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  [摘要] 目的 探讨应激性高血糖比值(SHR)对大动脉粥样硬化(LAA)型急性大血管闭塞性急性缺血性

卒中(AIS)患者血管内治疗后临床预后的影响。方法 研究基于RESCUE
 

BT和DEVT两项前瞻性、多中心随

机对照研究的合并数据,筛查得到病因分型为LAA型并接受血管内治疗的急性大血管闭塞性AIS患者共495例,
按纳入排除标准最终纳入280例进行分析。根据入院随机血糖(ABG)及糖化血红蛋白(HbA1c)计算SHR,并按三

分位数分为T1组(SHR≤0.91)、T2组(SHR
 

>0.91~1.12)和T3组(SHR>1.12)。主要结局为发病后90
 

d功能

预后良好,定义为改良Rankin量表(mRS)评分0~3分;次要结局包括90
 

d功能独立、90
 

d完全独立、mRS评分整

体分布、90
 

d全因死亡、48
 

h内症状性颅内出血(sICH)及48
 

h内任何颅内出血(any
 

ICH)。采用多因素logistic回

归模型和有序logistic回归模型评估不同SHR分组与临床结局的关系。结果 280例患者中,T1、T2、T3组分

别有94、93、93例。随着SHR水平升高,90
 

d功能预后良好率呈下降趋势,T1、T2、T3组分别为74.5%(70/
94)、66.7%(62/93)和53.8%(50/93)。与T1组比较,在校正年龄、性别、基线美国国立卫生研究院卒中量表

(NIHSS)评分、基线Alberta卒中项目早期CT评分(ASPECTS)、基线侧支循环美国介入和治疗神经放射学

会/介入放射学会(ASITN/SIR)分级、发病至再通时间、糖尿病史及基线舒张压(DBP)后,T3组获得90
 

d良好

功能预后的可能性明显降低[调整后的OR(aOR)=0.46,95%CI:0.23~0.92,P=0.027],而T2组与T1组

比较差异无统计学意义(aOR=0.62,95%CI:0.31~1.24,P=0.175)。受试者工作特征(ROC)曲线分析显

示,SHR预测模型预测90
 

d功能预后不良的曲线下面积(AUC)为0.747,高于单独 ABG预测模型(AUC=
0.622)和单独HbA1c预测模型(AUC=0.578)。结论 较高水平的SHR与LAA型急性大血管闭塞性AIS
患者较差的90

 

d功能预后独立相关。与单独ABG或单独HbA1c比较,SHR可能更能反映急性应激状态下的

相对血糖升高水平,并具有较好的预后预测价值。SHR有望为临床风险分层、预后评估及个体化管理提供参考

依据。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

effect
 

of
 

stress
 

hyperglycemia
 

ratio
 

(SHR)
 

on
 

clinical
 

progno-
sis

 

after
 

endovascular
 

therapy
 

in
 

patients
 

with
 

large
 

artery
 

atherosclerosis
 

(LAA)-type
 

acute
 

large
 

vessel
 

oc-
clusive

 

ischemic
 

stroke
 

(AIS).Methods This
 

study
 

was
 

based
 

on
 

pooled
 

data
 

from
 

two
 

prospective,multi-
center

 

randomized
 

controlled
 

trials
 

(RESCUE-BT
 

and
 

DEVT).A
 

total
 

of
 

495
 

patients
 

with
 

LAA-type
 

acute
 

large
 

vessel
 

occlusive
 

AIS
 

who
 

received
 

endovascular
 

therapy
 

were
 

screened,and
 

280
 

patients
 

were
 

finally
 

in-
cluded

 

for
 

analysis
 

according
 

to
 

the
 

inclusion
 

and
 

exclusion
 

criteria.SHR
 

was
 

calculated
 

based
 

on
 

admission
 

blood
 

glucose
 

(ABG)
 

and
 

glycated
 

hemoglobin
 

(HbA1c),and
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

three
 

groups
 

accord-
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ing
 

to
 

tertiles:the
 

T1
 

group
 

(SHR≤0.91),the
 

T2
 

group
 

(SHR>0.91-1.12),and
 

the
 

T3
 

group
 

(SHR>
1.12).The

 

