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阿托伐他汀抑制急性脑梗死患者

炎症反应与增强血管修复

谢!婧!魏有东

摘!要!目的!观察阿托伐他汀对急性脑梗死患者血清 9H-Y( L̂_"

)

和 @=Y_

*

的影响!探讨阿托伐他汀对急性脑梗死脑

保护作用机制" 方法!实验分为对照组和阿托伐他汀治疗组#低剂量组(高剂量组$" 对照组和阿托伐他汀治疗组基础用药相

同!阿托伐他汀治疗组选取治疗后 + 天($ 天(* 天(' 天("& 天("( 天作为观察点" 神经功能缺损程度评分# 837R:;:PMGN;43TMGM38GQ

6G:R3! =.C$和日常生活能力评分 #NGIMSMIQ4NM;Q;MSM8P! F.L$评定临床治疗效果!采用酶联免疫吸附法检测急性脑梗死患者

9H-Y( L̂_"

)

和 @=Y_

*

血清水平" 结果!经过阿托伐他汀治疗后与对照组比较 =.C 和 F.L评分显著增高#%l&<&*$" 经过

阿托伐他汀治疗后 L̂_"

)

和 @=Y_

*

血清水平均有不同程度下降!经过阿托伐他汀治疗后 9H-Y活性均有不同程度升高!低剂

量组治疗 " 周后有明显变化#%l&<&*$!高剂量组治疗 $ 天后明显变化 #%l&<&"$" 结论!阿托伐他汀能降低急性脑梗死血清

L̂_"

)

和 @=Y_

*

水平(增强 9H-Y活性!阿托伐他汀可以通过抑制急性脑梗死炎症反应和增强血管修复发挥脑保护作用"

关键词!急性脑梗死!阿托伐他汀!血管内皮生长因子!炎症
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_4:63PR:7O #%l&<&*$! NTI3RIVR334NQIR3NIK38IM8 VMPV _4:63PR:7O #%l&<&"$<B%#,'/)+%#!FI:RSN6INIM8 GN8 R36IRNM8 IV33̀OR36[
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SN6G7;NRG:P8MIMS3MKONMRK38II:OR:I3GI837RN;T78GIM:8 EQR36IRNM8M8P837R:M8T;NKKNIM:8<

G"8 H%-$)!FG7I3G3R3ERN;M8TNRGI+ FI:RSN6INIM8+ 9N6G7;NR384:IV3;MN;PR:ZIV TNGI:R+ 8̂T;NKKNIM:8

!!缺血性脑损伤是一个多因素(多机制(多环节的

恶性级联过程!炎症反应(血管性危险因素参与了急

性脑梗死的发生与发展
,"! +-

" 他汀类药物!即 $ _羟

基 _$ _甲基戊二酸单酰辅酶 F # $ _VQ4R:_ Q̀_$

_K3IVQ;P;7INRQ;G:38hQK3F!D2-_?:F$ 还原酶抑

制剂!是一类强效降胆固醇药物!具有安全性高!耐受

性好等优点!该类药物除能明显调节血脂外!能显著

降低血液黏稠度!减轻急性出血性脑损伤的症

状
,$! (-

" 阿托伐他汀对急性脑梗死脑保护机制脑保

护机制仍然不明确!所以!我们检测急性脑梗死患者

血清血管修复因子血管内皮生长因子#SN6G7;NR384:[

IV3;MN;PR:ZIV TNGI:R! 9H-Y$和炎症因子 L̂_"

)

(@=Y

_

*

水平!观察阿托伐他汀对其的影响!探讨阿托伐

他汀对急性脑梗死的脑保护作用机制"

资料与方法

"<研究对象'+&&* 年 "& 月 0+&&) 年 ) 月急性脑梗死患

者 "&$ 例住院患者!男性 *) 例!女性 ** 例!年龄 ") 0'* 岁!平

均 *#<# 岁" 组间年龄和性别均无差异 #%k&<&*$" 入选标

准'符合颈内动脉系统急性脑梗死诊断标准
,*-

!发病在 '+V 以

内者+年龄在 ") 0'* 岁!性别不限+临床用药前两天停用其他

治疗或未做过治疗+=̂D评分
#

* 分!

