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替罗非班对PCI术后心肌灌注及短期预后的影响*
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  [摘要] 目的 探讨冠状动脉内注射替罗非班对老年急性冠状动脉综合征(ACS)患者行经皮冠状动脉介

入治疗(PCI)后心肌灌注及短期预后的影响。方法 选取2017年1月至2020年5月安徽医科大学附属阜阳

医院收治住院的行PCI治疗的85例老年(≥65岁)ACS患者为研究对象,根据是否行冠状动脉内替罗非班治

疗分为试验组(40例)和对照组(45例)。对照组采用规范的双联抗血小板及肝素治疗,试验组在对照组治疗的

基础上予以冠状动脉内注射替罗非班。对比分析两组PCI术后心肌梗死溶栓治疗(TIMI)血流分级、无复流发

生率,术后1周肌酸激酶同工酶(CKMB)峰值、左心室舒张末期内径(LVEDD)、左心室射血分数(LVEF)及术

后1月主要不良心血管事件(MACE)发生率。结果 与对照组比较,试验组TIMI血流3级比例更高,无复流

较低,CKMB峰值较低,LVEDD和LVEF改善更优且 MACE发生率更低,差异有统计学意义(P<0.05)。结

论 冠状动脉内注射替罗非班能有效改善老年ACS患者PCI术后心肌灌注和短期预后。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

effect
 

of
 

intracoronary
 

injection
 

of
 

tirofiban
 

on
 

myocardial
 

per-
fusion

 

and
 

short-term
 

prognosis
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

acute
 

coronary
 

syndrome
 

(ACS)
 

after
 

percutaneous
 

coronary
 

intervention
 

(PCI).Methods Eighty-five
 

elderly
 

(≥65
 

years
 

old)
 

ACS
 

patients
 

who
 

underwent
 

PCI
 

in
 

Fuyang
 

Hospital
 

of
 

Anhui
 

Medical
 

University
 

from
 

January
 

2017
 

to
 

May
 

2020
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

in-
to

 

the
 

experiment
 

group
 

(40
 

cases)
 

and
 

the
 

control
 

group
 

(45
 

cases),according
 

to
 

whether
 

they
 

received
 

treat-
ment

 

with
 

intracoronary
 

tirofiban
 

or
 

not.The
 

control
 

group
 

received
 

standard
 

dual
 

antiplatelet
 

and
 

heparin
 

therapy,and
 

the
 

experiment
 

group
 

received
 

intracoronary
 

injection
 

of
 

tirofiban
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

treatment
 

in
 

the
 

control
 

group.Thrombolysis
 

in
 

myocardial
 

infarction
 

(TIMI)
 

blood
 

flow
 

classification
 

after
 

PCI,no
 

reflow
 

phenomenon
 

incidence,peak
 

CKMB,left
 

ventricular
 

end-diastolic
 

diameter
 

(LVEDD),left
 

ventricular
 

ejection
 

fraction
 

(LVEF),and
 

incidence
 

of
 

major
 

adverse
 

cardiovascular
 

events
 

(MACE)
 

after
 

1
 

month
 

follow-up
 

were
 

compared
 

and
 

analyzed
 

between
 

the
 

two
 

groups.Results Compared
 

with
 

the
 

control
 

group,TIMI
 

blood
 

flow
 

level
 

3
 

ratio
 

in
 

the
 

experiment
 

group
 

was
 

higher,no
 

reflow
 

was
 

lower,CKMB
 

peak
 

was
 

lower,LVEDD
 

and
 

LVEF
 

improvement
 

was
 

better,and
 

MACE
 

incidence
 

was
 

lower,the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion Intracoronary
 

injection
 

of
 

tirofiban
 

can
 

effectively
 

improve
 

the
 

myocardial
 

perfusion
 

and
 

short-term
 

prognosis
 

of
 

elderly
 

patients
 

with
 

acute
 

coronary
 

syndrome
 

after
 

PCI.
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  随着人口老龄化进程的不断加快,老年(≥65岁)
急性 冠 状 动 脉 综 合 征(acute

