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脑小血管病与认知障碍的研究进展

张 恒综述， 杜怡峰审校

摘 要： 脑小血管病（CSVD）主要为小血管病变所引起的一系列临床、影像、病理综合征。CVSD起病隐匿，

表现形式多样，早期识别率低，是逐渐发展为认知障碍的常见原因之一。值得注意的是，CSVD相关认知障碍不仅

仅局限于血管性认知障碍，亦可累及阿尔茨海默病、帕金森病痴呆等其他神经退行性疾病。因此，精准识别、早期

诊断和干预对控制CSVD相关认知障碍的发生及进展具有重要的价值。鉴于CSVD病理机制及分类繁杂，且其与

认知障碍发展之间的关系不容忽视，本文在全面了解CSVD病因学、发病机制、病理及影像学表现进展的基础之上，

对CSVD与多种认知功能障碍疾病的相关性进行综述，以期对CSVD相关认知功能障碍的临床多模评估和防治提

供参考。
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Abstract： Cerebral small vessel disease （CSVD） is a series of clinical， imaging， and pathological syndromes 
mainly caused by small vessel lesions， and it often has an insidious onset， diverse manifestations， and a low rate of early 
identification， which are the common reasons for gradual progression to cognitive impairment.  It is worth noting that 
CSVD-related cognitive impairment is not limited to vascular cognitive impairment， and it can also involve other neurode‑
generative diseases such as Alzheimer disease and Parkinson disease dementia.  Therefore， precise identification， early di‑
agnosis， and intervention are of great importance in controlling the development and damage of CSVD-related cognitive im‑
pairment.  Given the complex pathological mechanisms and classifications of CSVD and the fact that the association be‑
tween CSVD and the progression of cognitive impairment cannot be neglected， this article provides a comprehensive under‑
standing of the etiology， pathogenesis， pathology， and imaging subtypes of CSVD and reviews the association between 
CSVD and various cognitive impairment diseases， so as to provide a reference for the clinical multimodal evaluation， pre‑
vention， and treatment of CSVD-related cognitive impairment.

Key words： Cerebral small vessel disease； Cognitive impairment； Pathological mechanisms； Prevention and 
treatment

1　脑小血管病的概念、流行病学

脑小血管病（cerebral small vessel disease，CSVD）
是指各种病因影响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临

床、影像、病理综合征。目前对于脑小血管的定义

更为宽泛，不仅包括上述小血管，还包括这些小血

管周围 2~5 mm 的脑实质和蛛网膜下腔内的血管

结构。

CSVD患病率随年龄增长而增加，在老年人群中

尤为常见，其与认知功能障碍、步态异常、情感障碍

及总体功能下降等密切相关。在我国，小动脉闭塞

所致的 CSVD约占缺血性卒中病因的 30%，另外，有

研究通过比较中国人群与白种人群不同亚型卒中的

流行病学表明中国CSVD病变所引起的腔隙性梗死

占缺血性脑卒中的25%～50%［1］。

2　脑小血管病的常见病因及分类

基于 CSVD 的病因学，欧洲脑小血管病专家组

根据脑血管病变提出了以下分类［2］：（1）小动脉硬

化，是最常见的CSVD类型，与年龄增长和血管危险

因素（如高血压、糖尿病、高血脂等）密切相关。（2）脑

淀粉样血管病（cerebral amyloid angiopathy，CAA），是

老年人自发性脑出血及认知功能减退的主要原因。

散发性CAA与APOE基因型有关，APOE是其发病及

严重程度的决定因素之一。（3）遗传性CSVD，包括由
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NOTCH3基因突变导致的伴皮质下梗死和白质脑病

的常染色体显性遗传性脑动脉病（cerebral autosomal 
dominant arteriopathy with subcortical infarcts and leu‑
koencephalopathy，CADASIL）、HTRA1 基因突变导致

的伴皮质下梗死和白质脑病的常染色体隐性遗传性

脑 动 脉 病（cerebral autosomal recessive arteriopathy 
with subcortical infarcts and leukoencephalopathy，
CARASIL）、α-GAL活性改变所致的 Fabry病、TREX1
基因突变导致的视网膜血管病伴脑白质营养不良

