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摘要：目的 探讨开窍活血汤联合阿替普酶（rt - PA）对急性脑梗死（ACI）患者认知功能及血清 N - 末端 B 型脑钠肽前体（NT -
proBNP）、可溶性细胞间黏附分子 - 1（sICAM - 1）水平的影响。方法 选取湖南中医药大学第一附属医院 2022年 1月至 12月收治的

ACI患者 100 例，按随机数字表法分为观察组和对照组，各 50 例。两组患者均予 rt - PA 溶栓治疗联合常规治疗，观察组患者加用开

窍活血汤，两组患者均治疗 2周。结果 观察组总有效率为 96. 00%，显著高于对照组的 82. 00%（P < 0. 05）。治疗后，两组患者的口舌

歪斜、半身不遂、言语謇涩、面色皎白、舌质暗淡、脉沉细等中医证候积分均显著降低，且观察组显著低于对照组（P < 0. 05）；两组患者

美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）评分显著降低，简易智能精神状态评估量表（MMSE）评分显著升高，且观察组显著优于对照组

（P < 0. 05）；两组患者 NT - proBNP 和 sICAM - 1 水平均显著降低（P < 0. 05），且观察组显著低于对照组（P < 0. 05）。观察组患者治

疗期间不良反应发生率为 6. 00%，显著低于对照组的 20. 00%（P < 0. 05）。结论 开窍活血汤联合 rt - PA 治疗 ACI 的临床疗效显

著，可有效缓解患者的临床症状和体征，改善其神经功能及认知功能，降低血清 NT - proBNP和 sICAM - 1水平，且安全性良好。
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Effect of Kaiqiao Huoxue Decoction Combined with Alteplase on Cognitive Function and

Serum NT - proBNP，sICAM - 1 in Patients with Acute Cerebral Infarction
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（1. The First Affiliated Hospital of Hunan University of Chinese Medicine，Changsha，Hunan，China 410004； 2. Changsha Hospital of Traditional
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the effect of Kaiqiao Huoxue Decoction combined with alteplase （rt - PA） on the cognitive
function and the levels of serum N - terminal pro - brain B - type natriuretic peptide（NT - proBNP） and soluble intercellular
adhesion molecule - 1 （sICAM - 1） in patients with acute cerebral infarction （ACI）. Methods A total of 100 patients
with ACI admitted to the First Affiliated Hospital of Hunan University of Traditional Chinese Medicine from January to December
2022 were selected and randomly divided into the observation group and the control group by the random number table method，
with 50 cases in each group. The patients in the two groups were treated with rt - PA thrombolysis and conventional therapy，on
this basis，the patients in the observation group were treated with Kaiqiao Huoxue Decoction. Both groups were treated for two
weeks. Results The total effective rate in the observation group was 96. 00%，which was significantly higher than 82. 00% in the
control group （P < 0. 05）. After treatment，the scores of traditional Chinese medicine （TCM） syndromes （including mouth and
tongue deviation，hemiplegia，speech dullness，pale complexion，dullness of tongue，and deep thready pulse） in the two groups were
significantly lower than those before treatment，and those in the observation group were significantly lower than those in the control
group（P < 0. 05）；the National Institutes of Health Stroke Scale （NIHSS） score in the two groups was significantly lower than
that before treatment，while the Mini - Mental State Examination（MMSE） score in the two groups was significantly higher than
that before treatment，and those in the observation group were significantly better than those in the control group（P < 0. 05）；the
levels of NT - proBNP and sICAM - 1 in the two groups were significantly lower than those before treatment，and those in the
observation group were significantly lower than those in the control group （P < 0. 05）. During treatment，the total incidence of
adverse reactions in the observation group was 6. 00%，which was significantly lower than 20. 00% in the control group（P < 0. 05）.
Conclusion Kaiqiao Huoxue Decoction combined with rt - PA is effective and safe in the treatment of ACI，which can effectively
alleviate the clinical symptoms and signs，improve neurological and cognitive functions，and reduce serum NT - proBNP and
sICAM - 1 levels.
Key wordsKey words：：Kaiqiao Huoxue Decoction；alteplase；acute cerebral infarction；N - terminal pro - brain B - type natriuretic peptide；
soluble intercellular adhesion molecule - 1
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急性脑梗死（ACI）为神经内科常见疾病，由患者自

