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Актуальность. Церебральная микроангиопа-
тия (ЦМА) и болезнь Альцгеймера (БА) – наибо-
лее распространенные причины когнитивных 
расстройств (КР) в старшем и пожилом возрасте. 
В ряде случаев их дифференцирование затруд-
нено из-за схожих клинических и лабораторных 
проявлений, признаков, обнаруживаемых при 
проведении магнитно-резонансной томографии 
(МРТ), а также коморбидности, ассоциированной 
с ускоренным прогрессированием КР.
Цель – сравнить особенности церебральной 
атрофии и их связи с типом и тяжестью КР у па-
циентов с ЦМА и БА.
Материал и методы. Одноцентровое наблю-
дательное сплошное кросс-секционное иссле-
дование проведено в  период с  декабря 2020 
по  декабрь 2023  г. В  исследование включены 
45  пациентов с  ЦМА (48,9% женщин, средний 
возраст – 64,6 ± 5,7 года) и 26 пациентов с ве-
роятной БА (61,5% женщин, средний возраст – 
66,1 ± 7,9 года). Всем участникам проведено раз-
вернутое нейропсихологическое обследование 
и МРТ головного мозга (3 Тесла) с расчетом интра-
краниальных объемов (серого и белого вещества, 
гиперинтенсивности белого вещества, церебро-
спинальной жидкости), коэффициентов внутрен-
ней атрофии и поверхностной морфометрии.
Результаты. Между пациентами с ЦМА и БА от-
сутствовали статистически значимые различия 
по полу, возрасту, уровню образования, но выяв-
лено преобладание артериальной гипертензии 
и ожирения при ЦМА (р = 0,003). У большинства 
пациентов с ЦМА диагностированы КР дизрегуля-
торного (33,3%) и смешанного (55,6%) типов, при 
БА – изолированного амнестического типа (96,3%) 
(р < 0,001). Результaты нейропсихологического 
тестирования имели значимые различия между 
группами по шкале MoCA (р = 0,002) и тесту памя-
ти (р < 0,001), но не управляющим функциям моз-
га (p > 0,05), и коррелировали при ЦМА со всеми 
интракраниальными объемными показателями 

и коэффициентами внутренней атрофии (R > 0,25, 
p < 0,05), при БА – только с объемом серого веще-
ства (для МоСА R = 0,436, p = 0,02). Умеренные КР 
при БА характеризовались атрофией коры височ-
но-теменных извилин (p = 0,006 для левой сред-
ней височной извилины и p = 0,051 для правой 
верхней теменной извилины), при ЦМА – остров-
ковых долей (p = 0,014 для правой и p = 0,058 для 
левой островковой доли). Деменция проявлялась 
распространением атрофии за пределы данных 
зон. Применение бинарной логистической ре-
грессии позволило разграничить умеренные КР 
и деменцию по пороговым значениям атрофии 
регионов: при БА – правой парагиппокампаль-
ной извилины (AUC = 0,753, 95% доверительный 
интервал 0,557–0,949, р = 0,033), при ЦМА – пере-
шейка левой поясной извилины (AUC = 0,778, 95% 
доверительный интервал 0,637–0,919, р = 0,001).
Заключение. ЦМА и БА имеют значимые раз-
личия в профиле КР и церебральной атрофии. 
Регион-специфичные маркеры атрофии могут ис-
пользоваться для дифференциальной диагности-
ки патологий и их смешанных форм, мониторинга 
прогрессирования КР.
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Церебральная микроангиопатия (ЦМА) 
(синоним: возраст-зависимая ЦМА, 
ассоциированная с сосудистыми фак-
торами риска) и болезнь Альцгеймера 

(БА) – наиболее распространенные причины ког-
нитивных расстройств (КР) в старшем и пожи-
лом возрасте [1, 2]. Несмотря на принципиальные 
различия в этиологии и патофизиологии [3–5], их 
клинические проявления нередко перекрываются, 
а гиперинтенсивность белого вещества (ГИБВ) – 
основной диагностический признак ЦМА, обнару-
живаемый при проведении магнитно-резонансной 
томографии (МРТ), – может выявляться при БА. 
Это создает значительные трудности в их диф-
ференцировании, особенно на ранних стадиях 
заболеваний. Сложности диагностики обуслов-
лены и нередкой коморбидностью заболеваний 
с развитием смешанных форм КР, что ускоряет 
прогрессирование деменции и позволяет рассма-
тривать ЦМА как основной фактор риска развития 
БА [2, 5].

