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阿托伐他汀联合双抗血小板治疗对脑梗死患者疗效及对血清炎性
因子水平的影响
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摘要 目的：观察阿托伐他汀联合双抗血小板治疗对脑梗死患者脑血管事件复发率、神经功能缺损、血清炎性因子水平的影响，探

讨其疗效和安全性。方法：选择 2014年 6月到 2016年 6月我院收治的脑梗死患者 110例，按照随机数字表分为实验组和对照

组，每组 55例。两组患者均接受脑梗死常规治疗，对照组服用阿托伐他汀和阿司匹林，实验组服用阿托伐他汀、阿司匹林和氯毗

格雷。在治疗前和治疗后 2周、4周分别采用美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）对患者神经功能缺损程度进行评分，检测血

清炎性因子白细胞介素 -6（IL-6）、白细胞介素 -8（IL-8）和肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）水平，随访 4周并统计脑血管事件复发率。结

果：两组患者治疗 2周、4周后 NIHSS评分均低于治疗前（P＜0.05），且实验组低于对照组（P＜0.05）。两组患者治疗 2周、4周后血

清 IL-6、IL-8和 TNF-琢均低于治疗前（P＜0.05），治疗 4周后，实验组血清 IL-6、IL-8和 TNF-琢水平均明显低于对照组（P＜0.05）。

实验组患者脑血管事件复发率低于对照组，但差异无统计学意义（P>0.05）。结论：阿托伐他汀联合双抗血小板疗法具备一定的抗

炎作用，有助于脑梗死患者神经功能缺损恢复，且脑血管事件复发率低，值得临床推广应用。
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Effect of Atorvastatin combined with Double Antiplatelet Therapy on
Patients with Cerebral Infarction

To observe the effect of Atorvastatin combined with double antiplatelet therapy on the recurrence rate of

cerebral vascular events, neurological impairment and serum inflammatory factor level in patients with cerebral infarction, and to explore

its efficacy and safety. A total of 110 patients with cerebral infarction, who were treated in Affiliated Hospital of Jianghan Uni-

versity from June 2014 to June 2016, were selected and randomly divided into experimental group(n=55) and control group(n=55). The

two groups received routine treatment of cerebral infarction; the control group received Atorvastatin and Aspirin, and the experimental

group received Atorvastatin, Aspirin and Clopidogrel. Before treatment, 2 weeks and 4 weeks after treatment, the neurological impair-

ment of patients was evaluated by national institutes of health stroke scale (NIHSS) scores. The levels of serum inflammatory factors such

as interleukin 6 (IL-6), interleukin 8 (IL-8), tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢) were detected. All the patients were followed up for 4
weeks, and the recurrence rate of cerebral vascular events was recorded. The NIHSS scores of two groups 2 weeks and 4 weeks

after treatment were lower than those before treatment (P<0.05), and the NIHSS scores of experimental group was lower than that of the

control group (P<0.05). The levels of serum IL-6, IL-8 and TNF-琢 in the two groups 2 weeks and 4 weeks after treatment were lower

than those before the treatment (P<0.05). The levels of serum IL-6, IL-8 and TNF-琢 in the experimental group were lower than those in

the control group 4 weeks after treatment (P<0.05). The recurrence rate of cerebral vascular events in the experimental group was lower

than that in the control group, but the difference was not statistically significant (P>0.05). Combination of Atorvastatin and

double antiplatelet therapy has certain anti-inflammatory effects, and it is helpful to the recovery of neurological impairment in patients

with cerebral infarction. The recurrence rate of cerebral vascular events is low, so it is worthy of clinical application.
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前言
脑梗死又称缺血性卒中，是指由于各种原因导致的脑局部

血液供应障碍，脑组织缺血缺氧，进展成局限性脑组织缺血性

坏死或脑软化[1,2]。随着我国人口老龄化进程加快，其发病率在

部分地区有逐渐上升趋势，已经成为我国最重要的致残病因[3]。

阿司匹林类药物是脑梗死治疗的常用药物，而他汀类药物降脂
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治疗可以预防动脉粥样硬化，稳定斑块，对脑缺血性损伤有一

