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摘　要：精神分裂症是一种有重大社会影响的精神疾病，阳性症状如思维紊乱和行为异常是其典型表现之一，

严重影响患者工作生活，甚至给社会带来危害，因此对阳性症状的研究十分重要。目前，大量研究表明 N-
甲基 -D- 天门冬氨酸 (N-methyl-D-aspartic acid, NMDA) 受体功能低下可能是导致精神分裂症的重要原因。

地卓西平 (MK-801) 是一种 NMDA 受体非竞争性拮抗剂，可以通过阻滞 NMDA 受体导致受体功能减退，

并通过与多种神经递质相互作用诱发小鼠表现出精神分裂症样阳性症状。该文对精神分裂症谷氨酸假说进

行介绍，然后基于 MK-801 诱导小鼠精神分裂症模型，从 MK-801 构建模型的特点、给药方式、常见阳性

症状表现和可能涉及的作用机制对近些年来的文献进行综述，以期为精神分裂症阳性症状的机制研究及动

物模型构建提供了重要的参考依据。
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Research progress of MK-801 induced positive 
symptoms of schizophrenia in mice
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Abstract: Schizophrenia is a mental disorder with significant social impact. As one of the major typical symptoms, 
positive symptoms, such as disordered thinking and abnormal behavior, seriously affect the work and life of patients 
and even bring harm to society. Recently, many studies have shown that N-methyl-D-aspartic acid (NMDA) 
receptor hypofunction is a potentially important cause of schizophrenia. Dizocilpine (MK-801) is a non-competitive 
antagonist of NMDA receptors, which can cause receptor dysfunction by blocking NMDA receptors and induce 
positive symptoms of schizophrenia in mice by interacting with different neurotransmitters. In this paper, we 
introduce the glutamate hypothesis of schizophrenia, and then, review the characteristics of the MK-801 induced 
schizophrenia mouse model, including administration modes, common positive symptoms, and possible 
mechanisms of action in recent years. These contents serves as a crucial point for comprehending the mechanisms 
underlying positive symptoms in schizophrenia and developing animal models.
Key words: schizophrenia; positive symptoms; NMDA receptor; MK-801; mechanism

精神分裂症 (Schizophrenia) 是一种以阳性症状

( 幻觉、妄想、思维紊乱和行为异常 )、阴性症状 ( 感
情平淡、社交退缩 ) 和认知症状 ( 学习记忆和注意

力障碍 ) 为主要表现的神经发育障碍类精神疾病，

影响全球近 1% 的人口 [1]。虽然在精神分裂症的最

新研究和临床治疗中，阴性症状和认知障碍越来越

受到人们的关注 [2-3]，但阳性症状是精神分裂症最

核心的症状，相比于阴性症状和认知症状，阳性症

状出现较早，表现明显，是早期诊断的重要指标 [4]。
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另一方面，阳性症状不仅严重降低患者生活质量，

