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糖化血红蛋白与急性脑卒中再灌注治疗后
新发病灶的相关性研究

邢慧宇，花村，陈荟，张丽萍
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摘要：目的 探讨糖化血红蛋白（HbA1c）与急性脑卒中再灌注治疗后新发病灶的相关性。方法 回顾性分

析2017年1月—2019年6月盐城市中医院入院并接受再灌注治疗的脑卒中患者74例，于治疗前及治疗后24 h内接

受MRI检查。根据TOAST分型标准，将急性脑卒中分为5个亚型。收集所有患者一般临床资料。统计学方法分

析HbA1c与急性脑卒中再灌注治疗后新发病灶的相关性。结果 74例脑卒中患者经再灌注治疗后MRI复查显示

44例（59.46%）出现新发病灶。新发病灶组HbA1c高于无新发病灶组［（6.09±1.03）VS（5.50±0.76）］（P <0.05）；新

发病灶组HbA1c升高高于无新发病灶组［43.18% VS 16.67%］（P <0.05）。44例新发病灶的患者中，28例（63.64%）为

局部新发病灶，16例（36.36%）为远端新发病灶。远端新发病灶组HbA1c高于局部新发病灶组［（6.64±0.87）VS

（5.78±0.99）］（P <0.05）；远端新发病灶组 HbA1c 升高高于局部新发病灶组［68.75% VS 28.57%］（P <0.05）。

Spearman相关性分析显示HbA1c与新发病灶呈正相关（rs =0.384，P <0.05）。Logistic回归分析结果显示HbA1c升

高［ÔR=3.800（95% CI：1.227，11.768）］为预测卒中新发病灶发生的独立预测因子（P <0.05）。结论 治疗前检测

HbAlc有助于预测急性脑卒中患者新发病灶的发生。
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Abstract: Objective To explore the associations of glycated hemoglobin (HbA1c) with new lesions in acute

stroke patients after reperfusion therapy. Methods In this retrospective study, seventy-four acute stroke patients

who received reperfusion therapy in our hospital were analyzed. All patients underwent MR examination before

therapy and after therapy within 24 h. Stroke subtype was classified according to TOAST criteria. The proportion of

HbA1c elevation and other clinical data were collected. Statistical analysis was used to analyze the correlation

between HbA1c and new lesions in acute stroke patients. Results A total of 74 acute stroke patients received

reperfusion therapy. After reperfusion therapy, 44 patients (59.46%) had new lesions on MRI. New lesions group had

higher HbA1c and proportion of elevated HbA1c than that in non-new lesions group [(6.09 ± 1.03) VS (5.50 ± 0.76),

43.18% VS 16.67%], the difference was statistically significant (P < 0.05). Of 44 patients with new lesions, 28

(63.64%) were new local lesions and 16 (36.36%) were new distant lesions. Compare with new local lesions group,
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patients with new distant lesions had significantly higher HbA1c and proportion of elevated HbA1c [(6.64 ± 0.87)

VS (5.78 ± 0.99), 68.75% VS 28.57%] (P < 0.05). Spearman's rank correlation analysis revealed that HbA1c was

positively correlated with new lesions (rs = 0.384, P < 0.05). Logistic analysis demonstrated that elevated HbA1c [b =

1.751, Sb = 0.599, Wald χ2 = 6.867, ÔR = 3.800 (95% CI: 1.227, 11.768)] were independently associated with new

lesions (P < 0.05). Conclusions Detection of HbA1c before therapy can help to predict the new lesions in acute

stroke patients.

