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丁苯酞联合银杏叶提取物注射液治疗大面积脑梗死的临床研究 

詹  霞，蒋东晓，孙新虎，周  丽 
威海市中心医院 神经内科，山东 威海  264400 

摘  要：目的  探讨丁苯酞联合银杏叶提取物注射液治疗大面积脑梗死的临床疗效。方法  选取 2012 年 6 月—2015 年 6 月

于威海市中心医院神经内科住院的大面积脑梗死患者 130 例为研究对象，所有患者按就诊时间先后顺序随机分为对照组和治

疗组，每组各 65 例。对照组静脉滴注银杏叶提取物注射液，70 mg 加入到生理盐水 250 mL，1 次/d，连续使用 21 d。治疗

组在对照组基础上静脉滴注丁苯酞氯化钠注射液，100 mL/次，2 次/d，连续使用 14 d，然后改为口服丁苯酞软胶囊，0.2 g/
次，3 次/d，连续使用 7 d。观察两组的临床疗效，比较两组的美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）评分、日常生活能力

量表（ADL）评分和血浆脂蛋白相关性磷脂酶 A2（LP-PLA2）水平。结果  治疗后，对照组和治疗组的总有效率分别为 73.85%、

93.85%，两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，两组 NIHSS 评分均显著降低，ADL 评分均显著升高，同组治疗

前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；且治疗组这些观察指标的改善程度明显优于对照组，两组比较差异具有统计学意义

（P＜0.05）。治疗 10、21 d 后，两组血浆 LP-PLA2 水平均显著下降，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；且治

疗组 LP-PLA2 水平明显低于对照组，两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。结论  丁苯酞联合银杏叶提取物注射液治

疗大面积脑梗死具有较好的疗效，可改善神经功能缺损和日常生活活动能力，调节血浆 LP-PLA2 水平，安全性较好，具有

一定的临床推广应用价值。 
关键词：银杏叶提取物注射液；丁苯酞氯化钠注射液；丁苯酞软胶囊；大面积脑梗死；美国国立卫生研究院卒中量表评分；

日常生活能力量表评分；脂蛋白相关性磷脂酶 A2 
中图分类号：R971      文献标志码：A      文章编号：1674 - 5515(2018)01 - 0054 - 05 
DOI:10.7501/j.issn.1674-5515.2018.01.013 

Clinical study on butyphthalide combined with Extract of Ginkgo Biloba Leaves 
Injection in treatment of large area cerebral infarction 

ZHAN Xia, JIANG Dong-xiao, SUN Xin-hu, ZHOU Li 
Department of Neurology, Weihai Central Hospital, Weihai 264400, China 

Abstract: Objective  To investigate the effect of butyphthalide combined with Extract of Ginkgo Biloba Leaves Injection in treatment 
of large area cerebral infarction. Methods  Patients (130 cases) with large area cerebral infarction in Weihai Central Hospital from 
June 2012 to June 2015 were randomly divided into control and treatment groups, and each group had 65 cases. Patients in the control 
group were iv administered with Extract of Ginkgo Biloba Leaves Injection, 70 mg added into normal saline 250 mL, once daily, 
treated for 21 d. Patients in the treatment group were iv administered with Butylphthalide and Sodium Chloride Injection on the basis of 
the control group, 100 mL/time, twice daily. After treatment for 14 d, Butylphthalide Soft Capsules before and after treatment were 
then used for 7 d. After treatment, the clinical efficacies were evaluated, and NIHSS scores, ADL scores, and plasma LP-PLA2 level 
were compared. Results  After treatment, the clinical efficacies in the control and treatment groups were 73.85% and 93.85%, 
respectively, and there was difference between two groups (P < 0.05). After treatment, the NIHSS scores in two groups were 
significantly decreased, but the ADL scores in two groups were significantly increased, and the difference was statistically significant 
in the same group (P < 0.05). And the observational indexes in the treatment group were significantly better than those in the control 
group, with significant difference between two groups (P < 0.05). After treatment for 10 and 21 d, the plasma LP-PLA2 levels in two 
groups were significantly decreased, and the difference was statistically significant in the same group (P < 0.05). And the observational 
indexes in the treatment group were significantly lower than those in the control group, with significant difference between two groups  
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(P < 0.05). Conclusion  Butyphthalide combined with Extract of Ginkgo Biloba Leaves Injection has clinical curative effect in 
treatment of large area cerebral infarction, can improve neurological deficits and activities of daily living, and regulate the plasma 
LP-PLA2 level, with good safety, which has a certain clinical application value.  
Key words: Extract of Ginkgo Biloba Leaves Injection; Butylphthalide and Sodium Chloride Injection; Butylphthalide Soft Capsules; 
large area cerebral infarction; NIHSS score; ADL score; LP-PLA2 