而且会诱发患者出现危害社会行为，是导致大众对

精神分裂症患者产生歧视的重要原因。精神分裂症

患者的终生自杀率约为 10%，而阳性症状如妄想表

现突出的精神分裂症患者自杀行为更多 [5]。并且临

床上常用的抗精神分裂症药物仅对一部分患者的阳

性症状有效 [6]，现有的药物还会导致肥胖、糖尿病

和代谢综合征等副作用，增加了患者的痛苦和死亡

率 [7]，因此针对精神分裂症阳性症状的研究非常重

要。目前，人们对精神分裂症的病理机制研究主要

集中于多巴胺和谷氨酸能神经元传递功能受损上，

其他神经递质如 γ- 氨基丁酸 (γ-aminobutyric acid, 
GABA)、乙酰胆碱的异常以及氧化应激、基因突变

和蛋白质磷酸化改变都被证实会对精神分裂症的发

生产生影响。这些发现许多是利用动物模型进行深

入研究而获得的，因此，精神分裂症的动物模型对

其病理机制的解析至关重要。

1　精神分裂症动物模型研究介绍

常见的精神分裂症动物模型包括发育模型、基

因模型和药物模型三大类 [8]。发育模型认为精神分

裂症发病风险增加是疾病发作前由遗传和环境因素

共同引起的脑神经异常发育的结果。例如，通对围

产期母鼠和产后仔鼠进行干预，会导致仔鼠成年后

出现精神分裂症样表现 [9]。基因模型认为精神分裂

症具有高度的遗传性，基因组研究已经确定了数百

个与精神分裂症相关的候选基因 [10]。其中，染色体

22q11.2 的缺失 [11] 以及 DISC1 基因突变 [12] 与精神

分裂症最为密切，常用来构建小鼠基因修饰模型。

药物模型是最常见的精神分裂症动物模型，最常用

的药物为多巴胺受体激动剂 ( 如苯丙胺和阿扑吗啡 )
和 NMDA 受体非竞争性拮抗剂 ( 如苯环利定、氯

胺酮和 MK-801)[8]。多巴胺受体激动剂是最早用来

构建精神分裂症动物模型的药物，因其主要诱导阳

性症状，对于阴性症状及认知障碍症状模拟较少，

因此被认为对精神分裂症的模拟不充分 [13]。20 世

纪 80 年代后，临床研究和动物模型研究提示精神

分裂症与脑内谷氨酸传递受损密切相关，由此人们

提出了谷氨酸假说，认为 NMDA 受体可能是精神

分裂症的关键分子 [14]。支持该假说的证据包括：临

床发现，NMDA 受体阻滞剂在健康个体中即可诱导

出类似于精神分裂症患者的阳性、阴性和认知障碍

症状，并可加剧精神分裂症患者原有的症状 [15] ；抗

NMDA 受体脑炎会导致 NMDA 受体功能低下，患

者会表现出典型的精神分裂症样症状，如幻觉、妄

想等 [16]，而这进一步说明 NMDA 受体功能障碍可

能参与精神分裂症的发生发展；实验室动物研究也

表明 NMDA 受体非竞争性拮抗剂可以同时诱发阳

性、阴性和认知障碍症状，目前已被广泛用于精神

分裂症的研究 [17]。

2　MK-801构建精神分裂症小鼠模型

目前用于构建精神分裂症动物模型的 NMDA
受体非竞争性拮抗剂主要包括苯环利定、氯胺酮和

MK-801 三种。相比于其他两种药物，MK-801 对

NMDA 受体的抑制作用更强 [18]，也具有更高的亲

和力与特异性 [19]。因此，其更适合用于模拟 NMDA
受体功能减退诱导的精神分裂症模型。MK-801 可

以模拟精神分裂症典型的阳性症状、阴性症状和认

知障碍症状，被认为是最好的精神分裂症造模药物

之一 [20]。给予 MK-801 的动物会表现出与精神分裂

症患者相似的症状和神经改变，这些症状和神经改

变被广泛用于精神分裂症的研究 [21]。

MK-801 构建精神分裂症小鼠模型主要通过全

身给药和脑内局部给药，两种给药方式可诱发相同

的行为，也可诱发不同的行为 [22]。NMDA 受体广

泛分布于中枢神经系统 [23]，全身给药操作方便，能

拮抗全脑 NMDA 受体。相比于全身给药，脑内局

部注射能减少 MK-801 对非目标脑区 NMDA 受体

的拮抗作用，有利于对特定脑区的研究，也可用来

比较不同脑区给药产生的差异 [24]。通过对全身给药

和脑内局部给药诱发行为的对比，也能用于判断目

标脑区是否与行为相关 [25]。

虽然通过 MK-801 构建精神分裂症模型已较为

成熟，但对于给药时间和用药浓度方面尚无统一标

准。在时程方面，MK-801 诱导精神分裂症小鼠模

型包括急性模型和慢性模型两种：急性模型常在实

验开始前 30 min 注射 MK-801[26-27]，部分实验也用

到 40 min[28] 和 3 h[29] 等时长 ；慢性模型常见连续给

药时长有 7 d[30-31] 和 14 d[32-33] 等，部分实验也用到 8 d[20]。

急性模型的病理改变与首发精神分裂症患者早期机

体的变化情况非常相似，而慢性模型则能更好地模

拟精神分裂症患者的长期临床症状 [15]。在浓度方面，

不同实验所选取 MK-801 的浓度不一，这可能与小

鼠品系、给药时长和诱发行为等因素不同有关。常

用浓度范围多在 0.1 mg/kg[34]~1 mg/kg[32] 之间，一

般多采取高浓度急性给药和低浓度慢性给药的方

式。在性别方面，考虑到雌性小鼠体内性激素的变
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化会对行为和神经化学指标产生较大影响，因此在

