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比较手术夹闭和介入栓塞治疗颅内未破裂动脉瘤

安全性和有效性的 Ｍｅｔａ分析

申哲，杨晋生，李涛，范波
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摘　要：目的　比较手术夹闭和介入栓塞治疗颅内未破裂动脉瘤的安全性和有效性。方法　计算机检索 １９９０至 ２０１８
年颅内未破裂动脉瘤的所有临床对照研究。两名研究员分别纳入研究、提取数据、质量评价并应用 ＲｅｖＭａｎ５．０软件进行

数据处理。结果　最终纳入２１篇文献，病例数１０９１１４例。Ｍｅｔａ分析结果提示：手术夹闭组动脉瘤闭塞率为 ８８．２％，平

均住院时间７．７天，均高于介入栓塞组的６５．３％和４．１天，Ｐ＜０．０５。介入组患者的短期死亡率和致残率分别为０．６１％

和２．１％，均低于手术组的１．２７％和４．７％，Ｐ＜０．０５。介入组患者的１年期死亡率和致残率（２．５％、２．５％）均与手术组

（２．２％、１．８％）无明显差异，Ｐ＞０．０５。漏斗图未发现发表偏倚。敏感性分析结果一致。结论　介入栓塞相比于手术夹

闭可缩短患者的住院时间，降低患者的短期不良预后发生率。但是动脉瘤的闭塞率较低，１年期预后与手术夹闭无明显

差异。据此推测手术夹闭患者的长期预后可能要好于介入栓塞，手术夹闭更适合于年轻患者。
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　　颅内动脉瘤是脑血管的病理性扩张，动脉瘤
破裂出血的发病率约为 ６－１６／１０万［１］。近年来，

随着影像学技术的发展，颅内未破裂动脉瘤（ｕｎ
ｒｕｐｔｕｒｅｄｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌａｎｅｕｒｙｓｍＵＩＡ）的检出率也不断
增加。但是对于 ＵＩＡ治疗方案的选择目前仍存在
较大争议。手术夹闭是经典的治疗方法，效果可

靠。而介入栓塞因其微创的优势更容易被患者所

接受，近年来十分流行。甚至有学者认为介入栓塞

将取代开颅手术。为此我们进行了这项荟萃分析

研究，比较这两种治疗方法的安全性及有效性，从

而探讨 ＵＩＡ最佳的治疗方案。
１　资料与方法
１．１　检索方法

以颅内未破裂动脉瘤为关键词，计算机检索

ＣＮＫＩ（中国期刊全文数据库）、万方、维普中文数据
库。以 “ｕｎｒｕｐｔｕｒｅｄ ａｎｅｕｒｙｓｍ”，“ｎｏｎｒｕｐｔｕｒｅｄ ａｎｅｕ
ｒｙｓｍ”，“ｇｒａｄｅ０ａｎｅｕｒｙｓｍ”为关键词，检索 Ｍｅｄｌｉｎｅ、
ＥＭＢａｓｅ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书馆英文数据库。纳入有关
ＵＩＡ手术夹闭和介入治疗的临床对照研究。并追
查纳入文献的参考文献。

