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静脉溶栓治疗卒中预警综合征 16 例分析

彭静玉

【摘要】 目的 总结卒中预警综合征的临床和影像学特点，探讨静脉溶栓治疗卒中预警综合征的

有效性和安全性。方法 纳入 2017 年 1 月至 2019 年 7 月共 16 例卒中预警综合征患者，均予 rt⁃PA 静脉

溶栓治疗以及抗血小板、调脂等治疗，采用美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）评价神经功能，改良

Rankin 量表（mRS）评价预后，观察有无出血性转化和脑卒中复发。结果 16 例患者既往有高血压 13 例

次、高同型半胱氨酸血症 12 例次、高脂血症 9 例次，吸烟 10 例次。临床主要表现为单纯运动障碍（7 例）

和运动感觉障碍（9 例）；发作次数 3 ~ 9 次，持续时间 3 ~ 240 min。DWI 显示 13 例（81.25%）可见急性新发

梗死灶；CTA 或 MRA 显示 14 例可见头颈部动脉粥样硬化斑块。溶栓后 13 例病情完全缓解（5/16）、明显

缓解（1/16）或部分缓解（7/16），3 例不同程度加重。溶栓后 24 h 和出院时 NIHSS 评分低于入院时和病程

中最大值（均 P = 0.000），而入院时与病程中最大值（P = 0.433）、溶栓后 24 h 与出院时（P = 0.054）NIHSS
评分差异无统计学意义。14 例预后良好（mRS 评分 < 2 分）。无一例发生出血性转化和远期复发。结

论 对于时间窗内的卒中预警综合征患者，rt⁃PA 静脉溶栓可能是一种有效的治疗方法。

【关键词】 卒中预警综合征（非 MeSH 词）； 血栓溶解疗法； 组织型纤溶酶原激活物
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【Abstract】 Objective To evaluate the clinical characteristics, imaging manifestations and the
efficacy and safety of intravenous thrombolytic for patients with stroke warning syndrome (SWS).
Methods Sixteen patients with SWS from January 2017 to July 2019 were reviewed. The rt ⁃ PA
intravenous thrombolysis and antiplatelet, lipid adjusting were treated. National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS) was performed to evaluate neurological function and modified Rankin Scale (mRS) was
performed to evaluate prognosis, and to observe the presence of hemorrhagic transformation (HT) and
recurrence of stroke. Results The most frequent preexisting risk factors were hypertension (13 cases),
hyperhomocysteinemia (12 cases), dyslipidemia (9 cases) and smoking history (10 cases). All patients
presented with pure motor syndrome (n = 7) or sensory motor syndrome (n = 9). All patients had 3-9 clinical
fluctuations before treatment and the duration of symptoms ranged from 3-240 min. In 13 of 16 SWS
patients, DWI showed acute cerebral infarctions. CTA or MRA showed atherosclerotic plaques in 14 cases.
Thirteen patients experienced favorable recovery, complete remission (5/16), significant remission (1/16) and
partial remission (7/16), respectively. Fourteen patients reached favorable outcome (mRS < 2 at 3 months).
NIHSS score at 24 h after intravenous thrombolytic and at discharge were lower than that on admission and
the maximum value in the course of disease (P = 0.000, for all), while NIHSS score on admission and the
maximum value in the course of disease (P = 0.433), and at 24 h after intravenous thrombolytic and discarge
time (P = 0.054), were no significant statistical difference. Conclusions Intravenous thrombolysis may be
a potentially effective therapy for patients with SWS within the therapeutic time window.

【Key words】 Stroke warning syndrome (not in MeSH); Thrombolytic therapy; Tissue plasminogen
activator
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卒中预警综合征（SWS）是一种特殊类型的急性

