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比伐卢定对ＳＴ段抬高型心肌梗死病人急诊介入治疗术后超敏Ｃ
反应蛋白、脂蛋白相关磷脂酶Ａ２、白细胞介素４水平的影响
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摘要：目的　研究比伐卢定对ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＳＴＥＭＩ）病人急诊介入治疗（ＰＣＩ）术后超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、脂蛋白
相关磷脂酶Ａ２（ＬｐＰＬＡ２）、白细胞介素４（ＩＬ４）水平的影响。方法　选取２０１５年２月至２０１７年２月于邢台市第三医院接受
ＰＣＩ术治疗的ＳＴＥＭＩ病人１００例。根据病人术中所用抗凝药物种类不同分为观察组与对照组，每组５０例。观察组则采用比
伐卢定进行抗凝，对照组采用普通肝素进行抗凝。分别比较两组治疗前与治疗３ｄ后血清 ｈｓＣＲＰ、ＬｐＰＬＡ２、ＩＬ４水平，治疗
前与治疗３０ｄ后心功能指标水平，ＭＡＣＥ发生情况以及出血事件发生情况。结果　治疗 ３ｄ后两组病人血清 ｈｓＣＲＰ、
ＬｐＰＬＡ２、ＩＬ４水平均明显低于治疗前，而观察组ｈｓＣＲＰ、ＩＬ４水平分别为（２２．７±５．４）ｍｇ／Ｌ、（２．０±０．５）ｐｇ／ｍＬ，均明显低于
对照组的（３２．８±５．６）ｍｇ／Ｌ、（３．７±０．９）ｐｇ／ｍＬ，均差异有统计学意义（均Ｐ＜０．０５）。治疗３０ｄ后观察组ＬＶＥＦ水平为（４６．８
±３．９）％，明显高于对照组的（４３．２±４．０）％，而ＢＮＰ水平为（２８４．５±１１３．８）ｎｇ／Ｌ，明显低于对照组的（４６２．８±１０３．７）ｎｇ／Ｌ，
均差异有统计学意义（均 Ｐ＜０．０５）。治疗３０ｄ后观察组病人 ＭＡＣＥ发生率为２．００％（１／５０），明显低于对照组的１４．００％
（７／５０），差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。观察组出血事件发生率为４．００％（２／５０），明显低于对照组的１８．００％（９／５０），差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　比伐卢定可有效降低 ＳＴＥＭＩ病人 ＰＣＩ术后 ｈｓＣＲＰ、ＬｐＰＬＡ２、ＩＬ４水平，改善病人心功能，同
时有利于降低ＭＡＣＥ发生率以及出血事件发生率。
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ＬｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｒｅｌａｔｅｄｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐａｓｅＡ２；　Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ４

　　急性冠状动脉综合征（ＡＣＳ）属于临床上最为
严重的心血管疾病，是全球范围内的主要死亡原

因［１］。冠状动脉粥样硬化狭窄或斑块破裂阻塞引

发的心肌缺血坏死是ＡＣＳ的主要病理生理机制［２］。

其中急性ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＳＴＥＭＩ）属于最严
重的ＡＣＳ类型之一，具有较高的并发症发生率以及
病死率［３］。目前，临床上主要采用经皮冠状动脉介

入治疗（ＰＣＩ）术进行治疗，且近年来随着医疗水平
的不断提高，ＰＣＩ的适应证逐渐扩展，已成为临床上
治疗ＳＴＥＭＩ的主要方式。而 ＰＣＩ围手术期以及术
后的抗凝、抗血小板等治疗在提高临床治疗效果中

发挥着至关重要的作用［４］。比伐卢定与普通肝素

是目前临床上应用较为广泛的抗凝药物，但对两者

的效果尚且存在一定争议。鉴于此，本文通过研究

比伐卢定对ＳＴＥＭＩ病人 ＰＣＩ术后超敏 Ｃ反应蛋白
（ｈｓＣＲＰ）、脂蛋白相关磷脂酶 Ａ２（ＬｐＰＬＡ２）、白细
胞介素４（ＩＬ４）水平的影响，旨在为临床治疗提供
数据支持，现报告如下。

