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颅内未破裂动脉瘤血管内介入治疗程序相关性缺血性并发症的危险因
素及临床特点分析
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[摘要]  目的 分析颅内未破裂动脉瘤血管内介入治疗过程中发生缺血性并发症的危险因素及临床特点，为临

床降低缺血性并发症的发生率提供依据。 方法 回顾性收集 2010 年 1 月至 2017 年 2 月间在第二军医大学长海医院接

受血管内介入治疗的 1 232 例颅内未破裂动脉瘤患者的临床资料，分析其临床及影像学特点，并对缺血性并发症可能的

危险因素行单因素和多因素分析。 结果　1 232 例患者中有 34 例（2.8%）发生缺血性并发症，其中急性支架内血栓形

成 16 例、术后症状性脑梗死 15 例、短暂性脑缺血发作 3 例。单因素分析结果显示高血压病（P＝0.002）、吸烟（P＝
0.050）、动脉瘤最大径＞10 mm （P＝0.005）与缺血性并发症有关，多因素分析结果显示高血压病（OR＝3.192，P＝
0.003）、吸烟（OR＝2.956，P＝0.022）、动脉瘤最大径＞10 mm（OR＝2.915，P＝0.004）为缺血性并发症的独立危险

因素。缺血性并发症的永久性致残率和致死率分别为 8.8%（3/34）和 2.9%（1/34）。结论　高血压病、吸烟、动脉瘤

最大径＞10 mm 是颅内未破裂动脉瘤血管内介入治疗过程中发生缺血性并发症的独立危险因素。
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[Abstract] Objective To analyzed the risk factors and clinical features of ischemic complication (IC) in the 
endovascular treatment (EVT) of unruptured intracranial aneurysm (UIA), so as to reduce the incidence of IC. 
Methods　We retrospectively analyzed the clinical and imaging features of 1 232 patients with UIA, who received EVT in 
Changhai Hospital, Second Military Medical University from Jan. 2010 to Feb. 2017. Univariate and multivariate analyses 
were performed to analyze the risk factors of IC. Results　IC occurred in 34 (2.8%) of 1 232 patients with UIA in this 
study, including 16 cases of acute stent thrombus formation,  3 cases of transient ischemic attack, and 15 cases of post-
operative cerebral infarction. Univariate analysis showed that hypertension (P＝0.002), smoking (P＝0.050), and aneurysm 
maximum diameter＞10 mm (P＝0.005) were associated with IC.  Multivariate analysis showed that hypertension (OR＝
3.192, P＝0.003), smoking (OR＝2.956, P＝0.022) and aneurysm maximum diameter＞10 mm (OR＝2.915, P＝0.004) 
were independent risk factors of IC. The permanent disability rate and mortality rate of IC were 8.8% (3/34) and 2.9% (1/34), 
respectively. Conclusion　Hypertension, smoking and aneurysm maximum diameter＞10 mm are independent risk factors of 
IC in the EVT of UIA.
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颅内未破裂动脉瘤（unruptured intracranial 
aneurysm，UIA）约占人群的 1%～7%[1-3]。随着

材料学、神经介入影像学的发展和相关随机对照

研究结果的开展，血管内介入治疗（endovascular 
treatment，EVT）已成为颅内动脉瘤的重要治疗方

法。尽管 EVT 被证明是一种安全有效的 UIA 治疗
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方法，但其潜在的并发症不容忽视[4-6]。缺血性并

发症（ischemic complication，IC）是 EVT 围手术

期最常见的并发症之一[7-9]。围手术期内一旦发生 
IC，可能会造成永久性残疾或致死[10]。目前，导致 
EVT 治疗过程中发生程序相关性 IC 的原因尚不明

