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消栓肠溶胶囊联合阿加曲班对急性脑梗死患者血液流变学
和神经损伤指标的影响 *
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摘要目的：探讨消栓肠溶胶囊联合阿加曲班对急性脑梗死（ACI）患者血液流变学和神经损伤指标的影响。方法：选择 2016年 1

月～2019年 12月期间我院接收的 ACI患者 150例。按随机数表法分为对照组（常规药物及阿加曲班治疗，75例）及观察组（常规

药物、阿加曲班及消栓肠溶胶囊治疗，75例）。比较两组临床疗效，Barthel指数、美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）评分，治疗

前后血液流变学及神经损伤指标变化情况，药物不良反应发生情况。结果：观察组总有效率高于对照组（P＜0.05）。与对照组比较，

治疗后观察组 Barthel指数更高，而 NIHSS评分更低（均 P＜0.05）。治疗后观察组纤维蛋白原、全血高 /低切黏度、血浆黏度均低

于对照组（均 P＜0.05）。治疗后观察组血清神经元特异性烯醇化酶（NSE）、神经胶质原纤维酸性蛋白（GFAP）及 S100B蛋白水平

均低于对照组（均 P＜0.05）。两组不良反应发生率无统计学差异（P>0.05）。结论：消栓肠溶胶囊联合阿加曲班治疗 ACI的疗效较

好，可显著改善患者血液流变学以及神经损伤指标水平。

关键词：急性脑梗死；消栓肠溶胶囊；阿加曲班；血液流变学；神经损伤

中图分类号：R743 文献标识码：A 文章编号：1673-6273（2022）02-278-04

Effects of Xiaoshuan Changrong Capsule Combined
with Argatroban on Hemorheology and Nerve Injury
Indexes in Patients with Acute Cerebral Infarction*

To investigate the effects of Xiaoshuan Changrong capsule combined with argatroban on hemorheology and

nerve injury in patients with acute cerebral infarction (ACI). 150 patients with ACI who were received in our hospital from

January 2016 to December 2019 were selected, and they were randomly divided into control group (treated with conventional drugs and

argatroban, 75 cases) and observation group (treated with conventional drugs, argatroban and Xiaoshuan Changrong capsule, 75 cases)by

random number table method. The clinical efficacy, Barthel index, National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) score, hemorheol-

ogy and nerve injury indexes before and after treatment, and the occurrence of adverse drug reactions were compared between the two

groups. The total effective rate in the observation group was higher than that in the control group (P＜0.05). Compared with the

control group, Barthel index in the observation group after treatment was higher, and NIHSS score was lower (all P＜0.05). After treat-

ment, fibrinogen, whole blood high / low shear viscosity and plasma viscosity in the observation group were lower than those in the con-

trol group (all P＜0.05). After treatment, the levels of serum neuron specific enolase (NSE), glial fibrillary acidic protein (GFAP) and

S100B protein in the observation group were lower than those in the control group (all P＜0.05). There was no significant difference in

the incidence of adverse reactions between the two groups (P>0.05). Xiaoshuan Changrong capsule combined with arga-

troban is effective in the treatment of ACI, and which can significantly improve the level of hemorheology and nerve injury indexes.
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前言

急性脑梗死（ACI）具有致残率高、病死率高以及复发率高

等特点，属于全球重要的致死性疾病之一，且随着人们生活方

式的日益改变，该病发病率正呈逐年攀升趋势[1]。ACI的发病机

制较为复杂，发病根本原因为脑血流灌注障碍，同时其病变过

程中还涉及血管内膜损伤、血小板聚集以及血流动力学异常等[2]。

目前，临床上针对 ACI的治疗以扩张血管、抗凝、降血压以及营
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养神经等为主，然而西药治疗机制相对单一，整体疗效欠佳，患

