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【摘 要】 目的 探讨阿利西尤单抗联合神经介入治疗老年他汀不耐受脑梗死合并高脂血症的效果。方法
回顾性选取 2020年 1月—2024年 8月太原钢铁( 集团) 有限公司总医院神经内科诊治的老年他汀不耐受脑梗死合并
高脂血症患者 86例，按照治疗方案不同分为神经介入组及单抗+介入组，各 43例。2组均给予基础治疗，神经介入组
另予神经介入治疗，单抗+介入组另予阿利西尤单抗联合神经介入治疗，药物治疗均 12 周。比较 2 组治疗效果、不良
反应及治疗前后血脂指标、血液流变学、神经功能评分、预后情况评分、日常生活活动能力评分。结果 治疗 12周后，
单抗+介入组临床治疗总有效率高于神经介入组 ( 90．70% vs． 72．09%，χ2 /P = 4．914 /0．027) 。单抗+介入组 TC、TG、

LDL-C、ApoA1、ApoB水平低于神经介入组，HDL-C 水平高于神经介入组( t /P = 3．989 /＜0．001、5．946 /＜0．001、4．979 /＜
0．001、6．014 /＜0．001、5．087 /＜0．001、4．977 /＜0．001) ;单抗+介入组 Fib水平、血浆黏度、全血高切黏度、全血低切黏度低
于神经介入组( t /P= 4．851 /＜0．001、5．902 /＜0．001、4．186 /＜0．001、4．486 /＜0．001) ;单抗+介入组 NIHSS、mＲS评分低于神
经介入组，MBI评分高于神经介入组( t /P= 5．164 /＜0．001、8．962 /＜0．001、4．387 /＜0．001) ; 2组不良反应比较差异无统计
学意义( P＞0．05) 。结论 阿利西尤单抗联合神经介入治疗老年他汀不耐受脑梗死合并高脂血症患者的疗效显著，可
改善血脂代谢、血液流变学，并可减轻神经功能缺损程度，改善预后情况，提高日常生活活动能力。
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【Abstract】 Objective To investigate the efficacy of alirocumab combined with neurointerventional therapy in

treating elderly patients with cerebral infarction complicated by hyperlipidemia who are intolerant to statins. Methods A total
of 86 elderly patients with cerebral infarction complicated by hyperlipidemia who were intolerant to statins and admitted to the
Department of Neurology, General Hospital of Taiyuan Iron and Steel (Group) Co., Ltd. from January 2020 to August 2024
were retrospectively selected. They were divided into a conventional group and a combined group according to different treat-
ment regimens, with 43 cases in each group. Both groups received basic treatment. The conventional group additionally re-
ceived neurointerventional therapy, while the combined group received alirocumab combined with neurointerventional therapy.
Therapeutic efficacy, adverse reactions, as well as lipid profiles, hemorheology, neurological function scores, prognosis scores,
and activities of daily living scores before and after treatment were compared between the two groups. Ｒesults The total ef-
fective rate in the combined group was significantly higher than that in the conventional group (χ2 =4.914,P =0.027). After 12
weeks of treatment, levels of TC, TG, LDL-C, ApoA1, and ApoB decreased, while HDL-C increased in both groups, with
more pronounced changes in the combined group (t = 3.989, 5.946, 4.979, 6.014, 5.087, 4.977, all P <0.001). The combined
group had significantly lower levels of FIB, plasma viscosity, whole blood high-shear viscosity, and whole blood low-shear
viscosity than the conventional group (t =4.851, 5.902, 4.186, 4.486, all P <0.001). NIHSS and mRS scores decreased, while
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MBI scores increased in both groups, with more marked improvements in the combined group (t =5.164, 8.962, 4.387, allP <
0.001). No significant difference was observed in the incidence of adverse reactions between the two groups (P >0.05). Con-
clusion The combination of alirocumab and neurointerventional therapy demonstrates significant efficacy in elderly patients
with cerebral infarction complicated by hyperlipidemia who are intolerant to statins. It can improve lipid metabolism and he-
morheology, reduce neurological impairment, enhance prognosis, and improve activities of daily living.
【Key words】 Cerebral infarction; Hyperlipidemia; Alirocumab; Neurointervention;Atrovastatin; Blood lipids; Neuro-

logical function score; Therapeutic effect

脑血管疾病常发生于老年人群，颅内动脉粥样硬

化( atherosclerosis，AS) 斑块形成可导致血管狭窄，而
高脂血症是脑血管疾病的重要危险因素之一［1］。临
床常采用神经介入术治疗脑血管疾病，以重塑狭窄血

