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与心肌梗死和周围血管疾病不同，尽管进行了详细的诊断性工作，但仍有高达 1/3 的 TIA 和缺血

性卒中为隐源性的，仅在西欧每年就有大约 400,000 例隐源性卒中 [1]。此外，虽然隐源性 TIA 或缺血性

卒中的绝对复发率在不同研究中有所差异，但其预后与大动脉疾病及心源性栓塞相类似 [2]。因此，更深

入的理解隐源性 TIA 及缺血性卒中的发病机制显得尤为重要。

虽然有研究提出卵圆孔未闭（patent foramen ovale,PFO）相关的反常性栓塞及未诊断的阵发性房颤

是一些隐源性 TIA 及卒中的病因 [3-5]，但只有不到一半的病例可以明确归因于这些病因学说 [6-9]，所以其

他的危险因素（risk factor,RF）必然也重要。一些病例对照研究和队列研究显示偏头痛可将缺血性卒中

的风险提高 2 倍 [10,11]，但是只有 2 组结果相矛盾的青年卒中的病例对照研究真正关注于隐源性事件 [12,13]。

鉴于大多数隐源性 TIA 及卒中发生在老年患者，我们在排除了年龄因素的情况下，通过以所有 TIA 和

卒中患者为基础的队列研究，评估偏头痛史与隐源性 TIA 或缺血性卒中的相关性。

方法 牛津血管研究（the Oxford Vascular Study,OXVASC）的首个 10 年（2002 年 4 月 1 日 ~2012 年 3 月 31 日）研

究中纳入了首发 TIA 或缺血性卒中的连续病例。OXVASC 是关于脑血管、心血管及周围血管事件的发生率及预后的

特殊年龄段偏头痛患者与隐源性 TIA 及卒中
的相关性

以人群为基础的研究

摘要

目的：目的：旨在确定中老年的偏头痛史和隐源性 TIA 或缺血性卒中是否存在相关性。

方法：方法：我们通过一项以人群为基础的队列研究（牛津血管研究；2002~2012）评估了不同年龄段既往偏

头痛史患者与 TIA 及缺血性卒中的 TOAST（Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment,TOAST）分

型的相关性。

结果：结果：在 1,810 例符合入组条件的 TIA 或缺血性卒中患者中，668 例（ 36.9% ）具有隐源性脑血管事件，

其中 187 例（28%）具有偏头痛史。相比于病因明确的脑血管事件，偏头痛更常与隐源性事件相关 [ 比

值比（odds ratio,OR）1.73，95% 可信区间（confidence interval,CI）：1.38~2.16，p < 0.0001；心

源性栓塞 2.00，1.50~2.66，p < 0.0001；大动脉疾病 1.75，1.20~2.53，p = 0.003；小血管疾病 1.32，

0.95~1.83，p = 0.096]。偏头痛与隐源性事件的相关性独立于年龄、性别及全部所测的血管危险因素（risk 

factor,RF）（校正 OR 1.68，1.33~2.13，p < 0.0001），且在老年患者（< 55 岁，OR 1.11，0.55~2.23；

55~64岁，1.48,0.83~2.63 ；≥ 65岁，1.81，1.39~2.36）和无血管危险因素的患者（0个危险因素 OR 2.62，

1.33~5.15 ；1个危险因素2.01，1.35~3.01；2个危险因素1.80，1.21~2.68；3个危险因素1.21,0.71~2.07；

4 个危险因素 0.92，0.28~2.99）中相关性最强。无论是按偏头痛有无先兆分析，还是排除 TIA 后的分析，

或是按年龄或血管分布范围进行分层分析，其结果均相同。

结论：结论：在这项按照年龄分层的基于人群的卒中病因学研究中，偏头痛与隐源性 TIA 及缺血性卒中相关性

最强，尤其是在老年人中尤为明显，这提示其中存在因果关系或共有相同病因。

术语
CI = 可信区间；HRT = 激素替代疗法；MRA = 磁共振血管成像；OR = 比值比；OXVASC = 牛津血管研究；PFO = 卵圆孔未闭；

RF = 危险因素；TOAST = 类肝素药物治疗急性缺血性卒中试验；WMC = 脑白质病变；HRT = 激素替代疗法。
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持续性群体性研究。不论年龄，研究人群包含了 92,728

