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摘 要 目的：系统评价哌罗匹隆对比利培酮治疗精神分裂症的疗效与安全性，为临床提供循证参考。方法：计算机检索万方数

据库、中文科技期刊数据库、中国期刊全文数据库、中国生物医学文献数据库和PubMed，收集哌罗匹隆（试验组）对比利培酮（对照

组）治疗精神分裂症的临床随机对照试验（RCT），提取资料并按照改良后的 Jadad 评分标准评价纳入研究质量后，采用 Rev Man

5.0统计软件对各效应指标进行Meta分析。结果：共纳入12项RCT，合计 1 050例患者。Meta分析结果显示，两组患者痊愈率比

较，差异无统计学意义[OR＝0.99，95％CI（0.75，1.30），P＝0.93]；对照组患者锥体外系反应发生率 [OR＝0.63，95％CI（0.43，0.92），

P＝0.02] 、泌乳素水平升高发生率[OR＝0.23，95％CI（0.14，0.38），P＜0.001]和体质量增加发生率[OR＝0.23，95％CI（0.13，0.39），

P＜0.001]显著高于试验组，差异均有统计学意义。 结论：哌罗匹隆与利培酮治疗精神分裂症疗效相当，但哌罗匹隆的安全性优于

利培酮。
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Perospirone versus Risperidone in the Treatment of Schizophrenia：A Systematic Review
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ABSTRACT OBJECTIVE：To systematically evaluate the therapeutic efficacy and safety of perospirone versus risperidone in the

treatment of schizophrenia，and to provide evidence-based reference for clinical treatment. METHODS：Retrieved from Wanfang da-

tabase，VIP，CJFD，CBM and PubMed，randomized controlled trials（RCTs）of perospirone（trial group）vs. risperidone（control

group）in the treatment of schizophrenia were collected. After data extraction and quality evaluation of included studies according to

modified Jadad evaluation criteria，Meta-analysis of response indexes was performed by using Rev Man 5.0 statistical software. RE-

SULTS：A total of 12 RCTs were included，involving 1 050 patients. Results of Meta-analysis showed，the cure rate of 2 groups

had no statistical significance [OR＝0.99，95％CI（075，1.30），P＝0.93]. The incidences of extrapyramidal reactions [OR＝0.63，95％

CI（0.43，0.92），P＝0.02]，the incidences of prolactin levels increasing [OR＝0.23，95％CI（0.14，0.38），P＜0.001] and the incidenc-

es of weight gain [OR＝0.23，95％CI（0.13，0.39），P＜0.001] in control group were significantly higher than trial group，with statisti-

cal significance（P＜0.05）. CONCLUSIONS：The therapeutic efficacy of perospirone and risperidone is similar in the treatment of

schizophrenia，but the safety of perospirone is better than that of risperidone.

KEYWORDS Perospirone；Risperidone；Schizophrenia；Systematic review；Therapeutic efficacy；Safety
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精神分裂症是一种复杂、致残率高的脑部进行性疾

病，一般治疗方法是给予患者抗精神病药物[1]。哌罗匹

隆与利培酮同属于新型非典型抗精神病药物，主要抑制

5-羟色胺和多巴胺D2受体；与传统抗精神病药物相比，

两药对阳性症状和阴性症状均有较好的疗效[2-3]。多项

研究比较了两药治疗精神分裂症的疗效与安全性，但各
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图1 两组患者痊愈率的Meta分析森林图

