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摘要　目的：探究丹七软胶囊联合依达拉奉对急性缺血性脑血管病患者的凝血功能及一氧化氮（ＮＯ）、内皮素（ＥＴ）的影
响。方法：选取２０１５年１月至２０１８年３月如皋市人民医院收治的急性缺血性脑血管病患者１１６例，按照随机数字表法随
机分为对照组和观察组，每组５８例。对照组采用常规治疗，观察组在对照组基础上，采用丹七软胶囊联合依达拉奉治疗。
治疗２周后，比较２组患者凝血功能、炎性反应因子、ＮＯ、内皮素１（ＥＴ１）、神经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）和血清超氧化物
歧化酶（ＳＯＤ）水平。结果：治疗后２组患者凝血酶原时间（ＰＴ）、凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）、凝血酶时间（ＴＴ）、ＮＯ和 ＳＯＤ水
平均较治疗前升高；纤维蛋白原（ＦＩＢ）、ＥＴ１、白细胞介素６（ＩＬ６）、超敏 Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）和神经元特异性烯醇化酶
（ＮＳＥ）水平均较治疗前降低，且观察组变化程度更显著，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：常规治疗基础上，丹七软胶
囊联合依达拉奉治疗急性缺血性脑血管病，能够改善凝血功能和神经功能，降低炎性反应。

关键词　丹七软胶囊；依达拉奉；急性缺血性脑血管病；一氧化氮；内皮素１；神经元特异性烯醇化酶；超氧化物歧化酶
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　　急性缺血性脑血管病的病理基础是动脉粥样硬
化，而血管内皮细胞的损伤和分泌失调是动脉粥样

硬化的始动环节［１］。血管内皮活性物质一氧化氮

（ＮＯ）和内皮素（ＥＴ）的异常分泌产生的强烈缩血管
作用推动着疾病的进程，常规西药治疗难以纠正ＮＯ
和ＥＴ的异常高表达，且容易导致“盗血综合征”等
不良反应，用药时机、药效搭配及药物剂量存在争

议，治疗效果欠佳［２］。中医讲求辨证施药、综合施

治，能够在急性发病期抓住主要矛盾，通过调节气机

升降及恢复气血运行来发挥良好的调养作用［３］。由

传统中药丹参和三七提炼而成的丹七软胶囊就是一

种活血化瘀，通脉止痛的中药制剂，能够减少颅脑缺

血导致的神经功能缺损［４］，快速改善凝血功能，但目

前临床研究的重点停留在中西医结合治疗的疗效和

对凝血系统的影响对，对急性缺血性脑血管病患者

ＮＯ和ＥＴ的联合研究较少，为进一步探究药物干预
后患者ＮＯ和ＥＴ浓度的变化，分析其对脑血管的扩
张作用和对神经功能的影响，本院自２０１５年１月起
在常规西药治疗基础上加服丹七软胶囊，并联合应

用具有强力自由基清除作用的脑保护剂依达拉奉，
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以中西并重的方案治疗急性缺血性脑血管病患者，

取得了一定的经验，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１５年１月至２０１８年３月
如皋市人民医院收治的急性缺血性脑血管病患者

１１６例，按照随机数字表法随机分为对照组和观察
组，每组５８例。对照组中男３３例，女２５例；年龄４５
～７０岁，平均年龄（５９２１±１１４８）岁；缺血部位：额
叶８例，顶叶５例，枕叶９例，基底节３６例；神经功
能缺损程度：轻度２０例，中度２２例，重度１６例。观
察组中男３１例，女２７例；年龄４６～６７岁，平均年龄
（５８２４±９２５）岁；缺血部位：额叶６例，顶叶７例，
枕叶５例，基底节４０例；神经功能缺损程度：轻度１９
例，中度２１例，重度１８例。２组患者年龄、性别、缺
血部位和神经功能缺损程度等一般资料经比较，差

异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　纳入标准　１）经颅脑ＣＴ、ＭＲＩ确诊，符合中华
医学神经病学分会脑血管病学组对缺血性脑血管病

的诊断［５］；２）发病时间 ＜２４ｈ［６］；３）首次发病，无吞
咽障碍；４）入组前１个月无外科手术史；５）知情同
意，自愿配合研究。

１３　排除标准　１）心源性卒中、动脉炎等导致的脑
缺血［７］；２）深度昏迷、意识障碍、严重痴呆或精神异
常等无法配合研究者；３）入组前１个月接受免疫抑
制治疗或合并严重自身免疫性疾病者；４）合并肝肾
功能障碍、心肌梗死或晚期恶性肿瘤者。

