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摘要目的：观察精神分裂症患者血清蛋白因子与 PANSS评分的相关性，探讨血清蛋白因子作为生物标志物评估精神分裂症的可

能性。方法：选择 2015年 5月 -2018年 7月期间我院收治的 68例精神分裂症患者为观察组，根据疗效分为显著组(n=22)、有效组

(n=35)、无效组(n=11)，同期选择健康体检志愿者 68例作为对照组。测定各组神经胶质纤维酸性蛋白(GFAP)、脑源性神经营养因

子(BDNF)、神经生长因子(NGF)及钙结合蛋白(S100茁)等血清蛋白因子水平，并分析观察组治疗后血清蛋白因子水平与阳性与阴
性症状量表(PANSS)评分的相关性。结果：观察组治疗前血清 BDNF及 NGF水平显著低于对照组，而血清 S100茁与 GFAP水平

高于对照组(P<0.05)。不同疗效组治疗前后 BDNF、S100茁、GFAP水平比较差异有统计学意义(P<0.05)，其中显效组的各指标水平
最高；不同疗效组治疗前后 S100茁水平比较差异无统计学意义(P>0.05)；与治疗前相比，治疗后不同疗效组 BDNF、NGF均降低

(P<0.05)。Pearson相关性分析显示，治疗后，血清 BNDF水平与 PANSS评分呈正相关，GFAP水平与 PANSS评分呈负相关(P<0.
05)，血清 NGF、S100茁水平与 PANSS评分无相关性(P>0.05)。结论：精神分裂症患者在患病早期即存在神经营养不良及神经损
伤，血清蛋白因子 GFAP、BDNF或可作为辅助评价精神分裂症患者的潜在生物标志物。
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The Correlation between Serum Protein Factor Levels and PANSS Scores in
Patients with Schizophrenia and Its Clinical Significance*

To observe the correlation between serum protein factor and PANSS scores in patients with schizophrenia,

and to explore the possibility of serum protein factor as a biomarker for evaluating schizophrenia. 68 schizophrenic patients

admitted to our hospital from May 2015 to July 2018 were selected as observation group, according to the curative effect, the patients

were divided into significant group (n=22), effective group (n=35) and invalid group (n=11). At the same time, 68 healthy volunteers

were selected as control group. Serum levels of glial fibrillary acidic protein (GFAP), brain-derived neurotrophic factor (BDNF), nerve

growth factor (NGF) and S100 calcium binding protein 茁 (S100茁) were measured before and after treatment, and the correlation between
serum protein factor levels and positive and negative symptom scale (PANSS) scores in observation group after treatment were analyzed.

Before treatment, the levels of serum BDNF and NGF in the observation group were significantly lower than those in the control

group, while the levels of serum S100茁 and GFAP in the observation group were higher than those in the control group (P<0.05). There
were significant differences in the levels of BDNF, S100茁 and GFAP before and after treatment in different therapeutic groups (P<0.05),
among them, the significant group had the highest level of each index. There was no significant difference in the level of S100茁 between

different therapeutic groups before and after treatment (P>0.05). Compared with before treatment, the levels of BDNF and NGF in

different therapeutic groups decreased after treatment (P<0.05). Pearson correlation analysis showed that after treatment, serum BNDF

levels were positively correlated with PANSS scores, while GFAP levels were negatively correlated with PANSS scores (P<0.05), the
levels of serum NGF and S100茁 were not correlated with PANSS scores (P>0.05). Neurological malnutrition and nerve

injury occur in the early stage of schizophrenia. Serum protein factors such as GFAP and BDNF may be used as potential biomarkers for

evaluating schizophrenia patients.
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Indexes Significant group(n=22) Effective group(n=35) Invalid group(n=11) 掊2/F P

