附件3

中药新药治疗中风临床研究技术指导原则
一、概述
中医的中风是指以突然昏仆、不醒人事、半身不遂、口舌歪斜、言语不利、偏身麻木为主要临床表现的病症，病轻者可无昏仆及不醒人事而仅见半身不遂、口舌歪斜等症状，相当于现代医学的急性脑卒中。根据疾病的性质分为缺血性中风和出血性中风。分别相当于现代医学的脑梗死和脑出血。本指导原则主要是中药新药治疗中风临床试验计划与方案的设计、实施和总结中需要考虑的一般性原则。
虽然用于缺血性中风和出血性中风的临床试验设计、实施和总结中的一般要求和原则相近，但由于两者发病机制、临床特点、治疗原则和预后等有所不同，因此两者的临床试验应分别设计与观察，试验结果应分别统计和总结。本指导原则重点阐述缺血性中风临床试验的技术要求，也简要介绍了出血性中风临床试验中需要关注的问题。
本指导原则的内容只是技术审评部门对该问题目前较为一致的看法和认识，除了引用或在相关的药品监管法规和技术要求中已经规定的内容外，不是法规意义上要求必须强制执行的内容，具体实践中如果有与本指导原则不一致的地方，只要有充分的科学证据说明其临床试验的科学性、合理性，也是完全可以被接受的。同时，随着医学科学和医疗实践的发展，疾病诊断、治疗的手段会不断改进，药物临床试验的设计评价方法也会随之更新，因而，本指导原则的观点为阶段性的，如果随着医学科学的发展出现了更加科学合理和公认的方法，应该及时采用，该指导原则也会及时修订。
本指导原则中未讨论临床试验设计或统计分析中的一般原则问题，这些内容的相关要求参见相关法规性文件和技术指导原则。
需要特别说明的是，本指导原则不能代替研究者根据具体药物的特点进行有针对性的、体现药物作用特点和试验目的的临床试验设计。研究者应根据所研究药物的特点和临床试验目的，在临床前研究结果基础上，结合学科进展以及临床实际，并遵照药物临床试验质量管理规范要求，以科学的精神、严谨的态度，合理设计临床试验方案并严格按方案实施。
二、缺血性中风（脑梗死）临床试验要点
新药临床试验的主要目的是通过临床试验探索或者确证新药对目标适应症人群的有效性和安全性。在缺血性中风临床试验中，尤其需要关注药物临床试验目的与定位、疾病诊断标准、纳入人群、试验设计与研究方法、给药方案、疗程及疗效观察时点、疗效观察指标与评价量表、疗效比较与效应分析、安全性研究与评价要求等问题。
（一）临床试验定位与目的
根据药物的临床试验定位与目的，针对缺血性中风的药物主要分为两大类，一类为用于一、二级预防的药物，即预防缺血性中风发生或预防缺血性中风患者再次发生缺血性中风的药物；另一类主要为针对缺血性中风发生后出现的相关症状体征等方面治疗的药物。目前，申请临床试验的药物基本都属于后者，而其中，又以用于改善缺血性中风后神经功能缺损引起的人体生理功能减退以及与之相关的活动能力、生活能力、社会参与能力下降为主要试验目的的药物为主。因此，本指导原则临床试验的要求主要是针对该试验定位与目的的中药新药，不适用于药物对该类疾病的一级预防和二级预防临床试验的要求，也不适用于以治疗和改善缺血性中风后抑郁、认知功能障碍等精神系统以及其他并发症等为主要目的的临床试验要求。如果是针对其他的临床试验定位与目的，根据其临床试验定位与目的，设计具有针对性的、符合科学规范及相关新药临床试验设计要求的临床试验，也是完全可能被接受的。
（二）诊断标准
1．现代医学疾病诊断和分型：
应该有明确的现代医学疾病诊断和必要的分型。疾病诊断和临床分型应该选用国内外现行较为公认的标准，如缺血性中风诊断可参考最新版的中国急性缺血性脑卒中诊治指南。其诊断一般根据其发病年龄、急性起病病史、典型的神经功能缺失等症状体征、明确的影像学证据、排除相关的疾病等，基本可以作出疾病的诊断。
由于该疾病的不同分类、分型、分期（病程）和病情等对药物的有效性响应不同，对疾病的预后影响较大，为了减少对药物临床有效性和安全性评价干扰的因素的影响，提高药物临床试验效能，需要根据药物的作用特点、临床试验目的与定位，合理限定疾病的分类、分期（病程）、分型、病情等，以排除、减少和限定可能影响药物评价的相关因素。
2．中医疾病诊断和证候分型：
中医疾病诊断需要注意中风中医疾病分类中的中经络和中脏腑的区别，中经络一般是指无神志（意识）障碍的患者，病情偏轻；中脏腑是指有神志（意识）障碍的患者，病情偏重（详见附录1）。
现阶段中风中医证候分型和证候评价主要有两种模式，一种为传统的病证结合模式下的证候分型和疗效评价，如气虚血瘀证，直接列出其相关中医症状体征；一种为按中风证候要素组合的方式进行证候分型和疗效评价。中药新药治疗中风临床试验中可以选择其中之一。但无论使用哪种方法，应该尽量选用有一定的研究基础、公认的方法或量表进行证候分型诊断和评价，并注意证候分型诊断和证候评价的不同。
（三）受试者的选择
新药临床试验的纳入人群需要根据药物的临床试验目的与定位确定，而药物的临床试验目的与定位需要根据药物的特点，如作用机制、药物活性、中医证候、给药途径和剂型等，并需要结合临床试验中患者的风险受益情况，科学合理地设定，以保证能够充分发挥药效和保障临床试验受试者的安全，并通过临床试验结果说明药物对患者的受益和风险。药物治疗一般应尽量定位在疾病的发病早期。
1．纳入标准
除了中药新药临床试验中一般的共性要求外，对于缺血性中风，还应该重点注意以下问题：
（1）年龄：Ⅱ期临床试验作为探索性研究，年龄上限可以考虑在65岁，或根据疾病特点适当延长到70岁左右，值得注意的是，与老年患者相比，年轻的缺血性中风患者获得有利结果的可能性较大，如果年轻患者例数的组间失衡就有可能导致结果偏差。为了保证试验人群尽可能接近上市后治疗的目标人群，在临床前相关试验数据支持的前提下，Ⅲ期临床试验的年龄上限可以适当提高到75～80岁，并应考虑到此类人群的安全性评价。
