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!摘要"

!

目的
!

分析静脉溶栓治疗急性缺血性脑卒中患者的疗效及预后#探讨时间管理对疗效的影响)

方法
!

将
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年
D

月至
!"#B

年
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月在我院脑血管病中心接受重组组织型纤溶酶原激活剂&

17HO'

'静脉溶栓治疗的
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例急性缺血性脑卒

中患者#按溶栓后
!CN?AW55

评分分为有效组&

,f&C

'及无效组&

,f#!C

'#单因素分析两组患者的临床资料#

3/

P

-;7-(

回归分析

影响疗效的因素+按
%

个月时改良
M)2Z-2

量表&

,M5

'评分分为预后良好组&

,f#B&

'及预后不良组&

,fC#

'#单因素分析两组

患者的临床资料#

3/

P

-;7-(

回归分析影响疗效的因素)同时比较有效组及无效组间从发病至用药的各段时间的差异#评价时间

管理对预后的影响)

结果
!

有效组和无效组患者溶栓前
?AW55

评分(发病至溶栓开始的时间及冠心病史差异有统计学意义

&

1

%
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1
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'#溶栓前
?AW55

评分低(发病至溶栓开始的时间短(溶栓前无冠心病史是疗效良好的独立预测因素)预

后良好组与预后不良组患者的年龄(发病时的血糖水平(患者的糖尿病史(房颤史(溶栓前
?AW55

评分(溶栓前
X@5

评分及发

病至溶栓开始的时间差异有统计学意义&

1

%
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'#溶栓前
?AW55

评分低是预后良好的独立预测因素)在时间管

理上#有效组与无效组患者#发病至溶栓开始的时间差异有统计学意义&

1

%

"="#

'#且主要是由发病至就诊时间的差异&

1

%

"="#

'导致的)

结论
!

在急性缺血性脑卒中患者的
17HO'

静脉溶栓治疗中#溶栓前
?AW55

评分低(发病至溶栓开始的时间

短(溶栓前无冠心病史预示
17HO'

静脉溶栓疗效良好#溶栓前
?AW55

评分低预示静脉溶栓预后良好)降低患者发病至就诊的

时间可提高静脉溶栓的疗效)
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缺血性脑卒中作为脑血管系统的常见疾病#致

残率及致死率均较高,

#

-

)在急性期通过静脉及动脉

途径使闭塞血管再通#及时恢复缺血脑组织的血供#

才能从根本上减少缺血造成的脑组织快速坏死)其

中#重组组织型纤溶酶原激活剂&

1+(/,K-2)277-;;0+

J

3);,-2/

P

+2)(7-:)7/1

#

17HO'

'静脉溶栓治疗急性缺

血性脑卒中的安全性和有效性已得到公认#并被多

国指南推荐)本研究选取我院
!"#%

年
D

月
#

日至

!"#B

年
#!

月
%#

日收治的
#DE

例进行单纯
17HO'

静

脉溶栓治疗的急性缺血性脑卒中患者#探讨影响静

脉溶栓治疗急性缺血性脑卒中疗效的因素#并研究

在管理模式改变后各阶段时间包括发病至就诊(就

诊至
@Q

检查(

@Q

检查至进针以及入院到溶栓治疗

&进针'的时间&

*//1H7/H2++*3+7-,+

#

F?Q

'的缩短对

急性缺血性脑卒中短期疗效及预后的影响)

6
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资料和方法

#=#

!

临床资料
!

选择
!"#%

年
D

月
#

日至
!"#B

年

#!

月
%#

日我院脑血管病中心收治的急性缺血性脑

卒中单纯
17HO'

静脉溶栓治疗患者
#DE

例)患者发

病时间在
%="

!

C=BN

内#诊断符合1中国急性缺血

性脑卒中诊治指南
!"#"

2的标准,

!

-

)

#=!

!

病例选择#

%

$

!

入选标准!&

#

'预计能在发病

C=BN

内进行静脉溶栓+&

!

'年龄
#E

!

E"

岁#

%N

内

溶栓者年龄可
"

E"

岁+&

%

'临床考虑为缺血性脑卒

中#并引起神经功能缺损+&

C

'患者或家属同意)

绝对排除标准!&

#

'近
%

个月内有明显头部创伤

或卒中病史+&

!

