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摘  要 

脑小血管病(CSVD)是老年人群最为常见的慢性进展性脑部疾病。CSVD主要通过脑磁共振成像进行识别，

尽管神经成像并不具有特异性，但它已被广泛应用。由于对CSVD发病机制尚不完全了解，因此制定其预

防和治疗策略受到了限制。本文针对相关新研究进展进行综述，旨在进一步提高临床医师对CSVD危害性

的认识。 
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Abstract 
Cerebral small vessel disease (CSVD) is the most common chronic progressive brain disease in the 
elderly population. CSVD is primarily identified through brain magnetic resonance imaging, al-
though neuroimaging is not specific, it has been widely used. Due to an incomplete understanding 
of the mechanisms underlying CSVD, the development of prevention and treatment strategies is 
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limited. This article provides a review of recent research progress in order to further enhance the 
awareness of CSVD’s harm among clinical physicians. 

 
Keywords 
Cerebral Small Vessel Disease, Classification, Pathogenesis, Magnetic Resonance Imaging 

 
 

Copyright © 2023 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

脑小血管病(Cerebral Small Vessel Disease, CSVD)被认为是导致 25%的中风和 45%的痴呆病例的原因

[1]。CSVD 好发于老年人群，50 岁人群中患病率为 5%，而 90 岁以上人群患病率高达 100% [2]。由于该

疾病多为无症状，容易被患者甚至临床医师忽视[3]。脑小血管疾病是血管性痴呆最常见的原因[4]，常与

阿尔茨海默病一起发生，并加重由此造成的认知损害，给全球卫生保健系统带来巨大负担[5] [6] [7]。本

文以 CSVD 的病理生理学机制和神经影像学特征为重点展开系统综述。 

2. CSVD 的概念 

脑小血管病是指各种病因累及脑内小动脉及其远端分支、微动脉、毛细血管、微静脉和小静脉所导

致的一系列列临床、影像、病理综合征，是复杂且具有较强异质性的一大类脑血管综合征[8] [9] [10]，是

最常见的脑血管疾病[11]。 

3. CSVD 的临床表现 

CSVD 的临床表现异质性较大，分为急性缺血性 CSVD 和慢性隐匿起病的临床综合征，急性缺血性

CSVD 表现为特定的腔隙综合征，慢性 CSVD 可无临床症状，多依靠影像学检查诊断[12]。根据 CSVD
累及部位不同，病变可导致轻度认知功能障碍、痴呆、情绪障碍、运动和步态功能障碍以及尿失禁[1]。 

4. CSVD 的分类 

CSVD 的主要危险因素包括高血压、糖尿病和吸烟等[13] [14] [15]。然而，并不是所有的脑小血管病

均由相关的血管危险因素引起，大约 5%的 CSVD 是由遗传因素导致的[9]，因此对脑小血管病进行病因

学分类尤为重要。CSVD 常见的病因分型包括：I 型小动脉硬化；II 型散发性或遗传性脑淀粉样血管病

(cerebral amyloid angiopathy, CAA)；III 型其他遗传性 CSVD，如伴皮质下梗死和脑白质病的常染色体显

性遗传脑动脉病(cerebral autosomal dominant arteriopathy with subcortical infarcts and leukoencephalopathy, 
CADASIL)、Fabry 病等；IV 型炎症或免疫介导的 CSVD，如原发性中枢神经系统血管炎、继发性中枢神

经系统血管炎等；V 型静脉胶原病；VI 型其他 CSVD，如放射后 CSVD 等[4] [16]，其中最常见的是年龄

和高血压相关的 SVD 和脑淀粉样血管病(CAA) [17]。 

5. CSVD 的发病机制 

5.1. 概述 

CSVD 的已知的病因和危险因素包括年龄、高血压、分支动脉粥样病变、脑淀粉样血管病、辐射暴
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露、免疫介导的血管炎、某些感染和几种遗传疾病[1]。在上述病因和危险因素的作用下，造成脑小动脉

