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氟西汀辅助治疗前后精神分裂症患者外周血 ()*+!,!-

表达差异研究
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精神分裂症是精神科常见的致残性疾病之一，

主要表现为行为、感知觉、思维、情感等方面障碍，

与周边环境难以协调。由于精神分裂症多发生于青

壮年人群，常迁延难愈、反复发作，使其丧失劳动能

力和生活自理能力，也给其家庭造成巨大的痛苦b!c。

氟西汀是临床常用的抗抑郁药物，属于选择性 1A羟

色胺再摄取抑制剂，通过阻断突触前膜对 1A羟色胺

的再摄取而发挥抗抑郁作用，有助于改善精神分裂

症患者的阴性症状b0c。

目前精神分裂症的发病机制尚未完全阐明，已

有的研究认为与神经递质异常分泌、免疫异常等密

切相关。随着研究的不断深入，微小 *=< 在精神分
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裂症的发病过程中的作用受到重视!"#。有研究发现，

精神分裂症患者体内 $%&'()*+ 高表达，提出

$%&,*)*+ 高表达可能参与精神分裂症的发生和进

展!-#。氟西汀可改善精神分裂症患者症状已得到临

床验证，但其对 $%&'*)*+ 表达的影响临床研究较

少。本研究探讨了氟西汀治疗精神分裂症的疗效及

对患者外周血 $%&'*)*+ 表达的影响，现将结果报

道如下。

! !"#$%

*.* !"#$ 选取我院 /0*1年 2月,/0*3年 2月

收治的精神分裂症患者 *10 例，随机分为观察组和

对照组，每组 )0 例。对照组患者给予抗精神病药物

治疗，观察组患者在此基础上加用氟西汀治疗。观

察组中男 -/ 例，女 ") 例，平均年龄（-"4/2!"."5）

岁，平均病程（1.1"!0.23）年，67899 评分（5)42"!

*/4-1）分。对照组中男 "5例，女 -*例，平均年龄

（--43"!"4-/）岁，平均病程（1432!04-*）年，67899 评

分（534-*!*/4")）分。两组患者在性别、年龄、病程等

一般资料方面差异无统计学意义（!:;402），具有可

比性。

*4/ %&'()*

*4/4* 纳入标准 （*）符合精神分裂症诊断标准!2#；

（/）首发或入组前 " 个月未服抗精神药物，未接受

免疫抑制治疗；（"）该研究已通过所在单位伦理委

员会审查；（-）患者及家属知情同意并配合治疗。

*4/4/ 排除标准 （*）合并其他精神疾病；（/）合并

脑外伤等躯体疾病；（"）患者有酗酒或药物滥用史；

（-）患者 * 个月内有输血史。

*4" +,-.