'近
&*

内行不可压迫部位的动脉穿

刺+&

%

'颅内出血史+&

C

'颅内新生物(动静脉畸形或

动脉瘤+&

B

'近期颅内或椎管内手术史+&

$

'血压升高

&收缩压
"

#EB ,,W

P

#舒张压
"

##" ,,W

P

+

#,,W

P

f"=#%%ZO)

'+&

&

'活动性内出血+&

E

'急性

出血倾向#包括血小板计数
%

#""k#"

D

"

[

+&

D

'近

CEN

内曾行肝素治疗#

'OQQ

异常增高超过正常上

限+'&

#"

'近期使用抗凝剂#国际标准化比值

&

A?M

'

"

#=&

或凝血酶原时间&

OQ

'

"

#B;

+&

##

'近期

使用过直接凝血酶抑制剂或直接
)

)

因子抑制剂#

且相关指标升高+&

#!

'血糖
%

!=&,,/3

"

[

+&

#%

'

@Q

提

示多个脑叶梗死&低密度范围超过大脑半球的
#

"

%

')

C=BN

内附加排除标准!&

#

'年龄
"

E"

岁+&

!

'美

国国立卫生研究院卒中量表 &

9=5=?)7-/2)3

A2;7-707+;/4W+)37N571/Z+5()3+

#

?AW55

'

,

C

-评

分
"

!B

分+&

%

'使用口服抗凝药&无论
A?M

值'+&

C

'

既往有糖尿病和缺血性脑卒中史)

相对排除标准!&

#

'轻微或自发改善的卒中症

状+&

!

'妊娠+&

%

'疒间性发作后遗留神经功能缺损+&

C

'

近
#C*

内有重大手术或严重创伤史+&

B

'

!#*

内胃

肠道或泌尿系统出血+&

$

'

%

个月内发生心肌梗死)

#=%

!

17HO'

静脉溶栓治疗#

B

$

!

&

#

'溶栓前检测指尖

血糖#行头颅
@Q

(血常规(凝血试验(肝肾功能检查)

&

!

'静脉溶栓治疗选用德国勃林格
H

英格翰公司生产

的
17HO'

&规格!

B",

P

#批号!

B"%DE#

'#患者使用剂

量为
"=D,

P

"

Z

P

#总量不超过
D",

P

#其中
#"d

静脉

推注#余
D"d

静脉微泵持续注射
$",-2

)溶栓过程

中予急诊心电图检查)用药过程中以及用药后
!CN

内不使用抗凝(抗血小板药物)对于存在高血压及

糖尿病的患者#对症给予调整血压(血糖等治疗)

&

%

'溶栓完成即刻复查头颅
@Q

排除颅内出血#予他

汀类药物治疗+&

C

'溶栓后
!CN

复查头颅
@Q

若排除

出血#可应用抗血小板(抗凝药物#其他常规治疗包

括给予活血药物(依达拉奉等治疗)

#=C

!

静脉溶栓流程的改进
!

为缩短患者
F?Q

#我

.

&"!#

.
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!

!"#$

年
#"

月#第
%&

卷

院脑血管病中心急诊建立绿色通道#挂号后通知脑

血管病急诊值班医生#由医生进行
?AW55

评分#并

陪同患者进行头颅
@Q

检查)若确定需要静脉溶

栓#则先用药后付费)

#=B

!

评估方法

#=B=#

!

临床数据收集
!

收集患者性别(年龄(发病

至治疗时间(

F?Q

(

?AW55

评分(格拉斯哥昏迷评分

量表&

X@5

'评分,

$

-

(血糖等数据#以及高血压(糖尿

病(心房颤动&房颤'(短暂性脑缺血发作&

QA'

'(冠

心病(缺血性脑卒中(吸烟(饮酒等既往史及个人史)

#=B=!

!

观察指标
!

比较患者治疗前后的
?AW55

评

分#观察静脉溶栓后
!CN

颅内出血情况及随访发病

后
%

个月的改良
M)2Z-2

量表&

,M5

'

,

&

-评分)

#=B=%

!

疗效和预后评定
!

