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　　[摘要]　目的:系统评价视神经鞘直径(ONSD)预测心搏骤停(CA)患者预后的预测价值。方法:计算机检

索PubMed、ScienceDirect、Embase、WebofScience、CochraneLibrary、中国知网(CNKI)、中国生物医学文献数据

库、万方医学数据库等数据库,检索自建库至2020年3月10日发表的评估 ONSD与 CA 患者预后的中英文文

献。应用Stata14.0软件对纳入的文献计算比值比(OR)及其95%可信区间(95%CI),同时绘制综合受试者工

作特征曲线(SROC)得出曲线下面积(AUC),并采用敏感度分析图评估结果稳定性、Deek漏斗图评估发表偏倚

及Fagan图评估 ONSD的临床应用价值。结果:共纳入7篇研究,共441例 CA 患者。研究间存异质性(I2=
43.6%,P=0.100),应用随机效应模型汇总的结果显示 ONSD增宽与 CA 患者预后不佳相关(OR=9.12,95%
CI:4.16~20.01;P<0.01)。ONSD预测 CA 患者预后的敏感度为0.60(95%CI:0.43~0.75),特异度为0.88
(95%CI:0.76~0.95)。SROC曲线表明 ONSD预测CA患者预后的曲线下面积为0.85(95%CI:0.81~0.88)。
敏感度分析显示预测结果稳定。Deek检验显示研究间不存在发表偏倚(P=0.19)。Fagan图显示当验前概率为

25%、50%、75%时,阴性验后概率分别为13%、31%及58%,阳性验后概率分别为63%、84%及94%。结论:

ONSD有助于预测CA患者的预后。
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Abstract　Objective:Tosystematicallyevaluatethevalueofopticnervesheathdiameter(ONSD)inpredicting

theprognosisinpost-cardiacarrest(CA)patients.Method:TheChineseandEnglishliteratureregardingONSD

andprognosisinpost-CApatientsweresearchedviacomputerscreeningofdatabasesincludingPubMed,Science-

Direct,Embase,WebofScience,CochraneLibrary,ChinaNationalKnowledgeInternet(CNKI),ChinaTechnical

JournalFull-textDatabase,andWanfangDatabasefromtheinitialpublicationtoMarch10,2020.Predictiveper-

formanceofONSDforprognosiswaspresentedasOddsratio(OR)and95% confidenceinterval(CI),summary
receiveroperatingcharacteristic(SROC),sensitivityanalysis,DeekfunnelplotandFaganplotbyStata14.0.Re-

sult:7studiesthatinvolved441post-CApatientswereincludedinthismeta-analysis.Thestudyshowedsome

heterogeneity(I2=43.6%,P=0.100),pooledanalysisusingsandomeffectsmodeldemonstratedthatbroadened

ONSDwasrelatedwithpoorprognosisinCApatients(OR=9.12,95%CI:4.16-20.01;P<0.01).Thesensi-

tivityandspecificityofONSD were0.60(95%CI:0.43-0.75)and0.88(95%CI:0.76-0.95),respectively.

SROCcurveshowedtheareaunderthecurveofONSDwas0.85(95%CI:0.81-0.88).Deektestshowednoin-

terstudypublicationbias(P=0.19).Faganplotshowedthatwiththepretestprobabilityof25%,50%and75%,

thenegativepost-testprobabilitywas13%,31%,and58%,andthepositivepost-testprobabilitywas63%,

84%,and94%,respectively.Conclusion:ONSDhasagoodpredictiveperformancefortheprognosisinpost-CA

patients.
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　　心搏骤停(cardiacarrest,CA)是一种危及生命

的疾病,可导致全身缺血再灌注综合征。尽管最近

在治疗策略上取得了很大的进展,但CA 患者的出

院存活率仅为1.3%~26.0%〔1-3〕。此外,即使患

者能存活出院,但神经功能结果较差〔4〕,神经功能

障碍从轻微的认知改变到严重的运动及认知缺陷,
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这妨碍日常生活的独立性。故早期预测 CA 患者

