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强化阿托伐他汀治疗缺血性脑卒中的疗效及其对
患者血清血管性假血友病因子和血管内皮细胞钙黏蛋白水平的影响

陈德艳，周慧，陈赟，吴敏

上海市杨浦区市东医院神经内科，上海 200438

【摘要】 目的 观察强化阿托伐他汀治疗缺血性脑卒中的疗效，并探讨其对患者血清血管性假血友病因子

(vWF)和血管内皮细胞钙黏蛋白(VE-cadherin)水平的影响。方法 选取2016年1月至2018年5月在上海市杨浦区市

东医院就诊的84例缺血性脑卒中患者，采用随机数字表将纳入患者随机分为强化组和对照组，每组42例。 两组患

者均予以抑制血小板聚集、脑神经保护及维持水电解质平衡基础治疗，并根据患者的病情酌情予以脱水药物降低颅

内压、控制血压和血糖等治疗。对照组在此基础上口服阿托伐他汀钙片20 mg，1次/d；强化组在此基础上口服阿托伐

他汀钙片40 mg，1次/d，两组均连用4周。检测并比较两组患者治疗前后的血清vWF和VE-cadherin水平，并比较其

临床疗效及药物不良反应。结果 治疗 4 周后，强化组与对照组患者血清 vWF [(112.03±25.81)% vs (136.21±

20.42)%]和VE-cadherin水平[(3.71±0.62) mg/L vs (4.86±0.74) mg/L]较治疗前[(170.12±30.15)% vs (167.62±29.57)%、

(5.89±1.17) mg/L vs (5.97±1.08) mg/L]均不同程度下降，且强化组下降幅度大于对照组，差异有统计学意义(P<

0.05)；同时，强化组患者的临床治疗总有效率为95.24%，优于对照组的80.95%，差异有统计学意义(P<0.05)；对照组

和强化组治疗期间分别出现不良反应 2 例(4.76%)与 5 例(11.90%)，症状较轻，两组比较差异无统计学意义(P>

0.05)。结论 缺血性脑卒中予以强化阿托伐他汀治疗后临床疗效较常规治疗的效果更显著，药物安全性亦较好。
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Curative effect of strengthening atorvastatin in the treatment of patients with ischemic stroke and the effect on
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【Abstract】 Objective To observe the curative effect of strengthening atorvastatin in the treatment of patients

with ischemic stroke and the effect on von Willebrand factor (vWF) and vascular endothelial-cadherin (VE-cadherin) lev-

els. Methods A total of 84 patients with ischemic stroke, who treated in the Yangpu City East Hospital of Shanghai

City from January 2016 to May 2018, were selected and divided into the strengthened group (n=42) and the control group

(n=42) according to random number table method. The patients in the two groups were given basic medical treatment,

such like antiplatelet aggregation, neural protection and maintenance water and electrolyte balance aetc. Furthermore, ac-

cording to the patient's condition, dehydration drugs were used to reduce intracranial pressure, control blood pressure

and blood sugar. The patients in the control group were given oral 20 mg atorvastatin calcium tablets, once a day, while

the patients in the strengthened group were additionally given 40 mg atorvastatin calcium tablets, once a day for 4

weeks. The changes of serum vWF and VE-cadherin levels of patients in the two groups before and after medical treat-

ment were detected and compared, and the clinical curative effect and drug adverse reaction (DAR) were compared as

well. Results After 4 weeks' medical treatment, the serum vWF [(112.03±25.81)%, (136.21±20.42)%] and VE-cad-

herin [(3.71±0.62) mg/L, (4.86±0.74) mg/L] levels of patients in the strengthened group and control group were obvious-

ly declined than (170.12±30.15)%, (167.62±29.57)%; (5.89±1.17) mg/L, (5.97±1.08) mg/L before treatment with differ-

ent degrees, and the declining rate of patients in the strengthened group was much higher than that in the control group,

with statistically significant difference (all, P<0.05). Meanwhile, the total clinical efficiency of patients in the strength-

ened group was 95.24% , which was significantly higher than 80.95% in the control group (P<0.05). There were 2

(4.76%) and 5 (11.90%) cases of untoward effect in the control group and strengmthened group during the medical treat-

ment, with light symptom, and after comparing the untoward effect of patients in the two groups, no statistical differenc-

es were appeared (P>0.05). Conclusion The intensive lipid-lowering with atorvastatin has significant curative effect

on ischemic stroke with high security.
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缺血性脑卒中是神经科常见疾病，其病理机制较

