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无症状大脑中动脉狭窄患者脑白质病变后认知功能变化特征
和相关指标的诊断效能分析*

左诗怡,刘 勇,封羽婷△

(陆军军医大学第二附属医院疼痛与康复医学科,重庆
 

400037)

  [摘要] 目的 探讨无症状大脑中动脉(MCA)狭窄患者脑白质病变(WMLs)导致的认知功能变化特征,
分析相关指标的诊断效能。方法 纳入2021-2022年该院神经内科诊断为无症状 MCA狭窄且出现 WMLs
的39例患者为观察组,健康人群34例为对照组。对两组进行简易精神状态检查(MMSE)、蒙特利尔认知评估

(MoCA)、连线测验A型(TMT)、数字符号测试(SDMT)、数字广度测试(DST)、画钟测验(CDT)、言语流畅性

测验(VFT)等认知功能行为学评估。受试者工作特征(ROC)曲线分析相关指标的诊断效能。结果 在单项认

知功能评估量表中,观察组TMT评分均明显高于对照组,SDMT、DST、CDT、VFT评分均明显低于对照组,差

异有统计学意义(P<0.01)。在综合性认知功能评估量表中,观察组 MMSE和 MoCA总分均明显低于对照组

(P<0.01)。在 MMSE各因子得分中,观察组的语言能力评分明显低于对照组(P<0.01),但定向力、记忆力、
注意力和计算力、回忆能力评分比较差异无统计学意义(P>0.05);在 MoCA各因子得分中,观察组的视空间

与执行能力、延迟记忆、语言能力、抽象力评分均明显低于对照组(P<0.01),但命名能力、注意力、定向力评分

比较差异无统计学意义(P>0.05)。MoCA和 MMSE的ROC曲线下面积(AUC)、灵敏度、特异度分别0.80、
0.73,0.52、0.71,0.92、0.74,MoCA对无症状 MCA狭窄患者 WMLs引起的认知功能障碍的诊断效能更高。
结论 与单项认知功能评估量表相比,综合性认知功能评估量表能更全面和准确筛查无症状 MCA狭窄患者

WMLs引起的认知功能障碍,其中 MoCA的诊断效能更高。
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  [Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

characteristics
 

of
 

white
 

matter
 

lesions
 

(WMLs)
 

causing
 

cognitive
 

function
 

change
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

asymptomatic
 

middle
 

cerebral
 

artery
 

(MCA)
 

stenosis,and
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

efficiency
 

of
 

related
 

indexes.Methods Thirty-nine
 

patients
 

diagnosed
 

with
 

asymptomatic
 

MCA
 

ste-
nosis

 

and
 

presenting
 

with
 

WMLs
 

in
 

the
 

department
 

of
 

neurology
 

of
 

the
 

hospital
 

from
 

2021
 

to
 

2022
 

were
 

in-
cluded

 

as
 

the
 

observation
 

group,
 

and
 

34
 

healthy
 

people
 

were
 

included
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

two
 

groups
 

conducted
 

the
 

behavioral
 

assessment
 

of
 

cognitive
 

function,such
 

as
 

the
 

Mini-Mental
 

State
 

Examination
 

(MMSE),Montreal
 

Cognitive
 

Assessment
 

(MoCA),Test
 

of
 

Connectivity
 

Type
 

A
 

(TMT),Digit
 

Symbol
 

Test
 

(SDMT),Digit
 

Breadth
 

Test
 

(DST),Drawing
 

the
 

Clock
 

Test
 

(CDT),and
 

Verbal
 

Fluency
 

Test
 

(VFT).The
 

receiver
 

operating
 

characteristic(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

efficiency
 

of
 

related
 

indica-
tors.Results In

 

the
 

single
 

cognitive
 

function
 

assessment
 

scales,the
 

scores
 

of
 

TMT
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.01),the
 

scores
 

of
 

SDMT,DST,CDT
 

and
 

VFT
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

and
 

the
 

differences
 

were
 

sta-
tistically

 

significant
 

(P<0.01).In
 

the
 

comprehensive
 

cognitive
 

function
 

assessment
 

scales,the
 

total
 

scores
 

of
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MMSE
 

and
 

MoCA
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<
0.01).In

 

