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2017 年 1— 12 月广东医科大学附属医院对 6 例

血液内毒素（lipopolysaccharides，LPS，亦称脂多糖）

阳性并诊断为精神分裂症的患者进行了腰椎穿刺术

脑脊液 LPS 检查，现对这 6 例患者的病历资料进行

分析。

一、临床资料

见表 1。

1. 基本资料：男 5 例，女 1 例，年龄 21～39 岁，

平均 29.5 岁，总病程为 1～15 年，本次发病病程为

4～60 d，发病前均无明显的感染症状。

2. 实验室检查：血液 LPS 分别为 0.669、0.245、

0.106、0.116、0.063、0.085 EU/ml，脑 脊 液 LPS 为

0.015、1.018、0.022、0.038、＜ 0.01、＜ 0.01 EU/ml，

其中 4 例阳性，2 例阴性（LPS ＜ 0.01 EU/ml）。脑脊
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【摘要】 目的 探讨血液内毒素（LPS）、脑脊液LPS与精神分裂症的相关性。方法 回顾性分析

6 例血液 LPS 检测阳性的精神分裂症患者的血液、脑脊液检验结果。结果 6 例患者血液 LPS 水平为

0.063～0.669 EU/ml，脑脊液LPS水平为0～1.018 EU/ml，其中4例阳性。3例血液白细胞计数＞10×109/L，

1例中性粒细胞＞70%；血清抗链球菌溶血素O（ASO）为25～606 IU/ml，其中1例ASO＞116 IU/ml。结论 血

液 LPS 阳性的精神分裂症患者，部分脑脊液 LPS 阳性，考虑感染与精神分裂症的发病相关，脑外细菌感

染可能是精神分裂症的始发病因。
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【Abstract】 Objective To explore the correlation between lipopolysaccharide （LPS） in blood endotoxin 
and cerebrospinal fluid （CSF） and schizophrenia. Methods The blood and cerebrospinal fluid test results of 6 
schizophrenic patients with positive blood LPS test were retrospectively analyzed. Results The LPS in blood 
was 0.063-0.669 EU/ml， and the LPS in CSF was 0-1.018 EU/ml. There were 4 positive cases. There were 
3 cases of White Blood Count （WBC） higher than 10×109/L，and 1 patient of neutrophile granulocyte （NE%） 
more than 70%. The antistreptolysin O （ASO） were from 25 to 606 IU/ml， moreover 1 patient' ASO were higher 
than 116 IU/ml. Conclusions The LPS in CSF are positive in some schizophrenic patients who were positive 
hematal LPS. Therefore we assume that infection may be related to schizophrenia， and the brain external 
infection may be the pathogenesis of schizophrenia.
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液的其他检查：压力均正常，脑脊液常规、生化正