（retinal vasculopathy with cerebral leukodystrophy，
RVCL）等。（4）炎症或免疫介导的小血管病，这是一

组由免疫系统异常导致的脑小血管病，包括原发性

中枢神经系统血管炎、系统性红斑狼疮等风湿性疾

病累及脑小血管等。（5）静脉胶原病，是一种以脑小

静脉壁胶原增厚和管腔狭窄为特征的疾病，可导致

脑静脉回流受阻和脑缺血。（6）其他小血管病，包括

一些罕见的CSVD类型，如放射相关小血管病。

此外，还可以根据病理生理机制将单基因遗传

性CSVD分为血管平滑肌细胞病、血管间质性疾病、

血管内皮细胞病、血管代谢性疾病等。随着神经影

像学技术的进步，特别是磁共振成像（magnetic reso‑
nance imaging，MRI）的广泛应用，2013年发表的脑小

血管病国际影像标准 1（Standards for Reporting Vas‑
cular Changes on Neuroimaging 1，STRIVE-1）对结构

MRI 上可见的小血管病（small vessel disease， SVD）
的各种特征进行了分类和标准化，主要关注近期小

的皮质下梗死、假定血管起源的腔隙、假定血管起源

的白色高信号、脑血管间隙、脑微出血（cerebral mi‑
crobleed，CMB）和脑萎缩［3］。随着研究的进展和临

床实践的积累，对脑小血管病的分类和诊断标准也

发生了变化，2023年 STRIVE-2重点描述了 CSVD的

神经影像学特征及研究用途［4］。近年来，通过基因

突变检测和遗传因素分析的分子生物学的研究也为

脑小血管病的分类提供了新的依据。

3　脑小血管病发病机制

3.1　低灌注、缺氧　CSVD 中的动脉粥样硬

化、CAA、静脉胶原性疾病等病理改变不仅可能引起

管腔狭窄，还会引起脑血流自动调节异常，导致脑供

血减少。毛细血管内皮细胞易受高剪切力和低灌注

的影响，反过来加剧脑缺血的程度。慢性脑缺血和

随后的间歇性缺氧引起氧化应激、线粒体功能障碍、

炎症和蛋白病，导致神经退行性变［5］。动物研究也

表明慢性脑缺血导致白质损伤、小梗死、出血和认知

障碍，APOEε4则可进一步加重这种影响［6］。

3.2　血脑屏障功能失调　血脑屏障（blood-

brain barrier，BBB）功能失调表现为细胞旁和跨细胞

转运改变、紧密连接蛋白减少、基底膜异常和周细胞

功能障碍，导致血浆蛋白渗漏增加和白细胞浸润脑

实质，引起胶质细胞活化、脱髓鞘和神经退行性

变［7］。在 CSVD 中观察到的结构异常会降低 BBB 的

完整性，脑区域内 BBB 的破坏可预测白质高信号

（white matter hyperintensity，WMH）的演变。神经影

像学研究表明，WMH区的BBB渗漏程度大于白质正

常区域，且与 WMH严重程度、年龄和高血压呈正相

关［8］。纤维蛋白原、血清蛋白可穿过渗漏的 BBB 激

活小胶质细胞和阻断少突胶质细胞替代作用促进神

经退变。

3.3　炎症　血管炎症可起源于、并反向导致

氧化应激、血管内皮功能障碍、BBB 损伤、动脉粥样

硬化斑块形成、管腔狭窄和血流动力学损害，上述均

最终促进 CSVD 的发展。荟萃分析表明，血管炎症

与基底神经节等深穿支动脉供血脑区的CSVD发展

有关。巨噬细胞源性促炎酶脂蛋白磷脂酶 A2 的升

高已被证明是 WMH以及心血管疾病和卒中的危险

因素［9］。此外，较高的全身炎症标志物（如C反应蛋

白、白细胞介素-6）水平可能预测 CSVD 的严重程度

和进展。

3.4　间质液或脑脊液引流不畅　在腔隙性与

非 腔 隙 性 卒 中 中 ，血 管 周 围 间 隙（perivascular 
