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大量研究证实，脑微出血（Cerebral microbleeds，CMBs）与

缺血性脑血管病密切相关，CMBs 是脑内微小血管病变所致

的、以微小出血为主要特征的脑实质亚临床损害[1-2]。随着影

像学技术的发展，磁共振磁敏感加权成像技术（Susceptibility

weighted imaging，SWI）逐渐应用于临床，该技术能很好地显

示脑内微量出血[3]。有研究认为，当CMBs病灶数量较多时，应

用抗血小板药物治疗缺血性脑血管病时自发性出血的风险也

会较高[4]。本研究通过比较是否合并CMBs的缺血性脑血管病

患者应用抗血小板药物治疗后期脑血管事件的发生率及病死

率，以评估合并CMBs的缺血性脑血管病患者应用抗血小板药

物时的出血风险，为临床合理用药提供参考。

1 资料与方法
1.1 研究对象

本文采用回顾性分析方法，选择2013年1月－2014年1月

首都医科大学附属北京安贞医院（以下简称“我院”）缺血性脑

血管病住院患者140例。其中，男性患者78例，女性患者62例；

平均年龄（65.9±7.4）岁。所有患者或其家属均知情同意并签署

知情同意书。

1.2 纳入与排除标准

纳入标准：（1）缺血性脑血管病均符合第 4届全国脑血管

病学术会议修订的诊断标准，并经头部磁共振（MRI）等影像学

检查证实；（2）无意识障碍；（3）行颈动脉超声检查，无严重大

动脉狭窄。排除标准：（1）合并严重心、肝、肾功能衰竭；（2）合

是否伴发脑微出血对缺血性脑血管病患者应用抗血小板药后期
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摘 要 目的：比较是否合并脑微出血（CMBs）的缺血性脑血管病患者应用抗血小板药物后期脑血管事件的发生率。方法：选择

首都医科大学附属北京安贞医院2013年1月－2014年1月缺血性脑血管病患者140例，根据其是否合并CMBs分为CMBs组和非

CMBs组，各70例。两组患者随访（随访期间规律服用阿司匹林100 mg/d和/或氯吡格雷75 mg/d）1年后，比较其再发脑梗死及脑

出血的发生率及病死率。结果：CMBs 组再发脑梗死的发生率为 12.9％，非 CMBs 组为 8.6％，组间比较差异无统计学意义（P＝

0.412）；CMBs组脑出血的发生率为10.0％，非CMBs组为1.4％，组间比较差异有统计学意义（P＝0.029）；CMBs组后期脑血管事

件的病死率为 5.7％，非 CMBs 组为 4.3％，组间比较差异无统计学意义（P＝0.698）。结论：合并 CMBs 的缺血性脑血管病患者

应用抗血小板药物后，脑出血的风险增加。对于伴 CMBs 的缺血性脑血管病患者，在选择抗血小板药物时应充分权衡获益及

出血风险。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To compare the incidence of cerebral events in patients with ischemic cerebrovascular disease compli-

cating with cerebral microbleeds（CMBs）at the last stage of antiplatelet agent use. METHODS：140 patients with ischemic cerebro-

vascular disease were selected from Beijing Anzhen Hospital Affilicated to Capital Medical University during Jan. 2013-Jan. 2014，

and then divided into CMBs group and non-CMBs group according to whether complicated with CMBs，with 70 cases in each

group. After followed up for 1 year（regular use of aspirin 100 mg/d and/or clopidogrel 75 mg/d），the incidence of recurrent cere-

bral infarction and cerebral bleeding and mortality were compared. RESUTLS：The incidence of recurrent cerebral infarction was

12.9％ in CMBs group and 8.6％ in non-CMBs group，without statistical significance（P＝0.412）；the incidence of cerebral bleed-

ing was 10.0％ in CMBs group and 1.4％ in non-CMBs group，with statistical significance（P＝0.029）；the mortality of cerebro-

vascular event at the last stage was 5.7％ in CMBs group and 4.3％ in non-CMBs group，without statistical significance（P＝

0.698）. CONCLUSIONS：The risk of cerebral bleeding increase in patients with ischemic cerebrovascular disease complicating with

