
  Drug Evaluation Research  第 41卷 第 8期  2018年 8月 

   

• 1499 • 

丁螺环酮联合阿立哌唑治疗精神分裂症焦虑症状的临床疗效和安全性 
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摘  要：目的  探讨丁螺环酮联合阿立哌唑治疗精神分裂症焦虑症状的临床疗效。方法  采用随机、抽样与对照研究方法，

选择 2014年 2月—2017年 1月在新乡医学院第二附属医院诊治的精神分裂症患者 84例，伴有焦虑症状，根据信封随机分

组法分为观察组与对照组各 42例，对照组给予阿立哌唑治疗，观察组在对照组治疗的基础上给予丁螺环酮治疗，两组都治

疗观察 3个月。比较两组的临床疗效及 HAMA评分、皮质醇水平变化，观察两组在治疗期间出现的嗜睡、便秘、口干、头

晕等不良反应情况。结果  观察组的总有效率（95.2%）显著高于对照组（81.0%），差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后

观察组、对照组的HAMA评分分别为（4.86±1.49）分和（7.98±2.10）分，都显著低于治疗前的（22.98±4.52）分和（23.87±
3.10）分，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；观察组也显著低于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。治

疗后两组的皮质醇水平显著降低，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；观察组治疗后皮质醇水平也显著低于对

照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗期间两组的嗜睡、便秘、口干、头晕等不良反应发生情况对比无显著差异。结论  
丁螺环酮联合阿立哌唑治疗精神分裂症，能改善患者的焦虑症状和临床疗效，安全性也比较好。 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical efficacy and the effect on HAMA score of buspirone in the adjuvant treatment of 
schizophrenia agitation. Methods  Used a randomized, controlled study and sampling method, From February 2014 to January 
2017, a total of 84 cases with schizophrenia agitation in our hospital were selected and were randomly divided into observation group 
and control group with 42 cases in each group accorded to the spirit of the envelope, the control group was given aripiprazole 
treatment, the observation group were given buspirone in the treatment based on the control group treatment, two groups were treated 
for 3 months. Results  The total effective rates in the observation group and the control group were 95.2% and 81% respectively, 
and the observation group was significantly higher than that of the control group (P < 0.05). After treatment, the HAMA scores in the 
observation group and the control group were (4.86 ± 1.49) points and (7.98 ± 2.10) points, respectively, which were significantly 
lower than those before treatment of (22.98 ± 4.52) points and (23.87 ± 3.10) points (P < 0.05), and the observation group was also 
significantly lower than the control group (P < 0.05). There were no significant difference in the incidence of somnolence, 
constipation, dry mouth, dizziness and other adverse reactions compared between the two groups. After treatment, the level of 
cortisol in the two groups were significantly lower than before treatment (P < 0.05), and the level of cortisol in the observation group 
after treatment was also significantly lower than that of the control group (P < 0.05). Conclusions  buspirone in the treatment of 
schizophrenic agitation can promote the decline of HAMD score, thereby improving the therapeutic efficacy and safety. The 
mechanism may be related to the reduction of cortisol level. 
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精神分裂症是常见的心理障碍，临床表现为无

