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急性脑梗死患者静脉溶栓后亚低温治疗的疗效观察

孙洁 凌斌李冰沁袁文丽

【关毽溺】裁歉渗辁；亚羝疆{获棱毙，急燕；籀誊演；棒经营养嚣予，熬潆毪

目前临床上对缺皿性脑卒中的治疗

主要通过两个途襁：～是溶栓治疗；二悬

隰止缺血引起的一策划脑组织病理及嫩

他反应，籍止神经笼毵亡，保护捧经缨

懿。晕羯遗蠢势簸溶捡治疗可餐}ll寒瓣

疵管再通，减少脑皱斑时间和脑维织损

害程度，从而有效改善临床症状并减少

敏残率。而哑低温作为脑保护方法之一，

近年来再次引起了人们的关注。我们予

2002年开始应拜l静躲溶拴联台亚援滠

治疗急性藏梗死患蠹，取褥了灌意疗簸，

搬告如下。

l资料与方法

1．1一般资料：攒1995年中华医学会

全国第四届脑血静躺学术会议修订的

《冬类齄盘蜚疾病诊羧簧点》，选择往本

浣治疗、发病t2 h内、骞鹱确禧经系统

定位体征，头部CT棱在未见出血及与

病情相对应的明照低密度灶，收缩压<

180 mm Hg(1 mrn Hg=0．133 kPa)、舒

张压<100 illnl Hg，竞凝血功能及严熏

虢器凌链翼素麴惫瞧艟粳死惠聋3s铡。

其中舞22饿，女l《鲷，年龄35～76岁，

平均(62_--+4)岁；有诲疵压病史30例．糖

尿病史6例，风湿性心脏病心房颤动瘸

史2例；伴偏瘫24例．失语2例。偏育

4倒，浅昏迷4铡，嗡媾或意识模糊2例。

选舞溺羯建滚热捡雾18绸痒秀慰照缓，

其中勇1l饲，女?铡；年龄3i～75罗。

平均‘62．0±3．4)矽。

1．2分组及治疗方法：按照随机数字袭

法将患者分为常规缀和亚低温组，每组

18铡。两组患者的警龄，性别、治疗赫横

撼赣爵善遴话分(GCS)、{孛经费簏簸簇

程度评分《NDS)、镶毙部位和大小眈鞍

燕异均无统计学意义(P均>0．05)，具

有可比性。

I．2．1常规组治疗；常规治疗如静脉洛
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表1备组患者治疗前后艚脊液BDNF及NDS比较Gq-s)

