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Зрительные вызванные потенциалы на сигнал совершить 
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мозга в покое при клинически высоком риске психоза
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Оригинальная статья

Резюме. Цель работы. Исследование особенностей мозгового обеспечения процессов зрительного 
внимания и произвольных движений глаз у пациентов с клинически высоким риском психоза (КВР). 
Материалы и методы. В исследовании применялась задача «саккады/антисаккады по памяти» с ре-
гистрацией электроэнцефалограммы и электроокулограммы пациентов с КВР (n = 16) и психически 
здоровых участников (n = 20). Оценивались поведенческие параметры (количество ошибок и латент-
ность саккад и антисаккад), а также амплитуда и латентность пиков зрительных вызванных потенци-
алов (ВП) на сигнал совершить саккаду. Часть пациентов (n = 12) и другая контрольная группа (n = 
17) также прошли обследование методом фМРТ покоя; анализировалась функциональная связанность 
(ФС) внутри и между тремя сетями: дорсальная сеть внимания, сеть определения значимости и зри-
тельная сеть. Результаты. Участники из группы КВР совершали антисаккады с бо́льшим латентным 
периодом, однако по параметрам ВП не было обнаружено межгрупповых различий. В группе КВР была 
обнаружена повышенная ФС сети определения значимости со зрительной сетью и дорсальной сетью 
внимания. Меньший латентный период антисаккад был ассоциирован с большей ФС между передней 
поясной корой и медиальной затылочной корой, однако данный результат не прошел поправку на мно-
жественные тестирования. Заключение. По результатам анализа данных ЭЭГ в исследованной группе 
КВР не было обнаружено признаков дефицита нейрофизиологических процессов, ассоциируемых с 
ранними и промежуточными компонентами зрительных ВП. Обнаруженные в группе КВР особен-
ности ФС могут отражать компенсаторные процессы, однако результаты корреляционного анализа не 
позволили на данном этапе подтвердить наличие ассоциаций ФС с поведенческими характеристиками 
выполнения задачи «саккады/антисаккады по памяти».

Ключевые слова: зрительные вызванные потенциалы, саккады/антисаккады по памяти, клинически 
высокий риск психоза, фМРТ покоя, функциональная связанность.
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Visual evoked potentials to the cue to perform a saccade and resting-state functional 
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Research article

Summary. Objectives. This study aimed to analyze the neural mechanisms of visual attention and voluntary 
eye movements in subjects at clinical high risk for psychosis (CHR). Materials and methods. We applied a 
«memory-guided saccades/antisaccades» task with electroencephalogram and electrooculogram recording in 
CHR (n = 16) and mentally healthy participants (n = 20). Behavioral parameters (latency of saccades and 
antisaccades and number of errors), as well as peak amplitude and latency of visual evoked potentials (EP) to 
the cue to perform a saccade were assessed. A part of patients (n = 12) and another control group (n = 17) 
underwent resting-state fMRI; functional connectivity (FC) was analyzed within and between three networks, 
namely the dorsal attention, salience, and visual networks. Results. CHR participants performed antisaccades 
with longer latency but no between-group differences were found in EP parameters. CHR group showed an 
increased FC of the salience network with visual and dorsal attention networks. Shorter antisaccade latency 
was associated with higher FC between the anterior cingulate cortex and medial occipital cortex. However, this 
result did not survive the correction for multiple comparisons. Conclusion. EEG analysis revealed no evidence 
of deficits in neurophysiological processes associated with early and intermediate visual EP components in the 
CHR group. The observed FC features in CHR might reflect compensatory processes, although the results of 
correlation analysis did not allow us to confirm associations between the FC and performance on a «memory-
guided saccades/antisaccades» task at this stage.

Key words: visual evoked potentials, memory-guided saccades/antisaccades, clinical high risk for psychosis, 
resting-state fMRI, functional connectivity.
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Известно, что при КВР, как и при шизофре-
нии, наблюдаются аномалии произвольных сак-
кад, в т.ч. антисаккад — увеличение латентного 
периода (ЛП) и количества ошибок [8, 22, 32]. 
Задачи, включающие выполнение произвольных 
движений глаз, являются широко используемой 
в нейрофизиологических исследованиях моде-
лью, позволяющей анализировать особенности 
произвольного зрительного внимания и такие 
компоненты управляющих функций, как оттор-
маживание (inhibition) нерелевантных инструк-
ции ответов и рабочая память (working memory; 
в случае выполнения движений глаз по памяти) 
[30, 42, 47]. Для шизофрении также характерны 
изменения параметров зрительных вызванных по-

Концепция клинически высокого риска пси-
хоза (КВР), впервые сформулированная 
почти 30 лет назад [50], предполагает, что 

