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摘要　目的：评价注射用血塞通（冻干）治疗脑梗死恢复期瘀血阻滞证的有效性和安全性。方法：采用区组随机、盲法、阳
性药／安慰剂平行对照、多中心临床研究的方法，选取２０１２年１０月至２０１４年１月北京中医药大学东方医院收治的脑梗死
恢复期患者２８２例，随机分为观察组（高剂量）１０５例、阳性药对照组３５例、低剂量组７１例及安慰剂组７１例。疗程均为１５
ｄ。观察各组患者治疗前后美国国立卫生研究所卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分、改良 Ｒａｎｋｉｎ量表（ｍＲＳ）评分、Ｂａｒｔｈｅｌ指数、中医
证候积分、各项生命体征及相关实验室检查的变化，并观察不良反应。结果：观察组在改善ＮＩＨＳＳ评分、ｍＲＳ评分、Ｂａｒｔｈｅｌ
指数及中医证候方面疗效皆优于阳性药物组、低剂量组、安慰剂组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；观察组与其他各组比
较，能明显改善中医单项症状中下肢不遂、口舌歪斜、舌强言謇或不语、偏身麻木、头痛、头晕、唇色紫暗（Ｐ＜００５）。各组
不良反应发生率差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论：注射用血塞通（冻干）用于脑梗死恢复期疗效好，安全性较高。
关键词　注射用血塞通；脑梗死；恢复期；随机对照研究；瘀血阻滞证；卒中量表；盲法
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　　脑梗死是一种严重威胁中老年人健康的疾病。
我国脑卒中的发病率为１２０～１８０／１０万人口，每年
新发病例超过１５０万，其中６０％～８０％的病例为脑
梗死患者［１３］。同时，脑梗死是成人致残的重要病

因，严重影响患者的生命质量，给家庭和社会带来沉

重的负担。目前脑梗死治疗以急性期及一、二级预

防治疗为主，众多诊治指南很少涉及脑梗死恢复期

及后遗症期的治疗。但是不可否认，脑梗死恢复期

的治疗对于脑梗死患者生命质量的改善及远期预后

有较大影响。本研究应用中药制剂注射用血塞通治

疗脑梗死恢复期瘀血阻滞证，取得了良好的效果。

现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取 ２０１２年 １０月至 ２０１４年 １
月，包括北京中医药大学东方医院在内１０家分中心
的脑梗死恢复期（中医中风中经络、瘀血阻滞证）患
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者２８２例，采用区组随机法随机分为观察组１０５例、
阳性药对照组３５例、低剂量组７１例及安慰剂组７１
例。观察组中男４９例，女５６例；年龄３８～７６岁，平
均年龄（６０５１±８８９）岁；病程１４～９０ｄ，平均病程
（４３２１±２２３６）ｄ。阳性药对照组中男１８例，女１７
例；年龄４４～７５岁，平均年龄（５９１６±９３１）岁；病
程１５～８６ｄ，平均病程（４６０６±２３１２）天。低剂量
组中男３３例，女 ３８例；年龄 ３５～７６岁，平均年龄
（５９３２±９４２）岁；病程１４～８６ｄ，平均病程（４５５５
±２４０６）ｄ。安慰剂组中男３４例，女３７例，年龄３８
～７６岁，平均年龄（５９３２±９４２）岁；病程 １５～９０
ｄ，平均病程 （４５５５±２４０６）ｄ。４组患者一般资
料比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５），具有可
比性。

１２　诊断标准　西医诊断标准参照国际公认对缺
血性脑血管病的病因学 ＴＯＡＳＴ亚型分类标准拟定，
入选患者均符合西医大动脉粥样硬化性脑梗死的诊

断标准（属于前循环障碍）。中医诊断标准参照《中

风病诊断疗效评定标准》（试行）［４］及《中药新药临

床研究指导原则》（２００２年版）［５］拟定。本研究已获
得各中心伦理委员会批准（伦理审批号２０１２０８１５０４
２）。
１３　纳入标准　符合西医大动脉粥样硬化性脑梗
死的诊断标准；符合中医中风病中经络、瘀血阻络
证诊断；２周≤病程≤３个月；神经功能缺损（ＮＩＨ
ＳＳ）评分＞７分且＜２１分；签署知情同意书者。
１４　排除标准　１）经诊断为短暂性脑缺血发作、脑
出血、脑栓塞、腔隙性梗死、蛛网膜下腔出血及心源