管、恢复局部血液供应、减轻脑组织缺血缺氧，但术后
仍需服用降血脂等药物，以预防脑血管再狭窄并改善

患者预后［2］。既往研究表明，临床常用阿托伐他汀作
为降脂药物，可提高低密度脂蛋白( low-density lipopro-
tein，LDL) 受体活性，抑制低密度脂蛋白胆固醇( low-
density lipoprotein cholesterol，LDL-C) 合成，并抑制斑
块破裂和脱落，但部分患者对他汀类药物不耐受，从而

降低用药依从性［3-4］。阿利西尤单抗属于前蛋白转化
酶枯草溶菌素 9 ( proprotein convertase subtilisin /kexin
type 9，PCSK9) 抑制剂，可抑制血管壁巨噬细胞脂质
沉积，减轻内皮功能障碍［5-6］。目前阿利西尤单抗联
合神经介入在脑梗死合并高脂血症中的应用尚未见报

道。鉴于此，本研究尝试探究阿利西尤单抗联合神经
介入治疗老年他汀不耐受脑梗死合并高脂血症的疗效

及安全性，报道如下。
1 资料与方法
1．1 临床资料 回顾性选取 2020 年 1 月—2024 年 8
月太原钢铁( 集团) 有限公司总医院神经内科诊治的

老年他汀不耐受脑梗死合并高脂血症患者 86例，按照
治疗方案不同分为单抗+介入组、神经介入组，各 43
例，2组临床资料比较，差异无统计学意义( P＞0．05) ，
具有可比性，见表 1。本研究经医院伦理委员会审核
批准( 202409) ，患者和 /或家属均知情同意并签署知
情同意书。
1．2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准: ①符合脑梗死诊
断标准［7］; ②符合高脂血症诊断标准［8］; ③符合他汀
不耐受标准［9］: 尝试 2 种及以上不同种类他汀 ( 包括
至少 1种脂溶性或 1种水溶性他汀) 不耐受;④脑血管
狭窄标准［10］:狭窄率 50%～ ＜69%定义为中度狭窄，狭
窄率 69%～99%定义为重度狭窄;⑤神志清醒;⑥既往
无脑出血史、脑梗死病史;⑦就诊前 1个月未使用降血
脂药物; ⑧入院美国国立卫生研究院卒中量表
( NIHSS) 评分 5 ～ 25 分。 ( 2 ) 排除标准: ①既往有

PCSK9抑制剂过敏史;②就诊前 3 个月内有颈动脉内
膜剥脱术;③伴有活动性出血或已知有出血倾向;④合
并重要脏器功能障碍;⑤脑外伤疾病史;⑥严重凝血功
能障碍;⑦活动性颅内感染。

表 1 神经介入组与单抗+介入组临床资料比较
Tab．1 Comparison of clinical data between the conventional group

and the combined group

项 目
神经介入组
( n= 43)

单抗+介入组
( n= 43)

χ2 / t值 P值

性别［例( %) ］ 男 28( 65．12) 25( 58．14) 0．443 0．506
女 15( 34．88) 18( 41．86)

