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  摘 要:目的 探讨中老年人群肺功能与认知障碍发生风险的关联,并评估抑郁症状及日常活动能力的中

介作用。方法 选取中国健康与养老追踪调查(CHARLS)2011年收集的数据,纳入的样本量为9
 

859例,根据

是否有认知障碍分为认知障碍组、非认知障碍组。同时,根据呼气峰值流量占预计值百分比(PEF%
 

pred)的四

分位数将研究对象分为4组:Q1组(PEF%
 

pred≤58.21%)、Q2组(PEF%
 

pred
 

>58.21%~78.51%)、Q3组

(PEF%
 

pred>78.51%~96.48%)、Q4组(PEF%
 

pred>96.48%)。比较认知障碍组和非认知障碍组的基线

资料。比较不同PEF%
 

pred四分位数组的认知情况。采用多因素Logistic回归模型检验PEF%
 

pred及不同

四分位数PEF%
 

pred与认知障碍发生风险之间的关联,并进一步评估不同预设亚组人群中PEF%
 

pred与认

知障碍发生风险之间的关系及交互作用。采用限制性立方样条(RCS)回归分析探索PEF%
 

pred与认知障碍

发生风险之间是否存在非线性剂量-反应关系。采用Bootstrap法评估抑郁症状、日常活动能力的中介效应。
结果 认知障碍组1

 

476例、非认知障碍组8
 

383例。认知障碍组PEF%
 

pred明显低于非认知障碍组(P<
0.05)。Q1、Q2、Q3组各2

 

465例,Q4组2
 

464例。Q1组的情景记忆评分、心智状态评分和认知功能总分均显

著低于Q2、Q3及Q4组,而认知障碍发生率显著高于其余3组,差异均有统计学意义(P<0.05)。PEF%
 

pred
升高是发生认知障碍的保护因素(OR=0.992,95%CI:0.990~0.995,P<0.001)。与Q1组相比,Q2、Q3、Q4
组发生认知障碍的风险分别降低了17.8%(OR=0.822,95%CI:0.696

 

~
 

0.972,P=0.022)、30.5%(OR=
0.695,95%CI:0.582~0.831,P<0.001)、43.3%(OR=0.567,95%CI:0.471~0.683,P<0.001)。RCS回

归分析发现,PEF%
 

pred与认知障碍发生风险呈线性关联(P总<0.001),无非线性关联(P非线性=0.893)。亚

组分析结果显示,PEF%
 

pred与认知障碍发生风险的关联在不同年龄、性别、居住地、退休情况、吸烟史、饮酒

史、教育程度、做饭或取暖使用固体燃料情况、合并慢性肺病、心脏疾病情况亚组人群中有统计学意义(P<
0.05)。交互作用分析显示,在不同年龄、居住地、饮酒史、做饭或取暖使用固体燃料情况、BMI亚组存在交互作

用(P<0.05)。在肺功能与认知功能的关系中,日常活动能力(β=
 

0.034,95%CI:0.023~0.046)及抑郁症状

(β=
 

0.039,95%CI:0.026~0.053)起到了显著的中介作用,中介效应占比分别为6.182%、7.091%。日常活

动能力和抑郁症状在肺功能与认知功能之间存在链式中介效应(β=0.016,95%CI:0.012~0.021),中介效应

占2.909%。结论 随着PEF%
 

pred升高,中老年人认知障碍的发生风险逐渐下降,这种关联存在人群异质

性,在中年、居住地为城市、无不良生活习惯、BMI更高的群体中更为显著。维持良好的肺功能可能有助于延缓

认知功能下降,其部分机制是通过保持日常活动独立性和减轻抑郁症状实现的。
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of
 

daily
 

living
 

(ADL).Methods Data
 

were
 

drawn
 

from
 

the
 

2011
 

China
 

Health
 

and
 

Retirement
 

Longitudinal
 

Study
 

(CHARLS),comprising
 

a
 

sample
 

size
 

of
 

9
 

859
 

participants.Participants
 

were
 

classified
 

into
 

a
 

cognitive
 

impairment
 

group
 

and
 

a
 

non-cognitive
 

impairment
 

group.Simultaneously,participants
 

were
 

divided
 

into
 

four
 

groups
 

according
 

to
 

the
 

quartiles
 

of
 

peak
 

expiratory
 

flow
 

as
 

a
 

percentage
 

of
 

the
 

predicted
 

value
 

(PEF%
 

pred):
Q1

 

(PEF%
 

pred
 

≤58.21%),Q2
 

(58.21%
 

<
 

PEF%
 

pred
 

≤
 

78.51%),Q3
 

(78.51%
 

<
 

PEF%
 

pred
 

≤
 

96.48%),and
 

Q4
 

(PEF%
 

pred
 

>96.48%).Baseline
 

characteristics
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

cognitive
 

im-
pairment

 

and
 

non-cognitive
 

impairment
 

groups,while
 

cognitive
 

status
 

was
 

compared
 

across
 

the
 

PEF%
 

pred
 

quartile
 

groups.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

models
 

were
 

used
 

to
 

examine
 

the
 

association
 

of
 

PEF%
 

pred
 

(as
 

a
 

continuous
 

variable
 

and
 

as
 

quartiles)
 

with
 

the
 

risk
 

of
 

cognitive
 

impairment.Subgroup
 

and
 

interaction
 

an-
alyses

 

were
 

further
 

performed
 

to
 

evaluate
 

this
 

relationship
 

in
 

predefined
 

subgroups.Restricted
 

cubic
 

spline
 

(RCS)
 

analysis
 

was
 

employed
 

to
 

explore
 

a
 

potential
 

nonlinear
 

dose-response
 

relationship
 

between
 

PEF%
 

pred
 

and
 

the
 

risk
 

of
 

cognitive
 

impairment.The
 

mediating
 

effects
 

of
 

depressive
 

symptoms
 

and
 

ADL
 

were
 

assessed
 

u-
sing

 

the
 

bootstrap
 

method.Results A
 

total
 

of
 

1
 

476
 

participants
 

were
 

assigned
 

to
 

the
 

cognitive
 

impairment
 

group
 

and
 

8
 

383
 

to
 

the
 

non-cognitive
 

impairment
 

group.PEF%
 

pred
 

was
 

significantly
 

lower
 

in
 

the
 

cognitive
 

impairment
 

group
 

than
 

that
 

in
 

the
 

non-cognitive
 

impairment
 

group
 

(P<0.05).In
 

each
 

of
 

the
 

Q1,Q2,and
 

Q3
 

groups,2
 

465
 

participants
 

were
 

enrolled,and
 

2
 

464
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

Q4
 

group.The
 

scores
 

of
 

episodic
 

mem-
ory,mental

 

status
  

and
 

total
 

cognitive
 

function
 

were
 

significantly
 

lower
 

in
 

the
 

Q1
 

group
 

than
 

those
 

in
 

the
 

Q2,
Q3,and

 