硬化和微动脉粥样硬化，继而引发脑血流灌注减少、脑自动调节受损、血管反应性降低以及血脑屏障功

能障碍等改变[18] [19] [20]。然而，CSVD 的分子机制尚不完全明晰，下面以 CAA 和 CADASIL 为重点

进行简单阐述。 

5.2. CAA 

脑淀粉样血管病是脑出血、血脑屏障受损以及血管内皮功能障碍的第二大常见原因[2]。CAA 的多数

病例为散发性，主要与年龄和常见的血管疾病危险因素有关[2]，如高血压和糖尿病等。遗传性 CAA 发

生率较低，发病机制为常染色体上基因的异常显性突变[21] [22]。脑淀粉样血管病的病理学基础为 β-淀粉

样蛋白在脑小动脉血管以及大脑皮层和软脑膜的静脉血管中沉积增多[2]。  
CAA 在影像学上可表现为微出血、蛛网膜下腔出血、微梗死、可逆性水肿和不可逆性脑白质疏松等，

而临床表现以中风及认知功能障碍为主[2]，值得注意的是，CAA 还是导致阿尔茨海默病(Alzheimer’s 
disease, AD)患者出现老年斑的重要原因，提示 CAA 和 AD 之间存在一定的关联性[18]。 

5.3. CADASIL 

CADASIL 是最常见的遗传性的 CSVD，其发病机制主要是 19 号常染色体上 NOTCH3 基因发生错义

突变，引起其编码的单通道跨膜蛋白结构发生改变，该跨膜蛋白是 Notch 信号转导通路的关键分子[20] 
[23]。在成人中，NOTCH3 的作用是促进血管系统的发育、重塑和分化[20]。最近的一项研究显示，具有

NOTCH3 突变的典型 CADASIL 患者在灰质和白质结构上都表现出明显的解剖易感性[24]。同时，基因突

变破坏了跨膜蛋白的胞外段结构的稳定性，这不但影响了 NOTCH3 信号的级联，还使多聚 NOTCH3ECD

在中小动脉的血管平滑肌细胞及其周围毒性集聚，在电镜下表现为血管平滑肌细胞表面颗粒状嗜锇物质

沉积。 
疾病初期的常见临床表现是中风、偏头痛(有或无先兆)或短暂性脑缺血发作，其他症状包括认知障碍、

痴呆、情绪紊乱或癫痫发作等[20] [25]，而且值得注意的是，这些临床症状在患者青壮年时期就可以显现

[20]。CADASIL 典型的神经影像学表现为脑白质高信号、腔隙性梗死以及微出血[2]。临床上对该疾病的

诊断通常以无法解释的脑缺血事件或认知障碍、脑 MRI 异常影像学表现以及中风或痴呆家族史为依据[2] 
[20]。 

6. 神经影像学标记物 

6.1. 传统神经影像学标记物 

CSVD 通常通过脑磁共振成像和计算机断层扫描来识别，但 MRI 具有更高的敏感性和特异性[2] 
(Cerebral small vessel disease: A review)。MRI 包括如下序列[2]：FLAIR (液体衰减反转恢复)、T2* (梯度

回波 T2*加权成像)或 SWI (磁敏感加权成像)、T1 和 DWI (弥散加权成像)。2013 年国际血管改变神经影

像标准报告小组(Standards for Reporting Vascular Changes on Neuroimaging, STRIVE)制定了 CSVD 的国际

影像标准(见表 1)，将 CSVD 的神经影像标志分为脑白质高信号(white matter hyperintensity, WMH)扩大的

血管周围间隙(enlarged perivascular space, PVS)、腔隙、近期皮质下小梗死(recent small subcortical infarction, 
RSSI)、脑微出血(cerebral microbleeds, CMBs)和脑萎缩[26]。 

6.2. CSVD 总负荷评分 

CSVD 的影像学标记物往往不会单独出现，为了更全面的评价该疾病，专家学者们提出了 CSVD 总
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负荷的概念。一项荟萃分析表明[27]，CSVD 总负荷优于对 CSVD 影像学特征进行单独评价。CSVD 总负

