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摘要 目的：探讨普罗布考联合阿托伐他汀治疗老年脑梗死患者的效果。方法：选取老年脑梗死患者120

例，随机分为对照组和观察组各60例，2组在常规对症治疗的基础上给予阿托伐他汀，观察组还给予普罗

布考。比较2组的疗效、治疗前后颈动脉内膜中膜厚度（IMT）、颈动脉斑块面积及神经元特异性烯醇化酶

（NSE）和S100β蛋白水平，并比较2组治疗期间的不良反应。结果：观察组的有效率明显高于对照组（P<

0.05）；治疗前2组的 IMT和颈动脉斑块面积比较差异无统计学意义（P＞0.05），治疗后2组上述指标均下

降，且观察组低于对照组（P＜0.05）；治疗前2组的NSE和S100β水平比较差异无统计学意义（P＞0.05），治

疗后2组上述指标均下降，且观察组低于对照组（P＜0.05）；2组治疗期间均未发生不良反应。结论：普罗

布考联合阿托伐他汀可改善老年患者的 IMT、颈动脉斑块面积及神经功能，提高疗效，且不良反应少。
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脑血管疾病是严重威胁人类健康的疾病之

一，目前我国每年新发脑血管疾病的人数约为250

万，因脑血管疾病死亡的约150万，幸存者约3/4留

有不同程度的后遗症[1]。脑梗死是常见的脑血管

疾病，多发于老年群体，其发病率约占脑血管疾病

的 59.8%~79.9%，且呈逐年上升的态势，致残率和

致死率较高[2]。脑梗死主要以局部神经功能障碍

或缺失为特征，发病原因主要是由于脑部血液循

环障碍引起脑组织缺血缺氧及缺血后再灌注导致

能量消耗、自由基生成、酸中毒等一系列病理变

化，缺血后再灌注诱发的炎症反应可进一步加重

神经损伤[3]。由于脑梗死患者死亡的脑细胞周边

还存在大量可存活的神经元，有效恢复供血供氧，

降低血脂，减小动脉斑块面积，减少神经细胞损

伤，可显著改善患者的神经功能，改善预后[4]。阿托

伐他汀是一种高效安全的降脂药物，可改善患者的

内皮功能、稳定粥样斑块，降低炎性反应。普罗布

考是一种新型的降脂药物，具有抗氧化和抗炎作

用。研究显示，两者联合应用可改善患者的炎性反

应和血脂水平[5]，但对于神经功能的影响方面研究

较少。因此，本文研究普罗布考联合阿托伐他汀治

疗老年脑梗死的效果及对患者神经功能的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2015年 12月至 2018年 12月我院收治的

