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[摘　 要] 　 目的　 评估替格瑞洛对接受直接经皮冠状动脉介入术(ＰＣＩ)的急性 ＳＴ 段抬高型心肌梗死(ＳＴＥＭＩ)患

者抗血小板治疗的临床疗效及安全性ꎮ 方法　 入选诊断 ＳＴＥＭＩ 并行直接 ＰＣＩ 的 １６４ 例患者ꎬ随机分为替格瑞洛组

(４０ 例)和氯吡格雷组(１２４ 例)ꎮ 根据治疗后第 ５ 天血小板聚集率结果进而将氯吡格雷组分为非氯吡格雷抵抗

(ＣＰＧＲ)组(８１ 例)和 ＣＰＧＲ 组(４３ 例)ꎬＣＰＧＲ 组患者改服替格瑞洛ꎮ 随访 ３ 个月ꎬ分析替格瑞洛组和非 ＣＰＧＲ 组

用药后 ５ 天、１ 个月、３ 个月血小板聚集率、主要不良心血管事件(ＭＡＣＥ)(心源性死亡、非致死性心肌梗死、卒中、靶
血管再次血运重建、支架内血栓形成、再发心绞痛、心功能不全)和药物不良反应(出血、呼吸困难)发生情况ꎻ分析

ＣＰＧＲ 组换药前后血小板聚集率变化ꎮ 结果　 替格瑞洛组治疗后第 ５ 天、１ 个月、３ 个月的血小板聚集率均明显低

于非 ＣＰＧＲ 组(３３.９４％±１４.９０％比 ５３.１３％±１４.０７％ꎬ２５.２６％±８.８９％比 ３５.５１％±９.４５％ꎬ２４.９１％±７.５５％比 ３１.５７％±
９.５３％)ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎻＣＰＧＲ 组换用替格瑞洛 １ 个月后血小板聚集率明显降低(２８.３３％±８.１１％比

６４.５０％±１１.３８％)ꎬ差异有统计学意义( ｔ＝ １８.９４４ꎬＰ<０.０５)ꎮ 随访 ３ 个月ꎬ替格瑞洛组 ＭＡＣＥ、轻中度呼吸困难发生

率较非 ＣＰＧＲ 组明显降低ꎬ且差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 两组患者在轻微出血方面差异无统计学意义(Ｐ>
０.０５)ꎮ 两组患者均无严重出血及重度呼吸困难者ꎮ 结论 　 替格瑞洛抗血小板作用明显优于氯吡格雷ꎬ且对于

ＣＰＧＲ 患者安全有效ꎬ不良反应较轻微ꎬ安全性好ꎮ
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　 　 急性心肌梗死主要发病机制是在冠状动脉病

变基础上ꎬ冠状动脉斑块突然破裂和血栓形成ꎬ导
致冠状动脉血流中断ꎬ相应的心肌出现严重而持久

的急性缺血ꎬ最终导致心肌的缺血性坏死[１]ꎬ因此

安全有效的抑制血小板聚集对患者顺利完成介入

治疗并减少术后缺血性心血管事件具有重要的临

床意义[２]ꎮ 既往相关研究表明 ２５％ ~４０％的患者因

ＣＹＰ２Ｃ１９ 基因多态性等问题ꎬ对氯吡格雷的心血管

保护 作 用 存 在 “ 氯 吡 格 雷 抵 抗 ” ( ｃｌｏｐｉｄｏｇｒｅｌ
ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅꎬＣＰＧＲ)现象ꎬ从而发生缺血性心血管事

件[３]ꎻ而替格瑞洛是一种抗血小板作用更强更快的

非前体药物ꎬ在 ＳＴ 段抬高型心肌梗死( ＳＴ￣ｓｅｇｍｅｎｔ
ｅｌｅｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎꎬＳＴＥＭＩ)患者的急诊经

皮 冠 状 动 脉 介 入 术 ( ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｃｏｒｏｎａｒｙ
ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎꎬＰＣＩ)中应用具有独特优势[４]ꎮ ＰＬＡＴＯ
研究[５]和 ＲＥＳＰＯＮＤ 研究[６] 结果显示ꎬ与氯吡咯雷

