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眼跳潜伏期预测动脉瘤性蛛网膜下腔出血后迟发性脑缺血的研究

李涵，郝东宁

榆林市第一医院绥德医院神经外科，陕西 绥德　７１８０００

摘　要：目的　探讨眼跳潜伏期对动脉瘤性蛛网膜下腔出血（ＳＡＨ）后迟发性脑缺血（ＤＣＩ）的预测作用。方法　回顾性
选择２０１２年１月 ～２０１６年１２月来我院接受治疗的 ＳＡＨ患者１１０例。根据患者入院后 ３０天内有无并发迟发性脑缺血

（ＤＣＩ）分为并发 ＤＣＩ组（ｎ＝４０）和未并发 ＤＣＩ组（ｎ＝７０）。应用单因素、多因素非条件 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析探讨影响 ＳＡＨ患

者 ＤＣＩ发生的危险因素。结果　眼跳频率、眼跳总时间、单次眼跳平均时间、眼跳总幅度、眼跳平均幅度、眼跳平均速度、

眼跳潜伏期预测 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生的诊断界值分别为 ２．６５次／ｓ、１６８５．４５ｍｓ、３９．０３ｍｓ、５５３．２５°、８．０５°、１１８．３５°／ｓ、

３７５．４２ｍｓ。ＨｕｎｔＨｅｓｓ分级≥ＩＩＩ级、Ｆｉｓｈｅｒ分级≥ＩＩＩ级、脑积水程度（中度、重度）、眼跳潜伏期≥３７５．４２ｍｓ会增加 ＳＡＨ

后 ＤＣＩ发生风险（Ｐ＜０．０５）。结论　眼跳潜伏期可预测 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生。
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　　了解蛛网膜下腔出血（ＳＡＨ）后并发迟发性脑
缺血（ＤＣＩ）的相关危险因素对该病的防治、患者预
后具有重要价值。眼跳潜伏期又称眼跳反应时，是

视觉运动刺激时眼球的水平和垂直位相反应时间

间隔，可反映脑干、小脑、基底神经节和皮质的整

体脑回路功能［１，２］。先前的研究已经表明，眼跳潜

伏期可作为慢性神经认知功能障碍及急性颅脑损

伤患者的客观生物标记物［３，４］。然而，眼跳潜伏期

与动脉瘤性 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生关系的研究报道较少。
本研究收集 １１０例 ＳＡＨ患者的临床资料，以期找出
眼跳潜伏期与动脉瘤性 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生的关系，为
制定 ＳＡＨ患者新的治疗策略提供循证医学证据。
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１　对象与方法
１．１　研究对象

回顾性选择 ２０１２年 １月 ～２０１６年 １２月来我
院接受治疗的 ＳＡＨ患者 １１０例。根据患者入院后
３０ｄ内有无并发 ＤＣＩ分为并发 ＤＣＩ组（ｎ＝４０）和
未并发 ＤＣＩ组（ｎ＝７０）。本研究获得我院医学伦
理学委员会批准，且所有研究对象均知情同意。

１．２　纳入和排除标准
纳入标准：所有患者经头颅 ＣＴ明确诊断为

ＳＡＨ，然后行头颅 ＣＴ血管造影（ＣＴＡ）确诊为颅内
动脉瘤；无其他脏器严重疾病；入院 ７２ｈ内测试眼
动数据；由直系亲属知情同意并签署知情同意书，

提供患者的详细资料。排除标准：ＳＡＨ合并硬膜外
血肿、硬膜下血肿、脑内血肿、脑挫裂伤、动静脉畸

形；伴有心、肝、脾、肺、肾等重要脏器损伤；血液系

统疾病及自身免疫系统疾病；入院时已发生 ＤＣＩ；
治疗过程中死亡；眼动数据测试前 ７ｄ内服用中枢
兴奋性或抑制性药物、酒精性饮料，测试前 ２ｄ内
从事重体力劳动、长跑类体育活动；未签署科研研

究知情同意书。

１．３　研究方法
ＤＣＩ诊断标准：患者出现意识水平恶化，出现

新的局灶性定位体征（如肢体瘫痪、感觉障碍、失

语等），以及颅内压增高的表现（如头痛、呕吐等），

并排出电解质紊乱癫痫发作、治疗的并发症、再出

血、脑积水加重等因素后，判定为 ＤＣＩ［５］。
记录患者年龄、性别、体质量指数（Ｂｏｄｙｍａｓｓ

ｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、烟酒嗜好，高血压、高血脂、高血糖史
和现状，ＨｕｎｔＨｅｓｓ分级、Ｆｉｓｈｅｒ分级、手术方式、动
脉瘤位置、脑积水程度、眼跳数据等。ＨｕｎｔＨｅｓｓ分
级按临床表现分为 Ｉ～Ｖ级：Ｉ级为无症状或仅有
轻微头痛症状或颈强直症状；ＩＩ级为头痛和颈强直
明显，其余神经麻痹症状不明显；ＩＩＩ级为患者出现
意识障碍，有嗜睡、烦躁不安等；ＩＶ级为患者接近
昏迷、不能活动、有早期去皮质强直、出现植物神

