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药物成瘾(drug addiction)一般被界定为强迫性

药物寻求和药物摄入的行为模式，是一个由偶尔用

药逐渐过渡到强迫性用药模式的过程[1]。成瘾过程

伴随着一系列脑机能和心理机能的适应性改变，且

该类机能的改变反过来进一步强化成瘾者对药物的

依赖性。关于药物成瘾者心理机能变化的内在机

制，Robinson和Berridg提出药物成瘾的诱因-易感

化模型(the incentive-sensitization model)进行解释 [2，

3]。该模型的核心观点认为，长期使用成瘾性药物会

改变与伏隔核( the nucleus accumbens, NAcc)相关的

脑系统的功能，使其逐渐对药物的作用以及与药物

相关的中性刺激变得非常敏感，形成对药物及其相

关线索的病理性特征，即神经易感化(neural sensiti⁃
zation) [4]。它使依赖者在心理上内隐地表征药物及

其相关线索的特性，使其成为突显性诱因，促使成瘾

者在认知上过分夸大或歪曲该类线索的作用，从而

引发病理性用药“欲望”(pathological“wanting”)，最终

导致无意识(内隐的)目标导向的药物寻求行为。
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【摘要】 目的：考察不同戒断期海洛因戒断者对药物相关刺激认知加工偏向的损伤与恢复情况。方法：研究分别

记录控制组、短期、中期和长期戒断组被试对药物相关刺激和中性刺激反应时的脑电变化。结果：长期组对药物相

关刺激的反应引起的SPW波幅显著大于中性刺激，而控制组、短期组和中期组对两类刺激反应时诱发的SPW波幅

没有显著差异。结论：随着戒断进行，海洛因戒断者对药物相关刺激仍然存在认知加工偏向，不过戒断者所处的社

会状态、药物可得性等因素能够对这种强化了的认知加工产生抑制作用。
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【Abstract】 Objective: Previous studies have shown that drug addiction is usually accompanied by altered brain func⁃
tion, which was considered related to the biased processing on drug-related stimuli. However, it is unclear whether the bi⁃
ased processing and its related brian dysfunction can be reversed by abstinence. The present study aimed to explore the
characteristics of the neural activities while drug-related stimuli are presented to drug-abstainers during different absti⁃
nence stages. Methods: Event-related potential(ERP) was recorded with 11 males in control group, 14 males in short-term
drug abstinent group, 14 males in middle-term abstinent group, 15 males in long-term drug-abstinent group. Results: The
present data indicated that there were significant differences between the amplitudes of slow positive waveform(SPW) elicit⁃
ed by neutral and drug-related pictures in long-term abstinent group. However, there were no significant differences be⁃
tween the amplitudes of SPW elicited by these two types of pictures in control group, short-term and middle-term abstinent
groups. Conclusion: Based on the above results, we concluded that the people with heroin addiction still showed the biased
attention to the drug-related stimuli, but it might be modulated by other factors such as drug availabilities.
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研究者普遍认为，成瘾者对药物相关刺激（与中

