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摘　 要　 目的:探讨参芪口服液联合西医常规方案治疗稳定型心绞痛(SAP)的疗效及对 Toll 样受体 4(TLR4) / 核因子 κB(NF-κB)
信号通路的影响。 方法:选取 2020 年 2 月至 2021 年 6 月济宁医学院附属医院邹城院区心内科收治的 SAP 患者 108 例,根据临床
病例随机表分为联合组(n= 54)、对照组(n= 54)。 对照组患者采用西医常规方案治疗,联合组患者在西医常规方案治疗的基础上
加用参芪口服液。 比较两组患者的心电图疗效、不良反应,治疗前、治疗 4 周后的心绞痛症状(心绞痛发作频率、持续时间)、血液
流变学指标[血浆黏度(PV)、纤维蛋白原(FIB)和红细胞聚集指数(RCAI)]水平、T 淋巴细胞亚群(CD3+、CD4+、CD4+ / CD8+)水平
及外周血单核细胞 TLR4、NF-κB

 

mRNA 相对表达量。 结果:联合组患者的总有效率高于对照组[92. 59%(50 / 54)
  

vs.
 

75. 93%
(41 / 54)],差异有统计学意义(P<0. 05)。 治疗 4 周后,两组患者心绞痛发作频率均减少,持续时间均缩短;联合组患者发作频率
少于对照组,持续时间短于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 治疗 4 周后,两组患者的 PV、FIB 和 RCAI 水平,以及外周血
单核细胞 TLR4、NF-κB

 

mRNA 相对表达量降低,且联合组患者低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 治疗 4 周后,两组患
者的 CD3+、CD4+和 CD4+ / CD8+水平均升高,且联合组患者高于对照组;两组患者 CD8+水平降低,且联合组患者低于对照组,差异
均有统计学意义(P<0. 05)。 联合组、对照组患者的不良反应发生率比较[7. 41%(4 / 54)

 

vs.
 

5. 56%(3 / 54)],差异无统计学意义
(P>0. 05)。 结论:参芪口服液联合西医常规方案治疗 SAP 的效果显著,可有效改善患者心绞痛症状及血液流变学,抑制 TLR4 /
NF-κB 信号通路激活,调节免疫功能,安全性高。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

efficacy
 

of
 

Shenqi
 

oral
 

liquid
 

combined
 

with
 

conventional
 

western
 

medicine
 

regimen
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

stable
 

angina
 

pectoris
 

( SAP)
 

and
 

its
 

effects
 

on
 

Toll-like
 

receptor
 

4
 

( TLR4) /
monocyte

 

nuclear
 

factor-κB
 

(NF-κB)
 

signaling
 

pathway.
 

METHODS:
 

A
 

total
 

of
 

108
 

patients
 

with
 

SAP
 

admitted
 

into
 

Department
 

of
 

Cardiology,
 

Zoucheng
 

Hospital,
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Jining
 

Medical
 

College
 

from
 

Feb.
 

2020
 

to
 

Jun.
 

2021
 

were
 

extracted
 

to
 

be
 

divided
 

into
 

the
 

combination
 

group
 

(n = 54)
 

and
 

control
 

group
 

(n = 54)
 

according
 

to
 

the
 

randomized
 

table
 

of
 

clinical
 

cases.
 

The
 

control
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

conventional
 

western
 

medicine,
 

while
 

the
 

combination
 

group
 

received
 

Shenqi
 

oral
 

liquid
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

conventional
 

western
 

medicine.
 

The
 

efficacy
 

of
 

electrocardiogram,
 

adverse
 

drug
 

reactions,
 

the
 

symptoms
 

of
 

angina
 

pectoris
 

( frequency
 

and
 

duration
 

of
 

angina
 

pectoris),
 

blood
 

rheology
 

indicators
 

[ plasma
 

viscosity
 

( PV),
 

fibrinogen
 

( FIB ),
 

erythrocyte
 

aggregation
 

index
 

(RCAI)],
 

T
 

lymphocyte
 

subsets
 

(CD3+ ,
 

CD4+ ,
 

CD4+ / CD8+ ),
 

the
 

relative
 

expression
 

of
 

TLR4
 

and
 

NF-κB
 

mRNA
 

in
 

peripheral
 

blood
 

mononuclear
 

cells
 

before
 

treatment
 

and
 

after
 

treatment
 

of
 

4
 

weeks
 

were
 

compared
 

between
 

two
 

groups.
 

RESULTS:
 

The
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

combination
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

control
 

group
 

[ 92. 59%
 

(50 / 54)
 

vs.
 

75. 93%
 

(41 / 54)],
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 05).
 

