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　 　 【摘要】 　 脑白质高信号(ＷＭＨ)是脑小血管疾病的重要影像学标志物ꎬ与多种脑高级功能障碍密切相

关ꎮ 本文系统综述了 ＷＭＨ 的形成机制、解剖分布特性及其对认知功能(如执行功能、记忆力、注意力)、语言

功能(如命名、理解、流利度、复述)及情感障碍(如抑郁、焦虑、冷漠)的影响ꎮ 相关研究表明ꎬＷＭＨ 可通过破

坏白质纤维的结构完整性、干扰神经信号传导ꎬ进而导致认知及语言功能下降ꎬ并与情感障碍的发生、发展密

切相关ꎮ 尽管近年来关于 ＷＭＨ 的研究取得了显著进展ꎬ但其确切的病理机制、与脑功能损坏的因果关系及

临床干预效果仍存在争议ꎮ 未来研究需结合多模态影像技术及分子生物学方法ꎬ进一步探索 ＷＭＨ 的异质性

及其与脑功能损害间的复杂关联ꎬ为临床早期诊断及精准干预提供理论依据ꎮ
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　 　 脑白质高信号(ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉｔｉｅｓꎬＷＭＨ)是指脑

白质 Ｔ２ 加权磁共振成像(ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇꎬＭＲＩ)上呈

现的高信号异常ꎬ是脑小血管疾病的标志物[１] ꎬ可出现于深部

脑白质和脑室周围区域ꎬ通常双侧对称ꎬ呈点状、融合状、弥漫

状或条带状等形态ꎬ其中以点状 ＷＭＨ 尤为常见ꎮ 流行病学调

查显示ꎬＷＭＨ 患病率随年龄增长而逐渐升高ꎬ６０ 岁以上人群发

病率可达 ７２％~９６％ [２] ꎬ而年轻人群仅为 ３７.０％ [３] ꎬ且 ＷＭＨ 患

者常伴有脑梗死、阿尔茨海默症等血管性或神经退行性疾病ꎮ
此外ꎬＷＭＨ 与失语症、认知功能受损[４]及情感问题间亦存在潜

在联系ꎬ故 ＷＭＨ 可能也是诊断、预防及治疗神经系统疾病的重

要生物标志物ꎮ 本文旨在总结近年来 ＷＭＨ 与失语症、认知功

能障碍及情感障碍间关系的相关研究进展ꎬ并指出当前研究中

存在的不足ꎬ进而探讨未来的研究方向ꎮ

ＷＭＨ 概述

一、ＷＭＨ 的形成机制

ＷＭＨ 的形成涉及多种病理生理机制ꎮ 与脑小血管病相

关的 ＷＭＨ 是常见的脑组织结构改变ꎬ传统观点认为慢性低灌

注、脑血管反应性受损或血脑屏障损伤是其主要原因ꎬ但具体

发病机制仍未明确[５] ꎮ 小血管病变与动脉硬化、脑淀粉样血

管病及静脉胶原病联系密切ꎬ可导致血管狭窄或闭塞、减少脑

血流量ꎬ使脑白质长期处于慢性缺血、缺氧状态ꎬ最终导致神

经退行性变并表现为 ＷＭＨꎮ 此外ꎬ血管炎症在 ＷＭＨ 发生、
发展中亦起到重要作用ꎬ可导致氧化应激、血管内皮功能障

碍、动脉粥样硬化斑块形成、管腔狭窄或血流动力学障碍等病

理改变ꎬ促使脑小血管病发生ꎬ进而引发 ＷＭＨ[６] ꎮ Ｚｈａｎｇ
等[７]发现脑小血管病患者的氧提取分数呈现“先升高后降低”
的动态模式ꎬ表明氧代谢失衡可能与低灌注及白质损伤有关ꎮ
上述病理机制决定了 ＷＭＨ 在脑内的空间分布并非随机ꎬ而是

具有明显的解剖学规律性ꎮ
二、ＷＭＨ 的解剖特性

基于上述血管病理机制ꎬＷＭＨ 在脑内不同部位的分布与

各区域血管供应密切相关ꎮ ＷＭＨ 在额叶白质常呈散状或片状

分布ꎬ可导致执行功能下降ꎻ在脑室周围呈对称性分布ꎬ可破坏

神经纤维完整性ꎬ引起认知功能下降ꎮ 有多项研究表明ꎬＷＭＨ
主要分布于额叶、顶叶、颞叶的皮质下或深部白质及脑室周围

区域[８￣１０] ꎬ其中脑室周围区域 ＷＭＨ 与痴呆关系尤为密切[９] ꎮ
这种解剖分布的异质性意味着 ＷＭＨ 对大脑功能的影响取决于

其对特定神经网络的破坏程度ꎬ有必要从网络连接的视角进一

步探讨 ＷＭＨ 的功能影响ꎮ
三、ＷＭＨ 的神经网络效应

ＷＭＨ 的神经网络效应主要包括对脑区域连接性、网络效

率及认知功能的影响ꎮ Ｌｅｏｎｅ 等[１１] 研究指出ꎬＷＭＨ 虽为白质

束的局灶性病变ꎬ但会影响大脑的整体同步性ꎬ抑制网络的全

局耦合ꎬ在 ＷＭＨ 损伤后期(如高 ＷＭＨ 体积时)ꎬ会改变断开区

域内在节点的动力学参数ꎬ即 ＷＭＨ 会对局部节点活动产生干

扰ꎮ Ｚｈｅｎｇ 等[１２]通过对代谢综合征患者及对照组研究后指出ꎬ
ＷＭＨ 会使大脑功能网络的整合及分离能力受损ꎬ还会导致认

知功能大幅下降ꎮ 近年来有多项研究进一步揭示了 ＷＭＨ 对脑

网络的具体影响机制ꎬ如 Ｌｕ 等[１３] 发现ꎬＷＭＨ 能选择性损伤高

度连接的脑枢纽区域ꎬ包括内侧和外侧前额叶、楔前叶、下顶

叶、岛叶及丘脑等ꎬ且这种损伤对连接距离具有依赖性ꎬ以长程

连接(１００~１５０ ｍｍ)受损程度尤为显著ꎮ Ｃｈｅｎ 等[１４] 通过静态

及动态功能网络连接分析方法发现ꎬ视觉网络内的功能连接可

介导与 ＷＭＨ 相关的信息处理速度下降ꎬ且动态功能网络连接

特征可有效区分 ＷＭＨ 伴轻度认知障碍患者ꎮ 此外ꎬＬｉ 等[１５] 引

入神经血管耦合这一生物标志物ꎬ发现 ＷＭＨ 患者有 ２１ 个脑区

存在神经血管耦合功能障碍ꎬ主要分布于默认模式网络、背侧
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注意网络、皮质下核团及边缘系统等ꎬ提示神经血管耦合障碍