spaces，PVS）可表示血管周围流动功能障碍，最终导

致间质液清除受损［10］。胶质淋巴通路破坏会使间质

液（cervical lymph nodes，ISF）或脑脊液（cerebrospi‑
nal fluid，CSF）引流停滞，加剧有害蛋白或细胞碎片

的脑内积聚，最终导致 CSVD 相关的认知障碍［11］。
动脉壁周围引流途径破坏可导致白质 PVS 扩大和

CAA 形成。最新研究表明，沿 PVS弥散张量成像分

析指数可反映淋巴清除功能，其数值与 CSVD 影像

特征负相关［12］。此外，星形细胞 AQP4 在调节脑水

稳态和淋巴清除系统中发挥重要作用，在 CSVD 患

者的白质中可检测到AQP4定位错误或减少［13］。
4　脑小血管病的病理学

CSVD 的病理改变可分为血管病理和脑组织病

理。血管病理改变包括小动脉硬化，脑深部白质微

血管迂曲、毛细血管密度减少，脑淀粉样血管病以及

其他相关病理改变。脑组织病理改变主要是由于血

管改变引起，表现为白质损伤、腔隙、CMB、PVS扩大

等。动脉硬化主要影响穿支动脉，可见由于胶原蛋

白、血浆蛋白和炎症细胞等在血管壁沉积所致的动
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脉管壁增厚，中膜平滑肌细胞减少和缺失，血浆蛋白

渗漏到血管周围组织［14］，晚期血管壁可发生脂肪变

性和纤维素样坏死。CAA 中的 Aβ等蛋白从管壁基

底膜开始沉积，导致平滑肌细胞部分缺失，逐渐取代

动脉壁中的其他成分，晚期会使血管壁明显增厚，甚

至血管闭塞，血管顺应性下降导致血管脆弱，容易形

成微动脉瘤和渗漏，多导致自发性脑叶出血［15， 16］。
此外，CADASIL 或其他单基因遗传性 CSVD、炎

性血管病、线粒体脑肌病和 Fabry 病等其他特殊

CSVD则各有不同的病理特点。CADASIL的特征性

组织病理是一种累及小口径（<500 μm）的硬膜动

脉、穿支动脉和小动脉的非高血压、非动脉粥样硬

化、非淀粉样血管病变，颗粒状嗜锇酸物质在血管中

膜堆积，平滑肌细胞变性和丢失，外膜纤维化、管壁

增厚，血管周围间隙显著扩大［17］。CARASIL的组织

学亦观察到广泛的血管平滑肌细胞变性、管壁增厚

和管腔狭窄，可伴随着基底节、半卵圆中心和脑桥的

CMB，和（或）基底节的小的深腔性梗死、PVS 扩

张［18］。炎性血管病的血管壁可见纤维素样坏死，血

管全层炎症细胞浸润或纤维化，管腔狭窄或腔内血

栓形成，血管通透性增高，可有红细胞渗出，或血管

周围含铁血黄素沉积。线粒体脑肌病-MELAS 综合

征可出现脑实质血液灌注异常，脑组织血管增生，血

管内皮细胞和平滑肌细胞内线粒体异常增多，平滑

肌细胞丢失，管壁结构异常。Fabry 病理学特征为

Willis环血管壁增厚，小动脉和微动脉细胞内嗜锇酸

物质沉积。炎症和免疫介导CSVD的特点则主要是

感染、自身免疫性疾病和罕见的免疫性疾病引起的

全身和血管炎症导致免疫细胞过度浸润血管壁［2］。
静脉胶原病是指静脉壁的非炎症性胶原增厚，主要

由侧脑室白质区的胶原纤维Ⅰ和Ⅲ组成。内皮细胞

和神经元易受辐射影响，在颅骨照射后可观察到

CSVD变化，包括微出血、微梗死或白质病变［19］。
5　脑小血管病的影像学表现

2023年发布的STRIVE-2［4］在STRIVE-1基础上，

进行了必要的更新和补充，下文将对 STRIVE-2中的

CSVD影像学进行描述。

（1）腔隙性梗死灶：在 T2 加权成像（T2-weighted 
images，T2WI）或液体衰减反转恢复（fluid attenuated 
inversion recovery，FLAIR）序列上表现为皮质下直径

