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阿替普酶不同溶栓时间对急性缺血性脑卒中患者血清
ＰＲＤＸ１ ＬＰＡ 的影响及疗效探究

何元发ꎬ　 曹　 群ꎬ　 高红安

(辽宁省本溪市中心医院神经内科ꎬ　 辽宁　 本溪　 １１７０００)

【摘　 要】 目的:探讨阿替普酶不同溶栓时间对急性缺血性脑卒中患者血清过氧化还原蛋白 １
(ＰＲＤＸ１)、溶血磷脂酸(ＬＰＡ)的影响及疗效ꎮ 方法:选择 ２０１３ 年 ６ 月至 ２０１８ 年 ６ 月接诊的急性缺血性

脑卒中患者 ４００ 例作为研究对象ꎬ其中发病至给药时间<３ｈ 患者 １５０ 例设为 Ａ 组ꎻ给药时间在 ３ ~ ４.５ｈ
患者 １３０ 例ꎬ设为 Ｂ 组ꎻ同期发病至住院>４.５ｈ 进行常规治疗患者 １２０ 例ꎬ设为 Ｃ 组ꎮ 观察治疗后临床

疗效、血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 水平、阻塞血管再通情况ꎬ治疗 １ 个月后三组采用改良 Ｂａｒｔｈｅｌ 指数评定量表

(ＭＢＩ)评定日常生活活动能力、美国国立卫生研究院卒中量表(ＮＩＨＳＳ)评定ꎮ 结果:治疗后ꎬＡ 组临床

疗效总有效率 ８８.００％高于 Ｂ 组的 ７０.７７％和 Ｃ 组的 ５３.３３％(Ｐ<０.０５)ꎻ三组患者治疗前血清 ＰＲＤＸ１、
ＬＰＡ 水平无明显差异ꎻ治疗后ꎬ三组血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 水平均明显下降ꎬ且 Ａ 组血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 水平

显著低于 Ｂ 组和 Ｃ 组ꎬ(Ｐ<０.０５)ꎻ治疗后ꎬＡ 组阻塞血管再通良好率为 ７８.００％ꎬ显著高于 Ｂ 组的 ５８.
４６％和 Ｃ 组的 ４２.５０％(Ｐ<０.０５)ꎻ三组患者治疗前 ＮＩＨＳＳ、ＭＢＩ 评分无明显差异ꎻ治疗后ꎬ三组 ＭＢＩ 评分

均明显增加ꎬＮＩＨＳＳ 评分明显下降ꎬ且 Ａ 组 ＭＢＩ 评分显著高于 Ｂ 组和 Ｃ 组ꎬＮＩＨＳＳ 评分显著低于 Ｂ 组和

Ｃ 组(Ｐ<０.０５)ꎮ 结论:急性缺血性脑卒中患者早期采用阿替普酶效果显著ꎬ可改善患者血清 ＰＲＤＸ１、
ＬＰＡ 水平及生活质量ꎬ值得临床推广ꎮ

【关键词】 　 阿替普酶ꎻ　 不同溶栓时间ꎻ　 急性缺血性脑卒中ꎻ　 过氧化还原蛋白 １ꎻ　 溶血磷脂酸
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【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ｏ ａｔ ｅｎｚｙｍｅꎻ　 Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｈｒｏｍｂｏｌｙｓｉｓ ｔｉｍｅｓꎻ　 Ａｃｕｔｅ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅꎻ　 ＲＥＤＯＸ ｐｒｏｔｅｉｎ
１ꎻ　 ｌｙｓｏｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｉｃ ａｃｉｄ

　 　 缺血性脑卒中是指由于脑的供血动脉狭窄或闭

塞、脑供血不足导致的脑组织坏死ꎬ是全球范围内最为

流行的心脑血管疾病之一ꎬ其死亡率占心脑血管疾病

死亡之首[１]ꎮ 主要包括缺血性和出血性卒中ꎬ主要临

床表现为头晕、感觉障碍、神经功能障碍等ꎬ严重可导

致局部脑组织缺血坏死、血管通透性改变、血管损伤和

神经凋亡等ꎬ严重威胁人类的生命健康ꎬ给患者及其家

庭带来一定的经济负担ꎮ 有研究表明ꎬ脑卒中发病率

中 ３ / ４ 为急性缺血性脑卒中ꎬ且逐年呈上升趋势[２]ꎮ
目前ꎬ临床上通常采用阿替普酶治疗此病ꎬ阿替普酶是

一种血栓溶解药ꎬ是目前唯一被批准于急性缺血性卒

中治疗的药物ꎬ能通过与纤维蛋白结合ꎬ激活纤溶酶原

转变为纤溶酶ꎬ溶解血栓[３]ꎮ 由于人的体质不同ꎬ不
同时间使用阿替普酶治疗的疗效也不尽相同ꎬ因此ꎬ本
研究旨在探讨阿替普酶不同溶栓时间对急性缺血性脑

卒中患者的临床疗效ꎬ并观察其对血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ
的影响ꎬ为临床提供依据ꎬ现报告如下ꎮ
１　 资料与方法

