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脑动脉支架术后不同抗血小板方案对比研究 
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【摘 要】目的：评价双联抗血小板药物时间及单一抗血小板药物种类对脑动脉支架术后患者的疗效和不良反应。方法：本实验 

为回顾性调查研究，共纳入 380例病例，根据术后联合使用阿司匹林和氯吡格雷时间长短分为3组：A组(60例)联用 1个月，B 

组(220例)联用 3个月，C组(100例)联用4～12个月；根据A、B组病例停用双抗后使用单一抗血小板药物种类不同分为2个 

亚组：AB1组(132例)服用阿司匹林，AB2组(91例)服用氯吡格雷。通过卡方检验或Fisher精确检验及多因素logistic回归分析 

比较术后 1年内再发脑梗死、脑出血、颅外出血、心肌梗死、死亡等不良事件发生率。结果：术后 1年内，A、B、C 3组间再发脑梗 

死无明显差异(P=-0．580)；AB组亚组问脑梗死再发率也无统计学差异(P=I．000)；A、B、C 3组间及AB组亚组间脑出血、颅外出 

血、心肌梗死、死亡发生率无统计学差N(e>o．05)。结论：阿司匹林和氯吡格雷联用 1个月、3个月、4～12个月以及停用双抗后单 

用阿司匹林或氯吡格雷具有同等疗效。 
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Comparative study of different antiplatelet therapeutic regimens 

after cerebraI artery stenting 
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【Abstract]Objective：To compare the efficacy and adverse events of dual antiplatelet drugs in different durations and single an- 

tiplatelet drug for patients after cerebral artery stenting．Methods：The experiment is a investigative and retrospective study，and 380 

patients were admitted．According to the durations of dual antjplate1et(aspirin and clopidogre1)after cerebral artery stenting，the pa- 
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tients were divided into three groups：group A(60 cases)for 1 

month，the group B(220 cases)for 3 months，group c(1oo cases) 

f0r 4 to 12 months．According to the different single antiplatelet 

drugs after dual antiplatelet regimen，the patients of group A 

and group B were divided into two subgroups：AB1 group(132 

cases)for aspirin，AB2(91 cases)for clopidogre1．By chi—square 
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test or Fisher’S exact test and multifactor Logistic regression analysis，the recurrence incidence of cerebral infarction，cerebral hemor— 

rhage，extracranial blood，myocardial infarction，death within 1 year after cerebral artery stenting were compared．Results：There was 

no significant difference in the incidence of cerebral infarction recurrence(P=0．580)among group A，B，C；and no statistical dif_ 

ference(P=I．000)between group AB1 and AB2．There was no statistical differences in myocardial infarction，cerebral hemorrhage and 

extracranial blood，death among group A，B，C and between group AB 1，AB2．Conclusion：Taking aspirin and clopidogrel together for 1 

month，3 months，and 4 to 12 months has the same effect，the same as taking aspirin or clopidogrel alone after dual antiplatelet． 

