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[摘　 要] 　 目的　 通过联合使用血栓抽吸、冠状动脉内血栓部位注射尿激酶、替罗非班及硝酸甘油的综合血栓减

负治疗策略,达到改善心肌组织水平的灌注,提高远期心脏收缩功能的作用。 方法　 选取急性前壁心肌梗死高血

栓负荷患者作为研究对象,按照 1 ∶1 随机,观察组给予血栓抽吸后冠状动脉内血栓部位注射固定剂量的尿激酶 10
万 U、替罗非班 5 mL 及硝酸甘油 200 μg,对照组给予血栓抽吸。 以 TIMI 心肌灌注分级(TMPG )3 级、微循环阻力

指数( IMR)、术后 2 h 心电图 ST 段回落(STR)大于 70%比例以及左心室射血分数(EF)值作为主要终点指标;以一

年主要不良心血管事件(MACE)事件(心衰恶化、再发心绞痛、再发心肌梗死、心源性猝死)作为次要终点指标,同
时以 BARC 定义的出血作为安全性指标。 结果　 22 例观察组和 24 例对照组完成一年随访。 (1)在主要终点方面:
观察组 TMPG3 级比例明显高于对照组(68. 2% 比 33. 3% ,P = 0. 006),梗死相关血管左前降支的 IMR 值观察组明

显低于对照组[(31. 50±13. 39) U 比(62. 72±22. 80) U,P=0. 002],术后 2 h 观察组 STR 大于 70%比例高于对照组

(63. 6%比 25. 0% ,P=0. 016);心功能分析提示术后 3 个月[(42. 1% ±3. 1% ) 比(40. 0% ±3. 0% ),P= 0. 049]和一

年[(41. 9% ±2. 9% )比(39. 8% ±3. 5% ),P=0. 042]观察组在总体 EF 值与对照组相比差异有统计学意义。 (2)次

要终点方面 MACE 事件(再发心绞痛、再发心肌梗死、心衰恶化以及心源性猝死)观察组与对照组比较差异无显著

性。 (3)两组 BARC 定义的出血差异无统计学意义。 结论　 冠状动脉内联合使用血栓抽吸、冠状动脉内注射尿激

酶、替罗非班及硝酸甘油的综合血栓减负及改善微循环的治疗策略能够减轻血栓负荷,提高梗死心肌组织水平的

灌注,改善远期心脏功能。 可安全用于急性前壁 ST 段抬高型心肌梗死高血栓负荷的患者。
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[ABSTRACT ] 　 　 Aim 　 To observe whether a combined thrombus burden reduction therapy during primary
percutaneous coronary intervention (PCI), could improve microcirculation and enhance cardiac function in the long-term.
Methods　 Anterior wall ST-elevation myocardial infarction(STEMI) patients with high thrombus burden were randomly as-
signed to receive a combined thrombus burden reduction therapy or thrombus aspiration alone. 　 The combination of
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thrombus aspiration, intracoronary injection with 100 thousand units of urokinase, 5 mL tirofiban, and 200 μg nitroglycerin
was performed in the experimental group, the control group was treated with thrombus aspiration. 　 The primary end points
included the percentage of patients with TIMI myocardial perfusion grade(TMPG) 3, ST segment resolution(STR) above
70% , the index of microcirculatory resistance (IMR) and left ventricular ejection fraction (LVEF) difference. 　 The com-
pound end points were heart failure, recurrent angina, recurrent myocardial infarction and sudden cardiac death as seconda-
ry end points. 　 And it used bleeding academic research consortium(BARC) to define bleeding as the security point. 　 　
Results　 22 patients in the combined interventional group and 24 in the control group completed 1-year follow-up. 　 The
percentages of patients with TMPG 3 (68. 2% vs 33. 3% , P = 0. 006) and STR above 70% (63. 6% vs 25. 0% , P =
0. 016) were significantly higher in the combined group. 　 IMR was significantly lower in the combined interventional group
((31. 50±13. 39) U vs (62. 72±22. 80) U, P=0. 002). 　 At 3 months and 1 year, the overall LVEF value was better in
the combined interventional group (42. 1% vs 40. 0% , P = 0. 049; 41. 9 % vs 39. 8 % , P = 0. 042), respectively. 　 At
secondary end points, there were no significant difference in heart failure, recurrent angina, recurrent myocardial infarction
and sudden cardiac death. 　 There was no significant difference in bleeding between the two groups defined by BARC. 　 　
Conclusion　 A combined thrombus burden reduction therapy during primary PCI can safely reduce thrombus burden, im-
prove myocardial tissue perfusion, and improve cardiac function among STEMI patients with high thrombus burden.

