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舍曲林联合丁苯酞对患者认知及血清指标的影响

王金良，巫碧佳，区腾飞，王 鹏，张 俊，廖龙光

佛山市第二人民医院神经内科，广东 佛山 528000

摘 要： 目的 探究舍曲林联合丁苯酞在改善急性脑梗死患者认知功能及对其血清指标的影响。方法 选取 2015年 1月—

2017年 1月于佛山市第二人民医院进行治疗的 75例急性脑梗死患者为研究对象，按照随机数字表法将其分为联合组（36

例）与对照组（39例），其中对照组在常规治疗的基础上使用丁苯酞软胶囊进行治疗，联合组在对照组基础上加用舍曲林，

两组患者治疗时间均为 4周。治疗结束后对两组的治疗有效率进行评估对比，并对两组的血管内皮生长因子（VEGF）、白

细胞介素-6（IL-6）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）水平进行检测，使用美国国立卫生院研究院神经功能缺损量表（NIHSS）

对两组患者治疗前后的神经缺损情况进行评定，使用蒙特利尔认知评估量表（MoCA）对两组患者治疗前后的认知功能进

行评定。结果 联合组治疗有效率为 91.67%，高于对照组的 64.10%，对比差异具有统计学意义（P＜0.05）。两组治疗前

VEGF、IL-6、TNF-α水平对比差异不具有统计学意义；治疗后，两组VEGF水平均升高，IL-6、TNF-α水平均降低，组内差异

有统计学意义（P＜0.05）；治疗后联合组VEGF水平高于对照组，IL-6、TNF-α水平低于对照组，差异具有统计学意义（P＜

0.05）。治疗前两组NIHSS、MoCA评分差异不具有统计学意义；治疗后两组NIHSS评分均降低，MoCA评分均升高，组内差

异有统计学意义（P＜0.05）；治疗后联合组 NIHSS 评分低于对照组，MoCA 评分高于对照组，差异具有统计学意义（P＜

0.05）。结论 舍曲林联合丁苯酞用于急性脑梗死的治疗，能够提高患者治疗后的认知功能，可能与影响急性脑梗死患者的

血清因子水平有关。

关键词： 丁苯酞；舍曲林；急性脑梗死；认知障碍；血清指标

中图分类号：R969 文献标志码：A 文章编号： 1674-6376（2019）01-0135-05

DOI：10.7501/j.issn.1674-6376.2019.01.022

Effect of butylphthalide combined with sertraline on cognition and serum

indices in patients
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Abstract: Objective To investigate the effect of butylphenol combined with sertraline on improving cognitive function and serum

indexes in patients with acute cerebral infarction. Methods Seventy-five patients with cerebral infarction who were treated in our

hospital from January 2015 to January 2017 were selected as experimental subjects and divided into combination group (36 cases)

and control group (39 cases) according to the random number table method. The control group was treated with butylphenol on the

basis of routine treatment. The combination group was given sertraline on the basis of the control group. The treatment time of both

groups was 4 weeks. After the intervention, the treatment efficiency was evaluated The levels of vascular endothelial growth factor

(VEGF), interleukin-6 (IL-6) and tumor necrosis factor-α (TNF-α) in the two groups were measured by using the National Institutes

of Health, The NIHSS was used to assess the neurological deficits in both groups before and after treatment. Finally, the Cognitive

Function before and after treatment in both groups was assessed by using the Montreal Cognitive Assessment Scale (MoCA).Results

The effective rate of combination group was 91.67, which was higher than that of control group (64.10%), the difference was

statistically significant (P < 0.05). There was no significant difference in the levels of VEGF, IL-6 and TNF- (P < 0.05). There was

no statistical difference in the NIHSS and MoCA scores between the two groups before treatment (P < 0.05), the level of VEGF in

the combination group was significantly higher than that in the control group, the levels of IL-6 and TNF-α were lower than those in

the control group (P < 0.05). The scores of NIHSS in the combination group were lower than those in the control group after

treatment, and the MoCA score was higher than that in the control group (P < 0.05). Conclusions Butylphthalide combined with
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sertraline in patients with cerebral infarction can significantly improve their cognitive function, while improving their serum factor

levels.

