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奥氮平与利培酮在精神分裂症治疗中疗效差异分析

张云飞，马长林，彭晓晔

（上海市嘉定区精神卫生中心 精神科，上海 ２０１８００）
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摘要
"

目的：比较奥氮平与利培酮在治疗精神分裂症中的效果差异。方法：选取２０１７年１月至２０１８年２月上海

市嘉定区精神卫生中心收治的精神分裂症患者为研究对象，分别接受奥氮平、利培酮药物干预，对比２组患者治疗前

后阳性与阴性症状量表 （ＰＡＮＳＳ）评分，治疗有效率和不良反应发生情况。结果：共纳入８６位研究对象，所有患者用

药依从性较好，仅在第６个月时利培酮组有１位患者失访。治疗后１、３和６个月时奥氮平组的阳性症状、阴性症状、

一般精神病理评分均显著低于利培酮组 （均Ｐ＜００５）；利培酮组的总体有效率为９３７５％，奥氮平组的总体有效率为

９２６５％，２组患者治疗总体有效率无显著差异 （Ｐ＝００９）；奥氮平组发生体质量增加、嗜睡、头痛头晕、心动过速、

锥体外系反应和便秘的次数显著高于利培酮组 （均 Ｐ＜００５）。结论：奥氮平和利培酮在治疗精神分裂症上的疗效相

当，但是奥氮平的体质量增加等不良反应的发生率相对更高，有待后续大样本和多中心的研究进一步证实。
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　　精神分裂症是临床上常见的一种发病较慢、
病程较长、病因复杂的精神类疾病，其预后相对

较差，主要变现为情感淡漠、意志缺失和存在妄

想、幻觉等潜在认知功能障碍［１］，其发病多见于

青壮年男性患者［２］。研究报道，男性精神分裂症

的发病年龄显著早于女性，其年发病率约为

０１０‰［３］。精神分裂症对患者的劳动能力、社会

功能存在显著负面影响，大部分患者的精神病的
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治疗效果相对较差，患者容易出现社会退缩、劳

动力丧失等不良表现，给家庭和社会带来巨大的

心理和经济负担［４５］。因此，寻求及时有效的药

物治疗是精神分裂症治疗中的重点。随着近些年

抗精神病药物相关研究发展，目前对精神分裂症

状功能的相关研究也变得越来越多。其中，奥氮

平和利培酮是目前临床上使用的第二代非典型性

的抗精神病药物，其对精神分裂症患者的认知功

能有一定的治疗作用［６７］，但是目前有关两者对

精神分裂症治疗效果差异的研究相对不足。何种

药物更适合精神分裂症的治疗，两者在治疗精神

分裂症中利弊有待进一步论证。为此，本文比较

并探讨了奥氮平与利培酮在治疗精神分裂症上的

疗效和安全性，旨在为临床治疗精神分裂症的治

疗提供相关参考依据。

１　资料与方法
１１　资料

选取２０１７年１月至２０１８年２月上海市嘉定区
精神卫生中心收治的精神分裂症患者８６例为研究
对象。精神分裂症的诊断标准参考目前国内推行的

相关诊断标准［８］。本研究通过了本院医学伦理委员

会的严格审核，并且患者及其家属均知情同意参加

本研究。纳入标准：研究对象的年龄在２５～６０岁，
同时患者的阳性和阴性症状量表 （ＰＡＮＳＳ）评分应
当不低于５５分，患者可以配合本研究的相关要求。
排除标准：因阿尔茨海默病而导致相关认知功能障

碍的患者；有先天性神经发育迟缓的患者；因脑损

伤等器质性病变而导致的精神障碍的患者；有过往

精神药物滥用史的患者等。

１２　方法
１２１　分组方法　按数字表法随机分为利培酮组
４２例和奥氮平组４４例。本研究中样本量确定以计
量型统计资料为主。根据先前研究以及临床经验，

以１作为可识别的均值差，以２５为检测方法的标
准偏差，通过最小样本量计算公式计算：

ｎ＝ σ
ｚ１－α／２＋ｚ１－β

μ－μ( )
０

２

其中ｚ为标准正态分布的置信区间，本研究中
选择的显著性为００５，效能为０７５，根据上述公
式，计算得到理论最小样本量为４３。因此，２组别
的样本容量分别确定为４２与４４。

