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替奈普酶与阿替普酶治疗急性缺血性脑卒中的
临床疗效比较研究
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【摘要】 目的  探讨替奈普酶与阿替普酶在治疗 0~4 .5 h急性缺血性脑卒中的临床疗效。方法  本研

究纳入了 2023 年 6 月至 2025 年 6 月期间就诊于海盐县人民医院的 50 例急性缺血性脑卒中患者，采用随机

分组方法将所有患者分为两组：一组接受替奈普酶治疗，另一组接受阿替普酶治疗，每组各 25 例。所有入选

病例均在发病后 4 .5 h时间窗内接受相应静脉溶栓干预。研究主要对两种治疗方案的有效性进行系统比较与

评估。结果  替奈普酶组有效治疗人数明显多于阿替普酶组（80 .00%比 48 .00%， χ2 =4 .367，P<0 .05）。治

疗 24 h和 7 d后，两组NIHSS评分均较治疗前降低，且替奈普酶组降低幅度更显著（P<0 .05）。治疗 90 d后，

替奈普酶组死亡 1 例，阿替普酶组死亡 3 例，两组mRS评分较治疗前均降低，替奈普酶组降低幅度更明显

［（1 .46±0 .18）分比（2 .67±0 .37）分，t=13 .628，P<0 .001］。治疗后 24 h，两组凝血功能均改善，替奈普酶

组改善幅度更显著（P<0 .05）；治疗后 7 d，两组凝血功能较治疗前改善，但组间差异不显著（P>0 .05）。两组

治疗后不良反应发生情况无显著差异（P>0 .05）。治疗90 d后电话随访显示，替奈普酶组复发1例（4 .00%），

阿替普酶组复发 7 例（4 .00%比 28 .00%，P<0 .05）。结论  替奈普酶与阿替普酶在治疗 0~4 .5 h急性缺血性

脑卒中均具有一定的临床疗效，但替奈普酶在改善凝血功能和神经功能方面优于阿替普酶，且能够有效降低

复发率，与阿替普酶安全性相当，因此可作为急性缺血性脑卒中治疗的优选药物。
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【Abstract】 Objective  To explore the clinical efficacy of tenecplase and alteplase in the treatment of acute 

ischemic stroke within 4 .5 hours after onset. Methods  This study enrolled 50 patients with acute ischemic stroke who 

visited our hospital from June 2023 to June 2025 . The patients were randomly divided into two groups, respectively 

receiving tenecteplase and alteplase for treatment, with 25 cases in each group. All eligible patients received 

corresponding intravenous thrombolysis within the 4 .5-hour time window after onset. The primary objective of the 

study was to systematically compare and evaluate the efficacy of the two treatment regimens.. Results  Significantly 

more patients were effectively treated in the tenecteplase group than in the alteplase group (P<0 .05 ). Both groups 

demonstrated reduced NIHSS scores at 24 hours and 7 days after treatment, with a more pronounced decrease in 
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急性缺血性脑卒中（acute ischemic stroke, AIS）

