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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探究胞磷胆碱钠联合叶酸对缺血性脑卒中溶栓术后患者神经认知功能、卒中相关指标、炎性

指标、日常生活能力的影响及临床安全性。 方法　 选取 ２０２１ 年 １１ 月—２０２３ 年 １ 月滁州市第一人民医院神经内科诊

治缺血性脑卒中溶栓术后患者 ８４ 例作为研究对象，随机数字表法分为常规康复组（ｎ ＝ ４２）和联合康复组（ｎ ＝ ４２），常
规康复组给予常规溶栓术后抗凝及康复治疗，联合康复组在其基础上联合应用胞磷胆碱钠及叶酸治疗。 比较 ２ 组患

者治疗前及治疗 ３ 个月后神经认知功能［美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分、神经行为认知状态检测量表

（ＮＣＳＥ）评分、简易智能状态量表（ＭＭＳＥ）评分］、卒中相关指标［Ｄ⁃二聚体（Ｄ⁃Ｄ）、同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）、神经元特异

性烯醇化酶（ＮＳＥ）］、炎性指标［Ｃ 反应蛋白（ＣＲＰ）、白介素 ６（ＩＬ⁃６）、肿瘤坏死因子 α（ＴＮＦ⁃α）］及日常生活能力［Ｂａｒ⁃
ｔｈｅｌ 指数量表、改良 Ｒａｎｋｉｎ 量表（ｍＲＳ）］；比较 ２ 组患者治疗期间的不良事件发生率。 结果　 治疗 ３ 个月后，２ 组患者

ＮＣＳＥ、ＭＭＳＥ 评分均高于治疗前，ＮＩＨＳＳ 评分低于治疗前，且联合康复组患者升高 ／降低程度大于常规康复组（ ｔ ／ Ｐ ＝
２． ２７５ ／ ０． ０２６、４． ３７１ ／ ＜ ０． ００１、６． ６９６ ／ ＜ ０． ００１）；Ｈｃｙ、ＮＳＥ 水平均显著低于治疗前，且联合康复组患者低于常规康复组

（ ｔ ／ Ｐ ＝ ８． ２９０ ／ ＜ ０． ００１、３． ２３６ ／ ０． ００２），Ｄ⁃Ｄ 水平低于治疗前，但 ２ 组差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；ＣＲＰ、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α
水平均低于治疗前，且联合康复组患者低于常规康复组（ ｔ ／ Ｐ ＝ ３． ２５０ ／ ０． ００２、４． ８０４ ／ ＜ ０． ００１、６． ２７３ ／ ＜ ０． ００１）；Ｂａｒｔｈｅｌ
指数显著高于治疗前，且联合康复组患者高于常规康复组（ ｔ ／ Ｐ ＝ ２． ２８１ ／ ０． ０２５），ｍＲＳ 评分低于治疗前，但 ２ 组间差异

无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；联合康复组患者总不良事件发生率低于常规康复组患者，但 ２ 组间比较差异无统计学意义

