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　　［摘要］　目的　分析颅内动脉瘤（ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌａｎｅｕｒｙｓｍ，ＩＡ）夹闭术后发生迟发性脑梗死（ｄｅｌａｙｅｄ
ｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ，ＤＣＩ）的危险因素及临床意义。方法　回顾性分析２０１５年１月至２０１９年１２月重庆
医科大学附属第一医院神经外科收治的颅内动脉瘤患者的临床资料，纳入动脉瘤夹闭术患者共４８０例。
其中发生ＤＣＩ的患者设为观察组，共４２例；未发生ＤＣＩ的患者设为对照组，共４３８例；以单因素和多因
素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析筛选发生 ＤＣＩ的危险因素。结果　单因素分析显示女性（Ｐ＝０．０２９）、小动脉瘤
（Ｐ＝０．００１）、术中动脉瘤破裂（Ｐ＝０．００７）及脑血管痉挛（Ｐ＜０．００１）是术后发生 ＤＣＩ的危险因素，而吸
烟史（Ｐ＝０．０２０）为其保护性因素。多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示小动脉瘤（Ｐ＝０．００２，ＯＲ＝２．９５１，
９５％ＣＩ：１．４７８～５．８９３）、术中动脉瘤破裂（Ｐ＝０．００４，ＯＲ＝７．８２９，９５％ＣＩ：１．９２４～３１．８５４）及脑血管痉挛
（Ｐ＜０．００１，ＯＲ＝５．９１９，９５％ＣＩ：２．８８７～１２．１３４）为术后ＤＣＩ的独立危险因素。结论　妥善处理小动脉瘤，积
极预防术中动脉瘤破裂和治疗脑血管痉挛，可有效防止ＤＣＩ发生，从而降低致残率，改善患者预后。
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　　 动脉瘤夹闭术是颅内动脉瘤 （ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌ
ａｎｅｕｒｙｓｍ，ＩＡ）传统的手术方式，其有效性及安全性已
经得到了广泛的认可。动脉瘤夹闭术后缺血并发症是

颅内动脉瘤致死、致残的主要原因［１］。术后早期脑梗

死更多地发生在破裂的动脉瘤附近，多与动脉瘤破裂

出血导致的脑损伤及动脉瘤夹闭过程中手术操作有

关。而迟发性脑梗死（ｄｅｌａｙｅｄｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ，ＤＣＩ）
一般是指手术３ｄ后新发生的脑梗死，和早期脑梗死
有本质区别，目前认为和脑血管痉挛关系密切［２］。此

外，还可能与微血栓形成、皮质扩散性去极化及神经炎

症等因素有关［３］。本文回顾性分析重庆医科大学附

属第一医院神经外科近年实施颅内动脉瘤夹闭术患者

的临床资料，筛选术后发生 ＤＣＩ的危险因素。并结合
文献对危险因素进行探讨，为减少术后 ＤＣＩ发生，改
善患者预后提供依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　选取２０１５年１月至 ２０１９年 １２月于重庆医科大
学附属第一医院神经外科行颅内动脉瘤夹闭术的患者

作为研究对象。纳入标准：（１）经ＤＳＡ或ＣＴＡ确诊为
颅内动脉瘤；（２）实施颅内动脉瘤夹闭术；（３）手术３ｄ
后经ＣＴ或ＭＲＩ确诊新发脑梗死。排除标准：（１）临床
资料不全；（２）术后３ｄ内出现新发神经功能障碍（或
原有基础上加重）未复查头颅 ＣＴ；（３）合并严重脏器
疾病、恶性肿瘤或血液系统疾病。共纳入４８０例患者，
男性１５２例，女性３２８例，年龄２８～７４（５３．５４±９．６６）岁，
其中发生ＤＣＩ的患者设为观察组，共４２例，未发生ＤＣＩ
的患者设为对照组，共４３８例。本研究已通过重庆市
医科大学附属第一医院伦理委员会批准［２０２０年科研
伦理（２０２０６８３）］，批准时间：２０２０年１１月２５日。
１．２　方法
　　收集两组患者性别、年龄、高血压病史、糖尿病病
史、吸烟史、饮酒史、ＨｕｎｔＨｅｓｓ分级、ＷＦＮＳ（世界神经
外科医师联盟）分级、改良 Ｆｉｓｈｅｒ（ｍｏｄｉｆｉｅｄＦｉｓｈｅｒ
ｇｒａｄｅｓ）分级、入院时 Ｄ二聚体和纤维蛋白原水平、动
脉瘤位置、大小、数量和形态、手术时机、手术持续时

