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富马酸喹硫平联合碳酸锂治疗 
双相情感障碍躁狂发作患者的效果观察

成  岗

[ 延边社会脑康医院（延边荣军医院）精神科，吉林 延边州 133000]

摘要：目的 探讨富马酸喹硫平联合碳酸锂治疗双相情感障碍躁狂发作对患者临床症状改善情况及炎症、应激反应的影 

响。方法 以随机数字表法将 2020 年 1 月至 2021 年 8 月期间于延边社会脑康医院（延边荣军医院）收治的 102 例双相情感障碍躁狂发

作患者分为对照组与试验组。对照组 51 例患者接受碳酸锂治疗，试验组 51 例患者在碳酸锂治疗的基础上联合富马酸喹硫平治疗，两组

均持续用药 8 周。比较两组患者治疗前后疾病相关症状评分、炎症反应、氧化应激指标水平变化，以及治疗期间的不良反应发生情况。

结果 治疗 8 周后，两组患者杨氏躁狂量表（YMRS）、阳性与阴性症状量表（PANSS）评分及血清肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、白细胞

介素 -1（IL-1）、丙二醛（MDA）水平均较治疗前显著降低，且试验组显著低于对照组；两组患者血清白细胞介素 -10（IL-10）、超氧

化物歧化酶（SOD）、过氧化氢酶（CAT）、谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-PX）水平均较治疗前显著升高，且试验组显著高于对照组（均

P<0.05）；治疗期间，两组患者不良反应总发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05）。结论 采用富马酸喹硫平联合碳酸锂治疗双相情

感障碍躁狂发作，可有效改善患者的躁狂症状，且安全性高，可能与该方案可调节机体炎症反应、降低氧化应激有关。
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双相情感障碍为精神科常见疾病，患者可同时或交

替表现出抑郁和躁狂症状，其中躁狂发作时，常以精力旺

盛、兴奋躁动、睡眠障碍等临床症状为主，且会导致部分

患者出现认知损害，对患者及其家属的生活质量造成严重

影响。药物治疗为临床控制双相情感障碍躁狂发作的主要

手段，其中碳酸锂作为治疗双相情感障碍躁狂发作的常用

药，在体内以锂离子的形式发挥作用，可促进神经细胞对

突触间隙中去甲肾上腺素的再摄取，从而稳定情绪，但具

有起效慢，长期应用不良反应（便秘、恶心呕吐、心动加

速等）多等缺陷 [1]。故而临床亟需探究更为有效的药物治

疗方案。富马酸喹硫平属于二苯并硫氮杂䓬类非典型抗精

神病药，对 5- 羟色胺（5-HT）、多巴胺（DA）等多种受体

均有亲和力，具有强大的抗精神病作用 [2]。有研究提出，

将碳酸锂与非典型抗精神病药物联用可增强对双相障碍躁

狂发作患者的情绪控制，也为临床治疗双相情感障碍躁狂

发作提供了新方向 [3]。基于此，本研究选取了 102 例双相

情感障碍躁狂发作患者，将富马酸喹硫平联合碳酸锂用于

患者的临床治疗中，旨在探讨其对患者临床症状的改善情

况及炎症、应激反应的影响，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 以随机数字表法将 2020 年 1 月至 2021
年 8 月期间延边社会脑康医院（延边荣军医院）收治

