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缺血性脑卒中有高发病率、高致残率、高复发率等

特点，虽然其中脑桥梗死占比较低（如孤立性脑桥梗死

仅占后循环梗死的 15%［1］），但其导致的神经缺损更严

重。特别是急性脑桥梗死出现早期神经功能恶化

（END）较常见（发生率为 10%～60%），一旦出现病情进

展，可导致严重的神经功能缺损，升高致残率及死亡

率［2］。孤立性脑桥梗死患病的影响因素很多，如患者的

性别、年龄、血压、血糖、梗死部位、梗死分型等［3 - 5］，但

对于他汀类药物，特别是发病前长期（≥ 1个月）服用他

汀类药物对急性孤立性脑桥梗死后END的影响研究较

少。本研究中分析了急性孤立性脑桥梗死后发生 END
的危险因素，尤其是发病前长期服用他汀类药物对其

的影响，为临床诊治工作提供证据。现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料
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发病前长期使用他汀类药物对急性孤立性脑桥梗死早期
神经功能恶化的影响*
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摘要：目的 探讨急性孤立性脑桥梗死早期神经功能恶化（END）的影响因素，特别是发病前长期（≥ 1 个月）服用他汀类药物对其

的影响。方法 选取医院神经内科 2020年 1月至 2022年 6月收治的急性孤立性脑桥梗死患者 136例，采用美国国立卫生研究院卒

中量表（NIHSS）评分评估患者入院时及发病 1周内的神经功能缺损情况，根据是否发生 END分为 END组（42例）和非 END组（94例）。

采用 Logistic回归分析预测急性孤立性脑桥梗死患者发生 END的危险因素。结果 END组发病前他汀类药物长期使用率为 14. 29%，

明显低于非 END 组的 31. 91%（P < 0. 05）；且两组患者收缩压、舒张压、同型半胱氨酸（Hcy）水平之间有显著差异（P < 0. 05）。Logistic
回归分析结果显示，发病前使用他汀类药物（≥ 1个月）及 Hcy水平为急性孤立性脑桥梗死 END的影响因素，其中前者与疾病发生呈

负相关。结论 发病前长期（≥ 1个月）使用他汀类药物可能降低急性孤立性脑桥梗死 END的发生风险。

关键词：急性孤立性脑桥梗死；早期神经功能恶化；他汀类药物；同型半胱氨酸；发病前用药

Effect of Long - Term Use of Statins Before Onset on the Early Neurological
Deterioration Induced by Acute Isolated Pontine Infarction
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the influencing factors of early neurological deterioration （END） induced by acute isolated
pontine infarction，especially the effect of long - term use of statins（at least one month） before onset on the END. Methods A
total of 136 patients with acute isolated pontine infarction admitted to the Department of Neurology in the hospital from January
2020 to June 2022 were selected. The National Institutes of Health Stroke Scale（NIHSS） was used to evaluate the neurological
deficits of patients at admission and within one week of onset. The patients were divided into the END group（42 cases） and the
non - END group （94 cases） according to whether END occurred. The Logistic regression analysis was used to predict the risk
factors for the occurrence of END induced by acute isolated pontine infarction. Results The long - term use rate of statins before
onset in the END group was 14. 29%，which was significantly lower than 31. 91% in the non - END group（P < 0. 05）. There were
significant differences in the systolic blood pressure（SBP），diastolic blood pressure（DBP） and homocysteine（Hcy） levels between
the two groups（P < 0. 05）. Logistic regression analysis showed that the use of statins（at least one month） before onset and Hcy
level were the influencing factors of END induced by acute isolated pontine infarction，and the former was negatively correlated
with the occurrence of END. Conclusion The long - term use of statins（at least one month） before onset may reduce the risk
of END induced by acute isolated pontine infarction.
Key wordsKey words：：acute isolated pontine infarction；early neurological deterioration；statins；homocysteine；medication before onset
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2018》中脑桥梗死的诊断标准［6］；发病 24 h内入院；年

