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4 ~ 16 岁正常儿童事件相关电位发育规律

郝汇睿 　 崔晓冰 　 李恩耀 　 董献文

摘 　 要 　 目的 　 研究 4 ~ 16 岁正常儿童事件相关电位( event - related potentials,ERPs)中的经典成分失匹配负波(MMN)、认
知电位 P300 及感觉门控 P50 的发育规律。 方法 　 收集 2019 年 4 月 ~ 2021 年 6 月在郑州大学第五附属医院门诊招募的正常儿

童 130 例,按年龄分为 4 ~ 6 岁、7 ~ 9 岁、10 ~ 12 岁和 13 ~ 16 岁共 4 个组。 ERPs 成分包括 MMN、P300 及 P50 各波潜伏期及波幅。
结果 　 MMN 潜伏期与年龄未见明显相关性,组间比较差异无统计学意义(P > 0. 05);波幅与年龄呈负相关,组间比较差异有统计

学意义(P < 0. 05);P300 外源性反应电位及 P3a 潜伏期与年龄呈负相关(P < 0. 05),P3b 潜伏期及波幅变化不显著(P > 0. 05);
P50 比值随年龄增长而下降(P < 0. 05)。 结论 　 ERPs 各波潜伏期及波幅与年龄具有一定相关性,与儿童理解、注意、认知等能力

的提高密不可分,适宜在临床上广泛应用。
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Developmental regularities of event - related potentials in normal children aged 4 - 16 years. 　 HAO Huirui, CUI Xiaobing, LI Enyao,
et al. The Fifth Affiliated Hospital of Zhengzhou University, Henan 450052, China

Abstract　 Objective　 To investigate the developmental regularities of the classical component mismatch negative (MMN), cogni-
tive potential P300 and sensory gating P50 in event - related potentials (ERPs) in normal children aged 4 - 16 years. Methods　 A total
of 130 normal children recruited in the outpatient department of the Fifth Affiliated Hospital of Zhengzhou University from April 2019 to
June 2021 were divided into 4 groups according to ages: which was 4 - 6, 7 - 9, 10 - 12 and 13 - 16 years old. The components of ERPs
include the latency and amplitude of MMN, P300 and P50. Results 　 MMN latency was not significantly correlated with age, and there
was no significant difference between groups (P > 0. 05); MMN amplitude was negatively correlated with age, and the difference between
groups was statistically significant (P < 0. 05); the latency of P300 of exogenous components and P3a was negatively correlated with age
(P < 0. 05), but the latency and amplitude of P3a and P3b did not change significantly (P > 0. 05); P50 ratio decreased with age (P <
0. 05) . Conclusion　 The latency and amplitude of ERPs are correlated with age, which are closely related to the improvement of chil-
dren′s understanding, attention, cognition and other abilities, so it is suitable for wide clinical application.
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　 　 事件相关电位( event - related potentials,ERPs)
作为一种常见的神经电生理检测技术,与人体的心

理认知加工具有“锁时”关系,能够反映感觉信息的

接收和处理,并涉及选择性注意、记忆更新、语义理

解和其他类型认知活动更高层次的处理 [1,2] 。 ERPs
成分众多,经典的包括失匹配负波 ( mismatch nega-
tivity,MMN) 、 P300、感 觉 门 控 ( sensory gating, SG)
P50 等。 每个成分均有不同的临床意义,MMN 是人

类大脑中可辨别发育最早的 ERP 成分,反映大脑对

知觉环境变化的前注意自动感知 [3] 。 P300 为认知

电位,与人的知觉、注意、记忆等认知活动密切相

关。 P50 是反映中枢神经系统抑制功能的一个可靠

指标 [4] 。
有研究显示,正常儿童 ERPs 成分的潜伏期及波

幅不同于成人,说明不同年龄发育水平的儿童 ERPs
表现不同。 目前,尚无临床研究将多个 ERPs 成分融

入一 项 研 究 中 进 行 观 察, 本 研 究 立 足 于 此, 纳 入

MMN、P300 及 P50 3 个重要的 ERPs 成分,研究其与

年龄的相关性,进一步探讨正常儿童 ERPs 的发育规

律,以期为 ERPs 在今后临床及科研工作中的进一步

广泛应用奠定基础。
对象与方法

1. 研究对象:选取 2019 年 4 月 ~ 2021 年 6 月在
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郑州大学第五附属医院门诊招募的正常儿童 130 例。
分为 4 ~ 6 岁(男性 18 例、女性 12 例),7 ~ 9 岁(男性

