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摘  要 

目的：探讨小动脉闭塞型进展性脑梗死(PCI)的相关危险因素，以及应用替罗非班后的疗效。方法：回顾

性分析青岛大学附属医院神经内科病房自2020年1月至2024年1月收治的明确诊断为小动脉闭塞型脑梗

死患者的临床资料，分成进展组(93例)和非进展组(63例)，对两组患者的一般临床指标、实验室检查、

影像学亚型进行分析，比较统计学上的差异。进展组给予替罗非班治疗，在应用替罗非班后，比较治疗

前后NIHSS评分有无统计学差异。结果：两组患者在性别、年龄、高血压史、2型糖尿病史、冠心病史、

高脂血症、吸烟、饮酒、收缩压数值、舒张压数值、FBG、TC、TG、HDL、LDL、HCY、FIB、UA方面比

较差异无统计学意义(P > 0.05)。进展性脑梗死与梗死神经解剖定位有关(χ2 = 15.702, P < 0.05)。单因素

分析提示脑梗死部位与进展性脑梗死相关(P < 0.05)，进一步经多因素二元Logistic回归分析，以脑干背

侧脑梗死作为参照，发现脑干腹侧(P < 0.05)基底节区(P < 0.05)与对照组比较均有明显差异，放射冠、

内囊后肢、丘脑、脑干背侧与对照组比较差异无统计学意义(P > 0.05)。小动脉闭塞型进展性脑梗死应用

替罗非班治疗前与治疗后NIHSS评分存在着统计学差异(Z = −7.834, P < 0.05)。结论：小动脉闭塞型进展

性脑梗死与脑梗死部位有关。累及基底节区和脑干腹侧区域的梗死患者在住院期间更容易进展和恶化，

其预后也较差。小动脉闭塞型脑梗死进展后应用替罗非班治疗显著优于双抗治疗。 
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Abstract 
Objective: To investigate the risk factors associated with Progressive Cerebral Infarction (PCI) of 
Small Artery Occlusion (SAO) type and evaluate the therapeutic efficacy of tirofiban in its manage-
ment. Methods: A retrospective analysis was conducted on clinical data of patients diagnosed with 
small artery occlusive cerebral infarction admitted to the Department of Neurology of Qingdao Uni-
versity Affiliated Hospital between January 2020 and January 2024. Patients were categorized into 
two groups: a progressive group (93 cases) and a non-progressive group (63 cases). General clinical 
indicators, laboratory tests, and imaging subtypes were analyzed between the two groups to compare 
the statistical differences. The progressive group was treated with tirofiban, and changes in NIHSS 
scores before and after treatment were analyzed. Results: There were no statistically significant differ-
ences between the two groups in terms of gender, age, history of hypertension, history of type 2 diabe-
tes, history of coronary heart disease, hyperlipidemia, smoking, alcohol consumption, systolic blood 
pressure, diastolic blood pressure, FBG, TC, TG, HDL, LDL, HCY, FIB, and UA (P > 0.05). Progressive cer-
ebral infarction was associated with the neuroanatomical location of the infarction (χ² = 15.702, P < 
0.05). Univariate analysis indicated that the location of the cerebral infarction was associated with pro-
gressive cerebral infarction (P < 0.05). Further multivariate binary Logistic regression analysis, with 
brainstem dorsal cerebral infarction as the reference, revealed significant differences between the 
brainstem ventral (P < 0.05) and basal ganglia regions (P < 0.05) compared with the control group, 
while no statistically significant differences were observed between the corona radiata, posterior limb 
of the internal capsule, thalamus, and brainstem dorsal regions compared with the control group (P > 
0.05). There was a statistically significant difference in NIHSS scores before and after treatment with 
tirofiban in patients with small artery occlusion-type progressive cerebral infarction (Z = −7.834, P < 
0.05). Conclusion: Progressive cerebral infarction with small artery occlusion is closely related to the 
location of the infarction. Patients with infarctions involving the basal ganglia and ventral brainstem 
are more prone to progression and worsening during hospitalization, with poorer early prognosis. 
Tirofiban treatment demonstrates superior efficacy compared to dual antiplatelet therapy in manag-
ing progressive small artery occlusion-type cerebral infarction. 
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1. 引言 