 
大面积脑梗死国内外尚无确切一致的定义和评

价方法，通常指由于颈内动脉或大脑中动脉等主干

动脉急性堵塞所致相应神经功能缺失，患者病情重，

并发症多，治疗效果不佳，预后差，有着极高的致

残率和病死率。银杏叶提取物注射液主要用于脑部、

周围血流循环障碍。丁苯酞氯化钠注射液用于急性

缺血性脑卒中患者神经功能缺损的改善；丁苯酞软

胶囊用于治轻、中度急性缺血性脑卒中。因此，本

研究观察急性大面积脑梗死患者应用银杏叶提取物

和丁苯酞的临床情况，并结合神经功能缺损和日常

生活活动能力评分来评价临床效果，以期能进一步

指导临床治疗。 
1  资料与方法 
1.1  一般资料 

选取 2012 年 6 月—2015 年 6 月于威海市中心

医院神经内科住院的大面积脑梗死患者 130 例为研

究对象。其中男 69 例，女 61 例，年龄（62.7±8.5）
岁，高血压 45 例，糖尿病 13 例，高同型半胱氨酸

（Hcy）血症 51 例，吸烟 28 例，酗酒 21 例。 
诊断均符合第四届脑血管病会议修订标准[1]，

均经头颅电子计算机断层扫描（CT）或核磁共振成

像（MRI）扫描证实。 
所有病例均为首次发病，脑梗死面积＞5 mm，

发病时间均在 48 h 之内，入院时美国国立卫生研究

院卒中量表（NIHSS）评分为 15～30 分，且均无严

重心功能不全、近期心肌梗死史、严重心律失常，

无严重肺部疾病和肝、肾功能不全及脑外伤、脑寄

生虫病等其他脑部器质性病变。经医院伦理委员会

批准，患者知情同意。 
排除严重精神疾病、肿瘤、颅内或全身感染性

疾病、血液病和外周神经性疾病患者。排除采血前

高脂饮食和饮酒病人，排除发热、外伤、免疫接种、

月经期或妊娠的患者。 
1.2  分组和治疗方法 

所有患者按就诊时间先后顺序随机分为对照组

和治疗组，每组各 65 例。对照组男 35 例，女 30 例，

平均年龄（64.9±8.1）岁，总胆固醇（TC）水平为

（5.1±0.7）mmol/L，三酰甘油（TG）为（3.4±0.6）
mmol/L，低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）为（3.1±
0.6）mmol/L，高血压 21 例，糖尿病 7 例，高 Hcy
血症 22 例，吸烟 16 例，酗酒 10 例。治疗组男 34
例，女 31 例，平均年龄（65.5±8.7）岁，TC 水平

为（5.3±0.6）mmol/L，TG 为（3.1±0.5）mmol/L，
LDL-C 为（3.2±0.6）mmol/L，高血压 24 例，糖尿

病 6 例，高 Hcy 血症 29 例，吸烟 12 例，酗酒 11
例。两组患者在年龄、性别、血压、血糖、血脂水

平等方面均无显著性差异，具有可比性。 
两组患者均给予降颅压、抗血小板聚集、神经

保护、吸氧、对症支持等常规治疗。对照组静脉滴

注银杏叶提取物注射液（台湾济生化学制药厂股份

有限公司生产，规格 5 mL∶17.5 mg，产品批号

G4090），70 mg 加入到生理盐水 250 mL，1 次/d，
连续使用 21 d。治疗组在对照组基础上静脉滴注丁

苯酞氯化钠注射液[石药集团恩必普药业有限公司

生产，规格 100 mL∶（丁苯酞 25 mg 和氯化钠 0.9 
g），产品批号 618130705）]，100 mL/次，2 次/d，
连续使用 14 d，然后改为口服丁苯酞胶囊（石药集

