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缺血性卒中出血性转化相关因素分析

陈　莉，秦新月　　（４０００１６重庆，重庆医科大学附属第一医院神经内科）

　　［摘要］　目的　探讨影响急性缺血性卒中出血性转化（ｈｅｍｏｒｒｈａｇｉｃｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎ，ＨＴ）的相关危险因素，为预防 ＨＴ
的发生，指导临床治疗，判断并改善预后提供依据。方法　收集１２０例急性缺血性卒中患者，经头颅 ＣＴ和／或 ＭＲＩ检查
（常规ＭＲＩ和ＳＷＩ）证实ＨＴ者６９例，余下５１例非ＨＴ作对照病例，进行单因素和 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。结果　单因素分析
显示：大面积梗死、预防性抗血小板聚集及抗凝治疗、高血压、糖尿病史、冠心病史、蛋白尿、ＬＤＬｃ水平、血小板计数、入院
时ＮＩＨＳＳ评分，在ＨＴ组与非ＨＴ组间有统计学差异（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１）；Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，最终差异有显著意
义的因素只有入院时 ＮＩＨＳＳ评分１项（ＯＲ值 ＝１．７０２，９５％ＣＩ：１．１９８～２．４１７，Ｐ＝０．００３），其余因素均无显著差异（Ｐ＞
００５）。两组比较入院时ＮＩＨＳＳ评分有统计学差异（ＨＴ组：３５．０６，非 ＨＴ组：２３．９０，Ｐ＜０．０５），ＨＴ组神经功能缺损较非
ＨＴ组严重。两组出院时ＮＩＨＳＳ评分亦有统计学差异（ＨＴ组：３２．５２，非ＨＴ组：２１．４２，Ｐ＜０．０５），ＨＴ组神经功能缺损程度
更严重。ＨＴ组入院时与出院时ＮＩＨＳＳ评分比较无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。而非 ＨＴ组入院时与出院时 ＮＩＨＳＳ评分比较
有统计学差异（Ｐ＜０．０５），出院时ＮＩＨＳＳ评分下降，预后更佳。结论　大面积脑梗死、未预防性抗血小板和／或抗凝治疗、
高血压、糖尿病、冠心病、尿蛋白阳性、低ＬＤＬｃ水平、低血小板计数、发病时高ＮＩＨＳＳ评分是脑梗死出血性转化的危险因
素。ＨＴ组临床转归差，预后欠佳。
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　　急性缺血性卒中是严重威胁人类健康和生活的常
见病。我国现存脑血管病患者７００余万人，其中８０％～

８５％为缺血性卒中［１］。脑梗死后出血性转化（ｈｅｍｏｒ
ｒｈａｇｉｃｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎ，ＨＴ）指脑梗死后继发性出血，包
括自发性出血和药物治疗后出血。本研究对缺血性卒
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中患者自发性出血性转化的危险因素及临床转归进行

分析，以指导临床控制危险因素，及时调整治疗方案，

从而改善预后。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　收集重庆医科大学附属第一医院神经内科２０１１年３月至
２０１２年１月收治的急性缺血性卒中患者 １２０例，发现 ＨＴ６９
例，其中男性３３例，女性３６例；年龄３５～８３岁。合并高血压
８７例，糖尿病２０例，冠心病２８例，蛋白尿３７例，大面积梗死４９
例，２例死亡。纳入标准：所有患者入院后行头颅ＣＴ、常规ＭＲＩ
及ＳＷＩ检查；经头颅 ＣＴ和／或 ＭＲＩ（常规 ＭＲＩ及 ＳＷＩ）证实为
脑梗死区内继发出血者纳入ＨＴ组；未行溶栓治疗；排除严重心、
肝、肾、出血性疾病者。余下５１例非ＨＴ患者作为对照病例。
１．２　观察指标及定义
　　①年龄、吸烟史、饮酒史根据２０１０年美国心脏协会／美国
卒中协会卒中一级预防指南进行分组。②梗死面积：按 Ａｄａｍａ
分型法。③血压：入院后２４ｈ内血压监测结果及高血压病史。
④血糖：入院后２４ｈ内的空腹血糖，糖尿病采用１９９９年 ＷＨＯ
诊断标准。⑤低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬｃ）、尿蛋白定性、血小
板计数（ＰＬＴ）、凝血酶原时间（ＰＴ）、活化部分凝血酶原时间
（ＡＰＴＴ）、国际标准比值（ＩＮＲ）：入院后血脂、尿常规、血常规、
凝血检查。⑥神经功能评分：美国国立卒中研究院神经功能缺
损量表（ｎａｔｉｏｎａｌｉｎｓｔｉｔｕｔｅｓｏｆｈｅａｌｔｈｓｔｒｏｋｅｓｃａｌｅ，ＮＩＨＳＳ）。
１．３　变量赋值标准
　　自变量：既往史及现病史中高血压、糖尿病、冠心病、吸烟、
饮酒、预防性抗血小板或抗凝治疗，治疗中抗血小板治疗、抗凝