Key words: butylphenol; sertraline; cognition; serum index

脑梗死又称缺血性卒中，原因复杂，该病的发

病机制为脑部血管出现闭塞或狭窄，导致脑部血液

供应不足，进而引发脑组织坏死。流行病学显示，

我国脑梗死发病率约以每年 8.7%的速率呈现持续

上升趋势［1-2］，同时有学者的研究指出，随着年龄的

增长，脑梗死发病率呈现快速增加现象，55岁以上

人群每10年发病率就会上升一倍［3-4］，现阶段我国人

口老龄化的趋势越来越明显，可以预见的是，未来

脑梗死可能会成为制约我国社会和经济发展的重

要因素。脑梗死具有发病急、预后差、病情危、致残

率高等特点，最新的研究表明，卒中后认知障碍的

总患病率高达 80%，因此如何降低卒中后的认知功

能损害成为目前的研究热点［5］。本文作者通过研究

发现，舍曲林与丁苯酞联合用于急性脑梗死患者治

疗，能够显著降低急性脑梗死后认知损害，同时改

善其血清炎症因子的水平。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2015年 1月—2017年 1月于佛山市第二人

民医院进行治疗的 75例急性脑梗死患者为研究对

象，按照随机数字表法将其分为联合组与对照组，

联合组 36例患者中男性 20例，女性 16例，年龄 46～

64岁，平均年龄（51.32±3.68）岁，对照组39例患者中

男性 20 例，女性 19 例，年龄 45～63 岁，平均年

龄（50.96±4.06）岁，两组患者一般资料如性别、年龄

等对比差异不具有统计学意义，具有可比性。

纳入标准：（1）符合 1995年第四届脑血管病学

术会议制定的急性脑梗死的诊断标准［6］；（2）患者经

头颅 CT或 MRI检查确诊；（3）患者意识清醒，并配

合研究；（4）病历资料齐全者；（5）患者及其家属对

该研究过程、方法清晰并签署知情同意书。

排除标准：（1）合并严重精神障碍；（2）合并其

他严重器质类疾病，如冠心病、肾衰竭等；（3）脑卒

中后失去言语能力或活动能力者；（4）合并严重肝

肾功能障碍者；（5）对治疗用药物过敏者；（6）近期

出现全身炎症且进行治疗的患者；（7）近期服用激

素类药物者；（8）1个月内进行外科手术者；（9）有免

疫性疾病或使用免疫抑制剂者；（10）认知功能干预

前出现障碍者；（10）干预过程中死亡病例；（11）患

者或其家属要求停止干预者。

1.2 方法

两组患者入院后治疗措施一致，包括控制血

压、积极抗栓治疗、控制血糖、调节血脂、饮食干预、

运动指导等，对照组患者在常规治疗的基础上服用

丁苯酞软胶囊（石药集团恩必普药业有限公司，国

药 准 字 H20050299，规 格 0.1 g/粒 ，生 产 批 号 ：

118151033、118161249），使用剂量为 0.2 g/次，3 次/

d，治疗时间为 4周；联合组患者在对照组基础上加

盐酸舍曲林片（辉瑞制药有限公司，国药准字

H10980141，规格 50 mg/片 ，生产批号 ：L80706、

N60016），服用剂量为 50 mg/次，1 次/d，治疗时间

为4周。

治疗后对两组治疗有效率进行评定，并对治疗

前后两组患者的血管内皮生长因子（VEGF）、白介

素-6（IL-6）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）水平水平进行

测量及治疗前后两组神经功能缺损量表（NIHSS）及

蒙特利尔认知评估量表（MoCA）评分进行评测。

1.3 观察指标及评测标准

1.3.1 治疗有效率 将治疗效果分为显效、有效及

无效 3个层次，其中显效为治疗后患者临床症状基

本消失，神经功能及认知功能基本恢复正常，能够

生活自理；有效是指治疗后患者临床症状有好转，

神经功能及认知功能得到改善，生活基本自理；无

效是指治疗后临床症状无好转甚至加重，其他指标

也无任何好转迹象。

治疗有效率=（显效＋有效）/总例数

1.3.2 血清因子水平 所有患者于入院第二天及

治疗结束后采清晨空腹静脉血 5 mL，经离心机离心

后，取上层清液，置于−70℃条件下保存待检，所有

研究对象血样采集完毕后统一使用酶联免疫

法（ELISA法）对其进行血清VEGF、IL-6、TNF-α水

平的测量，使用试剂盒为上海酶联生物制造，操作

严格按照说明进行。

1.3.3 认知功能 认知功能的评估选用 NIHSS 及

MoCA量表进行评估，其中NIHSS评分是由美国国

立卫生研究院制定的能够对脑卒中神经损伤程度