по совокупности клинико-биологических призна-
ков возможно выявить повышенную вероятность 
будущей манифестации психоза на раннем этапе 
[18]. Однако, несмотря на длительную историю 
исследований, всё ещё остаются открытыми во-
просы о нейробиологических особенностях дан-
ного состояния и физиологических механизмах, 
лежащих в основе нарушений и компенсаторных 
процессов, наблюдаемых при КВР. Изучение этих 
механизмов может предоставить новые возмож-
ности для раннего вмешательства и предотвраще-
ния манифестации психоза.
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тенциалов (ВП), причём величина этих изменений 
не коррелирует с длительностью заболевания [43, 
49], что позволяет предположить, что они могут 
наблюдаться и на доманифестном этапе. Однако 
особенности параметров зрительных ВП в раз-
личных парадигмах при КВР остаются малоизу-
ченными [33, 34, 45]. В этом контексте, заплани-
рованное нами исследование параметров ранних 
и промежуточных компонентов зрительных ВП 
на сигнал совершить саккаду в сочетании с ана-
лизом поведенческих параметров выполнения 
задачи может позволить оценить наличие и сте-
пень выраженности нарушений на разных этапах 
восприятия и обработки императивного стимула, 
таких как дефицит ранней сенсорной обработки 
стимула, на который направлено внимание, нару-
шения оттормаживания или принятия решения у 
пациентов с КВР.

Кроме того, нарушения процессов зрительного 
внимания в целом и механизмов произвольных 
движений глаз в частности могут быть ассоции-
рованы с изменением функциональной связанно-
сти (ФС) сетей головного мозга, выявляемых по 
данным функциональной магнитно-резонансной 
томографии (фМРТ). Релевантными в данном 
контексте сетями могут быть дорсальная сеть 
внимания (dorsal attention network), сеть опреде-
ления значимости (salience network) и зрительная 
сеть (visual network). Дорсальная сеть внимания 
играет ключевую роль в процессах нисходящей 
регуляции внимания, при которых оно произ-
вольно направляется в определенную часть зри-
тельного поля в соответствии с текущей задачей 
[44]. Сеть определения значимости вовлечена в 
процессы обнаружения новых значимых внеш-
них стимулов для контроля выполнения задачи 
и переключения между задачами [19, 53]. Компо-
ненты данных сетей участвуют в задачах, пред-
полагающих выполнение саккад или антисаккад, 
в том числе по памяти [10, 13, 36]. Зрительная 
сеть, в свою очередь, осуществляет кодирование 
и хранение репрезентаций зрительных стимулов, 
в том числе обозначающих необходимое направ-
ление саккад [36]. ФС в рамках данных сетей 
может быть оценена не только при выполнении 
задачи, но и в состоянии покоя. Обнаруженные 
в этом случае особенности, предположительно, 
характеризуют так называемую «внутреннюю» 
функциональную архитектуру мозга, релевантную 
для процессов зрительного внимания в целом, в 
отличие от интеграции областей головного мозга 
для решения конкретной задачи, предложенной 
исследователем.

Таким образом, целью данной работы стало 
определение особенностей мозгового обеспечения 
процессов зрительного внимания у пациентов с 
КВР посредством анализа компонентов зритель-
ных ВП на сигнал совершить саккаду по памяти, 
ФС в покое внутри трех вышеуказанных функ-
циональных сетей мозга и между ними, а также 
межуровневых корреляций между показателями, 
по которым пациенты отличались от здоровых 
участников.

Материалы и методы

Участники исследования. Данное исследование 
было выполнено на части выборки из предыдущей 
работы нашей исследовательской группы [4]. Четы-
ре участника из группы КВР были исключены из 
анализа в связи с низким качеством записей элек-
троэнцефалограммы (ЭЭГ) в анализируемом интер-
вале. Финальная выборка, для которой были до-
ступны данные ЭЭГ, включала 16 пациентов с КВР 
(средний возраст 20.31 ± 0.46 года) и 20 психически 
здоровых испытуемых (21.90 ± 0.40 года). Группы 
различались по возрасту (t (34) = 2.593, p = 0.014), 
поэтому при статистическом анализе возраст был 
включен в модель в качестве ковариаты. Все участ-
ники были мужчинами с ведущей правой рукой и 
нормальной или скорректированной до нормальной 
остротой зрения без тяжёлых соматических или не-
врологических заболеваний в анамнезе.

Включение участников в группу КВР было ос-
новано на международных стандартах и критериях, 
разрабатываемых в ФГБНУ НЦПЗ1 [3, 6, 28, 48]. 
В исследовании участвовали пациенты в возрасте 
от 17 до 25 лет, обратившиеся к психиатру с те-
кущим депрессивным состоянием, развившимся в 
рамках следующих нозологий по МКБ-10: F32, F34, 
F21, F31. Включение в группу КВР осуществлялось 
согласно данным психометрического тестирования 
по шкале SOPS (Scale of Prodromal Symptoms) в со-
ответствии со следующими критериями1:

1.	 Наличие аттенуированных позитивных 
симптомов: 3 и более баллов по крайней 
мере по одному из пунктов подшкалы пози-
тивных симптомов (П1 — Необычное содер-
жание мыслей/бредовые мысли, П2 — По-
дозрительность/идеи преследования и/или 
П4 — Перцептивные расстройства/галлюци-
нации).