经障碍；Ｖ级为患者深度昏迷、有去皮质强直、处
于濒死状态［６］。Ｆｉｓｈｅｒ分级依照颅部 ＣＴ检查结果
判定：Ｉ级为无积血；ＩＩ级为积血厚度 ＜１ｍｍ，无血
凝块；ＩＩＩ级为积血厚度≥１ｍｍ；ＩＶ级为颅内出现
血肿或有脑室内出血［７］。脑积水程度根据患者脑

室径／双顶径的比值进行分类，轻度脑积水比值为
０．２６～０．４０，中度脑积水比值为 ０．４１～０．６０，重
度脑积水比值大于 ０．６０［８］。

应用德国 ＳＭＩ公司桌面式 ＨＩＳＰＥＥＤ眼动追踪
系统测试患者眼动数据。眼动收集系统视角观测

范围为 ±４０°，视角观测精度为 ０．５°，被试眼睛与
显示器中心持平，距离 ５０～６０ｃｍ。在进行眼球校
准后，图片以随机的形式在眼动追踪系统被试显示

屏显示。每张图片显示 １５ｓ，图片消失后呈现黑
屏，持续时间为 ４ｓ，随后显示下一张图片，直至所
有图片显示完毕，记录患者眼动数据［９］。

１．４　统计学分析
所有数据均利用 ＳＰＳＳ１９．０统计软件进行统计

学分析。计量资料采用 ｔ检验，以平均值 ±标准差
（ｘ±ｓ）表示；计数资料采用 χ２检验。单因素、多因
素采用非条件 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归进行分析。多分类变量
以哑变量的形式进入回归模型，变量入选标准 α≤
０．０５，剔除标准 α＞０．０５。通过绘制 ＲＯＣ曲线，筛
选切点，计算曲线下面积评估参数预测效力。Ｐ＜
０．０５为差异显著有统计学意义。
２　结果
２．１　两组患者临床资料比较

两组患者在性别、年龄、ＢＭＩ、有嗜酒史例数、
有糖尿病史例数、有高血脂病史例数、手术方式、

动脉瘤位置方面差异不显著（Ｐ＞０．０５）。并发
ＤＣＩ组在有吸烟史患者比例、有高血压病史患者比
例、ＨｕｎｔＨｅｓｓ分级≥ＩＩＩ级患者比例、Ｆｉｓｈｅｒ分级≥
ＩＩＩ级患者比例、脑积水程度（中度、重度）患者比例、
眼跳频率、眼跳总时间、单次眼跳平均时间、眼跳总

幅度、眼跳平均幅度、眼跳平均速度、眼跳潜伏期方

面显著高于未并发 ＤＣＩ组（Ｐ＜０．０５）（表１）。
２．２　眼跳数据预测 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生的曲线下面
积、诊断界值及对应的特异度和灵敏度

眼跳频率、眼跳总时间、单次眼跳平均时间、眼

跳总幅度、眼跳平均幅度、眼跳平均速度、眼跳潜

伏期预测 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生的诊断界值分别为 ２．６５
次／ｓ、１６８５．４５ｍｓ、３９．０３ｍｓ、５５３．２５°、８．０５°、
１１８．３５°／ｓ、３７５．４２ｍｓ（表 ２）。
２．３　影响 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生的单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归
分析

单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，吸烟史、高
血压病史、ＨｕｎｔＨｅｓｓ分级、Ｆｉｓｈｅｒ分级、脑积水程
度、眼跳频率、眼跳总时间、单次眼跳平均时间、眼

跳总幅度、眼跳平均幅度、眼跳平均速度、眼跳潜伏

期是影响 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生的危险性因素（Ｐ＜０．０５）
（表３）。
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表１　两组患者临床资料比较

