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齐拉西酮合并低剂量氟哌啶醇治疗精神分裂症顽固性幻听的临床疗效 
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摘要：目的  观察齐拉西酮合并低剂量氟哌啶醇治疗精神分裂症顽固性幻听症状的临床疗效和安全性，并探讨其作用机

制。方法  符合纳入标准的 60 例患者随机分为观察组和对照组，每组 30 例，对照组单用抗精神病药齐拉西酮治疗，观

察组以齐拉西酮合并低剂量氟哌啶醇进行治疗。于治疗前及治疗后 2 周末、4 周末、8 周末、12 周末分别采用阳性和阴

性症状量表(PANSS)、幻听量表(AHRS)治疗前后各次的减分率评定疗效，副反应量表(TESS)评定疗效及不良反应，疗程

12 周。结果  治疗前，观察组和对照组 PANSS 总分及各分量表得分、AHRS 评分的组间差异均无显著性；治疗后，2 组

间 PANSS 总分及阴性量表评分、一般病理评分比较无显著性差异，但 2 组在阳性量表评分及 AHRS 评分的比较有显著性

差异(P<0.01)。结论  齐拉西酮合并低剂量氟哌啶醇治疗精神分裂症顽固性幻听的效果充分显现，不良反应轻微，治疗依

从性高，可作为临床治疗精神分裂症顽固性幻听的方法之一。 
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Clinical Efficacy of Ziprasidone Combined with Low Dose of Haloperidol in Treatment of Schizophrenia 
Auditory Hallucination Split 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To observe the clinical efficacy and safety of division of ziprasidone combined with low dose of 
haloperidol in the treatment of mental disease refractory auditory hallucinations, and to explore its mechanism. METHODS  In 
line with the inclusion criteria, 60 cases were randomly divided into observation group and control group, 30 cases in each group, 
control group were treated with single antipsychotic ziprasidone, and the observed group were treated with ziprasidone combined 
with low dose of haloperidol. Before treatment and after 2, 4, 8 and 12 weeks, positive and negative symptom table(PANSS), the 
reduction rate of auditory hallucinations scale(AHRS) before and after treatment were used to evaluate the efficacy, and 
treatment emergent symptom scale(TESS) were used to assess the efficacy and adverse reaction, with a treatment course of 12 
weeks. RESULTS  Before intervention, there were no significant difference in PANSS score and AHRS score between the 
observation group and the control group. After intervention, there were no significant difference between the two groups in 
PANSS except positive symptom table, while there was significant difference between the two groups in AHRS. CONCLUSION  
Ziprasidone combined with low dose of haloperidol in the treatment of mental division disease refractory auditory hallucination 
effect fully displayed, help with minor side effects, compliance of treatment, disease refractory auditory hallucination of one way 
as the spirit of the clinical treatment of split. 
KEY WORDS: auditory hallucination; drug therapy; ziprasidone; haloperidol 
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幻听是出现于听觉器官的虚幻的知觉，为精

神分裂症典型的阳性症状之一，临床发生率高。

临床观察显示，一部分慢性精神分裂症患者，经

系统治疗后大部分症状均得到缓解，但残留一些

幻听症状，且久治难愈。因此，以创新有效的手

段治疗顽固性幻听成为精神类疾病的一项重要研
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究课题[1]。本研究选用齐拉西酮合并低剂量氟哌啶

醇治疗精神分裂症顽固性幻听，进行临床疗效和

安全性观察，探讨合并用药治疗精神分裂症顽固

性幻听的方法。 

1  资料与方法  

1.1  材料  

齐拉西酮(重庆圣华曦药业股份有限公司，批

号：141004，规格：20 mg，批准文号：国药准字

H20070078)；氟哌啶醇(宁波大红鹰药业股份有限

公司，批号：140506，规格 2 mg，批准文号：国

药准字 H33020585)。 

1.2  一般资料 

入组患者为在 2013 年 10 月—2014 年 10 月期

间就诊于秦皇岛市九龙山医院的住院患者 60 例，

所有入组患者或监护人均签署知情同意书。 

入组标准，符合 IMD-10 中精神分裂症诊断标

准[2]：年龄 19~50 岁；存在明显的言语性幻听；病

程≥5 年，既往病情存在波动和反复发作，且对 3

种以上不同结构抗精神病药物经足量、足疗程治

疗反应不良或无效、阳性与阴性症状量表(PANSS)

