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颈动脉内膜切除术对颈动脉狭窄合并糖尿病患者认知功能的影响
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［摘　要］　目的　探讨颈动脉内膜切除术（ＣＥＡ）对颈动脉狭窄合并糖尿病患者认知功能的影响。方法　回顾性分析２０１６年
１２月至２０１９年３月于我院接受ＣＥＡ的４７例颈动脉狭窄患者的临床资料，将患者分为糖尿病组（ＤＭ组）及非糖尿病组（ＮＤＭ组），
术前１周采用蒙特利尔认知量表（ＭｏＣＡ）评估患者认知功能，术后３个月再次评估认知功能，比较２组患者术前及术后认知功能评
分，评价糖尿病对患者认知功能的影响。结果　２组患者术前ＭｏＣＡ评分比较差异无统计学意义（Ｐ＝０．１８），术后２组ＭｏＣＡ评分比
较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。ＮＤＭ组术后ＭｏＣＡ评分较术前有显著提高（Ｐ＝０．００１），而ＤＭ组术后ＭｏＣＡ评分较术前无明显
变化（Ｐ＝０．０７）。单项评分中，ＮＤＭ组患者视空间／执行能力、抽象能力及延迟回忆能力与术前比较，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５），ＤＭ组各项认知评分手术前后比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。患者术后总体脑灌注情况较术前改善，其中脑血流
量（ＣＢＦ）、平均通过时间（ＭＴＴ）、达峰时间（ＴＴＰ）与术前比较，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。ＮＤＭ组患者术后灌注参数 ＣＢＦ、
ＭＴＴ及ＴＴＰ较术前显著改善，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；ＤＭ组患者术后灌注参数仅ＭＴＴ较术前有显著改善，差异有统计学意
义（Ｐ＜０．０５）。结论　颈动脉内膜切除术能够改善颈动脉狭窄患者的脑灌注及认知功能，对于合并糖尿病的患者，术后脑灌注及认
知功能改善程度有所下降。
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　　颈动脉狭窄作为临床常见疾病，不仅会导致短暂
性脑缺血发作和脑梗死等缺血性脑血管事件的发生，

也是导致患者认知功能障碍的独立危险因素［１２］。颈

动脉狭窄所致认知功能障碍属于血管源性认知功能障

碍（ｖａｓｃｕｌａｒｃｏｇｎｉｔｉｖｅｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ，ＶＣＩ），而 ＶＣＩ是指由
多种脑血管病危险因素（包括高血压、糖尿病和高脂

血症）和脑血管病（如脑梗死、脑出血、脑白质疏松和

慢性脑缺血）引起的从轻度认知功能障碍到痴呆的一

大类综合征［３］。颈动脉内膜切除术（ｃａｒｏｔｉｄｅｎｄａｒｔｅｒ
ｅｃｔｏｍｙ，ＣＥＡ）作为治疗颈动脉狭窄的金标准，可有效
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增加大脑的血供，也可改善颈动脉狭窄患者的认知功

能［４７］。然而颈动脉狭窄患者往往伴有高血压及糖尿

病等，ＣＥＡ对于颈动脉狭窄合并糖尿病的患者认知功
能改善情况尚不明确。本研究通过对颈动脉狭窄患者

是否伴有糖尿病进行分组，监测手术前后认知功能，对

比分析糖尿病对颈动脉狭窄患者行 ＣＥＡ后认知功能
的影响。

１　资料与方法

１．１　临床资料
选取２０１６年１２月至２０１９年３月徐州医科大学

附属医院收治的颈动脉狭窄患者４７例。根据是否患
糖尿病将患者分为糖尿病组（ＤＭ组）１９例及非糖尿
病组（ＮＤＭ组）２８例，２组患者在性别、年龄、高血压病

史、冠心病病史、狭窄侧别、狭窄程度等方面比较差异

无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性，见表１。入组
标准：①利用北美有症状性颈内动脉内膜切除术试验
法测量颈动脉狭窄程度，狭窄程度 ＝（１－狭窄处最小
血管直径／狭窄远端正常血管直径）×１００％，有症状
的颈动脉狭窄患者其狭窄程度达到５０％，无症状的颈
动脉狭窄患者其狭窄程度达到７０％，符合外科手术适
应证，行颈动脉内膜切除术。②首次行 ＣＥＡ治疗，且
未行其他脑部手术。③能够配合完成相关神经心理学
评估，并完成术后３个月的随访。排除标准：①既往有
精神病史；②诊断为阿尔兹海默病或其他类型痴呆；
③脑卒中再发；④具有某些影响认知功能的个人不良
习惯；⑤有较严重的视力或听力障碍，或患者本人不配
合检查。

