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夏橘化瘀胶囊对冠心病患者经皮冠状动脉介入治疗后
支架内再狭窄及血清炎性因子水平的影响研究

金子安，李杰，陈阳

【摘要】　目的　探讨夏橘化瘀胶囊对冠心病患者经皮冠状动脉介入治疗（PCI）后支架内再狭窄及血清炎性因

子水平的影响。方法　选取 2015 年 6 月—2017 年 6 月在潍坊市中医院行 PCI 的冠心病患者 68 例，采用随机数字表法

分为对照组和治疗组，每组 34 例。两组患者入院后均行 PCI 并给予常规对症治疗，治疗组患者在此基础上加用夏橘

化瘀胶囊；两组患者均连续治疗 12 个月。比较两组患者 PCI 后 12 个月心绞痛发生率、支架内再狭窄发生率，PCI 前

及 PCI 后 3 d、12 个月血清炎性因子水平，并观察两组患者治疗期间不良反应发生情况。结果　对照组、观察组患者

各脱落 4 例。PCI 后 12 个月治疗组患者心绞痛发生率、支架内再狭窄发生率低于对照组（P<0.05）。PCI 前、PCI 后

3 d 两组患者血清生长分化因子 15（GDF-15）、超敏 C 反应蛋白（hs-CRP）、淀粉样蛋白 A（SAA）水平比较，差异

无统计学意义（P>0.05）；PCI 后 12 个月治疗组患者血清 GDF-15、hs-CRP、SAA 水平低于对照组（P<0.05）。两组

患者不良反应发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05）。结论　夏橘化瘀胶囊能有效降低冠心病患者 PCI 后心绞痛

发生率、支架内再狭发生窄率及血清 GDF-15、hs-CRP、SAA 水平，且安全性高。
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Impact of Xiaju Huayu Capsule on In-stent Restenosis and Serum Inflammatory Cytokines Levels in Postoperative 
Coronary Heart Disease Patients Treated by PCI　JIN Zi-an，LI Jie，CHEN Yang
Department of Cardiovascular Disease，the Traditional Chinese Medicine Hospital of Weifang，Weifang 261041，China

【Abstract】　Objective　To investigate the impact of Xiaju Huayu capsule on in-stent restenosis and serum 
inflammatory cytokines levels in postoperative coronary heart disease patients treated by PCI. Methods　A total of 68 coronary 
heart disease patients undergoing PCI were selected in the Traditional Chinese Medicine Hospital of Weifang from June 2015 to 
June 2017，and they were divided into control group and treatment group according to random number table，each of 34 cases. 
Patients in the two groups received PCI and conventional symptomatic treatment after admission，while patients in treatment 
group received extra Xiaju Huayu capsule；both groups continuously treated for 12 months. Incidence of angina pectoris and in-
stent restenosis 12 months after PCI，serum inflammatory cytokines levels before PCI，3 days and 12 months after PCI were 
compared between the two groups，and incidence of adverse reactions was observed during treatment. Results　In this study，
4 cases in control group and 4 cases in treatment group lost to follow up. Incidence of angina pectoris and in-stent restenosis in 
treatment group was statistically significantly lower than that in control group 12 months after PCI，respectively（P<0.05）. No 
statistically significant differences of serum level of GDF-15，hs-CRP or SAA was found between the two groups before PCI or 3 
days after PCI（P>0.05），while serum levels of GDF-15，hs-CRP and SAA in treatment group were statistically significantly 
lower than those in control group 12 months after treatment（P<0.05）.No statistically significant differences of incidence of 
adverse reactions between the two groups. Conclusion　Xiaju Huayu capsule can effectively reduce the risk of angina pectoris 
and in-stent restenosis in postoperative coronary heart disease patients treated by PCI，reduce the serum levels of GDF-15，hs-
CRP and SAA，with high safety.