者治疗后的致残率以及复发率仍均居高不下[3]。消栓肠溶胶囊

作为基于补阳还五汤研制而来的新型中成药，主要由桃仁、黄

芪、赤芍、当归、地龙、川芎、红花等成分组成，具有活血、补气、

通络之效，应用于 ACI中可获得一定的治疗效果[4]。鉴于此，本

文通过研究消栓肠溶胶囊联合阿加曲班对 ACI患者血液流变

学和神经损伤指标的影响，旨在为治疗 ACI的临床用药提供

参考，现作以下报道。

1 资料与方法

1.1 一般资料

将我院从 2016年 1月～2019年 12月收治的 150例 ACI

患者纳入研究。将其以随机数字表法分作观察组 75例及对照

组 75例。其中观察组男性 45例，女性 30例；年龄 34～74岁，

平均（56.23± 4.81）岁；发病至入院时间 1～8 h，平均（3.19±

0.33）h。对照组男性 44例，女性 31例；年龄 32～75岁，平均

（56.31± 4.82）岁；发病至入院时间 1～7 h，平均（3.20± 0.32）h。

两组上述资料无明显差异（P＞0.05）。我院医学伦理委员会已

批准本研究。

1.2 入组标准

（1）所有患者均满足《中国各类主要脑血管病诊断要点

2019》[5]的标准；（2）患者家属均知情同意研究；（3）均为首次

发病。

1.3 排除标准

（1）心、肝、肾等脏器发生严重病变者；（2）对本研究相关药

物过敏者；（3）妊娠期、哺乳期妇女；（4）合并有恶性肿瘤者；（5）

有凝血功能障碍、出血倾向者；（6）伴有消化性溃疡者。

1.4 研究方法

对照组予以常规治疗联合阿加曲班治疗，具体为服用阿托

伐他汀钙片[国药准字为 H19990258，北京嘉林药业股份有限

公司，规格：10 mg(以 C33H35FN2O5计)]20 mg/次，1次 /d；阿司匹

林肠溶片（福州海王福药制药有限公司，国药准字 H35020299，

规格：25 mg）100 mg/次，1次 /d。同时，予以阿加曲班注射液

（天津药物研究院药业有限责任公司，国药准字 H20050918，规

格：20 mL:10 mg），借助输注泵泵注，第 1、2 d阿加曲班 60 mg

溶于 500 mL生理盐水中，泵注时间以 24 h为宜，1次 /d。第

3～7 d，取阿加曲班 10 mg溶于 100 mL生理盐水中，泵注时间

以 3 h为宜，2次 /d。第 8～10 d，取阿加曲班 10 mg溶于 100 mL

生理盐水中，泵注时间以 3 h为宜，1次 /d，给药 10 d。观察组则

于对照组的基础上增用消栓肠溶胶囊（三门峡赛诺维制药有限

公司，国药准字 Z20000025，规格：每粒装 0.2克）治疗，给药方

式为口服，饭前半小时服用，口服剂量 0.4 g/次，3次 /d，以 1个

月为 1个疗程，共治疗 1个疗程。

1.5 疗效判定标准

临床疗效的评价主要是参考《临床疾病诊断与疗效判断标

准》[6]。总有效率 =显效率 +好转率，显效：病残程度为 0级，美

国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）评分减少 91%~100%。好

转：病残程度为 1～3 级，NIHSS 评分减少 46%～90%，或

NIHSS评分减少 18%~45%。无效：NIHSS的评分未减少，亦或

是增加 17%及以上。NIHSS评分减少率 =（治疗前评分 -治疗

后评分）/治疗前评分× 100%。

1.6 观察指标

对比两组临床疗效、NIHSS评分、Barthel指数，治疗前后

血液流变学及神经损伤指标变化情况，药物不良反应发生情

况。（1）Barthel指数主要内容包括吃饭，排便，上下楼梯等项目，

总分 100分，评分越高表明患者的生活能力越佳[7]。NIHSS评分

总分 0～42分，得分越高提示神经功能越差[8]。（2）血液流变学

及神经损伤指标检测：分别于治疗前以及治疗后采集所有患者

静脉血 5 mL，分装于两支试管内，每支试管 2.5 mL。其中一支

试管内静脉血以 10 cm 为离心半径，实施时长为 10 min 的

3500 r/min 离心处理，获取血清保存至冰箱（-80℃）中备用待

测；另一支血样加入抗凝剂，保存至相同冰箱中备用待测。其中

血液流变学指标包括全血高切黏度、全血低切黏度、纤维蛋白

原、血浆黏度，借助 FASCO-3010B血液流变仪（广州新康医学

科技有限公司）完成检测，严格按仪器说明书完成有关操作。神

经损伤指标包括神经元特异性烯醇化酶（NSE）、神经胶质原纤

维酸性蛋白（GFAP）及 S100B蛋白，检测方式为化学发光免疫

法，试剂盒均购自武汉博士德生物工程有限公司。（3）记录患者

药物不良反应发生情况，包括呼吸困难、低血压、腹泻。

1.7 统计学处理

选择 SPSS 22.0软件处理数据，Barthel 指数、NIHSS评分

等符合正态分布的计量资料以(x± s)表示，行 t检验。临床疗效

等计数资料用例（%）表示，行 x2检验。检验水准是 琢=0.05。

2 结果

2.1 临床疗效分析

观察组总有效率较对照组更高（P＜0.05）。见表 1。