的 102 例双相情感障碍躁狂发作患者分为对照组与试验

组。对照组（51 例）中男、女患者分别为 27、24 例；年

龄 18~60 岁，平均（40.12±5.40）岁；病程 5 个月 ~10
年，平均（5.25±1.71）年；受教育年限 5~16 年，平均

（12.30±1.54）年。试验组（51 例）中男、女患者分别为

25、26 例；年龄 19~60 岁，平均（39.81±5.32）岁；病程

4 个月 ~10 年，平均（5.19±1.60）年；受教育年限 6~17
年，平均（12.42±1.49）年。对比两组患者一般资料，差

异无统计学意义（P >0.05），可行组间对比。纳入标准：

符合《精神病学（第 3 版）》 [4] 中关于双相情感障碍躁狂

发作的诊断标准者；杨氏躁狂量表（YMRS） [5] ≥ 12 分

者；无语言、听力、认知功能障碍，且能理解研究要求者

等。排除标准：合并恶性肿瘤者；存在酒精、药物依赖

者；合并艾滋病、自身免疫性疾病或严重心、肾功能不全

者；对富马酸喹硫平、碳酸锂存在过敏史或为过敏体质

者等。所有患者及其家属均已签署知情同意书，且延边

社会脑康医院（延边荣军医院）医学伦理委员会已批准本

研究。

1.2 治疗方法 给予对照组患者碳酸锂片（金陵药业

股份有限公司南京金陵制药厂，国药准字 H32023154，
规格：0.25 g/ 片）治疗，初始服用剂量为 0.125 g/ 次，

2 次 /d，于 1 周内根据患者情况逐渐上调剂量，提升至

0.5~1.5 g/d，并于每周检测血锂浓度，维持有效锂浓度在

0.8~1.2 mmol/L。在此基础上，试验组患者联合富马酸喹
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硫平片（苏州第壹制药有限公司，国药准字 H20070040，
规格：50 mg/ 片）治疗，以 50 mg/ 次，2 次 /d 作为起始

剂量，此后 1 周内根据患者自身情况，每日增加剂量

50 mg，最高剂量为 600 mg/d。两组均持续用药 8 周后观

察疗效。

1.3 观察指标 ①疾病相关症状评分，分别于治疗前后，

采用 YMRS、阳性与阴性症状量表（PANSS） [6] 对患者的

临床症状进行判定，YMRS 共有 11 个条目，其中 1、2、3、4、
7、10、11 条目按照 0~4 级评分，5、6、8、9 条目按照 0~8 级评

分，总分值范围为 0~60 分，分值越高表示躁狂症状越严

重；阳性和阴性症状量表（PANSS）分为阳性、阴性症状

量表（各 7 项）和一般精神病理症状量表（16 项）组成，

每项按照精神病理水平升高进行 7 级评分，1 分表示为无、

2 分表示为很轻、3 分表示为轻度、4 分表示为中度、5 分表示

为偏重、6 分表示为重度、7 分表示为极重度，其中阳性、阴

性症状量表分值范围均为 7~49 分，一般精神病理症状量

表分值范围为 16~112 分，各项相加即为 PANSS 总分。②

炎症反应指标 [ 包括血清肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、白细

胞介素 -1（IL-1）、白细胞介素 -10（IL-10）]，分别采集两组

患者治疗前后空腹静脉血 3 mL，以 3 000 r/min 的转速离心

10 min 后取血清，并以酶联免疫吸附实验法检测各项炎性

因子指标水平。③氧化应激指标，血液采集与血清制备方

法同②，通过双抗体夹心酶联免疫分析法检测血清超氧化

物歧化酶（SOD）、过氧化氢酶（CAT）、谷胱甘肽过氧化

物酶（GSH-PX）及丙二醛（MDA）水平。④统计两组患

者治疗期间不良反应发生情况。

1.4 统计学方法 使用 SPSS 21.0 统计软件进行数据分

析，以 [ 例 (%)] 表示计数资料（不良反应发生情况），采

用 χ 2 检验比较；以 ( x ±s) 表示计量资料（疾病相关症状

评分、炎症反应指标、氧化应激指标），采用 t 检验比较。

以P<0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 疾病相关症状评分 治疗 8 周后，两组患者 YMRS、
PANSS 评分均显著低于治疗前，且试验组较对照组显著

降低，差异均有统计学意义（均P<0.05），见表 1。
表 1 两组患者疾病相关症状评分比较 (  x ±s , 分 )

