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·脑卒中专题研究·

基于 21 个队列研究的中国缺血性脑卒中患者
复发风险预测模型构建与验证

张倩1，魏朝洁1，黄宏汰1，阮贞2，庞舒娴3，汪莉3

【摘要】　目的　通过21个队列研究确定中国缺血性脑卒中（IS）患者复发的影响因素，并基于上述影响因素构

建中国IS患者复发风险预测模型，同时验证其预测效能。方法　计算机检索中国知网、中国生物医学文献数据库、维

普网、万方数据知识服务平台、PubMed、Embase、Web of Science、Cochrane Library公开发表的关于IS患者复发影响

因素的文献，检索时限为2012年1月至2022年1月，并手动检索相应参考文献。由2名具有循证护理学习经验的研究者

进行文献筛选、资料提取和文献质量评价，运用Stata 20.0软件进行Meta分析。采用Begg's检验和Egger's检验分析报道

IS患者复发影响因素的文献的发表偏倚。基于Meta分析结果构建中国IS患者复发风险预测模型。回顾性选取2021年3
月至2022年3月南宁市第二人民医院收治的IS患者348例作为验证集。采用ROC曲线、Hosmer-Lemeshow检验、校准曲

线评估中国IS患者复发风险预测模型预测验证集IS患者复发的效能。结果　Meta分析结果显示，年龄≥60岁、饮酒、

吸烟、高血压、糖尿病、冠心病、心房颤动、短暂性脑缺血发作（TIA）、高同型半胱氨酸血症（HHcy）是IS患者

复发的危险因素，规律运动、抗血栓治疗是IS患者复发的保护因素（P＜0.05）。Begg's检验和Egger's检验结果显示，

报道IS患者复发影响因素的文献无发表偏倚（P值均＞0.05）。根据Meta分析结果，构建中国IS患者复发风险预测模

型。ROC曲线分析结果显示，中国IS患者复发风险预测模型预测验证集IS患者复发的AUC为0.909〔95%CI（0.838，

0.980）〕。Hosmer-Lemeshow检验结果显示，χ2=9.892，P=0.195。校准曲线分析结果显示，中国IS患者复发风险预测

模型预测验证集IS患者的复发率与实际复发率基本相符。结论　本研究基于21个队列研究构建的中国IS患者复发风险

预测模型由11个变量组成，包括年龄≥60岁、饮酒、吸烟、高血压、糖尿病、冠心病、心房颤动、TIA、HHcy、规律

运动及抗血栓治疗。其对IS患者复发具有良好的预测效能和区分度，可以为临床医护人员筛选、管理IS复发高危患者

提供循证支持，并为健康教育和行为干预策略的制订提供依据。
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【Abstract】　Objective　To determine the influencing factors of recurrence in Chinese patients with ischemic stroke 
(IS) through 21 cohort studies and construct a recurrence risk prediction model for patients with IS in China and verify its 
predictive efficacy. Methods　The literature on the factors affecting recurrence in IS patients published by CNKI, China Biology 
Medicine disc, VIP, Wanfang Data, PubMed, Embase, Web of Science and Cochrane Library were retrieved by computer. The 
search period was from January 2012 to January 2022, and the corresponding references were manually retrieved. Literature 
screening, data extraction and literature quality evaluation were conducted by 2 researchers with evidence-based nursing learning 
experience. Stata 20.0 software was used for meta-analysis. Begg's test and Egger's test were used to analyze the publication bias 
of literature reporting the influencing factors of recurrence in IS patients. Based on the results of meta-analysis, the recurrence 
risk prediction model of patients with IS in China was constructed. A total of 348 IS patients admitted to the Second Nanning 
People's Hospital from March 2021 to March 2022 were retrospectively selected as the validation set. ROC curve, Hosmer-
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中国国家卒中登记（China National Stroke Registry，
CNSR）研究通过调查既往发生缺血性脑卒中（ ischemic 
stroke，IS）的患者发现，60%的首次发病患者存在复发风