Keywords: stroke; diffusion-weighted imaging; new lesions; glycated hemoglobin

急性脑卒中患者早期常出现新的缺血性病灶[1-3]。

研究发现约30%的患者在症状发生1周内弥散加权成

像（diffusion weighted imaging, DWI）上可出现新的缺血

性病灶。这些有新发病灶的患者大多数缺乏新的临床

症状（无症状中风）[4]，然而，新发病灶会显著增加

缺血性事件的风险[5]。糖尿病作为缺血性卒中的独立

危险因素，可影响卒中预后[6-7]。糖化血红蛋白

（HbA1c）较稳定，是监测糖尿病的重要指标之一，与

血管的病变密切相关[8-9]。本研究旨在探讨HbA1c与

脑卒中再灌注治疗后新发病灶的相关性。

1 资料与方法

1.1 研究对象

选取2017年1月—2019年6月南京中医药大学

附属盐城市中医院就诊的急性卒中患者74例。其

中，男性 50 例，女性 24 例；平均年龄（67.35±

12.99）岁。所有怀疑卒中的患者经头颅 CT 扫描后

进行评估，对符合静脉溶栓者行静脉溶栓治疗 13

例，再经绿色通道行头颅MRI扫描，发现有大血管

闭塞且符合动脉取栓者行动脉取栓治疗28例。若

患者既行静脉溶栓治疗又行动脉取栓治疗则定义

为桥接治疗33例。所有患者签署知情同意书。纳

入标准：①首次急性前循环卒中，或以前发生过

卒中但没有遗留影响神经评分的后遗症；②发病

时间为 24 h 以内；③行再灌注治疗；④治疗前后

24 h内行MRI（DWI、FLAIR、MRA）检查且影像可用

于评估 （无明显运动伪影等）。排除标准：①颅内

出血、肿瘤或创伤；②有MRI禁忌证；③再灌注治

疗后无随访 MRI；④MRI 有运动伪影图像无法

评估。

1.2 检查方法

采用1.5T MRI扫描设备（德国西门子公司）进行

治疗前后的检查。MRI扫描序列包括FLAIR、DWI、

MRA。扫描参数如下：FLAIR（反转恢复序列，TR

8 000 ms，TE 87 ms，矩阵 356×151，视野 230 mm×

230 mm，翻转角90°，层数19，层厚6 mm，层间距

1.3 mm）；DWI（自旋回波序列，TR 3 800 ms，TE 105 ms，

矩阵 152×122 3 个方向，视野 230 mm×230 mm，翻

转角 90°，层数 19，层厚 6 mm，层间距 1.3 mm，b =0

和 1 000 s/mm2）；MRA（快速场回波序列，TR 26 ms，

TE 7.15 ms，矩阵 528×531，视野 200 mm×200 mm，

层厚0.85 mm）。

1.3 影像分析

①收集所有患者的性别、年龄、糖尿病、高

血脂、高同型半胱氨酸、房颤、入院时 NIHSS 评

分、HbA1c。采用 HLA-723G8 型糖化血红蛋白仪

（日本东漕公司） 检测HbA1c，检测方法为高效液

相色谱法。HbA1c正常区间为4%～6%，当HbA1c≥
6.5% 时定义为 HbA1c 升高。②根据 TOAST 分型标

准[10]，将急性脑卒中分为5个亚型：大动脉粥样硬

化性卒中（LAA）、小动脉闭塞性卒中（SAO）、心源

性脑栓塞 （CE）、不明原因缺血性脑卒中（UND）、

其他原因所致的缺血性脑卒中（OC）。③根据治疗

前DWI图像及治疗后DWI图像综合评估新发病灶。

新发病灶分为局部新发病灶（新的DWI病灶位于最

初受累血管的供血区内）和远端新发病灶（新的

DWI病灶位于最初受累血管的供血区外），若新的

DWI病灶既有位于最初受累血管的供血区内，又有

位于最初受累血管的供血区外，则归于远端新发

病灶。由2位有经验的放射科医师采用双盲法对所

有影像资料进行分析，结果不一致时经协商后达

成一致。所有患者分为无新发病灶组30例，新发

病灶组44例。新发病灶组又分为局部新发病灶组

28例及远端新发病灶组16例。

1.4 统计学方法

数据分析采用 SPSS 19.0 统计软件。计量资料
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以均数±标准差（x±s）表示，比较用 t 检验；计数

