
61现代检验医学杂志　第 39 卷　第 1 期　2024 年 1 月　J Mod Lab Med, Vol. 39, No. 1, Jan. 2024

精神分裂症患者血清 P2X7R 和 CTGF 水平表达与 
临床症状评分及认知功能的相关性研究

桂　秀 1，陶璃娜 1，乔　娟 1，陈　芬 2,3,4（1. 武汉市武东医院精神重症一科，武汉  430000；2. 华中科技大学同

济医学院附属协和医院心内科，武汉  430022；3. 生物靶向治疗研究湖北省重点实验室，武汉 430022； 
4. 心血管疾病免疫诊疗湖北省工程研究中心，武汉  430022）

摘　要：目的　探究血清嘌呤能离子通道型受体 7(purinergic ligand-gated ion channel 7 receptor，P2X7R)、结缔组织生长

因子 (connective tissue growth factor，CTGF) 表达与精神分裂症患者认知功能、临床症状的相关性。方法　选取 2021 年

1 月～ 2023 年 1 月在武汉市武东医院精神重症一科诊治的 160 例精神分裂症患者作为观察组，及同期 160 例健康体检

志愿者作为对照组进行研究。根据阳性和阴性症状量表（positive and negative syndrome scale，PANSS）对患者精神临床

症状（阳性和阴性症状、一般病理症状、附加症状）进行评估，将患者分为高分组（PANSS 总分≥ 70 分，n=72）和低

分组（PANSS 总分 <70 分，n=88）。利用精神分裂症认知功能成套测验共识版 (MATRICS consensus cognitive battery，
MCCB) 评估患者认知能力；采用酶联免疫吸附测定（ELISA）法检测血清 P2X7R 和 CTGF 水平；Spearman 法分析精

神分裂症患者血清 P2X7R 和 CTGF 水平与 PANSS 各项评分、MCCB 各项评分的相关性。结果　与对照组相比，观察

组血清 P2X7R（610.71±107.83ng/L vs 384.78±80.62ng/L），CTGF 水平（1.85±0.36µg/L vs 1.40±0.21µg/L）升高，差

异有统计学意义（t=21.226，13.658，P<0.05）；观察组精神分裂症患者 MCBB 各项评分均低于对照组，差异有统计学

意义（t=14.845 ～ 24.862，均 P<0.05）；高分组精神分裂症患者阳性症状评分（21.10±3.42 分）、阴性症状评分（23.37±5.03
分）、一般病理症状评分（39.48±8.11 分）、附加症状评分（8.26±1.22 分）和 PANSS 总分（92.21±12.50 分）均高

于低分组（13.65±3.04 分，15.62±3.91 分，30.14±6.15 分，5.20±0.94 分，64.61±5.30 分），差异有统计学意义（t=14.576，
10.964，8.280，17.915，18.764，均 P<0.05）；高分组精神分裂症患者血清 P2X7R，CTGF 水平高于低分组，差异有统

