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隐源性卒中相关肺动静脉瘘超声及影像学
诊断进展

陈昱均 陈虹秀 邢英琦

【摘要】 隐源性卒中是一种病因不明的缺血性卒中类型，右向左分流与其发生发展密切相关。卵

圆孔未闭和肺动静脉瘘是两种常见的右向左分流类型，目前对卵圆孔未闭的研究较多，但对肺动静脉瘘

的研究和关注相对较少。本文对肺动静脉瘘的临床特征、超声及影像学诊断进展，以及治疗方法及预后

进行综述，旨在为临床实践提供参考。
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【Abstract】 Cryptogenic stroke (CS) is a type of ischemic stroke with an unknown cause, and it is
closely associated with right ⁃ to ⁃ left shunt (RLS). Patent foramen ovale (PFO) and pulmonary arteriovenous
fistula (PAVF) are two common types of RLS. While there has been extensive research on PFO, there has
been relatively less attention paid to PAVF. Writer provides a review of the clinical features, advances in
ultrasonography and imaging diagnostic techniques, as well as treatment methods and prognosis analysis of
PAVF, with the aim of providing reference for clinical practice.
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右向左分流（RLS）是左心房与右心房之间存在

异常开放通道而出现的反常血流，与隐源性卒中

（CS）密切相关，心内分流中的卵圆孔未闭（PFO）和

心外分流中的肺动静脉瘘（PAVF）是两种常见类型。

目前卵圆孔未闭研究较多，诊断较明确，卵圆孔未

闭封堵术预防脑卒中业已成为神经内科医师的共

识；然而对肺动静脉瘘的研究较少，早期识别和及

时干预对降低脑卒中复发风险具有重要意义。本

文拟对肺动静脉瘘的临床特征、超声和影像学诊断

进展进行综述，以为临床实践提供参考。

一、肺动静脉瘘的临床特征与隐源性卒中

1.流行病学特点 既往认为肺动静脉瘘是一种

罕见病，人群发病率约为 0.03%［1］，近年研究表明其

发病率被严重低估，每 2600人中即有 1例肺动静脉

瘘患者［2］。肺动静脉瘘是隐源性卒中的重要病因之

一，其右向左分流机制导致反常性栓塞（PDE），使未

经滤过的血栓直接进入体循环。隐源性卒中患者

中肺动静脉瘘发病率为 5% ~ 10%［3］，肺动静脉瘘患
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者脑卒中发病率为 10% ~ 19%［4］。大多数肺动静脉

