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血清白细胞介素 6、脑源性神经营养因子、甘油三酯、5-羟色胺
与精神分裂症患者认知功能和攻击行为的关系分析 *
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摘要 目的：探讨血清白细胞介素 6（IL-6）、脑源性神经营养因子（BDNF）、甘油三酯（TG）、5-羟色胺（5-HT）与精神分裂症（SZ）患

者认知功能的关系，并分析 SZ患者攻击行为的影响因素，研究血清 IL-6、TG、BDNF、5-HT与攻击行为的关系。方法：选取 2020

年 1月～2022年 1月我院收治的 112例 SZ患者作为 SZ组，根据有无攻击行为分为有攻击行为组 31例和无攻击行为组 81例，

另选取同期 41例体检健康者作为对照组，检测血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平，中文版MATRICS共识认知成套测验（MCCB）

评估认知功能。采用 Pearson/Spearman相关性分析 SZ患者血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平与MCCB评分的相关性，多因素 Lo-

gistic回归分析 SZ患者攻击行为的影响因素，受试者工作特征（ROC）曲线分析血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平对 SZ患者攻击

行为的预测价值。结果：SZ组血清 IL-6、TG水平高于对照组，BDNF、5-HT水平和 MCCB评分低于对照组（P＜0.05）。Pear-

son/Spearman相关性分析显示，SZ患者血清 IL-6、TG水平与 MCCB评分呈负相关（r/rs=-0.569、-0.528，均 P＜0.001），BDNF、

5-HT 水平与 MCCB 评分呈正相关（r/rs=0.587、0.602，均 P＜0.001）。多因素 Logistic 回归分析显示，PANSS 总分增加

（OR=1.958，95％CI：1.035～3.704）、IL-6升高（OR=1.015，95％CI：1.041～1.172）、TG升高（OR=1.007，95％CI：1.023～1.135）为 SZ

患者攻击行为的独立危险因素，MCCB评分增加（OR=0.911，95％CI：0.848～0.979）、BDNF升高（OR=0.792，95％CI：0.656～

0.955）、5-HT升高（OR=0.979，95％CI：0.965～0.994）为独立保护因素（均 P＜0.05）。ROC曲线分析发现，血清 IL-6、BDNF、TG、

5-HT水平单独与联合预测 SZ患者攻击行为的曲线下面积（AUC）分别为 0.765、0.754、0.750、0.748、0.920，四项联合预测 SZ患者

攻击行为的 AUC大于各指标单独预测。结论：SZ患者血清 IL-6、TG水平升高和 BDNF、5-HT水平降低与认知功能障碍和攻击行

为有关，血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平可作为 SZ患者攻击行为的辅助预测指标。
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Relationship Analysis between Serum Interleukin-6, Brain-Derived
Neurotrophic Factor, Triglycerides, 5-Hydroxytryptamine and Cognitive
Function and Aggressive Behavior in Patients with Schizophrenia*

To explore the relationship between serum interleukin-6 (IL-6), brain-derived neurotrophic factor (BDNF),

triglycerides (TG), 5-hydroxytryptamine (5-HT) and cognitive function in patients with schizophrenia (SZ), and to analyze the influencing

factors of aggressive behavior in patients with SZ, and to study the relationship between serum IL-6, TG, BDNF, 5-HT and aggressive

behavior. 112 patients with SZ who were admitted to our hospital from January 2020 to January 2022 were selected as SZ

group, they were divided into aggressive behavior group with 31 cases and non-aggressive behavior group with 81 cases according to

whether they had aggressive behavior. 41 healthy physical examination people in the same period were selected as the control group. The

levels of serum IL-6, BDNF, TG and 5-HT were measured, and the cognitive function was evaluated by the MATRICS Consensus

Cognitive Battery (MCCB). Pearson/spearman correlation was used to analyze the correlation between the levels of serum IL-6, BDNF,