计学意义（t=12.233，5.923，均 P<0.05）；精神分裂症患者血清 P2X7R，CTGF 水平与 PANSS 各项评分均呈正相关

（r=0.464 ～ 0.580，均 P<0.05），与 MCCB 各项评分均呈负相关（r=-0.603 ～ -0.439，均 P<0.05）。结论　精神分裂

症患者血清 P2X7R 和 CTGF 水平升高，与患者临床症状和认知功能密切相关。
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Abstract: Objective　To investigate the correlation between the expression of purinergic ligand-gated ion channel 7 receptor 
(P2X7R) and connective tissue growth factor (CTGF) in serum and cognitive function and clinical symptoms in patients with 
schizophrenia. Methods　A total of 160 patients with schizophrenia who were diagnosed and treated in Department of Mental 
Intensive Care of Wuhan Wudong Hospital from January 2021 to January 2023 were collected as the observation group, and 160 
healthy volunteers who underwent physical examinations were collected as the control group for the study. According to the 
Positive and Negative Symptom Scale (PANSS), patients were evaluated for their clinical and psychiatric symptoms (positive 
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and negative symptoms, general pathological symptoms, and additional symptoms). The patients were grouped into a high score 
group (PANSS total score≥ 70 points, n=72) and a low score group (PANSS total score < 70 points, n=88). MATRICS consensus 
cognitive battery (MCCB) was applied to evaluate the cognitive abilities of patients; enzyme-linked immunosorbent assay 
(ELISA) was applied to detect serum P2X7R and CTGF levels. Spearman method was applied to analyze the correlation between 
serum P2X7R, CTGF levels and PANSS scores, and MCCB scores in patients with schizophrenia. Results　Compared with the 
control group, the serum levels of P2X7R (610.71±107.83ng/L vs 384.78±80.62 ng/L) and CTGF (1.85±0.36µg/L vs 
1.40±0.21µg/L) in the observation group were increased, with differences of statistical significance (t=21.226, 13.658, all  
P<0.05). The scores of variety items of MCBB of patients with schizophrenia in the observation group were lower than those in 
the control group ，with differences of statistical significance (t=14.845 ～ 24.862, all P<0.05)，the positive symptom score 
(21.10±3.42score), negative symptom score (23.37±5.03 score), general pathological symptom score (39.48±8.11score), 
additional symptom score (8.26±1.22 score), and PANSS total score (92.21±12.50score) of schizophrenia patients in the high 
group were higher than those in the low group (13.65±3.04, 15.62±3.91 score, 30.14±6.15 score, 5.20±0.94score, 
64.61±5.30score)， with differences of statistical significance (t=14.576, 10.964, 8.280, 17.915, 18.764, all P<0.05). The serum 
levels of P2X7R and CTGF in patients with schizophrenia in the high group were higher than those in the low group，with 
differences of statistical significance (t=12.233, 5.923, all P<0.05). The levels of serum P2X7R and CTGF in patients with 
schizophrenia were positively correlated with PANSS score (r=0.464 ～ 0.580, all P<0.05), and negatively correlated with 
MCCB score [r=-0.603 ～ -0.439, all P<0.05]. Conclusion　The serum levels of P2X7R and CTGF in patients with 
schizophrenia are elevated, they are closely related to the clinical symptoms and cognitive function of patients.
Keywords: schizophrenia；purinergic ligand-gated ion channel 7 receptor；connective tissue growth factor；cognitive function

