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摘  要 

目的：探讨大动脉粥样硬化(Large artery atherosclerosis, LAA)型脑梗死患者颅内外动脉粥样硬化性狭

窄的性别差异。方法：纳入2021年9月到2023年12月期间于青岛大学附属医院神经内科住院的首发LAA
型脑梗死患者1036例，收集患者的一般资料和影像学资料，比较男性和女性患者脑动脉狭窄情况的差异。

结果：男性颅外动脉粥样硬化性狭窄患病率高于女性(12.5% vs 6.6%, χ² = 17.729, P < 0.001)，女性无

症状性脑动脉狭窄患病率高于男性(75.9% vs 67.8%, χ² = 7.183, P = 0.007)，年龄、高脂血症是颅外动

脉粥样硬化性狭窄的危险因素。结论：LAA型脑梗死患者脑动脉狭窄部位存在性别差异，女性无症状性

脑动脉狭窄患病率更高，男性和女性患者颅外动脉粥样硬化性狭窄的危险因素不同。本研究为不同性别

和部位LAA型脑梗死患者制定针对性防治策略提供理论依据。 
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Abstract 
Objective: To investigate the sex difference of intracranial and extracranial atherosclerotic stenosis 
in patients with Large artery atherosclerosis (LAA) cerebral infarction. Methods: 1036 patients with 
first onset LAA cerebral infarction admitted to the Department of Neurology, Affiliated Hospital of 
Qingdao University from September 2021 to December 2023 were included. General and imaging data 
of the patients were collected to compare the differences in cerebral artery stenosis between male 
and female patients. Result: The prevalence of extracranial atherosclerotic stenosis in males was 
higher than that in females (12.5% vs 6.6%, χ2 = 17.729, P < 0.001), while the prevalence of asympto-
matic cerebral artery stenosis in females was higher than that in males (75.9% vs 67.8%, χ2 = 7.183, 
P = 0.007). Age and hyperlipidemia are risk factors for extracranial atherosclerotic stenosis. Conclu-
sion: There are sex differences in distribution of intracranial and extracranial atherosclerotic stenosis 
in patients with LAA cerebral infarction. The prevalence of asymptomatic cerebral artery stenosis is 
higher in women. Risk factors for extracranial atherosclerotic stenosis differ between male and fe-
male patients. This study provides theoretical basis for formulating targeted prevention and treat-
ment strategies for patients of LAA cerebral infarction of different sexes and locations. 
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1. 引言 

缺血性卒中具有高发病率、高复发率、高致残率、高经济负担，是我国首位成人致死、致残原因[1]，
其中大动脉粥样硬化(Large artery atherosclerosis, LAA)型脑梗死是我国最主要的缺血性卒中亚型之一，其

复发率高[2] [3]。作为 LAA 型脑梗死的病因，颅内外动脉粥样硬化性狭窄(Intracranial Atherosclerosis Ste-
nosis, ICAS; Extracranial Atherosclerosis Stenosis, ECAS)具有地区和种族差异，亚裔、非裔和西班牙裔人群

ICAS 的患病率高于白种人，这可能与不同族裔人群易感性和危险因素分布的差异有关[4] [5]。近年来，

颅内外动脉粥样硬化性狭窄的性别差异日益受到关注，当前研究未达成统一结论。有研究认为男性患者

ICAS 患病率高于女性[6]，亦有研究结论与之相反[7]，大部分研究都认为男性缺血性卒中患者 ECAS 患

病率更高，荷兰一项研究发现急性缺血性卒中患者中男性 ECAS 患病率高于女性[8]，唐煜等[9]进行的多

中心横断面研究发现我国非心源性卒中患者中，男性患者 ECAS 患病率高于女性，男性性别是 ECAS 的

危险因素。目前有关 LAA 型脑梗死患者脑动脉狭窄的性别差异的研究鲜有报道。鉴于此，本研究旨在探

讨 LAA 型脑梗死患者颅内外动脉粥样硬化性狭窄的性别差异。 

2. 材料与方法 

2.1. 一般资料 

纳入 2021 年 9 月~2023 年 12 月期间就诊于青岛大学附属医院神经内科的 1036 例首发 LAA 型脑梗
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死患者为研究对象，均经颅脑结构和血管影像学检查等确诊为 LAA 型脑梗死，存在症状性颅内外动脉粥