Q4
 

groups,whereas
 

the
 

incidence
 

of
 

cognitive
 

impairment
 

was
 

significantly
 

higher
 

in
 

the
 

Q1
 

group
 

than
 

that
 

in
 

the
 

other
 

three
 

groups
 

(all
 

P<0.05).Higher
 

PEF%
 

pred
 

was
 

associated
 

with
 

a
 

reduced
 

risk
 

of
 

cognitive
 

impairment
 

(OR=0.992,95%CI:0.990-0.995,P<0.001).Compared
 

with
 

the
 

Q1
 

group,the
 

risk
 

of
 

cognitive
 

impairment
 

was
 

reduced
 

by
 

17.8%
 

in
 

the
 

Q2
 

group
 

(OR=0.822,95%CI:0.696-0.972,P=
0.022),by

 

30.5%
 

in
 

the
 

Q3
 

group
 

(OR=0.695,95%CI:0.582-0.831,P<0.001),and
 

by
 

43.3%
 

in
 

the
 

Q4
 

group
 

(OR=0.567,95%CI:0.471-0.683,P<0.001).In
 

RCS
 

analysis,a
 

linear
 

association
 

was
 

observed
 

be-
tween

 

PEF%
 

pred
 

and
 

the
 

risk
 

of
 

cognitive
 

impairment
 

(Ptotal<
 

0.001),and
 

no
 

nonlinear
 

association
 

was
 

de-
tected

 

(Pnon-linearity=
 

0.893).Subgroup
 

analyses
 

showed
 

that
 

the
 

association
 

between
 

PEF%
 

pred
 

and
 

the
 

risk
 

of
 

cognitive
 

impairment
 

remained
 

statistically
 

significant
 

in
 

subgroups
 

stratified
 

by
 

age,sex,residence,retire-
ment

 

status,smoking
 

history,alcohol
 

consumption,education
 

level,solid
 

fuel
 

use
 

for
 

cooking
 

or
 

heating,chro-
nic

 

lung
 

disease
 

and
 

heart
 

disease
 

(all
 

P<0.05).Significant
 

interactions
 

were
 

observed
 

between
 

PEF%
 

pred
 

and
 

age,residence,alcohol
 

consumption,solid
 

fuel
 

use
 

for
 

cooking
 

or
 

heating,and
 

BMI
 

(all
 

P<0.05).The
 

re-
lationship

 

between
 

lung
 

function
 

and
 

cognitive
 

function
 

was
 

significantly
 

mediated
 

by
 

ADL
 

(β=0.034,
95%CI:0.023-0.046)

 

and
 

depressive
 

symptoms
 

(β=0.039,95%CI:0.026-0.053),with
 

mediation
 

propor-
tions

 

of
 

6.182%
 

and
 

7.091%
 

respectively.This
 

relationship
 

was
 

also
 

serially
 

mediated
 

by
 

ADL
 

and
 

depressive
 

symptoms
 

(β=0.016,95%CI:0.012-0.021),accounting
 

for
 

2.909%
 

of
 

the
 

total
 

effect.Conclusion A
 

high-
er

 

PEF%
 

pred
 

is
 

associated
 

with
 

a
 

progressively
 

lower
 

risk
 

of
 

cognitive
 

impairment
 

in
 

middle-aged
 

and
 

older
 

adults.This
 

association
 

exhibits
 

population
 

heterogeneity
 

and
 

is
 

more
 

pronounced
 

among
 

individuals
 

who
 

are
 

middle-aged,reside
 

in
 

urban
 

areas,have
 

no
 

unhealthy
 

lifestyle
 

habits,and
 

have
 

a
 

higher
 

BMI.Maintaining
 

opti-
mal

 

lung
 

function
 

may
 

help
 

delay
 

cognitive
 

decline,partially
 

mediated
 

by
 

preserving
 

independence
 

in
 

activities
 

of
 

daily
 

living
 

and
 

alleviating
 

depressive
 

symptoms.
Key

 

words:lung
 

function; cognitive
 

function; activities
 

of
 

daily
 

living; depression; mediating
 

effect

  全球人口正在步入老龄化进程,我国相关数据也

显示,截至2024年,60岁及以上老年人口已超过3.1
亿,老龄化程度持续加深[1],随之而产生的认知障碍

也成为严峻的公共健康问题[2]。维持肺功能与延缓

其衰退对保障老年群体独立生活能力及降低疾病风

险具有关键意义。呼气峰值流量(PEF)被定义为用

力呼气时达到的最高流量,PEF占预计值百分比

(PEF%
 

pred)是一个标准化指标,用于反映肺功能状

态,是一种快速且易于管理的肺功能测量指标,适用

于大规模调查。越来越多的研究显示,肺功能减退与

认知功能下降存在关联:在中老年人群中肺功能指标

[包括PEF、第1秒用力呼气容积(FEV1)和用力肺活

量(FVC)]与认知功能水平呈正相关[3-5];基线肺功能

较差的人群发生认知障碍、痴呆的风险也更高[6],认
知功能衰退的速度也更快[7-8]。但目前关于肺功能下

降与认知障碍风险之间是否存在剂量-反应关系仍需
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深入探讨。这种关联是简单的直线,还是存在关键的

