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  摘 要:目的 探讨急性缺血性卒中患者血清甲状旁腺激素(PTH)、促肾上腺皮质激素(ACTH)、皮质醇

(CORT)水平与睡眠质量的关系。方法 选取2023年12月至2024年12月该院收治的急性缺血性卒中患者

163例为研究对象,使用匹兹堡睡眠质量指数(PSQI)评估患者睡眠质量,并根据PSQI评分将患者分为睡眠障

碍组68例(PSQI≥8分)与非睡眠障碍组95例(PSQI<8分)。比较两组临床资料与血清PTH、ACTH 和

CORT水平,采用Pearson相关分析血清PTH、ACTH和CORT水平与睡眠质量的相关性,采用多因素Logis-
tic回归分析急性缺血性卒中患者睡眠质量的影响因素。结果 睡眠障碍组女性比例、年龄、病变部位位于脑干

和小脑的比例及血清PTH、ACTH、CORT水平均高于非睡眠障碍组(P<0.05)。相关性分析显示,急性缺血

性卒中患者血清PTH、ACTH、CORT水平与PSQI评分呈正相关(r=0.396、0.508、0.320,均P<0.05)。多

因素Logistic回归分析显示,女性(OR=2.954,95%CI
 

1.036~8.424)、年龄(OR=1.127,95%CI
 

1.041~
1.219)、病变部位位于脑干和小脑(OR=3.307,95%CI

 

1.306~7.059)、血清PTH(OR=1.167,95%CI
 

1.090~1.250)、ACTH(OR=1.162,95%CI
 

1.098~1.229)、CORT(OR=1.011,95%CI
 

1.003~1.020)水平

是急性缺血性卒中患者睡眠障碍的危险因素(P<0.05)。结论 血清PTH、ACTH、CORT水平与急性缺血性

卒中患者睡眠障碍密切相关,其水平升高是急性缺血性卒中患者睡眠障碍的危险因素。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

serum
 

parathyroid
 

hormone
 

(PTH),adreno-
corticotropic

 

hormone
 

(ACTH),cortisol
 

(CORT)levels
 

and
 

sleep
 

quality
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

ischemic
 

stroke.Methods A
 

total
 

of
 

163
 

patients
 

with
 

acute
 

ischemic
 

stroke
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

December
 

2023
 

to
 

December
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

objects.The
 

Pittsburgh
 

Sleep
 

Quality
 

Index
 

(PSQI)
 

was
 

used
 

to
 

evaluate
 

the
 

sleep
 

quality
 

of
 

the
 

patients.According
 

to
 

the
 

PSQI
 

score,the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

sleep
 

disorder
 

group
 

(68
 

cases,PSQI≥8
 

points)and
 

non-sleep
 

disorder
 

group
 

(95
 

cases,PSQI<8
 

points).The
 

clinical
 

data
 

and
 

serum
 

PTH,ACTH,and
 

CORT
 

levels
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Pearson
 

cor-
relation

 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

PTH,ACTH
 

and
 

CORT
 

levels
 

and
 

sleep
 

quality.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

sleep
 

quality
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

ischemic
 

stroke.Results The
 

proportion
 

of
 

female,age,the
 

proportion
 

of
 

lesions
 

located
 

in
 

brain-
stem

 

and
 

cerebellum,and
 

serum
 

PTH,ACTH
 

and
 

CORT
 

levels
 

in
 

sleep
 

disorder
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

non-sleep
 

disorder
 

group
 

(P<0.05).Correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

serum
 

PTH,ACTH
 

and
 

CORT
 

lev-
els

 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

ischemic
 

stroke
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

PSQI
 

score
 

(r=0.396,0.508,0.320,
P<0.05).Multivariate

 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

female
 

(OR=2.954,95%CI
 

1.036-8.424),
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age
 

(OR=1.127,95%CI
 

1.041-1.219),lesion
 

location
 

in
 

brainstem
 

and
 

cerebellum
 

(OR=3.307,95%CI
 

1.306-7.059),serum
 

PTH
 

(OR=1.167,95%CI
 

1.090-1.250),ACTH
 

(OR=1.162,95%CI
 

1.098-
1.229),CORT

 