　　（2）病程：根据疾病的特点，中风的药物治疗主要是在发病的早期，多数研究表明，恢复期和后遗症期药物往往难以起到较好的治疗效果，因此，建议药物干预的时间尽可能早，原则上应选择急性期。如果是口服制剂有充分依据，选择恢复期也应以恢复早期为主，应该考虑到病程对疗效评价的影响。同时，需要注意根据药物的剂型、给药途径、作用机制、药物活性、中医证候等特点合理选定其纳入的疾病病程。
　　（3）病情限定：由于病情较轻的中风患者自我恢复的可能性高，应排除这类患者，通常要求排除美国国立卫生研究院卒中量表（National Institute of Health Stroke Scale，NIHSS）（详见附录2）得分小于6～8分者；由于严重的中风患者临床治疗较为复杂，且多伴有意识障碍，严重影响结局性疗效指标的评价，因此，一般排除该类特别严重患者也是合理的；还需要注意严重合并症和并发症等对药物评价的影响；纳入疾病的病情也需要考虑到药物的剂型、给药途径、作用特点、风险大小等因素。
（4）诊断依据：纳入临床试验的患者在入选前，应根据相关诊疗指南的诊断流程，通过病史、体检、神经系统检查、影像学检查等足够的诊断程序予以确诊，一般除了典型的病史和临床症状体征的要求外，还需要有明确的影像学证据的支持，如CT、MRI的诊断，以保证缺血性中风诊断的准确性。同时，需要根据药物的作用特点、临床试验目的与定位等，合理限定疾病的分类和分型等，以减少可能影响药物评价的相关因素。
（5）首次中风与复发性中风：为了更好地评价药物疗效，建议在探索性试验中仅纳入首次中风的患者；在临床确证性试验中，可以纳入复发性中风的患者，但为了不影响有效性评价，纳入的复发性中风的患者应该是在本次疾病发作前已经完全或基本完全恢复正常的患者，如包括mRS评分为0～1分的要求等。
（6）由于血管再通（如溶栓、取栓和支架成形术等）治疗以及其他相关康复治疗对预后可能有明显的影响，因此患者纳入临床试验前的用药及治疗史应该有明确的规定，特别是血管再通等治疗的使用与否应该作为纳入标准中的一个重要因素去考虑。同时，注意患者纳入前筛选期的要求，以尽量排除和减少对药物有效性和安全性评价的影响。
2．排除标准的考虑
作为治疗缺血性中风药物临床试验受试人群选择，还应该注意排除以下人群：
（1）缺少明确的影像学如CT、MRI等诊断证据者或影像学诊断证据不充分，无法明确诊断者。
（2）病情较轻的患者：轻微中风或轻度神经功能缺损者，非致残或者症状迅速改善的短暂性脑缺血发作者等。
病情较重，出现昏迷影响疗效评价者一般也考虑排除。
（3）合并严重高血压病或糖尿病等疾病，经治疗疾病仍未能控制者。
（4）合并有其他影响肢体活动功能的疾病者，治疗前合并有跛行、骨关节炎、类风湿关节炎、痛风性关节炎等引起的肢体活动功能障碍可能影响神经功能检查者。
（5）本次疾病前因为各种疾病和体质虚弱造成不能独立完成日常活动等严重影响疗效评价者。
（6）伴有影响药物评价的其他合并症和并发症者：包括严重心功能不全、肾功能不全、严重精神疾病、中风后的抑郁、痴呆，脑梗死后并发脑出血等。
（四）临床试验设计与给药方法
1．临床试验设计的要求和类型：中药有效成份、有效部位制剂需进行中医证候、剂量探索等研究，应采取最新、公认的中医证候研究设计方法，为Ⅲ期确证性研究提供依据。在符合医学伦理的基础上，确证性临床试验至少应包括安慰剂对照。
2．盲法：盲法是保证结果测定客观真实的重要方法，临床试验设计和执行中应该坚持双盲设计和盲法操作。
3．基础治疗和用药的规定：药物治疗仅仅是中风临床治疗的一部分，临床试验可以在适当基础治疗和康复措施的基础上进行，但应当尽量减少基础用药和其他措施对药物的有效性和安全性评价的影响，并应该注意基础治疗措施与药物的临床试验目的、药物作用特点的相关性。同时，基础用药也要考虑到疾病诊疗指南中规定必须使用的药物的要求。
（五）疗程及疗效指标观测时点
1．疗程：疗程的设定应该与疾病特点相一致，应该与评价药物的有效性和安全性的试验目的一致，药物临床试验的疗程应根据制剂的处方组成、功效特点、证候特点、疾病转归、药物的临床试验目的与定位确定，一般应该与拟上市后的用法用量相一致。作为中药制剂，其临床试验的疗程设计还应考虑中医证候变化等因素。
2．用于治疗缺血性中风，目的是改善神经损害引起的相关功能缺失的临床试验，由于神经功能的恢复、稳定需要较长时间，为观察药物的肯定疗效，了解药物对神经功能损害恢复的影响，确证性试验一般观察随访的时间较长，主要疗效指标观测的终点访视时间一般应该为发病后的3～6个月，但需要注意纳入病程和用药疗程等相关因素的影响。
由于主要疗效指标观测多数是在临床试验用药疗程结束后某一时点，因此，应该注意临床试验用药结束后可能会影响试验结果的所有基础治疗和康复措施的规定和要求，并记录至最后一次访视点。
次要疗效指标观测的主要终点访视时间可以根据药物特点和具体指标确定。
（六）疗效观测指标与评价量表
1．疗效评价指标：由于尚无单一的指标可以全面评价中风的疾病变化，因此，目前临床上使用多个观测量表对中风后的不同方面进行评价，主要包括：反映疾病最终结局的病死率、复发率；反映参与水平（残障）的改良Rankin量表（modified Rankin Scale，mRS，详见附录2）；反映活动水平（残疾）的日常生活能力的巴氏指数（Bathel-Index，BI）；反映功能水平的神经功能缺损量表，如美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）等；反映中风患者与健康相关的生活质量的卒中专门生存质量量表(Stroke-specific Quality of Life，SS-QOL)以及反映结构水平的神经影像学变化等。
