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【摘要】　 目的　 探讨慢性精神分裂症患者血清白细胞介素 ２（ＩＬ － ２）、白细胞介素 ４ （ＩＬ － ４）和白细胞介素 １０（ＩＬ － １０）

的水平变化及其与精神症状的相关性。方法　 于 ２０１２ 年 １２ 月 － ２０１３ 年 １０ 月在广州医科大学附属脑科医院采用抽签法选取

符合《国际疾病分类（第 １０ 版）》（ＩＣＤ － １０）诊断标准的 ４０ 例慢性精神分裂症住院患者为患者组，同期通过广告招募 ６４ 例健

康对照者为对照组。采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测两组血清 ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 水平，采用阳性和阴性症状量表

（ＰＡＮＳＳ）评估患者组的精神症状。结果 　 患者组血清 ＩＬ － ２ 水平高于对照组［（２５． ８５ ± ６． ０６）ｐｇ ／ ｍＬ ｖｓ． （１２． ６３ ± １． ９０）

ｐｇ ／ ｍＬ］，差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）；两组血清 ＩＬ － ４ 水平［（７． ３６ ± １． ５４）ｐｇ ／ ｍＬ ｖｓ．（８． ７６ ± ３． １３）ｐｇ ／ ｍＬ］和 ＩＬ － １０ 水平

［（４． ２９ ± ０． ８７）ｐｇ ／ ｍＬ ｖｓ．（３． ７６ ± １． １７）ｐｇ ／ ｍＬ］比较，差异均无统计学意义（Ｐ均 ＞ ０． ０５）；患者组血清 ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０

水平与病程、住院时长、抗精神病药治疗剂量及 ＰＡＮＳＳ评分均无线性相关（Ｐ均 ＞ ０． ０５）。结论　 慢性精神分裂症患者的血清

ＩＬ － ２ 水平高于健康对照者，ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 水平与对照者比较未见差异；ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 水平与患者的精神症状未见

线性相关性。
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项目基金：广州市医药卫生科技项目（２０１４１Ａ０１００３９）

　 　 精神分裂症（Ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ）是一种严重的慢性
精神疾病，影响全球约 １％的人口［１］。精神分裂症

临床表现为阳性、阴性和认知症状。阳性症状主要

包括幻觉、偏执、妄想等；阴性症状包括快感缺失、社

会退缩、淡漠等；认知症状表现为工作记忆受损、执
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行功能失调等。精神分裂症常给患者带来严重的功

能损害，给家属和社会带来沉重的疾病负担［２］。然

而目前对精神分裂症的致病机制仍不清楚。

研究表明免疫系统功能障碍可能与精神分裂症

的发病机制相关，细胞因子诱发的炎症反应可能通

过影响神经发育、突触可塑性和神经递质传递等在

精神分裂症的发病过程中起重要作用［３ － ４］。白细胞

介素 － ２（Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ － ２，ＩＬ － ２）是体内主要的炎症
细胞因子，主要由抗原刺激辅助性 Ｔ 细胞 １（Ｈｅｌｐｅｒ
Ｔ ｃｅｌｌ １，Ｔｈ１）等合成，其在免疫炎症反应和神经
递质多巴胺代谢过程中起重要作用［５］。白细胞介

素 － ４ （Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ － ４，ＩＬ － ４）和白细胞介素 － １０
（Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ － １０，ＩＬ － １０）是体内重要的抗炎细胞因
子，主要由激活的辅助性 Ｔ 细胞 ２（Ｈｅｌｐｅｒ Ｔ ｃｅｌｌ ２，
Ｔｈ２）等产生，能抑制 Ｔｈ１ 炎症细胞因子的产生［６］。

有研究报道精神分裂症患者血清 ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和
ＩＬ － １０水平发生了变化［５ － １５］，提示 ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和
ＩＬ － １０ 可能在精神分裂症的生理病理过程中起重
要作用。本研究假设血清 ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０
水平变化与精神分裂症相关，检测慢性精神分裂症

