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　　摘　要：目的　探讨早期康复治疗对小量脑出血患者功能恢复的作用及其可能机制。方法　将１３３例脑出血患者随机分成

常规治疗、非早期康复和早期康复３组，３组患者均常规使用内科药物治疗，早期康复组、非早期康复组分别于第２天和第１４天

进行康复治疗，比较患者治疗前与治疗４周后的ＦｕｇｌＭｅｙｅｒ评分和Ｂａｒｔｈｅｌ指数，并检测治疗前、后患者血清中循环内皮祖细胞

（ＥＰＣｓ）和血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）的变化。结果　早期康复组患者治疗后ＦｕｇｌＭｅｙｅｒ评分和Ｂａｒｔｈｅｌ指数较常规治疗组、非

早期康复组明显增高（犘＜０．０１），血清中ＥＰＣｓ和ＶＥＧＦ较常规治疗组显著升高（犘＜０．０１）。结论　早期康复治疗能明显改善患

者的肢体运动功能和日常生活能力，其机制可能与循环ＥＰＣｓ和ＶＥＧＦ增加有关。
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０．０１）．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　Ｅａｒｌｙｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｃａｎｏｂｖｉｏｕｓｌｙｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｌｉｍｂｍｏｖｅｍｅｎｔｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｔｈｅｄａｉｌｙｌｉｖｉｎｇａｂｉｌｉｔｙｉｎ

ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｍａｌｌｃｅｒｅｂｒａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ，ｉｔｓｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｍａｙｂｅｉｎｖｏｌｖｅｄｗｉｔｈｔｈｅｉｎｃｒｅａｓｅｏｆｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇＥＰＣｓａｎｄＶＥＧＦ．

犓犲狔狑狅狉犱狊：ｃｅｒｅｂｒａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ；ｅａｒｌｙｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ；ＦｕｇｌＭｅｙｅｒｒｅａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ；Ｂａｒｔｈｅｌｉｎｄｅｘ；ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍ；ｓｔｅｍｃｅｌｌｓ；ｖａｓｃｕｌａｒ

ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ

　　脑血管病是中国中老年人群常见病、多发病，其中脑出血

患者的病死率和致残率相当高，近年来，随着诊断治疗水平的

不断提高，其病死率有所降低，但大部分存活者中都有不同程

度的功能障碍，严重影响了患者的生存质量，增加了社会和家

庭的负担。现有的药物治疗尚不能完全解决这些问题，康复治

疗有着药物治疗无法替代的作用。早期康复对减轻后遗症，帮

助患者神经功能恢复和代偿有着重要作用［１］。本研究观察了

近７年来早期康复治疗对小量高血压性脑出血患者的肢体运

动功能和日常生活能力的影响，并通过检测康复训练前、后患

者血清中循环内皮祖细胞（ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｐｒｏｇｅｎｉｔｏｒｃｅｌｌｓ，ＥＰＣｓ）

和血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，

ＶＥＧＦ）的变化，探讨早期康复训练的作用机制。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２００４年１月至２０１１年１月入住本院的

脑出血患者１３３例，诊断按全国第四届脑血管病会议标准
［２］，

均经头颅ＣＴ扫描证实出血量小于３０ｍＬ，且出血部位在基底

节区，存在肢体功能障碍，无失语及严重智能障碍，无严重意识

障碍，格拉斯哥昏迷量表（ＧＳＣ）评分大于８分，生命体征平稳，

无严重心、肝、肺、肾等脏器疾病。将１３３例患者分为常规治疗

组、非早期康复组和早期康复组，常规治疗组４６例，男２９例，

女１７例，平均年龄７０．５０岁；非早期康复组４５例，男３０例，女

１５例，平均年龄７１．４０岁；早期康复组４２例，男２８例，女１４

例，平均年龄７２．５０岁，３组患者的年龄、性别、ＦｕｇｌＭｅｙｅｒ评

分、Ｂａｒｔｈｅｌ指数，以及血清中ＥＰＣｓ、ＶＥＧＦ比较，差异均无统

计学意义（犘＞０．０５），见表１。

表１　　３组患者相关指标比较（狓±狊）

组别 狀
ＥＰＣｓ

（个／ｍＬ）

ＶＥＧＦ

（ｎｇ／Ｌ）

ＦｕｇｌＭｅｙｅ

评分

Ｂａｒｔｈｅｌ

指数

常规治疗组 ４６ ８０．６７±９．２６３４０．７２±５４．６３２９．６０±６．２０ ２８．６０±７．２０

非早期康复组 ４５ ８８．５５±７．６３３６０．２５±４６．７７３０．２０±７．４０ ２６．８０±８．６０

早期康复组 ４２ ７２．６９±８．７５３２０．８９±３８．９３２７．８０±５．２０ ２５．２０±９．６０
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表２　　３组治疗前后ＦｕｇｌＭｅｙｅｒ评分和Ｂａｒｔｈｅｌ指数比较（狓±狊）

