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[摘　要]	 目的：探讨血清超敏C反应蛋白( h i g h - s e n s i t i v i t y  C - reac t i ve  p ro te i n，h s - CR P)、同型半胱氨酸

( h o m o c y s t e i n e ， H c y ) 及 甲 状 腺 激 素 水 平 与 精 神 分 裂 症 患 者 精 神 症 状 及 认 知 功 能 的 相 关 性 。 

方法：选取2019年3月至2021年12月阜阳市第三人民医院收治的75例精神分裂症患者为观察组，

同期50例焦虑患者为对照组，检测两组血清hs-CRP、Hcy和三碘甲状腺原氨酸(triiodothyronine，

T3)、甲状腺素(thyroxine，T4)、促甲状腺激素(thyroid stimulating hormone，TSH)、游离三碘甲

状腺原氨酸(free triiodothyronine，FT3)、游离甲状腺素(free thyroxine，FT4)水平；分析上述血清

炎症因子及甲状腺激素水平与精神分裂症患者阴性与阳性症状量表(Positive and Negative Syndrome 

Scale，PANSS)评分、蒙特利尔认知评估量表(Montreal Cognitive Assessment，MoCA)评分的相关

性。结果：观察组血清hs-CRP、Hcy水平均显著高于对照组(均P<0.05)，T3、T4、TSH水平均显

著低于对照组(均P<0.05)，两组FT3、FT4水平比较差异均无统计学意义(均P>0.05)。Pearson相关

分析显示：血清hs-CRP、Hcy水平与精神分裂症患者阴性症状评分呈正相关(均P<0.05)；T3、T4

水平与阴性症状评分呈负相关(均P<0.05)，TSH水平与阴性症状评分呈正相关(P<0.05)；且血清 

h s - CR P、Hc y水平与Mo C A评分呈显著负相关( r = − 0 . 3 1 1、− 3 . 2 5 6，均P < 0 . 0 5 )，T 3、T 4、TSH

水平与Mo C A评分呈正相关( r = 0 . 3 6 3、0 . 3 1 0、0 . 3 2 6，均P < 0 . 0 5 )。结论：精神分裂症患者存在 

hs-CRP、Hcy表达增高和甲状腺激素表达异常现象，并且其与精神症状和认知损害相关。

[关键词]	 精神分裂症；超敏C反应蛋白；同型半胱氨酸；甲状腺功能；精神症状；认知功能
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Abstract Objective: To investigate the correlation of serum high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP), homocysteine 
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据数据 [ 1 ]显示：全球精神分裂症患病人数高

达 2  0 9 0 万 ， 而 且 逐 年 增 加 ， 该 病 复 发 率 高 、 致

残率高，给家庭及社会带来了极大的负担。精神

分 裂 症 临 床 症 状 相 当 丰 富 ， 可 表 现 为 妄 想 、 幻

觉 、 思 维 障 碍 、 情 感 冷 漠 、 社 交 退 缩 、 行 为 呆

板、认知损害等。关于精神分裂症的发病机制，

既往认为与遗传因素、环境因素、社会因素、神

经病理因素有关 [2-3]。近年相关研究 [4]发现炎症反

应在精神分裂症发生机制中发挥重要作用，且已

有研究 [ 5 ]报道精神分裂症患者存在多种炎症细胞

因子表达异常。超敏C反应蛋白( h i g h - s e n s i t i v i t y 
C-reactive protein，hs-CRP)是敏感的炎症标志物，

