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　　 【摘要】　目的　观察阿托伐他汀联合氯吡格雷治疗冠心病心绞痛的临床疗效。方法　选取青海省心脑血管病专
科医院心血管内科２０１４年５月—２０１６年１０月收治的冠心病心绞痛患者１３８例，按照随机数字表法分为常规组和观察
组，每组６９例。常规组患者给予常规治疗，观察组患者在常规组治疗基础上给予阿托伐他汀联合氯吡格雷治疗；两组
患者均连续治疗３个月。比较两组患者临床疗效，治疗前后血脂指标、心功能指标及血清组织型纤溶酶原激活物抑制
剂１（ｔＰＡＩ１）、单核细胞趋化因子１（ＭＣＰ１）、可溶性Ｅ－选择素 （ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ）水平，并观察两组患者治疗期间不良
反应发生情况。结果　观察组患者临床疗效优于常规组 （Ｐ＜００５）。治疗前两组患者三酰甘油 （ＴＧ）、总胆固醇
（ＴＣ）、低密度脂蛋白胆固醇 （ＬＤＬＣ）及高密度脂蛋白胆固醇 （ＨＤＬＣ）水平比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；
治疗后观察组患者ＴＧ、ＴＣ及ＬＤＬＣ水平低于常规组，ＨＤＬＣ水平高于常规组 （Ｐ＜００５）。治疗前两组患者心脏指数
（ＣＩ）、心脏每分搏出量 （ＣＯ）及射血分数 （ＥＦ）比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后观察组患者 ＣＩ、ＣＯ
及ＥＦ高于常规组 （Ｐ＜００５）。治疗前两组患者血清ｔＰＡＩ１、ＭＣＰ１及ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ水平比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞
００５）；治疗后观察组患者血清ｔＰＡＩ１、ＭＣＰ１及ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ水平低于常规组 （Ｐ＜００５）。治疗期间，常规组患者发生尿
道出血１例、皮下出血１例，观察组患者发生皮下出血１例；两组患者均未发生严重出血、血小板减少及过敏反应。
结论　阿托伐他汀联合氯吡格雷能有效提高冠心病心绞痛患者临床疗效，改善患者血脂代谢、心功能及纤溶状态，减
轻炎性反应，且安全性较高。
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　　冠心病心绞痛是临床常见的心血管疾病，具有发病率高、
病情进展快等特点，病情进展可导致心律失常、急性心肌梗死

甚至猝死［１］。目前，临床上治疗冠心病心绞痛常采用经皮冠

状动脉介入治疗 （ＰＣＩ），但术后患者再狭窄和出血风险较
高［２］。既往研究显示，阿托伐他汀和氯吡格雷具有抑制血小

板活性、增强心功能、调节血脂、改善纤溶状态、减轻炎性反

应等作用［３－４］。但氯吡格雷安全剂量难以把握，故治疗冠心病

心绞痛时常与其他药物联合使用。本研究旨在观察阿托伐他汀

联合氯吡格雷治疗冠心病心绞痛的临床疗效，现报道如下。

１　资料与方法
１１　纳入与排除标准　纳入标准：（１）择期手术者；（２）年
龄１８～７５岁。排除标准：（１）合并重度神经官能症者；（２）
合并抑郁、焦虑和精神障碍者；（３）合并急性心肌梗死等其
他类型心脏疾病者； （４）有 ＰＣＩ史、心脏外科手术史及心肌
梗死病史者；（５）妊娠期或哺乳期妇女；（６）因胃和食管反
流、颈椎病、更年期综合征所致胸痛者； （７）合并重度心肺
功能不全、高血压或心律失常者； （８）合并活动性出血、恶
性肿瘤和急慢性感染者。

１２　一般资料　选取青海省心脑血管病专科医院心血管内科
２０１４年５月—２０１６年１０月收治的冠心病心绞痛患者１３８例，
均符合 《心血管病诊断治疗学》［５］中的冠心病心绞痛诊断标

