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脑干卒中患者的认知障碍研究
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摘　要：目的　研究急性孤立性脑干卒中患者认知功能与正常对照之间的差异，探究脑干卒中对认知功能的影响及其主
要受损的认知域。方法　选取符合入组标准的、性别、年龄和受教育年限匹配的首次发病的急性孤立性脑干卒中患者 ２９

例和正常对照２０例，分别进行艾登布鲁克斯认知检测（ＡＣＥⅢ）、蒙特利尔认知评估量表（ＭｏＣＡ）、数字符号转换测验

（ＳＤＭＴ）、韦氏数字广度测验（ＤＳ）、连线测验（ＴＭＴ）、Ｓｔｒｏｏｐ词色测验等量表评测及事件相关电位 Ｐ３００检测。结果　脑

干卒中患者 ＭｏＣＡ量表和 ＡＣＥⅢ量表总体评分与对照组相比显著降低（Ｐ＝０．０１２，Ｐ＝０．００４），其中受损的认知域主要

为语言功能（Ｐ＝０．０２４）及视空间功能（Ｐ＝０．００４）。ＳＤＭＴ、ＤＳ、ＴＭＴ和 Ｓｔｒｏｏｐ等量表完成度欠佳，与对照组相比，均未见

显著差异（Ｐ＞０．０５）。Ｐ３００检测结果显示脑干卒中患者较对照组存在显著的波幅降低（Ｐ＝０．０２２）及潜伏期延长（Ｐ＝

０．０３３）。ＡＣＥⅢ与 ＭｏＣＡ显著正相关（Ｐ＜０．００１），而与 Ｐ３００潜伏期显著负相关（Ｐ＝０．００６）。结论　急性孤立性脑干

卒中患者存在一定的认知功能障碍，受损的认知域主要为注意力、语言及视空间能力。
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　　卒中后认知功能障碍是一组以脑血管病引起
的从轻度认知障碍到痴呆的认知损害综合征。随

着脑卒中患病率增高，卒中后认知功能障碍日渐受

到重视，其严重影响了卒中患者的生活质量［１］。流

行病学调查显示，卒中后一月内伴随认知障碍的比

率约为 ８０％，一年后仍有 ７０％，而这些人较之不
伴认知障碍者将增加 ２．８倍的死亡风险［２］。

研究显示，脑卒中引起认知功能障碍与多个因

素有关，包括年龄、性别、美国国立卫生研究院卒

中量表（ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆＨｅａｌｔｈｓｔｒｏｋｅｓｃａｌｅ，ＮＩＨ
ＳＳ）评分、海马萎缩的类型、危险因素和病灶部位
与大小等，其中不同病灶部位对于认知功能的影响

比较显著［３］。既往研究多认为额叶、颞叶及基底节

区卒中较易引起认知功能障碍，而近期报道显示后

循环区域卒中也会引起不同程度的认知功能障

碍［２，４，５］。然而，临床上对于病灶在额颞叶及海马

区域的患者比较重视，而对于病灶在脑干、小脑等

不典型认知区域的患者，则往往忽略了认知功能的

评估［６］。

随着临床神经心理学、影像学、病理学和解剖

学等学科的发展，确定了小脑与包括杏仁核、海马

的边缘结构以及大脑皮质之间存在广泛的双向联

系，而小脑参与认知功能的调节已得到证实［７］。

Ｓｃｈｍａｈｍａｎｎ等［８］描述了小脑认知情感综合征（ｃｅｒｅ
ｂｅｌｌａｒｃｏｇｎｉｔｉｖｅａｆｆｅｃｔｉｖｅｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＣＣＡＳ），主要特征
是执行功能、视空间、语言加工及情感障碍。