样硬化性狭窄。纳入标准：① 首次发生缺血性脑卒中，脑梗死符合《中国急性缺血性卒中诊治指南 2018》
的诊断标准[10]，经头颅磁共振证实病灶为此次发病的责任病灶；② 根据中国缺血性卒中亚型(Chinese 
ischemic stroke subclassification, CISS)诊断标准[11]诊断为大动脉粥样硬化型脑梗死患者；③ 发病至入院

时间在 1 周内；④ 年龄 ≥ 18 周岁；⑤ 研究所需临床资料完整。排除标准：① CISS 病因分型中其他类

型缺血性脑卒中患者；② 既往脑出血、脑肿瘤及脑外伤史；③ 合并脑动静脉畸形、脑动脉瘤、脑动脉

夹层、moyamoya 综合征、动脉炎等血管病变；④ 合并严重脏器功能障碍或感染，具有结核、梅毒等可

能导致血管损害的疾病；⑤ 合并血液系统疾病，如凝血功能异常等；⑥ 研究所需资料不完整。搜集患

者的临床资料[12]-[15]。 

2.2. 脑结构与血管影像学检查 

所有入组患者在入院 7 天内完善颅脑 MRI、MRA 和头颈部 CTA 检查。颅脑 MRI 检查采用

GESiganHD1.5T 或 3.0T 高场超导磁共振扫描仪，成像序列包括：T1 加权像、T2 加权像、液体衰减翻转

恢复序列、弥散加权成像以及磁敏感加权成像。颅脑 MRA 检查应用三维时间飞跃法(3D-TOF)技术，头

颈部 CTA 检查应用 128 或 256 排螺旋 CT 联合三维血管造影完成，扫描范围包括颈内动脉、椎动脉、基

底动脉和主要颅内大血管及其分支。 
颅外动脉狭窄采用北美症状性颈动脉内膜剥脱术试验的方法[16]，颅内动脉狭窄采用华法林阿司匹林

治疗症状性颅内动脉狭窄的随机对照研究的方法[17]。根据血管狭窄程度分为 3 组：轻度狭窄：0%~49%；

中度狭窄：50%~69%；重度狭窄：70%~100%。根据血管狭窄部位分为 3 组：ICAS、ECAS、ICAS + ECAS。 

2.3. 研究对象分组 

将入组患者按性别分为男性组和女性组，比较一般资料和脑动脉狭窄情况的差异。取入组患者中仅

ICAS 以及仅 ECAS 的患者，每 10 年划入一个年龄亚组，比较各年龄亚组脑动脉狭窄特征的性别差异。

利用二元 Logistic 回归分析特定部位脑动脉狭窄的危险因素。 

2.4. 统计学分析 

所有数据使用 SPSS27.0 统计软件进行统计分析，计量资料符合正态分布的用均数 ± 标准差( ±X S )
表示，不符合正态分布的用中位数及四分位数间距表示，组间比较符合正态分布且方差齐性的计量资料

用独立样本 t 检验，不符合正态分布的采用 Mann-Whitney U 检验。计数资料以频数或百分率表示，组间

比较采用 χ2 检验或 Fisher 确切概率法。采用邻近匹配法将 ICAS 组和 ECAS 组以 1:1 的比例进行匹配，

卡钳值设定为 0.02，以性别作为因变量，混杂因素作为协变量进行匹配。危险因素分析采用多因素二元

Logistic 回归分析。检验水准 α = 0.05，P < 0.05 认为有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 研究完成情况 

本次研究共纳入患者 1036 例，其中男性患者 704 例(68%)，女性患者 332 例(32%)，患者平均年龄

64.15 ± 10.63 岁，中位年龄 65 岁。 

3.2. 男女组一般资料比较 

女性组年龄、高血压病患病率、糖尿病患病率、LDL-C 水平高于男性组，男性组高脂血症患病率、

吸烟史和饮酒史比例高于女性组(见表 1)。 
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Table 1. Comparison of general information between male and female groups 
表 1. 男女组一般资料比较 

 
男性组 女性组 

Z/χ2值 P 值 
(n = 704) (n = 332) 

