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成人烟雾病联合血管重建术后癫痫发作特点
及危险因素分析

杨帅峰 李雪华 金立德 陶维华 钱希颖 赵建华

【摘要】 目的 总结烟雾病联合血管重建术后癫痫发作的临床特点并筛查相关影响因素。方法

纳入云南省第一人民医院 2015年 1月至 2021年 6月收治的 189例成人烟雾病联合血管重建术后患者，

单因素和多因素前进法 Logistic回归分析筛查联合血管重建术后癫痫发作的影响因素。结果 Logistic
回归分析显示，术前有癫痫发作史（OR = 5.523，95%CI：1.486 ~ 20.524；P = 0.011）、桥血管位于额叶（OR =
2.793，95%CI：1.027 ~ 7.597；P = 0.044），以及术后并发脑梗死（OR = 9.025，95%CI：2.121 ~ 38.404；P =
0.003）、脑过度灌注综合征（OR = 3.624，95%CI：1.281 ~ 10.253；P = 0.015）和脑出血（OR = 5.646，95%CI：
1.219 ~ 26.142；P = 0.027）是烟雾病患者术后癫痫发作的危险因素。结论 术前有癫痫发作史、联合血

管重建术桥血管位于额叶，以及术后并发脑梗死、脑过度灌注综合征和脑出血是成人烟雾病患者术后癫

痫发作的危险因素，及时对危险因素进行干预，有可能减少术后癫痫发作。

【关键词】 脑底异常血管网病； 脑血管重建术； 癫痫； 手术后并发症； 危险因素； Logistic
模型

Analysis of risk factors for epileptic seizure after combined revascularization in adult
patients with moyamoya disease
YANG Shuai⁃feng1, LI Xue⁃hua2, JIN Li⁃de1, TAO Wei⁃hua1, QIAN Xi⁃ying1, ZHAO Jian⁃hua1
1Department of Neurosurgery, The First People's Hospital of Yunnan Province; The Affiliated Hospital of
Kunming University of Science and Technology, Kunming 650032, Yunnan, China
2Department of AIDS/STDs Prevention and Control, Yunnan Center for Disease Control and Prevention,
Kunming 650032, Yunnan, China
YANG Shuai⁃feng and LI Xue⁃hua contributed equally to the article
Corresponding author: YANG Shuai⁃feng (Email: yangshuaifeng7@163.com)

【Abstract】 Objective To summarize the clinical features of postoperative epileptic seizure in
adults with moyamoya disease (MMD) treated with combined revascularization, and screen the related
influencing factors. Methods Total 189 patients with MMD who underwent combined revascularization in
Department of Neurosurgery of the First People's Hospital of Yunnan Province from January 2015 to June
2021 were included. Univariate and multivariate forward Logistic regression analysis was used to screen the
influencing factors of epilepsy after combined revascularization in MMD patients. Results Logistic
regression analysis showed preoperative seizure (OR = 5.523, 95%CI: 1.486-20.524; P = 0.011),
revascularization bypass vessel located in frontal lobe (OR = 2.793, 95%CI: 1.027-7.597; P = 0.044),
postoperative cerebral infarction (OR = 9.025, 95%CI: 2.121-38.404; P = 0.003), cerebral hyperperfusion
syndrome (OR = 3.624, 95%CI: 1.281-10.253; P = 0.015) and intracranial hemorrhage (OR = 5.646, 95%CI:
1.219-26.142; P = 0.027) were the risk factors of postoperative epileptic seizure in patients with MMD.
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Conclusions Preoperative seizure, revascularization bypass vessel located in frontal lobe, postoperative
cerebral infarction, cerebral hyperperfusion syndrome and intracranial hemorrhage are the clinical risk
factors of epileptic seizure in adult MMD patients, timely intervention of risk factors may reduce
postoperative epileptic seizure in patients with MMD.
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烟雾病（MMD）是一种临床罕见且病因不明的