TG, 5-HT and MCCB score in patients with SZ. Multivariate logistic regression was used to analyze the influencing factors of aggres-

sive behavior in patients with SZ. Receiver operating characteristic (ROC) curve was used to analyze the predictive value of the levels of

serum IL-6, BDNF, TG, 5-HT on aggressive behavior in patients with SZ. The levels of serum IL-6 and TG in the SZ group were
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higher than those in the control group, while the levels of BDNF, 5-HT and MCCB score were lower than those in the control group

(P<0.05). Pearson/Spearman correlation analysis showed that the levels of serum IL-6 and TG in patients with SZ were negatively corre-

lated with MCCB score (r/rs=-0.569, -0.528, all P<0.001), while the levels of BDNF and 5-HT were positively correlated with MCCB

score (r/rs=0.587, 0.602, all P<0.001). Multivariate Logistic regression analysis showed that the total score of PANSS increased (OR=1.

958, 95%CI: 1.035～3.704), IL-6 increased (OR=1.015, 95%CI: 1.041～1.172), TG increased (OR=1.007, 95%CI: 1.023～1.135) were

the independent risk factor for aggressive behavior in patients with SZ, with MCCB score increased (OR=0.911, 95%CI: 0.848～0.979)

and BDNF increased (OR=0.792, 95%CI: 0.656～0.955) and 5-HT increased (OR=0.979, 95%CI: 0.965～0.994) were independent pro-

tective factors (all P<0.05). ROC curve analysis showed that the area under the curve (AUC) of serum IL-6, BDNF, TG and 5-HT levels

alone and in combination to predict aggressive behavior in patients with SZ were 0.765, 0.754, 0.750, 0.748 and 0.920, respectively. The

AUC of the four combined to predict aggressive behavior in patients with SZ was greater than that of each index alone. The

increased levels of serum IL-6 and TG and decreased levels of BDNF and 5-HT in patients with SZ are associated with cognitive dys-

function and aggressive behavior. Serum levels of IL-6, BDNF, TG and 5-HT can be used as auxiliary predictors of aggressive behavior

in patients with SZ.

Schizophrenia; Interleukin 6; Brain-derived neurotrophic factor; Triglycerides; 5-hydroxytryptamine; Cognitive func-

tion; Aggressive behavior; Influencing factors

前言

精神分裂症（schizophrenia，SZ）是一种常见的精神障碍，约

占精神卫生中心住院患者 50％以上，随着城市化进程、生活节

奏加快和精神压力增加，我国 SZ发病率逐渐增加，给患者家属

乃至整个社会带来严重的负担[1,2]。认知功能障碍是 SZ患者主

要临床表现，也是 SZ患者出现攻击行为的重要原因，伴攻击行

为的 SZ患者严重危害社会安全[3,4]。研究 SZ患者攻击行为的

影响因素对减少攻击行为和保障社会安全具有重要意义。研究

表明，炎症反应[5]、血脂代谢异常[6]和神经营养因子[7]、神经递质

缺乏[8]参与 SZ发生发展。白细胞介素 6（interleukin 6，IL-6）是

一种促炎细胞因子，参与多种自身免疫性炎症反应活动，研究

报道 IL-6与首发 SZ患者疗效相关 [9]。脑源性神经营养因子

（brain-derived neurotrophic factor，BDNF）是一种神经营养因

子，参与调节海马神经发生和突触可塑性 [10]。甘油三酯

（triglycerides，TG）是一项血脂常规测定指标，可反映血脂代谢

状况 [11]。5-羟色胺（5-hydroxytryptamine，5-HT）是一种神经递

质，参与调节神经元兴奋性 [12]。本研究探讨了 SZ患者血清

IL-6、BDNF、TG、5-HT水平与认知功能和攻击行为关系，以期

为 SZ患者攻击行为的预防工作提供一定依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2020年 1月～2022年 1月我院收治的 112例 SZ患

