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尤瑞克林联合丁苯酞治疗急性缺血性脑卒中后，轻中度血管性认知障碍 

的效果分析与探讨 

龚金锋，黄姗姗* 

长江航运总医院·武汉脑科医院  湖北武汉 

【摘要】目的 观察急性缺血性脑卒中(AIS)后轻中度血管性认知障碍(VCI)采取尤瑞克林联合丁苯酞治疗

的效果。方法 选取 2020 年 7 月至 2021 年 7 月收治的 AIS 后轻中度 VCI 患者 80 例，随机分为观察组和对

照组各 40 例，对照组采取尤瑞克林治疗，观察组给予尤瑞克林+丁苯酞治疗，对比效果。结果 观察组 MMSE
评分及 MOCA 评分均高于对照组（P<0.05）；观察组 BDNF 水平及 SOD 水平均高于对照组（P<0.05）；观

察组 MDA 水平低于对照组（P<0.05）；两组不良反应发生率组间对比（P>0.05）。结论 尤瑞克林与丁苯

酞联合治疗 AIS 后轻中度 VCI 患者可以有效改善其认知障碍，保护患者神经元，同时安全性较高。 
【关键词】轻中度血管性认知障碍；尤瑞克林；认知功能；丁苯酞；不良反应；血清指标 

 

Effect analysis and discussion of urekline combined with butylphthalide in the treatment of mild to moderate 

vascular cognitive impairment after acute ischemic stroke 
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【Abstract】 Objective To observe the effect of urekline combined with butylphthalide in the treatment of 
mild to moderate vascular cognitive impairment (VCI) after acute ischemic stroke (AIS). Methods From July 2020 
to July 2021, 80 patients with mild to moderate VCI after AIS were selected and randomly divided into the 
observation group and the control group, with 40 cases in each group. The control group was treated with urekline, 
while the observation group was treated with urekline + butylphthalide, and the effects were compared. Results 
The MMSE score and MOCA score of the observation group were higher than those of the control group (P<0.05). 
The levels of BDNF and SOD in the observation group were higher than those in the control group (P<0.05). The 
level of MDA in observation group was lower than that in control group (P<0.05). The incidence of adverse 
reactions was compared between the two groups (P>0.05). Conclusion The combination of urekline and 
butylphthalide in the treatment of patients with mild to moderate VCI after AIS can effectively improve their 
cognitive impairment, protect their neurons, and has high safety. 

【Keywords】  Mild to moderate vascular cognitive impairment; Eugene Klin; Cognitive function; Butyl 
phthalide. Adverse reactions; Serum index 

 
血管性认知障碍(VCI)指的是高脂血、糖尿病、

高血压等脑血管病高危因素、白质疏松、慢性脑缺血

等非显性脑血管病以及脑出血、脑梗死等显性脑血管

病导致的一种认知损伤的症状[1]。现阶段临床对于该

病的治疗主要为药物治疗，而常见的药物包括了尤瑞

克林、丁苯酞等。有研究指出[2]，轻中度 VCI 患者采

取丁苯酞、尤瑞克林治疗均可获得一定的效果。所以，

本研究分析上述两种药物联合治疗 AIS 后轻中度

VCI，效果显著，具体如下。 
1 资料和方法 
1.1 临床资料 
选取 80 例 AIS 后轻中度 VCI 患者(2020 年 7 月
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至 2021 年 7 月)纳入研究，随机分为观察组 40 例，

