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注射用丹参多酚酸治疗发病 48 h～14 d的缺血性脑卒中的疗效及对患者

血Lp-PLA2及ox-LDL的影响

孙九艳，张向东*

安阳市人民医院  神经内科，河南  安阳    455000

摘 要： 目的  探讨注射用丹参多酚酸对发病 48 h～14 d 的缺血性脑卒中患者的疗效及对患者血脂蛋白相关性磷脂酶

A2（Lp-PLA2）及氧化修饰型低密度脂蛋白（ox-LDL）的影响。方法  选择 2020年 1月—2022年 6月安阳市人民医院收治的

发病 48 h～14 d入院的 260例缺血性脑卒中患者，按照治疗方案不同分为对照组和试验组，每组各 130例，两组均给予缺血

性脑卒中的常规治疗，对照组在常规治疗基础上给予注射用血塞通（冻干），每次 400 mg加入 0.9%氯化钠注射液 250 mL，

静脉滴注，每天 1次；试验组在对照组基础上给予注射用丹参多酚酸，每次取 0.13 g加入 0.9%氯化钠注射液 250 mL，静脉

滴注，每天 1次。两组疗程均为 14 d。比较两组临床疗效，分别于治疗前及治疗 14 d后采用美国国立卫生研究院卒中量

表（NIHSS）评分量表进行神经功能缺损评估，采用日常生活能力量表（ADL）评分进行日常生活能力评估，采用改良

Rankin量表（mRS）评分评价神经功能恢复情况，治疗前及治疗 14 d后测定两组患者血浆Lp-PLA2及血清 ox-LDL水平。观

察治疗期间两组患者不良反应发生情况。结果  试验组总有效率为 93.85%，显著高于对照组的 87.69%（P＜0.05）。治疗前

两组NIHSS、mRS、ADL评分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗 14 d后两组NIHSS、mRS评分均较本组治疗前

显著降低（P＜0.05），且试验组显著低于对照组（P＜0.05）；治疗后，两组ADL评分均较本组治疗前显著升高（P＜0.05）；

且试验组显著高于对照组（P＜0.05）。治疗前两组Lp-PLA2及 ox-LDL水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；在治疗

14 d后两组Lp-PLA2及 ox-LDL水平均较本组治疗前显著降低（P＜0.05），且试验组显著低于对照组（P＜0.05）。治疗期间，

两组均未发生明显不良反应。结论  注射用丹参多酚酸能有效降低发病48 h～14 d的缺血性脑卒中患者血Lp-PLA2及ox-LDL

水平，能够改善临床症状，提高生活质量，且安全性好。
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Efficacy of Salvianolic Acids for Injection in treatment of cerebral ischemic 

stroke patients with onset of 48 hours to 14 days and its effect on blood Lp-PLA2 

and ox-LDL in patients

SUN Jiuyan, ZHANG Xiangdong

Department of Neurology, Anyang People's Hospital, Anyang 455000, China

Abstract: Objective  To investigate the therapeutic effect of Salvianolic Acid for Injection on cerebral ischemic stroke patients from 

48 h to 14 d after onset, and the effect on lipoprotein related phospholipase A2 (Lp-PLA2) and oxidized low-density lipoprotein 

(ox-LDL). Methods  From January 2020 to June 2022, 260 patients with cerebral ischemic stroke admitted to Anyang People's 

Hospital from 48 hours to 14 days after onset were selected. According to different treatment schemes, they were divided into a 

control group and a experimental group, with 130 cases in each group. Both groups were given conventional treatment for ischemic 

stroke. Patients in the control group were given Xuesaitong for Injection (freeze-dried) on the basis of conventional treatment, with 

400 mg of 0.9% Sodium Chloride Injection 250 mL added each time, intravenous drip, once a day. Patients in the experimental 

group were given Salvianolic Acid for Injection on the basis of the control group, 0.13 g was taken each time and 250 mL of 0.9% 

Sodium Chloride Injection was added, intravenous drip once a day. Both groups of treatments lasted for 14 days. The clinical 

efficacy of two groups was compared, the National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) was used to assess neurological 
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deficits before and 14 days after treatment. The Activities of Daily Living scale (ADL) was used to assess daily living abilities. The 

