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  [摘要] 动脉瘤性蛛网膜下腔出血(aSAH)是一类具有高致残率、高致死率的出血性卒中。经过治疗后,
大多数aSAH患者可完全恢复神经功能,约50%的aSAH患者会出现认知障碍,主要表现为执行功能、语言和

记忆功能障碍,半数以上aSAH患者认知功能无法恢复,给个人及其家庭带来巨大压力。该文旨在讨论aSAH
后认知障碍的特征、影响因素、评估工具、潜在机制及药物治疗,以期为临床aSAH后认知障碍提供预防和治疗

策略。
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  [Abstract] Aneurysmal

 

subarachnoid
 

hemorrhage
 

(aSAH)
 

is
 

a
 

type
 

of
 

hemorrhagic
 

stroke
 

with
 

high
 

morbidity
 

and
 

mortality.After
 

treatment,most
 

aSAH
 

patients
 

can
 

completely
 

recover
 

their
 

neurological
 

func-
tion,about

 

50%
 

of
 

aSAH
 

patients
 

will
 

have
 

cognitive
 

disorder,mainly
 

manifested
 

as
 

executive
 

function,lan-
guage

 

and
 

memory
 

dysfunction,more
 

than
 

half
 

of
 

aSAH
 

patients
 

can
 

not
 

recover
 

cognitive
 

function,which
 

brings
 

great
 

pressure
 

to
 

individuals
 

and
 

their
 

families.This
 

article
 

aims
 

to
 

discuss
 

the
 

characteristics,influen-
cing

 

factors,assessment
 

tools,potential
 

mechanisms
 

and
 

drug
 

therapy
 

of
 

post-ASAH
 

cognitive
 

disorder,in
 

or-
der

 

to
 

provide
 

prevention
 

and
 

treatment
 

strategies
 

for
 

clinical
 

post-ASAH
 

cognitive
 

disorder.
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  动 脉 瘤 性 蛛 网 膜 下 腔 出 血(aneurysmal
 

sub-
arachnoid

 

hemorrhage,aSAH)是自发性蛛网膜下腔

出血最常见的原因,多发于40~60岁人群[1]。尽管

多数患者术后神经功能恢复,但至少一半的患者会出

现认知障碍。认知是信息处理与知识应用的能力,涵
盖记忆、语言、视空间等核心功能,认知障碍是脑部疾

病预后的关键指标,涵盖从轻度心理障碍到痴呆的广

泛谱系,表现为执行功能、语言、记忆及视觉空间能力

缺陷[2],且心理社会行为明显改变[3-4]。研究表明,超
过50%的患者因社会心理障碍难以重返工作岗位,加
重个人家庭及社会负担。且aSAH 患者认知能力下

降速度比其他神经血管损伤(包括缺血性卒中)更快,

aSAH患者术后10年内患痴呆风险是普通人群的

2.6倍[5]。因此,系统探讨aSAH后认知障碍的风险

因素,建立早期诊断和评估标准,并制订有效的早期

干预和药物治疗策略,对于预防和治疗aSAH后认知

障碍具有重要的临床意义。

1 aSAH患者认知障碍的特征

1.1 认知障碍

aSAH引发的认知障碍是弥漫性脑损伤的结果,
主要由颅内压升高、血流减少、血脑屏障破坏及脑水

肿导致。研究显示,50岁以下患者神经心理功能更易
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受损[4]。而异氟醚、七氟醚等吸入麻醉剂可能加剧术

