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摘  要 

目的：分析脑脊液中红细胞数与动脉瘤性蛛网膜下腔出血(ASAH)患者术后发生脑血管痉挛(CVS)的相关

性，以此指导治疗。方法：回顾性分析山东省千佛山医院2018.09~2021.09住院治疗的205例ASAH患者，

根据术后是否发生CVS分为CVS组与非CVS组，分析患者入院时的基本情况、实验室检查结果、影像学检

查结果、动脉瘤治疗方法与术后脑血管痉挛的关系，进行单因素分析，并将单因素分析中P < 0.1的变量

纳入Logistic回归，分析ASAH患者术后发生CVS的危险因素。结果：共纳入205例研究对象，59例术后发

生脑血管痉挛。单因素分析提示脑脊液红细胞数与患者术后出现CVS显著相关(P < 0.001)，多因素分析

在调整了年龄、Hunt-Hess分级、GCS评分混杂作用后，发现脑脊液红细胞数量与患者在术后发生CVS显
著相关(P < 0.001)。结论：脑脊液中红细胞的数量是ASAH患者术后发生CVS的独立危险因素，说明实施

腰椎穿刺或腰大池引流等措施快速减少脑脊液中红细胞数量，可能是预防CVS有效的方法。 
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Abstract 
Objective: To analyze the relationship between the number of red blood cells in cerebrospinal fluid 
(CSF) and cerebral vasospasm (CVS) after aneurysmal subarachnoid hemorrhage (ASAH) and to 
guide the treatment. Methods: A retrospective analysis was conducted on 205 patients with aneu-
rysmal vasospasm (ASAH) hospitalized at Shandong Qianfoshan Hospital from September 2018 to 
September 2021. Patients were divided into a CVS group and a non-CVS group based on whether 
postoperative CVS occurred. The relationship between patients’ basic information at admission, la-
boratory test results, imaging results, aneurysm treatment methods, and postoperative cerebral vas-
ospasm was analyzed. Univariate analysis was performed, and variables with P < 0.1 in the univari-
ate analysis were included in logistic regression to analyze the risk factors for postoperative CVS in 
ASAH patients. Results: A total of 205 subjects were included, of which 59 cases developed cerebral 
vasospasm after the operation. Single factor analysis showed that the number of red blood cells in 
cerebrospinal fluid was significantly correlated with CVS (P < 0.001). After adjustment for age, 
Hunt-Hess scale and GCS score, multiple factors logistic regression analysis showed that the number 
of red blood cells in cerebrospinal fluid was significantly correlated with CVS (P < 0.001). Conclusion: 
The number of red blood cells in cerebrospinal fluid is an independent risk factor for CVS after ASAH, 
indicating that lumbar puncture or lumbar cistern drainage and other measures to reduce the num-
ber of red blood cells in cerebrospinal fluid may be effective methods to prevent CVS. 
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1. 引言 

动脉瘤性蛛网膜下腔出血(aneurysm subarachnoid hemorrhage, ASAH)是一种常见的卒中类型，病死率

较高。相比于其他形式卒中，ASAH 患者年龄相对较年轻，长期的生产生活损失与缺血性卒中后的社会

经济负担相当[1] [2]。脑血管痉挛(cerebral vasospasm, CVS)是 ASAH 最常见的并发症，与患者神经功能缺

损及较差预后有关[1]-[4]，其中接近三分之一的患者发展为迟发性脑缺血(delayed cerebral ischemia, DCI)，
这是由脑血管狭窄和脑血流减少所致。CVS 严重程度与蛛网膜下腔出血的体积、密度和部位有关[5]。渗

出的血液及其降解产物也会对邻近的各种细胞造成损害[6]。目前预防 CVS 的最重要的概念是维持有规

律的血容量以及尼莫地平的治疗[5]。本研究对 205 例 ASAH 患者进行回顾性分析，旨在探讨 ASAH 并发

CVS 的危险因素，特别是脑脊液中红细胞数量与 CVS 的相关性，希望借此通过一个客观、可重复的实验

室指标来量化 CVS 风险，为临床早期诊治提供依据。 
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2. 资料与方法 

