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【摘要】 目的  观察复方芪麻胶囊联合辛伐他汀对气虚痰浊型颈动脉粥样硬化（CAS）患者血管损伤的
影响并评价其用药安全性。方法  采用随机平行对照研究方法，将广东省第二中医院 2016 年 1 月至 12 月
收治的 99 例气虚痰浊型 CAS 患者分为西药组（给予辛伐他汀）、中药组（给予复方芪麻胶囊，由黄芪、天麻、
茯苓、白术、法半夏、陈皮、杜仲、川芎等组成）和联合治疗组（给予辛伐他汀联合复方芪麻胶囊），每组 33 例。
12 周为 1 个疗程，每 2 周随访 1 次。比较各组患者治疗前后血清甘油三酯（TG）、总胆固醇（TC）、低密度脂
蛋白胆固醇（LDL-C）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、丙氨酸转氨酶（ALT）等的变化，并监测治疗前后各组
患者双侧颈动脉内膜 - 中膜厚度（IMT）、血清脂联素（APN）、氧化修饰低密度脂蛋白（ox-LDL）、血凝素样氧
化型低密度脂蛋白受体 1（LOX-1）水平的变化；同时观察用药期间患者不良反应发生情况。结果  各组治
疗 12 周后血清 TG、TC、LDL-C、IMT、ox-LDL、LOX-1 水平均较治疗前明显降低，且以联合治疗组的下降程
度较中药组和西药组更显著〔TG（mmol/L）：1.50±0.15 比 2.34±0.31、1.98±0.22，TC（mmol/L）：4.62±0.46
比 5.39±0.52、5.01±0.59，LDL-C（mmol/L）：1.96±0.11 比 2.41±0.17、2.12±0.19，IMT（mm）：1.11±0.13 比
1.16±0.12、1.14±0.12，ox-LDL（μg/L）：3.72±0.39 比 4.37±0.51、4.13±0.43，LOX-1（mg/L）：154.28±18.37 比
173.46±19.25、167.09±18.90，均 P＜0.05〕，西药组治疗后 ALT 较治疗前明显升高，中药组治疗前后 ALT 无明
显差异，联合治疗组治疗后 ALT 较治疗前明显降低，故联合治疗组治疗后 ALT 明显低于中药组和西药组（U/L：
24.61±4.22 比 31.26±4.87、40.64±3.96，P＜0.05）。各组治疗后 APN 和 HDL-C 水平均较治疗前明显升高，以
联合治疗组的升高程度较中药组和西药组更显著〔APN（mg/L）：7.96±1.20 比 7.02±0.84、7.34±0.98，HDL-C

（mmol/L）：1.41±0.12 比 1.12±0.19、1.25±0.14，P＜0.05〕。各组治疗前后 ALT 水平均在正常参考值范围，且
治疗期间无不良反应发生。结论  复方芪麻胶囊联合辛伐他汀可有效降低 IMT，并可能通过降脂、保护血管内
皮功能等机制减轻 CAS 患者血管损伤程度，且安全性良好。