缺血性卒中临床综合征，主要表现为反复刻板样发

作、持续时间较短、症状进行性加重的局灶性神经

功能障碍，易进展为脑梗死［1］。最常见的是内囊预

警综合征（CWS），由 Donnan 等［2］于 1993 年率先提

出，系指 24 小时内出现至少 3 次短暂性腔隙综合

征，表现为面部、上肢、下肢中至少 2 处运动和（或）

感觉障碍，而无皮质损害表现（如失语、失用、忽视

等），但发作间期正常，且经 CT 发现的梗死灶多位于

内囊区。2004 年，Staaf 等［3］将内囊预警综合征的发

病时间延长至 72 小时，且 DWI 还可见苍白球、壳核、

丘脑、放射冠等部位新发梗死灶。此后，在符合内

囊预警综合征诊断标准的患者中陆续发现脑桥、胼

胝 体 新 发 梗 死 灶 ，因 此 ，Benito ⁃ León 等 ［4］和

Nandhagopal 等 ［5］分 别 提 出“ 脑 桥 预 警 综 合 征

（PWS）”和“胼胝体预警综合征”的概念。目前认为，

大多数卒中预警综合征患者表现为反复短暂性发

作的缺血性卒中，有超过 70%的患者 DWI 可见新发

梗死灶［1］；而少数患者则表现为特殊类型的短暂性

脑缺血发作（TIA），MRI 未见新发梗死灶，此类患者

虽临床少见，但与典型短暂性脑缺血发作相比，短

时间内反复发作频繁，症状严重，进展为脑梗死的

概率较大，临床预后相对不良［1，6］。卒中预警综合征

的治疗目前尚未达成共识，主要包括抗血小板、抗

凝、扩容、静脉溶栓和血管内治疗（EVT）等综合方

案。山西省大同市第三人民医院近 3 年有 327 例急

性缺血性卒中患者接受 rt⁃PA 静脉溶栓治疗，其中

16 例为卒中预警综合征，本文回顾分析其诊断与治

疗经过，以为临床早期诊断和及时治疗提供依据。

对象与方法

一、研究对象

1. 纳入标准 （1）均符合卒中预警综合征的诊

断标准：24 h 内出现 3 次或以上短暂性、刻板性、局

灶性神经功能障碍发作，表现为累及面部、上肢、下

肢中至少 2 处运动和（或）感觉障碍，伴或不伴构音

障碍，无皮质损害表现，发作间期正常［2］。（2）首次发

作至入院时间 ≤ 24 h。（3）参照《中国急性缺血性

脑卒中诊治指南 2014》［7］，予标准流程的 rt⁃PA 静脉

溶栓治疗，且给药前至少处于 1 次临床发作中，发作

持续时间距给药 < 4.50 h。（4）入院时美国国立卫生

研究院卒中量表（NIHSS）评分 ≤ 25 分。（5）至少完

成 1 次临床随访（发病至随访时间 ≥ 3 个月）。（6）所

有患者及其家属均对病情和治疗方案知情并签署

知情同意书。

2. 排除标准 （1）临床资料不全。（2）无法完成

头部 MRI、CTA 或 MRA 检查。（3）发病后无法长期坚

持正规的二级预防治疗。