闭塞性脑血管病，典型特征为双侧颈内动脉末端进

行性狭窄而继发形成的颅底异常血管网［1］；患者多

以脑缺血症状首发，病程中可伴癫痫发作、神经功

能障碍、认知功能障碍、脑过度灌注综合征（CHS）
等［1］。脑血管重建术是主要治疗方式，包括直接血

管重建术、间接血管重建术和联合血管重建术，其

中以联合血管重建术应用最为广泛［2⁃3］。癫痫是成

人烟雾病联合血管重建术后的常见并发症，严重影

响临床预后，目前相关研究较少，尤其针对术后并

发症相关危险因素更鲜见报道［4⁃6］。本研究以云南

省第一人民医院行联合血管重建术的成人烟雾病

患者为研究对象，筛查术后癫痫发作相关危险因

素，以为临床减少联合血管重建术后癫痫发作提供

依据。

对象与方法

一、研究对象

1.纳入与排除标准 （1）烟雾病的诊断符合《烟

雾 病 和 烟 雾 综 合 征 诊 断 与 治 疗 中 国 专 家 共 识

（2017）》［1］标准。（2）术前癫痫诊断符合中国抗癫痫

协会《临床诊疗指南癫痫病分册（2015修订版）》［7］

标准。（3）均行颞浅动脉 ⁃大脑中动脉（STA⁃MCA）搭

桥术联合脑⁃硬膜⁃颞肌贴敷术（EDMS），且术中行吲

哚菁绿荧光血管造影术（ICGA）证实桥血管吻合口

血流通畅。（4）年龄 18 ~ 70岁。（5）排除合并有颅内

动脉瘤、颅内肿瘤、肝肾功能障碍，以及系统性红斑

狼疮（SLE）、结节性周围动脉炎、甲状腺功能亢进

症、抗磷脂抗体综合征（APS）、干燥综合征（SS）等疾

病患者。（6）本研究经云南省第一人民医院道德伦

理委员会审核批准（审批号：2018LH118），并于术前

向患者及其家属告知手术方式和风险，签署知情同

意书。

2.一般资料 选择 2015年 1月至 2021年 6月在

我院神经外科住院治疗的烟雾病患者共计 189例，

男性 82 例，女性 107 例；年龄 21 ~ 66 岁，平均为

（45.00 ± 9.40）岁。既往有癫痫发作史 14例［7.41%，

包括复杂部分性发作（CPS）1例、全面性强直 ⁃阵挛

发作（GTCS）4例、单纯部分性发作（SPS）9例］、高血

压 37例（19.58%）、糖尿病 17例（8.99%）、高脂血症

26 例（13.76%），吸 烟 42 例（22.22%）、饮 酒 24 例

（12.70%）；发病类型分别为缺血型 166例（87.83%），

出血型 23例（12.17%）；术前 Suzuki分期 1期者 5例
（2.65%），2 期 者 33 例（17.46%），3 期 者 59 例

（31.22%），4 期 者 51 例（26.98%），5 期 者 26 例

（13.76%），6期者 15例（7.94%）；行左侧 STA⁃MCA搭

桥术联合 EDMS 91例（48.15%）、右侧 STA⁃MCA搭

桥术联合 EDMS 98例（51.85%）。

二、研究方法

1.资料收集 （1）临床资料：收集患者性别、年

龄、既往癫痫发作史、高血压病史、糖尿病病史、高

脂血症病史、吸烟史、饮酒史、发病类型、术前 Suzuki
分期、手术侧别、桥血管部位等资料。（2）术后指标：

记录手术相关并发症发生情况，包括脑梗死、脑过

度灌注综合征、脑出血、颅内感染、手术切口愈合延

迟等情况。

2.术后癫痫发作评估 临床表现和脑电活动均

符合癫痫发作的定义，其诊断参照中国抗癫痫协会

《临床诊疗指南癫痫病分册（2015修订版）》标准［7］，

临床表现主要为意识丧失，运动、感觉、情绪或认知

功能障碍等；脑电图提示异常过度同步化放电即痫

样放电，表现为尖波、棘波、棘慢复合波或尖棘复合

波等；同时排除术后局灶性运动性癫痫发作以及仅

由感觉或视觉症状组成的异常事件；对抗癫痫药物
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治疗有效的疑似病例，亦判断为术后癫痫发作。

3.统计分析方法 采用 SPSS 20.0统计软件进

行数据处理与分析。采用 Kolmogorov⁃Smirnov检验

验证数据正态性，呈正态分布的计量资料以均数 ±
标准差（x ± s）表示，采用两独立样本的 t检验。计数

资料以相对数构成比（%）或率（%）表示，采用 χ2检
验、Fisher确切概率法；等级资料采用 Mann⁃Whitney
U检验。术后癫痫发作相关危险因素的筛查采用单