表１　２组患者基本资料比较（例）

组别 ｎ
性别

（男／女）

年龄

（≤６５岁／＞６５岁）

高血压病史

（有／无）

冠心病史

（有／无）

狭窄侧别

（左侧／右侧／双侧）

狭窄程度

（中度／重度）
ＤＭ组 １９ １２／７ １０／９ １１／８ ２／１７ ７／７／５ ２／１７
ＮＤＭ组 ２８ ２１／７ １５／１３ １８／１０ ２／２６ ８／１０／１０ １１／１７
χ２ ０．７５９ ０．００４ ０．１９６ ０．００ ０．５６０ 　３．３５２

Ｐ ０．３８４ ０．９４９ ０．６５８ １．０ ０．７５６ 　０．０６７

１．２　认知功能评估
所有患者分别于术前１周及术后３个月行认知功

能评分，采用当前临床上常用的蒙特利尔认知评估量

表（ｍｏｎｔｒｅａｌｃｏｇｎｉｔｉｖｅａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ，ＭｏＣＡ）。如果受试者
受教育年限不足１２年，则ＭｏＣＡ最后得分为实际测得
的分数加１分，总分３０分，小于２６分判定存在认知功
能障碍［８］。

１．３　脑灌注检查
所有患者分别于术前１周及术后３个月行 ＣＴ脑

灌注检查，扫描完成后重建伪彩图并计算脑血流量

（ｃｅｒｅｂｒａｌｂｌｏｏｄｆｌｏｗ，ＣＢＦ）、脑血容量（ｃｅｒｅｂｒａｌｂｌｏｏｄ
ｖｏｌｕｍｅ，ＣＢＶ）、平均通过时间 （ｍｅａｎｔｒａｎｓｉｔｔｉｍｅ，
ＭＴＴ）、峰值时间（ｔｉｍｅｔｏｐｅａｋ，ＴＴＰ），选取特定感兴趣
区对比手术前后脑灌注变化情况。

１．４　手术方法
所有患者均由同一高年资主任医师施行单侧标准

式颈动脉内膜切除术。患者全身麻醉后沿胸锁乳突肌

前缘行直切口，逐层分离、暴露颈总动脉、颈内动脉及

颈外动脉，并分别预置血管吊带。全身肝素化并管理

血压后分别阻断颈内动脉、颈总动脉及颈外动脉。显

微镜下切开颈总动脉及颈内动脉，仔细剥除斑块，肝素

水多次冲洗管腔、修整内膜后连续缝合血管壁，血管闭

合前短暂开放颈内动脉以排空管腔内空气、斑块碎屑、

内膜残片，评估血液回流情况，闭合后依次开放颈总动

脉、颈外动脉，降低血压后开放颈内动脉。确切止血后

常规放置引流管并逐层缝合切口。术后严格控制血

压，密切观察切口引流情况，常规服用阿司匹林或波立

维及阿托伐他汀钙片。

１．５　统计学方法
用ＳＰＳＳ２４．０统计学软件对数据进行分析，计量

资料用均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，计数资料采用 χ２检
验，２组间比较均采用配对 ｔ检验或独立样本 ｔ检验，
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　患者手术前后认知功能评分比较
２组患者术前 ＭｏＣＡ评分比较差异无统计学意

义（Ｐ＝０．１８０），术后２组 ＭｏＣＡ评分比较差异有统
计学意义（Ｐ＝０．０３６），ＮＤＭ组术后 ＭｏＣＡ评分较术
前提高（Ｐ＝０．００１），而 ＤＭ组术后 ＭｏＣＡ较术前无
明显变化（Ｐ＝０．０７），见表２。

表２　２组患者手术前后ＭｏＣＡ评分比较（ｘ±ｓ）

组别　　 ｎ 术前 术后 ｔ Ｐ
ＤＭ组　 １９ ２１．４２±３．９６ ２２．３１±３．１６ －１．９２６ ０．０７
ＮＤＭ组 ２８ ２２．８２±２．５４ ２４．１４±２．６２ －３．８７１ ０．００１
ｔ　　　 －１．３６２ －２．１５７
Ｐ　　　 　０．１８０ 　０．０３６