primary
 

outcome
 

was
 

90-day
 

favorable
 

functional
 

prognosis
 

after
 

onset,defined
 

as
 

the
 

modified
 

Rankin
 

scale
 

(mRS)
 

score
 

of
 

0-3.Secondary
 

outcomes
 

included
 

90-day
 

functional
 

independence,90-day
 

com-
plete

 

independence,overall
 

distribution
 

of
 

mRS
 

scores,90-day
 

all-cause
 

mortality,symptomatic
 

intracranial
 

hemorrhage
 

(sICH)
 

within
 

48
 

h,and
 

any
 

intracranial
 

hemorrhage
 

(any
 

ICH)
 

within
 

48
 

h.Multivariate
 

logistic
 

regression
 

models
 

and
 

ordinal
 

logistic
 

regression
 

models
 

were
 

used
 

to
 

evaluate
 

the
 

association
 

between
 

differ-
ent

 

SHR
 

groups
 

and
 

clinical
 

outcomes.Results Among
 

the
 

280
 

patients,T1,T2,and
 

T3
 

groups
 

included
 

94,
93,and

 

93
 

patients,respectively.With
 

increasing
 

SHR
 

levels,the
 

rate
 

of
 

90-day
 

favorable
 

functional
 

prognosis
 

showed
 

a
 

decreasing
 

trend,with
 

rates
 

of
 

74.5%
 

(70/94),66.7%
 

(62/93),and
 

53.8%
 

(50/93)
 

in
 

the
 

T1,T2,
and

 

T3
 

groups,respectively.Compared
 

with
 

the
 

T1
 

group,after
 

adjusting
 

for
 

age,sex,baseline
 

national
 

insti-
tutes

 

of
 

health
 

stroke
 

scale
 

(NIHSS)
 

score,baseline
 

Alberta
 

stroke
 

program
 

early
 

CT
 

score
 

(ASPECTS),
baseline

 

collateral
 

circulation
 

American
 

Society
 

of
 

Interventional
 

and
 

Therapeutic
 

Neuroradiology/Society
 

of
 

Interventional
 

Radiology
 

Collateral
 

Flow
 

Grading
 

System
 

(ASITN/SIR)
 

grade,time
 

from
 

onset
 

to
 

recanaliza-
tion,history

 

of
 

diabetes,and
 

baseline
 

diastolic
 

blood
 

pressure
 

(DBP),the
 

T3
 

group
 

had
 

a
 

significantly
 

lower
 

likelihood
 

of
 

achieving
 

90-day
 

favorable
 

functional
 

prognosis
 

[adjusted
 

OR
 

(aOR)=0.46,95%CI:0.23-
0.92,P=0.027],while

 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

was
 

observed
 

between
 

the
 

T2
 

and
 

T1
 

groups
 

(aOR=0.62,95%CI:0.31-1.24,P=0.175).ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

AUC
 

of
 

the
 

SHR
 

predic-
tion

 

model
 

for
 

predicting
 

90-day
 

poor
 

functional
 

prognosis
 

was
 

0.747,which
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

ABG
 

alone
 

model
 

(AUC=0.622)
 

and
 

the
 

HbA1c
 

alone
 

model
 

(AUC=0.578).Conclusion High
 

SHR
 

levels
 

are
 

independently
 

associated
 

with
 

90-day
 

poor
 

functional
 

prognosis
 

in
 

patients
 

with
 

LAA-type
 

acute
 

large
 

vessel
 

occlusive
 

AIS.Compared
 

with
 

ABG
 

or
 

HbA1c
 

alone,SHR
 

may
 

better
 

reflect
 

the
 

relative
 

elevation
 

of
 

blood
 

glucose
 

under
 

acute
 

stress
 

conditions
 

and
 

has
 

better
 

prognostic
 

predictive
 

value.SHR
 

is
 

expected
 

to
 

provide
 

a
 

reference
 

for
 

clinical
 

risk
 

stratification,prognostic
 

assessment,and
 

individualized
 

management.
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  血管内治疗已成为急性缺血性卒中(acute
 

ische-
mic

 