患者的血清 ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 水平，并评估这
些细胞因子水平与患者临床特征及精神症状的相关

性，为进一步确认细胞因子在精神分裂症发生发展

过程中的重要作用提供参考。

１　 对象与方法

１． １　 对象

　 　 选取 ２０１２ 年 １２ 月 － ２０１３ 年 １０ 月在广州医科
大学附属脑科医院住院治疗的慢性精神分裂症患者

为研究对象［１６］。纳入标准：①符合《国际疾病分类
（第 １０ 版）》（Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ Ｄｉｓｅａｓｅｓ，
ｔｅｎｔｈ ｅｄｉｔｉｏｎ，ＩＣＤ － １０）精神分裂症诊断标准；②病
程≥２ 年；③均接受抗精神病药物治疗，且该治疗完
全由临床医生主导，不干预患者的药物治疗方案。

排除标准：①有明确神经系统疾病史（包括癫痫发
作史、严重头部外伤史）及先天性心肺疾病者；②有
其他精神或心理相关疾病史；③有感染或过敏反应；
④有自身免疫性疾病；⑤有物质滥用史；⑥研究期间
出现不可控的可危及生命的躯体疾病者。符合纳入

标准且不符合排除标准共 ２００ 例。采用 ＰＡＳＳ１１． ０
软件估算样本量为 ４０ 例，采用抽签法随机抽取 ４０
例作为患者组。于 ２０１２ 年 １２ 月 － ２０１３ 年 １０ 月在

广州医科大学附属脑科医院广告招募健康对照组。

纳入标准：①既往无精神或心理相关疾病确诊史及
治疗史者；②自愿参加本研究。排除标准：①有明确
神经系统疾病史（包括癫痫发作史、严重头部外伤

史）及先天性心肺疾病者；②有感染或过敏反应；
③有自身免疫性疾病；④有物质滥用史；⑤研究期间
出现不可控的可危及生命的躯体疾病者。符合纳入

标准且不符合排除标准共 ２２０ 例。采用 ＰＡＳＳ１１． ０
软件估算样本量为 ６４ 例，采用抽签法随机抽取 ６４
例作为对照组。本研究获得广州医科大学附属脑科

医院伦理委员会批准，所有研究对象入组前均签署

知情同意书。

１． ２　 研究方法

１． ２． １　 血清 ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 水平检测

　 　 由精神科护士在被试入组后的第 ２ 天 ７：００ 抽
取空腹静脉血，４ ０００ ｒ ／ ｍｉｍ 离心 １５ ｍｉｎ，离心半径
ｒ ＝ ９． ５ ｃｍ。分离血清，于 － ８０ ℃分装保存。采用
酶联免疫吸附试验（Ｅｎｚｙｍｅ － ｌｉｎｋｅｄ Ｉｍｍｕｎｅ Ｓｏｒｂｅｎｔ
Ａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）试剂盒（ｅＢｉｏｓｃｉｅｎｃｅ，Ｓａｎ Ｄｉｅｇｏ，ＵＳＡ）
检测血清 ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 水平，严格按说明
书操作。ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 检测灵敏度分别为
９． １ ｐｇ ／ ｍＬ、１． ３ ｐｇ ／ ｍＬ 和 １． ０ ｐｇ ／ ｍＬ。实验过程无
交叉反应现象。用酶标仪（Ｂｉｏ － Ｒａｄ ｉＭａｒｋ，Ｃａｌｉｆｏｒｎｉａ，
ＵＳＡ）检测 ＯＤ４５０ｎｍ处吸光值。

