后循环缺血性眩晕患者经丁苯酞氯化钠注射液辅助治疗的效果观察
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【摘要】  目的  研究后循环缺血性眩晕（Posterior circulation ischemic vertigo，PCIV）患者经丁苯酞氯化钠注射液辅助治疗的效果。方法  回顾性分析2021年2月至2024年2月于我院诊治的101例PCIV患者病历资料，按治疗方案不同分为参照组53例、研究组48例。两组均予以基础治疗，其中参照组另给予己酮可可碱注射液治疗，研究组在参照组的基础上给予丁苯酞氯化钠注射液治疗。比较两组临床疗效、后循环血流速度[左侧椎动脉（Left vertebral artery，LVA）、右侧椎动脉（Right vertebral artery，RVA）、基底动脉（Basilar artery，BA）]、Barthel指数、卒中量表（National institutes of health stroke scale，NIHSS）、血管内皮功能[一氧化氮（Nitric oxide，NO）、血管内皮素-1（Endothelin-1，ET-1）、血管内皮生长因子（Vascular endothelial growth factor，VEGF）]、不良反应总发生率。结果  研究组总有效率高于参照组（P＜0.05）；两组治疗14 d后的BA、LVA、RVA、NO升高，VEGF、ET-1下降，其中研究组改善幅度更为显著（P＜0.05）；治疗14 d后研究组Barthel评分高于参照组，NIHSS评分低于参照组（P＜0.05）；两组不良反应对比无明显差异。结论  丁苯酞氯化钠注射液辅助治疗PCIV患者的效果显著，可有效提高后循环血流速度，改善神经缺损程度，提高生活能力，增强血管内皮细胞功能，且具有用药安全性。
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Observation of the therapeutic effect of butylphthalide and sodium chloride injection in patients with posterior circulation ischemic vertigo
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[Abstract] Objective To study the effect of butylphthalide and sodium chloride injection as adjuvant therapy for patients with Posterior circulation ischemic vertigo (PCIV). Methods  Medical records of 101 patients with PCIV treated in our hospital from February 2021 to February 2024 were retrospectively analyzed. The patients were divided into a reference group of 53 patients and a study group of 48 patients according to different treatment plans. Both groups were given basic treatment, while the reference group was additionally given pentoxifylline injection, and the study group was treated with butylphthalide and sodium chloride injection on the basis of the reference group. The clinical efficacy, posterior circulation blood flow velocity [Left vertebral artery (LVA), Right vertebral artery (RVA), Basilar artery (BA)], Barthel's index, National institutes of health stroke scale (NIHSS), vascular endothelial function [Nitric oxide (NO), Endothelin-1 (ET-1), and Vascular endothelial growth factor (VEGF)], and the overall incidence of adverse effects were compared between the two groups. Results The total effective rate of the study group was higher than that of the control group (P<0.05); After 14 d of treatment, BA, LVA, RVA, and NO were elevated and VEGF and ET-1 were decreased in the two groups after treatment, with more significant improvements in the study group (P<0.05); After 14 d of treatment, the Barthel score of the study group was higher than that of the reference group, and the NIHSS score was lower than that of the reference group(P<0.05); there was no significant difference in adverse reactions between the two groups. Conclusion  The efficacy of butylphthalide and sodium chloride injection as an adjuvant treatment for patients with PCIV is significant, as it can effectively increase the blood flow velocity in the posterior circulation, ameliorate the degree of neurological deficit, enhance the ability to live, and enhance the function of vascular endothelial cells, with medication safety.
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后循环缺血又称双侧椎-基底动脉供血不足，以短暂性脑缺血发作、脑梗死为主要特征，后循环缺血性眩晕（PCIV）是其常见症状之一，多伴有倾倒、方向感偏差、平衡失调、自主神经功能障碍、眼球震颤等表现[1]。据报道，PCIV发病率呈逐年上升趋势，其患病人数占缺血性脑卒中的20%左右[2]，如未及时治疗可进展为脑梗死，严重威胁患者生命安全。临床针对PCIV治疗多以药物治疗为主，其中己酮可可碱为甲黄磷衍生物，具有扩张血管、改善血液流变学和组织灌注的作用，在脑血管疾病的治疗中已得到一定应用[3]。然而，单一的治疗方法难以取得理想的效果，且部分患者病情易反复，因此，探索更加有效的辅助治疗方案成为临床研究的重要方向。丁苯酞氯化钠注射液的主要成分丁苯酞能特异性地作用于缺血脑组织，通过多种机制发挥神经保护作用，不仅可改善脑缺血区微循环，增加局部血流量，还能抑制神经细胞凋亡、减轻炎症反应[4]。鉴于丁苯酞在脑血管病治疗中的良好效果，其在改善PCIV方面的潜在作用也逐渐受到关注。然而，目前关于丁苯酞氯化钠注射液辅助治疗PCIV的临床研究相对较少，其确切的疗效和安全性仍有待进一步探讨，故本研究以我院收治的101例PCIV患者作研究对象，旨在探讨其经丁苯酞氯化钠注射液辅助治疗的效果。相关报告如下。
1  资料与方法

