
·临床研究·

湖北省钟祥市 320名长寿老年人认知功能障碍的相关因素分析

董昱,王桦∗,尹倩,彭姣
(武汉大学中南医院老年病科,武汉

 

430071)

【摘　 要】 　 目的　 调查湖北省钟祥市长寿老人认知功能和载脂蛋白 E
 

(ApoE)基因型状况,并探讨认知功能障碍的影响因素。
 

方法　 笔者于 2013 年 1 月至 2019 年 3 月走访钟祥各村镇,对长寿老人进行面对面问卷调查、体格检查并进行 ApoE 基因型检测,
认知功能采用简易智能量表评价。 采用 Mann-Whitney

 

U 检验、Pearson 卡方检验或 Fisher 确切概率法进行认知功能正常组和认

知功能障碍组的组间比较;采用 logistic 回归分析认知功能障碍的影响因素。
 

结果　 共 320 名长寿老人纳入本研究,中位年龄

94. 0 岁,男性 104 名、女性 216 名。 ApoE 基因型 ε2ε2 占 0. 6%、ε2ε3 占 15. 3%、ε3ε3 占 66. 2%、ε2ε4 占 1. 3%、ε3ε4 占 16. 3%、
ε4ε4 占 0. 3%。 65. 6%(210 / 320)的长寿老人有认知功能障碍。 多因素 logistic 回归分析显示:认知功能障碍的保护因素包括男

性(aOR= 0. 495,95%CI
 

0. 260~0. 940;P= 0. 032)、曾受教育(aOR= 0. 365,95%CI
 

0. 183~0. 726;P= 0. 004)、携带 ε2 等位基因(aOR
= 0. 501,95%CI

 

0. 252~0. 996;P= 0. 049)、ApoE 基因型为 ε2ε2 或 ε2ε3(aOR = 0. 472,95%CI
 

0. 231~ 0. 964;P = 0. 039);认知功能

障碍的危险因素包括视力障碍(aOR= 3. 769,95%CI
 

1. 887 蒉7. 528;P<0. 001)、听力障碍(aOR = 2. 691,95%CI
 

1. 435 ~ 5. 043;P =
0. 002);年龄、吸烟史、饮酒史、携带 ε4 等位基因、ApoE 基因型为 ε2ε4、ε3ε4 或 ε4ε4 相比于 ε3ε3 与认知功能障碍的关联均无统

计学意义(P>0. 05)。
 

结论　 钟祥市长寿老人的 ApoE 基因型以 ε3ε3 为主。 认知功能障碍与女性、未曾受教育、视力障碍、听力障

碍、非 ε2 等位基因携带者有关。 ε2ε2 或 ε2ε3 相比于 ε3ε3 明显降低认知功能障碍风险,ε2ε4,ε3ε4 或 ε4ε4 相比于 ε3ε3 未明显

增加认知功能障碍风险。
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【Abstract】 　 Objective 　 To
 

investigate
 

the
 

cognitive
 

function
 

and
 

apolipoprotein
 

E
 

(ApoE)
 

genotype
 

and
 

risk
 

factors
 

of
 

cognitive
 

impairment
 

in
 

the
 

long-lived
 

individuals
 

in
 

Zhongxiang,
 

Hubei
 

Province.
 

Methods　 From
 

January
 

2013
 

to
 

March
 

2019,
 

we
 

visited
 

the
 

long-lived
 

individuals,
 

conducting
 

face-to-face
 

questionnaire
 

survey,
 

performing
 

physical
 

examination
 

and
 

ApoE
 

genotype
 

detection,
 

and
 

evaluating
 

cognitive
 

function
 

with
 

the
 

mini-mental
 

state
 

examination.
 

Mann-Whitney
 

U
 

test,
 

Pearson
 

chi-square
 

test
 

or
 

Fisher′s
 

exact
 

test
 

were
 

used
 

to
 

compare
 

cognitive
 

normal
 

group
 

and
 

cognition-impaired
 

group.
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

explore
 

risk
 

factors
 

of
 

cognitive
 

impairment.
 

