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阿托伐他汀联合瑞替普酶治疗急性心肌梗死对患者糖代谢阿托伐他汀联合瑞替普酶治疗急性心肌梗死对患者糖代谢

与血清微小核糖核酸与血清微小核糖核酸 -- 208208 表达水平的影响表达水平的影响**

王 伟，吴立梅，王晓凤，乔 刚

（河北省秦皇岛市工人医院，河北 秦皇岛 066200）
摘要摘要：：目的 探讨阿托伐他汀联合瑞替普酶治疗急性心肌梗死（AMI）的临床疗效，以及对患者糖代谢与血清微小核糖核酸 - 208

（miR - 208）水平的影响。方法 选取医院 2021 年 3 月至 2023 年 3 月收治的 AMI 患者 102 例，按随机数字表法分为联合组和对照

组，各 51例。两组患者均予注射用瑞替普酶，联合组患者加用阿托伐他汀钙片。两组患者均连续治疗 4周。结果 联合组的总有效率

为 92. 16%，显著高于对照组的 76. 47%（P < 0. 05）。治疗后，联合组患者的左室收缩末期内径、左室舒张末期内径、低密度脂蛋白胆固

醇、甘油三酯、总胆固醇、血清 miR - 208水平均显著低于对照组（P < 0. 05），左室射血分数、高密度脂蛋白胆固醇水平均显著高于对照组

（P < 0. 05）；两组患者的糖化血红蛋白、空腹血糖较治疗前均无显著差异（P > 0. 05）。联合组患者治疗期间的不良反应发生率为 9. 80%，

显著低于对照组的 25. 49%（P < 0. 05）。结论 阿托伐他汀联合瑞替普酶治疗 AMI的临床疗效良好，能改善患者的心功能指标，调节

血脂，降低血清 miR - 208水平，对糖代谢水平无不良影响，且安全性良好。

关键词关键词：：阿托伐他汀；瑞替普酶；急性心肌梗死；糖代谢；微小核糖核酸 - 208；临床疗效

Effect of Atorvastatin Combined with Reteplase on Glucose Metabolism and Serum Microri⁃
bonuclease - 208 Expression Levels in Patients with Acute Myocardial Infarction

WANG Wei，WU Limei，WANG Xiaofeng，QIAO Gang
（Qinhuangdao Workers′ Hospital，Qinhuangdao，Hebei，China 066200）

AbstractAbstract：：Objective To investigate the clinical efficacy of atorvastatin combined with reteplase in the treatment of acute
myocardial infarction （AMI），and its effect on glucose metabolism and serum microribonuclease - 208 （miR - 208） expression
levels in patients. Methods A total of 102 patients with acute myocardial infarction（AMI） admitted to the hospital from March
2021 to March 2023 were selected and divided into the combined group and the control group by the random number table
method，with 51 cases in each group. The patients in the two groups were treated with Reteplase for Injection，on this basis，the
patients in the combined group were treated with Atorvastatin Calcium Tablets. Both groups were treated continuously for 4 weeks.
Results The total effective rate in the combined group was 92. 16%，which was significantly higher than 76. 47% in the control
group（P < 0. 05）. After treatment，the left ventricular end - systolic diameter（LVESd），left ventricular end - diastolic diameter
（LVEDd），low - density lipoprotein cholesterol（LDL - C），triglycerides（TG），total cholesterol（TC），and serum miR - 208 in the
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combined group were significantly lower than those in the control group（P < 0. 05）；the left ventricular ejection fraction（LVEF）
and high - density lipoprotein cholesterol（HDL - C） in the combined group were significantly higher than those in the control
group（P < 0. 05）. There was no significant difference in glycated hemoglobin （HbA1C） and fasting blood glucose（FBG） in the
two groups compared to those before treatment （P > 0. 05）. The incidence of adverse reactions during the treatment in the
combined group was 9. 80%，which was significantly lower than 25. 49% in the control group（P < 0. 05）. Conclusion Atorvastatin
combined with reteplase has good efficacy and safety in the treatment of AMI，which can improve patients′ cardiac function indexes，
regulate blood lipid levels，reduce serum miR - 208 levels，and has no adverse effects on glucose metabolism levels.
Key wordsKey words：：atorvastatin；riteplase；acute myocardial infarction；glucose metabolism；microribonucleic acid - 208；clinical efficacy

