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随着人口老龄化的加剧，我国人均寿命逐年增

加，老年人的健康水平和生活质量逐渐成为一项需

要重点关注的问题。老年人由于年龄的增长，躯体

机能逐渐衰退，一些疾病也随之而来。其中，阿尔

茨海默病（Alzheimer disease， AD）作为一种常见于

老年人群的神经退行性疾病，会引起一系列的认知

功能改变、生活能力的下降，多有精神行为症状，很

大程度上影响了老年人的晚年生活质量，也给照护

人员带去了巨大压力和负担［1］。睡眠是人类正常生

理活动之一，影响着生理及心理等各项功能，越来

越多的研究发现，随着年龄的增加，睡眠会有相应

的改变［2］，而一旦睡眠出现问题，会引起包括记忆

力、注意力、执行功能在内的一系列认知功能改变，

并且会造成日常生活和学习能力的下降［3-4］。与此

同时，睡眠障碍也是 AD 的重要临床表现之一，与其

发生、发展高度交织［5］。现回顾睡眠及 AD 的相关

文献，阐述睡眠障碍与 AD 的关联和可能的机制。

一、老年人睡眠障碍的特点

睡眠障碍是指睡眠量或质的异常，或是睡眠时

发生某些临床症状。老年人随着年龄的增长，睡眠

能力逐渐下降，更易发生睡眠障碍［2］。一项国内荟

萃分析的结果显示，我国 60 岁以上老年人群睡眠障

碍患病率约为 47.2%［6］。随着年龄的增长，睡眠结

构发生一定改变，尤其在中年步入老年的阶段，睡

眠总时长、睡眠效率、慢波睡眠比例均有一定程度

下降，而与之相反的是睡眠潜伏期、入睡后觉醒时

间均有所增加［7］。在老年期，由于生理因素（衰老、

性别、内分泌改变、躯体疾病等）及社会心理因素（离

退休、社会角色改变、生活习惯改变等）的共同影响，

老年人常常对自身睡眠质量呈负面态度，经常抱怨
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并放大夜间浅睡、频繁短暂的觉醒、白天易瞌睡等

