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丁苯酞对急性脑梗死患者血清 ＵＣＨＬ１、ＧＦＡＰ及
ＴＮＦα水平的影响



陈玉梅
（吉林省神经精神病医院 神经内科，吉林 四平　１３６０００）

［摘　要］目的：探讨丁苯酞氯化钠注射液治疗脑梗死患者急性期对患者血清人泛素 Ｃ末端水解酶（ＵＣＨ
Ｌ１）、胶质纤维酸性蛋白（ＧＦＡＰ）及肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）水平的影响。方法：选取５７例急性脑梗死患者，均
应用丁苯酞进行治疗，观察患者治疗前后美国国立卫生院神经功能缺损（ＮＩＨＳＳ）评分的变化情况，同时对比患
者治疗前后血清ＵＣＨＬ１、ＧＦＡＰ及ＴＮＦα水平变化情况。结果：与治疗前相比，治疗后ＮＩＨＳＳ评分显著降低，差
异有统计学意义（Ｐ＜００５）；与治疗前相比，５７例患者治疗后血清ＵＣＨＬ１、ＧＦＡＰ及ＴＮＦα水平均有所下降，差
异有统计学意义（Ｐ＜００５）；与治疗前相比，患者治疗７、１４ｄ时 Ｂａｒｔｈｅｌ指数评分显著提高（Ｐ＜００５），且治疗
１４ｄ时与治疗７ｄ时比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：丁苯酞注射液治疗脑梗死患者急性期可显著降
低患者血清ＵＣＨＬ１、ＧＦＡＰ及ＴＮＦα水平，加速患者脑组织及神经功能的恢复对提高患者生活质量具有重要促
进作用。
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　　急性脑梗死是神经内科常见急症之一，具有起
病急、病情重、致死率较高等特点［１］。研究表明，

有效避免脑组织损伤及减少神经功能缺损，是治疗

急性脑梗死的主要目标［２－３］。丁苯酞为治疗缺血

性脑血管病的常用药物，临床用于改善急性缺血性

脑卒中患者神经功能缺损，且效果较为理想，本研

究对５７例急性脑梗死患者给予丁苯酞治疗同时观
察血清ＵＣＨＬ１、ＧＦＡＰ及ＴＮＦα水平，报告如下。
１１　一般资料

选择２０１５年９月 ～２０１６年９月收治的５７例
急性脑梗死患者，男３４例，女２３例，平均（５７３±
８７）岁；梗死位于基底节２１例，脑干１４例，脑叶
１３例，小脑９例。所有患者均符合１９９５年第４届
全国脑血管疾病会议修订的相关诊断标准［４］，同

时排除颅内出血及其他严重疾病、合并肝肾功能严

重异常者及对该研究用药过敏者，所有患者或患者

家属均签署知情同意书（患者神志不清甚至完全

昏迷时可由家属代签），本研究已获得医院伦理委

员会批准。

１２　治疗方法
常规给予阿司匹林肠溶片１００ｍｇ／ｄ口服、阿

托伐他汀钙２０ｍｇ／ｄ口服，并根据病情需要给予降
压、降糖等药物对症治疗。同时给予丁苯酞注射液

（石药集团恩必普药业有限公司生产）２５ｍｇ／ｄ静
滴，两周１疗程。
１３　疗效判定

根据１９９５年全国第１次脑血管病会议制定的
神经功能缺损程度进行评分［５］，包括痊愈、显著进

步、进步、无变化以及恶化五个等级。其中（１）痊
愈：功能缺损评分减少９０％ ～１００％。（２）显著进
步：功能缺损评分减少４６％ ～８９％。（３）进步：功
能缺损评分减少１８％～４５％，生活不能自理。（４）
无变化：功能缺损评分减少或增加０～１７％。（５）