例受试者，在英国牛津的 9 个全科诊所共注册了 100 名

全科医生。OXVASC 的研究方法已经有所报道 [14,15]。简

言之，使用不同的多重重叠方法对所有 TIA 或卒中患者

进行几乎完整的评估。这些包括（1）每天、快速地获得

相应的全科医生和当地的急诊科所上交的可疑而非住院

的 TIA 或卒中患者的临床信息；（2）每天搜索内科、卒

中、神经内科及相关病房的入院患者；（3）每天搜索当

地急诊科的登记册；（4）每天通过丧亡办公处搜集院内

死亡记录；（5）每月搜集所有的死亡证明及院外死亡的

验尸报告；（6）每月搜集全科医生的诊断编码及出院代

码；（7）每月搜集所有的血管成像。卒中的定义是快速

出现的局部或全脑功能丧失的症状或体征，其症状持续

超过 24 小时或导致死亡，除血管因素外，无明显其他病

因。短暂性脑缺血发作（TIA）定义为急性局部脑功能或

视觉功能丧失，症状在 24 小时内恢复，且经过充分检查

推测是由血管因素引起的 [14]。

所有患者的详细临床病史都记录在案。患者定期

接受脑影像学检查（CT 或 MRI）、血管成像 [ 颈动脉

超声多普勒或 CT 血管成像 / 磁共振血管成像（magetic 

resonance angiography,MRA）或数字减影血管造影 ]、12

导联心电图和血常规。当出现临床指征时（如潜在的隐

源性 TIA/ 卒中；多灶性梗死；有心内膜炎高危因素，或

存在已知的瓣膜病变或其他心源性疾病的）需行超声心

电图、24 小时动态心电图和 5 天动态心电监护。10 年

的研究过程中，OXVASC 在不同时期采用不同的影像学

检查手段。从 2002 年 4 月 1 日 ~2010 年 3 月 31 日（第

一阶段），头颅 CT 和颈动脉多普勒超声是首选的影像

学检查方法，当有临床指征时（如隐源性 TIA/ 卒中、

年龄 < 55 岁、可疑后循环事件的患者）可选择 MRI 或

MRA。从 2010年 4月 1 日~2012年 3月 31日（第二阶段），

头颅 MRI 和颅内外 MRA 成了首选的影像学检查方法。

所有的病例均由资深神经病学家（P.M.R）进行回顾

综述，其病因学分类根据改良 TOAST（Trial of Org 10172 

in Acute Stroke Treatment,TOAST）标准 [16]。高血压和糖尿

病没有专门进行分类 [17]。患者的诊断性检查至少应包括

脑影像学检查、心电图、血管造影，且没有明确的病因可

寻时才能归类为隐源性 TIA 或卒中。无完整检查的患者只

能归类为不明原因的 TIA 或卒中。患者未接受完整的检

查常常是由于早期死亡或伴有其他严重疾病。也因为这些

同样的原因，未接受完整检查的患者由于缺少面对面的问

诊或仅有有限的问诊而不能发现其偏头痛史。为了避免由

于低估不明原因卒中患者中偏头痛史的流行程度而造成结

果的偏倚（因此而高估了偏头痛和隐源性卒中事件的相关