stroke,AIS)大血管闭塞患者的标准干预手段,然
而,约50%的患者在接受血管内治疗后未能获得良好

功能预 后[1]。根 据 病 因 学 分 类,大 动 脉 粥 样 硬 化

(large
 

artery
 

atherosclerosis,LAA)引发的卒中约占

HIS的25%~40%,且亚洲人群发病率较欧洲人群更

高[2]。糖代谢异常是动脉粥样硬化形成和进展的重

要危险因素之一。糖尿病患者发生心血管疾病的风

险较非糖尿病人群增加2~4倍[3]。值得注意的是,
即使在非糖尿病人群中,应激性高血糖(stress

 

hyper-
glycemia,SH)同样对心脑血管疾病预后产生重要影

响。机体在创伤、卒中、感染等严重应激状态下,由于

神经内分泌激活和炎症反应常引起血糖急性异常升

高,即 SH[4]。在 AIS 患 者 中,SH 的 发 生 率 可 达

8%~63%,且在LAA型AIS患者中尤为常见[5]。研

究显示,SH与 AIS严重程度的相关性在LAA亚型

中最为明显,提示糖代谢应激反应可能在 LAA 型

AIS的病理生理过程中发挥特殊作用[6]。
SH不仅反映机体对急性损伤的神经内分泌应

答,还可能通过加剧氧化应激、破坏血脑屏障及放大

炎症反应等机制,进一步加重脑组织损伤,从而影响

临床预后[7]。既往多项动物实验和临床研究结果表

明,SH与AIS患者出血性转化、早期神经功能恶化、

功能恢复不良及死亡风险增加密切相关[8-10]。值得注

意的是,相较于心源性栓塞患者,LAA型AIS患者常

存在长期的糖代谢紊乱和胰岛素抵抗,更容易在急性

期发生SH,且SH与AIS严重程度的相关性在LAA
亚型中最为明显[11]。此外,血糖作为一种可干预的临

床指标,具有潜在的治疗效益。因此,在LAA型AIS
患者中,探索SH对功能结局及不良预后的影响具有

重要临床意义。近年来,应激性高血糖比值(stress
 

hyperglycemia
 

ratio,SHR)作为入院随机血糖
 

(ad-
mission

 

blood
 

glucose,ABG)与基于糖化血红蛋白

(glycated
 

hemoglobin,HbA1c)估算的平均血糖(esti-
mated

 

average
 

glucose,eAG)的比值,与单纯ABG相

比,SHR可在一定程度上校正个体基础血糖水平差

异,更准确地反映急性应激所致的相对高血糖状态,
并在心脑血管疾病预后评估中显示出较好的预测价

值[12-13]。本研究基于RESCUE
 

BT与DEVT两项前

瞻性、多中心随机对照研究的合并数据库,聚焦于病

因明确为LAA型 AIS患者,旨在探讨SHR与患者

90
 

d功能预后的关系,为该类人群的风险分层、预后

评估和个体化管理提供依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料

本 研 究 基 于 RESCUE
 

BT[14](ChiCTR-IOR-
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17013568)与 DEVT[15](ChiCTR-INR-17014167)两
项前瞻性、多中心随机对照试验的合并数据。两项试

验收集了2018年7月至2022年1月在全国55家中

心连续入组24
 

h内发病、经影像学确诊为急性前循环

大血管闭塞且接受血管内治疗的495例LAA型AIS
患者。纳入标准:(1)年龄≥18岁;(2)经影像学确诊

为前循环大动脉闭塞所致 AIS;(3)急性卒中治疗试

验(trial
 

of
 

org
 

10172
 

in
 

acute
 

stroke
 

treatment,
TOAST)分型为LAA型;(4)接受急性期血管内治

疗;(5)具有 ABG及 HbA1c检测数据。排除标准:
(1)未完成发病后90

 

d的随访;(2)关键变量[如美国

国立 卫 生 研 究 院 卒 中 量 表 (national
 

institutes
 

of
 

health
 

stroke
 

scale,NIHSS)评分、血糖指标、结局数

据]缺失。入组患者均接受急性期血管内治疗,血管

内治疗策略由术者根据患者血管病变特点及术中情

况选择,包括机械取栓、动脉溶栓、球囊扩张及支架置

入等单一或联合术式。本研究已通过陆军军医大学

第二附属医院伦理委员会批准(RESCUE
 

BT审批

号:ChiCTR-INR-17014167;DEVT审批号:ChiCTR-
IOR-17013568),患者均知情同意。
1.2 方法

1.2.1 SHR计算方法与患者分组

所有入组患者于入院时采集静脉血检测血糖,并
记录为 ABG;同时检测

 

