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摘要 目的：探究阿立哌唑口崩片联合舍曲林片治疗对精神分裂症合并抑郁患者的疗效。方法：选取2022年1月到2025年5月就诊于我院的精神分裂症合并抑郁患者70例，按随机分为对照组和观察组（n=35），其中对照组仅接受阿立哌唑口崩片（5-10 mg·d-1、每天1次）治疗；观察组在对照组的基础上联合应用舍曲林片（50 mg·d-1、每天1次）治疗；分别于治疗前以及治疗8 w后采用阳性与阴性症状量表（Positive and Negative Syndrome Scale，PANSS）、汉密尔顿抑郁量表（Hamilton Depression Rating Scale，HAMD）、罗森伯格自尊量表（Rosenberg Self-Esteem Scale，RSA）评分评估患者精神症状严重程度、情绪状态与自尊水平；采用酶联免疫吸附测定法（Enzyme-Linked Immunosorbent Assay，ELISA）测定血清5-羟色胺（5-Hydroxytryptamine，5-HT）、多巴胺（Dopamine，DA）、神经营养因子-3（Neurotrophin-3，NT-3）水平；同时观察疗效以及不良反应发生情况。结果：治疗8 w后患者PANSS评分均较治疗前显著降低，且相较于对照组，观察组阴性、阳性以及一般精神病理量表评分均较低（P＜0.05）。治疗8 w后两组HAMD评分均较治疗前显著降低，RSA评分均较治疗前显著升高，且相较于对照组，观察组HAMD评分较低、RSA评分较高（P＜0.05）。在5-HT、DA、NT-3方面，两组经8 w治疗后均有明显提升（P＜0.05），相较于对照组，观察组的5-HT、DA、NT-3水平较高（P＜0.05）。相较于对照组，观察组疗效较好（P＜0.05）。两组不良反应发生情况差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：阿立哌唑口崩片联合舍曲林片能改善精神症状与抑郁情绪，提高心理韧性和神经营养因子水平，且安全性相当。
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Efficacy of Aripiprazole Orally Disintegrating Tablets Combined with Sertraline Tablets in treating Schizophrenia Comorbid with Depression
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Abstract Objective: To investigate the efficacy of aripiprazole orally disintegrating tablets (ODT) combined with sertraline tablets in patients with schizophrenia comorbid with depression. Methods: From January 2022 to May 2025, 70 patients with schizophrenia comorbid with depression who visited our hospital were selected and randomly divided into a control group and an observation group (n=35). The control group received only aripiprazole orally disintegrating tablets (5-10 mg·d-1, once daily) treatment; the observation group received additional sertraline tablets (50 mg·d-1, once daily) treatment on top of the control group's treatment. Before treatment and after 8 weeks of treatment, the Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS), Hamilton Depression Rating Scale (HAMD), and Rosenberg Self-Esteem Scale (RSA) were used to assess the severity of psychiatric symptoms, emotional state, and self-esteem level of the patients. Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) was used to measure the levels of serum 5-Hydroxytryptamine (5-HT), Dopamine (DA), and Neurotrophin-3 (NT-3). The efficacy and incidence of adverse reactions were also observed. Results: After 8 weeks of treatment, the PANSS scores of the patients were significantly lower than those before treatment, and compared to the control group, the observation group had lower scores in the negative, positive, and general psychopathology scales (P<0.05). After 8 weeks of treatment, both groups showed significant reductions in HAMD scores and significant increases in RSA scores compared to before treatment, and the observation group had lower HAMD scores and higher RSA scores compared to the control group (P<0.05). In terms of 5-HT, DA, and NT-3, both groups showed significant improvements after 8 weeks of treatment (P<0.05), and the observation group had higher levels of 5-HT, DA, and NT-3 compared to the control group (P<0.05). The observation group showed better efficacy compared to the control group (P<0.05). There was no significant difference in the incidence of adverse reactions between the two groups (P>0.05). Conclusion: Aripiprazole orally disintegrating tablets combined with sertraline tablets can improve psychiatric symptoms and depressive mood, enhance psychological resilience and neurotrophic factor levels, and are equally safe.
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精神分裂症属于较为常见的严重精神障碍，该病症多起病于青壮年且具有病程长、致残率高、复发率高等特点[1]。据流行病学调查研究显示[2]，全球精神分裂症的终生患病率为0.3%~0.7%，我国精神分裂症的患病率约为0.59%。在精神分裂症患者中，抑郁症状较为常见，其发生率约为40%~60%。抑郁症状的存在不仅加重了患者的痛苦体验，还容易导致患者自杀风险的增加，严重影响患者的生活质量和康复进程[3-4]。
目前，精神分裂症的治疗主要以抗精神病药物为主，但单一药物治疗对于合并抑郁症状的患者效果往往不够理想[5]。因此，联合用药的治疗策略逐渐受到关注，其中阿立哌唑作为一种新型的非典型抗精神病药物，主要通过调节多巴胺和5-羟色胺的平衡来发挥治疗作用，对精神分裂症的阳性和阴性症状均有较好的疗效；而舍曲林则属于选择性5-羟色胺（5-Hydroxytryptamine，5-HT）再摄取抑制剂，可以有效改善抑郁症状且不良反应较少[6-7]。然而，目前对于阿立哌唑口崩片联合舍曲林片治疗精神分裂症合并抑郁患者的疗效研究较少且部分研究验证尚不充分。因此，本文旨在探究阿立哌唑口崩片联合舍曲林片治疗对精神分裂症合并抑郁患者的疗效，现报道如下。
1 临床资料与方法
1.1 一般资料
本次临床研究前瞻性选取2022年1月到2025年5月就诊于我院的精神分裂症合并抑郁患者70例作为研究对象，按随机数表法将其分为对照组（n=35）和观察组（n=35），其中对照组给予阿立哌唑口崩片治疗，观察组在对照组的基础上联合应用舍曲林片治疗。两组一般资料经统计学分析显示，见表1，不存在明显差异（P＞0.05）。本研究经医院伦理委员会审批后实施。
[bookmark: _Hlk133414176][bookmark: _Hlk117680773]表1 两组一般资料对比（[image: 2]±SD，n=35）
	组别
	年龄（岁）
	病程（y）
	性别（例）