疗效评估方法!有效是指

17HO'

治疗后
?AW55

评分与治疗前相比较#降

低
)

C

分或者降至
"

分+其余为无效,

E

-

)预后评定!

以
,M5

评分作为评定预后的标准#

D"*

时
,M5

评

分为
"

!

!

分即预后良好#

%

!

$

分&包括死亡者'即

预后不良,

&

-

)

#=$

!

统计学处理
!

本研究资料均采用
5O55#&="

软件处理)计量资料采用
'

Lj(

表示#符合正态分布

的数据组间比较采用独立样本
"

检验#不符合正态

分布的数据采用独立样本的
6)22H_N-72+

8

M

检

验+计数资料以百分比&

d

'表示#组间比较采用
!

!

检验)将单因素分析有差异&

1

%

"=#

'的项目纳入

多因素分析#使用
3/

P

-;7-(

回归进行统计分析)检验

水准&

%

'为
"="B

)

7

!

结
!

果

!=#

!

临床资料
!

从
!"#%

年
D

月
#

日到
!"#B

年
#!

月

%#

日#第二军医大学长海医院脑血管病中心通过多模

式血流重建共诊疗患者
C!"

例#其中单纯
17HO'

静脉

溶栓患者
#DE

例#静脉溶栓
a

脑血管造影术
$C

例#静

脉溶栓
a

动脉取栓患者
BE

例#静脉溶栓
a

血管成形

术
$

例#直接动脉取栓患者
C&

例#直接血管成形术
B

例#单纯脑血管造影
C#

例#动脉溶栓患者
#

例)

接受单纯
17HO'

静脉溶栓的
#DE

例患者的基线

临床资料见表
#

)其中男性
#!B

例#女性
&%

例+年龄

!!

!

D#

岁#平均&

$&=$j#!=E

'岁)患有高血压的患

者
#!C

例&

$!=$d

'#糖尿病
B&

例&

!E=Ed

'#房颤
%D

例&

#D=&d

'#既往缺血性脑卒中
%D

例&

#D=&d

'#冠

心病
C"

例&

!"=!d

'#吸烟史
$C

例&

%!=%d

')发病

至溶栓开始&进针'的平均时间为&

#B"=Bj$"=!

'

,-2

#平均
F?Q

为&

C$=!j#&=B

'

,-2

)基线
?AW55

评分平均为
$=!jC=#

)

!=!

!

影响早期静脉溶栓疗效的相关因素分析

!=!=#

!

影响早期疗效的单因素分析
!

#DE

例单纯

17HO'

静脉溶栓患者静脉溶栓后
!CN

评估疗效#有效

组
&C

例&

%&=Cd

'#无效组
#!C

例&

$!=$d

')对两组患

者临床资料(神经功能缺损和溶栓治疗进行单因素分

析#结果见表
#

)结果显示有效组患者溶栓前
?AW55

评分低于无效组&

1

%

"="#

'#有效组患者发病至溶栓

开始的时间短于无效组&

1

%

"="#

'#但两组
F?Q

差异

无统计学意义)另外#有效组冠心病史的比例高于无

效组&

1

%

"="B

')

表
6

!

患者溶栓后
79&

疗效及
HI*

预后的单因素分析

D'36

!

;+2?0'1#$.20$.-'.<

)

-00+1'1

)

'/*HI*'

)

2

%

.$

(

/$2+2+/

%

'#+-/#2"/*-.

(

$+/

(

+/#.',-/$"2#&.$>3$<

)

2+2

(

"/+,'.+'#-'/'<

)

2+2

)

)̂(7/1 M+(-

J

-+27-f#DE

R)13

8

+44-()(

8

R44+(7-:+-f&C A2+44+(7-:+-f#!C

D"*

J

1/

P

2/;-;

X//*-f#B& O//1-fC#

'

P

+

&

8

+)1

'#

'

Lj( $&=$j#!=E $E=#j##=B $&=#j#%=# $%=&j#!=$ &"=%j#"=!

((

6)3+,

&

d

'

#!B

&

$%=#

'

B#

&

$E=D

'

&C

&

BD=&

'

D&

&

$#=E

'

!E

&

$E=%

'

X30(/;++

L

"&

,,/3

.

