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急性脑梗死动脉溶栓血管再通后的脑水肿研究
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　　摘　要：目的　观察急性缺血性脑卒中动脉溶栓血管再通后脑水肿的发生、演变及转归。方法　２０１０年１０月至２０１２年１０

月于该院就诊，通过动脉溶栓血管再通的患者共３６例。将患者分为１～３ｈ组、＞３～６ｈ组。头颅ＣＴ监测、随访脑水肿情况。记

录溶栓前、术后１周及１年的美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ）、溶栓后１年改良蓝金评分（ＭＲＳ）及巴塞尔指数（ＢＩ）。结

果　动脉溶栓血管再通后脑水肿的发生率为９４％，出现在１～３ｈ组、＞３～６ｈ组的所有患者中，长期随访表明，脑水肿局部出现

了明显的软化灶。两组患者脑水肿及临床结局比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　 动脉溶栓血管再通后脑水肿的发生及

其脑组织缺失几乎不可避免，良好的脑内局部循环及良好的全身状况是使此类脑水肿逐渐减轻的有利因素。
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　　对于急性缺血性脑卒中（ａｃｕｔｅｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ，ＡＩＳ）惟一

有效的治疗方法仍为超早期血管再通即溶栓治疗［１４］。无论是

静脉溶栓或者动脉溶栓，普遍关注较多的是血管再通和出血转

化以及这两种血管转归对神经缺损的最终影响。而 ＡＩＳ血管

再通后的脑水肿几乎不可避免，对其正确认识及干预，对临床

转归可能会有重要影响。此现象在国内外学术界报道较少。

以往的脑缺血／再灌注（ｃｅｒｅｂｒａｌｉｓｃｈｅｍｉａｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ，ＣＩＲ）损

伤理论也不能对此现象满意解释。本研究回顾性分析大脑中

动脉ＡＩＳ动脉溶栓血管再通后的脑水肿演变、临床干预以及

最终结局，旨在为此类病患的临床决策提供参考。

１　资料与方法

１．１　一般资料　接受动脉溶栓患者共３６例，男２０例，女１６

例。年龄３９～７３岁，平均６４岁。发病小于６ｈ的急性前循环

脑梗死患者，符合溶栓标准的患者，给予重组组织型纤溶酶原

激活物（ｒｔＰＡ）动脉溶栓治疗。记录患者溶栓后７ｄ及１年后

的美国国立卫生研究院卒中量表（ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆＨｅａｌｔｈ

ｓｔｒｏｋｅｓｃａｌｅ，ＮＩＨＳＳ）评分。溶栓后７ｄ复查头颅ＣＴ，随访患

者在发病后１年的改良蓝金评分（ｍｏｄｉｆｉｅｄｒａｎｋｉｎｓｃａｌｅ，ＭＲＳ）

及巴塞尔指数（Ｂａｒｔｈｅｌｉｎｄｅｘ，ＢＩ）。除２例发病在１ｈ的患者

以外，其余患者分为分为１～３ｈ组（狀＝１８）、＞３～６ｈ组（狀＝

１６）。对于有神经功能缺损的患者追踪观察发病１年后的头颅

ＣＴ，患者参与实验前均由家属签署知情同意书。溶栓适应证

及禁忌证参照《中国缺血性脑血管病血管内介入诊疗指南》［５］

的推荐意见。本研究对象仅限前循环血管闭塞所致缺血性卒

中动脉溶栓血管再通者。

１．２　方法

１．２．１　溶栓治疗方案　准确筛选合适病例后，即行动脉溶栓

治疗。首先行主动脉弓上造影，随后将椎动脉管置于责任血管

侧颈内动脉开口处，造影明确闭塞血管并即刻经颈内动脉推注

ｒｔＰＡ２０ｍｇ，随后完成全脑血管造影，进而反复行闭塞侧血管

造影。若已再通即停止手术，若未再通，改为经导引导管将微

导管通过微导丝导引，置于闭塞侧血管近端行接触溶栓。ｒｔ

ＰＡ总量不超过５０ｍｇ。

１．２．２　术后处理　给予大剂量维生素Ｃ及依达拉奉静滴，房

颤患者给予抗凝治疗。根据患者具体情况尽早进行脑血管病

的二级预防治疗，管控血压、血糖、血脂及同型半胱氨酸等［６］。

１．２．３　脑水肿监测及治疗结果评价　采用头颅ＣＴ监测及随

访。记录术后１周、１个月及１年的ＣＴ结果。术后１周至１
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年ＮＩＨＳＳ减少大于或等于４分或完全改善的视为治疗有效，

