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摘  要 

脑小血管病认知功能障碍是在脑小血管病的基础上导致的认知功能减退，占血管性痴呆的36%到67%，

因其发病机制复杂，涉及白质结构损伤、内皮功能障碍、组织间液回流障碍、神经炎症反应等多重因素。

目前西医尚无系统性治疗方案，针刺在改善脑小血管认知障碍中展现出潜在疗效，其作用可能与调节脑

功能网络、保护神经功能、改善脑血流、抑制炎症及氧化应激等机制相关。本文通过论述对脑小血管病

认知功能障碍的机制以及针刺治疗机制的最新研究进展，探讨针刺对调控脑小血管病认知障碍的可行性，

以期为临床治疗提供参考依据。 
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Abstract 
Cognitive dysfunction caused by cerebral small vessel disease is a cognitive decline that occurs on 
the basis of cerebral small vessel disease, accounting for 36% to 67% of vascular dementia. Due to 
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its complex pathogenesis, it involves multiple factors such as white matter structural damage, en-
dothelial dysfunction, interstitial fluid reflux disorders, and neuroinflammatory reactions. At pre-
sent, there is no systematic treatment plan in Western medicine. Acupuncture has shown potential 
therapeutic effects in improving cerebral small vessel cognitive impairment, and its effects may be 
related to mechanisms such as regulating hemodynamics, inhibiting inflammatory reactions, and 
antioxidant stress. This article discusses the latest research progress on the mechanism of cognitive 
impairment in cerebral small vessel disease and the mechanism of acupuncture treatment, and ex-
plores the feasibility of acupuncture in regulating cognitive impairment in cerebral small vessel 
disease, in order to provide reference for clinical treatment. 
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1. 引言 

脑小血管病(Cerebral Small Vessel Disease, CSVD)是指大脑内小动脉、微动脉、毛细血管、微静脉和

小静脉病变引起的脑内实质出血性损害或脑组织缺血，从而导致一系列临床、认知、影像学及病理表现

的综合征[1]。CSVD 认知功能障碍的主要特征表现为注意力分散、执行力下降及信息处理效率降低，而

记忆功能相对保留；CSVD 认知功能障碍占血管性痴呆(Vascular Dementia, VaD)的 36%~67%，是目前认

知障碍最常见的原因之一[2] [3]。 
现代医学临床治疗 CSVD 认知功能障碍以胆碱酯酶抑制剂多奈哌齐和非竞争性 N-甲基-D-天冬氨酸

受体拮抗剂：美金刚为主[1]，无针对 CSVD 认知障碍的特效药，以缓解症状和延缓病情进展为主。近年

来研究发现，针刺可通过调控突触可塑性、抑制神经元凋亡、抗炎及氧化应激等机制改善认知功能障碍，

为中西医结合治疗提供了新思路。本文通过论述对脑小血管病认知功能障碍的机制以及针刺治疗机制的

最新研究进展，探讨针刺对调控脑小血管病认知障碍的可行性，以期为临床治疗提供参考依据。 

2. 脑小血管病认知障碍的发病机制 

关于 CSVD 认知障碍的机制，目前尚无定论。多数学者认为额叶–皮质下回路和胆碱能纤维束等大

脑白质纤维受损，传输有效信息的大脑各区域网络功能连接受阻，从而引发认知受损[4]。血管危险因素

或者遗传因素导致内皮功能障碍，内皮功能障碍使得血脑屏障通透性增加，影响组织间液正常回流，并

在 β淀粉样蛋白沉积的共同作用下，逐步激活炎症级联反应[5]，少突胶质细胞减少，CSVD 中髓鞘形成

受损，大脑白质纤维破坏，最终引发认知障碍。 

2.1. 网络连接中断 

Ter Telgte 等人[6]提出“大脑网络”概念，即大脑各区域之间通过白质束相互连接形成的功能性网络

体系。研究表明，CSVD 患者的白质完整性受到广泛损害[7]，白质的损伤会导致特定大脑区域之间的结

构和功能连接中断[8]，从而导致网络效率降低[9]，表现为记忆、执行以及信息处理等多个认知域调控能

力下降导致认知障碍。 

Open Access

https://doi.org/10.12677/jcpm.2025.46485
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