１． ２． ２　 资料收集与临床症状评估

采用自行设计的病例报告表（Ｃａｓｅ Ｒｅｐｏｒｔ
Ｆｏｒｍ，ＣＲＦ）采集患者的人口学资料（如性别、年龄、
是否吸烟、饮酒等）和临床特征资料（如发病年龄、

病程、住院时长、药物剂量、既往住院次数等）。患

者组治疗药物剂量经计算转化为氯丙嗪等效

剂量［１７］。

入院 １ 周内，采用阳性和阴性症状量表
（Ｐｏｓｉｔｉｖｅａｎｄ Ｎｅｇａｔｉｖｅ Ｓｙｎｄｒｏｍｅ Ｓｃａｌｅ，ＰＡＮＳＳ）评定
患者的精神症状［１８］。ＰＡＮＳＳ 共 ３０ 个条目，包括阳
性症状量表（７ 项）、阴性症状量表（７ 项）和一般精
神病理量表（１６ 项）。各条目均采用 ７ 级评分：１ 分
为无，２ 分为很轻，３ 分为轻度，４ 分为中度，５ 分为偏
重，６ 分为重度，７ 分为极重度。ＰＡＮＳＳ 总评分≤５８
分为轻度症状；５８ 分 ＜ ＰＡＮＳＳ 总评分≤７５ 分为中
度症状；７５ 分 ＜ ＰＡＮＳＳ 总评分≤９５ 分为重度症状；
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９５ ＜ ＰＡＮＳＳ 总评分≤１１６ 分为极重度症状［１８］。由

具有 ５ 年以上临床经验的精神科医师进行 ＰＡＮＳＳ
评定，评定者之间的一致性检验相关系数为 ０． ９０ ～
０． ９６。评定在安静、舒适、放松的环境下对患者进
行，评定耗时３０ ～ ４５ ｍｉｎ。

１． ３　 统计方法

采用 ＳＰＳＳ １５． ０ 进行统计分析。符合正态分布
的连续型资料采用（ｘ— ± ｓ）表示，非正态分布的连续
型资料采用中位数和四分位间距表示，分类资料用

频数或百分比表示。两组分类变量（性别及是否吸

烟、饮酒）比较采用 χ２ 检验，两组正态分布连续型变
量（年龄和细胞因子浓度）比较采用独立样本 ｔ检验
和协方差分析，采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析评估患者细

胞因子水平与临床特征的相关性。检验水准

α ＝ ０． ０５，双侧检验。

２　 结　 　 果

２． １　 两组人口学资料比较及患者组临床特征

　 　 患者组男性 ２８ 例，女性 １２ 例；平均年龄（３６． ４７
± １３． ３６）岁；发病年龄（２６． ９７ ± ９． ５２）岁；病程中位
数和四分位间距为 ６． ００（３． １５，１３． ７５）年。对照组
男性 ２７ 例，女性 ３７ 例；平均年龄（３１． ７６ ± ９． ９１）岁。
两组性别和饮酒状况比较差异均有统计学意义

