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　 　 【摘要】 　 目的　 观察事件相关电位 Ｐ３００ 对脑卒中后认知障碍(ＰＳＣＩ)的诊断意义ꎮ 方法　 纳入符合条

件的 ＰＳＣＩ 高危患者 ４９ 例作为观察组ꎬ另选 ５４ 例健康志愿者作为对照组ꎬ收集所有研究对象的一般临床资料

和蒙特利尔认知评估量表(ＭｏＣＡ)评分ꎬ比较 ２ 组 Ｐ３００ 潜伏期、波幅及按键反应的平均时间(ＭＲＴ)ꎮ 以

ＭｏＣＡ量表总分<２６ 分(文化程度≤１２ 年ꎬ总分加 １ 分ꎬ校正受教育程度偏倚)作为认知障碍的诊断标准ꎬ受试

者操作特性曲线(ＲＯＣ)用于分析 Ｐ３００ 对卒中后认知障碍的诊断效能ꎬ并确定诊断界值ꎮ 结果　 ①观察组和

对照组的 ＭｏＣＡ 评分总分分别为(１７.０６±６.０５)和(２６.４１±２.８０)分ꎬＰ３００ 潜伏期分别为(４０３.５１±３４.８９)和

(３４４.５２±４８.７１)ｍｓꎬＰ３００ ＭＲＴ 分别为(５５８.７０±１３３.３３)和(４６６.７３±１０１.６６)ｍｓꎬ２ 组间差异均有统计学意义

(Ｐ<０.０１)ꎻＰ３００ 波幅中位数分别为 ２.６０ μＶ、２.１０ μＶꎬ组间差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎻ②以 ＭｏＣＡ 总分<
２６ 分作为评价认知障碍的标准进行 ＲＯＣ 曲线分析ꎬＰ３００ 潜伏期的诊断界值为 ３７６.５０ ｍｓꎬ曲线下面积 ０.７９５ꎬ
敏感性为 ７０.８％ꎬ特异性为 ７８.９％ꎻＰ３００ ＭＲＴ 的诊断界值为 ４２３.３５ ｍｓꎬ曲线下面积 ０.６９５ꎬ敏感性 ８０.０％ꎬ特异

性 ５２.６％ꎮ 结论　 事件相关电位 Ｐ３００ 可用于 ＰＳＣＩ 的诊断ꎬＰ３００ 潜伏期特异度及灵敏度均较好ꎬ具有较好的

诊断效能ꎮ
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　 　 脑卒中后认知障碍( ｐｏｓｔ￣ｓｔｒｏｋｅ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｉｍｐａｉｒ￣
ｍｅｎｔꎬＰＳＣＩ)系脑卒中事件引起的功能障碍及脑退行

性变在脑卒中后进展引起的认知功能障碍[１]ꎮ ＰＳＣＩ
发病率和病死率较高ꎬＲｉｓｔ 等[２]研究表明ꎬ约 ３０％的缺

０１６ 中华物理医学与康复杂志 ２０２２ 年 ７ 月第 ４４ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｊｕｌｙ ２０２２ꎬ Ｖｏｌ. ４４ꎬ Ｎｏ.７



血性脑卒中幸存者存在认知障碍ꎻＱｕ 等[３] 研究发现ꎬ
ＰＳＣＩ 总体发病率高达 ８０.９７％ꎻ曲艳吉等[４] 对 ＰＳＣＩ 发
病样本 ２３３２ 例分析发现ꎬ ＰＳＣＩ 的平均发病率为