老年脑梗死患者120例，纳入标准：均符合《中国脑

血管防治指南》中关于脑梗死的诊断标准；均经颅

脑CT或MRI确诊；年龄 60~80岁；首次发病，发病

时间＜72 h；排除标准：合并其他血液系统疾病；合

并心、肝、肾等重要器官功能障碍；合并其他重大

疾病；对本研究所用药物过敏。采用随机数字表

法将患者分为 2组：①对照组 60例，男 41例，女 19

例；年龄 60~78岁，平均（69.12±2.31）岁；病程 2.5~

6.9 h，平均（4.35±1.02）h。②观察组 60 例，男 40

例，女 20 例；年龄 61~80 岁，平均（70.12±2.64）岁；

病程 2.9~7.2 h，平均（4.87±1.11）h。2 组一般资料

比较差异无统计学意义（P＞0.05）。

1.2 方法

根据患者的具体情况给予对症治疗，包括降

血压、降血糖、抗血小板等，同时密切关注患者的

气道、调控体温。2组均在常规对症治疗的基础上

给予阿托伐他汀（购于辉瑞制药有限公司，

H20170216），20 mg，晨起顿服，1次/d。观察组在对

照组的基础上给予普罗布考（购于齐鲁制药有限公

司，国药准字H10980054），500 mg/次，2次/d。2组

均持续治疗6月。

1.3 观察指标

1.3.1 疗效比较 采用美国国立卫生研究院卒中

量表（NIH Stroke Scale，NIHSS）评估患者神经功

能。基本痊愈，NIHSS评分减少 91%~100%；显著

进步，NIHSS评分减少 46%~90%；好转，NIHSS评

分减少18%~45%；无效，NIHSS评分减少＜17%或

增加。有效为基本痊愈、显著进步、好转之和。

1.3.2 颈 动 脉 内 膜 中 膜 厚 度（intima-media

thickness，IMT）和颈动脉斑块面积比较 分别于

治疗前后采用彩色多普勒超声仪检测患者的 IMT

和颈动脉斑块面积。

1.3.3 神经元特异性烯醇化酶（neuron-specific

enolase，NSE）和 S100β蛋白水平比较 分别于治
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疗前后抽取2组患者空腹静脉血3 mL，采用全自动化学发光分

析仪测定NSE和S100β水平。

1.3.4 不良反应比较 治疗过程中观察2组患者的不良反应发

生情况。

1.4 统计学处理

采用SPSS 21.0软件处理数据，计量资料以（x±s）表示，计数

资料以率表示，方差分析、t检验、χ2检验，P<0.05为差异有统计

学意义。

2 结果

2.1 2组临床疗效对比

观察组的有效率明显高于对照组，差异有统计学意义（P<

0.05），见表1。

2.2 2组治疗前后的 IMT和颈动脉斑块面积比较

治疗前2组的 IMT和颈动脉斑块面积比较差异无统计学意

义（P＞0.05），治疗后 2组上述指标均下降（P＜0.05），且观察组

低于对照组（P＜0.05），见表2。

2.3 比较2组治疗前后NSE和S100β水平

治疗前2组的NSE和S100β水平比较差异均无统计学意义

（P＞0.05），治疗后 2组上述指标均显著下降，且观察组低于对

照组（P＜0.05），见表3。

2.4 2组不良反应比较

2组患者治疗期间均未发生不良反应，且各实验室指标检

查均在正常范围内。

3 讨论

颈动脉粥样硬化是脑梗死发生的高危因素，脑梗死患者的

颈动脉粥样斑块形成和颈动脉 IMT增加导致患者的颈动脉堵塞，

进而影响血流速度，使得脑组织血流灌注降低，影响预后[6]。本

研究结果显示，治疗后 2组患者的 IMT和颈动脉斑块面积均下

降，且观察组低于对照组（P<0.05），说明普罗布考联合阿托伐他

汀可有效缩小并稳定颈动脉粥样斑块。这与普罗布考能抑制动

脉粥样硬化因子、氧自由基介导的炎性反应和致炎因子的表达，

提高血管内皮舒张功能，促进NO生成进而扩张血管，减少动脉

粥样硬化斑块和泡沫细胞的形成有关[7]。

S100β是一种主要存在于神经系统星形胶质细胞及神经系

统外脂肪细胞、黑色素细胞中的蛋白[8]。有研究显示，脑梗死患

者血清S100β水平显著高于正常人群，且在发病后第1天开始升

高，3~4 d后达到峰值[9]。其升高的原因可能是星形胶质细胞和

血脑屏障被破坏的共同结果。也有研究证实，S100β水平与脑

梗死的严重程度密切相关，与 NIHSS 评分呈显著正相关 [10]。

NSE只存在于中枢神经系统中的神经内分泌细胞和神经元中，

而周围神经系统中的含量远远低于中枢神经系统。当神经组

织受到损伤后细胞膜的完整性被破坏，NSE 迅速释放入脑脊

液或经血脑屏障进入外周血，因此 NSE 是神经元损伤的标志

酶，可反映神经受损程度 [11]。本研究结果显示，治疗后 2 组患

者的 NSE 和 S100β水平均下降，且观察组低于对照组（P<

0.05），说明普罗布考联合阿托伐他汀可显著降低脑梗死患者

的 NSE 和 S100β水平，改善患者的神经功能。这与普罗布考

具有抗氧化作用有关，可减少自由基的产生，减少神经元的

毒性。另外普罗布考的脂溶性较强，可穿越组织发挥抗氧化

作用，减少血脑屏障破坏导致的水肿，减轻神经毒性 [12]。本

研究中，普罗布考联合阿托伐他汀的临床疗效高于单用阿托

伐他汀。阿托伐他汀是一种应用广泛的降血脂药物，还能够

改善内皮功能、稳定动脉粥样硬化斑块、抑制血小板的聚集

和血栓的形成，同时还具有较强的抗炎作用，与普罗布考联

合应用可提高临床疗效。2组在治疗期间均未出现不良反应，

安全性较高。
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组别

对照组

观察组

例数

60

60

基本痊愈

18(30.00)