１．２　纳入与排除标准
我们纳入有关 ＵＩＡ手术夹闭和介入栓塞的临

床对照研究，包括随机和非随机的研究。语言限汉

语和英语，时间限定 １９９０年 ６月到 ２０１８年 ６月。
排除重复发表的研究，有交叉数据的文献只纳入一

篇。排除单组病例数少于 １０例的研究。
１．３　数据提取

两名独立的研究员进行了搜索，并评估了研究

的质量。在意见分歧的情况下，咨询专家解决分

歧。从纳入的文献中提取数据，包括研究的类型、

患者的年龄、性别、种族、随访时间以及患者预后，

包括死亡率、致残率、动脉瘤闭塞率和住院时间。

１．４　质量评价
根据 Ｃｏｃｈｒａｎｅ手册对纳入的研究进行质量评

价。评价包括随机化、分配隐藏和盲法三个条目，

质量分为 Ａ、Ｂ、Ｃ三级。两名独立的研究员分别进
行质量评价，意见分歧时协商解决。

１．５　统计分析
采用 Ｃｏｃｈｒａｎｅ系统评价软件 ＲｅｖＭａｎ５．０对数

据资料进行荟萃分析。Ｉ２ ＞５０％时认为存在异质
性，选用随机效应模型。Ｉ２ ＜５０％时认为无异质
性，选用固定效应模型。计数资料采用比值比

（ＯＲ）、计量资料采用加权均数差（ＷＭＤ）作为分析

的统计量，各效应量均用 ９５％可信限（９５％ＣＩ）表
示。Ｐ＜０．０５为有统计学差异。发表偏倚应用漏
斗图进行评价。敏感性分析用以评价 Ｍｅｔａ结果的
可靠性。

２　结果
２．１　检索结果

最终 共 纳 入 符 合 要 求 的 临 床 对 照 研 究 ２１
个［２－２２］，包括病例数 １０９１１４个。其中包括 ２个单
中心前瞻性研究，３个多中心前瞻性研究，９个单
中心回顾性研究，７个多中心回顾性研究。纳入文
献的资料特征详见表 １已纳入的 ２１个研究均未应
用随机入组、分配隐藏，均未采用盲法研究。因此

所有研究的质量均为 Ｃ级。
２．２　ｍｅｔａ分析 结果
２．２．１　动脉瘤闭塞率　有 ５个研究对比了动脉
瘤的术后闭塞率。所有的研究均采用影像学评估。

Ｇｅｒｌａｃｈ２００７定义动脉瘤没有造影剂填充为闭塞。
Ｂｒｉｌｓｔｒａ２００４，Ｍａｎａｂｅ２００４，Ｓｏｌｈｅｉｍ２００６和 Ｄａｍ
ｍａｎｎ２０１４均描述为成功或完全的闭塞动脉瘤，但
是没有 具 体 描 述。合 并 后 手 术 夹 闭 闭 塞 率 为

８８．２％介入栓塞为 ６５．３％。应用固定效应模型
（Ｉ２＝０％ Ｐ＝０．６８）合并计算出 ＯＲ值 ５．３１（９５％
ＣＩ：３．０７－９．１９），差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
手术夹闭的动脉瘤闭塞率高于介入栓塞。（详见

图 １）
２．２．２　住院时间　有 ８个研究比较了患者的住
院时间。由于 Ｊｏｈｎｓｔｏｎ２００１，Ｍａｎａｂｅ２００４和 Ｉｗａｎ
ｕｒｏ２００７没有提供数据的标准差，而 Ｈｉｇａｓｈｉｄａ和
Ａｌｓｈｅｋｈｌｅｅ的研究存在交叉数据。因此我们选择了
４个研究进行合并计算。最终手术组患者平均住
院时间为 ７．７天，介入组为 ４．１天。应用随机效
应模型（Ｉ２ ＝８７％ Ｐ＜０．０００１）计算出 ＯＲ值为
２．９０（９５％ＣＩ：２．１４－３．６５），差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。手术组患者住院时间明显长于介入
组。（详见图 ２）
２．２．３　死亡率　总共有 １６个研究比较了两种治
疗方案的死亡率。为了更好的分层评价，我们进行

了亚组分析。即分别评价患者的短期死亡率（随

访 １月或随访至出院）和 １年期死亡率（随访 １年
或 １３月）。最终在短期死亡率的比较中我们共纳
入 １０篇文献合并计算。由于没有检出异质性 （Ｉ２

＝１７％），我们应用固定效应模型计算出 ＯＲ值为
１．９９（９５％ＣＩ：１．７０－２．３３），差异有统计学意义

·０６１·
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（Ｐ＜０．０５）。开颅手术组死亡率为 １．２７％，明显 高于介入组的 ０．６１％。（详见图 ３）