Results　 A
 

total
 

of
 

320
 

long-lived
 

individuals
 

( median
 

age,
 

94. 0
 

years;
 

104
 

males,
 

and
 

216
 

females)
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

analysis.
 

Their
 

ApoE
 

genotype
 

was
 

ε2ε2
 

(0. 6%),
 

ε2ε3
 

(15. 3%),
 

ε3ε3
 

(66. 2%),
 

ε2ε4
 

(1. 3%),
 

ε3ε4
 

(16. 3%),
 

ε4ε4
 

(0. 3%).
 

Cognitive
 

impairment
 

was
 

found
 

in
 

65. 6%
 

(210 / 320)
 

of
 

the
 

long-lived
 

individuals.
 

Multivariate
 

logistic
 

regression
 

and
 

analysis
 

indicated
 

that
 

male
 

(aOR= 0. 495,
 

95%CI
 

0. 260-0. 940;
 

P= 0. 032),
 

being
 

educated
 

(aOR= 0. 365,
 

95%CI
 

0. 183-0. 726,
 

P= 0. 004),
 

carrying
 

ε2
 

allele
 

(aOR= 0. 501,
 

95%CI
 

0. 252-0. 996;
 

P= 0. 049),
 

and
 

ε2ε2
 

or
 

ε2ε3
 

(aOR=
0. 472,

 

95%CI
 

0. 231- 0. 964;
 

P = 0. 039)
 

were
 

the
 

protective
 

factors
 

of
 

cognitive
 

impairment;
 

and
 

that
 

visual
 

impairment
 

( aOR =
3. 769,

 

95%CI
 

1. 887-7. 528;
 

P<0. 001)
 

and
 

hearing
 

impairment
 

(aOR= 2. 691,
 

95%CI
 

1. 435-5. 043;
 

P= 0. 002)
 

were
 

the
 

risk
 

factors
 

of
 

cognitive
 

impairment.
 

However,
 

age,
 

history
 

of
 

smoking,
 

history
 

of
 

drinking
 

alcohol,
 

carrying
 

ε4
 

allele,
 

and
 

ε2ε4,
 

ε3ε4
 

or
 

ε4ε4
 

relative
 

to
 

ε3ε3
 

were
 

not
 

significantly
 

associated
 

with
 

cognitive
 

impairment
 

(P>0. 05).
 

Conclusion　 The
 

ApoE
 

genotype
 

was
 

mainly
 

ε3ε3
 

in
 

the
 

long-live
 

individuals
 

in
 

Zhongxiang,
 

Hubei
 

Province.
 

Cognitive
 

impairment
 

was
 

associated
 

with
 

female,
 

being
 

uneducated,
 

visual
 

impairment,
 

hearing
 

impairment,
 

and
 

non-ε2
 

allele
 

carrier.
 

Compared
 

with
 

ε3ε3
 

genotype,
 

ε2ε2
 

or
 

ε2ε3
 

significantly
 

reduces
 

the
 

risk
 

of
 

cognitive
 

impairment
 

but
 

ε2ε4,
 

ε3ε4
 

or
 

ε4ε4
 

don′t
 

significantly
 

increase
 

the
 

risk.
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　 　 截至 2017 年年底,我国 60 岁及以上的老年人

口已经突破 2. 4 亿,占总人口 17. 3%,预计 2050 年

老年人口比例将超 30%。 90 岁及以上的长寿人口

在我国第五、六次人口普查的 10 年间增长迅速,增
长率达 104. 3%。 与此同时,认知功能障碍成为老

年人的常见健康问题,严重影响老年人生活质量并

造成日益严重的疾病负担[1,
 

2] 。 载脂蛋白 E(apoli-
poprotein

 

