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[摘　要]	 目的：探讨入院随机血糖水平与高龄急性脑梗死非糖尿病患者临床结局的关系。方法：连续性纳

入2013年1月至2016年6月在南京大学医学院附属泰康仙林鼓楼医院与解放军南京总医院老年医学

中心住院治疗年龄≥80岁的急性脑梗死非糖尿病患者。收集患者的临床资料。分别以临床结局(住

院期间的病死率)和入院血糖水平为区组和干预变量，采用倾向值评分重新抽取组间协变量匹配

的配对样本，并评估入院血糖水平对临床结局的影响。结果：根据临床结局，将患者分为生存组 

459例，死亡组294例。与生存组比较，死亡组既往卒中史显著降低，而高脂血症、贫血、高血压

病、卒中后感染比例及NIHSS评分、C反应蛋白水平与住院时间显著升高(P<0.05)；两组间血糖水

平差异无统计学意义(P=0.11)。多因素 logistic回归分析显示：血糖水平与临床结局无相关性，但

NIHSS评分、高血压病史、贫血及卒中后感染是死亡的危险因素(均P<0.05)。倾向值评分匹配分组

后结果显示随机血糖水平两组间差异无统计学意义(P=0.48)。结论：急性脑梗死非糖尿病患者入

院血糖水平可能并不增加住院死亡风险。

[关键词]	 急性脑梗死；高血糖；倾向值评分；临床结局
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近 年 来 多 项 研 究 [ 1 - 2 ]显 示 ： 血 糖 代 谢 障 碍 对

于多种疾病的预后具有重要影响，高血糖可能通

过激活体内炎性反应参与疾病的病理生理过程。

2017年一项以非糖尿病患者为研究对象的关于入

院高血糖对于临床结局影响的研究[3]显示：入院高

血糖与急性卒中不良临床预后(卒中后感染、功能

残障)具有相关性，提示入院高血糖或应激性高血

糖水平对于急性脑梗死的预后具有一定的预测价

值。然而，≥8 0岁患者的机体机能、共病特征异

于其他患者。本研究回顾性分析≥8 0岁的无糖尿

病的急性脑梗死患者入院血糖水平与临床结局，

以期进一步明确其关联性。

1  对象与方法

1.1  对象

基于电子病历记录系统连续性纳入2013年1月

至2016年6月在南京大学医学院附属泰康仙林鼓楼

医院与解放军南京总医院老年医学中心住院治疗的

急性脑梗死患者为研究对象，均符合《中国急性缺

血性脑卒中诊治指南2010》[4]中急性脑梗死的诊断

标准。纳入标准：1)年龄≥80岁；2)入院至出院时

间≥96 h；3)临床结局记录明确；4)因脑梗死多次

住院治疗的患者取其首次住院病历的记录资料。排

除标准：1)分析主要变量(研究终点事件与入院血

糖)数据缺失患者；2)由于意外、自杀等非躯体疾

病因素死亡患者；3)非医疗因素终止治疗患者；4)
实验室检查时间不明确；5)患者既往有糖尿病病史

或应用降血糖药物治疗，或入院后糖化血红蛋白水

平高于6.0%；6)除主要研究变量不可缺失外，本研

究认为人口学特征(年龄、性别)、既往疾病史数据

缺失为非随机性，该类变量数据缺失者予以剔除。

1.2  方法

1.2.1  数据提取方法

检索病案记录以下数据：1 )一般临床资料，

包括人口学特征、N I H SS评分、吸烟史、糖尿病

病史、高脂血症病史、高血压病史、心/脑血管事

件病史。2)实验室检查，包括入院24 h内首次血糖

值、血压、血常规(白细胞、C反应蛋白)、肝肾功

能、血清电解质、血清脂质谱。吸烟定义为研究对

象每天吸烟量1支以上，且时间不短于3个月。血压

在研究对象静息状态下坐位至少5 min，使用袖带

测压计进行测量。提取所有研究对象病历记录中入

院随机血糖值，包括床边血糖仪测定或静脉血生化

检测中葡萄糖检测数值。根据既往研究和美国糖尿

病协会标准[3,5]，将入院随机血糖值≥7.8 mmol/L定

义为高血糖。因急性脑梗死患者可伴随应激性高血

糖，故入院血糖值不作为糖尿病诊断依据。糖尿病

定义：既往明确的2型糖尿病病史；目前应用糖尿

病治疗药物；实验室检查结果符合美国糖尿病学

会与国际糖尿病联盟制定的标准[6]。高血压定义为

收缩压≥140 mmHg(1 mmHg=0.133 kPa)和/或舒张 
压 ≥ 9 0  m m H g ， 或 目 前 服 用 抗 高 血 压 药 物 治

疗 [ 7 ] 。 高 脂 血 症 定 义 为 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇

(LDL -C)≥3.62 mmol/L，或TG≥1.69 mmol/L，或

高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C) <1.03 mmol/L，或研

究对象目前应用降脂药物治疗。

patients with acute ischemic stroke. Methods: We consecutively collected age older than 80 years non-diabetic 