1.1 一般资料  
回顾性收集于我院诊治的101例PCIV患者病历资料（2021年2月至2024年2月），据不同治疗手段分为研究组（n=48）、参照组（n=53）。参照组男23例，女30例，年龄40-65（56.12±4.05）岁；病程19-43（30.73±5.38）h；基础疾病：高血压13例、高血脂19例、糖尿病10例；研究组男21例，女27例，年龄50-72（57.11±3.18）岁；病程21-45（32.26±5.51）h；基础疾病：高血压16例、高血脂13例、糖尿病11例；两组基础资料均衡可比（P＞0.05）。本研究获我院伦理委员会审核批准。

纳入标准：符合缺血性眩晕诊断标准[5]；经影像学检查显示存在缺血性病灶；既往无相关病史；病程≤48 h；近期未服用相关药物治疗；无认知障碍；患者签署同意书。排除标准：对本研究药物有过敏史；精神异常；哺乳及妊娠期妇女；颅内感染；属于耳源性、眼源性等眩晕；存在急性心肌梗死、心房颤动、心律失常等心脏疾病；存在明显听力、肢体功能障碍；合并免疫系统、血液系统疾病；有明显出血倾向；患肝、肾等主要脏器病变；存在病窦综合征。
1.2  方法  
给予两组基础治疗，包括扩张血管、抗血小板聚集、纠正水电解质紊乱等，同时降血压、血脂，控制血糖，如眩晕严重、伴有恶心呕吐给予止晕、止吐药物。

1.2.1  参照组
  基于基础治疗增加己酮可可碱注射液（广州柏赛罗药业，批准文号H20043488规格：5 mL/0.1 g）治疗，取其0.1 g与5% 葡萄糖溶液混合，静脉滴注（1-2 h内滴注完），后续根据患者耐受性每次增加0.05 g，每次最大剂量≤0.2 g，1次·d-1。

1.2.2
  研究组  基于参照组加用丁苯酞氯化钠注射液（石药银湖制药，批准文号H20100041，规格：100 mL）治疗，100 mL·次-1，2次·d-1，滴注时间＞50 min。两组均治疗14 d。

1.3  观察指标
1.3.1临床疗效评估
治疗14 d后进行临床疗效评估：患者眩晕感、恶心呕吐等症状消失，且可正常进行日常活动为治愈；患者临床症状部分减轻，偶尔出现轻微自身旋转感，但不影响正常生活能力为控制；不满足上述标准视为无效。总有效率=（治愈+控制）例数/总例数×100%。
1.3.2后循环血流速度检测
采用超声经颅多普勒血流分析仪（ATYS MEDICAL，型号：TCD-X）检测两组治疗前及治疗14 d后的基底动脉（BA）、左侧椎动脉（LVA）、右侧椎动脉（RVA）的血流速度。
1.3.3血管内皮功能指标检测
治疗前及治疗14 d后抽取两组空腹肘静脉血3 mL，以3500 r·min-1速度离心10 min，半径10 cm，取血清后采用酶联免疫吸附试验检测一氧化氮（NO）、血管内皮素-1（ET-1）、血管内皮生长因子（VEGF）水平。
1.3.4神经缺损及生活能力评估
治疗前及治疗14 d后以Barthel指数、卒中量表（NIHSS）分别评估日常自理能力、神经缺损度，其中Barthel指数总分为0~100分，评分标准分为轻度依赖（61-99分）、中度依赖（41-66分）、重度依赖（≤40分），得分越高表示患者日常生活能力越好；NIHSS评分涵盖意识、语言表达、运动等11项，总分为0~42分，得分越高表示患者神经缺损程度越严重。
1.3.5不良反应记录
记录对比两组治疗期间不良反应发生情况，包括胃肠道不适、腹痛、皮疹发生率。
1.4  统计学分析  
经SPSS 25.0软件处理数据，(x±SD表示正态分布的计量资料（后循环血流速度、神经缺损评分、生活能力评分、血管内皮功能指标），用t检验；n（%）表示计数资料，用χ2检验。P＜0.05为差异有统计学意义。
2  结果

2.1  两组临床疗效
研究组总有效率93.75%高于参照组75.47%（P＜0.05）。见表1。
表1两组临床疗效比较（n（%））
	组别
	n
	治愈
	控制
	无效
	总有效率

	参照组
	53
	23（43.40）
	17（32.08）
	13（24.53）
	40（75.47）

	研究组
	48
	27（56.25）
	18（37.50）
	3（6.25）
	45（93.75）#


注：与参照组相比，#P＜0.05。
2.2  治疗前后两组后循环血流速度
治疗前，两组后循环血流速度无明显差异；与参照组相比，研究组治疗14 d后的BA、LVA、RVA血流速度较高（P＜0.05）。见表2。
表2治疗前后两组后循环血流速度比较（(x±SD，cm·s-1）

