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摘要院目的 研究不同阿替普酶溶栓时间对急性缺血性脑卒中渊AIS冤患者神经功能及不良反应的影响遥方法 选取 2019年 1月-

2022年 1月佳木斯市中心医院收治的 90例 AIS患者袁按照随机数字表法分为 A组渊45例冤和 B组渊45例冤袁两组均给予阿替普

酶静脉溶栓治疗袁A组溶栓治疗时间为发病 3 h内袁B组溶栓治疗时间为发病 3~4.5 h内袁比较两组神经功能[美国卫生部卒中

评分渊NHISS冤尧中国脑卒中患者临床神经功能缺损程度评分量表渊CSS冤评分]尧凝血指标[凝血酶原时间渊PT冤尧活化部分凝血活酶

时间渊APTT冤尧凝血酶时间渊TT冤]尧氧化与炎症反应指标[丙二醛渊MDA冤尧白细胞介素-1茁渊IL-1茁冤尧肿瘤坏死因子-琢渊TNF-琢冤]尧

不良反应尧预后情况[改良 Rankin量表渊mRS冤尧改良 Barthel指数渊MBI冤]遥 结果 两组治疗后 NHISS尧CSS评分低于治疗前袁且 A

组低于 B组渊 约0.05冤曰两组治疗后 PT尧APTT尧TT高于治疗前袁且 A组高于 B组渊 约0.05冤曰两组治疗后 MDA尧IL-1茁尧TNF-琢

低于治疗前袁且 A组低于 B组渊 约0.05冤曰A组不良反应发生率与 B组比较袁差异无统计学意义渊 跃0.05冤曰A组 mRS评分低于 B

组袁MBI评分高于 B组渊 约0.05冤遥结论 AIS发病 3 h内给予阿替普酶溶栓治疗可获得理想效果袁对患者神经功能尧凝血功能尧氧

化及炎症反应均具有积极改善作用袁且不增加不良反应遥
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Effect of Different Alteplase Thrombolysis Time on Neurological Function

and Adverse Reactions in Patients with Acute Ischemic Stroke
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Abstract：Objective To study the effects of different alteplase thrombolysis time on neurological function and adverse reactions in patients with

acute ischemic stroke (AIS).Methods A total of 90 patients with AIS admitted to Jiamusi Central Hospital from January 2019 to January 2022 were

selected and divided into group A (45 cases) and group B (45 cases) according to the random number table method. Both groups were given

intravenous thrombolysis with alteplase. The time of thrombolysis in group A was within 3 hours of onset, and that in group B was within 3-4.5

hours of onset. The neurological function [National Institutes of Health Stroke Scale (NHISS), Chinese Stroke Scale (CSS)], coagulation indexes

[prothrombin time (PT), activated partial thromboplastin time (APTT), thrombin time (TT)], oxidation and inflammatory response indexes

[malondialdehyde (MDA), interleukin-1茁 (IL-1茁), tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢)], adverse reactions and prognosis [modified Rankin Scale (mRS),

modified Barthel index (MBI)] were compared between the two groups.Results After treatment, the scores of NHISS and CSS in the two groups were

lower than those before treatment, and those in the group A were lower than the group B ( <0.05). After treatment, PT, APTT and TT in the two

groups were higher than those before treatment, and those in the group A were higher than the group B ( <0.05). After treatment, MDA, IL-1茁 and

TNF-琢 in the two groups were lower than those before treatment, and the group A was lower than the group B ( <0.05). There was no significant

difference in the incidence of adverse reactions between group A and group B ( >0.05). The mRS score of group A was lower than that of group B,

and the MBI score was higher than that of group B ( <0.05).Conclusion Thrombolytic therapy with alteplase within 3 hours of onset of AIS can

achieve ideal results. It has a positive improvement effect on neurological function, coagulation function, oxidation and inflammatory response, and

does not increase adverse reactions.
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急性缺血性脑卒中（acute ischemic stroke，AIS）

为卒中常见类型，是由脑组织供血障碍引起的临床

综合征，其发病率高、起病急、进展快，可引发神经功

能损害，具有较高的致残、致死风险[1，2]。目前，临床

多推荐阿替普酶（rt-PA）静脉溶栓作为 AIS首选治

疗方案，旨在激活纤溶酶原，溶解血栓，恢复局部血

流动力学水平，促使病情转归[3，4]。但其治疗效果与

溶栓时间存在密切关系，在溶栓时间窗内（发病 4.5 h

内），不同溶栓治疗时间对 AIS患者血管再通及预后

情况的影响亦存在较大差异[5，6]。基于此，本研究结
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合 2019年 1月-2022年 1月佳木斯市中心医院收

