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"摘要#

!

目的
!

了解缓解期精神分裂症患者及一级非患病亲属的认知功能!找寻认知功能中具有内表型特

征的项目%方法
!

对
/)

名缓解期精神分裂症患者"患者组$!

/)

名患者的一级非患病亲属"亲属组$及
/)

名健

康人"对照组$使用精神分裂症认知功能成套测验工具进行认知功能测验%结果
!

患者组和亲属组的连线测

验&符号编码&霍普金斯词语学习测验&迷宫&流畅性&情绪智商和持续操作性得分低于对照组"

!

$

%&%3

$%患者

组霍普金斯词语学习测验&迷宫&情绪智商和持续操作性得分低于亲属组"

!

$

%&%3

$%结论
!

缓解期患者和其

一级非患病亲属的认知功能存在选择性缺陷!其中词语学习&注意)警觉&推理和问题解决及社会认知可能是精

神分裂症潜在的内表型%

"关键词#

!

精神分裂症#认知#一级非患病亲属#缓解期#内表型

"中图法分类号#

!

5-0(&'

"文献标识码#
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近年来关于精神分裂症认知功能的研究发现患

者的认知缺陷持续存在#对其社会功能的复原造成长

期影响'

$

(

)内表型#是介于基因和表现型之间的内在

表现型'

1

(

#关于精神分裂症的多项研究提示认知功能

可能是精神分裂症的内表型之一)尤其是对患者一

级非患病亲属的认知功能研究提示患者亲属的认知

功能低于正常水平但比发病期的患者好'

'

(

#更是支持

了内表型的可遗传*状态独立等特征)但既往研究多

以首发未用药的精神分裂症患者为研究对象'

0.3

(

)本

研究拟对缓解期的精神分裂症患者及其一级非患病

亲属进行认知功能评估#找寻其中具有内表型特征的

项目#现报道如下)

>

!

资料与方法

>&>

!

一般资料
!

选取
1%$'

年
3

月至
1%$)

年
3

月本

院门诊就诊的
/)

例患者)纳入标准!$

$

&既往符合

0国际疾病与相关健康问题统计分类1$

JOZ.$%

&

M1%

精神分裂症诊断标准%$

1

&目前处于缓解期#即简明精

神病评定量表$

$/

项#

NT5Q

&总分小于或等于
'3

分%

$

'

&近
)

个月内无精神病性症状%$

0

&锥体外系副反应

量表$

5QFQF

&评分为
%

分%$

3

&年龄
$/

%

3(

岁%$

)

&受

教育年限大于或等于
(

年)排除标准!$

$

&有脑器质

性障碍及脑部外伤史者%$

1

&患有严重躯体疾病%$

'

&

%0-$

重庆医学
1%$/

年
3

月第
0-

卷第
$'

期

"

基金项目)

1%$'

年度湖北省武汉市卫生和计划生育委员会公共卫生科研项目$

fL$'N%-

&)

!

作者简介)冯映映$

$(/3P

&#主治医师#硕

士#主要从事临床精神医学研究)

!

#

!

通信作者#

F.D=#<

!

*

;E;)3

&

$)'&C"D

)



肢体残疾或视听障碍者)所有入组患者服用药物包

括!奥氮平$

1$

例&*利培酮$

'0

例&*喹硫平$

$1

例&*阿

立哌唑$

(

例&*齐拉西酮$

$%

例&#平均剂量相当于氯

丙嗪$

$%0&0$4)/&/0

&

D

A

"

!

)患者组
NT5Q

得分
1%

%

''

分#平均$

13&1'43&3'

&分)

!!

亲属组来自入组患者的一级亲属)纳入标准!