问题。相对年轻人而言，衰老会引起视交叉上核功

能逐步下降［8］，造成睡眠时相前移、昼夜差异下降、

适应时相改变的能力下降等变化［9］，因此老年人可

能表现出更早的入睡及觉醒，以及难以适应轮班工

作和倒时差带来的负面影响。

与此同时，正常衰老时睡眠改变与神经内分泌

改变有关。研究表明，生长激素的分泌在青春期达

到顶峰，在成年至中年期呈指数级下降，然后在中

老年期缓慢下降［2］，这一现象与随年龄增长而下降

的慢波睡眠改变相一致［10］。老年人睡眠结构的改

变可能会放大与年龄相关的下丘脑 - 垂体 - 肾上腺

轴功能下降，从而导致夜间皮质醇浓度升高，进而

抑制慢波睡眠，并增加夜间觉醒次数［10］。老年人睡

眠障碍特点在不同性别中存在一定差异。女性患者

中失眠的发病率高于男性，可能是由于女性更容易

受到压力的影响，也有可能和女性绝经后体内激素

分泌改变有关［11］。但也有报道指出，虽然不同年龄

段的女性均更易主诉存在睡眠问题，但多导睡眠监

测结果与男性相比并无明显差异［12］。男性患者发生

睡眠呼吸障碍的可能性比女性多出12%～15%［13-14］。

随着年龄的增加，男性遭受睡眠问题的影响可能比

女性更严重，有研究显示＞ 70 岁的男性比 55 岁男

性的慢波睡眠减少了将近 50%［15］。

此外，躯体疾病较多是老年人群的一大特点，

而许多躯体疾病会直接或间接影响夜间睡眠，如慢

性阻塞性肺疾病可引起夜间咳嗽，肾功能不全可引

起夜尿增多，这些疾病导致的睡眠习惯及睡眠行为

的改变，会导致老年人睡眠时间进一步碎片化。另

外由于老年人夜眠较浅，伴侣的躯体问题所致的夜

间活动也是影响自身睡眠的另一大困扰。

二、睡眠障碍与 AD 的发生发展高度交织

目前已有研究报道，在AD的临床前期，认知功

能有明显临床改变的15～20年前，患者脑中β淀粉

样蛋白（amyloid β-protein，Aβ）就已出现聚积［16］，

而在此阶段，睡眠结构也发生一定的改变［17］。主观

认知损害指主诉有记忆或日常能力下降，但无明显

临床表现或量表评估的支持［18］，是 AD 预测指标之

一［19］。一项 2 年随访的研究显示，睡眠问题在主观

认知损害人群中很常见，而且此类人群的睡眠总时

长较健康人群显著下降［20］。但需要注意的是，由于

缺少客观证据，目前主观认知损害的诊断很大程度

上取决于医师的临床经验和所供病史的详尽及可靠

程度，因此存在一定的异质性。在已有认知能力下

降而未达到诊断标准的轻度认知损害（mild cognitive 

impairment， MCI）的人群中，睡眠障碍的发生率相

较认知正常老年人更高，这很可能与大脑颞顶区神

经网络变化以及影响夜间记忆整合的睡眠梭状波减

少有关［21］。

睡眠障碍是AD的重要临床表现之一。AD是一

种以认知功能下降为核心，患者日常生活能力、社会

交往能力明显减退的神经退行性疾病［22］，约60%的

AD患者至少患有一种睡眠障碍［23］。AD患者由于睡

眠结构和睡眠昼夜节律的变化［24］，夜间睡眠时间减

少、白天睡眠时间增多，呈现出碎片化的睡眠-觉醒

模式，临床上常见的表现为日间嗜睡、失眠和“落日

现象”等［25-28］。失眠通常指夜间难以入睡，入睡后

难以维持睡眠，易早醒等，同时伴有与睡眠问题相关

的日间症状［29］。日间嗜睡的患者通过白天不自觉的

瞌睡行为来弥补当日的睡眠不足，这对患者的生活

质量造成了极大的影响［25，28］。随着疾病的进展，在

部分AD的老年人身上可以看到“落日现象”［27］，既

在傍晚之后出现的激越、易怒、徘徊等表现，这是痴

呆伴发的重要精神行为症状之一。值得注意的是，

由于AD患者伴发的睡眠以及夜间行为障碍会给照

护人员带去巨大的心理和生活负担，睡眠障碍逐渐

成为 AD 患者被送入院治疗的主要原因之一［30-31］。

睡眠障碍的发生会在一定程度上影响认知功

能［32］。夜间睡眠结构的改变使实际睡眠和有效睡

眠时间减少，影响白天记忆力和注意力的保持。一

项 Meta 分析显示，急性睡眠剥夺会影响包括注意力

和工作记忆在内的认知能力［33］。Honn 等［34］的研究

也证实了这一结论，睡眠不足会影响动态注意力的

控制，从而影响了认知灵活性。慢性睡眠习惯的改

变，在长期看来对记忆和日间警觉性有一定负面影

响。一项研究睡眠与日常认知功能的 Meta 分析表

明，与健康睡眠者相比，睡眠障碍患者在解决问题

能力、工作记忆加工及保存方面存在明显损害［35］。

Helfrich 等［36］的研究表明，由于大脑老化，尤其是

内侧额叶皮质的萎缩，影响慢波睡眠对睡眠梭状波

的协调作用，而这一改变会损害夜间记忆整合，从

而导致遗忘。Dai 等［37］的研究揭示急性睡眠剥夺和

慢性睡眠不足的患者脑灰质体积的改变上有重叠效

应，提示灰质很有可能是在睡眠不足条件下，记忆

和注意力改变的结构基础。另一项影像学研究表示，

睡眠昼夜节律的改变，可以抑制海马神经元的生成，

而进一步影响患者场景记忆能力［38］。此外，动物实

验证据表明，睡眠障碍可能通过影响海马，进一步
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影响空间记忆整合能力［39］。

