着治疗时间的延长，评分均呈下降趋势；治疗第 4、
8、12周时，观察组的情感平淡或迟钝和注意障碍评分均显著低于对照组（P＜0.05），但两组间思维贫乏、意志缺乏和兴趣

/社交缺乏评分比较，差异均无统计学意义。治疗 12周时，观察组的心电图异常率显著低于对照组（P＜0.05）。结论  与氯

氮平相比，氨磺必利治疗以阴性症状为主的精神分裂症的临床疗效相当，但改善情感平淡或迟钝和注意障碍效果更显著，且

心电图异常发生率低。 
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Abstract: Objective  To investigate the efficacy and safety of amisulpride and clozapine in schizophrenia patients with 
predominantly negative symptoms. Methods  Totally 166 cases of schizophrenia patients with predominantly negative symptoms 
from May 2013 to May 2016 in The Sixth People’s Hospital of Hebei were divided into observation group and control group, 83 
cases in each group. Patients in the observation group were treated with amisulpride, and control group were treated with clozapine. 
The clinical effect, SANS scores, and occurring rate of abnormal electrocardiogram were compared.  Results  The clinical effect, 
emotional insipid (blunting), and attention dysfunction scores from SANS of observation group were significantly better than those 
of control group on week 4, 8, and 12, respectively (P < 0.05); The occurring rate of abnormal electrocardiogram in observation 
group was significantly lower than that of control group on week 12 (P < 0.05). Conclusion  Compared with clozapine, amisulprid 
has better efficacy and safety in schizophrenia patients with predominantly negative symptoms, and can effectively improve of 
symptom of insipid (blunting) and attention dysfunction. 
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精神分裂症的临床症状多样，几乎包括精神科

的全部症状群。上世纪 80年代，精神病学专家将精

神分裂症分成了阴性症状和阳性症状两种[1]。阴性

症状为主的精神分裂症的临床表现多与神经认知有

关，主要为思维贫乏、情感淡漠、意志力减弱、社

会功能退缩、注意力障碍等，均为最难消除的精神

分裂症症状，亦是目前临床治疗的难点[2]。氯氮平

为临床常用非典型精神分裂症的治疗药物，对阴性

症状有效，但长期应用，不良反应较大[3]。氨磺必

利又叫阿米舒必利，为苯甲酰胺衍生物，属于第二

代抗精神病药物，其治疗精神分裂症的作用机制独

特，且安全性高，不良反应少[4]。因此本研究拟进

一步对比分析氨磺必利与氯氮平治疗阴性症状为主

的精神分裂症的疗效及安全性，以期为阴性症状为

主的精神分裂症的临床治疗药物的选择参考。 
1  资料与方法 
1.1  一般资料 

以 2013年 5与—2016年 5月，以河北省第六

人民医院收治的阴性症状为主的精神分裂症患者

166 例为研究对象，所有患者均符合《中国精神疾

病分类与诊断标准》第三版精神分裂症的相关诊断

标准，且阴性症状评定量表（SANS）评分为 60分
及以上，阳性症状评定量表（SAPS）评分为 16 分
及以下，年龄 18周岁以上，心电图检查均正常，2
周内未接受过抗精神病药物治疗，无合并严重的心、

肝、肾等器官功能障碍及严重躯体疾病者，排除存

在酒精耐用、药物依赖、治疗药物过敏或无法耐受

者，排除妊娠及哺乳期妇女，排除合并其他精神疾

病的患者，所有患者家属知情同意本研究。将 166
例患者根据入组顺序分为观察组和对照组，每组 83
例。观察组中男 48例，女 35例，年龄 18～56岁，

平均年龄（35.6±6.7）岁，病程 5～20年，平均病

程（8.8±5.1）年，住院次数 2～12次，平均住院次

数（4.5±2.0）次；对照组中男 49例，女 34例，年

龄 18～58岁，平均年龄（36.6±6.9）岁，病程 5～
18 年，平均病程（8.2±4.8）年，住院次数 2～13
次，平均住院次数（4.6±1.9）次。两组一般资料比

