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呼吸暂停低通气指数 ＜５的人群脑白质影像学和认知功能观察

王正阳，谭红

长沙市第一医院神经内科，湖南 长沙　４１００００

摘　要：目的　探讨呼吸暂停低通气指数（ＡＨＩ）＜５的人群脑白质影像学和认知功能改变。方法　收集 ２０１７年 ６月至
２０１９年１２月在长沙市第一医院收治的 ＡＨＩ＜５且完善多导睡眠监测（ＰＳＧ）的患者 １０１例，采用改良 Ｓｃｈｅｌｔｅｎｓ量表对其

脑白质病变进行评分。采用蒙特利尔认知功能评估量表（ＭＯＣＡ）评估患者的认知功能，完成 ＭＯＣＡ评估的 ４９例。根据

ＡＨＩ数值将患者分别分为以下５组：０≤ＡＨＩ＜１（Ａ／ａ组）；１≤ＡＨＩ＜２（Ｂ／ｂ组）；２≤ＡＨＩ＜３（Ｃ／ｃ组）；３≤ＡＨＩ＜４（Ｄ／ｄ

组）；４≤ＡＨＩ＜５（Ｅ／ｅ组）。结果　比较各组深部白质病变、脑室周围白质以及总的脑白质病变评分，差异均无统计学意

义（Ｐ＞０．０５）。已完成 ＭＯＣＡ评估的各组在 ＭＯＣＡ总分及其子领域比较中，延迟回忆评分随 ＡＨＩ数值增加呈下降趋势，

差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），且４≤ＡＨＩ＜５组下降更明显。合并ａ～ｄ组的延迟回忆值与 ｅ组进行比较，差异有统计学

意义（Ｐ＜０．０５）。结论　ＡＨＩ＜５的患者，会出现延迟回忆受损；但脑白质病变在常规磁共振检测中不敏感。
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　　阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（ｏｂｓｔｒｕｃ
ｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＯＳＡＨＳ）是指每夜
７ｈ睡眠过程中呼吸暂停及低通气反复发作 ３０次
以上，或呼吸暂停低通气指数（ａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｉｎ
ｄｅｘ，ＡＨＩ）≥５次／ｈ，ＡＨＩ是指睡眠中平均每小时
呼吸暂停与低通气的次数之和［１］。目前 ＡＨＩ仍是
诊断 ＯＳＡＨＳ的金标准，但 ＡＨＩ主要只涉及呼吸事

件发生的次数，并不能反映单次呼吸事件持续的时

间及缺氧程度。研究表明，ＯＳＡＨＳ会增加发生脑白
质病变（ｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒｌｅｓｉｏｎｓ，ＷＭＬｓ）的风险，并引起
认知功能下降［２３］。那么，对于 ＡＨＩ在 ０～５之间的
人群，虽然呼吸事件发生的次数并不多，但多次呼

吸事件的累积效应对脑白质及认知功能是否产生

影响值得我们探讨。
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１　对象与方法
１．１　研究对象

收集２０１７年 ６月至 ２０１９年 １２月长沙市第一
医院收治的 ＡＨＩ＜５患者１０１例，所有患者均已完善
多导睡眠监测（ｐｏｌｙｓｏｍｎｏｇｒａｐｈｙ，ＰＳＧ）和头部 ＭＲＩ，
其中有４９例患者完成了蒙特利尔认知功能评估量
表（ＭｏｎｔｒｅａｌＣｏｇｎｉｔｉｖｅＡｓｓｅｓｓｍｅｎｔ，ＭＯＣＡ）检查。

排除标准：①先天性上气道解剖狭窄、神经肌肉
和呼吸中枢抑制性疾病、各种肺部疾病。②ＰＳＧ与
头部 ＭＲＩ检查间隔时间超过１年。③大面积脑梗死
（颅内血管重度狭窄／闭塞）、脑出血、意识障碍等引
起的 ＷＭＬｓ。④合并颅内占位性病变、脑外伤、脑积
水，其他明确原因（如感染、脱髓鞘）引起的 ＷＭＬｓ。