3. 一般资料 选择 2017 年 1 月至 2019 年 7 月在

我院神经内科接受 rt⁃PA 静脉溶栓治疗的卒中预警

综合征患者共 16 例，男性 12 例，女性 4 例；年龄 34 ~
80 岁，中位年龄为 63.00（58.75，66.75）岁；首次发作

至入院时间 2.20 ~ 24.00 h，中位时间为 3.25（2.63，
4.43）h。

二、研究方法

1. 临床资料采集 详细记录患者性别、年龄、首

次发作至入院时间、脑血管病危险因素、入院时

NIHSS 和 ABCD2 评分、临床表现、发作次数和持续

时间，以及头部 MRI（DWI）、头颈部 CTA 或 MRA 检

查结果。

2. 静脉溶栓 所有患者均于入院后 24 h 内接受

规范的 rt⁃PA 静脉溶栓治疗，且最近一次发作持续时

间距给药 < 4.50 h。rt⁃PA 剂量为 0.90 mg/kg（最大剂

量为 90 mg），溶于灭菌注射用水中配制成终浓度达

1 mg/ml，总剂量的 10%于 1 min 内静脉注射，剩余

90%于 1 h 内微量泵持续泵入。

3. 其他治疗 16 例患者均于静脉溶栓 24 h 后

予以抗血小板治疗，12 例予以阿司匹林 100 mg/d 和

氯吡格雷 75 mg/d 双联抗血小板治疗，连续 21 d 后改

为阿司匹林 100 mg/d 长期维持；2 例予以阿司匹林

300 mg/d，连续 7 d 后改为 100 mg/d 长期维持；2 例予

以阿司匹林 100 mg/d 长期维持。同时针对不同脑血

管病危险因素，予以阿托伐他汀（20 mg/d 长期维持，

12 例）或瑞舒伐他汀（5 mg/d 长期维持，4 例）调脂，

钙拮抗剂硝苯地平（10 ~ 20 mg/次、2 次/d 长期维持，

3 例）和氨氯地平（2.50 mg/d 长期维持，9 例）、血管紧

张素Ⅱ受体阻断剂厄贝沙坦氢氯噻嗪（162.50 mg/d
长期维持，1 例）降压，二甲双胍（0.50 g/次、2 次/d 长

期维持，2 例）降糖，叶酸（0.80 mg/d 长期维持，12 例）

降低血清同型半胱氨酸，低分子右旋糖酐（500 ml/d
静脉滴注 7 d，5 例）扩容治疗。

4. 观察指标 （1）神经功能：记录入院时、病程

中最大、溶栓后 24 h 和出院时 NIHSS 评分以评价神

经功能。NIHSS 量表是目前国际通用的综合评价缺

血性卒中患者神经功能的量表，包括意识（水平 0 ~
3 分、提问 0 ~ 2 分、指令 0 ~ 2 分）、凝视（0 ~ 2 分）、视
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野（0 ~ 3 分）、面瘫（0 ~ 3 分）、上肢运动（0 ~ 4 分，双

