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注射用丹参多酚酸对急性脑梗死的疗效及清除自由基的作用
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【摘　 要】 　 目的　 观察注射用丹参多酚酸对脑梗死急性期的疗效及其对氧自由基的作用。 方法　 将 2017 年 2 月至 11 月我

院神经内科收治的急性脑梗死患者分为对照组(n= 76)和研究组(n = 67)。 对照组予以脑梗死常规治疗,研究组在此基础上

加用注射用丹参多酚酸(0. 13 g),2 组均治疗 2 周。 比较 2 组治疗前后神经功能缺损程度( NIHSS 评分、mRS 评分)变化、日常

生活能力(BI 指数)变化及血清丙二醛(MDA)、超氧化物歧化酶(SOD)浓度变化。 采用 SPSS
 

17. 0 软件进行统计学处理。 采

用 t
 

检验、秩和检验或 χ2 检验对组间数据进行比较。 结果　 治疗前,2 组基线资料比较差异无统计学意义(P>0. 05)。 治疗后

研究组总有效率显著高于对照组(89. 55%和 67. 11%),差异有统计学意义( χ2 = 43. 64,P< 0. 01)。 治疗后研究组较对照组

NIHSS
 

评分[1(1,2)和 2(1,4)分]、mRS
 

评分[1(1,2)和 2(1,3)分]、BI
 

指数[100(85,100)和
 

90(76,100)分]及 3 项评分好

转率[0. 7(0. 4,0. 8)和 0. 3(0. 1,0. 5);0. 5(0. 3,0. 8)和 0. 3(0. 0,0. 5);-0. 4( -0. 6,-0. 1)和-0. 1( -0. 2,0. 0)]均有改善,差
异均有统计学意义(P<0. 01)。 治疗后研究组较对照组 MDA

 

[1. 5(1,2)
 

和 2(1,3) nmol / ml]显著下降,差异有统计学意义

(P<0. 01)。 对照组治疗后 SOD 较治疗前[ 145. 8( 131. 3,160. 8)和 143. 6( 128. 7,153. 9) U / ml]升高不明显,差异无统计学

意义(P>0. 05);研究组则升高显著[162. 1(139. 3,188. 4)和 149. 9(131. 3,167. 3) U / ml],且研究组较对照组[162. 1(139. 3,
188. 4)和 145. 8(131. 3,160. 8)U / ml]显著升高,差异均有统计学意义(P<0. 05,P<0. 01)。 结论　 脑梗死急性期加用注射用

丹参多酚酸治疗,可显著改善患者的神经功能缺损评分及日常生活能力,降低
 

MDA
  

水平,升高
 

SOD 活力,具有抗氧化及清除

自由基作用,从而改善临床预后。
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【Abstract】　 Objective　 To
 

investigate
 

the
 

efficacy
 

of
 

salvianolic
 

acid
 

for
 

injection
 

(SAFI)
 

in
 

acute
 

cerebral
 

infarction
 

and
 

its
 

effect
 

on
 

oxygen
 

free
 

radicals.
 

Methods　 The
 

patients
 

with
 

acute
 

cerebral
 

infarction
 

were
 

collected
 

from
 

February
 

2017
 

to
 

November
 

2017.
 

The
 

control
 

group
 

(n= 76)
 

received
 

routine
 

treatment
 

of
 

cerebral
 

infarction
 

and
 

the
 

study
 

group
 

(n= 67)
 

additional
 

SAFI
 

(0. 13 g),
 

both
 

groups
 

for
 

2
 

weeks.
 

The
 

two
 

groups
 

were
 

compared
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

in
 

the
 

respects
 

of
 

degree
 

of
 

neurological
 

deficit,
 

including
 

National
 

Institute
 

of
 

Health
 

Stroke
 

Scale
 

( NIHSS)
 

score,
 

modified
 

Rankin
 

Scale
 

( mRS)
 

score,
 

Barthel
 

index
 

( BI)
 

and
 

change
 

of
 

serum
 

malondialdehyde
 

( MDA)
 

and
 

superoxide
 

dismutase
 

( SOD).
 

SPSS
 

statistics
 

17. 0
 

was
 

used
 

for
 

statistical
 

analysis.
 

Depending
 

on
 

data
 

type,
 

data
 

comparison
 

was
 

made
 

using
 

t
 

test,
 

rank-sum
 

test,or
 χ2

 

test.
 

