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奥氮平与碳酸锂分别联合丙戊酸钠治疗双相障碍躁狂发作
的临床疗效比较
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摘要 目的：比较奥氮平与碳酸锂分别联合丙戊酸钠治疗双相障碍躁狂发作的临床疗效，探讨提高双相障碍躁狂发作临床疗效的

药物治疗方案。方法：选择双相障碍躁狂发作患者 90 例，随机均分为 A 组与 B 组，A 组给予奥氮平联合丙戊酸钠治疗，B 组给予

碳酸锂联合丙戊酸钠治疗，比较两组患者治疗第 2 周、第 4 周、第 6 周躁狂量表(BRMS)评分、副反应量表(TESS)评分和治疗第 6
周的临床疗效。结果：两组患者在上述方面比较，差异均具有统计学意义(P＜0.05)，A 组临床疗效好于 B 组。结论：药物治疗双相

障碍躁狂发作时，应选择奥氮平联合丙戊酸钠治疗方案，可提高临床疗效，减少用药后副反应。
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ABSTRACT Objective: To compare the clinical efficacy of olanzapine and lithium carbonate combined sodium valproate in

treatment of bipolar disorder manic episodes and research the drug treatment programs to improve the recent clinical efficacy. Method:
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There was a statistical significant(P＜0.05) in the above aspects,the A group's clinical efficacy was better than the B group's. Conclusion:
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improve the clinical efficacy and reduce the side effects after treatment.
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前言

躁狂症发病急，破坏性大，临床缓解慢。对于双相障碍躁

狂发作的治疗，一般都是采用情感稳定剂联合抗精神病药物作

为治疗方案，但是经典的抗精神病药物容易导致锥体外系副反

应(EPS)、迟发型运动障碍以及其他副作用，致使许多患者不能

耐受[1-2]。碳酸锂是最早被应用于治疗躁狂的药物，但对于 30%
的反复发作者效果不佳。在治疗过程中，碳酸锂会出现比较严

重的副作用，致使患者无法耐受[3]。国外学者对躁狂症的治疗进

行了广泛的研究和探讨，发现非典型抗精神病药物奥氮平治疗

躁狂症的疗效可靠[4]。丙戊酸钠治疗躁狂症、预防躁狂复发已有

报道，并肯定了丙戊酸钠对情感性障碍的治疗和预防作用[5]。作

者比较了奥氮平与碳酸锂分别联合丙戊酸钠治疗双相障碍躁

狂发作的临床疗效，旨在探讨治疗双相障碍躁狂发作的最佳药

物治疗方案，现报告如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择2009 年 10 月～2010 年 10 月期间，在我院门诊及住

院治疗的双相障碍躁狂发作患者 90 例，以上患者均符合中国

精神障碍分类与诊断第三版(CCMD-3)[6]关于双相障碍躁狂发

作诊断标准，以上患者就诊时躁狂量表(BRMS)评分＞18 分，经

各项实验室检查排除了躯体及脏器器质性病变；无颅脑外伤及

精神、智力发育障碍病史；排除了妊娠期或哺乳期女性患者；无

奥氮平、碳酸锂和丙戊酸钠用药禁忌；初中以上文化水平，治疗

依从性满意。以上患者随机均分为 A 组与 B 组，A 组 45 例给

予奥氮平联合丙戊酸钠治疗，其中男 20 人，女 25 人，年龄

21～65 岁，平均年龄 35.2±6.7 岁，本次平均病程 11.3±2.3d；B
组 45 例给予碳酸锂联合丙戊酸钠治疗，其中男 22 人，女 23
人，年龄 19～63 岁，平均年龄 33.7±5.8 岁，本次平均病程 13.1±
2.7d。两组患者在年龄结构、文化程度、性别组成、就诊时

BRMS 评分、本次平均病程时间、患者一般状况等方面比较无
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显著性差异(P＞0.05)，病例资料具有可比性。
1.2 治疗方法