因素和多因素前进法 Logistic回归分析（α 入 = 0.05，
α 出 = 0.10）。以 P ≤ 0.05为差异具有统计学意义。

结 果

据术后是否发生癫痫发作分为癫痫发作组（癫

痫组，30例）和非癫痫发作组（非癫痫组，159例）。

癫痫组患者术前有癫痫发作史（P = 0.001）、桥血管

位于额叶（P = 0.006），以及术后并发脑梗死（P =
0.003）、脑过度灌注综合征（P = 0.003）和脑出血

（P = 0.019）比例均高于非癫痫组，其余各项指标组

间差异无统计学意义（均 P > 0.05，表 1）。

单因素 Logistic回归分析显示，术前有癫痫发作

史（P = 0.001）、发病类型为缺血型（P = 0.048）、桥血

管位于额叶（P = 0.008），以及术后并发脑梗死（P =
0.003）、脑过度灌注综合征（P = 0.004）和脑出血

（P = 0.011）是术后癫痫发作相关危险因素（表 2，3）。

将上述变量纳入多因素 Logistic回归方程，结果显

示，术前有癫痫发作史（OR = 5.523，95%CI：1.486 ~
20.524；P = 0.011）、桥血管位于额叶（OR = 2.793，
95%CI：1.027 ~ 7.597；P = 0.044），以及术后并发脑梗

死（OR = 9.025，95%CI：2.121 ~ 38.404；P = 0.003）、脑

过 度 灌 注 综 合 征（OR = 3.624，95%CI：1.281 ~
10.253；P = 0.015）、脑 出 血（OR = 5.646，95%CI：
1.219 ~ 26.142；P = 0.027）是术后癫痫发作的危险因

素（表 4）。

讨 论

在烟雾病脑血管重建术后并发症中，除脑过度

灌注综合征、脑梗死、脑出血、手 ⁃口综合征、手术切

口感染或愈合延迟等并发症外，以癫痫发作最为高

发，占所有并发症的 5.9% ~ 18.9%［4，8⁃9］，本研究患者

均于术后平均随访 44.6 个月（16 ~ 82 个月），癫痫发

作发生率为 15.87%（30/189），与既往研究一致。

本研究结果显示，既往有癫痫发作史的烟雾病

观察指标

性别［例（%）］
男性

女性

年龄（x ± s，岁）

癫痫发作史［例（%）］
高血压病史［例（%）］
糖尿病病史［例（%）］
高脂血症病史［例（%）］
吸烟史［例（%）］
饮酒史［例（%）］
Suzuki分期［例（%）］
1期
2期
3期
4期
5期
6期

癫痫组
（n = 30）

9（30.00）
21（70.00）
42.57 ± 11.33
7（23.33）
6（20.00）
5（16.67）
4（13.33）
5（16.67）
3（10.00）

1（ 3.33）
4（13.33）
8（26.67）
8（26.67）
6（20.00）
3（10.00）

非癫痫组
（n = 159）

73（45.91）
86（54.09）
44.82 ± 8.99
7（ 4.40）
31（19.50）
12（ 7.55）
22（13.84）
37（23.27）
21（13.21）

4（ 2.52）
29（18.24）
51（32.08）
43（27.04）
20（12.58）
12（ 7.55）

统计量值

2.602

⁃ 1.207
10.572*
0.004
1.571*
0.000*
0.637
0.034*
⁃ 1.065*

P值

0.107

0.229
0.001
0.949
0.210
1.000
0.425
0.853
0.287

观察指标

发病类型［例（%）］
缺血型

出血型

手术侧别［例（%）］
左侧

右侧

桥血管部位［例（%）］
额叶

颞叶

脑梗死［例（%）］
CHS［例（%）］
脑出血［例（%）］
颅内感染［例（%）］
愈合延迟［例（%）］

癫痫组
（n = 30）

23（76.67）
7（23.33）

17（56.67）
13（43.33）

22（73.33）
8（26.67）
6（20.00）
11（36.67）
5（16.67）
1（ 3.33）
1（ 3.33）

非癫痫组
（n = 159）

143（89.94）
16（10.06）

74（46.54）
85（53.46）

73（45.91）
86（54.09）
6（ 3.78）
22（13.84）
6（ 3.78）
4（ 2.52）
5（ 3.14）

统计量值

3.009*

1.037

7.591

8.613*
9.128
5.482*
—

—

P值

0.083

0.309

0.006

0.003
0.003
0.019
0.583
1.000

表 1 癫痫组与非癫痫组患者一般资料的比较

Table 1. Comparison of clinical data between epilepsy group and non⁃epilepsy group

—，Fisher's exact probability，Fisher确切概率法。*，adjusted χ2 value，校正 χ2值。Two⁃independent⁃sample t test for comparison of age, Mann⁃
Whitney U test for Suzuki grading, and χ2 test for comparison of others，年龄的比较行两独立样本的 t检验，术前 Suzuki分期的比较行 Mann⁃
Whitney U检验，其余指标的比较行 χ2检验。CHS，cerebral hyperperfusion syndrome，脑过度灌注综合征
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患者术后发生癫痫发作的风险是无癫痫发作史患

