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丹皮酚辅助 rTMS治疗对缺血性卒中患者神经功能恢复的影响

潘文文,王楠

(郑州四六〇医院护理部,郑州　 450000)

摘要　 目的 观察丹皮酚片辅助重复经颅磁刺激( rTMS)治疗对缺血性卒中患者神经功能恢复的影

响。 方法 选取 110例缺血性卒中患者,按照随机数字表法分为常规组和联合组,每组 55 例。 常规

组予以常规方法联合 rTMS治疗,联合组在常规组治疗基础上联合应用丹皮酚。 比较两组的炎症指

标、免疫功能、脑神经功能改善情况,以及认知功能、运动功能恢复情况。 结果 治疗后,联合组的

IL-6、IL-1β、CRP 均低于常规组,差异有统计学意义(P<0.05); 联合组的 CD4+ / CD3+、CD4+ / CD8+均
高于常规组,CD8+ / CD3+低于常规组(P<0.05);治疗 1 周后、4 周后,联合组的 MMSE、MoCA、FMA、
MBI评分均高于常规组(P<0.05)。 结论 丹皮酚片辅助 rTMS 治疗,能有效改善缺血性卒中患者的

炎症反应、免疫功能及脑神经功能,对促进其认知功能、运动功能恢复均有积极意义。
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Effects of salvianolic tablet assisted repetitive transcranial magnetic
stimulation treatment on the recovery of neurological function in the

patients with ischemic stroke

PAN Wenwen, WANG Nan

(Department of Nursing, Zhengzhou 460 Hospital, Zhengzhou 450000, China)

Abstract　 Objective To observe the effects of salvianolic tablet assisted repetitive transcranial magnetic

stimulation (rTMS) on the recovery of neurological function in patients with ischemic stroke. Methods 110
patients with ischemic stroke were selected as the study subjects and randomly divided into two groups,
with 55 cases in each group. The patients in routine group were received routine treatment combined with

rTMS treatment. The patients in combination group were treated with combination of paeonol tablets and
rTMS. The inflammation indicators, immune function, brain nerve function, cognitive and motor function

between the two groups were compared. Results After treatment, the levels of IL-6, IL-1β and CRP in the
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combination group were lower than those in the routine group, showing a statistically significant difference

(P<0.05). The expression levels of CD4+ / CD3+ and CD4+ / CD8+ in the combination group were higher than

those in the routine group, while the expression levels of CD8+ / CD3+ were lower than those in the routine

group (P<0.05). The MMSE, MoCA scores, FMA, and MBI scores in the combined group after 1 and 4

weeks of treatment were higher than those in the routine group (P<0.05). Conclusion Paeonol tablets

assisted with rTMS improves effectively the inflammatory response, immune function, and neurological

function of patients with ischemic stroke.

Keywords: ischemic stroke; paeonol tablets; repetitive transcranial magnetic stimulation; neurological

