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【摘要】　 目的　 分析老年精神分裂症患者血浆脂蛋白磷脂酶 Ａ２（Ｌｐ － ＰＬＡ２）浓度及与简明精神病评定量表（ＢＰＲＳ）评
分的相关性，探讨血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度在老年精神分裂症发病中的作用。方法　 采用简单随机抽样方法选取 ２０１５ 年 １ 月 －
１２月在南京医科大学附属脑科医院住院的老年精神分裂症患者为病例组（ｎ ＝ ７２），以同时段在本院体检的所有健康退休员工
为对照组（ｎ ＝ ７２）。采用免疫增强比浊法检测两组血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度，使用简明精神病评定量表（ＢＰＲＳ）评定老年精神分裂
症患者的精神症状，分析 ＢＰＲＳ 评分与血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度的相关性。结果 　 病例组血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度高于对照组
［（２３２． ５ ± １２５． ７）ｎｇ ／ ｍＬ ｖｓ．（１８５． ４ ± ７４． ６）ｎｇ ／ ｍＬ，ｔ ＝ ２． ７３４，Ｐ ＜ ０． ０５］。６１ 例慢性病例组血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度与 １１ 例首发病
例组比较，差异无统计学意义［（１１９． ８ ± １５． ３）ｎｇ ／ ｍＬ ｖｓ．（１６０． ４ ± ４８． ４）ｎｇ ／ ｍＬ，ｔ ＝ ０． ４７９，Ｐ ＞ ０． ０５］。老年精神分裂症病例组
ＢＰＲＳ评分为（５０． ９ ± １０． ５）分，与血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度无相关性。结论　 老年精神分裂症患者可能存在膜磷脂代谢异常，血浆
Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度可能不能作为判断老年精神分裂症临床症状严重程度的标准。
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　 　 有研究显示，精神分裂症患者有膜磷脂代谢的
改变［１］。神经细胞的细胞膜大部分由磷脂组成，在

神经信息的传导和记忆中发挥着重要作用，磷脂代

谢异常是神经精神疾病发病的成因之一。血浆脂蛋

白磷脂酶 Ａ２（Ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ － ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐａｓｅ
Ａ２，Ｌｐ － ＰＬＡ２）是磷脂降解的关键酶，故其在神经

系统的研究中越来越受到关注［２］。Ｇａｔｔａｚ等［３］研究

显示，精神分裂症患者血清、血浆 ＰＬＡ２ 的活性均增
强。Ｓｍｅｓｎｙ等［４］研究结果显示，与正常对照组相

比，精神分裂症患者颞叶皮层的非钙离子依赖型

ＰＬＡ２ 活性增加了 ４５％。Ｗｅｉ 等［５］采用传递不平衡

试验（ＴＤＴ）分析法，结果显示白种人钙依赖性
ｃＰＬＡ２基因与精神分裂症显著相关。张志臖等［６］对

印度人群的研究结果显示，ｃＰＬＡ２ 基因多态性与印
１４３
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度人群精神分裂症相关。俞琼等［７］的研究也显示，

精神分裂症也与此基因多态性有关。以上研究均提

示，膜磷脂代谢异常可能是精神分裂症的发病机制

之一。但目前我国对此方面的研究相对较少，且现

有文献的研究对象主要是年轻精神分裂症患者，对

老年精神分裂症患者的研究更少，本研究通过分析

血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度与老年精神分裂症患者 ＢＰＲＳ
评分的关系，研究其在老年精神分裂症发病机制中

的作用以及是否可以作为判断疾病严重程度的客观

指标。

１　 对象与方法

１． １　 对象

　 　 采用简单随机抽样方法，抽取 ２０１５ 年 １ 月 － １２
月在南京医科大学附属脑科医院住院的老年精神分

裂症患者为病例组。入组标准：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简明精神病量表（Ｂｒｉｅｆ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃ Ｒａｔｉｎｇ
Ｓｃａｌｅ，ＢＰＲＳ）评分≥２７ 分；③年龄≥６０ 岁；④入组前
２ 周未服用抗精神病药物；⑤能配合检查者。排除
标准：①伴有可引起脑功能障碍的严重神经系统疾
病、严重和不稳定的内科疾病者；②有药物或精神活
性物质滥用史者；③有内分泌、免疫或其他代谢障碍
等系统性疾病患者；④住院时间不足 ２ 周。符合入
组标准且不符合排除标准共 ７２ 例，其中男性 ２５ 例，
女性 ４７ 例；平均年龄（６７． ８ ± ５． ６）岁。其中 ６１ 例慢
性精神分裂症，１１ 例老年期首发精神分裂症患者。
正常对照组为同时段在本院体检的符合标准的所有