确。本研究旨在通过单中心大样本数据分析 EVT 
治疗 UIA 过程中 IC 的发生率及可能的危险因素，

为 UIA 的管理提供信息。

1　资料和方法

1.1　临床资料　连续性收集 2010 年 1 月至 2017 年
2 月间于我院接受 EVT 治疗的 UIA 患者的临床

资料，所有患者均经数字减影血管造影（digital 
subtraction angiography，DSA）证实为 UIA。排

除标准：（1）梭形、假性、外伤性、感染性动脉

瘤；（2）合并硬脑膜动静脉瘘、脑动静脉畸形、

烟雾病等脑血管病或恶性肿瘤；（3）1 个月内有

脑出血或蛛网膜下隙出血；（4）资料不完整。最

终共 1 232 例 UIA 患者纳入本研究。

1.2　纳入的危险因素与 IC 的定义　IC 主要包括 
3 种：（1）术中急性血栓形成，定义为 DSA 可明

确识别的脑血流充盈缺损；（2）围手术期内发生

明显的神经功能缺损，影像学证实为载瘤动脉闭塞

或磁共振弥散序列显示有与神经功能缺损相关的新

发脑梗死；（3）围手术期内出现典型的短暂性脑

缺血发作（transient ischemic attack，TIA）。纳入

的 IC 相关危险因素包括：（1）患者相关的危险因

素，即年龄、性别、高血压病史、糖尿病史、既往

蛛网膜下隙出血病史、TIA 或脑梗死史、吸烟史、

饮酒史、颅内血管狭窄、心血管疾病史（冠心病、

心律不齐、心房颤动等）；（2）动脉瘤相关的危

险因素，即动脉瘤最大径、瘤颈、多发动脉瘤、动

脉瘤位置、不规则形态、穿支丰富区域等；（3）
介入治疗相关的危险因素，即治疗策略（单纯弹簧

圈栓塞、球囊辅助栓塞、支架辅助弹簧圈栓塞、单

纯支架置入以及闭塞载瘤动脉）、支架应用、血流

导向装置、重叠支架、一次手术治疗多个动脉瘤。

1.3　EVT 治疗方法　所有接受 EVT 的患者术前均口

服双联抗血小板药物（阿司匹林/氯吡格雷 100/ 75 mg，
至少 3 d）。全部 EVT 过程均在全身麻醉下施行，

经右侧股动脉穿刺放置血管导入鞘。在程序开始

前，将肝素（50 U/kg）经股动脉鞘团注进入患

者体内，然后维持剂量为 15 U/（kg • h）。本研

究使用 Echelon-10（ev3 Neurovascular，Irvine，
California，USA）作为动脉瘤栓塞微导管进行动

脉瘤的超选和弹簧圈的输送。使用支架配套的支架

输送导管（根据所使用支架的种类不同进行相应

调整）输送支架，支架的中心位置覆盖动脉瘤瘤

颈，治疗结果由手术医师应用 Raymond 分级进行

评判。所有手术操作均由本中心 5 位年均开展超过 
200 台动脉瘤手术的医师完成。

1.4　围手术期药物准备及术中血栓处理　所有准

备接受 EVT 的 UIA 患者术前均口服阿司匹林（100 
mg/d）和氯吡格雷（75 mg/d），不少于 3 d。术中

予单纯弹簧圈填塞的患者术后不予抗血小板聚集治

疗；支架辅助栓塞的患者术后常规予双联抗血小板

聚集治疗。2010 年 2 月之前，所有支架辅助栓塞

的患者术后均口服双联抗血小板治疗（阿司匹林 
300 mg/d，氯吡格雷 75 mg/d）维持 6 周，然后单

独服用阿司匹林（100 mg/d）并终生服用；此外，

术后常规给予低分子肝素（40 mg/12 h，皮下注射 
3 d）预防支架内血栓形成。2010 年 2 月，本中心

通过回顾性研究发现，术后给予低分子肝素可能增

加患者术后出血的风险，因此自 2010 年 3 月 1 日
起，所有支架辅助栓塞的患者术后不再使用低分

子肝素。此外，自 2010 年 1 月 1 日以来，本中心

开展了血栓弹力图检测，发现阿司匹林 100 mg 即
可有效抑制血小板聚集。因此自 2010 年 6 月起，

支架辅助栓塞患者的术后抗血小板聚集方案修改

为：阿司匹林 100 mg/d，氯吡格雷 75 mg/d，持续 
6 周；6 周后单独服用阿司匹林 100 mg/d，终生服

用。术中如果发生急性支架内血栓形成或术后 2 h 
内患者出现典型支架内血栓形成导致的大血管鼻塞

症状，予糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 抑制剂替罗非班进行溶栓

治疗，同时行二次脑血管造影或影像学检查，明确

病因后积极处理。

1.5　统计学处理　应用 SPSS 23.0 软件进行数据分

析。计数资料以率（百分比）表示，计量资料以 
x±s 表示。计数资料的组间比较采用 Fisher 精确

检验或 Pearson χ2 检验，计量资料的组间比较采用 
