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缺血修饰白蛋白评估动脉瘤性蛛网膜下腔

出血患者迟发性脑缺血研究

陈华轩，云德波，邓学云，罗波，李林，尚彬，范润金

南充市中心医院神经外科，四川 南充　６３７０００

摘　要：目的　探讨缺血修饰白蛋白（ＩＭＡ）评估动脉瘤性蛛网膜下腔出血（ａＳＡＨ）患者迟发性脑缺血（ＤＣＩ）的价值及其
与患者预后的关系。方法　选取１９８例 ａＳＡＨ患者，根据有无 ＤＣＩ把患者分为 ＤＣＩ组和无 ＤＣＩ组，测定血清 ＩＭＡ，同时使

用经颅多普勒（ＴＣＤ）监测大脑中动脉的平均血流速度（ＶＭＣＡ），比较两组脑血管痉挛发生率和血清 ＩＭＡ。结果　在 ７～

１０天时间段 ＶＭＣＡ和血清 ＩＭＡ达到峰值，然后逐渐下降；在 １～６天、７～１０天、１１～１４天时间段，ＶＭＣＡ比较、血清 ＩＭＡ

比较，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。ＤＣＩ组的 ＣＶＳ发生率高于无 ＤＣＩ组，并且 ＤＣＩ组的血清 ＩＭＡ水平高于无 ＤＣＩ组，

差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。预后不良组的血清 ＩＭＡ［（６４．２８±５．９４）Ｕ／ｍｌ］高于预后良好组［（４５．４６±５．７２）Ｕ／

ｍｌ］，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　血清 ＩＭＡ水平与脑血管痉挛及预后密切相关，它可在一定程度上反应 ａＳＡＨ

后脑缺血情况，对血管痉挛相关的 ＤＣＩ评估有重要价值，并且有助于判断预后。
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　　动脉瘤性蛛网膜下腔出血 （ａｎｅｕｒｙｓｍａｌｓｕｂ
ａｒａｃｈｎｏｉｄｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ，ａＳＡＨ）是临床上常见的脑血管

疾病，它易并发迟发性脑缺血（ｄｅｌａｙｅｄｃｅｒｅｂｒａｌｉｓ
ｃｈｅｍｉａ，ＤＣＩ），ＤＣＩ可导致不可逆缺血性神经功能
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损害，特别是血管痉挛相关的 ＤＣＩ被认为是患者致
残和死亡的主要原因。缺血修饰白蛋白（ｉｓｃｈｅｍｉａ
ｍｏｄｉｆｉｅｄａｌｂｕｍｉｎ，ＩＭＡ）是 诊 断 早 期 缺 血 的 标 志
物［１］，文献报道［２］ＳＡＨ患者中血清 ＩＭＡ明显升高，
并且与预后相关。本研究通过监测 ａＳＡＨ不同时间
段血清 ＩＭＡ的水平和大脑中动脉的平均血流速度
（ｔｈｅｍｅａｎｂｌｏｏｄｆｌｏｗｖｅｌｏｃｉｔｙｏｆｍｉｄｄｌｅｃｅｒｅｂｒａｌａｒｔｅｒｙ，
ＶＭＣＡ），旨在探讨血清 ＩＭＡ评估 ＤＣＩ的临床价值
和血清 ＩＭＡ与 ａＳＡＨ预后的关系。
１　资料与方法
１．１　研究对象

２０１５年 ６月至 ２０１７年 ６月收治的动脉瘤性
蛛网膜下腔出血患者１９８例，根据有无 ＤＣＩ把患者
分为 ＤＣＩ组 ７１例、无 ＤＣＩ组 １２７例，病例入选标
准：①患者发病后 １２ｈ内入院；②经头颅 ＣＴ证实
为蛛网膜下腔出血，经 ＣＴＡ、ＭＲＡ或 ＤＳＡ证实为颅
内动脉瘤破裂。病例排除标准：①合并血液、免疫
系统疾病，急性感染、恶性肿瘤、外周血管疾病，严