组别 狀
ＦｕｇｌＭｅｙｅｒ评分（分）

治疗前 治疗后

Ｂａｒｔｈｅｌ指数

治疗前 治疗后

常规治疗组 ４６ ２９．６０±６．２０ ３５．８０±８．２０ａ ２８．６０±７．２０ａ ３８．４０±８．６０ａ

非早期康复组 ４５ ３０．２０±７．４０ ５５．６０±１０．４０ａｂ ２６．８０±８．６０ ５５．３０±１０．２０ａｂ

早期康复组 ４２ ２７．８０±５．２０ ７６．８０±９．６０ｃ ２５．２０±９．６０ ７８．２０±９．００ｃ

　　ａ：犘＜０．０１，与早期康复组比较；ｂ：犘＜０．０５，与常规治疗组比较；ｃ：犘＜０．０１，与同组治疗前比较。

１．２　方法

１．２．１　治疗及康复训练方法　常规治疗组仅接受神经内科常

规药物治疗，非早期康复组在１４ｄ以后进行康复训练，早期康

复组在患者生命体征平稳，神经系统症状２ｄ内不再进展即开

始规范化康复训练。康复训练方法主要采用Ｂｏｂａｔｈ技术、运

动再学习方法和日常生活能力训练等，根据个体功能障碍特

点，进行有针对性的循序渐进的治疗，具体内容包括：（１）良好

的肢体位置摆放；（２）被动关节活动训练；（３）双手交叉上举摆

动训练；（４）翻身训练；（５）坐位训练；（６）站位训练；（７）步行训

练；（８）语言和吞咽功能训练；（９）日常生活能力训练
［３］。

１．２．２　功能评定方法　肢体运动功能的评定采用ＦｕｇｌＭｅｙ

ｅｒ评分方法，日常生活自理能力的评定采用Ｂａｒｔｈｅｌ指数评分

法［４］。首次评定在治疗开始前进行，再次评定于治疗第４周末

结束后进行，由同一康复人员评定，ＦｕｇｌＭｅｙｅｒ评分满分为

１００分，其中上肢３３项计６６分，下肢１７项计３４分。Ｂａｒｔｈｅｌ

指数１０项计１００分。

１．２．３　流式细胞术（ＦＣＭ）检测循环ＥＰＣｓ　ＣＤ３４＋ＫＤＲ＋细

胞是血液中主要的循环ＥＰＣｓ，故本研究用ＣＤ３４＋ＫＤＲ＋细胞

代替ＥＰＣｓ，检测方法如下：（１）将２ｍＬ乙二胺四乙酸（ｅｔｈｙｌ

ｅｎｅｄｉａｍｉｎｅｔｅｔｒａａｃｅｔｉｃａｃｉｄ，ＥＤＴＡ）抗凝血与２ｍＬＨａｎｋ′ｓ液

混匀。（２）于液面上缓慢加入４ｍＬ人淋巴细胞分离液，以

２０００ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ。（３）收集界面上的细胞，放入含

Ｈａｎｋ′ｓ液４～５ｍＬ的试管中，充分混匀。（４）以１５００ｒ／ｍｉｎ

离心１０ｍｉｎ。（５）弃去上清液，沉淀反复洗２次即得到外周血

单个核细胞（ＭＮＣ）。（６）调节 ＭＮＣ浓度为１×１０６ 个／ｍＬ。

（７）取５０μＬＭＮＣ分别加入２个试管中，管１为测定管，管２

为对照管。在管１中加入２．５μＬＣＤ４５Ｃｙ５，１０μＬＣＤ３４

ＦＩＴＣ，１０μＬＫＤＲＰＥ，管２中加入２．５μＬＣＤ４５Ｃｙ５，１０μＬ

ＩｇＧ１ＦＩＴＣ，１０μＬＩｇＧ１ＰＥ，充分混匀，避光孵育３０ｍｉｎ。（８）

加入３ｍＬＮＨ４ＣＬ，混匀后避光１０ｍｉｎ。（９）１５００ｒ／ｍｉｎ离心

５ｍｉｎ，弃上清液。（１０）往沉淀物中加０．５ｍＬＰＢＳ液，１５００

ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，弃上清液，洗２次。（１１）往沉淀物中加ＰＢＳ

液０．５～１．０ｍＬ混匀。（１２）上机做荧光激活细胞计数仪

（ＦＡＣＳ）分析，每份样本分析５００００个细胞以上。ＦＣＭ 采集

的数据用软件ＳＹＳＴＥＭＴＭＩＩＳＯＦＴＷＡＲＥ和 ＷｉｎＭＤＩ２．８分

析。（１３）ＣＤ３４＋ＫＤＲ＋细胞数的计算，ＣＤ３４＋ＫＤＲ＋细胞数＝

外周血白细胞数×ＣＤ３４＋ＫＤＲ＋％。