后认知衰退[6],脑血管痉挛引起的脑缺血会损害前额

叶、海马体等认知相关区域,表现为记忆力减退、注意

力障碍及执行功能下降[7]。迟发性脑缺血的机制包

括脑灌注不足、神经炎症、细胞凋亡及氧化应激等,这
些因素共同导致脑组织损伤和认知衰退[8]。此外,动
脉瘤破裂位置与特定认知领域障碍相关,大脑中动脉

穿支血管痉挛引发的梗死与术后3个月蒙特利尔认

知评估量表(Montreal
 

cognitive
 

assessment,MoCA)
评分降低明显相关[9]。

1.2 执行障碍

执行功能是涵盖计划、工作记忆、注意力等复杂

认知过程的核心能力,主要由前额叶控制[10]。据统

计,aSAH患者执行障碍的患病率为3%~75%,年
龄、继发性损伤是aSAH 后执行障碍的重要预测因

素,而前交通动脉、左前循环及椎基底动脉系统的动

脉瘤位置与不良认知结局明显相关[11]。

1.3 语言障碍

语言功能涵盖理解、表达及书面沟通能力,aSAH
患者语言障碍患病率差异明显(0%~76%),主要因

评估标准不统一[12-13]。年龄、受教育程度及前循环动

脉瘤等因素也与aSAH语言功能恶化有关[14]。

1.4 记忆障碍

aSAH患者常出现记忆障碍,涉及言语、视觉及

短/长期记忆功能,其中言语记忆缺陷最普遍[15]。发

病率受记忆类型、评估工具及检测时间影响,且随时

间推移,言语及视觉记忆有所恢复。年龄、教育程度、
入院神经功能分级及前循环动脉瘤位置是主要风险

因素[12]。

2 影响aSAH患者认知障碍的因素

2.1 年龄和受教育年限

研究显示,年龄≥50岁患者认知障碍风险明显增

高,且年龄增长与aSAH后认知衰退呈正相关,可能

与神经功能衰退相关,受教育年限<12年亦是独立危

险因素,此类患者 MoCA评分中视空间/执行功能损

害尤为突出[16]。

2.2 高血压

aSAH患者血压管理需综合考量年龄、基础疾病

及颅内压等多因素,但目前指南推荐阈值尚存争

议[17]。适度控压可减少动脉瘤再出血风险,但需避免

低血压引发脑灌注不足导致的认知损害。入院高收

缩压可能提示较好认知预后[18],亦有证据表明高血压

本身是认知障碍的独立危险因素[1],其具体调控阈值

仍待高质量临床研究明确。

2.3 脑积水

aSAH患者急性脑积水发生率高达15%~87%,
临床表现为意识下降伴脑室扩大[19]。脑室扩张可致

皮层受压萎缩,是认知障碍的核心诱因之一,急性脑

积水被视为认知损害的最强风险因素,常需紧急行脑

室外引流干预,但需注意单次引流量>2
 

000
 

mL会使

认知障碍风险激增6倍[20],且脑室外引流本身存在感

染及症状性出血风险[21]。尽管如此,脑室外引流通过

控制颅高压可降低脑疝风险,在挽救生命与预防认知

损害间需平衡决策阈值。值得注意的是,约1/3患者

脑室外引流拔管后可能进展为慢性脑积水,进一步加

重认知障碍[22]。

2.4 迟发性脑缺血与脑梗死

aSAH后迟发性脑缺血发生率为20%~30%,与
认知障碍明显相关,病灶数量/体积与认知损害的相

关性存在争议,可能因缺血负荷较低,但病灶位置是

核心影响因素[23-25]。研究表明,迟发性脑缺血进展为

脑梗死者认知障碍风险增加11倍,尤其左侧半球梗

死与语 言/记 忆 缺 陷 强 相 关[20]。尽 管 尼 莫 地 平 及

“3H”疗法改善脑缺血,但有学者认为仅梗死灶形成

时才会直接导致认知障碍。

2.5 红细胞指数

研究表明,铁代谢异常及维生素B12/叶酸缺乏可

能参与aSAH 后认知障碍的病理过程[26-27]。GONG
等[28]发现平均红细胞血红蛋白量和红细胞平均体积

升高与术后1年远期认知障碍独立相关,即平均红细

胞血红蛋白量反映红细胞铁负荷,其升高与铁沉积致

神经元损伤相关[29];红细胞平均体积增大提示维生素

B12/叶酸缺乏,通过升高同型半胱氨酸引发脑血管内

皮损伤、脑白质病变及海马体萎缩[30]。此外,红细胞

平均体积增大可致红细胞破裂引发铁过载,加剧氧化

应激及神经元损伤[31]。上述机制间的交互作用需进

一步验证。

2.6 脑白质异常

MRI联合扩散张量成像显示,aSAH后白质水肿

及脱髓鞘改变[32]。发病2周时平均弥散率等指标异

常可达峰值,6个月后恢复,提示白质损伤具有时程特

异性。相较于aSAH后脑梗死和Hijdra评分,该时期

白质异常与3个月后认知障碍独立相关[33]。前瞻性

研究进一步证实,灰质与白质体积比降低和认知损害

存在独立关联[34]。

3 aSAH患者认知障碍的评估工具

  目前国际上针对于aSAH 的患者认知障碍的筛

查,最常用评定量表有 MoCA与简明精神状态量表

(mini-mental
 

state
 

examination,MMSE)。MoCA在

评估aSAH患者认知障碍方面显示出更高的灵敏度

和特异度,适用于早期检测和评估轻度认知障碍。

MoCA能够识别微小的认知变化,并为个体化治疗提

供数据支持。相比之下,尽管 MMSE应用广泛,但在

检测轻度认知障碍方面存在灵敏度较低的问题,适合
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作为辅助评估工具。最新研究表明,推荐在aSAH患

