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目前在精神分裂症治疗中，患者对抗精神病药

物的依从性差是普遍存在的问题［1］。相关研究结果

显示，导致依从性差的因素包括较低的经济水平和

教育状况、对精神障碍缺乏自我认知、药物滥用、疗

效差、不良事件等［2］。大部分抗精神病药物目前只

有口服和注射剂型。口服剂型最为常用，但需要每

天服药，注射制剂虽然避免了每天服药的需要，但

由于侵入性、便利性等因素导致注射剂型往往被视

为“最后的治疗手段”［3］。长效抗精神病药物中，

经皮贴剂比肌肉注射更有优势，因为它是一种方便、

无痛、非侵入性的自我给药方式，而且如果需要可

以通过移除贴剂立即停用以避免更严重的不良反应

的发生［4］。此外，透皮贴剂能够更好地保护患者的

隐私，对于那些不愿意被人看到吞咽药片或到诊所

打针的患者来说，可能是一个更好的选择。再者，

透皮贴剂使得医护人员或照顾者更方便进行监督，

并提供可观察到的治疗依从性证据。还能够减少肝

脏的首过效应，避免胃肠道刺激和药物降解，同时

能够保持稳定的血浆药物浓度，从而降低给药频率

和不良反应，因此能够应用于不规则进食或吞咽困
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【摘要】 尽管目前有大量抗精神病药物用于精神障碍的治疗，然而由于药物的不良反应以及给药

方式等因素，导致患者治疗的依从性差。透皮给药的方式能够减少肝脏首过效应，避免胃肠道刺激，血

药浓度更加稳定，且给药方便，大大增加了患者的依从性。布南色林属于第二代抗精神病药物，能够有

效地改善精神分裂症的阳性、阴性和认知症状，目前已经完成了 3 期临床试验，有着较高的有效性和安

全性，在精神障碍的药物治疗中有着巨大的前景。现就布南色林透皮贴剂的研究现状作进一步综述。
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难的患者［4-5］。尽管目前已有大量抗精神病药物，
但只有少数药物进行了透皮贴剂的研究，如阿立哌
唑、布南色林、氯丙嗪、氟哌啶醇、奥氮平、喹硫平和
利培酮［6］。目前布南色林透皮贴剂已经完成了3期
临床研究，有着较高的有效性及安全性。2019年6月，
布南色林透皮贴剂获得批准在日本正式上市，为全
球首款透皮贴片剂型的抗精神病药物［6］。

一、布南色林的药理机制
布南色林属于第二代抗精神病药物，化学名称

是 2-（4-乙基- １-哌嗪基）-4-（4-氟苯基）-5，6，7，
8，9，10- 六氢 - 环辛［b］吡啶，它通过阻断多巴胺
D2、D3和5-羟色胺2A（5-hydroxytryptamine-2A，5-HT2A）
受体来改善精神分裂症的阳性、阴性和认知症状［7-11］。
布南色林对 D2 受体的亲和力比对 5-HT2A 受体的
亲和力高约 6 倍，对 D2 受体的亲和力是氟哌啶醇的 
20 倍，是 利 培 酮 的 94 倍［12］。 此 外，布 南 色 林 对
5-HT1A、5-HT2B、5-HT2C、肾上腺素能 α1、α2、β、
组胺 H1 和胆碱能 M1、M3 受体的亲和力微乎其微，
因此布南色林导致体重增加、血脂或葡萄糖代谢异
常、心血管并发症以及过度镇静的风险更低［7，13］。
布南色林透皮贴剂，是一块在粘合层中含有布南色
林和乳酸的贴片。乳酸被用作皮肤渗透促进剂，能
够维持治疗药物的血药浓度。布南色林透皮贴片使
用简单，每天 1 次贴于皮肤（常贴于后背皮肤）。在
血液中药物浓度可稳定保持 24 h［4］。

二、布南色林透皮贴剂的研发过程
布南色林是一种非典型抗精神病药物。2008

年 4 月，住友制药开发的布南色林片剂和粉剂在日
本上市，用于治疗精神分裂症。2010 年起，住友制
药与日本电工株式会社合作开发布南色林的透皮贴
片剂型，以便可以更好地稳定布南色林在血液中的
浓度。2018 年 7 月 31 日，布南色林透皮贴片提交了
新药申请。2019 年 6 月 18 日，布南色林透皮贴片剂
型产品获得批准。2019 年 9 月 10 日，作为全球首个
抗精神病药物透皮贴片剂型的 20 mg、30 mg、40 mg
在日本上市。布南色林透皮贴剂有助于提高精神分
裂症患者的药物依从性，并通过提供有效的治疗实
现恢复患者社会功能的目标［6］。