在精神分裂症患者中明显增高 [ 6 ]。代谢异常也被

认为促进了精神分裂症的发生发展，同型半胱氨

酸(homoc ysteine，Hc y)作为蛋氨酸代谢的中间产

物，与代谢综合征密切相关，并且被发现与神经

病变、认知损害有紧密联系[7]。此外，精神分裂症

患者大多存在下丘脑-垂体-甲状腺轴的异常，使得

内分泌调节功能存在紊乱[8]。甲状腺激素是机体重

要的激素，主要参与新陈代谢、生长发育等生理

过程。有研究 [ 9 ]发现精神分裂症患者的甲状腺功

能存在异常，但具体机制尚未可知。为此，本研

究通过检测精神分裂症患者血清hs-CRP、Hcy及甲

状腺激素水平，探讨其与精神分裂症患者精神症

状、认知功能的相关性，以期为临床治疗精神分

裂症提供参考。

1  对象与方法

1.1  对象

本研究符合伦理相关规定并获得阜阳市第三

人民医院伦理审批。选取2019年3月至2021年12月

阜阳市第三人民医院收治的7 5例精神分裂症患者

为观察组，另选取同期50例焦虑患者为对照组。

观察组纳入标准：1)年龄18~60岁；2)符合精

神分裂症临床诊断标准 [10]；3)具有小学及以上文

化水平；4)入组前2周未服用抗精神病药物；5)患

者家属知情同意。排除标准：1 )心、肝、肾功能

严重异常；2 )合并其他精神疾病；3 )患有恶性肿

瘤；4)入组前存在慢、急性炎症；5)既往有颅脑外

伤史；6)妊娠或哺乳期。

对照组纳入标准：1)年龄18~60岁；2)焦虑患

者；3)具有小学及以上文化水平。排除标准：1)近

期有生活大事件；2 )合并心、肝、肾功能严重异

常；3)伴有精神病家族史；4)有酒精滥用史；5)妊

娠或哺乳期。

1.2  方法

1.2.1  基线资料的收集

入组后，对所有对象进行病史询问、体格及精

(Hcy), thyroid hormone levels with mental symptoms and cognitive function in patients with schizophrenia.  

Methods: A total of 75 patients with schizophrenia admitted to Third People’s Hospital of Fuyang City from March 

2019 to December 2021 were selected as an observation group, and 50 patients with anxiety disorder were selected as a 

control group. The levels of hs-CRP, Hcy, triiodothyronine (T3), thyroxine (T4), thyroid stimulating hormone (TSH), 

free triiodothyronine (FT3), free thyroxine (FT4) were detected in the 2 groups. The correlation of the above serum 

inflammatory factors and thyroid hormone levels with the scores of Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS) 

and Montreal Cognitive Assessment (MoCA) in schizophrenic patients was analyzed. Results: The levels of serum  

hs-CRP, Hcy in the observation group were significantly higher than those in the control group (both P<0.05), and 

the levels of T3, T4, and TSH were significantly lower than those in the control group (all P<0.05). There was no 

significant difference in FT3 and FT4 levels between the 2 groups (both P>0.05). Pearson correlation analysis showed 

that serum hs-CRP and Hcy were positively correlated with negative symptom scores of schizophrenic patients (both 

P<0.05). T3 and T4 levels were negatively correlated with negative symptom score (both P<0.05), TSH level was 

positively correlated with negative symptom score (P<0.05). Serum hs-CRP and Hcy levels were negatively correlated 

with MoCA score (r=−0.311, −3.256, both P<0.05). T3, T4, and TSH levels were positively correlated with MoCA 

score (r=0.363, 0.310, 0.326, all P<0.05). Conclusion: Schizophrenia patients have high hs-CRP, Hcy expression and 

abnormal thyroid hormone expression, and they are related to mental symptoms and cognitive impairment.

Keywords schizophrenia; high-sensitivity C-reactive protein; homocysteine; thyroid function; mental symptoms; cognitive 

function
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神检查，详细收集两组年龄、性别、体重指数(body 
mass index，BMI)、婚姻状况、文化程度等情况。

