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·论著·

进展性缺血性脑卒中危险因素分析及微栓子对卒中进展的预测价值

陈金，姚远，朱润秀

内蒙古自治区人民医院神经内科，内蒙古自治区呼和浩特市　０１００１０

摘　要：目的　 探讨进展性缺血性脑卒中（ＰＩＳ）患者的危险因素及微栓子对进展性卒中的预测价值。方法　纳入 ２０１６
年３月至２０１８年３月就诊于内蒙古自治区人民医院神经内科的５０例ＰＩＳ患者及同时期非进展的缺血性卒中病人６２例，

所有纳入的患者均行头颅磁共振、颈动脉血管超声、心脏彩超、心电图、４８ｈ内微栓子检查，并对纳入的患者进行问卷调

查。结果　微栓子阳性 ＰＩＳ患者病灶多位于皮质（Ｐ＜０．０５）。ＰＩＳ与微栓子、低密度脂蛋白异常、院前未服用阿司匹林、

院前服用降压药物、颈动脉斑块等因素显著相关（Ｐ＜０．０５）。ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析提示微栓子（ＯＲ＝７．２４６，Ｐ＝０．００１）、低

密度脂蛋白异常（ＯＲ＝３．８７９，Ｐ＝０．００７）、颈动脉斑块（ＯＲ＝４．１７７，Ｐ＝０．００７）、院前未口服阿司匹林（ＯＲ＝４．３０４，Ｐ

＝０．０４６）、院前服用降压药物（ＯＲ＝３．７３４，Ｐ＝０．０１）为 ＰＩＳ的独立危险因素。结论　微栓子、低密度脂蛋白异常、院前

未口服阿司匹林、院前服用降压药物、颈动脉斑块是 ＰＩＳ危险因素，且微栓子更具预测价值。
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　 　 进 展 性 缺 血 性 脑 卒 中 （ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅｉｓｃｈｅｍｉｃ
ｓｔｒｏｋｅ，ＰＩＳ）是急性脑缺血卒中的一个类型，概念尚
未统一，多数研究者定义［１］为缺血性卒中发病后

６ｈ到 １周内神经功能缺损症状、体征持续进展
（ＮＩＨＳＳ分值较起病 ＞３分）。这部分患者致残率
高，发现其危险因素对早期针对性治疗有重要临床

·４１６·
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意义，目前已有 ＰＩＳ相关危险因素的研究［２，３］，但微

栓子对进展性卒中的预测价值鲜有提出，本研究旨

在分析 ＰＩＳ危险因素的同时，进一步分析微栓子与
危险因素之间的关系，及对进展性卒中的影响，为

预防脑梗死的进展提供参考依据。

１　对象与方法
１．１　研究对象

研究对象为２０１６年３月至 ２０１８年 ３月就诊于
内蒙古自治区人民医院神经内科住院的 １１２例急性
缺血性卒中患者，其中男性 ８４例，女性 ２８例，平均
年龄６６岁，符合《中国急性缺血性脑卒中诊治指南
２０１８》［４］。按入院后 ６ｈ到 １周内 ＮＩＨＳＳ评分是否
增加３分以上，分为 ＰＩＳ组与 ＮＰＩＳ组。所有患者均
行头颅磁共振、心电图、心彩超、微栓子检查。

微栓子监测纳入标准：①ＴＣＤ可以穿透颞窗，
患者需要耐受头架固定半小时；②入院 ４８ｈ内完
成微栓子检测；③患者病灶位于前循环。排除标
准：①后循环急性缺血性卒中；②房颤、心脏瓣膜
病患者及其它已知病因导致的卒中（自身免疫疾

病、ＰＦＯ未闭等）；③不明原因的脑梗死。
１．２　研究方法
１．２．１　临床信息收集　按照调查问卷，收集病人
的详细基础和治疗信息，涵盖性别、年龄、超重（体

重指数）、高血压病史、糖尿病病史、吸烟、饮酒、院

前是否口服阿司匹林药物、院前是否口服降压药

物、随机血糖、入院后 ６ｈＮＩＨＳＳ评分、入院 １周
ＮＩＨＳＳ评分、低密度脂蛋白是否大于 ３．４ｍｍｏｌ／Ｌ、
颈动脉血管超声情况。

１．２．２　微栓子监测　使用德国 ＤＷＬ公司生产的
Ｄｏｐｐｌｅｒｂｏｘ仪器固定双侧颞窗探查双侧大脑中动
脉 ３０ｍｉｎ。遵循１９９５年国际微栓子专家联盟确定
的微栓子信号的诊断标准［５］。

１．３　统计学方法
应用 ＳＰＳＳ２０．０软件，对数据进行统计学分析。

计量资料以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，组间比较行
成组 ｔ检验。计数资料采用卡方检验或 Ｆｉｓｈｅｒ确切
概率法。采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析评价 ＰＩＳ的危

