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·精神分裂症专题·
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【摘要】 目的 探索研究神经系统软体征（NSS）与认知功能在首发精神分裂症患者与健康人群中

的差异及相关性。方法 2015 年 10 月至 2016 年 4 月选取 36 例首次发作精神分裂症患者和 37 名健康对

照，采用剑桥心理自动化成套测试（CANTAB）中的快速视觉信息处理（RVP）、剑桥袋球（SOC）项目进行认

知功能评定，分析两组注意、记忆以及执行功能的差异。采用剑桥神经系统检查（CNI）软体征测试分量

表检测两组间神经系统软体征的差异，并了解 NSS 与临床症状以及认知功能之间的相关性。结果 精

神分裂症组与健康对照组相比，除 SOC 测验中的平均步数（4 步）差异无统计学意义（P ＞ 0.05）以外，RVP

及 SOC 各项指标的差异均有统计学意义（P ＜ 0.05）。精神分裂症患者 CNI 软体征测试分量表总分 9.50

（7.00，13.75）分、原始反射分 2.00（2.00，2.00）分、运动协调分 8.00（5.00，11.75）分均显著高于健康对照组

4.00（3.00，5.00）、2.00（2.00，2.00）、2.00（0，3.00）分，差异均有统计学意义（P ＜ 0.05）。CNI 软体征测试分

量表总分与年龄（r=0.553，P ＜ 0.001）呈中等程度正相关，与性别、受教育年限无相关性（P ＞ 0.05）。在

控制了年龄后，CNI 软体征测试分量表原始反射分与 PANSS 阴性症状得分呈中等程度正相关（r=0.412，

P=0.024）；运动协调分与 RVP 各项均有相关性（P ＜ 0.05），与 SOC 最少步数完成的任务数呈中等程度负

相关（r=-0.419，P=0.001）；总分与 RVP 各项均有相关性（P ＜ 0.05），与 SOC 最少步数完成的任务数呈弱负

相关（r=-0.395，P=0.002）。结论 首发精神分裂症患者 NSS 及认知功能均有不同程度损害，且两者之间

存在一定相关性。
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【Abstract】 Objectives To investigate the differences and correlations between the neurological soft 
signs （NSS） and cognitive functions for first-episode schizophrenia patients. Methods From October 2015 
to April 2016， 36 patients with first-episode schizophrenia and 37 healthy controls were selected. Subjects' 
cognitive functions were assessed using the Rapid Visual Information Processing （RVP） and Stockings of 
Cambridge （SOC） in the Cambridge Neuropsychological Test Automated Battery （CANTAB）. Cognitive function 
assessment was performed to analyze differences in attention， memory， and executive function between the 
two groups. The Cambridge Neurological Inventory's （CNI） soft sign subscale was used to detect differences 
in neurological soft signs between the two groups and to understand the association between NSS and clinical 
symptoms and cognitive function. Results Compared with the healthy control group， the schizophrenia group's 
average number of moves in the SOC test （4 moves） was not statistically significantly different （P ＞ 0.05）， while 
all the other RVP and SOC indicators were statistically significantly different （P ＜ 0.05）. The total score of CNI 
soft signs，  the original reflex score and the exercise coordination score in the schizophrenia group were 9.50 

（7.00， 13.75）， 2.00 （2.00， 2.00）， and 8.00 （5.00， 11.75）， respectively， which were all significantly higher than 
those of the healthy control group ［4.00 （3.00， 5.00）， 2.00 （2.00， 2.00）， 2.00 （0， 3.00）， P ＜ 0.05］. The total 
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精神分裂症是一组常见的重性精神障碍，具有