因素
并发ＤＣＩ组
（ｎ＝４０）

未并发ＤＣＩ组
（ｎ＝７０） ｔ或χ２ Ｐ

性别 ０．４２ ０．５２
　男 ２５ ４８
　女 １５ ２２

年龄（岁）
５９．２４±
１５．０２

５８．０１±
１５．３７

－０．４１ ０．６８

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２）
２５．０３±
１．２６

２５．１４±
１．０８

０．４６ ０．６４

有吸烟史 ２０ １６ ８．５２ ＜０．０１
有嗜酒史 １１ １８ ０．０４ ０．８４
有糖尿病史 １０ １６ ０．０６ ０．８０
有高血压病史 ２２ ２１ ６．６８ ＜０．０１
有高血脂病史 ８ １２ ０．１４ ０．７１
ＨｕｎｔＨｅｓｓ分级≥ＩＩＩ级 ２１ ２０ ６．２３ ０．０１
Ｆｉｓｈｅｒ分级≥ＩＩＩ级 ２３ ２４ ５．６１ ０．０２
手术方式 ２．０１ ０．２９
　夹闭术 １８ ３０
　栓塞术 １５ ２５
　未手术 ７ １５
动脉瘤位置 １．１２ ０．３９
　前循环 ５ １１
　大脑中动脉 １１ ２０
　颈内动脉 １６ ３０
　后循环 ８ ９
脑积水程度 ９．８５ ＜０．０１
　无 ４ １８
　轻度 ８ ３５
　中度 １８ １２
　重度 １０ ５
眼动数据

　眼跳频率（次／ｓ）
３．０５±
１．２８

２．２６±
０．６４

－３．６５ ＜０．０１

　眼跳总时间（ｍｓ）
２００１．２３±
５１２．２５

１４０５．６２±
３５８．２４

－６．５０ ＜０．０１

　单次眼跳平均时间（ｍｓ）
４１．５２±
９．０６

３７．５８±
６．６２

－２．４１ ０．０２

　眼跳总幅度（°）
９８２．５２±
１２５．６２

２０４．５８±
３９．６１

－６．２１ ＜０．０１

　眼跳平均幅度（°）
１２．５２±
６．３７

３．２８±
１．１５

－７．２９ ＜０．０１

　眼跳平均速度（°／ｓ）
１６８．２５±
２３．５７

８６．２４±
１５．６６

－５．４４ ＜０．０１

　眼跳潜伏期（ｍｓ）
４１５．６８±
６０．２２

３２５．２６±
５８．９４

－７．６３ ＜０．０１

２．４　影响 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归
分析

将以上变量进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果
显示，ＨｕｎｔＨｅｓｓ分级≥ＩＩＩ级、Ｆｉｓｈｅｒ分级≥ＩＩＩ级、脑
积水程度（中度、重度）、眼跳潜伏期≥３７５．４２ｍｓ
会增加 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生的风险（Ｐ＜０．０５）（表 ４）。

表２　眼跳数据预测ＳＡＨ后ＤＣＩ发生的曲线下面积、诊断界值及对

应的特异度和敏感度

参数 ＡＵＣ（９５％ＣＩ）
诊断

界值

标准

误

特异

度（％）
敏感

度（％）
眼跳频率（次／ｓ） ０．８８（０．８１～０．９３） ２．６５ ０．０２ ７６．０２ ６０．４５
眼跳总时间（ｍｓ） ０．７０（０．６０～０．７８）１６８５．４５ ０．０５ ８９．６７ ６７．２３

单次眼跳平均时间（ｍｓ）０．７３（０．６２～０．８２） ３９．０３ ０．０４ ９０．５８ ６５．２４
眼跳总幅度（°） ０．８０（０．７２～０．９１）５５３．２５ ０．０４ ８４．５５ ５５．４５
眼跳平均幅度（°） ０．７５（０．６６～．８５） ８．０５ ０．０３ ７８．２８ ６３．５３
眼跳平均速度（°／ｓ） ０．７４（０．６５～０．８４）１１８．３５ ０．０１ ８５．６８ ６２．８５
眼跳潜伏期（ｍｓ） ０．７１（０．６０～０．８０）３７５．４２ ０．０１ ９０．０７ ５９．６６

表３　影响ＳＡＨ后ＤＣＩ发生的单因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

因素 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值
吸烟史 １．３０２ １．０１５～１．７８５ ０．０２

高血压病史 １．４１５ １．０２２～１．９０２ ＜０．０１
ＨｕｎｔＨｅｓｓ分级 １．５２６ １．０３８～２．１１５ ＜０．０１
Ｆｉｓｈｅｒ分级 １．４５２ １．０２９～１．９８７ ＜０．０１
脑积水程度 １．８１１ １．４０２～３．７２６ ＜０．０１
眼跳频率 １．６０２ １．０４５～２．３０４ ０．０２
眼跳总时间 １．１１５ １．００２～１．４６７ ０．０１