E,ApoE) 基因参与人体内多项生理功能,
其中,ApoE ε3 等位基因最为常见;ApoE ε4 等位基因

是被证实增加散发性、晚发性阿尔茨海默症易感性

的基因之一;ApoE ε2 等位基因则被认为对认知功能

有保护作用且与长寿有关,但所受的关注远远少于

ApoE ε4 等位基因。 ApoE 基因与认知功能关系密

切,但在国内长寿老人中的研究仍然较少。 钟祥市

位于湖北省中部,在第四届国际人口老龄化会议上

被认定为“世界长寿之乡”,长寿历史悠久,长寿老

人众多。 因此,我们开展了本项研究,以调查钟祥长

寿老人认知功能状况及 ApoE 基因多态性,探讨长寿

老人认知功能障碍的影响因素。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象

　 　 钟祥市民政局约 30 年前建立了长寿老人(年

龄≥90 岁)的数据库,并不断更新,以便为高龄老人

提供政府援助。 本横断面研究于 2013 年 1 月至

2019 年 3 月进行,课题组根据钟祥市民政局提供的

长寿老人名单进行走访,核对身份证确认年龄,并获

得知情同意书。 本研究已获得武汉大学中南医院伦

理委员会批准(2019128)。
1. 2　 方法

　 　 由经过统一培训的工作人员对长寿老人(和照

料者)进行面对面问卷调查和体格检查。 (1)
 

问卷

调查:自制问卷调查长寿老人基本情况,包括年龄、
性别、是否受教育、吸烟史、饮酒史;(2)体格检查:
检查长寿老人视力状况和听力状况(简易视力评

估:在老人面前 50 cm 处展示图片,让老人描述图片

内容,不能描述者为视力障碍;简易听力评估:在老

人耳后 15 cm 处轻声说一句话,听不清一半以上为

听力障碍);(3)ApoE 基因检测:采集长寿老人肘静

脉血在武汉大学中南医院基因诊断室进行 ApoE 基

因检测;(4)认知功能评估:采用中华医学会老年医

学分会等拟定的《中国健康老年人标准(2013)》推

荐的简易智能量表( mini-mental
 

state
 

examination,
MMSE)对长寿老人进行认知功能评估分组,MMSE
评分≥25 分为认知功能正常组,<25 分为认知功能

障碍组。
1. 3　 统计学处理

　 　 采用 SPSS
 

25. 0 统计软件进行数据分析。 计算

各基因型和等位基因频率的分布,等位基因频率采

用直接计数法计算, 吻合度检验确定是否符合

Hardy-Weinberg 平衡。 定性数据用例数(百分比)表

示,2 组间比较采用 Pearson 卡方检验或 Fisher 确切

概率法;定量数据中呈正态分布者用均数±标准差

( x±s)表示,2 组间比较采用 t 检验;定量数据中呈

偏态分布者用中位数和四分位数间距 [ M ( Q1,
 

Q3)]
 

表示,2 组间比较采用 Mann-Whitney
 

U 检验。
影响因素分析采用 logistic 回归分析。 P<0. 05 为差

异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 基本情况

　 　 共调查 330 名长寿老人,排除资料不完整的 10
名长寿老人,共 320 名长寿老人纳入分析。 年龄

94. 0(91. 0,99. 0) 岁,其中,认知正常组年龄 94. 0
(91. 0,99. 0)岁,认知功能障碍组年龄 93. 5(91. 00,
100. 0)岁;男性 104 名,女性 216 名;90 ~ 99 岁 241
名,100 ~ 113 岁 79 名。

长寿老人 MMSE 平均得分为(20. 9±6. 1)分,其中

男性(23. 0±5. 6)分,女性(19. 9±6. 0)分。 认知功能正

常者占 34. 4%(110/ 320),认知功能障碍者占 65. 6%
(210/ 320)。 纳入长寿老年人一般资料详见表 1。
　 　 本研究纳入的所有长寿老人、认知功能正常的