（Ｐ ＞ ０． ０５）。 结论　 相比于常规康复治疗方案，联合应用胞磷胆碱钠及叶酸能够更显著地改善缺血性脑卒中溶栓术

后患者神经认知功能，同时降低卒中相关指标及机体炎性反应，在保证临床安全性的同时提高患者日常生活能力。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To investigate the effect of citicoline sodium combined with folic acid on neurocognitive func⁃
tion, stroke⁃related indicators, inflammation level, daily living ability and clinical safety of patients with ischemic stroke after
thrombolysis. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Eighty ⁃four patients with ischemic stroke after thrombolysis in Department of Neurology, the First
People's Hospital of Chuzhou City from November 2021 to January 2023 were randomly divided into conventional rehabilita⁃
tion group (n = 42) and combined rehabilitation group (n = 42): The conventional rehabilitation group was treated with routine
thrombolytic therapy and rehabilitation therapy, and the combined rehabilitation group was treated with citicoline sodium and
folic acid on the basis of conventional thrombolytic therapy. Neurocognitive function ［NIHSS score, NCSE score, MMSE
score］ , stroke⁃related indicators ［D⁃dimer (D⁃D), homocysteine (Hcy ), neuron⁃specific enolase (NSE)］ , inflammation level
［C⁃reactive protein (CRP), interleukin⁃6 (IL⁃6), tumor necrosis factor⁃α (TNF⁃α)］ and activities of daily living［Barthel index
scale, modified Rankin scale (mRS)］were compared between the two groups before and after 3 months of treatment. The inci⁃
dence of adverse events during follow⁃up were compared between two groups. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 The NCSE and MMSE scores of
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patients in the combined rehabilitation group were significantly higher than those in the control group, and NIHSS scores were
significantly lower than those in the control group (t/P = 2.275/0.026,4.371/ < 0.001,6.696/ < 0.001). The mean Hcy and NSE

� levels were significantly lower than those before treatment and in the conventional rehabilitation group (t/P = 8.290/ < 0.001, 3.
236/0.002), and the mean D⁃D level was lower than that before treatment, but there was no significant difference between the
two groups (P > 0.05). CRP, IL⁃6 and TNF⁃α levels were significantly lower than those before treatment and in the conven⁃

� tional rehabilitation group (t/P = 3.250/0.002, 4.804/ < 0.001, 6.273/ < 0.001). The average Barthel index was significantly high⁃
� er than that before treatment and conventional rehabilitation group (t/P = 2.281/0.025), and the average mRS score was lower
� than that before treatment, but there was no significant difference between the two groups (P > 0.05). There was no statistical

difference between the incidence of adverse events in two groups (P > 0.05). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Compared with conventional reha⁃
� bilitation therapy, citicoline sodium combined with folic acid can significantly improve the neurocognitive function of patients

with ischemic stroke after thrombolytic therapy, reduce stroke⁃related indicators and body inflammation level, and improve
the daily living ability of patients while ensuring clinical safety . It has important clinical significance for the rehabilitation of
stroke patients after thrombolytic therapy.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Ischemic stroke; Citicoline sodium; Folic acid; Neurocognitive function; Therapeutic effect

　 　 缺血性脑卒中是以脑组织缺血导致脑供血不足为

特征的急性脑血管疾病，不仅可能导致肢体功能残疾，
还可能造成持久性的认知功能障碍［１］。 尽管随着血

管内取栓术、溶栓术等治疗手段的提高，急性缺血性脑

卒中患者的病死率有所降低，但治疗后神经功能损伤

及恢复仍是临床亟待解决的难题［２］。 胞磷胆碱是合

成磷脂酰胆碱的关键酶，外源性胞磷胆碱对大脑具有

一定保护作用，因此常用于神经认知功能损伤恢

复［３⁃４］。 此外，高水平同型半胱氨酸 （ ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ，
Ｈｃｙ）的个体往往表现出认知功能损害，与脑血管病的