常，脑脊液涂片、细菌培养均为阴性；血液白细胞为

（6.70～11.97）×109/L，有3例高于正常值，中性粒细胞

42.1%～85.5%，1例超出正常值；血液抗链球菌溶血

素O（antistreptolysin O，ASO）为25～606 IU/ml，其中1例

ASO＞116 IU/ml（ASO临床参考值为0～116 IU/ml）。

3. 影像学资料：6 例均做头部磁共振平扫，其中

1 例为双侧上颌窦炎及筛窦炎，1 例为蛛网膜囊肿、

脑萎缩，1 例有缺血灶；3 例未见异常。

4. 临床表现：6 例患者均表现为典型的精神分

裂症的症状，5 例有疑心重、被害妄想，5 例有失眠，

4 例有自语自笑，2 例有言语性幻听，2 例有行为怪

异，2 例伴有头痛，1 例有被监视感，1 例有被跟踪感，

1 例有情感淡漠，1 例有幻视。但均无发热，4 例既

往有慢性咽喉炎，且表现为咽喉红肿或扁桃体肿大，

1 例有鼻窦炎，1 例有肺部感染，神经系统查体均正

常，有 3 例意识水平清晰度稍下降。

二、讨论

精神分裂症是精神障碍中最常见的一组重性精

神疾病，复发率高，致残率高，目前病因不明确。目

前针对发病机制存在多种假说，比如神经发育障碍

假说、炎性因子假说、免疫与大脑交互作用以及认

可度最高的单胺神经递质假说等，其中以最后一种

假说为基础的药物治疗精神分裂症，仅对一部分患

者有效，而且复发率较高。这也激发了很多学者对

精神分裂症病因学及发病机制做了大量研究，林举

达等［1］利用抗生素如甲磺酸左氧氟沙星、头孢地尼

胶囊、头孢呋辛酯片等对 3 例精神分裂症患者进行

持续治疗，2 个月后随访发现患者的精神症状完全

缓解，在之后的临床工作及研究中发现，在急性期

发作的精神分裂症患者大部分血液 LPS 升高，且报

道了 1 例精神分裂症患者血液及脑脊液 LPS 阳性的

病例，并提出脑外慢性隐性细菌性感染可能是精神

分裂症发病的始发原因［2-4］。LPS 是革兰阴性菌细

胞壁中的脂多糖分子，当细菌死亡溶解或破坏菌细

胞后才释放出来，其毒性成分主要为类脂质 A。各

种细菌的 LPS 的毒性作用大致相同，可引起发热、

微循环障碍、内毒素休克及播散性血管内凝血等。

隐性感染是指人体在数量不多的病原菌入侵，或者

免疫力较强时，感染对人体的损害较轻，不出现明

显的临床症状，一般不会有明显的血液学指标的变

化［5］，但细菌感染后会产生 LPS，并入血引起毒血

症，从而对机体造成损害［3］。

本次报道的6例患者均没有出现显性感染的临床

症状，比如发热等，6例血液LPS阳性患者脑脊液LPS的

分析显示，其中4例患者的脑脊液LPS＞ 0.01 EU/ml，

显示为阳性，提示脑脊液存在 LPS。6 例患者脑脊液

的其他检查中，如压力、生化和常规、细菌涂片（包

括一般细菌、真菌、抗酸杆菌）和培养均正常，这就

排除了颅内感染的情况，但 6 例患者病历资料中与

感染相关指标却有升高，如血液常规白细胞有 3 例

超出正常值，血液 ASO 有 1 例超出了临床正常值，

头部磁共振平扫中有 1 例有上颌窦炎及筛窦炎。根

据 6 例患者脑脊液实验室结果排除了颅内感染的情

表1 6 例精神分裂症患者的临床资料

患者

编号
性别

年龄

（岁）

本次

病程（d）

脑脊液

内毒素

（EU/ml）

血 液

内毒素

（EU/ml）

血液白细

胞（×109/L）

中性粒

细胞比

例（%）

血液抗链球

菌溶血素 O 

（IU/ml）

影像学检查

（头部磁共振）
精神分裂症状 感染情况

1  女  39  4  0.015  0.669 6.70 42.1 45.3 双侧半卵圆中心

少量缺血灶；

失眠、被害妄想、言

行紊乱

有 慢 性 咽 炎、咽 喉

红、扁桃体肿大
2  男 31  60  1.018  0.245 9.66 59.9 ＜ 25 未见异常 失眠、情感淡漠被

害妄想

有 慢 性 咽 炎、咽 喉

红、扁桃体肿大
3  男  32  60  0.022  0.106 7.05 46.8 66.1 双侧上颌窦及筛

窦炎

失眠、自语自笑、言

语 性 幻 听、被 害

妄想、行为怪异

鼻窦炎

4  男  26  15  0.038  0.116 11.97 64.1 606  未见异常 自语自笑、言语性

幻听、被害妄想、

行为怪异

有 慢 性 咽 炎、咽 喉

红、扁桃体肿大

5  男  28  30  ＜ 0.01  0.063 11.28 49.5 35 1、蛛网膜囊肿；                                          

2、先天第五、六

脑室形成；                                              

3、轻度脑萎缩

失眠、自语、被跟踪

感、被监视感、被

害妄想

有 慢 性 咽 炎、咽 喉

红、扁桃体肿大

6  男 21 20  ＜ 0.01  0.085 11.63 85.5 43.9 未见异常 失眠、自语自笑、被

害妄想、幻视

肺部感染
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况，本文作者推测 4 例阳性患者的脑脊液 LPS 来源

于外周，可能是外周的细菌感染病灶释放毒素入血，

包括 LPS 或 ASO，溶血素 S 或红疹素或其他毒素，毒

素再通过血脑屏障进入脑组织，引起中毒性脑病，

对脑组织产生了直接的损伤，同时引起了炎性反应

（包括 LPS 的致炎作用），这样共同破坏了大脑活动的

整体性和协调性，从而引起精神症状，包括认知功

能损伤、意识清晰度下降、幻觉、妄想、焦虑、抑郁、

躁狂、失眠、强迫等症状［2］，形成精神分裂症等。本

文作者认为，脑外细菌感染可能是精神分裂症的始

发病因，毒素引起毒血症，并通过血脑屏障进入脑

组织中，形成毒素中毒性脑病［4，6］，产生精神症状。

在脑脊液中找到 LPS 可能就是这一发病机制的有力

证据。由于是小样本个案报道，本文数据仍缺乏严

格的统计学分析，并且个别案例数据不排除实验室

检验的偏差，所以还需更严谨的研究。
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