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不同剂量替格瑞洛在急性心肌梗死PCI术后的应用效果分析
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  摘 要:目的 研究不同剂量替格瑞洛在急性心肌梗死经皮冠状动脉介入(PCI)术后的应用效果。方法 
选取2021年5月至2022年9月该院收治的100例行PCI术的急性心肌梗死患者为研究对象,根据治疗方案将

患者分为常规组、研究组,每组50例。常规组PCI术后采用常规剂量替格瑞洛治疗,研究组PCI术后采用负荷

剂量替格瑞洛治疗。比较术前、术后7
 

d两组TIMI血流分级、心功能指标[左室舒张末期内径(LVEDD)、左室

射血分数(LVEF)、左室收缩末期内径(LVESD)]、血管内皮功能指标[循环内皮细胞(CEC)、血管性假血友病

因子(vWF)、内皮素1(ET-1)、一氧化氮(NO)]及血清白细胞介素-8(IL-8)、白细胞介素-1β(IL-1β)、降钙素原

(PCT)、粒巨噬细胞集落刺激因子受体α(CSF2RA)水平,比较两组不良心血管事件发生率。结果 术后7
 

d研

究组TIMI血流分级优于常规组(P<0.05)。术后7
 

d研究组LVESD、LVEDD小于常规组(P<0.05),LVEF
高于常规组(P<0.05)。术后7

 

d研究组外周血CEC数量及血清vWF、ET-1水平低于常规组(P<0.05),血

清NO水平高于常规组(P<0.05)。术后7
 

d研究组血清IL-8、IL-1β、PCT、CSF2RA水平低于常规组(P<
0.05)。研究组不良心血管事件发生率[4.00%(2/50)]与常规组[8.00%(4/50)]相比,差异无统计学意义(P>
0.05)。结论 PCI术治疗急性心肌梗死患者后采取负荷剂量替格瑞洛治疗可有效调节患者TIMI血流分级,
改善患者心功能及血管内皮功能,促进病情恢复,且未增加心血管不良事件发生风险。
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Abstract:Objective To

 

study
 

the
 

application
 

effect
 

of
 

different
 

doses
 

of
 

ticagrelor
 

after
 

percutaneous
 

cor-
onary

 

intervention
 

(PCI)
 

for
 

acute
 

myocardial
 

infarction.Methods One
 

hundred
 

patients
 

with
 

acute
 

myocar-
dial

 

infarction
 

admitted
 

and
 

treated
 

by
 

PCI
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

May
 

2021
 

to
 

September
 

2022
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

subjects
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

conventional
 

group
 

and
 

research
 

group
 

according
 

to
 

the
 

treatment
 

plan,50
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

conventional
 

group
 

adopted
 

the
 

conventional
 

dose
 

of
 

ticagrelor
 

treatment
 

af-
ter

 

PCI,while
 

the
 

study
 

group
 

adopted
 

the
 

load
 

dose
 

of
 

ticagrelor
 

treatment
 

after
 

PCI.The
 

TIMI
 

blood
 

flow
 

grade,cardiac
 

function
 

indexes
 

[left
 

ventricular
 

end-diastolic
 

diameter
 

(LVEDD),left
 

ventricular
 

ejection
 

frac-
tion

 

(LVEF),left
 

ventricular
 

end-systolic
 

diameter
 

(LVESD)],vascular
 

endothelial
 

function
 

indexes
 

[circu-
lating

 

endothelial
 

cells
 

(CEC),von
 

Willebrands
 

factor
 

(vWF),endothelin
 

1
 

(ET-1),nitric
 

oxide
 

(NO)],levels
 

of
 

serum
 

interleukin-8
 

(IL-8),interleukin-1β
 

(IL-1β),procalcitonin
 

(PCT)
 

and
 

macrophage
 

colony-stimulating
 

factor
 

receptor
 

α
 

(CSF2RA)
 

before
 

operation
 

and
 

on
 

postoperative
 

7
 

d
 

and
 

the
 

incidence
 

rate
 

of
 

adverse
 

cardio-
vascular

 

events
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Results The
 

blood
 

flow
 

grade
 

on
 

postoperative
 

7
 

d
 

in
 

the
 

research
 

group
 

was
 

better
 

than
 

that
 

in
 

the
 

conventional
 

group
 

(P<0.05).LVESD
 

and
 

LVEDD
 

on
 

postop-
erative

 