随着全球人口老龄化进程的加速，脑卒中已跃居全球第二大死亡原因及致残首要病因。2019 年，一

项针对 40 岁以上脑卒中高危人群的筛查与干预计划在全国 31 个省份的 451 个筛查点实施。数据表明，

我国脑卒中病例中，60 岁以上年龄组 50.81% [1]。脑梗死因其起病急骤、致残致死率高的特点，已成为
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威胁老年人健康的主要疾病。临床实践表明，急性期治疗时间窗的延误将显著增加神经功能缺损风险，

导致约 30%幸存者遗留严重功能障碍[2]，这不仅严重损害患者的生存质量，更造成沉重的社会经济负担。 
值得注意的是，约 26%~43%的缺血性卒中患者在治疗过程中可能出现神经功能恶化，即进展性脑梗

死(Progressive Cerebral Infarction, PCI) [3]。这类患者常表现为肌力进行性下降、言语/吞咽功能障碍加剧

甚至意识障碍加重，其致残率与病死率显著高于非进展组。尤其值得关注的是，部分初始 NIHSS 评分较

低的患者可能在数日内快速进展为严重残疾，这种“走着入院、抬着出院”的临床转归差异，凸显了精

准识别高危人群的迫切性。 
本团队在长期临床观察中发现，PCI 的发生风险存在显著异质性：不同梗死部位(如皮层下小动脉病

变与分水岭区梗死)、基础疾病组合(如糖尿病合并微循环障碍)及治疗反应(如双联抗血小板疗效差异)均
可能影响进展概率。尽管既往研究已探讨部分传统危险因素，但自 2018 年《中国急性缺血性脑卒中诊治

指南》[4]推荐双联抗血小板治疗(DAPT)以来，DAPT 时代下小动脉闭塞型 PCI 的危险因素谱及其干预策

略仍需进一步阐明。本研究通过临床数据分析，旨在明确小动脉闭塞型 PCI 的独立预测因子，并评估替

罗非班在该亚型患者中的疗效，以期为个体化防治提供循证依据。现将结果展示如下。 

2. 对象与方法 

2.1. 研究对象 

按照纳入标准和排除标准，回顾性选取 2020 年 1 月~2024 年 1 月就诊于青岛大学附属医院神经内科

病房的 156 例小动脉闭塞型进展性脑梗死为研究对象。其中，进展组 93 例，非进展组 63 例。 
纳入标准：患者均符合《中国急性缺血性脑卒中诊治指南 2018》[4]，具体标准为：1) 急性起病；2) 表

现为局灶性神经功能缺损，包括一侧面部或肢体无力/麻木、语言功能障碍等，少数患者可表现为全面性神

经功能缺损；3) 影像学检查显示责任病灶，或神经功能缺损症状/体征持续超过 24 小时；4) 已排除非血管

性病因；5) 脑部 CT 或 MRI 检查证实无脑出血征象[4]。NIHSS 评分 ≤ 3 分，符合 TOAST 分型的小动脉闭

塞型脑梗死；均符合 APCI 相关诊断标准，且经头颅 CT、MRI 等影像学检查确诊；均于发病内 24 h 就诊；

均以非溶栓治疗；患者及其家属知情，并签署同意书。排除标准：1) 中枢神经系统严重感染、出血或占位

患者；2) 既往发生卒中患者；3) 血管内治疗、动静脉溶栓患者；4) 临床资料不全患者；5) 住院不满 3 d 提

前出院或转院患者[5]；6) 严重心肺肾功能不全、血液系统疾病；7) 责任动脉狭窄 50%以上或闭塞，包括

中、重度狭窄(50%~99%)和闭塞(100.0%) 2 种；8) 除小动脉闭塞型脑梗死外合并有其他部位脑梗死；9) 心
源性、其他明确病因及病因不明的患者；10) 不能很好配合完成检查、影像学检查的患者。 