团恩必普药业有限公司生产，规格 0.1 g/粒，产品

批号 118130712），0.2 g/次，3 次/d，连续使用 7 d。 
1.3  临床疗效评价标准 

根据 NIHSS 评分标准[2]和《中国急性缺血性脑

卒中诊治指南 2010》[3]将其疗效分为 5 个等级进行

疗效评价。基本痊愈：评分减少 91%～100%，病残

程度为 0 级；显著进步：评分减少 46%～90%，病

残程度为 1～3 级；进步：评分减少 18%～45%；无

变化：患者功能缺损评分减少或增加 17%及以下；

恶化：评分增加在 18%以上。 
总有效＝（基本痊愈＋显著进步＋进步）/总例数 

1.4  观察指标 
1.4.1  神经功能缺损程度  分别在入院时及治疗

21 d 后，采用 NIHSS 评定患者神经功能缺损程度。

NIHSS 评分标准包括意识、凝视、视野、面瘫、上

肢运动、下肢运动、共济失调、感觉、语言、构音

障碍、忽视症 11 项，总分 30 分，分值越高表明神
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经功能缺损程度越重[4]。 
1.4.2  日常生活能力量表（ADL）   采用改良

Barthel 指数（MBI）评价日常生活改善情况，包含

进食、修饰、洗澡、穿衣、控制小便、大便、用厕、

床椅转移、移动、上下楼梯 10 项内容，总分 100
分，分值越高表示 ADL 能力越好[5]。 
1.4.3  血浆 LP-PLA2 水平  于治疗前和治疗 10、
2l d 分别采集空腹肘静脉血检测。采用酶联免疫吸

附法（ELISA）测定 LP-PLA2 水平，套装试剂盒购

于天津康尔克生物科技有限公司，严格按照试剂盒

上说明书配制各种试剂，按照操作流程进行配制和

测定，最后以吸光度作为纵坐标，横坐标为相应的

浓度，做出相应曲线，样品的 LP-PLA2 水平根据其

吸光度值由标准曲线换算出相应浓度。正常参考值

为＜175 ng/mL。 

1.5  不良反应观察 
观察并记录用药过程中可能发生的药物不良反

应，重点为有无再发脑梗死、再灌注损伤、心肌梗

死、脑出血等并发症。 
1.6  统计学分析 

采用 SPSS 22.0 软件进行统计学分析，计量资

料以⎯x±s 表示，多组间比较采用重复测量的方差

分析，两两比较采用 LSD-t 检验。 
2  结果 
2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，对照组基本痊愈 7 例，显著进步 15
例，进步 26 例，总有效率为 73.85%；治疗组基本

痊愈 9 例，显著进步 18 例，进步 34 例，总有效率

为 93.85%，两组总有效率比较差异具有统计学意

义（P＜0.05），见表 1。 
 

表 1  两组临床疗效比较 
Table 1  Comparison on clinical efficacies between two groups 

组别 n/例 基本痊愈/例 显著进步/例 进步/例 无变化/例 恶化/例 总有效率%

对照 65 7 15 26 12 5 73.85 

治疗 65 9 18 34  3 1 93.85* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

2.2  两组 NIHSS 评分和 ADL 评分比较 
治疗后，两组 NIHSS 评分均显著降低，ADL

评分均显著升高，同组治疗前后比较差异有统计学

意义（P＜0.05）；且治疗组这些观察指标的改善程

度明显优于对照组，两组比较差异具有统计学意义

（P＜0.05），见表 2。 

表 2  两组 NIHSS 评分和 ADL 评分比较（⎯x ± s，n = 65） 
Table 2  Comparison on NIHSS scores and ADL scores 

between two groups (⎯x ± s, n = 65 ) 

组别 观察时间 NIHSS 评分/分 ADL 评分/分 

对照 治疗前 27.5±6.6 26.1±4.2 

 治疗后 10.6±4.3* 48.5±4.8* 

治疗 治疗前 19.1±6.2 27.6±7.4 

 治疗后 5.6±3.8*▲ 60.2±5.7*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group 
after treatment 

2.3  两组血浆 LP-PLA2 水平比较 
治疗 10、21 d 后，两组血浆 LP-PLA2 水平均

显著下降，同组治疗前后比较差异具有统计学意义

（P＜0.05）；且治疗组这些观察指标与对照组治疗后

同期比较明显低于对照组，两组比较差异具有统计

学意义（P＜0.05），见表 3。 

表 3  两组 LP-PLA2 水平比较（⎯x ± s，n = 65） 
Table 3  Comparison on LP-PLA2 levels between two 

groups (⎯x ± s, n = 65 ) 

组别 观察时间 LP-PLA2/(ng·mL−1) 

对照 治疗前 202±12 

 治疗 10 d 171±11* 

 治疗 21 d 161±13*▲ 

治疗 治疗前 205±11 

 治疗 10 d 167±12* 

 治疗 21 d 144±11*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后同期比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group 
at the same time after treatment 