健康老年退休员工。入组标准：①年龄≥６０ 岁；
②现未患精神疾病，无精神疾病史及家族史。排除
标准与病例组相同。符合入组标准且不符合排除标

准共 ７２ 例，其中男性 ２７ 例，女性 ４５ 例；平均年龄
（６７． ７ ±５． ９）岁。两组年龄、性别比较差异均无统计
学意义（ｔ ＝０． ０２９，Ｐ ＝ ０． ９８０；χ２ ＝ ０． １２０，Ｐ ＝ ０． ７２９）。
研究对象均自愿参与本研究，法定监护人均签署知

情同意书。本研究通过南京医科大学附属脑科医院

伦理委员会审查批准。

１． ２　 方法

１． ２． １　 血标本处理

　 　 病例组和对照组于 ６ ∶ ００ － ８ ∶ ００ 空腹抽取肘静
脉血 ２ ｍＬ，在自然状态下放置 ３０ ｍｉｎ 后离心处理，
离心半径 ５ ｃｍ，４ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ，离心 ２０ ｍｉｎ，取上清液

置于 － ７０℃（低温冰箱）保存待测。

１． ２． ２　 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 检测方法

使用 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 测定试剂盒（南京诺尔曼生物
技术有限公司），采用免疫增强比浊法分别测定两

组血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度。Ｌｐ － ＰＬＡ２ 测定试剂盒由
试剂 １（Ｒ１）和试剂 ２（Ｒ２）组成。Ｒ１ 的成分为磷酸
盐缓冲液（ｐＨ ＝６． ５）、聚乙二醇 ６０００，Ｒ２ 的成分为
磷酸盐缓冲液（ｐＨ ＝ ８． ０）、鼠抗人 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 单克
隆抗体的致敏乳胶颗粒。样本中的 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 在磷
酸盐缓冲系统中与试剂中鼠抗人 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 单克隆
抗体的致敏乳胶颗粒发生抗原抗体反应，在促聚剂

聚乙二醇作用下产生凝集以使浊度上升，在 ５４６ ｎｍ
波长检测反应液吸光度的变化，测定 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓
度。基本参数：线性范围 ０ ～ ８００ ｎｇ ／ ｍＬ，精密度：重
复性 ＣＶ≤８％，批间差 Ｒ≤１２％，准确度：相对偏差
≤１０％ ［８］。

１． ２． ３　 量表评定方法

于入院当天和住院 ４ 周时采用 ＢＰＲＳ 评定老年
精神分裂患者疾病严重程度，ＢＰＲＳ由 １８ 项组成，总
评分越高，病情越重。评定在封闭病房内的会议室

单独进行，避免病友围观，平均耗时约 ２０ ｍｉｎ。测评
安排在 ９∶００ － １１∶３０ 进行。由经过一致性培训的两
名主治医师以上人员进行评定，采用统一指导语，量

表评定一致性检验 Ｋａｐｐａ值 ＝ ０． ８７。

１． ３　 统计方法

采用 ＳＰＳＳ １６． ０ 进行数据分析，正态计量资料
以（ｘ— ± ｓ）表示，组间比较采用独立样本 ｔ 检验，计数
资料比较采用 χ２ 检验，检验水准 α ＝０． ０５，双侧检验。

２　 结　 　 果

２． １　 两组血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度比较

　 　 病例组血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度与对照组比较差异
有统计学意义［（２３２． ５ ± １２５． ７）ｎｇ ／ ｍＬ ｖｓ． （１８５． ４
± ７４． ６）ｎｇ ／ ｍＬ，ｔ ＝ ２． ７３４，Ｐ ＜ ０． ０５］。６１ 例慢性病
例组血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度与 １１ 例首发病例组比较，
差异无统计学意义［（１１９． ８ ± １５． ３）ｎｇ ／ ｍＬ ｖｓ．
（１６０． ４ ± ４８． ４）ｎｇ ／ ｍＬ，ｔ ＝ ０． ４７９，Ｐ ＞ ０． ０５］。

２． ２　 血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度与疾病严重程度的相关
分析

老年精神分裂症患者组 ＢＰＲＳ评分为（５０． ９ ±１０． ５）
分，与血浆 Ｌｐ －ＰＬＡ２浓度没有相关性（Ｐ ＞０． ０５）。见
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图 １。老年精神分裂症病例组病程为（２４． １ ± １６． ５）
年，与血浆 ＰＬＡ２ 浓度没有相关性（Ｐ ＞ ０． ０５）。
见图 ２。

图 １　 老年精神分裂症病例组 ＢＰＲＳ评分
与血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度的散点图

