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·论著·
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【摘要】 目的 探讨急性脑梗死患者微栓子信号的影响因素及其与近期预后的关系。方法 前瞻

性连续纳入 2019 年 1 月至 2020 年 1 月皖南医学院第二附属医院神经内科接诊的 118 例急性脑梗死患者

作为研究对象，均经颅多普勒监测微栓子信号，根据微栓子信号是否阳性，分为阳性组和阴性组。采用单因

素和多因素Logistic回归分析微栓子信号的影响因素；随访6个月，观察脑梗死复发情况，通过Kaplan-Meier

生存曲线分析微栓子信号阳性与脑梗死复发的关系。结果 118例急性脑梗死患者中，36 例（30.51%）微

栓子信号阳性；阳性组有颈动脉斑块占比［69.44%（25/36）］、颈动脉重度狭窄率［55.56%（20/36）］、血小

板［（278.84±26.93）×109/L］、超敏 C 反应蛋白水平［（13.87±3.58）mg/L］、美国国立卫生研究院卒中量

表（NIHSS）评分［（5.93±1.17）分］均明显高于阴性组，高密度脂蛋白胆固醇水平［（0.91±0.33）mmol/L］ 

低 于 阴 性 组［分 别 为 29.27%（24/82）、20.73%（17/82）、（215.48±16.53）×109/L、（9.87±2.07）mg/L、（4.88± 

0.58）分、（1.23±0.65）mmol/L］，差异均有统计学意义（均 P ＜ 0.05）。经多因素 Logistic 回归分析，颈动

脉斑块（OR=7.425，95%CI：2.892～28.882）、重度狭窄（OR=2.692，95%CI：1.362～8.736）、高水平血小板

（OR=8.462，95%CI：1.425～16.465）均是微栓子信号阳性的独立危险因素（均P ＜ 0.05）。 所有患者获得

随访，脑梗死复发 15 例，其中阳性组脑梗死复发率为 22.22%（8/36），高于阴性组的 8.54%（7/82），差异有

统计学意义（χ2=4.223，P=0.040）；经 Kaplan-Meier 生存曲线分析和 Log-rank 检验，阳性组较阴性组患者

更易出现脑梗死复发（P ＜ 0.05）。结论 急性脑梗死患者微栓子信号阳性与颈动脉斑块、重度狭窄和高

水平血小板有关，提示这部分患者近期预后更差，需要更加密切的随访，严格控制危险因素。
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【Abstract】 Objective To explore the influencing factors of microembolic signal in patients with acute 
cerebral infarction and its relationship with short-term prognosis. Methods A total of 118 patients with acute 
cerebral infarction admitted to the Neurology Department of the Second Affiliated Hospital of Wannan Medical 
College from January 2019 to January 2020 were prospectively enrolled as the research objects. All of them were 
monitored by transcranial Doppler for microembolic signals. According to whether the microembolic signals were 
positive， they were were divided into positive group and negative group. Uni-variate and multivariate logistic 
regression were used to analyze the influencing factors of microembolic signal； After 6 months of follow-up， the 
recurrence of cerebral infarction was observed. The relationship between the positive microembolic signal and 
the recurrence of cerebral infarction was analyzed by Kaplan-Meier survival curve. Rusults There were 36 of 
the 118 （30.51%） patients with acute cerebral infarction had positive microembolic signals. Carotid artery plaque 

［69.44% （25/36）］， severe stenosis rate of carotid artery ［55.56% （20/36）］， platelet （PLT） ［（278.84±26.93）× 
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急性脑梗死是全球范围内中老年最主要的脑血