身血管疾病等因素导致血栓进一步发展，并使其神经

功能持续恶化。临床常采用西医常规治疗，但长期用药

会导致不良反应，且疗效不佳会导致病灶扩大，大脑持

续处于缺血、缺氧状态会损伤神经功能，最终引发认知

功能障碍。因此，早期给予合理干预，有利于ACI患者神

经、肢体运动功能的恢复，可有效降低认知功能障碍的

发生率［1］。阿替普酶（rt - PA）为一种新型溶栓药物，进

入机体后可诱导纤溶酶原转化为纤溶酶，并促使其降

解纤维蛋白，临床广泛用于ACI等心血管疾病的治疗，

但单用仅能轻微扩张机体血管，对脑血管损伤的缓解

作用较弱［2］。ACI属中医“中风”范畴［3］，且与气虚血瘀

有关，气虚为肝肾阴虚、气血不足，血瘀为经脉阻滞、瘀

血瘀滞，而气虚为本，血虚为标，因气血逆乱、上犯于脑

而影响神经及肢体功能，故以益气活血、扶正祛邪为治

疗原则。N - 末端 B型脑钠肽前体（NT - proBNP）为天

然拮抗剂［4］，是脑血管疾病的一种新型生物学指标，其

在脑内的含量较高，与脑梗死有一定相关性。可溶性细

胞间黏附分子 - 1（sICAM - 1）为细胞膜表面蛋白，其水

平能反映机体大脑血管内皮细胞功能的损伤情况，与血

管内细胞膜上特异性受体结合时，可促使机体白细胞与

血管内皮细胞移动，进而使血栓形成［5］。本研究中探讨了

开窍活血汤联合 rt - PA对 ACI患者认知功能及血清

NT - proBNP和 sICAM - 1水平的影响。现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料

纳入标准：西医符合《中国脑梗死中西医结合诊治

指南（2017）》中ACI诊断标准［6］，且经头部CT或MRI等
影像学检查确诊；中医参考《中医病证诊断疗效标准》，

辨证分型为气虚血瘀证，主症为口舌歪斜、半身不遂、

言语謇涩、感觉减退，次症为面色皎白、自汗，舌质表现

为舌质暗淡、苔白有齿痕，脉沉细［7］；发病至就诊时间不

超过 4. 5 h；首次发病。本研究方案经我院医学伦理委员

会审批（批件编号为 2021 - 12 - 07），患者家属签署知

情同意书。

排除标准：存在心、肝、肾等重要脏器障碍；既往存

在颅内出血史；近期进行过较大外科手术；过敏体

质 ；存在凝血功能异常；精神、肢体障碍；收缩压

（SBP）≥ 185 mmHg（1 mmHg = 0. 133 kPa），舒张压

（DBP）≥ 110 mmHg；存在高血压等其他心血管疾病。

病例选择与分组：选取湖南中医药大学第一附属

医院 2022年 1月至 12月收治的ACI患者 100例，按随机

数字表法分为观察组和对照组，各 50例。两组患者一般

资料比较，差异无统计学意义（P > 0. 05），具有可比性。

详见表1。

表1 两组患者一般资料比较（n = 50）
Tab. 1 Comparison of the patients′ general data between the

