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高维持量氯吡格雷联合阿司匹林治疗不稳定型心绞痛临床研究
喻俊颜

牗四川省合江县人民医院，四川泸州６４６２００ 牘
摘要：目的探讨高维持量氯吡格雷联合阿司匹林治疗不稳定型心绞痛的临床疗效。方法收集２０１４年１０月至２０１６年１０月医院收治
的不稳定型心绞痛患者１０２例，按随机数字表法分为单药组（常规阿司匹林治疗）、常规剂量组（阿司匹林＋常规剂量氯吡格雷）、高维
持量组（阿司匹林＋高维持量氯吡格雷），各３４例，治疗４周。结果高维持量组患者的治疗总有效率为１００． ００％，高于单药组的
７９． ４１％和常规剂量组的８８． ２４％（χ２ ＝ － １１． ０９３，Ｐ ＝ ０． ０００ ＜ ０． ０５）；高维持量组患者血清中心肌损伤标志物肌酸激酶同工酶（ＣＫ －ＭＢ）、
肌钙蛋白Ⅰ（ｃＴｎⅠ）、心脏型脂肪酸结合蛋白（ｈ － ＦＡＢＰ）的含量分别为（４． ８２ ± ０． ５１）Ｕ ／ Ｌ，（０． ２１ ± ０． ０３）ｎｇ ／ ｍＬ，（０． ２６ ± ０． ０４）ｎｇ ／ ｍＬ，分
别低于单药组、常规剂量组（１２． ６１ ± １． ７４）Ｕ ／ Ｌ，（０． ６３ ± ０． ０８）ｎｇ ／ ｍＬ，（０． ９２ ± ０． １１）ｎｇ ／ ｍＬ和（９． ２４ ± ０． ９５）Ｕ ／ Ｌ，（０． ４４ ± ０． ０５）ｎｇ ／ ｍＬ，
（０． ５１ ± ０． ０７）ｎｇ ／ ｍＬ（Ｆ ＝ １３． ８４７，９． ７１２，１１． ０４７，Ｐ ＝ ０． ０００）。结论不稳定型心绞痛患者予高维持量氯吡格雷联合阿司匹林治疗，可
有效提高临床疗效，并减少心肌损伤。
关键词：不稳定型心绞痛；氯吡格雷；阿司匹林；疗效
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不稳定型心绞痛是介于稳定型心绞痛及心肌梗死
之间的临床表现，其特征为心绞痛进行性增多，或者新
发作的休息／夜间性心绞痛，若不及时治疗短期内可进
展为急性心肌梗死犤 １ － ２ 犦。降糖、降压、调脂均是治疗不稳
定型心绞痛的基础方法，在逆转病情进展方面的作用存
在较大局限性。目前，国内外研究公认血小板活性增高
及其异常聚集是不稳定型心绞痛发生、发展的重要机
制，故抗血小板治疗是控制病情的可靠方式，阿司匹林
作为最普遍使用的抗血小板药物，单药治疗的效果备受
质疑，较多学者推荐加入氯吡格雷联合治疗。氯吡格雷

是血小板聚集抑制剂，通过抑制二磷酸腺苷（ＡＤＰ）与血
小板膜受体结合，从而不可逆性抑制血小板聚集犤 ３ － ４ 犦，
与阿司匹林联用可有效降低心血管事件发生率，但目前
对其应用剂量仍存在争议。本研究中对比了单纯阿司匹
林、不同维持量氯吡格雷联合阿司匹林治疗不稳定型心
绞痛的临床疗效，现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合诊断标准犤 ５ 犦；发病后急诊入院、院外
未经其他治疗；年龄不超过８０周岁；本研究经我院医学
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组别
单药组
常规剂量组
高维持量组
Ｚ ／ χ２值
Ｐ值