者的认知功能评估中优先使用 MoCA,以实现更准确

的早期识别和干预[14]。

4 aSAH患者认知障碍的机制

  红细胞裂解导致氧合血红蛋白释放,进而产生活

性氧[19]。裂解红细胞的副产物作为危险相关分子模

式被Toll样受体4识别,随后白细胞和小胶质细胞被

招募,诱导促炎分子的释放并增强炎症反应[35]。内皮

细胞的损伤会激活凝血级联和血小板聚集,进一步加

剧炎症反应。这种炎症反应被认为是导致血管痉挛

并发症的重要原因,并可能影响最终的神经系统结

局[35]。aSAH后的血流动力学变化和颅内压变化也

明显影响患者预后。第1天的脑血流量减少,加上大

脑自动调节功能的改变,恶化了细胞环境,促进水肿、
缺血和细胞死亡的发生。这些过程共同导致急性期

和亚急性期的神经损伤和认知障碍。
研究表明,急性期aSAH患者的记忆和执行功能

受到明显影响。在对51例aSAH 患者的研究中,根
据整体认知障碍指数将患者分为认知功能较差和较

好两组,结果显示,记忆延迟是两组中受影响最大的

功能,急性脑积水和新发脑梗死被识别为增加认知障

碍风险的因素[36]。既往研究分析了长期aSAH后患

者的解剖学变化,通过对aSAH患者和健康者进行静

息状态下的功能性磁共振成像检查,发现前额叶皮层

的激活减少,这是工作记忆任务的关键区域,同时顶

叶区域的激活也发生了改变,可能表明存在代偿机制

或功能缺陷。此外,aSAH患者的工作记忆任务表现

指标明显低于健康者,进一步证实了其认知功能受

损[31]。有研究回顾了与自发性蛛网膜下腔出血相关

的脑损伤的影响,发现认知障碍可能受影响的区域包

括扣带回、穹窿、海马体、背外侧前额叶区、皮质脊髓

束、乳头丘脑束、皮质网状通路、上行网状激活系统、
帕佩兹环路、视辐射和皮质下白质。此外,这些作者

在修订中报道了通过扩散张量图像识别的某些区域,
这些区域可能与aSAH后的记忆障碍特别相关,这些

区域包括海马体、帕佩斯环路及其相关结构(丘脑皮

质束、穹窿、乳头丘脑束和扣带回)。而前连合穹窿可

能与短期记忆有关,而后连合穹窿则与情景记忆

有关[37]。

5 aSAH后认知障碍的预防

  为了防止aSAH 后出现认知障碍,主要是针对

aSAH患者能够影响认知功能的并发症进行干预,如
脑积水和迟发性脑缺血等。2023年美国卒中协会在

aSAH处理指南中提出,对aSAH相关的急性症状性

脑积水应通过脑脊液分流(脑室外引流或腰大池引

流)以改善神经系统预后,但目前尚不清楚推荐的特

定脑脊液引流方法(即连续或间歇)是否能提供任何

临床益处,且缺乏关于最佳方法的共识,而对于慢性

脑积水则可行永久性脑脊液引流以改善神经系统预

后[1]。aSAH后迟发性脑缺血在最早期血流动力学

的管理中,从低血容量和低血压到随后被高血容量和

高血压取代,最近正常血容量(伴或不伴高血压)为目

标导向治疗的理念逐渐受到青睐[38],观念的改变因素

主要在于高血容量可增加心肺并发症发生率。但正

常血容量的标准并不同,且单靠中心静脉压评估血容

量状态并不可靠。2023年美国卒中协会在aSAH处

理指南建议维持正常血容量和高血压并使用每天6
次尼莫地平60

 

mg持续肠内给药预防迟发性脑缺血,
而处在迟发性脑缺血风险峰值或是有症状的迟发性

脑缺血期间,通过静脉输注米力农是可取的[1]。

6 aSAH后认知障碍的治疗

6.1 当前治疗

金刚烷胺兼具多巴胺D2受体激动与NMDA受

体拮抗作用,可通过抑制谷氨酸兴奋毒性减轻神经损

伤,促进创伤性脑损伤后认知功能恢复(改善注意力、
警觉性及执行功能)[39]。动物实验证实,20

 