【关键词】 复方芪麻胶囊；  辛伐他汀；  颈动脉粥样硬化；  内膜损伤；  中西医结合治疗
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【Abstract】 Objective  To  observe  the  effects  of  compound  Qima  capsule  combined  with  simvastatin  on 
vascular  injury  in  patients with  qi-deficiency  phlegm-turbidity  type  carotid  atherosclerosis  (CAS)  and  to  evaluate  its 
drug  safety.  Methods  A  random parallel  control  study was  conducted,  99 patients  admitted  to Guangdong Second 
Traditional Chinese Medicine (TCM) Hospital from January to December 2016 with qi-deficiency phlegm-turbidity type 
CAS were divided  into  three  groups: western medicine  group  (given  simvastatin),  traditional Chinese medicine  (TCM) 
group  (given  compound Qima  capsule,  which  comprises  radix  astragali,  rhizoma  gastrodiae,  poria  cocos,  atractylodes, 
pinellia,  dried  tangerine,  eucommia  bark,  rhizoma  ligustici,  etc)  and  the  combined  treatment  group  (simvastatin 
combined compound Qima capsule), 33 cases in each group. One therapeutic course was 12 weeks, follow-up once every  
2 weeks. Before and after treatment, the changes of levels of serum triglyceride (TG), total cholesterol (TC), low-density  
lipoprotein  cholesterol  (LDL-C),  high-density  lipoprotein  cholesterol  (HDL-C),  alanine  aminotransferase  (ALT), 
etc.  were  observed  in  all  groups;  and  the  changes  of  levels  of  bilateral  carotid  intima-media  thickness  (IMT),  serum 
adiponectin  (APN)  and  oxidized modified  low-density  lipoprotein  (ox-LDL),  hemagglutinin  type  oxidized  low-density 
lipoprotein receptor 1 (LOX-1) were monitored before and after treatment; at the same time, the adverse reactions of the 
patients were observed.  Results  After treatment for 12 weeks, the serum TG, TC, LDL-C, IMT, ox-LDL and LOX-1  
levels  of  each  group  were  significantly  decreased  compared  with  those  before  treatment,  and  the  degrees  of  decline 
in  combined  treatment  group  were more  obvious  than  those  in  either  the  TCM  group  or  the  western medicine  group  
[TG  (mmol/L): 1.50±0.15 vs. 2.34±0.31, 1.98±0.22, TC  (mmol/L): 4.62±0.46 vs. 5.39±0.52, 5.01±0.59, LDL-C 
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1.2  诊断、纳入和排除标准

1.2.1  诊断标准：西医诊断参照《中国高血压防

治指南 2010》［5］，颈动脉超声显示 IMT≥0.9 mm 或

动脉粥样硬化斑块≥1.3 mm，符合其一即可诊断为

CAS。中医辨证参照《中医内科学》［6］和《中药新药

临床研究指导原则》［7］进行，主症：头痛、眩晕、胸

闷、气短；次症：形体肥胖、神疲、自汗、心悸、乏力、

少气懒言、纳差，舌淡胖苔白滑腻，脉滑；具备 1 项

以上主症，结合 2 项以上次症即可诊断。纳入研究

病例的证型均由 2 名副主任医师以上职称的中医师

进行评定。

1.2.2  纳入标准： ① 同时符合西医诊断和中医辨

证分型标准； ② 年龄 40～75 岁，性别和病程不限； 

③ 有较强的依从性并且自愿接受本次临床研究； 

④ 患者或家属知情同意并签署知情同意书。

1.2.3  排除标准： ① 合并恶性肿瘤； ② 合并心、

脑、肝、肾等重要器官严重功能障碍； ③ 对他汀类

药物过敏； ④ 近 3 个月内使用过本研究所涉及药

物或其他CAS相关治疗药物； ⑤ 特殊人群（妊娠期、

哺乳期或计划近期生育女性）。

1.3  伦理学：本研究符合医学伦理学标准，并经本

院医学伦理委员会批准，所有检测和治疗方法均取

得患者或家属知情同意。

1.4  治疗方法：治疗期间各组患者均给予原有病

症的治疗，如降血压、降血糖、抗血小板聚集等，但

均不使用任何其他治疗 CAS 的相关药物。12 周为 

1 个疗程，每 2 周随访 1 次。

1.4.1  西药组：口服辛伐他汀（由默沙东制药有限

表 1 3 组患者一般资料比较

组别
例数
（例）

性别（例） 年龄
（岁，x±s）

病程
（年，x±s）男性 女性

西药组 33 17 16 55.23±8.62 5.7±1.8
中药组 33 21 12 54.18±9.03 6.0±1.5
联合治疗组 33 15 18 54.87±8.89 5.9±1.2

