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卒中后睡眠障碍
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【摘要】  睡眠障碍是卒中后常见的并发症之一，会影响卒中患者的预后及生活质量。卒中后睡眠障

碍的原因不完全清楚，主要与梗死部位、神经递质、社会心理因素等有关。它主要分为呼吸相关性

睡眠障碍和非呼吸相关性睡眠障碍两类，其中呼吸相关性睡眠障碍是较常见的类型。在卒中后睡眠

障碍的治疗方面，药物治疗和非药物治疗相辅相成。临床医师应增强意识，尽早识别卒中后睡眠障

碍类型，予以干预，以期改善患者预后，提高患者生活质量。
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【Abstract】  Sleep disorders are a kind of common complications after stroke, which can 
affect the prognosis and life quality of stroke patients. The pathogenetic mechanism of post-
stroke sleep disorders (PSSD) is unclear, and PSSD occurrence may be related with lesion area, 
neurotransmitters and social psychological factors and etc. PSSD include two categories: respiratory 
related sleep disorders and non- respiratory related sleep disorders, and the former is more common. 
The therapy of PSSD includes pharmacotherapy and non-pharmacotherapy. Neurologists should 
pay more attention to PSSD, recognize PSSD as early as possible and give active intervention, to 
improve neurological function and life quality of patients.
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睡眠障碍是卒中后常见的并发症，其在卒

中人群中的发病率是普通人群的3～5倍，对卒

中患者的预后有不良影响，积极治疗卒中后睡

眠障碍（post-stroke sleep disorders，PSSD）

可促进卒中患者的恢复[1]。本文就PSSD的流行

病学、发病机制及治疗等方面进行综述。

1  卒中后睡眠障碍的流行病学

PSSD可分为呼吸相关性睡眠障碍和非呼

吸相关性睡眠障碍。前者包括OSA、中枢性睡

眠呼吸暂停（central sleep apnea，CSA）和

混合性呼吸暂停等，其中OSA最常见；后者主

要包括失眠、睡眠过多、睡眠运动相关障碍、异

态睡眠等。

研究显示，超过70%的急性卒中患者都存

在不同程度和不同形式的睡眠障碍，比普通人

群高3～5倍[2]。其中，在卒中的急性期，睡眠呼

吸障碍见于50%以上的卒中患者，是很常见的

PSSD表现形式之一，卒中不仅会增加睡眠呼

吸障碍的发生率，也会改变睡眠呼吸障碍的类

型和严重程度[3]。另外，在卒中的急性期失眠的

发生率常高达30%～68%，而在卒中后恢复期

失眠的发病率明显下降[4]。日间嗜睡及睡眠需

求增多，发生在约50%的急性卒中患者中，随着

卒中后时间的推移，嗜睡的程度往往会有所改

善[5]。不宁腿综合征（restless leg syndrome，
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RLS）/睡眠中周期性肢体运动（per iod ic 

