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脑梗死临床表现为运动、感觉及认知等功能障碍。脑梗

死后，认知功能表现为定向、记忆、计算、言语等能力减退，严

重影响着患者的身心健康[1]。目前针对认知障碍的治疗主要

有促智药及认知功能训练。促智药效果明确，但价格昂贵，

并且副作用较多。认知功能训练则需要专人开展。以上两

种方法均有其局限性。嗅觉系统的脑通路是近期研究的可

能成为中枢神经系统药物直接进入脑的一条新的途径 [2]。

Fell等[3]认为，嗅觉在学习记忆中占有一定的作用。芳香提

取物可通过嗅觉通路将信号传递至下丘脑、杏仁核及海马。

Pengelly 研究发现 [4]，迷迭香具有增强注意力、促进血液循

环、抗抑郁等功能。本课题组已在前期研究中证实，迷迭香

作用于脑梗死的SD大鼠，具有改善学习记忆，提高海马内5-

羟色胺含量的作用[5—6]，但临床上尚未见相关研究报道。因

此，本研究选用迷迭香提取物吸嗅方式干预脑梗死后认知功

能障碍的患者并观察其干预效果。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2012年 5月—2013年 7月安徽医科大学第一附属

医院康复科脑梗死住院患者。入选标准：①诊断符合全国第

四次脑卒中会议修订的诊断标准[7]，并经头颅CT或MRI检

查证实；②干预前简明精神状态量表（Mini-mental state ex-

amination，MMSE）评分≤25分。排除标准：①排除既往已存

在的认知缺损或可疑的认知障碍：如精神病史及情绪异常、

大量饮酒或滥用药物史；②排除其他脑器质性疾病和严重

心、肺、肾、肝等功能损害；③排除存在严重视力、听力、嗅觉、

言语功能障碍，不能完成检查者和（或）治疗。所有患者均填

写知情同意书，最终选取 66 例。年龄 47—76 岁，平均年龄

65.38±10.12岁，其中男性 43例，女性 23例。全部病例通过

随机数字表分为吸嗅组、奥拉西坦组和对照组，三组各 22

例。三组一般资料见下，经均衡性检验，差异无显著性意义

（P>0.05），见表1。
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表1 研究病例一般情况比较

组别

吸嗅组
奥拉西坦组

对照组

平均年龄
（岁）

63.21±10.33
65.48±9.86
65.32±11.76

性别（例）
男
14
15
14

女
8
7
8

文化程度（例）
小学及以下

2
3
4

中学
14
15
12

中学以上
6
4
6

平均病程
（d)