表 1 临床疗效分析（例，%）

Table 1 Clinical efficacy analysis[n(%)]

Groups Remarkable effect Improve Invalid Total effective rate

Observation group（n=75） 14（18.67） 50（66.67） 11（14.67） 64（85.33）

Control group（n=75） 6（8.00） 44（58.67） 25（33.33） 50（66.67）

x2 7.164

P 0.007

2.2 Barthel指数及 NIHSS评分分析

与治疗前相比，治疗后两组 Barthel指数升高，而 NIHSS

评分下降（均 P＜0.05）。与对照组比较，治疗后观察组 Barthel

指数更高，而 NIHSS评分更低（均 P＜0.05）。见表 2。
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2.3 两组血液流变学指标评价

与治疗前比较，治疗后两组血液流变学指标均降低（均

P＜0.05）；治疗后观察组纤维蛋白原、全血高 /低切黏度、血浆

黏度水平均低于对照组（均 P＜0.05）。见表 3。

Note: a compared with before treatment, difference was statistically significant.

表 2 Barthel指数及 NIHSS评分分析（分，x± s）
Table 2 Barthel index and NIHSS score analysis (scores, x± s)

Groups n
Barthel index NIHSS score

Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Observation group 75 58.43± 9.20 72.55± 12.26a 13.52± 1.32 7.61± 2.26a

Control group 75 58.66± 9.12 64.43± 10.26a 13.48± 1.33 11.23± 3.14a

t - -0.154 4.399 0.185 -8.103

P - 0.878 0.000 0.854 0.000

Note: a compared with before treatment, difference was statistically significant.

表 3 两组血液流变学指标评价（x± s）
Table 3 Evaluation of hemorheology indexes of the two groups (x± s)

Groups n

Whole blood high shear

viscosity（mPa·s）

Whole blood low shear

viscosity（mPa·s）
Fibrinogen（g/L） Plasma viscosity（mPa·s）

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Observation group 75 5.31± 1.04 2.52± 0.71a 10.23± 2.41 5.31± 1.46a 5.33± 0.80 2.74± 0.60a 1.88± 0.30 1.35± 0.22a

Control group 75 5.45± 1.03 4.23± 0.74a 10.26± 2.36 7.60± 1.77a 5.50± 0.78 4.23± 0.66a 1.91± 0.33 1.67± 0.29a

t - -0.828 -14.440 -0.077 -8.643 -1.318 -14.467 -0.583 -7.613

P - 0.409 0.000 0.939 0.000 0.190 0.000 0.561 0.000

2.4 两组神经损伤指标评价

与治疗前比较，治疗后两组神经损伤指标均降低（均 P＜
0.05）；治疗后观察组血清 NSE、GFAP及 S100B蛋白水平均低

于对照组（均 P＜0.05）。见表 4。

Note: a compared with before treatment, difference was statistically significant.

表 4 两组神经损伤指标评价（x± s）
Table 4 Evaluation of nerve injury indexes in the two groups (x± s)

Groups n
NSE（ng/mL） GFAP（滋g/L） S100B protein（滋g/L）

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Observation group 75 32.26± 3.35 18.36± 2.32a 40.15± 4.26 26.35± 3.29a 2.76± 0.31 1.53± 0.18a