　 　 急性心肌梗死 ( acute myocardial infarction,
AMI)严重威胁人类健康,并且发病率逐年升高,在
CHINA-PEACE 研究中[1],2011 年急性 ST 段抬高型

心肌梗死(ST segment elevated myocardial infarction,
STEMI)发病率与 2001 年相比增加近 5 倍。 斑块破

裂血栓形成是 STEMI 发病的主要机制,血栓负荷与

梗死面积以及远期不良临床事件相关[2],血栓形成

也是支架闭塞的主要原因之一[3],冠状动脉血栓增

加了急诊经皮冠状动脉介入治疗(percutaneous cor-
onary intervention,PCI)术后慢血流和无复流的发

生,导致了梗死心肌微循环栓塞,与 PCI 手术后心功

能明显降低高度相关。 基于上述的发病机制,如何

减轻血栓负荷,恢复心肌水平的灌注,达到改善心

脏功能,降低远期心血管事件越来越受到关注。
目前已有的减轻血栓负荷的方法均存在一定

争议,血栓抽吸相关临床研究最多,但是目前对于

血栓抽吸有效性和安全性存在一定争议。 在

TASTE 研究中,在高血栓负荷(G4、G5)的患者中使

用血栓抽吸有降低死亡率的趋势[4]。 针对急性心

肌梗死急诊 PCI 术后慢或无血流,冠状动脉内给予

硝酸酯类药物[5]、钙拮抗剂和 K+通道阻断剂地尼可

地尔[6]等的研究也有报道,部分研究认为能改善急

诊 PCI 术后的血流供应。 目前经导管冠状动脉内联

合血栓抽吸、溶栓、抗血小板药物和解除冠状动脉

内痉挛药物的综合血栓减负荷疗法还没有报道。
因此本研究选取对心脏功能影响较大的前壁心肌

梗死患者作为研究对象,明确冠状动脉内有高血栓

负荷的患者在梗死血管血栓抽吸基础上,行经导管

联合灌注溶栓药物、血小板Ⅱb / Ⅲa 受体阻滞剂和

冠状动脉抗痉挛药物硝酸甘油,旨在提高急性心肌

梗死急诊 PCI 术后患者梗死血管组织水平灌注,为
急性心肌梗死的急诊 PCI 提供更优化更有效的方

法,达到改善急性心肌梗死患者的近期和远期预后

作用。

1　 资料和方法

1. 1　 术中器械及药物

桡动脉或者股动脉鞘管 6F(美国强生公司);造
影导管:5F / 6F JL 及 JR 导管(美国强生公司),或者

Tig 导管(日本 Terumo 公司);指引导管:6F EBU(美
国美敦力公司)或者 6F JL 导管(美国强生公司);指
引导丝:B. M. W(Abbott 公司)或者 Runthrough NS
导丝(TERUMO 公司);血栓抽吸导管:6F EXPORT
AP(Medtronic of America);预 / 后扩张球囊(Abbott
或者 Medtronic of America);FFR 仪器(St. Jude Med-
ical,St. Paul,MN,USA);压力导丝:Certus Pressure
Wire( St. Jude Medical,St. Paul,MN,USA);DSA 仪

器:G. E 或者飞利浦;心脏超声仪(飞利浦公司 iE33
型彩色多普勒超声仪)。

肝素钠:12 500 U / 支(上海第一生化药业有限

公司);盐酸替罗非班注射液:12. 5 mg / 100 mL(远
大医药中国有限公司);硝酸甘油:5 mg / 支(广州白

云山明兴制药有限公司);尿激酶:10 万 U / 支(南京

南大药业有限责任公司);三磷酸腺苷:20 mg / 支
(芜湖康奇制药有限公司)。
1. 2　 研究对象

从 2015 年 6 月至 2016 年 5 月,共入选 50 例在

南京鼓楼医院行急诊 PCI 手术的急性前壁心肌梗死

患者,术前签署知情同意书,按照 1 ∶1 随机分为观察
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组和对照组。 入选标准:(1)年龄 18 ~ 75 周岁;(2)
首次发作的 STEMI 患者,心电图符合前壁心肌梗

