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奥拉西坦联合脑蛋白水解物治疗脑卒中颈动脉粥样斑块临床评价

曹术东，高宏美，张金凤，郭朋杰，佟力平，高建如，杨建宇
（河北省遵化市人民医院，河北 唐山 ０６４２００）

摘要：目的 探讨奥拉西坦联合脑蛋白水解物治疗脑卒中颈动脉粥样斑块的临床疗效，以及对患者认知功能和血液流变学的影响。

方法 选取医院 ２０１７年 ２月至２０１９年２月收治的脑卒中颈动脉粥样斑块患者 ９４例，随机分为观察组和对照组，各４７例。两组患者
均予抗凝、溶栓、抗血小板、调血脂等基础治疗及脑蛋白水解物治疗，观察组患者加用奥拉西坦注射液，均连续治疗４周。结果 观察组

总有效率为８９．３６％，明显高于对照组的７２．３４％（Ｐ＜０．０５）；治疗后，观察组患者的简易智力状态检查量表（ＭＭＳＥ）、蒙特利尔认知评
估量表（ＭｏＣＡ）、日常生活活动量表（ＡＤＬ）评分均明显高于对照组（Ｐ＜０．０５），高切全血黏度（ＨＢＶ）、中切全血黏度（ＭＢＶ）、低切全血黏
度（ＬＢＶ）及基质金属蛋白酶 －９（ＭＭＰ－９）、髓过氧化物酶（ＭＰＯ）、神经烯醇化酶（ＮＳＥ）水平均明显低于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组与对
照组不良反应发生率相当（１４．８９％比８．５１％，Ｐ＞０．０５）。结论 奥拉西坦联合脑蛋白水解物治疗脑卒中颈动脉粥样斑块，能明显改善

患者的认知功能、血液流变学指标及血清炎性指标水平。

关键词：脑卒中；颈动脉粥样斑块；奥拉西坦；脑蛋白水解物；认知功能；血液流变学
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脑卒中为常见脑血管意外，复发率、致残率、死亡率

较高，预后较差犤１－２犦。其病因主要是脑动脉、颈动脉粥样

硬化斑块的形成，继而在脑部血管内壁出现小栓子，脱

落后导致动脉 －动脉栓塞犤３－４犦。目前，临床治疗该病多

以溶栓、外科介入手术为主，但受病情急迫、治疗窗狭

窄、治疗条件的限制，常规治疗对患者认知功能等的改

善作用欠佳，患者的语音、记忆及识别能力仍处于较低

水平犤５犦。对脑卒中患者进行早期认知功能干预，对于提

·临床研究·
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观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

１７．４６±３．０６
１６．７８±３．０１
１．０８６
０．２８０

治疗后

２６．２９±２．９８

２４．１４±２．５２

３．７７７
０．０００

治疗前

１５．９１±３．７２
１５．１２±３．６５
１．０３９
０．３０１

治疗后

２５．７９±２．７５

２３．２０±２．５１

４．７６９
０．０００

治疗前

５２．６３±６．７２
５３．９１±６．８３
０．９１６
０．３１２

治疗后

８１．２７±６．７４

７７．０６±６．６３

３．０５３
０．００３

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

４．８２±１．２８
４．７４±１．２５
０．３０７
０．７６０

治疗后

３．２３±０．７６

３．８９±０．９３

３．７６７
０．０００

治疗前

５．７３±１．３９
５．８０±１．３６
０．２４７
０．８０６

治疗后

４．１８±０．９７

４．８３±１．０４

３．１３３
０．００２

治疗前

１２．９３±２．８４
１２．８０±２．８１
０．２２３
０．８２４

治疗后

７．２３±１．８２

８．７０±２．０３

３．６９６
０．０００

组别

观察组

对照组

χ２ ／ｔ值

Ｐ值

性别

（男 ／女，例）

２７／２０
２２／２５
１．０６６
０．３０２

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５３．２８±１０．２５
５４．９７±１０．７１
０．７８２
０．４３６

