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脑卒中是急性发生的血管或血流异常引起的

脑血液循环障碍而致神经功能缺损综合征。随着

人口的老龄化，脑卒中目前已是导致全球人口死亡

的第二大病因，也是致残的主要原因，居我国死亡

病因的首位，业已成为威胁人类健康和生命的主要

疾病。随着循证医学的发展，越来越多的临床证据

可以用于指导脑卒中的治疗，近 10 年来，开展了许

多有关脑卒中治疗的临床试验和研究，既有让人鼓

舞的结果，也有不尽如人意之处。急性脑卒中患者

需要多方面的综合治疗，随机对照试验（RCT）为临

床治疗提供了客观的科学证据，然而，目前真正能

够直接用于指导脑卒中治疗的结论性临床试验证

据还不多，仍然有许多问题尚未解决，许多治疗方

法仍需进一步的临床试验证据和评价，为脑卒中的

防治提供高级别的临床证据［1］。本文拟就近 10 年

来脑卒中治疗主要进展，进行回顾性分析与总结。

一、缺血性卒中的治疗进展

1. 溶栓治疗 缺血性卒中患者脑梗死灶周围存

在缺血半暗带区，但是挽救半暗带区脑组织的时间

窗仅为 3 ~ 6 h。目前，治疗急性缺血性卒中最为有

效的特异性药物疗法为溶栓治疗，我国使用的主要

溶栓药物包括重组组织型纤溶酶原激活物（rt⁃PA）
和尿激酶（UK）。（1）rt⁃PA：有多项临床试验对 rt⁃PA
静脉溶栓治疗进行评价，其治疗时间窗分别为脑卒

中后 < 3 h、3 ~ 4.5 h 或 < 6 h。美国国立神经病学与

卒中研究所（NINDS）研究表明，rt⁃PA 静脉溶栓治疗

3 个月时患者神经功能恢复率显著高于对照组［2］。

1996 年，基于 NINDS 的研究结果，美国食品与药品

管理局（FDA）批准 rt⁃PA 用于急性缺血性卒中发病

3 h 患者的静脉溶栓治疗。但是，美国的阿替普酶溶

栓治疗急性缺血性卒中（ATLANTIS）试验和欧洲协

作组急性脑卒中研究（ECASS）的Ⅰ期和Ⅱ期临床试

验均未显示：急性缺血性卒中发病 6 h 内或 3 ~ 5 h 静

脉应用 rt⁃PA 能够改善脑卒中的结局［3］。而 ECASS
Ⅲ试验发现，发病后 3 ~ 4.5 h 静脉应用 rt⁃PA 仍然有

效［4 ⁃6］。Wardlaw 等［7］对 rt⁃PA 溶栓治疗急性缺血性

卒中的随机对照临床试验进行系统评价，18 项试验

的结果显示，发病 6 h 内接受 rt⁃PA 静脉溶栓治疗的

患者病死率和病残率明显降低；3 h 内治疗者降低程

度更加明显。证实急性缺血性卒中后 3 h 内行静脉

溶栓治疗有效，并且提示发病 6 h 内接受治疗仍有

希望获得成功。第三次国际卒中试验（IST）将进一

步明确急性缺血性卒中溶栓治疗的有效治疗时间

窗，该试验目前仍处于研究阶段［8］。（2）尿激酶：关于

尿激酶的“急性脑梗死 6 h 内的静脉溶栓治疗”临床

试验分为两个阶段，第一阶段的试验证实了尿激酶

溶栓治疗的安全性和有效性，明确了尿激酶的使用

剂量为（1 ~ 1.5）× 10 6 U；第二阶段的随机双盲安慰

剂对照试验将发病时间 < 6 h 的急性缺血性卒中患

者随机分为 3 组，其中两组分别静脉应用尿激酶 1.5
× 10 6 U 和 1 × 10 6 U，另一组为安慰剂对照组。结果

显示，两溶栓治疗组患者 24 h 内欧洲卒中量表

（ESS）评分明显改善，病残率明显低于安慰剂组；总

病死率和症状性颅内出血发生率 3 组之间无显著差

异。其结论为：急性缺血性卒中患者发病 6 h 内静

脉应用尿激酶溶栓治疗相对安全有效［9］。但是，后

来的一项评价不同溶栓药物、不同剂量治疗急性脑

梗死的 Cochrane 系统评价发现，该项临床试验未能

显著降低随访期末的死亡或残疾风险。（3）其他溶

栓药物和治疗方法：其他溶栓药物目前均缺乏大样

本随机对照临床试验的证据。替奈普酶似乎有效，

且出血较少［10］。经动脉溶栓治疗急性缺血性卒中
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尚未获得可靠的临床研究证据［11］。理论上溶栓药