性），在分析时将 TOAST 分型中不明原因的卒中病例排

除在外。颈动脉夹层或卵圆孔未闭的病例由于其与偏头痛

明确的相关性也被排除在外。

各种危险因素通过面对面问诊和初次护理记录时的

结构式问卷获得。偏头痛史包括事件前的任何一次已诊

断的偏头痛。根据临床病史，偏头痛还细分为先兆偏头

痛和无先兆偏头痛。我们所使用的结构式问卷包括（1）

你是否曾确诊为偏头痛？（2）你是否发生过任何偏头痛

先兆事件（如视觉 / 感觉 / 言语错乱或四肢无力）？（3）

你是否有任何先兆症状持续超过 1 个小时？高血压、高

胆固醇血症和糖尿病病史可由患者口述或医疗记录中的

诊断记录或所使用的相关药物来确定。肿瘤包括确诊的

实体瘤或血液系统恶性肿瘤。血栓史包括至少一次确诊

的肺动脉栓塞或深静脉血栓。自身免疫性疾病的确诊要

求至少包含以下情况的一种：类风湿关节炎、I 型糖尿病、

恶性贫血、银屑病、抗磷脂综合征、系统性红斑狼疮，

干燥综合征、免疫相关性甲状腺疾病、克罗恩病和重症

肌无力。我们同时也收集了一级亲属中卒中的家族史。

另外，OXVASC 前瞻性地编码了颅脑成像中小血管疾病

的标记，并已经发表 [18]。年龄相关性的脑白质病变范围

可以同时运用于 CT 和 MRI，分别对 2 个大脑半球的 5

个不同区域进行 0~3 分的评分。总评分分为：无（0），

轻度（1~5），中度（6~10），重度（> 10）脑白质病变 [19]。

标准化程序批准、注册和患者知情同意。标准化程序批准、注册和患者知情同意。所有患者需要

获得亲属签署的知情同意书。OXVASC 通过了当地伦理

委员会的批准（OREC A:05/Q1604/70）。

统计分析。统计分析。分类变量取其绝对值，并以百分比的形式记录，

连续变量则以均值、标准差的形式记录。分别使用 χ2 检

验和 t 检验来比较分类变量和连续变量。

我们分别单独和组合使用 χ2 检验和回归方程来比较

了隐源性 TIA/ 卒中病例和病因明确为偏头痛（有或无先

兆）的患病率。然后我们在校正了其他危险因素（年龄、

性别、高血压、糖尿病、心绞痛、心肌梗死、周围血管疾病、

吸烟史、高胆固醇血症、静脉血栓史、肿瘤和自身免疫性

疾病）的情况下利用回归方程来确定偏头痛和隐源性病例

间的独立相关性，并且按血管性危险因素（高血压、糖尿

病、吸烟和高胆固醇血症）的数量进行分层分析。对于年

龄、性别和血管分布范围（颈动脉 vs 椎基底动脉 vs 视觉

事件）也进行了分层分析。灵敏度分析的实行要排除 TIA

病例和病前使用 β受体阻滞剂的患者（来探究偏头痛药物

对偏头痛和卒中间相关性的潜在影响）。所有的统计学分

析均使用 SPSS 20 版本（SPSS Inc.,Chicago,IL.）。
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表 1 表 1       缺血性卒中 / TIA 的基线特征表缺血性卒中 / TIA 的基线特征表