是成年人群致死致残的重要病因之一，其疾病负担日

益突出，呈现出高发病率、高致残率及高病死率的临床

特征［1］。在我国，脑血管疾病已成为居民首位死因，国

民终生罹患卒中的风险处于全球最高水平，其中AIS

约占全部卒中病例的 80%。伴随社会老龄化趋势的

加剧，该病的发病数量持续攀升，对公众健康构成了

严峻挑战［2］。因此，寻找有效的治疗方法，降低患者致

残率和死亡率，是临床研究的重点课题。对于AIS患

者而言，尽早实现堵塞血管再通是决定预后的核心环

节。目前，经静脉途径的溶栓疗法已被全球临床指南

广泛列为该疾病的重要救治手段，其应用优势主要体

现为操作流程相对简便、血管再通效果明确等特点。

阿替普酶作为溶栓药物，在临床应用较为广泛，在治疗

急性缺血性脑卒方面也取得了显著成果。但是阿替普

酶治疗时间长达 1 h，且存在一定的出血风险，在临床

应用存在一定的限制［3］。替奈普酶是一种新型溶栓药

物，具有半衰期长、特异性强、溶栓效果显著等特点，

可在 5~10 s内单次静脉推注给药，更有利于治疗［4］。

然而，替奈普酶目前适用于 6 h以内急性心肌梗死溶

栓治疗，应用于急性缺血性脑卒中循证医学依据尚不

充足。本项目拟通过比较替奈普酶与阿替普酶治疗

0~4 .5 h AIS的有效性及安全性，为临床替奈普酶应用

于急性缺血性脑卒中治疗提供循证医学依据。

1	 对象和方法

1 .1  研究对象  本研究纳入 2023 年 6 月至 2025 年 6

月海盐县人民医院（以下简称本院）收治的 50 例AIS患

者，随机分为两组，一组用替奈普酶治疗（25 例），另一

组用阿替普酶治疗（25 例）。替奈普酶组男性 15 例、

女性 10 例，年龄（64 .23±5 .64）岁，入院至溶栓时长

（1.08±0.33）h，合并高血压、糖尿病、冠心病及高血

脂症者分别为 8 例、6 例、7 例和 4 例。阿替普酶组男

性 16 例、女性 9 例，年龄（65 .27±5 .81）岁，入院至溶

栓时间（1.06±0.34） h，合并上述疾病者依次为 9 例、

7 例、6 例和 3 例。两组各项基线资料差异无统计学意

义（P>0 .05），具有可比性。研究方案已通过本院伦理委

员会审查批准。

纳入标准：（1）符合《中国急性缺血性脑卒中诊

治指南 2018》相关诊断标准；（2）年龄不低于 18 岁；

（3）发病至入院时间不超过 4.5 h；（4）首次发病，或有

脑梗死病史但无明显后遗症（改良Rankin量表评分≤ 1

分）；（5）有可评估的神经功能缺损表现；（6）患者或其具

备法定监护资格的人员在充分知情后，签署了同意书。

排除标准：（1）存在颅内出血既往病史，包括疑似

蛛网膜下腔出血情况，或伴有颅内占位性病变、血管畸

形以及动脉瘤；（2）近 3 个月接受过开颅或脊髓手术，

或发生急性脑梗死、严重颅脑外伤（陈旧性腔隙性脑

梗死无神经功能缺损者除外）；（3）存在活动性出血或

外伤（例如骨折）相关证据；（4）干预后收缩压持续高

于 185 mmHg，或者舒张压持续高于 110 mmHg；（5）

正在接受抗凝治疗，且国际标准化比值（international 

normalized ratio，INR）>1 .5，或者在 48 h内使用肝素

后，活化部分凝血活酶时间超出正常范围；（6）血小板

计数低于 100×109 /L，或血糖水平低于 2 .7 mmol/L。 

退出标准：（1）不符合入选标准；（2）对研究药物

有过敏反应；（3）经研究医生判定依从性差、未遵守方

案规定或有安全性原因；（4）研究期间发生了不良事

件或严重不良事件，研究医生判断不适于继续参加；

（5）受试者或其法定代理人要求退出。

1 .2  方法  所有患者入院后，依据《中国急性缺血性

脑卒中诊治指南 2018》实施标准化基础治疗：（1）抗

血小板治疗：排除禁忌证后，予阿司匹林 100 mg/d口

服；不耐受者换为氯吡格雷 75 mg/d口服，贯穿全程。

（2）他汀类药物强化降脂稳定斑块治疗：根据患者情

况选阿托伐他汀 20~40 mg/d或瑞舒伐他汀 10~20 mg/d

口服，定期监测并调整剂量。此外，替奈普酶组用中国

tenecteplase group (P<0 .05 ). At 90 days, there was 1 death in tenecteplase group, and 4 in alteplase group. Both groups 

showed decreased mRS scores, with a more pronounced decrease in the tenecteplase group (t=13 .628 , P<0 .05 ). At 

