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精神分裂症是一种致残性的精神障碍，典型的临

床表现包括阳性症状、阴性症状和认知功能障碍［1］。

在精神分裂症阳性症状和抗精神病药物研究领域，

幻觉、妄想等阳性症状群一度是精神分裂症的诊疗

重心。而当抗精神病药物治疗在临床工作中发挥一

定作用之后，认知功能对精神分裂症患者生活质量

的重要性受到重视，被认为是治疗干预的重要因素

之一［2］。目前，认知功能障碍再次成为精神分裂症

诊断和治疗研究的焦点，且被认为比阳性症状更能

预测精神分裂症的预后［3］。

认知功能与感知觉功能通过不同的脑区相互传

递信号，其中，视觉认知是通过视觉信息流在脑区

间传递来构建视觉，从而认知外部世界的认知形式。

在日常生活中，眼球运动对于视觉信息的采集是较

为重要的。注视是指在一定时间内保持眼球位置处

于相对静止状态的能力，使中央窝视觉稳定在某处，

从而使视觉系统获得事物的细节信息。精神分裂症

患者注视过程中某些类型的眼球运动，如注视性眼

跳（包括微眼跳与大眼跳）、眼球震颤和漂移可能会

引起注视稳定性的变化［4］。这些不同的眼球运动类

型在一定程度上指导了精神分裂症注视稳定性研究

中确定适合进行分析的眼动指标。

目前，认知功能与注视稳定性都是精神分裂症

研究的重点方向。在研究过程中，掌握有效的研究
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方法和标准的任务范式，着重于目前精神分裂症认