死,症状发作<12 h;(3)拟行急诊 PCI 治疗并适合

植入支架者;(4)术前患者本人或其监护人自愿参

加并签署知情同意书,愿意按研究要求进行临床随

访的患者;(5)术中造影前降支 TIMI 血流 0 ~ 1 级,
高血栓负荷(参考高血栓负荷定义≥G3)。 排除标

准:(1)心肺复苏后或严重血流动力学不稳定的患

者;(2)严重心功能失代偿(Killip 3 ~ 4 级)或心源

性休克的患者;(3)支架内血栓患者;(4)既往有心

肌梗死或冠状动脉搭桥手术史;(5)急诊冠状动脉

造影前降支血栓负荷<G3 级,或者严重扭曲或钙化

不适合血栓抽吸者,择期需处理非梗死相关血管的

患者;(6) 随机时未纠正的高血压 (收缩压 > 180
mmHg 或舒张压>110 mmHg)或低血压(收缩压<90
mmHg);(7)随机前曾接受溶栓治疗的患者;(8)术
前使用依诺肝素钠患者;(9)支气管哮喘、严重阻塞

性肺病;(10)有传导阻滞患者(不适合应用三磷酸

腺苷);(11)已知严重肝肾功能不全的患者,谷丙转

氨酶超过正常参考值上限 3 倍者,肌酐清除率<30
mL / min 或血肌酐≥200 μmol / L 或≥2. 5 mg / dL 者;
(12)近 3 个月内存在活动性消化性溃疡、泌尿生殖

道出血或其他活动性出血;(13)有凝血障碍的患

者:①已知国际标准化比值>2;②有凝血功能异常

或其他有出血倾向疾病的患者(包括先天性出血性

疾病,如血管性血友病或血友病;获得性出血性疾

病;以及不明原因的临床显著出血性疾病);③血常

规检查提示血小板计数<100×109 / L,或血红蛋白<
100 g / L 的患者;(14)预期寿命小于 1 年者;(15)已
知对阿司匹林、氯吡格雷、肝素、尿激酶过敏者;
(16)妊娠或哺乳期妇女,未采取可靠避孕措施的育

龄期妇女;(17)正在或计划在研究期间参加其他药

物临床试验的患者;(18)任何其他经研究者判断不

适宜参加本临床研究的患者,包括不能或不愿意遵

守方案要求者。 本研究通过南京鼓楼医院伦理审

查(伦理号:2015-060-01),之后进行中国临床研究

注册(注册号:ChiCTR-ICR-15006964)。
1. 3　 术前、术中及术后处理

所有患者术前负荷 600 mg 氯吡格雷或者 180
mg 替格瑞洛,之后以 75 mg qd 或者 90 mg Bid 继续

服用一年。 术中造影符合入选标准,行介入治疗前

按照体质量给予负荷剂量的替罗非班,然后继续按

照体质量维持至术后 6 h,术中肝素总量按照 70 U /
kg 给予。 两组均行血栓抽吸术,之后观察组通过血

栓抽吸导管冠状动脉内血栓局部注射 10 万 U 尿激

酶、5 mL 替罗非班及 200 μg 硝酸甘油,观察组和对

照组均植入药物洗脱支架。 记录支架植入后的

TIMI、TIMI 心肌灌注分级(TIMI myocardial perfusion
grade,TMPG ) (30 帧 / 秒),并通过血流储备分数

( fractional flow reserve,FFR)仪器测量梗死相关血

管的微循环阻力指数( the index of microcirculatory
resistance,IMR)值。 术后药物治疗:拜阿司匹林 100
mg qd,氯吡格雷 75 mg qd 或替格瑞洛 90 mg Bid,阿
托伐他汀 20 mg qn,低分子肝素(0. 4 mL,Bid,术后

3 天),根据血压情况加用血管紧张素转化酶抑制剂

(angiotensin-converting enzyme inhibitor,ACEI)、β 受

体阻滞剂,从小剂量滴定至最大耐受剂量。
1. 4　 IMR 检测

在体外将 FFR 压力导丝在腔内注满生理盐水,
先调零,沿指引导管将压力导丝送入冠状动脉(要
求先将压力导丝前端有黑色的标记突出于冠状动

脉内),用生理盐水将指引导管内造影剂排出,再次

进行调零(要求 Pa 和 Pd 的压力比值接近 1. 0),再
将压力导丝送至靶血管远端,此时开始静滴三磷酸

腺苷,直至平均动脉压( Pa)下降 15% ,测得 FFR
值,并沿指引导管内快速注射生理盐水 3 次,测得 3
次的时间,取平均转运时间 T( s),以 Pd(病变远端