准，经心电图、心脏彩色多普勒超声和实验室检查确诊。按照

随机数字表法将所有患者分为常规组和观察组，每组６９例。
常规组中男３８例，女３１例；平均年龄 （５８４±６５）岁，平
均病程 （６１±１２）年，平均体质指数 （２５１６±１７３）ｋｇ／
ｍ２；合并症：糖尿病２９例，高血压２４例，高脂血症１６例；
心绞痛类型：初发劳力型心绞痛３６例，恶化劳力型心绞痛２１
例，自发型心绞痛１２例。观察组中男４１例，女２８例；平均
年龄 （５７９±６８）岁，平均病程 （６３±１２）年，平均体质
指数 （２５４４±１６８）ｋｇ／ｍ２；合并症：糖尿病２８例，高血压
２３例，高脂血症１８例；心绞痛类型：初发劳力型心绞痛３４
例，恶化劳力型心绞痛２０例，自发型心绞痛１５例。两组患者
性别 （χ２＝０２６６）、年龄 （ｔ＝０４４２）、病程 （ｔ＝０９７９）、体
质指数 （ｔ＝０９５６）、合并症 （χ２值分别为 ００３０、００３２、
０１５６）及心绞痛类型 （χ２＝０３１４）比较，差异均无统计学
意义 （Ｐ＞００５），具有可比性。所有患者自愿参加本研究并
签署知情同意书。

１３　治疗方法　常规组患者给予常规治疗，包括卧床休息、

吸氧、镇静及口服β受体阻滞剂、硝酸酯类、钙离子拮抗剂、
血管紧张素转换酶抑制剂等药物。观察组患者在常规治疗基础

上给予阿托伐他汀联合氯吡格雷治疗，具体如下：阿托伐他汀

钙片 （辉瑞制药有限公司生产，国药准字Ｈ２００５１４０８）２０ｍｇ／
次，１次／ｄ，晚上服用；硫酸氢氯吡格雷片 〔赛诺菲 （杭州）

制药有限公司生产，国药准字Ｊ２０１３００８３〕首剂量３００ｍｇ／次，
之后减量至 ７５ｍｇ／次，均 １次／ｄ。两组患者均连续治疗 ３
个月。

１４　观察指标　 （１）参照 《心血管病诊断治疗学》［５］中的临

床疗效判定标准，显效：治疗后，重度心绞痛症状改善至轻

度，轻中度心绞痛症状消失，静息状态下心电图恢复正常或

ＳＴ段改善明显；有效：治疗后，心绞痛发作次数、疼痛程度
和持续时间明显改善，心电图检查示主导联Ｔ波变浅＞５０％或
倒置Ｔ波变为直立，ＳＴ段下降较治疗前回升＞１５ｍｍ；无效：
未达到上述标准。（２）分别于治疗前和治疗３个月后采用酶
比色法检测两组患者三酰甘油 （ＴＧ）和总胆固醇 （ＴＣ）水
平，采用沉淀法检测两组患者低密度脂蛋白胆固醇 （ＬＤＬＣ）
和高密度脂蛋白胆固醇 （ＨＤＬＣ）水平。（３）分别于治疗前
和治疗３个月后采用彩色多普勒超声检测两组患者心脏指数
（ＣＩ）、心脏每分搏出量 （ＣＯ）和射血分数 （ＥＦ）。（４）分别
于治疗前和治疗３个月后采用发色底物法检测两组患者血清组
织型纤溶酶原激活物抑制剂１（ｔＰＡＩ１）水平，采用酶联免疫
吸附试验 （ＥＬＩＳＡ）检测两组患者血清单核细胞趋化因子 １
（ＭＣＰ１）和可溶性Ｅ－选择素 （ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ）水平。（５）观察
两组患者治疗期间不良反应发生情况。

