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利舒康胶囊治疗非痴呆性血管性认知功能障碍的效果
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［摘要］　目的　观察利舒康胶囊治疗非痴呆性血管性认知功能障碍（ＶＣＩＮＤ）的临床疗效。方法　通过简
易智能精神状态量表（ＭＭＳＥ）和蒙特利尔认知评估量表（ＭｏＣＡ）选取１２６例ＶＣＩＮＤ患者为观察对象，随机数字
表法平均分为利舒康组和对照组。比较治疗前后ＭＭＳＥ、ＭｏＣＡ评分总分和认知功能亚项以及血清超氧化物歧
化酶（ＳＯＤ）水平等变化。结果　治疗前，两组ＶＣＩＮＤ患者血清ＳＯＤ值较正常值明显减低（Ｐ＜０．０１），但两组间
血清ＳＯＤ值、ＭＭＳＥ和ＭｏＣＡ评分差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。治疗后两组血清ＳＯＤ值、ＭＭＳＥ及ＭｏＣＡ评
分较治疗前均显著升高（Ｐ＜０．０５）；与对照组相比，利舒康组改善更为显著（Ｐ＜０．０５）。对 ＭｏＣＡ各认知功能
亚项评分分析显示：与对照组相比，利舒康胶囊治疗组在提高ＶＣＩＮＤ患者视空间与执行力、注意力、延迟回忆以
及抽象能力方面评分更明显 （Ｐ＜０．０１）。结论　利舒康胶囊具有抗氧化作用，能够改善ＶＣＩＮＤ患者认知功能。
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　　非痴呆性血管性认知功能障碍（ＶＣＩＮＤ）是与
脑血管病危险因素相关的一种轻度认知功能障碍，

患者基本日常生活能力没有影响，复杂的工具性日

常生活能力可轻微受损，但未达到痴呆诊断标

准［１］。研究发现［２］，６５岁以上老年人群中 ＶＣＩＮＤ
患病率约５％，５年随访发现约４６％患者在５年内
进展为痴呆。因此，对ＶＣＩＮＤ的早期干预对延缓血
管性痴呆的发生发展非常重要。

１　资料与方法
１．１　入选标准　收集 ２０１４年１月至２０１６年３月
就诊于华中科技大学附属同济医院神经内科的具有

脑血管病危险因素的认知功能障碍患者。按照“中

国血管性认知障碍诊疗指导规范”［１］和“２０１４年中
国老年人认知障碍诊治流程专家建议”［３］标准进行
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诊断，并通过简易智力状态量表（ＭＭＳＥ）筛查出符
合ＶＣＩＮＤ诊断的患者１２６例。收集所有研究对象
年龄、性别、病程、文化程度，合并脑血管病危险因素

数目（如吸烟史、饮酒史、肥胖、高血压病、糖尿病、

高脂血症、短暂性脑缺血发作（ＴＩＡ）、颈动脉粥样硬
化、高同型半胱氨酸血症、抗心磷脂抗体综合征

等）。所有患者行颅脑ＣＴ或ＭＲＩ检查，并且影像学
符合以下要求［１］：（１）关键部位无明显血管病灶；（２）
非关键部位＞１ｃｍ的血管病灶＜３个。排除标准：抑
郁、构音障碍、影响情感表达；严重心、肝、肾等脏器器

质性损害者；显性脑血管病合并认知功能障碍；排除

其他原因所致的认知功能障碍。１２６例ＶＣＩＮＤ患者
随机数字表法平均分为利舒康胶囊治疗组和对照组，

两组年龄、性别等一般资料具有可比性。

１．２　量表评估　患者在就诊后均行 ＭＭＳＥ测定排
除痴呆。ＭＭＳＥ总分３０分，其中文盲 ＜１７分，小学
＜２０分，中学以上＜２４分为痴呆。蒙特利尔认知评
估量表（ＭｏＣＡ）评分进行认知功能亚型评估，总分
３０分。日常生活能力量表（ＡＤＬ）评估患者日常和
社会功能。所有患者均行汉密尔顿抑郁量表

（ＨＡＭＤ）排除抑郁。
１．３　治疗方法　两组均给予降压、降血糖以及抗凝
药物、调脂等卒中二级预防治疗。对照组在此基础

上口服尼莫地平（德国拜尔公司生产）每次３０ｍｇ，
每天３次；利舒康胶囊治疗组在对照组治疗上加用
利舒康胶囊（青海益欣药业生产）每次２粒，每天３
次，共治疗３个月。
１．４　血清超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）检测　两组患者
在入组第２天和治疗３月后清晨采集空腹静脉血３
ｍＬ，离心分离血清后采用黄嘌呤氧化酶法进行 ＳＯＤ

