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ＤｒｕｇＥｖａｌｕａｔｉｏｎ

急性心肌梗死（ＡＭＩ）为临床常见心血管疾病，具有
发病急、病情重、死亡率高的特点，发病原因在于血栓形

成及动脉粥样硬化斑块破裂引发冠状动脉供血减少或

中断，最终导致心肌缺血或缺血性坏死犤１－２犦。经皮冠状

替格瑞洛联合匹伐他汀治疗急性心肌梗死临床研究

黄玲芳，狄宁宁，周 松△

（河北省邢台市第三医院心血管内科，河北 邢台 ０５４５００）
摘要：目的 探讨替格瑞洛联合匹伐他汀治疗急性心肌梗死（ＡＭＩ）的疗效及对患者心功能指标和炎性因子的影响。方法 选取医院２０１７

年１月至２０１８年１月接诊的行经皮冠状动脉介入治疗（ＰＣＩ）的ＡＭＩ患者１３８例，按随机数字表法分为观察组和对照组，各６９例。在常

规治疗基础上，行 ＰＣＩ术前，对照组给予替格瑞洛片治疗，观察组在对照组基础上联合匹伐他汀钙片治疗，均治疗３个月。结果 观察组

临床总有效率为９４．２０％，明显高于对照组的７９．７１％（Ｐ＜０．０５）；术后３个月，两组患者的左室舒张末期容积（ＬＶＥＤＶ）和左室收缩末

期容积（ＬＶＥＳＶ）水平均下降，且观察组低于对照组牗Ｐ＜０．０５牘；两组患者左室射血分数（ＬＶＥＦ）水平均升高，且观察组高于对照组（Ｐ＜０．０５）；

术后２４ｈ，两组患者的白细胞介素６（ＩＬ－６）水平均下降，且观察组低于对照组；白细胞介素１０（ＩＬ－１０）、超敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓ－ＣＲＰ）和

单核细胞趋化蛋白１（ＭＣＰ－１）水平均升高，且观察组 ＩＬ－１０水平高于对照组，ｈｓ－ＣＲＰ和 ＭＣＰ－１水平低于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察

组主要心血管不良事件（ＭＡＣＥ）总发生率为 ４．３５％，明显低于对照组的 １４．５０％（Ｐ＜０．０５）；观察组不良反应发生率与对照组相当

（５．８０％比１１．６０％，Ｐ＞０．０５）。结论 替格瑞洛联合匹伐他汀治疗 ＡＭＩ，可显著提高行 ＰＣＩ手术的疗效，改善心功能，降低炎性反应，减

少ＭＡＣＥ，且未明显增加不良反应。

关键词：急性心肌梗死；替格瑞洛；匹伐他汀；心功能；炎性因子
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组别

对照组

观察组

ｔ／χ２值

Ｐ值

性别

（男／女，例）

３９／３０
３７／３２
０．１１７
０．７３２

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

６１．２８±５．１８
６０．８９±５．３７
０．４３４
０．６６５

病程

（Ｘ±ｓ，ｄ）

３．２７±０．４８
３．３６±０．４１
１．１８４
０．２３８

糖尿病

１９
２２

高血压

１３
１９
０．６２８
０．７３１

高脂血症

８
１４

复合壁

１１
１４

广泛前壁

２８
２８
０．６６９
０．５０３

下壁

３０
２７

·药品评价·

ＤｒｕｇＥｖａｌｕａｔｉｏｎ

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝６９）

合并症（例） 梗死部位（例）

动脉介入治疗（ＰＣＩ）是临床治疗 ＡＭＩ直接有效的手段，
可快速开通梗死血管，改善患者心肌功能和灌注水平，

利于转归。但术后缺血再灌注损伤等使机体处于高炎

症状态，降低手术疗效和改善心肌功能，增加主要心

血管不良事件（ＭＡＣＥ）及并发症发生风险 犤２犦。术前给

予药物强化治疗可提高手术疗效，改善预后犤３犦。匹伐他

汀是第 ３代他汀类药物，主要通过抑制还原酶活性发
挥调脂功效。替格瑞洛是新型 Ｐ２Ｙ１２受体拮抗剂，起效
快，效果强，广泛应用于心血管疾病的治疗。本研究中

探讨了替格瑞洛联合匹伐他汀治疗行 ＰＣＩ术的 ＡＭＩ
患者的临床疗效，以及对心功能指标和炎性因子的影

响。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：符合世界卫生组织牗ＷＨＯ牘制订的 ＡＭＩ

诊断标准犤４犦；冠脉闭塞状态符合 ＰＣＩ治疗指征；胸痛持
续时间超过３０ｍｉｎ；病理性 Ｑ波。本研究经我院医学伦
理委员会批准，患者自愿参加并配合本项研究。

排除标准：凝血障碍；肝肾功能不全；血液透析；手术

禁忌证；合并出血性疾病；过敏体质；长期服用抗炎药物。

病例选择与分组：回顾性选取我院 ２０１７年 １月至
２０１８年 １月接诊的行 ＰＣＩ治疗的 ＡＭＩ患者 １３８例，按
随机数字表法分为观察组和对照组，各６９例。两组患者
一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可
比性。详见表１。
１．２ 方法