Results　 There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

baseline
 

data
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

before
 

treatment
 

(P>0. 05).
 

After
 

treatment,
 

the
 

overall
 

effective
 

rate
 

of
 

the
 

study
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

control
 

group ( 89. 55%
 

vs
 

67. 11%),
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

( χ2 = 43. 64,
 

P<0. 01).
 

After
 

treatment,
 

NIHSS
 

score
 

[1(1,2)
 

vs
 

2(1,
 

4)
 

points],
 

mRS
 

score
 

[1(1,2)
 

vs
 

2(1,
 

3)
 

points],
 

BI
 

index
 

[100(85,
 

100)
 

vs
 

90(76,
 

100)
 

points]
 

and
 

scores
 

improvement
 

rate[0. 7(0. 4,
 

0. 8)
 

vs
 

0. 3(0. 1,
 

0. 5);
 

0. 5(0. 3,
 

0. 8)
 

vs
 

0. 3(0. 0,
 

0. 5);
 

-0. 4( -0. 6,
 

-0. 1)
 

vs
 

-0. 1( -0. 2,
 

0. 0)]
 

of
 

the
 

study
 

group
 

were
 

improved
 

compared
 

with
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

differences
 

are
 

statistically
 

significant
 

(P< 0. 01).
 

After
 

treatment,
 

the
 

MDA
 

of
 

the
 

study
 

group
 

decreased
 

compared
 

with
 

the
 

control
 

group
 

[ 1. 5
(1,

 

2)
 

vs
 

2(1,
 

3)nmol / ml],
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 01).
 

After
 

treatment,
 

SOD
 

[145. 8(131. 3,
 

160. 8)
 

vs
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143. 6( 128. 7,
 

153. 9) U / ml]
 

did
 

not
 

increase
 

significantly
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

difference
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P>0. 05);
 

while
 

SOD
 

increased
 

significantly
 

after
 

treatment
 

in
 

the
 

study
 

group,
 

[162. 1(139. 3,
 

188. 4)
 

vs
 

149. 9(131. 3,167. 3)
U / ml],

  

and
 

compared
 

with
 

the
 

control
 

group,
 

SOD
 

[162. 1(139. 3,
 

188. 4)
 

vs
 

145. 8(131. 3,
 

160. 8)U / ml]
 

were
  

significantly
 

higher
 

in
 

the
 

study
 

group,
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 05,
 

P<0. 01).
 

Conclusion　 SAFI
 

can
 

significantly
 

improve
 

the
 

score
  

of
 

neurological
 

deficit
  

and
 

the
 

ability
 

of
 

daily
 

life
 

of
 

patients
 

with
 

acute
 

cerebral
 

infarction. SAFI
 

might
 

play
 

antioxidant
 

roles
 

and
 

eliminate
 

free
 

radicals
 

by
 

decreasing
 

MDA
 

and
 

increasing
 

SOD
 

activity,
 

thereby
 

improving
 

clinical
 

prognosis.
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　 　 心脑血管疾病是造成全球死亡人数最多的慢性

非传染性疾病,其中脑血管疾病和缺血性心脏病共

占 85. 1%[1] 。 目前,脑卒中是我国第一大致残和致

死原因[2] ,
 

其中缺血性脑卒中最常见,占 69. 6% ~
70. 8%[3] 。

 

近年来由于早期溶栓及血管内治疗等有

效措施的应用,提高了缺血性脑卒中的临床疗效,而
脑缺血再灌注后诱导的级联反应如炎症因子释放、
氧自由基释放、兴奋性氨基酸蓄积、钙超载及细胞凋

亡等,均可促进神经元或神经细胞变性、坏死,是引

起神经损伤的主要病理机制。 注射用丹参多酚酸是

由丹参中提取的水溶性有效成分加适量的甘露醇制

成,
 

动物研究[4]
 

