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安脑平冲片对脑出血微创术后患者神经功能恢复
及脑水肿和水通道蛋白的影响

-论著-

龙运军1 吴兵兵2周德生3 胡华3 陈瑶3 李中2

(1．湖南省邵阳绥宁县人民医院内三科，湖南邵阳422600；2．湖南中医药大学研究生院，湖南长沙

410007；3．湖南中医药大学第一附属医院神经内科，湖南长沙410007)

【摘要】目的观察安脑平冲片对基底核区脑出血微创术后神经功能恢复的疗效。方法选取基底核脑

出血患者84例，按随机数字表法分为对照组和观察组，每组42例。两组患者均在cT引导下行微创碎吸术，对

照组患者术后给予脱水降颅压、控制血压、防治感染、营养神经等西医基础治疗；观察组患者术后在西医治疗

基础上加用安脑平冲片，每次4片，每日3次；两组患者疗程均为2周。治疗后观察两组临床疗效，于治疗前及

治疗后l周和2周各进行1次中国脑卒中临床神经功能缺损程度评分(css)、格拉斯哥昏迷评分(GCS)测定；

并观察两组患者脑水肿体积、血清水通道蛋白4(AQP4)水平。采用Pearson直线相关分析法分析血清AQP4

与css评分和脑水肿体积的相关性。结果治疗后观察组总有效率明显高于对照组[90．5％(38／42)比73．8％

(31／42)，P<0．01]；两组患者css、Gcs评分均较治疗前有所改善，且观察组2周时优于对照组[css(分)：

11．24±5．60比15．90±6．49，Gcs(分)：13．57±1．68比11．98±2．04，均P<0．05]；观察组治疗后各时间点脑水

肿体积、AQP4水平均低于对照组，以治疗2周时最为明显，两组比较差异有统计学意义[脑水肿体积(mL)：

4．05±1．20比7．67±2．43，AQP4(A值)：0．055±0．032比0．116±0．046，均P<0．01]。结论安脑平冲片能明显

减少基底核区脑出血微创术后患者的脑水肿，改善神经缺损功能，促进患者神经功能的恢复。

【关键词】脑出血；微创术；安脑平冲片；水通道蛋白4；神经功能
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【Abstract】 Objective To observe the curative eff色ct 0f Annao Pingchong pills on neurological function after

minimally invasive su唱ery for intra—cerebral hemorrhage at basal ganglia area． Methods E培hty—four patients

suffering fmm basal ganglia intra—cerebral hemorrhage were enmlled，and they were randomly divided into contml group

and obsen『ation铲oup，42 patients in each gmup．The same minimally invasive surgery was perfornled for patients in

the two groups，primarily crashing and aspirating hematoma under CT．In both groups，westem basic treatments were

given to the patients，such as dehydration of intracranial pressure，blood pressure control，infection prevention，trophic

nen，e therapy，etc．after surgery，while in observation gmup’additionally the patients received 4 Annao Pingchong pills，

3 times daily．The therapeutic course for both gmups was 2 weeks．／mer treatment the curative efkcts were observed in

both gmups，before and after treatment for l week and 2 weeks，Chinese stroke clinical neuml function defect score(CSS)
and Glasgow coma scale(GCS)were detemined once in each time point in both groups and the cerebml edema volume

and aquaporin 4(AQP4)levels were measured in both印．oups．Pearson straight line correlative analysis was applied to

analyze the con．elations between semm AQP4 and CSS as weⅡas cerebral edema volume． Results After treatment

the total effective rate in observation gmup was significantly higllerthan that in the control group[90．5％(38，42)vs．

73．8％(31／42)，P<0．01]，and CSS and GCS scores in both gmups were impmved compared with those before treatment，

and the scores at 2 weeks in obseI、，ation group was superior to those in control￡；roup(CSS：1 1．24±5．60 vs．15．90±6．49，

GCS：13．57±1．68 vs．1 1．98±2．04，both P<0．05)．The cerebral edema volume and AQP4 level at each time point after

treatment in obsen，ation gmup were lower than those in contml group，the above phenomena at 2 weeks after treatment

being more obvious，and the diffbrences between two gmups had statistical sigllificance[cerebral edema volume(mL)：
4．05±1．20 vs．7．67±2．43；AQP4(A value)：0．055±O．032 vs．0．116±0．046，both P<0．01]． Conclusion Annao

