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　 　 摘　 要：　 目的　 在轻型急性缺血性卒中（ＡＩＳ）患者中开发并验证一个预测卒中后认知障碍（ＰＳＣＩ）风险的列
线图模型。方法　 选取自 ２０１９ 年 ４ 月 － ２０２１ 年 １ 月就诊于吉林大学第一医院神经内科住院病房的 ３１５ 例轻型
ＡＩＳ患者，其中 ＰＳＣＩ组 １８１ 例，非 ＰＳＣＩ组 １３４ 例。选取 １５ 个与血管性认知障碍（ＶＣＩ）相关的潜在预测指标。使用
套索（ＬＡＳＳＯ）回归方法优化 ＰＳＣＩ列线图模型预测指标的选择，最终缩减为 １０ 个对 ＰＳＣＩ 影响较大的预测指标，对
这 １０ 个预测指标进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析并建立列线图模型。通过 Ｃ指数、校准曲线和决策曲线分析（ＤＣＡ）
评估预测模型的准确度、区分度和临床实用性。采用 Ｂｏｏｔｓｔｒａｐｐｉｎｇ 验证方法对模型进行内部验证。结果 　 预测
ＰＳＣＩ风险列线图模型包括 ５ 个预测指标，即年龄、性别、受教育水平、既往卒中病史和最大横切面直径（ＤＭＴＳ）。该
模型 Ｃ指数为 ０． ７０８（９５％置信区间为：０． ６５１ ～ ０． ７６５），具有较好的区分度。通过内部验证得到 Ｃ 指数为 ０． ６８２。
在本研究中，校准曲线显示了良好的一致性。ＤＣＡ表明，当 ＰＳＣＩ的阈值概率大于 ２７％时，使用本研究中开发的预
测 ＰＳＣＩ风险列线图模型可获得更高的净收益。结论　 该预测 ＰＳＣＩ风险列线图模型结合年龄、性别、受教育水平、
既往卒中病史和 ＤＭＴＳ，便于临床医生预测轻型 ＡＩＳ患者的 ＰＳＣＩ风险，是一个值得在临床推广和应用的工具。
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　 　 卒中是全球第二大死亡原因和第三大致残原
因，给患者、家属和医疗保健系统带来沉重的经济负

担［１，２］。中国是世界上卒中负担最重的国家，我国

卒中患病率为 １ １１４． ８ ／ １０ 万，年发病率为 ２４６． ８ ／ １０
万，病死率为 １１４． ８ ／ １０ 万［３］。随着卒中发病率的不

断增长，由此引起的血管性认知障碍（ＶＣＩ）已成为
仅次于 ＡＤ 的第二大最常见的痴呆原因。ＰＳＣＩ 是
ＶＣＩ的一种类型，是急性缺血性卒中（ＡＩＳ）最常见的
并发症之一，卒中后 １ 年内 ＰＳＣＩ的患病率从２０％ ～
８０％不等［４］。ＰＳＣＩ 的早期发现和预防是非常关键
的，ＰＳＣＩ如果进展为痴呆将使治疗更加复杂，且预
后不良。美国心脏协会（ＡＨＡ）／美国卒中协会
（ＡＳＡ）２０１６ 年成人卒中康复和恢复指南建议对所

有卒中患者出院前进行认知障碍筛查［５］。由于我

国卒中发病率高，医疗资源并不能满足对每一位卒

中患者进行认知功能筛查。考虑到 ＰＳＣＩ对个人、家
庭和社会的巨大影响，有必要通过方便获取的临床

资料开发一个预测模型，在卒中早期阶段筛选 ＰＳＣＩ
高风险人群并进一步完善全面的认知量表检查，评

估认知障碍严重程度并早期干预，使患者更早受益。
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１　 资料与方法
１． １　 研究对象与分组　 选取自 ２０１９ 年 ４ 月 －