[

h#

'#

'

Lj( &=$j!=D &=!j#=D &=Dj%=C &=Bj!=%

&=&j!="

((

W

8J

+17+2;-/2,

&

d

'

#!C

&

$!=$

'

CD

&

$$=!

'

&B

&

$"=B

'

DC

&

BD=D

'

%"

&

&%=!

'

F-)K+7+;,

&

d

'

B&

&

!E=E

'

#D

&

!B=&

'

%&

&

!D=E

'

C!

&

!$=E

'

#B

&

%$=$

'

(

'71-)34-K1-33)7-/2,

&

d

'

%D

&

#D=&

'

#$

&

!#=$

'

!%

&

#E=B

'

!"

&

#!=&

'

#D

&

C$=%

'

(

QA'N-;7/1

8

,

&

d

'

!C

&

#!=#

'

##

&

#C=D

'

#%

&

#"=B

'

#D

&

#!=#

'

B

&

#!=!

'

@WF,

&

d

'

C"

&

!"=!

'

#C

&

#E=D

'

!$

&

!#="

'

#

%!

&

!"=C

'

E

&

#D=B

'

A;(N+,-(;71/Z+N-;7/1

8

,

&

d

'

%D

&

#D=&

'

#&

&

!%="

'

!!

&

#&=&

'

!D

&

#E=B

'

#"

&

!C=C

'

5,/Z-2

P

,

&

d

'

$C

&

%!=%

'

!!

&

!D=&

'

C!

&

%%=D

'

C&

&

!D=D

'

#&

&

C#=B

'

?AW55K+4/1+71+)7,+27

'

Lj( $=!jC=# B=DjC=% $=$

jC=!

##

$="jC=%

$=BjC="

((

X@5K+4/1+71+)7,+27

'

Lj( #C=!j#=D #C=#j!=" #C=%j#=D #C=$j#=B

#%=&j!=B

((

Q-,+41/,/2;+77/2++*3+"

"

,-2

#

'

Lj( #B"=Bj$"=! #%C=!jBE=& #$C=!

j&%=E

##

#CC=#jD&=E

#B%=Bj&"="

((

F?Q"

"

,-2

#

'

Lj( C$=!j#&=B C!=$j#&=$ B"=$j#E=! C&=$j#E=E C%=Dj#!=!

!!

QA'

!

Q1)2;-+27-;(N+,-()77)(Z

+

@WF

!

@/1/2)1

8

N+)17*-;+);+

+

?AW55

!

9=5=?)7-/2)3A2;7-707+;/4W+)37N571/Z+5()3+

+

X@5

!

X3);

P

/]

@/,)5()3+

+

F?Q

!

F//1H7/H2++*3+7-,+=

#

1

%

"="B

#

##

1

%

"="#:;+44+(7-:+

P

1/0

J

+

(

1

%

"="B

#

((

1

%

"="#:;

P

//*

J

1/

P

2/;-;

P

1/0

J

.

E"!#

.
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第
#"

期
=

张敏敏#等
=

时间管理对急性缺血性脑卒中患者静脉溶栓效果的影响

!=!=!

!

影响疗效的多因素分析
!

多因素
3/

P

-;7-(

回

归分析显示溶栓前
?AW55

评分低&

<Mf"=$$

#

DBd

@A"=BC

!

"=E&

#

1f"=""$

'(发病至溶栓开始的时间

短 &

<Mf"=%D

#

DBd@A"=!B

!

"=&C

#

1f"=""B

'(溶

栓前无冠心病史&有冠心病史相对于无冠心病史!

<MfC="&

#

DBd@A#=CD

!

##=#%

#

1f"="%

'是疗效

可靠的独立预测因素)

!=%

!

并发症
!

静脉溶栓后发生严重出血
D

例

&

C=Bd

')其中颅内出血
$

例&

%="d

'#包括
OWH!

型
B

例(

WAH!

型
#

例+另有
#

例泌尿系统出血#

#

例

消化道出血#

#

例玻璃体出血导致失明)

B

例
OWH!

中#

#

例患者
%

个月后
,M5

评分为
#

分#另
C

例预

后不佳&

,M5

评分
)

B

分#其中
%

例死亡'+

!

