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摘+要!脑白质疏松! T̂ "是一种常见的神经系统影像学表现#常见于老年神经系统疾病患者及部分正常老年人$ 以往

研究证实 T̂ 与认知功能损害密切相关#并可导致痴呆$ 近来#越来越多的研究表明#T̂ 也可导致抑郁%焦虑%情感淡漠

以及幻觉%妄想%异常行为等神经精神综合征!YW:" $

关键词!脑白质疏松&抑郁&情感淡漠&幻觉&神经精神综合征

++脑白质疏松 ! .EAG/@F@1/212# T̂ "又称脑白质病

变!K>13E=@33EF.E21/?2# OQT2"是指 9;上表现为斑

点状或点片状的低密度灶或 QRX;!O和 ZT̂XR像

上表现为斑点状%融合状或弥漫存在的高信号区

域$ 根据白质病变的部位进一步分为脑室旁白质

病变!WOQT2" 和脑深部白质病变 ! ÒQT2" $ T̂

的病理表现有胶质细胞增生%棘细胞层水肿%血管

周围间腔扩大#少突胶质细胞%髓鞘和轴突的丢

失#还可见深穿支小动脉硬化%血管壁增厚%管腔

狭窄%血管钙化等病理改变$ T̂ 在老年人群中可

导致特定的认知功能损害#主要表现为心理运动速

度减慢%执行功能损害和注意障碍等$ 此外#越来

越多的研究表明#T̂ 可对情感情绪%精神行为等非

认知功能产生影响#从而导致神经精神行为异常$

神 经 精 神 综 合 征 ! ?EAF/J2C4>1@3F142C?BF/=E2#

YW:"是一组与神经系统疾病相关的行为和精神症

状#大致分为情感障碍和精神行为障碍两大类$ 情

感障碍以心境或情感异常改变为主要临床特征#包

括抑郁%焦虑%情感淡漠%躁狂等&精神行为障碍指的

是大脑机能活动紊乱#导致认知%情感%行为和意志

等精神活动不同程度障碍的总称#包括幻觉%妄想%

异常行为等$ 研究表明 YW: 是痴呆患者的基本临床

特征之一+#,

#由于方法学差异及痴呆人群的异质性#

YW: 在 痴 呆 人 群 中 的 患 病 率 在 !)5 -,"5 之

间+!# &,

$ YW: 可增加患者的住院率#导致不良预后#

给家庭成员和照料着带来沉重的精神和经济负担#

并且 YW: 本身也可增加老年人患痴呆的风险+U,

$ 本

文将就 T̂ 与神经精神行为障碍间的关系做一综述$

?@D:与情感障碍

?G?@抑郁

老年期抑郁 ! .@3EI.1HEBEJFE221/?# TT̀ " 是指发

病年龄超过 ') 岁的老年期抑郁症#其发病机制被

认为是由皮质下缺血性改变引起$ 既往研究表明#

T̂ 与 TT̀ 症状密切相关#且 T̂ 部位对其影响更

为重要$ #((' 年#c/]F1E? 等+),对 &( 例正常对照%

'" 例抑郁患者和 '# 例阿尔兹海默病 ! ^̀ "患者的

研究表明#在控制血管危险因素的条件下#与正常

对照组相比# ÒQT2在抑郁症患者中更常见#并且
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TT̀ 患者有着更为严重的 ÒQT2$ 8F//3等+', 对

#"%% 名 '" -(" 岁社区老年人群脑白质病变与抑

郁症状相关性进行研究#采用流行病学研究中心抑

郁量表!9[:Ì "评价抑郁症状#在控制简明精神状

态量表!QQ:["得分%脑室扩大%卒中%脑萎缩等因

素下#结果表明重度 T̂ 比轻度或无 T̂ 患者患抑

郁症状风险高 & -) 倍#且严重的 ÒQT2患者更可

能有 TT̀ 病史 ! cR&*U # ()5 9X'#*# $#"*% " $

!""" 年#c/]F1E? 等+%,研究了 ," 例 '" 岁以上 ^̀ %

血管性痴呆!a@̀ " %路易小体痴呆! T̀]"及正常对

照组# 采 用 蒙 哥 马 利 $艾 森 贝 格 抑 郁 量 表

! Q̂ R̀:"评价抑郁症状#半定量 OQT2评价量表

评价 OQT2的部位%类型及严重程度#发现前额叶

OQT2与痴呆患者中抑郁得分存在相关#提示前额

叶 OQT2可能是抑郁发生的病理生理基础$ a1?I

4E?3等+,,和 QAE..EF等+(,分别对 %% 例卒中后患者和

(U 例 ^̀ %皮质下缺血性小血管病 ! :Xà " 患者及

正常对照进行研究#采用 OQT2容积测定法定量测

定大脑各部位 OQT2容积及全脑容量#采用神经精

神问卷! ?EAF/J2C4>1@3F14X?LE?3/FC# YWX"评定相关神

经精神症状#发现前额叶 OQT2容积与 YWX抑郁症

状显著相关$ !"#! 年#:E\3/? 等+#",对 &' 例 TT̀ 患

者!平均年龄 %#*, 岁 "及 !) 例正常对照 !平均年

龄 %#*, 岁 " 采用磁共振弥散张量成像 ! B1HHA21/?