１４　治疗方法　对照组采用常规治疗：入院后保持
安静，卧床静养，开展调血压、降血糖、改善微循环、

维持水电解质平衡和补充营养等基础治疗。进行降

低脑水肿、营养脑神经和改善脑循环等对症治疗［８］。

观察组在对照组基础上应用丹七软胶囊（北京长城

制药厂，国药准字 Ｚ２００５００３１）联合依达拉奉（福建
天泉药业股份有限公司，国药准字 Ｈ２０１１００９３）治
疗。口服丹七软胶囊，５粒／次，３次／ｄ。将依达拉奉
３０ｍｇ配以１００ｍＬ０９％生理盐水进行静脉滴注，２
次／ｄ，滴注时长以３０ｍｉｎ／次为宜。２组治疗周期均

为２周。
１５　观察指标　１）凝血功能：治疗前后，采集２组
患者晨起静脉血５ｍＬ，采用全自动血液分析仪检测
凝血酶原时间（ＰＴ）、活化部分凝血活酶时间
（ＡＰＴＴ）、凝血酶时间（ＴＴ）和纤维蛋白原（ＦＩＢ）。２）
严格按照ＮＯ试剂盒说明书，采用分光光度计测量
ＮＯ水平；用３０００ｒ／ｍｉｎ离心机离心处理静脉血５
ｍｉｎ，取上清液稀释１０倍后，严格按照 ＥＴ１试剂
盒说明书，采用γ计数仪测量ＥＴ１水平。３）炎性
反应因子：用对应的ＥＬＩＳＡ检测试剂盒检测白细胞
介素６（ＩＬ６）和超敏 Ｃ反应蛋白 （ＣＲＰ）水平。
４）脑损伤指标及氧化应激水平：选用 ＣｏｂａｓＥ４１１
型电化学发光免疫分析仪及相关试剂盒，空腹状态

下采用化学发光法检测神经元特异性烯醇化酶

（ＮＳＥ）水平。选用 ＵＶ２６０型分光光度计及相关试
剂，采用核黄素化学发光法检测血清超氧化物歧化

酶 （ＳＯＤ）水平。
１６　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１８０统计软件进行
分析。ＰＴ、ＡＰＴＴ、ＴＴ、ＦＩＢ、ＮＯ、ＥＴ１、ＩＬ６、ＣＲＰ、ＮＳＥ
和ＳＯＤ均为计量资料，用均数标准差（珋ｘ±ｓ）来表
示，组内比较使用配对ｔ检验，组间比较使用独立样
本ｔ检验。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组凝血功能比较　治疗前，２组患者的 ＰＴ、
ＡＰＴＴ、ＴＴ和ＦＩＢ差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治
疗后，２组患者的ＰＴ、ＡＰＴＴ和ＴＴ增加，ＦＩＢ降低，差
异有统计学意义（Ｐ＜００５）。观察组患者的 ＰＴ、
ＡＰＴＴ和ＴＴ高于对照组，ＦＩＢ低于对照组，差异有统
计学意义（Ｐ＜００５）。见表１。
２２　２组患者ＮＯ、ＥＴ１、ＳＯＤ和ＮＳＥ的比较　治疗
前，２组患者的ＮＯ、ＥＴ１、ＳＯＤ和ＮＳＥ差异无统计学
意义（Ｐ＞００５）；治疗后，２组患者的 ＮＯ增加，ＥＴ１
降低，ＳＯＤ升高，ＮＳＥ降低，差异均有统计学意义（Ｐ
＜００５）。治疗后，观察组患者的ＮＯ、ＳＯＤ高于对照
组，ＥＴ１、ＮＳＥ低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见表２。

表１　２组患者治疗前后凝血功能比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＰＴ（ｓ） ＡＰＴＴ（ｓ） ＴＴ（ｓ） ＦＩＢ（ｇ／Ｌ）

对照组（ｎ＝５８）
　治疗前 ９５８±１２０ ２９０８±６１７ １４８５±１１６ ６３１±０６２
　治疗后 １１０８±１２２ ３１８７±６６８ １６３７±１２８ ４２７±０４１

