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【摘要】 目的  研究缺血性卒中患者卒中复发的危险因素以及不同 TOAST 分型复发情况，为预防

缺血性卒中复发提供依据。方法  连续收集 2014 年 10 月 1 日— 2015 年 2 月 1 日在河北医科大学第二医

院神经内科住院治疗的首次发作的缺血性卒中患者，采用自行设计问卷，问卷内容包括患者一般人口学

资料、既往疾病史、化验结果、影像学资料等信息，将患者发病入院作为起始事件，采用电话联系方式对

患者跟踪随访 1 年，以卒中复发、失访、死亡为终点事件，随访内容包括复发情况、口服药物服用情况等。

结果  本研究共收集 501 例，其中资料不全者 28 例，失访 23 例，最终 450 例纳入研究。男性 306 例，女

性 144 例；年龄 16～81 岁，中位年龄 59.5 岁；复发组 76 例，未复发组 374 例；TOAST 分型中大动脉粥样硬

化型 327 例（72.7%），小动脉闭塞型 92 例（20.4%），心源性栓塞型 18 例（4.0%），其他明确病因型 5 例（1.1%），

不明病因型 7 例（1.5%）。随访 3 个月卒中复发率 4.9%，6 个月累积复发率 8.4%，1 年累积复发率 16.9%。

回归分析显示缺血性卒中复发危险因素为高同型半胱氨酸血症（OR=2.376，95%CI=1.349～4.183）、TIA

史（OR=2.791，95%CI=1.538～5.066）、抗血小板药物依从性不好（OR=1.941，95%CI=1.116～3.374）、心源

性栓塞型（OR=6.639，95%CI=2.322～18.982）。结论  缺血性卒中具有一定的复发率，高同型半胱氨酸、

TIA、颈动脉斑块形成、抗血小板药物依从性不好是缺血性卒中复发的独立危险因素，TOAST分型可以作

为卒中复发的预测因子，其中心源性栓塞型是缺血性卒中复发的独立危险因素。
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【Abstract】 Objective  To explore the risk factors of ischemic stroke recurrence and the recurrence 
of different TOAST subtypes， and to provide the basis for the prevention of ischemic stroke recurrence. 
Methods  The first episode ischemic stroke cases were collected continually from the Neurology Department 
of the Second Hospital of Hebei Medical University between October 1st， 2014 and February 1st， 2015. Self-
designed questionnaires were used in research， including general demographic data， medical history， test 
results and other information. The patients were communicated by phone for 1 year， from the onset， to the 
recurrence of stroke， lost to follow-up， or death. Follow-up contents includes recurrence， drug taking and other 
medical situations. Results  This study collected 501 cases in total， including 28 cases with incomplete data 
and 23 lost to follow up cases. Eventually， 450 available cases were used in research including 306 male and 
144 female， aged from 16 to 81. The average age is 59.5 years old. There were 76 cases in recurrence group， 
and 374 cases in non recurrence group. In TOAST types， 327 （72.7%） cases were large artery atherosclerosis， 
92 （20.4%） cases were small artery occlusion， 18 （4.0%） cases were cardioembolism， 5 （1.1%） cases were stroke 
of other determined cause， 7 （1.5%） were stroke of undetermined cause. The recurrence rates of 3 monthes， 
6 monthes， 1 year were 4.9%， 8.4% and 16.9% respectively. Results of the Logistic regression with single factor 
and multi factors showed that hyperhomocysteinemia （OR=2.376， 95%CI=1.349-4.183）， transient ischemic 
attack （OR=2.791，95% CI=1.538-5.066）， bad compliance of antiplatelet drugs （OR=1.941，95%CI=1.116-
3.374）， cardioembolism （OR=1.941，95%CI=1.116-3.374） were the risk factors of ischemic stroke recurrence. 
Conclusions  Ischemic stroke has a certain recurrence rate. Hyperhomocysteinemia， transient ischemic 
attack，bad compliance of antiplatelet drugs are the independent risk factors of ischemic stroke recurrence. 
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随着经济飞速发展，人民生活水平日益提高，
目前脑卒中已成为我国第二位致死性疾病，发病率、
患病率逐年升高，且脑卒中复发的致残率和病死率
与初发卒中相比呈倍增趋势，其流行是造成中国疾
病负担和医疗费用持续上升的主要原因，而导致脑
卒中发病率和死亡率迅速攀升的根源是人群脑卒中
危险因素水平的不断上升［1］。脑梗死具有多重病因、
多种发病机制的特点［2-4］，脑梗死的急性期治疗只
能一定程度地降低致残率及病死率，并不能防止脑
梗死的发生及复发，而脑梗死的预防能大大降低发
病率，从根源上减轻患者的痛苦、家庭及社会的负
担，因此明确脑卒中复发的危险因素进行综合性预
防至关重要。本研究将从一般人口学资料、相关疾
病史及 TOAST 分型等方面分析影响缺血性卒中复
发的危险因素，从而为缺血性卒中二级预防提供有
价值的临床资料。