风险也密切相关［５］。 而叶酸作为 Ｈｃｙ 代谢的重要辅

酶，可能通过参与 Ｈｃｙ 代谢、糖脂代谢等过程间接影

响患者神经认知功能，但关于胞磷胆碱钠联合叶酸的

应用研究尚少［６］。 基于此，现探究胞磷胆碱钠联合叶

酸对缺血性脑卒中溶栓术后患者神经认知功能、卒中

相关指标、炎性指标、日常生活能力的影响及临床安全

性，报道如下。
１　 资料与方法

１． １　 临床资料　 选取 ２０２１ 年 １１ 月—２０２３ 年 １ 月滁

州市第一人民医院神经内科诊治缺血性脑卒中溶栓术

后患者 ８４ 例作为研究对象，通过随机数字表法分为常

规康复组 ４２ 例和联合康复组 ４２ 例。 ２ 组患者性别比

例、年龄、体质量指数（ＢＭＩ）、起病时间、高血压患病

率、２ 型糖尿病患病率及高脂血症患病率等比较，差异

均无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），见表 １。 本研究已经获得

医院伦理委员会批准（２０２１１０⁃０６），患者或家属知情同

意并签署知情同意书。
１． ２　 病例选择标准　 （１）纳入标准：①符合《缺血性

卒中基层诊疗指南（２０２１ 年）》中缺血性脑卒中的诊断

标准 ［７］ ；②均具有溶栓治疗指征且自愿接受溶栓治

表 １　 常规康复组与联合康复组患者临床资料比较

Ｔａｂ． １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｒｅｈａｂｉｌｉ⁃

ｔａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｐａｔｉｅｎｔｓ

　 项　 目
常规康复组
（ｎ ＝ ４２）

联合康复组
（ｎ ＝ ４２） ｔ ／ χ２ 值 Ｐ 值

性别［例（％ ）］ 男 ２５（５９． ５２） ２４（５７． １４） ０． ０４９ ０． ８２５
女 １７（４０． ４８） １８（４２． ８６）

年龄（�ｘ ± ｓ，岁） ５４． ０５ ± ４． ８６ ５５． ３８ ± ４． ６６ １． ２８２ ０． ２０３
ＢＭＩ（�ｘ ± ｓ，ｋｇ ／ ｍ２） ２３． １６ ± ２． ０６ ２３． １３ ± ２． ０５ ０． ０４６ ０． ９６４
起病时间（�ｘ ± ｓ，ｈ） ２． ６３ ± ０． ６７ ２． ６９ ± ０． ７７ ０． ３８０ ０． ７０５
高血压［例（％ ）］ ２７（６４． ２９） ２５（５９． ５２） ０． ２０２ ０． ６５３
２ 型糖尿病［例（％）］ １７（４０． ４８） １９（４５． ２４） ０． １９４ ０． ６５９
高脂血症［例（％ ）］ ２０（４７． ６２） ２３（５４． ７６） ０． ４２９ ０． ５１３

疗；③ 均为首次发病， 且发病至入院溶栓治疗时

间 ＜ ４． ５ ｈ、术后在 ＩＣＵ 观察时间 ＞ ４８ ｈ；④患者溶栓

术后一般状况良好，可接受主观指标评估。 （２）排除

标准：①近 ３ 个月内发生过严重颅脑外伤或接受颅脑

手术治疗；②患者合并严重肝功能障碍或凝血功能障

碍；③入院前或溶栓术后处于深度昏迷状态；④合并乙

肝、艾滋病等慢性感染性疾病；⑤不符合溶栓术治疗指

征或拒绝接受术后康复治疗者。 （３）剔除标准：①溶

栓术后再次发生缺血性脑卒中；②因个人原因要求退

出研究队列者；③溶栓术后全因性死亡。
１． ３　 治疗方法　 常规康复组患者在接受溶栓治疗术

后给予阿托伐他汀钙调脂、阿司匹林抗血小板凝聚等

常规治疗，在此基础上给予依达拉奉注射液（购自南

京先声东元制药有限公司）３０ ｍｇ 用生理盐水稀释后

在 ３０ ｍｉｎ 内静脉滴注完毕，每日 ２ 次，连续治疗 １４ ｄ。
联合康复组患者在此基础上给予胞磷胆碱钠片（购自

四川梓橦宫药业股份有限公司）每次 ０． ２ ｇ 口服，每日

３ 次；叶酸片（购自扬州制药有限公司）每次 ５ ｍｇ 口

·８８６· 疑难病杂志 ２０２４ 年 ６ 月第 ２３ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｊｕｎｅ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． ６