2．药物评价的主要终点指标应该根据药物的临床试验目的与定位确定，临床确证性试验一般应以发病后3～6个月时患者的参与、活动水平（残障、残疾）评价为主要终点指标；功能水平评价作为疗效评价的重要补充。
其他的评价指标如卒中专门生存质量量表(SS-QOL)、神经影像学变化等有时也可以作为次要疗效指标。
反映疾病最终结局的病死率和复发率也应作为疗效指标进行评价。
3．中医证候疗效的评价：一般中医证候的疗效可以作为次要指标，如果中医证候作为主要疗效指标，应该提供其充分的科学依据。
应该注意证候疗效评价指标与证候分型指标不完全相同,证候疗效评价指标应该以能够反映证候特征的动态变化性指标（症状体征、舌象等）为主要评价依据。
4．由于单一评价指标和量表的局限性，一般需要上述几个方面同时进行评价，各方面互为补充，互相印证。如采用参与、活动水平（残障、残疾）的指标作为主要疗效指标，主要疗效指标均应取得有统计学意义和临床意义的改善，其他与其变化关系较为密切的疗效评价指标一般也应取得一致性结果。
（七）疗效比较与效应分析
1．根据目前国内外较为普遍的认识，在药物治疗结局评价中，一般多以改良Rankin量表（mRS）、巴氏指数（BI）等为主要疗效评价指标，但由于以上指标信息量有限，容易遗漏较多信息，因此，神经功能缺损量表（如NIHSS等）也应同时作为重要的疗效评价补充指标。
对以上疗效评价指标，可根据其反映的活动、功能改善水平确定一个界值，以此界值为分界，按试验结束时的记分对患者进行二分法归类，按二分类资料进行统计比较分析。根据药物风险受益评估的原则，其界值的确定需要考虑到药物的临床定位、纳入病情、药物的作用特点（如剂型、给药途径、风险大小）等因素，并参考国内外当时较为公认的界值。
建议中药新药治疗中风的临床试验采用以下标准进行有效性分析和评价：
（1）改良的Rankin量表（mRS）评价终点可设计为：（发病3～6个月）mRS为0～1分为临床完全恢复或基本完全恢复，临床结局良好，mRS >1分为临床结局不良，比较治疗组和对照组临床结局良好的比例；或mRS≤2分为相对独立，mRS >2分以上为明显残障或预后不良，比较治疗组和对照组相对独立的比例。
（2）巴氏指数（BI）评价终点可设计为：（发病后3～6个月）BI评分为100～95分为临床完全恢复或基本完全恢复，临床结局良好，<95分为临床结局不良，比较治疗组和对照组临床结局良好的比例；或BI评分≥75分为相对独立，<75为明显残疾或预后不良，比较治疗组和对照组相对独立的比例。
（3）NIHSS评价终点可设计为：如NIHSS减分≥5～7分为有效，或治疗后NIHSS总积分≤1分为临床恢复良好，比较治疗组和对照组有效或临床恢复良好的比例；但由于总积分变化以评分界值分为有效或恢复是否良好的评价可能损失较多信息，因此，还需要同时进行反映药物效应的NIHSS量表的其他方面的比较，特别是主要肢体活动功能改善的比较。
需要注意的是：无论是mRS评分、还是BI评分界定，或NIHSS量表及其分项评价减分值的确定，均应在制定临床试验方案时就已经确定好，而不是临床试验开展后再确定。
2．其他相关量表的次要疗效指标，也应制定符合量表特点的疗效评价标准，但也需在临床试验前的临床试验方案和统计计划书中预先确定。
3．中医证候和症状疗效评价：针对中医证候疗效评价可以在用药结束时评价为主，中医证候的疗效评价使用分级资料还是计量资料需要根据其标准确定，但一般不主张使用太多分级的疗效评价方法。
4．除了对参与、活动、功能等水平的改善进行评价外，还需要对病死率和复发率进行单独分析或说明。
5．所有使用评价量表的使用者均应事先进行充分的培训并考核，以保证量表评价的一致性。 
（八）安全性研究与评价
作为治疗中风的药物，除了中药新药临床试验中安全性观察的一般要求外，应特别关注下述情况：
1．由于该类适应症的中药制剂多数对出凝血、血小板等血液系统有一定的影响，因此，临床试验中需要观察出凝血、血小板等血液系统等相关指标，对临床出血事件也应重点关注。
2．如果药物的临床试验疗程较长或临床可能长期使用，应该根据药物的作用特点，进行较长疗程使用中的安全性研究与观察，并在临床试验期间适当增加安全性检查的次数。
3．注意针对药物组方中含有的相关安全性隐忧成份的药物进行有针对性的安全性观察；注意非临床安全性研究发现毒性反应或潜在的安全性问题的观察。
三、出血性中风（脑出血）临床试验需要关注的问题
出血性中风临床试验中需要特别关注的问题是疾病的诊断、分型、分类以及纳入疾病的病情、疾病分期、药物作用特点、合并基础治疗措施等因素。
药物治疗一般应该限定在原发性脑内出血患者，同时，需要注意其出血部位、出血量等与药物治疗效应和疾病预后密切相关因素的限定；与缺血性中风不同，由于手术治疗在出血性中风治疗中占有重要地位，因此，药物治疗主要是针对不需要手术的轻型患者。关于合并基础治疗问题，由于出血性中风与缺血性中风的基础治疗有所不同，并且不同的治疗措施对药物的有效性评价影响有所不同，因此，需要限定好治疗前以及治疗期间的合并治疗措施，以减少对药物有效性和安全性评价的影响。
四、附录
附录1
中风中医诊断与分类标准
 一、疾病诊断
1．以突然昏仆、不醒人事、半身不遂、口舌歪斜、言语蹇涩或不语、偏身麻木，或不经昏仆而仅以半身不遂、口舌歪斜、言语不利为主症；
2．急性起病，发展迅速，与自然界的“风”的特点相似；
3．症状和体征持续24小时以上；
4．多发于年龄在40岁以上者。
MRI或CT显示有脑缺血或脑出血责任病灶以及脑脊液、眼底检查有助于本病的诊断。
二、病类诊断
中经络：符合中医中风诊断标准，但无神智障碍者；
中脏腑：符合中医中风诊断标准，但有神智障碍者；
三、疾病分期
临床上根据病程长短分为急性期、恢复期和后遗症期。急性期指发病后2周以内，中脏腑可至1个月；恢复期指发病2周至半年以内；后遗症期指发病半年以上。
附录2

