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颅内出血是急性缺血性脑卒中静脉溶栓治疗

中最令人担忧的并发症[1]，其发生率在 2％～7％之

间[2]。目前临床上有多种评分对静脉溶栓后颅内出

血的发生均有较好的预测能力，如脑卒中溶栓多模

式结局评分、缺血性脑卒中风险预测评分等[3,4]。但

以上临床预后评分较为复杂，不够快速和便捷，实

际应用较少。本次研究回顾性探讨急性缺血性脑

卒中重组人组织型纤溶酶原激活物（recombinant
tissue plasminogen activator，rt-PA）静脉溶栓后出血

转化的危险因素。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择 2017 年 6月至 2019 年 6月期

间温州中心医院收治的急性缺血性脑卒中静脉溶

栓的患者 252例，其中男性 146例、女性 106例；年龄

33～97岁，中位年龄 71.00岁；合并房颤患者 47例。

纳入标准包括：①发病 4.5 h 内；②年龄≥18周岁；

③采用 rt-PA静脉溶栓；④诊断符合 1995年第四届

全国脑血管病学术会议制定的《各类脑血管疾病诊

断要点》。排除标准包括：①使用桥接治疗（静脉溶

栓联合颅内介入治疗）；②静脉溶栓后转院；③合并

血液相关疾病；④合并肝肾衰竭；⑤临床资料不完

整。大多数患者（约 95％）均行头颅MRI检查明确。

本次研究经医院伦理委员会批准，所有入选患者均

已签署溶栓知情同意书。

1.2 方法 所有患者均给予阿替普酶 0.9 mg/kg或

0.6 mg/kg（最大剂量为 50 mg），10％经静脉注射，约

1～2 min，余90％静脉微泵，维持1ｈ。

1.3 监测指标 根据溶栓后复查头颅CT是否有出

血，将患者分为出血转化组和非出血转化组。回顾

性比较两组患者的年龄、性别、发病-溶栓时间、美

国国立卫生研究院卒中量表（national institute of
Health stroke scale，NIHSS）（溶栓前、溶栓后 0 h）评

分、不同阿替普酶剂量/体重比、强制降压、强制降

糖、吸烟、急诊首次收缩压、急诊首次舒张压、急性

红细胞计数（red blood count，RBC）、急诊凝血酶原

时间（prothrombin time，PT）、急诊随机血糖、空腹血

糖、三酰甘油（triglyceride，TG）、合并房颤、合并陈旧

脑卒中和溶栓后出血（hemorrhage after thromboly⁃
sis，HAT）评分。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 23.0 版软件进行分

析。符合正态分布的计量资料以均数±标准差

（x±s）表示，采用两独立样本 t检验比较；不符合正

态分布的计量资料用M（P25，P75）表示，采用Kruskal-

Wallis H检验比较。计数资料比较采用 χ2 检验。

采用二分类非条件 logistic回归分析筛选高危因素，

并采用 ROC 曲线判断高危因素的预测能力。设 P
＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 基础情况 252例急性脑梗死患者溶栓后复查

头颅CT，出血有 21例列为出血转化组，未见有出血

的 231例列为非出血转化组。两组患者一般临床资

料比较见表1。
由表 1可见，出血转化组患者的年龄、溶栓前

NIHSS 评分、溶栓后（0 h）NIHSS 评分、空腹血糖、

TG、HAT 评分明显高于非出血转化组，急诊 RBC
低于非出血转化组，差异均有统计学意义（Z分别

=-3.58、-3.08、-5.12、-1.45、-2.56、-2.19、2.96，P均
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＜0.05）。两组患者性别、不同溶栓剂量/体重比、是

