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·临床研究·

老年急性ST段抬高心肌梗死患者介入联合

替罗非班治疗临床疗效的观察

栾波韩雅玲荆全民王守力 马颖艳王耿王斌

【摘要1 目的前瞻性研究老年急性ST段抬高心肌梗死(ASTEMI)患者急诊介入治疗早期联合应用替罗非

班临床疗效的有效性及安全性。方法人选沈阳军区总医院2004年5月1日至2006年6月30 El经冠状动脉造影

证实为单支血管病变且行介入治疗的231例老年ASTEMI患者，年龄65～85岁，平均(72士9．3)岁，随机分为替罗

非班治疗组(一一11 6)和对照组(n一115)，对比观察两组术中靶血管开通情况、TIMl3级血流获得情况，术后90rain

内ST段回落情况，96h活化凝血时间(ACT)、肌酸激酶同工酶(CK—MB)酶峰时间，术中及术后重要脏器出血情况，

术后30d不良心血管事件、持续ST段抬高情况及左心室射血分数(EF)。结果两组靶血管经皮冠状动脉介人

(PCI)成功率无显著差异，术中及术后出血事件发生情况无显著差异}治疗组术中TIMl3级血流获得率、术后90min

内sT段回落比例及30d EF值均优于对照组(94．0％vs 83 5％，85．3％vs 73．o“，65．3蹦±2．4％vs 54．7％士

7．0％，P<o．05)，治疗组术后持续ST段抬高>O．2mV患者的比例明显低于对照组(1．7％vsl2．2％，P<0．05)，术

后治疗组CK-MB酶峰时间较对照组提前(8．3h士0．6h vs 12．1b士0．3h，P<0．05)，30d治疗组不良心血管事件发生

率明显少于对照组(心绞痛发生率2．6％vsl3．9％，心肌梗死再发率0．9％vs 8．7％，心源性死亡率0 vs 5．2％，P<

0．05)。结论老年ASTEMI患者急诊介人治疗早期联合应用替罗非班安全有效。

【美键词】替罗非班{急性心肌梗死}ST段抬高；经皮冠状动脉介入
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[Abstract]0bjeetive To analyse the efficacy and safety of drofiban treatment combined with percutarLeous

coronary intervention(PCI)in the elderly with acute ST segment elevation myocardial infarction prospectively．

Methods A total of 23f old patients form Jul 1，2004 to June 30，2006 in this hospital were divided randomly into

tirofiban treatment group(Ⅺ一116)and control group(H一115) All patients were verified to have single vessel dis—

ease by coronary arteriography and underwent primary PCI．The rate of opening of the target vessel，the number of

cases achieving TIMI 3 flow，lowering of ST segment 90 rain after PCI，activated coagulation time 96 h after PCI，the

time to peak serum CK—MB levels，the cases of haematoma and main organ bleeding，main acute coronary event

(MACE)30 days after PCI，the cases of persistent ST segment elevation and the left ventrleular election fraction

(LVEF)were compared between the 2 groups．Results The rate of opening of the target vessel was similar between

the 2 groups．No severe bleeding occurred in both groups More patients achieved TIMI 3 flow and lowering of ST

segment 90 rain after PCI and less people with persistent ST segment elevation in tirofiban treatment group than those

in control group(94．0蹦vs 83．5％，85．3％vs 73．0“，1．7％vsl2．2％，P<o．05，respectively)The LVEF oftreat—

ment groupwas betterthanthat ofthe control group(65．3％士2．4％vs 54 7％土7．0％，P<o．05)．Timeto peak of
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serum CK—MB level in tirotiban tratment group was shorter than that in control gronp(8．3h±0 6h vs 12 lh±0．3h．

P'Q0．05)．The rate of MACE 30 days after PCI was lower in tirofiban treatment group than in control graup(angina

2．6％vsl 3．9％，reinfaretion 0．9％vs 8．7％，cardiac death 0 vs 5．2％，P<o．05)．Conclusion Tirofiban treat—

raent combined with PCI in the elderly with acute ST segment elevation myocardial infarction is effective and safe

[Key words]tirofiban}acute myocardial infarctionlST segment elevation；percutaneous coronary intervention

