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检验中心#

*,

精神卫生中心
!

/))/)8

$

!!

摘
!

要#目的
!

探讨首发精神分裂症患者的血清同型半胱氨酸"

OJ

?

$和神经元特异性烯醇化酶"

WU4

$水平

与认知功能的相关性&方法
!

选择
*-)+

年
+

月至
*-)#

年
+

月该院精神卫生中心首次发病%未服药的
)--

例精

神分裂症患者为
(

组!并选取来该院体检中心体检的健康志愿者
8-

例作为
%

组&

(

组患者采用药物和行为治

疗
)*

周后!采用词汇流畅%数字广度%视觉再生%相似性%木块图和威斯康星卡片分类测验"

P!U&

$等
#

项神经

心理测试评定
)--

例首发精神分裂症患者在治疗前和治疗后第
8

%

)*

周的认知功能&同时采用酶循环法测定

其血清
OJ

?

水平和化学发光法检测血清
WU4

水平&采用阳性与阴性症状量表"

6(WUU

$评定临床症状和简易

精神状况检查表"

QQU4

$评定疗效&结果
!

治疗前!

(

组患者血清
OJ

?

和
WU4

水平高于
%

组!两组患者血清

OJ

?

和
WU4

水平比较!差异有统计学意义"

!

%

-,-/

$#

(

组患者的
P!U&

错误数高于
%

组外!

#

项神经心理认

知功能指标均低于
%

组"

!

%

-,-/

$#

(

组患者中血清
OJ

?

水平和
P!U&

的正确数和完成分类数呈负相关

"

"7c-,+8*

%

c-,+0+

!

!

%

-,-/

$!与
P!U&

的错误总数和持续错误数呈正相关"

"7-,*8#

%

-,+8+

!

!

%

-,-/

$&

血清
WU4

与数字广度%视觉再生的评分呈负相关"

"7c-,*8+

%

c-,*0/

!

!

%

-,-/

$&治疗后!第
8

周末和第
)*

周末
(

组患者
6(WUU

总分均显著降低"

!

%

-,-/

$#认知功能除
P!U&

随机错误数外!其他指标与治疗前比

较!差异有统计学意义"

!

%

-,-/

$!总体的认知功能水平低于
%

组"

!

%

-,-/

$#治疗
8

%

)*

周后!

(

组患者血清

OJ

?

和
WU4

水平无显著性变化!

(

组患者中血清
OJ

?

和
P!U&

的正确数和完成分类数呈负相关

"

"

8

7c-,+0#

%

c-,+8/

!

!

%

-,-/

#

"

)*

7c-,$)+

%

c-,+.*

!

!

%

-,-/

$!与
P!U&

的错误总数和持续错误数呈正

相关"

"

8

7-,+))

%

-,+0*

!

!

%

-,-/

#

"

)*

7-,++$

%

-,$))

!

!

%

-,-/

$&数字广度%视觉再生的评分与血清
WU4

水平

相关性仍不变!呈负相关"

"

8

7c-,*0$

%

c-,+)$

!

!

%

-,-/

#

"

)*

7c-,+))

%

c-,+**

!

!

%

-,-/

$&结论
!

首发精

神分裂症患者血清
OJ

?

和
WU4

水平高!高水平的
OJ

?

和
WU4

对神经有损伤作用!与认知功能障碍损伤具有相

关性&

关键词#首发精神分裂症#

!

同型半胱氨酸#

!

神经元特异性烯醇化酶#

!

认知功能

中图法分类号#

5$$#,))

文献标志码#

(

文章编号#

)#.*90$//

"

*-)8

$

)89*.0)9-$

!!

精神分裂症是一种尚未明确病因的精神疾病#患

者在思维+行为和情感等多方面存在障碍#并将精神

活动与环境不协调作为特征(一般患者仍具有清晰

的意识和尚好的智力#但有部分患者会出现认知功能

损伤(据有关报道#儿童精神分裂症患者深受认知功

能障碍影响)

)

*

(据文献报道#同型半胱氨酸$

OJ

?

&具

有神经毒性可促进神经细胞凋亡作用)

*

*

(精神分裂

症患者的血清
OJ

?

水平可能与认知功能障碍有关#但

首发的精神分裂症患者的血清
OJ

?