⑤合并痴呆、多系统萎缩、癫痫等其他影响认知功能
的疾病，或服用过改善或影响认知功能的药物。

⑥持续接受持续气道正压通气治疗的患者。⑦酒精
或药物成瘾患者和严重精神疾病患者。

１．２　研究方法
１．２．１ＰＳＧ和 ＭＯＣＡ结果的判读　ＰＳＧ仪器选用
飞利浦 Ａ６。所有的 ＰＳＧ和 ＭＯＣＡ结果均是由我院
有资质的医师统一判读。

１．２．２　分组　根据 ＡＨＩ数值将患者分别分为以
下 ５组：０≤ＡＨＩ＜１（Ａ／ａ组）；１≤ＡＨＩ＜２（Ｂ／ｂ
组）；２≤ＡＨＩ＜３（Ｃ／ｃ组）；３≤ＡＨＩ＜４（Ｄ／ｄ组）；
４≤ＡＨＩ＜５（Ｅ／ｅ组）。Ａ～Ｅ组为所有 １０１例患
者。ａ～ｅ组为已完成 ＭＯＣＡ评估的 ４９例患者。
１．２．３　ＭＲＩ检查及 ＷＭＬ评判　所有患者均通过
我院西门子 １．５ＴＭＲ扫描检查，若扫描过程中头
动 ＞３ｍｍ影响图像效果则不能进行判图。扫描序

列和参数：层厚 ５ｍｍ，层距 ６．５ｍｍ。Ｔ１ＷＩ：重复
时间（ｔｉｍｅｏｆｒｅｐｅｔｉｔｉｏｎ，ＴＲ）５１１ｍｓ，回波时间（ｔｉｍｅ
ｏｆｅｃｈｏ，ＴＥ）１２ｍｓ；Ｔ２ＷＩ：ＴＲ６１６０ｍｓ，ＴＥ９６ｍｓ；
ＦＬＡＩＲ：ＴＲ８０００ｍｓ，ＴＥ９９ｍｓ。获得影像图片后通
过改良 Ｓｃｈｅｌｔｅｎｓ量表进行评分，判图标准见表 １。

表１　改良Ｓｃｈｅｌｔｅｎｓ量表判图标准

脑室周围白质病变评分（０～６分）
额叶帽 ０／１／２ ０分＝没有
枕叶帽 ０／１／２ １分＝≤５ｍｍ

侧脑室 ０／１／２
２分 ＝５～１０ｍｍ（病灶 ＞
１０ｍｍ归于深部白质高信号）

深部白质病变评分（０～２４分）
额叶 ０／１／２／３／４／５／６ ０分＝没有
顶叶 ０／１／２／３／４／５／６ １分＝≤３ｍｍ，ｎ≤５
颞叶 ０／１／２／３／４／５／６ ２分＝≤３ｍｍ，ｎ＞６
枕叶 ０／１／２／３／４／５／６ ３分＝４～１０ｍｍ，ｎ≤５

４分＝４～１０ｍｍ，ｎ＞６
５分＝≥１１ｍｍ，ｎ≥１
６分＝病变融合

１．３　统计学方法
采用 ＳＰＳＳ２１．０统计软件，计量资料以均数 ±

标准差（ｘ±ｓ）表示，多组间比较采用单因素方差
分析，组间两两比较采用 ＳＮＫｑ检验。Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

