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碳酸锂联合利培酮口服液治疗躁狂发作临床研究

辛一帆，邓向辉，任季冬，高烽宸（四川省攀枝花市第三人民医院　６１７０６１）

　　【摘要】　目的　评价碳酸锂联合利培酮口服液治疗狂躁发作患者的疗效和安全性。方法　将７１例躁狂发作

患者随机分为两组，碳酸锂联合利培酮口服液组３６例和联合氯氮平组３５例，进行为期６周的对照研究，采用Ｂｅｃｈ

Ｒａｆａｅｌｓｅｎ躁狂量表（ＢＲＭＳ）、临床疗效总评量表（ＣＧＩ）和不良反应症状量表（ＴＥＳＳ）评定疗效及安全性。结果　联

合利培酮口服液组与联合氯氮平组疗效相当（犘＞０．０５），而联合利培酮口服液组药物不良反应明显低于氯氮平组。

结论　碳酸锂联合利培酮口服液治疗躁狂发作疗效好而不良反应少。
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　　近年来随着新型非典型抗精神病药物在临床的广泛应用，

有人开始尝试将它们作为情感稳定剂的辅助药物用于治疗躁

狂发作，其中以利培酮为代表，取得了一定的治疗效果，而利培

酮口服液剂型因服用方便、依从性好、起效快而更适合于临床

使用。本研究以氯氮平联合碳酸锂作为对照，旨在探索利培酮

口服液联合碳酸锂治疗躁狂发作的疗效性和安全性。现将结

果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　系２００８年３月至２００９年１２月在本院住院

治疗的患者。入组标准：（１）符合《中国精神障碍分类与诊断标

准》第３版躁狂发作的诊断标准
［１］；（２）病程大于或等于７ｄ；

（３）ＢｅｃｈＲａｆａｅｌｓｅｎ躁狂量表（ＢＲＭＳ）
［２］评分大于或等于１６

分；（４）排除伴有严重躯体疾病及酒精或药物滥用史者。共有

７１例入组，其中男３８例，女３３例，随机分为利培酮口服液联

合碳酸锂组（以下简称口服液组）３６例和氯氮平联合碳酸锂组

（以下简称氯氮平组）３５例。口服液组平均（３３．７±１１．６）岁，

病程（２３．２±１１．１）ｄ，男２１例，女１７例。氯氮平组平均（３２．９

±１２．１）岁，病程（２２．１±１０．７）ｄ，男２０例，女１５例。上述项目

两组间差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。

１．２　给药方法　治疗前均停用其他精神药物，试验组予以利

培酮口服液（西安杨森药业，商品名维思通口服液，规格３０

ｍｇ／３０ｍＬ），起始剂量１ｍｇ／ｄ，视病情调整剂量，２周内加至２

～５ｍｇ／ｄ，平均剂量（３．７±１．１４）ｍｇ／ｄ；对照组予以氯氮平片

（江苏恩华制药，规格每片２５ｍｇ），起始剂量５０ｍｇ／ｄ，视病情

调整剂量，２周内加至１５０～３００ｍｇ／ｄ，平均剂量（２１２±３２．３６）

ｍｇ／ｄ。两组联合锂盐平均剂量均为１．０ｇ／ｄ，两组间锂盐用量

差异无统计学意义（犘＞０．０５）。治疗期间如出现药物不良反

应，可使用抗胆碱能药物，失眠严重者可使用苯二氮
"

类药物。

１．３　评定工具　采用ＢｅｃｈＲａｆａｅｌｓｅｎ躁狂量表（ＢＲＭＳ）、临床

疗效总评量表（ＣＧＩ）和不良反应症状量表（ＴＥＳＳ）分别于入组

前和入组第１、２、４、６周末进行评定，评定者间一致性ｋａｐｐａ值

≥０．８１。

１．４　疗效评定　以ＢＲＭＳ减分率的分级标准计算临床疗效，

ＢＲＭＳ减分率大于或等于７５％为基本痊愈，５０％～７４％为显

著进步，２５％～４９％为好转，＜２５％为无变化，于治疗前后进行

有关实验室检查（血常规，肝、肾功能，血糖，血脂，心电图）。

１．５　统计学方法　所得数据均采用ＳＰＳＳ１０．０软件进行统计

分析。

２　结　　果

２．１　疗效观察　治疗第１、２、４、６周末，两组ＢＲＭＳ总分均逐

渐下降，减分率不断提高，按ＢＲＭＳ减分率大于或等于５０％计

为有效。减分率计算公式：（治疗前分－治疗后分）／治疗前分

×１００％。口服液组与氯氮平组总有效率差异均无统计学意义

（犘＞０．０５）。见表１。

２．２　两组临床疗效总评量表（ＣＧＩ）分值比较　病情严重程度

评分及疗效总评分中位数，两组间比较差异无显著性，但组内

治疗第１、２、４、６周严重程度评分的中位数（口服液组分别为

５．５、５．０、３．５、３．０分；氯氮平组分别为６．０、５．０、４．０、３．５分）

·８０８１· 检验医学与临床２０１０年９月第７卷第１７期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１０，Ｖｏｌ．７，Ｎｏ．１７