表１　纳入文献资料的特征

研究 国家 类型 手术组例数 介入组例数 观察指标 随访

Ｌｏｔ１９９８［２］ 法国 ＰＳ ２５ ８３ 预后 １年
Ｊｏｈｎｓｔｏｎ２００１［３］ 美国 ＲＭ １６９９ ３７０ 预后，住院时间 出院

Ｗｉｅｂｅｒｓ２００３［４］ 美国、加拿大和欧洲 ＰＭ １９１７ ４５１ 预后 １月，１年
Ｍａｎａｂｅ２００４［５］ 日本 ＲＳ ９３ １６ 预后，闭塞率，住院时间 １月
Ｂｒｉｌｓｔｒａ２００４［６］ 荷兰 ＰＭ ３２ １７ 预后，闭塞率 １年
沈建康２００５［７］ 中国 ＲＳ １９ ２８ 预后 出院

Ｓｏｌｈｅｉｍ２００６［８］ 挪威 ＲＳ ４４ ３１ 预后，闭塞率， ３月
Ｉｗａｎｕｒｏ２００７［９］ 日本 ＲＳ ７８ ５４ 预后，住院时间 ３月
Ｇｅｒｌａｃｈ２００７［１０］ 德国 ＰＳ ９４ ３９ 预后，闭塞率 ６月
Ｈｉｇａｓｈｉｄａ２００７［１１］ 美国 ＲＭ １８８１ ６５４ 预后，住院时间 出院

Ｋｉｍ２０１０［１２］ 韩国 ＰＭ ８４６ ８２４ 预后 １月
Ａｌｓｈｅｋｈｌｅｅ２０１０［１３］ 美国 ＲＭ ３７３８ ３４９８ 预后，住院时间 出院

Ｂｒｉｎｊｉｋｊｉ２０１１［１４］ 美国 ＲＭ ２９９１８ ３４１２５ 预后，并发症 出院

Ｌａｗｓｏｎ２０１２［１５］ 美国 ＲＭ ６６１１ ７４３９ 预后 出院

Ｋｕｎｚ２０１３［１６］ 德国 ＲＳ ３６３ ２００ 预后，住院时间 出院，１３月
符常涛２０１４［１７］ 中国 ＲＳ ４０ １５ 预后 出院

Ｄａｍｍａｎｎ２０１４［１８］ 德国、瑞士 ＲＭ ８７ １６ 预后，闭塞率 出院，１年
ＹｉｆｅｉＤｕａｎ２０１４［１９］ 美国 ＲＳ ６９ ５６ 住院时间 ２月
Ｊａｌｂｅｒｔ２０１５［２０］ 美国 ＲＭ ４３５７ ７９４２ 预后，住院时间 ３月
Ｓｏｎｇ２０１５［２１］ 韩国 ＲＳ ５５８ ５６６ 预后，并发症 １月，６月
Ｓｕｚｕｋｉ２０１５［２２］ 日本 ＲＳ １４１ ８０ 预后，并发症 出院

　　（ＲＳ：回顾性单中心研究；ＲＭ：回顾性多中心研究；ＰＭ：前瞻性多中心研究；ＰＳ：前瞻性单中心研究）
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图 １　动脉瘤闭塞率的比较
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图 ２　住院时间的比较
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图 ３　短期死亡率的比较

　　在 １年期死亡率的比较中我们共纳入 ３篇文
献进行合并计算。因为没有异质性的存在，仍然应

用固定效应模型合并计算出 ＯＲ值为 ０．７５（９５％

ＣＩ：０．４１－１．３８），差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
手术组和介入组的死亡率分别２．２％ 和 ２．５％，两
种手术方式长期死亡率相当。（详见图 ４）
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图 ４　１年期死亡率的比较

