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  "摘要# 急性缺血性脑血管病严重威胁人类的健康,病死率和致残率极高,是病残的主要原因,目前无
特效治疗方法O 该文就近几年来国内外急性缺血性脑血管病治疗现状与进展进行综述,为急性缺血性脑血管
病的治疗提供思考与借鉴O
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Thecurrentsituationandprogressabouttherapy ofacuteischemiccerebrovasculardisease LUO@ing-yan,
LUOyong- ian.departmentofneurology, thePeople shospitaloftianyang County, Guangxi533600,China
   Abstract] AcuteischemiccerebrovascuIardisease,themain reason ofdisabiIity, isaseriousthreattohuman
heaIth, with ahigh morbidityand mortaIity.thereisnospecifictreatmentmethod forthiskind ofdiseaseatpresent.
In thispaper, thecurrentsituation and progressin treatmentofacuteischemiccerebrovascuIardiseaseathomeand a-
broad in recentyearsarereviewed in ordertoprovidethinkingand referenceforthetreatmentofacuteischemiccere-
brovascuIardisease.
   Key words] IschemiccerebrovascuIardisease; treatment; Progress

  脑卒中是当前威胁人类健康的三大主要疾患之
一,具有高发病率 高致残率及高致死率之特点,其
中缺血性卒中发生率占 60% ~80%O 其发病机制
复杂,由多种脑损伤机制参与其病理发展过程,长期
以来,一直缺乏有效的治疗手段,给社会和家庭造成
沉重的经济和心理负担O 本文就近几年来国内外急
性缺血性脑血管病治疗现状与进展综述如下O
1 溶栓治疗

溶栓治疗是在有效时间窗内(3 ~6 h)通过血管

再通而早期恢复血流灌注,以减轻神经细胞元损害,
挽救缺血半暗带O 目前,治疗急性缺血性脑血管病
最为有效的特异性药物疗法为溶栓治疗O 溶栓治疗
分为静脉溶栓和动脉溶栓,近年来出现了动静脉联
合溶栓治疗的方法O 静脉溶栓对于远端血管再通更
为适合O 临床常用的溶栓剂有尿激酶(UK) 重组组
织型纤溶酶原激活剂(rt-PA) 链激酶(SK)O rt-PA
为目前美国食品药物管理局批准用于急性缺血性脑

血管病发病 3 h 内的静脉溶栓治疗药,该药再通率
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和颅内出血率方面与其他溶栓剂相比有突出优

势[1] ,但仍有不可避免出血的危险0 我国九五攻关
课题协作组研究认为急性缺血性脑血管病患者发病

6 1 内用 UK静脉溶栓治疗相对有效和安全[2] 0 但
一项评价不同溶栓药物~不同剂量治疗急性脑梗死
的Coc1rane系统评价发现,该项临床试验未能显著
降低随访期末的死亡或残疾风险0 近年来大量研究
表明,SK易引起出血,病死率高,目前不推荐使用0
溶栓治疗最关键的因素是时间窗,大多数研究结果
认为 6 1以内,以 3 1 内最佳0 2008 年欧洲急性卒
中协作研究#(ECASS#>研究[3]评估了 rt-PA静脉
用于溶栓治疗卒中症状发生后 3 ~4.5 1 时间窗的
安全性和有效性,结果显示试验组疗效优于对照组,
且出血风险并未增加,静脉溶栓时间窗从 3 1 延长
至 4.5 1,可为患者带来了许多益处0 中国脑血管病
防治指南(2007 年>建议,对经过严格选择~发病 3 1
内的急性缺血性脑血管病患者应首选 rt-PA静脉溶
栓治疗,无条件者可用 UK代替[4] 0 动脉溶栓是作
为卒中紧急治疗,在放射数字化减影技术(DSR>直
视下进行选择介入动脉溶栓0 利用同轴微导管,直
接将溶栓药物注射到栓子内部和栓子远端的血管

内,小剂量溶栓药物即可在栓子内达到较高血药浓
度,从而提高血管再通率,减少全身用药及出血并发
症,同时可延长时间窗,扩大适合溶栓治疗的患者
群0 理论上血管再通率应高于静脉溶栓,且出血风
险降低,然而其益处可能被溶栓启动时间延迟所抵
消0 目前关于选择哪种溶栓更为有效,仍难以定
论[5] 0 美国心脏协会(AHA>推荐,对于发病 6 1 内
的急性脑梗死患者如不宜行静脉溶栓可选择动脉溶