睡眠障碍是 AD 发生的重要风险因素。中国台

湾的一项研究发现，原发性失眠是AD的重要风险因

素，其发生率是无原发性失眠患者的 2.14 倍，特别

是 40 岁以下的患者，发生 AD 的风险要高于无原发

性失眠的患者［40］。另一项关于失眠的研究中提到，

在认知功能正常的失眠患者中，携带 APOE-ε4 基

因者，其日常执行功能更差，并且某些与 AD 相关的

灰质区域，诸如左侧角回、双侧上额回、丘脑和右侧

海马的体积更小［41］。有研究显示，阻塞性睡眠呼吸

暂停综合征在轻度认知障碍患者中较健康人群更为

常见，其主要表现为睡眠时气道的部分或完全关闭，

从而导致夜间间歇性缺氧，致大脑氧储备不足［42］。 

与此同时，阻塞性睡眠呼吸暂停综合征的发生，多

是由于肥胖、糖尿病等代谢疾病，缺氧和氧化应激，

心血管疾病等原因［43］，而这些原因也是 AD 发生的

重要风险因素，因此，阻塞性睡眠呼吸暂停综合征

也被认为是 AD 发生的重要风险因素［44］。此外，睡

眠障碍导致的行为模式和生活习惯的改变，也会提

高认知下降的风险［45］。

三、睡眠障碍影响 AD 病理改变

Aβ 沉积是目前 AD 的主流发病机制假说，有研

究表明，在认知正常的老人中，更短的睡眠时长，睡

眠效率以及更长的睡眠潜伏期与脑中 Aβ 的沉积有

密切的联系［46］。睡眠活动能通过平衡脑间质液在

脑中的流动，从而促进此类代谢产物的清除。但是

当睡眠 - 觉醒周期被破坏时，促觉醒神经递质食欲

素的水平升高和神经活动增强会相应增加，细胞代谢

产物在中枢神经系统清除率就会降低［47］。通过正电

子发射断层扫描（PET）技术检测可以发现，有睡眠问

题的人在其脑部前额叶和岛叶的Aβ负担更多，而

在无症状的中老年人中，睡眠质量欠佳的人Aβ负

担更重，并且和衰老与AD相关的脑区体积更小［48］。

tau 蛋白是另一种 AD 生物标记物，最新研究表

明，在急性睡眠剥夺时，人脑脊液中 tau 蛋白含量增

加约 50%，而慢性睡眠剥夺增加了 tau 蛋白在神经网

络中的扩散［49］。Benedict 等［50］在一项关于健康年

轻人的研究中发现，急性睡眠不足会导致总 tau 蛋

白血液水平升高，证明即使在年轻人中，睡眠不足

也会对脑部健康产生不利影响。此外，Lucey等［51］研

究发现，在调整了年龄和性别等多个协变量之后，

非快眼动期的慢波睡眠频率与 tau 蛋白呈负相关。

四、治疗

对于AD患者的睡眠情况进行干预，很大程度上

可以提高患者生活质量，减轻照护人员的负担。针

对睡眠的认知行为治疗是目前治疗睡眠障碍的一线

方案，推荐用于认知功能损害患者的睡眠管理［52］。

通过保持良好的生活习惯和作息［53-55］，诸如保持适

当躯体活动，减少午睡时间，避免摄入过多的咖啡

等方式，达到睡眠限制以及刺激控制的目的，从而

改善患者的睡眠。Cassidy-Eagle 等［56］研究发现，对

MCI 患者进行认知行为治疗后，可提高患者睡眠质

量，患者日间执行功能也能得到改善，但对言语记

忆的帮助有限。光照疗法（bright light therapy， BLT）

也可用于干预 AD 患者的睡眠，其主要通过刺激视

交叉上核促进昼夜节律与环境明暗循环的同步，以

改善睡眠节律紊乱。多项研究表明，BLT 可以有效

改善夜间睡眠质量，减少夜间觉醒次数，增加白天

清醒时间，减少夜间激越行为，并改善认知能力，是

一种对认知及睡眠均有作用的干预手段［57-58］。重复

经颅磁刺激（repetitive transcranial magnetic stimulate，

rTMS）［59］以固定频率和强度连续作用于某一脑区，

能够增加慢波睡眠的波幅，加深睡眠深度，增强记

忆，有助于机体恢复。其余如生物反馈疗法、音乐

疗法等都有报道有益于改善睡眠，但需要更多研究

支持［47］。

在药物治疗方面，中 - 短效苯二氮䓬受体激动