替罗非班(tirofiban)属于血小板糖蛋白(glyco

protein，GP)Ⅱ6／Ⅲa受体拮抗剂，是目前国内临床

所应用的最强的抗血小板聚集的药物。在动物实验

中，已经证实替罗非班可以明显减少因急性缺血所

致的，12,肌损伤“]，目前临床主要应用于不稳定型心

绞痛(unstable angina，UA)和急性非ST段抬高心

肌梗死(acute non-ST segment elevation myocardial

infarction，ANsTEMI)的治疗中。而对于其在老年

急性ST段抬高心肌梗死(acute ST segment elevation

myocardial infarction，ASTEMI)患者中的应用尚缺乏

研究。本文分析了沈阳军区总医院23l例老年

Asl、EMI患者急诊介入治疗早期联合应用替罗非班

的临床资料，旨在前瞻性研究在老年ASTEMI患者

介入治疗早期联合应用替罗非班的可靠性和安全性。

1临床资料

1．1研究对象2004年5月1日至2006年6月

30日，共入选沈阳军区总医院231例经冠状动脉造

影证实为单支血管病变且行直接经皮冠状动脉介入

(percutaneous coronary intervention，PCI)的老年

ASTEMI患者，年龄65～85岁，平均(72土9．3)岁，

随机分为2组，替罗非班治疗组(116例)和对照组

(115例)。两组一般情况、基础临床资料、靶血管情

况、PCI过程均无显著性差异(P>0．05；表1、2)。

1．2诊断标准 ASTEMI：突发胸痛<24h，心电图

提示相I临2个或更多导联的J点处出现新的ST段

抬高，在胸前导联抬高≥0．2mV，I、Ⅱ、avL、avF≥

0．1mV，实验室检查肌钙蛋白T>0．10p．g／L。高血

压病：收缩压≥160mmHg或(和)舒张压≥

95mmHg。糖尿病：空腹血糖≥7．8mmol／L

(140mg／d1)或(和)餐后2h血糖≥11．1mmol／I，

(200mg／d1)。高脂血症：血清总胆固醇(TC)>

200mg／dl，甘油三酯(TG)>1 50 mg／dl，低密度脂蛋

白>120 mg／dl，高密度脂蛋白<40mg／dl，符合其

中一项者诊断为高脂血症。

1．3分组厦处理 治疗组介入术前30min内给予

替罗非班10#g·k91静脉内弹丸式注射，继以

0．15pg·k91·minl持续静滴72 h(包括术中)；对

照组不应用替罗非班。两组术前均给予阿司匹林

300mg、氯吡格雷600mg顿服，术中按500U·kg。1

给予肝素抗凝，术后阿司匹林300mg、氯吡格雷

75mg每日1次日服，根据病情给予他汀类、ACEI

类和p受体阻断剂。

1．4观察指标对比观察两组急诊PCI术靶血管

开通情况及心肌梗死溶栓治疗临床研究(TIMI)分

级，两组PCI术后90rain内ST段回落情况、肌酸激

酶同工酶(creatine kinase-MB，CK MB)酶峰时问，

术后96h活化凝血时间(activated÷oagulation

time，ACT)、重要脏器出血情况、30d不良心血管事

件、持续ST段抬高情况及左心室射血分数(1eft

ventricular ejection fraction，I。VEF)。

1．5 排除标准 (1)心功能≥KillpⅢ级；(2)

ASTEMI机械并发症}(3)急性心肌梗死(acute my—

ocardial infarction，AMI)超过24h；(4)冠脉造影示

衰l两组基础临床参数的比较(z--l-s，倒f％J]

⋯。 梗死靶血管[例(蹦)] 操作时间 支架数目 支架长度 支架直径
～ 川

LAD DA LCX OM RCA PI，A PDA(min) (个) (ram) (ram)

治疗组
(22077) (572) (141j7) (11271) (12978) (141j7) (1：?9)34．。=_6 1 1．6士o．7 26 4±4 7 2．8士o．4(．)(．)(．)(．)(8)(．7)(2)”’⋯1⋯一⋯⋯⋯’⋯一⋯

对照组
(15177) (276) (202j9) (12971) (15177) (778) (128j3)32 2±8 4 1．5士。．6 27．7士5．2 2．9士o．3(．)(，6)(．)(．)(．7)(．8)(．)⋯⋯‘⋯一⋯⋯一⋯⋯一⋯
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多支病变；(5)近期重大手术／外伤史，出血性疾病

