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［摘要］　血管性认知障碍（ＶＣＩ）是继阿尔茨海默病（ＡＤ）之后第２个常见的痴呆病因。临床发病可以是
急性起病，有明确的卒中病史；也可以是渐进或隐袭起病，通常没有明显的卒中病史，经历轻度认知损害

（ＭＣＩ）逐渐发展为痴呆，临床主要依据患者发病特征和认知功能下降表现，结合影像学特征进行诊断。循证
医学证据证明，胆碱酯酶抑制剂及兴奋性氨基酸（ＮＭＤＡ）受体拮抗剂对血管性认知障碍治疗有一定疗效。

［关键词］　痴呆，血管性；诊断技术，神经病学；药物疗法；综述
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　　血管性认知障碍（ＶＣＩ）发病和脑血管病变密切
相关，包含所有血管损害来源的认知功能障碍，核心

症状为渐进性认知功能障碍、合并有局灶性神经缺

损症状和体征，一般有多发性缺血性脑血管病病史、

脑血管病的神经影像学证据，以及认知功能障碍和

脑血管病发病时间有密切相关性。ＶＣＩ包含血管性
轻度认知功能障碍（ＶａＭＣＩ）和血管性痴呆（ＶａＤ），
前者包括单一认知域损害遗忘型 ＭＣＩ、多认知域损
害遗忘型ＭＣＩ、单一认知域损害非遗忘型 ＭＣＩ以及
多认知域损害非遗忘型ＭＣＩ。ＶａＤ是ＶＣＩ范畴中病

情较重的群体，患病率为１．２６％ ～２．４％，占所有痴
呆病因的１２％～２０％［１］。从病史和临床特征来看，

ＶａＤ大体可分为两个大类：一类是急性或亚急性发
病，通常有明确的卒中病史，卒中后３～１５个月内
３０％以上患者出现认知损害，９％发生痴呆，随访５
年时认知损害患者中４４％发展为痴呆［２］。另一类

是渐进或隐袭起病，通常没有明显的卒中病史，经历

ＭＣＩ逐渐发展为痴呆，占ＶａＤ的３６％～６７％［３］。

１　血管性认知障碍的病理生理及类型
血管性认知障碍临床表现多样，这和其有多种
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致病因素和脑结构因素有关，脑动脉粥样硬化及血

管狭窄导致的脑血流量下降是 ＶＣＩ发病重要的病
理生理基础。定义 ＶＣＩ类型的因素包括脑血管的
病理学（如缺血性梗塞、脑出血和白质病变），以及

颅内外血管受累与组织改变的解剖位置。而且类似

于阿尔茨海默病的特征性病理改变如老年斑及神经

纤维缠结也常常见于 ＶＣＩ患者，这也可能是导致
ＶＣＩ患者认知障碍进一步加重的因素［４］。神经影像

及神经病理研究发现临床中一些无症状脑血管病能

导致认知功能障碍，该类别中以脑小血管病为主，脑

小血管病（ＳＶＤ）在病理上以动脉粥样硬化、腔隙性
脑梗死、皮层和皮层下的微梗死、脑微出血及脑白质

病变为主要特征［５］。弥漫脑白质病变（ＷＭＬ）是
ＳＶＤ最常见的病理改变，以额叶和枕叶为著，髓鞘
和轴突脱失及神经炎性浸润为主要病理改变［６］。

导致脱髓鞘和神经胶质增生病变涉及多种病理机

制，包括血脑屏障损伤、缺氧和灌注不足、氧化应激、

神经炎症等［７］。除外腔隙性脑梗死和脑白质病变

以外，血管周围间隙也是ＳＶＤ比较显著的影像学特
征，但其和认知功能障碍之间的联系研究尚少，最近

的病理数据表明，ＳＶＤ可能与清除错误聚集的蛋白
质有关，而脑血管周围间隙就是这种清除蛋白障碍

时脑血管失调的表现［８］。脑淀粉样血管病（ＣＡＡ）
是由淀粉样物质在软脑膜和大脑皮质小动脉中层沉

积导致的脑血管疾病，病理特征为脑小血管和毛细

血管管壁内有纤维淀粉样物（Ａβ）沉着，是脑叶性出
血的主要诱因。ＣＡＡ导致的微出血、小出血及皮质
浅层铁质沉着症是认知功能障碍的发病因素和发生

ＶＣＩ的预测指标［９］。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（ＣＡＤＡＳＩＬ）是中年
发病的非动脉粥样硬化性小动脉脑血管疾病，临床

表现为缺血性脑卒中发作、痴呆、假性球麻痹和偏头

痛，发病和 １９号染色体上 Ｎｏｔｃｈ３基因突变有
关［１０］。

ＶＣＩ临床亚型包括血管性轻度认知损害
（ＶａＭＣＩ）、血管性痴呆（ＶａＤ）、混合型痴呆（合并神
经变性病痴呆，如 ＡＤ。ＶａＤ曾被分为多发梗死性
痴呆、单个关键部位梗死性痴呆、小血管病性痴呆、