29(48.33)

显著进步

9(15.00)

12(20.00)

表1 2组临床疗效对比[例(%)]

注：与对照组比较，①P<0.05

组别

对照组

观察组

好转

10(16.67)

8(13.33)

无效

23(38.33)

11(18.33)

有效

37(61.67)

49(81.67)①

组别

对照组

观察组

例数

60

60

IMT/mm

治疗前

1.55±0.43

1.48±0.38

治疗后

1.37±0.34①

1.15±0.31①②

表2 2组治疗前后的 IMT和颈动脉斑块面积比较（x±s）

注：与治疗前比较，①P<0.05；与对照组比较，②P<0.05

组别

对照组

观察组

颈动脉斑块面积/mm2

治疗前

0.98±0.31

0.99±0.32

治疗后

0.85±0.26①

0.56±0.17①②

组别

对照组

观察组

例数

60

60

NSE

治疗前

17.25±5.11

17.17±4.85

治疗后

8.45±2.36①

7.54±1.97①②

表3 2组治疗前后NSE和S100β水平比较（μg/L，x±s）

注：与治疗前比较，①P<0.05；与对照组比较，②P<0.05

组别

对照组

观察组

S100β

治疗前

0.32±0.08

0.30±0.07

治疗后

0.88±0.21①

0.75±0.18①②
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减轻血肿扩大的目的。以往临床上对于入院后收缩压监测超

过 180 mmHg的患者，多将其于 1 h内控制在 160～180 mmHg，

该方法适用于出血量较少的患者，尤其是低于20 mL的患者，降

压后发生血肿扩大、高颅压的几率较低。Morgenstern等[8]在此

基础上提出强化降压治疗，目标是在入院后1 h内将收缩压降至

130～140 mmHg，认为强化降压可减轻血肿扩大和血肿周围水

肿程度，对神经功能的恢复具有重要意义。然而部分学者认为

脑出血后形成的缺血半暗带比正常脑组织需要更多的血流量，

强化降压存在症状恶化的风险[9]。基底节区是脑出血的好发部

位，又是脑内神经纤维穿行的主要部位，探究强化降压对基底节

出血后患者神经功能的影响具有重要意义。

从本研究的结果来看，治疗后24 h观察组血肿量和血肿扩

大例数均低于对照组（P＜0.05）。治疗后 5 d、14 d观察组的水

肿量均低于对照组（P＜0.05），与张钶等[10]的研究结果一致，说

明在超急性期强化降压可有效减轻血肿扩大和血肿周围脑水肿

的程度，笔者认为除降低血肿扩大的动力外，还可能与血浆基质

金属蛋白酶-9 水平下调有关，具体机制仍有待进一步探究[11]。

治疗后 24 h、5 d及 14 d观察组的GCS评分高于对照组，NIHSS

评分低于对照组（P＜0.05）。治疗后3月、6月及12月时观察组

BI评分均高于对照组（P＜0.05），这表明超急性期强化降压带来

的低灌注不仅并未对脑组织造成严重的神经功能障碍，反而与

正常降压相比，患者神经功能恢复效果更佳，笔者认为可能与缺

血半暗带的发生时间有关，以往关于缺血半暗带病理生理学的

研究认为，其多发生于脑水肿显著时（发病24 h后），因此在其形

成之前积极降压可对神经功能提供最大程度的保护[12]。本研究

的主要不足为病例类型有限，研究对象均为出血量＜30 mL的

基底节区出血，症状较轻，而血肿扩大与脑出血的部位和体积均

相关，因此对于其他部位、出血量较多的患者于超急性期强化降

压是否有效仍有待进一步探究。
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