１．２．４　ＥＬＩＳＡ法测定 ＶＥＧＦ水平　（１）标准品的稀释：设标

准孔６孔，每孔中加入标准品稀释液１２０μＬ，第１孔加标准品

１２０μＬ，混匀后用加样器吸出１２０μＬ，移至第２孔，如此反复

对倍稀释至第５孔，最后从第５孔吸出１２０μＬ弃去，使之体积

均为１２０μＬ，第６孔为空白对照。（２）每个标准品、空白孔及

待测样品孔均做复孔。（３）加样：①空白孔，空白对照孔不加样

品、生物素标记的抗体、链霉素亲和素ＨＲＰ，只加显色剂Ａ＆Ｂ

和终止液，其余各步操作相同；②标准品孔，加入标准品５０

μＬ，链霉素亲和素ＨＲＰ５０μＬ（标准品中已事先整合好生物素

抗体，故不加）；③待测样品孔中，加入样品４０μＬ，然后各加入

生物素标记二抗１０μＬ、链霉素亲和素ＨＲＰ５０μＬ，盖上封板

膜，轻轻振荡混匀，３７℃温育６０ｍｉｎ。（４）配液：将２０倍浓缩

洗涤液用蒸馏水２０倍稀释后备用。（５）洗涤：小心揭掉封板

膜，弃去液体，甩干，每孔加满洗涤液，静置１０．５ｍｉｎ后弃去，

如此重复５次，拍干。（６）显色：每孔先加入显色剂 Ａ５０μＬ，

再加入显色剂Ｂ５０μＬ，轻轻震荡混匀，３７℃避光显色１０ｍｉｎ。

（７）终止：每孔加入终止液５０μＬ，终止反应（此时蓝色立转黄

色）。（８）测定：以空白孔调零，４５０ｎｍ波长依序测量各孔的吸

光度（犃值）。测定在加终止液后１０ｍｉｎ以内进行。（９）根据

标准品的浓度及对应的犃 值计算出标准曲线的直线回归方

程，再根据样品的犃值在回归方程上计算出对应的样品浓度。

１．３　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１０．０软件进行统计分析，计量

资料用狓±狊表示，组间比较采用方差分析，以犘＜０．０５为差异

有统计学意义。

２　结　　果

　　治疗前，３组患者ＦｕｇｌＭｅｙｅｒ评分和Ｂａｒｔｈｅｌ指数评分差

异无统计学意义（犘＞０．０５）。治疗后，非早期康复组的Ｆｕｇｌ

Ｍｅｙｅｒ评分和Ｂａｒｔｈｅｌ指数高于常规治疗组（犘＜０．０５），而早期

康复组ＦｕｇｌＭｅｙｅｒ评分和Ｂａｒｔｈｅｌ指数明显高于常规治疗组

和非早期康复组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。治疗后，非

早期康复组和早期康复组患者ＥＰＣｓ细胞数和 ＶＥＧＦ表达水

平较常规治疗组均有明显增加（犘＜０．０１）。但早期康复组和

非早期康复组患者ＥＰＣｓ细胞数和ＶＥＧＦ表达水平比较，差异

无统计学意义（犘＞０．０５），见表２、３。

表３　　３组患者治疗后ＥＰＣｓ和ＶＥＧＦ比较（狓±狊）

组别 ＥＰＣｓ（个／ｍＬ） ＶＥＧＦ（ｎｇ／Ｌ）

常规治疗组 １００．５５±９．５６ ４５０．７２±６３．４８

非早期康复组 ４８０．５８±５４．６５ａ ９８２．００±６２．７５ａ

早期康复组 ５６０．６７±６０．５３ａ １０１２．００±７０．８４ａ

　　ａ：犘＜０．０１，与常规治疗组比较。

３　讨　　论

脑出血患者常有不同程度的后遗症，如偏瘫、失语、构音障

碍、吞咽困难、括约肌功能障碍、认知功能障碍、心理障碍等，严

重影响了患者的生存质量，增加了社会和家庭的负担。如何提

高患者生存质量，一直是临床关注的焦点［５］。过去认为脑出血

后患者早期应卧床、制动、静养，但目前一致认为，脑出血患者

发生不可逆性神经元损伤，其功能恢复不可能单纯依靠药物治
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疗，早期康复训练可促进神经侧支循环和神经轴突建立突触联

