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##!摘要"#目的#分析脑白质高信号":;<#的中青年轻度认知功能障碍";=>#患者的认知功能特点及

脑血流改变情况& 方法#招募 "&"2 年 " 月至 !" 月扬州大学附属医院神经内科收治的:;<患者 0& 例$年龄

2) ?1) 岁$均行神经心理量表评分'头颅;@>及经颅多普勒"A=B#检查$收集其一般临床资料& 根据北京版

蒙特利尔认知量表";6=C#评分将研究对象分为;=>组";6=C评分 "& ?"' 分$21 例#和对照组";6=C评分

") ?2& 分$2' 例#& 比较两组临床基线资料'认知亚域评分'A=B指标参数& 采用 /6D.E8.5回归分析探讨大脑

中动脉";=C#搏动指数"F>#与;=>发生的关联性& 结果#对照组;6=C的视空间与执行功能'命名'注意力'

语言'抽象思维以及延迟记忆能力显著优于;=>组"!G&H&)#& ;=>组的听觉词语学习测验华山版"CIJA+<#

长延迟回忆得分及总分低于对照组$差异有统计学意义"!G&H&)#& ;=>组词语流畅性实验"IKA#得分'符

号数字转化测验"LB;A#得分'画钟测验"=BA#得分低于对照组$连线测试C"A;A+C#'连线测试 M"A;A+M#

耗时长于对照组$差异有统计学意义"!G&H&)#& ;=>组;=C的F>水平高于对照组$差异有统计学意义"!G

&H&)#$其余A=B指标参数比较差异无统计学意义"!N&H&)#& 经调整性别'高血压病史'糖尿病史'高血脂

病史'吸烟史及饮酒史因素后$/6D.E8.5回归分析结果显示$;=C的 F>水平升高是促进 ;=>发生的危险因素

("#"%)O$%# P2'$H$00""H&'1 ?)% '!%H'$2#$!P&H&"1)& 结论#:;<的中青年;=>患者的语言'视空间'

记忆'执行'注意与处理速度等认知亚域功能均有所下降& ;=C的F>水平升高有助于识别;=>高危人群&

##!关键词"#轻度认知功能障碍%#经颅多普勒%#脑白质高信号%#血流动力学%#认知功能%#中青年
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##认知功能障碍在中老年人中发病率高$带来沉重

的社会经济负担& 有调查显示$在 2& 至 1' 岁年龄

段人群中$痴呆的患病率为 !!%S!&万(!)

& 我国 1& 岁

及以上人群的痴呆患病率为 1H&O

(")

& 痴呆与认知功

能障碍疾病种类多样$包括阿尔茨海默病"C/VXW.,W\cE

R.EW-EW$CB#'血管性痴呆'路易体痴呆'额颞叶痴呆

和混合性痴呆& 认知功能障碍根据其程度分为轻度

认知功能障碍",./R 56D9.8.YW.,_-.\,W98$;=>#和痴

呆两个阶段& !&O ?"&O的痴呆病例为血管性痴

呆(2)

& 脑小血管疾病是血管性痴呆的常见原因& 血

管来源的脑白质高信号" X̂.8W,-88W\XU_W\.98W9E.8.WE$

:;<#是脑小血管疾病的影像学特征之一& :;<定

义!双侧大脑白质内点'片'融合状或对称分布$A

"

加

权相"A

"

Ŵ.DX8WR .,-DW$A

"

:>#'A

"

+液体衰减反转恢

复"A

"

+Z/[.R -88W9[-8WR .9YW\E.69 \W56YW\U$A

"

+KJC>@#

序列为高信号$A

!

加权相"A

!

Ŵ.DX8WR .,-DW$A

!