两组患者均给予抗血压、抗血糖、调血脂、缓解心室

重构、抗心肌缺血等常规治疗，并行ＰＣＩ手术，术前口服
阿司匹林肠溶片（ＢａｙｅｒＳ．ｐ．Ａ，国药准字Ｊ２０１６０６８４，规
格为每片 １００ｍｇ）３００ｍｇ，术后每次 １００ｍｇ，１次／日。
术前给予对照组患者替格瑞洛片（ＡｓｔｒａＺｅｎｅｃａＡＢ，批号
为２０１３００２０，规格为每片９０ｍｇ）负荷量１８０ｍｇ，术后维
持量每次９０ｍｇ。观察组患者在对照组患者治疗基础上，
术前口服匹伐他汀钙片（华润双鹤药业股份有限公司，国

药准字Ｈ２００８０７３７，规格为每片２ｍｇ）负荷量４ｍｇ，术后
维持量每次２ｍｇ。两组患者均持续治疗３个月。
１．３ 观察指标与疗效判定标准

心功能指标：采用彩色多普勒超声心动图仪于患者

行 ＰＣＩ术前及术后 ２４ｈ进行超声心动图检查，患者取
左侧卧位，应用心尖双平面 Ｓｉｍｐｓｏｎ′ｓ法测定左心室舒
张末期容积（ＬＶＥＤＶ）、左室收缩末期容积（ＬＶＥＳＶ）和左
室射血分数（ＬＶＥＦ）。

炎性因子：于行ＰＣＩ术前３０ｍｉｎ及术后２４ｈ，抽取５ｍＬ
肘静脉血，静置３０ｍｉｎ后，离心处理（转速３０００ｒ／ｍｉｎ，
时间１０ｍｉｎ）分离出上清液，并置 －８０℃冰箱中，备用。
采用酶联免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）法分别检测白细胞介素 ６
（ＩＬ－６）、白细胞介素 １０（ＩＬ－１０）和单核细胞趋化蛋白１
（ＭＣＰ－１）水平，采用免疫比浊法检测超敏 Ｃ反应蛋白
（ｈｓ－ＣＲＰ）水平。

主要心血管不良事件（ＭＡＣＥ）：再发心绞痛，再次
血运重建，恶性心律失常，缺血性脑卒中。

疗效评价犤５犦：根据心电图及临床症状改善程度判定

疗效。显效为心电图稳定，症状基本消失；好转为心电图

基本稳定，症状有所改善；无效为心电图及症状均改善。

以前两者合计为总有效。

不良反应：胃肠道症状；转氨酶升高；皮疹；肌酸激

酶升高。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ２０．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ

表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验；
采用秩和检验比较等级数据。Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。

２ 结果

结果见表２至表６。
３ 讨论

ＡＭＩ患者多为老年人，心脏功能表现出退行性病
变，且常合并多种基础疾病及脏器功能障碍，病情复杂

且严重。ＡＭＩ的基础治疗在于抑制血小板聚集，主要治
疗措施是血液再灌注犤６犦。ＰＣＩ是 ＡＭＩ的主要治疗手段，
可有效改善心功能，减少梗死面积。受患者自身体质等多

因素的影响，术后仍出现心功能恶化，影响预后效果犤７犦。

故强化术后治疗对于 ＡＭＩ患者具有积极的促进作用。
他汀类药物可调血脂、抗氧化、消炎和减少心血管事件

发生风险。亲脂性匹伐他汀是第３代他汀类药物，抑制
还原酶活性作用较强，半衰期较长，但口服吸收后在肝

脏、血浆及其他组织中的药物浓度差异较大。替格瑞洛



８５

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０２０年１月５日 第２９卷第１期
Ｖｏｌ．２９牞Ｎｏ．１牞Ｊａｎｕａｒｙ５牞２０２０

对照组

观察组

ｔ值

Ｐ值

术前

１５７．２４±１４．６２
１５８．４９±１３．５７

０．５２１
０．６０４

术后 ３个月

１４１．３６±１５．２１

１２５．５２±１２．２２

６．７４４
０．０００

术前

９８．７８±１２．１７
９７．２７±１３．０５
０．７０３
０．４８３

术后 ３个月

９０．４７±１３．４９

７５．８４±１４．１５

６．２１６
０．０００

术前

４２．７６±８．２７
４３．０３±８．７５
０．１８６
０．８５３

术后 ３个月

５１．４７±７．２５

５９．０３±７．３１

６．１００
０．０００

组别

对照组

观察组

Ｕ／χ２值

Ｐ值

显效

３２（４６．３８）

４２（６０．８７）

好转

２３（３３．３３）

２３（３３．３３）

２．１８１
０．０２９

无效

１４（２０．２９）

４（５．８０）

总有效

５５（７９．７１）

６５（９４．２０）

６．３８９
０．０１２

ＩＬ－６（ｎｇ／Ｌ） ＩＬ－１０（ｎｇ／Ｌ） ｈｓ－ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＭＣＰ－１（ｎｇ／Ｌ）

