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通过 ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路探讨丹红注射液
治疗急性脑梗死作用机制

何玉梅，耿瑜，王芳，赵路静
（天津市第四中心医院，天津 ３００２０２）

　　摘要：目的 通过基质细胞衍生因子－１（ｓｔｒｏｍａｌｃｅｌｌ－ｄｅｒｉｖｅｄｆａｃｔｏｒ－１，ＳＤＦ－１）／特异性受体ＣＸＣ型趋化因子受体
４（ＣＸＣｃｈｅｍｏｋｉｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒ－４，ＣＸＣＲ４）信号通路探讨丹红注射液治疗急性脑梗死患者的作用机制。方法 选取２０２４年３
月—２０２５年３月天津市第四中心医院收治的１０４例急性脑梗死患者，采用单中心随机双盲对照试验设计，采用随机数字
表法分为对照组和观察组，每组５２例。对照组给予阿替普酶，观察组在对照组治疗的基础上给予丹红注射液治疗，两组
均给予对症治疗，连续１０ｄ。治疗１０ｄ，对比治疗前后两组ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路及ｍＲＳ评分，记录两组疗效及不良
反应。结果 观察组总有效率９８．０８％（５１／５２），高于对照组８６．５４％（４５／５１）（Ｐ＜００５）。治疗前，两组 ＳＤＦ－１、ＣＸＣＲ４
水平比较差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗后，观察组 ＳＤＦ－１、ＣＸＣＲ４水平低于对照组（Ｐ＜００５）。治疗前，两组
ｍＲＳ评分比较差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗后，观察组ｍＲＳ评分低于对照组（Ｐ＜００５）。结论 丹红注射液能够

通过ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路发挥治疗急性脑梗死的作用，疗效明显，值得临床推广应用。
　　关键词：ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路；丹红注射液；急性脑梗死；ｍＲＳ评分
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基金项目：国家中医药管理局第二批科学技术研究项目（ＧＺＹ－ＫＪＳ－
２０２１－０１８）

作者简介：何玉梅（１９８３－），女，河北沧州人，主治医师，硕士，研究方
向：急诊危重症。

通讯作者：赵路静（１９７７－），女，山东潍县人，主任医师，硕士，研究方
向：急诊急救。Ｅｍａｉｌ：ｚｌｊ３６ｐｐｙ＠１２６．ｃｏｍ。

　　急性脑梗死是全世界范围内的高发危重脑血管疾病，具有
较高的发病率、致残率及致死率。该病的发生主要由多种因素

诱发的脑供血不足，导致局部脑组织缺氧缺血，诱发神经元损

伤或死亡，引发语言障碍、视觉障碍、运动障碍等一系列神经功

能缺损症状［１－２］。目前，临床常采用降压治疗、抗血小板治疗、

溶栓治疗等方法治疗急性脑梗死，其中降压治疗及抗血小板治
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疗具有较高的安全性，但难以恢复脑梗死患者梗死部位的核心

区域；溶栓治疗能够迅速恢复脑血流，但受时间及出血限制，具

有一定的局限性［３］。既往多项研究指出［４－６］，丹红注射液能

够有效治疗急性脑梗死，改善神经功能缺损症状，但其具体作

用机制尚不完全清楚。据报道，在脑缺血损伤中基质细胞衍生

因子－１（ｓｔｒｏｍａｌｃｅｌｌ－ｄｅｒｉｖｅｄｆａｃｔｏｒ－１，ＳＤＦ－１）及其特异性
受体ＣＸＣ型趋化因子受体４（ＣＸＣｃｈｅｍｏｋｉｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒ－４，ＣＸ
ＣＲ４）发挥了重要作用，ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路与急性脑梗
死患者的病情严重程度密切相关［７－８］。但丹红注射液是否通

过调节ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路发挥治疗急性脑梗死的作用
尚无报道。基于此，本研究将通过 ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路
探讨丹红注射液治疗急性脑梗死患者的作用机制，进一步明确