注：与对照组比较，8P<O．01；与本组治疗前比较，6P<O．Ol；与常规组比较，4P<O．01

空白代表束测

表2两缀患者G()s比较

注：与常规组比较，‘，<o．05

检、脱水降颅压、促进细胞代谢、呼吸机

支持呼吸及防治辩发痉等综台治疗。黪

蠢蠹溶栓嫠舞l派激骜。

1。2．2亚低温缌治疗：在常规维治疗的

基础上联合亚低激治疗。采用药物降温

及物理降温联合呼吸机支持呼吸。镇静、

肌松药用硫喷妥钠、维库溴铵；物理晦激

持续嫠用苏毯；砰戮壤支持采曩溺疹闼

歇摇令逶气(S1MV)粕压力支持避气

(PSV)；亚低温维持直肠温度在32～

34 C为宜．持续72 h。再根据亚低温篾

温方式缓慢复温。

1．3检测指标及穷法：①治疗前及治疗

惹1周测定麓脊泼巾糖源桎神经营养鞭

子(BDNF)。②戳撵1995年第舀届藏巍

管病学术会议通过的评分标准，于治疗

前及治疗后30 d行NDS评定，轻魔功

能缺损为NDS 0～15分，中度为16～

30分，重度为31—45分。③治疗后3胤

按照接拉薪哥裂爨滓分(COS)耘准弹徐

结果：5分为後爱嶷好(可正常生潘)#

4分为中残<有功能障碍，但可独立嫩

活)；3分为重残(清醒，但生活不熊自

理)；2分为植物Ⅵ生存；1分为死亡。分别

甘薄恢复良好率、巾残率，重残率，榱物

生存率窝襄死搴。

1．4统{卡学方法：莱耀SPSS】2．0较襻

包，计量资料用均数±标准差(；士s)寝

示．进行配对t梭验、方差分析和g橡

验，P<O．05为麓异有统计学意义。

2结果

2．1 弦脊渡中B1)NF毙较(表1)：惫性

藏援琵患者藏秘渡转DNF采乎骥燕I薅

于对照组(P<O．01)；治疗前常规缀和

亚低温组脑脊液BDNF比较差昴觅统

计学意义(P>0+05)；治疗后1周，两组

BDNF明显高予治疗前(P均<0．01)，

且委蔹湿治疗可以避一步上溺BDNF

承乎(P<0。01)。

2．2 NDS(表1)：治疗前常规组和贬低

温组NDS差异无统计学意义；两缀橱疗

后30dNDS均明娩低于治疗前，且溉低

温组降低更为鼹箸(P<O．01)。

2，3预磊跑鞍(袭2)：与豢援组毙较，

亚低温组良好枣鬟著舞高，孛，蠢残率燕

著降低(尸均<0．05)．而对植物嫩襻率

和病死率无明摄影响。

3讨论

20世纪80簪代后期，研究发现脑

瀣嚣于正鬻参考壤2～s 2C(亚甄瀑)凑

明显的棒经像护俸掰。无严重熬并发纛。

近年来研究最求，征低温可减小再灌注

后急性心肌梗死的梗死范围，增加濒危

区的存活心肌⋯；驱低温联合生脉淀射

液可明显改营心胁齄复苏患者神绕功

麓扛]。委蘸瀑砖藏缩戆镖护露龚l懿辍潮

主要努：亚低灏洚骶脑组织耗氧莺及代

谢。抑制脑损伤觖血、缺氧后的炎箍反

应，促进缺血／褥灌注后期蛋白质的合

成，调节损伤后钙谰节蛋白激酶I和蛋
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自激瓣的活性，减轻缺盘性神经元攒镪，

改交靛巍轰各穆酶溪挂，降羝嚣浸燕麓

索攒镄，糕迸齄缨黪维药帮凌能簸复。洚

低麟缁脆绪梅蛋白破坏。搀裁{串缀龙凝

亡日“]，减轻应激反应。]。降低血肿瘸坏

死因子一n(TNF—a)¨o及血胃泌紊(GAS)