年龄( �x±s，岁) 70．10±2．26 69．02±3．21 1．804 0．075
BMI( �x±s，kg /m－2 ) 24．11±1．78 23．62±1．69 1．309 0．194
吸烟史［例( %) ］ 25( 58．14) 22( 51．16) 0．422 0．516
饮酒史［例( %) ］ 16( 37．21) 19( 44．17) 0．434 0．510
家族遗传史［例( %) ］ 7( 16．28) 6( 13．95) 0．091 0．763
高血压病［例( %) ］ 28( 65．11) 23( 53．49) 1．204 0．272
糖尿病［例( %) ］ 24( 55．81) 26( 60．47) 0．191 0．662
脑梗死病程( �x±s，h) 15．21±4．09 13．69±3．34 1．888 0．063
梗死病灶直径( �x±s，cm) 2．06±0．18 1．98±0．22 1．846 0．068
脑梗死部位［例( %) ］ 0．850 0．654
基底节区 26( 60．47) 30( 69．77)
脑叶 11( 25．58) 8( 18．60)
脑干 6( 13．95) 5( 11．63)
脑血管狭窄程度［例( %) ］ 0．420 0．517
中度 22( 51．16) 19( 44．19)
重度 21( 48．84) 24( 55．81)

1．3 治疗方法 2组均予阿托伐他汀钙片( 湖南迪诺
制药股份有限公司) 每次 20 mg 口服，每周 2 次，连续
治疗 12周。神经介入组给予神经介入治疗:患者取仰
卧位，在利多卡因局部麻醉下，经股动脉穿刺置入导引

导管后，静脉注射肝素 4 000 单位全身抗凝。通过数
字减影血管造影明确血管狭窄位置及缺血区的侧支循

环状况。在微导丝的引导下，将微导管送至血栓远端，
并经导引导管推注造影剂，以确认远端血管通畅。沿
微导丝将取栓支架推送至血栓处并释放，使其与血栓

充分嵌合，等待 5～10 min后，将支架连同微导管、导引
导管一并回撤，完成取栓，必要时可重复此操作。取栓
结束后，再次造影复查确认血管再通。若再通满意，则
撤出动脉鞘，使用血管闭合器止血，结束手术。单抗+

·049· 疑难病杂志 2026年 8月第 25卷第 8期 Chin J Diffic and Compl Cas，August 2026，Vol．25，No．8



介入组在神经介入组治疗基础上另予阿利西尤单抗

( Sanofi Winthrop Industrie) 75 mg 皮下注射，每 2 周 1
次，连续治疗 12周。
1．4 观察指标与方法
1．4．1 血脂指标检测:于治疗前后采集 2 组患者空腹
肘静脉血 5 ml，离心留取血清，采用 Cobas 8000 全自
动生化分析仪 ( 德国 Ｒoche 公司 ) 检测 TC ( 氧化酶
法) 、TG ( 氧化酶法) 、LDL-C ( Frieddewald 法) 、HDL-C
( 沉淀法) 水平。TC、TG 试剂盒购自深圳迈瑞生物公
司( 货号: TC0102、TG0102) ，LDL-C试剂盒购自湖北普
美生物公司( 货号: PMK1152) ，HDL-C 试剂盒购自上
海雅吉生物公司( 货号: YS01556) 。ApoA1、ApoB均予
以免疫比浊法测定，试剂盒购自武汉生源科技公司

( 货号:鄂械注准 20132401544) 。
1．4．2 血液流变学检测: 采用 SA-6000 自动血流变测
试仪( 北京赛科希德公司) 检测血浆黏度、全血高切黏
度、全血低切黏度水平;凝血酶法检测纤维蛋白原( Fi-
brinogen，Fib) 水平，试剂盒购自上海原鑫生物公司。
1．4．3 神经功能、预后情况、日常生活活动能力评估:
( 1) 采用 NIHSS 评分评估 2 组患者治疗前后神经功
能，包括 11 项内容，总分 42 分，得分与神经功能缺损
程度呈正相关［11］; ( 2) 改良 Ｒankin量表( mＲS) 评估预
后情况: 0分，无症状; 1分，残障不明显，不影响工作生
活; 2分，轻微残障，有日常生活能力，但对工作存在轻
微影响; 3分，中度残障，行走无需帮助，但其他工作生
活均需他人协助; 4分，重度残障，行走需他人协助，严
重影响日常生活; 5 分，严重残障，大小便失禁，卧床，
完全需他人协助; 6 分，死亡［12］; ( 3) 改良 Barthel 指数