丹红注射液治疗该病的作用机制。

１　资料与方法
１．１　纳入标准及排除标准
１．１．１　纳入标准　（１）根据《中国急性缺血性卒中诊治指南
（２０２３）》［９］临床诊断为急性脑梗死，为首次发病，且经头颅
ＣＴ、ＭＲＩ证实为急性脑梗死；（２）符合《中药新药临床研究指导
原则》［１０］中风的诊断标准；（３）发病在６ｈ以内；（４）存在神经
功能障碍；（５）年龄２０～６５岁；（６）首次发病，且无多发及大面
积脑梗死；（７）精神正常；（８）依从性较好者。
１．１．２　排除标准　（１）对本次药物过敏者；（２）凝血功能障碍
者或出血性疾病；（３）严重肝肾功能不全；（４）合并严重心力衰
竭、心律失常等心脏病；（５）严重肝肾功能不全；（６）伴出血倾
向及存在出血；（７）血小板低于１００×１０９／Ｌ；（８）近期进行过外
科手术；（９）ＣＴ显示梗死面积超过大脑半球的３０％；（１０）存在
严重糖尿病患者；（１１）急诊降压后血压 ＞２００／１２０ｍｍＨｇ（１
ｍｍＨｇ≈０．１３３ｋＰａ）；（１２）休克患者。
１．２　脱落标准和剔除标准
１．２．１　脱落标准　（１）受试者提出退出；（２）在治疗过程中受
试者随意添加其他药物治疗；（３）无法按时随访者。
１．２．２　剔除标准　（１）同一病例重复入组者；（２）受试者依从
性较差，无法按时服药者；（３）无用药记录者；（４）进入试验后
出现严重不良反应者。

１．３　样本量估算
根据临床经验［１１］及文献资料［１２］，ｎ＝２［（ｕ１－α＋ｕ１－β）ｓ／

σ］２，取α＝０．０５，β＝０．０１，ｎ为８８，依据国家食品药品监督管
理局规定，以１５％为脱落率，故确定本次研究分组样本量为
ｎ＝８８×１／（１－０．１５）＝１０４．３２≈１０４。故本研究选择１０４例急
性脑梗死患者为研究对象。

１．４　随机方法
入组患者首先按就诊顺序编号（００１～１０４），采用 ＳＰＳＳ

２６．０生成随机数字序列，按随机数排序将前５２例分配至观察

组，后５２例分配至对照组。分组结果由非研究人员密封于不
透光信封，入组时由研究人员现场拆封。两组药物由药剂科统

一制备为相同外观的制剂（如相同颜色、剂型的注射剂），以唯

一编号（Ａ组／Ｂ组）标识。研究者、患者及疗效评估者均对分
组保持盲态，直至研究结束后通过揭盲密钥确定分组情况。

１．５　患者纳入及分组方法
于２０２４年３月—２０２５年３月天津市第四中心医院收治的

１０８例急性脑梗死患者，脱落４例，最终完成试验１０４例，采用
单中心随机双盲对照试验设计，采用随机数字表法分为对照组

和观察组，各 ５２例。观察组男 ２２例，女 ３０例，年龄 ２０～６５
岁，平均（５１．９３±１０．２１）岁；对照组男 ２４例，女 ２８例，年龄
２０～６５岁，平均（５１．８３±１０．０３）岁。两组性别、年龄、平均病
程等基线水平对比，差异均无统计学意义（Ｐ＞００５）。本研究
经我院伦理委员会审核批准（审批号：ＳＺＸＬＬ－２０２４－Ｋ０２５）。
见表１。
１．６　治疗方法

两组患者均给予营养神经、降脂、抗血小板聚集、减轻颅内

高压、维持电解质及酸碱平衡，并根据患者的具体情况给予降

血糖、控制感染、调血压等对症治疗。

对照组给予静脉滴注１０％ ０．９ｍｇ·ｋｇ－１阿替普酶（德国
勃林格殷格翰制药有限公司，ＳＪ２０１６００５５），剩余９０％进行微量
泵注，１ｈ内完成。

研究组在对照组治疗的基础上给予４ｍＬ丹红注射液（山
东丹红制药有限公司，Ｚ２００２６８６６）静脉滴注，４ｍＬ／次，２次／ｄ，
用药间隔６ｈ。以上治疗均治疗１０ｄ。
１．７　观察指标
１．７．１　主要疗效指标　疗效：采用《脑卒中患者临床神经功
能缺损程度评分标准》［１３］评估：基本痊愈：头晕头痛等临床症

