
２．８　临床实例测定　分 别 选 口 服 帕 罗 西 汀 和 舍 曲 林 片（帕
罗西汀剂量为３０ｍｇ／ｄ，舍曲林剂量为１５０ｍｇ／ｄ）２周以上的
患者各５例 测 定 血 中 药 物 浓 度。血 药 浓 度 分 别 为０．０６２～
０．４４７ｍｇ／Ｌ和０．０４２～０．３５１ｍｇ／Ｌ。不同患者服用相同剂
量的药物，稳态血药浓度存在较大差异，因此，必须加强该类
药物的临床监护。

３　讨论
帕 罗 西 汀 和 舍 曲 林 是 近 年 来 在 临 床 上 应 用 最 广 泛 的 抗

抑郁药之一，主要 通 过 抑 制５－ＨＴ的 再 摄 取，提 高 突 触 间 隙

５－ＨＴ浓度而发挥抗抑 郁 的 药 理 作 用。５－ＨＴ再 摄 取 抑 制 剂
（ＳＳＲＩｓ）与另一 种 抗 抑 郁 药ＴＣＡｓ在 疗 效 上 类 似，但 是 前 者
对患者的安全性好 于 后 者，同 时 患 者 的 耐 受 性 较 好，因 此 更
适用于需要长期服 药 的 抑 郁 障 碍 患 者［８－１０］。基 于 上 述 优 点，
５－ＨＴ摄取抑制剂在临床上有更广泛的应用。研究证实，ＳＳ－
ＲＩｓ在老年性抑郁障碍、抑郁障碍与焦虑障碍共病、消化系统
和心血管系统疾病 伴 发 的 抑 郁 症、神 经 系 统 伴 发 的 抑 郁 症、
焦虑障碍等都显示了较好的临床效果［１１－１４］。

但是ＳＳＲＩｓ的药理 作 用 和 不 良 反 应（如 神 经 精 神 症 状、
低钠血症及抗利尿 激 素 分 泌 失 调 综 合 征、性 功 能 障 碍、急 性
闭角型青光眼、体位性低血压、自发性瘀斑等）均与药物的血
药浓度紧密相关。本文发现不同个体的病例，在服用相同剂
量的帕罗西汀和舍 曲 林 后，患 者 体 内 的 血 药 浓 度 差 别 较 大。
因此，开发快速、准 确 的 监 测 帕 罗 西 汀 和 舍 曲 林 血 药 浓 度 对
于指导临床用药 有 重 要 参 考 价 值。通 过 测 定 患 者 体 内 的 血
药浓度，运用药动力学的基本原理，制定个体化治疗方案，对
于提高临床 治 疗 效 果，减 少 药 物 的 不 良 反 应 具 有 重 要 的 意
义。本文采用高效 液 相 色 谱 法 以 盐 酸 阿 米 替 林 为 内 标 对 帕
罗西汀和舍曲林进 行 测 定（色 谱 柱 为 安 捷 伦Ｚｏｒｂａｘ　ＳＢ　Ｃ１８
（４．６ｍｍ×５０ｍｍ，３．５μｍ），紫 外 检 测 波 长 为２０５ｎｍ；进 样
量为４０μＬ；流速为１．０ｍＬ／ｍｉｎ，柱温３０℃）。结果发现帕罗
西汀舍曲林及内标在５分钟内完全分离。因此，本文建立了
快速检测人血清中帕罗 西 汀 和 舍 曲 林 含 量 的 ＨＰＬＣ－紫 外 检
测法方法，可 以 为 临 床 该 类 药 物 的 合 理 应 用 提 供 指 导 和 参
考。