２０２１ 年 １ 月就诊于吉林大学第一医院神经内科住
院病房的轻型 ＡＩＳ 患者 ３１５ 例，采用 ＭＯＣＡ 量表评
分进行分组，总分为 ３０ 分，ＭＯＣＡ≥２２ 分定为非 ＰＳ
ＣＩ组，＜ ２２ 分为 ＰＳＣＩ组［６］，其中 ＰＳＣＩ组 １８１ 例，非
ＰＳＣＩ组 １３４ 例。

纳入标准：（１）符合 ＷＨＯ 急性缺血性卒中的诊
断标准［７］，且年龄 ５０ ～ ８０ 岁；（２）局灶神经功能缺损
症状，且影像学证实出现责任病灶；（３）ＮＩＨＳＳ评分［８］

≤６分；（４）患者及家属对本研究知情并签署知情同
意书，能配合完成本研究中相关量表、化验和检查等。

排除标准：（１）ＮＩＨＳＳ 评分 ＞ ６ 分；（２）头部影像学没
有明显的梗死灶；（３）合并其他导致认知功能减退的
疾病，如：代谢性脑病、帕金森综合征、亨廷顿病、硬膜

下血肿、正常颅压脑积水、脑部肿瘤、脑外伤、甲状腺

功能减退、维生素 Ｂ１２或叶酸缺乏、严重贫血、肝功能
不全、肾功能不全、离子紊乱、神经梅毒、ＨＩＶ感染、酒
精及药物滥用、患有精神障碍如抑郁（汉密尔顿抑郁

量表≥１８分）、精神分裂等；（４）排除 ２ 周内使用过影
响认知功能的药物者；（５）排除拒绝签署知情同意书
者和无法配合完成本研究相关化验、检查、认知量表者

（例如视力障碍、失语、耳聋等）。

１． ２　 方法
１． ２． １　 临床资料的收集　 收集研究对象的年

龄、性别、受教育水平、家族史、用药史、吸烟史、饮酒

史、高血压病病史、糖尿病病史、心脏病病史、高脂血

症和既往卒中病史等。

１． ２． ２　 神经心理学测评　 由 １ 名具有心理测
评资质的测评员对所有入组患者进行认知心理学测

评，考虑到卒中后患者的认知评估效果会受到肢体

肌力、疲劳或情绪问题的干扰，可能会加剧这一阶段

的认知功能障碍［９］，为了平衡这一问题，我们选择

纳入轻型 ＡＩＳ患者，在出院前 １ ｄ 状态较好的上午
完成量表测评。具体测评量表根据认知域分类如

下：记忆功能：听觉词语学习测验短时回忆（ＡＶＬＴ
Ⅰ），听觉词语学习测验长时延迟回忆（ＡＶＬＴⅡ）；
视空间能力：画钟测验；语言功能：言语流畅性测验

（ＶＦＴ）；注意力和信息处理速度：连线测验 Ａ（ＴＭＴ
Ａ）；执行功能：连线测验 Ｂ（ＴＭＴＢ）；综合评估：简
易智能状态量表（ＭＭＳＥ）和蒙特利尔认知评估量表
（ＭＯＣＡ）。
１． ２． ３　 血清安全性指标收集　 收集血常规、肝

