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精神分裂症为临床常见的重性精神病，发病机制复
杂，具有致残率高、难治愈、需终身治疗的特点，临床表
现为精神活动的不协调和知觉、行为、思维、情感等多方
面的障碍犤 １ 犦。近年来的发病率逐年增高，且有年轻化趋
势，严重影响健康犤 ２ 犦。目前，本病临床治疗以药物为主，
传统的抗精神病药物疗效虽好，但随着发病次数的增
加，疗效也逐渐下降，且逐渐出现明显的不良反应，限制

了进一步治疗犤 ３ 犦。阿立哌唑为新型抗精神病药物，是
５ －羟色胺２Ａ（５ － ＨＴ２Ａ）受体拮抗剂，有抗抑郁、抗焦
虑、控制激烈行为的作用，能明显改善精神分裂症患者
的临床症状犤 ４ 犦。疏肝解郁胶囊是由贯叶金丝桃和刺五加
经现代工艺制备而成的纯中药制剂，有疏肝健脾、补肾
益智、安神清心的作用，对睡眠障碍、神经衰弱、精神分
裂症等精神类疾病均有较好疗效犤 ５ 犦。本研究中观察了疏

疏肝解郁胶囊联合阿立哌唑治疗精神分裂症的疗效
及对脑损伤标志物水平的影响研究

王 彬，杨开波，刘光美
（四川省攀枝花市第三人民医院，四川攀枝花６１７０６１）

摘要：目的探讨疏肝解郁胶囊联合阿立哌唑治疗精神分裂症的疗效及对血清神经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）、Ｓ１００β钙结合蛋白
（Ｓ１００β）及脑源性神经营养因子（ＢＤＮＦ）水平的影响。方法选择医院２０１５年１月至２０１７年１２月收治的精神分裂症患者９７例，随机
分为对照组（４８例）和治疗组（４９例）。对照组患者给予阿立哌唑治疗，治疗组患者加用疏肝解郁胶囊治疗，两组均连续治疗２个月。结
果治疗组总有效率为９５． ９２％，明显高于对照组的７５． ００％（χ２ ＝ ８． ５９１，Ｐ ＝ ０． ００３ ＜ ０． ０１）；治疗后，两组患者匹兹堡睡眠质量指数
（ＰＳＱＩ）及简明精神病评定量表（ＢＰＲＳ）评分均明显降低（Ｐ ＜ ０． ０５），且治疗组明显低于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）；治疗后，两组患者血清Ｓ１００β
及ＮＳＥ水平均明显降低，血清ＢＤＮＦ水平明显升高，且治疗组变化均优于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）；两组治疗过程中的不良反应发生率相当
（１０． ４２％比１２． ２４％，χ２ ＝ ０． ０８１，Ｐ ＝ ０． ７７７ ＞ ０． ０５）。结论疏肝解郁胶囊联合阿立哌唑治疗精神分裂症临床疗效显著，能提高睡眠质
量和精神状态，改善血清ＮＳＥ，Ｓ１００β，ＢＤＮＦ水平，且安全性较好，值得临床推广。
关键词：精神分裂症；疏肝解郁胶囊；阿立哌唑；临床疗效；神经元特异性烯醇化酶；Ｓ１００β钙结合蛋白；脑源性神经营养因子
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注：与本组治疗前比较， Ｐ ＜ ０． ０５。

对照组（ｎ ＝ ４８）
治疗组（ｎ ＝ ４９）
ｔ值
Ｐ值

治疗前
１６． １０ ± ４． ２５
１５． ９８ ± ４． ８４
０． １３０
０． ４４９

治疗后
１２． ０７ ± ３． １８

７． １５ ± ２． ６７

８． ２５９
０． ０００

治疗前
５６． ８４ ± ８． １２
５６． ０５ ± ８． ３３
０． ４７３
０． ３１９

治疗后
３９． ０３ ± ５． ２０

２８． ４２ ± ４． ３６

１０． ８９８
０． ０００

治疗前
０． ５０ ± ０． ０５
０． ４９ ± ０． ０６
０． ８９１
０． １８８

治疗后
０． ３５ ± ０． ０３

０． １９ ± ０． ０２

３０． ９６５
０． ０００

治疗前
１６． ９１ ± １． ３４
１６． ８５ ± １． ４０
０． ２１６
０． ４１５

治疗后
１２． ４８ ± １． ０５

８． ５１ ± ０． ８６

２０． ３９１
０． ０００

治疗前
６． ０２ ± ０． ５４
６． １３ ± ０． ６１
０． ９４０
０． １７５

治疗后
８． ３４ ± ０． ６７

９． ９６ ± ０． ７０

１１． ６４０
０． ０００

表４ 两组患者ＰＳＱＩ和ＢＰＲＳ评分及脑损伤标志物水平比较（Ｘ ± ｓ）
ＰＳＱＩ评分（分） ＢＰＲＳ评分（分） Ｓ１００β（ｎｇ ／ ｍＬ） ＮＳＥ（μｇ ／ Ｌ） ＢＤＮＦ（ｎｇ ／ ｍＬ）组别