传统的神经解剖学并不认为脑干在认知功能

方面起作用，由于预后不良和损伤部位常涉及小脑

和大脑半球部位，故探究脑干在认知功能方面的作

用受到阻碍［９］。然而，在过去几年，脑干卒中造成

认知障碍的案例日益增多。Ｄ’Ａｅｓ等［１０］对于 １９５０
～２０１２年报道脑干损伤的病例进行分析后发现，
脑干损伤认知功能障碍最典型的是执行功能障碍

和注意力障碍。Ｄｅｊａｎｏｖｉｃ等［１１］研究发现，与健康对

照组相比，脑干卒中患者 Ｐ３００潜伏期有明显延
长，波幅有明显降低。

目前，认知评估量表是评估认知的主要方式，

蒙特利尔认知评估量表（ＭｏｎｔｒｅａｌＣｏｇｎｉｔｉｖｅＡｓｓｅｓｓ
ｍｅｎｔ，ＭｏＣＡ）检测评估轻度认知功能障碍的敏感
性为 ９４．２％，显著优于简易精神状态量表（ｍｉｎｉ
ｍｅｎｔａｌｓｔａｔｅｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，ＭＭＳＥ）的 ２０．１％［１２］；艾登

布鲁克斯认知检测（Ａｄｄｅｎｂｒｏｏｋｅ’ｓＣｏｇｎｉｔｉｖｅＥｘａｍｉ
ｎａｔｉｏｎⅢ，ＡＣＥⅢ）作为一个认知筛查工具，在近

期的研究中已经得到证实［１３，１４］。

事件相关电位（ｅｖｅｎｔｒｅｌａｔｅｄｐｏｔｅｎｔｉａｌｓ，ＥＲＰｓ）的
Ｐ３００成分是一种特殊的正向诱发电位，反映了大脑
对刺激进行识别并编码的过程。目前研究认为

Ｐ３００成分起源于大脑额叶与海马、颞顶叶相互作用
的区域［１５］。相比于量表评估，Ｐ３００评估由于较少受
到主观因素的干扰，可以更客观地对认知进行评估。

本研究通过采用对认知功能详尽细致的量表

评估及 Ｐ３００检测，比较急性期孤立脑干卒中患者
和正常对照之间的差异，了解脑干卒中是否损害认

知功能及其表现特点。

１　研究对象及分组
１．１　卒中组

选取 ２０１５年 １０月至 ２０１６年 １２月在武汉大
学人民医院神经内科住院脑干卒中患者作为研究

对象。

入组标准：①明确脑干卒中病史，并经头颅 ＣＴ
或 ＭＲＩ检查证实为脑干卒中；②神志清晰，病情稳
定，能配合各项检查者，可坚持完成认知量表评定

和 Ｐ３００检测；③病程在 ２周以内；④受试者和／或
监护人知情同意。

排除标准：①既往已存在认知缺损或可疑的认
知障碍，如精神病史及情绪异常、大量饮酒或滥用

药物史；②其他脑器质性疾病（含既往脑卒中病
史）和严重心、肺、肾、肝等功能损害；③存在严重
的语言功能障碍或（和）上肢运动功能障碍，不能

参与临床心理测试者；④存在严重视力或（和）听
力障碍；⑤病情发展较快或伴有严重并发症。
１．２　对照组

选取健康志愿者；无重大疾病史，无脑血管病

史，排除有认知功能障碍的神经或精神疾病者。

两组在性别、年龄、受教育年数等方面无显著

性差异。

２　研究方法
２．１　认知量表评估
２．１．１　ＭｏＣＡ（中文版）问卷评分　ＭｏＣＡ量表包
括视空间与执行功能（５分）、命名（３分）、注意（６
分）、语言（３分）、记忆（５分）、抽象（２分）和定向
（６分）等 ７个认知域的测评，共计 ３０分。
２．１．２　ＡＣＥⅢ中文版（２０１２）　ＡＣＥⅢ量表包
含的 ５个子分数分别是注意力或定向力（１８分）、
记忆力（２６分）、语言流利性（１４分）、语言（２６
分）以及视空间（１６分），总分 １００分。
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２．１．３　数字符号转换测验（ＴｈｅＳｙｍｂｏｌＤｉｇｉｔＭｏ
ｄａｌｉｔｉｅｓＴｅｓｔ，ＳＤＭＴ）　评估复杂持续的注意力及信
息处理能力；计数受试者 ９０ｓ的时间内正确个数。
２．１．４　韦氏数字广度测验（ＴｈｅＷｅｃｈｓｌｅｒＡｄｕｌｔＩｎ
ｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅＳｃａｌｅＤｉｇｉｔＳｐａｎｓ，ＤＳ）　主要评估瞬时记
忆能力，分顺序和倒序，计数受试者的正确数，共

