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大面积脑梗死为特殊类型的脑梗死，较一般脑梗死
病情更凶险，多由脑动脉主干阻塞所致，ＣＴ检查可见脑
叶或跨脑叶分布，脑组织损害严重且不可逆，同时还伴
有明显意识障碍及颅内压升高，挤压脑组织、神经及相应
血管，引发小脑幕切迹疝而致死犤１犦。本病病死率高达１５％，
现已成为导致患者残疾或死亡的主要常见疾病犤 ２ 犦。临床
实践发现，早期采取正确方式积极治疗可显著改善患者
病情，降低并发症发生风险犤 ３ 犦。依达拉奉为临床常用神
经保护药物，可有效清除脑组织缺血情况下神经细胞膜
产生的自由基，保护神经细胞及血管内皮细胞。本研究

中应用依达拉奉联合尼莫地平治疗大面积脑梗死，并
观察疗效及对患者神经功能及血氧状态的影响。现报
道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合《各类脑血管疾病诊断要点》犤 ４ 犦大面
积脑梗死诊断标准；首次发病，发病时间不超过４８ ｈ；头颅
ＣＴ及ＭＲＩ等影像学检查确诊，梗死灶面积大于２０ ｃｍ２；
２５分≤美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ评分）
≤３５分；患者知晓研究内容，自愿签署知情同意书；本

依达拉奉联合尼莫地平对大面积脑梗死患者神经功能和
血氧状态的影响
朱 亮，衡卫卫△，王江波

（江苏省徐州市中心医院，江苏徐州２２１０００）
摘要：目的观察依达拉奉联合尼莫地平治疗大面积脑梗死的疗效及对神经功能和血氧状态的影响。方法选取医院２０１６年５月至
２０１７年５月收治的大面积脑梗死患者６８例，按抽签法分为观察组和对照组，各３４例。两组均给予常规药物对症治疗，对照组加用尼
莫地平静脉滴注，观察组在对照组治疗基础上加用依达拉奉静脉滴注，连续治疗１４ ｄ。结果观察组总有效率为９１． １８％，显著高于对
照组的７０． ５９％（Ｐ ＜ ０． ０５）；治疗后，美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分显著低于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５），Ｆｕｇｌ － Ｍｅｙｅｒ运动功能评
分、日常生活活动能力牗ＡＤＬ牘评分及血氧饱和度（ＳｐＯ２），总血红蛋白（ＨｂＴ），还原血红蛋白（ＭＨｂ）水平均显著高于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）；观
察组不良反应发生率为８． ８２％，显著低于对照组的２６． ４７％（Ｐ ＜ ０． ０５）。结论依达拉奉联合尼莫地平治疗大面积脑梗死疗效佳，可改
善神经功能缺损、运动功能障碍及血氧状态，提高患者日常生活水平，且安全性较高，值得临床推广。
关键词：依达拉奉；尼莫地平；大面积脑梗死；神经功能；血氧状态；疗效

中图分类号：Ｒ９６９． ４；Ｒ９７１ 文献标识码：Ａ 文章编号：１００６ － ４９３１ 牗２０１８ 牘１０ － ００４８ － ０３
Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｅｄａｒａｖｏｎｅ Ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ Ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ ｏｎ Ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ Ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ Ｂｌｏｏｄ Ｏｘｙｇｅｎ

Ｓｔａｔｅ ｉｎ Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｍａｓｓｉｖｅ Ｃｅｒｅｂｒａｌ Ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ
Ｚｈｕ Ｌｉａｎｇ，Ｈｅｎｇ Ｗｅｉｗｅｉ，Ｗａｎｇ Ｊｉａｎｇｂｏ