17 例、女性 13 例),10 ~ 12 岁 (男性 16 例、女性 14
例)和 13 ~ 16 岁(男性 20 例、女性 20 例)共 4 个组。
各组患儿在性别、年龄方面比较,差异无统计学意义

(P > 0. 05),具有可比性。 本研究获郑州大学第五附

属医院医 学 伦 理 学 委 员 会 批 准 ( 伦 理 审 查 编 号:
KY2020020),所有受试人及监护人均同意参加本研

究,获得受试监护人知情同意。
2. 纳入标准:所有儿童均在笔者医院儿童康复科

门诊进行韦氏学龄前儿童智力量表或韦氏儿童智力

量表测试,测出智商 ( intelligent quotient, IQ),要求:
① IQ≥85 分,分别记录言语智商 ( verbal intelligent
quotient,VIQ)、操作智商( performance intelligent quo-
tient, PIQ )、 总 智 商 ( final intelligent quotient, FIQ )
(表 1);②精神状况良好,身心健康,既往无神经、精
神疾病史。

3. 排除标准:①伴有视听觉障碍;②认知障碍类

疾病如智力低下;③神经系统疾病如头痛等;④中枢

神经系统感染类疾病;⑤精神心理性疾病如焦虑障

碍、对立违抗和品行障碍、抽动障碍等。
4. 病例剔除标准:检测过程中突发意外情况或不

能配合任务,无法完成检查者。
5. ERPs 测定方法:仪器设备为日本光电肌电诱

发电位仪(MEB - 2306C)。 按照国际指南,根据 10 ~
20 国际脑电图标准,记录电极位于前额叶 Fz、顶叶

Cz,参考电极并联后置于双侧耳后乳突,地线位于 Fz
与额极中线 FPz 中线之间 [5] 。 阻抗 < 5kΩ。 其中,
MMN 及 P300 检测均采用被动听觉 oddball 范式刺激

诱发,通过立体声音耳机左右同时给予出现概率为

80% 的 2000Hz 纯音和出现概率为 20% 的 1000Hz 纯

音,分 别 作 为 标 准 刺 激 和 偏 离 刺 激。 刺 激 持 续

100ms, 间 隔 时 间 100ms, 刺 激 声 强 度 为 60dB 和

80dB,检测 MMN 时不要求儿童对刺激作出任何反

应,刺激总数为 40 次;检测 P300 时,要求儿童对耳机

中所听到的高音进行按键反应。 MMN、P300 记录时

滤波带通为 0. 1 ~ 50Hz。
P50 采用完全相同的条件 - 测试成对重复序列

刺激诱发,即 S1 - S2 短声刺激,S1 为条件刺激,S2 为

测试刺激,S1 与 S2 之间具有一定时间的刺激间隔

( inter stimulus interval, ISI), ISI 为 500ms,每对短声

间隔 10s,105dB 刺激强度。 P50 检测时分析时间

30ms / div,滤波带通为 10 ~ 200Hz,敏感度为 10μV / div,
S1 和 S2 刺激反应叠加 16 ~ 32 次,在检测中不要求

患者对刺激做出任何反应。
6. 统计学方法:采用 GraphPad Prism8. 0 统计学

软件进行统计分析。 符合正态分布的计量资料以均

数 ± 标准差( x ± s)表示,组间比较采用 t 检验,相关

性分析采用 Pearson 相关性分析。 以 P < 0. 05 为差

异有统计学意义。
结 　 　 果

1. 一般资料描述性分析:本研究共纳入 130 例

4 ~ 16 岁正常儿童,其中男性 71 例,女性 59 例,各组

之间年龄、性别比较,差异无统计学意义(P > 0. 05),
韦氏测验结果显示,所有儿童 IQ≥85 分,4 ~ 6 岁儿

童 VIQ 为 105. 70 ± 12. 33 分,PIQ 为 103. 50 ± 9. 89
分,FIQ 为 165. 17 ± 9. 93 分。 7 ~ 16 岁儿童 VIQ 为