帕罗西汀和舍曲林在结构上有较大的差异性，但是具有
紫外吸收较弱的共性［１５－１７］。考虑到仪器条件及成本，本文在
进行上述两种物 质 检 测 时 采 用 紫 外 检 测 方 法，选 取２０５ｎｍ
波长处进行 检 测，发 现 在 该 波 长 处 具 有 较 高 的 检 测 灵 敏 度
（帕罗西汀和 舍 曲 林 的 检 测 限 分 别 可 达 到８μｇ／Ｌ和５μｇ／
Ｌ），同时内源性物质 干 扰 较 小，具 有 较 高 的 适 用 性。但 此 波
长下甲醇有干扰，故选择乙腈作为Ｂ相洗脱相。进行色谱分
析内标应性质稳定，容易检测且不影响待检测的组分。本文
在进行内标选择时 同 时 考 察 了 卡 马 西 平、苯 妥 英 钠、阿 米 替
林等作为内标，发现 以 阿 米 替 林 作 为 内 标 时，帕 罗 西 汀 和 舍
曲林具有较好的分离度，并且理论塔板数高，出峰时间早。

临 床 常 用 提 取 方 式 萃 取 考 虑 到 成 本 及 效 率 多 采 用 有 机
溶剂液液萃取。本 实 验 过 程 中 曾 分 别 使 用 甲 苯、正 己 烷、二

氯甲 烷、乙 醚、乙 酸 乙 酯 等 为 萃 取 剂，萃 取 率 都 达 不 到 要 求。
而且单用乙酸乙酯或正己烷萃取时容易出现乳化现象，改用
甲苯与正己烷（２５∶７５）混合萃取，不易出现乳化现象，且萃
取率最高，背景干扰小，因而采用该混合萃取剂萃取。

另外，流动相的ｐＨ值对待检 测 药 物 的 峰 形 状 及 出 峰 时
间具有较大的影响：ｐＨ值过高时出峰时间推后，并且一般伴
随峰形展宽，严 重 拖 尾。本 文 中 采 用ｐＨ２．５的 流 动 相 时 具
有较好的峰形与较早的出峰时间。
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导致椎动脉先天纤细患者眩晕发生的因素与分析
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【摘要】　目的　探讨影响椎动脉先天纤细患者眩晕发生的因素。方法　利用彩色多普勒血流显像（ＣＤＦＩ）检测椎动脉走
行、内径及收缩期峰值流速（ＰＳＶ），共 筛 选 出 椎 动 脉 先 天 纤 细 患
者２３３例 后，利 用ＴＣＤ检 测 颅 内 段 椎 动 脉ＰＳＶ、血 管 搏 动 指 数
（ＰＩ），并收集患者的临床资料，包 括 年 龄、性 别、临 床 症 状、血 糖、
血脂和患高血压的病程时间，行Ｌｏｇｉｓｔｉｃ二元回归分析上述临床
因素与椎动脉先天纤细患者眩晕发生的相关性。结果　Ｌｏｇｉｓｔｉｃ

·１４·中国实用神经疾病杂志２０１３年１１月第１６卷第２１期　Ｃｈｉｎｅｓｅ　Ｊｏｕｒｎａｌ　ｏｆ　Ｐｒａｃｔｉｃａｌ　Ｎｅｒｖｏｕｓ　Ｄｉｓｅａｓｅｓ　Ｎｏｖ．２０１３，Ｖｏｌ．１６Ｎｏ．２１



回归年龄（ＯＲ＝１．０５２，９５％ＣＩ为１．０２３～１．０８１，Ｐ＜０．００１）、高 血 压 病 程 时 间（ＯＲ＝１．０７４，９５％ＣＩ为１．００６～１．１４６，Ｐ＝
０．０３２）、血糖（ＯＲ＝１．０４４，９５％ＣＩ为１．０２２～１．０６７，Ｐ＝０．０４８）以及基底动脉的ＰＳＶ（ＯＲ＝１．０４７，９５％ＣＩ为１．００４～１．０９２，Ｐ
＝０．０３３）和ＰＩ（ＯＲ＝１．０６５，９５％ＣＩ为０．９９１～１．１４５，Ｐ＝０．０４１），进 入 回 归 方 程，与 椎 动 脉 先 天 纤 细 患 者 的 眩 晕 发 生 密 切 相
关。结论　椎动脉先天纤细是导致眩晕发生的病因之一，这可能与椎－基底动脉的血流动力学紊乱相关，年龄、血糖、血压是影
响椎动脉先天纤细患者血流动力学改变、发生眩晕的重要临床因素。