资料以例（%）表示，比较用 χ2 检验；相关分析用

Spearman法；影响因素的分析用Logistic回归模型。

P <0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 无新发病灶组与新发病灶组一般临床资料的

比较

经再灌注治疗的74例脑卒中患者MRI复查显示

44例（59.46%）出现新发病灶，新发病灶组HbA1c

与无新发病灶组比较，差异有统计学意义（P <0.05），

新发病灶组HbA1c较高。两组HbA1c升高比例比较，

差异有统计学意义（P <0.05），新发病灶组高于无新

发病灶组。TOAST分型显示，两组卒中亚型分型中

LAA最高，分别为54.55%（新发病灶组）、46.67%（无

新发病灶组），两组患者TOAST分型的各亚型比较，

差异无统计学意义（P >0.05）。两组性别、年龄、

NIHSS评分、糖尿病史、高脂血症、高同型半胱氨

酸、房颤、治疗方法、发病至初次MRI检查时间及发

病至MRI复查时间、再灌注治疗时间比较，差异无统

计学意义（P >0.05）。见图1和表1。

2.2 局部新发病灶组与远端新发病灶组一般临床

资料的比较

44例出现新发病灶的患者中，28例（63.64%）为

局部新发病灶（见图2），其中接受静脉溶栓治疗者

4 例，动脉取栓者 7 例，桥接治疗者 11 例；16 例

（36.36%）为远端新发病灶（见图3）。其中接受静脉溶

栓治疗者4例，动脉取栓者10例，桥接治疗者8例；

局部新发病灶组与远端新发病灶组治疗方法的比

较差异无统计学意义（P >0.05）。两组HbA1c比较，

差异有统计学意义（P <0.05），远端新发病灶组HbA1c

A B

A：治疗前示左侧颞叶斑片状高信号影；B：治疗后示左侧颞叶

高信号区稍变大，其余未见明显新发病灶。

图1 无新发病灶患者DWI图

表 1 急性脑卒中患者无新发病灶组与新发病灶组一般临床资料的比较

组别

无新发病灶组

新发病灶组

χ2/ t 值

P 值

n

30

44

男性

例（%）

18（60.00）

32（72.73）

1.319

0.314

年龄/（岁，

x±s）

65.70±13.73

69.00±12.24

-1.084

0.282

NIHSS评分

（x±s）

13.50±7.46

13.95±7.15

-0.264

0.793

HbA1c升高

例（%）

5（16.67）

19（43.18）

5.723

0.023

HbA1c/

（x±s）

5.50±0.76

6.09±1.03

-2.844

0.006

糖尿病史

例（%）

6（20.00）

16（36.36）

2.286

0.195

高脂血症

例（%）

4（13.33）

5（11.36）

0.000

1.000

组别

无新发病灶组

新发病灶组

χ2 / t 值

P 值

高同型半胱氨酸

例（%）

4（13.33）

4（9.09）

0.038

0.707

房颤

例（%）

10（33.33）

12（27.27）

0.027

1.000

TOAST分型 例（%）

LAA

14（46.67）

24（54.55）

2.265

0.519

CE

10（33.33）

12（27.27）

SAO

5（16.67）

8（18.18）

OC

1（3.33）

0（0.0）

UND

0（0.0）

0（0.0）

组别

无新发病灶组

新发病灶组

χ2 / t 值

P 值

治疗方法 例（%）

静脉溶栓治疗

5（16.67）

8（18.18）

0.090

0.956

动脉取栓治疗

11（36.67）

17（38.64）

桥接治疗

14（46.67）

19（43.18）

发病至初次MRI检

查时间/（h，x±s）

3.35±0.97

3.28±1.69

0.234

0.815

发病至静脉溶栓

时间/（h，x±s）

2.99±0.66

2.81±0.68

0.876

0.176

发病至动脉取栓

时间/（h，x±s）

4.88±0.51

4.58±1.03

1.351

0.182

发病至MRI复查

时间/（h，x±s）

27.35±0.97

27.28±1.69

0.213

0.832
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较高。两组 HbA1c 升高比较，差异有统计学意义