HbA1c
 

水平。
 

SHR定义为

ABG与eAG 的比值(SHR=ABG/eAG)[16]。eAG
根据患者HbA1c水平计算得出[17],计算公式为:eAG
(mmol/L)=1.59×HbA1c(%)-2.59。

 

根据SHR
三分位数将患者分为3组:T1组(SHR≤0.91)、T2
组(SHR

 

>0.91~1.12)、T3组(SHR>1.12)。
1.2.2 资料收集及评估标准

本研究收集了患者基线资料、脑血管事件特征、
血管内治疗围手术期管理、神经系统及非神经系统并

发症、临床预后、影像学指标及实验室指标等资料。
采用入院时NIHSS评分评估卒中严重程度;采用Al-
berta卒中项目早期 CT 评分(Alberta

 

stroke
 

pro-
gram

 

early
 

CT
 

score,ASPECTS)评定血管阻塞严重

程度;基于术前血管造影,采用美国介入和治疗神经

放射学会/介入放射学会(American
 

society
 

of
 

inter-
ventional

 

and
 

therapeutic
 

neuroradiology/society
 

of
 

interventional
 

radiology,ASITN/SIR)分级法评估侧

支循环代偿程度;术后改良脑梗死溶栓分级(modified
 

thrombolysis
 

in
 

cerebral
 

infarction,mTICI)≥2b定

义为血管成功再通。
1.3 结局指标

主要结局指标为发病后90
 

d功能预后良好率[改
良 Rankin量表(modified

 

Rankin
 

scale,mRS)评分

0~3分];次要结局指标包括:90
 

d功能独立率(mRS
评分为0~2分)、90

 

d完全独立率(mRS评分为0~1
分)、90

 

d
 

mRS评分整体分布(采用有序logistic回

归)、90
 

d全因死亡率、48
 

h内症状性颅内出血(symp-
tomatic

 

intracranial
 

hemorrhage,sICH,依据 Heidel-
berg标准)发生率、48

 

h内任何颅内出血(any
 

ICH)
发生率。
1.4 统计学处理

采用SPSS26.0及R4.5.1软件对数据进行统计

分析。符合正态分布的计量资料以x±s表示,多组

间比较采用单因素方差分析,组间两两比较采用独立

样本t检验;非正态分布的计量资料以 M(Q1,Q3)表
示,组间比较采用 Mann-Whitney

 

U 检验或Kruskal-
Wallis秩和检验。计数资料以例数或百分比表示,组
间比较采用χ2 检验。采用多因素logistic回归模型

分析SHR对主要结局指标的影响。多因素logistic
回归分析建立2个校正模型:模型1校正人口学特征

(年龄、性别)、基线 NIHSS评分、基线 ASPECTS、侧
支循环状态(采用ASITN/SIR分级进行评估)和发病

至再通时间;模型2在模型1基础上进一步校正糖尿

病史及基线舒张压(diastolic
 

blood
 

pressure,DBP)。
90

 

d
 

mRS评分整体分布采用有序logistic回归分析。
采用受试者工作特征(receiver

 

operating
 

characteris-
tic,ROC)曲线评估SHR、ABG和 HbA1c预测90

 

d
功能预后的曲线下面积(area

 