与入组时（两组均为６．０分）比较，差异有统计学意义（犘＜

０．０１）；疗效总评分治疗第２～６周（口服液组与氯氮平组中位

数均为３．０、２．０、２．０分）与治疗第１周（２组分别为３．０分和

３．５分）比较，差异亦有统计学意义（犘＜０．０１）。说明随着治疗

的进行，两组患者的严重程度不断减轻，两组的疗效不断增加。

２．３　两组不良反应比较　治疗期间口服液组出现锥体外系反

应１０例，失眠３例，发生率明显高于氯氮平组，差异具有统计

学意义（犘＜０．０５），但经抗胆碱能药物和苯二氮"

类药物治疗

后均能缓解。对氯氮平组出现的不良反应程度较重，其中便秘

２１例（有１７例需配合通便药），唾液增多１６例，嗜睡１０例，心

动过速１１例，头晕和头昏５例，上述各项不良反应的发生率明

显高于口服液组，经比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表

２。

表１　两组间各周按ＢＲＭＳ减分率评定疗效比较

项目 痊愈 显著进步 好转 无变化 总有效率（％）

口服液组

　第１周末 ０ ４ １０ ２２ １１．１

　第２周末 ４ １５ １３ ４ ５２．８

　第４周末 １３ １２ ９ ２ ６９．４

　第６周末 ２０ １０ ５ １ ８３．３

氯氮平组

　第１周末 ０ ４ ９ ２２ １１．４

　第２周末 ３ １５ １２ ５ ５１．４

　第４周末 １２ １２ ８ ３ ６８．６

　第６周末 １８ １１ ４ ２ ８２．９

　　注：两组比较，犘＞０．０５。

表２　　两组不良反应比较［狀（％）］

不良反应 口服液组（狀＝３６） 氯氮平组（狀＝３５）

锥体外系反应ａ １０（２７．８） ０（０）

口干 ５（１３．９） ４（１１．４）

失眠ａ ３（８．３） ０（０）

心动过速ａ ３（８．３） １１（３１．４）

便秘ａ ３（８．３） ２１（６０）

嗜睡ａ ０（０） １０（２８．６）

头晕和头昏ａ ０（０） ５（１４．２）

肝功能异常 １（２．８） ２（５．７）

唾液增多ａ ０（０） １６（４５．７）

血象异常 ０（０） ２（５．７）

体重增加 １（２．８） ２（５．７）

　　注：两组间比较，ａ犘＜０．０５。

３　讨　　论

在躁狂发作的治疗中，标准心境稳定剂（锂盐、丙戊酸盐、

卡马西平等）一直作为首选，而由于心境稳定剂缺乏快速镇静

作用效果，处于严重兴奋状态的急性躁狂发作患者，常需要联

用抗精神药物治疗［３］，现已证实非典型抗精神病药物氯氮平、

利培酮、奥氮平等治疗躁狂发作有效［４］，本研究结果显示两组

患者ＢＲＭＳ减分率在第１周末就较治疗前有显著变化，且总

有效率不断提高，两种治疗方案对躁狂发作患者均有明显疗效

（６周后口服液组总有效率 ８３．３％，氯氮平组总有效率

８２．９％），各时点相比两组总有效率差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。

不良反应方面，口服液组出现锥体外系反应较多，但程度

以轻、中度为主，患者均能耐受，且经对症处理后均能缓解。而

氯氮平组出现唾液增多、便秘、心动过速等明显高于口服液组，

且程度均以中、重度为主，严重影响患者的生活质量及对治疗

的依从性。

利培酮属于第２代抗精神病药物，通过多巴胺（Ｄ２）受体

和５羟色胺（５ＨＴ２）受体的平衡拮抗作用广泛应用于对精神

分裂症的治疗，国内外研究表明利培酮与心境稳定剂合用治疗

双相躁狂能快速控制症状，疗效优于单用心境稳定剂，它具有

心境稳定剂特性，且耐受性好［５８］。美国食品药品管理局在

２００３年批准其单一或辅助治疗急性躁狂
［９］。维思通口服液是

目前惟一的抗精神病口服液制剂，服用方便，滴定精确，起效

快，依从性好，特别适合拒绝服药的急性期患者，无色无味，可

以掺入除酒精、茶、可乐之外的任何食物中，便于患者尽早与医

生建立医患同盟合作关系，为后期治疗奠定了基础。

综上所述，作者认为维思通口服液联合碳酸锂治疗躁狂发

作患者疗效肯定，且安全性高，依从性好，适合临床应用。因为

本研究观察时间较短，症状改善程度、药物致不良反应及药物

致血液生化学的变化未能反映出更多的信息，有待于在以后的

研究中进一步论证。
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