the
 

scores
 

of
 

each
 

factor
 

of
 

the
 

MMSE
 

scale,the
 

verbal
 

ability
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

signifi-
cantly

 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.01),but
 

the
 

scores
 

of
 

orientation,memory,attention,calcu-
lation

 

and
 

recall
 

were
 

had
 

no
 

statistically
 

significant
 

differences
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05).In
 

the
 

scores
 

of
 

each
 

factor
 

of
 

MoCA,the
 

visuospatial
 

and
 

executive
 

ability,delayed
 

memory,attention
 

and
 

abstrac-
tion

 

ability
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.01),but
 

the
 

scores
 

of
 

naming
 

ability,attention
 

ability
 

and
 

orientation
 

ability
 

had
 

no
 

statistically
 

difference
 

(P>0.05).
The

 

area
 

under
 

the
 

ROC
 

curve
 

(AUC),sensitivity
 

and
 

specificity
 

of
 

MoCA
 

and
 

MMSE
 

were
 

0.80,0.73,0.52,
0.71,0.92

 

and
 

0.74
 

respectively.The
 

efficiency
 

of
 

MoCA
 

for
 

diagnosing
 

cognitive
 

function
 

disorders
 

caused
 

by
 

asymptomatic
 

MCA
 

stenosis
 

was
 

higher.Conclusion Compared
 

with
 

single
 

cognitive
 

function
 

assessment
 

scale,the
 

comprehensive
 

cognitive
 

function
 

assessment
 

scales
 

could
 

more
 

comprehensively
 

and
 

accurately
 

screen
 

the
 

cognitive
 

function
 

disorders
 

caused
 

by
 

WMLs
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

asymptomatic
 

MCA
 

stenosis,in
 

which
 

the
 

diagnostic
 

efficiency
 

of
 

MoCA
 

is
 

the
 

highest.
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state
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  大脑中动脉(middle
 

cerebral
 

artery,MCA)是颈

内动脉的直接延续,为颈内动脉最粗大的分支,主要

参与大脑额叶、颞叶、顶叶、岛叶、基底核等脑区供血。
当 MCA长期狭窄或闭塞导致灌注不足时[1-2],引起脑

血流调节障碍,脑白质损伤,最终导致脑白质病变

(white
 

matter
 

lesions,WMLs)[3-4]。WMLs曾被认为

是人体衰老的正常现象,但近年来发现其与进行性认

知功能损害性疾病明显相关,WMLs患者患痴呆和中

风的风险增加了3倍,死亡风险增加了1倍[5]。因

此,早期筛查 MCA狭窄患者 WMLs导致的认知功能

障碍对于降低痴呆和中风的发病率具有重要意义[3]。
随着医学影像技术的发展,应用头颅磁共振血管

造影和/或CT血管造影等技术可显示出不同程度的

MCA狭窄[6-8],但这些患者并无明显的临床症状,如
头晕、头痛、颈部僵硬、焦虑抑郁和失眠等特异症状和

任何神经定位体征[9],这里将其称为无症状 MCA狭

窄,由于其“无症状”的特点容易被忽视。随着经颅多

普勒超声、MRI的广泛应用[10],发现无症状 MCA狭

窄患者导致的 WMLs逐渐增多[11],但对其进一步引

起认知功能障碍的特征和评价指标尚缺乏深入研究。
因此,对无症状 MCA狭窄导致的 WMLs患者应尽早

进行行为学量表筛查,了解其认知功能变化特征,有
利于早期进行干预,延缓认知功能障碍的发展[12-13]。

认知功能包括定向力、注意力、记忆力、执行能

力、语言能力等领域,认知功能评估量表包括单项认

知功能评估量表和综合性认知功能评估量表。单项

认知功能评估量表包括连线测验 A型(trail
 

making
 

test,TMT)、数字符号测试(symbol
 

digital
 

modalities
 

test,SDMT)、数字广度测试(digital
 

span
 

test,DST)、
画钟测验(clock

 

drawing
 

test,CDT)、词语流畅性测

验(verbal
 

fluency
 

test,VFT)等[14]。综合性认知功能

评估量表包括简易精神状态检查(mini-mental
 

state
 

examination,MMSE)、蒙特利尔认知评估(Montreal
 

cognitive
 

assessment,MoCA)等,其为临床筛查认知

功能障碍的主要量表[15]。但 MMSE对非痴呆性认知

功能障碍检出率低下,MoCA是快速筛查轻度认知功

能障碍的评定工具[16]。本研究采用多种认知功能评

估量表对无症状 MCA狭窄患者 WMLs引起的认知

功能变化进行评价,分析相关指标的诊断效能,以期

为早期干预提供一定的理论基础。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2021-2022年在本院神经内科就诊的39
例患者为研究对象。纳入标准:(1)年龄45~80岁;
(2)日常生活能力评定量表100分,日常生活能力无