可能是 ＷＭＨ 相关认知损害的重要机制之一ꎮ 综上ꎬＷＭＨ 通过

影响大脑神经网络的结构及功能ꎬ对大脑功能产生多方面的负

面影响ꎮ

关于 ＷＭＨ 的研究现状

一、ＷＭＨ 对认知功能子项的影响

(一)执行功能

执行功能涵盖任务切换、抑制控制等复杂认知能力ꎮ 当

ＷＭＨ 影响连接前额叶皮质与其他脑区的白质纤维时ꎬ可破坏

执行功能依赖的神经网络ꎬ导致信息传递延迟或中断ꎬ且
ＷＭＨ 严重程度与执行功能多个方面呈现负相关性ꎮ 一项纳

入 ３０ 例卒中后失语症患者的研究显示ꎬＷＭＨ 评分与患者非

言语执行功能测试表现显著相关ꎬ与失语症严重程度无明显

相关性ꎬ表明 ＷＭＨ 可能通过影响大脑执行网络进而对认知功

能产生影响[１６] ꎮ 有研究提出ꎬ前额叶白质的 ＷＭＨ 对执行功

能的影响可能更大ꎬ因前额叶在执行功能中发挥关键作用ꎻ此
外ꎬ当 ＷＭＨ 出现在胼胝体等连接不同脑区的白质通路时ꎬ也
可能破坏大脑网络连通性ꎬ影响执行功能正常发挥[１７] ꎮ ＷＭＨ
对执行功能的影响受年龄、教育水平、脑萎缩等多因素调节ꎮ
有研究发现ꎬＷＭＨ 与执行功能受损间的相关性在老年群体中

