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醒脑静辅助溶栓治疗急性缺血性脑卒中的
有效性及安全性的Meta分析

胡燕琴 1， 王 铄 2， 蔡继红 3， 郭东兴 1， 武明芬 1

摘 要： 目的　系统评价醒脑静注射液辅助阿替普酶静脉溶栓对AIS患者炎症因子水平的影响，探讨醒脑
静注射液对脑细胞保护作用的临床意义。方法　检索中文数据库中国知网、万方、维普，检索PubMed、Embase、Co‐
chrane Library英文数据库，检索时限自建库至 2024年 8月，有关治疗急性缺血性脑卒中（AIS）的血清炎症因子指标
的研究，按照随机对照试验（RCT）方法分组，对照组为阿替普酶静脉溶栓治疗，试验组为阿替普酶静脉溶栓治疗+
醒脑静注射液。利用Cochrane协作网偏倚风险工具评估纳入研究的方法学质量，使用Revman 5. 3软件，对试验组
和对照组 NIHSS、有效率、CRP、 TNF-α、IL-6 、IL-8 、IL-1、不良反应指标进行 Meta 分析。结果　纳入 19 篇 RCT 共
1 711 例患者（试验组 856 例，对照组 855 例）。Meta 分析结果显示 NIHSS（SMD=-2. 12，95%CI -2. 74~-1. 50 ，P<
0. 001）、有效率（OR=5. 22，95%CI 3. 44~7. 91，P<0. 001）、CRP（SMD=-1. 27，95%CI -1. 74~-0. 79 ，P<0. 001）、TNF-α
（SMD=-2. 91，95%CI -3. 74~ -2. 08，P<0. 001）、IL-6（SMD=-6. 74，95%CI -9. 06~ -4. 41 ，P<0. 001）、IL-8（SMD=
-4. 85， 95%CI -6. 49~-3. 20，P<0. 001）、IL-1（SMD=-4. 89，95%CI -6. 86~-2. 92，P<0. 001）、不良反应（OR=0. 41， 
95%CI 0. 26~0. 64，P<0. 001）。结论　醒脑静注射液辅助阿替普酶溶栓治疗AIS炎症因子水平明显下降，醒脑静注
射液对脑细胞有保护作用，有效率显著，不良反应少，可提供安全可靠的临床参考依据。
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Efficacy and safety of Xingnaojing as an adjuvant therapy for thrombolysis in the treatment of acute ischemic 
stroke： A meta-analysis HU Yanqin1，WANG Shuo2，CAI Jihong3，GUO Dongxing1，WU Mingfen1.  （1. Department of 
Pharmacy， Beijing Tiantan Hospital， Capital Medical University， Beijing 100070， China； 2. Department of Neuropsychia⁃
try and Clinical Psychology， Beijing Tiantan Hospital， Capital Medical University， Beijing 100070， China； 3.  Center of 
Neurology， Beijing Tiantan Hospital， Capital Medical University， Beijing 100070， China）