与认知功能的关

系#人们对此的看法各有异同)

+

*

(近年来据研究资料

报道#精神分裂症患者的脑部受到器质性损伤#神经

元特异性稀醇化酶$

WU4

&对精神分裂症发病的影响

也引起学者的重视#该物质是存在于神经组织和神经

内分泌组织中一种细胞内蛋白质)

$

*

(国内对首发精

神分裂症患者血清中的
OJ

?

和
WU4

水平与精神分裂

症发病及认知功能的相关性研究报道尚较少(本研

究就血清
OJ

?

和
WU4

水平对首发精神分裂症患者认

知功能的相关性进行探讨分析#现报道如下(

$

!

资料与方法

$,$

!

一般资料
!

选择
*-)+

年
+

月至
*-)#

年
+

月本

院精神卫生中心首次发病+未服药的
)--

例精神分裂

症患者为
(

组#并选取来本院体检中心体检的健康志

愿者
8-

例作为
%

组(纳入标准!患者符合,中国精神

障碍分类与诊断标准$

!!Q"9+

&-

)

/

*中精神分裂症的

诊断标准#且阳性与阴性症状量表$

6(WUU

&总分在

#-

分以上%患者入院时未曾服用过药物或者入院时已

停药
*

周以上%能正常饮食#无高蛋氨酸饮食等饮食

史%文化程度均在初中以上%无脑炎+癫痫等已知的脑

器质性疾病史及内分泌代谢障碍等严重系统性疾病%

能独立完成测试内容%

%

组是健康人群(参与本研究

的患者均征得本人和家属的同意并签署知情同意书(

(

组患者
)--

例#其中男
#/

例#女
+/

例#年龄

'

)0.*

'

检验医学与临床
*-)8

年
0

月第
)/

卷第
)8

期
!

'EKQ@>!FAD

!

U@

H

<@IK@C*-)8

!

V:F,)/

!

W:,)8

"

基金项目!广东省清远市科技局立项项目$

*-)$%-))

&(



$

+8,*#_+,/*

&岁%

%

组志愿者
8-

例#其中男
/-

例#女

+-

例#年龄$

+.,8+_+,+*

&岁(两组患者性别+年龄+

文化水平等比较#差异无统计学意义$

!

$

-,-/

&#具有

可比性(

$,/

!

方法

$,/,$

!

治疗方法
!

对患者采用单一非典型抗精神病

药物和行为治疗#为期
)*

周(治疗前和患者家属沟

通协商#由家属选定非典型抗精神病药物$氯氮平+奥

氮平+利培酮+喹硫平等&中的
)

种给患者服用#并在

治疗期间根据病情可以加用苯二氮卓类药物#治疗期

间患者按统一食谱进食(

$,/,/

!

临床疗效评定
!

采用阳性与阴性症状量表

$

6(WUU

&+简易精神状况检查表$

QQU4

&对患者治疗

前+治疗
8

+

)*

周后各进行
)

次测评(

6(WUU

总分的

减分率在
./[

以上的为显效%在
*/[

以上的为有效%

小于
*/[

的为无效(

$,/,'

!

认知功能评定
!

患者在治疗前和治疗
8

+

)*

周后采用
#

种神经心理测验各进行
)

次评定%

%

组只

进行
)

次评定($

)

&词汇流畅度测验!在
)IAD

内尽可

能多的说出动植物和家具的名称#统计总数#评测患

者语言流利程度%$

*

&数字广度测验!要求患者在听到

数字后#按照顺序背出#并逆顺序背出#评测患者短时

间内的记忆力和注意力%$

+

&视觉再生测验!来自韦氏

成人记忆量表中国修订版#给患者观看几个图案后要

求其还原图案#评测患者短时间内的记忆力+空间结

构和手指运动能力%$

$

&相似性测验!量表来自韦氏成

人智力量表中国修订版#给患者两个事物或名词#要

求找出其共同性#评测患者抽象思维和概括能力%$

/

&

木块图测验!该量表来自韦氏成人量表#给患者红白

两色且形状相同的积木#要求患者按图案拼砌积木#

评测患者空间知觉和视觉运动协调能力%$

#

&威斯康

星卡片分类测验$

P!U&

&!患者通过改良微机版

P!U&

对
$

张刺激卡片和
$8

张卡片进行分类#屏幕

显示卡片分类的正确与否#记录屏幕显示的正确数+

错误总数+持续性错误数+随机错误数及完成分类数#

评估患者灵活性和执行能力(

$,/,1

!