( MBI) 评估日常生活能力:包括进食、洗澡、穿衣、个人
卫生、控制大便、控制小便、如厕、床上移动、行走 ( 平
地步行 /轮椅操作) 、上下楼梯等 10 个项目，总分为
100分，得分与日常生活能力呈正相关［13］。
1．4．4 不良反应:治疗期间观测患者腹泻、腹痛、恶心
呕吐等相关不良反应。
1．5 临床疗效评价标准［14］ ( 1) 基本痊愈: NIHSS 评
分降低幅度［( 治疗前－治疗后) /治疗前］≥90%，生活
可自理，病残程度为 0 级; ( 2) 显著进步: NIHSS 评分
降低 46%～ ＜90%，生活可自理，病残程度 1～3 级; ( 3)
进步: NIHSS 评分降低 18% ～ ＜46%，日常生活需人员
照料; ( 4) 无变化或恶化: NIHSS评分较基线降低＜4分
为无变化，NIHSS评分增加≥18%为恶化，日常生活需
人员照料。总有效率( %) = ( 基本痊愈+显著进步+进
步) /总例数×100%。
1．6 统计学方法 采用 SPSS 25．0 软件进行统计分
析。计数资料以频数或构成比( %) 表示，组间比较采用
χ2 检验;符合正态分布的计量资料以�x±s表示，2组间比
较采用独立样本 t检验。P＜0．05为差异有统计学意义。
2 结 果
2．1 2组临床疗效比较 单抗+介入组临床治疗总有
效率为 90．70%，高于神经介入组的 72．09%，差异有统
计学意义( P＜0．05) ，见表 2。
2．2 2组治疗前后血脂指标比较 治疗前，2 组患者
血脂指标比较，差异无统计学意义( P＞0．05) ; 治疗 12
周后，2 组 TC、TG、LDL-C、ApoA1、ApoB 水平均降低，
HDL-C水平均升高，且单抗+介入组降低 /升高幅度大
于神经介入组( P均＜0．01) ，见表 3。

表 2 神经介入组与单抗+介入组临床疗效比较 ［例( %) ］
Tab．2 Comparison of treatment efficacy between conventional group and combination group

组 别 例数 基本痊愈 显著进步 进步 无变化或恶化 总有效率

神经介入组 43 8( 18．60) 13( 30．23) 10( 23．26) 12( 27．91) 31( 72．09)
单抗+介入组 43 12( 27．91) 20( 46．51) 7( 16．28) 4( 9．30) 39( 90．70)
U /χ2 值 U= 2．314 χ2 = 4．914
P值 0．021 0．027

表 3 神经介入组与单抗+介入组治疗前后血脂指标比较 ( �x±s)
Tab．3 Comparison of blood lipid indicators before and after treatment between conventional group and combination group

组 别 时间 TC( mmol /L) TG( mmol /L) LDL-C( mmol /L) HDL-C( mmol /L) ApoA1( mg /L) ApoB( mg /L)
神经介入组 治疗前 5．90±0．84 2．81±0．29 3．92±0．43 1．00±0．08 19．76±2．84 14．88±2．10
( n= 43) 治疗 12周后 3．31±0．72 1．92±0．15 2．81±0．35 1．10±0．09 13．69±1．86 9．08±1．77
单抗+介入组 治疗前 5．85±0．93 2．78±0．32 3．96±0．37 1．01±0．10 20．04±2．35 15．20±2．04
( n= 43) 治疗 12周后 2．72±0．65 1．74±0．13 2．46±0．30 1．22±0．13 11．51±1．48 7．27±1．52
t /P神经介入组内值 15．351 /＜0．001 17．875 /＜0．001 13．128 /＜0．001 5．446 /＜0．001 11．725 /＜0．001 13．848 /＜0．001
t /P单抗+介入组内值 18．089 /＜0．001 19．745 /＜0．001 20．649 /＜0．001 8．396 /＜0．001 20．141 /＜0．001 20．440 /＜0．001
t /P治后组间值 3．989 /＜0．001 5．946 /＜0．001 4．979 /＜0．001 4．977 /＜0．001 6．014 /＜0．001 5．087 /＜0．001
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2．3 2组治疗前后 Fib水平及血液流变学指标比较
治疗前，2组患者 Fib、血液流变学指标比较，差异无统
计学意义( P＞0．05) ;治疗 12 周后，2 组 Fib 水平、血浆
黏度、全血高切黏度、全血低切黏度均降低，且单抗+
介入组降低幅度大于神经介入组 ( P 均 ＜ 0． 01 ) ，见
表 4。
2．4 2组治疗前后 NIHSS、mＲS、MBI 评分比较 治疗
前，2组患者 NIHSS、mＲS、MBI 评分比较，差异无统计
学意义( P＞0．05) ;治疗 12周后，2组 NIHSS、mＲS评分
均降低，MBI 评分均升高，且单抗+介入组降低 /升高
幅度大于神经介入组( P均＜0．01) ，见表 5。