观察组（ｎ＝５８）
　治疗前 ９６１±１１９ ２８３７±６１４ １５０６±１１８ ６２５±０５９
　治疗后 １２５９±１２４△ ３９５８±４２６△ １８０４±１４１△ ２３８±０３６△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５
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表２　２组患者治疗前后ＮＯ、ＥＴ１、ＳＯＤ和ＮＳＥ比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＮＯ（ｎｍｏｌ／ｍＬ） ＥＴ１（ｐｇ／ｍＬ） ＳＯＤ（Ｕ／ｍＬ） ＮＳＥ（μｇ／Ｌ）

对照组（ｎ＝５８）
　治疗前 ３６１１±３２８ ５０３５８±７１０６ １４３０９±２３４１ ２９０５±４２５
　治疗后 ４１３９±７１１ ４１１５９±４６７３ １６５３３±１５９１ １８７２±２３９

观察组（ｎ＝５８）
　治疗前 ３５０２±３１７ ５０２３１±６６９２ １４１２８±２２３６ ２８１１±４１８
　治疗后 ５８２５±８３４△ ２１０８１±３４２８△ ２０８５３±１６７１△ １４３７±２３１△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５

２３　２组患者炎性反应因子比较　治疗前，观察组
患者的ＩＬ６和ＣＲＰ差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；
治疗后，２组患者的 ＩＬ６和 ＣＲＰ均降低，差异有统
计学意义（Ｐ＜００５）。观察组患者的 ＩＬ６和 ＣＲＰ
均低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。

表３　２组患者治疗前后炎性反应因子比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）

对照组（ｎ＝５８）
　治疗前 ６４３±１５５ ２７１４±６７１
　治疗后 ４８５±１３７ １６９２±６０７

观察组（ｎ＝５８）
　治疗前 ６４１±１５２ ２７０１±６６０
　治疗后 ３３９±１１０△ １１１７±５４１△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５

３　讨论
急性缺血性脑血管病是一种因为缺血、缺氧而

导致的局限性脑组织坏死性疾病，脑血管壁病变、血

液成分异常和血流动力学变化是发病的病理基

础［９］。颅内颅外动脉吻合术、大网膜颅内移植术等
手术治疗能够重建血液循环，改善临床症状，但手术

风险大，治疗费用高，且对脑缺血后遗症期患者效果

较差，临床还是以内科治疗为主。近年来，随着中医

在多种脑血管病中的应用与研究，中药对大脑功能

的综合调理作用受到普遍认可，各种中西医结合治

疗方案的临床应用提高了急性缺血性脑血管病的治

疗效果［１０］。

中医将急性缺血性脑血管病归为：“中风”“卒

中”“偏枯”等范畴，认为其病机为“血瘀内阻，血行

不畅，气机不通，故而百病丛生”，“血”是发病的根

本原因，也是治疗的症结所在［１１］。本研究对凝血功

能的检测发现，２组患者 ＰＴ、ＡＰＴＴ、ＴＴ增加，ＦＩＢ降
低，且观察组变化更为显著。丹七软胶囊主要成分

为丹参和三七。丹参是传统的活血祛瘀良药，其功

效早在《本草纲目》就有记载，称其能够“活血，通心

包络，治疝痛”。除了凉血消痈，丹参还能通经达

脉，促进血液循环，减少血栓形成，具有“破除瘕，

止烦满，益气”，“养血，去心腹痼疾结气，除风邪留

热”的功效［１２］。丹参富含丹参多酚酸，何前松等［１３］

进行动物实验发现，丹参多酚酸对脑缺血再灌注损

伤大鼠脑组织基因表达具有调控作用，表明丹参对

脑缺血再灌注过程有基因层面的影响。据王伟

芳［１４］报道，丹参多酚酸能够抑制血小板聚集，避免

大量血小板黏附于血管壁，调节脑梗死患者的纤溶

系统，激活纤溶酶原，加强对凝血因子Ⅱ、Ⅴ、Ⅶ、Ⅷ、
Ⅹ和Ⅺ的水解作用，延长凝血时间。大量纤溶酶的
产生，降低 ＦＩＢ的血液凝集作用。三七主管“散
血”，《本草从新》记载三七能够“散血定痛，治吐血