计 ２０分。
２．１．５　连线测验（Ｔｈｅｔｒａｉｌｍａｋｉｎｇｔｅｓｔ，ＴＭＴ）　主
要用于评估视觉搜索能力、信息处理速度、思维灵

活性及执行功能。ＴＭＴＡ为单纯数字连线测验；
ＴＭＴＢ为数字和字母间隔连线测验。统计完成测
验所需时间和各项测验错误数。

２．１．６　Ｓｔｒｏｏｐ词色测验　主要评估执行功能、注
意力、抑制干扰能力。计数完成测验耗时数及测验

过程中的错误数。

２．２　Ｐ３００检测
２．２．１　仪器设备　尼高利肌电图诱发电位仪。
２．２．２　刺激组成　包括低频声音刺激（背景刺
激）和高频声音刺激（靶刺激）。

２．２．３　实验程序　安置 ３个头皮记录电极，分别
为额极（Ｆｚ，记录电极及参考电极），选取 Ｃｚ为记
录电极，耳垂为参考电极（Ａ１、Ａ２），电极与头皮间
的电阻小于 １０ＫΩ。
２．２．４　实验流程　受试者取卧位或者舒适坐位，
检查室保持安静，光线昏暗，双眼微闭，试验开始

前向受试者说明试验要求及任务操作，予以练习

１０个刺激对。受试者需默数测试过程中高频声音
刺激出现的个数。要求受试者在试验过程中避免

眨眼，避免多余的躯体动作，保持身体放松，在高

频声音刺激出现后快速而准确的作出反应。

２．２．５　实验数据处理　记录到的 ＥＲＰ被累计叠
加，叠加的时间区段自 Ｓ１前 ２００ｍｓ至 Ｓ２后 １０００
ｍｓ，并取 Ｓ１前 ２００ｍｓ的电压均值作为基线。ＥＲＰ
平均叠加超过 ４０次。
２．３　统计学分析

所有数据使用 ＳＰＳＳ２０．０版统计分析软件处
理，计量资料以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示。组间
比较采用两独立样本 Ｔ检验；认知量表与 Ｐ３００之
间采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析。以 Ｐ＜０．０５为差异具
有统计学意义。

３　结果
３．１　一般情况

本实验共纳入符合入组条件的脑干卒中患者

２９例，其中男性 １７例，女性 １２例，平均年龄（６０．４１
±１３．０１）岁，平均受教育年限（９．５５±３．２０）年；
健康对照组２０例，其中男性１１例，女性９例，平均
年龄（５９．６５±７．２７）岁，平均受教育年限（１０．９０
±３．５６）年。分别对各测验完成者的年龄、性别及
受教育年限进行组间统计学分析，差异无统计学意

义。见表 １。

表１　受试者人口学特征Ｐ

年龄 教育程度 性别 Ｎ（Ｍ：Ｆ）
Ｐ３００，ＡＣＥⅢ，ＭｏＣＡ，ＤＳ ０．７６４ ０．１７３ ０．８０６ ２９：２０

ＴＭＴＡ ０．６８４ ０．０６５ ０．８１１ ２６：１９
ＴＭＴＢ ０．８４５ ０．０８０ ０．２５２ ２１：１７
ＳＤＭＴ ０．５６２ ０．０８３ ０．５７９ ２１：２０
Ｓｔｒｏｏｐ ０．３５１ ０．４８０ ０．９３６ １８：１６

　　注：为独立样本Ｔ检验。

３．２　量表评估
对两组受试者的量表进行统计学分析，观察到

脑干卒中患者的 ＡＣＥⅢ和 ＭｏＣＡ的总分较对照组
显著降低，且 ＡＣＥⅢ量表的语言和视空间部分受
损最明显（Ｐ＜０．０５），可见脑干卒中患者可表现
出总体认知功能下降，其中最易受损的认知域是语