年龄[岁，M (Q25, Q75)] 63 (56, 71) 67.5 (60, 73) 5.442 <0.001* 

高血压病[例(%)] 555 (78.8) 286 (86.1) 7.889 =0.005* 

糖尿病[例(%)] 200 (28.4) 146 (44.0) 24.578 <0.001* 

高脂血症[例(%)] 394 (56.0) 162 (48.8) 4.665 =0.031* 

吸烟史[例(%)] 380 (54.0) 13 (3.9) 240.147 <0.001* 

饮酒史[例(%)] 289 (41.1) 4 (1.2) 176.600 <0.001* 

STB [umol/L, M (Q25, Q75)] 13.34 (10.14, 17.70) 11.60 (8.89, 14.57) 5.495 <0.001* 

HCY [mmol/L, M (Q25, Q75)] 12.8 (10.90, 15.59) 10.72 (9.50, 12.58) 10.071 <0.001* 

LDL-C [mmol/L, M (Q25, Q75)] 2.54 (1.98, 3.16) 2.85 (2.06, 3.48) −3.575 <0.001* 

注：FBG：空腹血糖；STB：血清总胆红素；HCY：同型半胱氨酸；LDL-C：低密度脂蛋白胆固醇；*表示 P < 0.05，
差异具有统计学意义。 

3.3. 男女组脑动脉狭窄情况比较 

男性组和女性组脑动脉狭窄程度未见统计学差异。男性组 ECAS 患病率高于女性组，女性组 ICAS 患

病率高于男性组。女性无症状性脑动脉狭窄(asymptomatic cerebral artery sclerosis, aCAS)患病率高于男性

组(见表 2)。 
 
Table 2. Comparison of cerebral artery stenosis between male and female groups 
表 2. 男女组脑动脉狭窄情况比较 

 
男性组 女性组 

χ2值 P 值 
(n = 704) (n = 332) 

脑动脉狭窄程度[例(%)]   2.236 =0.327 

轻度 121(17.2) 50(15.1)   

中度 229(32.5) 123(37.0)   

重度 354(50.3) 159(47.9)   

脑动脉狭窄分布[例(%)]   17.729 <0.001 

ICAS 343(48.7) 205(61.8)   

ECAS 88(12.5) 22(6.6)   

ICAS + ECAS 273(38.8) 105(31.6)   

无症状性脑动脉狭窄[例(%)] 477(67.8) 252(75.9) 7.183 =0.007 
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3.4. 各年龄亚组脑动脉狭窄部位比较 

在 60~69 岁、70~79 岁组男性 ECAS 患病率高于女性。男性各年龄亚组脑动脉狭窄部位分布具有统

计学差异(皮尔逊 χ2 = 11.257，P = 0.047)，男性组 ECAS 患病率随年龄增加而逐渐升高，而卡方检验显示

这一趋势无统计学意义(线性关联 χ2 = 3.307，P = 0.081)，可能与 80~89 岁组样本量较小产生的病例选择

偏倚有关。女性患者各年龄亚组脑动脉狭窄部位分布不具有统计学差异(P = 0.952) (见表 3)。 
 
Table 3. Comparison of distribution of cerebral artery stenosis between male and female groups in different age subgroups 
表 3. 男性组和女性组各年龄亚组脑动脉狭窄部位比较 

 
30~39 岁 40~49 岁 50~59 岁 60~69 岁 70~79 岁 80~89 岁 

(n = 23) (n = 52) (n = 161) (n = 222) (n = 161) (n = 39) 

男性组[例(%)] 19 (100.0) 43 (100.0) 115 (100.0) 145 (100.0) 84 (100.0) 25 (100.0) 

ICAS 18 (94.7) 36 (83.7) 96 (83.5) 110 (75.9) 60 (71.4) 23 (92.0) 

ECAS 1 (5.3) 7 (16.3) 19 (16.5) 35 (24.1) 24 (28.6) 2 (8.0) 

女性组[例(%)] 4 (100.0) 9 (100.0) 46 (100.0) 77 (100.0) 77 (100.0) 14 (100.0) 

ICAS 4 (100.0) 9 (100.0) 40 (87.0) 69 (89.6) 70 (90.9) 13 (92.9) 

ECAS 0 (0) 0 (0) 6 (13.0) 8 (10.4) 7 (9.1) 1 (7.1) 