After
 

treatment
 

of
 

4
 

weeks,
 

the
 

frequency
 

and
 

duration
 

of
 

angina
 

pectoris
 

decreased
 

in
 

both
 

groups.
 

The
 

frequency
 

in
 

the
 

combination
 

group
 

was
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less
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

and
 

the
 

duration
 

was
 

shorter
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(P<0. 05) .
 

After
 

treatment
 

of
 

4
 

weeks,
 

the
 

relative
 

expressions
 

of
 

PV,
 

FIB
 

and
 

RCAI,
 

TLR4
 

and
 

NF-κB
 

mRNA
 

in
 

peripheral
 

blood
 

mononuclear
 

cells
 

decreased
 

in
 

both
 

groups,
 

and
 

the
 

combination
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 05) .
 

After
 

treatment
 

of
 

4
 

weeks,
 

the
 

levels
 

of
 

CD3+ ,
 

CD4+
 

and
 

CD4+ / CD8+
 

increased
 

in
 

both
 

groups,
 

and
 

the
 

combination
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

the
 

control
 

group;
 

the
 

level
 

of
 

CD8+
 

decreased
 

in
 

two
 

groups,
 

and
 

the
 

combination
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 05) .
 

There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

incidence
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

between
 

the
 

combination
 

group
 

and
 

control
 

group
 

[7. 41%
 

(4 / 54)
 

vs.
 

5. 56%
 

(3 / 54) ,
 

P>0. 05] .
 

CONCLUSIONS:
 

The
 

efficacy
 

of
 

Shenqi
 

oral
 

liquid
 

combined
 

with
 

conventional
 

western
 

medicine
 

regimen
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

SAP
 

is
 

significant,
 

which
 

can
 

effectively
 

improve
 

the
 

symptoms
 

and
 

hemorheology
 

of
 

patients
 

with
 

angina
 

pectoris,
 

inhibit
 

the
 

activation
 

of
 

TLR4 / NF-κB
 

signaling
 

pathway,
 

regulate
 

the
 

immune
 

function
 

with
 

higher
 

safety.
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Immune
 

function

　 　 稳定型心绞痛( stable
 

angina
 

pectoris,SAP)为常见的心血

管疾病类型,与不稳定型心绞痛( unstable
 

angina,UA) 相比,
SAP 预后相对较好,但需重视治疗,避免向 UA 进展[1-2] 。 近年

来,随着人们生活习惯改变及生活压力增加,SAP 发病人数有

所增加,且呈年轻化趋势[3-4] 。 目前,临床主要采用抗血小板

聚集、扩张血管等方案综合治疗 SAP,可在一定程度上缓解患

者心绞痛症状,降低向 UA 进展风险,但对部分患者效果有

限[5] 。 SAP 属于中医学“胸痹” “心痛” 范畴,发病与年迈体

虚、劳倦内伤等因素有关,其病位在心,涉及肝、脾等脏,为本

虚标实之证,主要证候要素组合包括气虚血瘀、气滞血瘀等,治
法为益气活血、补虚通络[6] 。 参芪口服液是一种中成药,主要

成分为党参、黄芪,可用于心脾两虚、气血不足引起的神疲乏力、
体弱气虚等症,其机制与 SAP 中医治法切合。 有研究结果显

示,SAP 的发病与 Toll 样受体 4(TLR4) / 核因子 κB(NF-κB)炎

症信号通路过度活化有关[7] 。 基于此, 本研究旨在通过

TLR4 / NF-κB 信号通路,探讨参芪口服液联合西医常规治疗

SAP 的效果及可能机制,现报告如下。
1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

选取 2020 年 2 月至 2021 年 6 月济宁医学院附属医院邹

城院区心内科收治的 SAP 患者 108 例。 纳入标准:符合 SAP
诊断标准[8] ,休息或含服硝酸甘油后心绞痛缓解,且经临床表

现、心电图等检查确诊;为劳累型心绞痛;认知功能正常可配

合治疗。 排除标准:凝血功能异常者;既往有心肌梗死发作史

者;UA、扩张型心肌病、肺源性心脏病、心脏瓣膜病、心力衰竭、
先天性心脏病或心律失常者;严重肝肾功能障碍者。 本研究

经医院伦理委员会批准(批准文号:pz200691)。 根据临床病

例随机表将患者分为联合组(54 例)、对照组(54 例)。 联合组

患者中,男性 32 例,女性 22 例;年龄 47 ~ 76 岁,平均(61. 38±
6. 82)岁;病程 0. 5 ~ 6. 2 年,平均(3. 02±1. 21)年;合并症:高
血压 27 例,高脂血症 30 例,糖尿病 14 例,慢性阻塞性肺疾病

