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摘要：目的　研究替格瑞洛联合急诊经皮冠状动脉介入（ＰＣＩ）治疗对ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＳＴＥＭＩ）患者心肌损伤、血小板聚
集程度的影响。方法　选择接受ＰＣＩ治疗的１０８例ＳＴＥＭＩ患者作为研究对象，采用随机数字表法分为替格瑞洛组和氯吡格
雷组，分别接受ＰＣＩ联合替格瑞洛治疗以及ＰＣＩ联合氯吡格雷治疗。ＰＣＩ术后评估心肌血流灌注情况，检测血清中心肌损伤
指标以及血小板聚集指标。结果　ＰＣＩ术后，替格瑞洛组患者的冠状动脉狭窄程度（ＴＩＭＩ）分级和心肌灌注（ＴＭＰＧ）分级均显著
高于氯吡格雷组，校正ＴＩＭＩ帧计数（ＣＴＦＣ）以及无复流率均显著低于氯吡格雷组；ＰＣＩ术后１２ｈ时，替格瑞洛组患者血清中肌酸
激酶（ＣＫ）、肌酸激酶同工酶（ＣＫＭＢ）、肌钙蛋白Ｉ（ｃＴｎＩ）、肌钙蛋白Ｔ（ｃＴｎＴ）、血小板活化因子（ＰＡＦ）、血小板α颗粒膜蛋白１４０
（ＧＭＰ１４０）、血栓素Ｂ２（ＴＸＢ２）的含量显著低于氯吡格雷组，６酮前列腺素Ｆ１α（６ｋｅｔｏＰＧＦ１α）的含量显著高于氯吡格雷组。结
论　急诊ＰＣＩ围手术期应用替格瑞洛治疗ＳＴＥＭＩ能够更为有效的改善心肌血流灌注、减轻心肌细胞损伤、抑制血小板聚集。
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　　ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＳＴＥＭＩ）是心血管系统较
为危重的疾病，冠状动脉粥样硬化、斑块破裂、血栓形

成是ＳＴＥＭＩ的病理生理基础，冠脉管腔阻塞会导致
病情迅速发展，致死率和致残率均较高。经皮冠状动

脉介入（ＰＣＩ）是急诊治疗ＳＴＥＭＩ的首选方式，能够直
接再通梗死相关动脉并使缺血心肌获得血流再灌

注［１］。血小板激活、聚集、黏附是贯穿ＳＴＥＭＩ病程中
各个阶段的重要环节，抗血小板治疗被认为是ＰＣＩ围
手术期重要的辅助治疗手段［２］。氯吡格雷是临床上

应用最广泛的抗血小板药物，进入体内后需要经过细

胞色素Ｐ４５０同工酶的生物转化后具有抗血小板活
性，起效相对较慢、用于ＰＣＩ围手术期抗血小板治疗
的效果并不十分理想［１］。替格瑞洛是一类新型抗血

小板药物，本身即为活性前体且进入体内后能够迅速

发挥抗血小板效应、起效较快［３４］。在下列研究中，笔

者分析了替格瑞洛联合急诊ＰＣＩ治疗对ＳＴＥＭＩ患者
心肌损伤、血小板聚集程度的影响。

１　资料与方法
１．１　一般资料　选择２０１４年５月—２０１５年８月
期间在陕西省第二人民医院接受ＰＣＩ治疗的１０８例
ＳＴＥＭＩ患者作为研究对象。入选标准如下：（１）胸
痛持续时间均 ＞３０ｍｉｎ且舌下含服硝酸甘油无法
缓解；（２）心电图提示至少２个导联ＳＴ段抬高超过
２ｍｍ；（３）经 ＰＣＩ术中造影明确诊断为 ＳＴＥＭＩ。排
除标准：（１）合并出血性疾病、肝肾功能衰竭；（２）心
功能 Ｋｉｌｌｉｐ≥Ⅲ级；（３）既往有心肌梗死病史的患
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者。采用随机数表法将入组患者分为替格瑞洛组