牗 Ｘｕｚｈｏｕ Ｃｅｎｔｒａｌ Ｈｏｓｐｉｔａｌ，Ｘｕｚｈｏｕ，Ｊｉａｎｇｓｕ，Ｃｈｉｎａ ２２１０００ 牘

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ Ｔｏ ｏｂｓｅｒｖｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｅｄａｒａｖｏｎｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ ｏｎ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ ｏｘｙｇｅｎ ｓｔａｔｅ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍａｓｓｉｖｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ． Ｍｅｔｈｏｄｓ Ｔｏｔａｌｌｙ ６８ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍａｓｓｉｖｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ａｄｍｉｔｔｅｄ ｔｏ ｏｕｒ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｆｒｏｍ
Ｍａｙ ２０１６ ｔｏ Ｍａｙ ２０１７ ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ａｎｄ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ，３４ ｃａｓｅｓ ｉｎ ｅａｃｈ
ｇｒｏｕｐ． Ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ ｇｉｖｅｎ ｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｄｒｕｇｓ． Ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ ｄｒｉｐ ｏｆ
ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ，ｏｎ ｔｈｉｓ ｂａｓｉｓ，ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ ｄｒｉｐ ｏｆ ｅｄａｒａｖｏｎｅ． Ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ ｃｏｎｔｉｎｏｕｓｌｙ ｔｒｅａｔｅｄ
ｆｏｒ １４ ｄ． Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｔｈｅ ｔｏｔａｌ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｒａｔｅ ｏｆ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ９１． １８％，ｗｈｉｃｈ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ７０． ５９％ ｏｆ ｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ 牗 Ｐ ＜ ０． ０５ 牘 ． Ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅ ＮＩＨＳＳ ｓｃｏｒｅ ｏｆ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ 牗 Ｐ ＜ ０． ０５ 牘，ｗｈｉｌｅ ｔｈｅ Ｆｕｇｌ － Ｍｅｙｅｒ ｓｃｏｒｅ，ＡＤＬ ｓｃｏｒｅ，ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ＳｐＯ２，ＨｂＴ ａｎｄ ＭＨｂ ｏｆ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ 牗 Ｐ ＜ ０． ０５ 牘 ． Ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｒａｔｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ８． ８２％，ｗｈｉｃｈ
ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ２６． ４７％ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ 牗 Ｐ ＜ ０． ０５ 牘 ． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｅｄａｒａｖｏｎｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔ
ｍｅｎｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍａｓｓｉｖｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ｈａｓ ａ ｇｏｏｄ ｅｆｆｅｃｔ，ｉｔ ｃａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｒｅｌｉｅｖｅ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ，ｍｏｔｏｒ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ
ａｎｄ ｂｌｏｏｄ ｏｘｙｇｅｎ ｓｔａｔｅ，ａｎｄ ｉｍｐｒｏｖｅ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｏｆ ｄａｉｌｙ ｌｉｖｉｎｇ，ｉｔ ｈａｓ ｈｉｇｈ ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ ｉｓ ｗｏｒｔｈｙ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒｏｍｏｔｉｏｎ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ：ｅｄａｒａｖｏｎｅ；ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ；ｍａｓｓｉｖｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ；ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ；ｂｌｏｏｄ ｏｘｙｇｅｎ ｓｔａｔｅ；ｃｕｒａｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ

·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ



４９

Ｃｈｉｎａ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０１８年５月２０日第２７卷第１０期
Ｖｏｌ． ２７牞 Ｎｏ． １０牞 Ｍａｙ ２０牞 ２０１８

组别
观察组
对照组
χ２ ／ ｔ值
Ｐ值

性别
（男／女，例）
１７ ／ １７
２０ ／ １４
０． ５３４
０． ４６５

年龄
（Ｘ ± ｓ，岁）
６１． ５３ ± ７． ９５
６２． １８ ± ７． ２４
０． ３５２
０． ７２６

病程
（Ｘ ± ｓ，ｈ）
３０． １５ ± １２． ３８
３１． ０７ ± １１． １６
０． ３２２
０． ７４９

梗死面积
（Ｘ ± ｓ，ｃｍ２）
２３． ６４ ± ３． １２
２３． ３７ ± ３． ２９
０． ３４７
０． ７３０

吸烟
牗例牘
１６
１９
０． ５３０
０． ４６７

饮酒
牗例牘
１４
１７
０． ５３６
０． ４６５

高血压
２１
１９
０． ２４３
０． ６２２

血脂异常
１４
１９
１． ４７２
０． ２２５

糖尿病
１８
１７
０． ０５９
０． ８０８

ＮＩＨＳＳ评分 Ｆｕｇｌ － Ｍｅｙｅｒ评分 ＡＤＬ评分

观察组
对照组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
２２． ４８ ± ７． ３１
２３． １３ ± ７． １５
０． ３７１
０． ７１２