服，每日 ３ 次，均于饭后服用。 所有患者均连续治疗 ３
个月后来医院随访并进行相应实验室检查与评估。
１． ４　 观察指标与方法

１． ４． １　 神经认知功能评估：分别于治疗前及治疗 ３ 个

月后通过美国国立卫生研究院卒中量表（Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｎ⁃
ｓｔｉｔｕｔｅｓ ｏｆ Ｈｅａｌｔｈ ｓｔｒｏｋｅ ｓｃａｌｅ，ＮＩＨＳＳ）评分、神经行为认

知状态检测量表（ｎｅｕｒｏｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｓｔａｔｅ ｅｘａｍｉ⁃
ｎａｔｉｏｎ ｓｃａｌｅ，ＮＣＳＥ） 评分、简易智能状态量表 （ｍｉｎｉ⁃
ｍｅｎｔａｌ ｓｔａｔｅ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，ＭＭＳＥ）评分评价患者神经认

知功能程度［８⁃１０］。 ＮＩＨＳＳ 评分范围 ０ ～ ４２ 分，ＮＩＨＳＳ
评分越高表明患者神经认知功能缺损越严重；ＮＣＳＥ
评分范围 ０ ～ ８４ 分，ＮＣＳＥ 评分越高表明患者神经认

知功能恢复越好；ＭＭＳＥ 评分范围 ０ ～ ３０ 分，ＭＭＳＥ 评

分越高表明患者神经认知功能越正常。 ＮＩＨＳＳ、
ＮＣＳＥ、ＭＭＳＥ 评分表的信度分别为 ０． ８７３、０． ８９０、
０． ９１１，效度分别为 ０． ９０１、０． ８９９、０． ９０８。
１． ４． ２　 卒中相关指标检测：分别于治疗前及治疗 ３ 个

月后收集患者外周静脉血 ５ ｍｌ，离心获得上层血清，以
酶联免疫吸附法测定血清 Ｄ⁃二聚体（Ｄ⁃ｄｉｍｅｒ，Ｄ⁃Ｄ）、
同型半胱氨酸（ ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ，Ｈｃｙ）、神经元特异性烯

醇化酶（ｎｅｕｒｏｎ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｅｎｏｌａｓｅ，ＮＳＥ）的表达水平。 检

测试剂盒均购自上海信裕生物科技有限公司，货号：
ＸＹ⁃Ｄ２Ｄ⁃Ｈｕ、ＸＹ⁃ＨＣｙ⁃Ｈｕ、ＸＹ⁃ＮＳＥ⁃Ｈｕ，所有检测均由

同一名实验员严格按照试剂盒说明书进行操作。
１． ４． ３　 炎性指标检测：分别于治疗前及治疗 ３ 个月后

以上述血清并通过酶联免疫吸附法测定 Ｃ 反应蛋白

（Ｃ⁃ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ， ＣＲＰ）、 白 介 素 ６ （ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ ６，
ＩＬ⁃６）、肿瘤坏死因子 α（ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ α，ＴＮＦ⁃α）
的表达水平。 检测试剂盒均购自上海信裕生物科技有

限公司，货号：ＸＹ⁃ＣＲＰ⁃Ｈｕ、ＸＹ⁃ＩＬ６⁃Ｈｕ、ＸＹ⁃ＴＮＦａ⁃Ｈｕ，
所有检测均由同一名实验员严格按照试剂盒说明书进

行操作。
１． ４． ４　 日常生活能力评分：分别于治疗前及治疗 ３ 个

月后通过 Ｂａｒｔｈｅｌ 指数量表及改良 Ｒａｎｋｉｎ 量表（ｍｏｄｉ⁃
ｆｉｅｄ Ｒａｎｋｉｎ ｓｃａｌｅ，ｍＲＳ）评价患者日常生活能力 ［１１⁃１２］。
其中 Ｂａｒｔｈｅｌ 指数评分范围 ０ ～ １００ 分，分值越高表明