和氯吡格雷组，每组各 ５４例。替格瑞洛组接受替
格瑞洛抗血小板联合 ＰＣＩ治疗，包括男性３２例、女
性２２例，年龄（５８．９±７．１）岁；氯吡格雷组接受氯
吡格雷抗血小板联合 ＰＣＩ治疗，包括男性３４例、女
性２０例，年龄（５９．３±７．５）岁。两组患者一般资料
的比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
１．２　治疗方法　替格瑞洛组患者术前给予替格瑞
洛１８０ｍｇ以及阿司匹林肠溶片３００ｍｇ、嚼服，氯吡
格雷组给予氯吡格雷３００ｍｇ以及阿司匹林肠溶片
３００ｍｇ嚼服。两组患者接受抗血小板治疗后均按
下列方法进行 ＰＣＩ治疗：穿刺桡动脉或股动脉，置
入动脉鞘后按照 Ｊｕｄｋｉｎｓ法进行冠状动脉造影，确
认梗死相关动脉，根据术中情况进行血栓抽吸或替

罗非班冠脉内注入，而后置入雷帕霉素洗脱支架。

替格瑞洛组患者术后继续给予替格瑞洛９０ｍｇ、口
服、２次／天，阿司匹林肠溶片 １００ｍｇ、口服、１次／
天，阿托伐他汀２０ｍｇ、口服、１次／天；氯吡格雷组患
者术后继续给予氯吡格雷７５ｍｇ、口服、２次／天，阿
司匹林肠溶片１００ｍｇ、口服、１次／天，阿托伐他汀
２０ｍｇ、口服、１次／天。
１．３　观察指标
１．３．１　心肌血流指标的评价方法　ＰＣＩ术后按照
冠状动脉狭窄程度（ＴＩＭＩ）分级和心肌灌注（ＴＭＰＧ）
分级判断心肌血流再灌注情况，计算校正ＴＩＭＩ帧计数
（ＣＴＦＣ）；按照下列标准判断无复流：ＰＣＩ术后梗死相关
动脉的前向血流未达到ＴＩＭＩ３级或达到ＴＩＭＩ３级、但
ＴＭＰＧ分级＜２级且排除管腔内血栓、夹层、痉挛。
１．３．２　血清标本采集及检测方法　术后１２ｈ时，
采集两组患者外周静脉血５ｍＬ，离心分离血清，采
用全自动生化分析仪测定肌酸激酶（ＣＫ）、肌酸激
酶同工酶（ＣＫＭＢ）、肌钙蛋白 Ｉ（ｃＴｎＩ）、肌钙蛋白 Ｔ
（ｃＴｎＴ）的含量，计算围手术期ＣＫ、ＣＫＭＢ、ｃＴｎＩ、ｃＴ
ｎＴ的峰值；采用酶联免疫吸附试剂盒测定血小板活
化因子（ＰＡＦ）、血小板 α颗粒膜蛋白１４０（ＧＭＰ
１４０）、６酮前列腺素 Ｆ１α（６ｋｅｔｏＰＧＦ１α）、血栓素 Ｂ２
（ＴＸＢ２）的含量。
１．４　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２０．０软件录入并分
析数据。计量资料用ｘ±ｓ表示，两组间计量资料的
分析采用ｔ检验、计数资料的分析采用 χ２检验，以
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　心肌血流灌注指标　ＰＣＩ术后，替格瑞洛组患
者的ＴＩＭＩ分级、ＴＭＰＧ分级均显著高于氯吡格雷
组，ＣＴＦＣ以及无复流率均显著低于氯吡格雷组，两

组间ＴＩＭＩ分级、ＴＭＰＧ分级、ＣＴＦＣ以及无复流率差
异有统计学意义。见表１。

表１　两组患者ＰＣＩ术后的心肌血流灌注指标比较

组别 例数
ＴＩＭＩ分级／

ｘ±ｓ

ＴＭＰＧ分级／

ｘ±ｓ

ＣＴＦＣ／

（帧，ｘ±ｓ）

无复流率／

例（％）

替格瑞洛组 ５４ ２．９７±０．２６２．９３±０．２４２２．７８±３．１５ ２（３．７０）

氯吡格雷组 ５４ ２．６９±０．２２２．６６±０．２１２８．９３±３．３４１１（２０．３７）

ｔ值 ６．９４２ ６．１７２ ７．６８４ ９．３８６

Ｐ值 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

２．２　心肌损伤指标　ＰＣＩ术后１２ｈ时，替格瑞洛
组患者血清中 ＣＫ、ＣＫＭＢ、ｃＴｎＩ、ｃＴｎＴ的含量均显
著低于氯吡格雷组。两组患者血清中 ＣＫ、ＣＫＭＢ、
ｃＴｎＩ、ｃＴｎＴ含量差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见
表２。