Gender (Male/Female) 12/10 19/16 6/5 0.167 0.745

Average age (years old) 28.86依3.93 29.93依3.61 27.32依4.92 2.463 0.132

Untreated stage(months) 10.68依9.14 10.95依10.35 11.25依9.78 2.732 0.117

Body mass index(kg/m2) 20.73依2.20 20.46依2.00 21.17依2.90 2.189 0.265

前言

精神分裂症是一种重型精神疾病，发病机制复杂，病情变

化及预后难以评估和预测[1，2]。目前，精神分裂症的诊治及预后

的评估依然是以精神科医生的主观评价为主，尚缺乏客观的实

验室依据[3，4]。因此，研究一套针对精神分裂症的诊疗、疾病状态

及预后评估的客观实验室指标具有非常重要的意义。有研究报

道[5]，精神分裂症患者血清中有关免疫、神经损伤的多种蛋白因

子表达异常。以往的研究发现，从精神分裂症患者血清中筛选

蛋白因子作为精神分裂症的诊断标志是可行的[6，7]。因此，本研

究通过检测精神分裂症患者血清蛋白因子水平变化，探讨血清

蛋白因子作为生物标志物评估精神分裂症的可能性。

1 资料与方法

1.1 研究对象

选择 2015年 5月 -2018年 7月期间我院收治的精神分裂

症患者 68例作为观察组，研究经医学伦理委员会批准。患者纳

入标准：（1）符合精神分裂症的诊断标准[8]；（2）阳性与阴性症状

量表 (Positive and negative symptoms scale，PANSS) 总分≥ 60

分；（3）取得患者及其家属知情同意。排除标准：（1）癫痫、精神

发育迟滞、免疫系统紊乱、内分泌代谢障碍、脑炎等疾病者；（2）

近期服用抗精神病药、药物滥用史、精神活性物质滥用史者；

（3）心、肝、肾、血功能异常者。观察组男 37例，女 31例，平均年

龄 (29.16依4.12)岁，平均体质量指数 (20.66依2.63)kg/m2，病程

1-32个月，平均(14.64依5.23)个月。同期选择健康体检志愿者 68

例作为对照组，男 39例，女 29例，平均年龄(28.89依3.71)岁，平
均体质量指数(20.82依3.27)kg/m2。经统计分析，两组在性别、年

龄、体质量指数上，差异无统计学意义（P>0.05）。

1.2 治疗方法

观察组患者给予 2-5 mg/d利培酮，治疗周期为 3个月，在

治疗的过程中，可以与艾司唑仑、苯海索同时用药，但不能与神

经营养药、抑郁药同用。

1.3 观察指标

在治疗前和治疗后，取患者清晨的空腹静脉血，采用酶联

免疫吸附法测定神经胶质纤维酸性蛋白 (Glial fibrous acidic

protein，GFAP)、脑源性神经营养因子(Brain-derived neurotrophic

factor，BDNF)、神经生长因子(Nerve growth factor，NGF)、钙结

合蛋白(S100 calcium binding protein 茁，S100茁)。对照组在入组
时测定上述指标。

1.4 疗效判定

以 PANSS评分减分率评价疗效，减分率大于或等于 75%，

为痊愈；减分率在 50%-74%范围内，为显著进步；减分率在

25%-49%范围内，为进步；减分率小于 25%，为无效[9]。

1.5 统计学方法

数据统计分析使用 SPSS 20.0软件进行，计量资料以（x依s）
表示，实施 t检验，多组间对比采用单因素方差分析，计数资料

以率表示，实施 掊2检验，采用 Pearson相关性分析对指标间的

相关性进行分析，检验水准 琢=0.05。

2 结果

2.1 不同疗效组精神分裂症患者基本情况对比

按照疗效判定，观察组患者又分为显著组（痊愈 +显著进

步）22例、有效组（进步）35例、无效组（无效）11例，经统计分

析，三亚组间的性别、年龄、未治期、体质量指数差异无统计学

意义(P>0.05)。见表 1。

表 1不同疗效组精神分裂症患者基本情况对比

Table 1 Comparison of basic conditions of schizophrenic patients in different therapeutic groups

表 2观察组与对照组血清蛋白因子对比(x依s)
Table 2 Comparison of serum protein factors between observation group and control group(x依s)

Groups n BDNF(pg/mL) NGF(pg/mL) S100茁(pg/mL) GFAP(pg/mL)

Observation group 68 24553.44依342.56 34.69依6.36 72.82依11.58 1541.96依141.65

Control group 68 41577.63依653.28 51.94依7.49 41.76依5.73 1267.45依105.78

t 190.318 15.073 19.824 4.931

P 0.000 0.000 0.000 0.000

2.2 观察组治疗前的血清蛋白因子与对照组体检时对比

观察组治疗前的 BDNF、NGF 水平低于对照组，S100茁、
GFAP水平高于对照组(P<0.05)。见表 2。

2.3 不同疗效组治疗前后血清蛋白因子变化对比

不同疗效组治疗前、治疗后 BDNF、S100茁、GFAP水平比
较差异有统计学意义(P<0.05)，其中显效组的各指标水平最高；

不同疗效组治疗前后 S100茁水平比较差异无统计学意义(P>0.
05)；与治疗前相比，治疗后不同疗效组 BDNF、NGF均降低

(P<0.05)。见表 3。
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表 3不同疗效组治疗前后血清蛋白因子变化对比(x依s)
Table 3 Comparison of serum protein factors before and after treatment in different therapeutic groups(x依s)

Note: Compared with before treatment,*P<0.05.