2.2. 方法 

脑梗死患者的临床资料：1) 分成进展组和非进展组，从两组的一般临床指标、实验室检查、影像学

亚型进行分析，比较统计学上的差异。2) 进展组给予替罗非班治疗，在应用替罗非班后，比较治疗前、

治疗后 90 天 NIHSS 评分有无统计学差异。 
所有患者入院后均给予抗血小板聚集，采用阿司匹林 100 mg 口服每日一次 + 氯吡格雷 75 mg 口服

每日一次(首日氯吡格雷 300 mg 负荷量)，同时予以控制血压、血糖、血脂等常规对症治疗。 
依据盐酸替罗非班氯化钠注射液药物说明书及 2019 年发布的《替罗非班在动脉粥样硬化性脑血管疾

病中的临床应用专家共识》[6]，进展后均静脉给予静脉注射盐酸替罗非班注射液，0.4 μg/(kg∙min)，予以

维持 30 min，后继续以 0.1 μg/(kg∙min)静脉泵入维持，共持续 48 小时[6]，于替罗非班治疗结束前 4~6 小

时服用阿司匹林 100 mg 口服每日一次 + 氯吡格雷 75 mg 口服每日一次，后继续阿司匹林 100 mg/日及

氯吡格雷 75 mg/日治疗，直至第 21 天，再单独应用阿司匹林 100 mg/日，直至第 90 天，治疗期间无不良
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反应(包括新发颅内外出血、血小板计数减少、凝血酶原时间延长)；针对患者的具体情况，其余治疗药物

采用相应的调脂、降压、降糖等个性化治疗策略。 

2.3. 观察指标 

1) 两组临床疗效。比较两组治疗前、治疗 3 个月后 NIHSS 评分。2) 采用回顾性研究方法，收集患者的

一般临床参数、影像学资料及实验室检测结果。一般临床参数包括性别、年龄以及入院时血压(收缩压及舒

张压)、合并高脂血症、冠心病、高血压病、糖尿病病史及吸烟、饮酒史。高血压病：患者既往有高血压病

史，目前正接受降压治疗，或者在未用抗高血压药的情况下，同日 3 次测量，收缩压 ≥ 140 mmHg 和(或)舒
张压 ≥ 90 mmHg [7]。吸烟史定义：正在吸烟或戒烟 < 6 个月[8]。糖尿病：患者既往有糖尿病史，正接受降

糖治疗，或空腹血糖 ≥ 7.0 mmol/L 或餐后 2 h 血糖 ≥ 11.1 mmol/L [9]。饮酒史：平均每月饮酒量 ≥ 150 g 或

戒酒 < 6 个月[5]。影像学指标包括病灶部位。实验室检查指标包括空腹血糖、总胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、
高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、纤维蛋白原、血同型半胱氨酸、尿酸。 

2.4. 颅脑 MRI 检查 

采用 MRI 设备(3.0T, Discovery MR750，美国 GE 公司)进行颅脑扫描。主要检查序列包括扩散加权成

像(DWI)、T1 加权成像(T1WI)、T2 加权成像(T2WI)、液体衰减反转恢复序列(FLAIR)及 MR 血管成像

(MRA)等。必要时完成其他血管影像学检查，责任动脉的狭窄情况，必要时完成 CT 血管成像(CTA)或
DSA，若患者同时具有多种血管检查方式，以 DSA 为准[5]。影像学分型分为：放射冠、基底节区、内囊