剂（benzodiazepine receptor agonists，BzRAs）是 治 疗

急性睡眠障碍的推荐用药，包括苯二氮䓬类药物和

非苯二氮䓬类药物，但此类药物对于治疗 AD 的运

用存在争议，有研究表明，苯二氮䓬类药物的使用

会提高 AD 的风险（OR=1.38， 95%CI=1.07～1.77），在

使用时应避免长期服用并控制服用剂量［60］。此外，

褪黑素受体激动剂和食欲素受体拮抗剂对于睡眠

和认知功能均有一定效果。在一项为期 6 个月的随

机、安慰剂对照、多中心的临床研究中发现，褪黑素

治疗对合并睡眠障碍的 AD 患者的认知功能和睡眠

的维持具有积极作用［61］。Kang 等［62］研究发现，在

急性睡眠剥夺和食欲素输注期间，脑间质液中 Aβ

的量会显著增加，但输注双重食欲素受体拮抗剂时

则减少，这提示了食欲素受体拮抗剂能够通过调节

睡眠节律，来减少 Aβ 的沉积从而延缓 AD 的进展。

中医认为“痴呆”的病位在脑，但与肾、脾、心等部

位功能失调也有关系［63］，宋代医家严用和在《济生

方》中首次运用归脾汤治疗思虑过度，劳伤心脾，少

寐、健忘等症，这为治疗认知及睡眠障碍打开了新

的思路。
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五、小结

睡眠障碍是老年人群中的常见病，其发生率高，

形式多样，对老年人群生理和心理都有一定影响。

AD 随着老年人年龄的增长，其发生率也逐渐增加，

一旦出现，对患者本人及家庭均带来重大的负担。

在 AD 的发生发展过程中，睡眠问题贯穿全程，睡眠

障碍既能从多方面影响认知功能，也是 AD 临床过

程中的重要表现，甚至是多数患者被送至医院及养

老院的重要原因。因此，探索睡眠障碍与 AD 的关

联性，进一步研究其影响机制及可能的干预手段，

能够为有认知能力下降和存在 AD 风险的人群提供

潜在帮助。
利益冲突  文章所有作者共同认可文章无相关利益冲突

作者贡献声明 资料收集与综述撰写为朱墨，审校为房圆、李霞

参 考 文 献

 ［1］	 Alzheimer's Association. 2016 Alzheimer's disease facts and 

figures［J］. Alzheimers Dement，2016，12（4）：459-509. DOI：

10.1016/j.jalz.2016.03.001.

 ［2］	 Van Cauter E， Leproult R， Plat L. Age-related changes in slow 

wave sleep and REM sleep and relationship with growth hormone 

and cortisol levels in healthy men［J］. JAMA，2000，284（7）：

861-868. DOI：10.1001/jama.284.7.861.

 ［3］	 Diamond A. Executive functions［J］. Annu Rev Psychol，2013，

64：135-168. DOI：10.1146/annurev-psych-113011-143750.

 ［4］	 Rasch B， Born J. About sleep's role in memory［J］. Physiol Rev，

2013，93（2）：681-766. DOI：10.1152/physrev.00032.2012.

 ［5］	 Peter-Derex L， Yammine P， Bastuji H， et al. Sleep and 

Alzheimer's disease ［J］. Sleep Med Rev，2015，19：29-38. DOI：

10.1016/j.smrv.2014.03.007.

