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·专论·

颅内动⁃静脉畸形（AVM）是临床最常见的颅内

血管发育异常导致的疾病，由于其病残率和病死率

高、自然病程不确定、血管结构复杂，长期以来一直

是临床治疗的重点和难点。颅内动⁃静脉畸形的治

疗主要包括保守治疗、手术切除、血管内介入治疗

和立体定向放射治疗（SRT），不同治疗方式组合、不

同动⁃静脉畸形分级、不同临床表现、不同高危因素，

使我们难以在复杂的临床实践中整理出所谓的“颅

内动⁃静脉畸形治疗规范”，而且面临更多的是颅内

动⁃静脉畸形治疗的困境与挑战。

一、颅内动⁃静脉畸形的流行病学特征

颅内动⁃静脉畸形是青少年（≤ 35 岁）非创伤性

颅内出血的常见原因，也是导致 20 岁以下患者神经

功能障碍或死亡的主要原因，其发病高峰年龄 20 ~
40 岁，男女比例无明显差异。据文献报道，约有

0.1%的正常人群存在隐性颅内动⁃静脉畸形［1］。大

规模尸体解剖研究显示，约 12%的颅内动⁃静脉畸形

患者生前存在临床症状［1⁃3］。随着检查方式的普及

和人们健康意识的提高，颅内动⁃静脉畸形特别是无

症状性动⁃静脉畸形的阳性检出率逐渐升高。

二、颅内动⁃静脉畸形的临床表现

颅内动⁃静脉畸形导致的临床症状主要包括颅

内出血、癫 发作和局灶性神经功能缺损［2］。颅内

出血发生率各文献报道不尽一致，年发病率为 2% ~
4%［1］。约 65%的症状性颅内动⁃静脉畸形患者可能

发生颅内出血［4］。相关危险因素包括既往颅内出血

史、合并颅内动脉瘤、高血压、年龄（< 40 岁）、深静

脉引流、静脉引流不畅等，而病灶体积和位置、性

别、妊娠等的影响目前尚无定论［1 ⁃ 2，4］。有 15% ~
35%的症状性颅内动⁃静脉畸形可表现为癫 发作，

尤以局灶性发作多见，约 90%位于幕上［1］。有学者

对 100 例颅内动⁃静脉畸形患者进行多变量分析，认

为以下血管结构特点提示癫 发作可能性较高：病

灶位于大脑皮质、大脑中动脉（MCA）供血区、单支

皮质动脉供血区、无颅内动脉瘤、引流静脉扩张；而

畸形团大小与是否存在高流量瘘口并无关联性，对

癫 发作亦无预测价值［3，5］。有不超过 10%的颅内

动⁃静脉畸形患者可以出现非颅内出血或癫 发作

导致的短暂性、永久性或渐进性局灶性神经功能障

碍［2］。有文献报道，约 66%的成年颅内动⁃静脉畸形

患者存在学习障碍［3］，提示在其他症状出现前即已

有功能性脑组织损伤。进行性神经功能障碍的危

险因素有病灶体积和动⁃静脉分流特点。大型动⁃静
脉畸形由于盗血现象的存在易出现神经功能缺损，

而经颅多普勒超声（TCD）已证实进行性神经功能障

碍患者很可能存在高流量的动⁃静脉分流［1⁃2］。

三、颅内动⁃静脉畸形的治疗

1. 适应证 在临床实践中，神经外科医师常有

这样的困惑：何种类型的颅内动⁃静脉畸形（特别是

未破裂动⁃静脉畸形）需积极治疗？何种治疗方案更
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合理？这涉及到颅内动⁃静脉畸形的自然病程、危险