认知、思维、情感、行为等多方面精神活动的显著

异常，并导致明显的职业和社会功能损害，发病机

制尚不明确［1］。神经系统软体征（neurological soft 

signs，NSS）是指微小但可观察到的运动和感觉功能

障碍，缺乏明确的脑部定位。有证据表明，NSS 可能

是精神分裂症患者的特质性指标［2］。近年来，已有

众多研究发现，精神分裂症患者存在认知功能障碍，

且对患者的社会功能损害有长期影响，但具体机制

还不十分明朗［3-4］。有研究提示，精神分裂症患者

特定的神经系统功能障碍能够预测特定的认知功能

缺陷［5-6］。也有研究表明，精神分裂症患者的 NSS

与整体认知功能相关［7］。目前，国内关于精神分裂

症患者 NSS 与认知功能关系的报道相对较少，且存

在一定差异。综上，本研究选取首次发病的精神分

裂症患者和健康对照人群，探究 NSS 与认知功能的

相关性，为寻找精神分裂症的筛查工具和评价指标

提供线索。

一、对象与方法

1. 研究对象：选取 2015 年 10 月至 2016 年 4 月

苏州市广济医院门诊及住院首次发病的 36 例精神

分裂症患者纳入精神分裂症组。纳入标准：（1）年

龄 18～60 岁；（2）初中及以上文化程度；（3）无重大

躯体疾病或可能干扰实验评估的疾病；（4）从未服用

过任何抗精神病药、抗抑郁药、镇静催眠类药物或

其他影响中枢神经系统的药物；（5）符合精神障碍诊

断与统计手册第 4 版（DSM- Ⅳ）精神分裂症的诊断

标准；（6）阳性与阴性症状量表（Positive and Negative 

Syndrome Scale， PANSS）评 分 ≥ 60 分。36 例 患 者

中，男 性 19 例，女 性 15 例；年 龄 18～55 岁，平 均

（29.71±8.35）岁，平均受教育年限（12.47±3.06）年。

选择同期通过海报招募的健康志愿者 37 名纳

入健康对照组。入组标准：（1）年龄18～60岁；（2）既

往及当前无精神疾病、躯体疾病或可能干扰实验评

估的疾病；（3）一级亲属中无精神障碍或遗传性神

经系统疾病；（4）无药物依赖史，既往及当前未服用

过任何影响中枢神经系统的药物。37 名健康受试

者中，男性 14 人，女性 23 人；年龄 18～40 岁，平均

（28.03±7.19）岁；平均受教育年限（13.31±2.12）年。

两组性别、年龄、平均受教育年限比较差异无统计

学意义（P ＞ 0.05）。

本研究经院伦理委员会批准，所有受试者均了

解本试验的研究目的，并自愿签署知情同意书。

2. 方法：（1）临床评估：入组当天，采用 DSM- Ⅳ

轴Ⅰ障碍临床定式检查（Structured Clinical Interview 

for DSM- Ⅳ axis Ⅰ disorders，SCID）对患者及健康受

试者进行筛查、诊断和评定。采用 PANSS 对精神分

裂症患者进行临床症状评估。由一致性检验合格

的 3 位精神科医师进行评定。（2）NSS 评估：入组当

天，由一位经过训练的医师采用剑桥神经系统检查

（Cambridge Neurological Inventory，CNI）软体征测试

分量表中的 11 项进行评估。具体分为：①原始反射：

努嘴反射、握持反射以及掌颏反射；②运动协调：指

鼻测验、拇指敲击、拇指相对、镜像运动一、轮替运

动、镜像运动二、拳-边-掌测验以及交替拳掌运动。

评分以0分表示被试无异常，1分表示轻度异常，2 分

表示有明确异常表现。（3）认知功能评估：入组当

天，由一位经过训练的医师采用剑桥神经心理自动

化 成 套 测 试（The Cambridge Neuropsychological Test 

Automated Battery，CANTAB）的 2 个分测验以评估精

神分裂症患者及健康受试者的认知功能。①快速

视觉信息处理（Rapid Visual Information Processing，

RVP）评估注意力。测验中，在屏幕中央会以每分

钟 100 个的速度随机出现 2～9 的数字，当出现屏幕

score of the CNI soft sign subscale was moderately positively correlated with age （r=0.553， P ＜ 0.001）， and had 
no correlation with gender and years of education （P ＞ 0.05）. Controlling for age， the primary reflex score of the 
CNI soft sign subscale was moderately positively correlated with the negative symptom score in the Positive and 
Negative Syndrome Scale （PANSS， r=0.412， P=0.024）. The motor coordination score was correlated with RVP 