为 3~15 mm的圆形或卵圆形的类似于脑脊液信号的

充满液体空腔，周围伴有胶质细胞增生所致的高信

号环或结节样高信号。

（2）脑白质高信号：T2WI 或 FLAIR 上表现为脑

白质区域中大小不等的点、片、融合状或对称分布的

高信号，是CSVD最常见的影像学表现，通常半球之

间对称分布［3］。近期皮质下小梗死是指发现单个穿

支动脉供血区域近期发生梗死的神经影像学证据

（一般为过去 3 周内），T2WI和 FLAIR 序列表现为直

径小于20 mm位于穿通动脉分布区的高信号区［20］。
（3）脑微出血：在T2*梯度回波序列（T2*-GRE）和

磁 敏 感 加 权 成 像（susceptibility-weighted imaging，
SWI）上表现为直径为 2~5 mm 小圆形或卵圆形、边

界清楚、均质性、信号减低区。

（4）血管周围间隙：在 MRI 上表现为直径 2~
5 mm的线性、圆形、椭圆形与脑脊液一致的信号［3］。

（5）脑萎缩：通常可以通过CT和MRI来识别，可

显示与脑萎缩密切相关的脑组织变化，头部 CT 或

MRI上可表现为脑体积减小、皮质变薄、脑室或脑池

扩大扩大、脑沟脑回增宽等［21］。
（6）皮质表面铁沉积：在 T2*GRE 或 SWI 上表现

为沿大脑沟回表面分布的线样低信号，皮质表面铁

沉积是脑淀粉样血管病继发出血、功能下降和痴呆

的可靠预测指标［22］。
（7）皮质微梗死：是指仅限于皮质的梗死灶，在

T1WI上表现为低信号，在T2WI和FLAIR上表现为高

信号，其直径不超过 4 mm，是大脑衰老过程中最广

泛的梗死形式［23］。偶发弥散加权成像阳性病灶的发

生比例高达 10% 以上，大多不伴局灶性神经功能缺

损症状而表现隐蔽［24］，在DWI序列上表现为偶然发

现轴面直径≤20 mm的高信号病变。

（8）小血管病综合评分：主要用于 CSVD预后评

价，以及干预性研究中人群的选择和疗效的评估。

其包括脑白质高信号、腔隙、血管周围间隙、微出血

等病灶的视觉评估，是目前使用最广泛的视觉评分

量表，具有较好的有效性。

6　脑小血管病与认知障碍

CSVD是导致认知障碍的重要原因，认知下降也

是 CSVD 最常见的临床表现。CSVD 的总负担与认

知下降程度具有密切的相关性。然而，认知障碍的

病因复杂多样，明确 CSVD 在其中的时空关联作用

对于理解潜在的致病机制至关重要。

6.1　脑小血管病与血管性认知障碍　血管性

痴呆（vascular dementia，VD）是仅次于阿尔茨海默病

（Alzheimer disease，AD）的第二大痴呆病因，约占痴

呆病例的 20%。VD 的概念已从多发梗死性痴呆扩

展为血管性认知障碍（vascular cognitive impairment，
VCI），是指由于脑血管病变及其危险因素导致的认
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知损害由轻度到重度的一系列综合征。CSVD 是

