
收稿日期：２０１７－０９－１１；修回日期：２０１７－１２－３０
作者简介：丁娥（１９９１－），女，在读硕士，主要从事脑小血管病与认知功能障碍的研究。
通信作者：鲍娟（１９７９－），女，副主任医师，博士，主要从事脑小血管病与认知功能障碍的研究。Ｅｍａｉｌ：２９４８８２３０５＠ｑｑ．ｃｏｍ。

脑萎缩对皮质下缺血性血管病患者认知损害的影响
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摘　要：皮质下缺血性血管病（ＳＩＶＤ）是最常见、最具有特征性的血管性认知功能损害的亚型之一。近年来，越来越多的
研究提示脑萎缩与 ＳＩＶＤ患者的认知损害相关，且脑萎缩可能成为 ＳＩＶＤ结构影像学诊断依据之一。本文就脑萎缩对

ＳＩＶＤ患者认知损害的影响进行综述。
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　　皮质下缺血性血管病（ｓｕｂｃｏｒｔｉｃａｌｉｓｃｈｅｍｉｃｖａｓ
ｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ，ＳＩＶＤ）是一种由脑小血管狭窄或闭塞
所致的脑缺血性疾病。深部灰质多发腔隙性梗死

（ｌａｃｕｎａｒｉｎｆａｒｃ，ＬＩ）和（或）广泛的脑室旁和深部白
质病变（ｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒｌｅｓｉｏｎ，ＷＭＬ）是 ＳＩＶＤ诊断的影
像学依据。ＳＩＶＤ病程长，临床症状无特异性，可有
认知功能损害、精神情感障碍、步态异常和小便障

碍等表现。随着对 ＳＩＶＤ患者认识的加深，越来越
多的学者认识到脑萎缩对 ＳＩＶＤ患者认知影响的重
要性。研究发现，ＳＩＶＤ患者存在广泛弥漫性的皮
质萎缩和皮质下灰质核团萎缩，较 ＬＩ和 ＷＭＬ可更
好地预测 ＳＩＶＤ患者的认知功能和残疾程度［１］。

１　ＳＩＶＤ与认知功能损害
对于 ＳＩＶＤ的理解尚存分歧，大多学者引用

Ｅｒｋｉｎｊｕｎｔｔｉ等［２］２０００年发表的文章中对皮质下血管
性痴呆（ｓｕｂｃｏｒｔｉｃａｌｖａｓｃｕｌａｒｄｅｍｅｎｔｉａ，ＳＶＤ）的解释。
ＳＶＤ与另一术语———脑小血管病（ｓｍａｌｌｖｅｓｓｅｌｄｉｓ
ｅａｓｅ，ＳＶＤ）有所交叉，主要因 ＳＶＤ是 ＳＩＶＤ的病理
学基础，目前多数学者用 ＳＩＶＤ缩写特指该病。腔
隙状态和 Ｂｉｎｓｗａｎｇｅｒ综合征是其两种主要的临床类
型，另外一种与常染色体显性遗传相关的脑动脉病

（ｃｅｒｅｂｒａｌａｕｔｏｓｏｍａｌｄｏｍｉｎａｎｔａｒｔｅｒｉｏｐａｔｈｙｗｉｔｈｓｕｂｃｏｒｔｉｃａｌ
ｉｎｆａｒｃｔｓａｎｄｌｅｕｋｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｐａｔｈｙ，ＣＡＤＡＳＩＬ），其伴有
皮质下梗死和白质脑病则被认为是一种单纯的