【Key words】　Coronary disease；Percutaneous coronary intervention；Xiaju Huayu capsule；Inflammatory factors；
In-stent restenosis
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冠心病是目前全球范围内影响人们身心健康的最主要的

心血管疾病，经皮冠状动脉介入治疗（PCI）是临床治疗冠心

病最直接、有效的手段，但部分患者 PCI 术后仍反复发作心

绞痛或出现支架内再狭窄，严重影响患者预后。因此，如何

有效防治冠心病患者 PCI 后支架内再狭窄是临床亟须解决的

问题之一。

循证医学研究表明，抗血小板聚集药物可有效防治冠心

病患者 PCI 后支架内再狭窄，但即使合理应用了抗血小板聚

集药物，仍有 5%~10% 的冠心病患者行 PCI 后会出现支架内

再狭窄［1］。研究表明，支架内再狭窄的发生发展与炎性反应

密切相关［2］。生长分化因子 15（GDF-15）、超敏 C 反应蛋

白（hs-CRP）、淀粉样蛋白 A（SAA）是反映炎症和缺血的

重要指标，其参与了冠心病患者 PCI 后支架内再狭窄的发生

发展［3-7］。近年来，中医中药在防治冠心病患者 PCI 后支架

内再狭窄方面积累了大量宝贵经验。夏橘化瘀胶囊为中医大

师王宝光教授经验方，本研究旨在探讨夏橘化瘀胶囊对冠心

病患者 PCI 后支架内再狭窄及血清炎性因子水平的影响，现

报道如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料　选取 2015 年 6 月—2017 年 6 月在潍坊市中

医院行 PCI 的冠心病患者 68 例，均符合《内科学》［8］中的

冠心病诊断标准。纳入标准：（1）年龄 46~73 岁；（2）PCI
前有心绞痛症状并在住院期间采集到心肌缺血的客观证据，

如即时心电图、心脏彩超、24 h 动态心电图检查结果等。排

除标准：（1）PCI 后死亡或出现急性心肌梗死或需行急诊冠

状动脉旁路移植术（CABG）者；（2）伴有难治性高血压、

严重肝肾功能不全者；（3）纽约心脏病协会（NYHA）分级

Ⅲ ~ Ⅳ级者；（4）伴有其他系统严重疾病者；（5）对本研

究所用药物不耐受或过敏者；（6）不能按规定服药、服药后

无法随访而影响疗效或安全性判断者。采用随机数字表法将

所有患者分为对照组和治疗组，每组 34 例。两组患者性别、

年龄、吸烟率、饮酒率、高血压发生率、糖尿病发生率及脑

梗死病史比较，差异无统计学意义（P>0.05，见表 1），具有

可比性。本研究经潍坊市中医院医学伦理委员会审核批准，

所有患者自愿参与本研究并签署知情同意书。

1.2　治疗方法　两组患者入院后均行 PCI 并给予常规对症治

疗，包括 PCI 前口服阿司匹林（拜耳医药保健有限公司生产，

生产批号：BJ25068）300 mg、氯吡格雷〔赛诺菲（杭州）制

药有限公司生产，生产批号：5A452〕600 mg，PCI 成功后口

服阿司匹林（100 mg/ 次，1 次 /d）、氯吡格雷（75 mg/ 次，

1 次 /d）、阿托伐他汀（北京嘉林药业股份有限公司生产，生

产批号：150627；20 mg/ 次，1 次 / 晚）。治疗组患者在上述

治疗基础上加用夏橘化瘀胶囊（潍坊市中医院自制，鲁药制

字 Z20140015）3 粒 / 次，3 次 /d，口服；夏橘化瘀胶囊药物

组成：太子参 20 g，（云）茯苓 10 g，半夏 12 g，枳实 10 g，
石菖蒲 10 g，橘红 10 g，郁金 10 g，（炙）旋复花 12 g，降香

10 g，丹参 30 g，当归 10 g，麦冬 10 g，五味子 10 g，远志 10 
g，酸枣仁 50 g。两组患者均连续治疗 12 个月。PCI 成功标准：