 ［6］	 刘芸，董永海，李晓云，等 . 中国 60 岁以上老年人睡眠障碍

患病率的 Meta 分析［J］. 现代预防医学，2014，41（8）：1442-
1445，1449.

	 Liu Y， Dong YH， Li XY， et al. Meta-analysis of the prevalence of 

sleep disorder among Chinese elderly aged 60 years and over ［J］. 

Modern Preventive Medicine，2014，41（8）：1442-1445，1449.

 ［7］	 Moraes W， Piovezan R， Poyares D， et al. Effects of aging 

on sleep structure throughout adulthood： a population-based 

study［J］. Sleep Med，2014，15（4）：401-409. DOI：10.1016/

j.sleep.2013.11.791.

 ［8］	 Mattis J， Sehgal A. Circadian Rhythms， Sleep， and Disorders 

of Aging［J］. Trends Endocrinol Metab，2016，27（4）：192-203. 

DOI：10.1016/j.tem.2016.02.003.

 ［9］	 Li J， Vitiello MV， Gooneratne NS. Sleep in Normal Aging［J］. Sleep 

Med Clin，2018， 13（1）：1-11. DOI：10.1016/j.jsmc.2017.09.001.

［10］	 Copinschi G， Caufriez A. Sleep and hormonal changes in aging［J］. 

Endocrinol Metab Clin North Am，2013，42（2）：371-389. DOI：

10.1016/j.ecl.2013.02.009.

［11］	 Valiensi SM， Belardo MA， Pilnik S， et al. Sleep quality and 

related factors in postmenopausal women［J］. Maturitas，2019，

123：73-77. DOI：10.1016/j.maturitas.2019.02.008.

［12］	 Auer M， Frauscher B， Hochleitner M， et al. Gender-Specific 

Differences in Access to Polysomnography and Prevalence of 

Sleep Disorders［J］. J Womens Health （Larchmt），2018， 27（4）：

525-530. DOI：10.1089/jwh.2017.6482.

［13］	 Appleton S， Gill T， Taylor A， et al. Influence of Gender on 

Associations of Obstructive Sleep Apnea Symptoms with Chronic 

Conditions and Quality of Life［J］. Int J Environ Res Public 

Health，2018，15（5）. pii： E930. DOI：10.3390/ijerph15050930.

［14］	 Johnson DA， Guo N， Rueschman M， et al. Prevalence and 

correlates of obstructive sleep apnea among African Americans： 

the Jackson Heart Sleep Study［J］. Sleep，2018，41（10）. DOI：

10.1093/sleep/zsy154.

［15］	 Redline S， Kirchner HL， Quan SF， et al. The effects of 

age， sex， ethnicity， and sleep-disordered breathing on sleep 

architecture ［J］. Arch Intern Med，2004，164（4）：406-418. DOI：

10.1001/archinte.164.4.406.

［16］	 Ju YE， Lucey BP， Holtzman DM. Sleep and Alzheimer disease 

pathology： a bidirectional relationship［J］. Nat Rev Neurol，

2014，10（2）：115-119. DOI：10.1038/nrneurol.2013.269.

［17］	 Hita-Yañez E， Atienza M， Gil-Neciga E， et al. Disturbed sleep 

patterns in elders with mild cognitive impairment： the role of 

memory decline and ApoE ε4 genotype［J］. Curr Alzheimer 

Res，2012，9（3）：290-297. DOI：10.2174/156720512800107609.

［18］	 Jessen F， Amariglio RE， van Boxtel M， et al. A conceptual 

framework for research on subjective cognitive decline in 

preclinical Alzheimer's disease［J］. Alzheimers Dement， 2014，

10（6）：844-852. DOI：10.1016/j.jalz.2014.01.001.

［19］	 Jessen F， Wolfsgruber S， Wiese B， et al. AD dementia risk in late 

MCI， in early MCI， and in subjective memory impairment［J］. 

Alzheimers Dement，2014，10（1）：76-83. DOI：10.1016/

j.jalz.2012.09.017.