尤为显著ꎬ可能与老年人脑储备能力下降有关ꎬ且 ＷＭＨ 与脑

萎缩、微出血等其他脑部病理变化共存时ꎬ可能加剧执行功能

受损程度[１８] ꎮ 因此ꎬ将 ＷＭＨ 作为执行功能损伤的重要预测

因子具有显著的临床意义ꎬ可为早期干预策略的制订提供关

键依据[１９] ꎮ
(二)记忆力

记忆力是指个体对信息编码及提取的能力ꎬＷＭＨ 可能对

其产生负面影响ꎮ Ｂｕｓｂｙ 等[２０] 对 １６６ 例 ４０ 岁以上成年人研究

后发现ꎬ整体样本中 ＷＭＨ 体积与记忆指数得分具有显著负相

关性ꎬ即 ＷＭＨ 体积越大ꎬ记忆力得分越低ꎻ通过进一步分析不

同年龄段受试者发现ꎬ４０~ ６５ 岁中年人及 ６５ 岁以上老年人中ꎬ
ＷＭＨ 体积与记忆指数得分均呈现显著负相关性ꎬ表明ＷＭＨ 能

通过影响大脑白质结构干扰神经信号传导ꎬ进而对记忆力产生

不良影响ꎮ Ｋａｒｖｅｌａｓ 等[２１]提出ꎬＷＭＨ 是复杂的脑部异常表现ꎬ
与多种认知功能障碍密切相关ꎬ包括记忆力减退等ꎮ 它不仅是

脑部小血管疾病的结果ꎬ还与高血压等血管风险因素密切相

关ꎬ这些因素共同作用导致记忆力等认知功能下降ꎮ 记忆力减

退可能是认知功能全面衰退的先兆ꎬ故深入研究 ＷＭＨ 对记忆

力的影响有助于早期干预认知功能衰退ꎮ
(三)注意力

注意力是认知功能的核心组成部分ꎬ使个体能选择性聚焦

相关刺激ꎮ Ｂｕｓｂｙ 等[２２] 对 １６６ 例成年人研究后发现ꎬＷＭＨ 体

积与注意力及集中指数得分显著相关ꎬ同时指出 ＷＭＨ 体积增

加与注意力功能下降密切相关ꎬ表明 ＷＭＨ 可能是影响注意力

的重要因素ꎮ 进一步研究表明ꎬＷＭＨ 对注意力的影响可能与

大脑神经生物学变化有关ꎮ ＷＭＨ 通常与大脑小血管疾病相

关ꎬ这种病变容易导致大脑皮质及皮质下结构血液灌注减少ꎬ
进而影响神经元正常功能[２３] ꎮ 在注意力相关脑区ꎬ如前额叶皮

质及顶叶皮质区域ꎬ血液灌注减少可能抑制这些区域激活ꎬ进
而导致注意力功能下降ꎮ

二、ＷＭＨ 对语言功能子项的影响

(一)命名功能

命名是将概念转化为词汇输出的语言过程ꎬＷＭＨ 与命名

功能障碍的关联性备受关注ꎮ 早期研究显示ꎬＷＭＨ 的脑区分

布与命名功能障碍直接相关ꎬ如在后部皮质萎缩及语词减少性

进行性失语症患者中ꎬ其右侧枕叶、顶叶、颞叶的 ＷＭＨ 分布程

度与命名功能受损情况密切相关[２４] ꎮ ＷＭＨ 还可能通过损伤

特定白质束微结构完整性ꎬ进而影响命名治疗效果ꎬ如脑卒中

后遗症期失语症患者的左下纵束微结构完整性与命名能力及

治疗反应密切相关[２５] ꎮ
有多项研究均表明ꎬＷＭＨ 负担增加与命名能力下降密切

相关ꎮ 如 Ｖａｒｋａｎｉｔｓａ 等[２６]发现 ＷＭＨ 严重程度与命名准确性具

有负相关性ꎬＨａｎｎａｎ 等[２７] 通过综合分析证实 ＷＭＨ 对命名功

能具有负面影响ꎬＫａｎｇ 等[２８] 发现室周 ＷＭＨ 负担降低与命名

能力改善显著相关ꎬ提示 ＷＭＨ 可能通过影响大脑网络完整性

对命名功能产生跨阶段作用ꎮ
总体而言ꎬＷＭＨ 对命名功能具有显著负面影响ꎬ且作用贯

穿于疾病不同阶段ꎬ这对失语症的康复方案制订具有重要参考

价值ꎮ
(二)理解

与语言理解相关的脑区包括 Ｂｒｏｃａ 区、Ｗｅｒｎｉｃｋｅ 区及连接

白质纤维束在内的广泛神经网络ꎬ如神经网络损伤或受到干扰

会导致语言理解能力下降ꎮ Ｖａｄｉｎｏｖａ 等[２９]对 ３７ 例卒中后失语

症患者研究后发现ꎬＷＭＨ 的分布及体积能影响失语症恢复ꎬ该
研究发现胼胝体小束段的 ＷＭＨ 损伤与早期亚急性期语言理解

能力下降显著相关ꎬ表明胼胝体 ＷＭＨ 对语言理解具有负面影

响ꎮ Ｖａｄｉｎｏｖａ 等[３０]进一步探讨早期亚急性 ＷＭＨ 负担对卒中

后失语症恢复的影响ꎬ结果显示严重的 ＷＭＨ 负担在早期亚急

性期及后遗症期均与语言理解能力下降显著相关ꎬ表明 ＷＭＨ
负担不仅是早期语言理解障碍的预测因子ꎬ还能对远期恢复情

况产生影响ꎮ Ｅｌ￣Ｗａｈｓｈ 等[３１]通过研究 １ 例失语症患者并提出

“皮质－皮质下断连接”机制ꎬ即 ＷＭＨ 导致的远程神经生理变

化ꎬ表明 ＷＭＨ 不仅通过直接损伤语言相关脑区ꎬ还可能影响远

处皮质代谢活动ꎬ进一步加剧语言理解障碍程度ꎮ
ＷＭＨ 对语言功能的影响是多方面的ꎬ尤其是在语言理解

方面ꎬ其影响既取决于 ＷＭＨ 总体负担ꎬ也与在大脑中的具体

分布有关ꎬ这有助于临床医生更准确地预测患者的语言恢复

轨迹ꎮ
(三)流利度

流利度是衡量语言表达能力的关键指标ꎬ并受 ＷＭＨ 显著

影响ꎬ后者会干扰语言信息的传导与整合ꎬ可导致语言表达出

现停顿、重复及词汇检索困难等流利度障碍ꎮ 总之ꎬＷＭＨ 严重

程度与语言流利度下降具有正相关性ꎬ即大脑 ＷＭＨ 负荷越高ꎬ
则语言流利度受损风险越大ꎮ

Ｗｉｌｍｓｋｏｅｔｔｅｒ 等[３２]对 ４８ 例卒中后遗症期失语症患者研究

后发现ꎬＷＭＨ 与卒中后遗症期失语症严重程度密切相关ꎬ其中

长程白质纤维损伤在 ＷＭＨ 与失语症关联中起中介作用ꎬ提示

ＷＭＨ 导致的长程纤维损伤可能是语言流利度下降的重要因

素ꎮ 该研究进一步发现ꎬ严重 ＷＭＨ 与长程纤维比例降低、短程

纤维比例升高相关ꎬ即 ＷＭＨ 通过减少长程纤维数量并增加短

程纤维数量ꎬ能间接影响失语症严重程度ꎬ这可能导致语言流
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利度下降ꎮ Ｈｉｌａｌ 等[３３] 针对 ８１９ 例成年人研究后发现ꎬ左侧前