中风常用临床评价量表
一、改良Rankin 量表（modified Rankin Scale，mRS）
改良Rankin量表是用来衡量患者脑卒中后的功能恢复的结果。量表共分六级，下面黑体字显示了每一级别的正式定义。斜体字则给予了进一步指导，以期减少不同观察者间可能产生的误差，但对面谈的架构没有要求。请注意仅考虑自脑卒中以后发生的症状。假如患者无须外界帮助，可在某些辅助装置的帮助下行走，则被视为能够独立行走。
如果两个级别对患者似乎同样适用，并且进一步提问亦不太可能做出绝对正确的选择，则应选择较为严重的一级。
  0级：完全没有症状
  尽管可能会有轻微症状，但患者自脑卒中后，没有察觉到任何新发生的功能受限和症状。
  1级：尽管有症状，但末见明显残疾：能完成所有经常从事的职责和活动。
  患者有由脑卒中引起的某些症状，无论是身体上或是认知上的(比如影响到讲话、读书、写字；或身体运动；或感觉；或视觉；或吞咽；或情感)，但可继续从事所有脑卒中以前从事的工作、社会和休闲活动。用于区分级别1和2（见下）的关键问题可以是，“是否有些事情你过去经常做，但直到脑卒中以后你不能再做？”。频率超过每月一次的活动被认为是经常活动。
2级：轻度残疾：不能完成所有以前的活动，但能处理个人事务不需要帮助。
某些脑卒中以前可以完成的活动（如开车、跳舞、读书或工作），脑卒中后患者不能再从事，但仍能够每日照顾自己而不需他人协助。患者能够不需别人的帮助穿衣服、行走、吃饭、去卫生间、准备简单的食物、购物、本地出行等。患者生活无需监督。设想这一级别的患者可在无人照顾的情况下单独居家一周或更长的时间。
3级：中度残疾：需要一些协助，但行走不需要协助。
在这一级别，患者可以独立的行走（可借助辅助行走的机械）能够独立穿衣、去卫生间、吃饭等，但是更复杂的任务需要在别人协助下完成。例如，需要他人代替完成购物、做饭或打扫卫生的工作，和一周不止一次看望患者以确保完成上述活动。需要协助的不仅是照顾身体，更多的是给予建议：比如，在这一级别的患者将需要监督或鼓励来处理财务。
4级：重度残疾：离开他人协助不能行走，以及不能照顾自己的身体需要。
患者需要其他人帮助订理日常生活，无论是行走、穿衣、去卫生间或吃饭。患者需要每天照看至少一次、通常是二次或更多次，或必须和看护者住得很近。为区分级别4和5（见下），考虑患者是否能够在一天当中，常规单独生活适当的时间。
5级：严重残疾：卧床不起、大小便失禁、须持续护理和照顾。
虽然不需要受过培训的护士，但需要有人整个白天和夜间数次照看。
优点/缺点
优点包括容易应用，修订的Rankin量表可有神经科医生或其他卫生护理人员进行检查完成。缺点主要是每个分级间的界限模糊不清。
	完全无症状
	