68.32±16.25
70.27±14.56
70.32±13.28

主要梗死部位（例）
基底核区

15
14
17

额、颞叶
5
5
4

其他部位
2
3
1

梗死灶数量（例）
单发脑梗死

21
20
20

多发脑梗死
1
2
2

1.2 治疗方法

三组患者均给予脑梗死恢复期常规治疗，包括控制血

压、血糖，预防并发症，活血化瘀，康复治疗等。在此基础上，

吸嗅组予以迷迭香精油吸嗅，奥拉西坦组予以奥拉西坦滴

注，对照组不做其他处理。疗程均为21d。

①吸嗅组：取迷迭香复合精油（安徽医科大学神经生物

研究所提供，安徽澳德瑞生物科技有限公司 迷迭香纯度

100%）0.4ml，用20ml常温纯净水稀释后放人扩香仪托盘中，

放在 50cm×40cm×30cm的密闭塑料盒中，利用灯泡加热，使

用鼻导管一端开口于塑料盒，另一端放在患者鼻孔内，吸入

时间为30min[8]，每天3次。

②奥拉西坦组：给予奥拉西坦（广东世信药业有限公司，

1.0g/5ml，批号：H20050860）4.0g加入 250ml生理盐水/5%葡

萄糖溶液滴注，每天1次。

1.3 观察指标

干预前及干预开始后 2周、4周采用MMSE和巴氏指数

（Barthel index，BI）对三组患者进行比较，并观察干预期间不

良反应。MMSE量表由定向力、记忆力、注意力及计算力、回

忆能力、语言能力等5部分组成，11个小项，分项评分后求总

分数，满分为30分。MMSE各地分界值差别甚大，本文采用

上海精神卫生中心制定的标准：文盲组≤17分，小学组 18—

20分，初中组21—24分，初中以上组＞24分[9]。BI用以评估

患者进行日常活动的能力(activities of daily living，ADL)。

总分范围 0—100分：0—20分为极严重日常活动能力缺陷，

20—40分为严重缺陷，40—70分为中度缺陷，70—100分为

轻度缺陷，100分为正常。
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1.4 疗效评价

MMSE评分增加≥4分为显效；MMSE评分增加1—3分

为有效；MMSE评分不变或减分为无效[10]。

1.5 统计学分析

采用SPSS17.0进行统计学分析，实验结果用均数±标准

差表示，经方差齐性检验后，3组间比较进行方差分析，多组

间比较进行 q 检验。各组内比较进行两两之间秩和检验。

取P<0.05为差异有显著性意义。

2 结果

2.1 3组患者MMSE及BI评分比较

见表 2。3组干预前MMSE评分进行方差分析，差异无

显著性学（P>0.05）。干预后2周、4周，3组间方差分析，差异

有显著性意义（P<0.05)。多组间 q检验，前两组均较对照组

差异有显著性（P<0.05)。而吸嗅组和奥拉西坦组比较，差异

无显著性（P>0.05)。分别将吸嗅组和奥拉西坦组干预后4周

与干预前比较，MMSE评分均有不同程度增高，组内两两之

间进行秩和检验，差异具有显著性意义（P<0.05)。对照组干

预前后进行秩和检验，差异无显著性意义（P>0.05）。

3 组干预前 BI 评分进行方差分析，差异无显著性（P>

0.05）。干预后 2周、4周，3组间方差分析，差异有显著性意

义（P<0.05)。多组间 q检验，吸嗅组和奥拉西坦组较对照组

评分差异均有显著性（P<0.05)，而两组之间差异无显著性

（P>0.05）。干预4周与干预前比较，3组BI评分均有增高，各

组内干预前后进行秩和检验，差异均有显著性意义（P<

0.05)。吸嗅组改变稍高于奥拉西坦组，但差异无显著性意义

（P>0.05）。

2.2 三组疗效比较

统计三组的干预有效例数，并将 MMSE 治疗前后增加

值进行统计分析，三组方差分析，两两之间 q检验。前两组

MMSE增加值均较对照组有显著性差异（P<0.05），奥拉西坦

组较吸嗅组 MMSE 改善更为明显,但并无显著性差异（P>

0.05)。奥拉西坦组总有效率（86.36%）较吸嗅组（72.27%）

高，奥拉西坦对于MMSE改善更加有效(表3)。

2.3 不良反应与其他反应

研究过程中吸嗅组有 1位受试者有头晕症状，2位受试

者有失眠症状，均为短暂性，不影响研究进行。1位受试者有

疑似癫痫发作，之后退出。奥拉西坦组和对照组未出现严重

不良反应。在研究过程中，吸嗅组有7位患者表示睡眠有改

善，12位受试者情绪得到改善。

3 讨论

3.1 脑梗死后认知障碍的发生及治疗方法

目前，脑梗死的发病率呈现上升趋势。脑梗死除造成肢

体运动、感觉等功能障碍外，认知障碍亦是其常见表现。认

知功能的改善，对于患者的运动功能、日常生活能力均有提

高。路微波等[11]研究发现在脑卒中患者的常规康复训练的

同时加入认知训练，认知功能较单纯康复训练有明显改善。

同时，认知功能的改善也促进运动功能及ADL的恢复。目

