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银杏叶提取物注射液对老年 2 型糖尿病患者

并发脑梗死事件的一级预防作用

张宣宣，王卫东，王靖秋，李金生，张世阳
(安徽医科大学附属省立医院、安徽省立医院老年医学科，合肥 230001)

［摘要］ 目的 探讨银杏叶提取物注射液对老年 2 型糖尿病患者并发脑梗死的一级预防作用。方法 选

取 80 例老年糖尿病患者，按照随机数字表法分为观察组和对照组，每组各 40 例。对照组采取常规治疗，观察组

在常规治疗的基础上加用银杏叶提取物注射液治疗 2 个疗程。观察两组治疗前后炎性因子水平、药物不良反

应，及随访并发脑梗死患病率。结果 炎性因子: 观察组白介素-6( IL-6) ［( 25． 01 ± 7． 99) ng /L］明显低于对照组

( P ＜ 0． 05)、肿瘤 坏 死 因 子 ( TNF-α) ［( 39． 22 ± 9． 69 ) ng /L］明 显 低 于 对 照 组 ( P ＜ 0． 05 )、脂 联 素 ( APN)

［( 12． 06 ± 2． 92) mg /L］明显高于对照组( P ＜ 0． 05) ; 并发脑梗死情况: 观察组并发脑梗死患病率( 2． 5% ) 明显低

于对照组( 20% ) ( P ＜ 0． 05) ; 不良反应: 两组不良反应差异无统计学意义( P ＞ 0． 05)。结论 银杏叶提取物注

射液可抑制老年 2 型糖尿病患者炎性反应，降低脑梗死患病率。
［关键词］ 糖尿病，血管病变; 银杏内酯类; 银杏素; 脑梗死

中图分类号: Ｒ587． 23 文献标识码: A DOI:10． 3969 /J． issn． 1672-6790． 2018． 01． 006

The primary preventive effect of extract of Ginkgo Biloba Leaves injection on cerebral infarction in elderly pa-
tients with type 2 diabetes Zhang Xuanxuan，Wang Weidong，Wang Jingqiu，Li Jinsheng，Zhang Shiyang (Depart-
ment of Geriatric medicine，Anhui Provincial Hospital，Anhui Medical University，Hefei 230001，China)

Corresponding author:Wang Weidong，Email:13505519153@ 163． com
［Abstract］ Objective To study the primary preventive effect of extract of ginkgo biloba leaves injection on cer-

ebral infarction in elderly patients with type 2 diabetes． Methods A total of 80 cases patients with elderly diabetes pa-

tients were divided into observation group(40 cases)and control group(40 cases) ． The control group were given routine
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treatment，the observation group were given extract of ginkgo biloba leaves injection based on routine treatment for 30d

all． Inflammatory factors and adverse drug reactions，incidence of cerebral infarction to type 2 diabetes in elderly were

compared． Ｒesults In observation group IL-6［(25． 01 ± 7． 99) ng /L］，TNF-α［(39． 22 ± 9． 69) ng /L］，were signifi-

cantly lower than control group． Serum APN［(12． 06 ± 2． 92)mg /L］was significantly higher than that of control group．

In observation group incidence of diabetes mellitus complicated with cerebral infarction (2． 5% ) was significantly lower

than that of control group(20% ) ． There was no significant difference in adverse drug reactions between two groups．

Conclusion The extract of ginkgo biloba leaves can inhibit inflammatory reaction，and reduce incidence of cerebral in-

farctionin in elderly type 2 diabetes．

［Key words］ Diabetes mellitus，angiopathies;Bilobalides;Ginkgetin;Brain infarction