物直接进入栓子所在部位可增加治疗效果并降低

出血风险，但由于溶栓启动时间的延迟，其临床益

处可能会有所抵消［12］。椎⁃基底动脉脑卒中溶栓治

疗的时间窗和适应证是否可以放宽，尚需大样本临

床试验加以证实。2006 年公布的一项系统评价结

果显示，经动脉或经静脉溶栓治疗基底动脉闭塞无

明显差异［13］。对不同溶栓药物、不同剂量以及不同

给药途径溶栓治疗急性缺血性卒中的疗效和安全

性进行比较的一项系统评价结果表明，尚无足够的

证据证明低剂量和高剂量溶栓药物治疗急性缺血

性卒中哪个更为安全有效，或何种溶栓药物更有效

或经何途径给药更佳［14］。美国心脏协会（AHA）和

美国卒中协会（ASA）在 2007 年的指南中Ⅰ级推荐：

急性缺血性卒中患者发病 3 h 内可以选择性静脉应

用 rt⁃PA 0.90 mg/kg，总剂量 < 90 mg［15］。欧洲卒中促

进会（EVSI）2003 年指南建议：静脉溶栓时间可以延

长至 4.5 h［16］。中国脑血管病防治指南（2007 年）建

议：对经过严格选择、发病 3 h 内的急性缺血性卒中

患者应积极采用静脉溶栓治疗，首选 rt⁃PA，无条件

者可以尿激酶代替［17］。

2. 抗血小板治疗 阿司匹林是唯一经过临床试

验评价的抗血小板药物。一项缺血性卒中急性期

抗血小板治疗的 Cochrane 系统评价对脑卒中患者

发病 48 h 内口服阿司匹林的疗效进行分析，9 项随

机对照临床试验共纳入 41 399 例患者，研究结果显

示，阿司匹林可明显降低随访期末的病死率或病残

率，减少脑卒中复发，且症状性颅内出血风险仅轻

度增加［18，19］。对急性冠脉综合征和经皮冠状动脉血

管成形术后患者的观察显示，静脉应用血小板膜糖

蛋白Ⅱb/Ⅲa 受体抑制剂阿昔单抗联合肝素和阿司

匹林或氯吡格雷有效［20］。然而，急性缺血性卒中临

床试验始终未获得类似疗效。阿昔单抗Ⅲ期临床

试验由于效益⁃风险比不理想而被迫终止［21，22］。其

他抗血小板药物如噻氯匹定、氯吡格雷和双嘧达莫

等治疗急性脑卒中的效果，迄今尚无可靠的随机对

照临床研究结果的评价，联合应用抗血小板药物治

疗脑卒中的研究结果也十分有限。

3. 抗凝治疗 一项关于抗凝药治疗急性缺血性

卒中疗效的 Cochrane 系统评价共纳入 24 项随机对

照临床试验，其结果未显示抗凝药能够降低随访期

末的病死率，抗凝药治疗组患者随访期末病死率及

病残率也无显著下降。抗凝治疗可降低缺血性卒

中复发率，以及肺栓塞和深静脉血栓形成发生率，

