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摘  要 

目的：本研究探索早期(24小时内)启动经胃管强化药物治疗较延迟(第7天)治疗对合并吞咽障碍大动脉粥

样硬化性急性脑梗死患者的影响。方法：选择2018年6月至2020年9月于神经内科确诊且住院治疗的合

并吞咽障碍的大动脉粥样硬化性急性脑梗死患者84例，随机区组法1:1分为研究组和对照组。研究组24 h
内安置胃管并启动强化药物治疗，对照组7天后开始置入胃管并强化药物治疗。主要终点事件为90天的

良好功能(mRS评分为0，1，2，mRS评分范围为0~6，分数越高提示残疾程度越重)比例、神经功能改善

程度(NIHSS评分下降程度)；次要功效指标：联合血管事件(症状性卒中，心肌梗死及血管源性死亡等)；
主要安全目标为主要出血事件发生率，包括致命/危及生命的主要出血和其他主要出血。结果：90天mRS 
≤ 2的比例，研究组50%，对照组为26.19%，差异有统计学意义(P = 0.042)；90天NIHSS评分降幅，研

究组为6.57 ± 2.31，而对照组为4.45 ± 2.10，两组差异有统计学意义(P < 0.01)。两组在联合血管事件及

主要出血、不良事件等方面，无显著性差异。结论：24小时内安置胃管并强化药物治疗可以显著改善合
并吞咽障碍的大动脉粥样硬化性脑梗死的功能预后，而不增加出血的风险。 
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Abstract 
Objective: This study explored the effect of early (within 24 h) initiation of intensive medical 
therapy via gastric tube on delayed (day 7) treatment in patients with acute cerebral infarction 
caused by large atherosclerosis with dysphagia. Methods: A total of 84 patients with atheroscle-
rotic acute cerebral infarction complicated with dysphagia, who were diagnosed and hospitalized 
in the Department of Neurology from June 2018 to September 2020, were divided into study group 
and control group by 1:1 used randomized block design. In the study group, gastric tube place-
ment and intensive medical therapy were initiated within 24 h, and in the control group, gastric 
tube placement and intensive drug therapy were initiated 7 days later. The primary end points 
were the proportion of good function (a score of 0, 1, or 2 on the modified Rankin scale, which 
ranges from 0 to 6, with higher scores indicating more severe disability) at 90 days and the degree 
of improvement in neurological function (NIHSS score decreased). Secondary efficacy outcomes 
were combined vascular events (symptomatic stroke, myocardial infarction, or death from 
ischemic vascular causes). The primary safety outcomes were the incidence of major bleeding 
events, including fatal/life-threatening major bleeding and other major bleeding. Results: The 
proportion of 90 days mRS ≤ 2 was 50% in the study group and 26.19% in the control group, the 
difference was statistically significant (P = 0.042). NIHSS score decreased by 6.57 ± 2.31 in the 
study group and 4.45 ± 2.10 in the control group at 90 days, and the difference between the two 
groups was statistically significant (P < 0.01). There was no significant difference in vascular 
events, major bleeding and adverse events between the two groups. Conclusions: Gastric tube 
placement within 24 hours and intensive medication may significantly improve the functional 
outcome of large atherosclerotic cerebral infarction with dysphagia, without increasing the risk of 
bleeding. 
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1. 引言 

目前，卒中已成为我国国民的第一位死亡原因[1]。在新发患者中，缺血性卒中占总体的 70% [2]，中

国国家卒中登记(CNSR)数据显示[3]：大动脉粥样硬化性卒中约占所有缺血性卒中的 45%。对于合并吞咽

障碍的大动脉粥样硬化性急性缺血性脑卒中(acute ischemic stroke，AIS)的二级预防启动时间，目前指南

未明确提示，也鲜有针对性研究。本研究旨在探索合并吞咽障碍的大动脉粥样硬化性 AIS 的早期管理，

为临床决策提供依据。 

2. 研究资料 

2.1. 一般资料 

选取 2018 年 6 月至 2020 年 9 月于三甲医院神经内科确诊且住院治疗的合并吞咽障碍的 TOAST 分
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型为大动脉粥样硬化性急性脑梗死患者 84 例，研究组 42 例，对照组 42 例。两组基本情况见表 1。两组

患者在年龄、性别、合并脑血管病危险因素(高血压病、糖尿病、冠心病、吸烟、饮酒)等方面无差异。基

线 NIHSS 评分研究组为 12.29 ± 4.04，对照组为 11.69 ± 4.13，两组中位数均为 11 分，两组无统计学差异。 
 
Table 1. Characteristics of the patients at baseline 
表 1. 入组患者基线特征 

基本情况 研究组(N = 42) 对照组(N = 42) 