恶化：功能缺损评分增加１８％以上。总有效率 ＝
（痊愈＋显著进步 ＋进步）／总例数 ×１００％。功能
缺损评分采用美国国立卫生研究院脑卒中量表

（ｎａｔｉｏｎａｌｉｎｓｔｉｔｕｔｅｓｏｆｈｅａｌｔｈｓｔｒｏｋｅｓｃａｌｃ，ＮＩＨＳＳ）［６］。
采用 Ｂａｒｔｈｅｌ指数评定患者日常生活活动能力，共
１０项内容，每个项目根据帮助程度分为４个等级，
分别为０、５、１０、１５分，总分为１００分。
１４　统计学处理

采用 ＳＰＳＳ２００统计软件进行数据分析。所
有定量资料进行正态性检验，若满足正态分布，采

用均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，并进一步采用ｔ检验
及配对 ｔ检验；若各组资料不满足正态分布，采用
中位数和四分位数［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］表示，同时采用
非参数检验（ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓＨ检验），若有统计学
意义则应用ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验及 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ符号
秩和检验。数据均行双侧检验，以 Ｐ＜００５为差
异有统计学意义。

２　结果

２１　临床疗效
５７例急性期脑梗死患者经丁苯酞治疗后基本

痊愈８例（１４０４％），显著进步２７例（４７３７％），
进步１１例（１４０４％），无变化１０例（１７５４％），恶
化１例（１７５％），临床治疗总有效率为８０７０％。
治疗前患者ＮＩＨＳＳ评分平均（１２６８±３５７）分，治
疗两周后评分为（６１８±１３２）分，与治疗前相比，
治疗后 ＮＩＨＳＳ评分显著降低，差异有统计学意义
（Ｐ＜００５）。
２２　血清ＵＣＨＬ１、ＧＦＡＰ及ＴＮＦα水平

与治疗前相比，５７例患者治疗后血清 ＵＣＨ
Ｌ１、ＧＦＡＰ及 ＴＮＦα水平均显著下降，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５），见表１。

表１　５７例患者治疗前后血清ＵＣＨＬ１、ＧＦＡＰ及ＴＮＦα水平
Ｔａｂ．１　ＬｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＵＣＨＬ１，ＧＦＡＰａｎｄＴＮＦαｏｆ５７ｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

时间 ＵＣＨＬ１［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），μｇ／Ｌ］ ＧＦＡＰ［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），μｇ／Ｌ］ ＴＮＦα（ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ）
治疗前 ０１４（００９，０２２） ００３１（０００８，０１３２） ３３４７±１２６１
治疗后 　００９（００５，０１８）（１） ００１８（０００９，００５８）（１） １２８６±３５５（１）

（１）与治疗前比较，Ｐ＜００５

２３　Ｂａｒｔｈｅｌ指数评分
５７例患者入院时 Ｂａｒｔｈｅｌ指数评分为（４０±

１２）分，治疗７ｄ时 Ｂａｒｔｈｅｌ指数评分为（６８±１２）

分，治疗１４ｄ时 Ｂａｒｔｈｅｌ指数评分为（８１±１５）分，
与治疗前相比，治疗７、１４ｄ时 Ｂａｒｔｈｅｌ指数评分显
著升高，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），且治疗
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１４ｄ时与治疗７ｄ时比较，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。

３　讨论

ＵＣＨＬ１为分子量２４ｋＤａ的小分子蛋白质，亦
是脑组织中含量最为丰富的蛋白质之一，在所有脑

区神经元中高度特异性的表达，因其具有抵抗内源

性脑或血清蛋白酶的作用。易于在脑损伤后透过

受损的细胞膜和血脑屏障进入血液，因此血清

ＵＣＨＬ１水平对于脑损伤的诊断和预后具有一定
的价值［６－７］。国外研究发现，外伤性脑损伤的急性

期患者血清和脑脊液 ＵＣＨＬ１水平显著高于正常
人，且其升高水平与脑损伤的严重程度显著相

关［８］。研究发现同样表现为急性局灶性神经功能

缺损的两组患者，脑梗死急性期患者血清 ＵＣＨＬ１
水平显著升高，提示血清ＵＣＨＬ１升高与急性期脑
梗死相关，初步揭示了脑梗死急性期血清 ＵＣＨＬ１
水平对于临床神经功能缺损程度的意义。但是，

