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摘  要 

目的：阿尔茨海默病(Alzheimer’s disease, AD)与特发性正常压力脑积水(idiopathic normal pressure 
hydrocephalus, iNPH)在老年人群可共病，但临床常常发生漏诊。本文通过病例回顾和文献复习，探讨

二者共病的临床特征、诊断方法以及疗效观察，以提高临床工作中AD与iNPH共病的识别能力。方法：

通过1例AD与iNPH共病的病例回顾和文献复习，探讨其临床特征、神经心理测评以及脑脊液放液试验对

AD和iNPH的鉴别诊断价值，同时也综述了脑室腹腔脑脊液分流术对共病患者的治疗作用。结果：AD与

iNPH共病在老年人群中常见，AD中约18%合并iNPH，iNPH中约14.8%合并AD，AD和iNPH的临床表现

具有不同的特征，脑室腹腔脑脊液分流术可使共病患者获益，术后步态和尿便障碍显著提高，认知障碍

也有明显改善。结论：AD和iNPH均多见于老年人，对共病患者的及时有效识别，有助于早期开始针对

性治疗，包括脑脊液分流术联合药物治疗。 
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Abstract 
Objective: Alzheimer’s disease (AD) can be a common comorbid condition of idiopathic normal 
pressure hydrocephalus (iNPH), but it often escapes diagnosis in clinical practice. To improve the 
capacity of recognition of this condition, one case was reported and relevant literatures were re-
viewed, the clinical features and methods that could be used for diagnose were discussed. Me-
thods: One patient diagnosed as comorbid AD with iNPH was reported. Clinical features, neurop-
sychological tests and the cerebrospinal fluid tap test for differential diagnosis were reviewed. 
The effect of ventriculo-peritoneal shunt was reviewed. Results: AD comorbid with iNPH is com-
mon in old people, AD is a common comorbid condition of iNPH about 18%, about 14.8% of pa-
tients with iNPH had coexisting AD pathology, and there are different clinical features in AD or 
iNPH. Ventriculo-peritoneal shunt can benefit both, showing obvious improvement in gait and 
urinary disorders or cognitive function. Conclusion: Both AD and iNPH are common in elderly pa-
tients. The early recognition of comorbid AD with iNPH is helpful for treatments including shunt 
surgery together with drugs. 
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1. 引言 

随着人口老龄化进程的加速，痴呆已经成为严重的社会问题。阿尔茨海默病(Alzheimer’s disease, AD)
是痴呆当中最常见的类型[1]，是一种不可逆的神经退行性疾病，临床表现为记忆力、语言、视空间、执

行功能以及精神行为的异常，严重影响人们的日常生活活动和社会功能[2]。据文献报道，全球约有将近

5000万痴呆患者，预计到 2050年这一数字将增加到 1.5亿，而在发展中国家这一数字还在持续上升[3] [4]。
来自我国的研究发现，60 岁以上人群中痴呆的总体患病率约为 6.0%，AD 约为 3.9% [5]。特发性正常压

力脑积水(idiopathic normal pressure hydrocephalus, iNPH)指脑脊液压力在正常范围内，属于交通性脑积水

的一种，临床表现为认知障碍、步态障碍以及小便失禁三联征[6]，iNPH 常被认为是“快速进展性痴呆”

的常见原因之一，主要在老年人中发病，随着年龄的增加患病率逐步提高，半数起病年龄在 70 岁以上，

80 以上的老年人患病率为 5.9% [7]，其诊断率较低，并且常被误诊。AD 与 iNPH 两类疾病在发病人群、

临床表现、影像学等方面存在重叠现象，鉴别诊断比较困难，而共病现象使得临床诊断常常发生漏诊或

误诊。研究发现 AD 中 18%合并 iNPH [8]，iNPH 患者大约 14.8%合并存在 AD 的病理学改变[9]。AD 目

前的治疗主要以胆碱酯酶抑制剂及 NMDA 受体拮抗剂等为主，而 iNPH 则以脑室腹腔脑脊液分流术为主，

且两种疾病的治疗均提倡早期进行，因此对共病患者的早期识别对患者的治疗选择及预后至关重要。本
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研究报道了 1 例 AD 合并 iNPH 并接受脑脊液分流术的患者，并进行相关文献的回顾，希望提高临床上

