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烟雾病血管搭桥术后高灌注综合征的研究进展
朱乾渺，吴　 伟　 （南京医科大学第一附属医院／江苏省人民医院神经外科，江苏南京２１００２９）

［摘　 要］　 烟雾病是一种以双侧颈内动脉末端及其分支血管慢性进行性狭窄或闭塞，并继发颅底异常血管网生成的脑血管
病。烟雾病血管搭桥术主要通过连接颞浅动脉（ＳＴＡ）和大脑中动脉（ＭＣＡ）以实现颅内外血管吻合并增加脑血流灌注，对预防烟雾
病患者术后再发卒中具有治疗价值。脑血流高灌注综合征（ＣＨＳ）是血管搭桥术后常见的一种并发症，可导致短暂性神经功能缺陷
及颅内出血等。鉴于此，本研究从术后高灌注的临床表现、危险因素、临床研究、发病机制及影像学评估、治疗等方面作如下综述，
以期为烟雾病血管搭桥术后ＣＨＳ的临床治疗提供参考。
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　 　 烟雾病是一种进展性疾病，表现为双侧颈内动脉
末端及大脑前、中动脉慢性、进行性狭窄或闭塞，继发
颅底异常烟雾状血管形成，由日本学者于１９６９年首次
提出［１］。实施颅内外段血管搭桥术是治疗烟雾病伴
脑缺血和／或脑出血的标准术式，该术式将颅外系统的
动脉血在外科干预下引向脑内缺血区域，能预防缺血
型烟雾病进一步脑血流量低灌注损伤，降低出血型患
者再出血的风险；其中，颞浅动脉（ｓｕｐｅｒｆｉｃｉａｌ ｔｅｍｐｏｒａｌ
ａｒｔｅｒｙ，ＳＴＡ）—大脑中动脉（ｍｉｄｄｌｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ａｒｔｅｒｙ，
ＭＣＡ）吻合术联合脑—硬脑膜—动脉血管融合一方面
借助直接手术搭桥改善缺血区域血供，另一方面联合
间接搭桥为脑组织的远期血供提供保障［２３］。尽管血
管吻合形成了相对小流量的血流重建，但仍未能减少
术后高灌注综合征（ｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｙｐｅｒｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，

ＣＨＳ）的发生。有研究证实，相较于烟雾病术后缺血型
或出血型卒中、吻合血管远期闭塞、创口愈合不佳及感
染等并发症，术后ＣＨＳ具有较高的发生率和致残率，
故了解烟雾病血管搭桥术后高灌注相关症状及发病机
制，同时采取适当有效的预防措施，对患者的术后康复
具有积极意义［４］。以往研究对烟雾病术后ＣＨＳ的回
顾性分析及影像学中核磁显像方面未进行深入探
讨［５６］，鉴于此，本文就术后ＣＨＳ的临床表现、危险因
素、发病机制、影像学评估、治疗与预后等方面进行如
下综述，以期为其临床治疗提供参考。
１　 烟雾病术后ＣＨＳ的临床表现