7
 

d
 

in
 

the
 

research
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

conventional
 

group,while
 

LVEF
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

conventional
 

group
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

peripheral
 

blood
 

CEC,serum
 

vWF
 

and
 

ET-1
 

on
 

postoperative
 

7
 

d
 

in
 

the
 

research
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

conventional
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

serum
 

NO
 

level
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

conventional
 

group
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

serum
 

IL-8,IL-1β,PCT
 

and
 

CSF2RA
 

on
 

postoperative
 

7
 

d
 

in
 

the
 

research
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
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conventional
 

group
 

(P<0.05).The
 

incidence
 

rate
 

of
 

adverse
 

cardiovascular
 

events
 

in
 

the
 

research
 

group
 

was
 

4.00%
 

(2/50),which
 

in
 

the
 

conventional
 

group
 

was
 

8.00%
 

(4/50),and
 

there
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

between
 

the
 

two
 

groups(P>0.05).Conclusion Adopting
 

the
 

loading
 

dose
 

of
 

ticagrelor
 

after
 

PCI
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

acute
 

myocardial
 

infarction
 

could
 

effectively
 

regulate
 

the
 

TIMI
 

blood
 

flow
 

grade,improve
 

the
 

cardiac
 

function
 

and
 

vascular
 

endothelial
 

function,and
 

promote
 

the
 

disease
 

recovery
 

without
 

increasing
 

the
 

risk
 

of
 

adverse
 

events
 

occurrence.
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  急性心肌梗死是临床常见的心内科疾病,临床多

表现为持续强烈胸骨后疼痛,严重危及患者生命[1-2]。
现阶段针对急性心肌梗死主要以经皮冠状动脉介入

(PCI)进行治疗,可有效开通梗死相关血管,降低梗死

面积,从而使冠状动脉血运重建,但术后易出现支架

内血栓不良事件,影响患者恢复[3]。相关研究显示,
抗血小板药物有利于缓解机体血栓负荷,降低支架内

血栓形成发生率[4]。替格瑞洛属于抑制血小板聚集

药物,可改善机体心肌细胞、血管内皮损伤及心肌收

缩功能,同时还可抗炎、抗凝、抗血栓[5],但临床对于

该药物治疗急性心肌梗死患者的剂量仍存在争议。
基于此,本研究选取在本院行PCI术治疗的急性心肌

梗死患者100例为研究对象,旨在探讨不同剂量替格

瑞洛的应用效果。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收治2021年5月至2022年9月本

院收治的进行PCI术治疗的100例急性心肌梗死患

者为研究对象,根据治疗方案将患者分为常规组、研
究组,每组50例。常规组男27例,女23例;年龄

44~75岁,平均(59.34±7.49)岁;发病至PCI术时间

2~12
 

h,平均(6.74±2.24)h。研究组男28例,女22
例;年龄45~76岁,平均(60.53±7.32)岁;发病至

PCI术时间2~12
 

h,平均(7.12±2.12)h。两组一般

资料比较,差异无统计学意义(P>0.05)。本研究经

本院医学伦理委员会批准(20201357)。所有研究对

象对本研究均知情同意并签署知情同意书。
纳入标准:均符合急性心肌梗死的诊断标准[6];