险［1］，且首次发病后6个月是复发风险最高的时期［2-4］。因

此，采用适宜的方法评估患者的复发风险，并对其复发危险

因素进行干预，对降低IS复发率、致残率等具有重要临床价

值［5］。目前用于预测IS复发风险的常用工具主要为Essen卒中

风险评估量表、卒中预测工具Ⅱ（Stroke Prognostic Instrument 
Ⅱ，SPI-Ⅱ）、ABCD评分系统等，但其均是基于国外人群

研发的［6］。中国人与欧美人在种族、体质以及卒中危险因

素方面可能存在差异，且随着我国生活方式的改变，卒中患

者有年轻化的趋势，各危险因素的赋分权重是否合理尚待证

实［7］。国内有学者采用病例对照研究或队列研究的方法构建

IS复发的预测模型［8-10］，但其多为小样本量、小范围研究，

多数研究的代表性有限，在实际应用中指导意义不大。而基

于高质量的队列研究及Meta分析结果建立预测模型可避免数

据缺失，又可以保证充足的样本量，弥补回归模型的不稳定

性。因此，本研究检索相关队列研究，对其进行Meta分析以

确定中国IS患者复发影响因素，并基于上述影响因素构建中

国IS患者复发风险预测模型，以期为临床医护人员筛选、管

理IS复发高危患者提供循证证据支持。

1　资料与方法

1.1　Meta分析

1.1.1　文献纳入与排除标准　纳入标准：（1）研究对象为

中国人群且年龄≥18岁的首次发病的IS患者，有明确的诊断

标准；（2）研究类型为队列研究；（3）已发表的全文中、

英文文献；（4）IS复发影响因素的定义明确（采用通用定

义），可与其他文献数据直接合并或经转换后合并；（5）研

究结果至少有1个影响因素且能获取其RR值及95%CI。排除标

准：（1）重复发表的文献；（2）未通过质量评价的文献；

（3）未提供完整数据，与第一作者或通信作者联系后仍无法

获取完整数据的文献。

1.1.2　文献检索策略　计算机检索中国知网、中国生物医学

文献数据库、维普网、万方数据知识服务平台、PubMed、
Embase、Web of Science、Cochrane Library公开发表的关于IS
患者复发影响因素的文献，检索时限为2012年1月至2022年
1月，并手动检索相应参考文献。采用主题词与自由词结合

的形式进行检索。英文检索词为：“Stroke/Cerebrovascular 
Accident*/Brain Vascular Accident*/Apoplexy”“Recurrence/
Recrudescence*/Relapse*”“Risk Factors/Risk Factor/Relevant 
Factor*/Influence Factor*”，中文检索词为：“卒中/中风/脑
血管意外/脑梗死/脑缺血/脑血管病变”“复发/再发作/疾病复

发”“危险因素/相关因素/影响因素”。

1.1.3　文献筛选、资料提取和文献质量评价　将检索到的文

献导入Note Express以剔除重复文献；由2名具有循证护理学

习经验的研究者独自浏览文献标题和摘要进行初筛，排除无

关及不可利用的文献；之后下载初筛合格的文献，细读全

文进行复筛，排除不合格文献；对于存在分歧的文献，经过

讨论后由第3名研究者做最后决策。制定文献资料提取表，

由1名研究者提取文献资料，另1名研究者进行核对，提取内

容包括第一作者、发表年份、地区、研究类型、样本量、性

别、年龄、随访时间、影响因素。采用纽卡斯尔-渥太华量表

（Newcastle-Ottawa Scale，NOS）［11］评价文献质量，NOS主
要从研究对象的选择、组间可比性以及结果测量3个维度、8
个条目对文献质量进行评价，共计9分，评分越高表示文献质