１.１　 一般资料:选择 ２０１３ 年 ６ 月至 ２０１８ 年 ６ 月我院

接诊的急性缺血性脑卒中患者 ４００ 例进行研究ꎬ研究

已获得我院伦理委员会批准实施ꎬ患者均知情同意并

签署知情同意书ꎮ 其中发病至给药时间<３ｈ 患者 １５０
例设为 Ａ 组ꎬ男 ９８ 例ꎬ女 ５２ 例ꎻ年龄 ４２ ~ ８３ 岁ꎬ平均

(６４.８５±８.６２)岁ꎻ给药时间在 ３ ~ ４.５ｈ 患者 １３０ 例ꎬ设
为 Ｂ 组ꎬ男 ７７ 例ꎬ女 ５３ 例ꎻ年龄 ４４~８４ 岁ꎬ平均(６６.１３
±７.９５)岁ꎻ同期发病至住院>４.５ｈ 进行常规治疗患者

１２０ 例ꎬ设为 Ｃ 组ꎬ男 ７０ 例ꎬ女 ５０ 例ꎬ年龄 ４３ ~ ８２ 岁ꎬ
平均(６５.１７±７.８５)岁ꎬ三组患者性别(χ２ ＝ １.７０７ꎬＰ ＝ ０.
４２６)、年龄( ｔ ＝ ０.９００ꎬＰ ＝ ０.４０７)差异无统计学意义ꎬ具

有可比性ꎮ 纳入标准[４]:①符合缺血性脑卒中的诊断

标准ꎬ并通过头部 ＣＴ、ＭＲＩ 等检查得以确诊ꎻ②发病至

入院时间≤４８ｈꎻ③未出现脑出血ꎮ 排除标准:①合并

头部肿瘤或其他恶性肿瘤脑转移者ꎻ②合并脑外伤ꎻ③
合并全身各系统感染、自身免疫性疾病、肝肾功能障碍

等ꎮ
１.２　 方法:三组患者入院后均采用抗血小板ꎬ活血化

瘀、改善脑循环、营养神经等药物进行治疗ꎮ Ａ、Ｂ 组

患者均静脉给予阿替普酶(规格:２０ｍｇ / 支ꎬ生产厂家:
Ｂｏｅｈｒｉｎｇｅｒ Ｉｎｇｅｌｈｅｉｍ Ｐｈａｒｍａ ＧｍｂＨ＆Ｃｏꎬ ＫＧꎬ国药准字

Ｓ２０１２００３５)０.９ ｍｇ / Ｋｇ (最大剂量为 ９０ｍｇ)ꎬ其中在

１ｍｉｎ 内静脉注射 １０％的剂量ꎬ剩下的 ９０％剂量在 １ｈ
内静脉滴注ꎮ Ｃ 组患者只给予常规阿司匹林肠溶片抗

血小板聚集ꎬ神经节苷脂营养神经等药物治疗ꎬ配合调

整血压及降脂、降血糖等药物对症治疗ꎮ 所有患者均

连续治疗 １０ｄꎮ
１.３　 观察指标:所有患者空腹收集静脉血 ３ｍＬꎬ用
３０００ｒ / ｍｉｎ 转速离心 ２０ｍｉｎ 后将血清分离ꎬ放在－８０℃
冰箱以备检测ꎮ 血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 使用酶联免疫吸附

测定ꎬ仪器为英国 Ｌｎｆｉｎｉｔｅ Ｍ２００ 系列酶联免疫检测

仪ꎬ试剂盒由深圳晶美生物技术有限公司提供ꎮ 所有

操作均严格按照说明书进行操作ꎻ日常生活活动能力

评定采用改良 Ｂａｒｔｈｅｌ 指数量表:总分 １００ 分ꎬ分值越

高ꎬ自理能力越强ꎻＮＩＨＳＳ 评分量表:正常:０ ~ １ 分ꎻ轻
度卒中:１~ ４ꎻ中度卒中:５ ~ １５ 分ꎻ中 ~重度卒中:１５ ~
２０ 分ꎻ重度卒中:２１~４２ 分ꎻ观察记录患者阻塞血管再