低灌注性痴呆、出血性痴呆以及其他机制 ６类
（ＮＩＮＤＳＡＩＲＥＮ，１９９３年）［１１］。后又被分为大血管
病、小血管病、低灌注、脑出血４类（ＶＡＳＣＯＧ，２０１４
年）［１２］。最新的血管性认知损害分类共识建议将临

床ＶＣＩ分为４类：（１）卒中后痴呆（ＰＳＤ），即认知障

碍发生在卒中后６个月以内；（２）皮层下缺血性血
管性痴呆（ＳＩＶａＤ）；（３）多发脑梗死性痴呆；（４）混
合性痴呆［１３］。２０１７年中国老年保健协会阿尔茨海
默病分会血管性认知损害分类共识（ＡＤＣＶＣＩＣＣ）
根据脑血管病影像学特征，将ＶＣＩ分为５个类型：Ⅰ
型为大血管缺血性 ＶＣＩ，一般为单个关键部位梗死，
通常在丘脑或者基底节区，或者为两个以上大血管

梗死；Ⅱ型为小血管缺血性 ＶＣＩ，系脑干以外多发腔
隙性脑梗死，伴有中度以上的白质病变；Ⅲ型为低灌
注性 ＶＣＩ，表现为皮层或者皮层下分水岭梗死伴有
白质病变的特殊影像学改变，或者海马和皮层硬化

的特殊病理学改变；Ⅳ型为出血性 ＶＣＩ，表现为单个
关键部位颅内出血或者其他部位两个以上部位的颅

内出血；Ⅴ型为脑血管病合并 ＡＤ，系脑血管病合并
与ＡＤ一致的影像学表现。该标准较为全面地反映
了脑血管病对认知功能影响的病因机制，且各类之

间具有内在的逻辑关系和互排性［１４］。

２　血管性认知障碍的临床特征
根据最新的血管性认知障碍的诊断标准，血管

性轻度认知功能障碍（ＶａＭＣＩ）患者可以仅仅有记忆
力下降主诉，日常生活能力无明显下降或者仅有复

杂的日常生活能力轻微下降，尚达不到临床痴呆诊

断标准，即不符合两个以上的认知域损伤，如记忆

力、语言功能、执行功能、视空间功能等。血管性痴

呆（ＶａＤ）诊断首先应符合痴呆诊断标准，且同时具
备以下特征之一：（１）急性起病，痴呆发生与脑血管
事件具有时间相关性，在多次脑血管事件下呈波动

样或阶梯样进展病程；（２）缓慢起病，病情逐渐进
展，存在信息处理速度、复杂注意力和（或）额叶 －
执行功能显著减退的证据。且具备下列特征之一：

步态异常、小便失禁、人格／性格改变［１２］。脑血管病

所致痴呆综合征是一个异质体，血管性认知障碍的

临床特征可以有异质性，大血管梗死最常损害的领

域是语言、执行功能、记忆力、注意力，而小血管病变

最常损害的领域是执行功能和信息处理速度［１５］。

上述痴呆临床特征是 ＶＣＩ筛查和诊断的核心要素，
与临床特征一致的脑血管病影像学证据为支持特

征，痴呆的其他病因或伴随病变为排除标准。复杂

注意（包括加工速度）和额叶执行功能显著下降被

认为是与血管性病因一致的突出临床特征。对于绝

大多数ＶＣＩ患者来说，其记忆相关结构如内侧颞叶
可能是完整的，记忆功能相对保存，因此记忆损害不

应该是 ＶＣＩ诊断的必要条件。临床对于 ＶＣＩ的认
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知评估至少应该包含记忆、语言、视空间／注意力、执
行等４个主要领域和综合认知功能，尤其应该重视
对执行功能和信息处理速度的评估［１６］。２０１８年最
新的血管性认知障碍分类研究共识（ＶＩＣＣＳ）建议将
主要 ＶＣＩ定义为至少１个认知领域的临床显著缺
陷，且显著影响到工具性日常生活活动能力。患者

的认知衰退逐步发展，记忆力减退不是必要条件，主

要表现为执行功能和处理速度受损的症状，另外患

者可以表现为词语或视觉内容的延迟回忆缺陷［１３］。

３　 ＶＣＩ临床诊断与评估
血管性认知障碍首先要符合轻度认知功能障碍

或者痴呆的诊断标准，具备与临床特征一致的脑血

管病影像学证据，且不能用其他脑疾病或系统性疾

病解释。血管性认知障碍的影像学证据需有与临床

一致的脑血管病影像学证据［１２］。

２０１８年ＶＩＣＣＳ建议血管性认知功能障碍临床
发病一般和脑血管事件有一定的时间关联性，往往

和卒中事件同时发生或者在卒中后数月到几年内发

生，且具备与临床一致的脑血管病影像学证据，临床

影像学的评估应该包括如下主要内容：（１）脑萎缩；
（２）脑白质病变；（３）脑梗死；（４）脑出血［１３］。

临床总体认知功能评估可以作为 ＶＣＩ痴呆诊
断的确定性水平，临床中认知障碍的评估应包含如

下５个核心领域：执行功能、记忆力、注意力、语言和
视空间功能［１３］。在脑中风后的３到６个月期间，推
荐使用蒙特利尔认知评估（ＭｏＣＡ）对患者进行常规
评价，能够较好评价认知功能下降和预测包含认知