相比ꎬ替格瑞洛显著降低急性冠状动脉综合征患者

缺血性心血管事件ꎬ但其在国人行直接 ＰＣＩ 术的

ＳＴＥＭＩ 患者尤其伴有氯吡格雷反应低下患者的有效

性和安全性尚缺乏相关临床研究ꎮ 有鉴于此ꎬ本研

究观察替格瑞洛在接受直接 ＰＣＩ 的 ＳＴＥＭＩ 患者中

的有效性和安全性ꎬ为临床合理抗血小板治疗提供

科学依据ꎮ

１　 资料和方法

１.１　 研究对象

　 　 选取 ２０１６ 年 ８ 月至 ２０１７ 年 ６ 月于泰达国际心

血管病医院急诊就诊且诊断为急性 ＳＴＥＭＩ 并接受

直接 ＰＣＩ 的 １６４ 例患者ꎮ 入选标准:(１)持续性胸

痛 ２０ ｍｉｎ 以上ꎬ舌下含服硝酸甘油后症状不缓解ꎻ
(２)心电图显示肢体导联抬高大于 ０.１ ｍＶꎬ胸导联

抬高大于 ０.２ ｍＶꎬ同时两个或更多导联 ＳＴ 段抬高ꎬ
或新近出现的左束支传导阻滞ꎻ(３)心肌肌钙蛋白 Ｉ

(ｃａｒｄｉａｃ ｔｒｏｐｏｎｉｎ ＩꎬｃＴｎＩ)明显升高ꎬ符合急性心肌梗

死酶学变化规律ꎮ 排除标准:(１)过去 ３０ 天内接受

Ｐ２Ｙ１２ 受体拮抗剂治疗ꎻ(２)有使用替格瑞洛或氯

吡格雷禁忌症或药物过敏ꎻ(３)活动性出血ꎬ既往有

颅内出血史ꎬ６ 个月内胃肠道出血史ꎬ３０ 天内大手术

史ꎻ(４)中重度肝病ꎬ凝血功能障碍ꎬ恶性肿瘤ꎻ(５)
严重肾功能不全ꎻ(６)近期计划行冠状动脉旁路移

植术ꎻ(７)血小板低于 １.０×１０１１个 / 升ꎻ(８)不能停止

非选择性非甾体抗炎药和前列环素治疗ꎮ
１.２　 研究分组

按随机分组法分为替格瑞洛组(４０ 例)和氯吡格

雷组(１２４ 例)ꎬ用药前监测血小板聚集率ꎬ两组直接

ＰＣＩ 术前均给予阿司匹林 ３００ ｍｇ 负荷剂量ꎬ继以 １００
ｍｇꎬ每天 １ 次ꎮ 替格瑞洛组口服替格瑞洛 １８０ ｍｇ 负

荷剂量ꎬ继以每次 ９０ ｍｇꎬ每天 ２ 次ꎬ维持 １ 年ꎻ氯吡格

雷组口服氯吡格雷 ３００ ｍｇ 负荷剂量ꎬ继以 ７５ ｍｇꎬ每
天 １ 次ꎮ 根据治疗后第 ５ 天血小板聚集率结果进而

将氯吡格雷组分为非 ＣＰＧＲ 组和 ＣＰＧＲ 组ꎻＣＰＧＲ 组

患者改服替格瑞洛(１８０ ｍｇ 负荷剂量ꎬ继以每次 ９０
ｍｇꎬ每天 ２ 次)ꎮ 入选患者均根据病情用药ꎮ
１.３　 研究方法

１.３.１　 冠状动脉造影术及 ＰＣＩ 术 　 　 常规方法行

冠状动脉造影术ꎬ根据造影结果及心电图确定罪犯

病变并行 ＰＣＩꎬ如若存在残余血管病变ꎬ则择期处

理ꎮ 记录病变情况、罪犯血管部位、术前及术后

ＴＩＭＩ 血流分级、支架长度及直径、支架个数ꎮ
１.３.２　 血小板聚集率的检测方法 　 　 所有患者入

院即刻采集静脉血ꎬ采用光密度比浊法[７] 测定基础

状态下的血小板聚集率(装入 ２ 个含 ３.８％枸橼酸钠

采血管中ꎬ２ ｈ 内送检)ꎬ常规方法进行血常规、生化

指标、ｃＴｎＩ 检测ꎮ
１.３.３　 ＣＰＧＲ 的定义　 　 氯吡格雷组患者入组第 ５
天时测定血小板聚集率ꎬ如血小板聚集率>５０％ꎬ则
为 ＣＰＧＲ[８]ꎮ

２１６ ＩＳＳＮ １００７￣３９４９ Ｃｈｉｎ Ｊ ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒꎬＶｏｌ ２６ꎬＮｏ ６ꎬ２０１８