中的幻听症状评分≥4 分。排除标准：合并严重或

不稳定的身体疾病者。脱落标准：入组患者或其

监护人自愿要求退出本研究，治疗期间病情恶化

或出现严重自杀倾向，需要紧急治疗者；治疗期

间出现严重不良事件者。共选取符合标准者 60 例。

随机分为 2 组，齐拉西酮合并氟哌啶醇组(观察组)

和单纯使用齐拉西酮组(对照组)。观察组 30 例，

男 17 例，女 13 例，平均年龄(38.3±10.7)岁，平

均病程 (14.8±5.1)年，发作次数 (6.7±2.6)次，

PANSS 评分(76.31±16.12)分。对照组 30 例，男

19 例，女 11 例，平均年龄(38.7±11.1)岁，平均病

程(14.5±4.9)年，发作次数(6.3±2.2)次，PANSS

评分(75.42±15.35)分。2 组各项比较均无统计学

差异。 

1.3  方法  

2 组病例均经过 2 周清洗期后入组。观察组齐

拉西酮起始剂量为 20 mg·d1，根据病情和不良反

应逐渐加量至 40~120 mg·d1。氟哌啶醇低剂量口

服，2~8 mg·d1。对照组齐拉西酮起始剂量为

20 mg·d1，根据病情和不良反应逐渐加量至 40~ 

120 mg·d1。2 组疗程为 12 周。观察期间不合并其

他抗精神病药物；若出现药物不良反应，可视情

况加用对症处理药物；严重失眠者可用苯二氮卓

类药物。 

2 组患者于治疗前及治疗后 2 周末、4 周末、

8 周末、12 周末分别采用 PANSS 量表、幻听量表

(AHRS)评定疗效、副反应量表(TESS)评定不良反

应、以 PANSS 减分率为依据判定疗效，评定均由

3 位精神科医师进行。治疗期间每隔 2 周测定血尿

生化常规、心脑电图、肝肾功能、体重、泌乳素

水平等，记录观察过程中出现的不良反应。 

1.4  统计方法 

对临床资料采用 SPSS 17.0 统计软件进行处

理，计量资料以 sx  表示，2 组比较采用 t 检验，

P<0.05 为差异有统计学意义。不良反应按出现的

频率进行统计。 

2  结果 

2.1  2 组临床疗效比较 

患者经治疗后，对照组 PANSS 及各因子评分

有所改善，但不明显；与对照组比较，观察组阳

性症状的评分有显著性差异(P<0.05)，主要表现为

幻觉、妄想减轻。与治疗前比较，观察组治疗 12

周后与治疗前的 PANSS 总分及各因子评分比较均

有极显著性差异(P<0.01)。结果见表 1。 

表 1  治疗前后 PANSS 评分比较 

Tab. 1  Comparison of PANSS score between two groups before and after intervention 

因 子 
治疗前 治疗 4 周后 治疗 12 周后 

对照组 观察组 对照组 观察组 对照组 观察组 

PANSS 总分 75.42±15.35 76.31±16.12 62.23±17.54 58.16±16.92 54.26±8.98 39.68±9.072) 

阳性量表分 23.31±5.82 23.73±5.74 20.63±3.45 15.97±3.191) 18.26±5.83 9.33±4.471)2) 

阴性量表分 15.23±5.62 14.89±6.56 13.27±5.66 13.19±5.57 11.82±5.36 9.28±4.152) 

一般病理分 37.59±11.47 37.56±10.82 30.42±6.93 28.15±6.83 24.06±5.46 21.17±4.682) 

注：与对照组比较，1)P<0.05；与治疗前比较，2)P<0.01。 

Note: compared with blank group, 1)P<0.05; compared with before treatment, 2)P<0.01. 

