
海南医学2020年12月第31卷第24期 Hainan Med J, Dec. 2020, Vol. 31, No. 24

阿替普酶溶栓治疗对老年急性脑梗死患者炎症因子、
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【摘要】 目的 探讨阿替普酶溶栓治疗对老年急性脑梗死患者炎症因子、颅内血流动力学及神经功能的影

响。方法 回顾性分析2017年1月至2019年9月期间空军军医大学第二附属医院急诊科收治的94例老年急性脑

梗死患者的临床资料，所有患者均接受抗血小板等常规治疗，疗程为两周。将46例接受阿替普酶溶栓治疗的患者

纳入观察组，48例未接受阿替普酶溶栓治疗的患者纳入对照组，比较两组患者治疗前后的血清超敏-C反应蛋白

(hs-CRP)、肿瘤坏死因子(TNF-α) 水平，以及美国国立卫生研究院卒中量表(NIHSS)评分、大脑后动脉收缩期最大血

流速度(Vs)、平均血流速度(Vm)和阻力指数(RI)的变化。结果 治疗后，观察组患者的 NIHSS 评分以及血清

hs-CRP、TNF-α水平分别为(8.72±1.76)分、(13.16±3.38) mg/L、(28.47±7.12) ng/L，明显低于对照组的(11.43±2.44)分、

(20.79±4.25) mg/L、(37.62±8.16) ng/L，差异均有统计学意义(P<0.05)；治疗后，观察组患者大脑后动脉Vs、Vm及RI

分别为(80.75±14.18) cm/s、(62.17±6.45) cm/s、0.48±0.13，明显优于对照组的(75.09±10.31) cm/s、(55.86±5.27) cm/s、

0.63±0.18，差异均有统计学意义(P<0.05)；观察组治疗期间的患者总不良反应发生率为 7.55%，略高于对照组的

3.77%，但差异无统计学意义(P>0.05)。结论 阿替普酶溶栓治疗老年急性脑梗死患者可以增加颅内血管血供，抑

制炎症反应，进而改善神经功能，提高临床疗效。
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【Abstract】 Objective To investigate the effect of thrombolysis with ateplase on inflammatory factors, intracra-

nial hemodynamics, and neurological function in elderly patients with acute cerebral infarction. Methods The clinical

data of 94 elderly patients with acute cerebral infarction treated in Department of Emergency, Second Affiliated Hospital

of Air Force Military Medical University of People's Liberation Army from January 2017 to September 2019 were ana-

lyzed retrospectively. All the patients received routine treatment such as antiplatelet, with a course of 2 weeks. Forty-six

patients treated by thrombolysis with ateplase were enrolled into the observation group, and 48 patients not treated by

thrombolysis with ateplase were enrolled into the control group. The serum levels of high sensitivity C-reactive protein

(hs-CRP), tumor necrosis factor α (TNF-α), the NIHSS score, as well as maximum velocity in systolic phase (Vs), the

mean flow velocity (Vm), and the resistance index (RI) in the systolic phase of the posterior cerebral artery were compared

before and after treatment. Results After treatment, the NIHSS score, serum hs-CRP, and TNF-α levels in the observa-

tion group were (8.72±1.76) points, (13.16±3.38) mg/L, (28.47±7.12) ng/L, significantly lower than (11.43±2.44) points,

(20.79±4.25) mg/L, (37.62±8.16) ng/L in the control group (P<0.05). After treatment, the Vs, Vm, and RI of the posteri-

or cerebral artery in the observation group were (80.75±14.18) cm/s, (62.17±6.45) cm/s, and 0.48±0.13, which were sig-

nificantly better than (75.09±10.31) cm/s, (55.86±5.27) cm/s, and 0.63±0.18 of the control group (P<0.05). The adverse

reaction rate in the observation group was 7.55%, which was slightly higher than 3.77% in the control group, with no sta-

tistically significant difference (P>0.05). Conclusion Thrombolysis with ateplase can increase the blood supply of in-

tracranial vessels, inhibit the inflammatory reaction, improve the neurological function and improve the clinical effect in

the elderly patients with acute cerebral infarction.
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急性脑梗死的发生率近年来越来越高，本病的发

生主要是因为供应脑血液的动脉出现不同程度的粥

样硬化或者形成血栓，造成管腔的狭窄甚至闭塞；也

可能因为异常物体或者脱落的血栓进入脑动脉或颈

部动脉，造成脑部供血量骤然减少或者中断而引起局

灶性急性脑供血不足，使相应血管所支配的区域脑组

织出现冰雹，表现为软化、坏死等[1-2]。本病的致残率

较高且死亡率也较高，因而需要积极进行救治。静脉

溶栓可以开通血管、恢复中断或者减少的脑部血液供

应，是治疗急性脑梗死的有效方法[3]。其中第二代溶

栓药物阿替普酶被多国指南所推荐，目前在临床上应

用逐渐广泛[4]。本研究旨在探讨老年急性脑梗死患者

应用阿替普酶溶栓疗法的疗效，以及其对患者血清炎

症因子、颅内血管血供和神经功能的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2017年 1月至 2019