阈值或非线性趋势? 这一问题的答案对于精准识别

高危人群至关重要。
现有研究认为,肺功能与认知功能之间存在关联

的潜在机制可能包括慢性低氧血症、全身炎症反应、
血管病变等。然而,肺功能对认知功能的影响可能并

非简单的直接因果关系,而是一个涉及心理、功能和

生物学途径的复杂网络[9]。现有流行病学研究已明

确了肺功能异常与情绪状态[10-11]、身体功能状态等指

标[12-13]之间存在关联,而这些指标也被认为与认知障

碍的发展密切相关:如抑郁、焦虑等负面情绪可能与

神经可塑性受损有关,可导致认知功能受损[14-15];抑
郁也被认为与认知功能下降具有双向关联[16]。因此,
推测肺功能下降可能通过恶化情绪状态间接导致认

知功能衰退。此外,相关研究已表明,日常活动是维

持认知健康的重要保护因素[17],其机制包括日常活动

可增加脑血流量、调节神经递质、缓解压力和改善积

极情绪等[18-19]。因此,肺功能下降也可能通过限制日

常活动能力这一途径间接影响认知。有研究认为,健
康问题会限制机体日常活动能力,降低对环境挑战的

控制感,从而导致无助感和绝望感[20],这一证据提示

日常活动能力和抑郁症状在肺功能与认知障碍的关

联中可能起到了潜在的链式中介作用。
中国健康与养老追踪调查(CHARLS)是一项针

对中国大陆中老年人群的代表性追踪调查,采集了涵

盖社会经济状况和健康状况等多维度的信息。基线

调查于2011年开展,抽样方法为基于内隐分层(分层

指标为区域、城乡属性以及人均GDP)的多阶段(县/
区-村/居-户)概率比例规模抽样,基线调查覆盖了

150个地区、450个村庄/城市社区,涉及10
 

257户家

庭的17
 

708人[21]。基于上述背景,本研究旨在利用

CHARLS数据,分析肺功能与认知障碍风险之间的

关联及二者是否存在剂量-反应关系,同时探讨日常活

动能力、抑郁症状在肺功能与认知障碍关联中的中介

效应,以期为识别高危人群和制订个性化干预策略提

供证据。
1 资料与方法

1.1 一般资料 本研究选取CHARLS
 

2011年收集

的数据,总样本量为17
 

708例。纳入标准:2011年纳

入的具有基线资料的所有参与者。排除标准:(1)无
认知功能相关数据;(2)无肺功能相关数据;(3)年
龄<45岁或无年龄数据;(4)合并经医生诊断的记忆

相关疾病或严重精神疾病;(5)正在服用治疗记忆相

关疾病或严重精神疾病药物。最终9
 

859例参与者被

纳入分析,中位年龄58(51,64)岁,男性占51.19%。
CHARLS各轮调查均获得北京大学生物医学伦理委

员会批准(审批号:IRB00001052-11015),所有参与者

均签署知情同意书。

1.2 方法 收集研究对象2011年的相关实验室指

标、量表、问卷调查结果及社会人口学信息,涉及的具

体指标包括肺功能、认知功能、日常生活活动能力

(ADL)、抑 郁 症 状、吸 烟 史、饮 酒 史、体 质 量 指 数

(BMI)、合 并 慢 性 病 情 况 等,具 体 检 测、采 集 方 法

如下。
1.2.1 肺功能检测 CHARLS中用于评估个体肺

功能的指标为PEF%
 

pred。PEF采用具有一次性吸

嘴的峰值流量计(上海爱普医械塑胶有限公司)测量。
研究者在测量前向参与者详细说明测量方法。参与

者按要求于站立状态下深呼吸,将嘴唇放在吹嘴的外

侧,尽力吹气,该动作重复3次,每次间隔30
 

s,PEF
实测值采用3次呼气动作中测得的最大值。PEF预

测值按以下公式计算,男性:PEF(L/min)=75.6+
20.4×A-0.41×A2+0.002×A3+1.19×H;女性:
PEF(L/min)=282.0+1.79×A-0.046×A2+
0.68×H;其中 A 为年龄(岁),H 为身高(cm)[22]。
PEF%

 

pred=PEF实测值/PEF预测值×100%。根

据PEF%
 

pred的四分位数,将最终纳入分析的研究

对象分为4组:Q1组(PEF%
 

pred≤58.21%)、Q2组

(PEF%
 

pred
 

>58.21%~78.51%)、Q3组(PEF%
 

pred>78.51%~96.48%)、Q4组(PEF%
 

pred>
96.48%)。
1.2.2 认知功能评估 认知功能采用CHARLS协

调认知评估方案(CHARLS-hcap)进行评估,包括情

景记忆和心智状态2个维度,二者评分之和为总体认

知功能。(1)情景记忆(0~20分):采用词组回忆的方

式进行测试,访谈员读给参与者10个单词,参与者回

忆起1个计1分,考察的内容包括即时回忆(0~10
分)和延迟回忆(0~10分),总分为二者评分总和。
(2)心智状态(0~11分):通过定向功能、计算能力和

视空间能力进行评估。定向功能主要测试对日期的

认知,参与者需回答受访当天的年、月、日、季节和星

期,答对1项计1分;关于计算能力,参与者需要进行

5次计算(回答100减去7等于多少,回答的数值再减

去7,重复4次),答对1个计1分。关于视空间能力,
受访者需要按要求画出访谈员展示的一张图片,画出

图片者 计 1 分。认 知 障 碍 定 义 为 评 分 总 和 <11
分[23]。根据是否有认知障碍将研究对象分为认知障

碍组、非认知障碍组。
1.2.3 潜在的中介指标评估 (1)ADL。ADL的评

估包括基本日常生活活动(BADL)和工具性日常生活

活动(IADL)2个部分。BADL通过6个项目进行评

估:洗澡、穿衣、上下床、使用厕所、进食、控制排尿排

便。IADL通过5个项目进行评估:做家务、做饭、购
物、理财和服药。对每个项目的回答包括4个选项,
分别为“没有困难”“有困难但仍可以完成”“有困难,
需要帮助”“无法完成”,对答案的编码如下:“没有困
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难”编码为0分,剩余3个答案编码为1分。ADL评