提示其可能通过调控基因、蛋白因

子从而发挥抗凝、抗血小板、抑制炎症、抗氧化应激、
血管新生等作用。 故本研究通过观察急性脑梗死患

者使用此药后的神经功能恢复及其抗氧化和清除自

由基的作用,以探讨其作用机制及临床效果,从而更

好地指导临床用药。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象

　 　 将 2017 年 2 月至 11 月我院神经内科收治的急

性脑梗死患者分为对照组和研究组,其中对照组 76
例,研究组 67 例。 所有患者均签署知情同意书。
1. 2　 方法

1. 2. 1　 治疗方案 　 对照组患者按照《2014 年中国

急性缺血性卒中的诊治指南》 [5] 给予抗血小板聚

集、他汀类调脂稳斑以及丁苯酞或尤瑞克林、依达拉

奉、奥拉西坦、长春西汀等常规药物治疗,对伴随高

血压、糖尿病等患者给予相应处理;研究组在此基础

上联用天津天士力提供的注射用丹参多酚酸

(0. 13 g) + 0. 9%氯化钠注射液(250 ml)静脉点滴,
1 次 / d。 2 组疗程均为 2 周。
1. 2. 2　 疗效观察　 由相关培训人员分别于脑梗死

患者入组当日和第 15 日,评估其美国国立卫生研究

院卒中量表评分( National
 

Institute
 

of
 

Health
 

Stroke
 

Scale, NIHSS)、 mRS 评分 ( modified
 

Rankin
 

Scale,

mRS)、Barthel 指数( Barthel
 

index,BI)。 根据《脑卒

中患者临床神经功能缺损程序评分标准》 [6] ,将治

疗后神经功能分为基本痊愈、显著进步、进步、无变

化、恶化、死亡 6 个等级。 判断标准如下:(1)基本

痊愈:NIHSS 评分减少 91% ~ 100%;(2)显著进步:
NIHSS 评分减少 46% ~ 90%;(3)进步:NIHSS 评分

减少 18% ~ 45%;(4)无变化:NIHSS 评分减少或增

加≤18%;(5)恶化:NIHSS 评分增加>18%;(6) 死

亡。 总有效率=有效例数 / 患者总数×100%。

1. 2. 3　 血样本采集和处理　 入组当日和第 15 日,
分别采集患者空腹肘静脉血 5 ml,收集血清,ELISA
试剂盒 ( 南京建成有限公司) 集中测定丙二醛

(malondialdehyde, MDA )。 超 氧 化 物 酶 歧 化 酶

(superoxide
 

dismutase,SOD)由本院检验科进行统一

测定。
1. 3　 统计学处理

　 　 数据分析采用 SPSS
 

17. 0 软件。 符合正态分布

的计量资料使用均数±标准差( x±s)表示,组间比较

采用独立样本 t 检验;不符合正态分布的计量资料

使用中位数(四分位间距) [M(Q1,Q3 )]表示,组间

比较采用秩和检验。 计数资料采用例数(n)及百分

比(%)表示,2 组间比较采用 χ2 检验。 P<0. 05 为

差异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 基线资料比较

　 　 2 组患者人口学及临床基线资料比较,均无显

著性差异(P>0. 05),具有良好的可比性(表 1)。
2. 2　 临床疗效分析

　 　 研究组基本痊愈 12 例,显著改善 38 例,改善

10 例,无效 7 例,总有效率 89. 55%(60 / 67);对照组

基本痊愈 2 例,显著改善 22 例,改善 27 例,无效

25 例,总有效率 67. 11%(51 / 76);研究组治疗总有

效率显著高于对照组(χ2 = 43. 64,P<0. 01)。
 

治疗后

比治疗前 2 组 NIHSS、mRS、BI 均改善,差异有统计

学意义(P<0. 05),研究组比对照组 3 项评分及评分
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好转率显著改善,差异有统计学意义(P<0. 01;表 2)。
2. 3　 血清指标变化

　 　 治疗前 2 组 MDA 和 SOD 均无统计学差异

(P>0. 05);治疗后 2 组血清 MDA 均下降,研究组下

降更显著(P<0. 01);治疗后对照组 SOD 较治疗前

升高不明显,差异无统计学意义(P>0. 05),研究组

则显著升高(P< 0. 05),且研究组比对照组显著升

高,差异有统计学意义(P<0. 01;表
 

3)。

3　 讨　 论

　 　 注射用丹参多酚酸[7] 主要成分有丹酚酸
 

B、D、
E 及迷迭香酸、紫草酸及辅料甘露醇等。 研究发

现[8]丹酚酸 A、B 有强大抗氧化作用;且可缩小梗死

面积、减轻脑水肿、抗血栓、神经保护等作用,目前该

药物主要适用于轻中度脑梗死恢复期的治疗,
 

临

床疗效显著[9] 。动物模型研究证实,脑梗死急性期使

表 1　 2 组患者基线资料比较

Table
 

1　 Comparison
 

of
 

baseline
 

data
 

between
 

two
 

groups

Item　 　 　 　 Control
 

group
 

(n= 76) Study
 

group
 

(n= 67) t / χ2 P
 

value

Male[n(%)] 55(72. 4) 49(73. 1) -0. 10 0. 92
Age[years,

 

