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深部髓质静脉可见性与脑小血管病影像学标志物
及总负荷的关系研究

沈娜1，牟英峰2，巩诗彤1，李晴晴1，孙浩1，耿德勤2

【摘要】　背景　深部髓质静脉（DMV）因具有便于观察和结构相对稳定的优势，已成为目前研究脑小血管病

（CSVD）与静脉之间关系的切入点。目的　分析DMV可见性与CSVD影像学标志物及总负荷评分的关系。方法　选

取2019年1月至2021年6月在徐州医科大学附属医院完成颅脑磁共振成像（MRI）、磁敏感加权成像（SWI）、头颈磁

共振血管成像（MRA）或CT血管造影（CTA）检查的住院患者为初筛对象，最终纳入 238 例CSVD患者。根据本组患

者DMV视觉评分中位数将其分为DMV低分组（DMV评分＜8分，n=114）和DMV高分组（DMV评分≥8分，n=124）。

比较两组患者临床资料、影像学标志物，CSVD患者DWV视觉评分与CSVD总负荷评分的相关性分析采用Spearman
秩相关分析，CSVD患者DWV视觉评分的影响因素分析采用多因素Logistic回归分析。结果　DMV高分组患者年龄大

于DMV低分组，有高血压病史、有糖尿病病史、有脑梗死病史、服用降压药者所占比例及同型半胱氨酸（Hcy）高

于DMV低分组，总胆固醇（TC）、载脂蛋白B（ApoB）低于DMV低分组（P＜0.05）。本组患者发生血管源性腔隙

107例（占45.1%）、白质高信号（WMH）223例（占93.7%）、血管周围间隙（PVS）190例（占79.8%）、脑微出

血（CMB）145例（占60.9%）、脑萎缩57例（占23.9%）。DWV高分组患者室旁WMH、深部WMH、脑叶CMB、幕

下/深部CMB发生率及基底核区PVS评分、CSVD总负荷评分高于DMV低分组（P＜0.05）。Spearman秩相关分析结果

显示，CSVD患者DMV视觉评分与CSVD总负荷评分呈正相关（rs=0.717，P＜0.001）。多因素Logistic回归分析结果显

示，年龄〔OR=1.045，95%CI（1.001，1.090）〕、室旁WMH〔OR=0.230，95%CI（0.077，0.699）〕、深部WMH
〔OR=0.323，95%CI（0.108，0.699）〕、CSVD总负荷评分〔OR=4.222，95%CI（1.977，9.016）〕是CSVD患者

