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低剂量阿替普酶治疗轻型缺血性脑卒中的疗效及安全性分析
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摘 要：目的　探讨低剂量阿替普酶治疗轻型缺血性脑卒中患者的有效性和安全性。方法　回顾性收集 2017 年 11 月至 2022 年 1
月于发病 4.5 h 内就诊于乐山市人民医院的轻型缺血性脑卒中［美国国立卫生研究院卒中量表(NIHSS)评分≤5 分］患者 143 例，根据

患者接受治疗的方式分为低剂量组（49 例）、标准剂量组（46 例）和对照组（48 例）。低剂量组患者发病 4.5 h 内接受阿替普酶(0.6 
mg/kg)静脉溶栓，24 h 后若无出血转化，则采用双抗治疗 21 d；标准剂量组于 4.5 h 内接受阿替普酶(0.9 mg/kg)静脉溶栓，后续抗栓

方案同低剂量组；对照组入院即刻接受双抗治疗 21 d。比较 3 组患者 24 h 及 7 d 的 NIHSS 评分与基线水平的差异；对比 3 组患者

24 h 的 NIHSS 评分、7 d 的 NIHSS 评分以及 90 d 良好功能结局、轻度残疾、中重度残疾所占比例的差异；比较 3 组患者 36 h 内出血事

件发生率、7 d 及 90 d 死亡率的情况。结果　低剂量组与标准剂量组治疗后 24 h 的 NIHSS 评分、3 组患者 7 d 的 NIHSS 评分均较基

线水平降低，差异具有统计学意义(P<0.05)。3 组患者间 24 h 的 NIHSS 评分差异无统计学意义(P>0.05)。低剂量组和标准剂量组 7 
d 的 NIHSS 评分低于对照组，差异有统计学意义(P<0.05)；低剂量组和标准剂量组 7 d 的 NIHSS 评分比较差异无统计学意义(P>
0.05)。3 组患者 90 d 良好功能结局、轻度残疾、中重度残疾比例差异均无统计学意义(P>0.05)。安全性方面，低剂量组与标准剂量

组、低剂量与对照组各类型出血发生率差异均无统计学意义(P>0.05)；标准剂量组口腔及皮肤黏膜出血发生率高于对照组，差异有

统计学意义(P<0.05)；2 组间其他类型出血发生率差异无统计学意义(P>0.05)。3 组患者 7 d、90 d 死亡率差异无统计学意义(P>
0.05)。结论　低剂量阿替普酶可能加快轻型缺血性脑卒中患者症状恢复，与标准剂量阿替普酶疗效相似，且不显著增加出血及

死亡风险。                                                                                                                [国际神经病学神经外科学杂志, 2022, 49(6): 7⁃12]
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Abstract：  Objective　To investigate the efficacy and safety of low⁃dose alteplase in the treatment of patients with minor 
ischemic stroke. Methods　A retrospective analysis was performed for the clinical data of 143 patients with minor ischemic 
stroke ［National Institutes of Health Stroke Scale （NIHSS） score ≤5］ who were admitted to The People’s Hospital of Le⁃
shan within 4.5 hours after onset from November 2017 to January 2022， and according to the treatment method， they were 
divided into low⁃dose group with 49 patients， standard⁃dose group with 46 patients， and control group with 48 patients. The 
patients in the low⁃dose group received intravenous thrombolysis with alteplase （0.6 mg/kg） within 4.5 hours after onset， 
and if there was no hemorrhagic transformation after 24 hours， they were given dual anti⁃platelet therapy for 21 days； the pa⁃
tients in the standard⁃dose group received intravenous thrombolysis with alteplase （0.9 mg/kg） within 4.5 hours， followed 
by the same antithrombotic regimen as the low⁃dose group； the patients in the control group received dual anti⁃platelet thera⁃
py for 21 days immediately after admission. The three groups were compared in terms of the following indicators： the change 
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in NIHSS score at 24 hours and on day 7 compared with the baseline level； NIHSS score at 24 hours and on day 7 and the 
proportion of patients with good functional outcome， mild disability， and moderate⁃to⁃severe disability on day 90； the inci⁃
dence rate of bleeding events with 36 hours and 7⁃ and 90⁃day mortality rates. Results　The low⁃dose group and the stan⁃
dard⁃dose group had a significant reduction in NIHSS score at 24 hours after treatment， and all three groups had a signifi⁃
cant reduction in NIHSS score on day 7 compared with the baseline level （P<0.05）. There was no significant difference in 
NIHSS score at 24 hours between the three groups （P>0.05）. The low⁃dose group and the standard⁃dose group had a signifi⁃
cantly lower NIHSS score on day 7 than the control group （P<0.05）， while there was no significant difference between the 
low⁃dose group and the standard⁃dose group （P>0.05）. There was no significant difference between the three groups in the 
proportion of patients with good functional outcome， mild disability， or moderate⁃to⁃severe disability on day 90 （P>0.05）. 
As for safety， there were no significant differences in the incidence rates of various types of bleeding between the low⁃dose 
group and the standard ⁃dose group and between the low⁃dose group and the control group （P>0.05）； the standard ⁃dose 
group had significantly higher incidence rates of oral hemorrhage and mucocutaneous hemorrhage than the control group （P<
0.05）， while there were no significant differences in the incidence rates of other types of bleeding between the two groups （P