烟雾病术后ＣＨＳ是基于颅内动静脉畸形切除术
后正常灌注压突破的理论提出，表现为吻合区域脑血
管血流量的急剧增加，远超过脑组织的代谢需要［７８］。
日本Ｕｎｏ等［９］首次以病例形式报道烟雾病颅内外血
管搭桥术后ＣＨＳ，１例成年女性烟雾病患者于术后２ ｄ
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出现对侧肢体偏瘫及失语，影像学证实术区脑组织水
肿，血流动力学提示术区局部血流高灌注表现。术后
ＣＨＳ的临床表现与手术吻合部位的脑组织解剖功能
分区相对应，主要有短暂性失语、构音障碍、对侧面部
及上肢麻木，多在术后１周或更短时间内发作，且２周
内基本恢复正常［１０］。烟雾病术后ＣＨＳ通常会导致局
灶性神经症状，但是这种症状并不能明确地归因于局
部脑血流量的过度增加，有可能是脑缺血样改变导致。
局灶性神经功能缺损一般预后较好，但仍有少数病例
发展为迟发性脑出血和／或蛛网膜下腔出血［１１］。亦有
文献报道，术后ＣＨＳ伴癫痫样发作在儿童患者中较为
常见，且多数患者因癫痫起病确诊为烟雾病，血管搭桥
术后癫痫再发生率及严重程度与术前癫痫病程有
关［１２１４］。据相关文献报道，烟雾病血管搭桥术后ＣＨＳ
的发生率为１１． ３％ ～ ２２． ３％，且包括出血在内的脑血
流ＣＨＳ的发生率成人高于儿童，可能是成人的侧支代
偿血管相较于儿童脆性增加且弹性下降，当颅内外血
管即时重建术后出现较大的血流量改变时，诱发严重
的高灌注症状［１５］。有学者认为，术后高灌注症状伴术
区低血流量现象有可能是因为术后即刻高灌注导致血
管源性水肿，而水肿反应间接诱导了缺血样改变并伴
高灌注反应的症状［１６１７］。鉴于烟雾病患者术后血管
流量多维度监测融合不明确，多中心、大样本量的临床
研究较少，部分高灌注特征很难与其他并发症区分。
２　 烟雾病血管搭桥术后ＣＨＳ的危险因素

既往临床研究中，影响术后ＣＨＳ的危险因素一直
是临床研究的热点。Ｆｕｊｉｍｕｒａ等［１８］发现，以出血为首
发症状和／或成人烟雾病患者术后出现ＣＨＳ的风险较
高，建议围术期对患者进行脑血流灌注检查。进一步
研究发现，优势半球的区域搭桥和过于纤细的受体血
管与术后ＣＨＳ的发生有一定关联，同时该研究认为应
用米诺环素结合精准个性化的血压控制可以很好地预
防术后ＣＨＳ的发生［１９］。结合影像学评估发现，术前
脑组织低灌注状态及术后短期内相对于同侧小脑半球
术区急性血流量增长率高于阈值是术后ＣＨＳ重要的
独立危险因素［２０］。Ｋａｚｕｍａｔａ等［２１］研究发现，年龄过
大是烟雾病术后ＣＨＳ的危险因素，且局部脑皮质血流
量高于基准值１５％并伴有血流动力学不稳定能较为
准确地预测ＣＨＳ。
３　 术后ＣＨＳ的病理机制

烟雾病患者由于长期脑缺血缺氧、脑皮层表面原

生血管萎缩、新生微血管数量明显代偿性增加及异常
扩张分布，使得周围血管阻力降低，一定程度上改善了
脑局部血流灌注，但总体的脑血流量相对不足［１０］。因
此，缺血型烟雾病患者的病程长短对术后高灌注现象
的发生起到一定的预测作用［４，２２］。此外，代偿血管自
身调节能力受损可影响微血管血流循环通过时间，引
起血管源性水肿及血管通透性增高，从而诱发术后
ＣＨＳ发生。既往研究发现，术前脑氧摄取分数及脑血
容量指标相对较高，提示术后高灌注症状发生，从侧面
可以推断出脑组织已启动２种主要的代偿机制进行代
偿，即通过扩张阻力血管管径及增加脑氧摄取能力以
适应长期低灌注，进一步证实血管搭桥术后血流灌注
量差值已超出了受体血管的承载能力［１０，２３２４］。而影像
学研究发现，烟雾病血管搭桥术后高灌注患者常常出
现术区对侧小脑半球代谢性血流量降低，可预测术后
高灌注反应的严重程度，作为预测ＣＨＳ的影像学指
标［２５］。另外，一氧化氮的生物活性维持对于脑血管的
自身调节具有重要的作用，而缺血后高灌注所引发的
氧化应激抵消了一氧化氮的生物活性，同时也在一定
程度上导致血管内皮细胞功能障碍和血管自我调节能
力的受损。氧自由基清除剂曾被报道用于治疗血管搭
桥术后引发的不良反应，推测氧化应激及炎症反应可
能参与脑缺血再灌注损伤，间接导致血管通透性改变，
引发短暂的神经症状及相关术后高灌注症状；而脑缺
血高灌注损伤通过释放多种炎症因子和趋化因子触发
炎症级联反应，导致血脑屏障受损，尤其是白细胞介
素１的增加可影响血管的舒张和收缩，诱发术后高灌
注时血管的调节障碍［１８，２６］。
４　 ＣＨＳ的临床研究进展及预测机制