状消失，美国国立卫生研究院卒中量表（ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆ
ＨｅａｌｔｈＳｔｒｏｋｅＳｃａｌｅ，ＮＩＨＳＳ）［１４］评分下降９１％～１００％；显效：头
晕头痛等临床症状均明显改善，ＮＩＨＳＳ评分下降５０％ ～９０％；
有效：头晕头痛等临床症状均有所改善，ＮＩＨＳＳ评分下降
２１％～５０％。总有效率＝基本痊愈率＋显效率＋有效率。

ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路：抽取患者清晨静脉血３ｍＬ，离
心后送检，ＳＤＦ－１、ＣＸＣＲ４水平均采用酶联免疫夹心法测定，
试剂购自英国Ａｂｃａｍ公司（货号 ａｂ１００６３７、ａｂ１６７０），吸光度在
酶标仪４５０ｎｍ处检测，需严格根据说明书进行操作，并统计
ＳＤＦ－１、ＣＸＣＲ４水平。
１．７．２　次要疗效指标　预后情况：临床预后情况采用改良
Ｒａｎｋｉｎ量表（ｍｏｄｉｆｉｅｄＲａｎｋｉｎｓｃａｌｅ，ｍＲＳ）［１５］评估，评分为０～５
分，得分越低则患者恢复越好，预后不良ｍＲＳ评分＞２分，预后
良好ｍＲＳ评分≤２分。

不良反应：统计治疗过程中出现的腹胀、腹痛、恶心、呕吐、

表１　两组急性脑梗死患者临床资料比较

组别 例数
性别／（例）

男 女

平均年龄／
（岁，珋ｘ±ｓ）

体质量／

（ｋｇ／ｍ２，珋ｘ±ｓ）

梗死部位／（例）

脑干 基底节 其他

发病至就诊时间／
（ｈ，珋ｘ±ｓ）

合并症／（例）

高血脂 冠心病 糖尿病 高血压

对照组 ５２ ２４ ２８ ５１．８３±１０．０３ ２３．９８±３．２８ ９ ２９ １４ ３．２３±０．６４ ６ ４ ５ ６
观察组 ５２ ２２ ３０ ５１．９３±１０．２１ ２４．０２±３．７６ １０ ３１ １１ ３．３１±０．６１ ８ ５ ４ ９
ｔ／χ２ ０．１５１ ０．４７９ －０．０７１ ０．４７９ －０．７２７ ０．３３１ ０．１２２ ０．１２２ ０．７０１
Ｐ值 ０．６９８ ０．７８７ ０．９４３ ０．７８７ ０．４６９ ０．５６６ ０．７２７ ０．７２７ ０．４０２

８９



第４４卷　第８期
２０２６年 ８月

中　华　中　医　药　学　刊
ＣＨＩＮＥＳＥ　ＡＲＣＨＩＶＥＳ　ＯＦ　ＴＲＡＤＩＴＩＯＮＡＬ　ＣＨＩＮＥＳＥ　ＭＥＤＩＣＩＮＥ

Ｖｏｌ．４４Ｎｏ．８
Ａｕｇ．２０２６

心悸、头晕、牙龈出血、鼻出血、皮肤瘀斑、黑便、血尿等不良

反应。

１．８　统计学方法
采用ＳＰＳＳ２６．０软件进行统计分析，ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号

通路、预后情况等计量资料采用均数 ±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，组
间比较采用配对ｔ检验；计数资料以率（％）表示，采用卡方 χ２

检验，以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　疗效比较

观察组总有效率９８．０８％，高于对照组８６．５４％，差异有统
计学意义（Ｐ＜００５）。见表２。

表２　两组急性脑梗死患者临床疗效比较 单位：例（％）

组别 例数 基本痊愈 显著 有效 无效 总有效

对照组 ５２ ３０ ９ ６ ７ ４５（８６．５４）
观察组 ５２ ３６ ８ ７ １ ５１（９８．０８）
χ２值 ４．８７５
Ｐ值 ０．０２７

２．２　ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路比较
治疗前，两组ＳＤＦ－１、ＣＸＣＲ４水平比较，差异无统计学意