表２　两组患者ＰＣＩ术后血清中心肌损伤指标的比较／ｘ±ｓ

组别 例数
ＣＫ／

Ｕ·Ｌ－１
ＣＫＭＢ／

Ｕ·Ｌ－１
ｃＴｎＩ／

μｇ·Ｌ－１
ｃＴｎＴ／

μｇ·Ｌ－１

替格瑞洛组 ５４１２５．４５±１４．３６２６．３４±４．２１ ８２．７２±９．２３１．９２±０．２６

氯吡格雷组 ５４１９７．３４±２４．１４４５．２８±５．１６１７２．３３±２１．６４３．２５±０．４６

ｔ值 ８．５９１ １２．１８９ ９．３１５ １３．３４８

Ｐ值 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

２．３　血小板聚集指标　ＰＣＩ术后１２ｈ时，替格瑞
洛组患者血清中 ＰＡＦ、ＧＭＰ１４０、ＴＸＢ２的含量显著
低于氯吡格雷组，６ｋｅｔｏＰＧＦ１α的含量显著高于氯吡
格雷组。两组患者血清中 ＰＡＦ、ＧＭＰ１４０、６ｋｅｔｏ
ＰＧＦ１α、ＴＸＢ２含量差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
见表３。

表３　两组患者ＰＣＩ术后血清中血小板聚集指标
的比较／（μｇ·Ｌ－１，ｘ±ｓ）

组别 例数 ＰＡＦ ＧＭＰ１４０ ６ｋｅｔｏＰＧＦ１α ＴＸＢ２

替格瑞洛组 ５４ ０．３７±０．０５１２．５７±１．８９３５．４８±５．８２１３３．８６±１６．７９

氯吡格雷组 ５４ ０．６４±０．０８１９．３３±２．４５２６．５９±３．２９２０４．５２±２４．５３

ｔ值 ８．２８５ ７．７７９ ７．１７３ ８．０３９

Ｐ值 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

３　讨论
　　ＰＣＩ是目前临床上治疗ＳＴＥＭＩ的主要手段，能够
使得缺血心肌组织获得血流再灌注、减轻缺血缺氧所

造成的心肌损伤。但是，受到围手术期血小板功能异

常的影响，支架植入后会出现支架内血小板黏附、聚

集，进而激活凝血形成并造成血栓形成，最终造成梗

死相关动脉无复流的发生［５］。无复流是影响ＳＴＥＭＩ
患者ＰＣＩ治疗效果最重要的因素，会造成心肌持续受
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到缺血缺氧的损害并增加预后不良的风险［６７］。针对

血小板黏附和聚集与梗死相关动脉无复流的关系，抗

血小板是ＰＣＩ围手术期重要的治疗手段，选择有效的
抗血小板药物能够抑制ＰＣＩ围手术期血小板的聚集
和激活、改善心肌血流灌注［８］。

　　氯吡格雷是目前临床上应用最广泛的抗血小板
药物，是一类前体型药物，进入体内后能够经过细胞

色素Ｐ４５０同工酶的生物转化作用后成为活性形式。
由于氯吡格雷发挥抗血小板作用需要经过生物转化，

在体内起效较慢，用于急诊ＰＣＩ围手术期治疗的抗血
小板效果并不十分理想［９１０］。替格瑞洛是近年来用

于临床的新型抗血小板药物，进入体内后无需经过肝

脏细胞色素Ｐ４５０酶的生物转化即可发挥抗血小板作
用，起效迅速，更加适应于急诊ＰＣＩ围手术期的抗血
小板治疗［１１１２］。为了明确替格瑞洛和氯吡格雷用于

ＰＣＩ围手术期抗血小板治疗的效果，我们首先对心肌
血流灌注的恢复情况进行了分析，结果显示：ＰＣＩ术
后，替格瑞洛组患者的ＴＩＭＩ分级、ＴＭＰＧ分级均显著
高于氯吡格雷组，ＣＴＦＣ以及无复流率均显著低于氯
吡格雷组。这就说明替格瑞洛改善心肌血流灌注效

