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多中心评价银杏内酯注射液治疗重症缺血性脑卒中药物经济学=

季传平，何  纯，李慧琴G 
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摘  要：目的  研究多中心银杏内酯注射液治疗重症缺血性脑卒中的临床疗效、经济性、安全性，评价药物经济价值。方法  

采用前瞻性队列研究方法，纳入了 OMNP年 U月—OMNP年 NO月各中心重症缺血性脑卒中患者共 NNV例，以银杏内酯注射液

加常规治疗的患者为治疗组，共 TU例；对照组 QN例，患者在常规治疗基础上可使用其他活血化瘀类药物。在出院后 P、S、
NO 个月对两组患者进行电话随访，获取药效指标：日常生活活动能力评价（Aai）评分、生活自理患者比例、痊愈率、复

发率、全因死亡率；经济学指标：成本效果比（Cbo）；以及不良事件发生情况，评估患者采用不同治疗方案的远期获益差

异。结果 =出院后 P、S、NO个月，治疗组 Aai评分、痊愈率和自理率均优于对照组，且差异显著（m＜MKMR）；出院后 S个
月，治疗组复发率优于对照组，且差异显著（m＜MKMR）；出院后 NO 个月，治疗组复发率和死亡率优于对照组，且差异显著

（m＜MKMR）；出院后 P、S、NO个月，治疗组的 Cbo均明显小于对照组；两组不良反应发生率均较低。结论 =远期评估发现，

经银杏内酯注射液治疗患者较未接受其治疗患者临床效果更佳，Cbo 更优，证明了银杏内酯注射液治疗重症脑卒中的有效

性及经济性。=
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缺血性脑卒中是指脑组织局部动脉血流灌注减