年 10月期间中国人民解放军空军军医大学第二附属

医院收治的 94 例老年急性脑梗死患者的临床资料。

纳入标准：①年龄 60~75岁；②经头颅CT检查证实为

脑梗死；③患者发病时间≤6 h。排除标准：①明确诊

断为颅内出血的患者；②既往存在颅内动静脉畸形、

颅内动脉瘤病史；③近 3个月有头颅外伤史以及心肌

梗死病史；④近 3周内有消化道或泌尿道出血以及接

受过较大的外科手术；⑤难以控制的高血压。将46例

接受阿替普酶溶栓治疗的患者纳入观察组，48例未接

受阿替普酶溶栓治疗的患者纳入对照组。两组患者

的基线资料比较差异均无统计学意义(P>0.05)，具有

可比性，见表1。

表1 两组患者的基线资料比较(x-±s)

组别

观察组

对照组

t/χ2值

P值

例数

46

48

男/女(例)

26/20

29/19

0.149

>0.05

年龄(岁)

67.21±4.35

66.38±5.17

0.840

>0.05

体质量(kg)

63.24±11.20

62.85±16.32

0.721

>0.05

发病时间(h)

5.10±1.24

5.74±2.01

1.848

>0.05

高血压[例(%)]

24 (52.17)

22 (45.83)

0.378

>0.05

糖尿病[例(%)]

14 (30.43)

15 (31.25)

0.007

>0.05

1.2 治疗方法 两组患者均应用营养神经、自

由基清除剂等药物治疗，同时予维持水电解质和酸

碱平衡、营养支持等常规处理，并且根据病情应用

甘露醇治疗。对照组患者采用拜阿司匹林治疗，口

服，300 mg/次，1 次/d，服用 1 d。第二天开始改为

100 mg/次，1 次/d。观察组患者应用阿替普酶(德国

勃林格殷格翰公司)静脉溶栓，药物用法：剂量为

0.9 mg/kg (最大剂量≤90 mg)+生理盐水 100 mL 静

滴，先静脉推注总剂量的10%，剩余的90%则静脉滴注，

时间<60 min。溶栓治疗过程中尤其注重监测患者的生

命体征，在溶栓治疗24 h后查头颅CT，确认无颅内出血

发生时则开始应用阿司匹林，100 mg /次，1 次/d。两组

患者的疗程均为两周。

1.3 观察指标与检测方法 (1)比较两组患者治

疗前后的神经功能及炎症因子水平。患者在治疗前、

后分别抽取空腹静脉血，采用散射比浊法测定血清超

敏C-反应蛋白(hs-CRP)水平，采用酶联免疫吸附法测

定血清肿瘤坏死因子(TNF-α)水平；同时采用美国国

立卫生研究院卒中量表(NIHSS) [5]对患者的神经功能

进行评价，分数越低则说明患者神经功能的状态恢复

程度相应越好。(2)比较两组患者治疗前后的脑血流

动力学指标。采用超声经颅多普勒血流分析仪测定

脑血流动力学指标，记录大脑后动脉收缩期最大血流

速度(Vs)、平均血流速度(Vm)以及阻力指数(RI)等指

标。(3)观察比较两组患者的不良反应发生情况。

1.4 统计学方法 应用SPSS19.0统计软件进行

数据分析，计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，组间比

较采用 t检验，计数资料比较采用χ2检验，以P<0.05为

差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前后的神经功能及炎症因子

水平比较 治疗前，两组患者的 NIHSS 评分及血清

hs-CRP、TNF-α水平比较差异均无统计学意义 (P>

0.05)；治 疗 后 ，两 组 患 者 的 NIHSS 评 分 及 血 清

hs-CRP、TNF-α水平明显降低，且观察组降低更加明

显，差异均有统计学意义(P<0.05)，见表2。

表2 两组患者治疗前后的神经功能及炎症因子水平比较(x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

46

48

治疗前

15.74±3.54

16.33±4.28

0.727

>0.05

治疗后

8.72±1.76a

11.43±2.44a

5.184

<0.05

治疗前

30.31±4.95

31.47±5.61

0.451

>0.05

治疗后

14.16±3.38a

20.79±4.25a

8.287

<0.05

治疗前

60.14±18.27

59.76±16.25

0.496

>0.05

治疗后

28. 47±7.12a

37. 62±8.16a

7.892

<0.05

注：与本组治疗前比较，aP<0.05。

NIHSS (分) hs-CRP (mg/L) TNF-α (ng/L)
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2.2 两组患者治疗前后的颅内血流动力学指

