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【摘要】 脑过度灌注综合征是颈动脉血管内治疗后发生的一种罕见但病死率极高的并发症，可发

生于颈动脉内膜切除术、颈动脉支架成形术或颅内动脉支架成形术后。本文拟对脑过度灌注综合征的

临床特征、危险因素、发生机制、诊断标准、预防和治疗等方面的进展进行概述。
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脑过度灌注综合征（CHS）是颈动脉内膜切除术

（CEA）后发生的一种罕见但异常严重的并发症，最

早由 Sundt 等［1］于 1981 年报告，主要表现为术后突

发 头 痛、神 经 功 能 缺 损、癫 发 作 和 颅 内 出 血。

Meyers 于 1984 年率先提出脑过度灌注综合征的可

能机制是脑血流自动调节（CA）能力障碍［2］。随着

神经介入技术的发展，脑过度灌注综合征亦可见于

颈动脉支架成形术（CAS）或颅内动脉支架成形术

后，2001 年 Liu 等［3］报告首例大脑中动脉（MCA）支

架成形术后脑过度灌注综合征患者。此后，随着血

管内支架成形术的普及，脑过度灌注综合征受到越

来越多的关注。脑过度灌注综合征的最严重类型

为颅内出血，文献报道，颈动脉内膜切除术后脑过

度灌注综合征发生率为 3.4%，其中颅内出血发生率

约 0.1%；颈动脉支架成形术后脑过度灌注综合征发

生率约为 2.2%，其中颅内出血发生率约 0.8%［4］。尽

管脑过度灌注综合征导致的颅内出血发生率较低，

但病死率和重残率极高，是神经介入治疗后最危险

的并发症之一［5］，本文对脑过度灌注综合征的研究

进展进行简要综述。

一、临床特征

1. 临床表现 脑过度灌注综合征的临床症状由

过度灌注导致的颅内出血或血管源性脑水肿所致，

主要表现为颈动脉内膜切除术后、颈动脉支架成形

术后或颅内动脉支架成形术后的突发头痛、认知功

能障碍、意识障碍、癫 发作以及治疗侧神经功能缺

损等，亦可见恶心、呕吐、血压升高等颅内压升高症

状［6］。有时与支架内血栓形成、粥样硬化斑块脱落

致栓塞或短暂性脑缺血发作（TIA）相似，应注意鉴

别诊断。约 59%的脑过度灌注综合征患者可以出

现头痛，常发生于手术侧，通常为中至重度类似偏

头痛的搏动性头痛［6］。此外，脑过度灌注综合征引
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起的神经功能缺损症状主要表现为视力下降、失语