５５.９％ꎬ且进展为脑卒中后痴呆患者 １.５ 年的病死率为
５０.０％ꎬ高于脑卒中后非痴呆患者ꎮ ＰＳＣＩ 的诊断主要

依赖于认知测验ꎬ但受影响的因素较多ꎬ有一定的主
观性ꎮ

近年来ꎬ国内外众多研究提出事件相关电位可用

来评估认知障碍[５￣７]ꎬ事件相关电位是当人对视、听、数
字、语言或图像等信号刺激进行认知加工时ꎬ通过计算

机平均叠加技术ꎬ在头皮表面记录到的大脑电位[８￣９]ꎮ
目前研究最多、最广的成分是 Ｐ３００ꎬ反映了认知过程

中大脑的神经电生理变化ꎬ也被称为认知电位ꎬ用来评

估认知功能减退和痴呆的鉴别诊断[５￣７ꎬ１０￣１２]ꎮ 本研究

拟通过脑卒中恢复期患者 Ｐ３００ 的测定ꎬ探讨其用于

脑卒中后认知功能障碍的诊断价值ꎮ

资料与方法

一、 一般资料及分组

观察组纳入标准:①符合 ２０１７ 年脑卒中后认知障

碍管理专家委员会制订的«卒中后认知障碍管理专家

共识»中 ＰＳＣＩ 高危人群的判断标准[１]ꎻ②年龄 ２０ ~
８０ 岁ꎻ ③蒙特利尔认知评估量表(Ｍｏｎｔｒｅａｌ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ
ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔꎬＭｏＣＡ)检测可配合ꎬ总分提示正常或认知
功能障碍ꎻ④Ｐ３００ 检测可配合ꎮ

排除标准:①既往痴呆病史ꎻ②帕金森病和帕金森
综合征病史ꎻ③精神疾病病史ꎻ④心、肝、肾、肺等脏器

严重疾病ꎻ⑤听力障碍及其他不能配合检查者ꎮ
选取 ２０１９ 年 ３ 月至 １２ 月在西安交通大学第一附

属医院康复医学科就诊且符合上述标准的 ＰＳＣＩ 高危

患者作为观察组ꎬ共纳入观察组患者 ４９ 例ꎬ男 ３１ 例ꎬ
女 １８ 例ꎮ 另招募与观察组患者年龄相当且 Ｐ３００ 检测

和 ＭｏＣＡ 量表检测均可配合(ＭｏＣＡ 量表评分总分提
示认知功能正常或障碍)的健康志愿者 ５４ 例作为对

照组ꎬ男 ２４ 例、女 ３０ 例ꎮ ２ 组研究对象的性别构成、
平均年龄及受教育程度等一般临床资料经统计学分析

比较ꎬ组间差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ详见表 １ꎮ
本研究获西安交通大学第一附属医院伦理委员会审核

批准(ＫＹＬＬＳＬ－２０２０２１４)ꎬ所有研究对象均对本研究
知情并签署知情同意书ꎮ

表 １　 ２ 组研究对象的一般临床资料

组别 例数
性别(例)

男 女
平均年龄
(岁ꎬｘ－±ｓ)

受教育程度
(年ꎬｘ－±ｓ)

观察组 ４９ ３１ １８ ５８.９８±１０.８９ １０.９２±３.４１
对照组 ５４ ２４ ３０ ５５.０７±１５.１７ １２.２４±３.４８

二、研究方法

１.神 经 心 理 学 检 查: 采 用 ＭｏＣＡ 量 表 ( 北 京

版) [１３]ꎬ总分 ３０ 分ꎬ按照文化程度≤１２ 年ꎬ总分加

１ 分ꎬ校正受教育程度偏倚ꎬ总分<２６ 分则为认知功能

障碍ꎮ 研究证实ꎬＭｏＣＡ 量表对识别轻度认知功能障

碍及痴呆的敏感性和特异性均高ꎬ尤其是对血管性认

知障碍非痴呆的评估更为敏感[１４]ꎮ ＰＳＣＩ 执行功能和

视空间功能障碍突出[１１]ꎬＭｏＣＡ 量表在执行功能、抽
象能力、注意力和延迟记忆方面的评估更具优势ꎮ 本

研究的量表检测均由同一位经过专业神经心理学量表

检测培训并具有一定临床经验的主治医师完成ꎮ
２.Ｐ３００ 检测:采用 Ｎａｔｕｓ 肌电图诱发电位仪(Ｋｅｙ￣

ｐｏｉｎｔ ＮＥＴ 型ꎬ丹麦)ꎬ参照国际 １０￣２０ 脑电记录系统ꎬ
记录点置于中央点(Ｃｚ)ꎬ参考电极 Ａ 置于右乳突处ꎬ
地线接于手腕ꎬ各电极阻抗<５ ｋΩꎮ 采用“听觉靶 /非
靶刺激”范式ꎬ靶刺激为 ２０００ Ｈｚ 高音调短音ꎬ出现概

