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颈动脉狭窄与进展性脑卒中的相关性
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[摘摇 要] 摇 目的摇 研究颈动脉狭窄与进展性脑卒中的相关性,进一步探讨进展性脑卒中的危险因素。 方法摇 选取

2012 年 2 月 ~ 2012 年 12 月在北京军区总医院神经内科住院经头颅核磁证实的急性缺血性脑卒中患者 239 例, 按

照病情是否加重(NIHSS 评分)分成进展性脑卒中组(进展组)141 例和非进展性脑卒中组(非进展组)98 例,两组

患者均行颈动脉超声检查,比较两组患者颈动脉狭窄程度与进展性脑卒中的相关性。 结果摇 在进展组内颈动脉狭

窄的发生率明显高于非进展组。 颈动脉狭窄与进展性脑卒中呈相关性 ,多因素 Logistic 回归分析显示,高脂血症、
高同型半胱氨酸水平、颈动脉狭窄是进展性脑卒中发生的独立危险因素(OR =0郾 264,95%CI: 0郾 064 ~ 1郾 260;OR =
0郾 163,95%CI: 0郾 036 ~ 0郾 743;OR =0郾 006,95% CI: 0郾 036 ~ 0郾 568)。 结论摇 颈动脉狭窄程度与进展性脑卒中的发

生密切相关,通过观察颈动脉狭窄的发生率可预测脑卒中的发生发展。
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[ABSTRACT] 摇 摇 Aim摇 To observe the relationship between carotid artery stenosis and stroke in progression(SIP), and
further discuss the risk factors of SIP. 摇 摇 Methods摇 239 hospitalized patients from the Beijing Military General Hospital
with acute cerebral infarction were randomly allocated into two groups: stroke in progression(SIP) group(n = 141) and sta鄄
ble cerebral infarction group(n = 98). 摇 Carotid ultrasonography examination was performed. 摇 The plasma Hcy were deter鄄
mined by radio鄄immunofluo rescence. 摇 The carotid artery stenosis degree and the plasma homocysteine levels of two groups
were compared. 摇 摇 Results摇 The incidence of carotid artery stenosis in progress group was obviously higher than stable
cerebral infarction group. 摇 The carotid artery stenosis is associated with stroke in progression. 摇 Logistic regression analysis
show that hyperlipemia, homocysteine, carotid artery stenosis were the independent risk factors to stroke in progression(OR
= 0郾 264,95%CI:0郾 064 ~ 1郾 260;OR = 0郾 163,95% CI:0郾 036 ~ 0郾 743;OR = 0郾 006,95% CI:0郾 036 ~ 0郾 568). 摇 摇 Con鄄
clusion摇 Carotid artery stenosis may be closely related to ischemic stroke in progression, and the level of Hcy is a predic鄄
tion of progressive cerebral infarction.

摇 摇 进展性脑卒中(stroke in progression,SIP )的定义

目前国内外尚无统一的标准,狭义上进展性脑卒中是

指发病后 6 ~ 72 小时内神经功能缺损症状呈进行性

或者阶梯式加重,国外有报道其发病率在 29% ~37%
[1,2]。 国内对进展性脑卒中的既往研究多侧重于发

现其可能的危险因素,其中高同型半胱氨酸血症与进

展性脑卒中的相关报道较多,但颈动脉狭窄与进展性

脑卒中的相关研究报道有限,且致病的直接因素未证

明。 本研究着重于通过及时发现颈部血管狭窄程度,
分析说明其与进展性脑卒中的相关性,进一步说明通

过检测血清同型半胱氨酸水平并早期积极干预可有

效防止卒中进展,减少复发、降低致残及死亡率。
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1摇 资料与方法

1郾 1摇 一般资料

摇 摇 选择 2012 年 2 月 ~ 2012 年 12 月我院神经内科

收住院的急性卒中患者 239 例:其中进展性脑卒中

组 141 例,男 86 例,女 55 例,平均年龄 65郾 5 依 9郾 6
岁;非进展性脑卒中组 98 例,其中男 54 例、女 44
例, 平均年龄 62郾 2 依 7郾 8 岁。 两组患者入院后在抗

