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缺血性卒中溶栓疗法的研究进展 

卫启明 

1995年美国国立神经病与卒中研究院(MNDS)nPA卒 中研 

究组报道了静脉应用 rtPA治疗发病 3h内的缺血性卒中的有效 

性。1996年美国食品与药物管理局(FDA)批准对急性缺血性 

卒中患者使用 rtPA。所以，rtPA治疗缺血性卒 中是卒 中治疗史 

上的里程碑 ，是到 目前为止唯一证实对缺血性卒中有效的治疗 

方法。本文主要探讨溶栓疗法的过程。 
一

、治疗时间窗 

目前的资料证实，缺血性卒中发病 3h内应用溶栓疗法是 

有效的。但确定发病时间有时 比较困难。特别是对晨起发现 

异常的患者 ，容易将发现异常的时间作为发病时间。在这种情 

况下，医生最好问“患者最后的正常表现是什么时间?”，而不是 

问“什么时间发现异常?”。临床研究未证实发病 3 11后应用 rt． 

PA的有效性，相反增加了出血的危险性，因此不主张使用。经 

NINDS治疗的患者发病时间均在 3 h内并证实了 rtPA的有效 

性，而发病 90 nfin内应用 nPA比发病 90～180 min内应用效果 

更加明显 J。第一次及第二次欧洲急性卒中协作组(ECASS—I 

及ECASS—II)将应用 rtPA的时间延长至 6 h，总体分析均未证 

实 rtPA的有效性，而将发病 3 h内的患者单独统计分析时有明 

显效果的趋势 。最近一项新的随机安慰剂对照研究是美 AT 

LANTIS试验，将 I"~PA应用到发病 3～5 h的患者 ，结果采用 4种 

评估方法(NIHSS，Barthel指数，Rankin评分 ，G1asgow评分)均未 

能显示有效 。3项大规模链激酶溶栓试验入选标准患者发病 

均超过 3 h：意大利急性卒中试验(MST—I) J、欧洲多中心急性 

卒中研究(MAST—E)为6 h ，澳大利亚链激酶试验为 4 h。以 

上 3项试验均因为出血发生率增高及与对照组相 比无疗效而 

提前中止。发病 3 h内应用溶栓疗法大大限制了其临床应用。 

Katzan等 对 29家医院 1997—1998年住院的卒中患者进行了 

分析，共收治 4986例患者，其中缺血性卒中4345例。在这些患 

者中，17％发病 3 h内人院，只有 1．8％的患者应用 rtPA治疗。 

由此可见，在缺血性卒中急性期溶栓治疗的观念上远不如心肌 

梗死受重视。因此应该加强宣传教育，将卒 中列为像”心肌梗 

死”一样的急症，对于缺血性卒中早期治疗及预后非常重要。 

二 、控制血压 

NINDS治疗方案中规定溶栓治疗时，患者收缩压应在 185 

mmHg以下 ，舒张压应在 110 nmfl-Ig以下，因为高血压增加了溶 

栓疗法出血的危险性。如果患者血压略高于 185／110 mmHg可 

暂不给予处理 ，休息 15～20 min后血压可 自然下降。若需要药 

物控制血压，可采用拉贝洛尔静推，剂量不超过 20 mg。溶栓前 

血压控制后 ，大多数患者在溶栓治疗时不需要控制血压。如果 
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溶栓后 24 h内血压超过 185／105 mmHg，则必须严密监控血压。 

