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缺血性脑卒中患者残疾水平预测模型的系统评价
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摘要:目的

 

对缺血性脑卒中患者残疾水平预测模型进行系统评价,为卒中康复护理实践提供依据。方法
 

检索PubMed、Web
 

of
 

Science、Embase、Cochrane图书馆、中国生物医学文献数据库、中国知网和万方数据库中有关脑卒中残疾水平预测模型的研究,检

索时间为建库起至2021年11月。由2名研究员交叉独立筛选文献和提取数据,应用PROBST分析纳入文献的偏倚风险和适用

性。结果
 

共纳入41篇文献,模型偏倚风险高。最常用的4个预测因子分别是年龄(n=68,95.8%)、美国国立卫生院神经功能缺

损评分(n=66,93.0%)、卒中前 mRS得分(n=42,59.2%)和糖尿病(n=37,52.1%)。结论
 

对年龄较大、神经功能较差、存在卒

中前残疾及糖尿病的患者,应给予高度重视。应进一步完善脑卒中患者残疾水平预测模型,对现有模型进行外部验证,开发长期

残疾水平预测模型,以指导临床康复护理实践。
关键词:脑卒中; 脑梗死; 残疾; 日常生活活动能力; 神经功能; 糖尿病; 预测模型; 系统评价
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  脑卒中的致残率高,据调查,由缺血性脑卒中导致

的伤残调整寿命年由2005年的975/10万上升至2017
年的1

 

007/10万[1]。为降低残疾风险,美国卒中协会

建议对患者进行残疾评估,并将评估结果作为护理过

渡和出院指导的参考依据[2]。因此国内外学者进行了

缺血性脑卒中患者残疾水平预测与验证,旨在用于早

期干预和分层管理,使患者达到最佳康复水平。但在

研究对象、建模方法、随访时间、结局指标上存在较大

差异。一项系统评价分析了中重度卒中患者能否达到

完全康复的模型[3],但约半数患者无法达到完全康复,
仍需要辅助护理[4],建议将预测结局为中重度活动受

限的模型纳入分析。另一项系统评价检索了2015年9
月以前发表的缺血性卒中后病死率和活动结果的预后

模型[5],但纳入模型的方法学质量欠佳、偏倚风险较

高,研究者建议在现有模型的基础上进行模型更新与

验证。近年来,出现了大量的脑卒中预后模型研究,笔
者检索更新的文献进行缺血性脑卒中患者残疾水平预

测模型的系统评价,旨在为医护人员及时了解最新研

究成果并进行针对性干预提供参考。
1 资料与方法

1.1 文献检索策略 检索PubMed、Web
 

of
 

Science、
Embase、Cochrane图书馆、中国生物医学文献数据库、
中国知网和万方数据库中有关缺血性脑卒中患者日
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常生活活动能力预测模型的研究,检索时间自建库起

至2021年11月。检索式:中文检索为“缺血性脑卒

中OR脑栓塞 OR脑梗死 OR脑梗塞”AND“活动

OR日常生活活动能力OR自理能力OR残疾”AND
“预测模型 OR 预后模型”;英文检索为“ischemic

 

stroke
 

OR
 

embolic
 

strokes
 

OR
 

thrombotic
 

stroke
 

OR
 

brain
 

infarction”AND“predictive
 

model
 

OR
 

prognostic
 

model
 

OR
 

score
 

OR
 

validation”AND“ac-
tivities

 

of
 

daily
 

living
 

OR
 

ADL
 

OR
 

self-care
 

OR
 

functional
 

independence
 

OR
 

physical
 

functional
 

per-
formance

 

OR
 

disability”。限定语言为中文或英文。
1.2 文献纳入和排除标准 文献纳入标准:①研究

对象经影像学检查确诊为缺血性脑卒中,患者年龄≥
18岁;②模型描述了模型的建立、验证和评价过程;
③结局指标的评估工具为改良 Rankin量表或Bar-
thel指数;④研究类型为队列研究。文献排除标准:
①仅为危险因素分析,没有构建模型;②仅为外部验