险因素。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　ＰＩＳ组与 ＮＰＩＳ组的基本资料

共有 １１２例入组，５０例 ＰＩＳ患者，其中男性 ４０
例，女性 １０例，平均年龄（６７．２±１０．４）岁；６２例
ＮＰＩＳ患者，其中男性 ４４例，女性 １８例，平均年龄
（６８．４±６．９）岁。两组患者基本资料比较差异无
统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
２．２　ＰＩＳ组与 ＮＰＩＳ组的危险因素比较

ＰＩＳ组患者的微栓子阳性、低密度脂蛋白异常、
院前未口服阿司匹林、院前服用降压药物、颈动脉

斑块程度明显高于 ＮＰＩＳ组，差异有统计学意义（Ｐ
＜０．０５）；而超重、吸烟、饮酒、高血压、糖尿病、随
机血糖因素两组比较差异无统计学意义 （Ｐ＞
０．０５）。见表 １。

将单因素分析中差异有统计学意义的变量微

栓子、低密度脂蛋白异常、院前未口服阿司匹林、

院前服用降压药物及颈动脉斑块作为自变量，纳入

多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析提示，微栓子（ＯＲ＝７．２４６，
Ｐ＝０．００１）、低密度脂蛋白异常（ＯＲ＝３．８７９，Ｐ
＝０．００７）、颈动脉斑块（ＯＲ＝４．１７７，Ｐ＝０．００７）、
院前未口服阿司匹林（ＯＲ＝４．３０４，Ｐ＝０．０４６）、
院前服用降压药物（ＯＲ＝３．７３４，Ｐ＝０．０１）为 ＩＳ
的独立危险因素。见表 ２。

表１　ＰＩＳ组与ＮＰＩＳ组基线资料对比　［ｎ（％）］

危险因素　　 ＰＩＳ（ｎ＝５０）ＮＰＩＳ（ｎ＝６２） χ２ Ｐ
男性 ４０（８０） ４４（７１） １．２０４ ０．２７２
超重 １０（２０） ８（１３） １．０３３ ０．３０９
吸烟 ３０（６０） ２６（４２） ３．６１３ ０．０５７
饮酒 １５（３０） １２（１９） ２．３８５ ０．１９１
糖尿病 １５（３０） ２０（３２） ０．０６６ ０．７８９
高血压病 ３６（７２） ３６（５８） ２．３４１ ０．１２６
院前服用降压药物 ３２（６４） ２６（４２） ５．３９７ ０．０２
院前服用阿司匹林 ５（１０） １６（２６） ４．５３９ ０．０３３
随机血糖升高 １６（３２） １６（２６） ０．５２ ０．４７１
微栓子监测阳性 ２４（４８） ６（１０） ２０．７２８ ０．００
低密度脂蛋白异常 ２５（５０） １９（３１） ４．３４７ ０．０３７
颈动脉斑块 ３３（６６） ２６（４２） ６．４３ ０．０１１

表２　进展性卒中危险因素的ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

危险因素　　　　　　 Ｂ ＳＥ Ｗａｌｄ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ
微栓子 １．９８０ ０．５９０ １１．２８１ ０．００１ ７．２４６ ２．２８１～２３．０１６
低密度脂蛋白异常 １．３５６ ０．５０４ ７．２４０ ０．００７ ３．８７９ １．４４５～１０．４１１
颈动脉斑块 １．４３０ ０．５２６ ７．３８０ ０．００７ ４．１７７ １．４８９～１１．７１９
院前未口服阿司匹林 １．４５９ ０．７３１ ３．９８９ ０．０４６ ４．３０４ １．０２８～１８．０２２
院前服用降压药物 １．３１８ ０．５０９ ６．６９１ ０．０１０ ３．７３４ １．３７６～１０．１３５
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２．３　ＰＩＳ微栓子阳性组与 ＰＩＳ微栓子阴性组基本
资料

微栓子阳性组男性 １８例，女性 ６例，平均年龄
（６７．０８±１．２）岁；微栓子阴性组男性 ２２例，女性
４例，平均年龄（６７．３±３．１）岁。两组基本资料差
异无统计学意义。

２．４　ＰＩＳ微栓子阳性组与 ＰＩＳ微栓子阴性组危险
因素比较

ＰＩＳ微栓子阳性组的皮质病灶明显高于微栓子
阴性组，两组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；
而超重、吸烟、饮酒、糖尿病、高血压病、院前服用