１２２　治疗方法　利培酮组的患者接受利培酮片
（生产厂家：江苏恩华药业股份有限公司，批准文

号：国药准字 Ｈ２００５０１６０，规格：每片 １ｍｇ）治
疗，其起始剂量为１ｍｇ，口服，每日２次，后１周
内逐渐增加剂量至４～６ｍｇ，每日２次，维持该用
法用量 ６个月；奥氮平组的患者则接受奥氮平片
（生产厂家：江苏豪森药业集团有限公司，批准文

号：国药准字 Ｈ２００５２６８８，规格：每片 ５ｍｇ）治
疗，其起始剂量为５ｍｇ，口服，每日２次，后１周
内增加剂量至１５～２０ｍｇ，每日２次，维持该用法
用量６个月。
１２３　研究指标　观察、评估和记录 ２组患者
治疗前、治疗后 １、３、６个月的 ＰＡＮＳＳ评分，
并在第６个月时根据其ＰＡＮＳＳ评分大小判定药物
治疗结果。ＰＡＮＳＳ评分主要包括阳性症状评分、
阴性症状评分、一般精神病理评分３部分，本研
究中的治疗效果的判定标准为：当 ＰＡＮＳＳ的减
分率 ≥７５％ 时 则 为 痊 愈，当 ＰＡＮＳＳ减 分 率
５０％ ～７４％时则为治疗效果显著，当 ＰＡＮＳＳ减
分率２５％ ～４９％时则为治疗好转，当 ＰＡＮＳＳ减
分率 ＜２５％则认定为无效，其中 ＰＡＮＳＳ减分率
（％） ＝ （治疗前 ＰＡＮＳＳ评分 －治疗后 ＰＡＮＳＳ
评分）／治疗前 ＰＡＮＳＳ评分 ×１００％，最后计算２
组的总有效率 （％） ＝ （痊愈例数 ＋显著例数
＋好转例数）／总例数 ×１００％。观察记录了２组
患者的不良反应情况，包括患者的体质量增加、

失眠、嗜睡、头痛头晕、心动过速、锥体外系反

应、口干和便秘情况。

１２４　统计分析　数据均使用ＳＰＳＳ２３０统计软件
进行处理分析，其中计量资料以 ｘ±ｓ表示，选用 ｔ
检验方法进行组间比较，计数资料则以百分比

（％）表示，选用 χ２检验进行组间比较，以 Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。

２　结果
２１　患者一般情况

共纳入患者８６例，其中利培酮组４２例，男性
２９例，女性 １３例，平均年龄为 （４５５３±２５６）
岁，病程在２～１１年，平均病程为 （４６２±２４６）
年；奥氮平组４４例，其中男性３１例，女性１３例，
平均年龄为 （４７０５±４２６）岁，病程在１～８年，
平均病程为 （５４５±２８４）年。２组患者的性别、