NINDS研究显示，rtPA治疗后血压增高与有症状以脑出血的发 

生率明显相关 。 

三、CT扫描 

早期 CT扫描异常改变对应用 rtPA的影响尚不明确。在 

NINDS方案中，只有 CT扫描发现颅内出血、肿瘤、脓肿、血管畸 

形以及可以解释的动脉瘤时才禁止使用溶栓疗法 J。尽管 CT 

扫描出现低密度病灶或占位效应时，rtPA治疗后有症状脑出血 

的发生率增高，但溶栓治疗组疗效仍优于安慰剂组。因此，FDA 

治疗指南中未将 CT异常列为 rtPA治疗的禁忌证。到 目前为 

止 ，CT扫描异常不是 3h内溶栓治疗的禁忌证。 

四、溶栓治疗的实施方法 1．溶栓药与剂量 ：目前只有静脉 

应用 rtPA得到了美国和加拿大的批准，如上所述，链激酶 150 

万 u用于治疗急性缺血性卒 中未见疗效。NINDS和 ECASS一 

Ⅱ应用 nPA的剂量为 0．9 nag／kg，首先静推 10％的剂量，推注时 

间应超过 l min，剩余剂量在 l h内滴人，最大剂量为 90 n 这 

也是 FDA批准的剂量。 

2．动脉内溶栓：以往动脉内溶栓未见到大宗双盲对照研究报 

道，PROACq"11期试验是一项随机对照研究，该研究对发病6h内大 

脑中动脉闭塞患者进行动脉内重组尿激酶原(r—prourokinase)灌注 

治疗，取得了一定的疗效 。早期采用重组尿激酶原试验也有效， 

但是肝素所致出血并发症很明显。静脉内溶栓再通率为 2O％ ～ 

60％，增加溶栓药物的剂量并不能增加颈内动脉(ICA)、基底动脉 

(BA)闭塞后的脑血流。动脉内溶栓直接将药物注人血块内，能增 

加血栓溶解的可能性，但是容易延误治疗时机 l 。 

五、溶栓疗法的禁忌证 

NINDS提出溶栓疗法的禁忌证为 J：(1)目前正应用抗凝药 

或凝血酶原时间(Pr)超过 15 S，国际标准化比率(INR)超过 1． 

7；(2)发病前 48h应用肝素，而且部分凝血活酶时间(aP丌)延 

长；(3)血小板计数小于 10×109／L；(4)发病前 3个月出现过另 
一 次卒中或严重脑外伤；(5)发病前 14 d做过大手术；(6)治疗 

前收缩压超过 185 mmHg或舒张压超过 1 10 mmHg；(7)神经系统 

体征迅速改善 ；(8)孤立 、轻度的神经功能缺损 ，如单纯共济失 

调、感觉丧失、语言障碍、轻度肌无力等 ；(9)以往有脑出血病 

史 ；(10)血糖低于 2．8 nunol／L或高于22．2 nmlo]／L；(11)发病时 

有癫痫发作；(12)发病前 21 d内有 胃肠道或泌尿道出血；(13) 

近期发生心肌梗死。 

六、溶栓疗法实施过程中的注意事项 

监测血压，及时观察神经系统体征的变化。病情突然加重 
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提示可能发生颅内出血。N1NDS溶栓试验中，有 50％的有症状 

脑出血发生在治疗后 8 h内，20％发生在 3 h内 

NINDS方案规定治疗后 24 h内禁止使用抗血小板药和抗 

凝剂(如华法林 、肝素)。动脉内溶栓时及溶栓后应静脉推注肝 

素，但具体方案无统一意见。 

溶栓疗法最严重的并发症是颅内和其他器官出血 ，这是许 

多临床医师不敢使用溶栓疗法的主要原 因。由于不同溶栓试 

验对引发颅内出血的机制不同、溶栓药的种类和剂量不同以及 

是否使用肝素等原因，出血发生率有较大差异．．根据 以往报 

道，rtPA溶栓后脑出血的发生率为 9％～22％，而有症状脑出血 

发生率为 3％一16％。目前没有确切证据表明发病 6 h内应用 

rtPA引发脑出血的危险较发病 3 h内应用高。但增加 rtPA剂 

量 、早期 CT扫描显示低密度病灶或占位效应 、神经功能重度缺 

损均预示颅内出血危险性增加。如果怀疑出血，应测定红细胞 

比容、血红蛋白、Frr、am ’、INR、血小板计数和纤维蛋白原，还应 

检查血型并行交叉配血试验以备成分输血用。 
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颈动脉狭窄的诊断与治疗进展 

刘春生 

颈动脉狭窄与缺血性脑血管病有明确的关系。颈动脉狭 

窄引起的卒中占缺血性卒中的 15％，颈动脉狭窄 >70％的患者 

其年卒中率可以高达 l3％，无症状者为 1％。～2％，与狭窄处粥 

样斑块稳定性有关 。不同程度的颈动脉狭窄引起的缺血性 

卒中类型和卒中部位也不相同 。因此，积极治疗颈动脉狭窄 

对预防缺血性卒中和降低卒中致残率、致死率有重要意义。 

目前，颈动脉狭窄的诊断与治疗 已取得很大进展。超声检 

查、数字减影血管造影(DSA)、磁共振血管造影(MtL~_)、螺旋 cT 

血管造影(CTA)和有关生化因子的测定可准确判断颈动脉狭窄 

的部位、程度及附壁斑块的情况。颈动脉内膜切除术 、血管成 

形术及新型药物的应用明显提高了颈动脉狭窄的疗效，减少了 

并发症。 
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一

、颈动脉狭窄的诊断 

1．超声检查 ：目前用于检测颈动脉狭窄的超声仪器有二维 

超声 、经颅多普勒超声(TCD)和双功经颅彩色多普勒超声 (tran 

scranial color duplex sonography，TCCD)。颈部二维超声能检测颈 

动脉内膜、管腔和内膜斑块情况。估计狭窄程度的公式为：狭 

窄程度(％)=(1一最小残腔直径／远端正常颈 动脉直径)× 

100％ 。TCD无创、体积小、费用少且操作方便，可以连续测定 

并用于筛选和随诊颈动脉狭窄患者，在脑血管检查方面有一定 

优势。TCD诊断颈动脉狭窄的依据为：(1)狭窄段血流速度加 

快 ，狭窄越严重流速越快 ，但狭窄 <25％流速可无变化；(2)狭 

窄远端血液流速降低；(3)侧支循环的血流变化；(4)频谱图形 

异常；(5)血管杂音颈内动脉收缩期血液流速峰值(IPSV)是捡 
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