前对于脑梗死后任职障碍的治疗有多种治疗方法，包括药物

治疗，康复认知功能训练，物理因子治疗等等，各种方法均有

其优点及局限性。

3.2 嗅觉通路与认知

大脑可通过嗅觉通路与外界直接相连。嗅觉通路包括

嗅上皮，嗅球，嗅皮质三部分组成。气味物质吸附于鼻腔黏

膜，与嗅细胞上的气味受体结合，产生动作电位，信息通过嗅

神经传递至嗅球, 嗅球再传递到嗅前核、梨状前皮质、下丘

脑、杏仁核、内侧嗅皮质，再由嗅中枢传递至海马，这样嗅觉

感受器，嗅球及嗅中枢构成完整的嗅觉感受和传导路线[2]。

近些年来针对阿尔兹海默病的研究证明，嗅觉通路的异常与

认知功能障碍存在关系。Von Gunten 等[12]研究 AD 中的病

理变化，如神经元丢失、神经纤维缠结等最早见于内嗅皮质,

并逐渐扩展至海马及其周围结构。

3.3 迷迭香吸嗅与认知障碍

迷迭香为常见的芳香物质。本课题组已在前期研究中

证实，迷迭香提取物通过吸嗅的方式作用于SD大鼠，具有提

高学习记忆、抗抑郁、改善行为学的作用[5—6]。因此推测迷迭

香可用临床，提高脑梗死患者的认知功能。本研究通过迷迭

表2 吸嗅组与对照组治疗前后MMSE及BI评分比较

组别

干预前

吸嗅组

奥拉西坦组

对照组

干预2周
吸嗅组

奥拉西坦组

对照组

干预4周
吸嗅组

奥拉西坦组

对照组
①与干预前比P<0.05；②与干预前比P>0.05

例数

22

22

22

22

22

22

22

22

22

MMSE得分

13.18±3.83

11.90±4.15

12.54±3.20

16.72±2.93①

17.13±4.34①

13.31±3.42

18.50±3.11①

19.45±3.71①

14.72±3.46②

BI得分

41.04±6.33

39.18±4.96

39.31±5.25

54.54±6.70①

53.50±6.02①

48.31±4.33①

68.22±5.98①

66.45±5.30①

59.04±3.65①

表3 吸嗅组与奥拉西坦组疗效比较

组别

吸嗅组

奥拉西坦组

对照组

①与对照组比P<0.05

例数

22

22

22

显效
（例，%）

6(27.27%)

8(36.36%)

4(18.18%)

有效
（例，%）

11(50.00%)

11(50.00%)

6(27.27%)

无效
（例，%）

5(22.72%)

3(13.63%)

12(54.54%)

MMSE增加值

5.31±2.29①

7.54±2.38①

2.47±1.13
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香吸嗅的方式治疗脑梗死后认知障碍患者，治疗 2周及 4周

后，认知功能及ADL均有明显的提高，表明迷迭香吸嗅有改

善认知近期效果的作用。同时在实验过程中有受试者表示

情绪、睡眠亦有改善。奥拉西坦是目前改善脑梗死认知功能

效果明确的药物，故设为阳性对照，对照组作为阴性对照。

实验结果表明，治疗 2周及 4周的MMSE和BI得分，吸嗅组

与奥拉西坦组比较，没有显著性差异，而与对照组比较，有显

著性差异，提示迷迭香吸嗅具有改善认知的近期疗效。

3.4 迷迭香吸嗅的作用机制

与认知相关的中枢神经递质有Ach,5-HT,GABA等。而

目前认为大脑海马区与学习记忆功能密切相关。对于迷迭

香改善认知的作用机制，可能与海马中 5-HT 含量变化有

关。窦云龙等[6]通过将迷迭香吸嗅后的VD大鼠，进行行为

学及海马区5-HT免疫组化，发现吸嗅后的VD大鼠在学习记

忆功能有明显的改善，并且海马区5-HT表达增高。

3.5 迷迭香吸嗅的临床价值及本研究的不足之处

临床中脑梗死的认知障碍问题影响了康复治疗的效果，

但是目前针对认知问题的治疗方法有限。本文通过迷迭香

吸嗅方式干预脑梗死后认知障碍的患者，发现其具有一定的

改善认知障碍作用且具有安全性好，依从性高、方便、价格低

廉等优点。从近期效果上看，迷迭香吸嗅可以达到和奥拉西

坦相近的改善认知效果，但其有效率仍稍低于奥拉西坦组，

可以作为一种潜在的治疗手段。其价格的优势，在临床治疗

上，绝大多数患者可以负担且其为无创性治疗手段，患者可

以更好的配合，更加适合院外进行。实验过程中发现吸嗅后

的部分受试者的情绪、睡眠有改善，可以更加积极的配合康

复治疗，这可能是导致BI评分较药物组稍高的原因。在实

验过程中，也有部分受试者存在头晕、失眠等不良反应，并有

诱发癫痫的可能。我们将会在进一步的研究中继续探讨，增

大样本量，调整合适的吸嗅剂量和频次，观察其存在的副作

用和不良反应等。同时延长观察及随访时间，以了解其远期

效果。
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