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法舒地尔对急性心肌梗死患者择期冠状动脉支架
植入术后心肌呈色分级的影响
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[摘摇 要] 摇 目的摇 观察法舒地尔对急性心肌梗死患者择期冠状动脉支架植入术后即刻心肌呈色分级的影响。 方

法摇 急性心肌梗死患者 92 例,随机分为治疗组和对照组,两组均予低分子肝素、阿司匹林、氯吡格雷及调脂稳定斑

块等急性心肌梗死常规治疗,治疗组加用法舒地尔注射液 30 mg 加入 0郾 9% 氯化钠溶液 100 mL 静脉输注,每日 2
次。 治疗 7 ~ 10 天后择期行冠状动脉造影加冠状动脉支架治疗,支架植入术后即刻应用心肌呈色分级方法评估心

肌组织灌注程度。 结果摇 治疗组行冠状动脉支架后心肌完全灌注的发生率较对照组明显增加(P < 0郾 05)。 结论摇
急性心肌梗死患者择期冠状动脉支架植入术前应用法舒地尔注射剂可明显改善冠状动脉支架植入术后心肌组织

灌注水平。
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[ABSTRACT] 摇 摇 Aim摇 To evaluate the myocardial reperfusion of patients with acute myocardial infarction under treat鄄
ment of fasudil by myocardial blush grades (MBG) after coronary stent implantation. 摇 摇 Methods摇 Ninty鄄two patients
with acute myocardial infarction were randomly divided into treatment group and control group. 摇 Patients in the treatment
group were given fasudil intra鄄vena twice a day for 7 ~ 10 days besides the ordinary treatment while the ones in the control
group were only given ordinary treatment. 摇 Coronary artery angiography and coronary stent implantation were taken after
treatment and myocardial reperfusion was identified by MBG. 摇 摇 Results摇 The MBG of treatment group improved signifi鄄
cantly (P < 0郾 05) compared with control group. 摇 摇 Conclusions摇 The routine treatment plus fasudil hydrochloride thera鄄
py can improve myocardial reperfusion in patients with acute myocardial infarction after coronary stent implantation.

摇 摇 急性心肌梗死 ( acute myocardial infarction,
AMI)是指由于冠状动脉急性狭窄或闭塞,供血持续

减少或终止所产生的心肌严重缺血和坏死,是心血

管疾病中危重的急性事件。 但在对急性心肌梗死

患者行再灌注治疗开通罪犯血管后,经常存在相应

的心肌细胞仍然无再灌注,其原因与微血管痉挛及

机械性阻塞有关。 Rho 激酶参与了其中多种细胞功

能,如平滑肌收缩、应力纤维的形成、细胞骨架的重

构、细胞分化与转移、细胞凋亡等。 近年来的研究

表明,AT2、ET鄄1、TGF 等多种血管活性物质能通过

Rho / Rho 激酶途径[1鄄3] 影响血管平滑肌细胞的功能

和结构,直接参与心血管疾病的病理过程,与动脉

粥样硬化、高血压、冠状动脉痉挛、心肌缺血等主要

心血管疾病的发生发展关系密切。 作为新型的 Rho
激酶抑制剂目前尚无关于法舒地尔对急性心肌梗

死犯罪血管再通后心肌细胞再灌注影响的研究报道。
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心肌呈色分级(myocardial blush grades,MBG)是一种简

便、直接、有效的评价 PCI 后心肌再灌注的临床可行方

法。 本研究利用MBG 方法观察法舒地尔对急性心肌

梗死患者择期冠状动脉支架植入术后心肌组织灌注程

度的影响。

1摇 资料和方法

1郾 1摇 一般资料

摇 摇 选择 2011 年 5 月至 2012 年 7 月在我院心内科

住院治疗的明确诊断为急性心肌梗死患者 92 例,入
选患者符合急性心肌梗死诊断标准[4],所有患者由

于来院时间及心肌梗死类型等原因未能接受急诊

溶栓或急诊 PCI 治疗。 入选患者采取先药物强化治

疗,起病 7 ~ 10 天后再行择期冠状动脉造影加罪犯

血管支架植入的治疗策略,入选患者随机分为两

组:治疗组 46 例,男 30 例,女 16 例,年龄 52郾 4 依
13郾 9 岁;对照组 46 例,男 33 例,女 13 例,年龄 55郾 1
依 16郾 3 岁。 排除标准:心功能 Killip 分级逸3,血流