系，促进病灶周围组织重组和健侧脑组织代偿，使丧失的功能

重新恢复。康复介入的时间越早，神经功能恢复越好［６７］。只

要意识清楚，生命体征平稳，神经系统体征２ｄ内不再进展即

可以开始康复训练。早期正规系统的康复治疗可以促进肢体

运动功能恢复，有效调动残余脑细胞功能，减轻患者残疾，改善

患者生活质量，减少住院时间，从而减轻家庭和社会的负担［８］。

ＥＰＣｓ是能自我更新、增殖、分化为内皮细胞的多能祖细

胞，具有维持血管内皮完整性、修复损伤的血管和促进血管再

生的作用，其在脑卒中后脑组织的内皮修复和新生血管形成中

均起了重要作用［９］。ＶＥＧＦ是一种重要的血管生成因子，其具

有增加血管的通透性、促进内皮细胞的增殖、促进血管的生成

等重要的生物学功能［１０］。ＶＥＧＦ也可通过诱导造血因子，如

粒巨噬细胞集落刺激因子（ＧＭＣＳＦ）的释放动员ＥＰＣｓ，ＥＰＣｓ

也可分泌ＶＥＧＦ
［１１］。本研究发现康复组患者血清ＶＥＧＦ水平

和ＥＰＣｓ细胞数显著高于对照组，表明康复训练促进了 ＶＥＧＦ

在外周血中表达，其作用可能是通过促进ＥＰＣｓ动员实现的。

ＥＰＣｓ的增加与ＶＥＧＦ的升高呈正相关，循环ＥＰＣｓ的增加很

可能受ＶＥＧＦ调节
［１２］。本研究推测康复训练促进ＥＰＣｓ动员

的可能机制为：当机体处于稳态时，ＥＰＣｓ存在于骨髓中，依靠

一些黏附分子如血管细胞黏附分子等黏附在基质细胞上。康

复训练能够增加血管内的流体切应力，从而加强ＥＰＣｓ的迁移

能力，ＥＰＣｓ被动员进入外周血，ＥＰＣｓ可通过分泌ＶＥＧＦ，参与

内皮细胞的增殖和血管的生成，从而促进神经功能恢复［１３］。

本研究观察了脑出血患者早期康复治疗对运动功能和日

常生活能力的影响，发现经过系统的早期康复治疗，患者的偏

瘫肢体运动功能和日常生活能力均得到明显改善，说明早期康

复治疗对提高脑出血患者的生存质量，降低致残率具有重要作

用，为早期康复理论提供临床依据。脑出血患者的功能重建是

一项复杂而艰巨的工作，然而当前中国许多医院神经科还是过

去那种单纯以药物治疗为主体的治疗模式，卒中致残率较高，

本研究认为，神经科医师应加强与康复医师合作，建立起包括

药物治疗、肢体功能康复、心理辅导、健康生活指导等在内的卒

中病房，使患者在接受临床药物治疗同时，能尽早接受康复指

导和训练，减轻后遗症，提高生活质量［１４１５］。
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（上接第１４４１页）

［１５］ＡｎｇｋａｎａｎａｒｄＴ，ＷｏｎｇｐｒａｐａｒｕｔＮ，ＴｒｅｓｕｋｏｓｏｌＤ，ｅｔａｌ．

Ｆｒａｃｔｉｏｎａｌｆｌｏｗｒｅｓｅｒｖｅｇｕｉｄｅｄｃｏｒｏｎａｒｙｒｅｖａｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ

ｉｎｄｒｕｇｃｕｌｔｅｒａｉｎＴｈａｉｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｂｏｒｄｅｒｌｉｎｅｍｕｌｔｉ

ｖｅｓｓｅｌｃｏｒｏｎａｒｙｓｔｅｎｏｓｉｓ［Ｊ］．ＪＭｅｄＡｓｓｏｃＴｈａｉ，２０１１，９４

Ｓｕｐｐｌ１：Ｓ２５３２．

（收稿日期：２０１３１１１５　修回日期：２０１３１２２４）
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