Общим звеном, объединяющим многоуровне-
вое повреждение мозга при обеих патологиях, яв-
ляется церебральная атрофия [4–6]. Накопленные 
к настоящему времени морфологические и нейро-
визуализационные данные указывают на особен-
ности атрофии при ЦМА и БА. Для БА характер-
на корковая атрофия, максимально выраженная 
в медиальных височных долях, гиппокампе и ас-
социативных зонах теменной и лобной коры [7–9], 
что соответствует распределению патологического 
тау-белка и β-амилоида и связанной с этим некон-
тролируемой активации микроглии [3, 6]. В про-
тивоположность этому, при ЦМА доминирует так 
называемая внутренняя (центральная) атрофия, 
которая обусловлена хронической гипоксией / 
ишемией перивентрикулярного и глубокого бе-
лого вещества с его гибелью и развитием компен-
саторной вентрикуломегалии [4, 5]. Особенности 
атрофии отражают фундаментальные различия 
в патофизиологии ЦМА и БА, которые определя-
ют формирование специфических типов КР при 
данных заболеваниях – амнестического при БА 
и дизрегуляторного при ЦМА [8, 10, 11].

Несмотря на обсуждение данных различий, 
количественная верификация и уточнение взаи-
моотношений между специфическими для пато-
логий паттернами атрофии и профилем КР, а так-
же возможностью использования особенностей 
атрофии при КР разной степени тяжести в диф-
ференцировании ЦМА и БА остаются актуальной 
задачей. Понимание этих взаимосвязей представ-
ляется значимым для разработки нейровизуали-
зационных биомаркеров, позволяющих проводить 

дифференциальную диагностику и прогнозиро-
вать течение заболевания.

Цель исследования – сравнить особенности 
церебральной атрофии и их связи с типом и тя-
жестью КР у пациентов с ЦМА и БА.

Материал и методы
Проведено одноцентровое наблюдательное 
сплошное кросс-секционное исследование в  пе-
риод с  декабря 2020 по  декабрь 2023  г. на  базе 
ФГБНУ «Российский центр неврологии и нейро-
наук» (ФГБНУ РЦНН). Проведение исследова-
ния одобрено локальным этическим комитетом 
ФГБНУ РЦНН (протокол № 10-3/20 от 27.11.2020). 
Все пациенты подписали информированное со-
гласие на участие в исследовании, а также согла-
сие на обработку персональных данных.

В исследовании приняли участие две группы 
пациентов:
•	 группа ЦМА – 45 пациентов (51,1% мужчин, 

48,9% женщин, средний возраст – 64,6 ± 
5,7 года). Критерии включения: возраст от 46 
до 75 лет; наличие умеренных КР (УКР) или 
деменции, не затрудняющих проведение иссле-
дования; соответствие данных МРТ критериям 
STRIVE (англ. STandards for ReportIng Vascular 
changes on nEuroimaging – стандарты описания 
изменений сосудов при нейровизуализации) 
[4]; подписанное информированное согласие. 
Критерии невключения: наличие по данным 
МРТ иных изменений, кроме соответствую-
щих ЦМА; атеросклеротические стенозы ма-
гистральных артерий головы на экстра- или 
интракраниальном уровне > 50%; фибрилляция 
предсердий, кардиальная патология со сни-
жением фракции выброса левого желудочка 
< 50%, неконтролируемая артериальная гипер-
тензия и/или другая тяжелая соматическая па-
тология; противопоказания для проведения 
МРТ головного мозга;

•	 группа вероятной БА – 26 пациентов (38,5% 
мужчин, 61,5% женщин, средний возраст – 
66,1 ± 7,9 года). Критерии включения: возраст 
от 46 до 75 лет; наличие УКР амнестическо-
го типа или деменции с наличием одного или 
нескольких признаков согласно критериям 
Национального института по проблемам ста-
рения США и Международной рабочей груп-
пы [8, 9, 11]: атрофия коры медиальных отде-
лов височных / теменных долей различной 
степени, непропорциональное уменьшение 
объема гиппокампов по данным МРТ; нали-
чие изменений содержания тау-белка и/или 
β-амилоида в цереброспинальной жидкости 
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(ЦСЖ) [6, 11, 12]; подписанное информирован-
ное согласие. Критерии невключения: нали-
чие МРТ-изменений, отличных от указанных 
в критериях включения; противопоказания для 
проведения МРТ головного мозга.
Критериями исключения для обеих групп па-

циентов были повреждение МРТ-данных, выявле-
ние некорректируемых артефактов в МРТ-данных.

Клиническое обследование пациентов включало 
сбор жалоб и анамнеза, оценку сосудистых факто-
ров риска и нейропсихологическое тестирование.

Нейропсихологическое тестирование прово-
дили с использованием следующих тестов и шкал:
•	 Монреальская шкала оценки когнитивных 

функций (англ. Montreal Cognitive Assessment, 
MoCA) [13];

•	 исследование памяти – тест заучивания 10 слов 
А. Р. Лурии, отсроченное воспроизведение [14];

•	 исследование компонентов управляющих 
функций мозга: переключаемость – тест про-
слеживания пути (англ. Trail Making Test), ча-
сти А и В (ТМТ А, TMT B) [15]; ингибирование – 
тест Струпа, интерференция [16];

•	 оценка независимости в повседневной жизни 
по DSM-5 (англ. Diagnostic and Statistical Manual 
of mental disorders, 5th edition – Диагностическое 
и статистическое руководство по психическим 
расстройствам 5-го пересмотра) [17].
На  основании результатов тестирования 

по шкале MoCA и оценки независимости в повсе- 
дневной жизни пациенты с ЦМА и БА были раз-
делены по тяжести КР на две группы: УКР (MoCA 
< 26 при сохранении независимости) и деменция 
(MoCA < 26 с утратой независимости).

