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【摘要】 目的 探讨原发性脑出血患者并发认知功能障碍的影响因素，构建预测模型并验证。 

方法 采用便利抽样法，回顾性分析2019年6月至2022年6月南京医科大学第一附属医院神经外科收治

的195例原发性脑出血患者的资料。所有患者出院后均随访≥6个月，采用蒙特利尔认知评估量表（MoCA）、

简易精神状态检查（MMSE）在随访期间评估患者的认知功能，根据MoCA评分分为并发认知障碍组（n=120）

和未并发认知障碍组（n=75）。采用二项Logistic回归分析筛选原发性脑出血患者并发认知障碍的影响因

素，并构建列线图预测模型，使用一致性系数（C-index）和校准曲线评估列线图模型的预测效能和符合度。 

结果 两组患者的年龄、文化程度、出院时美国国立卫生院卒中量表（NIHSS）评分、合并癫痫、合并去骨

瓣减压、重症监护情况、出血部位比较，差异有统计学意义（P ＜ 0.05）。二项 Logistic 回归分析结果显示，

年龄＞ 60 岁（OR=4.689，95%CI=1.420～15.470，P=0.011）、有癫痫病史（OR=3.007，95%CI=1.270～7.118，

P=0.012）、出院 NIHSS 评分＞ 15 分（OR=2.699，95%CI=1.257～5.797，P=0.011）是原发性脑出血患者并发

认知障碍的危险因素；文化程度初中及以上（OR=0.382，95%CI=0.159～0.913，P=0.030）、出血部位为顶

枕叶（OR=0.105，95%CI=0.019～0.579，P=0.010）是原发性脑出血患者并发认知障碍的保护因素。模型

验证结果显示，列线图预测模型的一致性指数为 0.785，校准曲线与理想曲线走势相对一致，该模型有

较好的准确度和符合度。结论 年龄大，文化程度低，出院 NHISS 评分高，有癫痫病史，脑干、基底节丘

脑区、额颞叶区出血的原发性脑出血患者易并发卒中后认知功能障碍，基于上述变量构建的列线图模

型预测效能较高。
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【Abstract】 Objective To explore the influencing factors of cognitive dysfunction in patients with 
primary cerebral hemorrhage and establish a predictive model and validate it. Methods Using convenience 
sampling method， 195 patients with primary cerebral hemorrhage who were admitted to the Department of 
Neurosurgery， the First Affiliated Hospital of Nanjing Medical University from June 2019 to June 2022 were 
retrospective analyzed. All patients were followed up for over 6 months after discharge. All patients were assessed 
by Montreal Cognitive Assessment （MoCA） and Mini-Mental State Examination （MMSE） for cognitive function. 
The patients were divided into the cognitive dysfunction group （n=120） and the non-cognitive impairment 
group （n=75）. Binomial Logistic regression analysis was used to determine the influencing factors for cognitive 
dysfunction in patients with primary cerebral hemorrhage. According to the results of the analysis， a nomogram 
prediction model was constructed. The consistency coefficient （C-index） and calibration curve were used to 
evaluate the prediction efficiency and compliance of the nomogram model. Results The differences in age， 
education， National Institutes of Health Stroke Scale （NIHSS） score at the time of discharge， comorbid epilepsy， 
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卒中是全球第二大致死疾病，据不完全统计，