two groups（n = 50）

组别

观察组

对照组

χ2 / t值
P值

性别

（男 /女，例）

26 / 24
28 / 22
0. 161
0. 688

年龄

（X ± s，岁）

60. 78 ± 9. 56
61. 46 ± 9. 78
0. 352
0. 726

体质量指数

（X ± s，kg / m2）

20. 98 ± 1. 52
21. 23 ± 1. 45
0. 842
0. 402

发病至就诊

时间（X ± s，h）
2. 69 ± 0. 39
2. 79 ± 0. 41
1. 250
0. 214

合并疾病［例（%）］

糖尿病

10（20. 00）
12（24. 00）
0. 233
0. 629

冠心病

15（30. 00）
18（36. 00）
0. 407
0. 523

1. 2 方法

对照组患者予注射用阿替普酶（Boehringer Ingel⁃
heim Pharma GmbH&Co. KG，国药准字SJ20160054，规格

为每支 20 mg）0. 9 mg /（kg·d），每日最大剂量为 90 mg。
其中，10%注射用阿替普酶 + 0. 9%氯化钠注射液（辰

欣药业股份有限公司，国药准字H20056758，规格为每

支 1 mL∶0. 45 g），每次 10 mL，5 min内静脉推注完毕；剩

余量 + 0. 9%氯化钠注射液（每次 100 mL）于 1 h内静脉

滴注完毕。溶栓治疗完毕 24 h后，予常规抗凝、减轻颅

内压、抗血小板、营养神经及调节血脂、血糖、血压等综

合治疗。观察组患者在对照组治疗基础上加用开窍活血

汤，组方为当归15 g，赤芍12 g，川芎12 g，丹参 20 g，红花

5 g，芒硝5 g，石菖蒲9 g。随症加减，痰热闭肺者加桑叶、桑

白皮，疏散风热、利水消肿；肢体麻木者加木瓜、威灵仙，

平肝舒筋、祛风祛湿；腹实者加枳壳、生大黄，理气宽中、

泻热通肠、凉血解毒；气虚明显者加党参、太子参，益气通

络、生津润肺；小便失禁者加益智仁、桑螵蛸，益肾固精、

温脾暖肾。取清水500 mL，煎至200 mL，早晚分服，每次

100 mL。两组患者均持续治疗2周。

1. 3 观察指标与疗效判定标准

观察指标：1）中医证候积分。评估治疗前后的口舌

歪斜、半身不遂、言语謇涩、面色皎白、舌质暗淡、脉沉

细 6项中医症状，每项分为无（0分）、轻度（2分）、中度

（4分）、重度（6分）。评分越高，表明症状越重。2）神经

功能及认知功能。采用美国国立卫生研究院卒中量表

（NIHSS）评估神经功能缺损程度［8］，采用简易智能精神

状态评估量表（MMSE）评估认知功能［9］。NIHSS总分为

42分，每项评分为 0～4分，0～15分为轻度缺损，16～
30分为中度缺损，31～42分为重度缺损。评分越低，表

明神经功能越好。MMSE总分为 30分，每项评分分别为

1分、3分、5分。评分越高，表明认知功能越好。3）血清

NT - proBNP及 sICAM - 1水平。抽取患者治疗前后空

腹静脉血各 5 mL，离心（转速为 3 000 r / min，半径为

8 cm）10 min，分离血清，保存于 - 20 ℃冰箱，采用CT -
3180型全自动血液分析仪（深圳市凯特生物医疗电

子科技有限公司）和酶联免疫吸附试验测定血清
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NT - proBNP和 sICAM - 1水平。4）安全性。比较两组患

者皮肤黏膜出血、牙龈出血、颅内出血、胃肠道反应、头

晕头痛等不良反应发生情况。

疗效判定［10］：症状、体征基本消失，中医证候评分

减少 ≥ 95%，NIHSS评分减少 ≥ 90%，为治愈；症状、体

征显著缓解，70% ≤ 中医证候积分减少 < 95%，45% ≤
NIHSS评分减少 < 90%，为显效；症状、体征部分缓解，

30% ≤中医证候积分减少 < 70%，18% ≤ NIHSS评分减

少 < 45%，为有效；症状、体征均无缓解，中医证候积分

减少 < 30%，NIHSS评分减少 < 18%，为无效。总有效 =
治愈 +显效 +有效。

1. 4 统计学处理

采用 SPSS 22. 0统计学软件分析。计量资料以X ± s
表示，行 t检验；计数资料以率（%）表示，行χ2检验。P < 0. 05
为差异有统计学意义。

2 结果

结果见表2至表6。
表2 两组患者临床疗效比较［例（%），n = 50］

Tab. 2 Comparison of clinical efficacy between the two groups
［case（%），n = 50］

组别

观察组

对照组

χ2值

P值

治愈

20（40. 00）
18（36. 00）

显效

18（36. 00）
15（30. 00）

有效

10（20. 00）
8（16. 00）

无效

2（4. 00）
9（18. 00）

总有效

48（96. 00）
41（82. 00）
5. 005
0. 025

表3 两组患者NIHSS与MMSE评分比较（X ± s，分，n = 50）
Tab. 3 Comparison of NIHSS and MMSE scores between the

two groups（X ± s，point，n = 50）

组别

观察组

对照组

t值

P值

NIHSS评分

治疗前

16. 89 ± 3. 26
16. 87 ± 3. 56
0. 029
0. 977

治疗后

6. 89 ± 0. 56a
8. 59 ± 0. 78a
12. 519
0. 000

MMSE评分

治疗前

14. 85 ± 3. 02
14. 89 ± 2. 79
0. 069
0. 945

治疗后

25. 61 ± 4. 13a
21. 46 ± 3. 65a

5. 324
0. 000

注：与本组治疗前比较，aP < 0. 05。表4至表5同。

Note：Compared with those before treatment，aP < 0. 05 （for
Tab. 3 - 5）.

