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Baroreceptorfailuresyndromeafterheadandnecktumorsurgery
Summary　Withthecontinuousupdatingofheadandnecksurgeryconceptsandtechniques,moreandmore
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　　压力感受器衰竭综合征(baroreceptorfailure
syndrome,BFS)是一种临床上报道较少并且容易

被忽略的临床综合征[1]。Sugarbaker等[2]于1971
年报道在二期颈动脉体瘤切除术后,患者出现了以

高血压、心率增快、头痛及焦虑等为特征的临床表

现,当时对这一并发症的认识还明显不足。1997
年Jordan等[3]引入了压力感受器衰竭这个概念,
并对其进行了初步的介绍,其实质就是颈动脉窦的

压力感受器受损,机体对血压的负反馈调节功能丧

失,从而表现出以阵发性高血压、高血压危象、直立

性心动过速、直立不耐受为特征的术后并发症。根

据病程进展的快慢程度,又分为急性压力感受器衰

竭和慢性压力感受器衰竭。急性BFS的症状以突

发性为主,常常在外科手术及外伤后出现;慢性

BFS发展较为隐匿,临床上报道较多的是头颈癌放

疗的后遗效应,常常在数年之后才会出现相应的临

床症状,症状的典型与否与压力感受器去神经化的

程度有关[4]。由于临床症状多样,故而给临床医生

的诊断和治疗带来了相当大的挑战,为此,如何进

行快速而准确的诊断,并在诊断之后采取行之有效

的诊疗措施显得十分必要。

1　压力感受器衰竭的发病机制

压力感受器是通过血压对血管壁的牵拉刺激

而激活的,它通过瞬时的负反馈调节机制从而调整

血压的急剧改变,压力感受器主要位于颈动脉窦、
主动脉弓及心肺的血管壁[5-8]。当血压升高时主要

通过牵拉颈交叉及颈内动脉的血管壁从而使压力

感受器产生冲动,冲动从颈动脉窦的神经末梢沿舌

咽神经的分支传导至调节血压的中枢-孤束核,激
活的孤束核神经元可以产生兴奋的谷氨酸能输出

到髓质的腹外侧的尾端,进而提供输出抑制物氨基

丁酸能,到达脊髓腹外侧的头端(交感神经活性产

生的区域);与此同时,刺激孤束核可以激活迷走神

经及凝核的背部迷走核(副交感神经活性产生的区

域);因此,血压的增加激活了颈动脉压力感受器和

孤束核,可以同时产生抑制交感活性(通过抑制髓

质腹外侧的头端)并且激活副交感活性(通过激活

迷走神经的迷走神经核的背部),最终导致交感神

经的抑制从而使血管舒张,对心脏而言则是导致心

输出量的减少;而副交感神经的激活对心脏而言则

是导致心率的减少,这些调控恢复了血压的基线

值[9-10]。当压力感受器受损时,颈动脉窦的郝令

(Hering)神经无法使机械刺激转化为电刺激传导

至孤束核,因此交感神经的紧张性抑制丧失,从而

导致交感活性增加,负反馈反射弧中断,血压无法
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恢复至基线水平,从而导致血压急剧升高,甚至出