组别 例数
YMRS PANSS

治疗前 治疗 8 周后 治疗前 治疗 8 周后

对照组 51 22.15±1.28 16.89±1.42* 75.89±7.37 53.55±4.77*

试验组 51 22.23±1.31 14.97±1.26* 75.73±8.62 41.22±4.23*

t 值 0.312 7.223 0.101 13.811

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05；YMRS：杨氏躁狂量表；PANSS：阳

性与阴性症状量表。

2.2 炎症反应指标 治疗 8 周后，两组患者血清 TNF-α、
IL-1 水平均显著低于治疗前，且试验组较对照组显著

降低；两组患者血清 IL-10 水平均显著高于治疗前，且

试验组较对照组显著升高，差异均有统计学意义（均

P<0.05），见表 2。
2.3 氧化应激指标 治疗 8 周后，两组患者血清 SOD、

CAT、GSH-PX 水平均显著高于治疗前，且试验组较对照

组显著升高；两组患者血清 MDA 水平均显著低于治疗

前，且试验组较对照组显著降低，差异均有统计学意义

（均P<0.05），见表 3。
2.4 不良反应 治疗期间，对照组、试验组不良反应总

发生率分别为 11.76%、21.57%，两组患者不良反应总发生

表 2 两组患者炎症反应指标比较 (  x ±s , ng/L)

组别 例数
TNF-α IL-1 IL-10

治疗前 治疗 8 周后 治疗前 治疗 8 周后 治疗前 治疗 8 周后

对照组 51 141.72±14.39 126.43±12.21* 124.15±13.28 72.19±9.42* 155.89±14.37 183.55±13.77*

试验组 51 139.80±17.48 100.92±13.25* 123.23±12.31 54.97±7.26* 154.73±13.62 213.22±14.23*

t 值 0.606 10.111 0.363 10.340 0.418 10.700

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。TNF-α：肿瘤坏死因子 -α；IL-1：白细胞介素 -1；IL-10：白细胞介素 -10。

表 3 两组患者氧化应激指标比较 ( x ±s)

组别 例数
SOD(pg/mL) CAT(U/mL) GSH-PX(U/mL) MDA(mol/mL)

治疗前 治疗 8 周后 治疗前 治疗 8 周后 治疗前 治疗 8 周后 治疗前 治疗 8 周后

对照组 51 117.72±13.39 125.24±5.23* 7.39±1.03  9.86±1.04* 122.87±12.18 137.12±15.13* 6.88±1.22 4.80±0.68*

试验组 51 117.80±12.48 129.73±5.50* 7.18±1.04 12.10±1.13* 124.88±12.14 149.42±14.19* 6.83±1.27 3.18±0.90*

t 值 0.031 4.225 1.025 10.416 0.835 4.235 0.203 10.256

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。SOD：超氧化物歧化酶；CAT：过氧化氢酶；GSH-PX：谷胱甘肽过氧化物酶；MDA：丙二醛。
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率比较，差异无统计学意义（P>0.05），见表 4。
表 4 两组患者不良反应发生情况比较 [ 例 (%)]

组别 例数 肝肾功能
损害 便秘 恶心 

呕吐
心动 
加速 嗜睡 总发生

对照组 51 0(0.00) 2(3.92) 2(3.92) 1(1.96) 1(1.96)  6(11.76)

试验组 51 1(1.96) 3(5.88) 2(3.92) 2(3.92) 3(5.88) 11(21.57)