性刺激相比）会投入更多的注意资源，出现注意偏向
[5-8]。研究者在酗酒者、吸烟者、可卡因成瘾者以及

海洛因成瘾者身上，都发现了对药物相关线索的注

意偏向[9-11]。Lubman等人利用点探测范式进行的研

究发现，海洛因成瘾者对在药物相关图片出现后呈

现的探测刺激，做出更快的反应，存在注意偏向[12]。

随后，Lubman等人采用 oddball任务的研究也发现，

即便在药物相关刺激与任务无关的情况下，也能够

引起更正的P300[6]。Franken等人的脑电研究发现，

药物相关图片能够引起更大的晚期慢正成分

（SPW），具有动机突显性，能够持续地吸引注意资

源。而且该研究还发现，药物相关图片引起的SPW
波幅与被试主观报告的渴求水平呈正相关，说明注

意偏向能够在一定程度上反映成瘾者对药物的渴求
[13]。Franken等人认为成瘾的一个最为显著的特征

是对药物及其相关线索存在明显的注意偏向，并提

出依赖者对药物及其相关线索优先加工的假设，认

为注意偏向是药物相关刺激引发依赖者的渴求感与

复吸行为的关键性认知中介[14]。另有研究采用情绪

Stroop范式探讨注意偏向与戒断效果的关系，结果

发现，海洛因戒断者在接受治疗前对药物相关刺激

的注意偏向水平，能够预期治疗结束后的复吸情况
[15]。因此，成瘾者对药物相关刺激的注意偏向，可能

能够预期其对药物的渴求水平，并有可能能够预期

接受戒断治疗后的治疗效果，具有潜在的应用价值。

随着戒断期的延长，成瘾者的心理机能是否有

所改善？对药物相关刺激的注意偏向是否有所减

少？其脑内神经机制是否有所恢复？目前只有少数

研究者对这些问题进行了探讨[11，16，17]。Littel等人对

吸烟者进行了类似研究，结果发现戒断超过 6个月

以上的吸烟者，香烟相关刺激引起的P300和SPW与

不吸烟者没有差异，说明随着戒断进行，吸烟者的注

意偏向水平减少，接近于不吸烟者，反映了认知功能

的恢复性变化[16]。然而，尼古丁与海洛因对人的神

经系统作用机制具有很大的不同，到目前为止，还没

有脑电研究探讨处于不同戒断期的海洛因戒断者，

对药物相关刺激认知加工的动态变化。海洛因戒断

者随着戒断期延长，对药物相关刺激的注意偏向是

否有所消减，还需进一步研究的探讨。

本研究采用事件相关电位技术(ERP)，考察处于

不同戒断期的海洛因戒断者，对药物相关刺激的加

工情况。有研究表明，药物依赖者在观看药物相关

图片时，通常比观看中性图片时引起更正的P300和

晚正成分（SPW），且主要集中在中线电极[6，13]。研究

者认为这也许是由于具有动机意义的刺激能够自然

的（也许也是自动的）唤起注意资源，从而对有用信

息进行加工[18]。因此，本研究选取中线电极重点考

察戒断者和正常人加工药物相关刺激时引起的

P300和晚正成分（SPW）的差异，以此了解经过长时

间戒断后，戒断者对药物相关刺激的加工偏向是否

有所变化。

1 方 法

1.1 被试

共 30名接受强制戒毒的男性海洛因戒断者参

加了本研究，这些戒断者来自北京新安劳动教养所。

强制戒毒者需要接受 2年的强制入所戒断，以确保

在这期间不能接触成瘾性药物。依据DSM-IV阿片

类药物诊断标准，所有戒断者都为海洛因单一物质

依赖者。其中长期戒断组15人，参加实验时已经平

均接受了约 18个月的戒断（65-86周）；短期戒断组

15人，第一次参加实验时已经接受了约 4个月的戒

断（11-22周）；6个月后短期组又重复了本实验，这

里将其称为中期戒断组。控制组被试为14名男性，

全部为社会募招人员。

脑电实验中，短期组1人、控制组3人由于头动

过大数据被剔除。最终剩余有效数据：长期组 15
人、短期和中期组各14人、控制组11人。三组被试

在年龄、学历方面进行了匹配(见表1 )。对年龄进行

被试间方差分析，发现主效应不显著（F(2，37)=
0.439，P=0.648），三组被试间年龄没有显著差异。

对学历进行卡方检验，发现三组被试间学历差异也

不显著（卡方χ2（4）=2.607，P=0.626）。
所有被试均经过筛选，确保没有精神疾病或心

血管疾病，没有长期服用其他药物，没有脑损伤或者

神经病。控制组被试没有使用成瘾性药物的经历。

所有被试均签署了知情同意书，实验结束后获得一

定量报酬。此外，所有被试都完成了贝克抑郁问卷
[19]和状态-特质焦虑问卷[20]。

对戒断组在戒断前的用药情况分析发现，长期

组和短期组在使用海洛因的时间（t=- 1.17，P=
0.25）、平均每月的用药次数（t=0.70，P=0.49）、平均

每次的用药量（t=0.4，P=0.69）和用药方式（Fisher T=
0.215，P=0.129）均无显著差异（见表2），说明两组被

试戒断前用药状况没有显著差异。

1.2 刺激材料与实验流程

刺激材料：来自互联网的药物相关图片 25张；
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选自 IAPS国际情绪图片库[21]的中性图片26张，其中