明显异常;(3)脑 MRI扫描结果为 MCA的 M1段中

重度狭窄且Fazekas分级≥1级。排除标准:(1)存在

精神病学疾病或者症状;(2)严重全身性疾病,生命体

征或者全身检查或者神经系统检查结果存在严重异

常;(3)有脑出血、脑梗死病史;(4)有癫痫发作病史;
(5)发生过心肌梗死;(6)药物滥用或者依赖性;(7)严
重贫血或营养不良,甲状腺功能减退及维生素B12 缺

乏引起的认知功能障碍;(8)过度吸烟、饮酒;(9)药物

依赖,30
 

d内常规使用(每周>2次)安眠药物;(10)其
他引起痴呆的疾病,如阿尔茨海默病、脑外伤、中毒

(药物、酒精、一氧化碳等)、中枢神经系统感染(梅毒、
艾滋病等)、帕金森病、亨廷顿舞蹈病等导致认知功能

障碍;(11)汉密尔顿抑郁量表评分>17分;(12)存在

MRI禁忌证。选取同期体检的健康人群34例为对照

组。观 察 组 39 例,男 33 例,女 6 例,平 均 年 龄

(58.15±8.90)岁;对照组34例,男11例,女23例,
平均年龄(55.44±9.90)岁。两组年龄比较差异无统

计学意义(P>0.05)。本研究经本院伦理委员会批准

(2021-研第089-01),患者或家属均同意参加本研究

并签署知情同意书。
1.2 评价指标
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1.2.1 血管狭窄率

患者一侧或双侧 MCA狭窄程度中度或中度以上

(狭窄率≥50%)。判定标准:参照北美颈动脉内膜剥

脱术试验(North
 

American
 

symptomatic
 

carotid
 

end-
arterectomy

 

trial,NASCET)狭窄率计算方法,血管

狭窄率=(1-Ds/Dn)×100%,其中Ds为 MCA最狭

窄处的血管管径,Dn为正常的血管管径,首选狭窄近

心端正常管径为Dn。本研究的中重度狭窄为狭窄率

70%~99%[17]。
1.2.2 Fazekas评分

所有患者采用飞利浦Ingenia
 

3.0T核磁共振仪

器对头颅进行 MRI检查,重复时间8
 

000
 

s,回波时间

140
 

s,层 厚5
 

mm,层 间 距6.5
 

mm,包 括 T1WI、
T2WI、FLAIR、DWI序 列。WMLs定 义 为 T2WI或

FLAIR序列上侧脑室旁及深部白质对称性的点状、斑
片状或混合高信号。Fazekas评分为侧脑室旁和深部

WMLs评分之和[18],总分0~6分。侧脑室旁 WMLs
评分为A:0分,无病变;1分,帽状或铅笔样薄层病变;2
分,病变表现为光滑的晕圈;3分,不规则脑室旁 WMLs
累及深部白质。深部 WMLs评分为B:0分,无病变;1
分,点状病变;2分,部分病变开始融合;3分,病变大范

围融合。Fazekas分级:1~2分为轻度,3~4分为中度,
5~6分为重度。临床中为了方便,目前常用改良Faze-
kas分级,Fazekas

 