对 AD 合并 iNPH 的识别能力。 

2. 病例 

女性，76 岁，大学学历，右利手，以“记忆力下降 2 年多，脾气急躁 1 年多，加重 3 个月”为主诉

入院。患者 2 年多前开始出现记忆力下降，以近事记忆下降为主，如常常忘记吃过药等刚刚做过的事情，

给孩子打电话有时会忘记电话号码，有时翻箱倒柜找东西等，没有诊治。1 年多以前逐渐出现性格改变，

如不体谅关怀家人，经常发脾气，易激惹，固执；同时经常会怀疑有人要害她女儿，有人偷她东西，没

有诊治。近 3 个月来家人发现上述症状较前明显，并且患者自述走路有时偏，有时有头迷或不稳感，没

有跌倒。病程中患者存在情绪低落，兴趣减少，但无迷路走失，无其他不得体行为，有时会有尿裤子，

食欲无改变，睡眠较差，入睡困难，也常常夜间醒来看电视。为进一步诊治收入院。既往有高血压病史，

血压控制良好。个人史无特殊。否认家族遗传病史。神经系统查体：神清语明，颅神经未见异常，四肢

肌力肌张力正常，指鼻试验及跟膝胫试验正常，深浅感觉正常，四肢腱反射正常，双下肢病理征未引出，

脑膜刺激征阴性，mann 症+，步基略宽。入院后完善血常规、血液生化(含肝功能、肾功能、血糖、血脂、

维生素 B12、甲功)、肝炎、梅毒及艾滋病抗体均正常。神经心理学量表 CDR = 0.5 分，ADL = 32 分，

MMSE = 28 分，MoCA = 18 分，AVLT 延迟回忆 2 分，语言流畅性 7 分，连线测试正常，NPI = 29 分，

老年抑郁量表 GDS = 3 分。颅脑 MRI 可见侧脑室扩大，海马 MTA = 2 分(见图 1)。本次入院诊断很可能

AD 可能性大，并给予多奈哌齐治疗。9 个月后患者复诊，主诉仍有记忆力下降；除脾气急躁外，还有明

显的焦虑，做事情缺乏耐心，觉得活着没什么意思；另一个明显的变化尿失禁明显加重，每天都需要穿

尿不湿，同时自觉走路不稳加重，感觉要摔倒。本次入院神经心理学测试 CDR = 1 分，ADL = 32 分，

MMSE = 20 分，MoCA = 17 分，AVLT 延迟回忆 1 分，语言流畅性 7 分，连线测试 A = 110 s，连线测试

B = 320s ，NPI = 24 分，老年抑郁量表 GDS = 12 分。颅脑 MRI 可见侧脑室扩大，幕上积水不除外，Evan’s
指数 ˃ 0.3，海马 MTA = 2 分(图 2)。行脑脊液电影提示交通性脑积水。行腰穿脑脊液放液 50 mL 后再次

行神经心理测评，ADL = 29 分，MMSE = 24 分，MoCA = 21 分，余测试均恢复正常。在证实脑脊液放

液试验有效后，患者行脑室–腹腔分流术(VP) (图 3)，术后 1 年随访，神经心理学测试 ADL = 28 分，MMSE 
= 25 分，MoCA = 20 分。 
 

 
Figure 1. Brain MRI of brain patients showed ventricular enlargement, Evans index was 0.3; coronal MR showed bilateral 
hippocampal atrophy with MTA score of 2 
图 1. 患者颅脑 MRI 显示脑室扩大，Evans 指数为 0.3；冠状位 MR 显示双侧海马萎缩，MTA 2 分 
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Figure 2. Ventricular enlargement was shown in MRI brain after 9 months, coronal MRI showed that bilateral hippocampal 
atrophy was more severe than before, MTA is 2~3 score 
图 2. 9 个月后 MRI 显示双侧脑室扩大，冠状位 MR 显示双侧海马萎缩较前加重，MTA 评分 2~3 分 
 

 
Figure 3. Brain CT imaging after VP shunt surgery 
图 3. VP 分流术后的颅脑 CT 影像 

3. 讨论 

本患者为老年女性，病程 2 年多，隐袭起病，认知功能进行性下降，近记忆力下降为主。神经心理

学测评证实存在语言障碍、视空间障碍、执行功能下降，且认知功能下降已经导致日常生活能力下降。

影像学可见双侧海马萎缩，MTA 评分 2 分，术后 1 年复查可见双侧海马萎缩加重。根据 2011 年 NIA-AA
诊断标准，符合很可能 AD 的诊断标准[10]。另一方面，患者临床上存在认知功能下降、步态异常、尿失