知功能与注视稳定性研究的要点，有助于深入探讨

两者间的联系，进一步理解精神分裂症患者的病理

生理机制。

一、精神分裂症认知功能的研究方法

既往研究表明，与健康者相比，精神分裂症患

者存在多个认知领域的功能障碍［5］。在临床工作与

科学研究中，全面而准确地把握精神分裂症患者认

知功能损害的严重程度是较为重要的［6］。2006 年，

美国国立精神卫生研究所（National Institute of Mental 

Health，NIMH）设立了改善精神分裂症认知的测量

和 治 疗 研 究（measurement and treatment research to 

improve cognition in schizophrenia，MATRICS）计 划，

以推动精神分裂症认知功能障碍识别和治疗的研究

进展。MATRICS 计划共确定了 7 项认知领域供测量

和研究，包括处理速度、注意力 / 警觉性、工作记忆、

语言学习、视觉学习、推理和解决问题以及社会认

知［7-8］。MATRICS 对精神分裂症患者认知功能的研

究和探索有指导作用。

此外，MATRICS在上述7项认知领域中设置10 项

测 试 形 成 的 MATRICS 认 知 成 套 测 验（MATRICS 

Consensus Cognitive Battery，MCCB），是目前精神分

裂症认知功能障碍研究的标准认知功能量表［9］。国

内常用的版本为中文版 MCCB，其在我国精神分裂

症患者中具有良好的适用性［10］。除了MCCB这一成

套认知功能测试工具外，还存在用于评估某一认知

领域的独立测试或任务，如持续操作测验（Continuous 

Performance Test，CPT）可用于评估患者的注意力或

警觉性；连线测试（Trail Making Test，TMT）或威斯康

辛卡片分类测验（Wisconsin Card Sorting Test，WCST）

用于测验认知灵活性和执行功能；还有N-back任务

可用于测试工作记忆。各种测试方法侧重于测量不

同认知领域，并针对精神分裂症中所表现的特定认

知缺陷进行了优化，合理选择对应不同认知领域的

测试或任务是达成研究目的的关键。

如在工作记忆的研究方面，Gold 等［11］选择使

用颜色工作记忆测试以探索精神分裂症患者工作记

忆容量与精确度的变化，并通过病例对照研究，发

现精神分裂症患者工作记忆容量减少，但不影响工

作记忆的精确度；Landgraf 等［12］基于此使用时序重

构任务分析精神分裂症患者工作记忆受损与其处理

时间信息能力的相关性，发现精神分裂症患者处理

时间信息效率低下，可能是导致工作记忆受损的主

要原因。

二、精神分裂症注视稳定性的研究方法

精神分裂症患者常存在注视稳定性功能障碍，

其对单一目标的注视是不稳定的［13］。Beedie 等［14］

及 Sprenger 等［15］发现精神分裂症患者难以抑制视

觉干扰引起的反射性眼跳，导致注视时间短于健康

对照者；而 Zee 等［16］、Mialet 和 Pichot［17］发现，精神

分裂症患者在尝试注视的过程中比健康对照者表现

出更多的眼跳。

以往关于精神分裂症患者注视稳定性的各项

研究由于样本异质性、眼动任务和眼动指标的选择

差异以及缺乏先进的眼动记录设备和技术等原因，

研究结果并不明确。一部分研究选择采用定性分

析判断精神分裂症患者的注视稳定性，如判断眼跳

是否中断注视过程［18］；其他大部分研究主要是通

过定量分析来进行的，研究的眼动指标可以按照眼

动的时间、空间和数量进行分类：根据时间可以分

为注视时间、眼跳持续时间等；根据空间可以分为

眼跳幅度、眼跳方向、眼动速度、眼位坐标变异系数、

注视区二维椭圆面积和等值线内面积等；根据数量

可以分为总眼跳次数、微眼跳次数和侵入性眼跳次

数等［10］。

目前，注视稳定性研究中使用的眼动任务通常

是在 Benson 等［19］设计的注视稳定性任务基础上修

改而来。Benson 等［19］设计的注视稳定性任务需要

受试者在一段时间内保持对注视点的注视，随后需

要忽略出现在注视点左侧或右侧的干扰刺激，这要

求受试者具有一定维持注视稳定性的能力，需要在

维持注视的同时抑制对干扰项的反射性眼跳。

三、精神分裂症认知功能与注视稳定性相关性

的研究进展

研究发现，精神分裂症患者的认知功能障碍可

能是神经发育异常导致的［20］。多数精神分裂症患

者存在 MCCB 中包含的 7 个认知领域的功能异常，

而相关神经影像学和神经病理学研究表明，精神分

裂症患者这种临床表现与神经递质系统的改变有

关，这种改变导致了多个脑区结构和功能异常。其

中，皮质 - 皮质下 - 小脑神经通路中谷氨酸 -GABA

代谢功能的改变可能是认知功能障碍发生的主要原

因［21］，神经递质功能改变随即引起额叶病变、中枢

神经 D2 受体水平升高以及小脑浦肯野细胞密度降

低等改变［22-24］。而 D'Esposito 和 Postle［25］的研究则

揭示了前额叶皮质在信息维持、关注点选择及计划

执行等工作记忆认知领域的功能。
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精神分裂症患者的认知功能与注视稳定性之间

