
[文章编号] 摇 1007鄄3949(2013)21鄄03鄄0243鄄04 ·临床研究·
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[摘摇 要] 摇 目的摇 探讨伴腔隙性脑梗死的白质疏松症患者与颅内外大动脉狭窄的相关性。 方法摇 选择 2012 年 1
月至 2012 年 10 月在北京军区总医院神经内科就诊的 100 例经磁共振成像检查确诊的腔隙性脑梗死合并白质疏松

患者为病例组,同期收集 100 例腔隙性脑梗死不合并白质疏松患者为对照组,按照病例鄄对照研究设计对所有研究

对象行头颈动脉 CTA 或 MRA 检查,比较颅内白质疏松严重程度与颅内外大动脉狭窄的相关性。 结果摇 腔隙性脑

梗死合并白质疏松组颅内外大动脉狭窄发生率明显高于腔隙性脑梗死不合并白质疏松组(P < 0郾 05)。 伴腔隙性脑

梗死的白质疏松的严重程度与颅内外大动脉狭窄的程度呈正相关。 多因素 Logistic 回归分析显示,高血压、高龄、
动脉粥样硬化及狭窄是白质疏松发生的独立危险因素(OR = 3郾 56,95% CI 为 1郾 40 ~ 9郾 07;OR = 1郾 56,95% CI 为

1郾 04 ~ 2郾 34;OR =2郾 13,95% CI 为 1郾 05 ~ 4郾 31)。 结论摇 脑白质疏松症的严重程度与颅内外大动脉狭窄有关。
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[ABSTRACT] 摇 摇 Aim摇 To investigate the correlation of lacunar infarction with leukoaraisis and intracranial and extracranial
artery stenosis. 摇 摇 Methods摇 200 patients who admitted in the Department of Neurology,Beijing Military General Hospital from
January 2012 to October 2012 were divided into lacunar infarction with leukoaraiosis group (n =100) and lacunar infarction with
non鄄Leukoaraiosis group (n =100) according to their cerebral MRI findings, all of them were examined by head / neck CTA/
MRA and it was determined whether leukoaraiosis is associated with intracranial or extracranial artery stenosis in patients with
leukoaraiosis. 摇 摇 Results摇 The incidence rate of extracranial or intracranial artery stenosis in lacunar infarction with leukoaraio鄄
sis group was higher than lacunar infarction with non鄄leukoaraiosis. 摇 Severity of leukoaraiosis in patients with lacunar infarction
was associated with extracranial or intracranial artery stenosis. 摇 Multiple regression showed age, history of hypertension, and ar鄄
tery plaques / stenosis were the strongest determinants of the leukoaraiosis severity. 摇 摇 Conclusion摇 The leukoaraiosis is associ鄄
ated with intracranial and extracranial artery stenosis in patients with lacunar infarction.

摇 摇 脑白质疏松(leukoaraiosis,LA)常见于老年患者

的头颅 CT 或 MRI 的影像学诊断,对其发病机制的

研究多认为由颅内慢性缺血、低灌注、白质纤维脱

髓鞘引起,属于小血管疾病,并与腔隙性脑梗死( la鄄
cunar infarction,LI)、高血压病、高脂血症等危险因

素相关[1鄄3]。 当脑白质疏松发展到一定程度,常伴

有认知功能损害、情绪改变和步态异常等临床表

现[4鄄6],也是预测脑卒中的独立危险因素[7,8],因此

基于预防脑卒中和痴呆发生的重要性,进一步探讨

脑白质疏松的发病机制尤为重要。 本研究连续收集
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2012 年 1 月至 10 月在北京军区总院神经内科住院脑

白质疏松患者的临床资料,分析腔隙性脑梗死患者的

白质疏松严重程度与颅内外大动脉狭窄的相关性。

1摇 对象和方法

1郾 1摇 研究对象

摇 摇 连续收集 2012 年 1 月至 10 月在北京军区总医院

神经内科住院并经头颅 MRI 诊断为白质疏松的患者为

研究对象,白质疏松表现为脑室周围及半卵圆中心白

质区 T1M 等(或)低信号,T2WI 为高信号,T2FLAIR 为

高信号的弥漫性斑点状或斑片状改变。 由神经内科医

师根据牛津郡社区卒中项目分类(OCSP)的标准[9],结
合头部 MRI,将患者分为腔隙性脑梗死(梗死灶直径 3
~20 mm)合并白质疏松组(LI + LA 组)和腔隙性脑梗

