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尿激酶溶栓改善急性脑梗死患者氧化应激
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［摘要］　目的　探讨尿激酶溶栓对急性脑梗死患者氧化应激及神经功能的影响。方法　以随机数字表
法将１３４例急性脑梗死患者分为２组，每组６７例。对照组给予常规神经内科治疗，观察组给予尿激酶溶栓治
疗。治疗前后，用神经功能评分（ＮＩＨＳＳ）、改良ＲＡＮＫＩＮ量表（ｍＲＳ）、日常生活活动能力评分（ＡＤＬ）评估患者
神经功能；检测患者氧化应激指标［丙二醛（ＭＤＡ）、８羟化脱氧鸟苷（８ｏＨｄＧ）、谷胱甘肽过氧化物酶
（ＧＳＨＰＸ）和血清超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）］；并统计两组的治疗效果。结果　治疗后，两组 ｍＲＳ、ＡＤＬ水平均
明显升高（Ｐ＜０．０５），且观察组 ｍＲＳ、ＡＤＬ水平明显高于对照组（Ｐ＜０．０５）；两组 ＮＩＨＳＳ水平明显降低（Ｐ＜
０．０５）；且观察组ＮＩＨＳＳ水平明显低于对照组（Ｐ＜０．０５）。治疗后，两组 ＭＤＡ和８ｏＨｄＧ水平均明显下降
（Ｐ＜０．０５），且观察组ＭＤＡ和８ｏＨｄＧ的显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；两组 ＧＳＨＰＸ和 ＳＯＤ水平均明显升高
（Ｐ＜０．０５）；且观察组ＧＳＨＰＸ和ＳＯＤ水平显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。观察组治疗总有效率为８８．１％，显
著高于对照组的６５．７％（Ｐ＜０．０５）。结论　尿激酶溶栓能够显著改善急性脑梗死患者的氧化应激状态，有助
于恢复神经功能。
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　　急性脑梗死（ＡＣＩ）患者起病非常突然，而且老
年患者运动缓慢，血流缓慢，多数在睡梦中或者安静

时斑块破裂，轻者造成肢体偏瘫，重者直接死于睡眠

中，如果不能及时疏通脑部血管中的阻塞物，致残、

致死率非常高［１］。研究报道［２］，超早期 ＡＣＩ的溶栓
治疗是目前治疗 ＡＣＩ最有效而且缓解率最高的措
施。本研究采用尿激酶溶栓，探讨其效果。

１　资料与方法
１．１　一般资料　选择２０１５年５月至２０１６年５月
期间我院收治的ＡＣＩ患者１３４例。采用随机数字法
表将患者分为２组，每组６７例。对照组：男３３例，
女３４例；年龄５１～７８岁，平均（６３．４±３．４）岁；发病
到进行治疗时间为１．８～４．３ｈ；伴冠心病者６７例，
伴糖尿病者４４例，伴肾脏疾病者２３例。观察组：男
３６例，女３１例；年龄４９～７７岁，平均（６２．３±６．２）
岁；发病到进行治疗时间为１．３～３．９ｈ；伴冠心病者
５９例，伴糖尿病者４７例，伴肾脏疾病者２８例。两
组在性别、年龄、发病到治疗时间、伴随疾病等方面

比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。

１．２　诊断标准　ＡＣＩ的诊断参照全国第四届脑血
管病会议修订的脑梗死诊断标准［３］：①在安静状态
下发病；②发病时并未出现严重的恶心、呕吐，发病
较缓慢；③多数有脑动脉硬化史；④作 ＣＴ或者 ＭＲＩ
等病理学检查能发现梗死病灶；⑤必要时进行腰穿，
腰穿液体中不含血。

１．３　纳入和排除标准　纳入标准：①经过医师诊断
符合诊断标准；②年龄在４９～７８岁之间；③能找到
完整的临床资料；④入院后脑功能的损害时间已超
过１ｈ，而且较严重；⑤影响学检查有进展型梗死灶
出现；⑥均签署知情同意书。

