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齐拉西酮对精神分裂症患者心肌酶表达水平的影响

曾海深，周少雄，黎文应，朱进才（广东省佛山市第三人民医院　５２８０００）

　　【摘要】　目的　探讨抗精神病药物齐拉西酮对精神分裂症患者心肌酶表达水平的影响。方法　对６３例精神

分裂症患者进行齐拉西酮治疗，检测并比较治疗前后进行血清肌酸激酶（ＣＫ）、肌酸激酶同工酶 ＭＢ（ＣＫＭＢ）、乳酸

脱氢酶（ＬＤＨ）水平。结果　精神分裂症患者齐拉西酮治疗后１周末、４周末、２４周末上述血清心肌酶水平与治疗

前比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　长时间服用抗精神病药齐拉西酮可导致精神分裂症患者血清心肌酶

代谢的异常。
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　　目前，具有作用谱广、锥体外系等副作用小、安全性好等优

点的非典型抗精神病药物的临床应用已较为普遍。然而，此类

药物有可能引起心血管及代谢系统的不良反应。国外已有研

究证实，非典型抗精神病药可增加患者发生猝死的风险［１］。在

国内，齐拉西酮是继阿立哌唑之后上市的第６种非典型抗精神

病药物，而该药物对精神病患者心肌酶表达水平的影响尚缺乏

研究。为加强临床用药安全性，促进抗精神病药物的合理应

用，提高治疗的安全性，本文分析了精神分裂症患者在齐拉西

酮在治疗前及治疗后１周末、４周末、８周末、１２周末、２４周末

时的血清肌酸激酶（ＣＫ）、肌酸激酶同功酶 ＭＢ（ＣＫＭＢ）、乳酸

脱氢酶（ＬＤＨ）水平的变化，现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１２年１月至２０１３年６月于本院就诊的６３