言和视空间功能。ＴＭＴ、ＳＤＭＴ和 Ｓｔｒｏｏｐ等量表的
完成度欠佳，部分患者因难度或肢体活动不佳等原

因放弃该测验。统计学分析的结果显示，ＴＭＴ、ＳＤ
ＭＴ、Ｓｔｒｏｏｐ和 ＤＳ等量表的组间分析均未见显著统
计学差异。见表 ２。
３．３　Ｐ３００检测

对两组受试者分别进行 Ｐ３００检测，脑干卒中
组 Ｐ３００的潜伏期为（３３５．４５±３８．１２）μＶ，波幅
为（７．７３±４．５９）μＶ；对照组的潜伏期为（３１３．５３
±２７．９９）ｍｓ，波幅为（１１．４３±６．３２）μＶ，可观察
到脑干卒中患者与对照组相比，其 Ｐ３００的潜伏期
显著延长，波幅明显减低，差异有统计学意义。见

表 ２。
３．４　认知评估量表与 Ｐ３００的相关性

对 ＡＣＥⅢ、ＭｏＣＡ及 Ｐ３００等认知功能评估方
式进行 Ｐｅｒｓｏｎ相关性分析，ＡＣＥⅢ和 ＭｏＣＡ存在显
著正相关（图 １）；ＡＣＥⅢ与 Ｐ３００的潜伏期存在显
著负相关，而与 Ｐ３００波幅之间无明显相关性（图
２）；ＭｏＣＡ与 Ｐ３００未观察到明显的相关性（表 ３）。
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表２　脑干卒中组与健康对照组认知量表及Ｐ３００比较结果　（ｘ±ｓ）

卒中组 对照组 Ｐ值

Ｐ３００潜伏期（ｍｓ） ３３５．４５±３８．１２ ３１３．５３±２７．９９ ０．０３３
Ｐ３００波幅（μＶ） ７．７３±４．５９ １１．４３±６．３２ ０．０２２
ＡＣＥⅢ ７４．２８±１５．５０ ８４．９５±８．８０ ０．００４
注意力 １６．３１±１．９７ １７．２５±１．２１ ０．０６３
记忆力 １９．２１±５．３６ ２２．００±４．４５ ０．０６１
语言 １９．８６±４．８１ ２２．６５±２．７９ ０．０２４
词语流畅性 ７．３４±２．２１ ８．５０±１．９３ ０．０６５
视空间 １１．６２±４．１０ １４．２０±１．７４ ０．００４
ＭｏＣＡ ２３．１７±４．１１ ２６．１５±３．６６ ０．０１２
ＴＭＴＡ ８７．２７±７７．５６ ６２．０５±２４．３６ ０．１７９
ＴＭＴＢ １９３．５７±１０７．２３１７７．８８±６６．７６ ０．６０２
ＳＤＭＴ ３２．５２±１２．４２ ３６．３２±１０．８７ ０．３１３
ＤＳ １０．８３±２．００ １１．２５±２．２０ ０．４８９
Ｓｔｒｏｏｐ耗时数 ４１．０６±１７．０１ ４９．４４±２７．４９ ０．２８７
Ｓｔｒｏｏｐ准确数 ４．０６±３．３７ ４．００±５．３０ ０．９７１

　　注：为独立样本Ｔ检验。
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图 ２　ＡＣＥⅢ与 Ｐ３００潜伏期及波幅的相关性

表３　认知评估量表与Ｐ３００的相关性

相关系数ｒ Ｐ值

ＡＣＥⅢ ＆Ｐ３００潜伏期 －０．３８４ ０．００６
ＡＣＥⅢ ＆Ｐ３００波幅 ０．２１５ ０．１３８
ＭｏＣＡ＆Ｐ３００潜伏期 －０．２２２ ０．１２５
ＭｏＣＡ＆Ｐ３００波幅 ０．２１１ ０．１４５
ＭｏＣＡ＆ＡＣＥⅢ ０．８４９ ＜０．００１