99. 93 ± 15. 10 分,PIQ 为 110. 66 ± 14. 59 分,FIQ 为

105. 68 ± 13. 14 分。
2. 无意注意 MMN 及 P50 潜伏期及波:经典 odd-

ball 刺激范式下,MMN 潜伏期:Cz 部位 MMN 潜伏期

4 ~ 6 岁与 7 ~ 9 岁组比较,差异有统计学意义 (P <
0. 05)。 MMN 波幅:Cz 波幅各组比较差异有统计学

意义(P < 0. 05);Fz 波幅 4 ~ 6 岁与 13 ~ 16 岁,10 ~
12 岁与 13 ~ 16 岁组比较,差异有统计学意义(P 值

分别为 < 0. 0001, < 0. 05)。 P50 潜伏期:7 ~ 9 岁与

13 ~ 16 岁组儿童 P50 潜伏期比较,差异有统计学意

义(P < 0. 05)。 P50 波幅:4 ~ 6 岁分别与 7 ~ 9 岁、
13 ~ 16 岁组 S1 波幅比较,差异有统计学意义(P 值

分别为 < 0. 01, < 0. 05)。 S2 / S1:4 ~ 6 岁分别与 10 ~
12 岁组、13 ~ 16 岁组比较,差异有统计学意义 ( P
均 < 0. 05,表 1 ~ 表 3)。

表 1　 4 ~ 16 岁儿童 MMN 及 P50 数值( x ± s)

组别 Cz 潜伏期(ms) Cz 波幅(μV) Fz 潜伏期(ms) Fz 波幅(μV) S1 - P50(ms) S1 波幅(μV) S2 - P50(ms) S2 波幅(μV) S2 / S1

4 ~ 6 岁 184. 43 ± 20. 73 10. 51 ± 7. 47 182. 37 ± 22. 14 11. 90 ± 7. 39 53. 77 ± 13. 61 10. 15 ± 4. 19 53. 62 ± 15. 35 4. 68 ± 1. 94 0. 51 ± 0. 26

7 ~ 9 岁 198. 13 ± 23. 32 7. 94 ± 6. 41 193. 03 ± 25. 69 9. 51 ± 7. 94 50. 35 ± 12. 94 14. 08 ± 5. 79 48. 89 ± 12. 57 5. 51 ± 2. 49 0. 42 ± 0. 17

10 ~ 12 岁 188. 27 ± 16. 61 7. 82 ± 5. 23 189. 07 ± 18. 82 9. 42 ± 5. 58 51. 06 ± 11. 80 12. 54 ± 6. 22 52. 91 ± 16. 80 4. 51 ± 2. 35 0. 38 ± 0. 13

13 ~ 16 岁 187. 13 ± 23. 61 5. 97 ± 5. 36 188. 25 ± 21. 15 6. 39 ± 5. 13 56. 16 ± 10. 25 13. 55 ± 7. 51 50. 92 ± 14. 50 5. 00 ± 2. 36 0. 40 ± 0. 11
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表 2　 4 ~ 16 岁儿童 MMN 及 P50 组间对比(P 值)

组别 Cz 潜伏期 Cz 波幅 Fz 潜伏期 Fz 波幅 S1 - P50 S1 波幅 S2 - P50 S2 波幅 S2 / S1
4 ~ 6 岁 vs
　 7 ~ 9 岁 0. 019 0. 002 - - - 0. 004 - - -
　 10 ~ 12 岁 - 0. 002 - - - - - - 0. 017
　 13 ~ 16 岁 - < 0. 001 - 0. 005 - 0. 029 - - 0. 013
7 ~ 9 岁 vs
　 10 ~ 12 岁 - 0. 003 - - - - - - -
　 13 ~ 16 岁 - < 0. 001 - - 0. 040 - - - -
10 ~ 12 岁 vs
　 13 ~ 16 岁 - < 0. 001 - 0. 021 - - - - -