功、肾功、血脂、空腹血糖、糖化血红蛋白、血同型半

胱氨酸、叶酸、维生素 Ｂ１２、血清尿酸、甲功五项、梅
毒和 ＨＩＶ等感染标记物。
１． ２． ４　 影像学评估　 于吉林大学第一医院完

成头部核磁检查的患者均行 ３． ０Ｔ头部 ＭＲＩ平扫 ＋
弥散 ＋ ＭＲＡ（ＰＨＩＬＰ ３． ０），部分患者自带头部核磁

检查，由临床医生阅片判读。未行 ＭＲＡ 检查的患
者，血管评估采用脑动脉和颈动脉彩超评估。采用

轴位 ＤＷＩ像局部病灶高信号和 ＡＤＣ 像低信号，Ｔ１ ／
Ｔ２ＷＩ和 ＦＬＡＩＲ表现出水肿来确定患者为 ＡＩＳ。

（１）脑梗死部位分型：基于牛津郡社区卒中计
划（ＯＣＳＰ）分型［１０］，通过患者临床症状结合影像学

缺血性卒中部位的供血分区，分为以下 ４ 种类型：完
全前循环梗死（ＴＡＣＩ）、部分前循环梗死（ＰＡＣＩ）、后
循环梗死（ＰＯＣＩ）及腔隙性梗死（ＬＡＣＩ）。考虑到本
研究仅纳入轻型 ＡＩＳ 患者（ＮＩＨＳＳ 评分≤６ 分），
ＴＡＣＩ 病例较少，故将 ＴＡＣＩ 和 ＰＡＣＩ 合并为 ＡＣＩ。
（２）ＡＩＳ脑梗死体积评估：在轴位 ＤＷＩ 的基础上，通
过最大横切面直径（ＤＭＴＳ）评估 ＡＩＳ 的梗死体积。
根据 ＤＭＴＳ大小分为以下 ３ 种类型：腔隙性梗死（＜
１． ５ ｃｍ），小梗死（１． ５ ～ ３． ０ ｃｍ），大梗死（＞
３． ０ ｃｍ）。（３）ＡＩＳ 脑梗死病因分类：基于目前国际
上广泛使用的 ＴＯＡＳＴ分型，将脑梗死按病因分为以
下 ５ 种：大动脉粥样硬化型（ＬＡＡ），心源性栓塞型
（ＣＥ），小动脉闭塞型（ＳＡＡ），其他明确病因型和不
明原因型，将其他明确病因型和不明原因型合称为

其他，共分为 ４ 种类型。（４）ＡＩＳ脑白质疏松严重程
度评估：采用轴位 Ｔ２ＷＩ 或 ＦＬＡＩＲ 序列，通过 Ｆａｚｅｋ
ａｓ评分对脑白质疏松的严重程度进行分级。采用
四分法分别对脑室旁白质高信号（ＰＶＨ）和深部脑
白质高信号（ＤＷＭＨ）进行评分。ＰＶＨ 评分标准：０
级为无病变或缺失；１ 级为帽状、铅笔样或线样的薄
层病变；２ 级为病变呈光滑的晕圈；３ 级为不规则的
侧脑室周围病变并延伸到深部白质（不超过侧脑室

旁 １０ ｍｍ）。ＤＷＭＨ 评分标准：０ 级为无病变或缺
失；１ 级为点状病灶（５ ～ １０ ｍｍ）；２ 级为病灶融合
（＞ １０ ｍｍ）；３ 级为大面积融合病灶。按 ＤＷＭＨ 评
分和 ＰＶＨ评分总分计算得出 Ｆａｚｅｋａｓ评分。脑白质
疏松的严重程度分为正常或轻度脑白质疏松（Ｆａｚｅ
ｋａｓ评分≤１ 分）和中重度脑白质疏松（Ｆａｚｅｋａｓ评分
≥２ 分）。（５）ＡＩＳ 颅内血管狭窄严重程度评估：基
于患者 ３． ０Ｔ 头部核磁 ＭＲＡ 和脑动脉、颈动脉彩
超，根据狭窄程度分为无狭窄、＜ ５０％、５１％ ～ ７０％、
７１％ ～９９％和闭塞［１１］。本研究为了方便统计，将血