２　结果
２．１　各组一般资料比较

在所有 １０１例患者中，氧减指数的组间比较，
差异有统计学意义（表 ２）。在完成 ＭＯＣＡ的 ４９例
患者中，最低血氧饱和度和氧减指数的组间比较，

差异有统计学意义（表 ３）。

表２　所有患者一般资料比较　（ｘ±ｓ）

变量 Ａ组（ｎ＝１３） Ｂ组（ｎ＝２６） Ｃ组（ｎ＝２５） Ｄ组（ｎ＝１６） Ｅ组（ｎ＝２１） Ｆ值 Ｐ值
性别（男／女） ７／６ １０／１６ １１／１４ ８／８ １２／９ ２．０６４ ０．７４２
高血压（有／无） ６／７ １４／１２ １３／／１２ ７／９ １２／９ ０．９４７ ０．９３７
糖尿病（有／无） ３／１０ ５／２１ ５／２０ ２／１４ ３／１８ ０．９９９ ０．９３７
吸烟（有／无） １／１２ １／２５ ３／２２ １／１５ ４／１７ ３．１７８ ０．５２２
饮酒（有／无） ０／１２ ０／２６ １／２４ ０／１６ １／２０ ２．９８２ ０．５６４
年龄／岁 ５８．５４±７．９１ ５９．１２±８．６４ ５８．７２±９．９４ ６１．２５±６．７０ ６４．２９±７．６８ １．７０９ ０．１５４
ＢＭＩ／（ｋｇ／ｍ２） ２１．１２±２．４５ ２１．７４±３．２８ ２２．７７±２．９６ ２３．２６±３．９７ ２３．１１±２．９８ １．４５６ ０．２２２
最长呼吸暂停时间／ｓ ２０．０５±２１．８３ ２５．３５±２０．７２ ２８．５４±２５．７７ ３１．９９±２０．６３ ３０．６４±１４．１２ ０．６７７ ０．６１
最低血氧饱和度／％ ９１．１８±２．８２ ８８．００±８．５８ ８２．２６±１１．４０ ８５．３６±６．２８ ８２．９０±１２．２２ ２．３８１ ０．０５８
氧减指数 ０．４３±０．２８ ０．７４±０．５３ １．２３±１．１６ １．９６±０．８８ ３．１７±１．９６ ３．６２４ ０．００９
平均血氧 ９５．７８±１．３０ ９５．９３±１．８７ ９５．９５±１．６５ ９５．４６±１．１９ ９５．１９±１．６１ ０．８２ ０．５１６
空腹血糖／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ５．２５±１．６５ ６．１５±２．４２ ５．８６±１．７４ ６．５２±３．１７ ５．９６±２．３４ ０．５９５ ０．６６７
甘油三酯／（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．２４±０．８９ １．３７±０．８２ １．３２±０．４９ １．３４±０．５０ １．６２±１．４９ ０．４７１ ０．７５７
总胆固醇／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．２６±１．０７ ５．０３±０．７５ ５．０５±１．１８ ４．７３±０．８０ ４．６５±０．８７ ２．０４９ ０．０９４
高密度脂蛋白／（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．０７±０．３２ １．３２±０．３０ １．２２±０．３１ １．１９±０．１９ １．２１±０．３２ １．６９４ ０．１５８
低密度脂蛋白／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．８５±０．８１ ３．３７±０．６５６ ３．４８±０．９０ ３．１８±０．７０ ３．１０±０．７０ １．８８８ ０．１１９
同型半胱氨酸／（μｍｏｌ／Ｌ） １７．１８±１０．５３ １２．１８±６．９４ １１．０７±４．１８ １２．２６±４．７８ １３．０６±６．７４ １．９１１ ０．１１５
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表３　完成ＭＯＣＡ的患者一般资料比较　（ｘ±ｓ）