2.2  AHRS 评分比较 

与对照组相比，观察组在治疗 4 周后，幻听总

分有较大幅度改善(P<0.01)，主要体现在幻听频率、

真实性、对患者思维、情感和行为影响减少等方面；
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治疗 12 周后，幻听总分明显改善，主要体现在幻听

频率、真实性、大小，对患者思维、情感和行为影

响减少，以及给患者带来的痛苦程度方面。而对照

组幻听的治疗效果不明显。结果见表 2。 

表 2  治疗前预后 AHRS 评分比较 

Tab. 2  Comparison of AHRS score between two groups before and after intervention 

项目 
治疗前 治疗后 4 周 治疗后 12 周 

观察组 对照组 观察组 对照组 观察组 对照组 

总分 27.1±5.4 25.6±4.8 23.1±4.82) 24.4±4.7 16.9±7.92) 23.9±4.6 

频率 4.9±1.7 4.5±1.4 3.7±1.42) 4.4±1.4 2.3±1.62) 4.1±1.3 

真实性 4.4±1.1 3.9±0.9 3.9±1.01) 3.8±0.9 2.8±1.41) 3.4±0.8 

大小 3.2±0.8 2.6±0.8 2.9±0.9 2.5±0.9 1.9±1.21) 2.4±0.7 

种类 3.2±1.9 2.8±1.7 3.2±1.9 3.0±1.9 2.1±1.5 2.9±1.7 

长度 3.5±0.6 3.3±0.5 3.0±1.3 3.0±0.6 2.3±0.4 3.2±0.5 

对思维、情感和行为的影响 5.1±1.2 4.9±1.1 4.0±1.12) 4.7±1.2 2.5±1.42) 4.6±1.1 

痛苦 3.6±1.5 3.6±1.0 3.1±1.1 3.5±0.8 1.6±0.92) 3.5±0.7 

注：与对照组比较, 1)P<0.05，2)P<0.01。 

Note: compared with blank group, 1)P<0.05, 2)P<0.01. 