管狭窄程度分为 ３ 类：无狭窄、狭窄程度 ＜ ５０％和狭
窄程度≥５０％。
１． ２． ５ 　 统计分析方法 　 本研究使用 Ｒ 软件

（版本 ４． ０． ０；ｈｔｔｐｓ：／ ／ ｗｗｗ． Ｒｐｒｏｊｅ ｃｔ． ｏｒｇ）进行数据
分析并构建列线图模型，涉及的程序包如下：ｇｌｍ
ｎｅｔ、ｒｍｓ、Ｈｍｉｓｃ 和 ｒｍｄａ。采用 ＬＡＳＳＯ 回归筛选变
量，对筛选出的多个变量进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分
析（计算 ＯＲ值和 ９５％ ＣＩ，β代表回归系数），构建预
测轻型 ＡＩＳ患者 ＰＳＣＩ风险列线图模型。结合 ＳＰＳＳ
２２． ０ 软件完善相关统计分析。通过 Ｋｏｌｍｏｇｏｒｏｖ
Ｓｍｉｒｎｏｖ检验和 ＰＰ图对研究变量进行正态性检验，
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符合正态性分布的数据用 ｘ ± ｓ 形式记录，计数资料
用 ｎ（％）形式表示。计数资料采用卡方检验进行两
组间比较（必要时辅以精确概率 Ｆｉｓｈｅｒ 法计算 Ｐ
值）并记录 χ２ 值；符合正态分布的计量资料采用 ｔ
检验进行两组间比较，记录 ｔ 值；Ｐ ＜ ０． ０５ 表示差异
有统计学意义。

　 　 ２　 结　 果
２． １　 ＰＳＣＩ 组和非 ＰＳＣＩ 组之间人口学，既往病

史、影像学资料和各认知域的分析　 两组间年龄、性
别、受教育水平、既往卒中病史、高血压病病史和高

脂血症病史差异具有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５），糖尿
病病史、心脏病病史，吸烟史和饮酒史差异无统计学

意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。其中 ＰＳＣＩ 组的年龄高于非 ＰＳＣＩ
组；ＰＳＣＩ组女性、高血压病病史和既往卒中病史占
比高于非 ＰＳＣＩ 组；ＰＳＣＩ 组高脂血症占比和受教育
水平低于非 ＰＳＣＩ 组（见表 １）。两组间 Ｆａｚｅｋａｓ 评
分，ＤＭＴＳ差异具有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５），ＴＯＡＳＴ
分型、ＯＣＳＰ分型和 ＩＣＡＳ 程度的差异无统计学意义
（Ｐ ＞ ０． ０５）。其中 ＰＳＣＩ组 ＤＭＴＳ ＞３． ０ ｃｍ和 Ｆａｚｅｋ
ａｓ评分≥２ 占比均高于非 ＰＳＣＩ 组（见表 ２）。两组
间在综合评估、记忆力、视空间、语言、注意与执行功

能方面均有显著的统计学差异（Ｐ ＜ ０． ０５），非 ＰＳＣＩ
组各认知域的能力均高于 ＰＳＣＩ组（见表 ３）。
　 　 ２． ２　 ＬＡＳＳＯ回归方法筛选与 ＰＳＣＩ高度相关的
预测指标　 将表 １ 和表 ２ 中的 １５ 项与认知障碍相
关的危险因素作为 ＰＳＣＩ 潜在的预测指标，通过
ＬＡＳＳＯ回归方程进行筛选。图 １ 为二项偏差曲线
（ｂｉｎｏｍｉａｌ ｄｅｖｉａｎｃｅ），最优参数 λ的选择通过最小标
准进行五重交叉验证［１２，１３］，曲线最低点为最优参数

ｌａｍｂｄａ。图 ２ 为 １５ 个预测指标的 ＬＡＳＳＯ 回归系数
资料图，每条曲线代表 １ 个潜在预测指标，其所对应
的纵坐标即为该预测指标的回归系数。在最优

ｌａｍｂｄａ值处绘制垂直虚线，位于虚线右侧的 １０ 个
回归系数非零的预测指标最终被纳入 ＰＳＣＩ 风险列
线图模型的构建［１２］。这 １０个预测指标分别为年龄、性
别、受教育水平、高血压病病史、既往卒中病史、高脂血