组别
例数
（例）

合并疾病（例）

高血压 糖尿病 脑血管意外 冠心病

西药组 33 9 6 3 10
中药组 33 8 5 3 12
联合治疗组 33 8 6 2 10

  颈动脉粥样硬化（CAS）是大部分心脑血管疾病

包括冠状动脉粥样硬化性心脏病（冠心病）、缺血性

脑梗死等的高危致病因素［1］。现代医学研究表明，

血脂代谢紊乱和以颈动脉内膜 - 中膜厚度（IMT）改

变为代表的血管损伤是 CAS 发生早期的重要病理

标志［2-3］，因此有效调节血脂代谢、减轻患者血管损

伤程度对延缓 CAS 的进展和减少心脑血管事件的

发生具有重要意义［4］。本研究观察复方芪麻胶囊

联合辛伐他汀对气虚痰浊型 CAS 患者血清脂质代

谢水平及颈动脉血管 IMT 的影响，为其临床抗 CAS

的应用提供一定的依据。

1 资料与方法

1.1  一般资料：选择广东省第二中医院 2016 年 

1 月至 12 月收治的气虚痰浊型 CAS 患者 99 例，采

用随机平行对照法将患者分为西药组、中药组及联

合治疗组，每组 33 例。3 组患者性别、年龄、病程

及合并疾病等一般资料比较差异均无统计学意义 

（均 P＞0.05；表 1），说明两组资料均衡，有可比性。

(mmol/L): 1.96±0.11 vs. 2.41±0.17, 2.12±0.19, IMT (mm): 1.11±0.13 vs. 1.16±0.12, 1.14±0.12, ox-LDL (μg/L): 
3.72±0.39 vs. 4.37±0.51, 4.13±0.43, LOX-1 (mg/L): 154.28±18.37 vs.173.46±19.25, 167.09±18.90, all P < 0.05]. 
After treatment, the level of ALT in the western medicine group was significantly higher than that before treatment, there 
was no significant difference in ALT before and after treatment in the TCM group, and ALT was significantly reduced in 
the combined  treatment group. Therefore,  the ALT  level of  the combined  treatment group was significantly  lower  than 
the levels of ALT in the TCM group and the western medicine group (U/L: 24.61±4.22 vs. 31.26±4.87, 40.64±3.96, 
both P < 0.05). After treatment, APN and HDL-C levels were significantly increased in each group compared with those 
before treatment, and the degree of increase in the combined treatment group was markedly higher than that in either the 
TCM group or in the western medicine group [APN (mg/L): 7.96±1.20 vs. 7.02±0.84, 7.34±0.98, HDL-C (mmol/L): 
1.41±0.12 vs. 1.12 ±0.19, 1.25±0.14, all P < 0.05]. The ALT level was in the normal reference range before and after 
treatment in each group, and no adverse reactions occurred during treatment.  Conclusion  Compound Qima capsule 
combined with  simvastatin can effectively  reduce carotid  IMT,  reduce  the degree of  vascular damage  in CAS patients 
through lipid-lowering and vascular endothelial function protection mechanisms, and its therapeutic safety is good.

【Key words】  Compound Qima  capsule;  Simvastatin;  Carotid  atherosclerosis;  Intima  injury;    Integrative 
Chinese and western medicine

Fund program:  Business  Construction  Plan  Project  of  National  Traditional  Chinese  Medicine  (TCM)  Clinical 
Research Base (JDZX2015145); TCM Preparation Construction Project of TCM Strong Provincial Special Fund Hospital 
of Guangdong Provincial TCM Bureau  (Guangdong TCM  letter  [2015]102); Research Project  of Guangdong Provincial 
Bureau of TCM (20151010)
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清 TG、TC、LDL-C 水平较治疗前明显降低，HDL-C