栓治疗[6] 0
2 降纤药物治疗

缺血性脑血管病急性期血浆中纤维蛋白和血浆

黏滞度增高,目前国际上比较公认的降纤制剂为蛇
毒类凝血酶,其可降解血浆纤维蛋白原~增强纤溶系
统活性以抑制血栓形成,更适用于合并高纤维蛋白
原血症的患者[7] 0 常用降纤药物有降纤酶~巴曲
酶~安克洛酶~蚓激酶等0 全国降纤酶临床再评价研
究协作组进行的二次大规模多中心前瞻性随机双盲

对照研究证实了降纤酶降低纤维蛋白原的有效性及

安全性,但近期临床改善效果与对照组比较差异无
统计学意义[8] ,同时提出大面积脑梗死不作为降纤
酶治疗的选择0 若发病 6 1 内使用降纤酶效果更
佳[9] 0 业已证实,急性缺血性脑血管病患者发病 3 1
内应用安克洛酶有效,发病 3 1 以上的患者未能改

善远期神经功能结局,且 3 个月内的脑内出血发生
率和病死率有所增加,故对于发病 3 1 以上患者不
推荐使用安克洛酶治疗[10] 0
3 抗血小板治疗

抗血小板治疗是通过多种途径抑制血小板聚

集,预防血栓形成,降低缺血性脑血管病发生风险0
抗血小板聚集药物主要有阿司匹林~噻氯匹定~氯吡
格雷~双嘧达莫~阿哌沙班~糖蛋白"b/#a受体拮
抗剂等0 阿司匹林是目前唯一经过临床试验评价的
抗血小板药物0 大规模~多中心随机对照临床试验
显示,缺血性脑血管病发病后 48 1 内口服阿司匹林
能有效预防再次发作,降低病死率和残疾率,但溶栓
或抗凝治疗不要同时使用,可增加出血风险0 氯吡
格雷与噻氯匹定比阿司匹林的抗血小板作用更强,
对缺血性脑卒中的预防作用已受到广泛重视[11] 0
在噻氯匹定-阿司匹林卒中研究(TASS>中,将 3 069
例急性缺血性脑血管病患者随机分为噻氯匹定组和

阿司匹林组,在追踪治疗观察 3 年时,发现噻氯匹定
组复发率及病死率明显低于阿司匹林组,提示噻氯
匹定预防脑卒中优于阿司匹林0 根据 2011 年美国
学者一项阿哌沙班与阿司匹林预防卒中比较试验结

果显示,阿哌沙班降低卒中~体循环栓塞发生率及病
死率优于阿司匹林,且不会增大出血风险0 目前联
合应用抗血小板药物治疗缺血性脑血管病的临床研

究效果尚未取得有益的证据0 一般认为颅内动脉支
架置入术后方选择阿司匹林与氯吡格雷联合应用0
4 抗凝治疗

大量研究表明,抗凝治疗对大多数完全性缺血
性脑血管病病例未能显示有效,不能影响已发生的
卒中过程,但可防止血栓扩展~进展中卒中~溶栓治
疗后再闭塞以及深静脉血栓形成和降低肺栓塞的发

生率,但这些效果被相应增加出血所抵消0 因此,不
支持急性缺血性脑血管病患者常规应用抗凝药

物[12] 0 目前常用的抗凝药物有普通肝素~低分子肝
素~华法令~类肝素~凝血酶抑制剂阿加曲班等0 目
前认为,如无出血倾向~严重肝肾疾病等禁忌证时,
在有人工心脏瓣膜~心房纤颤~心肌梗死伴附壁血
栓~左心房血栓形成~长期卧床的脑梗死患者可考虑
选择性使用抗凝剂[13] 0 阿加曲班可以选择地抑制
凝血酶,其优点为起效快~作用时间短~出血倾向小~
无免疫源性~安全性较高等[14] 0
5 脑保护治疗

