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基于真实世界研究的 １８~ ５０ 岁人群急性
缺血性卒中影响因素

孙爽爽１ꎬ２ꎬ３ꎬ仉率杰１ꎬ２ꎬ３ꎬ张伯韬１ꎬ２ꎬ３ꎬ袁莹１ꎬ２ꎬ３ꎬ于媛媛２ꎬ４ꎬ薛付忠１ꎬ２ꎬ３

(１.山东大学齐鲁医学院公共卫生学院医学数据学系ꎬ山东 济南 ２５００１２ꎻ
２.国家健康医疗大数据研究院ꎬ山东 济南 ２５０００３ꎻ ３.山东大学齐鲁医院ꎬ山东 济南 ２５００１２ꎻ

４.山东大学数据科学研究院ꎬ 山东 济南 ２５０１００)

摘要:目的　 探讨真实世界中 １８~５０ 岁人群急性缺血性卒中(ａｃｕｔｅ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅꎬ ＡＩＳ)的影响因素ꎮ 方法　 依

托山东省国家健康医疗大数据研究院的齐鲁全生命周期电子健康研究型数据库(Ｃｈｅｅｌｏｏ Ｌｉｆｅｓｐａｎ Ｅｌｅｃｔｒｏｎｉｃ
Ｈｅａｌｔｈ Ｒｅｓｅｒｃｈ Ｄａｔａ￣ｌｉｂｒａｒｙꎬ Ｃｈｅｅｌｏｏ ＬＥＡＤ)ꎬ选取 ２０１２—２０２２ 年 １８~５０ 岁首次诊断为 ＡＩＳ 且有完整体检数据的

个体组成 ＡＩＳ 组ꎬ根据年龄、性别 １ ∶２筛选非 ＡＩＳ 个体作为非 ＡＩＳ 组ꎬ采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析筛选与 ＡＩＳ 发

生相关的影响因素ꎬ旨在从真实世界中综合评价 ＡＩＳ 发病的影响因素ꎻ利用列线图展示各影响因素的具体贡献ꎬ
通过受试者工作特征曲线下面积(ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅꎬ ＡＵＣ)评价模型的效果ꎮ 结果　 女性、吸烟、ＢＭＩ 升高、高
血压、糖尿病、冠状动脉粥样硬化性心脏病、高脂血症、睡眠障碍、焦虑、慢性阻塞性肺疾病、哮喘、高同型半胱氨酸

血症、卵圆孔未闭、心脏瓣膜病、偏头痛、风湿类疾病和脑出血是影响 ＡＩＳ 的独立危险因素ꎮ 基于此项 １７ 种危险因

素建立的列线图模型 ＡＵＣ 为 ０.８０３ꎮ 结论　 在 １８~ ５０ 岁人群中ꎬＡＩＳ 的发生与多系统疾病及生活方式因素显著

相关ꎬ涵盖代谢性疾病(如高血压、糖尿病)、心血管疾病、精神神经障碍(如睡眠障碍、焦虑)及慢性炎症性疾病等ꎮ
关键词:急性缺血性卒中ꎻ影响因素ꎻ真实世界ꎻ列线图ꎻ预测模型
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　 　 １８ ~ ５０ 岁年龄段的急性缺血性卒中( ａｃｕｔｅ
ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅꎬ ＡＩＳ)发病数占缺血性卒中患者总