标比较 治疗前，两组患者的大脑后动脉 Vs、Vm

及 RI 比较差异均无统计学意义(P>0.05)；治疗后，两

组患者的 Vs、Vm 水平明显增加，RI 则明显下降，且

观察组改善更加明显，差异均有统计学意义 (P<

0.05)，见表 3。

表3 两组患者治疗前后的脑血流动力学指标比较(x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

46

48

治疗前

67.64±12.38

66.52±9.76

0.328

>0.05

治疗后

80.75±14.18a

75.09±10.31a

2.964

<0.05

治疗前

50.46±4.96

51.47±5.68

0.598

>0.05

治疗后

62.17±6.45a

55.86±5.27a

4.142

<0.05

治疗前

0.75±0.28

0.76±0.24

0.365

>0.05

治疗后

0. 48±0.13a

0. 63±0.18a

3.892

<0.05

注：与本组治疗前比较，aP<0.05。

Vs (cm/s) Vm (cm/s) RI

2.3 两组患者的不良反应比较 对照组患者出
现血尿 1例、牙龈出血1例，不良反应发生率为3.77%；
观察组患者梗死灶内出血 1例，牙龈出血 1例、血尿 2

例，不良反应发生率为 7.55%。两组患者均无死亡病
例，不良反应经对症治疗后均好转，两组患者不良反应
发生率比较差异无统计学意义(χ2=0.707，P>0.05)。

3 讨论

近年来，急性脑梗死在老年人群中的患病率有逐
年增加的趋势[6]。急性脑梗死的病理机制较为复杂，
其病理基础主要为动脉粥样硬化及斑块形成，斑块内
膜在各种因素的刺激下出现破裂出血，进而引起血小
板聚集以及血栓的形成，引起血管腔不同程度的狭窄
甚至闭塞。局部脑组织细胞也出现供血、供氧不足，最
终导致缺氧坏死的发生[7]。患者可出现头痛、眩晕等症
状，严重者则可出现口舌歪斜、半身不遂、言语困难、昏
迷等表现，具有较高的死亡率；生存的患者也会留有不
同程度的后遗症如语言及肢体活动障碍、意识障碍，严
重影响患者的生活质量及生命安全。当脑梗死发生
后，会造成梗死区域的脑细胞坏死，非梗死区域脑细胞
则形成缺血半暗带，造成该区域的脑细胞缺血损伤，该
区细胞结构存在但是出现功能受损[8-9]。临床上如果能
开通闭塞的血管，则可有效恢复缺血半暗带的血供，可
能会减轻缺血区域的脑组织损伤，进而使部分神经元
细胞得以复活并恢复其功能。在治疗时间窗内进行溶
栓治疗是目前急性脑梗死公认的最有效的干预措施，
可以起到恢复脑血管的再通及缺血病灶的血供、修复
可逆性损伤的神经元功能的作用[10-11]。

既往临床上较常应用第一代溶栓药物尿激酶，该
药物具有较强的溶栓能力，但是尿激酶半衰期短，且
特异性不佳，具有较高的出血并发症的发生风险 [12]。
阿替普酶是第二代溶栓药物，也是临床上应用的第一
个基因重组的溶栓药物[13]。阿替普酶是由血管内皮细
胞产生的一种糖蛋白，作为纤维蛋白溶解剂具有较好
的特异性。本药与纤维蛋白有较强的亲和力，可以特
异性的激活血栓中的纤溶酶原而促进纤维蛋白的降
解；阿替普酶对凝血系统的影响小，不会引起系统性
的纤溶亢进，所以有很好的安全性，出血风险性较小，