1.2.2  PANSS 评估

入组后，采用阴性与阳性症状量表(Po s i t i v e 
and Negative Syndrome Scale，PANSS)[11]评估精神

分裂症患者病情严重程度。PA NSS量表由3 0个项

目组成，包括阳性症状量表(P1~P7)、阴性症状量

表(N1~N7)、一般精神病理量表(G 1 ~G 1 6 )3个分

量表，每个项目均采用Likert 7级评分法(1~7分)计

分，3个分量表分数相加即为PANSS总评分，分数

越高表明精神症状越严重。

1.2.3  认知功能评估

采用蒙特利尔认知评估量表(Montreal Cognitive 
Assessment，MoCA)[12]对两组受试者认知功能进行评

估。MoCA包括命令、注意、定向、执行功能等7个

分项。总分≥26则判定为认知正常，<26则认为存在

认知损伤。该量表对于精神分裂症患者认知功能有

较好评估效能，敏感度、特异度高，且简便易行。

1.2.4  血清 hs-CRP、Hcy 及甲状腺激素的检测

入组后，采集两组清晨空腹肘静脉血5 mL，离

心(3 000 r/min) 10 min，将获得的血清置于−80 ℃
冰 箱 中 保 存 备 用 ， 于 2  h 内 完 成 测 定 。 炎 症 因 子

包括hs - CR P、Hc y，其中hs - CR P的测定采用透射

比 浊 法 [ 试 剂 盒 为 东 软 威 特 曼 生 物 科 技 ( 南 京 ) 有

限公司产品 ] ， Hc y 的测定采用酶循环法 [ 试剂盒

为 东 软 威 特 曼 生 物 科 技 ( 南 京 ) 有 限 公 司 产 品 ] 。

甲状腺相关激素检测采用化学发光法进行测定，

包括三碘甲状腺原氨酸(tr i iodothy ronine，T3)、

甲状腺素(thyrox ine，T4)、促甲状腺激素(thyroid 
stimulating hormone，TSH)、游离三碘甲状腺原氨

酸(free triiodothyronine，FT3)、游离甲状腺素(free 
thy rox ine，FT4)，试剂盒为深圳迈瑞生物医疗电

子股份有限公司产品。

1.3  统计学处理

采用SPSS 22.0统计学软件对数据进行分析。计

量资料符合正态分布且方差齐，用均数±标准差(x±s)
表示，采用独立样本t值进行检验；计数资料用例(%)
表示，比较采用χ2检验；hs-CRP、Hcy、T3、T4、

TSH与PANSS评分、MoCA评分的关系采用Pearson 
相关性分析。P<0.05为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  两组一般资料比较

两组性别、年龄、 B M I 、文化程度、婚姻状

况 、 基 础 疾 病 等 比 较 ， 差 异 均 无 统 计 学 意 义 ( 均

P > 0 . 0 5 )，具有可比性(表1 )。7 5例精神分裂症患

者病程为(8.65±5.51)年，入组时阳性症状得分为

2 2 . 3 5 ± 4 . 2 6 ，阴性症状得分为 2 3 . 3 8 ± 4 . 5 6 ，一般

精神病理症状得分为4 0 . 9 6 ± 6 . 7 4，PA N S S总分为

86.69±7.35。

表1 两组一般资料比较

Table 1 Comparison of general data between the 2 groups

资料 观察组(n=75) 对照组(n=50) χ2/t P

性别(男/女)/例 42/33 25/25 0.434 0.510

年龄/岁 37.33±11.98 36.96±10.03 0.180 0.857

BMI/(kg·m−2) 21.74±3.51 22.03±3.68 0.444 0.658

文化程度/例 1.237 0.744

小学 26 15

初中 20 18

高中 17 10

大专及以上 12 7

婚姻状况/例 — 0.718*

已婚 48 35

未婚 22 13

离异或丧偶 5 0

*Fisher确切概率法。

*Fisher exact probability method.
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2.2  两组 MocA 量表评分比较

