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摘要 目的: 观察三七通舒胶囊对颅内外动脉狭

窄支架成形术后患者血清白介素 1 ( IL 1 )和血

清白介素 8( IL 8)表达的影响。方法: 病人随机

分为三七通舒胶囊治疗组(治疗组)和基础治疗组

(对照组) ,术前及术后 1 h、1 d、3 d、7 d共 5个时

间点采血,用ELISA法测定血清 IL 1 、IL 8的含

量。结果: 支架置入前后不同时段 IL 1 、IL 8水

平单因素方差分析显示: F 值分别为 21. 03、

24. 813,提示差异有统计学意义 ( P = 0. 0001)。

患者的血清 IL 1 、IL 8 水平在术后 1 h 开始升

高,术后 1 d为表达高峰期。术后 1 d IL 1 、IL 8

的表达与各个时段差异均有统计学意义 ( P <

0. 05)。治疗组 IL 1 、IL 8在术后 3 d、7 d 水平

明显低于对照组( P< 0. 05)。结论: 颅内外支架

置入术后血清 IL 1 、IL 8明显升高, 三七通舒胶

囊能通过早期降低血清 IL 1 、IL 8 水平, 减轻炎

性免疫损伤的级联反应, 推测三七通舒胶囊可能

对预防支架内再狭窄有一定的作用。
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颅内外动脉狭窄支架成形术后再狭窄是影响