后肢、丘脑、脑干腹侧、脑干背侧。 

2.5. 神经功能评估 

患者在入院 24 h 内由神经内科专业医师(至少 2 名主治医师及以上职称完成)，采用基线美国卒中量

表(即 NIHSS)对患者进行神经功能评分，用于评估其入院时缺血性脑卒中的严重程度。 

2.6. 统计学方法 

采用 SPSS 21.0 软件进行统计学分析。正态分布的计量资料数据以 x ± s 形式表示，多组间比较采用

方差分析。非正态分布的计量资料以 M (P25, P75)表示，多组间比较采用非参数秩和检验。计数资料以百

分比表示，组间比较采用 χ2 检验或 Fisher 精确概率法。采用多变量 Logistic 回归分析方法分析小动脉闭

塞型进展性脑梗死与脑梗死部位的相关性。以 P < 0.05 为差异具有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 一般临床特点 

本研究纳入符合入组标准的急性脑梗死患者共 156 例，其中男 94 例，女 62 例；平均年龄(64 ± 8)岁。

其中基底节区脑梗死 41 例(26.2%)，放射冠脑梗死 15 例(9.6%)，内囊后肢脑梗死 21 例(13.2%)，丘脑梗

死 11 例(7.1%)，脑干(腹侧)梗死 35 例(22.4%)，脑干(背侧)梗死 33 例(21.2%)。伴有的危险因素包括高血

压 102 例(65.4%)、糖尿病 39 例(25%)、冠心病 13 例(8.3%)、高脂血症 5 例(3.2%)、吸烟 50 例(32.1%)、
饮酒 32 例(20.5%)。 

3.2. 影响进展性脑梗死的单因素分析结果 

两组间性别、年龄、高血压史、2 型糖尿病史、冠心病史、高脂血症、吸烟、饮酒、收缩压数值、舒

张压数值、FBG、TC、TG、HDL、LDL、HCY、FIB、UA 比较差异无统计学意义(P > 0.05)。见表 1。 
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Table 1. Univariate analysis of progressing and non-progressing groups of cerebral infarction with small artery occlusion 
表 1. 小动脉闭塞型脑梗死进展组与非进展组单因素变量分析 

变量 进展组 n = 93 非进展组 n = 63 Z/χ²值 P 值 

年龄[岁(%)] 64.00 (56.00, 69.50) 64.00 (58.00, 72.00) −0.954a 0.340 

收缩压[mmHg (%)] 166.00 (141.50, 183.00) 150.00 (140.00, 178.00) −1.476a 0.140 

舒张压[mmHg (%)] 89.00 (80.00, 101.00) 87.00 (80.00, 96.00) −7.44a 0.457 

男性[例%] 61 (65.6) 35 (55.6) 1.598b 0.242 

高血压史[例(%)] 63 (67.7) 40 (63.5) 0.302b 0.609 

2 型糖尿病史[例(%)] 23 (24.7) 15 (23.8) 0.017b 1.000 

冠心病史[比例(%)] 10 (10.8) 3 (4.8) 1.067b 0.244 

高脂血症史[例(%)] 4 (4.3) 1 (1.6) 0.886b 0.649 

吸烟史[例(%)] 32 (34.4) 17 (27.0) 0.961b 0.381 

饮酒史[例(%)] 21 (22.6) 9 (14.3) 1.664b 0.220 

FBG [mmol/L (%)] 5.27 (4.77, 6.30) 5.47 (4.89, 6.50) −0.898a 0.369 

TC [mmol/L (%)] 4.26 (3.61, 4.85) 4.19 (3.46, 5.12) −0.084a 0.933 

TG [mmol/L (%)] 1.14 (0.94, 1.64) 1.18 (0.9, 1.92) −0.244a 0.807 

HDL-C [mmol/L (%)] 1.13 (1.00, 1.25) 1.09 (0.97, 1.30) −0.517a 0.605 

LDL-C [mmol/L (%)] 2.77 (2.27, 3.27) 2.77 (2.19, 3.46) −0.309a 0.757 

FIB [mmol/L (%)] 2.94 (2.70, 3.43) 2.99 (2.68, 3.52) −0.595a 0.552 

HCY [mmol/L (%)] 10.50 (8.70, 13.95) 11.30 (9.40, 15.20) −1.414a 0.157 

UA [mmol/L (%)] 260.00 (212.00, 322.50) 262.00 (219.00, 295.00) −0.233a 0.816 

注：FBG：空腹血糖；TC：总胆固醇；TG：甘油三酯；HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C：低密度脂蛋白胆固