果优于氯吡格雷，用于ＰＣＩ围手术期治疗能够改善心
肌血流灌注、降低无复流的发生率。

　　冠状动脉粥样硬化、斑块破裂及血栓形成所造
成的动脉阻塞会直接引起心肌缺血缺氧性损伤。

ＰＣＩ以及抗血小板药物等心肌再灌注治疗手段能够
使得心肌组织获得血流再灌注，进而减轻缺血缺氧

对心肌细胞的损伤。ＣＫ、ＣＫＭＢ、ｃＴｎＩ、ｃＴｎＴ是临床
上评估心肌细胞损伤程度的常用指标。ＣＫ、ＣＫＭＢ
是位于心肌细胞内的代谢酶，ｃＴｎＩ、ｃＴｎＴ则是位于
心肌细胞内的结构蛋白，缺血缺氧所造成的心肌细

胞损伤和破裂会导致细胞内的代谢酶、结构蛋白释

放进入血液循环，通过检测血清中 ＣＫ、ＣＫＭＢ、ｃＴ
ｎＩ、ｃＴｎＴ的含量能够反映心肌细胞损伤的程度。为
了进一步明确氯吡格雷和替格瑞洛对心肌血流灌

注影响的差异，我们对血清中心肌损伤指标进行了

分析，结果显示：替格瑞洛组患者 ＰＣＩ术后血清中
ＣＫ、ＣＫＭＢ、ｃＴｎＩ、ｃＴｎＴ的含量均显著低于氯吡格雷
组。这就说明替格瑞洛改善心肌血流灌注、减轻心

肌细胞损伤的效果优于氯吡格雷。

　　ＰＣＩ围手术期应用抗血小板药物的目的是抑制
血小板的活化和聚集、避免支架内凝血过程激活及血

栓形成。替格瑞洛和氯吡格雷均通过拮抗Ｐ２Ｙ１２受
体发挥抗血小板作用，但前者起效快、后者起效慢，因

而用于ＰＣＩ围手术治疗会造成心肌血流灌注及心肌
损伤的差异。为了明确ＳＴＥＭＩ患者ＰＣＩ围手术期接

受不同抗血小板药物治疗后血小板聚集程度的差异，

我们对血清中血小板聚集指标进行了分析。ＰＡＦ是
目前已知功能最强的血小板激活诱导因子，能够促进

血小板的活化和聚集［１３］；ＧＭＰ１４０是表达于血小板α
颗粒膜表面的一类选择素，在血小板活化过程中会游

离进入血液循环［１４］；血栓素 Ａ２和前列腺素 Ｆ１α是
调节凝血过程和血小板聚集的一对分子，前者能够促

进血小板膜糖蛋白Ⅱａ／Ⅲａｓ受体并促进血小板聚集，
其代谢产物是ＴＸＢ２；后者能够拮抗血栓素Ａ２、抑制
血小板聚集，其代谢产物是６ｋｅｔｏＰＧＦ１α

［１５１６］。由上

述血小板聚集指标的分析可知：替格瑞洛组患者血清

中ＰＡＦ、ＧＭＰ１４０、ＴＸＢ２的含量显著低于氯吡格雷
组，６ｋｅｔｏＰＧＦ１α的含量显著高于氯吡格雷组。这就
说明替格瑞洛用于ＰＣＩ围手术期治疗的抗血小板聚
集效果显著优于氯吡格雷。

　　综上所述，我们认为替格瑞洛用于ＳＴＥＭＩ的抗
血小板效果优于氯吡格雷，急诊 ＰＣＩ围手术期应用
替格瑞洛治疗 ＳＴＥＭＩ能够更为有效的改善心肌血
流灌注、减轻心肌细胞损伤、抑制血小板聚集。

参考文献

［１］　ＸＵＸ，ＬＩＵＹ，ＬＩＫ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｎｓｉｖｅａｔｏｒｖａｓｔａｔｉｎｉｍｐｒｏｖｅｓｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ

ｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｄｅｃｒｅａｓｅｓＡＤＰｉｎｄｕｃｅｄｐｌａｔｅｌｅｔａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈＳＴＥＭＩｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｐｒｉｍａｒｙＰＣＩ：Ａｓｉｎｇｌｅｃｅｎｔｅｒｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ

ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＩｎｔＪＣａｒｄｉｏｌ，２０１６，２２２（１）：４６７４７２．

［２］　ＳＩＬＶＡＩＮＪ，ＳＴＯＲＥＹＲＦ，ＣＡＹＬＡＧ，ｅｔａｌ．Ｐ２Ｙ１２ｒｅｃｅｐｔｏｒｉｎｈｉｂｉ

ｔｉｏｎａｎｄｅｆｆｅｃｔｏｆｍｏｒｐｈｉｎｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｐｒｉｍａｒｙＰＣＩｆｏｒ

