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　　[摘要]　急性心肌梗死(acutemyocardialinfarction,AMI)是成年人死亡的主要原因之一,而缺血性脑卒中

则是 AMI后的严重并发症。目前 AMI与缺血性脑卒中发生风险之间的关系仍存在争议。本文拟对 AMI合并

缺血性脑卒中的发病率、风险因素、病理机制、治疗以及预后进行综述。
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Abstract　 Acutemyocardialinfarction(AMI)remainsaleadingcauseofadultmortalityworldwide,withis-
chemicstrokerepresentingasignificantpost-AMIcomplication.WhiletheassociationbetweenAMIandsubse-
quentischemicstrokeriskhasbeenextensivelystudied,theprecisenatureofthisrelationshipremainscontrover-
sial.Thisreviewcomprehensivelyexaminesthecurrentevidenceregardingpost-AMIischemicstroke,focusingon
epidemiology,riskstratification,underlyingpathophysiologicalmechanisms,contemporarytherapeuticapproa-
ches,andclinicaloutcomes.
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　　急性心肌梗死(acutemyocardialinfarction,
AMI)已成为当前导致人类死亡的主要原因之一,
并逐渐显现出年轻化的趋势。AMI作为急性缺血

性脑卒中的致病因素之一,其影响不仅限于急性阶

段,还可能延伸至长期过程。得益于规范化的药物

治疗与血管重建技术的快速进步,AMI的预后有

了显著改善。尽管如此,AMI后并发的脑卒中,特
别是缺血性脑卒中依然是一个严峻的挑战。本文

综合国内外的相关研究,对 AMI合并缺血性脑卒

中的最新研究进行综述,旨在为 AMI合并缺血性

脑卒中的预防和治疗提供临床参考依据。
1　AMI后脑卒中的流行病学

国外多个研究显示,AMI后脑卒中的发病率

在0.7%~2.2%[1-3]。若AMI并发缺血性脑卒中,

一个月内的病死率为30.1%,1年后的病死率则上

升至36.5%[4-5]。相比之下,AMI后合并出血性脑

卒中的发生率较低,为0.06%~0.22%,但病死率

却显著升高,30d内可达到65.4%,1年时可进一

步增至71.8%[6-8]。Ng等[9]的研究证实,发生在

中国人群的 AMI后卒中并不少见,第1年的发病

率为6.9%,病死率高达50%,未发生脑卒中的患

者病死率为25.1%(P<0.05)。Tsai等[10]比较了

10项中国院内研究与国外5项白人社区 TOAST
研究(共包括4163例缺血性脑卒中患者),其中心

肌 梗 死 导 致 的 卒 中 比 例 为 [15.8% (95%CI:
12.8% ~19.0%)vs25.7% (95%CI:22.1% ~
29.6%)]。由于国情及医疗体系差异,目前中国人

群只能获得来自医院的研究数据,不同的住院率可

能导致国内研究之间以及国内外研究之间的差异。
关于中国人群的卒中发病率及病理类型,尤其是缺

血性卒中亚型的社区研究十分有限。
2　AMI后发生脑卒中的风险因素

既往多项研究表明,高龄、女性、既往脑卒中、
心力衰竭、糖尿病、动脉粥样硬化性心血管疾病、肺
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栓塞或深静脉血栓形成病史、慢性肾功能衰竭、心
房颤动(房颤)、高凝状态、左心室血栓等因素均是