或肌力下降，单纯脑组织肿胀型脑过度灌注综合征

的神经功能缺损常为短暂性，影像学无新鲜梗死

灶。癫 发作通常为部分性发作，逐步进展为全面

性强直⁃阵挛发作（GTCS），也可表现为突发的全面

性发作［7］，且可持续至术后 2 周，1/3 的脑过度灌注

综合征患者仅表现为癫 发作，1/3 仅表现为偏瘫，

余 1/3 同时表现为癫 发作和偏瘫。研究显示，颈动

脉支架成形术与颈动脉内膜切除术导致的脑过度

灌注综合征有所不同，前者好发于术后数小时内，

后者好发于术后 3 ~ 6 天，最迟发生于术后 28 天［6］。

2. 神经影像学表现 PET、SPECT、经颅多普勒

超声（TCD）、CT 和 MRI 等均可用于脑过度灌注综合

征的诊断［8］。SPECT 和 TCD 是目前临床最常用方

法，其次为 CT 和 MRI。不同检查方法的侧重点不

同，CT 是一种快捷、有效的辅助诊断方法，不仅可以

明确是否存在颅内血肿，而且能够与短暂性脑缺血

发作和急性缺血性卒中相鉴别，发病数小时内短暂

性脑缺血发作和急性缺血性卒中在 CT 上通常无异

常改变，而脑过度灌注综合征发病后 CT 即可见患侧

脑组织肿胀、脑沟和脑回消失，这些均是脑过度灌

注综合征的间接征象。扩散加权成像（DWI）可用于

排除急性缺血性卒中，T2WI 和 FLAIR 成像可以更好

地显示脑水肿。SPECT 可以早期显示 CT 未发现的

脑过度灌注综合征征象。TCD 在脑过度灌注综合

征的诊断与治疗中有许多优点［9］，是一种可重复操

作的无创性检查方法，可以直接、实时监测脑血流

量（CBF）和脑血流速度，并可以术前血流状态作为

参考基线，与术后进行比较，预防脑过度灌注综合

征的发生［10］。目前认为，术后脑血流速度较术前升

高超过 100%，则提示脑过度灌注综合征［11］。CT 灌

注成像（CTP）也有助于脑过度灌注综合征的诊断，

Tseng 等［12］对比观察 55 例颈动脉支架成形术患者术

前和术后 CTP 图像，发现平均通过时间（MTT）与脑

过度灌注综合征的发生明显相关。平均通过时间

的延长程度与颅内血管狭窄程度和脑血流量降低

程度呈正相关，脑血流量降低、平均通过时间延长

和脑血容量（CBV）轻度增加提示颅内血管扩张，脑

血流自动调节机制受损，术后发生脑过度灌注综合

征的风险增加［13］。动脉自旋标记（ASL）与 CTP 相

似，但无需额外注射对比剂，适用于肾功能衰竭患

者的脑组织灌注检查。PET 也可为脑过度灌注综合

征的诊断提供有价值的信息，Matsubara 等［14］对比观

察颈动脉支架成形术前后 PET 显像，发现术后脑血

流量、脑灌注压（CPP）、脑氧代谢迅速增加并达峰

值，而脑血流储备能力仅少量增加，可能是脑过度

灌注综合征的发生机制之一。功能性近红外光谱

成像技术（fNIRS）是一种新兴的、无创性、可实时连

续监测脑组织氧合指数的方法，可以有效预测脑过

度灌注综合征的发生［15］。

二、危险因素

有文献报道，脑过度灌注综合征的危险因素包

括女性、高龄（> 75 岁）、高血压、糖尿病、近期脑卒

中病史、颈动脉重度狭窄（> 90%）合并对侧颈动脉

重度狭窄（> 80%）或闭塞［16］。近期研究显示，某些

影像学改变也是脑过度灌注综合征的危险因素，例

如，乙酰唑胺检测脑血管反应性，脑血管反应性低

于 20%的患者发生脑过度灌注综合征的风险更高；

CTP 显示术前患侧脑血流量低于健侧 80%、平均通

过时间高于 3 秒亦是术后发生脑过度灌注综合征的

危险因素［13］。Willis 环的完整性是脑过度灌注综合

征的保护因素。Katano 等［17］的研究显示，对侧前交

通动脉（ACoA）和大脑前动脉（ACA）A1 段发育良好

的重度颈动脉狭窄患者术后发生脑过度灌注综合

征的风险更低，其机制可能是颈动脉支架成形术后

激增的脑血流量通过前交通动脉和对侧大脑前动

脉 A1 段向对侧大脑中动脉分流。近期脑卒中病史

可以显著增加颈动脉支架成形术后发生脑过度灌

注综合征的风险。Xu 等［18］对颅内动脉支架成形术

后发生的脑过度灌注综合征进行回顾分析，发现脑

卒中 3 周内行颅内动脉支架成形术的患者发生脑过

度灌注综合征的风险较高。

三、发生机制

目前，脑过度灌注综合征的发生机制尚未完全

阐明，考虑为多种机制共同作用的结果。

1. 脑血流自动调节能力障碍 正常大脑存在脑

血流自动调节能力，通过改变脑血流量而维持正常

颅内压。1968 年，Waltz［19］首先发现脑缺血对脑血

流自动调节能力的损害，通过制备猫大脑中动脉闭

塞（MCAO）模型发现，随着血压的升高，缺血脑组织

脑血流量波动明显，而无缺血脑组织脑血流量保持

不变，提示脑缺血可能损害脑血流自动调节能力，

其机制可能是供血动脉重度狭窄导致远端脑组织

灌注不足［20］，使血管慢性扩张，失去自身调节能力，

当脑血流量突然增加时，血管收缩困难，无法保护

毛细血管床，导致颅内出血。
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2. 微血管病变 颈内动脉重度狭窄患者多合并

