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摘要：精神分裂症伴随的躯体疾病尤其是心血管疾病是近年来临床医生和研究人员逐渐关注的领域。了解精神分裂症与心

血管疾病之间的关系，减轻精神分裂症患者的疾病负担，提高精神分裂症患者的生活质量，是精神科临床工作的重中之重。

该综述的目的是概述精神分裂症患者心血管疾病的相关危险因素及潜在的早期诊断方法和预防措施，并讨论了早期发现和

预防精神分裂症心血管疾病发生的潜在可行的方法。尽管精神分裂症患者是罹患心血管疾病的高危人群，但目前仍缺乏针

对精神分裂症心血管疾病早期发现和预防的具有共识性的治疗指南。精神分裂症患者合并心血管疾病问题需要更多的临床

医生和研究人员关注。
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　　精神分裂症是一种慢性精神疾病［１］，其死亡率

高，除了非自然死亡（如事故或自杀）外，导致精神

分裂症患者死亡率过高的主要原因是躯体疾病，包

括肿瘤，呼吸系统疾病和心血管疾病。其中，精神

分裂症合并心血管疾病是精神分裂症患者死亡率

增加的主要原因［２］。在过去的十年里，许多学者研

究了精神分裂症与心血管疾病的关系，结果显示，

精神分裂症与心血管疾病之间存在许多危险因素，

包括抗精神病药物的使用［３４］，以及不健康的生活

方式（如吸烟、不健康的饮食习惯和久坐行为等）。

１　精神分裂症的死亡率和预期寿命
精神分裂症的不良预后往往是导致精神分裂

症患者预期寿命缩短的主要原因。Ｓａｈａ等［５］从２５
个国家中选取３７项研究通过荟萃分析显示，精神
分裂症患者死亡的风险是普通人群的 ２．５倍。
Ｌａｕｒｓｅｎ等［６］在北欧国家通过大样本的研究得出，

精神分裂症人群的死亡率是正常人群死亡率的２～
３倍，其预期寿命比普通人群短１５年左右［７］。

１．１　精神分裂症患者死亡的主要原因　精神分裂
症患者预期寿命缩短的原因可以归结为自然死亡和

非自然死亡。精神分裂症患者自然死亡的原因主要

包括合并心血管疾病、呼吸系统疾病、癌症和不明原

因的疾病，还有患者依从性差、拒绝治疗、不良生活方

式、药物滥用和抗精神病药物副作用等［８］。非自然

死亡主要是由自杀和事故造成的。在精神分裂症的

死亡原因中，自然和非自然因素分别占 ６０％和
４０％［９］。因癌症而死亡的精神分裂症患者约占总死

亡人数的７％～２１％。其中，肺癌和乳腺癌是精神分
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裂症中最常见的两种恶性肿瘤［１０］。一项为期１１年
的前瞻性研究显示，在研究选取的３４７０例精神分裂
症患者中，肺癌占男性所有恶性肿瘤的５０％，乳腺
癌占女性所有恶性肿瘤的３９％［１１］。一项为期７年
的研究报告显示，在选取的１７６００例精神分裂症患
者中，男性和女性精神分裂症患者心血管疾病的标

准化死亡比分别为２．０７和１．７２，男性和女性恶性
肿瘤的标准化死亡比分别为１．２４和１．３２［１２］。
１．２　精神分裂症与心血管疾病　自杀和心血管疾
病是精神分裂症患者死亡的两个主要原因。精神