limb movements during sleep，PLMS）等

与睡眠相关的运动障碍在卒中患者中的发病

率为12.4%，有感觉异常的患者可能比没有感

觉异常的患者发生率更高[6]。有研究发现，卒中

患者出现发作性睡病比例为0.5%，这与健康人

群中的发病率基本相似[7]。快动眼睡眠期行为

障碍（rapid eye movement sleep behavior 

disorder，RBD）是卒中患者较常见的睡眠障

碍亚型，有研究显示急性卒中患者RBD的发病

率为10.9%，脑干部位梗死患者RBD发病率明

显高于其他部位梗死的患者[8]。

2  卒中后睡眠障碍的发病机制

卒中相关睡眠障碍确切发病机制目前尚

不清楚。既往研究提示，卒中相关睡眠障碍与

解剖部位、神经生物学因素、机体整体功能状

态和社会心理学等因素有关[9]。大脑内存在睡

眠中枢，丘脑、下丘脑、基底节、脑干网状结构、

额叶底部等都与睡眠相关，卒中发生在这些解

剖部位容易引发睡眠障碍。此外，内源性物质

包括神经递质、细胞因子、免疫因子、神经激素

等均参与正常睡眠的维持与调控。卒中后脑组

织损伤可引起神经内分泌失调，产生各种病理

状态导致睡眠障碍发生。

2.1 卒中后睡眠呼吸障碍 卒中后睡眠呼吸障

碍包括OSA、CSA及混合性卒中相关睡眠呼吸

障碍等，其与卒中事件密切相关。

研究显示，卒中和TIA患者OSA的发生频

率和严重程度相似，尤其在伴有高BMI、糖尿

病和严重卒中的老年患者中更容易发生[10]。卒

中发生时，当梗死部位参与调控呼吸相关的肌

肉（上气道、肋间肌、膈肌）时，可能会导致呼

吸异常，另外，卒中会导致患者夜间体位改变不

便、仰卧位比例增加，这些因素一定程度上都

会增加OSA的发生。

在脑干延髓部分的呼吸中枢内有中央化

学感受器（外周化学感受器位于颈动脉体）。

化学感受器反射可通过环路增益反馈系统控

制呼吸，故当存在延髓梗死时，可能会导致化

学感受器的敏感性下降，从而导致中枢性睡眠

呼吸异常[11]。既往研究显示，急性脑干梗死患

者发生呼吸节律及模式的异常（尤其睡眠时），

不仅与梗死灶水平部位明确相关，更与梗死灶

大小和双侧性相关[12]。与皮质病变相比，脑干

和小脑的幕下病变通常导致较高的低通气指数。

目前还没有研究证实脑干病变是否与呼吸觉醒

阈值的变化有关。

2.2 卒中后非呼吸相关性睡眠障碍

2.2.1 失眠 卒中后失眠发生主要表现为睡眠

总时间减少、睡眠维持困难和睡眠结构异常几

方面。睡眠减少、觉醒增加可能与夜间交感神

经活性增加有关。James E. Gangwisch等[13]

的研究显示，较高的交感神经张力与片段性睡

眠有关。生理情况下，褪黑素、γ-氨基丁酸等

激素与睡眠调节有关，一项前瞻性对照研究显

示，卒中后失眠患者外周血中的褪黑素、抗氧化

物质较卒中后非失眠患者低[14]。卒中后的失眠

也与特定部位的梗死有关，丘脑、脑干梗死常

与失眠有关，如小脑幕上的病变、脑桥中脑连

接处、脑桥中缝核等病变会影响非快动眼睡眠，

低位脑桥可能会减少快动眼睡眠，另外，小脑

幕下的卒中也会减少非快动眼睡眠第2阶段睡

眠[2]。总之，卒中可能导致睡眠效率的降低、觉

醒的增加、2期睡眠减少，导致睡眠结构的改变，

影响了睡眠对机体的修复作用。

2.2.2 卒中相关不宁腿综合征/睡眠中周期性

肢体运动 关于卒中与RLS/PLMS的因果关系

目前尚不明确，关于周期性腿动的发病机制研

究相对较少，主要是与皮层下结构相关[15]。有关

RLS/PLMS，目前研究显示可能与以下几方面

有关：①梗死部位：脑桥梗死时常引起RLS，可

能因累及脑干网状结构或脑桥核，使其对脊髓

的抑制性调控减少，导致脊髓传递通路呈现去
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抑制化[16]。Seung-Jae Lee等[6]研究表明，合并