禁三联征，神经心理学测评证实多个认知域受累，影像学可见脑室系统扩张，Evan’s 指数 ˃ 0.3，脑脊液

电影提示交通性脑积水，行脑脊液放液实验后临床症状有所好转，且未发现其他可造成继发性脑积水的

神经系统疾病，因此符合临床诊断的 iNPH 的诊断标准[11]。所以，该患者同时符合 AD 和 iNPH 的临床

诊断标准，而针对其中一种疾病的治疗并未取得很好的疗效，因此临床考虑为 AD 共病 iNPH 可能性大。

首先，AD 和 iNPH 中都存在认知功能障碍，但具有不同的特征。AD 引起的认知功能下降多以近记忆力

下降起病，随后其它认知域受累，常伴随异常的精神行为症状。iNPH 中异常精神行为症状常不明显。在

iNPH 早期，认知下降主要累及注意力和执行功能，晚期可以出现包括记忆力下降的全面认知功能下降。
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iNPH 记忆力的下降较 AD 相对要轻[12]，因此以典型的近记忆力下降起病多提示为 AD。其次，在颅脑

影像学上显著海马萎缩对 AD 的诊断具有重要价值，而 Evan’s 指数 > 0.3 及 DESH 症对 iNPH 的诊断具

有特异性。第三，脑脊液生物学标记物对 iNPH 与 AD 的鉴别诊断有帮助。AD 脑脊液中 Aβ42 降低，总

Tau 和磷酸化 Tau 水平增高，Aβ42/Aβ40 比值下降。iNPH 患者脑脊液中 Aβ42 比正常对照略降低，总 Tau
和磷酸化 Tau 比正常对照明显更低[13]。第四，脑脊液放液试验及 VP 分流术对 iNPH 诊断具有诊断价值。

本例患者行脑脊液放液后认知测评得分明显改善，行 VP 分流术后认知测评得分进一步改善。同时患者

的步态及尿失禁也得到的明显改善。本例患者患者为 AD 与 iNPH 共病，临床上一旦以认知障碍起病的

患者，我们常常想到 AD 的诊断，往往忽视其他共病情况，尤其 iNPH 在临床表现、影像学以及隐匿起

病的特点，与 AD 不易鉴别。近期有研究发现，听觉语言学习测试(RAVLT)、凹槽钉板测试(Grooved 
Pegboard)以及斯特鲁普测试(Stroop)等神经心理学测试有助于 AD 与 iNPH 共病的预测和识别[14]。 

AD 作为老年人群高发的神经系统变性疾病，常常与其他变形或非变性疾病合并发生，一项来自 mayo
诊所的研究发现，1242 例临床诊断的 AD 患者中，通过尸检证实的 AD 仅有 43.7%，其他均为共病[15]，
而 iNPH 患者中以高血压、糖尿病及 AD 的共病最为常见[9]。临床工作中当仅按某一种疾病治疗并不能

阻止疾病进展时要考虑是否存在共病，本例患者首次住院诊断 AD 并给予抗胆碱酯酶抑制剂治疗后，患

者认知功能继续衰退，当联合 VP 分流术后认知功能及步态和尿失禁获得明显好转，支持 AD 与 iNPH 共

病的诊断。一项纳入 1998~2013 年 142 位 iNPH 患者接受 VP 分流手术，平均随访 34.7 个月，49%症状改

善，其中 74% VP之前接受HVLP，单纯NPH患者 44.6%症状改善，共病患者HVLP后症状改善仅为 18.2%，

共病 AD 的 iNPH 患者 AD 病理的检出率更高[16]。目前 AD 与 iNPH 共病的机制尚不明确，有研究假说

认为脑脊液的产生和循环对于脑内有害物质的清除具有重要作用，脑脊液的正常循环有利于 AD 的病理

蛋白 Aβ蛋白的清除，而脑脊液循环受阻会导致 Aβ蛋白在脑内沉积，促进 AD 的发生；而一旦 Aβ蛋白

沉积，会影响到脑脊液的循环，从而导致 iNPH 的发生，二者相互影响[17]。 
综上所述，AD 与 iNPH 均多见于老年人，当仅仅诊断为 AD 或者 iNPH 并按单一疾病进行治疗但疾

病仍继续进展时要考虑到两者共病的可能。首发近期情景记忆力下降是 AD 有别于 iNPH 的显著特征，

影像学上明显的海马萎缩是有力的佐证。而脑脊液放液试验在 iNPH 诊断中具有重要价值，且进一步 VP
分流手术提供证据。对 AD 与 iNPH 共病患者应尽早进行脑脊液分流术，同时应联合改善认知障碍的药

物治疗。 
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