На основании тестов на управляющие функ-
ции мозга и память были выделены типы КР [10, 
18]: преимущественно дизрегуляторный (выра-
женное нарушение управляющих функций мозга 
по любому из использованных тестов, умеренное – 
остальных функций), преимущественно амнести-
ческий (выраженное нарушение памяти, умерен-
ное – остальных функций), смешанный (равная 
степень нарушения памяти и управляющих функ-
ций мозга), как это было описано в предыдущих 
исследованиях [19].

МРТ-сканирование проводили на томографе 
Siemens Magnetom Prisma (Siemens AG, Германия; 
3 Тесла, 64-канальная головная катушка). Протокол 
сканирования включал в себя стандартные ре-
жимы, необходимые для оценки МРТ-критериев 
STRIVE (3D T1 градиентное эхо, Т2-взвешенные 
изображения, 3D T2 FLAIR, SWI, диффузион-
но-взвешенные изображения). Полный протокол 
сканирования и процесс обработки МРТ-данных 

(качественный анализ МРТ-признаков ЦМА 
(STRIVE, 2013), качественная и количественная 
оценка атрофии) описаны в предыдущих иссле-
дованиях [20].

Статистический анализ выполнен с исполь-
зованием программного обеспечения IBMSPSS 
26.0. Для описательной статистики категориаль-
ных переменных применяли частоту и процент 
(%), для количественных переменных – среднее 
со стандартным отклонением (M ± SD) или меди-
ану с межквартильным интервалом (Ме [Q25%; 
Q75%]). В каждом случае использовали двусторон-
ние варианты статистических критериев. Нулевую 
гипотезу отвергали при p < 0,05. Качественные по-
казатели по уровням группирующих переменных 
сравнивали с помощью критерия χ2 или точного 
критерия Фишера, количественные показатели – 
с помощью критерия Манна – Уитни. Для выяв-
ления наиболее значимых показателей в ожидае-
мые исходы применяли бинарную логистическую 
регрессию. Корреляционный анализ проводили 
с использованием критерия Спирмена.

При сравнении пациентов с БА и ЦМА по об-
щему интеллектуальному уровню, оцененному 
с помощью МоСА, стандартизованный размер 
эффекта Коэна (d) составил 0,91 при уровне зна-
чимости α = 0,05, двусторонний t-критерий при 
таком объеме выборки имел мощность ~0,89.

Результаты
Между пациентами с ЦМА и БА не установлено 
статистически значимых различий по полу, воз-
расту и  уровню образования, однако выявлены 
статистически значимые различия в  структуре 
сосудистых факторов риска, а  именно их бо`ль-
шая представленность при ЦМА (табл. 1).

При сопоставлении МРТ-данных обнаружены 
статистически значимые межгрупповые различия 
(см. табл. 1). У пациентов с ЦМА выявлена ГИБВ 
преимущественно 2-й (20%, n = 9) и 3-й стадий 
по шкале Fazekas (80%, n = 36). В группе вероят-
ной БА у 42,3% пациентов ГИБВ отсутствовала, 
у остальных была представлена стадиями 1 и 2 
по  шкале Fazekas. Лакуны визуализировались 
исключительно в  группе ЦМА (75,5%, n = 34). 
Микрокровоизлияния выявлялись преимуще-
ственно у пациентов с ЦМА (73,3%, n = 33), тогда 
как при БА они наблюдались значительно реже 
(11,6%, n = 3; p < 0,001). Расширенные (более 2–3 мм) 
периваскулярные пространства определялись 
у всех обследованных пациентов обеих групп.

КР имели сопоставимую тяжесть у пациентов 
обеих групп, но наблюдались различия в их типах 
(табл. 2). У пациентов с ЦМА и БА УКР и деменция 
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были распределены в равном соотношении, однако 
структура КР различалась: при БА в подавляющем 
большинстве случаев (96,3%) отмечался изолиро-
ванный амнестический тип КР, у пациентов с ЦМА 
преобладали дизрегуляторный (33,3%) и смешан-
ный (55,6%) типы, у остальных наблюдался пре- 
имущественно амнестический тип (11,1%). Несмотря 
на сходное распределение по тяжести КР, в группе 
БА были зафиксированы статистически значимо 
более низкие показатели по шкале МоСА, а так-
же снижение продуктивности в тесте заучивания 
10 слов Лурии. Возраст не оказывал статистически 
значимого влияния на результаты когнитивного 
тестирования ни в одной из исследуемых групп.

