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精神分裂症是常见的严重精神障碍，既往大量研

究提示，精神分裂症患者在起病年龄、临床症状、病

程、对治疗药物的反应和预后方面存在性别差异［1-2］。

首发患者中男性起病年龄比女性早，女性较晚且呈

双峰分布，预后亦较好，在慢性患者中男性比例更

高。认知功能损害被认为是第三类核心症状，也是

临床治疗的难点［3］。既往有几项研究报告了在认知

功能方面存在性别差异。但性别在首发和慢性精神

·精神障碍专题·

首发和慢性精神分裂症患者神经认知功能的性别差异

李惠 李春波 王洪艳 徐丽华 张天宏 王继军

200030 上海交通大学医学院附属精神卫生中心

通信作者：王继军，Email： jijunwang27@163.com
DOI：10.3969/j.issn.1009-6574.2019.04.008

【摘要】 目的  探讨首发未服药精神分裂症（FES）和慢性精神分裂症（CSz）患者的神经认知功能的

性别差异。方法  收集符合 ICD-10 的 FES 患者 53 例和 CSz 患者 104 例，同期募集健康对照（HC）52 名。

3 组均采用 MATRICS 共识认知成套测验（MCCB）中文版评估神经认知功能。结果  （1）MCCB 测验得分

性别差异比较结果显示，组别和性别的交互作用无统计学意义（F=0.80，P=0.67）；组别的主效应显著，

MCCB 6 项分测验及神经认知总分差异均有统计学意义；性别的主效应在视觉学习记忆分测验差异有

统计学意义（F=5.12，P=0.03）。CSz 组视觉学习记忆女性优于男性（t=2.44， P=0.02），FES 组和 HC 组性别

差异无统计学意义。（2）与 HC 组比较，除词语学习和记忆外，FES 和 CSz 组 MCCB 总分和各分测验评分

比较差异均有统计学意义。FES 与 CSz 组比较，FES 组在神经认知维度总分优于 CSz 组（t=2.36，P=0.05）。

结论  首发和慢性精神分裂症患者的认知功能均受损，且男性慢性患者视觉学习记忆损害较女性更为

严重。
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【Abstract】 Objectives  To investigate the sex differences in neurocognitive function in patients with 
first-episode schizophrenia （FES） and chronic schizophrenia （CSz）. Methods  A total of 53 patients with FES 
and 104 patients with CSz were enrolled， and 52 healthy controls （HC） were recruited at the same time. The 
three groups were evaluated for neurocognitive function using the Chinese version of the MATRICS Consensus 
Cognitive Battery （MCCB）. Results  （1） The comparison of sex differences in MCCB test scores showed that 
the interaction between groups and sexes was not statistically significant （F=0.80， P=0.67）； the main effects 
of the group were significant， and the scores of 6 MCCB subtests and the total neurocognitive scores were all 
significantly different； the main effect of gender was statistically significant in the visual learning memory test 

（F=5.12， P=0.03）. The females in the CSz group were better than the males in visual learning memory （t=2.44， 
P=0.02）； There was no significant difference between sexes in the FES and the HC group. （2） Compared with the 
HC group， the scores of the MCCB total scores and the scores of the subtests in the FES and CSz groups were all 
statistically different， except for vocabulary learning and memory. Compared with the CSz group， the total score 
of the neurocognitive dimension in the FES group was better （t=2.36， P=0.05）. Conclusions  The cognitive 
function of both the first-episode and chronic schizophrenia patients is impaired and the visual learning and 
memory impairment in male chronic patients are more serious than in female patients.
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分裂症患者的神经认知功能比较，尤其是来自中国

