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摘　 要　 目的:探讨益气通络颗粒用于缺血性脑卒中继发轻度认知功能障碍的安全性及对脑血管新生的影响。 方法:选取 2018 年

11 月至 2020 年 3 月河北医科大学第一医院收治的缺血性脑卒中继发轻度认知功能障碍患者 200 例,以随机数字表法分为观察组

(100 例)与对照组(100 例)。 对照组患者行常规治疗,观察组患者在对照组的基础上加用益气通络颗粒,两组患者均治疗 24 周。
治疗结束后对比两组患者的疗效;对比两组患者治疗前后简易精神状态检查量表(mini

 

mental
 

status
 

examination,MMSE)、美国国

立卫生院卒中神经功能缺损评分量表(national
 

institutes
 

of
 

health
 

stroke
 

scale,NIHSS)评分、日常生活活动( activity
 

of
 

daily
 

living,
ADL)评分和运动功能量表(FMA)评分,血管内皮生长因子(VEGF)、血管生成素 1(Ang-1)、丙氨酸转氨酶(ALT)、天冬氨酸转氨

酶(AST)、血肌酐(SCr)和肾小球滤过率(GFR)水平;统计并对比两组患者用药后的不良反应发生情况。 结果:观察组患者治疗后

的总有效率为 92. 00%(92 / 100),显著高于对照组的 79. 00%(79 / 100),差异有统计学意义(P< 0. 05)。 观察组患者治疗后的

NIHSS 评分显著低于治疗前及对照组治疗后,MMSE、ADL 和 FAM 评分显著高于治疗前及对照组治疗后,差异均有统计学意义

(P<0. 05)。 观察组患者治疗后的 VEGF、Ang-1 水平显著高于治疗前及对照组治疗后,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 两组患

者治疗前后 ALT、AST、GFR 和 SCr 水平组间及组内比较,差异均无统计学意义(P>0. 05)。 两组患者用药后不良反应总发生率比

较,差异无统计学意义(P>0. 05)。 结论:相对于常规治疗方案,加用益气通络颗粒用于缺血性脑卒中继发轻度认知功能障碍患者

可获得更好的治疗效果,能够降低 NIHSS 评分,提高 MMSE、NIHSS、ADL 和 FAM 评分,促进患者脑血管新生,且用药安全。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

safety
 

of
 

Yiqi
 

Tongluo
 

granules
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

mild
 

cognitive
 

impairment
 

secondary
 

to
 

ischemic
 

stroke
 

and
 

its
 

effect
 

on
 

cerebral
 

angiogenesis.
 

METHODS:
 

Totally
 

200
 

patients
 

with
 

mild
 

cognitive
 

impairment
 

secondary
 

to
 

ischemic
 

stroke
 

from
 

Nov.
 

2018
 

to
 

Mar.
 

2020
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

observation
 

group(100
 

cases)
 

and
 

control
 

group(100
 

cases)
 

via
 

random
 

number
 

table.
 

The
 

control
 

group
 

was
 

given
 

conventional
 

therapy,
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

given
 

Yiqi
 

Tongluo
 

granules
 

based
 

on
 

the
 

control
 

group,
 

both
 

groups
 

were
 

treated
 

for
 

24
 

weeks.
 

The
 

clinical
 

efficacy
 

after
 

treatment
 

were
 

compared
 

between
 

two
 

groups,
 

the
 

scores
 

of
 

mini
 

mental
 

status
 

examination
 

(MMSE),
 

national
 

institutes
 

of
 

health
 

stroke
 

scale
 

(NIHSS),
 

activity
 

of
 

daily
 

living
 

(ADL)
 

and
 

fugl-meyer
 

assessment
 

( FMA),
 

vascular
 

endothelial
 

growth
 

factor
 

( VEGF),
 

angiogenin
 

1
 

( Ang-1),
 

alanine
 

aminotransferase
 

( ALT),
 

aspartate
 

transaminase
 

( AST),
 

serum
 

creatinine
 

( SCr )
 

and
 

glomerular
 

filtration
 

rate
 

(GFR)
 

levels
 

of
 

two
 

groups
 

were
 

compared
 

before
 

and
 

after
 

treatment;
 

the
 

incidences
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

after
 

medication
 

were
 

collected
 

and
 

compared.
 

