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·临床研究·

非全身肝素化冠状动脉造影安全性的临床评价

刘鹏 张玉霄 卢才义 翟金月 薛桥 吴兴利 陈瑞

【摘要】 目的评价非全身肝素化状态下冠状动脉造影(cAG)的安全性。方法100例择期冠状动脉脉造影

的病人随机分为常规肝素抗凝组50例(肝素组)和无肝素抗凝组50例(非肝素组)，非肝素组要求从鞘管进入股动

脉到cAG结束在10fnin内完成。观察cAG期间及其后6h内病人发生卒中、新发生的外周动脉血栓、穿刺及非穿刺

部位出血并发症情况。结果肝素组术中及术后无卒中、新发生的外周动脉血栓和非穿刺部位出血发生，穿刺部

位血肿4例(8．0％)；非肝素组术后1例(2．0％)发生短暂性脑缺血发作，无新发生的外周动脉血栓、穿刺和非穿刺

部位出血发生。结论对技术熟练的术者，在10111in内，非全身肝素化状态下完成从鞘管进入股动脉到cAG操作

是安全的，可减少穿刺和非穿刺部位出血并发症的发生。
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【Abstract】 0bj蒯ve To evalua【e the s如哆of comnary an舀。鲫hy(cAG)witllout hepaJimz撕on．Metllods one
hundred patients who would accept elective CAG were divided imo two groLlps n锄ed heparin group((AG wit}l hep撕11ization)and

hep撕mfree gmup(CAG witllout hep拍mzation)at砌dom．％e procedures were requjred to be{i血shed within 10 111i叫tes for

hep撕n-fbe group．Stmke，new t}u础Lls in peIipheral arter)r，the complications of hemorrhage at t}le artery pmcture site and
n彻一pur】cture site were ob∞n『ed fhn tlle time of inSening山e sheath into t}le artery to 6 hours af【er(AG．Resuhs There were

no snoke，new tlll瑚【1bus in peIipheral anery and hemon．hge at t11e non-pullcture site a11d foLlr p撕ents(8．0％)had the

complication《haematonm at t}le aJtery puncture sites in hep撕n group．There were no stroke，new t}lmIIlbus in peripheral anery

and hemo玎k紫at the aItery p哪cture site and non—puncture、site and one patient(2．0％)su&red f}om t聊1sient cerebral ischernia

attaek in t}le hep撕n．ke group．＆幽oIls Ⅱthe expeIienced opemtors can 6msh t11e procedures‰inserting t11e sheatll
into山e anery to t}le end of CAG witIlin 10 rninutes，t}le procedms of CAG埘thout hep鲥niz撕0n are s如．CAG埘‰ut

hepaIimzation caJl decrease tlle cornplication of hemoⅡhage at山e anery puncture site and non—puncture site．

【Key w删s】 an舀。铲印hy，咖sl嘶nal，percutaneoIls comnary；hep撕n

全身肝素化状态下进行冠状动脉造影(comnary

aIl西ography，CAG)操作，是自20世纪70年代以来进

行cAG操作遵循的常规之一¨。J。以往的临床资料

显示，全身肝素化状态下cAG的血栓性并发症及其

危险性明显减少，同时出血并发症及其危险I生增加。

但是，到目前为止尚没有随机化临床试验证实全身

肝素化与非肝素化状态下cAG的优缺点。本研究
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是在那屈肝素和依诺肝素用于CAG和经皮冠状动

脉介入术(pelleutaJle叫s coronary inteⅣention，PCI)安

全陛研究的基础上进行的阻5I，目的是评价非全身

肝素化状态下CAG的安全性，为进一步开展大规模

的此类研究提供临床依据。

1对象与方法

1．1研究对象2004年12月至2006年1月连续

在解放军总医院老年心血管病研究所接受择期

cAG的病人100例，男性76例，女性24例，年龄

37～78岁(平均54岁)，其中术前诊断为不稳定性心
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绞痛(unstable angina pec枷s，UAP)的68例，冠心病
(coronary anery disease，CAD)待排除的32例。合并

糖尿病(diabetes meUitus，DM)15例、高血压病

(essential hypenerIsion，EH)21例、高脂血症

(hyperlipemia，HL)22例和心功能Ⅱ～Ⅲ级以上者

10例；所有病人术前均口服阿司匹林100 mg／d，诊断

为uAP的病人同时服氯吡格雷75 mg／d(或抵克力

得0．259／次，2次／d)至少48h。排除标准：6个月内

有脑卒中、外周动脉血栓或栓塞及心肌梗死

(mvoca耐ial i血Ⅱ℃t，MI)病史者；3个月内发生过消化

道出血者。

1．2方法将入选的100例病人随机分为肝素组

和非肝素组各50例，术前病人签署知情同意书。操

作前，所有器械用无菌肝素盐水(1000u肝素／500111l

盐水)充分冲洗。肝素组于鞘管置人后即刻鞘管内

给肝素钠2500u，随后进行cAG操作；非肝素组不给

肝素钠，其余操作与肝素组相同，但限时10min内完

成操作。

1．3观察CAG期间及术后6h病人卒中、新发生

的外周动脉血栓、穿刺及非穿刺部位出血并发症情

况。(1)卒中的诊断依据：病人出现神经系统症状的

同时伴有神志改变、中枢性面舌瘫、肢体功能障碍、

病理反射或头颅影像学检查证据其中一项者，其中

影像学发现的颅内出血列入非穿刺部位出血并发

症；(2)新发生的外周动脉血栓诊断依据：术后即刻

至6h定期触诊双侧桡动脉、尺动脉和双侧足背动脉

搏动，在血压搏动<10咖[1Hg时，有上述任何动脉搏

动明显减弱、相应肢体缺血性疼痛伴或不伴皮肤温

度较对侧下降或外周动脉造影发现血栓之一者；(3)

