
·  328  · 中国中西医结合急救杂志 2014 年 9 月第 21 卷第 5 期  Chin J TCM WM Crit Care，September 2014，Vol.21，No.5

·论著·

银杏叶对哮喘患者细胞因子水平及疗效的影响
付爱双，王玲，赵雅宁，王红阳

（河北联合大学附属医院呼吸科，河北  唐山  063000）

【摘要】 目的 观察银杏叶提取物对哮喘患者细胞因子水平及临床疗效的影响。方法 采用前瞻性随
机对照研究方法，选择河北联合大学附属医院呼吸科住院的哮喘患者 112 例，用随机数字表法将患者分为银
杏叶组（58 例）和常规治疗组（54 例）。两组均按照全球哮喘防治倡议（GINA）给予常规治疗，银杏叶组在常
规治疗基础上加用银杏叶提取物 2 片（每片 40 mg）口服，每日 3 次，疗程为 2 周。采用放射免疫法检测两组
患者治疗前后肿瘤坏死因子-α（TNF-α）和白细胞介素（IL-6、IL-8、IL-10）水平，并观察患者肺功能的变
化。结果 两组治疗后血清细胞因子 IL-6、IL-8 及 TNF-α 均较治疗前明显降低，IL-10 较治疗前明显升高，
且以银杏叶组的变化更显著 〔IL-6（μg/L）：0.15±0.05 比 0.23±0.12，IL-8（μg/L）：0.51±0.24 比 1.42±0.54，
IL-10（μg/L）：69.18±13.12 比 32.61±12.51，TNF-α（μg/L）：1.35±0.59 比 2.14±1.52，均 P＜0.05〕。 两 组
患者治疗后肺功能指标均较治疗前明显升高，且以银杏叶组升高更显著 〔1 秒用力呼气容积占预计值的百
分 比（FEV1%）：（68.12±0.38）% 比（55.32±0.24）%，FEV1/ 用 力 肺 活 量（FEV1/FVC）： （71.32±0.59）% 比

（56.56±0.42）%，呼气峰流速占预计值的百分比（PEF%）： （63.28±0.24）% 比（52.14±0.24）%，均 P＜0.05〕。
结论 银杏叶可能通过影响哮喘患者血清 IL-6、IL-8、IL-10 和 TNF-α 水平，改善哮喘患者气道炎症。
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【Abstract】 Objective　To observe the effect of extract of ginkgo biloba （EGB） on cytokine levels and clinical 
efficacy of patients with asthma. Methods A prospective randomized control trial was conducted. 112 patients 
with asthma in Department of Respiratory Medicine of Affiliated Hospital of Hebei Union University were enrolled. 
The patients were divided into ginkgo lamina group （58 cases） and conventional therapy group （54 cases） by random 
number table. According to the Global Initiative for Asthma （GINA） Prevention and Treatment， both groups received 
conventional therapy， and in addition， every patient in ginkgo lamina group took 2 tablets once of EGB （40 mg/tablet）
orally， 3 times a day for 2 weeks. The radioimmunoassay was used to detect the levels of tumor necrosis factor-α

（TNF-α）， interleukins （IL-6， IL-8， IL-10） in patients of two groups before and after treatment， and the changes 
of pulmonary functions were observed. Results After treatment， serum IL-6，IL-8 and TNF-α were significantly 
decreased and IL-10 was increased in patients of both groups， the above changes of indexes in ginkgo lamina group 
being more obvious compared with those in conventional therapy group 〔IL-6（μg/L）： 0.15±0.05 vs. 0.23±0.12， IL-8

（μg/L）： 0.51±0.24 vs. 1.42±0.54， IL-10（μg/L）： 69.18±13.12 vs. 32.61±12.51， TNF-α（μg/L）： 1.35±0.59 
vs. 2.14±1.52，all P＜0.05〕. After treatment， the pulmonary function indexes of patients in the two groups were 
increased obviously， and the increase in ginkgo biloba group being more significant compared with that in conventional 
therapy group 〔percentage of 1 second forced expiratory volume/predicted value（FEV1%）： （68.12±0.38）% vs. 

（55.32±0.24）%， FEV1/forced vital capacity（FEV1/FVC）： （71.32±0.59）% vs. （56.56±0.42）%， percentage 
of peak expiratory flow rate/predicted value（PEF%）： （63.28±0.24）% vs. （52.14±0.24）%， all P＜0.05〕.  
Conclusion Ginkgo biloba may improve the airway inflammation in patients with asthma by affecting the levels of 
serum IL-6， IL-8， IL-10 and TNF-α.
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 支气管哮喘（哮喘）是一种严重影响人类健康