症、Ｆａｚｅｋａｓ评分、ＤＭＴＳ、ＩＣＡＳ程度和 ＯＣＳＰ分型。

　 　 表 １　 ＰＳＣＩ组与非 ＰＳＣＩ组人口学和既往病史统计表
［ｘ ± ｓ，ｎ（％）］

变　 量
ＰＳＣＩ组
（１８１ 例）

非 ＰＳＣＩ组
（１３４ 例）

检验值 Ｐ值

年龄（岁）　

性别 　

女性 　

男性 　

受教育水平 　

低（≤９ 年）　

中（１０ ～ １２ 年）　

高（≥１３ 年）　

高血压病史 　

糖尿病病史 　

心脏病病史 　

既往卒中病史 　

高脂血症 　

吸烟史 　

饮酒史 　

６３． １５０ ± ７． １０４　

６４（３５． ４）　

１１７（６４． ６）　

１１２（６１． ９）　

４２（２３． ２）　

２７（１４． ９）　

１２４（６８． ５）　

６８（３７． ６）　

３５（１９． ３）　

６３（３４． ８）　

１０２（５６． ４）　

８３（４５． ９）　

７４（４０． ９）　

６０． ３７０ ± ７． ４３８　

３０（２２． ４）　

１０４（７７． ６）　

６２（４６． ３）　

３８（２８． ４）　

３４（２５． ４）　

７３（５４． ５）　

５０（３７． ３）　

２０（１４． ９）　

２８（２０． ９）　

９３（６９． ４）　

６７（５０）　

６２（４６． ３）　

－ ３． ３７７ａ

６． １８８ｂ
　

　

８． ５４９ｂ
　

　

　

６． ４７０ｂ

０． ００２ｂ

１． ０４０ｂ

７． ２５３ｂ

５． ５６０ｂ

０． ５３０ｂ

０． ９１０ｂ

０． ００１

０． ０１３
　

　

０． ０１４
　

　

　

０． ０１１

０． ９６３　

０． ３０８　

０． ００７

０． ０１８

０． ４６７
　 ０． ３４０　

　 　 ａ为 ｔ值，ｂ为 χ２ 值，Ｐ ＜ ０． ０５，Ｐ ＜ ０． ０１。

表 ２　 ＰＳＣＩ组与非 ＰＳＣＩ组影像学资料统计表［ｎ（％）］

变　 量
ＰＳＣＩ组
（１８１ 例）

非 ＰＳＣＩ组
（１３４ 例） χ２ 值 Ｐ值

Ｆａｚｅｋａｓ评分
　 ≤１
　 ≥２
ＤＭＴＳ

　 ＜ １． ５ ｃｍ
　 １． ５ ～ ３． ０ ｃｍ
　 ＞ ３． ０ ｃｍ
ＴＯＡＳＴ分型
　 ＬＡＡ
　 ＣＥ
　 ＳＡＡ
　 其他
ＯＣＳＰ分型
　 ＡＣＩ
　 ＰＯＣＩ
　 ＬＡＣＩ
ＩＣＡＳ程度
　 无 ＩＣＡＳ
　 ＩＣＡＳ ＜ ５０％
　 ＩＣＡＳ≥５０％