分为BADL与IADL评分之和(总分0~11分)。(2)
抑郁症状。抑郁症状采用10项流行病学研究抑郁量

表(CES-D)进行评估,项目包括:被事情困扰、难以集

中精力完成任务、感到沮丧、感到做任何事情都很费

力、对未来充满希望、感到害怕、睡眠不好、感到愉快、
感到孤独、无法继续生活。各条目根据症状发生频率

(1周内的发生天数)进行评分,0分表示“几乎不曾或

从未(<1
 

d)”,1分表示“有时或偶尔(1~2
 

d)”,2分

表示“中等程度的时间(3~4
 

d)”,3分表示“大多数时

间或几乎所有时间(5~7
 

d)”。总分范围0~30分,分
数越高表示抑郁症状越严重,心理健康状况越差,总
分≥10分判定为有抑郁症状。CES-D量表的效度和

可靠性得到了先前研究的支持[24-25]。
1.2.4 协变量收集 通过问卷调查、访谈、体格检

查、实验室检查等方式,详细获得并记录了参与者的

社会人口学变量、健康行为和健康状况相关变量,将
其作为协变量。社会人口学协变量包括性别、年龄、
教育程度、婚姻状况、居住地、退休情况。健康相关协

变量包括吸烟史、饮酒史、BMI、合并症情况(慢性肺

病/哮喘/脑卒中/高血压/心脏疾病/糖尿病/肿瘤/肝

脏疾病/肾脏疾病)、做饭或取暖使用固体燃料情况、
夜间睡眠时间。
1.3 统计学处理 采用SPSS26.0、R4.4.2软件进

行统计分析。不符合正态分布的计量资料以 M(Q1,
Q3)表示,2组间比较采用 Mann-Whitney

 

U 检验,多
组间比较采用Kruskal-Wallis

 

H 检验,进一步两两比

较采用Nemenyi检验。计数资料以例数或百分比表

示,组间比较采用χ2 检验,进一步两两比较采用Bon-
ferroni法校正。采用多因素Logistic回归模型检验

PEF%
 

pred及不同四分位数PEF%
 

pred与认知障碍

发生风险之间的关联。采用调整变量的限制性立方

样条(RCS)回归分析探索PEF%
 

pred与认知障碍发

生风险之间的剂量-反应关系。通过多因素Logistic
回归模型进一步评估在不同预设亚组(不同年龄、性
别、BMI、居住地、退休情况、吸烟史、饮酒史、做饭或

取暖使用固体燃料情况、教育程度、夜间睡眠时间,合
并慢性肺病、心脏疾病、脑卒中情况)人群中PEF%

 

pred与认知障碍发生风险之间的关系,并在模型中加

入PEF%
 

pred与每个亚组变量的交互项,使用Wald
 

χ2 检验计算交互作用的P 值,结果通过森林图可视

化。采用多重插补法对缺失数据进行处理。采用

Spearman相关分析自变量(PEF%
 

pred四分位数)、
中介变量(日常活动能力、抑郁症状)、因变量(认知功

能评 分)之 间 的 相 关 性。中 介 效 应 采 用 SPSS
 

PROCESS宏插件(Model
 

6)进行分析,使用 Boot-
strap法(5

 

000
 

resamples)进行效应检验,以PEF%
 

pred四分位数为自变量(X),日常活动能力(M1)、抑

郁症状(M2)作为中介变量,认知功能评分作为因变

量(Y),构建中介效应模型,计算中介效应占比。由于

ADL和抑郁症状均为负向指标(分数越高代表功能

越差),而认知功能为正向指标,因此预期中介效应为

负向。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 认知障碍组与非认知障碍组基线资料比较 根

据是否有认知障碍分为2组,认知障碍组共1
 

476例,
非认知障碍组共8

 

383例。2组年龄、性别、教育程

度、婚姻状况、居住地、退休情况、吸烟史、饮酒史、夜
间睡眠时间、BMI、合并慢性肺病患者所占比例、合并

哮喘患者所占比例、做饭或取暖使用固体燃料所占比

例、ADL评分、CES-D评分、PEF%
 

pred比较,差异均

有统计学意义(P<0.05)。见表1。
2.2 不同

 

PEF%
 

pred四分位数组认知情况比较 
根据PEF%

 

pred四分位数将全部研究对象分为4
组:其中Q1组2

 

465例,男1
 

270例、女1
 

195例,中
位年龄60(53,66)岁;Q2组2

 

465例,男1
 

252例,女
1

 

213例,中位年龄57(50,63)岁;Q3组2
 

465例,男
1

 

256例,女1
 

209例,中位年龄56(49,62)岁;Q4组

2
 

464例,男1
 

269例,女1
 

195例,中位年龄58(53,
65)岁。

不同PEF%
 

pred四分位数组情景记忆评分、心
智状态评分、认知功能总分、认知障碍发生率比较,差
异均有统计学意义(P<0.001)。两两比较发现,Q1
组的情景记忆评分、心智状态评分和认知功能总分均

显著低于Q2、Q3及Q4组,而认知障碍的发生率则显

著高于其余3组,差异均有统计学意义(P<0.05)。
见表2。
2.3 肺功能与认知障碍发生风险的关联 以认知障

碍发生情况(发生=1,未发生=0)为因变量,2.1中差

异有统计学意义的指标年龄、性别、教育程度、婚姻状

况、居住地、退休情况、吸烟史、饮酒史、夜间睡眠时

间、BMI、合并慢性肺病、合并哮喘、做饭或取暖使用

固体燃料、ADL评分、CES-D评分为协变量,分别引

入PEF%
 

pred连续变量(模型1)和PEF%
 

pred
 

四分

位数(模型2,以Q1组为参照)作为自变量,构建多因

素Logistic回归模型。模型1结果显示,在调整了年

龄、性别、教育程度、婚姻状况、退休情况、居住地、吸
烟史、饮酒史、做饭或取暖是否使用固体燃料、BMI、
夜间睡眠时间、ADL评分、合并症(慢性肺病、哮喘)
及CES-D评分多种混杂因素后,PEF%

 

pred升高是

认知障碍的保护因素(OR=0.992,95%CI:0.990~
0.995,P<0.001),PEF%

 

pred每增加1%,人群发生

认知障碍的风险平均降低0.8%。
模型2提示,与Q1组相比,Q2、Q3、Q4组发生认

知障碍 的 风 险 分 别 降 低 了17.8%(OR=0.822,
95%CI:0.696

 

~
 

0.972,P=0.022)、30.5%(OR=
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0.695,95%CI:0.582~0.831,P<0.001)、43.3%
(OR=0.567,95%CI:0.471~0.683,P<0.001)。
此外,2个回归模型还提示:女性、高龄、居住在农村、
做饭或取暖使用固体燃料、较高CES-D评分以及较