全球每年因卒中而死亡的患者例数超过 650 万［1］，

其中出血性脑卒中患者的病情严重程度较高，预后

较差。除疾病所导致的肢体功能下降、心肺功能的

改变外，具有隐匿性、缓慢性发病特点的卒中后认

知功能障碍（post-stroke cognitive dysfunction， PSCD）

是出血性脑卒中的常见并发症。PSCD 严重影响患

者高级神经功能的恢复，给家庭和社会带来沉重的

负担，是目前国内外研究的焦点。相较于缺血性脑

卒中并发认知障碍的研究，原发性高血压脑出血并

发认知障碍的研究较少［2］，找出影响因素并进行早

期预防对减少原发性脑出血并发 PSCD 的发生具有

重要意义。本研究回顾性分析 195 例原发性脑出血

患者，随访≥ 6 个月［3］，通过分析原发性脑出血患者

并发 PSCD 的影响因素，纳入筛选出的影响因素建

立列线图风险预测模型并进行验证，为指导后续治

疗及康复提供参考。

对象与方法

一、研究对象

采用便利抽样法，回顾性分析 2019 年 6 月至

2022 年 6 月南京医科大学第一附属医院神经外科

收治的 195 例原发性脑出血患者的临床资料，根

据 MoCA 评分判断是否发生认知障碍，分为发生认

知障碍组（n=120）和未发生认知障碍组（n=75）。纳

入标准：（1）根据《中国脑出血诊治指南 2019》［4］，

符合出血性脑卒中诊断标准，通过头颅CT或MRI

证实，且为首次发病；（2）明确有高血压病史；（3）原

发 性 脑 出 血 后 进 行 随 访 ≥ 6 个 月，随 访 资 料 完

整；（4）患者或其家属自愿参与本研究并签署知

情 同 意 书。 排 除 标 准：（1）有 卒 中、脑 外 伤 病 史； 

（2）有精神疾病病史，记忆、思维、语言等认知功能

障 碍 史；（3）不 能 配 合 完 成 MoCA 及 MMSE 评 分； 

（4）合并烟雾病、脑动脉瘤、脑血管畸形等脑血管问

题；（5）临床资料信息严重不全。本研究已获得南京

医科大学第一附属医院医学伦理委员会审核批准

（批件号：2020-SR-409）。

二、方法

1. 观察指标：（1）一般资料。收集整理患者的一

般资料，包括年龄、性别、糖尿病病史、高脂血症病

史、吸烟史、饮酒史、文化程度、脑疝、癫痫、去骨瓣

减压、出院时 NIHSS 评分、出院后是否进行高压氧

治疗、有无重症监护、出血部位、蛛网膜下腔出血、

中线偏移、特征影像学表现（岛征或卫星灶）。（2）认

知功能。认知功能障碍采用 MoCA 评定（受试者受

教育程度＜ 12 年，最后得分加 1 分），得分≥ 26 分为

认知功能正常，＜ 26 分考虑存在认知障碍。对于严

重认知障碍患者，再次经 MMSE 评估予以确认［5］。 

（3）影像学检查。根据患者入院后的首次 CT 结果

确定患者的出血部位、是否合并蛛网膜下腔、中线

偏移以及岛征或卫星灶。岛征定义（符合以下一项

即可）：①存在≥ 3 个分散小血肿全部与主要血肿分

离；②存在≥ 4 个小血肿，部分或全部与主要血肿相

连。分散的小血肿好似分离的小岛，可以是圆形或

椭圆形，与主要血肿分开。卫星灶定义：CT 平扫≥ 

1 个平面上邻近但与主要血肿分离的小出血（最大直 

径＜ 10 mm）。患者住院期间定期复查头颅 CT，若

出现一侧或双侧瞳孔散大或 CT 提示脑组织明显移

comorbid debridement， comorbid insular sign or high number of satellite foci， status of intensive caregiver， 
and distribution of bleeding sites were statistically significant when compared between the two groups （P ＜ 
0.05）. Binomial Logistic regression analysis showed that age ＞ 60 years old （OR=4.689， 95%CI=1.420 to 
15.470， P=0.011）， history of epilepsy （OR=3.007， 95%CI=1.270 to 7.118， P=0.012）， NHISS score ＞ 
15 points at discharge （OR=2.699， 95%CI=1.257 to 5.797， P=0.011）， and the hemorrhage site were risk factors 
of cognitive dysfunction after primary cerebral hemorrhage. Primary school education level or below （OR=0.382， 
95%CI=0.159 to 0.913， P=0.030）， the site of hemorrhage being the parieto-occipital lobe （OR=0.105， 
95%CI=0.019 to 0.579， P=0.010） was a protective factor for patients with primary cerebral hemorrhage with 
concomitant cognitive deficits. The results of the model validation showed that，the C-index of the nomogram 
model was 0.785， the calibration curve is relatively consistent with the trend of the ideal curve， showed that the 
prediction model had good accuracy and consistency. Conclusions Patients with primary cerebral hemorrhage 
who are older， with lower educational level， higher discharged NHISS score， epilepsy history and hemorrhage 
in brain stem， basal ganglia thalamus region and frontotemporal region are prone to post-stroke cognitive 
dysfunction. The nomogram model constructed based on the above variables has high prediction efficiency.