通率ꎮ 疗效评定标准:根据中国急性缺血性脑卒中诊

治指南 ２０１８ 版[４]:治愈:ＮＩＨＳＳ 评分减少>８９％ꎻ显效:
ＮＩＨＳＳ 评分减少 ４６％ ~ ８８％ꎻ有效:ＮＩＨＳＳ 评分减少
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１８％~４５％ꎻ无效:临床症状无明显改善甚至加重ꎮ 治

愈＋显效＋有效＝总有效率ꎮ
１.４　 统计学分析:以 ＳＰＳＳ１８.０ 软件包处理ꎬ计量资料

用均数±标准差(ｘ±ｓ)表示ꎬ均为正态分布ꎬ不同时间

点比较使用重复测量方差分析ꎬ计数资料以率表示ꎬχ２

检验ꎬＰ<０.０５ 表示差异具有统计学意义ꎮ
２　 结　 果

２.１　 三组患者疗效比较:治疗后ꎬＡ 组临床疗效总有

效率 ８８.００％高于 Ｂ 组的 ７０.７７％和 Ｃ 组的 ５３.３３％(Ｐ<
０.０５)ꎬ见表 １ꎮ

表 １　 三组患者疗效比较

组别 例数 基本治愈 显效 有效 总有效率(％)

Ａ 组 １５０ ５４ ４２ ３６ ８８.００

Ｂ 组 １３０ ３５ ４１ ６ ７０.７７

Ｃ 组 １２０ ２４ ２８ ２２ ５３.３３

χ２ ３９.８８６

Ｐ <０.００１

２.２　 三组患者治疗前后血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 水平比较:
三组患者治疗前血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 水平无明显差异ꎻ
治疗后ꎬ三组血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 水平均明显下降ꎬ且 Ａ

组血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 水平显著低于 Ｂ 组和 Ｃ 组ꎬ(Ｐ<
０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ

表 ２　 三组患者治疗前后血清 ＰＲＤＸ１ ＬＰＡ 水平比较(ｘ±ｓ)

组别 例数
ＰＲＤＸ１(ｎｇ / ｍＬ)

治疗前　 　 　 　 　 治疗后
ＬＰＡ(μｍｏＬ / Ｌ)

治疗前　 　 　 　 　 治疗后

Ａ 组 １５０ ８.９１±５.２３ ３.７８±１.２４ ２.２８±０.４５ ０.６１±０.１３

Ｂ 组 １３０ ８.８９±５.３４ ５.２９±１.２７∗ ２.２９±０.４３ １.２７±０.３１∗

Ｃ 组 １２０ ８.９３±５.２６ ７.６８±１.３４ ２.３１±０.４８ １.９３±０.４２

组间 Ｆ＝ １３.６４２ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １６.３４０ꎬＰ<０.００１

不同时间点 Ｆ＝ ２８.４２９ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ ２８.２６４ꎬＰ<０.００１

组间不同时间点 Ｆ＝ １１.０２３ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １２.２５４ꎬＰ<０.００１

　 　 注:∗与 Ａ 组比较ꎬＰ>０.０５ꎬ∗与 Ｃ 组比较ꎬＰ<０.０５
表 ３　 三组患者阻塞血管再通情况比较 ｎ(％)

组别 例数 良好

Ａ 组 １５０ １１７(７８.００)

Ｂ 组 １３０ ７６(５８.４６)∗

Ｃ 组 １２０ ５１(４２.５０)

χ２ ３５.７３８

Ｐ <０.００１

　 　 注:∗与 Ａ 组比较ꎬＰ>０.０５ꎬ∗与 Ｃ 组比较ꎬＰ<０.０５

２.３　 三组患者阻塞血管再通情况比较:治疗后ꎬＡ 组

阻塞血管再通良好率为 ７８.００％ꎬ显著高于 Ｂ 组的 ５８.
４６％和 Ｃ 组的 ４２.５０％(Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ３ꎮ
２.４　 三组患者治疗前后 ＮＩＨＳＳ、ＭＢＩ 评分比较:三组患

