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己酮可可碱对外伤性脑梗死的保护作用 

· 论 著 · 

王怀瓯 ，冯春 国 ，林 坚 ，许 碌 

(1．温州医学院第二附属医院脑外科 ，浙江 温州 325027；2．安徽医科大学附属医院脑外科，安徽 合肥 230000) 

【摘要】 目的：探讨己酮可可碱(PTx)对外伤性脑梗死(TCI)的治疗作用及其机制。方法：选择 34例TCI 

患者按随机原则分为两组。治疗组 18例，除常规治疗外，加用PTX 0．240．6 g加入 500 ml生理盐水中静脉滴 

注，每日1次，10 d为 1个疗程，共用 3个疗程；对照组 16例仅用常规治疗 比较两组患者的生存质量；用磁共 

振波谱分析法(MRS)测定梗死区域的代谢物质 N一乙酰天门冬氨酸(NAA)、胆碱(Cho)、肌酸(Cr)含量及乳酸 

(Lac)聚集情况变化。结果：治疗组生存质量明显好于对照组(x 一4．25，P<O．05)；MRS检测的代谢数据也均 

明显好于对 照组 (NAA／Lac为 3。27±0。50比 1．61±0．28，Cho／I ac为 4．53±0．38比 1．47±0．19，Cr／I ac为 

3．84±0．36比 1．71±0．23)，差异均有显著性(P均<O．05)。结论：PTx对 TCI有较好的治疗作用。 
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[Abstract】 Objective：To investigate the therapeutic e／／ect oI pentoxi／ylline (PTX)and indexes 

measured by magnetic resonance spectroscopy (M RS) in treating traumatic cerebral infarction (TCI)． 

Methods：Thirty—four TCI patients were randomly divided into two groups：treatment group and control 

group．Besides routine treatment applied in control group，PTX 0．2— 0．6 g plus 500 ml normal saline was 

intravenously dripped once a day in the treatment group．Routine therapy was used in the control group only． 

Ten days constituted a therapeutic course and 3 courses were carried out in both groups．Ability of daily life 

was compared between the two groups．N —acetylaspartic acid (NAA)。choline (Cho)，creatine (Cr)and 

Lactic acid (Lac)in infarct part of brain were measured by proton MRS．Results：Compared with control 

group，the ability of daily life and indexes measured by MRS in the treatment group were better than those of 

the contro1 group(NAA／Lac 3．27±0．50 vs．1．61±0．28，Cho／Lac 4．53±0．38 vs．1．47±0．1 9，Cr／Lac 

3．84土 0．36 vs．1．71± 0．23，．)【 = 4．25，al1 P< 0．05)．Conclusion：PTX has a relatively good therapeutic 

effect for treatment of TCI． 

[Key wordsl pentoxifylline；traumatic cerebral infarction；protection effect 

外 伤性脑 梗死 (traumatic cerebral infarction， 

TCI)是继发或伴发颅脑损伤一种 常见、比较 严重的 

病理改变，若得不到及时的诊断和治疗，会影响颅脑 

损 伤 的预 后 和 加重 病 情 。己酮 可 可碱 (pentoxi— 

fylline，PTX)是甲基黄嘌呤衍化物，作为血管扩张 

剂曾用于治疗血管性疾病 。总结本院采用 PTX治 

疗外伤性脑梗死 18例的经验，报告如下 。 

1 资料与方法 

1．1 病例入选标准：①有明确头部外伤史，受伤机 

制不限；②排除伤前或既往有脑梗死病史；③排除合 

并其他重要脏器损伤和衰竭；④格拉斯哥昏迷评分 
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(GCS)4～8分；⑤排除有出血倾向及凝血障碍。 

1．2 一般资料：34例患者中男 24例，女 1O例；年 

龄 2～76岁，平均(31．3±4．2)岁。均有明确的头部 

外伤史，其中车祸伤 17例，坠落伤 11例，后仰跌伤 

6例；原发性脑干挫伤 2例，脑挫裂伤 15例，硬膜下 

血肿 12例，脑内血肿 3例，弥漫性轴索损伤 2例； 

伤后 至脑 梗 死 发生 时 间 ：< 24 h 8例 ，24～48 h 

21例，>72 h 4例，>3 d 1例；中度昏迷 18例，浅昏 

迷 12例，意识模糊 4例；肢体偏瘫 27例，失语 3例， 

有瞳孔变化、出现脑疝开颅手术 14例。 

1．3 影像学检查：发病后 24 h CT表现显示，双侧 

梗死 4例，单侧梗死 14例；梗死位于基底节区 6例， 

额顶叶 5例，额叶 4例，额颞顶叶 3例。位于基底节 
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区的梗死灶呈圆形或卵圆形低密度改变 ；皮质及皮 