现高血压危象[11-12]。如果单纯的传入支压力感受

器受损,传导通入丧失,我们称之为选择性压力感

受器衰竭;如果压力感受器的传出通入对心脏及血

管的效应功能也丧失,我们称之为非选择性压力感

受器衰竭。传入支压力感受器的衰竭有时候也表

现出不明显的临床症状,可能与颈动脉窦的神经支

配去神经化程度有关,另外也与主动脉弓和心肺血

管的压力感受器代偿有关,但是有文献指出,颈动

脉窦的压力感受器调控血管是占主导地位的,并且

是高压感受器,而心肺血管及主动脉弓是低压感受

器[13-14]。对于负反馈反射弧的任意一个环节的损

害都会出现压力感受器敏感性的损害;有动物实验

指出,去除狗的窦弓压力感受器将会导致狗的血压

变异性增加,而血压变异性与压力反射功能(BRS)
呈负相关,这说明了压力感受器受损会导致压力反

射功能受损[15]。早在1930年,有文献报道因为舌

咽神经痛而行单侧舌咽神经切除导致术后血压迅

速升高,并持续5~12d,之后症状得以缓解可能与

对侧的逐渐代偿有关[16];也有文献报道在中枢的

肿瘤、外伤或者脑卒中由于累及孤束核和血压调控

位点也会引起压力反射功能的受损。另外,有报道

指出,头颈部广泛性的放疗也会导致一个类似压力

感受器衰竭的后遗症,开始一般无明显症状,随着

时间的推移,有部分患者逐渐发展成 BFS,其致病

机制可能是放射治疗影响了牵拉感应的传入支压

力感受器活性,归因于直接的损害或者放疗诱导的

动脉粥样硬化或颈动脉窦管壁的纤维化[17],而现

有的文献已经报道了8例因放疗后导致BFS的病

例[18-19]。
2　压力感受器衰竭的临床表现

根据BFS致病机制的差异性,其临床上的表

现也是多种多样的;当急性传入支的压力感受器功

能衰竭,表现的临床症状往往较为突然,血压波动

较大,以收缩压剧烈升高为特征,常常在250mm-
Hg(1 mmHg=0.133kPa)以上,有时甚至达到

300mmHg,同时由于交感神经活性显著增强,可
以表现出心动过速,站立位时更加显著,也可表现

出头晕、头疼、面色潮红、大汗淋漓等临床症状[20]。
一般较少出现直立性低血压,偶尔出现直立性低血

压可能与降压药物的不恰当使用有关;另外,对于

传入支 BFS由于传出神经通路是完整的,所以在

安静状态下,迷走神经活性增强,可能会引起心率

下降,甚或引起心脏骤停的恶性迷走神经反射。而

非选择性的BFS,由于传入与传出通路均受损,故
而症状反而不那么典型,但是其血压的变异性是增

大的;相对于急性BFS,慢性BFS在放疗开始时可

以无任何症状,随着时间的延续,病理损害的不断

进展,血管壁纤维化及炎症不断加深,才会出现亚

临床的症状,主要表现为血压不稳、直立性低血压、
直立性不能耐受、晕厥、呕吐等症状,急剧升高的血

压和交感活性急剧增强的临床症状在慢性BFS中

一般不会有表现[21];此外,慢性BFS也可以作为急

性BFS症状的延续,在经过一段时间的治疗后,急
性BFS的症状会有所缓解,并逐步从四大临床表

现让步于某一个或者其中某个组合的临床表现,呈
现出慢性 BFS的表现;有些被当作一般性高血压

治疗的或本身自发性逐渐缓解,甚至平时不会出现

任何表现,只在特定环境,比如压力增大,情绪剧烈

改变时出现血压的大幅度波动,最典型的例子是,
有些患者在遇到穿白大褂的医生时表现出血压急

剧升高,心率加快,甚至出现头痛、晕厥、焦虑、大汗

淋漓、呕吐等症状,这也是最容易被忽略的地方。
当然,最后诊断需依赖仔细的询问病史和相关的功

能测试,特别是手术史及头颈部的肿瘤及放疗病史。
3　压力感受器衰竭的诊断

BFS的临床症状和体征多种多样,并且其诊断

也没有金标准,大多数情况下 BFS是靠排除性诊

断[22]。对于急性 BFS,诊断往往通过典型的临床

症状以及颈部的外伤史、手术相关病史得以确诊,
如颈动脉体瘤的切除,文献报道较多的是双侧颈动

脉体瘤切除,既往同期手术后出现血压急剧升高,
心率增快,甚或高血压危象,这种情况一般出现在

手术的24~48h[23]。也有文献报道单侧的颈动脉

体瘤切除也可以引起压力感受器衰竭[24]。有鉴于

此,目前对于颈动脉体瘤的手术有关专家持一种谨

慎的态度。有学者指出,双侧颈动脉体瘤患者若一

侧占据优势,引起了相关的症状,而另一侧较小时,
可以先行优势侧的肿块切除,对侧可以观察,如果

对侧肿块性质发生改变,至少在半年之后进行手术

切除,并且尽量减少对颈动脉窦的干扰[25];另外血

管外科进行的颈动脉内膜剥离手术,也容易在术后

出现急性BFS,单侧或双侧切除均可发生。有文献

报道其中一个原因可能是本身颈动脉狭窄、瘢痕导

致了压力反射功能的障碍,一侧切除后,对侧反射

功能失代偿导致BFS的出现[26]。但也有文献报道

得出相反的结论,给出的解释是颈动脉内膜的粥样

硬化斑块致使血管壁变硬,钝化了压力感受器神经

末梢感受血压对血管壁的牵拉刺激,而手术后障碍

解除,从而部分或完全恢复了压力反射功能[27]。
当然,随着这一综合征不断被报道,急性BFS也越

来越多地被诊断。但是仍然需要进行相关的鉴别

诊断,临床上,急性BFS常常需要与嗜铬细胞瘤相

互鉴别,因为这种疾病非常类似BFS。BFS的鉴别

诊断包括阵发性心动过速,甲亢相关症状,肾性高

血压,酒精戒断综合征,药物如安非他命、可卡因引

起的相关症状,肥大细胞综合征,类癌综合征,颅内

病变,心理疾患(惊慌打击、广泛的焦虑)[28]。而慢
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性BFS的诊断常常需要追溯患者的颈部肿瘤相关