表 3　 4 ~ 16 岁儿童年龄与 ERPs 相关性

项目 MMN - Cz Cz 波幅 MMN - Fz Fz 波幅 S1 - P50 S1 波幅 S2 - P50 S2 波幅 S2 / S1 Fz - N1 Fz - P2 Fz - N2 Fz - P3a
r - 0. 03 - 0. 24 0. 04 - 0. 31 0. 14 0. 14 - 0. 01 0. 00 - 0. 24 - 0. 34 - 0. 17 - 0. 20 - 0. 23
P > 0. 05 < 0. 01 > 0. 05 < 0. 001 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 < 0. 01 < 0. 0001 < 0. 05 < 0. 05 < 0. 05

项目 Fz - P3b P3a 波幅 P3b 波幅 Cz - N1 Cz - P2 Cz - N2 Cz - P3a Cz - P3b P3a 波幅 P3b 波幅 反应时 准确率

r - 0. 04 - 0. 02 - 0. 04 - 0. 31 - 0. 22 - 0. 10 - 0. 11 0. 07 - 0. 20 0. 07 - 0. 63 0. 24
P > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 < 0. 001 < 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 < 0. 0001 < 0. 01

　 　 3. 认知电位 P300 各波潜伏期及波幅:外源性电

位 N1、P2、N2 及 Fz 部位的 P3a、P3b 潜伏期组间比

较,差异有统计学意义(P < 0. 05)。 Fz 部位的 P3a 及

P3b 波幅及 Cz 部位的 P3b 波幅组间比较,差异无统

计学意义(P > 0. 05),Cz 部位的 P3a 波幅 4 ~ 6 岁分

别与 7 ~ 9 岁、10 ~ 12 岁组比较,差异有统计学意义

(P 均 < 0. 05,表 3 ~ 表 5)。

表 4　 4 ~ 16 岁儿童 P300 数值( x ± s)

组别 Fz - N1 P2 N2 P3a P3b P3a 波幅(μV) P3b 波幅(μV) Cz - N1
4 ~6 岁 125. 00 ±31. 33 169. 97 ±41. 59 216. 70 ±38. 23 327. 20 ±28. 97 374. 93 ±27. 77 12. 38 ±6. 70 12. 73 ±4. 27 124. 43 ±33. 74
7 ~9 岁 112. 60 ±25. 24 157. 90 ±24. 06 210. 30 ±26. 01 314. 17 ±23. 70 356. 33 ±22. 00 11. 24 ±6. 23 13. 50 ±8. 13 113. 07 ±23. 25

10 ~12 岁 105. 17 ±17. 31 153. 37 ±20. 92 214. 10 ±26. 03 316. 57 ±25. 10 364. 40 ±22. 63 11. 37 ±8. 80 12. 97 ±7. 74 106. 27 ±17. 97
13 ~16 岁 101. 83 ±21. 37 156. 75 ±26. 15 199. 75 ±26. 35 310. 63 ±20. 00 362. 68 ±18. 66 11. 78 ±6. 51 12. 06 ±5. 58 103. 08 ±18. 90

组别 P2 N2 P3a P3b P3a 波幅(μV) P3b 波幅(μV) 反应时(ms) 准确率(% )
4 ~6 岁 165. 90 ±36. 75 216. 20 ±36. 08 318. 60 ±25. 16 369. 40 ±26. 16 11. 34 ±6. 32 11. 30 ±5. 80 1210. 40 ±359. 42 86. 34 ±18. 21
7 ~9 岁 161. 07 ±24. 76 210. 57 ±31. 69 316. 33 ±18. 02 365. 60 ±22. 60 12. 85 ±6. 69 14. 33 ±7. 46 922. 93 ±215. 18 96. 37 ±4. 44

10 ~12 岁 142. 67 ±23. 55 205. 50 ±25. 67 308. 00 ±28. 34 362. 80 ±33. 64 11. 38 ±7. 55 14. 01 ±9. 00 753. 33 ±207. 14 95. 55 ±7. 30
13 ~16 岁 148. 25 ±26. 61 205. 95 ±29. 26 306. 85 ±22. 36 363. 10 ±17. 43 11. 84 ±5. 93 13. 63 ±4. 78 710. 53 ±168. 15 98. 26 ±2. 18

表 5　 4 ~ 16 岁儿童 P300 组间对比(P 值)