【关键词】　先天性椎动脉纤细；椎－基底动脉系统；眩晕；动脉硬化
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　　椎动脉先天纤细是椎动脉发育不良的一种，可分为单侧
或双侧纤细，研究发现椎动脉先天纤细是导致眩晕发作的病
因之一［１－２］。一部分椎动脉纤细患者由于一侧椎动脉血流暂
时降低时，可通过对 侧 椎 动 脉 的 血 流 充 盈 基 底 动 脉，营 养 双
侧的 供 血 结 构，代 偿 后 可 不 引 起 症 状［３］，但 另 一 部 分 椎 动 脉
纤细患者会出现眩晕症状。因此，本文重点探讨影响椎动脉
纤细患者眩晕发作 的 临 床 因 素，以 期 能 够 尽 早 干 预，预 防 椎
动脉纤细患者眩晕的发生。

１　对象和方法

１．１　对象　通过彩色多普勒血流显像（ＣＤＦＩ）检测椎动脉走
行、内径及收缩 期 峰 值 流 速（ＰＳＶ），共 筛 选 出 椎 动 脉 先 天 纤
细患者２３３例（２０１０—２０１３年）。男１１２例，平均年龄（５２．７０
±２１．８６）岁，女１２１例，平 均 年 龄（５０．５６±１８．３４）岁。椎 动
脉单侧纤细患 者２２５例，其 中 右 侧 纤 细 患 者２０４例，左 侧 纤
细患者２１例；双 侧 纤 细 患 者８例。椎 动 脉 先 天 纤 细 伴 眩 晕
患者１０１例，不伴眩晕患者１３２例。且经临床相关 检 查 排 除
耳源性、颈椎病性眩晕患者。
１．２　诊断标 准　椎 动 脉 纤 细 的 诊 断 标 准 为 椎 动 脉 内 径≤
２．５ｍｍ［４］。椎动脉收缩期峰值流速降低，即椎间段Ｖｍａｘ≤
３０ｃｍ／ｓ，颅内段椎动脉Ｖｍａｘ≤３０ｃｍ／ｓ［４］。
１．３　仪器与方法

１．３．１　ＣＤＦＩ检 查 方 法：采 用Ｐｈｉｌｉｐｓ、ｉＵ２２、ＨＤＩ５０００、ｉＥ３３
彩色多普勒超声仪，探头频率５．０～１２．０ＭＨｚ。椎动脉位置
较深，高频探头显示不满意的患者，可改用腹部凸阵探头，频
率２．０～５．０ＭＨｚ。受检者平卧，颈部轻度后屈体位，纵向探

查显示清晰的颈总 动 脉 后，调 整 探 头 检 测 角 度，在 颈 总 动 脉
影像的后方出现不连续的彩色血流影像特征，就是椎动脉的
椎间隙段，沿椎间隙段向上依次探查颈段与椎间段直至入颅
外段，椎动脉显示清 楚 后 于 椎 间 段 测 量 椎 动 脉 内 径，多 普 勒
取样容积长度范围１．０～２．０ｍｍ，取样线与血流方向夹角为

６０°，在椎动脉的 同 一 部 位 测 量 收 缩 期 峰 值 流 速（Ｖｍａｘ）、血
流量（Ｑ）。
１．３．２　ＴＣＤ检查方法：使用美国Ｎｉｃｏｌｅｔ公司生产的Ｃａｍ－
ｐａｉｎⅢ脑血流检测仪，探头 频 率 为２００ＭＨｚ。受 检 查 者 去 坐
位或侧卧位，探头置于患者的枕骨大孔旁，声束朝向眉弓，取
样容积深度为６０～８０ｍｍ，检 测 双 侧 椎 动 脉 颅 内 段 血 流 信
号，获得椎动脉颅内 段 的 血 流 频 谱，并 记 录 颅 内 段 椎 动 脉 的