Modified Rankin Scale (mRS) was used to evaluate neurological recovery. Plasma Lp-PLA2 and serum ox-LDL levels were 

measured before and 14 days after treatment in both groups of patients. The occurrence of adverse reactions in both groups of 

patients was observed during the treatment period. Results  The total effective rate of the experimental group was 93.85%, 

significantly higher than 87.69% of the control group (P < 0.05). There was no statistically significant difference in NIHSS, mRS, 

and ADL scores between the two groups before treatment (P > 0.05). After 14 days of treatment, the NIHSS and mRS scores of both 

groups were significantly reduced compared to before treatment in same group (P < 0.05), and the experimental group was 

significantly lower than the control group (P < 0.05). After treatment, the ADL scores of both groups significantly increased 

compared to before treatment in same group (P < 0.05), and the experimental group was significantly higher than the control group 

(P < 0.05). There was no statistically significant difference in the levels of Lp-PLA2 and ox-LDL between the two groups before 

treatment (P > 0.05). After 14 days of treatment, the levels of Lp-PLA2 and ox-LDL in both groups were significantly reduced 

compared to before treatment in same group (P < 0.05), and the experimental group was significantly lower than the control group 

(P < 0.05). During the treatment period, neither group experienced any significant adverse reactions. Conclusion  Salvianolic Acid 

for Injection can effectively reduce the levels of Lp-PLA2 and ox-LDL in blood of cerebral ischemic stroke patients from 48 hours to 

14 days after onset, improve clinical symptoms, improve quality of life, and have good safety.

Key words: Salvianolic Acid for Injection; cerebral ischemic stroke; lipoprotein related phospholipase A2; oxidized low-density 