病史,目前在鼻咽癌、淋巴瘤放化疗术后均有报

道[29]。但是其临床表现因为与自主神经功能紊乱

多有重叠,所以诊断上相当困难,慢性自主神经功

能衰竭最主要的特征是较为长久的直立性低血压

和较低水平的血清去甲肾上腺素水平,这是用来区

分压力感受器衰竭和自主神经功能紊乱的方面。
也有文献指出BFS就是自主神经功能衰竭的一个

子集,甚至癌旁侵犯导致的自主神经性疾病就可以

诊断为BFS,但也有人认为二者的发病机制完全不

同,BFS的发病机制主要表现在反射弧的传入功能

或者传入和传出功能均有损害,而自主神经功能衰

竭只是传出支的功能障碍[30]。在冷加压试验、握
手试验以及进行Valsalva动作时,BFS是可以通过

血浆儿茶酚胺的测定、24h动态血压监测、肌肉交

感活性等相关检查与自主神经功能衰竭相鉴别的。
因为这些患者在冷加压试验和握手试验时表现出

正常或者增加的压力反射活性;相反,在自主神经

功能紊乱的患者身上,这些反应是减弱的;另外,呼
吸性窦性心律对于鉴别选择性和非选择性BFS有

意义,在非选择性 BFS中呼吸性窦性心律是减弱

的,选择性BFS有一个相反的改变。此外,在压力

反射性功能的量化方面,也有一些方法可供参考,
比如药物法、时域法、功率谱分析法,但药物法因为

有创性操作的缘故,已不推荐使用,后两种方法常

被用在压力感受功能值测定方面。肌肉交感神经

电位的测量已经成为交感神经功能评价的重要手

段被广大的学者推崇[31]。
4　压力感受器衰竭的治疗及预后

BFS作为头颈部肿瘤术后的一种较少被提及

的综合征,因其症状多样,且对患者的生活造成了

极大的困扰,理应给予极大的关注。首先,对于急

性BFS,了解其发病的机制,避免颈动脉窦的干扰,
同时需要对颈部的外科手术慎之又慎,颈动脉体瘤

或迷走神经体瘤或者颈动脉粥样硬化需要行外科

手术的,应进一步把控外科手术指征,特别是涉及

双侧肿块切除的,应该尽量避免。尽管从目前报道

的来看,双侧颈动脉窦体瘤切除术后发生 BFS的

概率不明确,有文献报道为0~66%,并且对于持

续的时间,以及最终患者是否能够达到临床上的治

愈,也没有明显可用的数据[32],但是高血压危象、
直立不能耐受、阵发性低血压、心脏骤停、直立性高

血压这些都时刻困扰着患者。当然对于已经发生

的BFS,大部分可以控制其症状,改善患者生活质

量,有部分患者可能会自发性的缓解,多篇文献提

出,临床医生、家属、患者三方应该达成一个共识,
就是不要以求得正常血压为目的,而是应该围绕如

何减少血压的波动、预防高血压危象、改善直立性

不能耐受为目的[33-34]。一些学者根据药物的药理

学机制及BFS的发病特点,建议在 BFS的急性高

血压期可以使用硝普钠、酚妥拉明、拉贝洛尔、可乐

定、甲基多巴来改善症状,一些文章甚至认为收缩

压只要能降到180mmHg以下即可接受。而对于

慢性 BFS的直立性低血压,有文献报道阿托西汀

因为能够阻止内生性去甲肾上腺素的再摄取,联合

米多君可以极大地改善直立性低血压;另外对于阵

发性的低血压或直立性的低血压,氟氢可的松可以

预防血容量不足和升高血压[35];此外一些文献提

出,β-肾上腺素能受体阻滞剂可以控制血压的变异

性并且能够改善压力反射的敏感性[36-37];最近的一