Student t 检验。将单因素分析中 P＜0.1 的危险因

素纳入 logistic 多因素分析（向后逐步法），进入

标准为 0.1，剔除标准为 0.15。检验水准（α）
为 0.05。
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2　结　果

2.1　患者基线资料与单因素分析　共纳入 1 232 
例 UIA 患者，男性 395 例、女性 837 例。按照

是否发生  IC 将患者分为  IC 组（n＝34）和非 
IC 组（n＝1 198），两组患者的平均年龄分别为

（57.39±11.04）、（57.74±12.52）岁。单因素

分析结果显示，患者相关的危险因素中，高血压

病（P＝0.002）、吸烟（P＝0.050）与 IC 发生有

关。动脉瘤相关的危险因素中，动脉瘤最大径

（P＝0.004）与 IC 发生有关，将动脉瘤最大径按

照 10 mm 转化为二分类变量后纳入统计分析，发

现其仍与 IC 发生有关（P＝0.005）。介入治疗相

关的各危险因素均与 IC 发生无关。见表 1。

表 1　UIA 患者的基线资料与 IC 危险因素的单因素分析

Tab 1　Characteristics of patients with UIA and univariate analysis of IC

Characteristic
Non-IC group 

N＝1 198
IC group 
N＝34

χ2/t value P value

Patient related 　 　 　

   Age (year), x±s 57.39±11.04 57.74±12.52 －0.518 0.289

   Age n (%)     0.410 0.522

   ≤60 years    700 (58.4) 18 (52.9)

      ＞60 years    498 (41.6) 16 (47.1)

   Female n (%)     818 (68.3) 19 (55.9)     2.333 0.127

   Hypertension n (%)    557 (46.5) 25 (73.5)     9.696 0.002

   Diabetes mellitus n (%)  104 (8.7) 3 (8.8)     0.000 0.977

   Smoking n (%)    86 (7.2)   6 (17.6)     3.838 0.050

   Alcohol use n (%)    31 (2.6) 2 (5.9)     1.377 0.230

   Previous SAH n (%)    57 (4.8) 0 (0.0)     0.789 0.374

   Previous TIA or CI n (%)    160 (13.4)   6 (17.6)     0.219 0.699

   Heart comorbidities n (%)    71 (5.9)   4 (11.8)     1.082 0.147

   Cerebral vascular stenosis n (%)     0.897 0.639

      No 1 095 (91.4)  32 (94.1)

      Proximal    26 (2.2)  1 (2.9)

      Distal    77 (6.4)  1 (2.9)

Aneurysm specific

   Maximum diameter d/mm, x±s 7.22±8.01 12.77±9.21 －3.660 0.004

   Maximum diameter n (%)     7.841 0.005

   ≤10 mm    972 (81.1)  21 (61.8)

      ＞10 mm    227 (18.9)  13 (38.2)

   Neck l/mm, x±s 4.59±3.24 5.83±3.05 －2.150 0.562

   Wide neck n (%) 1 033 (86.2) 30 (88.2)     0.007 0.732

   Anterior circulation n (%) 1 128 (94.2) 32 (94.1)     0.000 0.992

   Location n (%)     1.137 0.768

      ACA, AcomA    135 (11.3)   4 (11.8)