高血压，术前长期高血压可以导致血管内皮细胞功

能障碍和微血管病变，从而破坏血⁃脑屏障（BBB）。

动物实验结果显示，脑过度灌注综合征动物模型存

在血⁃脑屏障破坏［21］。

3. 一氧化氮和自由基的作用 一氧化氮可以扩

张血管，增加脑血管管壁渗透性，从而使脑血流自

动调节能力受损、血⁃脑屏障破坏，诱发脑过度灌注

综合征。Dohare 等［22］制备大脑中动脉缺血⁃再灌注

损伤动物模型，发现一氧化氮合酶（NOS）产生的大

量一氧化氮参与神经损伤，引起脂质膜破裂、血⁃脑
屏障破坏，从而导致脑过度灌注综合征的发生。

4. 术后血压升高 压力感受器功能障碍可导致

血压持续升高并增加脑过度灌注综合征风险［23］。

晚近研究显示，颈动脉支架成形术过程中由于球囊

扩张刺激颈动脉压力感受器，导致短暂性心率下

降、血压降低，随后血压反弹，有可能诱发脑过度灌

注综合征［24］。此外，去甲肾上腺素水平升高、血管

活性肽释放增加、应用麻醉药和围手术期心理压力

等均可以导致术后血压升高，从而增加脑过度灌注

综合征的风险。

四、诊断标准

脑过度灌注综合征的诊断主要基于血管重建

术后出现的头痛、癫 发作和局灶性神经功能缺损

症状，应注意与短暂性脑缺血发作和缺血性卒中相

鉴别，尤其是癫 发作和意识障碍更倾向于脑过度

灌注综合征的诊断。如果出现上述临床症状，并经

CTP、TCD 等辅助检查证实存在脑组织过度灌注，即

可考虑为脑过度灌注综合征［25］。

五、预防

1. 完善的辅助检查 术前经数字减影血管造影

术（DSA）可以准确判断 Willis 环的发育情况和侧支

代偿情况。CTP 和 TCD 有助于了解脑血流量、平均

血流速度等参数的基线水平，通过术前和术后对

比，可以准确预测脑过度灌注综合征的发生。MRI
特别是 DWI 可以准确提示有无急性期梗死，并排除

近期脑卒中病史［8］。

2. 控制血压 严格控制血压是目前临床最为关

注的预防脑过度灌注综合征的方法。某些患者即

使血压正常也有较高的脑过度灌注综合征风险。

血压控制应持续至脑血管反应性恢复正常，TCD 有

助于了解脑血管反应性。目前尚无直接减少脑血

流量的药物，一些促血管收缩药可能有益于脑过度

灌注综合征的预防，而硝普钠和钙拮抗剂可以增加

脑血流量，应避免临床应用。研究显示，α⁃肾上腺素

能受体阻断剂和β⁃肾上腺素能受体阻断剂拉贝洛尔

虽不能直接减少脑血流量，但可以通过降低平均动

脉压和脑灌注压而预防脑过度灌注综合征［26⁃27］。

3. 氧自由基清除剂 氧自由基是脑过度灌注综

合征的发生机制之一，氧自由基清除剂如依达拉奉

可以预防颈动脉内膜切除术后脑过度灌注综合征

的发生，也为预防颈动脉支架成形术和颅内动脉支

架成形术后脑过度灌注综合征的发生提供了新的

思路［28］。

4. 手术方式和时间 2009 年，Yoshimura 等［29］

采用分期颈动脉支架成形术治疗脑过度灌注综合

征高危的重度颈动脉狭窄患者，首次治疗选择小球

囊（直径 3 mm）扩张，经 SPECT 显像显示高灌注征象

缓解后，二期行支架植入术，9 例分期治疗患者无一

例发生脑过度灌注综合征，而 9 例一期支架植入术

患者中 5 例出现脑过度灌注综合征、1 例表现为癫

持续状态（SE）。Mo 等［30］对 44 例脑过度灌注综合征

高危患者进行回顾分析，发现分期治疗可以降低脑

过度灌注综合征风险，尚待大样本随机对照试验的

证实。正确的手术时间也是降低脑过度灌注综合

征的重要措施之一。研究显示，脑卒中后 1 周内行

颈动脉支架成形术的颈动脉狭窄患者术后发生脑

过度灌注综合征的风险较高［31］。Xu 等［18］筛查颅内

动脉支架成形术后脑过度灌注综合征的危险因素，

发现脑卒中后 3 周内行颅内动脉支架成形术是脑过

度灌注综合征的危险因素。

5. 麻醉药的选择 尽管大多数颈动脉支架成形

术采用局部麻醉，但颅内动脉支架成形术多采用全

身麻醉。一些挥发性卤代烃类麻醉药如异氟烷具

有扩血管作用，适用于颅脑创伤患者。然而，高剂

量的异氟烷可以影响脑血流自动调节能力，有可能

增加脑过度灌注综合征的风险［32］。

六、治疗

目前尚无指南推荐的脑过度灌注综合征的有

效治疗方法，临床主要以预防为主。一旦发生应紧

急处理。针对脑水肿，可以应用甘露醇和高渗盐水

降低颅内压，但其潜在效果和对远期预后的影响尚

不明确［32］。其他药物，如激素和巴比妥类药对部分

脑水肿患者也可能有效。不推荐预防性应用抗癫

药物（AEDs），但是如果脑电图显示单侧周期性放电

（LPDs）或临床已有癫 发作，可以应用抗癫 药
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物。对于脑出血患者，应根据出血部位和程度决定

