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幅度更大。多数灼口综合征患者由于负性情绪影响或病
痛折磨而伴有不同程度的焦虑、抑郁情绪，而不良情绪
又会加重疾病症状，形成恶性循环。加用芦笋胶囊后，患
者疾病症状缓解，不良情绪得到控制，生活质量提高。

综上所述，芦笋胶囊能改善灼口综合征患者舌痛、
睡眠障碍、口干等症状，提高临床疗效，改善患者抑郁、
焦虑等不良情绪，且安全性较好，值得临床推广。
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普罗布考联合丁苯酞对急性脑梗死患者血管内皮和
神经功能的影响

高 峰
（齐齐哈尔医学院附属第三医院神经内科，黑龙江齐齐哈尔１６１０００）

摘要：目的探讨普罗布考联合丁苯酞对急性脑梗死患者的疗效及对血管内皮细胞功能和神经功能的影响。方法选择１１８例确诊为急
性脑梗死的患者，采用随机数字表法分为对照组与观察组，各５９例。在常规治疗基础上，对照组患者加用普罗布考片０． ５ ｇ，每日２次；
观察组患者在对照组基础上加用丁苯酞注射液１００ ｍＬ，每日２次。疗程均为２周。结果观察组总有效率为８８． １４％，显著高于对照组
的６１． ０２％（Ｐ ＜ ０． ０５）；治疗后，对照组和观察组总胆固醇牗 ＴＣ 牘水平分别为（４． １３ ± １． ８１）ｍｍｏｌ ／ Ｌ和（３． ９５ ± ０． ８３）ｍｍｏｌ ／ Ｌ，三酰甘油
（ＴＧ）水平分别为（１． ６２ ± ０． ３３）ｍｍｏｌ ／ Ｌ和（１． ２７ ± ０． ４４）ｍｍｏｌ ／ Ｌ，低密度脂蛋白（ＬＤＬ）水平分别为（２． ６６ ± ０． ９１）ｍｍｏｌ ／ Ｌ和（２． ３１ ±
０． ５７）ｍｍｏｌ ／ Ｌ，高密度脂蛋白（ＨＤＬ）水平分别为（１． ２２ ± ０． ６４）ｍｍｏｌ ／ Ｌ和（１． ３９ ± ０． ３７）ｍｍｏｌ ／ Ｌ，内皮素（ＥＴ）水平分别为（７６． ２９ ±
８． １７）ｎｇ ／ Ｌ和（７０． １６ ± １０． ２５）ｎｇ ／ Ｌ，降钙素基因相关肽（ＣＧＲＰ）水平分别为（４２． １９ ± ９． ２３）ｍｇ ／ Ｌ和（５８． ４１ ± １１． ０９）ｍｇ ／ Ｌ，血浆一氧化
氮（ＮＯ）水平分别为（５４． ７９ ± ７． １８）μｍｏｌ ／ Ｌ和（６１． ３３ ± ９． ０７）μｍｏｌ ／ Ｌ，血浆同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）水平分别为（１６． ２２ ± ５． ６４）μｍｏｌ ／ Ｌ和
（１１． ３４ ± ６． ３７）μｍｏｌ ／ Ｌ，美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分分别为（１４． ２８ ± ３． １９）分和（１０． １９ ± ５． １７）分，差异均有统计学意
义牗 Ｐ ＜ ０． ０５ 牘。结论普罗布考联合丁苯酞能显著提高急性脑梗死临床疗效，改善脂质代谢和血管内皮功能，对神经功能的早期恢复具
有显著的促进作用。
关键词：普罗布考；丁苯酞；急性脑梗死；血管内皮细胞；神经功能；疗效；安全性
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Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ：ｐｒｏｂｕｃｏｌ；ｂｕｔｙｌｐｈｔｈａｌｉｄｅ；ａｃｕｔｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ；ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ；ｎｅｒｖｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎ；ｃｕｒａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ；ｓａｆｅｔｙ

