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精神分裂症患者血清超敏 C 反应蛋白水平研究

张光满,许华斌,李摇 莹,黄摇 琴,张摇 文,吕伟伟,张摇 娟

[摘要]目的:研究精神分裂症患者血清超敏 C 反应蛋白(hs鄄CRP)水平以及抗精神病药物对 hs鄄CRP 水平的影响。 方法:采用

颗粒增强免疫透射比浊法检测 106 例首次发病精神分裂症患者(首次发病组)、138 例长期服用抗精神病药物治疗患者(长期

服药组)和 137 名体检正常健康成人(对照组)血清 hs鄄CRP 水平,比较 3 组差异,并对单独服用氯氮平和利培酮治疗的患者血

清 hs鄄CRP 水平进行分析。 同时采集标本当天对精神分裂症患者进行阳性和阴性症状量表(PANSS)评分。 结果:长期服药组

血清 hs鄄CRP 水平明显高于对照组(P < 0. 01),同时长期服药组血清 hs鄄CRP 水平高于首次发病组(P < 0. 05);氯氮平治疗组血

清 hs鄄CRP 水平均明显高于利培酮治疗组和首次发病组(P < 0. 01),利培酮治疗组和首次发病组血清 hs鄄CRP 水平差异无统计

学意义(P > 0. 05);hs鄄CRP > 2. 066 4 mg / L 精神分裂症患者 PANSS 阳性量表分、阴性量表分、一般病理量表分和总分均高于

hs鄄CRP < 2. 066 4 mg / L 组(P < 0. 05 ~ P < 0. 01),相关性分析表明血清 hs鄄CRP 的表达与精神分裂症的病情均呈正相关关系

(P < 0. 05)。 结论:精神分裂症患者血清 hs鄄CRP 水平明显升高,氯氮平治疗能上调 hs鄄CRP 的水平,hs鄄CRP 水平与精神分裂症

的病情具有相关性。
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Study of the serum level of high sensitivity C鄄reactive protein in schizophrenic
ZHANG Guang鄄man,XU Hua鄄bin,LI Ying,HUANG Qin,ZHANG Wen,L譈 Wei鄄wei,ZHANG Juan

(Department of Special Clinical Laboratory,The Second People忆s Hospital of Lu忆an,Lu忆an Anhui 237008,China)

[Abstract] Objective:To investigate the level of serum high sensitivity C reactive protein(hs鄄CRP) in schizophrenic,and effect of
antipsychotic drugs on the level of hs鄄CRP. Methods:The serum levels of hs鄄CRP in the first onset 106 schizophrenia patients(the first
onset group),108 patients treated with antipsychotic drugs(long鄄term medication group) and 137 healthy people(control group) were
detected,the difference of which was compared. The serum levels of hs鄄CRP in patients treated with individual clozapine and risperidone
were analyzed. The scores of the positive and negative syndrome scale(PANSS) in schizophrenia patients was investigated. Results:The
serum level of hs鄄CRP in long鄄term medication group was significantly higher than that in control group(P < 0. 01),and the serum level
of hs鄄CRP in long鄄term medication group was higher than that in the first onset group(P < 0. 05). The serum level of hs鄄CRP in
clozapine group was significantly higher than that in risperidone group and the first onset group(P < 0. 01). The difference of the hs鄄
CRP level between the risperidone group and first onset group was not statistically significant(P > 0. 05). The scores of the positive
scale and negative scale of PANSS,general pathology scale and total score in schizophrenia patients with hs鄄CRP > 2. 066 4 mg / L were
significantly higher than those in patients with hs鄄CRP < 2. 066 4 mg / L group(P < 0. 05 to P < 0. 01). Correlation analysis showed the
expression of serum hs鄄CRP was positively correlated with schizophrenia severity(P < 0. 05). Conclusions:The serum levels of hs鄄CRP
in schizophrenia patients significantly increased,and the clozapine treatment can upregulate the serum level of hs鄄CRP. The level of hs鄄
CRP is correlated with psychotic state.
[Key words] schizophrenia;high sensitivity C reactive protein;antipsychotic drug