ＬＶＥＤＶ（ｍＬ） ＬＶＥＳＶ（ｍＬ） ＬＶＥＦ（％）

·药品评价·

ＤｒｕｇＥｖａｌｕａｔｉｏｎ

表２ 两组患者炎性因子水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝６９）

对照组

观察组

ｔ值

Ｐ值

术前

２８．１２±１．４９
２７．８７±１．５８
０．９５６
０．３４１

术后２４ｈ
２５．７６±２．４７

２４．０１±２．１０

４．４８４
０．０００

术前

４．２０±０．５７
４．１８±０．６１
０．１９９
０．８４３

术后２４ｈ
４．６７±０．５５

５．０３±０．４２

４．３２１
０．０００

术前

１１．５３±２．３５
１２．０３±２．０８
１．３２３
０．１８８

术后２４ｈ
２０．１３±１．２５

１５．３５±３．１４

１１．７４８
０．０００

术前

１４４．５８±２２．１５
１４５．０３±２１．１４

０．１２２
０．９０３

术后２４ｈ
２３２．２５±１７．４２

１５６．４１±１８．３７

２４．８８４
０．０００

组别

注：与本组术前相比，Ｐ＜０．０５。表４同。

表５ 两组患者ＭＡＣＥ发生情况比较犤例（％），ｎ＝６９犦

表６ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝６９犦

组别

对照组

观察组

再发心绞痛

２（２．９０）

０（０）

再次血运重建

３（４．３５）

１（１．４５）

恶性心律失常

４（５．８０）

１（１．４５）

缺血性脑卒中

１（１．４５）

１（１．４５）

合计

１０（１４．４９）

３（４．３５）

注：与对照组相比，χ２＝４．１６１，Ｐ＝０．０４１＜０．０５。

注：与对照组相比，χ２＝１．４６０，Ｐ＝０．２２７＞０．０５。

组别

对照组

观察组

胃肠道症状

２（２．９０）

１（１．４５）

转氨酶升高

１（１．４５）

０（０）

皮疹

２（２．９０）

２（２．９０）

肌酸激酶升高

３（４．３５）

１（１．４５）

合计

８（１１．６０）

４（５．８０）

表４ 两组患者心功能指标水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝６９）

组别

表３ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝６９犦

是一种新型的血小板聚集拮抗剂，可逆、起效快、作用

强，主要优势在于口服后不经肝脏生物转化，经肠道吸

收。信号转导在替格瑞洛与受体结合后受到阻断，血小

板活性被抑制，且血小板活性代谢产物与替格瑞洛的药

理作用类似，进一步拮抗血小板的聚集犤８犦。

ＬＶＥＤＶ，ＬＶＥＳＶ，ＬＶＥＦ等心功能指标在 ＡＭＩ患者
冠状动脉微循环障碍发病过程中变化显著，可作为临床

评估左室心功能的参考标准犤９犦。本研究中，两组患者治

疗后的ＬＶＥＤＶ和ＬＶＥＳＶ水平均下降，观察组患者下降
更显著，表明联合治疗对心功能改善效果更优。

ＰＣＩ术可开通梗死血管，再灌注缺血心肌，但手术
诱发的再灌注损伤和血小板活化，会导致机体炎性反应犤１０犦。

ｈｓ－ＣＲＰ是心血管病患者预后有效的独立预测因子，其
与单核细胞及巨噬细胞表面的 ＣＲＰ受体特异性结合，

促进细胞活化，并诱导释放炎性因子，同时促进内皮细

胞分泌促炎细胞因子 ＩＬ－６；ＩＬ－６可加重机体炎性反
应，增加动脉硬化斑块破裂风险；ＩＬ－１０是细胞因子干
扰素家族成员，在转录水平上抑制 ＩＬ－６炎性因子；
ＭＣＰ－１是由黏附血小板、内皮细胞和活化的单核 －巨
噬细胞分泌的炎性因子，促进炎性细胞向心肌坏死部位

和血管损伤部位浸润，加剧局部炎性反应，在一定程度上

抑制心肌和血管的修复。张立敏等犤１１犦的研究显示，替格瑞

洛的抗炎作用更佳。刘晓刚等犤１２犦探讨了不同Ｐ２Ｙ１２受体拮
抗剂对心肌缺血再灌注大鼠炎性因子及心肌梗死面积的

影响表明，Ｐ２Ｙ１２受体拮抗剂替格瑞洛可显著降低缺血再
灌注大鼠炎性因子浓度。本研究中，联合治疗术后 ２４ｈ
ＩＬ－６水平下降，且低于单独治疗；ＩＬ－１０，ｈｓ－ＣＲＰ，
ＭＣＰ－１水平均升高，且 ＩＬ－１０水平高于单独治疗，
ｈｓ－ＣＲＰ和 ＭＣＰ－１水平低于单独治疗。表明联合治疗
可有效抑制 ＡＭＩ患者的炎性反应，且起效迅速，持续时
间长。

综上所述，替格瑞洛联合匹伐他汀治疗 ＡＭＩ，可显
著提高ＰＣＩ手术的疗效，改善心功能，降低炎性反应，减
少ＭＡＣＥ和不良反应。
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