ＮＩＨＳＳ为０或１分视为痊愈
［７］；术后１年 ＭＲＳ０～１分视为临

床结局良好，ＢＩ≥９５分也视为预后良好
［８］。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１１．５软件进行统计学分析，计

量资料用狓±狊表示，溶栓前后ＮＩＨＳＳ评分比较采用配对狋检

验。计数资料采用率表示，不同时间窗组溶栓治疗１年 ＭＲＳ、

ＢＩ评分评价预后良好率的比较采用χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差

异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　血管再通及脑水肿形成情况　溶栓后即刻造影，入组病

例责任血管完全再通。主要观察大脑中动脉 Ｍ１段及其供血

支配区脑水肿。不同时间窗内动脉溶栓血管再通有不同的脑

水肿表现及最终结果。发病１ｈ之内进行溶栓血管再通的患

者，２例均未出现明显的脑水肿，系院内发病。而１～３ｈ组、＞

３～６ｈ组的患者情况则不同，均出现了明显的脑水肿，脑水肿

发生率为１００％。３例血管再通后患者的脑水肿形成情况见图

１～３。图１～３中Ａ、Ｂ分别显示动脉溶栓再通前后的大脑中

动脉主干。图１、２中Ｃ图示：动脉溶栓７ｄ后ＣＴ平扫，提示明

显脑水肿；图１、２中Ｄ图：动脉溶栓１年ＣＴ平扫，提示软化灶

形成；图３中Ｃ图：动脉溶栓７ｄＣＴ平扫，未见脑水肿。

　　Ａ：溶栓前造影（↑示闭塞端血管）；Ｂ：溶栓后造影（↑示闭塞端血管再通）；Ｃ：动脉溶栓７ｄ后ＣＴ平扫；Ｄ：动脉溶栓１年ＣＴ平扫。

图１　　ＡＩＳ发病２．５ｈ动脉溶栓前后的ＤＳＡ影像及术后脑水肿演变的脑ＣＴ图像

　　Ａ：再通前造影（↑示闭塞端血管）；Ｂ：溶栓后造影（↑示闭塞端血管再通）；Ｃ：动脉溶栓７ｄ后脑ＣＴ平扫；Ｄ：动脉溶栓１年脑ＣＴ平扫。

图２　　ＡＩＳ发病５ｈ动脉溶栓前后的ＤＳＡ影像及术后脑水肿演变的脑ＣＴ图像

　　Ａ：溶栓前造影（↑示闭塞端血管）；Ｂ：溶栓后造影（↑示闭塞端血管再通）；Ｃ：动脉溶栓７ｄＣＴ平扫。

图３　　ＡＩＳ发病４０ｍｉｎ动脉溶栓前后的ＤＳＡ影像及术后脑ＣＴ图像

２．２　随访及预后情况　对所有患者都进行临床随访，主要是

通过头颅ＣＴ监测脑水肿情况，并持续进行 ＮＩＨＳＳ、ｍＲＳ、ＢＩ

的评分对比。发病１ｈ之内进行溶栓血管再通的患者２例，均

未遗留明显神经功能缺损。发病１～３ｈ组、＞３～６ｈ组两组溶

栓后１周、１年ＮＩＨＳＳ评分，溶栓后１年的 ＭＲＳ、ＢＩ评分对比

临床结局差异无统计学意义（犘＞０．０５），见表１、２。

表１　　两组患者动脉溶栓前、术后１周及术后１年

　　　ＮＩＨＳＳ评分比较（狓±狊，分）

组别 狀 溶栓前 溶栓后１周 溶栓后１年

１～３ｈ组 １８ １４．２０±６．０８ ４．２０±４．０２ ２．７２±２．０８

＞３～６ｈ组 １６ １５．０６±５．４４ ６．３０±４．３７ ３．０５±２．３６
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表２　　两组患者溶栓后１年疗效对比分析（狀）