血清
OJ

?

和
WU4

水平的测定
!

%

组患者在

空腹时取静脉血
*I'

%

(

组患者在治疗前+治疗
8

周

末+治疗
)*

周末各取患者空腹时血液
*I'

%将获得

血样进行高速离心#分离血清#采用酶循环法测定血

清
OJ

?

水平和化学发光法检测血清
WU4

水平%仪器

分别是雅培生化免疫一体机$

!)#---

&+美康生物配套

试剂和质控%罗氏
4).-

电发光仪配套试剂及伯乐

质控(

$,'

!

统计学处理
!

采用
U6UU)8,-

统计学软件进行

分析#计量资料用
L_+

表示#组间比较采用
>

检验%计

数资料用百分比表示#组间比较采用
"

* 检验#以
!

%

-,-/

为差异有统计学意义(

/

!

结
!!

果

/,$

!

临床症状变化
!

(

组患者接受治疗
8

+

)*

周后

6(WUU

总分显著下降且与治疗前
6(WUU

总分相比

较#差异有统计学意义$

!

%

-,-/

&%治疗
)*

周后

6(WUU

总分与治疗
8

周后相比#差异有统计学意义

$

!

%

-,-/

&#见表
)

(

表
)

!!

治疗前后患者临床症状的比较

项目 治疗前
治疗后

第
8

周末 第
)*

周末

6(WUU

总分
8-,*+_0,/# #/,#+_)-,0+

"

/-,8+_0,#+

0

> *-,$* )-,)#

!

%

-,--)

%

-,--)

!!

注!与治疗前比较#

"

!

%

-,-/

%与治疗后第
8

周末比较#

0

!

%

-,-/

/,/

!

治疗第
8

+

)*

周末后疗效情况
!

(

组患者接受

治疗
8

+

)*

周治疗后有效率分别为
#+,-[

+

8/,-[

#两

个时间段患者疗效差异有统计学意义$

!

%

-,-)

&#见

表
*

(

表
*

!!

患者治疗第
8

"

)*

周末后疗效%

)7)--

&

时间 显效$

)

& 有效$

)

& 无效$

)

& 有效率$

[

&

第
8

周末
*. +# +. #+,-

第
)*

周末
+/ $- )/ 8/,-

"

*

)*,/8

!

%

-,-)

/,'

!

(

组治疗前后血清
OJ

?

和
WU4

水平与
%

组比

较
!

(

组患者治疗前血清
OJ

?

和
WU4

水平与
%

组相

比#差异有统计学意义$

!

%

-,-/

&%治疗
8

+

)*

后#

(

组

患者两个时间点血清
OJ

?

和
WU4

水平差异无统计学

意义$

!

$

-,-/

&%治疗
8

周后血清
OJ

?

和
WU4

水平

与治疗前相比#差异无统计学意义$

!

$

-,-/

&%治疗

)*

周后血清
OJ

?

和
WU4

水平与治疗前相比#差异有

统计学意义$

!

%

-,-/

&#见表
+

(

/,1

!

(

组治疗前与治疗
8

+

)*

周后认知功能与
%

组

比较
!

(

组患者治疗前各认知功能评测分数除

P!U&

错误总数+随机错误数和持续错误数外均低于

%

组#差异有统计学意义$

!

%

-,-/

&%治疗
8

+

)*

周后

(

组患者的各项认知功能除了
P!U&

随机错误数有

所升高外#其他均有所改善#与治疗前比较差异有统

计学意义$

!

%

-,-/

&#但仍低于
%

组#见表
$

(

/,2

!

治疗前后患者
6(WUU

总分与血清
OJ

?

和
WU4

水平的相关性分析
!

治疗前+治疗
8

周末+治疗
)*

周

末血清
WU4

浓度与同时期评定的
6(WUU

总分呈正

相关$

"7-,#+-

+

-,/8+

+

-,/$$

#

!

%

-,-/

&(治疗前与

'

*0.*

'

检验医学与临床
*-)8

年
0

月第
)/

卷第
)8

期
!