CMBs after the application of antiplatelet agent. For patients with ischemic cerebrovascular disease complicating with CMBs，the

application of antiplatelet agent should be based on the complete judgment and weighing of benefit and bleeding risk.
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并严重感染、恶性疾病、自身免疫系统疾病；（3）经头部MRI或

CT证实有大面积脑梗死；（4）既往有脑外伤、脑肿瘤病史。

1.3 CMBs的诊断

所有患者行头部 MRI，若 SWI 序列上出现直径 2～5 mm

的异常低信号区，且同时排除血管流空现象、海绵状血管瘤、

与脑外伤有关的微量出血、苍白球钙化及位于皮质的含铁血

黄素沉积[3]，即诊断为合并CMBs。

1.4 方法

收集患者信息（包括年龄、性别、高血压史、糖尿病史、高

脂血症史、吸烟饮酒史、颈动脉粥样硬化情况、心房颤动史）及

影像学资料，记录CMBs情况。

根据患者是否合并 CMBs 将其分为 CMBs 组和非 CMBs

组。两组患者均随访 1年，随访期间参照我国《缺血性脑卒中

二级预防指南》，规律服用阿司匹林 100 mg/d 和/或氯吡格雷

75 mg/d。于 2015年 2月随访完成后，考察两组患者后期脑血

管事件（再发脑梗死及脑出血）的发生率及病死率。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 18.0软件处理所得数据。计量资料以x±s表

示，组间比较采用 t检验；计数资料以率表示，组间比较采用χ2

检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者一般资料比较

两组患者各70例。其中，CMBs组男性患者38例，女性患

者 32例，平均年龄（66.8±6.4）岁；非CMBs组男性患者 40例，

女性患者 30例，平均年龄（65.1±8.2）岁。两组患者年龄、性

别、高血压病史、高脂血症史、糖尿病史、颈动脉粥样硬化、房

颤史、吸烟史、饮酒史等的差异均无统计学意义（P＞0.05）。两

组患者一般资料的比较见表1。

表1 两组患者一般资料比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of general data of patients between 2 groups（x±±s）