数的 １０％ ~ ２０％ꎮ 近年来ꎬ该年龄段 ＡＩＳ 发病率呈

现逐年上升的趋势[１￣２] ꎮ 尽管 １８ ~ ５０ 岁 ＡＩＳ 在卒

中发病中相对少见ꎬ但其具有致残率、复发率和死

亡率高的特性ꎬ对患者的健康和生活质量影响较

大ꎮ 真实世界中 １８ ~ ５０ 岁 ＡＩＳ 人群有更广泛的危

险因素ꎬ涉及遗传因素、动脉疾病、心脏疾病、炎症

性疾病以及代谢性疾病等多个方面[３￣４] ꎮ 此外ꎬ当
代年轻人因工作原因压力增大、肥胖、吸烟、酗酒、
焦虑和睡眠障碍等的发生率上升ꎬ这些因素也进

一步增加卒中的发病风险ꎮ 对于 １８ ~ ５０ 岁 ＡＩＳ 患

者ꎬ应综合考虑其个体情况ꎬ加强风险评估、早期

干预和长期管理[５] ꎮ 目前ꎬ对 １８ ~ ５０ 岁 ＡＩＳ 大型

真实世界的巢式病例对照研究相对较少且影响因

素选取较为单一ꎬ本研究系统回顾传统的卒中影

响因素 ２０ 种ꎬ旨在从真实世界中综合评价多种影

响因素对该年龄段 ＡＩＳ 发病的影响ꎬ并利用列线

图展示各影响因素对卒中发生的具体贡献ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 资料来源

本研究依托国家健康医疗大数据研究院山东省

健康医疗大数据平台的齐鲁全生命周期电子健康研

究型数据库(Ｃｈｅｅｌｏｏ ＬＥＡＤ)的体检数据及电子病

历信息ꎮ 纳入标准:①ＡＩＳ 组ꎬ符合«中国急性缺血

性脑卒中诊治指南 ２０１８»中 ＡＩＳ 的诊断标准[６]ꎻ非
ＡＩＳ 组ꎬ除诊断为 ＡＩＳ 以外的人群ꎻ②年龄 １８ ~ ５０
岁ꎮ 排除标准:①患有肺癌、乳腺癌、结直肠癌、胃
癌、肝癌、宫颈癌、胰腺癌、前列腺癌、食道癌、肾癌的

人群ꎻ②合并心力衰竭、肝衰竭、急性呼吸窘迫综合

征和肾衰竭严重功能不全者ꎮ
１.２　 方法

１.２.１　 研究设计

本研究基于巢式病例对照研究设计ꎬ选取 ２０１２

年 １ 月 １ 日至 ２０２２ 年 １２ 月 ３１ 日期间 １８ ~ ５０ 岁首

次诊断为 ＡＩＳ 且有完整体检数据的患者 ７ ００８ 例

(ＡＩＳ 组)ꎬ其中男 ４ １３１ 例、女 ２ ８７７ 例ꎬ年龄(４４.１１±
６.３７)岁ꎮ 根据年龄、性别 １ ∶２筛选非 ＡＩＳ 人群作为

非 ＡＩＳ 组ꎬ 共 １４ ０１６ 例ꎬ 其 中 男 ８ ２６２ 例、 女

５ ７５４ 例ꎬ年龄(４４.１１±６.３７)岁ꎮ 通过该区域平台内

的多次医疗、体检记录回顾传统卒中影响因素 ２０
种[１￣２ꎬ４￣５]ꎬ包括体检数据中的基线信息如年龄、性
别、体质量指数(ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬ ＢＭＩ)、吸烟史、
饮酒史ꎬ以及根据国际疾病分类第 １０ 次修订本«疾
病和有关健康问题的国际统计分类»( ＩＣＤ￣１０)编码

定义的疾病史如高血压( Ｉ１０)、糖尿病(Ｅ１０、Ｅ１１、
Ｅ１２、Ｅ１３、 Ｅ１４)、 冠心病 ( ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅꎬ
ＣＨＤ) ( Ｉ２０、 Ｉ２１、 Ｉ２２、 Ｉ２３、 Ｉ２４、 Ｉ２５ )、 高 脂 血 症

(Ｅ７８)、睡眠障碍(Ｇ４７)、焦虑(Ｆ４１)、慢性阻塞性肺

疾病(ｃｈｒｏｎｉｃ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｄｉｓｅａｓｅꎬ ＣＯＰＤ)
(Ｊ４４)、哮喘( Ｊ４５、Ｊ４６)、风湿类疾病(Ｍ０５.９、Ｍ４５.９、
Ｍ３２.９、Ｍ３５.０、Ｍ３１.３、Ｍ３３.２、Ｍ３１.５、Ｍ３４.９、Ｄ６９.３、
Ｍ３５.９、Ｄ８９.２、Ｍ０７.９、Ｉ０９.９) [７]、高同型半胱氨酸血症

(ｈｙｐｅｒｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｍｉａꎬ ＨＨｃｙ) (Ｅ７２.１０１)、偏头痛