under
 

the
 

curve,AUC)
及截断值。所有统计检验为双侧检验,以P<0.05为

差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 基线资料

依据纳入、排除标准筛选后,共纳入280例LAA
型AIS患者,中位年龄66.00(56.00,73.00)岁,其中

男92例(32.9%)、女188例(67.1%)。其中T1组94
例,T2组93例,T3组93例。3组年龄、吸烟史、高血

压史、高 脂 血 症 史、心 房 颤 动 史、糖 尿 病 史、基 线

HbA1c、收缩压(systolic
 

blood
 

pressure,SBP)、基线

NIHSS评分、基线ASPECTS、闭塞部位、发病至穿刺

时间及发病至再通时间比较,差异无统计学意义(P>
0.05)。而3组间性别比例、基线 ABG、DBP和侧支

循环ASITN/SIR分级比较,差异有统计学意义(P<
0.05),T3组女性比例最低,T2组DBP最高,T3组基

线ABG水平、基线侧支循环 ASITN/SIR分级0~1
级患者比例最高,见表1。
2.2 不同SHR水平与临床结局的相关性分析

2.2.1 主要结局

T1、T2、T3
 

3组功能预后良好率分别为74.5%
(70/94)、66.7%(62/93)、53.8%(50/93)。单因素

logistic分析显示,与 T1组比较,T2组(OR=0.69,
95%CI:0.36~1.29,P=0.243)、T3组(OR=0.40,
95%CI:0.22~0.74,P=0.004)功能预后良好发生

的概率更大。
多因素logistic回归分析显示,在模型1中校正

人口学特征(性别和年龄)、基线 NIHSS评分、基线
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ASPECTS、侧支循环ASITN/SIR分级和发病至再通

时间后,T3组获得90
 

d功能预后良好的可能性明显

低于T1组[调整后OR(adjusted
 

OR,aOR)=0.45,
95%CI:0.23~0.89,P=0.021],而T2组与T1组

比较差异无统计学意义(aOR=0.60,95%CI:0.31~

1.19,P=0.144)。在模型2中进一步校正糖尿病史

及基线DBP后,T3组获得90
 

d功能预后良好的可能性

仍低于T1组(aOR=0.46,95%CI:0.23~0.92,P=
0.027),而T2组与 T1组比较差异仍无统计学意义

(aOR=0.62,95%CI:0.31~1.24,P=0.175),见表2。

表1  LAA型AIS接受血管内治疗患者的基线信息

项目 所有患者(n=280) T1组(n=94) T2组(n=93) T3组(n=93) H/χ2 P

年龄[M(Q1,Q3),岁] 66.00(56.00,73.00) 66.50(58.00,73.00) 65.00(56.00,73.00) 66.00(58.00,74.00) 0.818 0.664

女性[n(%)] 188(67.1) 70(74.5) 66(71.0) 52(55.9) 8.218 0.016

吸烟史[n(%)] 83(29.6) 30(31.9) 32(34.4) 21(22.6) 3.469 0.176

高血压史[n(%)] 187(66.8) 68(72.3) 64(68.8) 55(59.1) 3.931 0.140

高脂血症史[n(%)] 61(21.8) 20(21.3) 17(18.3) 24(25.8) 1.568 0.457

心房颤动史[n(%)] 26(9.3) 8(8.5) 5(5.4) 13(14.0) 4.186 0.123

糖尿病史[n(%)] 92(32.9) 30(31.9) 29(31.2) 33(35.5) 0.447 0.800

基线ABG[M(Q1,Q3),mmol/L] 7.00(5.77,9.60) 5.44(4.93,6.04) 6.80(6.20,8.50) 9.17(7.40,13.01) 118.182 <0.001

基线HbA1c[M(Q1,Q3),%] 6.00(5.53,6.90) 6.00(5.60,6.72) 6.00(5.50,6.90) 5.90(5.40,7.40) 2.549 0.280

基线SBP[M(Q1,Q3),mmHg] 149.00(134.50,169.00) 146.00(131.00,164.75) 150.00(136.00,166.00) 148.00(137.00,172.00) 1.206 0.429

基线DBP[M(Q1,Q3),mmHg] 85.00(75.00,95.25) 80.50(73.00,93.00) 88.00(79.00,99.00) 85.00(74.00,95.00) 6.238 0.044

基线NIHSS评分[M(Q1,Q3),分] 14.00(10.00,19.00) 14.00(10.25,18.00) 14.00(10.00,18.00) 16.00(12.00,19.00) 4.664 0.097

基线ASPECTS[M(Q1,Q3),分] 8.00(7.00,9.00) 8.00(7.00,9.00) 8.00(7.00,9.00) 8.00(6.00,9.00) 2.939 0.230

闭塞部位[n(%)] 2.057 0.725

 颈内动脉 44(15.7) 12(12.8) 14(15.1) 18(19.4)

 大脑中动脉M1段 209(74.6) 72(76.6) 69(74.2) 68(73.1)