14 例。 对照组患者中,男性 35 例,女性 19 例;年龄 46~ 78 岁,
平均(63. 02±7. 51)岁;病程 0. 5 ~ 7. 0 年,平均(3. 31±1. 09)年;
合并症:高血压 30 例,高脂血症 28 例,糖尿病 16 例,慢性阻塞

性肺疾病 12 例。 两组患者性别、年龄、病程及合并症等基线

资料均衡可比。

1. 2　 方法

对照组采用常规治疗,嘱患者低脂低盐饮食,增加富含维

生素食物的摄入,避免劳累,适当进行活动( 30
 

min / d,每周

5
 

d),规律作息,戒烟戒酒,心理压力明显者进行心理疏导,同
时给予常规抗心绞痛药物治疗,针对合并症进行对症治疗。
联合组患者在常规治疗基础上加用参芪口服液(规格:每支装

10
 

mL),1 次 10
 

mL,口服,1 日 2 次。 两组患者均治疗 4 周,评
估效果。
1. 3　 观察指标

(1)心电图疗效。 (2)治疗前、治疗 4 周的心绞痛症状,包
括心绞痛发作频率、持续时间。 (3)治疗前、治疗 4 周的血液

流变学指标[血浆黏度(PV)、纤维蛋白原(FIB)和红细胞聚集

指数( RCAI)] 水平、 T 淋巴细胞亚群 ( CD3+ 、 CD4+ 、 CD8+ 和

CD4+ / CD8+ )水平、外周血单核细胞 TLR4、NF-κB
 

mRNA 相对

表达量。 取清晨外周静脉血 9
 

mL,均分为 3 份,其中 1 份采用

优利特 LBY-N7500A 全自动血液流变仪检测血液流变学指标

水平;1 份采用 FACSCalibur 流式细胞仪(美国 BD 公司)检测

CD3+ 、CD4+和 CD8+水平,计算 CD4+ / CD8+ ;1 份采用实时荧光

PCR 仪检测外周血单核细胞 TLR4、NF-κB
 

mRNA,通过 2-△△CT

法分析相对表达量,试剂盒均购自珠海丽珠试剂股份有限公

司。 (4)统计不良反应发生情况。
1. 4　 疗效评定标准

心电图疗效参照《中药新药临床研究指导原则》 [9] 进行评

定,心电图正常为显效;S-T 段经治疗后回升>0. 05
 

mV,但未

至正常水平,主要导联倒置 T 波变浅,或 T 波由平坦变直立,
房室或室内传导阻滞改善为有效;未达显效、有效标准为无

效。 显效、有效计入总有效。
1. 5　 统计学方法

采用 SPSS
 

21. 0 统计学软件处理数据,以 􀭰x±s 表示符合正

态分布的计量资料,组间差异采用独立样本 t 检验,组内差异

采用配对 t 检验;以率(%)表示计数资料,进行 χ2 检验。 P<
0. 05 为差异有统计学意义。
2　 结果
2. 1　 疗效

联合 组 患 者 的 总 有 效 率 高 于 对 照 组 ( 92. 59%
 

vs.
 

75. 93%),差异有统计学意义(χ2 = 5. 655,P= 0. 017),见表 1。
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表 1　 两组患者疗效比较[例(%)]
Tab

 

1　 Comparison
 

of
 

efficacy
 

between
 

two
 

groups
 

[cases
 

(%)]
组别 显效 有效 无效 总有效
联合组(n= 54) 26 (48. 15) 24 (44. 44) 4 (7. 41) 50 (92. 59)
对照组(n= 54) 21 (38. 89) 20 (37. 04) 13 (24. 07) 41 (75. 93)

2. 2　 心绞痛症状
  

治疗前,两组患者心绞痛发作频率、持续时间的差异均无

统计学意义(P>0. 05)。 治疗 4 周后,两组患者的心绞痛发作

频率均较治疗前降低,持续时间均较治疗前缩短;且与对照组

比较,联合组患者心绞痛发作频率降低更显著,持续时间缩短

更显著,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 2。
表 2　 两组患者治疗前后心绞痛症状比较(􀭵x±s)

Tab
 

2　 Comparison
 

of
 

symptoms
 

of
 

angina
 

pectoris
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s)

组别
发作频率 / (次 / 周) 持续时间 / (min / 次)

治疗前 治疗 4 周后 治疗前 治疗 4 周后
联合组(n= 54) 1. 61±0. 53 0. 54±0. 44a 5. 01±1. 02 1. 82±0. 43a