扣带回辐射及钩束区域的 ＷＭＨ 与语言流利度下降密切相关ꎬ
进一步佐证了 ＷＭＨ 对语言流利度的影响ꎮ

(四)复述

复述功能是语言交流的核心能力ꎬ反映个体对语言信息的

理解存储及语言输出的流畅度与准确性ꎮ ＷＭＨ 对复述功能的

影响主要体现在其与白质纤维损伤的相关性上ꎬ其严重程度与

卒中后失语症患者的复述功能受损情况显著相关ꎬＷＭＨ 增加

会导致复述能力下降ꎬ这表明 ＷＭＨ 可能是复述功能障碍的重

要预测因子ꎮ ＷＭＨ 还可阻碍白质纤维的重塑能力ꎬ进而影响

复述功能恢复ꎮ 在卒中后的不同阶段ꎬＷＭＨ 对复述功能的影

响程度不同ꎬ具有时间依赖性ꎬ在急性期的影响作用可能更显

著ꎬ在后遗症期的影响作用相对减弱但仍然存在[３４] ꎮ
ＷＭＨ 对复述功能的影响机制与白质纤维损伤及修复能力

密切相关ꎮ ＷＭＨ 作为脑小血管病的重要标志ꎬ其病理机制包

括慢性低灌注、血脑屏障功能障碍及神经炎症等ꎮ 这些病理变

化均可导致白质纤维脱髓鞘及轴突损伤ꎬ影响信息传递效率ꎬ
同时 ＷＭＨ 的存在还可能进一步加剧语言网络损伤ꎬ导致复述

功能的恢复更加困难[３４] ꎮ
三、ＷＭＨ 对情感的影响

(一)抑郁

近年来研究发现ꎬＷＭＨ 作为神经影像学标志ꎬ可能在抑郁

症发病机制中具有重要作用ꎮ Ｏｚｅｌ 等[３５]对 ４９４３ 例中老年人进

行纵向研究后发现ꎬＷＭＨ 体积增加与更高的抑郁症状评分具

有显著相关性ꎬ且这种关联性在 ７０ 岁以上老年群体中尤为显

著ꎬ同时 ＷＭＨ 还与抑郁症状的进展有关ꎬ提示其可能是抑郁症

的潜在生物标志物ꎮ 在卒中后抑郁症患者中ꎬＷＭＨ 的影响作

用较为复杂ꎮ Ｊａｒｏｏｎｐｉｐａｔｋｕｌ 等研究[３６] 显示ꎬＷＭＨ 不仅与患者

抑郁症状严重程度相关ꎬ还能影响运动功能及感觉障碍ꎬ进而

间接预测悲伤、淡漠等抑郁表现ꎮ 值得注意的是ꎬＷＭＨ 与左、
右侧脑梗死体积的交互作用显著ꎬ进一步加剧了抑郁症状的多

样性及严重程度ꎮ Ｍｉａｏ 等[３７] 研究则揭示了 ＷＭＨ 与轻度行为

障碍间的联系ꎬ通过对 ７６８ 例轻度认知障碍患者观察后发现ꎬ
轻度行为障碍阳性症状与 ＷＭＨ 体积密切相关ꎮ 由于轻度行为

障碍是抑郁症的前驱症状之一ꎬ提示 ＷＭＨ 可能通过影响神经

行为症状间接促进抑郁症进展ꎮ
综上所述ꎬＷＭＨ 与抑郁症的关联在不同人群及疾病背景

下兼具一致性和特异性ꎮ ＷＭＨ 不仅直接增加抑郁症风险ꎬ还
可通过与脑梗死等神经血管病变的交互作用加剧抑郁症的复

杂程度ꎮ
(二)焦虑

焦虑是临床常见的精神障碍ꎬ其发病与神经炎症、神经递

质失衡、脑结构异常等神经生物学机制有关ꎮ 当前 ＷＭＨ 与焦

虑的关联性逐渐受到临床关注ꎮ Ｚｈｏｕ 等[３８]基于 ＵＫ Ｂｉｏｂａｎｋ 数

据对超过 １７０００ 例参与者研究后发现ꎬ室周 ＷＭＨ 体积与焦虑

症状评分显著相关ꎬ且在 ６０ 岁及以上群体中更显著ꎮ 另一项

研究[３９]则发现晚年抑郁患者其焦虑症状与 ＷＭＨ 无显著关联

性ꎮ 有学者对相关机制进行了探讨ꎬ发现 ＷＭＨ 可能通过炎症

途径[４０]或破坏连接杏仁核及眶额叶皮质的白质纤维影响情绪

调节网络[３８] ꎮ
上述研究结果的异质性可能源于以下因素:首先是 ＷＭＨ

测量方法差异ꎬ视觉评分法与体积定量测量法的敏感性不

同[３８] ꎻ其次是研究人群特征差异ꎬ一般人群与临床样本在年龄

分布、共病状态等方面存在明显差异ꎬ且性别因素也可能影响

ＷＭＨ 与焦虑间的关系[４１] ꎻ第三是焦虑表型与评估工具间的异

质性ꎬ不同焦虑亚型(如整体焦虑、特质焦虑、担忧等)可能与

ＷＭＨ 间存在不同的关联模式ꎮ 值得注意的是ꎬＧｅｒｌａｃｈ 等[４２] 发

现较高 ＷＭＨ 负荷反而与较低担忧程度相关ꎬ可能与 ＷＭＨ 导

致的执行功能下降削弱了担忧这一认知加工能力有关ꎮ
(三)冷漠

冷漠是痴呆症患者常见的神经精神症状ꎬＷＭＨ 被认为是

其重要的神经生物学基础ꎮ Ｋａｎ 等[４３] 在多中心记忆门诊研究

中分析患者神经影像学与神经精神数据ꎬ发现投射纤维中

ＷＭＨ 分布与冷漠症状严重程度密切相关ꎻ进一步区域兴趣点

分析显示ꎬ钩束及胼胝体小纤维束的 ＷＭＨ 体积增加与更高冷

漠症状评分相关ꎬ提示这些纤维束的 ＷＭＨ 可能通过破坏神经

网络完整性、损害情感调节功能进而引发冷漠ꎮ Ｃｌａｎｃｙ 等[４４] 通

过系统综述和荟萃分析证实ꎬＷＭＨ 严重程度与冷漠症状评分

具有正相关性ꎬ亦支持上述结论ꎮ 值得注意的是ꎬＷＭＨ 对冷漠

的影响具有区域特异性ꎬ如钩束 ＷＭＨ 在情绪处理及动机行为

中的关键作用ꎬ故与冷漠症状的关联程度尤为显著ꎻ而胼胝体

大纤维束 ＷＭＨ 则与过度活动症状相关ꎬ而非冷漠ꎮ 上述特异

性结果表明ꎬＷＭＨ 可能通过破坏特定神经网络连接影响不同

情感障碍ꎮ 综上ꎬ特定白质纤维束(如钩束、胼胝体小纤维束)
的 ＷＭＨ 分布与冷漠症状严重程度密切相关ꎬ在临床实践中应

关注这些特定部位的 ＷＭＨ 变化ꎮ
四、ＷＭＨ 影响脑高级功能的共性机制及特异性差异

综合上述研究ꎬＷＭＨ 对认知、语言及情感功能的影响存在

共性机制与特异性差异ꎮ 在共性机制方面ꎬＷＭＨ 能通过破坏

白质纤维完整性、干扰神经信号传导ꎬ影响脑区间的功能连接ꎬ
这一“断联”机制是各类功能障碍的共同病理基础ꎮ 在特异性

差异方面ꎬＷＭＨ 对不同功能域的影响取决于其解剖分布ꎬ如额

叶 ＷＭＨ 主要影响执行功能和情感调节ꎻ左侧半球语言相关白

质束的 ＷＭＨ 与语言功能障碍密切相关ꎻ室周 ＷＭＨ 及钩束损

伤则与情感障碍关联较紧密ꎮ 上述差异化表现为临床个体评

估及干预提供了理论依据ꎮ

关于 ＷＭＨ 研究的局限性及争议

一、影像学研究的局限性

影像学技术在检测及分析 ＷＭＨ 方面具有重要作用ꎬ可辅

助医师精准诊断、评估疾病进展及预后ꎬ也便于研究人员探究

病理机制以推动精准医学发展ꎮ 然而ꎬ当前研究还存在诸多不

足:一是对 ＷＭＨ 的定义及测量方式较为单一ꎬ限制了研究结果

对治疗效果差异的解释力ꎮ 如 Ｒｅｂｅｃｃａ 等[４５] 研究仅能解释约

４.３％的治疗效果差异ꎻ二是测量方式主要依赖传统影像学技

术ꎬ通过视觉评估或简单体积测量确定 ＷＭＨ 严重程度ꎬ忽略了

ＷＭＨ 的异质性及其与周围组织的复杂相互作用ꎮ 除传统的

ＷＭＨ 总体积测量外ꎬ目前已有多种评估ＷＭＨ 严重程度及异质

性的方法ꎬ其中视觉评分量表(如 Ｆａｚｅｋａｓ 评分)是最常用的半

定量评估工具ꎬ具有操作简便、临床适用性强等优点ꎬ但存在评

分者间变异及对轻度病变敏感性不足等局限[４６] ꎮ 弥散张量成

像(ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ ｔｅｎｓｏｒ ｉｍａｇｉｎｇꎬＤＴＩ)可通过各向异性分数、平均扩
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散率等指标量化 ＷＭＨ 区域及其周围正常表现白质的微结构损