动力学不稳定,合并心瓣膜病,中重度肾功能不全,
冠状动脉搭桥术后,左主干病变及不适合行支架植

入治疗病例,病情未控制的糖尿病及高血压病。
1郾 2摇 治疗方法

两组患者均予低分子肝素、阿司匹林、氯吡格

雷及调脂稳定斑块等急性心肌梗死常规治疗,治疗

组加用法舒地尔注射液 30 mg(天津红日药业有限

公司生产)加入 0郾 9% 氯化钠溶液 100 mL 静脉输

注,每天 2 次,每次不少于 30 min。 两组治疗 7 ~ 10
天后行择期冠状动脉造影加冠状动脉支架植入术,
经支架植入和后扩张即刻行至少两个体位造影,依
据 Hoffmann 等[5] 提出的方法由两位有经验的手术

医生评价并进行 MBG。 MBG 0 级为无心肌显影或

对比密度;MBG 1 级有少许心肌显影或造影剂密

度;MBG 2 级有中度心肌显影或造影剂密度,但不

及同侧或对侧非梗死相关动脉造影时的心肌显影

或造影剂密度,心肌部分灌注;MBG 3 级为正常心

肌显影或造影剂密度,与同侧或对侧非梗死相关动

脉造影时的心肌显影或造影剂密度相当。 MBG 0 ~
1 级为心肌无再灌注,MBG 2 ~ 3 级为心肌再灌注,
MBG 3 级为心肌完全再灌注。
1郾 3摇 统计学方法

计量资料以x 依 s 表示,组间比较采用 t 检验,计
数资料比较采用 字2 检验。 P < 0郾 05 为差异有统计

学意义。

2摇 结摇 果

治疗组最终植入支架 44 例,男 35 例,女 9 例,年
龄 54郾 4 依 11郾 5 岁;对照组最终植入支架 42 例,男 32
例,女 10 例,年龄 53郾 5 依 12郾 6 岁。 患者中男性较多,
且多数为高血压、高血脂患者。 治疗组与对照组之间

在性别组成、高血压、2 型糖尿病、高血脂患病率及吸

烟史等方面比较差异无显著性(P > 0郾 05;表 1)。 治

疗组与对照组在行冠状动脉治疗的部位及手术方法

方面相比差异无显著性 (P > 0郾 05;表 2)。 支架植入

术后治疗组 MBG 2 级发生率与对照组相比较低,
MBG 3 级发生率与对照组相比较高(P <0郾 05;表 3)。

表 1. 植入支架患者临床特征

Table 1. Clinical characteristics of patients with stent im鄄

plantation

项摇 目 治疗组(n = 44) 对照组(n = 42) P
男性(例) 35(79郾 54% ) 32(76郾 19% ) > 0郾 05
年龄(岁) 54郾 4 依 11郾 5 53郾 5 依 12郾 6 > 0郾 05
高血压(例) 30 (68郾 18% ) 32(76郾 19% ) > 0郾 05
2 型糖尿病(例) 27 (61郾 36% ) 29(69郾 05% ) > 0郾 05
高血脂(例) 31 (70郾 45% ) 32(76郾 19% ) > 0郾 05
吸烟史(例) 12 (27郾 27% ) 10(23郾 80% ) > 0郾 05
非 ST 段抬高型AMI(例) 10(22郾 73% ) 12(28郾 57% ) > 0郾 05
射血分数 48郾 2% 依11郾 4% 46郾 9% 依12郾 3% >0郾 05
左心室舒张末内径(mm) 46郾 7 依 13郾 5 44郾 3 依 10郾 9 > 0郾 05

表 2. 支架植入手术情况

Table 2. Results of stent implantation

项摇 目 治疗组(n = 44) 对照组(n = 42) P
罪犯血管(例)
前降支 24(54郾 55% ) 26(61郾 90% ) > 0郾 05
回旋支 10(22郾 73% ) 11(26郾 19% ) > 0郾 05
右冠状动脉 10(22郾 73% ) 5(11郾 90% ) > 0郾 05

