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早期强化降压与标准降压治疗对高血压脑出血老年患者

功能改善及预后的影响比较

罗建利１，向仲勋１，苟淋１，童剑２

　　　　　　　　　１．四川省巴中市中心医院南坝分院神经外科，四川 巴中　６３６０００
　　　　　　　　　２．绵阳市中医医院神经外科，四川 绵阳　６２１０００

摘　要：目的　探讨早期强化降压与标准降压治疗对高血压脑出血老年患者术后功能改善及预后的影响。方法　选取

四川省巴中市中心医院南坝分院高血压脑出血老年患者２００例（２０１６年３月—２０１９年１月），按照随机数字表法分为强

化降压组（ｎ＝１００）与标准降压组（ｎ＝１００）。强化降压组在常规干预基础上采取强化降压治疗，标准降压组采取指南标

准降压治疗。统计两组治疗前及治疗后第 １、７及 １４天时神经功能（ＮＩＨＳＳ）、血肿体积与血肿扩大率、核因子 κβ（ＮＦ

κβ）、血管性血友病因子（ｖＷＦ）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、基质金属蛋白酶９（ＭＭＰ９）值，治疗后 ３个月随访统计预后

效果。结果　①神经功能：不同时间点间的神经功能评分有差别（Ｐ＜０．０５），组间的神经功能评分有差别（Ｐ＜０．０５），

强化降压组与标准降压组的神经功能评分变化趋势有差别（Ｐ＜０．０５）；②血肿体积与血肿扩大率：治疗后第 １天两组血

肿体积较治疗前增加，但强化降压组小于标准降压组，强化降压组的第 ７天血肿清除率（９１．００％）高于标准降压组

（７４．００％），差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；③ＮＦκβ、ｖＷＦ、ＴＮＦα及 ＭＭＰ９水平：不同时间点间的 ＮＦκβ、ｖＷＦ、ＴＮＦα

及 ＭＭＰ９水平有差别（Ｐ＜０．０５），组间的 ＮＦκβ、ｖＷＦ、ＴＮＦα及 ＭＭＰ９水平有差别（Ｐ＜０．０５），强化降压组与标准降压

组的 ＮＦκβ、ｖＷＦ、ＴＮＦα及 ＭＭＰ９水平变化趋势有差别（Ｐ＜０．０５）；④预后效果：强化降压组预后效果优于标准降压

组，预后良好率（６０．００％）高于标准降压组（３８．００％），差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　采取早期强化降压治疗

高血压脑出血效果优于指南标准降压，可有效改善患者神经功能，抑制血肿扩大，调节血清 ＮＦκβ、ｖＷＦ等指标水平，利

于改善预后效果。
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　　脑出血为临床多发脑血管病变，其发病率在
脑卒中总发病率中约占 １０％ ～１５％，而高龄是脑
出血发病的危险因素，随着我国社会人口老龄化进

程加剧，脑出血在老年群体中发病率更高，且其预

后通常更差，因此早期对患者实施有效干预具有重

要意义［１］。据统计，我国老年高血压患者发生率高

达 ５０％，高血压为脑出血主要致病因素之一，可引
发血管痉挛后梗死、局部炎性反应、缺血再灌注，

故疾病治疗重点在于有效控制血压，避免血管闭塞

及脑缺血加剧［２３］。当前高血压脑出血治疗指南建

议，高血压脑出血发病后，收缩压高于 １８０ｍｍＨｇ者
需考虑降压处理，应将舒张压控制于 １００ｍｍＨｇ以
下、收缩压控制在 １６０ｍｍＨｇ以下，２ｈ内降压幅度
建议不超过 ２５％，该标准较正常控制值高，若血压
过低则可能会引发脑灌注不足，而过高则会增大再

出血风险，获益不佳［４］。但近年有研究发现，依据指

南进行标准降压治疗后，患者难以取得良好疗效及

预后效果，且老年患者循环功能代偿能力不如青年

患者，血压的异常幅度及频率更难控制，故逐渐将治

疗研究重点转向早期强化干预［５６］。此外，核因子

κβ（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒｋａｐｐａβ，ＮＦκβ）、血管性血友病因
子（ｖｏｎＷｉｌｌｅｂｒａｎｄｆａｃｔｏｒ，ｖＷＦ）及血清炎症因子均参
与了高血压脑出血发生及进展，但临床关于其表达