RLS的缺血部位多位于皮层下区域的锥体束

及基底节-脑干轴上，这些区域参与运动功能

及睡眠-觉醒周期的调控，当这些部位发生梗

死时，容易导致卒中患者出现RLS症状。另外，

脑内多巴胺也是调控机体活动的重要神经递

质，其胞体主要分布在中脑，发出的神经纤维

主要通过中脑黑质-纹状体、中脑-边缘系统、中

脑-垂体三个通路发挥调节躯体活动、自主运

动、情感认知、内分泌、心血管活动等重要生

理功能，当病灶累及这些多巴胺能神经通路时，

患者容易出现RLS/PLMS的症状[17]。②交感

神经过度兴奋和下丘脑-垂体-肾上腺轴活动增

加：当PLMS发生时，会伴随脉率和血压的升高，

提示RLS/PLMS可能与交感神经过度兴奋有

关。探讨卒中与PLMS的关系，分析其机制可

能有：首先，与RLS/PLMS相关的交感神经兴

奋增加可能导致日间高血压，而高血压反过来

又促进心脑血管事件发生；其次，若无日间高

血压，动脉粥样斑块形成或破裂导致卒中发生，

也会促进交感神经兴奋性增加，从而有可能促

进RLS/RLMS的发生[17]。另外，有研究提示在

正常老年人群中，适当的体力锻炼能显著缓解

RLS的症状[18]。因此，在一定程度上提示，卒中

后的肢体活动功能障碍也有可能促进了RLS的

发生。

2.2.3 日间嗜睡和发作性睡病 卒中后日间嗜

睡可能与卒中的部位有关，网状上行激活系统

的受损可能导致睡眠过多。这些部位包括双侧

丘脑、丘脑-中脑的通路、脑桥延髓的中上部位

等一些网状上行激动系统集中的部位[19]。因上

行激活系统较弥散，所以大脑半球的梗死可能

与日间嗜睡的关系不大。但是，大面积的半球

梗死，也会导致嗜睡。食欲素是下丘脑外侧神

经元分泌的神经肽，其生理功能除了调控摄食

行为和能量代谢，还能维持与促进清醒状态，

从而调节睡眠与清醒。当下丘脑、脑桥、中脑尾

端等部位发生梗死时，会导致食欲素分泌降低

或其与受体结合发生障碍，导致食欲素不能正

常发挥生理功能，患者会出现嗜睡症状[20]。也

有报道提示脑桥腹侧的损伤也可引起类似的

症状，但机制与食欲素无关[21]。

2.2.4 快动眼睡眠期行为障碍 卒中后RBD指

的是卒中后在快速眼球运动睡眠期出现重复发

作的睡眠相关的发声和（或）复杂动作或梦境

演绎行为，但无肌张力缺失。1991年，由C. H. 

Schenck等[22]报道的一例急性脑干梗死的患者

发展为RBD，提示脑干梗死与梦境演绎行为可

能有关。在猫、大鼠等动物研究中发现双侧的

脑桥被盖的毁损可以诱发RBD[23]。一项由香港

学者完成的调查显示22%的脑干梗死患者表现

为RBD，而且证明了低位脑干与其他脑区相比

可能更与RBD相关[8]。

2.2.5 卒中相关睡眠-觉醒昼夜节律失调性障

碍 卒中相关睡眠-觉醒昼夜节律失调性障碍指

的是卒中后出现的睡眠-觉醒节律失调长期或

反复发作引起的失眠或嗜睡，并影响了患者的

日常生活和工作。它主要由于内源性昼夜节律

定时系统改变，或者由于个人内源性昼夜节律

与期待或需求的生理或社会作息时间之间不匹

配所导致[24]。目前其发病机制尚不清楚。病灶

发生在纹状体、丘脑、中脑和脑桥的卒中患者

易出现睡眠-觉醒节律颠倒现象。除卒中损伤之

外，环境因素（如噪音、灯光、医疗操作）、合并

症（心力衰竭、睡眠呼吸障碍、癫痫、感染和发

热等）、某些影响睡眠的药物、心理因素（焦虑、

抑郁、精神压力）等都可能参与导致睡眠-觉醒

节律异常的发生[25]。

总之，睡眠障碍与卒中的关系密切，两者之

间存在许多共同的危险因素如男性、年龄、肥胖、

吸烟等，两者互相影响，睡眠呼吸障碍、失眠

等会增加卒中的发生率，并且会影响患者的预

后和卒中再发；而卒中不仅会加重原有睡眠障

碍如失眠和睡眠呼吸障碍的程度，也会促发新
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的睡眠障碍发生，如RBD等。因此，对于可能存