精神分裂症（schizophrenia）是一种病理生理

学基本未知的精神疾病，具有遗传性、异质性和致

残性，多发于青壮年时期，发病率逐年增加，严重

影响患者的生活质量 [1-2]。研究发现，精神分裂症患

者主要症状为阳性症状、阴性症状和认知功能障碍，

反复发作易造成人格改变和社会功能下降，对患者

社会生活造成巨大的影响 [3-4]。因此，寻找与精神

分裂症患者临床症状和认知功能有关的生物标志

物有助于临床开发新的治疗靶点，保障患者的生活

质量。嘌呤能离子通道型受体 7（purinergic ligand-
gated ion channel 7 receptor，P2X7R）是一种嘌呤能

信号受体，在免疫细胞上表达，参与小胶质细胞活

化，介导神经炎症，影响神经元祖细胞的增殖和存

活，在生理稳态、中枢神经系统疾病中具有重要作

用 [5-6]。结缔组织生长因子（connective tissue growth 
factor，CTGF）是一种多功能蛋白，调节细胞增殖、

分化、黏附等多种生物学过程，参与 p53，核因子

κB 通路等多种信号通路，影响炎症、纤维化、癌

症和其他疾病的发展 [7-8]。但在精神分裂症中的研

究仍不明确，本研究通过检测精神分裂症患者血清

P2X7R 和 CTGF 水平，分析与患者临床症状、认知

功能的关系，为临床研究精神分裂症提供一定的依

据。

1　材料与方法

1.1　研究对象　选取 2021 年 1 月～ 2023 年 1 月在

武汉市武东医院精神重症一科诊治的 160 例精神分

裂症患者作为观察组，其中男性 85 例，女性 75 例，

平均年龄 31.50±5.75 岁。根据阳性和阴性症状量

表（positive and negative symptom scale，PANSS）

对患者精神临床症状（阳性和阴性症状、一般病理

症状、附加症状）进行评估，得分越高则症状越严

重 [9]，根据评分将患者分为高分组（PANSS 总分

≥ 70 分，n=72）和低分组（PANSS 总分 <70 分，

n=88）。选取同期 160 例健康体检志愿者作为对照

组，男性 82 例，女性 78 例，平均年龄 31.20±5.60
岁，两组在年龄、性别、体质量指数、受教育年限、

婚姻状况、吸烟方面比较，差异均无统计学意义（均

P>0.05），具有可比性，见表 1。
表 1                              　　　　　　 观察组和对照组一般资料比较（x±s，n）

类  别 观察组（n=160） 对照组（n=160） t/χ2 值 P 值

年龄（岁） 31.50±5.75 31.20±5.60 0.473 0.637

男 / 女 85/75 82/78 0.113 0.737

受教育年限（年） 10.90±2.70 10.65±3.05 0.776 0.438

体质量指数（kg/m2） 22.68±2.76 22.45±2.13 0.834 0.405

婚姻状况               未婚 68 60

　　                        已婚 70 74 0.944 0.331

　　　                               离异或丧偶 22 26

吸烟（有 / 无） 38/122 35/125 0.160 0.689
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纳入标准：①首次患病，符合精神分裂症相关