      MCA   114 (9.5)   5 (14.7)

      ICA    894 (74.6) 23 (67.6)

      Others    55 (4.6) 2 (5.9)

   Perforator-rich vessels  area n (%)  118 (9.8) 3 (8.8)     0.227 0.139

   Multiplicity n (%)    313 (26.1)   7 (20.6)     0.527 0.468

   Irregular shape or have a daughter sac n (%)   149 (12.4)   6 (17.6)    0.411 0.521
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Characteristic
Non-IC group 

N＝1 198
IC group 
N＝34

χ2/t value P value

Treatment specific 

   Modality of treatment n (%) 7.681 0.104

       Coiling only    162 (13.5) 2 (5.9)

       Ballon-assisted coiling    14 (1.2) 0 (0.0)

       Stent-assisted coiling    965 (80.6) 31 (91.2)

       Stent only     51 (4.3) 0 (0.0)

       Occlusion of parent artery      6 (0.5) 1 (2.9)

   Variety of coils n (%) 1.972 0.373

       Not used    78 (6.5) 1 (2.9)

       Bare coils    907 (75.7) 29 (85.3)

       Modified coils    213 (17.8)   4 (11.8)

   Stent placement n (%) 1.051 0.305

      No    182 (15.2) 3 (8.8)

      Yes 1 016 (84.8) 31 (91.2)

   Flow divert device n (%)    77 (6.4)   5 (14.7) 2.436 0.119

   Overlapping stents n (%)    131 (10.9) 1 (2.9) 4.579 0.205

   Raymond scale n (%) 0.641 0.726

      Class Ⅰ    248 (20.7)   6 (17.6)

      Class Ⅱ    293 (24.5)   7 (20.6)

      Class Ⅲ    657 (54.8) 21 (61.8)

   Treat multiplicity UIA in one procedure n (%)    81 (6.8) 2 (5.9) 0.000 0.837

UIA: Unruptured intracranial aneurysm: IC: Ischemic complication; SAH: Subarachnoid hemorrhage; TIA: Transient ischemic 
attack; CI: Cerebral infarction; ACA: Anterior cerebral artery; AcomA: Anterior communicating artery; MCA: Middle cerebral artery; 
ICA: Internal carotid artery

表 2　UIA 患者发生 IC 的多因素分析

Tab 2　Multivariate analysis of IC in patients with UIA 

Variable B SE Wald df OR (95% CI) P value

Hypertension 1.161 0.395 8.624 1 3.192 (1.471, 6.926) 0.003

Smoking 1.084 0.474 5.225 1 2.956 (1.167, 7.488) 0.022

MD＞10 mm 1.070 0.367 8.499 1 2.915 (1.420, 5.984) 0.004

　　UIA: Unruptured intracranial aneurysm; MD: Aneurysm maximum diameter; IC: Ischemic complication; SE: Standard error; 
OR: Odds ratio; CI: Confidence interval

2.2　UIA患者发生 IC 的多因素分析　将单因素分

析所得的 3 项 P＜0.10 的危险因素（高血压病、

吸烟、动脉瘤最大径＞10 mm）纳入多因素分

析，结果（表 2）显示，高血压病（OR＝3.192，

P＝0.003）、吸烟（OR＝2.956，P＝0.022）、动

脉瘤最大径＞10 mm（OR＝2.915，P＝0.004）是 
UIA 患者发生 IC 的独立危险因素。

2.3　IC 患者的临床特点　共 34 例（2.8%）患者

发生了 IC，其中 16 例（47.1%）为急性支架内血

栓形成（典型病例见图 1）、15 例（44.1%）为

术后症状性脑梗死、3 例（8.8%）为 TIA；9 例
（26.5%）急性支架内血栓形成的患者术中接受

了动脉溶栓治疗，术后均无神经功能缺损。14 例

（续表）
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（41.2%）患者术后发生短暂性神经功能缺失，