高ADL评分是认知障碍发生的独立危险因素(OR>
1,均P<0.05);而退休、受教育程度在高中及以上,
以及BMI增加则是认知障碍发生的独立保护因素

(OR<1,均P<0.05)。见表3。

表1  认知障碍组与非认知障碍组基线资料比较[M(Q1,Q3)或n(%)]

项目 合计(n=9
 

859) 认知障碍组(n=1
 

476) 非认知障碍组(n=8
 

383) Z/χ2 P

年龄(岁) 58(51,64) 62(55,70) 57(50,63) -17.71 <0.001

性别 156.59 <0.001

 男 5
 

047(51.19)  534(36.18) 4
 

513(53.84)

 女 4
 

812(48.81)  942(63.82) 3
 

870(46.16)

教育程度 209.50 <0.001

 初中及以下 8
 

637(87.60) 1
 

462(99.05) 7
 

175(85.59)

 高中或中专 1
 

045(10.60) 11(0.75) 1
 

034(12.33)

 大专及以上  177(1.80)   3(0.20)  174(2.08)

婚姻状况 114.14 <0.001

 已婚 8
 

312(84.31) 1
 

130(76.55) 7
 

182(85.67)

 丧偶  898(9.11)  242(16.40)  656(7.83)

 其他  649(6.58)  104(7.05)  545(6.50)

居住地 94.54 <0.001

 城市 3
 

918(39.74)  418(28.32) 3
 

500(41.75)

 农村 5
 

941(60.26) 1
 

058(71.68) 4
 

883(58.25)

退休 96.98 <0.001

 否 1
 

271(13.11) 73(5.05) 1
 

198(14.52)

 是 8
 

423(86.89) 1
 

373(94.95) 7
 

050(85.48)

吸烟史 47.30 <0.001

 无 5
 

699(57.81)  973(65.97) 4
 

726(56.38)

 有 4
 

159(42.19)  502(34.03) 3
 

657(43.62)

饮酒史
 

30.75 <0.001

 无 5
 

764(58.48)  960(65.04) 4
 

804(57.33)

 有 4
 

092(41.52)  516(34.96) 3
 

576(42.67)

夜间睡眠时间(h) 6.5(5,8) 6(5,8) 7(5,8) -6.44 <0.001

BMI(kg/m2) 23.28(21.01,25.87) 22.50(20.25,24.86) 23.42(21.16,26.01) -9.11 <0.001

合并症

 肿瘤 83(0.84) 12(0.81) 71(0.85) 0.02  0.521

 慢性肺病  963(9.80)  189(12.81)  774(9.27) 17.80 <0.001

 哮喘  441(4.49) 88(5.98)  353(4.21) 8.97 0.003

 心脏疾病 1
 

181(12.04)  173(11.77) 1
 

008(12.09) 0.12 0.381

 脑卒中  206(2.09) 39(2.64)  167(2.00) 2.56 0.070

 糖尿病  631(6.46) 83(5.67)  548(6.59) 1.76 0.101

 高血压 2
 

505(25.53)  394(26.86) 2
 

111(25.30) 1.59 0.110

 肝脏疾病  343(3.50) 43(2.92)  300(3.61) 1.74 0.105

 肾脏疾病  545(5.56) 85(5.78)  460(5.52) 0.17 0.361

做饭或取暖使用固体燃料 135.20 <0.001
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续表1  认知障碍组与非认知障碍组基线资料比较[M(Q1,Q3)或n(%)]

项目 合计(n=9
 

859) 认知障碍组(n=1
 

476) 非认知障碍组(n=8
 

383) Z/χ2 P

 否 2
 

252(25.01)  171(12.48) 2
 

081(27.26)

 是 6
 

753(74.99) 1
 

199(87.52) 5
 

554(72.74)

ADL评分(分)   0(0,0)   0(0,0)   0(0,0) -13.24 <0.001

CES-D评分(分)
 

  7(3,11) 10(5,15)   6(3,11) -16.43 <0.001

PEF%
 

pred(%) 78.51(58.21,96.48) 69.05(50.83,89.13) 80.09(60.16,97.53) -11.65 <0.001

  注:部分协变量存在数据缺失,其构成比依据有效作答人数计算。其中退休情况数据缺失165例,吸烟史缺失1例,饮酒史缺失3例,是否合并

肿瘤缺失35例,是否合并慢性肺病缺失35例,是否合并哮喘缺失40例,是否合并脑卒中缺失22例,是否合并心脏疾病缺失54例,是否合并糖尿

病缺失85例,是否合并高血压缺失48例,是否合并肝脏疾病缺失66例,是否合并肾脏疾病缺失53例,做饭或取暖使用固体燃料缺失854例。

表2  不同PEF%
 

pred四分位数组认知情况比较[M(Q1,Q3)或n(%)]

PEF%
 

pred四分位数组 n
情景记忆评分

(分)
 

心智状态评分

(分)
认知功能总分

(分)

认知障碍

有 无

Q1组 2
 

465 7(4,9) 8(6,10) 15(11,18) 526(21.34) 1
 

939(78.66)

Q2组 2
 

465 7(5,9)a 9(7,10)a 16(12,19)a 393(15.94)a 2
 

072(84.06)a

Q3组 2
 

465 8(5,10)ab 9(7,10)ab 16(13,20)ab 303(12.29)ab 2
 

162(87.71)ab

Q4组 2
 

464 8(6,10)abc 10(8,11)abc 17(14,20)abc 254(10.31)abc 2
 

210(89.69)abc

H/χ2 197.76 263.17 321.86 136.32

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

  注:与Q1组比较,aP<0.05;与Q2组比较,bP<0.05;与Q3组比较,cP<0.05。

表3  认知障碍发生影响因素的多因素Logistic回归分析

项目
模型1(PEF%

 

pred为连续变量)

β SE Z P OR(95%CI)

模型2(PEF%
 

pred为四分位数)

β SE Z P OR(95%CI)

PEF%
 

pred指标

连续变量 -0.008
 

0.001
 

-6.403
 

<0.0010.992(0.990
 

~
 

0.995) - - - - -

 Q1 - - - - - - - - - 1.000(参照)

 Q2 - - - - - -0.196
 

0.085
 

-2.297
 

0.022
 

0.822(0.696
 

~
 

0.972)

 Q3 - - - - - -0.364
 

0.091
 

-4.004
 

<0.001 0.695(0.582
 

~
 

0.831)