患者术后预后的重要原因。目前认为, 血管中层

平滑肌迁移和增殖是导致内膜增生及支架内再狭

窄的主要发病机制,而炎性反应和炎性因子在其

中发挥重要作用。白细胞介素 1 ( IL 1 )、白细

胞介素 8 ( IL 8)是参与术后炎性反应的重要介

质。本研究就动态测定支架置入术后患者外周血

中 IL 1 、IL 8的含量,并观察三七通舒胶囊在不

同时间点对患者的血清 IL 1 、IL 8水平的影响,

探讨三七通舒胶囊预防再狭窄的机制。

1 资料与方法

1. 1 病例选择 收集 2009年 4 月- 2010年 3

月在四川省人民医院神经内科接受颅内外支架成

形术的颅内外动脉狭窄患者共 60例, 男 50例,女

10例, 年龄 42~ 80岁,平均( 65 10)岁。确诊 22

例为单纯前循环系统动脉狭窄, 30例单纯后循环

系统动脉狭窄,前后循环系统动脉均有狭窄 8例,

动脉狭窄率均在 50% ~ 95%。于上述动脉狭窄

部位共置入 68枚支架。所有前循环系统动脉狭

窄部位的支架术中均采用保护装置。将 60例患

者随机分成 2 组, 即三七通舒胶囊治疗组和基础

治疗对照组, 各 30例。所有研究对象均签署知情

同意书, 同时排除感染、肿瘤、全身免疫性疾病、严

重肝肾疾病。且各组在性别、年龄、吸烟史、血压

方面差异均无统计学意义。

1. 2 药物与试剂 三七通舒胶囊:成都华神集团

股份有 限公 司 制药 厂 生 产 ( 国 药 准字 Z

20030109;产品批号: 061002XH 021; 规格: 每粒

925



200 mg , 含三七醇皂苷 100 m g )。 IL 1 、IL 8

ELISA 试剂盒为加拿大 GBDEIA 公司原装进口,

批号分别为 I037 00、I052 00。

1. 3 手术方法 在患者卒中发病 10 d后, 病情

好转且相对稳定时给予安排支架置入术。采用局

部麻醉,经右股动脉穿刺,颈内动脉颅内以及颅外

段置 8F 血管鞘;椎动脉以及基底动脉置 6F 血管

鞘。行颈内动脉颅内、颅外段手术时,将 8F 导引

导管放在患侧颈总动脉远端后全身肝素化。狭窄

极其严重者先给予小球囊预扩,置入并释放保护

伞,沿着保护伞、微导丝将支架置入狭窄段, 释放

支架。如果扩张不满意, 继续行支架内后扩张, 最

后撤出装置并复查造影。行椎动脉、基底动脉支

架置入术时,首先置入 6F 血管鞘,然后置入微导

丝,分别放置在动脉狭窄部位远端,然后沿着微导

丝将支架置入狭窄段,对位准确后释放支架, 如果

扩张不满意,可以行支架内后扩张,撤出装置并造

影观察血管复通情况。

1. 4 治疗方案 对照组采用基础治疗:术前 1周

起开始口服波立维 ( 75 m g/ d ) 和拜阿司匹林

( 100 mg / d) ;术前 2 h 起, 持续静脉泵注尼莫地

平; 术中肝素抗 凝; 术后继续 口服波立 维

( 75 mg / d)、拜阿司匹林( 100 m g/ d) ,并加用立普

妥片( 20 mg /晚) ; 术中和术后 3 d 内, 控制血压

在( 110~ 120) / ( 70~ 80) mm H g ( 1 mm H g =

0. 133 kPa)水平。同时可治疗其他如糖尿病等基

础疾病。但术前术后均不能再使用含三七的活血

化瘀中药制剂, 如血塞通等。治疗组在同对照组

的基础治疗上, 术后当日即开始服用三七通舒胶

囊, 用法为每次 1粒( 200 mg ) , 饭后服用, 每日 3

次, 连续使用 14 d。也同时可治疗其他基础疾

病。

1. 5 标本采集、保存与测定 手术患者术前、术

后 1 h、1 d、3 d、7 d 抽取肘静脉血 3 mL,室温下

静置 0. 5~ 1 h后离心, 分离血清, - 70 冰箱保

存。采用 ELISA 方法测定血清 IL 1 、IL 8的含

量, 单位 pg/ m L。检测过程严格按照说明书的步

骤进行。通过试剂盒中的 IL 1 、IL 8 标准品绘

制标准曲线, 求出样本中 IL 1 、IL 8的浓度。

1. 6 统计学方法 IL 1 、IL 8结果为计量资料,

以均数 标准差( x s) 表示, 采用统计数据包

SPSS 13. 0 进行数据统计处理。方法包括单因素

方差分析、t检验和 LSD t 检验。均以 P< 0. 05

为差异有统计学意义。

2 结果

支架置入前后 IL 1 、IL 8 水平单因素方差

分析显示 F 值分别为 21. 03、24. 813,提示差异有

统计学意义( P= 0. 0001) ,术后 1 h 开始升高, 术

后 1 d 为表达高峰期。之后逐渐下降, 术后 1 d

IL 1 、IL 8的表达与各个时段差异均有统计学意

义( P< 0. 01)。见表 1。治疗组 IL 1 、IL 8在术

后 3 d、7 d水平明显低于对照组( P< 0. 01)。见

表 2、3。

表 1 支架治疗患者术前、术后 IL 1 、IL 8 水平比较( x s, n= 60, pg/mL)

时间 IL 1 IL- 8

术前 331 120c 659 82c

术后 1 h 536 189c 784 66c

术后 1 d 899 438 894 79

术后 3 d 568 148c 772 78c

术后 5 d 421 146c 708 76c

术后复查 428 257c 691 153c

与术后 1 d组比较cP< 0. 01

表 2 两组患者各时段血清 IL 1 水平的比较( x s, n= 30, pg/ mL)

组别 术前 术后 1 h 术后 1 d 术后 3 d 术后 7 d

治疗组 330 134 522 196 822 348 495 154 333 148

对照组 334 98 595 159 910 449 619 80 486 50

t值 - 0. 071 - 0. 844 - 0. 599 - 2. 756 - 3. 794

P 值 0. 945 0. 406 0. 554 0. 010 0. 001
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表 3 两组患者各时段血清 IL 8水平的比较( x s, n= 30, pg/ mL)