一、对象与方法
1. 研究对象：选取2014年10月1日—2015年2 月

1 日在河北医科大学第二医院神经内科住院治疗的
缺血性卒中患者 501 例作为研究对象，均为首次发
病，依据全国第四届脑血管病学术会议制定的诊断
标准，经头颅 CT 或 MRI 证实。排除标准：有缺血性
卒中症状但经颅脑 CT 或 MRI 证实无新发病灶患者；
出血性卒中患者；有严重肝肾功能不全、心功能不
全的患者；有恶性肿瘤的患者；研究因素信息不全
的患者。

2. 方法：采用自行设计问卷，详细记录患者一
般情况（年龄、性别、身高、体重、吸烟、饮酒），基础
疾病（糖尿病、高血压、冠心病等疾病及其入院前用
药情况），化验检查（入院后空腹血糖、血脂、同型半
胱氨酸等），心电图及影像学等检查，明确卒中病理
分型，以及相关并发症及其治疗。对入组患者出院
后 3 个月、6 个月、1 年进行电话随访，脑梗死复发及
因脑梗死复发而死亡、失访定义为终点事件，记录
卒中复发情况及药物服用情况，根据卒中有无复发
分为复发组和未复发组，将失访、临床资料不全的
病例剔除，最后复发组 76 例，未复发组 374 例，分析
缺血性卒中的复发率、影响卒中复发的危险因素以
及不同 TOAST 分型卒中复发情况。

3. 统计学方法：采用 SPSS 19.0 软件进行统计分
析，单因素分析进行 χ2 检验，多因素采用 Logistic

回归分析，P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。
二、结果
1. 基本情况：本研究共收集 501 例，其中资料

不全者 28 例，失访 23 例，最终 450 例纳入研究，其
中复发组 76 例，男性 56 例，女性 20 例，平均年龄

（59.10±11.62）岁，未复发组 374 例，男性 250 例，女
性 124 例，平均年龄（61.69±11.16）岁。450 例患者
TOAST 分型构成比例为：大动脉粥样硬化型 327 例

（72.7%），小动脉闭塞型 92 例（20.4%），心源性栓塞型
18 例（4.0%），明确病因型 5 例（1.1%），不明病因型
7 例（1.5%）（此类患者均进行免疫因素检查，部分患
者拒绝行经食道超声检查）。随访 1 年，共 76 例患者
卒中复发，3 个月内卒中复发率 4.9%，6 个月累积复
发率 8.4%，1 年累积复发率 16.9%。

2. 缺血性卒中复发危险因素的单因素分析：见
表 1。复发组与未复发组比较，饮酒、年龄、高同型
半胱氨酸血症（Hhcy）、短暂性脑缺血发作（TIA）差异
有统计学意义（P ＜ 0.05），性别、高血压、糖尿病、冠
心病、高胆固醇血症、高低密度脂蛋白血症、体质指
数、吸烟、颈动脉斑块、抗血小板药物依从性、他汀类
药物依从性两组比较差异无统计学意义（P ＞ 0.05）。