的数据较少［4-5］。首发未服药患者可以排除抗精神

病药物对认知功能的影响，而且服药、病程等因素

的影响［6］，首发未服药患者可能存在与慢性病程患

者不同的性别差异分布。基于此，本研究将采用同

时入组首次发病未服药组和慢性病程两组患者，比

较首发未服药和慢性精神分裂症的认知功能的性别

差异，以期为精神分裂症的认知功能研究和新的干

预措施的研发提供参考。

一、对象与方法

1. 研究对象：所有精神分裂症患者均来自上海

市精神卫生中心，其中首发未服药精神分裂症（first-
episode drug-naive schizophrenia，FES）组为 2017 年

3 月至 2018 年 10 月就诊于我院门诊的首诊患者，慢

性精神分裂症（chronic schizophrenia，CSz）组为我院

住院患者。入组标准：（1）符合国际诊断标准分类第

10 版（ICD-10）精神分裂症诊断标准；（2）首发精神分

裂症的定义采用 Murphy 等的标准；稳定期住院精神

分裂症患者，病程≥ 3 年；（3）年龄 15～55 岁，男女

不限；（4）初中以上文化水平，有足够的文字和图画

阅读能力。排除标准：（1）具有明显的神经系统疾患，

或脑外伤所致意识丧失1 h以上的确切病史；（2）严重

躯体疾病；（3）自杀或暴力行为高风险；（4）精神发育

迟滞；（5）有严重物质依赖和酒精依赖；（6）6 个月内

接受过电抽搐或磁刺激治疗等对认知功能有影响的

物理治疗者。精神分裂症患者由本中心门诊医生初

步诊断后，再由两名高年资医师根据ICD-10诊断标准

复核诊断，结合入组标准确定是否纳入研究。另外同

期通过广告招募健康对照（HC）组，年龄15～55岁，男

女不限，经过临床医生访谈，排除神经精神疾病史、

脑外伤史、严重躯体疾病史、物质依赖和酒精依赖

史。FES 组纳入 53 例，CSz 组纳入 104 例，HC 组纳

入 52 例。本研究方案经由我院伦理委员会批准，所

有受试者或监护人均签署知情同意书。

2. 神经认知功能测试实施：MATRICS 共识认

知成套测验（MATRICS Consensus Cognitive Battery，

MCCB）是美国国立精神卫生研究所编制了专门针

对精神分裂症患者认知缺陷评价的标准化工具。本

研究MCCB认知功能评估由1名经过培训的操作人员

施测，完成需时 50～65 min。MCCB 认知包括 7 个认

知维度［7-8］：（1）处理速度（speed of processing， SOP），

包括连线测验、符号编码测验及语义流畅性测验；

（2）注意警觉（attention/vigilance， A/V），即持续操作测

验；（3）工作记忆（working memory， WM），包括数字

序列测验及空间广度测验；（4）词语学习记忆（verbal 

learning and memory），即词语学习测验；（5）视觉学

习记忆（visual learning and memory），即空间记忆测

验；（6）推理与问题解决能力（reasoning and problem 

solving），即迷宫测验；（7）社会认知（social cognition）， 

即情绪管理测验。其中第 1～6 项为神经认知。各

项根据中国常模转换成标准 T 分［9］。因为对精神

分裂症患者社会认知功能的评定目前存在较大争

议［10］，本课题组既往研究发现该维度的文化适应性

差，且在精神分裂症患者中应用可能存在天花板效

应，本研究未予纳入［11］。

3. 统计学方法：采用 SPSS 17.0 软件进行统计

分析。人口学资料和临床特征部分，计数资料比较

采用 χ2 检验，计量资料比较采用单因素方差分析

或独立样本 t 检验；MCCB 测验结果比较，将年龄、

受教育年限作为协变量，组别和性别为自变量，进

行 多 元 协 方 差（multivariate analyses of covariance， 

MANCOVA）分析，当两因素存在交互作用时，再逐

一分析各因素单独效应；当不存在交互作用时，说

明两因素作用效果相互独立，逐一分析组别和性别

的主效应。多组间两两比较采用 Bonferroni 法校正。

P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。

二、结果

1. 3组人群一般资料和临床症状的比较：见表1。

3组的性别组成和受教育年限方面差异均无统计学意

义。在年龄方面，3组间差异有统计学意义（P＜0.01），

进一步两两比较，FES 组和 HC 组差异无统计学意义

（P=0.10），CSz组与HC组差异有统计学意义（P=0.01）。

FES 和 CSz 组 在 PANSS 总 分 差 异 有 统 计 学 意 义

（t=3.53，P ＜ 0.01）。CSz 组男性 PANSS 总分高于女

性（t=2.43，P=0.02），在年龄、受教育水平和氯丙嗪等

效剂量男女性别差异无统计学意义。

2. 3 组 MCCB 测验得分性别差异比较：见表 2。

将年龄、受教育年限作为协变量，组别和性别为自

变量，MCCB 测验 6 项分测验及神经认知总分为因

变量进行多元协方差分析，结果发现，组别和性别

的交互作用无统计学意义（F=0.80，P=0.67）。组别

的主效应显著，MCCB 的 6 项分测验及神经认知总

分差异均有统计学意义。性别的主效应在视觉学

习记忆分测验差异有统计学意义（F=5.12，P=0.03）。

进一步两两比较，采用 Bonferroni 法校正，发现与

HC 组比较，FES 组和 CSz 组除词语学习和记忆外差

异均有统计学意义。FES 与 CSz 组比较，FES 组在

神经认知维度总分优于 CSz 组，在其他维度方面差
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异无统计学意义。分别对 FES 组、CSz 组和 HC 组的