进行测量的量表，该量表共包含 15 个项目，共有 3

个维度，评测时间为 2 min，总分为 42分，得分＞16

分的患者死亡率较高，小于 6分的患者恢复较好，其

中 0～1 分为正常，1～4 分为轻度卒中，5～15 分为
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中度卒中，15～20分为中-重度卒中，21～24分为重

度卒中［7］；MoCA量表为临床上常用的能够对脑卒

中患者进行认知评估的量表，该量表共包含 8个项

目，总分 30分，患者如得分≥26分，即为认知功能正

常，得分越高代表认知功能越好［8］。

1.4 统计学方法

应用SPSS13.0统计软件进行，计量资料以 x̄ ± s
表示，组间比较采用独立样本 t检验；计数资料用百

分比表示，采用 χ2检验。

2 结果

2.1 治疗有效率

联合组治疗有效率为 91.67%，高于对照组的

64.10%，对比差异具有统计学意义（P＜0.05），

见表1。

2.2 血清因子水平

两组治疗前VEGF、IL-6、TNF-α水平对比差异

不具有统计学意义；治疗后，两组 VEGF 水平均升

高，IL-6、TNF-α水平均降低，组内差异有统计学意

义（P＜0.05）；治疗后联合组 VEGF 水平高于对照

组，IL-6、TNF-α水平低于对照组，对比差异具有统

计学意义（P＜0.05），见表2。

2.3 认知功能

治疗前两组NIHSS、MoCA评分差异不具有统

计学意义；治疗后两组 NIHSS 评分均降低，MoCA

评分均升高，组内差异有统计学意义（P＜0.05）；治

疗后联合组NIHSS评分低于对照组，MoCA评分高

于对照组，对比差异具有统计学意义（P＜0.05），

见表3。

3 讨论

近些年，生活方式和饮食结构的改变使心脑血

管疾病的发病率呈现快速增长趋势，研究显示，心

脑血管疾病已经成为世界上多数国家的首位死亡

原因，据世界卫生组织数据报道，仅 2008年，死于心

血管疾病的人数就高达 1 730万人，约占全球当年

全部死亡人数的 30%，而我国的心脑血管防病形势

也不容乐观，据中国心血管疾病报告宣布，2013年

我国心脑血管疾病患者已有 2.9亿人，预计每年死

于心脑血管疾病的人数约为 350万人，成为我国居

民死亡的头号杀手［9］。脑梗死是心脑血管中最为常

见的疾病，该病具有发病率高、致残率高、死亡率高

等特点，患者常遗有言语障碍、肢体瘫痪等症状，卒

中后认知障碍（Post - stroke cognitive impairment，

PSCI）作为卒中后常见的功能障碍，已成为当前国

际卒中研究和干预的热点。

丁苯酞是临床上常用于治疗轻、中度缺血性脑

卒中的药物，学者李延可等［10］对丁苯酞治疗脑卒中

的作用机制进行了研究，该学者认为，脑卒中发生

表1 两组治疗有效率对比

Table 1 Comparison on effective rate of treatment

between two groups

组别

对照

联合

n/例

39

36

显效/例

3

7

有效/例

22

26

无效/例

14

3

有效率/%

64.10

91.67*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group

表2 两组血清因子水平对比

Table 2 Comparison on serum levels between two groups

组别

对照

联合

n/例

39

36

VEGF/（ng∙mL−1）

治疗前

241.79±31.09

235.36±26.68

治疗后

316.26±56.41*

418.35±43.28*#

IL-6/（ng∙L−1）

治疗前

64.96±11.26

65.23±10.27

治疗后

51.27±8.22*

41.37±9.65*#

TNF-α/（ng∙L−1）

治疗前

189.36±22.21

196.54±20.14

治疗后

143.21±20.16*

113.67±12.06*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment

表3 两组干预前后认知功能对比

Table 3 Comparison on cognitive function before and after intervention between two groups