 大脑中动脉M2段 27(9.6) 10(10.6) 10(10.8) 7(7.5)

侧支 循 环 ASITN/SIR 分 级[n
(%)]

11.150 0.025

 0~1级 54(19.3) 14(14.9) 14(15.1) 26(28.0)

 2级 120(42.9) 39(41.5) 38(40.9) 43(46.2)

 3~4级 106(37.9) 41(43.6) 41(44.1) 24(25.8)

发病至穿刺时间[M(Q1,Q3),min]433.00(261.50,675.00) 442.00(255.50,709.75) 440.00(270.00,634.00) 412.00(262.00,675.00) 0.345 0.842

发病至再通时间[M(Q1,Q3),min]522.50(341.50,780.00) 542.00(331.50,786.75) 524.00(363.00,720.00) 502.00(342.00,825.00) 0.104 0.949

2.2.2 次要结局
 

次要结局分析显示,T1、T2、T3中
 

3组90
 

d功能

独立率、90
 

d完全独立率比较,差异无统计学意义

(P>0.05)。以90
 

d
 

mRS评分整体分布为因变量、
SHR分组为自变量进行有序logistic回归分析,结果

显示,与T1组比较,T3组90
 

d
 

mRS评分整体分布向

较差预后方向偏移,见图1;在模型2中,T3组预后更

差的趋势呈边缘显著(aOR=0.59,95%CI:0.35~
1.01,P=0.055)。3组90

 

d全 因 死 亡 率 分 别 为

11.7%、8.6%和21.5%,在模型2中,T3组死亡风险

呈升高趋势但差异无统计学意义(aOR=1.59,95%
CI:0.66~3.86,P=0.301)。3组间sICH和48

 

h内

any
 

ICH发生率比较,差异无统计学意义(P>0.05)。

患者主要及次要临床结局详见表2。

  数字表示该mRS评分患者占组内患者的百分比。mRS评分0~6
分代表无症状至死亡。

图1  3组患者90
 

d
 

mRS评分分布
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表2  LAA型AIS患者接受血管内治疗后不同SHR水平与临床结局的回归分析

项目 占比或得分 原始模型OR(95%CI) P 模型1b
 

aOR(95%CI) P 模型2c
 

aOR(95%CI) P

90
 

d功能预后良好[n(%)]

 T1组 70(74.5) 参照 参照 参照

 T2组 62(66.7) 0.69(0.36~1.29) 0.243 0.60(0.31~1.19) 0.144 0.62(0.31~1.24) 0.175

 T3组 50(53.8) 0.40(0.22~0.74) 0.004 0.45(0.23~0.89) 0.021 0.46(0.23~0.92) 0.027

90
 

d功能独立[n(%)]

 T1组 48(51.1) 参照 参照 参照

 T2组 42(45.2) 0.79(0.44~1.40) 0.420 0.71(0.39~1.31) 0.274 0.76(0.41~1.41) 0.379

 T3组 37(39.8) 0.63(0.35~1.13) 0.122 0.77(0.41~1.43) 0.409 0.82(0.44~1.55) 0.544

90
 

d完全独立[n(%)]

 T1组 35(37.2) 参照 参照 参照

 T2组 28(30.1) 0.73(0.39~1.34) 0.303 0.62(0.32~1.20) 0.154 0.64(0.32~1.27) 0.199

 T3组 22(23.7) 0.52(0.28~0.99) 0.045 0.66(0.33~1.31) 0.231 0.69(0.34~1.40) 0.304

90
 

d
 

mRS[M(Q1,Q3),分]

 T1组 2(1,4) 参照 参照 参照

 T2组 3(1,4) 0.78(0.47~1.29) 0.336 0.72(0.43~1.20) 0.209 0.78(0.47~1.32) 0.361

 T3组 3(2,5) 0.46(0.27~0.77) 0.004 0.56(0.33~0.94) 0.031 0.59(0.35~1.01) 0.055

90
 

d全因死亡率[n(%)]

 T1组 11(11.7) 参照 参照 参照

 T2组 8(8.6) 0.71(0.27~1.85) 0.485 0.73(0.27~1.94) 0.529 0.61(0.22~1.69) 0.344

 T3组 20(21.5) 2.07(0.93~4.60) 0.075 1.76(0.75~4.14) 0.194 1.59(0.66~3.86) 0.301

sICH[n(%)]