年龄 69.26 ± 7.43 68.02 ± 7.98* 

性别(男%) 29 (69. 05) 25 (59.52)* 

高血压病(%) 26 (61.90) 28 (66.67)* 

糖尿病(%) 14 (33.33) 16 (38.10)* 

冠心病(%) 11 (26.20) 9 (21.43)* 

吸烟(%) 19 (45.24) 17 (40.48)* 

饮酒(%) 16 (38.10) 19 (45.24)* 

基线 NIHSS 12.29 ± 4.04 11.69 ± 4.13* 
*两组间比较，P > 0.05。 

2.2. 纳入标准和排出标准 

入组标准：年龄 > 18 岁；急性脑梗死(起病 24 小时内)；经 CTA/MRA/颈动脉超声证实存在责任血

管大动脉狭窄 ≥ 50%，大动脉包括：主动脉弓、颈总动脉、颈内动脉、大脑中动脉 M1 段、椎动脉、基

底动脉等；吞咽功能异常(洼田饮水试验 3 级或伴有意识障碍)；LDL-C 在 70~160 mg/dl 之间。 
排除标准：起病后已行静脉溶栓或桥接治疗；心源性卒中及其他病因卒中；预期寿命 < 1 年者；不

能耐受他汀类药物治疗者；不能耐受抗血小板治疗者；血肌酐 > 2.0 mg/dl 或终末期肾病；严重肝功异常

(AST/ALT > 3 倍正常上限)；近 3 月发生卒中者；置胃管禁忌者。 
洼田饮水试验功能分级：叮嘱患者在不呛咳的情况下喝 30 ml 温水，根据喉头运动测定口咽含水至

吞咽完的时间，测试 2 次，取最短时间。5 秒钟内一次性顺利咽下，无呛咳为 1 级；5~10 秒钟内无呛咳

分 2 次以上咽下为 2 级；有呛咳能一次性咽下为 3 级；有呛咳 2 次以上咽下为 4 级；频繁呛咳难以全部

咽下为 5 级。以 ≥ 3 级为异常。洼田饮水试验由经过培训的康复技师评定。 

2.3. 研究方法 

研究方案经医院伦理委员会通过，所有入组患者均需获得知情同意。使用随机区组设计，随机数表

产生随机数，依据入院时间先后顺序，将患者 1:1 分为研究组和对照组。 
药物干预方法：研究组第一天起安置胃管，自发病前 24 小时内经胃管服用药物(阿托伐他汀 40 mg，

30 天后改为 20 mg；阿司匹林首剂 300 mg，次日起 100 mg 或阿司匹林首剂 300 mg，次日起 100 mg + 氯
吡格雷首剂 300 mg，次日起 75 mg，根据是否合并颅内动脉重度狭窄选择双抗/单抗，双联抗血小板治疗

为 90 天)；对照组自第 7 天起安置胃管，并经胃管服用药物同前。 
应急预案：研究过程中出现脑出血、新发脑梗死、心肌梗死等，均按相应救治流程处理。 

2.4. 评定内容 

主要功效指标：发病 90 天的良好功能(改良 Rankin 量表[4] (mRS)评分评估神经功能障碍康复程度，
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将 mRS 评分 ≤ 2 分定义为预后良好，mRS 评分 > 2 分定义为预后不良事件)比例、神经功能改善程度(美
国国立卫生研究院卒中量表[5] (NIHSS)评分以及 NIHSS 下降程度)。次要功效指标：联合血管事件(症状

性卒中，心肌梗死及血管源性死亡等)。主要安全指标：主要出血事件发生率、发病 90 天不良事件/严重

不良事件等。 

2.5. 统计学方法 

使用 SPSS 22.0 软件进行数据分析，计量资料以 x s± 表示，组间比较采用成组 t 检验；计数资料采

用例和百分比表示，组间比较采用 χ2 检验。P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

84 例患者均完成 90 天的随访。两组均无死亡病例，预后较差病例，mRS 评分 5 分者对照组 4 例，

而研究组无(见图 1)。主要功效指标：90 天 mRS ≤ 2 的患者例数，研究组为 21 (50%)，对照组为 11 (26.19%)，
两组差异有统计学意义。90 天 NIHSS 评分降幅，研究组为 6.57 ± 2.31，而对照组为 4.45 ± 2.10，两组差

异有统计学意义。两组在联合血管时间及主要出血、不良事件等方面，无显著性差异。次要功效指标方

面，研究组有 1 例新发脑梗死，对照组则发生 1 例脑梗死、1 例心肌梗死，两组统计无显著性差异。安

全性指标方面，研究组发生 1 例消化道出血，对照组无出血事件，两组无统计学差异(见表 2)。 
 
Table 2. Efficacy and safety outcomes 
表 2. 功效与安全结果 

结果 研究组(N = 42) 对照组(N = 42) P Value 

主要功效指标 
90 天 mRS [4] ≤ 2 (%) 