2.	 Наличие аттенуированных негативных 
симптомов: 5 и более баллов по крайней 
мере по одному из пунктов подшкалы не-
гативных симптомов (Н1 — Социальная 
изоляция и избегание, Н2 — Самоустране-
ние, Н3 — Уменьшение эмоциональной экс-
пресии, Н4 — Уменьшение эмоциональной 
чувствительности, Н5 — Ослабление идеа-
торной активности, Н6 — Нарушения в ро-
левом функционировании).

3.	 Наличие симптомов дезорганизации: 3 и 
более баллов по крайней мере по одному из 
пунктов подшкалы симптомов дезорганиза-
ции (Д1 — Странное поведение и явления и 
Д2 — Причудливое мышление).

Критериями исключения из группы КВР яв-
лялись наличие психотических приступов, орга-

1  Омельченко М.А., 2021. Аттенуированные симптомы 
шизофрении при юношеских депрессиях (клинико-
психопатологические, патогенетические и прогностические 
аспекты): диссертация … докт.мед.наук (14.01.06). Москва.

Omel’chenko M.A., 2021. Attenuirovannye simptomy 
shizofrenii pri yunosheskih depressiyah (kliniko-psihopatolog-
icheskie, patogeneticheskie i prognosticheskie aspekty): dissert-
aciya … dokt.med.nauk (14.01.06). Moskva.
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нических психических расстройств, нарушений 
психического развития, алкоголизма, наркомании.

Общая длительность заболевания составила 
48.1 ± 4.2 месяца. Все пациенты до момента насто-
ящей госпитализации не получали полноценного 
курса психофармакотерапии. Текущая терапия 
проводилась с применением антидепрессантов в 
средней суточной дозе в пересчете по флуоксе-
тиновому эквиваленту 33.0 ± 5.2 мг и антипси-
хотиков в средней суточной дозе в пересчете по 
хлорпромазиновому эквиваленту 463.8 ± 55.0 мг. 
Пациенты принимали участие в исследовании во 
время становления ремиссии перед выпиской из 
клиники.

Все участники исследования подписали инфор-
мированное добровольное согласие. Исследование 
одобрено этическим комитетом ФГБНУ НЦПЗ г. 
Москвы (№923 от 04.06.2024) и биоэтической ко-
миссией биологического факультета МГУ им. М.В. 
Ломоносова (протокол №160-д-з от 21.03.2024).

Данные магнитно-резонансной томографии 
(МРТ) были доступны для 12 пациентов (средний 
возраст 20.50 ± 0.61 лет), временной промежуток 
между сбором данных ЭЭГ и МРТ в среднем со-
ставил 9.33 ± 2.47 дней. Поскольку для здоровых 
участников, прошедших ЭЭГ/ЭОГ обследование, 
не были собраны МРТ-данные, из имеющейся 
базы данных Лаборатории нейровизуализации и 
мультимодального анализа была подобрана дру-
гая группа здорового контроля (n = 17, все муж-
чины, средний возраст 20.59 ± 0.52 лет). Группы 

не различались по возрасту (t (27) = 0.110, p = 
0.913).

Задача «саккады/антисаккады по памяти». В 
исследовании применялась задача “саккады/анти-
саккады по памяти” (Рис.1).

В начале каждой пробы в центре экрана предъ-
являлся центральный фиксационный стимул 
(ЦФС) в виде кружка или крестика. Форма ЦФС 
кодировала тип движения глаз, который нужно 
будет совершить — саккаду или антисаккаду. При 
предъявлении периферического стимула (ПС) сле-
ва или справа от ЦФС участник должен был за-
помнить местоположение ПС, не переводя на него 
взгляд. Таким образом, зная местоположение ПС, 
участник должен был приготовиться совершить 
либо саккаду в ту же точку, либо антисаккаду в 
зеркальную точку зрительного поля. Сигналом 
совершить необходимое движение глаз служило 
выключение ЦФС после периода задержки. В кон-
це каждой пробы предъявлялся корректирующий 
стимул (КС) в целевой точке. Для поддержания 
уровня внимания 10% проб не содержали ПС, в 
них участники должны были фиксировать взгляд 
на ЦФС на протяжении всей пробы. Каждый 
участник выполнил от 5 до 10 блоков, включаю-
щих по 50 проб, количество блоков определялось 
в зависимости от степени утомления участников. 
Между блоками по желанию предоставлялась воз-
можность отдыха.

Регистрация ЭЭГ и ЭОГ. ЭЭГ регистрировали 
с помощью усилителя NVX-52 (Россия) и фикси-

Рис. 1. Схема предъявления стимулов. ЦФС — центральный фиксационный стимул, ПС — периферический стимул, 
КС — корректирующий стимул

Fig. 1. Scheme of stimuli presentation. CFS — central fixation stimulus, PS — peripheral stimulus,  
CS — corrective stimulus
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рующей шапочки “MCScap-E” в 25 монополярных 
отведениях, расположенных по схеме 10-10%. В 
качестве референта использовали объединенный 
ушной электрод. Фильтр верхних частот (ФВЧ): 
0.5 Гц, фильтр нижних частот (ФНЧ): 70 Гц, ча-
стота дискретизации: 512 Гц.