治的 90例 AIS患者资料，以发病 3 h与发病 3~4.5 h

为溶栓治疗时间，观察不同阿替普酶溶栓时间对

AIS患者神经功能及不良反应的影响，以探究其可

行性与安全性，现报道如下。

1资料与方法

1.1一般资料 选取 2019年 1月-2022年 1月佳木

斯市中心医院收治的 90例 AIS患者作为研究对象，

按照随机数字表法分为 A组（45例）和 B组（45例）。

A组男 25例，女 20例；年龄 53~76岁，平均年龄

（61.58依5.39）岁；BMI 22~26 kg/m2，平均 BMI（24.35依

3.14）kg/m2。B组男 24例，女 21例；年龄 53~77岁，

平均年龄（61.62依5.44）岁；BMI 22~26 kg/m2，平均

BMI（24.28依3.20）kg/m2。两组性别、年龄、BMI比较，

差异无统计学意义（ 跃0.05），具有可比性。本研究经

医院伦理委员会批准，患者均知情且自愿参加，并签

署知情同意书。

1.2纳入和排除标准 纳入标准：淤符合 AIS诊断标

准[7]；于急性起病，发病时间约4.5 h；盂首次发病；榆

无溶栓禁忌。排除标准：淤颅内出血者；于近 14 d内

使用过抗凝药物者；盂合并脑外伤、心肌梗死、心力

衰竭等疾病者；榆半年内接受手术及溶栓治疗者。

1.3方法 两组均给予脱水降颅压、降脂、抗血小板、

水电解质调节、补液以及神经营养等基础治疗。A组

于发病 3 h内给予阿替普酶（Boehringer Ingelheim

PharmaGmbH&Co.KG，注册证号 S20160055，规格：

50 mg）静脉溶栓治疗，按 0.9 mg/kg计算总药量，取

总药量的 10%进行静脉推注，将剩余 90%药量于

60 min内进行静脉输注，连续治疗 10 d。B组于发

病 3~4.5 h内给予阿替普酶静脉溶栓治疗，方案同

上，连续治疗 10 d。

1.4观察指标 比较两组治疗前后神经功能、凝血指

标 [凝血酶原时间（PT）、活化部分凝血活酶时间

（APTT）、凝血酶时间（TT）]、氧化与炎症反应指标[丙

二醛（MDA）、白细胞介素-1茁（IL-1茁）、肿瘤坏死因

子-琢（TNF-琢）]、不良反应（皮下出血、牙龈出血、泌

尿系统出血、消化道出血、血管再闭塞等）、预后情况

（治疗后 6个月）。神经功能：采用美国卫生部卒中评

分（NHISS）[8]与中国脑卒中患者临床神经功能缺损

程度评分量表（CSS）[9]，NHISS总分 0~42分，CSS总

分 0~45分，分数越高表示神经缺损程度越严重。预

后情况：采用改良 Rankin 量表（mRS）[10] 与改良

Barthel指数（MBI）[11]，mRS总分 0~6分，分数越高表

示预后越差；MBI总分 0~100分，分数越高代表独

立程度越高、预后越好。

1.5统计学方法 采用 SPSS 21.0统计学软件进行数

据处理，计量资料以（ 依）表示，采用 检验；计数资

料以[（%）]表示，采用 2检验。以 约0.05表示差异

有统计学意义。

2结果

2.1两组神经功能比较 两组治疗后 NHISS、CSS评

分低于治疗前，且 A组低于 B组（ 约0.05），见表 1。

2.2两组凝血指标比较 两组治疗后 PT、APTT、TT高

于治疗前，且 A组高于 B组（ 约0.05），见表 2。

组别

A组

B组

45

45

治疗前

18.95依2.37

19.03依2.41

0.159

0.874

治疗后

11.75依2.15*

13.06依2.80*

2.489

0.015

治疗前

21.06依3.64

21.55依3.58

0.644

0.521

治疗后

15.48依3.80*

17.26依3.95*

2.179

0.032

NHISS CSS

表 1 两组神经功能比较渊 依 袁分冤

注：与同组治疗前比较，* 约0.05

治疗前

9.20依0.89

9.23依0.94

0.155

0.877

组别

A组

B组

45

45

治疗后

12.79依1.64*

10.35依1.55*

7.254

0.000

治疗前

34.51依5.30

34.60依5.44

0.079

0.937

治疗后

39.45依5.11*

37.28依4.86*

2.064

0.042

治疗前

8.85依0.55

8.89依0.67

0.310

0.758

治疗后

13.83依1.91*

10.65依1.37*

9.075

0.000

PT APTT TT

表 2 两组凝血指标比较渊 依 袁s冤

注：与同组治疗前比较，* 约0.05
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2.3 两组氧化与炎症反应指标比较 两组治疗后