(OR=1.011,95%CI
 

1.003-1.020)
 

levels
 

were
 

risk
 

factors
 

for
 

sleep
 

disorders
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

ischemic
 

stroke
 

(P<0.05).Conclusion Serum
 

PTH,ACTH
 

and
 

CORT
 

levels
 

are
 

closely
 

related
 

to
 

sleep
 

disorders
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

ischemic
 

stroke,and
 

their
 

elevated
 

levels
 

are
 

risk
 

factors
 

for
 

sleep
 

dis-
orders

 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

ischemic
 

stroke.
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  急性缺血性卒中作为全球范围内致残和致死的

主要疾病之一,其病理生理机制复杂,涉及神经、代谢

及内分泌系统的多重紊乱[1]。卒中的临床表现多种

多样,包括偏瘫、言语障碍、意识障碍等,但其中睡眠

障碍常常被忽视或未能得到充分关注[2]。研究表明,
急性缺血性卒中患者普遍存在明显的睡眠质量问题,
表现为睡眠碎片化、昼夜节律紊乱及睡眠呼吸暂停

等,且这一问题在卒中后期常常持续存在,严重影响

患者的恢复和生活质量[3]。睡眠是人体重要的生理

过程,与神经内分泌系统的调节密切相关。睡眠障碍

不仅延缓神经功能康复,还可能通过加重炎症反应和

氧化应激进一步恶化病情,增加并发症的发生风

险[4]。卒中后神经内分泌系统的激活是机体应激反

应的核心环节。促肾上腺皮质激素(ACTH)和皮质

醇(CORT)作为下丘脑-垂体-肾上腺(HPA)轴的关键

激素,其水平升高可能加剧脑缺血后的炎症损伤和神

经元凋亡[5]。研究表明,睡眠呼吸暂停患者的低氧状

态可进一步激活 HPA轴,导致CORT分泌增多,形
成恶性循环,加重睡眠障碍及脑损伤[6]。此外,甲状

旁腺激素(PTH)作为钙磷代谢的调控因子,其异常表

达可能通过影响血管内皮功能或神经突触可塑性参

与卒中后神经修复过程。例如,高PTH 水平与血管

钙化及内皮功能障碍相关,可能间接影响脑血流灌

注,进而干扰睡眠-觉醒周期[7]。因此深入分析急性缺

血性卒中患者血清PTH、ACTH、CORT水平及其与

睡眠质量的关系,不仅有助于揭示卒中后神经内分泌-
睡眠交互作用的病理机制,还可为临床干预提供新靶

点。基于此,本研究旨在探讨急性缺血性卒中患者血

清PTH、ACTH、CORT水平与睡眠质量之间的关

系,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2023年12月至2024年12月

本院收治的急性缺血性卒中患者163例为研究对象。
纳入标准:(1)符合急性缺血性卒中的临床诊断标

准[8],并经 MRI或CT证实;(2)年龄≥18岁;(3)发
病72

 

h内入院;(4)临床资料完整。排除标准:(1)合
并脑出血及既往有脑卒中病史;(2)合并严重肝肾疾

病、内分泌疾病或精神病史;(3)近期使用激素类药

物;(4)有严重精神障碍或认知障碍;(5)妊娠或哺乳

期女性。本研究经本院伦理委员会审批[(同)2023-

110-01],患者或家属均签署知情同意书。
1.2 睡眠质量评估与分组 采用匹兹堡睡眠质量指

数(PSQI)[9]评估患者近1个月内的睡眠质量。通过

7个维度评估睡眠质量,包括入睡潜伏期、睡眠持续

性、睡眠质量、睡眠障碍、使用安眠药物、白天功能和

睡眠效率。每个维度根据不同的表现进行评分,得分

在0~3分,最后根据各项评分计算总分,总分为0~
21分,得分越高表明睡眠问题越严重。根据PSQI评

分进行分组,PSQI评分≥8分为睡眠质量不佳,纳入

睡眠障碍组(n=68),PSQI评分<8分为睡眠质量良

好,纳入非睡眠障碍组(n=95)。
1.3 观察指标 (1)临床资料:查阅患者的电子病

历,收集记录患者的性别、年龄、体重指数(BMI)、既
往史(高血压、糖尿病、高脂血症、吸烟史、饮酒史)、病
变部位。(2)血清PTH、ACTH、CORT水平检测:采
集患者入院当天的空腹外周静脉血5

