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阿加曲班治疗急性缺血性卒中的疗效及对血清Gal-3、
CTRP9 表达的影响
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摘要院目的 探讨阿加曲班治疗急性缺血性卒中渊AIS冤的疗效及对血清半乳糖凝集素-3渊Gal-3冤尧C1q/肿瘤坏死因子相关蛋白 9
渊CTRP9冤表达的影响遥方法 选取 2021年 11月-2022年 7月承德医学院附属医院收治的 AIS患者 120例作为研究对象遥按照
随机数字表法分为治疗组尧对照组袁各 60例遥对照组行常规治疗袁治疗组在对照组治疗基础上联合阿加曲班治疗遥比较两组病情
严重程度尧血清 Gal-3和 CTRP9水平及预后情况遥结果 两组治疗后 NIHSS评分低于治疗前渊 约0.05冤袁但组间比较袁差异无统
计学意义渊 跃0.05冤曰两组治疗后 Gal-3水平低于治疗前袁CTRP9水平高于治疗前袁且治疗组 Gal-3水平低于对照组袁CTRP9水
平高于对照组渊 约0.05冤曰治疗组 90 d后 mRS优于对照组渊 约0.05冤遥 结论 阿加曲班治疗 AIS可能通过调控 Gal-3尧CTRP9水
平变化改善其神经功能缺损及预后遥
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Efficacy of Argatroban in the Treatment of Acute Ischemic Stroke
and its Effect on Serum Gal-3 and CTRP9 Expression
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Abstract：Objective To investigate the efficacy of argatroban in the treatment of acute ischemic stroke (AIS) and its effect on the expression of serum
galectin-3 (Gal-3) and C1q/tumor necrosis factor-related protein 9 (CTRP9).Methods A total of 120 AIS patients admitted to the Affiliated Hospital
of Chengde Medical University from November 2021 to July 2022 were selected as the study subjects. According to the random number table method,
they were divided into treatment group and control group, with 60 patients in each group. The control group was treated with routine treatment, and
the treatment group was treated with argatroban on the basis of the control group. The severity of the disease, serum Gal-3 and CTRP9 levels and
prognosis were compared.Results The NIHSS score of the two groups after treatment was lower than that before treatment ( <0.05), but there was no
significant difference between the two groups ( >0.05). After treatment, the level of Gal-3 in the two groups was lower than that before treatment, and
the level of CTRP9 was higher than that before treatment, while the level of Gal-3 in the treatment group was lower than that in the control group,
and the level of CTRP9 was higher than that in the control group ( <0.05). The mRS after 90 days of the treatment group was better than that of the
control group ( <0.05).Conclusion Argatroban may improve the neurological deficit and prognosis of AIS patients by regulating the changes of Gal-3
and CTRP9 levels.
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急性缺血性卒中（acute ischemic stroke，AIS）具
有高死亡率和高致残率的特点，严重威胁患者生命

安全[1]。早期静脉溶栓（IVT）和机械血栓切除术（MT）
已被推荐为 AIS的标准治疗[2]。然而，由于时间延迟
和技术限制，大量 AIS 患者可能会错过 IVT 或

EVT。因此，脑梗死的治疗多采用常规疗法，但预后
较差，治疗后仍易复发[3]。阿加曲班注射液是一种新
型的小分子直接凝血酶抑制剂，在日本指南中被推

荐用于动脉粥样硬化性卒中患者，在中国也被批准

用于缺血性脑卒中发作 48 h内 AIS患者 [4]。Gal-3
是一种属于凝集素家族的多效性蛋白质 [5]，它可在
多种组织（皮肤、大脑、肠、肝脏、肾脏、心脏、肿瘤）和

细胞（上皮细胞、内皮细胞、活化的小胶质细 胞、炎

症细胞等）中表达[6]，并且参与细胞生长、血管生成、
肿瘤发生和炎症反应等多种生理和病理过程 [7]。
CTRP家族（CTRPs）是由脂肪组织和心脏内皮细胞
分泌的生物活性心脏因子，其有 15种不同的成分，
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包括 CTRP1~15，均为脂联素（APN）的副产物[8]。
CTRP9是 CTRPs家族的一员，由脂肪细胞产生，但
心肌细胞也可以合成这种分子，在心血管疾病中发