性脑梗死等患者；２）由其他心脏病合并房颤引起的
脑栓塞者；３）有慢性肝、肾功能障碍者；４）服用治疗
脑梗死中西药物或停用治疗药品不足５个半衰期
（中药１周以上）；５）妊娠或哺乳期妇女；６）对三七、
乙醇过敏或易过敏体质者；７）合并有严重心、肺、肝、
肾疾病者。

１５　脱落与剔除标准　患者病历资料缺失或不配
合研究。

１６　治疗方法　所有患者均给予基础用药，即阿司
匹林肠溶片，口服，１片／次，１次／ｄ。在基础用药的
同时，观察组（高剂量组）给予注射用血塞通（冻干）

４００ｍｇ（昆药集团股份有限公司，国药准字：
Ｚ２００２６４３８）静脉点注，１次／ｄ；阳性药对照组给予灯
盏细辛注射液（云南生物谷药业股份有限公司，国药

准字：Ｚ５３０２１６２０）４０ｍＬ，静脉点注，１次／ｄ；低剂量
组给予注射用血塞通（冻干）２００ｍｇ（昆药集团股份

有限公司，国药准字：Ｚ２００２６４３８），静脉点注，１次／
ｄ；安慰剂组给予０９％氯化钠注射液２５０ｍＬ，静脉
点注，１次／ｄ。各组给药周期均为１５ｄ。
１７　观察指标
１７１　疗效性指标　包括美国国立卫生研究所卒
中量表（ＮＩＨＳＳ）、改良 Ｒａｎｋｉｎ量表（病残程度）、中
医证候疗效、ＡＤＬ量表（Ｂａｒｔｈｅｌ指数），其中以卒中
量表（ＮＩＨＳＳ）、改良Ｒａｎｋｉｎ量表（病残程度）及中医
证候疗效为主要评价指标。

１７２　安全性指标　观察包括试验中出现的不良
事件、血常规＋网织红细胞计数、尿常规、便常规 ＋
潜血、心电图和肝功能（ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＢＩＬ、γＧＴ、
ＡＬＰ）、肾功能（ＢＵＮ、Ｃｒ）、凝血四项等，其中以不良
反应发生率为主要安全性评价指标。

１７３　具体观察时点　人口学资料、诊断性指标
及实验室指标在基线点诊查，其中部分指标在试验

终点复查；中医证候和一般体检项目每次就诊时诊

查；试验中出现的不良事件在用药后随时观察。

１８　疗效判定标准　１）ＮＩＨＳＳ评分疗效评价：根据
美国国立卫生研究所卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评价标
准［６７］：基本痊愈：评分减少≥９０％；显著进步：评分
减少＞４５％ ＜９０％；进步：评分减少≥１８％≤４５％；
无变化：评分减少或增加 ＜１８％；恶化：评分增加 ＞
１８％。２）中医证候疗效评定［８］：临床痊愈：临床症状

体征消失或基本消失，证候积分减少≥９５％；显效：
临床症状、体征明显改善，证候积分减少≥７０％，＜
９５％；有效：临床症状体征均有好转，证候积分减少
≥３０％，＜７０％；无效：临床症状体征均无明显改善
或加重。

１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２００统计软件进行
数据分析。计量资料用均数 ±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，
采用 ｔ检验或 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和检验；计数资料用率
（％）表示，采用 χ２检验或 ＣＭＨ检验。以 Ｐ＜００５
为差异有统计学意义。

２　结果
２１　４组 ＮＩＨＳＳ评分疗效比较　用药后４组间比
较，差异均有统计学意义（Ｐ＜００５）。两两比较：观
察组、阳性药对照组、低剂量组与安慰剂组比较，差

异均有统计学意义（Ｐ＜０００８３），观察组与阳性药
对照组、低剂量组比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞
００５）。见表１。
２２　４组改良 Ｒａｎｋｉｎ量表评分比较　用药后，４组
改良Ｒａｎｋｉｎ量表评分比较，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。观察组、阳性药对照组、低剂量组分别与安
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慰剂组比较，差异均有统计学意义（Ｐ＜０００８３）；观
察组与阳性药对照组、低剂量组比较，差异均无统计

学意义（Ｐ＞００５）。见表２。
２３　４组中医证候疗效比较　用药后，４组中医证
候疗效比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。两两
比较：观察组与其他３组比较，差异均有统计学意义
（Ｐ＜０００８３）；阳性药组、低剂量组与安慰剂组比
较，差异有统计学意义（Ｐ＜０００８３）；阳性药组与低
剂量组比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。见
表３。
２４　４组单项中医症状疗效比较　用药后，４组间
比较单项中医症状，差异均有统计学意义（Ｐ＜
００５）。观察组主症下肢不遂、口舌歪斜、舌强言謇
或不语、偏身麻木和次症头痛、头晕、唇色紫暗，与安