急性心肌梗死（AMI）是指冠状动脉闭塞导致心肌

缺血的常见心血管疾病，具有较高的致残率和致死

率，严重危及患者的生命安全［1］。因其具有起病急、病

情严重的特点，在不能行介入治疗的情况下，静脉溶栓

是治疗AMI的有效手段。瑞替普酶为治疗AMI的药物，

对AMI患者的冠脉再通率较尿激酶高［2］。阿托伐他汀

属强效他汀类药物，常用于AMI患者的调脂治疗，强效

他汀类药物有利于减少不良心血管事件的发生，但其在

调节糖代谢方面仍存在争议［3］。微小核糖核酸 - 208
（miR - 208）是一种心肌组织特异性微小核糖核酸，是

诊断AMI发展的标志物［4］。目前，关于阿托伐他汀联合

瑞替普酶治疗 AMI的临床疗效报道较少。因此，本研

究中探讨了阿托伐他汀联合瑞替普酶治疗 AMI的临

床疗效，以及对患者糖代谢和血清miR - 208水平的影

响。现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料

纳入标准：符合《急性 ST段抬高型心肌梗死诊断和

治疗指南（2019）》中关于AMI的诊断标准［5］；有静脉溶

栓适应证；临床资料完整；发病 24 h内入院治疗。本研

究经我院医学伦理委员会审批（批件号：20240206），患

者及家属均签署知情同意书。。

排除标准：合并肝、肾功能不全；恶性肿瘤；糖尿

病、血液系统疾病、免疫系统疾病；对本研究中所用药

物过敏。

病例选择与分组：选取我院 2021年 3月至 2023年
3月收治的AMI患者102例，按随机数字表法分为联合组

和对照组，各 51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。
表1 两组患者一般资料比较（n = 51）

Tab. 1 Comparison of the patients′ general data between the
two groups（n = 51）

组别

联合组

对照组

χ2 / t值
P值

性别（男 /女，例）

27 / 24
30 / 21
0. 750
0. 387

年龄（X ± s，岁）

55. 61 ± 6. 32
55. 38 ± 6. 24

0. 185
0. 854

体质量指数（X ± s，kg / m2）

22. 65 ± 4. 37
23. 57 ± 4. 34

1. 067
0. 289

1. 2 方法

两组患者入院时均予常规溶栓治疗，口服阿司匹

林片（河南永和制药有限公司，国药准字H41024127，规
格为每片 0. 1 g）300 mg / d和硫酸氢氯吡格雷片（石药

集团欧意药业有限公司，国药准字H20193160，规格为

每片 75 mg）600 mg / d，连续治疗 4周；溶栓治疗结束

后，均皮下注射低分子肝素钙注射液（深圳赛保尔生

物药业有限公司，国药准字 H20060190，规格为每支

1. 0 mL∶5 000 AXa IU）5 IU，每日 2次，连续注射 5 d；同
时予吸氧、控制血压等基础治疗。在此基础上，对照组

患者予注射用瑞替普酶（爱德药业 <北京 >有限公司，国

药准字 S20030095，规格为每瓶 500万U）1 000万U，加
入0. 9%氯化钠注射液15 mL，静脉注射3 min，若30 min
后胸痛无缓解，继续同剂量静脉注射 3 min，连续治疗