	
	
	
	男性
	女性

	对照组
	43.10±3.15
	3.76±0.25
	16
	19

	观察组
	42.92±4.21
	3.69±0.22
	15
	20


纳入标准：所有患者均符合《精神障碍诊断与统计手册》[8]中关于精神分裂症的诊断标准且汉密尔顿抑郁量表（Hamilton Depression Rating Scale，HAMD）评分≥17分；所有患者年龄均介于18-65岁之间；处于精神分裂症缓解期或部分缓解期，无急性精神症状波动者；患者及其法定监护人对本研究知情同意并且签署知情同意书。
排除标准：合并双相情感障碍、药物滥用或酒精依赖等其他精神疾病者；存在癫痫、肝肾功能不全等会影响药物代谢的相关疾病者；处于妊娠期或哺乳期等特殊时期的妇女患者；对阿立哌唑或舍曲林存在过敏史或严重的不良反应者；近1个月 m内有服用过其他治疗精神分裂症或抗抑郁的药物者。
剔除标准：基线或临床资料不完整者；中途放弃研究者；研究中发现不符合纳入标准者。
脱落标准：研究期间出现病情进展，中途退出研究者。
1.2方法
对照组仅接受阿立哌唑口崩片治疗（国药准字H20213878，浙江华海药业股份有限公司）。初始给药剂量为5-10 mg·d-1，随后每隔3-5 d递增5 mg，后续根据患者耐受及病情变化，在10 d内逐步调整至20 mg·d-1。
观察组在对照组的基础上联合应用舍曲林片治疗：阿立哌唑使用剂量维持在25-30 mg，同时联合使用盐酸舍曲林片（国药准字H20080019，万特制药（海南）有限公司）。舍曲林起始剂量为50 mg·d-1，后续依据临床症状改善情况，逐步调整至50-150 mg·d-1。
两组均进行为期8 w的治疗。
1.3观察指标  
1.3.1 阳性与阴性症状量表（Positive and Negative Syndrome Scale，PANSS）评分
分别于治疗前以及治疗8w后采用PANSS评定精神分裂症患者的症状严重程度，该量表共30项，分为阳性量表（7项）、阴性量表（7项）和一般精神病理量表（16项），其中阳性量表分值范围7-49分，阴性量表7-49分，一般精神病理量表16-112分，总分30-210分，分值与症状严重程度呈正相关。
1.3.2 汉密尔顿抑郁量表（Hamilton Depression Rating Scale，HAMD）、罗森伯格自尊量表（Rosenberg Self-Esteem Scale，RSA）评分
分别于治疗前以及治疗8w后：（1）采用HAMD评定两组患者抑郁状态的严重程度，该量表包括24项，总分共计0-76分，分值与抑郁症状严重程度呈正相关；（2）采用RSA评定成人心理弹性水平，该量表包括33项，主要涵盖：自我认知、未来计划、社交能力、个人风格（情绪调节）、家庭凝聚力、社会支持六个维度，总分共计33-231分，分值与心理弹性水平呈正相关，即得分越高，个体的心理弹性越好。
1.3. 5-HT、多巴胺（Dopamine，DA）、神经营养因子-3（Neurotrophin-3，NT-3）水平
分别于治疗前以及治疗8 w后抽取患者空腹肘正中静脉血3-5 mL，以3500 r·min-1（离心半径11 cm）离心10 min分离血清，采用酶联免疫吸附测定法（Enzyme-Linked Immunosorbent Assay，ELISA）测定血清5-HT、DA以及NT-3的浓度。购买试剂盒如下：江莱生物人5-羟色胺（5-HT）ELISA检测试剂盒、Elabscience多巴胺（DA）竞争法ELISA试剂盒（货号E-EL-0046）以及Thermo Fisher Scientific人NT-3/NTF3 ELISA试剂盒（货号EHNTF3）.
1.3.4 疗效观察
以PANSS和HAMD评分为评估依据，治疗后评分下降幅度作为疗效分级标准：（1）治愈：两项评分下降幅度均不低于75%；（2）显效：评分下降幅度介于50%至74%之间；（3）有效：评分下降幅度在35%至49%范围内；（4）无效：评分下降幅度低于35%。总有效率=治愈率+显效率+有效率。
1.3.5 不良反应发生情况
观察不良反应发生情况，计算不良反应发生率。总发生率=嗜睡率+便秘率+头痛率+食欲减退率+口干舌燥率。
1.4统计学方法
[bookmark: OLE_LINK2][bookmark: _Hlk198283524]所有数据均用SPSS25.0处理：计量资料以均数±标准差（[image: 2]±SD）表示，组间差异行独立样本t检验，组内差异行配对t检验；计数资料以例或率（n（%））表示，组间比较采用χ²检验。显著性水平设为双侧α＝0.05。
2 结果
2.1 两组PANSS评分
治疗8 w后，两组PANSS评分均较治疗前显著降低，且相较于对照组，观察组阴性、阳性以及一般精神病理量表评分均较低（P＜0.05），见表2。
表2 两组PANSS评分对比（[image: 2]±SD，n=35）
	组别
	阴性量表
	阳性量表
	一般精神病理量表