一张作为目标刺激。

实验共有包括药物相关、中性刺激两个组

（block），每个block中只呈现一种类型的图片，不同

block呈现的顺序在被试间平衡。每个block内有70
个 trail，其中50个为非目标刺激（每张图片重复呈现

一次），其余 20个为目标刺激。要求被试见到目标

刺激就按空格键，对非目标刺激不做反应。目标图

片为图 1中右上角的杯子图片(见图 1 )。后期分析

时，关注的为非目标刺激的图片引起的脑电成分。

每个block之后被试休息5分钟，再开始下一个block
的实验。实验结束后，戒毒所咨询中心人员会询问

被试状态，确保被试情绪平稳，再带回。

表1 三组被试的年龄及学历情况

使用海洛因的时间(月)
平均每月用药次数

平均每次的用药量(克)
使用方式(静脉注射所占百分比)
戒断时间(周)

长期组

114.07(39.80)
105.33(46.73)

0.27(0.16)
60.00%

75.27(5.34)

短期组

129.5(30.52)
90.0(69.72)
0.24(0.155)
85.70%

17.14(3.44)

t值
-1.17
0.7
0.4

Fisher Exact Test=0.215
34.57

P值

0.25
0.49
0.69
0.129
0.000

图1 脑电实验任务流程图

1.3 脑电数据采集

本实验采用NeuroScan-40导便携式记录系统，

数据的采样率为 1000Hz，采用DC模式进行数据采

集，带宽为 100Hz。采集过程中使用左侧乳突做参

考，右侧乳突为一般记录电极，在后期数据处理过程

中将原始数据转成以双侧乳突作参考。实验中所有

电极的电阻保持在5KΩ以下。离线分析时，以刺激

呈现前200ms为基线，分析图片呈现后1500ms的脑

电成分。利用Gratton和Coles运算法则去除眼电。

之后，去除超过±100微伏的脑电波段，滤波带宽为

0.05-30Hz（24 dB/octave slope)。
1.4 统计分析

本研究对四组被试的反应时和正确率进行统计

分析，根据已有的研究背景和本实验的脑电总平均

图，选择两个时间窗口的脑电成份的平均波幅进行

分析：350-480ms 的 P300 和 700-1200ms 的 SPW。

分别对四组数据进行 2（图片类型：药物相关、中性

刺激）×3（电极：Fz、Cz、Pz）的重复测量方差分析。所

有的ANOVA分析都采用Greenhouse-Geisser矫正，

以P值小于0.05为显著标准。

2 结 果

2.1 量表及行为结果

贝克抑郁量表和状态-特质焦虑量表的测量结

果分别经方差分析发现(见表3 )，四组被试在贝克抑

郁量表的得分主效应显著（F(3，50)=7.92，P=0.00）。

进一步配对比较发现，长期组和短期组得分显著高

于另外两组（P<0.05），长期组和短期组得分差异不

显著，控制组和中期组得分差异不显著（P>0.05）。

四组被试状态焦虑量表得分的主效应显著（F(3，
50)=2.87，P=0.046），控制组得分显著低于长期组和

短期组（P<0.05）。四组被试特质焦虑量表的得分主

效应不显著（F(3，50)=1.84，P=0.153）。
被试反应时和正确率的方差分析发现，组间主

效应不显著（F(3，50)=2.594，P=0.063），说明四组被

试反应所用的时间没有显著差异。所有被试的正确

率均在 95%以上，且组间主效应不显著（F(3，50)=
0.072，P=0.975），四组被试的正确率差异不显著(见
表4 )。
2.2 脑电结果

2.2.1 P300 四组被试的P300平均波幅(见表5 )经
2（条件：药物相关、中性刺激）×3（电极：Fz、Cz、Pz）重
复测量方差分析发现，控制组条件的主效应不显著

表2 长、短期戒断组戒断前用药状况比较

注：括号内为标准差

短期组

长期组

控制组

年龄(年)
平均数

38.07
39.73
39.64

标准差

3.41
6.23
5.63

学历(人)
小学

1
1
0

初中

6
10
6

高中以上

7
4
5
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（F(1，10)=0.193，P=0.670），药物相关刺激与中性刺