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ ＝ ５９）
项目

性别（男／女，例）
年龄（Ｘ ± ｓ，岁）
长期大量吸烟犤例（％）犦
发病时间（Ｘ ± ｓ，ｈ）
合并症 高血压
犤例（％）犦 糖尿病

高脂血症

对照组
３６ ／ ２３

６０． １２ ± ７． ９３
１９（３２． ２０）
１８． ２１ ± ３． ３９
２４（４０． ６８）
７（１１． ８６）
８（１３． ５６）

观察组
３３ ／ ２６

５８． ９３ ± ９． ４２
２１（３５． ５９）
１９． ４８ ± ４． ０６
２２（３７． ２９）
６（１０． １７）
１０（１６． ９５）

χ２ ／ ｔ值
１． １３
０． ８６
２． ２９
７． ２４
１１． ２１
６． ３５
５． ４３

Ｐ值
０． ３３５
０． ２６８
０． ６３４
０． ５５９
０． ２４３
０． ５５２
０． ６０８

急性脑梗死又称缺血性脑卒中，流行病学研究表
明，发病人群有年轻化趋势，且发病率逐年增高，严重威
胁患者生命健康犤 １ 犦。除缺血后继发的组织氧化应激反应
和炎性反应外，血管内皮细胞功能的改变也是造成脑梗
死患者功能障碍及死亡的重要病理生理机制犤 ２ 犦。普罗布
考为新型调脂药，在有效阻断动脉粥样硬化形成过程的
同时还参与调节血管内皮功能犤 ３ 犦。丁苯酞是我国自主研
发的抗脑缺血药物，对改善微循环和保护神经功能有良
好作用犤 ４ 犦。本研究中采用普罗布考联合丁苯酞治疗急性
脑梗死，临床疗效较好，同时观察了不同方案对患者血
管内皮细胞功能和神经功能的影响。现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：临床症状、体征及相关影像学及实验室
检查符合急性脑梗死诊断标准；初诊，发病时间未超过
７２ ｈ；患者家属签署知情同意书；研究内容获医院医学
伦理委员会批准。

排除标准：近２周曾进行调脂及抗氧化治疗；昏迷
或伴有出血倾向；合并恶性肿瘤、重症感染及神经系统
其他疾病；严重肝、肾功能不全；相关药物过敏。

病例选择与分组：选择我院２０１６年２月至２０１７年
５月收治的急性脑梗死患者１１８例。按随机数字表法分
为对照组与观察组，各５９例，两组患者一般资料比较，
差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性。详见表１。
１． ２ 治疗方法

两组患者均进行常规基础治疗，包括抗血小板聚
集、降颅压、调血脂等，同时积极治疗合并症。对照组患
者加服普罗布考片（承德颈复康药业集团有限公司，国
药准字Ｈ１０９６０１６１，规格为每片０． ２５ ｇ）０． ５ ｇ，每日２次；
观察组患者在对照组治疗基础上加用丁苯酞氯化钠注

射液（石药集团恩必普药业有限公司，国药准字
Ｈ２０１０００４１，规格为每瓶１００ ｍＬ ∶丁苯酞２５ ｍｇ与氯化
钠０． ９ ｇ）１００ ｍＬ，静脉滴注，分别于每日９：００及１７：００
使用。两组疗程均为２周。
１． ３ 观察指标与疗效判定标准

实验室检查：治疗前后抽取患者外周静脉血，采用
全自动生化仪检测患者三酰甘油（ＴＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、
低密度脂蛋白（ＬＤＬ）及高密度脂蛋白（ＨＤＬ）水平；采用
放射免疫法检测血浆内皮素（ＥＴ）、降钙素基因相关肽
（ＣＧＲＰ），双抗体夹心酶联免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）法检测血
浆同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）水平，硝酸还原法检测血浆一氧
化氮（ＮＯ）含量。

神经功能评价：采用美国国立卫生研究院卒中量表
（ＮＩＨＳＳ）评分，通过意识水平、凝视、视野、面瘫、上下肢
活动、共济失调、感觉、语言、构音和忽视症等１１个方面
评价犤 ５ 犦，分值越高提示神经功能受损越严重。

安全性评价：观察患者治疗过程中药品相关不良反
应事件发生情况。

疗效评价犤 ５ 犦：临床治愈，治疗后ＮＩＨＳＳ评分降幅大
于９０％；显效，ＮＩＨＳＳ评分降幅介于４５％ ～ ９０％；有效，
ＮＩＨＳＳ评分降幅介于１０％ ～ ４５％；无效，ＮＩＨＳＳ评分降
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幅低于１０％。前三者合计为总有效。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ ２０． ０统计学软件分析。计量资料以Ｘ ± ｓ
表示，组间比较采用独立样本ｔ检验，组内比较采用配