	0


	尽管有症状
	但并不是很严重，无显著残疾；能完成一般事情或行为
	1

	轻度残疾
	失去部分能力，不能全部完成上述行为，但无他人帮助能照顾好自己
	2

	中度残疾
	失去了大部分能力，很多事情需要别人的帮助才能完成，但不需要帮助可以自己行走
	3

	中重度残疾
	无别人的帮助，不能步行，也不能照顾自己
	4

	严重残疾
	卧床不起，二便失禁，时时离不开别人的照顾和关注
	5


    二、日常生活能力量表巴氏指数（Bathel-Index，BI）
Barthel指数普遍用于检查功能预后，不仅用于卒中而且用于多种神经系统疾病。
概述 

Barthel 指数从1955 年开始就在美国Maryland 州的部分医院中使用，主要针对一些慢性患者的ADL 能力进行评定，1965 年，美国学者Mahoney 和Barthel 正式发表。因其评定简单、可信度及灵敏度高，而且可用于预测治疗效果、住院时间和预后，在康复医学中被广泛使用。BI指数包括10个项目，检查进食、洗浴、修饰行为、着装、大便功能、小便功能、上卫生间、椅子转换、行走和上楼。正常是100分。
改良Barthel 指数评定量表（modified Barthel index, MBI）是由Shah等于1989 年在BI的基础上改良而来，但有多个版本，其中，由Shah, Vanclay和Cooper（1989）等改良的MBI和BI一样，具有良好的信度和效度，并且比BI分级计分标准更细，客观性和准确性更强，临床也可作为主要功能评价量表使用。
管理
任何卫生护理人员均可进行Barthel指数检查。大约需要5分钟。
效度
人们已经深入研究了Barthel指数，有很高的结构效度。除了独立生活的机会，量表也显示住院时间长度。从电话问诊获得的Barthel指数分数，与从直接检查获得的分数有很高的相关性。也显示评定者间有很高的可靠性。
优点/缺点
优点包括容易应用，检查和评价时间短。缺点包括仅能检查以运动为主的非常基本的功能。患者有明显的认知功能损害和部分残疾，但Barthel指数仍可以是100分，本量表存在天花板效应。
总结
Barthel指数是广泛应用的ADL量表，有很高的可靠性和结构效度。在许多临床治疗试验中普遍用作主要终点。
Barthel指数
	1.吃饭
	10=独立。能应用任何必要的工具。在合理时间进食。
5=需要部分帮助（例如夹菜、盛饭、搅拌、切割食物等）
0=完全依赖他人。

	2.洗浴
	5=无帮助下可以进行。
0=需要他人帮助。

	3.梳洗
	5=自主洗脸、梳头、刷牙、剃须（如果是电动剃须刀可以用插座）。
0=需要他人帮助。

	4.穿衣
	10=独立。系鞋带、扣扣件、应用支具。
5=部分需要帮助但至少有一半的任务在合理时间做。
0=需要他人帮助。

	5.大便
	10=无意外。如果需要可以应用灌肠或栓剂。
5=偶尔有意外，或需要帮助灌肠或栓剂。
0=经常失禁或昏迷。

	6.小便
	10=无意外，如果应用器具可以自己护理收拾。
5=偶尔意外或需要帮助应用器具。
0=经常失禁或昏迷。

	7.如厕
	10=独立到卫生间或应用便盆、完成脱穿衣服或卫生清洁。
5=需要帮助平衡、完成脱穿衣服或卫生清洁。
0=依赖他人。

	8.椅子/床转换
	15=独立，包括锁轮椅和升脚踏板。
10=最小帮助或监管。
5=能坐，但需要最大的帮助转换。
0=完全不能。

	9.行走
	15=独立行走50米。也许应用辅助装置，除了滚动的行走器械。
10=帮助可行走50米。
5=如果不能行走，独立用轮椅行走50米。
0=完全不能，用轮椅也不能独立行走。

	10.上楼
	10=独立。也许应用辅助装置。
5=需要部分帮助（如搀扶等）或监管。
0=在帮助（搀扶等）下也不能完成。


BI测量的是患者的十项基本日常活动，例如进食，转移，独立使用厕所，洗澡，行走或穿衣。根据任务的难易程度将每个项目分为0、5、10、15分四个等级，以此对患者进行评定。如果患者不能完成活动，每个项目的分值将由实际所需要的帮助时间与数量决定。如果患者需要帮助，即使只是很少的帮助或监督，就不能得满分。当患者不能达到所规定的标准时，记为0分。患者若得最高分（100分），应达到能控制便意，自己进食，起床或离开椅子，独立洗澡，行走至少50米，以及能上下楼梯。然而，这仅仅代表他能独处，并不意味着他能够独立生活（他可能不能做饭或打扫房间）。
评定指导
●这项指标应用来记录患者做了什么，而不是患者能做什么。
●其主要目的是判定在没有任何帮助（无论口头上或行动上，无论多小或什么原因）的情况下，患者的独立程度。    

