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Исследовали два основных канала зрительной системы, отличающихся как пространственно-
частотными характеристиками, так и размерами клеточной структуры нейронных сетей. При-
менили сочетание оптических и электрофизиологических технологий измерения свойств этих 
каналов в норме и при когнитивных нарушениях. Для электрофизиологических измерений 
с помощью цифровой фильтрации были сформированы стимулы с пространственно-частотны-
ми характеристиками, дающими возможность избирательной активации каждого из каналов. 
С помощью оптической когерентной томографии и электрофизиологических измерений у ис-
пытуемых с когнитивными нарушениями была установлена взаимосвязь морфологических 
и функциональных изменений в канале зрительной системы, который образован преимуще-
ственно мелкоклеточной нейронной сетью и обеспечивает обработку высоких пространствен-
ных частот.
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ВВЕДЕНИЕ
Объём зрительной информации, поступаю-
щей при восприятии естественных сцен непо-
средственно с рецепторов сетчатки глаза че-
ловека, очень велик. Для того чтобы сделать 
возможным обработку этой информации в ре-
альном масштабе времени, в зрительной си-
стеме имеется ряд механизмов, позволяющих 
уменьшить этот объём. Аналогично в систе-
мах технического зрения, использующих ка-
меры высокого разрешения, эта сложность 
преодолевается разбиением анализа изобра-
жения на два этапа. На первом этапе с помо-
щью быстрых алгоритмов производится поиск 
участков изображения, которые могут содер-
жать представляющие интерес фрагменты. 

На втором этапе производится детальный ана-
лиз найденных фрагментов с высоким разре-
шением. Аналогичный механизм имеется 
и в зрительном анализаторе человека — это 
так называемые магно-каналы, образующие 
магноцеллюлярную систему, и парво-кана-
лы, образующие парвоцеллюлярную систему. 
Магно-система соответствует первому этапу 
анализа в системах технического зрения [1]. 
Она чувствительна к низким пространствен-
ным частотам, низким контрастам и способна 
давать быстрый ответ на временные измене-
ния изображения. Магно-система обеспечи-
вает «пространственное» зрение (локализа-
ция объектов и ориентацию в пространстве). 
Парво-система чувствительна к высоким про-
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странственным частотам, высоким контра-
стам. Она даёт более медленный ответ по срав-
нению с магно-системой. Парво-система от-
вечает за «объектное зрение» (анализ цвета, 
текстуры и распознавание мелких деталей 
предметов и мелких объектов). 

При ряде заболеваний наблюдаются на-
рушения нормальной работы этих систем. 
Методики, предназначенные для выявления 
этих нарушений, основаны на использовании 
зрительных стимулов с пространственно-ча-
стотными характеристиками, позволяющими 
избирательное воздействие на ту или иную 
систему. В качестве примера можно приве-
сти визоконтрастометрию, основанную на из-
мерении зависимости пороговых контрастов 
от пространственных частот, или измерение 
зрительных вызванных потенциалов (ЗВП)  
с использованием изображений, подвергну-
тых цифровой фильтрации [2–4]. Но эти мето-
ды, помогая установить сам факт нарушения 
функционирования того или иного канала, не 
всегда позволяют локализовать его подсисте-
му, ответственную за эти изменения в его ра-
боте. Для того, чтобы ответить на этот вопрос, 
желательно, в частности, иметь возможность 
исследовать морфологические изменения в ней-
ронном субстрате этих подсистем. 

Входным звеном обоих систем является 
сетчатка глаза. Для магно-системы входом яв-
ляется периферийная область сетчатки, для 
парво-системы — фовеа, расположенная в ма-
кулярной области [5]. Поэтому представляет 
интерес исследование связи морфологических 
изменений структуры сетчатки с характером 
изменений активности высокочастотных и низ-
кочастотных каналов обработки зрительной 
информации.  