者治疗前 ＮＩＨＳＳ、ＭＢＩ 评分无明显差异ꎻ治疗后ꎬ三组

ＭＢＩ 评分均明显增加ꎬＮＩＨＳＳ 评分明显下降ꎬ且 Ａ 组

ＭＢＩ 评分显著高于 Ｂ 组和 Ｃ 组ꎬＮＩＨＳＳ 评分显著低于

Ｂ 组和 Ｃ 组(Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ４ꎮ
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表 ４　 三组患者治疗前后 ＮＩＨＳＳ ＭＢＩ 评分比较(ｘ±ｓ)

组别 例数
ＮＩＨＳＳ

治疗前　 　 　 　 　 治疗后
ＭＢＩ

治疗前　 　 　 　 　 治疗后

Ａ 组 １５０ １２.８２±４.１９ ３.７４±４.９３ ２５.３９±４.２２ ６９.３７±７.０５

Ｂ 组 １３０ １３.１２±４.７５ ５.２３±４.９５∗ ２６.０１±４.１９ ５１.３４±８.６４∗

Ｃ 组 １２０ １３.５２±４.４９ ８.７５±５.１２ ２５.２７±４.３９ ４２.１６±９.３１

组间 Ｆ＝ １２.４７７ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １５.２１６ꎬＰ<０.００１

不同时间点 Ｆ＝ ２６.３２２ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ ２９.５４２ꎬＰ<０.００１

组间不同时间点 Ｆ＝ １０.２５４ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １１.５４８ꎬＰ<０.００１

　 　 注:∗与 Ａ 组比较ꎬＰ>０.０５ꎬ∗与 Ｃ 组比较ꎬＰ<０.０５

３　 讨　 论

急性缺血性脑卒中是一种常见的脑血管疾病ꎬ现
已成为我国目前人口死亡的第二大病因ꎬ也是我国患

者致残、致死的重要病因之一[５]ꎮ 该病的发病机制较

为复杂ꎬ主要是由于脑组织局部供血动脉供血中断ꎬ血
液供应中断ꎬ导致部分脑组织解体和破坏ꎬ脑损伤引起

的脑卒中和血清细胞因子有明显的变化ꎬ使机体的炎

症反应增强ꎬ由于脑组织缺氧ꎬ从而加重急性缺血性脑

卒中的病理生理[６]ꎮ 一般认为ꎬ治疗此病的关键是尽

快清除血管堵塞血管ꎬ减少脑梗死面积ꎬ重建缺血区循

环ꎬ以挽救缺血半暗区[７]ꎮ
目前临床上多采用溶栓治疗急性缺血性脑卒中ꎬ

阿替普酶是其中最为有效药物之一ꎬ阿替洛尔酶作为

溶栓药物ꎬ可以通过合并血栓形成纤维素ꎬ纤溶酶促进

等原材料的合成纤溶酶ꎬ溶解血栓ꎬ疏通脑血管收缩ꎬ
拯救死亡的脑细胞ꎬ改善病人的神经缺损ꎮ 但是ꎬ由于

病情程度不同、身体体质不同ꎬ此药物在不同时间点上

治疗急性缺血性脑卒中患者的临床疗效也不一样ꎮ
本研究结果显示ꎬ给药时间小于 ３ｈ 的患者的临床

总有效率为 ８８.００％ꎬ明显高于给药时间在 ３ ~ ４.５ｈ 总

有效率为 ７０.７７％和住院时间超过 ４.５ｈ 总有效率为 ５３.
３３％的患者ꎬ提示ꎬ对于急性缺血性脑卒中患者给予阿

替普酶越早ꎬ治疗效果越好ꎮ ＰＲＤＸ１ 属于细胞内过氧

化酶家族ꎬ有清除过氧化氢和过氧化脂质和亚硝酸盐

的影响ꎬ过氧化物可以提供一个有效的防御机制ꎬ保持

正常和氧化应激条件下的氧化还原平衡ꎬ在急性缺血

性中风ꎬ脑部血液供应受阻ꎬ造成大脑缺血缺氧ꎬ诱导

人体产生过多的氧自由基和脂质氧化ꎬ以提高身体的

氧化应激反应ꎬ使疾病恶化[８]ꎮ ＬＰＡ 是一种溶血磷脂ꎬ
由血小板活化状态生成ꎬ促进血小板聚集和纤维蛋白

原活化可溶性型ꎬ具有广泛的生物学效应ꎬ当血小板通

过凝血酶活化时ꎬ在血凝凝集 ＬＰＡ 开始时产生ꎬ引起

其血清水平上升ꎮ 本研究结果显示ꎬ治疗后ꎬ患者血清

ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 水平明显降低ꎬ且给药时间小于 ３ｈ 的患

者的血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 水平明显低于给药时间大于 ３ｈ
的患者ꎬ提示ꎬ阿替普酶治疗急性缺血性脑卒中能显著