３５（１９． ３）
１４６（８０． ７）

１３０（７１． ８）
３５（１９． ３）
１６（１０． ９）

６７（３７）
１（０． ６）
９７（５３． ６）
１６（８． ８）

４７（２６． ０）
５７（３１． ５）
７７（４２． ５）

５３（２９． ３）
５３（２９． ３）
７５（４１． ４）

４０（２９． ９）
９４（７０． １）

１１２（８３． ６）
１９（１４． ２）
３（２． ２）

４５（３３． ６）
１（０． ７）
８２（６１． ２）
６（４． ５）

３５（２６． １）
３３（２４． ６）
６６（４９． ３）

５１（３８． １）
３４（２５． ４）
４９（３６． ６）

４． ６９２

８． １４３

３． ３７６ａ

２． ０３５

２． ６８７

０． ０３０

０． ０１７

０． ３１９ａ

０． ３６２

０． ２６１

　 　 ａ表示 Ｆｉｓｈｅｒ确切法得出，Ｐ ＜ ０． ０５。

表 ３　 ＰＳＣＩ组与非 ＰＳＣＩ组神经心理学评分资料统计表（ｘ ± ｓ）

变　 量　 ＰＳＣＩ组（１８１ 例） 非 ＰＳＣＩ组（１３４ 例） ｔ值 Ｐ值

短时记忆能力

长时记忆能力

视空间能力

语言功能

注意力与信息

处理速度能力

执行功能

综合ＭＭＳＥ

综合ＭＯＣＡ

１１． ９６ ± ５． ６４

３． １０ ± ２． ４０

１． ４９ ± １． ０３

３２． ０８ ± １１． ３４

１３５． ５８ ± ７０． ２３

２４７． ９９ ± ６４． ９０

２２． ４５ ± ４． ３３

１５． ２０ ± ４． ０２

１６． ８１ ± ６． ４７

５． ５８ ± ２． ４１

２． ６４ ± ０． ６１

４４． ４７ ± １０． １３

７１． ６７ ± ３０． ０５

１６９． ７７ ± ５１． ２６

２７． ７１ ± １． ７６

２４． ２４ ± ２． ３０

７． ０９１

９． ０５

１２． ４４

１０． ０２７

－ １０． ９６２

－ １１． ９４６

１４． ７６５

２５． ２

＜ ０． ００１

＜ ０． ００１

＜ ０． ００１

＜ ０． ００１

＜ ０． ００１

＜ ０． ００１

＜ ０． ００１

＜ ０． ００１

　 　 Ｐ ＜ ０． ００１。
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图 １　 ＬＡＳＳＯ回归 －二项偏差曲线

图 ２　 ＬＡＳＳＯ回归系数资料图

　 　 ２． ３　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析选择独立危险因
素并建立列线图模型　 将 ＬＡＳＳＯ 回归筛选出的 １０
个预测指标进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析（计算 ＯＲ
值和 ９５％ ＣＩ）构建预测模型，回归分析得出年龄，性
别、受教育水平、既往卒中病史和 ＤＭＴＳ 是轻型 ＡＩＳ
患者 ＰＳＣＩ的独立危险因素（见表 ４）。将包含上述 ５
个预测指标的预测模型以方便临床使用的列线图的

形式呈现（见图 ３）。每个预测指标对应的分数都列
在最上面，要确定 ＰＳＣＩ 的概率，需要计算每个变量
的得分总和，并将这个总和放在“总分”轴上，然后从

最低的一行读取相应的概率。

　 　 ２． ４　 Ｃ指数、校准曲线和决策曲线分析（ＤＣＡ）
评估预测模型的准确度、区分度和临床实用性　 通
过校准曲线评估预测 ＰＳＣＩ 风险列线图模型的准确
性（见图 ４）。其中 Ｘ轴为预测 ＰＳＣＩ 风险，Ｙ 轴为实
际诊断 ＰＳＣＩ 的风险。对角线虚线代表了一个有完
美预测能力的理想模型，实线代表了本研究的列线

图模型。与对角线虚线的拟合越接近，预测效果越

好，本研究预测轻型 ＡＩＳ 患者 ＰＳＣＩ 风险列线图模型
具有良好准确度。计算该列线图模型的 Ｃ 指数为
０． ７０８（９５％ ＣＩ ０． ６５１ ～ ０． ７６５），通过自助法（Ｂｏｏｔ
ｓｔｒａｐｐｉｎｇ）进行内部验证仍可以得到 Ｃ 指数为 ０．
６８２，该模型具有较好的区分度。ＰＳＣＩ风险列线图模
型的临床应用能力通过决策曲线分析评估（见图