证,未进行模型更新;③会议摘要、灰色文献等非正式

发表文献;④数据不全无法提取有效信息;⑤动物试

验;⑥重复发表。
1.3 文献筛选和数据提取 2名研究员独立进行文

献的筛选和数据提取,最后进行交叉核对,分歧通过

讨论得到解决,若讨论未达成一致,则咨询第3名研

究员。首先阅读标题和摘要完成初筛,再按照纳入和

排除标准进一步剔除无效文献。通过阅读全文进一

步筛选符合的文献并提取数据。
1.4 方法学质量评估 个体预后或诊断多变量预测

模型的透明报告(Transparent
 

Reporting
 

of
 

a
 

Multi-
variable

 

Prediction
 

Model
 

for
 

Individual
 

Prognosis
 

or
 

Diagnosis,TRIPOD)[6]用于评判开发、验证模型研究

的透明度,参考该报告从标题与摘要、前言、结果、讨
论和其他信息对纳入文献进行质量评价。使用预测

模型研究偏倚风险评估工具(Prediction
 

Model
 

Risk
 

of
 

Bias
 

Assessment
 

Tool,PROBST)[7]评估纳入文献

的偏倚风险和适用性。由2名研究员独立进行评价

后交叉核对,存在分歧且经讨论无法达成一致时,寻
求第三方意见,最终达成一致。
1.5 资料分析方法 由于纳入文献存在异质性,无
法进行定量分析,因此采用描述性分析。
2 结果

2.1 文献筛选结果 通过检索得到相关文献7
 

460
篇,查重剔除3

 

069篇。通过阅读题目和摘要进一步

剔除4
 

288篇文献。剔除原因包括:研究对象包括出

血性脑卒中或儿童,研究内容不是模型开发,结局事

件为死亡、复发、住院天数、出院目的地,综述、Meta
分析类研究。剩余103篇潜在可纳入文献,进一步阅

读全文,纳入参考书目41篇,排除预后因素分析67
篇,可用信息不全36篇,最终纳入41篇文献[8-48],共
计87个模型。

2.2 纳入文献的一般情况 35篇(85.4%)为回顾

性队列研究,6篇(14.6%)为前瞻性队列研究。治疗

方案(n=26,63.4%)、发 病 后 停 滞 时 长(n=18,
43.9%)、梗阻血管部位(n=9,22.0%)以及卒中前身

体活动情况(n=9,22.0%)作为主要的纳入或排除标

准。5个模型用于预测卒中后3个月以内的结局,80
个模型用于预测卒中后3~6个月的结局,2个模型

用于预测卒中后6个月以上的结局。纳入文献的一

般情况见表1。
2.3 模型建立情况 共建立87个预测模型,56个

为logistic模型,31个为机器学习算法建立的模型。
建模样本量为66~15

 

862例,缺失数据7~438例。
常用内部验证方法包括bootstrap(n=15,36.6%)、
交叉验 证(n=13,31.7%)和 分 组 验 证(n=11,
26.8%)。30个模型(34.5%)经过外部验证,其中5
篇文献[11,14,16,18,27]经过中国本土外部验证。
2.4 模型性能及预测因子 37篇文献(90.2%)报
道了区分度,AUC值为0.69~0.93。在模型校准方

面,共28篇文献(68.3%)报告了校准方法,其中17
篇文献绘制了校准图。在预测因子方面,共71个模

型报告了60个有效预测因子,其中出现频次最高的4
个有效预测因子分别是年龄(n=68,95.8%)、NIH-
SS得分(n=66,93.0%)、卒中前残疾情况(n=42,
59.2%)和糖尿病(n=37,52.1%)。模型呈现方式包