但也会增加症状性颅内出血发生率，其临床效益被

颅外出血率的增加所抵消，因此，不支持急性缺血

性卒中患者常规应用抗凝药物［23］。一项观察缺血

性卒中超早期（< 3 h）进行肝素抗凝治疗的临床试

验结果显示，发病后 90 d 时治疗组患者的结局优于

对照组，但是症状性出血增加［24］。目前认为，超早

期肝素抗凝治疗不能作为溶栓疗法的替代治疗。

欧 洲 与 澳 大 利 亚 可 逆 性 缺 血 性 卒 中 预 防 试 验

（ESPRIT）研究华法林和阿司匹林预防动脉源性（非

房颤）短暂性脑缺血发作（TIA）或小卒中患者心、脑

血管事件的作用，其结果表明，华法林对非房颤所

致脑卒中的二级预防作用并不优于阿司匹林［25］。

凝血酶抑制剂阿加曲班可以选择性地抑制凝血酶，

其优点为起效较快、作用时间短、出血倾向小、无免

疫源性、安全性较高等［26⁃28］。美国的一项随机双盲

安慰剂对照临床试验将 171 例急性缺血性卒中患者

随机分为高、低剂量组和安慰剂组，结果显示，3 组

受试者症状性颅内出血无显著差异，证实阿加曲班

治疗急性缺血性卒中安全，但其有效性尚需更多的

临床试验加以证实［29］。

4. 降纤治疗 2003 年公布的一项降纤药物治

疗急性缺血性卒中疗效的 Cochrane 系统评价共纳

入 5 项随机对照临床试验，结果显示，降纤药物可轻

度降低患者随访期末的病死率或病残率，并降低治

疗期间和随访期末死亡率，而症状性颅内出血发生

率未显著增加［30］。中国的一项多中心随机双盲对

照临床试验对降纤酶治疗急性缺血性卒中的有效

性和安全性进行评价，46 所医疗中心共 1053 例发

病 12 h 内的脑卒中患者入选，随机分为降纤酶治疗

组和安慰剂组，结果表明，降纤酶可有效改善患者

神经功能和日常生活活动能力，若发病 6 h 内使用

效果更佳［31］。业已证实，急性缺血性卒中患者发病

3 h 内应用安克洛酶有效。2006 年发表的欧洲卒中

安克洛酶治疗试验（ESTAT）对发病 6 h 内接受安克

洛酶治疗的疗效进行评价，1222 例急性缺血性卒中

患者随机分为安克洛酶治疗组和安慰剂对照组，治

疗 3 个月时两组患者神经功能恢复率无显著性差

异；但安克洛酶组患者病死率和 1 个月内脑内出血

发生率高于安慰剂组，症状性脑出血发生率亦显著

升高；发病 3 h 以上的患者未能改善远期神经功能
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结局，而且 3 个月内的脑内出血发生率和病死率有