对ｔ检验；计数资料以百分率表示，组间比较用χ２检
验。Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表５。治疗过程中，两组患者均未见
表２ 两组患者血脂水平比较（Ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ，ｎ ＝ ５９）
ＴＣ ＴＧ

ＬＤＬ ＨＤＬ

对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
２． ９８ ± ０． ９３
２． ８８ ± ０． ８１
０． ４１２
０． ０９９

治疗后
２． ６６ ± ０． ９１
２． ３１ ± ０． ５７
２． ６６５
０． ０４５

ｔ值
２． ２５１
４． １９８

Ｐ值
０． ０４１
０． ０１４

治疗前
１． ０３ ± ０． ３８
１． ０８ ± ０． ５５
０． ３５５
０． １０３

治疗后
１． ２２ ± ０． ６４
１． ３９ ± ０． ３７
２． ７８３
０． ０４２

ｔ值
３． ０１６
２． ８８１

Ｐ值
０． ０２９
０． ０３５

对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
４． ８２ ± １． １３
４． ８９ ± １． ５３
０． ０５２
０． ０９７

治疗后
４． １３ ± １． ８１
３． ９５ ± ０． ８３
２． ７３２
０． ０３０

ｔ值
２． ２１７
３． ０９９

Ｐ值
０． ０３９
０． ０２７

治疗前
２． ３３ ± ０． ４８
２． ３７ ± ０． ６１
０． ０４３
０． １２７

治疗后
１． ６２ ± ０． ３３
１． ２７ ± ０． ４４
２． ２９５
０． ０３２

ｔ值
３． ３５５
２． ６２７

Ｐ值
０． ０２３
０． ０３７

表３ 两组患者血管内皮细胞功能相关指标比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ５９）
ＥＴ（μｇ ／ Ｌ） ＣＧＲＰ（ｍｇ ／ Ｌ）

ＮＯ（μｍｏｌ ／ Ｌ） Ｈｃｙ（μｍｏｌ ／ Ｌ 牘

对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
５０． ２１ ± ９． ９１
５１． １７ ± ８． ６２
０． ４１２
０． １０１

治疗后
５４． ７９ ± ７． １８
６１． ３３ ± ９． ０７
２． ５８１
０． ０４６

ｔ值
２． ９９５
２． ８３７

Ｐ值
０． ０３０
０． ０３９

治疗前
２２． ０３ ± ７． ３８
２１． ０８ ± ５． ８３
０． ０３７
０． １４９

治疗后
１６． ２２ ± ５． ６４
１１． ３４ ± ６． ３７
２． ０３９
０． ０３３

ｔ值
３． １９２
２． ７６３

Ｐ值
０． ０３１
０． ０３８

组别

组别

组别

组别

对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
８５． ２９ ± １１． ３２
８８． １３ ± ９． ２７
０． ０５３
０． ０８７

治疗后
７６． ２９ ± ８． １７
７０． １６ ± １０． ２５
２． ７５１
０． ０３３

ｔ值
３． ２９１
２． ８３３

Ｐ值
０． ０２９
０． ０３５

治疗前
２２． ４６ ± ７． ４２
２１． ２７ ± ８． ２７
０． ０４４
０． １２４

治疗后
４２． １９ ± ９． ２３
５８． ４１ ± １１． ０９
２． ２４３
０． ０２９

ｔ值
０． ６９４
４． ２７８

Ｐ值
０． ０９６
０． ０１１

表４ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ ＝ ５９ 犦

注：与对照组比较，χ２ ＝ ３． ２９１，Ｐ ＝ ０． ０３２ ＜ ０． ０５。

组别
对照组
观察组

临床治愈
１８（３０． ５１）
２３（３８． ９８）

显效
１１（１８． ６４）
１８（３０． ５１）

有效
７（１１． ８６）
１１（１８． ６４）

无效
２３（３８． ９８）
７（１１． ８６）

总有效
３６（６１． ０２）
５２（８８． １４）

表５ 两组患者ＮＩＨＳＳ评分比较（Ｘ ± ｓ，分，ｎ ＝ ５９）
组别
对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
１７． ６３ ± ４． ８３
１７． ７６ ± ４． ０４
０． ３０７
０． １２４