２．２．４　致残率　共有 １４篇文献比较了手术组和
介入组患者的预后，其中数篇文献有交叉数据。

ｍＲＳ量表 ３、４、５分的患者 和 ＧＯＳ量表 ２、３分的
患者被认为是不良预后。同样，文献中描述患者遗

有严重的生活障碍、永久的残疾和转入长期康复中

心的患者也被认为是不良预后。我们同样进行了

亚组分析，分别计算患者的短期致残率（随访 １月
或随访至出院）和 １年期致残率（随访 １年或 １３

月）。共有 ８个研究报道了患者的短期致残率。
经过合并计算手术组和介入组的短期致残率分别

为 ４．７％ 和 ２．１％。没有检出异质性（Ｉ２＝２９％ Ｐ
＝０．２０），应用固定效应模型计算出 ＯＲ值为 ２．０５
（９５％ＣＩ：１．７３－２．４４），差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。手术组的短期致残率高于介入组。（详见
图 ５）
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图 ５　短期致残率的比较
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　　上述文献中有 ４篇报比较了患者的 １年期预
后。经过合并计算手术组和介入组的 １年期致残
率分别为 １．８％ 和 ２．５％。Ｉ２ ＝０％，无异质性存

在，合并计算出 ＯＲ值为 ０．９４（９５％ＣＩ：０．５３－
１．６７），差异无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。开颅手术
和介入栓塞的 １年期致残率相当。（详见Ｆｉｇｕｒｅ６）
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图 ６　１年期致残率的比较

２．２．５　发表偏倚的评价　应用漏斗图逐一评价
上述每项合并计算的结果。上述 ６项荟萃分析的
漏斗图中斑点均对称分布。因此认为以上 ６项荟
萃分析的发表偏倚均较小。

２．２．６　敏感性分析　为了评价所得结果的稳定
性，我们采用了敏感性分析来进行评价。在每一个

森林图中我们逐一剔除一项研究，然后重新合并计

算。最终我们得到了和之前相似的结果。在患者

死亡率和致残率的研究（包括 １年期和短期）中均
有 ０事件出现，我们逐一将 ０换成 １重新合并计
算。结果同样得到了相似的结果。因此，我们认为

本研究中得出的结果是稳定的。

３　讨论
与破裂动脉瘤相比，未破裂动脉瘤患者术前一

般情况好，有充足的时间完善术前准备，降低手术

风险。患者脑组织无水肿，蛛网膜下腔无出血、无

黏连，有利于术中的暴露与夹闭，术后脑血管痉

挛、脑水肿等并发症的发生率也大大降低。因此，

ＵＩＡ患者开颅手术的风险较破裂动脉瘤低。ＵＩＡ
瘤体完整，脑血管无痉挛，患者一般情况好，这些

也都对介入栓塞十分有利。近年来随着介入技术

的飞速发展，因其微创的优势越来越受到人们的追

捧。目前，几乎所有的颅内动脉瘤都可以进行栓塞

治疗。但是，介入治疗真的可以取代开颅手术吗？

关于 ＵＩＡ的治疗方案的选择，目前国际上依然没有
统一的标准和指南，仍然存在较大的争论。本研究

通过检索，尽可能多的纳入了迄今所有的临床对照

研究，通过荟萃分析的方法，比较两种治疗方案的

治疗效果，以更好的指导临床决策。

开颅手术夹闭动脉瘤颈是治疗动脉瘤的经典

的、成熟的治疗方案，至今已有近一百年的历史。

一般认为手术风险较高，但是夹闭较为牢靠、确

实，术后动脉瘤再破裂率低。血管内介入治疗最大

的优势在于微创，患者痛苦小，恢复快。因其具有

低致残率及低病死率而被广泛接受。但是栓塞的

牢靠性一直受到质疑，栓塞后再出血率高于夹闭

术［２３］。《未破裂颅内动脉瘤患者管理指南》也指

出：血管内栓塞的并发症发生率和病死率低于手术

夹闭，但是总体复发风险较高［２４］。颅内未破裂动

脉瘤研究（ＩＳＵＩＡ）的结果揭示：通过介入技术治疗
后动脉瘤的完全闭塞率为 ５１％，部分闭塞率为
２１％，而 ２３％的动脉瘤未闭塞。尤其对于巨大动
脉瘤、复杂动脉瘤，介入技术的处理相对困难，因