1级为斑点样 WMLs,2级为斑块样

WMLs,3级为斑片样 WMLs[19-20]。
1.2.3 行为学量表评分

轻度认知功能障碍是指记忆力或其他认知功能

进行性减退,但不影响日常生活能力,且未达到痴呆

的诊断标准,由患者或知情者报告,或由有经验的临

床医师发现认知功能障碍[21-23]。本研究入组的研究

对象均由经过正规培训的康复治疗师在独立安静的

房间内面对面进行测试,均完成标准 MMSE、MoCA、
TMT、SDMT、DST、CDT、VFT的评估。
1.2.3.1 单项认知功能评估量表

(1)注 意 力 评 估:TMT、SDMT、DST。其 中,
TMT是临床上常用的执行功能测试和注意力测试量

表,它反映快速视觉收缩、视觉空间排序和认知定势

转移能力。(2)视空间能力评估:包括CDT等,可评

估受试者空间结构记忆能力和执行能力。(3)VFT:
在一定时间内要求受试者列举尽可能多的规定范畴

内的物品名称,以正确总数记分。

1.2.3.2 综合性认知功能评估量表

(1)MMSE总分0~30分,应用首都医科大学宣武

医院中国认知和衰老研究组制定的划界标准:总分

27~30分为认知正常,>20~26分为轻度认知功能障

碍,10~20分为中度认知功能障碍,<10分为重度认知

功能障碍[24];其中文盲者总分≤19分为轻度认知功能

障碍,小学文化程度者总分≤22分为轻度认知功能障

碍,初中及以上文化程度者总分≤26分为轻度认知功

能障碍。(2)
 

MoCA总分0~30分,≥26分为认知正

常,<26分为认知功能障碍[25-26];校正教育程度的偏

差,对于受教育年限≤12年者,在MoCA总分的基础上

加1分;其中18~25分为轻度认知功能障碍,10~17
分为中度认知功能障碍,<10分为重度认知功能

障碍[27]。
1.3 统计学处理

采用SPSS25.0软件进行统计学分析。不符合正

态分布的计量资料以M(Q1,Q3)表示,采用非参数独

立样本秩和检验。GraphPad
 

Prism软件绘制受试者

工作特征(receiver
 

operating
 

characteristic,ROC)曲
线,分析相关指标的诊断效能。以P<0.05为差异有

统计学意义。
2 结  果

2.1 两组单项认知功能评估量表比较

观察 组 TMT 评 分 明 显 高 于 对 照 组,SDMT、
DST、CDT、VFT评分均明显低于对照组,差异有统

计学意义(P<0.01),见表1。
2.2 两组综合性认知功能评估量表比较

观察组 MMSE总分、语言能力评分明显低于对

照组(P<0.01)
 

,但定向力、记忆力、注意力和计算

力、回忆能力评分比较差异无统计学意义(P>0.05),
见表2。观察组 MoCA总分、视空间与执行能力、延
迟记忆能力、语言能力、抽象力评分明显低于对照组

(P<0.01),但命名能力、注意力、定向力评分比较差

异无统计学意义(P>0.05),见表3。
2.3 MoCA、MMSE 对 无 症 状 MCA 狭 窄 患 者

WMLs引起的认知功能障碍的诊断效能分析

MoCA和 MMSE的ROC曲线下面积(area
 

un-
der

 

curve,AUC)、灵敏度、特异度分别为0.80、0.73,
0.52、0.71,0.92、0.74,MoCA对无症状 MCA狭窄

患者 WMLs引起的认知功能障碍的诊断效能更高,
见图1、表4。

表1  两组单项认知功能评估量表评分比较[M(Q1,Q3),分]

组别 n TMT SDMT DST CDT VFT

观察组 39 87.00(72.00,103.00) 24.00(17.00,34.00) 9.00(7.00,10.00) 2.00(2.00,4.00) 20.00(20.00,24.00)

对照组 34 64.50(48.75,61.25) 39.00(23.50,46.00) 10.00(9.00,10.00) 4.00(3.00,4.00) 26.50(26.50,46.25)

Z -3.14 -3.03 -2.90 -2.69 -3.81

P <0.01 <0.01 <0.01 <0.01 <0.01
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表2  两组 MMSE评分比较[M(Q1,Q3),分]

组别 n MMSE总分 定向力 记忆力 注意力和计算力 回忆能力 语言能力

观察组 39 27(26,28) 10(9,10) 3(2,3) 4(4,5) 2(2,3) 8(7,8)

对照组 34 28(27,29) 10(10,10) 3(3,3) 5(4,5) 3(2,3) 8(8,9)

Z -3.34 -1.45 -1.59 -1.44 -1.01 -3.97

P <0.01 0.15 0.11 0.15 0.31 <0.01

表3  两组 MoCA评分比较[M(Q1,Q3),分]