Abstract： Objective To systematically evaluate the effect of Xingnaojing injection on the levels of inflammatory 
factors in patients with acute ischemic stroke （AIS） as an adjuvant therapy for intravenous thrombolysis with alteplase， 
and to investigate the neuroprotective significance of Xingnaojing injection. Methods Chinese databases （CNKI， Wan‐
fang Data， and VIP） and English databases （PubMed， Embase， and the Cochrane Library） were searched for studies on 
the serum levels of inflammatory factors in the treatment of AIS published up to August 2024， and the patients were di‐
vided into control group and experimental group based on the method of randomized controlled trial （RCT）.  The patients 
in the control group received intravenous thrombolysis with alteplase， while those in the experimental group received intra‐
venous thrombolysis with alteplase combined with Xingnaojing injection.  The Cochrane Collaboration Risk of Bias Tool 
was used to assess the methodological quality of the studies included for analysis， and RevMan 5. 3 software was used to 
conduct a meta-analysis on NIHSS， response rate， C-reactive protein （CRP）， TNF-α， IL-6， IL-8， IL-1， and adverse re‐
actions for the experimental group and the control group. Results A total of 19 RCTs were included， involving 1 711 pa‐
tients （856 in the experimental group and 855 in the control group）.  The meta-analysis showed that there were significant 
differences between the two groups in NIHSS （SMD=-2. 12，95%CI -2. 74 to -1. 50， P<0. 001）， response rate （OR=
5. 22， 95%CI 3. 44‒7. 91， P<0. 001）， CRP （SMD=-1. 27， 95%CI -1. 74 to -0. 79， P<0. 001），TNF-α（SMD=-2. 91， 
95%CI -3. 74 to -2. 08， P<0. 001）， IL-6 （SMD=-6. 74， 95%CI -9. 06 to -4. 41， P<0. 001），IL-8 （SMD=-4. 85，95%CI 
-6. 49 to -3. 20， P<0. 001）， IL-1 （SMD=-4. 89，95%CI -6. 86 to -2. 92， P<0. 001）， and adverse reactions （OR=0. 41， 
95%CI 0. 26-0. 64， P<0. 001）. Conclusion As an 
adjuvant therapy for thrombolysis with alteplase， Xing‐
naojing injection significantly reduces the levels of in‐
flammatory factors in AIS patients and exerts a neuro‐
protective effect on brain cells， with a high response 
rate and few adverse reactions， which provides a safe 
and reliable reference for clinical practice.
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急性缺血性脑卒中（acute ischemic stroke，AIS）
为多发脑血管疾病之一，其四大特点为发病率高、致
残率高、死亡率高、复发率高。AIS致病原因为脑部
供血不足而导致脑神经功能出现缺损，严重影响到
AIS患者的身心健康［1，2］。

2023 年 4 月《缺血性卒中脑保护科学声明——
来自中国卒中学会的科学声明》对脑细胞保护的概
念提出了新的理念：脑细胞保护并不仅限于对神经
元的保护，而是应该包括对整个神经血管单元（neu‐
rovascular unit，NVU）的保护［3］。炎症因子水平是卒
中预后的重要指标，降低炎症因子水平，对提升AIS
患者治疗后的生活质量起着重要作用，是对脑细胞
保护的关键之一。本研究旨在探讨在阿替普酶溶栓
基础上结合醒脑静注射液治疗AIS的有效性及安全
性，以期为中西医结合治疗AIS提供参考依据。

1　资料与方法
1.1　文献检索
系 统 检 索 英 文 数 据 库 PubMed、Embase、Co‐

chrane Library；中文数据库中国知网、万方、维普。
英文文献检索关键词：“acute， ischemic stroke，AIS”

“ischemic stroke ”“inflammatory factor”“alteplase”
“xingnaojing”。中文关键词包括主题词+自由词或关
键词。主题词1：缺血性卒中；自由词：卒中，缺血性，
脑梗死；主题词 2：醒脑静；自由词：阿替普酶。检索
策略：（“缺血性卒中”or“卒中，缺血性”or“脑梗死”or

“中风”or“脑梗”）and（“阿替普酶”or“醒脑静”）。收
集应用阿替普酶、阿替普酶+醒脑静的文献。文献检
索时间为建库至2024年8月。

1.2　文献筛选标准
纳入标准：（1）影像学明确诊断的AIS 患者；

（2）研究类型为随机对照试验（randomized controlled 
trial，RCT），对照组为阿替普酶溶栓治疗；试验组为
阿替普酶溶栓治疗+醒脑静注射液；（4）治疗时间 7 d
或 14 d或 30 d；（5）文献内容需包含以下指标：NIHSS
评分；总有效率；炎症因子结局指标（CRP、TNF-a、
IL-6、IL-8、IL-1）；不良反应。