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％）犦

表３ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％）犦
组别

对照组（ｎ ＝ ４８）
治疗组（ｎ ＝ ４９）

口苦
１（２． ０８）
２（４． ０８）

头晕头痛
１（２． ０８）
２（４． ０８）

视物模糊
１（２． ０８）
１（２． ０４）

嗜睡
２（４． １７）
１（２． ０４）

合计
５（１０． ４２）
６（１２． ２４）

注：与对照组比较，χ２ ＝ ８． ５９１， Ｐ ＝ ０． ００３ ＜ ０． ０１。

注：与对照组比较，χ２ ＝ ０． ０８１， Ｐ ＝ ０． ７７７ ＞ ０． ０５。

组别
对照组（ｎ ＝ ４８）
治疗组（ｎ ＝ ４９）

显效
１４（２９． １７）
２３（４６． ９４）

有效
２２（４５． ８３）
２４（４８． ９８）

无效
１２（２５． ００）
２（４． ０８）

总有效
３６（７５． ００）
４７（９５． ９２）
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表１ 两组患者一般资料比较
组别

对照组（ｎ ＝ ４８）
治疗组（ｎ ＝ ４９）
χ２ ／ ｔ值
Ｐ值

性别（男／女，例）
２７ ／ ２１
２６ ／ ２３
０． ０９９
０． ７５３

年龄（Ｘ ± ｓ，岁）
２９． ２７ ± １０． ８０
３０． １５ ± １１． ６４
０． ３８６
０． ３５０

病程（Ｘ ± ｓ，年）
０． ６４ ± ０． １９
０． ６８ ± ０． ２３
０． ９３３
０． １７７

肝解郁胶囊联合阿立哌唑治疗精神分裂症的疗效及对
血清神经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）、Ｓ１００β钙结合蛋白
（Ｓ１００β）及脑源性神经营养因子（ＢＤＮＦ）水平的影响。现
报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合《中国精神障碍诊断与分类标准》诊
断标准犤６犦；简明精神病评定量表（ＢＰＲＳ）评分高于３５分；初
次发病；治疗前２周内未服用过其他抗精神病药物；本
研究经我院医学伦理委员会批准，患者家属知情同意且
签署知情同意书。

排除标准：重症肌无力；严重心、肝、肾等脏器疾病；
严重躯体疾病；有严重自杀念头；妊娠期或哺乳期。

病例选择与分组：选择我院２０１５年 １月至２０１７年
１２月收治的精神分裂症患者９７例，按随机数字表法分
为对照组（４８例）和治疗组（４９例）。两组患者一般资料
比较，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性。详见
表１。

１． ２ 方法
对照组患者给予阿立哌唑片（浙江大冢制药有限公

司，国药准字Ｈ２００６１３０４，规格为每片５ ｍｇ）口服，起始
剂量为５ ｍｇ ／ ｄ，１次／日，其后根据病情１周内逐渐加
量至２０ ｍｇ ／ ｄ，１次／日。治疗组患者在此基础上加服疏
肝解郁胶囊（成都康弘药业集团股份有限公司，国药准
字Ｚ２００８０５８０，规格为每粒０． ３６ ｇ）２粒／次，１次／日，
每晚睡前服用。两组患者均连续治疗２个月。
１． ３ 观察指标及疗效判定标准

观察指标：睡眠质量评价，应用匹兹堡睡眠质量指
数牗 ＰＳＱＩ 牘量表评价并比较，量表包含入睡时间、睡眠时
间、睡眠质量、睡眠障碍、睡眠效果、催眠药物、日间功能
７个方面，分别评０ ～ ３分，满分为２１分，总分越高表示

睡眠质量越差犤 ７ 犦；精神状态评价，应用ＢＰＲＳ量表评价
并比较，量表包括思维障碍、缺乏活力、激活性、焦虑抑
郁、敌对猜疑５个方面，分别评０ ～ １５分，满分为７５分，
总分越高表示精神状态越差犤 ８ 犦；神经功能相关指标，采
集两组患者空腹静脉血５ ｍＬ，以２ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ的转速，
１３． ５ ｃｍ的离心半径，离心１５ ｍｉｎ以分离血清，２ ～ ８ ℃
冰箱中保存，备用，检测并比较神经功能相关指标，包括
Ｓ１００β，ＮＳＥ，ＢＤＮＦ。均采用双抗夹心酶联免疫（ＥＬＩＳＡ）
法测定，检测试剂盒均购自上海盈公酶联检测试剂有限
公司，操作严格按试剂盒说明书进行。