１　资料和方法
１．１　一般资料　选取２０１５年２月至２０１７年２月
于邢台市第三医院接受 ＰＣＩ术治疗的 ＳＴＥＭＩ病人
１００例。纳入标准［５］：（１）所有病人均存在典型的
胸痛症状，持续时间在３０ｍｉｎ以上；（２）经心电图检
查结果显示存在相邻２个以上导联 ＳＴ段太高 ＞１
ｍｍ；（３）存在 ＰＣＩ指征。排除标准：（１）非 ＳＴ段抬
高型心肌梗死者；（２）合并肝、肾等脏器功能严重障
碍者；（３）存在 ＰＣＩ术禁忌证者；（４）入院前接受过
肝素治疗者；（５）伴有出血性疾病或出血倾向者；
（６）入院前接受过重大手术治疗者；（７）预计生存期
＜１年者。根据病人术中所用抗凝药物种类不同分
为观察组与对照组，每组 ５０例。其中观察组男性
病人２７例，女性病人２３例，年龄（６１．６±３．５）岁，
年龄范围为３３～７２岁；体质量（７０．２±７．５）ｋｇ，体
质量范围为５７．８～８２．５ｋｇ；合并基础疾病：糖尿病

１３例，高血压病２９例。对照组男性病人２６例，女
性病人２４例，年龄（６１．８±３．６）岁，年龄范围为３４
～７４岁；体质量（７０．４±７．６）ｋｇ，体质量范围为
５７．９～８２．８ｋｇ；合并基础疾病：糖尿病１４例，高血
压病２７例。两组性别、年龄、体质量以及合并疾病
方面比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），存在可比
性。两组病人均签署了知情同意书，邢台市第三医

院伦理委员会已批准。

１．２　研究方法　观察组病人采用比伐卢定（江苏
豪森药业股份有限公司，生产批号２０１５２００４）为抗
凝药物，具体方法如下：在病人 ＰＣＩ术前行静脉注
射，剂量为０．７５ｍｇ／ｋｇ，加入生理盐水稀释至５ｍｇ／
ｍＬ，随后以１．７５ｍｇ／ｋｇ／ｈ的注射速率持续泵入至
手术结束。术后再以 ０．２ｍｇ／ｋｇ／ｈ的注射速率泵
入，注射时间主要根据病人具体病情制定，但不超

过４ｈ。对照组病人采用普通肝素（江苏万邦生化
医药股份有限公司，生产批号２０１５０１２０）为抗凝药
物，即快速静脉注射肝素钠１００ＩＵ／ｋｇ，随后持续推
注维持活化凝血时间于２００～２５０ｓ。两组病人术前
是否予以负荷剂量氯吡格雷，术后常规给予氯吡格

雷及其他药物治疗。

１．３　观察指标　分别比较两组治疗前与治疗３ｄ
后血清 ｈｓＣＲＰ、ＬｐＰＬＡ２、ＩＬ４水平，治疗前与治疗
３０ｄ后心功能指标水平，ＭＡＣＥ发生情况以及出血
事件发生情况。其中ｈｓＣＲＰ、ＬｐＰＬＡ２、ＩＬ４水平均
采用酶联免疫吸附法进行检测，具体操作步骤严格

按照试剂盒说明书进行。心功能指标主要包括左

室射血分数（ＬＶＥＦ）以及 Ｂ型脑钠肽（ＢＮＰ），其中
ＬＶＥＦ采用超声心动图检查进行测定，ＢＮＰ予以化
学发光法进行测定。ＭＡＣＥ主要包括脑卒中、心肌
梗死、再次血管重建以及死亡。出血事件主要包括

轻度出血、中／重度出血以及脑出血。
１．４　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２０．０软件检测本研
究数据，计数资料比较采用 χ２检验。计量资料以

·２０６· 安 徽 医 药 ＡｎｈｕｉＭｅｄｉｃａｌａｎｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ２０１９Ｍａｒ，２３（３）



ｘ±ｓ表示，组间比较行成组 ｔ检验，组内比较行配对
ｔ检验。Ｐ＜０．０５记作差异有统计学意义。
２　结果
２．１　治疗前与治疗 ３ｄ后两组血清 ｈｓＣＲＰ、
ＬｐＰＬＡ２、ＩＬ４水平对比　治疗 ３ｄ后两组血清
ｈｓＣＲＰ、ＬｐＰＬＡ２、ＩＬ４水平均明显低于治疗前，而
观察组 ｈｓＣＲＰ、ＩＬ４水平分别为（２２．７±５．４）ｍｇ／
Ｌ、（２．０±０．５）ｐｇ／ｍＬ，均明显低于对照组的（３２．８
±５．６）ｍｇ／Ｌ、（３．７±０．９）ｐｇ／ｍＬ，均差异有统计学
意义（均Ｐ＜０．０５）。见表１。