凝、抗血小板聚集方面具有可比性。
1郾 2摇 纳入标准

全部病例按照 2010 年全国脑血管病学术会议

通过的诊断标准,并经头颅 MRI 证实[3] 为脑梗死;
发病 7 ~ 72 h 之内,年龄在 35 ~ 80 岁者;局灶性的

神经功能缺损症状入院后呈进行性加重无意识障

碍;NIHSS 评分较首诊时逸2 分[4];既往有卒中病史

Ranki 评分臆1 分。
1郾 3摇 排除标准

合并有严重的心肾等脏器功能不全者以及应

用可能影响 Hcy 的药物如抗癫痫药、各种维生素

等;出血性脑血管病者;TIA 患者;梗死后出血者;因
严重的感染、高热、心肾功能不全所致的病情进展

患者。 由于房颤、心律不齐等心脏疾病引起的心源

性脑栓塞患者。 合并脑外伤、恶性肿瘤、系统性红

斑狼疮、多发性硬化或遗传性家族史等。
1郾 4摇 分组

根据入院后的病情变化进行分组,淤进展组:
所有的入组患者在首诊及发病的 72 h 内行神经功

能评分(采用 NIHSS 评分标准),与首诊时相比逸2
分;于非进展组:发病后神经功能缺损症状不再进

展或 NIHSS 评分减小、不变或增加 < 2 分者。
1郾 5摇 生化指标测定

入组者均于入院后次日空腹抽取静脉血,采用酶

法测定血糖、总胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、低密度脂

蛋白胆固醇(LDLC)、高密度脂蛋白胆固醇(HDLC)、空
腹血糖(FBG)和血清同型半胱氨酸(Hcy)。
1郾 6摇 Hcy 检测方法

由我科实验室技师采用石家庄禾柏生物技术股

份有限公司提供的化学发光免疫测定技术(chemilu鄄
minescence immunoasssy,CLIA)。 试剂采用济南杏恩

生物科技有限公司提供的同型半胱氨酸荧光定量试

剂盒。 取静脉血 4 mL 以 5%的 EDTA 抗凝,3 kr / min
离心 10 min 后分离血浆,采用化学发光免疫法检测

血浆 Hcy。 血浆 Hcy 正常范围 < 15 滋mol / L,逸15
滋mol / L 为高同型半胱氨酸血症(HHcy) [5]。

1郾 7摇 颈动脉超声检查

所有患者均在入院后次日行颈部血管超声检查,
仪器由飞利浦公司提供的 Sonos鄄4500 型彩色多普勒

超声仪,由超声科专业技师操作。 颈动脉定量指标包

括:血管总面积(total vessel area,TVA) 定义为血管外

壁与血管周围软组织的界面内的面积;管腔面积( lu鄄
men area,LA)定义为血管内壁轮廓所包含的面积;管
壁面积(wall area,WA)定义为血管外界包含的面积

减去管腔面积(TVA - LA); 管壁标准化指数(nor鄄
malized wall index,NWI)定义为管壁面积与血管总面

积的比值(WA/ TVA);最大管壁厚度(maximum wall
thickness,WTmax)定义为动脉粥样硬化病变最明显

处的内膜与外膜间的最大厚度;颈内动脉( internal
carotid artery,ICA)最大狭窄率根据北美症状性颈动

脉内膜切除实验(North American Symptomatic Carotid
Endarterectomy Trial,NASCET)标准,即狭窄率(% ) =
(1 -最狭窄处管腔直径 / 狭窄远端正常血管直径) 伊
100% , <30%为轻度狭窄,30% ~ 69% 为中度狭窄,
逸70%为重度狭窄[6]。
1郾 8摇 颈动脉粥样斑块分型标准

参照美国心脏病协会 (American Heart Associa鄄
tion,AHA )动脉粥样斑块分型标准[7] 分为:玉鄄域
型,管壁厚度接近正常,管壁无钙化;芋型,内膜弥

漫增厚或小的无钙化偏心性斑块;郁鄄吁型,含有较

大的坏死脂核,覆有纤维帽的斑块,可伴少量钙化;
遇型斑块表面溃疡,或斑块内出血,血栓形成; 喻鄄
峪型,单纯钙化斑块或无脂核的纤维斑块。 每根颈

动脉的粥样硬化病变被定为这 5 个分型中的一种。
1郾 9摇 统计处理

所有原始数据经 Excell 表录入,采用 SPSS16郾 0
软件包进行统计学数据分析,计量资料采用x 依 s 表
示,两组间比较采用 t 检验,P < 0郾 05 为差异有统计

学意义。 计数资料比较采用 字2 检验;对相关危险因

素采用多元 Logistic 回归分析。 根据颈动脉狭窄程

度分组,组间采用亚变量分析方法。

2摇 结摇 果

2郾 1摇 进展组和非进展组可能的危险因素比较

摇 摇 采用单因素分析得出与进展组有关的危险因素分

别是:甘油三脂、总胆固醇、同型半胱氨酸水平、颈动脉

粥样硬化显著高于非进展组(P <0郾 05),两组在年龄、
高血压病史、糖尿病史、吸烟史、空腹血糖、高低密度脂

蛋白水平上差异无统计学意义(表 1)。 进展组和非进

展组 NIHSS 评分分别为 19郾 5 依9郾 3 分和 15郾 7 依8郾 5 分,
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两组差异有统计学意义(P <0郾 05)。 两组脑卒中的发