ＳＩＶＤ［３］。
ＳＩＶＤ导致认知损害是近年研究的热点。Ｅｒｋｉｎ

ｊｕｎｔｔｉ等［２］将 ＳＩＶＤ患者的认知症状综合征概括为：

①执行障碍综合征，目标的制定、启动、规划、组织

排序、执行功能下降及抽象思维受损；②轻微的记
忆损害，少数表现为严重遗忘，需提供相关线索才

能回忆；③行为改变和心理症状，如精神运动迟
缓、抑郁、人格改变和情绪失禁。Ｊｏｋｉｎｅｎ等［４］发

现，执行功能障碍是 ＳＩＶＤ患者认知功能损害最突
出的特征。与健康受试者比较，ＳＩＶＤ患者也存在
语言流畅性、口语记忆能力、认知处理速度和注意

力下降［５］。

ＳＩＶＤ患者认知损害的机制目前尚未完全清
楚，可能是在高血压、糖尿病、吸烟、高同型半胱氨

酸血症和高纤维蛋白原血症等血管危险因素的作

用下，出现小动脉粥样硬化、自体调节下降、血脑

屏障障碍、内皮功能障碍和血管周围间隙扩大，致

脑小血管闭塞或狭窄，并与其所致的长期脑组织灌

注不足相关［６］。小血管闭塞所致的完全梗死的脑

组织最终液化在核磁共振（ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａ
ｇｉｎｇ，ＭＲＩ）上表现为 ＬＩ；狭窄所致脑组织低灌注导
致星形胶质细胞的激活和变性，进一步导致细胞外

基质的纤维化，纤维化的脑小血管失去弹性，减弱

了代谢需要氧的反应，间歇性缺氧或局部缺血会激

活分子损伤级联反应，最终导致 ＷＭＬ［７］。白质作
为神经纤维集中区域，神经元的突起参与其构成，

当皮质下发生 ＷＭＬ和 ＬＩ时，实质就是神经元突起
受损，突起又分轴突和树突，轴突是神经元的主要

传导装置，受损后中断的前额叶 －皮质下回路和额
枕束、上纵束和扣带回等在神经元环路间交互连接

的传导束，该机制被认为可能与 ＳＩＶＤ患者认知障
碍相关［８］。长期以来，常用 ＭＲＩ上 ＷＭＬ和 ＬＩ的严
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重程度来评估 ＳＩＶＤ认知功能损害的程度。
２　脑萎缩与 ＳＩＶＤ患者的认知损害

脑萎缩见于正常老年人，属于生理性脑萎缩，

主要与年龄因素相关，多无任何临床表现；脑萎缩

也继发于脑外伤、感染、脑缺血、脑缺氧、中毒和变

异性等疾病，属于病理性脑萎缩，患者有相应脑功

能减退的临床表现。

随着影像诊断技术的发展，越来越多的研究提

示脑萎缩可能为 ＳＩＶＤ患者认知损害新的独立的预
测指标［１，９，１０］，临床上也不难发现部分 ＳＩＶＤ患者头
颅 ＭＲＩ上存在广泛弥漫的 ＷＭＬ，但患者并不出现
认知功能下降。Ｋｉｍ等［１１］研究 ＳＩＶＤ的影像学标记
物发现 ＳＩＶＤ的认知功能损害与皮质萎缩及海马萎
缩密切相关，与 ＷＭＬ和 ＬＩ的严重程度无关。Ｊｏ
ｋｉｎｅｎ等［１２］对 ４７７例 ＳＩＶＤ患者进行 ３年随访，结果
发现脑萎缩及 ＷＭＬ是 ＳＩＶＤ患者认知下降的独立
因素，颞叶内侧面、皮质下和皮质萎缩加强了 ＷＭＬ
对认知功能损害的作用。童宣霞等［９］研究发现伴