>0.05）. There were no significant differences in 7⁃ and 90⁃day mortality rates between the three groups （P>0.05）. Conclu⁃

sions　Low⁃dose alteplase may accelerate the recovery of neurological symptoms in patients with mild stroke and has simi⁃
lar efficacy to standard⁃dose alteplase， without significantly increasing the risk of bleeding and death.

［Journal of International Neurology and Neurosurgery, 2022, 49(6): 7-12］
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急性缺血性脑卒中是最常见的卒中类型，具有高发

病率、高致残率、高复发率、高死亡率的特点。因脑组织

对缺血的耐受能力差，故在缺血早期恢复血流灌注是挽

救脑组织的最佳方法，其中，4.5 h 内阿替普酶静脉溶栓是

目前循证依据最充分、应用最为广泛的药物疗法。但对

于轻型缺血性脑卒中，是否进行静脉溶栓一直存在争议。

部分研究表明轻型缺血性脑卒中患者接受溶栓并不能改

善预后，且增加出血风险［1⁃2］。但目前多数研究表明，轻

型缺血性脑卒中患者仍然可以从溶栓治疗中获益［3⁃6］。

尽管如此，目前轻型缺血性脑卒中患者行静脉溶栓的比

例并不高，不行溶栓的主要原因是患者发病时症状轻微

以及对出血风险的担忧，特别是症状性颅内出血等可能

导致死亡的严重不良事件。

目前推荐的阿替普酶标准剂量为 0.9 mg/kg，但该推

荐剂量主要依据的是欧美国家的研究结果。而在亚洲国

家，由于体质的差异，溶栓出血风险高于欧美人群［7］。已

有研究［8⁃11］表明，低剂量阿替普酶（0.6 mg/kg）静脉溶栓疗

效不劣于标准剂量，并可能降低出血风险。因而，低剂量

阿替普酶溶栓已为临床决策提供了一种新的选择。近年

来，有较多研究探讨低剂量阿替普酶静脉溶栓的有效性

及安全性，但专门针对轻型缺血性脑卒中的研究较少，而

针对轻型缺血性脑卒中溶栓治疗的研究往往采用的是标

准剂量阿替普酶。本研究回顾性纳入我院近年收治的轻

型缺血性脑卒中患者 143 例，旨在探讨低剂量阿替普酶治

疗轻型缺血性脑卒中患者的有效性和安全性。

1　对象与方法

1. 1　研究对象及分组

采用回顾性研究方法，收集 2017 年 11 月至 2022 年 1
月发病 4.5 h 内就诊于乐山市人民医院的轻型缺血性脑卒

中患者共 143 例。根据患者接受治疗的方式分为 3 组：使

用低剂量阿替普酶（0.6 mg/kg）静脉溶栓者为低剂量组

（49 例）、使用标准剂量阿替普酶（0.9 mg/kg）静脉溶栓者

为标准剂量组（46 例）、因患者拒绝而未行静脉溶栓者纳

入对照组（48 例）。本研究通过乐山市人民医院医学伦理

委员会认证，批件号：乐市医院伦委【2022】125 号。

1. 2　纳入及排除标准

纳入标准：①符合急性缺血性脑卒中的诊断标准；②
入院时为轻型缺血性脑卒中，轻型缺血性脑卒中的定义

为美国国立卫生研究院卒中量表（National Institutes of 
Health Stroke Scale， NIHSS）评分≤5 分；③年龄≥40 岁；④
到院时间为发病 4.5 h 以内；⑤所有患者符合“中国急性缺

血性卒中诊治指南”中阿替普酶静脉溶栓的适应证［12］；⑥
纳入低剂量组及标准剂量组的患者溶栓后 24 h 若无颅内

出血或其他重要脏器出血，需加用双抗治疗，纳入对照组

的患者需在入院时即刻启动双抗治疗（用药方案见治疗

方法部分）。

排除标准：①存在“中国急性缺血性卒中诊治指南”

中阿替普酶静脉溶栓的禁忌证；②接受了血管内治疗；③
未接受双抗治疗者（因溶栓出血导致双抗禁忌者除外）。

1. 3　治疗方法

1. 3. 1　低剂量组　患者发病 4.5 h 内予以注射用阿替普
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酶（爱通立，勃林格殷格翰，规格 50 mg）静脉溶栓治疗，用

量为 0.6 mg/kg（最大剂量不超过 60 mg），先将总量的 10%
于 1 min 内静脉推注，剩余 90% 于 60 min 内匀速静脉泵

入，溶栓过程中密切关注患者神经功能症状及有无出血

表现，必要时及时复查头颅 CT。若病情稳定，则在溶栓

后 24 h 后复查头颅 CT。若无出血转化或其他重要脏器

出血，予以口服阿司匹林肠溶片 0.1 g/d+盐酸氢氯吡格雷

片 75 mg/d 双联抗血小板 21 d，此后改为阿司匹林肠溶片

0.1 g/d 长期维持。

1. 3. 2　标准剂量组　患者发病 4.5 h 内予以注射用阿替

普酶静脉溶栓治疗，用量为 0.9 mg/kg（最大剂量不超过

90 mg），先将总量的 10% 于 1 min 内静脉推注，剩余 90%
于 60 min 内匀速静脉泵入，其余治疗同低剂量组。

1. 3. 3　对照组　患者到达医院后即启动双抗治疗，方案

为阿司匹林肠溶片 0.1 g/d +盐酸氢氯吡格雷片 75 mg/d，

共 21 d，此后改为阿司匹林肠溶片 0.1 g/d 长期维持。

1. 4　临床资料收集

记录 3 组患者的一般临床资料，包括年龄、性别、是否

吸烟、既往卒中史、是否合并高血压、糖尿病、高血脂、房

颤、大动脉严重狭窄或闭塞、TOAST 分型、发病前改良 
Rankin 量表（modified Rankin Scale， mRS）评分、基线 NI⁃
HSS 评分、低剂量组与标准剂量组发病至溶栓时间。