结果 在第一期研究阶段出现缺血性事件（卒

中 = 1,114，TIA = 696）的 1,810 例患者中，

668 例（36.9%）患者属于隐源性事件，534 例

（29.5%）患者有心源性栓塞，236 例（13.0%）

患者有大动脉疾病，277 例（15.3%）患者有小血

管疾病，65例（3.6%）患者有多种病因，30例（1.7%）

患者有其他病因。仅一位患者具有偏头痛性梗死。

基线特征列于表 1。

与病因明确的事件相比，隐源性事件的患者

更常有偏头痛史：187/668（28.0%）vs210/1142

（18.4%）[ 比值比（odds ratio,OR）1.73，95% 可

信区间 （confidence interval, CI ）1.38~2.16，p < 

0.0001]。先兆偏头痛史（123/604 vs 134/1066；

OR 1.78，1.36~2.33，p < 0.0001）和无先兆的偏

头痛史（55/536 vs 52/984，OR 2.05，1.38 - 3.04，

p < 0.0003）以及按性别和血管分布范围进行的

分层分析（表 2 和表 e-1，见 Neurology® 官网：

Neurology.org）结果都有相同的趋向。排除了 TIA

或病前服用 β 受体阻滞剂的病例后的灵敏度分析

也获得一致的结果（表 e-2 和 e-3）。 

与其他亚型相比，隐源性事件患者偏头痛

发作也更频繁：与心源性栓塞比较（OR 2.00，

1.50~2.66，p < 0.0001）、与大动脉疾病相比（1.75，

1.20~2.53，p = 0.003）；与小血管疾病相比（1.32，

0.95~1.83，p = 0.096，表 3），有或无先兆偏头痛

结果均是如此（表 3）。其结果与年龄限制在 65

岁以上的患者进行的分析相一致（表 e-4）。

 与预期结果一致，在所有的队列分析中偏头

痛的发生率随年龄的增长而下降：< 55 岁，45/159 

（28.3%）；55~64 岁，64/240（26.7%）；≥ 65 岁，

288/1411（20.4%），ptrend = 0.004。然而，在隐源

性 TIA 或卒中的患者中偏头痛的发生率不随年龄

的增长而下降（p = 0.52，表 2），按照年龄进行

分层分析可见，偏头痛和隐源性事件的相关性在

缩略语：CE = 心源性栓塞；LAD = 大血管病变；MRI = 磁共振成像；MULT = 多种病因；s SVD = 小血管病变。
a33 个丢失数据。
b 伴有一过性黑朦，视网膜动脉阻断或致命性卒中的患者最易导致脑成像资料的不全。

危险因素，n（%）危险因素，n（%）

    年龄，均值    年龄，均值

        男性男性

        高血压高血压

        糖尿病糖尿病

        房颤房颤

        心绞痛心绞痛

        心肌梗死心肌梗死

        周围血管疾病周围血管疾病

        高胆固醇血症高胆固醇血症

        体质指数，均值体质指数，均值

        现在吸烟现在吸烟

        既往吸烟既往吸烟

        静脉血栓史静脉血栓史

        癌症癌症

        自身免疫性疾病自身免疫性疾病

        偏头痛偏头痛

        先兆偏头痛先兆偏头痛 aa

辅助检查辅助检查

        头颅 CT/MRI 或尸检头颅 CT/MRI 或尸检 bb

        颅外血管成像颅外血管成像

        颅内血管成像颅内血管成像

        经胸壁超声心动图经胸壁超声心动图

        长期心脏监测长期心脏监测

隐源性隐源性
((n = 668)n = 668)

其他其他
((n = 30)n = 30)

合计合计
((n = 1810)n = 1810)CE(n = 534)CE(n = 534) LAD(n = 236)LAD(n = 236) SVD(n = 277)SVD(n = 277) MULT(n = 65)MULT(n = 65) pp 值值
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老年人中更强（表 2）：< 55 岁（OR 1.11, 95% CI 

