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丁苯酞注射液对急性大脑中动脉供血区卒中患者的疗效及对脑血管CO2反

应性的影响

辛 茹，刘朝峰

河南大学附属南阳南石医院神经内科，河南 南阳 473000

摘 要： 目的 探讨丁苯酞注射液对急性大脑中动脉供血区卒中患者的疗效及对脑血管CO2反应性（CO2R）的影响。方法

选择 2014年 1月—2017年 8月在河南大学附属南阳南石医院神经内科诊治的 119例急性大脑中动脉供血区卒中患者，根据

治疗方法的不同分为观察组 69例与对照组 50例。对照组采用常规药物治疗，观察组在对照组基础上联合丁苯酞注射液治

疗，两组治疗观察 28 d。比较两组临床疗效、简明智力状态检查量表（MMSE）评分、脑梗死体积及脑血管CO2R变化情

况。结果 观察组的总有效率为 99.55%，显著高于对照组的 88.00%（P＜0.05）。治疗后两组的脑梗死体积都较治疗前显著

下降（P＜0.05），且观察组显著低于对照组（P＜0.05）。两组治疗后的MMSE评分都显著高于治疗前（P＜0.05），且观察

组显著高于对照组（P＜0.05）。治疗后两组的屏气指数都显著高于治疗前（P＜0.05），且观察组显著高于对照组（P＜

0.05）。结论 丁苯酞注射液在急性大脑中动脉供血区卒中患者中的应用能改善脑血管CO2R状况，提高治疗效果与缩小脑梗

死体积，促进认知功能的恢复。
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Effect of Butylphthalide Injection on CO2 responsiveness of cerebral vessels in

patients with acute middle cerebral artery blood supply area stroke
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Abstract: Objective To explore the effect of butylphthalide Injection on cerebral vascular CO2 reaction (CO2R) in patients with

acute middle cerebral artery blood supply area stroke.Methods From January 2014 to August 2017, 119 patients with acute middle

cerebral artery blood supply area stroke were selected and were divided into the 69 patients in the observation group and the 50

patients of the control group accorded to the different treatment methods, the control group were treated with conventional drugs, the

observation group were treated with Butylphthalide Injection on the basis of the control group, and the two groups were treated with

28 d. The changes of CO2R in cerebral vessels were recorded. Results All the patients were completed the treatment. The total

effective rates of the observation group and the control group were 92.8% and 60%, respectively, and the observation group were

significantly higher than the control group (P < 0.05). After treatment, the volume of cerebral infarction in the two groups were

decreased significantly (P < 0.05), and the decreased values in the observation group were significantly more than that in the control

group (P < 0.05). After treatment, the MMSE scores of the two groups were significantly higher than those before treatment, and the

score of the observation group were also higher than that of the control group after treatment (P < 0.05). After treatment, the breath

holding index of the observation group and the control group were significantly higher than those before treatment (P < 0.05), and

the observation group were also higher than that of the control group (P < 0.05). Conclusion The application of Butylphthalide

Injection in stroke patients with acute middle cerebral artery blood supply area stroke can improve the status of cerebral vascular

CO2R, improve the therapeutic effect and reduce the volume of cerebral infarction, and promote the recovery of cognitive function.

Key words: Butylphthalide Injection; acute middle cerebral artery blood supply area stroke; Cerebrovascular CO2 responsiveness;

cognitive function
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脑血管病是临床上的常见疾病，多数为脑卒