组别

对照

联合

例数

39

36

NIHSS评分

治疗前

11.96±3.11

12.36±2.26

治疗后

9.26±1.02*

5.39±1.27*#

MoCA评分

治疗前

23.67±2.97

22.06±3.21

治疗后

27.12±1.67*

29.06±2.16*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment
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时，患者的脑血管会首先发生微循环障碍，然后出

现能量耗竭，代谢失调，而丁苯酞可以通过增加机

体一氧化氮的释放来增加脑血流量，同时丁苯酞还

具有抑制血小板聚集的效果，对于预防血栓具有积

极作用，能够预防脑卒中的复发；学者 Gyurak等［11］

也指出，线粒体在维持细胞完整形态中具有较为重

要的意义，当患者发生脑卒中时，其神经细胞的线

粒体会出现损伤，进而引发神经细胞损伤，而丁苯

酞能够通过调节影响线粒体调研的细胞凋亡因子，

进而达到保护神经细胞的作用；学者张丽娜等［12］对

丁苯酞改善脑卒中患者神经功能方面的作用进行

了探究，结果显示，经丁苯酞治疗的患者简易智能

状态量表评分显著升高，该学者分析认为，丁苯酞

具有抗血小板聚集、保护线粒体、降低氧自由基的

作用，因而能够显著改善患者认知功能。舍曲林在

临床上常被用于改善抑郁症，学者高国祥等［13］通过

对 150例脑卒中患者的研究发现，早期应用舍曲林

能够改善脑卒中患者抑郁、焦虑状态，同时能够提

高其认知功能，该学者分析认为，脑卒中患者其 5-

羟色胺、多巴胺水平明显下降，会直接诱发其认知

功能损伤，而舍曲林能够属于 5-羟色胺再摄取抑制

剂，能够通过提高机体 5-羟色胺水平达到改善其焦

虑抑郁状态，同时提高其认知功能的作用。

现阶段的多项研究指出，炎性反应在脑卒中的

发生中起到重要作用，炎性因子的水平与脑卒中的

病情具有直接关系，学者秦德友等［14］通过对 60例脑

卒中患者按照病情进行分组的方式发现，重型组患

者随着病情的发展，其血清内 IL-6、CRP水平出现显

著上升，这些患者的治疗结果往往较差，而一些 IL-6

水平出现显著降低的患者，其预后往往较好，该学

者分析认为急性炎性反应在脑梗死病程发展中起

到重要作用，而血清因子 IL-6的水平往往能够提示

机体内炎性反应的程度，故而对脑卒中的病程发展

具有一定预测作用；学者 Rosenblat 等［15］通过对 58

例脑卒中患者的连续监测发现，脑卒中患者病情变

化与其体内TNF-α的水平存在正相关联系，即病情

恶化患者其血清TNF-α水平出现上升，该学者分析

认为TNF-α能够介导大鼠脑血栓的发生，因而在脑

卒中的发病过程中起到一定促进作用；学者王翠兰

等［16］通过对 120例脑卒中患者的动态研究发现，随

着患者病情的发展，其血清VEGF会出现动态变化，

具体来说就是VEGF水平随着患者病情的好转而出

现上升，该学者分析认为VEGF是能够介导新血管

形成的重要物质，在肿瘤行程中起到重要作用，故

而机体VEGF水平的上升多提示患者脑部血管正在

进行修复，病情多出现好转。

本研究结果显示，联合治疗的联合组患者其治

疗后认知功能评分高于对照组患者，VEGF水平高

于对照组，IL-6及TNF-α水平低于对照组，丁苯酞一

方面能够改善急性脑梗死后的微循环，降低脑缺血

状态，另一方面该药能够通过降低氧自由基及线粒

体凋亡因子水平来达到保护神经细胞的作用，而舍

曲林能够提高机体 5-羟色胺的水平，有效改善脑卒

中患者抑郁状态，有助于加快其认知功能恢复，两

者联合应用的方式效果较为显著。

综上，舍曲林联合丁苯酞用于急性脑梗死的治

疗，能够提高患者治疗后的认知功能，可能与影响

急性脑梗死患者的血清因子水平有关。
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