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急性脑梗死是现代社会中致死和致残的常见中枢

神经系统血管事件犤１犦。患者由于长时间卧床，活动减少

导致机体血流不畅，并形成血凝块，同时伴下肢肿胀、疼

痛等症状。血栓形成后会导致静脉内血液回流障碍，血

栓长时间存在会导致下肢缺血坏死，严重影响患者的生

命健康犤２犦。目前，深静脉血栓牗ＤＶＴ牘的治疗有药物干预、
物理疗法、护理干预等手段。常规的物理按摩疗法为通

过对患者肢体的按摩促进血液循环，但单纯的按摩理

疗、主被动锻炼等手段对静脉血栓缓解能力不足，未能

改善患者血液的高凝状态犤３犦。替格瑞洛可减少血小板聚

集，缓解急性脑梗死症状，但单用抗血栓效果不明显。达

比加群酯有较强的溶栓作用，可有效溶解栓塞性物质。

本研究中观察了两药联用治疗急性脑梗死并ＤＶＴ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《中国急性缺血性脑卒中中西医急

诊诊治专家共识》中相关诊断标准犤４犦，经头颅 ＣＴ、血管
造影检查确诊为急性脑梗死犤５犦。经彩色多普勒超声检查

确诊并伴 ＤＶＴ；对本研究拟用药物无过敏反应；精神状
态、认知功能正常。本研究方案符合《赫尔辛基宣言》中

的伦理学要求，患者或其家属签署知情同意书。

达比加群酯联合替格瑞洛治疗急性脑梗死并深静脉血栓临床观察

丁庆刚，周铁仁，王维佳，李建军
（河北省霸州市第二医院，河北 廊坊 ０６５７０１）

摘要：目的 探讨达比加群酯联合替格瑞洛治疗急性脑梗死并深静脉血栓（ＤＶＴ）的临床疗效。方法 选取医院２０１７年４月至２０１９年４月
收治的急性脑梗死并 ＤＶＴ患者 ８６例，随机分为观察组和对照组，各４３例。两组患者均予急性脑梗死基础治疗及物理疗法，并予替格
瑞洛片口服，观察组患者加服达比加群酯胶囊，均持续治疗１周。结果 观察组总有效率为９０．７０％，显著高于对照组的７４．４２％（Ｐ＜０．０５）；
治疗后，观察组患者的 Ｄ－二聚体（Ｄ－Ｄ）、纤维蛋白原（Ｆｉｂ）、肿瘤坏死因子 －α（ＴＮＦ－α）、超敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓ－ＣＲＰ）、白细胞介素 ６
（ＩＬ－６）及高切全血黏度（ＨＢＶ）、中切全血黏度（ＭＢＶ）、低切全血黏度（ＬＢＶ）水平均显著低于对照组，活化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）

显著长于对照组 （Ｐ＜０．０５）；观察组与对照组不良反应发生率相当（１３．９５％比９．３０％，χ２＝０．４５３，Ｐ＝０．５１０＞０．０５）。结论 达比加群

酯联合替格瑞洛治疗急性脑梗死并ＤＶＴ，能改善凝血功能、血液流变学及炎性因子水平。
关键词：急性脑梗死；深静脉血栓；达比加群酯；替格瑞洛；凝血功能；血液流变学；血清炎性因子；临床疗效
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组别

观察组

对照组

χ２ ／ｔ值

Ｐ值

性别

（男 ／女，例）

２４／１９
２１／２２
０．４１９
０．５１７

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５６．２８±９．９３
５７．５１±９．９８
０．５７３
０．５６８

体质量指数

（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

２３．６７±１．７９
２３．９８±１．８６
０．７８７
０．４３３

发病至入院时间

（Ｘ±ｓ，ｄ）

２１．２７±６．８２
２１．８４±６．９５
０．３８４
０．７０２

高血压

８
６

高脂血症

７
８

０．９２６
０．６２９

高血糖

９
５

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

对照组

观察组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

４．４３±１．１２
４．５９±１．２０
０．６３９
０．５２４

治疗后

２．９８±０．７３

３．４９±０．７９

３．１０９
０．００３

治疗前

５．１３±１．４５
５．４０±１．２９
０．９１２
０．３６４

治疗后

３．１４±０．８４

４．０５±１．０１

４．５４２
０．０００

治疗前

１３．０９±３．０３
１４．０９±２．９４
１．５５３
０．１２４

治疗后

６．１５±１．４２

７．４４±１．５３

４．０５２
０．０００

治疗前

２８７．１３±２８．９２
２８３．９１±２９．１３

０．５１４
０．６０８

治疗后

１４９．１４±１７．８３

１８６．５０±２０．７１

８．９６５
０．０００

治疗前

４．９８±１．２５
４．８１±１．３１
０．６１６
０．５４０

治疗后

３．１７±０．８９

３．８４±０．９５

３．３７５
０．００１

治疗前

２４．８７±２．８５
２５．４８±２．８４
０．９９４
０．３２３

治疗后

３０．９３±１．９７

２８．５７±１．８５

５．７２６
０．０００

对照组

观察组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

７１．５２±７．０３
６９．９３±７．４７
１．０１６
０．３１２

治疗后

３８．６２±５．８３

４３．０９±５．９６

３．５１６
０．００１

治疗前

３９．１２±４．８５
３８．３４±４．９１
０．７４１
０．４６１

治疗后

２３．７６±３．９１

２６．９１±４．０５

３．６６９
０．０００

治疗前

６５．３６±６．０１
６４．６９±６．１３
０．５１２
０．６１０

治疗后

４８．１４±４．７６

５２．０１±４．９３

３．７０３
０．０００

Ｄ－Ｄ（μｇ／Ｌ） Ｆｉｂ（ｇ／Ｌ） ＡＰＴＴ（ｓ）

ＨＢＶ ＭＢＶ ＬＢＶ

ＴＮＦ－α（ｎｇ／Ｌ） ｈｓ－ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＩＬ－６（ｎｇ／Ｌ）

合并症（例）

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝４３）
表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝４３犦