 Q4 - - - - - -0.567
 

0.095
 

-5.974
 

<0.001 0.567(0.471
 

~
 

0.683)

协变量

性别

 男 - - - - 1.000(参照) - - - - 1.000(参照)

 女 0.801
 

0.097
 

8.262
 

<0.0012.227(1.842
 

~
 

2.693) 0.792
 

0.097
 

8.178
 

<0.001 2.208(1.826
 

~
 

2.669)

退休

 否 - - - - 1.000(参照) - - - - 1.000(参照)

 是 -0.843
 

0.151
 

-5.592
 

<0.0010.430(0.320
 

~
 

0.578) -0.842
 

0.151
 

-5.579
 

<0.001 0.431(0.321
 

~
 

0.579)

居住地

 城市 - - - - 1.000(参照) - - - - 1.000(参照)

 农村 0.226
 

0.078
 

2.889
 

0.004
 

1.254(1.075
 

~
 

1.462) 0.220
 

0.078
 

2.818
 

0.005
 

1.247(1.069
 

~
 

1.453)

婚姻状况

 已婚 - - - - 1.000(参照) - - - - 1.000(参照)

 丧偶 0.065
 

0.101
 

0.647
 

0.518
 

1.068(0.876
 

~
 

1.301) 0.074
 

0.101
 

0.733
 

0.464
 

1.077(0.883
 

~
 

1.313)

 其他 0.253
 

0.127
 

1.998
 

0.046
 

1.288(1.005
 

~
 

1.652) 0.248
 

0.127
 

1.957
 

0.050
 

1.282(1.000
 

~
 

1.644)

吸烟史

 无 - - - - 1.000(参照) - - - - 1.000(参照)
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续表3  认知障碍发生影响因素的多因素Logistic回归分析

项目
模型1(PEF%

 

pred为连续变量)

β SE Z P OR(95%CI)

模型2(PEF%
 

pred为四分位数)

β SE Z P OR(95%CI)

 有 -0.051
 

0.092
 

-0.555
 

0.579
 

0.950(0.793
 

~
 

1.138) -0.055
 

0.092
 

-0.593
 

0.553
 

0.947(0.790
 

~
 

1.134)

饮酒史

 无 - - - - 1.000(参照) - - - - 1.000(参照)

 有 0.032
 

0.079
 

0.412
 

0.680
 

1.033(0.885
 

~
 

1.205) 0.032
 

0.079
 

0.401
 

0.689
 

1.032(0.885
 

~
 

1.204)

做饭或取暖是否使用固

体燃料

 否 - - - - 1.000(参照) - - - - 1.000(参照)

 是 0.431
 

0.101
 

4.262
 

<0.001 1.539(1.262
 

~
 

1.877) 0.426
 

0.101
 

4.212
 

<0.001 1.532(1.256
 

~
 

1.868)

教育程度

 初中及以下 - - - - 1.000(参照) - - - - 1.000(参照)

 高中或中专 -2.032
 

0.323
 

-6.289
 

<0.001 0.131(0.070
 

~
 

0.247) -2.026
 

0.323
 

-6.270
 

<0.001 0.132(0.070
 

~
 

0.248)

 大专及以上 -1.382
 

0.609
 

-2.270
 

0.023
 

0.251(0.076
 

~
 

0.828) -1.363
 

0.605
 

-2.253
 

0.024
 

0.256(0.078
 

~
 

0.838)

慢性肺病

 无 - - - - 1.000(参照) - - - - 1.000(参照)

 有 -0.036
 

0.110
 

-0.325
 

0.745
 

0.965(0.778
 

~
 

1.197) -0.014
 

0.110
 

-0.131
 

0.895
 

0.986(0.795
 

~
 

1.222)

哮喘

 无 - - - - 1.000(参照) - - - - 1.000(参照)

 有 -0.150
 

0.153
 

-0.985
 

0.325
 

0.861(0.638
 

~
 

1.160) -0.141
 

0.152
 

-0.923
 

0.356
 

0.869(0.644
 

~
 

1.171)

年龄 0.063
 

0.004
 

15.765
 

<0.001 1.065(1.057
 

~
 

1.073) 0.062
 

0.004
 

15.579
 

<0.001 1.064(1.056
 

~
 

1.073)

CES-D评分 0.041
 

0.005
 

7.587
 

<0.001 1.042(1.031
 

~
 

1.053) 0.041
 

0.005
 

7.691
 

<0.001 1.042(1.031
 

~
 

1.053)

BMI -0.033
 

0.009
 

-3.586
 

<0.001 0.968(0.951
 

~
 

0.985) -0.033
 

0.009
 

-3.589
 

<0.001 0.968(0.951
 

~
 

0.985)

夜间睡眠时间 -0.002
 

0.017
 

-0.113
 

0.910
 

0.998(0.966
 

~
 

1.031) -0.001
 

0.017
 

-0.052
 

0.958
 

0.999(0.967
 

~
 

1.032)

ADL评分 0.132
 

0.036
 

3.662
 

<0.001 1.141(1.063
 

~
 

1.225) 0.131
 

0.036
 

3.645
 

<0.001 1.140(1.063
 

~
 

1.224)

  注:-表示无数据。

2.4 肺功能与认知障碍发生风险的线性关系验证 
在调整了混杂因素(年龄、性别、教育程度、婚姻状况、
退休情况、居住地、吸烟史、饮酒史、做饭或取暖是否

使用固体燃料、BMI、夜间睡眠时间、ADL评分、慢性

肺病、哮喘及CES-D评分)后,RCS回归分析发现,

PEF%
 

pred与认知障碍发生风险呈线性关联(P总<
0.001),无非线性关联(P非线性=0.893),即随PEF%

 

pred升高,认知障碍发生风险持续线性降低,未出现

风险增速变化的拐点。见图1。

2.5 亚组分析结果 亚组分析结果显示,在不同年

龄、性别、居住地、退休情况、吸烟史、饮酒史、做饭或

取暖使用固体燃料情况、教育程度,以及合并慢性肺

病或心脏疾病情况亚组人群中,PEF%
 

pred升高均与

认知障碍发生风险降低显著相关(P<0.05)。进一步

的交互作用分析显示,在不同年龄、居住地、饮酒史、
做饭或取暖使用固体燃料情况、BMI亚组中存在交互

作用(P交互作用<0.05)。见图2。

2.6 相关性分析 对纳入人群进行Spearman相关

性分析,结果显示PEF%
 

pred四分位数与ADL评分

和CES-D评分呈负相关(rs=-0.127、-0.145,均

P<0.05),与认知功能总分呈正相关(rs=0.180,

P<0.05)。ADL 评 分 与 认 知 功 能 总 分 呈 负 相 关

(rs=-0.230,P<0.05),与 CES-D评分呈正相关

(rs=0.312,P<0.05)。CES-D评分与认知功能总分

呈负相关(rs=-0.280,P<0.05)。

图1  PEF%
 

pred与认知障碍发生风险的RCS图

2.7 抑郁症状、日常活动能力在肺功能与认知功能
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关系中的中介作用 肺功能对认知功能的总效应为