*4"4* 对照组 患者给予抗精神病药物治疗，口服

利培酮 （西安杨森制药有限公司，国药准字

</0*10"05）治疗，起始剂量 * $=，每日 * 次，* 周后

将剂量加大到每日 / $=，第 /周加量到每日 ->1 $=，

根据病情变化调整剂量，连续治疗 ) 周。

*?"?/ 观察组 患者在此基础上加用氟西汀治

疗。口服盐酸氟西汀分散片（礼来苏州制药有限

公司，国药准字 @/0*100/5）治疗，剂量为 /0>-0

$=AB，顿服。两组均连续治疗 ) 周。

*?- /01)234-. 观察并比较两组研究

对象 $%&,*)*+ 表达水平、生活质量评分、不良反应

发生率。

分别于治疗前、治疗 ) 周后抽取患者空腹静脉

血，" 000 CA$%D 离心后加入淋巴细胞分离液，分离单

个核细胞，冻存于,)0 "冰箱。统一进行 $%&87 提

取，试剂盒为德国 E%F=GD 公司产品。按照 $%&87 第

一链合成试剂盒指示完成 $%&87 HI87 合成。采用

实时荧光定量 6J& 检测 $%&,*)*+ 表达，检测仪器

为美国 7KL 公司 53;; 型 6J& 仪。

*?2 56)* 生活质量评分采用 MENOLP3- 进

行评价，该问卷包括躯体功能、心理功能、社会功

能、物质生活状态 - 个维度：前 " 个维度各有 2 个

因子，物质生活维度 - 个因子，物质生活状态 * 个

因子。统计分析指标包括总分、维度分、因子分，均

以正向计分的结果参与分析，即评分越高，生活质

量越好。

*?1 789-. 选用统计学软件 9699/*?; 对研

究数据进行分析和处理，计量资料采用 !"# 进行统

计描述，计数资料采用 !

/ 检验；组间比较采用 " 检

验；!Q;?;2 表示差异具有统计学意义。

" &'

/?* :;<=+,>?$%&,*)*+@ABCDE 结

果显示，治疗前两组患者 $%&,*)*+ 表达水平比较，

差异无统计学意义（!:;?;2）；同组治疗前后相比R两

组患者 $%&P*)*+ 表达水平均显著降低（!Q0402），

观察组明显低于对照组，两组之间具有显著性差异

（!Q0402）。见表 *。

/4/ :;<=+,>?FGHI56DE 结果

显示，治疗前两组患者的生活质量评分比较，差异

无统计学意义（!:0402）；治疗后两组患者的生活质

量评分均高于治疗前，且观察组明显高于对照组，

差异均有统计学意义（!Q0402）。见表 /。

/4" :;<=JKLMNFODE 结果显示，观

察组不良反应发生率为 "040S，对照组 /1?"S，两组

比较差异无统计学意义（!#;?;2）。见表 "。

组别 时间 观察组 对照组 " !

$%&P*)*+ 治疗前 *2?;*!/?3* *-?53!/?-" ;?3-* ;?";/

治疗后 *;?/1!/?-) **?)"!/?31 3?/)" ;?;/*

" )?2"1 5?*2-

! ;?;*- ;?;;)

( ! )*+,-./0#$%&!'!((123456!"#7

)*( ! +,#-*.$/,0 ,1 #$% &!'!( 23-.2//$,0 42524/ (267220

-*6$206/ (21,.2 *08 *162. 6.2*6#206 $0 67, 9.,:-/6!"$7

时间 例数 观察组 对照组 " !

治疗前 ); "5?)*!3?23 ")?22!3?)/ ;?/*2 ;?);*

治疗后 ); 21?)1!"?/5 -2?13!"?5" 5?/2- ;?;*"

" )?*12 -?*-)

! ;?;;/ ;?;*2

8 " )*+,-./09:;<=>456!%$7

)*( " +,#-*.$/,0 ,1 6;2 4$12 <:*4$6= />,.2/ (267220 -*6$206/ (21,.2

*08 *162. 6.2*6#206 $0 67, 9.,:-/6!"$7
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!"#$ !"%&

! ! "#$%&'()*+,-./!0"12

#$% ! &'()$*+,'- '. /01 +-2+31-21 '. $341*,1 *1$2/+'-, %1/511-

)$/+1-/, +- /5' 6*'7),/!0"32

组别 例数 恶心呕吐 头晕头痛
锥体外系

反应

迟发性运动

障碍
发生率

观察组 #$ %&（%'($） '（!()） *（'($） )（)(+） &*（)$($）

对照组 +$ %$（%&('） *（'($） '（!()） &（&('） &%（&!()）

!