治疗后
１２． ２４ ± ４． ６８△

１６． ５４ ± ５． ２１△

３． ５８０
０． ００１

治疗前
２４． １６ ± ６． ３４
２５． ０２ ± ６． ８４
０． ５３８
０． ５９３

治疗后
６４． ２７ ± ７． ０２△

５６． ８９ ± ８． ７３△

３． ８４１
０． ０００

治疗前
３１． ２１ ± ５． ７１
３０． ９３ ± ５． ６９
０． ２０３
０． ８４０

治疗后
６６． １９ ± ７． １１△

５８． １５ ± ７． ４１△

４． ５６５
０． ０００

表１ 两组患者一般资料比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ３４）

表３ 两组患者治疗前后神经功能相关评分比较（Ｘ ± ｓ，分，ｎ ＝ ３４）

注：与本组治疗前比较，△ Ｐ ＜ ０． ０５。表４同。

组别

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ ＝ ３４ 犦

注：与对照组比较，χ２ ＝ ４． ６６０牞 Ｐ ＝ ０． ０３１ ＜ ０． ０５。

组别
观察组
对照组

基本痊愈
５（１４． ７１）
１（２． ９４）

显著进步
１６（４７． ０６）
１０（２９． ４１）

进步
１０（２９． ４１）
１３（３８． ２４）

无变化
３（８． ８２）
８（２３． ５３）

恶化
０（０）
２（５． ８８）

总有效
３１（９１． １８）
２４（７０． ５９）

基础疾病牗例牘

研究经医院医学伦理委员会批准。
排除标准：急性脑梗死及出血性脑梗死；心、肝、肾

功能不全及合并肿瘤；既往脑外伤等神经系统器质性损
伤史；合并急性感染、血液、免疫系统疾病及意识障碍；
对本研究所用药物过敏。

病例选择与分组：选取我院２０１６年５月至２０１７年
５月收治的大面积脑梗死患者６８例，按抽签法分为观
察组和对照组，各３４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

两组均参照美国神经重症监护学会《大面积脑梗死
治疗指南（２０１５）》犤 ５ 犦给予控制血糖、降压和调血脂等常
规药物对症治疗。对照组给予尼莫地平注射液（德国
Ｂａｙｅｒ Ｖｉｔａｌ ＧｍｂＨ，国药准字Ｊ２０１００００２，规格为每支
５０ ｍＬ ∶ １０ ｍｇ）１２ ｍｇ ＋ ０． ９％氯化钠注射液５００ ｍＬ静脉
滴注，１次／日。观察组在对照组治疗基础上联合依达拉
奉注射液（国药集团国瑞药业有限公司，国药准字
Ｈ２００８００５６，规格为每支２０ ｍＬ ∶ ３０ ｍｇ）３０ ｍｇ ＋ ０． ９％氯
化钠注射液１００ ｍＬ静脉滴注，２次／日。两组患者均连
续治疗１４ ｄ。
１． ３ 观察指标与疗效判定标准

采用ＮＩＨＳＳ评分（评分越高，神经功能缺损越严
重）评价患者神经功能缺损情况；采用Ｆｕｇｌ － Ｍｅｙｅｒ
运动功能评分（评分越高，肢体运动功能越好）评价患者
肢体情况；采用ＡＤＬ日常生活活动评分（评分越高，

日常生活状态越好）评价患者日常生活情况。抽取两
组患者治疗前后晨间空腹静脉血，采用近红外氧代谢
监测仪检测血氧饱和度（ＳｐＯ２）、血红蛋白（Ｈｂ）、总血
红蛋白（ＨｂＴ）及还原血红蛋白（ＭＨｂ）水平。观察两组
不良反应。

依据《各类脑血管疾病诊断要点》犤 ５ 犦判定疗效。基本
痊愈：ＮＩＨＳＳ评分减少＞ ９０％，病残程度０级；显著进
步：４５％ ＜ ＮＩＨＳＳ评分减少≤９０％，病残程度１ ～ ３级；
进步：１８％ ＜ ＮＩＨＳＳ评分减少≤４５％；无变化：ＮＩＨＳＳ评
分减少或增加≤１８％；恶化：ＮＩＨＳＳ评分增加＞ １８％。前
三者合计为总有效。
１． ４ 统计学处理

应用ＳＰＳＳ １９． ０统计学软件进行处理。计数资料以
百分率表示，行χ２检验；计量资料以Ｘ ± ｓ表示，行
ｔ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。
３ 讨论

脑梗死发病率较高（超过７５％），若未能及时合理
救治，控制病情进展，可导致不可逆性神经损伤及运动
功能障碍，影响患者正常生活。目前，现有研究多采用溶栓
治疗进行早期干预，开放血管，改善缺血心肌再灌注犤 ６ 犦。
但受药物及治疗时间窗等因素影响，且治疗后出血风险
较高，导致溶栓治疗无法有效普及，效果并不理想犤 ７ － ８ 犦。
研究显示，脑梗死发病６ ｈ后，缺血半暗带脑细胞开始
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ＳｐＯ２（％） Ｈｂ（ｇ ／ Ｌ） ＨｂＴ（ｇ ／ Ｌ） ＭＨｂ（ｇ ／ Ｌ）