DMV视觉评分的独立影响因素（P ＜0.05）。结论　CSVD患者DWV可见性与CSVD总负荷评分呈正相关，而室旁

WMH、深部WMH及CSVD总负荷可能是其DMV可见性降低的因素。
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【Abstract】　Background　Deep medullary vein (DMV) has become the entry point to study the relationship 
between cerebral small vessel disease (CSVD) and vein because of its advantages of easy observation and relatively stable 
structure. Objective　To analyze the relationship between DMV visibility and imaging markers and total load of CSVD. 
Methods　The inpatients who completed brain magnetic resonance imaging (MRI) , susceptibility-weighted imaging (SWI) , 
head and neck magnetic resonance angiography (MRA) or CT angiography (CTA) in the Affiliated Hospital of Xuzhou Medical 
University from January 2019 to June 2021 were selected as the primary screening objects, and 238 patients with CSVD were 
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finally included. They were divided into DMV low score group (DMV score < 8, n=114) and DMV high score group (DMV score ≥ 8, 
n=124) according to the median DMV visual score. The clinical data and imaging markers were compared between the two groups. 
Spearman rank correlation analysis was used to analyze the correlation between DWV visual score and total burden score of CSVD 
in patients with CSVD, and multivariate Logistic regression analysis was used to analyze the influencing factors of DWV visual 
score in patients with CSVD. Results　Age in DMV high score group was older than that of DMV low score group, the proportion 
of patients with hypertension history, diabetes history, cerebral infarction history, taking antihypertensive drugs and homocysteine 
(Hcy) were higher than those in DMV low score group, total cholesterol (TC) and apolipoprotein B (ApoB) were lower than those 
in DMV high score group (P < 0.05). In this group, there were 107 cases of angiogenic lacuna (45.1%) , 223 cases of white matter 
hyperintensity (WMH) (93.7%) , 190 cases of perivascular space (PVS) (79.8%) , 145 cases of cerebral microbleeds (CMB) (60.9%) 
and 57 cases of brain atrophy (23.9%) . The incidence of periventricular WMH, deep WMH, lobar CMB, infratentorial/deep CMB, 
PVS score of basal ganglia and total load score of CSVD in DWV high score group were higher than those in DMV low group group 
(P < 0.05) . Spearman rank correlation analysis showed that DMV visual score was positively correlated with total burden score of 
CSVD in patients with CSVD (rs=0.717, P < 0.001) . Multivariate Logistic regression analysis showed that age [OR=1.045, 95%CI 
(1.001, 1.090) ] , periventricular WMH [OR=0.230, 95%CI (0.077, 0.699) ] , deep WMH [OR=0.323, 95%CI (0.108, 0.699) ] 
and total burden score of CSVD [OR=4.222, 95%CI (1.977, 9.016) ] were independent influencing factors of DMV visual 
score in CSVD patients (P < 0.05) . Conclusion　DWV visibility was positively correlated with the total burden score of 
CSVD in patients with CSVD, while periventricular WMH, deep WMH and total burden of CSVD may be the factors that 
reduce the DMV visibility.

【Key words】　Cerebral small vessel diseases; Deep medullary vein; Imaging markers; Total burden of cerebral small 
vascular disease

