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奥氮平联合多奈哌齐治疗伴精神行为症状血管性痴呆患者的 
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【摘要】目的 分析应用奥氮平联合多奈哌齐治疗对伴精神行为症状血管性痴呆患者精神行为症状、认知功能、神经功能的影响及

用药安全性。方法 回顾性分析 2020 年 5 月至 2022 年 10 月中国人民解放军联勤保障部队第九〇四医院常州医疗区收治的 80 例伴精神

行为症状血管性痴呆患者的临床资料，根据治疗方法不同进行分组，其中对照组 40 例，采用多奈哌齐治疗；观察组 40 例，采用多奈

哌齐 + 奥氮平治疗。两组均治疗 6 个月后评估疗效。比较两组治疗前、治疗 6 个月后简明精神量表（BPRS）、痴呆病理行为评定量表 

（BEHAVE-AD）、痴呆简易量表（BSSD）、阿尔茨海默病评价量表 - 认知量表（ADAS-cog）、神经精神科问卷（NPI）、日常生活能

力量表（ADL）评分及血清神经肽 Y（NPY）、脑源性神经营养因子（BDNF）、P 物质（SP）、同型半胱氨酸（Hcy）水平，以及治疗

期间不良反应发生情况。结果 与治疗前比，治疗 6 个月后两组患者 BPRS、BEHAVE-AD、ADAS-cog、NPI、ADL 评分及血清 NPY、

SP、Hcy 水平均降低，且观察组均低于对照组；两组患者 BSSD 评分、血清 BDNF 水均升高，且观察组均高于对照组（均P<0.05）；观

察组不良反应总发生率较对照组高，但差异无统计学意义（P>0.05）。结论 在多奈哌齐治疗的基础上，联合奥氮平治疗伴精神行为症状

的血管性痴呆患者可有效改善其神经功能、精神行为症状及认知功能，提高生活自理能力，且未明显增加不良反应的发生。

【关键词】奥氮平 ; 多奈哌齐 ; 精神行为症状 ; 血管性痴呆 ; 认知功能

【中图分类号】R749.1    【文献标识码】A    【文章编号】2096-3718.2024.03.0059.03

DOI：10.3969/j.issn.2096-3718.2024.03.019

作者简介：郑秀琴，博士研究生，副主任医师，研究方向：神经系统变性疾病。
通信作者：朱甜，大学本科，主治医师，研究方向：神经系统变性疾病。E-mail：13371190574@163.com

血管性痴呆属于临床常见痴呆类型，是由脑血管病
变、血管危险因素引发的脑损害导致的，临床可表现出
记忆、执行功能、注意等高级认知功能损伤，对患者生
存质量和身心健康造成严重影响。当前阶段，药物是针
对伴精神行为症状血管性痴呆的主要治疗手段，临床常
用的药物有多奈哌齐，其通过抑制脑内乙酰胆碱酶的分
解，维持乙酰胆碱水平，缓解临床症状，但血管性痴呆
患者具有胆碱能缺陷，单独使用无法获得理想的治疗效
果 [1]。奥氮平可治疗一系列精神障碍，作为非典型抗精
神病药，该药通过和多巴胺（DA）、5- 羟色胺（5-HT）
受体进行结合，减少 DA的释放，进而改善患者精神症
状 [2]。基于此，本研究旨在分析在多奈哌齐治疗的基础
上，联合奥氮平治疗伴精神行为症状血管性痴呆患者的
临床效果，现报道如下。

1 资料与方法
1.1 一般资料 回顾性分析 2020年 5月至 2022年 10月
中国人民解放军联勤保障部队第九〇四医院常州医疗区
收治的 80 例伴精神行为症状血管性痴呆患者的临床资

料，根据治疗方法不同进行分组，对照组中男患者 22例，
女患者 18例；年龄 66~84岁，平均（72.85±3.76）岁；
初中及以下 27 例、高中 7 例、大专及以上 6 例；病程 
1~6年，平均（2.54±0.62）年。观察组中男患者 21例，
女患者 19例；年龄 66~83岁，平均（72.82±3.74）岁；
初中及以下 26 例、高中 7 例、大专及以上 7 例；病程
1~5年，平均（2.56±0.63）年。两组患者一般资料比较，
差异无统计学意义（P>0.05），组间可比。诊断标准：参
照《神经认知障碍精神行为症状群临床诊疗专家共识》 [3]