治疗，辅助检查中尿蛋白阳性、大面积梗死为计数资料，有赋值

为１，无赋值为０。其余为计量资料，直接引入。
　　因变量：发生ＨＴ赋值为１，无ＨＴ赋值为０。
１．４　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件，计量资料数据符合正态分布者
以 珋ｘ±ｓ表示，进行 ｔ检验；不符合正态分布者以平均秩次 珔Ｒ表
示，进行非参数秩和检验；计数资料用率表示，采用χ２检验。再
将单因素分析中Ｐ＜０．０５因素纳入进行Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。

２　结果

２．１　出血性转化相关因素的单因素分析
　　单因素分析显示影响ＨＴ的因素共９项，包括糖尿病史、冠

心病史、高血压、预防性抗血小板或抗凝治疗、大面积梗死、尿

蛋白阳性、ＬＤＬｃ、ＰＬＴ、入院时 ＮＩＨＳＳ评分（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜
００１）。见表１。
２．２　出血性转化的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
　　将单因素分析中有统计学差异的因素作为自变量赋值后
引入二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归方程中，最终差异有显著意义的因素只
有入院时 ＮＩＨＳＳ评分 １项（ＯＲ值 ＝１．７０２，９５％ＣＩ：１．１９８～
２４１７，Ｐ＝０．００３），其余因素均无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。
２．３　两组神经功能评分比较
　　两组比较入院时ＮＩＨＳＳ评分有统计学差异（ＨＴ组：３５．０６，
非ＨＴ组：２３．９０，Ｐ＜０．０５），ＨＴ组神经功能缺损较非 ＨＴ组严
重。两组出院时ＮＩＨＳＳ评分亦有统计学差异（ＨＴ组：３２．５２，非
ＨＴ组：２１．４２，Ｐ＜０．０５），ＨＴ组神经功能缺损程度更严重。ＨＴ
组入院时与出院时ＮＩＨＳＳ评分比较无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。
而非 ＨＴ组入院时与出院时 ＮＩＨＳＳ评分比较有统计学差异
（Ｐ＜０．０５），出院时ＮＩＨＳＳ评分下降，预后更佳。

３　讨论

３．１　出血性转化危险因素分析
３．１．１　梗死面积与 ＨＴ　　研究［２］发现，脑梗死面积

与 ＨＴ呈正相关。本研究结果显示大面积脑梗死组
ＨＴ发生率高于小面积梗死组。在临床工作中，对于头
颅ＣＴ已发现大面积梗死者，应慎用溶栓、抗凝等药物
治疗。脑梗死患者在治疗过程中，应适时复查 ＣＴ或
ＭＲＩ，及早发现有无ＨＴ。
３．１．２　预防性抗血小板和抗凝治疗与ＨＴ　　本研究
显示，预防性抗血小板和／或抗凝治疗组出血性转化率
低于未服药组。Ｗａｒｄ等［３］认为，阿司匹林一级预防对