χ2 值 1.765

P 值 >0.05

3 讨论

目前，对于双相情感障碍躁狂发作的发病机制尚不完

全明确，有报道显示，该病的发生可能与 5-HT 水平的下

降和 DA 亢进相关，在其慢性持续性病程中，其尚无特效

的治疗方案，在临床治疗中需依靠社会、家庭、医院的共

同帮助，而药物治疗为其临床干预的方案之一。碳酸锂作

为一种典型的抗躁狂心境稳定剂，可刺激 5-HT 的释放，

进而控制躁狂症状，但受治疗窗的限制，导致其镇静强度

有限，故单独治疗效果不佳 [7]。本研究将富马酸喹硫平联

合碳酸锂引入双相情感障碍躁狂发作的治疗中，旨在为该

病临床药物治疗方案的制定提供新的依据。

研究显示，富马酸喹硫平与 5-HT2A 受体的结合能力较

强，与 D2 受体的结合能力中等，口服富马酸喹硫平不仅可

以有效拮抗 5-HT2A 受体，通过对该受体的下调作用而发挥

抗狂躁作用；同时对部分前额叶皮质 5-HT1A 受体具备一定

的激动效果，从而提高脑内 5-HT 水平，促进 DA 的释放，

进而稳定 5-HT 与 DA 受体间的平衡，调节躁狂病情，改

善阳性和阴性症状 [8]。在本研究中，试验组患者治疗 8 周

后的 YMRS、PANSS 评分均较对照组显著降低，提示在碳

酸锂治疗的基础上，加用富马酸喹硫平，可加强对双相情

感障碍躁狂发作患者躁狂症状的控制，有效改善患者的临

床症状。此外，黄惠红等 [9] 研究亦显示，富马酸喹硫在治

疗双相情感障碍躁狂发作中具有显著作用，可在保证用药

安全的前提下，有效改善患者躁狂症状，同时该研究还证

实，富马酸喹硫对患者的认知功能也有改善作用。

炎症反应被认为是双相情感障碍躁狂发作的重要病理

因素，且与神经递质分泌、心理应激等关系密切，炎症反

应可损害中枢神经系统，进而导致机体产生强大的应激反

应 [10]。TNF-α、IL-1 为促炎因子，其可诱导炎症级联反应，

进而促进双相情感障碍躁狂发作患者的神经细胞损伤；而

IL-10 具有抗炎作用，可调节炎性细胞的生长与分化 [11]。同

时，CAT、SOD、GSH-PX 均为常见的抗氧化物，MDA 为

氧化产物，是反映机体氧化应激损伤的常见生物指标 [12]。

本研究选取了上述指标进行观察，结果发现，试验组患者

治疗 8 周后的血清 TNF-α、IL-1、MDA 水平均显著低于对

照组，而血清 IL-10、CAT、SOD、GSH-PX 水平均显著高

于对照组，提示了富马酸喹硫平联合碳酸锂治疗双相情感

障碍躁狂发作的疗效确切，可通过调节机体的炎症反应，

减轻机体氧化应激损伤而发挥作用。推测其原因可能为，

富马酸喹硫平可选择性抑制脑内多种神经递质释放，从而

减轻神经细胞异常激活导致的炎性损伤，起到控制中枢神

经系统炎症反应的作用，降低氧化应激反应 [13]。但其具体

作用机制仍有待进一步研究予以验证。此外，本研究治疗

期间，两组患者不良反应总发生率比较，差异无统计学意

义，提示采用富马酸喹硫平联合碳酸锂治疗方案治疗双相

情感障碍躁狂发作患者安全性良好。

综上，采用富马酸喹硫平联合碳酸锂治疗双相情感障

碍躁狂发作患者，可有效改善其躁狂症状，且安全性高，

可能与该方案可调节机体炎症反应、降低氧化应激有关。

但还需临床扩大样本量，进一步确定该方案对双相情感障

碍躁狂发作的抗炎机制与认知功能的影响。
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去氧孕烯炔雌醇片在围绝经期功能失调性 
子宫出血中的应用效果