0.55~2.23）；55~64 岁（1.48，0.83~2.63）； ≥ 65

岁（1.81，1.39~2.36）。

一项多变量分析表明，偏头痛与隐源性事件

间的相关性与年龄、性别、高血压、糖尿病、心

绞痛、心肌梗死、周围血管疾病、高胆固醇血症、

吸烟、静脉血栓史、癌症及自身免疫性疾病无关

（表 4，表 e-5）。此外，当存在极少的血管性危险

因素时，偏头痛与隐源性事件之间的相关性最强（0

个危险因素 OR 2.62，1.33~5.15；1 个危险因素 2.01，

1.35~3.01；2 个危险因素 1.80，1.21~2.68；3 个危险

因素 1.21，0.71~2.07；4个危险因素 0.92，0.28~2.99，

ptrend = 0.032，图），特别是对于年龄≥ 65 岁的患者

（0 个危险因素 OR 2.70，1.18~6.15；1 个危险因

素 2.25，1.38~3.67；2 个危险因素 2.04，1.30~3.20；

3 个危险因素 1.17，0.63~2.17；4 个危险因素 0.58，

0.11~3.16，ptrend = 0.028，图）。类似的，对于无卒

中家族史或脑影像学显示小血管病变较轻的患者，

偏头痛与隐源性事件之间的相关性往往也更强（无

家族史 1.86，1.39~2.50，p < 0.0001；存在家族史 

1.44，0.97~2.13，p = 0.07；无或轻度 WMB 1.95，

1.49~2.56，p < 0.0001；中度或重度 WMC 1.09，

0.68~1.75，p = 0.71）。

对 于 正 在 接 受 激 素 替 代 疗 法（hormone 

replacement therapy, HRT）的患者，偏头痛与隐源

性事件之间的相关性通常更强（发生 TIA 及缺血

性卒中，接受 HRT 3.63，0.74~17.81，p = 0.10；

未接受 HRT 1.74，1.28~2.37，p = 0.0004；仅发生

缺血性卒中，接受 HRT 9.00 0.91-88.58，p = 0.046；

未接受 HRT 2.05，1.33~3.14，p = 0.001）。

讨论 在本项以人群为基础的研究中，我们发现隐

源性 TIA 及缺血性卒中与偏头痛病史之间存在着

最强的独立的相关性。另外，对于年龄≥ 65 岁以

缩略语：OR = 比值比；VB = 椎基底动脉分布区。
a 病因明确的病例包括大动脉疾病、心源性栓塞、小血管疾病、多因素及其他原因所致病变。
b 年龄校正 OR 一致（男性 1.45，1.02~2.06，p = 0.04；女性 1.69，1.24~2.29，p = 0.001）。

缩略语：CE = 心源性栓塞；CI = 可信区间；LAD = 大血管病变；MULT = 多种病因；OR = 比值比；SVD = 小血管病变。
a 对照组：无偏头痛。

表 2 表 2       按照年龄、性别及血管分布范围分层，隐源性事件患者与病因明确事件患者的偏头痛患病率比较按照年龄、性别及血管分布范围分层，隐源性事件患者与病因明确事件患者的偏头痛患病率比较

表 3 表 3       偏头痛分别与隐源性事件及其他病因所致卒中亚型之间关系的比较偏头痛分别与隐源性事件及其他病因所致卒中亚型之间关系的比较

年龄，岁年龄，岁

    ＜ 55    ＜ 55

        55-6455-64

        ≥ 65≥ 65

性别性别

        男性男性

        女性女性

血管分布范围血管分布范围

        仅眼动脉仅眼动脉

        颈动脉颈动脉

        VBVB

隐源性（% 偏头痛）隐源性（% 偏头痛） 病因明确（% 偏头痛）病因明确（% 偏头痛）aa OR（95% CI）OR（95% CI） pp 值值

病例（偏头痛 /先兆偏头痛）病例（偏头痛 /先兆偏头痛）

任意偏头痛任意偏头痛 先兆偏头痛先兆偏头痛 aa 无先兆偏头痛无先兆偏头痛 aa

OR（95% CI）OR（95% CI） OR（95% CI）OR（95% CI） OR（95% CI）OR（95% CI）pp 值值 pp 值值 pp 值值

隐源性（187/123）vs隐源性（187/123）vs

        心源性栓塞（87/52）心源性栓塞（87/52）

        LAD（43/29）LAD（43/29）

        SVD（63/43）SVD（63/43）

        MULT（11/6）MULT（11/6）

        其他（6/4）其他（6/4）
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及没有血管性危险因素的患者，这种相关性最强。