有认知功能损害的 ＳＩＶＤ患者较认知正常的 ＳＩＶＤ
患者存在明显的脑萎缩，校正萎缩后，ＷＭＬ严重程
度与认知功能间的关系并不显著，其中额叶、颞叶

萎缩与认知功能显著。综上所述，脑萎缩可能与

ＳＩＶＤ患者认知功能损害的发病机制相关。可能与
以下因素有关：①各种 ＳＩＶＤ发病的危险因素导致
脑小血管狭窄或闭塞导致的脑组织灌注不足致神

经元突起受损。②低灌注直接导致皮质神经元胞
体受损。无论是突起或胞体受损，最终均会导致神

经元不可逆的坏死。早期少量神经元坏死，影像学

上仅表现为突起受损发生脱髓鞘或坏死而形成的

ＬＩ和 ＷＭＬ，并无脑萎缩的表现；随着神经元坏死数
量的增加，影像学上即可观察到脑萎缩的存在。可

提示脑萎缩才是 ＳＩＶＤ患者认知功能损害的直接原
因，ＬＩ和 ＷＭＬ只是 ＳＩＶＤ疾病进展中的一个中间过
程，是脑组织发生萎缩的重要危险因素之一［１３，１４］，

一定程度上可监测或预测 ＳＩＶＤ患者认识损害的
程度。

越来越多的数据显示血管性痴呆与阿尔茨海

默病（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）之间相互影响［１５］。

Ｊｏｈｎｓｏｎ等［１６］研究表明 ＡＤ的发生发展与脑海马 －
杏仁核复合体的明显低灌注相关，有低灌注的非

ＡＤ患者随后几年会发展为 ＡＤ，无低灌注现象的患
者则不会。这部分 ＡＤ患者与 ＳＩＶＤ的发生机制类
似，提示部分 ＳＩＶＤ患者可能伴有 ＡＤ。ＡＤ是最常

见的认知障碍类型，其影像学主要表现为受累脑区

的萎缩。一定程度可提示对于合并有 ＡＤ的 ＳＩＶＤ
患者来说，脑萎缩对 ＳＩＶＤ患者认知功能损害的影
响与脑萎缩对 ＡＤ患者认知功能损害的影响具有
一定的交叉。

３　不同部位脑萎缩对 ＳＩＶＤ患者认知功能损害的
影响

大脑的解剖结构非常复杂，不同部位萎缩所致

的认知领域改变不同，不同的疾病也会致各部位萎

缩程度不一。如 ＳＩＶＤ患者以额叶萎缩较为显著，
认知以执行功能下降较为明显；ＡＤ患者以海马萎
缩较为显著，以记忆下降较为明显［９，１７］。Ｄｕｅｒｉｎ
等［１８］对 ２１５例单纯型 ＳＩＶＤ患者研究发现整体脑
体积的变化与 ＳＩＶＤ患者的认知功能损害无相关
性，而与局部脑组织体积变化相关。以上可提示

ＳＩＶＤ患者脑组织各部位萎缩程度不一，各部位萎
缩后与特异的认知领域改变相关，目前研究较多是

额叶、颞叶、顶叶、边缘系统和基底神经节萎缩与

ＳＩＶＤ患者认知改变的相关性。
３．１　额叶萎缩与 ＳＩＶＤ患者的认知功能损害

额叶主要与精神、语言和随意运动有关。其中

额叶前部有广泛的联络纤维，与记忆、判断、抽象

思维、情感和冲动行为有关，是导致认知功能损害

的主要部位。既往研究发现 ＳＩＶＤ患者额叶 ＷＭＬ
最严重，且额叶 ＷＭＬ的严重程度及额叶 ＬＩ数目与
执行功能障碍程度呈正相关［１９，２０］。近年又有多项

研究提示 ＳＩＶＤ患者额叶萎缩较颞叶和顶叶明显，
额叶萎缩与认知功能损害显著相关，以执行功能障

碍较为明显［９，２１］。ＳＩＶＤ患者脑萎缩部位与 ＷＭＬ和
ＬＩ部位相对应，又再次提示脑萎缩才是该病患者
认知改变的直接原因。机制可能是 ＳＩＶＤ患者额叶
皮质或皮下核团萎缩后中断前额叶背外侧环路、额

叶眶面外侧环路和前扣带环路［２２］。

３．２　颞叶萎缩与 ＳＩＶＤ患者的认知功能损害
颞叶的主要功能是听觉信息的处理，也与记

忆、情感和语言有关。童宣霞等［９］将 ＳＩＶＤ患者认
知功能损害分为 ＳＩＶＤ认知功能障碍组（认知功能
损害的早期）、ＳＩＶＤ痴呆组（认知功能损害的晚
期），发现相对健康对照组，ＳＩＶＤ认知功能障碍组
颞叶萎缩不明显，但 ＳＩＶＤ痴呆组颞叶萎缩较显著。
提示颞叶萎缩可能成为 ＳＩＶＤ患者认识损害已进入
晚期的一个影像学指标。海马是颞叶内侧面的重