function; rehabilitation situation

　 　 缺血性卒中为脑颈动脉、椎动脉因发生狭窄或

闭塞导致脑供血不足后组织坏死的总称。 针对此类

患者,目前临床多以抑制缺血病灶进一步发展、减轻

脑组织损伤为主要治疗原则[1-2]。 药物为缺血性卒

中患者的治疗基石,采用阿替普酶进行静脉溶栓治疗

是促进脑组织血流恢复的重要手段,不同剂量阿替普

酶的效果及安全性均有一定差异[3]。 除以上药物治

疗外,物理疗法也是促进患者脑神经功能康复的有

效措施,高频重复经颅磁刺激( repetitive transcranial

magnetic stimulation,rTMS)为一种非侵入性的神经

刺激技术,为缺血性卒中患者的常见物理疗法[4]。

以上西药疗法及物理疗法均可一定程度上缓解缺血

性卒中的临床症状,但中医认为,此病病机与气血逆

乱上犯于脑,导致脑脉痹阻,为一种本虚标实证,脑

窍血脉闭塞可产生淤血,并进一步阻塞经络[5]。 牡

丹皮为目前治疗缺血性卒中的常见中药,丹皮酚为

一种提取自牡丹皮的有效单体成分,具有清热散结、

活血祛瘀之功效[6]。 本研究旨在观察丹皮酚辅助

rTMS治疗缺血性卒中的效果,及对患者神经功能恢

复情况的影响。

1　 资料与方法

1.1　 一般资料

选取 2021年 1月至 2023年 3月郑州四六〇医院

收治的 110例缺血性卒中患者为研究对象,按照随机

数字表法分为常规组和联合组,每组 55 例。 常规组

男 30例,女 25例;年龄 45~65岁,平均(55.3±5.4)岁。

卒中部位:32例为中央动脉梗死,23例为基底动脉梗

死。 入院时神经功能缺损量表(national institute of

health stroke scale,NIHSS) [7]基线值 10 ~ 30 分,平均

(20.3±5.2)分。 联合组男 31 例,女 24 例;年龄 47 ~

63岁,平均(56.2±5.4)岁。 卒中部位:30 例为中央

动脉梗死,25例为基底动脉梗死。 入院时 NIHSS 基

线值 12 ~ 28 分,平均(21.4±5.2)分。 两组一般资料

比较,差异无统计学意义(P>0.05)。 本研究已获得

郑州四六〇医院医学伦理委员会审核批准(批准号:

T3535)。

纳入标准:①入组患者均符合缺血性卒中诊断

要点[8];②入院时 NIHSS 评分基线值均≥10 分;③

未合并帕金森或阿尔兹海默症等认知障碍相关疾

病;④均已知悉此次研究主要目的和具体试验内容,

已签署相关同意书。

排除标准:①发病后存在明显意识障碍或昏迷;

②伴心肺、肝肾等重要脏器功能异常;③恶性肿瘤;

④伴癫痫或安装心脏起搏器等 rTMS治疗禁忌证。

1.2　 方法

常规组予以常规方法联合 rTMS 治疗。 ①常规

方法。 予以抗炎、调脂、降压、吸氧、纠正水电解质紊

乱及酸碱失衡等对症支持;予以口服阿司匹林(青海

制 药 有 限 公 司, 国 药 准 字: H63020201 ), 每 次

100 mg,1 次 /日;予以口服氯吡格雷[法国赛诺菲

(杭州)制药有限公司,国药准字:J20180029],每次

75 mg,1次 /日;经静脉注射疏血通(牡丹江友搏药

业有限责任公司,国药准字:Z20010100),每次6 mL,

1次 /日;予以口服阿托伐他汀钙片(辉瑞制药有限

公司,国药准字:H20051408)配合治疗,每次 20 mg,

1 次 /日,期间密切关注体征变化,并进行并发症防

治。 ②rTMS 治疗。 采用 N-800 型 rTMS 治疗仪(购
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自浙江纽若思医疗科技有限公司)进行物理康复治