单次眼跳平均时间 １．２０３ １．００９～１．５４５ ０．０４
眼跳总幅度 １．６０３ １．０４９～２．３８８ ＜０．０１
眼跳平均幅度 １．４４４ １．０２４～１．９７１ ０．０４
眼跳平均速度 １．２３５ １．０１５～１．６０１ ＜０．０１
眼跳潜伏期 １．８２８ １．４１５～３．９１２ ＜０．０１

表４　影响ＳＡＨ后ＤＣＩ发生的多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

因素 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值
ＨｕｎｔＨｅｓｓ分级≥ＩＩＩ级 １．５３３ １．０４５～２．１９５ ＜０．０１
Ｆｉｓｈｅｒ分级≥ＩＩＩ级 １．４６２ １．０３３～１．９９７ ＜０．０１

脑积水程度（中度、重度） １．８４８ １．４２９～３．７３６ ０．０１
眼跳潜伏期≥３７５．４２ｍｓ １．８５５ １．４３７～３．９５６ ＜０．０１

３　讨论
２５％ ～４０％的 ＳＡＨ患者在治疗后会伴有 ＤＣＩ

发生。ＤＣＩ作为 ＳＡＨ常见的并发症，一般于 ＳＡＨ后
４～７ｄ内发病，最晚可推迟至 １４～２０ｄ［１０］。既往
的研究证实，ＤＣＩ发生与否与 ＳＡＨ患者预后关系密
切，是影响 ＳＡＨ患者高致残率及高死亡率的重要因
素［１１］。因此，了解 ＳＡＨ后并发 ＤＣＩ的相关危险因素
及特异性的标志物对该病的防治、患者预后具有重

要价值。本研究通过收集 １１０例 ＳＡＨ患者的临床
资料，以期探讨眼动数据与 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生的
关系。

测试者通过眼跳将视网膜的中央窝移动到感兴

趣的视觉目标上，获得准确和清晰的图像，可对视

觉目标进行具体的视觉分析。眼跳的发生不受意

识控制称为反应性眼跳，属于反射性动作。眼跳的
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发生受意识控制称为自主控制眼跳，该类型眼跳是

受中枢神经系统控制的有规律的随意运动。自主

控制眼跳可用来衡量调控眼跳的大脑区域以及反

应抑制、空间工作记忆等能力，为探讨大脑的高级

认知功能提供依据［１２～１３］。随着脑功能成像技术的

发展，人们意识到，自主控制眼跳异常可能是脑功

能失调或发育延迟的结果。本研究发现，并发 ＤＣＩ
组在眼动数据方面与未并发 ＤＣＩ组相比差异显著，
进一步经单因素、多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析发现眼跳
潜伏期≥３７５．４２ｍｓ会增加 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生的风
险。本研究是国内为数不多的证实眼动数据与

ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生存在密切联系的报道。有研究发
现，参与眼跳的皮质下结构主要为受到上丘直接调

控的脑干眼动核团，主要为脑干中的 Ｂｕｒｓｔ细胞在上
丘的控制下编码速度并发送编码信号给控制眼球

肌肉的运动神经元［１４］。动脉瘤性 ＳＡＨ后 ７２ｈ内可
造成大脑的直接损伤，伴有继发的病理生理改变，

而这种改变或许与脑干、小脑、基底神经节和皮质

的整体脑回路功能存在密切关联。

本研究还发现，ＨｕｎｔＨｅｓｓ分级≥ＩＩＩ级、Ｆｉｓｈｅｒ
分级≥ＩＩＩ级、脑积水程度（中度、重度）与 ＳＡＨ后
ＤＣＩ发生密切相关。ＨｕｎｔＨｅｓｓ分级与 Ｆｉｓｈｅｒ分级主
要用于评估患者 ＳＡＨ发病早期临床症状，与患者脑
微循环血流动力学的改变存在密切联系［５］。中度、

重度脑积水预示脑脊液生成或循环吸收过程发生

障碍而致脑脊液量过多，造成脑室扩大、脑实质减

少和颅内压力升高，进而引发 ＤＣＩ发生。本研究存
在一定局限性：样本量较少、单中心研究制约本研

究结论的全面性；入院 ７２ｈ内测试眼动数据，患者
测试时间不一致或许对研究结论构成影响；本研究

属于回顾性研究，部分眼动数据与 ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生
前后因果关系难以确定。总之，眼跳潜伏期可预测

ＳＡＨ后 ＤＣＩ发生。
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