Fig 1 Forest plot of Meta-analysis of cure rate in 2 gr-

oups

研究样本量较小，所得结论参考价值偏低，而目前亦尚

未见相关系统评价报道。因此，本研究采用Meta分析的

方法系统评价了哌罗匹隆对比利培酮治疗精神分裂症

的疗效与安全性，以期为临床提供循证参考。

1 资料与方法
1.1 纳入标准

1.1.1 研究类型 国内外公开发表的临床随机对照试

验（RCT）；无论是否采用分配隐藏和盲法；语种限定为

中文和英文。

1.1.2 研究对象 所有患者均符合《中国精神障碍分类

与诊断标准第 3版》（CCMD-3）中精神分裂症的诊断标

准。患者年龄为 18～60岁，性别不限；患者阳性和阴性

症状量表（PANSS）总评分＞60分。

1.1.3 干预措施 试验组患者给予哌罗匹隆治疗；对照

组患者给予利培酮治疗。

1.1.4 结局指标和疗效判定标准 疗效指标为痊愈率，

参照CCMD-3评价疗效，分为痊愈、进步、无效。痊愈率

＝痊愈例数/总例数×100％[4]。安全性指标为不良反应

发生率，主要包括锥体外系反应发生率、泌乳素水平升

高发生率和体质量增加发生率等。

1.2 排除标准

①回顾性研究；②无法提供有效数据的研究；③重

复发表的临床研究；④诊断标准不明确或不相同的研

究；⑤具有器质性疾病或者药物滥用史的患者。

1.3 检索策略

计算机检索万方数据库、中文科技期刊数据库、中

国期刊全文数据库、中国生物医学文献数据库和

PubMed，中文检索词为“哌罗匹隆”“利培酮”“精神分裂

症”“随机对照研究”等；英文检索词为“Perospirone”