该研究已提交给山东第一医科大学第一附属医院医学伦理委员会并获得批准(【2022】伦审字(S008)
号)。 

2.1. 研究对象 

本研究选择山东省千佛山医院 2018.09-2021.09 住院治疗的 205 例 ASAH 患者为研究对象，根据术后

是否发生 CVS 分为 CVS 组与未发生 CVS 组。ASAH 诊断标准：(1) CT 平扫示蛛网膜下腔出血；(2) 突
发的剧烈头痛或呕吐等症状；(3) 经 MRA、CTA、DSA 中至少一种检查证实责任动脉瘤；(4) 排除继发

性蛛网膜下腔出血。CVS 诊断标准为：(1) 在 SAH 发病后 3~14 d 期间出现的剧烈头痛、颈部强直、低

热、意识水平下降、局灶性神经功能缺损等；(2) 排除引起如电解质紊乱等引起神经功能恶化的其他原因；

(3) 颅脑 CT 排除再出血和脑积水；(4) 术后头颅 CTA 或全脑血管造影检查提示脑血管痉挛。纳入标准：

(1) 符合前述诊断标准；(2) 发病至入院时间 ≤ 2 d；(3) 发病至首次腰穿时间 ≤ 3 天；(4) 经证实的责

任动脉瘤通过栓塞或夹闭得以治愈；(5) 患者和家属均知晓研究内容并签署书面知情同意书。排除标准：

(1) 年龄小于 18 岁或大于 80 岁；(2) 入院时 Hunt-Hess 分级 V 级；(3) 合并恶性肿瘤、精神疾病、颅内

感染者。 

2.2. 方法 

入院后，所有患者均接受常规输液治疗，并维持血容量，并给予尼莫地平静脉泵入，在 24 小时内接

受 CTA 或 DSA 检查，并发现责任动脉瘤，根据患者病情于入院后 24 小时内行血管内栓塞或开颅夹闭治

疗，术后持续尼莫地平静脉泵入，并于 1 周后改为口服，所有患者均于术后第二天行腰椎穿刺术释放脑

脊液并接受脑脊液化验检查。将患者分为 2 组，发生 CVS 患者为观察组，未发生 CVS 的患者为对照组。

以性别、年龄、高血压、糖尿病、手术方式、吸烟、静脉血白细胞计数、静脉血血红蛋白计量、脑脊液红

细胞计数为变量进行统计学分析。 

2.3. 统计学分析 

采用 SPSS 22.0 软件进行数据统计分析。正态性检验采用 KS 检验，符合正态分布的连续性变量以 χ 
± s 表示，组间比较采用 t 检验；不符合正态分布的变量以中位数 M(Q1，Q3)表示，组间比较采用非参数

秩和检验。组间率的比较，样本数 ≥ 40 及理论频数 ≥ 5 时采用 χ2 检验，样本量 ≥ 40 及 1 ≤ 理论频数 < 
5 时采用校正 χ2 检验，样本数 < 40 及理论频数 < 1 时采用 Fisher 确切概率法。将单因素分析中 P < 0.1
的变量纳入多因素 Logistic 回归分析，P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 单因素分析 

纳入 205 例 ASAH 患者，未发生 CVS 患者 146 例，发生 CVS 患者 59 例。在本研究中，对符合正态

分布的静脉血血红蛋白等 1 项定量资料进行 t 检验，结果发现静脉血血红蛋白无统计学意义(P > 0.05)，
见表 1；对年龄、入院时 Hunt-Hess 评分、入院时 GCS 昏迷评分、静脉血白细胞计数、脑脊液红细胞计