的预后对家庭咨询和治疗管理决策很重要。
患者CA后的低氧性脑损伤和自发循环恢复

后的迟发性充血可导致颅内压(intracranialpres-
sure,ICP)升高和脑肿胀,这可能与较差的神经结

局相关〔5-6〕。视神经鞘与硬脑膜在解剖学上是连续

的,视神经的蛛网膜下腔与颅内的蛛网膜下腔内的

脑脊液是自由相通的,随着ICP的增高,视神经鞘

直径(opticnervesheathdiameter,ONSD)增宽。
一些研究表明:ONSD 与 CA 患者的神经功能相

关,已被描述为预测神经功能预后的指标〔7-13〕。尽

管如此,不同研究中ONSD预测CA患者预后的诊

断效 能 存 在 差 异,综 合 受 试 者 工 作 特 征 曲 线

(SROC)的 曲 线 下 面 积 (AUC)范 围 为 59% ~
90%〔7-8,10-13〕。因此,为重新评估 ONSD 预测 CA
患者预后的曲线下面积,本研究综合分析之前发表

的相关文献,综合定量评估ONSD预测CA患者预

后的价值。

1　资料与方法

1.1　文献检索策略

计算机检索PubMed、ScienceDirect、Embase、

Webof Science、Cochrane Library、中 国 知 网

(CNKI)、中国生物医学文献数据库、万方医学数据

库等数据库,检索自建库至2020年3月10日间发

表的评估 ONSD 与 CA 患者预后的中英文文献。
英文 检 索 式:opticnervesheathdiameterAND
cardiacarrestORresuscitation;中文检索词:视神

经鞘直径和心搏骤停或心肺复苏。同时手工检索

纳入研究的参考文献。

1.2　文献纳入标准

①国内外公开发表的评估 ONSD与 CA 患者

预后关系的前瞻性或回顾性的文献。②语种限制

为中文或英文;③文献提供能够直接计算真阳性

数、假阳性数、真阴性数和假阴性数的原始数据。

1.3　文献排除标准

①重复发表的文献;②样本量小于10的文献;

③数据不完整,信息不充分的文献;④动物实验、摘
要、综述、共识或述评等非临床研究。

1.4　数据提取及质量评价

2位研究员阅读纳入的文献全文,按照研究之

前制定的 EXCEL表格独立提取临床资料。如果

存在分歧进行内部讨论或由第3位研究者进行判

断。提取的数据包括:文献第一作者、发表年份、文
献来源、研究设计、样本量、ONSD值、预后结局的

定义。2位研究员独立应用 QUADAS-2评分表对

纳入的文献进行质量评价。评分表包括4个部分

组成:病例的选择,待评价试验,金标准和研究对象

流程。风险水平可分为“低风险”“高风险”和“不明

确风险”。
预后分级采用格拉斯哥-匹兹堡脑功能表现分

级(cerebral-performancecategory,CPC),CPC1~
2级为预后良好,CPC3~5级为预后不良,其中

CPC5级为植物状态或死亡;或采用格拉斯哥结局

分级(Glasgow OutcomeScale,GOS),GOS4~5
级为预后良好,GOS1~3 级为预后不良,其中

GOS1级为植物状态或死亡。

1.5　统计学方法

通过Stata14.0进行数据综合分析。ONSD
值采用■x±s或中位数(四分位数间距)〔M(QR)〕
表示。对入选文献计算比值比(OR)和95%可信

区间(95%CI)用以表示 ONSD与CA 患者预后的

关联强度。各纳入研究结果间的异质性采用χ2 及

I2 检验。若无异质性(P>0.1,I2<50%),采用

Mantel-Haenszel法的固定效应模型进行分析;若
存在统计学异质性(P≤0.1,I2>50%),采用 Der-
simonian-Laird的随机效应模型进行分析。同时

绘制SROC得到 AUC、敏感度分析图评估结果稳

定性、Deek漏斗图评估发表偏倚及 Fagan图评估

ONSD的临床应用价值。P<0.05具有统计学差

异。

2　结果

2.1　文献检索结果

通过数据库初步检索获取187篇文献,其中重

复文献106篇;阅读文献题目、摘要后排除72篇,
其中评论6篇、信件5篇、病例报告3篇、摘要5
篇、动物实验2篇及不相关研究51篇;阅读全文后

排除2篇不能提取数据的文献,最终7篇文献纳入

meta分析。

2.2　文献特征

纳入文献的基本特征见表1。研究纳入7篇文

献〔7-13〕,均为队列研究,共441例CA患者,37.19%
(16/441)预后良好。

2.3　文献质量

纳入文献的质量评价见图1。5篇(71%)文献

没有连续性地纳入CA患者,所有文献均没有在研

究前确定 ONSD的截断值。

2.4　ONSD预测CA患者预后的效应量

文献间存在异质性(I2=43.6%,P=0.100),
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应用随机效应模型汇总的结果(图2)显示:ONSD
增宽与 CA 患者预后不良相关(OR=9.12,95%
CI:4.16~20.01,P<0.01)。ONSD 预测 CA 患