少或完全中断，停止供血、供氧，引起脑组织坏死、

软化。该病是神经内科的常见病与多发病，具有病

死率高、致残率高、复发率高和医疗费用高的特点，

不仅严重影响患者及家属生存质量，同时也耗费了

大量的社会医疗资源。在地广人稀的加拿大，每年

卒中费用约 PS亿美元（包括直接治疗费用和误工

等造成的经济损失） xNz。有资料显示，脑卒中患

者超过 OMB出院时需要转入康复机构，而 PMB的

则遗留永久残疾，需要长期护理xOz。积极干预缺

血性脑卒中恢复期的治疗，尽量减轻患者社会功

能障碍，尽早恢复患者社会角色，成为缺血性脑

卒中研究的重点。=
“中国急性缺血性脑卒中诊治指南 OMNQ”对于

缺血性脑卒中恢复期的治疗主要推荐采用抗血小

板、降纤、扩容、扩张血管、改善脑循环、神经保

护及中医中药治疗，治疗期间应有效控制血压、血

糖，并进行营养支持xPz。目前治疗条件下，缺血性

脑卒中仍是一个致死率、致残率和复发率高的疾病，

≥SR岁的患者，在卒中发生 S个月后，OSB的患者

在日常生活中需要依赖他人，QSB的患者出现认知

功能障碍xQz。=
金阁莱

®
银杏内酯注射液于 OMNN年经国家食品

药品监督管理局批准上市，是由成都百裕科技制药

有限公司潜心研发的银杏制剂（中药 R类新药），有

效成分含量高达 VVB以上，包含白果内酯（QUB）、

银杏内酯 A（NOB）、银杏内酯 _（PQB）、银杏内

酯 C（RB），具有活血化瘀、通经活络的功效xRz，

用于中风病中经络恢复期瘀血阻络证，症见半身不

遂、口舌歪斜、言语蹇涩、肢体麻木等。=
目前，银杏内酯注射液多中心 fs 期临床试验

已完成，合计 P= SRO例，证明了药物的有效性及安

全性。前期药物对缺血性卒中患者的远期获益也已

证明xSz，本研究进一步确认其对亚组重症卒中患者

远期获益的影响，对天津中医药大学第二附属医院、

福建医科大学附属第一医院、重庆市中医院、南充

市中心医院、河南省中医院、川北医学院附属医院、

贵阳医学院附属医院、南昌市第一医院、郑州大学

第一附属医院、吉大一院等多个中心同一时期使用

银杏内酯注射液的患者及未使用银杏内酯注射液的

病情相匹配的患者进行面对面随访，获取治疗效果

信息及治疗费用信息，进行真实世界条件下的药物

经济学评价。=
N= =资料与方法=
NKN= =一般资料=

本研究是多中心、前瞻性队列研究，选取 OMNP
年 U月—OMNP年 NO月在上述中心接受银杏内酯注

射液治疗的，以及和与之基线情况匹配的、未接受

银杏内酯注射液治疗的重型脑卒中患者。本研究纳

入的随访病例共 NNV例，治疗组（应用银杏内酯注

射液）TU例，对照组（未应用银杏内酯注射液）QN
例。两组在性别、年龄、kfepp评分、复发病例比

例、矫正 o~nkán评分xTz分布以及合并疾病情况均无

显著差异，两组基线指标均可比，见表 N。=

表 N= =两组基线比较表=
qable=N= = Baseline=comparison=between=two=groups=

组别= 年龄L岁= 男L女= 首发L复发病例= kfepp评分=
矫正 o~nkán评分= 合并疾病L例=
Q= R= 高血压= 糖尿病= 高脂血症= 颈动脉硬化=

对照= SOKSQ–NRKQMR= NVLOO= POLV= NVKTP–QKPO= PM= NN= OU= OM= NP= = T=
治疗= SVKNV–NMKTMP= QNLPT= RTLON= ONKNP–PKON= RT= ON= RQ= PT= OR= NP=
=
NKO= =纳入标准=

①符合西医缺血性脑卒中诊断标准xPz；②符合

中医中风病中经络诊断标准xUz；③符合瘀血阻络证

辨证标准；④既往 o~nkán（mop）评分≥Q；⑤签

署知情同意书。=
NKP= =排除标准=

①脑梗死后脑出血以及脑动脉炎患者；②由脑

肿瘤、脑外伤、脑寄生虫病、风湿性心脏病、冠心

病及其他心脏病合并房颤而引起的脑栓塞者；③有

恶性肿瘤或其他重症器官衰竭等直接影响患者寿命

的疾病；④有出血倾向或有出血性疾病的患者；⑤

有自身免疫性疾病的患者；⑥有影响患者功能评估

的外伤性疾病的患者。=
NKQ= =治疗方法=

治疗组除常规治疗（使用溶栓、抗血小板、抗

凝、改善循环等药物）外，给予银杏内酯注射液（成

都百裕制药股份有限公司，规格 O= miL支，批号

OMNPMRMS），NM=mi加入 ORM=mi生理盐水中，静脉
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滴注，N 次Ld，连续用药 NQ= d，治疗期间禁止使用

所有中药注射剂和活血化瘀类中成药；对照组为常

规治疗，另外可给予灯盏花素、丹参川芎嗪、参芎

注射液、血栓通注射液、苦碟子注射液等活血化瘀

类药物治疗。在患者出院后 P 个月、S 个月以及 N
年对两组患者进行随访，获取患者卒中复发情况、

恢复情况及治疗费用情况，评估真实世界中两组患

者的远期获益。=
NKR= =观察指标=
NKRKN= =药效指标= =日常生活活动能力评价（Aai）
评分xSz、生活自理患者比例、痊愈率（mop＝MxVz）、
复发率、全因死亡率。=
NKRKO= =经济学指标= =进行成本效果分析，分析两组

患者各随访点平均成本效果比（Cbo），Cbo＝CLb，
C 代表成本，b代表效果xNMz。成本包括患者住院治

疗期间的所有费用、院外卒中相关药物费用、康复

治疗费用及卒中复发再次住院治疗费用，效果指相

应随访时间点两组患者的能自理患者所占比例。=
NKRKP= =安全性指标= =统计治疗组及对照组住院治

疗期间不良事件发生率及不良事件严重程度，评估

银杏内酯注射液的安全性。=
NKRKQ= =统计学处理= =采用 pmpp= NTKM软件进行统计

分析，计量资料以 x s± 表示，采用 t检验；计数资

料采用 χO检验；cásher确切概率法计算 m值。=
O= =结果=
OKN= =出院后 P个月随访结果=
OKNKN= =药效指标= =治疗组纳入病例 TU例，对照组纳

入 QN 例。治疗组 Aai 评分显著优于对照组（m＜
MKMN）；治疗组痊愈患者为 OVLTU（PTKNUB），对照

组为 TLQN（NTKMTB），治疗组效果优于对照组，差

异有统计学意义（m＜MKMR）；治疗组能自理患者为

QTLTU（ SMKOSB）， 对照组 能自理 患者 NSLQN
（PVKMOB），治疗组优于对照组，差异有统计学意义

（m＜MKMR）；两组在 P 个月时均无复发和死亡病例

出现。见表 O。=

表 O= =随访 P个月结果分析表=
qable=O= = oesuls=of=followJup=visits=for=three=months=

组别= nL例= Aai评分= 痊愈率LB= 自理率LB=
对照= QN= TTKPO–NPKOU= NTKMT= PVKMO=
治疗= TU= UVKTO–ONKOPGG= PTKNUG= SMKOSG=