 

mL,以3
 

500
 

r/min离心10
 

min后取上清液保存待检。采用化学

发光法检测血清PTH水平,试剂盒购自贝克曼库尔

特公司。PTH检测步骤:①标本准备,包括包被山羊

抗PTH抗体的顺磁性微粒、封闭液和小鼠单克隆抗

PTH碱性磷酸酶结合物,所有试剂和标本需在使用

前恢复至室温,静置15
 

min。②加入标本和试剂,在
化学发光反应池中加入标本、包被抗体的顺磁性微粒

和抗PTH抗体结合物。混匀后,将反应容器置于化

学发光免疫分析仪中。③孵育,在37
 

℃的温度下孵

育,孵育时间根据试剂盒说明书设定。④洗涤和分

离,仪器自动完成洗涤和分离步骤,去除未结合的成

分。⑤化学发光反应,加入化学发光底物,启动化学

发光反应。⑥读取结果,仪器自动检测化学发光信

号,计算标本中PTH 水平。采用酶联免疫吸附试验

(ELISA)检测ACTH、CORT水平,试剂盒购自武汉

伊莱瑞特生物有限公司。ACTH、CORT检测步骤如

下:①加样,在预包被ACTH(或CORT)抗体的微孔

板中,加入标准品或标本。②温育,加入生物素标记

的抗ACTH(或 CORT)单克隆抗体,37
 

℃温育45
 

min。③洗涤,弃去孔内液体,加入洗涤液,重复洗涤

3次。④加 入 酶 标 复 合 物,加 入 辣 根 过 氧 化 物 酶

(HRP)标记的亲和素,37
 

℃温育30
 

min。⑤显色,加
入显色底物TMB,37

 

℃避光温育15
 

min。⑥终止反

应,加入终止液,终止反应。⑦读取吸光度值,用酶标
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仪测定450
 

nm波长处的吸光度值,通过标准曲线计

算标本中ACTH(或CORT)水平。
1.4 统计学处理 采用SPSS20.0软件进行统计分

析。呈正态分布的计量资料以x±s表示,组间比较

行独立样本t检验;计数资料以例数和百分率表示,
组间比较行χ2 检验;采用 Pearson相关分析血清

PTH、ACTH、CORT水平与睡眠质量的相关性;采用

多因素Logistic回归分析影响急性缺血性卒中患者

睡眠障碍的因素。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组临床资料比较 两组BMI、既往史比较,差
异无统计学意义(P>0.05),睡眠障碍组女性比例、年
龄、病 变 部 位 位 于 脑 干 和 小 脑 比 例 及 血 清 PTH、
ACTH、CORT 水 平 均 高 于 非 睡 眠 障 碍 组 (P <
0.05),见表1。

表1  两组临床资料比较[n/n或x±s或n(%)]

临床资料 睡眠障碍组(n=68) 非睡眠障碍组(n=95) χ2/t P

性别(男/女) 29/39 57/38 4.788  0.029
年龄(岁) 65.86±7.64 62.13±8.36 2.910 0.004

BMI(kg/m2) 23.71±2.53 23.86±2.64 0.364 0.716
既往史

 高血压 54(79.41) 73(76.84) 0.152 0.697

 糖尿病 22(32.35) 29(30.53) 0.062 0.804

 高脂血症 9(13.24) 11(11.58) 0.101 0.751

 吸烟史 24(35.29) 30(31.58) 0.247 0.619

 饮酒史 21(30.88) 27(28.42) 0.116 0.734
病变部位 6.291 0.043

 脑叶 6(8.82) 9(9.47)

 基地神经节和丘脑 21(30.88) 47(49.47)

 脑干和小脑 41(60.29) 39(41.05)

PTH(pg/mL) 46.52±9.52 38.37±9.28 5.470 <0.001

ACTH(pg/mL) 58.40±12.31 43.26±13.35 7.373 <0.001

CORT(nmol/L) 310.35±67.26 265.28±62.33 4.404 <0.001

2.2 急性缺血性卒中患者血清PTH、ACTH、CORT
水平与睡眠质量的相关性分析 急性缺血性卒中患

者睡眠障碍组PSQI评分为(10.42±2.43)分,明显高

于非睡眠障碍组的(6.32±1.54)分(t=13.168,P<

0.001)。急性缺血性卒中患者血清 PTH、ACTH、
CORT水 平 与 PSQI评 分 呈 正 相 关 (r=0.396、
0.508、0.320,均P<0.001),见图1。