这些发现提示在老年人中，偏头痛与隐源性 TIA

或缺血性卒中之间存在因果关系或共有一个病因。

先前的研究已表明偏头痛与血管疾病有关，

包括急性脑血管事件 [11,20-22]、无症状脑损伤 [23-25]、

心脏疾病 [26,27]、视网膜血管病变 [28] 以及血管性死

亡 [29]。发生缺血性卒中的风险可能随偏头痛发作

频率的增加而增加，对于存在先兆偏头痛的患者

和年轻女性而言这种风险更高 [11]。但是，尽管有

大量关于偏头痛与缺血性卒中风险的个体队列研

究、病例对照研究以及 meta 分析 [11,20,21]，却仅有

2 项针对缺血性卒中病因学亚型的偏头痛相关风险

的小型病例对照研究，且两者结果相互矛盾。其

中一项研究发现隐源性卒中患者（n = 192）存在

视觉先兆偏头痛的可能性大约是对照组的两倍 [12]，

另一项研究则报导隐源性病例组与对照组的偏头

痛患病率相近 [13]。两项研究均未比较不同卒中病

因学亚型之间偏头痛患病率的差异，而且两项研究

都是在年轻人群（< 50 岁）中进行的。另外，因

为选择具有代表性的对照存在一定难度，所以病例

对照研究会受到影响。这项以人群为基础的研究不

存在选择偏倚，我们的发现则建立在其中的病例比

较研究的基础之上，这为支持偏头痛与隐源性 TIA

或缺血性卒中之间存在显著关联增添了新的证据。

我们认为隐源性事件患者比病因明确的患者更有

可能存在既往偏头痛病史。此外，我们还发现，与

病因明确的病例相比，偏头痛与隐源性病例之间的

联系与其他血管性危险因素无关。这一发现得到了

一项前瞻性队列研究的支持，该研究发现女性偏头

痛患者中有超过一半的缺血性卒中（64 例中有 35

例）属于隐源性，但没有一例是由明显的动脉血栓

或动脉栓塞引起 [32]。

我们发现偏头痛独立于年龄、性别、高血压、

糖尿病、高胆固醇血症以及吸烟，与隐源性病例相

关联。对于没有其他血管性危险因素的患者而言，

其相关性最强，这提示隐源性病例中偏头痛的可

能的发病机制与血管负担无关，这与之前报道的无

明显血管性疾病的患者的偏头痛相关性卒中风险

最高的证据相一致 [12,33]。存在几个潜在的机制可以

解释这些发现。首先，偏头痛与卒中的一些其他罕

见病因有关，如 PFO[34] 和颈动脉夹层 [35,36]。但是，

OXVASC 纳入的所有隐源性病例都至少进行过颈

动脉影像学检查以排除颈动脉夹层，虽然 PFO 的

筛查不是常规检查项目，但是对于可能存在栓子来

源的隐源性病例而言，无论伴或不伴偏头痛病史，

其心源性脑栓塞或急性周围动脉疾病复发的风险

缩略语：CI = 可信区间。

表 4 表 4       偏头痛分别与隐源性及病因明确病例之间关系的多变量分析比较偏头痛分别与隐源性及病因明确病例之间关系的多变量分析比较

危险因素危险因素

偏头痛偏头痛

年龄（每 10 岁）年龄（每 10 岁）

男性男性

高血压高血压

糖尿病糖尿病

心绞痛心绞痛

心肌梗死心肌梗死

周围血管疾病周围血管疾病

吸烟史吸烟史

高胆固醇血症高胆固醇血症

静脉血栓史静脉血栓史

癌症癌症

自身免疫性疾病自身免疫性疾病

比值比比值比 95% CI95% CI pp 值值

CI = 可信区间。

图 图       按照血管性危险因素数量分层，隐源性事件与病因明确事件患者中有偏头痛病史的比值比按照血管性危险因素数量分层，隐源性事件与病因明确事件患者中有偏头痛病史的比值比

比
值
比
（

95
%

 C
I）

≥ 65 岁患者所有患者

血管性危险因素数量 血管性危险因素数量
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是没有差别的（数据未公布）。但是，有证据表