否强制降压、强制降糖、吸烟、合并房颤、合并陈旧

性脑卒中比较，差异均无统计学意义（χ2分别=0.29、
0.05、2.48、0、0.58、2.12、0.62，P 均＞0.05）。两组患

者急诊首次收缩压、急诊首次舒张压、发病-溶栓时

间、急诊PT、急诊随机血糖比较，差异均无统计学意

义（t分别=-1.25、-0.45，Z分别=-0.60、-0.74、-1.45，
P均＞0.05）。

表1 急性缺血性脑卒中静脉溶栓患者临床指标的比较

临床指标

年龄/岁

男性占比/例（％）

发病-溶栓时间/分

溶栓前NIHSS评分

溶栓后（0 h）NIHSS评分

阿替普酶剂量/体重比/例（％）

0.9

0.6

强制降压/例（％）

强制降糖/例（％）

吸烟/例（％）

急诊首次收缩压/mmHg

急诊首次舒张压/mmHg

急诊RBC/×1012/L

急诊PT/s

急诊随机血糖/mmol/L

空腹血糖/mmol/L

TG/mmol/L

合并房颤/例（％）

合并陈旧脑卒中/例（％）

HAT评分/分

出血转化组（n=21）

79.00（74.00，83.00）*

11（52.38）

162.00（128.00，190.00）

12.00（6.00，16.00）*

12.00（5.00，15.00）*

17（ 6.75）

4（ 1.59）

7（ 2.78）

0

3（ 1.19）

161.67±20.22

83.76±13.19

4.11（3.83，4.33）*

11.20（10.80，11.80）

7.80（7.10，11.60）

6.50（5.50，7.90）*

1.05（0.59，1.35）*

7（33.33）

2（ 9.52）

1.00（0，1.00）*

非出血转化组（n=231）

70.00（59.00，80.00）

135（58.44）

170.00（124.00，220.00）

6.00（3.00，10.00）

4.00（2.00，8.00）

176（69.84）

55（21.83）

39（15.48）

6（ 2.38）

56（22.22）

155.06±23.44

86.61±28.96

4.53（4.07，4.95）

11.10（10.50，11.60）

7.60（6.30，9.50）

5.60（4.90，6.90）

1.31（0.94，1.98）

40（ 17.3）

36（15.58）

0（0，1.00）

注：*：与非出血转化组比较，P＜0.05。
2.2 多因素 logistic回归分析 结果显示，仅年龄为

静脉溶栓后出血性转化危险因素（OR=1.08，95％
CI 1.03～1.14，P＜0.05）。
2.3 ROC曲线分析和最佳截点 年龄与HAT评分

预测静脉溶栓后出血转化的曲线下面积分别为

0.74，0.63。年龄截点最佳为 74岁，此时的灵敏度为

85.70%，特异度为60.60%。

3 讨论

急性缺血性脑卒中在老龄人群中好发，部分患

者发病后生活质量明显下降，甚至丧失了自理能

力。目前临床上公认急性缺血性脑卒中静脉溶栓

组的预后较非静脉溶栓组好[3,4]。但颅内出血是急性

缺血性脑卒中静脉溶栓治疗中最严重的并发症[1]，

目前临床上对静脉溶栓后出血转化的独立风险因

子的研究很少。本次研究发现，出血转化组患者的

年龄明显高于非出血转化组，进一步多因素 logistic

回归分析显示，年龄为静脉溶栓后出血性转化危险

因素（P＜0.05）。且其预测能力优于HAT评分。本

次研究发现年龄的最佳截点为 74岁，相近于卒中溶

栓多模式结局评分、缺血性卒中风险预测评分中年

龄的截点[1、3]。 Kimura等[5]研究发现年龄与 rt-PA静

脉溶栓后颅内出血转化风险呈正相关，与本次研究

结果一致。Heo等[6]将年龄≥70岁作为 rt-PA静脉溶

栓后症状性颅内出血的独立预测因子，与本次研究

的截点相似。Josef [7]通过德国三个卒中中心的数据

表明 80岁以上老年患者阿替普酶静脉溶栓后颅内

出血较＜80岁组有统计学差异，但症状性颅内出血

无差异。临床上针对溶栓后颅内出血仍存在争议，
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多篇小样本临床研究认为年龄与颅内出血转化无

明显相关，均以 80岁作为年龄分界进行分组比

较[8，9]。

综上所述，老龄（＞74岁）可能是急性缺血性脑

卒中静脉溶栓后出血性转化的危险因素。本次研

究为单中心回顾性研究，故具有一定的局限性，仍

需大样本量的临床研究验证。
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