χ2值 / / 0.303 6.807 9.806 0.009 

P 值 1.000 0.331 0.582 0.014 0.002 0.923 

3.5. ECAS 的独立危险因素 

考虑到男性和女性组 ECAS 的患病率差别较大，故以入组患者中仅 ICAS 或仅 ECAS 的患者共 658
例为研究对象，通过倾向性评分匹配和二元 Logistic 回归探索 ECAS 的危险因素。 

首先讨论性别对脑动脉狭窄部位的影响。由于男性和女性组在吸烟史、饮酒史、高脂血症等混杂因

素方面差异较大，为控制混杂因素的影响，首先以性别作为因变量，混杂因素作为协变量进行倾向性评

分匹配，匹配后共入组 306 位患者，使男性和女性患者在年龄、高血压病、糖尿病、高脂血症、吸烟史、

饮酒史方面无统计学差异，纳入匹配后的 306 位患者为研究对象，以 ECAS 作为因变量，性别作为自变

量进行二元 Logistic 回归，结果显示男性性别不是 ECAS 的独立危险因素(P = 0.251)。 
基线比较发现 ICAS 组和 ECAS 组在吸烟史比例、饮酒史比例、高脂血症患病率方面存在统计学差

异，故纳入 658 例仅 ICAS 或仅 ECAS 的患者为研究对象，以吸烟史、饮酒史、高脂血症等危险因素作

为自变量，以 ECAS 患病与否作为因变量进行二元 Logistic 回归，并按性别分层分析。结果显示：未按

性别分层分析时，年龄、高脂血症、饮酒史与 ECAS 独立相关。按性别分层分析后，在男性组中，年龄、

高脂血症与 ECAS 独立相关。在女性组中，仅有高脂血症与 ECAS 独立相关，女性高脂血症患者 ECAS
的风险较男性更大(见表 4)。 

4. 讨论 

LAA 型脑梗死是我国主要的缺血性卒中亚型之一，其病因主要为颅内外动脉粥样硬化性狭窄，治疗

策略包括危险因素干预、抗栓治疗以及手术干预的综合管理[18]。探讨颅内外动脉粥样硬化性狭窄的性别

差异，对于制定针对不同性别的精准防治策略，以降低 LAA 型脑梗死的发病风险具有重要意义。 
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Table 4. Multivariate binary Logistic regression analysis of ECAS risk factors 
表 4. ECAS 危险因素的多元二分类 Logistic 回归分析 

 

按性别分层前 按性别分层后 

 男性组 女性组 

OR (95%CI) P 值 OR (95%CI) P 值 OR (95%CI) P 值 

年龄 1.024 (1.004~1.045) 0.021* 1.029 (1.006~1.052) 0.013* 1.014 (0.967~1.063) 0.570 

高血压 0.671 (0.408~1.102) 0.115 0.740 (0.426~1.284) 0.284 0.588 (0.173~2.001) 0.395 

糖尿病 0.776 (0.482~1.248) 0.295 0.958 (0.552~1.664) 0.879 0.553 (0.210~1.458) 0.231 

高脂血症 2.096 (1.338~3.283) 0.001* 1.807 (1.084~3.012) 0.023* 3.129 (1.144~8.559) 0.026* 

吸烟史 1.186 (0.681~2.066) 0.546 1.031 (0.579~1.838) 0.917 0.653 (0.045~9.521) 0.755 

饮酒史 1.930 (1.084~3.437) 0.026* 1.623 (0.906~2.908) 0.104 3.323 (0.166~66.528) 0.432 