括公式、评分表、列线图、树形图、网络计算器。
2.5 文献质量评估 纳入文献的质量均为中等。项

目信息缺失程度依次为样本量的计算(98.0%),自变

量和因变量测量的盲法细节(46.3%),候选变量与结

局指标的关系(46.3%),无结局的研究对象的数量及

随访情况(41.5%),数据集、研究方法或网页计算器

的提供(34.1%),详细的摘要报告(34.1%),完整模

型的提供(31.7%)。
2.6 偏倚风险和适用性评价 纳入文献的总体偏倚

风险高,37篇文献(90.2%)在统计分析方面存在高

偏倚风险,4篇文献偏倚风险不清楚[13,24,28,33]。25篇

文献(61.0%)适用性低。
3 讨论

3.1 年龄、NIHSS得分、卒中前残疾情况和糖尿病的

预测价值 本研究结果显示,年龄、NIHSS得分、卒中

前残疾情况和糖尿病是最常见的预测因子。老年患者

身体功能下降,较年轻人更容易合并多种慢性病导致

卒中预后不佳[36]。NIHSS得分反映了患者的神经功

能情况,分数越高则神经功能越差[23]。在之前的系统

评价中也发现,NIHSS是预测患者完全康复的预测因

子[3]。纳入文献以卒中前 mRS得分评价卒中前残疾

水平,即使是轻度残疾(mRS>0)也有可能影响预

后[34],并且卒中前mRS>2的患者很难得到良好的功

能结局[35]。这可能与人群特征有关,比如卒中前残疾
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的患者年龄更大或是合并痴呆等疾病[34]。糖尿病已被

多数研究证明是脑卒中发病和预后不良的预测因素,
可能与糖尿病对脑血管的潜在病理改变从而加重缺血

性损伤有关[49]。因此,对年龄较大、神经功能较差、存
在卒中前残疾及糖尿病的患者,应给予高度重视,及时

采取针对性措施,以降低缺血性脑卒中患者残疾水平。
表1 纳

 