　　ＮＤＭ组患者认知评分中视空间／执行能力、抽象
能力及延迟回忆能力与术前比较，差异有统计学意义
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（Ｐ＜０．０５），ＤＭ组各项认知评分手术前后比较差异无
统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表３。
２．２　脑灌注检查结果

患者术后总体脑灌注情况较术前改善，其中脑血

流量（ＣＢＦ）、平均通过时间（ＭＴＴ）、达峰时间（ＴＴＰ）与

术前比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；ＮＤＭ组患者
术后灌注参数 ＣＢＦ、ＭＴＴ及 ＴＴＰ较术前显著改善，差
异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；ＤＭ组患者术后灌注参数
仅 ＭＴＴ较术前有显著改善，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５），见表４。

表３　２组患者单项认知评分比较（ｘ±ｓ，分）

组别
视空间／执行能力

术前 术后 ｔ Ｐ
命名

术前 术后 ｔ Ｐ
注意力

术前 术后 ｔ Ｐ
ＮＤＭ组 ２．７１±０．７１ ３．１７±０．７２ －３．０９９０．００４ ２．６０±０．５６ ２．６０±０．４９ ０．０００ １．００ ５．３５±０．６２ ５．３９±０．８３ －０．２２５ ０．８２
ＤＭ组 ２．３１±０．９４ ２．５７±０．９０ －１．５６４０．１３０ ２．４２±０．７６ ２．５２±０．５１－０．８０９　０．４２ ４．８４±１．０１ ４．９４±０．９７ －１．０００ ０．３３

组别
语言功能

术前 术后 ｔ Ｐ
抽象能力

术前 术后 ｔ Ｐ
延迟回忆

术前 术后 ｔ Ｐ
定向力

术前 术后 ｔ Ｐ
ＮＤＭ组 ２．２８±０．５３ ２．４２±０．５０－１．６８６０．１０ １．５３±０．５０ １．７８±０．４１ －２．２６０．０３ ２．６０±０．７３ ３．００±０．９０－２．６４５０．０１ ５．５７±０．５７５．７１±０．５３－１．４４１０．１６
ＤＭ组 ２．２６±０．８０ ２．２１±０．７１　０．５６７０．５７ １．５７±０．５０ １．７３±０．４５－１．１４３０．２６ ２．４７±０．９６ ２．６８±０．８８－１．７１４０．１０ ５．３６±０．７６５．４７±０．６１－０．８０９０．４２

表４　２组患者脑灌注参数手术前后比较（ｘ±ｓ）

组别
ＣＢＦ

术前 术后 ｔ Ｐ
ＣＢＶ

术前 术后 ｔ Ｐ
总体 ２８．６１±１５．４３ ３５．２８±１７．４２ －３．０９５ ０．００３ ３．８３±１．６１ ４．０５±１．８５ －０．８３９ ０．４０
ＮＤＭ组 ２７．１４±１２．４９ ３６．７０±１６．５４ －３．６８５ ０．００１ ３．７２±１．３７ ４．３１±１．６６ －１．９２７ ０．０６
ＤＭ组 ３０．７９±１９．１４ ３３．１９±１８．８９ －０．６７３ ０．５１ ４．００±１．９５ ２．５２±０．５１ 　０．８００ ０．４３

组别
ＭＴＴ

术前 术后 ｔ Ｐ
ＴＴＰ

术前 术后 ｔ Ｐ
总体 ９．１１±２．４７ ７．３３±１．９７ ４．７５９ ０．０００ ２６．２３±８．７９ ２３．０４±６．５８ ３．８４６ ０．０００
ＮＤＭ组 ９．５２±２．６０ ７．４８±２．２０ ３．７５１ ０．００１ ２６．０９±９．３９ ２２．６３±７．１７ ３．２９１ ０．００３
ＤＭ组 ８．５０±２．２０ ７．１０±１．６１ ２．９９１ ０．００８ ２６．４５±８．０９ ２３．６４±５．７５ ２．０３２ ０．０５７

