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【摘要】　目的　探讨原发性脑出血(ICH)患者脑小血管病(CSVD)负担与左心室射血分数(LVEF)的关系.

方法　回顾性分析浙江大学医学院附属第二医院神经内科２０１６年１１月－２０１８年５月收入的８２例ICH 患者临

床资料.应用磁共振液体衰减反转恢复,磁敏感加权成像及 T２加权序列分别评估脑白质高信号(WMHs)、脑微

出血(CMBs)、腔隙性脑梗死、扩大的血管周围间隙情况,综合以上四种影像学标志,根据 CSVD 总体负担评分得

出总分,分为轻度(０分和１分)、中重度(２分、３分和４分)两组.同时通过超声心动图检查获取患者的 LVEF,对

ICH 患者CSVD与LVEF的相关性进行分析,评估LVEF与 CSVD总负担的关系.结果　共纳入８２例ICH 患

者,中重度 WMHs、脑微出血、扩大血管周围间隙(＞１１个)、腔隙性脑梗死的发生率分别是２８．０５％,６７．０７％,３６．

５９％,４７．５６％,中重度CSVD负担占５９．７６％.在预测影响脑小血管病负担的多因素回归分析中,在调整混杂因素

后,LVEF(OR＝０．８４３,９５％CI＝０．７７３~０．９２０,P＜０．０５)仍然显著相关.低水平的 LVEF值有可能成为较重的脑

小血管病负荷的标志.结论　原发性脑出血患者CSVD的负担与LVEF相关.LVEF有可能成为预测 CSVD发

生的的简易指标,更有利于基层推广应用.
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　　近年来,随着核磁共振成像技术的不断发展,对脑

小血管病(CerebralSmallVesselDisease,CSVD)的认

识也在逐步深入.CSVD 的诊断主要依赖于磁共振

(MagneticResonanceImaging,MRI),通过详细观察具

体的影像学表现特点,有助于临床医务人员识别病灶部

位、病情严重程度、周围邻近组织改变等信息,为后续的

针对性治疗提供可靠依据[１].陆续开展的临床研究对

诱发该病症的危险因素做出了一定总结,但其发病的病

理生理机制仍不清楚.有研究报道左心室收缩功能与

脑血管疾病密切相关,其致病机制是低灌注和血栓栓

塞,而弥漫性低灌注和栓塞是 CSVD 的主要机制之

一[２].有研究表明左心室收缩功能与脑灌注的慢性减

少过程相关,从而推测左心室收缩功能与 CSVD 之间

存在相关性[３].然而,此类研究主要集中在有限的心血

管疾病患者中进行.目前,关于左心室收缩功能与

CSVD之间相关性研究在缺血性脑卒中患者中已有报

道[４],而 在 脑 出 血 患 者 中 尚 无 报 道.本 研 究 采 用

Staals[５]提出的CSVD总体负担评分法进行评分,探讨

原发性脑出血(PrimaryCerebralHemorrhage,ICH)

患者CSVD总体负担与左心室收缩功能的关系.

１　资料与方法　

１．１　一般资料　回顾性分析浙江大学医学院附属第二

医院神经内科２０１６年１１月－２０１８年５月收入的８２例

ICH 患者临床资料,其中男５６例,女２６例,平均年龄

(６３．０９±１２．４２)岁,发病后入院神经功能缺损(National

InstituteofHealthstrokescale,NIHSS)评分为３(１－

６)分.

１．２　纳入标准　(１)符合ICH 的临床诊断[６],且经过

影像学检查证实;(２)所有患者收入院后均完成多模式

磁共振检查和超声心动图检查;(３)临床资料完整,无影

响本研究开展的缺失项或者是关键性数据;(４)入院时

的 NIHSS评分≤６分者.

１．３　排除标准　(１)既往具有脑血管病史者;(２)心脏
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超声提示中重度瓣膜狭窄或返流;(３)根据InterTAK

诊断标准临床诊断或实验室检查结果诊断为患有应激

性心脏病(Stress－inducedCardiomyopathy,SICMP)

的患者[７];(４)没有或没有足够头颅 MRI影像及心脏超

声学数据.患者和/或家属知情同意参与本研究且已完

成伦理审批.