ЭОГ регистрировали биполярно, чашечковые 
неполяризуемые электроды диаметром 10 мм раз-
мещали с двух сторон от внешних краёв глазниц. 
ФВЧ: 0.05 Гц, ФНЧ: 70 Гц.

Обработка ЭЭГ и ЭОГ. Записи ЭОГ обраба-
тывали в оригинальной компьютерной програм-
ме Saccade Search, где оценивали ЛП саккад и 
количество ошибок. Ошибками считались дви-
жения глаз в направлении, не соответствующем 
инструкции, саккады до выключения ЦФС или 
саккады после предъявления КС. Обработку за-
писей ЭЭГ проводили в Conan Glue и Conan-m2. 
Для выборочного усреднения использовали про-
бы, в которых ЛП саккад находился в интервале 
±20—30 мс от медианы ЛП данного участника, 
таким образом, чтобы для каждого типа дви-
жений глаз каждого участника было выбрано в 
среднем по 25 записей для дальнейшего анализа. 
Записи усредняли на интервале ±500 мс относи-
тельно выключения ЦФС, проводили фильтрацию 
усредненных записей с частотными границами 
0.05—20 Гц. Изолинию устанавливали на отрезке 
500 мс до выключения ЦФС. ВП выделяли в сле-
дующих интервалах: 70—170 мс (P1), 90—180 мс 
(N1), 175—250 мс (P2) и 180—350 мс (N2) после 
выключения ЦФС. Автоматически оценивались 
латентность пиков выделенных компонентов от-
носительно выключения ЦФС и амплитуда от 
изолинии (в канале, в котором амплитуда компо-
нента была максимальной у данного участника). 
Данные в разделе «Результаты» представлены в 
виде M ± SEM, где M — среднее арифметическое 
по группе, SEM — стандартная ошибка среднего.

Статистический анализ поведенческих и ЭЭГ-
данных. Статистическую обработку проводили в R 
(Росс Айхэка, Роберт Джентлмен, Новая Зеландия, 
версия 4.4.2; https://www.r-project.org/). Для меж-
групповых сравнений применяли обобщенные ли-
нейные модели (функция glm (Generalized Linear 
Models) пакета stats). Для оценки эффекта взаи-
модействия факторов «группа» и «тип движения 
глаз» (саккады/антисаккады) на электрофизиоло-
гические и поведенческие показатели также при-
меняли обобщённые линейные модели. Уровни 
значимости корректировали на множественные 
сравнения по методу FDR (False Discovery Rate, q 
= 0.05) с помощью функции mt.rawp2adjp пакета 
multtest. Корреляции отличающихся между груп-
пами поведенческих и электрофизиологических 
показателей с баллами по шкале SOPS (в группе 
КВР) оценивали с использованием функции pcor.

2  Кулаичев А.П. Компьютерная электрофизиология и 
функциональная диагностика: учебное пособие. Москва: 
Издательство Форум, 2018.

Kulaichev A.P. Komp’yuternaya elektrofiziologiya i funkcio-
nal’naya diagnostika: uchebnoe posobie. Moskva: Izdatel’stvo 
Forum, 2018.

test пакета ppcor. Показатель возраста был вклю-
чен в анализ в качестве ковариаты.

Параметры получения данных МРТ. Обследо-
вание проводили на магнитно-резонансном томо-
графе 3Т Philips Ingenia в ФГБНУ НЦПЗ (Москва). 
Структурные T1-взвешенные изображения были 
получены с использованием последовательности 
турбо-полевого эхо (TFE): TR/TE/FA = 8 мс/4 
мс/8°, 170 срезов, воксел 1 × 1 × 1 мм. Функ-
циональные T2*-взвешенные изображения были 
получены с помощью эхо-планарной (EPI) по-
следовательности: TR/TE/FA = 3 c/35 мс/90°; 138 
объемов, 35 срезов, матрица 128 × 128, воксел 1.8 
× 1.8 × 4 мм. Во время функционального скани-
рования участников исследования просили фик-
сировать взгляд на белом кресте в центре серого 
поля монитора, избегать любой систематической 
мыслительной деятельности, лежать неподвижно 
и не засыпать. Дополнительно были получены 
изображения с противоположными направлени-
ями фазового кодирования (anterior-posterior и 
posterior-anterior) с помощью спин-эхо последова-
тельности (SEEPI) с параметрами: TR = 2.8 c; TE 
= 70 мс; FA = 90° и разметкой срезов, дублирую-
щей разметку для функциональных изображений. 
На основе этих вспомогательных изображений на 
этапе обработки данных создавали карты одно-
родности магнитного поля (fieldmap).