ＣＨＳ伴微血管内皮细胞功能受损、炎症及氧化应
激现象，细胞水平表现为血脑屏障的易损性。一项单
中心回顾性分析发现，烟雾病患者术前血液中较高的
血小板数与血管搭桥术后ＣＨＳ存在一定的相关性，但
仍需大样本量加以佐证［２７］。

有研究发现，烟雾病患者术前较高的血细胞比容
及较低的血清总蛋白水平可作为预测术后ＣＨＳ发生
的血清学指标，较高的血细胞比容导致桥血管吻合区
域出现微循环静脉充血，继而出现短暂性的脑血容量
增加及局部充血，从而诱发ＣＨＳ；而血清总蛋白水平
的改变直接影响血管内渗透压，诱导血清中基质金属
蛋白酶９及血管内皮生长因子聚集，影响血脑屏障的
稳定性，从而导致ＣＨＳ［２８２９］。亦有研究发现，相对于
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对照组，烟雾病患者血清中基质金属蛋白酶９高表
达，提示一种胶原酶参与脑血管血脑屏障的破坏，此项
机制的发现为后续的药物治疗提供相关依据［１１，３０］。
此外，烟雾病术后短暂性神经功能衰减的发生率在更
年期绝经女性群体中相对较高，提示雌激素水平可能
是影响术后ＣＨＳ的因素之一，分析原因可能为血管的
舒张收缩效应取决于ｂ雌激素受体的基因组作用，该
受体激活一氧化氮合酶并促进一氧化氮的产生，从而
调节血管的反应性，而更年期女性患者术后ＣＨＳ的血
管内皮反应性较差，从而加剧血流重建术后的灌注
紊乱［１０，３１］。
５　 烟雾病术后ＣＨＳ的影像学评估

围术期通过影像学手段及早发现高灌注症状对预
防严重并发症的发生具有重要意义。ＣＨＳ在影像学
上表现为术区血流高灌注伴脑血流量和脑血容量增
加，同时脑氧摄取分数急剧下降和脑氧代谢率的提高，
且术前ＰＥＴ评估脑氧摄取分数的增加是术后高灌注
的危险因素［３２］。虽然局部血流量改变可作为脑血流
高灌注的影像学评估指标，但是在流量数值的临界值
方面仍存在争议。既往研究表明，术后局部血流量相
对于术前基础值增加超过１００％，提示高灌注症状发
生［３２］。一项研究表明，局部血流量较基线水平增加
１５％就能出现短暂性的神经功能症状［２１］。２０１９年，
Ｔａｓｈｉｒｏ等［３３］结合镇静条件下的血流增加参考值和相
关研究成果提出，局部血流较基线水平增加５０％可作
为术后高灌注症状评估的标准。由于大多数高灌注症
状发生于术后２ ～ ６ ｄ，术后及时进行血流动力学参数
分析对于ＣＨＳ机制研究及预判风险有重要临床意义，
有学者建议在烟雾病血管搭桥术后２４ ｈ内常规进行
脑血流动力学检查［１１，３４］。
５． １　 ＣＴ灌注成像及核磁灌注加权成像

目前临床上较常使用ＣＴ灌注成像（ＣＴ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ，
ＣＴＰ）及磁共振灌注加权成像（ｐｅｒｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄ ｉｍａ
ｇｉｎｇ，ＰＷＩ）对烟雾病患者手术前后脑血流状态进行评
估。其中ＣＴＰ通过生成图像参数伪彩图，获知脑血流
量、脑血容量、平均通过时间及达峰时间，进而定量评
估围术期高灌注情况。而ＰＷＩ凭借脑血流变化敏感
参数平均通过时间及延迟时间评估围术期高灌注，其
相对于ＣＴＰ在评估异常灌注方面更有优势，并且规避
了ＣＴＰ的辐射危害及碘过敏的使用禁忌，应用前景更
加广泛［３５］。