既往研究表明，脑小血管病（cerebral small vessel 
disease，CSVD）与急性脑卒中患者不良预后密切相

关［1］。CSVD总负荷评分可以反映CSVD严重程度，预

测个体认知功能下降、痴呆及脑卒中发生风险［2］。

目前，CSVD的病理机制尚未完全阐明，有尸检报告发

现，多数脑白质疏松症患者存在脑室周围的静脉胶原沉

积［3］。之后KEITH等［4］研究证实了该病理过程，并发

现CSVD中的白质高信号（white matter hypertensities，

WMH）与静脉胶原沉积引起的静脉狭窄及闭塞有关，

之后静脉胶原病被引入CSVD的研究中。磁敏感加权成

像（susceptibility-weighted imaging，SWI）可以显示静

脉结构，这就为CSVD与静脉之间的关系研究提供了条

件，其中深部髓质静脉（deep medullary veins，DMV）

因具有便于观察和结构相对稳定的优势，已成为目前

的研究焦点。ZHANG等［5］建立了一个DMV视觉评分系

统，结果表明，DMV视觉评分增加与WMH体积增大独

立相关，但其与其他影像学标志物的关系尚不清楚。本

研究旨在分析DMV可见性与CSVD患者影像学标志物及

总负荷评分的关系，现报道如下。

1　对象与方法

1.1　研究对象　选取2019年1月至2021年6月在徐州

医科大学附属医院完成颅脑磁共振成像（magnet ic 
resonance imaging，MRI）、SWI、头颈磁共振血管成

像（magnetic resonance angiography，MRA）或CT血管

造影（CT angiography，CTA）检查的住院患者为初筛

对象，最终纳入 238 例CSVD患者，均符合《中国脑小

血管病诊治共识》［6］中的CSVD诊断标准。根据本组

患者DMV视觉评分中位数将其分为DMV低分组（DMV
评分＜8分，n=114）和DMV高分组（DMV评分≥8分，

n=124）。本研究经徐州医科大学附属医院医学伦理委

员会审核批准（审批号：XYFY2018-KL038-01）。

1.2　纳入与排除标准　纳入标准：（1）年龄≥40岁；

（2）伴有至少1个动脉粥样硬化的危险因素：吸烟、饮

酒、体质指数（body mass index，BMI）＞24 kg/m2、高

血压、糖尿病、糖耐量受损或空腹血糖（fasting blood 
glucose，FBG）受损、冠心病、高脂血症、高同型半胱

氨酸血症；（3）MRA或CTA检查未见严重的颈内或颅内

大动脉狭窄或闭塞。排除标准：（1）临床资料不完整

者；（2）合并中枢神经系统感染性疾病、代谢性疾病、

自身免疫性疾病、毒性疾病及脱髓鞘疾病者；（3）

合并影响DMV视觉评分的缺血性或出血性脑卒中者；

（4）伴有颅内占位性病变者；（5）遗传性CSVD者。

1.3　观察指标

1.3.1　临床资料　收集所有患者的临床资料，包括

性别、年龄、BMI、既往史（包括高血压病史、糖

尿 病 病 史 、 心 房 颤 动 病 史 、 冠 心 病 病 史 、 脑 梗 死

病史）、吸烟史、饮酒史、用药情况（包括抗血小

板 药 、 降 脂 药 、 降 压 药 、 降 糖 药 ） 、 入 院 时 血 压

（ 包 括 收 缩 压 和 舒 张 压 ） 及 实 验 室 检 查 指 标 〔 包

括FBG、糖化血红蛋白（glycosylated hemoglobin，

HbA1c）、总胆固醇（total cholesterol，TC）、三酰甘

油（triacylglycerol，TG）、高密度脂蛋白胆固醇（high 
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density lipoprotein cholesterol，HDL-C）、低密度脂蛋白

胆固醇（low density lipoprotein cholesterol，LDL-C）、

载脂蛋白A（apolipoprotein A，ApoA）、载脂蛋白B
（apolipoprotein B，ApoB）、脂蛋白（a）及同型半胱

氨酸（homocysteine，Hcy）〕。

1.3.2　影像学标志物　采用德国西门子公司3.0 T超导

型磁共振扫描机进行颅脑扫描，成像序列包括T1加权

成像（T1 weighted imaging，T1WI）、T2加权成像（T2 
weighted imaging，T2WI）、液体抑制反转恢复（fluid 
attenuated inversion recovery，FLAIR）序列、弥散加权

成像（diffusion weighted imaging，DWI）序列及SWI序
列，层厚5 mm，层距3 mm。采用德国西门子公司64排

螺旋CT扫描机完善头颅血管成像（MRA或CTA）。本

研究观察的影像学标志物包括血管源性腔隙、WMH、

血管周围间隙（perivascular spaces，PVS）、脑微出

血（cerebral microbleeds，CMB）及脑萎缩情况。采用

Fazekas量表（0~6分）分别评价脑室旁和深部WMH严

重程度。采用4分半定量评分系统［7］评价基底核区和半

卵圆中心PVS严重程度，其中0个PVS记为0分、1~10个 
PVS记为1分、11~20 个PVS记为2分、21~40个PVS记为3
分、＞40个PVS记为4分。CMB按照解剖区域划分为幕

