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短暂性脑缺血发作疗效观察

张全新1, 吴 霞2, 李家翠3

(莱芜市新矿集团莱芜中心医院 1. 神经内科,2. 心血管内科,3. 莱芜市里辛卫生院,山东省莱芜市 271103)

[关键词] 摇 负荷剂量氯吡格雷;摇 阿司匹林;摇 后循环;摇 短暂性脑缺血发作

[摘摇 要] 摇 目的摇 观察负荷剂量氯吡格雷联合阿司匹林治疗后循环短暂性脑缺血发作(TIA)的疗效和安全性。 方

法摇 选择本院 2011 年 5 月至 2013 年 10 月住院的后循环 TIA 患者 84 例,随机分为两组,42 例给予口服阿司匹林为对

照组,42 例给予负荷剂量氯吡格雷及阿司匹林为治疗组,治疗 4 周后评价治疗效果,并比较两组血小板计数及脑微出

血等不良反应情况。 结果摇 治疗 4 周后,治疗组疗效显著优于对照组(显效率为 57郾 14%比 35郾 71% ,P < 0郾 05;总有效

率为 85郾 71%比 54郾 76% ,P <0郾 05);两组内治疗前后及治疗后组间血小板计数、脑微出血比较差异无统计学意义(P
>0郾 05)。 结论摇 负荷剂量氯吡格雷联合阿司匹林治疗后循环 TIA 安全有效,无明显不良反应,值得临床推广。
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[ABSTRACT] 摇 摇 Aim摇 To research the therapeutic effect of load鄄dose clopidogrel combined with aspirin on transient
ischemic attack (TIA) of posterior circulation. 摇 摇 Methods摇 A total of 84 patients with transient ischemic attack of pos鄄
terior circulation hospitalized at our hospital between May 2011 and October 2013 were randomly bisected into therapy group
and control group. 摇 42 patients in control group were administrated with aspirin, while 42 patients in therapy group were
administrated with load鄄dose clopidogrel combined with aspirin. 摇 After 4 weeks爷 treatment, curative effects, platelet count
and cerebral microbleeds (CMB) were compared between the two groups. 摇 摇 Results摇 After 4 weeks爷 treatment, therapy
group showed better curative effects than those in control group(incidences of significant efficiency: 57郾 14% vs郾 35郾 71% ,
P < 0郾 05; incidences of efficiency: 85郾 71% vs郾 54郾 76% , P < 0郾 05). 摇 The platelet count and CMB of the two groups be鄄
fore and after the treatment had no statistical difference (P > 0郾 05). 摇 Neither group had systemic bleeding and other seri鄄
ous adverse events. 摇 摇 Conclusions 摇 Load鄄dose clopidogrel combined with aspirin has a significant curative effect on
transient ischemic attack of posterior circulation. 摇 Efficiency and safety suggest the worth of clinic promotion.

摇 摇 短暂性脑缺血发作( transient ischemic attack,
TIA)是完全性脑卒中的重要危险因素。 TIA 在发作

后的 2 天内有 5郾 30% 的患者出现卒中,3 个月内有

11郾 11%的患者发展成卒中,故如何阻止这一过程至

关重要,近年来国内外学者提出了多种预测模

型[1]。 本研究采用负荷剂量氯吡格雷联合阿司匹

林治疗后循环 TIA 患者,疗效显著,现给予报道。

1摇 资料和方法

1郾 1摇 一般资料

摇 摇 选择 2011 年 5 月至 2013 年 10 月我院住院患

者,全部患者符合 2009 年美国心脏协会(AHA) / 美
国卒中协会(ASA)提出 TIA 的标准,同时符合后循
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环 TIA 标准,并排除出血性疾病、消化性溃疡、血小