实验中多使用雄性小鼠 [35]。

神经发育假说认为精神分裂症最初起源于产前

及围产期大脑的异常发育，许多发育早期的有害因

素会导致精神分裂症的发病风险增加 [36]。研究表明，

围产期短暂的 NMDA 受体阻断会导致前额叶皮层、

杏仁核和海马等与精神分裂症高度相关的脑区出现

明显改变，在小鼠成年后会表现出精神分裂症样症

状 [37]。因此，有实验通过向新生小鼠慢性注射 0.1 
mg/kg MK-801[38] 或通过围产期一次性注射 1 mg/kg 
MK-801 结合断奶后社会隔离 [37] 构建精神分裂症

模型。

3　MK-801诱导精神分裂症阳性症状 

阳性症状是精神分裂症患者在发病阶段表现最

明显的症状，是指在正常生长发育过程中不会出现

的一些非典型症状 [39]。阳性症状出现较早且社会影

响较大，对于阳性症状的研究一方面可促进疾病的

早期诊断，另一方面对于改善患者的生活质量、减

少自杀风险也至关重要。精神分裂症患者的阳性症

状通常包括幻觉、妄想、思维紊乱和行为异常 [39]。

目前评估阳性症状常使用 PANSS 阳性量表，除此

之外，ICD-11 和 DSM-5 也分别有各自阳性症状的

评估方式 [40]。

在小鼠模型中，MK-801 一定程度上模拟了精

神分裂症的亢进式阳性症状，主要包括运动功能改

变和刻板行为 [41]。相比于阴性症状和认知症状，阳

性症状更加外显，可被用作评估造模是否成功的首

要表现。

3.1　运动功能改变

MK-801 诱导小鼠运动功能改变主要包括运动

增加和平衡功能减退。运动增加是精神分裂症小鼠

模型稳定出现的阳性症状表型，在检测小鼠模型的

阳性症状时，大多都会出现运动增加表现 [32-33]。但

也有研究报道，在幼鼠产后第 10 天给予 0.5 mg/kg 
MK-801 处理时，小鼠在旷场中的运动状态不受干

扰，未出现明显的运动增加表现 [42]。

检测运动增加行为一般会将小鼠置于旷场

(open field) 中，使用摄像头记录小鼠在中央区域和

靠近箱壁区域的运动情况。通过小鼠在箱体内运动

的总距离和移动速度等指标可以反映小鼠大脑功能

的异常变化 [43]。MK-801 暴露组小鼠在旷场中的总

运动距离明显增加，移动速度加快，表现为一种运

动活跃的状态 [44]。

小鼠的平衡功能可通过转棒实验检测，转棒实

验中小鼠在旋转杆上停留时间的长短常用于衡量运

动平衡功能，停留时间越短则小鼠的平衡功能越差。

与对照组相比，MK-801 暴露组小鼠在转棒上停留

的时间明显缩短 [45]。转棒试验中小鼠的不平衡性

被认为是一种“非多巴胺依赖性”的运动功能障碍，

可由 MK-801 诱发 [46]。小鼠的平衡功能还可以通过

在旷场中的跌倒 (fall) 行为评估，即记录小鼠在水

平移动或是在站立时失去平衡的次数来评估小鼠的

平衡功能，跌倒次数越多，小鼠的平衡性越差 [47]。

3.2　刻板行为

刻板行为是一种重复、无目的、有节奏的行为，

被认为是包括精神分裂症在内多种精神疾病的共同

症状 [48]。刻板行为的检测方法为 MK-801 给药后视

频记录小鼠的行为，然后分析评定小鼠在一定时间

内总共完成的刻板动作 [49]。刻板行为采用改进的分

级强度量表进行记录，量表分为 0~4 共 5 种表现，

其中 0= 无刻板行为、1= 刻板行为不明确、2= 刻板

行为存在、3= 刻板行为强烈、4= 刻板行为强烈且

持续 [50]。

MK-801 诱导的刻板行为包括头部摆动 (head 
swings)、站立 (rearing)、转圈 (circling)、嗅探 (sniffing)、
舔食 (licking)、撕咬 (biting)、啃咬 (gnawing)、挖掘