率 ７５％ꎬ非靶刺激为 １０００ Ｈｚ 低音调短音ꎬ出现概率

２５％ꎬ两种刺激分别随机叠加ꎬ非靶刺激叠加 ２００ 次后

终止ꎮ 要求受试者听到靶刺激音时用利手的拇指快

速、准确按手柄上的按钮ꎬ做出按键反应ꎬ如受试者利

手为患侧手ꎬ选用手功能正常的非利手做按键反应ꎮ
整个检测在神经电生理检查室内ꎬ室温 ２５ ℃ꎬ周围环

境安静ꎬ受试者平躺ꎬ闭目ꎬ全身放松ꎬ保持头脑清楚和

注意力集中ꎬ刺激强度为 ８５ ｄＢꎬ扫描速度 １００ ｍｓ / Ｄꎬ
灵敏度 ５０ μＶꎬ滤波器 ０.２ ~ １００.０ Ｈｚꎮ 每位受试者检

测 ２ 次ꎬ观察得到的 Ｐ３００ 波形重复性良好ꎬ记录潜伏

期、波幅和按键反应的平均时间(ｍｅａｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｔｉｍｅꎬ
ＭＲＴ)ꎮ 潜伏时标记在 ３００ ｍｓ 左右的最大正波处ꎬ波
幅为峰值和平均基线之间的差异ꎬＭＲＴ 由计算机自动

记录ꎮ
３.Ｐ３００ 各参数比较:分析比较 ２ 组研究对象的

Ｐ３００ 潜伏期、波幅及 ＭＲＴ 和 ＭｏＣＡ 量表总分ꎮ 以

ＭｏＣＡ 总分<２６ 分(文化程度≤１２ 年ꎬ总分加 １ 分ꎬ校
正受教育程度偏倚)作为认知障碍诊断的标准[１３]ꎬ受
试者操作特性( ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃꎬＲＯＣ)
曲线分析 Ｐ３００ 对 ＰＳＣＩ 的诊断效能ꎬ并行诊断性试

验ꎬ确定最佳诊断点ꎮ
三、统计学方法

使用 ＳＰＳＳ ２５.０ 版统计软件对所有数据进行统计

学分析处理ꎬ２ 组研究对象的平均年龄、受教育年限、
Ｐ３００ 潜伏期及 ＭＲＴ 等方面的比较均采用独立样本 ｔ
检验ꎮ ２ 组间的 Ｐ３００ 波幅比较采用 Ｍａｎｎ￣Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ
检验ꎻ２ 组间的性别比较采用卡方检验ꎻ诊断试验及效

能采用 ＲＯＣ 曲线分析ꎮ Ｐ<０.０５ 认为差异有统计学

意义ꎮ
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结　 　 果

一、２ 组的 ＭｏＣＡ 总分和 Ｐ３００ 各参数比较
２ 组的 ＭｏＣＡ 总分、Ｐ３００ 潜伏期及 Ｐ３００ ＭＲＴ 的

组间比较ꎬ差异均有统计学意义(Ｐ < ０. ０１)ꎻ２ 组的
Ｐ３００ 波幅比较ꎬ组间差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ详
见表 ２ꎮ

二、诊断性试验及 ＲＯＣ 曲线分析
以 ＭｏＣＡ 总分<２６ 分(文化程度≤１２ 年ꎬ总分加 １

分ꎬ校正受教育程度偏倚)作为认知障碍诊断的标准ꎬ
Ｐ３００ 潜伏期的诊断界值为 ３７６. ５０ ｍｓꎬ曲线下面积
０.７９５ꎬ敏感性 ７０.８％ꎬ特异性 ７８.９％ꎻＰ３００ ＭＲＴ 诊断
界值为 ４２３.３５ ｍｓꎬ曲线下面积 ０.６９５ꎬ敏感性８０.０％ꎬ特
异性 ５２.６％ꎻ如图 １ 所示ꎮ