重的心、肝、肺、肾等脏器功能障碍；②非动脉瘤性
蛛网膜下腔出血。其中，男 １０１例，女 ９７例，年龄
３２～７１岁，平均（４７．４７±５．８７）岁；动脉瘤部位：
椎基底动脉动脉瘤７例，大脑中动脉动脉瘤７２例，
后交通动脉瘤 ６２例，前交通动脉瘤 ４４例，多发动
脉瘤 １３例；改良 Ｆｉｓｈｅｒ分级：Ｉ级 ３５例，ＩＩ级 ５５
例，ＩＩＩ级 ６９例，ＩＶ３９级。此项研究通过我院伦理
委员会批准，患者或家属签署知情同意书。

１．２　研究方法
所有患者入院第 １～１４天分别抽取静脉血

４ｍｌ，离心分离血清，保存于 －２０℃冰箱，同时监
测经颅多普勒（ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌｄｏｐｐｌｅｒ，ＴＣＤ）。ＩＭＡ测
定试剂盒（湖南长沙颐康科技有限公司生产），Ｏ
ＬＹＭＰＵＳＡＵ２７００全自动生化分析仪检测。
１．３　评价指标
１．３．１　脑血管痉挛（ｃｅｒｅｂｒａｌｖａｓｏｓｐａｓｍ，ＣＶＳ）诊断
标准　依据国外国内通用标准根据大脑中动脉最
佳测 试 点 测 得 的 血 流 速 度 分 类，ＶＭＣＡ 大 于
１２０ｃｍ／ｓ，并且同侧大脑中动脉／颈内动脉颅外段
平均血流速度指数（Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ）≥３。
１．３．２　ＤＣＩ诊断标准　临床神经功能恶化或与血
管痉挛相关的 ＣＴ脑梗死表现，包括意识水平变
差、出现新的局灶性神经功能缺损体征，如感觉障

碍、肢体瘫痪、失语等，但需排除颅内再出血、脑积

水加重、肺部感染、电解质紊乱、癫痫发作等因素。

１．３．３　预后评价　治疗 ６个月后，依据格拉斯哥
预后评分（Ｇｌａｓｇｏｗｏｕｔｃｏｍｅｓｃｏｒｅ，ＧＯＳ）标准评价预
后，１～３分为预后不良，４～５分为预后良好。
１．４　统计学处理

使用 ＳＰＳＳ１９．０统计软件分析，计量资料用
ｘ±ｓ表示，采用 ｔ检验、方差分析，计数资料采用 χ２

检验，Ｐ＜０．０５认为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　不同时间段 ＶＭＣＡ和血清 ＩＭＡ分析

发病 ６天内 ＶＭＣＡ和血清 ＩＭＡ升高，７～１０天
ＶＭＣＡ和血清 ＩＭＡ达到峰值，１１～１４天 ＶＭＣＡ和
血清 ＩＭＡ逐渐恢复正常。在 １～６天、７～１０天、
１１～１４天三个时间段，ＶＭＣＡ比较、血清 ＩＭＡ比
较，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表 １（ＶＭ
ＣＡ、血清 ＩＭＡ取的平均值）。

表１　不同时间段ＶＭＣＡ（ｃｍ／ｓ）和血清ＩＭＡ（Ｕ／ｍｌ）分析

监测时间（天） ＶＭＣＡ 血清ＩＭＡ
１～６ １４１．１２±２０．４３ ５９．６５±４．９８
７～１０ ２０１．４６±１８．０２＃ ７５．４５±６．６３２＃
１１～１４ １１１．２８±１５．１３ ４４．８１±４．５５２