ＰＳＶ和ＰＩ。
１．４　统计学方法　采用ＳＰＳＳ　１３．０统计软件进行统计学分

析。计量资料以均值±标准差（珚ｘ±ｓ）表示，用独立样本ｔ检
验分析，其中性别的差异分析采用卡方检验。各指标与椎动
脉先天纤细患 者 是 否 有 眩 晕 进 行Ｌｏｇｉｓｔｉｃ二 元 回 归 模 型 分
析。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　椎动脉先天纤细患者眩晕组与无眩晕组的临床资料数
据比较　与不伴有眩晕的椎动脉先天纤细患者相比，伴有眩
晕的椎动脉先 天 纤 细 患 者 年 龄 增 高（Ｐ＜０．００１，ｔ＝４．９３８）；
高血压的病史年限 更 长（Ｐ＝０．００１，ｔ＝３．３５２），血 糖 增 高（Ｐ
＜０．００１，ｔ＝３．６５１），其余各指标无差异（Ｐ＞０．０５）。见表１。

表１　眩晕组与无眩晕组的各临床指标比较　（珚ｘ±ｓ）

组别 ｎ
性别

男 女
年龄／岁 血糖

（ｍｍｏｌ／Ｌ） 胆固醇 甘油三酯 低密度
脂蛋白

高密度
脂蛋白

高血压
病程时间

眩晕 １０１　４７　５４　６０．８１±２１．９２　６．８２±２．９０　４．８４±１．３７　１．６６±１．０４　３．１５±１．１０　１．２６±０．３２　８．６３±３．３２
无眩晕 １３２　６５　６７　４３．６８±１８．０５　５．３７±１．３３　４．６４±０．９８　１．９９±０．９４　２．９８±０．８６　１．２９±０．６２　３．７３±２．９２

２．２　椎动脉先 天 纤 细 患 者 眩 晕 组 与 无 眩 晕 组 的 椎－基 底 动
脉血流动力学数据比 较　左 椎 动 脉 颅 内 段 的 流 速 眩 晕 组 低
于无眩晕组（Ｐ＝０．０４６，ｔ＝２．２２），基底动脉流速眩晕组低 于

无眩晕组（Ｐ＝０．０３３，ｔ＝２．１６），其余各指标差异无统计学 意
义。

表２　眩晕组与无眩晕组血流动力学指标比较　（珚ｘ±ｓ）

组别 左椎动脉流速
（颅外段）

右椎动脉流速
（颅外段）

左椎动脉流速
（颅内段）

右椎动脉流速
（颅内段）

基底动脉
流速

左椎动脉
ＰＩ值

右椎动脉
ＰＩ值

基底动脉
ＰＩ值

眩晕 ４３．６１±１１．７３　３８．３０±１３．０４　４５．４１±１０．１７　４１．５５±１０．４１　４６．７４±１０．３５　０．９２±０．２１　 ０．９４±０．２４　 １．８７±０．９７
无眩晕 ４７．３４±１１．５０　４１．６８±１３．０９　４９．２７±１３．０７　４１．８４±１０．７９　５０．６５±１０．５０　０．８９±０．１９　 ０．９０±０．２９　 ０．９２±０．２２

２．３　Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回 归 结 果　Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回 归 结 果 显 示 年 龄、高 血
压病程时间、血糖以 及 基 底 动 脉 的ＰＳＶ、ＰＩ，进 入 回 归 方 程，
与椎动脉先天纤细患者的眩晕发生密切相关。见表３。

３　讨论

３．１　椎动脉先天纤细与眩晕　有研究发现椎动脉先天纤细
是导致眩晕发生的 重 要 病 因 之 一，如 在 飞 行 员 中，眩 晕 患 者
中椎动脉纤细者占２８．２％［５］，可能原因为椎动脉的纤细可致
椎动脉颅内段的供血不足，从而导致眩晕的发生。因两侧椎