５）。Ｙ轴表示患者干预的获益（利）减去非患者干预
的伤害和患者未干预的损失（弊）之后的净获益。细

实线表示假设所有患者都进行干预，细而粗的实线

（平行于 Ｘ轴）代表假设所有患者都不进行干预，净
获益为 ０。决策曲线分析表明，在阈值概率大于
２７％时，使用本研究开发的 ＰＳＣＩ 风险列线图模型比
所有患者都不干预或所有患者均干预的策略具有更

高的净收益。

表 ４　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果

选择变量 β值 ＯＲ（９５％ ＣＩ） Ｐ值

年龄 　

性别

　 女

　 男 　

受教育水平

　 低（≤９ 年）

　 中（１０ ～１２年）　

　 高（≥１３ 年）　

既往卒中病史 　

ＤＭＴＳ

　 腔隙性梗死

　 小梗死 　

　 大梗死 　

０． ０４７３３６３１　

－

－ ０． ６５３８７３４　

－

－ ０． ６７３１６１５　

－ ０． ８７０８５７８　

０． ８７０８０１４　

－

０． ８２０１１９１　

１． ７９８２６８６　

１． ０５０（１． ０１２ ～ １． ０８７）　

１

０． ５２０（０． ２８８ ～ ０． ９２５）　

１

０． ５１０（０． ２７４ ～ ０． ９４０）　

０． ４１９（０． ２１４ ～ ０． ８０７）　

２． ３８９（１． ３４６ ～ ４． ３３５）　

１

２． ２７１（１． １２６ ～ ４． ７３５）　

６． ０３９（１． ６９７ ～ ２９． ２３１）　

０． ００９

－

０． ０２８

－

０． ０３２

０． ０１０

０． ００３

１

０． ０２５

０． ０１０

　 　 β为回归系数，Ｐ ＜ ０． ０５，Ｐ ＜ ０． ０１。

图 ３　 预测轻型 ＡＩＳ患者 ＰＳＣＩ风险的列线图模型
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图 ４　 ＰＳＣＩ风险列线图模型的校准曲线图

图 ５　 ＰＳＣＩ风险列线图模型的决策分析曲线

　 　 ３　 讨　 论
本研究结合年龄、性别、受教育水平、既往卒中

病史和 ＤＭＴＳ开发并验证了一个预测轻型 ＡＩＳ 患者
ＰＳＣＩ风险的列线图模型，该模型的区分度、准确度和
临床应用能力较好，为临床医生预测轻型 ＡＩＳ 患者
发生 ＰＳＣＩ的风险提供了一个潜在的简单易行的工
具。列线图是以图表的形式展示，能精确量化风险，

逐渐成为预测诸多疾病预后的常用辅助工具［１４］，广

泛用于肿瘤相关疾病的研究［１５］。但是对于轻型 ＡＩＳ
患者发生 ＰＳＣＩ风险的预测模型研究较少。

首先，本研究结果表明较高的年龄和较低的教

育水平是 ＰＳＣＩ发生的重要危险因素，老年低教育水
平患者更容易出现认知障碍。年龄被证明与 ＡＤ 或
ＶＤ的发生发展有关，随着年龄增长，脑部功能逐渐
衰退，受氧化应激、炎症等因素的影响，导致老年卒

中患者更容易出现 ＰＳＣＩ［１６］。更高的教育水平与更
好的认知储备有关［１７］，在一定程度上可以平衡与年

龄相关的病理生理变化［１８］。此外，本研究得出女性

更容易发生 ＰＳＣＩ，并且是 ＰＳＣＩ的独立危险因素。一
直以来，性别与 ＰＳＣＩ 关系的研究结果不一［１９］。既

往也有研究发现女性患者更容易发生 ＶＣＩ［２０，２１］，性
别对 ＰＳＣＩ的影响机制复杂，可能是与女性雌激素水
平随着年龄的增长而下降，其对卒中后的保护作用

也逐渐减弱有关［１９］，对于女性患者调节激素水平在

一定程度上可能会预防 ＰＳＣＩ的发生。
对既往病史的分析发现 ＰＳＣＩ 组有更高比例的

既往卒中病史，且是 ＰＳＣＩ 的独立危险因素。既往有
卒中病史的患者比无卒中病史患者发生 ＰＳＣＩ 风险
高 ２． ３８９ 倍，这可能和既往脑梗死累积损伤脑皮质
相关认知领域的联络纤维有关［１９］。以外，本研究还