与对照组比较：Gm＜MKMR= = GGm＜MKMN=
Gm Y=MKMR= = GGm Y=MKMN=vs=controä=groué=

OKNKO= =经济学指标= =治疗组平均住院治疗费用为=
（PS=ROPKRT±QRTKO）元，院外治疗费用为（N=ROPKOT
±NMOKN）元，在 P个月时能自理患者比例为 SMKOSB；

对照组住院治疗费用为（PQ=OTSKSV±PRQKO）元，院外

治疗费用为（P=ONRKOP±PRTKS）元，在 P个月时能自

理患者比例为 PVKMOB。对两组进行成本效果分析，治

疗组Cbo＝SPNKPU，对照组 Cbo＝VSMKUQ。=
OKO= =出院后 S个月随访结果=
OKOKN= =药效指标= =本次随访治疗组对照组均无失

访。治疗组纳入病例 TU例，对照组纳入 QN例，其

中治疗组死亡 P例，对照组死亡 R例，全因死亡率

分别为 PLTU（PKURB）、RLQN（NOKOMB），两组无明

显差异。治疗组 Aai评分优于对照组，两组差异

有统计学意义（m＜MKMR）；治疗组痊愈患者为

OPLTR，对照组为 QLPS，治疗组效果优于对照组，

差异有统计学意义（m＜MKMR）；治疗组能自理患者

为 QSLTR，对照组能自理患者为 NQLPS，治疗组优于

对照组，差异有统计学意义（m＜MKMR）；治疗组

PLTR 患者卒中复发，对照组 SLPS 患者卒中复发，

治疗组低于对照组，差异有统计学意义（m＜MKMR）。
结果见表 P。=
OKOKO= =经济学指标= =治疗组平均住院治疗费用为

（PT=OSRKOP±PRNKP）元，院外治疗费用为（N=RTQKPU±
RTKSP）元，在 S个月时能自理患者比例为 SNKPPB；

对照组住院治疗费用为（PV=ROTKPO±RPOKN）元，院外

治疗费用为（P=ORTKPR±PTKRN）元，在 S个月时能自

理患者比例为 PUKUVB。对两组进行成本效果分析，治

疗组Cbo＝SPPKOV，对照组 Cbo＝N=NMMKNR。=
表 P= =随访 S个月结果分析表=

qable=P= = oesuls=of=followJup=visits=for=six=months=

组别= nL例= Aai评分= 痊愈率LB= 自理率LB= 复发率LB= 全因死亡率LB=

对照= PS= URKON–NOKPO= NNKNN= PUKUV= NSKST= NOKOM=

治疗= TR= VOKPO–NSKOTG= PMKSTG= SNKPPG= QKMMG= PKUR=

与对照组比较：Gm＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=controä=groué=
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OKP= =出院后 NO个月随访结果=
OKPKN= =药效指标= =本次随访治疗组失访 N例，对照

组失访 O 例，治疗组纳入病例 TT 例，对照组纳入

PV 例，其中治疗组和对照组死亡人数分别是 NN 例

和 NQ例，全因死亡率分别是 NNLTT（NQKOVB）和 NQLPV
（PRKVMB），两组比较治疗组显著低于对照组（m＜
MKMN）。治疗组 Aai 评分显著优于对照组（m＜

MKMMN）；治疗组痊愈患者为 OVLSS，对照组为 QLOR，
治疗组效果优于对照组，差异有统计学意义（m＜
MKMR）；治疗组能自理患者为 QRLSS，对照组能自理

患者为 TLOR，治疗组显著优于对照组（m＜MKMN）；
治疗组 RLSS（TKRUB）患者卒中复发，对照组 SLOR

（OQB）患者卒中复发，治疗组复发率低于对照组，

差异有统计学意义（m＜MKMR）。详见表 Q。=

表 Q= =随访 NO个月结果分析表=
qable=Q= = oesuls=of=followJup=visits=for=twelve=months=

组别= nL例= Aai评分= 痊愈率LB= 自理率LB= 复发率LB= 全因死亡率LB=
对照= OR= UOKTN–NNKOT= NSKMM= OUKMM= OQKMM= PRKVM=
治疗= SS= VPKOT–NNKOQGGG= QPKVQG= SUKNUGG= TKRUG= NQKOVGG=
与对照组比较：Gm＜MKMR= = GGm＜MKMN= = GGGm＜MKMMN=
Gm Y=MKMR= = GGm Y=MKMN= = GGGm Y=MKMMN=vs=controä=groué=

