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  摘 要:目的 探讨早期显微夹闭术对高级别动脉瘤破裂引起蛛网膜下腔出血(aSAH)的疗效及对其相关

血清指标及预后的影响分析。方法 选取海安协和福瑞康复医院收治的120例高级别aSAH患者,其中80例

患者根据手术治疗时机的不同随机分为研究组及对照组两组(各40例),另取40例aSAH患者作为血管内介

入治疗组(患者于出血后48
 

h内行血管内介入治疗术)。比较研究组(患者于出血后24
 

h内行显微夹闭手术治

疗)、对照组(患者于出血后24~48
 

h行显微夹闭手术治疗)和血管内介入治疗组患者的临床疗效,并比较各组

间治疗前后血清肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白细胞介素-1β(IL-1β)、内皮素-1(ET-1)、一氧化氮(NO)指标及预

后情况。结果 治疗后研究组患者的临床总有效率(85.0%)高于对照组患者(57.5%)和血管内介入治疗组

(55.0%),差异有统计学意义(P<0.05);术前3组患者的相关血清炎性指标比较差异无统计学意义(P>
0.05),而术后研究组患者的相关血清炎性指标均较对照组和血管内介入治疗组改善明显,差异有统计学意义

(P<0.05);术前3组患者的相关血管内皮功能指标比较差异无统计学意义(P>0.05),而术后研究组患者的

相关血管内皮功能指标均较对照组和血管内介入治疗组改善明显,差异有统计学意义(P<0.05)。半年后,研

究组患者的研究组患者的预后良好率(85.0%)高于对照组患者(62.5%)和血管内介入治疗组(60.0%),差异

有统计学意(P<0.05)。结论 早期实施显微夹闭手术治疗高级别aSAH,可提高疗效,同时减轻炎性反应及

脑血管痉挛程度并改善患者预后,值得临床推广应用。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

effects
 

of
 

early
 

microsurgery
 

on
 

subarachnoid
 

hemorrhage
 

(aSAH)
 

caused
 

by
 

rupture
 

of
 

high-grade
 

aneurysms
 

and
 

its
 

influence
 

on
 

serum
 

parameters
 

and
 

prognosis.
Methods A

 

total
 

of
 

120
 

patients
 

with
 

high-level
 

aSAH
 

were
 

selected,80
 

of
 

them
 

were
 

randomly
 

divided
 

into
 

study
 

group
 

and
 

control
 

group
 

according
 

to
 

the
 

timing
 

of
 

operation
 

(40
 

cases
 

each).Another
 

40
 

patients
 

with
 

aSAH
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

treatment
 

group
 

of
 

intravascular
 

interventional
 

therapy
 

(patients
 

received
 

intravas-
cular

 

interventional
 

therapy
 

within
 

48
 

h
 

after
 

bleeding).The
 

clinical
 

efficacy
 

of
 

the
 

study
 

group
 

(patients
 

trea-
ted

 

with
 

microsurgery
 

within
 

24
 

h
 

after
 

bleeding),the
 

control
 

group
 

(patients
 

treated
 

with
 

microsurgery
 

24-48
 

h
 

after
 

bleeding)
 

and
 

the
 

vascular
 

intervention
 

group
 

were
 

compared.The
 

serum
 

levels
 

of
 

TNF-α,IL-1β,Endo-
thelin-1

 

(ET-1),nitric
 

oxide
 

(NO)
 

and
 

prognosis
 

were
 

also
 

compared
 

before
 

and
 

after
 

treatment.Results Af-
ter

 

treatment,the
 

total
 

clinical
 

effective
 

rate
 

of
 

the
 

study
 

group
 

(85.0%)
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

control
 

group
 

(57.5%)
 

and
 

the
 

vascular
 

intervention
 

group
 

(55.0%)(P<0.05).There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

related
 

serum
 

inflammatory
 

indexes
 

among
 

the
 

three
 

groups
 

before
 

operation
 

(P>0.05),while
 

the
 

re-
lated

 

serum
 

inflammatory
 

indexes
 

of
 

the
 

study
 

group
 

after
 

operation
 

were
 

all
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

related
 

vascular
 

endothelial
 

function
 

indexes
 

be-
tween

 

the
 

three
 

groups
 

before
 

operation
 

(P>0.05).The
 

related
 

vascular
 

endothelial
 

function
 

indexes
 

of
 

the
 

study
 

group
 

after
 

operation
 

were
 

significantly
 

improved
 

compared
 

with
 

those
 

of
 

the
 

control
 

group
 

and
 

the
 

vas-
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cular
 

intervention
 

group
 

(P<0.05).Six
 

months
 

later,the
 

good
 

prognosis
 

rate
 

of
 

the
 

study
 

group
 

(85.0%)
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

control
 

group
 

(62.5%)
 

and
 

the
 

vascular
 

intervention
 

group
 

(60.0%)(P<0.05).
Conclusion Early

 

microsurgery
 

for
 

high-level
 

aSAH
 

can
 

improve
 

the
 

curative
 

effect,reduce
 

inflammatory
 

re-
action

 

and
 

cerebral
 

vasospasm,and
 

improve
 

the
 

prognosis
 

of
 

patients.It
 

is
 

worthy
 

of
 

clinical
 

application.
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  颅内动脉瘤是神经外科较为常见的疾病,是由先

