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• 临床研究 • 

清开灵注射液联合己酮可可碱治疗急性脑梗死的临床研究 

郭华英，王  非  

武汉市中医医院 脑病科，湖北 武汉  430014 

摘  要：目的  探究清开灵注射液联合己酮可可碱治疗急性脑梗死的临床效果。方法  选取 2023 年 1 月—2024 年 3 月在武

汉市中医医院诊治的急性脑梗死患者 130 例，随机分成对照组和治疗组，每组各 65 例。对照组患者静脉滴注己酮可可碱注

射液，1 次/d，0.2 g 溶解于 100 mL 生理盐水，2 h 内输注完毕。治疗组患者在静脉滴注己酮可可碱之外加用清开灵注射液静

脉输注，每日 2 次，每次将 20 mL 药液与 100 mL 生理盐水混合后静脉输注。所有患者持续用药 14 d。对比两组患者的临床

效果，统计分析治疗前后中医证候评分、NIHSS 量表（美国国立卫生研究院卒中量表）及 mRS 量表（改良 Rankin 量表）和

扩散加权成像阿尔伯塔卒中项目早期 CT 评分（DWI-ASPECTS），血清脂蛋白磷脂酶 A2（Lp-pLA2）、成纤维细胞生长因子

4（FGF4）和神经元 PAS 结构域蛋白 4（NPASDP4）水平。结果  治疗后，治疗组患者总有效率（95.38%）显著高于对照组

（83.08%），组间差异具有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，两组中医证候积分、NIHSS 评分、mRS 评分均显著降低（P＜

0.05），DWI-ASPECTS 评分均明显提升（P＜0.05）；治疗组患者各评分改善幅度较对照组改善更明显（P＜0.05）。治疗后，

治疗组与对照组 Lp-PLA2、FGF4 及 NPASDP4 血清水平均显著降低（P＜0.05），其中治疗组各指标降幅较对照组改善更显

著（P＜0.05）。随访分析结果显示，对照组患者不良预后率为 26.15%，显著高于治疗组的 10.77%（P＜0.05）。结论  清开

灵联合己酮可可碱治疗急性脑梗死疗效显著，不仅能够显著改善患者临床症状、脑部缺血范围及神经缺损程度，还可通过改

善脑微循环与抑制神经炎症协同作用提升治疗效率。 
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Clinical study on Qingkailing Injection combined with pentoxifylline in treatment of 

acute cerebral infarction  

GUO Huaying, WANG Fei 

Department of Encephalopathy, Wuhan Hospital of Traditional Chinese Medicine, Wuhan 430014, China 

Abstract: Objective  Exploring the therapeutic effect of Qingkailing Injection combined with pentoxifylline in treatment of acute 

cerebral infarction. Methods  A total of 130 patients with acute cerebral infarction diagnosed and treated in Wuhan Hospital of 

Traditional Chinese Medicine from January 2023 to March 2024 were randomly divided into control group and treatment group, with 

65 patients in each group. Patients in control group was given Pentoxifylline Injection, once daily, 0.2 g dissolved in 100 mL normal 

saline, and the infusion was completed within 2 h. Patients in treatment group were given intravenous infusion of Qingkailing Injection, 

in addition to intravenous infusion of pentoxifylline, twice daily, and each time 20 mL of liquid medicine was mixed with 100 mL of 

normal saline before intravenous infusion. All patients were treated for 14 d. After treatment, the clinical evaluations were evaluated, 

and the scores of TCM symptom, NIHSS, mRS, and DWI-ASPECTS, the levels of serum Lp-pLA2, FGF4 and NPAS4, and prognosis 

within 3 months in two groups before and after treatment were compared. Results  After treatment, the total effective rate of the 

treatment group (95.38%) was significantly higher than that of the control group (83.08%), and the difference was statistically 

significant (P < 0.05). After treatment, TCM syndrome scores, NIHSS scores and mRS Scores in both groups were significantly 
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decreased (P < 0.05), while DWI-ASPECTS scores were significantly increased (P < 0.05). The improvement of all indexes in the 

treatment group was more obvious than that in the control group (P < 0.05). After treatment, the serum levels of Lp-PLA2, FGF4 and 

NPASDP4 in the treatment group and the control group were significantly decreased (P < 0.05), and the reduction of each index in the 

treatment group was more significant than that in the control group (P < 0.05). The results of follow-up analysis showed that the adverse 

prognosis rate of the control group was 26.15%, which was significantly higher than that of the treatment group (10.77%) (P < 0.05). 