１．４　方法　详细统计患者的基本信息,包括年龄、性

别、吸烟、饮酒、入院 NIHSS评分、入院血压、合并症、既

往用药(降压药物、降糖药物)、血肿体积(采用多田公式

计算血肿体积).

１．４．１　超声心动图数据收集及计算　超声心动图在２．５

－MHz的超声机(Sequoia,Simemens,美国)上进行,由经

验丰富的超声科医生操作检查,实时获取心腔检测结果,

包括左心室室壁厚度(LeftVentricularSeptumThickness,

LVST)、左心室收缩末内径(LeftVentricularInternalEnd－

systolicDiameter,LVIDs)、左心室舒张末内径(Left

VentricularInternalDiameteratEnd－diastole,LVIDd)、左

心室收缩末期后壁厚度(LeftVentricularEnd－systolic

PosteriorWallThickness,LVPWs)、左 心 房 内 径 (Left

AtriumDiameter,LA)、左心室射血分数(LeftVentricular

EjectionFraction,LVEF),并根据获取的检测结果分别

计算左心室短轴缩短率(FractionalShortening,FS)、每

博输出血量(StrokeVolume,SV).LVEF、FS和 SV

分别作为左心室收缩功能标记.

１．４．２　CSVD总体负荷评分　该项评估工作均由具有

丰富工作经验的２名神经病学领域专家学者完成,获取

患者的影像学检查结果后展开深入细致的分析,交流彼

此意见并形成共识,评估标准参照欧洲卒中大会形成的

报告[８－９],包括:(１)WMHs:通过Fazekas分级标准进

行评 定,其 中 ０ 分 为 未 发 现 WMHs 出 现,１ 分 为

WMHs呈帽状或者是铅笔样,２分为病变部位呈现出

晕圈影响且边缘光滑,３分为存在不规则的高信号并一

直从脑室旁延伸至深部白质.(２)CMBs:当影像学检

查结果提示存在微量出血时计为１分,反之为０分.

(３)扩大的血管周围间隙(EPVS):本研究中只记录基底

节区EPVS数目,评分法则采用５级计数法[８],未发现

EPV征象为０级,EPVS数量在１０个以下时为１级,

EPVS数量在１１个至２０个之间时为２级、EPVS数量

在２１个至４０个之间时为３级,EPVS数量在４０个以

上时为４级.当评估结果为０级和１级时计为１分,反

之其余评估结果均计为１分.(４)腔隙性脑梗死:影像

学检查提示存在腔隙性脑梗死征象时计为１分,未发现

征象则计为０分.综合以上四种影像学特征对 CSVD

总体负担评分,将四个影像指标负担评分进行相加,评

分范围为０~４分,分数越高,说明颅内脑小血管病负担

越严重[５,９].示例:患者,男８０岁,左侧枕叶血肿,MRI

显示所有４个影像学标记,此患者CSVD总负担评分４

分,见图１.

图１　入组的一例８０岁左侧枕叶血肿男性患者,

MRI显示所有４个影像学标记(A:FLAIR 显示侧脑

室旁脑白质病变(Fazekas３级);B:SWAN 显示左侧基

底节区微出血;C:T２WI显示存在 EPVS;D:FLAIR显

示患者右侧基底节区腔隙性成).

１．５　统计学处理　应用SPSS２２．０版统计学软件进行

分析.符合正态分布计量资料采用均数±标准差表示,

采用独立样本t检验;非正态分布计量资料用中位数

[M(Q１~Q３)]表示,采用 Mann－WhitneyU 非参数检

验.计数资料用例(％)表示,采用卡方或Fisher检验.

P＜０．０５为差异有统计学意义.

２　结　　果　

２．１　两组CSVD患者的一般资料比较　两组CSVD患

者的一般资料比较,除脑血肿体积差异明显外其余指标

数值相近,见表１.