临床疗效犤 ９ 犦：显效，狂躁不安、偏执、抑郁、焦虑、幻
听幻觉、敏感多疑、强迫急躁等临床症状完全好转，
ＢＰＲＳ和ＰＳＱＩ评分降低８０％以上；有效，前述症状有改
善，ＢＰＲＳ和ＰＳＱＩ评分降低３０％ ～ ８０％；无效，前述症
状无改善，甚至有所加重，ＢＰＲＳ和ＰＳＱＩ评分降低３０％
以下。总有效＝显效＋有效。

安全性评价：记录并比较患者治疗过程中口苦、头
晕头痛、视物模糊、嗜睡等不良反应的发生情况。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ １９． ０统计学软件进行分析。计数资料以
率（％）表示，行χ２检验；计量资料以Ｘ ± ｓ表示，数据
呈正态分布，方差齐性，行ｔ检验。Ｐ ＜ ０． ０５为差异有
统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表４。
３ 讨论

研究认为，精神分裂症为伴脑器质性改变的疾病，
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存在神经髓鞘脱失、神经元坏死和神经元细胞膜完整性
与血脑屏障破坏犤１０犦。ＮＳＥ，Ｓ１００β，ＢＤＮＦ是临床评估脑损伤
的标志物，其水平能用于评价药物治疗精神分裂症的疗效
和患者预后情况犤 １１ 犦。阿立哌唑是多巴胺Ｄ２受体的部分
激动剂，当脑区中有过量多巴胺存在时，能对多巴胺发
挥下调作用，改善阳性症状；但脑区中多巴胺不足时，能
对多巴胺发挥上调作用，从而改善阴性症状和认知功能，
发挥治疗精神分裂症的作用犤 １２ 犦。祖国传统医学认为，精
神分裂症是由于情志不舒、气机郁滞、脏腑功能失调所
致，治疗应以疏肝健脾、怡情易性、理气开郁为宜犤 １３ 犦。疏
肝解郁胶囊含贯叶金丝桃和刺五加２种中药，主要成分
有间苯三酚类、苯并二蒽酮类、黄酮类化合物等，临床主要
用于神经衰弱、神经官能症、抑郁性神经症、精神分裂症
等疾病的治疗犤 １４ 犦。

本研究结果显示，治疗组总有效率显著高于对照组
（Ｐ ＜ ０． ０１），提示联合用药的临床疗效显著，这可能是
由于两药具有协同作用；治疗后，两组患者ＰＳＱＩ及
ＢＰＲＳ评分均明显低于治疗前（Ｐ ＜ ０． ０５），且治疗组明
显低于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５），提示联合用药能进一步提高
精神分裂症患者的睡眠质量和精神状态。疏肝解郁胶囊
中贯叶金丝桃具有凉血养阴、清热解毒、开郁安神功效，
刺五加具有补肾安心、益气健脾功效犤 １５ 犦。现代药理学研
究表明，疏肝解郁胶囊中黄酮类、间苯三酚类等化合物
能抑制神经中枢的多巴胺、５ － ＨＴ、去甲肾上腺素等神
经递质的再摄取，提高突触间隙中的单胺递质浓度，从
而改善患者的精神状态和睡眠质量犤 １６ 犦。两组患者治疗
后血清Ｓ１００β及ＮＳＥ水平均明显低于治疗前，血清
ＢＤＮＦ水平均明显高于治疗前，且治疗组水平变化均优
于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５），提示联合用药能改善精神分裂症
患者脑损伤程度。ＮＳＥ是由神经元和神经内分泌细胞
生成的酸性胞浆蛋白，在中枢神经元受到损伤时，其
从神经元内漏出至脑脊液中，经血脑屏障进入血液，导
致血清ＮＳＥ水平明显升高犤 １７ 犦；Ｓ１００β是由大脑胶质细
胞生成的蛋白质，在中枢神经元受到损伤时，进入血
液，其血清水平明显上升犤 １８ 犦；ＢＤＮＦ是广泛分布于中枢
神经系统的神经营养素，能调节神经元的可塑性，对神经
元有修复和保护作用犤１９犦。疏肝解郁胶囊可能通过调节三
者水平来发挥治疗神经分裂症的作用犤２０犦。两组患者治疗
过程中不良反应发生率均较低且相当，提示联合用药安
全性较好。

综上所述，疏肝解郁胶囊联合阿立哌唑治疗精神分裂
症临床疗效显著，能提高睡眠质量，改善血清ＮＳＥ，Ｓ１００β，
ＢＤＮＦ水平，且安全性较好，值得临床推广。
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