疗,选择“8”字线圈,将其置于右侧、外端前额叶下的

头皮后启动治疗仪,频率 10 Hz、阈值 100%、输出电

流 1 mA,40 次 / min,每次 20 min,5 次 /周。 联合组

予以口服丹皮酚(广西亿康药业股份有限公司,国药

准字:H45021119),每次 40 mg,3次 /日,其余常规治

疗及 rTMS疗法同常规组。 两组均持续治疗 4周。

1.3　 观察指标

①比较两组炎症指标变化情况。 检测方法:采

集 2 mL外周静脉血进行抗凝处理,以 3 000 r / min

的速度离心 5 min,后经酶联免疫吸附试验检测,检

测设备为 Thermo Varioskan LUX 多功能酶标仪(购

自上海赛默飞世尔科技有限公司),检测时间为治疗

前、治疗 4周后,检测指标包括白细胞介素-6( IL-6)、

白细胞介素-1β ( IL-1β)、 C-反应蛋白 ( CRP ) 等。

②比较两组免疫功能指标变化情况。 检测方法同

上,检测指标包括 T 淋巴细胞亚群 CD4+ / CD3+、

CD4+ / CD8+、CD8+ / CD3+。 ③比较两组脑神经功能指

标变化情况。 检测方法同上,检测指标包括细胞内黏

附分子-1( ICAM-1)、一氧化氮(NO)、内皮素-1(ET-

1)。 ④比较两组认知功能康复情况,检测方法:采用

简易精神状态量表 ( mini-mental state examination,

MMSE) [9]、 蒙 特 利 尔 认 知 评 估 量 表 ( montreal

cognitive assessment,MoCA) [10]评估,检测时间为治

疗前、治疗 1周后、治疗 4周后,MMSE、MoCA满分均

为 30 分,治疗后分值越高越好。 ⑤比较两组运动功

能康复情况。 检测方法:采用简化 Fugl-Meyer 运动

功能评定量表((fugl-meyer assessment,FMA) [11]、改

良 Barthel 指数 (modified barthel index,MBI) [12] 评

估,检测时间为治疗前、治疗 1 周后、治疗 4 周后,

FMA、MBI满分均为 100 分,治疗后分值越高越好。

1.4　 统计学方法

采用 SPSS 22.0统计软件处理数据,计量资料以

( x±s)表示,进行 t 检验;计数资料以样本量 n、样本

量占比(%)表示,进行 χ2检验。 P<0.05 表示差异具

有统计学意义。

2　 结果

2.1　 炎症指标

治疗前,两组炎症指标比较,差异无统计学意义

(P>0.05);治疗后,联合组的 IL-6、IL-1β、CRP 均低

于常规组,差异具有统计学意义(P<0.05),结果如表

1所示。

表 1 　 两组炎症指标比较

组别 n /例
IL-6 / (pg / mL)

治疗前 治疗后

IL-1β / (pg / mL)

治疗前 治疗后

CRP / (mg / L)

治疗前 治疗后

联合组 55 158.74±20.33 105.22±20.37∗ 133.46±20.33 91.16±10.71∗ 20.47±5.16 8.62±1.34∗

常规组 55 158.66±20.18 120.34±20.44∗ 134.15±20.25 97.72±10.33∗ 20.33±5.22 10.45±2.77∗

t 0.021 3.886 0.178 3.270 0.142 4.411

P >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0.05。

2.2　 免疫功能指标

治疗前,两组免疫功能指标比较,差异无统计学

意义 ( P > 0. 05);治疗后,联合组的 CD4+ / CD3+、

CD4+ / CD8+均高于常规组,CD8+ / CD3+低于常规组,

差异具有统计学意义(P<0.05),结果如表 2所示。
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表 2　 两组免疫功能比较

组别 n /例
CD4+ / CD3+

治疗前 治疗后

CD4+ / CD8+

治疗前 治疗后

CD8+ / CD3+

治疗前 治疗后

联合组 55 0.33±0.15 0.86±0.23∗ 0.52±0.15 1.82±0.36∗ 1.44±0.26 0.38±0.16∗

常规组 55 0.32±0.14 0.51±0.14∗ 0.53±0.13 1.34±0.27∗ 1.43±0.19 0.71±0.25∗

t 0.361 9.640 0.374 7.911 0.230 8.245

P >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0.05。

2.3　 脑神经功能

治疗前,两组脑神经功能比较,差异无统计学意

义(P>0.05);治疗后,联合组的 ICAM-1、NO、ET-1均

低于常规组,差异具有统计学意义(P<0.05),结果如

表 3所示。

表 3　 两组脑神经功能比较

组别 n /例
ICAM-1 / (pg / mL)

治疗前 治疗后

NO / 10-9

治疗前 治疗后

ET-1 / (ng / L)

治疗前 治疗后

联合组 55 154.33±20.15 103.35±20.34∗ 80.46±10.72 55.26±10.31∗ 75.42±10.33 45.77±10.23∗

常规组 55 155.36±20.11 118.75±20.16∗ 80.18±10.45 60.35±10.28∗ 75.51±10.26 50.18±10.45∗

t 0.268 3.988 0.139 2.593 0.046 2.237

P >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0.05。

2.4　 认知功能

治疗前,两组的认知功能比较,差异无统计学意

义(P>0.05);治疗 1 周后、4 周后,联合组的 MMSE、

MoCA评分均高于常规组,差异具有统计学意义(P<

0.05),结果如表 4所示。

表 4　 两组认知功能比较

组别 n /例
MMSE /分

治疗前 治疗 1周后 治疗 4周后

MoCA /分

治疗前 治疗 1周后 治疗 4周后

联合组 55 20.77±5.44 24.33±5.41∗ 26.45±5.29∗ 20.25±5.11 24.17±5.13∗ 27.72±5.46∗

常规组 55 20.32±5.18 21.12±5.36　 23.22±5.31∗ 20.41±5.16 21.16±5.28　 24.33±5.46∗

t 0.444 3.126 3.196 0.163 3.032 3.256

P >0.05 <0.05 <0.05 >0.05 <0.05 <0.05

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0.05。

2.5　 运动功能

治疗前,两组的运动功能比较,差异无统计学意

义(P>0.05);治疗 1 周后、4 周后,联合组的 FMA、

MBI评分均高于常规组,差异具有统计学意义(P<

0.05),结果如表 5所示。
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表 5　 两组运动功能比较