较，差异无统计学意义，具有可比性。 
1.2  治疗方法 

对照组采用氯氮平治疗，氯氮平由湖南洞庭药

业股份有限公司生产，批号 B130143，规格 25 mg/
片，初始剂量 25 mg/d，2周内逐渐增加至治疗量，

最大剂量不超过 400 mg/d，分 3次服用。 

观察组采用氨磺必利治疗，氨磺必利由齐鲁制

药有限公司生产，批号 208011111，规格 50 mg /片，

初始剂量 50 mg/d，2周内逐渐增加至治疗量，最大

剂量不超过 300 mg/d，分 3次服用。 
两组均连续治疗 12周。 

1.3  观察指标 
1.3.1  SANS评分  对比分析两组患者用药后第 2、
4、8、12周的 SANS评分，SANS量表共包括情感

平淡或迟钝、思维贫乏、意志缺乏、兴趣/社交缺乏、

注意障碍 5个方面，每项评分为 6级评分：无（正

常或增加）、可疑、轻度（程度虽轻但肯定存在）、

中度、显著、严重。每项 0～25 分，量表总分 0～
120分，分值越高表示阴性症状越严重。 
1.3.2  治疗 12 周后的临床疗效比较  以减分率计

算，减分率=（治疗前 SANS评分−治疗后 SANS评
分）/治疗前 SANS评分，减分率为 75%及以上判定

为显效，50%～74%判定为有效，25%～49%判定为

好转，24%及以下判定为无效。 
总有效率=（显效＋有效＋好转）/总例数 

1.3.3  心电图异常发生率  用药后第 2、4、8、12
周，所有患者采用 12道心电图机（日本光电工业株

氏会社，型号 ECG-1350P）检测心电图，由两名经

验丰富的医师对结果进行评价，存在分歧时另请一

位医生评价，结果分正常与异常两种，比较两组心

电图异常发生率。 
1.4  统计学方法 

采用 SPSS17.0统计学软件，计量资料（SANS
评分等）以 ±x s表示，组间差异比较采用 t检验，

计数资料（临床疗效、心电图异常率等）以%表示，

组间差异比较采用 χ2检验。 
2  结果 
2.1  两组患者治疗后的临床疗效比较 

治疗 4、8、12 周时，观察组的治疗总有效率

（37.35%、60.24%、63.86%）与对照组（39.76%、

49.40%、66.27%）比较，差异均无统计学意义。见

表 1。 
2.2  两组不同时间 SANS评分比较 

治疗前，两组的 SANS量表中的 5项指标评分

比较，差异均无统计学意义；治疗 4、8、12周时，

两组的 SANS量表中的 5项指标评分均较治疗前显

著降低（P＜0.05），且随着治疗时间的延长，评分

均呈下降趋势；治疗第 4、8、12周时，观察组的情

感平淡或迟钝和注意障碍评分均显著低于对照组
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（P＜0.05），但两组间思维贫乏、意志缺乏和兴趣/
社交缺乏评分比较，差异均无统计学意义。见表 2。 
2.3  两组心电图异常发生情况比较 

治疗 2、4、8周时，两组的心电图异常率比较，

差异均无统计学意义；治疗 12周时，观察组的心电

图异常率显著低于对照组（P＜0.05）。见表 3。 

表 1  两组患者治疗后的临床疗效比较 
Table 1  Comparison on clinical efficacy between two groups 

治疗时间 组别 n/例 显效/例 有效/例 好转/例 无效/例 总有效率/% 
4周 对照 83 0 17 16 50 39.76 
 观察 83 0 15 16 52 37.35 
8周 对照 83 3 25 13 42 49.40 
 观察 83 2 20 28 33 60.24 
12周 对照 83 9 21 25 28 66.27 
 观察 83 10 22 21 30 63.86 

表 2  两组不同时间 SANS评分比较（ ±x s，n=83） 
Table 2  Comparison on SANS score between two groups at different time ( ±x s , n=83) 

组别 时间 情感平淡或迟钝 思维贫乏 意志缺乏 兴趣/社交缺乏 注意障碍 
对照 治疗前 22.71±2.31 15.92±1.88 13.12±1.85 15.00±1.62 10.21±1.05 
 治疗后 2周 20.68±2.36 14.02±1.81 12.02±1.99 14.07±1.73 9.88±1.32 
 治疗后 4周 18.22±2.85* 13.17±2.12 * 11.17±2.11* 12.88±1.85* 8.54±1.67 * 
 治疗后 8周 15.03±3.01* 11.56±2.33* 10.14±2.23 * 11.52±2.02 * 7.33±1.74* 
 治疗后 12周 13.92±3.11* 9.97±2.81* 9.44±2.55 * 10.02±2.16 * 6.52±1.79 * 
观察 治疗前 22.82±2.13 15.81±1.82 13.65±1.95 15.20±1.55 10.03±1.02 
 治疗后 2周 20.36±2.52 13.92±1.77 12.06±2.01 14.22±1.68 9.87±1.12 
 治疗后 4周 16.52±3.31*# 12.53±2.03* 11.32±2.15* 13.09±1.99* 7.23±1.56*# 
 治疗后 8周 12.66±3.02*# 11.09±2.15 * 10.67±2.36 * 11.98±2.14* 6.02±1.78*# 
 治疗后 12周 11.58±3.27*# 10.01±2.89* 9.54±2.58* 10.36±2.60 * 5.01±1.83*# 
与同组治疗前比较：

*P＜0.05；与对照组治疗同期比较：#P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; #P < 0.05 vs control group at same time 

表 3  两组心电图异常发生情况比较 
Table 3  Comparison on ECG abnormalities between two groups 

组别 n/例 
2周 4周 8周 12周 

n/例 占比/% n/例 占比/% n/例 占比/% n/例 占比/% 
对照 83 31 37.35 29 34.94 29 34.94 27 32.53 
观察 83 30 36.14 28 33.73 20 24.10 15 18.07 * 
与对照组治疗同期比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group at same time 