3. 多因素Logistic回归分析：见表2。Hhcy、TIA、
颈动脉斑块形成、心源性栓塞型、抗血小板药物依
从性与缺血性卒中复发显著相关（P＜0.05，OR＞1）。

讨论  缺血性卒中具有高复发率和高致残率
的特点，关于缺血性卒中复发情况，洛桑卒中登记
处的研究资料表明，30 d 内缺血性脑卒中复发率为
4.4%，1 年复发率为 4%～14%。本研究共纳入患者
450 例，随访 1 年，共 76 例患者卒中复发，3 个月内
卒中复发率 4.9%，6 个月累积复发率 8.4%，1 年累积
复发率 16.9%。结果显示脑梗死后短期复发率高，
这为临床上预防卒中复发时间靶点的掌握提供了依
据。另外，卒中后 6 个月至 1 年内复发率高，可能与
卒中相关并发症相互作用，影响卒中结局有关。本
研究 1 年卒中复发率稍高于既往研究结果，这可能
与纳入病例均为住院患者，病情相对较重，伴发基
础疾病复杂有关。

动脉粥样硬化是缺血性卒中复发重要原因之

一，尤其是易损斑块对脑梗死复发的影响较大［5］。

本研究单因素研究显示有颈动脉斑块组复发率高于

无颈动脉斑块组（P ＜ 0.05），经 Logistic 分析显示颈

TOAST types can be used as predictor for recurrence of ischemic stroke， and cardioembolism is the independent 
risk factors of ischemic stroke recurrence.

【Key words】  Ischemic stroke；  Recurrence；  Risk factors；  TOAST types
Fund Program： Hebei Province Key R&D Project （17277703D）
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动脉斑块形成是影响缺血性卒中复发的独立危险因

素（OR=2.226，95%CI=1.085～4.567）。 这 与 上 述 研

究结果一致。其致病机制可能由于易损斑块脂质含
量多，而平滑肌细胞及胶原相对含量少，覆盖在斑
块表面的纤维帽薄弱，进而斑块易于破裂，粥样物
质逸入血流，引起管腔闭塞，或是斑块破裂形成溃
疡后，导致胶原纤维暴露，血小板被激活，并在已损
伤的血管壁上黏附聚集，加速血栓形成。有报道称
对于颈动脉粥样硬化严重的脑梗死患者，应用药物
干预后，复发率仍居高不下，可达15%～20%。因此，
对缺血性卒中患者进行颈部血管超声检查，加强对
有颈动脉斑块形成患者的药物干预，尤其是有易损
斑块的患者，能有效降低卒中事件的复发率。

近来，越来越多的研究表明Hhcy是缺血性卒中
重要的危险因素［6-7］，普通人群中血浆hcy水平升高
者不到 5%，而在卒中患者中可达 30%～40%［8］，且
hcy每升高 10 μmol/L，脑卒中的复发危险性就会增
加1.3倍［9］。本研究中共纳入患者450例，其中，Hhcy
患者107例（24%），比例较文献报道略低，但仍高于普通
人群。单因素分析有Hhcy的患者较hcy正常患者复发
率高，多因素分析显示 Hhcy 影响缺血性卒中复发的
危险因素（OR=2.376，95%CI=1.349～4.183），有 Hhcy
脑梗死患者卒中复发风险是无Hhcy患者的2.376倍。
使用维生素药物干预治疗，hcy 每降低 3 μmol/L，卒
中复发风险相应降低 10%［10］。因此对于缺血性卒中
患者进行hcy筛查，对高危患者采用药物干预，是预
防卒中复发的重要措施之一。