定的保护作用[4,5]。目前两类药物在脑梗死治疗中均有应用，但

是关于阿托伐他汀联合双抗血小板治疗脑梗死对患者神经功

能缺损方面的报道较少[6]。因此，本研究采用阿托伐他汀联合双

抗血小板治疗脑梗死合并颈动脉粥样硬化患者，发现能够有效

促进患者神经功能缺损恢复，旨在为临床治疗提供参考。现报

道如下：

1 资料和方法

1.1 一般资料

选择 2014年 6月到 2016年 6月我院收治的脑梗死患者

110例。纳入标准：（1）符合全国第四届脑血管病学术会议修订

的诊断标准[7]，且合并颈动脉粥样硬化者；（2）首次发病者且发

病时间到入院时间在 72小时内；（3）患者意识清楚，自愿参加

研究并签署知情同意书。排除标准：（1）依从性差者或有其他可

能影响美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）评分的神经系

统疾病者[8]；（2）对研究所涉及药物过敏者或不能使用研究涉及

药物者；（3）合并严重心、肺、肝、肾功能不全者；（4）入院前 2个

月内进行过抗凝或溶栓治疗者。所有患者按照随机数字表分为

对照组和实验组，每组 55例。对照组，男性 30例，女性 25例，

年龄 48-72岁，平均年龄（62.5± 6.1）岁，平均病程（15.8± 7.1）

h，治疗前 NIHSS评分为（11.5± 5.7）分；实验组，男性 28例，女

性 27 例，年龄 49-73 岁，平均年龄（63.1± 5.9）岁，平均病程

（15.6± 7.3）h，治疗前 NIHSS评分为（11.9± 6.1）分。两组患者

的性别、年龄、治疗前 NIHSS评分等一般情况比较无统计学差

异（P＞0.05），具有可比性。本研究经医院伦理委员会审核通过。

1.2 实验方法

1.2.1 治疗方法 两组患者均给予阿托伐他汀（生产厂家：北

京嘉林药业股份有限公司，国药准字：H20093819，规格：20

mg）20 mg/d，阿司匹林肠溶片（生产厂家：甘肃祁连山药业股份

有限公司，国药准字：H62021159，规格：25 mg）100 mg/d，依达

拉奉注射液（生产厂家：扬子江药业集团南京海陵药业有限公

司，国药准字：H20130133，规格：5 mL：10 mg），并根据患者个

体情况给予降压、降糖等其他药物，患者均接受低胆固醇饮食。

实验组患者加用氯吡格雷片（生产厂家：乐普药业股份有限公

司，国药准字：H20123116，规格：75 mg）75 mg/d。两组患者均住

院两周，出院后对照组继续口服阿托伐他汀 20 mg/d加阿司匹

林肠溶片 100 mg/d 4周。实验组口服阿托伐他汀 20 mg/d，阿司

匹林肠溶片 100 mg/d和氯吡格雷片 75 mg/d 2周，之后改为阿

托伐他汀 20 mg/d加阿司匹林肠溶片 100 mg/d 2周。

1.2.2 检测指标及方法 （1）神经功能缺损程度评分：采用

NIHSS评分，于治疗前，治疗 2周，4周各评定一次。评分越低，

表示神经功能缺损恢复效果越好。

（2）血清炎性因子水平：于治疗前，治疗 2周，治疗 4周时

清晨空腹抽取静脉血，离心分离血清后，通过酶联免疫吸附法

检测白介素 -6（IL-6）、白介素 -8（IL-8）和肿瘤坏死因子 -琢
（TNF-琢）水平，操作均按照试剂盒说明书进行。

（3）脑血管事件复发率：自出院后通过电话和门诊随访 4

周，统计治疗后两组患者脑血管事件复发率。

1.3 统计学方法

采用 SPSS19.0统计软件进行统计分析，计量数据用（x± s）

表示，组间比较采用 t检验；计数资料以百分比表示，组间比较

采用 x2检验，P＜0.05表示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者 NIHSS评分比较

治疗前，两组患者 NIHSS 评分比较差异无统计学意义

（P>0.05），两组患者治疗 2周、4周后 NIHSS评分均低于治疗

前（P＜0.05），且实验组低于对照组，差异具有统计学意义（P＜

0.05），见表 1。

Note: Compared with before treatment, *P<0.05.