Pingchong pill can obviously decrease the volume of cerebml edema after minimally invasive surgery for intra—cereb同

hemoⅡhage at basal gandia area，impmve neumlogic impaiⅡnent and pmmote the patients’recovery of neural function．
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脑出血具有发病急、致残率和病死率高、恢复

慢等特点，其病死率和致残率与脑出血的部位及出

血量相关。脑出血早期救治的目的是尽快清除血

肿，降低颅内压，且尽可能减少血肿对周围脑组织

的压迫，降低致残率⋯。Meta分析结果显示，采用

微创颅内血肿清除术治疗脑出血，具有操作简便、创

伤小、安全性高等优点，在清除血肿及降低颅内压

方面起到了积极的作用，疗效明显优于内科保守治

疗及外科开颅手术∽。3 J。笔者采用安脑平冲片治疗

42例基底核区脑出血微创术后患者，现报告如下。

l资料与方法

1．1病例选择

1．1．1诊断标准：西医诊断参照2007年《中国脑

血管病防治指南》中的相关标准；中医诊断和辨证

标准参照《中风病诊断与疗效评定标准(试行)》【4 o

和《中药新药临床研究指导原则(试行)》中相关

标准‘5|。

1．1．2病例纳人标准：①所有患者均经头颅CT或

磁共振成像(MRI)证实出血部位在基底节区及出血

量；②有明确的高血压病史，并符合高血压性颅内

出血(HICH)的诊断标准；③病程在48 h内，出血

量25～50 mL；④年龄≤75岁；⑤患者签署知情同

意书，同时经伦理委员会批准。

1．1．3排除标准：①除基底核区出血外，其他脑实

质或脑室有出血或脑梗死者；基底核区出血破人脑

室后导致脑脊液循环障碍，产生急性交通性脑积水

者；②各种外伤、颅内血管瘤、动静脉畸形、脑瘤卒

中和血液病等其他原因引起的出血者；③重度认知

障碍，并发肿瘤和精神病患者；④心、肺、肝、肾等重

要器官功能减退或衰竭者。

1．2临床资料：选取2014年1月至2015年12月

湖南中医药大学第一附属医院收治的基底核区

脑出血患者84例，按照随机数字表法分为观察组

和对照组，每组42例。观察组中男性22例，女性

20例；年龄52—71岁，平均(61．78±7．53)岁；脑出

血量(33．19±5．18)mL。对照组中男性23例，女性

19例；年龄55。76岁，平均(63．07±8．69)岁；脑出

血量(32．83±5．18)mL。两组性别、年龄以及脑出

血量等临床资料比较差异均无统计学意义(均P>

0．05)，说明两组资料均衡，有可比性。

1．3治疗方法

1．3．1手术治疗：行微创穿刺引流术。具体方法为

根据头颅CT血肿部位及形态大小确定穿刺点和穿

刺方向及深度，局部注射利多卡因5 mL，于穿刺点

切开长约1．0 cm切口，手动颅钻，按事先确定的方

向进针，至深度为血肿最大层面内缘，脑穿针引出

积血后，将引流管置于血肿腔内，用适当负压抽吸

血肿，抽出原有积血1，3～l／2后，固定引流管，末端

连接三通阀引流袋。用尿激酶50 ku溶于5 mL生

理盐水，通过三通阀缓慢注入血肿腔，夹闭引流管

2 h后开放，每日2次，引流器放置高于头部穿刺部

位5～10 cm。手术后定期复查头颅CT，血肿基本

消失后拔去引流装置。

1．3．2内科治疗：两组患者术后给予脱水降颅压、

控制血压、防治感染、营养神经等西医基础治疗；观

察组在常规治疗基础上经鼻饲管注入或口服安脑平

冲片，每次4片，每日3次，疗程2周。安脑平冲片

为本院内制剂，批号：20140217，规格：每片0．35 g，