M(Q1 ,
 

Q3 )] 63. 5(55. 3,75. 8) 61. 0(50. 0,73. 0) -1. 33 0. 18
Body

 

mass(kg,
 

x±s) 65. 83±9. 88 68. 07±10. 67 0. 23 0. 19
Height[cm,

 

M(Q1 ,
 

Q3 )] 167. 5(163. 0,170. 8) 170. 0(162. 0,172. 0) -0. 56 0. 58
BMI[kg / m2 ,

 

M(Q1 ,
 

Q3 )] 23. 3(21. 8,25. 1) 24. 2(21. 7,26. 4) -1. 67 0. 10
SBP[mmHg,

 

M(Q1 ,
 

Q3 )] 141(125. 0,156. 8) 141(125. 0,157. 0) -0. 11 0. 92
DBP(mmHg,

 

x±s) 85. 22±13. 62 83. 42±14. 62 0. 26 0. 45
Body

 

temperature[℃ ,
 

M(Q1 ,
 

Q3 )] 36. 5(36. 4,36. 6) 36. 5(36. 4,36. 6) -0. 11 0. 92
Smoking[n(%)] 40(52. 6) 35(52. 2) -0. 05 0. 96
Alcohol

 

drinking[n(%)] 23(30. 3) 23(34. 3) -0. 52 0. 61
Hyperlipidemia[n(%)] 27(35. 5) 31(46. 3) -1. 30 0. 19
Hypertension[n(%)] 53(69. 7) 50(74. 6) -0. 65 0. 52
Stroke

 

history[n(%)] 18(23. 7) 17(25. 4) -0. 23 0. 82
Diabetes

 

mellitus[n(%)] 30(39. 5) 23(34. 3) -0. 63 0. 53
Coronary

 

disease[n(%)] 11(16. 7) 8(11. 9) -0. 44 0. 66
COPD[n(%)] 5(6. 6) 8(11. 9) -1. 11 0. 27
Onset-to-admission

 

time[d,
 

M(Q1 ,
 

Q3 )] 2(1,5) 3(1,5) -0. 75 0. 45
NIHSS[M(Q1 ,

 

Q3 )] 4(3,6) 4(3,6) -1. 01 0. 31
mRS[M(Q1 ,

 

Q3 )] 3(1,4) 4(2,4) -0. 92 0. 36
BI[M(Q1 ,

 

Q3 )] 80(55,99) 65(45,95) -1. 23 0. 22
Concomitant

 

medication[n(%)]
　 Butylphthalide 17(22. 4) 13(19. 4) 0. 19 0. 66
　 Urinary

 

kallidinogenase 32(42. 1) 29(43. 3) 0. 02 0. 89
　 Edaravone 74(97. 4) 67(100. 0) 1. 79 0. 18
　 Oxiracetam 63(82. 9) 50(74. 6) 1. 47 0. 23
　 Vinpocetine 73(96. 1) 65(97. 0) 0. 10 0. 76

BMI:
 

body
 

mass
 

index;
 

SBP:
 

systolic
 

blood
 

pressure;
 

DBP:
 

diastolic
 

blood
 

pressure;
 

COPD:
 

chronic
 

obstructive
 

pulmonary
 

disease;
 

NIHSS:
 

National
 

Institute
 

of
 

Health
 

Stroke
 

Scale;
 

mRS:
 

modified
 

Rankin
 

Scale;
 

BI:
 

Barthel
 

index.
 

1 mmHg = 0. 133 kPa.