mg/kg剂

量可明显提升脑损伤大鼠的平衡能力及空间学习能

力[40],突显其神经修复潜力。
多奈哌齐对 MRI显示轻度脑萎缩(脑/脑脊液容

积比及海马体/皮质比升高)的轻度认知障碍患者疗

效更佳[41]。此外,卡巴拉汀3
 

mg/d治疗12周可明显

改善aSAH 后认知功能,但存在样本量小、缺乏对照

组及剂量/疗程优化不足等局限,需进一步研究确定

最佳用药方案。

6.2 基础研究

当前aSAH后认知障碍治疗缺乏系统方案,基础

研究聚焦多靶点干预,如硫化氢激活 Akt/ERK抗凋

亡通路并上调BDNF-CREB表达[42],抗ly6G抗体通

过耗竭中性粒细胞以改善小鼠认知[43],尼莫地平可通

过lncRNA
 

NEAT1/miR-27a/MAPT轴下调tau蛋

白以改善大鼠的认知障碍[44],去铁胺通过有效减少大

鼠脑内铁沉积以改善认知障碍[45],大鼠吸入 H2以改

善其记忆能力[46],胃内灌注山茶花总黄酮可改善大鼠

的认知障碍,大鼠腹腔内注射 MCC950可改善其认知

障碍[47]等。尽 管 多 数 研 究 采 用 大 鼠 枕 大 池 注 血

aSAH模型(非动脉瘤破裂模型),但其病理机制与治

疗启示仍具参考价值。而现有研究多依赖 Morris水

迷宫评估空间记忆,未能全面反映认知障碍的复杂

性,急需构建多维认知评价体系并推进 转 化 医 学

研究。

7 小  结

  aSAH后认知障碍的核心危险因素为新发脑梗

死,其余危险因素(如血管痉挛、脑积水等)可通过早

期干预以降低aSAH的发生率,但具体防控策略仍存
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争议。目前临床治疗手段有限,多数研究仍处于机制

探索阶段,急需阐明铁代谢紊乱、氧化应激及神经网

络重塑等关键病理环节,以制订针对性干预措施改善

远期预后。

参考文献

[1] HOH
 

B
 

L,KO
 

N
 

U,AMIN-HANJANI
 

S,et
 

al.
2023

 

guideline
 

for
 

the
 

management
 

of
 

patients
 

with
 

aneurysmal
 

subarachnoid
 

hemorrhage:a
 

guideline
 

from
 

the
 

american
 

heart
 

association/

american
 

stroke
 

association[J].Stroke,2023,54
(7):e314-370.

[2] ROST
 

N
 

S,BRODTMANN
 

A,PASE
 

M
 

P,et
 

al.Post-stroke
 

cognitive
 

impairment
 

and
 

de-
mentia[J].Circ

 

Res,2022,130(8):1252-1271.
[3] HARRISON

 

J
 

E,WEBER
 

S,JAKOB
 

R,et
 

al.
ICD-11:an

 

international
 

classification
 

of
 

disea-
ses

 

for
 

the
 

twenty-first
 

century[J].BMC
 

Med
 

Inform
 

Decis
 

Mak,2021,21(Suppl.6):206.
[4] NWAFOR

 

D
 

C,KIRBY
 

B
 

D,RALSTON
 

J
 

D,et
 

al.Neurocognitive
 

sequelae
 

and
 

rehabilitation
 

after
 

subarachnoid
 

hemorrhage:optimizing
 

out-
comes[J].JVD,2023,2(2):197-211.

[5] HOH
 

B
 

L,KO
 

N
 

U,AMIN-HANJANI
 

S,et
 

al.
Long-term

 

cognitive
 

impairment
 

after
 

sub-
arachnoid

 

hemorrhage:a
 

systematic
 

review
 

and
 

meta-analysis[J].J
 

Neurosurg,2021,135(4):

1023-1033.
[6] FEBER

 

L,PETER
 

N,SCHNEIDER-THOMA
 

J,et
 

al.Antipsychotic
 

drugs
 

and
 

their
 

effects
 

on
 

cognitive
 

function:protocol
 

for
 

a
 

systematic
 

re-
view,pairwise,and

 

network
 

meta-analysis[J].
Syst

 

Rev,2023,12(1):54.
[7]GOURSAUD

 

S,MARTINEZ
 

D
 

E
 

LIZARRONDO
 

S,GROLLEAU
 

F,et
 

al.Delayed
 

cerebral
 

ischemia
 

after
 

subarachnoid
 

hemorrhage:is
 

there
 

a
 

relevant
 

experimental
 

model?
 

