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第１１期．刘　癑，等．前庭性偏头痛与心脏右向左分流的相关性

　　［犓犲狔狑狅狉犱狊］　ｍｉｇｒａｉｎｅｄｉｓｏｒｄｅｒｓ；ｖｅｓｔｉｂｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｓ；ｃａｒｄｉａｃｒｉｇｈｔｔｏｌｅｆｔｓｈｕｎｔ；ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌＤｏｐｐｌｅｒｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ

［ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２０１７，３８（１１）：１３７４１３７８］

　　偏头痛和眩晕存在密切的联系，在临床上曾出

现偏头痛关联性眩晕／头晕（ｍｉｇｒａｉｎｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄ

ｖｅｒｔｉｇｏ／ｄｉｚｚｉｎｅｓｓ）、偏头痛相关性前庭病（ｍｉｇｒａｉｎｅ

ｒｅｌａｔｅｄｖｅｓｔｉｂｕｌｏｐａｔｈｙ）、偏头痛性眩晕（ｍｉｇｒａｉｎｏｕｓ

ｖｅｒｔｉｇｏ）等疾病名称，２０１２年Ｂａｒａｎｙ学会与国际头

痛学会（ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＨｅａｄａｃｈｅＳｏｃｉｅｔｙ，ＩＨＳ）分

类委员会达成一致意见，建议使用前庭性偏头痛

（ｖｅｓｔｉｂｕｌａｒｍｉｇｒａｉｎｅ，ＶＭ）这一名词，并在２０１３年

将 ＶＭ 的诊断标准纳入第３ 版国际头痛分类

（Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ Ｈｅａｄａｃｈｅ

Ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ，３ｒｄｅｄｉｔｉｏｎ；ＩＣＨＤ３β）中
［１］。

偏头痛与心脏右向左分流（ｒｉｇｈｔｔｏｌｅｆｔｓｈｕｎｔ，

ＲＬＳ）具有明显的相关性
［２］，目前ＲＬＳ引发偏头痛

的发病机制一般被认为是来自静脉系统的代谢产物

和栓子直接进入动脉系统，引起了偏头痛和栓塞（反

常栓塞理论）［３４］。本研究应用经颅多普勒超声

（ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌＤｏｐｐｌｅｒ，ＴＣＤ）发泡试验对ＶＭ患者

心脏ＲＬＳ的发生情况进行了分析，探讨心脏ＲＬＳ

在ＶＭ发病过程的意义。

１　资料和方法

１．１　观察对象　本试验为前瞻性分组对照研究。

连续收集２０１６年６月至２０１７年１月就诊于陕西省

人民医院的ＶＭ患者（ＶＭ组），ＶＭ诊断符合２０１３

年ＩＣＨＤ３β的Ａ１．６．５诊断标准
［１］：（１）至少５次中

重度前庭症状发作，持续５ｍｉｎ～７２ｈ。（２）既往或

目前存在符合ＩＣＨＤ３β诊断标准的伴或不伴先兆

的偏头痛。（３）５０％的前庭发作时伴有至少１项偏

头痛症状，即头痛，至少有单侧、搏动性、中重度疼