(Ｇ４３)、卵圆孔未闭 ( ｐａｔｅｎｔ ｆｏｒａｍｅｎ ｏｖａｌｅꎬ ＰＦＯ)
(Ｑ２１.１)、脑出血( Ｉ６１、 Ｉ６２)、心脏瓣膜病( ｖａｌｖｕｌａｒ
ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅꎬ ＶＨＤ) ( Ｉ３４、Ｉ３５、Ｉ３６、Ｉ３７、Ｉ３８、Ｉ３９、Ｉ０５、
Ｉ０６、Ｉ０７、Ｉ０８)和房颤(ａｔｒｉａｌ ｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎꎬ ＡＦ)(Ｉ４８)ꎮ
１.２.２　 列线图

列线图ꎬ又称诺莫图ꎬ是一种将多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归模型中的多个指标整合在同一平面上的图表ꎮ
这种图表通过刻度线段按比例绘制ꎬ根据各个因子

的回归系数大小ꎬ对每个因子的取值水平进行赋分ꎬ
直观表达模型中各变量之间的相互关系和对结果的

贡献程度[８]ꎮ
１.２.３　 校准曲线

校准曲线ꎬ如果筛查风险等于实际风险ꎬ校准曲

线与参考线重合ꎮ 理想的筛查模式表现为校准曲线

的斜率(Ａｌｐｈａ: ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ￣ｉｎ￣ｔｈｅ￣ｌａｒｇｅꎬ Ａ)接近于

０ꎬ斜率(Ｂｅｔａ: ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｓｌｏｐｅꎬ Ｂ)接近于 １ꎮ
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１.２.４　 受试者工作特征( ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃ￣
ｔｅｒｉｓｔｉｃꎬ ＲＯＣ)曲线

筛查模型的性能以 ＲＯＣ 曲线下面积(ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ
ｔｈｅ ｃｕｒｖｅｒꎬ ＡＵＣ) 作 为 判 断 标 准ꎮ 一 般 而 言ꎬ
０.７<ＡＵＣ≥０.８代表具有一定的筛查价值ꎬ０.８<ＡＵＣ≤
０.９ 代表筛查性能良好ꎬＡＵＣ>０.９ 代表筛查效果很好ꎮ
１.３　 统计学处理

采用 Ｒ.４.１.０ 软件ꎮ 正态分布的连续数值变量

以 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ组间比较采用两独立样本 ｔ 检验ꎻ分类

变量以ｎ(％)表示ꎬ组间比较采用 χ２ 检验或 Ｆｉｓｈｅｒ
精确检验ꎮ 采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析筛选独立

影响因素ꎮ 绘制 ＲＯＣ 曲线、校正曲线ꎬ采用 Ｈｏｓｍｅｒ￣
Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 拟合优度检验评估模型的预测效能ꎮ 检