Предварительная обработка структурных и 
функциональных МРТ-изображений проводилась 
в пакетах SPM12 (https://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/
software/) и CONN 22.a (RRID:SCR_009550; [31]). 
Применялась стандартная последовательность 
процедур, включающая ориентирование изобра-
жений параллельно плоскости, проходящей через 
переднюю и заднюю комиссуры; поправку на не-
одновременность регистрации срезов; коррекцию 
метрических искажений за счет применения карт 
однородности магнитного поля и коррекцию ар-
тефактов движения; совмещение (корегистрацию) 
структурных изображений с функциональными; 
сегментацию анатомических изображений на объ-
емы серого, белого вещества и спинно-мозговой 
жидкости; пространственную нормализацию всех 
изображений (MNI); пространственное сглажива-
ние функциональных изображений с использова-
нием фильтра Гаусса (8 мм). Все вышеуказанные 
процедуры выполнялись в пакете SPM12. С ис-
пользованием пакета CONN выявлялись объемы, 
являющиеся выбросами по движению головы 
(более 0.9 мм) или изменению глобального сиг-
нала (более 5 стандартных отклонений; ART; [46]); 
устранение из анализа компонентов, потенциаль-
но связанных с шумом, с помощью линейной 
регрессии (denoising; стандартные настройки); 
применялся частотный фильтр 0.008–0.09 Гц. Ко-
личество объемов-выбросов в среднем составило 
4.83 ± 2.46 для пациентов и 4.71 ± 2.42 для здо-
ровых участников, межгрупповые отличия отсут-
ствовали (t (27) = 0.036, p = 0.97).

Анализ первого уровня данных фМРТ. Для 
каждого испытуемого рассчитывалась ФС между 
каждой парой зон интереса (ROI-to-ROI analysis) 
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среди компонентов трех сетей: дорсальной сети 
внимания, сети определения значимости и зри-
тельной сети (всего 15 зон интереса по атласу 
функциональных сетей HCP-ICA, встроенному в 
CONN [31]). ФС оценивалась с помощью коэффи-
циентов корреляции с трансформацией Фишера.

Анализ данных фМРТ на уровне группы. C 
применением общей линейной модели со случай-
ными эффектами оценивались межгрупповые раз-
личия по ФС между каждой парой зон интереса 
с учетом количества объемов-выбросов (ковариа-
та) — строилась матрица, содержащая T-значения 
для каждой пары зон интереса. Дальнейший ана-
лиз проводился на уровне ФС внутри трех указан-
ных сетей и между ними. Для вычисления поро-
говых значений с учетом групповой вероятности 
ошибки первого рода матрица T-значений анали-
зировалась с использованием непараметрического 
метода TFCE (Threshold Free Cluster Enhancement, 
1000 итераций рандомизации/перестановок [41]); 
значимые группы связей определялись на осно-
вании вычисленного порогового значения TFCE, 
связанного с вероятностью ложноположительных 
результатов p-FWE < 0.05.

Корреляционный анализ: данные фМРТ и 
поведенческие данные. В клинической группе 
проводился анализ корреляций различающихся 
между группами параметров ФС и поведенческих 
показателей. Для этого с использованием CONN 
Calculator строились общие линейные модели со 
случайными эффектами: множественная регрес-
сия с поведенческим показателем и количеством 
объемов-выбросов в качестве независимых пере-
менных и показателем ФС в качестве зависимой 
переменной. К статистическим порогам приме-
нялась поправка Бонферрони на множественные 
тесты.

Результаты

Статистически значимыми считались различия 
с уровнем значимости p < 0.05 после коррекции 
на множественные тесты.

Поведенческие данные. Пациенты с КВР со-
вершали антисаккады с большим ЛП, по сравне-
нию с группой нормы, в то время как межгруппо-
вые различия по ЛП саккад и количеству ошибок 
не прошли коррекцию на множественные тесты 
(Табл.1). Для количества ошибок и ЛП не было 
обнаружено эффекта взаимодействия факторов 
«группа» и «тип движений глаз». Корреляций ЛП 
антисаккад с баллами по отдельным подшкалам 
SOPS и с суммарным баллом также не было об-
наружено.

Параметры зрительных ВП. В интервале 500 мс 
после сигнала совершить саккаду нами были вы-
делены четыре компонента зрительных ВП — P1, 
N1, P2 и N2 (Рис.2).

По амплитуде и латентности пиков компонен-
тов зрительных ВП на сигнал совершить сакка-
ду не было обнаружено межгрупповых различий 
(Табл.2).

Также не было обнаружено эффекта взаимо-
действия факторов «группа» и «тип движений 
глаз» для параметров пиков ВП.

Данные фМРТ. В клинической группе по срав-
нению с контрольной была выявлена повышен-
ная ФС между сетью определения значимости 
и остальными сетями: зрительной сетью и дор-
сальной сетью внимания (два кластера связей). 
Конкретные компоненты сетей, между которы-
ми наблюдались межгрупповые различия по ФС, 
приведены в Табл.3 и на Рис.3.