及《血管性痴呆的诊断、辨证及疗效判定标准》 [4]中的相
关诊断标准。纳入标准：①与上述诊断标准相符，存在
幻觉妄想、情感高涨、淡漠、异常运动行为等；②年龄
60~84岁；③近期未服用精神类药物。排除标准：①存在
脑器质性损伤；②合并其他精神系统病变；③合并恶性肿
瘤。本研究经中国人民解放军联勤保障部队第九〇四医院
常州医疗区医学伦理委员审核批准。
1.2 治疗方法 入院后两组患者均检查 CT、心电图、血
常规等。 A患者组口服盐酸多奈哌齐片 [卫材（中国）药
业有限公司，国药准字 H20050978，规格：5 mg/片）治
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疗，治疗剂量：5 mg/次，频次：1次 /d，随后依据具体
病情逐渐添加剂量，最高不超过 10 mg/次，1次 /d。观
察组患者在对照组治疗药物的基础上增加奥氮平片（江
苏豪森药业集团有限公司，国药准字 H20052688，规格：
5 mg/片）口服治疗，5 mg/次，1次 /d。两组均治疗 6个月
后评估疗效。
1.3 观察指标 ①临床评分。治疗前和治疗 6个月后使
用简明精神量表（BPRS） [5]评估两组患者精神症状，总
分 126分，分值越高则意味着精神症状越严重；使用痴
呆病理行为评定量表（BEHAVE-AD） [6]评分评估症状严
重程度，总分 75分，分值越高则意味着症状越严重；使
用痴呆简易量表（BSSD） [7] 评估痴呆症状，量表总分 
30分，分值越低则意味着痴呆症状越严重；使用阿尔茨
海默病评价量表 - 认知量表（ADAS-cog） [8]评估认知功
能，总分 70分，分值与认知功能成反比；使用神经精神
科问卷（NPI） [9]评估精神行为症状，总分 144分，分值
越低代表症状越轻；使用日常生活能力量表（ADL） [10]

评估日常生活能力，总分 56分，分值越高患者生活自理
能力越差。②神经功能。 治疗前和治疗 6个月后抽取患
者 5 mL静脉血，根据相关离心标准（时间为 10 min，离
心速率为 3 000 r/min）分离血清，使用酶联免疫吸附试
验法测定血清神经肽 Y（NPY）、脑源性神经营养因子

（BDNF）、P物质（SP）、同型半胱氨酸（Hcy）水平。③不
良反应。统计两组患者治疗期间恶心、腹胀、便秘、嗜睡
等发生情况。
1.4 统计学方法 采用 SPSS 26.0 统计学软件分析数
据，计量资料均使用 S-W法检验证实服从正态分布，以
( x ±s)表示，组间比较采取独立样本 t 检验，组内治疗前
和治疗 6个月后比较采用配对 t 检验。以 P<0.05为差异
有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者临床评分比较 与治疗前比，治疗 6个月
后两组患者 BPRS、BEHAVE-AD、ADAS-cog、NPI、ADL评
分均降低，且观察组较对照组更低，两组患者 BSSD评分
均升高，且观察组较对照组更高，差异均有统计学意义
（均P<0.05），见表 1。

2.2 两组患者神经功能比较 与治疗前比，治疗 6个月
后两组患者血清 NPY、SP、Hcy水平均降低，且观察组较对
照组更低，两组患者血清 BDNF水平均升高，且观察组较
对照组更高，差异均有统计学意义（均P<0.05），见表 2。
2.3 两组患者不良反应发生情况比较 治疗期间观察组
不良反应总发生率稍高于对照组，但差异无统计学意义
（P>0.05），见表 3。

表 1 两组患者临床评分比较 ( x ±s)

组别 例数
BPRS评分 BEHAVE-AD评分 BSSD评分

治疗前 治疗 6个月后 治疗前 治疗 6个月后 治疗前 治疗 6个月后

对照组 40 55.62±5.25 40.25±2.46* 30.45±4.52 9.67±1.28* 18.37±1.45 22.25±1.52*

观察组 40 55.55±5.27 33.84±2.51* 30.53±4.46 5.56±1.12* 18.35±1.42 24.36±1.56*

t 值 0.060 11.535 0.080 15.283 0.062 6.127

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

组别 例数
ADAS-cog评分 NPI评分 ADL评分

治疗前 治疗 6个月后 治疗前 治疗 6个月后 治疗前 治疗 6个月后

对照组 40 41.56±6.26 22.59±2.35* 87.36±5.42 31.23±2.15* 47.95±2.55 36.76±1.26*

观察组 40 41.65±6.24 16.48±2.13* 87.31±5.33 25.92±2.11* 47.93±2.54 30.54±1.42*

t 值 0.064 12.184 0.042 11.148 0.035 20.722

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

注：与治疗前比，*P<0.05。BPRS：简明精神量表；BEHAVE-AD：痴呆病理行为评定量表；BSSD：痴呆简易量表；ADAS-cog：阿尔

茨海默病评价量表 - 认知量表；NPI：神经精神科问卷；ADL：日常生活能力量表。
表 2 两组患者神经功能比较 ( x ±s)

