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摘要 目的：探讨脑小血管病（CSVD）患者轻度认知功能障碍（MCI）与脑白质完整性、脑血流灌注的关系。

方法：选取 52 例 CSVD 伴 MCI 患者为 MCI 组，同期健康体检者 40 例为对照组。采用蒙特利尔认知量表

（MoCA）评价认知功能，采用磁共振动脉自旋标记（ASL）灌注成像测定脑血流量（CBF）和磁共振弥散张量

技术（DTI）测定各向异性分数（FA）、平均弥散系数（ADC）等。结果：MCI组MoCA量表总分、视空间/执行、

命名、注意/计算力、语言、抽象思维及延迟记忆评分均低于对照组（P<0.05）；与对照组相比，MCI组双侧半卵

圆中心、额叶、顶叶FA值、CBF均降低（P<0.05），双侧额叶、顶叶的ADC值高于对照组（P<0.05）；右侧半卵圆

中心、双侧额叶、顶叶的 FA值与CBF呈正相关（P<0.05），双侧额叶和顶叶的ADC值与CBF呈负相关（P<

0.05）；右侧半卵圆中心、双侧额叶的FA值与MoCA评分呈正相关（P<0.05），双侧额叶的ADC值与MoCA评

分呈负相关（P<0.05）；双侧额叶、顶叶的CBF与MoCA评分呈正相关（P<0.05）。结论：脑白质完整性损伤尤

其是颞叶损伤是CSVD患者伴发MCI的重要标志，且与脑血流灌注有关。
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Abstract Objective: To investigate the relationship between mild cognitive impairment (MCI) and white

matter integrity, cerebral blood flow perfusion in patients with cerebral small vessel disease (CSVD). Methods:
A total of 52 CSVD patients with MCI were recruited and assigned to the MCI group, and 40 healthy volunteers

were selected as the control group. Cognitive function was evaluated by the Montreal Cognitive Assessment

Scale (MoCA); cerebral blood flow (CBF) was measured by Arterial Spin Labeling (ASL) of MR perfusion

imaging technique; fractional anisotropy (FA) values and the apparent diffusion coefficient (ADC) were

measured by diffusion tensor imaging (DTI). Results were analyzed to evaluate the relationship between severity

of cognitive impairment and cerebral blood flow perfusion. Results: The total MoCA scale scores and visual

space/execution, naming, attention/calculation, language, abstract thinking, and delayed memory scores in MCI

group were significantly lower than those in control group (P<0.05). Compared with the control group, the MCI

group showed decreased FA values and CBF in the bilateral centrum semiovale, bilateral frontal lobe, and apical

frontal lobe (P<0.05) and increased ADC in the bilateral frontal lobe and apical frontal lobe (P<0.05). FA values

in the right centrum semiovale, bilateral frontal lobe, and apical frontal lobe were positively correlated with CBF

(P<0.05), and the ADC in the bilateral frontal lobe and apical frontal lobe were negatively correlated with CBF

(P<0.05). FA values in the right centrum semiovale and bilateral frontal lobe were positively correlated with the

MoCA score (P<0.05), and the ADC in the bilateral frontal lobe was negatively correlated with the MoCA score

(P<0.05). CBF in the bilateral frontal lobe and apical frontal lobe was positively correlated with the MoCA score

(P<0.05). Conclusion: In CSVD patients, the integrity of white matter is an important imaging marker of MCI

and shows a relationship to cerebral perfusion.

Key words cerebral small vessel disease; cognitive impairment; white matter; cerebral blood flow; diffusion

tensor imaging

脑 小 血 管 病（cerebral small vessel

disease，CSVD）是脑组织在受到机械性损伤

或病理感染等多因素作用下所致脑部微循

环障碍，其主要影像学特征为腔隙性梗死

（lacunar infarction，LI）、脑微出血、脑白质疏

松（white matter lesions，WML）及血管周围
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间隙扩大等[1]。CSVD是导致轻度认知功能障碍（mild