激引起的P300波幅没有显著差异。电极的主效应

不显著（F(2，20)=0.048，P=0.854），条件和电极的交

互作用显著（F(2，20)=4.770，P=0.020）。简单效应分

析发现，在FZ和CZ点，两个条件间没有显著差异（P>
0.05），在PZ点，药物相关刺激引起的P300显著大于

中性刺激引起的 P300（P<0.05）。短期组条件的主

效应不显著（F(1，13)=1.349，P=0.266），中性图片引

起的P300波幅与药物相关刺激引起的P300波幅没

有显著差异。电极的主效应显著（F(2，26)=18.108，
P=0.000）。进一步配对比较发现，PZ点的P300波幅

显著大于CZ、FZ点的波幅，且CZ点的波幅显著大于FZ

点的P300波幅。条件和电极的交互作用显著（F(2，
26)=7.602，P=0.003），简单效应分析发现，在FZ和CZ

点，两个条件间没有显著差异（P>0.05），在PZ点，药

物相关刺激引起的P300显著大于中性刺激引起的

P300（P<0.05）。中期组条件的主效应不显著（F(1，
13)=2.340，P=0.150），中性图片引起的 P300波幅与

药物相关刺激引起的P300波幅没有显著差异。电

极 的 主 效 应 显 著（F(2，26) =6.605，ηp2=0.337，P=
0.017），FZ点的P300波幅显著小于CZ、PZ点的波幅；

且CZ和PZ点的P300波幅无显著差异。条件和电极

的交互作用显著（F(2，26)=6.638，P=0.012）。简单效

应分析发现，在 FZ和CZ点，两个条件间没有显著差

异（P>0.05）；在 PZ点，药物相关刺激引起的 P300显

著大于中性刺激引起的 P300波幅（P<0.05）。长期

组条件的主效应不显著（F(1，14)=2.481，P=0.138），

药物相关刺激与中性刺激引起的P300波幅没有显

著差异。电极的主效应显著（F(2，28)=10.500，P=
0.000），PZ点的 P300波幅显著大于 FZ、CZ点的 P300
波幅，且FZ和CZ的波幅没有显著差异。条件和电极

的交互作用不显著（F(2，28)=1.486，P=0.244）。然而

长期组在两种条件下的差异与短期组(0.27μV)和中

期组(0.16μV)的差异类似，且大于控制组的差异，因

此继续尝试简单效应分析，发现在 FZ和CZ点，两个

条件间没有显著差异（P>0.05）；在PZ点，药物相关刺

激引起的P300显著大于中性刺激引起的P300波幅

（P<0.05）。
表3 四组被试在贝克抑郁和特质-状态焦虑量表上的得分

表4 脑电实验行为结果

表5 四组被试在两种条件下各电极点的P300波幅

表6 四组被试在两种条件下各电极点的SPW波幅

图2 长期戒断组对中性图片（黑色实线）和药物（黑色

虚线）图片反应时在Cz电极点诱发的SPW平均波幅

2.2.2 SPW 四组被试的 SPW平均波幅(见表 6 )经
2（条件：药物相关、中性刺激）×3（电极：Fz、Cz、Pz）重
复测量方差分析发现，控制组条件的主效应不显著

（F(1，10)=1.650，P=0.228），中性图片引起的 SPW波

幅与药物相关刺激引起的 SPW 波幅没有显著差

异。电极的主效应不显著（F(2，20) =3.874，P=
0.066）；条件和电极的交互作用不显著（F(2，20)=
0.282，P=0.757）。短期组条件的主效应不显著（F