21 (50.00) 11 (26.19) 0.042 

90 天 NIHSS [5]降幅 6.57 ± 2.31 4.45 ± 2.10 <0.01 

次要功效指标 
联合血管事件(%) 1 (3.38)# 2 (4.76)## 1.00 

主要安全指标 
主要出血、不良事件(%) 1 (3.38)* 0 (0) 1.00 

#脑梗死；##1 例心肌梗死，1 例脑梗死；*消化道出血。 
 

 
Figure 1. Distribution of scores on the Modified Rankin Scale at 90 days [4] 
图 1. 90 天 MRS 评分分布情况[4] 

 

0 分：无任何临床症状表现；1 分：有症状且无明显残疾，但不会影响到工作及日常生活；2 分：轻
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度残疾，影响工作，但是具备日常生活能；3 分：有中度残疾，可自主行走，但是不具备日常生活自理

能力；4 分：中、重度残疾，不能自主行走，需他人协助日常生活；5 分：重残，完全卧床，大小便失禁，

需要他人进行照料；6 分：死亡。 

4. 讨论 

国内一项研究收集浙江省慢病监测信息管理系统中首次卒中患者 78,189 例，通过随访获得患者生存

状况及死因。结果显示，患者当天即因卒中死亡占 7.83％，卒中发生后其生存率迅速降低，之后生存曲

线的降低速度逐渐减缓[6]，提示急性脑梗死救治的重心在其发病的早期。研究发现，院内死亡率的下降

归因于住院期间规范的治疗策略，包括抗血小板药物、他汀类药物及卒中单元等[7]。对于非心源性卒中

尤其是大动脉粥样硬化性 AIS 的二级预防治疗主要体现在抗血小板聚集和他汀类药物上。 
抗血小板聚集方面，阿司匹林应用于急性卒中早期治疗(48 小时内)已得到确认[8] [9]。有研究[10]对

43,041 例急性脑卒中患者的抗血小板治疗结果进行了系统回顾，结果表明，在 48 小时内开始使用阿司匹

林(每天 160~300 mg)可降低早期复发中风的风险，并改善长期预后(无早期出血并发症的主要风险)。
CHANCE 研究[11]发现阿司匹林联合氯吡格雷较单用阿司匹林更好地降低中国非致残性脑卒中或高危患

者 90 天任何脑卒中的风险。根据 CHANCE 研究卒中存活曲线，药物作用最佳疗效时间为入组后一周左

右，尤其是前 2 天。 
他汀类药物在急性缺血性脑卒中二级预防中的地位得到肯定，2018 AHA/ASA 急性缺血性脑卒中患

者早期治疗指南[12]中：高强度的他汀治疗应该作为一线治疗开始或继续在 ≤ 75 岁的女性和男性中进行，

除非有禁忌(IA 推荐)。一项回顾性观察研究发现，针对血管再通治疗、大动脉中度以上狭窄或闭塞的患

者，早期(发病第一天)使用他汀治疗可获得更多良好预后、更少的功能恶化[13]。目前，比较早期他汀药

物疗效的随机对照研究较少，虽然 ASSORT 研究[14] (急性缺血性卒中患者早期 VS 延迟他汀治疗的随机

对照试验)显示 24 h 内启动他汀治疗对于 90 天 mRS 无差异，但亚组分析显示，对于大动脉粥样硬化性脑

梗死，他汀有获益趋势。 
研究表明，50%~67%的卒中患者有吞咽障碍，40%的患者发生误吸性肺炎[15]，误吸性肺炎的 30 天

死亡率为 21%~30% [16]。对于脑梗死患者而言，吞咽障碍还存在一个较大的问题就是口服药的摄入受到

限制，而抗血小板药和他汀类药物主要经口服。对于合并吞咽障碍的大动脉粥样硬化性 AIS 的二级预防

时机，缺少循证证据。结合 CHANCE 研究[11]及 SAMMPRIS [17]研究的卒中存活曲线可以看出，强化药

物治疗对在干预早期尤其前 48 小时获益较明显。本研究，我们发现早期(24 小时内)经胃管实施强化药物

(抗血小板 + 他汀)可以显著降低合并吞咽障碍的动脉粥样硬化性脑梗死患者 NIHSS 评分，显著提高良好

预后的比例(50%:26.19%)，而没有增加出血等不良事件的风险。据此，对于合并吞咽障碍的动脉粥样硬

化性脑梗死患者，在急性期除了静脉溶栓、血管内介入再通外，尽早安置胃管给予抗血小板药物(静脉溶

栓需 24 小时后)及他汀药物可能获益。当然，本研究限于经费等原因，入组例数较少，可能存在偏倚，

需要大样本的随机对照研究加以证实上述结论。本研究全部入组病例基线 NIHSS 评分中位数 11 分，结

论尚不能推及到轻度或重度上述脑梗死患者。 
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