'EKQ@>!FAD

!

U@

H

<@IK@C*-)8

!

V:F,)/

!

W:,)8



治疗
8

周末+

)*

周末后血清
WU4

水平的变化与

6(WUU

减分率呈正相关$

"7-,//+

+

-,/-/

#

!

%

-,-/

&(治疗前后血清
OJ

?

水平和
6(WUU

总分呈正

相关$

"7-,+/#

+

-,$)#

+

-,/+#

#

!

%

-,-/

&(

表
+

!!

治疗前后患者血清
OJ

?

和
WU4

水平与
%

组比较%

L_+

&

组别
)

OJ

?

$

'

I:F

"

'

&

治疗前 第
8

周末 第
)*

周末

WU4

$

'

3

"

'

&

治疗前 第
8

周末 第
)*

周末

(

组
)-- */,+_)8,0 *-,8_0,/ )*,)_/,/

"

*),#_)*,* )+,#_8,$ #,)_*,#

"

%

组
8- )),+_+,0 )),+_+,0 )),+_+,0 /,._),8 /,._),8 /,._),8

> /,0* /,08 /,.$ /,.$ )$,/$ )$,-+

!

%

-,-/

%

-,-/

%

-,-/

%

-,-/

%

-,-/

%

-,-/

!!

注!与治疗前比较#

"

!

%

-,-/

表
$

!!

(

组治疗前和治疗
8

"

)*

周后认知功能改变与
%

组比较%

L_+

$分&

组别
)

词汇流畅度 数字广度 视觉再生 相似性 木块图

(

组
)--

!

治疗前
+*,)+_/,)*

#

8,#._*,/#

#

0,-+_*,8+

#

0,#*_*,/+

#

0,8$_*,++

#

!

治疗后

!

第
8

周末
+/,8*_#,0$

#"

)-,#+_*,+#

#"

)-,)#_*,-#

#"

)-,8*_*,)#

#"

)-,#+_),8/

#"

!

第
)*

周末
+0,#*_.,+#

#"0

)*,*._+,+*

#"0

)),-#_*,)$

#"0

)*,-8_*,))

#"0

)),+#_),0*

#"0

%

组
8- $#,+/_8,-* )$,#*_$,++ )*,#*_*,-+ )+,+#_*,+* )*,#+_*,)#

组别
) PU!&

正确数
PU!&

错误总数
PU!&

持续错误数
PU!&

随机错误数
PU!&

完成分类数

(

组
)--

!

治疗前
)#,+/_#,0+

#

+),#*_#,8*

#

*-,#*_/,*+

#

)*,++_/,)$

#

),+$_),-+

#

!

治疗后

!

第
8

周末
)0,.+_.,-*

#"

*0,#*_#,+#

#"

).,+$_/,**

#"

)+,$/_$,#*

#

*,#._),/*

#"

!

第
)*

周末
*+,##_#,8*

#"0

*#,/+_/,8*

#"0

)$,#._$,#+

#"0

)$,#*_/,+*

#"

+,/#_),+*

#"0

!

%

组
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注!与
%

组比较#

#

!

%

-,-/

%与治疗前比较#

"

!

%

-,-/

%与第
8

周末比较#

0

!

%

-,-/

/,)

!

治疗前+治疗
8

周末和
)*

周末患者的认知功能

与血清
OJ

?

和
WU4

水平的相关性分析
!

治疗前
(

组

患者
P!U&

中正确数和完成分类数与血清
OJ

?

水平呈

负相关$

"7c-,+8*

+

c-,+0+

#

!

%

-,-/

&#

P!U&

中持续

错误数+错误总数与血清
OJ

?

水平呈正相关$

"7

-,*8#

+

-,+8+

#

!

%

-,-/

&#其余认知功能各项的评分与血

清
OJ

?

水平无相关性$

!

$

-,-/

&(血清
WU4

与数字广

度+视觉再生的评分呈负相关$

"7c-,*8+

+

c-,*0/

#

!

%

-,-/

&#其余认知功能评分与血清
WU4

水平无相

关性$

!

$

-,-/

&(

!!

治疗后#

(

组患者
P!U&

中正确数和完成分类数

与血清
OJ

?