者为 SZ组，其中男 60例，女 52例；年龄 19～60（39.84± 9.94）

岁；体质量指数 18.8～29.6（22.40± 2.93）kg/m2；文化程度：初中

及以下 73例、高中或中专 21例、大专及以上 18例。纳入标准：

① 符合《中国精神分裂症防治指南》[13]SZ诊断标准；② 年龄 18

周岁以上；③ 首次发病，既往未接受任何抗精神病治疗；④ 患者

家属知情并签署同意书。排除标准：① 妊娠及哺乳期妇女；② 合

并抑郁症、双相情感障碍等其他精神疾病或阿尔茨海默病、血

管性痴呆等精神障碍；③ 伴有严重心脑血管疾病、糖尿病、未控

制的高血压、代谢综合征等严重躯体疾病；④ 合并造血、免疫系

统损害；⑤ 近 3个月内急慢性感染或服用免疫调节剂、激素者。

另选取同期 41例体检健康者为对照组，男 23例，女 18例，年

龄 18～60（40.15± 7.51）岁；体质指数 19.8～27.6（22.17± 2.23）

kg/m2；文化程度：初中及以下 23例、高中或中专 6例、大专及

以上 12例；两组一般资料比较无差异（P＞0.05）。本研究经我

院医学伦理委员会批准。

1.2 方法

1.2.1 临床资料收集 收集 SZ患者性别、年龄、体质指数、文

化程度、职业（无业、在岗、离退休及其他）、婚姻状况（未婚、已

婚、离异或丧偶）、阳性与阴性症状量表（Positive and negative

symptom scale，PANSS）[14]评分。

1.2.2 血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平检测 收集 SZ患者入

院后次日清晨和对照组体检时 5 mL空腹静脉血，3000 r/min

离心 15 min（半径 8 cm），取上层血清置于 -80℃冰箱中保存。

采用酶联免疫吸附法检测血清 IL-6、5-HT水平，化学发光免疫

分析法检测 BDNF水平，（武汉云克隆科技股份有限公司，编

号：SEA079Hu、SCA011Hu、CEA808Ge），美国贝克曼 AU480

全自动生化分析仪检测 TG水平。

1.2.3 认知功能评估 SZ患者入院后次日清晨和对照组体检

时采用邹义壮等[15]翻译的中文版 MATRICS共识认知成套测

验（MATRICS Consensus Cognitive Battery，MCCB）评估认知功

能，总分值 10～100分，得分越高表示认知功能越好，该量表与

英文版的一致性良好。

1.3 攻击行为评估

SZ患者入院后次日清晨采用修订版外显攻击行为量表[16]

评估攻击行为，包括语言、财产、自身、体力攻击共 4项内容，按

照严重程度赋予 0～4分，总分值 0～16分，逸5分表示有攻击

行为。

1.4 统计学分析

选用 SPSS25.0统计学软件，计数资料以 n（％）表示并行 x2

检验；计量资料以 或 M（P25,P75）表示，行 t 或 U 检验；Pear-
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son/Spearman相关性分析 SZ患者血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT

水平与 MCCB评分的相关性；多因素 Logistic回归分析 SZ患

者攻击行为的影响因素；受试者工作特征（Receiver operating

characteristic，ROC）曲线分析血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平对

SZ患者攻击行为的预测价值；P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平和MCCB评分比较

SZ组血清 IL-6、TG水平高于对照组，BDNF、5-HT水平和

MCCB评分低于对照组（P＜0.05）。见表 1。

Items SZ group（n=112） Ccontrol group（n=41） t/U P

IL-6[ng/L, M（P25,P75）] 23.58（20.01,29.26） 12.04（10.05,14.36） 9.001 ＜0.001

BDNF[ng/mL, x± s] 8.96± 3.61 13.20（11.38,16.92） 6.239 ＜0.001

TG（mmol/L, x± s） 1.67± 0.17 1.35± 0.08 11.575 ＜0.001

5-HT（ng/mL, x± s） 247.25± 54.70 341.68± 45.90 -9.851 ＜0.001

MCCB score（scores, x± s） 53.66± 11.51 67.37± 11.49 -6.526 ＜0.001

表 1 SZ组与对照组血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平和MCCB评分比较

Table 1 Comparison of the levels of serum IL-6, BDNF, TG, 5-HTand MCCB scores between SZ group and control group

2.2 SZ患者血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平与 MCCB评分的

相关性

Pearson/Spearman相关性分析显示，SZ患者血清 IL-6、TG

水平与MCCB评分呈负相关，血清 BDNF、5-HT水平与 MC-

CB评分呈正相关（P＜0.05）。见表 2。

Note: * was Spearman correlation analysis.

