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【Abstract】　This article summarized the cognitive function in the first-degree relatives of schizophrenic patients including sus-

tained attention , intelligence , working memory , and executive functions , and so on.
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　　“分裂质”(schizotaxia)这个术语最早由美国精神

病学家 Meehl在 1962年提出来描述精神分裂症的

遗传易患性 ,现代学者将分裂质重新概括为以阴性

症状 、神经心理学缺陷和社会心理障碍为特征的综

合症状
[ 1]
, 它多出现在精神分裂症患者不共病的一

级亲属中 。早期发现和治疗分裂质个体对预防或推

迟精神分裂症的发生有一定作用
[ 2]
。

有证据表明精神分裂症患者在认知功能的许多

方面有损害。认知缺陷是否能够作为预测罹患精神

分裂症的指标 ,必须满足下述三个条件①这种认知

损害的程度和百分比在精神分裂症患者中要远高于

正常人群;②这种认知损害应当在症状突出时和症

状缓解后都持续存在;③这种认知损害应当不成比

例地出现于精神分裂症患者的一级亲属中。前两点

已经过大量实践证实 ,而发现精神分裂症患者一级

亲属是否存在认知功能缺陷 ,成为国外许多学者感

兴趣的新课题 ,国内尚未见相关报导。本文拟对这

方面的相关研究作一综述 。

1　持续注意(sustained attention)

常用的持续操作测验(Continuous Performance

Test , CPT)可发现持续注意损害 ,它是精神分裂症的

一个潜在的易感标记 。许多临床期和药物治疗期的

精神分裂症患者在进行 CPT 操作时都较正常个体

差 ,患者的一级亲属也有持续注意缺陷 。Laurent
[ 4]

发现精神分裂症患者及其一级亲属在标准模式条件

下的CPT ～ IP(相同配对版本)敏感指数 d' 较对照

者明显降低 ,亲属的 d' 值介于患者与对照者之间。

Chen
[ 5]
等比较了60名精神分裂症患者的148名一级

＊湖南省常德市康复医院

亲属和 20名正常对照者的 42名一级亲属 ,将 CPT

敏感指数 d' 以社区大样本的年龄 、性别 、教育水平

等数据进行调整标化后 ,发现精神分裂症患者亲属

的 CPT 操作差于对照者亲属。若以-3.0调整 Z 分

将患者分为受损组和非受损组 ,其亲属也可作类似

分组 ,似乎提示CPT 成绩差的患者及其亲属比那些

CPT 成绩好者携带了更多的遗传负载 ,从而支持了

CPT 作为精神分裂症的一个遗传易感标记。他们还

提出持续注意缺陷与精神分裂症的阴性症状和思维

障碍相关 ,而精神分裂症患者的不共病亲属的持续

注意缺陷与特殊的分裂型因子相关。

虽然多种版本 CPT 都发现精神分裂症一级亲

属存在持续注意缺陷 ,但其中机制尚未明了 。而且

他们持续操作的敏感性不会在漫长的试验中越来越

低 , 只是表现出整体敏感性(警觉性)的降低。

Jones
[ 6]
研究还发现精神分裂症患者的选择注意力

(空间负性启动测验)也降低 ,但未见到预期精神分

裂症患者一级亲属成绩介于患者和对照者之间的结

果 ,他们考虑可能是受样本选择偏倚和患者临床异

质性的影响 ,需要进行更广泛随机的试验 。

2　先期视觉加工(early visual processing)

后向掩蔽(Backing Masking)是对早期视觉信息

加工过程的评定 ,视觉后向掩蔽测验的优劣取决于

两个特定视觉通路的相互作用:短暂视觉通路(巨

细胞通路)和持续视觉通路(小细胞通路)。试验发

现 ,精神分裂症患者表现出目标定位的视觉后向掩

蔽任务受损 ,而在确认目标上无缺陷 ,与他们的短暂

视觉(巨细胞)通路受损有关 ,提示皮质下短暂通路

异常并不能解释精神分裂症的某些视觉信息加工过

程障碍 ,而可能有皮质对环境信号快速转变的反应
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能力缺陷
[ 7]
。Keri

[ 8]
对 25名健康的精神分裂症患者

同胞研究也有类似发现 ,同胞的目标定位任务比对

照者和双相障碍患者同胞受损更明显 ,说明这一障

碍具有遗传倾向 。

3　工作记忆(working memory)

Park
[ 9]
设计了眼球运动延迟反应实验(Delayed

Reaction Tasks , DRTs)来检测空间工作记忆:受试者

注视屏幕 ,首先一个目标闪现 200ms ,延迟期目标消

失 ,并出现一个干扰单词来阻断重复 ,然后要求受试

者根据记忆将眼球固定在目标原先的位置上 ,测定

其反应时间和准确率 。他们发现精神分裂症患者一

级亲属上述两个参数均明显差于正常对照者 。在视

觉—操作延迟反应任务 ,即以手控鼠标来定位目标

的测验中 ,精神分裂症患者一级亲属的准确率也低

于对照者。对语言工作记忆的研究有 Conklin等
[ 10]