诊断标准 [10]；②近期未服用抗抑郁、抗癫痫等精神

病类药物；③年龄 >18 周岁，自愿或家属签署同意书；

④临床资料完整。排除标准：①有其他精神疾病者；

②有脑瘤、脑梗死、脑出血等脑部疾病；③本次发

病前已存在认知功能障碍者；④有长期药物滥用史

或酗酒史。本研究经医院伦理委员会批准。

1.2　仪器与试剂　人 P2X7R 酶联免疫吸附测定

（enzyme-linked immunosorbent assay，ELISA） 试

剂盒（货号：LM8H1408，上海联迈生物工程有限公

司）；人 CTGF ELISA 试剂盒（货号：YK-10634， 
北京伊塔生物科技有限公司）；Multiskan FC 酶标

仪（美国 Thermo 公司）。

1.3　方法

1.3.1　样本收集：收集所有患者入院 24h 内（对照

组为体检当日）空腹静脉血 3 ～ 4 ml，自然冷却至

室温后进行血清分离，于 -20℃冰箱中保存以备检

测。

1.3.2　ELISA 法检测血清 P2X7R 和 CTGF 水平：

严格按照人 P2X7R 和 CTGF 试剂盒说明书配制梯

度标准品，利用酶标仪对不同浓度标准品的吸光度

进行测定，建立吸光度与浓度的工作曲线。于 -20℃

冰箱中取适量血清样本，解冻，测定各样本的吸光

度，根据工作曲线计算各样本血清 P2X7R 和 CTGF
水平。

1.3.3　认知功能评估：利用精神分裂症认知功能

成 套 测 验 共 识 版（MATRICS consensus cognitive 
battery，MCCB）对受试者处理速度、工作记忆、

言语学习、视觉学习、推理及问题解决、注意 / 警觉、

社会认知等认知能力进行评估 [11]，记录各项评分，

评分越高认知功能越强，根据各项评分大小分析患

者认知功能。

1.4　统计学分析　采用 SPSS 25.0 软件对数据进行

处理，计量资料均符合正态分布，用均数 ± 标准

差（x±s）表示，组间比较采用独立样本 t 检验；

计数资料用 n（%）表示，采用 χ2 检验；Spearman
法分析精神分裂症患者血清 P2X7R，CTGF 水平

与 PANSS 各项评分，MCCB 各项评分的相关性。

P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　两组一般临床资料及血清 P2X7R，CTGF 水平

比较　见表 2。与对照组比较，观察组精神分裂症

患者 MCBB 各项评分均降低，血清 P2X7R，CTGF
水平均升高，差异有统计学意义（均 P<0.05）。

2.2　精神分裂症患者 PANSS 各项评分比较　见

表 3。高分组精神分裂症患者阳性症状评分、阴性

症状评分、一般病理症状评分、附加症状评分和

PANSS 总分均高于低分组，差异有统计学意义（均

P<0.05）。

表 2　  观察组和对照组一般临床资料比较（x±s）

项 目 观察组 对照组 t 值 P 值

PANSS 总分（分） 77.03±8.54 - - -

阳性症状评分（分） 17.00±3.21 - - -

阴性症状评分（分） 19.11±4.41 - - -

一般病理症状评分（分） 34.34±7.03 - - -

附加症状评分（分） 6.58±1.07 - - -

处理速度（分） 32.14±5.42 51.46±8.20 24.862 0.000

工作记忆（分） 35.28±6.46 48.75±5.14 20.639 0.000

言语学习（分） 31.63±5.48 45.36±6.71 20.047 0.000

视觉学习（分） 37.36±6.20 49.50±8.28 14.845 0.000

推理及问题解决（分） 39.59±6.54 53.20±8.33 16.255 0.000

注意 / 警觉（分） 32.74±5.29 49.71±8.12 22.150 0.000

社会认知（分） 37.53±4.95 49.88±7.69 17.081 0.000

P2X7R（ng/L） 610.71±107.83 384.78±80.62 21.226 0.000

CTGF（µg/L） 1.85±0.36 1.40±0.21 13.658 0.000

表 3   精神分裂症患者 PANSS 各项评分的比较（分）

项  目
低分组 

（n=88）
高分组 

（n=72）
t 值 P 值

阳性症状评分 13.65±3.04 21.10±3.42 14.576 0.000

阴性症状评分 15.62±3.91 23.37±5.03 10.964 0.000

一般病理症状评分 30.14±6.15 39.48±8.11 8.280 0.000

附加症状评分 5.20±0.94 8.26±1.22 17.915 0.000

PANSS 总分 64.61±5.30 92.21±12.50 18.764 0.000

2.3　不同临床症状精神分裂症患者血清 P2X7R 和

CTGF 水平比较　高分组和低分组精神分裂症患

者血清 P2X7R 水平分别为 728.46±132.74 ng/L 和

514.37±87.45ng/L，CTGF 水 平 分 别 为 2.04±0.46 
µg/L 和 1.69±0.28µg/L。高分组精神分裂症患者血

清 P2X7R，CTGF 水平高于低分组，差异有统计学

意义（t=12.233，5.923，均 P<0.05）。

2.4　精神分裂症患者血清 P2X7R 和 CTGF 水平

与 PANSS 各项评分、MCCB 各项评分的关系　见

表 4。 经 Spearman 分 析，精 神 分 裂 症 患 者 血 清

P2X7R，CTGF 水平与 PANSS 各项评分均呈正相关

（均 P<0.05），与 MCCB 各项评分均呈负相关（均

P<0.05）。

3　讨论

精神分裂症是一种复杂的慢性精神疾病，具有

病程长、进展慢、难治愈以及高复发的特点，长期

困扰着患者工作和生活 [12-13]。精神分裂症患者临床
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症状较多，主要与免疫、炎症、基因、遗传等因素

有关，研究显示，精神分裂症患者神经可塑性和细

胞再生能力受到损伤，引发神经发育障碍，加剧患

者精神紊乱程度 [14]，一些生物标志物如甲状腺激 
素 [15]、巨噬细胞迁移抑制因子 [16]、同型半胱氨酸 [17]