表 2 SZ患者血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平与MCCB评分的相关性分析

Table 2 Correlation analysis between the levels of serum IL-6, BDNF, TG, 5-HT and MCCB score in patients with SZ

Indexes
MCCB score

r/rs P

IL-6 -0.569* ＜0.001

BDNF 0.587 ＜0.001

TG -0.528 ＜0.001

5-HT 0.602 ＜0.001

2.3 SZ患者攻击行为的单因素分析

根据修订版外显攻击行为量表评分将 SZ患者分为有攻击

行为组（n=31）和无攻击行为组（n=81），攻击行为的发生率为

27.68％（31/112）。有攻击行为组 MCCB评分、BDNF、5-HT水

平低于无攻击行为组，PANSS总分、IL-6、TG水平高于无攻击

行为组（P＜0.05）。见表 3。

2.4 SZ患者攻击行为的多因素 Logistic回归分析

以 PANSS总分、MCCB评分、IL-6、BDNF、TG、5-HT为自

变量（均原值输入），有无攻击行为（有为 "1"；无为 "0"）为因变

量，多因素 Logistic回归分析显示，PANSS总分增加、IL-6升

高、TG升高为 SZ患者攻击行为的独立危险因素（P＜0.05），

MCCB评分增加、BDNF升高、5-HT升高为独立保护因素（P＜
0.05）。见表 4。

2.5 血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平对 SZ患者攻击行为的预

测价值

ROC曲线分析显示，血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平联合

预测 SZ患者攻击行为的曲线下面积（AUC）大于各指标单独

预测，见表 5和图 1。

3 讨论

SZ是一种发病机制不明的严重精神病，多发于青壮年群

体，临床表现涉及思维、知觉、情感、行为、认知等多方面障碍和

精神活动不协调，患者往往因认知功能障碍导致控制自身攻击

性冲动的能力较差，可出现功能紊乱性冲动和冲动性攻击行

为，给患者家庭及社会安全造成严重威胁[3]。本研究中 112例

SZ患者伴攻击行为的发生率为 27.68％，与 Li W等 [17] 通过

Meta分析报道的 33.3％（95％CI：21.5％～47.7％）相接近，说

明 SZ患者攻击行为发生率较高。研究 SZ患者攻击行为的相

关影响因素有助于降低攻击行为给家庭和社会造成不必要的

损害。

炎症反应是机体应对伤害性刺激的一种防御反应，同时炎

症反应也能诱发中枢神经系统炎症反应，导致海马、小胶质细

胞、星形胶质细胞等炎症，最终引起 SZ症状发作[5]。近年研究

也发现，SZ患者免疫炎症系统异常，存在明显的神经系统炎

症，给予免疫抗炎疗法能改善 SZ患者症状[18]。IL-6是一种多功

能炎症细胞因子，由 T细胞、B细胞、中性粒细胞、单核 /巨噬

细胞、内皮细胞等多种细胞产生，在急性感染和慢性炎症等生

理应激反应中大量表达，因此被作为一种炎症标志物[19]。Cas-

sano等[20]研究指出抑制 IL-6能改善糖尿病小鼠的促炎特征，保

护糖尿病小鼠认知功能。Xue等[21]研究发现抑制 IL-6能抑制神

54窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.23 NO.1 JAN.2023

Factors
Aggressive behavior

group（n=31）

Non-aggressive

behavior group（n=81）
x2/t/U P

Gender（male/female） 21/10 39/42 3.461 0.063

Age（years, x± s） 40.03± 9.64 39.77± 10.12 0.126 0.900

Body mass index（kg/m2, x± s） 23.23± 3.02 22.08± 2.84 1.884 0.062

Education degree[n（％）] 3.024 0.220

Junior high school and below 22（70.97） 51（62.96）

High school or technical secondary school 7（22.58） 14（17.28）

College degree or above 2（6.45） 16（19.76）

Occupation[n（％）] 4.705 0.095

Unemployed 17（54.84） 35（43.21）

On duty 10（32.26） 19（23.46）

Retirement and others 4（12.90） 27（33.33）

