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РЕЗЮМЕ

Мозъчната микроангиопатия е заболяване 
на малките мозъчни съдове – малки артерии, ар-
териоли, венули, капиляри. Клинично се асоции-
ра с намалени когнитивни способности, деме-
нция, психиатрични разстройства, двигателни 
нарушения. Невроизобразителните маркери за 
микроангиопатия включват хиперинтенсните 
промени в бялата мозъчна материя (левкоараи-
оза), лакуните, микрохеморагиите, дилатира-
ните периваскуларни пространства. Дълго време 
за тези магнитно-резонансни находки се смята-
ше, че са с различна етиология и патогенеза. Днес 
вече се смята, че са част от общ процес, с осно-
вен патогенетичен момент ендотелиална съдо-
ва увреда. Напредъкът на съвременната образна 
диагностика предоставя възможност да се вник-
не в този проблем с изключително научно и соци-
ално значение.

Ключови думи: микроангиопатия, МРТ, левко-
араиоза, лакуни, микрохеморагии, периваскуларни 
пространства

ABSTRACT

Cerebral small vessel disease affects brain vessels 
with the smallest caliber – small arteries, arterioles, 
venules, capillaries. There is strong association with 
cognitive impairment, dementia, psychiatric condi-
tions, gait disturbances. The main markers of cerebral 
small vessel disease in neuroimaging are white mat-
ter hyperintensities, lacunes, microbleeds, enlarged 
perivascular spaces – all of which long considered to 
be of a separate etiology and pathogenesis. Today we 
have enough reason to believe that they are part of the 
same pathological process, in which the main role is 
played by the endothelium. Advances in neuroimag-
ing allow us to give more attention to cerebral small 
vessel disease – an extremely important scientific and 
social problem.

Keywords: small vessel disease, MRI, white matter hy-
perintensities, lacunes, microbleeds, perivascular spaces
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навани“ като несигнификантна и неизбежна на-
ходка, израз на „нормалното“ стареене на мозъка.

Вече са налице достатъчно данни за корела-
ция между ХБМ и когнитивни нарушения, по-
вишен риск от развиване на деменция, повишен 
риск от мозъчен инсулт, двигателни нарушения 
(5), депресия (6), понижен интелект при млади 
хора (7), демонстрира се и сигнификантно ниво 
на наследственост (8).

Честотата на ХБМ се повишава при наличие 
на съдови рискови фактори като артериална хи-
пертония (9), диабет (10), тютюнопушене (11). 
Противоречиви са данните за възможността за 
повлияване на ХБМ при редукция/елиминиране 
на рисковите фактори.

Ограничените ни познания за етиологията 
и патофизиологията на промените произтичат 
основно от неголям брой post mortem изследва-
ния, повечето с голяма давност. Документира-
ни са хистологични данни за демиелинизация и 
аксонална дегенерация в засегнатите зони, кои-
то обаче са вероятно израз на авансирали проме-
ни. Трябва да се има и предвид, че по-голямата 
част от тези корелации невроизобразяване-хис-
тология са извършвани във време (80-те и 90-те 
години на ХХ век), когато в клиничната практи-
ка са използвани апарати за МРТ с ниска напрег-
натост на полето и много по-ниска чувствител-
ност към подобни промени в сравнение с използ-
ваните днес (1.5Т, 3Т) – факт, който също гово-
ри в полза на това, че регистрираните промени са 
израз на авансирал патологичен процес.

Връщайки се още по-назад, преди масовото 
използване на КТ и МРТ, изследванията на пато-
лозите, засягащи микроангиопатията, са с основ-
на насоченост към т.нар. лакуни – далеч по-лесни 
за патоморфологична оценка (12). 

Основно внимание се отдава на данните за де-
миелинизация и аксонална увреда при ХБМ, с 
характеризиране на промените като исхемични 
(13). Някои автори диференцират промените в 
перивентрикуларната и дълбоката бяла материя 
(14), като по-съвременните са по-скоро в полза на 
това, че промените в тези две зони от бялата ма-
терия са част от един и същ патологичен процес 
(15). 

Независимо от специфичния етиологичен и 
патофизиологичен механизъм при ХБМ, се ут-
върждава мнението, че основен момент е нару-
шаването на кръвно-мозъчната бариера, с екс-
травазация на течности и вторична увреда на 
мозъчната тъкан (16).