ＳＴｓｅｇｍｅｎｔｅｌｅｖａｔｉｏｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ．ＴｈｅＰＲＩＶＡＴＥＡＴ

ＬＡＮＴＩＣｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＴｈｒｏｍｂＨａｅｍｏｓｔ，２０１６，１１６（２）：３６９３７８．

［３］　ＶＥＬＤＥＲＳＭＡ，ＡＢＴＡＮＪ，ＡＮＧＩＯＬＩＬＬＯＤＪ，ｅｔａｌ．Ｓａｆｅｔｙａｎｄｅｆｆｉ

ｃａｃｙｏｆｔｉｃａｇｒｅｌｏｒａｎｄｃｌｏｐｉｄｏｇｒｅｌｉｎｐｒｉｍａｒｙｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓｃｏｒｏｎａｒｙ

ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｈｅａｒｔ，２０１６，１０２（８）：６１７６２５．

［４］　ＧＵＩＭＡＲ?ＥＳＰＯ，ＴＲＩＣＯＣＩＰ．Ｔｉｃａｇｒｅｌｏｒ，ｐｒａｓｕｇｒｅｌ，ｏｒｃｌｏｐｉｄｏｇｒｅｌ

ｉｎＳＴｓｅｇｍｅｎｔｅｌｅｖａｔｉｏｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ：ｗｈｉｃｈｏｎｅｔｏｃｈｏｏｓｅ？

［Ｊ］．ＥｘｐｅｒｔＯｐｉｎＰｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ，２０１５，１６（１３）：１９８３１９９５．

［５］　ＧＵＰＴＡＳ，ＧＵＰＴＡＭＭ．Ｎｏｒｅｆｌｏｗｐｈｅｎｏｍｅｎｏｎｉｎｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ

ｃｏｒｏｎａｒｙｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓｉｎＳＴｓｅｇｍｅｎｔｅｌｅｖａｔｉｏｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃ

ｔｉｏｎ［Ｊ］．ＩｎｄｉａｎＨｅａｒｔＪ，２０１６，６８（４）：５３９５５１．

［６］　ＢＯＵＬＥＴＩＣ，ＭＥＷＴＯＮＮ，ＧＥＲＭＡＩＮＳ．Ｔｈｅｎｏｒｅｆｌｏｗｐｈｅｎｏｍｅｎｏｎ：

Ｓｔａｔｅｏｆｔｈｅａｒｔ［Ｊ］．ＡｒｃｈＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｉｓ，２０１５，１０８（１２）：６６１６７４．

［７］　ＪＩＥＣＨＥＮＧＰ，ＡＩＬＩＮＧＷ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｏｆｎｏｒｅｆｌｏｗｉｎ

ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｔａｇｅｓｏｆｐｒｉｍａｒｙａｎｇｉｏｐｌａｓｔｙａｍｏｎｇｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｃｕｔｅ

ｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．Ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ，２０１６，３１（４）：３００３０６．

［８］　ＬＥＥＹＳ，ＪＩＮＣＤ，ＫＩＭＭＨ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｒａｓｕｇｒｅｌａｎｄｔｉｃａｇｒｅｌｏｒ

ａｎｔｉｐｌａｔｅｌｅｔｅｆｆｅｃｔｓｉｎｋｏｒｅａｎｐａｔｉｅｎｔｓｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇｗｔｈｓＴｓｅｇｍｅｎｔｅｌｅｖａ

ｔｉｏｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＣｉｒｃＪ，２０１５，７９（６）：１２４８１２５４．

［９］　ＡＭＩＣＯＦ，ＡＭＩＣＯＡ，ＭＡＺＺＯＮＩＪ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｅｖｏｌｕｔｉｏｎｏｆｄｕａｌａｎｔｉ

ｐｌａｔｅｌｅｔｔｈｅｒａｐｙｉｎｔｈｅｓｅｔｔｉｎｇｏｆａｃｕｔｅｃｏｒｏｎａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ：ｔｉｃａｇｒｅｌｏｒ

ｖｅｒｓｕｓｃｌｏｐｉｄｏｇｒｅｌ［Ｊ］．ＰｏｓｔｇｒａｄＭｅｄ，２０１６，１２８（２）：１５９１６３．

·２８８１· 安 徽 医 药　ＡｎｈｕｉＭｅｄｉｃａｌａｎｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ　２０１７Ｏｃｔ，２１（１０）