降压药物、颈动脉斑块因素、院前未服用阿司匹

林、低密度脂蛋白异常两组比较差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。见表 ３。

　表３　ＰＩＳ微栓子阳性组与 ＰＩＳ微栓子阴性组基线资料对比

［ｎ（％）］

危险因素
微栓子阳性

组（ｎ＝２４）
微栓子阴性

组（ｎ＝２６） χ２ Ｐ

男性 １８（７５） ２２（８５） ０．３６１ ０．６４５
超重 ６（２５） ４（１５） ０．３２１ ０．７２８
吸烟 １６（６７） １４（５４） ０．８５５ ０．３５５
饮酒 ２（８） ３（１１） ３．１４７ ０．２２
糖尿病 １０（４２） ６（２３） １．９８２ ０．１５９
高血压病 １８（７５） １８（６９） ０．２０６ ０．６５
院前服用降压药物 １６（６７） １６（６２） ０．１４２ ０．７０６
颈动脉斑块 １９（７９） １４（５４） ３．５６６ ０．０７８
病灶部位（皮质） ９（３８） ３（１２） ６．７４ ０．０１７
院前未服阿司匹林 ２（８） ３（１２） ０．１４２ １．０００
低密度脂蛋白异常 １０（４２） １４（５４） ０．７４２ ０．３８９

３　讨论
ＰＩＳ是严重危及患者临床预后的缺血性脑卒中

的重要亚型，因此研究其相关危险因素，及早评估

患者病情是否进展，对于患者预后有重要意义。本

研究 ５０例 ＰＩＳ患者均在 ４８ｈ内出现神经功能恶
化，研究发现院前服用降压药物、低密度脂蛋白异

常、颈动脉斑块、院前未口服阿司匹林、微栓子与

ＰＩＳ有关。
在缺血性脑卒中急性期，血压普遍偏高，这与

脑灌注需求有关，一旦血压不稳或下降，可能会造

成脑灌注不良，从而引起卒中后压力 －流量调节机
制受损，增加了脑细胞死亡的数量及加快了脑细胞

死亡速度，本研究显示院前口服降压药物是 ＳＩＰ的
独立危险因素，这与梁锐锋等［６］关于血压变异性研

究有相似处。

低密度脂蛋白异常可以导致高凝状态，增加缺

血性卒中风险，是动脉粥样硬化斑块形成的独立危

险因素，斑块在血液动力学不稳定的情况下，可能

出现破溃，破溃面容易导致血小板聚集，在局部形

成新的血栓或脱落导致脑血管动脉到动脉栓塞，脑

卒中进展发生几率增高，这与本研究发现低密度脂

蛋白异常、颈动脉斑块是 ＰＩＳ的独立危险因素是一
致的。因此使用抗血小板药物可以抑制溃疡面或

斑块表面血小板聚集，可能会减慢或干预 ＰＩＳ进
程，这与 ＤｊｅｌｉｌｏｖｉｃＶｒａｎｉｃ等［７］的观点一致。本研究

并未发现低密度脂蛋白异常与颈动脉斑块及院前

未口服阿司匹林之间有关联，可能是样本量少，颈

动脉斑块未分级的原因。

Ｓｐｅｎｃｅｒ等［８］在行颈内动脉剥脱术时监测发现

同侧大脑中动脉出现微栓子信号，这一发现为后期

研究颈动脉斑块与微栓子的关系指明了方向。目

前多项研究［９１１］提示微栓子的出现与颈动脉不稳定

斑块及颈动脉斑块导致的血管狭窄密切相关。但

是，亦有研究［１２］得出了相反的结果，微栓子与颈动

脉狭窄及斑块大小无关，而与斑块的溃疡程度相

关。本研究颈动脉斑块患者微栓子阳性率高于无

颈动脉斑块患者，虽然有差异，但未得到阳性结果。

脑梗死早期微栓子检出几率高，离发病时间越

近，检出率越高［１３］。本研究发现脑卒中早期微栓

子脱落显著增加了 ＰＩＳ风险，原因是微栓子一旦脱
落可以导致远端狭窄血管的重度狭窄或者闭塞，在

脑血管低灌注的环境下，栓子自溶机制受到影响，

如果这时侧枝循环不能快速建立，脑梗死将会进一

步恶化，进展加重；再就是斑块上的微栓子脱落后

遗留溃疡面加重血栓形成也会导致脑梗死进一步

进展。有研究［１４］提示微栓子与载脂蛋白 Ａ１、脂蛋
白磷脂酶 Ａ２及调节性 Ｔ细胞有关，说明微栓子可
能参与了脑梗死进程中炎性免疫调节过程。因此

微栓子与血液动力学变化、血栓形成及炎性免疫调

节有密切关系，这与 ＰＩＳ病理生理机制［３］是一致

的。我们发现 ＰＩＳ微栓子阳性组皮质区域的梗死
灶多见，原因可能是皮质区域相比于其它脑组织区

域灌注不足，清除微栓子能力有限有关，这与雷寿

平等［１５］描述的微栓塞部分相似。

目前 对 于 ＰＩＳ药 物 治 疗 已 有 相 关 研 究 报
道［１６１９］，如使用双抗、单抗、噻吩吡啶、强化他汀、替

罗非班等，使用药物的过程中，颅内狭窄血管中的

斑块形态可能短期内发生变化，动态评估微栓子可

·６１６·
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以评估脑梗死的发展情况及评价药物的治疗效果。

因此微栓子与 ＰＩＳ的发生、发展关系密切，对缺血
性脑卒中进展有一定的预测价值。
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