降低患者的血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 水平ꎬ且越早使用ꎬ降低

的越明显ꎬ其效果越好ꎮ 本研究结果还显示ꎬ治疗后ꎬ
患者阻塞血管再通情况良好ꎬ且给药时间小于 ３ｈ 的患

者的阻塞血管再通情况明显好于给药时间大于 ３ｈ 的

患者ꎬ提示ꎬ溶栓可以改善患者阻塞血管再通情况ꎬ降
低急性缺血性脑卒中的致残率ꎬ并且使用越早ꎬ其改善

情况越好ꎮ 此外ꎬ本次研究结果还显示ꎬ给药时间小于

３ｈ 的患者的 ＭＢＩ 评分显著高于、ＮＩＨＳＳ 评分显著低于

给药时间大于 ３ｈ 的患者ꎬ与欧阳取平[９]等研究结果相

似ꎮ 分析是因为当发生急性缺血性脑卒中ꎬ脑组织细

胞的损伤程度与缺血缺氧的持续时间密切相关ꎮ 因

此ꎬ血管再灌注恢复得越快ꎬ神经细胞存活的可能性越

大ꎮ 综上所述ꎬ急性缺血性脑卒中患者早期采用阿替

普酶效果显著ꎬ可改善患者血清 ＰＲＤＸ１、ＬＰＡ 水平及

生活质量ꎬ值得临床推广ꎮ
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老年脑梗死患者 ｍｉＲ－１４５ ＩＧＦ１Ｒ 水平与颈动脉狭窄的相关性
何强华ꎬ　 汪毅宏ꎬ　 刘　 强ꎬ　 李岚欣

(四川省巴中市中心医院神经内科ꎬ　 四川　 巴中　 ６３６０００)

【摘　 要】 目的:研究老年脑梗死患者血清 ｍｉＲ－１４５、胰岛素样生长因子 １ 受体( ＩＧＦ１Ｒ)水平与颈

动脉狭窄的相关性ꎮ 方法:将 ２０１６ 年 ３ 月至 ２０１８ 年 ３ 月 １８１ 例老年脑梗死患者ꎬ根据颈部超声检查结

果分为颈动脉无狭窄组 ４７ 例和狭窄组 １３４ 例ꎬ采用北美症状性颈动脉内膜切除试验法(ＮＡＳＣＥＴ)将

１３４ 例颈动脉狭窄患者分为轻度组(５２ 例)ꎬ中度组(４３ 例)和重度组(３９ 例)ꎮ 检测受试者血清 ｍｉＲ－
１４５ 和 ＩＧＦ１Ｒ 水平ꎬ分析血清 ｍｉＲ－１４５ 和 ＩＧＦ１Ｒ 在不同颈动脉狭窄程度患者中的水平变化ꎬ分析影响

老年脑梗死患者颈动脉狭窄的危险因素ꎮ 结果:狭窄组血清 ｍｉＲ－１４５ 相对表达量显著低于无狭窄组ꎬ
血清 ＩＧＦ１Ｒ 水平显著高于无狭窄组(Ｐ<０.０５)ꎻ血清 ｍｉＲ－１４５ 随患者颈动脉狭窄程度加重呈逐渐显著

降低趋势(Ｐ<０.０５)ꎬ血清 ＩＧＦ１Ｒ 水平随患者颈动脉狭窄程度加重呈逐渐显著升高趋势(Ｐ<０.０５)ꎻ血清

ｍｉＲ－１４５ 水平与 ＩＧＦ１Ｒ 水平呈显著负相关关系( ｒ ＝ ０.５３９ꎬＰ ＝ ０.０００)ꎻｍｉＲ－１４５ 是颈动脉狭窄的保护因

素ꎬＩＧＦ１Ｒ 是颈动脉狭窄的危险因素ꎮ 结论:老年脑梗死患者血清 ｍｉＲ－１４５ 表达下调ꎬＩＧＦ１Ｒ 水平显著

升高ꎬ与患者颈动脉狭窄程度密切相关ꎬ可作为老年脑梗死的治疗靶点ꎮ
【关键词】 　 老年脑梗死ꎻ　 ｍｉＲ１４５ꎻ　 胰岛素样生长因子 １ 受体ꎻ　 颈动脉狭窄
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