１５　统计学方法　应用 ＳＰＳＳ２００统计学软件包进行数据分
析，年龄、体质指数、病程、心功能指标、血脂指标及血清

ｔＰＡＩ１、ＭＣＰ１、ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ水平为计量资料，均以 （ｘ±ｓ）表
示，采用两独立样本ｔ检验；性别、合并症、心绞痛类型及不
良反应为计数资料，采用 χ２检验；临床疗效为等级资料，采
用秩和检验。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　临床疗效　常规组患者显效２１，有效３２例，无效１６例；
观察组患者显效２８例，有效３６例，无效５例。观察组患者临
床疗效优于常规组，差异有统计学意义 （ｕ＝２０９８，Ｐ＝
００３６）。
２２　血脂指标　治疗前两组患者 ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬＣ及ＨＤＬＣ水
平比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后观察组患者
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ＴＧ、ＴＣ和ＬＤＬＣ低于常规组，ＨＤＬＣ高于常规组，差异有统
计学意义 （Ｐ＜００５，见表１）。
２３　心功能指标　治疗前两组患者ＣＩ、ＣＯ和ＥＦ比较，差异
无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后观察组患者 ＣＩ、ＣＯ和 ＥＦ
高于常规组，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，见表２）。
２４　血清ｔＰＡＩ１、ＭＣＰ１及ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ水平　治疗前两组患者
血清ｔＰＡＩ１、ＭＣＰ１及ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ水平比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）；治疗后观察组患者血清 ｔＰＡＩ１、ＭＣＰ１及
ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ水平低于常规组，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，见
表３）。
２５　不良反应　治疗期间，常规组患者发生尿道出血１例、
皮下出血１例，观察组患者发生皮下出血１例；两组患者均未
发生严重出血、血小板减少及过敏反应。

３　讨论
冠心病心绞痛的主要病理学基础是凝血系统异常、血小板

功能激活、斑块局部炎症及血管内皮功能低下导致动脉粥样硬

化斑块不稳定，引起局部心肌血流量下降，冠状动脉斑块纤维

帽破裂、出血，血小板激活、聚集，进而导致冠状动脉痉挛及

血管腔狭窄或闭塞［６］。

阿托伐他汀钙片是临床常用的降脂药物，其能有效降低

ＴＣ和脂蛋白水平，减少低密度脂蛋白 （ＬＤＬ）生成，常用于
治疗家族性高胆固醇血症、混合性高脂血症。临床研究显示，

阿托伐他汀可通过减轻炎性反应、改善血管内皮功能及稳定冠

状动脉粥样硬化斑块而减少急性心血管事件［７］；此外，阿托

伐他汀作为一种羟基酸还可转化成内酯，该内酯为肝细胞色素

Ｐ４５０ （ＣＹＰ）３Ａ４底物，与 ＣＹＰ３Ａ４有良好的亲和力，故可通
过ＣＹＰ３Ａ４途径形成亲水性代谢产物，并经肾脏清除；再者，
阿托伐他汀可阻断 ３羟基３甲基戊二酸单酰辅酶 Ａ（ＨＭＧ
ＣｏＡ）转化为甲基二羟戊二酸，提高细胞表面ＬＤＬ受体密度及
活性，增强肝脏对ＬＤＬ的清除能力，进而降低血脂水平［８－９］。

氯吡格雷属于血小板受体拮抗剂，是新型抗血小板聚集药物，

能抑制血小板与血小板受体结合，刺激血小板内部形成腺苷酸

环化酶；此外，氯吡格雷还能在机体内转化成活性物质，并与

血小板表面二磷酸腺苷受体不可逆地结合，进而降低血小板聚

集率［１０－１１］。李雪玲等［１２］研究结果显示，阿托伐他汀钙联合氯

吡格雷可有效改善不稳定型心绞痛患者的血脂指标，本研究结

果与之相一致。本研究结果显示，观察组患者临床疗效优于常

规组，治疗后观察组患者ＣＩ、ＣＯ、ＥＦ高于常规组，提示阿托
伐他汀联合氯吡格雷能有效提高冠心病心绞痛患者临床疗效，

并改善患者心功能，与郭小宝［１３］研究结果相一致。

表１　两组患者治疗前后血脂指标比较 （ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂｌｏｏｄｌｉｐｉｄｉｎｄｅｘｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ＴＧ ＴＣ ＬＤＬＣ ＨＤＬＣ