死不合并白质疏松组(LI 组),其中腔隙性脑梗死合并

白质疏松组 100 例,男 44 例,女 56 例,年龄 65 依6 岁;
腔隙性脑梗死不合并白质疏松组 100 例,男 54 例,女
46 例,年龄 62 依7 岁。 入选标准:淤年龄在 40 ~80 岁;
于无意识障碍;盂头部 CT 检查排除脑出血、蛛网膜下

腔出血、硬膜下血肿等;榆头部 MRI 证实腔隙性梗塞

灶、白质疏松的发生;虞均进行头颅 CTA/ MRA 检查。
排除标准:淤急性脑梗死,Glasgow 评分 <7 分;于头颅

MRI 提示有出血性卒中、脑肿瘤、脑膜炎、动脉瘤等疾

病影响;盂合并脑外伤、心房纤颤,有明显肝、肾、心功

能衰竭,严重感染,恶性疾病,系统性红斑狼疮,多发性

硬化或有遗传病家族史等。
1郾 2摇 方法

采用美国 GE1郾 5T 核磁共振仪,行头颅 MRI、头
颈动脉 CTA / MRA 检查,由专业的神经影像学医生读

片,确诊腔隙性脑梗死、白质疏松的诊断。 头颈 CTA /
MRA 对血管狭窄程度测定公式[10]为狭窄(% ) = [1
- (D 狭窄 / D 正常)] 伊 100% 。 其中,D 狭窄指最狭

窄部位的动脉直径,D 正常指狭窄近端正常血管的直

径。 根据 Faze鄄kas 提出的分级方法将脑白质高信号

(WMH)分为 0 级(无)、1 级(轻)、2 级(中)、3 级

(重)4 个等级。 颅内外大血管的狭窄程度分级:0 级

为正常,1 级为狭窄率 < 50% ,2 级为狭窄率 50% ~
69% ,3 级为狭窄率 70% ~ 99% ,4 级为狭窄率 100%
(血管闭塞),动脉狭窄累及不同的两支及以上颅内

动脉,归为多发动脉狭窄。 同时,对入组患者进行一

般资料的收集,包括年龄、性别、吸烟史(逸20 支 / 天,
持续 5 年以上)、饮酒史(逸半斤 / 天,持续 5 年以上)、
高血压病史、糖尿病病史、高胆固醇史、高甘油三酯病

史、冠心病病史、脑梗死 / TIA、颈动脉斑块或狭窄、颅

内动脉狭窄等可能的危险因素。
1郾 3摇 统计学方法

计量资料比较采用独立样本 t 检验,计数资料

比较采用 Pearson 字2 检验。 颅内外大血管的狭窄与

白质疏松的严重程度采用非参数 Spearman 等级相

关分析,多因素分析采用 Binary Logistic 回归分析,P
< 0郾 05 为差异有统计学意义。

2摇 结摇 果

2郾 1摇 两组一般临床资料比较

摇 摇 LI + LA 组年龄、高血压病、心脏病和颈动脉狭窄

发生率、收缩压 /舒张压水平、颈动脉斑块大小高于 LI
组(P < 0郾 05 或 P < 0郾 01),而吸烟、饮酒、糖尿病、大
脑前动脉、大脑中动脉、大脑后动脉、基底动脉狭窄的

发生率比较差异无统计学意义(P >0郾 05;表 1)。

表 1. 两组患者一般临床资料比较

Table 1. Comparison of general clinical data in the two groups

项摇 目 LI 组(n = 100) LI + LA 组(n = 100)

年龄(岁) 62 依 7 65 依 6a

男 /女(例) 45 / 56 54 / 46
吸烟(例) 45(45% ) 35(35% )
饮酒(例) 34(34% ) 45(45% )
高血压(例) 48(48% ) 68(68% ) b

收缩压(mmHg) 135 依 7 151 依 10b

舒张压(mmHg) 78 依 11 90 依 5a

糖尿病(例) 28(28% ) 32(32% )
空腹血糖(mmol / L) 5郾 0 依 1郾 2 6郾 0 依 0郾 8
心脏病(例) 36(36% ) 51(51% ) a