下/深部CMB和脑叶CMB［8］。记录所有患者全脑皮层

萎缩（global cortical atrophy，GCA）分级［8］，根据

脑沟增宽、脑回萎缩伴或不伴脑室扩大将脑萎缩分为

0~3级。

1.3.3　CSVD总负荷评分［9］　记录所有患者CSVD总负

荷评分，其标准如下：血管源性腔隙≥1个记为1分，

深部WMH Fazekas量表评分≥2分和/或脑室旁WMH 
Fazekas量表评分为3分记为1分，深部或幕下CMB≥1处

记为1分，基底核区PVS≥11个记为1分。

1.3.4　DMV视觉评分　DMV视觉评分系统是基于SWI序
列制定的。为了覆盖大部分DMV，从基底核正上方的

脑室水平开始到每个脑室立即消失的水平，连续选取

5个侧脑室切片（层厚5 mm），在SWI相位图像上评估

DMV。根据区域解剖［5］将双侧大脑的DMV分为6个区

域，分别为双侧额叶、顶叶、枕叶。观察每个区域的

DMV特征并采用4级评分法进行评估，其中0级：各静

脉连续，信号均匀；1级：每条静脉连续，但1条或多条

静脉信号不均匀；2级：1条或多条静脉不连续，呈点状

低信号；3级：没有观察到连续的静脉。DMV视觉评分

范围0~18分，评分越高表明DMV越不明显。图像由两

名完全不了解受试者临床数据和疾病状态的神经科医生

分别评估，如遇分歧则通过协商解决。

1.4　统计学方法　采用SPSS 26.0统计学软件进行数据

处理，符合正态分布的计量资料以（x ±s）表示，组

间比较采用两独立样本t检验；不服从正态分布的计量

资料以〔M（P25，P75）〕表示，组间比较采用 Mann-
Whitney U检验；计数资料以相对数表示，组间比较采

用χ2检验。CSVD患者DWV视觉评分与CSVD总负荷评

分的相关性分析采用Spearman秩相关分析；CSVD患者

DWV视觉评分的影响因素分析采用多因素Logistic回归

分析。以P＜0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　两组患者临床资料比较　两组患者性别、BMI、

入院时收缩压、入院时舒张压、FBG、HbA1c、TG、

HDL-C、LDL-C、ApoA、脂蛋白（a）及有心房颤动病

史、有冠心病病史、有吸烟史、有饮酒史、服用抗血小

板药、服用降脂药、服用降糖药者所占比例比较，差

异无统计学意义（P＞0.05）；DMV高分组患者年龄大

于DMV低分组，有高血压病史、有糖尿病病史、有脑

梗死病史、服用降压药者所占比例及Hcy高于DMV低分

组，TC、ApoB低于DMV低分组，差异有统计学意义（P
＜0.05），见表1。

2.2　影像学标志物及CSVD总负荷评分　本组患者发

生血管源性腔隙107例（占45.1%）、WMH 223例（占

93.7%）、PVS 190例（占79.8%）、CMB 145例（占

60.9%）、脑萎缩57例（占23.9%）。两组患者血管源

性腔隙发生率、半卵圆孔中心PVS评分及GCA分级比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）；DWV高分组患者

室旁WMH、深部WMH、脑叶CMB、幕下/深部CMB发生

率及基底核区PVS评分、CSVD总负荷评分高于DMV低

分组，差异有统计学意义（P＜0.05），见表2。

2.3　相关性分析　Spearman秩相关分析结果显示，

CSVD患者DMV视觉评分与CSVD总负荷评分呈正相关

（rs=0.717，P＜0.001）。

2.4　CSVD患者DMV视觉评分影响因素的多因素Logistic
回归分析　以CSVD患者DMV评分为因变量（赋值：＜8
分=0，≥8分=1），以表1~2中差异有统计学意义的指

标作为自变量（降压药与高血压病史存在共线情况，故

仅纳入高血压病史），进行多因素Logistic回归分析，

结果显示，年龄、室旁WMH、深部WMH、CSVD总负

荷评分是CSVD患者DMV视觉评分的独立影响因素（P
＜0.05），见表3。

3　讨论

本研究结果显示，CSVD患者DMV视觉评分与CSVD
总负荷评分呈正相关，提示DMV可见性越低则发生严

重CSVD的可能性越大，原因可能为DMV的可见性降低

与静脉血流动力学改变或静脉阻塞后脑血流减少有关，

与SHAABAN等［10］研究结果一致；而脑血流动力学改

变是CSVD形成及发展的重要原因，故推测DMV可能参

与CSVD的形成及发展。

本 研 究 结 果 还 显 示 ， 年 龄 、 室 旁 W M H 、 深 部
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表1　两组患者临床资料比较
Table 1　Comparison of clinical data between the two groups