1. 5　疗效评价

记录所有患者 24 h 的 NIHSS 评分、7 d 的 NIHSS 评

分、90 d 的 mRS 评分；比较各组患者 24 h 及 7 d 的 NIHSS
评分较基线的变化；对比 3 组患者之间 24 h 及 7 d 的 NI⁃

HSS 评分以及 90 d 良好功能结局（mRS 评分 0~1 级）、轻度

残疾（mRS 评分 2 级）、中重度残疾（mRS 评分 3~5 级）所占

比例有无差异。

1. 6　安全性评价

比较 3 组患者 7 d、90 d 的死亡率及 36 h 内的出血事

件发生率，出血事件包括：颅内出血（症状性及非症状

性）、口腔及皮肤黏膜出血、重要脏器出血（泌尿道、消化

道等），并记录低剂量组与正常剂量组有无溶栓相关的、

出血以外的严重不良事件。

1. 7　统计学方法

所有数据采用 SPSS 24.0 统计软件进行统计学分析。

非计数的连续型计量资料以均数±标准差（x-±s）表示，两

组间比较采用独立 t 检验或配对 t 检验；3 组及以上的比较

采用单因素 ANOVA 检验。计数资料以例和百分比［n

（%）］表示，组间比较采用卡方检验或 Fisher 确切概率法。

P<0.05 表示差异具有统计学意义。

2　结果

2. 1　患者一般临床资料分析

3 组患者年龄、性别、高血压史、糖尿病史、高脂血症

史、吸烟史、既往卒中史、房颤史、合并大动脉重度狭窄或

闭塞、基线 NIHSS 评分、发病前 mRS 评分为 0~1 级的比

例、TOAST 分型中各类型卒中所占比例等差异均无统计

学意义（P>0.05）。低剂量组与标准剂量组发病至溶栓时

间差异无统计学意义（P>0.05）。见表 1。

2. 2　疗效与安全性分析

2. 2. 1　治疗前后及3组患者间NIHSS评分的比较　低剂

表 1　3 组轻型缺血性脑卒中患者的临床资料比较

指标

年龄/岁；(x-±s)                                                 
男性[n(%)]                                                      
高血压病[n(%)]                                              
糖尿病[n(%)]                                                 
高脂血症[n(%)]                                              
吸烟史[n(%)]                                                 
既往卒中史[n(%)]                                          
房颤[n(%)]                                                      
大动脉严重狭窄或闭塞[n(%)]
基线NIHSS评分/分；(x-±s)                             
发病前mRS评分0~1级[n(%)]
发病至溶栓时间/min；(x-±s)                           
TOAST分型

大动脉粥样硬化性[n(%)]                         
小动脉闭塞型[n(%)]                                 
心源性栓塞型[n(%)]                                 
其他病因型[n(%)]                                     
不明原因型[n(%)]                                     

低剂量组(n=49)
         67. 55±12. 58         

26(53. 1)
22(44. 9)
13(26. 5)
17(34. 7)

8(16. 3)
9(18. 4)
5(10. 2)

14(28. 6)
           3. 10±1. 29           

43(87. 8)
        180. 14±52. 10        

             18(36. 7)             
19(38. 8)

6(12. 2)
0(0. 0)

6(12. 2)

标准剂量组(n=46)
         69. 91±11. 81         

22(47. 8)
25(54. 3)
14(30. 4)
11(23. 9)
11(23. 9)

9(19. 6)
3(6. 5)

8(17. 4)
           3. 13±1. 31           

43(93. 5)
        189. 17±51. 71        

             11(23. 9)             
25(54. 3)

3(6. 5)
0(0. 0)

7(15. 2)

对照组(n=48)
         68. 40±13. 70         

28(58. 3)
30(62. 5)
13(27. 1)
13(27. 1)

8(16. 7)
13(27. 1)

8(16. 7)
8(16. 7)

           2. 85±1. 07           
46(95. 8)

⁃

             11(23. 4)             
21(43. 8)

9(18. 8)
1(2. 1)

5(10. 4)

F/χ2值
0. 417
1. 042
3. 030
0. 208
1. 438
1. 123
1. 263
2. 506
1. 149
0. 728
2. 156
0. 087

2. 716
2. 405
3. 200
1. 818
0. 500

P值

0. 660
0. 594
0. 220
0. 901
0. 487
0. 570
0. 532
0. 286
0. 563
0. 485
0. 357
0. 769