者的 5.52倍（表 4），其高发原因可能与此类患者脑

组织业已形成致痫灶有关，由于病灶周围脑组织萎

缩、粘连，术后易诱发癫痫发作［10］。Ma［11］等发现，

术前有癫痫发作史的烟雾病患者，癫痫病程长是脑

血管重建术后癫痫复发的危险因素（OR = 3.840，
95%CI：1.540 ~ 24.340；P = 0.035），且癫痫病程长同

样是海绵状血管畸形、脑动静脉畸形等脑血管病术

后癫痫复发的危险因素［12⁃15］。因此对于术前有癫痫

发作史且满足手术适应证的烟雾病患者，应尽早采

取手术治疗。此外，本研究桥血管位于额叶的患者

术后发生癫痫发作的风险是桥血管位于颞叶者的

2.79倍（表 4），与 Jin等［16］的研究结果相似。癫痫发

作与选择大脑中动脉（MCA）额支作为受体动脉进

行吻合密切相关，与其他受体动脉相比，大脑中动

脉额支更接近运动皮质，更易形成运动性致痫灶，

使癫痫发作风险增加。

既往研究认为，脑过度灌注综合征引起的脑组

织肿胀可诱发癫痫发作［17⁃19］，推测与血 ⁃脑屏障破

坏、血清蛋白渗出等病理生理改变有关［4］。Jin等［16］

的研究表明，行联合血管重建术的烟雾病患者癫痫

发生率高于行直接血管重建术患者；这是由于行联

合血管重建术的患者脑组织新生血管明显多于直

接血管重建术患者，使局部脑灌注增加；在血 ⁃脑屏

障受损的情况下诱发一系列级联反应，包括血清蛋

白外渗、钾离子缓冲受损等，血清蛋白在转化生长

因子⁃β（TGF⁃β）受体的介导下促进星形胶质细胞摄

取白蛋白、内向整流性钾离子通道（Kir 4.1）表达下

调，使细胞外钾离子缓冲水平降低，引起活性依赖

性细胞外钾离子积累和 N⁃甲基 ⁃D ⁃天冬氨酸受体

（NMDAR）介导的神经元兴奋性增加，最终引起癫痫

发作［20⁃21］。Edwards［22］报告 1例因左颈动脉狭窄接

受颈动脉内膜切除术的脑过度灌注综合征患者，术

后出现局灶性运动性癫痫，并最终进展为难治性局

变量

年龄 ≥ 50岁
女性

癫痫发作史

高血压病史

糖尿病病史

高脂血症病史

发病类型为缺血型

Suzuki分期 ≥ 5期
左侧手术

桥血管位于额叶

脑梗死

CHS
脑出血

颅内感染

愈合延迟

b

0.337
⁃ 0.683
1.888
0.032
0.896
⁃ 0.043
⁃ 1.001
⁃ 0.531
0.407
1.175
1.852
1.282
1.629
0.290
0.060

SE

0.378
0.429
0.579
0.498
0.575
0.584
0.506
0.445
0.401
0.442
0.618
0.443
0.643
1.136
1.114

Wald χ2
0.795
2.538
10.620
0.004
2.432
0.005
3.914
1.426
1.028
7.058
8.993
8.378
6.424
0.065
0.003

P值

0.373
0.111
0.001
0.949
0.119
0.942
0.048
0.232
0.311
0.008
0.003
0.004
0.011
0.799
0.957

OR值

1.401
0.505
6.609
1.032
2.450
0.958
0.368
0.588
1.502
3.240
6.375
3.605
5.100
1.336
1.062

OR 95%CI
0.667 ~ 2.942
0.218 ~ 1.171
2.213 ~ 20.576
0.389 ~ 2.742
0.794 ~ 7.555
0.305 ~ 3.010
0.136 ~ 0.991
0.246 ~ 1.405
0.684 ~ 3.298
1.361 ~ 7.712
1.900 ~ 21.392
1.513 ~ 8.591
1.447 ~ 17.978
0.144 ~ 12.388
0.120 ~ 9.427

表 3 烟 雾 病 患 者 术 后 癫 痫 发 作 影 响 因 素 的 单 因 素
Logistic回归分析

Table 3. Univariate Logistic regression analysis ofinfluencing factors of epilepsy after the surgery of MMD