则较治疗前明显升高，且以联合治疗组的变化较西

药组、中药组更显著（均 P＜0.05）。

2.2  3 组治疗前后 ALT 水平比较（表 3）：3 组治疗

前血清 ALT 水平比较差异无统计学意义（P＞0.05），

治疗后仍在正常参考值范围，但西药组 ALT 水平

较治疗前明显升高（P＜0.05），中药组治疗前后无

明显差异（P＞0.05），而联合治疗组治疗后 ALT 水

平较治疗前明显降低，且明显低于西药组和中药组 

（均 P＜0.05）。

表 2 3 组治疗前后血清脂质代谢相关指标比较（x±s）

组别
例数
（例）

TG（mmol/L） TC（mmol/L） LDL-C（mmol/L） HDL-C（mmol/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

西药组 33 2.65±0.48 1.98±0.22 a 5.92±0.70 5.01±0.59 a 3.11±0.20 2.12±0.19 a 0.95±0.11 1.25±0.14 a

中药组 33 2.74±0.31 2.34±0.31 ab 5.88±0.73 5.39±0.52 ab 2.95±0.14 2.41±0.17 ab 0.98±0.07 1.12±0.19 ab

联合治疗组 33 2.70±0.25 1.50±0.15 abc 5.95±0.64 4.62±0.46 abc 3.05±0.22 1.96±0.11 abc 0.92±0.18 1.41±0.12 abc

注：与治疗前比较，aP＜0.05；与西药组比较，bP＜0.05；与中药组比较，cP＜0.05

表 4 3 组治疗前后 ox-LDL、LOX-1 水平比较（x±s）

组别
例数
（例）

ox-LDL（μg/L）

治疗前 治疗后

西药组 33 4.58±0.58 4.13±0.43 a

中药组 33 4.60±0.56 4.37±0.51 ab

联合治疗组 33 4.61±0.60 3.72±0.39 abc

组别
例数
（例）

LOX-1（mg/L）

治疗前 治疗后

西药组 33 197.22±22.17 167.09±18.90 a

中药组 33 196.05±23.00 173.46±19.25 ab

联合治疗组 33 197.38±22.69 154.28±18.37 abc

注：与治疗前比较，aP＜0.05；与西药组比较，bP＜0.05；与中药
组比较，cP＜0.05

表 3 3 组治疗前后 ALT 水平比较（x±s）

组别
例数
（例）

ALT（U/L）

治疗前 治疗后

西药组 33 31.15±3.89 40.64±3.96 a

中药组 33 31.34±3.67 31.26±4.87
联合治疗组 33 31.20±3.50 24.61±4.22 abc

注：与治疗前比较，aP＜0.05；与西药组比较，bP＜0.05；与中药
组比较，cP＜0.05

公司生产，国药准字 H20051407）每次 20 mg，每晚 

1 次。

1.4.2  中药组：口服复方芪麻胶囊（主要药物为黄

芪、天麻、茯苓、白术、杜仲、法半夏、陈皮、川芎等，

广东省第二中医院院内制剂，粤药制字：Z20071350）

每次 2 粒，每日 3 次。

1.4.3  联合治疗组：口服辛伐他汀（每次 20 mg、每

晚 1 次）联合复方芪麻胶囊（每次 2 粒，每日 3 次）。

1.5  观察指标

1.5.1  实验室及影像学指标检测：于治疗前和治疗

12周后，取患者晨起空腹8 h后静脉血3 mL，采用全

自动生化分析仪检测 3 组患者血清甘油三酯（TG）、

总胆固醇（TC）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、

高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、丙氨酸转氨酶

（ALT）水平；采用酶联免疫吸附试验（ELISA）测

定 3 组患者血清氧化修饰低密度脂蛋白（ox-LDL）、 

血凝素样氧化型低密度脂蛋白受体 1（LOX-1）、脂

联素（APN）水平；用 B 超测定治疗前后患者 IMT，

使用 Aloka F37 彩色多普勒超声诊断仪（由日本株

式会社日立制作所生产），探头频率 9 MHz，分别测

定每组患者治疗前后双侧颈动脉窦、内膜 - 中膜最

厚处、颈总动脉远端 10 mm 厚度，左右共 6 处的均

值作为 IMT 值。所有患者治疗前后 IMT 值均由同

一人采用相同方法测定。

1.5.2  不良反应：治疗过程中密切观察和详细记录

患者出现的不良反应，包括发生的时间、症状体征、

相关检查指标、事件处理方法及结果等。

1.6  统计学方法：使用 SPSS 19.0 统计软件分析

数据，符合正态分布的计量资料以均数 ± 标准差

（x±s）表示，治疗前后比较采用配对 t 检验，多组间

比较采用单因素方差分析（one-way ANOVA），两两

比较采用LSD法；计数资料以例表示，采用χ2检验。

P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1  3 组治疗前后 TG、TC、LDL-C、HDL-C 水平比