验水准 α＝ ０.０５(双侧检验)ꎮ

２　 结　 果

２.１　 基线特征

ＡＩＳ 组与非 ＡＩＳ 组除年龄和性别ꎬ及饮酒史外ꎬ
ＢＭＩ、吸烟、高血压、糖尿病、ＣＨＤ、高脂血症、睡眠障

碍、焦虑、ＣＯＰＤ、哮喘、风湿类疾病、ＨＨｃｙ、偏头痛、
ＰＦＯ、脑出血、ＶＨＤ 和 ＡＦ 的组间差异均具有统计学

意义(Ｐ 均<０.０５)ꎮ 见表 １ꎮ
表 １　 基线特征描述

Ｔａｂｌｅ １　 Ｄｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｏｆ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ
变量 非 ＡＩＳ 组 ＡＩＳ 组 ｔ / χ２ Ｐ
例数 １４ ０１６ ７ ００８ — —
年龄 /岁 ４４.１１±６.３７ ４４.１１±６.３７ — —
性别 — —
　 男 ８ ２６２(５８.９) ４ １３１(５８.９)
　 女 ５ ７５４(４１.１) ２ ８７７(４１.１)
ＢＭＩ ２４.０２±２.９６ ２４.９０±３.１９ １９.０５ <０.００１
吸烟史 ５.４５ <０.００１
　 无 １２ ２４１(８７.３) ５ ９２９(８４.６)
　 有 １ ７７５(１２.７) １ ０７９(１５.４)
饮酒史 ０.８１ ０.４３１
　 无 １１ ５７３(８２.６) ５ ７３２(８１.８)
　 有 ２ ４４３(１７.４) １ ２４８(１７.８)
　 未提到 ０(０.０) ２８(０.４)
高血压 １ １７５(８.４) ３４４２(４９.１) ６６.５６ <０.００１
糖尿病 ３９９(２.８) １ ３９５(１９.９) ３６.２７ <０.００１
ＣＨＤ ２３６(１.７) １ １０２(１５.７) ３２.５４ <０.００１
高脂血症 １８１(１.３) １ １３１(１６.１) ３２.９７ <０.００１
睡眠障碍 ８６(０.６) ２２０(３.１) １２.９５ <０.００１
焦虑 ９５(０.７) ３３１(４.７) １６.９０ <０.００１
ＣＯＰＤ ３(０.０) ４７(０.７) ５.８１ <０.００１
哮喘 ３９(０.３) ９３(１.３) ８.２２ <０.００１

续表

变量 非 ＡＩＳ 组 ＡＩＳ 组 ｔ / χ２ Ｐ
风湿类疾病 ３３(０.２) １１４(１.６) ４.８２ <０.００１
ＨＨｃｙ ７(０.０) ３０７(４.４) １１.８１ <０.００１
偏头痛 １１(０.１) ７０(１.０) ７.８６ <０.００１
ＰＦＯ ３(０.０) ３０(０.４) ４.９５ <０.００１
脑出血 ４２(０.３) １９５(２.８) １３.２０ <０.００１
ＶＨＤ １２(０.１) ５４(０.８) ６.９０ <０.００１
ＡＦ １１(０.１) ５６(０.８) ７.０５ <０.００１

２.２　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果表明ꎬ与 １８ ~ ５０
岁 ＡＩＳ 发生相关的独立影响因素共有 １７ 种ꎬ包括:
女性、吸烟、ＢＭＩ 升高和患有高血压、糖尿病、ＣＨＤ、
高脂血症、睡眠障碍、焦虑、ＣＯＰＤ、哮喘、风湿类疾

病、ＨＨｃｙ、偏头痛、ＰＦＯ、脑出血、ＶＨＤ(Ｐ 均<０.０５)ꎮ
见表 ２ꎮ

表 ２　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ

变量 ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
年龄 ０.９７ ０.９７~０.９８ ０.０８
性别 ０.６８ ０.６３~０.７３ <０.００１
吸烟 １.１５ ０.９８~１.２３ ０.０１
ＢＭＩ １.０４ １.０２~１.０５ <０.００１
高血压 ７.６２ ７.００~８.３０ <０.００１
糖尿病 ４.１３ ３.６０~４.７５ <０.００１
ＣＨＤ ４.１４ ３.４９~４.９１ <０.００１
高脂血症 ２.３８ １.７５~３.２４ <０.００１
睡眠障碍 ３.０４ ２.２０~４.２０ <０.００１
焦虑 ３.０２ ２.２３~４.１１ <０.００１
ＣＯＰＤ ６.９５ １.８０~２６.８４ ０.００４
哮喘 ２.５５ １.５５~４.１７ <０.００１
ＨＨｃｙ ３.２５ ２.５２~４.２０ <０.００１
ＰＦＯ １０.６７ ４.１２~２７.６０ <０.００１
ＶＨＤ ２.３９ １.１３~５.０４ ０.０２
ＡＦ １.３１ ０.５７~３.０４ ０.５３
偏头痛 ５.８１ ３.５１~９.６１ <０.００１
风湿类疾病 ３.９０ ２.４５~６.２１ <０.００１
脑出血 ４.４８ ３.０６~６.５７ <０.００１

