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摘要院目的 探讨惊恐障碍患者血清 VGF水平的变化袁分析其与疾病临床症状的关系及其对惊恐障碍的辅助诊断价值遥 方法
选择东南大学附属中大医院心理精神科 2015年 4月~2016年 8月住院的惊恐障碍患者 30例作为研究对象袁设为惊恐障碍组遥
另选同期东南大学附属中大医院体检中心的健康体检者 30例设为对照组遥 采用酶联免疫吸附实验渊ELISA冤检测血清 VGF蛋
白水平袁同时采用惊恐障碍严重程度量表渊PDSS冤尧汉密尔顿焦虑量表渊HARS冤对所有研究对象进行评估曰采用 Spearman相关分
析对血清 VGF水平与焦虑评分尧惊恐症状严重程度进行相关性分析袁并使用受试者工作特征渊ROC冤曲线评价 VGF辅助诊断
惊恐障碍的价值遥 结果 惊恐障碍组血清 VGF水平为渊874.16依42.84冤pg/ml袁低于对照组的渊1041.47依53.74冤pg/ml袁差异有统计
学意义渊 约0.05冤遥 相关分析未发现血清 VGF水平与惊恐障碍的严重程度尧HARS得分等临床变量之间存在相关性渊 跃0.05冤遥
ROC分析显示袁血清 VGF辅助诊断惊恐障碍的阈值渊cut-off冤为 972.19 pg/ml袁对应的 ROC曲线下面积渊AUC冤为 0.999袁特异
性为 96.70%袁敏感性达 100.00%遥 结论 血清 VGF水平在惊恐障碍患者中显著降低袁具有辅助诊断惊恐障碍的价值遥
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Abstract：Objective To investigate the changes of serum VGF levels in patients with panic disorder, and to analyze its relationship with clinical
symptoms of the disease and its auxiliary diagnostic value for panic disorder. Methods 30 patients with panic disorder who were hospitalized from
April 2015 to August 2016 in the Department of Psychology and Psychiatry of Zhongda Hospital affiliated to Southeast University were selected as the
research objects and set as panic disorder group. In the same period, 30 healthy medical examiners from the Medical Center of Zhongda Hospital of
Southeast University were selected as the control group. Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) was used to detect serum VGF protein levels,
while panic disorder severity scale (PDSS) and Hamilton anxiety scale (HARS) were used to evaluate all subjects. Spearman correlation analysis was
used to determine serum VGF levels and Correlation analysis was performed on anxiety score and panic symptoms severity, and the receiver operating
characteristic (ROC) curve was used to evaluate the value of VGF in diagnosing panic disorders.Results The level of serum VGF in panic disorder
group was (874.16 依 42.84) pg/ml, which was lower than that in the control group (1041.47 依 53.74) pg/ml, the difference was statistically significant
( <0.05). Correlation analysis found no correlation between serum VGF levels and clinical variables such as the severity of panic disorder and HARS
score ( > 0.05).ROC analysis showed that the (cut-off) threshold of serum VGF for diagnosis of panic disorder was 972.19 pg/ml, the area under the
corresponding ROC curve (AUC) was 0.999, the specificity was 96.70% , and the sensitivity was 100.00% . Conclusion Serum VGF level is
significantly reduced in patients with panic disorder, which has the value of assisting the diagnosis of panic disorder.
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惊恐障碍（panic disorder）是以反复出现显著的
心悸、出汗、震颤等自主神经症状，伴以强烈的濒死感
或失控感，害怕产生不幸后果的惊恐发作为特征的一
种常见的急性焦虑障碍。近年，一项包括 25个高、中、
低收入国家 142949名年龄在 18岁以上参与者的调
查研究显示 [1]，惊恐障碍跨国家的终生患病率约为
1.7%，中位发病年龄为 32岁。患者常因惊恐发作反复
就诊于急诊科、心内科或呼吸科，反复行心电图、心脏
彩超、胸部 CT、头颅 MRI及心梗组套、电解质等检
查，甚至于冠脉造影，占据了大量的医疗资源，给患者
带来巨大经济负担的同时也严重影响其社会功能与