例患者

年龄
%

B"

岁#发病时
?AW55

评分
%

C

分#

%

例患者

年龄
"

E"

岁#发病时
?AW55

评分
"

!"

分)

!=C

!

影响静脉溶栓预后的相关因素分析

!=C=#

!

影响预后的单因素分析
!

D"*

时随访#预后

良好患者
#B&

例#预后不良
C#

例)对急性缺血性脑

卒中患者静脉溶栓的预后因素进行单因素分析#结

果&表
#

'显示预后良好患者年龄低于预后不良患者

&

1

%

"="#

'#发病时的血糖水平低于预后不良患者

&

1

%

"="#

'#有糖尿病和房颤病史的患者比例也低

于预后不良患者&

1

%

"="B

')预后良好患者溶栓前

?AW55

评分和
X@5

评分低于预后不良患者&

1

%

"="#

'#发病至溶栓开始的时间也低于预后不良患者

&

1

%

"="#

')

!=C=!

!

影响预后的多因素分析
!

多因素
3/

P

-;7-(

回

归分析表明溶栓前
?AW55

评分低是预后良好的独

立预测因素&

<Mf"=BB

#

DBd@A"=C%

!

"=$E

#

1f

"=""#

')

!=B

!

时间管理对患者疗效的影响
!

根据单因素及

多因素分析结果#有效组与无效组分析显示影响溶栓

疗效的主要为发病至静脉溶栓开始的时间#因此我们

将这段时间分成若干时间段#分析比较有效组及无效

组间各段时间的差异)发病至静脉溶栓开始的时间

由以下组成!发病至就诊时间(就诊至行
@Q

检查的时

间(

@Q

检查至进针用药时间)两组间的发病至就诊

时间差异具有统计学意义&

1f"=""$

'#而就诊至
@Q

检查时间及
@Q

检查至进针用药时间差异无统计学

意义#

F?Q

差异也无统计学意义&表
!

')

表
7

!

发病至静脉溶栓开始的不同时间段对疗效的影响

D'37

!

G/0<"-/1-$0#+>->'/'

(

->-/#$/-00-1#$0.#EF!+/

%

'#+-/#2.-1-+,+/

(

+/#.',-/$"2#&.$>3$<

)

2+2

"

"

,-2

#

'

Lj(

R)13

8

+44-()(

8

<2;+77/2++*3+ <2;+77/)*,-;;-/2 '*,-;;-/27/@Q;()2 @Q;()27/2++*3+ F?Q

R44+(7-:+,f&C #%C=!jBE=& EC=BjB&=D !%=Ej#!=# !C=&j#!=$ C!=$j#&=$

A2+44+(7-:+,f#!C

#$C=!j&%=E

##

##%=#j&!=D

##

!!=Ej#!=! !$=!j#C=% B"=$j#E=!

!!

17HO'

!

M+(/,K-2)277-;;0+

J

3);,-2/

P

+2)(7-:)7/1

+

F?Q

!

F//1H7/H2++*3+7-,+=

##

1

%

"="#:;+44+(7-:+

P

1/0

J

8

!

讨
!

论

!"#B

年
$

月#美国心脏协会&

'W'

'联合美国卒

中协会&

'5'

'共同发布了1急性缺血性卒中患者早

期血管内治疗指南&更新版'2)

'W'

"

'5'

复习了

近年来的最新证据和治疗推荐#发现
!"#C

年年底至

!"#B

年发表的
$

项相关临床试验证明对于适宜的

患者可在发病
$N

内进行支架
H

取栓术#故在
!"#B

年

指南中推荐的恢复血流再灌注的方法有静脉溶栓(

动脉取栓及急性血管内支架成形术等#但即使符合

动脉内干预#符合
17HO'

静脉溶栓的患者应接受

17HO'

治疗#因此
17HO'

静脉溶栓仍是急性缺血性脑

卒中患者超早期的首选治疗方案,

D

-

)

目前多个研究已证实溶栓前缺血性脑卒中严重

程度即溶栓前
?AW55

评分对静脉溶栓疗效和预后

的影响#发病时
?AW55

评分越高代表卒中越严重#

疗效及预后不佳,

#"H##

-

#可能原因有大血管病变(缺血

性脑卒中面积大或梗死部位侧支代偿较差,

#!

