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远隔缺血后适应治疗对缺血性脑卒中患者
神经功能保护作用的临床研究

王心颖 1，丁文婷 1，鲍双振 2，高倩 1，魏琰 1，崔永健 1*

【摘要】　目的　探讨远隔缺血后适应治疗对缺血性脑卒中患者的神经保护作用。方法　选择衡水市哈励逊国际

和平医院神经内科 2016 年 1 月—2017 年 6 月收治的 200 例缺血性脑卒中患者，依据随机数字表法分为试验组（n=100）

和对照组（n=100）。对照组仅采用基础药物治疗，试验组采用基础药物治疗加远隔缺血后适应治疗。记录两组治疗

前及治疗 12 个月后美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）评分及偏利现象发生率。结果　治疗前试验组与对照组

NIHSS 评分比较，差异无统计学意义（P>0.05）；治疗 12 个月后试验组 NIHSS 评分〔（13.3±2.1）分〕较对照组〔（15.2±1.8）

分〕明显降低（P<0.05）。治疗前两组偏利现象发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05）；治疗 12 个月后试验组偏

利现象发生率高于对照组（P<0.05）。结论　远隔缺血后适应治疗能够明显提高缺血性脑卒中患者神经功能水平，促

进侧支循环建立，具有神经保护作用，值得在临床中推广应用。
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【Abstract】　Objective　To investigate the effect of remote ischemic postconditioning（IP） on the improvement of 

neurological function of patients with ischemic stroke.Methods　We enrolled 200 cases of ischemic stroke from Department 

of Neurology，Harrison International Peace Hospital in Hengshui between January 2016 and June 2017.Using random number 

table，we divided them into the experimental group（n=100） receiving basic drug treatment combined with IP and control 

group（n=100） receiving basic drug treatment alone.The National Institutes of Health Stroke Scale （NIHSS） scores and the 

incidence of lateralization were recorded in the two groups before and 12 months after treatment.Results　The NIHSS score was 

similar in both groups before treatment（P>0.05），but it was significantly decreased in the experimental group after 12-month 

treatment〔（13.3±2.1）scores vs. （15.2±1.8）scores〕（P<0.05）.There was no significant difference in the incidence of 

lateralization between the two groups before treatment （P>0.05），and the incidence of lateralization in the experimental group 

was higher than that of the control group after 12 months of treatment（P<0.05）.Conclusion　IP could significantly improve the 

neurological function and promote the development of collaterals in the cerebral circulation，which is worth popularizing in clinical 

practice.
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的脑血管病为缺血性脑卒中，严重影响患者的身心健康

及生活质量［1-2］。溶栓治疗已被证实是目前最有效的治

疗方法，但由于溶栓时间窗的选择限制，仅有少数患者

受益［3］。1986 年 MURRY 等［4］制造了犬的心肌缺血模

型并在该实验中首次发现缺血预适应治疗对缺血心肌有

保护作用。随后，远隔缺血后适应治疗对脑组织的保护

脑梗死和短暂性脑缺血发作（TIA）是最常见的脑

血管病，发病率、致残率及致死率均较高，我国近 70%
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作用在大量研究中被验证［5-7］，可能的机制是通过对患

