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摘= =要：目的= =探讨注射用鼠神经生长因子（kdc）对急性脑梗死患者血清神经元特异性烯醇化酶（kpb）和一氧化氮合酶

（klp）活性的影响。方法= =选择 OMNR年 P月—OMNT年 T月住院治疗的急性脑梗死患者 VO例，随机分为常规组（n＝QS）
和 mkdc 组（n＝QS）。常规组按常规方法给予抗血小板聚集、降颅压、降脂稳定斑块、控制血压血糖、抗感染、维持水电

平衡等，根据患者个体情况应用脱水剂及加强营养；mkdc 组在常规治疗基础上加用鼠 kdc 肌肉注射治疗，PM= μgL次，= = = = = = =
N次Ld，共治疗 OU= d。对比两组治疗后总有效率，观察并比较两组治疗前后 kfepp评分、_~ríheä指数及血清 kpb、一氧化

氮（kl）、klp水平。结果= = mkdc组治疗后总有效率（UVKNPB）明显高于常规组（STKPVB），两组治疗后总有效率比较差

异有统计学意义（m＜MKMR）。与治疗前比较，两组治疗 OU=d后 kfepp评分明显下降（m＜MKMR）、_~ríheä指数明显增高，同

组治疗前后比较差异均有统计学意义（m＜MKMR）；但 mkdc组变化程度大于常规组，组间差异有统计学意义（m＜MKMR）。两

组治疗前 kpb、kl及 klp水平无统计学差异；两组治疗 NQ=d、OU=d后 kpb、kl及 klp水平明显下降，同组治疗前后比

较差异有统计学意义（m＜MKMR）；但 mkdc组下降幅度明显大于常规组，组间差异有统计学意义（m＜MKMR）。结论= =注射用

鼠 kdc治疗能有效降低急性脑梗死患者血清 kpb和 klp活性，从而发挥对缺血脑损伤的保护作用，促进神经功能的恢复。=
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急性脑梗死起病急、进展快，传统治疗手段效

果不佳或难以肯定。近年来神经保护治疗已成为急

性脑梗死治疗的研究热点。已有研究证实鼠神经生

长因子（mouëe= åerve= growíh= f~Åíor，mkdc）与人

神经生长因子的同源性高达 VMB以上，在生物学效

应方面没有显著的种属特异性，具有营养神经元和

促进神经突起生长作用，主要用于治疗视神经损伤。

能加速梗死灶缺血半暗带内可挽救区域损伤细胞的

修复，还原其正常功能，对脑缺血有确切的保护和

治疗作用xNJOz。神经元特异性烯醇化酶（kpb）糖酵

解途径中的关键酶，是脑内反映神经胶质细胞损伤

的特异性标志物；而一氧化氮合酶（åáíráÅ= oxáde=
ëóåíh~ëeI=klp）是脑缺血损伤过程中发挥关键作用

的血管活性因=子xPz。本研究旨在通过观察分析鼠

kdc 对急性脑梗死患者一氧化氮合酶活性及神经

功能的影响，探讨其对急性脑梗死的治疗机制。=
N= =资料与方法=
NKN= =一般资料= = =

廊坊市第四人民医院 OMNR 年 P 月—OMNT 年 T
月住院治疗的急性脑梗死患者 VO 例，均符合 OMNM
年中国急性缺血性脑卒中诊断标准xQz。纳入标准：