24 hours post-treatment, coagulation function improved in both groups, with more significant enhancement in the 

tenecteplase group (P<0 .05 ). At 7 days post-treatment, both groups showed improvement in coagulation function 

compared to baseline, though the inter-group difference was not statistically significant (P>0 .05 ). There was no 

significant difference in the occurrence of adverse reactions between groups (χ2 =0 .136 , P>0 .05 ). Follow-up calls at 90 

days post-treatment revealed 1 case of recurrence in tenecteplase group, and 7 in alteplase group (4 .00% vs 28 .00%, 

χ2 =5 .357 , P<0 .05 ). Conclusion  Both tenecplase and alteplase have certain clinical efficacy in the treatment of acute 

ischemic stroke within 4 .5 hours after onset. However, tenecplase is superior to alteplase in improving coagulation 

function and neurological function, and can effectively reduce the recurrence rate. Its safety is comparable to that of 

alteplase. Therefore, it can be used as the preferred drug for the treatment of acute ischemic stroke.

【Keywords】 Teneplase; Acute ischemic stroke; Thrombolytic therapy
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石药集团明复乐药业（广州）有限公司的注射用重组人

TNK纤溶酶原激活剂，按 0 .25 mg/kg剂量（单次上限

25 mg），5~10 s内静推溶栓。阿替普酶组用德国勃林

格英格翰国际公司的重组组织型纤溶酶原激活剂，按

0 .9 mg/kg（单次上限 90 mg），10%静推（≥ 1 min），

90%稀释后泵注 1 h溶栓。两组治疗及溶栓后 24 h内

持续心电和血氧监测，每 15~30 min评估病情。溶栓

后 24 h内查头颅CT，无出血维持抗栓，有出血启动应

急流程。

补救治疗措施如下：（1）药物过敏、神经源性水肿：

停药，使用抗过敏药，保持呼吸道通畅，必要时用肾上

腺素及插管。（2）颅内出血：停用相关药物，采用CT血

管造影或数字减影血管造影明确情况，少量出血用止血

药，量大或有脑疝迹象转外科手术。（3）其他部位出血：

少量暂停药物并观察处理，大量停用并针对性治疗。 

1 .3  观察指标

（1）疗效评定：以 1995 年全国第四届脑血管病学

术会议所制定的神经功能缺损评分标准作为参照依

据，根据治疗后缺损评分减少的幅度划分疗效等级。

包括基本痊愈（缺损评分降低 91%~100%，病残程

度 0 级）、显著进步（评分降低 46%~90%，病残程度

1~3 级）、进步（评分降低 18%~45%）、无变化（降低< 
18%）、恶化（评分增加>18%）及死亡。总有效率为基

本痊愈、显著进步及进步患者比例之和。

（2）神经功能评估：分别于治疗前、治疗后24 h及 7 d