２
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表１　两组不同程度CSVD负担患者的一般资料比较

项目 轻度 CSVD(n＝３３) 中重度 CSVD(n＝４９) U/t/χ２ 值 P值

年龄(岁) ６２．８２±１２．６０ ６３．２７±１２．４３ －０．１５９ ＞０．０５

男性[例(％)] ２５(７５．７５) ３１(６３．２７) １．４２１ ＞０．０５

入院 NIHSS评分(分) ３．００(１．００,５．２５) ２．５０(１．００,７．７５) ０．４６２ ＞０．０５

入院收缩压(mmHg) １４８．５８±２０．７０ １５１．０８±２１．３７ －０．５２７ ＞０．０５

脑血肿体积(mL) ３．００(２．００,８．００) １０．００(３．００,１６．００) ３．００１ ＜０．０５

高血压[例(％)] ２３(６９．６９) ３１(６３．２７) ０．３６３ ＞０．０５

糖尿病[例(％)] ２(６．０６) ６(１２．２４) ０．２９８ ＞０．０５

心房颤动[例(％)] １(３．０３) １(２．０４) ０．０００ ＞０．０５

冠心病[例(％)] １(３．０３) １(２．０４) ０．０００ ＞０．０５

脑梗死或 TIA[例(％)] １(３．０３) ５(１０．２０) ０．６２６ ＞０．０５

吸烟史[例(％)] ８(２４．２４) １６(３２．６５) ０．６４７ ＞０．０５

饮酒史[例(％)] ８(２４．２４) １０(２０．４１) ０．１６９ ＞０．０５

降压药物[例(％)] １２(３６．３６) ２２(４４．９０) ０．５９２ ＞０．０５

降糖药物[例(％)] ２(６．０６) ６(１２．２４) ０．２９８ ＞０．０５

２．２　两组CSVD患者 MR检查结果及心超指标比较　

轻度CSVD患者的LVEF、FS高于中重度CSVD患者,

其余指标间数值相当,见表２.其中,中重度 WMHs、脑

微出血、扩大血管周围间隙(＞１１个)、腔隙性脑梗死的

发生率分别是２８．０５％,６７．０７％,３６．５９％,４７．５６％.

表２　两组CSVD患者 MR检查结果及心超指标比较

项目 轻度 CSVD(n＝３３) 中重度 CSVD(n＝４９) U/t/χ２ 值 p值

WMHs中重度[例(％)] ６(１８．１８) １７(３４．６９) ２．６６４ ＞０．０５

脑微出血[例(％)] １９(５７．５８) ３６(７３．４７) ２．２５６ ＞０．０５

PVS(＞１１个)[例(％)] １０(３０．３０) ２０(４０．８２) ０．９３９ ＞０．０５

腔隙性脑梗死[例(％)] １３(３９．３９) ２６(５３．０６) １．４７７ ＞０．０５

IVST(mm) １０．０５(９．３０,１１．０５) １０．３５(９．２５,１１．２５) ０．６７６ ＞０．０５

IVIDs(mm) ２７．７０(２６．０５,３１．１８) ３０．００(２６．６０,３２．３３) １．４１９ ＞０．０５

LVPWs(mm) １４．５２±２．０９ １４．７３±２．４１ －０．４０５ ＞０．０５

LA(mm) ３４．１０(３１．１８,３７．４５) ３４．５５(３１．８０,３９．００) ０．５８６ ＞０．０５

LVEF(％) ６９．７９±５．８９ ６２．７７±７．８８ ４．３５７ ＜０．０５

FS(％) ４１．００(３７．００,４５．５０) ３４．００(３２．００,３８．００) ４．２９２ ＜０．０５

SV(ml) ６６．８０(５８．６３,７９．１５) ６３．３０(５６．５５,７４．８０) －０．７６６ ＞０．０５

２．３　多因素Logistic回归分析　将表２中P值＜０．０５
的指标筛选出来后采用多因素 Logistic回归模型进行

检验,在调整混杂因素(脑血肿体积)后,与 CVSD总负

担独立相关(模型１).当在排除有心脏病史的患者后,

以上结果保持不变(模型２).见表３.