管急症之一，发病率不断攀升，致死率和致残率均

较高［1］。迄今为止，针对急性脑梗死的治疗，尚缺

乏特别有效治疗方案，提高对患者病情的监测水平，

对于指导治疗方案的调整具有重要的临床意义。近

年来，国内外研究表明，经颅多普勒监测微栓子信

号有助于评价斑块易损性、脑梗死风险和溶栓效果，

可能与急性脑梗死患者疗效及预后有关［2］。有学者

认为，急性脑梗死患者在保守治疗期间微栓子信号

可能受年龄、血糖和血脂等因素影响，然而尚未形

成统一定论［3］。与此同时，急性脑梗死患者微栓子

信号阳性的临床意义目前还不明确，是否能评估患

者近期预后，仍存在广泛争议，相关报道较少。由

此可见，明确急性脑梗死患者微栓子信号的影响因

素，分析微栓子信号阳性与近期预后的关系，是当

前临床研究的热点和难点。本研究拟观察急性脑梗

死患者微栓子信号阳性的发生及探讨其影响因素，

通过短期随访，分析其与近期预后的关系，期望为

优化急性脑梗死治疗方案提供临床依据。

对象与方法

一、研究对象

前瞻性连续纳入 2019 年 1 月至 2020 年 1 月皖南

医学院第二附属医院神经内科接诊的118例急性脑

梗死患者作为研究对象，其中男79例，女39例；年龄

42～78岁，平均（65.42±4.97）岁。本研究方案经皖南

医学院第二附属医院伦理委员会审核批准通过。

纳入标准：（1）符合急性脑梗死的诊断标准，急

性起病，局灶神经功能缺损，影像学出现责任病灶

或症状 / 体征持续 24 h 以上，头部 CT 或 MRI 排除脑

出血、非血管性病灶［4］；（2）拟行溶栓再灌注治疗，

经皮股动脉穿刺、置管，将 30 万～50 万 U 溶栓剂尿

激酶溶于50 ml的0.9%氯化钠溶液中，在1 h内泵入；

（3）病情相对稳定且能配合进行微栓子信号监测； 

（4）患者自愿参与研究，配合随访。排除标准：（1）合

并凝血功能异常、严重脏器功能不全、重度昏迷者；

（2）存在脑出血者；（3）复发性急性脑梗死者；（4）并

发脑水肿、脑疝、全身感染者。

二、方法

1. 微栓子信号检测：所有患者入院 12 h 内，均

经颅多普勒监测微栓子信号，具体如下：使用深圳

德力凯超声经颅多普勒血流分析仪，超声频率为脉

冲波（2 MHz），连续波（4 MHz/8 MHz），2、4、8 MHz 探

头的流速测量范围分别≥ 200、100、50 cm/s，脉冲

多普勒深度为 25～120 mm，取样容积 6～12 mm；患

者取仰卧体位，使用2 MHz探头扫查症状侧大脑中动

脉，设定微栓子信号相对强度最大值为5 dB，通过减

小增益值，以保证频谱清晰度，监测时间为1 h，待监

测完毕后脱机回放，识别伪栓子信号，消除人工伪

差和干扰。由两名经验丰富的神经内科医师密切观

察信号显示屏，识别微栓子信号，以持续时间短于

300 ms，信号强度＞ 3 dB，单方向出现在血流频谱

中，音频信号呈现尖锐哨声或鸟鸣声，定义为微栓

子信号阳性［5］。

2. 观察指标：根据微栓子信号是否阳性，将所

有患者分为阳性组和阴性组，比较两组患者性别、

年龄、基础疾病（高血压、糖尿病、高脂血症、冠心

病）、吸烟、饮酒、颈动脉斑块、狭窄程度。抽取肘静

109/L］， high sensitivity C-reactive protein （hs-CRP） level ［（13.87±3.58） mg/L］， and the National Institutes 
of Health Stroke Scale （NIHSS） score （5.93±1.17） in the positive group were significantly higher than those 
in the negative group ［29.27% （24/82）， 20.73% （17/82）， （215.48±16.53）×109/L， （9.87±2.07） mg/L， 

（4.88±0.58）］； high-density lipoprotein cholesterol （HDL-C） level in the positive group ［（0.91±0.33） mmol /L］ 
was lower than that of the negative group ［（1.23±0.65） mmol/L］. The differences were statistically significant 

（all P ＜ 0.05）. According to multivariate logistic regression analysis results， carotid artery plaque （OR=7.425， 
95%CI： 2.892-28.882）， severe stenosis （OR=2.692， 95%CI：1.362-8.736）， and high PLT level （OR=8.462，
95%CI：1.425-16.465） were all independent risk factors of positive microembolic signals （all P ＜ 0.05）. All 
patients were followed up， and 15 cases of cerebral infarction recurred， of which the positive group was 22.22% 

（8/36）， higher than 8.54% （7/82） of the negative group. The difference was statistically significant （χ2=4.223，
P=0.040）. Kaplan-Meier survival curve analysis and Log-rank test showed that patients in positive group were 
more likely to have cerebral infarction recurrence than those in negative group （P ＜ 0.05）. Conclusions The 
positive microembolic signals in patients with acute cerebral infarction are related to carotid plaque， severe 
stenosis and high level of platelets， suggesting that these patients have a worse short-term prognosis and require 
closer follow-up to strictly control risk factors.