水平仍呈负相关$

"7c-,+0#

+

c-,+8/

+

c-,$)+

+

c-,+.*

#

!

%

-,-/

&#

P!U&

中持续错误数+错

误总数与血清
OJ

?

水平呈正相关$

"7-,+))

+

-,+0*

+

-,++$

+

-,$))

#

!

%

-,-/

&#其余认知功能各项的评分与

血清
OJ

?

水平无相关性(数字广度+视觉再生的评分

与血清
WU4

水平呈负相关$

"

8

7c-,*0$

+

c-,+)$

+

c-,+))

+

c-,+**

#

!

%

-,-/

&#其余认知功能各项评分

与血清
WU4

水平无相关性$

!

$

-,-/

&(

'

!

讨
!!

论

!!

精神分裂症是一种临床上病因尚未明确的常见

精神疾病#其临床表现症状千奇百怪#同时精神分裂

症患者常有思维+感知+情感和行为等多方面障碍#且

其精神活动不协调(由于精神分裂症具有患病率高+

高复发率+病情迁延和高自残率等特点(近年来#其

自残率和发病率呈逐年增长的趋势#对患者的生活质

量和生命安全造成严重的影响)

#

*

(因此#探索一种快

捷+准确评估精神分裂症患者认知功能的临床生化指

标有着迫切的需要(

OJ

?

作为一种甲硫氨酸去甲基后形成的含巯基

氨基酸#是甲硫氨酸循环的中间代谢产物#甲硫氨酸

循环中形成的甲基为体内多种物质甲基化提供甲基(

有研究报道#精神分裂症发病的重要危险因素可能与

OJ

?

代谢异常有关)

.

*

(

OJ

?

具有神经毒性可能参与

'
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神经分裂症的致病过程#同时
OJ

?

代谢异常可能导致

"W(

甲基化异常#进而加大了精神分裂症的发病风

险(同时国内外研究#发现首发+年轻的精神分裂症

患者其血清
OJ

?

水平存在异常升高#提示
OJ

?

可能

与精神分裂症有关(本研究结果表明#

(

组患者血清

OJ

?

水平高于
%

组#与文献报道结果相一致)

8

*

(经过

)*

周的非典型抗精神病治疗#患者的临床症状有所好

转但
OJ

?

水平未降到正常范围内#且具有较高稳定

性#证实
OJ

?

与精神分裂症有关系(有研究报道#血

清
OJ

?

对额叶
/9

羟色胺+多巴胺的生物合成有影响#

进而影响额叶功能#前额叶功能低下可影响认知功

能#导致认知功能降低(进一步证实血清
OJ

?

与认知

功能有联系)

8

*

(本研究结果表明#

OJ

?

与
P!U&

中

的正确数和完成分类数存在负相关关系#同时与

P!U&

中持续错误数+错误总数存在正相关性#治疗

前后两者相关性未曾发生变化(因此#血清
OJ

?

水平

可以作为精神分裂症的一个临床生物指标(已有的

对
OJ

?

生物学特性研究表明#

OJ

?

代谢异常可能导致

细胞氧化应激的发生及增加凋亡基因
%EG

的表达与

抑制抗凋亡基因
%@F9*

的表达#调节
%JF9*I5W(

"

%EGI5W(

比值等机制触发神经元的凋亡)

0

*

(此外#

OJ

?

还可以促进动脉粥样硬化#导致脑白质疏松+脑

萎缩等#从而对认知功能造成影响(

WU4

可造成精神分裂症脑实质性损害(精神分

裂症患者大脑神经元可能存在坏死或损伤#导致细胞

膜功能与结构损伤及破坏血脑屏障#

WU4

从神经元与

神经内分泌细胞内释放到细胞间隙和脑脊液中#通过

损伤的血脑屏障进去外周血循环#导致脑脊液和血液

中
WU4

水平异常升高(本研究结果表明#

(

组患者

血清
WU4

水平高于
%

组#血清
WU4

与
6(WUU

总分

呈正相关#提示精神分裂症患者存在神经系统退行性

病变+神经元损伤#这与季莉等)