来自数字广度的证据 ,他们发现精神分裂症一级亲

属在倒背数字广度任务有明显缺陷 ,而且不能单纯

用教育水平低 、精神症状引起的注意力分散或药物

影响等原因来解释。Faraone等
[ 11]
在一项对 54名精

神分裂症患者一级亲属和 72名对照者完成间隔 4

年的随访研究后指出 ,两组间的记忆 、执行功能和听

觉注意有显著差别 ,亲属的工作记忆缺陷在随访中

保持稳定 ,支持这些缺陷是由家族易感性导致的稳

定特征。

4　执行功能(executive function)

Egan等
[ 3]
研究包括 147名精神分裂症患者 ,193

名患者同胞 ,与同胞在年龄 、性别 、教育水平 、IQ 和

广泛成就测验(WRAT)成绩都匹配的 47名正常对照

者。去除了这些混淆因素的影响后 ,他们发现同胞

组的威斯康星卡片分类测验(WCST)持续错误明显

多于对照者 ,并估计WCST 的同胞相对危险性(受影

响的同胞 受影响的对照者)有增加的趋势 。相对危

险性是评估家族性 、遗传结构 、遗传学效应的一种手

段
[ 12]
,这提示WCST 异常具有可遗传性。一个对不

共患精神分裂症的同卵双生子研究
[ 13]
也支持这一

观点:19名有精神分裂症同胞的无症状双生子中有

9人的WCST得分在缺陷范围内 ,这种 47%的共显

率提示认知表现型 ,尤其WCST 操作有较高的外显

率。但也有研究未能发现一级亲属中有WCST 缺

陷
[ 14]
。Laurent等

[ 15]
报导虽然一级亲属在 WCST 成

绩与对照者无差别 ,但当通过查普曼量表(Chapman'

s Scale)评估分裂型特征时 ,发现分裂型的阴性症状

分高的亲属亚组的 WCST 成绩较阴性症状分低的亚

组差 ,分裂型的阳性症状分高或低的亚组WCST 成

绩则无差别 ,提示WCST 可能与分裂型的阴性症状

有关。

5　言语能力(verbal function)

多项研究报导精神分裂症患者的一级亲属有词

语流畅测验缺陷 。Gilvarry 等
[ 16]
让精神分裂症患者

及其一级亲属和情感障碍患者及其一级亲属完成词

语流畅测验(TVFT)和联邦成人阅读测验(NART),

发现精神分裂症患者的 TVFT 成绩差于其一级亲属

和情感障碍患者 ,经 NART 调整后无显著差别 ,有 

无围产期并发症的精神分裂症患者的 TVFT 都降

低 ,提示词语流畅性作为总体 IQ 低分模式的一部

分 ,是一种家族遗传缺陷 。另一项研究
[ 17]
发现精神

分裂症患者一级亲属的 TVFT 和 NART 成绩明显较

情感障碍患者亲属差 ,以国际人格障碍测验(IPDE)

发现有分裂型特征的亲属比无此特征的亲属在

TVFT中说出的词汇更少 ,也许言语缺陷与特定的谱

系障碍有一定联系 。

6　智力(Intelligence)

韦氏成人智力量表(WAIS)等测验显示精神分

裂症患者在发病前就有 IQ 缺陷。虽然许多研究报

导精神分裂症患者一级亲属的 IQ 与正常对照者间

无显著差异 ,但也有学者发现精神分裂症患者及其

一级亲属WAIS的VIQ PIQ明显高于对照者 ,提示前

两者的操作能力受损严重。

总之 ,借助各种认知测验 ,发现精神分裂症患者

不共病一级亲属存在一定程度的认知功能缺陷 ,支

持认知缺陷可作为精神分裂症的一个易感标志 ,为

遗传学研究提供了有力佐证 ,也将使对精神分裂症

的早期发现和干预成为可能 。
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可显著降低 5-HT1A受体的功能 ,服用地塞米松则可

引起与用量有关的 5-HT2A受体表达的增加
[ 9]
。应

激升高皮质酮水平可降低海马以下区域中 5-HT1A

受体结合水平
[ 10]
,而切除肾上腺则可增加海马的 5

-HT1A受体密度
[ 11]
。外源性的 ACTH可提高新皮层

皮质 5-HT2A受体的水平 ,肾上腺切除术可消除对 5

-HT2A受体的影响 。由此推测应激后脑内 5-HT1A

和5-HT2A受体 mRNA的不同表达可能与下丘脑-

垂体-肾上腺皮质(HPA)轴被激活有关 。

综合本实验发现 ,慢性应激时海马 、下丘脑和中

脑5-HT1A和 5-HT2A受体 mRNA 的表达发生变化 ,

表明海马 、下丘脑和中脑均参与了慢性应激的调节。

但5-HT1A和 5-HT2A受体 mRNA 的变化并不一致 ,

提示 5-HT1A和5-HT2A受体在应激反应中具有不同

的功能 ,其作用机制有待进一步探讨。
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