２.３　 独立影响因素列线图模型与验证

Ｈｏｓｍｅｒ￣Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 拟合优度检验及校准曲线分

析结果显示ꎬ列线图模型拟合较好ꎬ见图 １ꎮ 校准曲

线的截距(Ａ＝ －０.００６)和斜率(Ｂ ＝ １.０１８)接近理想

值 ０ 和 １ꎬ表明模型预测值与实际观测值之间的差

异较小ꎬ具有较好的校准度ꎬ见图 ２ꎮ ＲＯＣ 曲线分析

结果显示ꎬ独立影响因素列线图的 ＡＵＣ 为 ０.８０３ꎬ
９５％ＣＩ:０.７９６~ ０.８１０ꎬ表明模型预测具有较高的准

确性ꎬ且能够良好地适应实际数据ꎬ见图 ３ꎮ
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图 １　 列线图筛查模型
Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｎｏｍｏｇｒａｍ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｍｏｄｅｌ

图 ２　 列线图模型校准曲线
Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｎｏｍｏｇｒａｍ ｍｏｄｅｌ

图 ３　 列线图模型 ＲＯＣ 曲线
Ｆｉｇｕｒｅ ３　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｎｏｍｏｇｒａｍ ｍｏｄｅｌ

２.４　 年龄分组分析

如图 ４ 所示ꎬ４６ ~ ５０ 岁 ＡＩＳ 的发病率显著增

加ꎮ 对人群进行分组ꎬ１８ ~ ４５ 岁年龄组 ９ ３３３ 例ꎬ

其中 ＡＩＳ 组 ３ １１１ 例、非 ＡＩＳ 组 ６ ２２２ 例ꎻ４６ ~ ５０
岁年龄组 １１ ６９１ 例ꎬ其中 ＡＩＳ 组 ３ ８９７ 例、非 ＡＩＳ
组 ７ ７９４ 例ꎮ
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图 ４　 年龄分布直方图
Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｈｉｓｔｏｇｒａｍ ｏｆ ａｇｅ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ

　 　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果表明ꎬ吸烟、
ＣＯＰＤ、ＶＨＤ 与 ４６ ~ ５０ 岁人群 ＡＩＳ 的发生风险相

关(Ｐ < ０. ０５)ꎻ女性、ＢＭＩ 升高、高血压、糖尿病、
ＣＨＤ、高脂血症、睡眠障碍、焦虑、哮喘、风湿类疾

病、ＨＨｃｙ、偏头痛、ＰＦＯ、脑出血在 １８ ~ ４５ 岁年龄

组和 ４６ ~ ５０ 岁年龄组均与 ＡＩＳ 风险相关 ( Ｐ <
０.０５)ꎮ 见表 ３ꎮ

表 ３　 不同年龄组 ＡＩＳ 影响因素多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ＡＩＳ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ａｇｅｄ ｇｒｏｕｐｓ ｂｙ ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｂｌｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ

变量
１８~４５ 岁

ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
４６~５０ 岁

ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ
性别 ０.６４ ０.５７~０.７２ <０.００１ ０.６８ ０.６２~０.７５ <０.００１
吸烟 ０.９４ ０.７９~１.１２ ０.４７ １.２８ １.１２~１.４７ <０.００１
ＢＭＩ １.０４ １.０２~１.０６ <０.００１ １.０２ １.００~１.０３ ０.０４
高血压 １０.２３ ８.７９~１１.９１ <０.００１ ６.４６ ５.８２~７.１６ <０.００１
糖尿病 ４.５９ ３.５８~５.８９ <０.００１ ３.８３ ３.２４~４.５２ <０.００１
ＣＨＤ ７.３６ ５.１９~１０.４３ <０.００１ ３.３８ ２.７８~４.１２ <０.００１
高脂血症 ２.１４ １.２７~３.６２ ０.００４ ２.５３ １.７２~３.７２ <０.００１
睡眠障碍 ３.６３ ２.２２~５.９４ <０.００１ ２.５１ １.６２~３.８７ <０.００１
焦虑 ６.０６ ３.２７~１１.２５ <０.００１ ２.２７ １.５９~３.２６ <０.００１
ＣＯＰＤ ３.７９ ０.２７~５２.３３ ０.３２ ８.２６ １.６６~４１.１６ ０.０１
哮喘 ２.６１ １.２０~５.５０ ０.０１ ２.３９ １.２３~４.６６ ０.０１
ＨＨｃｙ ４.００ ２.６２~６.１２ <０.００１ ２.８１ ２.０３~３.８９ <０.００１
ＰＦＯ ２３.２４ ５.０９~１０６.０５ <０.００１ ４.７１ １.２６~１７.６３ ０.０２
ＶＨＤ １.８５ ０.４８~７.１４ ０.３７ ２.９７ １.１９~７.４１ ０.０２
偏头痛 ８.９２ ４.１６~１９.１４ <０.００１ ４.２１ ２.１４~８.２８ <０.００１
风湿类疾病 ４.９６ ２.２０~１１.１９ <０.００１ ３.４０ １.９３~５.９８ <０.００１
脑出血 ９.６６ ４.８１~１９.４０ <０.００１ ２.９２ １.８５~４.６３ <０.００１