采用美国国立卫生研究院卒中量表（National Institutes 

of Health Stroke Scale，NIHSS）对患者神经功能缺损程

度进行评价。该量表涵盖意识水平、凝视等10个项目，

总分 0~42 分，分值越高提示神经功能损伤越重。

（3）远期预后评价：在治疗前及治疗后 90 d采用改

良Rankin量表（modified rankin scale，mRS）评定患者

功能状态。评分范围为 0~6 分，其中 0 分表示无症状

且生活完全自理，6 分代表死亡。

（4）凝血功能监测：于治疗前、治疗后 24 h及 7 d

检测以下凝血指标：纤维蛋白原（fibrinogen，FIB）、D-

二聚体（D-Dimer）、活化部分凝血活酶时间（‌activated 

partial thromboplastin time‌，APTT）和凝血酶原时间

（prothrombin time, PT）。

（5）安全性观察：记录治疗过程中出现的不良事

件，主要包括症状性颅内出血、肝肾功能损害、血常规

异常及凝血功能紊乱等情况。

（6）复发情况追踪：随访至治疗后 90 d，统计两组

患者卒中再发情况。

1 .4  统计学方法  所有数据使用软件SPSS 25 .0 进行

处理，计量资料以x±s表示，组间比较采用 t检验；计

数资料采用例（%）进行表示，组间比较采用χ2 检验或

Fisher确切概率法，P<0 .05 为差异具有统计学意义。

2	 结果

2 .1  两组患者治疗效果  替奈普酶组的总有效率为

80 .00%（20 /25），高于阿替普酶组的 48 .00%（12 /25）

（P<0 .05），见表 1。

2 .2  观 察 两 组 患 者 不 同 时 间 的 神 经 功 能 缺 损 程

度  治疗 24 h、治疗 7 d后，两组的NIHSS评分均较治

疗前有所降低，治疗 24 h时替奈普酶组NIHSS评分降

至（16 .39±4 .37）分，治疗 7 d时，替奈普酶组进一步

降至（13 .36±2 .28）分，替奈普酶组降低幅度更显著

（P<0 .05），见表 2。

2 .3  两组患者治疗前及治疗 90 d后的mRS评分  治

疗 90 d后，替奈普酶组死亡 1 例（死亡率 4 .00%），阿

替普酶组死亡 3 例（死亡率 12 .00%），替奈普酶组死亡

率更低（P<0 .05），见表 3。

2 .4  两组患者不同时间的凝血功能  治疗前，两组

的凝血功能无明显差距（P>0 .05 )，治疗后 24 h，替奈

普 酶 组FIB降 至（3.25±1 .64）g/L，D-二 聚 体 降 至

（381 .23±34 .67）ug/L，APTT延长至（31 .26±4 .38） s， 

PT延长至（12 .38±2 .67） s。治疗后7 d，两组的FIB、D-

二聚体、APTT及PT指标差异不显著（P>0 .05 )，见表4。

2 .5  两组患者治疗后不良反应发生情况   阿替普酶

组不良反应发生率为 20 .00%（5 /25）替奈普酶组不良

反应发生率为 16 .00%（4 /25），采用Fisher确切概率

表 1  两组患者治疗效果对比［例(%)］

组别 例数 基本痊愈 显著进步 进步 无变化 恶化 死亡 有效率

替奈普酶组 25 5（20.00） 11（44.00） 4（16.00） 1（4.00） 3（12.00） 1（4.00） 20（80.00）

阿替普酶组 25 2（8.00） 5（20.00） 5（20.00） 6（24.00） 4（16.00） 3（12.00） 12（48.00）

χ2 值 4.367

P 值 0.036

表 2  两组患者治疗前、治疗 24 h和 7 d后的神经功能缺损程度对比（x±s，分）

组别 例数 治疗前 治疗 24 h 治疗 7 d

阿替普酶组 25 29.36±5.67 20.38±4.67 16.39±2.69

替奈普酶组 25 29.84±4.68 16.39±4.37 13.36±2.28

t 值 0.326 3.119 4.296

P 值 0.746 0.003 <0.001
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法比较两组患者不良反应发生率，差异无统计学意义