瘘系先天发育异常所致，仅 20%与肝硬化、感染性

疾病等病理改变有关。应注意的是，肺动静脉瘘可

能存在家族遗传性，与常染色体显性遗传性出血性

毛细血管扩张症（HHT）密切相关，二者因共同参与

调控血管内皮生成和血管损伤相关基因而有所关

联［5］，其中高度相关基因为 ENG［6］、ALK1（ACVRL1）、

SMAD4［7⁃8］，尤以 ENG 基因关联性最强，有 60% ~
90%的 ENG基因变异人群存在肺动静脉瘘，且此类

患者病情更严重、并发症风险更高［9］。

2.临床表现 肺动静脉瘘患者通常无明显症

状，随着年龄增长，病灶在肺动脉压（PAP）冲击下逐

渐增大，当右向左分流 > 20%时可出现呼吸急促或

呼吸困难的典型特征，伴紫绀、多发性红细胞增多

症和杵状指的典型“三联征”；体位型、氧合矫正困

难、短暂性或持续性低氧血症是另一典型特征［10］，

特别是青年患者，伴杵状指的低氧血症高度提示肺

动静脉瘘。肺动静脉瘘患者还可出现短暂性脑缺

血发作、癫痫、偏头痛、脑脓肿和脑卒中等因反常性

栓塞引起的中枢神经系统并发症［11］，血栓相关标志

物 D⁃二聚体、同型半胱氨酸具有提示意义［12⁃14］。右

向左分流可采用纯氧吸入法进行简单评估，患者吸

入纯氧 20 min后测定氧分压并计算分流分数［分流

分数（%）=（PAO2 - PaO2）/（PAO2 - PaO2 + 1670）×
100%，其中 PAO2为肺泡氧分压、PaO2为动脉血氧分

压］，若分流分数 > 5%则疑似右向左分流［9］，需进一

步通过影像学技术寻找病因、确定分流量。动脉血

气分析若动脉血氧分压 < 85 mm Hg或动脉血氧饱

和度（SaO2）< 96%均表明潜在的分流分数 > 5%，提

示低氧血症［15］。肺动静脉瘘合并遗传性出血性毛

细血管扩张症患者反复鼻衄，鼻、口腔、唇和指尖黏

膜毛细血管扩张，呼吸困难是常见临床症状。

3.与隐源性卒中的关系 隐源性卒中定义为经

广泛血管、血清学和心脏评估后未归因于大动脉粥

样硬化（LAA）、脑小血管病（CSVD）或心源性栓塞

（CE）的缺血性卒中［16］，占全部缺血性卒中的 25% ~
40%［17⁃18］，常见于缺乏传统动脉粥样硬化风险因素

的青年患者［16］。近年越来越多的证据表明，反常性

栓塞是导致隐源性卒中的重要原因［19］，且与右向左

分流密切相关［20⁃21］。肺动静脉瘘是肺动脉与肺静脉

之间的异常吻合，这种心外途径的右向左分流使血

栓绕过肺毛细血管，直接自静脉系统进入动脉系统

再进入大脑，引发脑卒中。多项研究支持肺动静脉

瘘与缺血性卒中特别是隐源性卒中相关［22⁃24］，有文

献报道 1例合并遗传性出血性毛细血管扩张症的复

发性缺血性卒中青年患者，确定其脑卒中病因为肺

动静脉瘘引起的反常性栓塞［25］。亦有研究显示，肺

动静脉瘘是隐源性卒中的独立危险因素［26］，二者之

间的关联不容忽视。

二、肺动静脉瘘的超声诊断

超声作为一种无创性实时成像技术，在肺动静

脉瘘的筛查中具有重要意义。常规经胸超声心动

图（TTE）和经食管超声心动图（TEE）可以提供心脏

和大血管的二维成像，尽管其在肺动静脉瘘直接可

视化方面不如其他成像技术，但仍可用于心内分流

的检测，以提供间接证据。此种情况下，超声心动

图声学造影即显示出较高的应用价值。超声心动

图声学造影对心脏结构和功能评估具有重要意义，

亦是卵圆孔未闭诊断的“金标准”，同时在肺动静脉

瘘的检查中具有较高的敏感性［27］。微泡在右心房

充盈后，于数个心动周期内经独立的肺静脉充盈左

心房，之后右心房和左心房先后排空，排除心脏器

质性病变的前提下可提示肺动静脉瘘；若左心房始

终不显影，则认为微泡在通过肺毛细血管床时被滤

过消失，则排除肺动静脉瘘［15］。研究显示，超声心

动图声学造影与 DSA具有相似的诊断效能［28］，可检

出 CT肺动脉造影（CTPA）阴性的肺动静脉瘘，并根

据微泡充盈情况对肺动静脉分流程度进行半定量

分析，从而对肺内右向左分流进行分级。既往认为

可通过心动周期中微泡数目区分卵圆孔未闭与肺

动静脉瘘，Valsalva动作（用力呼气并保持呼吸道关

闭）后 3 ~ 5 个心动周期内出现左心房微泡提示卵圆

孔未闭，5 个心动周期后出现左心房持续性微泡则

提示肺动静脉瘘［27，29］。理论上，超声心动图声学造

影探测到的肺动静脉瘘微泡信号是延迟出现或延

迟消失的，故仅依靠心动周期区分卵圆孔未闭与肺

动静脉瘘存在一定局限性，目前尚无确定的时间划

分界值［30］。二者区分时应观察微泡是否通过房间

隔、肺静脉内有无微泡等。临床实践中，卵圆孔未

闭患者 3 ~ 5 个心动周期内也可能出现肺动静脉瘘

导致的假阳性微泡［31］；此外，肺动静脉瘘部位亦可

能对结果造成误判，有文献报道 1例肺动静脉瘘邻

近心脏患者，超声心动图声学造影并未发现异常而

致早期误诊［27］。晚近研究显示，采用微泡直径大于

毛细血管的对比剂微泡（直径 > 10 μm）区分卵圆孔

未闭与肺动静脉瘘是切实可行的方法［32］。
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对比增强经颅多普勒超声（cTCD）是另一重要

的右向左分流间接检查方法，通过肘静脉快速注射

对比剂，若存在卵圆孔未闭或肺动静脉瘘，空气微

栓子可绕过肺循环直接进入大脑，于静息态和

Valsalva动作时探测到大脑中动脉血流方向一致、

强度高、时程短的异常声频信号即微栓子信号［33］。

cTCD对微栓子高度敏感，对发现极小的右向左分流

较超声心动图声学造影更佳。并且可以根据微栓

子信号数目对右向左分流进行定量分级，微栓子数

目越多、右向左分流越大，发生反常性栓塞的风险

越高［34］。与卵圆孔未闭不同，肺动静脉瘘的微栓子

信号多延迟出现或延迟消失，信号强度较强，双侧

大脑中动脉探测到的微栓子数目 > 20 个，且静息态

和 Valsalva动作时微栓子出现时间和信号强度无明

显变化［34］；此外，微栓子的出现时间并不绝对。既

往以微栓子最早出现的心动周期区分卵圆孔未闭

与肺动静脉瘘，微栓子出现于注射对比剂后 3 ~ 5 s
或 3 个心动周期内提示卵圆孔未闭，出现于 6 ~ 8 s
或 3 个心动周期后提示肺动静脉瘘［35］。与超声心