［20］	 Bubbico G， Di Iorio A， Lauriola M， et al. Subjective Cognitive Decline 

and Nighttime Sleep Alterations， a Longitudinal Analysis［J］. Front 

Aging Neurosci，2019，11：142. DOI：10.3389/fnagi.2019.00142.

［21］	 Naismith SL， Mowszowski L. Sleep disturbance in mild cognitive 

impairment： a systematic review of recent findings［J］. Curr 

Opin Psychiatry，2018，31（2）：153-159. DOI：10.1097/

YCO.0000000000000397.

［22］	 中国痴呆与认知障碍指南写作组，中国医师协会神经内科

医师分会认知障碍疾病专业委员会 . 2018 中国痴呆与认知

障碍诊治指南（一）：痴呆及其分类诊断标准［J］. 中华医学杂

志，2018，98（13）：965-970. DOI：10.3760/cma.j.issn.0376-2491. 

2018.13.003.

［23］	 Guarnieri B， Adorni F， Musicco M， et al. Prevalence of sleep 

disturbances in mild cognitive impairment and dementing 

disorders： a multicenter Italian clinical cross-sectional study on 

431 patients ［J］. Dement Geriatr Cogn Disord，2012，33（1）：50-
58. DOI：10.1159/000335363.

［24］	 Vitiello MV， Prinz PN， Williams DE， et al. Sleep disturbances 

in patients with mild-stage Alzheimer's disease［J］. J Gerontol，

1990，45（4）：M131-138. DOI：10.1093/geronj/45.4.m131.

［25］	 Carvalho DZ， St Louis EK， Knopman DS， et al. Association of 

Excessive Daytime Sleepiness With Longitudinal β-Amyloid 

Accumulation in Elderly Persons Without Dementia［J］. 

JAMA Neurol，2018，75（6）：672-680. DOI：10.1001/

jamaneurol.2018.0049.

［26］	 Porter VR， Buxton WG， Avidan AY. Sleep， Cognition and 

Dementia［J］. Curr Psychiatry Rep，2015，17（12）：97. DOI：

10.1007/s11920-015-0631-8.



· 54 · 神经疾病与精神卫生 2020 年 1 月 20 日第 20 卷第 1 期  Journal of Neuroscience and Mental Health， January 20，2020，Vol.20，No.1

［27］	 Venturelli M， Sollima A， Cè E， et al. Effectiveness of Exercise- 
and Cognitive-Based Treatments on Salivary Cortisol Levels and 

Sundowning Syndrome Symptoms in Patients with Alzheimer's 

Disease［J］. J Alzheimers Dis，2016，53（4）：1631-1640. DOI：

10.3233/JAD-160392.

［28］	 Liu S， Li C， Shi Z， et al. Caregiver burden and prevalence 

of depression， anxiety and sleep disturbances in Alzheimer's 

disease caregivers in China［J］. J Clin Nurs，2017， 26（9-10）：

1291-1300. DOI：10.1111/jocn.13601.

［29］	 苏亮，陆峥 . 2017 年中国失眠症诊断和治疗指南解读［J］. 世

界临床药物，2018，39（4）：217-222. DOI：10.13683/j.wph.2018. 

04.001.

	 Su L， Lu Z. Interpretation of Chinese guideline for insomnia 

disorder diagnosis and its treatment in 2017［J］. World Clinical 

Drugs，2018，39（4）：217-222.

［30］	 Vitiello MV， Borson S. Sleep disturbances in patients with 

Alzheimer's disease： epidemiology， pathophysiology and 

treatment［J］. CNS Drugs，2001，15（10）：777-796. DOI：

10.2165/00023210-200115100-00004.

［31］	 Gaugler JE， Edwards AB， Femia EE， et al. Predictors of 

institutionalization of cognitively impaired elders： family help 

and the timing of placement［J］. J Gerontol B Psychol Sci Soc 

Sci，2000，55（4）：P247-P255. DOI：10.1093/geronb/55.4.p247.