（P=0 .713 )，见表 5。

2 .6  两组患者疾病复发率  治疗 90 d后，经电话随访

可知，替奈普酶组复发 1 例（4 .00%），阿替普酶组复发

7 例（28 .00%），采用Fisher确切概率法比较两组患者

患者疾病复发率，差异无统计学意义（P<0 .05）。

3	 讨论

AIS是一种临床多发的神经系统急症，主要病因是

脑部血管因血栓形成或栓塞而致血流受阻甚至中断，

进而引发局部脑组织缺血、缺氧乃至细胞损伤。作为

脑血管疾病中最具威胁性的类型之一，该病具有发病率

高、易反复发作、致残率与死亡率突出的特点，已成为

当前全球范围内备受关注的重大公共卫生挑战［6］。AIS

的病因较为复杂，动脉粥样硬化是常见原因。动脉粥样

硬化的斑块破裂或形成血栓，会导致血管狭窄或闭塞。

房颤、心肌梗死、瓣膜疾病等心脏疾病也会引起血栓形

成，血栓脱落随血流进入脑动脉，造成脑栓塞。同时，

小动脉粥样硬化、纤维素样坏死等小血管病变，以及某

些血液系统疾病、自身免疫性疾病、药物使用不当和血

管炎症等，也是导致AIS的重要病因。该疾病的发生具

有一定地域差异，相对于发展中国家，发达国家的发病

率较低。我国是脑卒中高发国家，尤其是在北方地区，

发病率明显高于南方［7］。此外，AIS发病率随着年龄

的增长而增加，尤其是在 65 岁以上的老年人中更为常

见。这是因为随着年龄的增长，血管壁弹性降低，动脉

粥样硬化的风险增加。丁宏举等［8］开展的纳入 60 例患

者的研究显示，在接受溶栓治疗后 1 h、24 h、7 d及出院

时，两组患者的NIHSS评分均较各自治疗前显著下降，

且替奈普酶组的评分降低幅度明显大于阿替普酶组。

治疗 7 d后两组间的临床总有效率比较差异无统计学意

义。在溶栓后 90 d的随访评估中，替奈普酶组的mRS

评分显著低于阿替普酶组，同时预后良好患者的比例也

高于后者。此外，替奈普酶组的症状性颅内出血发生率

为 4.0%（1/25）显著低于阿替普酶组的 12.0%（3/25）。

急性脑梗死发生后，受累区域的神经细胞一部分

将发生不可逆坏死，另一部分则处于缺血性损伤但功

能尚存的可挽救状态，该区域被称为“缺血半暗带”。

若能在发病早期及时恢复该区域的血流灌注，处于半

暗带内的神经细胞功能便可能得以保留，从而显著改

善患者的临床结局与远期预后。因此，实现闭塞血管

再通、重建有效脑血流、挽救缺血半暗带，成为早期缺

血性脑卒中治疗的核心任务。目前，在缺血性卒中的

治疗方案中，仅超早期溶栓治疗、血管内介入治疗以及

抗血小板治疗具备较充分的循证医学支持。其中，溶

栓与血管内治疗不仅旨在恢复血流，更承载着神经功

能保护的内涵，已被证实能够切实改善患者的预后［9］。

静脉溶栓后 24 h血管再通率约 41%，支架取栓后 24 h

血管再通率约 80%，然而，血管内介入治疗的实施依赖

于数字减影血管造影等高价值设备，技术流程复杂，

耗时较长，且需介入科与神经专科医师协作完成。这

些条件限制使其在众多医疗机构，特别是基层医院中

表 3  两组患者治疗前及治疗后 90d后的mRS评分对比
（x±s，分）

组别 例数 治疗前 治疗 90 d

阿替普酶组 21 4.62±1.34 2.67±0.37

替奈普酶组 24 4.82±1.27 1.46±0.18

t 值 0.512 13.628

P 值 0.611 <0.001

注：mRS：改良Rankin量表。

表 4  两组患者治疗前、治疗后 24 h和 7d的凝血功能对比（x±s）

组别 例数
FIB（g/L） D-Dimer（ug/L）

治疗前 治疗后 24 h 治疗后 7 d 治疗前 治疗后 24 h 治疗后 7 d

阿替普酶组 25 5.32±1.56 4.62±1.25 3.64±1.47 929.35±175.28 423.65±36.57 322.13±35.62

替奈普酶组 25 5.24±1.71 3.25±1.64 2.94±1.64 916.34±180.61 381.23±34.67 313.62±36.54

t 值 0.173 3.322 1.589 0.258 4.209 0.834

P 值 0.864 0.002 0.119 0.797 0.000 0.409

组别 例数
APTT（s） PT（s）

治疗前 治疗后 24 h 治疗后 7 d 治疗前 治疗后 24 h 治疗后 7 d

阿替普酶组 25 23.65±4.37 28.35±3.58 35.64±5.78 8.56±1.38 10.36±2.56 13.26±3.74

替奈普酶组 25 23.51±4.28 31.26±4.38 37.67±5.84 8.67±1.28 12.38±2.67 13.98±3.71

t 值 0.114 2.572 1.235 0.292 2.730 0.683

P 值 0.909 0.013 0.223 0.771 0.009 0.498

注：APTT：活化部分凝血活酶时间；PT：凝血酶原时间；FIB：纤维蛋白原；D-Dimer：D-二聚体。

表 5  两组治疗后不良反应发生情况比较［例(%)］

组别 例数 症状性颅内出血 肝肾功能恶化 血常规及凝血功能异常 发生率

阿替普酶组 25 3（12.00） 1（4.00） 1（4.00） 5（20.00）

替奈普酶组 25 1（4.00） 1（4.00） 2（8.00） 4（16.00）

P 值 0.713
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难以常规开展，导致许多符合指征的患者无法获得及