Marital status[n（％）] 4.886 0.087

Unmarried 13（41.94） 27（33.33）

Married 15（48.39） 30（37.04）

Divorced or widowed 3（9.68） 24（29.63）

Total score of PANSS（scores, x± s） 109.00± 16.18 98.21± 9.52 4.360 0.001

MCCB score（scores, x± s） 47.26± 10.79 56.11± 10.87 -3.876 ＜0.001

IL-6[ng/L, M（P25,P75）] 27.13（23.31,45.09） 21.32（18.97,25.53） 4.328 ＜0.001

BDNF（ng/mL, x± s） 6.25± 3.49 10.00± 3.93 -4.653 ＜0.001

TG（mmol/L, x± s） 1.79± 0.17 1.63± 0.15 4.865 ＜0.001

5-HT（ng/mL, x± s） 211.95± 49.38 260.76± 50.69 -4.591 ＜0.001

表 3 SZ患者攻击行为的单因素分析

Table 3 Univariate analysis of aggressive behavior in patients with SZ

经元炎症，保护脓毒症诱导的小鼠脑神经功能。本研究结果显

示，SZ患者血清 IL-6水平明显升高，且血清 IL-6水平升高是

SZ患者伴攻击行为的独立危险因素，分析是血清 IL-6水平越

高反映 SZ患者神经系统炎症和损害越严重，导致攻击行为风

险增加。近年研究也证实，IL-6等促炎因子能通过损害神经系

统改变 SZ患者脑内多种神经递质，引起患者动机、情绪等失

控，增加攻击性行为[22]。

Variable 茁 SE Wald x2 P OR 95％CI

Total score of

PANSS increased
0.672 0.325 4.267 0.039 1.958 1.035～3.704

MCCB score

increased
-0.093 0.037 6.407 0.011 0.911 0.848～0.979

IL-6 increased 0.100 0.030 10.886 0.001 1.015 1.041～1.172

BDNF increased -0.233 0.096 5.952 0.015 0.792 0.656～0.955

TG increased 0.075 0.027 7.877 0.005 1.007 1.023～1.135

5-HT increased -0.021 0.008 7.600 0.006 0.979 0.965～0.994

表 4 SZ患者攻击行为的多因素 Logistic回归分析

Table 4 Multifactor Logistic regression analysis of aggressive behavior in patients with SZ

血脂是维持生命细胞基础代谢的必需物质，但血脂代谢异

常引起的血管炎症反应、氧化应激会损伤血脑屏障，进而导致

神经系统损害，最终导致 SZ症状发作[6]。研究发现，SZ患者存

在明显的血脂代谢异常，合并 2型糖尿病、心血管疾病等代谢

综合征风险是普通人群的 2～4倍[23]。TG是甘油和长链脂肪酸

形成的脂肪分子，以非水合形式在体内贮存，作为人体含量最
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图 1 血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平预测 SZ患者攻击行为的ROC

曲线

Fig.1 ROC curve of the levels of serum IL-6, BDNF, TG and 5-HT

predicting aggressive behavior in patients with SZ

多的脂类，能很好地反映血脂水平。本研究结果显示，SZ患者

血清 TG水平明显升高，且血清 TG水平升高是 SZ患者伴攻

击行为的独立危险因素，分析可能与血清 TG水平升高会通过

炎症和氧化应激损害神经系统，导致 SZ患者攻击行为风险增

加有关。近年研究也表明，脂质代谢异常能损害脑组织结构和

功能，增加 SZ患者暴力、自残和自杀风险[24]。

表 5 血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平对 SZ患者攻击行为的预测价值

Table 5 Predictive value of the levels of serum IL-6, BDNF, TG and 5-HT on aggressive behavior in patients with SZ