:>#

为等信号或低信号& M-\]W\等(')的研究显示$血管

性痴呆'CB及路易体痴呆患者脑室周围:;<的发

生率为 !&&O$而健康对照组为 %"O%%1O的血管性

痴呆患者'$%O的 CB患者和 $)O的路易体痴呆患

者存在皮层下:;<和基底节区:;<$而健康对照

组为 02O

())

& 流行病学调查发现$在低中收入国家

社区人群中$中重度:;<的发生率为 "&H)O$而在

痴呆人群中达 )$H'O

(1)

& 既往研究表明$低基线脑

血流量"5W\W]\-/]/66R Z/6̂$=MK#与 !$个月后影像学

提示新发:;<存在相关性& 在轻度卒中或短暂性

脑缺血发作的患者中$=MK减少先于影像学提示的新

发:;<

(0)

& 与正常白质中的小动脉相比$:;<中小

动脉的直径显著减小$当血流动力学受损时$脑室周

围白质更易发生低灌注导致缺血性病变($+%)

& 经颅多

普勒"8\-9E5\-9.-/B6__/W\$A=B#是研究脑血流动力学

的可重复'非侵入性筛查方法$可准确'特异和敏感地

评估脑血管反应性& A=B测得的搏动指数"_[/E-8./.8U

.9RW7$F>#是评估颅内血流动力学的重要指标(!&)

& 认

知功能障碍的临床前阶段较长$执行和语言功能障碍

比记忆障碍开始得早$而空间定向和语言记忆下降与

年龄密切相关$这种亚域损害并不一定能被自身察

觉& 因此$在疾病的早期阶段通过血流动力学筛查认

知亚域受损的痴呆高危个体$对预防'减缓认知功能

障碍的发生有重要意义& 本研究通过精细亚域量表

评估认知功能的不同亚域$并探索 A=B检测得到的

相关血流动力学指标参数与认知亚域的相关性$旨在

更全面地了解血流动力学变化'认知功能整体与精细

亚域下降之间的复杂关系&

?8对象与方法

?@?8研究对象#招募 "&"2年 " 月至 !" 月扬州大学

附属医院神经内科收治的:;<患者 0& 例$均行神

经心理量表评分'颅脑 ;@>及 A=B检查$收集其一

般临床资料& 纳入标准!"!#经详细的临床检查和神

经系统检查$无明显神经科定位体征%""#颅脑 ;@>

证实存在:;<$K-VWd-E量表评分为 ! ?2 分%"2#年

龄 2) ?1)岁%"'#认知功能基本正常$日常生活未受

累$功能活动量表"K[958.69-/C58.Y.8.WEf[WE8.699-.\W$

KCf#评分为 & ?! 分%")#无明显焦虑抑郁'精神障

碍%"1#北京版蒙特利尔认知量表";698\W-/=6D9.8.YW

CEEWEE,W98$;6=C#评分
!

"& 分& 排除标准!"!#合

并可能导致;=>或造成脑功能障碍的疾病$包括常

染色体显性遗传性脑动脉病伴皮质下梗死和白质脑

*221*
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病"5W\W]\-/-[86E6,-/R6,.9-98-\8W\.6_-8XÛ .8X E[]+

56\8.5-/.9Z-\58E-9R /W[d6W95W_X-/6_-8XU$=CBCL>J#'

常染色体隐性遗传性脑动脉病及动脉硬化伴皮质下

梗死及白质脑病"5W\W]\-/-[86E6,-/\W5WEE.YW-\8W\.+

6_-8XÛ .8X E[]56\8.5-/.9Z-\58E-9R /W[d6W95W_X-/6_-8XU$

=C@CL>J#'脑出血'CB'路易体痴呆'额颞叶痴呆'梅

毒'重度抑郁症等(!!)

%""#患有急性病症和严重威胁生

命的疾病%"2#有心脏起搏器'金属关节'幽闭恐惧症等

;@>检查禁忌证%"'#合并严重的视力'听力或语言问

题不能配合量表调查评估%")#经A=B评估存在微栓

子信号%"1#颅内大血管狭窄N)&O$颈动脉和椎动脉

狭窄N0)O%"0#颞窗透声不良& 参考相关文献(!")

$本

研究以;6=C评分 ") 分为截断值$将研究对象分为

;=>组";6=C评分 "& ?"'分$21例#和对照组";6=C

评分 ") ?2&分$2'例#& 本研究获扬州大学附属医院

医学伦理委员会批准("&"2+agJ&1+"课 &!#)$研究对象

签署知情同意书&

?@A8;@>检查方法#使用h*L>h̀ CC\5X.8W582H& A

;@>扫描仪进行头部扫描$标准头部专用线圈 '$ 通

道$从A

!