障碍在内的长期不良事件，但对卒中急性期的谵妄

和失语要给予鉴别诊断，以免影响认知功能评价准

确性［１７］。简易精神状态检查（ＭＭＳＥ）是最常用的
认知筛查和评估测试，筛查 ＶＣＩ有中等的敏感性，
最佳分界值受教育程度的影响，故推荐了教育程度

调整值。虽然ＭｏＣＡ筛查ＶａＭＣＩ较ＭＭＳＥ敏感，但
特异性低，在各自最佳分界值下，ＭｏＣＡ≥２５分的敏
感度高于 ＭＭＳＥ≥２７分，特异度低于ＭＭＳＥ，存在过
度筛查风险，且至今尚缺乏最佳分界值及其教育程

度调整值一致性共识［１８］。美国国家阿尔茨海默病

合作中心（ＮＡＣＣ）曾建议将 ＭｏＣＡ分界值调低到
≤２１分，但筛查 ＶａＭＣＩ的敏感性为０．９４，特异性仅
０．４２，建议临床使用 ＭＭＳＥ结合 ＭｏＣＡ来对 ＶＣＩ进
行筛查和评估［１９］。

中国老年保健协会阿尔茨海默病分会血管型认

知损害分类共识（ＡＤＣＶＣＩＣＣ）建议依据脑血管病

和痴呆之间的关联强度及是否合并其他致病因素做

出ＶａＤ诊断，主要通过３种关联关系来评估两者之
间的相关性：（１）认知损害与脑血管病事件之间的
时间关系；（２）认知损害表现与影像学改变之间的
关系；（３）影像学改变与脑血管病临床表现之间的
定位关系，最后达成脑血管病是痴呆的主要病因。

ＡＤＣＶＣＩＣＣ提出了通过病史和临床表现判断痴呆
与脑血管病之间相关性的操作标准［２０］。

４　 ＶＣＩ的治疗
已有研究指出ＶＣＩ患者的脑皮质、海马和纹状

体等部位存在乙酰胆碱通路的破坏、乙酰胆碱含量

的减少和乙酰胆碱活性的下降等，这些为胆碱酯酶

抑制剂治疗 ＶＣＩ提供了理论基础。盐酸多奈哌齐
可特异性抑制脑内乙酰胆碱的降解，提高中枢神经

系统，尤其是皮质和基底节等部位的乙酰胆碱浓度，

已被批准用于对ＡＤ的治疗。关于盐酸多奈哌齐疗
效的Ｍｅｔａ分析表明其能够改善 ＶａＤ患者的认知功
能，推荐用于血管性痴呆治疗［２１］。但也有证据提示

盐酸多奈哌齐的临床疗效尚不能确定［２２］，中华医学

会中国痴呆与认知障碍诊治指南（２０１５）推荐多奈
哌齐可以用于全程治疗ＶａＤ［２３］。

重酒石酸卡巴拉汀是一种选择性作用于脑部的

非特异性的乙酰胆碱酯酶和丁酰胆碱酯酶抑制剂，

可通过增加皮质和海马等区域神经细胞突触间隙乙

酰胆碱的浓度改善认知功能。有２项高质量大样本
的ＲＣＴ研究显示加兰他敏能显著改善 ＶａＤ患者的
认知、总体功能、日常生活能力及精神行为症状［２４］。

兴奋性氨基酸受体拮抗剂盐酸美金刚是一个治疗中

重度阿尔茨海默病的药物，有２项ＲＣＴ评估了美金
刚对轻至中度ＶａＤ的疗效，荟萃分析提示美金刚能
显著改善认知和行为，但无显著的功能及临床总体

变化改善，耐受性较好［２４］。

在其他治疗药物中，在国家“十一五”期间由贾

建平教授主持的一项为期 ２４周的多中心随机、双
盲、安慰剂对照临床试验发现丁苯酞可以有效改善

缺血性皮层下非痴呆型血管性认知功能障碍患者的

认知功能和日常生活能力［２３］。此外，像尼莫地平、

吡拉西坦、石杉碱甲、尼麦角林、长春西汀等药物，虽

然多年来被应用于血管性认知功能障碍的治疗，但

目前为止国内外仍无充分的证据证明这类药物有

效。还有研究发现活血化瘀中药制剂治疗血管性痴

呆有一定效果，且较为安全，但目前临床试验质量有

待提高。
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在血管性认知障碍治疗中预防性治疗是非常重

要的一部分。大量的流行病学研究证明高血压、高

胆固醇血症、糖尿病等血管性危险因素是 ＶＣＩ的重
要致病因素，积极治疗和控制血管性危险因素是预

防ＶＣＩ的重要环节。
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