板减少症、严重肝功能不全等。 按 Johnston 等提出

的 ABCD2 评分标准对入选的 84 例患者进行评分,
将所有患者按发生卒中的风险程度分组:0 ~ 3 分为

低危组,4 ~ 7 分为中高危组,然后随机分成两组:治
疗组 42 例,男 31 例,女 11 例,年龄 48 ~ 73 岁,平均

64郾 31 依 4郾 02 岁,ABCD2 评分 185 分,其中跌倒发作

7 例,眩晕 25 例,复视 10 例,共济失调 8 例,交叉性

瘫痪 9 例;发作频率臆2 次 / 天 24 例, > 2 次 / 天 18
例,TIA 发作持续时间臆1 h 33 例, > 1 h 9 例;头颅

CT 检查显示,37 例无异常,5 例显示非责任病灶的

腔隙性脑梗死;其中伴有高血压史 32 例,糖尿病史

21 例,冠心病史 23 例,高脂血症史 31 例。 对照组

42 例,男 29 例,女 13 例,年龄 44 ~ 76 岁,平均

61郾 12 依 3郾 10 岁,ABCD2 评分 169 分,其中跌倒发作

5 例,眩晕 28 例,共济失调 10 例,复视 8 例,交叉性

瘫痪 7 例;发作频率臆2 次 / 天 19 例, > 2 次 / 天 23
例,TIA 发作持续时间臆1 h 28 例, > 1 h 14 例;头颅

CT 检查显示,35 例无异常,7 例显示非责任病灶的

腔隙性脑梗死;其中伴有高血压史 28 例,糖尿病史

19 例,冠心病史 24 例,高脂血症史 21 例。 治疗组

与对照组年龄、性别、ABCD2 评分经统计学分析差

异无统计学意义(P > 0郾 05)。
1郾 2摇 治疗方法

治疗组入院行颅脑 CT 排除脑出血后,即刻给

予氯吡格雷(商品名波立维)300 mg 顿服,次日开始

给予氯吡格雷 75 mg 口服,1 次 / 天;阿司匹林 0郾 1
g,1 次 / 天。 对照组应用阿司匹林 0郾 1 g,1 次 / 天。
治疗前后测定血小板计数及凝血常规。 两组持续

治疗 1 个月,并对有高血压、糖尿病、高脂血症者予

以相应治疗,避免使用其他抗血小板制剂及抗凝药。
1郾 3摇 观察指标

观察患者神经功能缺失的症状、体征的改善,
如眩晕、复视等。 治疗前后检测血小板计数,并采

用 GE 美国 1郾 5T 磁共振 SWI 序列计数脑微出血

数目。
1郾 4摇 疗效评定标准[2]

显效:治疗后 3 天内 TIA 发作得以控制,1 个月

内无复发;有效:治疗后 3 ~ 14 天内 TIA 发作频率减

少,1 个月内发作显著减轻(发作频率减少逸50% );
无效:治疗 14 天后 TIA 发作未得以控制,1 个月内

发作频率无显著减少或较之前增加;恶化:转为脑

梗死;总有效例数 =显效例数 +有效例数。
1郾 5摇 统计学分析

计数资料组间比较用 字2 检验,计量资料以x 依 s

表示,组间比较用 t 检验。

2摇 结摇 果

2郾 1摇 两组疗效比较

摇 摇 治疗 4 周后,治疗组有效率、显效率均明显高于

对照组(P < 0郾 05;表 1)。

表 1. 两组疗效比较(例)
Table 1. Comparison of efficacy in the two groups(Case)

分摇 组 显效 有效 无效 恶化

治疗组 24(57郾 14% ) a 12(28郾 57% ) a 4(9郾 52% ) 2(4郾 76% )
对照组 15(35郾 71% ) 8(19郾 05% ) 12(28郾 57% ) 7(16郾 67% )

a 为 P < 0郾 05,与对照组比较。

2郾 2摇 治疗前后血小板的变化

两组内治疗前后血小板计数差异无统计学意

义,治疗后两组间血小板计数差异也无统计学意义

(P > 0郾 05;表 2)。

表 2. 两组治疗前后血小板计数比较(x 依 s, 伊 109 / L)
Table 2. Comparison of platelet count before and after
treatment in the two groups(x 依 s, 伊 109 / L)

