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目的
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探析不同剂量氯吡格雷对冠心病患者血清可溶性白细胞分化抗原
.*

配体"
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%水平的影

响!为临床确定最宜剂量治疗冠心病!预防心血管不良事件的发生提供参考&方法
!

随机选取该院心血管内科

'*&.

年
&

!

/

月收治的
&'/

例冠心病患者!其中稳定型心绞痛"

2%9

%

,'

例为
"

组#将其随机分为
"

@

'

"

I

组!每组

+;

例&非
24

段抬高型急性冠脉综合征"

$245%82

%

);

例为
#

组#将其随机分为
#

@

'

#

I

组!每组
'/

例!均给予
+**

H

6

负荷量氯吡格雷后分别给予维持剂量
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疗程&选取同期体检健康志愿者
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例为健康对照

组!健康对照组不予药物干预&采用酶联免疫吸附试验测定治疗前'负荷剂量
'.D

'用药后
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血清
E8#.*0

水平&

结果
!

服药前
.

组
E8#.*0

平均浓度均高于健康对照组!
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组
E8#.*0

平均浓度高于
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组!差异均有统计学意义
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组负荷
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和服药后
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平均浓度明显低于服药前"
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组负荷量
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和

服药后
E8#.*0

水平均明显低于
#

@

'

#

I

组"

G

&

*(*&

%&结论
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冠心病患者血清
E8#.*0

水平高于健康人群!服用

氯吡格雷抑制血小板活化!降低血清
E8#.*0

水平!符合剂量氯吡格雷抑制效果确切!对于
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抑制效果更强&
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血小板活性
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动脉粥样硬化性心血管疾病已成为严重威胁人类身心健

康的疾病#炎性反应是其发生发展的关键#炎症可导致斑块的

不稳定)

&

*

+细胞因子在冠状动脉粥样硬化性心脏病$简称冠心

病&病理过程中发挥着重要的促进作用#白细胞表面分化抗原

.*

$

8#.*

&信号转换途径是一种重要的调整机制#

8#.*

和可溶

性白细胞分化抗原
.*

配体$

E8#.*0

&信号途径介导分泌细胞

因子,黏附分子,基质金属蛋白酶,组织因子等参与冠心病的发

生发展)

'

*

#血液循环中
:)<

的
E8#.*0

均来源于活化的血小

板#生物活性强#

E8#.*0

水平升高提示炎性活跃及斑块不稳

定#是早期反应冠心病病理生理的一种可靠生化指标#减少

E8#.*0

的表达#已成为防治冠心病的有效措施之一)

+

*

+氯吡

格雷是临床常用的噻吩吡啶类血小板腺苷二磷酸$

%#9

&受体

阻断剂#可减少多种血小板表面信号和黏附因子的聚集#同时

还具有抗炎作用#能抑制血小板激活,表达和释放
8#.*0

)

.

*

#

但是对于不同剂量氯吡格雷对不同类型冠心病患者
E8#.*0

水平的影响差异尚不明确#故本研究对此进行探讨#现报道

如下+
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资料与方法
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随机选取本院心血管内科
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月收

治的
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例冠心病患者#其中男
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例#女
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例#年龄
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检验医学与临床
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期
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岁#平均$
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组患者均给予
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负荷量氯吡格雷后

分别给予维持剂量
,)

,

&)*H

6

"

L

#

,L

为
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疗程+选取同期体

检健康志愿者
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例为健康对照组#其中男
&/

例#女
&'

例#年

龄
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/*

岁#平均$

;+(*.e&&(+/

&岁+两组患者在性别构成

比,年龄等一般资料方面比较#差异无统计学意义$
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具有可比性+本研究经本院医学伦理委员会审核批准+
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!

入组标准

$(/($
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纳入标准
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$

&

&均符合国际心脏学会和世界卫生组织

关于冠心病诊断标准)

)

*

%$

'

&年龄
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岁#性别不限%$

+

&均

有他汀类药物,

)

受体阻滞剂,硝酸酯类等常规治疗冠心病的

药物史%$

.