2.4 观察组治疗后血清蛋白因子水平与 PANSS评分相关性分析

Pearson 相关性分析显示，治疗后，血清 BNDF水平与

PANSS 评分呈正相关 （r=0.335，P=0.112），GFAP 水平与

PANSS评分呈负相关（r=-0.507，P=0.012），血清 NGF、S100茁
水平与 PANSS评分无相关性（r=0.562，0.367；P=0.781，0.177）。

Times Indexes
Significant group

(n=22)

Effective group

(n=35)
Invalid group(n=11) F P

Before treatment

BDNF(pg/mL) 26695.14依394.15 26061.27依371.63 15472.39依272.79 61.829 0.000

NGF(pg/mL) 35.34依7.06 34.33依3.96 34.56依4.63 0.254 0.776

S100茁(pg/mL) 79.75依13.67 70.09依10.26 67.65依9.74 6.196 0.003

GFAP(pg/mL) 1964.25依108.19 1518.36依87.36 772.47依54.51 35.177 0.000

After treatment

BDNF(pg/mL) 24528.24依327.56* 19789.71依264.39* 15873.26依253.18* 46.958 0.000

NGF(pg/mL) 25.85依8.72* 25.81依5.16* 23.36依2.97* 0.703 0.499

S100茁(pg/mL) 81.42依14.53 76.94依12.05 60.25依9.27 10.801 0.000

GFAP(pg/mL) 1951.28依97.16 1523.69依91.23 779.58依51.69 45.617 0.000

3 讨论

精神分裂症作为一种重型精神疾病，涉及多种因素、多个

层面，发病机制尚不完全清楚，其不良预后给社会和家庭带来

了沉重的负担[10-12]。临床上对精神分裂症的诊疗及预后的评估

依然以医生的主观评价为主，同时配合信、效度得到验证的简

明精神病评定量表，如 PANSS评分等，但尚缺乏客观的实验室

检查为依据[13-15]。量表的评定还存在主观性较强的不足以及仅

适于评定中、重度精神病性症状的局限性，评定时间的选择及

评定次数缺乏定式，回顾性解释较困难等一系列问题[16-18]。因

此，探讨对精神分裂症的诊疗、疾病状态及预后评估的客观评

估的指标意义。

本研究以精神分裂症患者为研究对象，采取病例对照研究

方法，排除性别、年龄、体重指数、药物及长期治疗等混杂因素

的干扰。BDNF、NGF 为代表神经营养方面的血清蛋白因

子 [19-21]，而 S100茁、GFAP代表神经损伤方面[22，23]，通过对观察组

和对照组中 BDNF、NGF、S100茁及 GFAP水平的检测分析，探

讨这四种蛋白因子在精神分裂症患者疗效及预后的评估中的

价值。研究结果显示，观察组血清 BDNF、NGF低于对照组，这

与之前的研究发现精神分裂症患者存在神经元缺损、神经营养

障碍及认知功能缺陷结果一致[24]。精神分裂症患者中 NGF水

平较低可能提示神经发育的异常，而慢性患者表现出高水平

NGF可能预示着良好的治疗效果，NGF可能是精神分裂症诊

断和预后评估良好的生物标记指标[25-27]。经过利培酮治疗 3个

月后，血清 BDNF、NGF下降，这提示精神分裂症患者在疾病早

期可能就有神经营养障碍及认知功能缺陷，即使经过短期的利

培酮抗精神病药物治疗，其神经营养状况并未得到改善。此外，

精神分裂症患者血清 S100茁及 GFAP高于对照组，提示精神分

裂症患者在患病早期便存在明显的神经系统损伤，经过利培酮

治疗 3个月后，观察组的 S100茁、GFAP较治疗前无明显变化，
该研究结果提示，治疗无效的精神分裂症患者可能与中枢神经

胶质细胞的损失、脑脊液中的 S100茁、GFAP水平过低有关，较
高的 S100茁、GFAP水平可能参与神经元的保护和营养以及病
变组织的再生或修复 [28，29]。Pearson 相关性分析显示，血清

BNDF水平与 PANSS评分呈正相关，GFAP水平与 PANSS评

分呈负相关，由此可以看出精神分裂早期，存在神经营养障碍

与神经损伤，推测 BNDF和 GFAP可作为辅助评价精神分裂症

患者的一个参考指标，与相关研究结果一致[30]。

综上所述，精神分裂症患者 BDNF、NGF水平低于健康者，

而 S100茁、GFAP水平高于健康者，BNDF、GFAP或可作为辅助
评价精神分裂症患者的的参考指标，对于评估精神分裂症患者

的疗效可能有一定的价值。
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