lipoprotein

脑卒中的发病率越来越高，已经严重威胁到我

国国民的身体健康，给患者、家庭及社会经济等带

来巨大影响，其中缺血性脑卒中占 70%～80%［1］，如

何预防及积极治疗缺血性脑卒中已成为我国卫生

健康部门的重大问题。发病 6 h内缺血性脑卒中入

院患者，可积极给予溶栓治疗［2-3］，抢救缺血半暗带；

发病 48 h内入院的患者，如果责任血管为大动脉狭

窄或闭塞，可给予血管内介入治疗，积极使狭窄或

闭塞的血管再开通［4］，并可给予尤瑞克林或丁苯酞

改善侧支循环、给予依达拉奉等抗氧自由基治疗，

以上这些药物据药物说明书或医保政策原因限于

发病 48 h内应用。但对于发病时间超过 48 h入院

的患者使用受限。积极寻找对发病时间超过 48 h

后入院的患者改善临床效果的药物具有重大意义。

脂蛋白相关性磷脂酶A2（Lp-PLA2）是检测缺血

性心脑血管疾病的新的炎性标志物之一［5］，可以预

测缺血性脑卒中的发生和进展［6］。氧化修饰型低密

度脂蛋白（ox-LDL）与动脉粥样硬化关系密切，其水

平高低与疾病的发展、预后关系密切，其可作为动

脉粥样硬化心脑血管病的特异性诊断指标，且对心

脑血管疾病有早期预警作用。

注射用丹参多酚酸是由丹参水溶性酚酸类提

取物制成的注射剂，具有活血祛瘀、通经止痛、清心

除烦等功效，多项药理研究表明其对脑血管疾病具

有抗炎［7］、抗氧化应激［8］、营养和保护神经的作用；

研究［9-10］发现对发病 48 h内的脑卒中患者丹参多酚

酸 可 以 改 善 其 美 国 国 立 卫 生 研 究 院 卒 中 量

表（NIHSS）、Barthel指数（BI）等量表评分和认知功

能指标简易精神状态检查状态（MMSE）、蒙特利尔

认知评估量表（MoCA）评分等，能有效改善运动功

能和认知功能。本研究选择发病时间在 48 h～14 d

的缺血性脑卒中患者，在常规治疗的基础上，加用

SAFI，观察其是否能有效改善临床症状，为临床用

药提供参考。

1　资料与方法

1.1　一般资料

收集 2020年 1月—2022年 6月安阳市人民医院

神经内科收治的发病 48 h～14 d入院的 260例缺血

性脑卒中患者，其中男性 148 例，女性 112 例；年龄

30～72岁，平均年龄（58.46±13.15）岁；发病至入院

时间为 48 h～14 d，平均（81.00±17.25）h；NIHSS评

分 4～12 分，平均（6.34±2.02）分；其中高血压 130

例、糖尿病65例、吸烟131例、饮酒115例。

1.2　纳入和排除标准

1.2.1　纳入标准 （1）所有患者符合《中国急性缺

血性脑卒中诊治指南2018》［3］诊断标准，且发病至入

院时间在 48 h～14 d内；（2）既往无缺血性脑卒中遗

留症状；（3）经头颅核磁证实存在新发脑梗死病

灶（首次发病或既往有卒中病史）；（4）NIHSS 评分

3～12分，存在明确神经系统阳性体征；（5）检查合

作，无意识障碍；（6）年龄 35～80岁；（7）在知情同意

下能够接受和配合抽血等检查，经患者及家属知情

同意，并签署知情同意书。

1.2.2　排除标准 严重心、肺、肝肾功能不全者；有

出血倾向、妊娠期和哺乳期妇女；无法配合检查、治

疗者；既往对所用药物过敏者。
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1.3　治疗方法

所有患者均给予常规治疗，包括口服阿司匹林

肠溶片（拜耳医药保健有限公司，规格：每片100 mg，国

药准字号HJ20160685）每次 100 mg，每日 1次，口服

阿托伐他汀钙片（辉瑞制药有限公司，规格每片20 mg，

国药准字H20051408），每次 40 mg，每日 1次。对照

组在常规治疗基础上给予注射用血塞通（冻干）（昆

药集团股份有限公司，规格每支 400 mg，国药准字

Z20026438，生 产 批 号 ：20BA212、20CA208、

20FA208、21AA203），每次 400 mg加入 0.9%氯化钠

注射液 250 mL，静脉滴注，每天 1次；试验组在对照

组基础上给予注射用丹参多酚酸［天津天士力之骄

药业有限公司，规格每支0.13 g（含丹参多酚酸100 mg），

国 药 准 字 Z20110011，批 号 ：201904、20200408、

20200704、20210504、20210809］，每次取 0.13 g加入

0.9% 氯化钠注射液 250 mL，静脉滴注，每天 1 次。

两组疗程均为14 d。

1.4　观察指标

1.4.1　神经功能缺损评估 分别于治疗前及治疗

14 d 后采用 NIHSS 评分量表［11］进行神经功能缺损

评估，分数越高受损程度越大。

1.4.2　日常生活能力评估 分别于治疗前及治疗

14 d后采用日常生活能力量表（ADL）评分进行日常

生活能力评估［12］，包括：进食、洗澡、修饰（洗脸、梳

头、刷牙、刮脸）、穿衣（包括系鞋带）、控制大便、控

制小便、如厕、床椅转移、行走（平地 45 m）、上下楼

梯 10项内容，分数越高，表明患者的日常生活能力

越好。

1.4.3　神经功能恢复情况评估 分别于治疗前及

治疗 14 d 后采用改良 Rankin 量表（mRS）评分［13］评

价，包括患者的残疾程度即是否有肢体功能障碍、

日常生活能否自理、是否需要他人帮助、大小便情

况等，分值越高，功能恢复越差。

1.4.4　疗效评定 根据中华医学会神经病学分会制定

的《脑卒中患者临床神经功能缺损程度评分标准及临床

疗效评定标准》［14］评价临床疗效，痊愈：90%≤NIHSS评

分降低≤100%；显效：50%≤NIHSS评分降低＜90%；有

效：15%≤NIHSS评分降低＜50%；无效：NIHSS评分降

低＜15%；恶化：患者症状加重。

总有效率＝（痊愈＋显效＋有效）例数/总例数

1.4.5　血浆Lp-PLA2、血清 ox-LDL水平测定 分别

于治疗前及治疗 14 d后各采集患者 2管清晨卧位空

腹外周静脉血，分别用来制备血清和血浆，3 000 r·min−1