排除标准：（1）检索文献中的综述、专利、地方条
目、病例报告、研究成果、会议文章等；（2）不同数
据库重复收入的文献（保留发表时间最早的一篇）；
（3）不符合本研究要求、无法获取全文、具体数据不
完整、数据不可用的研究；（4）非 AIS 研究；（5）非
RCT研究。

1.3　文献质量评价
由 2 名研究者独立进行文献检索、质量评估和

数据提取，使用 RevMan5. 3 软件的 Cochrane 偏倚风
险评估工具，对以下 5 个条目逐一进行评估：（1）随
机序列生成；（2）分配隐藏；（3）实施者与参与者盲
法；（4）结局评估中的盲法；（5）结局数据的完整性。
每个条目偏倚风险判定为“高偏倚风险”“中偏倚风
险”或“低偏倚风险“，意见不一致时加入第 3名研究
者商讨确定。

1.4　统计学方法
使用 RevMan 5. 3 软件进行 Meta 分析。使用

Mantel-Haenszel方法（固定或随机效应模型）计算的
SMD分析二分法数据。连续变量用OR表示，并使用
加权平均差（weighted mean difference，WMD）进行分
析。采用 I2统计量评估研究间的异质性，如果存在
显著异质性（I2>50%或P≤0. 10），则选择随机效应模
型，否则，使用固定效应模型。对纳入研究的发表偏
倚进行分析时，若某项结局指标分析所纳入的研究
数量多于 10个，则采用RevMan 5. 3软件提供的漏斗
图，若结局指标为连续性变量，可通过 Egger检验进
行分析。计数资料根据Mantel-Haenszel 方法计算合
并优势比（OR）和95%置信区间（CI）。

2　结 果
2.1　文献检索及质量评价　
检索文献共计 5 358篇，阅读全文和摘要，剔除

重复、综述、专利等文献及不符合本研究要求文献，
最终纳入 19 项 RCT 中文报告，流程见图 1。19 项
RCT研究质量评估结果：9项［4，8-10，13，14，19，20，22］为中风险
偏倚，10 项［5-7，11，12，15-18，21］为低风险偏倚，无高风险偏
倚（见图2、图3）。

2.2　文献基本特征　
本文共纳入 19 项 RCT［4-22］，14 项 RCT［4-6，8-15，17，19，21］

采用随机数字分组法，3项RCT［16，18，20］采用按治疗方案
分组法；1 项 RCT［7］采用随机中心化模式分组，1 项
RCT［22］采取抽签法分组。研究纳入文献包括1 711例
AIS 患者，对照组 855 例，平均年龄为（62. 25±5. 27）
岁；试验组856例，平均年龄为（63. 04±5. 26）岁；男性
1 003例（占 58. 62%），女性 708例（占 41. 38%），男性
患者比女性患者高出 17. 20%。19项研究病史包括
（11项研究未说明基础病史，8项基础研究基础病史
占比 31. 58%）：高血压（248 例占 14. 97 %）、糖尿病
（161 例占 10. 08 %）、高脂血症（128 例占 7. 72 %）、
吸烟（41 例占 2. 457%）、酗酒（43 例占 2. 60%）。纳
入文献研究基本特征见表1。

2.3　Meta分析结果　
2.3 .1　治疗后NIHSS评分的Meta分析结果　醒

脑静注射液辅助治疗 AIS患者神经功能缺损 NIHSS
的影响，共有 13 项研究［4，9-17，19，20，22］采用治疗后的
NIHSS 评分均值为结局指标，共纳入 1 133 例患者。
异质性检验显示 I2=94%，P<0. 001，故采用随机效应
模型进行 Meta 分析。分析结果显示，试验组的
NIHSS 评分明显低于对照组（SMD=-2. 12，95%CI 
-2. 74~-1. 50，P<0. 001）（见图4）。