注：与对照组比较，χ２＝３．９５７，＃Ｐ＝０．０４７＜０．０５。

组别

观察组

对照组

组别

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。表４、表５同。

表３ 两组患者凝血功能指标比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４３）

表４ 两组患者血液流变学指标比较（Ｘ±ｓ，ｍＰａ·ｓ，ｎ＝４３）

组别

显效

２２（５１．１６）

１８（４１．８６）

有效

１７（３９．５３）

１４（３２．５６）

无效

４（９．３０）

１１（２５．５８）

总有效

３９（９０．７０）＃

３２（７４．４２）

表５ 两组患者血清炎性因子水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４３）

组别

表６ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝４３犦

组别

观察组

对照组

注：与对照组比较，χ２＝０．４５３，＃Ｐ＝０．５１０＞０．０５。

恶心呕吐

２（４．６５）

１（２．３３）

腹泻

２（４．６５）

１（２．３３）

皮疹

１（２．３３）

１（２．３３）

消化道出血

１（２．３３）

１（２．３３）

合计

６（１３．９５）＃

４（９．３０）

排除标准：严重心、肝、肾功能不全；活动性出血、凝

血功能障碍；长期服用抗凝药物；精神状态异常；妊娠期

或哺乳期；自身免疫性疾病；恶性肿瘤。

脱落 ／剔除标准：中途自愿退出本研究；临床资料
不全或缺失；未严格按本研究治疗方案服药。

病例选择与分组：选取医院２０１７年４月至２０１９年
４月收治的急性脑梗死并 ＤＶＴ患者８６例，随机分为观
察组和对照组，各４３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
两组患者均予抗血小板、改善微循环、控制血压、补

液及维持电解质平衡等基础治疗，定期翻身、按摩、被动

或主动活动双下肢，并予替格瑞洛片（阿斯利康制药公

司，国药准字Ｊ２０１３００２０，规格为每片９０ｍｇ）口服，每次
１片，每日 ２次；观察组患者加服达比加群酯胶囊
（ＢｏｅｈｒｉｎｇｅｒＩｎｇｅｌｈｅｉｍＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＧｍｂＨ，进口药品注册
证号Ｊ２０１７１０３５，规格为每粒１１０ｍｇ）每次１粒，每日２次。
两组均连续治疗１周。
１．３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：采集患者治疗前后肘静脉血约５ｍＬ，分
为２份，１份加入含有肝素的抗凝管中，离心，分离得血
浆；采用 ＰＵＮ－２０４８Ａ型全自动血凝分析仪（北京普朗
新技术有限公司）检测凝血功能指标水平，包括 Ｄ－二
聚体（Ｄ－Ｄ）、纤维蛋白原（Ｆｉｂ）、活化部分凝血活酶时
间（ＡＰＴＴ）；采用 ＬＢＹ－Ｎ６ＣＯＭＰＡＣＴ型全自动血液流
变仪（北京普利生仪器有限公司）检测血液流变学指标

水平，包括高切全血黏度（ＨＢＶ）、中切全血黏度（ＭＢＶ）、
低切全血黏度（ＬＢＶ）水平。取另一份肘静脉血，离心、分
离得血清；采用酶联免疫吸附（ＥＬＩＳＡ）法检测血清炎性
因子水平，包括肿瘤坏死因子 －α（ＴＮＦ－α）、超敏 Ｃ反
应蛋白（ｈｓ－ＣＲＰ）、白细胞介素 ６（ＩＬ－６）。试剂盒均购
于上海罗氏诊断公司，操作步骤按仪器操作规程和试剂

盒说明书进行。

疗效判定犤６犦：显效，下肢疼痛感、肿胀症状完全消

失，血栓面积缩小不低于８０％；有效，下肢疼痛感、肿胀
症状显著减轻，血栓面积缩小３０％～８０％；无效，肿胀、
疼痛无明显减轻，血栓面积缩小低于３０％。总有效 ＝显
效＋有效。

安全性：观察治疗期间患者恶心、呕吐、腹泻、皮疹、

消化道出血等不良反应发生情况。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ２２．０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。
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

急性脑梗死患者下肢活动减少后血液循环不畅，持

续的血流淤滞、高凝状态诱发血栓栓塞性物质形成。下

肢静脉血栓形成后，临床表现为下肢肿胀、疼痛、静脉炎

等，严重时可引起下肢缺血坏死。目前，临床常用的预防

·临床研究·

ＣｌｉｎｉｃａｌＳｔｕｄｙ


