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阿司匹林联合神经节苷脂治疗脑梗塞的临床疗效观察 *

赵 华 钟丽珍△ 孙 娜 刘艳丽 王 璐
(大连医科大学附属大连市中心医院神经内二科 辽宁大连 116033)

摘要目的：探讨阿司匹林联合神经节苷脂治疗脑梗塞的临床疗效及可能机制。方法：选择我院 2015年 5月到 2018年 3月接诊的

90例脑梗塞患者，依照抽签法将其分为实验组和对照组，每组 45例。两组患者均给予常规支持治疗，对照组在此基础上给予阿司

匹林治疗，实验组在对照组的基础上给予单唾液酸四己糖神经节苷脂(Monosialyl tetrahexose ganglioside, GM1)治疗。据患者美国

国立卫生研究院卒中量表(National Institutes of Health Stroke Scale, NIHSS)和 Barthel指数评分的改善情况，比较两组的疗效，以及

治疗前后血清过氧化脂质(lipid peroxide, LPO)、超氧化物歧化酶(superoxide dismutase, SOD)、丙二醛(malondialdehyde, MDA)、一

氧化氮(nitric oxide, NO)水平的变化。结果：治疗后，实验组有效率为 96.86%，显著高于对照组(78.13%，P<0.05)。两组治疗后血清
SOD水平及 Barthel指数均较治疗前显著上升，而血清 LPO、MDA、NO水平及 NIHSS评分均较治疗前显著下降，实验组血清

SOD水平及 Barthel指数显著高于对照组，血清 LPO、MDA、NO水平及 NIHSS评分均明显低于对照组(P<0.05)。结论：阿司匹林
联合 GM1能提高脑梗塞的疗效，可能与有效提高血清 SOD水平及降低 LPO、MDA、NO水平有关。
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Curative Efficacy of Aspirin Combined with Ganglioside
in the Treatment of Cerebral Infarction*

To investigate the curative efficacy and possible mechanisms of aspirin combined with ganglioside in the

treatment of cerebral infarction. 90 cases of cerebral infarction patients received in our hospital from May 2015 to March 2018

were selected, they were divided into the experimental group and the control group according to the lottery method, with 45 cases in each

group. They were given routine supportive treatment, the control group was given aspirin treatment, and the experimental group was

given monosialyl tetrahexose ganglioside (GM1) sodium injectionbased on the basis of control group. According to the improvement of

National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) and Barthel index scores, the efficacy and changes of serum lipid peroxide (LPO),

superoxide dismutase (SOD), malondialdehyde (MDA) and nitric oxide (NO) levels before and after treatment were compared two

groups. After treatment, the effective rate of experimental group was 96.86%, which was significantly higher than that of the

control group (78.13%, P<0.05). After treatment, the serum SOD level and Barthel index were significantly increased than those before

treatment, while the serum LPO, MDA, NO levels and NIHSS score in both groups were significantly decreased than those before

treatment, and the serum SOD level and Barthel index in the experimental group were significantly higher than that of the control group,

the serum LPO, MDA, NO levels and NIHSS scores in the experimental group were significantly lower than that of the control group

(P<0.05). Aspirin combined with GM1 can improve the curative effect of cerebral infarction, which may be related to the

effective increase of serum SOD level and the decrease of LPO, MDA and NO levels.
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前言

脑梗塞又称缺血性脑卒中，是临床上脑卒中患者最常见的

类型，多发于中老年，约占总数的 80%[1]，死亡率高，患者预后不

佳，可致残。颈动脉系统和椎 -基底动脉系统栓塞为脑梗塞的

主要病因，少有先前症状，发病急促，患者多因突发脑水肿、眩

晕和昏迷入院，日后主要有偏瘫、失语、偏侧感觉障碍等神经损

伤样症状和脑出血、脑疝等并发症[2]。能否及时有效治疗脑梗
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表 1两组患者基本资料比较

Table 1 Comparison of the basic data between the two groups

Control group(45 case) Experimental group(45 case) t/x2 value P value

Age 58.0± 6.5 55.3± 8.5 1.6927 0.0941

Male/female 27/18 28/17 0.047 0.829

Come on time 11.5± 4.0 12.3± 3.8 0.9727 0.3334

NIHSSscore 9± 3.0 9± 3.0 0.0000 1.0000

Clinical symptoms 0.0388 0.9808

Hemiplegia 45(100.00) 45(100.00)

Aphasia 19(42.22) 18(40.00)

Lateral sensory disturbance 42(93.33) 43(95.56)