质下呈扇形低密度改变 ，边界清楚 ，梗死范围往往与 

颅内动脉供血区域一致，可混有点状、小片状出血；早 

期梗死灶可能不规则 ，陈旧性梗死灶边界清楚 。MRI 

发现病灶较早 ，大约在 6 h后或更早，T1W1上呈低 

信号 ，T2W1上呈高信号 ，形状大约和 CT相似。 

1．4 病例分组及治疗方法 ：两组患者按随机原则分 

为两组 ：治疗组 18例 ，对照组 16例；两组问年龄分 

布、性别、发病时间、临床表现 、影像学检查等差异无 

显著性 ，有可比性 。对照组常规用脱水 、扩血管、营养 

神经、低温、维持水和电解质及酸碱平衡等治疗；如 

出现脑疝或影像学表现占位效应明显者，即行开颅 

去骨瓣减压手术。治疗组在对照治疗基础上加用 

PTX注射液 0．2～O．6 g入 500 ml生理盐水中静脉 

滴 注，6～8 h滴完 ，每 日 1次，10 d为 1个疗 程，共 

用 3个疗程。 

1．5 观察指标及方法 ：比较两组患者的生存质量 ， 

通 过 磁 共 振 波谱 分 析 (magnetic resonance spec— 

troscopy，MRS)测定梗死灶范 围脑组织 中 N～乙酰 

天 门冬氨酸 (NAA)、胆碱 (Cho)、肌酸(Cr)含量 以 

及乳酸(Lac)聚集情况，用以判定 PTx对外伤性脑 

梗死的治疗作用 。 

1．6 疗效判定标准：患者随访 0．5～1年后用格拉 

斯哥预后评分(Glasgow outcome scale，GOS)评价 

恢复情况 ，分为 良好 (GR)、中度残废 (MD)、重度残 

废(SD)、植物生存(V)和死亡(D)。 

1．7 统计学方法：检测数据以均数±标准差( ±s) 

表示；将 GR和 MD并为另一组 ，SD、V 和 D并为另 
一 组进行比较。数据采用 SPSS 13．0软件进行分析 ， 

采用单 因素方差分析 、t检验和 X。检验，P<O．05为 

差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 预后情况 (表 1)：治疗组预后明显好于对照组 

(．)( = 4．25，P< 0．05)。 

表 1 两 组预后 比较 

Table 1 Comparison of prognosis between two groups 

2．2 两组代谢物质比较(表 2)：治疗 30 d后 MRS 

测定结果显示 ，治疗组梗死区域中 NAA、Cho和 Cr 

含量均明显升高，Lac含量明显下降。 

表 2 两组治疗后 NAA／Lac、Cho／Lac和 

Cr／Lac的比较 ( ±s) 

Table 2 Comparison of NAA／Lac，Cho／Lac and Cr／Lac 

after treatment between two groups( ± ) 

注 ：与 对 ji}{组 比较 ： Pd0．05 

3 讨 论 

TCI是颅脑损伤比较严重的并发症，其产生一 

般有以下几个机制C2．3 3"：①血管痉挛：创伤性蛛网膜 

下腔 出血，激活某些蛋 白酶刺激脑血管，使其痉挛 。 

②血管损伤 ：局部 占位效应或外伤直接造成移位挤 

压导致血管内膜的损伤，血栓形成。③脑血液流变学 

改变：颅脑损伤后 ，限制液体进入量、脱水，应用利尿 

剂，使血液黏稠度增加，止血剂又使血液处在高凝状 

态，颅内高压时血流缓慢等导致脑微循环障碍。①外 

伤后 内环境的改变 ：氧 自由基 (OFR)的产生 ，脂质 

过氧化反应及炎症反应等均导致血管进一步损伤痉 

挛。⑤生理特点：老年人由于存在动脉粥样硬化，管 

腔狭小，容易造成梗死；小儿植物神经发育不完善， 

血管 自动调节能力差 ，易发生痉挛。TCI除本身带来 

的脑缺血、缺氧造成的损害外 ，还有缺血改善后产生 

的一系列化学物质反应对脑组织的继发性损害 ，如 ： 

OFR产生、脂质过氧化反应、炎性反应、神经递质 的 

释放 、钙离子内流、蛋白酶启动等“ 。而 PTX可通 

过抑制核转录因子一 B(NF— B)活化作用及肿瘤 

坏死因子一a mRNA 的表达起到抗炎作用 。 

TCI对脑组织损害是多因素 、多途径参与的复 

杂病理过程，综合治疗是关键。我们使用 PTX对 

TCI患者进行治疗 ，通过 MRS测定梗 死灶的 NAA 

和 Cr含量及 Lac堆积程度来判断缺血脑组织改善 

情况 。NAA是一种反映神经系统完整性 的重要标 

志物，它普遍存在于神经元、轴索和髓鞘中，在脑组 

织损伤时会下降，其水平的高低直接反应神经功能 

的恢复状况；Cho峰值与膜磷脂中胆碱浓度变化能 

反映细胞损伤情况；Cr值代表组织中肌酸及磷酸肌 

酸浓度，与组织代谢水平有关；Lac直接反映脑缺 

血、缺氧状况 。MRS检测出的代谢物质变化与预后 

具有很大的相关性 ，其敏感性和特异性均在 89 左 

右 ∞。PTX对脑损伤的保护作用可能在于：①改 

善微循环 ，增加红细胞 的变形性 ，增加组织氧分压 ， 

减少脑水肿，抑制血小板聚集，增强纤溶蛋白的活 

性，起抗血栓作用⋯ 。②OFR可加剧脑损伤⋯：； 
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PTX属 甲基黄嘌呤衍 生物 ，由于分子式的相近 ，通 

过竞争性抑制脑缺血损伤时产生的 0FR，也可 以增 

加超氧化物歧化酶(SOD)的活性来发挥清除和抑制 

OFR的作用 ”。③抑制炎症介质和黏附因子 的产 

生和聚集 ，产生抗炎、抗免疫的作用 。 "。④抑制钙 

内流，发挥抗继发性损伤的作用“ 。 

综上所述，结合文献复习，PTX对抑制 TCI的 

缺血性及缺血／再灌注损伤的作用是明显的，不 良反 

应少，我们建议在颅脑损伤早期使用 ，从 而起到预 

防、治疗 TCI的作用。 
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