长寿老人、认知功能障碍的长寿老人 ApoE 基因型分

布均符合 Hardy-Weinberg 平衡(P>0. 05)。 长寿老

人 ApoE 基因型频率和等位基因频率详见表 2。
2. 2　 长寿老人认知功能障碍的单因素分析

　 　 单因素 logistic 回归分析结果显示:男性、受过

教育、携带 ε2 等位基因、ε2ε2 或 ε2ε3 基因型(以

ε3ε3 基因型为参照)的长寿老人更少发生认知功能

障碍,有视力障碍、听力障碍的长寿老人更多发生认

知功能障碍,年龄、吸烟史、饮酒史、携带 ε3 等位基

因、携带 ε4 等位基因、ApoE 基因型为 ε2ε4、ε3ε4 或

ε4ε4(以 ε3ε3 为参照)与认知功能障碍的关联均无

统计学意义。 详见表 3。
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表 1　 钟祥地区长寿老人认知功能正常组与认知功能障碍组的一般资料

Table
 

1　 Characteristics
 

of
 

long-lived
 

individuals
 

in
 

normal
 

cognition
 

group
 

and
 

impaired
 

cognition
 

group
 

in
 

Zhongxiang,
 

Hubei
 

Province

Item Normal
 

cognition
 

group(n= 110) Impaired
 

cognition
 

group(n= 210) t / Z / χ2 P
 

value

Age
 

[years,M(Q1 ,
 

Q3 )] 94. 0(91. 0,99. 0) 93. 5(91. 0,100. 0) -0. 968 0. 333
Gender

 

[n
 

(%)] 11. 086 0. 001
　 Male 49(47. 1) 55(52. 9)
　 Female 61(28. 2) 155(71. 8)
Being

 

educated
 

[n
 

(%)] 19. 130 <0. 001
　 Yes 36(58. 1) 26(41. 9)
　 No 74(28. 7) 184(71. 3)
History

 

of
 

smoking
 

[n
 

(%)] 0. 001 0. 977
　 Yes 19(34. 5) 36(65. 5)
　 No 91(34. 3) 174(65. 7)
History

 

of
 

drinking
 

alcohol
 

[n
 

(%)] 0. 486 0. 486
　 Yes 29(37. 7) 48(62. 3)
　 No 81(33. 3) 162(66. 7)
Visual

 

impairment
 

[n
 

(%)] 33. 971 <0. 001
　 Yes 14(12. 8) 95(87. 2)
　 No 96(45. 5) 115(54. 5)
Hearing

 

impairment
 

[n
 

(%)] 27. 294 <0. 001
　 Yes 21(16. 9) 103(83. 1)
　 No 89(45. 4) 107(54. 6)
ε2

 

allele
 

carrier
 

[n
 

(%)] 6. 376 0. 012
　 Yes 27(49. 1) 28(50. 9)
　 No 83(31. 3) 182(68. 7)
ε3

 

allele
 

carrier
 

[n
 

(%)] ∗ 0. 695
　 Yes 107(34. 2) 　 206(65. 8)
　 No 3(42. 9) 4(57. 1)
ε4

 

allele
 

carrier
 

[n
 

(%)] 0. 637 0. 425
　 Yes 17(29. 8) 40(70. 2)
　 No 93(35. 4) 170(64. 6)
ApoE

 

genotype
 

[n
 

(%)] ∗ 0. 048
　 ε2ε2 1(50. 0) 1(50. 0)
　 ε2ε3 25(51. 0) 24(49. 0)
　 ε3ε3 67(31. 6) 145(68. 4)
　 ε2ε4 1(25. 0) 3(75. 0)
　 ε3ε4 15(28. 8) 37(71. 2)
　 ε4ε4 1(100. 0) 0(0. 0)
MMSE(points,

 

x±s) 26. 9±1. 6 17. 8±5. 1 -23. 669 <0. 001

ApoE:apolipoprotein
 

E;
 

MMSE:
 

mini-mental
 

state
 

examination.
 ∗

 

calculated
 

by
 

Fisher′s
 

exact
 

test.