По данным корреляционного анализа в груп-
пе пациентов с  ЦМА установлено множество 
статистически значимых связей между резуль-
татами нейропсихологического тестирования 

и волюметрическими интракраниальными пока-
зателями (табл. 3).

У пациентов группы БА значимая корреля-
ция наблюдалась лишь между оценкой по MoCA 
и объемом серого вещества / интракраниальным 
объемом (ИКО) (R = 0,436, p = 0,02) (табл. 4). Связи 
с объемом белого вещества и ЦСЖ не выявлено.

При уточнении взаимосвязей между внутрен-
ней атрофией и результатами тестов у пациентов 
с ЦМА, но не с БА установлены статистически 
значимые корреляции вентрикуло-краниальных 
коэффициентов (ВКК) практически со всеми ког-
нитивными тестами, в большей степени для ВКК3 
(индекс третьего желудочка) и ВКК4 (индекс зад-
них рогов боковых желудочков) (табл. 5).

Дополнительно было проведено сравнение ре-
гиональной атрофии между пациентами с ЦМА 
и БА. На стадии УКР при БА выявлена бо`льшая 

Таблица 1. Общая характеристика пациентов с церебральной микроангиопатией и болезнью Альцгеймера 

Показатель ЦМА (n = 45) БА (n = 26) Значение р*

Пол, n (%): 0,304

женский 22 (48,9) 16 (61,5)

мужской 23 (51,1) 10 (38,5)

Возраст, лет, M ± SD 64,6 ± 5,7 66,1 ± 7,9 0,310

Образование, годы обучения, M ± SD  15,4 ± 3,4 15,8 ± 3,0 0,983

АГ, n (%) 43 (95,6) 18 (69,2) 0,003

Степень АГ, n (%): < 0,001

1 2 (4,4) 11 (42,3)

2 15 (33,3) 5 (19,2)

3 26 (57,8) 2 (7,7)

Сахарный диабет 2-го типа, n (%) 12 (26,7) 2 (7,7) 0,053

Гиперхолестеринемия, n (%) 20 (44,4) 8 (30,8) 0,256

Ожирение, n (%) 19 (42,2) 2 (7,7) 0,003

Курение, n (%) 8 (17,8) 6 (23) 0,489

ГИБВ, n (%): < 0,001

F0 0 (0) 11 (42,3)

F1 0 (0) 6 (23,1)

F2 9 (20) 9 (34,6)

F3 36 (80) 0 (0)

Лакуны, n (%) 34 (75,5) 0 (0) < 0,001

Микрокровоизлияния, n (%) 33 (73,3) 3 (11,6) < 0,001

Периваскулярные пространства 45 (100) 26 (100) 1,0

F – стадии по шкале Fazekas, АГ – артериальная гипертензия, БА – болезнь Альцгеймера, ГИБВ – гиперинтенсивность белого вещества, ЦМА – церебральная микроангиопатия
* Расчет значимости различий между группами для качественных показателей выполнен с помощью критерия χ2, для количественных – критерия Манна – Уитни
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Таблица 2. Характеристика когнитивных расстройств у пациентов с церебральной микроангиопатией и болезнью Альцгеймера 

Показатель ЦМА (n = 45) БА (n = 26) Значение р*

Тяжесть КР, n (%): 0,890

УКР 25 (55,6) 14 (53,8)

деменция 20 (44,4) 12 (46,2)

Типы КР, n (%): < 0,001

амнестический изолированный 0 (0) 25 (96,3)

преимущественно амнестический 5 (11,1) 0 (0)

дизрегуляторный изолированный 15 (33,3) 0 (0)

смешанный (дизрегуляторно-амнестический) 25 (55,6) 1 (3,8)

Общий когнитивный уровень, баллы МоСА, Ме [Q25%; Q75%] 21 [19; 24] 19 [13; 21] 0,004

Память, тест «10 слов» – отсроченное воспроизведение, количество слов, Ме [Q25%; Q75%] 5 [3; 7] 2 [0; 4] < 0,001

ТМТ А, секунды, Ме [Q25%; Q75%] 76 [55; 107] 94 [72; 140] 0,541

ТМТ В, секунды, Ме [Q25%; Q75%] 209 [139; 270] 300 [150; 351] 0,273

ТМТ В–А, секунды, Ме [Q25%; Q75%] 132 [83; 171] 131 [74; 256] 0,184

Тест Струпа, секунды, Ме [Q25%; Q75%] 226 [170; 271] 256 [155; 392] 0,249

МоСА (Montreal Cognitive Assessment) – Монреальская шкала оценки когнитивных функций, ТМТ (Trail Making Test) – тест прослеживания пути, БА – болезнь Альцгеймера, 
КР – когнитивные расстройства, УКР – умеренные когнитивные расстройства, ЦМА – церебральная микроангиопатия
* Расчет значимости различий между группами для качественных показателей выполнен с помощью критерия χ2, для количественных – критерия Манна – Уитни

Таблица 3. Связь результатов когнитивных тестов с волюмометрическими интракраниальными показателями у пациентов с церебральной микроангиопатией 