VCI 最常见的病因，其导致的认知损害严重程度不

一，包括从轻度认知障碍（mild cognitive impairment，
MCI）到痴呆的广泛范围。荟萃分析表明，WMH 可

使患血管性痴呆的风险增加 73%［25］。一项持续 14
年随访研究发现约有 6. 8% 的 CSVD 受试者患有血

管性痴呆，且与CSVD的严重程度相关［26］。
CSVD 影响血管神经单元的生理功能以及皮质

与皮质下的传导，导致认知速度和执行功能下降。

额叶白质高信号通常与注意力、处理速度下降有关，

而颞叶白质高信号与记忆力受损相关。然而，CSVD
不仅仅局限于对信息处理速度和执行功能的影响，

其对不同的认知域均有着广泛的损害，甚至可伴随

其他非认知障碍临床表现，如步态障碍、情绪和行为

障碍、膀胱功能障碍等。简易智能精神状态检查量

表（Mini-mental State Examination，MMSE）评分与脑

白质病变体积、CMB数量和腔隙数量的严重程度呈

明显负相关。此外，连线测试、Stroop测验评分也与

白质病变体积及腔隙数量有着较高的相关性。总的

来说，CSVD可影响包括信息处理速度、注意力、执行

功能、定时任务和语言流畅性等的认知域［27］。
目前除明确的单基因变异原因外，尚缺乏针对

CSVD所致VCI的敏感和特异性体内生物标志物，大

部分通过多模态影像学检查以协助识别CSVD相关

的病理损伤。另外，血管危险因素或 CSVD 的诊断

与认知行为症状发生之间存在可变的滞后效应，甚

至与非血管性神经退行性疾病共存，这都限制了对

CSVD源性VCI的有效识别。

6.2　脑小血管病与阿尔茨海默病　脑血管病

变是 AD 的重要风险因素。研究表明，约 30% 符合

AD病理诊断的患者合并有 CSVD病理改变，如淀粉

样脑血管病变、微梗死灶及微出血灶等，约 40%符合

脑血管疾病病理诊断的患者中合并有AD病理改变，

如神经炎性斑、神经原纤维缠结［28］。AD与CSVD具

有一系列共同的危险因素，包括年龄、中年期高血

压、糖尿病、吸烟、高胆固醇血症及高同型半胱氨酸

血症等［19， 29］。此外，遗传因素，如APOEε4与CAA发

生相关，可增加 CAA 相关的出血［30］，还可增加

WMH、CMB和脑梗死的风险［31］。一项大样本人群研

究发现，WMH 负荷较大的患者 8 年内罹患 AD 的风

险升高 1. 5倍［32］，尤其胆碱能通路白质高信号与AD
患者的记忆力下降显著相关［33］。Hertze 等［34］发现

WMH 负荷和病理性 tau 蛋白均增加 MCI 进展为 AD
的风险。

β 淀粉样蛋白（amyloid β-protein，Aβ）斑块和病

理性 tau蛋白是 AD 特异性神经病理改变。Liu等［35］

研究发现，AD 患者 WMH 与 Aβ 病理明显相关。一

项 纳 入 1 201 例受试者的研究发现，血浆 Aβ40、
Aβ40/Aβ42 比值升高与较大的 WMH 负荷、腔梗和

CMB数量呈正相关［36］。Leijsen等［37］对 258例受试者

进行 9年的随访发现，严重WMH负荷的受试者血浆

中 Aβ38 和 Aβ40 水平明显升高，且随着 WMH 的快

速进展而增加。此外，WMH体积的增大不仅显示认

知能力的下降，而且伴随海马体积缩小以及Aβ-PET
摄取增多［38］。然而 CSVD 与 AD 病理的关系仍存在

一些争议，Kapas 等［39］指出 WMH 负荷程度与 Aβ 水

平之间无显著相关，而与 tau 蛋白水平相关。Cog‑
swell 等［40］研究发现 WMH、弥散张量成像（diffusion 
tensor imaging，DTI）各向异性分数与 AD 中 Aβ -和

tau-PET进展的时间关系较为微弱。因此，病理学的

共存并不一定意味着因果关系，尽管AD和CSVD在

脑区分布上存在关联，进一步探索其之间的时间关

系可能会为潜在的机制关联提供新的见解。

值得注意的是，脑血管病变与脑内Aβ沉积对认

知功能的影响具有协同作用［41］。亚洲记忆诊所队列

研究和荟萃分析的结果支持 Aβ 沉积和 CSVD 是导

致认知能力下降的独立累加过程［42，43］。因此在 AD
和 CSVD混合型患者中，将认知功能障碍归因于 AD
病理可能低估了血管的贡献。Dela 等［44］于 1962 年

第一次描述了在痴呆患者颅内同时存在两种病理改

变（包括血管性病变及神经性退变），将这种重叠的

现象称为混合型痴呆（mixed dementia，MD）。在 MD
中，颅内血管性病理改变以及神经退行性病变不仅

可以同时存在，而且还可以调节痴呆病理的性质和

严重程度。仅存在 AD病理会使晚年发生认知障碍

的风险增加近 1倍，而MD病理的存在则会使痴呆风

险增加数倍［45］。这两种不同类型的病理改变彼此影

响相互促进，VD 的脑血管缺血可加重 Aβ 斑块以及

神经元纤维缠结，而AD所致的淀粉样沉积物则增加

了出血性卒中的风险。

6.3　脑小血管病与其他认知障碍　越来越多

的研究表明，CSVD 亦与其他类型认知障碍密切相

关，包括帕金森病痴呆（Parkinson disease dementia，
PDD）、抑郁相关认知障碍、多系统萎缩（multiple sys‑
tem atrophy，MSA）和路易体痴呆（dementia with Lewy 
body，DLB）等相关认知障碍。