观察组
对照组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
５１． ７６ ± ４． ９５
５２． １３ ± ４． ４２
０． ３２５
０． ７４６

治疗后
６８． ２７ ± ５． ２５△

５９． ９２ ± ５． ２１△

６． ５８３
０． ０００

治疗前
０． ７８ ± ０． １２
０． ８０ ± ０． １５
０． ６０７
０． ５４６

治疗后
０． ５１ ± ０． ２６△

０． ４９ ± ０． ２４△

０． ３３０
０． ７４３

治疗前
２． １１ ± ０． ６２
２． ０７ ± ０． ６０
０． ２７０
０． ７８８

治疗后
４． ８５ ± ０． ７４△

３． ６７ ± ０． ６５△

６． ９８６
０． ０００

治疗前
３． ０９ ± ０． ７１
３． １５ ± ０． ７４
０． ３４１
０． ７３４

治疗后
５． １９ ± ０． ８１△

４． ０５ ± ０． ５９△

６． ６３３
０． ０００

表４ 两组患者治疗前后血氧状态指标比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ３４）

表５ 两组患者不良反应比较犤例（％），ｎ ＝ ３４ 犦
组别
观察组
对照组

消化道出血
１（２． ９４）
２（５． ８８）

颅内出血
０（０）
１（２． ９４）

胃肠道反应
１（２． ９４）
４（１１． ７６）

皮疹
１（２． ９４）
２（５． ８８）

合计
３（８． ８２）
９（２６． ４７）

组别

注：与对照组比较，χ２ ＝ ４． １２８牞 Ｐ ＝ ０． ０４２ ＜ ０． ０５。
凋亡，继而产生脑损伤症状犤 ９ 犦。故应尽量挽救濒临死亡
脑细胞，恢复脑细胞活性及脑血流灌注，从而减轻神经
功能缺损程度。尼莫地平属钙通道阻滞剂，可选择性作
用于脑血管平滑肌，通过血脑屏障抑制Ｃａ２ ＋内流，维持
细胞内Ｃａ２ ＋的相对稳定，从而扩张脑血管，增加脑血流
量，防止脑血管痉挛等脑组织缺血损伤。脑梗死发病时，
还可通过抑制细胞凋亡及神经元过度兴奋，起到保护神
经元、防治不可逆性脑损伤的作用犤 １０ 犦。

本研究结果显示，观察组总有效率显著高于对照
组，与杨慧锋等犤 １１ 犦的研究结果一致，提示尼莫地平治疗
大面积脑梗死虽也能取得一定疗效，但联合依达拉奉的
疗效更明显。治疗后，观察组ＮＩＨＳＳ评分显著降低，
Ｆｕｇｌ － Ｍｅｙｅｒ评分、ＡＤＬ评分及ＳｐＯ２，ＨｂＴ，ＭＨｂ水平显
著升高，与郑超等犤 １２ 犦的研究结果基本一致。提示依达拉
奉联合尼莫地平可显著改善患者神经功能缺损、运动功
能障碍及血氧状态，并提高患者日常生活水平。依达拉
奉为有亲脂基因的自由基清除剂，血脑屏障通透率高达
６０％，给药后进入脑组织，一方面可发挥自由基清除作
用，清除缺血组织周围具有高毒性的羟自由基，从而改
善神经功能障碍；另一方面还可抑制黄嘌呤氧化酶及次
黄嘌呤氧化酶活性，促进前列环素大量生成，抑制白细
胞三烯等炎性介质生成，降低羟自由基浓度，阻碍脂质
过氧化反应，减轻氧化损伤，从而抑制神经元死亡，改善
脑血管内皮细胞损伤及脑缺血再灌注损伤。吴智等犤 １３ 犦

研究发现，依达拉奉并不会导致血液凝固、纤维蛋白溶
解、血小板聚集等血液流变学指标改变，故不会增加出
血等并发症风险。观察组不良反应发生率显著低于对照

组，提示依达拉
奉安全性较高。

综上所述，
依达拉奉联合
尼莫地平治疗

大面积脑梗死疗效明显，安全可行，且能有效改善患者
神经功能损伤及血氧状态，具有较高的临床应用价值。
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