Показатель Общая ГИБВ, см3 Белое вещество / ИКО Серое вещество / ИКО ЦСЖ / ИКО

МоСА R = -0,261 R = 0,300 R = 0,351 R = -0,515

p = 0,08 p = 0,04 p = 0,018 p < 0,001

Тест «10 слов» R = -0,022 R = 0,310 R = 0,402 R = -0,538

p = 0,8 p = 0,03 p = 0,006 p < 0,001

ТМТ А R = 0,468 R = -0,270 R = -0,357 R = 0,445

p = 0,002 p = 0,07 p = 0,02 p = 0,002

ТМТ В R = 0,135 R = -0,152 R = -0,427 R = 0,386

p = 0,4 p = 0,3 p = 0,004 p = 0,01

ТМТ В–А R = 0,008 R = -0,039 R = -0,409 R = 0,268

p = 0,9 p = 0,8 p = 0,006 p = 0,08

Тест Струпа R = 0,376 R = -0,174 R = -0,396 R = 0,388

p = 0,01 p = 0,2 p = 0,01 p = 0,01

Возраст R = 0,024 R = -0,147 R = 0,060 R = 0,055

p = 0,8 p = 0,3 p = 0,6 p = 0,7

МоСА (Montreal Cognitive Assessment) – Монреальская шкала оценки когнитивных функций, ТМТ (Trail Making Test) – тест прослеживания пути, ГИБВ – гиперинтенсивность 
белого вещества, ИКО – интракраниальный объем, ЦСЖ – цереброспинальная жидкость

Корреляционный анализ проведен с использованием критерия Спирмена
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атрофия в  височной и  теменной долях, а  при 
ЦМА – в островковой доле, со статистически зна-
чимыми различиями между группами (табл. 6).

При деменции вследствие БА по сравнению 
с ЦМА отмечалось, наряду с теменно-височны-
ми долями, статистически значимое уменьшение 
толщины коры парагиппокампальных извилин, 
предклинья и правой ростральной средней лоб-
ной извилины. Для ЦМА по сравнению с БА было 
характерно уменьшение толщины в различных 

отделах лобных долей, поясной коры и клиновид-
ной дольки (табл. 7).

С помощью бинарной логистической регрессии 
раздельно для ЦМА и БА были выделены регионы, 
разграничивающие УКР и деменцию, и их порого-
вые значения (табл. 8).

Для ЦМА уравнение модели бинарной ло-
гистической регрессии включило только пере-
шеек левой поясной извилины (р = 0,005; поро-
говое значение – 2,13; чувствительность – 84%, 

Таблица 4. Связь результатов когнитивных тестов с волюмометрическими интракраниальными показателями у пациентов с болезнью Альцгеймера

Показатель Общая ГИБВ, см3 Белое вещество / ИКО Серое вещество / ИКО ЦСЖ / ИКО

МоСА R = -0,164 R = -0,082 R = 0,436 R = -0,316

p = 0,4 p = 0,6 p = 0,02 p = 0,1

МоСА (Montreal Cognitive Assessment) – Монреальская шкала оценки когнитивных функций, ГИБВ – гиперинтенсивность белого вещества, ИКО – интракраниальный объем, 
ЦСЖ – цереброспинальная жидкость

Корреляционный анализ проведен с использованием критерия Спирмена

Таблица 6. Сравнение толщины регионов коры головного мозга (мм) у пациентов с церебральной микроангиопатией и болезнью Альцгеймера на стадии 
умеренных когнитивных расстройств

Регион коры ЦМА (n = 25) БА (n = 14) Значение р

Левая нижняя теменная извилина 2,27 [2,15; 2,35] 2,11 [2,00; 2,23] 0,017

Левая средняя височная извилина 2,54 [2,50; 2,65] 2,37 [2,33; 2,52] 0,006

Левая верхняя теменная извилина 2,17 [2,03; 2,23] 1,99 [1,87; 2,14] 0,038

Правая верхняя теменная извилина 2,15 [1,95; 2,19] 2,00 [1,90; 2,10] 0,051

Левая островковая доля 2,89 [2,80; 2,97] 2,99 [2,88; 3,10] 0,058

Правая островковая доля 2,79 [2,75; 2,92] 2,98 [2,88; 3,15] 0,014

БА – болезнь Альцгеймера, ЦМА – церебральная микроангиопатия

Данные представлены в виде медианы и интерквартильного размаха (Ме [Q25%; Q75%])

Расчет значимости различий между группами для количественных показателей выполнен с помощью критерия Манна – Уитни

Таблица 5. Связь результатов когнитивных тестов с вентрикуло-краниальными коэффициентами у пациентов с церебральной микроангиопатией