中，其中急性大脑中动脉供血区卒中患者的死亡率

比较高，需要进行急诊治疗［1］。不过急性大脑中动

脉供血区卒中的病灶中心由中心坏死区及周围的

缺血半暗带组成，如果血流迅速恢复能恢复神经细

胞功能与改善脑代谢，从而带来了临床治疗的基

础［2-3］。传统对于大脑中动脉供血区卒中的治疗多

采用溶栓治疗，能降低患者的死亡率，但是存在再

灌注损伤、颅内出血等风险［4-5］。丁苯酞注射液的主

要成分为消旋丁基苯酞，具有缩小脑梗死面积、保

护线粒体、重构微循环、增加缺血区灌注等多种功

能［6］。丁苯酞在脑卒中患者中的应用能改善急性期

神经功能，可影响花生四烯酸的代谢，抑制血小板

聚集，减轻脑水肿，达到最大程度的恢复神经功能

的目的［7-8］。脑血管 CO2 反应性（carbon dioxide

reactivity，CO2R）是指脑动脉随CO2分压水平的变化

代偿性扩张或收缩，来维持脑血流相对稳定所需要

的能力［9］。其与脑卒中的发生、复发以及卒中预后

密切相关，是反映脑血管调节潜力与衡量脑血管储

备能力的重要指标［10］。有研究表明具有改善血管

平滑肌舒缩功能、促进侧支循环开放、促进小血管

再生的药物对CO2R也具有改善作用［11］。本文具体

探讨了丁苯酞注射液对急性大脑中动脉供血区卒

中患者CO2R的影响，以分析丁苯酞的作用机制。

1 资料和方法

1.1 研究对象

选择 2014年 1月—2017年 8月在河南大学附属

南阳南石医院神经内科诊治的 119例急性大脑中动

脉供血区卒中患者，纳入标准：均为首次发病，发病

时间<24 h；符合大脑中动脉供血区卒中的诊断标

准，并经头颅CT或MRI证实；本研究得到医院伦理

委员会的批准，患者签署知情同意书。排除标准：

临床资料不齐全患者；严重心、肺、肝、肾功能障碍、

意识障碍患者；有严重出血倾向的患者；明确有内

动静脉畸形以及其他可能对血流速度造成明显影

响的患者；无法独立完成服药及认知功能量表评定

者。随机将其分为 69例的观察组和 50例的对照组，

两组间基础资料经统计学比较，无差异。见表1。

1.2 治疗方法

对照组采用常规药物，给予抗血小板聚集、脑

保护、活血化瘀、清除自由基等防治药物。

观察组在对照组基础上联合丁苯酞注射液，静

脉滴注丁苯酞注射液（石药集团恩必普药业有限公

司，国药准字H20100041，规格 100 mL：25 mg：0.9 g/

瓶 ，批 号 ：201422422、201530519、201610305、

201741131），2次/d，每次 25 mg（100 mL），每次滴注

时间为60 min，治疗观察28 d。

1.3 观察指标

1.3.1 疗效评定标准 痊愈：病残程度为 0级，神经

功能缺损（NIHSS）评分减少 91%～100%；显著进

步：病残程度为 1～3 级，NIHSS 评分减少 46%～

90%；进步：NIHSS评分减少 18%～45%：无变化：无

达到上述标准甚或恶化。

总有效率=（痊愈+显著进步+进步）/本组例数

1.3.2 MMSE评分 采用简明智力状态检查（Mini-

mental State Examination，MMSE）量表于治疗前后

进行评分，分数越高，智力状况越好。

1.3.3 脑梗死体积测定 测定与记录两组患者治

疗前后的脑梗死体积。

1.3.4 CO2R 测定 所有患者在治疗前后进行 CO2

面罩呼吸试验，采用德国 DWL 公司生产的 Multi-

Dop TCD检测仪，传感器孔连接CO2传感器，患者呼

吸气体均经导气管与大气相通，吸入高浓度CO2气

体，记录屏气指数的变化情况。所有患者的 CO2R

均由同一组有经验的TCD医师完成。

1.4 统计方法

选择 SPSS22.00软件，计量资料 x̄ ± s经 t检验，

计数数据（%）经 χ2分析，检验水准为α=0.05。

2 结果

2.1 总有效率对比

观察组的总有效率为 99.55%，显著高于对照组

的88.00%（P＜0.05）。见表2。

2.2 梗死体积对比

治疗后两组的脑梗死体积都显著下降（P＜

表1 一般资料对比

Table 1 Comparison on general data

组别

对照

观察

n/例

50

69

体质量指数/（kg∙m−2）

22.10±2.94

22.19±3.16

年龄/岁

58.13±2.89

58.33±3.92

发病到入院时间/h

5.34±1.22

5.23±1.48

性别/例

男

28

39

女

22

30

合并疾病/例

糖尿病

15

18

高血脂

11

12

高血压

9

14
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0.05），且 观 察 组 显 著 低 于 对 照 组（P＜0.05）。