伤程度ꎬ纵向研究显示 ＤＴＩ 指标可预测认知下降轨迹ꎬ较传统

体积测量能更敏感地反映 ＷＭＨ 与认知功能间的动态关联[４７] ꎮ
此外ꎬＷＭＨ 的空间分布特征也受到广泛关注ꎬ不同白质束内的

ＷＭＨ 负荷与特定认知功能域的损害相关ꎬ特定纤维束(如丘脑

辐射、胼胝体等)的ＷＭＨ 负荷可能较总体积能更精准地预测认

知功能障碍情况[４８] ꎮ 在临床实践中可根据具体问题选择合适

的评估策略或整合多种方法进行综合评估ꎻ同时应用包括多种

影像学指标的综合测量工具及模型ꎬ并结合临床数据和其他生

物标志物ꎬ从而实现更精准的诊断及个性化治疗干预ꎮ
二、ＷＭＨ 与认知及语言障碍间的因果推断

ＷＭＨ 与认知及语言障碍密切相关ꎬ其究竟是导致认知及

语言障碍的原因ꎬ还是仅作为这些功能障碍的生物标志物ꎬ已
成为当前研究关注的焦点ꎮ Ｌｅｏｎａｒｄｏ 等[４９] 研究指出ꎬＷＭＨ 可

能是导致认知及语言障碍的重要原因ꎬ也可能仅是相关标志

物ꎬ即 ＷＭＨ 既可通过破坏白质纤维完整性直接引发功能障碍ꎬ
也可仅作为高血压等慢性疾病损伤脑血管的影像学标志ꎮ

近年来有多项研究试图从不同角度探讨这一因果推断问

题ꎮ 在遗传学层面ꎬＲｅｎ 等[５０]采用双向双样本孟德尔随机化方

法ꎬ分析 ＷＭＨ 表型(包括 ＷＭＨ 体积、各向异性分数及平均扩

散率)与认知能力间的因果关系ꎬ结果显示 ＷＭＨ 体积、各向异

性分数及平均扩散率与认知能力间均未发现明确的因果关联ꎬ
提示 ＷＭＨ 相关指标可能并非直接导致认知功能下降的原因ꎬ
更可能是认知功能退化的生物标志物ꎮ 然而ꎬ另一项基于大规

模全基因组关联研究的孟德尔随机化分析发现ꎬＷＭＨ 体积与

脑卒中及阿尔茨海默型痴呆风险存在因果关联ꎬ支持 ＷＭＨ 具

有致病作用[５１] ꎮ 在纵向研究层面ꎬＲｏｓｅｂｏｒｏｕｇｈ 等[５２] 通过系统

综述及荟萃分析整合了多项前瞻性队列研究数据ꎬ证实基线

ＷＭＨ 负荷可预测认知正常人群及不同诊断类别人群的纵向认

知功能下降ꎬ支持 ＷＭＨ 作为认知障碍早期预测因子的观点ꎮ
Ｌｉ 等[５３]基于阿尔茨海默病神经影像学倡议数据库的纵向分析

进一步指出ꎬ基线 ＷＭＨ 体积增加与更差的认知表现及更快的

记忆力下降速率密切相关ꎬ且 ＷＭＨ 体积的纵向增加幅度与更

快的认知下降速率显著相关ꎬ提示 ＷＭＨ 进展可能先于认知功

能恶化ꎮ
从干预视角分析ꎬ若 ＷＭＨ 与认知障碍间存在因果关系ꎬ则

针对 ＷＭＨ 的干预应能改善认知功能ꎮ 有研究显示强化血压控

制可减缓 ＷＭＨ 进展并降低痴呆风险ꎬ间接支持因果假说[５４] ꎻ
然而目前尚无研究证实减小 ＷＭＨ 体积可逆转认知功能损害ꎬ
这可能表明 ＷＭＨ 预示白质结构不可逆性损伤ꎮ 此外ꎬ不同认

知域与 ＷＭＨ 的因果关系可能存在差异ꎬ如处理速度和执行功

能与 ＷＭＨ 的因果关联较为一致ꎬ而记忆功能与 ＷＭＨ 的关联

则存在争议ꎬ提示 ＷＭＨ 可能对不同神经环路具有选择性影响

作用ꎮ
综上ꎬ目前证据表明 ＷＭＨ 既可能是多种危险因素共同作

用的结果标志ꎬ也可能通过破坏白质完整性直接导致认知功能

下降ꎬ上述两种机制可能并存ꎬ故在临床实践中需综合分析患

者病史、症状及检查结果ꎬ进而明确 ＷＭＨ 的具体作用ꎮ

结语

ＷＭＨ 作为脑小血管疾病的重要影像学标志物ꎬ有助于临床

及时干预以延缓疾病进展ꎮ 在治疗方面ꎬ强化血压控制(目标收

缩压<１２０ ｍｍＨｇ)较标准血压控制(目标收缩压<１４０ ｍｍＨｇ)能
更显著减缓 ＷＭＨ 进展ꎬ并降低轻度认知障碍及痴呆风险ꎬ为控

制血压延缓 ＷＭＨ 相关认知损害提供了高质量证据[５４] ꎮ 在运

动干预方面ꎬ有研究发现高强度间歇训练和中等强度持续训练

虽未显著减缓社区老年人 ＷＭＨ 进展ꎬ但可改善心血管健康指

标[５５] ꎻ而同时有研究证实ꎬ每周 ２ 次抗阻训练可维持老年女性

的白质完整性ꎬ且白质完整性与身体功能水平密切相关[５６] ꎮ 在

认知训练方面ꎬ尽管有研究发现认知训练可改善老年人的认知

表现ꎬ但基线 ＷＭＨ 负荷较高者在处理速度训练中的获益显著

减小ꎬ提示 ＷＭＨ 可能限制了认知训练的疗效ꎬ故在临床干预时

需考虑个体 ＷＭＨ 负担并进行分层治疗[５７] ꎮ 此外有纵向研究

表明ꎬ体力活动可调节 ＷＭＨ 负担与认知下降的关联程度ꎬ如高

强度体力活动可减弱 ＷＭＨ 对认知的负面影响ꎬ为生活方式干

预提供了支持证据[５８] ꎮ
基于现有证据ꎬＷＭＨ 的临床管理应贯穿疾病全程ꎮ 在一

级预防层面ꎬ针对存在血管危险因素但尚未出现明显 ＷＭＨ 的

高危群体ꎬ重点是积极控制可干预危险因素ꎬ其中高血压是

ＷＭＨ 最重要的可干预因素ꎬ此外血糖管理、血脂控制、戒烟限

酒等措施均有助于降低 ＷＭＨ 发生风险ꎮ 对于影像学已显示

ＷＭＨ 的患者ꎬ建议定期随访监测ꎬ包括每 １~２ 年复查头颅 ＭＲＩ
以量化 ＷＭＨ 进展速度、定期进行认知功能筛查及情感障碍评

估ꎮ 在干预策略层面ꎬ应联合应用药物及非药物手段多靶点延

缓 ＷＭＨ 及相关功能障碍进展ꎬ药物方面除降压药外ꎬ他汀类药

物可能通过改善内皮功能发挥保护作用ꎻ在非药物干预方面ꎬ
规律有氧运动和抗阻训练可改善心血管健康并维持白质完整

性ꎬ认知训练虽不能直接减小 ＷＭＨ 体积ꎬ但可能通过增强认知

储备进而延缓功能下降ꎮ 需要强调的是ꎬ管理方案应个体化ꎬ
如高 ＷＭＨ 负荷者可能需要更积极的危险因素管理及更频繁的

随访ꎬ额叶 ＷＭＨ 负荷较重者应重点关注执行功能及情感障碍ꎬ
存在语言功能下降风险者可考虑早期介入语言评估及干预ꎮ
目前尚无针对 ＷＭＨ 的特异性治疗药物ꎬ上述策略主要基于血