&首次服用氯吡格雷%$

)

&临床资料齐全#签署知情同

意书#自愿接受治疗并参与本次研究%$

;

&依从性良好#遵医嘱

用药+

$(/(/
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排除标准
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$

&

&合并心,脑,肝,肾等重要脏器和血液系

统,免疫系统,神经系统疾病及恶性肿瘤者%$
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&近期$

&
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个

月&有活动性出血,脑出血意外,外科手术者%$
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&明确消化性溃

疡史%$

.

&过敏体质#对氯吡格雷和阿司匹林过敏者%$

)

&妊娠及

哺乳期妇女%$
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&用药后严重高血压$
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&#心功

能纽约心脏协会$

$\S%

&
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剔除和退出标准
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$

&

&服用氯吡格雷后出血#皮肤,黏

膜轻度出血%$

'

&服用氯吡格雷不良反应严重如脑血管意外等#

影响试验准确性甚至死亡者%$

+

&氯吡格雷导致肝功异常#
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&不耐受自愿要求退出试验者+
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方法
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所有入选者均于晨起
,

点空腹抽取
+H0

静脉

血#送本院实验室#待血液自然凝固后
&*

!

'*HJK

后#

+***N

"

HJK

离心
&*HJK

#采集上层血清#置于超低温$

f,* j

&冰箱

中#集中采用双抗体夹心法$

!012%

&检测
E8#.*0

浓度)

,

*

#试

剂盒使用
82"5!*.,&;D

$由
8BE@IJ=

提供&#所有操作均严格遵

循试剂盒说明书+

$(1
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统计学处理
!

采用
2922&/(*

软件包对所得数据进行统

计学分析#计量资料采用
@eI

表示#组间比较采用
D

检验#计

数资料采用率表示#组间比较
&

' 检验#检验标准
'
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则差异有统计学意义+
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结
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果
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一般临床资料
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,

#

组患者在性别构成比,年龄,吸烟

史,体质量指数$

"W1

&,血压,血糖等临床资料方面比较#差异

无统计学意义$
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&#详见表
&

+

/(/

!

E8#.*0

检测结果
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健康对照组
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平均浓度为
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#服药前
.

组
E8#.*0

平均浓度均高

于健康对照组%

#

组
E8#.*0

平均浓度高于
"

组#差异均有统

计学意义$
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"

组服药后
E8#.*0

平均浓度明显低于

服药前$

G

&
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&#但
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@

,

"

I

组间
E8#.*0

平均浓度比较#差

异无统计学意义$
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&%

#

组服药前
E8#.*0

平均浓度均

高于负荷量
'.D

和服药后#比较差异有统计学意义$
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&#但
#
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#

I

组间比较差异无统计学意义$

G

%

*(*)

&#

"

@

组负荷量
'.D

和服药后
E8#.*0

水平明显低于
#

@

组患者#比

较差异有统计学意义$

G

&
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I

组负荷量
'.D

和服药后

E8#.*0

水平明显低于
#

I

组患者#差异有统计学意义$
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各组患者临床资料对比分析
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女$
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&; &, &+ &'
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注!

2"9

为收缩压#

#"9

为舒张压#

SI%&G

为糖化血红蛋白#

d"8

为白细胞#

48

为总胆固醇#

47

为三酰甘油#

S#0

为高密度脂蛋白#

0#0

为

低密度脂蛋白+

表
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组患者
E8#.*0

平均浓度对比分析&

@eI

*

M6

'

H0

(

时间 健康对照组
"

组

"

@

"

I

#

组

#

@

#

I

服药前
;&)(;/e&';(,;

,.)()'e'./(&;

@

,);(&/e+&.();

@

/*)()/e'),(';

@L

/;*(;/e&))(/.

@L

负荷量
'.D f

;,)('/e'*.();

I

;/'().e'*/()/

I

,*)(';e'&/('/

IL

,&;(/;e','()/

IL

服药后
f

;+*(+'e'+/();

IG

;++(;.e&:.('/

IG

;,/(&'e&;;(,;

IGL

;/'(';e&).('/

IGL

!!

