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阿立哌唑与利培酮治疗 

难治性精神分裂症的临床对照研究 

汪津洋 

【摘要】目的 探讨阿立哌唑与利培酮对难治性精神分裂症的疗效及安全性。方法 采用随机数字表法 

将60例难治性精神分裂症患者分为阿立哌唑治疗组[13=30例，治疗剂量(24．6±5．4)mg／a]和利培酮治疗组 

[n=30例，治疗剂量(6．7±1．3)mg／d]，疗程均为l2周。采用阳性和阴性症状量表(PANSS)，及治疗中需处 

理的不良反应症状量表(TESS)，在治疗第0，2，4，8，12周末分别评定疗效和不良反应。结果 ①阿立哌唑治 

疗组PANSS总评分，阳性症状评分，阴性症状评分，一般病理评分均从治疗后的第2周末起较治疗前下降(P 

<0．05)；利培酮治疗组 PANSS总评分 ，阳性症状评分，一般病理评分从治疗后的第 2周末起 ，阴性症状评分从 

第4周末起较治疗前下降(P<0．05)；阿立哌唑治疗组从治疗后的第2周末起各时点PANSS总评分，阴性症状 

评分均低于利培酮治疗组(P<0．05)。②治疗第 12周末，阿立哌唑与利培酮治疗组临床总有效率分别为 

50．0％ 、53．3％ ，差异无统计学意义(P>0．05)。③阿立哌唑与利培酮治疗组不良反应发生率分别为 53．3％和 

6O％，差异无统计学意义(P>0．05)；利培酮治疗组静坐不能，异常泌乳和(或)闭经，肌张力增高的发生率高于 

阿立哌唑治疗组(P<0．05)。结论 阿立哌唑治疗难治性精神分裂症效果与利培酮相当，但对阴性症状的治 

疗起效时间早于利培酮。 
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难治性精神分裂症的治疗是目前精神分裂症 

治疗学领域的研究热点之一。氯氮平对难治性精 

神分裂症的疗效较为肯定 J，可使 30％ ～60％ 

既往治疗无效的患者获得显著的临床改善。但该 

药容易引起粒细胞减少，过度镇静，代谢综合征， 

癫痫发作，心电图改变，低血压等副作用，而限制 

了其在临床的应用。研究显示，新型抗精神病药 

利培酮、奥氮平在治疗难治性精神分裂症上也有 
一 定 的疗 效，特 点是 安全 性 高，病人 耐 受性 

好 。阿立哌唑也为新型抗精神病药 ，本研究 

选用利培酮作为对照组进行研究，比较阿立哌唑 

对难治性精神分裂症的疗效及安全性。 

1 对象和方法 

1．1 对象 以2011年 1月 1日一2012年 10月 1 

日在天津市安宁医院精神科住院的精神分裂症患 
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者为研究对象。入组标准：①符合《中国精神疾病 

分类与诊断标准(第3版)》(Chinese Classification 

and Diagnostic Criteria of Mental Disease，third edi— 

tion，CCMD一3) 精神分裂症的诊断标准；②5年 

内经阿立哌唑、利培酮以外的3种以上抗精神病 

药(至少2种药物化学结构不同)系统足量治疗， 

各药疗程均在 12周以上，精神症状无明显改善； 

③3年内缺乏良好的社会适应能力和工作能力； 

④阴性与阳性症状量表(Positive and Negative Syn— 

drome Scale，PANSS) 总分≥60分。排除妊娠、 

NSL期、严重躯体疾病及精神活性物质依赖者。 

共入组6()例。其中男性 35例(58．3％)，女性 25 

例(41．7％)；年龄 19～50岁。采用随机数字表法 

分为阿立哌唑治疗组和利培酮治疗组各 30例。 

阿立哌唑组：男性 17例，女性 13例；年龄21～49 

岁，平均年龄(28．4-8)岁；病程4—21年，平均病程 

(9±2)年；PANSS总评分(86．57±11．98)分。利 



培酮组：男性 18例，女性 12例，年龄 l8—50岁， 

平均年龄(32±9)岁；病程 3～28年，平均病程(9 

±5)年；PANSS总评分(87．49 4-11．05)分；两组 

以上各项间差异无统计学意义( P>0．05)，无脱 

落。本研究符合天津安宁医院科研伦理学规定， 

所有受试者及监护人签署知情同意书。 

1．2 方法 为随机对照临床试验设计。①给药方 

法：逐渐停用原抗精神病药，清洗2周后入组。阿 

立哌唑起始量 5mg／d(商品名安律凡，5mg／片)，餐 

后服用，一周内加至治疗量 20—30mg／d，平均剂量 

(24．6 4-5．4)mg／d；利培酮起始剂量 1mg／a(商品名 

维思通，1mg／片)，一周内加至治疗剂量4—8mg／d， 

平均剂量(6．7 4-1．3)mg／d。对使用较大剂量抗精 

神病药的难治性精神分裂症患者，治疗前与家属签 

署药物治疗协议书。12例出现锥体外系不良反应 

者应用盐酸苯海索 2～4mg／d；10例出现心动过速 
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者应用普萘洛尔 10—20mg／d；15例失眠者应用阿 