Вече са налични все повече индикации, че па-
тологичните промени се простират отвъд види-

ВЪВЕДЕНИЕ

Терминът мозъчна микроангиопатия (болест 
на малките мозъчни съдове) обединява различ-
ни невроизобразителни и патоморфологични бе-
лези (1). Диагнозата най-често се поставя на ба-
зата на клинични и магнитно-резонансни кри-
терии, макар за съжаление калибърът на малки-
те мозъчни съдове (артериоли, капиляри и ве-
нули) да ги прави невидими за всеки един метод 
на образна диагностика (2). Микроангиопатията 
е проблем с огромна социална значимост – честа 
причина за сигнификантни когнитивни, психиа-
трични, двигателни нарушения, като се смята че 
мозъчната микроангиопатия (мМАП) е причина 
за до 45% от деменциите. 

Въпреки това патогенезата все още остава не-
напълно изяснена.

мМАП вероятно се развива дълго време пре-
ди появата на първите клинични симптоми. В 
последните години се утвърждава мнението, че 
патофизиологичният механизъм се простира от-
въд приетото в миналото схващане, че се касае за 
оклузии на малки мозъчни съдове с последваща 
исхемия и некроза. Вероятно се касае за дифузна 
микроваскуларна ендотелиална увреда, повишен 
пермеабилитет с нарушаване на кръвно-мозъч-
ната бариера, увреда на съдовите стени с нали-
чие депозиране на плазмени протеини в стени-
те им (3), възпаление, демиелинизация, глиоза в 
околната мозъчна тъкан, нарушена съдова авто-
регулация, микрофокална исхемия (1). 

В последните години се утвърждават 4 основ-
ни магнитно-резонансни образни маркера за мо-
зъчна микроангиопатия:
1.	 Хиперинтенсни (Т2) лезии в бялата мозъчна 

материя (левкоараиоза);
2.	 Лакуни;
3.	 Микрохеморагии;
4.	 Разширени периваскуларни пространства.

Левкоараиоза
Пионер в анализа на образните промени в бя-

лата мозъчна материя при компютър-томограф-
ски изследвания е Hachinski в края на 80-те го-
дини на XX век (4), като тогава се въвежда и тер-
минът левкоараиоза. Тези промени в дълбоката 
и перивентрикуларна бяла материя са много по-
добре видими при МРТ, където са и много честа 
находка. Характеризират се с хиперинтензитет 
при Т2-претеглените образи, proton density (PD) 
и fluid attenuated inversion recovery (FLAIR) обра-
зи, като най-чувствителната секвенция е FLAIR.

Доскоро голяма част от хиперинтенсните 
промени в бялата материя (ХБМ) бяха „подми-
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мите на МРТ хиперинтенсни зони (17), с нали-
чие на околна „пенумбра“ (18), а хиперинтенсни-
те лезии са само „върхът на айсберга“.

Най-разпространеният в клиничната практи-
ка метод за оценка на промените в бялата мозъч-
на материя е скалата на Fazekas (19). Този полуко-
личествен подход, въпреки че е представен през 
1987, продължава да затвърждава позицията си 
на удобен и бърз метод за описание на ХБМ.

В оригиналния си вариант скалата разглеж-
да отделно перивентрикуларната и дълбоката 
бяла материя, като степенуването е по следните 
характеристики:

Перивентрикуларна бяла материя: 0 = липс-
ват промени; 1 = тънък хиперинтесен вал или хи-
перинтенсни „шапки“ около рогата на вентрику-
лите; 2 = хиперинтенсно хало; 3 = обширен пе-
ривентрикуларен хиперинтензитет, пропагиращ 
към дълбоката бяла материя.

Дълбока бяла материя: 0 = липсват проме-
ни; 1 = пунктиформени хиперинтенсни фокуси; 
2 = начално конфлуиране на хиперинтенсните 
лезии; 3 = обширни конфлуиращи хиперинтен-
сни зони.

Въпреки отделното степенуване на дълбока-
та и перивентрикуларната бяла материя в ориги-
налния вариант на скалата, в клиничната прак-
тика по-често се използва модифициран вари-
ант на скалата, при който степенуването е общо 
(с максимална степен 3), като основно под вни-
мание се вземат промените в дълбоката бяла 
материя.

Техническият напредък при апаратите за маг-
нитно-резонансна томография предоставя по-
тенциална възможност за подобряване на разби-
рането на етиологията и патогенезата на микро-
ангиопатията – задача с изключително научно и 
социално значение. Разпознаването на ранните 
стадии, водещи до хиперинтензитет в бялата мо-

зъчна материя, както и установяване на патоге-
нетични зависимости, биха били важна крачка в 
превенцията (или дори лечението) на мозъчната 
микроангиопатия и моделирането на произхож-
дащата от нея неврологична патология (20).