RESULTS:
 

The
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

observation
 

group
 

after
 

treatment
 

was
 

92. 00%
 

( 92 / 100 ),
 

which
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

control
 

group
 

( 79. 00%,
 

79 / 100 ),
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(P<0. 05).
 

The
 

NIHSS
 

score
 

of
 

observation
 

group
 

after
 

treatment
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

of
 

before
 

treatment
 

and
 

the
 

control
 

group
 

after
 

treatment,
 

the
 

MMSE,
 

ADL
 

and
 

FAM
 

scores
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

before
 

treatment
 

and
 

the
 

control
 

group
 

after
 

treatment,
 

with
 

statistically
 

significant
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differences
 

(P<0. 05).
 

The
 

VEGF
 

and
 

Ang-1
 

levels
 

of
 

observation
 

group
 

after
 

treatment
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

before
 

treatment
 

and
 

the
 

control
 

group
 

after
 

treatment,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P< 0. 05).
 

There
 

were
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

inter-group
 

and
 

intra-group
 

comparisons
 

of
 

ALT,
 

AST,
 

GFR
 

and
 

SCr
 

levels
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(P>0. 05).
 

There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

total
 

incidence
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

between
 

two
 

groups
 

after
 

medication
 

( P > 0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

Compared
 

with
 

conventional
 

therapeutic
 

regimen,
 

adding
 

Yiqi
 

Tongluo
 

granules
 

to
 

patients
 

with
 

mild
 

cognitive
 

impairment
 

secondary
 

to
 

ischemic
 

stroke
 

can
 

achieve
 

a
 

better
 

therapeutic
 

effect,
 

which
 

can
 

reduce
 

the
 

NIHSS
 

score,
 

improve
 

MMSE,
 

NIHSS,
 

ADL
 

and
 

FAM
 

scores,
 

promote
 

cerebral
 

angiogenesis,
 

with
 

medication
 

safety.
KEYWORDS　 Ischemic
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　 　 脑卒中可分为缺血性、出血性脑卒中,前者在脑卒中患病

群体中的占比为 60% ~ 80% [1] 。 缺血性脑卒中发病后会给患

者带来言语障碍、偏瘫、眩晕和共济失调等诸多临床症状,也
会导致认知功能障碍,有学者指出脑卒中患者中约 41. 5%可

出现认知障碍,出现认知功能障碍后会影响患者的肢体功能

恢复及正常生活[2-3] 。 奥拉西坦、他汀类药物、美金刚和多奈

哌齐是治疗缺血性脑卒中继发认知功能障碍的常用药物,但
部分药物价格高昂,且长期服用存在较多的不良反应,影响患

者治疗依从性[4-5] 。 中医学在该病的治疗中也具有较丰富的

经验,如补阳还五汤在该病的治疗中已获得了较好的治疗效

果[6] 。 益气通络颗粒源于补阳还五汤这一经典汤剂,具有益

气活血、祛瘀通络的作用。 本研究将益气通络颗粒用于缺血

性脑卒中继发轻度认知功能障碍的治疗,现报告如下。

1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

选取 2018 年 11 月至 2020 年 3 月河北医科大学第一医院

收治的缺血性脑卒中继发轻度认知功能障碍患者 200 例。 纳

入标准:(1)符合《中国急性缺血性脑卒中诊治指南 2010》 [7]

和《中风病诊断与疗效评定标准(试行)》 [8] 中相关诊断标准;
(2)年龄为 18~ 65 岁;(3)简易精神状态检查量表(mini

 

mental
 

status
 

examination,MMSE) [9] 评分为 26~ 21 分;(4)均签署知情

同意书。 排除标准:(1)既往已存在认知功能降低者;(2)近期

有抗精神病药、抗焦虑药使用史者;(3)对本研究所用药物过

敏者;(4)缺血性脑卒中急性发作期者。 将患者以随机数字表

法分为观察组(100 例)与对照组(100 例)。 两组患者的基线

资料相似,具有可比性,见表 1。 本研究经院伦理委员会批准

(伦理批号:2017-16 号)。
表 1　 两组患者基线资料比较

Tab
 

1　 Comparison
 

of
 

baseline
 

information
 

between
 

two
 

groups
基线资料 观察组(n= 100) 对照组(n= 100) t / χ2 P
男性 / 例(%) 57(57. 00) 55(55. 00) 0. 081 0. 776
女性 / 例(%) 43(43. 00) 45(45. 00)
年龄 / ( 􀭰x±s,岁) 52. 36±8. 46 52. 45±8. 29 0. 076 0. 940
体重指数 / ( 􀭰x±s,kg / m2) 24. 13±1. 24 24. 23±1. 30 0. 557 0. 578
发病时间 / ( 􀭰x±s,h) 8. 45±3. 06 8. 38±3. 28 0. 156 0. 876

