尼莫地平治疗高血压脑出血临床疗效观察
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【摘要】目的 观察尼莫地平注射液治疗高血压脑出血患者的临床疗效。方法 91例高血压脑出血患者被随机分为对照组（n=45）和实验组（n=46），两组均给予基础治疗，实验组在对照组基础上给予尼莫地平治疗方案。比较两组患者治疗后血肿量、水肿量、神经功能缺损评分及总有效率等指标。结果 两组血肿量、水肿量、神经功能缺损评分及总有效率等方面均有显著性差异（P<0.05），实验组疗效显著优于对照组。结论 尼莫地平治疗高血压脑出血，有利于血肿的吸收及周围水肿的减轻，改善患者生活质量，值得临床广泛推广。
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高血压脑出血（hypertensive cerebral hemorrhage，HCT）是急性脑血管病中常见而严重的一种，具有高发病率、高致残率和高致死率等特点[1]，其脑内血肿占位不仅能对周围脑组织产生严重的直接压迫症状，还能导致继发性脑损伤，包括脑缺血和脑水肿，严重危及患者生命安全。目前研究表明，钙离子通道拮抗剂可减轻脑出血后继发性脑损伤[2]。本文采用基础治疗上加用尼莫地平治疗HCT，旨在观察其临床疗效。
1 资料与方法
1.1 一般资料
选择2008年4月至2010年4月云南省楚雄市吕合镇中心卫生院HCT患者91例，均符合1995年中华医学会第四次全国脑血管病学术会议修订标准，并经头颅CT或MRI检查确诊。入选标准：①发病24h之内入院；②无脑疝；③无严重心、肺、肝、肾功能不全；④无严重意识障碍；⑤出血量10～30mL。有下列情况者予以排除：①非高血压脑出血；②颅内动脉瘤、动静脉畸形所致蛛网膜下腔出血；③原发性脑出血，但血肿破入脑室及蛛网膜下腔；④血肿＞40mL须手术者。91例高血压脑出血患者按照入院顺序随机分为尼莫地平治疗组（实验组） 和常规治疗组（对照组）。实验组46例，其中男26例，女20例，年龄43～79岁，平均（62.6±7.3）岁；血肿部位：基底节34例，脑叶6例，丘脑4例，小脑2例；常规治疗组（对照组）45例，男25例，女20例，年龄42～80岁，平均（60.9±7.6）岁；血肿部位：基底节32例，脑叶6例，丘脑4例，小脑3例。两组患者在年龄、性别、血肿部位、血肿体积等方面均无显著性差异（P>0.05），具有可比性。
1.2 治疗方法
两组患者均卧床休息，行常规HCT治疗：20％甘露醇静脉滴注125mL，2～4次/d；给与适当降压药物使血压维持在160~180/90~100mmHg；有糖尿病等基础病或出现水电解质平衡紊乱时给与对症处理，不使用其他血管扩张剂。实验组在发病后24h内加用尼莫地平10mg/d，以5mL/h持续泵入，全程动态监测患者血压变化，使血压维持在160~180/90~100mmHg。连用10d后改为口服或胃管内注入30mg，3次/d，1个月为1个疗程。
1.3 疗效观察
比较同期两组患者血肿量、水肿量及神经功能评分。疗效判定标准包括：①基本痊愈：功能缺损评分减少91%~100%；②显著进步：功能缺损评分减少46%；③进步：功能缺损评分减少18%；④无变化：功能缺损评分减少或增加<18%；⑤恶化：功能缺损评分增加>18%。总有效率=（基本痊愈+显著进步+进步）/每组总人数。
1.4  统计学方法
采用SPSS13.0统计软件进行统计分析，定量资料组间比较采用t检验，定性资料组间比较采用χ2检验，P<0.05为差异有统计学意义。
2  结 果
2.1 两组患者治疗前后血肿量、水肿量的比较 

两组不同时期血肿量及水肿面积比较，见表1。治疗前，两组血肿量及水肿量比较无显著差异（P>0.05）；治疗2周后两组血肿量及水肿量较治疗前均显著减少，结果有统计学意义（P<0.05），治疗组血肿及水肿量明显少于对照组，结果有统计学意义（P<0.05）。
表1  两组患者治疗前后血肿量及水肿量比较（
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±s）
	组别
	例数
	血肿体积
	水肿体积

	
	