挥着调节能量代谢、调节血管运动、保护内皮细胞、

抑制血小板活化、抑制病理性血管重塑、稳定动脉粥

样硬化斑块和保护心脏等重要作用[9，10]。本研究旨在
观察阿加曲班治疗 AIS 的疗效及对血清 Gal-3、
CTRP9表达的影响，现报道如下。
1资料与方法
1.1一般资料 选取 2021年 11月-2022年 7月承德
医学院附属医院收治的 120例 AIS患者作为研究对
象。纳入标准：淤按《中国急性缺血性脑卒中诊治指
南 2014》[11]确诊为首次 AIS；于经 MRI或 CT检查确
诊；盂入院时间在发病 48 h内；榆未应用其他抗凝
药物；虞年龄 18~80 岁。排除标准：淤合并恶性肿
瘤、血液系统、免疫系统疾病、心力衰竭、急性心肌梗

死、不稳定型心绞痛、心房颤动、主动脉夹层及严重

肝、肾功能不全者；于入组前 1周存在不易压迫的止
血；盂近期应用华法林、利伐沙班等抗凝药物；榆近
期有活动性内脏出血。根据随机数字表法将患者分

为治疗组和对照组，每组 60例。两组性别、年龄、高
血压病、冠心病、糖尿病、血脂、吸烟史、饮酒史比较，

差异无统计学意义（ 跃0.05），具有可比性，见表 1。
本研究经医院伦理委员会审批通过，患者及其家属

知情同意并签署知情同意书。

1.2方法 对照组采取抗血小板聚集、调脂稳斑、改

善循环及降压、降糖、维持电解质平衡等药物治疗。

治疗组在对照组基础上加用阿加曲班注射液（天津

药物研究院药业有限公司，国药准字 H20050918，规
格：20 ml颐10 mg）治疗，在患者入院前 2 d 时，每日

60 mg+NS 500 ml 24 h持续静脉泵入，后 5 d每日
2次，每次 10 mg+NS 100 ml 3 h持续静脉泵入。
1.3观察指标
1.3.1病情严重程度 分别于入院当天和 1周采用美
国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）评分评估神经
功能缺损情况，包括意识水平、眼球运动、视野、语

言、构音、面瘫、肢体运动、共济运动、感觉、忽视方

面，评分范围为 0~42分，0分为正常，分数越高表明
神经功能受损程度越严重。

1.3.2 血清 Gal-3、CTRP9 水平 所有入组的缺血性

卒中患者在入院当天及 1周分别采取空腹静脉血，
将其置于正常室温下，自然凝固 30 min，使用低温
高速离心机（2600 rpm，15 min），提取血清于-80 益
冰箱低温保存。采用酶联免疫吸附法测定 Gal-3、
CTRP9。所有操作均严格按照操作说明书。
1.3.3 预后评估 根据改良 Rankin 评分（mRS）评估
AIS患者发病 90 d后神经功能恢复情况。mRs评分
范围为 0~5分，依据患者的日常生活能力进行评
估，0 分为完全无症状，mRS臆2 分为预后良好，
mRS跃2 为预后不良，分数越高表明残障程度越
严重。

1.4统计学方法 采用 SPSS 27.0统计学软件进行数
据分析。计量资料以（ 依）表示，采用 检验；计数资

料以[（%）]表示，采用 2检验或秩和检验。以 约
0.05表示差异有统计学意义。
2结果
2.1 两组治疗前后 NIHSS 评分比较 两组治疗后

NIHSS评分低于治疗前（ 约0.05），但组间比较，差异
无统计学意义（ 跃0.05），见表 2。

2.2两组治疗前后血清标志物水平比较 两组治疗

后 Gal-3 水平低于治疗前，CTRP9 水平高于治疗
前，且治疗组 Gal-3水平低于对照组，CTRP9水平
高于对照组（ 约0.05），见表 3。
2.3两组 90 d后 mRS比较 治疗组 90 d后 mRS优
于对照组，差异有统计学意义（ 约0.05），见表 4。