侧分别计分）、下肢运动（0 ~ 4 分，双侧分别计分）、

共济运动（0 ~ 2 分）、感觉（0 ~ 2 分）、语言（0 ~ 3 分）、

构音障碍（0 ~ 2 分）、忽视（0 ~ 2 分）共 11 项内容，总

评分为 42 分，≤ 4 分为轻度神经功能障碍、5 ~ 15 分

为中度神经功能障碍、16 ~ 20 分为中重度神经功能

障碍、> 20 分为重度神经功能障碍。（2）药物不良反

应：溶栓期间和溶栓 24 h 内密切监测患者生命体

征、病情变化、有无出血性转化（HT），严重皮肤黏

膜、胃肠道、呼吸道、泌尿系统等其他系统继发性出

血，以及有无过敏反应、胃肠道反应、心律失常、血

压下降等心血管系统症状；溶栓后 24 h 复查头部 CT
观察有无颅内出血，其中症状性颅内出血（sICH）系

指 CT 显示的颅内任意部位出血灶，可解释临床症状

恶化或预示临床预后不良（如嗜睡、偏瘫加重等），

或 NIHSS 评分增加 ≥ 4 分［8］。（3）缺血性卒中病情波

动：溶栓后至出院期间持续观察有无病情反复发作

和（或）持续进展；并于发病后 3 个月门诊随访时观

察有无脑卒中复发，必要时复查 MRI。（4）预后：发病

后 3 个月门诊随访时采用改良 Rankin 量表（mRS）评

价预后，mRS 评分 < 2 分为预后良好，≥ 2 分为预后

不良。

三、统计分析方法

采用 SPSS 22.0 统计软件进行数据处理与分

析。计数资料以相对数构成比（%）或率（%）表示。

呈非正态分布的计量资料以中位数和四分位数间

距［M（P25，P75）］表示；呈正态分布的计量资料以均

数 ± 标准差（x ± s）表示，采用随机区组设计的方差

分析，两两比较行 SNK⁃q 检验。以 P ≤ 0.05 为差异

具有统计学意义。

结 果

本组 16 例患者既往罹患高血压 13 例次、冠心

病 3 例次、2 型糖尿病 3 例次、高脂血症 9 例次、高同

型半胱氨酸血症 12 例次、阻塞性睡眠呼吸暂停综合

征（SAHS）1 例次，吸烟 10 例次、酗酒 2 例次。入院

时 ABCD2 评分 3 ~ 7 分，中位值 5.00（4.25，5.00）分，

其中 1 例 ABCD2 评分 3 分（低危组）、15 例 ABCD2 评

分 ≥ 4 分（中高危组）。临床主要表现为单纯运动

障碍 7 例（单侧肢体无力伴构音障碍），运动感觉障

碍 9 例（7 例单侧肢体麻木无力伴构音障碍、2 例单

侧肢体麻木无力）；入院前 24 h 内发作次数 3 ~ 9 次，

中位值 4（3，5）次；发作持续时间为 3 ~ 240 min，中位

值 5.00（5.00，25.00） min，其 中 ≤ 30 min 65 次

（89.04%，65/73）、31 ~ 60 min 为 5 次（6.85%，5/73）、

61 ~ 120 min 1 次（1.37%，1/73）、121 ~ 180 min 1 次

（1.37%，1/73），181 ~ 240 min 为 1 次（1.37%，1/73）。

DWI 序列显示，13 例可见急性新发梗死灶，11 例新

发病灶位于内囊和放射冠区为内囊预警综合征（图

1），2 例新发病灶位于脑桥为脑桥预警综合征（图

2），其中 12 例病灶直径 < 15 mm，符合腔隙性梗死表

现；3 例未见明显新发梗死灶，但可见陈旧性腔隙性

梗死灶（图 3）。CTA 或 MRA 显示，14 例可见头颈部

动脉粥样硬化斑块，但未见相关颅内外大动脉狭窄

或闭塞；2 例未见明显的头颈部大动脉粥样硬化性

改变。本组 16 例卒中预警综合征患者的临床资料

参见表 1。
16 例患者溶栓后临床症状均有不同程度缓解，

5 例（例 3、例 5、例 9、例 12、例 16）完全缓解，临床症

状完全消失（NIHSS 评分 0 分）且未复发；1 例（例 1）
明显缓解，临床症状完全消失（NIHSS 评分 0 分），而

住院期间类似症状复发 1 次但完全缓解；7 例部分缓

解，其中 5 例（例 4、例 8、例 10、例 11、例 13）临床症状

明显或部分缓解，但仍持续遗留部分神经功能障

碍，未再出现症状波动加重，2 例（例 14、例 15）临床

症状完全消失，而住院期间有类似症状复发且复发

症状未完全消失，但复发后病情轻于治疗前；3 例

（例 2、例 6、例 7）症状波动加重，临床症状持续存在，

较治疗前仅轻微缓解或不缓解，并于溶栓 24 h 内出

现原有症状再次加重且病情重于治疗前。无一例

发生出血性转化。本组患者入院时 NIHSS 评分 2 ~
12 分，平均（6.44 ± 3.20）分；病程中最大评分为 2 ~
12 分，平均（7.06 ± 2.98）分；溶栓后 24 h 0 ~ 9 分，平