１.４　 观察内容及指标

１.４.１　 血小板聚集率　 　 记录替格瑞洛组、氯吡格雷

组两组用药 ５ 天后的血小板聚集率ꎻ记录 ＣＰＧＲ 组换

药前后血小板聚集率情况ꎻ记录替格瑞洛组、非 ＣＰＧＲ
组两组用药后 ５ 天、１ 个月、３ 个月血小板聚集率ꎮ
１.４.２　 主要不良心血管事件　 　 记录替格瑞洛组、
非 ＣＰＧＲ 组两组患者主要不良心血管事件(ｍａｉｎ
ａｄｖｅｒｓｅ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｅｖｅｎｔꎬＭＡＣＥ)的发生情况ꎬ包
括心源性死亡、非致死性心肌梗死、卒中、靶血管再

次血运重建、支架内血栓形成、再发心绞痛、心功能

不全等ꎮ
１.４.３ 　 药物不良反应 　 　 记录替格瑞洛组、非

ＣＰＧＲ 组两组患者出血、呼吸困难发生情况:(１)出
血:根据 ＴＩＭＩ 血流分级标准评价出血事件[９]:①严

重出血:颅内出血或临床可见出血(包括影像学诊

断)ꎬ伴血红蛋白(ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎꎬＨＧＢ)下降≥５０ ｇ / Ｌꎻ
②小出血:临床可见出血 (包括影像学诊断)ꎬ伴
ＨＧＢ 下降 ３０ ~ ５０ ｇ / Ｌꎻ③轻微出血:临床可见出血

(包括影像学诊断)ꎬＨＧＢ 下降<３０ ｇ / Ｌꎮ (２)呼吸

困难:根据 ＰＬＡＴＯ 研究[５](关于替格瑞洛引发呼吸

困难与氯吡格雷的对照研究)分析ꎬ将呼吸困难程

度分层:①轻度:能够察觉到轻微呼吸困难的症状ꎬ
但容易耐受ꎬ不影响正常体力活动ꎻ②中度:呼吸困

难影响正常体力活动ꎬ但能够耐受ꎻ③重度:呼吸困

难导致正常体力活动无法完成ꎮ
１.４.４　 生化指标及心功能情况 　 　 观察谷丙转氨

酶(ａｌａｎｉｎｅ ｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅꎬＡＬＴ)、天冬氨酸氨基转移

酶( ａｓｐａｒｔａｔｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅꎬＡＳＴ)、尿酸、肌酐、左
心室 射 血 分 数 ( ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｊｅｃｔｉｏｎ ｆｒａｃｔｉｏｎꎬ
ＬＶＥＦ)变化ꎮ
１.５　 随访

对所有纳入本研究的患者通过门诊随访、电话

随访、再入院跟踪随访 ３ 个月ꎬ记录首次用药、用药

后 ５ 天、１ 个月、３ 个月的情况ꎬ超过 ３ 次联系不上视

为失访ꎮ 纳入本研究的 １６４ 例患者均为成功随访患

者ꎮ 失访 ６ 例患者均未纳入本研究ꎻ失访原因为电

话变更、居住地迁移或拒绝继续观察及随访ꎮ
１.６　 统计学处理

应用 ＳＰＳＳ ２０.０ 软件进行统计学分析ꎮ 计量资

料用 ｘ±ｓ 表示ꎬ组间比较采用两独立样本 ｔ 检验ꎬ治
疗前后采用配对 ｔ 检验ꎻ计数资料用率表示ꎬ组间比

较采用 χ２ 检验ꎬ不满足条件的采用 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率

法检验ꎮ 以 Ｐ<０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结　 果

２.１　 入选患者基线临床资料比较

　 　 替格瑞洛组年龄和 ｃＴｎＩ 较氯吡格雷组低ꎬ且差

异有统计学意义(Ｐ<０.０５ꎻ表 １)ꎮ 余基线资料比较

两组差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５ꎻ表 １)ꎮ

表 １. 两组基线临床资料的比较

Ｔａｂｌｅ １. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

项 目
替格瑞洛组
(ｎ＝ ４０)

氯吡格雷组
(ｎ＝ １２４)