５． ２　 单光子发射断层显像技术
单光子发射断层显像技术（ｓｉｎｇｌｅ ｐｈｏｔｏｎｅ ｍｉｓｓｉｏｎ

ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＳＰＥＣＴ）是常用的脑功能评价手
段，相较于ＣＴＰ，其优点在于所使用的示踪剂
９９ｍＴＣＨＭＰＡＯ或１２３ ＩＩＭＰＡＲＧ可单向通过血脑屏障进
入脑组织，期间利用伽马射线测定示踪剂，并结合动态
断层图像采集及校正，获得局部脑血流量，从而判断高
灌注现象的发生，且该放射性物质能够很快代谢，在短
时间重复给药的情况下不影响图像质量；但其缺点在
于图像的分辨率低，若缺乏骨性标志则难以定位［３６］。
５． ３　 核磁影像

近年来，脑核磁影像技术不断发展，已逐渐成为烟
雾病术后随访的主要诊疗手段，其相较于ＤＳＡ具有如
下优势：①核磁影像数据经计算机处理可获取目标区
域的血流动力学参数信息从而定量评估，较ＤＳＡ的黑
白单一显影有优势；②相较于ＤＳＡ的动脉穿刺，核磁
影像仅通过静脉注射对比剂或不需要注射对比剂的动
脉自旋标记灌注成像的无创优势，规避了穿刺操作可
能引发的并发症和Ｘ射线电离辐射；③核磁影像的高
分辨率结合相关平扫信息分析，可获取更多血流灌注
异常区域的解剖信息。

有研究证实，采用相位对比磁共振影像技术测定
颈内外动脉、椎动脉及颞浅动脉的平均血流速度、平均
血流量及血管壁兴趣区域面积可预测术后ＣＨＳ的发
生［３７］。近年来，ＭＲ三维动脉自旋标记灌注成像作为
新兴的检测手段，通过标记脑血流内水分子，经过预设
的延迟时间，同时进行信号采集，完成标记信号间减影
处理，软件处理后形成脑血管灌注成像，从而对高灌注
的表征进行定量分析，因该检查手段无需注射造影剂，
可用于对含碘或含轧造影剂过敏的患者，适用面广，安
全无创［３８３９］。
５． ４　 ＰＥＴ辅助成像

ＰＥＴ脑灌注成像技术主要通过反映细胞代谢水平
进而评估脑组织局部氧代谢及血容量水平，为术后及
时发现ＣＨＳ提供有效途径。近年来，有学者通过ＰＥＴ
影像对烟雾病患者进行对照研究发现，血管搭桥术后
高灌注急性发作患者较进展缓慢患者存在明显的认知
障碍改变［２４］；亦有学者结合成像中放射性缺损现象判
断手术疗效并把握手术适应证［４０］，为术后ＣＨＳ管理
提供理论依据。鉴于该成像技术对放射性核素示踪标
记的依赖及高成本操作的瓶颈，且显像缺乏正常组织
对照，有待大范围的临床研究验证。
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５． ５　 氙ＣＴ脑血管灌注成像
氙凭借其惰性气体的特征吸收Ｘ射线，被人体吸

入后能通过血脑屏障且回血后可被快速吸收，借助ＣＴ
值计算可反映出脑血流量的参数变化，多被用于评估
脑血流灌注。有学者借助氙ＣＴ能安全有效地测量出
脑组织局部血流变化，客观反映烟雾病患者术后侧支
血管代偿情况，对术后ＣＨＳ的评估提供支持［４１４２］。但
该成像技术参数单一，血流量数值的评估受氙气吸入
浓度影响，部分患者在吸入氙气后会出现恶心、呕吐等
副作用，且图像受到颅骨伪影影响导致对颅底后循环
血流量评估欠佳，近年来正逐渐被ＭＲ灌注所取代。
５． ６　 术中血管超声及吲哚菁绿显像造影