动脉汇合成基底动 脉，基 底 动 脉 的 分 支 包 括 小 脑 前 下 动 脉、
脑桥支、内听动 脉、小 脑 上 动 脉 和 大 脑 后 动 脉，当 椎－基 底 动
脉供血不足时，会影响前庭－神 经 系 的 供 血，产 生 以 周 围 前 庭
神经为主的功能失调现象，如导致眩晕的发生［６］。在本研究
中也发现基底动 脉 的ＰＳＶ和ＰＩ与 椎 动 脉 与 眩 晕 的 发 生 相
关；眩晕组患者基底动脉的ＰＳＶ减慢，ＰＩ值增高，这与前述
理论吻合，椎基底动脉的供血不足是椎动脉先天纤细患者发
生眩晕的病因。

但在实际工作中，我们发现并非所有椎动脉纤细患者均
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伴有颅内血 流 动 力 学 的 异 常，椎 动 脉 纤 细 患 者 可 无 临 床 症
状，可能为对侧 椎 动 脉 的 血 流 代 偿 所 致［３，７－８］。因 此，本 文 就
导致椎动脉纤细患者眩晕发生的临床因素做了分析。Ｌｏｇｉｓ－
ｔｉｃ回归结果显示年龄、高 血 压 病 程 时 间、血 糖 是 影 响 椎 动 脉
纤细患者发生眩晕的重要因素。

表３　影响椎动脉先天纤细患者眩晕的因素分析

影响因素 Ｂ　 ＳＥ　 Ｗａｌｄ　 Ｐ　 ＯＲ　 ＣＩ
年龄 ０．０５０　０．０１４　１２．５３３　０．０００　１．０５２　１．０２３～１．０８１
高血压病程
时间 ０．０７１　０．０３３　４．５８８　０．０３２　１．０７４　１．００６～１．１４６

血糖 ０．０５９　０．０３１　３．６２３　０．０４８　１．０４４　１．０２２～１．０６７
基 底 动 脉
ＰＳＶ ０．０４６　０．０２１　４．５６４　０．０３３　１．０４７　１．０４４～１．０９２

基 底 动 脉
ＰＩ值 ０．０３９　０．０１９　４．２２２　０．０４１　１．０６５　０．９９１～１．１４５

３．２　导致椎动脉先天纤细患者眩晕发生的因素分析

３．２．１　年 龄：本 研 究 发 现 年 龄 与 椎 动 脉 纤 细 患 者，与 眩 晕
症状的发生密切相关。可能原因为随着年龄的增长，动脉可
能会出现一系列增龄性变化［９］，导致动脉弹性和顺应性进行
性下 降，可 导 致 动 脉 内 膜 损 伤、脂 质 沉 积，从 而 使 内 膜 增 厚，
斑块形成。这些增 龄 性 改 变 可 导 致 对 侧 椎 动 脉 的 代 偿 性 下
降，导致颅内后循环血流动力学的改变，从而使眩晕发生。
３．２．２　空腹血糖：本研究中，眩晕组１０１例椎动脉 纤 细 患 者
中，有糖尿病史４８例，血糖控制欠佳（空腹血糖＞８．０ｍｍｏｌ／
Ｌ）２５例。研究发 现 血 糖 增 高 可 引 起 脂 质 代 谢 障 碍，促 进 胆
固醇的合成，从而加 重 和 加 速 动 脉 粥 样 硬 化，是 中 老 年 人 颈
动脉硬化的独 立 危 险 因 素［９］。由 血 糖 增 高 所 引 起 的 动 脉 病
变亦可使纤细侧椎动脉流速减低，健侧椎动脉的代偿能力下
降，引起眩晕。
３．２．３　血 压：血 压 增 高 是 引 起 动 脉 粥 样 硬 化 的 关 键 因 素，
本研究发现高血压病史的长短与椎动脉纤细患者病侧颅内、
外的ＰＳＶ显著相关，与ＰＩ相关，是引起眩晕的因素之一。长
期血压增高［１１－１２］，可引 起 血 管 平 滑 肌 细 胞 肥 大、增 生 及 结 缔
组织增加，引起动脉内膜和中层增厚、胶原增生、弹性纤维减
少和断裂，导致管壁 钙 化 和 动 脉 内 皮 功 能 异 常，引 起 动 脉 顺
应性减退，动脉硬化发生。上述由于血压增高所致的血管病
变可能会引起椎动脉纤细患者椎动脉血流速度的改变，影响
颅内后循环的血供，诱发眩晕。
３．２．４　动脉硬化：年龄、空 腹 血 糖 增 高、高 血 压 均 是 导 致 动
脉硬化的重要因素，而脑动脉粥样硬化最常发生在椎基底动
脉，该处动脉内膜和中膜粥样斑块的形成，可导致管腔狭窄，
影响颅内的 血 流，易 引 起 眩 晕 的 发 生［１３］。对 于 椎 动 脉 先 天
纤细患者而言，脑动脉硬化更易使其发生颅内血流动力学的
紊乱，导致后循 环 供 血 不 足，引 起 眩 晕 发 作。血 脂 是 另 一 导
致动脉硬化的关键因素，但本研究并未发现血脂（胆固醇、甘