&

!!!$(&,+

! !$($'

! 45

精神分裂症是临床常见的严重精神疾病，发病

率高、致残率高，有调查发现，精神分裂症的发病率

在 $(&"-$(!"，是严重影响患者身心健康、占用较

多医疗卫生资源的疾病./0。精神分裂症的发病机制

比较复杂，已有的研究认为，精神分裂症的发生主

要与遗传、社会环境、生物化学等因素密切相关.10。

由于目前精神分裂症的病因尚未完全阐明，因此临

床上也缺乏彻底根治的方法。抗精神病药物是目前

治疗精神分裂症的主要手段，强调早期、足量、足疗

程用药，但治疗期间可产生多种不良反应，对患者

生活质量的改善效果不明显，仍有相当比例的患者

症状好转后再次加重或复发.+0。利培酮是临床常用

的抗精神病药物，适用于各类型精神分裂症，对 '2羟

色胺 & 受体具有较高的亲和力，对精神分裂症患者

的阳性、阴性症状均具有一定的效果."0。

有研究证实，精神分裂症患者缺乏自知力，多

伴有焦虑症状、社交困难和人格缺陷，情绪易发生

波动。部分患者在单用利培酮治疗时其阴性症状的

改善程度并不尽如人意.%$0。有研究发现，'2羟色胺再

摄取抑制剂有助于改善精神分裂症患者的阴性症

状.%%0。氟西汀是 '2羟色胺再摄取抑制剂的代表药物

之一，本研究将氟西汀应用于精神分裂症的辅助治

疗中，发现采用氟西汀辅助治疗者治疗后生活质量

评分的上升幅度大于单用利培酮治疗者。这一结果

提示，氟西汀能够有效改善精神分裂症患者的生活

质量，这可能与氟西汀对 '2羟色胺受体无结合力，

可抑制神经突触细胞对神经递质 '2羟色胺的再吸

收作用，延长 '2羟色胺的作用，进而有效控制病情

有关.%&0。

由于目前临床缺乏精神分裂症的特异性实验

室诊断指标，因此常发生误诊或诊断延迟，对其病

情控制不利。寻找具有高度敏感性和特异性的实验

室指标是目前临床研究的热点.%)0。34567 是存在于

生物体内内源性非编码小分子 567，参与调控基因

表达。人类 3452%+% 由 3452%+%82%、3452%+%82&、

3452%+%92%、3452%+%92&、3452%+%:、3452%+%; 组

成。34567 参与调节神经元结构和功能，3452%+%9

可能作用于多个靶基因，参与突触传递、神经发育

过程。研究发现，3452%+%9 与白血病、心血管疾病、

肝癌的疾病密切相关，其临床研究领域比较广泛。

有报道称，3452%+%9 在精神分裂症患者脑颞上回

前额叶的表达升高，推测 3452%+%9 与精神分裂症

的发生存在一定的相关性.%*0。

本研究中两组患者治疗后外周血 3452%+%9 表

达水平均显著降低，其中采用氟西汀辅助治疗者治

疗后外周血 3452%+%9 表达水平明显低于单用利培

酮治疗者。这一结果提示，精神分裂症患者 3452

%+%9 水平异常升高，这一点与已有的临床研究结果

一致.%'0。在抗精神病药物干预下，精神分裂症患者异

常升高的 3452%+%9 水平逐渐下降，氟西汀辅助治

疗下患者外周血 3452%+%9 表达水平的下降幅度更

大，3452%+%9 调节线粒体损伤相关基因表达，进而

参与精神分裂症发病。而氟西汀选择性地抑制 '2<=，

从而保护神经细胞线粒体免受损伤，这可能是氟西

汀辅助抗精神病的作用机制之一。

利培酮治疗期间可引起失眠、焦虑、激越、头

痛，给患者增加了额外的痛苦，因此在临床治疗时

应严格控制剂量.%/0。本研究发现，两组患者的不良反

应发生率无明显差异，表明加用氟西汀治疗精神分

裂症能有效提高治疗效果，且不会明显增加不良反

应的发生，不会给患者的治疗增加负担。

综上所述，氟西汀可通过调控患者外周血

3452%#%9 的表达从而发挥其抗精神病的作用，有

利于提高患者的生活质量。
67898
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