天或后天性因素而引起的颅内动脉管壁的异常膨

出[1-2]。据报道颅内动脉瘤的临床发病率约为0.2~
8.0%,且一旦颅内动脉瘤发生破裂,大约85%患者会

导致蛛网膜下腔出血(SAH),由此可引发脑积水、脑
血管痉挛等诸多严重并发症,更有甚者会导致脑疝形

成,最终影响患者预后[3]。随着显微技术在神经外科

中的广泛应用,由于动脉瘤破裂引起蛛网膜下腔出血

(aSAH)的手术疗效获得显著提高,其中显微夹闭手

术是其主要术式,且对于多数低级别aSAH患者,早
期手术有利于改善患者预后,但对于高级别aSAH手

术时间窗的选择目前临床上仍存在较大争议[4-5]。因

此,本研究通过比较不同手术时间窗显微夹闭术及血

管内介入治疗术,分析早期显微夹闭术对高级别

aSAH的疗效及对其相关血清指标及预后的影响。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2017年6月至2018年6月来

本院进行治疗的高级别aSAH 患者120例。根据

Hunt-Hess分级法,Hunt-HessⅣ~Ⅴ级为高级别[6]。
选取其中80例患者根据手术治疗的时机不同随机分

为研究组和对照组各40例。其中研究组为患者于出

血后24
 

h内行显微夹闭手术治疗,男23例、女17例;
年龄范围36~65岁,平均(55.8±9.0)岁;Hunt-Hess

 

分级:Ⅳ级21例、Ⅴ级19例;病变位置:大脑前动脉9
例、大脑中动脉8例、前交通动脉5例、后交通动脉8
例;对照组为患者于出血后24~48

 

h行显微夹闭手术

治疗,男 22 例、女 18 例;年 龄 34~66 岁,平 均

(56.1±9.3)岁;Hunt-Hess
 

分级:Ⅳ级23例、Ⅴ级17
例;另取40例aSAH患者作为血管内介入治疗组(患
者于出血后48

 

h内行血管内介入治疗术),男22例、
女18例;年龄35~63岁,平均(54.9±8.8)岁;Hunt-
Hess

 

分级:Ⅳ级20例、Ⅴ级20例;病变位置:大脑前

动脉8例、大脑中动脉8例、前交通动脉6例、后交通

动脉8例。3组一般资料差异无统计学意义(P>
0.05),具有可比性。
1.2 纳入标准 (1)所有患者术前均经病史、临床症

状及 相 关 检 查 诊 断 为aSAH 患 者;(2)所 有 患 者

Hunt-Hess分级:Ⅳ~Ⅴ级;(3)排除心、肝及肾等重

要脏器功能障碍者;(4)排除既往有脑出血、脑积水等

病史者;(5)所有患者及家属签署治疗知情同意书。
1.3 治疗方法 研究组(于出血后24

 

h内行显微夹

闭手术治疗)和对照组(于出血后24~48
 

h行显微夹

闭手术治疗):患者均在全麻后均经翼点入路,在显微

镜下解剖侧裂池,同时打开视交叉池并释放脑脊液以

充分暴露动脉瘤,选择相适宜的动脉瘤夹夹闭瘤颈并

将罂粟碱棉片覆盖在分离的动脉瘤上5
 

min,这时运

用弱电流电凝瘤颈后予以夹闭,检查无误后常规关闭

颅腔并放置引流管。
  血管内介入治疗组(于出血后48

 

h内行血管内介

入治疗术):用Seldinger技术,分别经右或左股动脉

穿刺插管,行选择性脑数字减影血管造影,以了解动

脉瘤分布情况,然后应用电解脱铂金弹簧圈栓塞或单

纯支架置入,置入前后均行数字减影血管造影检查,
术后采用低分子肝素抗凝治疗3

 