　　注：与１～６天相应值比较，Ｐ＜０．０５；与１１～１４天相应值比

较，＃Ｐ＜０．０５。

２．２　ＤＣＩ组和无 ＤＣＩ组的 ＣＶＳ、血清 ＩＭＡ比较
ＤＣＩ组的 ＣＶＳ发生率高于无 ＤＣＩ组，并且 ＤＣＩ

组的血清 ＩＭＡ水平高于无 ＤＣＩ组，差异均有统计学
意义（Ｐ＜０．０５），见表 ２（血清 ＩＭＡ取的平均值）。

表２　ＤＣＩ组和无ＤＣＩ组的ＣＶＳ、血清ＩＭＡ比较

分 组 例 数 ＣＶＳ（ｎ） 血清ＩＭＡ
ＤＣＩ组 ７１ ５７ ６８．３５±５．７２

无ＤＣＩ组 １２７ ３１ ４２．３１±４．０８

　　注：与无ＤＣＩ组相应值比较，Ｐ＜０．０５。

２．３　ａＳＡＨ预后良好组与预后不良组的血清 ＩＭＡ
比较

ＧＯＳ１～３分 ６９例，ＧＯＳ４～５分 １２９例，预后
不良组的血清 ＩＭＡ［（６４．２８±５．９４）Ｕ／ｍｌ］高于预
后良好组［（４５．４６±５．７２）Ｕ／ｍｌ］，差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０５）。
３　讨论

迟发性脑缺血是 ａＳＡＨ最常见的主要并发症，
它易导致局部脑组织缺血，发生不可逆缺血性神经

功能损害，增加致残率和死亡率，有研究表明［３］：
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ａＳＡＨ患者死亡率高达 ２５％，存活患者中 ５０％存在
神经功能缺损。ＤＣＩ的发生机制存在争议，目前部
分学者认为 ＣＶＳ与 ＤＣＩ的发生密切相关。诊断 ＣＶＳ
的金标准是脑血管造影，但其有创、操作相对复杂、

价格相对高，并且有加重脑血管痉挛、导致颅内动

脉瘤再次破裂的风险，不适合动态重复检查。而

ＴＣＤ具有简便快捷、无创安全、相对价廉的优点，可
全程动态监测，ＴＣＤ诊断 ＣＶＳ具备很好的敏感性和
特异性，与脑血管造影有较高的吻合率，并且可以

早期诊断脑血管痉挛［４］。

ａＳＡＨ后产生的大量缩血管物质（５羟色胺、血
栓烷 Ａ２、白细胞介素６、血小板源性生长因子、血
管紧张素 ＩＩ、内皮素等）、舒血管物质（一氧化氮、前
列环素等）减少会导致 ＣＶＳ［５］。轻度 ＣＶＳ时大多数
患者无明显神经功能缺损症状，当血管痉挛进一步

加重、脑血流量降低，出现脑灌注量明显降低进而

局部脑组织发生缺血梗死，即发生 ＤＣＩ，上述病理过
程表明 ＣＶＳ越重，ＤＣＩ的风险就越大。本研究发
现，ａＳＡＨ后 １～６天 ＶＭＣＡ开始升高，７～１０天 ＶＭ
ＣＡ达到峰值，１１～１４天 ＶＭＣＡ逐渐恢复，与 Ｎｅｕｌｅｎ
等［６］的报道一致。血清 ＩＭＡ的变化趋势与 ＶＭＣＡ
的变化趋势一致，即 ＣＶＳ越严重，血清 ＩＭＡ越高，表
明 ＣＶＳ患者更容易发生 ＤＣＩ，血清 ＩＭＡ可在一定程
度上反应 ａＳＡＨ后脑缺血情况。ＤＣＩ组的 ＣＶＳ发生
率高于无 ＤＣＩ组，与文立利等［７］的研究结果一致，

提示 ＣＶＳ与 ＤＣＩ密切相关。本研究还显示，ＤＣＩ组
的血清 ＩＭＡ高于无 ＤＣＩ组，说明血清 ＩＭＡ评估 ＤＣＩ
有重要意义。预后不良组的血清 ＩＭＡ高于预后良
好组，与姜健等［８］的文献报道一致，提示血清 ＩＭＡ
有助于评估患者的预后。但 ＴＣＤ也存在一定局限，
首先严重的 ＣＶＳ导致脑血流量减少到一定程度时，
脑血流速度与 ＣＶＳ不呈正相关变化，其次颅内动脉
远端发生 ＣＶＳ，不在 ＴＣＤ检测的范围［９］，因此 ＴＣＤ
结合血清 ＩＭＡ可更准确了解 ａＳＡＨ后脑缺血情况。

综上所述，血清 ＩＭＡ水平与脑血管痉挛及预后
密切相关，它对血管痉挛相关的 ＤＣＩ评估有重要意
义，有助于指导临床制定有效的治疗方案。
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