 

coronary
 

syndrome,
ACS)患者亦日益增多,与年轻 ACS患者比较,其具

有更高的发病率和病死率,且预后不佳[1-2]。经皮冠

状动 脉 介 入 治 疗(percutaneous
 

coronary
 

interven-
tion,PCI)可有效改善ACS患者病死率,但当梗死相

关血管开通后得不到有效灌注时,无复流现象将严重

降低PCI疗效[3-4]。研究表明,老年患者更易发生

PCI术后无复流现象和出血事件[5-6]。因此,如何有效

解决上述事件也成为研究重点。近年来,非肽类血小

板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂(替罗非班等)的应用有

效改善了老年 ACS患者PCI术后疗效[7-9]。多项研

究表明,早期应用替罗非班能有效改善PCI术后心肌

灌注,但冠状动脉内注射替罗非班却少有研究[10-12]。
本研究旨在评价冠状动脉内注射替罗非班对老年

ACS患者PCI术后心肌灌注及短期预后的影响,以期

为临床治疗提供依据,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

回顾性研究2017年1月至2020年5月安徽医科

大学附属阜阳医院收治住院的85例行PCI治疗的老

年ACS患者,其中急性ST段抬高型心肌梗死(STE-
MI)30例、急性非ST段抬高型心肌梗死(NSTEMI)
34例、不稳定型心绞痛(UA)21例。纳入标准:符合

ACS诊断行PCI指征。排除标准:(1)术前1周内进

行溶栓治疗;(2)术前2周内应用替罗非班等血小板

糖蛋白Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂;(3)6个月内有脑出血、
缺血性卒中、短暂性脑缺血发作史;(4)严重肝、肾功

能不全;(5)活动性出血或凝血功能障碍;(6)颅内恶

性肿瘤或脑血管结构异常(如动静脉畸形);(7)近期

有大手术或严重创伤史。根据是否行冠状动脉内注

射替罗非班治疗分为试验组(40例)和对照组(45
例)。对照组采用规范的双联抗血小板及肝素治疗,
试验组在对照组治疗的基础上予以冠状动脉内注射

替罗非班。
1.2 方法

1.2.1 治疗方案

所有患者均术前常规予以阿司匹林(300
 

mg,拜
耳公司)和氯吡格雷(300

 

mg,赛诺菲公司)或替格瑞

洛(180
 

mg,阿斯利康公司)。根据病情选用硝酸酯类

和他汀类药物。术中予以肝素(70~100
 

U/kg)静脉

内注射。试验组在导丝通过病变后,予以预扩张球囊

扩张开通血流后,立即经导管予以替罗非班(10
 

μg/
kg)冠状动脉内注射。注射60

 

s后,行球囊扩张或支

架植入术。对照组使用导丝开通血流后,予以球囊扩

张病变处或行支架植入术。
术后患者常规采取以下治疗措施:(1)口服抗血

小板药,如阿司匹林(100
 

mg/d)、氯吡格雷(75
 

mg/d)
或替格瑞洛(180

 

mg/d);(2)低分子肝素、他汀类、硝

酸酯类、血管紧张素转化酶抑制剂(ACEI)和(或)β受

体阻滞剂。
1.2.2 观察指标

(1)梗死相关动脉心肌梗死溶栓治疗(thrombol-
ysis

 

in
 

myocardial
 

infarction,TIMI)
 