4周。联合组患者在对照组治疗基础上加用阿托伐他汀

钙 片（湖 南 迪 诺 制 药 股 份 有 限 公 司 ，国 药 准 字

H20193331，规格为每片 10 mg <按C33H35FN2O5计 >），

每日1次，每次20 mg，连续治疗4周。

1. 3 观察指标与疗效判定标准

观察指标：1）心功能指标。采用VOLUSON S8型彩

色超声诊断仪（通用电气医疗系统 <中国 >有限公司，

苏械注准 20222061916）检查患者治疗前后的心功能指

标，包括左室收缩末期内径（LVESd）、左室射血分数

（LVEF）、左室舒张末期内径（LVEDd）。2）血脂水平。采

集患者治疗前后的空腹静脉血各 5 mL，采用HZ - A380
型全自动生化分析仪（深圳市惠众医疗器械有限公司，

粤械注准 20242220117）检测患者的总胆固醇（TC）、甘

油三酯（TG）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL - C）、低密度

脂蛋白胆固醇（LDL - C）、糖化血红蛋白（HbA1C）和空

腹血糖（FBG）。3）血清miR - 208水平［6］。取患者治疗前

后的血清样本各适量，采用湘仪L530型离心机（湖南湘

仪实验室仪器开发有限公司）离心（转速为3 000 r / min）
10 min，取上层血清，通过总RNA提取试剂盒分离血清

中的总 RNA，通过反转录试剂盒反转录为 cDNA，对
miR - 208和U6进行聚合酶链式反应（PCR）扩增处理，

根据扩增曲线，采用相对定量法以 2- ΔΔCt计算miR - 208
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表达水平。严格按试剂盒说明书操作，每份样本重复检

测 3次，取平均值。4）安全性。记录患者治疗期间心律失

常、失血、休克、心力衰竭等不良反应的发生情况。

疗效判定［7］：临床症状和心功能指标改善显著，心

功能提高 ≥ 2级，为显效；临床症状和心功能指标有所

改善，心功能提高 1级，为有效；临床症状和心功能指标

均无变化，为无效。总有效 =显效 +有效。

1. 4 统计学处理

采用 SPSS 21. 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

近年来，AMI发病率逐年升高，且呈年轻化趋势［8］。
我国AMI致死率在心脑血管疾病中居首位。AMI发作时

采取及时、有效的急救手段，能降低患者死亡率及治疗

后并发症发生率［9］。静脉溶栓是一种高效治疗AMI的
方法，广泛应用于临床。瑞替普酶是一种特异性纤溶酶

原激活剂，能使纤维酶原转变为纤维酶，裂解纤维蛋白，

加速血凝块中纤维蛋白的溶解，达到疏通血管的目的，因

其具有半衰期较长、溶栓效果好、不良反应小等特点，

目前已成为临床治疗AMI的主要药物［10］。但单纯静脉

表4 两组患者心功能指标比较（X ± s，n = 51）
Tab. 4 Comparison of cardiac function indexes between the two groups（X ± s，n = 51）

组别

联合组

对照组

t值

P值

LVEF（%）

治疗前

44. 81 ± 4. 63
45. 13 ± 4. 86

0. 341
0. 734

治疗后

58. 82 ± 6. 87*
54. 16 ± 5. 23*

3. 854
< 0. 001

LVESd（mm）
治疗前

49. 74 ± 4. 33
50. 83 ± 4. 51

1. 245
0. 216

治疗后

40. 34 ± 3. 77*
44. 68 ± 4. 14*

5. 535
< 0. 001

LVEDd（mm）
治疗前

54. 66 ± 5. 71
53. 51 ± 5. 63

1. 024
0. 308

治疗后

45. 58 ± 4. 81*
49. 16 ± 5. 24*

3. 594
< 0. 001

注：与本组治疗前比较，*P < 0. 05。表5和表6同。

Note：Compared with those before treatment，*P < 0. 05（for Tab. 4 - 6）.
表5 两组患者血脂水平比较（X ± s，mmol / L，n = 51）

Tab. 5 Comparison of blood lipid levels between the two groups（X ± s，mmol / L，n = 51）

组别

联合组

对照组

t值

P值

TG
治疗前

1. 83 ± 0. 64
1. 87 ± 0. 68
0. 306
0. 760

治疗后

1. 08 ± 0. 43*
1. 31 ± 0. 48*
2. 549
0. 012

TC
治疗前

4. 53 ± 1. 21
4. 69 ± 1. 28
0. 649
0. 518

治疗后

3. 22 ± 0. 92*
3. 87 ± 1. 01*

3. 398
< 0. 001

HDL - C
治疗前

1. 16 ± 0. 36
1. 24 ± 0. 41
1. 047
0. 298

治疗后

1. 54 ± 0. 42*
1. 36 ± 0. 40
2. 216
0. 029

LDL - C
治疗前

3. 28 ± 1. 08
3. 16 ± 1. 03
0. 574
0. 567

治疗后

1. 73 ± 0. 77*
2. 14 ± 0. 96*
2. 379
0. 019

表6 两组患者糖代谢与血清miR - 208水平比较（X ± s，n = 51）
Tab. 6 Comparison of glucose metabolism and serum miR - 208 levels between the two groups（X ± s，n = 51）