patients who were diagnosed as acute ischemic from January 2013 to June 2016. We evaluated the correlation 

between hyperglycemia and clinical outcome after resampling by propensity score matching analysis, with 

clinical outcome (mortality during hospitalization) as a block variable and admission glucose level as treatment 

variable, respectively. Results: There were 459 patients were survived (a survival group) and 294 patients died 

(a death group) during hospitalization. Compared with the survival group, the proportion of history of stroke was 

lower significantly in the death group; whereas the proportion of hyperlipidemia, anemia, hypertension, post-stroke 

infection, NIHSS, length of stay, C-reactive protein were higher in the death group. We failed to demonstrate different 

glucose level significantly between the 2 groups (P=0.11). There was no correlation between glucose level and clinical 

outcome after adjusted by multiple variables. Meanwhile, NIHSS, history of hypertension, anemia and poststroke 

infection were independent risk factors for mortality (P<0.05). We failed found glucose levels different significantly 

between the survival group and the death group after propensity score matching (P=0.48). Conclusion: In non-

diabetic acute ischemic stroke patients, admission hyperglycemia may not increase the risk of hospitalization death.

Keywords acute cerebral infarction; hyperglycemia; propensity score matching; clinical outcome
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1.2.2  临床结局的判定

以入院时间为观察起点，至主要研究指标发

生为研究终点。研究终点主要指标为事件终点(住

院期间死亡)或时间终点(至出院时无事件终点发

生，观察结束)。

1.3  统计学处理

本 研 究 中 数 据 处 理 分 析 均 采 用 S t a t a  1 4 . 2 软

件，P<0.05为差异有统计学意义。

1.3.1  数据预处理与终点事件分组分析

血脂谱检测中 TG ， H D L - C ， L D L - C 数据缺

失类型为完全随机缺失，如缺失值不超过样本量

1/50，则应用多重填补法予以填补；如缺失值超

过样本量1/50，则根据缺失变量数目依次减低的

顺序将患者资料予以剔除，直至含缺失值研究对

象数量小于样本量1/50。

1.3.2  组间单因素比较

各组连续型变量进行正态性检验，如为正态

分布以均数±标准差(x±s)表示，偏态分布则依据分

布类型选择相应的数据表达方式[M (P 2 5，P 7 5) ]；