11 例（32.4%）发生永久性神经功能缺损。25 例
（73.5%）未行血栓弹力图测试，9 例（26.5%）

行血栓弹力图测试的患者中 3 例（8.8%）血小板

功能正常、6 例（17.6%）对阿司匹林或氯吡格雷

有明显的抵抗。19 例（55.9%）使用了替罗非班，

图 1　EVT 治疗颅内 UIA 急性支架内血栓形成患者的典型图像

Fig 1　Typical images of patients with acute stent thrombus formation in EVT of UIA 
A 60-year female patient. A: Angiography shows the patient harbored the posterior communicating artery segment aneurysm (arrow); B: 

Stent-assisted coiling is used to coil the aneurysm; C: Immediate angiography after embolization shows the parent artery and branch 

patency, no stent thrombosis; D: Acute stent thrombosis, arrow shows thrombus; E: Non-subtraction image shows stent morphology; F: 

Secondly angiography shows complete occlusion of the right middle cerebral artery, the arrow shows the distal of thrombus; G: Flow 

of right middle cerebral artery blood is slow, and anterior cerebral artery compensates for the middle cerebral artery blood supply area; 

H: After using tirofiban＋mechanical thrombectomy＋stenting, the flow of right middle cerebral artery blood recovers, and the arrow 

shows residual stenosis. UIA: Unruptured intracranial aneurysm; EVT: Endovascular treatment

其中  18 例（52.9%）有效，1 例（2.9%）血栓未溶

解。发生 IC 后所有患者均经术中挽救性溶栓、术后

挽救性治疗；3 例（8.8%）残留永久性功能障碍，

1 例（2.9%）死亡，其余 30 例预后均较好，改良 
Rankin 量表（mRS）评分＜2 分。

3　讨　论

随着神经介入放射学的不断发展，越来越多

的无症状或轻微症状的 UIA 被检测发现，而介入

材料和技术的不断成熟也使得介入治疗逐渐成为

其主要治疗方式[11-13]。IC 是 EVT 围手术期最常见

的并发症之一[7-9]。既往文献报道介入治疗过程中

症状性 IC 的发生率约为 2%～7.1％[6,14]。本研究

纳入的 1 232 例 UIA 患者中共有 34 例（2.8％）发

生 IC，与 Jang 等[4]、Song 等[15]的报道结果基本一

致，而低于 Park 等[6]、Pierot 等[14]、Derdeyn 等[16] 
报道的 IC 发生率。分析其原因可能是：（1）神经

介入技术的发展使介入治疗的并发症发生率逐年降

低，而本研究数据全部采集自 2010 年之后，神经

介入治疗的发展已相对成熟；（2）本中心 5 位介

入医师均有超过 5 年（200 台/年）的手术经验，

丰富的经验和熟练的操作进一步降低了并发症的发

生率。

目前，导致 EVT 治疗中发生 IC 的危险因素

尚不明确。既往文献报道相关因素可能有术前抗

血小板药物准备不充分、患者对阿司匹林或氯吡

格雷抵抗、较大的动脉瘤最大径、弹簧圈凸入载

瘤动脉、支架打开不充分导致贴壁不良和既往脑

缺血病史等 [4,16]。本研究单因素分析结果显示高

血压病（P＝0.002）、吸烟（P＝0.050）、动脉

瘤最大径＞10 mm（P＝0.005）与 IC 发生有关，

多因素分析结果显示高血压病（OR＝3.192，P＝
0.003）、吸烟（OR＝2.956，P＝0.022）、动脉瘤

最大径＞10 mm（OR＝2.915，P＝0.004）为 UIA 
患者发生 IC 的独立危险因素。高血压病可能会增
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加动脉粥样硬化性脑血管的负担，从而导致 IC 的
发生。本研究发现吸烟是患者发生 IC 的重要预测