Indexes AUC 95％CI Cut-off Sensitivity（％） Specificity（％） Youden index

IL-6 0.765 0.676～0.840 21.23 ng/L 93.55 48.15 0.417

BDNF 0.754 0.664～0.831 9.06 ng/mL 83.87 61.73 0.456

TG 0.750 0.660～0.827 1.74 mmol/L 58.06 80.25 0.383

5-HT 0.748 0.658～0.826 225.69 ng/mL 70.97 76.54 0.475

Four joint 0.920 0.853～0.963 - 93.55 80.25 0.738

神经营养因子是神经所支配的一类神经元生长与存活所

必需的蛋白质分子，能通过受体介导式入胞方式进入神经末

梢，促进胞体合成蛋白质以维持神经元生长、发育、完整，当神

经营养因子缺乏则会影响神经元生长发育，导致 SZ症状发作[7]。

BDNF是广泛分布于脑内的一种神经营养因子，具有促进神经

元生长发育和损伤后再修复等功能，对海马、前额叶具有重要

的保护作用[10]。研究表明，敲除 BDNF可导致小鼠神经传递受

损，增加小鼠 SZ症状风险[25,26]。本研究结果显示，SZ患者血清

BDNF水平明显降低，血清 BDNF水平升高是 SZ患者伴攻击

行为的独立保护因素，分析其原因是 BDNF具有营养神经作

用，BDNF升高可促进神经生长发育和修复受损神经，抑制 SZ

症状进而降低攻击行为风险。研究也显示，上调 SZ小鼠 BDNF

水平能减弱小鼠 SZ症状，改善行为异常[27]。

神经递质是神经元合成的一类神经元之间或神经元与效

应器细胞之间传递信息的化学物质，生理状态下神经递质能充

当信使帮助神经元与脑细胞传递神经冲动，以维持正常的情

绪、认知、记忆、运动等功能，当神经递质失衡可引起脑回路紊

乱，导致 SZ症状发作[8]。5-HT是一种单胺类神经递质，在脑和

外周血中均有表达，虽然血清中 5-HT不能通过血脑屏障进入

脑内，但其与脑内 5-HT具有相似的代谢、降解和贮藏途径，同

时血清中 5-HT还具有增强记忆和保护神经元免受持续神经兴

奋引起的 "神经毒素 "损害[12]。研究报道，血清 5-HT能作为神

经系统调节剂，调节情绪、学习、记忆、社交互动和攻击性等行

为[28]。另有研究指出，SZ患者血清 5-HT水平随着 SZ症状持续

时间延长而降低[29]。本研究结果显示，SZ患者血清 5-HT水平

明显降低，血清 5-HT水平升高是 SZ患者伴攻击行为的独立

保护因素，原因可能是 5-HT具有维持正常脑功能作用，5-HT水

平升高能防止 SZ患者持续神经兴奋 "神经毒素 "对神经元的

损害，抑制异常行为、精神等症状发作，降低攻击行为风险[30]。

认知功能障碍是 SZ的核心特征，可能是导致 SZ患者行

为异常、社会功能受损和生活质量与预后降低的重要原因，因

此评价 SZ患者认知功能对预防攻击行为至关重要[31,32]。本研究

中 SZ患者MCCB评分较对照组显著降低，说明 SZ患者存在

明显的认知功能障碍。进一步分析显示，SZ患者血清 IL-6、

BDNF、TG、5-HT水平与 MCCB评分具有显著相关性，说明检

测血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT水平也有助于判断 SZ患者认知

功能。

最后本研究通过绘制 ROC曲线分析发现，血清 IL-6、BD-

NF、TG、5-HT四项联合预测 SZ患者攻击行为的 AUC大于各

指标单独预测，说明血清 IL-6、BDNF、TG、5-HT 水平可作为

SZ患者攻击行为的辅助预测指标，有助于预防 SZ患者攻击行

为的发生。

综上所述，SZ患者血清 IL-6、TG 水平升高，BDNF、5-HT

水平降低，与认知功能障碍和攻击行为密切相关，可作为 SZ患

者攻击行为的辅助预测指标。但本研究结果还需多中心大样本

的病例研究进一步验证，并进一步分析本研究中指标参与影响

SZ患者认知功能和攻击行为的机制。
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