脑梗死

２３
２８

脑出血

２４
１９

高血压

１０
６

高脂血症

８
６

１．１９７
０．５５０

糖尿病

７
９

ＭＭＳＥ ＭｏＣＡ ＡＤＬ

ＨＢＶ ＭＢＶ ＬＢＶ

组别

观察组

对照组

注：与对照组比较，χ２＝４．３９７，＃Ｐ＝０．０３６＜０．０５。

显效

２４（５１．０６）

２０（４２．５５）

有效

１８（３８．３０）

１４（２９．７９）

无效

５（１０．６４）

１３（２７．６６）

总有效

４２（８９．３６）＃

３４（７２．３４）

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝４７犦

组别

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。表４、表５同。

表３ 两组患者认知功能相关量表评分比较（Ｘ±ｓ，分，ｎ＝４７）

组别

表４ 两组患者血液流变学指标比较（Ｘ±ｓ，ｍＰａ·ｓ，ｎ＝４７）

表１ 两组患者一般资料比较牗ｎ＝４７牘

卒中类型（例） 基础疾病（例）

１．０７２
０．３００

高其生活质量有重要意义。脑蛋白水解物为大脑特有的

肽能神经营养药物，能改善脑部神经组织功能，从而改

善神经功能缺损状态，提高认知功能犤６犦。奥拉西坦可促

进脑组织修复和功能重建，有显著的改善记忆、智力障

碍作用犤７犦。本研究中探讨了奥拉西坦联合脑蛋白水解物

治疗脑卒中的临床疗效。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：符合中华医学会神经病学分会《中国急

性缺血性脑卒中诊治指南２０１８》犤８犦诊断标准，并经血管
造影、磁共振成像等确诊；伴颈动脉粥样斑块；首次发

病；对本研究拟用药物不过敏。本研究方案符合《赫尔辛

基宣言》中的伦理学要求，患者家属签署知情同意书。

排除标准：并发其他心脑血管疾病；病情严重，需行

外科手术；严重的心、肝、肾功能不全及多器官功能衰

竭；自身免疫性疾病、全身恶性肿瘤；原发性认知功能障

碍、精神疾病。

脱落 ／剔除标准：基础资料、临床资料不完整；中途
自愿退出本研究；未按本研究治疗方案治疗；随访期间

失访。

病例选择与分组：选取医院２０１７年２月至２０１９年
２月收治的脑卒中颈动脉粥样斑块患者 ９４例，随机分
为观察组和对照组，各４７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 方法
两组患者均予常规抗凝、溶栓、抗血小板、调血脂等

基础治疗，并予注射用脑蛋白水解物（Ⅲ）（云南盟生药
业有限公司，国药准字 Ｈ２００４１５８１，规格为每支６０ｍｇ）
６０ｍｇ，加入 ０．９％氯化钠注射液 ２５０ｍＬ静脉滴注，每
日１次。观察组患者加用奥拉西坦注射液（哈尔滨三联
药业股份有限公司，国药准字 Ｈ２００６００７０，规格为每支
５ｍＬ∶１ｇ）２０ｍＬ，加入 ０．９％氯化钠注射液 ２５０ｍＬ静
脉滴注，每日１次。两组患者均持续治疗１周。
１．３ 观察指标及疗效判定标准

观察指标：１）认知功能相关量表评分。分别于治疗
前后采用简易精神状态评价量表（ＭＭＳＥ）、蒙特利尔认
知评估量表（ＭｏＣＡ）评估患者的认知功能，２个量表满
分均为３０分，分值越高表明认知功能越好。采用日常生

活能力量表（ＡＤＬ）评估患者的生活质量，满分 １００分，
分值越高表明生活能力越好。２）血液流变学指标。采用
ＤｘＨ８００型全自动血液流变仪（美国 Ｂｅｃｋｍａｎ公司）检
测高切全血黏度（ＨＢＶ）、中切全血黏度（ＭＢＶ）、低切全
血黏度（ＬＢＶ）。３）血清学指标。分别于治疗前后采集患
者空腹静脉血各约 ３ｍＬ，以放射免疫分析法检测基质
金属蛋白酶 －９（ＭＭＰ－９）、髓过氧化物酶（ＭＰＯ）、神经
烯醇化酶（ＮＳＥ）水平，检测试剂盒购自上海罗氏诊断试
剂公司，操作步骤严格按试剂盒说明书要求进行。

疗效判定犤９犦：显效，头痛、呕吐、意识障碍等各项症

状基本消失，ＭＭＳＥ评分 ＞２４分；有效，临床症状均显
著减轻，ＭＭＳＥ评分介于 ２０～２４分；无效，临床症状无
明显改善，ＭＭＳＥ评分＜２０分。总有效＝显效＋有效。

安全性：统计患者治疗期间不良反应发生情况。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ２１．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ

表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 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６。
３ 讨论

脑卒中为急性脑血管疾病，脑组织长期缺血缺氧会

影响患者脑部神经功能，导致视觉空间感减弱、失语、失

声、记忆受损等认知功能障碍，严重的还会出现痴呆。因

此，治疗脑卒中须在抗凝、溶栓、抗血小板、调血脂等基

·临床研究·

ＣｌｉｎｉｃａｌＳｔｕｄｙ



７５

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０２０年１２月２０日 第２９卷第２４期
Ｖｏｌ．２９牞Ｎｏ．２４牞Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０牞２０２０

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

７６．９８±７．２１
７７．７４±７．７４
０．４９３
０．６２３

治疗后

４０．９２±５．９０

４６．２４±５．９７

４．３４５
０．０００

治疗前

６１．４５±５．９７
６２．５１±６．０９
０．８５２
０．３９６

治疗后

３９．１２±５．４５

４３．４７±５．５６

３．８３２
０．０００

治疗前

９２．１１±８．９７
９３．５４±９．０６
０．７６９
０．４４４

治疗后

５２．５７±６．４６

５７．４９±６．７１

３．６２１
０．０００

ＭＭＰ－９（μｇ／Ｌ） ＭＰＯ（ｎｇ／ｍＬ） ＮＳＥ（ｎｇ／ｍＬ）
组别

表５ 两组患者血清学指标比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４７）

表６ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝４７犦

注：与对照组比较，χ２＝０．９２７，＃Ｐ＝０．３３６＞０．０５。

组别

观察组

对照组

恶心呕吐

２（４．２６）

１（２．１３）

皮疹瘙痒

２（４．２６）

１（２．１３）

腹泻

２（４．２６）

１（２．１３）

气促

１（２．１３）

１（２．１３）

合计

７（１４．８９）＃

４（８．５１）
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础上加用相应辅助治疗措施干预犤１０犦。脑蛋白水解物是

由动物脑组织蛋白通过酶水解获得的多种氨基酸和低

分子肽混合物，为脑功能改善剂，其进入机体后易透过

血脑屏障，作用于脑内神经组织，促进神经细胞功能的

恢复，改善脑组织的代谢能力，减轻脑内缺血缺氧对脑

部神经功能的损伤。另外，脑蛋白水解物中含有多种游

离态氨基酸和特有的低分子肽类物质，能营养神经组

织，促进脑部神经细胞新陈代谢，改善脑卒中导致的颅

内养分供应不足状况犤１１犦。

本研究中，观察组的临床疗效优于对照组。奥拉西

坦能促进脑中磷酰乙醇胺和磷酰胆碱的生物合成，对神

经细胞膜机能和结构均有稳定作用，对物理、化学因素

所致脑功能损伤均有改善作用，可增强患者的记忆能

力、学习能力，改善其大脑的认知功能犤１２犦。观察组患者

的 ＭＭＳＥ，ＭｏＣＡ，ＡＤＬ评分均明显高于对照组，表明奥
拉西坦可促进脑组织功能的重建，有利于神经功能的恢

复，从而提高生活质量犤１３犦。观察组患者的 ＨＢＶ，ＭＢＶ，
ＬＢＶ水平均明显低于对照组，表明奥拉西坦可进一步降
低血液黏度，改善微循环，防止动脉粥样硬化斑块形成，

从而改善血液循环犤１４犦。ＭＰＯ与 ＭＭＰ－９均为有代表性
的血清学指标因子，单核细胞、巨噬细胞等以酶原形式

分泌到细胞外，机体脑内缺血缺氧可导致两者大量合成

与分泌；ＮＳＥ则是反映患者脑部功能的重要指标，存在
于脑部神经组织中，在颅脑损伤患者的神经胶质细胞中

有高表达犤１５－１６犦。治疗后，观察组患者的 ＭＭＰ－９，ＭＰＯ，
ＮＳＥ水平明显低于对照组，表明奥拉西坦能进一步避免
ＭＭＰ－９，ＭＰＯ，ＮＳＥ等在体内的蓄积。两组药品不良反
应发生率相当，提示加用奥拉西坦治疗不会明显增加不

良反应。

综上所述，奥拉西坦联合脑蛋白水解物治疗脑卒中

颈动脉粥样斑块，能明显改善认知功能评分，降低血液

流变学指标水平及血清炎性指标水平。
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