［32］	 Shin HY， Han HJ， Shin DJ， et al. Sleep problems associated 

with behavioral and psychological symptoms as well as cognitive 

functions in Alzheimer's disease［J］. J Clin Neurol，2014，10（3）：

203-209. DOI：10.3988/jcn.2014.10.3.203.

［33］	 Lim J， Dinges DF. A meta-analysis of the impact of short-term 

sleep deprivation on cognitive variables［J］. Psychol Bull，2010，

136（3）：375-389. DOI：10.1037/a0018883.

［34］	 Honn KA， Hinson JM， Whitney P， et al. Cognitive flexibility： 

A distinct element of performance impairment due to sleep 

deprivation［J］. Accid Anal Prev，2019，126：191-197. DOI： 

10.1016/j.aap.2018.02.013.

［35］	 Fortier-Brochu E， Beaulieu-Bonneau S， Ivers H， et al. Insomnia 

and daytime cognitive performance： a meta-analysis［J］. Sleep 

Med Rev，2012，16（1）：83-94. DOI：10.1016/j.smrv.2011.03.008.

［36］	 Helfrich RF， Mander BA， Jagust WJ， et al. Old Brains Come 

Uncoupled in Sleep： Slow Wave-Spindle Synchrony， Brain 

Atrophy， and Forgetting［J］. Neuron，2018，97（1）：221-230.e4.  

DOI： 10.1016/j.neuron.2017.11.020.

［37］	 Dai XJ， Jiang J， Zhang Z， et al. Plasticity and Susceptibility of 

Brain Morphometry Alterations to Insufficient Sleep［J］. Front 

Psychiatry，2018，9：266. DOI：10.3389/fpsyt.2018.00266.

［38］	 Kent BA， Mistlberger RE. Sleep and hippocampal neurogenesis： 

Implications for Alzheimer's disease［J］. Front Neuroendocrinol，

2017，45：35-52. DOI：10.1016/j.yfrne.2017.02.004.

［39］	 Stickgold R. Sleep-dependent memory consolidation［J］. Nature，

2005，437（7063）：1272-1278. DOI：10.1038/nature04286.

［40］	 Hung CM， Li YC， Chen HJ， et al. Risk of dementia in patients 

with primary insomnia： a nationwide population-based case-
control study［J］. BMC Psychiatry，2018，18（1）：38. DOI：

10.1186/s12888-018-1623-0.

［41］	 Grau-Rivera O， Operto G， Falcón C， et al. Association between 

insomnia and cognitive performance， gray matter volume， and 

white matter microstructure in cognitively unimpaired adults［J］. 

Alzheimers Res Ther，2020，12（1）：4. DOI：10.1186/s13195-
019-0547-3.

［42］	 Bahia CMCDS， Pereira JS. Obstructive sleep apnea and 

neurodegenerative diseases： A bidirectional relation［J］. 

Dement Neuropsychol，2015，9（1）：9-15. DOI：10.1590/S1980-
57642015DN91000003.

［43］	 Ismail K， Roberts K， Manning P， et al. OSA and pulmonary 

hypertension： time for a new look［J］. Chest，2015，147（3）：847-
861. DOI：10.1378/chest.14-0614.

［44］	 Lutsey PL， Misialek JR， Mosley TH， et al. Sleep characteristics and 

risk of dementia and Alzheimer's disease： The Atherosclerosis Risk 

in Communities Study ［J］. Alzheimers Dement，2018，14（2）：

157-166. DOI：10.1016/j.jalz.2017.06.2269.

［45］	 Li J， Ogrodnik M， Kolachalama VB， et al. Assessment of the Mid-
Life Demographic and Lifestyle Risk Factors of Dementia Using 

Data from the Framingham Heart Study Offspring Cohort ［J］. J 

Alzheimers Dis，2018，63（3）：1119-1127. DOI：10.3233/JAD-
170917.

［46］	 Brown BM， Rainey-Smith SR， Villemagne VL， et al. The 

Relationship between Sleep Quality and Brain Amyloid Burden［J］. 

Sleep，2016，39（5）：1063-1068. DOI：10.5665/sleep.5756.