AMI后发生缺血性脑卒中的独立预测因子[2,11-14]。
因此,应积极控制诸如高血压、糖尿病和高脂血症

等传统危险因素,同时密切关注与心脏相关的风险

因素,包括房颤、既往心肌梗死、心力衰竭、左心室

功能受损以及室壁瘤等[14-15]。此外,其他风险因素

如吸烟、肥胖、阻塞性睡眠呼吸暂停和家族病史也

不可忽视。这些因素在预防 AMI后的缺血性脑卒

中方面发挥着重要作用[16]。
AMI后30d内发生缺血性卒中的患者与未发

生卒中的患者相比,女性所占比例更大,分别为

45.0%和36.6%[11]。而且女性 AMI后脑卒中病

死率可能更高,住院病死率为14.6%,男性则为

10.3%[17]。此外,心肌梗死后无症状房颤是有症

状房颤患者的3倍,与有房颤病史的 AMI患者相

比,新发房颤与更高的死亡和缺血性卒中风险相

关,校正风险比(HR)分别为1.74(95%CI:1.70~
1.79)和1.32(95%CI:1.23~1.42)[18-19]。高凝状

态是静脉系统血栓形成的主要因素之一,房颤作为

高凝状态的替代指标,与左心室血栓的发生率增加

有关[20]。单变量分析显示,与无左心室血栓组相

比,左心室血栓患者更容易发生急性院内缺血性卒

中(5.9%vs0.9%,P<0.001)[20]。
关于心肌梗死部位与卒中风险之间的关联,目

前学界意见尚不统一。Maggioni等[21]发现,前壁

心肌梗死患者比其他部位梗死患者更易发生脑卒

中,并且缺血性脑卒中与前壁梗死有显著关联;但
出血性卒中的发生率与梗死部位未见明显相关性。
有研究推测,前壁心肌梗死后脑卒中的发生与时间

有关,早期(1个月内)与晚期卒中的病因可能存在

不同,其中早期卒中与前壁心肌梗死的相关性可能

高于非前壁心肌梗死,通常认为是由左心室心尖运

动不全引起的血栓栓塞所致,而心肌梗死后的晚期

卒中则可能是心肌梗死后遗症的直接后果,但还必

须考虑大动脉疾病和腔隙性卒中等其他情况[22-23]。
Tanne等[24]研究发现,在前壁 AMI患者中,2.2%
合并有卒中发生,而在其他 AMI部位患者中,该比

例为1.3%,差异存在统计学意义(P=0.01)。皮

延生等[25]运用多变量非条件逐步logistic回归分

析发现,在高龄、高血压病史、脑卒中史、房颤、入院

时心率增快等诸多因素中,前壁心肌梗死是 AMI
患者发生脑卒中最强的危险因素(RR=7.04)。
Albaker等[26]对6个中东国家的数据分析也指出,
前壁 AMI是脑卒中风险上升的独立预测因子。因

此,ST段抬高型心肌梗死合并前壁受累的患者可

能尤其危险[27]。O’Connor等[28]对纳入的708例

AMI患者进行溶栓和血管成形术治疗,结果显示,
仅当左心室射血分数低于45%时,前壁心肌梗死

才是非出血性脑卒中的重要预测因素(P=0.001
5)。Asinger等[29]及 Vaitkus等[30]对超声心动图

的评估显示,约35%的前壁梗死患者可见附壁血

栓,而下壁梗死患者中可检测到的血栓比例极低,
为0~3%。该研究同时指出,心肌梗死尤其是前

壁心肌梗死后早期左心室附壁血栓的形成是 AMI
相关缺血性卒中的常见危险因素[31-32]。相对而言,
那些左心室功能保持良好或经历过下壁梗死的患

者很少检测到血栓的存在[33]。目前针对下壁及侧

壁等其他部位心肌梗死患者合并脑卒中的发病率

鲜有研究报道。2017年 Kijpaisalratana等[34]对已

报道的8例同时发生心脑梗死的患者进行分析,发
现所有的缺血性卒中都发生在大血管区域,下壁导

联ST段抬高是并发心脑梗死患者最常见的心电

图表现。然而,一项使用地尔硫艹
卓预防心源性死亡

或心肌梗死的研究表明,未发现 AMI部位与脑卒

中发生之间有直接联系,并认为前壁心肌梗死不能

被视为脑卒中的一个重要预测指标。研究认为,非
前壁 AMI患者的卒中发生率(3.9%)高于前壁

AMI患者(3.2%),RR 为0.81(95%CI:0.51~
1.30)[35]。但该研究并未区分脑卒中亚型。此外,
Udell等[36]的研究发现,前壁与非前壁 AMI患者

的脑卒中发生率没有显著差别,并认为此前多项显

示心肌梗死部位与脑卒中相关的研究可能存在未

明确区分缺血性和出血性脑卒中,并且在患者选择

上存在偏差等不足。
近年来,随着介入技术的不断发展,AMI再灌

注治疗策略从静脉溶栓疗法逐渐向经皮冠状动脉

介 入 治 疗 (percutaneouscoronaryintervention,
PCI)转变。在不同的研究中,PCI后缺血性卒中的

发生率不同,急性缺血性脑卒中已成为 AMI接受

PCI治疗后的罕见并发症[37]。既往研究表明,PCI
术后缺血性卒中的发生率为0.08%~1.3%[38-41]。
对心肌梗死后30d及1年缺血性脑卒中的流行病