组别 狀 ＭＲＳ０～１分 ＢＩ（≥９５）

１～３ｈ组 １８ １０ １１

＞３～６ｈ组 １６ １２ １０

３　讨　　论

３．１　ＡＩＳ动脉溶栓血管再通后脑水肿的可能机制　脑组织缺

血缺氧将会引起神经细胞肿胀、变性、坏死、凋亡、胶质细胞肿

胀、增生等一系列继发反应。经典的脑水肿分为３型：血管源

性脑水肿、细胞毒性脑水肿和间质性脑水肿［９］。本研究的结果

显示，在发病１ｈ内大脑中动脉再通，１周后未见有明显的脑水

肿产生，患者基本未见有明显的神经功能缺损，达到了临床治

愈。发病１～３ｈ组、＞３～６ｈ组血管再通的病例，早期即均有

显著的脑水肿，尽管神经功能缺损有了极大程度的改善，但后

期影像学监测出明显的脑水肿及软化灶。可以设想，由于动脉

急性闭塞，下游血管及相应脑组织得不到有效灌注，短时间内

形成急性细胞毒性水肿。ＡＩＳ发生后３０ｍｉｎ即可在磁共振扩

散加权成像上有显著表现，此表现即是由细胞毒性脑水肿所

致［１０］。缺血、缺氧持续存在，血管内皮损伤，血脑屏障破坏，促

使细胞毒性脑水肿向兼有血管源性脑水肿过渡［１１］。既往的研

究表明，血管源性脑水肿可能是缺血性脑水肿最重要的机制，

水肿的程度和可逆性可能与缺血的时间长短和严重程度相一

致，即缺血时间越长，程度越重，血脑屏障受损和水肿形成就越

严重［１２］。而本研究显示，１～３ｈ组、＞３～６ｈ组，再通后水肿

及临床结局差异无统计学意义，表明在１～６ｈ时间段血管再

通时脑损害的程度与时间关系并不是很明确，考虑可能是不同

患者脑缺血时脑内侧枝循环不同程度的开放影响了脑水肿形

成及临床结局。

此外，缺血再灌注损伤对脑的影响也很大，可能与再灌注

后所造成的自由基损伤、细胞内钙离子超载、白细胞积聚、炎性

细胞因子的损伤、兴奋性氨基酸的神经毒性作用、缺血区的代

谢障碍等因素有关。脑缺血再灌注损伤既包括急性细胞坏死

也包括细胞凋亡，虽然近年来此类研究比较多，但对于迟发性

脑水肿及神经元死亡的确切机制目前仍不清楚，尚需进一步深

入研究［１３］。

由此可见，术前缺血及溶栓再通后的再灌注损伤共同影响

了脑水肿的形成。

３．２　ＡＩＳ动脉溶栓血管再通后脑水肿的治疗　本研究结果显

示，ＡＩＳ动脉溶栓血管再通后，虽然会出现明显的脑水肿，但所

有入组患者高颅压的表现并不明显。可以考虑酌情使用下述

药物：（１）自由基清除剂；（２）钙离子拮抗剂；（３）脑保护剂。不

难想象，闭塞动脉再通以后即具备了良好的局部循环，血管源

性及细胞中毒性脑水肿的病因得到了消除，良好的全身状况就

成了脑功能恢复的最主要条件。所以不用甘露醇一类的高渗

性脱水药物，此类药物的全身性不良反应可能会影响患者的总

体恢复［１４］。而积极创造良好的全身状况，即关注患者的饮食、

大小便、生命体征情况，尽早的康复锻炼及二级预防治疗，更有

利于脑水肿消除。

本研究提示，对大多数ＡＩＳ患者来说，血管再通并不是治

疗的全部。血管再通后可能会经历一个较长时间的脑水肿过

程。所以准确评价、恰当处理血管再通后的脑水肿同样十分重

要。尽管ＡＩＳ患者血管再通可不同程度的获益，但因血管再

通而获得完全治愈，其时间窗可能非常狭窄且因人而异。

本研究对脑水肿的监测只用ＣＴ检查及随访，水肿的程度

难以精确量化。总病例也较少，尤其是发病小于１ｈ的患者仅

有２例，且均系院内发病，可能会对统计数据有一定影响，需在

日后工作中进一步完善。
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