例精神分裂症患者，男３５例、女２８例，年龄（３８．４±６．５）岁，所

有患者均符合均第３版中国精神疾病分类与诊断标准（ＣＣ

ＭＤ３）。除外存在以下情况的患者：合并肝病、肾病、糖尿病、

高血压、感染、肿瘤及心血管和内分泌系统疾病者；女性患者排

除处于妊娠期、哺乳期的患者；有精神活性物质滥用史；近期曾

接受抗精神病药物治疗。所有患者在齐拉西酮治疗前上述心

肌酶检测结果均正常。另选择同期体检健康者８０例纳入健康

对照组。健康对照组和患者组性别构成、年龄分布等一般资料

比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　方法

１．２．１　治疗方法　所有患者均采用齐拉西酮治疗。齐拉西酮

起始剂量为２０ｍｇ，一日两次，餐时口服。视患者病情可逐渐

将用药剂量增加至６０～１６０ｍｇ／ｄ，最高剂量可达１８０ｍｇ／ｄ。

治疗周期为２４周。在患者治疗期间，除小剂量安定剂和抗胆

碱药物外，禁用其他抗精神病药物。

１．２．２　指标检测　健康者于体检时，患者于治疗前及治疗后

１周末、４周末、８周末、１２周末、２４周末采集晨起空腹静脉血３

ｍＬ，常规方法离心后分离血清标本用于心肌酶检测。血清心

肌酶检测采用日本奥林巴斯ＡＵ６４０全自动生化分析仪，酶法

ＣＫ检测试剂、免疫抑制法ＣＫＭＢ检测试剂、速率法ＬＤＨ检

测试剂购自上海华臣生物有限公司。所有操作严格按说明书

要求进行。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０软件进行数据处理和统计

学分析。计量资料以狓±狊表示，组间比较采用狋检验；犘＜

０．０５为比较差异有统计学意义。

２　结　　果

所有患者在齐拉西酮治疗前心肌酶检测结果均正常，在治

疗后１周末与４周末，患者心肌酶水平与治疗前比较差异有统

计学意义（犘＜０．０５）；治疗后８周末和１２周末与治疗前比较

差异无统计学意义（犘＞０．０５），但在治疗后１２周末时，心肌酶

水平有上升的趋势；治疗后２４周末检测结果与治疗前比较差

异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表１。

表１　　健康者及患者治疗前、后血清心肌酶检测结果比较

组别 ＣＫ（ｍｇ／Ｌ） ＣＫＭＢ（Ｕ／Ｌ） ＬＤＨ（Ｕ／Ｌ）

健康对照组 １４５．７９±７２．３５ １６．９２±８．２０ １９５．９２±５９．６３

患者组

　治疗前 １５１．４８±８２．０７ １７．１４±７．２４ １９８．０６±６３．１５

　治疗后第１周 １８３．４８±６６．０７ａ １９．０２±９．１３ ２００．４１±６６．３７

　治疗后第４周 ２８３．０８±８４．０１ａ ２１．２１±１０．１７ａ ２２５．５２±７７．９２ａ

　治疗后第８周 １６３．７４±６３．１２ １８．２３±８．７５ １９９．４９±８０．４９

　治疗后第１２周 １７１．８８±７０．３３ １８．９７±９．４５ ２００．７８±７９．８３

　治疗后第２４周 ２２６．３７±８３．３４ａ ２０．０２±１１．０５ａ ２１３．３６±８３．５４ａ

　　注：与患者组治疗前和健康对照组比较，ａ犘＜０．０５。

３　讨　　论

抗精神病药物由于易导致心血管及代谢系统不良反应，因
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此，有可能增加相应系统疾病的患病率和患者的猝死率［２］。已

有研究显示，第二代抗精神病药物齐拉西酮、氯氮平可以引起

ＱＴ间期延长等一系列心电图检查结果的改变，但具体的作用

机制尚未完全阐明［３］。本研究结果显示，服用齐拉西酮可导致

精神分裂症患者血清心肌酶水平发生改变，且多发生在服药后

１～４周，至８周末时，心肌酶的水平的异常逐渐减少，与文献

报道基本相同［４］。然而，随着服药时间的延长，患者心肌酶水

平再次出现异常上升，这在国内类似报道较少，可能与患者长

期随访调查较为困难有关。笔者在研究过程中发现，部分患者

心肌酶水平上升程度和齐拉西酮用药剂量的大小并无相关性，

即使用药量小幅度小增加，即可引起患者的不适感，并导致心

肌酶水平升高和心电图检查结果的异常。此种现象可能与文

献报道的抗精神病药物可引起患者心肌组织的自主神经异常

活动有关［５］。

齐拉西酮和其他非典型抗精神病药物一样，属于多巴胺和

５羟色胺联合阻断剂，能阻断多巴胺受体和发挥抗胆碱能作

用，长时间使用易引起心血管神经末梢突触前膜多巴胺受体的

负反馈减弱，去甲肾上腺素释放增加，进而导致冠状动脉收缩、

心肌缺血坏死和心肌酶水平异常增高。Ｒｕｓｃｈｅｎａ等
［６］对１１０２

例猝死者的尸检报告进行了调查，结果发现精神病患者的猝死

率高于健康者，且多数患者死于心肌缺血。尤需指出的是，精

神分裂症患者的疼痛感阈值较健康者高。有研究显示，仅有

１８％的精神病患者在心肌梗死发作时有可描述的疼痛感，而

９０％的普通人群在心肌梗死发作时存在疼痛感
［７１０］。因此，接

受抗精神病药物治疗的患者，应对心血管系统相关指标进行密

切监测，以保证临床用药的安全性。
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性反应加剧，促使基质增生，压迫脊髓有关。

综上所述，ＩＬ１、ＩＬ６、ＴＮＦα、ＴＧＦβ１和 ＮＯ与颈椎病的

严重程度相关，且ＩＬ１、ＩＬ６、ＴＮＦα、ＴＧＦβ１和 ＮＯ表达越

高，颈椎病越严重，临床中可重点监测以上６种细胞因子，对准

确评定颈椎病患者病情有一定作用。
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