较（表 2）：3 组治疗前血清脂质代谢各指标比较差

异无统计学意义（均 P＞0.05）；治疗后各组患者血

2.3  3 组治疗前后血清 ox-LDL、LOX-1 水平比较

（表 4）：3 组治疗前 ox-LDL、LOX-1 含量比较差异

均无统计学意义（均 P＞0.05），3 组治疗后 ox-LDL、

LOX-1 水平均较治疗前显著降低，且以联合治疗组

的降低程度更显著（均 P＜0.05）。

2.4  3 组治疗前后血清 APN 水平比较（表 5）：3 组

治疗前APN水平比较差异无统计学意义（P＞0.05）， 
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表 6 3 组治疗前后 IMT 比较（x±s）

组别
例数
（例）

IMT（mm）

治疗前 治疗后

西药组 33 1.28±0.25 1.14±0.12 a

中药组 33 1.29±0.26 1.16±0.12 ab

联合治疗组 33 1.38±0.23 1.11±0.13 abc

注：与治疗前比较，aP＜0.05；与西药组比较，bP＜0.05；与中药
组比较，cP＜0.05

表 5 3 组患者治疗前后 APN 水平比较（x±s）

组别
例数
（例）

APN（mg/L）

治疗前 治疗后

西药组 33 5.01±0.63 7.34±0.98 a

中药组 33 5.04±0.60 7.02±0.84 ab

联合治疗组 33 4.99±0.64 7.96±1.20 abc

注：与治疗前比较，aP＜0.05；与西药组比较，bP＜0.05；与中药
组比较，cP＜0.05

2.6  不良反应：3 组患者治疗期间均未发生与药物

相关的不良反应。提示复方芪麻胶囊联合辛伐他汀

在治疗剂量下具有较高的安全性。

3 讨 论

  我国古代医籍中对 CAS 及其临床表现鲜有

论述。中医学认为，CAS 的病机主要为脾肾两

虚，脉道失养，痰瘀滞络，久而成块，可归属于中医 

“眩晕”“头痛”“中风”等范畴，治疗上亦多从痰从

瘀论治［8-10］。广东省受气候、地域和饮食等诸多因

素影响，脾虚痰湿体质者多见，其中 CAS 患者又以

老年人居多，故气虚痰浊证型最为常见。由本院自

主研发的复方芪麻胶囊中黄芪为君药，杜仲、茯苓、

白术为臣药，佐以天麻、法半夏、陈皮、川芎，诸药合

用共奏益气化痰、活血祛瘀之功效。既往研究证实，

复方芪麻胶囊对气虚痰浊型高血压有确切的降压效

果，同时可抑制多种炎症因子的分泌，从而起到保护

动脉血管的作用［11-13］。本研究以气虚痰浊型 CAS

患者为研究对象，观察复方芪麻胶囊联合辛伐他汀

对患者血清脂质代谢水平及颈动脉血管内膜损伤的

影响，为临床中医药治疗 CAS 提供依据。

  血清脂代谢紊乱是诱发 CAS 的高危因素，以

TG、TC、LDL-C 含量升高和 HDL-C 含量下降为标

志［3］。以辛伐他汀为代表的他汀类药物是目前临

床调节血脂的一线药物，但其主要不良反应为一过

性肝酶升高［14］。本研究采用辛伐他汀、复方芪麻胶

囊单用以及两者联合用药的方式对患者进行临床干

预，观察治疗前后患者血脂代谢水平的改变，结果显

示，复方芪麻胶囊联合辛伐他汀对患者血脂代谢的

改善作用明显优于单独使用辛伐他汀的西药组和单

独使用复方芪麻胶囊的中药组。同时 3 组患者治疗