的慢性呼吸道疾病，其发病机制复杂，一般认为是

由多种免疫活性细胞如肥大细胞等及其产生的细

胞因子共同引起的气道慢性炎症性疾病［1］。目前已

知有诸多细胞因子与哮喘发病有关，如肿瘤坏死因

子-α（TNF-α）、白细胞介素-5（IL-5）等［2］。针对

哮喘不同机制而研制的各种新药成为人们研究的热

点［3-5］。大量研究证实，银杏叶具有保护脑损伤神

经、清除氧自由基、拮抗炎症介质等广泛的药理学作

用，对于治疗脑损伤后惊厥、老年肺心病及糖尿病肾

病等有效［6-8］；同时银杏叶也广泛用于支气管哮喘

的治疗，可有效减轻哮喘时的气道炎症反应，缓解支

气管哮喘的发作［4-10］。本研究通过观察银杏叶治疗
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后对哮喘患者血清白细胞介素（IL-6、IL-8、IL-10）
和 TNF-α 水平的影响，探讨其在改善哮喘患者气

道炎症中的作用。

1 资料与方法

1.1 临床资料：采用前瞻性随机对照研究方法，选

择在本院住院治疗的 112 例哮喘患者，全部符合中

华医学会呼吸病学分会哮喘学组制定的支气管哮喘

防治指南诊断标准［11］。采用随机数字表法将患者

分为常规治疗组（54 例）和银杏叶组（58 例）。两

组性别、年龄、哮喘发病时间等一般资料比较差异无

统计学意义（P＞0.05；表 1），有可比性。

储存备用。采用放射免疫法检测两组哮喘患者治

疗前后血清 IL-6、IL-8、IL-10 及 TNF-α 的水平。

IL-6、IL-8 及 IL-10 检测试剂盒购自北京北方生物

技术研究所，TNF-α 检测试剂盒购自北京原子高

科核技术应用股份有限公司，检测步骤严格按照试

剂盒说明书进行。同时观察两组患者的肺功能变化。

1.4 统计学处理：采用 SPSS 17.0 统计软件分析数

据，计量数据以均数 ± 标准差（x±s）表示，采用 
t 检验，计数资料采用χ 2 检验，P＜0.05 为差异有统

计学意义。

2 结 果

2.1 两组患者治疗前后血清细胞因子水平的比较

（表 2）：两组治疗前 IL-6、IL-8、IL-10 及 TNF-α
比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05）；治疗后

IL-6、IL-8 及 TNF-α 均较治疗前明显降低，且银

杏叶治疗组降低更显著（均 P＜0.05）；而 IL-10 则

较治疗前明显升高，且以银杏叶治疗组升高更显著

（均 P＜0.05）。
2.2 两组哮喘患者治疗前后肺功能的变化比较 

（表 3）：两组治疗前 1 秒用力呼气容积占预计值的

百分比（FEV1%）、FEV1/ 用力肺活量（FEV1/FVC）
及呼气峰流速占预计值的百分比（PEF%）比较差

异均无统计学意义（均 P＞0.05）；治疗后 FEV1%、 
FEV1/FVC 及 PEF% 均较治疗前升高，且银杏叶治疗

组升高更显著（均 P＜0.05）。
3 讨 论

 支气管哮喘是一种由多种因素引起的免疫变态

反应性疾病，主要以可逆性气道阻塞、气道炎症及气

道高反应性为特征，其中气道炎症是哮喘的本质［5］。

哮喘的病因与发病机制复杂，其中免疫学机制在哮

喘的发生发展中起到了重要作用，与气道炎症密切

相关［14］。诱发哮喘的免疫因素包括免疫球蛋白、免

表 2 两组患者治疗前后血清细胞因子水平比较（x±s）

组别
例数

（例）

IL-6（μg/L） IL-8（μg/L） IL-10（μg/L） TNF-α（μg/L）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

常规治疗组 54 0.29±0.01 0.23±0.12 a 1.72±0.52 1.42±0.54 a 27.87±10.24 32.61±12.51 a 2.91±1.10 2.14±1.52 a

银杏叶组 58 0.25±0.02 0.15±0.05 ab 1.74±0.49 0.51±0.24 ab 26.64±11.35 69.18±13.12 ab 3.01±1.02 1.35±0.59 ab

注：与本组治疗前比较，aP＜0.05；与常规治疗组比较，bP＜0.05

表 3 两组哮喘患者治疗前后肺功能指标比较（x±s）

组别 例数（例）
FEV1（%） FEV1/FVC（%） PEF（%）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

常规治疗组 54 45.72±0.45 55.32±0.24 a 48.23±0.54 56.56±0.42 a 40.83±0.38 52.14±0.24 a

银杏叶组 58 44.42±0.72 68.12±0.38 ab 47.63±0.68 71.32±0.59 ab 41.62±0.58 63.28±0.24 ab