压力)×T(s)作为 IMR 值。
1. 5　 心脏三维彩超检查

由本院超声室完成术后 24 h 心脏三维彩超检

查。 1 个月、3 个月、1 年采用三维心脏超声测量左

心室舒张期末容积( left ventricular end-diastolic vol-
ume,LVEDV)、左心室收缩期末容积( left ventricular
end-systolic volume,LVESV)、左心室射血分数( left
ventricular ejection fraction,LVEF),并将心室壁分为

17 个节段,分别计算每一节段的 EF 值。
1. 6　 主要终点及次要终点以及安全性终点定义

(1)主要终点:以 TMPG3 级、IMR 值、术后 2 h
心电图 ST 段回落(ST segment resolution,STR)大于

70%比例、EF 值作为主要复合终点。 (2)次要终

点:包括心衰恶化、再发心绞痛、再发心肌梗死及心

源性猝死。 (3) 安全性终点:出血学术研究组织

(bleeding academic research consortium,BARC)定义

的出血标准[7]。
1. 7　 统计学方法

所有数值型数据采用 Kolmogorov-Smirnov 正态

性检验,正态分布数据以 x±s 表示,非正态分布数据

以中位数 (四分位数间距) 表示;四格表 χ2 检验

(Fisher 精确检验)进行两组频数比较;正态性分布

数据,组间比较采用独立样本 t 检验,非正态分布,
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采用两独立样本非参数检验 Mann-Whitney U 检验

方法比较;采用 Pearson 相关性检验行相关性分析。
以 P<0. 05 为差异有显著性。

2　 结　 果

2. 1　 患者入组及随访情况

70 例急性前壁心肌梗死患者符合初筛标准,最
终入组 50 例,按照 1 ∶ 1 随机,25 例观察组最终 22
例完成一年随访,2 例回当地,电话随访存活,1 例失

访,25 例对照组 24 例完成随访,1 例回当地,电话随

访存活。
2. 2　 患者临床基线资料

观察 组 吸 烟 比 例 高 于 对 照 组 ( 77. 3% 比

25. 0% ,P<0. 05),差异有统计学意义,其余基线资

料两组均无统计学差异(P>0. 05;表 1)。

表 1. 患者基线临床资料

Table 1. Baseline clinical characteristics

临床资料 观察组(n=22) 对照组(n=24) P 值

男性[例(% )] 21(95. 5) 22(91. 7) 1
年龄(岁) 55. 2±8. 3 59. 5±9. 4 0. 107
高血压[例(% )] 12(54. 5) 17(70. 8) 0. 408
糖尿病[例(% )] 3(13. 6) 8(33. 3) 0. 173
吸烟[例(% )] 17(77. 3) 6(25. 0) 0. 005
高脂血症[例(% )] 4(18. 2) 6(25) 0. 727
发病-就诊时间
(min) 228. 00±202. 13 274. 56±178. 37 0. 406

门-球时间(min) 74. 20±21. 84 74. 64±24. 09 0. 95
收缩压(mmHg) 133. 90±17. 91 126. 60±14. 98 0. 139
舒张压(mmHg) 85. 43±16. 99 80. 48±10. 81 0. 237
药物治疗(% )
　 阿司匹林 100 100 -
　 血小板 ADP 受体

拮抗剂
100 100 -

　 他汀 100 100 -
　 ACEI / ARB 100 100 -
　 β 受体阻滞剂 100 100 -
实验室检查

　 Hb(g / L) 153. 71±14. 22 143. 63±15. 59 0. 055
　 血糖(mmol / L) 6. 15±1. 83 6. 48±2. 17 0. 627
　 TC(mmol / L) 5. 42±1. 67 4. 83±1. 63 0. 301
　 LDLC(mmol / L) 2. 67±0. 77 2. 53±0. 76 0. 59
　 HbA1c(% ) 5. 67±0. 76 6. 13±1. 35 0. 234
　 B 型钠尿肽( ng /