（Ｐ均 ＜ ０． ０１），年龄和吸烟人数比较差异均无统计
学意义（Ｐ均 ＞ ０． ０５）。见表 １。

表 １　 两组人口学资料和患者组临床特征

变　 　 量 患者组（ｎ ＝ ４０） 对照组（ｎ ＝ ６４） ｔ ／ χ２ Ｐ

饮酒［ｎ（％）］ ５ （１２． ５％） ３４ （５３． １％） １７． ３３３ ＜ ０． ０１

吸烟［ｎ（％）］ １０ （２５． ０％） １２ （１８． ７％） ０． ５７６ ０． ４４８

发病年龄（岁） ２６． ９７ ± ９． ５２　 － － －

ａ病程（年） ６． ００（３． １５，１３． ７５） － － －

住院时长（天） ６６． ８５ ± ４４． ０６ － － －

既往住院次数 ２． ００ ± １． ６０ － － －

氯丙嗪等效剂量（ｍｇ ／ ｄ） ６１１． ４５ ± ２９７． ０７ － － －

ＰＡＮＳＳ阳性症状评分 ２６． ３０ ± ５． ５３ － － －

ＰＡＮＳＳ阴性症状评分 ２３． ８２ ± ５． ５７ － － －

ＰＡＮＳＳ一般病理症状评分 ４９． ２０ ± ５． ８０ － － －

ＰＡＮＳＳ总评分 ９９． ３２ ± １１． １６ － － －

注：ＰＡＮＳＳ，阳性和阴性症状量表；ａ，中位数和四分位间距

２． ２　 血清细胞因子水平比较

患者组 ＩＬ － ２ 血清水平高于对照组［（２５． ８５ ±
６． ０６）ｐｇ ／ ｍＬ ｖｓ． （１２． ６３ ± １． ９０）ｐｇ ／ ｍＬ，ｔ ＝ ３． ６５８，
Ｐ ＜ ０． ０１］。两组 ＩＬ － ４、ＩＬ － １０ 血清水平比较差异
均无统计学意义（Ｐ均 ＞ ０． ０５）。见表 ２。以性别与
饮酒状况作为协变量进行协方差分析，结果显示患

者组 ＩＬ － ２ 水平仍高于对照组，差异有统计学意义
（Ｆ ＝ ８． ２０９，Ｐ ＝ ０． ００５）。

２． ３　 相关分析

相关分析显示，ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 水平与
患者的发病年龄、病程、住院时长、既往住院次数、抗

精神病药治疗剂量及 ＰＡＮＳＳ评分均无线性趋势。

表 ２　 两组细胞因子水平比较（ｘ— ± ｓ，ｐｇ ／ ｍＬ）

组　 　 别 ＩＬ － ２ ＩＬ － ４ ＩＬ － １０

患者组（ｎ ＝ ４０） ２５． ８５ ± ６． ０６ ７． ３６ ± １． ５４ ４． ２９ ± ０． ８７

对照组（ｎ ＝ ６４） １２． ６３ ± １． ９０ ８． ７６ ± ３． １３ ３． ７６ ± １． １７

ｔ ３． ６５８ － ０． ３３６ ０． ３２４

Ｐ ＜ ０． ０１ ０． ７３７ ０． ７４７

３　 讨　 　 论

ＩＬ － ２ 是一种多效性炎症细胞因子，在免疫炎

症反应中起着重要作用，可以调节中枢神经系统内

神经递质多巴胺代谢［５］。研究发现，与健康对照者

相比，精神分裂症患者血清 ＩＬ － ２ 水平存在增

加［５，１２］、降低［９ － １０，１２］、或不变的［１３ － １４］的情况，ＩＬ － ２
３２１
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在精神分裂症的发病机制中可能起重要作用。与部

分研究结果一致［５，１２］，本研究发现慢性精神分裂症

患者炎症细胞因子 ＩＬ － ２ 血清水平高于健康对照
者，差异有统计学意义，提示精神分裂症患者存在炎

症细胞因子 ＩＬ － ２ 介导的异常免疫炎症反应，进一
步支持炎症反应在精神分裂症的病理生理过程中起

重要作用这一说法。有研究发现 ＩＬ － ２ 水平与精神
分裂症患者 ＰＡＮＳＳ 阳性症状和一般精神病理症状

评分呈正相关［５］，或与阳性症状评分呈负相关［１２］。

而本研究未发现 ＩＬ － ２ 水平与精神分裂症患者的精
神症状有相关性，可能是因为本研究的精神分裂症

患者精神症状较为严重，入院时 ＰＡＮＳＳ 评分较高、
病程较长；各研究选取的人种不同，疾病所处的阶段

不同等也有影响。

本研究显示，精神分裂症患者的抗炎细胞因子

ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 血清水平与健康对照者比较差异无
统计学意义，且 ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 血清水平与患者精

神症状无相关性，与之前部分研究结果一致［１１，１５］。

然而，有研究显示精神分裂症患者的 ＩＬ － ４ 和

ＩＬ － １０血清水平高于［７ － ８］或低于［６，９，１１］健康对照者，

且 ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 血清水平与患者 ＰＡＮＳＳ 阴性症
状呈负相关［６，１４］。结果的不一致性可能与各研究样