在睡眠障碍的卒中患者，临床医师应重视PSSD，

及时诊断和干预。

3  卒中后睡眠障碍的治疗

3.1 睡眠呼吸障碍的治疗 对于OSA，每晚使

用超过4 h的CPAP治疗可能改善卒中的预后[26]。

尽管CSA在卒中患者中普遍存在，但目前关于

CSA的治疗研究较少。虽然CSA不是由塌陷的

气道引起的，但CPAP在减少CSA方面已显示

出某些功效，如卒中患者神经功能状态和认知

功能得到改善[27]。由于卒中患者的特殊性，在

卒中人群中CPAP使用的依从性较差。因此，近

年来非CPAP治疗睡眠呼吸障碍的发展迅速，

如减少导致肥胖的饮食和加强体育锻炼、仰卧

回避装置、下颌前移夹板使下颌向前移动、手术

干预等。另外，现随着精准治疗的提出，针对卒

中后特殊的病理生理机制，还可以使用镇静剂

治疗低唤醒阈值引起的睡眠呼吸障碍[28]。

3.2 失眠的治疗 关于失眠的治疗，可从以下3

方面来管理。第一，注意睡眠卫生，包括限制烟、

酒、咖啡或茶等兴奋性物质，晚餐不宜过饱，保

持良好生活习惯，增加白天日光照射的时间，减

少夜间灯光和声音等的刺激，提供一个良好舒

适的弱光睡眠环境等；第二，药物治疗方面主

要包括苯二氮䓬类及非苯二氮䓬类药物，应当

注意药物所引起的呼吸抑制等问题；第三，非

药物治疗方面，主要为认知行为疗法，如正确

认识睡眠问题、放松疗法等[29]。研究显示，认

知行为疗法不仅可改善卒中患者的睡眠质量，

还可改善焦虑、抑郁等情绪障碍[30]。另外，中医

方面的针灸疗法及经颅刺激疗法等也显示了对

卒中相关失眠有良好的效果[31-32]。

3.3 其他睡眠障碍的治疗 RLS的一线治疗为

多巴胺受体激动剂如普拉克索、罗匹尼罗等，

难治性RLS患者可联合使用多巴胺能药物和

氯硝西泮等。常见的卒中危险因素包括高血压

病、糖尿病、高脂血症、肥胖、吸烟和饮酒，也

与RLS的发生有关，需要常规治疗和控制[33]。另

外，RLS可导致失眠、抑郁等，可能增加卒中的

风险，故需注意这些共病的治疗[34]。

日间嗜睡治疗的主要目的是提高大脑皮层

的兴奋性。研究显示，高压氧治疗、康复锻炼、

多巴胺类药物和莫达非尼可增加觉醒时间、改

善嗜睡现象[35]。另外，积极控制肥胖、糖尿病等

卒中相关危险因素也非常重要，因为控制这些

因素可能减少卒中相关日间嗜睡的发生[36]。

RBD的治疗分非药物治疗和药物治疗两

个方面。非药物治疗指优化睡眠环境，降低患

者本人与看护者的受伤风险，同时需关注是否

合并其他类型的睡眠障碍。药物治疗方面，氯

硝西泮、褪黑素可作为常规药物选择。需注意

的是，氯硝西泮用于卒中相关RBD患者时需注

意其对呼吸的抑制作用，尤其是在脑干梗死患

者中尤为注意。一些小规模研究显示，普拉克

索、氯氮平等可能有效，但仍需进一步证实[37]。

睡眠觉醒节律异常，首先要纠正不良睡眠

行为，可通过光疗、运动功能训练等方法剥夺

日间过多睡眠，通过聊天、听广播音乐等丰富日

间活动、延长白天觉醒时间[38]。褪黑素及其受

体激动剂可调节睡眠-觉醒节律，可能减少睡

眠潜伏期和觉醒频率，但尚需进一步研究[39]。

总之，PSSD发病率很高，卒中相关睡眠障

碍不仅影响卒中患者的生活质量，也会增加卒

中复发风险，影响患者神经功能预后与康复。因

此，神经科医师应加强与睡眠医学工作者合作，

及时识别和评估PSSD，并给予积极干预，这对

于卒中后二级预防和改善患者预后至关重要。
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【点睛】卒中后睡眠障碍的发生率很高，影响患者神经功能预后及降低生活质量，临床上应注意早期识别并干预。