３　讨论

颈动脉狭窄是临床上常见的脑血管疾病，是血管

性认知功能障碍的独立危险因素。据统计，高达６４％
的脑血管疾病患者存在不同程度的认知功能障碍，其

中１／３会发展为痴呆［９］。颈动脉狭窄导致认知功能障

碍的可能机制是栓子脱落堵塞远端血管而形成微小梗

死灶，造成脑组织血流低灌注，使脑组织长时间处于缺

血缺氧状态，机体葡萄糖利用率降低、脑组织代谢异

常，引起与认知功能密切相关的海马神经元发生病理

及生理改变，进而引发血管性认知功能障碍［１０］。对于

颈动脉狭窄合并糖尿病的患者，糖尿病和痴呆可能有

共同的致病关系，这种联系可能是通过增加脑胰岛素

抵抗导致胰岛素信号受损，加速神经元功能障碍和认

知能力下降［１１］。因此，糖尿病的存在增加了从轻度认

知障碍到痴呆的认知功能障碍的风险。与非糖尿病患

者相比，合并糖尿病的患者从轻度认知障碍转为痴呆

的比例高１．５～３倍［１２］。

目前国内最常用来评估患者认知功能的量表为简

易智能精神状态检查量表（ｍｉｎｉｍｅｎｔａｌｓｔａｔｅｅｘａｍｉｎａ
ｔｉｏｎ，ＭＭＳＥ）和蒙特利尔认知评估量表（ＭｏＣＡ）。本研
究采用 ＭｏＣＡ量表评估患者的认知功能，因为相较于
ＭＭＳＥ量表，ＭｏＣＡ量表对轻度认知功能障碍的检测

更为灵敏，筛查范围更为广泛，耗时更短，可避免相同

内容短时间内重复测试，减少了由于学习效益引起的

误差［１３］。目前，有研究证实颈动脉内膜切除术能够不

同程度地改善颈动脉狭窄患者的认知功能，如Ｄｅｍａｒｉｎ
等［１４］进行的包含２８项研究的分析表明，颈动脉内膜
切除术后患者的认知功能得到提升。本研究也显示，

ＮＤＭ组患者术后 ＭｏＣＡ评分较术前明显改善，而 ＤＭ
组患者术后ＭｏＣＡ评分较术前无明显改善。

目前认为ＣＥＡ后认知功能改善可能存在的机制
主要包括：①术后脑血流量明显增加，纠正了大脑的低
灌注状态，消除了缺血时产生的氧自由基、兴奋性氨基

酸，从而减轻了对神经元的损害，大脑白质病变得到缓

解；②术中清除斑块解除了颈动脉狭窄，术后服用抗血
小板药物及他汀类药物，斑块再脱落风险降低，减少了

缺血性卒中事件发生。但少部分研究对颈动脉内膜切

除术是否能改善颈动脉狭窄导致认知功能的下降存在

不同意见，如 Ｐｉｃｃｈｅｔｔｏ等［１５］认为 ＣＥＡ对颈动脉狭窄
患者认知功能无明显影响。Ｃｏｎｎｏｌｌｙ等［１６］甚至发现

２０％～３０％的患者颈动脉内膜切除术后存在认知功能
下降。导致这些结果的原因可能是部分颈动脉狭窄患

者伴发糖尿病等慢性疾病，其颈动脉内膜切除术后可

能无明显改善。本研究结果也证实了这一假设，对于

合并糖尿病的颈动脉狭窄患者，术后认知改善并不明
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显，但并不能否认颈动脉内膜切除术对颈动脉狭窄合

并糖尿病患者认知功能的改善作用。

对于患者脑灌注情况，ＣＴ脑灌注成像（ＣＴｐｅｒｆｕ
ｓｉｏｎ，ＣＴＰ）作为一种有效、快速的检查手段，可在病变
早期发现异常，能直观准确地反映脑血流动力学情况

及术后患者脑灌注变化情况。本文４７例患者术后脑
灌注参数 ＣＢＦ、ＭＴＴ、ＴＴＰ较术前明显改善，ＣＢＶ无明
显改善，可能因为术后患者颈动脉斑块得到解除，脑血

流流速增快，所以 ＣＢＦ较术前增加，ＭＴＴ、ＴＴＰ较术前
降低，脑灌注得到改善。而ＣＢＶ主要反应的是血管容
量代偿能力，可能手术前后两次 ＣＴ脑灌注检查时间
间隔较短，致使颅内病变侧血管代偿能力还未发生明

显改善。本研究还发现，术后脑灌注改善的同时，认知

功能也出现了改善，因此两者之间可能存在紧密联系。

ＮＤＭ组患者术后脑灌注参数 ＣＢＦ、ＭＴＴ、ＴＴＰ较术前
明显改善，ＣＢＶ无明显改善，ＤＭ组患者仅 ＭＴＴ较术
前有改善，提示 ＤＭ患者脑灌注的改善较 ＮＤＭ患者
差。糖尿病对血管系统有不良影响，可导致多种心血