表 2　 钟祥地区长寿老人 ApoE 基因型频率和等位基因频率的分布

Table
 

2　 Frequencies
 

of
 

ApoE
 

genotypes
 

and
 

alleles
 

among
 

long-lived
 

individuals
 

in
 

Zhongxiang,
 

Hubei
 

Province

Item Normal
 

cognition
 

group Impaired
 

cognition
 

group Total

ApoE
 

genotype
 

frequency
 

(%)
　 ε2ε2 0. 9 0. 5 0. 6
　 ε2ε3 22. 7 11. 4 15. 3
　 ε3ε3 60. 9 69. 1 66. 2
　 ε2ε4 0. 9 1. 4 1. 3
　 ε3ε4 13. 7 17. 6 16. 3
　 ε4ε4 0. 9 0. 0 0. 3
ApoE

 

allele
 

frequency
 

(%)
　 ε2 12. 7 6. 9 8. 9
　 ε3 79. 1 83. 6 82. 0
　 ε4 8. 2 9. 5 9. 1
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表 3　 钟祥地区长寿老人认知功能障碍的单因素 logistic 回归分析

Table
 

3　 Univariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

of
 

impaired
 

cognition
 

among
 

long-lived
 

individuals
 

in
 

Zhongxiang,
 

Hubei
 

Province

Factor B SE Wald
  χ2 OR(95%CI) P

 

value

Age
 

0. 015 0. 027 0. 317 1. 015(0. 964-1. 069) 0. 573
Male -0. 817 0. 248 10. 866 0. 442(0. 272-0. 718) 0. 001
Being

 

educated -1. 236 0. 292 17. 942 0. 290(0. 164-0. 515) <0. 001
History

 

of
 

smoking -0. 009 0. 312 0. 001 0. 991(0. 538-1. 825) 0. 977
History

 

of
 

drinking
 

alcohol -0. 189 0. 272 0. 485 0. 828(0. 486-1. 410) 0. 486
Visual

 

impairment 1. 734 0. 318 29. 758 5. 665(3. 038-10. 563) <0. 001
Hearing

 

impairment 1. 406 0. 279 25. 374 4. 080(2. 361-7. 050) <0. 001
ε2

 

allele
 

carrier -0. 749 0. 300 6. 210 0. 473(0. 262-0. 852) 0. 013
ε3

 

allele
 

carrier 0. 367 0. 773 0. 226 1. 444(0. 317-6. 569) 0. 635
ε4

 

allele
 

carrier 0. 252 0. 317 0. 634 1. 287(0. 692-2. 396) 0. 426
ApoE

 

genotype
　 ε2ε2

 

or
 

ε2ε3 -0. 811 0. 317 6. 563 0. 444(0. 239-0. 826) 0. 010
　 ε3ε3 1
　 ε2ε4 0. 327 1. 164 0. 079 1. 386(0. 142-13. 574) 0. 779
　 ε3ε4

 

or
 

ε4ε4 0. 066 0. 334 0. 039 1. 069(0. 556-2. 055) 0. 843

ApoE:apolipoprotein
 

E.

2. 3　 长寿老人认知功能障碍的多因素分析

　 　 多因素 logistic 回归分析结果显示:男性、受过教

育、携带 ε2 等位基因、ε2ε2 或 ε2ε3 基因型(以 ε3ε3
基因型为参照)是长寿老人认知功能障碍的独立保

护因素;视力障碍、听力障碍是长寿老人认知功能障

碍的独立危险因素。 详见表 4。

3　 讨　 论

　 　 本研究调查的钟祥长寿老人认知功能障碍者

占 65. 6%,MMSE 均值为(20. 9 ± 6. 1) 分,其中男性

(23. 0±5. 6)分,女性(19. 9±6. 0)分,低于我国广西

巴马壮族 90 ~ 94 岁( 23. 5 ± 2. 7) 分和 95 ~ 104 岁

(22. 3 ± 3. 1) 分[3] 、匈牙利德布勒森年龄 > 90 岁

(23. 0±5. 2)分[4] 、澳大利亚悉尼 95~106 岁(21. 1±6. 1)
分[5] ,明显高于四川都江堰地区 90 ~ 104 岁男性

(17. 5±6. 0)分和 90 ~ 108 岁女性(13. 8±5. 5)分[6] 、
我国长寿地区年龄≥90 岁女性分值[7] [贫血组(9. 6±
9. 3)分;非贫血组(13. 1±10. 2)分]。 由此可见,不同