孟晓汇

（通山县人民医院妇产科，湖北 咸宁 437600）

摘要：目的 探讨去氧孕烯炔雌醇片对围绝经期功能失调性子宫出血患者子宫体积、子宫内膜厚度、子宫动脉血流指标、血红蛋白

（Hb）、性激素水平的影响及安全性。方法 按随机数字表法将通山县人民医院 2020 年 7 月至 2021 年 8 月收治的 80 例围绝经期功能

失调性子宫出血患者分为对照组（40 例）和观察组（40 例）。两组患者入院后均进行常规抗贫血、刮宫止血及病理活检，于刮宫止血 

3 d 后，对照组患者使用米非司酮片治疗，观察组患者使用去氧孕烯炔雌醇片治疗，21 d 为 1 个疗程，两组患者均进行为期 3 个疗程的治

疗。将两组患者临床疗效，治疗前后子宫体积、子宫内膜厚度、动脉血流指标及 Hb、性激素指标水平，以及治疗期间不良反应总发生率

进行对比。结果 观察组患者临床总有效率与对照组比显著升高；治疗后两组患者子宫体积、子宫内膜厚度、阻力指数（RI）、血清孕

酮（P）、雌二醇（E2）、促黄体生成素（LH）水平相较于治疗前均显著下降，且观察组与对照组比显著下降；治疗后两组患者 Hb 水平

相较于治疗前均显著升高，且观察组与对照组比显著升高（均P<0.05）；观察组患者不良反应总发生率低于对照组，但差异无统计学意

义（P>0.05）。结论 去氧孕烯炔雌醇片治疗围绝经期功能失调性子宫出血患者，可更有效降低患者子宫内膜厚度，改善子宫动脉血流指

标，调节性激素水平，止血效果确切，且不增加不良反应，安全性良好。
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围绝经期是指绝经前后一段时间，即 45 岁至停经后

的 1 年内，该阶段是卵巢功能衰退的征兆，属于正常的生

理变化时期。功能失调性子宫出血在围绝经期女性中较为

常见，其病因较为复杂，目前临床多认为其与性激素分泌

失调、卵巢功能退化及溶酶体功能异常等有关，其症状多

表现为月经周期不规律、经期延长或不规则出血等。临床

针对功能失调性子宫出血的病理病因，多采用雌激素与

孕激素药物治疗。米非司酮属于一种类固醇类的抗孕激素

制剂，其可有效调节患者内分泌功能，进而控制出血，但

部分患者采用该药物治疗后疗效欠佳，且长期使用可影响

患者的肝、肾功能 [1-2]。去氧孕烯炔雌醇片是一种复合型

甾体避孕药，包括去氧孕烯和炔雌醇，其中去氧孕烯可与

雌二醇（E2）结合，从而使下丘脑 - 垂体 - 卵巢性腺轴被

抑制，减少月经量 [3-4]。基于此，本研究旨在探讨去氧孕

烯炔雌醇片应用于围绝经期功能失调性子宫出血患者中对

子宫体积、子宫内膜厚度、子宫动脉血流指标、血红蛋白

（Hb）、血清孕酮（P）、E2、促黄体生成素（LH）水平的影

响及安全性，现将研究结果报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 按随机数字表法将通山县人民医院 2020
年 7 月至 2021 年 8 月收治的 80 例围绝经期功能失调性

子宫出血患者分为对照组（40 例，采用米非司酮片治

疗）和观察组（40 例，采用去氧孕烯炔雌醇片治疗）。

对照组患者年龄 45~53 岁，平均（47.57±1.42）岁；病

程 1~23 个月，平均（11.32±1.12）个月；体质量指数

（BMI）19~29 kg/m2，平均（23.08±1.45） kg/m2。观察组

患者年龄 45~56 岁，平均（47.45±1.52）岁；病程 1~24
个月，平均（11.45±1.23）个月；BMI 19~29 kg/m2，平均

（23.12±1.32） kg/m2。对比两组患者一般资料，差异无统

计学意义（P>0.05），可实施组间对比。纳入标准：符合

《妇产科学》 [5] 中的相关诊断标准者；出现月经紊乱，月经

量明显增多或不定，月经周期不定，甚至出现子宫大出血

者；近 1 周未进行性激素治疗者等。排除标准：伴有其他

原因所致子宫出血者；伴有生殖器官器质性病变者；存在

IL-10、TNF-α炎症因子水平的影响 [J]. 海南医学院学报 , 2015, 

21(2): 271-273, 277.
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