慰剂比较，差异均有统计学意义（Ｐ＜０００８３）；主症
口舌歪斜、舌强言謇或不语、偏身麻木和次症头晕、

唇色紫暗，与阳性药对照组和低剂量组比较，差异均

有统计学意义（Ｐ＜０００８３）。阳性药组主症下肢不
遂、舌强言謇或不语、偏身麻木和次症唇色紫暗，与

安慰剂组比较，差异均有统计学意义（Ｐ＜０００８３）。
低剂量组主症下肢不遂、口舌歪斜、舌强言謇或不

语、偏身麻木和次症头晕、唇色紫暗，与安慰剂组比

较，差异均有统计学意义（Ｐ＜０００８３）。
２５　４组Ｂａｒｔｈｅｌ指数评分比较　用药后，４组 Ｂａｒ
ｔｈｅｌ指数、Ｂａｒｔｈｅｌ指数改善及变化率比较，差异均有
统计学意义（Ｐ＜００５）。观察组、阳性药对照组、低
剂量组Ｂａｒｔｈｅｌ指数及 Ｂａｒｔｈｅｌ指数改善与安慰剂组
比较，差异均有统计学意义（Ｐ＜０００８３），观察组、
阳性药对照组及低剂量组之间比较，差异均无统计

学意义（Ｐ＞０００８３）。Ｂａｒｔｈｅｌ指数变化率仅观察
组、阳性药对照组与安慰剂组比较，差异有统计学意

义（Ｐ＜０００８３）。见表４。
２６　安全性评价　本次临床试验共发生不良事件
９例（３１８％），其中观察组２例均为用药后尿白细
胞异常，低剂量组２例，分别为手指割伤和肝功轻度
异常，阳性药对照组患者１例发生肝功能异常，安慰
剂组４例，分别为网织红细胞异常，白细胞计数异
常，尿白细胞异常，红细胞计数异常、血红蛋白异常

表１　４组ＮＩＨＳＳ评分疗效评价比较［例（％）］

组别 基本痊愈 显著进步 进步 无变化 恶化 合计 Ｐ值

观察组（ｎ＝１０５） ６（５８８） ４７（４６０８） ３９（３８２４） １０（９８０） ０（０００） １０２（１００００）
阳性药对照组（ｎ＝１０５）
安慰剂组（ｎ＝７１）

２（５８８）
０（０００）

１５（４４１２）
９（１３６４）

１４（４１１８）
１８（２７２７）

３（８８２）
３３（５０００）

０（０００）
６（９０９）

３４（１００００）
６６（１００００）

００００２

低剂量组（ｎ＝７１） ２（２９０） ２（２９０） ２０（２８９９） １７（２４６４） ０（０００） ６９（１００００）

表２　４组改良Ｒａｎｋｉｎ量表评分比较［例（％）］

组别 完全无症状 有症状，但无明显功能障碍 轻度残疾 中度残疾 重度残疾 严重残疾 合计 Ｐ值

观察组（ｎ＝１０５） ５（４９０） ２４（２３５３） ４８（４７０６） １５（１４７１） １０（９８０） ０（０００） １０２（１００００）
阳性药对照组（ｎ＝１０５）
安慰剂组（ｎ＝７１）

２（５８８）
０（０００）

７（２０５９）
１２（１８１８）

２０（５８８２）
１４（２１２１）

５（１４７１）
２８（４２４２）

０（０００）
１２（１８１８）

０（０００）
０（０００）

３４（１００００）
６６（１００００）

＜００００１

低剂量组（ｎ＝７１） ２（２９０） ２０（２８９９） ２５（３６２３） １１（１５９４） １１（１５９４） ０（０００） ６９（１００００）

表３　４组中医证候疗效比较［例（％）］

组别 临床痊愈 显效 有效 无效 总有效率 合计 Ｐ值

观察组（ｎ＝１０５） １６（１５２４） ３３（３２３５） ４５（４４１２） ８（７８４） ９４（９２１６） １０２（１００００）
阳性药对照组（ｎ＝１０５）
安慰剂组（ｎ＝７１）

５（１４７１）
１（１５２）

３（８８２）
５（７５８）

１７（５０００）
１６（２４２４）

９（２６４７）
４４（６６６７）

２５（７３５３）
２２（３３３３）

３４（１００００）
６６（１００００）

＜００００１

低剂量组（ｎ＝７１） １（１４５） １８（２６０９） ３２（４６３８） １８（２６０９） ５１（７３９５） ６９（１００００）

表４　４组Ｂａｒｔｈｅｌ指数评分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 治疗前 治疗后 治疗前－治疗后

