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有明显保护作用，可提高患者的生存质量，延迟患
者出现糖尿病的时间，且2型糖尿病作为独立的肿瘤
高危因子延缓其出现认为对肿瘤患者有益。
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精神分裂症患者血清同型半胱氨酸水平的相关性分析
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【摘要】 目的 探讨精神分裂症与同型半胱氨酸的相关性以及同型半胱氨酸水平与精神分裂症精神病

理症状及治疗药物类型的关系。方法 检测 133例精神分裂症患者和 67例健康体检者血清同型半胱氨酸水

平，并对结果进行对比分析。结果 精神分裂症患者中高同型半胱氨酸血症的发生率为 37.6%，且男性患者

发生率高于女性患者(P<0.01)。同型半胱氨酸水平在总体或根据性别分组比较，患者组均高于对照组，且差

异有统计学意义(P<0.01)。患者同型半胱氨酸水平的性别、症状特点及用药情况的主效应差异有统计学意义

(P<0.01)。结论 精神分裂症患者中存在有明显的同型半胱氨酸代谢异常，高同型半胱氨酸血症和精神分裂症

的阴性症状存在有明显的相关性，同时非典型抗精神病药物治疗可能有利于改善精神分裂症患者同型半胱氨酸

代谢的异常。
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Correlation analysis on serum levels of homocysteine and Schizophrenia. YANG Zhong 1, YAN Xin-chun 2, XU
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【Abstract】 Objective To observe the relationship between homocysteine (Hcy) level and schizophrenia,

and the correlation between Hcy level and the patients’symptom profiles and types of antipsychotic medication.

Methods The Hcy levels were detected in 133 patients with chronic schizophrenia (the study group) and 67 healthy

individuals (control group). Results In the study group, the incidence of hyperhomocysteinemia was 37.6% , which

was significantly in males than females (P<0.01)．The Hcy levels was significantly higher in the study group than the

control group overall or in males or females (P<0.01). The levels of Hcy also showed statistically significant differ-

ence in age, symptoms profiles and types of antipsychotic medication (P<0.01). Conclusion Disorders of serum ho-
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目前认为同型半胱氨酸(Homocysteine，Hcy)作

为神经毒性物质可能通过影响中枢神经发育，参与

了精神分裂症的致病[1]。研究也发现在首发的精神

分裂症患者中Hcy水平高于正常人群[2]，我们对住院

慢性精神分裂症患者 Hcy 水平进行检查，现将结果

报道如下：

1 资料与方法

1.1 一般资料

1.1.1 患者组 为 2011年 7~9月在我院住院治

疗的患者，符合《中国精神障碍分类与诊断标准第 3

版(CCMD-3)》精神分裂症诊断标准，病程>2 年，住

院并使用抗精神药物系统治疗时间>6个月；阳性和

阴性症状量表 (Positive and negative syndrom scale，

PANSS)总分>60分。排除标准：无高蛋氨酸饮食等

特殊饮食史；无烟酒嗜好；无精神发育迟滞，无癫

痫、脑炎、心脑血管疾病等神经系统疾病史，无糖

尿病等内分泌代谢障碍病史；家属或患者知情同

意。共 133 例患者，其中男性 74 例，女性 59 例，年

龄 19~60 岁，平均(42.3±11.7)岁；病程 24~560 个月，

平均(261.2±177.4)个月；住院时间 180~2 270 d，平均

(1 252.4±771.6) d。

1.1.2 健康对照组 根据患者组排除标准选择

同期在常熟市医学检验所体检的健康人群，共 67

例。男性 32 例，女性 35 例；年龄 22~60 岁，平均

(43.5±10.5)岁。对照组在性别及年龄方面与患者组

比较差异无统计学意义(P>0.05)