●在所测试的各项中，患者需要监督时即为不独立。
●患者表现应来源于最可靠的证据。通常来源于患者的朋友、亲戚以及护士，但直接观察与共识也很重要。
●通常而言，患者在之前24～48小时内的表现很重要，但偶尔也与较长时间有关（例如，上周的大便）。
●意识不清的患者应记0分，即使未出现二便失禁。
●中级意味着患者作出的努力超过50%。
●如果能自行控制尿意，中等分数意味仅偶尔出现小便失禁（少于等于1次／24小时）。
●允许使用辅助独立的用具（如拐杖）。
使用指南
1．吃饭：独立进食是指患者能够在正常的时间内独立进食准备好的食物，食物包括任何正常饮食（不仅是软饭），食物可有其他人做好或端来；夹菜，盛饭、搅拌、切割食物等均可自主完成，计10分；如果夹菜，盛饭、搅拌、切割食物等之中的少部分需帮助才能完成，计5分，否则计0分。
2．洗澡：无需指导、监督和帮助能自行进出浴室，自己擦洗，淋浴不需要帮助或监督，独立完成，计5分，否则计0分。
3．梳洗：指24～48小时内情况，独立完成洗脸、梳头、刷牙、剃须等个人卫生，有看护者提供工具如挤好牙膏、准备好水等，也可计5分，否则计0分。
4．穿衣：指能如病前一样自行穿脱各种衣服、鞋袜等，包括个人能系扣、开并拉链、穿鞋等，计10分；需要别人帮助系扣、鞋带、开并拉链等复杂功能，但能独立披上外衣、穿鞋等简单功能计5分，否则计0分。
5．大便控制：指一周的情况。能完全控制，计10分；偶尔（每周少于等于1次）失禁，计5分；每周大于1次的失禁或昏迷计为0分。
6．小便控制：指24～48小时的情况。能完全控制，计10分；偶尔（每24小时内少于等于1次，每周多于1次尿失禁）失禁，计5分；小便经常（每24小时大于1次者）失禁，应计0分。导尿患者划分尿失禁。
7．上厕所：能自行出入厕所或便桶处，无需他人脱穿衣或处理卫生，计10分；以上活动部分功能如需要帮助则计5分；主要功能如脱穿衣和处理卫生均需要帮助则计0分。
8．坐椅/床转运：患者能独立安全从床上到椅子上移动并返回，计15分；为保证安全需1人搀扶或语言指导，计10分；需2人或1个强壮且动作熟练的人帮助，计5分；不能坐起，或需2人以上帮助，计0分。
9．平地行走（步行）：指在家中或病房、院内可以借助辅助工具（包括拐杖等，但不包括滚动的行走工具如轮椅等）活动，在不需要监督和看护的情况下，能独立行走50米，属独立完成，计15分；需要1个未经训练的人帮助（体力或语言指导），包括在监督和看护下，能行走50米，计10分；能在轮椅上独立活动，独立用轮椅行走50米计5分，不能完成则计0分。 

10．上下楼梯：能独立上下楼梯，包括借助辅助器（如拐杖等）才能上下楼梯，仍视为能独立完成，计10分；在他人部分帮助（如搀扶等）或监管下可以完成上下楼梯，计5分，否则计0分。
三、美国国立卫生研究院卒中量表（NIH Stroke Scale，NIHSS）
Cincinnati大学卒中中心的研究者通过定量卒中患者的神经功能状态，制定了NIHSS。这个量表普遍用于各种卒中治疗试验。
概述
根据Cincinnati大学卒中中心设计的原始量表，制定NIHSS来定量卒中患者神经功能缺失状态，1944年修订为同时检查患侧和健侧。主要用于确定药物效果，比较急性卒中患者基线的原始评估和随访3个月的评估，这由同一个检查者进行评估。NIHSS是24分量表（11项）。患者得分情况取决于不同方面的功能缺失。评分根据起始急性期的表现，而不是评估者认为他们应该能做什么。总的来说，如果患者不能执行一个任务，也可能给最差的分数。患者严重失语而完全缄默也可以2分，严重构音障碍导致的根本不能讲话也可以给2分。大体上，高于15分的患者是个大卒中，4～15分是个中度卒中，小于4分的是小卒中。小于4分经常用于卒中研究排除最小缺失的患者。在数个研究中，增加了肢体远端运动功能的评估。
效度
神经科医生、急诊室医生、家庭卫生员和研究卒中的护士作为NIHSS评定者、他们之间有很高的可靠性。通过预测脑CT上卒中病灶的大小也显示很高的标准效度。
管理
在床旁神经系统检查时进行NIHSS评估。虽然有神经科检查经验的人都可进行检查，但现在推荐只有通过资格认证的人才能进行检查。虽然许多卒中研究需要委员会认证的神经科医生执行检查，但是假如通过认证测验，实际上由神经科医生、急诊室医生、神经科护士执行检查。这个认证过程改善了评定者内的可靠性。
特殊考虑
NIHSS主要优点是有训练录像带和认证测验。录像带包括六个患者，神经科医生指出每例患者适当的分数。看完这些训练录像带，需要观看六个新病例并适当评分。分数单送到认证中心，检查是否通过测验。这个认证测验极大地提高了量表的可靠性。
优点/缺点
大量研究已经验证。NIHSS的优点是可以快速检查急性卒中。训练录像带和认证测验增加了评定者间的可靠性。本量表容易学习。在训练录像带的帮助下，训练一个下午就可以完全胜任检查。
NIHSS的缺点是对后循环卒中不是很好。量表对语言功能进行加权，例如，主要以脑干损害的患者尽管明显功能缺失，但评分也不是很严重。
摘要
NIHSS是最常用于急性卒中患者临床评分的量表。在卒中患者已经很好地验证了这个量表，提供训练录像带是额外的优点。它容易应用，它是最普遍的推荐评估美国急性卒中患者的量表。
使用说明：必须具备NIHSS使用证书的研究者才能进行评价。
应该按量表中项目的顺序检查，每个项目检查完要记录结果，不要返回前面改变得分。遵循每一项检查的指导。得分要反映患者做了什么，而不是临床医生认为患者能做什么。医生要一边检查一边记录，快速评定。不能辅导患者如何做，也就是说明不能让患者重复你的要求，从而表现一次比一次好，影响分数的准确性。
除了“语言功能”亚项目外，所有检查项目都应记录该患者的第一个反应，即使后面的反应可能更好，也不能使用；
项目11“忽视症检查”一项，国内临床医生容易忽略，忽视项的检查主要为空间视觉忽视和触觉忽视，视觉忽视项可在检查“视野项”时一并检查，如果患者有严重的视野缺损妨碍两侧的视觉信号刺激时，继续检查皮肤触觉忽视情况，如若正常，则记为正常。如果患者失语但能关注两侧也是正常的。  