组别 n MoCA总分
视空间与

执行能力
命名能力

延迟记忆

能力
注意力 语言能力 抽象力 定向力

观察组 39 21(13,27) 3(0,5) 3(1,3) 2(0,5) 5(2,6) 2(0,3) 1(0,2) 6(5,6)

对照组 34 27(15,30) 4(0,5) 3(1,3) 3(0,5) 6(5,6) 3(1,3) 2(0,2) 6(6,6)

Z -4.32 -3.26 -1.89 -2.85 -4.23 -1.52 -2.46 -1.85

P <0.01 <0.01 0.06 <0.01 0.13 <0.01 <0.01 0.07

表4  MoCA、MMSE对无症状 MCA狭窄患者 WMLs引起的认知功能障碍的诊断效能分析

项目 AUC 95%CI P 灵敏度 特异度 Youden指数 最佳截断值

MoCA 0.80 0.70~0.91 <0.01 0.52 0.92 0.44 26.5分

MMSE 0.73 0.60~0.86 <0.01 0.71 0.74 0.45 27.5分

图1  ROC曲线分析

3 讨  论

脑血管狭窄是缺血性脑血管病的重要因素,其中

MCA是颅内血管狭窄的常见血管之一[28-30]。长期慢

性狭窄引起脑血流量下降使氧化系统与抗氧化系统

失衡,体内氧自由基过量蓄积,引起氧化应激反应从

而导致内皮一氧化氮合酶功能障碍和血管内皮功能

障碍,触发脑白质损伤[31]。随着医学影像技术的发

展,WMLs
 

检出率愈来愈高,调查显示60岁以上人群

中 WMLs
 

的患病率超过30%[32-33]。WMLs
 

引起的

临床表现复杂多样,可导致认知功能障碍、视觉障碍

等[34-35]。这种无症状的认知功能障碍在临床工作中

容易 被 忽 视,造 成 其 认 知 功 能 不 断 下 降 甚 至 痴

呆[36-37]。由于无症状MCA狭窄患者早期认知功能障

碍表现不明显,评估时需要覆盖尽可能多的认知域

(如短期/长期记忆、视空间、注意、执行功能、语言功

能、理解等),临床筛查时需要选择不同量表或多项量

表联合应用,以避免漏诊[38-39]。
本研究发现,观察组视空间与执行能力、语言能

力、延迟记忆能力和抽象力明显低于对照组。与单项

认知功能评估量表相比,综合性认知功能评估量表可

以更全面和准确地评估患者的认知功能。
同时,本研究发现在综合性认知功能评估量表

中,无症状 MCA狭窄患者 WMLs的 MMSE总分明

显偏低,部分患者总分低于正常值,存在认知功能障

碍,其中语言能力评分低于对照组,这可能与 MMSE
对语言功能进行了重点评估,而缺乏对执行功能及抽

象等方面的评估有关。与对照组相比,观察组 MoCA
中表现出视空间与执行能力、延迟记忆能力、语言能

力、抽象力评分偏低,命名能力、注意力、定向力评分

无差异。有研究表明 MMSE无法评价多领域的认知

功能损伤,MMSE中关于注意力的子条目只包括了连

续减七的测验[40],而在 MoCA中还包括了数字广度

和警觉性测验;MMSE中的延迟回忆仅包括3个词

语,而 MoCA中有5个不同领域的词语。由此可见,
MoCA的测验更全面,难度也大为提高,更容易评估

无症状 MCA狭窄引起的多个区域的认知功能损伤。
综上所述,无症状 MCA狭窄患者 WMLs会导致

患者认知功能障碍,在筛查时综合性认知功能评估量

表比单项认知功能评估量表能更全面和准确地判断

患者认知能力,MoCA的有效性高于 MMSE,MoCA
可以 更 好 地 为 早 期 筛 查 无 症 状 MCA 狭 窄 患 者

WMLs导致的认知功能障碍提供科学依据,同时其简

便性和无创性更容易被患者接受。本研究的不足之

处在于样本量较小,纳入对象的文化程度不统一,研
究的结果有一定的局限性。因此,下一步需要扩大样
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本量,缩小文化程度对结果指标的影响,根据实际情

况及测评目的制订合适的划界值,为临床干预提供全

面和准确的理论依据。
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