分裂症患者自杀和患心血管疾病的风险分别是普

通人群１０倍和２倍。有研究指出，５０％的精神分裂
症患者曾试图自杀，但只有１０％的人成功实施［１３］。

所以，我们可以推测，在精神分裂症死亡原因中，心

血管疾病是精神分裂症死因中最突出的单个致死

原因。

２　精神分裂症患者心血管疾病的危险因素
Ｖａｎｃａｍｐｆｏｒｔ等［１４］通过荟萃分析将精神分裂症

心血管疾病危险因素分为三组：（１）行为因素如药
物滥用，吸烟，不健康的饮食习惯和久坐行为等；

（２）不可控因素如抗精神病药物或其他药物的副反
应，医疗质量的不平衡，身心健康的分离等；（３）低
社会地位如贫穷、缺乏教育等。

２．１　代谢综合征　根据美国国家胆固醇教育计划
的第三次报告，代谢综合征是心血管疾病多种危险

因素中的一个，该报告确定了心血管疾病是代谢综

合征的主要临床转归并将代谢征候群定义为心血

管疾病的一组危险因素［１５］。有研究报道［１６］，代谢

综合征的患病率在精神分裂症患者中显著升高，而

且与一般人群相比，精神分裂症患者发生代谢综合

征的风险也较高。Ｓｃｉｇｌｉａｎｏ等［１７］研究表明，精神分

裂症是代谢综合征的一个独立危险因素，精神疾病

相关精神压力使交感神经过度兴奋进而引起代谢

综合征的发生。

２．２　久坐习惯　有报道指出［１８］，大多数精神分裂

症患者习惯久坐，他们没有在闲暇时间从事太多的

体力劳动或运动。研究发现［１９］，精神分裂症患者的

体力活动水平比普通人群要低。这种久坐的生活

方式是精神分裂症患者发生心血管疾病的危险因

素。已有报道［２０］证实精神分裂症患者的久坐行为

与心血管疾病的发生存在紧密联系。精神分裂症

患者产生久坐行为的可能原因是由于精神分裂症

的阴性症状，如缺乏动力或社会退缩、缺乏自省力

和住院治疗对活动的监管等。

２．３　吸烟　吸烟对心血管系统的危害是显而易见

的。一项荟萃分析［２１］显示，精神分裂症患者比普通

人群更容易吸烟，且吸烟的概率是普通人的 ５．３
倍。吸烟在精神分裂症人群中很常见，尤其是男

性。一项大型的队列研究［２２］表明，烟草相关疾病的

死亡人数约占精神分裂症总死亡人数的５３％。有
研究［２３］把精神分裂症患者更易吸烟的原因归结为

以下几种假说，包括遗传学假说、奖励缺陷综合征

假说以及自我药疗假说。其中自我药疗假说指出，

精神分裂症患者靠烟雾中的尼古丁作用来改善注

意力、信息处理和认知功能的缺陷，并减少抗精神

病药物的副作用。

２．４　抗精神病药物的影响　抗精神病药物能以多
种途径干扰精神分裂症患者的心血管功能。不同

类型的抗精神病药物的作用机制不同，并且它们对

心血管系统的影响还在研究当中。第二代抗精神

病药物比第一代抗精神病药物更容易引起代谢综

合征。在第二代抗精神病药物中，奥氮平和氯氮平

最容易引起肥胖。如前所述，抗精神病药物可引起

代谢综合征，而后者是心血管疾病的一个重要危险

因素。已有很多假说阐述了抗精神病药物致代谢

综合征和心血管疾病的机制。其中一种假说［２４］认

为，精神分裂症患者自主神经系统功能紊乱是引起

心脑血管系统和代谢系统紊乱的主要原因。而服

用抗精神病药物会加剧这种紊乱。其原因为抗精

神病药物阻断外周多巴胺和胆碱能受体，增加交感

神经活性，并降低迷走神经副交感神经活性。因

此，交感神经活动不能被副交感神经活动所抵消，

导致脂质和糖代谢控制受损，进而引起血压升高和

心律失常。

２．５　长链 ｏｍｅｇａ３脂肪酸的缺乏　长链 ｏｍｅｇａ３
脂肪酸是一类长链多不饱和脂肪酸，主要包括 α亚
麻酸、二十碳五烯酸和二十二碳六烯酸，由于脂肪

酸碳链远羧基端（即甲基端）第一个双键位于第三

位碳原子上而得名。Ｎａｍａｒａ等［２５］研究表明，大多

数精神分裂症患者体内 ｏｍｅｇａ３脂肪酸含量不足，
这可能是他们心血管疾病发病率和死亡率增加的

原因。其它研究［２６］也证实了精神分裂症患者红细

胞膜表面的多不饱和脂肪酸含量是缺乏的。体内

缺乏ｏｍｅｇａ３脂肪酸会增加精神分裂症患者罹患急
性冠脉综合征的危险性，同时也增加了第二代抗精

神病药物引起高三酰甘油血症和肝脂肪变性的危

险性。人体不能合成 ｏｍｅｇａ３脂肪酸，只能从含
ｏｍｅｇａ３较多的海洋生物（如海藻等）、深海鱼类（如
三文鱼、金枪鱼、鳟鱼等）中摄取来补充。

２．６　精神分裂症与心血管疾病危险因素的遗传因
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素　全基因组关联分析显示１６０个基因位点与心
血管病危险因素相关。一项关于基因组学的研