【Key words】 Cerebral infarction； Microembolic signal； Influencing factors； Recent prognosis；  
Recurrence
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脉血 10 ml，使用日本日立 7600 全自动生化分析仪

检测血脂（甘油三酯、总胆固醇、高密度脂蛋白胆固

醇、低密度脂蛋白胆固醇）、血糖、尿酸，使用日本希

森美康XN1000全自动血液分析仪检测白细胞计数、

血小板，通过酶联免疫吸附法检测超敏 C 反应蛋白。

进行美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）评分、

Essen 卒中风险评分。以定期门诊或电话的方式，

随访 6 个月，观察脑梗死复发情况。

高血压：符合中国高血压防治指南（2018 年修订

版）中的诊断标准，收缩压≥ 140 mm Hg（1 mm Hg= 

0.133 kPa）和（或）舒张压≥ 90 mmHg［6］。糖尿病：符

合中国2型糖尿病防治指南（2017年版） 中的诊断标

准，有糖尿病症状，随机血糖≥11.1 mmol/L，空腹血

糖≥ 7.0 mmol/L或餐后 2 h血糖≥ 11.1 mmol/L［7］。高

脂血症：符合中国成人血脂异常防治指南（2016 年

修订版）中的诊断标准，血浆总胆固醇＞5.17 mmol/L 

或甘油三酯＞ 2.3 mmol/L［8］。冠心病：符合《非 ST

段抬高型急性冠状动脉综合征诊断和治疗指南

（2016）》中的诊断标准，具有典型心前区疼痛的临

床表现，持续 30 min；血清肌钙蛋白≥ 0.4μg/L，心

肌酶谱水平升高超过正常范围上限 2 倍；心电图

ST 段压低和（或）T 波倒置［9］。以每天至少吸烟 1 支

且连续吸烟≥ 1 年，定义为吸烟。以饮酒折含乙醇

量每周≥ 40 g，定义为饮酒［10］。使用美国飞利浦

Affiniti70 彩色超声诊断仪检查双侧颈动脉，根据颈

动脉彩色多普勒超声检查结果，以狭窄率≥ 30%，

判断为重度狭窄［11］。

NIHSS 评分项目包括意识水平（3 分）、意识水

平提问（2 分）、意识水平指令（2 分）、凝视（2 分）、视

野（3 分）、面瘫（3 分）、四肢运动（16 分）、肢体共济失

调（2 分）、感觉（2 分）、语言（3 分）、构音障碍（2 分）、消

退和不注意（2 分），评分范围 0～42 分，评分越高，说

明神经受损越严重［12］。Essen 卒中风险评分量表评

分项目包括年龄＜ 65 岁（0 分）、65～75 岁（1 分）、＞

75 岁（2 分）、高血压（1 分）、糖尿病（1 分）、既往心肌

梗死（1 分）、其他心血管疾病（1 分）、外周动脉疾病 

（1 分）、吸烟（1 分）、既往缺血性卒中（1 分），0～2 分为

低危、3～6 分为中危、7～9 分为高危［13］。

3. 统计学方法：应用 SPSS 22.0 软件处理分析

数据，采用 t 检验对计量资料进行正态性分析。对

符合正态分布且方差齐性的计量资料以均数 ± 标

准差（x±s）表示，两组间比较采用两样本均数比较

的 t 检验；不符合正态分布的计量资料以中位数及

四分位数［M（P25，P75）］表示，组间比较采用 Mann-
Whitney U 检验；计数资料以例数和百分比表示，组

间比较采用 χ2 检验；采用多因素 Logistic 回归分析

微栓子信号的影响因素，通过 Kaplan-Meier 生存曲

线和 Log-rank 检验，分析微栓子信号阳性与脑梗死

复发的关系，比较两组患者脑梗死复发风险。以P＜ 

0.05 说明差异有统计学意义。

结  果

1. 两组一般资料比较：118 例急性脑梗死患者

中，36 例（30.51%）微栓子信号阳性，阴性患者 82 例。

两组患者性别、年龄等一般资料差异均无统计学意

义（均 P ＞ 0.05）。见表 1。

2. 两组临床资料比较：阳性组高密度脂蛋白胆

固醇水平低于阴性组，血小板、超敏 C 反应蛋白水

平、NIHSS 评分及颈动脉斑块占比、颈动脉重度狭

窄率均高于阴性组，差异均有统计学意义（均 P ＜ 

0.05）。见表 2。

3. 多因素 Logistic 回归分析：将两组一般资料及

临床资料单因素分析中差异具有统计学意义的因

素，如有颈动脉斑块、颈动脉重度狭窄、血小板纳入

多因素分析中，进行多因素 Logistic 回归分析，以微

栓子信号为因变量（阳性 =1，阴性 =0），结果显示，颈

动脉斑块、颈动脉重度狭窄、高血小板计数均是微

栓子信号阳性的独立危险因素（均P＜0.05）。见表3。

4. 微栓子信号与脑梗死复发的关系分析：所有

患者获得随访，脑梗死复发 15 例，其中阳性组脑

梗死复发率为 22.22%（8/36），高于阴性组的 8.54%

（7/82），差 异 有 统 计 学 意 义（χ2=4.223，P=0.040）。

经 Kaplan-Meier 生 存 曲 线 分 析 和 Log-rank 检 验，

阳性组较阴性组患者更易出现脑梗死复发（Log-
rank=11.482，P ＜ 0.01）。见图 1。

表1 两组急性脑梗死患者一般资料比较［例（%）］

组别 例数 男性 年龄≥ 70 岁 高血压 糖尿病 高脂血症 冠心病 吸烟 饮酒

阳性组 36 21（58.33） 10（27.78） 20（55.56） 11（30.56） 17（47.22） 8（22.22） 17（47.22） 14（38.89）

阴性组 82 46（56.10） 25（30.49） 52（63.41） 23（28.05） 34（41.46） 16（19.51） 37（45.12） 31（37.80）

χ2 值 0.051 0.088 0.650 0.440 0.338 0.113 0.044 0.012

P 值 0.821 0.767 0.420 0.507 0.561 0.736 0.833 0.911
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讨  论

本研究118例急性脑梗死患者中，微栓子信号阳
性患者占30.51%，与国外研究结果相符［14］。也有研究
显示，缺血性卒中患者微栓子信号阳性高达40%［15］，
与本研究结果不同，这可能与微栓子信号判定标准、
监测时间及发病前用药史不同有关。鉴于颈动脉狭
窄是急性脑梗死的主要原因，结合笔者临床实践，
推测颈动脉狭窄处附壁血栓或斑块脱落，释放碎屑