ｔ 值或
χ２ 值

Ｐ 值

男 /女(例) ３３ / ７ ９５ / ２９ ０.６１２ ０.４３４
年龄(岁) ５７.３５±９.０７ ６１.３５±１１.０３ ２.０７９ ０.０３９
高血压史[例(％)] ２０(５０.００) ５８(４６.７７) ０.１２６ ０.７２２
糖尿病史[例(％)] １３(３２.５０) ３１(２５.００) ０.８６７ ０.３５２
脂 质 代 谢 异 常
[例(％)] １３(３２.５０) ３９(３１.４５) ０.０１５ ０.９０１

冠 心 病 家 族 史
[例(％)] ９(２２.５０) ３０(２４.１９) ０.０４８ ０.８２７

既 往 支 架 术 史
[例(％)] ０(０.００) ６(４.８４) － ０.３３７ａ

吸烟史[例(％)] ２０(５０.００) ５３(４２.７４) ０.６４５ ０.４２２
饮酒史[例(％)] １５(３７.５０) ４１(３３.０６) ０.２６５ ０.６０７
ｃＴｎＩ(μｇ / Ｌ) ２６.９７±２３.２６ ３７.２８±２７.２３ ２.１５３ ０.０３３ａ

ａ 为 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法ꎮ

２.２　 入选患者冠状动脉造影和 ＰＣＩ 结果比较

替格瑞洛组、氯吡格雷组冠状动脉病变情况、
罪犯血管部位、术前及术后 ＴＩＭＩ 血流分级、支架长

度及直径、支架个数均无统计学差异(Ｐ>０.０５ꎻ表
２)ꎬ两组具有可比性ꎮ

表 ２. 两组冠状动脉造影及 ＰＣＩ 结果

Ｔａｂｌｅ ２. Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ａｎｄ ＰＣＩ ｉｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

项 目
替格瑞洛组
(ｎ＝ ４０)

氯吡格雷组
(ｎ＝ １２４)

ｔ 值或
χ２ 值

Ｐ 值

支架长度(ｍｍ) ２５.２０±７.６０ ２４.８８±７.００ ０.２４７ ０.８０５
支架直径(ｍｍ) ３.１１±０.３８ ３.３７±２.７７ ０.５９２ ０.５５５
支架个数(个) １.０８±０.２７ １.１９±０.４２ １.６８９ ０.０９３
多支病变[例(％)] １４(３５.００) ５１(４１.１３) ０.４７５ ０.４９１
罪犯血管[例(％)]
ＬＡＤ ２５(６２.５０) ５６(４５.１６)
ＬＣＸ ４(１０.００) １７(１３.７１) ３.６５２ ０.１６１
ＲＣＡ １１(２７.５０) ５１(４１.１３)

术后 ＴＩＭＩ 血流 ３
级[例(％)] ４０(１００.００) １２４(１００.００) － －

ＬＡＤ:冠状动脉左前降支 ( ｌｅｆｔ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｄｅｓｃｅｎｄｉｎｇ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ)ꎻ
ＬＣＸ:冠状动脉回旋支( ｌｅｆｔ ｃｉｒｃｕｍｆｌｅｘ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ)ꎻＲＣＡ:右冠状
动脉(ｒｉｇｈｔ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ)ꎮ
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２.３　 血小板聚集率比较

替格瑞洛组、氯吡格雷组用药后第 ５ 天血小板

聚集率均较治疗前降低( ｔ ＝ １９.１１２ꎬＰ ＝ ０.０００ꎻ ｔ ＝
２１.８４４ꎬＰ ＝ ０.０００)ꎬ且治疗后血小板聚集率替格瑞

洛组明显低于氯吡格雷组( ｔ ＝ ７.３９０ꎬＰ ＝ ０.０００ꎻ表
３)ꎮ

表 ３. 两组 ＡＤＰ 诱导的血小板聚集率比较(％)
Ｔａｂｌｅ ３. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ ｒａｔｅ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ
ＡＤＰ ｉｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ (％)

项 目
替格瑞洛组
(ｎ＝ ４０)

氯吡格雷组
(ｎ＝ １２４) ｔ 值 Ｐ 值

入院时 ８１.０８±８.６８ ８１.６７±９.５２
第 ５ 天 ３３.９４±１４.９０ ５３.１３±１４.０７ ７.３９０ ０.０００
ｔ 值 １９.１１２ ２１.８４４
Ｐ 值 ０.０００ ０.０００
ＡＤＰ:二磷酸腺苷(ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｄｉｐｈｏｓｐｈａｔｅ)ꎮ