注：OR：比值比；CI：可信区间；*表示 P < 0.05，差异具有统计学意义。 
 

有关脑动脉狭窄程度，多数研究认为男性脑动脉狭窄程度更重，孙佳艺等[19]发现我国缺血性卒中患

者男性颈动脉重度狭窄、颈动脉斑块、颈动脉内中膜增厚的比例均高于女性，Tao 等[20]发现我国无症状

性脑动脉狭窄患者中，男性中重度脑动脉狭窄比例高于女性。本研究中，男性组中高脂血症、吸烟史等

脑血管病危险因素的患病率较高，而既往研究已证实这些因素与重度脑动脉狭窄显著相关[21] [22]。雌激

素通过多种机制发挥动脉粥样硬化保护作用，包括维持血管内皮结构和功能的完整、促进一氧化氮介导

的血管舒张、减轻血管壁炎症、抑制血管平滑肌细胞增殖等[23]，可能与女性动脉粥样硬化性狭窄程度更

轻相关。 
既往研究对脑动脉狭窄部位的分布特征尚未达成一致结论，Wityk 等[6]的研究表明美国缺血性卒中

患者中男性 ICAS 的患病率高于女性，Lei 等[7]的研究表明我国缺血性卒中患者中女性 ICAS 的患病率高

于男性，Kim 等[24]发现韩国缺血性卒中人群中女性 ICAS 患病率更高。大部分研究认为男性 ECAS 患病

率更高，如 Tao 等[20]发现我国无症状性脑动脉狭窄人群中男性 ECAS 患病率更高，Voigt 等[8]发现荷兰

急性卒中试验患者中女性 ECAS 的患病率低于男性。病理和临床研究表明，吸烟与 ECAS 的发生相关[25] 
[26]，烟草可以促进动脉粥样硬化发生与发展，增加缺血性卒中的风险，具体机制可能涉及诱导血管内皮

功能障碍、促进脂质过氧化反应、促进血小板聚集和血液凝固以及其所包含的金属、多环芳香烃等物质

具有损害血管内皮细胞作用[27]。然而，控制混杂因素的影响后，男性性别不是 ECAS 的独立危险因素，

男性 ECAS 患病率较高可能与其吸烟和高脂血症的患病率较高有关。年龄是男性组患者 ECAS 的独立危

险因素，这与既往研究结论一致，Lei 等[7]的研究表明在中国缺血性卒中人群中，年龄是 ECAS 的危险

因素，Kim 等[24]的研究表明年龄是影响韩国缺血性卒中患者 ECAS 的独立危险因素。老年患者脑血管

病危险因素暴露时间更长，可能导致其 ECAS 患病率更高。在生理状态下，男性和女性的性腺激素均具

有一定的抗动脉粥样硬化保护作用，随着年龄的增长，性激素水平的变化会增加动脉粥样硬化的风险[28] 
[29]，然而本研究中男性随年龄增长表现出较高的 ECAS 风险，因此，性激素水平的下降对动脉粥样硬化

风险的影响可能因性别差异而不同，其作用机制和强度在男性和女性之间可能存在不平衡。本研究显示，

高脂血症是 ECAS 的独立危险因素，而既往研究表明高脂血症增加 ECAS 和 ICAS 的风险，未发现显著

的解剖部位特异性差异[30]。高脂血症与女性 ECAS 风险的相关性强于男性，这种性别差异值得进一步研

究，有研究显示高水平的 LDL-C 与 ECAS 相关[31]，本研究中女性患者 LDL-C 水平较男性组更高，可能
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解释此性别差异。研究表明，女性绝经后血清总甘油三酯和 LDL-C 水平显著升高，而高密度脂蛋白胆固

醇水平保持稳定或轻微下降[32]，这种脂质代谢变化可能部分解释了本研究中女性患者在中年以后 ECAS
患病率突然增加的流行病学特征。 

随着颈部血管超声等无创性影像学技术的广泛应用，aCAS 的早期诊断率显著提高，有研究报告我国

40 岁以上人群 aCAS 患病率为 13.2% [33]。本研究女性 aCAS 患病率高于男性，与既往研究不同，Weerd
等[34]发现欧美地区男性无症状性颈动脉狭窄的患病率高于女性，因此尚需大规模样本研究进一步探讨

aCAS 患病率的性别差异。除了导致卒中，aCAS 还增加认知功能障碍负担[35]。系统综述显示再灌注治

疗(包括颈动脉内膜剥脱术、颈动脉支架)在降低 aCAS 卒中风险方面的获益无显著性别差异[36]。总之，

aCAS 患病率高，且增加卒中和认知功能损害的风险，鉴于此，应对高危人群、尤其是女性开展 aCAS 筛

查，并进行早期干预，包括血管内治疗措施，以降低疾病负担。 

5. 结论 

本研究发现 LAA 型脑梗死患者中男性 ECAS 患病率高于女性，女性无症状性脑动脉狭窄的患病率

高于男性。年龄增加、高脂血症是 ECAS 的危险因素。在高脂血症患者中，女性发生 ECAS 的风险高于

男性。本研究为不同性别、动脉狭窄位置的患者制定针对性 LAA 型脑梗死防治策略提供了理论依据。 
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