:>'A

"

:>和A

"

+KJC>@2 个序列收集:;<&

由固定的影像科医师审查所获得的成像数据$并与神

经科医师讨论确定最终诊断$以K-VWd-E量表 ! ?2 分

定义为:;<&

?@B8A=B检查方法#应用;Ib+1"&2 经颅多普勒超

声机"深圳德力凯医疗电子股份有限公司#检测受试

者颅内血流信号$包括双侧大脑前动脉"-98W\.6\5W\W+

]\-/-\8W\U$C=C#'大脑中动脉",.RR/W5W\W]\-/-\8W\U$

;=C#'大脑后动脉"_6E8W\.6\5W\W]\-/-\8W\U$F=C#的血

流速度(包括最大血流速"_W-d EUE86/.5YW/65.8U$FLI#'

平均血流速",W-9 ]/66R Z/6̂ YW/65.8U$I

,W-9

#'舒张末

期血流速"W9R+R.-E86/.5YW/65.8U$*BI#)'F>和阻力指

数"\WE.E8-95W.9RW7$@>#& A=B检查操作由同一名神

经内科医师进行&

?@C8神经心理评估8于入组前完成下列量表评估&

!H'H!#日常生活能力评估(!2)

#采用功能独立量表

"K[958.69-/>9RW_W9RW95W;W-E[\W$K>;#进行评估$总

分 !"1分$得分越高代表受试者独立生活能力越好&

!H'H"#精神状态评估(!')

#采用神经精神量表" Ẁ[+

\6_EU5X.-8\.5>9YW986\U$ F̀>#进行评估$量表包含 !"种

精神与行为症状$根据患者出现记忆问题以来发生的

变化回答所列问题$总分为 !" 个条目的严重程度得

分之和& 患者自我评价得分为 & ?!'' 分$护理者苦

恼评分为 & ?1&分$分值越大代表精神症状越严重&

!H'H2#整体认知功能评估#采用北京版;6=C进行

评估$量表包括视空间与执行功能'命名'注意力'语

言'抽象思维'延迟记忆'定向力等内容$总分 ! ?2&分$

分值越高代表受试者整体认知功能越好&

!H'H'#认知亚域评估#采用听觉词语学习测验华

山版"C[R.86\UIW\]-/JW-\9.9DAWE8+<[-EX-9 IW\E.69$

CIJA+<#进行学习记忆能力评估(!))

$操作程序是检

查者读出 !" 个词语$请受试者听完后立即回忆$重

复 2 次& 短延迟回忆为 ) ,.9 后记得的正确数$长

延迟回忆为 "& ,.9时记得的正确数& ) 次正确数之

和为总分$总分 2& 分& 得分越高$记忆力越好& 采

用符号数字转化测验"LU,]6/B.D.8;6R-/.8.WEAWE8$

LB;A#

(!1)和连线测试C"A\-./;-d.9DAWE8C$A;A+C#

进行注意与处理速度评估$LB;A是在纸上分布 ! ?

!&个数字$每个数字都有相应的简单符号与之对应$

在 %& E内尽快地在每个数字下面写出对应的符号$

写对 ! 个得 ! 分$总分 !&& 分$得分越高提示注意与

处理速度越好& A;A+C的数字按照 ! ?") 顺序连起

来$记录所用秒数$用时越短提示注意与处理速度越

好& 采用连线测试M"A\-./;-d.9DAWE8M$A;A+M#

(!0)

进行执行功能评估$A;A+M将数字 ! ?") 包含在方形

和圆形 "种图形中$要求受试者按 ! ?") 顺序连接$

同时将 " 种图形交替地排列$记录所用时间$最长时

间为 2&& E$用时越短表明功能越好& 采用词语流畅

性实验"IW\]-/K/[W95UAWE8$IKA#

(!$)进行语言功能评

估$要求受试者在 ! ,.9内分别列举尽可能多的动物'

蔬菜'水果例子$得分越高提示语言功能越好& 采用画

钟测验"=/65d B\-̂.9DAWE8$=BA#

(!%)进行视觉空间能

力评估$画钟测验采用 2& 分法$请受试者画出 $i"&

的时钟& 要求数字在表盘内'数字对称均匀分布'顺

时针排列次序正确'时针和分针指向正确'分针比时

针长$每项计分$得分越高提示视觉空间能力越好&

?@D8统计学方法8应用 LFLL "1H& 统计软件进行

数据分析& 符合正态分布的计量资料以均数j标准

差"

"

2jC#表示$组间比较采用成组;检验%不符合正

态分布的计量资料以中位数"下四分位数$上四分位

数#(H"!