周心悦，王玉琳 
 

 

DOI: 10.12677/jcpm.2025.46485 112 临床个性化医学 
 

2.2. 内皮功能障碍 

内皮功能障碍通过脑血流受损，同时通过突触调节异常直接损害神经功能，二者共同推动认知障碍

的发展。 
在脑组织中，内皮细胞(Endothelial Cells, EC)是血脑屏障(Blood-Brain Barrier, BBB)和神经血管单位的

重要组成部分，有调节血流、维持 BBB 的完整性并调节跨 BBB 运输及参与炎症过程的作用。EC 分泌的

内皮素(Endothelin, ET)-1 是维持血管稳态的重要调节因子，ET-1 与平滑肌细胞 ET-A 受体结合介导血管

收缩，而通过相邻 EC 的 ET-B 受体结合可刺激 NO 合成促进血管舒张[10]。生理状态下，这种双向调控

维持血管稳态，但内皮功能障碍导致 ET-1 水平异常升高打破平衡，使血管病理性收缩。EC 源性一氧化

氮(Nitric Oxide, NO)也是维持脑血管舒张的关键介质，NO 在外界刺激下通过激活血管扩张机制保障脑组

织灌注[11]。当内皮功能障碍时，NO 合成减少将引发病理性血管收缩、脑血流减少及继发性组织缺血[10]。
二者共同导致血管病理性收缩，脑组织缺血缺氧形成低灌注，少突胶质细胞减少，CSVD 中髓鞘形成障

碍，神经传导功能受损，最终引发认知障碍。 
此外，EC 还通过分泌信号分子直接调控突触可塑性。Sema3G 作为 EC 特异性分泌的 3 类信号素，

通过神经纤毛蛋白-2/PlexinA4 受体复合物激活 Rac1 信号通路，在海马突触重塑中起调控作用[12] [13]。
Tan C 等[13] Sema3G 信号缺失会导致实验小鼠海马 CA1 区树突棘密度降低，突触长时程增强受损，以

及行为和记忆缺陷。当内皮功能障碍导致 Sema3G 表达下调时，海马依赖的学习记忆功能将出现特征性

缺陷。 

2.3. 血脑屏障破坏 

BBB 破坏是 CSVD 病理进程的关键环节。BBB 通透性增加促使血浆源性神经毒性代谢物(如纤维蛋

白原、免疫球蛋白等)向脑实质外渗，诱导血管壁透明样变性并触发神经炎症，导致少突胶质细胞减少和

白质脱髓鞘[14]，破坏大脑网络连接，同时引起神经炎症促进认知功能障碍[15] [16]。BBB 通透性增加导

致脑组织低灌注及微血管闭塞，出现脑白质高信号(White Matter Hyperintensity, WMH)和腔隙性脑梗死的

影像学特征[17]。多项研究证实了 WMH 与认知障碍之间的关联，Hu 等[18]通过荟萃分析揭示，WMH 严

重程度与痴呆风险呈非线性关联，在中度及以上严重程度时风险显著增加。李玥等[19]进一步发现，通过

动态对比增强磁共振成像定量评估的 BBB 渗漏程度与 WMH 负荷及蒙特利尔认知评估评分下降显著相

关，提示 BBB 通透性可作为 CSVD 进展的生物标志物。Zhao 等[20]发现血清基质金属蛋白酶-9 (Matrix 
Metalloprotein-9, MMP-9)的表达水平与 CSVD 影像学总负荷呈正相关，且与患者执行功能及记忆评分关