均（3.06 ± 3.47）分；出院时 0 ~ 6 分，平均为（1.50 ±
2.03）分。4 个观察时间点 NIHSS 评分差异具有统

计学意义（均 P = 0.000），其中溶栓后 24 h 和出院时

NIHSS 评分低于入院时和病程中最大值（均 P =
0.000），而入院时与病程中最大值（P = 0.433）、溶栓

后 24 h 与出院时 NIHSS 评分（P = 0.054）差异无统计

学意义，表明急性期静脉溶栓联合后续经典抗血小

板、调脂以及控制危险因素等治疗，神经功能明显

改善（表 2，3）。

本组患者随访至发病后 3 个月，mRS 评分 0 分

12 例、1 分 2 例、2 分 1 例、3 分 1 例，预后良好率（mRS
评分 < 2 分）为 87.50%（14/16）。随访期间所有患者

均未出现脑卒中复发。
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讨 论

与缺血性卒中相同，卒中预警综合征的常见血

管病危险因素包括高血压、冠心病、糖尿病、高脂血

症、吸烟等，但血管评估（包括颈部血管超声、头颈

部 CTA 和 MRA）常无法发现明确的动脉狭窄或闭塞

性病变，心脏评估（包括动态心电图、心脏超声）仅

排除心源性栓子的可能［2，9 ⁃10］。Camps⁃Renom 等［11］

的研究显示，约 66.67%（28/42）的卒中预警综合征

患者有明确的高血压病史，且入院时有高达 80.95%
（34/42）的患者合并高血压，显著高于其他常见血管

病危险因素（高脂血症为 33.33%、糖尿病为 16.67%、

缺血性心脏病为 14.29%、周围血管病变为 2.38%，吸

烟史为 30.95%、酗酒史为 16.67%）。长期高血压可

以引起颅内小动脉脂质透明样变性或微动脉粥样

硬化，造成穿支动脉狭窄，导致其供血区缺血，故推

测高血压是卒中预警综合征最常见的危险因素。

本研究 16 例患者既往有高血压 13 例次、高同型半

胱氨酸血症 12 例次、高脂血症 9 例次、冠心病 3 例

次、2 型糖尿病 3 例次，吸烟史 10 例次、酗酒史 2 例

次；CTA 或 MRA 均未发现相关颅内外大动脉狭窄或

闭塞；心电图未见房颤等心律失常，与文献报道相

一致［2，9⁃11］。

卒中预警综合征的病因和发病机制迄今尚未

完全阐明，由于其表现为反复刻板样、短暂性、局灶

性神经功能缺损，且有进行性加重的趋势，故推测

系病变区域局部小动脉或穿支动脉原位血栓形成

所致［2，9，12］。高分辨力 MRA 也发现卒中预警综合征

患者的穿支动脉起始部存在斑块［13⁃14］。因此，目前

关于卒中预警综合征发病机制的常见假说主要包

括小动脉或穿支动脉原位血栓性病变［14］、小动脉或

穿支动脉血流动力学改变［15］。亦有学者提出血管

痉挛、动脉⁃动脉栓塞、心源性栓塞、梗死灶周围去极

化影响相邻运动感觉传导通路等可能的病理生理

学机制［3］。本研究 16 例患者中 15 例存在进展至脑

梗死的中高风险（ABCD2 评分 ≥ 4 分），CTA 或 MRA
显示 14 例存在头颈部斑块，MRI 显示 13 例出现急性

新发梗死灶（其中 12 例为腔隙性梗死），均符合小动

脉或穿支动脉病变特点，亦提示动脉粥样硬化是其

主要发病机制。

目前，卒中预警综合征的治疗方法多样，主要

包括静脉溶栓、抗凝、抗血小板、扩容和血管内治疗

等［16⁃17］，同时还应对相关血管病危险因素进行长期

调控，如降压、调脂、降糖和改善生活方式等，但不

图 1 例 2 患者，男性，63 岁，临床诊断为内囊预警综合征。头
部 MRI 检查所见 1a 横断面 DWI 显示，左侧内囊新发梗死灶
（箭头所示） 1b 横断面 FLAIR 成像显示，左侧内囊高信号病
灶（箭头所示） 图 2 例 3 患者，男性，63 岁，临床诊断为脑桥
预警综合征。头部 MRI 检查所见 2a 横断面 DWI 显示，脑桥
偏右新发梗死灶（箭头所示） 2b 横断面 FLAIR 成像显示，右
侧脑桥高信号病灶（箭头所示） 图 3 例 16 患者，女性，80 岁，
临床诊断为无新发责任病灶的卒中预警综合征。头部 MRI 检查
所见 3a 横断面 DWI 未见新发梗死灶 3b 横断面 FLAIR
成像显示，左侧内囊陈旧性腔隙性梗死灶（箭头所示）

Figure 1 Head MRI findings of a 63⁃year⁃old male patient with
CWS (Case 2). Axial DWI showed a new infarction lesion in left internal capsule (arrow indicates, Panel 1a). Axial FLAIR showed
hyperintensity infarction lesion in left internal capsule (arrow indicates, Panel 1b). Figure 2 Head MRI findings of a 63 ⁃ year ⁃ old
male patient with PWS (Case 3). Axial DWI showed a new infarction lesion in right pons (arrow indicates, Panel 2a). Axial FLAIR
showed hyperintensity infarction lesion in right pons (arrow indicates, Panel 2b). Figure 3 Head MRI findings of a 80 ⁃ year ⁃ old
female patient with SWS without new lesion (Case 16). Axial DWI showed no new infarction lesion (Panel 3a). Axial FLAIR showed
old lacunar infarction lesion in left internal capsule (arrow indicates, Panel 3b).
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同治疗方法的效果尚无定论，尤其是静脉溶栓的疗