醇；FIB：纤维蛋白原；HCY：血高同型半胱氨酸；UA：尿酸；a 为 Z 值，b 为χ2 值。 

3.3. 脑梗死部位与小动脉闭塞型脑梗死的关系 

本研究共纳入 156 例研究对象，分析进展性脑梗死与脑梗死部位相关。结果显示，本研究所有期望

频数均大于 5，可应用卡方检验分析，χ2 = 15.702，P < 0.05，提示进展性脑梗死与脑梗死部位有关。脑梗

死分型与进展性脑梗死之间的相关性中等，Cramer’s V = 0.317，P < 0.05。见表 2。 
 
Table 2. Correlation analysis between progressive cerebral infarction with small artery occlusion and the location of cerebral 
infarction 
表 2. 小动脉闭塞型进展性脑梗死与脑梗死部位相关性分析 

变量 进展组 n = 93 非进展组 n = 63 χ2 值 P 值 

基底节区 31 (24.4) 10 (16.6) 

15.702a 0.008 

放射冠 5 (8.9) 10 (6.1) 

内囊后肢 13 (12.5) 8 (8.5) 

丘脑 5 (6.6) 6 (4.4) 

脑干腹侧 25 (20.9) 10 (14.1) 

脑干背侧 14 (19.7) 19 (13.3) 

注：a 为χ2 值。 
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3.4. 脑梗死部位与小动脉闭塞型进展性脑梗死间的危险相关度 

因单因素分析提示影像学亚型与进展性脑梗死相关(P = 0.008)，此外进一步经多因素二元 Logistic 回

归分析，以脑干背侧脑梗死作为参照，发现脑干腹侧(P < 0.05)、基底节区(P < 0.05)与对照组比较均有明

显差异，放射冠、内囊后肢、丘脑、脑干背侧与对照组比较差异无统计学意义(P > 0.05)。见表 3。 
我们使用 Logistic 回归分析预测因素，并采用 Holm-Bonferroni 方法对多重比较进行校正。结果显示，

基底节区脑梗死(校正 P = 0.0227, Adjusted OR = 4.21, 95% CI: 1.60~11.7)是进展性脑梗死的独立预测因素。

放射冠脑梗死(校正 P = 1)、内囊后肢梗死(校正 P = 0.498)、丘脑梗死(校正 P = 1)、脑干腹侧梗死(校正 P = 
0.0697)与脑干背侧梗死未显示统计学显著关联。 
 
Table 3. Risk correlation between the location of cerebral infarction and progressive cerebral infarction 
表 3. 脑梗死部位与进展性脑梗死之间的危险相关度 

变量 Beta estimate Odds ratio 95% CI P Adjusted OR P 

基底节区梗死 1.437 4.207 1.560~11.348 0.005 4.21 0.0227 

放射冠梗死 −0.388 0.679 0.189~2.432 0.552 0.679 1 

内囊后肢梗死 0.791 2.205 0.720~6.753 0.166 2.21 0.498 

丘脑梗死 0.123 1.131 0.287~4.464 0.861 1.13 1 

脑干腹侧梗死 1.222 3.393 1.239~9.289 0.017 3.39 0.0697 

脑干背侧梗死 −0.305 0.737 - 0.386 - - 

3.5. 脑梗死患者双联抗血小板治疗后药物反应性分析 

两组病人进行双抗治疗后均进行了血栓弹力图检测，经统计学分析两组未见统计学差异。见表 4。 
 
Table 4. Drug reactivity analysis of dual antiplatelet therapy in progressing and non-progressing groups of cerebral infarction 
with small artery occlusion 
表 4. 小动脉闭塞型脑梗死进展组与非进展组双联抗血小板治疗后药物反应性分析 