衄血，血痢血崩”，有较强的抗凝溶栓作用，能够抑

制凝血酶活性，阻碍凝血过程，从而延长凝血时间。

观察组在常规抗凝西药辅助下，应用丹七软胶囊联

合依达拉奉能够延长ＰＴ、ＡＰＴＴ和ＴＴ，降低ＦＩＢ。
脑血管状态也是影响急性缺血性脑血管病预后

的重要因素之一，ＮＯ的生理功能为扩血管效应；
ＥＴ１能够引起脑动脉的强力收缩，二者相互拮抗，
共同影响疾病进程。研究显示，相较于对照组，治疗

后观察组ＮＯ升高和 ＥＴ１降低更显著，２组差异有
统计学意义（Ｐ＜００５）。丹参含有的丹参素和丹参
酮，能够有效抑制小血管平滑肌痉挛，拮抗血栓素

Ａ２（ＴＸＡ２）的产生，具有较强的动脉扩张作用，能够
促进内皮细胞对 ＮＯ的合成和分泌，加强其对缺血
局部脑组织的血管扩张作用。作用于血管内皮后，

限制ＥＴ１的过度表达，对多种内皮素与靶细胞膜上
的内皮素受体结合过程也有一定的抑制作用。三七

中三七皂苷、三七多糖以及黄酮等能够明显增加脑

动脉的血流灌注量，降低氧耗，减少因为血管痉挛、

细胞分裂及血管内膜生成引起的ＥＴ１大量释放，抑
制内源性血管收缩反应［１５］。三七皂苷还可以作用

于凝血系统，对血小板产生解聚作用，发挥对脑血管

的保护作用，通过调节内皮细胞分泌水平并改变组

织器官局部血流来促进 ＮＯ的表达。姜仲卓［１６］应

用丹七软胶囊治疗冠心病患者，发现血清ＮＯ升高，
ＥＴ１降低，与本研究结果一致。

急性缺血性脑血管病发病后，受损脑组织在细
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胞因子作用下产生局部炎性反应，加重了脑循环尤

其是微循环障碍，影响了神经元的恢复［１７］。治疗

后，２组ＩＬ６和ＣＲＰ均降低，且观察组降低更明显。
丹参素能够阻止钙离子内流，抑制前列腺素 Ｅ２
（ＤＧＥ２）及血栓素Ｂ２（ＴＸＢ２）的产生，降低单核巨噬
细胞对肿瘤坏死因子（ＴＮＦα）的分泌，从而抑制ＩＬ
６的表达。丹参多酚酸具有抗炎及增强免疫的作
用，能够减少炎性反应下肝细胞对 ＣＲＰ的合成，减
少脑缺血再灌注过程中的炎性反应损伤。三七性甘

味苦，能够补益血气，疏通脉络，增强人体抵抗力，其

主要成分三七总皂苷具有调控细胞因子的作用，能

够抑制炎性反应递质的表达，降低炎性反应水

平［１８］。黄嘉文等［１９］运用与丹七软胶囊药效相同的

参七汤治疗３０例急性冠脉综合征患者也发现丹参
和三七的联合作用能够有效降低ＩＬ６和ＣＲＰ水平。
观察组治疗中静脉滴注依达拉奉，能够快速清除颅

脑损伤部位的大量自由基，抑制脂质过氧化，降低自

由基二次损伤对炎性反应的促进作用。

研究还发现，２组 ＳＯＤ升高，ＮＳＥ降低，且观察
组治疗后变化更显著，组间差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。ＳＯＤ对脑损伤具有保护作用，也能间接反
映机体清除氧自由基的能力；ＮＳＥ是近年来脑血管
病研究的新热点，作为神经元的标志酶，能够有效反