［47］	 Cedernaes J， Osorio RS， Varga AW， et al. Candidate mechanisms 

underlying the association between sleep-wake disruptions and 

Alzheimer's disease［J］. Sleep Med Rev， 2017，31：102-111. 

DOI：10.1016/j.smrv.2016.02.002.

［48］	 Branger P， Arenaza-Urquijo EM， Tomadesso C， et al. Relationships 

between sleep quality and brain volume， metabolism， and amyloid 

deposition in late adulthood ［J］. Neurobiol Aging，2016，41：107-
114. DOI：10.1016/j.neurobiolaging.2016.02.009.

［49］	 Holth JK， Fritschi SK， Wang C， et al. The sleep-wake cycle 

regulates brain interstitial fluid tau in mice and CSF tau in 

humans ［J］. Science，2019，363（6429）：880-884. DOI：

10.1126/science.aav2546.

［50］	 Benedict C， Blennow K， Zetterberg H， et al. Effects of acute 

sleep loss on diurnal plasma dynamics of CNS health biomarkers 

in young men［J］. Neurology，2020， 94（11）：e1181-e1189. DOI：

10.1212/wnl.0000000000008866.

［51］	 Lucey BP， McCullough A， Landsness EC， et al. Reduced non-
rapid eye movement sleep is associated with tau pathology in 

early Alzheimer's disease［J］. Sci Transl Med，2019， 11（474）. 

pii： eaau6550. DOI：10.1126/scitranslmed.aau6550.

［52］	 中华医学会神经病学分会睡眠障碍学组， 中国医师协会神

经内科分会睡眠障碍专业委员会，中国睡眠研究会睡眠障

碍专业委员会 . 认知功能损害患者睡眠障碍评估和管理的专

家共识［J］. 中华医学杂志，2018，98（33）：2619-2627. DOI：

10.3760/cma.j.issn.0376-2491.2018.33.002.

［53］	 Štefan L， Vrgoč G， Rupčić T， et al. Sleep Duration and Sleep 

Quality Are Associated with Physical Activity in Elderly People 

Living in Nursing Homes［J］. Int J Environ Res Public Health，

2018，15（11）. pii： E2512. DOI：10.3390/ijerph15112512.

［54］	 Owusu JT， Wennberg AMV， Holingue CB， et al. Napping 

characteristics and cognitive performance in older adults［J］. 

Int J Geriatr Psychiatry，2019，34（1）：87-96. DOI：10.1002/

gps.4991.

［55］	 Park J， Han JW， Lee JR， et al. Lifetime coffee consumption， 

pineal gland volume， and sleep quality in late life［J］. Sleep，

2018，41（10）. DOI：10.1093/sleep/zsy127.



· 55 ·神经疾病与精神卫生 2020 年 1 月 20 日第 20 卷第 1 期  Journal of Neuroscience and Mental Health， January 20，2020，Vol.20，No.1

·综述·

响度依赖性听觉诱发电位在情感障碍疾病中的应用

进展

高敏 徐保彦 王琦 桑文华

071000 保定，河北大学临床医学院（高敏）；071000 保定，河北省第六人民医院情感障碍

二科（高敏、徐保彦、王琦、桑文华）

通信作者：桑文华，Email：whsang997169@163.com
DOI：10.3969/j.issn.1009-6574.2020.01.010

【摘要】 中枢 5- 羟色胺功能活性与情感障碍疾病密切相关，而响度依赖性听觉诱发电位可反映中

枢 5- 羟色胺功能的活性，为情感障碍疾病的诊断和疗效预测提供新的方法和依据。现将响度依赖性听
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【Abstract】 The functional activity of central serotonin is closely related to affective disorders， and the 
loudness dependence of auditory evoked potentials can reflect the functional activity of central serotonin， which 
provides a new method and basis for the diagnosis and prediction of treatment response of affective disorders. 
The loudness dependence of auditory evoked potentials and its application in depression and bipolar disorder are 
reviewed in this paper.
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