组别 例数
NPY(ng/L) BDNF(ng/mL) SP(ng/L) Hcy(μmol/L)

治疗前 治疗 6个月后 治疗前 治疗 6个月后 治疗前 治疗 6个月后 治疗前 治疗 6个月后

对照组 40 165.28±12.75 122.45±15.52* 17.65±2.25 21.27±4.16* 52.37±8.45 43.15±6.25* 16.63±2.32 11.14±1.26*

观察组 40 166.35±12.64 106.32±16.23* 17.63±2.26 25.95±4.74* 52.75±8.53 36.66±6.14* 16.58±2.37  8.57±1.12*

t 值 0.377 4.543 0.040 4.693 0.200 4.685 0.095 9.642

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。NPY：神经肽 Y；BDNF：脑源性神经营养因子；SP：P物质；Hcy：同型半胱氨酸。



·61·

现代医学与健康研究
Modern Medicine and Health Research □□临床研究 /Clinical Research

2024年第 8卷第 3期
2024 Vol.8 No.3

表 3 两组患者不良反应发生情况比较 [例 (%)]

组别 例数 恶吐 腹胀 便秘 嗜睡 总发生

对照组 40 1(2.50) 1(2.50) 1(2.50) 1(2.50) 4(10.00)

观察组 40 2(5.00) 1(2.50) 1(2.50) 2(5.00) 6(15.00)

χ2值  0.457

P 值 >0.05

3 讨论
伴精神行为症状血管性痴呆的发生与大脑中乙酰胆与

脑区神经传导功能、记忆功能存在密切关系，患者大脑特
定区域乙酰胆碱含量下降，因此如何有效控制乙酰胆碱含
量是提高疗效的关键。多奈哌齐可通过抑制中枢乙酰胆碱
酶活性，减慢乙酰胆碱的水解，从而提高脑内乙酰胆碱浓
度，进而发挥治疗作用，虽有一定疗效，但部分患者长时
间使用药效不稳定，实际应用中有局限性 [11]。

奥氮平属于新型抗精神病药物，其可选择性的释放
前额叶皮质乙酰胆碱，拮抗 DA、5-HT和胆碱能，减少
间脑边缘系统 DA神经元放电，改善患者幻听、妄想及情
感淡漠等症状，进而减轻患者精神行为症状和认知功能障
碍，促进病情恢复，提高患者生活自理能力 [12]。本研究
结果显示，与治疗前比，治疗 6个月后两组患者 BPRS、 
BEHAVE-AD、ADAS-cog、NPI、ADL评分均降低，且观
察组较对照组更低，两组患者 BSSD评分均升高，且观察
组更高，提示伴精神行为症状血管性痴呆患者采用在奥氮
平和多奈哌齐联合治疗可有效改善精神行为症状、痴呆症
状、认知功能，提高生活自理能力。

NPY水平升高可损害神经功能，扰乱正常的突触传
递，造成海马环路重塑障碍，进而导致神经网络出现功能
障碍，影响认知功能；SP主要存在于中枢神经系统，其水
平在伴精神行为症状血管性痴呆患者中异常升高；Hcy水
平异常升高会对血管内皮细胞造成损害，进而加重认知功
能损伤；BDNF是神经细胞生长、成熟的重要调节因子，可
促进神经元的分化以及神经突触的形成，保护神经功能。
奥氮平可以作用于中脑皮质、大脑边缘，与 DA、5-HT受
体进行结合，减少 DA释放，选择性减少间脑边缘系统多
巴胺能神经元放电，抑制 NPY、SP、Hcy等的合成释放，
并刺激 BDNF的分泌，减轻脑组织损伤 [13]。本次研究结
果发现，与治疗前比，治疗 6个月后两组患者血清 NPY、
SP、Hcy水平均降低，且观察组低于对照组，两组患者血
清 BDNF水平均升高，且观察组高于对照组，提示应用奥
氮平联合多奈哌齐治疗可有效改善患者神经功能。此外，
本次研究中观察组不良反应总发生率高于对照组，但差异
无统计学意义，提示应用奥氮平联合多奈哌齐治疗不显著
增加不良反应的发生，但本研究病例数较少，未来还需扩

大样本量进一步验证本研究结论。
综上，伴精神行为症状血管性痴呆患者应用奥氮平联

合多奈哌齐治疗可有效改善其神经功能、精神行为症状和
认知功能，提高生活自理能力，且未增加不良反应的发生。
但本研究为单中心研究，样本量较小，研究结果存在一定
局限性，后续仍需进一步研究验证本研究结论。
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