L) 216. 44±139. 52 255. 52±229. 13 0. 568

2. 3　 冠状动脉造影特征

两组患者在左前降支( left anterior descending,
LAD)闭塞部位、支架置入个数、总长度以及球囊扩

张情况(预扩张和后扩张)无统计学差异(P>0. 05;
表 2)。

表 2. 冠状动脉造影及支架植入情况

Table 2. Angiographic characteristics

参数 观察组(n=22) 对照组(n=24) P 值

LAD 闭塞部位[例(% )]

　 近段 10(44. 5) 11(45. 8) 1

　 中段 12(55. 5) 13(54. 2) 1

支架植入(% ) 100 100 -

支架植入数(个) 1. 26±0. 45 1. 24±0. 43 0. 864

总支架长度(mm) 30. 89±13. 03 31. 0±15. 04 0. 973

球囊扩张[例(% )]

　 预扩张 6(27. 3) 12(50. 0) 0. 227

　 后扩张 10(45. 5) 12(50. 0) 1

2. 4　 有效性及安全性终点

观察组 TMPG 3 级比例及 STR>70% 比例明显

高于对照组(P<0. 05),IMR 值观察组明显低于对照

组[(31. 50 ± 13. 39) U 比 (62. 72 ± 22. 80) U,P =
0. 002]。 在 MACE 事件方面,随访一年期间,两组

在再发心绞痛、再发心肌梗死、心衰恶化、心源性猝

死方面差异无统计学意义(P>0. 05;表 3)。 对照组

出现 2 例心衰恶化,需静脉使用利尿剂改善症状。

表 3. 有效性及安全性终点

Table 3. Efficacy and safety outcomes

参数 观察组(n=22) 对照组(n=24) P 值

TIMI 3 级[例(% )] 20(90. 9) 18(75) 0. 247

TMPG 3 级[例(% )] 15(68. 2) 8(33. 3) 0. 006

STR>70% [例(% )] 14(63. 6) 6(25. 0) 0. 016

IMR 值(U) 31. 50±13. 39 62. 72±22. 80 0. 002

再发心绞痛
[例(% )] 0(0) 0(0) -

再发心肌梗死
[例(% )] 0(0) 0(0) -

心衰恶化
[例(% )] 0(0) 2(8. 3) 0. 49

心源性猝死
[例(% )] 0(0) 0(0) -

BARC 定义出血
[例(% )] 0(0) 0(0) -
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2. 5　 两组心功能比较

术后 24 h 两组心脏收缩功能差异无统计学意

义(P>0. 05;表 4)。 术后 1 个月观察组前侧壁基底

部、心尖部 EF 值明显高于对照组(P<0. 05;表 5)。
术后 3 个月观察组在前壁心尖部、侧壁心尖部、心尖

部三个节段 EF 值及总体 EF 值明显高于对照组,差
异有统计学意义(P<0. 05;表 6)。 术后 1 年观察组

在前侧壁中部、侧壁心尖部以及总体 EF 值均高于

对照组(P<0. 05;表 7)。

表 4. 术后 24 h EF 值(% )
Table 4. EF value 24 hours after operation(% )