100片／瓶。用法：口服，每日3次，每次4片。药物

组成：生龙骨、生牡蛎各30 g，怀牛膝15 g，黑栀子、

黄芩、钩藤、青木香、泽泻各12 g，大黄9 g，蝉蜕、柴

胡、甘草各69。

1．4观察指标及方法

1．4．1临床疗效评价(表1)：根据全国第4届脑血

管学术会议制定的《脑卒中患者临床神经功能缺损

评分标准》M o评定两组患者的中国脑卒中临床神经

功能缺损程度评分(CSs)，分值为o～45分。采取

格拉斯哥昏迷评分(GCS)对患者的睁眼、语言、运

动进行观察，评分为3。15分，分数越低，表示患者

的意识障碍越严重，低于8分时患者表现为昏迷状

态r川。同时统计患者的并发症情况，并于治疗后对

患者的l临床疗效进行比较。

1．4．2脑水肿体积评估：通过多田明公式计算出血

肿体积、总占位效应体积，脑水肿体积=总占位效应

体积一血肿体积。

1．4．3血清水通道蛋白4(AQP4)水平测定：于人

院时、治疗后14 d取两组患者空腹静脉血3。4 mL，

离心取上清液，保存于一20℃。用双抗体夹心法测

定血清AQP4水平，操作按人AQP4酶联免疫分析

试剂盒(购自金域检验集团)说明书进行，用酶标仪

在450 nm波长下测定吸光度(A)值，通过标准曲线

计算血清AQP4水平。

1．4．4相关性分析：用PearSon直线相关分析法分

析AQP4与cSS、脑水肿体积的相关性。

1．4．5疗效判定标准：CSS参照《脑卒中患者临

床神经功能缺损评分标准》¨1进行判定，css降

低程度=(治疗前积分一治疗后积分)／治疗前积

分×100％。痊愈：积分降低程度在85％以上。显效：
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积分降低程度为50％～85％。有效：积分降低程度

为20％。49％。无效：积分降低程度低于20％【8。1 0|。

1．5统计学处理：使用SPSS 17．0软件进行统计分

析。计量资料以均数±标准差(孑±s)表示，满足正

态性及方差极性采用￡检验，不满足正态性及方差

极性采用秩和检验；计数资料以例(率)表示，采用

z 2检验。血清AQP4水平的变化与CSS评分改善、

脑水肿体积变化的相关性采用Pearson直线相关分

析。P<0．05为差异有统计学意义。

2结果

2．1两组治疗前后CSS比较(表1)：治疗前两组

CSS无明显差异(P>0．05)。而治疗后两组CSS均

较治疗前降低，治疗后2周降低程度比1周时更明

显(均P<o．05)，且以观察组的降低程度较对照组

更显著(均P<O．01)。

表l两组患者治疗前后CSS变化比较(j±s)

注：与本组治疗前比较，3P<o．05；与对照组比较，hP<0．Ol

2．2两组治疗前后GCS评分比较(表2)：治疗前

两组GCS无明显差异(P>O．05)。治疗后两组GCS

评分均较治疗前升高，治疗后2周升高程度比1周

更明显(均P<0．05)；且以观察组的升高程度较对

照组更显著(P<0．01)。

表2两组患者治疗前后GCS评分变化比较(i±一)

2．3两组治疗前后脑水肿体积变化比较(表3)：治

疗前两组脑水肿体积比较差异无统计学意义(P>

O．05)。治疗后两组脑水肿体积均较治疗前明显降

低，2周降低程度比1周时更明显(均P<0．01)；且

观察组改善程度优于对照组(均JP<0．05)。

2．4两组治疗前后血清AQP4水平比较(表4)：治

疗前两组血清AQP4水平比较差异无统计学意义

(P>0．05)。治疗后两组AQP4水平均较治疗前降低，

2周时降低程度低于1周(均P<0．05)；且观察组

降低程度优于对照组(均P<0．叭)。

表3两组患者治疗前后脑水肿体积变化比较(j±一)

表4两组患者治疗前后AQP4水平变化比较(j±一)