非穿刺部位出血诊断：术后出现明显的牙龈、鼻腔、

皮下出血、肉眼血尿、呕血或大便潜血阳性之一者；

(4)穿刺部位出血：穿刺部位>6cm2的血肿、需要输

血或外科切开止血之一者。

2结 果

两组病人的基线资料具有可比性(表1)。肝素

组观察期间无卒中、新发生的外周动脉血栓和非穿

刺部位出血发生，术后即刻拔出鞘管，穿刺部位>

6cm2血肿4例；非肝素组1例于术后10min出现头

晕、遗忘、左侧偏盲、偏瘫、偏身感觉障碍、言语障碍

及病理反射等l临床表现，头颅cT排除出血性脑卒

中，给予皮下低分子肝素治疗17h后上述症状和体

征消失，诊断为：一过性缺血发作(t砌sient ischemia

attack)；该组无新发生的外周动脉血栓、穿刺和非穿

刺部位出血发生(表2)。

表1两组病人基线资料比较

表2两组病人冠脉造影并发症比较(例)

组别 穿刺部位并发症(血肿)非穿刺部位并发症

3讨论

以往的研究认为，异物进入血液后，一方面通过

表面接触使因子Ⅻ活化而激活内源性凝血系统导致

血栓形成，另一方面通过损伤组织和血管壁后使组

织因子进入血液激活外源性凝血系统引发血栓形

成。在cAG手术中，多种异物如由金属材料制成的

穿刺针、导丝和由聚氯乙烯制成的造影导管反复进

出血管，因此，上述器械进入血管后同样不可避免地

激活内、外源性凝血系统，理论上存在血栓形成的危

险。而事实上，在生理条件下，人体的止血和凝血系

统与抗凝血和纤维蛋白溶解(纤溶)系统是相互制约

并处于动态平衡状态的，以此维持血管内的血液不

断循环流动，即使血管局部有轻微损伤，既不会出血

不止，也不会因局部止血而发生广泛血栓或栓塞，这

一作用是由凝血系统和纤溶系统调节控制的№’7J。

在凝血过程中，除了正反馈调节外，同时也存在组织

因子途径的负反馈调节作用，组织因子途径抑制物

(tissue f{地tor patl】way inhibitor，TFPI)可与Ⅶa和X a

形成无活性的复合物，从而隔断外源性凝血过程，因

此外源性凝血首先启动但维持时间较短。有研究表

明，可能内源性凝血途径并不需因子Ⅶ的接触激活

这一过程，而是由外源性凝血启动后形成的少量凝

血酶直接激活因子Ⅶ开始的。8J。据此分析，cAG器

械进入血管后一方面凝血系统被激活，同时纤溶系

统和组织因子途径的负反馈调节机制发挥作用阻止

凝血，最重要的是TFPI的参与阻断了外源性凝血过

程，进而阻断了由外源性凝血过程形成的凝血酶激

活的内源性凝血系统，从而阻止血栓的形成。但是，

在这个过程中，机体纤溶系统激活、组织因子途径的

负反馈调节和删参与阻断内、外源性凝血的作用
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能持续多久、它们之间的动态平衡是如何被打破而

导致血栓形成的，目前尚不清楚。持续血管内异物

几乎都导致不可逆的血栓形成的临床事实提示，时

间可能是血管内异物引发血栓的一个重要因素。因

此，作者设计本研究对比观察肝素化和非肝素化状

态下CAG的安全性，限制非肝素化状态下CAG在

10min内完成。结果肝素组无卒中、新发生的外周

动脉血栓和非穿刺部位出血发生，穿刺部位>6cm2

的血肿4例，占8．0％。非肝素组无新发生的外周动

脉血栓、穿刺和非穿刺部位出血发生，1例(2．O％)uAP、

2型糖尿病的老年女性病人，术中血压异常增高(最

高240／105Ⅱ瑚flHg)，经舌下含服“心痛定”和静脉点滴

“硝酸甘油”血压降至180／95删flHg，术后10min出现

头晕、遗忘、左侧偏盲、偏瘫、偏身感觉障碍、言语障

碍及病理反射等临床表现，头颅CT排除出血性脑

卒中，给予皮下低分子肝素治疗17h后上述症状和

体征消失，诊断为一过性缺血发作，该病人术前及术

后两次化验纤维蛋白原(fi雠nogen，FIB)增高，分别

是正常的1．5倍和1．2倍。因此，作者认为高FIB

血症是导致该例病人术后一过性缺血的主要原因，

cAG只是其一过性缺血发作的一个诱因。

本组资料结果表明，在非肝素化状态下，10min

内完成CAG操作是安全的，与肝素化cAG相比，可

减少穿刺部位出血并发症。FIB增高的病人本身血

栓形成的危险高于正常人，因此建议CAG术前常规

查FIB，不建议对FIB增高的病人行非肝素化CAG。

因本研究样本数少，不能依此结果明确非肝素化

CAG的适应证及禁忌证，需要大规模临床试验进一

步证实。
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