明确对象、固定内容、经常或持续性的紧张不安，

也可表现为肌肉酸痛、失眠、头晕眼花、注意力难

以集中、出汗、腹部不适、易怒和敏感等[1-3]。精神

分裂症患者常伴有焦虑症状，可危及自身和他人的

安全，是临床上必须积极处理的症状之一[4]。精神

分裂症焦虑症状在女性的发病率要比男性高，约 2/3
的患者为女性，当前在我国的患者数逐年增加[5]。

阿立哌唑是非典型抗精神病药物，为 D1 受体和部

分 5-羟色胺 1A（5-HT1A）、D2受体的激动剂，可

改善阴性症状和认知功能，也能维持正常的胆碱生

理功能，不过长期使用容易导致患者的依赖心理比

较强，且在自傲临床应用中很难改善患者的阳性症

状[6-8]。丁螺环酮是部分 5-羟色胺（5-HT）拮抗剂，

对攻击、焦虑、易怒的精神症状有比较好的效果；

且在临床上具有无依赖性、对记忆影响小、镇静作

用少、不良反应少、运动障碍轻等优点[9-10]。本文

探讨了丁螺环酮辅助治疗精神分裂症焦虑症状的临

床疗效及对汉密尔顿焦虑量表（HAMA）评分的影

响，从而初步评价丁螺环酮辅助应用的临床治疗效

果及安全性。 
1  资料与方法 
1.1  研究对象 

选取 2014年 2月—2017年 1月在新乡医学院

第二附属医院诊治的精神分裂症患者共 84例，纳入

标准：符合精神分裂症的诊断标准，在临床上表现

为焦虑症状；病程≤10年；年龄 16～60岁；入院 2
年之内患者的监护人为 1人或 1人以上；患者、家

属或患者的法定监护人、代理人对此次研究知情；

入院前 2周内未使用抗焦虑药或精神药物者；研究

得到医院伦理委员会的批准。排除标准：继发于其

他精神疾病或躯体疾病的焦虑发作；无人监护或不

能按医嘱服药者；孕妇、2 年内计划怀孕的女性、

哺乳期妇女；伴随有心、肝、肾、内分泌、血液等

内科疾病者；在30 d内参加过其他药物临床实验者。

根据信封随机分组法分为观察组与对照组各 42例，

两组患者一般资料对比无显著差异。见表 1。 
1.2  治疗方法 

对照组给予阿立哌唑治疗，阿立哌唑片（成都

康弘药业集团股份有限公司，国药准字 H20060521，
规格 5 mg，生产批号：140615、150116、161102）
起始剂量 5 mg/d，根据病情的情况在 2周内加至治

疗剂量（20～30）mg/d，共治疗观察 3个月。 
观察组在对照组治疗的基础上给予丁螺环酮治

疗，盐酸丁螺环酮片（江苏恩华药业股份有限公司，

国药准字 H19991024，规格 5 mg，生产批号：

20140002、20150802、20160306）起始剂量为 10 
mg/d，根据病情的情况在 2周内加至治疗剂量（20～
30）mg/d，共治疗观察 3个月。 
1.3  观察指标 
1.3.1  疗效标准：按照中华医学会神经精神科学会

拟定的标准分为治愈、显著进步、进步、无效等四

个级别，HAMA 减分率＞75%为痊愈，50%～75%
为显著进步，25%～49%为进步，＜25%为无效。 

总有效率=（治愈+显著进步+进步）/本组例数 

1.3.2  HAMA评分  在治疗前后进行HAMA评分，

主要根据患者的临床表现进行评定，分数越高，行

为症状越严重。 
1.3.3  皮质醇测定  在治疗前 后抽取空腹肘静脉

血液 4 mL，4℃离心（3 000 r/min）分离上层血清

置于－20 ℃冰箱，在本院体检中心采用放射免疫法

测定皮质醇含量。 
1.3.4  不良反应  观察两组在治疗期间出现的嗜

睡、便秘、口干、头晕等不良反应情况。 
1.4  统计方法 

使用 SPSS 19.00，计量资料用 ±x s描述，使用

t检验，计数资料采用百分数或者例数表示，使用 χ2

分析。 
2  结果 
2.1  总有效率对比 

观察组总有效率（95.2%）显著高于对照组

（81.0%），差异有统计学意义（P＜0.05）。见表 2。 

表 1  两组一般资料对比 
Table 1  Comparison on general data between two groups 

组别 n/例 性别(男/女) 受教育年限/年 体质量指数/(kg∙m−2) 年龄/岁 病程/年 
对照 42 21/21 10.66±1.05 22.10±2.14 56.13±2.49 5.24±1.09 
观察 42 22/20 10.76±2.14 22.41±1.82 56.24±3.18 5.35±1.42 
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表 2  两组总有效率对比 
Table 2  Total efficiency comparison between two groups 

组别 n/例 痊愈/例 显著进步/例 进步/例 无效/例 有效率/% 

对照 42 15 10 9 8 81.0 

观察 42 20 12 8 2 95.2* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

2.2  HAMA 评分变化对比 
治疗后观察组与对照组的 HAMA 评分分别为

（4.86±1.49）分和（7.98±2.10）分，都显著低于治

疗前的（22.98±4.52）分和（23.87±3.10）分，同

组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；观

察组也显著低于对照组，差异有统计学意义（P＜
0.05）。见表 3。 

表 3  两组治疗前后 HAMA 评分变化对比 
Table 3  Comparison on changes in HAMA scores before 

and after treatment between two groups 

组别 n/例 
HAMA 评分 

治疗前 治疗后 

对照 42 23.87±3.10 7.98±2.10* 

观察 42 22.98±4.52 4.86±1.49*# 

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 

2.3  皮质醇水平变化对比 
治疗后两组的皮质醇水平显著降低，同组治疗

前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；观察组治

疗后皮质醇水平也显著低于对照组，差异有统计学

意义（P＜0.05）。见表 4。 
2.4  不良反应情况对比 

治疗期间两组的嗜睡、便秘、口干、头晕等不

良反应发生情况对比无显著差异。结果见表 5。 

表 4  两组治疗前后血清皮质醇水平对比 
Table 4  Comparison on serum cortisol levels between two 

groups before and after treatment 

组别 n/例 
皮质醇/(ng∙mL−1) 