离心 10 min，留取血清和血浆。血浆 Lp-PLA2水平

的测定试剂盒购自北京泰福仕科技开发公司，严格

按照试剂盒说明操作，采用酶联免疫法（ELISA，试

剂盒购自天津康尔克生物科技有限公司），严格按

照试剂盒说明操作。血清 ox-LDL水平测定试剂盒

购自西安金磁纳米生物技术有限公司，以磁性微粒

为标记载体，采用双抗体夹心法及免疫色谱分型技

术，严格按照试剂说明书以及磁定量荧光免疫定量

分析仪使用说明书在室温下进行测定。

1.4.6　不良反应观察 观察治疗过程中两组患者

有无皮疹、恶心、呕吐、头疼、头晕、呕吐、腹泻、消化

道出血等不良反应发生情况，定期复查肝肾功能及

心肌酶等。

1.5　统计学方法

数据均采用 SPSS 19.0 进行处理，计量资料符

合正态分布采用 x̄ ± s表示，组间比较行 t检验；计数

资料采用例数或百分率表示，组间比较行 χ2检验。

P＜0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　两组患者基线资料比较

按治疗方案将患者分为对照组和试验组，每组

各 130 例。对照组男 78 例，女 52 例；年龄 30～72

岁，平均年龄（58.63±12.34）岁；发病至入院时间为

48 h～7 d，平均（72.00±13.25）h；NIHSS评分 3～10

分，平均（5.02±1.47）分；其中高血压 66例、糖尿病

32例、吸烟 63例、饮酒 60例。试验组男 70例，女 60

例；年龄 31～70 岁，平均年龄（56.74±13.23）岁；发

病至入院时间为 48 h～10 d，平均（79.00±16.05）h； 

NIHSS 评分 4～12 分，平均（5.67±1.85）分，其中高

血压 64例、糖尿病 33例、吸烟 68例、饮酒 55例。两

组患者在性别、年龄、危险因素、严重程度等一般资

料方面比较统计学无差异（P＞0.05），具有可比性。

2.2　两组疗效比较

试验组总有效率为 93.85%，对照组的总有效率

为 87.69%，两者比较 ，差异有统计学意义（P＜

0.05），见表1。

表1　两组临床疗效比较

Table 1　Comparison of clinical efficacy between two 

groups

组别

对照

试验

n/例

130

130

痊愈/

例

30

33

显效/

例

35

37

有效/

例

49

52

无效/

例

16

  8

总有效

率/%

87.69

 93.85*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group
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2.3　两组治疗前后NIHSS评分、ADL评分及mRS

评分比较

治疗前两组 NIHSS、ADL 及 mRS 评分比较，

差异均无无统计学差异（P＞0.05）。治疗后两组

NIHSS、mRS 评分均本组治疗前明显下降（P＜

0.05），ADL 评分明显升高（P＜0.05）；且治疗后试

验 组 NIHSS、mRS 评 分 明 显 低 于 对 照 组（P＜

0.05），ADL 评分明显高于对照组（P＜0.05），

见表 2。

2.4　两组血浆Lp-PLA2及血清ox-LDL水平比较

治疗前两组Lp-PLA2 和ox-LDL水平比较，差异无

统计学意义（P＞0.05）；治疗后两组Lp-PLA2 和ox-LDL

水平均较本组治疗前显著降低（P＜0.05），且试验组下降

幅度较对照组更明显（P＜0.05）。见表3。

2.5　两组不良反应比较

治疗期间两组均未出现皮疹、恶心、呕吐、头

疼、头晕、呕吐、腹泻、消化道出血等情况，定期复查

肝肾功能及心肌酶等均未见明显变化。

3　讨论

缺血性脑卒中发生后，缺血缺氧引起神经细胞

出现一系列反应，如细胞膜钙离子超载，进而产生

自由基，引起脂质过氧化，加重能量代谢障碍，引起

了脑损伤，因此改善缺血区血流灌注、改善侧支循

环、保护神经细胞、清除自由基是减轻脑损伤的关

键因素［15］。本研究选取发病 48 h～14 d的缺血性脑

卒中患者，无法应用尤瑞克林或丁苯酞改善侧支循

环，依达拉奉等抗氧自由基治疗情况下，应用注射

用丹参多酚酸，观察其疗效。注射用丹参多酚酸和

注射用血塞通（冻干）为活血化瘀类中成药，均有缺

血性脑卒中的适应证，因此本研究观察 2种药物对

缺血性脑卒中患者临床症状改善程度，结果发现注

射用丹参多酚酸能够更好地改善患者临床症状，降

低神经功能缺损评分。

注射用丹参多酚酸的主要成分是丹酚酸B，是

从丹参中提取的水溶性丹酚酸类化合物［16］。有研

究表明注射用丹参多酚酸能够降低纤维蛋白

原（FIB）、血浆C反应蛋白（CRP）水平，有保护线粒

体作用［17］；亦有研究证明注射用丹参多酚酸可增强

缺血再灌注组织中抗氧化酶的活性，能清除自由

基、保护受损的脑细胞［18-20］；另有研究证明丹酚酸B

可以促进神经干细胞增殖和神经群落的产生，促进

干细胞轴突生长，进而向神经元演变［21-22］。表明注

射用丹参多酚酸具有抗炎、抗氧化、营养神经和保

护及促进神经再生等作用［23］。缺血性脑卒中发生

后，给予注射用丹参多酚酸可以很好地抗脑缺血损

伤和保护脑组织，能改善神经功能缺损症状，降低

神经功能评分，同时治疗期间未发现严重不良反

应，安全性较好。

Lp-PLA2是心脑血管疾病的新的炎性标志物之

一，它是一种非钙离子依赖型的磷脂酶，由炎症细

胞产生，在炎性介质的调节下参与动脉粥样硬化形

成的各个阶段。Lp-PLA2与低密度脂蛋白产物结合

在氧化作用下水解为溶血卵磷脂和氧化型游离脂

肪酸等促炎介质，激活单核巨噬细胞，进而激活炎

表2　两组组治疗前后NIHSS、ADL及mRS评分比较 （
-x±s）

Table 2　Comparison of NIHSS， ADL， and mRS scores before and after treatment between two groups （
-x±s）