伴胸痛、胸闷,且持续时间>20
 

min。排除标准:合并

其他类型心脏疾病;有既往手术史;凝血功能异常;全
身感染性疾病;过敏体质;合并免疫系统疾病、神经系

统疾病、造血系统疾病;合并严重器质性疾病;伴有恶

性肿瘤。

1.2 方法 两组均行PCI术治疗,术前30
 

min两组

患者均口服阿司匹林(赤峰蒙欣药业有限公司,批准

文号:国药准字 H20040222)300
 

mg及替格瑞洛(深
圳信立泰药业股份有限公司,批准文号:国药准字

H20183320)90
 

mg。PCI术:局部麻醉,术区进行消

毒铺巾,从右侧桡动脉入路,穿刺,置入导丝,再沿导

丝插入鞘管,创建血管内通道,置入造影导丝导管,并
沿外鞘侧进行至冠状动脉口,注入造影剂,确认梗死

相关动脉后,置入导丝至远端,沿导丝置入药物涂层

支架系统,压力泵加压,撑开支架。术后36
 

h两组患

者均口服氯吡格雷(深圳信立泰药业股份有限公司,
批准文号:国药准字 H20120035)75

 

mg,1次/天,以
及口服阿司匹林100

 

mg,1次/天。
术后24

 

h常规组患者口服替格瑞洛90
 

mg,2
次/天。术后24

 

h研究组口服患者替格瑞洛180
 

mg,

2次/天。两组均治疗7
 

d。

1.3 观察指标 (1)比较两组术前、术后7
 

d
 

TIMI
血流分级。在血管闭塞部位、远端无前向血流为0
级;造影剂未使冠状动脉显影为Ⅰ级;造影剂可完全

通过闭塞段,充盈冠状动脉远端,但充盈、清除速度较

为缓慢为Ⅱ级;造影剂可充盈冠状动脉远端血管,且
快速清除为Ⅲ级。(2)比较两组术前、术后7

 

d心功能

指标[左室舒张末期内径(LVEDD)、左室射血分数

(LVEF)、左室收缩末期内径(LVESD)]。采用彩色

多普勒超声诊断仪[大为医疗(江苏)有限公司,型号:

DW-T6]进行心功能检测。(3)比较两组术前、术后7
 

d血管内皮功能指标[循环内皮细胞(CEC)、血管性假

血友 病 因 子(vWF)、内 皮 素 1(ET-1)、一 氧 化 氮

(NO)]。取静脉血4
 

mL,室温下自然凝固,3
 

000
 

r/min转速离心10
 

min(半径10
 

cm),分离血清,采用

流式细胞仪(美国贝克曼库尔特有限公司,型号:Cyt-
oFLEX)测定外周血CEC数量,采用全自动生化法检

测血清vWF、ET-1、NO水平。(4)比较两组术前、术
后7

 

d血清白细胞介素-8(IL-8)、白细胞介素-1β(IL-
1β)、降钙素原(PCT)、粒巨噬细胞集落刺激因子受体

α(CSF2RA)水平,采用酶联免疫吸附试验测定各指标

水平。(5)比较两组不良心血管事件发生率,包括再

发心肌 梗 死、恶 性 心 律 失 常、靶 血 管 血 运 重 建、出
血等。

1.4 统计学处理 通过SPSS22.0软件进行数据处

理。计数资料以例数、百分率表示,组间比较采用χ2

检验;呈正态分布的计量资料以x±s表示,两组间比

较采用独立样本t检验,组内治疗前后比较采用配对

t检验。以P<0.05为差异有统计学意义。
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2 结  果

2.1 TIMI血流分级 术前两组TIMI血流分级比

较,差异无统计学意义(P>0.05);术后7
 

d研究组

TIMI血流分级优于常规组(P<0.05)。见表1。
2.2 心功能指标比较 术前,两组LVEF、LVEDD、
LVESD比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。与术

前相 比,术 后7
 

d两 组 LVEF明 显 升 高,LVEDD、
LVESD明显减小,差异均有统计学意义(P<0.05)。
且术 后7

 

d研 究 组 LVEF 高 于 常 规 组,LVEDD、
LVESD小 于 常 规 组,差 异 均 有 统 计 学 意 义(P<
0.05)。见表2。
2.3 血管内皮功能指标比较 术前,两组外周血