指标，与既往研究[17-19]结果一致。 Adeeb 等[10]指出

吸烟是缺血性卒中的独立预测因子，Xia 等[19]发现

吸烟可能与动脉瘤大小的增加有关，表明吸烟可

能通过影响动脉瘤的大小而增加 IC 的发生风险。

动脉瘤最大径＞10 mm 是 EVT 治疗 UIA 时发生 IC 
的独立危险因素，与既往文献报道结果[15-16,20-21]一

致。分析其原因可能如下：（1）较大的动脉瘤可

能会增加血栓栓塞事件的风险，进而导致神经缺

陷；（2）动脉瘤体积较大易于瘤内血栓形成，操

作过程中瘤内血栓脱落可能会引起神经功能障碍；

（3）较大的动脉瘤一般瘤颈较宽，常需要球囊或

支架辅助栓塞，导致手术时间延长，进而增加 IC 的
发生风险。

此外，既往研究显示缺血性脑卒中病史、多

发动脉瘤、宽颈动脉瘤、不规则形状或有子囊、心

血管合并症、动脉瘤位于穿支丰富区域均与 IC 的
发生有关[6,20,22]。但本研究中这些危险因素与 IC 发
生均无关，可能是研究人群不同以及不同研究对变

量的定义不完全相同，进而导致结果可能有差异。

有研究显示，支架或血流导向支架的使用可

能与 IC 的发生有关 [10,15,23]。但本研究中 85.0%
（1 047/1 232）的患者应用了支架治疗，而 IC 的
发生率仅为 2.7%，且未放置支架、放置支架患者 IC 
的发生率分别为 1.6％（3/185）、3.0%（31/1 047），

差异无统计学意义（P＝0.305），表明应用支架并

不增加 UIA 患者 IC 的发生率。血流导向装置具有

较高的金属覆盖率，提示其可能会增加 UIA 患者 
IC 的发生风险，但本研究数据结果显示血流导向

装置与 IC 的发生无关（P＝0.119），可认为应用

血流导向装置进行 UIA 治疗是安全的。本课题组

前期研究也表明应用支架是 UIA 患者发生术中破

裂的保护因素[24]，本研究进一步证实了支架应用的

安全性，这可能与本中心进行支架辅助栓塞时的术

前、术后药物准备以及患者管理经验丰富有关。

围手术期内一旦发生 IC，可能造成永久残疾

或致死[10]。本研究中 34 例发生 IC 的患者均经术中

挽救性溶栓、术后挽救性治疗，总的永久致残率

和死亡率分别为 8.8% 和 2.9%，与既往报道基本一

致[14,25]。此外，本研究中 19 例术中或术后 1 h 内急

性支架内血栓形成的患者予盐酸替罗非班行溶栓

治疗，其中 18 例（52.9%）血栓溶解；溶栓成功

的患者术后恢复良好，而未溶解患者预后较差。该

结果说明对于支架内血栓形成的患者，及早发现、

及早行溶栓治疗可以改善患者预后。对症状性急性

脑梗死，按照急性脑梗的处理方法予以处理。对于 
TIA 患者，在确认无颅内出血后连续 3 d 予低分子

肝素抗凝，并行血栓弹力图检查是否存在阿司匹林

或氯吡格雷抵抗，对存在抵抗的患者及时更换抗血

小板聚集药物。

本研究不足之处在于：（1）本研究为单中心

回顾性研究；（2）研究从病例中收集临床特征，

不同医师记录的数据不同，可能导致最终数据不准

确；（3）与接受 EVT 的患者数相比，本研究数据

库中发生 IC 的患者较少，相关结果仍需在更大的

人群和多中心数据库中进行验证；（4）未能收集

一些与血栓事件相关的技术因素，如弹簧圈凸入载

瘤动脉、支架打开是否充分等。

综上所述，高血压病、吸烟、动脉瘤最大

径＞10 mm 是 UIA 患者发生 IC 的独立危险因素；

应用普通支架和血流导向装置治疗 UIA 是安全的。
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