")

$!

0)

#)表示$组间比较采用秩和检验& 计

数资料以例数"百分率#(,"O#)表示$组间比较采用

!

" 检验& 采用/6D.E8.5回归分析探讨;=C的F>水平

对;=>发生的影响& !G&H&)为差异有统计学意义&

A8结果

A@?8两组一般资料比较8两组性别'年龄'体质量

指数'受教育年限'高血压病史'糖尿病史'高血脂病

史'吸烟史以及饮酒史等资料比较差异无统计学意

义"!N&H&)#$见表 !&
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表 !#两组一般资料比较!"

"

2jC#$,"O#%

组#别 例数
性别

男 女

年龄
"岁#

体质量指数
"dDS,

"

#

受教育年限
"年#

高血压病史 糖尿病史 高血脂病史 吸烟史 饮酒史

;=>组 21 !1"''H''# "&"))H)1# ))H$! j0H'! ")H"1 j2H0! !&H$% j2H22 "2"12H$%# )"!2H$%# !""22H22# )"!2H$%# "")H)1##

对照组 2' !1"'0H&)# !$")"H%'# )2H"% j0H)$ "'H$' j2H%2 !!H1) j"H)0 "'"0&H)%# )"!'H0!# !&""%H'!# 0""&H)%# )"!'H0!#

!

"

J;

&H&'$ !H'&! &H'12 !H&1! &H2)1 &H&!& &H!") &H))2 &H01%

! &H$"1 &H!11 &H1') &H"%2 &H))! &H%%" &H0"' &H')0 &H2$!

A@A8两组整体认知功能及相关亚域比较#对于;6=C

项目$对照组视空间与执行功能'命名'注意力'语言'

抽象思维'延迟记忆能力显著优于;=>组"!G&H&)#%

;=>组的CIJA+<长延迟回忆得分及总分低于对照

组$差异有统计学意义"!G&H&)#%;=>组IKA得分'

LB;A得分'=BA得分低于对照组$A;A+C'A;A+M耗

时长于对照组$差异有统计学意义"!G&H&)#$见表 "&

表 "#两组整体认知功能及相关亚域比较!"

"

2jC#$H"!

")

$!

0)

#%

组#别 例数
;6=C"分#

视空间与执行功能 命名 注意力 语言 抽象思维 延迟记忆 定向力

;=>组 21 2H&$ j&H$' 2H&&""H&&$2H&&# )H&1 j$H"2 !H10 j&H12 !H&&"!H&&$"H&&# !H$2 j!H&& 1H&&"1H&&$1H&&#

对照组 2' 'H"! j&H1% 2H&&"2H&&$2H&&# )H)2 j&H1" "H2) j&H1& "H&&""H&&$"H&&# "H$" j!H"0 1H&&"1H&&$1H&&#

-J; 1H%&0 "H$'% "H0!& 'H11" 'H"") 2H1'! !H12)

! G&H&&! &H&&' &H&&% G&H&&! G&H&&! &H&&! &H!&"

组#别 例数
CIJA+<"分#

短延迟回忆 长延迟回忆 总分

IKA

"分#

LB;A

"分#

A;A+C

"E#

A;A+M

"E#

=BA

"分#

;=>组 21 2H%" j"H"! 2H"" j"H2' "!H%" j0H)$ !!H!' j"H2' 22H'2 j!"H2! 0%H&& j'"H1' !12H0! j)'H') ")H2" j2H0!

对照组 2' )H&1 j"H)% 'H$) j2H!" "1H)1 j%H$2 !2H&2 j2H1' '2H"1 j!'H1' )%H12 j"%H1$ !")H0" j'"H1' "0H21 j2H!'