d,静脉滴注尼莫地

平20
 

mg/d,7~14
 

d。
1.4 评估指标 (1)采 用 格 拉 斯 哥 昏 迷 评 分 法

(GCS)[7]对3组患者的临床疗效进行评估(GCS评分

大于13分为显效;GCS评分在9~12分为有效;GCS
评分小于8分为较差。临床总有效率=(显效人数+
有效人数)/总人数×100%);(2)手术前后比较3组

患者相关血清炎性指标白细胞介素-1β(IL-1β)及肿瘤

坏死因子-α(TNF-α)的差异情况;(3)手术前后比较3
组患者相关血管内皮功能指标一氧化氮(NO)及内皮

素-1(ET-1)的差异情况;(4)采用格拉斯哥预后量表

(GOS)评分[8]评估3组患者术后半年的预后差异情

况(5分为恢复良好,4分为轻度残疾,3分为重度残

疾,2分为植物生存,1分为死亡。当1~3分时为预

后不良,4~5分时为预后良好)。
1.5 实验方法 手术前后对3组患者分别抽取空腹

静脉血3
 

mL,并常规处理后保存待检。血清炎性指

标TNF-α,IL-1β与血管内皮功能指标ET-1,NO均

采用酶联免疫吸附法检测。简明步骤如下:所有标本

(含标准品、阳性和阴性对照)同时加入微孔板中与抗

体室温孵育40
 

min,洗板5次,在避光条件下加入酶

标记的单抗室温孵育40
 

min,再洗板5次,加入底物

反应15
 

min后终止反应,于美国赛默飞世尔公司

Nanodrop
 

ND2000分析仪上检测吸光值,依据标准曲

线计算各标本检测指标的浓度。TNF-α与IL-1β检

测试剂盒购自武汉生之源生物科技股份有限公司,
ET-1与NO检测试剂盒购自美国R&D公司。
1.6 统计学处理 采用SPSS20.0统计软件进行数

据分析。计量资料以x±s表示,多组间比较采用方

差分析,组间比较采用独立样本t检验;而计数资料

进行χ2 检验。以P<0.05为差异有统计学意义。

·3452·国际检验医学杂志2019年10月第40卷第20期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,October
 

2019,Vol.40,No.20



2 结  果

2.1 3组临床疗效比较 3组患者治疗后临床疗效

差异情况见表1,研究组临床总有效率(85.0%)高于

对照组(57.5%)和血管内介入治疗组(55.0%),差异

有统计学意义(P<0.05)。
表1  3组患者治疗后临床疗效差异情况比较[n(%)]

组别 n 显效 有效 无效 总有效率

研究组 40 14(35.0) 20(50.0) 6(15.0) 34(85.0)

对照组 40 9(22.5) 14(35.0) 17(42.5) 23(57.5)

血管内介入治疗组 40 10(25.0) 12(30.0) 18(45.0) 22(55.0)

χ2 9.855

P 0.007

表2  3组患者治疗前后相关血清指标差异

   情况比较(mg/L,x±s)

组别 TNF-α IL-1β

研究组 术前 50.5±3.4 16.1±5.2

术后
 

58.1±6.3*
 

25.0±6.4*

对照组 术前 51.7±3.8 16.5±5.4

术后 75.9±8.1*#
 

33.6±9.2*#

血管内介入治疗组 术前 51.3±3.6 16.2±5.1

术后 70.3±7.7*#
 

32.4±8.4*#

  注:与同组术前比较,*P<0.05;与研究组术后比较,#P<0.05

2.2 3组血清炎性指标情况比较 术后研究组患者

的相关血清TNF-α与IL-1β较术后对照组和血管内

介入治疗组均降低,差异有统计学意义(研究组
 

vs.对

照组:TNF-α:t=5.867,P=0.005;IL-1β:t=3.790,
P=0.017;研究组

 

vs.血管内介入治疗组:TNF-α:
t=5.127,P=0.008;IL-1β:t=3.469,P=0.019)。
见表2。
2.3 3组血管内皮功能指标比较 术后研究组患者

的ET-1较术后对照组和血管内介入治疗组均降低,
NO较术后对照组和血管内介入治疗组均增高,差异

有统计学意义(研究组
 

vs.对照组:ET-1:t=4.735,
P=0.009;NO:t=4.154,P=0.001;研究组

 

vs.血管

内介入治疗组:ET-1:t=4.823,P=0.006;NO:t=
4.003,P=0.002)。见表3。

表3  3组患者手术前后相关血管内皮功能指标

   差异情况比较(x±s)

组别 ET-1
 

(pg/mL) NO(μmol/L)

研究组 术前 66.5±6.4 35.7±4.2
术后

 

45.3±4.5*
 

58.1±6.1*

对照组 术前 67.0±6.8 35.9±4.4
术后 56.6±5.2*#

 

48.6±5.5*#

血管内介入治疗组 术前 66.7±6.5 36.2±4.6
术后 55.9±5.0*#

 

47.8±5.2*#

  注:与同组术前比较,*P<0.05;与研究组术后比较,#P<0.05

2.4 3组患者的预后差异情况比较 半年后,研究组

患者的预后良好率(85.0%)高于对照组(62.5%)和
血管内介入治疗组(60.0%),差异有统计学意义(P<
0.05)。见表4。

表4  3组患者的预后差异情况比较[n(%)]