cognitive impairment，MCI）的主要原因，而MCI具有不

稳定性，极易发展成痴呆，故CSVD被认为是血管性痴

呆（vascular dementia，VD）的独立危险因素。研究表

明，脑白质损害在CSVD认知功能损害中具有重要作

用，部分学说认为皮质-皮质与皮质下-皮质纤维束环路

损害是其引起认知功能损害的主要机制 [2]。目前，对

CSVD的研究多集中于白质损伤的观察，缺乏对早期

白质微结构完整性、脑灌注与MCI三者之间的关系研

究。本研究拟观察CSVD伴MCI患者的脑白质核共振

动脉自旋标记（aterial spin lableing，ASL）灌注成像和

弥散张量成像（diffusion tensor imaging，DTI）参数变

化，旨在明确CSVD患者脑白质微结构完整性、脑血流

灌注及MCI之间的关系。

1 资料与方法

1.1 一般资料

收集2015年3月至2017年6月于我院神经内一科

就诊的 CSVD 患者 52 例为 MCI 组，纳入标准：符合

2013年《中国脑小血管病诊治共识》中对CSVD的诊断

标准，经头颅 CT 或 MRI 检查确诊；主诉认知功能障

碍，临床痴呆评价量表（Clinical Dementia Rating，

CDR）评分为 0.5，未达到CSM-Ⅳ痴呆诊断标准；中文

版 蒙 特 利 尔 认 知 评 估 量 表（Montreal Cognitive

Assessment，MoCA）评分15~26分；年龄50~85岁；日常

生活活动能力（ activities of daily living，ADL）正常，

ADL评分<21分；能配合影像学检查及临床评估。排

除标准：大皮质下梗死（直径>15 mm）、脑出血、短暂性

脑缺血发作（transient ischemic attack，TIA）及明显颈动

脉狭窄（狭窄率≥50%）；合并帕金森病（Parkinson’s

disease，PD）、阿尔茨海默病（Alzheimer disease，AD）等

中枢神经系统变性疾病；合并颅脑外伤、颅内占位性病

变、正常颅压性脑积水、感染、内分泌代谢障碍等其他

可能影响认知功能的疾病；近 1月内使用对认知功能

有影响的药物；酒精及药物依赖；不能行头颅MRI 和

CTP 检 查 ；精 神 状 态 异 常 ，汉 密 尔 顿 抑 郁 量 表

（Hamilton Depression Scale，HAMD）24 项评分≤19

分 ，汉 密 尔 顿 焦 虑 量 表（Hamilton Anxiety Scale，

HAMA）14项评分<13分；严重视听功能障碍。MCI组

52 例，男 30 例，女 22 例；平均（69.45±5.54）岁；受教育

年限（8.92±2.43）年；高血压 17例（32.69%），糖尿病 13

例（25.00%），高脂血症 16 例（30.77%），吸烟 19 例

（36.54%）。选取同期门诊健康体检者40例为对照组，

MoCA评分≥26分，CDR为0，无可致认知功能损害内

科疾病、神经精神系统疾病、药物及酒精依赖等；男22

例，女 18 例；平均（68.28±6.43）岁；平均受教育年限

（9.15±2.56）岁；高血压 11 例（27.50%），糖尿病 8 例

（20.00%），高 脂 血 症 12 例（30.00%），吸 烟 13 例

（32.50%）。2组一般资料比较差异无统计学意义（P>

0.05）。研究获医院伦理委员会审批，受试者签署知情

同意书。

1.2 方法

1.2.1 影像学检查 采用Philips Achieva 3.0T超导型

MR扫描系配合颅脑 8通道相控阵表面线圈进行常规

MR扫描及DTI检查。常规MRI扫描包括T1WI、T2WI

和液体衰减反转恢复序列（fluid attenuated inversion

recovery，FLAIR）加权成像及ASL、DTI等成像。