Меньший ЛП антисаккад был ассоциирован 
с большей ФС между передней поясной корой и 
медиальной затылочной корой (T (9) = −2.38; p 
= 0.041), однако данный результат не прошел по-
правку на множественные тестирования.

Обсуждение

ЛП антисаккад по памяти был выше в груп-
пе КВР, по сравнению с группой нормы, в то 
время как межгрупповые различия по ЛП сак-
кад и количеству ошибок не прошли коррекцию 
на множественные тесты, в отличие от наших 
предыдущих исследований [1, 4]. Используемые 

Таблица 1. Поведенческие параметры выполнения задачи «саккады/антисаккады по памяти» для пациен-
тов с КВР и здоровых участников
Table 1. Parameters of performance in the memory-guided saccades/antisaccades task in CHR and healthy 
participants

  Норма (n=20) КВР (n=16) Межгрупповые различия

Ошибки (%)

Саккады 5.8±0.9 12.3±1.3 t=2.8; p=0.086

Антисаккады 7.9±1.1 14.1±1.5 t=2.7; p=0.086

Латентный период (мс)

Саккады 305.3±7.3 339.7±7.0 t=2.9; p=0.086

Антисаккады 303.5±5.7 344.9±6.9 t=4.2; p=0.006

Примечание: Приведены значения p, скорректированные на множественные тесты
Note: Given p-values are corrected for multiple comparisons
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Рис. 2. Усреднённые зрительные вызванные потенциалы 16 пациентов с КВР (пунктирная линия) и 20 психически 
здоровых участников (сплошная линия) на выключение ЦФС перед саккадами на запомненный ПС слева

Fig. 2. Averaged visual evoked potentials of 16 patients at CHR (dashed line) and 20 mentally healthy participants 
(solid line) to the CFS offset before saccades toward remembered left peripheral stimulus

Таблица 2. Параметры пиков зрительных ВП на сигнал совершить саккаду в группах КВР и нормы
Table 2. Peak parameters of visual evoked potentials to the cue to perform a saccade in CHR and control groups

Компонент 
зрительных ВП

Норма (n=20) КВР (n=16) Межгрупповые различия

Саккады Антисаккады Саккады Антисаккады Саккады Антисаккады

Амплитуда пиков (мкВ)

P1 9.4±0.8 9.4±0.9 9.8±1.0 10.8±1.2 t=0.8; p=0.779 t=0.2; p=0.934

N1 10.2±0.7 9.2±0.4 8.2±0.9 8.7±0.8 t=2.5; p=0.102 t=0.8; p=0.779

P2 10.3±0.8 9.6±0.8 10.0±0.8 10.7±1.3 t=0.8; p=0.779 t=0.1; p=0.934

N2 13.5±0.7 13.2±0.7 12.0±1.0 13.4±0.9 t=1.1; p=0.779 t=0.2; p=0.910

Латентность пиков (мс)

P1 117.4±5.8 111.0±4.9 117.7±7.3 119.7±7.5 t=0.6; p=0.783 t=0.4; p=0.800

N1 147.9±6.2 148.5±5.4 160.0±6.5 143.0±6.2 t=1.1; p=0.779 t=0.4; p=0.809

P2 216.6±4.9 219.3±4.0 215.6±5.3 214.2±5.6 t=0.7; p=0.779 t=0.1; p=0.934

N2 270.3±12.1 304.5±7.6 297.9±13.6 292.4±11.5 t=1.8; p=0.358 t=0.6; p=0.783

Примечание: Приведены значения p, скорректированные на множественные тесты
Note: Given p-values are corrected for multiple comparisons

выборки потенциально могут включать как па-
циентов, у которых в будущем манифестирует 
психоз, так и тех, кто достигнет частичной или 
полной ремиссии. Поскольку некоторые параме-
тры движений глаз различаются у участников с 
дальнейшей манифестацией и без неё [51, 52], 
можно предположить, что изменение состава 
группы могло оказать влияние на соотношение 
числа участников с разной траекторией даль-
нейшего течения патологического процесса и, 

соответственно, на величину и значимость ана-
лизируемых различий.