映神经细胞损伤情况，其浓度水平与缺血性脑血管

病脑组织损伤程度及部位密切相关［２０］。对照组入

院后进行常规治疗，降低颅内压，改善颅脑循环等药

物的使用能够加快代谢废物的快速排出，减轻氧自

由基对缺血脑组织的破环作用，一定程度上改善

ＳＯＤ和 ＮＳＥ。血气紧密相关，气畅则血通，气滞则
血阻，气为血之帅，血为气之母。观察组运用补血调

气中药，加强气对血的推动运化，补充血对气的滋养

运载，达到理顺气机，调益清阳的功效。现代药理学

研究发现，丹参可以降低磷酸二酯酶活性，促进环磷

酸腺苷表达，通过增强前列环素合成酶活性来扩张

脑部血管，加快受损脑组织血流，借助于血液循环快

速清除机体内的氧自由基。氧自由基水平降低后，

ＳＯＤ表达增强，改善患者预后［２１］。三七也有较强的

外周血管扩张作用，能够降低血液粘度，改善微循

环，提高红细胞韧性，抑制血小板大量聚集，缓解血

液浓、黏、聚、凝的病理状态，最后作用于脑缺血后炎

性反应的多个环节，降低缺氧及炎性反应因子对内

皮细胞的刺激作用，从而保护溶酶体膜，减少过氧化

反应，对抗自由基的过氧化损伤，提高 ＳＯＤ活性。
三七总皂苷还能作用于骨髓间质干细胞，促进其向

神经元样细胞分化，从而降低 ＮＳＥ水平。观察组联
合应用的依达拉奉是一种强效的脑保护剂，能够加

强脑梗死周围局部血液供应，限制缺血后脑水肿和

脑梗死的恶化，缓解神经功能缺损的伴随症状，减少

迟发性死亡神经元［２２］。依达拉奉还可清除自由基，

抑制脂质过氧化，从而升高ＳＯＤ，降低ＮＳＥ。
综上所述，对急性缺血性脑血管病患者进行常

规基础治疗和对症处理，的基础上，应用丹七软胶囊

联合依达拉奉的中西医结合疗法，能够有效改善脑

循环，减轻炎性反应和氧自由基对脑组织的损伤，进

一步巩固治疗效果，值得临床推广。
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治疗。临床药物有抗组胺药、糖皮质激素、抗白三烯

药、肥大细胞稳定剂等。根据美国２０１５变应性鼻炎
临床指南［３］，目前临床多用糖皮质激素和第２代口
服抗组胺药作为一线治疗药物，这些药物虽然起效

较快，但药效持续时间短，易复发［１４］，而且长期应用

不少患者对药物不敏感［１５］，并可产生不良反应，影

响患者身体健康。因此越来越多的患者更希望能够

寻求安全、有效的替代治疗方法。

过敏性鼻炎属中医学“鼻鼽”的范畴，中医认为

鼻鼽与肺、脾、肾三脏功能失调有关。鼻鼽发于肺，

源于脾，根于肾，多由感受风寒、风热或异气而诱

发［１６］。随着现代社会的快速发展，饮食不节，学习、

工作、生活压力繁重多种因素促使，病久郁而化热，

故临床上不乏见到很多热像或寒热错杂的患者，其

中医辨证属风热犯鼻型较多。火热上炎则鼻黏膜充

血、鼻涕黄白相间；舌红苔黄，脉浮数为风热之佐证。

本研究应用经验方“麻杏石甘合辛夷汤方”治疗风

热犯鼻证过敏性鼻炎。方中应用麻杏石甘汤辛凉宣

泄以治肺，加辛夷汤，其辛夷通鼻窍之要药，通鼻窍

之功显著，体现肺鼻同治，使寇邪毫无藏身之处。结

合过敏性鼻炎风邪作痒的特点，组方中又选用菊花、

牛蒡子、乌梅、胆南星、密蒙花等祛风化痰、解痉之

药，使药力更强［５］。

研究通过对７２例过敏性鼻炎患者的治疗结果
显示，中医药治疗过敏性鼻炎有着良好的前景。从

症状体征和鼻内镜的观察上，其能够有效改善患者

的主要病症（鼻痒、喷嚏、流涕、鼻塞等）。从临床疗

效方面，治疗后观察组有效率为９１４３％，优于对照
组７２９７％。随访半年，观察组有效率６５７１％，也
明显优于对照组２７０３％。同时所有研究对象治疗
后均未出现不良事件或不良反应，肝功能（ＡＬＴ、
ＡＳＴ）治疗前后均在正常范围内。因此“肺鼻同治、
祛风化痰”法能够有效治疗风热犯鼻证过敏性鼻

炎，并且在改善症状及临床疗效上可能更加持久和

稳定，有较好的临床推广应用价值。下一步研究我

们将扩大样本量，并加强相关机制研究，以进一步探

索治疗机制及具体作用靶点。
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