普唑仑0．4—0．8mg／d对症治疗，研究期间未合并 

使用其他药物。②量表评定：在治疗前及治疗第2、 

4、8、12周末分别进行 PANSS及 TESS量表测量，由 

两名主治医师独立完成。③疗效评价：PANSS减分 

率 <25％为无变化，25％ ～49％为好转，50％ ～74％ 

为显著进步，≥75％为痊愈；减分率≥25％者为有 

效。④常规体检：包括生命体征，体质量，血常规， 

尿常规，生化，心电图，于治疗前及治疗第 l2周末 

进行。 

1．3 统计学处理 采用 SPSS13．0统计软件进行 

统计分析。总体为正态分布的资料采用成组 t检 

验；计数资料的比较采用 检验。 

2 结 果 

2．1 两组 PANSS评分比较 

表 1 两组各时点 PANSS评分比较(分。i± ) 

注：与治疗前比较“P<0．05，与利培酮组比较 P<0．05。 

由表 1显示，阿立哌唑治疗组 PANSS总评 

分，阳性症状评分，阴性症状评分及一般病理评分 

均从治疗第 2周末起较治疗前下降，差异有统计 

学意义(P<0．05)；利培酮治疗组 PANSS总评分， 

阳性症状评分，一般病理评分从治疗第 2周末起， 

阴性症状评分从第4周末起均较治疗前下降，差 

异有统计学意义(P<0．05)。从治疗第 2周末起 

的各时点，阿立哌唑治疗组 PANSS总评分，阴性 

症状评分均低于利培酮治疗组，差异有统计学意 

义(P<0．05)。 

2．2 两组临床疗效比较 治疗第 12周末，阿立 

哌唑治疗组中好转 5例，显著进步 5例，痊愈 5 

例，有效率 50．0％(15／30)；利培酮30例中，好转 

6例，显著进步 5例，痊愈 5例，有效率 53．3％ 

(16／30)，两组间差异无统计学意义(P>0．05)。 

2．3 两组不良反应比较 阿立哌唑治疗组与药 
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物相关的不 良反应发生率为 53．3％(16／30)、利 

培酮组为60％(18／30)，两组间差异无统计学意 

义(P>0．05)。 

由表 2显示，利培酮治疗组在月经改变、锥体 

外系副反应、体质量增加等不良反应多于阿立哌 

唑治疗组，差异有统计学意义(P<0．05)。 

治疗 12周末两组复查血常规 ，尿常规及生命 

体征等均在正常范围内；生化及空腹血糖检查，利 

培酮治疗组异常的发生率高于阿立哌唑治疗组， 

差异无统计学意义(P>0．05)。 

表2 两组不良反应的比较(例，％) 

注：与利培酮治疗组比较 p<O．O5。 

3 讨 论 

对难治性精神分裂症的定义因对治疗的期望 

程度及治疗的方法和疗效评定方法的不同而不 

同。通常是指经过数种抗精神病药(至少2种药 

物化学结构不同)足量足疗程治疗，仍缺乏疗效反 

应或仅有部分疗效反应者 ．4 J。 

近年来，利培酮等新一代抗精神病药相继问 

世，对难治性精神分裂症患者有较高的临床疗效 

和较小的副反应，因此逐渐取代了传统抗精神病 

药。研究表明，利培酮治疗难治性精神分裂症疗 

效肯定，有效率达 35．3％ 一60％l3-4,7 ]，为此，本 

研究将利培酮作为对照，研究阿立哌唑的疗效及 

安全性。 
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本研究显示，利培酮有效率为53．3％，与既往 

结果相似。阿立哌唑有效率为 50．0％，治疗 l2周 

末两组在 PANSS总评分，阳性症状评分，阴性症 

状评分及一般病理评分上均下降，与治疗前 比较 

差异有统计学意义(P<0．05)，提示两药对难治 

性精神分裂症均有效。从治疗第2周末各时点阿 

立哌唑组 PANSS总评分，阴性症状评分低于利培 

酮组(P<0 05)，提示阿立哌唑对阴性症状的疗 

效优于利培酮。 

本研究还显示，两组与药物相关不良反应发 

生率相当(P>0．05)。利培酮治疗组主要表现为 

锥体外系副反应、体质量增加、内分泌改变、口干、 

失眠等；阿立哌唑主要表现为心电图改变、生化改 

变等。 

综上所述，阿立哌唑治疗难治性精神分裂症 

效果与利培酮相当，在治疗阴性症状方面，起效时 

间早于利培酮。但本研究样本量较少，样本来源 

单一，可能造成结果偏倚，有待于进一步研究。 
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