复杂，研究已证实动脉粥样硬化斑块突然发生破裂或

溃疡形成是其基本的病理特征，而血管内皮功能紊乱

参与动脉粥样硬化斑块的整个形成和发展过程，在缺

血性脑卒中发病中的作用越来越受重视[1-2]。阿托伐

他汀是应用最广泛的他汀类药物，其强化治疗用于缺

血性脑卒中患者具有较好的效果，但其是否具有调节

血管内皮功能的作用目前国内外报道较少[3-4]。本研

究观察了强化阿托伐他汀对缺血性脑卒中患者血管

性假血友病因子 (vWF)和血管内皮细胞钙黏蛋白

(VE-cadherin)水平的影响，探讨其调节缺血性脑卒中

患者血管内皮功能的作用，报道如下：

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2016年 1月至 2018年 5月

在上海市杨浦区市东医院神经科就诊确诊为缺血性

脑卒中患者84例进行研究。纳入标准：⑴入选患者满

足缺血性脑卒中的诊断标准[5]，且经头颅影像学检查

证实；⑵年龄50~75岁，起病至就诊时间<24 h；排除以

往发生过缺血性或出血性脑卒中者。采用随机数表

法将患者随机分为强化组和对照组，每组42例。两组

患者的一般资料比较差异均无统计学意义(P>0.05)，

具有可比性，见表1。

1.2 治疗方法 两组患者均予以抑制血小板聚

集、脑神经保护及维持水电解质平衡等基础治疗，并

根据患者的病情酌情予以脱水药物降低颅内压、控

制血压和血糖等治疗。对照组在此基础上口服阿托

伐他汀钙片(辉瑞制药有限公司，规格：20 mg×7 片)

20 mg，1次/d；强化组在此基础上口服阿托伐他汀钙片

40 mg，1次/d。两组均连用 4周。分别于治疗前与治

疗4周后比较血清vWF和VE-cadherin水平的变化，并

评估其治疗疗效和治疗中不良反应。

1.3 观察指标

1.3.1 血清 vWF和VE-cadherin测定 两组患者

均于治疗前和治疗4周后分别采用双抗体夹心酶联免

疫吸附法(ElISA法，试剂盒分别由上海太阳生物公司

和奥地利GmBH公司提供)测定。

1.3.2 疗效评价标准 两组患者均于治疗前和

治疗4周后采用全国第四届脑血管病学术会议制定脑

卒中患者临床神经功能缺损程度评分标准进行评分[6]，

并根据治疗前后神经缺损评分好转率进行疗效评价，

其中神经缺损评分好转率=[(治疗前评分-治疗后评

分)/治疗前评分]×100%。痊愈：好转率为91%~100%，

显著进步：好转率为 46%~90%，进步好转率为 18%~

45%，无效：好转率<17%。总有效等于痊愈+显著进

步+进步。

1.4 统计学方法 应用SPSS20.0统计学软件进

行数据分析，计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，组间

比较采用独立样本 t检验，组内比较采用配对 t检验，计

数资料采用χ2检验，以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前后的血清 vWF 和 VE-cad-

herin 水平比较 治疗前，两组患者间的血清 vWF 和

VE-cadherin水平比较差异均无统计学意义(P>0.05)。

治疗后，两组患者的血清vWF和VE-cadherin水平均较

治疗前明显下降，且强化组下降较对照组更明显，差异

均有统计学意义(P<0.05)，见表2。

2.2 两组患者的治疗效果比较 治疗后强化组

患者的临床总有效率为 95.24%，明显高于对照组的

80.95%，差异有统计学意义(χ2 =4.09，P<0.05)，见表3。

2.3 两组患者的不良反应比较 对照组和强化

组分别出现2例(4.76%)与5例(11.90%)，除强化组1例

发生轻度的转氨酶升高外，余均为胃肠道反应，症状

均较轻，予以对症处理后症状缓解或好转。两组不良

反应发生率比较差异无统计学意义(χ2=0.62，P>0.05)。

3 讨论

近年来研究已证实血管内皮功能是反映动脉粥

样硬化的早期指标，在缺血性脑卒中发病中的作用越

来越受临床关注，研究已证实血管内皮功能损伤会引

起动脉粥样硬化，导致凝血与纤溶系统功能失调形成

粥样斑块，而粥样斑块发生脱落和形成血栓可引起缺

血性脑卒中发生。血管内皮功能在人体内直接测定

较难，目前临床上常用间接的血清指标进行判断，其中

表1 两组患者的一般情况比较(x-±s)
组别

强化组

对照组

t或χ2值

P值

例数

42

42

性别(例)