节段 观察组(n=22) 对照组(n=24) P 值

前壁基底部 40. 0±7. 3 40. 4±7. 2 0. 836

前壁中部 38. 7±7. 5 35. 6±8. 9 0. 240

前壁心尖部 29. 1±8. 3 26. 0±8. 6 0. 249

前间隔基底部 34. 4±10. 3 33. 9±8. 7 0. 864

前间隔中部 28. 5±9. 6 30. 2±9. 0 0. 558

室间隔心尖部 23. 9±8. 88 22. 6±15. 5 0. 463

下间隔基底部 39. 5±7. 6 41. 9±10. 4 0. 397

下间隔中部 38. 7±12. 1 43. 6±10. 5 0. 165

下壁基底部 47. 6±7. 7 46. 8±9. 9 0. 798

下壁中部 51. 4±12. 0 52. 6±10. 9 0. 724

下壁心尖部 37. 4±11. 1 35. 9±11. 4 0. 673

下侧壁基底部 52. 1±8. 6 47. 5±9. 8 0. 116

下侧壁中部 54. 8±10. 0 56. 4±7. 3 0. 556

前侧壁基底部 49. 5±7. 7 48. 0±8. 8 0. 572

前侧壁中部 49. 7±9. 9 47. 0±9. 9 0. 389

侧壁心尖部 36. 9±12. 6 34. 2±9. 2 0. 441

心尖部 22. 2±13. 3 17. 4±10. 5 0. 111

LVEF(总体) 40. 6±1. 6 40. 1±3. 3 0. 522

3　 讨　 论

急性心肌梗死严重威胁人类健康,急诊 PCI 手
术目前已经成为急性 ST 段抬高型心肌梗死的主要

治疗手段,但同时我们也发现一部分患者,即使术

中血流显示为 TIMI3 级,但是仍然存在术后心电图

回落不理想、远期心功能差的问题,提示可能存在

心肌水平灌注效果不佳,这可能与远段微循环栓

塞、心肌微循环结构被破坏有关,有研究显示急性

心肌梗死患者再血管化后,仍然有近 1 / 3 的患者不

能从介入中获益,因为出现了微循环阻塞[8]。

表 5. 术后 1 个月 EF 值(% )
Table 5. EF value 1 month after operation(% )
节段 观察组(n=22) 对照组(n=24) P 值

前壁基底部 41. 3±9. 6 42. 1±6. 7 0. 745

前壁中部 38. 4±8. 3 36. 6±6. 6 0. 440

前壁心尖部 29. 6±6. 8 27. 3±10. 0 0. 070

前间隔基底部 32. 0±7. 3 34. 8±8. 6 0. 286

前间隔中部 31. 0±8. 7 33. 4±8. 1 0. 355

室间隔心尖部 26. 6±13. 8 27. 5±6. 7 0. 845

下间隔基底部 36. 0±7. 8 38. 9±9. 6 0. 315

下间隔中部 40. 7±12. 5 42. 3±9. 2 0. 644

下壁基底部 43. 7±7. 6 45. 9±8. 1 0. 371

下壁中部 51. 3±8. 9 52. 8±9. 9 0. 599

下壁心尖部 40. 1±10. 2 36. 4±10. 2 0. 252

下侧壁基底部 47. 3±9. 6 49. 0±8. 7 0. 568

下侧壁中部 53. 9±10. 1 54. 1±8. 2 0. 941

前侧壁基底部 51. 6±7. 7 45. 7±7. 1 0. 014

前侧壁中部 48. 5±8. 0 46. 8±9. 7 0. 546

侧壁心尖部 40. 3±12. 9 33. 7±9. 3 0. 065

心尖部 25. 0±7. 4 19. 8±8. 8 0. 004

LVEF(总体) 40. 8±2. 3 40. 3±3. 6 0. 554

表 6. 术后 3 个月 EF 值(% )
Table 6. EF value 3 months after operation(% )

节段 观察组(n=22) 对照组(n=24) P 值

前壁基底部 38. 6±6. 3 41. 7±6. 5 0. 164

前壁中部 38. 2±5. 9 34. 9±9. 7 0. 239

前壁心尖部 32. 6±7. 0 28. 1±12. 9 0. 005

前间隔基底部 31. 5±7. 9 35. 5±7. 9 0. 141

前间隔中部 29. 0±7. 0 29. 4±8. 7 0. 903

室间隔心尖部 27. 2±7. 2 26. 2±9. 6 0. 742

下间隔基底部 40. 0±7. 7 39. 3±9. 9 0. 827

下间隔中部 39. 8±13. 1 45. 3±10. 9 0. 185

下壁基底部 46. 9±8. 1 48. 5±8. 1 0. 566

下壁中部 53. 1±9. 5 53. 7±10. 2 0. 857

下壁心尖部 40. 6±10. 8 33. 8±11. 1 0. 076

下侧壁基底部 49. 9±7. 2 51. 1±3. 9 0. 510

下侧壁中部 55. 7±11. 0 53. 3±7. 9 0. 446

前侧壁基底部 48. 8±5. 7 47. 7±7. 5 0. 629

前侧壁中部 48. 6±6. 0 46. 0±10. 6 0. 399

侧壁心尖部 42. 2±7. 2 33. 5±13. 4 0. 001

心尖部 24. 3±8. 8 19. 7±19. 2 0. 003

LVEF(总体) 42. 1±3. 1 40. 0±3. 0 0. 049
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表 7. 术后 1 年 EF 值(% )
Table 7. EF value 1 year after operation(% )