项研究表明,相比较于塞利洛尔联合其他降压药物

治疗BFS,比索洛尔更能够改善压力反射的敏感

性[38]。患者可能需要治疗任何潜在的心血管疾

病,甚至与压力感受器衰竭不相关;在先前即存在

原发性高血压的患者,血压可能保持较高的水平波

动,并且降压药物进行治疗时似乎不太可能引起较

差的直立性高血压;包括血管紧张素转化酶抑制剂

和血管受体抑制剂;利尿药最好尽量避免使用,因
为这些患者对容量改变较为敏感。尽管BFS在临

床上带来如此大的困扰,但其交感神经活性显著增

强可能会是潜在的一个药物靶点,有学者认为心力

衰竭(心衰)患者与BFS的发病机制存在一定的重

合,恢复或者强化压力反射功能可能是心衰治疗的

一个新的方向[39]。有文献报道在尿毒症合并BFS
的患者身上,通过调节透析液的温度可以改善BFS
难以控制的血压波动[40]。最近,一些行为疗法也

已经应用于部分患者,众所周知,BFS的负反馈调

节功能已经丧失,罕见的在患者身上会出现有症状

的低血压和阵发性高血压相伴相生的矛盾局面,所
以患者不得不在服用降压药物的同时,服用另一种

升压药物。但已有的研究已经证明,高血压的控制

从长期来看对低血压的改善是有利的[41]。由于很

多升压药物在某些国家并不能被批准使用,所以行

为疗法显得极其重要,比如吞食大水丸可以瞬间升

高血压,加用腹带也可以改善低血压的症状,但是

依从性不足;我们倡导直立动作时尽量轻柔,或者

对于直立不能耐受,有症状的低血压无法缓解,可
以马上仰卧位;另外,因为BFS的压力感受功能衰

竭,相关的舒缩血管活性药物药效可以放大10~
20倍,所以降压药物与升压药物的剂量绝对不能

按常规剂量使用,其频率、滴注的速度都应该在实

践中仔细考量。一些患者往往伴有心理上的疾患,
如忧虑、情绪低落,加用苯二氮卓类药物可以起到

改善抑郁的作用。
5　展望

总之,对于 BFS的诊断、治疗及预后,目前并

没有形成统一的共识,对于该术后并发症目前仍处

于被认识的阶段,诊断和治疗方案都在摸索之中,
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早在20世纪初[28],仿生的压力系统就已经被提

及,但一直没有在人体身上应用,现有的技术[42]很

容易的去计算模型合成压力反射的动态输入特征

去构建与自然的压力反射相同的反应特征的仿生

压力反射;若是能够成熟地运用到患者身上,不仅

对BFS的患者是一种福音,也可能对心衰患者,饱
受心血管系统疾患折磨的患者,甚至高血压患者都

有可能带来意想不到的好处。现在已经迈出了实

质性的第一步,即压力反射器激活疗法(BAT)可以

产生中枢性的心脏交感神经输出抑制,通过生理反

射途径增加心脏迷走神经活性;在对11例BFS患

者的初步研究中[43],发现BAT能够持续地降低肌

肉的交感神经活性,随后进行的21个月随访,发现

住院时间及住院人次均显著减少。在多中心、平行

试验中,BAT可以使脑钠肽显著降低,从而降低患

者住院率,BAT 可以从源头对自主神经进行选择

性调控,因此可能使心衰患者获益,这也是基于原

理和概念的设想向临床实践的一个成功案例。
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