(1，13)=2.551，P=0.134），中性图片引起的 SPW波幅

与药物相关刺激引起的 SPW波幅没有显著差异。

电极的主效应不显著（F(2，26)=0.345，P=0.711），条

件和电极的交互作用不显著（F(2，26)=0.149，P=
0.862）。中期组条件的主效应不显著（F(1，13)=
0.295，P=0.596），中性图片引起的 SPW波幅与药物

相关刺激引起的 SPW波幅没有显著差异。电极的

主效应不显著（F(2，26)=2.022，P=0.153），条件和电

贝克抑郁

状态焦虑

特质焦虑

短期组

22.29(8.38)
45(10.08)
47.71(9.82)

中期组

10.36(6.08)
38.79(8.45)
40.57(10.32)

长期组

18.2(11.03)
46.27(13.05)
45.87(11.3)

控制组

8.91(5.20)
36.27(7.91)
40.09(8.96)

长期组
短期组
控制组
中期组

平均反应时
601.25(195.9)
762.08(156.9)
637.89(137.25)
645.87(145.58)

平均正确率
0.998(0.007)
0.996(0.008)
0.998(0.005)
0.997(0.01)

人数
15
14
11
14

长期组
短期组
控制组
中期组

中性刺激
FZ

4.167
1.600
5.372
1.011

CZ
4.944
2.806
5.343
3.748

PZ
6.254
4.426
4.794
3.850

药物相关刺激
FZ

4.943
1.863
4.875
1.559

CZ
5.867
3.190
5.493
3.566

PZ
8.195
6.643
6.124
5.958

长期组
短期组
控制组
中期组

中性刺激
FZ

4.836
3.018
4.726
2.351

CZ
4.376
3.360
4.681
5.055

PZ
3.212
2.583
2.343
2.380

药物相关刺激
FZ

7.349
4.421
6.094
2.607

CZ
7.360
4.711
5.691
4.631

PZ
5.930
4.427
4.094
3.688
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极的交互作用不显著（F(2，26)=2.764，P=0.082）。长