表 5 神经介入组与单抗+介入组治疗前后 NIHSS、mＲS、MBI
评分比较 ( �x±s，分)

Tab． 5 Comparison of NIHSS，mＲS，and MBI scores between
conventional group and combination group

组 别 时间 NIHSS mＲS MBI
神经介入组治疗前 12．75±1．32 2．81±0．28 42．90±5．03
( n= 43) 治疗 12周后 7．02±1．14 2．24±0．22 68．29±5．08
单抗+介入组治疗前 13．06±1．45 2．84±0．26 42．17±5．14
( n= 43) 治疗 12周后 5．81±1．03 1．86±0．17 72．73±4．27

t /P神经介入组内值 21．543 /＜0．001 10．497 /＜0．001 23．289 /＜0．001
t /P单抗+介入组内值 26．730 /＜0．001 20．687 /＜0．001 29．989 /＜0．001
t /P治后组间值 5．164 /＜0．001 8．962 /＜0．001 4．387 /＜0．001

2．5 2组不良反应比较 2 组不良反应比较，差异无
统计学意义( χ2 /P= 0．816 /0．366) ，见表 6。
3 讨 论
脑梗死合并高脂血症发病机制可能与炎性反应、

血小板异常聚集、AS形成、血管内皮功能障碍、氧化应

激反应等有关［15-16］。
神经介入治疗可通过靶向定位、靶向给药，修复病

变神经组织，解除周围血管物理性刺激，改善患者神经

功能、脑血流动力学，并可扩大血管内径，解决血管狭
窄问题，避免传统手术所致组织创伤［17］。阿托伐他汀
可阻断细胞羟甲戊酸代谢，抑制胆固醇分泌，干扰脂质

代谢，抑制炎性因子表达，加快血管舒张因子合成，减

轻再灌注神经元损伤［18］。阿利西尤单抗可阻断
PCSK9与低密度脂蛋白受体交互作用，增加细胞内
LDL受体数量，加快血液中 LDL-C 清除速率，抑制血
管炎性反应、血小板活化，增加斑块纤维帽厚度和脑组
织血流灌注，减轻神经细胞损伤程度［19-20］。俞佳等［21］

研究表明阿利西尤单抗、阿托伐他汀联合治疗老年他
汀不耐受脑梗死合并高脂血症患者的疗效显著，可降

低 TC、TG、LDL-C 水平，与本研究结论一致。石叶军
等［22］研究表明阿利西尤单抗可预防高脂血症患者发

生脑卒中。本研究采用神经介入、阿利西尤单抗联合
治疗，结果显示联合治疗后总有效率明显提高。推测
其原因可能为神经介入治疗可扩大管腔面积，疏通血

管病变位置，降低血管狭窄程度，减轻血管狭窄症状，

而联用阿利西尤单抗可改善血液流通状态，减轻脂质

负荷，改善血管舒张功能，抑制颈动脉组织脂质过氧

化，保护血脑屏障完整性，从而提高治疗效果。TC、
TG、LDL-C、ApoA1、ApoB、HDL-C 可反映血脂代谢状
况，其 LDL-C、HDL-C 水平异常可介导炎性－氧化应激
反应，引起血管内皮功能紊乱，促进血栓形成，促使神