患者有益，但增加出血性卒中的风险。而 Ｓｃｈｍｕｌｌｉｎｇ
等［４］发现阿司匹林在溶栓前后应用并不增加出血风

险。本研究中预防性抗血小板或抗凝治疗组纳入样本

数较少，其与ＨＴ的关系有待进一步探讨。
３．１．３　高血压与ＨＴ　　研究［５］发现血压与 ＨＴ呈正
相关。Ｂａｙｒａｍｏｇｌｕ等［６］研究显示无高血压的脑梗死者

出血性转化率更高。本研究发现，高血压组 ＨＴ发生
率高于无高血压组。临床上应适当控制血压，高血压

可以增加ＨＴ的发生率，但应避免血压过低造成脑灌
注不足，梗死区域的扩大。

表１　各临床因素与缺血性卒中出血性转化的关系

组别 ｎ
男性

［例（％）］
≥６５岁
［例（％）］

吸烟史

［例（％）］
饮酒史

［例（％）］
糖尿病史

［例（％）］
冠心病

［例（％）］
预防性抗血小板或

抗凝治疗［例（％）］
大面积梗死

［例（％）］
高血压

［例（％）］
尿蛋白阳性

［例（％）］
抗血小板聚集

治疗［例（％）］

ＨＴ组　 ６９ ３３（４７．８） ５６（８１．２） ２４（３４．８） ２０（２９．０） １７（３２．７） ２１（３０．４） ９（１３．０） ４０（５８．０） ５９（８５．５） ２８（４５．２） ４８（６９．６）

非ＨＴ组 ５１ ２４（４７．１） ３５（６８．６） １７（３３．３） １８（３５．３） ３（１０．０） ７（１３．７）ａ １４（２７．５）ａ ９（１７．７）ａ ２８（５４．９）ａ ９（２３．１）ａ ３６（７０．６）

组别 ｎ
抗凝治疗

［例（％）］
血糖 （ｍｍｏｌ／Ｌ）
（平均秩次）

ＬＤＬｃ
（ｍｍｏｌ／Ｌ，珋ｘ±ｓ）

ＰＬＴ（１０９／Ｌ）
（平均秩次）

ＰＴ（ｓ，珋ｘ±ｓ） ＡＰＴＴ（ｓ，珋ｘ±ｓ） ＩＮＲ（平均秩次）
入院时ＮＩＨＳＳ评分
（平均秩次）

ＨＴ组　 ６９ ６（８．７） ４４．３３ ２．４２±０．７３ ５４．５９ １２．９６±２．６３ ２５．２９±２．９０ ６０．０９ ７４．８６

非ＨＴ组 ５１ ３（５．９） ３６．６０ ２．８２±０．６５ａ ６８．０５ａ １２．４３±２．１９ ２５．４１±３．０７ ６１．０６ ４１．０８ａ

ａ：Ｐ＜００５，与ＨＴ组比较（１２０例患者中３８例未行血糖检查，其中１７例发生ＨＴ；２３例未行血脂检查，其中１０例发生ＨＴ；１９例未
行尿常规检查，其中７例发生ＨＴ）
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３．１．４　血糖水平与 ＨＴ　　Ｓｅｏｋ等［７］发现高血糖导

致超氧化物形成与出血性转化密切相关。但 Ｋｅｒｅｎｙｉ
等［８］发现，糖尿病史才是ＨＴ的危险因素之一，与发病
时血糖水平无关。本研究发现，合并糖尿病史组 ＨＴ
发生率高于无糖尿病史组。但未见ＨＴ随血糖水平升
高而增加，可能与样本量较少有关。在临床工作中，对

合并糖尿病史者，应避免高血糖使病情恶化，并适时复

查ＣＴ或ＭＲＩ除外ＨＴ的发生。
３．１．５　血ＬＤＬｃ、ＴＣ水平与ＨＴ　　血脂与出血性转
化的相关性目前仍存在争议。Ｍａｒｃｏ等［９］认为 ＬＤＬｃ
与ＨＴ呈负相关；但Ｐａｃｉａｒｏｎｉ等［１０］指出血脂与ＨＴ无明
显相关性。本研究表明，ＬＤＬｃ水平对 ＨＴ有影响，ＨＴ
组中ＬＤＬｃ水平更低。因此，临床上强调降低血脂水平
预防卒中复发的同时，应避免过低致ＨＴ的发生。
３．１．６　尿蛋白阳性与 ＨＴ　　Ｒｏｄｒｉｇｕｅｚ等［１１］研究表