表5 两组患者血清NT - proBNP与 sICAM - 1水平比较

（X ± s，n = 50）
Tab. 5 Comparison of serum NT - proBNP and sICAM - 1

levels between the two groups（X ± s，n = 50）

组别

观察组

对照组

t值

P值

NT - proBNP（pmol / L）
治疗前

416. 56 ± 53. 46
412. 45 ± 49. 89

0. 397
0. 692

治疗后

158. 45 ± 29. 45a
218. 56 ± 33. 65a

9. 505
0. 000

sICAM - 1（ng / L）
治疗前

438. 25 ± 45. 11
441. 23 ± 42. 89

0. 339
0. 736

治疗后

258. 46 ± 37. 45a
358. 23 ± 41. 71a

12. 593
0. 000

表6 两组患者不良反应发生情况比较［例（%），n = 50］
Tab. 6 Comparison of the incidence of adverse reactions between

two groups［case（%），n = 50］

组别

观察组

对照组

χ2值

P值

皮肤黏膜出血

1（2. 00）
3（6. 00）

牙龈出血

1（2. 00）
3（6. 00）

颅内出血

0（0）
1（2. 00）

胃肠道反应

1（2. 00）
2（4. 00）

头晕头痛

0（0）
1（2. 00）

合计

3（6. 00）
10（20. 00）
4. 332
0. 037

3 讨论

ACI主要病理机制为动脉粥样硬化（AS）不稳定斑

块及血栓形成，发病率呈上升趋势，其发病急骤，病情发

展快，且致死率、致残率较高，严重影响患者的生存质

量，还给医疗资源带来沉重负担。溶栓治疗作为早期干

预ACI的有效措施，可促进脑血管血流再灌注，并减轻其

神经功能缺损。其中，rt - PA可促进机体纤维蛋白的溶

解，但因其治疗时间窗较窄，对血栓穿透力较差，在一定

程度上限制了临床疗效［11］。中医学认为，中风病机为气

血亏虚、闭阻脑络、瘀血内结［12］。淤血不通则会导致大脑

缺血区出现炎性反应损伤，且溶栓治疗会进一步损耗体

内之气，气虚则会摄血无力，进而导致脑出血。故临床治

疗应以益气活血、扶正祛邪、通络化瘀为治疗原则，纠正

溶栓所致气虚血瘀症，以此提高治疗安全性。

孔令胜等［13］的研究显示，rt - PA有特异性较高、半

衰期长等优势，其通过阻碍ACI患者血小板聚集，减少

大脑血流循环阻力，并调节其脑部狭窄、阻塞部位的血

液循环，进而减少梗死面积。开窍活血汤方中，当归补

血活血、润肠通便，赤芍清热凉血、散瘀止痛，川芎活血

行气、祛风止痛，丹参祛瘀止痛、清心除烦，红花散瘀止

表4 两组患者中医证候积分比较（X ± s，分，n = 50）
Tab. 4 Comparison of traditional Chinese medicine syndrome scores between the two groups（X ± s，point，n = 50）