【Key words]stenting；antiplatelet drug；comparative study 

脑卒中是世界范围内严重危害人类健康的疾 

病之一，具有高发病率、高复发率、高致残率和高死 

亡率的特征。据世界卫生组织统计，2015年脑卒中 

导致全球死亡人数为650万人，到2030年将达到 

780万人，同时我国也是脑卒中高发病率国家，每年 

新发病例250万例．死亡 150万例。存活的病患中， 

75％存在程度不一的残疾【lJ。脑卒中有缺血和出血 2 

种类型，缺血性卒中为脑卒中的最常见类型，约占 

全部脑卒中的 70％I1] 抗血小板聚集治疗是缺血性 

卒中二级预防中的重要举措之一，脑动脉支架术是 

目前预防和治疗缺血性脑卒中的方法之一圜，但支 

架术后抗血小板聚集治疗研究相对较少，如何更好 

地发挥支架术后抗血小板聚集治疗的效果需进一 

步临床研究。本实验研究支架术后双联抗血小板聚 

集治疗不同时间对预后的影响，并比较不同抗血小 

板药物不良事件发生率，为支架术后抗血小板聚集 

药物选择提供依据。 

1 对象与方法 

1．1 研究对象 

该研究选取 2012年 1月至 2015年 1月在重庆医科大 

学附属第一医院(以下简称重医附一院)神经内科及第三军 

医大学附属新桥医院(以下简称新桥医院)接受脑动脉支架 

术的缺血陛脑血管病患者 人选标准：①有动脉硬化危险因 

素(包括高血压病、糖尿病、吸烟史等)；②支架术适应证符合 

2011年 12月发表的中国缺血性脑血管病血管内介入诊疗 

指南／3]推荐。排除标准 ：①全脑血管造影检查明确为动脉夹 

层、纤维肌发育不良等非动脉粥样硬化性狭窄；②有恶性肿 

瘤颈部放疗史：③围手术期内有严重手术并发症引起新的神 

经系统体征；④4术后服用阿司匹林、氯吡格雷以外抗血小 

板聚集药物或抗凝治疗，其中包括需抗凝的房颤患者；⑤术 

后不足 1年因非出血副作用停用抗血小板聚集药物。 

1I2 方法 

1．2．1 治疗方法 所有人选患者术前 3～5 d服用阿司匹林 

100 mg]d+氯吡格雷 75 mg／d。同时予以降糖、降压等脑血管 

病危险因素控制治疗及他汀类稳定斑块治疗。术前准备充分 

的情况下，共置人大脑中动脉支架64枚、颅外颈动脉支架 

201枚、颅内颈动脉支架 13枚、椎动脉颅外段支架 150枚、 

椎动脉颅内段支架 11枚、锁骨下动脉支架 52枚、基底动脉 

支架 13枚 ，均为非药物涂层支架。无同时行冠状动脉支架置 

入病例。术后继续阿司匹林 100 mg／a+氯吡格雷 75 mg／a双 

联抗血小板聚集治疗及他汀类稳定斑块治疗，同时连续皮下 

注射低分子肝素(5 000 IU q12 h)3 d．根据患者血管狭窄情 

况及基础血压情况．控制血压在适当水平，控制血糖正常。 

1．2．2 随访方法 通过查看门诊复诊记录、再次住院记录 ， 

结合电话回访，明确患者支架术后服用抗血小板聚集药物情 

况，记录有无新发脑梗死(包括支架置入血管同侧及非同侧)、 

脑出血、颅外出血(包括消化道、牙龈、泌尿道等)、心肌梗死、 

死亡等。新发脑梗死定义为新出现的临床症状及体征持续存 

在超过 24 h，且头颅 CT或 MRI上可见新的梗死灶。随访时 

间：支架术后 1年。 

1．2-3 分组方法 从病案系统中提取 2012年 1月至 2015 

年 1月重医附一院神经内科支架病例 140例，随机选取 70 

例 ．新桥医院支架病例 1 184例．随机选取 592例，根据上述 

入选标准及排除标准，实际纳入病例380例，年龄29～88岁， 

男性 310例，女性 70例。 

支架术后均服用阿司匹林(100 mg／d)及氯吡格雷(75 

mg／d)，根据术后两药实际联用时间分为3组：A组(60例)： 

联用 1个月；B组(220例)：联用 3个月；C组(100例)：联用 

4～12个月。其中4～6个月 38例，7-11个月 9例，12个月 53 

例(表 1)。3组间脑血管病危险因素比较均无统计学差异，支 

架置入部位除大脑中动脉外其余部位无差异，包括大脑中动 

脉、颈动脉颅内段、椎动脉颅内段、基底动脉的颅内动脉支架 

3组问差异小( 0．040)。 

停用双抗治疗后服用阿司匹林 100 mg／d或氯吡格雷 75 

mg，d。C组中53％病例术后 1年内均服用双抗，随访 1年时 

间内无服用单抗时间，故根据停用双抗治疗后单用阿司匹林 

或氯吡格雷，仅对A组及B组病例进行亚组分析，其中49例 

阿司匹林、氯吡格雷先后均有使用，1例双抗3个月后因消化 

道出血停用抗血小板聚集治疗，除外上述病例后剩下 223例， 

分为 2组，AB1组 ：服用阿司匹林(100 mg／d)，有 132例；AB2 

组。服用氯吡格雷(75 mg／d)，有 91例。 

1．3 统计学方法 

本实验为回顾性调查研究 ，采用 SPSS 19．0软件进行分 

析。计量数据年龄以均数±标准差(x±s)表示，ESSEN评分 
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不符合正态分布，以中位数(M)与四位数间距(Q ，Q，)表示。 