$

$

&每例精神分裂症患者仅纳入
$

例一级亲属#优先

考虑同性别的兄弟姐妹#如没有再考虑不同性别的兄

弟姐妹#最后考虑亲生父母或子女%$

1

&不符合
JOZ.$%

诊断标准中精神分裂症或其他精神障碍诊断标准%

$

'

&年龄
$/

%

3(

岁%$

0

&受教育年限大于或等于
(

年)

排除标准同患者组)共纳入
/)

例亲属)其中患者父

母
0

例*患者子女
3

例*患者的兄弟姐妹
--

例)

对照组来自武汉市两个社区招募的志愿者)纳

入标准!$

$

&无任何精神疾病史及严重躯体疾病%$

1

&

无精神疾病家族史%$

'

&年龄
$/

%

3(

岁%$

0

&受教育年

限大于或等于
(

年)排除标准同患者组及亲属组#共

纳入
/)

例对照)

本研究经医院伦理委员会批准#所有入组患者*

亲属及健康对照均签署知情同意书)

>&?

!

方法
!

对患者组进行
NT5Q

和
5QFQF

的评估)

对
'

组研究对象进行认知功能评估#使用工具为精神

分裂症认知功能成套测验$

VOON

&中文版!其信度效

度良好'

)

(

#包含
(

项测试#分别是!$

$

&连线测验

$

2V2

&!它在
VOON

中是反映信息处理速度的
$

个

指标)$

1

&精神分裂症简易认知评估
.

符号编码

$

N6OQ

&!是用来测量信息处理速度的视觉运动)$

'

&

霍普金斯词语学习测验
.

修订版$

]\K2.5

2V

&!用于

测量词语学习)$

0

&韦氏记忆量表
.

第
'

版!空间广度

$

fVQ.

+

&!用于测量非词语工作记忆)$

3

&神经心理

评估成套测验
.

迷宫$

c6N

&!主要用来评估推理和问

题解决)$

)

&简易视觉空间记忆测验
.

修订版$

N\V2.

5

2V

&!评估视觉学习和记忆)$

-

&范畴流畅
.

动物命名

$

M<B9,C

H

&!该范畴测验被作为
$

个词语性信息处理速

度的指标#用以补充
1

个视觉运动信息处理速度的测

验)$

/

&

V=

H

9:.Q=<"@9

H

.O=:B+"

情绪智商测验!情绪

管理$

VQOFJ2

2V

&!用于测量社会认知)$

(

&持续操

作性测验
.

相同配对$

OT2.JT

&!用以测量维持*集中注

意或警觉)将各个测试结果按照性别*年龄与受教育

程度经校正获得
2

分)本研究中
NT5Q

和
5QFQF

的

评估由
1

名精神科主治医师进行#其一致性评估
S=

>

.

>

=

分别为
%&/$

和
%&/(

)

VOON

的评估为
1

名经过

专业培训的心理测量人员完成#

1

名心理测量人员一

致性评估
S=

>>

=

值为
%&/-

)一致性均达到满意

程度)

>&@

!

统计学处理
!

采用
QTQQ$-&%

软件#计量资料用

J4B

表示#符合正态分布且方差齐性的比较采用方差

分析$

6cb\6

&和
KZQ.<

检验%不符合方差齐性的比

较采用非参数检验%计数资料用率表示#比较采用
!

1

检验#以
!

$

%&%3

为差异有统计学意义)

?

!

结
!!

果

?&>

!

基本资料
!

'

组研究对象在性别及受教育程度

方面比较差异无统计学意义$

!

%

%&%3

&#

'

组研究对

象年龄比较#差异有统计学意义$

!

$

%&%3

&#见表
$

)

表
$

!!

'

组研究对象基本资料比较

项目 患者组 亲属组 对照组
O

"

!

1

!

年龄$

J4B

#岁&

'%&-(4/&$- ''&(14$%&%- '%&%$4-&0) 0&(13 %&%%/

受教育程度$

J4B

#年&

$1&3341&)% $1&1/41&3) $1&-141&3) %&)0$ %&31-

男"女$

(

"

(

&

03

"

0$ 0%

"

0) 03

"

0$ %&--3 %&)-(

平均病程$

J4B

#年&

0&-'41&)/

表
1

!!

'

组研究对象认知功能测验结果

项目 患者组 亲属组 对照组
!