3E?2/F1=@01?0# ;̀X" 技术对脑白质纤维素进行追

踪#结果证实 TT̀ 患者额叶 $皮质下 $边缘系统

脑白质纤维完整性广泛减低$ 以上研究结果支持

了-血管性抑郁.的假说#认为脑小血管疾病 !包括

T̂ "可能导致了老年期抑郁症#其机制为皮质 $基

底节区 $丘脑 $皮质神经纤维环路中断或调节系

统受损引起+##,

$ 前额叶或皮质下的 T̂ 阻断了前

额叶至皮质下神经纤维环路#这些环路参与了对情

感情绪的调节控制#从而导致抑郁症状的出现$

?*A@情感淡漠

情感淡漠作为一个独立的临床综合征已经得

到人们越来越多的认识$ TELC等+#!, 将情感淡漠定

义为自发行为和目的行为的显著减少#即目标导向

行为! 8̀ ]"的显著减少$ 有研究表明损害前额叶

或基底节区相关结构可直接导致情感淡漠+#&# #U,

$

:3@FG23E1? 等+#),研究了 U' 例 ^̀ 患者 T̂ 对 YW: 的

影响#同时采用单光子发射计算机断层成像术

! :W[9;"测量局部脑区域的血流灌注情况#结果表

明有 T̂ 的 ^̀ 患者比无 T̂ 患者的情感淡漠症状

更为严重#同时 :W[9;结果显示#有 T̂ 的 ^̀ 患者

在双侧基底节区%丘脑及额叶区域有着更低的脑灌

注水平#据此推论'T̂ 在 ^̀ 患者中可能导致了显

著的基底节区%丘脑及额叶功能损害#这些区域的

损害可能进一步导致了情感淡漠的产生$ 之后

S/?22/? 等+#',对 #%' 名 ^̀ % à %轻度认知功能损害

!Q9X"及混合性痴呆患者 OQT2与 YW: 相关性的

研究表明#OQT2与情感淡漠密切相关#同时通过

多因素回归模型揭示情感淡漠又是 OQT2肯定的

预测因素$ RECE2等+#%, 对 #&! 例伴有皮质下梗死

和白质脑病的常染色体显性遗传性脑动脉病 ! 9̂ I

`̂ :XT"患者的研究表明#情感淡漠患者比无情感

淡漠患者有更大的 OQT2容积$ 而 :3@FG23E1? 等+#,,

研究了 %( 名 ^̀ 患者情感淡漠与 T̂ 的关系#采用

情感淡漠评价量表 ! Ĵ@3>C:4@." #在矫正 QQ:[得

分后#情感淡漠患者有着更大容积的额叶 OQT2$

此外# ;̀X研究结果表明前扣带回白质纤维完整性

的破坏与情感淡漠密切相关+#(,

$ 这些研究结果提

示 OQT2与情感淡漠密切相关#其机制为 OQT2阻

断了前额叶至基底节区%扣带回的神经纤维连接$

?*B@焦虑

焦虑障碍是痴呆及 Q9X患者常见的神经精神

症状之一#严重影响患者的生活质量和社会功能$

国内外文献关于 T̂ 与焦虑障碍之间关系的研究

不多$ !""( 年#]EF./K等+!", 采用 QRX容积测定法

测定全脑萎缩%海马容积%T̂ 容积#对 &% 例 ^̀ 患

者 T̂ 与 YW: 的关系进行研究#结果表明# T̂ 容积

与焦虑症状呈正相关#未发现全脑萎缩%海马容积

与 YW: 之间有相关性$ W@FG 等+!#, 对 !,( 例 ^̀ %

:Xà 患者 WOQT2% ÒQT2与神经精神行为的相关

性研究表明#WOQT2程度与焦虑症状相关$ 而 _1=

等+!!,对 #&& 例卒中后患者情感情绪障碍的研究认

为# ÒQT2是急性卒中 & 个月后发生焦虑障碍的

独立影响因素#提示 ÒQT2与卒中后焦虑发病机

制间存在联系$ 以上两个研究得出的结论存在着

差异#造成结果不一致的原因可能为'一#研究对

象之间存在异质性&二#评价量表之间不统一$ 焦

虑障碍在老年神经系统疾病中的发病机制尚不明

确#;F/=J 等+!&,采用 ;̀X技术对 U# 名广泛性焦虑

!0E?EF@.1DEB @?\1E3CB12/FBEF# 8̂ "̀ 患者的研究表

明#与正常对照组相比# 8̂ `患者在额叶至边缘系

统间神经纤维连接的完整性减低#提示皮质下神经

环路完整性破坏在焦虑发病机制中起到作用$
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A@D:与精神障碍