水平变化及预后效果的系统性研究较少［７８］。基于

此，本研究探讨不同降压治疗方案对患者功能改善、

预后及血清生化指标的影响。报告如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料

选取四川省巴中市中心医院南坝分院高血压

脑出血老年患者 ２００例（２０１６年 ３月—２０１９年 １
月），按照随机数字表法分将其为强化降压组（ｎ＝
１００）与标准降压组（ｎ＝１００），两组性别、年龄、出
血量、高血压病程、出血部位、发病至治疗时间、脑

血肿体积等基线资料均衡可比（Ｐ＞０．０５），且本
研究经我院伦理委员会审批通过。见表 １。

表１　两组一般资料比较

资料
强化降压组

（ｎ＝１００）
标准降压组

（ｎ＝１００） ｔ／χ２值 Ｐ值

性别 例（％）
　男 ５６（５６．００） ６１（６１．００） ０．５１５ ０．４７２
　女 ４４（４４．００） ３９（３９．００）

年龄／岁
６０～７４

（６８．２５±４．６９）
６１～７６

（６８．３４±４．７８）
０．５５２ ０．５３５

出血量／ｍＬ
１０～３１

（２０．０６±４．８９）
１０～３０

（１９．９４±４．８１）
０．１８４ ０．８６０

高血压病程／年
６．４～１３．６

（１０．２３±２．６１）
６．５～１４．８
（９．９８±２．４４）

０．７１８ ０．４１３

出血部位 例（％）
　基底节区 ８０（８０．００） ８２（８２．００） ０．１３６ ０．７０２
　丘脑 ２０（２０．００） １８（１８．００）

发病至治疗时间／ｈ
１．６～４．３

（２．７７±０．４６）
１．４～４．５

（３．１２±０．５９）
０．１５３ ０．３７１

脑血肿体积／ｍＬ
９．１～２０．９

（１３．１６±２．８７）
８．９～２１．４

（１３．０８±２．１４）
０．０８６ ０．６８３

·６７４·
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１．２　选取标准
纳入标准：①年龄 ＞６０岁；②出血量为 １０～

３０ｍＬ；③发病至治疗时间为 １．４～４．５ｈ；④患者
家属知晓本研究，签署同意书；⑤经 ＭＲＩ、ＣＴ等检
查确诊；⑥可配合完成本研究。

排除标准：①合并肾肝等脏器器质性病变；

②具有强化降压治疗禁忌证；③合并脑疝及昏迷；

④过敏体质及对研究药物具有过敏史；⑤合并免疫
系统、血液系统、代谢系统病变；⑥发病前存在认
知功能障碍；⑦合并恶性肿瘤；⑧既往采取脑部手
术治疗及具有脑梗死史；⑨剔除失访者。
１．３　方法

入院后６０ｍｉｎ内完成体格检查、血凝分析及血
常规检查，并给予维持水电解质平衡、降颅内压、指

导卧床休息等常规干预，在此基础上两组分别采取

不同降压方案。强化降压组采取强化降压治疗，采

用可调式输液器静脉滴注硝酸甘油（４０μｇ／ｍＬ），初
始剂量为 ５μｇ／ｍｉｎ，间隔 ３～５ｍｉｎ增加 ５μｇ／ｍｉｎ，
待剂量为 ２０μｇ／ｍｉｎ时以 １０～２０μｇ／ｍｉｎ速度递
增，增高至 ２００μｇ／ｍｉｎ时输注 ２０ｍｉｎ，若收缩压
＞１４０ｍｍＨｇ，则 加 用 乌 拉 地 尔 静 脉 滴 注、１００～
４００μｇ／ｍｉｎ，于 ６０ｍｉｎ内将收缩压控制于 １３０～
１４０ｍｍＨｇ；若收缩压 ＜１３０ｍｍＨｇ，终止降压药物滴
注或调节滴速。

标准降压组采取指南标准降压治疗，静脉滴注

硝酸甘油，依据指南建议于 ６０ｍｉｎ将收缩压控制
于 １８０ｍｍＨｇ以下，若低于 １６０ｍｍＨｇ，则调节滴速
或终止滴注。

１．４　观察指标

①统计两组治疗前及治疗后第 １、７及 １４天时
神经功能，依据美国国立卫生院神经功能缺损评分

量表（ｎａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｓｏｆｈｅａｌｔｈｓｔｒｏｋｅｓｃａｌｅ，ＮＩＨＳＳ）
评估，该量表共分为意识水平、凝视、视野、面瘫、