A 组患者给予奥氮平 (江苏豪森药业股份有限公司生产，

生产批号 101201)口服治疗，起始剂量为 10mg/d，1 周内逐渐增

加治疗剂量至 10～20mg/d；同时给予丙戊酸钠(湖南省湘中制

药有限公司生产，生产批号 101125) 口服治疗，起始剂量

0.6g/d，1 周内加逐渐增加治疗剂量至 1.2g/d。B 组患者给予碳

酸锂(湖南千金湘江药业股份有限公司生产，生产批号 101204)
口服治疗，起始剂量为 0.5mg/d，10 天内逐渐增加治疗剂量至

0.1～0.2g/d；同时给予丙戊酸钠 (湖南省湘中制药有限公司生

产，生产批号 101125)口服治疗，起始剂量 0.6g/d，1 周内加逐渐

增加治疗剂量至 1.2g/d。治疗期间两组患者若出现不良反应或

其他症状，给予对症治疗；不采用其他精神类药物治疗。
1.3 观察内容

两组患者治疗第 2 周、第 4 周、第 6 周，分别采用躁狂量

表 (Bech-Rafaelsen Mania Rating Scale，BRMS) 和副反应量表

(TESS)进行评分并记录结果[7]；治疗第 6 周按照以下标准评价

临床疗效[8]:（1）BRMS 减分率≥75％为基本痊愈；（2）BRMS 减

分率 50％～74％为显著进步；（3）BRMS 减分率 25％～49％为

好转；（）BRMS 减分率＜25％为无效。将基本痊愈 + 显著进步

病例合计为满意病例。
1.4 统计学方法

两组患者所得计数数据采用百分率表示，计量数据采用

X±S 表示，使用 spss16.0 软件行 x2 检验和 t 检验，以 P＜0.05
计为差异具有统计学意义。

2 结果及分析

2.1 两组患者治疗前后 BRMS 评分比较

两组患者入院时 BRMS 评分比较，P＞0.05，差异无统计

学意义；治疗第 2 周、第 4 周、第 6 周 BRMS 评分比较，均 P＜
0.05，差异具有统计学意义，A 组的临床效果好于 B 组的临床

效果。见表 1。

表 1 两组患者治疗前后 BRMS 评分比较(X±S)
Table 1 Comparison of BRMS scores after treatment

Groups The number of cases Admission Two weeks Four weeks Six weeks

A group 45 20.6±4.2 8.7±3.2 6.4±2.7 4.3±2.1

B group 45 19.1±3.9 12.4±3.6 8.2±3.0 6.5±2.4

t value 0.633 1.732 1.708 1.726

P P＞0.05 P＜0.05

2.2 两组患者治疗后 TESS 评分比较

两组患者用药后的副反应随着用药时间的推移逐渐减

轻，治疗第 2 周、第 4 周、第 6 周 TESS 评分比较，均 P＜0.05，

差异具有统计学意义。A 组的副反应主要表现为嗜睡、体重增

加等；B 组的副反应主要表现为锥体外系反应、心电图异常等，

前者用药后的副反应明显轻于后者。见表 2。

Groups The number of cases Two weeks Four weeks Six weeks

A group 45 3.6±1.5 3.2±1.1 2.6±0.7

B group 45 5.0±1.8 4.3±1.5 3.3±1.2

t value 1.711 1.702 1.688

P P＜0.05

表 2 两组患者治疗后 TESS 评分比较( X±S)

Table 2 Comparison of TESS scores after treatment

2.3 两组患者治疗第 6 周临床疗效比较

两组患者治疗第 6 周，满意率分别为 88.9%和 71.1%，满

意病例比较，x2=4.445，P＜0.05，差异具有统计学意义，A 组的

临床疗效好于 B 组的临床疗效。见表 3。

Groups
The number of

cases
Almost recovered Significant progress Improve Invalid Satisfactory case

A group 45 18(40.0%) 14(31.1%) 11(24.4%) 2(4.4%) 32(71.1%)