Лакуни
Терминът „лакуна“ е въведен от Fisher (12) за 

описание на малки, изпълнени с цереброспинал-
на течност пространства, за които той смята, че 
са резултат от хроничен лакунарен инфаркт. 

Размерът на лакуните е обикновено между 3 
мм и 15 мм. Те се представят като хиперинтен-
сни лезии на Т2-претеглените, хипоинтенсни 
на Т1-образите, като сигналът им се потиска на 
FLAIR (представят се хипоинтенсни). Важен от-
личителен белег, подпомагащ разграничаване-
то им от дилатирани периваскуларни простран-

ства, освен по-големия им размер, е и наличието 
на фин хиперинтенсен околен вал на FLAIR.

Чести локализации на лакуните са: базални 
ядра, особено путамен, таламуси, вътрешна кап-
сула, понс, като също се срещат и в дълбоката и 
перивентрикуларната бяла материя.

Фиг. 1. FLAIR образи, демонстриращи градация на хиперинтенсните лезии в бялата мозъчна материя – от 
степен 0 (a) до 3 (d) по модифицираната скала на Fazekas

Фиг. 2. Т2-претеглени образи (a), на които се ви-
зуализират 3 лакуни (стрелки). При FLAIR обра-

зите (b) лакуните потискат сигнала си, но около 
тях се установява хиперинтенсен вал.
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При голяма част от лакуните липсва остра 
клинична симптоматика. Наличието на множе-
ство лакуни често се асоциира с деменция, ког-
нитивни, двигателни нарушения, повишен риск 
от мозъчен инсулт (21).

Възможна етиология на лакуните са: атером 
на проксимална артерия (обикновено средномо-
зъчна артерия); атером на перфорантни артерио-
ли; емболия със сърдечен или каротиден произ-
ход; увреда на нивото на малките мозъчни съдо-
ве (микроангиопатия) (22). 

Най-често описваната хистологична находка 
е дифузна увреда на стената на малките артерио-
ли, което Fisher определя като артериолосклеро-
за, липохиалиноза или фибриноидна некроза, в 
зависимост от степента на увреда, като той смя-
та, че артериалната хипертония е основна първо-
причина (12). В съдовите стени и периваскулар-
ните пространства настъпват промени като ин-
филтрация на плазмени протеини, възпалител-
ни клетки, водещи до увредата им. Механизмът 
не е напълно изяснен, като в последните години 
се утвърждава тезата за ендотелиална увреда.

Микрохеморагии
Микрохеморагия е рентгенологично понятие, 

което описва специфична микроскопска патоло-
гия – периваскуларни колекции от хемосидери-
нови депозити, представляващи малки фоку-
си на старо кървене. Рутинното идентифицира-
не на мозъчните микрохеморагии стана възмож-

но през 1990-те години с въвеждането на техни-
ки, чувствителни към нехомогенности в магнит-
ното поле (23). Хемосидериновите депозити имат 
парамагнитни свойства, съответно и сигнифи-
кантна собствена магнетизация, когато се нами-
рат в полето на апарат за МРТ (феномен, извес-
тен като magnetic susceptibility). Това предизвик-
ва локална нехомогенност на магнитното поле, 
водещо до по-бърза релаксация. Секвенциите, 
които са особено чувствителни към този ефект, 
са T2* и susceptibility weighted imaging (SWI). При 
тях микрохеморагиите ще се проявят като фо-
куси на анинтензитет, обикновено с blooming 
ефект (Фиг. 3).

Съществуват немалко на брой патологии, 
които могат да имитират микрохеморагиите при 
МР изследване, напр. калциеви или железни де-
позити (особено в базалните ядра), съдов flow 
void, кавернозни малформации (Zabramski тип 
IV), метастатичен меланом, дифузна аксонална 
увреда. Поради това трябва да се обръща особено 
внимание на големината и формата на лезиите, 
липсата на хиперинтензитет на Т1 и Т2, анамнес-
тичните и клинични данни (особено при травма-
тизъм) (24).

Има малък брой на проучвания, които коре-
лират МРТ с микроскопската находка, като те 
посочват като патоморфологичен субстрат на 
микрохеморагиите малки колекции от хемоси-
дерин-съдържащи макрофаги около малки мо-
зъчни съдове (14). 

Високата асоциация на микрохеморагиите с 
хиперинтенсните промени в бялата материя или 
лакунарните инфаркти насочва, че те също са 
част от мозъчната микроангиопатия. 