节段 观察组(n=22) 对照组(n=24) P 值

前壁基底部 40. 0±8. 9 40. 8±7. 8 0. 770

前壁中部 39. 3±8. 3 34. 2±9. 1 0. 095

前壁心尖部 30. 8±14. 5 24. 0±18. 4 0. 057

前间隔基底部 36. 1±9. 6 33. 8±9. 2 0. 473

前间隔中部 32. 7±10. 6 31. 1±8. 2 0. 617

室间隔心尖部 24. 9±14. 7 30. 7±11. 9 0. 205

下间隔基底部 39. 3±10. 6 40. 4±10. 9 0. 760

下间隔中部 42. 3±13. 3 42. 8±11. 6 0. 904

下壁基底部 48. 4±8. 8 46. 4±7. 7 0. 487

下壁中部 50. 3±11. 5 50. 2±12. 5 0. 993

下壁心尖部 37. 1±12. 3 39. 6±9. 1 0. 481

下侧壁基底部 50. 4±8. 0 51. 2±6. 3 0. 725

下侧壁中部 55. 2±10. 7 53. 2±7. 8 0. 529

前侧壁基底部 47. 5±9. 1 47. 0±6. 5 0. 836

前侧壁中部 52. 7±7. 7 44. 1±9. 1 0. 005

侧壁心尖部 41. 0±10. 4 29. 9±15. 9 0. 023

心尖部 23. 1±17. 4 16. 6±10. 6 0. 446

LVEF(总体) 41. 9±2. 9 39. 8±3. 5 0. 042

基于急性 ST 段抬高型心肌梗死独特的发病机

制,即斑块破裂,血小板黏附、聚集及凝血因子参与

其中,进而形成血栓堵塞血管。 血栓的存在能够导

致缺血持续存在,并且血栓负荷与梗死面积以及不

良事件相关[2],长期随访结果显示血栓也与再狭窄

以及支架内血栓有关[3],并且高血栓负荷同时会导

致术中慢血流和无复流的发生,慢血流或者无复流

与正常灌注组相比,增加近 10 倍的死亡率,严重影

响了急性心肌梗死患者的预后[9]。
目前减轻血栓负荷的方法均存在一定争议,血

栓抽吸导管的临床研究最多,2005 年开始的随机对

照研究[10-11]均显示血栓抽吸可以改善 TIMI 血流以

及术后心电图 ST 段回落,但是受样本量的限制,上
述研究的可信性存在争议。 之后开展的 TAPAS[12]、
TASTE[13]、TOTAL[14]研究同样在硬终点方面没有获