AG?@幻觉

幻觉常见于 ^̀ %a@̀ % T̀]%帕金森病 ! Ẁ "等

患者#视幻觉是幻觉中最常见症状$ #((" 年#]FEI

13?EF等+!U,报道 , 例老年期精神障碍患者#发现 QRX

枕叶或顶叶后部近脑室旁部位 T̂ 与视幻觉症状

相关#而这些区域在解剖上与视觉通路有关#其可

能通过阻断与视觉相关的神经环路产生视幻觉$

其后#:>EB.@4G 等+!), 对 ) 例伴有视幻觉的老年人

QRX影像学的研究得到类似的结论$ !""' 年#T1?

等+!',对 ) 例 ^̀ 伴有视幻觉及 ) 例 ^̀ 无视幻觉的

对比性研究表明#枕叶近脑室旁 OQT2的存在和枕

叶深部 OQT2的缺如与 ^̀ 视幻觉症状相关#认为枕

叶膝距束区域结构损害和枕叶皮质下相关视觉通路

保留是 ^̀ 患者视幻觉产生的基础$ 这一结论得到

]@FMEF等+!%, 研究的支持#其对 #"' 例 ^̀ % à % T̀]

及正常对照 T̂ 与非认知功能间关系进行研究#结果

表明枕叶 T̂ 与视幻觉症状缺如间存在相关性#并且

这一结果不能用组间差异性来解释! T̀]幻觉症状

多见而其他痴呆幻觉症状相对少见" #认为枕叶皮质

下相关视觉通路的完整性是产生视幻觉的条件$

P/.F/CB 等+!,,对 ^̀ 伴视幻觉患者脑萎缩的研究表

明#与无视幻觉症状患者相比#有视幻觉的 ^̀ 患者

有更加严重的枕叶萎缩#这从另一个角度提示视幻

觉的产生与枕叶神经病理改变相关$ 近年来#Y@0@I

>@=@等+!(,采用 :W[9;对 #U) 例 T̀]患者进行研究#

发现顶叶及枕叶皮质低灌注与 T̀]患者视幻觉相

关#提示枕叶病理改变与视幻觉产生相关$

A*A@妄想

妄想是老年神经系统疾病的常见精神症状之

一#其与 T̂ 间的关系目前研究较少且局限于 ^̀

患者$ TEE等+&", 对 U) 例 ^̀ 患者 T̂ 与 YW: 间关

系进行研究#采用痴呆行为评定量表 ! ]R: "̀评价

精神行为异常#半定量 OQT2评定量表评价各部位

白质病变严重程度#结果表明双侧额叶或顶枕叶及

左侧基底节区 OQT2与妄想性错误识别 ! BE.A21/?@.

=121?3EFJFE3@31/?"密切相关$ 妄想产生的机制尚不

明确#QE?312等+&#,采用正电子发射断层成像 !W[;"

对 ^̀ 患者脑代谢的研究认为#额叶对接收来自各

脑区及边缘旁 $边缘系统情感信息的整合能力异

常导致了妄想性错误识别的产生$ 因此#额叶及顶

枕叶区域的 T̂ 阻断了额叶皮质与其他脑区及边

缘旁 $边缘系统的功能连接#进而导致妄想的产

生#而基底节区 T̂ 导致的妄想症状则可能是通过

阻断额叶 $基底节区神经环路引起$ 最近#c0@K@

等+&!,对 #'& 例 ^̀ 伴脑小血管病患者的研究表明#

脑小血管病!包括 T̂ 和腔隙性梗死"在 ^̀ 中与妄

想症状相关#但这一研究未将 T̂ 与腔隙性梗死这

两种病理状态分开研究#同时未探讨 T̂ 部位对妄

想症状影响$ 因此# T̂ 与妄想症状的关系尚需采

用更有效的方法进一步的探讨$

B@D:与行为异常

行为异常主要指运动行为异常 ! @MEFF@?3=/3/F

ME>@L1/AF# Q̂]" #包括无目的徘徊%踱步%到处翻东

西%反复穿脱衣服%坐立不安等反复的%无目的行

为$ P1F/?/等+&&, 对 %' 例 ^̀ 患者 T̂ 与 YW: 间关

系进行研究#定量测定 T̂ 容积%脑萎缩程度%海马

容积#YWX评价精神行为异常#结果表明#T̂ 的容积

与异常运动行为相关#而脑萎缩及海马容积与之无

相关性$ 表明 Q̂]的产生与 T̂ 严重程度有关$

RE1..C等+&U,采用 :W[9;测定 ^̀ 患者眶额叶代谢的

研究证实 Q̂]的产生与眶额叶异常代谢相关$ 而

Y@0@3@等+&),采用异常活动评价量表 !@431L13CB123AFMI

@?4E24/FE# ^̀ :"将 )" 例 ^̀ 患者 ! 9̀ R得分 # -!