DTI 扫描采用平面回波（Echo Planar Imaging，

EPI）序列进行检查，TE为 76.4 ms，TR为 6 000 ms，B=

0.1 s/mm2，弥散敏感梯度方向数25个，层厚5 mm，层间

距 0，矩阵 128×128，视野（Field of View，FOV）24 cm×

24 cm，激励次数1。扫描标记前后脑实质相同层面，获

得脑灌注图像。采用后处理系统工作站Functool脑功

能软件获得各区域脑血流量（cerebral blood flow，

CBF）、表观扩散系数（apparent diffusivity coefficient，

ADC）与各向异性分数（fractional anisotropy，FA）伪彩

图。划定双侧半卵圆中心、额叶、顶叶及胼胝体正常表

现白质（NAWM）区 20~30 mm2为感兴趣区（region of

interest，ROI），测量各ROI的CBF、ADC、FA，连续测定

3次计算平均值。所有ROI均采用T2 FLAIR图像进行

背景图定位，采用镜像法将ROI设置在对侧测量，同时

避开平扫可见病变区域，确保左右对称且ROI与病变

区域边缘距离≥5 mm。ROI 选择均由同一名专业神

经科医生采用盲法设置。

1.2.2 神经心理学评价 由2名经专业培训的神经科

医师采用统一指导语，采用MoCA量表评价患者的认

知功能，包括视空间/执行（5分）、命名（3分）、注意/计

算力（6分）、语言（3分）、抽象思维（2分）、延迟回忆（5

分）与定向力（6分）8个维度共计 11个项目，各维度总

分0~30分，如受教育年限≤12年则加1分，得分<26分

为认知功能受损，得分越低表示认知功能障碍越重。

1.3 统计学处理

采用SPSS 19.0统计学软件进行数据分析，计量资

料以（均数±标准差）表示，t 检验；计数资料以百分率

（%）表示，χ2检验，Pearson相关分析；P<0.05为差异有

统计学意义。
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2 结果

2.1 2组MoCA评分比较

2 组的定向力评分比较差异无统计学意义（P>

0.05），但MCI组MoCA量表其余各维度评分及总评分

均较对照组降低，有显著性差异（P<0.01），见表1。

2.2 2组不同部位FA值比较

与对照组相比，MCI组双侧半卵圆中心、额叶、顶

叶FA值均降低，差异有统计学意义（P<0.05），2组胼胝

体FA值比较差异无统计学意义（P>0.05）；MCI组双侧

半卵圆中心及胼胝体ADC值与对照组比较差异无统计

学意义（P>0.05），但双侧额叶、顶叶的ADC值高于对照

组，差异有统计学意义（P<0.05）；与对照组比较，MCI组

右侧半卵圆中心、双侧额叶、顶叶的CBF均降低，差异

有统计学意义（P<0.05），左侧半卵圆中心及胼胝体压

部、膝部比较差异无统计学意义（P>0.05），见表2。

2.3 MCI 组各部位 FA、ADC 值与 CBF、MoCA 评分相

关性分析

Pearson相关性分析显示，右侧半卵圆中心、双侧

额叶、顶叶的FA值与CBF呈正相关（P<0.05），双侧额

叶和顶叶的ADC值与CBF呈负相关（P<0.05），其余部

位FA、ADC值均与CBF无明显相关性（P>0.05）；右侧

半卵圆中心、双侧额叶的FA值与MoCA评分呈正相关

（P<0.05），双侧额叶的ADC值与MoCA评分呈负相关

（P<0.05），其余部位 FA、ADC值均与MoCA评分无明

显相关性（P>0.05）；双侧额叶、顶叶的CBF与MoCA评

分呈正相关（P<0.05），见表3。

3 讨论

CSVD是血管性MCI的主要原因。目前，临床对

CSVD所致MCI的认知功能损害特征尚无定论，但大

量研究表明其认知损害几乎覆盖所有认知领域，且伴