颈动脉斑块(例) 41(41% ) 55(55% ) a

大动脉狭窄(例)
摇 颈动脉 17(17% ) 29(29% ) a

摇 大脑前动脉 3(3% ) 5(5% )
摇 大脑中动脉 7(7% ) 6(6% )
摇 大脑后动脉 1(1% ) 2(2% )
摇 基底动脉 0 1(1% )
甘油三酯(mmol / L) 1郾 0 依 0郾 2 1郾 3 依 0郾 1
总胆固醇(mmol / L) 3郾 0 依 0郾 7 3郾 5 依 0郾 3
HDL(mmol / L) 1郾 2 依 0郾 3 1郾 3 依 0郾 5
LDL(mmol / L) 3郾 5 依 1郾 0 3郾 2 依 1郾 3
颈动脉斑块(cm) 1郾 5 依 0郾 3 2郾 0 依 0郾 5b

a 为 P < 0郾 05,b 为 P < 0郾 01,与 LI 组比较。

2郾 2摇 两组颅内外大动脉狭窄发生率比较

LI + LA 组颈内动脉狭窄 29 例,大脑前动脉狭

窄 5 例,大脑中动脉狭窄 6 例,大脑后动脉 2 例,基
底动脉狭窄 1 例,颅内外动脉狭窄发生率为 43% ;
LI 组颈内动脉狭窄 17 例,大脑前动脉狭窄 3 例,大
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脑中动脉狭窄 7 例,大脑后动脉狭窄 1 例,颅内外动

脉狭窄发生率为 28% 。 LI + LA 组颅内外大动脉狭

窄发生率明显高于 LI 组(P < 0郾 05)。
2郾 3摇 白质疏松严重程度与颅内外大动脉狭窄的相

关性分析

Spearman 等级相关分析显示,白质疏松的严重

程度与颅内外大动脉狭窄的程度呈正相关 ( r =
0郾 83,P < 0郾 001;图 1)。
2郾 4摇 影响白质疏松发生的 Logistic 回归分析

因变量为是否有白质疏松,自变量包括年龄、
性别、吸烟、饮酒、高血压、糖尿病、冠心病、房颤、高
胆固醇、高甘油三酯、颅内外动脉狭窄及脑梗死或

TIA、腔隙性脑梗死。 多因素 Logistic 回归分析显示

高龄、高血压、动脉粥样硬化及狭窄是白质疏松发

生的独立危险因素(表 2)

图 1. 白质疏松与颅内外大动脉狭窄程度的相关性分析摇 摇
LA 量表共分 9 分,其中最低分为 0 分,最高分 9 分,0 ~ 2 分为轻度,
3 ~ 6分为中度,7 ~ 9 分为重度。

Figure 1. Correlation of leukoaraiosis severity and intracra鄄
nial and extracranial artery stenosis

表 2. Logistic 回归分析

Table 2. Logistic regression analysis

自变量 B S郾 E郾 Wald df Sig郾 OR 95%CI
年龄 0郾 444 0郾 206 4郾 633 1 0郾 031 1郾 56 1郾 04 ~ 2郾 34
高血压 1郾 27 0郾 477 7郾 091 1 0郾 008 3郾 56 1郾 40 ~ 9郾 07
动脉狭窄 0郾 754 0郾 361 4郾 358 1 0郾 037 2郾 13 1郾 05 ~ 4郾 31
甘油三酯 0郾 953 0郾 397 5郾 753 1 0郾 016 2郾 59 1郾 19 ~ 5郾 65
高胆固醇 0郾 789 0郾 359 4郾 844 1 0郾 028 2郾 20 1郾 09 ~ 4郾 45
常数 - 5郾 165 0郾 925 31郾 2 1 0郾 000 0郾 006

