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脑梗死后出血转化的危险因素研究进展 
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摘要：脑梗死后出血转化（Hemorrhagic transformation HT）是指急性脑梗死后缺血区血管重新恢复血流灌注导致的出血。分为自然发生的出血和干

预措施后的出血。目前普遍采用的定义为：脑梗死后首次 CT 或磁共振检查未发现出血，而再次头 CT 或磁共振检查时发现有颅内出血，或根据首次

头颅 CT 或磁共振检查可以确定的出血性梗死。HT 是脑梗死的严重并发症之一，然而，一部分出现出血转化的患者无明显症状，如不及时发现并调

整治疗方案，将导致出血量增大，为患者及社会带来沉重的负担。本文对脑梗死后发生 HT 的影响因素进行综述。 
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脑梗死（cerebral infarction）又称缺血性脑卒中，是指因脑部血液循

环障碍，缺血、缺氧所致的局限性脑组织的缺血性坏死或软化。脑梗死

是脑血管病中最常见的一种类型。脑梗死后出血转化（Hemorrhagic 

transformation HT）是指急性脑梗死后缺血区血管重新恢复血流灌注导致

的出血。包括自然发生的出血（自发性出血转化）和干预措施后（包括

溶栓、取栓和抗凝）等的出血（继发性出血转化）。有症状的出血转化

可导致患者神经功能恶化，甚至死亡[1]。临床研究表明，急性脑卒中患

者发病后 24 h 内，约有 15.19%的患者会出现出血转化，在整个卒中期，

其发病率约为 30.2%[2,3]。脑梗死最重要的治疗原则之一是抑制血小板聚

集或抗凝治疗。权威资料表明，在脑梗死患者中，约有 8.5%-30%的患

者曾出现出血转化，其中有症状的约为 1.5%-5%。一旦出现出血转化，

需要及时调整治疗方案。否则将导致出血量增大，为患者及社会带来沉

重的负担。因此，找到能够预判 HT 发生的指标就尤为重要，通过这些

指标能够提前预判疾病走向，采取积极措施预防出血转化的发生，可以

有效改善脑梗死患者的预后[4,5]。 

目前，国内外的研究成果提示发生 HT 的影响因素主要有以下几个

方面： 

1.1 高血糖 

高血糖是导致缺血性卒中发生出血转化（HT）的重要危险因素。

高血糖促进卒中后 HT 的发生涉及能量代谢障碍、线粒体功能异常、血

管损伤、炎症反应等多种机制,也与烟酰胺腺嘌呤二核苷酸/还原型烟酰

胺腺嘌呤二核苷酸/去乙酰化酶 1、低氧诱导因子 1α/血管内皮生长因子

/基质金属蛋白酶、晚期糖基化终末产物/晚期糖基化终末产物受体、高

迁移率族蛋白 1/Toll 样受体 4/NF-κB、凋亡诱导因子/胱天蛋白酶 3 等

多个通路和靶点相关[6]。高血糖能够使细胞内糖酵解增多，导致血管的

舒缩失去协调作用，毛细血管内皮肿胀，血管管腔直径变小，脑细胞受

损区域血流量减少，血管内红细胞淤积，引起对应的血管破裂，最终导

致出血转化[7]。近期一项国外研究表明，糖尿病能够导致血脑屏障破坏、

神经炎症和细胞凋亡，这些因素都能够加大 HT 发生的风险[8]。国外一

项研究通过收集 287 名 HT 患者与 285 名非 HT 脑梗死患者的血糖、血

红蛋白水平数据，得到相应的应激性高血糖比值（SHR）。运用统计学

方法，对比两组患者的 SHR。研究显示，HT 患者 SHR 明显高于非 HT

患者。因此说明急性缺血性脑卒中患者的应激性高血糖的发生率与急性

缺血性脑卒中患者出血性转化的风险增加显著相关[9]。 

1.2 尿酸 

血尿酸水平对脑梗死后出血转化的发生发展有着重要的影响。研究

表明，在一定浓度范围内的血尿酸有抗氧化作用。急性脑梗死后，脑组

织缺血部位发生再灌注损伤时，血尿酸与细胞外的氧自由基结合,使氧

自由基对 DNA、脂质、蛋白质等的直接毒害作用减轻,并且使机体的氧

化级联反应下降。但尿酸并不能在任何浓度都发挥抗氧化效应。研究显