（P ＜ 0.05）， and was moderately negative related to the number of tasks completed with the minimum number 
of SOC moves （r=-0.419， P=0.001）. The total score of the CNI soft sign subscale was correlated with all RVP 
indicators  （P ＜ 0.05） and was slightly negatively related to the number of tasks completed with the minimum 
number of SOC moves （r=-0.395， P=0.002）. Conclusions NSS and cognitive function both have different 
degrees of damages in patients with first-episode schizophrenia. And there is a certain correlation between the 
two.

【Key words】 Schizophrenia； Neurological soft signs； Cognitive function
Fund programs： Introduction Project of Suzhou Clinical Expert Team （SZYJTD201715）； Suzhou Key 

Medical Center （Szzx201509）； Key Diagnosis and Treatment Program of Suzhou （LCZX201515）； Suzhou Science 
and Technology Project （SYSD2017135）
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上的目标序列（3-5-7、2-4-6、4-6-8）时，被试者需

按下按键以记录。软件自动记录潜伏期、正确率及

总错误数；②剑桥袋球（Stockings of Cambridge，SOC）

评估执行功能。被试需根据软件提供的模板来移

动 3 个彩球，以最少的步数达到与模板相同的摆列。

任务难度从最少步数 2 步逐渐增加到 3 步、4 步以及

5 步。

3. 统计学方法：采用 SPSS 23.0 软件进行统计学

分析处理。采用单样本 Kolmogorov-Smirnov 检验检

验计量资料的正态性，符合正态分布者，以均数 ±

标准差（x±s）表示，两组间比较采用独立样本 t检验，

不符合正态分布者以 M（P25，P75）表示，组间比较采

用 Mann-Whitney U 检验。计数资料比较采用 χ2 检

验。正态分布的资料采用 Pearson 相关性分析，采用

偏相关性分析，排除年龄、性别、受教育年限等混杂

因素的影响。偏态分布的资料及等级变量资料采

用 Spearman 相关性分析。P ＜ 0.05 为差异有统计

学意义。

二、结果

1. 两组人群认知功能评分比较：见表 1。RVP

测试中，精神分裂症组总错误数、平均潜伏期均显

著高于健康对照组（P ＜ 0.05），正确率显著低于对照

组（P ＜ 0.05）；SOC 测试中，精神分裂症组最少步数

完成的任务数显著低于健康对照组（P ＜ 0.05），且平

均步数（5 步）显著高于健康对照组（P ＜ 0.05）。

2. 两组人群 CNI 软体征测试分量表评分比较：

见表 2。精神分裂症患者 CNI 软体征测试分量表总