痛、日常体力活动加重头痛中的２项特点；畏光和畏

声；视觉先兆。（４）难以更好地用其他前庭或ＩＣＨＤ

疾患解释。排除已知先天性心脏病、严重的心律失

常及不能配合检查者。按照年龄、性别匹配的方法

选择同期无心脏病史及反复发作头痛史的健康志愿

者为对照组。采集所有研究对象的基本资料和病

史，包括头痛特点、既往史、个人史和家族史。本实

验经陕西省人民医院医学伦理委员会批准，受试者

均在受试前知情同意并签署知情同意书。

１．２　ＴＣＤ发泡试验　让受检查者平躺于床上，选

肘静脉作留置通路，连接三通管，三通管一端连接盛

有８ｍＬ生理盐水的１０ｍＬ注射器。调好栓子监测

设备，监测双侧大脑中动脉（ｍｉｄｄｌｅｃｅｒｅｂｒａｌａｒｔｅｒｙ，

ＭＣＡ），深度设置为５０～６０ｍｍ，并依据气栓信号强

弱减小或加大增益。取１支１０ｍＬ无菌注射器抽吸

２ｍＬ空气，连通三通管后将两支注射器相连，然后

将两支注射器来回反复推注１０次左右，使空气与生

理盐水及血液充分混合，形成气泡与生理盐水、血液

的混合体，最后将其存于一支注射器中作为激活盐

水。快速（２～３ｓ内）注射激活盐水，未发现栓子则

再次重复将充分混合后的激活盐水快速注射后５ｓ

行Ｖａｌｓａｌｖａ动作，监测１０ｓ内栓子信号。重复上述

操作２～５次。以１０ｓ出现微气泡栓子信号（ＭＢ）作

为阳性诊断标准，ＴＣＤ检测中栓子出现越多，卵圆

孔未闭（ｐａｔｅｎｔｆｏｒａｍｅｎｏｖａｌｅ，ＰＦＯ）越大。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１２．０软件行统计学

分析。呈正态分布的计量资料以珔狓±狊表示，组间比

较采用狋检验。计数资料以率表示，组间比较采用

χ
２检验。不同研究指标间的关系比较采用简单线

性相关分析。检验水准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　两组研究对象的年龄与性别特点　共纳入

ＶＭ患者１３９例，男２３例、女１１６例；糖尿病患者

９例、高血压患者１９例、近１年吸烟者２６例。正常

对照组３０例，男５例、女２５例；糖尿病患者２例、高

血压患者３例、近１年吸烟者４例。ＶＭ组和对照

组的年龄分别为（３９．９７±１５．４４）岁和（３６．２７±

１６．７０）岁。两组在人口学分布上差异无统计学意

义，具有可比性。

２．２　ＲＬＳ阳性率的比较　１３９例ＶＭ 组患者中

ＲＬＳ阳性患者３６例，阳性率为２５．９％，对照组３０例

中ＲＬＳ阳性者为７例，阳性率为２３．３％，ＶＭ患者

中ＲＬＳ阳性率与对照组相比差异无统计学意义

（犘＝０．３８０）。

２．３　ＶＭ患者ＲＬＳ与伴随症状的关系　ＲＬＳ阳性

ＶＭ患者与阴性患者的伴随症状见表１。ＶＭ患者

中ＲＬＳ阳性组出现心慌症状者占５８．３％（２１例），

而ＲＬＳ阴性组出现心慌者占３１．１％（３２例），两组

间差异有统计学意义（犘＜０．０５）。ＲＬＳ阳性与阴性

组出现视觉先兆、头痛、畏光和畏声症状的比例差异

均无统计学意义。
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表１　犞犕患者心脏犚犔犛与伴随症状关系