究［２７］探测出１０个基因位点与精神分裂症和心血管
疾病危险因素有关，包括三酰甘油、低密度脂蛋白

胆固醇、高密度脂蛋白胆固醇、体质量指数、腰臀比

和收缩压等。这项研究证实了精神分裂症和心血

管疾病危险因素有着共同的基因位点。因此，识别

遗传学基础将有助于我们清楚地了解精神分裂症

和心血管疾病之间的关联。

３　精神分裂症患者心血管疾病的早期监测
精神疾病人群的延迟就诊以及医护人员对精

神分裂症患者心血管疾病危险因素的忽视，会延缓

精神分裂症患者心血管疾病的早期发现。为了提

高精神分裂症患者的生活质量以及减少精神分裂

症患者的死亡率，早期诊断显得至关重要。指南［２８］

推荐在精神分裂症患者随访期间，通过监测一些指

标来识别心血管代谢失调的危险因素。Ｕｎｓａｌ等［２９］

通过实验研究提出三种用于早期发现精神分裂症

患者的亚临床动脉粥样硬化性病变和心脏舒张功

能障碍的检测方法，分别是：（１）颈动脉内膜中层厚
度；（２）踝肱指数；（３）超声心动图。颈动脉内膜中
层厚度和踝肱指数是已经确定的早期监测动脉粥

样硬化的可靠指标［３０］。而组织多普勒超声心动图

可用于检测心脏舒张功能，对于精神分裂症患者心

血管疾病的早期诊断同样起着重要作用［３１］。

４　精神分裂症心血管疾病的预防方法
积极预防心血管疾病的发生可以减少精神分裂

症患者的疾病负担并且延长寿命。对于精神分裂症

患者来说，心血管疾病的危险因素，如吸烟、久坐不

动、不健康的生活方式，肥胖和代谢综合征等，是可以

预防的。下面我们讨论一些重要的预防措施。

４．１　设定锻炼计划，提高身体素质　适量的运动可
以降低精神分裂症患者罹患心血管疾病的风险，并且

可以提高精神分裂症患者的生活质量。Ｓｃｈｅｅｗｅ
等［３２］研究表明，适量的运动可以改善精神分裂症患

者的心肺功能，而心肺功能的改善可以降低心血管

疾病发生的风险。Ｈｅｇｇｅｌｕｎｄ等［３３］研究得出，高氧

体能训练可以有效地改善精神分裂症患者的体能，

从而降低心血管疾病发生的风险。

４．２　长链 ｏｍｅｇａ３脂肪酸的补充　ＫｒｉｓＥｔｈｅｒｔｏｎ
等［３４］通过随机对照实验证实，补充长链 ｏｍｅｇａ３脂
肪酸可以减少心血管疾病的发生，并且延缓冠心病

患者冠状动脉粥样硬化的进展。其作用机制［３５］主

要集中在以下几个方面：（１）预防室性心律失常；
（２）抗凝血作用；（３）抗炎作用；（４）细胞因子和促

细胞分裂剂合成的抑制作用；（５）内皮源性一氧化
氮的激活作用；（６）动脉粥样硬化形成的抑制；（７）
缓慢降压作用。

由于精神分裂症患者体内普遍缺乏长链 ｏｍｅ
ｇａ３脂肪酸，因此通过食用含有 ｏｍｅｇａ３脂肪酸丰
富的食物如鱼油或它的补给物可以作为精神分裂

症患者预防心血管疾病的措施。此外，Ｍｅｌｌｏｒ等［３６］

研究发现，精神分裂症患者补充长链 ｏｍｅｇａ３脂肪
酸后其精神症状和迟发性运动障均有所改善。因

此，可以推测，长链ｏｍｅｇａ３脂肪酸有助于预防和改
善心血管疾病风险因素，同时还可以改善精神症状

以及锥体外系反应如迟发性运动障碍等。与此同

时，我们也要注意到，有报道称，含 ｏｍｅｇａ３脂肪酸
丰富的食物如油性鱼类或鱼油（通常是鱼肝），其体

内含有高的有毒化合物存在，如汞、二 英、多氯联

苯（ＰＣＢｓ）等［３７］。长期接触二 英或多氯联苯可能

增加人体罹患癌症的风险，同时汞污染可能会引起

神经功能损害。另外，ｏｍｅｇａ３脂肪酸还会促进血
栓形成，增加脑卒中的风险。

４．３　他汀类药物治疗　他汀类药物是目前应用最
广泛的调节血脂的药物，其在冠心病二级预防中的

作用已被肯定。有研究［３８］表明，他汀类药物对心血

管疾病的高风险因素（如高脂血症、高血压或糖尿

病）的预防的也有一定益处。由于精神分裂症患者

也是心血管疾病的高危人群，因此他汀类药物可作

为精神分裂症患者心血管疾病的主要预防方法，尤

其适用于服用第二代抗精神病药物的人群。有短

期、小样本的研究［３９］报道指出，他汀类药物对精神

分裂症患者心血管疾病有着积极的预防作用。不

过，他汀类药物的治疗也有它的局限性，例如，在治

疗方案中增加他汀类药物会增加处方药的数量和

治疗费用，最终可能会影响治疗的依从性。

５　总结
精神分裂症患者由于多方面原因患心血管疾

病的风险大大增加。了解精神分裂症患者心血管

疾病发生的原因和发病机制将有助于我们有效地

减少其发病率。一些危险因素如，心血管疾病和精

神分裂症之间的遗传关联性，长链脂肪酸的缺乏和

抗精神病药物的作用机制还需要进一步的探索。

医护人员应该注意到抗精神病药物的副作用，谨慎

选择药物，应首选对患者心血管系统危害最小的药

物。定期监测颈动脉内膜中层厚度、踝肱指数或采

用多普勒超声心动图可以作为精神分裂症患者心

血管疾病监测的早期方法。此外，在精神分裂症发

生心血管疾病的风险因素中，体能训练应该比普通
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体育锻炼更应值得关注。对于精神分裂症患者心

血管疾病的早期预防，他汀类药物和长链ｏｍｅｇａ３脂
肪酸的作用还需要更多的试验数据来证实。
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