组别
CMBs组
非CMBs组
P

n

70

70

年龄，岁
66.8±6.4

65.1±8.2

0.175

男性，例（％）

38（54.3）

40（57.1）

0.734

高血压，例（％）

41（58.6）

38（54.3）

0.102

高脂血症，例（％）

44（62.9）

46（65.7）

0.673

糖尿病，例（％）

54（77.1）

51（72.9）

0.558

颈动脉粥样硬化，例（％）

46（65.7）

40（57.1）

0.298

房颤，例（％）

6（8.6）

5（7.1）

0.753

吸烟，例（％）

42（60.0）

39（55.7）

0.608

饮酒，例（％）

14（20.0）

12（17.1）

0.664

2.2 两组患者后期脑血管事件发生率比较

CMBs 组再发脑梗死的患者为 9例（12.9％），非CMBs 组

为 6 例（8.6％），组间比较差异无统计学意义（P＝0.412）；

CMBs组脑出血的患者为 7例（10.0％），非CMBs组脑出血的

患者为 1例（1.4％），组间比较差异有统计学意义（P＝0.029），

且CMBs组有 3例脑出血患者的出血部位与CMBs病灶部位

相同，表明合并CMBs的缺血性脑血管病患者应用抗血小板药

物后，脑出血风险有增加的可能。CMBs组和非CMBs组患者

由于后期脑血管事件死亡的分别有4例（5.7％）、3例（4.3％），

组间比较差异无统计学意义（P＝0.698）。两组患者后期脑血

管事件发生率及病死率比较见表2。

表2 两组患者后期脑血管事件发生率及病死率比较

Tab 2 Comparison of the incidence of cerebrovascular ev-

ents and mortality between 2 groups

组别 n

CMBs组 70

非CMBs组 70

P

再发脑梗死，例（％）

9（12.9）

6（8.6）

0.412

脑出血，例（％）

7（10.0）

1（1.4）

0.029

死亡，例（％）

4（5.7）

3（4.3）

0.698

3 讨论

CMBs一般无明显临床症状及体征，常规CT和MRI扫描

也难以检测，故以往很难引起医师的注意。近年来，随着SWI

的广泛应用，CMBs逐渐引起了临床的关注[3]。CMBs一般好

发于皮质-基底节区域，SWI检查可发现患者微小血管破裂渗

血灶。由于脱氧血红蛋白从破裂血管壁中渗出，使含铁血黄

素沉积在病灶组织周围，而SWI序列对含铁血黄素检测极其

敏感，故而CMBs检出率明显升高。CMBs在影像学上表现为

特殊序列（SWI序列）均匀一致，且出现直径为 2～5 mm的圆

形或卵圆形信号减低区，且其周围无水肿 [5-6]。有文献指出，

CMBs在缺血性脑血管病患者中的发生率为22.9％～43.6％[7]。

CMBs、腔隙性脑梗死、脑白质疏松均属于脑小血管病

变。Liu T等[8]的研究显示，多发CMBs提示脑小血管病变程度

严重，是后期脑出血的危险因素；Lee SH等[9]也认为，CMBs是

原发性脑出血和急性缺血性脑血管病抗血小板治疗后脑出血

的高危因素之一；Soo YO等[10]研究发现，脑梗死合并CMBs患

者继发脑出血的危险性和病死率随着CMBs病灶数量的增多

而增加，尤其是当CMBs病灶≥5个时尤为明显；另有研究证

实，应用抗血栓药物（尤其是抗血小板聚集药物）的患者CMBs

发生率高，且发生率与服药剂量呈正相关[11]；Gregoire SM等[12]

的病例对照研究结果显示，CMBs病灶更常见于使用抗血小板

药物后的脑出血患者[81％（13/16）]，且该类患者脑叶CMBs的

发生率为 69％（11/16），未使用抗血小板药物的脑出血患者脑

叶 CMBs 的发生率为 33％（11/33），差异有统计学意义（P＜

0.05），提示服用阿司匹林是合并CMBs患者发生脑出血的危

险因素，尤其是脑叶存在大量CMBs病灶时，脑出血的风险可

能会超过抗血小板治疗带来的益处；Nighoghossian N等[13]纳入

的100例脑梗死患者中，有28例（28％）患者发生出血性转化，

且其中有10例患者检出CMBs病灶，经多因素分析证实CMBs

是出血性转化的独立危险因素，CMBs与脑梗死后出血性转化

有关；而Fiehler J等[14]认为，CMBs预测颅内出血敏感性较低；

一项前瞻性研究显示，15％急性脑梗死患者被确定合并

CMBs，10％患者有出血性转换，但急性脑梗死合并 CMBs 患

者溶栓治疗后无一例发生出血性转换[15]。Wong KS等[16]分别

对2l例应用抗血小板药物后发生脑出血的患者和21例应用抗

血小板药物但无脑出血的患者进行SWI检查，结果显示，前者

CMBs 发生率显著高于后者，提示 CMBs 可能是抗血小板药

物相关性脑出血的危险因素。可见，缺血性脑血管病患者应

用抗血小板药物治疗是否会增加CMBs 风险，还有待进一步
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研究。

CMBs与缺血性脑血管病患者的治疗策略密切相关。本

研究对140例缺血性脑血管病患者进行了1年的随访观察，结

果发现，两组患者再发脑梗死的发生率间的差异无统计学意

义（P＞0.05），而CMBs组患者脑出血发生率明显增高，差异有

统计学意义（P＜0.05），说明合并CMBs的缺血性脑血管病患

者应用抗血小板药物后，脑出血风险更大，提示CMBs可能是

后期发生脑出血的重要危险因素。对于合并CMBs的缺血性

脑血管病患者，在应用抗血小板聚集药物时，应充分评估获益

及风险。CMBs病灶位置与脑出血部位具有区域相关性；同时

发现，在皮质-皮质下区域两者的联系强度最强，CMBs较为集

中的部位再发出血的概率较大[17]。本研究发现有 3例患者出

血部位与CMBs病灶部位相同，与文献[17]报道基本一致。

综上所述，CMBs可能是缺血性脑血管病后期发生脑出血

的危险因素之一。对于合并CMBs的缺血性脑血管病患者，应

用抗血小板聚集药物时，要充分权衡获益及出血风险。本研

究尚有一些不足之处，如样本量较少、随访时间较短等，有待

于在后续试验中进一步评估缺血性脑血管病合并CMBs患者

长期接受抗血小板药物治疗的风险与获益，为该类患者的个

体化治疗提供更多依据。
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