学研究发现,PCI、纤溶再灌注治疗、使用阿司匹林、
P2Y12 受体拮抗剂、血管紧张素转化酶抑制剂和他

汀类药物等措施,可以有效降低缺血性脑卒中的风

险[2,11]。随着PCI在 AMI治疗中越来越广泛的应

用,AMI后缺血性脑卒中发生率逐渐下降。
3　AMI后缺血性脑卒中的病理生理机制

AMI是一种严重的心血管疾病,由冠状动脉

血流的突然中断引发心肌缺血性坏死所致。AMI
的一般机制是冠状动脉内的粥样硬化斑块发生破

裂或形成溃疡,促使血栓生成并堵塞冠状动脉血

流。随着时间延续,缺血区域的心肌细胞逐步死

亡,释放肌酸激酶、肌红蛋白等有害成分进入血液

循环,对其他组织和器官产生系统性影响[42]。脑

卒中是一种因脑血管破裂或阻塞而导致的脑部神

经功能障碍疾病,依据其发病原因,主要分为缺血
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性脑卒中和出血性脑卒中。缺血性脑卒中和冠状

动脉闭塞的发病机制不同,脑卒中本质上更具异质

性,除了原位动脉粥样硬化伴随表层血栓形成之

外,还包括源自心脏和其他动脉的栓塞性血栓,而
冠状动脉闭塞引起的 AMI更常见于动脉粥样硬化

斑块伴血栓形成[43]。卒中期间血流不足会导致复

杂的生理路径反应,从而导致神经损伤,包括兴奋

性毒性、线粒体反应、自由基释放、蛋白质错误折叠

和炎症变化等[44]。然而,当前 AMI并发缺血性脑

卒中的具体病理机制仍未完全阐明。通过综合国

内外相关研究,AMI并发缺血性脑卒中可能存在

以下病理机制。
3.1　心脏附壁血栓的形成及脱落

研究表明,在 AMI发生后的最初几周内,左心

室附壁血栓显著增加了栓塞风险[45]。AMI后心室

附壁血栓发病率为20%~60%。随着溶栓治疗和

PCI技术的进步,早期再灌注治疗不仅可以缩小梗

死面积,还能将心室附壁血栓的发生率降低至大约

8%[46]。前壁梗死常并发左心室室壁瘤,并且由于

室间隔的传导系统受损,可能导致室壁运动失调及

左心室功能障碍[47]。此外,房颤等心律失常也促

进了左心室附壁血栓的形成和脱落,这些血栓可能

随血流迁移至大脑,引发缺血性脑卒中[48]。
3.2　神经体液机制

左心室前壁受颈交感神经支配,存在主动脉

弓-颈动脉窦压力感受器,当该区域发生心肌梗死

时,其内的压力感受器无法有效地向延髓中的血压

调控中枢发送信号,这可能导致包括脑血管在内的

外周血管收缩,进而使脑血流量减少、脑组织发生

缺血性水肿,增加缺血性脑卒中的风险[49-50]。与此

同时,心肌梗死期间血浆中儿茶酚胺水平上升,促
进了血小板的聚集和血栓的形成,进一步增加了

AMI后缺血性脑卒中的发病率[51]。
3.3　冠状动脉血运重建术相关的缺血性脑卒中

PCI或冠状动脉旁路移植术(coronaryartery
bypassgrafting,CABG)术中可能会发生血栓或钙

化斑块的脱落,如PCI术中导丝和导管头端部在冠

状动脉内可引发新的血栓形成并脱落[52-53]。此外,
冠状动脉痉挛、CABG联合瓣膜手术也是造成缺血

性脑卒中的潜在因素[54]。
4　治疗管理

AMI与缺血性脑卒中这两种情况并存时,患
者的死亡风险将显著增加,且国内外尚无规范的治

疗及预防策略。AMI与缺血性脑卒中两种疾病都

具有复杂的病理生理特点以及狭窄的治疗时间窗

口,给临床医生的治疗带来了巨大挑战[55]。控制

AMI及缺血性脑卒中的危险因素,实现非药物干

预,早期静脉溶栓和PCI再灌注治疗,是 AMI合并

缺血性脑卒中急性期的一般治疗原则。

4.1　药物治疗

2019年 AHA/ASA指南对于发生 AMI合并

急性缺血性脑卒中的患者,建议先使用阿替普酶行

静脉溶栓,再进行冠状动脉成形术或PCI术。对于

近期有心肌梗死病史(过去3个月)的患者,使用阿

替普酶治疗缺血性卒中取决于心肌梗死类型。急

性前壁心肌梗死合并缺血性脑卒中患者,给予阿替

普酶是合理的[56]。然而,最近一项针对 AMI患者

的观察性研究显示,阿替普酶可溶解坏死心肌中的

纤维蛋白凝块,从而导致心脏破裂、心肌梗死后心

包炎中的心包出血以及心腔内血栓脱落栓塞[57]。
我国自主研发的新型溶栓药物尤瑞克林是从人体