正态分布连续性变量组间比较采用单因素方差分

析，偏态分布数据转换为等级(或无序分类)资料后

应用非参数检验(等级数据应用秩和检验，无序分

类变量应用χ2检验)。

1.3.3  临床结局因素分析

以临床结局为因变量，人口学特征、实验室

检查结果为协变量，行单因素与多因素 log i st ic回

归分析筛选影响急性脑梗死临床结局可能的危险

因素。因院内感染可能是作为住院时间与卒中后

感染、住院时间与临床结局的关系潜在的混杂因

素，为避免该因素对因果关系推断可能产生的偏

倚以及对主要危险因素的稀释作用，故本研究回

归分析中不将其作为卒中后感染和临床结局的危

险因素。以临床结局为结果变量，入院血糖水平

为分组变量，人口学和临床特征为协变量，采用

倾向值评分方法重新组成1:1匹配的协变量平衡的

新样本后，评估入院血糖对临床结局的影响。

2  结果

根据临床结局，将患者分为生存组(n=459)，

死亡组(n=294)。与生存组比较，死亡组既往卒中

史显著降低，而高脂血症、贫血、高血压病、卒

中后感染比例及NIHSS评分、C反应蛋白水平与住

院时间显著升高( P < 0 . 0 5 )；两组间血糖水平差异

无统计学意义( P = 0 . 1 1，表1 )，统计效能( 1 – β )为

81.05%。在校正人口学资料及临床特征等变量后，

多因素 log i st ic回归分析显示：血糖水平与临床结

局无相关性，但NIHSS评分、高血压病史、贫血及

卒中后感染均是导致临床结局死亡的危险因素(均
P < 0 . 0 5，表2 )。为进一步明确血糖水平与临床结

局的关系，本研究采用倾向值评分匹配后共产生 
103个对子(206例)匹配样本。均衡检验结果提示组

间协变量均衡性良好(表3)，血糖对临床结局产生

的平均效应值(高血糖组/血糖正常组)差异无统计

学意义(P=0.48)。

表1 临床结局影响因素的单因素分析

Table 1 Univariable association analyses for clinical outcome

组别 n 年龄/岁 男性/[例(%)] NIHSS 住院时间/d
高血压病/ 

[例(%)]

高脂血症/ 

[例(%)]

生存组 459 86.09±3.91 267 (58.17) 6.05±0.83 16.58±3.62 352 (76.69) 351 (76.47)

死亡组 294 85.93±4.03 177 (60.20) 7.27±2.38 27.06±2.49 271 (92.18) 247 (84.01)

χ2/t 0.55 0.31 10.10 43.49 30.60 6.24

P 0.58 0.58 <0.01 <0.01 <0.01 0.013

组别 既往卒中史/[例(%)]
吸烟史/ 

[例(%)]

C反应蛋白/

(mg·L−1)

血糖/

(mmol·L−1)
贫血/[例(%)]

卒中后感染/

[例(%)]

生存组 209 (45.53) 44 (9.59) 35.00 (10.5, 71.0) 5.48±1.01 169 (36.82) 47 (10.24)

死亡组 86 (30.28) 26 (8.84) 68.99 (36.0, 72.5) 5.55±1.13 198 (67.35) 61 (20.75)

χ2/t 19.94 0.12 6.40 0.88 66.85 16.11

P <0.01 0.73 <0.01 0.38 <0.01 <0.01
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3  讨论

近年来，血糖对急性脑梗死预后的相关性研

究日益受到关注。包括急性缺血性卒中研究(Trai l 
of Org 10172 in Acute Stroke Treatment，TOAST)，

美国国家神经疾病和卒中研究(Nat ional  Inst i tute 
of  Neurolog ical  Di sorder  and Stroke，NI NDS)， 
欧洲协作性合作卒中研究(Eu ro p e a n  c o o p e r at i v e 
A c u te  St ro ke  St u d y  I I，EC A S S  I I)，卒中警示信

息与快速治疗 ( T h e  S t r o k e  Wa r n i n g  In f o r m a t i o n 
and Faster  Treatment Study，S WIFT)在内的一些