①发病至入院时间 S～TO=h；②首次发病；③大动脉

粥样硬化所致脑梗死。④生命体征稳定，无意识障

碍。排除：①肝肾功能不全；②小动脉病变、颅内

出血、心源性栓塞、动脉畸形引起的缺血性脑卒中；

③对本研究使用药物过敏或禁忌。按照随机数字表

法及知情同意原则，VO 例患者随机分为常规组= = =
（n＝QS）和 mkdc组（n＝QS）。常规组男 OT 例、

女 NV例，平均年龄（SMKMQ±TKNV）岁，病程（OKPM±
NKPU）d，kfepp评分（NUKP±RKQ）分；mkdc组男

OS 例、女 OM 例，平均年龄（SNKNV±TKSQ）岁，病

程（OKNS±NKNV）d，kfepp评分（NUKV±QKU）分。

两组在性别、年龄、病程、kfepp评分等基线资料

差异无统计学意义，具有可比性。本研究方案获得

本院伦理委员会批准并注册，所有患者或家属均签

署知情同意书。=
NKO= =治疗方法= = =

常规组按急性脑梗死常规治疗方法给予抗血小

板聚集、降颅压、降脂稳定斑块、控制血压血糖、

抗感染、维持水电平衡，根据患者个体情况应用脱

水剂及加强营养。mkdc组在对照组的基础上给予

注射用鼠神经生长因子x苏肽生，舒泰神（北京）生

物制药股份有限公司生产，PM= μg（生物活性≥= = = =
NR=MMM=Au）L瓶z肌肉注射治疗，PM=μgL次，N次Ld，
共治疗 OU=d。两组基础治疗方面均衡，具有可比性。=
NKP= =观察指标=
NKPKN= =疗效评定= = kfepp=评分下降 VMB～NMMB、
症状体征基本消失、日常生活基本自理为显效；

kfepp评分下降 NUB～UVB、症状体征明显改善、

日常生活部分自理为有效；kfepp评分下降＜NUB
或病情恶化甚至死亡为无效xRz。=

总有效率Z（显效＋有效）L总病例数=

NKPKO= = kfepp评分和 _~ríheä指数= =应用 kfepp评
分进行神经功能缺损评分评定，评分越高，神经功

能受损越严重。应用 _~ríheä指数评价患者日常生活

活动能力，得分越高，康复程度较好。=
NKPKP= =血清 kpb、klp活性= =采用酶联免疫吸附测

定法检测血清 kpb活性，检测试剂盒由瑞士 ooÅhe
公司提供；应用硝酸还原酶法检测一氧化氮（kl）
血清含量及 klp 活性，检测试剂盒由南京建成生

物工程研究所提供。实验操作严格按说明书进行。=
NKQ= =统计学方法= =

应用 pmppNSKM 统计软件包进行数据统计与分

析。样本量计算依据及相关公式：nZNOKPSR×m
（N−m）LδO，m取 MKUM，δ取 MKOM。计量资料用 ±x s
表示，组内比较采用配对 t 检验，组间比较采用独
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立样本 t 检验，计数资料以例数或百分率表示，采

用 χO检验。=
O= =结果=
OKN= =两组总有效率对比= = =

受试者治疗过程中无脱落及退出等情况发生。

mkdc组治疗后总有效率（UVKNPB）明显高于常规

组（STKPVB），两组治疗后总有效率比较，差异有

统计学意义（m＜MKMR），见表 N。=
OKO= =两组 kfepp评分及 Barthel指数比较=

两组治疗前 kfepp=评分及 _~ríheä=指数无统

计学差异。治疗 OU= d后，两组 kfepp评分明显下

降、_~ríheä指数明显增高，同组治疗前后比较差异

有统计学意义（m＜MKMR）；但 mkdc组变化程度大

于常规组，组间差异有统计学意义（m＜MKMR）。见

表 O。=

表 N= =两组治疗总有效率比较=
qable=N= = Comparison=on=total=efficiency=between=two=groups= =

组别= nL例= 显效L例= 有效L例= 无效L例= 总有效率LB=
常规= QS= NU= NP= NR= STKPV=

mkdc= QS= OR= = NS= = R= UVKNPG=
与对照组比较：Gm＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=Åoåíroä=group= =

表 O= =两组 kfepp评分及 Barthel指数比较=
qable=O= = Comparison=on=kfepp=score=and=Barthel=index=between=two=groups= =

组别= nL例=
kfepp评分= _~ríheä指数=

治疗前= 治疗 OU=d=后= = 治疗前= 治疗 OUd=后= =
常规=
mkdc=

QS=
QS=

OMKVR±UKPP=
ONKPS±UKMQ=

NNKPT±RKVUG=

SKVP±PKNUG@=
OUKRM±NTKPN=
OTKOS±NSKOU=

QPKRQ±ONKOTG= = = =
SOKQM±OMKRQG@= =

与同组治疗前比较：Gm＜MKMR；与对照组治疗后比较：@m＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=ë~me=group=before=íre~ímeåíX=@m Y=MKMR=vs=Åoåíroä=group=~fíer=íre~ímeåí=