B group 45 21(46.7%) 19(42.2%) 5(11.1%) 0(0.0%) 40(88.9%)△

注：与对照组比较，△P＜0.05

表 3 两组患者治疗第 6 周临床疗效比较(n，%)

Table 3 Comparison of clinical effect after six weeks' treatment
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3 讨论

目前认为躁狂症的发生机制主要是中枢多巴胺(DA)功能

亢进及在 5- 羟色胺(5-HT)功能低下基础上的去甲肾上腺素功

能亢进、肾上腺素 α1 受体超敏等[9]。碳酸锂治疗躁狂症其机制

可能是其促进突触前膜对去甲肾上腺素的再摄取，增强单胺氧

化酶活性，促进神经元内去甲肾上腺素降解或抑制去甲肾上腺

素释放，使突触部位去甲肾上腺素减少，纠正躁狂症的儿茶酚

胺活动，从而治疗躁狂症。但碳酸锂可影响神经元与肌细胞内

钠离子的转运，改变细胞的兴奋性；降低 DA 受体的敏感性，致

使 DA 功能性缺乏，Ach 功能相对增强。因此，碳酸锂中毒时可

出现一系列神经、精神、心血管和肌肉等方面的副作用[10]。
1949 年 John Cade 首先应用碳酸锂治疗躁狂并且得到了

肯定的疗效，作为经典的抗躁狂药物一直沿用至今。但是有

30%的躁狂患者应用碳酸锂无效，并且有些患者虽然应用碳酸

锂有效，但是因无法耐受其副作用而停药[11]。
奥氮平是一种新型非典型抗精神病药物，可选择性的阻

断中脑边缘系统通路 D2-R，并且引起前额叶皮质 DH/NE 的释

放，而对黑质纹状体通路 D2-R 的阻断性弱，具有良好的抗精

神病效果和较少的锥体外系不良反应，可用于治疗急性躁狂发

作。其快速镇静、快速加量或直接应用治疗量，具有良好的安全

性和耐性[12]。奥氮平有中度抗组胺 H1 受体、轻度抗肾上腺素

α1 受体和抗多巴胺 D2 受体效应，故有镇静抗躁狂作用。可中

断双相情感性疾病患者的躁狂、抑郁的交替[13]。丙戊酸钠是一

种抗癫痫药物，因其抗躁狂疗效与锂盐相当且较安全，目前已

广泛用于各种躁狂症的治疗及对锂盐无效的患者[14]。其作用机

制尚可能与抑制中枢神经系统内抑制性神经递质 γ- 氨基丁酸

(GABA)降解酶系，提高突触间隙 GABA 含量，增强 GABA 的

突触后抑制有关[10]。Sajatovic 等通过临床研究认为[15]，心境稳定

剂是治疗双相障碍的基本药物，但有时效果不满意。在心境稳

定剂的基础上联合非典型抗精神病药物对于治疗严重的躁狂

发作效果比较满意。
作者通过临床疗效比较发现，奥氮平与碳酸锂分别联合丙

戊酸钠对治疗双相障碍躁狂发作均有效，治疗 6 周后临床满意

率分别为 88.9%和 71.1%。但两组患者治疗后满意病例比较，差

异具有统计学意义(P＜0.05)，奥氮平联合丙戊酸钠的临床疗效

好于碳酸锂联合丙戊酸钠的临床疗效；两组患者在治疗第 2

周、第 4 周、第 6 周 BRMS 评分和 TESS 评分比较，差异均具有

统计学意义(P＜0.05)，说明奥氮平联合丙戊酸钠在短期内控制

躁狂发作、减少用药后的副反应方面好于后者。因此，药物治疗

双相障碍躁狂发作时，应选择奥氮平联合丙戊酸钠治疗方案，

可提高临床疗效，减少用药后副反应。
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