联，表明 MMP-9 通过水解血脑屏障基底膜蛋白破坏 BBB 结构完整性，最终导致 CSVD 患者的影像学总

负荷增加和认知功能显著下降。这些研究共同表明 BBB 功能障碍通过毒性物质累积、神经炎症激活及白

质传导异常等多重途径驱动 CSVD 认知功能衰退。 

2.4. 组织间液回流障碍 

脑血管病(CSVD)通过破坏类淋巴系统(Glymphatic System, GS)的代谢清除功能，可能触发 β 淀粉样

蛋白病理的级联反应。作为脑内重要的液体交换系统，GS 由星形胶质细胞终足上的水通道蛋白 4 (Aqua-
porin4, AQP4)构成，通过脑脊液与组织液的动态循环实现代谢废物清除[21]。关于 CSVD 如何引发 GS 功

能障碍的具体机制，目前尚缺乏明确的认识。但在 CSVD 疾病模型中观察到 AQP4 功能异常与系统清除

能力下降存在显著关联：自发性高血压大鼠实验显示，枕大池注射荧光示踪剂后，其血管周围间隙呈现

显著扩张，同时伴随脑脊液流入/外排功能降低及AQP4极化模式消失[22]。这一现象在α-syntrophin (Snta1)
敲除小鼠模型中得到验证，AQP4 定位异常直接导致类淋巴交换功能障碍，促进 β 淀粉样蛋白沉积并诱
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发脑淀粉样血管病(Cerebral Amyloid Angiopathy, CAA) [23]，这是 CSVD 的一种常见病症。CAA 可导致