期 组 条 件 的 主 效 应 显 著（F(1，14) =15.744，ηp2=
0.529，P=0.001），中性条件引起的 SPW波幅显著小

于药物相关刺激引起的 SPW波幅。电极的主效应

不显著（F(2，28)=2.726，P=0.083），条件和电极的交

互作用不显著（F(2，28)=0.084，P=0.858）（见图2）。
3 讨 论

本研究探讨了海洛因戒断者对药物相关刺激的

认知加工特点，以及随着戒断时间的延长，这种认知

加工的发展变化。结果发现四组被试对药物相关刺

激和中性刺激诱发的P300波幅具有相同的模式，药

物相关刺激引起的P300波幅在PZ点显著大于中性

刺激引起的 P300波幅，在 FZ、CZ点没有显著差异。

然而，两种条件引起的 SPW在四组被试中模式不

同。长期组对药物相关刺激比中性刺激引起了更大

的晚正成分（SPW），而控制组、短期组和中期组均未

发现两种刺激引起的 SPW有显著差异。这些结果

表明，长期海洛因戒断者存在对药物相关刺激的加

工偏向，控制组、短期组和中期组则未发现这种加工

偏向。

本研究中未发现短期组和中期组对药物相关刺

激的认知加工偏向，这与以往研究的结果不一致。

已有行为研究证实，平均戒断 9周的海洛因短期戒

断者，仍然存在对药物相关刺激的注意偏向 [5]。而

且 Franken等人的脑电研究结果也表明，即使戒断

两周的海洛因戒断者，对药物相关刺激的反应也能

够引起比中性刺激更正的 SPW（700-1000ms）[13]。

此外，另研究表明，与中性刺激相比，药物相关刺激

能够在使用美沙酮的海洛因戒断者身上引起更正的

P300[6]。然而本研究中短期和中期戒断组都没有发

现这种认知加工偏向，但长期戒断组却存在药物相

关刺激的认知加工强化。这很有可能与本研究中选

择的被试所处的社会环境状态有关。有研究者认

为，刺激呈现500ms以后的SPW受自上而下加工的

影响，这一成分涉及了对情绪性刺激的评估过程
[22]。Moser等人的研究发现，当要求被试抑制对负性

情绪刺激的情感反应时，负性刺激所诱发的晚正成

分波幅降低 [23]。Wilson等人认为，成瘾者对用药机

会的预期，能够严重影响其对药物相关刺激的情感

反应[24]。这些研究表明戒断者所处的社会环境状态

和预期能够影响被试对药物相关刺激的加工策略，

从而对脑电的晚成分产生影响。本研究中的被试全

部为强制戒断人员，强制戒断期为两年。对于戒断

近两年的长期组被试，很快就可以接触到能够得到

海洛因的社会环境，对药物有所期待，很可能未对药

物相关图片采取抑制策略，因此脑电表现出了对药

物相关刺激的加工偏向。而对于进行了4个月和10
个月强制戒断的短期和中期组被试，未来还有很长

一段时间不可能接触到海洛因，而且由于其劳教身

份，很有可能对药物相关刺激的加工进行抑制，从而

导致两种刺激的脑电成份未出现差异。

随着戒断时间的延长，海洛因戒断者对药物相

关刺激的加工偏向是否有所消减呢？本研究发现，

虽然经过了长达近两年的戒断，药物相关刺激对海

洛因成瘾者仍然具有较强的动机、情感意义，存在加

工偏向。这与以往的研究结果一致，海洛因戒断者

并没有随着戒断的进行而对药物相关刺激的注意偏

向完全消失。如Franken等人用戒断 2周以上的海

洛因戒断者进行的研究发现，药物相关刺激引起了

更大的SPW[13]。Wertz等人认为，接受治疗的成瘾者

对药物相关刺激引起的行为反应要明显小于未接受

治疗的成瘾者[25]。Franken等人的行为研究发现，即

便经过长达半年时间的戒断，可卡因戒断者对药物

相关刺激仍然存在注意偏向[26]。Robinson等人的诱

因易感化模型认为，重复用药会导致纹状体中的多

巴胺神经递质对药物相关刺激形成易感化，从而使

药物相关刺激获得诱因突显性，具有更强的情绪、动

机意义 [1，2]。然而这种神经生理上的易感化是不可

逆的，因此成瘾者的认知加工偏向不会随着戒断延

长而消失[27，28]。Li等人的研究结果发现，长期海洛因

戒断者而非短期戒断者的加工偏向有所恢复，与长

期戒断者相比，短期戒断者的双侧前扣带回、左内侧

前额叶、尾核、枕回、下顶叶和右侧楔前叶脑区激活

水平升高，戒断时间与左内侧前额叶和左下顶叶的

激活水平成负相关[27]。虽然有研究者发现吸烟者的

这种加工偏向是可以随着戒断时间的延长而消退的
[16]。但海洛因与香烟的药理性不同，已有研究发现，

吸烟成瘾者对香烟相关线索的注意偏向程度与脑内

的杏仁核、海马、海马旁回、脑岛和眶额皮层的激活

呈正相关[29，30]，两种药物对神经系统的作用不同。

本研究中的行为和量表调查发现，四组被试的

行为结果没有显著差异；但长期组与短期组的抑郁

和状态焦虑量水平显著高于控制组和中期组。这可

能与被试所处的环境状态有关。本研究选择的戒断

组被试全部为需要强制戒断两年的劳教人员，短期

组刚进入戒毒所，可能还未适应环境而产生焦虑和

抑郁情绪；长期组马上就要离开戒毒所，面对新的社

会环境，也很可能产生焦虑和抑郁情绪。虽然被试

的情绪状态有可能影响其对情绪性刺激的加工，但

是长期组和短期组的量表得分并没有显著差异，而

他们在面对情绪性刺激时，SPW和P300的模式却不
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同。因此可以认为长期组对药物相关刺激加工的加

强不仅仅是由情绪状态引起的。

因此，本研究发现，虽然经过长期的戒断，药物

相关刺激对于海洛因戒断者仍然有动机、情感意义，

反映了脑内功能系统并没有完全恢复。然而戒断者

所处的社会状态、药物可得性等因素能够对这种强

化了的认知加工偏向产生抑制作用。
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