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[摘　 要] 　 目的　 对比达比加群、华法林在急性心肌梗死合并左心室血栓(LVT)中的临床疗效。 方法　 收集 2015
年 9 月—2020 年 3 月辽宁省人民医院住院且诊断为急性心肌梗死合并左心室血栓的 116 例患者为研究对象,随机

分为华法林组和达比加群组,观察各组患者卒中发生率、出血事件发生率、治疗前和治疗后 3 个月凝血功能指标、
治疗前和治疗后 1 个月及 3 个月肝功能指标,并比较两组患者血栓消失时间、治疗期间新发血栓栓塞事件以及出

血事件。 结果　 治疗期间,达比加群组较华法林组总栓塞事件发生率较少(3. 4% 比 24. 1% ,P = 0. 002),其中脑栓

塞(1. 7%比 15. 5% ,P=0. 016)差异具有统计学意义(P<0. 05);两组患者凝血酶原时间(PT)、凝血酶时间(TT)、纤
维蛋白原(FIB)比较差异无统计学意义(P>0. 05),达比加群组活化部分凝血活酶时间(APTT)高于华法林组,两组

间比较差异有显著性(P<0. 05);两组患者治疗后 1 个月及 3 个月肝功能指标比较差异无统计学意义(P>0. 05);与
华法林组比较,达比加群组血栓消失时间更短[(47. 00±5. 30)天比(69. 10±7. 90)天,P<0. 01],两组左心室血栓消

失率相比,达比加群组明显多于华法林组(77. 6%比 39. 7% ,P=0. 032);出血事件发生率达比加群组显著低于华法

林组(3. 4%比 17. 2% ,P<0. 05)。 结论　 对急性心肌梗死合并左心室血栓的患者,达比加群治疗较华法林更为安

全有效。
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[ABSTRACT]　 　 Aim　 To compare the clinical efficacy of dabigatran and warfarin in acute myocardial infarction with
left ventricular thrombosis (LVT). 　 　 Methods　 A total of 116 patients diagnosed with acute myocardial infarction and
LVT who were hospitalized in Liaoning Provincial People􀆳s Hospital from september 2015 to march 2020 were collected and
randomly divided into warfarin group and dabigatran group. 　 Stroke rate, bleeding event rate, coagulation function indexes
before and after 3 months of treatment, liver function indexes before and 1 month and 3 months after treatment were ob-
served, and the disappearance time of thrombosis, new thromboembolic events and bleeding events during treatment were
compared between the two groups. 　 　 Results　 During the treatment, the dabigatran group had fewer total embolization e-
vents than the warfarin group (3. 4% vs 24. 1% , P=0. 002), of which cerebral embolism (1. 7% vs 15. 5% , P=0. 016)
was statistically significant (P<0. 05); There was no statistically significant difference in prothrombin time(PT), thrombin
time(TT) and fibrinogen(FIB) between the two groups (P>0. 05), activated partial thromboplastin time(APTT) was
higher in the dabigatran group than that in warfarin group (P<0. 05). 　 There was no statistically significant difference in
liver function indexes of patients 1 month and 3 months after treatment between the two groups (P>0. 05). 　 Compared
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with the warfarin group, the patients in the dabigatran group had a shorter thrombus disappearance time ((47. 00±5. 30)
days vs (69. 10±7. 90) days, P<0. 01). 　 The number of cases of left ventricular thrombus disappearance in dabigata
group was significantly more than that in warfarin group(77. 6% vs 39. 7% , P = 0. 032). 　 The incidence of bleeding in
dabigatran group was lower than that of warfarin group (3. 4% vs 17. 2%, P<0. 05). 　 　 Conclusion　 Dabigatran is safer
and more effective than warfarin in the treatment of patients with acute myocardial infarction and left ventricular thrombosis.

　 　 左心室血栓形成 ( left ventricular thrombus,
LVT)是急性心肌梗死( acute myocardial infarction,
AMI)的严重并发症之一,特别是急性前壁心肌梗

死[1],尤 其 在 左 心 室 射 血 分 数 ( left ventricular
ejection fraction,LVEF) <40% 的患者,发生率高达