明对于老年人而言，PFO 与隐源性卒中有关 [4]。

考虑到我们发现在老年人中偏头痛与隐源性事件

的相关性更强，因此，PFO 可能可以解释老年人

偏头痛与卒中之间的某些联系。其次，我们的研

究表明对于正在接受 HRT 的患者而言，偏头痛与

隐源性 TIA 或缺血性卒中的相关性通常更强。众

所周知，HRT 可以增加缺血性卒中的风险 [37]，但它

与偏头痛之间的相互联系尚未明晰。尽管口服避孕

药可增加偏头痛年轻女性缺血性卒中的风险 [20]，但

当前的 HRT 指南并未对年长女性使用 HRT 提出任

何异议 [38]。我们的发现尽管没有统计学意义，但

有利于未来的进一步研究，可是考虑到只有一小

部分女性正在接受 HRT，因此这无法完全解释偏

头痛与隐源性事件之间的联系。第三，用于治疗

偏头痛的药物，如 β受体阻滞剂、曲坦类药物以

及麦角胺，可能能够导致一些隐源性事件的发生。

但是，没有患者因紧急使用曲坦类药物或麦角胺

而诱发卒中，虽然我们有 1/4 的患者正在服用 β受

体阻滞剂，但在排除正在使用 β受体阻滞剂的患

者后，灵敏度分析得到的结果具有一致性，即隐

源性病例既往偏头痛的患病率更高。所以，偏头

痛的治疗药物可能无法解释隐源性卒中与偏头痛

之间的关系。

尽管发生缺血性卒中的相对风险提高了一

倍，但按照绝对值计算，对于偏头痛患者而言，

缺血性卒中仍属罕见并发症 [10]。另外，大多数缺

血性事件通常发生在偏头痛患者首次偏头痛发作

的若干年后。因此，总的来说，偏头痛与隐源性

事件或缺血性卒中之间可能不存在一个直接的因

果关系。况且，考虑到遗传是偏头痛发病的一个

重要因素 [39]，所以基因或偏头痛与隐源性卒中所

共有的某些未知的危险因素可能能够解释两者间

的联系。

虽然我们认为我们的研究结果是有效的，但

该研究仍存在一定的局限性。首先，TOAST 分型

被应用于 TIA 与卒中亚型的分型（表 e-6）。尽

管病因学分型原本并不适用于 TIA 患者，但先前

的研究已证明 TOAST 标准适用于 TIA[40]。另外，

排除 TIA 的分析与主要分析相一致。其次，通过

运用简单的结构式问卷对参与者进行问诊，从而

获得偏头痛病史。因为 OXVASC 患者主要是老年

人，所以无法完全排除回忆偏倚。但是，通过初

级医疗记录可以反复核对所有的相关诊断。而且，

因为问诊过程由相同的人员利用相同的方案进行，

所以不同病因学亚型的报告的准确性不应有任何

差异。另外，任何对暴露状态的错误分类都可能

会掩盖两者间的真实关系。然而，我们仍然发现

了偏头痛病史与隐源性 TIA 或缺血性卒中之间的

联系。第三，由于我们没有为患者筛查 PFO，所

以我们无法确认其与偏头痛以及卒中之间可能存

在的联系。第四，鉴于我们采用的是横断面研究

设计，如果偏头痛对一些已明确亚型的卒中的超

急性期预后有影响，那么幸存者偏倚将也是一个

潜在的限制因素。第五，因为我们没有纳入无卒

中或 TIA 病史者作为对照组，我们无法确定病因

明确的卒中亚型是否与偏头痛有关，即使其相关

性弱于隐源性卒中。最后，与先前的研究类似，

只有自述有偏头痛病史者才会被纳入 OXVASC。

因此，我们无法区分活动期偏头痛与既往偏头痛

或不同发作频率的偏头痛。但是，有证据表明任

何偏头痛都会使缺血性卒中的风险增加 [20]。

我们的发现有如下意义。首先，因为偏头痛

与缺血性卒中的关系在不同的卒中亚型中存在差

异，所以未来队列研究中根据卒中亚型分层分析

所得结果将有利于阐明偏头痛与卒中的潜在机制。

其次，关于偏头痛与缺血性卒中关系的机制的研

究应着重于隐源性脑血管事件患者。最后，鉴于

在老年人中偏头痛与隐源性卒中的相关性最强，

潜在的偏头痛相关性病因学的筛查，包括高凝状

态、PFO 或基因突变，不应仅局限于年轻的卒中

患者。
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