(digging) 和理毛 (grooming) 等 [51-52]。MK-801 会使

小鼠大部分的刻板行为增加，但却会导致站立行为

减少，表示 MK-801 能降低小鼠的探索活动 [47]。

给予 MK-801 后小鼠的平衡受损和刻板行为会

导致小鼠出现特定的运动表现，可以通过步态试验

对两种行为进行检测。在步态试验中小鼠后腿的步幅

显著增加，而在步距角和站姿宽度方面没有改变 [53]。

以上所提及的刻板行为在不同小鼠模型上的表

现有差异，可同时表现出来，也可以仅表现出其中

的一个或几个，这可能与小鼠的品系和 MK-801 的

给药浓度等因素有关。

4　MK-801诱导精神分裂症阳性症状的机制

研究

MK-801 非竞争性抑制 NMDA 受体诱发精神

分裂症属于谷氨酸假说的范畴，MK-801 用药后作

用于 NMDA 受体使受体功能减退，阻断神经传递

作用 [19]。但 NMDA 受体分布广泛，其激活引起的

Ca2+ 作为第二信使参与众多信号通路，作用机制复

杂。目前，MK-801 诱导精神分裂症阳性症状的机

制尚不完全清楚。
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在小鼠模型中，MK-801 介导的 NMDA 受体

功能减退可能通过与多巴胺能神经元、GABA 能神

经元和胆碱能神经元的相互作用，或者通过诱发氧

化应激、脱髓鞘以及改变基因和磷酸化表达等方式

导致阳性症状。

4.1　多巴胺假说

自从发现氯丙嗪可以治疗精神分裂症后，人们

研究的重心便一直集中在多巴胺功能障碍上，多巴

胺假说也是最早提出的精神分裂症假说，是研究精

神分裂症阳性症状和治疗的基础 [54]。假说认为促进

多巴胺能神经传递的药物如苯丙胺可以在健康个体

身上诱发精神分裂症症状，并加剧精神分裂症患者

的症状 [55]。但也有研究发现，精神分裂症患者的多

巴胺系统可能是正常的，很可能是控制多巴胺系统

的传入系统被破坏，间接影响到多巴胺系统的功

能 [56]，这可能是 MK-801 通过 NMDA 受体影响多

巴胺系统的机制之一。众多的研究表明谷氨酸和多

巴胺之间存在一定的联系，NMDA 受体功能减退

会导致谷氨酸系统和多巴胺系统之间的平衡被打

破，拮抗 NMDA 受体会使皮质 GABA 中间神经元

对中脑谷氨酸能神经元的抑制不足，进而刺激纹状

体多巴胺能神经元，促进多巴胺的释放 [55]。急性

MK-801 给药可以使前额叶皮层多巴胺能神经元的

多巴胺释放增多 [57]，慢性 MK-801 给药也有类似的

效果，两种给药方式均会使小鼠多巴胺释放增加 [58]，

过多的多巴胺会使小鼠表现出亢进式的阳性症状。

4.2　GABA假说

GABA 假说认为脑内 GABA 途径功能障碍是

精神分裂症的发病机制之一 [59]。研究发现，精神分

裂症患者 GABA 膜转运蛋白表达水平较低，GABA
能中间神经元的密度较低，患者脑脊液中 GABA
的浓度也有所降低 [60]。GABA 是中枢神经系统主

要的抑制性神经递质，神经元活动的兴奋 / 抑制

(excitation/inhibition, E/I) 平衡主要通过谷氨酸的

兴奋性作用和 GABA 的抑制性作用相互协调实现

的 [61]，GABA 信号传导障碍导致 E / I 失衡是精神

分裂症的关键病理机制 [62]，恢复 E / I 平衡状态可

以缓解精神分裂症阳性症状表现 [63]。研究表明，MK-
801会优先靶向阻断GABA能小清蛋白 (parvalbumin, 
PV) 阳性中间神经元上的 NMDA 受体，导致 GABA
能神经元功能降低，对锥体神经元的抑制性作用减

少，随后由于去抑制作用增加锥体细胞放电，兴奋

性增加 [47]。MK-801 诱导的小鼠运动活性增高在很

大程度上取决于 PV 阳性神经元的作用，而不是锥

体神经元 [64]。另外，NMDA 受体功能减退会导致

PV 表达减少，PV 阳性神经元活性降低 [19, 65]，进一

步削弱 GABA 能神经元的功能。MK-801 还会显

著下调包括 GAD65、SYNPR、DBI、GAT3、SN1 和

CPT1A 在内的多种 GABA 相关蛋白，这些分子参

与 GABA 合成、释放、再摄取和补充的过程，用

以维持 GABA 的功能和稳态 [42]。谷氨酸脱羧酶 65 
(GAD 65) 和谷氨酸脱羧酶 67 (GAD 67) 是两种 GABA
合成酶，MK-801 会降低 GAD 65 和 GAD 67 的表达