间、术中动脉瘤是否破裂、载瘤动脉阻断情况、是否存

在脑血管痉挛等临床资料。本研究中动脉瘤最大直径

小于５ｍｍ为小动脉瘤；改良 ｆｉｓｈｅｒ分级为：０级，未见
出血或仅脑室内出血或脑实质内出血；Ⅰ级，仅见基底
池出血；Ⅱ级，仅见周边脑池或侧裂池出血；Ⅲ级，广泛
蛛网膜下腔出血伴脑实质内血肿；Ⅳ级，基底池和周边
脑池、侧裂池较厚积血。于动脉瘤夹闭术后 ４８～７２ｈ
或症状加重时复查头颅 ＣＴＡ，脑血管直径较术前缩
小，认定为脑血管痉挛。

１．３　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ２０．０软件进行数据的统计学分析。计
数资料采用构成比表示，计量资料采用 珋ｘ±ｓ表示。计
量资料间比较用 ｔ检验，计数资料间比较用 χ２检验，
期望值小于１者，运用 Ｆｉｓｈｅｒ精确检验。将单因素分
析中Ｐ＜０．１的参数纳入多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析模
型，检验水准：α＝０．０５。

２　结果

２．１　患者基本信息
　　共纳入４８０例患者，其中观察组４２例，男性７例，
女性３５例，男女比例１∶５，年龄２８～７４（５３．６７±９．６５）岁，
动脉瘤最大径为（５．１２±２．０７）ｍｍ，术中临时阻断率
１１．９％，临时阻断时间（３．８０±０．８４）ｓ；术中动脉瘤破裂
率９．５％，脑血管痉挛率 ６６．７％；对照组 ４３８例，其中
男性１４５例，女性２９３例，男女比例 １∶２，年龄 ３０～７２
（５３．５３±９．６９）岁，动脉瘤最大径为（５．９９±２．９５）ｍｍ，
术中临时阻断率９．８％，临时阻断时间（３．９５±１．１７）ｓ；术
中动脉瘤破裂率 １．４％，脑血管痉挛率 ２７．４％。患者
基线资料及动脉瘤信息见表１。
２．２　相关因素分析
　　单因素分析显示女性（Ｐ＝０．０２９）、小动脉瘤（Ｐ＝

０．００１）、术中动脉瘤破裂（Ｐ＝０．００７）和脑血管痉挛
（Ｐ＜０．００１）是术后发生 ＤＣＩ的危险因素，而吸烟史
（Ｐ＝０．０２０）是其保护性因素。将上述因素纳入多因
素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析模型显示小动脉瘤（Ｐ＝０．００２）、
术中动脉瘤破裂（Ｐ＝０．００４）及脑血管痉挛（Ｐ＜
０．００１）是术后 ＤＣＩ的独立危险因素。单因素及多因
素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果分别见表１、２。
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表１　颅内动脉瘤夹闭术ＤＣＩ的患者临床资料及