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	对照组
	21.12±4.23
	16.25±3.25△
	24.23±3.23
	15.56±2.56△
	34.34±3.23
	25.67±3.56△

	观察组
	21.15±4.22*
	12.48±2.28*△
	24.56±3.18*
	12.89±2.34*△
	34.67±3.18*
	21.81±2.89*△


注：与治疗前相比，△P＜0.05；与对照组相比，*P＜0.05。
2.2对比两组HAMD、RSA评分
治疗8 w后，两组HAMD评分均较治疗前显著降低，RSA评分均较治疗前显著升高，且相较于对照组，观察组HAMD评分较低、RSA评分较高（P＜0.05），见表3。
表3 两组HAMD、RSA评分对比（[image: 2]±SD，n=35）
	组别
	HAMD
	RSA

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	对照组
	31.56±3.23
	13.34±2.89△
	121.85±22.56
	133.34±21.45△

	观察组
	31.78±3.18*
	9.12±1.45*△
	121.92±22.62*
	145.12±23.32*△


注：与治疗前相比，△P＜0.05；与对照组相比，*P＜0.05。
2.3对比两组5-HT、DA、NT-3水平
在5-HT、DA、NT-3方面，两组经8w治疗后均有明显提升（P＜0.05），相较于对照组，观察组的5-HT、DA、NT-3水平较高（P＜0.05），见表4。
表4 两组5-HT、DA、NT-3水平对比（[image: 2]±SD，n=35）
	组别
	5-HT（μg·L-1）
	DA（ng·L-1）
	NT-3（ng·L-1）

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	对照组
	28.23±5.12
	39.56±4.34△
	42.12±4.23
	69.56±5.18△
	94.56±5.89
	110.12±8.65△

	观察组
	28.56±5.08*
	51.89±5.67*△
	42.34±4.18*
	74.87±6.56*△
	94.78±5.92*
	131.45±9.21*△