ＣＰＧＲ 患者服用氯吡格雷第 ５ 天与更换替格瑞

洛 １ 月后血小板聚集率的自身前后比较ꎬ结果显示

血小板聚集率明显降低(２８.３３％±８.１１％比 ６４.５０％±
１１.３８％ꎬ ｔ ＝ １８. ９４４ꎬＰ < ０. ０５)ꎮ 替格瑞洛组与非

ＣＰＧＲ 组分别在用药后 ５ 天、１ 个月、３ 个月血小板

聚集率比较ꎬ结果显示替格瑞洛组血小板聚集率较

非 ＣＰＧＲ 组明显降低(Ｐ＝ ０.０００ꎻ表 ４)ꎮ

表 ４. 替格瑞洛组和非 ＣＰＧＲ 组 ＡＤＰ 诱导的血小板聚集率

比较(％)
Ｔａｂｌｅ ４. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｐｌａｔｅｌｅｔ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ ｒａｔｅ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ
ＡＤＰ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｉｃａｇｒｅｌｏｒ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｎｏｎ￣ＣＰＧＲ ｇｒｏｕｐ (％)

时 间
替格瑞洛组
(ｎ＝ ４０)

非 ＣＰＧＲ 组
(ｎ＝ ８１) ｔ 值 Ｐ 值

入院时 ８１.０８±８.６８ ８２.５０±１０.０５ ０.７６３ ０.４４７
第 ５ 天 ３３.９４±１４.９０ ４７.０９±１１.４１ ５.３７５ ０.０００
１ 个月 ２５.２６±８.８９ ３５.５１±９.４５ ５.７１８ ０.０００
３ 个月 ２４.９１±７.５５ ３１.５７±９.５３ ３.８５６ ０.０００

２.４　 替格瑞洛组和非 ＣＰＧＲ 组 ＭＡＣＥ 事件及药物

不良反应比较

(１)ＭＡＣＥ 事件:替格瑞洛组 ＭＡＣＥ 事件总发

生率、再发心绞痛发生率均低于非 ＣＰＧＲ 组 (Ｐ <
０.０１)ꎬ非致死性心肌梗死、卒中、靶血管再次血运重

建发生率两组差异无统计学意义(表 ５)ꎮ (２)药物

不良反应:替格瑞洛组轻中度呼吸困难发生率高于

非 ＣＰＧＲ 组(Ｐ<０.０１)ꎬ两组在总不良事件、轻微出

血方面差异无统计学意义(表 ６)ꎮ

表 ５. 两组 ＭＡＣＥ 事件比较[例(％)]
Ｔａｂｌｅ ５. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＭＡＣＥ ｅｖｅｎｔｓ ｉｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ
[ｃａｓｅ (％)]

项 目
替格瑞洛组
(ｎ＝ ４０)

非 ＣＰＧＲ 组
(ｎ＝ ８１)

χ２ 值 Ｐ 值

ＭＡＣＥ 事件 ２(５.００) ２５(３０.８６) １０.３３３ ０.００１

非致死性心肌梗死 ０(０.００) １(１.２３) － １.０００ａ

心源性猝死 ０(０.００) ０(０.００)

卒中 ０(０.００) １(１.２３) － １.０００ａ

支架内血栓形成 ０(０.００) ０(０.００)
再发心绞痛 １(２.５０) ２１(２５.９３) ９.８７８ ０.００２
靶血管再次血运
重建

０(０.００) １(１.２３) － １.０００ａ

心功能不全 １(２.５０) １(１.２３) － １.０００ａ

ａ 为 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法ꎮ

表 ６. 两组药物不良反应比较[例(％)]
Ｔａｂｌｅ ６. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｄｒｕｇ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓ [ｃａｓｅ (％)]

项 目
替格瑞洛组
(ｎ＝ ４０)

非 ＣＰＧＲ 组
(ｎ＝ ８１)

χ２ 值 Ｐ 值

总不良反应 １３(３２.５０) １４(１７.２８) １.４３５ ０.２３１
轻微出血 ８(２０.００) １４(１７.２８) ０.１３３ ０.７１６
轻中度呼吸困难 ５(１２.５０) ０(０.００) － ０.００３ａ