治疗后
１４． ２８ ± ３． １９
１０． １９ ± ５． １７
２． ７３９
０． ０３４

ｔ值
３． ８２５
２． ７６２

Ｐ值
０． ０２４
０． ０４４

药品相关不良反应发生。
３ 讨论

急性脑梗死是神经内科的常见病和多发病，颈动脉
斑块破裂、血管内皮功能失调、血小板激活继发脑血管

血栓形成是本病发病的重要病理过程犤 ６ 犦。其中，颈动脉／
脑血管粥样斑块形成是急性脑梗死发病的始动因素。
目前认为，脂质沉积和在此基础上继发的氧化应激反
应是引发颈动脉／脑部血管粥样硬化的重要病理生理
机制犤 ７ 犦。

有效维持人体脂质代谢平衡是预防动脉粥样硬化
的关键，以他汀类药物为代表的调脂药物是治疗动脉粥
样硬化的常规用药，可通过调节血脂、抑制泡沫细胞形
成及炎性反应而发挥抗动脉粥样硬化作用犤 ８ 犦。近年来的
研究表明，氧化型低密度脂蛋白（ｏｘ － ＬＤＬ）在动脉粥样
硬化发病过
程中起到了
重要作用，它
由ＬＤＬ修饰
而成，具有不

本栏目由
国药控股云南有限公司

协办
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易被巨噬细胞等免疫细胞识别等特点。在发病早期，由
于其有效逃逸免疫细胞的监视作用参与破坏血管内皮
细胞并诱导斑块形成犤 ９ 犦。因此，有效降低体内ｏｘ － ＬＤＬ
水平是早期预防动脉斑块形成的重要举措，而传统的他
汀类药物对ｏｘ － ＬＤＬ的调控作用不明显。

普罗布考为临床常用调脂药物，且对ｏｘ － ＬＤＬ有
调节作用。普罗布考主要通过抗氧化作用与改善内皮功
能作用实现抗动脉粥样硬化的作用犤 １０ 犦。丁苯酞是我国
自主研发的脑血管保护剂，具有改善微循环、抗炎等多
种作用犤 １１ 犦。本研究结果显示，观察组患者总有效率显著
高于对照组，提示在常规方案治疗基础上联合普罗布考
及丁苯酞可有效提高临床疗效；观察组患者ＴＣ，ＴＧ，
ＬＤＬ，ＨＤＬ等脂质代谢指标改善情况均显著优于对照组
患者，提示联合用药可有效改善患者脂质代谢功能，从
而达到抗动脉粥样硬化的作用。

血管内皮细胞功能受损在急性脑梗死发病中的地
位日益受到重视，斑块形成后，血管内皮细胞功能失调，
以ＮＯ为代表的扩血管物质和以ＥＴ为代表的缩血管物
质分泌比例失调，从而进一步促进动脉粥样硬化的发展
而形成血栓犤 １２ － １４ 犦。本研究中观察ＥＴ，ＣＧＲＰ，ＮＯ，Ｈｃｙ等
指标，以综合评价血管内皮功能。其中ＥＴ与ＮＯ是经典
的评价指标；ＣＧＲＰ是重要的舒血管物质，可通过血管
内皮细胞表面受体调节局部血管张力，维持全身循环的
稳定，与ＮＯ协同拮抗ＥＴ的缩血管作用，维持正常的血
管张力犤 １５ 犦；Ｈｃｙ是人体内蛋氨酸代谢的中间产物，现已
证实，其水平升高可对血管内皮细胞产生显著的破坏作
用犤 １６ 犦。结果显示，观察患者ＥＴ及Ｈｃｙ水平较对照组患
者显著降低，ＮＯ及ＣＧＲＰ水平较对照组明显升高，提示
联合用药可有效保护患者血管内皮细胞功能免受破坏。
治疗后，观察组患者ＮＩＨＳＳ评分较对照组显著下降，表
明观察组患者治疗后神经功能恢复情况改善显著。不良
事件监测结果显示，两组治疗过程中总体安全性相当。

综上所述，普罗布考联合丁苯酞治疗急性脑梗死能
显著提高总有效率，改善患者脂质代谢和血管内皮细胞
功能，对神经功能的早期恢复有显著促进作用。然而，受
样本量所限，数据偏倚在所难免，且药物联合应用的长
期影响尚需进一步研究。
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