0. 257
0. 300
0. 202
0. 657
0. 779

··9



http://www.jinn.org.cn2022，49（6） 谢孟桥，等：低剂量阿替普酶治疗轻型缺血性脑卒中的疗效及安全性分析

量组及标准剂量组治疗后 24 h 及 7 d 的 NIHSS 评分均较

治疗前基线水平降低，差异具有统计学意义（P<0.05）。

对照组治疗后 24 h 的 NIHSS 评分与基线比较，差异无统

计学意义（P>0.05）；治疗后 7 d 的 NIHSS 评分较治疗前基

线水平下降，差异具有统计学意义（P<0.05）。3 组患者治

疗 后 24 h 的 NIHSS 评 分 比 较 ，差 异 无 统 计 学 意 义（P>
0.05）；3 组患者治疗后 7 d 的 NIHSS 评分比较，差异有统

计学意义（P<0.05），其中低剂量组和标准剂量组评分均

低于对照组，差异有统计学意义（P<0.05），低剂量组和标

准剂量组之间差异无统计学意义（P>0.05）。见表 2。

2. 2. 2　3 组患者治疗 90 d 后结局的比较　3 组患者治疗

90 d 后的良好功能结局、轻度残疾、中重度残疾比例差异

均无统计学意义（P>0.05）。3 组患者间分别进行两组间

比较，差异均无统计学意义（P>0.05）。见表 3。

2. 2. 3　安全性分析　3 组患者 36 h 内口腔及皮肤黏膜出

血发生率比较，差异有统计学意义（P<0.05）；其余类型出

血的比较，差异无统计学意义（P>0.05）。低剂量组与标

准剂量组口腔及皮肤黏膜出血发生率高于对照组，差异

有统计学意义（P<0.05）；其他类型出血发生率与对照组

比较，差异无统计学意义（P>0.05）。低剂量组所有类型

出血发生率与标准剂量组比较，差异无统计学意义（P>
0.05）。除出血外，低剂量组与标准剂量组均未出现与溶

栓相关的严重不良事件（如肝肾功能损伤、血细胞减少、

过敏反应、喉头水肿等）。见表 4。

低剂量组 7 d 内死亡 1 例，死亡原因为颅内出血；标准

剂量组 90 d 内死亡 1 例，死亡原因为脑梗死后并发肺部感

染。3 组间 7 d 及 90 d 死亡率比较，差异无统计学意义（P
>0.05）。

3　讨论

目前，轻型缺血性脑卒中的定义尚不统一，比较主流

的观点是采用 NIHSS 评分≤5 分或 NIHSS 评分≤3 分［13］。

但也有学者认为单纯以 NIHSS 评分作为轻型缺血性脑卒

中的定义有一定的局限性，特别是针对后循环梗死及累

及认知、情绪等神经功能缺损的卒中时敏感性欠佳，故提

出可根据影像学表现来定义轻型缺血性脑卒中［14］。但

CT 对早期脑梗死的评估能力有限，MRI 检查又会延误溶

栓治疗的时间，因此使用影像的方法来评估是否为轻型

缺血性脑卒中对于早期的卒中救治价值有限。本研究采

表 2　3 组患者间及治疗前后 NIHSS 评分的比较　分；（x-±s）

组别

对照组

低剂量组

标准剂量组

F值

P值

例数

48
49
46

24 h的NIHSS评分

治疗前

2. 85±1. 07
3. 01±1. 29
3. 13±1. 31
                      1. 058                     
                      0. 350                     

治疗后

2. 77±1. 95        
2. 57±1. 90a       

      2. 26±1. 20ab      

t值

0. 300
2. 086
5. 423

P值

0. 765
0. 042

<0. 001

7 d的NIHSS评分

治疗前

2. 85±1. 07
3. 01±1. 29
3. 13±1. 31
                      3. 480                     
                      0. 034                     

治疗后

1. 94±1. 68       
1. 35±1. 10c       

       1. 30±1. 01cd      

t值

3. 632
6. 463

11. 679

P值

0. 001
<0. 001
<0. 001

注：a为治疗后24 h低剂量组和标准剂量组分别与对照组比较(t=⁃0.516, P=0.607; t=⁃1.520, P=0.132)；b为治疗后24 h低剂量组与标准剂量组比