项目

性别

男

女

年龄（岁）

高血压病

冠心病

糖尿病

高血脂

吸烟

饮酒

治疗组（ =60）

44（73.33）
16（26.67）
59.53依9.18
41（68.33）
7（11.67）
8（13.33）
21（35.00）
37（61.67）
33（55.00）

对照组（ =60）

33（55.00）
27（45.00）
62.83依9.76
41（68.33）
8（13.33）
16（26.67）
20（33.33）
26（43.33）
22（36.67）

统计值
2=4.385

=1.908
2=0.000
2=0.076
2=3.333
2=0.037
2=4.043
2=4.062

0.056

0.059
0.843
0.783
0.068
0.847
0.067
0.066

表 1 两组一般资料比较[ 渊%冤袁 依 ]

组别

治疗组

对照组

60
60

治疗前

5.17依3.14
4.90依3.85
-0.416
0.678

治疗后 1周
3.70依2.91
3.70依3.67
-0.110
0.913

表 2 两组治疗前后 NIHSS评分比较渊 依 袁分冤
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3讨论
近几十年来，直接凝血酶抑制剂（DTIs）已被开

发出来，其疗效与华法林相当，且出血并发症显著减

少[12]。在 DTIs中，阿加曲班通过直接抑制凝血酶催
化或诱导发生反应，不需要辅助因子抗凝血酶芋来
发挥抗凝血作用[13]，且凝血酶抑制剂具有阻断血小
板信号通路的抗血小板作用，因此阿加曲班也可以作

为抗血小板药物抑制动脉粥样硬化斑块的生长[14]。
Gal-3是一种强效炎症蛋白，参与炎症反应的启动
和扩增，与急性和慢性炎症都有关系[15]。Gal-3可以
通过关键促炎分子的扩增，同时也可以通过激活

茁1-RhoA-JNK信号通路来加剧动脉粥样硬化的炎
症过程，最终加重内皮损伤，是动脉粥样硬化斑块进

展病理的主要贡献者[16，17]。CTRP9是 C1q/TNF超家
族的一个新成员，于 2009年被发现[18，19]。近年来，越
来越多的研究表明 [20，21]，CTRP9可以通过抑制炎症
反应、调节脂质代谢、改善内皮功能障碍等多种机制

对动脉粥样硬化起到保护作用，是预防和治疗动脉

粥样硬化相关疾病的一种新的、有前景的靶点。

本研究结果显示，两组治疗后 Gal-3水平低于
治疗前，CTRP9水平高于治疗前，且治疗组 Gal-3
水平低于对照组，CTRP9水平高于对照组（ 约0.05），
提示与常规治疗相比，阿加曲班组治疗后 1周血清
Gal-3水平较治疗前下降，血清 CTRP9水平较治疗
前升高，考虑阿加曲班对 Gal-3的生成可能起到抑
制作用，对 CTRP9的生成可能起到提升作用，可能
通过抑制 AIS的血清 Gal-3水平，升高 CTRP9水

平，从而减轻 AIS的炎症反应及内皮损伤，抑制动脉
粥样硬化进展，发挥血管修复和神经保护作用。治疗

1周后，治疗组 NIHSS评分低于对照组，但差异无统
计学意义（ 跃0.05）；治疗组 90 d 后 mRS 优于对照
组，差异有统计学意义（ 约0.05），结合 Gal-3、CTRP9
水平变化，提示阿加曲班可能通过降低 Gal-3水
平、升高 CTRP9水平来改善神经功能缺损及预后。
此外，阿加曲班可以直接作用于内皮细胞和血管系

统，上调一氧化氮（NO）的生成，还抑制凝血酶介导
的内皮微粒释放[22]。有报道表明[23]，阿加曲班可减轻
由炎症反应造成的血管内皮细胞损伤，保护脑血管，

促进脑部微循环，进而为脑组织修复提供有利条件，

改善神经功能缺损。但因本研究观察时间较短，未来

需扩大样本量进一步探究证实。

综上所述，阿加曲班治疗 AIS 可能通过调控
Gal-3、CTRP9水平变化改善神经功能缺损及预后。
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4.61依0.57
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