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加味逍遥散联合奥氮平对精神分裂症患者认知功能、

内分泌激素和神经功能的影响
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摘要　目的：探讨加味逍遥散联合奥氮平对精神分裂症患者认知功能、内分泌激素和神经功能指标的影响。方法：选取
２０１５年６月至２０１７年６月广州医科大学附属脑科医院收治的精神分裂症患者９４例，按照随机数字表法随机分为观察组
和对照组，每组４７例。对照组采用奥氮平治疗，观察组在对照组基础上结合加味逍遥散治疗。２组疗程均为８周。比较
２组治疗疗效，治疗前后阳性和阴性症状量表（ＰＡＮＳＳ）评分、认知功能评定量表（ＬＯＴＣＡ）评分、内分泌激素水平和神经功
能水平变化及不良反应发生情况。结果：观察组总有效率（９１４９％）高于对照组（７０２１％），且差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。２组治疗后 ＰＡＮＳＳ评分降低而 ＬＯＴＣＡ评分增加（观察组：ｔ＝４５５５５、１８９２８，对照组：ｔ＝１６４７２、１１０４８，Ｐ＜
００５）；观察组治疗后ＰＡＮＳＳ评分低于对照组而ＬＯＴＣＡ评分高于对照组（ｔ＝１８８９３、８３３１，Ｐ＜００５）。２组治疗后睾酮
（ＴＥＳＴ）、游离三碘甲状腺原氨酸（ＦＴ３）和游离甲状腺素（ＦＴ４）水平降低（观察组：ｔ＝５９８７、６４６４、４３５２，对照组：ｔ＝
１２４９２、１４３０７、７９９８，Ｐ＜００５）；观察组治疗后睾酮、ＦＴ３和ＦＴ４水平高于对照组（ｔ＝８９３９、１２４６９、６０１４，Ｐ＜００５）。２
组治疗后血清脑源性神经营养因子（ＢＤＮＦ）水平升高而神经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）水平降低（观察组：ｔ＝９０２２、
１３４００，对照组：ｔ＝５７２５、５６２６，Ｐ＜００５）；观察组治疗后血清ＢＤＮＦ水平高于对照组而ＮＳＥ水平低于对照组（ｔ＝４０８９、
９２７４，Ｐ＜００５）。观察组不良反应发生率（８５１％）低于对照组（２９７９％），且差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：加味
逍遥散联合奥氮平可改善精神分裂症患者认知功能，且不会造成严重内分泌激素和神经功能紊乱，不良反应小，用药安全

性良好。
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　　精神分裂症是常见的一种精神疾病，且具体发
病原因尚未十分明确，其临床特点主要为行为、情感

和思维不协调及脱离现实环境［１２］。近年来，精神分

裂症发病率呈不断上升趋势，往往反复发作，症状逐

渐恶化，导致患者社会功能下降，甚至可能出现精神

衰退，严重影响患者生命质量［３４］。目前，精神分裂

症主要采用西药治疗，但由于西药的各种不良反应

影响患者治疗依从性。中医学认为精神分裂症属

“癫证”“狂证”范畴，而近年来中西医结合治疗精神

分裂症疗效显著，且用药安全性良好［５６］。因此，本

研究旨在探讨加味逍遥散联合奥氮平对精神分裂症

患者认知功能、内分泌激素和神经功能的影响。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１５年６月至２０１７年６月
期间于我院收治的精神分裂症患者９４例，按照随机
数字表法随机分为观察组和对照组，每组４７例。观
察组中男３１例，女１６例，年龄２４～７１岁，平均年龄
（４５２９±４１６）岁，病程１～１４个月，平均病程（７４３
±１２６）个月；对照组中男３２例，女１５例，年龄２５～
７５岁，平均年龄（４４７６±４２５）岁，病程 １～１６个
月，平均病程（７６９±１４１）个月。２组一般资料比
较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。所
有研究对象均经医院伦理委员会批准［伦理审批号