是较为理想的溶栓药物[14-15]。此外，TCD检查的颅内

血流动力学指标如血流速度、阻力指数等可以对机体

脑血流动力学的变化作出较好的反映[16]。本研究中观

察组患者采用阿替普酶溶栓，对照组患者采用常规治

疗，结果发现观察组患者治疗后大脑后动脉收缩期

Vs、Vm、RI等脑血流动力学指标较治疗前有了明显的

改善，且改善的程度与对照组比较相对更大，差异有

统计学意义(P<0.05)，说明阿替普酶溶栓治疗可明显

增加患者的脑部血供。治疗后，NIHSS评分在两组患

者治疗后均明显低于治疗前，且观察组患者的评分明

显低于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)，说明使

用阿替普酶溶栓治疗的观察组患者神经功能得到了

更加显著的改善。很多研究表明，炎症反应在急性梗

死的发生、发展过程中起到重要作用，血清 CRP、

TNF-α等炎性因子与急性脑梗死的严重程度呈正相

关性 [17-18]。本研究中，两组患者治疗后血清 hs-CRP、

TNF-α均有明显降低，且观察组降低更加明显，差异

均有统计学意义(P<0.05) ，该结果提示了该药溶栓治

疗可有效降低炎症因子水平，这也是提高临床疗效的

重要机制之一。本研究中观察组患者仅有1例患者出

现梗死灶内出血，总的不良反应发生率与对照组比较

差异无统计学意义(P>0.05)，也说明阿替普酶应用于

静脉溶栓治疗具有较好的用药安全性。

综上所述，老年急性脑梗死患者应用阿替普酶

溶栓治疗能增加颅内血管血供及抑制炎症反应，有

利于神经功能的改善，且能提高疗效，有临床推广应

用价值。
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胃癌患者外周血Th17细胞、血清 IL-17、IL-6水平检测及临床意义
牟晓映 1，2，高美华 1，韩春华 3

1.青岛大学医学部基础医学院免疫学系，山东 青岛 266071；

2.青岛阜外心血管病医院检验科，山东 青岛 266034；

3.青岛大学附属医院检验科，山东 青岛 266003

【摘要】 目的 探讨胃癌患者外周血中Th17细胞与血清中白介素 17 (IL-17)、白介素 6 (IL-6)水平的变化及

其临床意义。方法 选取2017年1~12月青岛大学附属医院收治的40例胃癌患者为观察组，同时选取同期来我院

体检的健康者 40例作为对照组。采用流式细胞仪检测 Th17 细胞频率，采用酶联免疫吸附试验(ELISA试验)检

测细胞因子 IL-17、IL-6的血清浓度。分析Th17细胞频率表达和血清 IL-17、IL-6水平与胃癌患者临床特征的关

系。结果 观察组患者的Th17细胞频率为(1.32±0.23)%，明显高于对照组的(0.79±0.15)%，血清中 IL-17和 IL-6浓

度分别为(11.55±2.45) pg/mL、(199.45±24.42) pg/mL，明显高于对照组的(8.68±1.69) pg/mL、(80.36±14.86) pg/mL，差

异均具有统计学意义(P<0.05)；胃癌TNM分期不同的患者中，Ⅲ+Ⅳ期患者外周血中Th17细胞频率、IL-17、IL-6的

血清浓度分别为(1.42±0.26)%、(13.43±2.17) pg/mL、(217.32±20.66) pg/mL，明显高于Ⅰ+Ⅱ期患者的(1.26±0.20)%、

(10.78±2.04) pg/mL、(189.12±19.96) pg/mL，分化程度中低分化患者外周血中Th17细胞频率、IL-17、IL-6的血清浓

度分别为(1.43±0.24)%、(13.08±1.99) pg/mL、(210.91±23.72) pg/mL，明显高于中高分化患者的(1.24±0.19)%、(10.17±

1.96) pg/mL、(186.06±17.12) pg/mL，有无淋巴结转移患者中有淋巴结转移患者的外周血中Th17细胞频率、IL-17、

IL-6的血清浓度分别为(1.45±0.25)% 、(14.38±1.32) pg/mL、(223.68±16.06) pg/mL，明显高于无淋巴结转移患者的

(1.25±0.19)%、(10.52±1.80) pg/mL、(187.56±17.23) pg/mL，差异均有统计学意义(P<0.05)。结论 外周血中Th17细

胞频率、IL-17、IL-6水平在胃癌患者中的表达明显增高，Th17细胞及其细胞因子可能与胃癌密切相关。

【关键词】 胃癌；Th17细胞；白介素-17；白介素-6；细胞因子；炎症；肿瘤
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Level and clinical significance of Th17 cells and cytokines IL-17 and IL-6 in peripheral blood of patients with
gastric cancer. MOU Xiao-ying 1,2, GAO Mei-hua 1, HAN Chun-hua 3. 1.Department of Immunology, School of Basic
Medicine, Qingdao University, Qingdao 266071, Shandong, CHINA; 2. Department of Clinical Laboratory, Qingdao Fuwai
Cardiovascular Hospital, Qingdao 266034, Shandong, CHINA; 3. Department of Clinical Lboratory, the Affiliated Hospital of
Qingdao University, Qingdao 266003, Shandong, CHINA

【Abstract】 Objective To investigate the changes and clinical significance of Th17 cells in peripheral blood

and IL-17, IL-6 in serum of patients with gastric cancer. Methods A total of 40 patients with gastric cancer, who ad-
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