数等 5 项不符合正态分布的定量资料进行非参数秩和检验，结果发现年龄、入院时 Hunt-Hess 评分、入

院时 GCS 昏迷评分、脑脊液红细胞计数等 4 项观察指标具有统计学意义(P < 0.05)，见表 2；对性别、入

院时有无急性脑积水、入院时有无脑室出血、手术方式、吸烟史、高血压、糖尿病等 7 项定性资料进行

卡方检验，结果发现均无统计学意义(P > 0.05)，见表 1。 
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Table 1. Univariate analysis of the correlation between clinical data and CVS in this group of patients 
表 1. 本组患者临床资料与 CVS 相关性的单因素分析 

因素 发生痉挛(n = 59) 未发生痉挛(n = 146) t/χ2 P 值 

性别(男性:女性) 18:41 50:96 2.326 0.607 

年龄 (57, 72) (49, 66) - <0.001 

血液白细胞 (8.75, 13.8) (8.9, 13.55) - 0.814 

血液血红蛋白 134.56 ± 17.93 133.27 ± 18.04 −0.46 0.644 

脑脊液红细胞 (6.2, 15.1) (1.6, 6.35) - <0.001 

入院时 GCS (10, 14) (11, 14) - <0.001 

入院时 HH (2, 3) (2, 3) - <0.001 

手术方式(栓塞:夹闭) 53:6 122:24 1.322 0.250 

脑室出血 22 59 0.171 0.679 

急性脑积水 9 17 0.495 0.482 

吸烟 17 34 0.687 0.407 

高血压 38 82 1.176 0.278 

糖尿病 6 8 1.453 0.228 

 
Table 2. Logistic analysis for CVS 
表 2. CVS 的 logistic 回归分析 

危险因素 B 值 Wald 值 OR 值 95% CI 值 P 值 

脑脊液红细胞 0.271 39.520 1.312 (1.205, 1.428) <0.001 

年龄 0.022 1.449 1.023 (0.986, 1.061) 0.229 

GCS −0.329 2.971 0.719 (0.495, 1.046) 0.085 

HH −0.263 0.162 0.769 (0.213, 2.769) 0.687 

3.2. 多因素分析 

将单因素分析中 P < 0.1 的变量纳入多因素 logistic 回归分析，多因素分析表明在调整了入院时 Hunt-
Hess 分级、入院时 GCS 评分和年龄的混杂作用后，脑脊液红细胞数(OR = 1.312, 95% CI 1.205, 1.428, P < 
0.001)与 CVS 的发生具有显著相关性。见表 2。 

4. 讨论 

有报道称 ASAH 后死亡率下降，这可能要归因于近年来外科、介入和重症监护治疗的不断改善[1] [7]。
虽然几乎每个病例都可以通过显微神经外科夹闭或血管内弹簧圈将动脉瘤治愈[8]，但 ASAH 的预后仍然

很差。动脉瘤再出血是 ASAH 最具威胁性的早期神经系统并发症，通常发生在首次出血后 24 小时内[9] 
[10]，然而，脑血管痉挛所导致的迟发性脑缺血是影响破裂动脉瘤修复后存活的患者预后的主要原因[9]。
SAH 诱发的 CVS 最常发生在第 3 天到第 7 天，这表明它可能与蛛网膜下腔血液成分的副产物有关，来

自蛛网膜下腔的血液成分的因子会刺激血管内皮细胞分泌血管收缩物质，并抑制血管扩张物质的释放[11] 
[12]。毫无疑问，蛛网膜下腔血液分解产物直接或间接参与了蛛网膜下腔出血后血管痉挛的发生，几项研

究已经证明了这一理论几乎是无可争辩的。首先，一项研究证明了蛛网膜下腔的出血量与血管造影血管

痉挛的严重程度之间的关系，另外一项研究则表明清除血块可以逆转猴子血管造影中的血管痉挛[13] [14]。
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而且多项研究发现患有蛛网膜下腔出血的患者的 CT 血液量与 CVS 的严重程度相关[13] [15]。 
红细胞可能是增加血管痉挛所必需的血液成分，大量证据表明，氧合血红蛋白是导致 CVS 发展的主

