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事件相关电位 P300对老年人认知功能
的评定作用

罗跃嘉　魏景汉

　　进入老年, 大脑功能衰退的速度加快, 根据国内痴

呆的最新流行病学调查, 60岁以上老年人痴呆的发病

率为4. 21% , 其中 Alzhiem er 型老年痴呆占3. 15% , 血

管性痴呆占0. 85% 〔1〕。但对痴呆的诊断, 尚缺乏灵敏、

特异的实验室指标。事件相关电位 ( ev ent -r elated po-

tential, ERP) 的出现及其临床应用, 为此打开了一个

突破口。现就近年来国内外有关 P300对老年认知功能

的评定、对痴呆的诊断等临床研究与应用进行综述, 以

供临床医生参考。

　　一、P300的概念与健康老年人的 P300特点

　　ERP 是与实际刺激或预期刺激有固定时间关系

的脑电位变化形成的一系列脑电波。与脑高级功能有

关的长潜伏期 ERP 主要有 P300、N400、伴随性负变化

( CNV ) 和失匹配负波 ( M M N)。其中 P300是一种重要

的 ERP 成分, 它是在被试者或检查对象辨认 “靶刺

激”时在其头皮记录到的潜伏期约为300ms 的最大晚

期正性波, 因其为晚成分中的第3个正波, 故也称 P3。

P300的指标主要是潜伏期 ( ms) 和波幅 ( V )。根据罗

跃嘉和吴宗耀〔2〕的正常人全年龄段 ( 6～87岁) 听觉

P300 报道, 正常人的 P300平均潜伏期为312. 1±

25. 5ms, 平均波幅为13. 8±5. 5 V。

　　P300由若干个成分组成, 主要有P3a、P3b 等, 又

可合称之为 “晚正复合波” ( lat e posit ive complex,

LPC) 〔3〕。P300有时表现为双峰波形, 大样本正常人的

P300研究指出 , 双峰 P300在正常人中约占20%～

30% 〔2, 4〕。P300的头皮分布广泛, 中线部位 ( F z、Cz、Pz、

Oz) 波幅一般较高。P300波幅在顶部 ( P z) 最大, 中央

部 ( Cz) 次之; 也有人报道在Cz 处最大〔4〕。P300的头皮

分布相对集中于顶部中央, 不在各自的感觉投射区, 表

明 P300并不是单纯的感觉诱发电位, 而是来源于顶叶

深部边缘系统的海马结构的认知电位。

　　P300的一个显著特点是它随生理年龄的差异而
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不同。大多数关于 P300与年龄相关性的研究报告认

为, 在15～20岁左右P300潜伏期最短, 波幅最大。以此

为界, 在儿童随增龄, P300潜伏期逐渐缩短而波幅逐渐

增高; 在成年人则随增龄, P300潜伏期逐渐延长而波幅

逐渐减低。例如, 在46～、56～、66～87岁的3个年龄组

中, P300潜伏期分别为320. 5±19. 2、325. 3±21. 6、

347. 6±23. 8m s; 波幅分别为13. 1±4. 9、11. 8±4. 6、

9. 7±3. 7 V〔2〕。在大样本研究中, 分别对潜伏期、波幅

与年龄进行回归分析, 可得到相应的回归方程, 并由此

推算出某一年龄的潜伏期。如罗跃嘉和吴宗耀〔2〕报道

21～87岁正常人的 P300潜伏期与年龄的回归方程为:

P300潜伏期 ( ms) = 273. 5+ 0. 97×年龄 (岁) , 由此

可推算出一个65岁正常人的 P300潜伏期约为338ms

(增长率0. 97可近似作为1)。这与国外报道成年人的潜

伏期延长速率为每年 1. 0～ 1. 4ms 的结果大致相

当〔4, 5〕。

　　有关青年人与老年人 P300对比研究的结果表明,

老年人的 P300潜伏期比青年人延长, 波幅降低; 老年

人的 P300潜伏期延长随年龄增长而速率加快, Brown

等〔5〕指出青年到中年人的 P300潜伏期延长速率为每

年0. 53ms, 55岁以后则增加为每年3. 14ms。P300的这

种随龄变化反映了大脑功能的衰老过程。此外, 老年人

P300的波形多为双峰, 罗跃嘉和吴宗耀〔2〕报道在正常

人中, 16～50岁者双峰占9% , 51岁以上者占30%。有人

报道老年人的 P300分布逐渐由 Pz 优势前移至 Fz。总

之, 老年人的 P300特点为: 潜伏期延长速率加快、波

形多为双峰和头皮分布逐渐前移。

　　二、P300对高级脑功能的评定

　　1. 与认知功能相关的影响因素: ( 1) 任务: P300

的一个最重要特征就是只有在被试者识别靶刺激并作

出反应的主动状态下才能产生, 在阅读等被动状态下,

P300消失或很小〔2, 4〕。只要被试者注意, 即使靶刺激缺

失, 也可诱发出一个足够显著的 P300波峰〔4〕, 表明

P300的产生取决于被试者的主动注意过程而非物理
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表1　P300的痴呆研究资料

研究者 痴呆分类 例数
平均年龄

(岁)

MMS△

(分)

灵敏度

( % )

特异度

( % )

Polich等〔4〕 Alzhiemer、血管性、酒精性痴呆 　 39 　 70. 6 　　3. 9△△ 　　31 　　-

Brow n等〔5〕 Alzhiemer、血管性、Parkin son病 18 74. 0 14. 7 72 　 100

Gordon等〔11〕 原发性、器质性、血管性痴呆 20 77. 0 ≤25. 0 63 84

罗跃嘉等〔12〕 老年性、血管性、器质性痴呆 50 62. 3 17. 6 90 88

　注: △M MS是简易精神状态量表 ( M ini-M ental State) 的简称; △△Reisberg 评分

刺激本身。( 2)难度: 采用多种方法改变对靶刺激的识

别难度, 若难度增加, P300潜伏期显著延长且稳定, 波

幅下降。提示 P300潜伏期代表了对刺激物评价所需要

的时间, 而波幅反映了心理负荷的量。( 3) 刺激概率:

靶刺激呈现的概率越小, P300波幅越大, 而与音调高低

无关, 靶刺激≤30%便可诱发足够大的 P300。

　　2. 对注意的评定: 在注意分配中 P300具有重要意

义, 它代表着注意资源的分配强度。在双任务中, 可根

据被试者 P300的波幅值判断其注意力分配是否正常。

罗跃嘉和瞿伟〔6〕测定60例正常青少年的听觉 P300, 并

与数字广度、倒背、数字符号和连线等认知测验进行相

关分析。连线 B 测验反映大脑对数字与字母顺序的交

替和注意转移, 倒背则反映了注意的稳定性及精神控

制能力。结果表明, P300潜伏期与这些注意特征相关。

Knight〔7〕发现前额叶损害的患者对经典 oddball实验

模式中靶刺激诱发的 P300无变化, 但在该刺激序列中

加入狗叫声, 患者的任务仍为对靶刺激反应, 结果未预

料的新奇刺激 (狗叫声) 产生的 P300波幅减低, 表明

在更严格的条件下, P300对注意损害的评定具有更高

的灵敏性。

　　3. 对记忆的评定: Po lich〔4〕用韦氏智力测验中的数

字广度分测验测量被试者的短时记忆, 并与 P300进行

相关研究。结果发现记忆评分愈高, P300潜伏期愈短,

儿童的这种变化更明显。Paller 等〔8〕在登记、回忆、再认

等分段记忆实验中, 观察到能回忆起的单词比不能回

忆起时产生更大的 P300, 语言比非语言、肯定之决定

比否定之决定所产生的 P300较大。Johnson 等〔9〕在有

意学习实验中发现随后能再认的单词诱发的 P300潜

伏期显著性延长, 波幅稍增大。研究认为 P300与再认

等记忆后续过程有关, 因而与长时记忆也有关。在短时

记忆损害的患者中, 短音诱发的 P300与对照组差异无

显著性, 但语音、语义诱发的P300其波幅显著性下降,

潜伏期也比对照组延长42ms。

　　三、P300对老年人认知功能障碍的诊断与评定

　　对老年性痴呆患者与正常对照者的组间比较表

明, 痴呆患者的 P300潜伏期显著延长, 波幅显著降低。

在 P300对认知功能损害 (主要为痴呆症) 的个体诊断

研究中 , 一般以检查对象的潜伏期超过年龄匹配的正

常对照者的2倍回归标准误为认知功能损害的异常指

标, 表1中列出一些具有代表性的资料。在临床上, 通常

用灵敏度和特异度评价某种检查手段的有效性。灵敏

度为痴呆患者 P300的异常百分率, 在筛选痴呆时主要

使用灵敏度; 特异度为非痴呆患者 P300的正常百分

率, 在确诊痴呆时主要使用特异度。P300的灵敏度变异

范围较大( 31%～90% ) , 而特异度一致性高 ( > 84% )。

P refferbaum 等〔10〕认为上述的灵敏度变异大可能是由

于一些技术问题, 如眼电伪迹、信噪比以及测量技术的

标准不统一所致。

　　四、P300的早期诊断与鉴别诊断意义

　　Po lich 等〔13〕测定16例早期 Alzhiemer 型痴呆患

者, 以 P300潜伏期均值±1个标准差计算, 75%的P300

波幅低于正常对照者, 87. 5%的潜伏期长于正常对照

者。Rosenber g 等〔14〕在对早期 Hunting ton 痴呆的研究

中, 采用听觉与视觉 P300、EEG、CT、神经心理学评

定等多种手段, 仍以患者的潜伏期超过年龄匹配的正

常对照者的2个标准误为认知功能损害的异常指标, 结

果在13例痴呆中, 听觉P300异常者9例, 为70% ; 视觉

P300异常者10例, 占77%。7例视、听觉两项 P300都异

常, 其中1项异常者为12例 , 达到了92. 3%。而 EEG 异

常者为3例, 神经心理学检查 (韦氏成人智力量表) 轻

度异常者4例, 中度异常者5例。这些结果表明 P300对

痴呆的早期诊断比其它经典方法更为准确, 对各型老

年性痴呆的早期防治有重要意义。

　　Goodin 和 Amino ff〔15〕探讨了 P300对痴呆亚型之

间的鉴别意义。根据大脑受累的部位可将痴呆分为皮

质性痴呆和皮质下痴呆。顾名思义, 皮质性痴呆的病变

主要在新皮质, 包括Alzhiemer 型痴呆、老年性痴呆和

血管性痴呆, 临床症状以失语、失用、失认为特征; 皮

质下痴呆的损害则位于皮质下结构, 主要有 Pa rkinson

病和 Hunting ton 病。其听觉 ERP 各成分的潜伏期均

值见表2。这些数据表明皮质性与皮质下痴呆均有 N2、

P3潜伏期的显著延长, 而 N1、P2的潜伏期延长仅见于
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皮质下痴呆。因而可根据此点鉴别皮质性痴呆和皮质

下痴呆, 其 ERP 诊断与临床诊断符合率在上述3种患

者中分别为67%、54%和62%。

表2　各型痴呆之间的事件相关

　　　　　　　电位潜伏期差别〔15〕　 ( ms)

痴呆分型
MM S

(分)

事件相关电位成分
N1　　P2　　N2　　P3

正常对照 > 27 90 173 232 321

Alzhiem er 病 15. 6±7. 3* 90 173 268* * 368* *

Hun tin gton 病 22. 4±7. 0* 100* 203* * 284* * 382* *

Parkins on 病 21. 9±6. 2* 104* 184 289* * 395* *

　注: 患者平均年龄67± 9岁; 与正常对照组比较, * P <

0. 001, * * P < 0. 0001

　　也可以利用 P300鉴别器质性痴呆与功能性痴呆,

后者如情感性精神病 (抑郁症、躁狂症) 引起的痴呆。

器质性痴呆表现为 P300潜伏期延长、波幅降低; 功能

性痴呆多为 N100波幅降低而不影响 P300〔4〕。由于器质

性痴呆常常是不可逆的, 而功能性痴呆通常是可逆的,

因此它们之间的鉴别对老年痴呆防治具有重要意义。

　　事件相关电位 P300对于老年人的大脑认知功能,

提供了一种客观、灵敏、特异性较强的电生理学指标,

对于痴呆患者认知功能损害的早期诊断、鉴别诊断、疗

效观察具有重要的实用价值。此外, 规范测定技术标

准, 如校正或排除眼电等来自被试者自身的伪迹干扰,

提高信噪比, 采用自动标准化测量等技术手段的提高

也是很重要的〔10〕。ERP 测定可望成为大脑认知功能评

定和痴呆诊断的一项常规检查手段, 并将推动痴呆诊

治研究的进一步深入。
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更　　正

　　本刊1997年第16卷第4期第242页图3中图标 T GF- 1和 GAPDH 应互换位置, 特此更正。
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