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重组组织型纤溶酶原激活剂静脉溶栓治疗

急性脑梗死的远期疗效分析

曾红 王雪里红 王克英 王洪源 张建军

【关键词】脑梗死，急性； 重组组织型纤溶酶原激活剂； 远期疗效； 溶栓治疗

我们前期研究表明，用0．7 mg／kg

重组组织型纤溶酶原激活剂(rt-PA)静

脉溶栓治疗6 h内急性脑梗死患者90 d

是安全、有效的⋯。但其远期疗效如何报

道不多。本研究中对前期研究的179例

存活患者进行1～3年的随访与疗效分

析．报告如下。

1资料与方法

1．1病例选择及方案：对2001--2004年

收治的206例急性脑梗死患者中179例

存活者进行随访分析。其中A组为rt—PA

0·9 mg／kg组·B组为rt—PA 0．7 mg／kg

组，C组为对照组；各组又按是否使用肝

索分为克塞组(1组)和非克塞组(2组)。

对入选病例以电话或家访的形式随访，

记录其临床神经功能缺损程度评分标准

中的中国脑卒中神经评分(CSS)和

Barthel指数(BI)，以及再梗死和死亡原

因，最后进行统计学分析。

1．2疗效评估：记录患者随访1、2、3年

的CSS及BI。疗效判定标准：①CSS：基

本痊愈：CSS减少91％～100％，病残程

度为0级；显著有效：CSS减少46％～

90％，病残程度为1—3级；有效：CSS减

少18％～45％；无变化：CSS减少17％

以下，或无变化。或增加17％以下；恶

化：CSS增加18％以上；死亡。②Bl：提

高≥95％为接近完全恢复；提高75％一

94％为轻度依赖；提高50％～74％为中

度依赖；提高<50％为严重致残；0为死

亡。本研究中将中～重度致残统归为致

残；将CSS评分在原有缓解基础上恶化

4分以上，且除外脑出血为再次脑梗死。

基金项目：北京市科委科研基金资助项

目(H0102102701 13)

作者单位：100043北京，首都医科大学

附属北京朝阳医院京西院区(曾红，张建军)；

北京急救中心(王雪里红．王克荚)；北京大学

公共卫生学院统计教研室(壬洪源)

作者简介：曾红(1 966一)，女(汉族)．四

川I省人，主任医师，Email：zenghon92708@

sina．coin。

·研究报告·

表1 135例急性脑梗死患者随访143年中各组远期疗效比较 Voo(例)

注：与同年C组比较，9P<0．05

1．3统计学处理：用析因设计的方差分

析各年的CSS及BI。各组问率的比较应

用logistic回归模型，P<0．05为差异有

统计学意义。

2结 果

对179例患者进行随访．因拒访、搬

家、电话变更或随访资料不全而被排除

者共44例，其中随访1年内37例失访，

第2年5例失访，2例随访资料不全。实

际随访i35例，男87例(占64．44％)，女

48例(占35．56％)。

2．1疗效比较(表1)：随访1年、2年，

A+B组显效率、痊愈率明显高于C组

(P均<O．05)；随访3年的显效率．痊愈

率及各年的有效率、致残率、病死率、

死亡+致残率A+B组与C组、A组与

B组间比较差异均无统计学意义。

2．2是否使用肝素组间疗效比较：3年

问是否使用肝素组问治疗有效率、显效

率、痊愈率、致残率、病死率及死亡+致

残率比较差异均无统计学意义。

2．3死亡情况(表1)：15例患者均在

2年内死亡，其中A组4例，B组7例，

C组4例。3例死于再次脑梗死(其中

A+B组2例。c组1饲)，1例死于脑出

血(A1组)，6例死于心脏病，2例死于肺

部疾病，3例死因不明。3年间各组病死

率比较差异无统计学意义。

2．4脑出血及再梗死情况(表2)：2例

在随访后1．5年出现脑出血，其中Al

组死亡1例，B2组严重致残1例。3年内

A+B组再梗死率为13．40％，C组为

18．42％，各组间差异无统计学意义。

表2各组患者3年问再梗死

和再出血比较 例(％)