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

常规组 ６９ ２３９±０５２ １５１±０３３ ５６７±１２３ ４８４±０７２ ３１８±０６９ ２７１±０６２ １２５±０２８ １４７±０３４

观察组 ６９ ２４８±０５７ １１６±０２４ ５７２±１３４ ４２１±０６０ ３２２±０７３ ２３４±０５１ １２９±０３０ １６６±０３８

ｔ值 ０９５９ ７１２５ ０２２８ ５５８４ ０３３１ ３８２８ ０８１０ ３０９５

Ｐ值 ０３３４ ＜００５ ０８２０ ＜００５ ０７４１ ＜００５ ０４２０ ０００２

　　注：ＴＧ＝三酰甘油，ＴＣ＝总胆固醇，ＬＤＬＣ＝低密度脂蛋白胆固醇，ＨＤＬＣ＝高密度脂蛋白胆固醇

表２　两组患者治疗前后心功能指标比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｄｅｘｏｆｃａｒｄｉａｃｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ＣＩ（Ｌ·ｍｉｎ－１·ｍ－１） ＣＯ（Ｌ／ｍｉｎ） ＥＦ（％）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

常规组 ６９ ２７６±０４１ ４２７±０５３ ２９６±０８３ ３９２±１０６ ３７８７±７３４ ４３５１±９２８

观察组 ６９ ２８１±０４４ ５１８±０６７ ３０２±０８７ ５７４±１２５ ３８６９±７８８ ６３２４±１２１６

ｔ值 ０６９１ ８８４８ ０４１４ ９２２４ ０６３３ １０７１４

Ｐ值 ０４９１ ＜００５ ０６７９ ＜００５ ０５２８ ＜００５

　　注：ＣＩ＝心脏指数，ＣＯ＝心脏每分搏出量，ＥＦ＝射血分数

表３　两组患者治疗前后血清ｔＰＡＩ１、ＭＣＰ１及ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ水平比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆｔＰＡＩ１，ＭＣＰ１ａｎｄｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ｔＰＡＩ１（ｋＵ／Ｌ） ＭＣＰ１（ｎｇ／Ｌ） ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ（μｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

常规组 ６９ ８２８±０８５ ７５６±０６３ １４２３１±１８２２ ９２６４±１３３９ ４７８５±１１７２ ４２１９±９５７

观察组 ６９ ８３３±０７４ ４２４±０５１ １３８７２±１６０４ ６３８８±１０６５ ４８３３±１２０６ ３６２８±７４１

ｔ值 ０３６９ ３４０２４ １２２８ ２０４２５ ０２３７ ４０５６

Ｐ值 ０７１３ ＜００５ ０２２１ ＜００５ ０８１３ ＜００５

　　注：ｔＰＡＩ１＝组织型纤溶酶原激活物抑制剂１，ＭＣＰ１＝单核细胞趋化因子１，ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ＝可溶性Ｅ－选择素
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　　ｔＰＡＩ１和ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ是血管内皮细胞活化后生成的细胞黏附

分子，能介导白细胞、血小板与内皮细胞间的黏附，有助于血

液循环中血小板、白细胞黏附于血管内皮细胞表面，迁移到内

皮而引发炎性反应，其可作为内皮细胞损伤的分子标志物［１４］；

此外，ｔＰＡＩ１和ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ还能抑制内源性纤溶系统，使纤维蛋

白原沉积，与血栓形成、进展及冠状动脉粥样硬化密切相

关［１５］。本研究结果显示，治疗后观察组患者血清ｔＰＡＩ１及

ｓＥｓｅｌｅｃｔｉｎ水平低于常规组，提示阿托伐他汀联合氯吡格雷能

有效降低冠心病心绞痛患者纤溶状态。阿托伐他汀联合氯吡格

雷可抑制内皮细胞活化、降低细胞黏附分子水平，进而防止斑

块破裂、延缓动脉粥样硬化进展［１６］。ＭＣＰ１是由巨噬细胞、

内皮细胞和心肌细胞等分泌的一种重要炎性因子，其可在动脉

粥样硬化不稳定斑块中大量表达，同时可诱导巨噬细胞和Ｔ淋

巴细胞在粥样硬化损伤组织中聚集，促进脂质氧化反应，造成

泡沫细胞产生，进而参与动脉粥样硬化形成［１７］。本研究结果

显示，治疗后观察组患者血清ＭＣＰ１水平低于常规组，提示阿

托伐他汀联合氯吡格雷能有效减轻冠心病心绞痛患者炎性

反应。

综上所述，阿托伐他汀联合氯吡格雷能有效提高冠心病心

绞痛患者临床疗效，有效改善患者血脂代谢、心功能及纤溶状

态，减轻炎性反应，且安全性较高。
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