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精神分裂症患者氯氮平血药浓度的研究

滕建荣 杭州 浙江杭州市第一人民医院

摘要  目的 探讨氯氮平血浆血药浓度与其抗精神分裂症治疗疗效的关系 ∀方法 抽取 例精神分裂症患者 给予氯氮平 ∴

治疗 周 ∀治疗前后用简明精神病评定量表 ° ≥ 评定氯氮平疗效 按 ° ≥减分率 ∴ 和 分为有效组

和无效组 ∀氯氮平血浆血药浓度用高效液相色谱分析法测定 ∀结果 采用 ξ 检验进行分析 ∀结果 例患者中 例完成了

整个试验 其结果分析表明在氯氮平治疗第 周的血药浓度与 ° ≥疗效评价没有明显关系 而在治疗后第 周血药浓度

治疗组疗效显著 Π ∀结论 氯氮平治疗第 周血药浓度与临床疗效有明显相关性 ∀
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  氯氮平是一种非典型的抗精神病药物 主要是用来治疗

那些传统的抗精神病疗法治疗无效及无法耐受的精神分裂

症患者≈ ! ∀氯氮平有效的抗精神病性症状作用和极少的锥

体外系副反应被誉为精神病治疗史上的一大飞跃 ∀但氯氮

平诱发粒细胞缺乏症的危险性较高 而且发生机制目前还不

清楚 一系列临床检查及实验研究提示可能是药物的直接毒

性作用或免疫机制所致 ∀因此监测氯氮平血药浓度和研究

其药物代谢率对精神分裂症的治疗有重要意义 ∀

氯氮平在体内主要通过细胞色素 °2 酶代谢成有活

性的去甲氯氮平和无活性的 2氧化衍生物 ∀本研究通过固

定剂量的方法探讨精神分裂症患者氯氮平药物代谢的个体

差异 为下一步明确药物代谢的个体差异与个体代谢酶基因

多态性的关系打下基础 ∀

1  研究对象和方法

1 1  精神分裂症患者入组标准≈

符合中国精神疾病分类方案与诊断标准第 版修订

本的精神分裂症的诊断标准 ∀ 首发精神病患者或者复发

首次服用氯氮平患者 如以前服用其他抗精神病药物须停药

一周 ∀ 年龄 周岁 ∀ 简明精神病评定量表

° ≥ 分 ∀ 无严重器质性病变 ∀

1 2  一般资料 共入组 例精神分裂症患者 均为按整群

抽样方法抽取的杭州市第七人民医院 年 月至

年 月的住院患者 ∀ 例患者中男 例 女 例 年龄

岁 平均 ? 岁 ∀患者入组时 °≥总分为

分 平均 ? 分 ∀

1 3  方法 患者经 周清洗后 单一使用氯氮平治疗 每天

两次 两周后剂量逐渐增加至 视患者需要最大剂

量可以调整至 ∀治疗 ! 周后 在上次给药 后

抽取 静脉全血肝素抗凝 采用高效液相色谱测定血浆氯

氮平血药浓度 ∀每周对病人进行疗效评价 采用 ° ≥评分

降低 视为有效≈ ∀临床评价与血药浓度测定使用双盲

分析法 ∀

##中国现代应用药学杂志 年 月第 卷第 期                ≤ ° ∏ ∂



2  结果

2 1  被研究的 80 例患者中只有 76 例完成了整个试验过

程 ∀第 周平均每天氯氮平的给药剂量为 ?

第 周的平均血药浓度为 ? ∀第 周平

均每天氯氮平的给药剂量为 ? 第 周的平

均血药浓度为 ? ∀

2 2  根据前述标准第 4 周氯氮平治疗的有效率为 21

第 周为 ∀

2 3  第 4 ! 周根据上述标准将病人分为治疗有效组和无效

组 根据血浆氯氮平血药浓度以 为中线分为两组

对以上数据进行比对分析 见表 ∀第 周 ξ 检验结果显示

临床疗效与氯氮平血药浓度无统计学意义 而第 周氯氮平

血药浓度大于 组 ξ 检验结果显示临床疗效与氯

氮平血药浓度有明显统计学意义 Π ∀

表 1  精神分裂症临床疗效与氯氮平血药浓度关系

氯氮平血药浓度 治疗有效 治疗无效

第 周

  [

  

第 周

  [

  

一些病人没有完整数据  ξ Π  ξ

Π

3  讨论

氯氮平为二苯二氮卓类衍生物 与许多抗精神病药一

样 氯氮平的用药剂量和血药浓度以及疗效存在巨大个体差

异 其中可有遗传和生理方面的因素 如性别 !代谢酶功能强

弱 !吸烟 !种族等造成的药动学差异≈ ∀本研究结果表明血

浆氯氮平血药浓度与其临床疗效明显相关 ∀这与 ° 等和

等研究结果结论一致≈ ! ∀

氯氮平治疗精神分裂症 周其血药浓度大于

氯氮平处在高反应状态其疗效显著 在第 周时没有明显统

计学意义 可能是因为氯氮平的低反应状态造成的 ∀另外

在第 周治疗无效患者所占比例接近一半 这可能是因为对

氯氮平代谢有关键作用的细胞色素 ° 代谢酶存在基因

多态性而引起氯氮平代谢个体差异所致 ∀因此下一步明确

细胞色素 ° 代谢酶基因多态性与氯氮平血药浓度的关

系对精神分裂症的治疗将有重要意义 ∀

本研究以血药浓度分组而未用给药剂量分组相对的部

分消除了吸收 !代谢等因素的影响 其结果较为客观 结果显

示监测氯氮平血药浓度对精神分裂症的治疗具有重要作用 ∀
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全国/儿科用药特点和儿科合理用药0培训班通知

重庆医科大学儿科学院 !儿科药学杂志编辑部将于 月 ∗ 日在重庆举办全国/儿科用药特点与儿科合理用药0培

训班 ∀该班为卫生部 年国家级继续教育项目 卫生部项目编号 2 2 2 ∀课程采用最新编辑的教材 重点介

绍我国儿科药学及儿科临床各专科药物的治疗进展 !儿科合理用药等 ∀教学工作由重庆医科大学儿科学院 !临床学院等单

位富有经验的医 !药学知名专家 !教授担任 ∀培训对象为具有中级或以上职称的医师 !药师 !技师等 ∀有意参加者请与5儿

科药学6杂志编辑部联系 ∀

联系地址 重庆市渝中区中山二路 号重庆医科大学儿童医院5儿科药学6杂志编辑部 ∀邮编 ∀电话

或 2 传真 ∞2 ¬

5儿科药学6杂志编辑部
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