20% ~56% 。 血栓一旦脱落,将导致重要脏器栓塞,
因此,相关临床和观察性研究[2-3] 探索了慢性口服

抗血栓治疗的策略。 既往针对心肌梗死后左心室

血栓主要应用华法林,但其不稳定的治疗范围内的

时间(time in therapeutic range,TTR),需要频繁检测

国 际 标 准 化 比 值 ( international normalized ratio,
INR),导致患者依从性差,患者虽服用华法林,但无

法稳定的发挥其有效的抗凝作用[4],且医生过多的

考虑到华法林的高出血风险,导致华法林的应用率

很低。 达比加群(一种直接凝血酶抑制剂)靶向减

少凝血酶的产生比多种维生素 K 依赖的华法林非

选择性地消耗凝血因子可能有希望达到更好的抗

凝效果[5-7]。 本研究旨在观察比较急性心肌梗死合

并左心室血栓后,临床上应用达比加群及华法林抗

凝治疗的疗效及安全性。

1　 资料和方法

1. 1　 临床资料

连续收集 2015 年 9 月—2020 年 3 月辽宁省人

民医院住院且诊断为急性心肌梗死[8] 合并左心室

血栓的 116 例患者为研究对象,且均由两名高年资

心脏超声科医生检查确诊[9]。 根据治疗方法不同

随机分为华法林组和达比加群组,每组 58 例。 达比

加群组中男性 52 例,女性 6 例,年龄 50 ~ 71(51. 60
±13. 30)岁,合并高血压者 22 例,合并糖尿病者 13
例;华法林组中男性 49 例,女性 9 例,年龄 55 ~ 70
(52. 40±12. 70)岁,合并高血压者 23 例,合并糖尿

病者 15 例。 (1)纳入标准:①所有患者均明确诊断

急性心肌梗死(≤1 个月),血栓发现时间≤1 个月,
所有患者经心脏彩色多普勒检查证实左心室心尖

部血栓形成(超声心动图检查诊断左心室血栓标

准:整个心动周期中室壁局部膨出;局部室壁呈矛

盾运动;局部室壁变薄及回声增强;心尖部瘤区内

回声杂乱或回声增强、团块回声诊断为左心室血

栓,心动图检查结果由 2 位心脏彩超专家独立解

释);②血栓面积范围:(10 mm×18 mm) ~ (45 mm×
20 mm);③对达比加群、华法林等药物不过敏;④病

人签署知情同意书,愿配合调查。 (2)排除标准:①
心房颤动病史,出血风险高或伴有恶性肿瘤患者,
严重瓣膜病病史,慢性心室发作心动过速,严重消

化性溃疡;②由产后、感染、药物滥用、乙醇、浸润性

心肌病引起的心力衰竭疾病;③肾小球滤过率(glo-
merular filtration rate,eGFR) <20 mL / min;④预期寿

命<1 年;⑤急性心内膜炎;⑥目前正在进行血液滤

过或透析或已知的重大肝脏疾病;⑦严重血小板减

少症(血小板<50 ×109 个 / L)。 两组患者性别、年
龄、疾病等基线资料差异无显著性(P>0. 05),具有

可比性。
1. 2　 药物治疗

所有患者在术前常规给予阿司匹林 300 mg 和

氯吡格雷 300 mg(或替格瑞洛 180 mg)负荷量,之后

阿司匹林 100 mg,每日 1 次口服,氯吡格雷 75 mg,
每日 1 次口服(或替格瑞洛 90 mg,每日 2 次)。 所

有患者均口服阿托伐他汀或瑞舒伐他汀调脂治疗。
1. 3　 试验方法

116 例患者随机分为达比加群组(n = 58 例)与
华法林组( n = 58 例)。 华法林组的 58 例患者,以
2. 5 mg 为启始剂量,每日 1 次,监测 INR 稳定在

2. 0 ~ 3. 0,每周监测 1 次 INR;达比加群组的 58 例

患者口服达比加群片剂 110 mg,每日 2 次,不进行

凝血功能的监测。 两组均随访观察 3 个月。
1. 4　 主要研究指标

①对所有患者进行随访调查,记录治疗期间不

良事件发生情况;②观察患者牙龈出血、泌尿系统

出血、消化道出血、颅内出血等出血事件发生率及

出现卒中的发生率;③观察患者 3 个月后凝血酶原

时间(prothrombin time,PT)、凝血酶时间( thrombin
time,TT)、纤维蛋白原( fibrinogen,FIB)、活化部分

凝血活酶时间( activated partial thromboplastin time,
APTT);④对比两组患者治疗后 1 个月、3 个月血清
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谷丙转氨酶(glutamic pyruvic transaminase,GPT)、谷
草转氨酶(glutamic oxaloacetic transaminase,GOT)及
总胆红素( total bilirubin,TB)等肝功能指标;⑤观察