发现 ＤＭＴＳ也是 ＰＳＣＩ的独立危险因素，ＤＭＴＳ 越大，
ＰＳＣＩ的风险越高，本研究中大梗死患者比腔隙性脑
梗死患者发生 ＰＳＣＩ风险高 ６． ０３９ 倍，脑梗死体积与
认知障碍的发生发展有关［２２，２３］，与以往研究一致，早

期出现认知障碍的患者脑梗死体积大于无认知障碍

的患者［１８］。

既往关于血脂与 ＶＤ 相关的研究结果不一致，
在神经退行性疾病方面的研究认为降低血浆胆固醇

对大脑功能有益，因为胆固醇的代谢物 ２７羟基胆固
醇能通过血脑屏障，进入大脑后导致脑细胞对葡萄

糖摄取减少，产生一系列负面作用［２４］。但在 ＶＤ 和
高脂血症的研究中并没有发现降血脂对 ＶＤ 的预防
有益［２５］，目前通过降低血脂预防 ＶＤ 的策略主要是
通过减少卒中的发生间接起作用的。也有研究发现

老年人总胆固醇水平高，患痴呆症的风险降低［２６］，

胆固醇是类固醇激素（雌激素、雄激素、维生素 Ｄ）的
前体，提供结构完整性和调节细胞膜的流动性，是基

本的突触完整性和神经传递所必需的［２７］。本研究

发现非 ＰＳＣＩ 组中高脂血症患者比例要高于 ＰＳＣＩ
组，在纠正混杂因素后，高脂血症并不是 ＰＳＣＩ 的独
立危险因素，高脂血症对 ＰＳＣＩ 的贡献有待进一步研
究证实。

脑白质疏松对 ＰＳＣＩ的影响也不容忽视，脑白质
病变越严重，患者越容易发生 ＰＳＣＩ，可以通过控制脑
白质疏松的危险因素（如高血压等）进一步预防 ＰＳ
ＣＩ的发生。但在本研究中，脑白质疏松并不是 ＰＳＣＩ
的独立危险因素。可能是因为年龄和高血压病史对

脑白质病变有或多或少的贡献。虽然年龄是不可干

预的危险因素，但高血压是可干预的危险因素，它既

是卒中的危险因素也是 ＶＤ 的危险因素［２８］，控制高

血压减少卒中的发生及脑白质病变的程度，在一定

程度上也可能预防 ＰＳＣＩ的发生。
该列线图中包含的预测指标都是 ＡＩＳ 患者较容

易获取的人口统计资料、既往病史和辅助检查等，根

据预测结果对 ＰＳＣＩ 高风险患者的可控危险因素尽
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早干预可以预防 ＰＳＣＩ 的发生。但是本研究也存在
一些不足，首先本研究通过一所医院的临床数据建

立的列线图模型，仅进行了内部验证，缺乏外部数据

验证。其次，ＰＳＣＩ 最大改善发生在卒中后的前 ３ 个
月内［２９］，考虑到 ＰＳＣＩ有一定的波动性，纳入 ３ 个月
后的随访数据可能更有意义。

　 　 伦理学声明：本研究方案经由吉林大学第一医
院伦理委员会审批（批号：ＡＦＩＲＢ０２６０１），患者均
签署知情同意书。

利益冲突声明：所有作者均声明不存在利益冲突。

作者贡献声明：沈延鑫负责设计论文框架、起草

论文；尚天玲和魏春晓负责实验操作、研究过程的实

施；王咏纯负责数据收集、统计学分析、绘制图表；李

明希负责论文修改；孙莉负责拟定写作思路、指导撰

写论文并最后定稿。
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