OKPKO= =经济学指标= =治疗组平均住院治疗费用为

（PV=RTQKPT±QSNKT）元，院外治疗费用为（O=TQSKUV
±UTKPN）元，在 NO 个月时能自理患者比例为

SUKNUB；对照组住院治疗费用为 QO= RTPKTS±
UTKPP，院外治疗费用为（R= TRVKPO±VUKPT）元，

在 NO 个月时能自理患者比例为 OUKMMB。对两组

进行成本效果分析，治疗组 Cbo＝SOMKTP，对照

组 Cbo＝N=TOSKNU。=
OKQ= =不良反应=

住院用药治疗期间，治疗组和对照组均发生了

N 例轻微不良事件，治疗组为面部潮红，未做特殊

处理，治疗结束后自行缓解。对照组为浅静脉炎，

予停用舒血宁，并进行对症治疗。=
P= =讨论=

OMNU年h~t~n等xNNz发表的卒中全球负担的文章

中提出，卒中是世界第二死因，是残疾的主要原因；

而 OMNT 年王文志xNOz在 Cárcuä~táon 发表的中国卒中

流行病学指出，中国是全球最大的脑卒中负担国，

且是导致死亡的第一病因。其中重型脑卒中占全部

卒中的 NPB～OQBxNPz，其预后较差，且会延迟住院

时间并导致高死亡率xNPJNQz。=
虽然前期研究通过随访发现，早期治疗会给缺

血性脑卒中患者带来远期获益，并证明了银杏内酯

注射液的安全性、有效性及经济性xSz，但未对患者

类型做获益分析。而本次研究主要分析亚型重症患

者的获益，研究选取kfepp评分≥NR分Lmop评分≥

Q分的患者，这与 _áääxNPz和 h~ngxNQz等研究对重型脑

卒中患者划分基本一致。本研究结果显示，针对重

症脑卒中患者，随访 P、S、NO个月后其各项指标治

疗均优于对照组，Aai评分、痊愈率、自理率等疗

效指标治疗组显著优于对照组。另外针对经济学指

标，对照组的住院期间和院外用药种类明显多于治

疗组，造成对照组住院期间和院外用药平均费用高

于治疗组，院外费用升高尤其显著。因治疗组恢复

情况显著优于对照组，故治疗组院外过度用药的情

况相对较少，多数患者能完全依照医生处方进行用

药，而对照组很多患者因恢复情况不佳，容易换药

或者乱联合用药物。治疗组远期 Cbo均明显低于对

照组，与前期对缺血性脑卒中患者随访结果xSz比较，

银杏内酯注射液治疗亚型重症患者 Cbo 降低更明

显，证明了其治疗重症脑卒中患者获益更好。=
传统的银杏叶制剂 bdbTSN主要成分是 OQB的

黄酮和 SB萜内酯，研究显示，黄酮不易通过血脑

屏障xNRz，而萜内酯在银杏提取物对中枢神经系统的

作用中发挥了作用xNSz。银杏内酯注射液主要成是

VVB萜内酯，所含的 QUB白果内酯，能够抑制缺血

区域的 Aqm 下降以及增强线粒体呼吸链功能从而

改善缺血后脑组织的能量代谢xNTJNUz，同时它具有抗

炎症免疫xNVz和兴奋性氨基酸神经毒性作用xOMz，能抑

制神经细胞的凋亡、促进神经元的增殖分化xONz，并

能减轻脑水肿的发生xOOJOQz，综合起到保护神经元、

保护胶质细胞的作用；所含的 RNB银杏内酯 A_C，
是天然 mAc受体拮抗剂，可以抑制血小板聚集和抗

炎，起到保护血管和胶质细胞的作用xORz。因此，银

杏内酯注射液可以拮抗 mAc，保护神经血管单元，

具有双效合一的作用。另外还有研究结果表明：银
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杏内酯注射液及其组分促进周细胞、血管内皮细胞

分泌血管内皮生长因子（sbdc），保护血管内皮细

胞、促进受损血管内皮细胞生成并形成网状、管状

结构xOSz。=
银杏内酯注射液治疗重症脑卒中患者远期获益

显著优于对照组，与银杏内酯注射液多靶点脑保护

机制有关。=
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