图 ２　 老年精神分裂症病例组病程
与血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度的散点图

３　 讨　 　 论

近年来，精神分裂症的病因学研究中，神经细胞

膜假说受到越来越多的关注。膜磷脂是许多信号系

统中前体分子，为所有的神经递质信号转导提供脂

质环境，所以改变膜磷脂代谢可以影响神经传导，从

而导致行为的异常［９ － １０］。膜磷脂的选择性水解酶

ＰＬＡ２ 活性增加可能是导致膜多不饱和脂肪酸降解
增加的重要原因［１１］。在病理条件下，ＰＬＡ２ 活性增
强可导致膜流动性、渗透性和离子稳态改变；自由脂

肪酸释放增加脂质过氧化物堆积。达到一定水平会

引起神经细胞损伤、氧化应激和神经炎症，从而引发

一系列神经精神疾病，如脑出血、阿尔茨海默病、精

神分裂症和抑郁症等［１２ － １３］。

大量研究结果显示，成年精神分裂症患者血清

和血浆中 ＰＬＡ２ 浓度高于正常对照组［３ － ４，９，１４ － １６］，仅

Ｋａｔｉｌａ等［１７］在 １９９７ 年的研究显示急性精神分裂症
患者与正常对照组的血浆 ＰＬＡ２ 浓度比较差异无统
计学意义，推测此研究仅以急性发病状态下的患者

为研究对象且病例数较少，故结果不同。本研究中，

老年精神分裂症患者血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度高于正常
对照组，与以往的研究结果一致。

Ｇａｔｔａｚ等［３，１４］的研究显示，ＰＬＡ２ 浓度与精神分
裂症严重程度无相关性。本研究结果也显示，老年

精神分裂症患者 ＢＰＲＳ 评分与血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度
无相关性。考虑可能存在以下原因：①老年精神分
裂症发病机制较为复杂，可能还包括认知改变及心

理社会因素；②Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度可能仅仅提示老年
精神分裂症患者存在膜磷脂代谢异常，但不是决定

精神症状严重程度的生物学指标；③ＢＰＲＳ 可能没
有全面客观地反映患者症状的严重程度；④老年精
神分裂症患者合并较多的视觉或听觉障碍、认知损

害、其他躯体疾病等混杂因素。而 Ｓｍｅｓｎｙ等［４］研究

显示，ＰＬＡ２ 浓度与首发精神分裂症患者的阴性症状
有关，与阳性症状无关。与本研究结果不一致可能

是因为：首先，Ｓｍｅｓｎｙ 等［４］研究以年轻精神分裂症

患者为研究对象，而本研究则以老年慢性精神分裂

症患者为研究对象；其次，ＰＬＡ２ 存在多个亚型；第
三，有研究显示 ＰＬＡ２ 与胆固醇代谢及动脉粥样硬
化的形成有关［１８］，使用非典型抗精神病药物治疗的

精神分裂症患者有脂质代谢异常［１９］。

综上所述，老年精神分裂症患者存在膜磷脂代

谢异常；老年精神分裂症与青年期精神分裂症可能

存在不同亚型的膜磷脂代谢异常。血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２
可能不能作为判断老年精神分裂症临床症状严重程

度的标准。由于 ＰＬＡ２ 可以分为分泌型、胞浆型和
非钙离子依赖型三个亚型［２０］，本研究没有深入到具

体某一个亚型，到底是哪一个亚型起着重要的作用

并未明确。此外，本研究没有探讨抗精神病药物对

血浆 Ｌｐ － ＰＬＡ２ 浓度的影响，下一步可以此为切入
点进行深入研究。
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ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ，ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｉｃ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ，

ａｎｄ ｍａｊｏｒ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔｓ ａｔ ｆｏｌｌｏｗ － ｕｐ［Ｊ］． Ｅｕｒ Ｈｅａｒｔ Ｊ，２００５，

２６（２）：１３７ － １４４．

［１９］ ａｇｕｄ Ｍ． Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ － ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ：ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ ａｎｄ

ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒａｃｔｉｃｅ［Ｊ］． Ｐｓｙｃｈｉａｔｒ Ｄａｎｕｂ，２０１５，２７

（３）：３１９ － ３２６．

［２０］Ｓｍａｎｉ Ｔ，Ｄｏｍíｎｇｕｅｚ － Ｒｏｄｒｉｇｕｅｚ Ａ，Ｃａｌｌｅｊｏ － Ｇａｒｃíａ Ｐ，ｅｔ ａｌ．

Ｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐａｓｅ Ａ２ ａｓ ａ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔ ｏｆ ｓｔｏｒｅ － ｏｐｅｒａｔｅｄ

ｃａｌｃｉｕｍ ｅｎｔｒｙ［Ｊ］． Ａｄｖ Ｅｘｐ Ｍｅｄ Ｂｉｏｌ，２０１６，８９８：１１１ － １３１．

（收稿日期：２０１６ － １１ － ０２）

（本文编辑：陈　 霞）
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