管疾病的发生和起源于微血管的损伤。血脑屏障是一

种高度专业化的结构，保护着大脑独特的微环境。内

皮细胞是血脑屏障的主要细胞类型，与其他成分，包括

周细胞、基底膜等结合形成神经血管单元，促进血脑屏

障的正常功能和完整性。高血糖会诱导基底膜增厚，

促进内皮细胞的增殖，导致血脑屏障的完整性受损，并

增加渗透性。Ｊａｎｅｌｉｄｚｅ等［１７］的研究表明，增强的血脑

屏障通透性和糖尿病、痴呆的发展相关。同时，糖尿病

作为微血管、大血管炎症和氧化应激的来源，可能存在

增强炎症的病理生理机制。单核细胞等全身炎症标志

物会穿过血脑屏障，促使中枢神经系统的细胞因子释

放，导致大脑局部炎症，并导致认知功能障碍［１８］。ＤＭ
组患者术后灌注改善不明显、认知改善较差，可能与糖

尿病导致血脑屏障渗透性增加、炎症因子穿过血脑屏障

有关，当然这一结论需要更多的研究来证实。

糖尿病患者中，高血糖对一般糖尿病并发症有很

大的预测价值，并与发展为认知障碍的风险相关。因

此，严格的血糖控制可能降低认知功能下降和痴呆的

风险。另一方面，低血糖症在老年糖尿病患者中很常

见，低血糖是从轻度认知障碍发展到痴呆的风险因

素［１９］。短暂性低血糖可能导致认知功能的可逆性损

害，但持续或严重的低血糖可能导致永久性神经元损

伤。随着年龄的增长，低血糖的自主警告症状变得不

那么强烈，并且校正的反应时间变得更加受限，这可能

会使老年糖尿病患者患严重低血糖事件的风险增加。

另一个诊断挑战是低血糖的临床表现与痴呆症的相似

性，其中患者出现激动、混乱或行为改变、疲劳或虚弱

等非特异性症状可能导致患者和医生认识不足，从而

导致发病率被低估。因此，定期进行血糖监测对于排

除患有糖尿病且处于非特异性症状的老年糖尿病患者

的低血糖至关重要。

颈动脉内膜切除术可以改善颈动脉狭窄患者的脑

灌注及认知功能，对于合并糖尿病的颈动脉狭窄患者，

术后脑灌注及认知功能改善不明显，这可能与糖尿病

导致的微血管病变及大血管病变有关，但这仍需大量

研究进一步证实。但本研究认为：对于合并糖尿病的

颈动脉狭窄患者，在进行手术治疗的同时及手术前后

对糖尿病患者的血糖进行控制，实施严格的医疗管理，

可能术后会获益更多。本研究是一项回顾性研究，尚

存在许多不足，如评估量表尚不够全面，病例数较少、

缺乏长期的随访资料、干扰因素较多等，这些不足之处

需要在未来的研究中进行完善。
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［摘　要］　目的　比较经玻璃体手术注射康柏西普或雷珠单抗治疗视网膜分支静脉阻塞（ＢＲＶＯ）继发黄斑水肿的临床疗效。
方法　回顾性分析２０１６年４月至２０１８年４月我院收治的经玻璃体手术注射康柏西普或雷珠单抗治疗的ＢＲＶＯ继发黄斑水肿１１０例
（１１０患眼）患者的临床资料，均为单眼，根据注射的药物分为康柏西普组和雷珠单抗组，每组５５例。比较２组患者治疗前及治疗后
１、３、６个月最佳矫正视力（ＢＣＶＡ）与黄斑中心凹视网膜厚度（ＣＭＴ），同时比较２组患者术中注射药物次数、治疗有效率、并发症发
生情况。结果　采用经玻璃体手术注射治疗 ＢＲＶＯ继发黄斑水肿过程中，２组患者的 ＢＣＶＡ均得到提高，但差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。术后３、６个月康柏西普组的 ＣＭＴ改善效果优于雷珠单抗组，差异有统计学意义（ｔ＝２．３５，Ｐ＝０．０２１；ｔ＝２．６０，
Ｐ＝０．０１１）。２组有效率均较高，且并发症较少，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。康柏西普组术中注射药物次数为（４．１３±０．８１）次，
雷珠单抗组为（４．６２±０．６２）次，２组比较差异有统计学意义（Ｐ＝０．０００６）。结论　经玻璃体手术注射康柏西普或雷珠单抗治疗
ＢＲＶＯ继发黄斑水肿效果均较好，但康柏西普对于ＣＭＴ改善效果更优、注射次数更少，而且价格相对便宜。
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