Для контроля работы парво-системы в це-
лом использовали методику ЗВП, где в каче-
стве зрительных стимулов применяли изобра-
жения, подвергнутые цифровой фильтрации. 
Для прижизненного исследования структур-
ных изменений сетчатки использовали оп-
тическую когерентную томографию (ОКТ). 
Физические принципы и клиническое значе-
ние этого метода подробно рассмотрены в об-
зоре Серебрякова и соавторов [6]. Этот обзор 
даёт наиболее ясное представление о его фи-
зических возможностях и об ограничениях. 
Оптическая когерентная томография основа-
на на обратном рассеянии низкокогерентного 

инфракрасного излучения биологическими 
тканями различной плотности. Это позво-
ляет создавать изображение глазных тканей  
с разрешением по глубине до 1 мкм. В интер-
ферометре пучок света от источника делится 
на два пучка, один из которых отражается от 
исследуемой ткани, а второй от эталонного 
зеркала. По характеру интерференции между 
двумя этими пучками при движении эталон-
ного зеркала можно определить локализацию 
изменений в исследуемой ткани по глубине 
[7]. В настоящее время ОКТ широко приме-
няется в офтальмологии [6, 8]. Этот быстрый 
и неинвазивный метод позволяет получать 
информацию о нейроструктуре сетчатки и 
зрительного нерва. Поэтому его целесообраз-
но использовать для исследования пациентов  
с когнитивными нарушениями [9–12]. Данные 
группы пациентов с шизофренией, получен-
ные с помощью ОКТ, были опубликованы ра-
нее в [13]. 

Целью данной работы является исследова- 
ние связи морфологических изменений в маку-
лярной области сетчатки, являющейся вход-
ным звеном высокочастотных парво-целлю-
лярных каналов (парво-системы), с наруше-
ниями функционирования последующих зве-
ньев этих каналов. 

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Исследования глазного дна с помощью ОКТ 
выполняли на спектральном оптическом коге-
рентном томографе Topcon 3D OCT 2000. Ис-
пользовали режимы 3D Macula [6,0 6,0 mm —  
512 128], Radial Macula [6,0 mm — 102 12] 
и 3D Disc. При интерпретации макулярных 
протоколов оценивали следующие параме-
тры: средняя и центральная толщина сетчат-
ки в мкм, макулярный объём в мм3, фовеаль-
ная толщина сетчатки и толщина сетчатки  
в пара- и перифовеальной области по секто-
рам согласно зональному стандарту ETDRS 
(Early Treatment of Diabetic Retinopathy Study 
(исследование по раннему лечению диабети-
ческой ретинопатии). Мануально рассчиты-
вали диаметр фовеолы обоих глаз как сред-
нее расстояние между краями внутреннего 
плексиформного слоя по результатам 6 изме-
рений в режиме радиального сканирования 
(ориентация сканов 0, 30, 60, 90, 120, 150 гра-
дусов). В протоколе исследования диска зри-
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тельного нерва анализировали следующие по-
казатели: площадь диска зрительного нерва 
(ДЗН) в мм2, отношение площади экскавации 
к площади ДЗН, площадь нейроретинально-
го пояска в мм2 и общая толщина слоя нерв-
ных волокон сетчатки (СНВС) в мкм. Стати-
стическую обработку полученных данных вы-
полняли в программах Microsoft Еxсel и IВM 
SPSS 26. При проведении статистической об-
работки использовали описательную стати-
стику, непараметрический анализ сравнения 
независимых выборок с применением кри-
терия Манна–Уитни. Значимыми считались 
различия при p < 0,05.