患者日常生活能力越好；ｍＲＳ 评分范围为 ０ ～ ６ 分，分
值越高表明患者生活自理能力越差。 Ｂａｒｔｈｅｌ 指数量

表及 ｍＲＳ 量表的信度分别为 ０． ８７７、０． ８９８，效度分别

为 ０． ９０３、０． ８９０。
１． ４． ５　 临床安全性：记录并比较 ２ 组患者治疗期间出

现的药物相关不良反应，包括发热、呕吐、腹泻、肝功能

异常、皮疹等。
１． ５　 统计学方法 　 采用 ＳＰＳＳ ２４． ０ 软件处理及分析

数据。 符合正态分布的计量资料以 �ｘ ± ｓ 描述，组间比

较采用 ｔ 检验，组内治疗前后比较采用配对样本 ｔ 检
验；计数资料以频数或率（％ ）描述，组间比较采用 χ２

检验。 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异具有统计学意义。
２　 结　 果

２． １　 ２ 组治疗前后神经认知功能变化比较　 治疗前 ２
组患者平均 ＮＩＨＳＳ、ＮＣＳＥ、ＭＭＳＥ 评分比较，差异均无

统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 治疗 ３ 个月后 ２ 组患者平均

ＮＣＳＥ、ＭＭＳＥ 评分均高于治疗前，且联合康复组高于

常规康复组，ＮＩＨＳＳ 评分低于治疗前，且联合康复组低

于常规康复组（Ｐ ＜ ０． ０５），见表 ２。

表 ２　 常规康复组与联合康复组患者治疗前后神经认知功能评

分比较　 （�ｘ ± ｓ，分）

Ｔａｂ． ２ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｎｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｓｃｏｒｅｓ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ
ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ
ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｐａｔｉｅｎｔｓ

　 组　 别 　 时间 ＮＩＨＳＳ ＮＣＳＥ ＭＭＳＥ
常规康复组 治疗前 １２． ２９ ± ３． ５７ ５１． ４０ ± １３． ３４ １４． １４ ± ３． ４０
（ｎ ＝ ４２） 治疗 ３ 月 ７． ６２ ± １． ８５ ６１． ２９ ± １０． ００ １８． ０５ ± ４． ２０
联合康复组 治疗前 １３． ２１ ± ３． ７４ ５２． ８６ ± １４． ４４ １３． ４３ ± ４． ３５
（ｎ ＝ ４２） 治疗 ３ 月 ４． ７６ ± ２． ０６ ６６． ８１ ± １２． １５ ２２． ６０ ± ５． ２７
ｔ ／ Ｐ 常规康复组内值 ７． ７８１ ／ ＜０． ００１ ３． ６４５ ／ 　 ０． ００１ ４． ６７１ ／ ＜０． ００１
ｔ ／ Ｐ 联合康复组内值 １３． ３４９ ／ ＜０． ００１ ５． ４７４ ／ ＜０． ００１ ９． ６３１ ／ ＜０． ００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 ６． ６９６ ／ ＜０． ００１ ２． ２７５ ／ 　 ０． ０２６ ４． ３７１ ／ ＜０． ００１

２． ２　 ２ 组治疗前后卒中相关指标比较 　 治疗前 ２ 组

患者平均 Ｄ⁃Ｄ、Ｈｃｙ、ＮＳＥ 水平比较，差异均无统计学意

义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 治疗 ３ 个月后 ２ 组患者平均 Ｈｃｙ、ＮＳＥ
水平均低于治疗前，且联合康复组低于常规康复组

（Ｐ ＜ ０． ０１），平均 Ｄ⁃Ｄ 水平低于治疗前，但 ２ 组间差异

无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），见表 ３。

表 ３　 常规康复组与联合康复组患者治疗前后卒中相关指标变

化比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｓｔｒｏｋｅ ｒｅｌａｔｅｄ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｔｈｅ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｒｅ⁃
ｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ

　 组　 别 　 时间 Ｄ⁃Ｄ（ｍｇ ／ Ｌ） Ｈｃｙ（μｍｏｌ ／ Ｌ） ＮＳＥ（Ｕ ／ ｍｌ）
常规康复组 治疗前 １． ２５ ± ０． ２１ １９． ３６ ± ５． ３１ ３３． ００ ± ５． ２８
（ｎ ＝ ４２） 治疗 ３ 月 １． １２ ± ０． ２１ １７． ３９ ± ４． ３５ ２２． １５ ± ６． ２５
联合康复组 治疗前 １． ２２ ± ０． ２２ １９． ７２ ± ５． ６５ ３３． ９６ ± ５． ５２
（ｎ ＝ ４２） 治疗 ３ 月 １． ０８ ± ０． １８ １３． １８ ± ４． ５０ １８． ００ ± ５． ４９
ｔ ／ Ｐ 常规康复组内值 ２． ７４７ ／ ０． ００９ ３． ５６３ ／ 　 ０． ００１ ８． １７７ ／ ＜０． ００１
ｔ ／ Ｐ 联合康复组内值 ３． ５３５ ／ ０． ００１ ６． １５１ ／ ＜０． ００１ １５． １４６ ／ ＜０． ００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 ０． ８１１ ／ ０． ４２０ ８． ２９０ ／ ＜０． ００１ ３． ２３６ ／ 　 ０． ００２

２． ３　 ２ 组治疗前后炎性指标比较 　 治疗前 ２ 组患者

·９８６·疑难病杂志 ２０２４ 年 ６ 月第 ２３ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｊｕｎｅ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． ６



平均 ＣＲＰ、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 水平比较差异均无统计学意义

（Ｐ ＞ ０． ０５）。 治疗 ３ 个月后 ２ 组患者平均 ＣＲＰ、ＩＬ⁃６、
ＴＮＦ⁃α 水平均低于治疗前，且联合康复组低于常规康

复组（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ４。

表 ４　 常规康复组与联合康复组患者治疗前后炎性指标变化比

较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ４ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｂｅｆｏｒｅ
ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｂｅｔｗｅｅｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ
ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

　 组　 别 　 时间
ＣＲＰ

（ｍｇ ／ Ｌ）
ＩＬ⁃６

（ｎｇ ／ Ｌ）
ＴＮＦ⁃α
（μｇ ／ Ｌ）

常规康复组 治疗前 ５． ９８ ± １． ５４ ５６． ６５ ± １４． ３９ ０． ９５ ± ０． ２４
（ｎ ＝ ４２） 治疗 ３ 月 ４． １８ ± １． ８８ ３１． ４４ ± １０． ７５ ０． ５８ ± ０． １８
联合康复组 治疗前 ５． ５４ ± １． ２４ ６０． ４８ ± １７． ５２ ０． ９５ ± ０． ２２
（ｎ ＝ ４２） 治疗 ３ 月 ２． ９６ ± １． ５４ ２１． ４９ ± ８． ０４ ０． ３７ ± ０． １１
ｔ ／ Ｐ 常规康复组内值 ４． ７３５ ／ ＜０． ００１ ８． ９４１ ／ ＜０． ００１ ８． ７７９ ／ ＜０． ００１
ｔ ／ Ｐ 联合康复组内值 ８． ８３７ ／ ＜０． ００１ １３． ０８１ ／ ＜０． ００１ １４． ３９９ ／ ＜０． ００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 ３． ２５０ ／ 　 ０． ００２ ４． ８０４ ／ ＜０． ００１ ６． ２７３ ／ ＜０． ００１

２． ４　 ２ 组治疗前后日常生活能力评分比较　 治疗前 ２
组患者平均 Ｂａｒｔｈｅｌ 指数、ｍＲＳ 评分比较差异均无统计

学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 治疗 ３ 个月后 ２ 组患者平均 Ｂａｒ⁃
ｔｈｅｌ 指数高于治疗前，且联合康复组高于常规康复组