三、布南色林透皮贴剂相关临床研究
日本住友制药公司完成了 1 期研究，为期 2 周

的评估多剂量经皮给予布南色林治疗精神分裂症患
者安全性和耐受性［14］。该研究结果尚未正式发布，
仅公司官网公布结果，与安慰剂相比具有较好的疗
效，此外，只有轻微的不良反应发生（包括皮肤相关
事件），表明该制剂耐受性良好［14］。布南色林透皮
贴剂 2 期研究，评估使用布南色林后的多巴胺受体

占用情况［15］。该公司随后完成了一项国际性的、随
机的、双盲的、安慰剂对照的第 3 期临床试验，进一
步评估其安全性和有效性［16］。最后一个3期临床试
验（为期52周的开放性研究）评估了布南色林40 mg/d
或80 mg/d在精神分裂症患者中应用的长期安全性［17］。

1. 日本精神分裂症患者应用布南色林透皮贴剂
诱发纹状体多巴胺 D2 受体占用的 2 期研究［15］：本
研究探讨了每日应用布南色林透皮贴剂对纹状体
多巴胺 D2 受体占位的影响。结果显示，布南色林 
40 mg/d 和 80 mg/d 透皮贴剂的 D2 受体占用范围分
别在布南色林 8 mg/d 和 16 mg/d 片剂的谷值和峰值
占用范围内。也就是说，40 mg/d 的布南色林透皮贴
剂相当于 8 mg/d 的片剂。而且应用布南色林透皮贴
剂后2周，纹状体D2受体占位显示峰谷值变化不大，
峰值较对应剂量的片剂低［18］。透皮贴剂不过度阻
断多巴胺 D2 受体可能会减少不良反应，特别是与抗
精神病药物对 D2 受体长期过度阻断引起的多巴胺
D2 受体上调相关的精神障碍的风险［19］。

2. 布南色林透皮贴剂治疗精神分裂症的有效性
和安全性的随机、双盲、安慰剂对照、多中心研究［16］： 
本研究确定了布南色林透皮贴剂治疗精神分裂症患
者的疗效、安全性和药代动力学。研究为期6周。患
者被随机分配到布南色林 40 mg 组（n=196）、布南色
林 80 mg 组（n=194）或安慰剂组（n=190），其中 77.2%
完成了研究。使用阳性和阴性症状量表（Positive 
and Negative Symptom Scale，PANSS）评 估 有 效 性，
治 疗 相 关 不 良 事 件（Treatment-Emergent Adverse 
Events，TEAE）评估安全性。结果显示，与安慰剂组
相比，布南色林组在 6 周时，两治疗组 PANSS 总分
相较于基线变化，与安慰剂相比有显著改善，最小
二乘均值（least squares mean，LSM）：40 mg 组为 -5.6

（95%CI=-9.6～-1.6）；80 mg组为-10.4（95%CI=-14.4～ 
-6.4，P ＜ 0.001）。布南色林 80 mg 组与安慰剂组比
较，PANSS 的阳性症状分量表（LSM：-2.9，95%CI= 
-4.2～-1.6）、阴性症状分量表（LSM：-2.7，95%CI= 
-3.7～-1.6），以及一般精神症状分量表（LSM：-4.6，
95%CI=-6.6～-2.6）分数均有显著改善。布南色林
40 mg 组与安慰剂组比较，PANSS 的阴性症状分量
表（LSM：-1.6，95%CI=-2.7～-0.5），以及一般精神症
状分量表（LSM：-2.8，95%CI=-4.8～-0.8）分数均有
显著改善。说明布南色林透皮贴剂低剂量能够改善
阴性症状，高剂量时对于精神分裂症阳性症状有效。
此外，布南色林的耐受性良好，最常见的是应用部
位的红斑、瘙痒（40 mg 组：13.3%；80 mg 组：18.6%）、
锥体外系反应（40 mg 组：10.7%；80 mg 组：20.6%），
且不良反应大多数是轻中度。应用部位的红斑瘙痒
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等不适一般不需要特殊处理，会自行好转。其他不
良反应，如锥体外系反应，和其他抗精神病药物引
起的锥体外系反应的处理方法是一样的（如使用盐
酸苯海索改善肌肉紧张等）［4］。