3讨论

2000年Schmolling等瞳3报道．使用

rt-PA静脉溶栓治疗急性脑梗死后1年

的随访结果令人鼓舞。本研究中对急性

脑梗死患者进行1～3年的随访结果显

示，2年内rt—PA溶栓组的显效率及痊

愈率均高于非溶栓对照组，说明溶栓组

较对照组在2年内仍显示出较好的预

后；1年后两组间的病死率及死亡+致

残率差异无统计学意义；而90 d的病死

率及死亡+致残率两组间差异有统计学

意义[1]，说明溶栓能降低早期(90 d内)

的病死率或死亡+致残率．但对1年后

万方数据
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的病死率或死亡+致残率无影响。随访 到达急诊，如果将溶栓时间界定在3 h ischemic stroke[J]t Stroke，2005，36

3年两组问各率无差异．说明随着时间 内，这将使大部分患者不能得到溶栓治 (7)：1452—1456·

的延长，溶栓治疗的益处在递减。其影响 疗。半暗带理论给溶栓治疗提供了依据，
L4J 1he Na“”8¨”““”叭Neurological

因素有多方面，主要有并发症、年龄、生 灌注加权像(PwI)与弥散加权像(DWI)D．iso．一“：”6粤ke“。：A?”ok。
活方式、心理状态及各种不可预知的影 不匹配提示存在可逆的缺血区·最长可 。。tiIt。，for：。。t。。h。。i stroke[J。]．
响因素a 达48 h以上甚至数日，部分患者仍有再 N Engl J Med，1995．333(24)：1581一

在前期的研究中，溶栓组14 d内脑 灌注治疗的指征，因此，对个体而言．溶 1587．

出血发生率高于对照组．但梗死灶内的 栓的时间窗远不止3 h‘“：。有报道，超过 [53 Perez A。Restrepo L，Kleinman JT，

出血预后良好．挺示这部分患者有早期 3 h的急性脑梗死患者，在严格筛选后 et a1．Patients with diffusion—perfusion

再灌注⋯。本研究中溶栓组有2例患者 及医院里有较强的神经科时，可进行6 h mismatch on magnetic resonanee 1mag一

在1．5年后发生脑出血．分析其原因与 以内的溶栓治疗‘1．7-BJ。随着现代医学影 ⋯g 48 ho”5“““。甜””“ok。symp-

溶栓没有直接的相关性·而与患者自身
像学技术的发展，以及DwI和PwI在t[oJm]．oJnNseetu：rc。liimniacagli。agn，d2。im。6ag，iln69(4fe)a：t3u2re9s一

脑血管病变或其他因素有关。有文献报 临床的广泛应用·急性缺血性脑卒中的
333．

道，溶栓后24 h的再梗死与溶栓没有相 溶栓时间窗可延长至9 h“‘或更长a [6]Ha。ke W，AIbe，。G，A1．R。。i Y，。t a1．

关性，而与梗死严重程度、同侧预动脉狭 综上所述，rt—PA静脉溶栓治疗6 h A phase I MRI．based 9-hour window

窄程度及是否先前服用阿司匹林、年龄 内急性脑梗死能改善1年、2年的预后； acute stroke thrombolysis trial with

等有关‘“。在前期研究中，急性期的再梗 随着时问的推移，其有效性呈现递减趋 intravenous desmotep[aae[J]．stroke，

死被认为可能是溶栓后的一个现象而不 势。rt—PA 0．7 mg／kg与0．9“g／kg剂
2005，36(1)：86-73．

是结果。导致血栓形成的各种因素均可 量疗效基本相同。
[7]Kl。i“d。‘f“D·K155。18 B·Sch“8id8。A'

以导致再梗死。没有解决形成m栓的始 参考文献 et。引。．E“81b“1”幻’”．combina?‘：”57。
动因素·即使溶栓也无法避免血栓的继 [1]王雪里红，曾红·樊琨·重组组织型纤溶

。t。oke；a population山ased st。dy[J]．

续形成‘“。本研究中，3年内溶栓组的再 酶原澈活剂早期静脉溶栓对急性脑梗
Stroke，2004，35(2)：。27，29．

梗死率与对照组比较差异无统计学意 死的疗效[J]·中华神经科杂志t 2006，
[83 Kent DM，Rutha∞r R，Selker HP．A，。

义，进一步说明溶栓对再梗死影响不大。 ，．““⋯：“””3‘ some patients likely to benefit from

不同剂量溶栓组间及克塞亚组间预后各 [2|S．chmiilling⋯S,Gron．?M．'R“4。H’⋯a，1． rec。mbinant tissue-type plasmin。gen