A
 

systematic
 

review
 

of
 

pre-
clinical

 

literature[J].Front
 

Cardiovasc
 

Med,2021,

8:752769.
[8] ALSBROOK

 

D
 

L,DI
 

NAPOLI
 

M,BHATIA
 

K,et
 

al.Pathophysiology
 

of
 

early
 

brain
 

injury
 

and
 

its
 

as-
sociation

 

with
 

delayed
 

cerebral
 

ischemia
 

in
 

aneurys-
mal

 

subarachnoid
 

hemorrhage:a
 

review
 

of
 

current
 

literature[J].J
 

Clin
 

Med,2023,12(3):1015.
[9] MA

 

N,FENG
 

X,WU
 

Z,et
 

al.Cognitive
 

impair-
ments

 

and
 

risk
 

factors
 

after
 

ruptured
 

anterior
 

communicating
 

artery
 

aneurysm
 

treatment
 

in
 

low-grade
 

patients
 

without
 

severe
 

complica-
tions:a

 

multicenter
 

retrospective
 

study[J].
Front

 

Neurol,2021,12:613785.
[10]RODAS

 

J
 

A,LEON-ROJAS
 

J,ROONEY
 

B.Mind
 

over
 

mood:exploring
 

the
 

executive
 

function’s
 

role
 

in
 

downregulation[J].Front
 

Psychol,2024,15:

1322055.
[11]CHAI

 

C
 

Z,HO
 

U
 

C,KUO
 

L
 

T.Systemic
 

in-
flammation

 

after
 

aneurysmal
 

subarachnoid
 

hemorrhage[J].Int
 

J
 

Mol
 

Sci,2023,24(13):

10943.
[12]LIU

 

P,LI
 

R,ZHANG
 

T,et
 

al.Multimodal
 

as-
sessment

 

predicts
 

cognitive
 

impairment
 

after
 

aneurysmal
 

subarachnoid
 

hemorrhage:a
 

pro-
spective

 

cohort
 

study[J].Int
 

J
 

Surg,2025,111
(2):1977-1987.

[13]LIU
 

P,HAN
 

C,ZHANG
 

T,et
 

al.Alterations
 

of
 

oscillatory
 

activity
 

and
 

cognitive
 

function
 

af-
ter

 

aneurysmal
 

subarachnoid
 

hemorrhage[J].
Int

 

J
 

Surg,2025,111(2):1919-1928.
[14]WALTER

 

J,GRUTZA
 

M,VOGT
 

L,et
 

al.The
 

neuropsychological
 

assessment
 

battery
 

(NAB)
 

is
 

a
 

valuable
 

tool
 

for
 

evaluating
 

neuropsycho-
logical

 

outcome
 

after
 

aneurysmatic
 

subarach-
noid

 

hemorrhage[J].BMC
 

Neurol,2020,20
(1):429.

[15]HAUG
 

N
 

T,KARIC
 

T,RØE
 

C,et
 

al.The
 

post-aSAH
 

syndrome:a
 

self-reported
 

cluster
 

of
 

symptoms
 

in
 

patients
 

with
 

aneurysmal
 

sub-
arachnoid

 

hemorrhage[J].J
 

Neurosurg,2019,

19;132(5):1556-1565.
[16]BARAKA

 

A,MEDA
 

J,NYUNDO
 

A.Predic-
tors

 

of
 

post-stroke
 

cognitive
 

impairment
 

at
 

three-month
 

following
 

first
 

episode
 

of
 

stroke
 

among
 

patients
 

attended
 

at
 

tertiary
 

hospitals
 

in
 

Dodoma,central
 

Tanzania:a
 

protocol
 

of
 

a
 

pro-
spective

 

longitudinal
 

observational
 

study
 

meta-
data[J].PLoS

 

One,2023,18(3):e0273200.
[17]CLAASSEN

 

J,PARK
 

S.Spontaneous
 

subar-
achnoid

 

haemorrhage[J].Lancet,2022,400
(10355):846-862.

[18]OSTERAAS
 

N
 

D,ROOZENBEEK
 

B,GANT-
NER

 

D,et
 

al.Increased
 

systolic
 

blood
 

pressure
 

is
 

associated
 

with
 

improved
 

outcome
 

following
 

aneurysmal
 

subarachnoid
 

hemorrhage:a
 

sec-
ondary

 

analysis
 

of
 

the
 

CONSCIOUS-1
 

trial[J].