Conclusion  Qingkailing Injection combined with pentoxifylline is effective in the treatment of acute cerebral infarction, which can 

not only significantly improve the clinical symptoms, cerebral ischemia range and nerve defect degree of patients, but also improve 

the therapeutic efficiency by improving the synergistic effect of cerebral microcirculation and inhibiting neuroinflammation. 

Key words: Qingkailing Injection; Pentoxifylline Injection; acute cerebral infarction; mRS; Lp-pLA2; NPASDP4 

 

急性脑梗死作为严重影响全球公共卫生的脑血

管病，以显著的发病频率、致死风险及功能损害程

度著称，其复杂的病理机制更导致社会经济压力剧

增，同时引发患者家庭多维健康损害[1]。急性脑梗

死源于脑血流突然中断，致使脑组织坏死，对患者

的生命健康和生活质量构成了重大威胁[2]。己酮可

可碱注射液常用于心血管疾病治疗，具有增加心肌

血流量、降低血液黏度和心脏负荷、改善脑和四肢

的血液循环等药理作用[3]。清开灵注射液是一种用

于治疗火毒内盛所致中风偏瘫、神昏的中成药制剂，

具有清热解毒、镇静安神、保护脑组织等作用[4]。为

探讨清开灵注射液和己酮可可碱注射液联用对急性

脑梗死的干预疗效及安全性，本研究以两种药物不

同药理作用机制为基础进行了研究。 

1  资料和方法 

1.1  一般临床资料 

纳入 2023 年 1 月—2024 年 3 月武汉市中医医

院收治的急性脑梗死病例 130 例。男性 78 例，女性

52 例，年龄 44～79 岁，平均（51.28±5.97）岁；发

病至干预时间窗为 2～38 h，平均（16.24±3.31）h。

本研究经武汉市中医医院医学伦理委员会审核通过

（伦理批号 2023-03）。 

纳入标准：（1）符合中华医学会《缺血性卒中

基层诊疗指南(2021)》确诊标准[5]；（2）年龄阈值为

40～80 岁；（3）初发卒中且症状出现至入院时间间

隔≤48 h；（4）具备完整电子病历记录并签署知情

同意文件。 

排除标准：（1）伴认知功能障碍或者精神类疾病

者；（2）伴脑部器质性病变或恶性肿瘤者；（3）对己

酮可可碱注射液或清开灵注射液不耐受者；（4）无

法配合进行研究者。 

1.2  药物 

己酮可可碱注射液由石药集团欧意药业有限公

司生产，规格 5 mL∶0.1 g，产品批号 220918、230624；

清开灵注射液由广州白云山明兴制药有限公司生

产，规格 2 mL/支，产品批号 20220918、20230715。 

1.3  分组和治疗方法 

130 例急性脑梗死患者以随机入组方式分成对

照组和治疗组，每组各 65 例。对照组患者中男性 40

例，女性 25 例；年龄 46～79 岁，平均年龄（51.55±

6.01）岁；发病至就诊时间 2～36 h，平均就诊时间

（16.07±3.24）h。治疗组患者中男性 38 例，女性 27

例；年龄 44～78 岁，平均年龄（51.03±5.91）岁；发

病至就诊时间 2～38 h，平均就诊时间（16.36±3.33）

h。基线资料经 ANCOVA 模型验证组间均衡，满足

临床可比性要求。 

所有患者均执行标准化神经科处置方案，包括

脑灌注优化管理、气道维护体系、血糖血压动态监

等。对照组采用己酮可可碱静脉输注（0.2 g/100 mL

生理盐水），日间单次给药，输注速率控制在 50 

mL/h。治疗组在对照组基础治疗上叠加清开灵注射

液干预（20 mL/100 mL 生理盐水），执行每日 2 次

给药方案。治疗周期为 14 d，全程实施药学监护。 

1.4  疗效评价标准[6] 