尿液中提取的一种蛋白水解酶,能将激肽原酶转化

为激肽和血管舒张素,在脑梗死急性期再灌注治疗

中具有明确疗效[58-59]。值得注意的是,静脉溶栓可

能导致出血性脑卒中,此时应立即停用抗血小板和

抗凝药物,同时予以降低颅内压、控制血压等治疗。
出血控制后重新开始使用抗血小板药物的时机证

据有限,需要综合ICH 评分及血栓形成风险等进

行评估,以制定最佳治疗策略[51]。
除急诊溶栓药物以外,其他神经保护性药物对

于改善急性脑卒中患者预后尤为重要。银杏二萜

内酯葡甲胺注射液是一种含有多种银杏内酯的银

杏叶提取物,在神经系统中具有潜在的抗血小板特

性和神经保护活性,可改善缺血性脑卒中患者的神

经系统[60]。依达拉奉具有强大的抗氧化和自由基

清除特性,已被证实可有效改善缺血性卒中的功能

结果[61]。丁苯酞是在心脑血管领域我国第1个拥

有自主知识产权的创新药物,可有效纠正脑梗死患

者的脑血流动力异常,改善神经功能缺损症状,提
高临床治疗疗效[62]。临床治疗显示,银杏二萜内

酯葡甲胺、依达拉奉联合他汀类降脂药,银杏二萜

内酯葡甲胺联合丁苯酞,可提高心源性脑梗死患者

的治疗效果,促进神经功能恢复[63-65]。使用华法林

进行抗凝治疗可以降低卒中的风险及防止复发,华
法林相关颅内出血后恢复使用华法林可降低全因

死亡率和缺血性卒中的风险,而不会显著增加复发

性颅内出血[66]。长期服用抗血小板药物、降压药、
降脂药等可以积极改善预后,但患者对药物治疗的

依从性也是决定治疗效果的关键因素之一[67]。近

年来,纳米药物(金属纳米粒子、氧化石墨烯、脂质

体、外泌体等)作为新型候选药物,具有精准治疗急

性血栓性病变的作用,在靶向纤溶治疗、促进止血、
神经保护、并发症预防和神经再生方面均有进展,
为脑卒中的治疗提供了新的思路[68-69]。
4.2　介入治疗

通过冠状动脉和脑动脉的介入治疗,可以有效

降低因全身性静脉药物溶栓可能引发的出血风险。
Widimsky等[70]在 AMI和急性缺血性脑卒中再灌
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注治疗的研究中指出,溶栓优于安慰剂,不溶栓的

直接机械再通也被证实安全有效,并有望优于溶

栓,前提是机械再通开始时没有溶栓或手术及时开

展。与冠状动脉相比,脑血管的脆弱性增加,这可

能是急性缺血性脑卒中患者介入手术并发症发生

率较高的一个重要原因[71]。然而,对于因大血管

闭塞和近期心肌梗死而发生的急性缺血性卒中患

者,欧洲卒中组织(EuropeanStrokeOrganization,
ESO)指出,机械取栓应被视为静脉溶栓治疗的替

代方案[72]。近年来Solitaire或 Trevo等新型支架

取栓装置相继问世,此类装置介于微小的自膨胀支

架和用于取栓的网篮之间,术中发生并发症风险更

小,成功率更高[73]。最新一代的支架取栓器能够

开通80%~90%的闭塞颅内动脉,成功率是溶栓

的3倍[70]。
5　总结与展望

临床流行病学研究指出,AMI后并发缺血性

脑卒中的风险更高且预后更差,但国内发病率的相

关研究仍有待进一步开展。AMI后发生缺血性脑

卒中的风险因素已有众多研究探讨,既往关于心肌

梗死部位与卒中风险之间是否存在关联争议很大,
仍需更多的临床循证医学证据。随着PCI技术的

进步,AMI并发脑卒中的发病率已逐渐下降,急性

缺血性脑卒中已成为 AMI接受PCI治疗后的罕见

并发症。对于同时发生 AMI合并急性缺血性脑卒

中的患者,建议先使用静脉溶栓,再进行动脉成形

术。尤瑞克林、银杏二萜内酯葡甲胺、依达拉奉、丁
苯酞等药物常用于 AMI合并缺血性脑卒中患者的

治疗,多种新型纳米药物研究的不断涌现为进一步

有效治疗提供了新思路。机械取栓等介入疗法被

视为静脉溶栓治疗的替代方案。心脏科医生和神

经内科医生需紧密合作开展高质量的临床研究试

验,为预防 AMI并发缺血性脑卒中提供科学依据,
以期减少心脑血管疾病的复发率、残疾率和病死

率,实现疗效与安全性的双赢。
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