组别 n 恢复良好 轻度残疾 重度残疾 植物生存 死亡 预后良好

研究组 40 19(47.5) 15(37.5) 4(10.0)
 

2(5.0)
 

0(0.0) 34(85.0)

对照组 40 14(35.0) 11(27.5) 9(22.5) 4(10.0) 2(5.0) 25(62.5)

血管内介入治疗组 40 13(32.5) 11(27.5) 8(20.0) 5(12.5) 3(7.5) 24(60.0)

χ2 7.112

P 0.029

3 讨  论

  颅内动脉瘤破裂出血是临床上一种常见的神经

外科急症,常见临床症状为恶心、头痛和呕吐等症状,
严重影响患者生命健康[9]。相关研究表明对于首次

病发颅内动脉瘤出血者,患者病死率高达40%左右,
而再次出血者,患者病死率高达50%~70%左右,如
果不及时进行治疗,病死率和致残率更高[10-11]。本研

究通过分析早期显微夹闭术对高级别aSAH 的疗效

及对其相关血清指标及预后的影响,以期为高级别

aSAH患者显微夹闭术手术时机的恰当选择提供一

定的临床依据[12]。
本研究结果显示,治疗后研究组患者的临床总有

效率(85.0%)高于对照组患者(57.5%)和血管内介

入治疗组(55.0%),差异有统计学意义(P<0.05),此
结果表明颅内动脉瘤破裂出血24

 

h内行显微夹闭术

疗效更为显著[13]。相关研究发现aSAH可造成脑细

胞缺血缺氧损害及脑水肿,进而激活凝血及补体系统

并可诱发大量炎性因子的释放,同时可引发脑血管内

皮细胞的损害,且近来有学者认为以上因素能够导致

机体脑血管痉挛(CVS),最终影响患者预后[14]。近

期,WANG等[15]进一步指出,SAH 时会激活 Wnt/
Frizzled信号通路进而促进多种炎症因子如IL-6、
TNF-α与IL-1β的释放,炎症因子可进一步加重脑细

胞缺血缺氧损害,进而加重病情。上述研究提示,监
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测炎症因子水平可有效反应SAH患者病情发展。而

本研究结果显示术前3组患者的相关血清炎性指标

TNF-α与IL-1β比较差异无统计学意义(P>0.05),
而术后研究组患者的TNF-α与IL-1β水平均较对照

组和血管内介入治疗组均改善明显,差异有统计学意

义(P<0.05),提示高级别aSAH于早期实施显微夹

闭术治疗,可改善机体炎性状态进而缓解患者病情,
与前期 WANG等[15]研究结果相符合。ET-1与 NO
均是反映血管内皮功能的重要指标,其中NO可引起

血管舒张并抑制相关炎性递质及血小板聚集,而ET-
1则是血管受损后释放的强效缩血管活性物质,且其

水平与脑血管痉挛程度及预后转归密切相关[16]。
TIBUAKUU等[17]指出,SAH 患者血管舒张功能受

损,NO等舒张指标降低,而缩血管作用指标ET-1等

增高显著,而在患者治愈后各指标均可恢复。本研究

发现术前3组患者的相关血管内皮功能指标比较差

异无统计学意义(P>0.05),而术后研究组患者的相

关血管内皮功能指标均较对照组和血管内介入治疗

组均改善明显,差异无统计学意义(P<0.05),表明高

级别aSAH于早期实施显微夹闭术治疗可有效消除

脑血管痉挛,与前期 TIBUAKUU 等[17]研究结果相

符。分析原因可能为:病理演变上分析,颅内动脉瘤

破裂24
 

h内处于相对可逆阶段,此时行显微夹闭术可

彻底清除脑脊液中的血液及相关分解产物,缓解有害

物质对脑组织及血管的刺激,并能抑制炎性因子生

成,进而降低其对脑组织的损害,最终保证脑组织正

常血运[18]。最后本文对3组患者的预后情况做了比

较,发现半年后,研究组患者的研究组患者的预后良

好率(85.0%)高于对照组患者(62.5%)和血管内介

入治疗组(60.0%),此结果表明早期行显微夹闭术可

完全夹闭高级别动脉瘤,从而预防其再次出血,同时

能够在直视下彻底清除颅内血肿及脑池内积血,进而

降低颅 内 压,并 缓 解 脑 血 管 痉 挛,最 终 改 善 患 者

预后[19]。
4 结  论

  早期实施显微夹闭手术治疗高级别aSAH 可提

高疗效,同时减轻炎性反应及脑血管痉挛程度并改善

患者预后,值得临床推广应用。
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