组别 术前 术后 1 h 术后 1 d 术后 3 d 术后 7 d

治疗组 656 80 783 63 874 21 728 84 665 82

对照组 673 96 786 74 901 100 807 37 744 36

t值 - 0. 462 - 0. 117 - 1. 037 - 3. 340 - 3. 410

P 值 0. 648 0. 908 0. 316 0. 002 0. 002

3 讨论

支架置入术后发生血管内再狭窄的具体机制

到目前为止还不是十分清楚,但大量的实验室研

究及临床研究表明, 发生再狭窄的病理生理学主

要跟以下几个因素有关: 炎症反应、血管壁的损

伤、血小板聚集、血栓形成、血管内膜细胞过度增

生等,是多种因素相互作用的结果。炎症反应得

到越来越多的重视, 有多种细胞因子参与炎症的

启动和发展,其中 IL 1 、IL 8 属于最有影响的致

炎介质
[ 1]
。其病理过程与中医学的心脉痹阻有类

似之处,其病因病机为血管内膜损伤导致瘀血阻

滞,心脉不通,属于血瘀证范围。徐浩等 [ 2]发现活

血化瘀中药可以通过多靶点、多途径整体调控,

恢复动脉损伤后的自身调节能力, 使血管的修复

处于动态平衡, 从而发挥预防再狭窄的作用。因

此活血化瘀方应可预防再狭窄形成。IL 1 是前

炎症细胞因子, 为炎性反应启动物质,作为诱导细

胞反应中的最初物质, 在细胞和亚细胞水平激发

一系列级联反应或 瀑布反应 ,诱导 IL 6等多种

炎性因子的产生及发挥作用。还可刺激平滑肌细

胞迁移、分裂及增殖,促进成纤维细胞增生, 并促

进细胞外间质的合成, 从而使内膜增生 [ 3]。IL 8

是迄今为止发现的细胞趋化因子中最强的一种,

是损伤病理过程中起重要作用的细胞因子。主要

生物活性是趋化和激活中性粒细胞并分泌大量的

黏附因子, 使中性粒细胞表面黏附分子 M ac 1

( CD11b / CD18 )受体上调, 被认为是凝血因子激活

和细胞活素级联之间相互作用的一个关键因

子[ 4]。本研究结果显示支架术后 1 h、1 d、3 d、

7 d 血清 IL 1 、IL 8水平较支架前明显增高, 表

明手术本身或内膜重建或血管重塑的过程启动了

炎症反应,且炎症反应在术后各个阶段均有表达。

三七通舒胶囊是从中药三七中提取其活性成

分的三七醇皂苷所制, 能有效改善脑缺血功能障

碍, 用于脑梗死的临床治疗已取得了较好疗效
[ 5]
。

已有研究表明, 三七醇皂苷可以缩小脑缺血再灌

注大鼠的梗死面积, 抑制细胞凋亡[ 6]。本研究结

果显示三七通舒胶囊治疗组术后 3 d、7 d 的血清

IL 1 和 IL 8水平明显低于对照组, 且差异有统

计学意义( P< 0. 05) ,表明三七通舒胶囊能有效

抑制手术本身所引发的炎性反应和毒性伤害, 减

轻血管内膜损伤, 防止内膜过度增生, 为恢复奠定

良好基础。另外已有药理研究证实, 三七醇皂苷

具有抗自由基、抑制梗死后炎性因子表达、促进神

经修复、减轻再灌注损伤
[ 6- 9]
及降低血黏度、抗血

小板聚集
[ 10]
、扩张血管、降低血脂和改善微循环

等作用。三七通舒胶囊的作用机制可能为多因素

多途径多靶点的综合效应。本研究将对本试验对

象继续追踪随访, 比较其远期再狭窄的发生率,为

减少血管内再狭窄的发生提供理论及临床基础。
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ABSTRACT AIM: To research the ef fect o f

Sanqitongshu capsule on expressions of serum

level of IL 1 and IL 8 o f patients w ith the int ra

and ext ra cranial arter io stenosis after stent as

sisted angioplasty. METHODS: Pat ients w ere

randomly divided into tw o g roups: Sanqitongshu

capsule group and contr ol group. T he serum lev

el o f IL 1 and IL 8 in during dif ferent phases

( before and 1 h, 1, 3, 7 d after stent assisted

ang ioplasty ) w ere detected w ith ELISA. RE

SULTS: T her e w er e signif icant differences in the

lev els o f serum IL 1 and IL 8 among the 5 time

points using one w ay A NOVA( F value= 21. 03,

24. 813 respectively ) ( P= 0. 0001) . IL 1 , IL 8

began to incr ease 1 h after the operat ions and

reached the m ax imal value 24 h later. We also

found signif icant dif ferences in the levels of ser

um IL 1 and IL 8 betw een 1 d af ter the opera

t ion and the remaining time points ( P< 0. 05) .

T he serum 1evel o f IL 1 and IL 8 w ere signif i

cant ly decreased in Sanqitong shu capsule group

contrasted w ith the contr ol g roup in 3 d, 7 d af

ter oper at ion ( P< 0. 05) . CONCLUSION: Ser um

1evels of IL 1 and IL 8 increases m arkedly in

pat ients w ith the intr a and ex tr a cranial arterio

steno sis after stent assisted angioplasty. Sanqi

tongshu capsule can decrease the expressions of

IL 1 and IL 8 in the early period and reduce the

inflamm ator y reaction of cerebral ischemia cas

cade reaction ef fectively.

KEY WORDS Sanqitong shu capsule; Intr a and

ext ra cranial arteriostenosis stent assisted ang io

plasty; IL 1 ; IL 8
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