狀（％）

症状 ＲＬＳ阳性犖＝３６ ＲＬＳ阴性犖＝１０３ 犘值

视觉先兆 ２（５．６） ４（３．９） ０．６７１

头痛 ２５（６９．４） ６４（６２．１） ０．２７６

畏光和畏声 ３１（８６．１） ８６（８３．５） ０．７１１

心慌 ２１（５８．３） ３２（３１．１） ０．０４０

　　ＶＭ：前庭性偏头痛；ＲＬＳ：右向左分流

２．４　ＲＬＳ阳性者眩晕发作频率、发作时间与ＲＬＳ

分流量的关系　简单线性相关分析３５例ＶＭ患者

ＲＬＳ分流量与眩晕发病年龄、发作频率、发作时间之

间的关系，结果显示ＲＬＳ分流量与眩晕发病年龄、发

作频率和持续时间均无相关性（犘＞０．０５），见图１。

图１　３５例犚犔犛阳性犞犕患者犚犔犛分流量与眩晕发病年龄、

眩晕持续时间和发作频率的关系

１例患者因静息状态下分流量６０个，多于其他患者而剔除．ＲＬＳ：右

向左分流；ＶＭ：前庭性偏头痛

２．５　ＲＬＳ阳性不同分流量者间眩晕发病年龄、发作

频率、持续时间的差异　将ＲＬＳ阳性的ＶＭ患者分

为小分流量组（ＲＬＳ气栓信号≤１０）与大分流量组

（ＲＬＳ气栓信号＞１０），对比两组间眩晕发病年龄、发

作频率及持续时间。结果（表２）显示，小分流量组

与大分流量组间眩晕发作频率差异有统计学意义

（犘＝０．０３２），而两组眩晕发病年龄及持续时间差异

均无统计学意义。

表２　犚犔犛阳性犞犕患者犚犔犛分流量与眩晕发病年龄、

发作频率及持续时间的差异

珔狓±狊

变量
小分流量

狀＝２２

大分流量

狀＝１３
犘值

发病年龄（岁） ４１．８６±１５．９０ ３６．７７±１４．６６ ０．９６２

发作频率（次／年） ７．３５±８．８２ ７．２７±６．９０ ０．０３２

持续时间狋／ｈ １５．４１±２４．４７ ８．９４±１８．２７ ０．８９０

　　小分流量：ＲＬＳ气栓信号≤１０；大分流量：ＲＬＳ气栓信号＞１０．

ＲＬＳ：右向左分流；ＶＭ：前庭前偏头痛

３　讨　论

ＶＭ是常见的眩晕病因，可累及１％的普通人

群［５］，在耳鼻喉科门诊中占４．２％～９．３％，眩晕门

诊中占 ６％ ～２５．１％，头痛门诊中占 ９％ ～

１１．９％
［６１１］，有研究显示，ＶＭ可能是良性阵发性位

置性眩晕（ｂｅｎｉｇｎｐａｒｏｘｙｓｍａｌｐｏｓｉｔｉｏｎａｌｖｅｒｔｉｇｏ，

ＢＰＰＶ）后复发性眩晕发作的最常见原因
［１２］，但ＶＭ

的发病机制目前仍不明确。

ＶＭ可能与偏头痛具有共同的发病机制，最广

为接受的理论是“皮质抑制扩散”学说［１３］，患者的中

枢神经系统首先处于过度兴奋的状态，随后会出现

一个在皮质扩散的抑制波，当抑制波扩布累及后部

岛叶和颞顶交界部位的多种感觉皮质区域时，对前

庭信号的加工处理会发生障碍，进而产生前庭症状。

这种电兴奋的异常由离子通道障碍引起，一些特定

的状况，如促进大脑兴奋的食物、睡眠障碍、压力、天

气改变、激素水平改变等可以促使电兴奋的障碍加

重，导致症状发生［１４］。然而，伴随ＶＭ急性期的其

他临床症状如半规管瘫痪或复杂位置性眼震，不能

用皮质功能障碍来解释［１５］。

参与偏头痛发病机制的一些神经递质（如降钙

素基因相关肽、血清素、去甲肾上腺素和多巴胺）也

可能参与了ＶＭ
［１６］。研究表明，脑干前庭神经核与

调节三叉神经痛觉传导结构之间的往返联系可能是

ＶＭ的病理生理学基础
［１７］。此外，ＶＭ也存在家族

聚集趋势，可能与遗传相关［１８］。

最近的功能神经影像学研究结果表明，前庭对

·６７３１·



书书书
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伤害信息的多模态感觉整合功能的调节与处理可能

是ＶＭ的发病因素。正电子发射计算机断层显像

（ｐｏｓｉｔｒｏｎｅｍｉｓｓｉｏｎｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＰＥＴ）研究显示，在