表１　治疗前与治疗３ｄ后两组血清ｈｓＣＲＰ、
ＬｐＰＬＡ２、ＩＬ４水平对比／ｘ±ｓ

组别 例数
ｈｓＣＲＰ／
（ｍｇ／Ｌ）

ＬｐＰＬＡ２／
（μｇ／Ｌ）

ＩＬ４／
（ｐｇ／ｍＬ）

对照组 ５０
　治疗前 ４６．２±６．９ ３１９．５±１２５．６ ６．０±１．３
　治疗３ｄ后 ３２．８±５．６ １８２．８±８１．６ ３．７±０．９
　差值 １３．４±１．３ １２５．６±４１．４ ２．２±０．４
配对ｔ值 １０．６６２ ６．４５４ １０．２８６
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．０００
观察组 ５０
　治疗前 ４６．４±７．０ ３２４．２±１２５．８ ６．１±１．２
　治疗３ｄ后 ２２．７±５．４ １５７．５±７２．５ ２．０±０．５
　差值 ２３．８±１．４ １７０．５±５１．９ ４．０±０．６
配对ｔ值 １８．９５６ ８．１１８ ２２．３０１
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．０００
两组比较 治疗前 ０．３６０，０．７２０ ０．１８７，０．８５２ ０．４００，０．６９０
（成组ｔ，Ｐ值） 治疗３ｄ后 ９．１８０，０．０００ １．６３９，０．１０４ １１．６７６，０．０００

２．２　治疗前与治疗后３０ｄ两组心功能指标水平对
比　治疗 ３０ｄ后观察组 ＬＶＥＦ水平为（４６．８±
３．９）％，明显高于对照组的（４３．２±４．０）％，而ＢＮＰ
水平为（２８４．５±１１３．８）ｎｇ／Ｌ，明显低于对照组的
（４６２．８±１０３．７）ｎｇ／Ｌ，均差异有统计学意义（均 Ｐ
＜０．０５）。见表２。

表２　治疗前与治疗后３０ｄ两组心功能指标
水平对比／ｘ±ｓ

组别 例数 ＬＶＥＦ／（％） ＢＮＰ／（ｎｇ／Ｌ）
对照组 ３０
　治疗前 ４０．９±６．２ １８２．８±８２．１
　治疗３ｄ后 ４３．２±４．０ ４６２．８±１０３．７
　差值 ３．１±１．７ ２７４．３±２０．５
配对ｔ值 ２．２０４ １４．９６９
Ｐ值 ０．０３０ ０．０００
观察组 ３０
　治疗前 ４１．０±６．３ １８２．４±８２．５
　治疗３ｄ后 ４６．８±３．９ ２８４．５±１１３．８
　差值 ５．６±２．４ １０２．５±３０．８
配对ｔ值 ５．５３５ ５．１３６
Ｐ值 ０．０００ ０．００
两组比较 治疗前 ０．０８０，０．９３６ ０．０２４，０．９８１
（成组ｔ，Ｐ值） 治疗３ｄ后 ４．５５７，０．０００ ８．１８９，０．０００

２．３　治疗后３０ｄ两组病人ＭＡＣＥ发生情况对比
治疗３０ｄ后观察组病人 ＭＡＣＥ发生率为 ２．００％
（１／５０），明显低于对照组的 １４．００％（７／５０），差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表３。

表３　治疗后３０ｄ两组病人ＭＡＣＥ发生情况对比／例（％）

组别 例数 脑卒中 心肌梗死 再次血管重建 死亡 ＭＡＣＥ发生率

对照组 ５０ ２（４．００）２（４．００） ２（４．００） １（２．００） ７（１４．００）

观察组 ５０ ０（０．００）１（２．００） ０（０．００） ０（０．００） １（２．００）

χ２值 ２．０４１ ０．３４６ ２．０４１ １．０１０ ４．８９１

Ｐ值 ０．１５３ ０．５５８ ０．１５３ ０．３１５ ０．０２７

２．４　两组出血事件发生情况对比　观察组出血事
件发生率为 ４．００％（２／５０），明显低于对照组的
１８．００％（９／５０），差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见
下表４。