男 22 例，女 18 例，平均年龄（64.28±0.30）岁；对

照组 40 例，男 20 例，女 20 例，平均年龄(64.17±
0.29)岁，两组资料对比(P>0.05)。 

1.2 方法 
全部患者都给予降糖、调脂、控制血压、抗血小

板聚集、改善脑血管循环等治疗，并且实施肢体功能、

记忆力以及语言等必要的康复训练。 
对照组：尤瑞克林。0.15PNA 尤瑞克林（广东天

普生化医药股份有限公司；国药准字 H20052065）
与 100ml 氯化钠溶液混合后静滴，静滴时间不低于

50min，每天 1 次。 
观察组：尤瑞克林(同对照组)+丁苯酞。空腹口

服丁苯酞(石药集团恩必普药业有限公司；国药准字

H20050298)0.2g，每天 3 次。两组均治疗 4 周。 
1.3 观察指标 
①认知功能[3]：简易智能状态量表(MMSE)评价，

包括注意力和计算力、定向力、语言功能等项目，

共 30 道题。正常：27~30 分；轻度 21~26 分；中度

10~20 分；重度低于 10 分。②认知功能[4]：蒙特利尔

认知评估量表(MOCA)评价，包括语言、注意力等项

目，总分 30 分。正常为 30~26 分；轻度为低于 26 分。

③血清指标[5]：在治疗前与治疗后抽取患者 2ml 静脉

血，利用酶联免疫吸附双抗夹心法对 BDNF、MDA、

SOD 测定。④不良反应：主要为恶心呕吐、腹泻、

肝功能轻微异常、头晕。 
1.4 统计学处理  
SPSS18.0 分析数据，计数用（%）表示，行 χ2

检验，计量用（x±s）表示，行 t 检验，P＜0.05 统

计学成立。 
2 结果 
2.1 MMSE 
治疗前：观察组：语言功能(3.75±1.56)分、注

意力和计算力(2.02±0.48)分、记忆力(1.29±0.38)分、

定向力(4.22±1.53)分、总评分(14.57±3.08)分。对照

组：(3.83±1.62)分、(1.96±0.52)分、(1.30±0.31)分、

(4.13±1.64)分、(15.22±3.50)分。组间对比(P>0.05)。 
治疗后：观察组：(6.42±2.02)分、(2.97±0.54)

分、(2.08±0.24)分、(7.52±2.15)分、(21.84±.17)分。

对照组：(5.08±1.81)分、(2.44±0.41)分、(1.69±0.40)
分、 (5.77±1.74)分、 (18.18±4.62)分。组间对比

(P<0.05)。 

2.2 MOCA 
治疗前：观察组：语言功能(1.31±0.67)分、注

意力(2.26±1.11)分、延迟回忆(1.47±0.56)分、视空

间与执行能力(1.59±0.64)分、总评分(15.02±3.84)分。

对照组：(1.23±0.74)分、(2.34±1.06)分、(1.51±0.63)
分、 (1.62±0.70)分、 (14.64±3.91)分。组间对比

(P>0.05)。 
治疗后：观察组：(2.07±1.31)分、(3.89±1.63)

分、(2.84±1.41)分、(2.93±1.25)分、(23.10±4.52)分。

对照组：(1.60±0.47)分、(3.08±1.24)分、(2.26±1.34)
分、 (2.30±1.51)分、 (18.73±4.15)分。组间对比

(P<0.05)。 
2.3 血清指标 
治疗前：观察组：BDNF(1.79±0.58)ng/ml、

MDA(6.31±0.59)mmol/L、SOD(76.59±8.41)nU/ml。
对照组：(1.90±0.51)ng/ml、(6.38±0.71)mmol/L、
(77.19±10.53)nU/ml。 

组间对比(P>0.05)。 
治疗后：观察组：(2.71±0.49)ng/ml、(3.59±

1.05)mmol/L、(115.03±21.69)nU/ml。对照组：(2.01±
0.32)ng/ml、(5.92±1.43)mmol/L、(81.02±15.76)nU/ml。
组间对比(P<0.05)。 

2.4 不良反应 
观察组：恶心呕吐、肝功能轻微异常、头晕、腹

泻各 1 例，合计 10.00%(4/40)。 
对照组：1 例、1 例，合计 5.00%(2/40)。组间对

比（P>0.05）。 
3 讨论 
VCI 的发生与供应脑组织的血流异常而导致的

脑功能减退具有紧密关系，临床目前认为，在引起脑

组织出现血液供应异常的因素中，缺血性脑血管疾病

为其中的主要原因[6]。现阶段，社会快速发展，我国

人口老龄化日益严重，我国近几年缺血性脑血管疾病

的人数越来越多，有数据指出[7]，约有 60%的缺血性

脑血管疾病患者具有认知功能障碍。如果患者没有采

取及时且有效的干预措施则会慢慢的发展成 VCI，对
患者的生活质量产生严重影响，使得家庭以及社会的

负担明显加重。现阶段对于 VCI 治疗以药物治疗为

主要方式，包括麦角碱类药物、脑代谢改善剂、脑血

循环改善剂以及胆碱酯酶抑制剂等[8]。 
尤瑞克林含有蛋白水解酶，人尿激肽原酶是其主

要成分，该成分是一种糖蛋白，包含了 238 个氨基酸，
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该物质可转化激肽原为血管舒张素以及激肽。有研究