组别

联合组

对照组

t值

P值

HbA1C（%）

治疗前

6. 26 ± 1. 57
6. 18 ± 1. 52
0. 261
0. 794

治疗后

6. 13 ± 1. 53
6. 07 ± 1. 47
0. 202
0. 840

FBG（mmol / L）
治疗前

5. 64 ± 1. 13
5. 51 ± 1. 07
0. 597
0. 552

治疗后

5. 54 ± 1. 15
5. 45 ± 1. 05
0. 413
0. 681

miR - 208
治疗前

1. 38 ± 0. 43
1. 35 ± 0. 38
0. 373
0. 710

治疗后

0. 98 ± 0. 21*
1. 14 ± 0. 26*

3. 419
< 0. 001

表2 两组患者临床疗效比较［例（%），n = 51］
Tab. 2 Comparison of clinical efficacy between the two groups

［case（%），n = 51］

组别

联合组

对照组

χ2值

P值

显效

30（58. 82）
21（41. 18）

有效

17（33. 33）
18（35. 29）

无效

4（7. 84）
12（23. 53）

总有效

47（92. 16）
39（76. 47）
4. 744
0. 029

表3 两组患者不良反应发生情况比较［例（%），n = 51］
Tab. 3 Comparison of the incidence of adverse reactions between

the two groups［case（%），n = 51］

组别

联合组

对照组

χ2值

P值

心律失常

2（3. 92）
5（9. 80）

出血

1（1. 96）
3（5. 88）

休克

1（1. 96）
2（3. 92）

心力衰竭

1（1. 96）
3（5. 88）

合计

5（9. 80）
13（25. 49）
4. 318
0. 038
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溶栓治疗对AMI长期预后效果不佳［11］。静脉溶栓联合

调脂药物治疗AMI，能缓解患者病程的发展，改善心功

能，减少预后不良事件的发生［12］。目前，临床最有效

的调脂药物为他汀类药物。阿托伐他汀可抑制肝脏内

3 -羟基 - 3 -甲基戊二酰辅酶A（HMG - CoA）还原酶

活性，减少胆固醇合成，从而降低血清中胆固醇水平。

阿托伐他汀对缓解心室重构和改善AMI患者预后有重

要作用［13］。
本研究结果显示，联合组治疗总有效率显著高于

对照组（P < 0. 05），心功能和血脂水平改善效果也均显

著优于对照组（P < 0. 05），表明阿托伐他汀联合瑞替普

酶治疗AMI的临床疗效良好，能改善患者心功能指标，

调节血脂。瑞替普酶溶栓治疗使阻塞血管再通，改善心

肌缺血症状，从而提高患者心功能指标；联用阿托伐他

汀，有效抑制了心肌细胞损伤，同时调节了血脂水平，

对AMI疾病进展起到了很好的抑制效果。miRNA参与

心肌与血管平滑肌细胞信号传导，是心肌梗死发生、进

展的重要标志物［14］。其中miR - 208能影响肌球蛋白重

链基因水平，参与心肌纤维化、心肌肥大及左心室重构

过程，与AMI患者病情发展密切相关，是预测心肌功能的

重要指标［15］。本研究结果显示，联合组患者治疗后的

miR - 208水平显著低于对照组（P < 0. 05），表明阿托

伐他汀联合瑞替普酶可降低AMI患者miR - 208水平。

关于他汀类药物治疗是否会导致患者糖代谢异常

存在争议［16］。他汀类药物能引起患者糖代谢紊乱，升高

FBG和HbA1C水平，增加新发糖尿病风险［17］。本研究结

果显示，两组患者治疗后的HbA1C和 FBG虽有所降低，

但较治疗前无显著差异（P > 0. 05），表明阿托伐他汀联

合瑞替普酶对AMI患者糖代谢水平无异常影响。可能

是当患者发生AMI时，FBG基线水平会升高，持续治疗

4周后，FBG水平有所下降；而HbA1C反映的是患者近

2～3个月的平均血糖水平，受应激因素影响较小。另

外，本研究结果显示，联合组不良反应发生率显著低于

对照组（P < 0. 05），表明阿托伐他汀联合瑞替普酶治疗

AMI安全性良好。

综上所述，阿托伐他汀联合瑞替普酶治疗AMI的
临床疗效良好，能改善患者的心功能指标，调节血脂水

平，降低血清miR - 208水平，对糖代谢水平无不良影

响，且安全性良好。
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