组别
Fz -
N1

Fz -
P2

Fz -
N2

Fz -
P3a

Fz -
P3b

Fz - P3a
波幅

Fz - P3b
波幅

Cz -
N1

Cz -
P2

Cz -
N2

Cz -
P3a

Cz -
P3b

Cz - P3a
波幅

Cz - P3b
波幅

反应时 准确率

4 ~6 岁 vs
　 7 ~9 岁 - - - - 0. 006 - - - - - - - 0. 002 - <0. 001 -
　 10 ~12 岁 0. 004 - - - - - - 0. 012 0. 005 - - - 0. 003 - <0. 001 -
　 13 ~16 岁 <0. 001 - 0. 032 0. 006 0. 031 - - 0. 001 0. 023 - 0. 043 - - - <0. 001 0. 048
7 ~9 岁 vs
　 10 ~12 岁 - - - - - - - - 0. 005 - - - - - - -
　 13 ~16 岁 - - - - - - - - 0. 044 - - - - - <0. 001 0. 022
10 ~12 岁 vs
　 13 ~16 岁 - - 0. 027 - - - - - - - - - - - 0. 003 0. 030

　 　 4. ERPs 与年龄相关性分析:MMN 潜伏期与年龄

未见明显相关性 (P > 0. 05),波幅与年龄呈负相关

(P < 0. 05);P300 外源性反应电位及 P3a 潜伏期与

年龄呈负相关(P < 0. 05),P3b 潜伏期及 P3a、P3b 波
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幅与年龄无相关性(P > 0. 05);P50 比值与年龄呈负

相关(P < 0. 05)。 反应时及准确率表现为随年龄增

长反应时下降,准确率提高(P < 0. 05,表 3)。
5. 配合度:所有儿童均能在安静及注意力集中的

情况下完成任务。
讨 　 　 论

1. ERPs:人脑在接受内部和外界众多复杂刺激

时会使脑电活动产生相应改变,ERPs 基于现代心理

学原理,呈现出与刺激事件呈“锁时”关系的脑电活

动。 反映出大脑对外界事物信息的认知加工过程。
ERPs 最早于 1965 年由 Sutton 提出,为大脑认知功能

的客观检测技术提供了一个观察脑内心理活动的直

接窗口,已被广泛用于视知觉、注意、记忆、语言等多

领域研究。 ERPs 取决于复杂的脑神经连结网络的功

能,并反映人脑机能结构的功能。 ERPs 可作为多种

功能性及器质性损伤严重程度的测量手段,并且在疾

病的恢复及预后方面也有较大价值。
2. ERPs 各成分:MMN 不依赖于注意,在非注意

条件下亦能产生,是一种反映大脑自动加工的认知

ERPs 成分,反映大脑对知觉环境变化的前注意自动

感知 [6] 。 研究发现,MMN 随年龄增长,潜伏期缩短,
波幅降低 [7] 。 本研究未呈现明显的潜伏期下降趋

势,Cz 部位波幅下降趋势明显。 Shafer 等 [8] 研究发

现,4 岁以后儿童与成人之间的 MMN 差异已不明显,
表明 4 岁儿童的 MMN 发育已接近成人水平。 但儿

童 MMN 额叶部分相对于大脑其他部分,髓鞘化时间

最长,因而成熟更晚,表现在儿童 MMN 额区成分成

熟也晚,即本研究中 Fz 部位波幅下降趋势较小 [9] 。
SG 指大脑在被动注意状态下,能够抑制无关感

觉刺激的输入。 SG 缺失是大脑不能过滤无关感觉刺

激,过多无关刺激信息使大脑淹没或超载,导致超负

荷管理模式,影响大脑对有用信息的加工,容易出现

注意力不集中及精神症状。 P50 比值是反映中枢神

经系统抑制功能的一个可靠指标,比值越小抑制作用

越强。 研究表明健康儿童 P50 具有相对稳定性 [10] 。
Hutchison 等 [11] 研究发现,P50 在婴儿期即开始发育,
P50 缺失的婴儿日后与注意力相关的疾病患病率提