·５３·
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年龄和病程等基线资料相比其差异均无统计学意

义，基线具有良好的可比性。在治疗后１、３个月
时均未出现失访，在第６个月时利培酮组有１例患
者失访。

２２　治疗前后２组患者ＰＡＮＳＳ评分情况
治疗前，利培酮组和奥氮平组患者的阳性症

状、阴性症状、一般精神病理评分差异均无统计学

意义；治疗后１、３和６个月２组患者的 ＰＡＮＳＳ评
分差异均有统计学意义，其中各个时间点奥氮平组

的阳性症状、阴性症状、一般精神病理评分均显著

低于利培酮组 （均Ｐ＜００５），见表１。
２３　２组患者药物治疗效果比较

接受药物治疗６个月后，利培酮组的总体有效
率为９２８６％，奥氮平组的总体有效率为９０９１％，
差异无统计学意义 （χ２ ＝９０８，Ｐ＝００８），见
表２。

２４　２组患者不良反应发生情况
２组患者的药物治疗均存在一定的不良反应，

其中奥氮平组发生体质量增加、嗜睡、头痛头晕、

心动过速、锥体外系反应和便秘的次数显著高于利

培酮组 （均Ｐ＜００５），见表３。

３　讨论
目前精神分裂症的治疗主要为长期服用相关抗

精神病药。近些年许多新型的抗精神病药如利培酮、

奥氮平等用于临床精神病的治疗，其治疗效果和潜在

并发症尚不完全明确，有待研究不断论证。本研究结

果提示，利培酮和奥氮平在治疗治疗精神分裂症时效

果相当，奥氮平的效果较利培酮可能起效更快，但是

相关的并发症亦更多，使用奥氮平治疗容易出现体质

量增加、嗜睡、头痛头晕、心动过速等不良并发症，

这与以往相关研究报道［９１２］较为一致。

表１　治疗前后２组患者ＰＡＮＳＳ评分情况（分，ｘ±ｓ）

组别 时间点 阳性症状 阴性症状 一般精神病理

利培酮组（ｎ＝４２） 治疗前 ３７４８±２６６ ２４０５±２２５ ５２９２±４９５

治疗１个月 ３３４１±２６５ ２０１６±４２２ ４０２６±３６５

治疗３个月 １９９０±２４９ １８０７±３２６ ３５３８±３５２

治疗６个月 １２０５±２５５ １００７±２１２ １４９３±４０４

奥氮平组（ｎ＝４４） 治疗前 ３６９８±３１５ ２５２６±３１９ ５２２５±４９６

治疗１个月 ３２４５±２９９＃ ２１２３±３３６＃ ２６１６±４０６＃

治疗３个月 １６６５±２６３＃ １４１５±２７２＃ １６０４±２６６＃

治疗６个月 １０７３±２５２＃ １２７３±１８２＃ １０６４±２２４＃

　注：与本组治疗前相比，Ｐ＜００５；＃与利培酮组相比，Ｐ＜００５

表２　２组患者治疗６个月后效果比较［ｎ（％）］

组别 痊愈 显著 好转 无效 总有效

利培酮组（ｎ＝４２） ８（１９０４） ２０（４７６２） １１（２６１９） ３（７１４） ３９（９２８６）

奥氮平组（ｎ＝４４） １０（２２７２） １４（３１８２） １６（３６３６） ４（９０９） ４０（９０９１）

表３　２组患者不良反应发生情况

组别 体质量增加 失眠 嗜睡 头痛头晕 心动过速 锥体外系反应 　　口干 　　便秘

利培酮组（ｎ＝４２） ４ ３ １６ １４ ２ １２ ３ １１

奥氮平组（ｎ＝４４） １０ ４ １８ ２４ ７ １５ ５ １８

χ２值 １０５３ １２３６ １３３６ ４６０６ ９３３ １４９５ １２１４ ２２３１

Ｐ值 ＜０００１ ０１６０ ０００５ ００４０ ００４５ ００４８ ００９４ ００３５
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　　利培酮的作用靶点为５羟色胺 （５ＨＴ）和多巴
胺受体，其不仅可以拮抗 Ｄ２受体，同时对 α１受
体、５ＨＴ２Ａ受体和 Ｈ１受体也具有一定的拮抗作
用［１３］，几乎没有拮抗 Ｍ１受体的作用，因此降低了
锥体外系反应的发生。多项研究［１４１５］表明，利培酮

可以阻断中脑边缘的 Ｄ２受体显著改善患者的注意
力状态，同时可以阻断中脑皮质通路和黑质纹状体

通路５ＨＴ２Ａ受体，减少相关认知功能损害，改善患
者的认知水平［１４１６］。同时有研究报道，利培酮不仅

能有效改善精神分裂症患者的精神症状，同时可以

提高患者对相关不良反应的耐受性，甚至可以降低

精神分裂症的复发风险［１７］。

与利培酮不同，奥氮平对患者体内的 ５ＨＴ、
多巴胺Ｄ和组胺 Ｈ等多种受体有很高的亲和力。
多项研究表明，其对控制精神分裂症患者的一些

阳性、阴性症状、认知水平以及不稳定的情绪等

多种精神症状均具有良好的临床疗效［１８１９］，本研

究结果进一步证实这一点。奥氮平可以拮抗患者

体内的组胺 Ｈ受体，因此，其易影响患者体内的
糖脂代谢，进而引起患者体重增加和血糖增高，

患者的服药依从性相对较低［２０］，本研究中，奥氮

平的不良反应如体质量增加等显著较利培酮更多，

进一步证实这一点。

本研究存在一些不足，受临床实际和相关条件

限制，本文确实未采用严格的双盲设计，因而可能

存在较大偏倚，为此，我们在结局评价治疗效果的

时候，并非采用简单的评判有效无效，而是采用了

ＰＡＮＳＳ评分作为客观数据，以减少相关偏倚。此
外，以往相关研究表明奥氮平使用时的不良反应中

血糖升高的发生率较高［２１］，但本研究并未对２组的
血糖情况进行追踪观察，有待后续研究进一步探讨

完善。
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