量越高，总分＞5分可认为是高质量文献。本研究选取NOS评
分＞5分的文献。

1.2　中国IS患者复发风险预测模型的构建与验证

1.2.1　中国IS患者复发风险预测模型的构建　首先，根据Meta
分析结果，选择所有影响因素并提取其合并RR值；然后，

根据合并RR值及其95%CI计算各影响因素的β，计算公式：

β=ln（RR）；接着，取β乘以10的近似数并保留1位小数

Lemeshow test and calibration curve were used to evaluate the efficacy of recurrence risk prediction model for patients with IS 
in China in predicting the recurrence of IS patients in the validation set. Results　Meta-analysis results showed that age ≥ 60 
years old, drinking, smoking, hypertension, diabetes, coronary heart disease, atrial fibrillation, transient ischemic attack (TIA) and 
hyperhomocysteinemia (HHcy) were risk factors for recurrence of IS patients, while regular exercise and antithrombotic therapy 
were protective factors for recurrence of IS patients (P < 0.05) . Begg's test and Egger's test showed that there was no publication 
bias in literature eporting the influencing factors of recurrence in IS patients (P values were both > 0.05) . According to the results 
of the meta-analysis, a recurrence risk prediction model for patients with IS in China was constructed. ROC curve analysis results 
showed that the AUC of recurrence risk prediction model for patients with IS in China in predicting the recurrence of IS patients 
in the validation set was 0.909 [95%CI (0.838, 0.980) ] . Hosmer-Lemeshow test showed that χ2=9.892, P=0.195. The results of 
the calibration curve analysis showed that the recurrence rate predicted by recurrence risk prediction model for patients with IS 
in China was basically consistent with the actual recurrence rate of IS patients in the validation set. Conclusion　The recurrence 
risk prediction model for patients with IS in China established based on 21 cohort studies in this study is consisted of 11 variables, 
including age ≥ 60 years old, drinking, smoking, hypertension, diabetes, coronary heart disease, atrial fibrillation, TIA, HHcy, 
regular exercise and antithrombotic therapy. It has good predictive efficacy and discrimination for the recurrence of IS patients, 
can provide evidence-based support for clinical medical staff to screen and manage high-risk patients with IS recurrence, and 
provide basis for health education and behavioral intervention strategies.

【Key words】　Ischemic stroke; Recurrence; China; Forecasting; Risk assessment; Model
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（0~0.2保留为0，0.3~0.7保留为0.5，0.8~0.9保留为1.0），得