分叉病变(例) 12(27郾 27% ) 11(26郾 19% ) > 0郾 05
金属裸支架(例) 0(0) 0(0) > 0郾 05
支架串联(例) 8(18郾 18% ) 7(16郾 67% ) > 0郾 05
球囊预扩张(例) 34(77郾 27% ) 32(76郾 19% ) > 0郾 05
球囊后扩张(例) 44(100% ) 42(100% ) > 0郾 05
血栓抽吸(例) 12 (27郾 27% ) 10(23郾 81% ) > 0郾 05
冠状动脉内欣维宁(例) 14 (31郾 82% ) 12(28郾 57% ) > 0郾 郾 05
冠状动脉内硝酸甘油(例) 5 (11郾 36% ) 5(11郾 90% ) > 0郾 05
冠状动脉内地尔硫卓(例) 2(4郾 55% ) 3(7郾 14% ) > 0郾 05

表 3. 支架植入后 MBG

Table 3. MBG after stent implantation

分摇 级 治疗组(n = 44) 对照组(n = 42) P

0 级 0 1(2郾 38% ) > 0郾 05
1 级 1 (2郾 27% ) 2(4郾 76% ) > 0郾 05
2 级 9(20郾 45% ) 15(26郾 19% ) > 0郾 05
3 级 34 (77郾 27% ) 24(66郾 67% ) < 0郾 05
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3摇 讨摇 论

TIMI 分级对冠状动脉血流状态的评价有一定

的局限性,TIMI 3 级血流并不能全面反映相关血管

成功开通后心肌组织水平的再灌注[6]。 MBG 较 TI鄄
MI 分级法更为准确且与主要不良心脏事件密切相

关,多个行 PCI 治疗的急性心肌梗死患者进行的 TI鄄
MI 分级和 MBG 的临床评价比较结果已显示,MBG
方法较传统的 TIMI 分级更能反映冠状动脉微小血

管的灌注状态[7]。 MBG 已被证实是急性心肌梗死

患者 1 年病死率的独立危险因子[8],在行心肌梗死

PCI 治疗过程中由于内皮细胞受损、组织水肿、中性

粒细胞微血管堵塞、微血管痉挛,粥样斑块碎屑的

远端血管堵塞等原因导致心肌组织灌注受损。
Rho / Rho 激酶广泛分布于哺乳类动物的组织细胞

中,是具有信息传导和分子开关功能的信号多肽。
Rho 是哺乳类动物 Ras 基因超家族的一个亚群,被
称为小 GTP 结合蛋白。 Rho 家族至少包括 10 个成

员:Rho(A ~ E 和 G)、Rac1、Rac2、Cdc42 和 TC10,
其中,RhoA、RhoB 和 RhoC 的效应区有相同的氨基

酸序列,它们在细胞内的作用靶点可能是相同

的[9],90 年代中期,日本和新加坡的研究小组先后

鉴别出 Rho 的下游效应器,并将其命名为 Rho 激

酶。 Rho 激酶为丝 /苏氨酸蛋白激酶,其主要作用底

物是肌球蛋白轻链磷酸化酶的肌球蛋白结合亚基

(myosin鄄binding subunit,MBS) [10]。 Rho 激酶不但能

磷酸化 MBS,也可直接磷酸化肌球蛋白轻链,使平

滑肌细胞收缩。 另外,Rho 激酶还通过与 AT2、ET鄄
21、PDGF 等血管活性物质的相互作用,参与许多细

胞功能(如基因表达、胞质分裂、细胞黏附和迁移

等)的调节[11],动物研究发现法舒地尔可以抑制

Rho 激酶表达,能明显减少内膜厚度,从而抑制动脉

管腔狭窄和斑块形成,与法舒地尔抑制血管细胞黏

附分子 1、细胞间黏附分子 1 mRNA 表达[12] 以及

p27Kip1 蛋白表达上调[13] 有关。 法舒地尔可抑制

Rho 激酶的活性,能解除冠状动脉痉挛,扩张冠状动

脉,缓解心肌缺血。 同时在细胞水平对冠状动脉平

滑肌收缩、应力纤维的形成、细胞骨架的重构[14]、炎
性细胞分化与转移、心肌细胞凋亡产生重要作用。
本研究对急性心肌梗死患者在造影及择期支架术

前运用盐酸法舒地尔注射液,发现法舒地尔可以改

善患者支架植入术后即刻心肌组织灌注状态,但是

否对远期心功能改善及减少主要不良心脏事件的

发生需要更大样本资料更长时间的随访。
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