Показатель МоСА Тест «10 слов» ТМТ А ТМТ В Тест Струпа 

ВКК1 R = -0,128 R = -0,430 R = 0,253 R = 0,091 R = 0,155

p = 0,4 p = 0,003 p = 0,09 p = 0,6 p = 0,3

ВКК2 R = -0,275 R = -0,440 R = 0,314 R = 0,235 R = 0,265

p = 0,07 p = 0,002 p = 0,04 p = 0,1 p = 0,09

ВКК3 R = -0,361 R = -0,518 R = 0,423 R = 0,342 R = 0,415

p = 0,02 p < 0,001 p = 0,004 p = 0,03 p = 0,006

ВКК4 R = -0,498 R = -0,328 R = 0,506 R = 0,463 R = 0,375

p = 0,001 p = 0,03 p < 0,001 p = 0,002 p = 0,01

МоСА (Montreal Cognitive Assessment) – Монреальская шкала оценки когнитивных функций, ТМТ (Trail Making Test) – тест прослеживания пути, ВКК – вентрикуло-краниальный 
коэффициент, ВКК1 – индекс передних рогов боковых желудочков, ВКК2 – индекс тел боковых желудочков, ВКК3 – индекс третьего желудочка, ВКК4 – коэффициент задних 
рогов боковых желудочков 

Корреляционный анализ проведен с использованием критерия Спирмена
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специфичность – 70%), а для БА – правую пара-
гиппокампальную извилину (р = 0,047; пороговое 
значение – 2,19; чувствительность – 86%, специ-
фичность – 64%).

Обсуждение
Исследование было направлено на  уточнение 
особенностей церебральной атрофии и их связи 
с типом и тяжестью КР у пациентов с ЦМА и БА. 
Статистически значимых различий между груп-
пами по  возрасту, полу и  тяжести КР выявлено 

не  было, что позволяет допустить отсутствие 
влияния этих факторов на  изучаемые клини-
ко-нейровизуализационные данные.

Анализ сосудистых факторов риска и данных 
нейровизуализации показал, что группа пациентов 
с ЦМА отличалась от группы пациентов с БА клас-
сическим сосудистым профилем с преобладанием 
тяжелой артериальной гипертензии и в меньшей 
степени – ожирения. У пациентов с БА преобла-
дал изолированный амнестический тип КР, что 
является ее признанным клиническим критерием, 

Таблица 7. Сравнение толщины регионов коры головного мозга (мм) у пациентов с церебральной микроангиопатией и болезнью Альцгеймера на стадии 
деменции

Регион коры ЦМА (n = 20) БА (n = 12) Значение p

Левая клиновидная извилина 1,76 [1,64; 1,82] 1,91 [1,81; 1,96] 0,004

Правая клиновидная извилина 1,78 [1,74; 1,85] 1,92 [1,88; 1,96] 0,0001

Левая нижняя теменная извилина 2,23 [2,15; 2,31] 2,11 [2,01; 2,21] 0,044

Правая нижняя теменная извилина 2,28 [2,17; 2,34] 2,09 [2,04; 2,19] 0,002

Перешеек левой поясной извилины 2,03 [1,95; 2,17] 2,15 [2,07; 2,34] 0,02

Левая средняя височная извилина 2,50 [2,40; 2,63] 2,41 [2,30; 2,48] 0,049

Правая средняя височная извилина 2,58 [2,48; 2,70] 2,41 [2,39; 2,48] 0,001

Левая парагиппокампальная извилина 2,15 [1,97; 2,33] 2,00 [1,86; 2,07] 0,044

Правая парагиппокампальная извилина 2,37 [2,21; 2,49] 2,16 [2,07; 2,26] 0,003

Левая парацентральная извилина 2,01 [1,87; 2,16] 2,22 [2,17; 2,35] 0,003

Правая парацентральная извилина 2,00 [1,87; 2,21] 2,25 [2,17; 2,29] 0,005

Левая постцентральная извилина 1,86 [1,80; 1,92] 1,98 [1,93; 2,03] 0,023

Правая постцентральная извилина 1,85 [1,78; 1,88] 2,00 [1,94; 2,02] 0,001

Левая прецентральная извилина 2,11 [1,95; 2,29] 2,28 [2,22; 2,40] 0,009

Правая прецентральная извилина 2,05 [1,93; 2,19] 2,29 [2,21; 2,34] 0,001

Левое предклинье 2,23 [2,17; 2,27] 2,05 [2,03; 2,23] 0,009

Правое предклинье 2,22 [2,16; 2,33] 2,09 [2,04; 2,23] 0,012

Правая ростральная средняя лобная извилина 2,22 [2,07; 2,30] 2,09 [1,94; 2,15] 0,044

Левая верхняя теменная извилина 2,18 [2,02; 2,23] 1,96 [1,92; 2,11] 0,014

Правая верхняя теменная извилина 2,12 [2,01; 2,19] 2,00 [1,95; 2,08] 0,012

БА – болезнь Альцгеймера, ЦМА – церебральная микроангиопатия

Данные представлены в виде медианы и интерквартильного размаха (Ме [Q25%; Q75%])

Расчет значимости различий между группами для количественных показателей выполнен с помощью критерия Манна–Уитни