注：与本组治疗前比较，aP＜0.05；与常规治疗组比较，bP＜0.05

表 1 两组哮喘患者一般资料比较

组别
例数

（例）

性别（例） 年龄

（岁，x±s）
发病时间

（d，x±s）男性 女性

常规治疗组 54 26 28 35.0±8.2 10.0±7.2

银杏叶组 58 28 30 34.0±7.8 11.0±6.4

 本研究符合医学伦理学标准，并经医院伦理委

员会批准，所有治疗取得患者或家属的知情同意。

1.2 治疗方案：按照全球哮喘防治倡议（GINA）方

案［12-13］的原则制定治疗方案。两组均给予舒利迭 
（沙美特罗 / 丙酸氟替卡松为 50 μg/250 μg），每次 

2 喷吸入，每日 2～3 次；口服舒弗美（茶碱缓释片）

0.1 g，每 12 h 1 次；睡前口服帮备（盐酸班布特罗）

10 mg，每日 1 次。依据喘息的严重程度酌情加用

博利康尼雾化剂（5 mg 吸入），每日 2～3 次。银杏

叶组在常规治疗的基础上口服银杏叶提取物 2 片 
（每片 40 mg），每日 3 次。两组疗程均为 2 周。

1.3 检测指标及方法：采集患者住院当日（零时

后禁食水，晨起采血）及治疗 2 周后肘静脉血，置

于 37 ℃恒温水箱中 30 min，3000 r/min（离心半径 
5 cm）离心 15 min，提取血清，置于 -70 ℃冰箱内
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疫活性细胞（如嗜酸粒细胞、巨噬细胞、肥大细胞、T
淋巴细胞等）及诸多细胞因子。在哮喘的发病过程

中，细胞因子的免疫调节作用处于重要地位［15］。目

前发现的细胞因子达 50 种，多数参与了气道慢性炎

症的形成。按产生的细胞因子类型及其功能的差

异，将 CD4+T 淋巴细胞分为辅助性 T 细胞（Th1）和

Th2 两大类。Th1 主要分泌 γ- 干扰素（IFN-γ）、

IL-2、IL-12 等细胞因子；而 Th2 主要分泌 IL-3、
4、5、6、13、粒 / 巨噬细胞集落刺激因子（GM-CSF）
等。正常情况下，Th0 细胞按一定比例分化成 Th1
和 Th2 细胞，维持机体正常的体液和细胞免疫功能，

Th1/Th2 免疫失衡在哮喘发病中起着重要作用［16］。

支气管哮喘患者 Th1 功能相对抑制、Th2 功能相对

亢进，过度释放的 IL-4、IL-5、IL-6 等 Th2 类细胞

因子促进 B 淋巴细胞产生免疫球蛋白 E（IgE），导致

肥大细胞、嗜碱粒细胞脱颗粒、气道内炎症区域嗜酸

粒细胞聚集、浸润和活化，引起过敏反应和以嗜酸粒

细胞浸润为主的慢性炎症［3］。

 银杏为银杏科银杏属植物，其叶和果实均有重

要的药用价值。银杏叶具有敛肺止咳平喘的作用，

早在宋朝就有用其治疗哮喘的记载。在应用银杏

叶片加小剂量茶碱治疗轻中度哮喘临床疗效观察

中证实，银杏叶片在哮喘的临床控制上起到了重要

的作用［17］。既往的研究表明，银杏叶提取物可以通

过拮抗核转录因子-κB（NF-κB）的转录激活作用，

来缓解和治疗哮喘的发作［9］。通过查阅文献得知，

银杏叶在哮喘的治疗中发挥了抗炎作用，如银杏叶

提取物能够通过下调 IL-13 和细胞间黏附分子-1
（ICAM-1）的表达，从而使气道炎性细胞浸润减少，

进而减轻气道炎症反应［18］。吕剑平等［19］证实，银杏

叶片治疗哮喘患儿能降低嗜酸粒细胞数及 IL-5 的

表达，起到抗炎作用。银杏叶提取物也被证实能降

低 IL-6、TNF-α 水平，从而延缓糖尿病肾病的发生

发展［8］。本研究显示，与常规治疗组比较，银杏叶组

治疗后血清 IL-6、IL-8、TNF-α 均明显降低，IL-10
明显升高，提示银杏叶通过减轻气道炎症反应来改

善哮喘患者肺功能、控制临床症状。

 综上所述，临床试验证实，银杏叶片在缓解、治

疗支气管哮喘上发挥着重要作用，该药物使用方便， 
价格便宜，无明显毒副反应，因此可能是一种新型预

防和治疗哮喘的药物，值的进一步研究和推广。本

研究结果表明，银杏叶提取物通过下调 IL-6、IL-8、
TNF-α 和上调 IL-10 的表达，进而减轻了气道炎症

反应，从而为治疗哮喘的应用提供了新的理论依据。

有关银杏叶提取物对细胞因子水平变化的具体机制

将是我们下一步进行深入研究的内容。
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