表 2　 2 组患者临床评分比较

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 Table
 

2　 Comparison
 

of
 

clinical
 

scores
 

between
 

two
 

groups 　 　 　 　 　 　 　 [M(Q1 ,
 

Q3 )]

Time
 

point　 Item Control
 

group
 

(n= 76) Study
 

group
 

(n= 67) Z P
 

value

Before
 

treatment NIHSS 4(3,6) 4(3,6) -1. 01 0. 31
mRS 3(1,4) 4(2,4) -0. 92 0. 36
BI 80(55,99) 65(45,95) -1. 23 0. 22

After
 

treatment NIHSS 2(1,4) 1(1,2) -4. 11 0. 00
mRS 2(1,3) 1(1,2) -3. 56 0. 00
BI 90(76,100) 100(85,100) -2. 04 0. 04

Difference NIHSS 0. 3(0. 1,0. 5) 0. 7(0. 4,0. 8) -5. 95 0. 00
mRS 0. 3(0. 0,0. 5) 0. 5(0. 3,0. 8) -4. 50 0. 00
BI -0. 1( -0. 2,0. 0) -0. 4( -0. 6,-0. 1) -3. 93 0. 00

NIHSS:
 

National
 

Institute
 

of
 

Health
 

Stroke
 

Scale;
 

mRS:
 

modified
 

Rankin
 

Scale;
 

BI:
 

Barthel
 

index.
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表 3　 2 组患者血清指标比较

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 Table
 

3　 Comparison
 

of
 

serum
 

indices
 

between
 

two
 

groups　 　 　 　 　 　 　 　 　 [M(Q1 ,
 

Q3 )]

Time
 

point　 Item Control
 

group
 

(n= 76) Study
 

group
 

(n= 67) Z P
 

value

Before
 

treatment MDA 3. 3(2. 0,4. 0) 3. 3(2. 0,6. 0) -1. 47 0. 14

SOD 143. 6(128. 7,153. 9) 149. 9(131. 8,167. 3) -1. 80 0. 07

After
 

treatment MDA 2. 0(1. 0,3. 0) 1. 5(1. 0,2. 0) -3. 20 0. 00

SOD 145. 8(131. 3,160. 8) 162. 1(139. 3,188. 4) -3. 38 0. 00

Difference MDA 0. 4(0. 2,0. 5) 0. 6(0. 4,0. 7) -4. 30 0. 00

SOD -0. 0( -0. 1,-0. 0) -0. 1( -0. 2,-0. 0) -5. 03 0. 00

MDA:
 

malondialdehyde;
 

SOD:
 

superoxide
 

dismutase.

用注射用丹参多酚酸可改善神经功能缺损,减少梗

死体积,起到神经保护作用[10] 。
 

临床观察发现其可

改善脑梗死患者的神经功能缺损[11,12] 。
 

本研究共纳

入 143 例脑梗死患者,进行病例对照研究,结果显

示,丹参多酚酸治疗组的 NIHSS、mRS、BI
 

评分均较

治疗前改善,且与对照组比较评分改善更明显,说明

脑梗死急性期在常规治疗基础上使用注射用丹参多

酚酸可有效促进神经功能恢复,改善其日常生活能

力和预后,与上述研究结果基本一致。
　 　 脑梗死急性期一旦发生缺血再灌注损伤,可
通过激活血管内皮细胞、血小板和免疫细胞释放

大量的促炎因子,机体内氧自由基大量产生,从而

通过直接损伤 DNA 或诱发细胞膜脂质过氧化,引
起膜的变构、影响信号转导途径、细胞代谢紊乱、
氨基酸突变,促发细胞凋亡,最终造成脑组织不可

逆损伤[13] 。 SOD 是生物体内清除自由基的首要物

质,浓度高低间接反映机体清除自由基的能力[14] ;
MDA 是细胞膜脂质过氧化最重要的产物之一,其
水平可间接反应细胞受自由基攻击的严重程度。
故此 2 项指标常被选择联合测定,以反映机体内

自由基的产生及清除能力,并可做为研究目标药

物的作用机制及治疗效果的评估指标。 动物实

验[15] 发现双侧颈内动脉闭塞组大鼠的脑组织

MDA 水平高于对照组,SOD 活性低于对照组,而丹

酚酸 B 处理后可逆转这一趋势,表明其具有抗氧

化作用。 本研究结果显示,与对照组比较,加用注

射用丹参多酚酸治疗的研究组 MDA 下降和 SOD
升高更显著,说明注射用丹参多酚酸有很好的抗

氧化和清除自由基作用。
　 　 综上所述,脑梗死急性期加用注射用丹参多酚

酸治疗,除活血化瘀、改善脑供血外,可通过抗氧化

及清除自由基作用,改善卒中患者的临床预后,提高

其生活质量,但还需要多中心、大样本的临床实验研

究进行证实。
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