【Key words】 Stroke； Primary cerebral hemorrhage； Post-stroke cognitive dysfunction； Influencing 
factors； Nomogram model
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位诊断为脑疝。以上因素均发生于患者出现认知功

能障碍前。

2. 统计学方法：采用 SPSS 26.0 统计学软件进行

分析。计数资料采用频数、百分数（%）表示，组间比

较采用 χ2 检验。采用二项 Logistic 回归分析对单因

素分析结果进一步分析，采用 R 4.3.1 软件和 rms 程

序对筛选出的影响因素构建风险预测模型并绘制列

线图。采用一致性系数（consistency index， C-index）

评估该模型的预测效能，采用校准曲线判断其符合

度。C-index 值＞ 0.7 表示模型预测准确度较高。校

准曲线越接近于标准曲线，则模型的符合度越好。

双侧检验，P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。

结  果

1. 原发性脑出血患者并发认知障碍的单因素分

析：两组原发性脑出血患者的年龄、文化程度、癫痫、

去骨瓣减压、出院 NHISS 评分、重症监护情况、出血

部位比较，差异有统计学意义（P ＜ 0.05）。见表 1。

2. 原发性脑出血患者并发认知障碍影响因素的

二项 Logistic 回归分析：以单因素分析中 P ＜ 0.1 的

变量作为自变量，以是否并发认知障碍作为因变量

（未发生 =0，发生 =1）进行二项 Logistic 回归分析。结

果显示，年龄＞ 60 岁、出院 NHISS 评分＞ 15 分、有

癫痫为患者并发认知障碍的危险因素（OR ＞ 1，P ＜ 

0.05），文化程度初中及以上、出血部位为顶枕叶为

患者并发认知障碍的保护因素（OR ＜ 1，P ＜ 0.05），

见表 2。

3. 原发性脑出血患者并发认知障碍的风险预测

模型建立：根据二项 Logistic 回归分析结果，以年龄、

文化程度、癫痫、出院 NHISS 评分、出血部位为原发

性脑出血患者并发认知障碍的影响因素构建列线

图模型。每个影响因素的数值对应相应的得分，各

表1 原发性脑出血患者并发认知障碍的单因素分析［例（%）］

项目
并发认知

障碍（n=120）

未并发认知

障碍（n=75）
χ2 值 P 值 项目

并发认知

障碍（n=120）

未并发认知

障碍（n=75）
χ2 值 P 值

年龄（岁） 去骨瓣减压

 ＜ 45 15（12.5） 22（29.4）

12.512 0.002

 有 29（24.2） 9（12.0）
4.354 0.037

 45～60 64（53.3） 41（54.6）  无 91（75.8） 66（88.0）

 ＞ 60 41（34.2） 12（16.0） 出院 NHISS 评分（分）

性别  ≤ 15 36（30.0） 41（54.7）
11.752 0.001

 男 82（68.3） 54（72.0）
0.294 0.588

 ＞ 15 84（70.0） 34（45.3）

 女 38（31.7） 21（28.0） 高压氧治疗

糖尿病  有 62（51.7） 34（45.3）
0.741 0.389

 有 19（15.8） 10（13.3）
0.228 0.633

 无 58（48.3） 41（54.7）

 无 101（84.2） 65（86.7） 重症监护

高脂血症  有 74（61.7） 33（44.0）
5.817 0.016

 有 35（29.2） 22（29.3）
0.001 0.980

 无 46（38.3） 42（56.0）

 无 85（70.8） 53（70.7） 出血部位

吸烟  基底节丘脑 69（57.5） 37（49.3）

15.329 0.004

 有 52（43.3） 29（38.7）
0.414 0.520

 额颞叶 38（31.7） 17（22.7）

 无 68（56.7） 46（61.3）  顶枕叶 2（1.7） 10（13.3）

饮酒  小脑 6（5.0） 9（12.0）

 有 51（42.5） 26（34.7）
1.185 0.276

 脑干 5（4.1） 2（1.7）

 无 69（57.5） 49（65.3） 蛛网膜下腔出血

文化程度  有 23（19.2） 10（13.3）
1.117 0.291

 小学及以下 52（43.3） 14（18.7）
12.542 ＜ 0.001

 无 97（80.8） 65（86.7）

 初中及以上 68（56.7） 61（81.3） 中线偏移

脑疝  有 25（20.8） 17（22.7）
0.092 0.762

 有 8（6.7） 3（4.0）
0.617 0.432

 无 95（79.2） 58（77.3）

 无 112（93.3） 72（96.0） 岛征或卫星灶

癫痫  有 52（43.3） 23（30.7）
3.129 0.077

 有 41（34.2） 13（17.3）
6.531 0.011

 无 68（56.7） 52（69.3）

 无 79（65.8） 62（82.7）

  注：NHISS 美国国立卫生研究院卒中量表
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个因素得分的总和对应患者发生认知障碍的概率。 