神经保护因子是机体产生能促进神经细胞存

活~生长和分化的一类递质多肽或蛋白质0 它保护
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神经元存活发育,激活酶的生理功能活性,阻止神经
元损伤死亡,促进轴突再生~神经元修复,调节神经
递质和突触可塑性等神经系统的活动0 目前神经保
护剂有钙拮抗剂~镁制剂~兴奋性氨基酸拮抗剂~自
由基清除剂(依达拉奉和 NXY-059>~细胞膜稳定剂
(胞二磷胆碱~神经节苷脂>等0 许多脑保护剂在动
物实验中显示有效,但临床疗效不佳或无效,仍需要
足够的证据[15] 0 依达拉奉是一种抗氧化剂和自由
基清除剂,国内外多个随机双盲安慰剂对照试
验[16,17]显示,依达拉奉能改善急性脑梗死的功能且
安全0 一项系统评价结果表明,缺血性脑血管病使
用胞二磷胆碱治疗的患者,神经功能恢复显著高于
安慰剂组,但药物安全性比较差异无统计学意义0
目前对脑保护剂的疗效与安全性尚需开展更多高级

别临床试验证实0
6 中药治疗

我国中药制剂种类繁多,应用广泛,均有活血化
瘀作用,但其治疗缺血性卒中的安全性和有效性尚
未取得高级别的临床证据[18] 0 一项纳入 191 项临
床试验中的对 22 种中成药进行系统临床疗效~安全
性评价研究显示,中成药能改善神经功能缺损程度,
但实验质量普遍偏低,不足以指导临床用药[19] 0 故
应进行大规模~多中心~随机对照临床试验和 Meta
分析,提供有效的证据0
7 外科手术和血管内治疗

缺血性脑血管病主要病因是脑血管狭窄或闭

塞,自 1951 年 Spence采用颈动脉内膜切除术以来,
特别是近年来显微外科技术和介入神经放射学的发

展,外科方法治疗缺血性脑血管病越来越多被采用,
并取得一定的疗效0 颈动脉内膜切除术的开展已有
50 余年的临床经验,证明可有效改善脑血液供应,
并去除微栓子的来源,主要用于防止患者复发或症
状加重,其适应证必须是颈动脉狭窄超过 70%0 70
年代又开始应用椎基动脉内膜剥脱术治疗椎基动脉

系统的缺血性脑血管病,但目前其适应证尚未被统
一认知0 随着对缺血性脑血管病发病机制研究的不
断深入,目前神经介入治疗为国内外学者研究热点0
近年来脑血管成形术和支架植入术已被国内外学者

证实能预防脑卒中的发生,但其有严格的适应证和
禁忌证,严格要求强化药物治疗无效后方可考虑手
术,且手术相关并发症较多~严重,如血管破裂~血栓
再形成~穿支动脉闭塞~血管痉挛~栓子脱落~术后支
架再狭窄等,故减少手术相关并发症一直是人们关
注的焦点0 目前最新的循证医学证据表明,颈动脉

支架成形术和颈动脉内膜切除术对颈动脉狭窄具有

同等的疗效,两者中远期均有明显预防脑卒中复发
效果,而颈动脉支架成形术围手术期并发症发生率
高于颈动脉内膜切除术,但差异无统计学意
义[20,21] 0 目前西方国家的指南中仍然推荐颈动脉
内膜切除术为症状性颈动脉狭窄的首选治疗方法,
但对于存在高危外科手术风险或不适宜外科手术治

疗的患者,颈动脉支架成形术则不失为一个很好的
选择[22] 0 在 2011 年第 11 届世界神经介入联合会
(WFItN>上,支架植入术与强化药物治疗预防颅内
动脉狭窄再发卒中对照试验研究组的报告显示,支
架植入术在预防颅内动脉狭窄引起的卒中方面并不

优于强化药物治疗0
8 神经组织移植和基因治疗

缺血性脑血管病后的神经功能缺损,目前尚缺
乏有效的治疗措施和药物,挽救损伤灶周边濒死的
神经细胞目前有多种措施,但如何促使缺失的神经
功能恢复,是目前国内外研究的重要课题0 神经组
织移植和基因治疗均被认为是可能有潜在应用价值

的手段0 目前实验性神经组织移植和基因治疗在国
内外已进行初步尝试,虽然离临床应用还有一定的
距离,但有不少实验研究报道取得充满希望的结果0
人类缺血性脑血管病的神经组织移植和基因治疗将

会成为现实0
总之,缺血性脑血管病脑损伤是一个多因素~多

机制~多环节的恶性连续过程,而目前单一种药物或
疗法只能作用其中 1 ~2 个环节,不能期望单独一种
药物或疗法就能逆转全过程,实现脑保护,故认为探
索各种疗法~药物相互协同~序贯使用的方法,严格
确定适应证应是今后主要研究课题0
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