３　 讨　 论

育龄期妇女相较于男性和非育龄期妇女口服避

孕药的情况较多ꎬ雌激素不仅会增加血液中凝血因子

的浓度ꎬ降低抗凝血因子(如抗凝血酶)的活性ꎬ还会

影响脂蛋白的代谢ꎮ 有研究发现口服避孕药会增加

心血管事件的发生率[９￣１０]ꎮ 吸烟可能通过氧化性气



孙爽爽ꎬ等.基于真实世界研究的 １８~５０ 岁人群急性缺血性卒中影响因素 ４５　　　 　

体、自由基和毒性物质引发内皮功能障碍、脂质氧化、
炎症及凝血增强ꎻ烟草中的尼古丁还可能减少脑血

流ꎬ增加 ＡＩＳ 风险[１ꎬ１１]ꎮ 本研究对年龄进行亚组分析

后发现ꎬ吸烟对 １８~４５ 岁人群 ＡＩＳ 的发病率没有显

著影响ꎬ但对 ４５~５０ 岁人群ꎬ吸烟是一个危险因素ꎬ表
明吸烟对 ＡＩＳ 的危害可能是长期累积的结果ꎮ

ＢＭＩ 升高通过多种途径增加了 ＡＩＳ 的风险:
①ＢＭＩ升高容易引起血脂异常和动脉粥样硬化ꎬ导
致血管堵塞风险上升ꎻ②ＢＭＩ 升高常导致高血压ꎬ
长期高血压会使血管壁变硬、变窄ꎬ增加血栓形成的

可能性ꎻ③ＢＭＩ 升高与胰岛素抵抗密切相关ꎬ从而

增加糖尿病风险ꎬ而糖尿病患者的血管更容易受损ꎻ
④过多的脂肪堆积还会释放炎症因子ꎬ加速动脉粥

样硬化的进程ꎬ使动脉管腔逐渐狭窄ꎬ影响血液流

动[１２￣１４]ꎮ 高血压通过加速动脉硬化、损伤血管内

皮、诱发脑小血管病以及引发急性血压波动ꎬ直接或

间接导致 ＡＩＳ 的发生ꎻ此外ꎬ高血压与生活方式等

因素的交互作用会进一步放大其对 ＡＩＳ 风险的影

响[１４]ꎮ 高血糖会损害血管内皮细胞ꎬ使血管变得更

容易受损并形成动脉粥样硬化斑块[１５￣１６]ꎮ ＣＨＤ 通

过动脉粥样硬化、炎症反应等多种机制增加 ＡＩＳ 的

发生风险ꎬ对于 ＣＨＤ 患者ꎬ应特别关注脑血管的健

康状态ꎬ早期筛查并积极控制共享的危险因素ꎬ如高

血压、糖尿病和高脂血症ꎬ以预防 ＡＩＳ 的发生[１７]ꎮ
焦虑与睡眠障碍通过多重机制共同增加 ＡＩＳ

风险:①焦虑可诱发睡眠障碍(如失眠和睡眠呼吸

暂停)ꎬ两者相互作用加剧炎症反应和氧化应激ꎬ导
致血管内皮功能受损并加速动脉粥样硬化的进程ꎻ
②焦虑和睡眠障碍还会激活交感神经系统和下丘脑－
垂体－肾上腺轴ꎬ引发血压波动、心率异常以及血栓