显效：疗程结束后，患者偏瘫、吞咽异常、口

眼歪斜、肢体麻木等症状均基本消除，NIHSS 评分

为 0；血脂水平基本正常。有效：疗程结束后，患者

偏瘫、吞咽异常、口眼歪斜、肢体麻木等症状减轻，

NIHSS 评分较治疗前降低至少 4 分；血脂水平较治

疗前有所改善。无效：疗程结束后，患者偏瘫、吞

咽异常、口眼歪斜、肢体麻木等症状未见明显改善

甚至恶化。 

总有效率＝（显效例数＋有效例数）/总例数 

1.5  观察指标 

1.5.1  相关评分  中医证候积分：参照《中药新药

治疗中风病的临床研究指导原则》中的临床症状，包

括头晕目眩、肢体麻木、舌质暗淡、气短乏力 4 项主

要症状，各症状由无、轻、中、重 4 个等级分别记 0、
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2、4、6 分，总分 0～24 分，分数越高表明急性脑梗

死患者临床症状越严重[7]。美国国立卫生研究院卒中

量表（NIHSS）评分：作为国际通用的神经功能评估

工具，其多维评估体系涵盖意识状态、眼球运动功能、

视觉空间辨识等 11 个核心维度，总分区间 0～42 分，

得分越高则表示患者神经受损越严重[8]。扩散加权成

像阿尔伯塔卒中项目早期CT评分（DWI-ASPECTS）：

DWI-ASPECTS 评分是一种用于评估急性脑梗死患

者早期缺血病变范围的工具，该评分系统通过分析

DWI 图像上大脑不同区域的缺血改变对大脑缺血

范围进行评价。所有患者均于治疗前后采用飞利浦

MR5300 磁共振成像系统（上海寰春医疗器械有限

公司）进行磁共振成像检查，将大脑划分为 2 个层

面 10 个区域，总分计为 10 分，缺血每累及 1 个区

域扣 1 分，评分越高即缺血范围越小[9]。改良 Rankin

量表（mRS）评分：mRS 评分是一种评估患者神经

功能恢复的程度和日常生活能力的受限情况，总分

0～6 分，得分越低预后越好[10]。 

1.5.2  血清细胞因子水平  于治疗前后所有急性脑

梗死患者均采集晨起空腹手臂静脉血 3 mL，样品以

3 000 r/min 高速离心 15 min（半径 10 cm）后取上

清液作为测试样品，然后采用血清脂蛋白磷脂酶 A2

（Lp-pLA2）检测试剂盒、成纤维细胞生长因子 4

（FGF4）检测试剂盒和神经元 PAS 结构域蛋白 4

（NPASDP4）检测试剂盒（均购自上海恒斐生物科技

有限公司）对急性脑梗死患者血清 Lp-pLA2、FGF4

和 NPAS4 水平进行检测，所有测试样品均平行 2 次

测样取其平均值，测试过程严格按照检测说明书运

用酶联免疫吸附法进行检验。 

1.5.3  治疗后 3 个月内预后情况  于接受治疗 3 个

月后采用电话或门诊访谈方式，对所有急性脑梗死

患者的预后状况进行评定，评定采用改良 Rankin 量

表（mRS）进行评级（总分 0～6 分），若 mRS 得分

为 3～6 分，则归为预后不良；若得分为 0～2 分，

则视为预后良好[10]。 

1.6  不良反应观察 

在用药治疗期间，关注两组急性脑梗死患者头

晕、头痛，恶心、呕吐及消化不良等可能由药物引

发的不良反应。 

1.7  统计学方法 

本研究所有数据均采用 SPSS 20.0 软件包进行

处理，中医证候积分、NIHSS 评分和 DWI-ASPECTS

评分，血清 Lp-pLA2、FGF4 和 NPASDP4 水平等连

续变量指标均进行 t 检验，对于总有效率、预后不

良率及不良反应发生率等计数资料进行2检验。 

2  结果 

2.1  两组患者临床疗效比较 

治疗后，治疗组总有效率（95.38%）显著高于

对照组（83.08%），组间差异具有统计学意义（P＜

0.05），见表 1。 

2.2  两组相关评分比较 

治疗后，两组患者中医证候积分、NIHSS 评分

及 mRS 评分均显著降低，DWI-ASPECTS 评分均明

显提升（P＜0.05）；治疗组各指标改善幅度较对照

组改善更明显（P＜0.05），见表 2。 

2.3  两组血清细胞因子水平比较 

治疗后，治疗组与对照组血清 Lp-PLA2、FGF4

及 NPASDP4 水平均显著降低（P＜0.05），其中治疗

组各指标降幅较对照组改善更显著（P＜0.05），见

表 3。 

2.4  两组 3 个月内预后情况比较 

随访分析结果显示，对照组预后不良率为

26.15%，显著高于治疗组的 10.77%（P＜0.05），见

表 4。 

2.5  两组患者不良反应比较 

治疗期间安全性分析结果显示，对照组与治疗

组不良反应发生率分别为 6.15%和 4.62%，组间差

异无统计学意义，见表 5。 

 

表 1  两组临床疗效比较 