此手术夹闭是首选。对于宽基底的动脉瘤需要支

架辅助而且完全闭塞率也会降低。有报道称介入

技术治疗 ＵＩＡ的失败率甚至可高达２９．３％［２５］。我

们的 Ｍｅｔａ分析结果提示手术组患者住院时间明显
长于介入组，ＯＲ＝２．９０（９５％ＣＩ：２．１４－３．６５）（Ｐ
＜０．０５）。但是手术夹闭组动脉瘤闭塞率高于介
入栓塞组，ＯＲ值 ５．３１（９５％ＣＩ：３．０７－９．１９）（Ｐ
＜０．０５）。这再次证实了开颅夹闭创伤大，患者术
后恢复时间长，但是动脉瘤的处理更加牢靠。尽管

手术夹闭对于一些复杂动脉瘤的处理仍有一定的

困难，会残留动脉瘤颈夹闭不全，但是对于这些复

杂状况的处理开颅夹闭仍然比介入栓塞更加容易

且安全，在无法夹闭的情况下还可以考虑行动脉瘤

包裹术，加固动脉瘤壁。

关于手术夹闭和介入栓塞安全性的争论也十
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分激烈。在我们的研究中进行了亚组分析。短期

死亡率和致残率开颅手术组明显高于介入组，差异

有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。而 １年期死亡率和致
残率手术组和介入组差异无统计学意义 （Ｐ＞
０．０５）。由于介入手术微创的优势和开颅手术的侵
袭性操作导致了短期预后的差异。但是随着时间

的推移，由于栓塞技术的不牢靠性，介入组的患者

动脉瘤再通、复发、再次破裂出血的可能较高［２６］。

长期随访发现 ＵＩＡ栓塞术后复发的几率可高达
２４％［２７］。从而导致介入组患者长期不良预后发生

率的上升。而手术组患者经过长期的恢复和康复

后神经功能逐渐得到改善，因此长期不良预后率缓

慢下降。随访 １年后二者的不良预后发生率分别
为 １．８％ 和 ２．５％，无统计学差异。

开颅手术夹闭作为一个传统的经典治疗方式

目前正在经受介入栓塞技术的强烈挑战，甚至有不

少学者认为手术夹闭即将被介入栓塞所取代。然

而本研究结果提示尽管介入技术确实减轻了患者

的痛苦、降低了患者的短期死亡率和致残率，也缩

短了住院时间，但是在 １年期的预后上与开颅手术
无明显差异。基于本荟萃分析结果，我们推测如果

随访 ５年、１０年甚至更长的时间手术组患者的长
期预后很有可能优于介入组。另有研究也发现，经

过长期随访（４－１２年）接受过介入栓塞的患者有
２０．４％ 需要再次手术干预动脉瘤，而接受开颅夹
闭的患者仅有 ８．７％的患者需要二次干预［２８］。因

此，我们相信开颅手术夹闭并不会被介入栓塞技术

所取代，手术夹闭的远期预后很有可能要优于介入

栓塞，开颅手术尤其适合于年轻患者。

本研究的局限性首先在于所纳入的研究质量

较低，均为观察性研究，均未应用随机入组、分配

隐藏，均未采用盲法研究，质量评价均为 Ｃ级。因
此本身不可避免存在一些选择偏倚。其次，本研究

所纳入的文献均未能按照动脉瘤的大小、位置、形

态进行分层分析。通常经验认为：后循环动脉瘤开

颅手术复杂，后交通动脉瘤介入治疗相对容易，因

此首选介入治疗。大脑中动脉瘤、前交通动脉瘤因

介入技术相对困难，且大脑中动脉瘤位置相对表

浅，前交通动脉复合体结构复杂，因此开颅夹闭更

为合适。上述均为混杂因素，均有可能影响和干扰

研究结果。以上不足之处有待于开展多中心大样

本的临床随机对照研究，从而得到更加坚实可靠的

结论。

４　结论
介入栓塞相比于手术夹闭可明显缩短患者的

住院时间，降低患者的短期不良预后发生率。但是

动脉瘤的闭塞率较低，１年期预后与手术夹闭无明
显差异。据此推测手术夹闭患者的长期预后可能

要好于介入栓塞，手术夹闭更适合于年轻患者。
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