ａ 为 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法ꎮ

２.５　 替格瑞洛组和非 ＣＰＧＲ 组 ＬＶＥＦ 及生化指标

比较

两组患者在治疗前和用药 １ 个月时的结果显

示ꎬ治疗后两组患者 ＬＶＥＦ 较治疗前回升ꎬ转氨酶下

降ꎬ而治疗后两组患者的尿酸、肌酐较治疗前有所

上升ꎬ但差异无统计学意义(表 ７)ꎮ

３　 讨　 论

传统 Ｐ２Ｙ１２ 受体拮抗剂氯吡格雷联合阿司匹

林双联抗血小板治疗是急性 ＳＴＥＭＩ 行直接 ＰＣＩ 患

者抗血小板的标准方案[１０]ꎮ 氯吡格雷选择性抑制

ＡＤＰ 和血小板受体的不可逆结合ꎬ且必须在肝脏经

细胞色素 Ｐ４５０ 同工酶生物转化为有活性的代谢产

物才具有抗血小板活性ꎻ其起效时间延迟、代谢受

ＣＹＰ２Ｃ１９ 基因多态性影响是发生 ＣＰＧＲ 的机制之

一ꎬＣＰＧＲ 导致 ＰＣＩ 术后心血管不良事件明显升

高[１１]ꎮ 新型抗血小板药物替格瑞洛克服了氯吡格

雷个体疗效差异大、起效延迟、作用不可逆而导致

出血风险高等诸多缺点[１２]ꎮ 因此在 ＳＴＥＭＩ 患者急

４１６ ＩＳＳＮ １００７￣３９４９ Ｃｈｉｎ Ｊ ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒꎬＶｏｌ ２６ꎬＮｏ ６ꎬ２０１８



表 ７. 两组治疗前后 ＬＶＥＦ 及生化指标比较

Ｔａｂｌｅ ７. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＬＶＥＦ ａｎｄ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｉｎｄｅｘｅｓ ｂｅ￣
ｆｏｒｅ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｉｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ

项 目
替格瑞洛组
(ｎ＝ ４０)

非 ＣＰＧＲ 组
(ｎ＝ ８１) ｔ 值 Ｐ 值

ＬＶＥＦ(％)
治疗前 ５６.４０±６.３０ ５６.２７±５.６５ ０.１１３ ０.９１０
治疗 １ 个月 ５９.２０±４.８６ ５８.５８±４.９６ ０.６５１ ０.５１６

ＡＬＴ(Ｕ / Ｌ)
治疗前 ４４.７５±２５.６３ ５１.１６±３６.１７ １.００３ ０.３１８
治疗 １ 个月 ３２.９０±２２.４２ ２７.９５±１６.０２ １.３９５ ０.１６６

ＡＳＴ(Ｕ / Ｌ)
治疗前 １７２.６０±１２２.７８ １８３.３０±１２９.４２ ０.４３５ ０.６６４
治疗 １ 个月 ２３.３３±８.４７ ２２.６７±６.８２ ０.４６０ ０.６４６

尿酸(μｍｏｌ / Ｌ)
治疗前 ３２２.６５±７８.１８ ３３０.７３±８６.６８ ０.４９８ ０.６２０
治疗 １ 个月 ３３７.４５±７９.２４ ３３９.９４±９７.９０ ０.１４０ ０.８８９

肌酐(μｍｏｌ / Ｌ)
治疗前 ６６.００±１２.７５ ６９.８０±１３.７６ １.４６４ ０.１４６
治疗 １ 个月 ６９.１３±１３.３３ ７３.０４±１４.５６ １.４２９ ０.１５６