得理想的结果,并且有增加卒中的风险[13-14],因此

导致血栓抽吸在证据级别上由Ⅱa 降为Ⅲ类指

征[15],但是血栓抽吸对于一些特定的临床终点事件

如 STR 以及无复流的发生是获益的,在 TASTE 研究

亚组中显示,在高血栓负荷(G4、G5)的患者中使用

血栓抽吸有降低死亡率的趋势[4]。 同时也有一些

小样本的临床研究,如冠状动脉内使用溶栓药物尿

激酶显示可以改善冠状动脉血流[16]。
血小板在微循环血栓的早期形成过程中起关

键作用,因此,理论上血小板膜糖蛋白Ⅱb / Ⅲa 受体

拮抗剂可以减轻微血栓的形成及其随后对微循环

的影响,提高心肌组织水平再灌注。 冠状动脉造影

显示罪犯病变为高血栓负荷病变、支架内血栓形成

和移植桥血管病变患者急诊 PCI 时无复流发生率较

高,积极应用血小板膜糖蛋白Ⅱb / IIIa 受体拮抗剂

可以减少无复流或慢血流现象的发生,提高心肌组

织水平再灌注效果[17]。 其它一些针对急性心肌梗

死急诊 PCI 术后慢血流或无血流,冠状动脉内给予

硝酸酯类药物[5]、钙拮抗剂和 K+通道阻断剂尼可地

尔[6]等的研究也有报道,部分研究认为能改善急诊

PCI 术后的血流供应。 我们期待能够有一种综合的

清除血栓负荷的方法进一步改善心肌灌注水平、改
善心脏功能,进一步降低心血管事件,而联合使用

血栓抽吸、冠状动脉内注射尿激酶、替罗非班、硝酸

甘油的综合治疗手段是否能够进一步改善急诊 PCI
的效果,目前尚无相关报道。

本研究选择对心脏功能影响较大的急性前壁

心肌梗死患者作为研究对象罪犯血管均为前降支,
排除了下壁、侧壁以及后壁心肌梗死。 研究严格遵

守临床试验伦理要求,经过伦理审核,并注册临床

试验号,术前签署知情同意书。
在主要终点指标方面,两组支架植入后 TIMI 血

流差异无显著性,提示急诊 PCI 手术的有效性,但是

TIMI 血流并不能完全反应心肌微循环以及心肌组

织水平的灌注;已有研究发现 TMPG 3 级的患者远

期死亡率更低,并且能够独立预测心肌水平灌注情

况[6]。 在本研究中,我们用 TMPG 作为半定量指标

反应心肌灌注情况,术中 TMPG 3 级定义为有效的

组织水平灌注,本研究发现观察组经过综合的血栓

减负后,术中即刻的 TMPG 3 级患者例数较对照组

多,并且差异具有统计学意义,但是由于 TMPG 为

半定量指标,我们术中通过测量支架植入后的 IMR
进一步说明观察组降低心肌微循环阻力,改善心肌

水平的灌注,研究发现,观察组的 IMR 值较对照组

显著降低,提示观察组发生微循环栓塞更少,并且

观察组的 IMR 平均值为 31. 50 U,小于 32 U,有研究

发现 IMR 在 32 U 以上者其 3 个月室壁运动积分更

差,并且在短期随访显示出更差的临床预后[18-19]。
术后我们采用心电图 ST 段回落的百分比进一步说

明再灌注情况,我们知道评价急性 ST 段抬高型心

肌梗死再灌注方面一般以术后 2 h 心电图 ST 段回

落大于 50% 作为有效性指标,本研究以心电图 ST
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段回落大于 70%作为有效性指标,结果发现观察组

术后 2 h 的心电图 ST 段回落大于 70%的患者比例

高于对照组,进一步说明综合血栓减负策略能够改

善心肌灌注。
两组心功能方面,既往研究采用总体 EF 值作

为观察指标,本研究采用三维超声将左心室壁分为

17 个节段,计算每一节段的 EF 值,并通过三维方法

计算出总体 EF 值,较以往二维超声更加准确的评

估梗死区左心室收缩功能。 本研究显示在术后 1 个

月观察组在部分梗死节段 EF 值明显高于对照组,
在术后 3 个月及 1 年时总体 EF 值观察组明显高于

对照组,并且差异有统计学意义,提示经过血栓减

负后,心肌微循环功能及心肌水平的灌注改善,远
期能够改善前壁心肌梗死患者的总体收缩功能,显
示出本方法的有效性。

两组在 MACE 事件方面差异无统计学意义,主
要是由于对急性 ST 段抬高型心肌梗死患者,目前

的急性 PCI 手术已经明显降低了 MACE 事件的发

生率,据统计本心脏中心年急诊 PCI 手术在 300 例

左右,急性心肌梗死年死亡率在 4% 以下。 本研究

入组的均为 LAD 单支病变、术前血液动力学稳定的

患者,并且受样本量的限制,因此,在 MACE 事件如

再发心绞痛以及心肌梗死方面均无统计学差异,但
是对照组出现 2 例心衰恶化,虽然没有统计学差异,
但是提示血栓减负后可能能够改善患者纽约心功

能分级(New York Heart Association,NYHA)。 在安

全性方面,由于我们是冠状动脉内局部用药,降低

了全身用药带来的出血风险,因此,观察组没有出

现 BARC 定义的出血,提示冠状动脉内局部注射尿

激酶、替罗非班的安全性。
当然,心肌组织水平的灌注不良除了与血栓导

致微循环栓塞有关外,同时也与微循环缺血再灌注

损伤、微循环结构的破坏等因素有关,因此,减轻血

栓负荷是改善心肌组织水平再灌注的第一步治疗

措施,进而可以减少微循环栓塞以及由于微循环栓

塞带来的微循环结构的破坏,我们的这项临床研究

希望提供一种进一步优化急诊 PCI 手术的治疗策

略,改善心肌组织水平灌注,进而改善患者远期心

脏功能,降低远期心血管事件。
本临床研究也存在一定局限性,样本量偏小,

而且为单中心研究,我们期望后期能够开展多中

心、大样本量的临床研究进一步肯定这一综合血栓

减负策略对于远期心脏功能尤其是 MACE 事件的

影响。
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