形成ꎬ破坏昼夜节律和心血管系统稳态影响 ＡＩＳ 的

发生[１８￣１９]ꎮ ＣＯＰＤ 通过系统性炎症、氧化应激及心

血管病变增加 ＡＩＳ 风险ꎬ尤其是急性加重期显著升

高炎症因子水平ꎬ诱发血管内皮损伤和血栓形成ꎬ是
卒中的重要触发因素[２０]ꎻ通过对年龄进行亚组分

析ꎬ发现 ＣＯＰＤ 对 １８~４５ 岁人群的 ＡＩＳ 发病没有显

著影响ꎬ对 ４５ ~ ５０ 岁人群来说ꎬＣＯＰＤ 是一个显著

的危险因素ꎬ这表明 ＣＯＰＤ 对 ＡＩＳ 发病的影响可能

是长期累积的结果ꎮ 哮喘是一种慢性气道炎症性疾

病ꎬ全身炎症反应会加速动脉粥样硬化的进展ꎬ增加

ＡＩＳ 风险ꎻ且哮喘患者常伴随低氧血症ꎬ导致血管内

皮功能障碍和血栓形成ꎻ哮喘与 ＡＩＳ 还有共同的危

险因素ꎬ如肥胖、吸烟、和焦虑等ꎬ这些因素协同作用

显著提高 ＡＩＳ 发生率[２１]ꎮ
ＨＨｃｙ 引发内皮功能障碍ꎬ削弱血管舒张能力ꎬ

促进动脉粥样硬化ꎬ导致血管狭窄和梗阻ꎻ并且可以

引起血液高凝状态ꎬ加剧血栓形成ꎬ同时诱导炎症反

应ꎬ进一步损伤血管ꎻ此外ꎬＨＨｃｙ 对脑小血管造成

直接损害ꎬ与小血管闭塞性卒中密切相关ꎻ综合来

看ꎬＨＨｃｙ 通过炎症、氧化应激和代谢紊乱等途径增

加 ＡＩＳ 发生的可能性[２２￣２３]ꎮ ＰＦＯ 可能导致右心室

血液和左心室血液的混合ꎬ以及反常栓塞、高凝状态

和解剖结构异常等多重机制显著增加 ＡＩＳ 风险ꎻ研
究表明尤其是在年轻患者中 ＰＦＯ 与隐源性卒中之

间存在显著关联[２４￣２６]ꎮ 偏头痛(尤其是伴先兆型)
通过皮质扩布性抑制引发脑灌注减少、血管内皮功

能障碍和炎症反应ꎬ增加 ＡＩＳ 风险ꎬ遗传易感性可

能加重这一关联ꎻ此外ꎬ偏头痛与吸烟、口服避孕药

等风险因素叠加显著提高 ＡＩＳ 发生率[２７]ꎮ 风湿类

疾病ꎬ尤其是类风湿关节炎 ( ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ ａｒｔｈｒｉｔｉｓꎬ
ＲＡ)ꎬ会导致慢性系统性炎症ꎬ炎症因子损伤血管内

皮ꎬ促进动脉粥样硬化和血管炎发生ꎻ其次ꎬＲＡ 患

者常伴高凝状态ꎬ如抗磷脂抗体综合征ꎬ增加血栓形

成风险ꎻ系统性炎症是 ＲＡ 和 ＡＩＳ 关联的核心机

制[２８￣２９]ꎮ 脑出血引起的血肿会导致脑组织的局部

缺血、缺氧和机械性损伤ꎬ被压迫的脑组织会释放炎

性细胞因子和引起炎症反应的物质ꎬ导致神经元和

神经胶质细胞的损伤ꎬ并加剧脑组织的炎症和损伤ꎬ
这种炎症反应和损伤也会在一定程度上影响周围脑

区的功能[３０]ꎮ
综上ꎬ真实世界 １８~５０ 岁年龄段 ＡＩＳ 患者有更

广泛的危险因素ꎬ预防这些因素对减少 ＡＩＳ 患病有

十分重要的意义ꎮ 本研究结果显示ꎬ女性、吸烟、
ＢＭＩ 升高、高血压、糖尿病、ＣＨＤ、高脂血症、睡眠障

碍、焦虑、ＣＯＰＤ、哮喘、ＨＨｃｙ、ＰＦＯ、ＶＨＤ、偏头痛、风
湿类疾病和脑出血是 ＡＩＳ 的独立危险因素ꎮ
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