Функциональные нарушения зрительной 
системы у пациентов анализировали с помо-
щью электрофизиологического исследования 
когнитивных ЗВП, описанного в ранних на-
ших работах [2–4]. В качестве зрительных 
стимулов использовали изображения хорошо 
знакомых испытуемым объектов, подвергну-
тых цифровой пространственной фильтрации. 
Параметры фильтров были подобраны так, 
чтобы изображения вызывали избиратель-
ную активацию двух систем зрения: высоко-
частотную (парво-) систему и низкочастотную 
(магно-) систему (рис. 1). Цифровую простран-
ственную фильтрацию осуществляли путём 
свёртки изображений с DoG-функцией (сокр. 
от Difference Of Gaussians), представляющей 
собой разность двух двумерных функций 
Гаусса с различной полушириной. Для вы-
деления высоких пространственных частот 
использовали фильтр с максимальным значе-
нием пропускания на частоте 10 цикл/град., 

низких частот — 1 цикл/град. Был использо-
ван набор из 90 монохромных контурных изо-
бражений. Средняя яркость и контраст всех 
изображений были одинаковы. Изображения 
предъявляли в случайном порядке на 100 мс  
с интервалом в 1 с. В задачу наблюдателя вхо-
дило различение объектов по семантическим 
признакам. Требовалось максимально бы-
строе нажатие на левую клавишу «мыши», 
когда наблюдатель видит объект живой при-
роды, и на правую клавишу, когда объект от-
носится к неживой природе.

Зрительные вызванные потенциалы ре-
гистрировали с помощью энцефалографа 
“Мицар-ЭЭГ-202” (частота дискретизации  
250 Гц, полоса пропускания усилителей —  
0,32–35 Гц) и программы WinEEG. Регистра- 
цию электроэнцефалограммы проводили с по- 
мощью электроэнцефалографической шапочки 
Electrocap с 19-ю электродами, расположен-
ными на поверхности головы в соответствии  
с международной системой 10-20 в отведениях 
Fp1, Fp2, F7, F3, Fz, F4, F8, T3, C3, Cz, C4, T4, 
T5, P3, Pz, P4, T6, O1, O2. Референтные элек-
троды располагали на мочках ушей, а зазем-
ляющий электрод — в лобной области. 

При обработке данных сравнивали ам-
плитуды компонентов вызванных потенциа-
лов (ВП) при восприятии низкочастотных и 
высокочастотных изображений. Метод был 
описан ранее [14]. Эпоха анализа продолжи-
тельностью в 700 мс была разделена на четы-
ре временных интервала, соответствующих 
номенклатуре компонентов: 90–160 мс —  
P100 (N100), 160–250 мс — N170 (P170),  
250–350 мс — N250 (P250) и 350–500 мс — 
P300–P500. В каждом временно Xм окне нахо-
дили значения амплитуды, соответствующие 
пикам основных компонентов ВП (максимум 
для позитивных волн и минимум для нега-
тивных волн) для каждого отведения. После 
этого проводили статистическое сравнение 
значений амплитуды компонентов, получен-
ных  в ответ на предъявление отфильтрован-
ных по высоким и низким пространствен-
ным частотам различных типов стимулов  
у здоровых испытуемых и пациентов, страда-
ющих шизофренией. Порог статистической 
достоверности результатов регистрации ВП 
рассчитывался в программе STATISTICA 12  
с помощью критерия Вилкоксона W и соста-
вил уровень значимости отличий 5%, p < 0,05.

(а) (б)

Рис. 1. Пример чёрно-белого изображения — объ-
екта неживой природы, подвергнутого цифровой 
фильтрации путём свёртки с DoG-функцией в об-
ласти высоких (а) и низких пространственных ча-
стот (б). 
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Условия проведения исследований соот-
ветствовали этическим нормам Хельсинкской 
декларации всемирной медицинской ассоци-
ации. Все пациенты и здоровые наблюдатели 
подписывали информированное согласие.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Исследование проводили на 14 пациентах  
с параноидной формой шизофрении в возрас-
те от 21 до 40 лет со средней продолжительно-
стью болезни 6,7 ± 3,4 года. Все испытуемые  
с шизофренией проходили обследование, на-
ходясь на лечении в психиатрическом стаци-
онаре в стадии обострения и находились на 
лекарственной антипсихотической терапии. 
Критерием исключения было наличие высо-
кой миопии, любая макулярная патология 
или нейрооптикопатия. Контрольную груп-
пу составили 30 психически здоровых испы-
туемых без офтальмологической патологии 
в возрасте от 18 до 35 лет. Всем испытуемым 
были выполнены стандартный офтальмоло-
гический осмотр, оптическая когерентная то-
мография сетчатки и электрофизиологиче-
ское исследование — измерение когнитивных 
ЗВП.