Таблица 8. Разграничение умеренных когнитивных расстройств и деменции по регионарной атрофии коры головного мозга у пациентов с церебральной 
микроангиопатией и болезнью Альцгеймера с помощью бинарной логистической регрессии

Группа Область, включенная в уравнение модели Область под кривой (95% доверительный интервал) Значение р

ЦМА Перешеек левой поясной извилины 0,778 (0,637–0,919) 0,001

БА Правая парагиппокампальная извилина 0,753 (0,557–0,949) 0,033

БА – болезнь Альцгеймера, ЦМА – церебральная микроангиопатия
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тогда как при ЦМА отмечались разные типы КР, 
но не изолированный амнестический. Эти характе-
ристики согласуются с региональным распределе-
нием атрофии при данных патологиях. Проведенное 
сравнительное исследование позволило выявить 
существенные различия в характере церебральной 
атрофии и ее связи с КР при ЦМА и БА.

Прежде всего, полученные данные подтвер-
ждают фундаментальное различие в нейроанато-
мическом субстрате КР. При БА выраженность КР, 
оцениваемая по шкале MoCA, демонстрировала 
значимую корреляцию исключительно с соотно-
шением объема серого вещества и ИКО. Это со-
гласуется с классической моделью БА, в которой 
ведущая роль в развитии КР отведена атрофии 
коры, в то время как изменения белого вещества 
могут быть вторичными [7–9]. В отличие от этого, 
при ЦМА были выявлены множественные корре-
ляции. Показатели общего когнитивного уровня 
(балл по шкале МоСА), управляющих функций 
мозга (ТМТ В, тест Струпа) и памяти значимо кор-
релировали не только с объемом серого и белого 
вещества, но и, в наибольшей степени, с соотно-
шением объема ЦСЖ и ИКО. Данный факт свиде-
тельствует о диффузном повреждении мозговой 
ткани при ЦМА, затрагивающем кору, проводящие 
пути белого вещества с увеличением ликворных 
пространств [4, 5, 21].

При анализе особенностей внутренней атро-
фии установлено наличие сильных корреляций 
между ВКК (особенно ВКК3 и ВКК4) и результата-
ми когнитивных тестов при ЦМА, следовательно, 
компенсаторное расширение желудочковой систе-
мы – вторичное по отношению к атрофии белого 
вещества – имеет определяющее значение в раз-
витии КР при этой патологии [22]. Повреждение 
глубоких отделов белого вещества, через которые 
проходят ключевые фронто-таламические и кор-
тико-кортикальные связи, объясняет доминиро-
вание дизрегуляторного и смешанного типов КР 
в группе ЦМА. При БА корреляций между ВКК 
и результатами когнитивных тестов не получено.

Результаты морфометрического анализа тол-
щины разных регионов коры предоставили допол-
нительные доказательства различных паттернов 
атрофии при изучаемых патологиях. На стадии 
УКР при БА наблюдалась ожидаемая атрофия коры 
в височной и теменной долях – регионах, наиболее 
уязвимых при БА [7–9]. Вместе с тем у пациентов 
с ЦМА на первый план вышла атрофия островковой 
доли – области, анатомически и функционально 
связанной с многочисленными корковыми и под-
корковыми структурами и отвечающей за инте-
грацию вегетативных, сенсорных и когнитивных 

процессов, повреждение которых часто ассоци-
ировано с сосудистой патологией и нарушением 
управляющих функций мозга [21, 23–25].

Передние отделы островковой доли входят 
в состав сети выделения значимости (англ. salience 
network), которая осуществляет отбор релевант-
ных стимулов среди всей поступающей изнутри 
и извне информации [26–29]. Дорсальная передняя 
часть островка оказывает регулирующее влияние 
на другие крупные нейронные сети мозга, вклю-
чая сеть пассивного режима мозга (англ. default 
mode network) [30]. Именно дезинтеграция в работе 
данных сетей считается функциональной основой 
формирования нарушений управляющих функ-
ций мозга при ЦМА [31, 32]. В проведенном нами 
ранее исследовании по изучению взаимосвязи ин-
тероцептивного восприятия и эмоционального 
интеллекта у пациентов с ЦМА было показано, что 
значимым фактором нарушений функциональной 
связности в работе данных сетей является способ-
ность понимать и анализировать эмоции, которые 
тесно связаны со сверхактивацией правой перед-
ней островковой доли [28].

Стадия деменции у пациентов с ЦМА харак-
теризовалась распространением атрофии коры 
на новые регионы, составляющие основу синдро-
ма нарушений управляющих функций мозга, – 
лобные доли (прецентральная, парацентральная 
извилины) и поясную извилину. Это согласуется 
с полученными нами ранее данными об опреде-
ляющей роли микроструктурной целостности бе-
лого вещества данных областей мозга в развитии 
КР при ЦМА [33, 34] и соответствует вторичному 
характеру атрофии коры по отношению к повре-
жденному белому веществу.