男

24

22

女

18

20

0.19

>0.05

年龄(岁)

70.1±7.2

69.7±6.8

0.31

>0.05

发病时间(h)

13.7±2.6

14.2±2.7

0.35

>0.05

表2 两组患者治疗前后的血清vWF和VE-cadherin水平比较(x-±s)

组别

强化组

对照组

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

42

42

t值
P值

42

42

t值
P值

vWF (%)

170.12±30.15

112.03±25.81a

3.45

<0.01

167.62±29.57

136.21±20.42

2.38

<0.05

VE-cadherin (mg/L)

5.89±1.17

3.71±0.62a

3.34

<0.01

5.97±1.08

4.86±0.74

2.35

<0.05

注：与对照组治疗后比较，aP<0.05。

表3 两组患者的治疗效果比较（例）

组别

强化组

对照组

例数

42

42

痊愈

17

14

显著进步

13

11

进步

10

9

无效

2

8

总有效(%)

95.24

80.95
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vWF 和 VE-cadherin 是较常用的血清学评估指标 [7-8]。

vWF是主要由血管内皮细胞和单核巨噬细胞分泌释

放，主要通过桥联效应与血管胶原纤维和血小板膜上

糖蛋白受体黏附，从而激活血小板引起血栓形成 [9]。

VE-cadherin常由血管内皮细胞分泌释放，其主要作用

是能与血管内皮细胞内α、β连环蛋白连接形成试管样

结构，维持内皮结构的完整 [10]。因此，血清 vWF 和

VE-cadherin水平高低与血管内皮损伤的轻重基本相

一致，是评估血管内皮功能重要标志物，可反映缺血

性脑卒中患者血管内皮功能损伤的程度[11-12]。

大量的临床及流行病学研究已证实他汀类药具

有独立于调脂效应外的非调脂作用，用于脑卒中一、

二级预防的疗效较好，其主要作用是通过控制血管壁

局部炎症反应，减轻血管内皮受损，抑制斑块纤维帽

的溶解，阻断、逆转及稳定颈动脉粥样易损斑块，减少

脑卒中的复发[13-15]。但临床使用常规剂量他汀类药治

疗缺血性脑卒中的作用相对来说较为有限，临床效果

往往欠理想，近年临床上对缺血性脑卒中患者采用较

大剂量的他汀类药进行强化干预治疗，并取得了较好

的效果[16-17]。张家和[18]研究发现强化阿托伐他汀治疗

急性脑梗死疗效及安全性均较佳，能促进神经功能恢

复。闫贵国等[19]研究发现高剂量阿托伐他汀钙治疗脑

梗死急性期患者的效果优于低剂量治疗，能更有效地提

高神经功能，改善血管内皮功能。卓建明等[20]研究亦发

现阿托伐他汀强化降脂治疗急性脑梗死效果更确切，

安全性好，能保护与修复血管内皮功能。本研究显示

强化组治疗 4周后血清 vWF和VE-cadherin数据下降

幅度较对照组更明显，且其临床总有效率亦优于对照

组，对照组和强化组分别出现不良反应2例和5例，症

状较轻。表明缺血性脑卒中予以强化阿托伐他汀治

疗后临床疗效较常规治疗的效果更显著，神经功能缺

损程度减轻，安全性亦较好，说明缺血性脑卒中予以

强化阿托伐他汀治疗后其血清vWF和VE-cadherin水

平下降较常规剂量阿托伐他汀治疗更明显，更能维持

血管内皮的完整性，减轻血管内皮的破坏，能保护和

修复血管内皮功能，维持血管内皮的完整性，提高易

损动脉斑块的稳定性，使得易损斑块与血管内皮的黏

连更牢固，减少或预防易损动脉斑块的脱落，从而减

少缺血性脑卒中复发。

总之，缺血性脑卒中予以强化阿托伐他汀治疗后

临床疗效较常规治疗的效果更显著，安全性亦较好，

其机制可能与其能降低血清TM和VE-cadherin指标，

更能维持血管内皮的完整性，使得易损斑块的稳定性

更牢固密切相关。
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