诊 ＰＣＩ 术前较短的时间里ꎬ应用替格瑞洛可有效的

减少术中血栓发生的风险[１３]ꎮ 它是目前欧美及我

国现行 ＳＴＥＭＩ 管理指南及 ＰＣＩ 指南推荐的一线抗

血小板药物ꎮ
ＰＬＡＴＯ 研究[５]、ＲＥＳＰＯＮＤ 研究[６] 证实替格瑞

洛在急性冠状动脉综合征患者中有明显抗血小板

及减少缺血性心血管事件发生率的效果ꎬ但其在国

人大规模人群 ＳＴＥＭＩ 行直接 ＰＣＩ 患者中的效果和

安全性如何尚无文献报道ꎮ 本研究中观察到行直

接 ＰＣＩ 的急性 ＳＴＥＭＩ 患者服用替格瑞洛比氯吡格

雷抗血小板聚集作用更为显著ꎮ 苗立夫等[１４] 指出

针对氯吡格雷低反应性患者给予氯吡格雷加量后

仍有 ３３.３％患者存在 ＣＰＧＲꎮ 基于文献报道ꎬ本研

究决定将 ＣＰＧＲ 患者全部改服替格瑞洛ꎬ结果进一

步证明其显著的抗血小板聚集作用ꎮ 此外替格瑞

洛可明显降低再发心绞痛发生率(Ｐ ＝ ０.００２)ꎮ 在

ＭＡＣＥ 事件发生率方面氯吡格雷较替格瑞洛稍高ꎬ
提示替格瑞洛在降低缺血性心血管病发生率方面

优于氯吡格雷ꎮ 替格瑞洛轻微出血率低于氯吡格

雷ꎬ考虑与 Ｐ２Ｙ１２ 受体的结合快速且可逆有关ꎬ无
滞后效应ꎬ不增加严重出血发生率ꎻ这与 ＰＬＡＴＯ 研

究[５]结果相似ꎮ 替格瑞洛较氯吡格雷发生轻中度

呼吸困难率高(Ｐ＝ ０.００３)ꎮ 有报道[１５]认为ꎬ替格瑞

洛作为腺苷三磷酸类似物ꎬ刺激支气管肺纤维化ꎬ
抑制红细胞再摄取腺苷ꎬ最终导致呼吸系统不良应

激及支气管收缩ꎬ因此在具有慢性肺部疾病患者中

慎用ꎮ 在本研究中观察其诱发的呼吸困难多较轻

微ꎬ全部患者出现呼吸困难加用茶碱后症状可逐渐

改善ꎬ无需换用药物ꎮ 本研究中观察到服用替格瑞

洛患者 １ 个月后尿酸水平较用药前有所升高ꎬ但随

访患者无明显高尿酸血症发生率ꎻ与 Ｂｕｔｌｅｒ 等[１６] 研

究发现替格瑞洛可增加血尿酸水平的报道吻合ꎮ
另外ꎬ两组药物治疗期间转氨酶、肌酐等生化指标

差异均无统计学意义ꎬ提示替格瑞洛对肝脏、肾脏

无不良影响ꎮ
心肌肌钙蛋白 Ｉ 是心肌损伤坏死的标志物ꎬ对

急性心肌梗死的诊断和危险分层具有重要的临床

意义ꎬｃＴｎＩ 升高提示心肌细胞存在损伤ꎬ且其数值

越高ꎬ提示心肌损伤范围越大ꎬ同时严重的心肌梗

死患者容易并发室壁瘤、心力衰竭、栓塞等并发症ꎬ
因此 ｃＴｎＩ 升高对评估急性心肌梗死患者预后有重

要意义ꎮ 年龄也是心肌梗死患者预后的独立危险

因素之一ꎬ结合 ｃＴｎＩ 对心血管不良事件的预测意义

更大ꎮ 但是急性心肌梗死患者抗血小板治疗后再

发缺血事件与抗血小板药物反应低下存在相关性ꎮ
本研究重点探讨急性心肌梗死患者抗血小板治疗

后血小板聚集率情况ꎬ并进一步分析其与心肌梗死

患者 ＭＡＣＥ 事件的相关性ꎬ研究发现抗血小板治疗

后血小板聚集率明显降低的患者ꎬ心血管事件亦明

显降低ꎮ 本研究结果与以往研究结果一致ꎬ对临床

工作具有一定的指导意义ꎮ
本研究结果提示ꎬ 在对行直接 ＰＣＩ 的急性

ＳＴＥＭＩ 患者抗血小板治疗的疗效方面ꎬ替格瑞洛显

著优于氯吡格雷ꎬ并对 ＣＰＧＲ 患者有较显著的抗血

小板作用ꎬ同时在降低 ＳＴＥＭＩ 患者 ＰＣＩ 术后不良心

血管事件方面ꎬ替格瑞洛有较理想的临床疗效ꎬ虽
有导致出血、呼吸困难、尿酸升高的副作用ꎬ但不良

反应多较轻微ꎬ安全性较高ꎮ 针对本研究基线资料

年龄和 ｃＴｎＩ 存在统计学差异ꎬ考虑与样本量较小有

关ꎬ还存在如单中心研究、非双盲、随访时间短等因

素ꎬ故本研究具有一定的局限性ꎬ因此对于有关替

格瑞洛对经直接 ＰＣＩ 的急性 ＳＴＥＭＩ 患者术后的长

期临床疗效尚有待进一步研究ꎮ
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