治疗前 治疗后 
对照 42 424.98±62.49 324.00±73.33* 
观察 42 425.35±63.40 203.89±72.84*# 
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 5  两组治疗期间的不良反应情况对比 
Table 5  Comparison on adverse reactions during the treatment between two groups 

组别 n/例 
嗜睡 便秘 口干 头晕 

n/例 发生率/% n/例 发生率/% n/例 发生率/% n/例 发生率/% 

对照 42 3 7.1 3 7.1 2 4.8 3 7.1 

观察 42 2 4.8 3 7.1 1 2.4 2 4.8 

 
3  讨论 

精神分裂症是一种精神疾病，约占世界总人口

的 3%左右。调查发现，我国 5.0%的人在一生中会

患精神分裂症[10]。多数精神分裂症患者的急性期是

以阳性症状为主，主要表现为焦虑症状，可出现冲

动症状。精神分裂症焦虑症状与多种因素有关，包

括遗传因素、神经生化异常、环境因素等[11-12]。 
目前对于精神分裂症焦虑症状的治疗要求把症

状和社会功能完全缓解作为治疗的目标，选择合适

的药物是缓解精神分裂症焦虑症状的关键[13]。阿立

哌唑为喹诺酮类衍生物，俗称为第三代抗精神病  
药[6]。其在不同的通路上通过调节受体发挥不同作

用，可下调多巴胺功能亢进，从而改善焦虑、抑郁

以功能，但其对精神分裂症患者认知功能的改善作

用并未得到所有研究者的认可[14-15]。丁螺环酮是

5-HT1A 受体的部分激动剂，也是第一个非苯二氮

类抗焦虑药，对 5-HT1A 受体具有选择性亲和作用，

药物本身不产生戒断反应[16]。本研究显示观察组总

有效率（95.2%）显著高于对照组（81.0%）（P＜
0.05）；治疗后观察组、对照组的 HAMA 评分分别
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为（4.86±1.49）分和（7.98±2.10）分，都显著低

于治疗前的（22.98±4.52）分和（23.87±3.10）分

（P＜0.05），观察组也显著低于对照组（P＜0.05）。
从机制上分析，丁螺环酮能充当一种完全性的突触

后受体抑制剂，具有一定的抗焦虑作用，具有激动

突触后膜的功效，可选择性的与 5-HT1A 受体结合

从而发挥作用[17]。有研究表明，丁螺环酮能作用于

脑的海马 D1受体、5-HT受体，减少 5-HT能神经

递质的作用，从而产生抗焦虑的作用[18]。 
精神分裂症急性发作期除幻觉妄想外，常伴有

拒绝合作、敌对、焦虑，对自身他人构成严重威胁。

能否及早控制患者的焦虑症状，对患者治疗依从性、

疾病的疗效等都具有重要意义[19]。丁螺环酮的不良

反应主要包括头晕、头痛、恶心、呕吐、失眠等，

病症较轻，一般情况下患者可耐受[20]。本研究显示

治疗期间两组的嗜睡、便秘、口干、头晕等不良反

应发生情况对比无显著差异，也表明丁螺环酮的应

用具有很好的安全性。 
应激因素可引发精神分裂症异常行为，异常行

为可伴随应激，与下丘脑-垂体-肾上腺轴皮质轴的

调节异常密切相关[21]。焦虑症患者能使 HPA 轴明

显激活，但没有报道显示精神分裂症焦虑患者血浆

皮质醇存在异常，故而认为精神分裂症焦虑症状与

肾上腺轴皮质轴的关系有待进一步深入研究[22-24]。

本研究显示治疗后两组的皮质醇水平均显著降低

（P＜0.05），且观察组效果更明显（P＜0.05），表明

精神分裂症患者有较高的应激水平，而皮质醇水平

与治疗效果相关。不过本研究也可能存在患者所处

环境的不一致性带来的偏倚和未应用大样本随机对

照双盲存在的偏倚。 
综上所述，丁螺环酮联合阿立哌唑治疗精神分

裂症焦虑症状能促进 HAMA 评分下降，从而提高

治疗疗效，安全性也比较好，其作用机制可能与降

低皮质醇水平有关。 
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