管危险因素管理及对症干预ꎬ未来需要更多高质量的随机对照

试验证据指导临床实践ꎮ 在影像学方法层面ꎬ未来研究应采用

多模态技术(如 ＤＴＩ、功能性 ＭＲＩ、定量磁敏感成像、灌注成像

等)构建更全面的 ＷＭＨ 表征体系ꎬ为理解 ＷＭＨ 异质性提供新

的视角ꎮ

利益冲突　 所有作者声明不存在利益冲突
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ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｌｅｓｉｏｎ ｌｏｃａｔｉｏｎ ｏｎ ｌａｎｇｕａｇｅ[Ｊ] .Ａｍ Ｊ Ｇｅｒｉａｔｒ Ｐｓｙ￣
ｃｈｉａｔｒｙꎬ２０２１ꎬ２９(２):１５６￣１６５.ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｊａｇｐ.２０２０.０６.００９.

[３４] Ｍｅｉｅｒ ＥＬꎬＢｒｅｉｎｉｎｇ ＢＬꎬＳｈｅｐｐａｒｄ ＳＭꎬｅｔ ａｌ.Ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉ￣
ｔｉｅｓ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅ ｔｏ ｌａｎｇｕａｇｅ ｄｅｆｉｃｉｔｓ ｉｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ａｐｈａｓｉａ[ Ｊ] .

􀅰１５６􀅰中华物理医学与康复杂志 ２０２６ 年 ７ 月第 ４８ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｊｕｌｙ ２０２６ꎬＶｏｌ. ４８ꎬＮｏ. ７



Ｃｏｇｎ Ｂｅｈａｖ Ｎｅｕｒｏｌꎬ ２０２０ꎬ ３３ ( ３): １７９￣１９１. ＤＯＩ: １０. １０９７ / ＷＮＮ.
０００００００００００００２３７.

[３５] Öｚｅｌ ＦꎬＨｉｌａｌ ＳꎬｄｅＦｅｉｊｔｅｒ Ｍꎬｅｔ ａｌ.Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｎｅｕｒｏｉｍａｇｉｎｇ ｍａｒｋｅｒｓ
ｗｉｔｈ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｏｖｅｒ ｔｉｍｅ ｉｎ ｍｉｄｄｌｅ￣ａｇｅｄ ａｎｄ ｅｌｄｅｒｌｙ ｐｅｒｓｏｎｓ
[ Ｊ ] . Ｐｓｙｃｈｏｌ Ｍｅｄꎬ ２０２３ꎬ ５３ ( １０ ): ４３５５￣４３６３. ＤＯＩ: １０. １０１７ /
Ｓ００３３２９１７２２００１１２Ｘ.

[３６] Ｊａｒｏｏｎｐｉｐａｔｋｕｌ Ｃꎬ Ｏｎｗａｎｎａ Ｊꎬ Ｔｕｎｖｉｒａｃｈａｉｓａｋｕｌ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ
ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｄｕｅ ｔｏ ｓｔｒｏｋｅ ａｒｅ ｓｔｒｏｎｇｌｙ ｐｒｅｄｉｃｔｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｖｏｌｕｍｅ ａｎｄ ｌｏｃａ￣
ｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎꎬｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉｔｉｅｓꎬｈｙｐｅｒｔｅｎ￣
ｓｉｏｎꎬａｎｄ ａｇｅ:ａ ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ ｎｏｍｏｔｈｅｔｉｃ ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ ａｎａｌｙｓｉｓ[ Ｊ] . Ｊ Ａｆｆｅｃｔ
Ｄｉｓｏｒｄꎬ２０２２ꎬ３０９:１４１￣１５０.ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｊａｄ.２０２２.０４.０４１.

[３７] Ｍｉａｏ ＲꎬＣｈｅｎ ＨＹꎬＲｏｂｅｒｔ Ｐꎬｅｔ ａｌ.Ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉｔｉｅｓ ａｎｄ
ｍｉｌｄ ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ:ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ＭＥＭＥＮＴＯ ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄｙ
[Ｊ] .Ｃｅｒｅｂ Ｃｉｒｃ Ｃｏｇｎ Ｂｅｈａｖꎬ２０２１ꎬ２:１０００２８. ＤＯＩ:１０. １０１６ / ｊ. ｃｃｃｂ.
２０２１.１０００２８.

[３８] Ｚｈｏｕ ＲꎬＣａｉ ＱꎬＬｉｕ Ｃꎬｅｔ ａｌ.Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎ￣
ｔｅｎｓｉｔｙ ａｎｄ ａｎｘｉｅｔｙ / ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ [ Ｊ ] . Ｃｅｒｅｂ Ｃｏｒｔｅｘꎬ ２０２４ꎬ ３４ ( ４ ):
ｂｈａｅ１４９.ＤＯＩ:１０.１０９３ / ｃｅｒｃｏｒ / ｂｈａｅ１４９.

[３９] Ｋｒｙｚａ￣Ｌａｃｏｍｂｅ ＭꎬＫａｓｓｅｌ ＭＴꎬＩｎｓｅｌ ＰＳꎬｅｔ ａｌ.Ａｎｘｉｅｔｙ ｉｎ ｌａｔｅ￣ｌｉｆｅ ｄｅ￣
ｐｒｅｓｓｉｏｎ:ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓ ｗｉｔｈ ｂｒａｉｎ ｖｏｌｕｍｅꎬａｍｙｌｏｉｄｂｅｔａꎬｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｌｅ￣
ｓｉｏｎｓꎬｃｏｇｎｉｔｉｏｎꎬａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ａｂｉｌｉｔｙ[ Ｊ] . Ｉｎｔ Ｐｓｙｃｈｏｇｅｒｉａｔｒꎬ２０２４ꎬ３６
(１１):１００９￣１０２０.ＤＯＩ:１０.１０１７ / Ｓ１０４１６１０２２４００００１２.

[４０] Ｑｉａｏ ＹꎬＺｈａｏ ＬꎬＣｏｎｇ Ｃꎬｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｍａｒｋｅｒｓ ｗｉｔｈ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉｔｉｅｓ ａｎｄ ｍｉｃｒｏｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｉｎｊｕｒｙ:
ａｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ＵＫ Ｂｉｏｂａｎｋ ｄａｔａ[ Ｊ] . Ｊ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ２０２５ꎬ５０
(１):Ｅ４５￣Ｅ５６.ＤＯＩ:１０.１５０３ / ｊｐｎ.２４００９８.