前后血清 ALT 水平均在正常参考值范围，但西药组

与治疗前比较 ALT 有明显升高趋势，中药组治疗前

后无明显改变，而联合治疗组血清 ALT 水平则明显

降低。此外 3 组患者治疗期间均未出现与药物相关

的不良反应，提示治疗剂量复方芪麻胶囊联合辛伐

他汀能在有效减少动脉粥样硬化危险因素的同时避

免单独应用他汀类药物可能导致的肝酶异常，更为

安全可靠。

  APN 是脂肪组织分泌的特异性激素蛋白，在调

节人体血脂代谢过程中扮演关键角色，具有保护血

管内皮功能和抗动脉粥样硬化形成的作用［15］。研

究显示，与健康人群比较，患有高血压、脑梗死、动

脉粥样硬化等疾病者 APN 水平显著降低［16］。本研

究表明，3 组治疗后血清 APN 水平均较治疗前明显

升高，其中联合治疗组的升高程度最为显著，说明

复方芪麻胶囊联合辛伐他汀可更为有效地提高血清

APN 水平。

  CAS 患者出现血管损伤的典型病理学改变之一

是 IMT 增加，IMT 不但是早期评价血管粥样硬化程

度的标志，更是后期临床评估药物疗效和相关疾病

预后的有效指标［17］。本研究显示，联合治疗组治疗

后 IMT 降低程度较西药组和中药组更显著，提示复

方芪麻胶囊与辛伐他汀联合使用可更好地改善患者

CAS 程度。国外研究表明，LOX-1 水平与患者 IMT

呈显著正相关，因此将 LOX-1 作为动脉粥样硬化的

早期诊断标志物［18］。LOX-1 是在内皮细胞上发挥

重要作用的一种 ox-LDL 受体，近年来相关研究显

示，在介导 ox-LDL 损伤血管内皮细胞、形成动脉粥

样硬化过程中，LOX-1 均发挥着关键作用，二者协

同导致血管内皮功能障碍并促进动脉粥样硬化的形

成［19-20］。结合上述研究结果，本研究进一步探讨了

联合用药组血管损伤得到一定程度改善的可能作用

机制，结果表明，联合治疗组治疗后 ox-LDL、LOX-1

含量较治疗前显著降低，且降低程度较西药组和中

3 组治疗后的 APN 水平均较治疗前明显升高 

（P＜0.05），且以联合治疗组的升高程度较西药组和

中药组更显著（均 P＜0.05）。

2.5  3 组治疗前后 IMT 比较（表 6）：3 组治疗前

IMT 比较差异无统计学意义（P＞0.05），3 组治疗后

IMT 均较治疗前明显减少，且以联合治疗组的下降

程度最低，明显低于西药组和中药组（均 P＜0.05），

而西药组治疗后 IMT 又低于中药组（P＜0.05）。
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药组更为明显，推测复方芪麻胶囊和辛伐他汀联合

应用抑制患者颈动脉 IMT 的作用可能与其有效降

低血清 ox-LDL、LOX-1 水平有关。

  本研究显示，复方芪麻胶囊联合辛伐他汀可安

全有效降低 IMT，改善引起或加重血管内皮损伤的

多种因素，并可能通过降脂、保护血管内皮功能等

机制减轻 CAS 患者血管损伤程度，对 CAS 的发展起

到了一定的延缓作用。近年来，中医药治疗 CAS 是

临床相关领域的研究热点，已有研究报道单味中药

可通过抗炎、抗血小板聚集等作用保护血管内皮细

胞，但目前有关复方中药制剂抗 CAS 的具体作用靶

点及机制仍不明确，尚需进一步研究探索。
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