分别用方差分析和秩和检验；计数资料采用卡方检验，理论 

频数小于5的单元格超过20％的用Fisher精确检验；考虑到 

双抗时间和停用双抗后单抗药物等互为混杂因素对结果的 

影响，通过多因素logistic~归分析验证。检验水准 a=0．05。 

2 结 果 

2．1 术后不同双抗时间组间不良事件对比 

通过 Fisher精确检验，脑动脉支架术后双抗 1个月、3个 

月、4—12个月 3组间脑梗死、脑出血、颅外出血、心肌梗死及 

死亡均无统计学差异(P>O．05)；通过卡方检验，3组问总体发 

生率也无统计学差异(表 2)。 

2．2 使用不同单一抗血小板聚集治疗药物不良事件对比 

ESSEN评分为卒中风险评分量表闱，通过统计高血压、糖 

尿病、心肌梗死、除房颤外心脏病史、外周动脉硬化、吸烟史、 

脑梗死或 TIA史等因素，计算 ESSEN评分，经秩和检验， 

AB1、AB2两亚组 间 ESSEN评分 比较无 统计 学差异 (P> 

O．05)，具有可比性，通过分析结果显示停用双抗后单用阿司 

匹林与单用氯吡格雷相比，术后 1年内再发脑梗死、脑出血、 

颅外出血 、心肌梗死及总体不良反应发生率均无统计学差 

别 (P>0．05) 见表 3。 

表 1 3组病例基本情况 

Tab．1 Basic information of three groups 

注：表中心脏病是指除心肌梗死及房颤外的心脏病；PAD为外周动脉硬化；a为方差分析F值，b为卡方检验 值，c为Fisher精确检验P值 

表 2 3组不良事件发生率(，l。％) 

Tab．2 Comparison on incidence of adverse event among three groups( 。％) 

注：a为卡方检验 值，b为秩和检验z值，e为Fisher精确检验P值 
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2．3 总体分析结果 