На рис. 2 показано ОКТ-изображение сет-
чатки пациента с параноидной формой ши-

зофрении из группы обследуемых нами паци-
ентов. При анализе макулярных протоколов 
ОКТ (рис. 3) и измерений диаметра фовеолы 
в группе шизофрении выявлена тенденция к 
увеличению средних значений всех индексов 
(таблица). Однако достоверно различными 
при сравнении группы шизофрении с группой 
контроля оказались только средние значения 
макулярного объёма (р = 0,04), средней тол-
щины сетчатки (р = 0,04), толщины сетчатки 
во внутреннем верхнем (р = 0,03), в наруж-
ном верхнем (р = 0,05) и в наружном нижнем  
(р = 0,05) секторах макулярной зоны обоих 
глаз. Следует отметить, что наибольшие пока-
затели макулярного объёма в группе шизофре-
нии зафиксированы у пациента в обострении 
с хроническим галлюцинозом и непрерывным 
течением болезни, практически не имеющим 
ремиссии на протяжении 12 лет (рис. 4). При 
анализе протоколов 3D Disc достоверных раз-
личий в морфометрических параметрах ДЗН 
и толщины слоя нервных волокон сетчатки 
(СНВС) в двух группах не выявлено.

При оценке данных ЗВП выявлено отли-
чие в соотношении амплитуд компонентов 
по сравнению с данными контрольной груп-
пы. У контрольной группы амплитуда в от-
вет на предъявление изображений высоких 
пространственных частот достоверно выше 

Фовеола

Стекловидная камера

Хориоидеа

1
1110

87643295

Рис. 2. ОКТ-изображение сетчатки пациента с параноидной формой шизофрении. 1 — слой нервных во-
локон сетчатки, 2 — комплекс ПЭС/мембрана Бруха, 3 — зона контакта апикальных отростков пигмент-
ного эпителия сетчатки с наружными сегментами колбочек, 4 — эллипсоидная зона фоторецепторов, 5 — 
наружная пограничная мембрана, 6 — наружный ядерный слой, 7 — наружный плексиформный слой, 
8 — внутренний ядерный слой, 9 — внутренний плексиформный слой, 10 — слой ганглиозных клеток, 
11 — внутренняя пограничная мембрана.
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Рис. 3. Протокол исследования 3D Macula 6,0 6,0 мм пациента с параноидной формой шизофрении. (а) — 
фото глазного дна с обозначенной областью сканирования и общим количеством выполняемых сканов, 
(б) — фото глазного дна в бескрасном цвете с нанесённой цветной картой толщины сетчатки в пределах 
области сканирования от внутренней пограничной мембраны до пигментного эпителия сетчатки в мкм, 
(в) — вертикальный В-скан сетчатки с указанием направления и общего количества вертикально ориен-
тированных сканов, (г) — горизонтальный В-скан сетчатки с указанием направления и общего количе-
ства горизонтально ориентированных сканов, (д) — карта толщины сетчатки по зонам ETDRS (Early 
Treatment of Diabetic Retinopathy Study — исследование по раннему лечению диабетической ретинопа-
тии) с указанием отклонений согласно нормативной базы томографа и соответствующим цветовым обо-
значением, (е) — теневая диаграмма поверхности сетчатки, (ж) — карта рельефа внутренней поверхно-
сти сетчатки с разделением на зоны: N — носовая, T — височная, S — наружная, I — внутренняя, (з) — 
карта рельефа пигментного эпителия сетчатки с разделением на те же зоны. 
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Рис. 4. Протокол исследования 3D Macula пациен-
та с тяжелым течением шизофрении. Макуляр-
ный протокол исследования у пациента, включа-
ющий зональный стандарт ETDRS c указанием 
толщины сетчатки в каждом секторе, значения 
средней толщины сетчатки в мкм, центральной 
толщины сетчатки в мкм и макулярного объёма  
в мм3 и теневую диаграмму поверхности сетчатки. 
Зелёным цветом обозначены результаты ОКТ, 
встречающиеся у 90% здоровых лиц. Оранже-
вым — умеренные изменения, соответствующие 
увеличению показателя, на долю которых в норме 
приходится по 4% случаев. Сиреневый цвет ука-
зывают на выраженное увеличение показателя, 
каждое из которых встречается в норме не более, 
чем в 1% случаев.