摇 摇 精神分裂症的病毒和免疫学假说已经成为一种

共识,但是,到目前为止,研究人员还没有成功建立

一个清晰的证据来支持任何一种假说[1]。 目前精

神分裂症中可能存在免疫功能障碍和炎症已经被很

多研究者[2 - 4]报道,并认为炎症反应系统和多种细

胞因子在精神分裂症中起着重要作用,特别是在炎

症中发挥重要作用的白细胞介素类。 白细胞介素能

诱导 C 反应蛋白(C鄄reactive protein,CRP)在急性期

上调[5]。 目前国内已有一些关于精神分裂症与炎

症研究的报道[6 - 8],但是有关精神分裂症与 CRP 的

研究还很少见到,特别是关于精神分裂症与超敏

CRP(hs鄄CRP)的研究则更少。 为了进一步了解中

国精神分裂症患者血清 hs鄄CRP 水平,以及抗精神病

药物对精神分裂症患者血清 hs鄄CRP 的影响,本研究

对 106 例首发精神分裂症患者和 138 例长期服用抗
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精神病药物的精神分裂症患者的 hs鄄CRP 水平进行

检测与分析,现作报道。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选择 2013 年 1 月至 2014 年 6 月

在我院住院的精神分裂症患者 244 例。 入组标准:
(1)年龄 18 ~ 60 岁;(2)首次发病组:首次发病,并
符合《国际疾病诊断标准精神与行为障碍分类第 10
版》(ICD鄄10)中精神分裂症诊断标准;(3)长期服药

组:至少连续服用抗精神病药物(药物种类包括:利
培酮、氯氮平、齐拉西酮、阿立哌唑等,用药方式包括

单独用药和联合用药)2 周,并符合 ICD鄄10 中精神

分裂症诊断标准;(4)无神经系统疾病和其他精神

疾病。 排除标准:(1)妊娠期、哺乳期女性;(2)糖尿

病、心脏病、高血压、肿瘤、器质性脑综合症、慢性感

染、冠心病及肝肾功能不全等重大躯体疾病。 首发

病例组共入组 106 例,长期服药组共入组 138 例。
选择同时期在我院体检的人群作为对照组,按性别、
年龄、体质量指数(BMI)及受教育年限与患者组大

致相当进行匹配共 137 名,均无精神疾病史和精神

病家族史,其他排除标准同患者组。
1. 2摇 方法摇
1. 2. 1摇 仪器与试剂 摇 hs鄄CRP 采用日立 7600 型全

自动生化分析仪,德赛试剂及配套校准品和质控品

进行检测。
1. 2. 2摇 标本采集与处理摇 空腹采血,坐姿,自肘静

脉采集静脉血,不抗凝,离心后分离血清,放置

- 20 益冷冻保存,每 10 例检测一批 hs鄄CRP,测定时

血清经解冻平衡至室温,实验开始和结束均测定质

控物。 采集标本当天对精神分裂症患者采用阳性和

阴性症状量表(PANSS)进行评分。
1. 3摇 统计学方法摇 采用方差分析和 q 检验、t 检验

及直线相关分析。

2摇 结果

2. 1摇 精神分裂症患者和对照组血清 hs鄄CRP 水平比

较摇 长期服药组患者血清 hs鄄CRP 均高于对照组和

首次发病组(P < 0. 01 和 P < 0. 05),而首次发病组

与对照组差异无统计学意义(P > 0. 05)(见表 1)。
2. 2摇 氯氮平和利培酮对精神分裂症患者血清 hs鄄
CRP 水平的影响摇 结果显示,长期单独使用利培酮

(剂量 1 ~ 6 mg / d)和单独使用氯氮平(剂量 25 ~
375 mg / d)治疗的患者中,氯氮平组患者血清 hs鄄
CRP 水平均明显高于利培酮组和首次发病组(P <

0. 01);而利培酮组与首次发病组血清 hs鄄CRP 水平

差异无统计学意义(P > 0. 05)(见表 2)。

摇 表 1摇 精神分裂症患者首次发病组和长期服药组及对照

组血清 hs鄄CRP 水平比较(x 依 s;mg / L)

分组 n hs鄄CRP F P MS组内

首次发病组 106 1. 603 6 依 2. 468 5摇

长期服药组 138 2. 711 4 依 5. 182 4* 11. 42 < 0. 01 11. 722

对照组 137摇 0. 743 0 依 0. 905 4吟吟

摇 摇 q 检验:与首次发病组比较*P < 0. 05;与长期服药组比较吟吟
P < 0. 01

摇 表 2摇 氯氮平和利培酮对精神分裂症患者血清 hs鄄CRP 水

平的影响(x 依 s;mg / L)