“Risperidone”“Schizophrenia”“Randomized controlled

trial”“RCT”。手动检索部分相关杂志，并追溯纳入研究

的相关参考文献。检索时限均为 2010年 1月－2016

年 7月。

1.4 数据提取和质量评价

由两位评价员独立进行数据提取，并进行交叉核对

检验，如遇分歧则由第三位研究员协助解决。数据提取

内容包括第一作者、发表时间、干预措施、结局指标等内

容。数据提取完成后根据改良的 Jadad评分量表[5]进行

质量评分，主要包括以下 4个方面：①有无具体随机方

法；②是否分配隐藏；③是否采用盲法；④是否描述退

出或失访的原因及是否进行意向性分析（ITT）。总分

为 7分，评分 1～3分为低质量研究，4～7分为高质量

研究。

1.5 统计学方法

采用Rev Man 5.0统计软件进行Meta分析。效应指

标用比值比（OR）和 95％置信区间（CI）表示。用 q检验

进行异质性分析，如果P＞0.1，I 2＜50％，表示各研究间

无统计学异质性，采用固定效应模型进行合并分析；反

之，则采用随机效应模型进行分析。采用敏感性分析检

验本次系统评价的稳定性，采用倒漏斗图进行发表偏倚

分析。

2 结果
2.1 纳入研究基本信息与质量评价

根据检索策略，初检索到文献 65篇，按照纳入与排

除标准进行筛选后，最终纳入12篇（项）研究，合计1 050

例患者，其中试验组521例，对照组529例。两组患者基

线均衡，均具有可比性[6-17]。纳入研究样本量为60～140

例，患者年龄为 23～72岁，病程为 3～52个月。哌罗匹

隆剂量约为15～48 mg/d，利培酮剂量约为2.5～6 mg/d。

12项研究均为RCT[6-17]。7项研究报道了具体的随

机方法[6-9，11，13，16]，2项研究采用了双盲法[8，17]，3项研究提

及了失访退出的情况[7，11，17]，所有研究均未提及分配隐藏

情况[6-17]。4项研究得分为4～7[7-8，11，17]，属于高质量研究；

其余研究得分为1～3分，属于低质量研究。

2.2 Meta分析结果

2.2.1 痊愈率 11项研究报道了痊愈率，合计924例患

者 [6-15，17]。各研究间无统计学异质性（P＝0.97，I 2＝0），

采用固定效应模型进行合并效应分析，详见图 1。Meta

分析结果显示，两组患者痊愈率比较，差异无统计学意

义[OR＝0.99，95％CI（0.75，1.30），P＝0.93]。

2.2.2 不良反应发生率 11项研究报道了不良反应

发生率，具体包括锥体外系反应、泌乳素水平升高、体

质量增加、嗜睡、心动过速、头晕、失眠、便秘和恶心呕

吐 [6-11，13-17]。 各项不良反应发生率的Meta分析结果见表

1。由表1可知，对照组患者锥体外系反应、泌乳素水平

升高、体质量增加发生率显著高于试验组，差异均有统

计学意义；两组患者嗜睡、心动过速、头晕、失眠、便秘和

恶心呕吐发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。

2.3 发表偏倚分析

以痊愈率为指标绘制倒漏斗图进行发表偏倚分析，

详见图2。由图2可知，各研究散点均落于倒漏斗图内，

基本对称于无效线两侧且呈上层分布，图似倒漏斗状，

表明本研究无显著性发表偏倚。

2.4 敏感性分析
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对痊愈率及安全性指标进行Meta分析时，逐一排除

权重比例差异较大的研究后重新进行Meta分析，所得

结果与排除前的结果一致，提示本次系统评价结果较

为稳健。

3 讨论

哌罗匹隆是一类非典型的抗精神病药物，主要抑制

5-羟色胺和多巴胺D2受体，其改善精神分裂症阳性症状

作用强度与典型抗精神病药物相似，但改善精神分裂症

阴性症状作用较强，且锥体外系副作用较小[17]。

本次系统评价共纳入 12项研究，共计 1 050例患

者。纳入研究基本资料齐全，组间均衡具有可比性。

Meta分析结果显示，两组患者痊愈率比较，差异无统计

学意义；对照组患者锥体外系反应、泌乳素水平升高、体

质量增加发生率均显著高于试验组，差异均有统计学意

义；两组患者嗜睡、心动过速、头晕、失眠、便秘和恶心呕

吐发生率比较，差异无统计学意义。提示哌罗匹隆与利

培酮治疗精神分裂症疗效相当，患者服用哌罗匹隆发生

锥体外系反应、体质量增加、泌乳素升高的风险较低。

倒漏斗图显示，各研究散点基本对称于无效线两侧且呈

上层分布，说明潜在发表偏倚的可能性较小。

综上所述，哌罗匹隆与利培酮治疗精神分裂症疗效

相当，但哌罗匹隆的安全性优于利培酮。由于本次Meta

分析纳入研究质量普遍较低，大部分研究未提到盲法和

分配隐藏，且缺乏未发表的灰色资料和其他非传统来源

的证据，可能会漏掉部分阴性结果而使系统评价结果受

到影响。因此，本次系统评价所得结论还需更多大样

本、多中心、高质量的临床研究进一步证实。
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图2 痊愈率的倒漏斗图

Fig 2 Inverted funnel plot of cure rate

表1 不良反应发生率的Meta分析结果

Tab 1 Meta-analysis of the incidence of ADR

不良反应

锥体外系反应
泌乳素水平升高
体质量增加
嗜睡
心动过速
头晕
失眠
便秘
恶心呕吐

纳入研
究数

8[7-11,13-15]

8[6-8，10-11，13-15]

7[7-8，10-11，13-15]

7[7-12，15]

6[7，10-13，15]

6[7，9-11，13-14]

4[7-10]

4[8，11-12，14]

3[11，13-14]

不良反应发生率，％
试验组
15.92

5.45

5.64

6.46

7.04

10.03

8.09

4.55

6.63

对照组
22.83

20.75

20.23

9.73

8.68

9.58

6.21

5.68

7.83

异质性检验
P

0.06

0.66

0.70

0.45

0.84

0.89

0.96

0.64

0.73

I 2，％
48

0

0

0

0

0

0

0

0

Meta分析结果
OR

0.63

0.23

0.23

0.65

0.80

1.05

1.34

0.79

0.84

95％CI

0.43，0.92

0.14，0.38

0.13，0.39

0.35，1.18

0.44，1.48

0.62，1.79

0.59，3.04

0.30，2.05

0.36，1.92

P

0.02

＜0.001

＜0.001

0.16

0.48

0.85

0.49

0.63

0.67

··3396