与中枢神经发育、神经炎症、神经细胞凋亡相关，

可用于分析精神分裂症患者临床症状和认知功能，

以此改善患者生活质量。因此，寻找与精神分裂症

患者临床症状和认知功能相关的指标，及时加以干

预，在临床医疗中具有较大现实意义。
表 4　精神分裂症患者血清 P2X7R，CTGF 水平与 

             PANSS 各项评分、MCCB 各项评分的关系

类别
P2X7R CTGF

r 值 P 值 r 值 P 值

PANSS 总分 0.564 <0.001 0.541 <0.001

阳性症状评分 0.508 <0.001 0.498 <0.001

阴性症状评分 0.580 <0.001 0.567 <0.001

一般病理症状评分 0.481 <0.001 0.464 <0.001

附加症状评分 0.560 <0.001 0.539 <0.001

处理速度 -0.571 <0.001 -0.533 <0.001

工作记忆 -0.637 <0.001 -0.578 <0.001

言语学习 -0.527 <0.001 -0.603 <0.001

视觉学习 -0.483 <0.001 -0.507 <0.001

推理及问题解决 -0.469 <0.001 -0.501 <0.001

注意 / 警觉 -0.542 <0.001 -0.518 <0.001

社会认知 -0.439 <0.001 -0.483 <0.001

嘌呤能离子通道型受体 7（P2X7R）是嘌呤受

体 P2X 家族受体之一，参与神经递质释放、记忆

和认知以及神经系统发育等生理调节功能，调节神

经元生长，影响海马树突树枝化的发育，进而参与

神经系统疾病的发生与发展 [18]。研究发现，P2X7R
在调节基础多巴胺浓度、特异性神经元激活、内侧

前额叶皮层中神经元的内在兴奋性以及小胶质细胞

与过度活跃神经元的相互作用中发挥着关键作用，

是神经炎症的主要驱动因子，已被提议作为多种炎

症和中枢神经系统疾病的潜在药物靶标，对精神分

裂症临床症状的进展具有重大影响 [19]。P2X7R 通

过激活 NLRP3 炎症小体，促进中枢神经系统中的

前炎性细胞因子 IL-1β 的后翻译加工和释放，并抑

制中枢神经系统中神经递质释放和神经元存活，最

终导致神经炎症，这是发生精神分裂症的主要因素

之一 [20]。HUANG 等 [21] 研究发现，P2X7R 在精神

分裂症患者海马中高度表达，造成患者空间记忆障

碍和过度运动行为，对患者认知功能具有调控作用。

结缔组织生长因子（CTGF）是细胞通信网络家族

成员，能够调节黏附、增殖、凋亡和细胞外基质蛋

白合成等多种细胞过程，影响祖细胞命运、血管生

成以及炎症和肿瘤发生，在细胞外基质中与多种细

胞膜受体相互作用，调节情绪障碍，抑制髓鞘形成
[22]。DAVIES 等 [23] 研究发现，CTGF 表达改变与产

后精神病有关，患者 CTGF 表达上调增加产后精神

病风险。另外，CTGF 过度表达会造成小脑体积减

少，小脑神经元表面的短暂改变，并影响小脑突触

发生和电路重塑的发育期，进而导致神经发育障碍，

具有作为精神分裂症生物标志物的潜力 [24]。本研究

发现，与对照组相比，观察组精神分裂症患者血清

P2X7R 和 CTGF 水 平 升 高， 这 一 结 果 与 HUANG
等 [21,23] 人 研 究 结 果 基 本 一 致， 提 示 P2X7R 和

CTGF 与精神分裂症具有一定的关系。PANSS 以及

MCCB 各项评分常用于对精神分裂症患者临床症状

和认知功能进行评估，PANSS 各项评分越高，患者

临床症状越严重；MCCB 各项评分越低，患者认知

功能障碍越严重 [25-26]。本研究进一步发现，观察组

精神分裂症患者 MCBB 各项评分均低于对照组；

高分组精神分裂症患者阳性症状评分、阴性症状评

分、一般病理症状评分、附加症状评分和 PANSS
总分均高于低分组，与相关研究结果相符。高分组

精神分裂症患者血清 P2X7R，CTGF 水平高于低分

组，且精神分裂症患者血清 P2X7R，CTGF 水平与

PANSS 各项评分均呈正相关，提示 P2X7R，CTGF
与精神分裂症患者临床症状密切相关，可作为研究

患者临床症状的指标，对其水平进行检测可协助判

断患者临床症状严重程度。另外，相关性研究结果

显示，精神分裂症患者血清 P2X7R，CTGF 水平与

MCCB 各项评分均呈负相关，说明 P2X7R，CTGF
与精神分裂症患者认知功能关系密切。推测高水

平 P2X7R 和 CTGF 能够促进神经炎症，影响神经

元生长，造成神经发育障碍，加剧患者临床症状严

重程度与认知功能障碍。由于传统 PANSS 评分、

MCCB 评分具有一定主观性，不同的评分医生可能

会有不同的判断和评分结果，另外，二者评分的完

成依赖于患者的合作度，由于精神分裂症患者常常

伴有认知和情绪障碍，配合度较低，可能会影响评

分的准确性，因此精神分裂症患者缺乏客观指标评

估，本研究通过血清评估精神分裂症患者认知功能，

与传统 PANSS 评分、MCCB 评分相比更加客观准

确，可提供更精确的认知功能评估结果，并为精神

分裂症的诊断和治疗提供了新的方法。

综 上 所 述， 精 神 分 裂 症 患 者 血 清 P2X7R 和

CTGF 水平升高，与患者临床症状和认知功能密切

相关。然而，本研究仍需大量样本对精神分裂症患

者血清 P2X7R，CTGF 表达与临床症状和认知功能
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的相关性进行进一步验证，另外，本研究还需进一

步探讨血清 P2X7R 和 CTGF 在精神分裂症中的作

用及确切机制。
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