1. 2　 方法

(1)对照组患者行常规治疗,包括常规营养神经、改善微

循环和抗血小板聚集等。 (2)观察组患者在对照组的基础上

加用益气通络颗粒(规格:每袋装 12
 

g),1 次 1 袋,1 日 3 次,
餐前温服,连续用药 24 周。
1. 3　 观察指标

(1)对比两组患者治疗前后 MMSE 评分、美国国立卫生院

卒中神经功能缺损评分量表( national
 

institutes
 

of
 

health
 

stroke
 

scale,NIHSS)评分[10] 、日常生活活动( activity
 

of
 

daily
 

living,
ADL) 评 分[11] 和 Fugl-Meyer 运 动 功 能 量 表 ( Fugl-Meyer

 

assessment,FMA)评分[12] ,分别在两组患者入院及治疗 24 周

后评估。 MMSE 评分包括定向力 ( 0 ~ 10 分)、记忆力 ( 0 ~
3 分)、注意力及计算力(0 ~ 5 分)、回忆力(0 ~ 3 分)和语言功

能(0~ 9 分)共 5 个方面,分值范围 0 ~ 30 分,当 MMSE 评分≥
27 分时判定为认知功能正常,当 MMSE 评分<27 分时判定为

认知功能受损。 NIHSS 评分包含 8 个项目,分别为意识( 0 ~
9 分)、凝视(0~ 4 分)、面瘫(0 ~ 2 分)、言语(0 ~ 6 分)、上肢肌

力(0~ 6 分)、手肌力(0 ~ 6 分)、下肢肌力(0 ~ 6 分)和步行能

力(0~ 6 分),分值范围 0 ~ 45 分,得分越高,患者神经功能缺

损越严重。 ADL 评分包含大便、小便、进食、转移、如厕和活动

等 10 个方面,总分 100 分,得分越高,患者日常生活能力越

强。 FMA 评分包括上肢、下肢 2 个维度,共 50 项内容,分值均

为 0~ 2 分,总分 100 分,得分越高,患者运动障碍越轻。 (2)对

比两组患者治疗前后血管内皮生长因子(VEGF)、血管生成素 1
(Ang-1)水平,于患者入院及治疗 24 周后取静脉血 7

 

ml,以酶

联免疫吸附法检测。 (3)对比两组患者治疗前后肝肾功能指

标,取血方式及时点同上,以酶联免疫吸附实验-双抗体夹心法

检测丙氨酸转氨酶( ALT)、天冬氨酸转氨酶( AST)水平,使用

美国罗氏 800 全自动生化分析仪检测血肌酐(SCr)水平,肾小

球滤过率( GFR) 使用 MDRD 方程计算,GFR = 186 ×血肌酐-
1. 154×年龄-0. 203,女性在计算结果的基础上乘以 0. 742[13] 。
(4)对比两组患者用药后不良反应发生情况。
1. 4　 疗效评定标准

对比两组患者治疗后临床疗效,于患者治疗 24 周后参照

患者神经功能缺损程度评分[14] 进行评估。 显效:评分减少

46% ~ 90%;有效:评分减少<46%且>18%;无效:未达到上述

标准。 总有效率 = (显效病例数+有效病例数) / 总病例数×
100%。
1. 5　 统计学方法

采用 SPSS
 

19. 0 统计学软件对数据进行处理,NIHSS 评

分、VEGF 水平等计量资料以均数±标准差( 􀭰x±s)表示,组间比



中国医院用药评价与分析　 2021 年第 21 卷第 10 期　 Evaluation
 

and
 

analysis
 

of
 

drug-use
 

in
 

hospitals
 

of
 

China
 

2021
 

Vol. 21
 

No. 10
 

·1197　 ·

较行 t 检验;总有效率、不良反应发生率等计数资料以率(%)
表示,组间比较行 χ2 检验,以 P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结果
2. 1　 两组患者临床疗效比较