组别

观察组

对照组

t值

P值

口舌歪斜

治疗前

4. 89 ± 0. 13
4. 87 ± 0. 15
0. 712
0. 478

治疗后

2. 13 ± 0. 15a
3. 56 ± 0. 45a
21. 317
0. 000

半身不遂

治疗前

5. 03 ± 0. 15
5. 01 ± 0. 11
0. 760
0. 449

治疗后

2. 56 ± 0. 45a
3. 02 ± 0. 15a
6. 857
0. 000

言语謇涩

治疗前

5. 12 ± 0. 48
5. 15 ± 0. 46
0. 319
0. 750

治疗后

2. 45 ± 0. 26a
3. 19 ± 0. 78a
6. 364
0. 000

面色皎白

治疗前

5. 13 ± 0. 45
5. 16 ± 0. 35
0. 372
0. 711

治疗后

2. 89 ± 0. 45a
3. 46 ± 0. 28a
28. 156
0. 000

舌质暗淡

治疗前

4. 97 ± 0. 28
4. 98 ± 0. 27
0. 182
0. 856

治疗后

1. 85 ± 0. 16a
2. 69 ± 0. 45a
12. 437
0. 000

脉沉细

治疗前

5. 16 ± 0. 47
5. 18 ± 0. 39
0. 232
0. 817

治疗后

2. 03 ± 0. 12a
2. 78 ± 0. 59a
8. 808
0. 000

•药学论著•
Pharmacy Articles

56



2024年 3月 5日 第 33卷第 5期

Vol. 33，No. 5，March 5，2024 China Pharmaceuticals

痛，芒硝清火消肿、润燥软坚，石菖蒲开窍豁痰、醒神益

智。诸药合用，共奏益气活血、扶正祛邪、通络化瘀之

效［14］。李兰等［15］的研究表明，赤芍、川芎、红花等中药能

显著舒张ACI患者的血管，并提升其血液流速，进而改善

脑部血液循环，减轻脑损伤，防止血栓形成。本研究结果

显示，观察组总有效率显著高于对照组（P < 0. 05），观察

组患者治疗后的口舌歪斜、半身不遂、言语謇涩、面色

皎白、舌质暗淡、脉沉细等中医证候积分均显著低于对

照组（P < 0. 05），提示开窍活血汤联合 rt - PA治疗ACI
的临床疗效显著，可有效改善患者的中医症状及体征。

刘赵东等［16］的研究表明，rt - PA作为ACI首选溶栓

药物，可与患者血栓纤溶酶特异性地形成复合体，并使

其转化后溶解纤维蛋白，进而促进脑部堵塞血管的疏

通，同时通过降低脑部侧支循环阻力，改善其缺血区微

循环及神经功能缺损。王华强等［17］的研究表明，川芎、当

归作为临床常用活血化瘀药物，不仅能改善微循环，还

能促进大脑重塑、新生血管及神经元生成，且扩血管作

用较好。同时，石菖蒲可减轻ACI患者的脑水肿症状，改

善脑电图，减少神经元凋亡，进而影响基因调控。吴茂森

等［18］的研究表明，开窍活血汤联合 rt - PA治疗ACI可通

过抑制细胞凋亡，促使干细胞增殖，保护和恢复大脑缺

血引起的受损神经元，并调节梗死边缘区纤维蛋白的表

达，同时改善缺血再灌注后脑组织的炎性反应，减少炎

性因子对局部组织的浸润及趋化因子的释放，有利于缓

解脑水肿，进而改善ACI患者缺血区大脑组织神经元的

凋亡，促使其损伤神经元的恢复，减轻神经功能的缺损。

本研究结果显示，观察组患者治疗后的NIHSS评分显著

低于对照组（P < 0. 05），MMSE评分显著高于对照组

（P < 0. 05），提示开窍活血汤联合 rt - PA可有效改善

ACI患者的神经功能及认知功能。

既往研究表明，血清NT - proBNP在ACI患者脑中

含量较高，会致使其神经细胞损伤，引发脑水肿［19］。
sICAM - 1作为一种可溶性黏附分子，不仅是介导受损

血管内皮细胞及白细胞黏附的关键因子，还能诱导机

体参与炎性反应及免疫反应。张绒等［20］的研究表明，红

花可通过增强Na +，K + - ATP酶和 Ca2 + - ATP酶活性，

进而减轻ACI患者的脑水肿，保护其脑组织；丹参能显

著抑制ACI患者的血小板聚集，激活纤维酶系统，并降

低其血液黏稠度，扩张血管，加快血液流速，进而改善

微循环。本研究结果显示，观察组患者治疗后的血清

NT - proBNP和 sICAM - 1水平及不良反应发生率均显

著低于对照组（P < 0. 05），提示开窍活血汤联合 rt - PA
可有效降低ACI患者的血清NT - proBNP和 sICAM - 1
水平，且安全性良好，与崔娜等［21］的研究结论一致。

综上所述，开窍活血汤联合 rt - PA治疗ACI的临

床疗效显著，可有效缓解患者的临床症状和体征，改善

其神经功能及认知功能，降低血清 NT - proBNP和

sICAM - 1水平，且安全性良好。
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