见图 1。

经过 1 000 次 Bootstrap 自抽样内部验证后，其

C-index 值为 0.785，提示此列线图模型的准确度较

高，校准曲线见图 2。校准曲线接近于标准曲线，预

测发生率和实际发生率之间符合度的平均绝对误差

为 0.041，符合度良好。

讨  论

随着神经科学和康复医学的发展，卒中后的

肢体运动障碍治疗康复逐渐得到深入研究和广泛

重视，并取得了良好的治疗效果。由于认知障碍

起病缓慢，加之历史因素等，研究预测及治疗方案

未得到长足发展，严重降低了患者的预后生活质

量。本研究基于以往的文献报道，调取患者临床资

料，筛选出原发性脑出血并发 PSCD 的危险因素，结

果显示，195 例患者中认知障碍的发生率为 61.53%

（120/195），与既往文献报道结果基本一致［6］。

目前，关于缺血性卒中并发 PSCD 的相关影响

因素及机制的阐释较为深入［7］。研究认为，脑部缺

血性卒中后的治疗常只考虑大血管再通，难以解决

微血管功能障碍，组织再灌注不完全，降低了氧气

的可利用性，长时间治疗会加剧神经元丧失、脑萎

缩，影响患者的认知功能［8］。张君琴等［9］较全面地

梳理了年龄、血清超敏 CRP 通过激活体内经典补体

炎性反应以及病灶所在左右脑部位差异对于急性缺

血性卒中并发 PSCD 的影响因素。在受较多关注的

中老年人群体中，欧春影等［10］对血管性认知障碍

中高龄患者的常见合并症危险因素机制进行阐述，

认为年龄是缺血性卒中后并发血管性认知障碍的高

危因素。

在本研究中，年龄属于不可控制性的影响因素。

随着年龄的增长，出血性脑卒中后发生 PSCD 的概

率逐渐增加［11］，这与高龄患者身体功能下降、老年

性血管病变、神经退化以及大脑萎缩有着密不可分

的联系，再加上出院后子女照料等家庭和社会性因

素的作用，一定程度加快了高龄患者认知功能下降

的速度［12］。本研究结果与既往相关研究结果一致，

显示文化程度低是 PSCD 的危险因素［13］，受教育年

限长往往代表着高级神经功能进一步的建立与完

善，突触间联系紧密且传递效率较高［14］，且受教育

年限长的患者更加注重康复锻炼和认知功能训练。

在患病过程中，如果发生癫痫常代表着功能区神经

电信号出现紊乱，反复的癫痫样放电可导致神经系

统适应力下降、突触连接及神经回路出现异常，尤

其在发作间期出现的尖波可抑制海马体中记忆力

与空间认知功能有关的 θ 波，破坏大脑间信息传递

和整合，从而导致认知功能损害［15］。本研究结果显

示，在基底节区，额颞叶区出血的患者较顶枕叶、小

脑等位置出血的患者更易发生认知功能障碍，这与

传统认识方面的解剖结构和功能分区的情况基本吻

合，即基底节、额颞叶等深入参与人的认知、情感、

记忆、语言等高级功能组合，出血性卒中发生时不

排除伴随微出血的表现，其中基底节、丘脑区是小

表2 影响原发性脑出血患者并发认知障碍二项 Logistic 回归分析

变量 回归系数 标准误 Wald χ2 值 OR 值 95%CI P 值

常数项 -0.430 0.657 0.428 0.651 - 0.513

年龄（以“＜ 45 岁”为参照）

 45～60 岁 0.760 0.458 2.759 2.138 0.872～5.243 0.097