生率随颈动脉狭窄程度的加重有升高趋势(表 2)。

表 1. 进展组和非进展组危险因素比较(x 依 s)
Table 1. Comparison of risk factors between the progress
group and non鄄progress group

指摇 标
进展组

(n = 141)
非进展组
(n = 98) P 值

年龄(岁) 65郾 6 依 8郾 8 62郾 2 依 7郾 8 0郾 415
高血压史(例) 87(61郾 7% ) 76(77郾 6% ) 0郾 212
糖尿病史(例) 79(56郾 1% ) 67(68郾 4% ) 0郾 463
吸烟史(例) 47(33郾 3% ) 33(33郾 7% ) 0郾 413
颈动脉粥样硬化(例) 89(63郾 1% ) a 57(58郾 2% ) 0郾 000a

空腹血糖(mmol / L) 6郾 49 依 1郾 1 6郾 27 依 2郾 2 0郾 152
TG(mmol / L) 1郾 49 依 0郾 7a 1郾 02 依 0郾 9 0郾 000a

TC(mmol / L) 4郾 98 依 1郾 1a 4郾 77 依 1郾 0 0郾 000a

HDL(mmol / L) 1郾 03 依 0郾 3 1郾 03 依 0郾 2 0郾 058
LDL(mmol / L) 3郾 77 依 0郾 92 3郾 08 依 0郾 81 0郾 681
Hcy(滋mol / L) 23郾 27 土 8郾 72a 15郾 76 土 4郾 36 0郾 001a

NIHSS 评分 19郾 5 依 9郾 3a 15郾 7 依 8郾 5 0郾 042a

a 为 P < 0郾 05,与非进展组比较。

表 2. 两组颈动脉狭窄程度分布(例)
Table 2. The degree distribution of carotid artery stenosis in
the two groups

分摇 组 轻度 中度 重度
进展组 23(16郾 3% ) 57(40郾 4% ) 61(43郾 3% )
非进展组 22(22郾 4% ) 37(37郾 8% ) 39(39郾 8% )

2郾 2摇 两组的颈动脉定量指标

进展组颈动脉最大血管总面积(TVAmax)、WTmax
最大管壁标准化指数(NWImax)和颈内动脉狭窄率均

明显高于非进展组的测量值(P <0郾 05),而两组人群的

最小管腔面积 (LAmin)差异无统计学意义(表 3)。

表 3. 两组的颈动脉定量指标

Table 3. The quantitative index of carotid artery in the two
groups

测量指标 进展组 非进展组

TVAmax(mm2) 99郾 3 土 20郾 9a 59郾 9 土 13郾 3
LAmin(mm2) 38郾 5 土 9郾 7 45郾 2 土 16郾 6
WTmax(mm) 4郾 1 土 1郾 3a 2郾 9 土 1郾 1
NWImax 0郾 57 土 0郾 11a 0郾 40 土 0郾 09
ICA 狭窄率 41郾 8%土 12郾 4% a 24郾 2%土 17郾 5%

a 为 P < 0郾 05,与非进展组比较。

2郾 3摇 进展性脑卒中组多因素 Logistic 回归分析结果

将 239 例缺血性脑卒中患者作为整体,以卒中

是否发生进展为因变量,以表 4 中各项为自变量作

多因素 Logistic 回归分析, 结果显示:合并有高脂血

症、HHcy、颈动脉狭窄者有显著意义,P 值分别为

0郾 023、0郾 019 和 0郾 006,合并有高血压、糖尿病、冠心

病者无显著差异,即存在高脂血症、HHcy、颈动脉狭

窄者出现进展的机率高(表 4)。

表 4. 进展性脑卒中组相关因素 Logistic 回归分析

Table 4. The correlation factors of Logistic regression anal鄄
ysis stroke in progression group

变量 回归系数 标准误 P 值 OR 值 95% CI
高血压 0郾 198 0郾 163 0郾 224 0郾 821 0郾 596 ~ 1郾 129
糖尿病 0郾 011 0郾 022 0郾 611 1郾 011 0郾 969 ~ 1郾 056
冠心病 0郾 506 0郾 314 0郾 107 0郾 603 0郾 326 ~ 1郾 116
高脂血症 1郾 259 0郾 760 0郾 023a 0郾 264 0郾 064 ~ 1郾 260
HHcy 1郾 816 0郾 774 0郾 019a 0郾 163 0郾 036 ~ 0郾 743
颈动脉狭窄 1郾 942 0郾 702 0郾 006a 0郾 143 0郾 036 ~ 0郾 568