指出[9]，尤瑞克林可对脑部缺血位置的动脉进行选择

性的扩张，使得供应梗死灶的血流量增加，利于形成

新的微血管，同时使得红细胞的氧解离能力以及变形

能力提升，使得组织利用更多的氧和葡萄糖，进而将

由于循环障碍而导致的脑组织损伤情况得到改善，同

时效果良好。 
我国自主研发的新药中，丁苯酞为其中的一类，

可直接将血脑屏障穿透而发挥治疗作用。本药物可以

将脑血管内皮细胞中的 PG12 以及 NO 水平提升，使

细胞内钙离子浓度有效降低，有效减少释放谷氨酸量，

降低花生四烯酸的生成量，将氧自由基(OR)有效清除，

同时将氧化酶的活性提升，对线粒体达到保护的目的，

将脑缺血区的血流量以及微循环有效改善，使缺血区

毛细血管数量增加，脑能量代谢改善，降低神经细胞

凋亡，对多个脑缺血病理环节产生作用，恢复已经受

损的神经功能。丁苯酞利用抗氧化酶活性增加而将细

胞内高尔基体、线粒体等多个细胞功能提升，使线粒

体供能提升，对 U87 细胞毒性产生抑制作用，加快

再生神经轴突的速度，进而对神经细胞保护。丁苯酞

可以将大鼠海马区 HO-1mRNA 表达提升，加快生成

新生血管，缓解损伤脑组织程度而将记忆能力提升[10]。

认知能力降低与抑制海马的胆碱能神经元通路的程

度减轻存在一定联系，丁苯酞将胆碱神经元通路的活

性提升而将大鼠 VCI 的认知能力改善[11]。 
SOD 可以将代谢期间产生的 OR 有效清除，使

得 OR 以及氧化物不能损伤抗 OR 酶，实现保护作用，

该物质经常作为反映组织对 OR 清除能力的一个客

观指标。脑组织存在较多的不饱和脂肪酸(SFA)，其

被 OR 氧化的风险最高，MDA 是一种氧化代谢产物，

其水平同细胞内脂质过氧化水平密切相关，其常用作

OR 损伤程度的评价指标。在 VCI 动物试验中发现[12]，

大量的 OR 将 VCI 大鼠脑神经元细胞以及细胞膜上

的 SFA 氧化，破坏膜的流动性、通透性以及完整性，

使得局部神经元细胞出现死亡，其反复、慢性过程会

导致学习记忆功能的损伤。MDA、SOD 可以将 VCI
患者脂质过氧化程度以及 OR 水平反映出来，有研究

发现，VCI 患者存在高于正常水平的 MDA，而 SOD
活性低于正常水平，说明大量的抗氧化酶被消耗，大

量的 OR 对脑细胞损伤而降低蛋白质的合成量，导致

神经元细胞出现功能紊乱，降低患者的记忆力以及脑

功能。本研究结果中，观察组血清指标优于对照组，

说明丁苯酞与尤瑞克林联用可使脑微循环改善，使得

抗氧化酶的活性提升，对 OR 表达产生抑制，防止神

经元细胞出现氧化损伤。中枢神经系统中分布着大量

的 BDNF，是一个重要的神经营养因子的家族成员，

可对分化、增殖以及营养多种神经元存在显著的促进

作用，对合成神经递质以及神经营养因子非常有利，

过去有研究表示[13]，BDNF 的表达水平同认知功能、

记忆以及学习存在紧密联系。临床研究发现[14]，2 型

糖尿病合并认知功能障碍患者同健康人群相比，其

BDNF 水平较低，其表达水平同认知功能受损程度具

有密切联系。本研究结果中，观察组 BDNF 水平明

显升高、MMSE 以及 MOCA 评分高于对照组，说明

联合用药可改善患者的认知功能。但是其具体机制仍

然需要深入研究。同时两组不良反应发生率相近，说

明联合用药未增加药物不良反应，有较高安全性。 
总而言之，AIS 后轻中度 VCI 患者经过尤瑞克林

与丁苯酞联合治疗后可使得患者的认知功能显著改

善，同时可有效保护神经元，药物不良反应少，安全

性较高。 
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