"

++ 分" 排除标准'经

检查证实由颅内占位性病变!脑出血(外伤及眼病等引起者+

年龄在 ") 岁以下或 '* 岁以上者+妊娠或哺乳期妇女+合并有

心血管(肝肾严重原发疾病" 肝功能 #FL@(FC@$超过正常的

"<* 倍+血肌酐超过正常范围内者+造血系统严重原发性疾病+

精神疾病患者+酒精依赖者+镇静药物依赖者"

)+))
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+<方法'抽取患者清晨空腹肘静脉血! 以检测血清

9H-Y( L̂_"

)

和 @=Y_

*

水平!室温放置 +V!以 +&&&R>KM8 离

心 "&KM8!提取血清 "&&

0

;!放置 _'&p冰箱保存!用同一批号

试剂测定" 实验分为对照组和阿托伐他汀治疗组#低剂量组!

"&KP>4!@" 组+高剂量组!+&KP>4!@+ 组$" 对照组和阿托伐

他汀治疗组基础用药相同!阿托伐他汀治疗组选取治疗后 +

天($ 天(* 天(' 天("( 天作为观察点" 神经功能缺损程度评

分#837R:;:PMGN;43TMGM38GQ6G:R3! =.C$和日常生活能力评分

#NGIMSMIQ4NM;Q;MSM8P! F.L$评定临床治疗效果" 基础用药'拜

阿斯匹林#"&& 毫克>片!生产企业']NQ3RD3N;IV?NR3F-! 进口

药品注册证号'D+&&*&&*#!产品批号'+&&*&$&+$!丹参注射液

#"& 毫升>瓶!广东省博罗先锋药业集团有限公司生产!批准

文号'国药准字 e((&+"&"$!批号'&*&'"+$+剂量与给药途径'

拜阿斯匹林 "&& 毫克>片!口服!" 日 " 次+丹参注射液 +&K;!

加入 *&&K;注射用生理盐水或 *,葡萄糖溶液中混匀!静脉滴

注!" 日 " 次!连续 "( 天" 酶联免疫法#HL̂CF$测定血清 L̂_

"

)

和 @=Y_

*

水平 #9H-Y( L̂_"

)

和 @=Y_

*

试剂盒'上海

西唐生物科技有限公司提供!美国 Fu.公司生产$" HL̂CF

操作步骤严格按照说明书进行" 以标准品的浓度为横轴!U.

值为纵轴在半对数纸上做图!画出标准曲线+ 根据样品之 U.

值在该曲线上查出相应 9H-Y( L̂_"

)

和 @=Y_

*

含量"

$<统计学处理'所有数据以均数 J标准差# J̀/$表示!全

部数据采用 C/CC""<& 软件包进行统计学处理!同一组内不同

时相点的比较采用 S检验!两组之间同一时相点的比较采用

单因素方差分析" 组间年龄和性别均无差异#%k&<&*$"

结!!果

"<一般资料'?组'$& 例患者!年龄小于 $& 岁者 +

例!$& 0(& 岁者 ( 例!(* 0** 岁 # 例!大于 ** 岁 "* 例!

男性 "% 例!女性 "( 例" @" 组'$% 例患者!年龄小于 $&

岁者 $ 例!$& 0(& 岁者 * 例!(* 0** 岁 "& 例!大于 **

岁 ") 例!男性 "# 例!女性 "' 例" @+ 组'$' 例患者!年

龄小于 $& 岁者 $ 例!$& 0(& 岁者 ( 例!(* 0** 岁 ""

例!大于 ** 岁 "# 例!男性 "# 例!女性 ") 例"

+<各组 =.C 和 F.L评分'与 ?组比较!治疗 '