Complications 0.3274 0.8489

High blood pressure 21(46.67) 22(48.89)

Diabetes 17(37.78) 14(31.11)

Hyperlipidemia 22(48.89) 23(51.11)

塞，减少神经损伤程度，提高预后患者生活水平在临床上广受

关注。

单唾液酸四己糖神经节苷脂 (Monosialyl tetrahexose

ganglioside,GM1)是临床上应用较多的一种中枢神经修复药物[3]，

而阿司匹林对血小板凝集有抑制作用，常用于缺血性心脏病和

血栓治疗[4]。血清血清过氧化脂质(lipid peroxide, LPO)、超氧化物

歧化酶 (superoxide dismutase, SOD)、丙二醛(malondialdehyde,

MDA)、一氧化氮(nitric oxide, NO)水平提示神经细胞因缺血，

受氧自由基损伤的程度[5]。本研究选择了 68例脑梗塞患者，分

别给予单纯阿司匹林治疗和联合 GM1治疗，通过对患者治疗

前后的美国国立卫生研究院卒中量表 (National Institutes of

Health Stroke Scale, NIHSS)和 Barthel评分变化的比较，探讨了

阿司匹林联合神经节苷脂治疗脑梗塞的疗效及对患者血清

LPO、SOD、MDA、NO水平的影响，以期为临床实践提供理论

支持。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择我院 2015年 5月到 2018年 3月接诊的 90例脑梗塞

患者，依照抽签法分为实验组和对照组，所有患者及其家属均

被告知并同意参与该研究，并经得我院伦理委员会批准实施。

入选标准：患者均进行过影像学检查和实验室检查 (CT 及

MRI)，结果符合《临床 CT诊断急性脑梗塞》中的标准[6]，NIHSS

评分在 6分以上。排除标准：对本研究相关药物过敏，脑部肿瘤

及感染，心肝肾功能障碍等合并其他脏器疾病。实验组 45例，

年龄(55.3± 8.5)岁，男性 28 例，女性 17 例，发病时间(12.3±

3.8)h；对照组 45 例，年龄(58.0± 6.5)岁，男性 27 例，女性 18

例，发病时间(11.5± 4.0)h。所有患者均为颈内动脉脑梗塞。患者

多出现偏瘫，失语和偏侧感觉障碍。两组患者年龄、性别、症状、

合并症、发病时间、NIHSS评分差异无明显统计学意义(P>0.05)，
见表 1。

1.2 方法

两组患者均给予常规支持治疗，如控制血压血糖、抗感染、

保持电解质平衡、链激酶溶血栓等，期间进行实时临床记录和

护理，对照组在此基础上给予口服阿司匹林(Bayer Health Care

Manufacturing S.R.L，100 mg/片，国药准字 J20130078)100 mg

治疗，每日一次，实验组基于对照组加以 100 mg单唾液酸四己

糖神经节苷脂钠 (齐鲁制药有限公司，20 mg/ 支，国药准字

H20046213)和 250 mL生理盐水配制的注射液，进行滴注，每日

一次，治疗疗程两周。

1.3 观察指标

1.3.1 疗效观察 两组患者治疗前和治疗后分别进行 NIHSS

和 Barthel指数评分，比较治疗后两组患者的两项评分，根据

NIHSS的改善程度对治疗效果进行划分。检测两组患者治疗前

后血清 LPO、SOD、MDA、NO水平的变化。

1.3.2 观察指标评价 按照《日常生活能力评定 Barthel指标

量表》[7]，61-99分为轻度功能障碍或具备自理能力；41-60分为

中度功能障碍；40分以下为重度功能障碍。按照 NIHSS的改善

程度对疗效的划分[8]：基本痊愈、显著有效、一般有效、基本无

效。基本痊愈：患者治疗后 NIHSS评分降低 90%；显著有效：患

者治疗后 NIHSS评分降低 45%以上；一般有效：患者治疗后

NIHSS评分降低 18%以上；无效：患者治疗后 NIHSS评分降低

18%以下，至无改观。

1.3.3 指标测定 分别取两组患者入院时和治疗两周后的清

晨空腹外周静脉血 5 mL，3000 r/min离心 15 min取得血清，氮

蓝四唑光化还原法测定 SOD，硫代巴比妥酸反应物法测定

LPO，丙二醛测试盒测定MDA，微盘法测定 NO。

1.4 统计学分析

采用 SPPS18.0处理本研究数据，计量资料以均数± 标准

差(x依s)表示，组间比较采用 t检验，计数资料以[例(%)]表示，组

间比较采用 x2检验，以 P<0.05为差异有统计学意义。
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表 2两组临床疗效的比较[例(%)]