对于无法评价的项目，请记录评分设定为定义好的数值，如国际通常设定为“UN”或“9”，但在计算机统计学处理时也应将其“UN”或“9”设定为缺省值处理。
●按表评分，记录结果。不要更改记分，记分所反映的是患者实际情况，而不是医生认为患者应该是什么情况。快速检查同时记录结果。除非必要的指点，不要训练患者（如反复要求患者作某种努力）。
●如部分项目未评定，应在表格中详细说明。
	文字说明
１a.　意识水平：调查者选定一个答案，即使有些困难如气管内插管，语言障碍、气管创伤、包扎绷带也要给出评分。如果患者在外界强刺激下，无任何反应（或无反射活动）则给３分。
	评分标准：
0－清醒，能迅速作出反应
1－欠清醒，能在轻微刺激下服从﹑回答并作出相应的反应
2－不清醒，需要反复刺激才能作出反应或反应迟钝，需强烈﹑疼痛的刺激才能有反应（非刻板的）
3－仅有反射性运动或植物效应或完全无反应，软瘫，无反射

	１b. 意识水平提问：要求患者回答当前月份和他的年龄。答案必须正确—不能按接近程度给予部分打分；不能理解问题的失语或昏睡者记2分。患者由于气管插管、气管切开、任何原因引起的严重构音障碍、语言障碍或不是继发于任何其他原因导致的不能言语，就记1分。特别重要的是仅对最初回答评分，检查者不能给予其他语言或非语言的提示。
	评分标准：
0－两个问题回答都正确
1－有一个问题回答正确
2－两个问题回答都不正确


	1c．意识水平指令：先让患者睁眼和闭眼，再让患者用健侧手抓紧和松开。如果手不能使用，就换另外一种指令替代。如果患者有一个明确的去完成要求的意识但由于体弱没有完成，评判也应该得出。如果患者对这些要求没有反应，就应该把要求做的事情示范给他们（用手势），然后根据结果（如：完成了0个、一个或两个指令）打分。外伤或进行了肢体手术﹑或有其他的机体功能障碍的患者应该给予其一个合适的单一指令。根据其第一反应划出相应分值。
	评分标准：
0－两项指令都有反应
1－有一项指令有反应
2－两项指令都没有反应


	２．凝视：
　　只测试眼球水平运动功能。有随意或反射性（眼头反射）眼球运动计分，但不需要测试冷热水实验。若患者能自主反射或条件反射克服双眼凝视，记１分。若患者周围神经（第III﹑Ⅳ﹑Ⅵ对颅神经）麻痹，仍记１分。凝视测试适用于所有的失语症患者。那些眼科手术、扎着绷带、已经失明者或各种原因引起的视力视野损害的患者，测试者都应该通过眼条件反射进行凝视测试，如让患者视线固定在一个物体上，然后让患者从一边走到另一边，将有可能发现患者的部分眼球凝视麻痹。
	评分标准：
0－正常
1－部分凝视麻痹，一侧或两侧眼球凝视功能不全，但并非所有眼球凝视能力全部瘫痪
2－强迫性斜视，或凝视功能瘫痪，不能通过眼头反射克服的完全凝视麻痹

	3．视野：
　　视野（上下象限）的测试是测试者在患者的正面让其判断手指的数目或者合适的物体来判定患者的视觉能力。如果患者能看清移动手指的方向，就可以判断为正常。如果患者一侧眼睛失明、或者摘除了一个眼球，应当对另一只眼睛进行视野测试，视野不对称或者象限盲记1分。不管任何原因引起的双眼失明记3分。光感丧失的患者需回答问题11。
	评分标准：
0－视野正常，无偏盲
1－部分偏盲
2－完全偏盲
3－双眼偏盲（包括皮质性失明）．


	４．面瘫：
　　语言指令或动作示意，要求患者示齿和皱眉或者闭眼。反应差的或无理解能力的患者则根据刺激下所产生面部表情是否对称来作出判断。如果面部有损伤或包扎着绷带或气管固定带或其他机体障碍妨碍了面部的表情，应尽可能移开。
	评分标准：
0－能正常协调做出表情
1－轻微瘫痪（鼻唇沟变浅，微笑时双侧不对称）
2－部分瘫痪（下半部脸完全或几乎完全瘫痪）
3－脸的一侧或两侧完全瘫痪（上下面部都不能做出表情）

	５＆６．上下肢运动功能：
　　将四肢放在合适的位置，伸开手臂（手掌向下）与身体成90度（如果坐着）或者45度（仰卧），伸出腿与身体成30度（斜卧），如果手臂能保持10秒钟以上，腿能保持5秒钟以上，则可以根据此情况作出评判，对于失语患者在无其他刺激情况下，可通过语言或手势鼓励患者完成手臂与腿的运动。测试中首先测试未瘫痪的手臂，其他肢体轮流进行。如果是截肢者或在肩关节、髋关节有关节融合者，就记为无法测（如标为UN或其预先设定的数值如“9”），要写明原因。
	评分标准：
0－在10秒钟内，手臂保持90度或45度没动
1－有动，虽然手臂能保持在90度或45度，但在满10秒钟前有晃动，未落在床或其他支撑物上
2－虽然能克服自身重力抬起手臂，但手臂不能保持在90度或45度，且很快落在床上
3－手臂无力抬起
4－没有反应
无法测（如标为UN或其预先设定的数值如“9”）＝截肢者或在肩关节髋关节有关节融合者