OKP= =两组治疗期间 kpb活性动态变化= = =
两组治疗前 kpb活性无统计学差异。治疗 NQ、

OU=d后两组 kpb活性明显下降，治疗前后比较差异

有统计学意义（m＜MKMR），但 mkdc 组 kpb 水平

明显低于常规组，差异有统计学意义（m＜MKMR）。
见表 P。=
OKQ= =两组治疗期间 kl含量和 klp活性动态变化= = = =

两组治疗前 kl 含量和 klp 活性无统计学差

异。两组治疗 NQ、OU= d后 kl含量和 klp活性明

显下降，同组治疗前后比较差异有统计学意义= = =
（m＜MKMR），但 mkdc 组的下降幅度明显高于常规

组，组间差异有统计学意义（m＜MKMR）。见表 Q。= = =

表 P= =两组治疗前后 kpb活性比较=
qable=P= = Comparison=on=kpb=activity=before=and=after=

treatment=between=two=groups= =

组别= nL例=
kpbLEr∙mi−NF=

治疗前= 治疗 NQ=d后= 治疗 OU=d后=

常规= QS= ORKSM±SKPR= ONKPM±QKSPG= NRKPM±PKPVG=

mkdc= QS= OSKMT±SKUT= NSKQP±PKRQG@= NMKNU±OKRQG@=

与同组治疗前比较：Gm＜MKMR；与对照组治疗后比较：@m＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=ë~me=group=before=íre~ímeåíX=@m Y=MKMR=vs=Åoåíroä=group=
~fíer=íre~ímeåí=

表 Q= =两组治疗前后 kl含量和 klp活性比较=
qable=Q= = Comparison=on=kl=content=and=klp=activity=before=and=after=treatment=between=two=groups= =

组别= nL例=
klLEμmol∙L−NF= klpL(U∙mi−NF=

治疗前= 治疗 NQ=d后= 治疗 OU=d=后= 治疗前= 治疗 NQ=d后= 治疗 OU=d后=

常规=

mkdc=

QS=

QS=

SRKP±UKP=

SSKU±VKN=

RNKR±TKPG=

PUKV±RKUG@=

QMKP±PKPG=

OTKM±OKUG@=

PSKQ±RKV=

PTKP±SKN=

PNKR±QKUG=

OSKT±QKPG@=

OPKU±PKRG=

NMKV±OKSG@=

与同组治疗前比较：Gm＜MKMR；与对照组治疗同期比较：@m＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=ë~me=group=before=íre~ímeåíX=@m Y=MKMR=vs=Åoåíroä=group=~fíer=íre~ímeåí=

OKR= =治疗期间不良反应发生情况= = =
在治疗过程中 mkdc 组发生注射局部疼痛 O

例，两组均未发生药物相关严重不良反应。=

P= =讨=论=
mkdc是从小鼠下颌下腺提取的活性蛋白，主

要用于治疗视神经损伤。由于具有促进神经损伤恢
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复的作用，目前已逐渐应用于多发性神经炎、急性