排除标准：①颅内出血患者；②入院时间太晚，
梗死灶完全形成，不适于溶栓；③凝血系统异常或者
有血液系统疾病不能使用尿激酶等溶栓药物。

１．４　方法　对照组进行常规神经内科治疗，即常规
降颅内压、缓解呼吸困难等基础治疗，另外给予患者

氯吡格雷治疗（深圳信立泰药业股份有限公司生

产），口服，２５毫克／次，２次／天。
观察组给予尿激酶溶栓治疗（天津生物化学制

药有限公司生产），１００ｍＬ０．９％氯化钠注射溶液稀
释，２５万单位／次，１次／天。

两组组均治疗２周。此方案经本院医学伦理委
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员会批准。

１．５　观察指标　治疗前后，评价患者神经功能：①
用神经功能评分（ＮＩＨＳＳ）：由美国国立卫生院研究
院制定的卒中量表评分法；②改良 ＲＡＮＫＩＮ量表
（ｍＲＳ）：评估患者在发生脑卒中后神经功能的恢复
情况；③日常生活活动能力评分（ＡＤＬ）：选择Ｂａｒｔｈｅｌ
指数量表评分，一共有１０个维度，分值越高，证明患
者生活能力越高，恢复越好。

治疗前后，抽取患者肘正中静脉血１０ｍＬ，测定
血清中丙二醛（ＭＤＡ）、８羟化脱氧鸟苷（８ｏＨｄＧ）、
谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨＰＸ）和血清超氧化物歧
化酶（ＳＯＤ）的含量。
１．６　治疗效果评价　痊愈：症状显著好转，ＮＩＨＳＳ
评分减少＞９１％；显效：症状改善，ＮＩＨＳＳ评分减少
＞４６％；有效：症状改善较轻，ＮＩＨＳＳ评分减少
ＮＩＨＳＳ评分减少 ＞１８％；无效：症状未改善或致残、
死亡，ＮＩＨＳＳ评分减少 ＜１８％。总有效 ＝痊愈 ＋显
效＋有效。
１．７　统计学处理　用ＳＰＳＳ２０．０进行数据分析。计
量资料比较用 ｔ检验；计数资料比较用 χ２检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　两组ＮＩＨＳＳ、ｍＲＳ、ＡＤＬ评分比较　治疗后，两
组ｍＲＳ、ＡＤＬ水平均明显升高（Ｐ＜０．０５），且观察组
ｍＲＳ、ＡＤＬ水平明显高于对照组（Ｐ＜０．０５）；两组
ＮＩＨＳＳ水平明显降低（Ｐ＜０．０５）；且观察组 ＮＩＨＳＳ
水平明显低于对照组（Ｐ＜０．０５）。见表１。
２．２　两组氧化应激指标比较　治疗后，两组 ＭＤＡ
和８ｏＨｄＧ水平均明显下降（Ｐ＜０．０５），且观察组
ＭＤＡ和８ｏＨｄＧ的显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；两

组ＧＳＨＰＸ和 ＳＯＤ水平均明显升高（Ｐ＜０．０５）；且
观察组ＧＳＨＰＸ和ＳＯＤ水平显著高于对照组（Ｐ＜
０．０５）。见表２。
２．３　两组临床疗效比较　见表３。

表３　两组疗效比较［例（％）］

组别 例数 痊愈 显效 有效 无效 总有效

对照组 ６７ ８（１１．９）１４（２０．９）２２（３２．８）２３（３４．３）４４（６５．７）
观察组 ６７１９（２８．４） ２０（２９．９）２０（２９．９）８（１１．９）５９（８８．１）