出各影响因素的分值，制作中国IS患者复发风险评分表，其

总分为各影响因素评分之和；最后，根据中国IS患者复发风

险评分表总分计算IS患者复发概率。

1.2.2　中国IS患者复发风险预测模型的验证　回顾性选取

2021年3月至2022年3月南宁市第二人民医院收治的IS患者348
例作为验证集。纳入标准：（1）年龄≥18岁；（2）首次发

病，且符合IS的诊断标准［12］；（3）随访时间＞6个月。排

除标准：（1）临床资料不完整者；（2）失访者；（3）其

他原因导致死亡者。收集患者复发的可能影响因素，包括：

年龄、性别、规律运动（运动≥3次/周、≥30 min/次定义为

规律运动）情况、饮酒情况、吸烟情况、高血压发生情况、

糖尿病发生情况、冠心病发生情况、心房颤动发生情况、短

暂性脑缺血发作（transient ischemic attack，TIA）发生情况、

高同型半胱氨酸血症（hyperhomocysteinemia，HHcy）发生

情况、抗血栓治疗（出院后遵医嘱服用抗血栓药物）情况。

本研究已通过南宁市第二人民医院医学伦理会审查（编号：

Y2022110）。使用验证集检验中国IS患者复发风险预测模型

的预测效能。

1.3　统计学方法　运用Stata 20.0软件进行Meta分析。Meta分
析时若文献数量过少，得到的合并结果不可靠，因此本研究

原则上只纳入合并文献数量≥4篇的影响因素。以RR值为效

应指标，计算合并RR值及其95%CI。采用Q检验和I2检验评估

纳入文献的统计学异质性，若P≥0.1且I2≤50%表明各文献间

不存在统计学异质性，采用固定效应模型进行Meta分析；若

P＜0.1或I2＞50%表明各文献间存在统计学异质性，采用随机

效应模型进行Meta分析。采用Z检验判定Meta分析的合并RR
值是否有统计学意义。采用Begg's检验和Egger's检验分析报

道IS患者复发影响因素的文献的发表偏倚。采用ROC曲线、

Hosmer-Lemeshow检验、校准曲线评估中国IS患者复发风险预

测模型预测验证集IS患者复发的效能。以P＜0.05为差异有统

计学意义。

2　结果

2.1　文献检索结果　初步检索到8 807篇文献，根据纳入与

排除标准，最终共纳入21篇文献［13-33］，共涉及30 299例IS患
者，其中病例组（IS复发）3 343例（IS复发率为11.07%），

对照组（IS未复发）26 956例；男19 401例，女10 898例；随

访时间6~72个月。文献筛选流程见图1，纳入文献的基本特征

及NOS评分见表1。
2.2　Meta分析结果　31个影响因素中，16个影响因素的合并

文献数量＜4篇，但本研究组认为BMI和HHcy与IS复发相关性

较大，考虑到临床适用性将其纳入Meta分析中。Meta分析结果

显示，年龄≥60岁、饮酒、吸烟、高血压、糖尿病、冠心病、

心房颤动、TIA、HHcy是IS患者复发的危险因素，规律运动、

抗血栓治疗是IS患者复发的保护因素（P＜0.05），见表2。
2.3　发表偏倚　Begg's检验和Egger's检验结果显示，报道IS患
者复发影响因素的文献无发表偏倚（P值均＞0.05），见表3。
2.4　中国IS患者复发风险预测模型的构建　根据Meta分析结

果，计算年龄≥60岁、规律运动、饮酒、吸烟、高血压、糖

尿病、冠心病、心房颤动、TIA、HHcy、抗血栓治疗的β，

分别为0.20、-0.33、0.24、0.13、0.10、0.26、0.36、0.32、
0.27、0.62、-0.09，然后构建中国IS患者复发风险预测模型，

见表4、图2。 

2.5　中国IS患者复发风险预测模型的验证　验证集348例IS
患者年龄（64.6±11.9）岁；其中男244例，女104例；规律

运动130例；饮酒80例；吸烟96例；高血压210例；糖尿病60
例；冠心病32例；心房颤动6例；TIA 12例；HHcy 112例；

抗血栓治疗310例；随访时间6~30个月。中国IS患者复发风

险预测模型预测验证集IS患者复发的AUC为0.909〔95%CI
（0.838，0.980）〕，见图3。Hosmer-Lemeshow检验结果显

示，χ2=9.892，P=0.195。校准曲线分析结果显示，中国IS患
者复发风险预测模型预测验证集IS患者的复发率与实际复发

率基本相符，见图4。
3　讨论

25%~30%的脑卒中患者为复发性脑卒中，且与首次发

中文数据库检索文
献（n=1 928）：
万方数据知识服务
平台（n=887），中
国知网（n=626），
维普网（n=322），
中国生物医学文献
数据库（n=93）

英文数据库检索文
献（n=6 877）：
Web of Science（n 
=3 989），Embase
（ n = 1  5 6 7 ） ，
P u b M e d （ n 
=1 170），Cochrane 
Library（n=151）

剔除重复文献（n=2 909）

阅读题目和摘要初筛（n=5 898）

阅读全文复筛（n=458）

初步检索文献（n=8 807）

剔除文献（n=5 440）：
综述、动物实验、会议记
录（n=696），不相关文
献（n=4 722），重复文献
（n=22）

手动检索相应参考
文献（n=2）

剔除文献（n=437）：
研究对象包含非首次发
病的 IS患者（n=142），
研究对象为非中国人群
（n=117），观察指标不在
本研究范围内（n=79），
无法提供有效数据或数据
错误（ n = 4 4），随访时
间＜6个月（n=31），重
复报道的文献或中英译文
（n=17），NOS评分＜5分
（n=7）

最终纳入文献（n=21）

注：IS=缺血性脑卒中，NOS=纽卡斯尔-渥太华量表

图1　文献筛选流程
Figure 1　Literature screening flowchart
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表1　纳入文献的基本特征及NOS评分
Table 1　Basic features and NOS score of the involved literature