龄 > 18岁；入院 1周内头颅磁共振加权成像（DWI）明确

为新发的单纯脑桥梗死。本研究经医院医学伦理委员

会批准，患者签署知情同意书。

排除标准：发病后行静脉溶栓或介入取栓治疗；合

并其他部位新发脑梗死，或同时累及上、中、下部脑桥梗

死；脑桥出血、炎症、脱髓鞘或肿瘤；入院后因感染、消化

道出血或心肝肾损害性疾病等原因导致病情加重。

病例选择与分组：收集医院神经内科 2020年 1月
至 2022年 6月收治的 136例急性孤立性脑桥梗死患者

的临床资料。患者入院后由神经内科医师评估其神经

功能缺损情况，完善DWI检查。于患者刚入院及发病后

1周内出现病情加重时，采用美国国立卫生研究院卒中

量表（NIHSS）评估患者病情。根据是否发生 END（病

情进展时 NIHSS评分较基线增加 ≥ 2分）分为 END组

（42例）及非END组（94例）。

1. 2 方法

收集患者性别、年龄、吸烟史，以及高血压、糖尿

病、高脂血症、心脏病（如房颤）、脑梗死等基础病史；统

计患者发病至少 1个月前有无使用他汀类药物，发病前

有无使用抗栓药、降压药、降糖药、抗凝药等，以及血小

板计数、国际标准化比值（INR）、总胆固醇、低密度脂蛋

白胆固醇、同型半胱氨酸（Hcy）、收缩压、舒张压等信息。

对上述临床资料进行单因素分析，将单因素分析

中组间差异有统计学意义的指标纳入Logistic回归分析

方程，设因变量为是否发生END，按逐步前进法纳入自

变量，分析影响因素。

1. 3 统计学处理

采用 SPSS 22. 0统计学软件分析。计量资料符合正

态分布和方差齐性时以X ± s表示，行 t检验；偏态分布

和方差不齐时以M（P25，P75）表示，行秩和检验。计数资

料以率（%）表示，行 χ2检验。采用 Logistic回归分析预

测急性孤立性脑桥梗死发生 END的独立危险因素。

P < 0. 05为差异有统计学意义。

2 结果

END组均复查头颅磁共振成像或CT未见脑出血。

单因素分析结果显示，两组患者发病前服用他汀类药

物（≥ 1个月）患者数占比、收缩压、舒张压、Hcy水平存

在显著差异（P < 0. 05）。详见表 1。Logistic回归分析结

果显示，发病前服用他汀类药物（≥ 1个月）、Hcy为急性

孤立性脑桥梗死发生END的影响因素（P < 0. 05），且前

者与疾病发生呈负相关。详见表2。
3 讨论

脑桥梗死进展的病理生理机制尚未明晰，现在广

泛接受的病因包括内源性脑小血管疾病和血流动力学

不稳定［7］。深穿支动脉粥样硬化导致血管的狭窄和闭

塞，以及随后远端局灶性相关血管区域灌注不足是导

致脑桥梗死进展的主要因素。针对急性孤立性脑桥梗

死的研究显示，与深部脑桥病变比较，病变延伸至脑桥

基底面的患者更易出现神经恶化，临床恶化与分支血

管病发生呈正相关，而高分辨MRI显示其主要的病因

为基底动脉穿支动脉粥样硬化斑块形成［8 - 9］。
他汀类药物在体内可竞争性抑制羟甲基戊二酰辅

酶A还原酶，减少总胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇的合

成，具有调血脂作用，同时改善血管内皮功能，抑制血

管壁炎症，延缓血管损伤，进而降低动脉粥样硬化的程

表1 两组患者临床资料比较

Tab. 1 Comparison of the patients′ general data between the
two groups

项目

性别（男 /女，例）

年龄［M（P25，P75），岁］

吸烟史［例（%）］

基础疾病 高血压［例（%）］

糖尿病［例（%）］

高脂血症［例（%）］

非房颤心脏病［例（%）］

房颤［例（%）］

脑梗死［例（%）］

用药 抗血小板聚集药［例（%）］

他汀类药［例（%）］

降压药［例（%）］

降糖药［例（%）］

抗凝药［例（%）］

血小板计数［M（P25，P75），× 109 / L］
INR值［M（P25，P75）］
总胆固醇［M（P25，P75），mmol / L］
低密度脂蛋白胆固醇

［M（P25，P75），mmol / L］
收缩压［M（P25，P75），mmHg］
舒张压［M（P25，P75），mmHg］
Hcy［M（P25，P75），µmol / L］
入院时NIHSS评分［M（P25，P75），分］

非END组（n = 94）
52 / 42

71（63，80）
34（36. 17）
49（52. 13）
17（18. 09）
14（14. 89）
19（20. 21）
13（13. 83）
11（11. 70）
16（17. 02）
30（31. 91）
37（39. 36）
10（10. 64）
7（7. 45）