效争议颇大。Muengtaweepongsa 等［18］报告 11 例脑

桥预警综合征患者，均予抗血小板治疗，其中仅 1 例

急性期予 rt⁃PA 静脉溶栓，但疗效欠佳，溶栓后仍反

复刻板发作并最终进展为持续性偏瘫。Tassi 等［1］

报告 18 例卒中预警综合征患者，其中 9 例予 rt⁃PA 静

脉溶栓，9 例予抗血小板治疗（氯吡格雷 300 mg 负荷

剂量，再 75 mg/d 长期维持）和调脂治疗（阿托伐他汀

80 mg/d），其结果显示，静脉溶栓组虽未发生出血性

转化，但出院时 NIHSS 评分为 7 分（1 ~ 11 分），发病

后 3 个月预后良好（mRS 评分 0 ~ 2）率约为 33.33%
（3/9）；非静脉溶栓组出院时 NIHSS 评分 2.5 分（0 ~
10 分），发病后 3 个月预后良好率为 55.56%（5/9），

提示静脉溶栓组安全性较好，但疗效欠佳，但是由

于该项研究未随机分组且未进行统计分析，故认为

其结论有待进一步商榷。近年相关研究逐渐显示

出 rt⁃PA 静脉溶栓对卒中预警综合征有一定疗效。

Vivanco⁃Hidalgo 等［19］采用 rt⁃PA 静脉溶栓治疗 4 例

内囊预警综合征患者，仅 1 例溶栓后复发并进展为

严重偏瘫（NIHSS 评分 12 分）；余 3 例溶栓后完全缓

解且随访期间未再复发，DWI 亦未见新发梗死灶。

González Hernández 等［20］总结 rt⁃PA 静脉溶栓治疗

22 例卒中预警综合征患者的临床资料（包括新报道

3 例和既往文献报道 19 例），18 例（81.82%）发病 3 个

月时预后良好（mRS 评分 0 ~ 1 分）、1 例 mRS 评分为

2 分、3 例 mRS 评分 > 2 分。Fuseya 等［21］报告 1 例内

囊预警综合征患者，经抗凝、抗血小板、调脂治疗后

仍进展为脑梗死，遂予以 rt⁃PA 静脉溶栓，症状完全

缓解且无其他并发症。He 等［17］的多中心研究纳入

72 例内囊预警综合征患者，分为 rt⁃PA 静脉溶栓组

序号

1
2
3

4

5
6
7
8

9
10
11
12
13
14
15
16

性别

男性

男性

男性

男性

男性

女性

男性

男性

男性

男性

男性

男性

女性

女性

男性

女性

年龄
（岁）

34
63
63

58

67
61
63
54

53
72
65
64
66
67
63
80

血管病危险因素

高同型半胱氨酸血症

高血压、糖尿病、冠心病、
吸烟史

糖尿病、高脂血症、冠心
病、高同型半胱氨酸血
症、阻塞性睡眠呼吸暂停
综合征、吸烟史、酗酒史

高血压、糖尿病、冠心病、
高脂血症、高同型半胱氨
酸血症、吸烟史

高血压、高脂血症、高同
型半胱氨酸血症、吸烟史

高血压病、高脂血症、高
同型半胱氨酸血症

高血压、高同型半胱氨酸
血症、吸烟史

高血压、高脂血症、高同