上下肢运动等 １１个项目，常用于评估卒中严重程
度，分值越低神经功能改善效果越好［９］。②统计两
组治疗前后血肿体积与血肿清除率，经 ＣＴ检查测
量计算获取。③实验室指标，治疗前后抽取两组空
腹静脉血 ４ｍＬ，离心（３０００ｒ／ｍｉｎ，１０ｍｉｎ）取上清
液，以酶联免疫吸附法测定血清 ＮＦκβ、ｖＷＦ及肿
瘤坏死因子α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα，ＴＮＦα）、基
质金属蛋白酶９（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ９，ＭＭＰ
９）。④治疗后 ３个月随访统计两组预后效果，依
据改良 Ｒａｎｋｉｎ量表（ｍｏｄｉｆｉｅｄｒａｎｋｉｎｓｃａｌｅ，ｍＲＳ）评

估，ｍＲＳ分值 ０分为预后良好，１、２分为轻度残疾、
３～５分为中重度残疾、ｍＲＳ分值 ６分为死亡［１０］。

１．５　统计学方法
通过 ＳＰＳＳ２５．０对数据进行分析。计量资料采

用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，组间比较采用独立
样本 ｔ检验或重复测量数据的方差分析，组内比较
采用配对 ｔ检验；计数资料以例（％）表示，比较采
用 χ２检验；等级资料行秩和检验；Ｐ＜０．０５表示差
异有统计学意义。

２　结果
２．１　神经功能

两组不同时间点的神经功能比较，采用重复测

量数据的方差分析，结果：①不同时间点间的神经
功能评分有差别（Ｆ＝４５．４７０，Ｐ＝０．０００）。②强
化降压组与标准降压组的神经功能评分有差别（Ｆ
＝２７．１５８，Ｐ＝０．０００），强化降压组低于标准降压
组，恢复情况较好。③强化降压组与标准降压组的
神经功能评分变化趋势有差别（Ｆ＝１４．１２８，Ｐ＝
０．０００）。见表 ２。

表２　两组神经功能比较　（ｘ±ｓ，分）

组别 例数 治疗前
治疗后

第１天
治疗后

第７天
治疗后

第１４天

强化

降压组
１００１１．５８±２．３１１０．８４±２．１８７．３４±１．６８４．２２±０．８８

标准

降压组
１００１１．４２±２．２５１０．５３±２．１０６．８２±１．２１６．４３±１．１２

２．２　血肿体积与血肿清除率
两组治疗后第 １天血肿体积较治疗前增加，但

强化降压组小于标准降压组，且强化降压组第 ７天
的血肿清除率高于标准降压组，差异有统计学意义

（Ｐ＜０．０５）。见表 ３。

表３　两组血肿体积与第７天血肿清除率

组别 例数
血肿体积／ｍＬ

治疗前 治疗后第１天
第７天血肿
清除率／％

强化降压组 １００ １３．７１±２．９７ １５．７３±２．６８ ９１．００（９１／１００）
标准降压组 １００ １２．９８±３．０４ １８．１９±３．０４ ７４．００（７４／１００）
ｔ／χ２值 ０．９１８ ２３．１５２ １０．００９
Ｐ值 ０．１５６ ＜０．００１ ０．００２

２．３　ＮＦκβ及 ｖＷＦ
两组不同时间点的 ＮＦκβ及 ｖＷＦ水平比较，

采用重复测量数据的方差分析，结果：①不同时间
点间的 ＮＦκβ及 ｖＷＦ水平有差别（Ｆ＝３１．０９６、

·７７４·
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５３．８８３，均 Ｐ＝０．０００）。②强化降压组与标准降
压组的 ＮＦκβ及 ｖＷＦ水平有差别（Ｆ＝１９．５３７、
２５．２７９，均 Ｐ＝０．０００），强化降压组与标准降压组
相比，ＮＦκβ及 ｖＷＦ水平均，低，恢复情况较好。

③强化降压组与标准降压组的 ＮＦκβ及 ｖＷＦ水平
变化趋势有 差 别 （Ｆ＝１３．６８２、１６．２４３，均 Ｐ＝
０．０００）。见表 ４。

表４　两组ＮＦκβ及ｖＷＦ比较　（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＮＦκβ／（ｍｍｏｌ／ｍＬ）