所增加，鉴于此，其结论为：对于发病 3 h 以上的急

性缺血性卒中患者不推荐使用安克洛酶治疗［32］。

5. 外科手术和血管内治疗 关于缺血性卒中急

性期患者进行颈动脉内膜切除术（CEA）以改善脑血

流的研究证据较少。颈动脉内膜切除术可降低中

至重度症状性颈动脉狭窄患者缺血性卒中风险，对

于非症状性重度狭窄患者也有一定裨益。据文献

报道，部分颈内动脉严重狭窄或完全闭塞患者，于

发病 24 h 内施行颈动脉内膜切除术可取得较好的

效果。但是，手术后脑血流骤然恢复可能会加重脑

水肿，对于大面积梗死患者甚至会引起出血性转

化。脑血管成形术和支架植入术已被证实能够预

防脑卒中的发生，可以用于治疗颈动脉夹层分离引

起的急性缺血性卒中，但是其治疗颅内、外动脉病

变引起的急性缺血性卒中仅有少数病例报道。

6. 神经保护治疗 大量实验研究表明，神经保

护药在动物实验中显示有效，但是临床试验却未取

得与动物实验相同的疗效，单用神经保护药或与恢

复血流措施联合应用的疗效尚需进一步研究［33］。

（1）钙拮抗剂：一项评价钙拮抗剂治疗急性缺血性

卒中疗效的 Cochrane 系统评价显示，钙拮抗剂对随

访期末的不良结局和病死率无明显影响，高剂量钙

拮抗剂或静脉应用钙拮抗剂均会增加不良结局事

件的发生率［34］。（2）兴奋性氨基酸抑制剂：2003 年发

表的 Cochrane 系统评价结果显示，兴奋性氨基酸抑

制剂对急性缺血性卒中死亡或病残率、病死率均无

显著影响［35］。（3）镁制剂：一项静脉应用硫酸镁治疗

缺血性卒中（IMAGES）的研究结果显示，硫酸镁对

改善脑卒中患者病死率或病残率无明显作用［36］。

（4）细胞膜稳定剂：2002 年发表的一项系统评价结

果表明，脑卒中后接受口服胞二磷胆碱治疗的患

者，全面恢复神经功能的可能性显著高于安慰剂

组，但药物安全性比较无明显差异［37］。2001 年发表

的关于神经节苷脂类药物治疗急性脑卒中疗效的

Cochrane 系统评价提示，与对照组比较，随访期末神

经节苷脂治疗组患者病死率无显著降低［38］。（5）抗

氧化剂：依达拉奉可改善急性缺血性卒中患者的预

后且安全［39］，NXY⁃059 不能显著改善急性缺血性卒

中后的神经功能结局［40］。

7. 其他药物治疗 （1）丁基苯肽：可增加缺血区

脑血流量，保护线粒体功能，改善脑损伤并促进神

经功能的恢复。一项多中心随机双盲安慰剂对照

临床研究对 201 例发病 72 h 内的急性缺血性卒中患

者丁基苯肽疗效进行观察，与安慰剂组比较，丁基

苯酞治疗组患者神经功能缺损程度及日常生活活

动能力评分显著改善［41］；另一项多中心随机对照开

放研究结果也支持这一结论［42］。另外两项小样本

的随机对照临床试验也得出与上述研究类似的结

果［43，44］。（2）人尿激肽原酶：人尿激肽原酶具有扩张

缺血脑组织微动脉之功效。针对 466 例发病 48 h 内

的急性缺血性卒中患者的临床研究结果显示，人尿

激肽原酶可显著改善脑卒中患者的神经功能缺损

程度及日常生活活动能力［45］。

8. 中医中药 （1）中成药：中成药种类繁多，在

我国应用广泛，但其治疗缺血性卒中的安全性和有

效性尚未取得高级别的临床证据［46］。在 2007 年发

表的一项系统评价研究中，191 项临床试验共纳入

19 338 例患者，对 22 种中成药的安全性和有效性进

行了分析比较，但是试验质量普遍较低，均不足以

指导临床治疗［47］。另一项纳入 189 项临床试验共

19 180 例患者的系统评价研究，对 21 种中成药的疗

效进行分析显示，中成药能够改善神经功能缺损程

度，排除非随机对照试验后进行 Meta 分析，结果仍

然显示具有明显的改善作用［47］。（2）针灸：目前关于

针灸治疗缺血性卒中疗效的高质量的临床试验较

少，尚未获得可靠的研究结论。 2005 年发表的

Cochrane 系统评价研究共纳入 14 项随机对照临床

试验，观察 1208 例患者，显示针刺治疗对缺血性卒

中急性期患者有潜在的疗效，无明显不良反应［48］。

9. 脑卒中后高血压的控制 脑卒中后急性期高

血压十分常见，尤其发病最初的数小时内更易发

生。血压升高的原因包括：既往高血压病史、颅内

高压、低氧血症、疼痛或膀胱充盈、恶心及脑卒中本

身导致的应激反应［49］。就理论而言，降血压治疗可

以缓解脑水肿，减少缺血性卒中的出血性转化风

险，以及预防早期复发性脑卒中。缺血性卒中急性

期患者，进行 rt⁃PA 溶栓治疗前后血压应控制在 <
185/110 mm Hg（1 mm Hg = 0.133 kPa），以降低脑出

血转化风险［50］。但是，降血压治疗可因为引起脑缺

血区灌注压的降低而导致神经功能恶化［50］，患者病

死率与入院时的血压呈“U”形关系，即血压升高和

降低均与病死率有关［51，52］。一项关于缺血性卒中急

性期血压相关性研究对 150 例急性缺血性卒中发病
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24 h 内入院的患者进行分析，其结果显示，发病 24 h
内血压每降低 10 mm Hg，不良结局风险即增加 1.89
倍，因此，对于缺血性卒中急性期伴严重高血压的