型半胱氨酸血症、吸烟
史、酗酒史

高血压、高脂血症、
吸烟史

高同型半胱氨酸血症、高
脂血症、吸烟史

高血压、高脂血症、高同
型半胱氨酸血症、吸烟史

高血压、吸烟史

高血压

高血压、高同型半胱氨酸
血症

高血压、高同型半胱氨酸
血症

高血压、高脂血症、高同
型半胱氨酸血症

ABCD2
（评分）

3
7
6

5

5
5
5
5

4
4
5
5
6
4
5
5

发作次数
（次）

3
3
3

8

5
3
3
9

7
5
4
3
3
5
5
4

持续时间
（min）
5 ~ 30

30 ~ 60
20 ~ 240

3 ~ 10

5 ~ 20
30

10 ~ 30
5 ~ 90

5 ~ 25
10

20 ~ 30
5

10 ~ 150
5 ~ 20

5
5 ~ 20

临床症状

右侧肢体无力，
构音障碍

右侧肢体无力，
构音障碍

左侧肢体麻木无力，
构音障碍

左侧肢体麻木无力，
构音障碍

右侧肢体无力，
构音障碍

右侧肢体麻木无力

右侧肢体麻木无力

右侧肢体麻木无力，
构音障碍

左侧肢体麻木无力，
构音障碍

右侧肢体麻木无力，
构音障碍

左侧肢体麻木无力，
构音障碍

左侧肢体麻木无力，
构音障碍

左侧肢体麻木无力，
构音障碍

右侧肢体麻木无力，
构音障碍

右侧肢体麻木无力，
构音障碍

右侧肢体麻木无力，
构音障碍

DWI 病灶

左侧基底节区

左侧内囊

右侧脑桥

右侧脑桥

未见新发
梗死灶

左侧放射冠

左侧内囊

左侧内囊

未见新发
梗死灶

左侧放射冠

右侧内囊

右侧内囊

右侧放射冠

左侧放射冠

左侧内囊

未见新发
梗死灶

治疗后
症状波动

有

有

无

无

无

有

有

无

无

无

无

无

无

有

有

无

NIHSS（评分）

治疗前

8
2
2

8

5
8
4
9

11
5
6
7

10
4

12
2

治疗后 24 h
0
9
0

4

0
9
6
6

0
3
2
0
8
0
2
0

最大值

8
9
2

8

5
9
6
9

11
5
6
7

10
4

12
2

出院

0
5
0

1

0
5
1
2

0
0
1
0
6
2
1
0

mRS
（评分）

0
1
0

0

0
1
0
0

0
0
0
0
3
2
0
0

表 1 16 例卒中预警综合征患者的临床资料

Table 1. Clinical data of 16 patients with SWS

NIHSS，National Institutes of Health Stroke Scale，美国国立卫生研究院卒中量表；mRS，modified Rankin Scale，改良 Rankin 量表
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（27 例）和非静脉溶栓组（45 例），静脉溶栓组症状完