天后 @" 组 =.C 评分有不同程度降低!F.L评分有不

同程度增高#%l&<&"$!治疗 * 天后 @+ 组 =.C 评分

有不同程度降低!F.L评分有不同程度增高 #%l

&W&"$" 与 @" 组比较!治疗 ' 天后 @+ 组 =.C 评分有

不同程度降低!F.L评分有不同程度增高#%l&<&"$

#表 "和表 +$"

表 I6各组 V92评分结果

组别 入院时 + 天 $ 天 * 天 ' 天 "& 天

? $)<"+ J"<$+ $)<"( J"<+( $)<"+ J"<$" $'<(" J"<$) $+<"& J"<(* +'<") J"<$%

@" $)<++ J"<+% $)<$" J"<+) $)<+% J"<%' $'<%) J"<+$

$&<%& J"<(+

)

+*<$+ J"<+)

)

@+ $)<+" J"<"+ $)<%& J"<") $)<() J"<+)

$%<(* J"<*+

)

+#<$+ J"<")

)"

++<&+ J"<++

)"

!!与对照组和 @" 比较!

"

%l&<&"+ 与对照组比较!

)

%l&<&"

表 !6各组 :9[评分结果

组别 入院时 + 天 $ 天 * 天 ' 天 "& 天

? %)<"+ J$<$+ %)<"( J+<+( %)<"+ J+<$" %)<(" J+<$) '+<"& J+<(* ')<") J&<$%

@" %)<+( J+<+% %)<$+ J+<+) %)<+% J+<%' %)<%) J+<+$

''<%& J+<(+

)

)$<$+ J+<+)

)

@+ %)<++ J+<(+ %%<%& J+<"$ %'<() J+<+)

'"<(* J+<*+

)

)+<$+ J+<")

)"

)%<&+ J+<++

)"

!!与对照组和 @" 比较!

"

%l&<&"+ 与对照组比较!

)

%l&<&"

!!$<阿托伐他汀对急性脑梗死患者血清 9H-Y( L̂

_"

)

和 @=Y_

*

水平的影响'与 ?组比较!治疗 * 天

后 @" 组急性脑梗死患者血清 L̂_"

)

(@=Y_

*

水平

有显著降低#%l&<&"$!治疗 + 天后 @+ 组急性脑梗

死患者血清 L̂_"

)

(@=Y_

*

水平也显著降低 #%l

&<&"$" 与 ?组比较!治疗 * 天后 @" 组急性脑梗死

患者血清 9H-Y水平有显著升高#%l&<&"$!治疗 +

天后 @+ 组急性脑梗死患者血清 9H-Y水平也显著升

高#%l&<&"$#表 $ 0表 *$"

表 J6阿托伐他汀对急性脑梗死患者血清 3[AI

!

&&?O*'(水平的影响# J̀/$

组别 入院时 + 天 $ 天 * 天 ' 天 "& 天

? '<"( J&<$* '<"+ J&<+( '<&) J&<$" %<(" J&<$) %<"% J&<(* *<") J&<$)

@" '<"+ J&<+% '<&" J&<+) %<#% J&<%'

*<%) J&<+$

)

*<%& J&<(+

)

(<'+ J&<+)

)

@+ '<+& J&<$+

%<*& J&<")

)"

%<() J&<+)

)"

*<(* J&<*+

)"

(<$+ J&<")

)"

(<&+ J&<++

)"

!!与对照组和 @" 比较!

"

%l&<&"+ 与对照组比较!

)

%l&<&"

)$))
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表 K6阿托伐他汀对急性脑梗死患者血清 5VRA

"

水平的影响# J̀/$#OP>K;$

组别 入院时 + 天 $ 天 * 天 ' 天 "& 天

? ++<*+ J+<+" ++<)+ J+<&* +"<+' J+<++ +&<'+ J+<"( ")<+' J"<+' "%<'+ J+<"(

@" ++<(( J+<+* +"<*& J+<+"

+&<+( J+<+"

)

"#<#" J+<%+

)

"'<+( J"<+%

)

"*<#" J+<"%

)

@+ ++<+$ J+<+&

+&<%+ J+<+*

)

+&<&" J$<+$

)"

")<"+ J$<+&

)"

"%<&" J+<++

)"

"(<"+ J+<+&

)"

!!与对照组和 @" 比较!