 ＞ 60 岁 1.545 0.609 6.431 4.689 1.420～15.470 0.011

文化程度初中及以上 -0.963 0.445 4.681 0.382 0.159～0.913 0.030

出血部位（以“基底节丘脑”为参照）

 额颞叶 0.128 0.414 0.095 1.136 0.505～2.557 0.758

 顶枕叶 -2.256 0.872 6.686 0.105 0.019～0.579 0.010

 小脑 -0.907 0.675 1.805 0.404 0.108～1.516 0.179

 脑干 0.747 0.954 0.614 2.111 0.325～13.690 0.433

有重症监护 -0.058 0.440 0.021 0.944 0.432～2.060 0.884

有去骨瓣减压 0.236 0.492 0.231 0.631 0.483～3.321 0.631

出院 NHISS 评分＞ 15 分 0.993 0.390 6.484 2.699 1.257～5.797 0.011

有癫痫 1.101 0.440 6.268 3.007 1.270～7.118 0.012

有岛征或卫星灶 0.119 0.387 0.094 1.126 0.527～2.405 0.759

  注：NHISS 美国国立卫生研究院卒中量表；- 无数据
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血管分布丰富的区域也是微出血常见位置，常造成

更严重的损伤［16］。顶枕叶、小脑等更倾向于调节运

动、平衡［17］，关系最密切的脑干中有大量连接大脑

和小脑的神经纤维传导束，同时也是多种神经递质

的来源，例如去甲肾上腺素与 5-HT。脑干损伤往往

会破坏传导通路完整性及神经递质平衡，可造成不

同程度的认知功能障碍［18］。这些临床观察和机制

常互为因果，共同体现［19］。在每个患者出院时都会

对其进行简单快速的 NHISS 评分以做出出院的后续

建议，NHISS 评分越高代表着患者的意识状态越差，

神经功能损伤越严重［20］，尤其是＞ 15 分的患者，往

往预示着患者的治疗效果较差，出现各种远期并发

症的风险较高，出现认知障碍的概率也较高。

综上所述，本研究根据筛选得到的原发性脑出

血并发 PSCD 的影响因素建立相应的列线图预测模

型，C-index 值达 0.785，可以用该模型较为精准及可

靠地预测患者发生卒中后认知障碍的风险，个性化

制订相应的术后治疗方案和康复训练计划，有侧重

地关注相应症状，尽可能做到早发现、早干预、早治

疗。但本研究存在不足之处：（1）本研究纳入的样本

量较少，发生脑疝等影响因素的患者较少，难以有

充分的证据说明相关性；（2）本研究为单中心回顾性

研究，可能存在偏倚，后期可多中心协同合作进一

步分析；（3）本研究构建的预测模型未进行外部验

证，模型的推广性有限，后期会进一步分析并验证

该模型在真实世界中的效果，确保模型的实用性和

可靠性。
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