较，t=0.960, P=0.339；c为治疗后7 d低剂量组和标准剂量组分别与对照组比较(t=⁃2.011, P=0.048; t=⁃2.225, P=0.029)；d为治疗后7 d低剂量组

与标准剂量组比较，t=0.229, P=0.820

表 3　3 组患者治疗 90 d 后结局的比较　n(%)

组别

对照组

低剂量组

标准剂量组

χ2值
P值

例数

48
49
46

良好功能结局

（mRS评分0～1级）

33(68. 6)
38(77. 6)

                             37(78. 3)                             
                               1. 901                               

0. 387                               

轻度残疾

（mRS评分2级）

10(20. 8)
7(14. 3)

                   4(8. 7)                   
                   2. 695                   

0. 245                   

中重度残疾

（mRS评分3～5级）

5(10. 4)
3(6. 1)

                             4(8. 7)                             
0. 657                            

                            0. 755                            

表 4　3 组 36 h 内患者的出血情况　n（%）

组别

对照组

低剂量组

标准剂量组

χ2值
P值

例数

48
49
46

口腔及皮肤黏膜出血

1(2. 1)             
7(14. 3)            

            9(19. 6)            
             8. 035             

0. 016             

重要脏器出血

消化道出血

0(0. 0)
1(1. 6)
2(4. 3)

2. 990
0. 203

泌尿系统出血

0(0. 0)
1(2. 0)
1(2. 2)

颅内出血

非症状性颅内出血

0(0. 0)
0(0. 0)
1(2. 2)

1. 950
0. 317

症状性颅内出血

0(0. 0)
1(2. 0)
1(2. 2)
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取的仍然是根据 NIHSS 评分≤5 分来定义轻型缺血性脑卒