Table 1  Comparison on clinical efficacy between two groups  

组别 n/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

对照 65 31 23 11 83.08 

治疗 65 36 26 3 95.38* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 
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表 2  两组相关评分比较（x ± s ） 

Table 2  Comparison on relevant scores between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 中医证候积分 NIHSS 评分 DWI-ASPECTS 评分 mRS 评分 

对照 65 治疗前 19.38±4.62 13.56±3.55 2.93±0.81 4.53±0.67 

  治疗后 13.53±3.85* 6.29±1.83* 5.29±1.17* 2.69±0.38* 

治疗 65 治疗前 19.59±4.73 13.27±3.45 3.02±0.84 4.62±0.74 

  治疗后 8.47±2.67*▲ 3.26±1.07*▲ 7.53±1.29*▲ 1.18±0.24*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 3  两组血清细胞因子水平比较（x ± s ） 

Table 3  Comparison on serum cytokine levels between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 Lp-pLA2/(ng∙mL−1) FGF4/(pg∙mL−1) NPASDP4/(μg∙L−1) 

对照 65 治疗前 251.59±43.87 235.97±29.58 5.51±0.49 

  治疗后 196.58±33.89* 173.24±22.57* 4.15±0.38* 

治疗 65 治疗前 249.87±42.63 238.94±30.02 5.46±0.45 

  治疗后 118.67±25.49*▲ 126.29±17.35*▲ 3.06±0.29*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 4  两组 3 个月内预后情况比较 

Table 4  Comparison on prognosis within 3 months between two groups  

组别 n/例 预后良好/例 预后不良/例 预后不良率/例 

对照 65 48 17 26.15 

治疗 65 58 7 10.77* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 

表 5  两组不良反应比较 

Table 5  Comparison on adverse reactions between two groups 

组别 n/例 头晕、头痛/例 恶心、呕吐/例 消化不良/例 不良反应发生率/% 

对照 65 2 1 1 6.15 

治疗 65 1 1 1 4.62 

 

3  讨论 

随着全球人口老化进程日益加速，以及人们日

常生活习惯的变迁，急性脑梗死的发病率正以惊人

的速度逐年攀升。这种疾病不仅发病率居高不下，

而且其死亡率与致残率同样不容忽视，给广大患者

的生活品质带来了极大的困扰[11]。针对急性脑梗死

的发病机理，需要关注到诸多层面的问题，尤其是

血管、血液及血流动力学等多重因素。其中动脉粥

样硬化作为一种主要成因，其形成阶段其实是一个

漫长而又复杂的炎症反应过程，涵盖了脂质沉着、

内皮细胞受损、平滑肌细胞增生与迁移等多个环节，

最终产生的动脉粥样硬化斑块可能导致血管狭窄乃

至闭塞，从而触发急性脑梗死的发生[12]。在当前的

医疗实践中，医生们应对急性脑梗死主要采取溶栓

疗法、抗凝疗法、抗血小板聚集疗法、神经保护疗

法、血管内治疗法及外科手术等综合措施[13]。然而，

所有这些治疗方案的首要目标都是为了恢复大脑的

血液循环通畅，进而阻止脑细胞死亡情况的恶化。 

己酮可可碱是一种非特异性外周血管扩张药，

在临床上主要用于静脉血栓栓塞症以及缺血性脑血

管病的治疗。己酮可可碱具有显著的减低血液黏稠

度的功能，使得血液流动更为顺畅，对于改善大脑
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部位的血液循环有着积极的影响，进而提高了脑组