第一作者 发表年份 地区 研究类型
样本量（例）

（病例组/对照组）
性别

（男/女）
年龄

（岁）
随访时间
（月）

影响因素
NOS评分
（分）

MI［13］ 2012 全国 历史性队列研究 195/2 444 1 689/950 63（53，74） 12 krv 7
张文婷［14］ 2013 南京市 前瞻性队列研究 29/177 155/51 56.2±15.1 12 biklnvCD 7
李琦［15］ 2014 海南省 历史性队列研究 27/116 68/75 38.3±9.1 24 abfhiklv 6

郑江环［16］ 2015 贵州省 历史性队列研究 30/132 56/106 41.2±10.3 24 bfhiklv 6
WANG［17］ 2016 全国 前瞻性队列研究 1 115/6 478 4 660/2 933 64±13 12 bfiklmnov 7
ZHANG［18］ 2016 开封市 前瞻性队列研究 97/587 395/289 64.0±12.8 12 acdefhiklmv 8

JI［19］ 2017 商丘市 历史性队列研究 31/246 166/111 65（56，75） 6 pzE 6
XU［20］ 2018 南京市 前瞻性队列研究 193/2 384 1 843/734 59.99±11.57 12 bdiklnq 8

王晓青［21］ 2018 河北省 历史性队列研究 76/374 306/144 61.09±11.30 12 abhiklovwAD 6
ANNIWAER［22］ 2019 新疆维吾尔自治区 前瞻性队列研究 72/159 129/102 69.57±8.66 36 biklw 8

姚丽［23］ 2019 西安市 前瞻性队列研究 36/178 102/112 63.25±10.17 6 bhiklm 7
CHEN［24］ 2019 南京市 前瞻性队列研究 293/2 776 2 182/887 59.6±11.7 12 bdiklmnov 7

HUANG［25］ 2019 广州市 历史性队列研究 57/364 292/129 64（56，73） 12 bgijklvE 6
ZHANG［26］ 2019 四川省 前瞻性队列研究 115/526 384/257 61.8±12.6 36 bcfghklvyy 7

AN［27］ 2020 唐山市 前瞻性队列研究 44/138 93/89 60.2±10.1 24 bcefkmo 7
CHENG［28］ 2020 台湾 历史性队列研究 223/2 167 2 390/0 67.98±12.94 12 klmnstuv 6
QUAN［29］ 2020 温州市 历史性队列研究 27/276 180/123 72.29±10.33 12 bhikloE 6
ZHUO［30］ 2020 深圳市 前瞻性队列研究 110/248 257/101 61.60±12.09 24 bfhilvwxB 7
郭建［31］ 2021 全国 历史性队列研究 381/6 360 3 413/3 328 ＞40 36 abcdfgiklmnovy 7
HOU［32］ 2021 四川省 历史性队列研究 154/606 462/298 61.97±12.69 72 bcefhklv 6

HUANG［33］ 2021 广州市 历史性队列研究 38/220 179/79 63.0（50.5，69.0） 24 bghijklvxE 6

注：a为年龄≥60岁，b为性别，c为婚姻状况，d为居住地，e为BMI，f为卒中家族史，g为规律运动，h为饮酒，i为吸烟，j为睡眠质量，k为
高血压，l为糖尿病，m为冠心病，n为心房颤动，o为短暂性脑缺血发作（TIA），p为外周血管闭塞，q为消化性溃疡，r为代谢综合征，s为慢性

阻塞性肺疾病，t为慢性肾脏病，u为心力衰竭，v为血脂异常，w为高同型半胱氨酸血症（HHcy），x为美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）
评分，y为改良Rankin量表（mRS）评分，z为梗死体积，A为颈动脉斑块形成，B为抑郁，C为阿司匹林抵抗，D为抗血小板药物依从性差，E为

抗血栓治疗；NOS=纽卡斯尔-渥太华量表

表2　IS患者复发影响因素的Meta分析结果
Table 2　Results of meta-analysis of influencing factors of relapse in IS patients