见表3。

2.3 MMSE评分对比

治疗后两组的 MMSE 评分都显著高于治疗

前（P＜0.05），且观察组显著高于对照组（P＜0.05）。

见表4。

2.4 屏气指数变化对比

治疗后两组的屏气指数都显著高于治疗前

（P＜0.05），且观察组显著高于对照组（P＜0.05）。

见表5。

3 讨论

随着我国人口年龄的增长，我国脑卒中的发病

率也有显著攀升。其中急性大脑中动脉供血区卒

中的病情进展快，可在发病数小时内出现神经功能

恶化，属于难治性脑血管病的一种［12］。现代研究表

明急性大脑中动脉供血区卒中的发生主要原因是

大脑中动脉伴有颈动脉粥样硬化造成的，动脉内皮

细胞损伤、炎性反应、脂质代谢异常在其发病中起

重要作用［13-14］。

随着医学技术与药物技术的发展，急性大脑中

动脉供血区卒中患者的死亡率显著下降，但是致残

率一直无显著降低［15］。丁苯酞注射液最早由南方

水芹菜籽中提取，主要活性成分为丁基苯肽。其能

阻断脑损害多个病理环节，能改善缺血缺氧性脑损

伤，逆转梗死缺血期线粒体膜的流动性，改善缺血

再灌注引起的线粒体肿胀［16］。本研究结果显示观

察组的总有效率 99.55% 显著高于对照组 88.00%

（P＜0.05）；治疗后两组的脑梗死体积都显著下

降（P＜0.05），观察组的下降情况显著多于对照

组（P＜0.05）。从机制上分析，丁苯酞可使神经细胞

凋亡过程减弱或停止，阻止梗死面积的扩大；其也

能完全抑制有低氧低糖引起的神经细胞损伤，能降

低神经细胞凋亡百分率与形态学改变［17］。

在急性大脑中动脉供血区卒中患者遗留的各

种功能障碍中，认知功能障碍备受重视［18］。有研究

显示其中高达 60% 的卒中患者存在不同程度的认

知损害，约有 30% 的患者会发展成明确的痴呆，预

后较差［19］。丁苯酞可调节脑缺血缺氧状态下脑组

织的能量代谢，具有增加缺血区局部脑组织血流量

等作用，有利于促进脑缺血后认知功能神经细胞功

能恢复［20］。本研究显示两组治疗后的 MMSE评分

都高于治疗前，且观察组更为显著（P＜0.05），表明

丁苯酞的应用能改善患者的认知功能。

脑血管所具有的自动调节能力，是维持正常脑

血流量的重要生理调节机制。脑血管CO2R属于二

级血流动力学代偿的范畴，其是反映脑血管储备功

能的重要指标［21-22］。本研究显示治疗后观察组的屏

气指数显著高于对照组（P＜0.05）。从机制上分析，

丁苯酞可以恢复缺血区软脑膜阻力血管管径，能促

进梗死灶及其周围血管新生，增加脑血流，启动血

管内皮生长因子基因的表达，减少对血管内皮细胞

表3 脑梗死体积对比

Table 3 Comparison on volume of cerebral infarction

组别

对照

观察

n/例

50

69

梗死体积/cm3

治疗前

5.29±1.22

5.33±1.48

治疗后

3.28±1.22*

2.44±1.84*#

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2 两组总有效率比较

Table 2 Comparison on total effective rate between two

groups

组别

对照

观察

n/例

50

69

痊愈/

例

10

59

显著进

步/例

20

5

进步/

例

14

4

无变

化/例

6

1

总有效

率/%

88.00

98.55*

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

表4 MMSE评分对比

Table 4 Comparison on MMSE scores

组别

对照

观察

n/例

50

69

MMSE评分

治疗前

10.29±3.19

10.48±2.81

治疗后

15.92±2.41*

20.48±3.11*#

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5 屏气指数变化对比

Table 5 Comparison of breath-hold index

组别

对照

观察

n/例

50

69

CO2R屏气指数

治疗前

0.85±0.44

0.82±0.55

治疗后

1.34±0.41*

1.83±0.32*#

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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的损害，从而解除阻力血管的痉挛，扩张血管，改善

脑血管CO2R状况［23］。

综上所述，丁苯酞注射液在急性大脑中动脉供

血区卒中患者中的应用能改善脑血管 CO2R 状况，

提高治疗效果与缩小脑梗死体积，促进认知功能的

恢复。
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