观 察 组 M o c A 量 表 评 分 显 著 低 于 对 照 组

(P<0.05，表2)。

2.3  两组血清 hs-CRP、Hcy 及甲状腺激素水平比较

与对照组相比，观察组血清hs-CRP、Hcy水平

均明显升高(均P<0.05)，T3、T4、TSH水平均明

显降低(均P<0.05)；两组FT3、FT4水平比较差异

均无统计学意义(均P>0.05，表3)。

2.4  血清 hs-CRP、Hcy、T3、T4、TSH 与精神症

状的相关性

血清h s - CR P、Hc y与阴性症状评分呈正相关

(均P < 0 . 0 5 )，与阳性症状、一般病理症状评分无

相关性(均P>0.05)；T3、T4与阴性症状评分呈负

相关(均P < 0 . 0 5 )，TS H水平与阴性症状呈正相关

(P<0.05，表4)。

2.5  血清 hs-CRP、Hcy、T3、T4、TSH 与 MoCA 评

分的相关性

血清hs-CRP、Hcy水平与MoCA评分呈显著负

相关(r=−0.311、−0.356，均P<0.05)；T3、T4、

T S H 与 M o C A 评 分 呈 正 相 关 ( r = 0 . 3 6 3 、 0 . 3 1 0 、

0.326，均P<0.05)。

表2 两组MocA量表评分比较

Table 2 Comparison of MocA scale scores between the 2 groups

组别 n MocA评分

观察组 75 21.95±4.26

对照组 50 26.46±3.30

t 6.329

P <0.001

表3 两组血清hs-CRP、Hcy及甲状腺激素水平比较

Table 3 Comparison of serum hs-CRP, Hcy, and thyroid hormone levels between the 2 groups

组别 n
hs-CRP/

(mg·L−1)

Hcy/

(mol·L−1)
T3/(nmol·L−1) T4/(nmol·L−1)

TSH/

(mIU·L−1)

FT3/

(pmol·L−1)

FT4/

(pmol·L−1)

观察组 75 3.84±0.52 11.05±3.78 1.62±0.41 105.28±15.49 2.23±0.35 4.58±0.63 17.35±3.26

对照组 50 2.06±0.34 6.24±2.01 1.89±0.46 114.37±16.50 3.10±0.42 4.39±0.71 17.64±3.12

t 21.340 8.247 3.434 3.131 12.559 1.570 0.496

P <0.001 <0.001 0.001 0.002 <0.001 0.119 0.621

表4 血清hs-CRP、Hcy、T3、T4、TSH与精神症状的相关性

Table 4 Correlation of serum hs-CRP, Hcy, T3, T4, TSH with mental symptoms

因子
阳性症状 阴性症状 一般病理症状

r P r P r P

hs-CRP 0.037 0.265 0.312 0.003 0.813 0.075

Hcy 0.324 0.072 0.337 <0.001 0.559 0.104

T3 0.255 0.076 −0.247 <0.001 −0.086 0.105

T4 0.281 0.069 −0.512 0.007 −0.745 0.097

TSH 0.323 0.084 0.302 0.043 −0.108 0.125

3  讨论

精 神 分 裂 症 是 一 种 严 重 的 精 神 疾 病 ， 诱 发

因素包括免疫、炎症、基因、遗传等，可造成患

者 各 向 异 性 分 数 降 低 ， 引 发 认 知 功 能 损 害 [ 1 3 ]。

PA NSS量表是评估精神分裂症病情程度的重要工

具 ， 其 包 括 阳 性 症 状 、 阴 性 症 状 、 一 般 病 理 症

状，结果更为准确、全面。认知功能损害是精神
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分裂症的核心且持久的症状，也是造成患者身体

残疾的主要原因。相关研究 [14]显示：大多数精神

分裂症患者在出现精神症状之前，已出现明显的

认知功能障碍。这给患者的治疗及恢复带来了难

度。MoCA量表是评估认知功能的常用工具，能够

对患者认知功能进行高效筛查，敏感度和特异度

高。本研究结果显示观察组 Mo C A 显著低于对照

组，表明精神分裂症患者存在认知功能障碍，这

与既往研究[15]结果一致。

研 究 [ 1 6 ] 已 证 实 ： 精 神 分 裂 症 患 者 存 在 炎 症

失衡，多种炎症细胞因子参与了精神分裂症的发

生、发展。hs - CRP是机体急性时相反应蛋白，细

胞感染、血管损伤、氧化应激等均可导致其水平

升高，是目前临床应用最广泛的非特异性炎症标

志物。Hcy属于含硫氨基酸，具有神经毒性作用，

可通过促进神经细胞凋亡、DNA异常甲基化诱发

精神分裂症 [17]。既往研究 [18]显示hs - CR P、Hc y在

首发精神分裂症患者血清中呈高表达。本研究通

过检测精神分裂症患者血清炎症因子水平，发现

精神分裂症患者血清hs-CRP、Hcy水平均显著高于

对照组，提示hs-CRP、Hcy异常改变可能与精神分

裂症有关。此外，本研究还显示：血清hs - CRP、

Hc y 与阴性症状评分呈正相关，与阳性症状、一

般病理症状评分无相关性。既往研究 [19]发现炎症

因子水平更高的患者住院时间和病程越长，提示

该 类 患 者 症 状 可 能 更 为 严 重 。 还 有 研 究 [ 2 0 ]报 道 
h s - C R P 水 平 升 高 与 精 神 分 裂 症 患 者 阴 性 症 状 相