амплитуды в ответ на предъявление изображе-
ний низких пространственных частот. А у па- 
циентов в большинстве отведений при предъ-
явлении изображений высоких и низких 
пространственных частот не выявлено досто-
верных отличий между амплитудами P100 
(N100) в теменных, центральных и лобных 
отведениях, N170 (P170) в затылочно-височ-
ных, теменных и лобных отведениях, N250 
(P250) в теменных, центральных и лобных 
отведениях и P350–P500 в затылочно-височ-
ных, теменных, центральных и лобных отве-
дениях. В отдельных отведениях наблюдается 
обратная картина по сравнению с данными 
контрольной группы. В центральных отведе-
ниях амплитуда P100 (N100) и N250 (P250) 
при предъявлении изображений низких про-
странственных частот достоверно выше, чем 
при предъявлении изображений высоких про-
странственных частот. 

В результате статистического анализа элек-
трофизиологических данных — когнитивных 
ЗВП, было показано, что у пациентов с ши-
зофренией наблюдается нарушение обработки 
зрительной информации преимущественно 
высокочастотной парво-системой, отвечаю-
щей за «объектное зрение», то есть обработки 
изображений с высокой разрешающей способ-
ностью. 

Объём и толщина сетчатки в различных зонах у пациентов с шизофренией (группа 1) и у контрольных 
испытуемых (группа 2)

Испытуемые Группа 1 Группа 2

Средняя толщина, мкм 278,71 ± 11,78* 272,62 ± 9,83*

Фовеальная толщина, мкм 243,38 ± 19,6 239,31 ± 12,06

Внутренняя верхняя толщина, мкм 314,42 ± 13,66* 307,08 ± 10,48*

Внутренняя носовая толщина,  мкм 312,88 ± 14,06 308,19 ± 11,18

Внутренняя височная толщина, мкм 297,04 ± 13,71 292,54 ± 8,43

Внутренняя нижняя толщина, мкм 305,92 ± 13,15 302,23 ± 11,41

Наружная верхняя толщина, мкм 270,50 ± 11,47* 264,23 ± 11,15*

Наружная носовая толщина, мкм 290,42 ± 13,37 283,73 ± 14,07

Наружная височная толщина, мкм 258,23 ± 13,15* 252,58 ± 8,99*

Наружная нижняя толщина, мкм 266,69 ± 12,89 259,19 ± 14,03

Макулярный объём, мм3 7,88 ± 0,33* 7,7 ± 0,28*

Длина фовеа, мкм 418,96 ± 66,61 416,00 ± 73,18

* — достоверно значимые различия.
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ОБСУЖДЕНИЕ
Таким образом, у пациентов, страдающих ши-
зофренией, мы выявили изменения централь-
ной области сетчатки, связанной преимуще-
ственно с высокочастотными каналами. Эти 
данные подкреплены результатами получен-
ных электрофизиологических исследований 
(когнитивных ЗВП), также свидетельствую-
щих о преимущественном снижении активно-
сти этих каналов. 