注：与治疗前相比，△P＜0.05；与对照组相比，*P＜0.05。
2.4对比两组疗效
对照组治疗总有效率为68.57%，观察组治疗总有效率为94.29%，相较于对照组，观察组疗效较好（P＜0.05），见表5。
表5 两组疗效对比（n（%），n=35）
	组别
	治愈
	显效
	有效
	无效
	总有效率

	对照组
	12（34.29）
	5（14.29）
	7（20.00）
	11（31.43）
	24（68.57）

	观察组
	21（60.00）
	8（22.86）
	4（11.43）
	2（5.71）
	33（94.29）*


注：与对照组相比，*P＜0.05。
2.5对比两组不良反应发生情况
对照组不良反应总发生率为11.13%，观察组为17.24%，两组不良反应发生情况差异无统计学意义（P＞0.05），见表6。
表6 两组不良反应发生情况对比（n（%），n=35）
	组别
	嗜睡
	便秘
	头痛
	食欲减退
	口干舌燥
	总发生率

	对照组
	1（2.86）
	1（2.86）
	1（2.86）
	0（0.00）
	1（2.86）
	4（11.13）

	观察组
	1（2.86）
	2（5.71）
	1（2.86）
	1（2.86）
	1（2.86）
	6（17.14）*


注：与对照组相比，*P＜0.05。

3讨论
随着精神疾病发病率的上升，精神分裂症合并抑郁的情况愈发常见[9]。精神分裂症的病程相对较漫长且常导致患者社会功能受损；而抑郁症状的叠加则会使患者的情绪更加低落，治疗难度进一步增大。在临床治疗中，单一药物往往难以取得理想的疗效，阿立哌唑口崩片作为一种新型抗精神病药物具有良好的药代动力学特性和较低的锥体外系反应发生率；舍曲林片则在抗抑郁治疗中表现出稳定的疗效和较高的安全性，因此二者联合用药的策略逐渐受到关注，通过分析联合用药对患者症状改善、神经功能恢复等方面的影响，能够为临床治疗提供新的思路和方法[10-11]。
本研究中，阿立哌唑口崩片联合舍曲林片治疗能够更有效地改善精神分裂症合并抑郁患者的症状；分析认为阿立哌唑口崩片通过调节多巴胺和5-羟色胺的平衡发挥治疗作用，而舍曲林片作为选择性5-羟色胺再摄取抑制剂可以进一步改善患者的抑郁情绪，从而对精神分裂症合并抑郁患者的症状产生更全面的改善效果，二者联合用药在增强对神经递质系统的调节的同时也能更有效地缓解患者的症状[12-13]。
此外，阿立哌唑口崩片联合舍曲林片治疗在改善患者的抑郁症状的同时还能更有效地提高患者的心理韧性；分析认为抑郁症状的改善与心理韧性的增强是相互关联的，联合用药通过调节神经递质水平而改善了患者的神经功能、减轻了抑郁症状的同时，也为患者的心理韧性提供了支持，使其在面对压力时能够更好地应对[14]。观察组联合用药治疗可以更显著地提升患者的神经递质和神经营养因子水平；分析认为5-HT和DA属于重要的神经递质，二者水平的提升有助于改善患者的情绪和认知功能；而NT-3作为一种神经营养因子对神经细胞的生长、发育和修复都具有重要作用，联合用药在调节神经递质系统的平衡的同时也促进了神经细胞的健康，使5-HT、DA、NT-3水平均有所提升[15]。联合用药的疗效提升主要归因于其对神经递质和神经营养因子的综合调节作用，不仅改善了患者的症状，还促进了神经功能的恢复，具体表现为阿立哌唑通过调节多巴胺和5-羟色胺的平衡对精神分裂症的阳性和阴性症状均有显著疗效；而舍曲林则通过选择性抑制5-羟色胺的再摄取，有效改善了患者的抑郁症状。
此外，阿立哌唑和舍曲林的代谢途径不同，联合使用时药物在体内的分布和代谢更加合理，减少了药物之间的相互作用，在提高疗效的同时保持了安全性，并且联合用药可能还通过优化神经递质的平衡，减少药物的副作用而进一步提高治疗的安全性和耐受性[16]。
综上所述，阿立哌唑口崩片联合舍曲林片治疗精神分裂症合并抑郁患者能够显著改善患者的症状严重程度，提升心理韧性，优化神经递质和神经营养因子水平且在疗效上优于单一药物治疗，同时未增加不良反应的发生率，具有较高的临床应用价值。然而，本研究样本量有限，且随访时间较短，未来研究应扩大样本量并延长随访时间，进一步验证联合用药的长期疗效和安全性。
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