[４１] Ｍｅｌａｚｚｉｎｉ ＬꎬＶｉｔａｌｉ ＰꎬＯｌｉｖｉｅｒｉ Ｅꎬｅｔ ａｌ. Ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉｔｉｅｓ
ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｉｎ ｈｅａｌｔｈｙ ａｄｕｌｔｓ:ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ
[Ｊ] .Ｊ Ｍａｇｎ Ｒｅｓｏｎ Ｉｍａｇｉｎｇꎬ２０２１ꎬ５３(６):１７３２￣１７４３.ＤＯＩ:１０.１００２ /
ｊｍｒｉ.２７４７９.

[４２] Ｇｅｒｌａｃｈ ＡＲꎬＫａｒｉｍ ＨＴꎬＬｅｅ Ｓꎬｅｔ ａｌ.Ｗｈｉｔｅ ｎｏｉｓｅ￣ｉｓ ａｎｘｉｅｔｙ ｉｎ ｌａｔｅ￣ｌｉｆｅ
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｂｕｒｄｅｎ? [Ｊ] .Ａｍ Ｊ Ｇｅｒｉａｔｒ
Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙꎬ２０２４ꎬ３２(１):８３￣９７.ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｊａｇｐ.２０２３.０８.０１４.

[４３] Ｋａｎ ＣＮꎬＣｏｅｎｅｎ ＭꎬＸｕ Ｘꎬｅｔ ａｌ.Ｔｒａｃｔ￣ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎ￣
ｓｉｔｉｅｓ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ: ａ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅ ｍｅｍｏｒｙ ｃｌｉｎｉｃ
ｓｔｕｄｙ[Ｊ] .Ｊ Ｎｅｕｒｏｌ Ｎｅｕｒｏｓｕｒｇ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙꎬ２０２５ꎬ９６(７):６９７￣７０４.ＤＯＩ:
１０.１１３６ / ｊｎｎｐ￣２０２４￣３３４２６４.

[４４] Ｃｌａｎｃｙ ＵꎬＧｉｌｍａｒｔｉｎ ＤꎬＪｏｃｈｅｍｓ ＡＣＣꎬｅｔ ａｌ.Ｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃ ｓｙｍｐｔｏｍｓ
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｓｍａｌｌ ｖｅｓｓｅｌ ｄｉｓｅａｓｅ:ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ
ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ[ Ｊ] . Ｌａｎｃｅｔ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙꎬ２０２１ꎬ８( ３):２２５￣２３６. ＤＯＩ:１０.
１０１６ / Ｓ２２１５￣０３６６(２０)３０４３１￣４.

[４５] Ｒｏｔｈ ＲꎬＢｕｓｂｙ ＮꎬＷｉｌｍｓｋｏｅｔｔｅｒ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉａｂｅｔｅｓꎬ ｂｒａｉｎ ｈｅａｌｔｈꎬ ａｎｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇａｉｎｓ ｉｎ ｐｏｓｔ￣ｓｔｒｏｋｅ ａｐｈａｓｉａ [ Ｊ] . Ｃｅｒｅｂ Ｃｏｒｔｅｘꎬ ２０２３ꎬ ３３
(１３):８５５７￣８５６４.ＤＯＩ:１０.１０９３ / ｃｅｒｃｏｒ / ｂｈａｄ１４０.

[４６] Ｐｒａｄｅｅｐ ＡꎬＲａｇｈａｖａｎ ＳꎬＰｒｚｙｂｅｌｓｋｉ ＳＡꎬｅｔ ａｌ.Ｃａｎ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎ￣
ｔｅｎｓｉｔｉｅｓ ｂａｓｅｄ Ｆａｚｅｋａｓ ｖｉｓｕａｌ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｓｃａｌｅｓ ｉｎｆｏｒｍ ａｂｏｕｔ Ａｌｚｈｅｉ￣
ｍｅｒ′ｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ ｉｎ ｔｈｅ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ? [Ｊ] .Ａｌｚｈｅｉｍｅｒｓ Ｒｅｓ Ｔｈｅｒꎬ
２０２４ꎬ１６(１):１５７.ＤＯＩ:１０.１１８６ / ｓ１３１９５￣０２４￣０１５２５￣５.

[４７] Ｎｇ ＹＬꎬＴａｎ ＣＳꎬＥｇｌｅ Ｍꎬｅｔ ａｌ.Ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ ｔｅｎｓｏｒ ＭＲＩ
ｍｅａｓｕｒｅｓ ｏｆ ｎｏｒｍａｌ ａｐｐｅａｒｉｎｇ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ａｎｄ ｃｏｇｎｉｔｉｏｎ [ Ｊ] . Ｃｅｒｅｂ
Ｃｉｒｃ Ｃｏｇｎ Ｂｅｈａｖꎬ２０２３ꎬ５:１００１７４.ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｃｃｃｂ.２０２３.１００１７４.

[４８] Ｙａｎｇ ＳꎬＺｈｏｕ ＹꎬＷａｎｇ Ｆꎬｅｔ ａｌ. Ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ ｔｅｎｓｏｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｉｎ ｃｅｒｅｂｒａｌ
ｓｍａｌｌ ｖｅｓｓｅｌ ｄｉｓｅａｓｅ: ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓꎬ ｏｐｐｏｒｔｕｎｉｔｉｅｓ ａｎｄ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ [ Ｊ] .
Ｆｒｏｎｔ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ ２０２４ꎬ １８: １４７３４６２. ＤＯＩ: １０. ３３８９ / ｆｎｉｎｓ. ２０２４.
１４７３４６２.

[４９] Ｂｏｎｉｌｈａ ＬꎬＲｏｒｄｅｎ ＣꎬＦｒｉｄｒｉｋｓｓｏｎ Ｊ.Ａｓｓｅｓｓｉｎｇ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｒｅ￣
ｓｉｄｕａｌ ｃｏｒｔｉｃａｌ ｄｉｓｃｏｎｎｅｃｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅｓ[ Ｊ] . Ｓｔｒｏｋｅꎬ２０１４ꎬ
４５(４):９８８￣９９３.ＤＯＩ:１０.１１６１ / ＳＴＲＯＫＥＡＨＡ.１１３.００４１３７.

[５０] Ｒｅｎ ＸꎬＬｉ ＴꎬＬｉ Ｆꎬｅｔ ａｌ.Ｔｈｅ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ａｂｉｌｉｔｉｅｓ ａｎｄ
ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅｓ:ａ ｎｏｖｅｌ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ ｏｎ ｂｉｄｉｒｅｃ￣
ｔｉｏｎａｌ ｃａｕｓａｌｉｔｙ[Ｊ] .Ｂｒａｉｎ Ｂｅｈａｖꎬ２０２５ꎬ１５(２):ｅ７０３１３.ＤＯＩ:１０.１００２ /
ｂｒｂ３.７０３１３.