要痉挛因子，脑血管痉挛期间脑脊液中存在高浓度的氧合血红蛋白[13] [14] [16]。近些年来人们了解到

ASAH 后许多血管和神经的改变是由炎症引起的，同时伴随着脑实质和血液中免疫细胞的激活[17]。动脉

瘤破裂在蛛网膜下腔内沉积血液，随着时间的推移，红细胞的分解和降解会导致血红蛋白的沉积[18] [19]，
同时会激活中枢神经系统内的免疫调节细胞，这些细胞触发内皮细胞内大量细胞粘附分子的上调，从而

与大量炎症细胞结合并进入蛛网膜下腔[18] [20]。一旦进入蛛网膜下腔，这些炎性细胞、巨噬细胞和中性

粒细胞就会吞噬外渗的、降解的红细胞。这个过程是为了清除游离血红蛋白，促进神经稳定和恢复[18] 
[19]。 

如何预防和治疗 CVS 仍是临床上一个棘手的问题，外科干预治疗的是动脉瘤，而不是蛛网膜下腔出

血本身，并无法降低 CVS 的发生率。目前公认的防治 CVS 的策略主要为保持全血容量性高血压及钙拮

抗剂的使用[21]。使用钙拮抗剂的理论基础是血管痉挛可能是由于血管平滑肌细胞内钙的增加所致，钙拮

抗剂可以通过阻断钙通道来减少钙流入细胞[22]。然而，多项研究表明，二氢吡啶钙通道拮抗剂尼莫地平

虽可改善 ASAH 患者的临床结果，但并不会降低 CVS 的发生率[8] [9] [21]-[24]，但考虑到其潜在的益处

和较低的风险，目前还是将钙拮抗剂作为 CVS 的一线治疗。另外血管内治疗包括经皮腔内血管成形术

(PTA)和动脉内注射血管扩张剂，考虑到血管内治疗潜在的风险，目前更多的是将其作为一种补救策略

[21]。多项实验和临床观察证明镁可以用于防治 CVS，镁可以通过非竞争性拮抗电压依赖性钙通道抑制

谷氨酸释放并引起脑血管扩张[25] [26]。大量的实验性中风模型已经证明镁具有神经保护作用，研究表明，

硫酸镁逆转脑血管痉挛和梗死体积[27]-[29]。一项临床观察发现低镁血症发生在一半以上ASAH患者中，

并与 DCI 的发生和不良预后相关[30]。 
本研究中发现，脑脊液中红细胞的数量是 ASAH 后发生 CVS 的独立危险因素，再次验证了 SAH 导

致 CVS 根本原因是蛛网膜下腔的血液产生的机械及化学刺激，所以预防 CVS 最根本办法是尽早清除蛛

网膜下腔积血。实施腰椎穿刺或腰大池引流等措施快速减少脑脊液中红细胞数量，是预防 CVS 发生的有

效途径。一项临床研究表明 ASAH 术后行腰大池持续引流可减少 CVS 等并发症发生，改善患者预后[31]。
虽然腰椎穿刺术及腰大池引流术可用于防治 CVS，但需把握操作的时机，以防对患者造成更大的伤害。

脑脊液引流的前提是动脉瘤已夹闭或者已栓塞[32]，研究表明，在动脉瘤修复前，如果实施外部脑脊液引

流，患者再出血的风险可能会增加，这可能是由于已经受损和脆弱的动脉瘤壁的腔内压力突然变化所致

[33]。目前还没有公认的脑脊液引流的合适时机，本研究中的患者均于术后第二天行腰椎穿刺术，未发现

有不良反应及相关并发症。 

5. 研究局限性 

本研究虽对病人的治疗方式、取样时间进行了严格筛选，做到了每个病人基本一致，但因为其为回

顾性研究，取样时间距发病时间仍存在微小差异。未来的研究应前瞻性地准确把握取样时间，且尽量比

较多次取样结果，使对比更加精准。 
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