关。阴性症状主要表现为情感淡漠、社会退缩、

意 志 衰 减 ， 而 炎 症 因 子 水 平 升 高 会 导 致 快 感 缺

乏、神经运动性迟钝。 Hc y 是与代谢相关的氨基

酸，而代谢异常会引起中枢神经递质平衡紊乱，

致 使 患 者 产 生 情 感 冷 漠 、 精 神 错 乱 等 症 状 ， 故

H c y 水 平 也 与 阴 性 症 状 相 关 [ 2 1 ] 。 以 上 分 析 提 示 
hs-CRP、Hcy水平的增高与精神分裂症的严重程度

相关。

本 研 究 还 显 示 ： 血 清 h s - C R P 、 H c y 水 平 与

MoCA评分呈显著负相关，提示炎症因子的升高可

能参与了精神分裂症的认知损害。以往研究 [22]认

为：外周血增高的hs - CRP可引起血脑屏障破坏，

进而经下丘脑-垂体-肾上腺轴影响大脑功能，致使

认知改变。另外，高水平的 Hc y 可通过提高神经

细胞对兴奋性毒性的敏感度，引起神经元细胞凋

亡，促进β -淀粉样蛋白的产生和聚集，而使得小

胶质细胞发生损伤，并改变脑内神经炎症因子的

表达，从而促进神经元凋亡，导致持续性认知损 
伤 [23]。因此，推测精神分裂症患者可能通过类似

机制导致认知损害。

甲状腺是人体最大的内分泌器官，其分泌的

激素(T3、T4、TSH)可促进中枢神经发育，其功

能紊乱可导致中枢神经代谢异常，引发精神行为

障碍 [24]。本研究结果显示：与健康体检者相比，

精神分裂症患者血清T3、T4、TSH显著降低，提

示甲状腺激素异常改变可能参与了精神分裂症的

发生、发展过程。既往研究 [25]已证实：精神分裂

症患者代谢功能存在异常，并导致T3、T4及TSH
水平降低，进而影响神经递质与其受体的结合。

这与本研究一致。阳性症状主要表现为幻觉、妄

想 、 行 为 怪 异 等 ， 阴 性 症 状 主 要 表 现 为 思 维 贫

乏、情感淡漠、社会行为减退等。当精神分裂症

患者表现为以阴性症状为主时，其甲状腺功能减

退，甲状腺激素分泌减少。Telo等[26]研究发现TSH
水平与精神分裂症患者PA NSS阴性症状总分呈负

相关。这与本研究相符，可能是因为TSH能够促使

多巴胺与其受体结合，TSH水平降低，这种作用就

受到影响 [27]。此外，本研究还显示精神分裂症患

者阴性症状与T3、T4水平呈负相关，这与高红锐 
等 [28]报道一致。另外，本研究还发现精神分裂症

患者T3、T4、TSH水平与MoCA评分呈正相关，也

说明甲状腺激素异常与精神分裂症患者认知损害

有关，与既往报道[29]一致。

综 上 ， 本 研 究 发 现 精 神 分 裂 症 患 者 存 在 
hs-CRP、Hcy表达增高和甲状腺激素表达异常，并

且它们与精神症状和认知损害相关，这可为精神

分裂症病情监测和治疗提供参考。但本研究存在

样本量较小的不足，致使研究结论推广受限，并

且存在基线不齐、对干扰变量控制不严等问题，

可能会对结果产生一定影响。今后有待扩大样本

量，控制混杂因素等，以便更准确地分析炎症和

甲状腺激素与精神分裂症临床症状和认知损害的

关系，为研究精神分裂症神经病理机制提供更有

说服力的参考依据。
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