要组成部分，其主要功能与记忆相关。海马萎缩是

·７８１·

　国际神经病学神经外科学杂志　　２０１８年　第 ４５卷　第 ２期　　 　



ＡＤ患者认知功能损害的重要机制［１５］，也与血管性

认知功能障碍的记忆损害相关［２３，２４］，但相关报道

较少。研究发现，伴认知功能损害的 ＳＩＶＤ患者海
马萎缩相对严重，但是远不如 ＡＤ患者的海马萎缩
严重［１１］。徐群等［２５］考虑 ＳＩＶＤ患者认知功能损害
晚期出现记忆损害是 ＷＭＬ导致执行功能损害，
执行障碍影响记忆的提取，然后才产生继发性记

忆损害。提示 ＳＩＶＤ患者认识损害晚期临床症状
和 ＡＤ难于鉴别，但可通过测量海马萎缩的程度
进行鉴别。

３．３　顶叶萎缩与 ＳＩＶＤ患者认知功能损害
顶叶的主要功能与深浅感觉及阅读相关，研究

表明顶叶参与情景记忆、记忆重现及记忆信息整合

等过程，顶叶皮质萎缩可导致情景记忆功能部分受

损［２６］。有学者将 ＳＩＶＤ患者分为 ＳＩＶＤ认知正常
组、ＳＩＶＤ认知功能障碍组、ＳＩＶＤ痴呆组，用容积法
研究大脑皮质厚度与 ＳＩＶＤ患者认知功能损害的相
关性，发现三组间顶叶萎缩无统计学差异［２５］。童

宣霞等［９］用目测法测量脑萎缩也得出相似的结果。

上述研究表明，ＳＩＶＤ患者认知功能损害与顶叶萎
缩无相关性。

３．４　边缘系统萎缩与 ＳＩＶＤ患者认知功能损害
边缘叶与杏仁核、丘脑前核、下丘脑、中脑被

盖、岛叶前部和额叶眶面等结构共同组成边缘系

统。边缘系统受损时可出现记忆和情绪障碍、行为

异常、幻觉和反应迟钝等精神障碍及内脏活动障

碍。有研究发现，ＳＩＶＤ患者存在海马旁回、扣带回
前部、丘脑前部和岛叶皮质变薄，且 ＳＩＶＤ痴呆组较
ＳＩＶＤ认知正常或认知功能障碍组明显［２７］。也有研

究发现，ＳＩＶＤ患者可出现杏仁核、丘脑和额叶眶面
灰质萎缩［１］。有 Ｍｅｔａ分析显示，ＳＩＶＤ患者杏仁体
和额叶眶面灰质萎缩与晚期型郁抑症相关。ＳＩＶＤ
患者的痴呆与抑郁可以相互作用和相互影响，ＳＩＶＤ
的抑郁症状往往伴有认知、注意和执行功能损害，

易出现抑郁 －执行功能障碍综合征［２８］。

３．５　基底神经节与 ＳＩＶＤ患者认知功能损害
基底神经节位于大脑白质深部，其主要由尾状

核、豆状核、屏状核和杏仁核组成。既往一直有研

究提示基底神经节区 ＬＩ和 ＷＭＬ与认知相关，近年
也有学者发现 ＳＩＶＤ患者尾状核存在萎缩，且与患
者的总体认知功能下降有关［２９］。其机制可能是基

底节萎缩后中断了额叶 －基底节 －丘脑环路，该环
路与认知的多个方面有密切相关。

４　结语
综上所述，额叶萎缩与 ＳＩＶＤ患者的认知功能

损害相关性较大，可能因额叶对缺血耐受性差，其

他部位的脑萎缩与 ＳＩＶＤ患者的认知功能损害的相
关性仍需进步明确。其次，测量不同部位脑组织的

萎缩程度对 ＳＩＶＤ患者的认知功能损害的诊断具有
重要的临床意义，测量晚期 ＳＩＶＤ患者颞叶的海马
萎缩程度有助于 ＡＤ患者的鉴别诊断。临床实践
中脑萎缩的测量方法较多，有目测法、线性法、面

积测量法及容积测量法，不同测量方法对研究结果

造成的影响不同，故长期的低灌注导致皮质下脑组

织的损伤而导致 ＳＩＶＤ患者不同程度的脑萎缩损伤
认知功能的诸多环节仍需进一步研究。
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Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＥｕｒＪＲａｄｉｏｌ，２０１２，８１（９）：
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