影响因素 纳入文献（篇）
样本量
（例）

异质性分析
效应模型

合并结果

P值 I2值（%） RR值 95%CI Z值 P值

年龄≥60岁 4［15，18，21，31］ 8 018 0.246 27.6 固定效应模型 1.216 （1.006，1.469） 2.03 0.043

性别 17［14-17，20-27，29-33］ 24 309 0.296 13.5 固定效应模型 1.023 （0.933，1.121） 0.48 0.629

婚姻状况 5［18，26-27，31-32］ 9 008 0.127 44.2 固定效应模型 0.958 （0.747，1.229） 0.34 0.736

居住地 4［18，20，24，31］ 13 071 0.263 2.0 固定效应模型 0.925 （0.808，1.060） 1.12 0.263

BMI 3［18，27，32］ 1 626 0.677 0 固定效应模型 1.196 （0.923，1.552） 1.35 0.176

卒中家族史 9［15-18，26-27，30-32］ 17 264 0.096 40.7 随机效应模型 1.017 （0.882，1.172） 0.23 0.816

规律运动 4［25-26，31，33］ 8 061 0.674 0 固定效应模型 0.716 （0.597，0.858） 3.62 ＜0.001

饮酒 10［15-16，18，21，23，26，29-30，32-33］ 3 973 0.769 0 固定效应模型 1.272 （1.069，1.514） 2.71 0.007

吸烟 15［14-18，20-25，29-31，33］ 23 410 0.050 40.8 随机效应模型 1.142 （1.035，1.260） 2.65 0.008

高血压 19［13-18，20-29，31-33］ 29 664 0.024 10.2 随机效应模型 1.101 （1.013，1.197） 2.25 0.024

糖尿病 18［14-18，20-26，28-33］ 27 201 0.099 31.5 随机效应模型 1.294 （1.179，1.419） 5.43 ＜0.001

冠心病 7［17-18，23-24，27-28，31］ 20 873 0.369 7.7 固定效应模型 1.434 （1.256，1.637） 5.34 ＜0.001

心房颤动 6［14，17，20，24，28，31］ 22 576 0.295 18.2 固定效应模型 1.377 （1.196，1.586） 4.45 ＜0.001

TIA 6［17，21，24，27，29，31］ 18 338 0.131 41.2 固定效应模型 1.305 （1.079，1.578） 2.75 0.006

血脂异常 15［13-18，21，24-26，28，30-33］ 26 515 0.699 0 固定效应模型 1.053 （0.952，1.165） 1.01 0.312

HHcy 3［21-22，30］ 1 039 0.040 69.0 随机效应模型 1.859 （1.068，3.236） 2.19 0.028

抗血栓治疗 4［19，25，29，33］ 1 259 0.252 26.6 固定效应模型 0.915 （0.848，0.989） 2.25 0.024
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表3　报道IS患者复发影响因素的文献发表偏倚分析结果
Table 3　Results of publication bias analysis of literature reproting 
influencing factors of recurrence in IS patients

影响因素
Begg's检验 Egger's检验

Z值 P值 t值 P值

年龄≥60岁 1.02 0.308 1.13 0.374

性别 0.54 0.592 0.18 0.863

婚姻状况 0.73 0.462 0.69 0.538

居住地 0.34 0.734 -0.46 0.689

BMI ＜0.01 1.000 -0.23 0.853

卒中家族史 -0.10 1.000 -0.74 0.481

规律运动 1.70 0.089 -8.64 0.013

饮酒 0.09 0.929 -0.50 0.632

吸烟 1.29 0.198 1.76 0.102

高血压 0.84 0.401 1.85 0.082

糖尿病 0.15 0.880 0.02 0.987

冠心病 ＜0.01 1.000 0.41 0.698

心房颤动 ＜0.01 1.000 -0.50 0.641

TIA 0.38 0.707 2.24 0.088

血脂异常 0.49 0.621 -0.10 0.923

HHcy 0.01 1.000 -0.23 0.855

抗血栓治疗 0.34 0.734 -0.23 0.837

表4　中国IS患者复发风险评分表
Table 4　Recurrence risk scale for IS patients in China

影响因素 分值（分） 影响因素 分值（分）

年龄≥60岁 2.0 冠心病 3.5

规律运动 -3.5 心房颤动 3.0

饮酒 2.5 TIA 2.5

吸烟 1.5 HHcy 6.0

高血压 1.0 抗血栓治疗 -1.0

糖尿病 2.5 总分 20.0

施、实现IS的二级预防具有重要意义。目前，除了传统的风

险预测模型如Cox比例风险回归模型和Logistic回归模型，新

兴的预测模型如人工神经网络、支持向量机（support vector 
machine，SVM）、决策树算法、汇集队列风险方程（pooled 
cohort risk equation，PCRE）等也日益涌现。谭英等［36］、周