示,急性脑卒中患者血尿酸水平与 NHISS 评分是非线性相关的。当血尿

酸<372 μmol/ L 时,神经损伤程度与血尿酸水平呈负相关,血尿酸水平越

高对神经细胞的保护作用越强。当血尿酸浓度超过 372 μmol / L 时,这

种保护作用会消失[10]。脑梗死后出血转化的发生依赖的主要结构因素是

血脑屏障受损，血尿酸对血脑屏障的保护作用可通过多种途径实现。血

尿酸能够调控及保护神经胶质细胞，它是血脑屏障的重要组成部分。很

多研究结果认为，高迁移率族蛋白 B1 / Toll 样受体 4/核因子κB 通路是

急性脑卒中发病过程中无菌性炎症反应关键的调控通路。血尿酸通过抑

制此通路在神经胶质细胞中的信号传导,减少由缺血后再灌注损伤导致

的神经胶质细胞释放的炎症因子[11] ,进而减轻氧化级联反应带来的血脑

屏障的损伤。由此可见，血尿酸对脑细胞的保护作用是通过多种机制来

实现的，最终起到维持血脑屏障结构和功能完整的作用。 

1.3 血脂 

近期国内一项研究选取出血转化组 116 例和非出血转化组 84 例

患者。检测并比较 2 组血脂［包括高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密

度脂蛋白胆固醇( LDL-C) 、三酰甘油( TG)、总胆固醇(TC)］水平。得到

结果：出血转化组有高脂血症比例高于非出血转化组(P＜0.05)。因此得

出结论：高脂血症史为脑梗死发生出血转化的危险因素[12]。 

1.4 大面积脑梗死 

大面积脑梗死是梗死后出血转化的另一个危险因素[13]。大面积脑梗

死患者往往存在严重的甚至致命的脑水肿。这种脑水肿会导致外周血管

系统压力增加。脑组织长期缺氧及供血不足，进一步引起脑血管管壁通

透性增强。这一系列变化最终导致出血转化的发生率大大增加。对于大

面积脑梗死的患者来说，无论临床症状是否减轻，都有必要定期复查相

关影像学检查，以免出现被忽视的出血转化。在是否选择溶栓治疗这种

治疗手段时，也应充分考虑到这个因素，谨慎选择治疗方案[14]。 

1.5 脑微量出血灶 

在接受静脉溶栓治疗的脑卒中患者中，脑微出血的存在往往预示着

出血转化的发生[15]。此前一项研究纳入 292 名病例，其研究结果表明，

即接受静脉注射阿替普酶治疗的急性卒中患者的高微出血灶数量与自

发性脑内出血（sICH）风险较高存在关联。但即使存在脑微出血灶，sICH

的总体发生率仍非常低，因此说明当急性脑卒中发生时，不应以是否存

在脑微出血灶作为是否使用阿替普酶、尿激酶等溶栓药物进行治疗的影

响因素[16]。Maria 等人的研究也证明了这一观点，当我们判断急性脑卒

中患者是否适合溶栓治疗时，需要从其他更多方面来评估溶栓剂对患者

治疗效果的影响。存在脑微出血对于经过 rt-PA 治疗后的患者来说，

是其发生出血转化的独立危险因素[17]。 

1.6 心房颤动 
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心房颤动是导致心源性栓塞以及脑梗死后出血转化的重要原因之

一。近期一项研究阐明了心房颤动与神经功能受损加重之间的关系[18]。

这项研究发现，有心房颤动病史的患者更容易发生脑细胞缺血性再灌注

后的脑细胞损伤，进而使发生脑梗死后出血转化的概率增高。Paciaroni

等人的一项前瞻性研究表明：HT 与心房颤动存在关联，尤其是会较无

心房颤动病史的患者更多地出现脑实质血肿[19]。 

综上所述，现阶段对 HT 患者的研究主要围绕患者血糖、尿酸、血

脂、梗死面积、脑微量出血灶、心房颤动病史等影响因素。这些危险因

素的存在，能够对脑梗死后出血转化的发生起到提示作用，进而使临床

医生能够及早预判发生 HT 的可能性，从而及时调整治疗方案，为患者

及社会创造更大的效益。然而，目前本领域的研究在对脑卒中患者肝功

能、免疫等方面的研究还较欠缺，有待进一步开展。 
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