患者左心室血栓消失例数和消失时间。
1. 5　 随访研究

所有入组患者均在出院后 3 个月进行随访研

究。 随访方式包括门诊随访,进行心脏超声及相关

化验指标,心脏超声随访间隔为 2 周。 详细记录患

者主要不良心脑血管事件(major adverse cardiovas-
cular and cerebrovascular events,MACCE),MACCE
定义为:全因死亡、靶血管再次血运重建( revascular-
ization of the target vessel,TVR)、再发心肌梗死、心
力衰竭、脑卒中。
1. 6　 统计学处理

所有数据均采用 SPSS 20. 0 统计学软件分析。
计量资料采用 x±s 表示,两组间均数的比较采用 t
检验,计数资料采用例数和百分比表示,组间比较

采用 χ2 检验或 Fisher 确切概率法。 P<0. 05 为差异

有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 基线资料

两组患者的年龄、性别及伴发疾病等一般资料

差异无显著性(P>0. 05;表 1)。
2. 2　 3 个月内血栓消失例数及血栓消失时间

与华法林组比较,达比加群组患者血栓消失时

间更短(P<0. 01),两组左心室血栓消失率相比较,
达比加群组明显多于华法林组(77. 6%比 39. 7% ,P
=0. 032),差异有统计学意义(P<0. 05;表 2)。
2. 3　 治疗前及治疗后 3 个月凝血指标的比较

两组患者治疗前凝血四项指标差异无统计学

意义(P>0. 05);给予药物治疗后 3 个月 PT、TT、FIB
比较差异无统计学意义 (P > 0. 05),达比加群组

APTT 高于华法林组,差异有统计学意义(P<0. 05;
表 3)。
2. 4　 治疗后肝功能指标

两组患者治疗前、治疗后 1 个月及 3 个月肝功

能指标比较差异无统计学意义(P>0. 05;表 4)。
2. 5　 出血事件发生率

达比加群组出血事件发生率低于华法林组

(3. 4% 比 17. 2% ,P = 0. 029),差异有统计学意义

(表 5)。

表 1. 两组患者基线资料比较

Table 1. Comparison of baseline data between
the two groups

基线资料
华法林组
(n=58)

达比加群组
(n=58) P 值

年龄 /岁 52. 40±12. 70 51. 60±13. 30 0. 872

男 /女 /例 49 / 9 52 / 6 0. 311

BMI / (kg / m2) 23. 08±2. 73 22. 64±2. 51 0. 624

吸烟 / [例(% )] 29(50. 0) 32(55. 2) 0. 312

前壁心肌梗死 / [例(% )] 30(51. 8) 24(41. 4) 0. 281

下壁心肌梗死 / [例(% )] 11(19. 0) 13(22. 4) 0. 532

侧壁心肌梗死 / [例(% )] 10(17. 2) 12(20. 7) 0. 453

后壁心肌梗死 / [例(% )] 7(12. 1) 9(15. 5) 0. 623

室壁瘤 / [例(% )] 18(31. 0) 12(20. 7) 0. 334

既往支架置入 / [例(% )] 24(41. 4) 20(34. 5) 0. 303

高血压 / [例(% )] 23(39. 7) 22(37. 9) 0. 254

糖尿病 / [例(% )] 15(25. 9) 13(22. 4) 0. 241

左心室舒张期末内径 / mm 56. 32±6. 03 53. 11±5. 26 0. 617

血栓纵径 / mm 41. 36±11. 21 39. 16±12. 02 0. 493

血栓横径 / mm 17. 05±2. 98 16. 90±4. 16 0. 812

LVEF / % 41. 2±4. 9 40. 9±4. 3 0. 42

治疗药物 / [例(% )]

　 ARNI / ACEI / ARB 32(55. 2) 30(51. 7) 0. 203

　 替格瑞洛 19(32. 8) 16(27. 6) 0. 76

　 氯吡格雷 39(67. 2) 42(72. 4) 0. 83

　 β 受体阻滞剂 38(65. 5) 40(69. 0) 0. 893

　 他汀类 56(96. 6) 57(98. 3) 1. 000

　 PPI 56(96. 6) 57(98. 3) 1. 000

胃溃疡 / [例(% )] 26(44. 8) 24(41. 4) 0. 880
　 　 注:ARNI:沙库巴曲缬沙坦;ACEI / ARB:血管紧张素转换酶抑制
剂 / 血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂;PPI:质子泵抑制剂。

表 2. 两组患者治疗效果比较

Table 2. Comparison of treatment effect between
two groups of patients

指标
华法林
(n=58)