动图声学造影类似，近年研究显示，微栓子最早出

现的心动周期不能作为区分心内与心外分流的直

接依据，但可提示卵圆孔未闭或肺动静脉瘘数量、

解剖位置和大小［34］。应注意的是，cTCD通常仅能

提示存在右向左分流，单纯依靠 cTCD无法准确区

分卵圆孔未闭与肺动静脉瘘。因此，临床怀疑右向

左分流时，先进行 cTCD初筛，若呈阴性，则可排除

诊断；若呈阳性，则进一步行超声心动图声学造影、

TTE或 CTPA确定右向左分流来源以及区分卵圆孔

未闭或肺动静脉瘘。对于隐源性卒中，cTCD是一种

较推荐的筛查方法，与卵圆孔未闭反常性栓塞风险

（RoPE）评分和卵圆孔未闭相关卒中因果可能性

（PASCAL）分类系统相比，肺动静脉瘘与脑卒中相

关性的评估标准尚未提出，可考虑 cTCD、超声心动

图声学造影、CTPA、动脉血气分析等综合评估，尚待

更多研究进一步验证。

三、肺动静脉瘘的影像学诊断

相较于卵圆孔未闭，影像学技术在肺动静脉瘘

的诊断、治疗和随访中的应用更普遍，X线、DSA、
CT、MRI、PET、SPECT均发挥重要作用。X线和超声

心动图声学造影共同推荐用于遗传性出血性毛细

血管扩张症患者肺动静脉瘘筛查［36］，特征为轻微钙

化的肺叶中界限清晰的均匀块状不透明斑片状阴

影，或弥漫性微小动静脉瘘伴肺泡外毛细血管扩

张。进行 X线检查时，选择直立位并同时行后前位

和侧位照射可获得最佳诊断［36］。DSA对血管病变

和异常的评估效果更佳，可清晰显示血流速度、方

向、狭窄程度及有无闭塞、侧支循环、动静脉分流

等。CT被认为是肺动静脉瘘诊断的“金标准”［37］，

具有较高的敏感性和分辨率，特征表现为边缘光

滑、边界清晰的圆形或椭圆形结节以及伴随的供血

动脉、引流静脉，尤其对外周型肺动静脉瘘的诊断

更加精准。CTPA可直接显示肺动静脉瘘与其相关

血管的关系，较超声心动图声学造影的阴性预测值

略低，但阳性预测值更高。故认为肺动静脉瘘的诊

断主要依靠 CT及 CTPA，但 CT对大量分流的肺动静

脉瘘有漏诊可能，约 55%的右向左分流分级 2级和

8%的右向左分流分级 3级患者的 CT检查结果呈阴

性［38］，故应考虑超声心动图声学造影或 cTCD进行

互补。MRI增强扫描是遗传性出血性毛细血管扩张

症患者肺动静脉瘘的有效筛查工具，敏感性和特异

性均优于 DSA，尤其适用于婴儿和儿童［39］。三维对

比增强MRI对较大（直径 > 1 cm）的肺动静脉瘘具有

较好的识别率，但对较小（直径 ≤ 1 cm）病变的诊断

准确性较低，限制其在治疗方案选择中的应用［40］。

近年来，PET和 SPECT的发展提高其在检测和量化

肺动静脉瘘方面的敏感性和特异性，可以通过放射

性示踪剂评估肺部血流灌注、量化右向左分流和定

位肺动静脉瘘部位，特别是对于复杂肺动静脉瘘如

伴多发性瘘管或小型瘘管的患者或者其他成像方

法无法准确评估时，PET和 SPECT可以有效提供补

充信息［41］。

四、肺动静脉瘘的治疗及预后

肺动静脉瘘的治疗方法包括手术切除和介入

封堵术。较小（直径 ≤ 1 cm）的肺动静脉瘘通常采用

经导管血栓栓塞术，较大（直径 > 1 cm）的肺动静脉

瘘应用 Amplatzer封堵器［42］，复杂或弥漫性肺动静

脉瘘则需手术切除。随访对血管再通、栓塞材料移

位或残留瘘增大等的术后观察至关重要，通常采用

X线或 CT，DSA是评估血管再通的最可靠方法，但

为有创性检查。超声心动图声学造影亦是一种选

择，用于评估肺内右向左分流变化，判断是否需再

次栓塞或手术治疗，以避免不必要的辐射暴露［43］。

应根据患者个体情况如病变大小、部位及患者整体

健康状况等选择不同的治疗方法。尽管随访观察

和药物治疗也是一种治疗策略［44］，但未治疗的肺动

静脉瘘患者病死率更高，且部分患者可能病灶增大
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或出现并发症。介入封堵术和手术切除在长期生

存率方面显示出较好疗效［45⁃46］，尤其对于儿童和合

并遗传性出血性毛细血管扩张症患者［47］；但二者的

预后比较尚待更多研究，未来应进一步对比分析不

同治疗方法的长期预后，以指导临床决策。

综上所述，肺动静脉瘘作为隐源性卒中的潜在

病因正在引起越来越多的关注。尽早识别肺动静

脉瘘并进行有效干预对降低脑卒中复发风险具有

重要意义。未来研究应进一步完善肺动静脉瘘的

诊断与治疗标准，并探索更加精准的预后评估方

法，从而提升临床决策的科学性和改善患者的整体

预后。
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