2.3 .2　治疗后有效率 Meta分析结果　醒脑静
注射液辅助治疗 AIS 的有效率分析，共有 14 项研
究［4-6，8，10-14，16，17，19，20，22］分析了治疗的总有效率，共纳入
1 151 例患者。异质性检验显示 I2=0%，P=1. 00，故
采用固定效应模型进行Meta分析。分析结果显示，
试验组的治疗有效率高于对照组（OR=5. 22，95%CI 
3. 44~7. 91，P<0. 001）（见图5）。
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2.3 .3　治疗后CRP的Meta分析结果　醒脑静

注 射 液 治 疗 AIS 结 局 指 标 CRP，共 有 8 项 研

究［5-7，11，12，15，18，21］分析了治疗结果，共纳入 816例患者。

异质性检验显示 I2=90%，P<0. 001，故采用随机效应

模型进行 Meta分析。分析结果显示，试验组的 CRP
低于对照组（SMD=-1. 27，95%CI -1. 74~-0. 79，P<
0. 001）（见图6）。

2.3 .4　治疗后 TNF-α的 Meta分析结果　醒脑

静注射液治疗 AIS 结局指标 TNF- α，共有 7 项研

究［5-7，11，15，18，21］分析了治疗结果，共纳入 724 例患者。

异质性检验显示 I2=93%，P<0. 001，故采用随机效应

模型进行 Meta 分析。分析结果显示，试验组的

TNF- α 明 显 低 于 对 照 组（SMD=-2. 91，95%CI 
-3. 74~-2. 08，P<0. 001）（见图7）。

图1　文献检索流程图

图2　文献偏倚风险评估图
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2 .3 .5　治疗后 IL -6的Meta分析结果　醒脑静

注 射 液 治 疗 AIS 结 局 指 标 IL-6，共 有 7 项 研

究［5-7，11，15，18，21］分析了治疗的结果，共纳入 724 例患

者。异质性检验显示 I2=99%，P<0. 001，故采用随机

效应模型进行Meta分析。分析结果显示，试验组的

IL-6 水平低于对照组（SMD=-6. 74，95%CI -9. 06~
-4. 41，P<0. 001）（见图8）。

2.3 .6　治疗后 IL -8的Meta分析结果　醒脑静

注射液治疗AIS结局指标 IL-8，共有 4项研究［7，15，18，21］

分析了治疗结果，共纳入 470 例患者。异质性检验

显示 I2=96%，P<0. 001，故采用随机效应模型进行

Meta分析。分析结果显示，试验组的 IL-8水平明显

低于对照组（SMD=-4. 85，95%CI -6. 49～-3. 20，P<
0. 001）（见图9）。

2.3 .7　治疗后 IL -1的Meta分析结果　醒脑静

注射液治疗AIS结局指标 IL-1，共有 4项研究［7，15，18，21］

分析了治疗结果，共纳入 470 例患者。异质性检验

显示 I2=97%，P<0. 001，故采用随机效应模型进行

Meta分析。分析结果显示，试验组的 IL-1水平明显

低于对照组（SMD=-4. 89，95%CI -6. 86~-2. 92，P<
0. 001）（见图10）。

2.3 .8　治疗后不良反应事件的 Meta 分析结

果　醒脑静注射液治疗 AIS 的不良事件分析，共有

9项研究［4，5，11，12，16，17，20‐22］分析了治疗期间的不良事件发

生情况，共纳入812例患者。异质性检验显示 I2=27%，

P=0. 21，故采用固定效应模型进行Meta分析。分析结

果显示，试验组的不良反应发生率明显低于对照组

（OR=0. 41，95%CI 0. 26~0. 64，P<0. 001）（见图11）。
2.3 .9　偏倚分析　对 10项以上RCT研究绘制

漏斗图，治疗后 NIHSS 评分和有效率的漏斗图结果

分析显示，总体纳入文献发表偏倚风险低（见图 12、
图 13）。

图3　文献质量评估各项占比图

表1　纳入文献基本特征

第一作者

陈云雁［4］

崔龙光［5］

吕茜［6］

韦成开［7］

王庆锋［8］

陈亮辉［9］

高曰波［10］

梁建军［11］

董桂英［12］

刘俊鸿［13］

王珊珊［14］

肖俊［15］

马楠［16］

沈李［17］

焦荣红［18］

陈飞［19］

刘成［20］

张亮［21］

董海［22］

年份

2023
2022
2022
2021
2021
2021
2021
2020
2019
2019
2018
2018
2018
2017
2015
2021
2020
2023
2021