对照组(n= 54) 1. 50±0. 62 0. 75±0. 51a 4. 69±1. 10 2. 29±0. 50a

t 0. 991 2. 291 1. 568 5. 237
P 0. 324 0. 024 0. 120 <0. 001
　 　 注:与同组治疗前比较,aP<0. 05

Note:vs.
 

the
 

same
 

group
 

before
 

treatment,
 aP<0. 05

2. 3　 血液流变学

治疗前,两组患者 PV、FIB、RCAI 水平的差异均无统计学

意义(P>0. 05);治疗 4 周后,两组患者的 PV、FIB、RCAI 水平

均较治疗前降低,且联合组患者低于对照组,差异均有统计学

意义(P<0. 05),见表 3。
2. 4　 T 淋巴细胞亚群

  

治疗前,两组患者 CD3+、CD4+、CD8+和 CD4+ / CD8+水平的差

异均无统计学意义(P>0. 05)。 治疗 4 周后,两组患者的 CD3+、
CD4+和 CD4+ / CD8+水平升高,CD8+水平降低;且与对照组比较,联
合组患者的 CD3+、CD4+和 CD4+ / CD8+水平升高更显著,CD8+水平

降低更显著,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 4。
2. 5　 外周血单核细胞 TLR4、NF-κB

 

mRNA 相对表达量
  

治疗前,两组患者外周血单核细胞 TLR4、NF-κB
 

mRNA 相

对表达量的差异均无统计学意义(P>0. 05);治疗 4 周后,两组

患者外周血单核细胞 TLR4、NF-κB
 

mRNA 相对表达量较治疗

前降低,且联合组患者降低更显著,差异均有统计学意义(P<
0. 05),见表 5。

2. 6　 不良反应

联合组患者出现 3 例消化不良,1 例疲劳;对照组患者出

现 2 例消化不良,1 例疲劳。 联合组与对照组患者不良反应发

　 　 　 　表 3　 两组患者治疗前后血液流变学比较(􀭵x±s)
Tab

 

3　 Comparison
 

of
 

hemorheology
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s)

组别
PV / (mPa·s) FIB / (g / L) RCAI

治疗前 治疗 4 周后 治疗前 治疗 4 周后 治疗前 治疗 4 周后
联合组(n= 54) 2. 01±0. 32 1. 45±0. 23a 4. 12±0. 75 2. 51±0. 47a 8. 02±0. 73 4. 29±0. 56a

对照组(n= 54) 1. 89±0. 35 1. 63±0. 27a 3. 96±0. 69 3. 10±0. 53a 8. 25±0. 80 4. 74±0. 62a

t 1. 859 3. 729 1. 154 6. 121 1. 561 3. 958
P 0. 066 <0. 001 0. 251 <0. 001 0. 122 <0. 001
　 　 注:与同组治疗前比较,aP<0. 05

Note:vs.
 

the
 

same
 

group
 

before
 

treatment,
 aP<0. 05

表 4　 两组患者治疗前后 T 淋巴细胞亚群比较(􀭵x±s)
Tab

 

4　 Comparison
 

of
 

T
 

lymphocyte
 

subsets
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s)

组别 CD3+ / % CD4+ / % CD8+ / % CD4+ / CD8+

治疗前 治疗 4 周后 治疗前 治疗 4 周后 治疗前 治疗 4 周后 治疗前 治疗 4 周后
联合组(n= 54) 47. 98±5. 69 58. 03±6. 38a 39. 01±4. 01 49. 21±5. 62a 37. 87±3. 15 29. 12±3. 01 1. 03±0. 28 1. 69±0. 30a

对照组(n= 54) 49. 10±5. 22 54. 21±5. 97a 37. 59±4. 28 45. 32±5. 90a 37. 97±3. 28 33. 32±3. 17 0. 99±0. 25 1. 36±0. 27a

t 1. 066 3. 213 1. 779 3. 508 0. 162 7. 060 0. 783 6. 008
P 0. 289 0. 002 0. 078 0. 001 0. 872 <0. 001 0. 435 <0. 001
　 　 注:与同组治疗前比较,aP<0. 05

Note:vs.
 

the
 

same
 

group
 

before
 

treatment,
 aP<0. 05

表 5　 两组患者外周血单核细胞 TLR4、NF-κB
 

mRNA 相对
表达量比较(􀭵x±s)

Tab
 

5　 Comparison
 

of
 

relative
 

expression
 

levels
 

of
 

TLR4
 

and
 

NF-κB
 

mRNA
 

in
 

peripheral
 

blood
 

mononuclear
 

cells
 

between
 

two
 

groups
 

(􀭵x±s)

组别
TLR4 NF-κB

治疗前 治疗 4 周 治疗前 治疗 4 周
联合组(n= 54) 6. 31±1. 08 3. 49±1. 03a 3. 41±0. 82 1. 10±0. 32a

对照组(n= 54) 6. 72±1. 13 4. 36±1. 14a 3. 19±0. 69 2. 04±0. 39a

t 1. 928 4. 161 1. 509 13. 692
P 0. 057 <0. 001 0. 134 <0. 001
　 　 注:与同组治疗前比较,aP<0. 05

Note:vs.
 

the
 

same
 

group
 

before
 

treatment,
 aP<0. 05

生率比较[7. 41%(4 / 54)
 

vs.
 