分及运动协调分显著高于健康对照组（P ＜ 0.05）；原

始反射分两组间差异无统计学意义（P ＞ 0.05）。

3. 精神分裂症患者 NSS 与一般资料、认知功能

及病情评分的相关性：见表3。CNI软体征测试分量

表总分与年龄呈中等程度正相关（rs=0.553，P＜0.01），

与性别、受教育年限无相关性（P ＞ 0.05）。在控制了

年龄后，进一步分析显示，原始反射分只与 PANSS

阴性症状得分呈中等程度正相关；运动协调分与

RVP 正确率呈弱负相关，与 RVP 总错误数呈弱正相

关，与 RVP 平均潜伏期呈中等程度正相关，与 SOC

最少步数完成的任务数呈中等程度负相关，与其他

指标无相关性；CNI 软体征测试分量表总分与 RVP

正确率呈弱负相关，与 RVP 总错误数呈弱正相关，

与 RVP 平均潜伏期呈中等程度正相关，与 SOC 最少

步数完成的任务数呈弱负相关，与其他指标均无相

关性（P ＞ 0.05）。

讨论 精神分裂症患者表现出明显的认知功能

缺陷，且认知功能障碍在精神症状出现之前已经存

在，并伴随着精神分裂症整个病程［8］。有学者认为，

认知功能缺陷可能是精神分裂症的素质性表型，精

神分裂症认知功能的评估及其与临床症状等的相

关性成为研究热点之一。CANTAB 独立于语言和文

化，能够对精神分裂症患者的多项认知功能进行很

好的评价。其中 RVP 测验评估被试视觉保持记忆，

完成测试需依靠良好的选择注意和工作记忆能力，

对一般执行功能的检测也较为敏感，在过去几年中，

RVP已经被证明是评估被试持续关注能力的有效测

试任务。本研究表明首发精神分裂症患者 RVP 测

试与健康对照组有显著差别，与既往研究相一致［9］。

正电子发射断层扫描（PET）的局部脑血流量提示，

大脑额叶、顶叶及梭状回参与了 RVP 测试即持续注

表1 两组人群认知功能的比较

组别 例数

快速视觉信息处理（RVP） 剑桥袋球（SOC）

正确率

［M（P25，P75）］

总错误数

［M（P25，P75）］

平均潜伏期

［s，M（P25，P75）］

以最少步数完成的

任务数（x±s）
平均步数（4 步）

［M（P25，P75）］

平均步数（5 步）

［M（P25，P75）］

精神分裂症组 36 0.38（0.24，0.56） 5.00（2.00，11.00） 763.00（654.48，902.75） 6.07±2.05 6.38（5.25，6.75） 7.88（5.94，8.94）

健康对照组 37 0.73（0.65，0.80） 2.00（1.00，4.00） 397.88（366.65，450.03） 8.27±1.98 5.50（5.25，6.50） 6.50（5.25，7.00）

Z/t 值 5.094 2.951 5.952 -4.362 1.333 -2.984

P 值 ＜ 0.001 0.003 ＜ 0.001 ＜ 0.001 0.182 0.003

表2 两组人群 CNI 软体征测试分量表评分比较［分，M（P25，P75）］

组别 例数 原始反射分 运动协调分 总分

精神分裂症组 36 2.00（2.00，2.00） 8.00（5.00，11.75） 9.50（7.00，13.75）

健康对照组 37 2.00（2.00，2.00） 2.00（0，3.00） 4.00（3.00，5.00）

Z 值 0.776 5.571 5.680

P 值 0.438 ＜ 0.001 ＜ 0.001
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意的过程［10］。有研究表明，持续注意涉及大脑前额