CEC数量及血清vWF、ET-1、NO水平比较,差异均

无统计学意义(P>0.05)。与常规组相比,术后7
 

d
研究组外周血CEC数量及血清vWF、ET-1水平明显

降低,血清NO水平明显升高,差异均有统计学意义

(P<0.05)。见表3。
2.4 血清IL-8、IL-1β、PCT、CSF2RA水平比较 术

前,两组血清IL-8、IL-1β、PCT、CSF2RA水平比较,
差异均无统计学意义(P>0.05)。术后7

 

d两组血清

IL-8、IL-1β、PCT、CSF2RA水平均较术前降低(P<
0.05)。术 后 7

 

d 研 究 组 血 清IL-8、IL-1β、PCT、
CSF2RA水平均低于常规组(P<0.05)。见表4。

表1  两组术前、术后7
 

dTIMI血流分级比较[n(%)]

组别 n
术前

0级 Ⅰ级 Ⅱ级 Ⅲ级

术后7
 

d

0级 Ⅰ级 Ⅱ级 Ⅲ级

研究组 50 4(8.00) 16(32.00) 25(50.00) 5(10.00) 0(0.00) 2(4.00) 5(10.00) 43(86.00)

常规组 50 3(6.00) 17(34.00) 24(48.00) 6(12.00) 1(2.00) 7(14.00) 16(32.00) 26(52.00)

Z 0.173 2.979

P 0.431 0.001

表2  两组术前、术后7
 

d心功能指标比较(x±s)

组别 n
LVEF(%)

术前 术后7
 

d

LVEDD(mm)

术前 术后7
 

d

LVESD(mm)

术前 术后7
 

d

研究组 50 43.95±5.07 59.63±5.11a 61.28±2.01 51.32±2.28a 47.62±3.14 39.54±2.71a

常规组 50 44.12±4.83 53.28±4.97a 60.79±2.15 54.76±2.48a 48.13±3.55 42.18±2.53a

t -0.172 16.219 1.177 -7.221 -0.761 -5.035

P 0.864 <0.001 0.242 <0.001 0.449 <0.001

  注:与同组治疗前比较,aP<0.05。

表3  两组术前、术后7
 

d血管内皮功能指标比较(x±s)

组别 n
CEC数量(个/μL)

术前 术后7
 

d

vWF(%)

术前 术后7
 

d

ET-1(ng/L)

术前 术后7
 

d

NO(μmol/L)

术前 术后7
 

d

研究组 50 6.78±1.05 3.56±0.71a 187.65±23.01 102.43±16.81a 125.64±11.18 69.25±7.43a 41.81±5.03 77.52±6.39a

常规组 50 6.84±0.93 4.83±0.88a 188.36±21.79 129.75±14.34a 126.17±12.43 84.46±8.09a 40.76±4.62 69.64±5.73a

t -0.302 -7.942 -0.158 -8.743 -0.224 -9.791 1.087 6.492

P 0.763 <0.001 0.874 <0.001 0.823 <0.001 0.280 <0.001

  注:与同组治疗前比较,aP<0.05。

表4  两组术前、术后7
 

d血清IL-8、IL-1β、PCT、CSF2RA水平比较(x±s)

组别 n
IL-8(pg/mL)

术前 术后7
 

d

IL-1β(ng/L)

术前 术后7
 

d

PCT(μg/L)

术前 术后7
 

d

CSF2RA(pg/mL)

术前 术后7
 

d

研究组 50 51.26±5.07 17.44±3.68a 9.64±2.31 3.15±0.58a 4.26±0.65 1.15±0.31a 36.92±4.28 15.92±3.68a

常规组 50 52.39±4.85 26.91±4.73a 9.73±2.45 4.94±0.72a 4.33±0.67 1.79±0.46a 37.14±5.19 19.41±4.37a

t -1.139 -11.174 -0.189 -13.690 -0.530 -8.158 -0.231 -4.320

P 0.258 <0.001 0.850 <0.001 0.597 <0.001 0.818 <0.001

  注:与同组治疗前比较,aP<0.05。
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2.5 不良心血管事件发生率比较 术后随访3个

月,两组均无失访病例。研究组不良心血管事件发生

率(4.00%)与常规组(8.00%)相比,差异无统计学意

义(P>0.05)。见表5。
表5  两组不良心血管事件发生情况[n(%)]

组别 n
恶性

心律失常

再发

心肌梗死

靶血管

血运重建
出血 总发生

研究组 50 1(2.00) 1(2.00) 0(0.00) 0(0.00) 2(4.00)