  注:A、B、C分别为PSQI评分与PTH、ACTH、CORT水平相关性的散点图。

图2  PTH、ACTH、CORT水平与睡眠质量相关性分析

2.3 急性缺血性卒中患者睡眠障碍的多因素Logis-
tic回归分析 将急性缺血性卒中患者是否存在睡眠

障碍为因变量(睡眠障碍=1,非睡眠障碍=0),以性

别(男性=0,女性=1)、年龄(原值录入)、病变部位

(脑叶=1,基地神经节和丘脑=2,脑干和小脑=3)及
血清PTH、ACTH、CORT水平(原值录入)等差异有

统计学意义的指标为自变量,行多因素Logistic回归

分析。结果显示,女性(OR=2.954,95%CI
 

1.036~
8.424)、年龄(OR=1.127,95%CI

 

1.041~1.219)、
病变部 位 位 于 脑 干 和 小 脑(OR=3.307,95%CI

 

1.306~7.059)、血 清 PTH(OR=1.167,95%CI
 

1.090~1.250)、ACTH (OR =1.162,95%CI
 

1.098~1.229)、CORT(OR=1.011,95%CI
 

1.003~
1.020)水平是急性缺血性卒中患者睡眠障碍的危险
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因素(P<0.05)。见表3。
表3  急性缺血性卒中患者睡眠障碍的多因素