因素和不同治疗方案的适应证与优缺点。伴随此

类困惑的积累，药物治疗未破裂脑动⁃静脉畸形优于

手术（ARUBA）试验应运而生。我们应敬佩 ARUBA
试验研究者的智慧和担当，由于个体差异、动⁃静脉

解剖、血管结构和血流动力学特点的不同及治疗方

式的多样化，决定了该项试验设计和分析的复杂

性，也决定了其难以得出统一、有说服力的结论。

ARUBA 试验在开始后 33 个月提前终止，与药物治

疗组相比，手术治疗组患者终点事件（死亡或症状

性 脑 卒 中）发 生 率 均 明 显 升 高，分 别 为 10.1% 和

30.7%［3］。我们应如何理解和看待 ARUBA 试验结

果呢？首先，ARUBA 试验的设计缺陷显而易见，主

要集中在以下 5 个方面：（1）治疗方法不统一，包括

血管内介入治疗、立体定向放射治疗和手术切除，

可以单纯一种方法或几种方法任意组合。（2）未根

据 Spetzler⁃Martin 分级对未破裂动⁃静脉畸形进行有

效、合理分级。（3）治疗方案不合理，在 114 例手术治

疗组患者中仅 5 例手术切除、30 例单纯血管内介入

治疗、31 例单纯立体定向放射治疗，其余采用两种

及以上方法组合治疗。（4）药物治疗组有 19.27%患

者（21/109）存在血流相关性动脉瘤，还有比例不详

的患者存在明确的静脉引流不畅，对于此类危险因

素该项试验并未进行特殊分析。（5）最重要的一点，

随访时间短，颅内动 ⁃静脉畸形年自然破裂风险为

2% ~ 4%，国外有文献报道，未破裂颅内动⁃静脉畸形

20 年累积初次出血概率达 29%［3］，考虑到颅内动⁃静
脉畸形先天性疾病特点，如果时间放宽至患者一生

的话，累积出血风险可能更高，故 33 个月的随访时

间远远不够，在这一点上我们坚信“时间才是最终

的裁判”。然而，作为首个关于未破裂颅内动⁃静脉

畸形的大样本前瞻性随机对照临床试验，ARUBA 试

验也有其积极贡献，特别是在颅内动⁃静脉畸形自然

病程方面。而且，针对质疑，研究者进行改进，如延

长随访时间、对病例进行分级分析，其结论值得期

待。因此，应将 ARUBA 试验看作研究未破裂颅内

动 ⁃静脉畸形最佳治疗方案的开始，而非终结［6 ⁃ 8］。

其 他 相 似 试 验 ，如 苏 格 兰 颅 内 血 管 畸 形 研 究

（SAIVMs）也得出了与 ARUBA 试验相似的结果［5］。

总结上述临床试验后，我们发现临床中遇到的颅内

动⁃静脉畸形治疗困惑并未完全消除，不确定的自然

病程、不确定的危险因素和有争议的治疗方案仍困

扰临床医师。那么，在后 ARUBA 试验时代临床医

师该如何做呢？首先，应明确两个概念：（1）未破裂

不等于无症状，对于仅表现为癫 发作或神经功能

障碍的患者，应积极治疗，当然前提是治疗风险可

控。（2）不能将 ARUBA 试验和 SAIVMs 试验结果简

单理解为未破裂颅内动⁃静脉畸形无需治疗，而是权

衡疾病自然风险和治疗风险后的结果，不积极治疗

是“不得已而为之”。在颅内动⁃静脉畸形自然病程

不发生明显改变的前提下，临床医师的主要工作应

该是优化目前的治疗方案、开发新的治疗方案以提

高治疗效果并降低并发症［9⁃10］。

2. 临床决策 尽管目前尚缺乏统一的治疗原

则，但仍有些合理建议供临床医师参考，具体内容

概括为以下几方面：（1）治疗方案的规范与优化。

①强调多学科合作。颅内动⁃静脉畸形特别是复杂

病例，其治疗方案的制定应尽可能由神经外科、介

入科和立体定向放射外科医师共同参与。根据我

们的临床经验，治疗一旦启动，应尽量争取根治，需

多学科协商以制定详细的治疗方案。②应根据

Spetzler⁃Martin 分级选择适宜治疗方案。对于Ⅰ ~
Ⅱ级患者，手术切除因其超高治愈率和极低并发症

发生率而成为治疗“金标准”，即使是Ⅰ ~ Ⅱ级无症

状性颅内动⁃静脉畸形患者，仍应考虑累积出血风险

的存在，也主张及时手术切除；Ⅳ～Ⅴ级患者，若伴

明显临床症状，以血管内介入治疗和（或）立体定向

放射治疗为主，若无症状，则一般不主张积极治疗，

应强调的是，越来越多的临床研究证实，颅内动⁃静
脉畸形部分栓塞治疗不能改善预后甚至可能恶化，

需联合手术切除或立体定向放射治疗［2 ⁃3］；Ⅲ级患

者，若无深穿支血管供血，倾向于手术切除，疗效接

近Ⅰ ~ Ⅱ级，若存在深穿支血管供血，则主张血管内

介入治疗和（或）立体定向放射治疗［11⁃13］。③根据患

者病情选择治疗方案。以癫 发作起病者，大多数

临床试验证实手术切除效果优于血管内介入治疗，

这一结论主要适用于 Spetzler⁃Martin 分级Ⅰ～Ⅲ级

患者［14⁃15］。（2）吸收最新的高质量的临床研究成果，

及时转变传统治疗观点。①预置管栓塞治疗并不

能提高立体定向放射治疗效果，但可以降低放射治

疗后反应，可能机制是栓塞材料干扰放射线效果，

预置管栓塞可以造成其他穿支血管开放或血管新

生，栓塞剂造成畸形团分隔不利于治疗方案的制

定。当然对于这一结论目前尚存诸多争议，相关试

验设计也存在一些缺陷，其主要问题有：未比较不

同栓塞比例对后续放射治疗效果的影响；不同于单
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纯占位性病变，颅内动⁃静脉畸形血流动力学改变对