分"分为有 Q̂]组和无 Q̂]组#同时采用额叶功能

量表! Ẑ]"评价额叶功能#对 Q̂]与额叶功能间关

系进行研究#结果表明# ^̀ : 得分与 Ẑ]评分之间

具有显著相关性#提示额叶功能的异常可能导致了

Q̂]的产生$ 以上研究结果表明 Q̂]的产生与额

叶至皮质下功能异常有关#而 T̂ 主要损害前额叶 $

基底节环路#因此可能是导致 Q̂]的原因之一$

C@D:与睡眠障碍

睡眠障碍包括睡眠节律紊乱%入睡困难%早醒

及醒后再入睡困难等$ 睡眠障碍在老年人群中常

见#有研究认为其发病机制与血管因素有关$ QEI

0AF/等+&',将 !"U 例长期慢性病患者 !包括 a@̀ "按

认知状态%日常生活能力和 WOQT2等级分为 , 组#

监测其白天睡眠时间和夜间睡眠时间#连续监测

#U B 得出各研究对象的睡眠6觉醒模式#相关性分

析表明#日间睡眠时间延长和夜间睡眠时间减少受

到认知损害%日常生活能力下降和严重程度的

WOQT2这三个独立因素影响#在控制认知功能后#

WOQT2仍然对睡眠障碍有影响$ 但这一研究并没

有排除抑郁等疾病对睡眠障碍 的 影 响$ _@?B@

等+&%,在排除抑郁%痴呆 ! 老年抑郁量表 <U 分#

QQ:[V!U 分" %脑卒中%慢性肾功能不全%缺血性

('((

+ ++S/AF?@./HX?3EF?@31/?@.YEAF/./0C@?B YEAF/2AF0EFC+!"#& #U" ! # "+



心脏病%慢性阻塞性肺疾病等可能对睡眠产生影响

的疾病后#对 #&' 例社区老年人睡眠障碍与 QRX

影像学之间关系进行研究#结果表明#早醒 !早上 )

点之前醒来"的老年人更可能伴有 WOQT2#矫正年

龄和 性 别 后# 早 醒 和 WOQT2间 仍 显 著 相 关$

WOQT2导致睡眠障碍的机制可能为脑室旁白质纤

维的损害阻断了额叶至下丘脑间的纤维联系#而下

丘脑参与了睡眠节律的调节#从而导致睡眠障碍$

F@展望

YW: 产生的机制目前尚不明确# T̂ 可能通过

阻断不同部位大脑皮质与皮质间%皮质与皮质下的

纤维联系导致精神行为的异常$ 因此#采用统一有

效的精神行为评定量表%QRX脑白质病变程度分级

量表进一步探讨脑白质病变程度%部位与神经精神

综合征间的关系是必要的$ 随着 QRX技术的发

展#结合脑功能磁共振特别是 ;̀X技术的应用#将

对阐述 YW: 的发病机制提供更好的帮助$
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糖原合成酶激酶IB&锂剂和神经精神性疾病

范鸣癑+综述++吕佩源+审校

河北省人民医院神经内科!河北省石家庄市+")"")#

摘+要!锂剂是 Q0

! n的竞争性抑制剂#具有抗躁狂%抗抑郁%抗自杀的临床效果$ 锂剂有众多的直接目标分子#其中#锂

剂通过抑制糖原合成酶激酶I&!8:_I&"发挥稳定情绪%改善行为%促进神经生长等作用$ 已有多项研究报道 8:_I& 参与

神经变性性疾病%脑血管性疾病%神经系统肿瘤等疾病的发生#本文就 8:_I&%锂剂和神经精神性疾病作一综述$

关键词!糖原合成酶激酶I&&锂剂&神经精神性疾病

?@糖原合成酶激酶IB

糖原合成酶激酶I& ! 0.C4/0E? 2C?3>@2EG1?@2EI& #

8:_I& "作为锂剂治疗的靶分子吸引了广泛的关

注#其有 8:_I&

.

! )# G @̀"和 8:_I&
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