5. 56%(3 / 54)],差异无统计学意

义(χ2 = 0. 000,P= 1. 000)
3　 讨论

SAP 的主要发病机制为患者冠状动脉发生粥样硬化,造成

血管狭窄或阻塞,心肌耗氧量增加,致使供氧与耗氧失衡,心肌

内积累过多乳酸、磷酸、多肽类等代谢产物,刺激交感神经末梢

诱发疼痛感[10-11] 。 SAP 的治疗关键在于增加冠状动脉血流

量,降低心肌耗氧量[12-13] 。 常规的西药综合方案对轻度心绞

痛患者效果确切,但对中重度患者难以达到预期效果。 因此,
仍需探寻更为科学有效的治疗方案。

中成药具有中医药的多靶点治疗优势,且服用方便,已成

为 SAP 辅助治疗的重要方案。 参芪口服液中,党参性平,味
甘,归肺、脾经,补气益血、养心安神[14] ;黄芪性温,味甘,补气
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固表[15] 。 本研究首次加用参芪口服液治疗 SAP,结果显示,联
合组患者的总有效率提升至 92. 59%,对照组患者为 75. 93%,
且联合组患者的心绞痛症状及血液流变学显著改善,无不良反

应增加。 可能与参芪口服液的以下作用机制有关:(1)党参可

作用于心血管系统,促进机体物质代谢,增加蛋白质、RNA、
DNA 合成,减少心肌细胞凋亡,同时有助于提高超氧化物歧化

酶活性,降低机体丙二醛含量,抑制心肌细胞乳酸脱氢酶释放,
保护缺血性心肌细胞免受损伤[16-17] 。 (2)黄芪中的黄芪皂苷

可有效扩张外周血管,改善心肌缺血,降低心脏负荷;黄酮及生

物碱成分具有抑制自由基合成、清除自由基的双重功效,可保

护线粒体,改善能量代谢,预防缺血再灌注损伤[18-19] 。
SAP 患者心肌损伤后自身抗原启动免疫应答,出现细胞免

疫功能紊乱,T 淋巴细胞亚群失调[20-21] 。 同时,致炎与抗炎因

子失衡贯穿动脉粥样硬化全过程,TLR4 可介导免疫与炎症反

应,引起 NF-κB 激活,促进血管细胞黏附分子 1、细胞间黏附分

子 1、肿瘤坏死因子 α、血凝素样氧化低密度脂蛋白受体 1 等促

炎细胞因子产生,加剧炎症反应,加重血管损伤,促进 SAP 的

发生、发展,已成为心血管风险检测的标志物[22-23] 。 本研究结

果显示,治疗 4 周后,两组患者外周血单核细胞 TLR4、NF-κB
 

mRNA 相对表达量,以及 CD8+水平均较治疗前降低,且联合组

患者低于对照组;两组患者的 CD3+ 、CD4+ 和 CD4+ / CD8+ 水平

均较治疗前升高,且联合组患者高于对照组,差异均有统计学

意义(P<0. 05)。 结合参芪口服液的相关作用机制分析原因,
可能在于党参可提高巨噬细胞活性,加强巨噬细胞的吞噬能

力,提升免疫功能,减轻机体炎症反应[24] ;黄芪含有的免疫活

性物质多样化,其中微量元素和多糖成分不仅可调节固有免疫

系统,激活单核-巨噬细胞、树突状细胞,还能调节特异性免疫

系统,促进免疫细胞活化、增殖,提高机体免疫功能,促使致炎

与抗炎因子恢复平衡[25] 。 但是,参芪口服液经 TLR4 / NF-κB
信号通路调节机体炎症、免疫的具体作用过程仍需更多基础实

验进一步探明。
综上所述,在常规方案基础上加用参芪口服液治疗 SAP,

可进一步减轻患者的心绞痛症状,改善血液流变学,调节免疫

功能,提高治疗效果,可能作用机制与抑制 TLR4 / NF-κB 信号

通路激活有关。
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