或血凝块，是微栓子的主要来源，栓塞颅内动脉，导

致患者病情恶化或复发。然而关于微栓子形成的机

制尚未明确，相关研究报道较少，而分析其影响因

素，有助于了解其与急性脑梗死的关系，指导临床

诊治。本研究中，阳性组有颈动脉斑块占比、颈动

脉重度狭窄率、血小板计数、超敏 C 反应蛋白水平、

NIHSS 评分均高于阴性组，高密度脂蛋白胆固醇水

平低于阴性组，差异均有统计学意义（均 P ＜ 0.05），

与刘扬等［16］的研究结果相近似，说明急性脑梗死

患者微栓子信号可能受多种因素影响，结合既往研

究结果［17］，认为斑块炎性反应、血小板聚集、凝血 -

纤溶功能失衡均可能导致微栓子形成，表明监测微

栓子信号，对于筛查早期脑梗死的高危人群具有一

定作用。

本研究结果表明，颈动脉斑块和颈动脉重度狭

窄，可能是急性脑梗死患者微栓子信号阳性的重要

影响因素，与于彩敏等［18］研究结果脑梗死患者颈

动脉斑块和重度狭窄可导致大脑中动脉微栓子形成

的这一观点相契合。基于本研究结果可知，颈动脉

斑块和颈动脉重度狭窄均是微栓子信号阳性的独立

危险因素，颈动脉斑块和重度狭窄者更易于检出微

表2 两组急性脑梗死患者临床资料比较

组别 例数
TG

（mmol/L，x±s）
TC

（mmol/L，x±s）
HDL-C

（mmol/L，x±s）
LDL-C

（mmol/L，x±s）
GLU

（mmol/L，x±s）
UA

（mmol/L，x±s）

阳性组 36 1.59±0.81 4.38±1.14 0.91±0.33 2.51±1.02 6.45±1.66 328.45±29.47

阴性组 82 1.61±0.76 4.29±1.29 1.23±0.65 2.43±0.98 6.04±1.25 317.84±32.62

t/χ2 值 0.762 0.664 5.439 0.451 0.631 0.367

P 值 0.237 0.335 0.043 0.547 0.368 0.632

组别 例数
WBC

（×109/L，x±s）
PLT

（×109/L，x±s）
hs-CRP

（mg/L，x±s）
NIHSS 评分

（分，x±s）
Essen 卒中风险

评分（分，x±s）
有颈动脉斑块

［例（%）］

颈动脉重度狭窄

［例（%）］

阳性组 36 7.45±1.58 278.84±26.93 13.87±3.58 5.93±1.17 2.81±0.45 25（69.44） 20（55.56）

阴性组 82 7.37±1.44 215.48±16.53 9.87±2.07 4.88±0.58 2.61±0.23 24（29.27） 17（20.73）

t/χ2 值 0.214 24.875 13.692 8.169 0.436 16.630 14.095

P 值 0.785 ＜ 0.01 ＜ 0.01 0.016 0.563 ＜ 0.01 ＜ 0.01

  注：TG 甘油三酯； TC 总胆固醇； HDL-C 高密度脂蛋白胆固醇； LDL-C 低密度脂蛋白胆固醇； GLU 血糖； UA 尿酸； WBC 白细胞计数； 

PLT 血小板；hs-CRP 超敏 C 反应蛋白； NIHSS 美国国立卫生研究院卒中量表

表3 影响急性脑梗死患者微栓子信号阳性影响因素的多因素 Logistic 回归分析结果

自变量 β值 标准误 Wald χ2 值 P 值 OR 值 95%CI

颈动脉斑块 2.185 1.187 17.823 ＜ 0.01 7.425 2.892～28.882

颈动脉重度狭窄 1.193 0.543 6.634 0.018 2.692 1.362～8.736