样本数

样本

量

86
72
96
90
80
90
90
86
92
66
49

140
86
86

150
48
90
90

124

对照

组

43
36
48
45
40
45
45
43
46
33
24
70
43
43
75
24
45
45
62

试验

组

43
36
48
45
40
45
45
43
46
33
25
70
43
43
75
24
45
45
62

平均发病时间（h）
对照组

2. 54±0. 32
6

4. 36±1. 28
2. 6±0. 7

18. 02±3. 48
2. 2±0. 8

3. 58±0. 40
13. 85±2. 17
2. 10±0. 20

6. 0
28. 20±6. 25
4. 49±0. 31

19. 46±4. 79
19. 37±3. 28

2. 4±0. 7
6. 0

8~16
6. 0

＜4. 5；2

试验组

2. 51±0. 29
6

4. 57±1. 21
1~4

18. 37±3. 51
2. 4±0. 9

3. 62±0. 47
13. 92±2. 65
2. 11±0. 21

6. 0
28. 12±6. 30
4. 65±0. 19

18. 76±3. 32
18. 92±3. 42

2. 3±0. 6
6. 0

8~16
6. 0

＜4. 5；2

干预措施

对照组

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

阿替普酶溶栓

试验组

阿替普酶+醒脑静注射液

阿替普酶+醒脑静注射液
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注：治疗后①NIHSS评分；②有效率；③CRP；④TNF-a；⑤IL-6；⑥IL-8；⑦IL-1；⑧不良反应。
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图7　醒脑静注射液辅助治疗AIS后对TNF-α的影响

图6　醒脑静注射液辅助治疗AIS后对CRP的影响

图5　醒脑静注射液辅助治疗AIS后对有效率的影响

图4　醒脑静注射液辅助治疗AIS后对NIHSS评分的影响

··223



J Apoplexy and Nervous Diseases, March 2026, Vol 43，No. 3

图11　醒脑静注射液辅助治疗AIS后对不良反应事件的影响

图9　醒脑静注射液辅助治疗AIS后对 IL-8的影响

图8　醒脑静注射液辅助治疗AIS后对 IL-6的影响

图12　两组治疗后NIHSS评分漏斗图

图10　醒脑静注射液辅助治疗AIS后对 IL-1的影响

图13　两组治疗后有效率漏斗图
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3　讨 论
通常情况下，AIS患者于发病 4. 5 h内给予阿替

普酶静脉溶栓治疗，可及时开通闭塞血管，改善局部
梗死灶的血供，从而挽救缺血半暗带的神经元［23］。
静脉溶栓通过改善 AIS 患者脑部组织血流灌注、缺
血情况，提高临床疗效［24］。阿替普酶静脉溶栓可以
明显改善 AIS 患者神经功能缺损的症状，但是该治
疗方法的总有效率尚不理想，且存在出血转化及神
经毒性作用，如自由基反应增加、梗死区域白细胞计
数升高等，难以达到满意的临床效果［25］。醒脑静注
射液以麝香、冰片、栀子、郁金为主材科学配伍而成，
通过多功效协同调控作用，在抗炎、抗氧化、抗血小
板、清除氧自由基等多重作用机制下发挥治疗作用，
与阿替普酶静脉溶栓的不足形成一定程度的互补，
有助于改善脑循环，促进 AIS 病情稳定。有研究表
明，醒脑静注射液对各种原因所致组织器官损伤的
保护作用，主要归因于其抗氧化、抗炎等药理活
性［26］。醒脑静注射液通过扩张脑血管，有效改善脑
部供氧平衡［27，28］。除此之外，醒脑静注射液可通过
增加脑组织对缺血缺氧的耐受性，提高集体清除自
由基的能力，提升谷胱甘肽过氧化物酶和超氧化物
歧化酶的活性，从而保护组织蛋白质和细胞膜结构，
降低脑细胞损害，有效减少细胞凋亡，发挥脑细胞保
护作用［29-31］，具有重要的临床意义。