（Ｐ ＜ ０． ０５），平均 ｍＲＳ 评分低于治疗前，但在 ２ 组间

比较差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），见表 ５。

表 ５　 常规康复组与联合康复组患者治疗前后日常生活能力变

化比较　 （�ｘ ± ｓ，分）

Ｔａｂ． ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｄａｉｌｙ ｌｉｖｉｎｇ ａｂｉｌｉｔｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ
ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｂｅｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ

　 组　 别 　 时间 Ｂａｒｔｈｅｌ 指数 ｍＲＳ 评分

常规康复组 治疗前 ６２． ９５ ± １５． ０４ ３． ４３ ± ０． ５０
（ｎ ＝ ４２） 治疗 ３ 月 ７１． ９３ ± １１． ０７ １． ９３ ± ０． ２６
联合康复组 治疗前 ６１． ４５ ± １３． ００ ３． ５５ ± ０． ６３
（ｎ ＝ ４２） 治疗 ３ 月 ７７． ４８ ± １１． ２２ １． ７９ ± ０． ４２
ｔ ／ Ｐ 常规康复组内值 ２． ９８５ ／ 　 ０． ００５ １６． ３４６ ／ ＜ ０． ００１
ｔ ／ Ｐ 联合康复组内值 ５． ６６５ ／ ＜ ０． ００１ １７． ４１８ ／ ＜ ０． ００１
ｔ ／ Ｐ 治疗后组间值 ２． ２８１ ／ 　 ０． ０２５ １． ８８８ ／ 　 ０． ０６３

２． ５　 ２ 组临床安全性比较　 联合康复组患者总不良

反应发生率为 １１． ９０％ ， 低于常规康复组患者的

１６． ６７％ ，但 ２ 组间比较差异无统计学意义 （ χ２ ＝
０． ３８９，Ｐ ＝ ０． ５３３），见表 ６。
３　 讨　 论

　 　 缺血性脑卒中患者即使在接受溶栓术治疗后，仍
有发生认知功能障碍的风险。 不同程度的认知功能障

碍会直接导致患者生活自理能力、社会功能降低，给患

者生理、心理及家庭均带来严重的负担，部分患者若不

及时进行干预甚至可能发展为血管性痴呆，严重影响

患者预后［１３⁃１４］。 针对已发生认知功能损伤或存在较

高风险的溶栓术后缺血性脑卒中患者实施早期干预，
是减少血管性痴呆发生的重要方法。
　 　 胞磷胆碱为重要的内生化合物，也是细胞膜磷脂

合成中神经递质乙酰胆碱的重要来源之一［１５］。 既往

研究发现，外源性胞磷胆碱可增加患者磷脂合成速度，
进而促进损伤的神经元细胞膜修复，对于改善神经认

知功能具有一定应用价值［１６］。 叶酸是 Ｈｃｙ 代谢过程

中重要的辅酶，可通过调节 Ｈｃｙ 的表达水平间接调控

Ｈｃｙ 引起的血管内皮损伤及氧化应激反应，由于缺血

性脑卒中患者脑血管内皮功能异常也会增加认知功能

障碍的发生率，因此叶酸可能通过维持血管内皮稳态

促进血管性认知功能损伤患者的恢复［１７］。 本研究发

现治疗 ３ 个月后联合康复组患者平均 ＮＣＳＥ、ＭＭＳＥ 评

分及 Ｂａｒｔｈｅｌ 指数均显著高于治疗前，且高于常规康复

组，ＮＩＨＳＳ 评分显著低于治疗前，且低于常规康复组；
平均 Ｈｃｙ、ＮＳＥ、ＣＲＰ、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 水平均显著低于治