义（Ｐ＞００５）；治疗后，观察组 ＳＤＦ－１、ＣＸＣＲ４水平低于对照
组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表３。
表３　两组急性脑梗死患者ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路比较（珋ｘ±ｓ）

单位：ｐｇ／Ｌ

组别 例数
ＳＤＦ－１

治疗前 治疗后

ＣＸＣＲ４

治疗前 治疗后

对照组 ５２ １３８．３４±２１．２９９４．３９±１９．７７ ５８．３７±１０．２１ ３５．２３±５．３４
观察组 ５２ １３９．７４±２０．４６８１．７６±２０．６５ ５８．４５±１０．３８ ２６．３７±５．５９
ｔ值 －０．４６３ ４．２１０ －０．０５６ １０．２９８
Ｐ值 ０．６４４ ＜０．００１ ０．９５５ ＜０．００１

２．３　预后情况比较
治疗前，两组 ｍＲＳ评分比较，差异无统计学意义（Ｐ＞

００５）；治疗后，观察组ｍＲＳ评分低于对照组，差异有统计学意
义（Ｐ＜００５）。见表４。

表４　两组急性脑梗死患者预后情况比较 （珋ｘ±ｓ） 单位：分

组别 例数 治疗前 治疗后

对照组 ５２ ２．８２±０．３４ ０．９６±０．２１
观察组 ５２ ２．８５±０．３７ ０．６５±０．１６
ｔ值 －０．４３０ ０．６６８
Ｐ值 ８．４７０ ＜０．００１

２．４　不良反应比较
观察组不良反应发生率１．９２％，低于对照组１５．３８％，差

异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表５。
３　讨论

急性脑梗死是因脑部血管急性阻塞，堵塞脑组织局部供

血，致使其缺血，影响细胞内能量代谢平衡，最终导致细胞功能

障碍或死亡；另外，缺血会积累兴奋性神经递质，促使其受体激

活，增加细胞内钙离子水平，激活多种酶和转录因子，导致细胞

损伤或死亡，损伤神经功能［１６］。因此，如何有效恢复急性脑梗

死患者的脑部血流正常运行，改善神经功能，是治疗急性脑梗

死的核心问题。阿替普酶属于新一代溶栓药物，其对血小板能

够发挥抑制作用，具有较长的半衰期，且特异性较高，可溶解脑

梗死部位的血栓，恢复血流循环，减少神经功能损害，但需联合

治疗，方可提高疗效［１７］。急性脑梗死在中医学中将其归属于

“中风”“卒中”的范畴，其认为该病的基本病因病机为情志不

畅、外邪侵袭、饮食不节等因素影响脏腑功能，导致经络不畅，

瘀血阻滞脑络且气血逆乱，血随气逆上冲于脑，致使神窍不清，

发为卒然昏仆。该病的病理产物为风、火、痰、瘀相互兼夹，其

中关键病理因素为瘀血，其贯穿疾病始终，造成脑络不通、半身

不遂、言语謇涩等症［１８］。因此，应以活血化瘀的方法治疗急性

脑梗死。丹红注射液中的丹参性寒、味苦，归心、肝经，可祛瘀

活血通经；红花性温，味辛，归心、肝经，可活血通经散瘀；两药

联合使用其中丹参苦泻微寒、红花辛散温通，其中丹参制红花

之温燥，红花制丹参之性寒，共奏活血化瘀、调和气血、通脉止

痛之效。本研究结果显示，观察组总有效率９８．０８％，高于对
照组８６．５４％，提示丹红注射液能够有效改善急性脑梗死患者
临床症状，降低 ＮＩＨＳＳ评分，恢复急性脑梗死患者的神经功
能，疗效明显。

ＳＤＦ－１属于ＣＸＣ家族成员，最早从鼠骨髓干细胞中分离
出来，其能够激活Ｇ蛋白偶联受体 ＣＸＣＲ４，构成 ＳＤＦ－１／ＣＸ
ＣＲ４信号通路，ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路能够通过多种途径影
响机体内的中枢神经参与神经再生、促进血管新生等多种生理