本量大小、患者病情严重程度、病程长短、抗精神病

药类型、检测试剂、年龄、性别等不同有关。ＩＬ － ４
和 ＩＬ － １０ 水平是否与精神症状相关需要进一步的
研究验证。ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 是 Ｔｈ２ 细胞来源的抗炎
细胞因子，可抑制 Ｔｈ１ 炎症细胞因子 ＩＬ － ２ 的产生，
对炎症的发生和发展起到抑制作用，以维持 Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２
的功能平衡。本研究中患者的炎症细胞因子 ＩＬ － ２
水平升高，而 ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 的水平与对照组没有
差异，提示患者的炎症和抗炎反应处于不平衡状态，

存在免疫功能紊乱，炎症和抗炎性细胞因子之间的

不平衡可能在精神分裂症的病理生理过程中发挥重

要作用［１２］。本研究只检测了三个细胞因子，不能全

面反应患者体内的炎症免疫状态，将来的研究需进

一步检测更多的炎症和抗炎细胞因子以进一步明确

精神分裂症与细胞因子水平的相关性。

本研究患者均接受了抗精神病药物治疗，抗精

神病药对患者的细胞因子水平有一定的影响［１９］。

有研究报道抗精神病药可降低 ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和
ＩＬ － １０水平［２０ － ２２］。本研究发现精神分裂症患者

ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０ 水平与抗精神病药治疗剂量
无相关性，但仍然不能完全排除抗精神病药对细胞

因子水平的作用。因而，对首发精神分裂症患者或

无抗精神病药物治疗患者的进一步研究是必要的，

以明确抗精神病药物与血清细胞因子水平之间的

关系。

综上所述，本研究发现慢性精神分裂症患者的

血清 ＩＬ － ２ 水平高于健康对照者，ＩＬ － ４ 和 ＩＬ － １０
与对照者比较差异无统计学意义；ＩＬ － ２、ＩＬ － ４ 和
ＩＬ － １０ 水平与患者的精神症状无相关性。但本研
究存在一定的局限性，首先，检测样本量相对较小，

因而有必要采用更大的样本量进行下一步研究；其

次，本研究没有控制性别、饮酒状况等混杂因素，不

能完全排除这些因素的影响，有必要控制重要相关

混杂因素进行深入研究，将有利于更好解释炎症反

应与精神分裂症病理生理机制之间的关系。
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［５］　 Ａｎ ＨＭ，Ｔａｎ ＹＬ，Ｓｈｉ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ａｌｔｅｒｅｄ ＩＬ － ２，ＩＬ － ６ ａｎｄ ＩＬ － ８

ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｔａｒｄｉｖｅ ｄｙｓｋｉｎｅｓｉａ［Ｊ］．

Ｓｃｈｉｚｏｐｈｒ Ｒｅｓ，２０１５，１６２（１ － ３）：２６１ － ２６８．

［６］　 Ｘｉｕ ＭＨ，Ｙａｎｇ ＧＧ，Ｔａｎ ＹＬ，ｅｔ ａｌ． Ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ － １０

ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｆｉｒｓｔ － ｅｐｉｓｏｄｅ ｄｒｕｇ － ｎａｖｅ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ：ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ

ｔｏ ｐｓｙｃｈｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ［Ｊ］． Ｓｃｈｉｚｏｐｈｒ Ｒｅｓ，２０１４，１５６（１）：９ － １４．

［７］　 Ｍｉｔｔｌｅｍａｎ ＢＢ，Ｃａｓｔｅｌｌａｎｏｓ ＦＸ，Ｊａｃｏｂｓｅｎ ＬＫ，ｅｔ ａｌ． Ｃｅｒｅｂｒｏｓｐｉｎａｌ

ｆｌｕｉｄ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ ［Ｊ］． Ｊ

Ｉｍｍｕｎｏｌ，１９９７，１５９（６）：２９９４ － ２９９９．

［８］　 Ｃａｚｚｕｌｌｏ ＣＬ，Ｓａｃｃｈｅｔｔｉ Ｅ，Ｇａｌｌｕｚｚｏ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｃｙｔｏｋｉｎｅ ｐｒｏｆｉｌｅｓ ｉｎ

ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｒｉｓｐｅｒｉｄｏｎｅ： ａ ３ － ｍｏｎｔｈ

ｆｏｌｌｏｗ － ｕｐ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］． Ｐｒｏｇ Ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｏｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｂｉｏｌ Ｐｓｙｃｈｉａ

ｔｒｙ，２００２，２６（１）：３３ － ３９．

［９］　 Ｎｏｔｏ Ｃ，Ｍａｅｓ Ｍ，Ｏｔａ ＶＫ，ｅｔ ａｌ． Ｈｉｇｈ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｉｍｍｕｎｅ

－ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｆｏｒ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ

ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ［Ｊ］． Ｗｏｒｌｄ Ｊ Ｂｉｏｌ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ，
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万方数据



２０１５，１６（６）：４２２ － ４２９．

［１０］Ａｓｅｖｅｄｏ Ｅ，Ｒｉｚｚｏ ＬＢ，Ｇａｄｅｌｈ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ － ２

ｌｅｖｅｌ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｎｄ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ

ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｉｎ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ［Ｊ］． Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｂｅｈａｖ，２０１４，１２９：

１９４ － １９８．

［１１］Ｏ＇Ｂｒｉｅｎ ＳＭ，Ｓｃｕｌｌｙ Ｐ，Ｄｉｎａｎ ＴＧ． Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ

－ ａｌｐｈａ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｗｉｔｈ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ － ４ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｉｎ

ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ［Ｊ］． Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ Ｒｅｓ，２００８，１６０

（３）：２５６ － ２６２．

［１２］Ｔａｎ Ｙ，Ｌｉ Ｙ，Ｔａｎ Ｓ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ － ２ ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ

ｗｅｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｐｓｙｃｈｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｎｄ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ

ｄｅｆｉｃｉｔｓ ｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ － ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ［Ｊ］． Ｓｃｈｉｚｏｐｈｒ Ｒｅｓ，

２０１５，１６９（１ － ３）：１６ － ２１．

［１３］ Ｍｉｌｌｅｒ ＢＪ，Ｂｕｃｋｌｅｙ Ｐ，Ｓｅａｂｏｌｔ Ｗ，ｅｔ ａｌ． Ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ

ｃｙｔｏｋｉｎｅ ａｌｔｅｒａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ：ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｔａｔｕｓ ａｎｄ ａｎｔｉｐｓｙ

ｃｈｏｔｉｃ ｅｆｆｅｃｔｓ［Ｊ］． Ｂｉｏｌ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ，２０１１，７０（７）：６６３ － ６７１．

［１４］爦ｉｍ爧ｅｋ 爦，Ｙｌｄｒｍ Ｖ，ｉｍ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｕｍ ＩＬ － ４ ａｎｄ ＩＬ － １０

ｌｅｖｅｌｓ ｃｏｒｒｅｌａｔｅ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｏｆ ｔｈｅ ｄｒｕｇ － ｎａｉｖｅ ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓ

ｗｉｔｈ ｆｉｒｓｔ ｅｐｉｓｏｄｅ，ｅａｒｌｙ ｏｎｓｅｔ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ［Ｊ］． Ｊ Ｃｈｉｌｄ Ａｄｏｌｅｓｃ

Ｐｓｙｃｈｏｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０１６，２６（８）：７２１ － ７２６．

［１５］Ｋａｒｔａｌｃｉ Ｓ，Ｋａｒａｂｕｌｕｔ ＡＢ，Ｅｒｂａｙ ＬＧ，ｅｔ ａｌ． ＩＬ － ４，ＴＧＦ － β，

ＮＦ － κＢ ａｎｄ ＭＰＯ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｓｃｈｉｚ

ｏｐｈｒｅｎｉａ［Ｊ］． Ｊ ＥＣＴ，２０１６，３２（３）：１７４ － １７９．

［１６］高云，任赐儿，钟宇龙，等． 氯丙嗪与利培酮对慢性精神分裂

症患者血清白细胞介素 － ８ 及干扰素 － γ浓度的影响［Ｊ］． 广

东医学，２００６，２７（９）：１３９９ － １４０１．

［１７］Ｗｏｏｄｓ ＳＷ． Ｃｈｌｏｒｐｒｏｍａｚｉｎｅ ｅｑｕｉｖａｌｅｎｔ ｄｏｓｅｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｎｅｗｅｒ ａｔｙｐｉｃａｌ

ａｎｔｉｐｓｙｃｈｏｔｉｃｓ［Ｊ］． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ，２００３，６４（６）：６６３ － ６６７．

［１８］ Ｌｅｕｃｈｔ Ｓ，Ｋａｎｅ ＪＭ，Ｋｉｓｓｌｉｎｇ Ｗ，ｅｔ ａｌ． Ｗｈａｔ ｄｏｅｓ ｔｈｅ ＰＡＮＳＳ

ｍｅａｎ？［Ｊ］． Ｓｃｈｉｚｏｐｈｒ Ｒｅｓ，２００５，７９（２ － ３）：２３１ － ２３８．

［１９］Ｔｏｕｒｊｍａｎ Ｖ，Ｋｏｕａｓｓｉ Ｅ，Ｋｏｕｅ ＭＥ，ｅｔ ａｌ． Ａｎｔｉｐｓｙｃｈｏｔｉｃｓ＇ ｅｆｆｅｃｔｓ

ｏｎ ｂｌｏｏｄ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｉｎ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ：ａ ｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ

［Ｊ］． Ｓｃｈｉｚｏｐｈｒ Ｒｅｓ，２０１３，１５１（１ － ３）：４３ － ４７．

［２０］Ｋｉｍ ＹＫ，Ｋｉｍ Ｌ，Ｌｅｅ ＭＳ． Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎｓ，

ｎｅｕｒｏｔｒａｎｓｍｉｔｔｅｒｓ ａｎｄ ｐｓｙｃｈｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ ｉｎ ｄｒｕｇ － ｆｒｅｅ ｍａｌｅ ｓｃｈｉｚｏ

ｐｈｒｅｎｉｃｓ［Ｊ］． Ｓｃｈｉｚｏｐｈｒ Ｒｅｓ，２０００，４４（３）：１６５ － １７５．

［２１］Ｌｅｙｋｉｎ Ｉ，Ｍａｙｅｒ Ｒ，Ｓｈｉｎｉｔｚｋｙ Ｍ． Ｓｈｏｒｔ ａｎｄ ｌｏｎｇ ｔｅｒｍ ｉｍｍｕｎｏｓｕｐ

ｐｒｅｓｓｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｃｌｏｚａｐｉｎｅ ａｎｄ ｈａｌｏｐｅｒｉｄｏｌ［Ｊ］． Ｉｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａ

ｃｏｌｏｇｙ，１９９７，３７（１）：７５ － ８６．

［２２］ｄｅ Ｗｉｔｔｅ Ｌ，Ｔｏｍａｓｉｋ Ｊ，Ｓｃｈｗａｒｚ Ｅ，ｅｔ ａｌ． Ｃｙｔｏｋｉｎｅ ａｌｔｅｒａｔｉｏｎｓ ｉｎ

ｆｉｒｓｔ － ｅｐｉｓｏｄｅ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ａｎｔｉｐｓｙｃｈｏｔｉｃ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］． Ｓｃｈｉｚｏｐｈｒ Ｒｅｓ，２０１４，１５４（１ － ３）：２３ － ２９．

（收稿日期：２０１６ － １１ － ２４）

（本文编辑：唐雪莉）
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