含量测定，具体操作过程严格按照检测试剂盒说明

书进行。正常值对照为同期我院体检中心年龄、性

别匹配体检人群５０例检测的平均值。
１．５　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ１９．０进行统计学处
理，服从正态分布的计量资料采用 ｔ检验，计数资料
采用χ２检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　一般情况　对照组和利舒康组各６３例。两组
ＶＣＩＮＤ患者平均发病年龄 ＞６５岁，约８７．３％患者
合并有２个以上脑血管病危险因素。两组在年龄、
性别、平均病程方面均差异无统计学意义 （Ｐ＞
０．０５）；平均受教育年限分别为利舒康组（７．９３±
１．９０）年，对照组（７．５７±２．４２）年（Ｐ＝０．３５５），资料
具有可比性（表 １）。脑血管病危险因素包括吸烟
史、饮酒史、肥胖、高血压病、糖尿病、高脂血症、颈动

脉粥样硬化、ＴＩＡ、高同型半胱氨酸血症、抗心磷脂
抗体综合征等。结果显示，利舒康组和对照组平均

危险因素个数分别为（３．１９±０．６９）个和 （２．９７±
１．０４）个（Ｐ＝０．１６４）。比较利舒康组和对照组ＡＤＬ
评分、ＨＡＭＤ评分，均差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）
（表１）。
２．２　治疗前后ＭＭＳＥ和ＭｏＣＡ评分变化　见表２。
进一步比较ＭｏＣＡ量表各认知功能亚项评分显示：
与对照组比较，利舒康组在改善ＶＣＩＮＤ患者视空间
与执行力、注意力、延迟回忆以及抽象能力方面更显

著 （Ｐ＜０．０１）。见表３。
２．３　治疗前后血清 ＳＯＤ浓度变化　治疗前，两组
ＶＣＩＮＤ患者血清 ＳＯＤ值较正常值明显减低（Ｐ＜
０．０１），但两组间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
治疗后两组血清ＳＯＤ值显著升高（Ｐ＜０．０５）；与对

表１　两组患者一般情况比较

组别 例数 男性（例） 年龄（ｘ±ｓ，岁） 病程（ｘ±ｓ，年） ＡＤＬ评分（ｘ±ｓ，分） ＨＡＭＤ评分（ｘ±ｓ，分）
对照组 ６３ ３３ ６６．６２±１８．２３ ０．６２±１．６３ ８１．５５±２１．３６ ５．５４±１．２１
利舒康组 ６３ ３７ ６９．４０±１５．３５ ０．５８±１．７５ ８７．１９±１７．８２ ５．９５±１．７３

　　注：两组一般情况比较，均Ｐ＞０．０５

表２　两组治疗前后ＭＭＳＥ和ＭｏＣＡ评分变化（ｘ±ｓ，分）

组别 例数
ＭＭＳＥ评分

治疗前 治疗后

ＭｏＣＡ总分
治疗前 治疗后

对照组 ６３ ２３．２７±４．８１ ２６．７３±５．７５ａ ２４．４２±４．０９ ２６．９７±６．０７ａ

利舒康组 ６３ ２３．７８±６．５３ ２８．９８±４．３４ａｂ ２４．０５±１．７４ ２８．８５±４．２５ａｂ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与对照组比较，ｂＰ＜０．０５
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表３　两组治疗前后ＭｏＣＡ量表各认知功能亚项评分比较（ｘ±ｓ，分）

组别 例数
视空间与执行力

治疗前 治疗后

命名

治疗前 治疗后

注意力

治疗前 治疗后

对照组 ６３ ３．３７±１．０７ ４．０６±０．８１ａ ２．８２±０．４８ ２．９３±０．２５ ４．６５±１．３８ ５．３７±０．４３ａ

利舒康组 ６３ ３．５１±０．５４ ４．５７±１．２５ａｂ ２．８９±０．１５ ２．９１±０．７８ ４．５７±０．２４ ５．８０±０．８９ａｂ

组别 例数
语言

治疗前 治疗后

抽象

治疗前 治疗后

延迟回忆

治疗前 治疗后

定向力

治疗前 治疗后

对照组 ６３ ２．９７±１．２５ ２．８０±０．４１ １．８５±０．５３ １．７７±０．４８ ３．８６±０．５９ ４．６７±０．６８ａ ５．７２±０．６２ ５．８７±０．３５

利舒康组 ６３ ２．８３±１．０１ ２．８７±０．７９ １．６７±０．７４ １．９３±０．５１ａ ３．７７±１．１７ ５．０３±０．９６ａｂ ５．７４±１．８０ ５．９３±１．７４

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与对照组比较，ｂＰ＜０．０５

照组相比，利舒康组血清 ＳＯＤ值升高更为明显
（Ｐ＜０．０５）。见表４。

表４　治疗前后血清ＳＯＤ变化 （ｘ±ｓ，Ｕ／ｍＬ）

组别 例数 治疗前 治疗后

对照组 ６３ ８４．３９±１０．８１ ９５．０３±１１．２５ａ

利舒康组 ６３ ８１．７３±１３．９４ ９８．８７±８．３５ａｂ

　　注：同期检测的 ＳＯＤ正常取值（１１９．９±２６．５７）Ｕ／ｍＬ；
与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与对照组比较，ｂＰ＜０．０５