3. 布南色林透皮贴剂治疗日本精神分裂症患者
的长期安全性和有效性的开放性多中心研究：这是
一项为期 52 周的针对成年精神分裂症患者进行的
多中心的开放性研究［20］。共纳入 223 例患者，患者
分为两组。第 1 组的患者（n=117）先接受 8～16 mg/d 
片剂治疗6周，然后根据服用片剂的剂量换用透皮贴
剂40～80 mg/d治疗。第2组的患者（n=106）使用透皮
贴组从 40 mg/d 开始，然后调整剂量至 40～80 mg/d
治疗。观察两组患者的安全性和有效性。这是第一
个评估布南色林透皮贴剂在日本精神分裂症患者中
的长期安全性和有效性的研究，结果显示布南色林
透皮贴剂耐受性良好，在精神分裂症的长期治疗中
保持较好的疗效。在疗效方面，第 52 周 PANSS 总分
末次观测值结转［平均值］（last observation carried 
forward， locf ［sd］）相较于基线的平均变化在组 1 和
组 2 中 分 别 为 -0.1［11.6］和 -3.4［15.3］。 在 组 1
中，从片剂转换到贴剂后 PANSS 评分没有变化。说
明布南色林透皮贴剂对于精神分裂症疗效肯定，与
片剂疗效相当。在不良反应方面，其中共 174 例患
者（87%）报告了不良事件，12 例患者为严重不良事
件，其中 6 例为精神症状，6 例为其他不良事件，包
括冲动控制障碍、骨折、鼻出血、哮喘、肺吸入性疾
病和肺炎。最常见的不良事件是鼻咽炎（62 例，占
31.0%）、使用部位红斑（45 例，占 22.5%）、使用部位
瘙痒（23 例，占 11.5%）、静坐不能（20 例，占 10.0%）。
其中锥体外系反应（51 例，占 25.5%）和与皮肤相关
的不良反应（83 例，占 41.5%）都表现轻微。总体不
良事件发生率第 1 组（84.5%）和第 2 组（89.3%）相似。
布南色林透皮贴剂的长期安全性与布南色林片剂相
似，甚至更好。研究结果显示与治疗有关的不良反
应发生率（68.5%）与先前布南色林片剂的长期研究
报道的比率（72.1%）相似［20-21］。并且与之前布南色
林片剂的长期安全性研究结果相比，锥体外系不良
反应发生率更低，如静坐不能和震颤分别为10.0%比
32.8%和7.0%比21.3%［20-21］。此外，高催乳素血症发
生率更低（透皮贴剂和片剂：7%和34.3%），体重增加的
患者比例也更低（透皮贴剂和片剂：5%和8.2%）［20-21］。
可能的原因是与口服片剂相比，经皮贴剂使血浆的
布南色林水平增加较慢，转变较稳定［22］。

综上所述，布南色林是通过阻断多巴胺 D2、D3
和 5-HT2A 受体来改善精神分裂症的阳性、阴性和
认知症状。其透皮贴剂为全球首款透皮贴片剂型的

抗精神病药物，疗效与片剂相当，但在不良反应方
面，以及使用便利性方面更具有优势。有了这些优
点，布南色林透皮贴剂有望提高精神分裂症患者的
治疗依从性，并且降低治疗相关不良事件，在精神
障碍的药物治疗中有着巨大的前景。
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【摘要】 随着认知行为疗法第三代浪潮的到来，越来越多的基于正念的心理疗法被应用于社交焦

虑障碍中。基于正念的心理疗法主要包括正念减压疗法、正念认知疗法和接纳承诺疗法。一些研究已

证实基于正念的心理疗法能够减轻社交焦虑症状，增加自尊、正念技能和心理灵活性。现对正念的定义、

正念疗法的介绍以及正念疗法在社交焦虑障碍中的应用进展进行阐述。
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【Abstract】 With the arrival of the third wave of cognitive behavioral therapy， more and more 
mindfulness-based psychotherapy has been applied to social anxiety disorder. Mindfulness-based psychotherapy 
mainly includes mindfulness-based stress reduction therapy， mindfulness-based cognitive therapy and 
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