2.3  患者不良反应比较 

2 组 60 例患者全部完成 12 周的治疗观察，无

脱落。2 组患者不良反应程度均为轻微，TESS 总

分在治疗前后比较无显著差异，不良反应多出现

在治疗前 4 周，以嗜睡、心跳过快等方面较为常

见，程度轻微，随着持续用药或加用相应拮抗药

物，其症状很快消失。无 EPS、体质量增加、泌

乳素升高等重度不良反应出现，表明齐拉西酮合

并低剂量氟哌啶醇具有很好的安全性和耐受性。 

3  讨论 

幻听是精神分裂症的常见症状，约有 60%~ 

70%的患者伴有幻听，严重影响其社会功能，一般

性治疗对约 25%患者的幻听症状改善不明显甚至

基本无效。国际上关于幻听发生机制的病理学、

神经电生理、脑结构和功能影像学研究，至今尚

未形成一致性结论[3]。幻听的病理学研究提示，颞

叶是产生幻觉的主要神经基础，幻听的产生可能

与语言感觉中枢过度激活有关；电生理研究指出，

语音诱导的神经网络震荡活动异常可以解释精神

分裂症患者听幻觉的产生；脑结构影像学研究表

明，幻听可能与皮层和皮层下神经网络调节紊乱

相关，如额颞区域活化联系失常等。精神分裂症

最常见的为语言性幻听，可能源于优势半球语言

听觉中枢的异常自主兴奋，即在感音器官及传输

神经不参与的情况下，仅由语言听觉中枢自行产

生。精神分裂症症状学有关特征与神经生物学研

究的相关发现一致，支持听觉语言功能脑区定位，

即优势半球前额叶、颞叶相关皮质结构病损，导

致中脑边缘系统如杏仁核 DA 系统功能过度活化

产生幻听症状。 

本课题纳入的样本均为对多种抗精神病药物

治疗反应较差的幻听患者，特别是对非典型抗精

神病药治疗效果不佳的患者。研究显示，阻断 DA

受体强度与改善幻听等阳性症状程度直接相关，

幻听患者如对非典型抗精神病药疗效欠佳，加用

典型抗精神病药治疗会有增效或改善的可能[4]。氟

哌啶醇为典型抗精神病药，对精神分裂症阳性和

阴性症状均有效，尤其针对阳性症状[5]。因此，选

用非典型抗精神病药齐拉西酮合并氟哌啶醇治疗

精神分裂症顽固性幻听，其作用机制为两药合并

可通过增强对中脑-边缘系统 DA 受体的阻滞作用

而增强抗精神病功效，消除异常动力，衰减异常

兴奋，改善精神分裂症幻听等阳性症状。随着药

物疗程的持续，患者的幻觉、妄想逐渐瓦解，直

至消失。在合并用药的安全性上，也予以了充分

考虑。氟哌啶醇的镇静、嗜睡及抗胆碱能作用强，

易发生锥体外系症状等不良反应，因此治疗方案

的选择上采用低剂量氟哌啶醇合并齐拉西酮。齐

拉西酮是广泛应用于精神科临床实践的新型第二

代抗精神病药，具有独特的多受体结合特点[6]。临

床实践经验，安全性良好的多受体作用药物齐拉

西酮与氟哌啶醇联合应用具有较好的互补性，包

括临床症状、锥体外系症状等都未显示不利一面，

具有增效作用。齐拉西酮与 5-HT2A/D2 受体亲和

力的比值高，不阻断 M1 受体(抗胆碱能)和组胺

H1 受体的特性可消除氟哌啶醇引发的锥体外系症
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状、便秘及体质量增加等效应。合并用药后安全

性好，同时降低了氟哌啶醇原有的不良反应，所

出现的锥体外系征程度轻微，患者耐受，具有良

好的治疗依从性。 

本研究结果显示，齐拉西酮合并低剂量氟哌

啶醇治疗 12 周后的临床疗效达 90%，在治疗第 4

周末即显示出治疗作用，提示合并用药能更为迅

速地减轻幻觉、妄想等阳性症状，这与其合并用

药后耐受性好，用药早期迅速加至有效治疗剂量

有关。表明服用齐拉西酮这类非典型抗精神病药

物治疗幻听无效的患者，合并氟哌啶醇后也能取

得较好的效果。患者顽固性幻听的改善表现为幻

听的频率降低、强度减弱，患者对幻听的感觉变

得模糊，幻听对患者思维、情感和行为影响减少，

给患者带来的痛苦程度减轻，患者能够从以往沉

浸在幻听的痛苦体验中解脱出来，从事一些活动，

自知力逐渐恢复。 

综上，齐拉西酮合并低剂量氟哌啶醇治疗幻

听，实践结果安全性高，依从性好，不良反应轻

微，患者的幻听症状明显改善，且无性别、年龄、

病程的差异，可作为临床治疗精神分裂症顽固性

幻听的方法之一。因本课题观察周期短，样本量

较少，齐拉西酮合并低剂量氟哌啶醇治疗精神分

裂症顽固性幻听症状的远期疗效如何等问题，还

需进一步研究。 
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头颈部肿瘤患者放疗期间联合使用西妥昔单抗后口咽部细菌感染风险

回归模型探讨及护理 
 

公冶金燕，王小妹*
(铜川矿务局中心医院，陕西 铜川 727000) 

 
摘要：目的  探讨头颈部肿瘤患者放疗期间联合使用西妥昔单抗后口咽部发生细菌感染的情况及相关影响因素，并在此

基础上提出有效的护理措施。方法  对近 2 年内在笔者所在医院接受治疗的 206 例头颈部肿瘤患者的临床资料进行了回

顾分析，采集所有患者咽拭子样本进行送检，根据送检样本是否发生感染将本次 206 例患者分为感染组和非感染组，同

时收集可能影响口咽部细菌感染的相关因素指标，采用 Logistic 回归分析对口咽部细菌感染的独立危险因素进行评估。

结果  本次 206 份咽拭子样本，共检测出细菌感染 102 份，占总样本数的 49.5%；2 组患者的年龄构成比差异及使用西妥

昔单抗构成差异具有显著性(P<0.05)，T 分期构成比差异及使用尼妥珠单抗构成比差异具有边缘显著性(P=0.059，0.054)，

而其他因素的组间构成比差异均不具有显著性；Logistic 回归分析结果表明，年龄、T 分期及是否使用西妥昔单抗是发生

口咽部细菌感染的高危因子。结论  高年龄、高 T 分期及使用西妥昔单抗可增加头颈部肿瘤患者放疗期间口咽部感染的

风险和程度，在头颈部肿瘤患者接受放疗治疗的过程中，尤其应对高 T 分期且使用过西妥昔单抗的高龄患者加强护理。 
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