疗前，且低于常规康复组；而联合康复组患者总不良事

件发生率也低于常规康复组患者，提示该联合治疗方

案的临床安全性较好。 分析原因，胞磷胆碱作为细胞

膜结构性磷脂生物合成过程中的关键物质，具有较高

的细胞膜修复作用。 既往研究发现，给予脑卒中患者

外源性胞磷胆碱，可通过促进受损神经元或内皮细胞

膜修复及线粒体膜功能，通过再建细胞膜完整性及细

胞正常能量代谢促进细胞功能恢复及患者症状缓解，
这与本研究结论具有一致性［１８］。 此外，由于胞磷胆碱

钠能透过血脑屏障，直接稳定神经元细胞膜并抑制自

由脂肪酸，因此也能间接抑制细胞损伤导致的局部氧

化应激反应及炎性反应，促进患者神经功能恢复。

表 ６　 常规康复组与联合康复组患者临床安全性比较　 ［例（％ ）］
Ｔａｂ． ６　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓａｆｅｔｙ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｐａｔｉｅｎｔｓ

组　 别 例数 发热 呕吐 腹泻 肝功能异常 皮疹 总发生率（％ ）
常规康复组 ４２ １（２． ３８） ２（４． ７６） １（２． ３８） ２（４． ７６） １（２． ３８） １６． ６７
联合康复组 ４２ １（２． ３８） １（２． ３８） ２（４． ７６） １（２． ３８） ０ １１． ９０
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　 　 除了应用主观评价指标评估缺血性脑卒中患者的

神经认知功能损伤程度外，血清学指标也是客观反映

疾病严重程度、提示疾病恢复情况的重要依据。 以往

研究表明，Ｈｃｙ 水平升高容易引起血管内皮细胞凋亡，
同时激活局部或全身氧化应激反应并刺激过氧化物、
超氧化物大量释放，在脑卒中患者中会加重疾病严重

程度及对血管内皮损伤程度［１９⁃２１］。 ＮＳＥ 为神经元和

神经内分泌细胞中的可溶性蛋白质，在神经细胞大量

坏死时被释放入血，因此常作为直接反映人体神经元

损伤程度的血清学指标，以往研究也发现 ＮＳＥ 表达水

平与发生神经认知功能损伤的患者中炎性因子水平呈

正相关［２２］。 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６ 等作为经典的炎性细胞因

子，在缺血性脑卒中发生、发展过程中其表达水平均会

发生变化，是免疫—炎性反应参与调控疾病的重要指

示物，也与脑卒中患者神经认知功能损伤的严重程度

具有一定相关性［２３］。 本研究发现治疗 ３ 个月后联合

康复组患者平均 Ｈｃｙ、ＮＳＥ、ＣＲＰ、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 水平均

显著低于治疗前，且低于常规康复组。 当人体缺乏叶

酸时，甲硫氨酸合成酶活性会降低并上调 Ｈｃｙ 的表达

及释放，而外源性摄入叶酸可有效抑制该途径，使 Ｈｃｙ
恢复至正常水平。 持续服用叶酸可能通过抑制 Ｈｃｙ
合成，降低其介导的细胞神经兴奋性损伤敏感性，同时

减少超氧化物等物质的合成及释放，进而减轻脑组织

受到的氧化应激损伤［２４］。 此外，Ｈｃｙ 还可能介导血管

结构发生变化，进而引起脂代谢紊乱及 ＩＬ⁃６、ＣＲＰ 等炎

性因子水平增高，而服用叶酸使缺血性脑卒中患者

Ｈｃｙ 水平降低也会间接抑制局部炎性反应，最终通过

多种方式减轻患者神经认知功能损伤。
　 　 本研究的局限性在于缺少对胞磷胆碱钠及叶酸协

同作用下改善缺血性脑卒中患者认知功能的机制研

究，需要在后期构建疾病的动物模型进行更深入的研

究及论证。 尽管如此，本研究仍认为相比于常规康复

治疗方案，联合应用胞磷胆碱钠及叶酸能够更显著地

改善缺血性脑卒中溶栓术后患者神经认知功能，同时

降低卒中相关指标及机体炎性反应，在保证临床安全

性的同时提高患者日常生活能力，对于卒中患者溶栓

后康复具有重要临床意义。
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