本研究涉及的炎症因子有 CRP、TNF-α、IL-6、
IL-8、IL-1。其中，TNF-α作为前炎症因子，参与血脑
屏障破坏；IL-1 是炎症反应的核心细胞因子，包括
IL-1α和 IL-1β两种亚型。在缺血性或出血性脑卒中
过程中，IL-1 通过炎症级联反应、血脑屏障破坏、神
经元损伤等机制，参与病理生理过程。IL-6、IL-8可
加剧炎症反应，IL-8通过促使少突胶质细胞凋亡，调
控其他炎症因子水平，间接反映脑组织缺血区损伤
情况，并引发核因子 NF-κB 信号通路过度活化［32］；
IL-6 参与信息传递、机体免疫调节及抗感染免疫反
应过程，与脑卒中预后密切相关［33，34］，同时通过激活
脑内胶质细胞，促进细胞炎症因子和自由基的释放，
参与脑缺血的疾病进展［35］。CRP作为一种非特异性
炎症标志物，在机体发生损伤、感染时，其血液中的
CRP 水平明显上升［36］。此外，脑卒中后认知功能障
碍的发生与 TNF-α 有关［37］。已有研究证实，炎症反
应在AIS的发生、发展过程中起着重要的作用，血清
CRP、TNF-α、IL-6等相关炎症因子的表达水平与AIS
的严重程度呈正相关［38］。本研究中，IL-8 和 IL-1 同
样表现出与 AIS 的严重程度的正相关性。 IL-6、
IL-８和 TNF-α 的表达水平与进展性脑梗死的梗死
程度密切相关，程度越重则炎症因子的表达水平越
高，提示其参与脑梗死进展的病理生理过程，为相关
病理生理机制研究及干预治疗提供了新的依据［39］。
醒脑静注射液通过清除·OH 等氧自由基，抑制其生
成，从而改善过氧化反应；同时抑制神经递质活性，
改善神经元的过度极化，并通过抑制炎症因子表达

及调节血管内皮素等因子，发挥脑保护作用［40］。本
研究结局指标显示，试验组和对照组治疗后炎症因
子（CRP、TNF-α、IL-6、IL-8、IL-1）水平都有所下降，
且试验组下降水平低于对照组；试验组治疗后
NIHSS评分低于对照组，提示 AIS患者预后更好，有
助于改善患者的生活质量；试验组临床效果亦优于
对照组，提示醒脑静注射液辅助阿替普酶静脉溶栓
治疗 AIS，可有效抑制相关炎症因子，减轻脑组织炎
性损伤，保护脑细胞。

本研究安全性结果显示：9项研究［4，5，11，12，16，17，20~22］ 
共纳入812例患者。对照组不良反应发生70例，占比
8. 62%；试验组不良反应发生32例，占比3. 94%，对照
组比试验组高出4. 68%，说明醒脑静注射液与阿替普
酶静脉溶栓联合用药比单独使用阿替普酶静脉溶栓
安全性更佳，联合用药不良反应少，临床应用安全有
效，可能是与醒脑静注射液改善微循环，减轻了溶栓
药物带来的氧化应激损伤有关。这可为AIS临床治疗
提供参考依据。

目前关于醒脑静注射液治疗AIS的研究存在样
本量较小、缺乏长期随访等问题，未来仍需开展更高
质量的研究，来进一步验证中医药治疗 AIS 的临床
有效性和安全性。

伦理学声明：本研究的数据来源于公开可及的

数据库（中国知网、万方、维普）。所有数据均已进行

匿名化处理，无法识别个体身份。
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