患者应适度降低血压［53］。缺血性卒中生存患者急

性坎地沙坦评价（ACCESS）研究对脑卒中后第 1 天

开始应用坎地沙坦的效果进行分析，但是由于安慰

剂组受试者病死率和血管事件复发率较高而被提

前终止试验［54］。一项评价脑卒中后即刻控制高血

压和低血压（CHHIPS）的临床试验表明，拉贝洛尔

（labetalol）和赖诺普利（lisinopril）是治疗急性缺血性

卒中时的有效降血压药物，有望降低病死率和潜在

病残率，而且不增加严重不良事件［55，56］。由于该试

验样本量较小，其结果有待于进一步的大样本临床

试验加以验证。目前，对于急性缺血性卒中早期控

制血压治疗对患者预后的影响，尚未获得大样本临

床试验证据的支持［57］。

10. 脑卒中后高血糖 大多数缺血性卒中急性

期患者血糖水平呈中度升高。有多项溶栓治疗试

验结果发现，高血糖可增加患者溶栓后的出血并发

症，此与溶栓药物的种类无关，rt⁃PA 也同样［58］。脑

卒中后高血糖是缺血性卒中转归不良的独立预测

因子［59］。目前认为，对脑卒中后的高血糖并发症应

该施以积极的治疗，但是使用何种降血糖治疗方法

及血糖治疗的目标值应为多少？可供参考的随机

对照临床试验证据为数不多。Bruno 等［60］对发病

12 h 内血糖水平明显升高的急性缺血性卒中患者进

行胰岛素治疗（根据血糖水平频繁调整胰岛素用

量），结果显示，患者血糖水平于给药 5 h 内即可达

到目标值，目前尚不清楚这种干预是否会影响转

归。在英国的一项缺血性卒中葡萄糖胰岛素试验

（GIST⁃UK）中，将脑卒中发病 24 h 内血糖水平略升

高（6 ~ 17 mmol/L）的患者随机分配至葡萄糖⁃钾⁃胰
岛素（GKI）治疗组（毛细血管血糖水平控制在 4 ~ 7
mmol/L）或盐水治疗对照组，持续 24 h 静脉给药。