Table 2 Comparison of the clinical efficacy between the two groups[n(%)]

Groups Basic recovery Significantly effective Generally valid Invalid Effective rate

Control group(n=45) 11(24.44) 19(42.22) 5(11.11) 10(22.22) 35(77.78)

Experimental group

(n=45)
19(42.22) 14(31.11) 11(24.44) 1(2.22) 44(97.78)

x2 8.389

P 0.004

表 3 两组治疗前后 NIHSS和 Barthel指标评分的变化比较

Table 3 Comparison of the NIHSS and Barthel index before and after treatment between two groups

Item Groups Barthel NIHSS

Control group(n=45) Before treatment 47± 9.7 9.0± 3.0

After treatment 65± 11.4 4.0± 3.5

Experimental group(n=45) Before treatment 46± 9.4 9.0± 3.0

After treatment 74± 12.8 2.5± 2.1

t/pControl inner value 8.0669，0.0000 7.2761，0.0000

t/pIn-group value 11.8275，0.0000 11.9071，0.0000

t/pIntra - group value before treatment 0.4966，0.6207 0.0000，1.0000

t/pAfter treatment, the value in the group 3.5222，0.0007 2.4652，0.0156

表 4两组治疗前后血清 LPO、SOD、MDA、NO水平的比较(x依s)
Table 4 Comparison of the serum LPO, SOD, MDA and NO levels before and after treatment between the two groups(x依s)

Item Groups
LPO

(nmol/mL)

SOD

(nU/mL)

MDA

(mmol /L)

NO

(滋mol /mL)

Control group(n=45) Before treatment 7.50± 0.86 75.60± 19.47 7.63± 2.13 45.15± 3.78

After treatment 5.76± 0.69 79.13± 16.58 6.72± 0.91 38.53± 4.17

Experimental group

(n=45)
Before treatment 7.51± 0.15 76.12± 16.40 7.59± 2.20 44.19± 3.56

After treatment 4.58± 0.92 90.36± 14.11 5.05± 1.21 31.88± 5.51

t/pControl inner value 10.5862，0.0000 0.9259，0.3569 2.6354，0.0099 7.8902，0.0000

t/pIn-group value 21.0857，0.0000 4.4154，0.0000 6.7862，0.0000 12.5881，0.0000

t/pIntra - group value

before treatment
0.0768，0.9389 0.1370，0.8913 0.0876，0.9304 1.2402，0.2181

t/pAfter treatment, the

value in the group
6.8832，0.0000 3.4602，0.0008 7.3994，0.0000 6.4557，0.0000

2 结果

2.1 两组疗效的对比

治疗后，实验组有效率为 97.78%，显著高于对照组

(77.78%，P<0.05)，具体数据见表 2。

2.2 两组治疗前后 NIHSS和 Barthel评分变化的比较

治疗前，两组 NIHSS和 Barthel指数评分比较差异无统计

学意义(P>0.05)；治疗后，两组患者 NIHSS和 Barthel指数评分

均较治疗前明显改善(P<0.05)，且实验组 Barthel指数显著高于

对照组(P<0.05)，NIHSS明显低于对照组(P<0.05)，具体数据见
表 3。

2.3 两组治疗前后血清 LPO、SOD、MDA、NO水平的比较

治疗前，两组血清 LPO、SOD、MDA、NO水平比较差异无

统计学意义(P>0.05)；治疗后，两组血清 SOD水平均较治疗前

显著上升，而血清 LPO、MDA、NO水平均较治疗前显著下降，

实验组血清 SOD水平较对照组明显升高，血清 LPO、MDA、

NO水平显著低于对照组(P<0.05)，具体数据见表 4。
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3 讨论