国家和地域的长寿老人认知功能存在差异,与其他国

家或地域的长寿老人相比,钟祥长寿老人 MMSE 均值

处于中等水平,认知功能较好。
另外,我国一项研究中[8] ,80 ~ 89 岁、90 ~ 99 岁、

100 ~ 105 岁的老人,MMSE 评分逐渐变低。 但本研

究结果显示,长寿老人的年龄与认知功能障碍间的

关联无统计学意义。 一方面,可能是样本量小,所以

尚无统计学差异;另一方面,可能是由于没有痴呆的

95 岁老人更易活过百岁(HR = 1. 63,95%CI
 

1. 50 ~
1. 78,P<0. 001) [9] ,即能活到更高龄的长寿老人认

知功能更好,从而在群体角度缩小甚至反转了个体

随年龄增长认知功能下降的趋势。

表 4　 钟祥地区长寿老人认知功能障碍的多因素 logistic 回归分析

Table
 

4　 Multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

of
 

impaired
 

cognition
 

among
 

long-lived
 

individuals
 

in
 

Zhongxiang,
 

Hubei
 

Province

Factor B SE Wald
 χ2 aOR(95%CI) ∗ P

 

value
Age

 

-0. 013 0. 029 0. 197 0. 987(0. 933-1. 045) 0. 657
Male -0. 704 0. 328 4. 615 0. 495(0. 260-0. 940) 0. 032
Being

 

educated -1. 009 0. 352 8. 237 0. 365(0. 183-0. 726) 0. 004
History

 

of
 

smoking 0. 399 0. 386 1. 067 1. 490(0. 699-3. 174) 0. 302
History

 

of
 

drinking
 

alcohol
 

-0. 159 0. 327 0. 236 0. 853(0. 450-1. 619) 0. 627
Visual

 

impairment 1. 327 0. 353 14. 132 3. 769(1. 887-7. 528) <0. 001
Hearing

 

impairment 0. 990 0. 321 9. 534 2. 691(1. 435-5. 043) 0. 002
ε2

 

allele
 

carrier -0. 691 0. 351 3. 884 0. 501(0. 252-0. 996) 0. 049
ε3

 

allele
 

carrier -0. 141 0. 926 0. 023 0. 868(0. 141-5. 336) 0. 879
ε4

 

allele
 

carrier 0. 324 0. 357 0. 824 1. 382(0. 687-2. 782) 0. 364
ApoE

 

genotype
　 ε2ε2

 

or
 

ε2ε3 -0. 751 0. 365 4. 245 0. 472(0. 231-0. 964) 0. 039
　 ε3ε3 1
　 ε2ε4 0. 922 1. 455 0. 401 2. 515(0. 145-43. 577) 0. 526
　 ε3ε4

 

or
 

ε4ε4 0. 146 0. 370 0. 155 1. 157(0. 560-2. 389) 0. 694

ApoE:apolipoprotein
 

E.
 

aOR:
 

adjusted
 

odds
 

ratio.
 ∗

 

Adjusted
 

by
 

age,
 

gender,
 

being
 

educated,
 

history
 

of
 

smoking,
 

history
 

of
 

drinking
 

alcohol,
 

visual
 

impairment,
 

hearing
 

impairment.
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　 　 本研究中长寿女性数量是男性数量的 2 倍多,与
我国第六次人口普查数据相近,即我国 90 ~ 94 岁、
95 ~ 99 岁、100 岁及以上的男性是女性数量的 0. 51、
0. 47、0. 33 倍。 此外,本研究中长寿女性认知功能