2.4  两组不良反应比较 
在治疗过程中，对照组发生再发脑梗死 2 例，

心肌梗死 2 例，再灌注损伤 3 例，非症状性脑出血

3 例，症状性脑出血 2 例，不良反应发生率为
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18.46%；治疗组发生再梗死 3 例，心肌梗死 1 例，

再灌注损伤 5 例，非症状性脑出血 2 例，症状性脑

出血 2 例，不良反应发生率为 20.00%，两组不良反

应发生率比较差异无统计学意义。 
3  讨论 

急性脑梗死是最常见的脑血管病，占脑血管病

的 60%～80%，发病急，致残率、致死率高，尤其

大面积脑梗死预后更差，给家庭和社会带来极大的

负担。动静脉溶栓是目前行之有效的治疗方法之一，

但是，由于对脑卒中防治知识的缺乏，很多患者不

能在有效的时间窗内到达医院而延误溶栓时机[6-7]。 
银杏叶提取物注射液有效成分主要为黄酮苷类

和银杏内酯、白果内酯。银杏叶提取物对于脑梗死

的治疗具有一定临床疗效，且安全性较高，能够较

显著改善患者神经功能缺损[8]。丁苯酞为人工合成

的消旋正丁基苯酞，与天然的左旋芹菜甲素的结构

相同。临床研究结果显示，丁苯酞能明显改善急性

缺血性脑卒中患者神经功能的损伤，促进患者神经

功能恢复[9]。动物药效学研究显示，丁苯酞可阻断

缺血性脑卒中所致脑损伤的多个病理环节，具有较

强的抗脑缺血作用，可明显缩小大鼠局部脑缺血的

梗死面积，减轻脑水肿，改善脑能量代谢和缺血脑

区的微循环和血流量，抑制神经细胞凋亡，并具有

抗脑血栓形成和抗血小板聚集的作用[10]。丁苯酞可

通过降低花生四烯酸水平，提高脑血管内皮一氧化

氮（NO）和前列环素（PGI2）水平，抑制谷氨酸

释放，降低细胞内钙浓度，清除自由基和提高抗氧

化酶活性，明显改善脑缺血再灌注引起的线粒体肿

胀和功能异常。焦东亮等[11]研究证实丁苯酞能抑制

脑缺血再灌注损伤后梗死灶周边缺血半暗带区神经

元半胱氨酸蛋白酶（caspase-3）的表达，从而抑制

神经元凋亡，起到神经保护作用；同时有研究证实

丁苯酞能改善患者认知功能。 
从本研究可见，银杏叶提取物通过降低血液黏

稠度、清除自由基、改善循环的作用有效改善患者

临床症状和预后，与庄源等[12]研究结果一致。丁苯

酞能改善局部微循环，保护线粒体，起到恢复缺血

半暗带的神经细胞功能，与闫海燕等[13-14]应用丁苯

酞治疗大面积脑梗死、有效改善神经功能缺损、促

进缺血梗死区侧枝循环重建的结果一致。 
LP-PLA2 是由巨噬细胞产生的、反映血管炎症

的一种特异性标记物，在低密度脂蛋白的氧化、动

脉粥样硬化的发生发展以及冠心病和卒中的发生等

方面发挥着重要作用。LP-PLA2 水平升高是预测冠

心病和卒中风险的独立危险因素[15-16]。LP-PLA2 属

于扩大的磷脂酶 A2 超家族，是由 441 个氨基酸残

基组成的丝氨酸脂酶。已知 LP-PLA 有 2 种类型：

血浆型 LP-PLA2 和细胞型 LP-PLA2[17]。其编码基

因（PLA2 G7）于 1995 年首次被克隆，约 80%的

LP-PLA2 与低密度脂蛋白（LDL）结合。LP-PLA2
主要由炎症细胞产生，其催化产生的促炎症性产物

涉及动脉粥样硬化和缺血性心脑血管病的各个阶

段。测定血浆中 LP-PLA2 水平可作为独立危险因

子，预警发生缺血性卒中和冠心病的危险性[18]。 
本研究结果表明，治疗后两组患者 LP-PLA2

水平、NIHSS 评分和日常生活活动能力均有改善，

治疗组患者总有效率高于对照组，预后更佳，提示

两种药物分别通过不同的机制，互相配合提高了疗

效，银杏叶提取物注射液联合丁苯酞与单用银杏叶

提取物注射液相比疗效更显著。 
综上所述，丁苯酞联合银杏叶提取物注射液治

疗大面积脑梗死具有较好的临床疗效，可改善神经

功能缺损和日常生活活动能力，调节血浆 LP-PLA2
水平，安全性较好，具有一定的临床推广应用价值。 
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