0.550(95%CI:0.470~0.632)。在肺功能与认知功

能的关 系 中,日 常 活 动 能 力(β=0.034,95%CI:
0.023~0.046)及 抑 郁 症 状(β=0.039,95%CI:
0.026~0.053)起到了显著的中介作用。日常活动能

力和抑郁症状在肺功能与认知功能之间存在链式中

介效应(β=0.016,95%CI:0.012~0.021)。在3条

中 介 路 径 中,抑 郁 症 状 的 中 介 效 应 占 比 最 高

(7.091%),其次为日常活动能力(6.182%)及二者的

链式中介效应(2.909%)。见表4、图3。

图2  PEF%
 

pred与认知障碍发生风险关联的亚组分析及交互作用结果

表4  抑郁症状、日常活动能力在肺功能与认知功能关系中的中介作用

项目 效应量 SE
Bootstrap的95%CI

Boot
 

LLCI Boot
 

ULCI

中介效应占比

(%)

总效应 0.550 0.042 0.470 0.632 100.000

直接效应 0.461 0.042 0.379 0.542 83.818

间接效应
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续表4  抑郁症状、日常活动能力在肺功能与认知功能关系中的中介作用

项目 效应量 SE
Bootstrap的95%CI

Boot
 

LLCI Boot
 

ULCI

中介效应占比

(%)

 总的间接效应 0.089 0.010 0.071 0.109 16.182

 间接效应1(经日常活动能力) 0.034 0.006 0.023 0.046 6.182

 间接效应2(经抑郁症状) 0.039 0.007 0.026 0.053 7.091

 间接效应3(经日常活动能力和抑郁症状连锁) 0.016 0.002 0.012 0.021 2.909

  注:X 代表PEF%
 

pred;Y 代表认知功能评分;M1 代表日常活动

能力(ADL评分);M2 代表抑郁症状(CES-D评分);a1 代表 X 对M1

的影响;a2 代表 X 对M2 的影响;d 代表M1 对 M2 的影响;b1 代表

M1 对Y 的影响;b2 代表M2 对Y 的影响;c'代表当控制M1 和M2 时,

X 对Y 的影响;c代表X 对Y 的总影响;该模型调整了年龄、性别、教
育程度、婚姻状况、居住地、退休情况、吸烟史、饮酒史、做饭或取暖使用

固体燃料情况、BMI、夜间睡眠时间、合并症(慢性肺病/哮喘)情况;
*P<0.05。

图3  肺功能与认知功能的中介分析示意图

3 讨  论

传统理论认为,认知功能与肺功能分属神经精神

和呼吸系统2个不同的医学领域。然而,越来越多的

流行病学及临床证据揭示,肺功能减退与认知功能下

降之间存在一定关联[3-8],提示研究者需从一个更整

合的视角来审视全身健康对大脑功能的影响。因此,
在这项基于全国代表性队列基线数据的二次分析中,
本研究深入探讨了肺功能(以PEF%

 

pred为代表)与
认知障碍之间的关联及其潜在机制。
3.1 肺功能与认知功能的关联 既往较多相关研究

显示,肺功能受损与中老年人群认知能力下降有

关[26-27],本研究也得出相似结论。本研究发现,与认

知正常人群相比,认知障碍患者的整体肺功能水平更

差;同时,对不同PEF%
 

pred四分位组的分析发现,
Q1组情景记忆评分、心智状态评分、认知功能总分更

低,认知障碍发生率更高。进一步的多因素Logistic
回归分析结果也显示,PEF%

 

pred升高是认知障碍的

保护因素,PEF%
 

pred每增加1%,人群发生认知障

碍的风险平均降低0.8%;与Q1组相比,Q2、Q3、Q4
组发生认知障碍的风险降低。这些发现提示,PEF%

 