及病理过程［１９］。既往相关动物研究指出［２０］，在脑损伤大鼠中

ＳＤＦ－１能够与ＣＸＣＲ４结合，影响细胞凋亡，从而改善颅内炎
症损伤。也有研究指出［２１］，通过调控 ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通
路，能够有效缓解神经缺陷，减轻神经炎症，有利于创伤性脑损

伤后神经功能恢复。本研究结果显示，治疗后，观察组 ＳＤＦ－
１、ＣＸＣＲ４水平低于对照组，提示丹红注射液能够降低急性脑
梗死患者 ＳＤＦ－１、ＣＸＣＲ４水平，抑制 ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通
路，从而恢复神经功能，促使患者康复。现代药理学研究指

出［２２－２３］，丹参中的丹参素和羟基红花黄色素 Ａ均具有扩张血
管，减轻炎症反应等作用，可用于治疗急性脑梗死等缺血性疾

病；另外，丹参的有效成分丹参ⅡＡ具有改善微循环，抗慢性炎

症反应的作用，可通过调控 ＳＤＦ－１、ＣＸＣＲ４水平，发挥改善内
皮功能的作用［２４］。红花注射液主要成分为红花，其能够扩张

血管，抗氧化，恢复神经功能及抗炎功能，能够通过调节ＳＤＦ－
１／ＣＸＣＲ４信号通路，促使内源性神经干细胞迁移，有利于神经
内源性修复，进而恢复神经功能［２５］。也有研究指出［２６］，丹红

注射液能够通过调节ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路促进心肌缺血
区血管新生的作用，从而发挥治疗缺血性疾病的作用。但目前

临床尚无关于丹红注射液通过调节ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路
表５　两组急性脑梗死患者不良反应比较 单位：例（％）

组别 例数 腹胀 腹痛 恶心 呕吐 心悸 头晕 牙龈出血 鼻出血 皮肤瘀斑 黑便 血尿 总不良反应发生

对照组 ５２ １ ０ ０ １ ０ １ １ １ １ １ １ ８（１５．３８）
观察组 ５２ １ ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０ １（１．９２）
χ２值 ５．９６１
Ｐ值 ０．０１５

９９
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发挥治疗急性脑梗死大鼠的作用机制，后期有需要时，将进一

步研究证实。

孙炎等［２７］的研究指出，中药方剂能够有效降低急性脑梗

死患者 ｍＲＳ评分，疗效显著。本研究结果显示，治疗后，观察
组ｍＲＳ评分低于对照组，与上述研究结果一致，提示丹红注射
液能够降低急性脑梗死患者 ｍＲＳ评分，提高神经功能改善程
度，促使其功能恢复。这可能是由于单一使用阿替普酶，虽能

够抑制血小板，恢复脑部血流循环，但作用途径较为单一，在有

效的时间内难以取得满意的病理改变。故联合使用丹参注射

液，丹参具有保护神经元和改善微循环等多种作用，可抑制血

细胞聚集，改善血液黏稠度，恢复脑组织缺血再灌注，同时能够

清除机体内氧自由基，调节能量代谢［２８］。红花中含有黄酮类、

红花多糖等多种有效成分，可改善微循环及修复神经损伤。两

者联合使用能更有效缓解氧化应激反应，增加梗死部位的血液

灌注，修复受损的神经组织［２９］。本研究结果显示，观察组不良

反应发生率１．９２％，低于对照组１５．３８％，提示丹红注射液治
疗急性脑梗死患者，不会增加不良反应，具有较高的安全性，与

张磊等［３０］研究结果一致。

综上所述，在急性脑梗死患者中采用丹红注射液治疗，能

够有效改善急性脑梗死患者的临床症状，恢复神经功能，提高

疗效，降低ｍＲＳ评分，不良反应少，具有较高的安全性，值得临
床推广应用。丹红注射液治疗急性脑梗死的作用机制可能与

其调控ＳＤＦ－１／ＣＸＣＲ４信号通路相关。
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