 T1组 6(6.4) 参照 参照 参照

 T2组 5(5.4) 0.83(0.25~2.83) 0.770 0.87(0.25~3.04) 0.832 0.77(0.22~2.76) 0.688

 T3组 7(7.6)a 1.21(0.39~3.74) 0.743 0.83(0.25~2.82) 0.769 0.75(0.22~2.62) 0.656

any
 

ICH[n(%)]

 T1组 21(22.3) 参照 参照 参照

 T2组 23(24.7) 1.14(0.58~2.25) 0.700 1.19(0.60~2.37) 0.620 1.21(0.60~2.43) 0.599

 T3组 22(23.9)a 1.09(0.55~2.16) 0.799 0.92(0.45~1.89) 0.820 0.92(0.45~1.90) 0.822

  a:只统计了92例患者;b:模型1校正年龄、性别、基线NIHSS评分、基线ASPECTS评分、侧支循环ASITN/SIR分级及发病至再通时间;c:模
型2在模型1基础进一步校正糖尿病史及基线DBP。

2.3 亚组分析

为探讨SHR对功能预后的影响是否因不同临床

特征而存在异质性,本研究依据临床常用界值划分,
按年龄(≤65岁vs.

 

>65岁)、性别、糖尿病史(有
 

vs.
无)、基线 NIHSS评分(≤15分vs.

 

>15分)、基线

ASPECTS(≤7分vs.
 

>7分)、闭塞部位(颈内动脉

vs.
 

大脑中动脉)、侧支循环 ASITN/SIR分级(0~1
级vs.

 

2级vs.
 

3~4级)及发病至再通时间(≤530
 

min
 

vs.
 

>530
 

min)进行亚组分析。森林图显示,在
所有亚组中,T3组较T1组获得功能预后良好的可能

性降低,提示SHR对预后的预测作用较为稳健。其

中,高SHR对功能预后的不良影响在以下亚组中更

为突出:即在年龄>65岁、无糖尿病史、基线 NIHSS
评分>15分、侧支循环差(ASITN/SIR分级0~1级)

及发病至再通时间>530
 

min的患者中,T3组与T1
组的预后差异更加明显;而在相应的对照亚组(年
龄≤65岁、有糖尿病史、基线NIHSS评分≤15分、侧
支循环良好(ASITN/SIR分级2级和3~4级)、发病

至再通时间≤530
 

min)中,两组预后差异相对较小。
在性别、基线 ASPECTS评分及闭塞部位亚组中,T3
组与T1组的预后差异保持一致,见图2。

2.4 SHR对90
 

d功能预后的预测价值

为进一步评估SHR对功能预后的预测价值,本
研究构建了3个预测模型并绘制ROC曲线:SHR预

测模型、ABG预测模型、HbA1c预测模型。ROC曲

线结果显示,SHR预测模型的AUC为0.747,明显高

于ABG预测模型(AUC=0.622)和HbA1c预测模型

(AUC=0.578),表明SHR预测90
 

d功能预后不良
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更具优势,见图3。

  以T1组为参照,数据为事件数/总人数(%)。方块、圆点分别表

示模型1、2调整后的OR 值,横线表示95%CI。

图2  SHR水平与90
 

d功能预后良好关联的亚组分析

  功能预后不良定义为90
 

d
 

mRS评分4~6分。

图3  SHR、ABG、HbA1c预测90
 

d功能预后不良的

ROC曲线比较

3 讨  论

  本研究基于两项多中心随机对照临床研究数据

进行分析,在病因明确的LAA型AIS人群中发现,较
高水平的SHR与90

 

d功能预后不良独立相关。在校

正年龄、性别、基线 NIHSS评分、基线 ASPECTS、侧
支循环ASITN/SIR分级、发病至再通时间、糖尿病史

及基线DBP后,与T1组比较,SHR≥1.13(T3组)的
患者获得90

 