表 1 两组患者治疗前后 NIHSS评分比较

Table 1 Comparison of NIHSS scores between two groups before and after treatment

Groups n
NIHSS scores

Before treatment 2 weeks after treatment 4 weeks after treatment

Control group 55 11.5± 5.7 5.9± 2.7* 4.2± 2.9*

Experimental group 55 11.9± 6.1 4.8± 2.5* 3.1± 2.3*

t 0.355 2.217 2.204

P 0.723 0.029 0.030

2.2 两组患者治疗前后血清炎性因子水平比较

两组患者治疗 2周、4周后血清 IL-6、IL-8和 TNF-琢 水平
均明显低于治疗前（P＜0.05），治疗 4周后，实验组血清 IL-6、

IL-8和 TNF-琢水平均明显低于对照组，差异具有统计学意义
（P＜0.05），见表 2。

2.3 两组患者脑血管事件复发率比较

实验组患者脑血管事件复发率低于对照组，但经过连续性

校正差异无统计学意义（P>0.05），见表 3。

3 讨论

脑梗死是中老年人常见病和多发病，脑部血液供应障碍会

导致患者的脑部组织和神经受到损伤，临床表现为偏瘫、语言

障碍等。如果不能及时有效对患者进行治疗，就会有较高的死

亡率、致残率和复发率[9-11]。据文献报道，脑梗死后 1年内复发

率为 11.1%，5年累积复发率高达 26.4%，给患者和家庭带来了

沉重的负担[12]。如何有效降低脑梗死后的致残率和复发率，是
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当前研究的热点。随着对脑梗死病理基础研究的深入，其病理

基础主要包括血管壁病变、血液成分和血液动力学改变，动脉

粥样硬化是疾病发生发展的主要基础，颈动脉粥样硬化作为脑

梗死的独立危险因素已经获得众多临床研究支持。本研究中采

用阿托伐他汀进行降脂、稳定动脉斑块。阿托伐他汀可以通过

抑制肝脏合成途径中的胆固醇限速酶和还原酶的活性，阻断或

减少肝内胆固醇的合成；同时刺激肝脏 LDL-C受体合成增加，

起到降低血清中 LDL-C和胆固醇的作用[13-15]。另有研究表明他

汀类药物可以降低血清炎性因子水平，减轻脑梗死患者急性期

的炎症反应[16,17]。此外，有研究显示他汀类药物可能通过抗兴奋

毒性神经损害，降低脑梗死后血浆 NO水平和抗氧化作用等途

径起到神经保护作用[18]。

本研究中阿托伐他汀能有效降低血清 IL-6、IL-8和 TNF-琢
的水平，提示阿托伐他汀减轻炎症反应可能是通过降低血清

IL-6水平，从而降低基质金属蛋白酶 -1（MMP-1）水平，保护血

脑屏障[7]；降低血清 IL-8水平，可以减少中性粒细胞趋化和组

织细胞损伤[8]；降低血清 TNF-琢水平，可以保护血管内皮细胞
三个方面起作用。研究中使用的阿司匹林能够通过抑制环氧化

酶和血栓素 A2的分泌，抑制血小板活化聚集功能[19-21]；氯吡格

雷能够通过抑制血小板膜二磷酸腺苷受体抑制血小板活化聚

集，两者联合应用可以增强抗血小板聚集作用[22]。临床氯吡格

雷疗效优于阿司匹林，然而近年来研究表明，阿司匹林和氯吡

格雷都存在药物抵抗现象[23,24]。但是两者联用时，并不会抑制胶

原诱导的血小板聚集，两者联用具有协同作用[25-27]。需要注意的

是，长期应用双联抗血小板治疗可能导致出血性事件风险增加
[28]。在短程治疗研究中，双联抗血小板治疗的安全性良好，有研

究证实对短暂性脑缺血发作（TIA）患者采用阿司匹林联合氯吡

格雷治疗 21 d，能够安全有效降低脑卒中 3个月内复发的风

险，和本研究的结果一致[29,30]。本研究实验组脑血管事件复发率

低于对照组，但是由于病例数较少，进行连续性校正后差异无

统计学意义，本治疗方案是否能有效降低脑梗死患者的复发率

还有待于进一步的大样本研究证实。

综上所述，阿托伐他汀联合双抗血小板能有效促进患者神

经功能缺损恢复，降低血清炎性因子水平，且脑血管事件复发

率低，值得临床推广应用。
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