图 １　 Ｐ３００ 潜伏期与 ＭＲＴ 的 ＲＯＣ 曲线图

讨　 　 论

目前 ＰＳＣＩ 发病机制尚未完全清楚ꎬ病理生理学研
究表明ꎬ可能与脑血管病变引起脑部缺血或出血ꎬ导致
脑神经解剖结构损害ꎬ认知功能结构域和回路损害有
关ꎻ与脑神经退行性变和脑损伤后的炎性反应、氧化应
激及遗传因素等也相关[１５]ꎮ 分子机制研究显示可能
与胆碱能递质系统－通路损害、兴奋性氨基酸(如谷氨
酸)的细胞毒性及缺血产生大量氧自由基损害脑细胞
膜引发细胞毒性水肿等有关[１５]ꎮ 其临床表现为注意
力、记忆、语言、概念思维及信息处理速度等障碍ꎬ特别
是情景性、工作记忆和执行功能方面缺陷[１１ꎬ１６]ꎮ

　 　 ＰＳＣＩ 的诊断需综合病史、体格检查、神经心理学
测试、日常生活活动功能评价及其它辅助检查ꎬ认知域
至少评估执行功能或注意力、记忆、语言能力和视空间
能力ꎬ主要靠神经心理认知量表评估ꎬ但有如下局限:
①单项认知域评估针对性强ꎬ不能代表全认知域ꎬ且全
认知域评估测验过程相对复杂、 耗时长ꎬ 约 ２０~
４０ ｍｉｎꎻ②受试者本人易受精神状态、情绪和心理、注
意力和配合度、手功能和言语功能等因素影响ꎻ③受试
者年龄段、文化背景和受教育水平对评估结果影响较
大ꎻ④对检测者要求经过专业的精神心理学量表测定
培训ꎬ并有固定的提问方式和提示语ꎮ 而 Ｐ３００ 通过
定量分析脑神经接受到刺激和指令后大脑电活动的变
化ꎬ对认知功能下降程度做出推断ꎬ具有敏感、客观性
强、可量化、操作简单且非侵入性、不受文化程度影响
等优势[１７]ꎬ患者易理解和配合ꎬ较传统的神经心理认
知测试诊断疾病的准确性更高ꎮ 尤其适用于卒中后理
解力正常、言语和利手功能障碍者ꎮ Ｐ３００ 也可作为认
知功能及恢复状态的监测指标[１８]ꎬ可发现临床不易觉
察的轻度认知功能障碍ꎬ从而指导临床及时药物治疗
和早期认知康复训练ꎮ

Ｐ３００ 潜伏期是大脑从接收刺激到认知加工后识
别刺激的耗时ꎬ反映了大脑对刺激进行编码、分类和识
别的速度ꎬ延长提示信息处理的速度减慢、时间延
长[１９ꎬ２０]ꎮ 潜伏期是大脑信息处理速度的可靠指标ꎬ认
知功能障碍以潜伏期延长为主ꎮ 本研究结果显示ꎬ与
健康对照组相比ꎬ观察组的 Ｐ３００ 潜伏期显著延长ꎬ说
明脑卒中后大脑皮质损害、脑神经结构和功能紊乱、局
部脑组织炎性反应和代谢异常、神经递质产生失衡等
导致大脑识别和处理信息速度减慢、时间延长ꎮ

Ｐ３００ 波幅代表大脑信息加工时有效资源动员的
程度ꎬ即大脑对刺激的处理能力ꎬ波幅的降低反映了中
枢活动的迟滞ꎬ位于额顶叶皮质、丘脑或颞叶皮质的卒
中更为突出[２０￣２１]ꎬ脑卒中可能导致与认知相关的神经
细胞数目减少ꎬ中枢处理信息时参与度和活跃度减低ꎬ
处理信息时间减慢、效率下降ꎮ 本研究结果显示ꎬ２ 组
波幅的组间差异无统计学意义ꎬ国内外也有多项研究
与此结果类似[１２ꎬ２１￣２２]ꎮ 年龄是波幅的重要影响因素ꎬ
波幅与年龄增长呈显著负相关ꎬ可能与随年龄增长大
脑皮质兴奋性降低和胆碱能递质分泌下降有关[２３￣２４]ꎮ