明微量蛋白尿是 ＨＴ的独立预测指标。本研究显示，
尿蛋白阳性为ＨＴ的影响因素之一。临床上应随访尿
常规检查，早期发现并针对性降低尿蛋白，从而减少

ＨＴ发生。
３．１．７　入院时 ＮＩＨＳＳ评分与 ＨＴ　　入院时 ＮＩＨＳＳ
评分与 ＨＴ呈正相关，神经功能缺损程度越高，ＨＴ发
生率越高［１２］。本研究发现，入院时ＮＩＨＳＳ评分显著影
响ＨＴ，ＮＩＨＳＳ评分与 ＨＴ呈正相关。因此，临床上评
估初始ＮＩＨＳＳ评分，对判断预后极其重要。
３．１．８　冠心病与ＨＴ　　本研究发现，合并冠心病组
ＨＴ发生率显著高于无冠心病组。因此，临床工作中，
对于合并冠心病的缺血性卒中患者，在积极治疗冠心

病和缺血性卒中的同时，也应适时复查 ＣＴ或 ＭＲＩ，以
防ＨＴ的发生。
３．１．９　血小板计数与ＨＴ　　Ｐｒｏｄａｎ等［１３］研究发现，

血小板数目的减少将导致脑梗死患者出血性转化风险

升高。本研究结果显示，血小板计数在ＨＴ组与非 ＨＴ
组之间有统计学差异，ＨＴ组中血小板计数低。在临床
工作中，应随访血常规，可作为判断患者病情变化的指

标之一。

３．１．１０　其他因素　　高敏Ｃ反应蛋白［１４］、基质金属

蛋白酶９［１５］、脑淀粉样血管病［１６］、血总胆固醇［１７］等，

与ＨＴ亦有相关性。
３．２　两组临床转归比较
　　本研究发现，ＨＴ组出院时ＮＩＨＳＳ评分较入院时下
降不明显，临床转归较非 ＨＴ组差。ＨＴ对脑梗死患者
可产生进一步影响，形成恶性循环，严重影响临床转归。

　　综上所述，大面积脑梗死、未予以预防性抗血小板
及抗凝治疗、合并糖尿病史、冠心病史、高血压、蛋白

尿、低ＬＤＬｃ水平、低血小板计数、高 ＮＩＨＳＳ评分者，
ＨＴ发生率高，预后差。
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［Ｊ］．ＣｅｒｅｂｒｏｖａｓｃＤｉｓ，２００９，２８（２）：１４３－１５０．

［１５］蒋国会，李鱼，李光勤．抑制基质金属蛋白酶９对尿激酶溶栓出
血性转化的干预效果［Ｊ］．第三军医大学学报，２００８，３０（２１）：
１９７１，１９７９．

［１６］ＨｅｒｎａｎｄｅｚＧｕｉｌｌａｍｏｎＭ，ＭａｗｈｉｒｔＳ，ＦｏｓｓａｔｉＳ，ｅｔａｌ．Ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏ
ｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ２（ＭＭＰ２）ｄｅｇｒａｄｅｓｓｏｌｕｂｌｅｖａｓｃｕｌｏｔｒｏｐｉｃａｍｙｌｏｉｄｂｅｔａ
Ｅ２２ＱａｎｄＬ３４Ｖｍｕｔａｎｔｓ，ｄｅｌａｙｉｎｇｔｈｅｉｒｔｏｘｉｃｉｔｙｆｏｒｈｕｍａｎｂｒａｉｎｍｉ
ｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，２０１０，２８５（３５）：
２７１４４－２７１５８．

［１７］ＫｉｍＢＪ，ＬｅｅＳＨ，ＲｙｕＷＳ，ｅｔａｌ．Ｌｏｗｌｅｖｅｌｏｆｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏ
ｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌｉｎｃｒｅａｓｅｓｈｅｍｏｒｒｈａｇｉｃｔｒａｎｓｆｏｒｍａｔｉｏｎｉｎｌａｒｇｅａｒｔｅｒｙ
ａｔｈｅｒｏｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓｂｕｔｎｏｔｉｎｃａｒｄｉｏｅｍｂｏｌｉｓｍ［Ｊ］．Ｓｔｒｏｋｅ，２００９，４０
（５）：１６２７－１６３２．
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