HDL-C 1.745 0.916 3.542 0.069 2.854 2.934～5.714

PLT 2.045 0.958 6.201 0.013 8.462 1.425～16.465

hs-CRP 2.563 1.301 3.617 0.057 6.425 6.682～12.347

NIHSS 评分 1.542 1.124 5.471 0.084 0.841 0.936～5.483

  注：HDL-C 高密度脂蛋白胆固醇； PLT 血小板； hs-CRP 超敏 C 反应蛋白； NIHSS 美国国立卫生研究院卒中量表

图1 阳性组与阴性组急性脑梗死患者的生存函数图
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栓子阳性，究其原因，考虑在于颈动脉狭窄处血流

速度较快，斑块在高速血流的冲击下，稳定性明显

降低，导致碎裂、脱落，形成微栓子。此外，郑莹等［19］

研究显示，急性脑梗死患者血小板活化程度明显增

大，并认为血小板是大脑中动脉微栓子形成的主要

组分。结合笔者临床实践，溶栓再灌注治疗可使有
颈动脉斑块和重度狭窄患者微栓子信号阳性率明显
降低，提示微栓子信号很有可能与血小板有关［20］。
从本研究结果可知，阳性组血小板水平明显高于阴
性组，血小板是微栓子信号阳性的独立危险因素，
这可能与高水平血小板更易于在血管内皮下黏附聚
集，促使微栓子形成有关。值得注意的是，有研究
表明，微栓子的形成与血脂、血糖、白细胞计数和超
敏 C 反应蛋白有关［21］，与本研究结果不同，这可能
与两项研究对象的基础病史、用药史和发病距微栓
子信号监测的时间不同有关。

急性脑梗死患者大脑中动脉形成微栓子，是否会
影响患者的近期预后，以现阶段的研究结果来看，仍
难以给出明确的定论。本研究比较了两组随访6 个月
的脑梗死复发率，结果显示，阳性组脑梗死复发率
为 22.22%，高于阴性组的 8.54%，提示微栓子信号
阳性的急性脑梗死患者可能有较大复发风险，这与
国外的许多研究结果相契合［22-23］。出现上述结果
的原因，考虑在于形成微栓子的急性脑梗死患者颈
动脉狭窄程度往往较大，心脑血管疾病的危险因素
较多，导致复发风险较大。为验证上述观点，本研
究通过 Kaplan-Meier 生存曲线分析和 Log-rank 检验，
发现阳性组较阴性组患者更易出现脑梗死复发，提
示微栓子信号阴性的急性脑梗死患者更易从溶栓再
灌注治疗中获益。Fieschi 等［24］对 138 例脑梗死患
者进行短期随访发现，阳性组患者近期预后明显优
于阴性组患者。但也有临床研究观察到微栓子阳性
与急性脑梗死患者近期预后并无相关性［25-26］，与本
研究结果不同，原因可能在于研究的溶栓再灌注治
疗方案、出院后危险因素控制程度和患者入组条件
不同，因此不可避免地存在上述问题。尽管如此，
对于微栓子信号阳性的急性脑梗死患者，仍建议列
入高危复发人群，予以更积极、规范的治疗，以减少
病情复发。

综上所述，急性脑梗死患者微栓子信号阳性与
颈动脉斑块、重度狭窄和高水平血小板有关，提示
这部分患者近期预后更差，需要更加密切的随访，
严格控制危险因素。本研究创新之处在于揭示了微
栓子信号阳性与近期预后有很密切的关系。本研究
也有不足之处，如未将患者的基础疾病史、既往用

药史、治疗方案等情况纳入研究，未比较不同类型
急性脑梗死的微栓子信号检出情况，有待日后开展
大规模研究，寻找与微栓子形成密切相关的血液学
指标，以深入了解微栓子形成的机制及其临床意义。
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