水平，导致 GABA 在脑内合成减少，抑制作用减弱，

出现阳性症状 [66]。

4.3　胆碱能假说

胆碱能假说认为胆碱能信号传递障碍会导致精

神分裂症，临床研究发现精神分裂症患者脑内胆碱

能神经元的传递功能出现紊乱 [6]。胆碱对于神经系

统的发育和功能至关重要，发育模型证实由于饥饿

等因素导致孕母胆碱缺乏会增加后代精神分裂症的

患病概率，人为补充富含胆碱的食物则会降低这一

概率 [67]。通过对吸烟者的研究也发现，60%~80%
的精神分裂症患者为吸烟者，这可能由于吸烟后烟

草中的尼古丁作用于胆碱受体能缓解精神分裂症相

关症状和服用药物的副作用，精神分裂症患者多会

通过吸烟来缓解自身的症状 [68-69]。MK-801 对 NMDA
受体的阻断作用会增加对尼古丁的依赖 [70]。并且

MK-801 会提高小鼠乙酰胆碱酯酶和单胺氧化酶的

活性，提示 MK-801 的作用机制可能与胆碱能神经

元改变相关 [71]。胆碱能和多巴胺能系统之间存在相

互作用，乙酰胆碱可以通过乙酰胆碱受体调节多巴

胺的神经传递，进而诱导精神分裂症阳性症状 [72]。

针对胆碱能传递障碍，胆碱能受体激动剂呫诺美林

(xanomeline) 可以改善患者和动物模型的精神分裂

症样症状 [73]。产前母鼠补充胆碱也可以缓解仔鼠成

年后 MK-801 诱导的运动功能亢进症状 [74]。另外，

通过抑制乙酰胆碱酯酶，增加乙酰胆碱的含量能改

善患者视幻觉方面的阳性症状表现 [75]。

4.4　氧化应激假说

中枢神经系统氧化应激作用可能与精神分裂症

的发病相关。超氧化物歧化酶 (SOD) 活性降低和丙

二醛 (MDA) 含量增加可用作氧化应激的生物标志，

MK-801 处理组小鼠血清中的 SOD 活性降低，MDA
含量增加，提示存在氧化应激反应 [76]。氧化应激会

损坏神经髓鞘，进而导致神经网络连接异常，因此，

髓鞘异常引起的白质损伤可能是精神分裂症的重要

病理变化 [41]。MK-801 可通过降低沉默信息调节因
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子 1 (silent information regulator 1, SIRT1) 和脑源性

神经营养因子 (brain-derived neurotrophic factor, BDNF)
的表达导致氧化应激 [45]，其中 BDNF 表达下降可

增强谷氨酸能传递，减少 GABA 能传递，从而改变

中枢神经系统 E / I 平衡，间接诱发阳性症状 [77]。

喹硫平是一种非典型抗精神病药物，可以通过上调脑

内 BDNF 和髓鞘碱性蛋白 (myelin basic protein, MBP)
的表达水平，改善 MK-801 诱导的阳性症状 [41]。另

外，MK-801 介导的氧化应激和膜脂质改变还会通

过破坏 ATP 酶影响神经细胞膜电位、渗透平衡和能

量供应 [78]。神经活动会消耗大量 ATP，突触能量供

应不足会导致突触传递功能受损，并最终导致大

脑功能和行为异常 [79]。针对氧化应激假说，抗氧

化药物可以通过缓解氧化应激作用来改善阳性症

状，白藜芦醇是一种抗氧化剂，可以减少 MK-801
对小鼠大脑造成的氧化损伤，保护组织免于 MK-801
诱导的神经变性，改善小鼠的阳性症状表现 [32]。

4.5　基因和磷酸化改变

精神分裂症具有显著遗传性，其遗传率估计为

80%，同卵双胞胎一致性为 45%，众多基因改变被

认为与精神分裂症相关，最新的全基因组关联研究

确定了 270个与精神分裂症显著相关的基因位点 [80]。

通过 RNA 测序研究人员发现，MK-801 处理组小鼠

前额叶皮层的基因表达会发生改变，进而影响应激

反应以及前额叶皮层中突触和线粒体呼吸链等成

分 [29]。MK-801 还可能通过调节 miRNA 实现对突

触相关蛋白表达的调控，miRNA 可以通过结合 3'-
非翻译区域 (3'UTR) 来抑制翻译和 ( 或 ) 促进 mRNA
的降解以抑制蛋白质表达，MK-801 处理组小鼠脑