（P <0.05），远端新发病灶组高于局部新发病灶组。

TOAST 分型显示，局部新发病灶组和远端新发病

灶组卒中亚型分型中LAA最高，分别为64.29%和

37.50%。两组患者 TOAST 分型的各亚型比较差异

无统计学意义（P >0.05）。两组性别、年龄、NIHSS

评分、糖尿病、高脂血症、高同型半胱氨酸、房

颤、发病至初次MRI检查及发病至MRI复查时间、

再灌注治疗时间比较，差异无统计学意义 （P >

0.05）。见表2。

2.3 HbAlc与新发病灶的相关性分析

应用Spearman法分析HbA1c与无新发病灶、局

部新发病灶、远端新发病灶的相关性，结果显示

HbA1c 与 新 发 病 灶 呈 正 相 关 （rs =0.384， P =

0.001）。

2.4 多因素Logistic回归分析

将卒中治疗后有无新发病灶设为因变量，将表1

中有统计学意义的因素（HbA1c升高，HbA1c）设为自

变量进行多因素Logistic回归分析，结果显示HbA1c

升高[OR̂=3.800（95% CI：1.227，11.768）]为预测卒中

新发病灶发生的独立预测因子（P <0.05）。见表3。

A B C D

A、B：治疗前示左侧丘脑点状高信号影；C、D：治疗后示左侧基底节区及左侧脑室旁见新发高信号影（红色箭头），所在区域在最

初受累血管供血区内，右侧脑室旁间点状高信号影（黄色箭头），所在区域在最初受累血管供血区外，为远端新发病灶。

图3 远端新发病灶患者DWI图

A B

A：治疗前示左侧脑室旁斑片状高信号影；B：治疗后示左

侧颞叶见新发高信号影，所在区域为最初受累血管供血区，为局

部新发病灶（红色箭头）。

图2 局部新发病灶患者DWI图

表 2 急性脑卒中患者局部新发病灶组与远端新发病灶组一般临床资料的比较

组别

局部新发病灶

远端新发病灶

χ2/ t 值

P 值

n

28

16

男性

例（%）

21（75.00）

11（68.75）

0.009

0.732

年龄/（岁，

x±s）

68.64±10.93

69.63±14.61

-0.253

0.801

NIHSS评分

（x±s）

15.43±7.48

11.38±5.90

1.859

0.070

HbA1c升高（≥6.5%）

例（%）

8（28.57）

11（68.75）

6.699

0.013

HbA1c/

（x±s）

5.78±0.99

6.64±0.87

2.895

0.006

糖尿病史

例（%）

7（25.00）

9（56.25）

4.297

0.054

组别

局部新发病灶

远端新发病灶

χ2 / t 值

P 值

高脂血症

例（%）

2（7.14）

3（18.75）

0.453

0.336

高同型半胱氨酸

例（%）

2（7.14）

2（12.50）

0.002

0.614

房颤

例（%）

8（28.57）

4（25.00）

0.000

1.000

TOAST分型 例（%）

LAA

18（64.29）

6（37.50）

1.123

0.570

CE

7（25.00）

5（31.25）

SAO

6（21.43）

2（12.50）

OC

0（0.00）

0（0.00）

UND

0（0.00）

0（0.00）
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3 讨论

急性脑卒中患者经再灌注治疗后常出现新发缺

血性病灶[11]。新发病灶分为局部新发病灶和远端新发

病灶。本研究纳入74例急性脑卒中患者，经再灌注

治疗后MRI复查显示44例患者出现新发病灶，其中，

局部新发病灶28例，远端新发病灶16例。目前关于

急性脑卒中患者早期出现新的缺血性病灶的病理生理

机制仍不清楚。出现于最初受累血管的供血区内的局

部新发病灶，有研究认为可能是由于血栓不完全溶解

和远端栓塞所致。这些新发病灶与最初的缺血病变直

接相关，代表疾病的自然发展[12]。而出现在最初受累

血管供血区域之外的远端新发病灶不能用栓子的不完

全溶解来解释，这类新发病灶可能由近端如主动脉弓

或心脏等引起。新发病灶的发生可能会加重卒中的发

生风险。

本研究结果显示新发病灶组HbA1c高于无新发