水甲，减少急性胃黏膜病变(上消化道蹦

肌)的发生。

溶桧治疗是急性脑梗死患者重要的

治疗方法o]，王文忠等n3对3 h内及3～

6 h掰缌急经齄梗死患者采用大荆爨溶

捡强激黪浚疗懿强霹，绘予癍灶霸麓繇

亚低激，发凌亚低温缰在渣疗磊30 d襁

90 d瞅N黼较对照组明显降低；本磷究
中猩静脉溶栓的基础上联用亚低濑漪

疗，可明显降低脑梗死患者NDS，岛单

纯静脉溶栓治疗比较。显示出了明鼹簇

昴；麒眶低温通过其对脑细胞的保护作

用可蛙蓍提高静脉溶栓治疗的良好率，

降低巾残率和重残率，明显提高了校球

疗效。瓣对植物生存宰和病死率无鼹簧

影壤，这霹施与榉本量较垂有关。

转移NF整毒牵经元叁身所支配静靶缀

织产缴的～类含量极镞的可溶性多歇分

子，与神经元的生长、再串密切相关ol，

谯缺赢损伤后神经元的修复及结构藏建

过程中起重要作用“o]。BDNF产生予中

枢神经系统的神经元及星形胶质细胞，

在脑内分帮最为广泛，对发育中的变感、

运动、感觉神经元的存话，分化和增藏以

及掰搬运麓{孛经元静送{亏往变有促避酾

撬鬻亡露爱。萁疆裁。f蕤是：①通避诱簿

钙缮会鬣骞表达，稳定缨耱瘫Ca”浓

度￡”】。②下调N一甲基D一门冬氨酸受体

(NMDAR)功能，抑制谷氨酸的毒性o“，

从Ifi『减轻由兴奋性氨基酸毒性及钙超载

导致的缺m损伤，增强受损神经元对缺

m的时受机制，保护了神经元的存

活i”““。③BDNF可以对抗一氧化氮

(NO)供体的缅臆毒，扶丽保护神经霓觉

受损伤”“，@BDNF瑷强超氧纯兹螋貔

酶鞠避簸纯镌酶等在毒串羟元痰豹岔穗，

使爨由墓聚集减少，扶藤保护{串经死受

受自融麓的攻击，Tsukahara等【l硝发现

在缺觚状况下，BDNF及其受体TrkB

袭选均增加，并且BDNF通过激活

TrkB髓体，阻断胞内损伤因子对蛋白激

酶C的活性，以利于防止神经元发生变

性、坏娥。在本研究中亦观察到急性脑攒

死爨嚣骏脊液中BDNF表达较对照缀

显萋立溺，提示菝软盘矗BDNF反痰拨

增强是机体早期神经元对缺巍、缺裁自

我缳护翦一个重要豢撬，采矮驻骶滋治

疗霉疆显著上蠲BDNF表逮，攘涮蘧凭

溢治疗可能通遣程迸BDNF袭达来发

挥其对脑细胞的保护作用。这种上调促

进了缺m后损伤神经元的修簸。BDNF

特异性地同受体结合，激满细胞代谢．促

进轴突生长并通过J二调突触囊泡蛋白的

袭达，调节突触功能的重建““。

本研究表明：①亚低漱治疗可能从

分子水平透过谨透BDNF表达米发挥

箕蒎缨稳鹃强护终穗。②静繇滚捡瑶耍

低瀣浚疗急{生弦梗死霹避一步降低

NDS，改善瑗后。③稷据GOS，驻低溢治

疗可以明显提升急件脑梗死患嚣的良好

率．降低中、重残率。④静脉溶检后亚低

温治疗为急性脑梗死患者掇供了一种安

全，有效和可行的方法，其疗效姓著、肯

定。在预后中也发挥了重要倦用。
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12.Mori K;Miyazaki M;lwase H Temporal profile of changes in brain tissue extracellular space and

extracellular ion concentrations after cerebral ischemia and effect of mild cerebral hypothermia

2002(10)

13.Harris OA;Colford MJ Jr;Good MC The role of hypothermia in the management of severe brain

injury:a recta-analysis 2002(07)

14.王岚;马国营;王璞 亚低温联合生脉注射液在心肺脑复苏中的应用[期刊论文]-中国中西医结合急救杂志

2006(04)

15.钱远宇;孟庆义;王志忠 亚低温疗法减少家兔再灌注急性心肌梗死范围的实验研究[期刊论文]-中国危重病急救

医学 2004(03)
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相似文献(6条)

1.期刊论文 王丽波 中西医结合治疗急性脑梗塞60例分析 -中医药学刊2003,21(3)
    目的:研究单用尿激酶UK早期静脉溶栓及在此基础上加用自拟补肾活血方、联用亚低温疗法治疗急性脑梗塞的效果.方法:选择急性脑梗塞住院病人

60例,随机分为补肾活血方组与UK组各30例,60例均经临床及CT诊断为急性脑梗塞患者,分别给予静脉溶栓治疗及加用自拟补肾活血方联用亚低温疗法治疗

15天后,作CT检查及神经功能缺损程度评分,作出疗效评价.脑梗塞属中医中风范畴,多系老年人罹患.根据祖国医学理论,认为肾精亏虚,髓海失养,气血瘀

滞是脑梗塞的病机.因此拟定了补肾活血方配合静脉溶栓治疗急性脑梗塞.方中川芎、地龙、丹参活血化瘀,熟地、黄精、枸杞补肾益精,石菖蒲、冰片化

痰、开窍、醒神,全方共奏补肾活血开窍之功.结果:补肾活血方组临床有效率96%,UK组临床有效率70%,两组有显著性差异.结论:在静脉溶栓基础上加用自

拟补肾活血方联用亚低温疗法治疗急性脑梗塞是一种更有效、更安全的方法.早期静脉溶栓联用中药及亚低温疗法治疗急性脑梗塞,能明显提高临床疗效

,减少并发症,促进神经功能的恢复,降低病残、病死率,值得临床推广应用.