	5a．左臂
5b．右臂
6a．左腿
6b．右腿
	评分标准：
0－腿能保持30度5秒内无晃动
1－有晃动，腿能保持在30度，未持续到5秒钟就向下移动，但未落到床或其他支撑物上
2－有力量抬起腿，但不能保持在30度，并且放下时要寻求床或其他支撑物
3－没有力量抬腿，立即落在床上
4－没有反应
UN或“9”＝切肢者或在肩关节髋关节有关节融合者

	７．共济失调：
此项目的是测试单侧小脑功能损害的程度。测试时睁开双眼，如果视觉在有损伤的情况下，确保在完整的视野内进行测试，双侧都应进行指鼻试验和跟膝胫试验的测试。除非测试时手臂非常软弱无力以外，其余情况下都应进行共济失调测试。若患者不能理解或肢体瘫痪，记为0分。如果是截肢或关节融合的患者则记为无法测试，并写明原因。对失明者的测试则要求用手指轻触鼻子以确定他手臂有无共济失调。
	评分标准：
0－无共济失调
1－一侧肢体共济失调
2－两侧肢体共济失调
不能测定＝切肢或关节融合

	８．感觉：
　　检查针刺引起的感觉和痛苦表情，昏睡及或失语患者对伤害性刺激的躲避（肌肉有收缩）。如果没有感觉则是病理性的，只有脑卒中引起的感觉缺失才记为异常。为精确检查全身感觉缺失，应涉及尽可能多的身体区域。测试者就应该对患者身体的一些区域，如臂（不是手）、腿、躯干、脸等部位进行准确检测，以确定是否有偏身感觉功能的丧失。“严重或完全的感觉缺失”是指那些感觉功能严重缺乏或全部丧失的患者，记2分；昏睡和失语症者也有可能被记1或0分；脑干中风的患者双侧肢体感觉丧失，记2分；如果患者一点没有反应或者四肢瘫痪，记２分；昏迷患者（1a项中记3分）应记2分。
	评分标准：
0－正常；无感觉丧失
1－轻度到中度的感觉功能丧失，患者患侧对针刺感觉迟钝或者患者毫无疼痛感，仅意识到他或她的身体被触及（有触觉）
2－严重或者全部感觉丧失；当在患者的脸上、手臂上和腿上针刺时，患者毫无感觉

	9．语言表达能力：
　　在测试进行过程中，通过简短的问候语可以获得有关患者语言表达能力和情况。患者要求去描述贴着的一幅画正在发生什么，并且给这张画命名，读出此画中的文字。从患者执行测试指令的情况就可以判断出他的理解力和语言表达能力。如果视觉问题妨碍了测试，则要求患者通过触摸区分放在手上的物体，重复多放几次并要求患者说出。如果是对气管插管患者，则要他写出相应的内容。昏迷中（1a项中记3分）的患者应填写答案３。对于昏睡状态或合作有限的患者，测试者应该为患者选择一个合适的评分，但仅仅针对那些不能说话且一个指令都不能执行的患者才记3分。
	评分标准：
0－无失语：正常
1－轻度或中度失语：有流利的语言表达能力和理解能力，没有很大的思想表达和语法表达错误。但由于理解力和／或语言能力减退，根据提供的物质进行对话很困难或不可能。但是在与患者就某一物体进行谈话中，测试者能够从患者的反应中，判断出患者所指的图片或卡片
2－严重失语：所有的表达都是只言片语的，听者要花很大的力气去理解、询问、猜测，和患者能够相互交流的范围很有限，并且交流起来很困难，对听者是一个很重的负担，测试者不能从患者的反应中看出他所指的是哪个物体
3－失语：不能说话或完全失语，无语言或听、说、理解能力

	10．构音障碍：
　　如果患者能够反复读出指定的句子，则应认为是一个说话表达正常的人．如果患者有严重的失语，则可以通过测定他无意识地说一些音节清晰度来进行评判。患者若有气管插管或其他机体障碍妨碍了患者发音则记UN分或“9”，测试者必须明确写出解释为什么没有得分。不要告诉患者为什么要对他或她进行测试。
	评分标准：
0－正常
1－轻度或中度：患者含糊不清，断断续续地可以说出一些句子或单词。虽然有一定困难，但表达的意思基本可以被理解
2－严重者：患者语言含糊以致无法理解，但无失语或与失语不构成比例，或失音
UN或“9”＝进行了插管或机体障碍引起的

	11．消退和不注意（忽视症）：
　　在上述检查中已经充分获取了关于忽视的信息。如果患者有严重的视觉缺失以致无法进行视觉双侧同时刺激，并且皮肤刺激正常，记为正常。若失语，但确实注意到双侧，记分正常。视空间忽视或疾病失认也可被作为异常的证据。因为只有表现异常时才记录异常，所以此项一定是可测的。

	评分标准：
0－正常
1－视觉、触觉、听觉、空间的几种感官的刺激，当两种同时刺激时能够识别其中的一种
2－刺激时几乎没有感觉，对自己的手和空间感没有识别


测定言语和构音障碍的汉语化单词和句子：

请您读出下列句子：


知道


    下楼梯


回家做饭


  在学校复习


  发表精彩演讲








请您读出下列单词：


妈妈


大地


飞机


丝绸


按时开工


吃葡萄不吐葡萄皮
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