大 型 卒 中 临 床 试 验 [ 8 - 1 0 ] 发 现 ： 入 院 后 高 血 糖 与

患 者 不 良 预 后 相 关 。 目 前 脑 梗 死 与 应 激 性 高 血

糖 的 关 系 尚 不 完 全 清 楚 ， 其 中 机 体 炎 性 反 应 可

能 是 二 者 潜 在 的 介 导 因 素 。 有 研 究 [ 1 1 - 1 2 ] 发 现 ：

急 性 脑 梗 死 引 起 的 炎 性 反 应 可 能 是 应 激 性 高 血

糖 的 诱 因 之 一 。 应 激 性 高 血 糖 可 以 促 进 细 胞 因

子 的 激 活 与 释 放 ， 扩 大 炎 症 反 应 ， 加 重 脑 梗 死

后 神 经 元 损 伤 [ 1 2 - 1 3 ] ； 同 时 细 胞 因 子 可 以 诱 导 周

围 性 或 肝 源 性 胰 岛 素 抵 抗 ， 进 一 步 加 重 应 激 性

高 血 糖 反 应 [ 1 4 - 1 5 ] ， 从 而 形 成 恶 性 循 环 。 也 有 研 
究[16-18]认为：应激性高血糖状态与全身抗炎症反应

均是卒中急性期交感神经张力增高引起的现象。

既往研究 [3,19]显示：入院高血糖可以增加非年

龄特异性急性脑梗死患者的神经功能残障率和病

死率。一项纳入5 575例急性脑梗死患者的回顾性

分析[20-22]显示：入院随机血糖升高为卒中后住院病

死率的独立危险因素，且具有良好的预测住院死

亡风险能力。本研究对753例未经溶栓治疗或动脉

取栓的非糖尿病急性脑梗死患者的数据进行分析

显示：入院高血糖患者的病死率显著升高，与上

述研究 [21]结果一致。以临床结局为分组变量进行

比较并校正人口学特征及实验室检查后，多因素

分析显示：入院随机血糖与住院期间病死率无相

关性。进一步计算高血糖水平与死亡风险的统计

检验效能为81.05%，提示统计效能良好，结论可

表2 患者临床结局的多因素logistic回归分析

Table 2 Multivariable logistic regression for clinical outocme 

相关变量 β SE Wald P OR 95%CI

男性 0.003 0.180 0.004 0.99 1.00 0.71~1.42

NIHSS 0.610 0.090 46.790 46.79 1.84 1.54~2.19

高脂血症 0.260 0.220 1.390 1.39 1.30 0.84~1.99

高血压病 1.090 0.270 16.650 16.65 2.97 1.76~5.00

卒中病史 −0.540 0.180 8.940 8.94 0.58 0.41~0.83

贫血 1.200 0.180 46.100 46.10 3.31 2.34~4.68

感染 0.630 0.270 5.480 5.48 1.88 1.11~3.20

C反应蛋白 0.002 0.002 1.040 1.04 1.00 1.00~1.01

表3 不同血糖水平之间患者临床特征比较和倾向值评分重新抽样后协变量比较

Table 3 Clinical characteristics of patients subtyped by blood glucose and covariable analyses after resampling by propesnity 

score mathing 

组别 n 年龄/岁
男性/ 

[例(%)]
NIHSS

高血压病/

[例(%)]

高脂血症/

[例(%)]

既往卒中 

史/[例(%)]

C反应 

蛋白升高/

[例(%)]

贫血/ 

[例(%)]

平均治

疗效应

正常血糖组 533 86.07±4.01 320 (60.04) 6.57±1.75 431 (80.86) 403 (75.61) 222 (41.65) 194 (36.39) 266 (49.91)

高血糖组 220 85.91±3.83 124 (56.36) 6.41±1.68 192 (87.27) 195 (88.64) 73 (33.18) 104 (47.27) 101 (45.91)

P 0.62 0.87 0.25 0.03 0.001 0.03 0.006 0.84

P倾向值校正后 0.32 0.67 0.82 0.12 0.57 0.38 0.48 0.48 0.48
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靠。随机血糖水平与死亡风险相关性无统计学差

异，可能与以下因素相关：1 )本研究中男性患者

比例高于女性患者，性别因素可能是潜在的混杂

因素；2)研究人群中高脂血症比例高达79.42%，提

示代谢紊乱在高龄群体中普遍存在，可能对高血

糖与临床结局的关系有稀释作用。所以仍需进一

步扩大样本量，并选取更具有代表性的人群进一

步明确二者关系。

本研究对于影响高龄急性脑梗死患者临床结

局危险因素的筛选与识别具有一定的临床意义。

由于高龄患者机体代谢与器官代偿功能均异于普

通人群，且病理生理状态下机体炎症反应与物质

代谢与普通人群亦有差异，因此在卒中领域以高

龄患者为研究对象进一步确认与普通人群的差异

具有重要的临床意义。本研究结果以高龄急性脑

梗死患者为研究对象，与此前已知的普通人群急

性脑梗死卒中后感染和死亡危险因素相比，在高

龄患者中随机血糖及代谢性因素对研究终点的影

响较小。与本研究类似，既往的2项临床试验 [9,23]

也观察到溶栓或抗凝治疗后，入院高血糖与以症

状性颅内出血作为主要结局的观察结果发现二者

并无明显相关性；同时校正多因素后，既往心脑

血管疾病史和NIHSS基线评分成为影响临床结局的

独立预测因素。

总之，本研究结果显示：在高龄急性缺血性

脑卒中患者中，入院高血糖患者住院病死率相关

性无统计学意义，提示入院血糖值在高龄急性缺

血性卒中患者临床预后的预测价值有限。但本研

究仍存在一些局限性，首先本研究是一项基于病

历记录的前瞻性研究，不同于队列研究或随机对

照研究，在危险因素与急性脑梗死患者结局之间

的因果关系上的论证强度仍然不足；其次，人口

学资料显示本研究男性比例高于女性，虽然在统

计学部分对性别因素进行了校正，但该人口学特

征仍不可避免地影响本研究结果的统计推断。因

此本研究结果尚需更大样本量、前瞻性设计的临

床研究进一步验证。
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