显效
１３（３８． ２３）
２１（６１． ７６）
２７（７９． ４１）

有效
１４（４１． １８）
９（２６． ４８）
７（２０． ５９）
－ １５． ３８２

０． ０００

无效
７（２０． ５９）
４（１１． ７６）
０（０）

总有效
２７（７９． ４１）
３０（８８． ２４）
３４（１００． ００）＃
－ １１． ０９３

０． ０００

表１ ３组患者一般资料比较（ｎ ＝ ３４）
组别

单药组
常规剂量组
高维持量组
χ２ ／ Ｆ值
Ｐ值

性别（男／女，例）
１９ ／ １５
１８ ／ １６
１７ ／ １７
０． ２８１
０． ３２９

年龄（Ｘ ± ｓ，岁）
６２． １７ ± ７． ９５
６１． ８８ ± ８． ６４
６１． ５９ ± ８． ２７
０． １９８
０． ６１５

病程（Ｘ ± ｓ，年）
４． ３８ ± ０． ８６
４． ４１ ± ０． ８９
４． ３３ ± ０． ９２
０． ２７６
０． １７３
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组别 ＣＫ － ＭＢ（Ｕ ／ Ｌ） ｃＴｎⅠ（ｎｇ ／ ｍＬ） ｈ － ＦＡＢＰ（ｎｇ ／ ｍＬ）

注：与本组治疗前比较，ａ Ｐ ＜ ０． ０５；与单药组治疗后比较， Ｐ ＜ ０． ０５；与常规剂量组治疗后比较，＃ Ｐ ＜ ０． ０５。

单药组
常规剂量组
高维持量组
Ｆ值
Ｐ值

治疗前
１８． ３６ ± ２． １１
１８． ２７ ± ２． ４９
１８． ４２ ± ２． ５３
０． ２８１
０． ３５５

治疗后
１２． ６１ ± １． ７４ａ

９． ２４ ± ０． ９５ａ

４． ８２ ± ０． ５１ａ＃

１３． ８４７
０． ０００

治疗前
０． ８４ ± ０． ０９
０． ８２ ± ０． ０８
０． ８５ ± ０． ０９
０． １１５
０． ２９４

治疗后
０． ６３ ± ０． ０８ａ

０． ４４ ± ０． ０５ａ

０． ２１ ± ０． ０３ａ＃

９． ７１２
０． ０００

治疗前
１． ３５ ± ０． １８
１． ４１ ± ０． １９
１． ３７ ± ０． １７
０． １２７
０． ３６４

治疗后
０． ９２ ± ０． １１ａ

０． ５１ ± ０． ０７ａ

０． ２６ ± ０． ０４ａ＃

１１． ０４７
０． ０００

伦理委员会批准，患者及其家属签署知情同意书。
排除标准：病毒性心肌炎、肥厚性心脏病、瓣膜性心

脏病等基础心脏疾病；凝血功能严重异常；全身感染性
疾病；合并严重肝肾功能不全。

病例选择与分组：选取我院２０１４年１０月至２０１６年
１０月收治的不稳定型心绞痛患者１０２例，按随机数字
表法分为单药组、常规剂量组、高维持量组，各３４例。
３组患者一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。
详见表１。

１． ２ 方法

３组患者均接受常规治疗，包括低盐低脂饮食、降
压、降糖，以及使用硝酸酯类药物、他汀类药物、低分子
肝素５ ０００ Ｕ皮下注射。在常规治疗基础上，单药组予阿
司匹林肠溶片（拜耳医药保健有限公司，国药准字
Ｊ２０１３０１９２，规格为每片１００ ｍｇ）１００ ｍｇ，１次／日，持续
４周；常规剂量组在单药组基础上，在入院当日口服负
荷剂量硫酸氢氯吡格雷片（乐普药业股份有限公司，国
药准字Ｈ２０１２３１１６，规格为每片７５ ｍｇ）３００ ｍｇ，次日起
７５ ｍｇ ／ ｄ维持，持续治疗４周；高维持量组在单药组基

础上，在入院当日口服负荷剂量硫酸氢氯氯吡格雷片
３００ ｍｇ，次日起１５０ ｍｇ ／ ｄ维持，持续治疗４周。
１． ３ 观察指标与疗效判定标准

心肌损伤标志物：治疗前后，抽取患者空腹肘静脉
血３． ０ ｍＬ，予肝素钠抗凝处理后以３ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ离心
１０ ～ １５ ｍｉｎ，取上层血清并采用酶联免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）
法测定含量，包括肌酸激酶同工酶（ＣＫ － ＭＢ）、肌钙蛋
白Ⅰ（ｃＴｎⅠ）、心脏型脂肪酸结合蛋白（ｈ － ＦＡＢＰ）。酶联
免疫试剂盒购自上海西塘生物有限公司牗批号分别为
ＭＳＫ － ７１６，ＫＡＨ － ８３７，ＪＡＹ － ９２１ 牘。