但该项试验在纳入 933 例患者后因病例选择困难而

被迫终止。其结果表明，输注葡萄糖⁃钾⁃胰岛素能

够明显降低血糖水平和血压，但两组患者发病 90 d
时的病死率和病残率无显著差异［61］；另一项关于缺

血性卒中后高血糖症治疗（THIS）的多中心随机对

照临床试验结果显示，随访 3 个月时治疗组和对照

组受试者的临床转归无明显差异［62］。其他更多的

临床研究仍在进行当中，目前尚未取得最后结论。

11. 颅内高压的处理 高渗脱水药甘露醇是最

常使用的降低颅内压的药物。但是，2007 年发表的

一项 Cochrane 系统评价并未显示甘露醇对降低缺

血性卒中病死率或病残率有显著疗效。目前，尚无

足够的证据支持缺血性卒中急性期常规应用甘露

醇治疗。缺血性卒中后颅内压升高时，可经静脉予

以甘露醇，严重者或脑疝形成者可增加甘露醇的剂

量，延长治疗时间［63］。呋塞米（速尿）和甘油果糖也

是防治颅内压升高的常用药物，目前尚无可靠的随

机对照临床试验证据的支持。皮质类固醇激素可

以减轻脑水肿，但其不良反应较多，目前尚无足够

的资料评价其不良反应，而且不能明显提高患者生

存率，故不主张常规使用。恶性大脑中动脉梗死为

严重大面积脑梗死，是由于大脑中动脉近端主干或

颈内动脉远端闭塞所致，其病死率高达 50% ~ 80%，

发病早期即应施行去骨瓣减压手术，以降低大脑中

动脉梗死引起的恶性颅内压升高，促进脑血流灌

注，从而改善预后。2007 年发表的一项系统评价包

括 3 项随机对照临床试验：去骨瓣减压术治疗恶性

大脑中动脉梗死（DECIMAL）、外科减压术治疗恶性

大脑中动脉梗死（DESTINY），以及半球切除术治疗

大脑中动脉梗死伴致死性脑水肿试验（HAMLET），

所纳入的 93 例患者均为发病 48 h 内的恶性大脑中

动脉梗死，分析结果显示，手术后 1 年手术组改良

Rankin 评分（mRS）≤ 4 分者比例及生存率显著增

加，但手术组评分 ≤ 3 分者也有所增加［64⁃66］。该项

研究结果表明，大脑中动脉梗死发病 48 h 内的患者

施行开颅减压术，可以显著降低病死率和病残率。

12. 卒中单元 卒中单元（stroke unit）系由神经

内科医师及护士，以及神经外科、急诊医疗中心、神

经介入治疗组、康复科等经过专业训练的多学科专

业人员组成的综合医疗模式，对急性脑卒中患者进

行组织化管理，将处理急性脑卒中的每一项独立方

法如药物治疗、血管内治疗、手术治疗、康复训练等

组合为紧密的治疗体系。有关卒中单元对脑卒中

后期患者神经功能的康复效果，已有许多文献报

道。2007 年的一项 Cochrane 系统评价对卒中单元

相关临床试验进行了荟萃分析［67］，其中 31 项临床试

验（6936 例患者）比较了卒中单元与其他治疗形式

之间的差异，发现卒中单元患者的良好转归与其系

统化管理和组织化护理有关。另外 26 项临床对照

试验（共纳入 5592 例患者）对卒中单元和普通病房
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的管理模式进行比较，经 Cochrane 系统评价结果显