经细胞凋亡，加剧神经元损伤程度; ApoA1、ApoB 可促
进泡沫细胞形成，促使血小板聚集，引起血管内皮损伤，

表 4 神经介入组与单抗+介入组治疗前后 Fib水平及血液流变学指标比较 ( �x±s)
Tab．4 Comparison of hemorheology and Fib levels between conventional group and combination group

组 别 时间 Fib( g /L) 血浆黏度( mPa·s) 全血高切黏度( mPa·s) 全血低切黏度( mPa·s)
神经介入组 治疗前 4．43±0．92 2．35±0．40 5．41±1．15 14．01±2．53
( n= 43) 治疗 12周后 3．06±0．55 1．88±0．31 4．72±0．78 11．39±1．42
单抗+介入组 治疗前 4．57±0．87 2．38±0．36 5．37±1．06 13．78±2．71
( n= 43) 治疗 12周后 2．52±0．48 1．51±0．27 4．08±0．63 10．14±1．15
t /P神经介入组内值 8．449 /＜0．001 6．090 /＜0．001 3．256 /0．002 5．922 /＜0．001
t /P单抗+介入组内值 13．529 /＜0．001 12．678 /＜0．001 6．860 /＜0．001 8．108 /＜0．001
t /P治后组间值 4．851 /＜0．001 5．902 /＜0．001 4．186 /＜0．001 4．486 /＜0．001

表 6 神经介入组与单抗+介入组不良反应比较［例( %) ］
Tab．6 Comparison of adverse reactions between conventional group and combination group

组 别 例数 腹泻 腹痛 恶心呕吐 肝功能受损 肌酶升高 总发生率( %)
神经介入组 43 1( 2．33) 1( 2．33) 2( 4．65) 1( 2．33) 0 11．63
单抗+介入组 43 2( 4．65) 1( 2．33) 3( 6．98) 1( 2．33) 1( 2．33) 18．60
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诱发血管内微血栓形成，从而参与脑卒中、高脂血症发
生发展过程［23-25］。陈宏丹等［26］研究表明阿利西尤单
抗治疗老年 AS 患者的疗效确切，且耐受性良好。
Barale 等［27］研究表明抑制 PCSK9 表达有助于降低
LDL-C、TC水平，预防心脑血管事件发生。本研究显
示联合治疗后 TC、TG、LDL-C、ApoA1、ApoB 水平明显
降低，而 HDL-C水平明显升高。究其原因可能为联合
治疗可加速 LDL-C分解，抑制极低密度脂蛋白胆固醇
合成，阻断胆固醇生成，从而改善血脂代谢。
颅内段脑血管狭窄合并高脂血症患者体内存在血

液流变学异常，血液黏度升高、血小板积聚可促使血液
脂质沉积于血管内膜，损伤血管内皮细胞，引起血液循

环障碍，导致血管硬化、管径变小［28-32］。本研究显示，
联合治疗后 Fib、血浆黏度、全血高切黏度、全血低切
黏度明显降低。阿利西尤单抗可通过结合并抑制
PCSK9蛋白，阻止 PCSK9与肝细胞表面的 LDL受体结
合，降低 Fib水平，并可抑制炎性反应，导致肝细胞合
成 Fib减少，还可减轻氧化应激和内皮损伤，间接影响
凝血－纤溶平衡，而联合治疗可减少血管内炎性介质
释放，避免血小板、纤维蛋白聚集，降低血小板黏附率，
抑制斑块内血管生成，改善动脉血管管径，从而改善血

液流变学。同时本研究显示联合治疗后 NIHSS、mＲS
评分降低，MBI评分升高，且 2 组不良反应比较差异
无统计学意义，表明联合治疗可减轻神经功能缺损

程度，提高日常生活能力，改善预后状况，且安全性

良好。
4 结 论
综上所述，阿利西尤单抗联合神经介入治疗老年

他汀不耐受脑梗死合并高脂血症患者，可提高治疗效

果，有效控制血脂代谢，改善血液流变学，并可减轻神

经功能缺损程度，改善日常生活能力、预后状况，且安
全性良好。但本研究样本量较少，且数据来源于单中
心，导致本研究结果存在一定偏倚，仍需扩大样本量进

一步研究。
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