Результаты исследований этих пациентов, 
проведённых ранее с помощью ОКТ, демонстри-
руют изменение макулярного объёма, толщи-
ны сетчатки в макуле, а также толщины пери- 
папиллярного слоя нервных волокон [13, 15].  
Эти данные коррелируют с изменениями кон-
трастной чувствительности в области высо-
ких пространственных частот [13]. Следует 
отметить, что данные изменения зависят от 
продолжительности заболевания, что может 
быть связано с вторичной атрофией дофами-
нергических клеток сетчатки. В исследова-
нии, где сравнивались подгруппы пациентов 
в обострении психоза и ремиссии, выявлено, 
что истончение в макуле характерно для па-
циентов, у которых не было психотического 
эпизода в течение последних 6 месяцев [15].  
По результатам исследования лазерной доп-
плеровской флуометрии были получены дан-
ные, свидетельствующие об увеличении пока-
зателей периферической микроциркуляции 
у пациентов в остром психотическом состоя-
нии и до 3-х недель после данного состояния 
в 1,4–1,7 раз в сравнении с группой контроля 
[16]. В стадии обострения заболевания у паци-
ентов на фоне фармакотерапии наблюдалось 
увеличение толщины сетчатки в макуле. Этот 
субклинический отёк является результатом  
нейровоспаления и  микроциркуляторных на-
рушений [16].  

Электрофизиологические результаты про-
тиворечивы. Часть исследователей наблю-
дали снижение активности преимуществен-
но низкочастотных (магно) каналов [17–20], 
а другие высокочастотных (парво) каналов 
[2, 3, 21–24] или двух систем одновременно. 
Данные, полученные с помощью функцио-
нальной магнитно-резонансной томографии 
с использованием «низкочастотных» и «вы-
сокочастотных» зрительных стимулов у па-

циентов с шизофренией на ранних стадиях, 
свидетельствуют о снижении восприятия 
только высоких пространственных частот 
(парвосистема), а у хронических пациентов — 
о нарушение восприятия всего спектра ча- 
стот [22]. 

По полученным нами результатам наблю-
дается отличие в соотношении амплитуд ком-
понентов по сравнению с данными контроль-
ной группы: P100 (N100), N170 (P170), N250 
(P250) и P350–P500. У пациентов в большин-
стве отведений амплитуды достоверно не от-
личаются при предъявлении изображений 
высоких и низких пространственных частот. 
В отдельных отведениях амплитуды компо-
нентов при предъявлении изображений низ-
ких пространственных частот достоверно вы-
ше, чем при предъявлении изображений вы-
соких пространственных частот. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Исследовали два канала обработки зритель-
ной информации с отличающимися простран-
ственно-частотными характеристиками и 
структурой клеток. Один из них организован 
крупноклеточной (магно-) сетью нейронов,  
а другой — мелкоклеточной (парво-) сетью 
нейронов. Для выявления изменений входно-
го звена каналов на уровне сетчатки использо-
вали метод оптической когерентной томогра-
фии. Для регистрации изменений в работе по-
следующих звеньев этих каналов применили 
методику когнитивных зрительных вызван-
ных потенциалов. Создали стимулы с про-
странственно-частотными характеристиками,  
дающими возможность избирательного воз-
действия на магно- и парво-системы. Устано-
вили взаимосвязь между морфологическими 
изменениями в макулярной области сетчатки 
и функциональными изменениями зритель-
ных вызванных потенциалов, впервые свиде-
тельствующими об изменениях в работе раз-
личных этапов обработки высокочастотной 
зрительной информации при когнитивных 
нарушениях.

Работа выполнена при поддержке Гос- 
программы 47 ГП «Научно-технологическое 
развитие Российской Федерации» (2019–2030), 
тема 0134-2019-0006 (раздел 63.3). 
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