2V2 0%&014/&%0

=

0$&$34(&-%

=

3%&//4/&1- %&%%%

N6OQ 33&$(4$$&3-

=

3/&114(&31

=

)1&(14$1&'1 %&%%%

]\K2.5

2V

'-&3'4$%&/%

=?

0$&104/&))

=

31&$04$1&-0 %&%%%

fVQ.

+

)$&034$$&$( )1&114$1&-3 )0&0'4$$&/( %&10%

c6N '-&%34/&-1

=?

01&(-4$%&/0

=

0/&%-4-&($ %&%%%

N\V2.5

2V

01&-)4(&/1 01&/34-&)/ 00&3)40&-( %&11-

M<B9,C

H

3$&104-&')

=

3$&034/&$-

=

3/&$14/&3) %&%%%

VQOFJ2

2V

0%&(04$$&1/

=?

03&$04$%&3$

=

3%&')4-&(( %&%%%

OT2.JT '-&0%4(&31

=?

0%&-/4(&-0

=

03&$-4)&)/ %&%%%

!!

=

!

!

$

%&%3

#与对照组比较%

?

!

!

$

%&%3

#与亲属组比较

$0-$

重庆医学
1%$/

年
3

月第
0-

卷第
$'

期



?&?

!

'

组研究对象认知功能测验结果
!

患者组和亲

属组分别与对照组比较#除
fVQ

+

和
N\V2.5

2V之

外#其余各项认知功能检测比较#差异均有统计学意

义$

!

$

%&%3

&)患者组与亲属组比较#患者组
]\K2.

5

2V

*

c6N

*

VQOFJ2

2V

*

OT2.JT

得分低于亲属组

$

!

$

%&%3

&#两组
2V2

*

N6OQ

*

fVQ.

+

*

N\V2.5

2V

与
M<B9,C

H

比较#差异无统计学意义$

!

%

%&%3

&#见

表
1

)

@

!

讨
!!

论

!!

有研究认为精神分裂症的认知功能缺陷符合其

作为内表型的特征'

-

(

#而作为内表型需要符合
3

项标

准'

/

(

!$

$

&与疾病相关%$

1

&遗传性%$

'

&状态独立#具有

时间上的稳定性%$

0

&家族相关性#在患者的亲属中常

见%$

3

&共分离#在患者患病的亲属中更常见)既往胡

茂荣等'

(

(研究发现急性期精神分裂症患者的
2V2

*

N6OQ

及
M<B9,C

H

测试结果均比其一级亲属差)本研

究与其结果不一致#由此推测患者信息处理速度缺陷

会随着症状的缓解而改善#达到与其亲属相当#但低

于正常水平)提示这一缺陷存在状态独立性#但不存

在共分离性)

6KN6OF2F

等'

$%

(研究发现患者的情

商总分最差#亲属次之#但两者均比正常对照差)他

的另一项研究发现患者亲属的推理能力低于正常水

平'

$$

(

)本研究与其结果一致#提示这两项认知缺陷既

有状态独立性#又有共分离性#符合内表型特征)既

往研究发现急性期精神分裂症患者的工作记忆和简

易视觉空间记忆测验均低于正常水平'

(

(

)本研究与

其结果不一致#考虑原因可能是工作记忆和视觉空间

记忆受精神症状影响较大)

O]6cL

等'

$1

(研究发现

精神症状缓解的患者的非语言记忆比未缓解的患者

好)另一项研究也发现完全缓解的精神分裂症患者

的工作记忆与正常对照水平不相上下'

$'

(

)本研究与

这两项研究结果一致#提示工作记忆和空间记忆可能

不具遗传性和状态独立性)

既往研究显示#年龄对认知功能的影响通常在间

隔
3

岁左右#而本研究中
'

组研究对象年龄差在
'

岁

左右#故而判断年龄差异对于结果影响不大'

$0

(

)此

外#鉴于以往对抗精神病药物的研究发现#非典型精

神病药物对于患者的认知具有保护作用'

$3

(

#故而认为

本研究中药物可能对结果影响较小)