叶、顶叶、丘脑及尾状核等的功能［11］。本研究设置

的另一项认知评估指标 SOC 测试，评估被试计划方

面的执行功能和行为抑制功能，它需要空间能力和

规划能力。本研究中，SOC 测试最少步数完成的任

务数及平均步数（5 步）得分在两组间差异有统计学

意义，而平均步数（4 步）差异无统计学意义，也与既

往研究也相一致［10］。有研究表明，SOC 测试最困难

的 5 步测试与智商相关［12］，且能够测试额叶的相关

功能［13］，提示精神分裂症患者在首次发作时即存在

复杂执行功能障碍。结合既往研究及本研究结果提

示，首发精神分裂症患者可能存在大脑额叶、顶叶

等功能障碍，且以记忆力、注意力、执行功能、行为

抑制功能受损的形式表现。

本研究表明，精神分裂症患者比健康人群存在

更多的 NSS，且在运动协调方面与健康人群存在差

异，与既往研究相一致［14］。以往认为 NSS 没有明确

的脑区病理性定位，然而近年来有研究表明，NSS 的

存在提示脑区激活异常，尤其是大脑皮层的中央前

回和内上回［15］。NSS 评估的原始反射分，反映中枢

神经系统的整体功能；运动协调分主要反映额叶、

顶叶的相关功能。上述大脑皮层及皮层下组织，也

与认知功能相关，提示精神分裂症认知功能缺损和

NSS 阳性可能具有相同的精神病理学基础，两者可

能指向同一缺陷：背外侧前额叶皮层功能紊乱［16］。

这与本研究中认知功能 RVP 及 SOC 指向的病理损

害相一致，进一步的相关性分析也得出了同样的结

论。有研究提示，NSS 和认知功能在精神分裂症患

者及健康人群中均存在相关性，但在健康人群中相

关性相对较小，由此推测 NSS 与认知功能评价的是

相似的大脑功能［19］。NSS 与认知功能联系密切，尤

其是在持续注意力减退、抑制力减弱等方面，提示

精神分裂症患者存在前额叶 - 顶叶 - 丘脑环路的中

枢神经系统功能失调。

本研究及既往研究均表明，CNI 软体征测试分

量表评分随着年龄的增加而增加，当控制了年龄影

响后，NSS 与认知功能仍旧存在相关性［17］。Alamiri

等［18］研究调查了 3 万多名 7 岁儿童的 NSS 与认知功

能之间的关系，研究表明 NSS 高得分的儿童认知测

试得分较低，与本研究在首发精神分裂症患者中观

察到的结果相一致，提示 NSS 不仅与认知功能发展

密切相关，而且可能预示着神经系统发育异常。

部分研究对于阴性症状与神经系统软体征之间

的相关性给出了肯定的结果［20］，然而也有研究显示

无相关性［21-22］。本研究中，CNI 软体征测试分量表

原始反射得分与阴性症状具有相关性，而运动控制

得分及总分与阴性症状无相关性。Behere［23］研究

也得出了同样的结论，而且该研究还表明，原始反

射分与背外侧前额叶体积和社会功能呈负相关。本

研究中运动控制得分与临床症状不相关，与 RVP 得

分相关。提示运动控制得分可能反映更特定认知功

能损害，而原始反射得分与阴性症状相关，反映的

是更广泛的神经系统功能损伤，两个指标所指向的

脑区可能不同。

尽管如此，在解释结果时应该考虑本研究的一

些局限性。首先，本研究样本量较小，低样本量破

坏了进行更复杂多变量分析的可能性，需要更进一

步实施更大样本量的对照研究，才能够对结果进行

更深入的解释。其次，本实验测试的认知维度较少，

采用更多维度的认知功能测定，能够更好地评价

NSS 与不同认知功能之间的关系。最后，本研究为

横断面研究，设置纵向研究能够更好地反映 NSS 在

精神分裂症发生发展及与临床症状之间的关系。

综上所述，与健康人群相比，NSS 阳性在精神

分裂症患者中更常见，且与注意力、记忆力、复杂执

行功能和行为抑制功能相关的认知功能损害存在关

联，提示精神分裂症患者存在特定脑区中枢神经系

统异常。未来研究应采取更好的脑区定位方式，确

定 NSS 阳性和认知功能缺损的特定脑区损害定位，

开发更简便易行的临床诊疗工具和评价指标，为精

神分裂症的临床诊断和精准治疗提供思路。

表3 精神分裂症患者神经系统软体征与认知功能、病情的

相关性（rs 值）

量表 原始反射 运动协调 总分

快速视觉信息处理 

 正确率 -0.056 -0.391b -0.382b

 总错误数 -0.059 0.282a 0.280a

 平均潜伏期 0.022 0.483b 0.477b

剑桥袋球

 以最少步数完成的任务数 0.144 -0.419b -0.395b

 平均步数（4 步） -0.125 0.234 0.205

 平均步数（5 步） -0.088 0.149 0.178

阳性与阴性症状量表

 阳性症状 0.083 0.026 0.018

 阴性症状 0.412a -0.062 -0.023

 一般精神病理 0.224 -0.026 -0.027

 总分 0.325 -0.033 -0.021

  注：aP ＜ 0.05，bP ＜ 0.01
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