脑梗塞患者多合并高血压、高血脂症、糖尿病和心脏类疾

病[9，10]，其症状复杂，严重程度随脑损伤部位及面积、栓塞动脉

大小、缺血程度和合并症类型而不同，轻度患者可无临床症状

或出现短暂性发作(眩晕，反复性肢体瘫痪等)，严重者伴有肢体

瘫痪、昏迷、失语、急性癫痫等症状，以基底核区、双侧额叶、颞

叶区发病多见。脑梗塞的病理改变主要是脑梗塞病灶内的组织

血液循环障碍，神经细胞缺血缺氧坏死，并出现缺血出血带环

绕以及周围组织炎症反应[11，12]。颈动脉系统和椎 -基底动脉系

统的动脉粥样硬化是最常见的病因，动脉壁的增厚，血管腔的

狭小以及脱落的小栓子随血流栓塞下级动脉，导致相应供血脑

组织缺血缺氧损伤，供血动脉内血流迟缓甚至停滞。由于内源

性凝血启动，血小板凝聚，导致血液凝固，又加重了脑组织的缺

血缺氧损伤，最终引起坏死[12]。

临床研究表明[13，14]在治疗脑梗塞过程中，及时疏通栓塞动

脉，恢复缺血出血带供血和保护已受损神经细胞是关键。阿司

匹林和单唾液酸四己糖神经节苷脂(GM1)均为临床常用药物，

但鲜有联合治疗脑梗塞的案例。阿司匹林为抑制血小板凝聚、

抗血栓药物，多为预防性治疗心肌梗塞和脑缺血，对疏通栓塞

动脉，恢复缺血出血带供血具有重要意义，可显著降低脑梗塞

患者的死亡率。国外研究证实[15]单独阿司匹林治疗急性脑梗塞

的有效率均在 75%上下，但有 5%病例出现肠道出血，30-40%

病例出现阿司匹林抵抗。本研究结果显示 78%患者经阿司匹林

治疗有效，未见肠道出血和阿司匹林无效病例。单唾液酸四己

糖神经节苷脂可促进神经重构 (Neuroplasticity)，加速神经修

复，改善脑部血流动力学特征，保护营养受损的神经细胞等。

Prasad M等[16]通过对新生儿缺血缺氧性脑病的治疗前后各项

病状体征的研究发现 GM1对神经组织有亲和性，能通过血脑

屏障，嵌入神经细胞，起到保护和营养作用，经 GM1治疗的患

儿病状体征改善较明显，有效率约 92%。Takizawa S [17]通过

NIHSS和 Barthel评分对比二磷酸胞嘧啶胆碱和 GM1对治疗

脑梗塞的效果，发现其较 GM1更优，有效率达 94%，并发现其

具有减轻脑部水肿、增强钠泵活性的功效。本研究结果表明单

唾液酸四己糖神经节苷脂能够促进神经修复，对患者恢复神经

功能和自理能力具有重要作用，联合治疗的有效率更高。

脑细胞缺血缺氧损伤的机制尚不明确，现认为是多种因素

共同参与的结果[18，19]，如自由基、炎症介质、蛋白酶等，其中自由

基的损伤机制经广泛研究，是目前应用于临床治疗脑梗塞以及

其他神经细胞损伤衰老疾病较成熟的病理基础[20，21]。自由基是

一种具有高活性，含有多个不成对电子的原子或基团，又称 "

游离基 "，包括氧自由基和氮自由基[22，23]。本研究的血清观测指

标中，过氧化脂质(LPO)即属于氧自由基，一氧化氮(NO)为氮自

由基。脑细胞损伤时可生成并释放大量自由基，在体内堆积，并

与生物膜上的不饱和脂肪酸发生过氧化物反应，引发脑细胞本

身及其他细胞生物膜破坏和功能障碍。丙二醛(MDA)为氧自由

基和不饱和脂肪酸的稳定产物，具有断裂和失活 DNA、RNA

的作用[24]。Aizawa Y等的研究表明[25]MDA可用来间接测量血

清氧自由基水平。NO是自由基产物最初始的形式，是体内重

要的信使分子，可舒张血管，减活血小板，防血栓、动脉粥样硬

化，具有脑血管调节作用[26，27]。当发生脑缺血时，自由基和相关

代谢产物能够激活一氧化物合成酶(NOS)，致血清NO水平升

高。超氧化物歧化酶(SOD)可有效清除体内氧自由基，保护生物

膜，其活性的高低对神经功能进行性衰退和衰老具有重要意

义[28，29]。Wang Y等的研究[30]表明大量氧自由基能够消耗 SOD，

所以血清 SOD水平的显著下降提示脑细胞缺血缺氧损伤的发

生。本研究结果显示所有脑梗塞患者血清 SOD水平均显著低

于健康水平，联合治疗的患者血清 SOD水平上升幅度以及

LPO、MDA、NO水平下降幅度大于单纯治疗，提示联合治疗使

脑梗塞患者体内自由基生成量下降，降解上升，脑细胞缺氧缺

血损伤被阻滞。

综上所述，阿司匹林联合单唾液酸四己糖神经节苷脂能在

抗血栓血小板的同时阻滞脑细胞损伤和促进神经修复，提高脑

梗塞的疗效，这可能与有效提高血清 SOD水平及降低 LPO、

MDA、NO水平有关。
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