-J; !H%$$ "H'$' "H"!% "H)%) 2H&"2 "H!!& 2H&$% "H2&'

! &H&)! &H&!) &H&2& &H&!" &H&&' &H&2% &H&&2 &H&"'

A@B8两组A=B指标比较#;=>组;=C的F>水平高

于对照组$差异有统计学意义"!G&H&)#$其余 A=B

指标比较差异无统计学意义"!N&H&)#$见表 2&

表 2#两组A=B指标比较"

"

2jC#

组#别 例数
;=C

FLI"5,SE# *BI"5,SE#

I

,W-9

"5,SE#

F> @>

;=>组 21 !&$H1& j2%H%& '$H2$ j!%H)! 10H)! j"1H&0 &H%& j&H!! &H)1 j&H&'

对照组 2' %$H)% j"&H!1 '1H"" j$H&$# 1"H0$ j!"H2& &H$2 j&H!! &H)' j&H&%

; !H22) &H1&% &H%$& "H1'" &H%%$

! &H!$$ &H)') &H22" &H&!& &H2""

组#别 例数
C=C

FLI"5,SE# *BI"5,SE#

I

,W-9

"5,SE#

F> @>

;=>组 21 %%H&& j"0H20 ''H") j!!H'' 1"H"' j!1H0& &H$$ j&H!2 &H)) j&H&)

对照组 2' $%H!& j!!H2% '!H&& j'H'!# ))H%2 j%H"1# &H$0 j&H!1 &H)) j&H&1

; !H%%' !H)$) !H%1% &H2"1 &H'2'

! &H&)" &H!"& &H&)' &H0') &H111
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#续表

组#别 例数
F=C

FLI"5,SE# *BI"5,SE#

I

,W-9

"5,SE#

F> @>

;=>组 21 '%H1! j0H'&# "!H0$ j2H$% 2!H!1 j'H00# !H2' j&H20 &H)) j&H&)

对照组 2' '%H)% j!1H!1 ""H11 j$H0$ 2!H"' j!!H'& !H'" j&H'! &H)) j&H&)

; &H&&$ &H))& &H&20 &H$"" &H2!!

! &H%%' &H)$' &H%0! &H'!' &H0)0

A@C8;=C的F>水平对 ;=>发生的 /6D.E8.5回归分

析结果#以;=>发生情况为因变量"发生P!$未发

生P&#$经调整性别'高血压病史'糖尿病史'高血脂

病史'吸烟史及饮酒史因素后("&)

$/6D.E8.5回归分析结

果显示$;=C的F>水平升高是促进;=>发生的危险

因素("#"%)O$%# P2'$H$00""H&'1 ?)% '!%H'$2#$

!P&H&"1)&

B8讨论

B@?8在中青年时期识别认知功能障碍的高危人群可

较好实现疾病的防治目标$减少老年时期痴呆的人

数& 另外$老年人群的血管性痴呆的研究很难完全排

除神经退行性疾病"如CB#的干扰("!)

& 然而$中青年

认知功能障碍人群现有的相关研究较少$这可能与患

者在疾病早期阶段近乎正常有关& 目前$最常用简易

精神状态检查量表";.9.+;W98-/L8-8W*7-,.9-8.69$

;;L*#和;6=C进行认知功能评估& 不少研究支持

;6=C在区分;=>和无认知功能障碍的个体方面优

于;;L*

("")

& 因此$本研究选用;6=C来进行认知评

估$并根据;6=C得分划分;=>组和对照组& 传统观

点认为$血管性认知功能障碍的特征是信息处理速度

减慢'工作记忆能力受损和执行缺陷$而没有特定的

+皮质障碍,$如失语症'健忘症和失认症& =X[9D等("2)

的研究发现$执行和语言功能障碍较记忆障碍发病

早$而空间定向和语言记忆下降与年龄密切相关& 本

研究发现中青年;=>患者的语言'视空间'记忆'执行'

注意与处理速度等认知亚域均有下降& 两组;6=C亚

域得分与对应的亚域精细量表结果一致$提示;6=C

在评估整体认知功能和精细亚域认知功能具有较高

的可靠性&

B@A8脑是人体代谢率最高的器官$须确保氧气和营

养物质的充分输送$流向脑实质的血流减少可能导

致终末器官损伤'实质萎缩和神经退化$从而诱发认

知功能障碍("')

& 低灌注还可导致脑白质病变$出现

脱髓鞘'轴突变性'神经胶质增生等病理变化$使神经

网络破坏$加重认知功能障碍("))