织的氧气供应与血液灌注，有效地减轻了脑组织的

受损程度。除此之外，己酮可可碱还具有扩张脑血

管及外周血管的功效，从而降低了外周血压，进一

步提升了脑部的血液供应量，这有利于缓解因脑梗

塞导致的各种症状，并对神经功能的康复产生有益

的推动效果[14]。清开灵注射液是一种中药注射剂，

主要成分包括板蓝根、黄芩、金银花、连翘等清热

解毒药物，临床上主要用于治疗各种热性疾病、神

志昏迷以及中风导致的偏瘫等多种疾病的治疗[15]。

研究表明，清开灵注射液治疗脑梗死的一个关键机

制是通过抑制 RhoA/ROCK 信号通路来实现的，该

通路在脑梗死后的病理过程中起着重要作用，能够

影响脑内多种细胞的功能和行为[16-17]。清开灵注射

液通过抑制该通路，可以减轻脑组织的损伤，促进神

经功能的恢复，该药物已在 2024 年的《脑梗死急性

期中西医结合诊疗专家共识》中得到明确推荐[18]。本

研究中清开灵注射液联合己酮可可碱注射液的治疗

组有效率高达 95.38%，较之单用己酮可可碱注射液

治疗的对照组 83.08%显著升高，且治疗组患者临床

症状、脑部缺血范围、神经缺损程度及治疗后 3 个

月内预后不良反应发生率等指标均明显优于对照

组，而药物引起的不良反应发生率之间差异并无统

计学意义，提示清开灵注射液与己酮可可碱注射液

联用疗法具有协同增效的功效，在不增加不良反应

的前提下，为急性脑梗死患者提供了一种有效的治

疗方案。 

Lp-PLA2 也被业内人士称为血小板活化因子的

乙酰水解酶，以其独特的血管特异性成为炎症研究

领域的重要标志物，它在正常生理环境下主要充当

信息传递者并调节细胞内部及细胞间的代谢过程。

然而，当这种酶的水平升高时，它可能会在病理情况

下激活炎症反应，参与炎症的发展并导致组织损伤，

这一过程可能在急性脑梗死中起到了关键作用[19]。

FGF4，作为重要的血管生长推进剂，在推动血管内

皮细胞的繁殖及迁徙方面发挥着不可或缺的作用，

同时也深度介入新生血管的构筑过程[20]。近年来的

研究证实，急性脑梗死病患 FGF4 血清浓度与疾病

的严重程度呈现出显著的正向关联性，换言之，疾

病越趋严重的情况下，病患血清中 FGF4 的含量就

会相应地升高，因此可以通过血清中的 FGF4 浓度

的测量来评估他们疾病的严重程度[21]。NPAS4 是一

种神经元核转录因子，它在神经元的发育和功能中

起着重要的作用。研究表明，NPAS4 在急性脑梗死

患者的脑组织中表达水平较高，这表明 NPAS4 可能

参与了脑梗死的发生和发展过程[22]。本研究中，两组

急性脑梗死患者血清 Lp-pLA2、FGF4 和 NPAS4 水平

均较治疗前大幅度下降，且清开灵注射液联合己酮可

可碱注射液的治疗组疗效指标显著优于对照组，表明

清开灵注射液联合己酮可可碱注射液的联用方案通

过多靶点调控脑微循环及抑制神经炎症，协同提升急

性脑梗死治疗效能。 

综上所述，清开灵联合己酮可可碱治疗急性脑

梗死疗效显著，不仅能够显著改善患者临床症状、

脑部缺血范围以及神经缺损程度，同时还能够促进

血清学指标的修复，具有很高的临床应用价值。 
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