表 ２　 ２ 组研究对象的 ＭｏＣＡ 总分及 Ｐ３００ 各参数比较

分组 例数 ＭｏＣＡ 总分(分ꎬｘ－±ｓ) Ｐ３００ 检测
潜伏期(ｍｓꎬｘ－±ｓ) ＭＲＴ(ｍｓꎬｘ－±ｓ) 波幅[中位数(μＶ)]

观察组 ４９ １７.０６±６.０５ａ ４０３.５１±３４.８９ａ ５５８.７０±１３３.３３ａ ２.６０
对照组 ５４ ２６.４１±２.８０ ３４４.５２±４８.７１ ４６６.７３±１０１.６６ ２.１０

　 　 注:与对照组比较ꎬａＰ<０.０１
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本研究中ꎬ观察组与健康对照组年龄相匹配ꎬ这可能是
２ 组间波幅差异不大的主要原因ꎮ 此外ꎬＰ３００ 的波幅
变异性大ꎬ影响因素较多也可能是一个原因ꎮ

Ｐ３００ 按键反应时间是指机体对刺激做出反应所
花费的时间ꎬ与警觉性、定向和执行功能有关[２５]ꎬ代表
机体从接受刺激到做出执行反应的总时间ꎬ包括感知、
认知、反应选择和反应执行所需要的时间ꎬ是对靶刺激
音做出反应的指标ꎬ在仪器中显示为做出按键反应时
间的平均值ꎬ即 ＭＲＴꎮ 本研究结果显示ꎬ与健康对照
组相比ꎬ观察组 Ｐ３００ 的 ＭＲＴ 显著延长ꎬ提示脑卒中后
可能存在较低的警觉能力、关注力和执行功能ꎮ 原因
可能是脑卒中后中枢对靶刺激的反应能力下降ꎬ在信
息反应选择、执行控制过程中的能力减退ꎬ表现为在执
行按键反应时动作启动延迟、耗时增多ꎮ 脑卒中患者
的 ＭＲＴ 也可能受到警觉度、注意力、手执行功能等因
素影响ꎮ

Ｐ３００ 用于认知功能障碍的研究较多ꎬ但对其用于
诊断 ＰＳＣＩ 的研究很少ꎮ ＲＯＣ 曲线是用构图法表达敏
感性和特异性的相互关系ꎬ它以“１￣特异性” (假阳性
率)为横轴ꎬ敏感性(真阳性率)为纵轴ꎬ具有选择最佳
诊断界值的作用ꎮ 最靠近左上角的截断点是敏感性和
特异性均较好的值ꎬ其假阳性和假阴性最少ꎬ即误诊和
漏诊最少ꎮ 本研究利用 ＲＯＣ 曲线分析做诊断性试验ꎬ
结果显示 Ｐ３００ 潜伏期的诊断界值为 ３７６.５０ ｍｓꎬ曲线
下面积 ０.７９５ꎻ敏感性 ７０.８％ꎬ特异性 ７８.９％ꎻ假阴性率
２９.２％ꎬ假阳性率 ２１.１％ꎬ具有较好的诊断效能ꎬ可作
为临床 ＰＳＣＩ 评估和诊断的客观指标ꎮ Ｐ３００ ＭＲＴ 的
诊断界值为 ４２３. ３５ ｍｓꎬ曲线下面积 ０. ６９５ꎻ敏感性
８０.０％ꎬ特异性 ５２. ６％ꎻ假阴性率 ２０. ０％ꎬ假阳性率
４７.４％ꎬ诊断效能不如潜伏期ꎮ 结合脑卒中患者的
ＭＲＴ 易受多种因素的影响ꎬ故不推荐其用于 ＰＳＣＩ 的
诊断ꎮ

近年来 ＰＳＣＩ 康复治疗中无创性脑刺激技术ꎬ如经
颅磁刺激、经颅直流电刺激、虚拟现实技术等受到国内
外学者的关注[２６]ꎬ电生理事件相关电位作为一种无创
的可连续记录大脑电活动的方法ꎬ可能为其疗效机制
的深入探讨提供理论依据ꎮ 基于以上分析ꎬ事件相关
电位 Ｐ３００ 可用于 ＰＳＣＩ 的诊断ꎬＰ３００ 潜伏期的特异度
和灵敏度均较好ꎬ具有较好的诊断效能ꎮ
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