病灶组，且 HbA1c 升高明显高于无新发病灶组。

HbA1c是血管紧张素II和赖氨酸残基在血红蛋白分子

内非酶糖基化形成的，是不可逆的过程[13]。有研究表

明，HbA1c与缺血性卒中密切相关，与患者有无糖尿

病无关。HbA1c升高被发现是急性卒中患者神经功能

预后恶化的独立预测因子，并可预测未来缺血性卒中

的发生[14-16]。血糖控制不佳会导致内皮功能障碍、凝

血激活和血小板高反应性[17]。本研究结果显示HbA1c

与无新发病灶、局部新发病灶、远端新发病灶呈正相

关。可见HbA1c升高的患者在缺血性卒中急性期发

生新的缺血性病变的风险也增加。本研究中糖尿病在

新发病灶组与无新发病灶组、远端新发病灶组与局部

新发病灶组间无差异。临床有30%～40%急性缺血性

卒中患者血糖升高[18]，包括糖尿病性血糖升高和非糖

尿病性血糖升高。非糖尿病性血糖升高通常为应激性

血糖升高，是患者在患病期间血糖的短暂性升高[19]。

HbA1c反映过去2～3个月血糖控制的平均水平，不

受缺血性卒中及暂时血糖波动的影响[20-21]。这意味着

HbA1c升高在反映血糖控制方面比检测空腹血糖或餐

后血糖更敏感。本研究通过Logistic 回归分析发现

HbAlc升高为预测卒中新发病灶发生的独立预测因

子。HbA1c与受体结合使更多的内皮素-1合成和激

活更多的凝血因子，使血栓调节素减少，造成血管收

缩和血栓形成。卒中主要恢复机制是利用残存的脑组

织代偿坏死区的功能，长期暴露于高水平的HbA1c

会引起血管及代谢功能异常，从而损害新生血管的形

成及神经回路的可塑性[22]，这可能是急性卒中患者

HbA1c升高更容易发生新发病灶的原因。

此外，本研究还比较各组患者的TOAST分型，

无论是无新发病灶组、局部新发病灶组还是远端新发

病灶组，LAA型所占的比例均最高。大动脉粥样硬化

斑块脱落后，随着血流最易堵塞大脑前循环的各个血

管，引起前循环的梗死[23]。而无论是无新发病灶组与

新发病灶组间还是局部新发病灶组与远端新发病灶

组，两组患者TOAST分型的各亚型比较无差异。此

外，无新发病灶组与新发病灶组间房颤无差异，局部

新发病灶组与远端新发病灶组间房颤也同样无差异，

可能的原因为本研究的时间间隔为再灌注治疗后的

续表2

组别

局部新发病灶

远端新发病灶

χ2/ t 值

P 值

治疗方法 例（%）

静脉溶栓治疗

4（14.29）

4（25.00）

1.008

0.604

动脉取栓治疗

7（25.00）

10（62.50）

桥接治疗

11（39.29）

8（50.00）

发病至初次MRI检查

时间/（h，x±s）

3.19±1.34

4.03±1.66

-1.839

0.073

发病至静脉溶栓

时间/（h，x±s）

2.93±0.65

2.68±0.68

0.934

0.360

发病至动脉取栓

时间/（h，x±s）

4.56±0.71

4.59±0.68

-0.167

0.868

发病至MRI复查

时间/（h，x±s）

26.85±1.57

27.47±1.20

-1.368

0.179

表3 多因素Logistic回归分析参数

自变量

HbA1c升高

HbA1c

b

1.751

1.105

Sb

0.599

0.601

Wald χ2

6.867

3.379

P 值

0.021

0.056

OR̂

3.800

3.017

95% CI

下限

1.227

0.929

上限

11.768

9.791
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24 h内，而临床上脑卒中复发的研究报告通常时间间

隔较长，可达数年[24-26]，在如此短的时间间隔内可能

不会引起新的心脏血栓形成。本研究样本量较少，尤

其是远端局部新发的病灶患者，未根据不同治疗方法

进行分组研究，探讨不同治疗方法对新发病灶发生的

影响。

综上所述，在接受再灌注治疗的急性脑卒中患

者中，HbAlc升高（≥6.5%）与新发病灶密切相关。治

疗前检测HbAlc有助于预测急性脑卒中患者新发病灶

的发生。
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