表４　两组出血事件发生情况对比／例（％）

组别 例数 轻度出血 中／重度出血 脑出血 出血事件发生率

对照组 ５０ ３（６．００） ４（８．００） ２（４．００） ９（１８．００）

观察组 ５０ １（２．００） １（２．００） ０（０．００） ２（４．００）

χ２值 １．０４２ １．８９５ ２．０４１ ５．００５

Ｐ值 ０．３０７ ０．１６９ ０．１５３ ０．０２５

３　讨论
ＰＣＩ术是目前临床上治疗 ＳＴＥＭＩ的最有效手

段之一，其能有效改善病人心肌缺血、缺氧状况，从

而促进心肌细胞活性的恢复，进一步改善病人预

后［６８］。然而，部分 ＳＴＥＭＩ病人处于高凝状态或体
内血栓负荷超重，术后易引发无复流［９１０］。而为了

有效解决这一难题，临床上通常在 ＰＣＩ术中予以抗
凝药物治疗［１１１２］。其中普通肝素是目前临床上应

用最为广泛的抗凝药物之一，但近年来研究报道显

示，普通肝素在使用过程中会激活血小板，从而可

能诱发血小板减少症的发生，进一步影响 ＰＣＩ术治
疗效果［１３１４］。

ｈｓＣＲＰ属于冠脉综合征主要的相关性非特异
性蛋白之一，其水平高表达反映了冠脉内斑块不稳

定型越高，血栓形成风险增加。ＬｐＰＬＡ２属于磷脂
酶超家族成员之一，主要是经成熟的淋巴细胞以及

巨噬细胞合成、分泌，属于临床上应用较为广泛的

动脉粥样硬化的炎症标志物之一，其水平的高表达

会引发单核巨噬细胞主导的慢性炎症，同时促进动

脉粥样硬化病变的发展，从而促使心血管发病的概

率提高。ＩＬ４参与了体液免疫炎症，从而促进了动
脉硬化的发生、进展，属于动脉粥样硬化的促炎因
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子。而本研究结果显示，治疗３ｄ后两组病人血清
ｈｓＣＲＰ、ＬｐＰＬＡ２、ＩＬ４水平均明显低于治疗前，而
观察组ｈｓＣＲＰ、ＩＬ４水平均明显低于对照组。这与
刘菁晶等人的研究报道相一致［１５１６］，表明了比伐卢

定应用于ＳＴＥＭＩ病人 ＰＣＩ术后可有效减轻炎性反
应。其中主要作用机制可能与比伐卢定在抗凝的

同时抑制病变局部内皮细胞炎性因子的产生有关。

此外，治疗３０ｄ后观察组ＬＶＥＦ水平明显高于对照
组，而ＢＮＰ水平明显低于对照组。这和高海旺等人
的研究报道相似［１７１８］，说明了比伐卢定应用于

ＳＴＥＭＩ病人ＰＣＩ术后可显著改善病人心功能。分析
原因，作者认为普通肝素在使用过程中会激活血小

板，从而可能诱发血小板减少症的发生，进一步影

响ＰＣＩ术治疗效果。而比伐卢定可与游离型或结
合型的凝血酶催化位点及底物识别位点特异性结

合，从而有效抑制凝血酶的活性，进一步有效抑制

凝血酶所诱导的血小板激活反应，同时可通过和血

小板上的凝血酶作用，有效阻断血块以及血栓的持

续发展。另外，治疗３０ｄ后观察组病人ＭＡＣＥ发生
率明显低于对照组。与此同时，观察组出血事件发

生率明显低于对照组。这符合孙晋亮等人的研究

报道［１９２１］，表明了比伐卢定应用于 ＳＴＥＭＩ病人 ＰＣＩ
术后可显著降低 ＭＡＣＥ发生率以及出血事件发生
率，具有较好的安全性。究其原因，作者认为比伐

卢定主要是通过肾脏代谢，具有较短的半衰期，因

此其抗凝作用具有短暂、可逆的特点。而在药理以

及药代动力学上相比肝素具有显著的优势，有效克

服了普通肝素治疗窗较窄、出血发生率较高以及易

引发血小板减少症等局限性。

综上所述，比伐卢定可有效降低 ＳＴＥＭＩ病人
ＰＣＩ术后 ｈｓＣＲＰ、ＬｐＰＬＡ２、ＩＬ４水平，改善病人心
功能，同时有利于降低 ＭＡＣＥ发生率以及出血事件
发生率。安全性较好，值得临床推广应用。本研究

样本量较少，观察时间较短，有待于更大样本及更

长时间的观察研究。
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