3  讨论 
精神分裂症的临床表现被分为阴性症状和阳性

症状，阳性症状主要是指幻觉、妄想、怪异行为等

的观念、感觉体验和行为异常，阴性症状主要是指

思维贫乏、情感淡漠、意志力减弱等于神经认知有

关的症状[5]。阴性症状与阳性症状相比，因症状难

消除，对患者的生活质量及社会功能影响严重，且

预后较差，长期以来都是精神科医生面临的难题，

而目前临床多数药物均对阳性症状有效，而对于阴

性症状的效果不甚理想，因此寻找积极有效的阴性

症状为主的精神分裂症的治疗方案意义重大[6]。研

究显示[7]，阴性症状为主的精神分裂症的发病机制

可能与多个神经递质（多巴胺、5-羟色胺、去甲肾

上腺素等）和非神经递质类的因素（胰岛素水平变

化、炎症反应等）的参与有关。 
氯氮平为临床常用非典型、苯二氮卓类抗精神
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病药，治疗精神分裂症的药理作用为抑制多巴胺

D1、D4和 5-羟色胺 2A受体，同时还可阻滞脑干网

状结构上行激活系统，从而发挥镇静催眠的作用[8]。

氯氮平治疗阴性症状和阳性症状的临床效果均较显

著，但研究发现，其不良反应较大，且长期使用会

产生药物依赖性[9]。氨磺必利为苯甲酰胺类衍生物，

属于第二代抗精神病药物，其对精神分裂症的药理

作用独特，具有双向性，与颞前叶的 D2和 D3受体

具有高选择性和高亲和力，低剂量时（100～300 
mg/d）可与突出前的 D2和 D3受体结合，取消突出

前抑制，促进多巴胺进入突出间隙，增加前额皮质

的多巴胺传递性能，从而改善阴性症状，高剂量时

（400～800 mg/d）与突触后膜的多巴胺受体结合，

发挥拮抗作用，从而改善阳性症状[10]。朱庆等[11]

研究显示，氨磺必利可显著改善阴性症状为主的精

神分裂症患者的 SANS评分及认知功能，且疗效及

安全性均高于利培酮。目前临床中多见氨磺必利与

其他治疗阴性症状为主的精神分裂症疗效比较的相

关研究[12-13]，但对于氨磺必利与氯氮平治疗阴性症

状为主的精神分裂症的对比分析相关研究较少见。 
本研究结果显示，治疗 4、8、12周时，观察组

的治疗总有效率（39.76%、60.24%、63.86%）与对

照组（39.76%、49.40%、66.26%）比较，差异均无

统计学意义，提示氨磺必利与氯氮平治疗阴性症状

为主的精神分裂症的临床疗效相当，此结果与陈佳

佳[14]等研究结果一致。本研究结果还发现，观察组

第 4周的治疗总有效率与对照组比较，有升高趋势，

但差异无统计学意义，因此对于氨磺必利治疗阴性

症状为主的精神分裂症的起效时间是否会短于氯氮

平有待进一步的分析比较。本研究中，治疗后，两

组的 SANS量表中的 5项指标评分在治疗 4周时均

较治疗前显著降低（P＜0.05），其而随着治疗时间

的延长，评分均呈下降趋势；治疗第 4、8、12周时，

观察组的情感平淡或迟钝和注意障碍评分均显著低

于对照组（P＜0.05），但两组间思维贫乏、意志缺

乏和兴趣/社交缺乏评分比较，差异均无统计学意

义。说明与氯氮平相比，氨磺必利对以阴性症状为

主的精神分裂症患者的情感平淡或迟钝和注意障碍

的改善效果较好。 
目前临床研究已表明，治疗精神分裂症时，氨

磺必利的不良反应发生率要显著低于氯氮平，但在

观察的不良反应项目中，两种药物在心电图异常的

发生率中的结果差异较大。常学润等[15]研究发现，

氨磺必利（400～800 mg/d，n=60）治疗精神分裂症

的心电图异常发生率要显著低于氯氮平，但本研究

中氨磺必利用药剂量显著高于氯氮平的（200～400 
mg/d）。林涌超等[13]研究显示，氨磺必利（剂量＜

400 mg/d，n=45）治疗精神分裂症患者的心电图异

常的发生率低于氯氮平（剂量＜400 mg/d），但差异

无统计学意义，同时该研究纳入病例数较少。因此

本研究在过往大样本量基础上，继续观察氨磺必利

与氯氮平相同剂量时引发阴性症状为主的精神分裂

症患者的心电图异常的情况，结果显示，治疗 12
周时，观察组的心电图异常率显著低于对照组（P
＜0.05），说明在用药剂量相差不大情况下，氨磺必

利引发阴性症状为主的精神分裂症患者心电图异常

的发生率要显著低于氯氮平。 
综上所述，与氯氮平相比，氨磺必利治疗以阴

性症状为主的精神分裂症的临床疗效相当，但改善

情感平淡或迟钝和注意障碍效果更显著，且心电图

异常发生率低。 
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