变量 ａ组（ｎ＝６） ｂ组（ｎ＝１６） ｃ组（ｎ＝９） ｄ组（ｎ＝８） ｅ组（ｎ＝１０） Ｆ值 Ｐ值
性别（男／女） ５／１ ６／１０ ７／２ ２／６ ６／４ ８．６８４ ０．０６５
高血压（有／无） ４／２ １０／６ ６／３ ３／５ ４／６ ２．５８５ ０．６７０
糖尿病（有／无） ２／４ ４／１２ ２／７ ０／８ ０／１０ ５．２７９ ０．２１２
吸烟史（有／无） １／５ ０／１６ ２／７ ０／８ １／９ ４．９８１ ０．１７５
饮酒史（有／无） １／５ ０／１ １／８ ０／８ １／９ ３．９７４ ０．２８９
年龄／岁 ６３．５０±７．５０ ６２．５０±１１．８４ ６２．３３±７．８６ ６２．８８±９．１６ ６３．４０±６．６２ ０．０２８ ０．９９８
ＢＭＩ／（ｋｇ／ｍ２） ２０．６８±２．８４ ２１．３７±３．７０ ２２．６１±１．５４ ２２．６１±３．２３ ２２．３２±２．９６ ０．６２３ ０．６４８
受教育时间／年 １３．２５±３．４０ １０．４６±４．８８ ８．２５±１．５０ １０．００±３．１０ ９．８６±１．４６ １．００７ ０．４２０
最长呼吸暂停时间／ｓ ２９．７３±２５．５９ ２５．８９±２３．９４ １９．３０±１１．５７ ２９．３１±１２．６７ ２９．２１±１３．０５ ０．４６２ ０．７６３
最低血氧饱和度／％ ９０．１７±２．７９ ９０．６３±３．８３ ７７．６７±１２．３１ ８３．２５±７．６１ ８１．６７±１３．３０ ４．１５７ ０．００６
氧减指数 ０．５７±０．２６ ０．７３±０．５３ １．３２±０．４４７ １．６５±０．８１ ２．４０±１．６２ ６．８９９ ０．０００
平均血氧／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ９５．２３±０．８９ ９６．２０±１．６９ ９５．３０±１．８２ ９５．３６±１．１１ ９４．９０±１．５７ １．２６８ ０．２９７
空腹血糖／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ５．９７±２．０９ ５．８３±２．３７ ５．９９±１．４０ ５．３９±０．５９ ５．１２±０．７８ ０．４３９ ０．７８０
甘油三酯／（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．４４±１．３３ １．３３±０．８８ １．２７±０．５７ １．３３±０．５６ ２．３２±２．０８ １．２９５ ０．２８７
总胆固醇／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．１３±０．８６ ５．００±０．８４ ５．３４±１．４１ ４．６１±０．９０ ５．２１±０．７４ １．８４８ ０．１３７
高密度脂蛋白／（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．１２±０．３５ １．２８±０．３１ １．２０±０．３２ １．２３±０．２０ １．１８±０．３３ ０．３９０ ０．８１５
低密度脂蛋白／（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．７２±０．７９ ３．３５±０．７３ ３．７２±１．０７ ３．０４±０．７７ ３．６２±０．５９ ２．０２９ ０．１０７
同型半胱氨酸／（μｍｏｌ／Ｌ） １５．７８±５．６２ １４．１６±７．９８ １１．２３±４．８９ １０．２９±１．９７ １３．０４±５．２３ １．０４５ ０．３９６

２．２　各组间脑白质病变评分比较
各组间的脑白质评分比较，差异均无统计学意

义（Ｐ＞０．０５）。见表 ４、表 ５。

２．３　各组间 ＭＯＣＡ评分比较
各组的 ＭＯＣＡ总分和各个子领域评分比较，延

迟回忆差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表 ６。

表４　所有患者在组间脑白质病变评分比较　［分；（ｘ±ｓ）］

变量 Ａ组（ｎ＝１３） Ｂ组（ｎ＝２６） Ｃ组（ｎ＝２５） Ｄ组（ｎ＝１６） Ｅ组（ｎ＝２１） Ｆ值 Ｐ值
深部脑白质 ２．６２±１．２１ １．４６±１．３７ １．３６±０．５５ １．３１±０．６０ ３．１４±２．５１ １．１２２ ０．３５１
脑室周围脑白质 １．８５±１．６８ ０．８５±０．３８ １．４０±０．５３ １．５６±１．１３ １．８６±１．０１ １．２８１ ０．２８３
合计 ４．４６±３．４７ ２．３１±１．９９ ２．７６±１．６２ ２．８８±２．２６ ５．００±３．００ １．２７１ ０．２８７