临床资料
DMV低分组
（n=114）

DMV高分组
（n=124）

检验统
计量值

P值

性别〔n（%）〕 0.164a 0.685

　男 80（70.2） 84（67.7）

　女 34（29.8） 40（32.3）

年龄
〔M（P25，P75），岁〕

57（52，67） 65（58，72） -4.437b ＜0.001 

BMI
（x±s ，kg/m2）

24.85±3.61 24.53±3.71 0.670c 0.503

既往史〔n（%）〕

　高血压病史 56（49.1） 89（71.8） 12.801a 0.001

　糖尿病病史 17（14.9） 32（25.8） 4.312a 0.038

　心房颤动病史 2（1.8） 1（0.8） 0.005a 0.942

　冠心病病史 9（7.9） 11（8.9） 0.074a 0.786

　脑梗死病史 29（25.4） 54（43.5） 8.577a 0.003

吸烟史〔n（%）〕 40（35.1） 34（27.4） 1.630a 0.202

饮酒史〔n（%）〕 28（24.6） 19（15.3） 3.199a 0.074

用药情况〔n（%）〕

　抗血小板药 18（15.8） 27（21.8） 1.387a 0.239

　降脂药 10（8.8） 15（12.1） 0.698a 0.403

　降压药 46（40.4） 76（61.3） 10.424a 0.001

　降糖药 17（14.9） 19（15.3） 0.008a 0.930

入院时血压〔M（P25，P75），mm Hg〕

　收缩压 140（122，152） 140（130，154） -0.689b 0.491

　舒张压 86（75，94） 85（80，94） -0.262b 0.793

实验室检查指标

　FBG
  〔M（P25，P75），mmol/L〕

5.20（4.73，5.78） 5.08（4.64，5.95） -0.781b 0.435

　HbA1c

  〔M（P25，P75），%〕
5.80（5.40，6.31） 5.84（5.50，6.66） -1.076b 0.282

　TC
 〔M（P25，P75），mmol/L〕

4.40±1.19 4.02±0.98 2.682c 0.008

　TG
 〔M（P25，P75），mmol/L〕

1.25（0.94，1.78） 1.16（0.83，1.61） -1.511c 0.131

　HDL-C
 〔M（P25，P75），mmol/L〕

1.07（0.89，1.29） 1.14（0.94，1.40） -1.752b 0.080

　LDL-C
 〔M（P25，P75），mmol/L〕

2.45（1.91，3.13） 2.36（1.73，2.81） -1.437c 0.151

　ApoA
  （x±s ，g/L）  1.18±0.31 1.25±0.29 -1.843c 0.067

　ApoB
 〔M（P25，P75），g/L〕　

0.86（0.67，1.11） 0.75（0.59，0.95） -2.700c 0.007

　脂蛋白（a）
 〔M（P25，P75），g/L〕

189（128，256） 184（137，254） -0.199c 0.842

　Hcy
 〔M（P25，P75），mmol/L〕

12.7（10.5，15.9） 13.7（12.0，16.3） -2.235c 0.025

注：1 mm Hg=0.133 kPa；DMV=深部髓质静脉，BMI=体质指数，

FBG=空腹血糖，HbA1c=糖化血红蛋白，TC=总胆固醇，TG=三酰甘

油，HDL-C=高密度脂蛋白胆固醇，LDL-C=低密度脂蛋白胆固醇，

ApoA=载脂蛋白A，ApoB=载脂蛋白B，Hcy=同型半胱氨酸；a表示χ 2

值，b表示Z值，c表示t值

表2　两组患者影像学标志物及CSVD总负荷评分比较
Table 2　Comparison of imaging markers and CSVD total load score 
between the two groups