３　讨论
ＶＣＩＮＤ是６５岁以上老年中最常见的血管性认

知功能障碍（ＶＣＩ）［４］，是血管性痴呆的前驱期表现，
是痴呆防治的关键靶点［５］。各种脑血管病是

ＶＣＩＮＤ最主要的病因和危险因素。Ｒｏｃｋｗｏｏｄ等［４］

发现，ＶＣＩ患者比 ＡＤ和正常人群有更多的血管危
险因素，而且合并危险因素越多，ＶＣＩ发病率越高，
认知功能损害程度越严重。本研究入组 ＶＣＩＮＤ患
者平均年龄＞６５岁，约８７．３％患者有２个以上脑血
管病危险因素，提示合并有极高的风险进展为血管

性痴呆，如能在 ＶＣＩＮＤ早期进行干预，对于改善患
者的预后非常关键。

根据本组患者入组条件，影像学以脑小血管

病变为主，无显性脑血管病存在，病理类型为白质

损害或腔隙性梗死可能［５］。病理机制推测为慢性

缺血缺氧导致脑白质损伤，轴突运输受损，进而演

变为认知功能障碍。ＳＯＤ是生物体内源性自由基
消除系统，其活力高低可间接反应机体清除氧自

由基的能力以及抗氧化能力［６］。ＶＣＩＮＤ患者治疗
前血清 ＳＯＤ含量明显减低，证实氧化应激反应参
与了 ＶＣＩＮＤ病理生理过程。本研究２组患者治疗
前均存在非痴呆性轻度认知功能损害，利舒康胶

囊治疗３个月后认知功能显著改善，表现为治疗
后ＭＭＳＥ和ＭｏＣＡ总分均明显升高（Ｐ＜０．０５），比

对照组改善更为显著（Ｐ＜０．０５）。ＶＣＩＮＤ患者认
知功能损害主要表现为执行功能障碍［１］，记忆和

语言功能障碍相对较轻。基于 ＭｏＣＡ量表更强调
对执行功能和注意力方面的认知功能的评估［７］，

对 ＭｏＣＡ评分各认知功能亚项进一步分析显示：
ＶＣＩＮＤ患者在视空间与执行能力、注意力、延迟回
忆等认知功能领域均不同程度受损，利舒康胶囊

治疗后可获得显著改善，与尼莫地平对照组相比，

差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。尼莫地平是钙离
子拮抗剂，在以往研究中被证实通过抑制钙离子

内流，影响神经传导和脑血流状态，对皮层下血管

性痴呆与认知功能障碍有效［８９］。而利舒康胶囊

由红景天、手掌参、甘青青兰等组成的中成药制

剂。研究表明，红景天可保护人类红细胞免于氧

化应激反应［１０］，减少活性氧产生，减轻氧自由基反

应；减少巨噬细胞 ＤＮＡ断裂［１１］，抑制钙超载，抑制

凋亡［１２］。在 ＡＤ大鼠模型中，红景天还可以通过
减轻海马神经元脂质过氧化等氧化应激反应，改

善ＡＤ大鼠的认知功能［１３］。本组结果显示利舒康

胶囊治疗３月后，ＶＣＮＩＤ患者血清内 ＳＯＤ含量明
显升高，提示利舒康胶囊较强的抗氧化能力。利

舒康胶囊除通过抑制脂质过氧化，清除自由基减

轻氧化应激反应外，还可能通过调节神经递质来

改善认知功能。国内学者研究［１４］发现，应用红景

天后大鼠海马中的胆碱酯酶活性下降，改善了血

管性痴呆大鼠的认知功能。而利舒康胶囊另一主

要原料手掌参中各种主要成分除具有抗氧化抗过

敏作用外［１５］，另含有丁二酸苄酯苷类成分［１６１７］。

文献报道［１８１９］丁二酸苄酯苷类化合物在化学物质

诱导各种记忆障碍药理模型上，具有改善能量代

谢障碍和抑制单胺类递质失调的作用，能够增强

胆碱乙酰基转移酶的活性，较好的改善小鼠的学
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习记忆障碍。上述研究提示利舒康胶囊中的主要

成分红景天与手掌参在改善神经递质，继而改善

认知功能障碍方面可能具有协同作用，尚需进一

步的观察证实。

综上所述，利舒康胶囊各种有效成分具有协同

抗氧化作用，能有效改善ＶＣＩＮＤ患者认知损害。
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ｓｕｍ．ｖｉｒｉｄｅｖａｒ．ｂｒａｃｔｅａｔｕｍｅｘｔｒａｃｔｏｎｍｅｍｏｒｙｄｅｆｉｃｉｔｓａｎｄ

ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｃｈａｎｇｅｓｉｎｓｅｎｅｓｃｅｎｔｍｉｃｅ［Ｊ］．ＢａｓｉｃＣｌｉｎ

ＰｈａｒｍａｃｏｌＴｏｘｉｃｏｌ，２００６，９８（１）：５５６０．
（收稿日期：２０１６０８２６）
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