明显的记忆损害。本研究中，CSVD所致MCI患者的

认知功能损害突出表现为视空间/执行力、注意/计算

力、语言功能、延迟记忆、命名及抽象思维损害，但定向

力基本正常，与郭舜源等[3]报道不完全一致。可能与诊

断标准不统一、纳入病例偏差及使用神经心理学评定量

表等不一致有关。因此，进一步深入研究CSVD患者的

MCI特征非常必要。CSVD具有特征影像学表现[4]。但

常规影像学改变难以充分体现CSVD过程中完整的病

理生理演变，特别是对脑白质早期微损伤。CSVD在

常规T2WI上的特征表现与认知功能损害的相关性较

弱，主要是由于目前对CSVD在T2WI上的信号改变机

制尚不明确，存在较高的异质性[5]。同时，部分病变的

轴突已经完全损害，而部分病变仍保留完整的纤维束，

这极大限制MR在CSVD认知功能损害中的研究[6]。

组别

对照组

MCI组

t值

P值

例数

40

52

视空间、执行

4.15±0.72

2.42±0.63

12.269

0.000

命名

2.63±0.31

2.16±0.29

7.478

0.000

表1 2组MoCA评分比较（分，x±s）

组别

对照组

MCI组

t值

P值

注意、计算力

4.13±0.82

3.65±0.74

2.942

0.004

语言

2.34±0.57

1.28±0.34

11.097

0.000

抽象思维

1.68±0.23

1.21±0.17

11.273

0.000

组别

对照组

MCI组

t值

P值

延迟记忆

4.01±0.73

2.18±0.62

12.989

0.000

定向力

5.80±0.33

5.67±0.31

1.939

0.056

总分

26.14±1.53

18.29±2.12

19.779

0.000

组别

对照组

半卵圆中心

左侧

右侧

额叶

左侧

右侧

顶叶

左侧

右侧

胼胝体

压部

膝部

MCI组

半卵圆中心

左侧

右侧

额叶

左侧

右侧

顶叶

左侧

右侧

胼胝体

压部

膝部

例数

40

52

CBF/[mL/

(min·100 g)]

66.89±15.96

66.24±19.18

88.96±10.34

91.21±16.94

74.23±17.75

78.02±15.31

92.96±16.74

135.54±37.12

65.15±13.34

59.96±10.59①

82.25±8.83①

77.49±11.46

63.31±10.15①

61.19±8.74①

89.61±15.54

122.23±20.83

FA

0.42±0.09

0.42±0.08

0.41±0.05

0.40±0.06

0.40±0.04

0.41±0.47

0.85±0.05

0.81±0.06

0.41±0.07①

0.40±0.07①

0.37±0.04①

0.36±0.05①

0.38±0.05①

0.38±0.52①

0.85±0.04

0.81±0.06

ADC/

(×10-3mm2/s)

7.64±0.52

8.03±0.34

7.82±0.65

7.83±0.66

7.75±0.61

7.66±0.57

7.15±0.59

7.79±0.71

7.82±0.61

8.16±0.45

8.15±0.10①

8.35±0.69①

8.01±0.34①

7.85±0.23①

7.21±0.64

7.81±0.73

表2 2组不同部位CBF、FA、ADC值比较（x±s）

注：与对照组比较，①P<0.05
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DTI是一种基于水分子弥散运动的成像技术，能