示，卒中单元患者的远期（平均 1 年）病死率显著降

低，随访 1 年，在卒中单元接受有组织护理的脑卒中

患者，其生存、自理以及住家生活的可能性更大；而

且比住在独立病区卒中单元的患者获益更加明显，

不延长患者住院时间。

13. 早期二级预防 对于何时开始启动抗凝、

降血脂、降血压等二级预防治疗，迄今尚无统一标

准。但是，他汀类药物预防脑卒中的临床效果业已

引起广泛关注。炎性生物学标志物超敏 C 反应蛋白

（超敏 CRP）水平升高可以预测临床心血管事件。

他汀类药物既可以降低血清胆固醇水平，也可降低

超敏 C 反应蛋白，因此，对血清超敏 C 反应蛋白水平

升高但无高脂血症的患者施以他汀类药物治疗有

可能获益。一项大样本随机双盲安慰剂对照临床

试验共纳入 17 802 例血清胆固醇水平正常［低密度

脂蛋白胆固醇 < 130 mg/dl（3.38 mmol/L）］但超敏 C
反应蛋白水平略升高（≥ 2 mg/L）的健康人群，随机

给予瑞素伐他汀（rosuvastatin）20 mg/d 或安慰剂治

疗，观察终点事件为心脑血管事件，包括非致死性

心肌梗死、非致死性脑卒中、动脉血管重建、需住院

治疗的不稳定性心绞痛，以及心血管性死亡事件。

其结果显示，4 年累计脑卒中发生风险降低 44%，所

有脑卒中事件均为血栓栓塞性事件，且未增加出血

风险［68］。该项试验结果表明，瑞素伐他汀可显著减

少严重的心脑血管事件。

二、脑出血治疗的进展

近 10 年来，脑出血的治疗进展十分有限。在药

物治疗方面，超早期止血治疗为改善患者预后带来

了新的希望，外科手术治疗中的微侵袭手术取得了

一定成果。

1. 血肿扩大与超早期止血治疗 以往认为，脑

出血为单相性事件，出血可于数分钟之内停止，无

需止血治疗。但是随着神经影像学技术的发展，有

研究表明，血肿扩大是十分普遍的临床现象，而且

继发性血肿扩大是脑出血早期的主要并发症之一，

至少约 1/3 的脑出血患者可于发病 24 h 内血肿体积

继续扩大 33%以上［69，70］。血肿扩大与患者神经功能

恶化密切相关，因此，早期止血即成为新的治疗研

究方向，目前确定的止血治疗时间窗为：于发病 4 h
内予以止血药治疗［69］。一项旨在观察重组活化凝

血因子Ⅶ（rFⅦ）抑制颅内出血后血肿扩大的临床研

究，共纳入 399 例发病 3 h 内且经 CT 明确诊断为颅

内出血的患者，随机分为重组活化凝血因子Ⅶ治疗

组（40、80 和 160 μg/kg）或安慰剂对照组，结果表明，

于颅内出血 4 h 内给予重组活化凝血因子Ⅶ，尽管

有可能增加血栓形成不良事件的发生率，但是能够

阻止血肿增大，降低病死率，并改善 90 d 时的神经

功能结局［71］。然而，2008 年公布的重组活化凝血因

子Ⅶ治疗急性脑出血（FAST）Ⅲ期临床试验结果令

人失望［72］，重组活化凝血因子Ⅶa 止血后虽可阻止

血肿的扩大，但未能改善颅内出血患者的生存率和

神经功能结局。

2. 降低颅内压 颅内压升高与脑出血的高病死

率和高病残率相关，颅内压升高时易发生脑疝，是

患者死亡的主要原因。治疗颅内压升高的首选药

物仍然是渗透性脱水药物，最常用的是甘露醇。

2005 年发表的随机对照临床试验仅观察 128 例脑

出血患者，均为发病 6 h 内的幕上脑出血患者，其中

治疗组 65 例，对照组 63 例，治疗组每 4 h 给予 20%
甘露醇 100 ml，对照组则予以安慰剂静脉滴注，治疗

1 个月末和 3 个月末病死率，以及神经功能恢复情

况两组无显著差异，低剂量甘露醇治疗对脑出血患

者似乎并无疗效［73］。目前缺乏大样本甘露醇治疗

脑出血的随机对照临床试验，缺乏循证医学证据的

支持。甘露醇一直是治疗创伤性脑损伤、蛛网膜下

隙出血，以及脑卒中所致脑水肿和难治性颅内高压

的“金标准”，但是，晚近研究显示高渗盐水可为降

低颅内高压提供新的治疗方法。2008 年发表的一

项随机对照临床试验结果对高渗盐水治疗颅内高

压的有效性和安全性进行评价，并有 4 项临床研究

对脑损伤患者应用高渗盐水和甘露醇的疗效进行

比较，所有结果均提示：高渗盐水在降低颅内高压

的过程中不仅安全，而且十分有效［74］。

3. 脑出血后的降血压治疗 脑出血后早期血压

升高与血肿体积扩大和神经功能恶化有关，会增加

患者病死率和病残率［75］。但是降血压治疗存在风

险，因为降血压往往会导致患者脑灌注不足，甚至

发生继发性缺血性卒中；而且，急性期快速、大幅度

降血压可增加患者病死率。对于急性脑出血患者

的降低血压治疗一直缺乏可靠的数据支持，亟需来

自大样本随机对照临床试验的证据。尽管高血压

是急性脑出血的常见并发症，但是出血后对高血压

的处理长期以来一直存在争议［76］：脑出血后是否应
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积极降低血压？在 2008 年发表的急性脑出血强化