表３　多因素Logistic回归分析结果

B SE Wald OR(９５％CI)P值

模型１

LVEF －０．１７０ ０．０４４ １４．６４３ ０．８４３(０．７７３,０．９２０)＜０．０５

FS －０．０９１ ０．０６０ ２．３２７ ０．９１３(０．８１２,１．０２６)＞０．０５

模型２

LVEF －０．１２７ ０．０５２ ５．９１６ ０．８８１(０．７９６,０．９７６)＜０．０５

FS －０．０９９ ０．０６１ ２．６２９ ０．９１(０．８０４,１．０２１)＞０．０５

３　讨　　论　

通过超声心动图测定的 LVEF通常被用作左心室

收缩功能的简易指标,其病理机制与脑灌注有关.因

此,可能通过 LVEF与 CSVD 之间具有共同的病理生

理学机制来解释本次研究结果,如弥漫性的低灌注.曾

有研究提出了几种可能,来解释 LVEF与 CSVD 之间

的密切关系.其中一个研究表明,亚临床性左心室收

缩功能降低会引起一系列血流动力学改变,促进心源

性栓子的形成[１０],从而表现为腔隙性脑梗死.另外,

JeffffersonAL[１１]等研究表明左心室收缩功能降低会

引起弥漫性低灌注.人类的大脑拥有有敏感的自我

调节系统,从而来保证稳定的脑灌注和血压的短暂变

化,然而当灌注长期减少时,会减弱此调节系统[１１,１２].

迄今已有许多的研究均发现左心室收缩功能与脑灌

注的慢性减少有关.因此,正如之前的许多研究[１３]所

述,低灌注可能为解释低 LVEF和高 CSVD负担之间

联系的主要因素,特别是在 WMHs和腔隙性脑梗死

的发展中.

由于脑血管和心血管疾病共有许多的危险因素,因

此,这些血管危险因素可能同时存在亚临床心肌细胞损

伤与CSVD的发展.Vogels等[１４]研究发现心力衰竭患

者伴有更严重的 WMH 评分和腔隙数目,LVEF值与

WMH 评分独立相关.Nam K－W 等[４]的研究中发现

３
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在缺血性脑卒中患者中,LVEF与 CSVD 同样呈负相

关,并呈现剂量等级关系.但 Russo等[１０]与我们的研

究相反,未显示LVEF和CSVD之间的密切关系,这可

能由于研究群体的不同,他们主要针对的是患有心血管

疾病的患者,排除了脑血管疾病史的患者.大脑拥有的

自我调节功能可能不允许细微的灌注改变而发展为

CSVD的病变.

在临床上,超声心动图评估的脑血管病患者可能更

多关注 的 是 脑 卒 中 筛 查 评 估.存 在 亚 临 床 水 平 的

LVEF变化相对被忽视.然而,根据本次主要研究发

现,LVEF与CSVD密切相关,尽管LVEF在传统上是

处于正常范围内.因此,临床医生在评估超声心动图

时,应该关注该指标.LVEF有可能成为预测CSVD发

生的简易指标,且更有利于基层推广应用.而且,鉴于

LVEF和CSVD间存在着密切的关联性,在今后展开的

研究中尚需要对此展开更为深入的分析,以明确其对和

CSVD 患者临床结果的影响程度.此外 LVEF 低于

５０％,提示心功能不全,针对心功能不全所使用的治疗

药物作用机制是不是会对CSVD的治疗产生协同作用

尚不明确,而且该指标能否用于疗效评估工作中也需要

加用明确.

本研究结果提示,低水平的 LVEF值有可能成为

较重的脑小血管病负荷的标志.但本研究同样存在着

一定的不足,首先,纳入研究的样本量过少且并非随机

对照试验,存在着较高的样本选择偏倚性.其次,通过

横断面的分析,不能直接得出确定的因果关系,需要进

一步通过后续的前瞻性研究来证实.
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