自然病程和预后也存在至关重要的作用，之前的临

床试验均未能评价预置管栓塞后血流动力学改变

对后续治疗的影响［14⁃15］。②妊娠期和产褥期并不增

加颅内动⁃静脉畸形破裂的风险，这一观点逐渐得到

认可，因此，育龄期颅内动⁃静脉畸形女性患者的治

疗必要性并不高于其他人群［16］。③应重新认识“功

能区动⁃静脉畸形”概念。临床研究显示，颅内动⁃静
脉畸形盗血引起的慢性脑组织低灌注可以诱发脑

功能区向邻近皮质转移，称为皮质重塑，而且畸形

团内脑组织以神经胶质增生为主，并无功能性，因

此，功能区动⁃静脉畸形不能简单地理解为解剖学概

念，也不应成为绝对的手术切除禁忌证［17 ⁃18］。Bose
等［19］提出，在制定立体定向放射治疗方案时，有意

避开静脉可以降低放射治疗后不良反应发生率且

不影响动⁃静脉畸形最终的闭塞率。④对于出血型

颅内动⁃静脉畸形，临床医师在决定是否行立体定向

放射治疗时顾虑放射线导致畸形团闭合不均匀或

静脉早期闭合从而诱发再出血。然而，大样本临床

研究证实，对于出血型和未出血型颅内动 ⁃静脉畸

形，立体定向放射治疗同样安全、有效，且不增加前

者再出血风险［20⁃21］。

3. 发展方向 （1）积极开展流行病学调查，明确

颅内动⁃静脉畸形的自然病程和危险因素等，这是制

定治疗方案的参考基准。（2）新材料与新方法的推

广。①可解脱式 Sonic 微导管、Scepter 球囊闭塞导

管、新型液体栓塞剂的出现在很大程度上可以提高

血管内介入治疗效率，但其安全性尚待临床研究的

证实。根据文献报道和我们的临床经验，大型颅内

动⁃静脉畸形行血管内介入治疗时，一次性栓塞比例

越高，由于血流动力学改变等原因，术后并发症（主

要是出血）发生率也越高，一般建议畸形团栓塞比

例为 30%，亦可分次栓塞治疗，这方面的经验尚待

不断的临床总结以修正完善［22］。②对于某些特定

病例，特别是复杂颅内动⁃静脉畸形、位置深、深静脉

引流且动脉栓塞路径不佳时，经静脉入路也是备选

方案，该方案亦可用于大型颅内动⁃静脉畸形多次栓

塞治疗后的“最后一击”，连同静脉端一起闭塞，降

低复发率。经静脉入路的安全性和有效性尚待进

一步研究证实［23］。③术中荧光造影术、MRI、复合手

术室和神经电生理学监测等技术可以提高手术切

除的安全性和全切除率，应在有条件的医疗单位积

极加以推广。④神经影像学进展。4D⁃MRI（血流与

MRI 灌注成像）有助于全面了解颅内动⁃静脉畸形的

血管结构和血流动力学特点，可以预测自然病程和

预后［24］。⑤新型立体定向放射治疗设备的应用。

近年来，射波刀、质子刀等新型放射治疗设备逐渐

应用于临床。2014 年，王恩敏教授及其团队将射波

刀应用于颅内动⁃静脉畸形特别是大型动⁃静脉畸形

的治疗，初步取得良好疗效，其确切疗效尚待进一

步随访和总结［25］。

综上所述，尽管近年颅内动⁃静脉畸形治疗在方

法和观念上取得飞速发展，但仍面临诸多困难和挑

战。临床应积极处理易出血因素，包括病灶内、病

灶旁和相关血流性动脉瘤、静脉回流缓慢的高阻力

动⁃静脉畸形；积极处理盗血和刺激等引起的癫 发

作，尤其是药物难以控制的癫 发作；大型动⁃静脉

畸形存在明显盗血症状，可予血管内介入治疗、立

体定向放射治疗或手术切除以缓解症状；颅内动⁃静
脉畸形是先天性病变，制定治疗方案应以不引起新

的神经功能障碍为准则；特别是大型动⁃静脉畸形，

如果是偶然发现但无明显危险因素的患者，建议每

3 ~ 5 年复查畸形团形态变化。对于颅内动⁃静脉畸

形特别是未破裂动⁃静脉畸形，合理的个体化治疗方

案的制定任重而道远，有赖于流行病学调查、基础

研究和临床经验的总结。
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