组别

对照

试验

n/例

130

130

NIHSS评分

治疗前

8.4±2.3

8.5±2.5

治疗后

6.7±2.4*

4.3±1.8*#

ADL评分

治疗前

45.2±7.4

46.1±8.1

治疗后

65.1±8.5*

77.6±9.2*#

mRS评分

治疗前

3.2±0.2

4.1±0.2

治疗后

1.9±0.4*

1.6±0.9*#

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　两组血浆 Lp-PLA2 和血清ox-LDL水平比较 （
-x±s）

Table 3　Comparison of plasma Lp-PLA2，serum ox-LDL levels between two groups （
-x±s）

组别

对照

试验

n/例

130

130

Lp-PLA2/（ng·mL−1）

治疗前

199.89±18.32

201.33±17.64

治疗后

168.47±18.21*

155.16±6.47*#

ox-LDL/（U·L−1）

治疗前

46.36±16.54

47.66±18.34

治疗后

35.24±14.17*

25.47±15.78*#

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
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症通路，参与动脉粥样硬化形成全过程，从而增加

血栓风险［24-235］，因此，Lp-PLA2是动脉粥样硬化血栓

形成的风险预测指标，是预测心脑血管恶性事件发

生发展的独立因子［26-27］，是预测缺血性脑卒中再发

风险及进展加重的风险提示［28］。研究发现［29］，血中

Lp-PLA2含量与脑动脉狭窄程度呈正相关，与斑块

稳定性呈负相关［30-31］。本研究亦证明，随着症状好

转，治疗后患者 Lp-PLA2值亦明显下降。再次证明

通过检测缺血性脑卒中患者的 Lp-PLA2含量，可以

评估脑卒中患者复发和发生不良脑血管事件的风

险。为临床医师提供更好的临床决策及治疗方案。

ox-LDL是传统低密度脂蛋白（LDL）的致动脉

粥样硬化形式，启动了动脉粥样硬化的发生，在病

变全程均起关键作用。内皮细胞、平滑肌细胞和单

核巨噬细胞 3类动脉壁细胞在过量自由基及氧化应

激作用下，与血浆中LDL中的多价不饱和脂肪酸发

生氧化应激反应，产生多种活性醛类，再与血浆中

载脂蛋白 B（ApoB）中赖氨酸残基结合发生化学修

饰后形成的产物即为 ox-LDL。ox-LDL可损伤血管

内皮细胞，使血管平滑肌细胞增殖并向内皮下迁

移，同时促进单核巨噬细胞在病变部位聚集，吞噬

大量脂质后变成泡沫细胞，逐渐形成不同类型的粥

样斑块。若脂质斑块发生破裂，诱导血小板黏附、

聚集进而形成血栓，可导致不稳定型心绞痛、急性

心肌梗死、缺血性脑卒中等严重心脑血管事件。因

此 ox-LDL是心脑血管损伤“罪魁祸首”。美国著名

的克利夫兰心脏病中心、Shiel 医学实验室、罗氏

LabCorp 临床实验室均已把 ox-LDL 列为提示不良

心脑血管事件的最有效的生物标志物之一［32-33］。

ox-LDL是心脑血管疾病发生发展的重要监测指标。

本研究结果表明，试验组和对照组治疗后

NIHSS 评分均明显较治疗前降低 ，且试验组

NIHSS、mRS 评分下降幅度显著大于对照组，同样

ADL评分升高值也明显大于对照组，且两者差异有

统计学意义。Lp-PLA2和 ox-LDL 均参与了动脉粥

样硬化斑块的形成，本研究证实，治疗后两组

Lp-PLA2 和 ox-LDL水平均明显下降，说明对于发病

时间超过 48 h入院患者，给予注射用丹参多酚酸同

样具有抗炎、抗氧化应激、营养神经等作用，可以减

轻脑损伤程度，改善缺血脑组织的血供恢复。本研

究结果同样证实，发病 48 h后入院的缺血性脑卒中

患者给予注射用丹参多酚酸可以有效改善临床症

状，具有一定的临床推广应用价值。

但本研究因纳入样本较少，存在一定的局限

性，以后应开展更多临床研究，扩大样本量，延长随

访时间，进一步研究缺血性脑卒中恢复期与临床疗

效的关系，更全面地对注射用丹参多酚酸的临床效

果进行评估，判断其能否改善远期预后及能否降低

复发率。
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