显示常规MRI无法显示的脑白质纤维束走向及其完整

性。FA 与 ADC 是 DTI 技术研究中应用最多的参数，

FA主要反映各个方向水分子运动的限制性，FA值降

低提示白质细微结构受损，导致皮质间环路连接损害；

ADC主要反映水分子弥散运动的限制性，ADC升高提

示髓鞘扩张屏障或细胞膜受损[7]。临床研究发现，DTI

探测MCI患者的脑白质微结构损害较临床症状更早出

现，主要表现为脑实质FA值减低和ADC升高[8]。本研

究采用DTI技术检测CSVD MCI患者NAWM区的FA

和ADC发现，双侧半卵圆中心、额叶、顶叶FA值均显

著降低，双侧额叶、顶叶的ADC值显著高于对照组（P<

0.05）。在常规MR未提示异常时，相应区域脑白质已

经存在微损伤，DTI 能更早期发现脑白质受损，这对

MCI 的早期筛查具有重要意义。但本研究及刘健萍

等[9]研究均提示，胼胝体的FA和ADC值与健康对照组

相比差异无统计学意义（P>0.05）。可能是由于胼胝体

供血为前后循环重叠供血，具有丰富的血供，极少出现

胼胝体缺血性梗死，故损伤较轻微。相关性分析表明，

右侧半卵圆中心、双侧额叶的FA值与MoCA评分呈正

相关（P<0.05），双侧额叶的ADC值与MoCA评分呈负

相关（P<0.05）。提示CSVD患者MCI早期存在隐匿性

双侧额叶、顶叶及半卵圆中心脑白质微损害，以双侧

额叶损害尤为明显，且上述区域损害与 MCI 发生密

切相关。郭义君等[10]研究亦显示，CSVD伴MCI患者

的脑白质微结构完整性受损与MCI的发生密切相关，

支持额叶-皮质下环路受损导致MCI假说，这与本研究

结论相近。但其单纯采用DTI伪彩图研究脑白质完整

性的损害，并未涉及白质小血管血流灌注改变，其病理

生理学机制有待进一步阐明。

ASL是一种评价脑血流灌注的新型MR灌注成像

技术，以动脉内水分子作为CBF检测的内源性标记物，

能快捷、简便、无创测定脑血流灌注，且具有可重复性，

无需注射对比剂[11]。本研究显示，MCI组右侧半卵圆

中心、双侧额叶、顶叶的 CBF 均较对照组降低（P<

0.05），提示CSVD患者出现MCI早期无常规MRI异常

改变时，已存在血管损伤及血流灌注减低等，尤其是额

叶CBF减低较明显。相关性分析显示，右侧半卵圆中

心、双侧额叶、顶叶的FA值与CBF呈正相关（P<0.05），

双侧额叶和顶叶的ADC值与CBF呈负相关（P<0.05），

提示随着脑血流灌注减低，白质神经纤维损伤将进一

步加重，CSVD患者认知功能受损与缺血低灌注损伤

密切相关，可能是由于长期缺氧缺血可引起胶质增生

及神经细胞凋亡有关[12]。进一步相关性分析显示，双

侧额叶、顶叶的CBF与MoCA评分呈正相关（P<0.05），

直接表明CSVD早期白质区血流灌注减低与MCI的发

生密切相关，且以额叶损伤的关系尤为密切。但本研

究中，双侧半卵圆中心的FA明显高于对照组，而双侧

半卵圆中心及胼胝体的ADC与对照组无明显差异，提

示SCVD患者MCI时可能尚未出现白质广泛、严重神

经细胞膜损害，不排除样本、测量误差等的影响。

综上所述，CSVD伴MCI时常规MRI扫描正常白

项目

FA-CBF

r值

P值

ADC-CBF

r值

P值

FA-MoCA

r值

P值

ADC-MoCA

r值

P值

CBF-MoCA

r值

P值

半卵圆中心

左侧

0.152

0.341

－0.071

0.782

0.172

0.219

－0.063

0.691

0.151

0.094

右侧

0.334

0.040

－0.082

0.776

0.331

0.043

－0.054

0.782

0.182

0.079

额叶

左侧

0.461

0.027

－0.382

0.032

0.503

0.003

－0.374

0.030

0.531

0.011

右侧

0.512

0.000

－0.501

0.008

0.431

0.024

－0.402

0.021

0.771

0.000

顶叶

左侧

0.243

0.044

－0.413

0.037

0.181

0.323

－0.231

0.171

0.512

0.013

右侧

0.224

0.047

－0.404

0.035

0.137

0.331

－0.215

0.932

0.721

0.000

胼胝体

压部

0.061

0.813

－0.136

0.341

0.021

0.204

－0.054

0.371

0.034

0.112

膝部

0.121

0.172

－0.201

0.068

0.042

0.071

－0.047

0.412

0.051

0.069

表3 MCI组各部位FA、ACD值与CBF、MoCA评分相关性分析
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质区域内已经存在隐匿性白质完整性受损及脑血流灌

注减低，且以额叶损伤最为明显，白质损伤与脑血流灌

注密切相关，且两者可能共同参与MCI的发生及发展，

应用DTI结合ASL技术早期、无创性评价CSVD患者

的白质结构完整性及脑血流灌注对MCI的早期筛查和

防治具有积极意义。
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