2．5两组临床疗效比较(表5)：治疗2周后，观察

组总有效率明显高于对照组(P<0．01)。

表5两组患者临床疗效比较

2．6 Pearson直线相关性分析：血清AQP4水平的

下降与CSS评分改善(r=0．360，P<O．05)、脑水肿

体积变化(r=0．985，P<0．01)呈显著正相关。

3讨论

高血压最常见的脑出血部位是基底节区，血肿

破坏基底节区神经核团，使患者出现偏瘫、失语、意

识障碍，甚至死亡。微创清除术可在较短时间内清

除积血，有效解除血肿对颅腔内的机械压迫，终止因

血肿引起的脑水肿，改善局部血液循环，减轻脑水

肿和脑缺氧，从而有效保护患者的神经功能已成为

治疗脑出血的方法之一L8。1¨。有研究证明微创穿刺

引流术治疗基底节区脑出血可以取得较好的预后，

对患者的创伤小，避免了颅骨修补等损伤，且操作方

便简单¨2—5|。手术中血肿腔注入尿激酶可防治退

发性血管痉挛。1 6I。但出血数小时后导致的脑水肿

不能简单地等同于血肿产生的占位效应，水肿不是

单纯的占位效应造成的，可能与血肿形成后释放的

某些活性成分和血液自身成分有关⋯。18I。AQP4是

一种膜蛋白，是脑出血后释放的一种活性成分，是脑

水肿发生发展的关键分子¨扎20I。临床研究表明，及

时有效清除血肿，减少占位效应，干预AQP4表达，

降低脑水肿，可以减轻脑细胞损伤、促进神经功能恢
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复¨8’211。针对基底核区脑出血后水肿所引起的占

位效应及其释放因子、危险因子、继发疾病、合并疾

病等，采取包括中药汤剂应用在内的综合干预措施，

是提高临床疗效、降低病死率的经验方法。本课题

组前期研究发现，安脑平冲汤可能是通过下调脑组

织中AQP4表达，从而减轻血脑屏障的通透性，减少

脑组织的含水量；安脑平冲汤能改善CSS，减轻脑

水肿，促进血肿吸收，缩短存活昏迷患者的清醒时

间，有效治疗急性期昏迷合并应激性溃疡患者，降低

病死率，提高存活率"2之5|。

周德生教授认为脑出血的病机关键在于冲气上

逆’26|，其病机特征是肝火亢旺，肺失清肃，胃气不顺

降，阴虚不能维系真阳，肾失摄纳，造成脏腑气血上

升太过，血随之上逆，最后气血凝滞，脉络受阻，故病

机为虚实同病，标本互见，风痰瘀浊毒并存的综合性

病候。冲气上逆病机以肝气上逆风火内动兼挟内生

邪气为特征，以窍闭神匿、神不导气、脑髓神机受损

为临床表现，直接镇冲、降冲、平冲以肝脏象之亢阳、

内风、逆气为治疗目标；间接镇冲、降冲、平冲均以

脏腑的内生之邪为治疗目标。周德生教授认为脑是

人体生命活动的中枢，从脑室系统和蛛网膜下腔组

成的腔隙盛满脑脊液且为脑脊液循环的重要通路，

通过脑络和脑脉连通脏腑，对脑组织的发育和营养

有相当关键的作用，故满而不实、泻而不藏、津液流

通、气化循环、和缓中节、营养脑髓、孕育诸神，故而

潜摄冲脉、通调气血之法是出血性中风初期治疗的

要点，可贯穿于疾病初起时治疗的始终心7I。安脑平

冲片是湖南中医药大学第一附属医院的院内制剂。

方中怀牛膝、生龙骨、生牡蛎降逆安神，共为君药，

生大黄、栀子、泽泻为臣，佐以黄芩、蝉蜕、青木香清

肃肺气，钩藤、柴胡清疏肝气，使药甘草调和阴阳；

诸药合用，达到镇肝熄风、平冲降逆的功效。

本研究显示，安脑平冲片对脑出血的疗效明确，

对照组与观察组患者人院时css评分、GCS评分、

脑水肿程度、血清AQP4水平均无明显差异；治疗

1周后，两组CSs评分较治疗前降低，GCs评分较治

疗前升高，脑水肿体积比治疗前降低，血清AQP4水

平显著降低，治疗2周后上述各指标变化更为显著；

且观察组上述各指标的改善程度均较对照组明显。

表明安脑平冲片可明显减少高血压性基底核区脑出

血微创术后患者的脑水肿，促进神经功能恢复，可作

为高血压性基底核区脑出血治疗方案的选择。
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