Важным с клинической точки зрения результа-
том представляется построение моделей бинарной 
логистической регрессии для разграничения УКР 
и деменции. Уточненные регионы-предикторы мо-
гут рассматриваться в качестве потенциальных 
нейровизуализационных биомаркеров для про-
гнозирования течения конкретного заболевания, 
а также их потенциальной коморбидности при 
одновременном выявлении изменений, характери-
зующих оба заболевания. Уточнение последнего, 
по всей вероятности, является более неблагопри-
ятным, учитывая установленное в отношении сме-
шанных форм ускоренное развитие КР с быстрой 
инвалидизацией [35].

К ограничениям исследования относятся 
кросс-секционный дизайн и относительно неболь-
шой объем выборки, что обосновывает в после-
дующем проведение лонгитюдных исследований 
на более крупных независимых выборках.
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Заключение
Согласно полученным нами результатам, ЦМА 
и  БА характеризуются диагностически значимы-
ми различиями в  паттерне церебральной атро-
фии, участвующем в формировании фенотипа КР. 
Определяющее значение для КР при БА имеет кор-
ковая атрофия височной и  теменной долей, пара-
гиппокампальных извилин, предклинья и правой 
ростральной средней лобной извилины, в то время 
как при ЦМА наблюдается внутренняя атрофия 

с  вторичной вентрикуломегалией, отражающая 
повреждение проводящих путей и  приводящая 
к  дезинтеграции в  работе нейрональных сетей 
мозга. Установленные в  настоящем исследовании 
пороговые значения атрофии в специфичных для 
ЦМА и БА регионах нуждаются в подтверждении 
на большей выборке для последующего их исполь-
зования в диагностике ранних и смешанных форм 
ЦМА и БА, сложных случаев заболеваний, а также 
мониторинге прогрессирования КР. 
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Background: Cerebral small vessel disease (cSVD) 
and Alzheimer's disease (AD) are the most common 
causes of cognitive impairment (CI) in older adults. 
In some cases, they are difficult to be differentiated 
due to similar clinical, MRI, and laboratory mani-
festations, as well as comorbidity associated with 
accelerated CI progression.
Aim: To compare specific characteristics of cerebral 
atrophy and their association with the type and se-
verity of CI in cSVD and AD patients.
Methods: This was a single-center observation-
al cross-sectional study with consecutive patient 
recruitment conducted from December 2020 to 
December 2023. It included 45 cSVD patients (48.9% 
women, mean age 64.6 ± 5.7 years) and 26 AD pa-
tients (61.5% women, mean age 66.1 ± 7.9 years). 
All participants underwent a comprehensive neu-
ropsychological examination and brain MRI (3 Tesla) 
with calculation of volumetric indices (gray and 
white matter volumes, white matter hyperintensi-
ties, and cerebrospinal fluid), ventriculocranial co-
efficients for assessing internal atrophy, and surface 
morphometry.
Results: No statistically significant sex, age, or 
education level differences were found between 
cSVD and AD patients (p > 0.05); however, arterial 
hypertension and obesity were more prevalent in 
cSVD (p = 0.003). Most cSVD patients were diag-
nosed with cognitive dysfunction with impairment 
of executive function (33.3%) and of the mixed 
(55.6%) type, whereas in AD, an isolated amnestic 
type (96.3%) dominated (p < 0.001). The results of 
neuropsychological tests showed significant be-
tween-group differences for the MoCA scale scores 
and memory tests (p = 0.002 and p < 0.001, respec-
tively), but not for executive functions (p > 0.05). 
In cSVD, cognitive test results correlated with all 
intracranial volumetric indices and internal atrophy 

coefficients (r > 0.25, p < 0.05), while in AD, they 
correlated only with gray matter volume (for MoCA 
R = 0.436, p = 0.02). Moderate CI in AD was char-
acterized by the temporoparietal cortex atrophy 
(p = 0.006 for the left middle temporal gyrus, and 
p = 0.051 for the right upper parietal gyrus), while 
in cSVD, it was associated with insular atrophy from 
both sides (p = 0.014 for the right and p = 0.058 for 
the left insula). Dementia manifested as atrophy 
extending beyond these regions. Binary logistic 
regression allowed for the differentiation between 
mild CI and dementia by regional atrophy thresh-
olds: in AD, of the right parahippocampal gyrus 
(AUC = 0.753; 95% confidence interval 0.557 to 
0.949, p = 0.033) and in cSVD, of the isthmus of the 
left cingulate gyrus (AUC = 0.778; 95% confidence 
interval 0.637 to 0.919, p = 0.001).
Conclusion: cSVD and AD significantly differ by 
the CI and cerebral atrophy profile. Region-specific 
atrophy markers can be used for the differential di-
agnostics of the pathologies and their mixed forms, 
and for monitoring of CI progression.

Key words: cerebral microangiopathy, small vessel 
disease, Alzheimer's disease, cerebral atrophy, vol-
umetry, morphometry
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