帕金森病（Parkinson disease，PD）与 CSVD 相关

的大脑变化在老年认知障碍患者中尤为突出。PDD

··301



J Apoplexy and Nervous Diseases, April 2024, Vol 41，No. 4

不仅与WMH密切相关，还与基底节区PVS和脑萎缩

等CSVD影像特征关联［46］。PD患者伴CSVD影像征

象（尤其是WMH、PVS和腔隙）的发生率高于年龄匹

配对照组［47］。且 PD患者中 WMH空间分布不均，易

发生于脑室周围白质区域［48］，WMH特别是脑室周围

白质高信号（periventricular hyperintensity，PVH），会

破坏 Mynert基底核的胆碱能通路，参与执行功能等

认知域损害［49］。研究表明伴有认知障碍的 PD 患者

胆碱能通路的平均 WMH负荷显著高于不伴或伴有

轻度认知障碍的 PD 组［50］。WMH 影响 PD 患者认知

功能的机制可能是它阻断了额叶皮质下神经传递网

络，并影响胆碱能纤维［51］。另外，影像学上基底节区

PVS 扩大的老年 PD 患者具有认知功能障碍以及姿

势不稳等临床表型［52］。PD和CSVD可共存并相互影

响，其患病率随年龄增加而增加，CSVD 负荷评分可

作为 PDD 发病的独立预测因子，且 PVH 和 PVS 与

PDD独立相关［53］。目前CSVD与PDD之间的关联和

具体机制仍不完全清楚，可能与多巴胺能或非多巴

胺能通路的破坏相关。DLB是一种以波动性认知功

能障碍为临床特点、以路易体为病理特征的神经退

行性疾病，其在临床表现、病理机制等方面与 PDD
有较大的重叠。研究表明 DLB 患者的 CMB 的发生

率为 17%~45%，CMB通常位于DLB患者的额叶或深

部区域以及枕叶或额叶［54］。
CSVD是中老年抑郁的独立危险因素，血管性病

变在抑郁发病过程中会破坏皮质-纹状体-苍白球-丘

脑-皮质环路［55］。目前尚不清楚认知障碍是否代表

介导 CSVD 与抑郁之间的独立过程。有研究表明

CSVD和抑郁通过白质损伤相关联，这与认知障碍密

切相关［56］。除了WMH，PVS、腔隙以及CMB等CSVD
影像特征均与抑郁症状之间存在关联［57］。CSVD和

抑郁症状之间可能会相互影响，加重认知障碍的发

展。例如，CSVD会影响脑部血流灌注和神经递质平

衡，从而加重抑郁患者的认知障碍［56］。反过来，抑郁

症状也可能影响CSVD的进展和认知障碍的发展。

MSA作为一种成人发病的致命性神经退行性疾

病，可能会出现与CSVD重叠的认知功能障碍、焦虑

和抑郁等非运动症状［58］。18. 66%的 MSA患者有严

重的CSVD负担［59］。研究发现MSA患者总体CSVD、

WMH 和 PVS 负荷更大［60］。而不同的 CSVD 影像学

标记物与MSA不同的临床表型相关，WMH与运动、

认知和情感障碍相关；海马区的 PVS 与认知相

关［60，61］。重度 CSVD负荷的 MSA患者比轻度及以下

CSVD负荷患者的认知障碍程度更严重。

7　脑小血管病与相关认知障碍的防控与展望

早期控制危险因素、早期诊断、精准干预对于

CSVD相关的认知功能障碍至关重要。

一级预防主要针对 CSVD 相关的可控危险因

素，包括低教育水平、肥胖、高血压、糖尿病、吸烟、房

颤、高酒精摄入量、听力损伤、颅脑外伤、高同型半胱

氨酸等。然而，由于目前的一些研究为横断面研究，

且存在样本量较少和混杂因素控制不全等影响，还

缺乏对于CSVD各项风险因素干预改善认知障碍的

充分证据，但生活方式干预仍是预防 CSVD 和减少

认知障碍发生的有效方法。

对于 CSVD 导致的认知障碍可进行二级预防。

RCT数据表明，丁苯酞可改善由CSVD导致的VCI患
者整体认知水平［62］。单硝酸异山梨酯治疗CVSD可

有效减少认知障碍，联合西洛他唑使用对认知的益

处更大，可显著减少认知障碍并提高认知测试分

数［63］，西洛他唑可以通过内皮稳定来改善血管胶质

损伤和延缓认知功能下降［64］。虽然 FDA 已经批准

阿杜单抗通过减少脑 Aβ来治疗早期 AD患者，但不

推荐诊断为CAA的患者使用［65］。最新研究还发现，

一些针对 NOTCH3 的主动或被动免疫治疗在控制

CADASIL 进展的事实已在小鼠模型试验中被证

实［66］。抗痴呆药物如胆碱酯酶抑制剂、美金刚等已

被证实可有效改善CSVD认知障碍表现。

早期识别 CSVD 对认知障碍来说至关重要，未

来还需要更多的大型前瞻性临床研究，同时与影像

学、分子生物学、遗传学以及生物信息学等相结合，

通过对 CSVD 人群进行及时有效精准地干预，预防

和延缓痴呆的发生和进展。
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