降压试验（INTERACT）中［77］，对发病 6 h 内、经 CT 检

查证实的急性自发性脑出血，并伴有收缩压升高

（150 ~ 220 mm Hg）的患者，随机分为早期强化降血

压治疗组（目标收缩压：140 mm Hg）或基于指南的

标准血压控制组（目标收缩压：180 mm Hg）；主要终

点指标为出血 24 h 后的血肿变化，以及血肿体积的

其他测量值；发病 90 d 时评价治疗的安全性和临床

结果。最终结果分析表明，从发病 1 ~ 24 h，强化降

压治疗组患者收缩压为 146 mm Hg，标准血压控制

组患者收缩压为 157 mm Hg；发病 24 h 后，标准血压

控制组患者血肿体积平均扩大 36.30％，而强化降压

治疗组为 13.70％，强化降压治疗组血肿扩大的相对

危险性较标准血压控制组降低 36％，绝对风险减少

8％。因此，脑出血早期施行强化降压治疗是可行

的，可抑制血肿扩大且不增加患者神经功能恶化及

其他不良反应，但尚需大样本随机对照临床试验进

一步验证。另一项降低脑出血后血压的临床试验

是急性脑出血降压治疗（ATACH）试验，为一项多中

心开放临床试验，于脑出血后 18 ~ 24 h 静脉应用尼

卡地平，分别观察收缩压控制于 170 ~ 200 mm Hg、
140 ~ 169 mm Hg、110 ~ 139 mm Hg 时患者的耐受

性、疗效及不良反应；其结果表明，脑出血后收缩压

降至 110 ~ 140 mm Hg 患者耐受性良好，且可抑制血

肿扩大，防止神经功能恶化，降低住院病死率的风

险［78］。进一步证实了脑出血早期实施降血压治疗

的可行性和安全性。

4. 微侵袭血肿清除术 近 10 年研究表明，脑出

血引起的脑损伤程度与血肿体积和脑组织暴露在

血液中的时间直接相关，因此，及时清除血肿有利

于改善患者预后。微侵袭（微创）血肿清除术是国

内近年来治疗脑出血较为常规的一种方法，但因技

术条件等限制，治疗效果差异较大。多中心随机对

照临床试验对微创血肿清除术与保守治疗的疗效

进行比较，来自中国 24 所医院的 465 例基底节区出

血患者，出血量为 25 ~ 40 ml，其中 377 例被随机分

至微创血肿清除术治疗组（微创治疗组，195 例）或

保守治疗组（182 例），主要观察指标为治疗第 14 天

时的神经功能缺损程度、脑出血 3 个月时的日常生

活活动能力，以及 3 个月内累计病死率。其结果显

示，治疗第 14 天时微创治疗组患者的神经功能缺损

改善程度明显优于保守治疗组；至 3 个月末，两组患

者日常生活活动能力评分存在显著性差异，而且微

创治疗组幸存患者生活不能自理比例为 40.9%，低

于保守治疗组的 63%（χ2 = 16.950，P < 0.01）；3 个月

内累计病死率两组之间无显著性差异。提示：微创

血肿清除术可以改善基底节区小灶性出血患者的

独立生存能力，为一项治疗脑出血安全、实用的技

术［79］。评价微创血肿清除术辅助 rt⁃PA 治疗脑出血

的临床试验——微创术与 rt⁃PA 联合清除颅内出血

（MISTIE）试验探索了积极治疗脑出血的新途径。

该项试验对微创手术辅助 rt⁃PA 与常规内科治疗之

间的异同进行分析，所有被随机分配至微创血肿清

除术辅助 rt⁃PA 治疗组患者的平均血肿抽吸量是最

初平均血肿体积的 20%，不良事件均于安全范围

内，30 d 病死率为 8%，症状性再出血为 8%，细菌性

脑室炎为零；而在相近时间窗内，常规内科治疗组

患者血肿吸收率仅 4%。初步结论：微创血肿清除

术血肿吸收率取决于引流导管放置的位置；脑出血

的位置也影响脑出血的治疗效果。提示，与常规内

科治疗相比，微创血肿清除术辅助 rt⁃PA 治疗脑出血

具有更佳的血肿吸收率［80］。
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·专题小词典·
中英文对照名词词汇（二）

磁化传递成像 magnetization transfer imaging（MTI）
磁敏感加权成像 susceptibility weighted imaging（SWI）
醋酸格拉默 glatiramer acetate（GA）
脆性 X 染色体综合征 fragile X syndrome（FRAX）
DNA 错配修复 DNA mismatch repair（MMR）
代谢综合征 metabolic syndrome（MS）
单胺氧化酶 B monoamine oxidase B（MAO⁃B）
单核苷酸多态性 single nucleotide polymorphisms（SNPs）

单核细胞趋化蛋白⁃1
monocyte chemoattractant protein⁃1（MCP⁃1）

单体素⁃单线圈 one voxel⁃one coil（OVOC）
胆碱乙酰转移酶 choline acetyltransferase（ChAT）
胆碱酯酶抑制剂 acetylcholinesterase inhibitor（AChEI）
胆碱酯酶 acetylcholinesterase（AChE）
蛋白基因产物 9.5 protein gene product 9.5（PGP 9.5）
蛋白激酶 B protein kinase B（PKB）
蛋白激酶 Cβ protein kinase Cβ（PKCβ）
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