pred作为反映气道通畅性和呼吸肌力量的简易指标,
可能是认知功能衰退的重要预警信号。但这种关联

是否存在线性或非线性关系尚不明确,因此本研究通

过RCS分析揭示了PEF%
 

pred与认知障碍风险之

间存在显著的线性剂量-反应关系(P总<0.001),且未

发现非线性关系的证据(P非线性=0.893)。认知障碍

的发生风险随着PEF%
 

pred的下降而呈现出单调的

升高趋势。这一线性关系表明,肺功能对大脑健康的

保护作用可能不存在一个明显的安全阈值;相反,从
人群层面看,肺功能任何程度的下降都可能伴随着认

知障碍风险的相应增加,这为“将肺功能视为认知健

康连续风险标志物”的观点提供了强有力的证据,并
提示针对肺功能的干预措施可能对改善认知具有潜

在作用。此外,从机制上分析,肺功能对认知的影响

可能是通过一种无明确阈值、持续累积的病理生理途

径来实现的。推测以下几种机制共同导致了这一现

象。首先,肺功能下降导致的慢性缺氧可能是核心机

制。神经血管受损、细胞凋亡、转录因子介导的炎症

以及β-淀粉样蛋白积累和tau蛋白磷酸化等是慢性缺

氧导致神经认知障碍的原因;同时,认知功能的损害

程度与慢性缺氧的持续时间及严重程度有关[28-29]。
其次,肺功能是反映血管健康状况的一个敏感指标,
肺功能下降与心脑血管病变的风险升高有关[30],其中

脑血管病变可导致脑血流量调节能力下降、血脑屏障

完整性受损,从而线性地增加血管性认知障碍和神经

退行性病变的风险[31]。此外,肺功能下降与全身系统

性炎症水平升高呈线性相关[32],而炎症导致认知障碍

的机制主要为促炎介质的过量产生和蓄积加速神经

元的损伤,从而促进阿尔茨海默病、轻度认知障碍和

血管性痴呆等神经退行性疾病的发展,以及认知功能

的普遍下降[33]。这些机制很可能相互促进,共同导致

了认知障碍风险随肺功能下降而线性增加的观察

结果。
3.2 肺功能与认知功能的关联存在人群异质性 本

研究 在 多 个 不 同 亚 组 中 均 观 察 到 了 肺 功 能 提 升

(PEF%
 

pred升高)是认知障碍发生的保护因素这一

结果,但进一步的交互作用分析揭示,其保护作用在

中年(45~60岁人群)、居住地为城市、无饮酒史、使用

清洁能源(不使用固体燃料)及BMI较高的群体中更

为突出。这一发现揭示了肺-脑关联的异质性,其背后

机制可能与不同亚组所处的“风险背景”有关。对于

45~60岁人群,其神经病理改变可能还处于可逆阶

段,此时良好的肺功能所提供的充足氧合与低炎症状

态,对延缓认知功能减退能发挥关键的“窗口期”作
用,而对于>60岁的老年人群,认知障碍可能已经由

多种不可逆的病理因素(如广泛的淀粉样蛋白沉积、
脑血管病变)主导,此时肺功能的相对贡献度可能被

·1061·检验医学与临床2026年6月第23卷第12期 Lab
 

Med
 

Clin,June
 

2026,Vol.23,No.12



削弱[34]。在燃料使用方面,固体燃料属于空气污染

物,长期暴露在污染的环境下导致的持续损伤可能已

经主导了认知障碍风险[35],从而削弱了个体肺功能差

异的边际影响。居住地的修饰作用很可能反映了环

境、社会经济和医疗资源的综合影响。城市环境通常

能提供更丰富的教育、文化和社交活动,肺功能好的

个体可能更有能力和机会参与这些活动,从而形成

“参与活动-认知健康”的良性循环。同时,城市居民更

易获得高质量的医疗服务,肺功能下降可能被更早地

发现和干预,从而间接保护了认知健康[36]。饮酒史的

修饰作用则提示,酒精本身的神经毒性可能已造成显

著的脑损伤[37],从而掩盖了肺功能的保护作用。本研

究还发现,保持良好肺功能对认知健康的保护作用随

着BMI的增加而增强。其潜在机制可能在于:较高

BMI(在非病理性肥胖状态下)往往代表着更充足的

代谢储备,肺功能下降引起的慢性低氧血症会加速神

经元损伤,而充足的营养和能量储备可能提供神经保

护,从而缓冲缺氧带来的损伤。这一结果提示,对于

超重或肥胖人群,提升肺功能(如呼吸肌训练、有氧运

动等)可能是极具临床效益的认知保护策略,其绝对

获益可能大于BMI正常人群;相反,对于低BMI老年

人若伴有认知功能下降,单靠改善肺功能可能效果有

限,需同时加强营养支持与代谢调理。上述发现支持

一个综合模型,即认知障碍是人口学特征(如年龄)、
基础生理状态(如肺功能、BMI)、生活方式(如饮酒)
和社会环境(如居住地)多因素动态交互作用的结果。
这提示将肺功能评估与干预前移至中年,并着力改善

生活环境、戒除不良嗜好、保证营养状态,对于多途径

维护认知健康具有重要意义。未来的研究需通过纵

向设计进一步验证这些发现,并深入探索其背后的生

物学通路。
3.3 日常活动能力与抑郁症状的中介作用 本研究

还进一步揭示了肺功能影响认知功能的内在路径,证
实了日常活动能力与抑郁症状在此关系中不仅扮演

着独立的中介角色,更构成了一个从生理功能到心理

状态,最终影响认知的链式路径。这一“肺功能-日常

活动能力-抑郁症状-认知功能”的链式中介效应表明,
肺功能下降可能首先削弱个体的日常活动能力,进而

可能通过减少社会参与、降低自我效能感等途径诱发

或加剧抑郁情绪。最终,这种消极的心理状态会直接

干扰注意力、执行功能等认知过程,从而显著提升认

知障碍的风险[38-39]。但值得注意的是,在这3条路径

中抑郁症状的独立中介效应最大,提示与单纯的躯体

功能受限相比,由此引发的负性情绪对认知的影响更

为严重。换言之,肺功能不佳导致的“情绪代价”可能

比“功能代价”对大脑健康的影响更深。这为临床实

践提供了启示:对于肺功能受损的人群,尤其是已出

现日常活动能力下降的个体,早期识别和干预其抑郁

症状至关重要。单纯的躯体康复或许不足,融入心理

支持和社交激活的综合干预策略,可能通过阻断这一

有害的链式反应,更有效地延缓其认知功能的衰退,
实现“身心共治”的优化效果。
3.4 研究局限性 然而,本研究也具有一定的局限

性。首先,基于CHARLS
 

2011年基线数据的横断面

设计,难以确立肺功能下降与认知障碍之间的因果关

系,尽管发现了剂量-反应关系,但反向因果(如认知障

碍导致肺功能管理恶化)的可能性无法完全排除。其

次,虽然已控制多种混杂因素,但可能存在未测量的

变量造成残余混杂。此外,研究主要依赖问卷和自我

报告数据(如固体燃料使用、ADL),可能存在回忆偏

倚或测量误差。最后,中介分析基于特定理论路径,
但其他潜在的中介机制(如系统性炎症、低氧)未被纳

入探讨,未来需通过纵向研究和更客观的测量指标进

一步验证这些发现。
综上所述,本研究系统阐述了肺功能与认知障碍

的关联及其内在机制。首先,PEF%
 

pred升高是认知

障碍的独立保护因素,且存在线性剂量-反应关系。其

次,这种关联存在人群异质性,在中年、城市、无不良

生活习惯、BMI更高的群体中更为显著,提示了精准

预防的重要性。最后,本研究还发现了“肺功能-日常

活动能力-抑郁症状-认知功能”这一链式中介路径,提
示肺功能可能通过限制躯体活动引发抑郁情绪,进而

损害认知,这为制订针对性的早期干预策略提供了理

论依据。
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