中。有统计显示，在急性缺血性脑卒中患者中，轻型缺血

性脑卒中所占比例可达到 50% 以上［15］。

阿替普酶静脉溶栓是发病 4.5 h 内的缺血性卒中患者

的首选药物治疗方式，但由于轻型缺血性脑卒中患者发

病时症状轻微，或症状有迅速改善的趋势，相当一部分该

类患者未在时间窗内行溶栓治疗。虽然大部分轻型缺血

性脑卒中患者可获得良好预后，但有 1 项回顾性研究发

现，未接受溶栓治疗的轻型缺血性脑卒中患者中有 29%
预后不佳［16］。还有研究表明［2，17］，轻型缺血性脑卒中患者

仍有一定概率出现早期神经功能恶化。

轻型缺血性脑卒中患者从静脉溶栓中获益的情况存

在争议。多项研究表明，针对轻型缺血性脑卒中患者，使

用阿替普酶静脉溶栓显示了较好的疗效及安全性。1 项

高质量荟萃性分析显示［3］，无论卒中的严重程度如何，尽

管可能增加治疗后最初几天发生致命性颅内出血的风

险，但阿替普酶在卒中发作后 4.5 h 内给药可显著提高卒

中预后良好的总体概率，且早期治疗获益更多。另 1 项研

究［4］表明，阿替普酶可改善轻型缺血性脑卒中患者的 90 d
预后，且症状性脑出血发生率和 3 个月死亡风险较未溶栓

患者没有明显差异。1 项来自美国的大型回顾性研究［13］

分析了 5 910 例轻型缺血性脑卒中患者进行静脉溶栓治

疗后的并发症和短期预后，提示治疗导致的并发症并不

常见：症状性颅内出血发生率仅为 1.8%、危及生命的或严

重的全身性出血发生率仅为 0.2%、其他严重并发症发生

率仅为 1.8%、死亡率 1.3%。不过也有一些学者认为轻型

缺血性脑卒中患者因为其症状表现较轻，普通的抗栓治

疗也可取得理想的预后，静脉溶栓并不能进一步增加患

者的获益，还可能导致出血风险增加。PRISMS 研究［1］是

1 项评价轻型缺血性脑卒中溶栓有效性的随机对照临床

试验，虽然因经费限制提前终止，但对已入组的 313 例患

者的分析提示，与阿司匹林组相比，阿替普酶溶栓不能改

善轻型非致残性脑梗死的 90 d 功能预后，且溶栓组有更

高的症状性颅内出血风险。还有研究表明［18］，年龄及

CTA⁃mismatch（指 CTA 无责任血管狭窄，且 CTP 低灌注区

与核心梗死区无错配）可能是导致轻型缺血性脑卒中和

TIA 患者溶栓后短期内不良结局的危险因素。

亚洲人群溶栓出血风险较欧美人群高，针对亚洲人

群，也许低剂量阿替普酶是 1 种合理的选择。近年来，大

部分关于低剂量阿替普酶的研究均显示了其良好的疗效

及安全性。日本的多项临床试验［8⁃9］证实，低剂量阿替普

酶与标准剂量疗效相似，日本也因此首先将低剂量溶栓

方案批准用于急性缺血性卒中患者。此后随着有关低剂