怡茉［37］研究发现，上述新兴的预测模型均存在不同的优、缺

点，其中人工神经网络模型相较于传统统计模型对资料分布

形式的要求严苛，对资料利用度高，能够较好地拟合数据，

但缺乏变量的输入准入和剔除原则；PCRE模型需经过较为繁

琐的运算才能得到结果，因此使用的便捷性较差。目前常用

的Essen量表、SPI-Ⅱ均是基于国外人群研发的评估工具，且

只包含临床预测因子，方便医护人员对患者进行迅速评估，
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图3　中国IS患者复发风险预测模型预测验证集IS患者复发的ROC曲线
Figure 3　ROC curve of risk prediction model for recurrence of IS patients 
in China for predicting the recurrence of IS patients in validation set

图2　中国IS患者复发风险预测概率
Figure 2　Prediction probability of recurrence risk of IS patients in China
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病相比，复发性脑卒中致残性、致死性更强，治疗费用也更

多［34］。风险预测模型可以帮助医护人员评估患者当前的健

康状态及未来患有某种疾病的风险［35］，IS复发风险预测模

型可以识别IS复发的高危人群，对于及早采取有效的干预措

图4　中国IS患者复发风险预测模型预测验证集IS患者复发的校准曲线
Figure 4　Calibration curve of risk prediction model for recurrence of IS 
patients in China for predicting the recurrence of IS patients in validation set
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具有操作简单、评估指标容易获得的优点，但是没有考虑患