　　注：为Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析。

４　讨论
随着小脑在认知功能中的作用逐渐被证实，脑

干在认知功能中的作用逐渐得到关注。在既往相

关文献报道中，由于缺乏系统的神经心理学检查，

脑干梗死患者认知功能障碍并未得到足够重视，也

造成了长久的脑干与认知无关的误解，因此，对脑

干梗死患者进行深入的神经心理学检查，探究其认

知受损的特点，是至关重要的。

本研究通过采用认知评估量表及 Ｐ３００检测，
比较孤立脑干卒中患者其认知功能和正常对照之

间的差异，了解脑干卒中是否损害认知功能及其表

现特点，为更好的分析不同类型卒中患者的认知功

能障碍提供参考和依据。

ＭＯＣＡ量表是常用的评估轻度认知障碍的工
具，其内在信度检验系数是 ０．８１８，且与 ＭＭＳＥ存
在良好相关性［１６］。ＡＣＥⅢ量表是剑桥大学基于对
大量痴呆患者积累的广泛临床经验设计并发展起

来的认知筛查工具。ＭａｔｉａｓＧｕｉｕ等［１３］的研究证实

了 ＡＣＥⅢ在注意力、记忆力、语言流利性、语言以
及视空间等认知域的筛查作用，并且对于早期痴呆

的筛查也是适用的；Ｗａｎｇ等［１４］将 ＡＣＥⅢ和 ＭＭＳＥ
进行对比，证实了 ＡＣＥⅢ的可信性。在此基础上，
ＳＤＭＴ、ＤＳ、ＴＭＴ和 Ｓｔｒｏｏｐ等量表的加入增加了对视
觉探索，信息处理速度，思维灵活性，执行功能，短

时记忆能力等方面的评估，从而全面评估了脑干卒

中对于认知功能的影响。Ｐ３００潜伏期的延长和波
幅的减低可以推测认知功能的障碍，与认知评估量

表相比，更加具有客观性［１１］。

研究结果显示脑干卒中患者存在一定程度的

认知功能障碍，其中视空间能力和语言功能受损最

明显，其中视空间检测部分包含了画钟测验、图形

临摹等执行功能检测，这与 Ｄ’Ａｅｓ等［１０］进行 Ｍｅｔａ
分析的结果是基本一致的。此外，ＡＣＥⅢ与 ＭＯＣＡ
存在良好的正相关关系，更加验证了其作为认知筛

查工具的可信性。ＡＣＥⅢ与 Ｐ３００的相关性主要
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体现在与潜伏期的负相关，而与波幅无明显的相关

性，既往少有的类似研究认为 ＡＣＥⅢ与 Ｐ３００的波
幅存在相关性［１７］，有待进一步探究。

关于脑干受损引起认知功能障碍的机制，有观

点认为［１０］脑干是大脑小脑网络的固有成分，孤立

脑干受损由于阻断了兴奋刺激传入大脑和小脑传

导通路，从而造成了皮质区域和情感控制中心的障

碍，引起了一系列类似于 ＣＣＡＳ综合征的症状。另
一观点则认为［１８］，生物化学因素可能比结构破坏

因素占的比重更大，这一机制可能与神经递质的传

递相关，因为脑干是去甲肾上腺素、多巴胺和 ５羟
色胺等激素的来源，这些激素广泛分布，并通过大

脑皮质调节情绪、行为和认知。Ｏｍａｒ等［９］提出脑

干与皮质、边缘叶之间存在复杂的神经网络，不同

神经递质的分布形成了不同的神经调节机制，因此

这些通路遭到破坏将会造成神经递质在这些部位

的失衡，从而造成功能障碍。

５　结论
急性孤立性脑干卒中可能造成一定的认知功

能障碍，受损的认知域主要为注意力、语言及视空

间能力。ＡＣＥＩＩＩ与 ＭｏＣＡ显著正相关，与 Ｐ３００潜
伏期显著负相关，是可信的认知筛查工具。关于脑

干参与认知功能的具体机制，有待我们在此研究的

基础上进一步探究。
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