组别 n /例
FMA /分

治疗前 治疗 1周后 治疗 4周后

MBI /分

治疗前 治疗 1周后 治疗 4周后

联合组 55 50.25±10.27 70.24±10.36∗ 85.45±10.27∗ 51.44±10.23 71.15±10.23∗ 87.72±10.31∗

常规组 55 50.33±10.16 65.44±10.22∗ 80.36±10.72∗ 51.18±10.62 66.41±10.25∗ 82.36±10.33∗

t 0.041 2.446 2.543 0.131 2.427 2.724

P >0.05 <0.05 <0.05 >0.05 <0.05 <0.05

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0.05。

3　 讨论

缺血性卒中发病与局限性、弥漫性脑缺血密切

相关,除颈椎动脉狭窄闭塞导致脑血管痉挛、脑血栓

形成等局限性脑缺血症状外,心搏骤停、低血压、贫

血等弥漫性脑缺血也是引发此病的重要原因[13]。

药物治疗为稳定缺血性卒中患者病情,并抑制病情

进一步恶化的重要手段,丁苯酞软胶囊、阿司匹林、

依达拉奉等均为病情急性发作期的常用药[14]。 待

其各项体征恢复平稳后辅助 rTMS等物理治疗,可一

定程度上增加患者临床获益,对促进其神经功能康

复具有积极影响。 相关研究[15]结果表明,rTMS能通

过抑制兴奋性氨基酸而减少神经细胞凋亡,对人体

血脑屏障具有一定保护作用,同时还可促进神经干

细胞增殖、迁移,并增强大脑神经可塑性,以促使大

脑功能重建。 通过对缺血性卒中患者实施常规药物

及 rTMS物理治疗均可一定程度上缓解其临床症状,

对改善患者预后有重要意义。

此病在中医里属“中风”范畴,其发病考虑与内

伤机损、情志不畅所致脏腑阴阳失调相关,若机体气

血不和则会上犯于脑并导致脑脉痹阻,肝肾、气血亏

虚为其本,痰毒、淤血为其标。 基于中医辨证论治原

则,针对此类患者应施以清热散结、活血化瘀之治

法[16]。 牡丹皮归心、肝、肾经,具有清热凉血、活血

化瘀之功效,为临床治疗缺血性卒中的常见中药。

丹皮酚为一种提取自牡丹皮的单体成分,具有与牡

丹皮极为相似的药物作用[17]。 本研究结果显示,

治疗后,联合组的 IL-6、IL-1β、CRP 均低于常规组,

提示丹皮酚具有显著抗炎效果。 过氧化物酶体增

殖物 激活受体 γ ( peroxisome proliferation-activated

receptorsγ,PPARγ)为一种配体激活的核转录因子超

家族成员,PPARγ为调控机体炎症反应的关键位点。

丹皮酚能增加 PPARγ含量并阻止机体释放大量炎症

因子,其作用机制考虑与抑制高迁移率族蛋白 B1 表

达相关[18]。 另有研究[19]结果表明,丹皮酚能通过下

调炎症信号通路而提升机体抗氧化力和免疫功能。

本研究结果显示,治疗后,联合组的 CD4+ / CD3+、

CD4+ / CD8+均高于常规组,CD8+ / CD3+低于常规组。

ICAM-1为反映神经元损伤的重要标志物,且在脑缺

血再灌注过程中,NO产生的神经毒性及ET-1产生的

血管收缩效应也可加剧脑缺血损伤[20]。 丹皮酚可

通过抑制兴奋性氨基酸而减轻脑组织的氧化反应水

平,可通过改善缺血半暗带血流参数而保护神经元,

并促进该区域神经功能恢复,还可通过抑制 NO、

ET-1等表达水平而减轻脑缺血再灌注损伤[21]。 本

研究结果显示,治疗后,联合组的 ICAM-1、NO、ET-1

均低于常规组。 认知功能障碍为缺血性卒中的常见

后遗症之一,治疗 1 周后、4 周后,联合组的 MMSE、

MoCA、FMA、MBI评分均高于常规组,提示丹皮酚除

可促进患者认知功能恢复外,对改善机体运动功能

也有积极作用。

4　 结论

丹皮酚联合 rTMS 能有效改善缺血性卒中的炎

症反应,增强机体免疫功能,并通过改善脑神经功能

进而促进患者认知、运动恢复。
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