达比加群
(n=58) P 值

血栓消失 / [例(% )] 23(39. 7) 45(77. 6) 0. 032

血栓消失时间 /天 69. 10±7. 90 47. 00±5. 30 0. 008

左心室血栓面积 /
(mm×mm)

(12×16) ~
(44×21)

(9×15) ~
(42×23) 0. 12

心室血栓形成时间 /
[例(% )]

　 <24 h 20(34. 5) 19(32. 8) 0. 32

　 2 ~ 7 天 19(32. 8) 18(31. 0) 0. 29

　 8 天 ~ 1 个月 19(32. 8) 21(36. 2) 0. 23
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表 3. 两组患者治疗前及治疗后 3 个月凝血指标比较

Table 3. Comparison of coagulation indexes between the two groups before and after treatment

凝血指标
华法林组(n=58)

治疗前 治疗后 3 个月

达比加群组(n=58)

治疗前 治疗后 3 个月

PT / s 10. 78±2. 01 13. 11±1. 54 11. 26±1. 78 12. 72±1. 66

TT / s 20. 70±1. 23 19. 71±2. 61 19. 53±2. 06 20. 15±2. 91

FIB / (g / L) 2. 45±0. 35 2. 65±0. 38 2. 76±0. 53 2. 59±0. 41

APTT / s 28. 52±3. 11 39. 15±4. 37 29. 95±4. 23 44. 89±5. 42ab

　 　 注:a 为 P<0. 05,与本组治疗前比较;b 为 P<0. 05,与华法林组治疗后 3 个月比较。

表 4. 两组患者治疗前和治疗后肝功能指标比较

Table 4. Comparison of liver function indexes between the two groups before and after treatment

肝功能指标
华法林组

治疗前 治疗后 1 个月 治疗后 3 个月

达比加群组

治疗前 治疗后 1 个月 治疗后 3 个月

GPT / (U / L) 21. 38±2. 11 24. 68±5. 09 25. 05±4. 86 22. 31±3. 32 25. 51±5. 36 25. 37±4. 91

GOT / (U / L) 26. 17±4. 31 28. 62±6. 05 25. 05±4. 84 23. 76±4. 13 27. 83±6. 56 24. 71±4. 92

TB / (μmol / L) 14. 12±2. 13 15. 61±3. 56 15. 82±3. 91 15. 78±3. 15 16. 49±3. 67 16. 34±3. 75

表 5. 两组患者出血事件发生率比较

Table 5. Comparison of incidence of bleeding events
　 　 　 　 　 　 between the two groups 单位:例(% )

出血事件
华法林组
(n=58)

达比加群组
(n=58) P

牙龈出血 3(5. 2) 0(0. 0) 0. 243

泌尿系统出血 2(3. 4) 1(1. 7) 1. 000

消化道出血 3(5. 2) 1(1. 7) 0. 618

颅内出血 2(3. 4) 0(0. 0) 0. 496

总发生率 10(17. 2) 2(3. 4) 0. 029

2. 6　 栓塞发生率

治疗期间,达比加群组脑栓塞发生率(1. 7% 比

15. 5% ,P= 0. 016)和总栓塞事件率低于华法林组

(3. 4% 比 24. 1% ,P = 0. 002),体循环栓塞发生率

(1. 7%比 8. 6% ,P = 0. 206)虽低于华法林组,但差

异没有统计学意义(表 6)。

表 6. 两组患者栓塞发生率比较

Table 6. Comparison of incidence of embolism
between two groups 单位:例(% )

栓塞事件
华法林组
(n=58)

达比加群组
(n=58) P

脑栓塞 9(15. 5) 1(1. 7) 0. 016

体循环栓塞 5(8. 6) 1(1. 7) 0. 206

总栓塞发生率 14(24. 1) 2(3. 4) 0. 002

2. 7　 MACCE 事件发生率

达比加群组 MACCE 事件中脑卒中发生率低于

华法林组(1. 7%比 15. 5% ,P = 0. 016),差异有统计

学意义(P<0. 05;表 7)。

表 7. 两组患者 MACCE 发生率比较

Table 7. Comparison of the incidence of MACCE
between the two groups 单位:例(% )

MACCE 事件
华法林组
(n=58)