心、脑血管并发症是老年糖尿病患者死亡的主

要原因，约 80% 的老年糖尿病患者死于大血管并发

症，如脑卒中、心肌梗死等
［1］。同非糖尿病人群相

比，糖尿病人群患心脑血管疾病增加 2 ～ 4 倍
［2］，且

糖尿病患者合并脑梗死具有高致死率和高致残率的

特点
［3］。因此，寻找一种安全有效治疗方案预防糖

尿病继发脑血管疾病的发生、发展，对改善预后极为

关键。Esser 等
［4］

研究证实慢性炎症是肥胖、代谢综

合征、2 型糖尿病、心血管疾病的主要特征，减轻炎

性反应的药物可以延缓 2 型糖尿病及相关心血管疾

病的发生发展。炎性因子［如白介素-6( IL-6)、肿瘤

坏死因 子 ( TNF-α)、脂 联 素 ( APN)、C 反 应 蛋 白

(CＲP)等］在预测 2 型糖尿病大血管病变程度及疾

病预后起重要作用。银杏叶提取物( GBE) 是国际

上使用最广泛的中药提取物之一，主要成分是银杏

内酯类化合物和银杏黄酮，除了具有改善微循环作

用外，还具有抗炎、清除氧自由基、抗细胞凋亡、调

脂、防治动脉粥样硬化等多重作用，目前主要用于心

脑血管疾病的防治
［5］。故本研究选用银杏叶提取

物注射液治疗老年 2 型糖尿病患者，旨在观察患治

疗前后血清中炎性因子水平的变化及并发脑梗死患

病率，探究是否能通过降低炎性因子的作用，来预防

脑梗死的发生。
1 对象和方法

1． 1 研究对象 选择 2016 年 6 月到 2017 年 3 月

我院老年医学科及内分泌住院老年 2 型糖尿病患

者，入选患者采用随机数字表法分为观察组 40 例，

对照组 40 例。其中观察组男 18 例，女 22 例，年龄

60 ～ 86 岁，平均(71． 0 ± 8． 3) 岁，病程 1 ～ 40 年，平

均病程(12． 02 ± 9． 42) 年，伴发高血压病 18 例;对

照组男 20 例，女 20 例，年龄 60 ～ 81 岁，平均年龄

(68． 0 ± 6． 5)岁，病程 1 ～ 25 年，平均病程(10． 68 ±
7． 26)年，伴发高血压病 19 例。两组间年龄、性别、
病程、高血压病等一般资料差异无统计学意义(P ＞

0． 05)，具有可比性。该研究方案经我院医学伦理

委员会批准。
纳入标准:(1) 患者全部知情同意，自愿参加;

(2)2 型糖尿病符合 1999 年世界卫生组织( WHO)

推荐的糖尿病诊断与分型标准;(3) 脑梗死:经头颅

CT 或 MＲI 检查，符合根据全国第四届脑血管病学

术会议制定的诊断标准诊断。
排除标准:(1)1 型糖尿病患者;(2) 合并严重

肝肾功能异常、甲状腺功能异常或免疫性疾病;(3)

合并糖尿病急性并发症或严重感染者;(4) 合并恶

性肿瘤患者及已患脑梗死疾病卧床不起者。(5) 依

从性差，不能完成随访者。
1． 2 方法

1． 2． 1 资料收集 所有入选者询问糖尿病病史、现
服用药物情况，试验前后均空腹采集外周静脉血，应

用全自动生化仪测定。对照组患者采取降糖、调脂、
抗血小板、降压等常规治疗，观察组在常规治疗的基

础上加用银杏叶注射液(悦康药业集团有限公司生

产)20 mL 加入 0． 9% 氯化钠注射溶液 250 mL 里静

脉滴注，1 次 /天，14 d 为 1 个疗程，3 个月后开始第

2 疗程，共 2 个疗程。同时通过电话或门诊随访了

解 9 个月内复查头颅 CT 或头颅 MＲI 检查新发的脑

梗死事件，统计两组患者并发脑梗死的情况。
1． 2． 2 血清 IL-6 、TNF-α、APN、CＲP 水平测定 早

晨采集患者空腹静脉血 4 mL，离心 20 min (2000
r /min)后收集血清，放于 － 40 ℃ 冰箱保存备测，采

用酶联免疫吸附法(ELISA)方法统一检测所有受试

者治疗前及第 2 疗程治疗后的 IL-6 、TNF-α、APN 水

平，试剂盒购自上海源叶生物技术有限公司，操作方

法严格按照试剂盒说明书。
1． 3 统计学处理 采用 SPSS 17． 0 进行统计学分

析。计量资料用 x ± s 表示，治疗前后采用配对 t 检

验，组间比较采用独立样本 t 检验;计数资料用例数

及率表示，组间比较用 χ2
检验。P ＜ 0． 05 为差异有
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统计学意义。
2 结果