者远隔非重要部位实施短暂、重复的非致死性的轻度缺

血刺激，以提高重要器官对致死性缺血 - 再灌注损伤的

耐受能力，降低对神经元损伤的程度。本课题组对缺血

性脑卒中试验组患者采用肢体缺血后处理，通过与对照

组比较分析其对神经功能及脑血管结构的改善效果，证

实远隔缺血后适应治疗对缺血性脑卒中的有效性、稳定

性及安全性。

1　资料与方法

1.1　 纳 入 标 准　（1） 年 龄 40~80 岁， 性 别 不 限；

（2）符合缺血性脑卒中和 TIA 诊断标准［8］；（3）入

选时间为缺血性脑卒中或 TIA 发病 30 d 内；（4）有

症状性颅内责任动脉粥样硬化性狭窄，且狭窄程度为

50%~99%。

1.2　排除标准　（1）应用溶栓治疗；（2）入组前神

经系统病情加重；（3）患有无法控制的高血压或严重

的心脏疾病；（4）患有颅内肿瘤、动脉畸形、烟雾病

等非动脉粥样硬化性血管狭窄；（5）肝肾功能明显异

常或有出血倾向；（6）既往有颅内出血、视网膜出血

或内脏出血史；（7）远隔肢体病变。

1.3　临床资料　选择 2016 年 1 月—2017 年 6 月哈励逊

国际和平医院神经内科收治的符合研究标准的患者 200
例，均告知研究内容并自愿签署知情同意书。本研究经

本院伦理委员会审核通过。

1.4　研究方法

1.4.1　分组及治疗方法　本试验为前瞻性研究，采用随

机数字表法将研究对象随机纳入试验组（n=100）和对

照组（n=100）。两组患者的性别、年龄及合并疾病比较，

差异无统计学意义（P>0.05，见表 1）。

两组患者入组后严格按照 2014 年美国卒中与 TIA

二级预防的指南［9］，采用卧床、维持循环稳定等方式

来控制两组潜在危险因素。对照组仅使用基础药物疗法。

在此基础上，试验组给予远端肢体循环加压缺血处理，

即患者端坐，将血压袖套固定在双侧上臂，加压 200 

mm Hg（1 mm Hg=0.133 kPa），1 次 /d， 加 压 5 min，

休息 5 min，循环 5 回，以达到远隔肢体缺血及复流循

环的效果，持续处理 12 个月。同时，两组患者均不限

制合并疾病及基础疾病（如高血压、糖尿病、高血脂等）

的诊治。试验组远端肢体循环加压缺血处理第 1 次由院

内医护人员操作，并对患者及家属进行统一标准培训，

第 2 次开始至试验结束由患者在家中自行操作。每 3 个

月对患者进行 1 次随访，了解患者身体情况，对其治疗

期间的安全性进行评估，并嘱患者发生任何不良事件时

应及时告知负责医师。

1.4.2　观察指标　在治疗前及治疗 12 个月后分别采用

美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）对两组患者的

神经功能（包括意识、上下肢运动、面部神经症状、共

济失调、感觉及语言等方面）进行评分。

　　 利 用 三 维 时 间 飞 跃 法 磁 共 振 血 管 成 像

（3D-TOFMRA）技术来评价两组患者侧支循环建立情

况。在治疗前及治疗 12 个月后应用德国 Siemens 1.5 T

超导 MR 机行 3D-TOFMRA 检查，动脉期扫描选择 TR 

=36 ms，TE=10 ms，偏转角 25°，层厚 1 mm，后进行

最大强度投影（MIP）后处理。观察两组患者病变侧大

脑后动脉（PCA）及大脑前动脉（ACA）偏利现象发生

率。偏利现象表现：PCA 表现为主干增粗，两个终末支

（距状沟动脉和顶枕动脉）增粗延长，颞下支增粗延长；

ACA 表现为主干增粗，额底、额前内侧动脉增粗、延长。

比较两组偏利现象发生率。

1.5　统计学方法　采用 SPSS 17.0 软件进行数据分析，

计量资料以（x±s）表示，两组间比较采用成组 t 检验；

计数资料比较采用 χ2 检验。以 P<0.05 为差异有统计

学意义。

2　结果

2.1　NIHSS 评分比较　治疗前两组 NIHSS 评分比较，

差异无统计学意义（P>0.05）；治疗 12 个月后试验组

NIHSS 评分低于对照组，差异有统计学意义（P<0.05，

见表 2）。

2.2　偏利现象发生率比较　治疗前两组偏利现象发生

率比较，差异无统计学意义（P>0.05）；治疗 12 个月

后试验组偏利现象发生率高于对照组，差异有统计学意

义（P<0.05，见表 3）。

3　讨论

缺血性脑卒中是由多种原因引起的脑组织血液供应

障碍，多为突发性疾病。可引起脑动脉的代偿功能障碍，

当脑组织缺血严重时会导致神经元不可逆性损伤。目前

表 1　两组患者性别构成、年龄及合并疾病比较
Table 1　Comparison of the distribution of sex，age，and combined diseases between the two groups

组别 例数
性别〔n（%）〕 年龄

（岁）
高血压

〔n（%）〕
糖尿病

〔n（%）〕
高血脂

〔n（%）〕男 女
对照组 100 65（65.0） 35（35.0） 62.2±8.3 69（69.0） 20（20.0） 37（37.0）
试验组 100 69（69.0） 31（31.0） 61.3±9.2 76（76.0） 27（27.0） 42（42.0）

χ2（t）值 0.362 0.483a 1.229 1.363 0.523
P 值 0.547 0.631 0.268 0.243 0.470

注：a 为 t 值
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临床治疗多采用手术或药物治疗等方法，但效果不佳［6］。