Нарушения антисаккад являются эндофеноти-
пом шизофрении [12] и наблюдаются в том числе 
у пациентов с КВР: пациенты с КВР выполняют 
антисаккады с меньшей точностью [32], большим 
ЛП [27] и количеством ошибок [17, 32], в то время 
как их саккады по результатам разных исследо-
ваний либо не отличаются от нормы [27], либо 
обладают меньшей точностью [32]. Таким обра-
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Таблица 3. Компоненты сетей, ФС между которыми была повышена в клинической группе, по сравнению с кон-
трольной (каждая строка соответствует связи между парой компонентов)
Table 3. Network components characterized by an increased functional connectivity in clinical group compared to 
control group (each row corresponds to a connectivity between a pair of components)
n Компонент сети определения значимости Компонент другой сети T (26)

Кластер 1 (TFCE = 46.65; p-FWE = 0.009)

1 Передняя поясная кора Медиальная затылочная кора (зрительная сеть) 4.35

2 Ростральная префронтальная кора левого 
полушария

Лобное глазодвигательное поле левого полушария
(дорсальная сеть внимания)

3.50

3 Ростральная префронтальная кора правого 
полушария

Лобное глазодвигательное поле левого полушария
(дорсальная сеть внимания)

2.77

4 Передний островок левого полушария Лобное глазодвигательное поле левого полушария
(дорсальная сеть внимания)

2.54

5 Ростральная префронтальная кора правого 
полушария

Медиальная затылочная кора (зрительная сеть) 2.34

6 Ростральная префронтальная кора левого 
полушария

Медиальная затылочная кора (зрительная сеть) 2.27

7 Передний островок левого полушария Лобное глазодвигательное поле правого полушария 
(дорсальная сеть внимания)

2.25

Кластер 2 (TFCE = 30.10; p-FWE = 0.043)

1 Надкраевая извилина правого полушария Латеральная затылочная кора левого полушария 
(зрительная сеть)

3.43

2 Надкраевая извилина правого полушария Латеральная затылочная кора правого полушария 
(зрительная сеть)

3.13

Примечание: в последнем столбце приведены значения T-статистики с количеством степеней свободы, равным 
26 (для сопоставления величин межгрупповых различий для разных связей)

Note: the last column reports T-statistic values with degrees of freedom = 26 (for comparison of between-group 
differences across different connections)

Рис. 3. Компоненты сетей, ФС между которыми была повышена в клинической группе, по сравнению с контроль-
ной. Слева: анатомическое расположение указанных компонентов. Справа: кольцевая диаграмма связей между 
компонентами. МЗК — медиальная затылочная кора, ЛЗК (л/п) — латеральная затылочная кора (левого/правого 

полушария), рПФК (л/п) — ростральная префронтальная кора (левого/правого полушария), ППК — передняя поясная 
кора, пОстр. л — передний островок левого полушария, Надкр. изв. п — надкраевая извилина правого полушария, 

ЛГП (л/п) — лобное глазодвигательное поле (левого/правого полушария)
Fig. 3. Network components characterized by an increased functional connectivity in clinical group compared to control 

group. The anatomical locations of the components are shown on the left. A ring diagram of connections between 
components is shown on the right. MedOcc — medial occipital cortex, LatOcc (l/r) — (left/right) lateral occipital cortex, 

rPFC (l/r) — (left/right) rostral prefrontal cortex, ACC — anterior cingulate cortex, aInsula l — left anterior insula, SMG 
r — right supramarginal gyrus, FEF (l/r) — (left/right) frontal eye field
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зом, накопленные данные и результаты данного 
исследования позволяют говорить о наличии в 
группе КВР определённых нарушений произволь-
ных движений глаз, вероятно, более выраженных 
при выполнении антисаккад.

Нами не было обнаружено межгрупповых раз-
личий по амплитуде и латентности пиков компо-
нентов зрительных ВП на сигнал совершить сак-
каду. Первые два компонента зрительных ВП (P1, 
N1) связывают с ранними сенсорными процес-
сами и усилением обработки зрительных стиму-
лов под действием направленного внимания [21, 
25, 29]. Нейрофизиологическая роль зрительного 
компонента N2 всё ещё является предметом спо-
ров. В литературе этот компонент иногда рассма-
тривается в качестве коррелята процессов клас-
сификации стимула [37]. Кроме того, компонент 
N2, предположительно, может отражать нисходя-
щие процессы оттормаживания и/или обработки 
конфликта [16, 26], а также, как и компонент P2, 
процесс принятия решения [5, 39]. Отсутствие 
межгрупповых различий по параметрам зритель-
ных ВП согласуется с данными исследований, 
проведенных с использованием других задач [33, 
45], и указывает на возможную сохранность те-
стируемых нейрофизиологических процессов под 
действием направленного внимания при КВР.

По результатам анализа данных фМРТ покоя в 
группе КВР наблюдалась более высокая ФС сети 
определения значимости со зрительной сетью и 
дорсальной сетью внимания. Примечательным 
результатом является более высокая ФС между 
элементами сети определения значимости (ро-
стральная префронтальная кора билатерально, 
передний островок левого полушария) и лобны-
ми глазодвигательными полями левого и правого 
полушарий — последние участвуют как в выпол-
нении, так и в подготовке саккад и антисаккад 
[10]. Ростральная префронтальная кора считается 
областью мозга, важной для обеспечения рабо-
чей памяти и распределения ресурсов внимания 
между несколькими задачами, а также участвую-
щей в процессе принятия решения [9]. Передняя 
островковая кора как компонент сети определе-
ния значимости может быть связана с такими 
восходящими (bottom-up) процессами внимания, 
как обнаружение нового значимого в определен-
ном контексте стимула [24] а также с детекцией 
допущенных ошибок [20].