全 缓 解 率（37.04% ，10/27）高 于 非 静 脉 溶 栓 组

（22.22%，10/45）、复发率（62.96%，17/27）低于非静

脉溶栓组（77.78%，35/45），提示 rt⁃PA 静脉溶栓是时

间窗内治疗卒中预警综合征较有效的方法。本研

究 16 例卒中预警综合征患者均予以 rt⁃PA 静脉溶

栓，虽然 MRI 证实 13 例出现新发梗死灶，但就临床

症状而言，治疗前所有患者均处于反复、频繁、刻板

样发作，静脉溶栓后 6 例完全缓解（5 例）或明显缓解

（1 例），7 例症状虽未完全消失或复发波动但神经功

能障碍部分缓解，3 例症状缓解不理想且有不同程

度复发加重；溶栓后 24 h 和出院时 NIHSS 评分低于

入院时和病程中最大值，而入院时与病程中最大

值、溶栓后 24 h 与出院时无明显差异，提示神经功

能障碍明显缓解；无一例发生出血性转化；14 例长

期预后良好、2 例预后不良，至随访终点均未发生脑

卒中复发。表明急性期 rt⁃PA 静脉溶栓对卒中预警

综合征患者而言，不仅安全性良好，而且疗效较为

明显。

本研究尚存一定的局限性：（1）为单中心研究，

样本量较小，存在一定的选择偏倚。（2）为回顾性研

究，部分细节病历资料可能存在不可获取的情况，

而且未设置对照组，相较于设计严谨的前瞻性、随

机双盲试验，研究结论缺乏足够的说服力。尽管本

研究存在上述缺陷，但目前国内外对卒中预警综合

征的治疗、特别是 rt⁃PA 静脉溶栓治疗的报道相对较

少，且均为单中心、病例数较少的回顾性研究［1，17⁃22］，

因此笔者希望能够对临床有所助益，为临床研究和

实践积累经验。

综上所述，卒中预警综合征是缺血性卒中的特

殊类型，临床相对罕见，发作时多持续时间短暂且

病情轻微，但是若无有效干预措施，发作频率增加，

可进展为症状持续不能缓解的脑梗死，临床预后相

对不良。尽管国内外对 rt⁃PA 静脉溶栓治疗卒中预

警综合征的效果尚无定论，但可预见该方法仍可能

是较有前景的急性期干预手段，尚待更大样本量、

更严谨设计的多中心随机对照试验加以验证。
利益冲突 无
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Yang P, Zhang Y, Zhang L, Zhang Y, Treurniet KM, Chen W, Peng Y, Han H, Wang J, Wang S, Yin C, Liu S, Wang P, Fang Q,
Shi H, Yang J, Wen C, Li C, Jiang C, Sun J, Yue X, Lou M, Zhang M, Shu H, Sun D, Liang H, Li T, Guo F, Ke K, Yuan H, Wang
G, Yang W, Shi H, Li T, Li Z, Xing P, Zhang P, Zhou Y, Wang H, Xu Y, Huang Q, Wu T, Zhao R, Li Q, Fang Y, Wang L, Lu J,
Li Y, Fu J, Zhong X, Wang Y, Wang L, Goyal M, Dippel DWJ, Hong B, Deng B, Roos YBWEM, Majoie CBLM, Liu J; DIRECT-MT
Investigators
N Engl J Med, 2020. doi: 10.1056/NEJMoa2001123. [Epub ahead of print]

【摘要】 研究背景 对于急性缺血性卒中患者，血管内机械取栓前是否进行 rt⁃PA 静脉溶栓，其所获得的风险和收益目前

尚未知。本研究探讨急性缺血性卒中患者是直接血管内机械取栓还是 rt⁃PA 静脉溶栓桥接血管内机械取栓。方法 纳入中国

41 所脑卒中中心发病 4.5 小时内的适宜 rt⁃PA 静脉溶栓的急性大血管闭塞性缺血性卒中患者，按照 1 ∶1 比例随机分为直接机械

取栓组（直接取栓组）和 rt⁃PA 静脉溶栓桥接机械取栓组（桥接取栓组），后者 rt⁃PA 剂量 0.9 mg/kg。主要研究终点是术后 90 天

改良 Rankin 量表（mRS）评分整体分布情况，采用非劣效性检验（95%CI 下限是否 ≥ 0.8）；次要结局包括梗死区域再灌注和术后

90 天病死率等。结果 共筛选 1586 例急性缺血性卒中患者，其中 656 例患者符合入组标准（直接取栓组 327 例，桥接取栓组

329 例）。结果显示：直接取栓组术后 90 天临床预后（mRS 评分）并不劣于桥接取栓组（校正后 OR = 1.07，95%CI：0.81 ~ 1.40；非
劣效性 P = 0.040），但直接取栓组术前成功再灌注比例［2.45%（8/326）对 7.01%（23/328）；校正后 OR = 0.33，95%CI：0.14 ~ 0.74］
和总体成功再灌注比例［79.41%（243/306）对 84.49%（267/316）；校正后 OR = 0.70，95%CI：0.47 ~ 1.06］低于桥接取栓组，而直接

取栓组与桥接取栓组术后 90 天病死率差异无统计学意义［17.79%（58/326）对 18.90%（62/328），P = 0.710］。结论 对于发病

4.5 小时内的急性前循环大血管闭塞性缺血性卒中患者，基于 20%可信界值，直接血管内机械取栓的功能结局并不劣于 rt⁃PA
静脉溶栓桥接血管内机械取栓。（该项研究由中华人民共和国国家卫生健康委员会脑卒中防治工程委员会和吴阶平医学基金

会资助；DIRECT⁃MT 试验在 ClinicalTrials.gov 注册号为 NCT03469206。）。

（天津市环湖医院神经外科 马振健 魏铭编译）
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