荷的详细评分方法如下[28]：1) WMH：脑室周围 WMH (Fazekas 3 级)或深部 WMH (Fazekas ≥ 2 级)记为

l 分；2) 血管周围间隙：≥10 个记为 1 分；3) 腔隙：≥1 个记为 1 分；4) CMBs：≥1 个记为 1 分。其中根

据 Fazekas 量表对脑白质病变进行分级：1) 脑室周围 WMH：无病变为 0 级；脑室周围帽状或笔样薄层

病灶为 1 级；光滑的晕圈状病灶为 2 级；脑室周围信号延伸至深部白质者为 3 级；2) 深部 WMH：无病

变计 0 级，点状病灶计 1 级；病变开始融合计 2 级；大面积融合病灶计 3 级，两部分评分之和为最终评

分[26]。CSVD 总负荷评分越高，疾病越严重。 
 

Table 1. The neuroimaging features of CSVD 
表 1. CSVD 的神经影像学特征 

 脑白质高信号 扩大的血管周围间隙 腔隙 近期皮质下小梗死 微出血 

形状及大小 不规则 ≤2 mm 3~15 mm ≤20 mm ≤10 mm 

T1 低信号 低信号 低信号 低信号 等信号 

T2 高信号 高信号 高信号 高信号 等信号 

FLAIR 高信号 低信号 低信号 高信号 等信号 

DWI 等信号 等信号 等信号 高信号 等信号 

SWI/GRE-T2 高信号 等信号 等信号 等信号 低信号 

6.3. 多模态磁共振技术在 CSVD 中的应用进展  

进一步研究表明，CSVD 的临床表现与常规 MRI 影像学特征相关性差。许多学者认为，脑组织的潜

在损伤与疾病的严重程度有关，而这些潜在损伤在常规 MRI 上难以被发现。为了更好的认识这种疾病，

并解决上述问题，一些新兴磁共振成像技术[17] [29]，如弥散张量成像(diffusion tensor imaging, DTI)、体

素不相干运动成像(intravoxel incoherent motion, IVIM)、动脉自旋标记(Arterial spin labeling, ASL)等，开始

在该疾病的研究领域中应用。新兴的磁共振技术不但可以有效实现疾病的早期诊断，还可以应用于 CSVD
发病机制的研究。最近多项应用 DTI 的研究显示[30] [31] [32]，CSVD 患者脑白质微结构的损伤与临床特

征之间存在显著关联，为解释该疾病的病理学机制提供了新的角度。CSVD 的标志性病理特征是血脑屏

障(blood brain barrier, BBB)功能障碍，目前，优化的 ASL 序列还可应用于评估 BBB 的整体通透性，从而

为研究血脑屏障功能障碍开辟了新的途径[33]。淀粉样蛋白-β (Aβ)沉积常见于多种神经退行性疾病，如

CAA、阿尔兹海默症。最近一项对水通道蛋白-4 (Aquaporin-4, AQP4)的研究表明[34]，ASL 可以更清楚

的阐明 AQP4 清除淀粉样蛋白-β的机制。 

7. 治疗和预防 

病理生理学机制的不确定性延缓了有效预防和治疗策略的制定，因此尚没有针对 CSVD 发病机制的

治疗手段，目前应用最广泛的治疗方法是强化对已知血管危险因素的控制，其中控制高血压是最重要的。 
急性 CSVD 导致的缺血性卒中的相关治疗可参考急性缺血性卒中的防治方案[1]，如降压、降脂、溶

栓、抗血小板等。慢性 CSVD 的治疗主要是针对血管性认知障碍[12]，目前可选择的药物主要包括胆碱

酯酶抑制剂和非竞争性 N-甲基-D-天冬氨酸受体拮抗剂。对于遗传性 CSVD 还没有专门的治疗方法，只

有 Fabry 病才有一种基于静脉给药的 α-半乳糖苷酶 A (α-Gal A)替代疗法，该酶通过甘露糖-6-磷酸受体途

径被细胞和组织吸收并传递到溶酶体，从而发挥治疗功效[2]。 
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8. 结语 

CSVD 是全球大多数老年人认知障碍和痴呆症的主要原因。截止目前，CSVD 的分类、发病机制、

诊断以及治疗等方面仍没有统一的标准，也没有具体有效的预防或治疗措施。相信随着对 CSVD 发病机

制的深入研究，新的治疗靶点将不断出现。同时，高场强磁共振、脑灌注成像、血管壁成像等新技术的

发展和日益普及有助于疾病的早期诊断。疾病的早期诊断和有效的预防及治疗措施将有助于改善老年人

群的生活质量，减轻社会负担。 
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