Тем не менее, корреляций ФС между данны-
ми структурами с ЛП антисаккад — поведенче-
ским показателем, различающимся между груп-
пами, — в нашей работе обнаружено не было. 
Данный поведенческий показатель, в свою оче-
редь, был ассоциирован с ФС между передней 
поясной корой, одним из ключевых компонентов 
сети определения значимости, и медиальной за-
тылочной корой — регионом, осуществляющим 
первичную, низкоуровневую обработку зритель-
ной информации; однако корреляция не прошла 
поправку на множественные тестирования.

Направление различий в ФС (повышенная или 
сниженная по сравнению с контрольной груп-

пой) — так же, как и направление изменения ак-
тивации мозга во время выполнения задачи — за-
труднительно интерпретировать однозначно само 
по себе. В случае анализа функциональных осо-
бенностей мозга при КВР повышенная ФС может 
как отражать патологическую дезорганизацию 
структуры сетей мозга3, так и быть связана с за-
щитными или компенсаторными процессами.

При шизофрении наблюдаются изменения ФС 
между сетью определения значимости и другими 
сетями. Однако результаты работ, анализ в ко-
торых включал ФС между аналогичными тремя 
сетями, неоднородны: либо изменения ФС между 
анализируемыми нами тремя сетями отсутствуют 
[15, 23], либо наблюдается повышенная ФС между 
сетью определения значимости и дорсальной се-
тью внимания [38]. В исследовании Arkin et al. [7] 
с применением фМРТ, связанной с выполнением 
задачи зрительного поиска, и фМРТ покоя было 
показано, что дефицит обработки зрительной 
информации у пациентов с шизофренией может 
быть скомпенсирован связями зрительной коры с 
компонентами сетей, контролирующих внимание.

У пациентов с КВР более высокие показатели 
ФС между рядом сетей, включая сеть определения 
значимости и дорсальную сеть внимания, были 
ассоциированы с более высокой вероятностью 
положительного прогноза [11]. В нашем преды-
дущем исследовании [2] у пациентов с КВР, пси-
хоз у которых не манифестировал в течение дли-
тельного периода наблюдения, а также у здоровых 
участников была обнаружена более высокая ФС 
между элементами сети определения значимости 
и зрительной сети по сравнению с пациентами с 
шизофренией.

Таким образом, данные литературы (а так-
же косвенно — направление обнаруженной нами 
корреляции) указывают на то, что выявленные 
особенности ФС, скорее, отражают проявление 
компенсаторных процессов: например, дефицит 
зрительного внимания может в той или иной сте-
пени быть скомпенсирован за счет усиления ФС 
зрительных областей и регионов мозга, обеспечи-
вающих произвольные движения глаз, с компо-
нентами сети определения значимости.

Заключение

ЛП антисаккад в группе КВР был больше, по 
сравнению с контрольной группой. Тем не менее, 
нами не было обнаружено межгрупповых разли-
чий в параметрах компонентов зрительных ВП на 
сигнал совершить движение глаз.

В группе КВР также была выявлена повы-
шенная ФС сети определения значимости со зри-
тельной сетью и дорсальной сетью внимания, 
что может отражать проявление компенсаторных 
процессов. Результаты корреляционного анализа 
не позволяют на данном этапе подтвердить нали-
чие ассоциаций обнаруженных особенностей ФС 

3  Так, по мнению ряда авторов, нарушения в сети 
определения значимости могут играть ключевую роль для 
возникновения психотических симптомов [14, 35].
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с поведенческими характеристиками выполнения 
задачи, предполагающей выполнение саккад и 
антисаккад по памяти.

Для дальнейшего исследования механизмов 
нарушений произвольных движений глаз при 
КВР целесообразным представляется увеличение 
размера выборки, что может снизить влияние 
гетерогенности данной группы на результаты. 
Включение в исследование группы пациентов с 
шизофренией для прямого сравнения с группой 
КВР может способствовать более точной интер-
претации наблюдаемых различий в качестве пато-
логических изменений или компенсаторных про-
цессов. Кроме того, потенциально перспективным 
подходом может быть использование глазодвига-
тельных задач с меньшей длительностью проб и/

или применение менее строгого метода их отбора, 
что позволит увеличить количество усредняемых 
проб и, следовательно, соотношение сигнал/шум 
в выделяемых ВП.

Новую информацию о механизмах нарушений 
произвольных движений глаз при КВР также мо-
жет предоставить раздельный анализ ошибок раз-
ных типов и исследование ЭЭГ- и ВП-коррелятов 
управляющих функций в ошибочных пробах. 
Кроме того, представляется целесообразным со-
поставление поведенческих и электрофизиоло-
гических показателей при выполнении саккад и 
антисаккад на зрительный стимул и по памяти. 
Также интерес представляет дополнение резуль-
татов исследования данными фМРТ, связанной с 
выполнением глазодвигательной задачи.
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