ＵＣＨＬ１在脑梗死的病理生理过程中发挥的作用
机制目前尚无研究结论［９－１１］。本研究结果与治疗

前相比，５７例患者治疗后血清 ＵＣＨＬ１水平有所
下降（Ｐ＜００５），这一结果与上述研究结论一致，
提示脑梗死急性期血清 ＵＣＨＬ１水平对于临床神
经功能缺损程度具有一定指导意义，但由于本研究

患者样本数较小，针对这一结果仍需进一步研究探

讨。

星形胶质细胞是中枢神经系统内功能最为复

杂的一种特殊神经胶质细胞，其数量约占脑容量的

５０％。研究表明，星形胶质细胞对于神经修复是一
把“双刃剑”。在中枢神经系统受损时机体内星形

胶质细胞含量明显增加，对星形胶质细胞稳定细胞

外流体和离子的平衡起促进作用，但与此同时，过

度增生的星形胶质细胞会加速轴突再生抑制性因

子的分泌，而这些轴突再生抑制性因子可参与形成

胶质瘢痕，影响神经纤维的传导和突触的构建。国

外有研究发现，病理状态下，星形胶质细胞受毒性

物质的激活可产生细胞炎性因子、氧自由基等，促

进炎性反应的发生，加速神经细胞的损伤和死

亡［１２］。ＧＦＡＰ为合成星形胶质细胞的重要骨架蛋
白，在中枢神经系统受损后呈高表达状态。王娟，

张微微等［１３］研究表明，ＡＤ模型大鼠海马各区
ＧＦＡＰ表达明显增多，而给予丁苯酞治疗后 ＧＦＡＰ
表达明显减少，得出结论：丁苯酞可抑制星形胶质

细胞的增生，减轻ＡＤ模型大鼠海马各区脑组织的
损伤。但关于丁苯酞对于脑梗死患者 ＧＦＡＰ表达
水平的影响相关研究较少，本研究结果显示，与治

疗前相比，５７例患者治疗后血清 ＧＦＡＰ水平显著
下降，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。提示丁苯酞
可明显降低急性期脑梗死患者ＧＦＡＰ水平，从而抑
制星形胶质细胞活化增生，对减轻急性期脑梗死患

者脑部炎症反应有重要促进作用。

近年来，急性脑梗死中的炎症反应环节也成为

临床关注的热点问题。研究表明，血液供应障碍和

局限性脑组织坏死会导致外周白细胞脑内浸润及

小胶质细胞激活，从而引发炎症反应。而血液中炎

症因子水平提高又会加重脑组织及神经细胞损伤

程度，影响疾病的发生发展［１４］。ＴＮＦα由激活的
巨噬细胞／单核细胞分泌，为常见炎症细胞因子之
一，对于炎症因子的释放和血栓的形成均具有一定

的促进作用，血液中其含量的升高会加重患者机体

内的炎症反应。有研究显示，ＴＮＦα可能参与急性
脑梗死的损伤过程，其致炎作用会加重脑损伤。此

外，ＴＮＦα可加速星形胶质细胞的活化，具有维护
细胞内外离子平衡，降低谷氨酸盐含量等作用，从

而促进脑组织及神经功能的恢复。但高水平ＴＮＦ
α亦可加速机体分泌轴突再生抑制性因子，进而加
重脑梗死进程。本研究比较急性脑梗死患者给予

丁苯酞治疗前后ＴＮＦα水平变化，结果５７例急性
期脑梗死患者治疗后血清 ＴＮＦα水平与治疗前相
比显著下降（Ｐ＜００５），这表明丁苯酞对于降低急
性脑梗死患者血清ＴＮＦα水平，减少患者炎症反应
发生，从而加速患者脑组织及神经功能的恢复具有

重要促进作用，这一结果进一步证实了上述结论。

综上所述，丁苯酞注射液治疗脑梗死患者急性

期可显著降低患者血清 ＵＣＨＬ１、ＧＦＡＰ及 ＴＮＦα
水平，对加速患者脑组织及神经功能的恢复，提高

患者生活质量具有重要促进作用。
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