毛细血管闭塞，进而扰乱脑血流量[24]，促使 WMH 形成[25]，后者已被证实是认知障碍的独立危险因素

[20]。此外 CAA 作为脑微出血的主要诱因[26]，其病灶数量与认知衰退程度呈正相关[27]。特别是，额叶

及基底神经节区域的微出血可通过破坏皮质下神经回路[28]，显著损害执行功能等核心认知领域。 

2.5. 炎症反应 

炎症逐渐被认为是 CSVD 的危险因素，尽管炎症与 CSVD 认知障碍的具体作用机制尚未完全阐明，

但已有研究表明炎症介导内皮功能障碍和 BBB 破坏参与病理进程。在自发性高血压大鼠 CSVD 动物模

型中，外周免疫细胞浸润与小胶质细胞异常激活共同构成神经炎症微环境，这种病理改变与内皮损伤、

BBB 通透性增加显著相关[29]。促炎酶脂蛋白相关磷脂酶 A2 和超氧化物歧化酶升高是 CSVD 认知功能

障碍和 WMH 的危险因素[30]。此外，研究还发现 CSVD 动物模型中的认知功能障碍与海马体 Toll 样受

体 4 (TLR4)高表达共存[31]。通过建构 TLR4 基因敲除小鼠 CSVD 模型实验，发现 TLR4 缺失可有效抑

制 NF-κB 信号通路活化，进而减轻神经元氧化应激损伤并降低细胞凋亡率，显著改善小鼠的认知表现，

这表明 TLR4/NF-κB 信号通路与认知障碍、神经元凋亡及 CSVD 中的氧化应激有关[32]。这一发现不仅

增进了我们对 CSVD 认知障碍发病机制的理解，也为未来通过调控 TLR4/NF-κB 信号通路来治疗 CSVD
认知障碍提供了潜在靶点。 

3. 脑小血管病认知障碍的针刺治疗机制 

目前 CSVD 认知障碍西医多以多奈哌齐等药物治疗为主，对改善患者认知有一定疗效，但同时伴有

药物副作用等不良反应[33]，应联合中医进行治疗。近年来针灸在认知功能障碍领域有所突破，其多靶点

调控特性为 CSVD 认知功能障碍的干预提供了新思路。针灸特色鲜明，优势显著，能够抑制氧化应激、

细胞凋亡和神经炎症、影响神经递质传递以及改善突触可塑性和血管功能，共同改善认知功能[34]，通过

以下途径对于针刺 CSVD 认知障碍进行研究。 

3.1. 针刺调节脑功能网络 

李诺等[35]进行针刺足三里穴采集脑电图信号实验，发现针刺通过增强 δ频段和 γ频段的同步性，增

加大脑远端区域间长距离连接数目，协调大脑不同区域的信息传输，提高大脑远端区域间的消息传输能

力，改善认知功能障碍。杨楠等[36]研究发现，针刺神庭、百会穴增强 CSVD 认知障碍患者局部神经活动

(低频波动幅度值)、促进大脑区域的功能整合，右侧颞下回与长期记忆处理相关，左侧枕中回和枕上回活

动增强改善执行功能和视觉空间定位，右侧顶上回活动增强可能优化顶叶–前额叶网络的信息传递效率，

整体改善患者认知功能障碍。 

3.2. 针刺保护神经功能 

针刺治疗从多方面展现出保护神经作用，通过调节 N-甲基-D-天门冬氨酸受体活性，针刺可增强海马

区长时程增强效应，促进突触可塑性，改善空间学习记忆功能[37]。韩旭[38]等用通督醒神法发现针刺能

上调海马 CA1 区脑源性神经营养因子与其酪氨酸蛋白激酶受体 B 的表达，通过调节突触相关蛋白促进神

经再生。针刺还能调控细胞凋亡，电针刺激“足三里”“曲池”可激活 PI3K/Akt 信号通路，通过上调抗

凋亡蛋白 BCL-2 表达并抑制促凋亡蛋白 BAX 活性，抑制神经元凋亡[39]。脑白质破坏是 CSVD 认知障

碍的核心病理特征，少突胶质细胞是白质中的一种主要细胞类型，介导髓鞘形成[40]，髓鞘形成参与大脑

受损白质的恢复[41]，这为治疗 CSVD 认知障碍提供理论依据。在 VaD 小鼠模型中，电针刺激促进少突

胶质细胞前体细胞向成熟少突胶质细胞的分化并修复胼胝体髓鞘结构改善白质损伤[42]。 

https://doi.org/10.12677/jcpm.2025.46485


周心悦，王玉琳 
 

 

DOI: 10.12677/jcpm.2025.46485 114 临床个性化医学 
 

3.3. 针刺改善脑血流灌注 

慢性脑低灌注可直接导致白质纤维束缺血性损伤，进而引发 CSVD 认知功能衰退[43]，邓振雄等[44]
通过经颅多普勒超声评估针灸干预对脑血流动力学的影响，CSVD 患者大脑中动脉峰值收缩速度最大增

加 39%，搏动指数无显著变化，而对照受试者虽未出现峰值收缩速度明显变化，但搏动指数最大下降了

22%，提示针刺可增加 CSVD 患者脑血流量。马思明[45]等通过针刺 VaD 大鼠模型“百会”“足三里”

提高白质脑血流缓解慢性脑低灌注，髓鞘碱性蛋白表达增加，减轻髓鞘损伤保护白质完整性。针刺还能

调节内皮功能改善血管舒张功能，张杰等[46]运用醒脑开窍针刺法治疗 CSVD 患者，发现针刺可通过调

节 FGF23-αKlotho 通路降低血清中 ET-1、血管性血友病因子水平，同时提升 NO 水平，这一系列生化指

标变化证实针灸能有效改善血管内皮依赖性舒张功能。 

3.4. 针刺抑制炎症与氧化应激 

促炎因子和抗炎因子在CSVD的发病过程中十分重要，促炎因子如肿瘤坏死因子(Tumor Necrosis Fac-
tor, TNF)-α、白细胞介素(Interleukin, IL)-6 可通过诱导血管内皮损伤、促进血栓形成及放大炎症级联反应

加速 CSVD 进展，而抗炎因子如 IL-10 则通过拮抗炎性介质释放发挥内皮保护效应，减轻 CSVD 的损害

[47]。韦冰心等[48]通过针刺 VaD 大鼠“神庭”“百会”“前顶”，显著降低海马 CA1 区 IL-6、IL-17、
IL-1β及 TNF-α等促炎因子表达水平，证实针刺能够调节炎性因子实现神经保护。Wang 等[49]通过针刺