TIA 是目前公认的缺血性脑卒中预警信号，TIA
如果没能及时应用药物控制，短期内很有可能进展
为脑梗死［11］。TIA 发生后 3 个月内发生缺血性卒中
的相对危险度最高，是预防脑梗死的关键时期［12］。
TIA 后近期缺血性卒中发生率 2 d 内为 1.64%，7 d 内
为 1.97%，1 个月内为 3.15%，90 d 内为 4.03%［13］。本
研究经回归分析显示 TIA 亦是脑梗死复发的危险因
素，有 TIA 病史的患者卒中复发率是无 TIA 病史患
者的 1.027 倍。这可能与 TIA 的发病机制有关，栓子
脱落阻塞微血管而后再通或血管狭窄基础上血流一
过性灌注不足可引起 TIA，当缺血不能恢复时即进
展为脑梗死。因此对于 TIA 患者加强宣教引起患者
的重视，及时就诊，对于预防卒中复发至关重要。

抗血小板治疗对心脑血管事件防治作用显著［14-15］，
这为缺血性卒中二级预防抗血小板药物的使用提供
了有力证据。一项研究中显示我国患者坚持服用抗
血小板药物的比例为 87.3%［16］。本研究 450 例患者
中，有 312（69.3%）例患者坚持服用抗血小板药物，
明显较文献报道略低，反映了抗血小板药物依从性
不容乐观，并且发现坚持服用抗血小板药物的患者
较依从性差的患者复发率低，差异有统计学意义，

表1  缺血性卒中复发危险因素单因素分析（例）

因素
未复发组

（n=374）

复发组

（n=76）
χ2 值 P 值

性别

  女 124 20
1.358 0.244

  男 250 56

年龄

  ＜ 60 岁 184 25
6.750 0.009

  ≥ 60 岁 190 51

高血压

  无 110 21
0.097 0.755

  有 264 55

糖尿病

  无 259 54
0.097 0.756

  有 115 22

冠心病

  无 313 64
0.13 0.911

  有 61 12

高胆固醇血症

  无 308 59
0.936 0.333

  有 66 17

高低密度脂蛋白血症

  无 279 55
0.164 0.685

  有 95 21

BMI

  正常范围 310 61
0.301 0.584

  偏高 64 15

吸烟

  无 188 37
0.063 0.801

  有 186 39

饮酒

  无 213 33
4.666 0.031

  有 161 43

Hhcy

  无 297 46
12.430 ＜ 0.001

  有 77 30

TIA

  无 319 50
16.280 ＜ 0.001

  有 55 26

颈动脉斑块形成

  无 110 19
0.601 0.438

  有 264 57

抗血小板药物依从性

  好 262 50
0.540 0.462

  不好 112 26

他汀类药物依从性

  好 221 46
0.054 0.806

  不好 153 30

    注：BMI 体质指数，Hhcy 高同型半胱氨酸血症，TIA 短暂性脑缺

血发作
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多因素分析显示抗血小板药物依从性是缺血性卒中
复发的重要危险因素。因此，在缺血性卒中的二级
预防中强调抗血小板药物应用的必要性尤为重要。
分析本研究中患者药物依从性差的主要原因有部分
患者认为出院后症状好转，无需继续吃药，其次，有
一部分患者因经济原因停药；另外一部分患者不知
道出院后应继续口服药物治疗，这显示对于患者的
二级预防的宣教仍欠缺，部分临床工作者对二级预
防的执行仍有不足之处，需对专科医生进行培训，
另外，加强患者对缺血性卒中的认识十分必要，针
对医患双方不足之处进行弥补，以提高抗血小板药
物在缺血性卒中患者中的依从性。

本研究纳入的 450 例患者 TOAST 分型构成比
例为：大动脉粥样硬化型 327 例（72.7%），小动脉闭
塞型 92 例（20.4%），心源性栓塞型 18 例（4.0%），明确
病因型 5 例（1.1%），不明病因型 7 例（1.5%），这与国
内报道一致［17］。有研究统计大动脉粥样硬化型是
缺血性卒中的复发危险因素，其在 TOAST 分型中复
发率最高［18］，这可能与大动脉管壁粥样硬化斑块
形成导致动脉管腔狭窄，二级预防措施并不能逆转
管腔狭窄程度，当血流动力学改变时，易引起缺血
性卒中发生有关。本研究将大动脉粥样硬化型作
为参考标准，经 Logistic 回归分析发现心源性栓塞
型是影响缺血性卒中复发的危险因素（OR=6.639，
95%CI=2.322～18.982），心源性栓塞型卒中复发率