量溶栓的研究增多，多项荟萃分析及临床试验［10⁃11，19⁃22］也

显示，低剂量阿替普酶溶栓不仅可以取得与标准剂量相

似的疗效，还可以降低症状性颅内出血的风险，同时更加

经济，可降低医疗费用。但也有部分研究显示，低剂量阿

替普酶的安全性并不优于标准剂量［23］，患者远期预后较

标准剂量组稍差［24］。

本研究结果显示，低剂量组、标准剂量组 24 h 及 7 d
的 NIHSS 评分较基线有显著降低，且 2 组患者 7 d 的 NI⁃
HSS 评分均低于对照组，这提示阿替普酶可使轻型缺血

性脑卒中患者在急性期内获得更快的神经功能改善。同

时低剂量组与标准剂量组之间 24 h 及 7 d 的 NIHSS 评分

相比无显著差异，显示了对于轻型缺血性脑卒中患者，低

剂量阿替普酶具有与标准剂量相似的短期疗效。90 d 随

访过程中，3 组中大部分患者获得了良好功能结局，少部

分遗留了轻度或中重度残疾，组间差异均无统计学意义，

提示阿替普酶对于改善轻型缺血性脑卒中患者中远期功

能结局的效果不明显。安全性方面，低剂量及标准剂量

阿替普酶未显著增加患者的死亡率。虽然 2 组溶栓患者

36 h 内出血事件发生多于对照组，但除了标准剂量组与

对照组在口腔及皮肤黏膜出血方面差异有统计学意义

外，其余各组间各类型出血发生率（包括颅内出血）差异

均无统计学意义。2 组溶栓患者的出血主要以口腔及皮

肤黏膜等不危及生命的轻度出血为主，消化道及泌尿道

出血程度也较轻，在经过止血等对症治疗后均恢复良好。

值得注意的是，低剂量组发生 1 例症状性颅内出血，标准

剂量组发生 1 例症状性颅内出血及 1 例非症状性颅内出

血，这提示对于轻型缺血性脑卒中，虽然发生率较低，阿

替普酶静脉溶栓仍然存在颅内出血的风险，需要在治疗

中密切关注。但总体而言，阿替普酶治疗轻型缺血性脑

卒中具有良好的安全性。虽然本研究中低剂量阿替普酶

相比标准剂量未在降低出血及死亡率上表现出明显优

势，但二者疗效相当，均可在疾病早期加快患者神经功能

的恢复，且由于用药量更少，低剂量阿替普酶更有利于节

省医疗费用，故我们认为低剂量阿替普酶应用于轻型缺

血性脑卒中患者是合理的。

本研究的不足之处在于样本量小，且为回顾性分析。

在后续的研究中，可设计随机对照试验并纳入更多病例

进一步验证低剂量阿替普酶在轻型缺血性脑卒中患者中

的有效性及安全性。

4　结论

低剂量阿替普酶可能加快轻型缺血性脑卒中患者症

状恢复，与标准剂量阿替普酶疗效相似，且不显著增加出

血及死亡风险。
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