VaD 大鼠模型“百会”“足三里”，下调海马体小胶质细胞 TLR4 的表达，发现针灸抑制 miR-93 介导的

TLR4/MyD88/NF-κB 信号通路，减轻炎症反应。 
氧化应激是指生物体内活性氧的产生与清除失衡，导致活性氧过量积累，进而引发细胞损伤的病理

状态。氧化应激是 CSVD 认知障碍病理基础之一，通过损伤 EC、减少 NO 生成等，引起神经元退行性病

变，破坏白质传导纤维[50]。氧化应激使低密度脂蛋白过氧化，氧化的低密度脂蛋白会损伤 EC，导致血

管内皮细胞功能障碍[51]。李倩倩等[52]选用百会、神庭、四神聪、风池、内关和神门等穴位针刺治疗 CSVD
轻度认知损害患者，发现针刺能降低血清低密度脂蛋白、同型半胱氨酸和甘油三酯水平，抗氧化应激及

减少 EC 损伤从而改善患者认知功能。活性氧增多会降低血液中的 NO 含量，使 NO 的生物利用度下降，

导致血管病理性收缩[53]。李鹏等[54]针刺“四神聪”“百会”“足三里”等穴位联合通络益气汤治疗 CSVD
认知障碍患者，发现治疗组谷胱甘肽过氧化物酶活性显著升高，晚期糖基化终末产物及促炎因子水平同

步下降，提示针刺能增强抗氧化能力，抑制炎症反应，升高 NO 水平并降低血管内皮损伤标志物(血管性

血友病因子、CD62P)，表明针刺改善血管舒张功能，减少血小板活化及内皮炎症。 

4. 小结 

脑小血管病(CSVD)认知障碍的发病机制本质上是神经血管单元稳态失衡的级联反应过程。动脉硬化、

淀粉样蛋白沉积及慢性炎症等因素引发血管壁透明样变性与管腔狭窄，导致脑血流自动调节功能失代偿。

这种微循环障碍引发持续性脑低灌注与氧代谢紊乱，继而触发氧化应激、神经炎症级联反应及异常蛋白

聚集等继发性损伤。BBB 破坏在此过程中发挥枢纽作用——内皮紧密连接蛋白降解与周细胞脱落导致血

管渗漏，促进炎性因子浸润引发胶质细胞活化，最终形成脱髓鞘病变与白质纤维束结构性损伤的恶性循

环。白质传导网络的破坏是认知功能衰退的解剖学基础，尤其是额叶–皮质下环路损伤，引发执行功能、

注意功能及处理速度等认知域的损害，表现为患者注意力难以集中，形成认知障碍。 
CSVD 认知障碍发病机制复杂，虽然学者们通过各类机制对 CSVD 认知障碍进行了探讨，但是西医

目前无特定靶向药物，治疗效果有限。而针灸特色鲜明，优势显著，一项荟萃分析[55]研究表明，在治疗

CSVD 认知障碍方面，单独针灸和针灸联合其他疗法优于非针灸疗法。目前研究表明针灸通过调节大脑
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网络连接、保护神经功能、改善脑血流，抗炎及抗氧化应激，共同改善 CSVD 认知功能，在临床上有较

好的疗效，但针刺 CSVD 认知障碍相关基础及临床研究较少，且多以小样本、短期观察为主，缺乏对长

期疗效的观察和作用机制的研究，且缺乏对白质纤维束重塑、突触可塑性等长期疗效的影像学生物标志

评估，未来应进一步在 CSVD 病理的动物模型上验证特定针刺方案对血脑屏障和类淋巴系统的作用，然

后基于动物实验的阳性结果，设计一项小规模的临床观察试验，采用客观的生物标志物为证据；第三步，

开展大规模、高质量的 RCT，为针刺治疗 CSVD 认知障碍提供更科学的理论依据。 
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