И до днес основно приеманото схващане е, 
че основна причина за микрохеморагиите са две 
групи съдови патологии: хипертензивна анги-
опатия и мозъчна амилоидна ангиопатия (25). 
При хипертензивната ангиопатия (определена с 
това наименование поради изключително висо-
ката корелация на промените с наличието на ар-
териална хипертония като рисков фактор) са оп-
исани данни за наличие на артериолосклероза, 
липохиалиноза, фибриноидна некроза с послед-
ваща руптура на съдовите стени. Амилоидна-
та ангиопатия се характеризира с акумулиране 
на бета-амилоид в съдовите стени. Микрохемо-
рагиите при хипертензивната ангиопатия се на-
блюдават най-често в базални ядра, таламуси, 
мозъчен ствол и малък мозък, докато при амило-
идната ангиопатия се установяват основно с ло-
барна дистрибуция.

Фиг. 3. SWI образи (a), на които с анинтензитет 
се визуализират микрохеморагични зони в двата 

таламуса, двата путамена и единична в десен ок-
ципитален лоб. При някои апарати за МРТ има 

възможност за генериране на фазова карта (b) от 
SWI секвенцията, при която може да се разграни-
чат зони с диамагнитен (напр. калцификати) и 

такива с парамагнитен ефект (напр. микрохемо-
рагии), като последните се визуализират силно хи-
перинтенсни.) За да бъдат определени като микро-
хеморагии, същите не трябва да надвишават диа-
метър от 10 мм. Висока напрегнатост на магнит-
ното поле (3Т или повече) повишава чувствител-

ността към промените.
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Въпреки необходимостта от по-голям обем 
корелационни неврорентгенологично-патоло-
гични изследвания за изясняване на точния ме-
ханизъм на микрохеморагиите (особено на база-
та на съвременните много по-чувствителни апа-
ратура и техники за изследване), най-вероятно и 
тук в основата е ендотелиалната увреда. Резул-
тати от изследвания върху плъхове (26) (т.нар. 
SHRSP – spontaneously hypertensive stroke-prone 
rat) предполагат, че микрохеморагиите са важен 
етап от мозъчната микроангиопатия.

Дилатирани периваскуларни пространства
Периваскуларните пространства (още наре-

чени пространства на Virchow-Robin) са кухини, 
изпълнени с цереброспинална течност, които об-
гръщат малките пенетриращи мозъчни артерио-
ли. По своята същност те са продължения на су-
барахноидните ликворни пространства. 

Най-характеристичният им МР образ е на 
малки хиперинтенсни на Т2-зони – линеарни, ко-
гато са паралелни на срезовия образ или пункти-
формени, когато са перпендикулярни. Важен бе-
лег за разграничаването им от лакуни е малкият 
им размер (обикновено под 3 мм), както и лип-
сата на хиперинтенсен вал на FLAIR, където те 
изцяло потискат сигнала си. Много рядко се на-
блюдават периваскуларни пространства с голе-
ми размери (в някои случаи над 10 мм).

Най-честите локализации на разширените пе-
риваскуларни пространства (РПВП) са долните 
отдели на базалните ганглии и centrum semiovale, 
в по-малка степен – мозъчният ствол. Смята се, 
че тези на ниво базални ядра имат по-голяма асо-
циация с мозъчната микроангиопатия. 

Въпреки че единични разширени периваску-
ларни пространства (РПВП) са обичайна наход-
ка на МРТ, има данни за асоциация на увеличе-
ния им брой с напредване на възрастта (27), ког-
нитивни нарушения (28), депресия (29), актив-
ност на лезии при множествена склероза (МС). 

Асоциацията им с микроангиопатия е под-
крепена от данните за корелация между общия 
брой на разширените периваскуларни простран-
ства и особено тези на ниво базални ганглии, с 
наличието на лакуни (и липсата на сигнифи-
кантна такава с наличието на кортикални ин-
фаркти), както и корелацията им с левкоараиоза.

Точният патофизиологичен механизъм и тук 
остава неизяснен. ПВП са важен път за дренира-
не на интерстициална течност към вентрикули-
те. При пациенти с МС, РПВП се асоциират с въз-
паление и нарушена кръвно-мозъчна бариера, 
като промените търпят обратно развитие с из-
чезването на активността в демиелинизиращите 
лезии (30). Корелацията им с наличието на лаку-
ни и хиперинтенсни лезии в бялата материя, на-
сочва към общ механизъм с нарушаване на кръв-
но-мозъчната бариера.