变量 进展组 n = 93 非进展组 n = 63 χ2/F 值 P 值 

AA 抑制率 10.2 (2.2, 76.75) 14.0 (5.8, 70.3) −0.943a 0.346 

ADP 抑制率 46.40 ± 20.54 44.11 ± 20.52 0.465b 0.496 

注：a 为 Z 值，b为 F 值。 

3.6. 小动脉闭塞型进展性脑梗死应用替罗非班治疗前后 NIHSS 评分比较 

小动脉闭塞型进展性脑梗死应用替罗非班治疗前与治疗后 NIHSS 评分存在统计学差异(P < 0.05)。见

表 5。 
 
Table 5. Analysis of NIHSS scores before and after treatment with tirofiban for progressive cerebral infarction with small artery 
occlusion 
表 5. 小动脉闭塞型进展性脑梗死应用替罗非班治疗前后 NIHSS 评分分析 

变量 治疗前 n = 93 治疗后 n = 93 Z 值 P 值 

替罗非班干预前、后 6.00 (4.00, 8.50) 0.00 (0.00, 3.00) −7.834a 0.000 

注：a 为 Z 值。 
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4. 讨论 

进展性脑梗死(Progressive Cerebral Infarction, PCI)作为急性缺血性卒中病程中具有特殊临床转归的亚

型，其定义及发生机制仍是当前脑血管病领域的重点研究课题。尽管国内外学者针对 PCI 的诊断标准开

展了系列探索，但受限于病理生理过程的复杂性，目前尚未形成国际共识性定义[10]。这种定义学争议直

接导致临床研究异质性：既有研究对神经功能恶化的时间窗界定(6 小时至 14 天不等)、评估指标(NIHSS
评分增幅 ≥ 2 分或≥4 分)及混杂因素控制(如感染、代谢紊乱等继发神经功能缺损)均存在显著差异[11]。 

既往研究虽已识别部分潜在危险因素(如基线 NIHSS 评分 ≥ 8 分、大动脉粥样硬化性狭窄、未控制

的高血糖等)，但受研究设计异质性(如单中心回顾性分析、样本量偏倚)及病例选择标准不统一的影响，

各结论间常存在矛盾[12]。值得注意的是，小动脉闭塞型 PCI 因病灶分布于深部、侧支代偿能力差等特

点，可能具有独特的危险因素谱，但目前相关证据仍显匮乏。 
基于上述研究缺口，本研究采用严格纳入标准：将 PCI 定义为发病后 6 小时至 7 天内，在规范抗栓

治疗下仍出现神经功能进行性恶化(NIHSS 评分较基线增加 ≥ 2 分) [13]，并排除发热(体温 > 38.5℃)、电

解质紊乱等系统性因素导致的假性进展。通过多维度临床数据分析发现，小动脉闭塞型 PCI 的发生与梗

死灶的神经解剖定位存在显著相关性，这为建立基于影像表型的风险分层模型提供了重要依据。 
本研究纳入的 156 例小动脉闭塞型脑梗死患者中，93 例(59.6%)被诊断为进展性脑梗死(PCI 组)，63

例(40.4%)归入非进展组(NPCI 组)。与既往文献报道的 PCI 总体发病率(26%~43%)相比[3]，本队列 PCI 发
生率呈现显著升高趋势。这种差异可能归因于以下关键方法学因素： 