是否手术清除血肿，消除占位效应［33］。

七、展望

脑过度灌注综合征是一种极危险的神经介入

治疗后并发症，尽管发生率较低，但病死率极高。

脑过度灌注综合征的预防主要依靠严格控制血压、

完善围手术期影像学检查、制定合理的手术策略和

时间等。准确判断脑血流自动调节能力和脑血流

储备能力是预防术后脑过度灌注综合征的关键，然

而目前尚无针对脑血管反应性和脑血流储备能力

的大规模临床试验。影像学技术的发展和更多无

创性检查方法的兴起可能为脑过度灌注综合征提

供更加精准的预防和治疗策略。
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后顶叶皮质 posterior parietal cortex（PPC）
黄体生成素 luteinizing hormone（LH）
回波时间 echo time（TE）
活化部分凝血活酶时间

activated partial thromboplastin time（APTT）
基质金属蛋白酶 matrix metalloproteinases（MMPs）
加拿大蒙特利尔神经病学研究所

Montreal Neurological Institute（MNI）
加权均数差 weighted mean difference（WMD）
家族性烟雾病 familial moyamoya disease（FMMD）
O6⁃甲基鸟嘌呤⁃DNA 甲基转移酶

O6⁃methylguanine⁃DNA methyltransferase（MGMT）
甲胎蛋白 alpha⁃fetoprotein（AFP）
甲状腺转录因子⁃1 thyroid transcription factor⁃1（TTF⁃1）
胶质纤维酸性蛋白 glial fibrillary acidic protein（GFAP）
焦虑自评量表 Self⁃Rating Anxiety Scale（SAS）
金属蛋白酶组织抑制因子

tissue inhibitor of metalloproteinases（TIMPs）
金属裸支架 bare metal stents（BMS）
经颅多普勒超声 transcranial Doppler ultrasonography（TCD）
颈动脉盗血综合征 carotid steal syndrome（CSS）
颈动脉内膜切除术 carotid endarterectomy（CEA）
颈动脉支架成形术 carotid artery stenting（CAS）
颈内动脉 internal carotid artery（ICA）
颈总动脉 common carotid artery（CCA）
静息运动阈值 resting motor threshold（RMT）
均数差 mean difference（MD）
抗癫 药物 antiepileptic drugs（AEDs）
抗溶血性链球菌素 O anti⁃streptolysin O（ASO）

可逆性脑血管收缩综合征
reversible cerebral vasoconstriction syndrome（RCVS）

扩散加权成像 diffusion⁃weighted imaging（DWI）
Newcastle⁃Ottawa 量表 Newcastle⁃Ottawa Scale（NOS）
颅脑创伤 traumatic brain injury（TBI）
颅内静脉窦血栓形成

cerebral venous sinus thrombosis（CVST）
卵泡刺激素 follicle stimulating hormone（FSH）
慢性术后疼痛 chronic post⁃surgical pain（CPSP）
美国国立卫生研究院卒中量表

National Institutes of Health Stroke Scale（NIHSS）
美国精神障碍诊断与统计手册第 5 版

Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders Fifth
Edition（DSM⁃Ⅴ）

美国心脏协会 American Heart Association（AHA）
美国卒中协会 American Stroke Association（ASA）
脑白质高信号 white matter hyperintensity（WMH）
脑动脉盗血综合征 steal syndrome of cerebral artery（SSCA）
脑梗死溶栓血流分级

Thrombolysis in Cerebral Infarction（TICI）
脑灌注压 cerebral perfusion pressure（CPP）
脑过度灌注综合征 cerebral hyperperfusion syndrome（CHS）
脑室外神经细胞瘤 extraventricular neurocytoma（EVN）
脑血流量 cerebral blood flow（CBF）
脑血流自动调节 cerebral autoregulation（CA）
脑血容量 cerebral blood volume（CBV）
脑卒中后情感失禁

post⁃stroke emotional incontinence（PSEI）
脑卒中后抑郁 post⁃stroke depression（PSD）
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