d功能预后良好的可能性明显降低约

54%(aOR=0.46,95%CI:0.23~0.92,P=0.027)。
亚组分析提示,在年龄>65岁、无糖尿病史、基线

NIHSS评分>15分、侧支循环状态差及发病至再通

延迟患者中这一预测效应更为明显。
本研究提示,SH不仅是机体对AIS的应激反应

标志,更可能直接参与脑损伤的病理进程。SH 对缺

血性卒中预后的不良影响涉及多层次病理生理机制。
在分子层面,高血糖状态促进糖酵解途径激活,在缺

血缺氧条件下导致乳酸过度蓄积和细胞内酸中毒,激
活酸敏感性离子通道,破坏线粒体功能,触发神经元

凋亡[18]。同时,高血糖通过激活多元醇途径和蛋白激

酶C(protein
 

kinase
 

C,PKC)信号通路,增强烟酰胺腺

嘌呤二核苷酸磷酸(nicotinamide
 

adenine
 

dinucleoti-
de,NADPH)氧化酶表达,大量生成活性氧(reactive

 

oxygen
 

species,ROS),引发氧化应激损伤[19-20]。在

细胞层面,过量ROS通过激活基质金属蛋白酶(ma-
trix

 

metalloproteinases,MMPs),特别是 MMP-9,降
解细胞外基质和紧密连接蛋白,破坏血脑屏障完整

性,加剧血管源性脑水肿和出血性转化[21-22]。此外,
高血糖环境促进内皮细胞功能障碍,损害内皮型一氧

化氮合酶活性,导致促血栓和血管活性物质产生失

衡,使血管更易于血栓形成和血管收缩,从而影响微

循环再灌注效果[23]。有研究发现,急性高血糖和高胰

岛素血症可能降低血浆纤溶活性,增加纤溶酶原激活

物抑制剂水平,导致溶栓药物疗效降低和再通率下

降[24]。本研究中,T1组与T3组48
 

h内sICH 发生

率和90
 

d全因死亡率差异无统计学意义(P>0.05),
这可能与样本量有限及事件发生例数较少有关。尽

管如此,高SHR组不良结局整体呈增加趋势,与应激

性高血糖可能通过氧化应激、破坏血脑屏障及促进炎

症反应加重脑损伤的病理机制相关。
与既往多针对混合型卒中人群(不同TOAST病

因亚型并存)的研究比较,本研究采用“亚组聚焦”策
略,首次在病因纯化的LAA型AIS并接受血管内治

疗的人群中,证实了SHR对90
 

d功能预后的独立预

测作用。由于不同卒中病因亚型在血糖代谢特征、病
理生理机制、再灌注反应及出血风险方面存在明显差

异,混合人群分析可能导致效应被稀释或产生偏倚。
本研究聚焦LAA亚型,降低了病因异质性对关联评

估的干扰,从而更准确地揭示了SHR与预后的真实

关系,并为该特定人群的风险分层与精准管理提供了

更具针对性的循证依据。其次,采用SHR作为评估

指标,通过引入 HbA1c作为基线血糖代谢的标准化

参照,实现了急性应激反应与慢性血糖代谢紊乱的分

离[16]。既往单纯依据是否有糖尿病史来判断SH,无
法区分应激性高血糖与未诊断的糖尿病,而SHR为

ABG与eAG的比值,在控制患者背景血糖水平的基

础上,更准确地量化了应激程度。本研究中,非糖尿

病患者亚组显示出更强的SHR预测效应,而在糖尿

病患者中效应减弱,这一现象证实了SHR能够有效

识别非糖尿病人群中的“隐匿性”SH[25]。最后,ROC
曲线分 析 定 量 证 实 了 SHR 相 较 于 单 一 ABG 或

HbA1c指标的预测优势(AUC=0.747
 

vs.
  

0.622
 

vs.
  

0.578),这一发现为构建个体化风险预测模型提供了

重要依据。
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综上所述,本研究发现,对于急性大血管闭塞性

AIS接受血管内治疗的LAA亚型患者,高SHR(≥
1.12)是90

 

d功能预后不良的独立预测因素,尤其在

年龄>65岁、无糖尿病史、侧支循环差及发病至再通

时间延迟患者中预测价值更为突出。SHR作为一种

简便、准 确 的 SH 量 化 指 标,优 于 单 纯 ABG 或

HbA1c,可为临床早期风险分层、个体化治疗决策及

预后判断提供新的依据。
利益冲突:所有作者声明不存在利益冲突
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