2． 1 治疗前后炎性因子变化 各组组内比较:治疗

后观察组炎性因子水平较治疗前明显改善 (P ＜
0. 05)，对照组治疗前后差异均无统计学意义。两

组对 应 比 较: 治 疗 前 两 组 炎 症 相 关 因 子 APN、
TNF-α、IL-6 水平比较，差异无统计学意义;治疗后

观察组 TNF-α、IL-6 明显低于对照组(P ＜ 0． 05)，

APN 明显高于对照组(P ＜ 0． 05)。见表 1。
2． 2 两组患者继发脑梗死比较 随访用药后 9 个

月内两组对象复查头颅 CT 或 MＲI 检查新发现脑梗

死事件，观察组并发脑梗死 1 例，对照组并发脑梗死

8 例，观察组脑梗死发生率(2． 5% )明显低于对照组

发生率(20． 0% )，差异有统计学意义( χ2 = 4． 507，

P = 0． 034)。
2． 3 银杏叶提取物注射液药物的安全性 所有接

受银杏叶提取物注射液治疗的患者均未出现明显不

良反应。
3 讨论

银杏叶 提 取 物 是 美 国 常 用 补 充 和 综 合 健 康

(CIH)的产品
［5］。银杏叶提取物制剂主要成分之一

银杏黄酮具有调节血脂，保护内皮细胞，防治动脉粥

样硬化的作用。其延缓动脉粥样硬化进展机制可能

是通过多种炎性细胞及免疫调节细胞降低炎性因子

的浓度。Siegel 等
［6］

研究发现给予代谢综合征患者

口服 2 个月银杏叶片后，患者动脉硬化程度及氧化

应激标志物(CＲP、IL-6)水平明显降低，表明银杏叶

片可以延缓动脉粥样硬化发展，从而可用来预防心

血管疾病的发生和发展。国内研究证实，2 型糖尿

病患者口服 6 个月的银杏叶片预防治疗后，患者的

CＲP、TNF-α 指标明显降低，APN 明显升高，增加胰

岛素敏感性，降低 IＲ［7］。而 IＲ 是糖尿病主要发病

原因，炎性反应可诱发并加重 IＲ，若抗感染治疗后，

IＲ 降低，胰岛素敏感性可升高，从而降低血糖，可延

长糖尿病并发症发生时间或降低其发生率。银杏叶

提取物注射液目前主要用于治疗急性脑梗死。有研

究
［8-9］

表明给予急性脑梗死患者 2 个疗程银杏叶提

取物注射液治疗后，可显著降低炎性因 子 ( IL-6、
CＲP 等)，改善患者神经功能。2013 年伊朗一项随

机双盲、安慰剂对照的试验报道银杏叶片对急性脑

梗死治疗 4 月后，与对照组患者相比，美国卒中量表

评分(NIHSS)显著降低，指出银杏叶片可以用于急

性脑梗死后的治疗，对于降低脑梗死患者体内炎性

因子，促进康复有明确的疗效
［10］。

国内文献
［11］

指出，银杏叶提取物注射液对于糖

尿病合并急性脑梗死患者治疗疗效显著，可能与调

节炎性细胞因子的产生，抑制炎性反应有关。近期

Lim 等
［12］

研究发现，银杏叶提取物注射液在以糖尿

病合并高脂血症为特征的动物试验中，证实其可以

通过降低 CＲP、APN 等炎性因子，抑制血管平滑肌

细胞(VSMC)增殖及内膜转移，达到预防 AS 形成和

发展。Yang 等
［13］

研究阐释了银杏叶提取物注射液

在动物实验中可以通过调节包括核因子 κB 在内的

多个通路和靶向治疗，降低炎性指标(如 CＲP、IL-6、
TNF-α 等)，达到脑保护作用。同时，通过动物模型

证明银杏叶提取物注射液可以预防和治疗缺血性脑

损伤。目前国内外尚未见银杏叶提取物注射液通过

影响老年糖尿病患者炎性因子( 例如脂联素、肿瘤

坏死因子、白介素等) 作为一级预防脑梗死事件发

生的相关文献报道。
本研究结果表明，银杏叶提取物注射液后治疗

能够明显提高老年 2 型糖尿病患者体内 APN 表达

水平，降低 IL-6、TNF-α 表达水平，有效降低炎性反

应，且不良反应无明显增加，表明银杏叶提取物注射

液治疗老年糖尿病疗效显著，且安全性高;其中，观

察组 继 发 脑 梗 死 患 病 率 2． 5% 明 显 低 于 对 照 组

20% ，观察组脑梗死患病率明显降低，说明多疗程应

用银杏叶提取物注射液治疗对预防糖尿病脑血管疾

表 1 两组治疗前后炎性因子水平比较(x ± s)

组别 例数
APN(mg /L)

治疗前 治疗后 t 值 P 值

TNF-α(ng /L)

治疗前 治疗后 t 值 P 值

IL-6(ng /L)

治疗前 治疗后 t 值 P 值

对照组 40 9． 22 ± 2． 26 9． 40 ± 2． 13 1． 197 0． 238 44． 14 ± 9． 59 43． 87 ± 9． 89 1． 635 0． 110 29． 38 ± 8． 13 29． 15 ± 8． 21 0． 945 0． 350

观察组 40 10． 12 ± 2． 99 12． 06 ± 2． 92 8． 434 ＜ 0． 001 45． 45 ± 10． 32 39． 215 ± 9． 69 11． 704 ＜ 0． 001 31． 02 ± 7． 98 25． 01 ± 7． 99 9． 848 ＜ 0． 001

t 值 1． 507 4． 655 0． 589 2． 128 0． 911 2． 285

P 值 0． 136 ＜ 0． 001 0． 558 0． 037 0． 365 0． 025
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病有一定作用。李秀强
［14］

对老年 2 型糖尿病患者

随访 1 年后，发现老年糖尿病患者脑卒中患病率

18． 5% ，本研究对照组与其结果一致。国外一个多

中心研究指出，年龄是糖尿病及并发症的独立危险

因素
［15］，且脑血管并发症发生率与糖尿病病程相

关。有研究证实，对糖尿病患者进行血脂、血压、血
糖等多种危险因素联合药物进行综合干预，脑卒中

发生率较单一常规治疗方法下降 68． 71% ，本研究

中对老龄糖尿病患者多种危险因素进行控制，同时

应用银杏叶提取物注射液治疗，使得脑梗死新发病

例较对照组常规治疗明显减少 87． 5% ，达到干预的

效果
［16］。
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