（２０１５）第（０３４号）］。
１２　诊断标准
１２１　西医诊断标准　根据世界卫生组织颁布的
《精神与行为障碍分类》第十版（ＩＣＤ１０）［７］中符合
Ｆ２０Ｘ的疾病编码。
１２２　中医诊断标准　参照国家中医药管理局
１９９５年发布的《中医病证诊断疗效标准》［８］中相关
诊断标准：症状主要表现为思维散漫、妄想、幻觉、活

动迟缓、心烦、失眠、倦怠乏力、舌体胖或伴齿痕、苔

白腻、脉滑或沉缓。

１３　纳入标准　１）符合中西医诊断标准；２）阴性与
阳性症状量表（ＰＡＮＳＳ）总分≥６０分；３）患者年龄
２４～７５岁；４）患者及其家属签署知情同意书。
１４　排除标准　１）合并精神发育迟滞、心境障碍及
酒药依赖史者；２）合并肺、肾、肝功能严重异常者；３）
过敏体质者；４）哺乳期或妊娠期妇女。

１５　脱落与剔除标准　１）未完成疗程，中途退出
者；２）无法耐药，药物严重不良反应者；３）治疗依从
性差者。

１６　治疗方法　对照组：给予奥氮平片（江苏豪森
药业股份有限公司；国药准字 Ｈ２００９０８２８），起始剂
量为１０ｍｇ／ｄ，２周内增加剂量为２０ｍｇ／ｄ，维持至最
高剂量８周末。观察组：在对照组基础上结合加味
逍遥散，处方如下：柴胡３０ｇ、当归３０ｇ、茯苓３０ｇ、
炒白术３０ｇ、白芍３０ｇ、炙甘草６ｇ、石菖蒲１５ｇ、厚
朴１５ｇ、陈皮１５ｇ，由广州市惠爱医院中药房副主任
中药师李广兰负责。水煎，取汁３００ｍＬ，每次服用
１５０ｍＬ，分早晚２次服用。２组疗程均为８周。
１７　观察指标　１）观察２组患者治疗前后阳性和
阴性症状量表（ＰＡＮＳＳ）评分和认知功能评定量表
（ＬＯＴＣＡ），其中ＰＡＮＳＳ评分越低说明患者精神状态
越好，ＬＯＴＣＡ评分说明越高认知功能越好；２）观察２
组治疗前后内分泌激素水平变化，包括睾酮、游离三

碘甲状腺原氨酸（ＦＴ３）和游离甲状腺素（ＦＴ４），分别
于清晨空腹抽取３ｍＬ，外周静脉血，分离血清标本，
离心条件：离心半径１５ｃｍ、转速３０００ｒ／ｍｉｎ、离心
时间１０ｍｉｎ，置于 －７０℃下保存待测；３）观察２组
治疗前后神经功能指标水平变化，包括脑源性神经

营养因子（ＢＤＮＦ）、神经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ），
取上述分离的血清标本检测；４）观察２组不良反应
发生情况。

１８　疗效判定标准　１）治愈：患者精神症状消失或
者停止发作，以及患者自知力完全恢复，并且适应环

境良好；２）显效：患者精神症状基本消失或者发作减
少５０％～７５％，以及患者自知力基本恢复，并且适应
环境良好；３）有效：患者精神症状改善或者发作减少
２５％～４９％，以及患者自知力明显改善；４）无效：患
者精神症状、自知力等无改善［８］。

１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２２０统计软件处理
数据，计数资料以率表示，用为χ２检验；计量资料以
均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，用ｔ检验，以 Ｐ＜００５为
差异有统计学意义。

２　结果
２１　２组疗效比较　观察组总有效率（９１４９％）高
于对照组（７０２１％），且差异有统计学意义（Ｐ＜
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００５）。见表１。