MDA、IL-1茁、TNF-琢低于治疗前，且 A组低于 B组

（ 约0.05），见表 3。

2.4两组不良反应发生率比较 A组不良反应发生率

与 B组比较，差异无统计学意义（ 跃0.05），见表 4。

2.5 两组预后情况比较 A 组 mRS评分低于 B 组，

MBI评分高于 B组（ 约0.05），见表 5。

3讨论

AIS为神经内科常见脑血管疾病，其发病机制

可概括为血栓形成、血管闭塞及血流动力学紊乱[12]，

因此该病治疗关键在于溶解血栓、开通血管、恢复血

流，以重建缺血区循环，促使病情转归[13]。现阶段，阿

替普酶静脉溶栓为 AIS主要治疗手段，该方案可通

过阿替普酶与纤维蛋白的选择性结合，促使纤溶酶

合成，发挥血栓溶解作用，达到疏通血管目的 [14，15]。

据《急性缺血性脑卒中急诊急救中国专家共识（2018

版）》[16]建议，AIS发病 4.5 h内可作为缺血治疗的最

佳时间窗。而在其时间窗内，溶栓时间是影响患者

临床效果的关键因素，其溶栓时间越早，循环恢复越

早，患者脑细胞损伤越少，预后越好[17]。但溶栓治疗

存在一定的危险性，过早溶栓易增加出血风险，引发

多种不良反应的产生[18]。基于此，选择 AIS溶栓时间

窗，需充分考虑其对溶栓疗效及治疗安全性的影响，

保证患者的临床获益。

本研究结果显示，A组 NHISS、CSS评分低于 B

组（ 约0.05），提示不同溶栓时间对患者神经功能的

改善效果存在较大差异，其中发病 3 h内溶栓方案

更有利于患者神经功能的恢复。分析原因，AIS患者

的脑组织细胞损伤程度与其缺血缺氧时间存在密

切关系，及早进行溶栓治疗可促进血管再灌注的快

速恢复，减少神经细胞损伤，减轻缺血缺氧引起的

神经功能缺损情况，加快其恢复速度[19，20]。据研究指

出[21，22]，凝血机制失衡是引发 AIS的重要诱因之一，

该现象可引起凝血功能亢进，导致凝血时间缩短，造

成局部血栓，致使 AIS形成，其中 PT、APTT、TT均是

评定体内凝血机制平衡的主要指标。本研究结果显

示，A组 PT、APTT、TT高于 B组（ 约0.05），表明发病

3 h内溶栓方案可有效改善患者的凝血功能，其效

果优于发病 3~4.5 h内溶栓方案。此外，AIS可引起

治疗前

8.90依1.55

8.98依1.46

0.252

0.802

组别

A组

B组

45

45

治疗后

4.19依0.47*

5.28依0.63*

9.303

0.000

治疗前

70.86依6.89

71.24依6.75

0.264

0.792

治疗后

38.77依5.83*

57.85依6.79*

14.302

0.000

治疗前

34.52依5.36

34.61依5.43

0.079

0.937

治疗后

15.60依1.86*

19.48依2.11*

9.253

0.000

MDA（滋mol/L） IL-1茁（pg/ml） TNF-琢（pg/ml）

表 3 两组氧化与炎症反应指标比较渊 依 冤

注：与同组治疗前比较，* 约0.05

皮下出血

1（2.22）

0

组别

A组

B组

45

45

牙龈出血

2（4.44）

1（2.22）

泌尿系统出血

1（2.22）

0

消化道出血

1（2.22）

0

血管再闭塞

0

1（2.22）

发生率

5（11.11）*

2（4.44）

表 4 两组不良反应比较[ 渊%冤]

注：*与 B组比较，2=1.394，=0.238

mRS

3.07依0.58

3.42依0.61

2.789

0.007

组别

A组

B组

45

45

MBI

64.18依6.79

58.72依7.05

3.742

<0.001

表 5 两组预后情况比较渊 依 袁分冤
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脑组织损伤，其过程多伴有氧自由基的大量释放，其

氧化反应可造成神经元细胞的进一步损伤，同时介

导多种炎症因子的释放，致使神经损害加重[23]。其

中，MDA为氧化反应的常见产物，IL-1茁、TNF-琢则

属于炎症常见指标，其水平升高多预示着氧化及炎

症反应的加重。本研究中 A组 MDA、IL-1茁、TNF-琢

低于 B组（ 约0.05），提示发病 3 h内溶栓方案可有

效改善患者的氧化与炎症反应，有利于患者脑损伤

的快速恢复。在安全性方面，A组不良反应发生率与

B 组比较，差异无统计学意义（ 跃0.05），提示发病

3 h内溶栓治疗不会引起不良反应风险的增高，其

安全性可控。而在预后方面，A 组 mRS 评分低于

B 组，MBI评分高于 B组（ 约0.05），表明发病 3 h内

溶栓方案可提高患者的预后质量，这与其神经功能

及凝血功能的快速改善存在密切关联。

综上所述，AIS 发病 3 h 内给予阿替普酶溶栓

治疗可获得理想效果，对患者神经功能、凝血功能、

氧化及炎症反应均具有积极改善作用，且不增加不

良反应，预后良好。
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