	入院
	2周
	入院
	2周

	治疗组
	46
	20.3±6.5
	10.2±5.4*#
	5.8±2.2
	2.6±3.3*#

	对照组
	45
	21.6±6.3
	15.4±7.3*
	5.5±4.6
	4.1±4.4*


注：两组血肿体积与入院前比较，*P<0.05；治疗14d后两组间血肿、水肿体积比较，#P<0.05

2.2  两组患者治疗前后神经功能缺损评分比较 

两组患者不同时期神经功能缺损评分比较，见表2。治疗前，两组患者神经功能缺损评分比较无显著差异（P>0.05），治疗2周后两组神经功能缺损评分较均低于治疗前，结果有统计学意义（P<0.05），其中治疗组神经功能缺损评分显著低于对照组，结果有统计学意义（P<0.05）；治疗1和3个月后两组神经功能评分的差异具有极显著性（P<0.01）。
表2 两组患者不同时期神经功能缺损评分比较（
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±s）
	组别
	例数
	治疗前
	治疗2周后
	治疗1个月后
	治疗3个月后

	治疗组
	60
	28.8±11.2
	17.1±8.6*#
	10.1±6.4*#￥
	5.7±3.3*#￥

	对照组
	42
	28.5±10.8
	21.5±9.3*
	16.1±7.8*
	8.4±5.5*


注：两组神经功能缺损与治疗前比较，*P<0.05；两组不同时期神经功能缺损比较，#P<0.05，￥P<0.01 
2.3 两组患者治疗效果比较 

两组患者经住院治疗后临床疗效比较，见表3。实验组总有效率显著高于对照组，结果有统计学意义（P<0.05）。
表3 两组间治疗效果比较
	组别
	病例
	基本痊愈
	显著进步
	进步
	无效
	恶化
	总有效[n（%）]

	治疗组
	46
	12
	13
	14
	5
	2
	39（84.78%）#

	对照组
	45
	4
	10
	15
	9
	7
	29（64.44%）


注：两组患者治疗效果比较，#P<0.05。
3 讨 论
HCT是高血压病的最严重并发症之一，6个月的病死率高达30%～50%[3]，严重危及人类健康和社会安定。研究表明，脑出血后血肿占位对周围脑组织产生两种损伤：一种是机械压迫造成的直接脑损伤，另一种是血肿周围继发性损伤[4]。直接脑损伤可在短时间内引起脑神经细胞和轴突不可逆的变性坏死，但血肿周围继发性损伤即血肿周围缺血半暗带的病理变化在一定时间内是可逆的，只要能在这一时间窗内采用合适的治疗方法，即可使受损脑组织部分或全部恢复功能。
大量临床与动物实验均表明，急性HCT后颅内血肿周围形成的水肿主要是由于血肿周边组织存在缺血性损伤，局部脑血流量下降所造成的。此类水肿包括细胞毒性水肿和血管源性水肿两类。
研究发现，HCT其最重要的病理生理改变是神经细胞内钙超载引起的脑损害，而临床应用钙离子通道拮抗剂可通过减轻细胞内钙超载，从而缓解病灶周围的脑血管痉挛，改善脑出血后局部脑血流量的下降。尼莫地平是新一代二氢吡啶类钙离子拮抗剂，因其具有高度脂溶性从而易于透过血脑屏障，达到脑内病灶，作用于脑血管及神经细胞，从而缓解脑血管痉挛，增加脑血流量而改善脑循环，可促进已停止出血的脑血肿的溶解吸收，从而减轻血肿对周围脑组织的压迫[5]。
本文结果显示，患者采用尼莫地平治疗2周后血肿量、水肿体积及神经功能缺损评分均明显低于对照组（P<0.05）；治疗1、3个月后两组神经功能缺损评分差异更显著（P<0.01）；实验组总有效率明显高于对照组（P<0.05），表明尼莫地平治疗组疗效显著优于对照组。这一结果提示无论近期还是远期尼莫地平均可纠正局部脑血流量下降，保护脑神经细胞及血管功能，缓解血肿周围脑血管痉挛。分析其原因可能是由于尼莫地平具有较强的选择性，只作用于脑内血管的Ca+2通道，对其产生拮抗，可逆性结合Ca2+特异性通道相关受体，缓解脑血管痉挛，同时还能降低钙超载，阻止细胞外Ca2+向细胞内转运，减轻病灶周围脑水肿，从而改善过低的脑血流量。
本研究结果表明，在临床常规治疗中辅助应用尼莫地平可有效缩小血肿及水肿量，显著改善预后，提高患者生存率及生活质量。因此，尼莫地平能显著改善HCT患者的神经功能缺损，提高疗效，值得临床广泛推广。
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