血流分级。术后

即刻比较两组TIMI血流分级,①0级:无血流灌注;
②Ⅰ级:微血流灌注,造影剂能通过闭塞部位,但无闭

塞段远端的前向血流;③Ⅱ级:部分血流灌注,造影剂

虽能通过闭塞部位,但充盈速度明显减慢;④Ⅲ级:完
全血流灌注,前向血流充盈,通过远端血管快且完全。
(2)心功能指标。PCI术前及术后1周检测血肌酸激

酶同工酶(CKMB)峰值、梗死相关血管无复流情况、
心脏彩超[左心室舒张末期内径(left

 

ventricular
 

end-
diastolic

 

diameter,LVEDD)和左心室射血分数(left
 

ventricular
 

ejection
 

fraction,LVEF)]。(3)不良心血

管事件(major
 

adverse
 

cardiovascular
 

events,MACE)
和严重出血事件。随访1个月,观察 MACE发生情

况,包括频繁心绞痛、心力衰竭、术后低血压、急性血

栓形成、心源性死亡、心源性休克等。
1.3 统计学处理

采用SPSS20.0软件进行数据分析,计量资料以

x±s表示,比较采用t检验;计数资料以频数或百分

率表示,比较采用χ2 检验或秩和检验,以P<0.05为

差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组一般资料比较

两组性别、年龄、吸烟、高血压、糖尿病、血脂异常

等一般资料比较,差异无统计学意义(P>0.05),见
表1。

表1  两组一般资料比较

项目
试验组

(n=40)
对照组

(n=45)
t/χ2 P

年龄(x±s,岁) 58.42±13.10 59.93±14.73 -0.496 0.621

男/女(n/n) 29/11 34/6 0.103 0.748

ACS分型[n(%)] 1.811 0.404

 STEMI 12(30.0) 18(40.0)

 NSTEMI 19(47.5) 15(33.3)

 UA 9(22.5) 12(26.7)

吸烟[n(%)] 22(55.0) 24(53.3) 0.024 0.878

高血脂[n(%)] 27(67.5) 31(68.9) 0.019 0.891

糖尿病[n(%)] 15(37.5) 18(40.0) 0.056 0.813

高血压[n(%)] 17(42.5) 23(51.1) 0.630 0.427

冠状动脉粥样硬化性

心脏病[n(%)]
23(57.5) 27(60.0) 0.055 0.815

Killip分级[n(%)] 0.417 0.812

 Ⅰ级 20(50.0) 18(40.0)

 Ⅱ级 2(5.0) 2(4.4)
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续表1  两组一般资料比较

项目
试验组

(n=40)
对照组

(n=45)
t/χ2 P

 Ⅲ级 1(2.5) 2(4.4)

梗死部位[n(%)] 0.208 0.748

 前壁 11(27.5) 13(28.9)

 后下壁 8(20.0) 7(15.6)

病变血管[n(%)] 1.702 0.693

 左主干 2(5.0) 5(11.1)

 左前降支 9(22.5) 7(15.6)

 左回旋支 5(12.5) 4(8.9)

 右冠状动脉 7(17.5) 6(13.3)

抽吸导管应用[n(%)] 13(32.5) 16(35.6) 0.088 0.767

2.2 两组术前、术后TIMI血流分级比较

两组术前TIMI血流分级比较,差异无统计学意

义(P>0.05)。术后试验组 TIMI血流3级占比更

高,差异有统计学意义(P<0.05),见表2。
表2  两组术前、术后TIMI血流分级比较[n(%)]

项目
试验组

(n=40)
对照组

(n=45)
χ2 P

术前TIMI血流分级 1.171 0.760

 0级 11(27.5) 9(20.0)

 1级 5(12.5) 4(8.9)

 2级 7(17.5) 9(20.0)

 3级 17(42.5) 23(51.1)

术后TIMI血流分级 15.971 0.000

 0级 0 0

 1级 0 1(2.2)

 2级 1(2.5) 12(26.7)

 3级 39(97.5) 32(71.1)

2.3 两组心功能指标比较

与对照组比较,试验组CKMB峰值更小,梗死相

关血管无复流比例更低,LVEDD更小,LVEF更高,
差异有统计学意义(P<0.05),见表3。

表3  两组心功能指标比较

项目
试验组

(n=40)
对照组

(n=45)
t/χ2 P

CKMB峰值(x±s,U/L) 87.00±71.72
  

204.00±220.48 62.104 0.002

梗死相关血管无复流[n
(%)]