史，脑血管意外史，凝血疾病和血小板减少症病史；

(6)人选时血压≥160／110mmHg，(7)同时服用或静

脉应用其他GPlI b／III a受体拮抗剂；(8)对替罗非

班过敏者；(9)严重肝肾功能障碍。

1．6随访和数据统计对出院患者进行电话随访，

必要时重新住院治疗。采用配对t检验，计数资料

以百分数表示，采用x2检验，以P<0．05为差异有

统计学意义。使用SPSS 13．0统计软件处理。

2结果

术中及术后96h内情况(表3)：两组术中均未

发生严重的皮肤黏膜出血；便潜血阳性共7例，治疗

组4例，对照组3例，差异无统计学意义，给予胃黏

膜保护药物3d后复查便潜血阴性；术区血肿共发生

5例，治疗组3例，对照组2例，差异五统计学意义，

给予重新加压包扎6h后血肿无扩大；术后96 h

ACT测定治疗组较对照组少5．7s，差异无统计学

意义；术中急诊靶血管开通率相似，差异无统计学意

义，但是治疗组血管TIMl3级血流的获得率明显高

于对照组(94．0％VS 83．5％，P<0．05)；治疗组术

后90min ST段回落>50％的比例明显高于对照组

(85．3％vs 73．0％，P<0．05)；CK MB酶峰时间治

疗组明显提前，较对照组少3．8h(P<0．05)。

术后30d患者情况(表4)：治疗组术后持续ST

段抬高>0．2mV患者的比例明显低于对照组

(1．7％VS 12．2％，P<0．05)；心梗后心绞痛发生率

治疗组明显低于对照组(2．6蹦VS 13．9％，P<

0．05)；相同部位心肌梗死的再发率治疗组明显低于

对照组(0．9％VS 8．7％，P<0．05)；心源性死亡率

治疗组明显低于对照组(0 VS 5．2％，P<0．05)；治

疗组EF值明显高于对照组(65．3％±2．4％V8

3讨论

斑块破裂后血栓形成使冠脉急性闭塞是导致

AMI的主要原因，急诊PCI使梗死血管及时开通并

且达到TIMI血流3级是目前公认能改善AMI预

后的有效方法。但急诊PCI的支架内血栓发生率

却可达2．9％口’“。由于急性血栓主要是血小板活

化形成的“白色血栓”，故对溶栓、介人性手术或两者

联合治疗的效果通常欠佳，从而严重影响介入治疗

的疗效和增加AMI的病死率。

目前常用的抗血小板制剂阿司匹林、氯吡格雷

仅作用于血小板聚集的初始环节，而血小板

GPII b／11Ia受体拮抗剂则可以作用于血小板聚集的

最终共同通路：通过精氨酸甘氨酸一门冬氨酸序列

占据血小板GPlI b／ma的交连位点，竞争性抑制凝

血因子I或血管假血友病相关因子介导的血小板聚

集，抑制血小板的活化、黏附和聚集，从而达到最大

程度的抗血小板作用‘4】。目前广泛应用于临床的血

小板GPII b／Illa受体拮抗剂主要有3种：阿西单抗

(abciximab)、依替巴肽(eptifibatide)和替罗非班。

国外已完成的3项大规模临床研究(PRISM、

PRISM2PI。US、RESTORE)证明，血小板GPⅡb／

Ⅲa受体拮抗剂替罗非班能够在原有急性冠脉综合

征标准治疗的基础上再减少缺血事件的发生率，且

替罗非班半衰期为2h，起教侠，给药后5rain对血小

板抑制作用可达到96％，停药2～4h后血小板功能

即可恢复至基础值的89％，出血时间恢复正常，并

未见任何不良反应发生“。但这些研究主要针对

UAP和ANSTEM|患者“j，对于ASTEMI患者，

尤其是老年STEMI患者，介入治疗联合应用替罗

非班的可靠性及安全性的研究甚少。

表3两组患者96h内情况[￡is，例(“))

注t与对照组比较，+P<0．05

表4两组患者术后30d内情况(f±s．倒C％)]

注：与对照组比较，‘P<O．05
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笔者通过前瞻性研究沈阳军区总医院23l例老

年ASTEMI患者，发现在老年患者进行冠状动脉急

诊介入治疗的同时早期联合静脉应用替罗非班，对

于成熟的术者提高PCI成功率投有太大帮助，但术

中TIMl3级血流获得率及术后90minST段回落的

比例，替罗非班治疗组明显高于对照组；说明替罗非

班具有很好的抑制微小冠状动脉内血栓形成的作

用，能够更好地改善梗死区域心肌的微循环，对梗死

心肌的再灌注治疗具有显著的疗效，这一作用对于

后期减少心血管事件的发生也具有非常显著的帮

助。同时，术后30d缺血事件(心绞痛、再次心肌梗

死)发生率、心源性死亡，治疗组明显少于对照组，而

治疗组术后30d的EF值明显优于对照组；说明心

肌梗死早期联合静脉应用替罗非班可以缩小心肌梗

死的范围，对于远期心功能的保护和减少心源性死

亡具有显著疗效。上述结论均支持国外的相关研

究。

笔者的结果还提示，应用替罗非班是安全的，研

究期间未发生大出血，无需输注红细胞的病例，也未

发生严重的血小板减少症，对于96 h ACT时间无

明显影响。虽然替罗非班组患者小量出血的发生率

高于常规治疗组，但差异无统计学意义，且经过对症

治疗均能好转，未发生严重出血事件。笔者认为，在

老年STEMI患者直接PCI早期联合应用替罗非班

抗血小板治疗，不会增加老年患者术区和重要脏器

的出血几率，因此，在老年AsTEMI患者行直接

PCI的同时，早期联合应用替罗非班行抗血小板治

疗安全可靠。

替罗非班在国人AMI患者，尤其是老年患者急

诊PCI治疗中的确切临床作用，以及合适的用药剂

量，更合理的用药时机等，尚需深入研究，更需扩大

研究规模和进行更详细的亚组分析。
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