可能存在一定的联系：Macedo 等［26］的研究发现，感

知觉运动转换功能和高级认知功能同时参与了注视

稳定性的维持；Dalmaso 等［27］、Hafed 和 Clark［28］则

发现，注视性眼跳速率与工作记忆、注意力等认知

领域存在一定的关联性。Liu 等［29］在既往研究的基

础上，发现了精神分裂症患者注视性眼跳持续时间

与认知功能的联系，尤其体现在处理速度及注意力

方面。

在这些相关性研究的基础上，许多研究者进一

步探索了影响认知功能与注视稳定性的脑区或神经

通路是否存在重叠或相互作用。Hafed 等［30］、Yang

和 Heinen［31］的研究发现，注视性眼跳对皮层 - 皮层

下 - 小脑回路的结构和功能改变非常敏感，这种眼

动特征的神经生理学机制在 Hafed 等［32］后续的研究

中被进一步阐明：位于前额叶皮质的前额叶眼动区

（frontal eye fields，FEFs）与辅助眼动区（supplemental 

eye fields，SEFs）、背 外 侧 前 额 叶 皮 层（dorsolateral 

prefrontal cortex，DLPFC）共同参与眼动决策，并通

过基底神经节（basal ganglion，BG）向上丘发送直接

兴奋性投射和间接抑制性投射。上丘收到这些信号

后将其整合，并向脑干发送运动指令执行眼动决策，

具体表现为产生或抑制眼跳动作以维持注视动作。

其中，FEFs、上丘中的神经元在眼跳方向上具有选

择性，这两个区域的损伤或功能改变可能会影响注

视性眼跳的幅度及方向［33］，而负责水平和垂直眼动

的脑干区域也不相同［34］。因此，可以认为从 FEFs

连通至脑干的这条神经通路是维持注视稳定性的重

要结构之一。

Jensen 等［35］的研究揭示了小脑是维持注视稳

定性的另一个重要结构。在维持注视时，小脑接收

来自 FEFs 和上丘的信号，并对上丘和脑干产生反馈

信号，以抑制眼跳发生，从而影响注视稳定性。神

经生理学的研究也表明，小脑参与了包括眼球运动

在内的协调身体、平衡和姿势控制等行为。发生在

小脑的损伤或功能结构改变会影响患者的眼球运

动，如小脑性头晕和眩晕（这一诊断包括了各种类型

的小脑共济失调、脑卒中和炎症等诊断）患者会表

现出眼球运动功能障碍，如平滑追踪、维持注视、眼

跳准确性或眼跳抑制等［36］。

通过这些神经影像学和神经病理学的研究可以

发现，精神分裂症患者神经通路功能的改变对认知

功能障碍和注视稳定性眼动有一定影响，表明控制

两者的脑区及神经通路存在重叠，尤其是前额叶皮

质（FEFs、SEFs、DLPFC）、BG、上丘、脑干和小脑这

些区域所组成的神经通路。

四、精神分裂症认知功能与注视稳定性的研究

要点

结合以往各研究小组的研究方法与试验设计，

在精神分裂症认知功能和注视稳定性的研究中应注

意 3 个方面的差异。

1. 受试者存在服用药物状态差异：服用抗精神

病药物的受试者状态不同，如已接受治疗与未接受

治疗的受试者之间存在的差异，或是已达到稳定治疗

与未达到稳定治疗的受试者之间存在的差异等。尽

管一些研究结果表明药物治疗不会显著影响受试群

体之间的差异［37］，但另一些研究则发现药物治疗可能

影响精神分裂症患者完成注视任务，如Naicker等［38］

验证了异丙嗪等抗胆碱能药物的使用降低了眼动任

务中的注视稳定性。

2. 精神分裂症存在不同疾病阶段差异：根据疾

病阶段不同，精神分裂症分为首发精神分裂症、精

神病临床高危综合征和慢性精神分裂症。一项Meta

分析表明，我国首发精神分裂症患者在 7 个 MCCB

认知领域中均表现出认知功能障碍，尤其是在处理

速度和注意力方面［39］。精神病临床高危综合征患

者需要进行前驱期综合征结构式访谈和精神病高危

症状量表评估以确定患者符合前驱期综合征的诊断

标准，精神分裂症前驱期患者已开始表现出感知、

思维及记忆等方面的异常，但尚未达到精神病的诊

断标准，研究显示工作记忆受损可能在精神病前驱

期已经出现［40］；慢性精神分裂症通常选择病程超过

10 年的受试者，其药物治疗在这一时期已经趋于稳

定，而此类患者认知功能障碍表现明显。首发精神

分裂症和精神病临床高危综合征受试者一般尚未接

受抗精神病药物治疗，因此选择此类受试者进行研

究可以一定程度上避免服用药物状态差异。

3.精神分裂症患者认知功能与注视稳定性的关系

存在等级差异：传统观点认为，高阶认知功能与感知

觉功能间的联系建立于自上而下模型，如Dima等［41］ 

研究发现，精神分裂症患者感知过程中高阶认知脑

区对感觉输入脑区的随意前向效应受损，因此认为

认知功能障碍导致了视觉信息加工和整合功能受

损。还有观点认为高阶认知功能与感知觉功能间的

联系建立于自下而上模型，如 Butler 等［42］发现精神

分裂症患者存在皮层下视觉功能受损所导致的继发

性皮层损伤；而 Surti 等［43］则对精神分裂症患者进

行了视觉训练，促进了患者视觉记忆的改善。目前，
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相关研究仍聚焦于寻找两者相互作用导致功能障

碍的有力证据上，并利用神经影像学方法建立了认

知功能、眼动与功能成像间的联系［44］。其中，功能

磁 共 振 成 像（functional magnetic resonance imaging，

fMRI）是目前比较成熟且广泛应用于精神分裂症认

知功能研究的功能影像技术，适用于精神分裂症注

意力障碍与工作记忆障碍等认知领域研究，因其具

有无创性、客观性强及适合大样本的数据收集等优

势，或可在此类精神分裂症综合研究中发挥作用［45］。

五、总结与展望

精神分裂症患者的认知功能是疾病早期识别、

评估、诊断、治疗、判断病情严重程度和预后的关键

因素，将其与注视稳定性这一视觉特征联系起来，

有助于理解精神分裂症患者的病理生理机制。目前，

两者相关性的研究一定程度上反映了精神分裂症的

神经病理特征，但研究尚有待进一步深入：（1）精神

分裂症认知功能研究方法方面。以往有关两者相

关性的研究对认知功能评估工具的选择不尽相同，

MCCB 能为各类认知功能障碍研究提供评估标准。

（2）精神分裂症注视稳定性研究方法方面。目前，相

关研究对眼动指标的选择以眼跳幅度、时间和方向

为主，此外尚有其他反映注视稳定性功能的眼动指

标可供将来进一步研究选择。（3）精神分裂症认知

功能与注视稳定性的研究要点方面。目前，对不同

服药状态、处于疾病不同阶段的精神分裂症患者的

认知功能与注视稳定性的关系有待进一步研究；而

对于认知功能与注视稳定性的联系是遵循高阶认知

功能与感知觉功能间自上而下模型，还是自下而上

模型抑或是相互影响尚存在争议。

未来可从精神分裂症不同药物服用状态或精神

分裂症不同阶段的角度，开展更多精神分裂症患者

认知功能与注视稳定性相关性的研究，并采用更加

先进的眼动数据采集仪器和任务范式，将其与脑电

图或 fMRI 等功能成像技术结合，进一步探索反映精

神分裂症患者注视稳定性功能的眼动指标，评价其

是否有作为指导精神分裂症诊断与治疗的生物学标

志物的潜力。
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