男性和女性 MCCB 视觉学习记忆得分进行比较，结

果显示，CSz 组在视觉学习记忆维度女性优于男性

（t=2.44，P=0.02）；在 FES 和 HC 组，男性与女性得分

差异均无统计学意义。

讨论  本研究采用横断面研究，应用 MCCB 直

接比较了首发未服药和慢性精神分裂症患者的神经

认知功能的性别差异，主要有两个发现：（1）首发未

服药患者和健康人群的神经认知功能未见性别差

异，慢性精神分裂症组男性患者视觉学习记忆较女

性差；（2）首发和慢性精神分裂症患者认知功能均受

损，但词语学习记忆功能仍相对保留，且与首发未

服药患者相比，慢性患者的神经认知功能更差。

本研究仅在慢性组发现性别差异，表现为男性

慢性患者视觉学习记忆较女性差。Zhang 等［12］研究

结果与本研究一致，该研究使用可重复的成套神经

心理状态测量（RBANS）评定首发和慢性精神分裂症

患者的认知功能，也仅在慢性精神分裂症患者观察

到性别神经认知功能差异。在视觉学习记忆方面，

首发患者视觉记忆方面研究结果较一致，如 Ayesa-
Arriola 等［13］发现男性在视空间记忆方面优于女性，

Bozikas 等［14］研究也提示晚发型首发精神分裂症女

性的视空间加工存在损害。但是慢性患者视觉加工

记忆尚存在争议，Hoff 等［15］的研究发现男性在视觉

记忆方面较女性差，与本研究结果一致，然而 Kao

等［16］和Zanelli等［17］的研究未发现性别差异，几项研

究也报告了男性视觉记忆认知能力优于女性［13-14］，

其原因可能与慢性患者不同起病年龄、病程长短、

服用不同种类抗精神病药物及不同社会支持等有

关。女性慢性患者表现出与男性不同的特点，间接

支持“雌激素保护”假说，相较于男性，女性患者倾

向于有轻的病程和好的结局，基础研究显示雌激素

对前额叶皮质及海马功能有益，而上述两个脑区与

精神分裂症患者的认知功能关系密切［18-20］。

本研究慢性精神分裂症比首发患者表现出更明

显的神经认知功能损害，与 Wu 等［21］的研究结果一

致，该研究也发现相较于首发患者，慢性患者表现

出更严重的认知功能损害。神经影像等基础研究也

发现，慢性患者脑室扩大和前额叶体积萎缩较首发

更明显。因此，慢性患者认知功能的进一步恶化，

可能与长期慢性病程有关，但是，这需要在今后的

纵向随访中进行进一步验证。

精神分裂症的性别相关特征，可能对理解生物、

心理和社会过程非常重要。本研究为横断面研究，

对于慢性精神分裂症患者的认知功能损害，无法明

确是服用药物影响、疾病进展还是生活环境影响的

结果，今后需要进一步对已经入组的首发未服药患

者进行纵向随访，以确认不同性别精神分裂症患者

表1  3 组人群一般情况和临床症状比较（x±s）

组别 例数 年龄（岁） 受教育水平（年） PANSS（分） 氯丙嗪等效剂量（mg）

FES 组

  男 21 25.52±5.19 12.87±2.63 94.42±9.62 -

  女 32 26.05±7.61 12.77±3.30 96.42±10.88 -

CSz 组

  男 71 43.99±8.28 11.32±2.85 70.61±15.72 481.74±195.98

  女 33 45.76±7.34 11.39±2.36 62.32±15.50 428.22±227.82

HC 组

  男 23 25.65±5.47 12.91±2.72 - -

  女 29 26.86±6.75 13.10±2.63 - -

F/t 值  3.35a 2.59 3.53a -

    注：aP ＜ 0.05；- 无数据

表2  3 组人群 MCCB 6 项维度测验结果比较（分，x±s）

组别 例数 处理速度 注意警觉 工作记忆 词语学习记忆 视觉学习记忆 推理 / 问题解决 神经认知总分

FES 组 53 48.34±10.54a 46.75±10.60a 42.19±11.10a 45.38±10.29 50.36±11.60a 49.23±11.03a 46.49±10.10ab

CSz 组 104 35.28±11.93a 42.14±10.02a 39.69±10.38a 38.60±12.38 39.05±11.34a 39.48±8.25a 33.56±0.35a

HC 组 52 58.94±9.01 55.29±8.79 48.96±10.31 50.12±7.92 57.71±8.47 56.92±9.33 55.92±8.51

F 值 21.88 10.18 7.97 3.29 13.40 15.73 23.36

P 值 ＜ 0.01 ＜ 0.01 ＜ 0.01 0.04 ＜ 0.01 ＜ 0.01 ＜ 0.01

    注：与 HC 组比较，aP ＜ 0.05；与 CSz 组比较，bP ＜ 0.05



· 361 ·神经疾病与精神卫生 2019 年 4 月 20 日第 19 卷第 4 期  Journal of Neuroscience and Mental Health， April 20，2019，Vol.19，No.4

神经认知缺陷特征的动态变化特征，为开发性别相

关的个体化治疗提供证据参考。
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