[５１] Ｓａｒｇｕｒｕｐｒｅｍｒａｊ ＭꎬＳｕｚｕｋｉ ＨꎬＪｉａｎ Ｘꎬｅｔ ａｌ.Ｃｅｒｅｂｒａｌ ｓｍａｌｌ ｖｅｓｓｅｌ ｄｉｓｅａｓｅ
ｇｅｎｏｍｉｃｓ ａｎｄ ｉｔｓ ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ａｃｒｏｓｓ ｔｈｅ ｌｉｆｅｓｐａｎ [ Ｊ] . Ｎａｔ Ｃｏｍｍｕｎꎬ
２０２０ꎬ１１(１):６２８５.ＤＯＩ:１０.１０３８ / ｓ４１４６７￣０２０￣１９１１１￣２.

[５２] Ｒｏｓｅｂｏｒｏｕｇｈ ＡＤꎬＳａａｄ ＬꎬＧｏｏｄｍａｎ Ｍꎬｅｔ ａｌ.Ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉ￣
ｔｉｅｓ ａｎｄ ｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｅｃｌｉｎｅ ｉｎ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅｌｙ ｎｏｒｍａｌ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｓ
ａｎｄ ａｃｒｏｓｓ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｃａｔｅｇｏｒｉｅｓ: ａ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓꎬ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗꎬ
ａｎｄ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｆｕｔｕｒｅ ｓｔｕｄｙ ｈａｒｍｏｎｉｚａｔｉｏｎ [ Ｊ] . Ａｌｚｈｅｉｍｅｒｓ
Ｄｅｍｅｎｔꎬ２０２３ꎬ１９(１):１９４￣２０７.ＤＯＩ:１０.１００２ / ａｌｚ.１２６４２.

[５３] Ｌｉ ＴＲꎬＬｉ ＢＬꎬＸｕ ＸＲꎬｅｔ ａｌ.Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉｔｉｅｓ
ｗｉｔｈ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｄｅｃｌｉｎｅ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ[Ｊ] .Ｆｒｏｎｔ Ａｇｉｎｇ Ｎｅｕｒｏｓ￣
ｃｉꎬ２０２４ꎬ１６:１４１２７３５.ＤＯＩ:１０.３３８９ / ｆｎａｇｉ.２０２４.１４１２７３５.

[５４] Ｎａｓｒａｌｌａｈ ＩＭꎬＰａｊｅｗｓｋｉ ＮＭꎬＡｕｃｈｕｓ ＡＰꎬｅｔ ａｌ.Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ
ｖｓ ｓｔａｎｄａｒｄ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｗｉｔｈ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｌｅｓｉｏｎｓ
[Ｊ] .ＪＡＭＡꎬ２０１９ꎬ３２２(６):５２４￣５３４.ＤＯＩ:１０.１００１ / ｊａｍａ.２０１９.１０５５１.

[５５] Ａｒｉｌｄ ＡꎬＶａｎｇｂｅｒｇ ＴꎬＮｉｋｋｅｌｓ Ｈꎬｅｔ ａｌ.Ｆｉｖｅ ｙｅａｒｓ ｏｆ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｉｎｔｅｒｖｅｎ￣
ｔｉｏｎ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｉｎｔｅｎｓｉｔｉｅｓ ａｎｄ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎ￣
ｓｉｔｉｅｓ ｉｎ ｃｏｍｍｕｎｉｔｙ ｄｗｅｌｌｉｎｇ ｏｌｄｅｒ ａｄｕｌｔｓꎬａ Ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ １００ ｓｕｂ￣ｓｔｕｄｙ
[Ｊ] .Ａｇｉｎｇꎬ２０２２ꎬ１４(２):５９６￣６２２.ＤＯＩ:１０.１８６３２ / ａｇｉｎｇ.２０３８４３.

[５６] Ｏｈ ＪꎬＣｒｏｃｋｅｔｔ ＲＡꎬＨｓｕ ＣＬꎬｅｔ ａｌ.Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｔｒａｉｎｉｎｇ ｍａｉｎｔａｉｎｓ ｗｈｉｔｅ
ｍａｔｔｅｒ ａｎｄ ｐｈｙｓｉｃａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｏｌｄｅｒ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｓｍａｌｌ ｖｅｓｓｅｌ
ｄｉｓｅａｓｅ:ａｎ ｅｘｐｌｏｒａｔｏｒｙ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ[ Ｊ] . Ｊ
Ａｌｚｈｅｉｍｅｒｓ Ｄｉｓ Ｒｅｐꎬ ２０２３ꎬ ７ ( １ ): ６２７￣６３９. ＤＯＩ: １０. ３２３３ / ＡＤＲ￣
２２０１１３.

[５７] Ｂｏｕｔｚｏｕｋａｓ ＥＭꎬＯ′Ｓｈｅａ ＡꎬＫｒａｆｔ ＪＮꎬｅｔ ａｌ.Ｈｉｇｈｅｒ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎ￣
ｔｅｎｓｉｔｙ ｌｏａｄ ａｄｖｅｒｓｅｌｙ ａｆｆｅｃｔｓ ｐｒｅ￣ｐｏｓｔ ｐｒｏｘｉｍａｌ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｔｒａｉｎｉｎｇ ｐｅｒ￣
ｆｏｒｍａｎｃｅ ｉｎ ｈｅａｌｔｈｙ ｏｌｄｅｒ ａｄｕｌｔｓ[ Ｊ] .Ｇｅｒｏｓｃｉｅｎｃｅꎬ２０２２ꎬ４４(３):１４４１￣
１４５５.ＤＯＩ:１０.１００７ / ｓ１１３５７￣０２２￣００５３８￣ｙ.

[５８] Ｓｏｎｇ ＳꎬＧａｙｎｏｒ ＡＭꎬＧａｚｅｓ Ｙꎬｅｔ ａｌ.Ｐｈｙｓｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｍｏｄｅｒａｔｅｓ ｔｈｅ ａｓ￣
ｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｗｈｉｔｅ ｍａｔｔｅｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ｂｕｒｄｅｎ ａｎｄ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ
ｃｈａｎｇｅ[ Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ Ａｇｉｎｇ Ｎｅｕｒｏｓｃｉꎬ２０２２ꎬ１４:９４５６４５. ＤＯＩ:１０. ３３８９ /
ｆｎａｇｉ.２０２２.９４５６４５.

(修回日期:２０２６￣０１￣２５)
(本文编辑:易　 浩)

􀅰２５６􀅰 中华物理医学与康复杂志 ２０２６ 年 ７ 月第 ４８ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｊｕｌｙ ２０２６ꎬＶｏｌ. ４８ꎬＮｏ. ７