1.2 抗精神病药物使用情况 我们将抗精神病

药物分为两大类：经典抗精神病药物(氯丙嗪、奋乃

静、泰尔登、氟哌啶醇)和非典型抗精神病药物(氯氮

平、利培酮、奥氮平、喹硫平、阿立哌唑、齐拉西酮)[3]。

患者用药共有四种情况：①单一使用非典型抗精神病

药物61例(氯氮平30例，利培酮18例，奥氮平4例，喹

硫平4例，阿立哌唑4例，齐拉西酮1例)；②单一使用

经典抗精神病药物 29例(氯丙嗪 21例，奋乃静 5例，

氟哌啶醇 2例，泰尔登 1例)；③联合使用一种以上非

典型抗精神病药物 24例；④联合使用一种以上经典

抗精神病药物19例。根据患者的用药情况分为非典

型抗精神病药物组(①、③)共85例和经典抗精神病药

物组(②、④)共48例。

1.3 患者的症状特点 使用阳性与阴性症状量

表(PANSS)的复合量表分(阳性量表分减去阴性量表

分)为阳性值(即>0)的患者分类为“阳性亚型”，为阴

性值(即<0)的患者分类为“阴性亚型”。

1.4 实验室检查 精神分裂症患者入组后次日

晨6时采空腹肘静脉血，送常熟市医学检验所行Hcy

水平检查，正常对照组血样也送常熟市医学检验所

检查 Hcy 水平，使用西门子 Advi 2400 生化分析仪，

试剂为北京九强生物技术股份有限公司生产的金斯

尔“同型半胱氨酸检测试剂盒(循环酶法)”，正常值

为5~22 μmol/L。

1.5 统计学方法 所得数据输入电脑，采用

SSPS13.0统计软件包进行统计学处理。采用χ2检验

比较患者组不同性别间高Hcy血症的发生率的差异；

采用 t检验来比较患者和正常对照组之间Hcy水平的

差异；以性别(男性、女性)、症状特点(阳性亚型、阴性

亚型)和使用药物(经典抗精神病药物组、非典型抗精

神病药物组)为自变量，Hcy 值为因变量，调用 UNI-

ANOVA过程分析患者的性别、症状特点和使用药物

对Hcy水平影响的主效应。

2 结 果

2.1 高 Hcy 血症发生率 133 例患者中血清

Hcy高于正常范围的有50例，高Hcy血症的发生率为

37.6%。其中男性患者高 Hcy 血症发生率为 55.4%

(41/74)，女性患者高Hcy血症发生率为 15.3% (9/59)。

男女患者间高Hcy血症发生率比较差异有统计学意

义(χ2=22.6，P<0.01)。

2.2 患者组和健康对照组Hcy值的比较 不论

是患者组还是对照组，均发现男性Hcy值要高于女性，

差异具有统计学意义(t 患者组=4.97，P<0.01；t 对照组=3.42，

P<0.01)。同时发现，Hcy 水平在总体或根据性别分

组比较，患者组均高于对照组，且差异有统计学意义，

见表1。

2.3 Hcy与患者性别、症状特征、用药情况之间

的关系 使用单因变量多因素方差分析发现，患者

表1 患者组和健康对照组Hcy值的比较(x-±s)
性别

总数

男性

女性

例数

133

74

59

Hcy（μmol/L）

22.0±10.7

25.8±11.8

17.2±7.1

例数

67

32

35

Hcy（μmol/L）

10.7±3.4

12.1±3.3

9.4±3.1

t值

8.29

6.47

6.07

P值

0.00

0.00

0.00

患者组 对照组

mocysteine is common in patients with schizophrenia. Hyperhomocysteinemia shows a significant correlation with the

negative symptoms of schizophrenia. Atypical antipsychotic medications are helpful for ameliorating metabolic disor-

ders of serum homocysteine.

【Key words】 Schizophrenia; Homocysteine; Symptom profiles; Atypical antipsychotic medications
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表2 Hcy与患者性别、症状特征和用药情况的比较(x-±s)

项目

性别

男

女

症状特点

阳性亚型

阴性亚型

使用药物

非典型

经典

例数

74

59

77

56

85

48

Hcy（μmol/L）

25.8±11.8

17.2±7.1

18.8±9.7

26.4±10.9

19.0±8.7

27.3±12.2

F值

12.75

9.35

7.17

P值

0.001

0.003

0.008

Hcy水平的性别、症状特点及用药情况的主效应差异

有统计学意义，见表2。

3 讨 论

精神分裂症是一种患病率高、容易复发和致残的

慢性精神疾病，由于其发生机制仍然未明确，给如何

有效预防和治疗精神分裂症造成了困扰。目前，Hcy

代谢失衡是有关精神分裂症生物学研究的一个新视

点，有专家认为一方面Hcy作为神经毒性物质可能通

过影响中枢神经发育，参与了精神分裂症的致病；另

一方面，Hcy代谢过程为DNA甲基化提供了甲基基

团，其代谢异常可能造成DNA甲基化异常，DNA甲基

化异常从表观遗传学的角度来看会影响精神分裂症

的发病风险[4]。本研究发现，精神分裂症患者有较高

的高Hcy血症的发生率，同时患者组的血清Hcy水平

显著高于正常对照组，和国内外的研究结果一致[5-6]，

这提示在精神分裂症患者中确实存在有明显的Hcy

代谢失衡。本研究发现无论是正常对照组还是患者

组，男女间的Hcy水平均存在差异，这和史健[7](2011

年)的研究结果不一致，但是国内外有相应的研究却

支持Hcy水平在男女之间存在差异[8-10]，这可能与性

激素有关，绝经前女性血清雌激素水平高于男性，雌

激素可参与调节Hcy代谢，增加甜菜碱 Hcy转甲基酶

活性，促进 Hcy代谢而降低其血浆浓度[11]。

大多数学者认为精神分裂症的认知功能损害是

精神分裂症的核心症状之一，认知功能损害影响患者

的预后和康复，如果能有效改善精神分裂症患者的认

知功能，可大大提高患者的远期社会与职业功能以及

生活质量。张文跃等[12]研究发现，精神分裂症的认知

功能障碍可能与Hcy的代谢失衡有关，本研究发现，

非典型抗精神病药物治疗的患者其Hcy水平要低于

经典抗精神病药物组，提示非典型抗精神病药物较经

典抗精神病药物更有利于改善精神分裂症Hcy的代

谢失衡。目前认为经典的抗精神病药不能改善精神

分裂症的认知功能，并且长期使用经典的抗精神病药

物还可加剧患者认知功能损害，而各种非典型抗精神

病药物给精神分裂症患者带来了轻度至中度认知功

能的改善，且改善的程度相当，但具体作用机制尚不

明确[3]。而本研究结果从Hcy代谢的角度提示非典型

抗精神病药物对于精神分裂症患者认知功能障碍存

在疗效。

一般认为精神分裂症的阴性症状是因为患者前

额叶部位多巴胺(DA)水平下降有关。本研究发现精

神分裂症患者中血清Hcy水平阴性亚型显著高于阳

性亚型，这可能是高Hcy血症影响甲基化代谢的正常

进行，导致去甲肾上腺素(NE)甲基化生成肾上腺索受

阻，进而反馈抑制 DA、NE的合成[7]，导致患者前额叶

部位DA水平的降低，从而引起阴性症状。

综上所述，慢性精神分裂症患者中存在有明显的

Hcy代谢异常，高Hcy血症和精神分裂症的阴性症状

存在明显的相关性，同时非典型抗精神病药物治疗可

能有利于纠正精神分裂症患者Hcy代谢的异常。
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