1) 评估标准特异性 
本研究采用严格的功能恶化阈值(NIHSS 评分增幅 ≥ 2 分)及动态监测方案(6 h~7 d 每日评估)，较传

统回顾性研究(依赖病历记录，评估频率不足)更易捕获亚临床进展事件。 
2) 人群选择偏倚 
本队列聚焦小动脉闭塞亚型，该亚型因穿支动脉侧支代偿能力差、原位血栓易扩展等特性，可能具

有更高的固有进展风险。而既往研究多混杂大动脉粥样硬化及心源性栓塞病例。 
上述发现提示，在解读 PCI 流行病学数据时，需充分考虑研究人群的血管病变亚型构成及评估方法

的敏感性差异。建立基于病因分型的 PCI 发病率参考范围，将更有利于临床风险分层。 
两组间性别、年龄、高血压史、2 型糖尿病史、冠心病史、高脂血症、吸烟、饮酒、收缩压数值、舒

张压数值、FBG、TC、TG、HDL、LDL、HCY、FIB、UA 比较差异无统计学意义(P > 0.05)。既往有研究

表明，年龄、空腹血糖、卒中严重程度等临床指标与 PCI 的发生关系密切[14]。然而，本研究并未证实空

腹血糖与 PCI (脑梗死进展)存在独立相关性，这可能归因于研究的回顾性设计，缺乏入院即刻空腹血糖数

据，仅分析了入院次日空腹血糖与 PCI 的关联。此外，关于入院时血压是否为该类型脑梗死进展的独立

危险因素，目前学术界尚未达成明确共识。有研究提示，入院时 SBP 升高是脑梗死运动功能障碍恶化的

独立危险因素[15]。而本研究提示，入院时收缩压、舒张压与小动脉闭塞型脑梗死的进展不相关。这可能

与样本量小、样本中血压急剧升高的例数少(收缩压 ≥ 220 mmHg 或舒张压 ≥ 120 mmHg)、未出现高血压

的严重并发症的患者有关。 
本研究构建了标准化抗栓治疗背景下的研究范式，针对既往研究中存在的关键方法学缺陷——抗血

小板治疗方案异质性导致的混杂偏倚(如单抗/双抗选择差异、药物种类及剂量不一致等)，严格遵循最新

循证指南为所有入组脑梗死患者实施规范化的双联抗血小板治疗(Dual Antiplatelet Therapy, DAPT)方案

(阿司匹林 100 mg/d 联合氯吡格雷 75 mg/d)。在此基础上，通过建立“治疗同质化–变量精准化”的研究

模型，系统排除了药物配伍、剂量差异等治疗性混杂因素对结局指标的干扰，由此构建了当前领域基于
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标准化 DAPT 背景的脑梗死进展影响因素分析体系。这一方法学突破不仅实现了神经功能恶化与梗死部

位等影像学指标间关联性的纯净度评估，更通过严格的变量控制显著提升了研究的内部效度，为精准识

别双抗治疗失败后病情进展的独立危险因素提供了高质量循证依据，此为本文的首要创新点。 
本研究根据责任病灶的位置进行影像学分型，将小动脉闭塞型脑梗死分为放射冠区梗死、基底节区

梗死、内囊后肢梗死、丘脑梗死、脑干腹侧梗死、脑干背侧不同亚型。发现了临床中小动脉闭塞型脑梗

死的常见梗死部位，研究结果显示基底节区梗死与脑干腹侧梗死病情更容易进展。 
我们初步探讨了基底节区、脑干腹侧梗死与小动脉闭塞型 PCI 的关系，推测累及上述部位的脑梗死