689 重庆医学2025年4月第54卷第4期



Neurosurg,2019,85(2):251-257.
[19]HOLSTE

 

K
 

G,XIA
 

F,YE
 

F,et
 

al.Mechanisms
 

of
 

neuroinflammation
 

in
 

hydrocephalus
 

after
 

intraventricular
 

hemorrhage:a
 

review[J].Flu-
ids

 

Barriers
 

CNS,2022,19(1):28.
[20]WANG

 

L,ZHANG
 

Q,ZHANG
 

G,et
 

al.Risk
 

factors
 

and
 

predictive
 

models
 

of
 

poor
 

prognosis
 

and
 

delayed
 

cerebral
 

ischemia
 

in
 

aneurysmal
 

subarachnoid
 

hemorrhage
 

complicated
 

with
 

hy-
drocephalus[J].Front

 

Neurol,2022,13:

1014501.
[21]HUANG

 

T
 

F,SU
 

Y
 

K,SU
 

I
 

C,et
 

al.Risk,pre-
dictive,and

 

preventive
 

factors
 

for
 

noninfectious
 

ventriculitis
 

and
 

external
 

ventricular
 

drain
 

in-
fection[J].Neurocritical

 

Care,2024,41(1):

109-118.
[22]HOCHSTETLER

 

A,RASKIN
 

J,BLAZER-YOST
 

B
 

L.Hydrocephalus:historical
 

analysis
 

and
 

consid-
erations

 

for
 

treatment[J].Eur
 

J
 

Med
 

Res,2022,27
(1):168.

[23]SCHÖNEMANN
 

E,BÖHME
 

S,KREYER
 

S,

et
 

al.Hippocampal
 

and
 

medial
 

temporal
 

lobe
 

ischemia
 

is
 

associated
 

with
 

memory
 

impair-
ment

 

after
 

aneurysmal
 

subarachnoid
 

hemor-
rhage[J].Neurocritical

 

Care,2022,37(2):521-
530.

[24]SCHÖNEMANN
 

E,BÖHME
 

S,KREYER
 

S,

et
 

al.Posterior
 

circulation
 

ischemia
 

is
 

associat-
ed

 

with
 

visuospatial
 

and
 

language
 

dysfunction
 

after
 

acute
 

ischemic
 

stroke[J].Cerebrovasc
 

Dis,2022,51(3):123-132.
[25]BOSSEL

 

M,SCHMIDT
 

J
 

M,KREYER
 

S,et
 

al.Lesion
 

location
 

and
 

cognitive
 

impairment
 

af-
ter

 

subarachnoid
 

hemorrhage:a
 

voxel-based
 

le-
sion-symptom

 

mapping
 

study[J].J
 

Neurol,

2023,76(2):456-465.
[26]RATHNASAMY

 

G,MURUGAN
 

M,LING
 

E
 

A,et
 

al.Hypoxia-induced
 

iron
 

accumulation
 

in
 

oligodendrocytes
 

mediates
 

apoptosis
 

by
 

elici-
ting

 

endoplasmic
 

reticulum
 

stress[J].Mol
 

Neurobiol,2016,53(7):4713-4127.
[27]AYDIN

 

S,PEKER
 

S.Long-term
 

cognitive
 

de-
cline

 

after
 

subarachnoid
 

hemorrhage:patho-
physiology,management,and

 

future
 

directions
[J].Stroke,2025,56(4):1106-1111.

[28]GONG
 

L,GU
 

Y,DONG
 

Q,et
 

al.A
 

direct
 

cor-
relation

 

between
 

red
 

blood
 

cell
 

indices
 

and
 

cog-

nitive
 

impairment
 

after
 

aneurysmal
 

subarach-
noid

 

hemorrhage
 

(aSAH)[J].Curr
 

Neurovasc
 

Res,2019,16(2):142-147.
[29]GONG

 

Y,DENG
 

J,WU
 

Y,et
 

al.Role
 

of
 

mass
 

effect
 

on
 

neuronal
 

iron
 

deposition
 

after
 

intrace-
rebral

 

hemorrhage[J].Exp
 

Neurol,2023,368:

114475.
[30]UENO

 

A,HAMANO
 

T,ENOMOTO
 

S,et
 

al.
Influences

 

of
 

vitamin
 

B12 supplementation
 

on
 

cognition
 

and
 

homocysteine
 

in
 

patients
 

with
 

vi-
tamin

 

B12 deficiency
 

and
 

cognitive
 

impairment
[J].Nutrients,2022,14(7):1494.