分摇 组 治疗前 治疗后

治疗组 164郾 12 依 23郾 13 169郾 23 依 34郾 12
对照组 187郾 32 依 65郾 36 179郾 12 依 45郾 10

2郾 3摇 治疗前后脑微出血比较

两组内治疗前后脑微出血数目差异无统计学

意义,治疗后两组间脑微出血数目差异也无统计学

意义(P > 0郾 05;表 3)。

表 3. 两组治疗前后脑微出血数目比较(x 依 s, 个)
Table 3. Comparison of cerebral microbleeds before and af鄄
ter treatment in the two groups(x 依 s, Number)

分摇 组 治疗前 治疗后

治疗组 5郾 37 依 2郾 59 5郾 35 依 2郾 64
对照组 4郾 86 依 2郾 19 4郾 97 依 2郾 23

3摇 讨摇 论

TIA 如不及时治疗,约有 25% ~ 43% 的患者

2 ~ 3年内将发生严重的缺血性脑血管病[3]。 1997
年同步发表的两个大规模随机对照研究,即 IST[4]

和 CAST[5],确认了阿司匹林治疗急性缺血性卒中

(acute ischemic stroke,AIS)的有效性和安全性。 但
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阿司匹林抵抗越来越引起人们的重视。 有证据表

明氯吡格雷在预防进一步血管事件方面可能略比

阿司匹林有效。 但近年来临床过程中逐渐又发现

了氯吡格雷抵抗问题( clopidogrel resistence, CR),
在缺血性卒中患者中可高达 44% ,可能存在基因多

态性影响[6],一些研究表明,与氯吡格雷单药治疗

相比,与其他抗血小板药联合应用可降低 CR 发生

率并减少 MACCE 的发生[7鄄8]。 FASTER 研究是一项

以 TIA 或小卒中(NIHSS臆3 分)为对象的双盲随机

预研究,联合用药组 198 例和单用阿司匹林组 194
例,结果发现,与单用阿司匹林相比,阿司匹林和氯

吡格雷的联合使用虽然稍微增加症状性出血风险,
但降低卒中绝对风险[9]。 另有研究发现,在缺血性

卒中急性期,首次负荷剂量氯吡格雷(300 mg)然后

以维持量(75 mg / d)治疗,可能会降低氯吡格雷抵

抗,更好地改善患者预后[10]。 北京天坛医院王拥军

教授主持进行的氯吡格雷联合阿司匹林与阿司匹

林单独治疗急性非致残性脑血管事件高危人群研

究( colopidogrel in high鄄risk patients with acute non鄄
disabling cerebrovascular events,CHANCE) 显示,在
TIA 或小卒中后相对短期应用阿司匹林和氯吡格雷

联合治疗在降低卒中复发风险方面优于阿司匹林

单独治疗,且不伴有严重出血并发症风险的显著

增加。
与前循环相似[11],后循环 TIA 与动脉粥样硬化

性狭窄也联系密切,且进展为卒中事件的风险并不

低于颈内动脉系统。 后循环卒中曾被认为是预后

极差的脑梗死类型,其一周病死率可高达 78郾 6% 。
而且,由于后循环血管供应区更易导致严重后果,
因此及时有效的临床筛选以及积极的药物治疗对

后循环 TIA 患者可能更为重要[12]。
本研究中,治疗组疗效优于对照组。 治疗组无效

5 例,2 例发展为脑梗死,而对照组 7 例发展化为脑梗

死,说明负荷剂量氯吡格雷联合阿司匹林对控制发作

及预防复发、防止其恶化为永久性脑梗死均有明显疗

效。 其治疗前后血小板计数无明显变化,两组治疗前

后脑微出血数目比较差异无统计学意义,氯吡格雷继

续口服治疗,无明显出血现象发生,说明负荷剂量氯

吡格雷联合阿司匹林治疗出血的不良反应小,安全可

靠,与郭刚等[13]报道的观点相符。
故我们认为,对短期内反复发作的 TIA 特别是后

循环 TIA,应作为神经科急症进行积极处理,在常规

治疗基础上采用负荷剂量氯吡格雷联合阿司匹林治

疗,疗效显著,不良反应小,可考虑临床推广应用。
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