-

)本

研究不仅发现患者溶栓前
?AW55

评分是影响急性

缺血性脑卒中静脉溶栓早期疗效的独立危险因素#

更证实了溶栓前
?AW55

评分是唯一一个影响溶栓

预后的独立危险因素#这提示预后与发病时的病情

严重状态更为相关)

关于溶栓的时间窗问题#已经公认的是越早越

好)本组实验亦证实发病至溶栓开始的时间是静脉

溶栓治疗急性缺血性脑卒中疗效可靠的独立预测因

素)在多模式血流重建前#

F?Q

较现在延长至少
#N

#

实施多模式血流重建后#至少使
C$=%d

的患者进行

.

D"!#

.
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!"#$

年
#"

月#第
%&

卷

了溶栓治疗)在联合急诊科(放射科(检验科(

#!"

等多个部门的前提下#使得
F?Q

大大缩短#从而缩

短了发病至溶栓治疗的时间)其手段包括!溶栓预

警机制#溶栓前只要求检测患者的血糖(血压及头颅

@Q

#付费及检查绿色通道(熟练的病情判断(成熟的

谈话技巧(先用药后付钱等)虽单纯改善
F?Q

对

溶栓效果无显著影响#但通过改善
F?Q

达到缩短

发病至溶栓治疗的时间#可使更多的患者得到溶栓

治疗)

本研究还发现冠心病史是影响急性缺血性脑卒

中静脉溶栓疗效的独立危险因素#这在既往的研究

中较少提及)高血压(糖尿病(高脂血症(高同型半

胱氨酸血症以及吸烟等是冠心病和缺血性脑卒中的

共同危险因素#

A]);)Z

等,

#%

-研究认为#冠心病在缺

血性脑卒中患者中有较高的发病率#其中
!Bd

的缺

血性脑卒中患者具备患冠心病的高风险)另有研究

表明#缺血性脑卒中患者发生冠心病的风险较

高,

#CH#B

-

)冠心病史提示患者既往有动脉粥样硬化的

血管基础#这样的患者在卒中
Q<'5Q

分型中归类

为大动脉粥样硬化型或小动脉闭塞型的可能性大#

需要进一步通过分组讨论证实)

在并发症中#高龄患者发病时较高的
?AW55

评

分预示着更高风险的
OWH!

型出血转化#从而导致

不良的结局#而中年患者出现颅内出血并发症可能

与其他病因相关#如血管畸形等,

#$

-

#有待进一步

证实)

同时#通过研究观察到静脉溶栓流程改善后#不

管是有效组还是无效组的就诊至
@Q

时间(

@Q

至进

针时间都缩短了#使
F?Q

也显著缩短#但两组间差

异无统计学意义)我们通过管理模式的改变及流程

的改善#使
F?Q

%

$",-2

患者的比例达到
&"=&d

#

达到国际领先水平)但是#更多的时间浪费在发病

至就诊这一段时间内)据王伊龙等,

#&

-在
!""D

年的

报道#在中国东部较发达的
&

个城市#接受静脉溶栓

治疗的患者只占全部缺血性脑卒中患者的
!=&d

#溶

栓比例显著低于国外登记及社区为基础的调查比

例+其中#院前延迟的平均时间达到了
#=#&N

)而在

本研究中#院前延迟的平均时间更是长达
#=C#N

,&

EC=BjB&=D

'

,-2

-)可见虽然随着时代的变化#

公民的科普意识及公众服务水平均有所提高#但在

急性脑卒中的识别及院前运转方面#仍有待加强)

一项前瞻性(多中心的急性脑卒中登记研究中指出#

院前延迟主要由在家发病(转运至较大医院就诊及

糖尿病导致+相反#脑出血(房颤(以意识障碍起病(

#!"

转运及冠心病史是减少延迟的相关因素,

#E

-

)今

后需要范围更广(程度更深的科普宣教等使更多的

公众认识(重视这一疾病#加强
#!"

急救建设和管

理#从而能在发病的第一时间将患者送至有条件的

医院进行诊治#使其获益更多#减少功能残障)
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