3摇 讨摇 论

近年来随着影像学技术的发展,白质疏松、腔隙

性脑梗死的诊断多见于 40 岁以上人群,白质疏松多

为双侧大脑半球深部白质的对称性病变,而腔隙性脑

梗死则多为单发的较大的孤立病灶或多发的不对称

分布的病灶,既往研究多把上述两种病变归为脑小血

管病,认为由颅内小动脉和微动脉的缺血或出血性损

害导致。 但本研究发现,腔隙性脑梗死合并白质疏松

组颅内外大动脉狭窄的发生率明显高于单纯腔隙性

脑梗死组,白质疏松的发生与颅内外大动脉的狭窄程

度有关,相关系数为 0郾 83;在多因素分析中,调整其它

因素后,颅内外大动脉的狭窄是白质疏松发生的独立

危险因素。 分析其原因可能是颈动脉狭窄导致狭窄

处的血流速度增快,引起远端血流速度减慢,血流动

力学变化,导致颅内灌注压下降,再加上脑白质区域

供血为大脑中动脉以及大脑前动脉深穿支动脉,均属

于颈内动脉的终末血管,侧支循环较少且多为分水

岭,长期脑深部白质区域血液循环障碍,缺血缺氧导

致白质纤维脱髓鞘,在影像学上表现出白质区域的

MRI 信号异常。 当颅内大血管,尤其是大脑前、大脑

中动脉狭窄后,直接降低了白质区域血流量,小动脉

供血不足引起血管内皮受损,坏死,炎性介质渗出,细
胞水肿,胶质细胞增殖,内环境的改变引发白质疏松

的发生。 所以,无论是颅外还是颅内大动脉狭窄,均
可引起白质区域灌注不足,血液循环障碍,神经细胞

变性及轴索脱髓鞘改变,最终导致白质疏松的发生。
近期 Yamada 等[11]报道,对颈动脉狭窄伴发白质疏松

患者行颈动脉支架成形术后 2 周,复查头颅核磁 T2鄄
Flair,白质高信号体积明显减少,提示改善颈动脉血

供可逆转白质疏松的发生,减轻认知障碍的发生,进
一步支持了颈动脉狭窄与白质疏松的相关性。
Chuang 等[12,13]研究报道 62 例颈动脉狭窄患者,通过

头颅 MRI / MRA 发现不完整 Willis 动脉环(CoW)患
者白质疏松的严重程度明显高于完整 Willis 动脉环

患者,因为当一侧颈动脉狭窄后,健侧颈内动脉系统

血流通过 ACoA 经患侧 ACA 之 A1 段向患侧 MCA 供

血,椎基底动脉系统通过 PCoA 向患侧的大脑后动脉

供血,所以 Willis 动脉环前后交通的开放在颅内改善

血液循环中起着重要作用,完整的 Willis 动脉环可作

为预防白质疏松发生的保护因素,减轻白质疏松的发

生,更进一步支持了颅内大血管的狭窄可引起白质疏
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松的发生。 本研究还发现,腔隙性脑梗合并白质疏松

组中梗塞灶面积明显大于单纯腔隙性脑梗死组,在腔

隙性脑梗死合并白质疏松组颅内梗塞灶的直径多为

10 ~20 mm,且多伴颅内外大血管狭窄、高血压,提示

大血管狭窄引起颅内远端小动脉粥样硬化,低灌注,
血管内皮下脂质沉积,血流动力学改变,自由基清除

能力下降,微血栓形成,导致脑深部白质及脑干穿动

脉血管病变或闭塞形成腔隙灶。 王国平等[14]研究报

道颅内外动脉狭窄可导致分水岭去脑梗死,尤其是皮

质下型。 而在单纯腔隙性脑梗死组,梗塞灶直径多为

3 ~5 mm,为穿支动脉本身末梢闭塞,多由脂质玻璃

样变性,内皮细胞提空造成,合并白质疏松者较少,综
合以上结果发现颅内外大血管狭窄共同参与了白质

疏松和腔隙性脑梗死的形成,且作为白质疏松发生的

独立危险因素,与既往研究发现的[15,16] 严重颈动脉

狭窄导致血液动力学改变及动脉鄄动脉栓塞是引起白

质疏松和腔隙性脑梗死的重要病因基本一致,即白质

疏松与腔隙性脑梗死的发生两者不互为因果,而在病

因学方面存在交叉。 近年来不对称性白质疏松在头

颅 MRI 中并不少见,且年龄、高血压病史、腔隙性脑

梗死是其发生发展的独立危险因素,不对称性白质疏

松是否与伴有单侧大动脉狭窄,单侧颅内外大血管狭

窄是否是不对称白质疏松的责任血管,两者是否有明

显的相关性,需进一步研究证实。
综上所述,伴腔隙性脑梗死的白质疏松症与颅

内外大血管狭窄有关,且在多因素回归分析中,高
龄、高血压、动脉粥样硬化及大动脉狭窄是白质疏

松发生的独立危险因素,与以往国内外的研究基本

一致。 随着我国人口结构的老龄化,白质疏松合并

腔隙性脑梗死的发病率明显增多,在白质疏松合并

腔隙性脑梗死患者中颅内大血管的检出率较单纯

腔隙性脑梗死患者高,两者的发生存在密切关系,
为了减少或避免白质疏松的发生,头颅 CTA / MRA
作为一种无创的检查手段对于早期发现颅内外大

血管狭窄,评估血管狭窄程度,尤其对于较慢的后

循环血管评价方面,CTA 优于 DSA[17]。 从而进一步

指导临床早期预防及治疗白质疏松的发生尤为重

要,但由于本研究样本量小,其结论有待大规模基

础与临床试验来探索证实。
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