指标的率差异无统计学意义，与前期patien。ts treated wi：h rtPA in cllnicaI
activatorfor aeu““ch。“““0k。“”

90
d鬯结果口3一致a routine[-J3．stroke，2。。。，31(7)： 口be]yo?nsd”3。kheo，u2ros03f，r304m(2s)y：m46p4t04m677∞et
关于溶栓的时间窗问题，美国国立 1552—1554-

一一

(收稿日期：2008一03一lo
神经疾病和中风研究所(N1NDS)将溶 [3]Rubiera M，Alvarez。Sabin J，Ribo M· 修回日期：2008一】o一20)

栓时间窗定为3 h内[“。但Perez等[。1报 。‘a1．Predictors。f。8‘ly arterial (本文编辑；李银平)

道，仅8％的急性脑梗死患者能在3 h内 ””c1””“酣”。“””plasminoge“

·启事·

中华医学会与万方数据签署系列杂志数据库独家合作协议

2008年2月29日，中华医学会与万方数据股份有限公司在京签署独家期刊数据库合作协议。中华医学会拥有百年办刊

历史，其主办的《中华医学杂志英文版》刚刚庆贺了120周年华诞。截至2008年3月，中华医学会主办的系列杂志已达118种，

形成了国内外医药卫生界数量最大的期刊群。中华医学会杂志社是以编辑出版中华医学会主办的各类医学期刊为主要任务

的全国医学期刊出版机构。也是中华医学会对其所主办的各类医学期刊实施管理的重要业务部门。2007年7月，中华医学会

启动中华医学会系列杂志数据库邀标工作，旨在通过优势互补、合作共赢，达到建立品牌、规范市场的目的．进一步拓展纸版

期刊的服务和影响，打造数字化医学期刊信息服务平台。此次邀标。本着。公开、公正、公平”的原则，严格按照既定规范程序，

中华医学会最终确定万方数据股份有限公司为战略合作伙伴。

根据双方达成的共识。中华医学会与万方数据股份有限公司将共同打造中华医学会系列杂志电子版专项产品。万方数据

股份有限公司将提供技术支持和从事市场营销活动，开发中华医学会系列杂志的数据信息资源，打造“中华医学会系列杂志

数据库”品牌。

此次合作，顺应了国家新闻出版总署所倡导的数字化出版发展方向．将进一步推动中国医药卫生期刊出版的数字化进

程。通过强强联合．实现传统期刊出版的产业升级，探索符合我国国情的医学期刊出版行业的全新业态和发展模式，以实现

。传承百年经典，铸就精品中华期刊群；再现世纪华章，打造医学信息新航母”的宏伟目标。

(中华医学会杂志社)

万方数据
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:凡符合入选标准的患者随机分为A、B、C 3组,A组为rtPA 0.9 mg/kg,B组为rtPA 0.7 mg/kg,C组作为对照组不用rtPA.溶栓两组先将总量中的8 mg静脉快

速推入,剩余量在1 h内用静脉泵输入,总量均不超过90 mg.观察3组治疗后24 h、90 d神经功能缺损评分,及90 d日常生活能力指数(Barthel),同时观察

3组治疗后30 d脑出血率及病死率.结果:A组溶栓后24 h和90 d治愈及显效率为41.18%和76.47%,90 d Barthel指数为95～100分者占58.82%,30 d脑出血率

为8.82%,病死率为5.88%.B组溶栓后24 h和90 d治愈及显效率为39.39%和69.70%,90 d Barthel指数为95～100分者占54.55%,30 d脑出血率为9.09%,病死

率为9.09%.C组治疗后24 h和90 d治愈及显效率为21.21%和30.30%,90 d Barthel指数为95～100分者占21.21%,30 d病死率为9.09%.90 d溶栓组显效率

(73.13%)明显高于对照组(30.30%,P=0.001 7),严重致残率分别为13.43%和24.24%.结论:急性脑梗死静脉应用rtPA溶栓治疗是安全有效的,国外0.9

mg/kg的剂量也适用于国人.
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