& =XW9 等("1)发现

随着灌注改善$认知功能障碍明显改善& A=B可检

测脑血流动力学$F>是评估脑血管阻力和脑血流灌

注状态的指标$重度狭窄或闭塞前段血流'长期高血

压及颅压高患者可导致F>病理性升高("0)

& F>反映

脑血管的顺应性$即动脉硬化程度$F>值越大$血管

的顺应性越差$动脉硬化越严重& 由于;=C走行与

探头方向一致$角度理想$因此 A=B观测 ;=C血流

动力学得到大量研究认可("$)

& 本研究 /6D.E8.5回归

分析结果显示$;=C的F>水平升高是促进;=>发生

的独立危险因素& 不同的认知功能在脑内的定位是

不同的& 额叶'顶叶及颞叶外侧面的血液供应主要

来自颈内动脉系统& 记忆力与边缘系统和丘脑有关&

既往研究亦发现$额叶'顶叶及颞叶与认知功能关系

密切("%)

& 额叶皮层血流灌注降低可能导致计算能力

下降$颞叶皮层血流灌注减少可导致记忆力减退$顶

叶低灌注与短时记忆功能下降有关& 作为一个互连

的网络$人脑不断整合多个大脑区域的信息$显示出

各种拓扑特性(2&+2!)

& 负责执行该功能的特定大脑区

域即便损伤$也会激活其他大脑网络来执行这些功

能$这种补偿的能力称为认知储备$也与智力水平'工

作'教育水平'生活方式相关(2")

& 因此$即便只探测

;=C局部血流$并不能简单将认知亚域定位于;=C

供血区& 有研究发现$;=C流速与语言处理之间存

在显著关联$但其他认知领域并未显示出这一关联

性(22)

& J.[等(2')研究发现$在无症状的;=C狭窄闭

塞性疾病中$认知与神经网络不匹配$即与正常对照

组相比$;=C狭窄闭塞组认知的功能没有显著降低$

但是磁共振功能成像神经网络强度下降&

B@B8正电子发射断层扫描"_6E.8\69 W,.EE.69 86,6+

D\-_XU$F*A#成像被认为是测量=MK的金标准(2))

& 考

虑到检查成本'侵入性及电离辐射暴露的风险$即便

F*A成像是测量=MK的金标准$自动螺旋标记"-\8W\.-/

E_.9 /-]W/.9D$CLJ#;@>灌注成像技术仍是重要的发

展方向$使用动脉血液中的水质子作为内源性示踪

剂$并应用反转脉冲进行标记以获得脑血流和脑灌注

*121*
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图$无需使用静脉注射钆造影剂即可量化=MK

(21)

& 本

研究以;@>常规序列初筛$纳入K-VWd-E量表 ! ?2分

的:;<人群$旨在缩小受试人群范围$更易排除其

他疾病导致的认知功能障碍人群& 相较于K-VWd-E量

表$弥散张量成像"R.ZZ[E.69 8W9E6\.,-D.9D$BA>#更能

灵敏地反映细微和早期的白质损伤(20)

& 应用 BA>

可在活体中无创观察脑白质纤维束的走行及其完整

性(2$)

& 认知功能障碍是不同因素相互作用的结果$

血流动力学改变是其中一个危险因素& BA>可发现

更小的:;<结构$CLJ测定可显示更精确的 =MK&

缺乏更灵敏的 ;@>扫描是本研究的主要局限性之

一$且本研究为单中心小样本研究$A=B操作受医

师经验影响& A=B有非侵入'费用经济'无辐射'禁

忌证少等优点$在我国基层单位广泛使用$更适合用

于认知功能障碍高危人群的筛查$实现对高危人群

早干预'早预防&

综上所述$:;<的中青年 ;=>患者的语言'视

空间'记忆'执行'注意与处理速度等认知亚域功能均

有下降$;6=C是检测 ;=>的有效工具& ;=C的高

F>水平是;=>发生的独立危险因素$有助于识别认

知功能受损的高危人群& 但本研究纳入病例数有限$

未来尚需通过大样本量的多中心研究验证$并加入磁

共振功能成像数据获得更客观'准确的结果&
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