变量

年龄（岁）

性别

癫痫发作史

高血压病史

糖尿病病史

高脂血症病史

发病类型

Suzuki分期

手术侧别

桥血管部位

脑梗死

CHS
脑出血

颅内感染

愈合延迟

赋值

0
< 30
男性

否

否

否

否

出血型

1期
右侧

颞叶

否

否

否

否

否

1
30 ~ 49
女性

是

是

是

是

缺血型

2期
左侧

额叶

是

是

是

是

是

2
≥ 50

3期

3

4期

4

5期

5

6期

表 2 烟雾病患者术后癫痫发作影响因素变量赋值表

Table 2. Variable assignment of influencing factors of
epilepsy after the surgery of MMD

变量

癫痫发作史

发病类型为缺血型

桥血管位于额叶

脑梗死

CHS
脑出血

常数项

b

1.709
⁃ 1.158
1.027
2.200
1.288
1.731
⁃ 4.598

SE

0.670
0.616
0.510
0.739
0.531
0.782
1.333

Wald χ2
6.512
3.542
4.409
8.866
5.890
4.899
11.892

P值

0.011
0.060
0.044
0.003
0.015
0.027
0.001

OR值

5.523
0.314
2.793
9.025
3.624
5.646

OR 95%CI
1.486 ~ 20.524
0.094 ~ 1.049
1.027 ~ 7.597
2.121 ~ 38.404
1.281 ~ 10.253
1.219 ~ 26.142

表 4 烟雾病患者术后癫痫发作影响因素的多因素前进
法 Logistic回归分析

Table 4. Multivariate forward Logistic regressionanalysis of influencing factors of epilepsy after the surgeryof MMD

CHS，cerebral hyperperfusion syndrome，脑过度灌注综合征。The
same for tables blow
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灶性癫痫持续状态；该作者认为脑过度灌注综合征

术后出现的癫痫可无任何先兆，表现为孤立性局灶

性运动性发作，无其他常见临床表现。

本研究术后发生脑卒中的患者中既有缺血型

亦有出血型，癫痫发生率约为 15.87%（30/189），虽

略高于文献报道的 4.0% ~ 8.5%［23⁃25］，但所得结论与

既往有关烟雾病患者术后并发脑梗死或脑出血是

术后癫痫发作危险因素的报道相似。此外，出血性

卒中、皮质受累或细菌感染亦是脑卒中后癫痫发作

的危险因素［26⁃27］。

有文献报道，烟雾病联合血管重建术后常规应

用丙戊酸钠 2 ~ 3周可预防术后癫痫发作，且最后一

次癫痫发作后仍需继续服药 3 ~ 4周，至于是否需要

进一步的药物治疗则取决于患者是否复发［16］，但目

前对于是否需要预防性用药及预防效果尚无明确

结论。杨恒等［4］对行联合血管重建术和间接血管重

建术的成年烟雾病患者采取如下预防与治疗方案：

为预防围手术期癫痫发作，术前 3天口服丙戊酸钠，

术中静脉注射丙戊酸钠 800 mg，术后静脉滴注丙戊

酸钠，维持 24小时后改为口服；对于术后癫痫发作

患者，立即予丙戊酸钠静脉注射，并监测血药浓度

以调整剂量；对于反复癫痫发作、口服丙戊酸钠无

法控制发作的患者，予地西泮静脉滴注维持治疗，

待发作控制后改为以丙戊酸钠为主的抗癫痫药物

口服，上述药物剂量视患者病情采取个体化方案。

本研究结果显示，术前有癫痫发作史、桥血管

位于额叶，以及术后并发脑梗死、脑过度灌注综合

征、脑出血是烟雾病患者联合血管重建术后癫痫发

作的危险因素。与杨恒等［4］的结果略有不同，本研

究病例以并发脑出血为联合血管重建术后癫痫发

作的主要危险因素，可能与样本量较小、术后脑出

血比例较高以及围手术期管理存在一定差异有关。

由于本研究仅为单中心回顾性研究，样本量较小，

在临床资料收集过程中可能存在选择偏倚；此外，

本研究纳入的 189例患者首次手术均为单侧手术，

以首次手术后癫痫发作作为观察结局可能亦会对

结果造成一定影响，未来尚待多中心、大样本临床

试验进一步探究，并比较双侧手术与单侧手术之间

术后癫痫发作的差异。

综上所述，癫痫作为烟雾病患者联合血管重建

术后的常见并发症值得临床医师关注。目前，国内

仅有少数关于烟雾病患者脑血管重建术后癫痫发

作相关的临床研究，本研究对进一步揭示相关危险

因素、预防术后癫痫发作具有一定意义。
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