治疗前 治疗后第７天 治疗后第１４天
ｖＷＦ／（ｎｇ／ｍＬ）

治疗前 治疗后第７天 治疗后第１４天
强化降压组 １００ ５２．５９±１５．５６ ３５．６５±１０．４８ ２１．０５±８．６９ ２０２．１４±６３．５６ １２６．１７±２５．４８ １０１．９１±１５．４８
标准降压组 １００ ５３．３８±１３．５６ ４０．５９±１１．７２ ２９．５２±９．４３ １９７．６３±６１．２８ １４５．２３±２７．２１ １２１．４８±１８．６６

２．４　ＴＮＦα及 ＭＭＰ９
两组不同时间点的 ＴＮＦα及 ＭＭＰ９水平比

较，采用重复测量数据的方差分析，结果：①不同
时间点间的 ＴＮＦα及 ＭＭＰ９水平有差别（Ｆ＝
４０．６７１、３３．５２８，均 Ｐ＝０．０００）。②强化降压组与
标准降压组的 ＴＮＦα及 ＭＭＰ９水平有差别（Ｆ＝

１６．４０７、１３．３４８，均 Ｐ＝０．０００），强化降压组与标
准降压组相比，ＴＮＦα及 ＭＭＰ９水平均低，恢复情
况较好。③强化降压组与标准降压组的 ＴＮＦα及
ＭＭＰ９水平变化趋势有差别（Ｆ＝２１．７５３、１８．１４９，
均 Ｐ＝０．０００）。见表 ５。

表５　两组ＴＮＦα及ＭＭＰ９比较　（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＴＮＦα／（ｎｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后第７天 治疗后第１４天
ＭＭＰ９／（μｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后第７天 治疗后第１４天
强化降压组 １００ １１５．４１±３６．４３ ７７．１７±２２．１８ ５５．７８±１７．４２ １２０．２５±４０．１１ ８０．４８±２５．７３ ６３．４１±１９．７３
标准降压组 １００ １１８．３１±３５．２８ ９４．２５±２０．９１ ６７．５６±１９．７３ １２３．１９±３８．０４ ９３．８９±２３．６１ ７４．５３±２１．５６

２．５　预后效果
强化降压组预后效果优于标准降压组，预后良

好率（６０．００％）高于标准降压组（３８．００％），差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表 ６。

表６　两组预后效果比较　例（％）

组别 例数 预后良好 轻度残疾 中重度残疾 死亡

强化降压组 １００６０（６０．００） ２０（２０．００） １７（１７．００） ３（３．００）
标准降压组 １００３８（３８．００） ２２（２２．００） ３３（３３．００） ７（２．００）
Ｚ值 １１．５８８
Ｐ值 ０．００１

３　讨论
高血压脑出血发病急、病情进展迅速，疾病发

生后病理生理过程包括三个阶段，即形成血肿及血

肿扩大、血肿周边水肿，而血肿扩大的原因主要为

高血压，故血压水平持续呈高水平状态，则早期血

肿形成及扩大风险便更高［１１１２］。对于高龄高血压

患者，及早控制血压可有效避免靶器官损伤，控制

危重血管疾病进展，且老年人机体耐受力较低，血

管结构及功能均可能发生较大改变及退化，因此，

相较于年轻患者，对高血压脑出血的治疗需更加慎

重高效。同时，血肿扩大也是导致高血压脑出血术

后神经功能等恢复不佳的重要原因，故实施有效降

压治疗在疾病治疗中具有重要意义。中国老年高

血压管理指南（２０１９年）表明，急性高血压脑出血
患者平均动脉压 ＞１５０ｍｍＨｇ或收缩压 ＞２００ｍｍ
Ｈｇ，需给予积极降压治疗，若平均动脉压 ＞１３０
ｍｍＨｇ或收缩压 ＞１８０ｍｍＨｇ，且疑似颅内压增高，
可持续或间断给予降压干预［１３］。但近年来大量研