内不同位置的 miRNA 会上调或下调，失调的 miRNA
靶向 GABA 能突触、多巴胺能突触和胆碱能突

触的基因，提示这些 miRNA 参与了这些通路的调

控 [81]。另外，MK-801 还会下调 Wnt/β-catenin 信号

通路的基因表达，通过影响多巴胺的传递功能诱导

阳性症状产生 [82]。另外，在大脑发育过程中，遗传

和表观遗传都起着至关重要的作用，因此除了遗传

改变之外，表观遗传改变也参与精神分裂症的发病

过程，其中参与形成多巴胺、GABA 和胆碱等基因

的甲基化会直接对疾病的发生产生影响 [83]。

在磷酸化方面，磷酸化水平的上调或下调也会

对阳性症状产生影响。MK-801 会抑制海马中 cAMP
反应元件结合蛋白 (cAMP-response element binding 
protein, CREB) 的磷酸化，CREB 是 BDNF 的上游

转录因子，抑制 CREB 磷酸化将下调 BDNF 表达 [45]。

额叶皮层中 Akt 和 ERK 信号通路与精神分裂症相

关，MK-801 可诱导 Akt 和 ERK 信号通路的磷酸

化水平增加 [84]。然而，也有研究认为 MK-801 可以

减少 ERK 的磷酸化，这表明 NMDA 受体似乎可以

分别刺激和抑制磷酸化途径，其作用结果取决于

NMDA 受体激活的程度，不同剂量的 MK-801 可能

带来不同的影响 [85]。MK-801 还会使 CaMKII 和 PKC
等酶表达增加，这些酶能靶向 NMDA 受体 NR1 亚

基和 AMPA 受体 GluR1 亚基上许多磷酸化位点，

间接影响磷酸化 [86]。改善基因表达和减少磷酸化的

药物可以减轻 MK-801 诱导的阳性症状，例如山楂

酸是一种具有神经保护作用的药物，可以通过使前

额叶皮层异常的磷酸化水平正常化来缓解阳性症

状，其他抗精神病药物也有类似降低磷酸化水平的

效果 [84]。

5　总结和展望

MK-801 作为 NMDA 受体非竞争性拮抗剂，

在动物模型上能较好地模拟精神分裂症相关症状，

具有较高的特异性。针对人们较为关心的阳性症状，

MK-801 在小鼠身上可以模拟出运动功能改变和刻

板行为两种行为表型，其中又包含多种不同的行为。

针对 MK-801 诱导精神分裂症阳性症状的机制，人

们提出了包括多巴胺假说、GABA 假说、胆碱能假

说和氧化应激假说在内的一系列假说，一定程度上

解释了相关行为，完善了精神分裂症阳性症状的发

病机制。MK-801 诱导小鼠精神分裂症阳性症状的

作用机制总结见表 1。然而，MK-801 诱导的精神

分裂症动物模型仍然存在一些问题。例如，对于

MK-801 的给药时间和用药浓度至今尚无统一标准，

实验中有时即使给予相同的药物浓度，所诱导的行

为也有差异；另外，在构建精神分裂症动物模型过

程中常用到雄性小鼠，似乎雌性小鼠变异度更大，

这可能与雌性激素的分泌以及雌性小鼠对 MK-801
的代谢较慢有关，但具体的机制尚待研究。MK-
801 能同时诱导精神分裂症阳性、阴性和认知症状，

在动物模型上对精神分裂症的模拟较为充分，并且

与神经发育模型相结合，通过围产期 MK-801 给药

构建的小鼠模型，能更全面地模拟生命初期基因和

环境因素对精神分裂症患者产生的影响。目前，基

于 MK-801 小鼠模型探究精神分裂症的发病机制，

发掘能有效控制患者阳性、阴性和认知症状以及减

少治疗过程中副作用的治疗手段，研制具有谷氨酸

激动剂作用的药物是目前研究的热点之一。
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精神分裂症是一种复杂的多因素疾病，人们虽

然对精神分裂症的发病机制有了一定的了解，提出

了众多假说，也在此基础上研制了三代抗精神类药

物。但由于精神分裂症发病机制的复杂性，一些临

床症状仍无法被现有的理论完美解释，许多分子机

制仍不清楚，现有的药物在治疗阴性症状和认知障

碍方面仍差强人意，副作用较多，急需新的治疗手

段改善患者的症状。相信在不远的未来，随着人们

对精神分裂症研究的深入，新的病理机制将会不断

浮现，新的治疗方式也将更完美地控制精神分裂症的

发作，为饱受精神分裂症折磨的患者带去福音。
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