)-

*研究结果一致(在

治疗
)*

周后#血清
WU4

的水平虽有所下降#但仍高

于正常值#且
WU4

水平相对稳定#与
6(WUU

总分仍

呈正相关#同时血清
WU4

水平的变化量与
6(WUU

减

分率呈正相关#提示血清
WU4

水平能较好地反映精

神分裂症的临床症状#在一定程度上可以用来评估治

疗疗效#对寻找精神分裂症生物学标记物有重要作

用#但能否对于精神分裂症预后的预测和临床使用需

进一步研究确定(药物治疗能降低血清
WU4

水平#

可能与药物阻滞多巴胺+

/9

羟色胺等神经递质与受体

结合#抑制多巴胺功能亢进#减少对损伤神经元的危

害因素#有助于损伤神经元的自我修复(本研究结果

还表明#首发精神分裂症患者的血清
WU4

水平仅和

数字广度+视觉再生等有相关性#而这两种测验均与

患者的记忆力有关系#因此#血清
WU4

水平与患者的

记忆力呈负相关(

综上所述#首发精神分裂症血清
OJ

?

与
WU4

水

平可能是其认知功能损伤的重要生化指标#且高水平

血清
OJ

?

和
WU4

对认知功能有损伤(血清
OJ

?

和

WU4

水平高低与认知功能存在相关性(

参考文献

)

)

* 娄涛#郭素芹#衣志爽#等
,

精神分裂症患儿颅脑结构异常

与认知功能的关系)

S

*

,

实用儿科临床杂志#

*-)*

#

*.

$

/

&!

+#+9+#/,

)

*

* 杜云红#穆俊林#郭素琴#等
,

不同类型抗精神病药物对精

神分裂症患儿血清同型半胱氨酸水平及认知功能的影响

)

S

*

,

实用儿科临床杂志#

*-)*

#

*.

$

*$

&!

)8..9)8.0,

)

+

* 杜云红
,

首发精神分裂症患者血清同型半胱氨酸水平与

认知功能的关系)

S

*

,

新疆医科大学学报#

*-)$

#

+.

$

#

&!

.$$9.$#,

)

$

*

P(&UYW "5

#

(W"45UYWSQ

#

Q!̂2WW2&]&Q

#

@<EF,(

T:G@FKE;@>I:C

H

1:I@<C

?

;<=>

?

ADT@;<A

3

E<AD

3

KCEAD;<C=J9

<=CEFJ1ED

3

@;ADBAC;<@

H

A;:>@

H

;

?

J1:;A;

)

S

*

,%@1ET%CEAD

5@;

#

*-)*

#

**.

$

)

&!

0)900,

)

/

* 邓晓苑#谢友许#李嘉#等
,

首发精神分裂症听觉感觉门控

异常的功能磁共振研究)

S

*

,

临床和实验医学杂志#

*-)+

#

)*

$

/

&!

+$.9+$0,

)

#

* 周怀忠
,

帕利哌酮治疗首发精神分裂症临床疗效观察

)

S

*

,

实用医学杂志#

*-)*

#

*8

$

*+

&!

+08#9+088,

)

.

* 李桂民#朱相华#张媛#等
,

精神分裂症与抑郁症患者血清

同型半胱氨酸的水平研究)

S

*

,

国际检验医学杂志#

*-))

#

+*

$

#

&!

#809#0-,

)

8

* 李波#黎雪松#龚道元#等
,

首发精神分裂症患者利培酮疗

效与
!YQ&

基因多态性关联研究)

S

*

,

实用医学杂志#

*-)+

#

*0

$

$

&!

#*/9#*.,

)

0

* 曹金秀#汪炳华#王韵#等
,

同型半胱氨酸诱导
6!)*

细胞

凋亡的研究)

S

*

,

中国病理生理杂志#

*--#

#

**

$

+

&!

/))9

/)$,

)

)-

*季莉#袁宏伟#赵幸福#等
,

阿立派唑对精神分裂症认知功

能及神经元特异性烯醇化酶水平的影响)

S

*

,

中国健康心

理学杂志#

*-)+

#

*)

$

*

&!

)#.9)#0,

$收稿日期!

*-)89-*9)+

!!

修回日期!

*-)89-$9*8

&

'

$0.*

'

检验医学与临床
*-)8

年
0

月第
)/

卷第
)8

期
!

'EKQ@>!FAD

!

U@

H

<@IK@C*-)8

!

V:F,)/

!

W:,)8