生活质量。既往研究认为，惊恐障碍是一种多因素的

疾病，其发病原因涉及生理、心理和社会等多方面因
素[2]。然而，时至今日其确切的发病机制仍未明确，临
床上仍需依据症状学标准进行诊断。近年来，大量研

究表明蛋白质在精神疾病的发生发展过程中具有重
要的作用，通过血清相关蛋白水平的检测对精神疾病

的诊断和病情评估具有重要意义。有研究发现 VGF
蛋白可能与抑郁症的发病机制有关，血清 VGF蛋白
的水平更是具有辅助诊断和鉴别诊断单相抑郁和双
相抑郁的潜能[3，4]。血清 VGF是否同样有助于惊恐障
碍的诊断，目前国内外相关研究报道罕见。本研究采
取病例对照研究的方法比较惊恐障碍患者血清 VGF
水平与健康人群是否存在差异，并分析惊恐障碍患者
血清 VGF水平的变化与其惊恐、焦虑症状严重程度
等临床变量是否存在相关性及其是否有助于惊恐障

碍的临床诊断，现报道如下。
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图 1 惊恐障碍组与对照组血清 VGF水平比较

惊恐障碍组 对照组

1资料与方法
1.1一般资料 选择东南大学附属中大医院心理精
神科 2015年 4月~2016年 8月住院的惊恐障碍患
者 30例作为研究对象，设为惊恐障碍组。纳入标准：
淤年龄 18~60 岁；于符合《精神障碍诊断与统计手
册》第四版[5]惊恐障碍的诊断标准；盂入组前未服用
过抗抑郁药、抗精神病药等精神类药物或至少停药
2周以上，无电休克及重复经颅磁刺激治疗史。排除
标准：淤合并精神发育迟滞、癫痫、脑炎等脑器质性
或其他神经系统疾病；于免疫及内分泌代谢障碍等
严重系统性疾病及恶性肿瘤等严重疾病；盂有药物、
酒精、烟草或精神活性物质滥用或依赖史；榆妊娠或
哺乳期妇女；虞实验室及辅助检查发现明显异常。
另选择同期东南大学附属中大医院体检中心的健康
体检者 30例设为对照组。入组标准：淤年龄 18~60
岁；于无现患精神疾病及精神疾病史；盂无精神疾病
家族史。排除标准同惊恐障碍组。本研究经东南大学

附属中大医院伦理委员会批准，向所有研究参与者
详细描述该研究后获得书面知情同意。

1.2方法
1.2.1 临床评估 入组后采用汉密尔顿焦虑量表
（Hamilton Anxiety Rating Scale，HARS）对惊恐障碍
组及对照组的焦虑症状进行评估，由高年资精神科
医师完成；同时由两组研究对象本人采用惊恐障碍

严重程度量表（Panic Disorder Severity Scale，PDSS）
对自身惊恐症状严重程度进行评估。

1.2.2标本采集与血清 VGF检测 所有研究对象均
于入组次日晨 6颐30~8颐00 抽取空腹肘静脉血 5 ml，
置于促凝管中室温静置分层后，以 3500 r/min离心
10 min，吸取上层血清分装，置于-80益冰箱储存待
检。采用酶联免疫吸附法检测血清 VGF蛋白水平的
表达，VGF ELISA试剂盒购自加拿大 Hermes Crite原
rion Biotechnology（HCB）公司，其检测浓度范围为
35~2400 pg/ml。所有操作严格参照试剂盒说明书进
行。在酶联免疫检测仪上进行血清 VGF浓度检测，
建立 VGF校正曲线并进行浓度分析。
1.3 统计学处理 采用 SPSS 22.0 统计软件进行分
析。符合正态分布的计量资料以（ 依）表示，组间比
较采用独立样本 检验；不符合正态分布的采用非
参数检验；计数资料以（）表示，采用 2检验。惊恐
障碍患者血清 VGF水平与其焦虑评分及惊恐障碍
严重程度进行 Spearman相关分析；采用受试者操作
曲线（receiver operating characteristic，ROC）分析血
清 VGF对惊恐障碍组与对照组的区分能力[6]。检验
水准 琢=0.05，约0.05为差异有统计学意义。
2结果
2.1两组一般状况及临床特征比较 该研究共纳入
惊恐障碍组和对照组，各 30例，两组年龄、性别、婚
姻状况、体重指数（body mass index，BMI）及教育年
限比较，差异均无统计学意义（ 跃0.05），具有可比
性；惊恐障碍组的 PDSS和 HARS评分均高于对照
组，差异具有统计学意义（ 约0.05）。见表 1。