2.期刊论文 彭福华.苏镇培.李玲.曾进胜.裴中 亚低温对脑缺血区P53蛋白表达的影响 -中风与神经疾病杂志

1999,16(4)
    目的在尿激酶溶解大鼠脑血栓治疗中,研究亚低温对溶栓复流后大脑中动脉缺血区P53蛋白表达的影响.方法应用肾血管性高血压大鼠(RHRSP),用光化

学法制成一侧大脑中动脉闭塞(MCAO)模型,在血栓形成后0.5h应用尿激酶静脉溶栓复流后,用免疫组织化学的方法研究P53蛋白的表达.结果亚低温组P53蛋

白的表达,明显弱于正常体温组.结论亚低温降低脑缺血区域的P53蛋白的表达,可能是亚低温产生脑保护的机制之一.

3.期刊论文 余厚友.贺建争.易成刚.孙明霞.杨颖.宋祖军 亚低温对缺血大鼠的脑保护作用与一氧化氮表达的相关

性 -中国临床康复2004,8(1)
    目的:研究在尿激酶溶解脑血栓治疗过程中,亚低温对大鼠一氧化氮和一氧化氮合酶表达的影响. 方法 :以肾血管性高血压大鼠 (renovascular

hypertensive stroke-prone, RHRSP)为研究对象,用光化学法制成一侧大脑中动脉闭塞 (middle cerebral artery occlusion, MCAO)模型,在血栓形成

后应用尿激酶静脉溶栓结合亚低温治疗,以观察溶栓治疗时,亚低温对一氧化氮和一氧化氮合酶影响及对缺血半影区的保护作用. 结果 :亚低温治疗能明

显降低 MCAO大鼠溶栓治疗后脑组织中一氧化氮合酶的高表达( t=6.37,P< 0.01);实验组脑组织一氧化氮合酶 mRNA浓度( 28± 4)个/ mm2与对照组(

17± 2)个/ mm2比较( t=13.02,P< 0.01)差异有非常显著性意义,降低血清( t=16.96,P< 0.01)和脑组织( t=12.75,P< 0.01)中一氧化氮的含量,实验组

脑梗死面积( 24± 3)%与对照组( 38± 4)%比较,差异有非常显著性意义( t=6.26,P< 0.001). 结论 :亚低温对缺血性脑卒中的保护作用可能是通过影响

一氧化氮和一氧化氮合酶的表达而实现的.

4.期刊论文 彭福华.苏镇培.李玲.曾进胜.黄海威.裴中 大鼠脑血栓溶解和亚低温联合治疗的研究 -中国神经精神

疾病杂志2000,26(1)
    选用纯种健康雄性Spraque-Dawley大白鼠,行双肾双夹肾动脉狭窄术.双肾动脉狭窄术后高血压持续8～10周以上,血压达24 kPa或以上,从未出现脑卒

中神经系统症状的肾血管性高血压大鼠(RHRSP)用光化学法制成一侧大脑中动脉闭塞(MCAO)模型,在MCAO后0.5、1、2、3小时应用尿激酶静脉溶栓,结合亚

低温治疗,用TTC染色和HE染色,观察溶栓治疗和亚低温联合治疗对梗塞灶大小的影响以及溶栓复流后脑出血情况.

5.期刊论文 凌斌.孙洁.李冰沁.袁文丽 静脉溶栓后亚低温治疗对急性脑梗死患者脑脊液神经生长因子的影响 -临
床荟萃2007,22(17)
    脑源性神经生长因子(BDNF)是神经元自身所支配的靶组织产生的一类含量极微的可溶性多肽分子,与神经元的生长、再生密切相关[1],在缺血损伤后

神经元的修复及结构重建过程中起着重要作用[2].为探讨亚低温治疗对急性脑梗死患者脑脊液BDNF的影响,我们对36例急性脑梗死患者进行了研究,现报

道如下.

6.期刊论文 王振发 静脉溶栓联合局部亚低温治疗急性缺血性卒中疗效观察 -中国社区医师（医学专业）

2011,13(8)
    目的:研究尿激酶静脉溶栓联合脑局部亚低温治疗急性缺血性卒中的临床疗效.方法:选择61例急性脑梗死患者分为尿激酶静脉溶栓联合脑局部亚低温

治疗组(以下简称治疗组,30例)和常规治疗组(以下简称对照组,31例).两组均给予常规治疗,治疗组另增加尿激酶静脉溶栓及局部亚低温治疗.结果:治疗

组在第7、14天,患者的临床神经功能缺损程度评分和临床疗效均明显优于对照组(P＜0.05).结论:尿激酶静脉溶栓联合脑局部亚低温是治疗急性缺血性卒

中安全有效的方法.
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