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冠心病患者
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基因型的分布情况%方法
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选取
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至
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月在该院心血管内科住院明确诊断为冠心病!行冠状动脉支架术"
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$并使用氯吡格雷进行抗血

小板治疗的患者
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例%采用荧光定量
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方法检测氯吡格雷代谢相关的酶
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支架内血栓是行冠状动脉支架术$
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&患者术后

严重的并发症之一'
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#为了降低支架内血栓形成#目

前临床上使用最广泛的药物是氯吡格雷)氯吡格雷

本身无活性#在细胞色素
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酶$

9_802%

&的作用下

转化为有活性的物质#发挥抗血小板作用#降低
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术后患者不良心血管事件的发生率'

1

(
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遗传因素造成氯吡格雷抗血小板作用存在明显个体

差异性'

'
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)细胞色素
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酶 $
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9_802%

酶系的一种同工酶#是氯吡格雷代谢为活性

产物的关键酶#而
9_819$(

存在基因多态性#影响氯

吡格雷活性转化能力从而对其疗效产生影响'
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年
'

月美国食品药品监督管理局在氯吡格雷说

明书中给予黑框警告#建议使用氯吡格雷之前#应当

对患者进行氯吡格雷代谢酶
9_819$(

基因型检测)

对于
9_819$(

功能缺失等位基因$慢代谢型&患者应

考虑改用其他抗血小板治疗策略)本研究采用荧光

定量
894

方法对十堰地区
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例氯吡格雷治疗的行
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冠心病患者进行
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基因位点分型#以期

为临床提供个体化用药依据)
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资料与方法
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一般资料
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选取
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年
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年
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本院心内科住院确诊为冠心病#已行
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#并且使用氯

吡格 雷 进 行 抗 血 小 板 治 疗 的 患 者
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例 进 行
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基因多态性检测)所纳入的对象均签署知

情同意书自愿参加本调查研究)
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氯吡格雷是一种噻吩并吡啶类衍生物#是一种血

小板
81_$1

受体抑制剂#经过肝脏中
9_819$(

酶的

氧化*水解后转化为有活性的代谢产物#不可逆地抑

制
JS8

与血小板表面
JS8

受体
81_$1

选择性结合

及继发的
JS8

介导的糖蛋白$

78

&

$

5

"

&

:

复合物的

活化而抑制血小板的聚集#发挥抗血小板作用'

2

(

)

9_819$(

基因编码的酶参与氧化与水解所占比重为

02T

和
1%T

'

)

(

#影响氯吡格雷的抗血小板功能)

9_819$(

基因存在多态性#其主要基因型为
$%

种#分别为
9_819$(
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)其中
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1

和
9_819$(

"

'

是功能缺失的等位基因#

9_819$(

"

$-

是功能增强

的等位基因)根据对药物代谢速率的不同#可将个体

分为
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&)本研究
11)

例患者中检测

到
$%

种基因型分布结果!

I\

型
0

例$

$&/T

&#

X\

型

$$1

例$

0(&)T

&#

\̂

型
/2

例$

'-&)T

&#

8\

型
12

例

$

$$&$T

&)与华仙丽等'

-

(报道相符)

9_819$(
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"

1

*

"

'

及
"

$-

等位基因的发生频率分别为
)%&(T

*

'$&)T

*

0&0T

和
'&$T

)与李振等'

/

(报道基本一致)

为氯吡格雷的临床应用提供了一定的理论依据)

目前对
9_819$(

基因型与氯吡格雷的抗血小板

功能之间关系的认识还存在争议)

FJ@7

等'

(

(研究

支持对亚洲人群进行
9_819$(

基因检测)国内外相

关指 南 建 议 在 氯 吡 格 雷 低 反 应 的 患 者 中 进 行

9_819$(

基因测定#以决定抗血小板药物治疗的选

择'

$%

(

)有研究表明至少携带
$

个
9_819$(

功能丧失

基因的患者'

$$.$1

(

#在氯吡格雷治疗过程中发生心血管

疾病的风险增加%携带有
$

个
9_819$(

功能丧失基

因的冠状动脉疾病的患者#氯吡格雷的用量是没有此

基因变异患者的
'

倍)

\9S<@<I7b

等'

$'

(研究表

明相对于快代谢和超快代谢$

"

$-

&#

9_819$(

"

1

等

位基因使卒中的风险明显增加)

Ì@

等'

$0

(研究表明

持发型缺血性卒中患者服用氯吡格雷
'

个月后#携带

有
9_819$(

"

1

或
9_819$(

"

'

等位基因的患者发

生心血管事件的风险较大)而
S<[[

等'

$2

(研究结果

显示用氯吡格雷治疗心血管疾病过程中#其疗效与

9_819$(

的快*慢代谢型没有关系#不支持对此类患

者进行常规的
9_819$(

基因检测)

YJIX4

等'

$)

(对

$2

项关于
9_819$(

基因多态性与不良心血管事件

相关性的研究进行
\DG:

分析显示#

9_819$(

基因多

态性与支架内血栓不存在相联性)同时
J\̂ @

等'

$-

(

指出基于
9_819$(

基因型的氯吡格雷临床个体化治

疗有一定的局限性)此外相关研究表明体质量指数#

抗高血压类药物#吸烟及血糖代谢都对氯吡格雷生物

活性产生影响'

$/.1$

(

)

随着世界医疗领域的不断发展#精准医学的提出

和发展是必然产物#将为患者提供更加个性化的治疗

方案#更好地提高患者的健康水平)随着人类基因组

计划的完成#个体化用药的重要性越来越受到重视)
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化心理指导%同时#将社会支持贯穿于整个孕产阶段#

帮助其逐渐适应角色转换#提高自尊心*自信心#正确

认识产后生活#防治产后抑郁)国家层面对妇幼保健

领域可给予更多的政策及经济支持#逐步实现孕产保

健服务的全面覆盖)同时加强产后抑郁的研究并提

出相关干预措施#为今后各地区干预研究的实施奠定

理论基础#为预防并减少产后抑郁的发生提供保障)
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