高。 成人 P50 比值一般为 0. 4 ~ 0. 5,大多数低于

0. 4 [12,13] 。 P50 加工在 5 岁儿童中已经成熟,且没有

性别差异 [14] 。 本研究中低年龄组 P50 比值已达到

0. 51,随年龄增长可见 P50 比值下降趋势,高年龄组

已接近成人 P50 抑制水平。
P300(包括 P3a 和 P3b)属于晚成分波,与复杂的

多层次心理认知活动有关,是感知觉、注意、思维及智

能等高级神经心理过程的电位变化反映,并涉及广泛

皮质区域抑制过程的激活 [15] 。 P3a 与自下而上的注

意力和新奇处理有关,P3b 与自上而下的注意力和记

忆处理控制有关 [16] 。 P300 潜伏期反映被试者从接

受信息刺激到大脑对信息加工认知过程的速度,潜伏

期延长表明信息加工速度减慢。 P300 波幅与刺激概

率、刺激显著性、任务难度、动机和警惕性有关 [15] 。
Meta 分析显示,健康受试者 P300 潜伏期 22 岁之前

随年龄增长而逐渐缩短,随后稍延长,而波幅的变化

轨迹则与之相反,年龄拐点发生在 16 岁 [17] 。 P300
电位变化还可反映脑发育状况及脑的认知功能。
P300 为多部分起源,与大脑皮质、顶叶、额叶、颞叶、
海马等部位有关。 本研究 P300 外源性电位及 P3a 潜

伏期随年龄增长可见下降趋势,P3b 潜伏期及 P3a、
P3b 波幅变化不显著,可能与文献研究中 22 岁及 16
岁年龄拐点相关,与 P3b 自上而下的加工成熟较晚相

关,但本研究最大年龄组至 16 岁,无法看出确切的潜

伏期及波幅年龄拐点。
3. 儿童 ERPs 的临床意义:ERPs 至今已应用 40

余年,并在实验和临床研究上取得很大发展。 目前

ERPs 已扩大了儿童年龄及病种的应用,更小年龄段

如新生儿、婴儿,更多疾病种类如多种原因所致缺氧

缺血性脑病、早产、植物状态等已逐步开展应用。 且

其刺激范式也得到了很大补充,除经典范式外,结合

声、光、感觉等多种刺激,加大应用范围,辅助用于多

种疾病的诊疗评估。
4. 本研究的不足之处:本研究存在以下不足之

处:①样本量偏小,130 例总量尚可,但考虑到分组较

多,每一组的样本量相对较小,若进一步加大样本量,
更能说明问题;②未能纳入一组成年组,有研究发现,
P300 潜伏期的拐点发生在成年以后,如果纳入成人

组,更能反映 P300 的潜伏期及波幅变化,更好地反应

其发育轨迹。
综上所述,MMN 可能已于 4 岁前得到较为完善

的发育,认知电位 P300 及感觉门控 P50 随年龄增长

进一步完善发育。 总体而言,随年龄增长,儿童的认

知、理解及注意力等呈现不同程度的提高。 ERPs 可

作为今后临床工作中疾病诊疗及疗效评价的指标。
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肺腺癌纵隔淋巴结转移的术前 CT 影像学 Logistic
回归模型建立及其临床预判价值

贾丽娜 　 贾胜利 　 沈丹平

摘 　 要 　 目的 　 建立肺腺癌纵隔淋巴结转移的术前 CT 影像学 Logistic 回归预测模型,并分析其临床预判价值。 方法 　 回顾

性分析 120 例肺腺癌患者的临床资料,总结术后病理 N 分期及纵隔淋巴结转移规律,建立纵隔淋巴结转移术前 CT 影像学特征的

Logistic 回归预测模型,并绘制 ROC 曲线分析预测效能。 结果 　 肺腺癌术前临床 N 分期与术后病理 N 分期一致性一般。 术后病

理证实,55 例(45. 83% )有纵膈淋巴结转移,N 分期占比由高到低依次为 N1 + N2 、N0 、N1 及 N2 期,且淋巴结转移最常发生在第 10
组、4 组及 7 组。 较大的 CTR、淋巴结最大短径、淋巴结最大横截面积及动脉期增强 CT 值是纵隔淋巴结转移的独立危险因素。

术前 CT 影像学联合预测因子预测纵隔淋巴结转移的 AUC、敏感度、特异性分别达 92. 9% 、83. 6% 、87. 7% 。 结论 　 肺腺癌患者

纵隔淋巴结转移发生率较高,存在多站转移、逐站转移及部分呈跳跃性转移的特征。 建立 CT 影像学 Logistic 回归预测模型有助

于提高纵隔淋巴结转移的术前诊断价值。
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