表５　完成ＭＯＣＡ的患者在组间脑白质病变评分比较　［分；（ｘ±ｓ）］

变量 ａ组（ｎ＝６） ｂ组（ｎ＝１６） ｃ组（ｎ＝９） ｄ组（ｎ＝８） ｅ组（ｎ＝１０） Ｆ值 Ｐ值
深部脑白质 ４．８３±２．４６ １．０６±０．８１ ０．４４±０．２３ ０．８８±０．３１ １．６０±１．４１ ２．１４５ ０．０９１
脑室周围脑白质 ２．６７±１．６３ ０．９４±０．５７ ０．６７±０．１４ １．７０±１．３３ １．２７±０．５７ １．４９１ ０．２４９
合计 ７．５０±６．６０ ２．００±１．５８ １．１１±０．３６ １．００±０．５９ ３．３０±２．６５ １．９１７ ０．１５２

表６　各组间ＭＯＣＡ评分比较　［分；（ｘ±ｓ）］

变量 ａ组（ｎ＝６） ｂ组（ｎ＝１６） ｃ组（ｎ＝９） ｄ组（ｎ＝８） ｅ组（ｎ＝１０） Ｆ值 Ｐ值
ＭＯＣＡ总分 ２６．８３±１．１７ ２５．００±２．５６ ２４．３３±２．００ ２３．３８±３．１１ ２３．６０±１．９０ ０．０５２ ０．０５２
视空间与执行功能 ４．３３±０．５２ ３．９４±１．００ ３．７８±０．９７ ３．３８±１．６９ ４．１４±１．３８ ０．５７５ ０．５７５
命名 ３．００±０．００ ２．５６±０．６３ ２．４４±０．７３ ２．３８±０．５２ ２．６４±０．６１ ０．３４７ ０．３４７
注意 ２．８３±０．４１ ２．６９±０．４８ ２．３３±０．７１ ２．７５±０．４６ ２．７３±０．５９ ０．３７６ ０．３７６
计算 ２．８３±０．４１ ２．５０±０．７３ ２．３３±０．５０ ２．２５±０．８９ ２．６９±０．４８ ０．３９１ ０．３９１
语言 ２．００±０．６３ ２．４４±０．７３ ２．６７±０．５０ ２．２５±０．４６ ３．１５±３．０４ ０．５７２ ０．５７２
抽象 １．５０±０．５５ １．３１±０．６０ ０．８９±０．３３ １．００±０．５４ ２．３２±３．１６ ０．２６４ ０．２６４
延迟回忆 ４．３３±０．８２ ３．７５±１．００ ３．８９±０．９３ ３．５０±１．０７ １．９０±１．２０ ０．０００ ０．０００
定向 ６．００±０．００ ５．８１±０．４０ ６．００±０．００ ５．８８±０．３５ ６．００±０．０００ ０．３２５ ０．３２５
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２．４　合并 ＡＨＩ在 ０～４组与 ４～５组的延迟回忆
值比较

将 ＡＨＩ值在 ０～４之间的延迟回忆值合并为 １
组与 ＡＨＩ值在 ４～５之间的进行比较，差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０５）。见表 ７。

表７　ＡＨＩ合并２组间延迟回忆比较　［分；（ｘ±ｓ）］

变量 ０～４组（ｎ＝３９） ４～５组（ｎ＝１０） ｔ值 Ｐ值
延迟回忆 ３．８２±０．９７ １．９０±１．２０ ３．５０６ ０．００１

３　讨论
目前 ＯＳＡＨＳ是发病率仅次于失眠的第二大睡

眠障碍疾病，是脑卒中和心肌梗死的独立危险因

素，也影响着人们的认知功能［４］，其中 ＯＳＡＨＳ引起

的脑白质病变可为预测脑卒中提供进一步证据［５］。

ＯＳＡＨＳ的病理生理学特点主要是夜间低氧血症和
高碳酸血症［６］，二者打破了呼吸中枢的平衡，破坏

了正常的睡眠节律，继而引起睡眠、觉醒的反复轮

回，并引起血流动力学改变，交感神经亢奋，并触

发全身的炎症反应和氧化应激等一系列连锁反

应［７９］，其中 ＯＳＡＨＳ引起 ＷＭＬ主要是由夜间低氧血

症触发的［１０］，低氧会引起氧化应激和炎症反应［１１］，

这是长期慢性缺氧刺激的结果。

在本研究中通过改良 Ｓｃｈｅｌｔｅｎｓ量表将脑室周
围白质病变以及深部白质病变分开进行评分，结果

表明在 ＡＨＩ＜５的人群中 ＡＨＩ数值的差异对脑白
质病变未产生明显的影响。目前国内外没有类似

的研究，但有研究表明，与单纯性鼾症和轻度 ＯＳ
ＡＨＳ患者相比，中重度 ＯＳＡＨＳ患者可见更多的
ＷＭＬ［１２］。虽然本研究还发现氧减指数在组间有统
计学差异，说明缺氧事件在增加，但可能多次呼吸