究发现，高血压脑出血发病后早期实施迅速强化降

压治疗，不仅能有效降低血肿扩大风险，且患者具

有良好耐受性［１４１５］。周扬［１６］研究结果表明，高血压

脑出血患者早期采取短期降压治疗，其脑血肿及脑

水肿体积缩小程度显著优于采取常规降压治疗者。

李志刚等［１７］研究也显示，采取早期强化降压治疗

高血压脑卒中，可有效降低 ＧＣＳ及 ＮＩＨＳＳ评分，促
使患者神经功能等及早康复。本研究结果表明，治

疗后第 ７和 １４天强化降压组 ＮＩＨＳＳ评分优于标准
降压组，且治疗后血肿体积小于标准降压组、血肿

清除率高于标准降压组，与上述研究结果具有一致

性，表明相较于指南标准降压，早期强化降压可更
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有效抑制血肿体积扩大，改善老年患者神经功能，

促使其早期康复。分析其原因可能在于：早期强化

降压干预可更迅速降低收缩压，而脑血肿在老年患

者神经功能障碍加剧、病情恶化方面具有重要作

用，且脑血肿和血压增高关系密切，收缩压越高则

脑血肿越严重，故经早期强化治疗可通过降低血压

抑制血肿扩大，进而加速神经功能恢复［１８］。

脑血管功能为脑血屏障重要构成部分，其参与

了高血压脑出血病理生理过程，且其功能状态可对

患者预后效果产生极大影响。研究发现，ｖＷＦ主要
经血管内皮功能合成，属多聚糖蛋白，为内皮细胞

遭受刺激出现功能异常的重要标准，且其还是 ＶⅢ
因子载体，可保护免受激活蛋白 Ｃ及Ⅹａ因子灭
活，和其一同参与纤维蛋白血栓形成，并增强血小

板黏附性，促使血小板聚集；而 ＮＦκβ一般分布于
心肌细胞、血管平滑肌细胞、血管内皮细胞，正常

生理状态下其在细胞中呈现为无活性状态，但若发

生病理损伤，则会异常增高，并引发一系列免疫炎

性反应，诱导细胞因子高度表达，损伤脑血管功

能，影响疾病良好转归［１９］。ＴＮＦα及 ＭＭＰ９则为
临床常用血清炎性因子类型，其中 ＭＭＰ９表达水
平增高可增加神经元细胞外基质降解，并加剧血管

源性水肿，增大血肿面积，影响患者预后；ＴＮＦα
也在炎性反应发生及进展中具有关键作用，其可促

使血肿周边炎症细胞过度聚集，增加诸多炎性介质

生成及血管通透性，加剧神经损伤程度及脑水肿状

态［２０］。此外，高血压脑出血发病后，星形胶质细

胞、中性粒细胞、小胶质细胞均可生成 ＭＭＰ９，其
能损坏血脑屏障基膜的层粘连蛋白、纤粘连蛋白、

Ⅳ型胶原成分，增高血脑屏障通透性，增大脑血肿
扩大风险。同时，ＭＭＰ９还可对脑毛细血管床基
膜产生降解作用，增加血脑屏障渗透性及炎性细胞

浸润，加剧血管源性脑水肿［２１］。此类因素均可影

响高血压脑出血疾病转归，故认为通过降低上述指

标水平可有效改善老年患者预后。陈普建等［２２］研

究显示，高血压脑出血患者经早期强化治疗后，

ＮＦκβ、ｖＷＦ血清含量降低，且其预后良好率可达
７９．６３％。钟国富等［２３］研究表明，采取早期强化降

压治疗高血压脑出血，在调节血清 ＴＮＦα水平方
面优于采取标准降压者，且患者神经功能改善效果

更佳。本研究中，治疗后第 ７和 １４天强化降压组
血清 ＮＦκβ、ｖＷＦ、ＴＮＦα及 ＭＭＰ９低于标准降压
组，且预后良好率高于标准降压组，进一步证实早

期强化治疗可下调高血压脑出血患者血清 ＮＦκβ、
ｖＷＦ等生化指标水平，促使疾病良好转归。

综上所述，高血压脑出血治疗中的早期强化降

压是否对临床疗效产生影响临床仍然缺乏系统性

报道，本研究相较于既往研究较为系统的从相关血

清分子表达水平变化及预后效果等方面进行探讨。

结果显示：采取早期强化降压治疗老年高血压脑出

血效果优于指南标准降压，可有效改善患者神经功

能，抑制血肿扩大，调节血清 ＮＦκβ、ｖＷＦ等指标水
平，利于改善预后效果。但本研究的不足除样本量

较小外，由于研究对象均为出血量 ＜３０ｍＬ的高血
压脑出现病例，属于症状较轻病例，对于出血量较

大的老年患者而言，早期强化降压治疗是否有效仍

有待进一步探究。
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