患者 PCI 发生率较高，校正分析表明，基底节区脑梗死可作为进展性脑梗死的独立预测指标，可能与其

解剖结构的特异性有关。首先，基底节区主要由大脑中动脉的深穿支(如豆纹动脉)供血，这些血管为终末

动脉，缺乏侧支循环[16]，一旦闭塞难以代偿，导致缺血迅速恶化，同样脑干腹侧梗死的血供是由穿支动

脉–旁正中动脉供血，亦是如此[17]。其次，豆纹动脉本身的病理特点，易受高血压影响，发生脂质透明

变性[18]，增加血管闭塞风险，尤其在血压波动时。第三，基底节区控制运动，梗死可能导致严重的神经

功能缺损，而脑干结构密集，小范围的梗死可能引起严重症状，如偏瘫、吞咽困难，这可能导致患者活

动减少，增加深静脉血栓风险，发生肺炎，进而加重脑梗死。第四，脑干为生命中枢，所以并发症可更严

重，间接加重病情，影响恢复。 
本研究引入血栓弹力图(Thrombelastography, TEG)检测技术，对双联抗血小板治疗(Dual Antiplatelet 

Therapy, DAPT)患者的药物反应性进行动态监测。通过 TEG 检测数据分析显示，进展组与非进展组在反

映 P2Y12 受体拮抗剂效应的 ADP 抑制率(ADP inhibition rate)及环氧化酶抑制剂效应的 AA 抑制率(AA 
inhibition rate)等核心药效学指标上均无统计学差异(P > 0.05)。该发现从分子作用靶点层面证实了两组患

者对抗血小板药物的代谢响应具有一致性，不仅排除了氯吡格雷/阿司匹林耐药性差异对研究结果的混杂

干扰，从而显著提高了研究内部效度与结论的临床普适性。基于此，研究成功构建了药物反应同质化的

比较基础，显著提升了研究结论的科学性与临床参考价值，此方法学创新为本研究的第二大创新亮点。 
患者脑梗死治疗给予标准双抗治疗后仍有进展的，序贯给予替罗非班治疗后患者症状明显好转，提

示小动脉闭塞型脑梗死进展后应用替罗非班治疗显著优于双抗治疗。对于进展性脑梗死患者，优先考虑

使用替罗非班作为治疗方案。当然，需根据患者的具体情况(如年龄、患者的基础病、脑梗死严重程度等)
制定个性化的治疗方案，并持续关注患者的病情演变和药物不良反应。 

本研究尚存在一些不足：1) 患者均来自青岛大学附属医院神经内科病房，且受限于回顾性研究设计

及样本量较小，研究结论的外推性可能受限；2) 对于临床症状进展的脑梗死患者，仅通过颅脑 CT 复查

排除脑出血，未进行颅脑核磁共振成像的进一步分析，因此无法明确其恶化的具体病理机制。3) 针对双

抗治疗与替罗非班治疗的优劣性比较，尚需进一步大样本随机对照研究来验证，从而完善治疗指南。因

此，本研究结果需临床医师结合实际情况谨慎分析，并需通过后续大样本研究进一步验证。 
本研究表明，梗死神经解剖定位是小动脉闭塞型 PCI 的独立危险因素(χ2 = 15.702, P < 0.05)。累及基

底节区、脑干腹侧区域的患者，其 PCI 发生率显著高于其他部位(33.3% vs 39.7%, P < 0.05)。这提示上述

区域的穿支动脉终末供血特性及侧支循环匮乏，可能构成 PCI 的病理生理学基础。对累及基底节区、脑

干腹侧的梗死患者，建议启动动态神经功能监测方案(每 4 小时 NIHSS 评估 × 72 h)，并于 24~48 h 内完

成随访 DWI/ADC 序列 MRI，以捕捉早期进展征象。对影像表型高危患者，可考虑在标准双抗治疗的基

础上，早期联合替罗非班(高选择性 GPⅡb/Ⅲa 受体拮抗剂)。未来工作需要建立基于多模态数据融合(影像

组学 + 血清组学)的 PCI 预警模型；开展替罗非班用药时机窗的多中心 RCT；探索多种药物联合对 PCI
的协同干预潜力。鉴于本研究的回顾性性质及样本量较小，无法完全排除偏倚的可能性，需通过大样本、

高规格的研究进一步证实。 
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