达比加群组
(n=58) P 值

全因死亡 2(3. 4) 1(1. 7) 1. 000

再发心肌梗死 6(10. 3) 5(8. 6) 0. 751

心力衰竭 3(5. 2) 1(1. 7) 0. 618

靶血管再次血运重建 2(3. 4) 1(1. 7) 1. 000

脑卒中 9(15. 5) 1(1. 7) 0. 016

3　 讨　 论

很多研究表明,左心室血栓经常发生于急性心

肌梗死之后伴严重的心力衰竭(LVEF<40% )、左心

室心尖部收缩力下降或消失导致的运动障碍[10]。
研究表明,不论患者哪种类型的心肌梗死,所有发

生左心室血栓的患者均存在心尖功能严重受损的

影像学依据[10],其中患有前壁心肌梗死患者发生左

心室血栓的概率高达 17. 8% [11-12]。 左心室血栓是

发生体循环栓塞的重要原因之一且为独立危险因

197CN 43-1262 / R　 中国动脉硬化杂志 2021 年第 29 卷第 9 期



素[3,13],所以如何更有效的防治栓塞迫在眉睫。 有

研究表明,与无左心室血栓的 AMI 患者相比,存在

左心室血栓的患者发生栓塞的概率明显增加[14],并
且与静态附壁血栓相比,活动性的左心室血栓发生

栓塞的风险更高[14]。
近些年,国外已有许多病例报道了利伐沙班或

达比加群联合抗血小板药物治疗左心室血栓的有

效性[15-16],但目前尚无关于达比加群联合抗血小板

药物治疗 AMI 合并左心室血栓的临床研究,在国

内,李秀芬等[17] 将利伐沙班与华法林治疗 31 例左

心室血栓形成的临床效果进行了对比分析,结果发

现利伐沙班治疗左心室血栓平均消失时间为 60 天,
血栓消失率为 87% ,同时利伐沙班未明显增加血栓

栓塞事件的发生。 本研究发现,达比加群联合抗血

小板药物在治疗左心室血栓短期内发生 1 例脑栓塞

患者,同时随访 3 个月发现血栓消失率为 77. 6% ,
血栓平均消失时间为 47 天,较李秀芬等[17] 的研究

略短,因两者未进行相关的头对头研究,不能说明

两药物之间的优越性,但可以说明新型口服抗凝药

物对于治疗左心室血栓有很好的效果。
华法林为临床广泛应用的抗凝药物,属于双香

豆素衍生物,通过抑制凝血因子Ⅱ、Ⅶ等活化,达到

抗凝血目的,从而预防血栓脱落,降低栓塞发生危

险度,但需严格监测 INR,INR 维持在 2 ~ 3 之间,才
能更有效的发挥其抗凝作用,且易与其他食物或药

物产生相互反应,影响治疗效果,临床应用受到一

定限制[11-12]。 此外,达比加群作为直接凝血酶抑制

剂可从源头抑制血栓形成,而且采用口服给药形

式,明显提高生物利用度,并在 2 h 内达到顶峰,相
对于华法林,无需检测 INR 调整剂量,无禁忌食物,
抗凝效果显著,而且也明显降低重要器官出血风险

性,具有良好用药安全性[18-19]。
本研究两组患者均为急性心肌梗死后伴左心

室血栓,在进行积极抗血小板治疗的基础上,分别

采用达比加群和华法林抗凝治疗。 结果显示,两组

患者在相关基线资料中无统计学差异;在血栓消失

时间方面,达比加群组明显缩短;在血栓栓塞事件

(脑栓塞)的比较中,华法林组栓塞事件发生率显著

高于达比加群组,但两组体循环栓发生率差异没有

统计学意义,其原因考虑与华法林 INR 值未达标相

关,也可能与心衰加重左心室收缩功能减低有

关[20],因而更加强调了控制心功能衰竭的重要性。
此外,各组患者治疗后肝功能指标差异均无统计学

意义,表明两种方法对患者肝功能无明显损害,可
在临床推广应用。

综上所述,华法林、达比加群在急性心肌梗死

伴左心室血栓的治疗中各有优劣,针对心功能平稳

的患者,相比之下,由于抗凝机制不同,达比加群安

全性更高,抗栓效果更优,并且对于高龄、高出血风

险等患者而言,达比加群有望成为治疗急性心肌梗

死伴左心室血栓的首选治疗方案,且应用达比加群

一旦出现大出血,其最近上市的泰毕安(依达赛珠

单抗)能在数分钟内迅速消除达比加群的抗凝作

用,医生可以迅速启动必要的紧急治疗,但为加强

治疗效果,临床还应结合患者实际情况慎重选择,
保障患者安全,积极预防栓塞。 因本研究为单中

心,纳入样本量较少,为非盲随机研究且随访时间

不长,所得结果有一定偏倚,应增加样本量进行远

期效果调查提高研究说服力,为临床治疗心肌梗死

合并左心室血栓的患者提供新策略和方向。
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