观察组患者治疗后的总有效率为 92. 00%(92 / 100),显著

高于对照组的 79. 00% ( 79 / 100),差异有统计学意义 ( P <
0. 05),见表 2。
2. 2　 两组患者治疗前后各项评分比较

观察组患者治疗后的 NIHSS 评分显著低于治疗前及对照

　 　 　 　

表 2　 两组患者临床疗效比较
 

[例(%)]
Tab

 

2　 Comparison
 

of
 

clinical
 

efficacy
 

between
 

two
 

groups
 

[cases
 

(%)]
组别 显效 有效 无效 总有效
观察组(n= 100) 73 (73. 00) 19 (19. 00) 8 (8. 00) 92 (92. 00)
对照组(n= 100) 52 (52. 00) 27 (27. 00) 21 (21. 00) 79 (79. 00)
χ2 9. 408 1. 807 6. 816 6. 816
P 0. 002 0. 179 0. 009 0. 009

组治疗后,MMSE、ADL 和 FAM 评分显著高于治疗前及对照组

治疗后,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 3。

表 3　 两组患者治疗前后各项评分比较(􀭵x±s,分)
Tab

 

3　 Comparison
 

of
 

various
 

scores
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s,
 

scores)

组别
MMSE 评分 NIHSS 评分 ADL 评分

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

FAM 评分

上肢 下肢
治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

观察组(n= 100) 23. 43±1. 13 27. 83±1. 87① 10. 54±3. 46 6. 12±1. 44① 60. 74±10. 55 67. 83±11. 25① 8. 45±2. 75 19. 43±5. 74① 8. 53±2. 70 22. 78±7. 12①

对照组(n= 100) 23. 45±1. 15 25. 81±1. 24① 10. 53±3. 42 8. 16±2. 87① 60. 80±10. 59 64. 58±11. 17① 8. 47±2. 76 15. 43±4. 96① 8. 49±2. 55 17. 53±5. 68①

t 0. 124 9. 003 0. 021 6. 353 0. 040 2. 050 0. 051 5. 273 0. 108 5. 764
P 0. 901 0. 000 0. 984 0. 000 0. 968 0. 042 0. 959 0. 000 0. 914 0. 000
　 　 注:与治疗前比较,①P<0. 05

Note:
 

vs.
 

before
 

treatment,
 ①P<0. 05

2. 3　 两组患者治疗前后血管生长因子指标比较

观察组患者治疗后 VEGF、Ang-1 水平显著高于治疗前及

对照组治疗后,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 4。
表 4　 两组患者治疗前后血管生长因子指标比较(􀭵x±s)
Tab

 

4　 Comparison
 

of
 

VEGF
 

indicators
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s)

组别
VEGF / (ng / L) Ang-1 / (μg / L)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
观察组(n= 100) 188. 54±22. 40 305. 21±38. 93① 12. 45±3. 24 19. 67±5. 06①

对照组(n= 100) 188. 57±22. 42 287. 93±31. 70① 12. 48±3. 26 16. 77±4. 25①

t 0. 009 3. 442 0. 065 4. 389
P 0. 993 0. 001 0. 948 0. 000
　 　 注:与治疗前比较,①P<0. 05

Note:
 

vs.
 

before
 

treatment,
 ①P<0. 05

2. 4　 两组患者治疗前后肝肾功能指标比较

两组患者治疗前后 ALT、AST、GFR 和 SCr 水平组间及组

内对比,差异均无统计学意义(P>0. 05),见表 5。
2. 5　 不良反应

观察组、对照组患者用药后不良反应总发生率分别为

8. 00%( 8 / 100)、 6. 00% ( 6 / 100 ), 差异无统计学意义 ( P >
0. 05),见表 6。

3　 讨论
中医学认为,缺血性脑卒中可归属于“中风”范畴,其病机

在于肝肾阴虚,肝为风木之脏,可疏泻藏血,若疏泻失常可致气

血运行失调,致血瘀、痉挛,则风湿邪气乘虚侵犯,治疗当以活

血通络、滋阴熄风为主[15] 。 本研究选用的益气通络颗粒由

　 　 　 　表 5　 两组患者治疗前后肝肾功能指标比较(􀭵x±s)
Tab

 

5　 Comparison
 

of
 

indicators
 

of
 

liver
 

and
 

kidney
 

function
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s)