单因素分析［珋ｘ±ｓ，例（％）］

临床资料 观察组（ｎ＝４２） 对照组（ｎ＝４３８）ｔ／χ２值 Ｐ值

年龄／岁 ５３．６７±９．６５ ５３．５３±９．６９ ０．０８８ ０．９３０

女性 ３５（８３．３） ２９３（６６．９） ４．７８６ ０．０２９

高血压 １７（４０．５） １７９（４０．９） ０．００２ ０．９６１

糖尿病 ０（０） １５（３．４２） ０．５６９ ０．４５１

吸烟史 ６（１４．３） １３８（３１．５） ５．４１２ ０．０２０

饮酒史 ７（１６．７） ７３（１６．７） ０ １

小动脉瘤 ２４（５７．１） １３８（３１．５） １１．２６５ ０．００１

形态规则 ３７（８８．１） ６８（８３．８） ０．５３３ ０．４６５

Ｄ二聚体／ｍｇ·Ｌ－１ １．１１２±１．０６１ １．４２５±３．３７９ －０．５９６ ０．５５１

纤维蛋白原／ｇ·Ｌ－１ ３．３３４±０．８２７ ３．１３４±０．８４４ １．４６９ ０．１４２

动脉瘤位置 １．５３３ ０．５３２

　前交通 １３（３１．０） １６４（３７．４）

　大脑中 ９（２１．４） ７３（１６．７）

　床突上 １５（３５．７） １５０（３４．２）

　床突旁 ２（４．８） ２０（４．６）

多发 ３（７．１） ３１（７．１）

ＷＦＮＳ分级高级 １２（２８．６） ８１（１８．５） ２．４９２ ０．１１４

改良Ｆｉｓｈｅｒ评分 ３．２８７ ０．１９３

　０级 ７（１６．７） ６０（１３．７）

　Ⅰ～Ⅱ级 ４（９．５） ９３（２１．１）

　Ⅲ～Ⅳ级 ３１（７３．８） ２８５（６５．１）

术前破裂 ３７（８８．１） ３８５（８７．９） ０．００１ ０．９７０

临时阻断 ５（１１．９） ４３（９．８） ０．１８６ ０．６６７

手术时间／ｍｉｎ ２０８．７９±６６．５４ ２１３．２１±７４．３４ －０．３７２ ０．７１０

术中动脉瘤破裂 ４（９．５） ６（１．４） － ０．００７

临时阻断时间／ｍｉｎ ３．８０±０．８４ ３．９５±１．１７ －０．２８３ ０．７７９

脑血管痉挛 ２９（６９．０） １２１（２７．６） ３０．６０７＜０．００１

表２　颅内动脉瘤夹闭术ＤＣＩ的多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

因素 比值比 ９５％置信区间 Ｐ值

性别（女ｖｓ男） ２．４８２ ０．５８６～１０．５０２ ０．２１７

小动脉瘤 ２．９５１ １．４７８～５．８９３ ０．００２

吸烟史 １．２４７ ０．２６５～５．８５３ ０．７８０

术中动脉瘤破裂 ７．８２９ １．９２４～３１．８５４ ０．００４

脑血管痉挛 ５．９１９ ２．８８７～１２．１３４ ＜０．００１

３　讨论

　　虽经积极治疗，仍有近３０％的颅内动脉瘤病例会
有严重后遗症，病死率约为１２．１％［４］。ＤＣＩ是动脉瘤
夹闭术后最严重的并发症，主要表现为术后新出现的

偏瘫、失语、意识障碍加深等神经功能障碍，ＣＴ扫描上
发现有新出现的低密度灶；经治疗后神经功能障碍可

能不能完全恢复，影像学上一直存在病灶［５］。动脉瘤

夹闭术后ＤＣＩ的发生机制及相关危险因素目前尚未
完全阐明，值得深入探讨。

　　本研究观察组中有 ２９例患者（占 ６９％）术后经
ＣＴＡ或 ＤＳＡ证实存在脑血管痉挛，而对照组仅为
２７．６％，单因素分析提示脑血管痉挛与术后 ＤＣＩ存在
显著关联性（Ｐ＜０．００１），进一步多因素分析显示脑血
管痉挛是ＤＣＩ的独立危险因素（Ｐ＜０．００１）。有研究表
明，ＩＡ术后脑血管痉挛引发 ＤＣＩ的概率约为１１％，脑
血管痉挛与脑梗死密切相关，且血管痉挛的程度与脑