者预后的敏感度为0.60(95%CI:0.43~0.75),特
异度为 0.88(95%CI:0.76~0.95),准 确 度 为

68.48%。SROC曲线(图3)表明 ONSD评估 CA
患者预后的 AUC为0.85(95%CI:0.81~0.88)。
亚组分析(表2)显示,虽然采用了不同的测量方

法、预后标准及研究设计,ONSD 均能够预测 CA
患者的预后。

表1　纳入文献的基本特征

研究
发表

年份

文献

来源

研究

设计

测量

方法

样本

量

截断值

/mm
结局的定义

ONSD[■x±s或 M(QR)]

预后良好组 预后不良组

Chea等〔7〕 2016年 韩国 回顾性 CT 119 5.9
CA 后1个月 CPC≤3
为良好

5.6(0.5) 5.8(0.6)

Chelly等〔8〕 2016年 法国 前瞻性 US 36 5.5 住院死亡(CPC=5) 6.5(6.0~6.8) 7.2(6.8~7.4)

Ertl等〔9〕 2019年 德国 前瞻性 US 49 5.75 死亡(CPC=5) 5.36±0.43 5.88±0.44

Ryu等〔10〕 2017年 韩国 回顾性 CT 42 6.69 出院时CPC≤2为良好
5.57

(5.14~5.98)
6.07

(5.71~6.64)

Ueda等〔11〕 2015年 日本 回顾性 US 17 5.4
CA后28dGOS≥4为

良好
5.0(4.4~6.1) 6.1(5.4~7.2)

You等〔12〕 2018年 韩国 回顾性 US 83 5.11
CA 后3个月 CPC≤2
为良好

4.88
(4.42~5.55)

4.48
(4.27~5.09)

王淦楠等〔13〕 2019年 中国 回顾性 CT 95 4.30 出院时CPC≤2为良好 3.93±0.65 4.62±0.53

　　注:CT为计算机断层扫描,US为超声。

2.5　ONSD预测CA患者预后的敏感度分析和发

表偏倚

敏感度分析(图4)证实剔除任何一项研究均

不会影响原始的结果,由7项研究合并的效应值为

9.12,95%CI:4.16~20.01;在剔除任何一项研究

后,由剩余的6项研究重新合并的效应值均接近

9.12,且在7项研究的95%CI范围之间,说明单个

研究均不影响结果,故本研究结果稳定。Deek检

验(图5)显示研究间不存在发表偏倚(P=0.19)。

2.6　ONSD预测CA患者预后的临床应用分析

采用Fagan图(图6)评价 ONSD的临床应用

价值,结果表明:当验前概率为25%、50%、75%
时,阳性验后概率分别为63%、84%及94%,阴性

验后概率分别为13%、31%及58%。

图1　纳入文献的质量评价

图2　ONSD预测CA患者预后的森林图

图3　ONSD预测心搏骤停患者预后的SROC曲线
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表2　ONSD预测CA患者预后的亚组分析

N OR(95%CI) P I2(P-value)

测量方法

　CT 3 5.76(2.34~14.19) <0.001 34.5% (0.217)

　US 4 16.86(4.29~66.23) <0.001 48.0% (0.124)

预后标准

　不良 5 5.61(3.22~9.75) <0.001 0.0% (0.474)

　死亡 2 52.87(10.61~263.42) <0.001 0.0% (0.578)

研究设计

　前瞻性队列研究 2 52.87(10.61~263.42) <0.001 0.0% (0.578)

　回顾性队列研究 5 5.61(3.22~9.75) <0.001 0.0% (0.474)