χ２值 ９．４４３
Ｐ值 ０．００２

３　讨论
急性脑梗死指的是脑部组织因血液供应障碍而

缺血缺氧，发生坏死，从而影响机体功能的一种疾

病［４７］。据统计［８］，脑卒中中 ＡＣＩ的发生率占到了
７５％，死亡率第一。但是有相关研究表明［９］：脑组

织本身对缺血缺氧十分敏感，大脑从感受到缺氧信

号开始，５ｍｉｎ就能发生脑组织梗死，只是不同的神
经元在缺氧状态下存活的时间不同，对缺氧耐受的

情况也不同。另外查阅相关文献［１０］得出：发生ＡＣＩ
后，对缺氧状态下耐受能力较强的神经元如果迅速恢

复供应该神经元的血管内的血液供应，此类神经元还

有机会存活，因此静脉溶栓治疗能够在一定程度上减

轻患者机体功能损害。找到合适的溶栓药物，在ＡＣＩ
发生后６ｈ以内［１１］，尽力通过溶栓药物改善脑组织的

氧化应激状态，恢复缺血半暗带的神经功能，是当前

治疗ＡＣＩ的重要策略［１２］。

尿激酶是从人尿中经过化学加工和分离，而得

出的一种糖蛋白类物质，能溶解栓子，恢复ＡＣＩ患

表１　两组ＮＩＨＳＳ、ｍＲＳ、ＡＤＬ评分比较（ｘ±ｓ，分）

组别 例数
ＮＩＨＳＳ

治疗前 治疗后

ｍＲＳ
治疗前 治疗后

ＡＤＬ
治疗前 治疗后

对照组 ６７ １５．６２±３．１４ １１．８１±６．６５ａ １．５５±０．３５ａ １．９１±０．２２ａ ６０．９２±１３．８４ａ ６７．８２±１４．２５ａ

观察组 ６７ １５．１３±２．４８ ６．６４±２．２３ａｂ １．６１±０．４２ａｂ ２．９３±０．２０ａｂ ６１．６１±１２．３３ａｂ ７７．３４±１５．４１ａｂ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与对照组比较，ｂＰ＜０．０５

表２　两组氧化应激指标比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＭＤＡ（ｎｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后

８ｏＨｄＧ（ｎｇ／Ｌ）
治疗前 治疗后

ＧＳＨＰＸ（ｍｍｏＬ／Ｌ）
治疗前 治疗后

ＳＯＤ（μｇ／Ｌ）
治疗前 治疗后

对照组 ６７ １８．６±６．５１２．９±６．３ａ ４５１．６±７０．５２６１．１±４５．８ａ ２５．９±８．９３０．３±７．８ａ ５６．６±９．６ ７９．２±８．４ａ

观察组 ６７ １９．５±５．４ ６．４±５．６ａｂ ４５０．６±７２．４１２０．３±４３．８ａｂ ２４．９±５．３４２．６±９．３ａｂ ５７．６±１１．７１１０．７±８．５ａｂ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与对照组比较，ｂＰ＜０．０５
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者脑组织供血，改善脑组织的氧化应激状态，减轻神

经功能损害［１３］。此外，尿激酶还能提高血管内ＡＤＰ
酶活性，抑制血小板聚集，有预防血管内血栓形成的

作用［１４］。氯吡格雷在临床上治疗 ＡＣＩ时主要机制
为抗血小板聚集，有一定的抑制栓子继续形成的作

用，能够预防 ＡＣＩ和阻止 ＡＣＩ发生后的栓子形成，
是临床上常规神经内科治疗的药物，效果不如尿激

酶快，而且不如尿激酶溶栓速度快。

ＡＣＩ发生后，脑组织血液供应受阻，微循环障
碍，脑组织缺血缺氧，氧化应激增强，液化坏死进程

加快，因此，评估 ＡＣＩ脑组织的氧化应激指标的改
善与否能够评估溶栓后的恢复情况［１５］。本组显示：

治疗后，两组ＭＤＡ和８ｏＨｄＧ水平均明显下降（Ｐ＜
０．０５），ＧＳＨＰＸ和 ＳＯＤ水平均明显升高（Ｐ＜
０．０５）；且观察组 ＭＤＡ和８ｏＨｄＧ的降低显著优于
对照组（Ｐ＜０．０５），ＧＳＨＰＸ和 ＳＯＤ水平的升高显
著优于对照组（Ｐ＜０．０５）。这项结果显著说明了尿
激酶治疗ＡＣＩ能显著改善患者的氧化应激状态，优
于常规神经内科治疗。

ＡＣＩ发生后，如果入院溶栓时间较晚，会有脑组
织发生缺氧后导致的神经部分受伤，临床表现为神

经功能下降，评分下降，而且，肢体功能障碍导致患

者日常生活活动能力下降。本组显示：治疗后，两组

ｍＲＳ、ＡＤＬ水平均明显升高（Ｐ＜０．０５），ＮＩＨＳＳ水平
明显降低，且观察组 ｍＲＳ、ＡＤＬ水平明显高于对照
组（Ｐ＜０．０５），ＮＩＨＳＳ水平的降低明显优于对照组。
可以说明，尿激酶溶栓后能够显著改善患者的神经

功能，增强患者日常生活活动能力，对患者后期恢复

很有利。
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