分组 n hs鄄CRP 摇 F P MS组内

氯氮平组 31 4. 910 9 依 8. 101 9

利培酮组 28 摇 1. 463 5 依 2. 654 6**摇 19. 02 < 0. 01 22. 980

首次发病组 106摇摇 1. 603 6 依 2. 468 5**

摇 摇 q 检验:与氯氮平组比较**P < 0. 01

2. 3摇 精神分裂症患者血清 hs鄄CRP 阳性和阴性组

PANSS 评分比较 摇 本实验室按照美国临床和实验

室标准化协会文件 C28鄄A3《临床实验室如何确定和

建立生物参考区间》要求,对 137 名健康人 hs鄄CRP
进行检测和分析后建立了本实验室 hs鄄CRP 的参考

上限为 2. 066 4 mg / L[9],依此为界限将精神分裂症

患者分为阴性组和阳性组后发现:阳性组 PANSS 量

表中的阳性性状分、阴性性状分、一般病理性状分和

总分均高于阴性组(P < 0. 05 ~ P < 0. 01)(见表 3)。
相关性分析表明,hs鄄CRP 的表达与精神分裂症的病

情显著性相关 ( r = 0. 21、0. 21、0. 19、0. 25,P <
0. 05)。

摇 表 3 摇 精神分裂症患者血清 hs鄄CRP 阳性组和阴性组

PANSS 量表评分比较(x 依 s;分)

分组 n 阳性性状分 阴性性状分 一般病理性状分 总分

hs鄄CRP 阴性组 118 19. 93 依 8. 21 19. 18 依 8. 99 40. 14 依 12. 34 79. 25 依 24. 35

hs鄄CRP 阳性组 摇 33 24. 27 依 9. 40 23. 97 依 10. 03 47. 36 依 10. 57 95. 61 依 22. 47

t — 2. 60 2. 64 3. 06 3. 47

P — <0. 05 < 0. 01 < 0. 01 < 0. 01

3摇 讨论

摇 摇 目前,大量的研究[1 - 4] 显示精神分裂症患者体

内存在免疫反应异常,因此一些研究者推测炎症反

应和免疫反应可能在精神分裂症的发病机制中起着

重要作用,研究者试图通过一些炎症反应标志物的
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研究来证实这种推测,但是到目前为止这些研究结

果还没有得到足够的证据。 虽然,促炎性细胞因子

和急性时相蛋白已成为近年来精神分裂症机制研究

的热点之一,但是关注非特异性炎症标志物———
CRP 在精神分裂症中的作用的研究还很少[3]。

本研究通过对 106 例首次发病精神分裂症患者

和 138 例长期服用抗精神病药物精神分裂症患者的

血清 hs鄄CRP 水平进行分析,发现长期服药组血清

hs鄄CRP 水平明显高于对照组(P < 0. 01),同时长期

服药组 hs鄄CRP 水平亦高于首次发病组(P < 0. 05),
这与以往文献的报道[10]基本一致。

鉴于长期服药组的 hs鄄CRP 的水平显著高于首

次发病组,为揭示抗精神病药物对 hs鄄CRP 的影响,
本研究对患者服用最多的 2 种药物(氯氮平和利培

酮)进行了初步的分析,发现氯氮平治疗组血清 hs鄄
CRP 浓度均明显高于利培酮治疗组和首次发病组

(P < 0. 01),同时发现利培酮治疗组和首次发病组

hs鄄CRP 水平接近,差异无统计学意义(P > 0. 05),
表明氯氮平在治疗过程中能增加 hs鄄CRP 的表达,而
利培酮对 hs鄄CRP 的表达没有影响。 其他抗精神病

药物以及用药方式等是否也会影响长期用药组 hs鄄
CRP 的表达,还有待进一步研究。

为研究 hs鄄CRP 与精神分裂症病情的关系,以本

实验室建立的 hs鄄CRP 参考上限 2. 066 4 mg / L 为界

限,将精神分裂症患者分为阳性组和阴性组,并在采

集标本当天对患者进行 PANSS 量表评分,发现阳性

组 PANSS 量表阳性性状分、阴性性状分、一般病理

性状分和总分均高于阴性组(P < 0. 05 ~ P < 0. 01),

表明高水平 hs鄄CRP 精神分裂症患者病情比低水平

严重。 相关性分析进一步表明 hs鄄CRP 的表达与精

神分裂症的病情均呈正相关关系( r = 0. 21、0. 21、
0. 19、0. 25,P < 0. 05)。
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