组别
ALT / (U / L) AST / (U / L) GFR / (ml·min) SCr / (μmol / L)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
观察组(n= 100) 34. 24±3. 15 34. 59±3. 20 35. 72±2. 41 35. 84±2. 89 120. 48±12. 45 120. 46±12. 37 84. 22±16. 43 84. 32±16. 69
对照组(n= 100) 34. 26±3. 16 34. 82±3. 28 35. 58±2. 36 35. 82±2. 88 120. 50±12. 47 120. 49±12. 40 84. 28±16. 45 84. 30±16. 66
t 0. 045 0. 502 0. 415 0. 049 0. 011 0. 017 0. 026 0. 008
P 0. 964 0. 616 0. 679 0. 961 0. 991 0. 986 0. 979 0. 993

表 6　 两组患者不良反应发生情况比较[例(%)]
Tab

 

6　 Comparison
 

of
 

incidence
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

between
 

two
 

groups
 

[cases
 

(%)]
组别 恶心呕吐 腹胀 腹泻 头晕 皮疹 合计
观察组(n= 100) 3 (3. 00) 2 (2. 00) 1 (1. 00) 1 (1. 00) 1 (1. 00) 8 (8. 00)
对照组(n= 100) 2 (2. 00) 1 (1. 00) 1 (1. 00) 2 (2. 00) 0 (0) 6 (6. 00)
χ2 0. 205 0. 338 0. 000 0. 338 1. 005 0. 307
P 0. 651 0. 561 1. 000 0. 561 0. 316 0. 579

多种中药材组成,可发挥益气活血、祛瘀通络的作用,是治疗脑

卒中的常用药物,但该药是否能够改善患者的认知功能,国内

鲜有报道。 基于此,本研究在缺血性脑卒中继发轻度认知功能

障碍患者的治疗中应用益气通络颗粒,探讨该药的临床治疗效

果及对患者认知功能、日常生活能力和脑血管新生的影响,以
期为该病的治疗提供帮助。

本研究疗效观察中,观察组患者治疗后可获得更好的效

果。 益气通络颗粒源于经典汤剂补阳还五汤,由黄芪、丹参、地
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龙、川穹和红花组成,方中黄芪补气固表,丹参、红花活血祛瘀,
地龙通经活络,川穹活血行气、祛风止痛,诸药合用,发挥益气

活血、祛瘀通络的作用,使血瘀通,疾病退。 另外,本研究观察

组患者治疗后的 NIHSS、MMSE、ADL 和 FAM 评分得到更好的

改善,表明在治疗缺血性脑卒中继发轻度认知功能障碍患者

时,常规方案加用益气通络颗粒能够对患者的神经功能、日常

生活能力等进行改善。 这与益气通络颗粒发挥益气活血、祛瘀

通络的作用,改善患者症状,促进疾病恢复密不可分,能够与上

述研究结果相印证。 张纲等[16] 的研究结果指出,益气通络颗

粒治疗脑卒中安全有效,与本研究结果基本相符。
VEGF 为血管新生所需的一种活性因子,可诱导毛细血管

形成毛细血管管腔;Ang-1 能与 Tie 受体结合,对血管的生长发

育及新血管的生成起到调控作用[17] 。 本研究中,观察组患者

治疗后的 VEGF、Ang-1 水平得到更好的改善,表明在常规治疗

的同时予以益气通络颗粒对病变部位的血管新生具有较好的

促进作用。 可能与益气通络颗粒中含有的中药成分具有促进

脑血管新生的作用有关,益气通络颗粒的主要成分是黄酮类、
皂苷等,能够保护神经、促进血管重构[18] 。 张瓅方等[19] 在一

项动物实验中证实丹参具有促进血管再生的作用,能够与本研

究结果相互印证。
在用药安全性分析中,两组患者用药后的肝肾功能及不良

反应总发生率相近,提示益气通络颗粒用于缺血性脑卒中具有

一定的安全性,不会明显增加不良反应,且不损伤患者的肝肾

功能,与贺耀德等[20] 的研究结果存在一定的相似之处。
综上所述,在常规治疗的基础上加用益气通络颗粒可在提

高治疗效果的同时改善缺血性脑卒中患者的 NIHSS、MMSE、
ADL 和 FAM 评分,改善血管生长因子指标,且安全性较高。
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