溶栓疗法使阻塞的血管再通，恢复缺血脑组织的血供以

防止缺血事件对脑组织造成不可逆的损害，虽然其被认

为是目前攻克局灶性脑卒中最行之有效的方法，但由于

难以把握溶栓适应证及溶栓时机，并且溶栓疗法产生的

再灌注损害会加重神经系统的负荷，使得该疗法在临床

中的应用受到了限制［10-11］。因此，有学者提出着重探

讨内源性的神经保护措施［12-13］，即远隔缺血后适应治疗，

该疗法是指一个器官的重复缺血或缺氧，在该局部器官

组织对缺血缺氧的耐受能力增高的同时，也显著增强了

其他远隔器官或组织对缺血缺氧的耐受能力，例如一侧

肢体缺血可明显增强对侧肢体和脑、心、肺、肝、肾等

远隔器官的耐缺血、缺氧能力。本研究旨在对缺血性脑

卒中患者行远隔缺血后处理，以期评价远隔缺血后适应

治疗的长期安全性、有效性及治疗效果。

正确评价缺血性脑卒中的治疗效果，尤其是残损指

标中影响患者日常生活质量的半身不遂、言语不利等神

经功能缺损的情况对于指导临床治疗方案的选择具有重

要意义，NIHSS 包括意识、上下肢肌力、共济失调、失

语及远端肢体功能等 11 个条目，评价指标客观，有良

好的同时校度和预测效度，即对治疗效果的评估及预后

的预测具有较高的可信度［14］，是目前用于评价脑卒中

患者神经功能缺损程度最有效的评价工具，评分越高表

示神经受损越严重［15］。本研究中，远隔缺血后适应治

疗 12 个月后试验组 NIHSS 评分低于对照组，表明远隔

缺血后适应治疗能有效改善患者神经功能缺损状态，提

高患者生活质量。2015 年 MENG 等［16］纳入 68 例症状

性颅内动脉狭窄患者进行研究，所有患者接受标准的医

疗管理，其中 38 例接受连续 300 d，2 次 /d，5 个循环

反复双上肢缺血处理，300 d 时对照组脑卒中复发率为

26.7%，而处理组仅为 7.9%，说明远隔缺血后适应治疗

有较好的二级预防作用。本研究进一步证明远隔缺血后

适应治疗对神经功能恢复有较好的促进作用。

单电子发射计算机断层扫描（SPECT）可反映局部

脑血流灌注变化，但鉴于其有创性，本研究使用颅脑磁

共振血管成像（MRA）观察脑血管侧支循环建立情况，

与对照组相比，试验组 MRA 显示的偏利现象发生率明

显升高，在影像学上证实了远隔缺血后适应治疗可以促

进侧支循环建立，有效保护缺血性脑卒中患者的神经

系统功能。MENG 等［16］在 2015 年采用 SPECT 及经颅

多普勒检查（TCD）发现，与对照组比较，远隔缺血后

适应治疗患者脑灌注及血流增加明显，其与本研究结果 

一致。

远隔缺血后适应治疗机制目前不清楚，但对其机制

及临床应用价值的探讨对脑血管病的治疗有一定的指导

意义。HAHN 等［14］使用大鼠左侧大脑中动脉临时夹闭

阻塞模型〔将大鼠的大脑中动脉（MCA）夹闭 120 min

后去除血管夹使血管再通〕对比了预适应治疗和后适应

治疗的效果，结果表明，两种疗法治疗后梗死体积均减

少，且后适应治疗后减少的梗死体积比预适应治疗更显

著。另有实验表明远隔缺血后适应治疗对神经系统的防

护与对心脏的防护机制相同，有早期相［17-18］，即远隔

缺血后适应治疗能够减少高危梗死的发生率与复发率，

这可能是由于被激活的腺苷、缓激肽、阿片类等内源性

活性物产生的保护作用［19］。一般认为在缺血情况下，

组织内的 ATP 产生减少以无氧代谢为主，这样就无法

产生足以维持细胞膜中离子泵活动、pH 及钙的稳定、

抗氧化等活动的能量。如果不能迅速恢复血流，缺血导

致的损伤将会引起细胞凋亡，而这种损伤常是不可逆的。

而血流再灌注可以迅速解决这一问题，但是大量氧气涌

入会造成反应性氧活性物，该活性物会对缺血组织造成

损害。近年来有研究证实，由于通透性转换孔（MPTP）

受到线粒体 ATP 敏感性钾通道（KATP）膜电位的影响

使得其通透性及活性变化导致细胞凋亡［19］。常见的现

象是 MPTP 变小，仅容 1 500 kDa 的小分子通过［20］，

而小分子物质的快速涌入将活化氧化磷酸化过程中的解

偶联作用导致线粒体膜电位消失促使细胞凋亡［18］。而

远隔缺血后适应治疗能够通过关闭这些通路来实现对脑

组织的防护作用。在神经系统缺血动物模型中，远隔缺

血后适应治疗可使变小的线粒体 KATP 开放［20］并通过

对蛋白激酶 B（Akt）通道［21］的上调发挥其对局灶性脑

卒中患者神经系统的保护作用，因此认为远隔缺血后适

应治疗对靶组织的防护是通过开放 KATP 进而限制开放

通透性转换孔而实现的［22］。

综上所述，远隔缺血后适应治疗对缺血性脑卒中有

较好的疗效，能提高神经功能保护水平。其预防高危患

表 2　两组治疗前及治疗 12 个月后 NIHSS 评分比较（x±s，分）
Table 2　Comparison of NIHSS scores between the two groups before and 
after 12 months of treatment

组别 例数 治疗前 治疗 12 个月后
对照组 100 16.1±1.5 15.2±1.8
试验组 100 16.4±3.1 13.3±2.1

t 值 1.045 4.726
P 值 0.297 0.001

表 3　两组治疗前及治疗 12 个月后偏利现象发生率比较（x±s，%）
Table 3　Ipsilateral posterior cerebral artery and anterior cerebral artery 
laterality in the two groups before and after 12 months of treatment

组别 例数 治疗前 治疗 12 个月后
对照组 100 36.5±1.0 37.9±1.4
试验组 100 37.2±0.9 42.6±1.5

t 值 1.289 3.118
P 值 0.193 0.002
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者发生梗死的具体机制还有待进一步的验证与探究。
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