入
 

文
 

献
 

基
 

本
 

特
 

征

研究 纳入和排除标准 结局时间(卒中后)    结局指标

Johnston等[8] 纳入:发病后6
 

h内治疗 3个月 BI≥95、≤60

Baird等[9] 纳入:首次卒中。排除:后循环卒中 3个月 BI≥90

Weimar等[10] 纳入:卒中前RS<4;卒中后24
 

h内入院 100
 

d BI<95

Kent等[11] 纳入:发病后6
 

h内治疗。排除:NIHSS≤4 3个月 mRS≤1、≥5

Johnston等[12] 纳入:肢体无力;卒中前活动独立。排除:昏迷;蛛网膜下腔出血;急性高血压;肝肾受损 3个月 BI≥95、≤60;mRS≤
2、≥5

Hallevi等[13] 纳入:发病后8
 

h内动脉内治疗 出院时 mRS≤3

Flint等[14] 纳入:动脉内治疗;NIHSS≥8 3个月 mRS≤2

Muscari等[15] 纳入:发病后72
 

h内治疗;卒中前 mRS≤4。排除:溶栓治疗;昏迷 9个月 mRS≤2

O'Donnell等[16] 排除:溶栓治疗 出院时 mRS≥5

Ntaios等[17] 排除:卒中前 mRS≥3 3个月 mRS≤2

Strbian等[18] 纳入:发病后4.5
 

h内阿替普酶治疗 3个月 mRS≥5

Turc等[19] 纳入:发病后4.5
 

h内阿替普酶治疗;前循环卒中 3个月 mRS≥2

Ji等[20] 排除:动脉溶栓 出院时,卒中后3、6、 mRS≤2
12个月

Prabhakaran等[21] 纳入:血管内治疗;前循环卒中 3个月 mRS≤2

van
 

Seeters等[22]* 纳入:血管内治疗;症状持续时间<9
 

h;NIHSS≥2(使用重组组织型纤溶酶原激活剂则≥1) 3个月 mRS≥3

Liggins等[23]* 纳入:发病后12
 

h内血管内治疗;NIHSS≥5 3个月 mRS≤3

Kent等[24] 纳入:发病后6
 

h内治疗。排除:NIHSS≤4 3个月 mRS≤1、≤2、≥5

Flint等[25] 纳入:重组组织纤溶酶原激活剂治疗 3个月 mRS≤2

Venema等[26] 纳入:NIHSS≥2;前循环卒中;发病后6
 

h内血管内治疗 3个月 mRS≤2

Turcato等[27] 纳入:发病后12
 

h内入院;发病后6
 

h内进行静脉溶栓。排除:血管内治疗 3个月 mRS≥3

de
 

Ridder等[28] 纳入:卒中前 mRS<2;卒中后12
 

h内治疗 出院时、卒中后3个月 BI≥19;mRS≥3

van
 

Os等[29] 纳入:血管内治疗;前循环卒中 3个月 mRS≤2

Cappellari等[30] 纳入:卒中前 mRS≤2;卒中后4.5
 

h内静脉溶栓 3个月 mRS≥3

Widhi等[31] 排除:血管内治疗 1个月 mRS≥5

Monteiro等[32]* 纳入:阿替普酶治疗 3个月 mRS≥3

De
 

Marchis等[33] 纳入:卒中后24
 

h内入院 3个月 mRS≥3

Sallustio等[34] 纳入:前循环卒中;卒中后6
 

h内行腹股沟穿刺;NIHSS>10 3个月 mRS≥3

Nishi等[35] 排除:后循环卒中 3个月 mRS≤2

Song等[36] 纳入:机械血栓切除术;前循环卒中 3个月 mRS≥3

Sun等[37] 排除:血管内治疗 6个月 mRS≥3

Heo等[38]* 纳入:卒中后7
 

d内血管内治疗;卒中前 mRS≥3 3个月 mRS≤2

Li等[39] 纳入:卒中后7
 

d内入院 6个月 mRS≤2

Meng等[40] 排除:静脉溶栓 3个月 mRS≥3

Ramos等[41] 纳入:血栓切除术 3个月 mRS≥5

Kim等[42] 未提及 3个月 mRS≤2

Lesenne等[43] 纳入:卒中前 mRS≤2;短暂性脑缺血发作 3个月 mRS≤2、≥5

Ben
 

Hassen等[44] 纳入:前循环卒中;机械血栓切除术 3个月 mRS>2

Wang等[45] 纳入:首次卒中;卒中前独立活动 3个月 mRS<2

Kappelhof等[46]* 排除:既往神经系统疾病、严重 MRI伪影 3个月 mRS≥5

Chi等[47]* 纳入:卒中后6.5
 

h内血管内治疗;颅内近端血管梗死 3个月 mRS≤2

Chiu等[48] 排除:癌症;神经退行性疾病 3个月 mRS≤2、≥5

  注:RS(Rankin
 

Scale)为Rankin评分,mRS(Modified
 

Rankin
 

Scale)为改良Rankin评分,NIHSS(National
 

Institute
 

of
 

Health
 

Stroke
 

Scale)为美国国立卫生院神经

功能缺损评分,BI(Barthel
 

Index)为Barthel指数。*为前瞻性研究设计,其余均为回顾性队列研究。

3.2 模型的方法学评价 现有预测模型普遍存在偏

倚风险,尤其表现在方法学质量不足。研究者应确保

纳入研究对象的随机性,对于死亡、中途退出的研究

对象应进行基线比较后再剔除,对于部分数据缺失的

研究对象应采用多重插补。其次,研究者应报告自变

量测量方法、变量分析结果、模型的区分度和校准度

以及模型最终形态,以便后来的研究者进行验证更

新。自变量较多而样本量不足时容易出现过度拟合,
建议根据以往文献选择出现频数高的预测因子构建

模型,采用bootstrap或交叉验证进行内部验证。在

未来研究中,研究者可根据建模指南[6-7]完善研究设

计,开发高质量的预测模型。
3.3 长期残疾水平预测模型的开发 研究表明,患
者在卒中后5年内,仍有功能改变[4]。开发患者长期

残疾水平预测模型可能有助于院外疾病管理。而目

前模型的预测时间点多为卒中后3个月,仅有2项研

究分别构建了卒中后9个月和12个月的残疾水平预

测模型,有效预测因子为年龄、性别、糖尿病、房颤、卒
中前mRS等入院前或住院期间的数据。可见长期预

测模型开发不足,并且构建内容较少涉及随访数据。
一项范围综述发现,卒中后活动能力、社会支持、心理

等因素与长期残疾水平有关[50]。因此,有必要开发
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长期预测模型并将随访数据纳入候选变量,以提高长

期预后模型的准确度。

4 小结

本研究分析了现有的卒中后残疾水平预测模型,
均存在不同程度的偏倚风险。年龄、NIHSS得分、卒
中前残疾情况和糖尿病是卒中患者残疾情况的常见

预测因子。研究者应完善模型构建的方法学,宜开展

前瞻性、多中心的验证更新,同时可利用随访数据开

发脑卒中患者长期预后模型。本研究由于纳入文献

存在异质性,无法进行定量分析。其次,部分文献因

没有描述完整的建模过程而被排除在研究之外,可能

导致部分预测模型缺失。
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