注!和健康对照组比较#

@

G

&

*(*&

%和服药前组内比较#

I

G

&

*(*)

%服药和和负荷量
'.D

组内比较#

G

G

&

*(*&

%服药前,负荷量
'.D

,服药后组间

比较#

L

G

&

*(*)

+一表示未进行相关检测+
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冠心病病理改变为动脉粥样硬化#冠脉粥样硬化斑块破裂

可导致血栓附着#进而部分或全部阻塞血管#诱发一系列急性

心血管不良事件如心肌梗死,心律失常,猝死等)

/

*

+炎性反应,

血小板激活,氧化应激,内皮细胞激活,细胞外基质降解等均参

与易损斑块的形成和发展#其中血小板激活在冠心病发病进程

中发挥着极其重要的作用)

:5&*

*

+

抗血小板治疗是防治冠心病等心血管疾病的基础)

&&

*

#阿

司匹林和氯吡格雷是对冠心病患者抗血小板治疗的重要手段+

全世界几百万接受抗血小板治疗患者中#心血管相关事件发生

率居高不下#有统计资料显示#约
'*<

!

+*<

冠心病患者产生

阿司匹林耐药性#氯吡格雷因起效快,药效强,耐受性好等优

势#已成为仅次于阿司匹林应用最为广泛的抗血小板药物#随

着不断深入研究#临床实践证实并非每位患者均能获益#可能

和氯吡格雷无响应或者用药后血小板高反应性及不良事件

有关+

氯吡格雷为一种噻吩吡啶类衍生物#其本身无抗血小板活

性#口服后经肠道吸收#约
/)<

的前体药物被酯酶水解为羧酸

衍生物而进入血液#其余
&)<

氯吡格雷泽被肝脏色素
9.)*

同

工酶转化为具抗血小板作用的有效活性物质+此外#氯吡格雷

还具有降低血清炎性因子水平的作用#抑制胶原诱导的血小板

聚集及血小板和内皮基质组织之间的相互作用#促进
$X

的合

成)

&'

*

+临床研究证实氯吡格雷能有增强阿司匹林的抗血小板

作用#减少约
'*<

冠脉事件发生)

&+

*

+

近年来#大量临床研究报道阻断
8#.*58#.*0

系统可抑

制动脉粥样斑块的发生发展#改变斑块的生物学特征和结构#

增加斑块的稳定性)

&.

*

+

E8#.*0

是一种极具代表的肿瘤因子#

来源于被激活的血小板#动脉粥样硬化斑块中血小板被激活后

大量表达
8#.*0

且在较短时间内转移至表面并脱落#水解为

可溶性片段存于血液中%同时
E8#.*0

又反馈促进血小板激

活+

E8#.*0

水平升高可作为炎性活跃及斑块不稳定的指标#

也是心血管不良事件发生的一个独立危险因素)

&)

*

+本组资料

显示#服药前
"

组和
#

组患者
E8#.*0

浓度高于健康人群#

$245%82

患者
E8#.*0

浓度明显高于
2%9

患者#差异有统计

学意义$

G

&

*(*)

&#提示
E8#.*0

在冠心病患者动脉粥样硬化

形成和进展中发挥极其重要的作用#可作为血小板活化的指

标#通过
E8#.*0

浓度可客观评价冠心病患者发生心血管不良

事件的危险性)

&;5&/

*

+本组资料显示#冠心病患者服用氯吡格

雷后血清
E8#.*0

浓度较服药前明显降低#提示氯吡格雷能有

效抑制循环血液中
E8#.*0

的功能#

2%9

患者给予符合剂量后

序贯给予标准剂量
,)H

6

"

L

和
&)*H

6

"

L

#早期对血清
E8#.*0

水平影响较
$245%82

患者明显#比较差异有统计学意义$

G

&

*(*)

&+

综上所述#冠心病患者血小板激活致使血清
E8#.*0

水平

明显高于健康人群#氯吡格雷能抑制血小板活化#降低血清

E8#.*0

水平#负荷剂量抑制效果确定#对
2%9

患者抑制效果

明显强于
$245%82

患者+
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