ДИСКУСИЯ

Микроангиопатията трябва да се приема като 
общомозъчно заболяване (36). Различни проуч-
вания доказват връзката между отделните ми-
кроваскуларни патологии: хиперинтенсните 
лезии в бялото мозъчно вещество, както и съв-
купността от останалите признаци на микро-
ангиопатия, са много по-чести при пациенти с 
остри лакунарни инфаркти, отколкото при дру-
ги типове мозъчен инфаркт (56,57); при пациен-
ти с Cerebral Autosomal-Dominant Arteriopathy 
with Subcortical Infarcts and Leukoencephalopathy 
(CADASIL) повече от 90% от лакуните прилежат 
до хиперинтенсни лезии (58); дилатирани пери-
васкуларни пространства се срещат много чес-
то при пациенти с хиперинтенсни лезии в бяла-
та материя и лакуни; с тези находки корелират 
и микрохеморагиите (41); пациенти с лакунарен 
инфаркт.

Фиг. 4. Т2-претеглени МР образи, демонстриращи различна степен на изразеност на периваскуларните 
пространства на ниво базални ядра – от липсващи (a) до силно изразени (c)
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Въпреки данните за асоциация с нараства-
ща възраст, хиперхолестеролемия, тютюнопу-
шене, диабет и особено артериална хипертония, 
точните корелационни зависимости са ненапъл-
но изяснени (22). Други рискови фактори, свър-
зани с начина на живот, са: намалена физическа 
активност, лоша диета, повишена консумация на 
сол (не само поради влиянието си върху артери-
алната хипертония, но и поради директен ефект 
върху ендотела). Смяташе се, че липохиалиноза-
та, описвана при микроангиопатия, е резултат на 
хипертония. В полза на това говорят данните, че 
хипертонията е по-честа при пациенти с левко-
араиоза и по-високите стойности на артериал-
но налягане са асоциирани с по-изразена левко-
араиоза (33). По-скорошно проучване (34) посоч-
ва, че васкуларните рискови фактори и заболя-
ванията на големите артериални съдове обясня-
ват само 2% от вариацията при промените в бя-
лата материя – още едно доказателство, че ми-
кроангиопатията е в основата си неатероматоз-
но заболяване.

Що се отнася до симптоматиката на микро-
васкуларните лезии – съществуват т.нар. „тихи“ 
лезии, които не предизвикват клинични симп-
томи. Причината за това не е напълно изяснена. 
Изнесени са данни, че лезии, разположени в бли-
зост с моторните и сензорни трактове, е по-веро-
ятно да бъдат симптоматични, отколкото лезии, 
разположени в базалните ганглии и centrum 
semiovale. Според други, голямо значение има и 
съдовото ниво, на което се развиват промените, 
с основна зависимост от структурата на съдовата 
стена на това ниво, напр. при артериолите, къде-
то е налице гладкомускулен слой, каскада от ре-
акции може да доведе до оклузия и типичен ин-
фаркт, докато на капилярно ниво (където няма 
гладкомускулен слой между епитела и мозъчния 
паренхим), е възможно да настъпи увреда на мо-
зъка по типа на едем или демиелинизация.

Микроангиопатията е динамично патологич-
но състояние. Лезиите могат да прогресират във 
времето. Един остър лакунарен инфаркт може да 
има различна „съдба“ – да кавитира и да се пре-
върне в лакуна, да остави хиперинтенсна лезия 
в бялата материя или дори напълно да изчезне 
(от гледна точка на образната диагностика) (35). 
Броят и обемът на хиперинтензитетите в бялата 
материя също могат да се променят във време-
то, като най-важен предиктор за прогресия е го-
лемият им обем при инициалната диагноза (36). 
Хиперинтенсните лезии също могат да се пре-
върнат в лакуни или да изчезнат (37).

Стремежът за лечение на мозъчната микроан-
гиопатия продължава да е насочен към модели-
ране на рисковите фактори за развитието й. Има 
противоречиви данни за ефекта от антихипер-
тензивните средства върху прогресията на хи-
перинтенсните лезии в бялото вещество (38). На-
лице са индикации, че новият фокус на превен-
цията и лечението на мозъчната микроангиопа-
тия ще бъде мозъчно-съдовият ендотел и кръв-
но-мозъчната бариера (39).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Хиперинтенсните лезии в бялото мозъчно ве-
щество, лакуните, микрохеморагиите и дилати-
раните периваскуларни пространства са основ-
ни образни маркери на мозъчната микроанги-
опатия, а в основата на тяхната патогенеза стои 
увредата на ендотела на малките мозъчни съ-
дове. Научният напредък в последните години 
успя да направи изключителни важни крачки 
към разбирането на мозъчната микроангиопа-
тия, като демонстрира, че това е един динамичен 
общомозъчен процес.
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