考虑到双抗时间及停用双抗后单抗药物种类可能互为 

混杂因素，将脑梗死 、脑出血、颅外出血、心肌梗死、死亡分别 

作为因变量 ，将性别、ESSEN评分、饮酒史 、高同型半胱氨酸 

血症史、支架部位、支架数量、双抗时间、停用双抗后单抗药 

物作为协变量，再行多因素 logistic回归分析，部分因素赋值 

说明见表4，结果显示双抗时间及停用双抗后单抗用药均无 

统计学意义，P值均大于0．o5(表5)。 

表4 Logistic回归分析相关因素赋值说明 

Tab．4 Ass!gnment of the factors associated with logistic 

regression analysis 

因素 赋值 

性别 

饮酒史 

同型半胱氨酸 

支架部位 

双抗时间 

停用双抗后用药 

男 =1，女 =0 

有 =1．无 =0 

有 =1，无 =0 

颅外 =1，颅内=2，颅内 +颅外 ：3 

1个月 =1，3个月 =2，4～12个月 =3 

氯吡格雷 =0，阿司匹林 =1，混合使用 =2，未使 

用单抗药物 =3 

3 讨 论 

3．1 脑动脉 支架术后双联抗血小板 药物种类及时 

间选择 

支架置入术前术后使用抗血小板聚集药物是 

保证缺血性脑血管病血管内介入治疗有效、安全的 

重要方法【5_。部分国际性大型试验_6 支架置入术前 

术后均选用阿司匹林和氯吡格雷抗血小板聚集治 

疗，但双抗时间长短无定论，有 1个月或4周16-8]、3 

个月唧，而国内近年部分研究结果建议两药联用 3个 

月[10--12]。201 1年美国心脏病／卒中协会建议颅外颈动 

脉支架术后双抗 1个月；我国近几年专家共识或指 

南推荐介入术后双抗时间有颅内外 1个月及颅内 

3～6个月I 5l，甚至 6～9个月【”]。而我国最新指南对颅 

内外支架术后双抗时间的推荐意见为不少于 3个 

月【 。 

在本实验中，虽然重医附一院、新桥医院脑动 

脉支架术后嘱患者阿司匹林和氯吡格雷联用时间 

分别为 1个月、3个月，但因为患者依从性差，或合 

并冠心病、既往冠脉支架置入等情况 ．随访中发现 

患者实际服药时间短则半个月、长达 2年。本实验 

分 3组进行对比研究显示 ：术后 1年内．随双联抗 

血小板聚集治疗时间延长．脑梗死发生率有减少 

趋势，但通过Fisher精确检验。3组问差异无统计学 

意义。阿司匹林、氯吡格雷均有较强抗血小板聚集作 

用，两者联用有协同抗血小板聚集作用 ，与既往一 

项颈动脉支架术后双抗时间对比研究结果一致ll 5l。 

冠心病和脑卒中具有很多共同的危险因素，目 

前均为高发病种，临床上两病共存现象也普遍存 

在。冠脉支架置入术后患者双抗时间多为 1年，此 

类患者若合并脑动脉狭窄，支架术后服用双抗时间 

长，出血风险为神经科医生重要顾虑之一。本试验 

中双抗 4～12个月组颅内外出血风险与 1个月组、3 

个月组两两比较均无统计学差异。所以．诸如冠脉 

支架术后，因路径或经费等原因对多支血管狭窄仅 

作部分处理等特殊人群，脑动脉支架术后双抗 1年 

仍是安全的．但该结论仍需大样本实验进一步证 

实。同时，术后 1年内消化道出血 5例，占总不良反 

应发生率的21．74％，为双抗治疗的主要副作用，所以 

表 5 双抗时间和不同单抗药物 logistic回归分析结果 

Ta b．5 Logistic regression analysis results of the durations of dual antiplatelet and different single antiplatelet drug 

注：OR为比值比， 为可信区间；双抗时间分别为 1个月、3个月、4～12个月；单抗药物指停用双抗后单抗用药(阿司匹林或氯吡格雷 ) 
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对于有消化道疾病史的患者，建议支架术后选择双 

抗 1个月，减少消化道出血风险。 

3．2 脑动脉支架术后单一抗血小板药物选择 

支 架术 后 停 用 双 联抗 血 小 板 聚集 治 疗 ． 

SPACE[~、CAVATAS~ 61等实验均首选阿司匹林作为 

后期单一抗血小板聚集治疗药物。2015年发表的我 

国缺血性脑血管病介入治疗抗血小板策略专家共 

识阁推荐停用双抗后使用阿司匹林或氯吡格雷。 

支架术后患者阿司匹林及氯吡格雷临床疗效 

的对比研究目前少有报道。该实验通过对比研究发 

现：支架术后 1年内，两者在脑梗死、脑出血、颅外 

出血、心肌梗死、死亡等不良事件发生率上无统计 

学差别。说明支架术后使用阿司匹林或氯吡格雷疗 

效相当，与既往类似研究结果一致【堋。2014年中国 

缺血性卒中和 TIA二级预防指南较 2010年版也未 

再强调氯吡格雷优于阿司匹林。 

4 总 结 

脑动脉支架术后双抗 1个月、3个月、4～12个 

月脑梗死再发率无统计学差异 ；安全性方面．支架 

术后双抗最常见不良反应为消化道出血，但 3组间 

颅内外出血、心肌梗死、死亡等发生率比较无统计 

学差异。停用双抗后阿司匹林、氯吡格雷均可作为 

单抗药物选择，效果无明显差异。但因本实验样本 

量小，该结论仍需大样本实验进行进一步验证。本 

实验中观察对象几乎均未行血栓弹力图检查．缺乏 

对其血小板抑制率基线水平的比较，可能对结果有 

所影响 
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