本研究缓解期的精神分裂症患者仍存在信息处

理速度*社会认知及推理*问题解决能力和词语学习

能力的认知缺陷#可针对这些认知缺陷进行康复训

练'

$)

(

)另外#本研究发现患者的认知及推理*问题解

决能力及词语学习能力缺陷可能为精神分裂症潜在

的内表型#在今后的研究中可以帮助寻找疾病的易感

基因)
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岛
$

细胞通过胎盘受到刺激导致功能紊乱#从而分泌

过多胰岛素使得脐血胰岛素水平升高#高水平胰岛素

可使对胰岛素敏感的组织器官#如脂肪*肌肉*心脏等

体积明显增加#研究表明胰岛素与胰岛素样生长因子

是刺激胎儿生长的主要激素)

O

肽是胰岛素原转变

为胰岛素过程中的裂解产物#因其稳定性好临床常用

于衡量胰岛
$

细胞的功能'

/

(

)糖化血红蛋白与血糖

浓度呈正相关#可反映血糖控制水平#并与胎儿畸形

发生密切相关'

(

(

)母体循环中的胰岛素*

O

肽及糖化

血红蛋白均不能通过胎盘屏障#由胎儿的自身组织合

成并参与胎儿的代谢#是胎儿生长发育的重要调节

因子)

因此#脂联素*胰岛素*

O

肽*糖化血红蛋白及血

糖水平与胎儿宫内发育密切相关#对其进行测定有助

于对
LZV

胎儿的生长发育情况的判断)同时也有研

究表明
LZV

严重危害母婴健康#可增加子代发生新

生儿低血糖*巨大胎儿*胎儿生长受限和新生儿呼吸

窘迫综合征的风险'

$%

(

#临床妊娠期间可采用医学营养

治疗*运 动 疗 法*胰 岛 素 和 口 服 降 糖 药 物 治 疗

LZV

'

$$

(

)

本研究结果表明观察组脐静脉血脂联素水平低

于对照组#而脐静脉血胰岛素*

O

肽及糖化血红蛋白

水平均高于对照组#观察组新生儿生后
1;

血糖水平

低于对照组#差异有统计学意义$

!

$

%&%3

&)说明观

察组经临床干预后#可一定程度上改善围生期临床结

局#但由于
LZV

胎儿宫内暴露于高糖环境下#可引起

胎儿代谢指标中胰岛素*

O

肽*糖化血红蛋白水平的

升高及脂联素水平下降#胎儿代谢水平的改变可作用

于胎儿的生长发育#引起一系列近远期并发症#这就

提出了科学管理
LZV

胎儿代谢水平的要求)

LZV

对围生儿的近期影响直观表现为对新生儿预后的影

响#本研究表明观察组低体质量儿*巨大儿*新生儿窒

息*新生儿低血糖*新生儿高胆红素血症*新生儿肺

炎*死胎*新生儿畸形发生率均明显高于对照组#差异

有统计学意义$

!

$

%&%3

&)说明观察组经临床干预

后#可一定程度上改善围产期临床结局#但由于
LZV

胎儿宫内暴露不良环境下#各种因素综合作用影响胎

儿生长发育#导致胎儿预后不良率升高)早诊断*早

治疗
LZV

可能增加更多医疗资源#但早期干预#对减

少不良围产结局有重要意义)

本研究对
LZV

新生儿脐静脉血脂联素*胰岛素*

O

肽及糖化血红蛋白的水平进行了检测#并分析

LZV

对新生儿预后的影响)在下一步的研究中#可

对
LZV

新生儿代谢相关指标进行更为细致的动态随

访#收集其
'

*

)

个月及
$

年后代谢指标的水平数据#

通过动态数据的研究来进一步论证本研究观点#并可

针对
LZV

严重程度与代谢相关指标及合并症的相关

性进行更为详尽的数据分析#这不仅可为代谢相关指

标在
LZV

新生儿预后结局所起作用提供数据支持#

更可为临床诊治提供新的思路)
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