项目

年龄（岁）

性别（男/女）
婚姻（未婚/已婚/离异或丧偶）

BMI（kg/m2）
教育年限（年）

疾病病程（月）

PDSS（分）
HARS（分）

对照组

35.97依9.14
15/15
7/22/2

23.08依2.95
13.53依3.58

/
0.57依0.73
0.97依0.93

惊恐障碍组

35.47依11.59
15/15
7/21/2

22.04依3.15
13.23依3.49
34.23依52.67
12.37依5.49
18.77依6.47

统计值

=-0.186
2=0.000
2=0.357

=-1.326
=-0.329

/
=11.664
=14.920

0.853
1.000
0.837
0.190
0.744

/
0.000
0.000

表 1 两组一般状况与临床特征比较渊 =30袁 依 冤

2.2两组血清 VGF蛋白水平比较 惊恐障碍组血清
VGF浓度为（874.16依42.84）pg/ml，低于对照组的
（1041.47依53.74）pg/ml，差异具有统计学意义（ =-
13.334，约0.05），见图 1。
2.3 惊恐障碍组血清 VGF 水平相关因素分析
Spearman相关分析显示，惊恐障碍组血清 VGF水平
与性别、年龄、BMI、受教育年限、病程及疾病严重程
度（PDSS与 HARS得分）均无显著相关性（ 跃0.05）。
2.4血清 VGF对惊恐障碍的诊断效能 ROC曲线分
析结果显示，血清 VGF辅助诊断惊恐障碍的 cut-off
值为 972.19 pg/ml，对应的 AUC为 0.999，敏感性为
100.00%，特异性为 96.70%，见图 2。

P<0.05
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3讨论
惊恐障碍和抑郁症均是临床较为常见的精神疾

病，但其具体病因及发病机制尚不完全清楚。惊恐

障碍因起病急、反复出现、发作不可预测，且多伴有

显著的呼吸、消化或心血管等系统症状，甚至强烈的

濒死感，临床表现似肺栓塞、心肌梗死、脑缺血发作

等内科疾病，极易被误诊为心、脑血管疾病或呼吸系

统疾病等，不仅浪费了大量的医疗资源，也加重了患

者的经济负担和心理负担，造成患者极大的精神痛

苦及功能缺陷。然而，目前国内大多数综合性医院

并未设立精神专科，非专科医师对惊恐障碍认识不

足、识别率低，尤其是当惊恐障碍与某些疾病的临床

症状出现重叠、交互作用时，常常导致病程迁延不

愈，影响预后，同时给惊恐障碍的诊断与治疗带来了

一定困难。因此，许多研究人员一直致力于阐明惊

恐障碍的发病机制，并开发出有助于正确诊断惊恐

障碍的方法。

VGF是一种神经生长因子诱导肽，可被脑源性
神经营养因子（brain -derived neurotrophic factor，
BDNF）显著诱导 [7]，广泛表达在中枢神经系统中 [8]，
并被证明与抑郁症有关[9]。Lin P等[10]研究显示，VGF
衍生肽 TLQP62可以上调 BDNF/TrkB/CREB信号通
路。也就是说，VGF浓度与 BDNF浓度呈正相关。本
研究结果显示，惊恐障碍患者血清 VGF蛋白浓度较
正常人显著降低，与国内曹红子等 [11]研究显示的惊
恐障碍患者血浆 BDNF水平显著低于正常人一致，
表明 BDNF与 VGF均可能与惊恐障碍的病理生理
改变相关。

借助 ROC曲线分析，本研究进一步探讨了显著
变化的血清 VGF辅助诊断惊恐障碍的可行性，结果
显示，利用血清 VGF蛋白水平可以在很大程度上正
确区分惊恐障碍患者和正常人，其特异性为

96.70%，敏感性更是高达 100.00%，因而有可能作为
一种辅助诊断惊恐障碍的可量化、简便、易操作的客

观指标而被应用。

此外，本研究还对血清 VGF与惊恐症状严重程
度、焦虑严重程度等临床特征之间是否存在相关性

进行了探讨。Spearman 相关分析结果显示，血清
VGF 水平与惊恐障碍患者的年龄、受教育水平、
BMI、病程长短及 PDSS、HARS评分之间均无相关
性，表明血清 VGF蛋白水平不能作为评估惊恐障碍
患者疾病严重程度的指标。

综上所述，外周循环中血清 VGF蛋白水平减少
在惊恐障碍的病理生理机制中起着重要的作用，并

且在辅助诊断惊恐障碍方面具有可行性，但不能将

其水平的变化用于评估惊恐障碍的疾病严重程度。

本研究的局限性在于样本量较小、缺乏纵向随访数

据，而包含治疗后血清 VGF水平变化的大样本研究
将有助于进一步探讨 VGF在惊恐障碍中的作用。
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图 2 血清 VGF对惊恐障碍的 ROC曲线分析
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