ＶＭ发作期间顶叶、岛叶和双侧丘脑中的葡萄糖代

谢增加，这表明前庭丘脑皮质途径的激活参与了

ＶＭ的发病
［１９］。在眩晕发作间期进行视觉刺激时

应用功能磁共振成像（ＭＲＩ）分析，发现ＶＭ患者激

活了与视觉和前庭整合相关的脑区域［２０］。基于体

素的形态学研究发现ＶＭ患者颞下回、扣带回和岛

叶后部的皮质体积减少，这些区域涉及前庭和伤害

感知信息的加工［２１］。ＶＭ患者的这些功能和结构改

变类似以前在偏头痛患者中描述的功能和结构改

变，ＶＭ可能表明偏头痛与前庭系统存在相关的病

理生理关系［２２］。

研究发现，偏头痛与心脏ＲＬＳ之间也存在密切

的联系，ＰＦＯ是ＲＬＳ最常见的病理改变，约９５％的

ＲＬＳ由ＰＦＯ引起
［２３］，来自静脉系统的代谢产物直接

进入动脉系统，导致三叉神经和脑血管受到刺激从而

引起偏头痛［３４］。ＲＬＳ造成的静脉系统代谢产物与微

栓子进入动脉系统后是否同样可以引起前庭系统神

经组织出现刺激性症状，导致眩晕症状出现，目前仍

未见相关报道。

ＴＣＤ发泡试验是用于识别ＲＬＳ的一项简便、无

损害的检查技术，ｍｅｔａ分析表明ＴＣＤ发泡试验诊断

ＲＬＳ的敏感度和特异度分别为９７％和９３％
［２４］。不同

研究中ＰＦＯ发生率约为１５％～３５％
［２５２７］。正常人一

般在３岁前ＰＦＯ呈逐渐闭合趋势，但在成年人中

ＲＬＳ分流量随年龄增长却呈增大趋势，推测是随着年

龄的增加下腔静脉瓣隆起朝向ＰＦＯ，无论是否有右心

房高压，站立位时均引导下腔静脉回心血流进入左心

房。这种情况可见于心房扩大、主动脉根部扩张，以

及由于肥胖、脊柱短缩等原因造成的心脏位置改变，

也可由于肺栓塞、肺气肿、肺叶切除、心包疾病及右心

室重构等引起的ＲＬＳ
［２８］。本研究发现，正常对照组

人群中ＲＬＳ发生率为２３．３％，与文献
［２５２７］相符。ＶＭ

患者ＲＬＳ发生率为２５．９％，虽高于正常人群，但差异

无统计学意义。此外，本研究发现ＶＭ患者初次发病

年龄与ＲＬＳ分流量无关，提示ＲＬＳ可能不是ＶＭ的

主要发病机制。

本研究发现ＲＬＳ阳性的ＶＭ患者中，小分流量

组与大分流量组的发作频率差异有统计学意义，小

分流量组与大分流量组的发病年龄及持续时间差异

均无统计学意义。小分流量组眩晕发作频率为

（７．３５±８．８２）次／年，而大分流量组为（７．２７±６．９０）

次／年，可见小分流量组发作频率更频繁，但两组平

均值相差较小。提示发作频率可能与分流量相关，

但因目前分组例数少，无法准确反映分流量与眩晕

发作频率的关系。小分流量组与大分流量组症状持

续时间差异无统计学意义，提示ＲＬＳ可能仅为ＶＭ

发病的始动因素而非ＶＭ发作时前庭症状持续的机

制。考虑原因可能为ＶＭ患者症状受多种因素影

响，而非ＲＬＳ单一因素决定；也可能与入组患者例

数少有关，后期需增加样本量以进一步观察ＶＭ患

者ＲＬＳ发生率与正常人相比是否存在差异。

微栓子的反常栓塞理论不能解释促使血小板活

化的β受体阻滞剂预防ＶＭ发作的作用
［２９］。但有

趣的是，本研究发现ＲＬＳ阳性的ＶＭ患者出现心慌

症状的比例高于ＲＬＳ阴性的ＶＭ患者。分析可能

是β受体阻滞剂减慢了ＶＭ患者的心率，导致心脏

ＲＬＳ的静脉血流减少所致。

综上所述，ＶＭ患者的ＲＬＳ发生率与正常人群

相比无明显差异；ＲＬＳ阳性和阴性人群中视觉先兆

的发生率无明显差异。心脏ＲＬＳ的分流量与ＶＭ

的眩晕发病年龄、症状持续时间无相关性。小分流

量ＲＬＳ阳性 ＶＭ 患者的症状发作更频繁，此外，

ＲＬＳ阳性ＶＭ患者出现心慌症状的比例高于ＲＬＳ

阴性患者。
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