事件发生时缺氧的累积程度不够未能达到量效关

系，因此在常规 ＭＲＩ上未产生有统计学差异的脑
白质评分改变。

但各组在 ＭＯＣＡ评分比较中发现，延迟回忆值
在组间差异有统计学意义，且 ＡＨＩ值在 ４～５之间
时出现了延迟回忆受损，同时氧减指数也同步上

升，提示这种慢性持续缺氧的叠加效应可能就会加

剧影响认知功能。本研究结果表明，ＡＨＩ＜５的人
群中已出现认知领域的损害，主要表现在延迟回忆

受损。一项荟萃分析显示，分别分析即时回忆，学

习、识别和延迟回忆等认知子领域，与健康组相

比，ＯＳＡＨＳ组的延迟回忆领域也受到干扰［１３］，本研

究结果和以上研究是一致的。延迟回忆受损可以

导致信息在大脑存储效率低下，从而阻碍了信息检

索，导致信息在长期存储中的保留能力较差，或者

一旦存储后就难以检索信息。同时，延迟回忆也是

阿尔茨海默病（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）患者早期
最常出现的认知障碍领域，是诊断早期 ＡＤ的敏感
指标［１４］。

延迟回忆是长时程记忆中重要的一环，记忆的

完成需要 Ｐａｐｅｚ环路、边缘系统和脑室周围白质等
共同参与，其中任一环解剖结构受损都会影响记忆

功能的形成。白质纤维主要传递各级神经元信息，

同时联系皮质、皮质下及两侧大脑半球投射纤维和

连合纤维，当白质纤维受损时可影响皮质之间的信

息传递，导致大脑各功能区的联络中断，破坏记忆

传导通路，从而造成记忆功能障碍。其中脑室周围

白质的连合纤维主要与行为、情感、记忆等边缘环

路纤维相联系［１５］，而该区域穿支动脉供血稀疏或

缺如，侧枝循环少［１６］，所以一旦发生缺血缺氧，脑

室周围白质更易受波及，而它的结构和功能受损就

有可能造成延迟回忆受损。因此，ＡＨＩ在 ４５的患
者虽然没有达到 ＯＳＡＨＳ的诊断标准，但是较 ＡＨＩ＜
４以下的人群出现了明显的氧减指数减低，并出现
了以延迟回忆下降为先症的脑功能改变，提示我们

要对 ＡＨＩ值在 ４～５之间的人群进行关注和预警。
本研究中发现 ＡＨＩ＜５的患者，通过磁共振的

ＦＬＡＩＲ序列观察白质病变不明显，但认知功能出现
了延迟回忆受损，进一步对完善 ＭＯＣＡ的患者脑白
质病变评分进行比较，统计学结果仍为阴性，即出

现了影像解剖与功能的不匹配。目前有研究通过

ＭＲＩ的扩散张量成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒｉｍａｇｉｎｇ，ＤＴＩ）
来评估脑白质纤维完整性，ＤＴＩ的纤维束成像还可
以在体内重建远距大脑区域之间的白质纤维，这有

助于检测特定纤维束中的微结构损伤［１７］。研究发

现，ＯＳＡＨＳ患者脑白质纤维完整性被破坏，并引起
记忆功能障碍［１８１９］。那么在常规 ＭＲＩ还没有出现
明显白质异常高信号时，是否通过 ＤＴＩ就已经可以
观察到白质纤维束的损伤，并且能更好地显示神经

纤维或脑连接的变化。而这种影像学的改变与认

知功能受损的相关性都有待我们进一步研究。
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