a 为 P < 0郾 05。

3摇 讨摇 论

急性缺血性脑卒中患者即使入院后给予积极的规

范治疗,仍有 20%以上的患者发展成进展性缺血性脑

卒中[8]。 进展性脑卒中一般可分为早期和晚期进展

型,临床报道以早期进展型多见,本研究主要侧重早期

进展型脑卒中。 国内相关研究提示颈动脉不稳定性粥

样斑块是脑梗死早期进展的重要危险因素[9]。 从本研

究表 2 中可以看出进展性脑卒中患者重度颈动脉狭窄

发生率达 55郾 1%,明显高于非进展性脑卒中患者

34郾 1%,可推测出颈动脉狭窄程度是发生进展性脑卒

中的危险因素,此结果与文献报道一致。
动脉粥样硬化是多种急性脑血管病的共同病

理基础,颈动脉粥样硬化所致的管腔狭窄与脑卒中

的发生密切相关[10,11]。 颈动脉硬化性狭窄是多因

素共同作用产生的疾病,流行病学调查及临床试验

证实男性、高血压、糖尿病、血脂增高、吸烟等均是

颈动脉硬化狭窄发生发展的危险因素[12,13]。 而国

外有报道称动脉粥样硬化引起动脉血管狭窄是缺

血性脑卒中重要的危险因素[14,15]。 本研究中两组

在年龄、高血压病史、糖尿病史、吸烟、空腹血糖、高
低密度脂蛋白水平上差异无统计学差异,而甘油三

脂、总胆固醇、同型半胱氨酸水平均值增高提示颈

动脉狭窄可能与其水平增高相关。 颈动脉狭窄导

致卒中进展可能的机制有:进展性卒中与大血管狭

窄,侧支循环的状况有关[10]。 动脉粥样硬化程度越

重,侧支血管代偿不良,血管内的微栓子更易在斑

块处聚集,进而启动一系列的炎症级联效应,导致

血栓扩大管腔进行性狭窄,从而促使卒中进展,临
床上出现神经功能缺损的进行性加重,进一步说明

颈动脉狭窄程度与卒中进展呈正相关。 国内皇甫

斌等学者研究报道血管内皮生长因子(VEGF)在脑
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卒中急性期表达增高,而 VEGF 参与的炎症反应及

缺血缺氧性损伤均可破坏血脑屏障导致卒中

进展[16]。
Sen 等提出高同型半胱氨酸与大动脉粥样硬化呈

线性相关,当伴有氧化低密度脂蛋白增高时,高同型半

胱氨酸是一个增加动脉粥样硬化的危险因素[17]。 高

同型半胱氨酸血症致卒中进展的可能原因有:淤研究

者报道MTHFR 基因多态性与同型半胱氨酸水平相关,
可能的原因是部分 MTHFR 基因多肽位点错移突变致

其活性、稳定性下降导致 Hcy 代谢障碍[18];于HHcy 能

促使氧自由基生成,进而破坏血管内皮,促使单核吞噬

细胞活性增强,转化为泡沫细胞加速动脉粥样硬化;盂
使凝血和抗凝系统失衡;榆通过减少前列腺素 PGB12
的形成而增强血小板的活性。 国外相关研究提示高

Hcy 是动脉粥样硬化和血管性疾病重要的独立危险因

素之一[19]。 从本研究可看出进展组 Hcy 的水平较非

进展组显著增高,在进展组中伴有颈动脉狭窄者血浆

Hcy 水平显著升高,因此可以推测出 Hcy 水平升高与

狭窄血管数量相关[20],血浆 Hcy 水平越高,累及的血

管越多,加速血管动脉粥样硬化进程,促使动脉血管管

腔结构发生改变,进而局部血流速度减慢或发生涡流,
启动血小板等促凝因子附壁、聚集,血管代偿能力降

低,促进血栓的形成及卒中进展。
本研究提示颈动脉狭窄、高同型半胱氨酸水平导

致卒中进展仅是其中部分原因,通过入院后早期评估

血管根据患者情况必要时给予积极干预可有效防止

病情进展。 国外有报道血浆低胆固醇水平动物实验

证实单纯HHcy 本身并不会引起动脉粥样硬化[21],而
与高血压、血脂异常、糖尿病、吸烟等危险因素共存时

有协同强化作用,而这一点与本研究表 4 回归分析结

果相一致。 本研究收集样本例数有限,在两组中无论

病情是否进展颈动脉均存在不同程度的狭窄,从表 2
中可大致推测狭窄程度愈重其预后更差,故临床上通

过积极的血管评估,入院后常规筛查同型半胱氨酸的

水平,及时发现异常,对于及早发现的颈动脉狭窄给

予及时的干预在很大程度上可减小卒中进展对患者

带来的功能损害,减轻致残率。
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