脑血管性中枢神经损伤、新生儿缺血缺氧性脑病、

糖尿病末梢神经炎等疾病的治疗。研究证实，mkdc
能与效应细胞上的特异性受体结合，启动信号传导

通路，参与效应细胞结构蛋白及稳定性的调节，诱

导和增加结构蛋白及功能蛋白的合成，调控效应细

胞蛋白质磷酸化和基质表达，从而促进轴突再生而

起到保护和修复神经元的作用xSz，尤其对于缺血性

脑血管病可显示出一定的保护缺血神经元和促进功

能恢复等功效xTz。本研究在常规治疗基础上对急性

脑梗死患者加用 mkdc治疗，结果显示治疗后临床

疗效、kfepp 评分及 _~ríheä 指数与常规组比较均

有明显改善，与其他研究xUz结果基本一致。=
kpb是糖酵解途径中的关键酶之一，在脑组织

细胞中的含量最高，当神经细胞受损后，细胞膜完

整性破坏，kpb释放入血，血清中浓度升高。本研

究中 mkdc组治疗后水平显著低于对照组，这可能

是由于 mkdc能与体内效应细胞受体结合，介导内

吞机制形成具有生物活性的小泡，通过第二信使转

导启动一系列级联反应，发挥对靶细胞的保护作用，

从而使血清中 kpb水平降低xVz。=
kl 既是一种神经递质，又是一种自由基和神

经细胞毒性物质，在缺血性脑损伤的病理生理过程

中发挥重要作用xNMz，而 klp 是生成 kl 的关键环

节。在急性脑梗死病变过程中，缺血缺氧引起脑血

管屏障功能的改变和内皮细胞损伤、一系列级联反

应促使乙烯丙烯酸共聚物（bAA）大量生成释放，

内环境的失衡和细胞钙内流超载，刺激机体产生高

浓度的 klp，导致 kl产生和脑损伤加重。kl作

为第二信使和神经递质，在体内保持动态平衡，在

急性脑梗死的病理过程中发挥双重作用，低浓度时

可抑制血小板聚集和炎细胞浸润，保护神经细胞；

而高浓度时则具有神经毒性作用 xNNz。本研究中

mkdc组治疗后kl含量和klp活性较对照组明显

降低，可能机制是 mkdc 通过降低脑缺血区域中

kl浓度和klp活性而发挥对缺血损伤后的脑组织

产生明显的保护和修复作用。本研究发现外源性

kdc对脑梗死急性期的疗效优于恢复期，原因在于

急性期血管内皮和血脑屏障的损伤较严重，此时

mkdc 较易透过血脑屏障而发挥神经保护和修复=
作用。=

综上所述，注射用鼠 kdc 治疗能有效降低急

性脑梗死患者血清 kpb和 klp活性，从而发挥对

缺血脑损伤的保护作用，促进神经功能的恢复。=

参考文献=
xNz 谷= =巍I=毕宝曰I=陶金柱I=等K=鼠神经生长因子对急性

脑梗死脑保护的临床观察= xgzK= 中国医药导刊I= OMNRI=
NTEQFW=PRSJPRT．=

xOz 薛继军K=注射用鼠神经生长因子治疗 NMO 例脑梗死恢

复期临床观察 = xgzK= 中国药物与临床 I= OMNQI= NQEPFW=
PVPJPVQK=

xPz 李= =冰K=依达拉奉对急性脑梗死患者血清一氧化氮、一

氧化氮合酶、丙二醛及超氧化物歧化酶的影响= xgzK=中
国动脉硬化杂志I=OMNMI=NUENNFW=VMMJVMOK=

xQz 中华医学会神经病学分会脑血管病学组急性缺血性脑

卒中诊治指南撰写组K=中国急性缺血性脑卒中诊治指

南= OMNM=xgzK=中华神经科杂志I=OMNMI=QPEOFW=NQSJNRPK=
xRz 姜忠梅I=卢冬喜I=李红霞K=鼠神经生长因子辅助治疗急

性脑梗死疗效观察 = xgzK= 山东医药 I= OMNRI= RREPQFW=
NMSJNMTK=

xSz 李玉华K=注射用鼠神经生长因子对脑梗死患者临床疗

效及血清中单核细胞趋化蛋白JN、同型半胱氨酸和

pNMM_ 的影响 = xgzK= 中国老年学杂志 I= OMNRI= PRENPFW=
PRUTJPRUVK=

xTz 张= =蒙I=王成艳I=陈= =静I=等K=神经生长因子在缺血性

脑血管病中的应用进展= xgzK=武警后勤学院学报E医学

版FI=OMNPI=OOENMFW=VQVJVROK=
xUz 李志坚I=王益光I=鲁= =洪I=等K=神经生长因子对大鼠急

性颅脑损伤的保护作用= xgzK=中国康复医学杂志I= OMMUI=
OPENFW=QPJQRK=

xVz 孙帮清K=鼠神经生长因子对脑挫裂伤患者血清 kpb 与

fiJNM 水平的影响= xgzK=心脑血管病防治I= OMNRI= NREQFW=
OVNJOVOK=

xNMz 李= =冰K=依达拉奉对急性脑梗死患者血清一氧化氮、一

氧化氮合酶、丙二醛及超氧化物歧化酶的影响= xgzK=中
国动脉硬化杂志I=OMNMI=NUENNFW=VMMJVMOK=

xNNz 马= =进I=夏海平I=马= =瑞K=急性脑梗死患者血浆内皮损

伤标志物的变化及其临床意义= xgzK=中国老年学杂志I=
OMNSI=PSEOPFW=RURNJRURPK=