	组别
	n
	BA
	LVA
	RVA

	
	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后


	参照组
	53
	39.31±3.14
	43.36±4.16a
	22.84±3.02
	28.31±3.64a
	24.13±3.33
	27.63±4.86a

	研究组
	48
	38.68±3.75
	47.28±3.36a#
	23.11±3.26
	34.32±3.29a#
	23.85±3.12
	32.14±4.57a#


注：与同组治疗前比较，aP＜0.05；与参照组相比，#P＜0.05。
2.3  治疗前后两组神经缺损及生活能力评分
 治疗前两组神经缺损及生活能力对比无明显差异；治疗14 d后研究组NIHSS低于参照组，Barthel指数高于参照组（P＜0.05）。见表3。
表3治疗前后两组神经缺损及生活能力评分比较（(x±SD，分）

	组别
	n
	NIHSS
	Barthel指数

	
	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	参照组
	53
	10.86±2.05
	3.31±1.02*
	63.77±4.77
	76.51±5.37*

	研究组
	48
	10.24±2.31
	2.11±0.51*#
	65.25±5.63
	85.29±4.21*#


注：与同组治疗前比较，aP＜0.05；与参照组相比，#P＜0.05。
2.4  治疗前后两组血管内皮功能
两组治疗前血管内皮功能指标无明显差异；两组治疗14 d后的NO均上升，VEGF、ET-1均下降，其中研究组改善幅度更大（P＜0.05）。见表4。
表4治疗前后两组血管内皮功能比较（(x±SD）

	组别
	n
	NO（μmol·L-1）
	VEGF（ng·L-1）
	ET-1（pg·mL-1）

	
	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	参照组
	53
	36.81±35.76
	43.36±3.12a
	546.51±50.22
	436.36±22.06a
	52.76±4.88
	37.45±3.12a

	研究组
	48
	38.23±3.36
	50.65±3.03a#
	552.64±49.19
	302.66±20.74a#
	53.24±5.16
	28.36±3.63a#


注：与同组治疗前比较，aP＜0.05；与参照组相比，#P＜0.05。


2.5  两组不良反应总发生率
  研究组不良反应总发生率10.42%与参照组9.43%对比无明显差异。见表5。

表5两组不良反应总发生率比较（n（%））
	组别
	n
	胃肠道不适
	腹痛
	皮疹
	总发生率

	参照组
	53
	2（3.77）
	2（3.77）
	1（1.89）
	5（9.43）

	研究组
	48
	2（4.17）
	1（2.08）
	2（4.17）
	5（10.42）


3  讨论

PCIV多因血管狭窄、微栓塞等影响脑部血供，以及血管痉挛、血液流变学异常等因素相互作用，共同引发脑干、小脑等后循环区域组织的缺血、缺氧，从而导致眩晕发作[6-7]。
己酮可可碱不仅可扩张血管、改善血液流变学特性、降低血液黏稠度，还可抑制多种炎性细胞因子产生，改善组织氧供和灌注，增强细胞对缺氧的耐受性，从而促进组织修复[8-9]。但其单独使用远期疗效不佳，故应采用其他药物辅助治疗以发挥增效作用。本研究表示，研究组临床疗效更高，后循环血流速度改善更明显，提示丁苯酞氯化钠注射液可提高疗效及后循环血流速度。分析原因是丁苯酞可作用于血管内皮细胞，改善血管舒张功能并增加血管弹性，从而促进血液循环，同时还能抑制血小板聚集，降低血液黏稠度，减少血流阻力，此外，还可调节微循环，促进侧支循环建立，为后循环区域提供充足的血流灌注[10-11]。本研究另显示，治疗14 d后研究组NIHSS低于参照组，Barthel指数高于参照组，提示丁苯酞氯化钠注射液辅助治疗可改善神经缺损程度，提高生活能力。分析原因是丁苯酞氯化钠注射液可通过改善脑部微循环，保障神经细胞的氧和营养供应，促进受损神经功能恢复，从而改善生活能力[12-13]。

血管内皮功能障碍会引发血管收缩异常、血栓形成等，减少后循环供血，进而诱发或加重眩晕症状，故改善血管内皮功能是防治PCIV的关键靶点[14]。本研究显示，治疗14 d后研究组血管内皮功能优于参照组，提示丁苯酞氯化钠注射液辅助治疗可提高内皮细胞功能。究其原因是丁苯酞可减少自由基生成，增强抗氧化酶活性，减轻氧化应激及炎症应激对血管内皮细胞的损伤，维持细胞结构和功能稳定，还可调节血管舒缩功能，改善内皮细胞功能[15]。本研究另发现，两组无明显不良反应，表明本研究药物具有安全性。

综上所述，丁苯酞氯化钠注射液辅助治疗PCIV患者的效果显著，可有效提高后循环血流速度，改善神经缺损程度，提高生活能力，增强血管内皮细胞功能，且具有用药安全性。
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