项目
DMV低分组
（n=114）

DMV高分组
（n=124）

χ 2（Z ） 
值

P值

血管源性腔隙〔n（%）〕 51（44.7） 56（45.2） 0.004 0.948

WMH〔n（%）〕

    室旁WMH 7（6.1） 80（64.5） 87.272 ＜0.001

    深部WMH 8（7.0） 74（59.7） 72.933 ＜0.001

PVS评分〔M（P25，P75），分〕

    基底核区PVS评分 1（0，1） 2（1，3） -6.750a ＜0.001

     半卵圆中心PVS评分 1（0，1） 1（0，1） -0.132a 0.895

CMB〔n（%）〕

    脑叶CMB 32（28.1） 85（68.5） 38.938 ＜0.001

    幕下/深部CMB 39（34.2） 88（71.0） 32.245 ＜0.001

GCA分级〔n（%）〕 2.269 0.132

    0~1级 106（93.0） 108（87.1）

    2~3级 8（7.0） 16（12.9）

CSVD总负荷评分〔M（P25，P75），分〕 1（0，2） 3（2，4） -10.702a ＜0.001

注：WMH=白质高信号，PVS=血管周围间隙，CMB=脑微出血，

GCA=全球皮层萎缩，CSVD=脑小血管病；a表示Z值

表3　CSVD患者DMV视觉评分影响因素的多因素Logistic回归分析
Table 3　 Multivariate Logistic regression analysis on influencing factors of 
DMV visual score in patients with CSVD

变量 赋值 β SE Waldχ 2

值
P值 OR值 95%CI

常量 - -2.949 2.025 2.120 0.145 0.052 -

年龄 实测值 0.044 0.022 4.034 0.045 1.045 （1.001，1.090）

高血压病史
无=0
有=1

0.061 0.477 0.016 0.899 1.063 （0.417，2.708）

糖尿病病史
无=0
有=1

-0.457 0.538 0.720 0.396 0.633 （0.221，1.819）

脑梗死病史
无=0
有=1

0.723 0.507 2.032 0.154 2.061 （0.763，5.569）

TC 实测值 0.070 0.302 0.054 0.816 1.073 （0.593，1.940）

ApoB 实测值 -1.630 1.078 2.288 0.130 0.196 （0.024，1.620）

Hcy 实测值 0.024 0.028 0.771 0.380 1.025 （0.970，1.082）

室周WMH
有=0
无=1

-1.468 0.567 6.714 0.010 0.230 （0.077，0.699）

深部WMH
有=0
无=1

-1.131 0.557 4.126 0.042 0.323 （0.108，0.699）

基底核区PVS评分 实测值 -0.155 0.243 0.406 0.524 0.856 （0.531，1.380）

脑叶CMB
无=0
有=1

0.148 0.522 0.081 0.776 1.160 （0.417，3.224）

幕下/深部CMB
无=0
有=1

-0.642 0.568 1.279 0.258 1.900 （0.625，5.781）

CSVD总负荷评分
0~2分=1
3~4分=2

1.440 0.387 13.847 ＜0.001 4.222 （1.977，9.016）

注：-表示无相关数据
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WMH、CSVD总负荷评分是CSVD患者DMV视觉评分的

独立影响因素。年龄是CSVD流行病学中最常见的风险

因素，静脉胶原沉积可随年龄增长而增加，进而导致静

脉狭窄和闭塞；且老年人存在低灌注和低代谢情况，进

一步导致狭窄的DMV血液供应不足，表现为DMV的可

见性降低［11］。既往研究表明，脑室周围及深部WMH
与DMV可见性降低独立相关，与腔隙、PVS、CMB及脑

萎缩严重程度无关［5，8］。病理学研究表明，在WMH区

域的DMV存在胶原沉积，而静脉胶原沉积会导致静脉

壁增厚、狭窄和闭塞［3］。DMV位于脑白质内，在SWI
上显示不连续信号或可见性降低。KEITH等［4］研究发

现，DMV可见性降低可能提示静脉胶原病，而静脉胶

原病可能是WMH的潜在致病机制。最新研究发现，阿

尔茨海默病（Aizheimer's disease，AD）和老年非AD患

者脑室周围静脉胶原病与WMH严重程度相关，而DMV
可见性降低与认知功能下降和痴呆有关［12］。本研究

结果表明，CSVD患者DMV可见性降低与脑白质损伤相

关，而脑白质损伤又与认知功能下降密切相关，后续

研究可探讨DMV可见性降低导致认知功能下降的潜在

机制。

综上所述，CSVD患者DWV可见性与CSVD总负荷评

分呈正相关，而室旁WMH、深部WMH及CSVD总负荷

可能是其DMV可见性降低的因素，这进一步支持了静

脉胶原沉积在WMH发病中的作用。但本研究为横断面

研究，DMV变化是一个渐进的过程，且DWV在CSVD发

生发展中的作用机制有待进一步研究。
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