[31]MANCARDI
 

D,MEZZANOTTE
 

M,ARRIGO
 

E,et
 

al.Iron
 

overload,oxidative
 

stress,and
 

fer-
roptosis

 

in
 

the
 

failing
 

heart
 

and
 

liver[J].An-
tioxidants

 

(Basel),2021,10(12):1864.
[32]LIU

 

Y,HE
 

Y,ZHANG
 

J,et
 

al.White
 

matter
 

injury:an
 

emerging
 

potential
 

target
 

for
 

treat-
ment

 

after
 

subarachnoid
 

hemorrhage[J].Oxid
 

Med
 

Cell
 

Longev,2023,2023:3842493.
[33]VALATKEVIĈIENĒ

 

K,LEVIN
 

O,ŠARKINAI-
TĒ

 

M,et
 

al.N-acetyl-aspartate
 

and
 

myo-inositol
 

as
 

markers
 

of
 

white
 

matter
 

microstructural
 

organiza-
tion

 

in
 

mild
 

cognitive
 

impairment:evidence
 

from
 

a
 

DTI-1H-MRS
 

pilot
 

study[J].Diagnostics
 

(Basel),

2023,13(4):654.
[34]TIAN

 

Y,OH
 

J
 

H,RHEE
 

H
 

Y,et
 

al.Gray-
white

 

matter
 

boundary
 

Z-score
 

and
 

volume
 

as
 

imaging
 

biomarkers
 

of
 

Alzheimer’s
 

disease
[J].Front

 

Aging
 

Neurosci,2023,15:1291376.
[35]GAO

 

Y,JIN
 

H,TAN
 

H,et
 

al.Erythrocyte-de-
rived

 

extracellular
 

vesicles
 

aggravate
 

inflamma-
tion

 

by
 

promoting
 

the
 

proinflammatory
 

macro-
phage

 

phenotype
 

through
 

TLR4-MyD88-NF-
κB-MAPK

 

pathway[J].J
 

Leukoc
 

Biol,2022,

112(4):693-706.
[36]LARSSON

 

L,VEDUNG
 

F,VIRHAMMAR
 

J,

et
 

al.Chronic,shunt-dependent
 

hydrocephalus
 

in
 

aneurysmal
 

subarachnoid
 

hemorrhage:inci-
dence,risk

 

factors,clinical
 

phenotypes,and
 

out-
come[J].World

 

Neurosurg,2025,196:123806.
[37]SENOVA

 

S,FOMENKO
 

A,GONDARD
 

E,et
 

al.Anatomy
 

and
 

function
 

of
 

the
 

fornix
 

in
 

the
 

context
 

of
 

its
 

potential
 

as
 

a
 

therapeutic
 

target
[J].J

 

Neurol
 

Neurosurg
 

Psychiatry,2020,91
(5):547-559.

[38]DEEM
 

S,DIRINGER
 

M,LIVESAY
 

S,et
 

al.

789重庆医学2025年4月第54卷第4期



Hemodynamic
 

management
 

in
 

the
 

prevention
 

and
 

treatment
 

of
 

delayed
 

cerebral
 

ischemia
 

af-
ter

 

aneurysmal
 

subarachnoid
 

hemorrhage[J].
Neurocrit

 

Care,2023,39(1):81-90.
[39]LI

 

J,ZHANG
 

P,LIU
 

Y,et
 

al.Early
 

amanta-
dine

 

treatment
 

reduces
 

the
 

risk
 

of
 

death
 

in
 

pa-
tients

 

with
 

large
 

hemisphere
 

infarctions:a
 

Chi-
nese

 

hospital-based
 

study[J].BMC
 

Neurol,

2021,21(1):419.
[40]HAN

 

S
 

J,PARK
 

G,SUH
 

J
 

H.Transcranial
 

di-
rect

 

current
 

stimulation
 

combined
 

with
 

aman-
tadine

 

in
 

repetitive
 

mild
 

traumatic
 

brain
 

injury
 

in
 

rats[J].BMC
 

Neurosci,2022,23(1):76.
[41]DIAZ-GALVAN

 

P,LORENZON
 

G,MOHAN-
TY

 

R,et
 

al.Differential
 

response
 

to
 

donepezil
 

in
 

MRI
 

subtypes
 

of
 

mild
 

cognitive
 

impairment
[J].Alzheimers

 

Res
 

Ther,2023,15(1):117.
[42]DUAN

 

H,LI
 

L,SHEN
 

S,et
 

al.Hydrogen
 

sul-
fide

 

reduces
 

cognitive
 

impairment
 

in
 

rats
 

after
 

subarachnoid
 

hemorrhage
 

by
 

ameliorating
 

neu-
roinflammation

 

mediated
 

by
 

the
 

TLR4/NF-κB
 

pathway
 

in
 

microglia[J].Front
 

Cell
 

Neurosci,

2020,14:210.
[43]ZHANG

 