   Logistic回归分析

项目 β SE Wald
 

χ2 P OR 95%CI

性别 1.083 0.535 4.107 0.043 2.954 1.036~8.424

年龄 0.119 0.040 8.806 0.003 1.127 1.041~1.219

病变部位 1.111 0.430 6.659 0.010 3.307 1.306~7.059

PTH 0.155 0.035 19.679<0.001 1.167 1.090~1.250

ACTH 0.150 0.029 27.246<0.001 1.162 1.098~1.229

CORT 0.011 0.004 6.798 0.009 1.011 1.003~1.020

3 讨  论

  急性缺血性卒中患者常出现睡眠障碍,其发生率

较高且机制复杂。研究表明,卒中患者睡眠障碍的发

生率高于普通人群,尤其是在急性期,轻度睡眠呼吸

障碍的患病率可达66.8%[10]。此外,在急性后循环

缺血性卒中的患者中睡眠呼吸障碍(如阻塞性睡眠呼

吸暂停低通气综合征)的发生率更高,可达84%,且与

脑干梗死密切相关[11]。卒中会损伤脑部睡眠调节区

域(如下丘脑、脑干和皮层),改变睡眠结构,减少快速

眼动和深度睡眠,增加浅睡眠,从而降低睡眠质量;急
性缺血性卒中与睡眠呼吸暂停密切相关,脑损伤可干

扰呼吸调节,增加睡眠呼吸暂停发生率,加重卒中症

状并增加再发风险[12-13]。此外,卒中可引发抑郁、焦
虑等情绪障碍,导致失眠或频繁觉醒,进一步加剧睡

眠障碍。而当脑干或下丘脑损伤时还会引起昼夜节

律失调,导致白天嗜睡和夜间失眠[14]。卒中患者也常

因疼 痛、不 适 等 生 理 问 题 影 响 睡 眠 质 量。PTH、
ACTH和CORT是重要的生理调节激素,它们在调

节体内钙磷平衡、应激反应及代谢过程中的作用至关

重要。在急性缺血性卒中患者中,这些激素水平通常

会发生变化,且这种变化与患者的睡眠质量密切相

关。因此,探讨这些激素水平与睡眠质量之间的关

系,不仅有助于进一步理解卒中后的内分泌紊乱与睡

眠的相互作用,也为改善急性缺血性卒中患者的睡眠

质量提供了理论依据。
在本 研 究 中,睡 眠 障 碍 组 血 清 PTH、ACTH、

CORT水平均高于非睡眠障碍组,提示急性缺血性卒

中患者的睡眠障碍可能与神经内分泌系统的异常激

活密切相关。这些激素的升高可能通过 HPA轴过度

激活、钙代谢紊乱与血管功能异常等途径影响睡眠。
进一步分析显示,这3种激素的升高与睡眠障碍的严

重程度呈正相关,提示它们不仅是病理状态的标志

物,还可能是直接参与睡眠障碍发生发展的驱动因

素。例如,高水平的CORT可能通过抑制褪黑素分

泌,破坏睡眠-觉醒节律的稳定性,导致日间嗜睡或夜

间失眠[15]。ACTH 升高可能加剧卒中后神经炎症,
促进炎症因子释放,进一步损害睡眠调节相关的脑区

(如丘脑、脑干网状结构)[16]。本研究还显示,血清

PTH、ACTH、CORT水平是急性缺血性卒中患者睡

眠障碍的危险因素,分析其原因为卒中后,脑组织缺

血缺氧可激活 HPA轴,导致 ACTH、CORT分泌增

加,CORT水平持续升高会增强交感神经张力,从而

引发夜间频繁微觉醒和睡眠碎片化[10,17]。此外,交感

神经兴奋可能通过抑制副交感神经活动,减少深度睡

眠比例,进一步降低睡眠质量[18]。钙代谢异常同样与

神经突触功能受损密切相关,升高的PTH 可能通过

多个途径影响睡眠。首先,高PTH 水平与血管平滑

肌钙化相关[19],可能减少缺血半暗带的血流灌注,进
而加重神经元损伤,间接影响睡眠调节中枢(如下丘

脑)的功能。此外,PTH受体在中枢神经系统中的广

泛分布使得PTH异常表达可能干扰钙离子稳态,影
响突触传递效率,进而导致睡眠-觉醒周期紊乱[20]。
炎症和氧化应激的放大效应也是卒中后睡眠障碍的

关键因素[21]。ACTH和CORT水平升高可激活糖皮

质激素受体,进一步加剧氧化应激和炎症反应。例

如,慢性高CORT水平可能导致海马区神经元凋亡,
损伤患者记忆功能并加重睡眠维持困难[22]。此外,卒
中后炎症因子(如白细胞介素6)可抑制5-羟色胺和多

巴胺的合成,这两种神经递质对睡眠的启动和维持至

关重要[10]。最后,卒中若累及脑干网状结构或丘脑

(如桥脑、延髓等),可能直接破坏上行网状激活系统

(ARAS)或睡眠调节核团,从而导致睡眠-觉醒周期紊

乱[23]。在此过程中,HPA轴和钙代谢异常可能通过

加重局部损伤,进一步加剧睡眠障碍。
本研究还显示,女性比例、年龄、病变部位位于脑

干和小脑的比例是急性缺血性卒中患者睡眠障碍的

危险因素,分析其原因为:(1)女性在卒中后的睡眠障

碍的风险较高,可能与激素水平(如雌激素)的变化,
以及女性特有的生理反应有关。一方面,脑卒中与脂

代谢水平相关,而雌激素下降可导致血脂代谢失衡,
导致脑血管意外事件发生率增加[24]。另一方面,雌激

素对中枢神经系统有保护作用,雌激素水平的下降可

能导致神经调节失衡,影响睡眠的质量和结构[25]。此

外,女性在卒中后的情绪障碍(如抑郁症)发生率较

高,情绪障碍本身就是睡眠障碍的一个重要风险因

素。(2)随着年龄的增长,神经系统的适应性变差,尤
其是神经元的修复能力下降,因此老年患者可能更容

易在卒中后出现睡眠障碍。年龄越大,卒中后脑功能

的恢复能力越差,可能导致更多的睡眠问题。老年患

者中,睡眠障碍与认知功能衰退(如痴呆)相关,这也

是睡眠障碍的重要风险因素。(3)脑干是调节睡眠-觉
醒节律的关键中枢,其受损可能导致睡眠呼吸障碍的

发生率显著增加[26]。有研究显示,脑干梗死患者发生

睡眠呼 吸 障 碍 的 风 险 是 非 脑 干 梗 死 患 者 的3.71
倍[11]。而小脑受损可能导致睡眠节律紊乱,表现为日

间过度嗜睡和夜间失眠。这些因素可能单独或共同
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作用,导致急性缺血性卒中患者出现睡眠障碍。因

此,在临床实践中,也应充分考虑这些因素以便更好

地识别、评估和干预睡眠障碍,促进患者康复。
综上所述,血清PTH、ACTH、CORT水平与急

性缺血性卒中患者睡眠障碍密切相关,其水平升高是

急性缺血性卒中患者睡眠障碍的危险因素。这些发

现为急性缺血性卒中患者睡眠障碍的机制研究提供

了新的思路,对临床干预具有重要指导意义。未来研

究可进一步探讨调节这些激素水平对改善急性缺血

性卒中患者睡眠质量和预后的作用。但本研究还存

在一定的局限性,为回顾性研究,样本量较小且来源

单一,未充分考虑所有潜在混杂因素可能导致结果偏

倚,激素水平检测时间点单一无法反映动态变化,以
及仅使用PSQI评估睡眠质量可能受主观因素影响

等,未来研究需采用前瞻性、多中心、大样本量设计,
结合多种评估方法和多次检测,以更全面准确地探讨

血清PTH、ACTH、CORT水平与急性缺血性卒中患

者睡眠障碍的关系。
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