障碍的比例明显高于男性 ( 71. 8% 和 52. 9%,P =
0. 001),其他研究也显示高龄女性认知功能较男性

差[10] 。 在校正年龄、性别等因素后,钟祥长寿老人

受教育仍然与更低的认知功能障碍比例有关,与日

本对百岁老人的研究一致[11] 。 国内研究也显示长

寿老人受教育程度与 MMSE 得分呈正相关[6] 。 另

有一项纵向研究表明,未受教育的老年人( >60 岁)
寿命更短且伴有认知功能障碍的时间更长[12] 。
Ganguli 等[13]的研究显示,饮酒是 65 ~ 87 岁老人发

生痴呆的保护因素,吸烟是 65 ~ 87 岁老人发生痴呆

的危险因素,但在 88 ~ 99 岁老人中,吸烟、饮酒与发

生痴呆的关联不再具有统计学意义,与本研究结果

一致。 视力障碍与听力障碍是钟祥长寿老人认知功

能障碍的独立危险因素,与我国某项老年人研究一

致[14] 。 一项多中心研究发现,随着黄斑异常的增加

及视敏度的下降,认知功能下降[15] 。 另有研究表

明,在与视力无明显关系的认知测试上,视力障碍的

老年人表现仍然较视力正常老年人差[16] 。 另外,伴
有视力障碍和(或)听力障碍的老年人更易在数年

后发生认知功能受损[17,
 

18] 。
钟祥长寿老人中 ε3 是最普遍的 ApoE 等位基

因,ε3ε3 基因型是最常见的 ApoE 基因型。 关于 ε4
等位基因,一项国内研究表明 60 ~ 89 岁老年人中,
ε4 等位基因携带者更易发生认知功能障碍[19] 。
但是本研究结果显示,钟祥长寿老人 ε4 等位基因携

带与否的认知功能障碍比例差异无统计学意义

(70. 2%和 64. 6%,P= 0. 425),与国外长寿老人研究

一致[20] ; 钟祥长寿老人基因型为 ε2ε4、 ε3ε4 或

ε4ε4 相比于 ε3ε3 增高了认知功能障碍风险,但也

无统计学意义。 一方面,可能是由于样本量小,所以

尚无统计学意义;另一方面,印证了在极高龄群体,
ε4 等位基因与阿尔茨海默症的关联变弱[21] 。 另

外,钟祥长寿老人 ε2ε2 的基因型频率低于广西巴马

地区长寿老人[22] ,与新疆和田地区维吾尔族长寿老

人相近[23] ;ε2ε3 的基因型频率高于广西巴马地区长

寿老人[22] ,与新疆和田地区维吾尔族长寿老人相

近[23] 。 此外,携带 ε2 等位基因的钟祥长寿老人更易

保持正常的认知功能( aOR = 0. 501,95%CI
 

0. 252 ~
0. 996,P= 0. 049)。 Farrer 等[21] 也阐述了 ε2ε2 与

ε2ε3 对认知功能的保护作用不受年龄影响。 ε2 等

位基因保护大脑的可能机制,包括 ε2 较 ε3、ε4 具有

更稳定的蛋白质结构且不易像 ε4 般引起神经退化,
ε2 致使更少地沉积和更有效地清除与降解 β 淀粉

样蛋白,ε2 促进突触的完整,ε2 致使更有效的抗氧

化和抗炎活性[24,
 

25] 。
综上所述,钟祥长寿老人认知状况较为良好,认

知功能障碍与女性、未受教育、视力障碍、听力障碍、
非 ε2 等位基因携带者、基因型不是 ε2ε2 或 ε2ε3 有

关;与年龄,吸烟史,饮酒史,基因型为 ε2ε4、ε3ε4 或

ε4ε4 无关。 本研究所得结果还需更大样本量研究

及纵向研究验证。
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