表１　２组疗效比较

组别
治愈

（例）

显效

（例）

有效

（例）

无效

（例）

总有效率

（％）
观察组（ｎ＝４７） ９ ２１ １３ ４ ９１４９
对照组（ｎ＝４７） ４ １６ １３ １４ ７０２１

χ２ ６８７１
Ｐ ＜００５

２２　２组ＰＡＮＳＳ评分和 ＬＯＴＣＡ评分比较　２组治
疗前ＰＡＮＳＳ评分和 ＬＯＴＣＡ评分比较，差异无统计
学意义（ｔ＝０４９５、０３３５，Ｐ＞００５）；２组治疗后
ＰＡＮＳＳ评分降低而 ＬＯＴＣＡ评分增加（观察组：ｔ＝
４５５５５、１８９２８，对照组：ｔ＝１６４７２、１１０４８，Ｐ＜
００５）；观察组治疗后 ＰＡＮＳＳ评分低于对照组而
ＬＯＴＣＡ评分高于对照组（ｔ＝１８８９３、８３３１，Ｐ＜
００５）。见表２。

表２　２组ＰＡＮＳＳ评分和ＬＯＴＣＡ评分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 ＰＡＮＳＳ评分 ＬＯＴＣＡ评分

对照组（ｎ＝４７）
　治疗前 ６８７４±３９７ ４８２１±４７１
　治疗后 ４６１９±３２４ ５９８３±５４６

观察组（ｎ＝４７）
　治疗前 ６８３２±４２５ ４７８９±４５６
　治疗后 ３４２８±２８６△ ７０３８±６７５△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜

００５

２３　２组内分泌激素比较　２组治疗前睾酮、ＦＴ３
和ＦＴ４水平比较，差异无统计学意义（ｔ＝０２７７、
０７８５、０２５１，Ｐ＞００５）；２组治疗后睾酮、ＦＴ３和
ＦＴ４水平降低（观察组：ｔ＝５９８７、６４６４、４３５２，对照
组：ｔ＝１２４９２、１４３０７、７９９８，Ｐ＜００５）；观察组治
疗后睾酮、ＦＴ３和 ＦＴ４水平高于对照组（ｔ＝８９３９、
１２４６９、６０１４，Ｐ＜００５）。见表３。

表３　２组睾酮内分泌激素比较（珋ｘ±ｓ）

组别 睾酮（ｐｍｏｌ／Ｌ） ＦＴ３（ｎｍｏｌ／Ｌ） ＦＴ４（ｎｍｏｌ／Ｌ）

对照组（ｎ＝４７）
　治疗前 ９３８７±６１３ ７５９±０６７ ２２５４±３７８
　治疗后 ７８９０±５４７ ５８７±０４８ １７６２±１８７

观察组（ｎ＝４７）
　治疗前 ９４２１±５７８ ７６９±０５６ ２２７３±３５６
　治疗后 ８７９４±４２６△ ７０３±０４２△ ２０１０±２１２△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜

００５

２４　２组神经功能比较　２组治疗前血清 ＢＤＮＦ和
ＮＳＥ水平比较，差异无统计学意义（ｔ＝０８７８、
０２４３，Ｐ＞００５）；２组治疗后血清 ＢＤＮＦ水平升高

而ＮＳＥ水平降低（观察组：ｔ＝９０２２、１３４００，对照
组：ｔ＝５７２５、５６２６，Ｐ＜００５）；观察组治疗后血清
ＢＤＮＦ水平高于对照组而ＮＳＥ水平低于对照组（ｔ＝
４０８９、９２７４，Ｐ＜００５）。见表４。

表４　２组神经功能比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＢＤＮＦ（ｎｇ／ｍＬ） ＮＳＥ（μｇ／Ｌ）

对照组（ｎ＝４７）
　治疗前 ６０９±１４５ １５８９±３１５
　治疗后 ７６２±１１２ １２６３±２４２

观察组（ｎ＝４７）
　治疗前 ５８３±１４２ １５７３±３２４
　治疗后 ８９２±１８７△ ８９７±１２１△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜

００５

２５　２组不良反应比较　观察组不良反应发生率
（８５１％）低于对照组（２９７９％），且差异有统计学
意义（Ｐ＜００５）。见表５。

表５　２组不良反应比较

组别
胃肠道反应

（例）

口干

（例）

头晕

（例）

失眠

（例）

发生率

（％）
观察组（ｎ＝４７） １ ０ ２ １ ８５１
对照组（ｎ＝４７） ４ ３ ４ ３ ２９７９

χ２ ６８７１
Ｐ ＜００５

３　讨论
精神分裂症大部分均于无明显诱因的情况下发

病，发病病程较为漫长，且病情呈现逐步发展的一个

慢性趋势［９１０］。精神分裂症具体的生化作用机制和

发病尚未明确，且对其病因、病程及预后均处于一个

探索研究阶段［１１］。奥氮平是一种常见的抗精神病

药物，广泛应用于临床，可有效控制阴性和阳性症

状，但该该药物不良反应较为明显，限制了其在临床

应用［１２１４］。

中医学认为精神分裂症属“癫狂症”范畴，认为

其发病病因病机以气血凝滞、痰气上扰、七情内伤及

阴阳失调为主要因素。阴阳平衡失调，以致阳亢于

上，阴虚于下，心神被扰，神明逆乱，而导致出现癫

狂；情志抑郁，损伤肝肾，恼怒惊恐，或喜怒无常，肝

肾阴液不足，则寡言痴呆，语无伦次；或心火亢盛，心

阴不足，则狂言狂语等［１５１７］。临床应以疏肝解郁、理

气活血为主要治疗法则。我们采用加味逍遥散治

疗，方中柴胡具有疏肝解郁功效，当归具有活血补

血、调经止痛功效，茯苓具有宁心安神功效，炒白术

具有健脾益气、燥湿利水功效，白芍具有补血平肝功

效，炙甘草具有健脾益气功效，石菖蒲具有开窍醒
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神、行气功效，厚朴具行气化痰功效，陈皮具有健脾

理气、化痰功效。纵观全方可奏疏肝解郁、理气活血

功效。本研究表明，观察组总有效率高于对照组，说

明加味逍遥散联合奥氮平可提高疗效；观察组治疗

后ＰＡＮＳＳ评分低于对照组而 ＬＯＴＣＡ评分高于对照
组，说明加味逍遥散联合奥氮平可改善患者精神症

状和认知功能；观察组不良反应发生率低于对照组，

说明加味逍遥散联合奥氮平不良反应少，用药安全

性良好。

甲状腺是人体最大的一种内分泌腺体，与大脑

功能活动和发育密切相关。ＦＴ３和 ＦＴ４是循环学中
甲状腺激素的活性部分，具有生物活性，能够与 ＦＴ３
和ＦＴ４在血液中保持相对恒定，从而维持甲状腺正
常生理功能，且准确地反应甲状腺功能状态。睾酮

是维持月经周期的一种重要激素，与雌激素维持着

子宫内膜的生长且随其变化而变化。本研究表明，２
组治疗后睾酮、ＦＴ３和 ＦＴ４水平降低，观察组治疗后
睾酮、ＦＴ３和ＦＴ４水平高于对照组，说明加味逍遥散
联合奥氮平对内分泌激素影响小，不会造成其紊乱。

神经营养因子对周围和中枢神经元的生长、发育具

有促进作用，可防止神经元的凋亡，且在５羟色胺、
多巴胺及谷氨酸能突触可塑性中具有重要作用。

ＢＤＮＦ是神经营养家族中的一员，具有修复神经元，
促进神经元生长及缓解神经元应激后反应的重要作

用。ＮＳＥ是参与糖酵解的酶，主要存在于神经内分
泌细胞、神经元的一种蛋白，已作为测定神经元退行

性变或损伤的一种标志。有研究报道显示，精神分

裂症患者血清 ＢＤＮＦ水平下降而 ＮＳＥ水平升
高［１８１９］。本研究结果表明，观察组治疗后血清 ＢＤ
ＮＦ水平高于对照组而 ＮＳＥ水平低于对照组，说明
加味逍遥散联合奥氮平可通过提高ＢＤＮＦ水平及降
低ＮＳＥ水平，改善患者神经功能。

综上所述，加味逍遥散联合奥氮平可改善精神

分裂症患者认知功能，且不会造成严重内分泌激素

和神经功能紊乱，不良反应小，用药安全性良好。
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［１６］梁慧芬，张正江．中西医结合治疗精神分裂症的临床疗效分析
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