临床疗效：显效为心绞痛完全控制，常规体力劳动
下不发作，且心电图ＳＴ段恢复正常；有效为心绞痛发
作频率、持续时间均较治疗前改善，心电图ＳＴ段恢复
０． ５ ｍｍ，但未达正常；无效为心绞痛发作频率、程度均
未改善。总有效＝显效＋有效犤 ６ 犦。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ ２１． ０统计软件处理。等级资料以频数表
示，比较采用秩和检验；计数资料以率表示，采用χ２检
验；计量资料以均数±标准差表示，采用方差分析，组间
两两比较采用ＬＳＤ法。Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２和表３。
３ 讨论

不稳定型心绞痛的发生与血小板聚集及动脉粥样
硬化均密切相关，其中血小板活性增高及聚集是疾病发
生的根本作用机制之一，多认为应将抗血小板治疗作为

注：与单药组比较， Ｐ ＜０． ０５；与常规剂量组比较，＃Ｐ ＜０． ０５。

表２ ３组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ ＝ ３４ 犦

表３ ３组患者血清中心肌损伤标志物水平比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ３４）
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不稳定型心绞痛治疗的基本方案犤 ７ 犦。阿司匹林是抗血小
板的基本药物，通过抑制血小板环氧化酶１，减少前列
环素生成而抑制血小板聚集，但单药抗血小板的作用有
限，推荐加入其他抗血小板聚集药物以增强疗效。氯吡
格雷属噻吩并吡啶类衍生物，通过选择性抑制ＡＤＰ而
阻碍糖蛋白复合物形成，使血小板难以活化，进而抑制
血小板聚集犤 ８ － ９ 犦。

血小板异常聚集是导致冠脉迅速狭窄、心肌血供
不足及一系列临床症状体征出现的起始原因，故不稳
定型心绞痛患者的临床症状体征改变可客观反映抗
血小板治疗的效果。本研究结果显示，与单药组相比，
联合不同剂量氯吡格雷组的总有效率较高；与常规剂
量组比较，高维持量组患者的治疗总有效率更高。说
明氯吡格雷联合阿司匹林可提升不稳定型心绞痛的
疗效，同时高维持量氯吡格雷较常规剂量可更有效地
发挥治疗作用，证实了高维持量氯吡格雷治疗的可行
性及高效性。

不稳定型心绞痛患者症状、体征出现的直接原因是
心肌血供不足及心肌缺血缺氧性损伤，可通过检测发作
时多种心肌损伤标志物的含量以量化反映临床治疗的
效果犤 １０ － １１ 犦。ＣＫ － ＭＢ和ｃＴｎⅠ均是典型的心肌损伤标志
物，在心绞痛、急性心肌梗死患者血清中均呈不同程度
高表达，且与心肌损伤程度高度一致犤 １２ 犦。ｈ － ＦＡＢＰ是一
种分布于心肌细胞的可溶性蛋白质，在心肌受损时迅速
从胞内释放出，并进入血液循环，故对心肌损伤的诊断
具有高度敏感性及特异性犤 １３ 犦。本研究结果显示，与治疗
前比较，３组患者血清中ＣＫ － ＭＢ，ｃＴｎⅠ，ｈ － ＦＡＢＰ的含
量均降低，说明３种抗血小板治疗均可不同程度缓解心
肌损伤；与单药组比较，不同剂量氯吡格雷组患者血清
中各指标含量均较低，且高维持量组指标含量更低，证
实高维持量氯吡格雷联合阿司匹林治疗可更有效地减
轻心肌损伤。

综上所述，高维持量氯吡格雷联合阿司匹林治疗不
稳定型心绞痛，可有效提高临床疗效，具体作用机制与
其抑制血小板活化、减少血小板聚集直接相关。
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