（30.0%）较大动脉粥样硬化型（22.6%）高，心源性栓
塞型多由于心房颤动及卵圆孔未闭等引起，栓子脱
落经由心脏泵出，堵塞颅内大动脉，形成较大面积
脑梗死，栓子反复脱落是心源性栓塞型复发率高的
主要原因。研究显示，缺血性卒中复发与心房颤动
病史关系密切，约 19.7% 的缺血性卒中患者于首次
发作 1 年内因心房颤动致缺血性卒中复发［19］。在随
访过程中发现纳入的 18 例心源性栓塞患者中，心房
纤颤患者 17 例，卵圆孔未闭患者 1 例（复发后确诊），

卒中复发率为 30%，心房纤颤患者中仅有 1 例患者
出院后规律服用华法林抗凝治疗，其他患者均服用
抗血小板药物替代，其原因可能为：由于服用传统
抗凝药物需定期监测国际标准化比值（INR），多数患
者抗凝药物依从性差，改用抗血小板药物替代治疗，
新型口服抗凝药物虽无需监测凝血指标，但因长期
用药经济负担大，多数患者不能接受，另外，还可能
与部分临床工作者对抗凝药物治疗心源性栓塞的疗
效认识不足有关。纳入的 1 例卵圆孔未闭患者，为
青年男性，首次卒中时未发现明确病因，复发后行
经食道超声检查确诊，因此，对于青年卒中患者更
应警惕卵圆孔未闭的可能，确诊后需尽早行手术治
疗。研究发现 208 例小动脉闭塞型患者中有 14 例复
发，复发率 6.7%，小动脉闭塞型并不是缺血性卒中
的复发危险因素，但因其主要病因为高血压，可能
卒中后短期内对复发的影响不大，但随着观察时间
的延长，对卒中复发的影响可能会日益显著。对于
病因明确型及病因不明型纳入病例相对较少，并未
发现对卒中复发有影响。

对于单因素分析中，年龄、饮酒在复发组与未
复发组中差异有统计学意义，但在多因素分析中对
卒中复发的影响可能与其他因素作用相抵消，并未
发现对卒中复发有独立影响。另外，本研究并未发
现性别、体质指数、高血压、糖尿病、冠心病、血脂
代谢紊乱、他汀药物依从性等与缺血性卒中早期复
发无关，可能与样本量小、观察时间不长、纳入研究因
素尚不全面影响研究结果有关，有待于进一步完善。

综上所述，缺血性卒中具有一定的复发率，高
同型半胱氨酸、TIA、颈动脉斑块形成、抗血小板药
物依从性不好是缺血性卒中复发的独立危险因素，
TOAST 分型可以作为卒中复发的预测因子，其中心
源性栓塞型是缺血性卒中复发的独立危险因素。缺
血性卒中复发是多种因素、多种发病机制共同作用
的过程，明确卒中复发危险因素，从根源上采取有

表2  缺血性卒中复发多因素 Logistic 回归分析

复发危险因素 B 值 S.E. Wals 值 P 值 OR 值 95% CI

Hhcy 0.865 0.289 8.987 0.003 2.376 1.349~4.183

TIA 1.027 0.304 11.395 0.001 2.791 1.800~8.000

颈动脉斑块形成 0.800 0.367 4.763 0.029 2.226 1.085~4.576

TOAST 分型

  大动脉粥样硬化型 - - 14.97 0.02 - -

  心源性栓塞型 1.893 0.536 12.473 0.000 6.639 2.322~18.982

  小动脉闭塞型 -0.069 0.352 0.038 0.845 0.934 0.469~1.860

  其他类型 -1.353 1.093 1.533 0.216 0.258 0.030~2.202

抗血小板药物依从性不好 0.663 0.282 5.525 0.019 1.941 1.085~4.567
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效的针对性措施进行干预，对于预防卒中复发、高
危人群筛选等具有重要意义。　　
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