者生活方式、二级预防用药等其他脑卒中复发的独立预测因

子［6］。因而本研究遵循科学易用、证据充分的原则，将循证

和临床相结合，筛选适宜的IS复发影响因素，并在此基础上

构建中国IS患者复发风险预测模型。

目前关于IS复发危险因素的队列研究的样本量差异较

大，且研究结果并不完全一致。而将多个同质研究定量合

并，可扩大样本量，提高统计效能及估计效应值的精确度，

增强研究结果的客观性和可靠性［38］。本研究检索IS患者复发

影响因素相关队列研究，并对其进行Meta分析，结果显示，

年龄≥60岁、饮酒、吸烟、高血压、糖尿病、冠心病、心

房颤动、TIA、HHcy是IS患者复发的危险因素，规律运动、

抗血栓治疗是IS患者复发的保护因素。王伟英等［39］研究显

示，年龄≥60岁是IS患者复发的危险因素，本研究结果与之

一致。随着年龄增长，老年患者动脉内膜长期受到各种因

素影响，加速了动脉硬化和斑块的形成，从而增加IS复发风

险。不良生活方式与IS复发的关系十分密切，吸烟、饮酒均

可增加IS患者复发率。香烟烟雾可通过血管内膜诱发氧化应

激反应，从而导致血管内皮功能障碍，促进动脉粥样硬化，

可能导致IS复发［40-41］。研究表明，少量饮酒具有抗氧化、

保护神经元的作用，但过量饮酒会导致高血压、血液高凝、

心律失常及血管内皮细胞损伤，从而增加IS复发风险［42］，

因此《2018年美国心脏协会/美国卒中学会急性缺血性脑卒中

患者早期管理指南》［43］建议发生过IS的患者戒酒。研究显

示，适当控制血压可使脑梗死复发风险降低50%，积极抗高

血压对预防脑卒中复发有积极作用［44-45］。一项Meta分析结

果显示，糖尿病是脑卒中复发的独立危险因素［46］。《中国

缺血性脑卒中和短暂性脑缺血发作二级预防指南2014》［47］

指出，血糖控制对2型糖尿病患者的大、中血管病变及微血

管病变有保护作用，血糖控制不良与脑卒中复发有关。研究

显示，复发与未复发的脑卒中患者冠心病发生率存在明显差

异［48］，且有冠心病者发生脑卒中的风险比无冠心病者高2倍
以上［49］。研究显示，心房颤动可引起IS的急性发作，而口

服抗凝药可明显降低患者心房颤动发生风险［44］。据报道，

心房颤动患者再次发生脑卒中的风险较高［50］，本研究结果

与之相似。吕祥龙等［51］研究表明，TIA是IS的危险因素，因

此临床医护人员要关注有TIA史的患者。多项研究表明，同

型半胱氨酸升高是脑血管疾病重要的危险因素，与急性脑梗

死的发生独立相关，而HHcy可以影响凝血功能，促进血小板

聚集和黏附，导致血栓形成，从而增加IS复发风险［52-53］。 
规律运动可降低IS患者复发风险，因而应鼓励有IS或TIA史

的患者每周至少进行10~150 min的有氧运动，而对于有运

动障碍的患者，可考虑结构性物理治疗或康复训练［54-55］。 
《中国缺血性脑卒中和短暂性脑缺血发作二级预防指南

2014》［47］推荐使用抗血小板药物来降低IS的复发风险，

目前临床上常用的抗血小板药物有3种，分别为氯吡格雷、

阿司匹林和阿司匹林/双嘧达莫。研究表明，坚持服用氯吡

格雷和抗血小板治疗可以降低复发性IS的发生风险［56-57］。 
以上影响因素除年龄外，大多数因素是可控制的，这对IS复

发的预防尤为重要。许多研究表明，有针对性和及时的干

预，包括药物治疗和生活方式干预可以预防IS复发［58-59］。

本研究基于Meta分析结果构建的中国IS患者复发风险预

测模型是在数学模型的基础上，对各IS复发影响因素进行赋

值，能够迅速评估患者的复发风险。本研究结果显示，中

国IS患者复发风险预测模型预测验证集IS患者复发的AUC为

0.909〔95%CI（0.838，0.980）〕；Hosmer-Lemeshow检验结

果显示，χ2=9.892，P=0.195；校准曲线分析结果显示，中国

IS患者复发风险预测模型预测验证集IS患者的复发率与实际复

发率基本相符；表明中国IS患者复发风险预测模型的预测效

能及区分度均较好。

本研究将运算公式转化为评分表，可更简便、直观地

呈现评估结果。同时，本研究可以为临床实践提供循证支

持，为临床医护人员对IS患者的健康教育和行为干预提供更

直观、有力的科学工具。通过模型计算患者当前的IS复发

风险，然后将现存的高危因素去除，再次计算患者IS复发风

险，得出二者之间的差值，让患者感知对高危因素的控制和

做出行为改变的益处，促使其自发自觉地对IS复发的危险因

素进行防控。研究者后续可将风险预测模型应用在患者的健

康教育中，探索其在临床上的应用价值。但本研究尚存在一

定局限性：本研究是基于Meta分析构建风险预测模型，很难

获取原始资料，在合并影响因素时没有对不同的时间段进

行亚组分析，仅对IS患者随访6个月后复发的影响因素进行

分析，因此未来的研究可以对IS患者近期和远期的复发风险

做进一步的分析；验证中国IS患者复发风险预测模型时采用

的是单中心、小样本量的患者资料，该资料仅代表该医院患

者，未来需要进行更大范围、更大样本量的研究进一步验

证，以进一步完善该预测模型。

综上所述，本研究基于21个队列研究构建的中国IS患
者复发风险预测模型由11个变量组成，包括年龄≥60岁、

饮酒、吸烟、高血压、糖尿病、冠心病、心房颤动、TIA、

HHcy、规律运动及抗血栓治疗。其对IS患者复发具有良好的

预测效能和区分度，可以为临床医护人员筛选、管理IS复发

高危患者提供循证支持，并为健康教育和行为干预策略的制

订提供依据。
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