观察组（ｎ＝１０５） ６１３２±１８０５ ７９８±１８０２ －１８４８±１４３１
阳性药对照组（ｎ＝１０５） ６４２６±１７０２ ８４１２±１１３１ －１９８５±１３０５
安慰剂组（ｎ＝７１） ５９６９±１７６５ ６８１１±１９３５ －７９２±１４７１
低剂量组（ｎ＝７１） ６３８４±１７６４ ７９３５±１７４７ －１５５１±１２２８

Ｐ值 ０４３９６ ＜００００１ ＜００００１
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和凝血酶原时间异常。患者不良反应发生均与用药

无关，且无需特殊干预可自行恢复。４组不良事件
发生率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。
３　讨论

脑梗死是中老年人常见病、多发病，具有发病率

高、致残率高、复发率高的特点，严重降低患者的生

命质量［９１２］。脑梗死恢复期是指脑梗死后２周至６
个月，这一时期患者脑梗死病情一般趋于稳定，多数

脑梗死患者的临床症状尚未完全消失，在恢复期积

极治疗和康复对于改善患者生命质量、减少后遗症

的发生具有积极意义。但目前对于脑梗死的治疗主

要针对急性期及一二级预防，对于脑梗死恢复期及

后遗症期的关注较少，国际国内都没有成熟的方案

和指南。中医药在脑梗死恢复期的应用较为广泛且

效果显著，具有较好的临床研究价值。

注射用血塞通（冻干）主要成分是三七总皂苷，

三七总皂苷是中药三七的主要生理活性成分。三七

为五加科人参属植物的干燥根，性甘，微苦，温，具有

活血化瘀、消肿止痛、滋补强壮的功效，故注射用血

塞通（冻干）的功能主治为活血祛瘀、通脉活络。现

代药理研究［１３１５］表明，三七总皂苷通过抑制血小板

活性、促进纤维蛋白原活性及清除氧自由基等机制

发挥抗动脉粥样硬化的作用。研究结果［１６１８］表明，

三七总皂苷能够通过降低血栓的湿重达到抑制血栓

的作用。有研究［１９］发现，三七总皂苷可抑制血小板

聚集、舒张脑血管、改善红细胞变形能力、改善缺血

区的微循环等。以上药理研究均表明，三七总皂苷

对于脑梗死后神经功能损伤、缺血区微循环障碍等

均具有改善作用，可见注射用血塞通改善脑梗死恢

复期患者症状证据充分。

本研究采用多中心、随机、双盲、阳性药平行对

照临床研究，以行业公认中西医量表作为疗效评价

标准，以临床广泛应用的灯盏细辛注射液作为阳性

对照药，研究结果表明，注射用血塞通（冻干）改善

脑梗死（恢复期）（瘀血阻滞证）患者中医临床证候

疗效确切，高剂量注射用血塞通组能有效改善患者

的中医证候，疗效优于阳性对照灯盏细辛注射液及

安慰剂，提高了患者的生命质量；低剂量组与阳性对

照灯盏细辛注射液改善患者中医证候疗效相当，但

疗效优于安慰剂。ＮＩＨＳＳ评分、Ｂａｒｔｈｅｌ指数及改良
Ｒａｎｋｉｎ评分方面，注射用血塞通组较其他各组均差
异无统计学意义，但是分值的改变较其他组具有优

势。临床安全性评价方面，临床不良反应为轻度不

良反应，无严重的不良事件发生。因此，在脑梗死恢

复期瘀血阻滞证的临床治疗中，注射用血塞通（冻

干）安全有效。
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５２３．

［１４］臧妍妍，李卫红，郭晓谨，等．三七总皂苷对拟缺血损伤脑微血

管内皮细胞转化生长因子β、血管内皮生长因子表达的影响

［Ｊ］．云南中医学院学报，２０１６，３９（２）：１４．

［１５］程丽波．血塞通软胶囊治疗脑梗塞临床疗效观察［Ｊ］．药学与临

床，２０１４，８（６）：１４７．

［１７］段寅慧，吴敏．三七总皂苷药理研究及临床应用进展［Ｊ］．中医

药信息，２０１４，３１（２）：１０８１１０．

［１８］王东华，马斌，孙春燕，等．注射用血塞通（冻干）治疗脑梗死恢

复期（瘀血阻滞证）的多中心临床研究［Ｊ］．现代药物与临床，

２０１７，２１（１０）：１８６４１８７１．

［１９］程丽波．血塞通软胶囊治疗脑梗塞临床疗效观察［Ｊ］．药学与临

床，２０１４，８（６）：１４７．
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