　　注:预后不良定义为CPC3~5级或 GOS1~3级,死亡定义为CPC5级或 GOS1级。

图4　ONSD预测CA患者预后的敏感度分析

图5　ONSD预测CA患者预后的发表偏倚

3　讨论

心肺复苏后随着脑水肿及ICP升高,颅内血管

阻力增加,脑血流量减少,脑组织缺血缺氧,最终导

致脑功能障碍甚至脑死亡。尽管经颅多普勒超声

和CT评价 ONSD在临床和技术上存在局限性,但
作为颅脑损伤患者的神经监测工具,它们正变得越

来越受欢迎。在ICP升高的情况下,视神经乳头水

肿或视神经盘肿胀可能需要数小时才能被临床诊

断出来。然而,ONSD可以在乳头水肿或视神经盘

肿胀前检测到ICP的升高。经颅多普勒超声和CT
的方法都是非侵入性的,且测量 ONSD 仅需要在

眼球后3mm 处视神经鞘进行宽度测量,方法简

单,易于 操 作,尤 其 是 床 旁 超 声 可 以 随 时 测 量

ONSD,易于动态监测。我们的研究表明 ONSD有

助于评估CA患者的预后。
之前的研究表明当视神经暴露在5、15、25、

35、45、55和65mmHg(1mmHg=0.133kPa)压
力下,ONSD分别为5.46、5.76、5.85、6.09、6.30、

6.45和6.66 mm,这表明 ONSD 与ICP 呈正相

关,压力增加1mmHg时,视神经宽度相应增加

0.025mm〔14〕。Wang等〔15〕通过多因素分析识别

与ICP升高相关的独立危险因素,并根据这些因素

建立预测模型,最后生成ICP和 ONSD 的关系方

程,ICP=-111.92+77.36×ONSD(德宾-瓦特逊

检验值=1.94)。李臻等〔16〕采用逐步法获得的多

元 线 性 回 归 方 程,ICP =53.373× ONSD -
309.183。上述研究表明,ONSD增宽与ICP升高

相关,而复苏后ICP升高与不良预后相关〔17〕,这也

是 ONSD有助于预测CA患者预后的理论基础。

ONSD预测CA 患者预后的临界值仍存在较

大争议。纳入文献的截断值存在较宽的范围,从

4.30到6.69mm,变化量为2.39mm。众多的原

因可能导致较大的变化量:①检查时间的节点不

同,Ueda等〔11〕研究表明 ONSD 在复苏后11h为

5.35mm,而在36h为7.30mm;②高碳酸血症影

响 ONSD,Dinsmore等〔18〕研究表明高碳酸血症时,

ONSD从基础值的4.20mm 增宽到4.80mm,且
高碳酸血症得以纠正后 ONSD 会将降低至基础

值;③麻醉药物对 ONSD的影响,Yu等〔19〕研究表

明,丙泊酚对 ONSD影响小,七氟醚影响大。
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图6　ONSD预测CA患者预后的Fagan线列图

　　虽然ONSD有助于评估CA患者的预后,但值

得注意的是,ONSD对CA患者的预后的关系并非

等级关系,即不能简单地认为 ONSD值越大,患者

预后越好,反之 ONSD值越小,患者预后越差。研

究的意义在于,当 ONSD 实际测量值超过预定的

截断值时,通过ONSD预测CA患者不良预后或死

亡的敏感度为0.60,特异度为0.88。虽然 ONSD
预测CA患者不良预后或死亡的敏感度低,但特异

度高,这有助于确定那些获得良好神经结果可能性

极小的患者。
此外,本研究通过 Fagan图评价 ONSD 的临

床应用价值。临床医师希望了解当诊断试验为阳

性时,患者出现某病的可能性有多大,诊断试验为

阴性时排除某病的可能性有多大。就此研究而言,
假设临床医师综合 CA 患者的临床表现和个人经

验预测患者出现不良的可能性为 50%,经测量

ONSD后,如 ONSD增宽,则患者出现不良预后的

概率为84%;如 ONSD未增宽,患者出现不良预后

的概率为31%。
我们的研究具有一定的局限性。首先,本研究

仅纳入7篇文献,文献多为回顾性队列研究,且病

例数量较少,这可能低估或高估 ONSD 的诊断效

能。其次,搜索策略中的语言限制可能会错过其他

语言中的一些强有力的报告,从而导致可能的发表

偏倚没有被检测到。
综上分析,ONSD 有助于预测 CA 患者的预

后。由于纳入的样本量少,需要大样本的研究进一

步评估 ONSD对CA患者预后的诊断价值。
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