常规组 50 1(2.00) 1(2.00) 1(2.00) 1(2.00) 4(8.00)

χ2 0.177

P 0.674

3 讨  论

急性心肌梗死是高发病率、病死率及致残率的心

血管疾病,患者不仅会出现持久剧烈的胸骨后疼痛,
还会出现休克、心力衰竭、心律失常等症状,严重者可

导致死亡[7]。
PCI术作为治疗急性心肌梗死的首选方式,可快

速开通患者梗死血管,促进冠状动脉血流恢复,还可

降低患者死亡风险,但会导致血管内膜受损,致使机

体凝血功能反跳性亢进,影响患者预后[8]。双联抗血

小板(阿司匹林、氯吡格雷)是目前PCI术治疗急性心

肌梗死患者术后常用的抗血小板方案,但起效慢、抑
制血小板程度低,且由于氯吡格雷与二磷酸腺苷受体

结合不可逆,长期服用可导致部分患者血小板功能受

损[9-10]。替格瑞洛作为抑制血小板聚集药物,可通过

与腺苷二磷酸受体PAY12可逆性地相结合,阻断腺

苷二磷酸介导的血小板活化、聚集,且起效快,停止用

药后血小板功能可快速恢复[11-12]。但在PCI术治疗

急性心肌梗死患者围术期,应用哪种剂量替格瑞洛治

疗效果更佳,仍待研究。本研究结果显示,术后7
 

d研

究组TIMI血流分级优于常规组,LVEF高于常规组,
LVEDD、LVESD小于常规组,且两组不良心血管事

件发生率相比无明显差异。这说明PCI术治疗急性

心肌梗死患者围术期采用负荷剂量替格瑞洛可更进

一步帮助改善TIMI血流分级及心功能。另外,血管

内皮功能可参与急性心肌梗死的发生与发展[13],其中

外周血CEC是血管性疾病内皮细胞损伤的重要标志

物,其数量可反映动脉粥样硬化斑块状态及血管内皮

损伤严重程度;血清vWF可反映血小板活化风险;血
清ET-1可反映血管内皮功能损伤程度;血清NO具

有多种生物活性,可抑制血小板聚集、抗血栓形成、调
节血管生长因子,并能抑制血管平滑肌细胞增殖,改
善心肌血供。本研究结果还显示,术后7

 

d研究组外

周血CEC数量及血清ET-1、vWF水平低于常规组,
血清NO水平高于常规组。这说明使用负荷剂量替

格瑞洛治疗可进一步改善血管内皮功能。分析其原

因是替格瑞洛经口服进入机体通过提高腺苷生理活

性,降低循环中表皮生长因子水平,从而激活一氧化

氮合酶,进而改善血管内皮功能[14-15]。
另有研究显示,血清IL-8、IL-1β、PCT、CSF2RA

与急性心肌梗死病理机制密切相关[16-17]。血清IL-8
具有多效性,是炎症性疾病的重要递质,其水平与急

性心肌梗死病情密切相关[18];血清IL-1β为促炎性细

胞因子,可促进纤维蛋白合成,加速心肌组织纤维化,
使心肌细胞凋亡;血清PCT水平升高可刺激心血管

炎症反应程度进一步加重,损伤心肌细胞[19];血清

CSF2RA可促进巨噬细胞促炎极化,同时在动脉壁中

诱导动脉粥样硬化炎症反应[20]。本研究结果还显示,
术后7

 

d研究组血清IL-8、IL-1β、PCT、CSF2RA水平

低于常规组。这说明使用负荷剂量替格瑞洛治疗可

有效缓解炎症反应。分析其原因是替格瑞洛进入机

体后通过抑制红细胞对腺苷的摄取,改善心肌收缩功

能,降低微血管通透性,从而有效抑制炎症因子产生。
综上所述,PCI术治疗急性心肌梗死患者后采取

负荷剂量替格瑞洛治疗可更进一步调节患者TIMI血

流分级,改善患者心功能及血管内皮功能,缓解炎症

反应,安全、可行。
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