Control group 75 32.34± 3.22 25.44± 2.81a 40.23± 4.31 33.45± 3.38a 2.76± 0.32 2.13± 0.24a

t - -0.149 -16.826 -0.114 -13.036 0.000 -17.321

P - 0.8682 0.000 0.909 0.000 1.000 0.000

2.5 两组不良反应评价

观察组治疗过程中仅出现 2例低血压、1例腹泻，不良反

应发生率 4.00%（3/75）；对照组则出现 3例低血压、1例呼吸困

难以及 2例腹泻，不良反应发生率 8.00%（6/75）；以上不良反应

均经积极干预后好转。两组不良反应发生率无统计学差异

（x2=1.064，P=0.302）。

3 讨论

随着近年来人口老龄化程度的日益加剧，ACI等脑血管疾

病的发病率正呈逐年攀升趋势，且有年轻化趋势，现已成为导

致全球范围内人口死亡的重要原因之一[9,10]。目前认为，导致

ACI的诱因较多，如血管内皮因素及脂代谢紊乱等，临床治疗

则通常首选西医疗法，虽然可获得较好的治疗效果，但由于治

疗方案综合性欠佳，患者的综合预后仍有一定的提升空间[11-13]。

消栓肠溶胶囊为一种药效较好的中成药，能够发挥比较明显的

补气、活血、通络作用[14-16]，其与西药联合应用对 ACI患者的病

情症状改善效果如何值得深入探索。

本研究结果发现，观察组总有效率高于对照组，且治疗后

观察组 Barthel指数高于对照组，而 NIHSS评分低于对照组。

这提示了消栓肠溶胶囊联合阿加曲班治疗 ACI的疗效较好。

考虑原因，主要是由于消栓肠溶胶囊中的川芎、红花以及赤芍

等药物具有改善微循环、促进脑组织血流恢复的作用，同时可
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改善红细胞变形能力以及携氧能力；而地龙可抑制血小板聚集

以及炎症渗出；黄芪具有增强机体抗应激能力以及免疫力的作

用[17]。此外，治疗后观察组纤维蛋白原、全血高 /低切黏度、血浆

黏度改善更为显著。究其原因，现代药理学研究发现[18]：黄芪可

发挥扩张血管以及降低血液黏稠度的作用，从而有利于组织血

供的改善，降低心血管病变发生风险；当归则可发挥抗血小板

聚集以及抗凝血等作用；赤芍有效成分之一的赤芍总苷具有抗

凝、抗血栓形成等作用；川芎嗪亦可发挥抗血小板聚集以及抗

血栓形成作用；桃仁则有抗凝血、抗血栓以及改善血流动力学

作用；红花具备明显的抗凝血以及抗血栓作用，有利于改善脑

组织微循环障碍；地龙所含有的纤溶酶以及蚓激酶具有抗凝

血、抗血栓以及溶栓等作用；以上药物有效成分共同促进患者

血液流变学改善。另外，治疗后观察组血清 NSE、GFAP及S100B

蛋白水平均低于对照组。NSE主要存在于神经内分泌细胞、中

枢神经系统神经元内，是反映神经元损伤的生化标志物[19-21]；

GFAP是仅存在于星形胶质细胞中的单体中间丝蛋白，可用于

反映脑内中枢神经细胞损伤程度 [22-24]；S100B蛋白是一类分子

量相对较小的钙结合蛋白，主要存在于中枢神经的少突胶质细

胞、星形胶质细胞内，当脑损伤后，细胞膜的完整性被破坏，导

致 S100B蛋白释放入血[25-27]；因此，上述三项血清学指标水平

可在一定程度上反映机体的神经损伤状况，即随着上述指标水

平的升高，个体神经损伤程度越明显。本研究结果提示观察组

治疗方案较单用阿加曲班更有利于 ACI患者神经损伤的恢

复。分析原因可能是赤芍所含有的芍药苷可通过活化腺苷 A1

受体等途径，抵抗细胞凋亡、改善细胞钙超载损伤，继而发挥保

护神经细胞的功效[28,29]，且川芎中的有效成分川芎嗪则可通过

血脑屏障发挥保护缺血 -再灌注损伤作用[30]。另外，对比两组不

良反应发生情况无统计学差异，提示消栓肠溶胶囊联合阿加曲

班治疗 ACI安全性较好。

综上所述，在阿加曲班治疗的基础上增用消栓肠溶胶囊治

疗 ACI可获得较好的疗效，同时可促进患者血液流变学以及

神经损伤指标水平的改善，具有一定的临床应用价值。
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