梗死的发生呈正相关［６］，与本研究结果类似。ＹＡＮＧ
等［７］研究认为：蛛网膜下腔出血后脑血管痉挛所致的

ＤＣＩ，可能与血红蛋白的毒性作用及其他血液成分引
起的钙通道失活有关，从发生机制上间接印证了脑血

管痉挛是ＤＣＩ的独立危险因素。然而，尽管本研究中
所有病例术后均常规给予尼莫地平治疗，在发生脑血

管痉挛时加用法舒地尔，仍有部分病例出现迟发性脑

梗死。此外，本项研究中观察组仍有 １３例患者（占
３１％）发生 ＤＣＩ时的 ＣＴＡ或 ＤＳＡ未见明显脑血管痉
挛。类似的研究结果表明：患者脑梗死区域可能与脑

血管痉挛范围不一致［８］，且部分蛛网膜下腔出血患者

在无影像学表现的脑血管痉挛的情况下发生脑梗死，

这些都提示动脉瘤夹闭术后发生 ＤＣＩ还可能受其他
因素影响。多个抗血管痉挛药物临床试验的失败，也

提示有脑血管痉挛以外的其他因素导致术后 ＤＣＩ发
生［９］。上述研究结果表明动脉瘤夹闭术后 ＤＣＩ的发
生机制值得进一步深入探讨。

　　动脉瘤术中破裂（ｉｎｔｒａｏｐｅｒａｔｉｖｅａｎｅｕｒｙｓｍｒｕｐｔｕｒｅ，
ＩＡＲ）是颅内动脉瘤夹闭术中最危急的并发症［１０］。动

脉瘤术中破裂出血会快速淹没手术区域视野，极大地

增加手术难度，导致载瘤动脉阻断时间延长，瘤周血管

骚扰加重，甚至过度夹闭和误夹闭；还可引起蛛网膜下

腔积血增多，术后血细胞崩解，释放更多致痉物质［１１］，

以上两个因素均可显著增加术后脑血管痉挛和术后

ＤＣＩ的发生。ＤＡＲＫＷＡＨＯＰＰＯＮＧ等［１２］报道 ＩＡＲ的
发生率约为２０％，证实了ＩＡＲ可能导致术后脑梗死及
动脉瘤残留，影响患者预后。本研究中 ＩＡＲ的总发生
率为２．１％，观察组和对照组ＩＡＲ发生率分别为９．５％
（４／４２）和 １．４％（６／４３８），单因素分析结果显示两组
ＩＡＲ与术后 ＤＣＩ发生差异有统计学意义（Ｐ＝０．００７），
进一步多因素分析显示 ＩＡＲ是 ＤＣＩ的独立危险因素
（Ｐ＝０．００４）。有学者认为 ＩＡＲ发生与术者的临床经
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验密切相关，由经验不足的医师主刀，发生 ＩＡＲ的风
险是经验丰富者的１．９倍，且 ＩＡＲ后患者预后不良的
风险是３．２１倍。由经验丰富的医师手术的 ＩＡＲ病例
预后较无经验的医师好［１３－１４］。本研究中所有病例由