152（120，184）
0. 92（0. 86，0. 95）
3. 83（2. 94，4. 62）
2. 25（1. 55，2. 91）

152（138，165）
85（77，93）
13. 1（9. 6，14. 8）
3（2，3）

END组（n = 42）
24 / 18

70（64，78）
15（35. 71）
22（52. 38）
5（11. 90）
11（26. 19）
6（14. 29）
3（7. 14）
4（9. 52）
5（11. 90）
6（14. 29）
18（42. 86）
4（9. 52）
4（9. 52）

157（105，194）
0. 93（0. 90，0. 96）
3. 80（3. 32，4. 45）
2. 25（1. 77，2. 81）
163（139，186）
92（85，101）
17. 4（12. 4，19. 7）
3（2，3）

χ2 / Z值

0. 039
0. 186
0. 003
0. 001
0. 811
2. 478
0. 673
1. 244
0. 138
0. 576
4. 728
0. 145
0. 038
0. 166
0. 200
2. 184
0. 017
0. 002
6. 423
7. 711
11. 296
0. 024

P值

0. 845
0. 667
0. 960
0. 978
0. 370
0. 118
0. 413
0. 267
0. 710
0. 449
0. 031
0. 704
0. 845
0. 684
0. 655
0. 142
0. 895
0. 964
0. 012
0. 006
0. 001
0. 876

表2 急性孤立性脑桥梗死发生END多因素Logistic回归分析结果

Tab. 2 Results of multivariate Logistic regression analysis of
END induced by acute isolated pontine infarction

因素

发病前服用他汀类药物（≥ 1个月）

收缩压

舒张压

Hcy

β

- 1. 316
0. 018
0. 017
0. 109

SE

0. 552
0. 010
0. 018
0. 034

Wald χ2
5. 675
3. 141
0. 888
10. 470

P值

0. 017
0. 076
0. 346
0. 001

OR

0. 268
1. 018
1. 017
1. 115

95%CI
（0. 091，0. 792）
（0. 998，1. 038）
（0. 982，1. 054
（1. 044，1. 191）
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度。高剂量他汀类药物可通过降低C反应蛋白（CRP）水

平减轻急性缺血性卒中血管炎性反应，降低 END发生

率，改善短期预后［10］。本研究结果提示，虽然他汀类药

物有明确的调血脂的作用且影响 END，但高脂血症并

非 END的影响因素，可能长期应用他汀类药物更多是

通过抑制血管炎症、稳定血管斑块，最终影响急性孤立

性脑桥梗死END的发生率，而非调血脂。另外，本研究

中未将使用他汀类药物的患者进行再分组，不同他汀

类药物对调血脂、抗动脉硬化甚至抗炎方面的影响不

同［11 - 12］，可能造成结果的不准确性，这也是本研究的

不足之处。鉴于动脉粥样硬化在卒中进展中的病理生

理学作用，他汀类药物治疗普遍被认为有益，但关于他

汀类药物对预防脑桥梗死 END仍缺乏证据。有研究显

示，他汀类药物联合双联抗血小板药物可能降低进展

性卒中的发生，但这一证据受到联合治疗的局限［13］。本
研究中分析了发病前长期（≥ 1个月）服用他汀类药物与

急性孤立性脑桥梗死END的相关性，并通过 Logistic回
归分析，避免了其他危险因素的影响，使结果更具科

学性。

Hcy是蛋氨酸的中间代谢产物，是一种含硫基的毒

性氨基酸，血清Hcy升高是脑血管病发生的独立危险因

素［14］，可能通过多种机制引起毒性（包括直接毒性和血

管内皮损伤），可促进平滑肌的增殖及加强低密度脂蛋

白的氧化修饰，引起过多胆固醇在细胞内堆积，加重动

脉粥样硬化程度［15］，继而加重炎性反应，血栓栓子更易

在动脉粥样硬化斑块处形成，进一步促进炎性反应，引

起血栓扩大，从而导致卒中进展［16］。然而，对于Hcy是
否会影响急性孤立性脑桥梗死进展性卒中依然争议较

大［17 - 18］。本研究结果显示，Hcy是急性孤立性脑桥梗死

出现END的危险因素，但仍需更多样本研究加以验证。

且本研究为涉及样本量偏小，分组因素并未将梗死部

位、分型纳入多因素分析，而脑桥梗死的部位和类型可

能影响 END结果［19 - 20］，未来将进一步增加样本量，分

析不同梗死部位、梗死类型与END发生的相关性。

综上所述，发病前使用他汀类药物（≥ 1个月）可能

降低急性孤立性脑桥梗死END的发生风险，同时高Hcy
水平可能增加其发生风险。
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