早在１９８５年就有学者采用经颅多普勒超声无创
且实时地对颅内外血管搭桥术后脑表面进行血流动力
学评估，分析大脑中动脉及颞浅动脉的平均血流速度、
峰值血流速度及舒张末期血流速度，结合搏动指数和
波谱形态，在预测及诊断术后血流异常灌注方面有一
定的研究前景［４３４５］。吲哚菁绿显像技术作为术中即
时检测手段，结合蔡司ＦＬＯＷ８００软件可用于预测术
后高灌注。近期，有研究通过术中超声及吲哚菁绿显
影评估搭桥前后桥血管血流量变化差值和即时脑皮层
表面受体血管灌注面积参考系，结合一定的数据处理，
提出血流量变化可预测术后ＣＨＳ的发生，推动术中桥
血管区域即时显像的定量化研究发展［４６４７］。
５． ７　 脑电图及脑血氧饱和度术中监测

脑电图检查被广泛用于脑网络神经元电活动检
测。鉴于脑血流灌注异常引发ＣＨＳ，结合脑电图可以
辅助推测脑组织血流量变化，对于评估患者预后及预
测ＣＨＳ发生有一定作用。有学者发现，血管搭桥术
后，脑影像提示术区脑组织局部血流量增加，脑电图提
示β波谱功率和局灶血流变化与患者出现ＣＨＳ症状
有关［４８］。脑血氧饱和度指标可用于评估脑血流动力
学研究，有研究发现术后ＣＨＳ常伴局部脑血氧饱和度
升高，结合ＳＰＥＣＴ影像提供参考系，有一定的敏感性
和特异性，该方法便捷且即时、有效，因而在颈动脉分
叉处血管血运重建术中运用广泛；但由于其探查点局
限于前额，极大程度限制了对烟雾病患者大脑中动脉
区域的监测，有待后续研究改良［４９］。
６　 ＣＨＳ临床管理
６． １　 血压管理

烟雾病患者由于长期缺血，其血管自身调节能力
逐渐丧失，血管搭桥术后针对高灌注症状最直接的处

理方法是合理地控制血压［１０］。降低血压一定程度上
能缓解血管搭桥术后高灌注反应，但过度降低血压及
术后液体量欠缺极有可能导致围术期急性脑组织缺血
梗死。有学者建议将收缩压控制在１１０ ～ １３０ ｍｍＨｇ
（唤醒状态下），能明显降低颞浅动脉—大脑中动脉旁
路手术后高灌注的发生率［１１］。
６． ２　 氧自由基清除辅助用药及米诺环素的应用

鉴于高灌注症状的产生伴氧自由基的大量生成，
有学者认为可适当使用氧自由基清除剂，如围术期使
用依达拉奉可在一定程度上抑制过度氧化，减轻脑血
肿，对血管内皮细胞起到保护作用。同时，适当的使用
脱水剂可以减轻ＣＨＳ诱发的血管性水肿反应［１０］。米
诺环素盐酸盐是一种神经保护类抗生素，其机理在于
针对性地阻止基质金属蛋白酶９的激活，能有效减轻
炎症级联反应，且基质金属蛋白酶９是促进脑缺血再
灌注后脑组织水肿和出血的重要影响因子。有研究认
为在合理控制血压的前提下，米诺环素盐酸盐用于治
疗性预防术后高灌注，可降低术后ＣＨＳ的发生率和相
关缺血性卒中风险［１１］。
６． ３　 麻醉诱导管理

有文献报道，烟雾病术后患者吸入七氟烷能抑制
炎症反应及抗氧化应激，起到神经保护性作用，从而降
低术后ＣＨＳ的发生率，但具体的药物剂量、药物维持
时间、七氟烷的吸入频率及不同静脉麻醉镇定剂的诱
导缺乏个性化指标［２６］。
７　 展望

血管搭桥术是目前烟雾病患者的主要治疗方式，
其通过改善脑组织的血流灌注，降低患者远期卒中的
发生率［３］，但术后并发症的有效预测及管理等问题仍
需要进一步探讨。烟雾病诊疗需要完善多学科团队协
作，围术期联合应用多种影像手段及时发现ＣＨＳ和术
后有效的临床管理对预防并发症的发生有重要意义。
相信在不久的将来，烟雾病术后ＣＨＳ的临床表征及量
化标准的统一、术后ＣＨＳ的临床流程化管理及相关认
知功能研究的完善将有助于患者的转归及康复。
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