油三酯、低密度脂蛋白、高密度脂蛋白）与椎动脉先天纤细患
者的眩晕相关，可能 因 为 纳 入 本 研 究 的 患 者，有 高 脂 血 症 者
已服用他汀类降脂 药，血 脂 控 制 较 好，与 不 伴 有 眩 晕 的 患 者
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

本 研 究 发 现 导 致 椎 动 脉 先 天 纤 细 患 者 颅 内 血 流 动 力 学
的改变与年龄、空腹血糖、血压增高等临床因素相关，上述因
素亦与椎动脉先 天 纤 细 患 者 的 眩 晕 症 状 发 生 密 切 相 关。有
学者 推 测［８］，因 一 侧 椎 动 脉 发 育 不 良，可 通 过 对 侧 椎 动 脉 及

Ｗｉｌｌｉｓ环的代偿，使患者暂不出现临床症状，但随着年龄的增
长，动脉硬化的形成，出现失代偿而患病［１４］，本文通过对１０１
例椎动脉先 天 纤 细 患 者 相 关 临 床 因 素 的 分 析，支 持 这 一 理
论。因此，对于椎 动 脉 先 天 纤 细 患 者，要 着 重 对 血 糖、血 脂、
血压等可引起动脉 硬 化 的 指 标 进 行 筛 查，及 早 发 现、及 时 干
预，以保证椎－基底动脉的血供，延 缓 或 减 少 椎 动 脉 先 天 纤 细
患者眩晕症状的发生。
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ＣＴ灌注扫描评价尤瑞克林对急性脑梗死的疗效
刘希奇
河北沧州市中心医院神经内五科　沧州　０６１０００

【摘要】　目的　通过ＣＴ灌注扫描评价尤瑞克林治疗急性脑梗死的疗效。方法　随机选取到本院就 诊 并 确 诊 为 急 性 脑
梗死患者２１６例，其中１０８例（常规治疗组）采取传统的基础药物治疗，其余１０８例（尤瑞克林组）在基础用药前提下配合使用
尤瑞克林静滴，分别在治疗前后对２１６例患者进行ＣＴ灌注扫描。记录２组总有效率、治疗前后 脑 灌 注 扫 描 指 标 相 对 值 及 梗
死面积。结果　（１）尤瑞克林组总有效率达８７．０４％，常 规 治 疗 组６４．８２％（Ｐ＜０．０５）。（２）脑 梗 死 区 域 的 血 液 灌 注 得 到 明 显

改善，尤其半暗带区域改善更为显著，ｒＣＢＦ、ｒＣＢＶ和ｒＴＴＰ值得
到显著提高 （Ｐ＜０．０５）。（３）尤 瑞 克 林 组 患 者 治 疗 前 后 梗 死 面
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