时救治。相比之下，静脉溶栓疗法具备操作简便、流程

迅捷、技术门槛较低、创伤小、可在急诊环境下快速完

成、治疗成本较低、患者接受度较高等综合优势。目前

中国、欧洲、美国等各国指南中均把静脉溶栓治疗作为

I类证据作为推荐的治疗措施［10］。阿替普酶是目前国

际上唯一被批准治疗急性缺血性卒中的溶栓药物，该

药物为第二代溶栓剂，临床上亦称为重组人组织型纤

溶酶原激活剂变构体。其作用特点在于对血栓内部的

纤维蛋白具备适中的选择性及结合能力，可在实现溶

栓效果的同时，避免引发全身性纤溶系统过度激活，

因而在临床应用中表现出较低的出血风险［11］。针对发

病时间在 4.5 h以内，临床上常应用阿替普酶进行静脉

溶栓。然而，第二代溶栓代表药物半衰期短，需维持治

疗 1 h。为改良二代药物半衰期短的缺点，进行针对性

基因修饰突变，我国生产了优点更为突出的组织纤维

溶酶原激活物类蛋白替奈普酶。替奈普酶是一种通过

基因工程技术重组生产的蛋白质，该药物基于组织型

纤溶酶原激活剂进行结构修饰而获得。其与阿替普酶

的区别在于 3 个氨基酸位点的差异。经静脉注射后，

该药物在血液循环中基本保持惰性状态；当与血栓中

的纤维蛋白特异性结合后，其活性被激活，进而催化纤

溶酶原转化为纤溶酶，最终促使纤维蛋白网降解，实现

血栓溶解［12］。该药物只分布在血液中，主要由肝脏，在

血浆中被清除的初始半衰期为 20~24 min，适合一次性

推注，具有操作简单、缩短治疗时间、占用更少医疗资

源、更利于溶栓后桥接介入治疗等优点［13］。

为了比较替奈普酶与阿替普酶在治疗 0~4 .5 h

急性缺血性脑卒中的临床疗效，本研究采取分组对照试

验，对 50 例急性缺血性脑卒中患者进行观察和分析。

结果表明，替奈普酶组获得有效治疗的人数明显多于阿

替普酶组。治疗 24 h、治疗 7 d后，两组的NIHSS评分

均较治疗前有所降低，但替奈普酶组降低幅度更显著。

治疗 90 d后，替奈普酶组死亡 1 例，阿替普酶组死亡 3

例。两组mRS评分较治疗前均有降低，但替奈普酶组

降低幅度更显著（P<0 .05）。治疗前，两组的凝血功能

比较差异无统计学意义，治疗后 24 h，两组凝血功能均

有改善，但奈普酶组改善幅度更显著。治疗后 7 d，两组

凝血功能较治疗前有所改善，但两组间比较差异无统计

学意义。两组治疗后不良反应发生情况比较差异无统

计学意义。治疗 90 d后，经电话随访可知，替奈普酶组

复发 1 例（4.00%），阿替普酶组复发 7 例（28 .00%），组

间比较差异有统计学意义，与丁宏举等［10］研究结果相

似。由此可以说明，相较于阿替普酶，替奈普酶治疗疗

0~4 .5 h急性缺血性脑卒中效果更佳。但本研究样本量

较小（仅 50 例），随访时间有限（最长 90 d），上述结论尚

需多中心、大样本随机对照试验及生化指标与临床终点

相结合的研究进一步验证［13］。

综上，替奈普酶与阿替普酶在治疗 0~4 .5 h AIS

均具有一定的临床疗效，但替奈普酶在改善凝血功能

和神经功能方面优于阿替普酶，且能够有效降低复发

率，与阿替普酶安全性相当，因此可作为急性缺血性脑

卒中治疗的优选药物。
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