"

%l&<&"+ 与对照组比较!

)

%l&<&"

表 Q6阿托伐他汀对急性脑梗死患者血清 T04R水平的影响# J̀/$#8P>L$

组别 入院时 + 天 $ 天 * 天 ' 天 "& 天

? +&<&+ J$<%" ++<)+ J$<&* ++<+' J$<++ +$<'+ J$<"( +(<+' J$<+' +*<'+ J$<"(

@" +&<(( J$<+* ++<*& J$<+"

+(<+( J$<+"

)

+*<#" J$<%+

)

+%<+( J$<+%

)

+'<#" J$<"%

)

@+ +&<+$ J$<+&

+%<%+ J$<+*

)

+'<&" J$<+$

)"

+)<"+ J$<+&

)"

+#<&" J$<++

)"

$&<"+ J$<+&

)"

!!与对照组和 @" 比较!

"

%l&<&"+ 与对照组比较!

)

%l&<&"

讨!!论

炎症是缺血性脑组织损伤的主要因子" 近年的

研究结果表明炎症反应对脑组织的损伤与脑组织缺

血和缺氧程度及再灌注密切相关" 一般认为在完全

性缺血缺氧时这种损伤程度较轻!在缺血再灌注时!

由于炎症反应使损伤更加严重
,%! '-

" 所以抑制炎症

反应可起到神经保护作用" 其中炎症因子 L̂_"

)

和

@=Y_

*

从中发挥了重要作用" 我们实验通过酶联

免疫法对急性脑梗死患者血清 L̂_"

)

(@=Y_

*

含量

升高" 提示炎症反应参与了急性脑梗死的病理生理

机制" 经过阿托伐他汀治疗后 L̂_"

)

(@=Y_

*

含量

均有不同程度下降!且能明显改善急性脑梗死患者的

神经缺损功能!提示阿托伐他汀通过对急性脑梗死患

者抑制炎症反应效应发挥脑保护作用"

血管内皮生长因子 #SN6G7;NR384:IV3;MN;PR:ZIV

TNGI:R! 9H-Y$又叫血管调理素!是新近发现的一种生

长因子!具有促内皮细胞分裂的作用!9H-Y可以促

进血管的生长和侧支循环的建立" 最近 9H-Y基因

已克隆出来!有人应用重组 9H-Y给冠状动脉和下肢

动脉闭塞的动物血管内持续灌注 "( 天!证明可以促

进血管的新生和侧支循环的建立!有效地防治心肌梗

死和闭塞性血管病" 9H-Y为动脉缺血性疾病的治

疗提供了及其诱人的前景!因此把 9H-Y基因治疗称

为%分子搭桥术&" 局灶脑缺血的动物实验证实梗死

后 $ 天是最活跃的血管增生期!并可见明显的 9H-Y

表达
,)!#-

!9H-Y作为脑缺血性损伤血管修复因子在

脑缺血性疾病中的脑保护作用已被证实
,"&-

" 经过阿

托伐他汀治疗后 9H-Y含量均有不同程度升高!提示

阿托伐他汀通过对急性脑梗死患者增强血管修复发

挥脑保护作用"

本研究通过酶联免疫吸附法对急性脑梗死患者

血清 9H-Y( L̂_"

)

和 @=Y_

*

检测显示'经过阿托

伐他汀治疗后 9H-Y活性均有不同程度升高! L̂_"

)

和 @=Y_

*

含量均有不同程度下降!表明阿托伐他汀

对急性脑梗死患者能有效促进 9H-Y的生物活性!降

低血管性痴呆血清 L̂_"

)

和 @=Y_

*

含量!提示阿

托伐他汀可提高急性脑梗死患者抑制炎症反应和增

强血管修复发挥脑保护作用" 由于本组实验观察时

间点少!观察时间短!对阿托伐他汀增高血清 9H-Y

水平和降低 L̂_"

)

和 @=Y_

*

水平的机制未进行充

分研究"
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