2(5.0) 12(26.7) 7.226 0.007

LVEDD(x±s,mm) 45.03±7.01 48.36±7.05 2.181 0.032

LVEF(x±s,%) 52.90±3.61 48.98±3.49 5.093 <0.001

2.4 两组 MACE和严重出血事件发生率比较

与对照组比较,试验组 MACE发生率更低,差异

有统计学意义(P<0.05)。两组严重出血事件发生率

比较,差异无统计学意义(P>0.05),见表4。
表4  两组 MACE和严重出血事件发生率比较[n(%)]

项目
试验组

(n=40)
对照组

(n=45)
χ2 P

MACE 11.010 0.001

 频繁心绞痛 2(5.0) 4(8.9)

 心力衰竭 2(5.0) 6(13.3)

 术后低血压 2(5.0) 9(20.0)

 急性血栓形成 0 1(2.2)

 死亡 0 0

 心源性休克 0 2(4.4)

严重出血事件 2(5.0) 4(8.9) 0.488 0.485

3 讨  论

  梗死相关血管无复流是PCI术后常见并发症,老
年人、糖尿病、再灌注时间延长、梗死前心绞痛、心源

性休克等是其重要危险因素[13,18]。老年ACS患者常

因缺血时间较长、再灌注延迟较多而导致梗死相关血

管无复流的发生风险增加[14]。尽管目前梗死相关血

管无复流的发生机制尚未完全明确,但目前的观点包

括:(1)PCI诱导的冠状动脉微循环结构完整性的破

坏和随后的微循环栓塞;(2)血小板的活化和聚集导

致微血栓的形成和微循环堵塞;(3)血管内皮的损伤

和微血管痉挛[15-16]。由于目前尚缺少无复流现象的

有效治疗方法,因此,包括缩短心肌缺血总时间在内

的有效预防措施尤为重要。近年来,PCI术中防治无

复流现象时,冠状动脉内注射药物包括山莨菪碱、硝
普钠、钙离子拮抗剂、尿嘧啶、糖蛋白Ⅱb/Ⅲa受体拮

抗剂和尼可地尔等。替罗非班是一种新型糖蛋白Ⅱ
b/Ⅲa受体拮抗剂,在防治梗死相关血管无复流中具

有较好价值,但目前冠状动脉内注射研究较少[17-19]。
基于此,本研究对比分析了冠状动脉内注射替罗非班

在防治梗死相关血管无复流中的价值,并取得较好的

临床参考价值。
本研究结果显示,试验组较对照组术后CKMB

峰值较低、TIMI血流3级比例更高,更进一步表明替

罗非班在改善冠状动脉血流方面具有重要价值。而

试验组LVEF明显高于对照组,LVEDD明显低于对

照组,结合治疗组 MACE发生率明显降低的研究结

果,表明替罗非班可同时改善左心室重构和老年ACS
患者PCI术后的短期预后。这一机制可能系替罗非

班能有效改善冠状动脉PCI术后血流和心肌灌注。
相关研究表明,与年轻患者比较,替罗非班可能

与老年人出血风险增加有关[20-21]。然而,本研究对照

组和试验组严重出血事件发生率无明显差异,说明冠
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状动脉内注射替罗非班是安全的。试验组观察中有

与之前报道类似的轻微出血事件,如皮肤瘀斑和牙龈

出血,但未发生严重出血事件和血小板减少现象。
综上所述,在老年ACS行PCI治疗患者中,冠状

动脉内注射替罗非班可有效降低CKMB峰值水平,
降低梗死相关血管无复流发生率,改善冠状动脉血流

和心功能,降低 MACE发生率,且无严重出血事件,
可为临床治疗提供新的依据,但仍需多中心、大样本

量、长期临床研究证实。
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