M,ZHANG
 

Z,LI
 

H,et
 

al.Blockage
 

of
 

VEGF
 

function
 

by
 

bevacizumab
 

alleviates
 

ear-
ly-stage

 

cerebrovascular
 

dysfunction
 

and
 

im-

proves
 

cognitive
 

function
 

in
 

a
 

mouse
 

model
 

of
 

Alzheimer’s
 

disease[J].Transl
 

Neurodegener,

2024,13(1):1.
[44]LI

 

J
 

W,REN
 

S
 

H,REN
 

J
 

R,et
 

al.Nimodipine
 

improves
 

cognitive
 

impairment
 

after
 

subarach-
noid

 

hemorrhage
 

in
 

rats
 

through
 

incRNA
 

NEAT1/miR-27a/MAPT
 

axis[J].Drug
 

Des
 

Devel
 

Ther,2020,14:2295-2306.
[45]WEI

 

Z,YU
 

H,ZHAO
 

H,et
 

al.Broadening
 

ho-
rizons:ferroptosis

 

as
 

a
 

new
 

target
 

for
 

traumatic
 

brain
 

injury[J].Burns
 

Trauma,2024,12:

tkad051.
[46]SONG

 

J
 

H,JIA
 

H
 

Y,SHAO
 

T
 

P,et
 

al.Hydro-
gen

 

gas
 

post-conditioning
 

alleviates
 

cognitive
 

dysfunction
 

and
 

anxiety-like
 

behavior
 

in
 

a
 

rat
 

model
 

of
 

subarachnoid
 

hemorrhage[J].Exp
 

T-
her

 

Med,2021,22(4):1121.
[47]LU

 

W,WEN
 

J.Neuroprotective
 

roles
 

of
 

total
 

flavones
 

of
 

Camellia
 

on
 

early
 

brain
 

injury
 

and-
cognitive

 

dysfunction
 

following
 

subarachnoid
 

hemorrhage
 

in
 

rats[J].Metab
 

Brain
 

Dis,2020,

35(5):775-783.

(收稿日期:2024-10-28 修回日期:2025-01-28)

(编辑:袁皓伟)

(上接第982页)
  and

 

clinical
 

trials[J].Mol
 

Cancer,2023,22(1):
101.

[42]王怡鑫,李凤,何金涛,等.免疫检查点抑制剂治

疗非小细胞肺癌耐药机制研究进展[J].肿瘤预

防与治疗,2022,35(12):1126-1133.
[43]CONFORTI

 

F,ZUCALI
 

P
 

A,PALA
 

L,et
 

al.
Avelumab

 

plus
 

axitinib
 

in
 

unresectable
 

or
 

me-
tastatic

 

type
 

B3
 

thymomas
 

and
 

thymic
 

carcino-
mas

 

(CAVEATT):a
 

single-arm,multicentre,

phase
 

2
 

trial[J].Lancet
 

Oncol,2022,23(10):
1287-1296.

[44]BECKERMANN
 

K
 

E,BESTVINA
 

C
 

M,EL
 

OS-
TA

 

B,et
 

al.A
 

phase
 

1/2
 

study
 

to
 

evaluate
 

the
 

safety
 

and
 

activity
 

of
 

Nivolumab
 

in
 

combination
 

with
 

Vorolanib,a
 

vascular
 

endothelial
 

growth
 

fac-
tor

 

tyrosine
 

kinase
 

inhibitor,in
 

patients
 

with
 

re-
fractory

 

thoracic
 

tumors[J].JTO
 

Clin
 

Res
 

Rep,

2023,5(2):100619.
[45]OGASAWARA

 

M.Wilms’
 

tumor
 

1-targeting
 

cancer
 

vaccine:recent
 

advancements
 

and
 

future
 

perspectives[J].Hum
 

Vaccin
 

Immunother,
2024,20(1):2296735.

[46]RAJAN
 

A,SIVAPIROMRAT
 

A
 

K,MCADAMS
 

M
 

J.Immunotherapy
 

for
 

thymomas
 

and
 

thymic
 

carcinomas:current
 

status
 

and
 

future
 

directions
[J].Cancers,2024,16(7):1369.

[47]MCADAMS
 

M,SWIFT
 

S,DONAHUE
 

R
 

N,et
 

al.Preliminary
 

efficacy,safety,and
 

immuno-
modulatory

 

effects
 

of
 

PT-112
 

from
 

a
 

phase
 

2
 

proof
 

of
 

concept
 

study
 

in
 

patients
 

(pts)
 

with
 

thymic
 

epithelial
 

tumors
 

(TETs)[J].J
 

Clin
 

Oncol,2023,41(16):e20647.

(收稿日期:2024-08-28 修回日期:2024-11-28)
(编辑:袁皓伟)

889 重庆医学2025年4月第54卷第4期