同一经验丰富的教授实施手术，ＩＡＲ的总发生率较低，
得益于术者精湛的显微神经外科技术及丰富的手术经

验，极大地增加动脉瘤夹闭术的精确性与可控性，从而

减少术后迟发性缺血并发症的发生。

　　既往研究认为，动脉瘤体积越大，形状更复杂，瘤
颈硬化更明显，且可能伴有血栓形成，术中反复调整瘤

夹易造成血管损伤，因此大动脉瘤和巨大动脉瘤术后

更容易发生缺血事件［１５］。ＰＡＲＫ等［１６］研究也发现大

脑中动脉主干上的大或巨大动脉瘤在夹闭术后易发生

脑梗死。本研究结果显示：小动脉瘤更易导致夹闭术

后迟发性脑梗死的发生，小动脉瘤（Ｐ＝０．００２）是术后
ＤＣＩ的独立危险因素。既往研究表明：由于瘤体较小，
为完整夹闭瘤颈，可能会牺牲部分载瘤血管管壁，造成

过度夹闭导致载瘤动脉管腔狭窄；过度夹闭导致的血

管内皮损伤还可引起血管痉挛甚至血栓形成，造成

ＤＣＩ［１７］。另外，由于小动脉瘤夹闭较困难，镜下操作时
间相应延长，脑血管长时间承受吸引器的负压吸引和

显微镜光源的热力照射，可能影响内皮细胞的完整性

和生理功能，降低其对血管舒张介质的反应能力，导致

血管痉挛和ＤＣＩ［１７］。
　　有研究显示临时阻断载瘤动脉可能是动脉瘤夹闭
术后血管痉挛加重的另一个因素［１８］。近年的研究证

实：临时阻断的使用减少了 ＩＡＲ的发生，缩短整个手
术时间，患者预后明显改善。总临时阻断时间在

２０ｍｉｎ内的重复阻断载瘤动脉并不影响结果，但多次
重复和大于２０ｍｉｎ的总临时阻断时间对预后有显著
影响［１９］。本研究中观察组实施术中临时阻断 ５例
（１１．９％），临时阻断时间为（３．８０±０．８４）ｍｉｎ；对照组
４３例（９．８％），临时阻断时间为（３．９５±１．１７）ｍｉｎ，单
因素分析显示两组患者临时阻断率（Ｐ＝０．６６７）及临
时阻断时间（Ｐ＝０．７７９）差异均无统计学意义。证实
术中临时阻断与术后 ＤＣＩ无相关性，术中合理的临时
阻断是安全有益的。

　　既往研究发现吸烟增加动脉瘤性蛛网膜下腔出血
后患者迟发神经功能障碍的风险，当前和／或长期吸烟
的患者发生迟发性神经系统恶化的可能性几乎是其他

患者的两倍［２０］。与上述研究结果不同，本研究单因素

分析结果显示吸烟史（Ｐ＝０．０２０）是颅内动脉瘤夹闭

术后ＤＣＩ的保护性因素。查阅文献发现，由于吸烟促
进动脉粥样硬化，抑制血管反应性可降低血管痉挛和

ＤＣＩ的发生，吸烟是动脉瘤性蛛网膜下腔出血后良好
临床结果的预测因子［２１］。虽然吸烟受到性别的影响，

且最终本研究多因素分析未能验证其对 ＤＣＩ的作用
（Ｐ＝０．３３９），但这一分歧仍值得我们关注。
　　本研究发现小动脉瘤、术中动脉瘤破裂和脑血管
痉挛是夹闭术后 ＤＣＩ的相关危险因素。提示术中妥
善处理小动脉瘤，术中防止动脉瘤破裂，术后积极治疗

脑血管痉挛是减少术后 ＤＣＩ和改善患者预后的关键。
术中合理临时阻断载瘤动脉是安全有益的，如有必要，

不应犹豫。而吸烟对夹闭术后 ＤＣＩ的影响仍不明确，
有待进一步研究。

　　本研究存在以下局限性：作为单中心回顾性研究，
部分数据在搜集过程中可能存在信息偏倚。因头颅

ＣＴ显示急性脑梗死的时间局限性，部分早期无症状性
脑梗死患者可能被错误地纳入研究。术后患者大多仅

进行ＣＴＡ复查，未进行 ＤＳＡ复查，且上述复查不是按
照前瞻性设计方案进行，因此可靠性有限。还需要进

行多中心，大样本量的前瞻性试验来证实本研究的

结论。
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