冠状动脉造影结果示两个相互垂直的投照体位上血管狭窄率

<25%，TIMI 血流分级为 3 级［9］。

1.3　观察指标　（1）比较两组患者 PCI 后 12 个月心绞痛发

生率、支架内再狭窄发生率。支架内再狭窄判断标准：冠状

动脉造影结果示原支架内或支架前后两端 5 mm 内冠状动脉管

腔狭窄率≥ 50%［10］。（2）分别于 PCI 前及 PCI 后 3 d、12
个月采集两组患者空腹肘静脉血 2 ml，3 000 r/min 离心 10 min
（离心半径 13 cm），取上清液置于 -70 ℃冰箱保存待测；采

用酶联免疫吸附试验（ELISA）检测血清 GDF-15 水平，试剂

盒购自上海继锦化学科技有限公司；采用双抗体夹心 ELISA
检测血清 hs-CRP、SAA 水平，试剂盒购自江苏晶美生物科技

有限公司，检测仪器为 HITACH I-7600DP 全自动生化分析仪；

严格按照试剂盒说明书进行操作。（3）观察两组患者治疗期

间不良反应发生情况。

1.4　统计学方法　采用 SPSS 18.0 统计学软件进行数据分析，

计量资料以（x±s）表示，采用两独立样本 t 检验；计数资料

以相对数表示，采用χ2检验。以P<0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　脱落情况　对照组、观察组患者各脱落 4 例，其中 1 例

失联，2 例服用干扰试验结果的其他中成药，2 例 PCI 后 12
个月拒行冠状动脉造影，3 例停用夏橘化瘀胶囊；最终纳入患

者 60 例，每组 30 例。

2.2　心绞痛发生率、支架内再狭窄发生率　PCI 后 12 个月治

疗组患者心绞痛发生率为 20.0%（6/30），低于对照组的 50.0%
（15/30），差异有统计学意义（χ2=5.934，P=0.015）；治疗

组患者支架内再狭窄发生率为 3.3%（1/30），低于对照组的

20.0%（6/30），差异有统计学意义（χ2=4.040，P=0.040）。

2.3　血清炎性因子水平　PCI 前、PCI 后 3 d 两组患者血

清 GDF-15、hs-CRP、SAA 水平比较，差异无统计学意义

（P>0.05）；PCI 后 12 个月治疗组患者血清 GDF-15、hs-
CRP、SAA 水平低于对照组，差异有统计学意义（P<0.05，
见表 2）。

表 1　两组患者一般资料比较
Table 1　Comparison of general information between the two groups

组别 例数 性别（男 / 女） 年龄（x±s，岁）吸烟〔n（%）〕饮酒〔n（%）〕高血压〔n（%）〕糖尿病〔n（%）〕脑梗死病史〔n（%）〕

对照组 34 17/17 62.5±11.7 9（26.5） 15（44.1） 12（35.3） 17（50.0） 11（32.3）

治疗组 34 16/18 61.5±12.8 10（29.4） 18（52.9） 10（29.4） 15（44.1） 12（35.3）

χ2（t）值 0.059 0.823a 0.073 0.530 0.269 0.236 0.066

P 值 0.808 0.417 0.787 0.467 0.604 0.627 0.789

注：a 为 t 值
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2.4　不良反应　两组患者治疗期间未出现严重不良反应，给

予对症治疗后均消失，且两组患者血常规及肝肾功能检测均

未出现明显异常。对照组患者发生头晕恶心 1 例，胃肠道不

适 1 例，食欲不振 2 例，不良反应发生率为 13.3%；观察组

患者发生头晕恶心 2 例，胃肠道不适 3 例，食欲不振 1 例，

不良反应发生率为 20.0%。两组患者不良反应发生率比较，

差异无统计学意义（χ2=0.480，P=0.488）。

3　讨论

正常情况下，心肌细胞不表达GDF-15，心肌缺血 -缺氧 -
再灌注过程中心肌细胞高度表达、分泌 GDF-15，以延缓冠状

动脉粥样硬化进程［11-12］，因此血清 GDF-15 水平可作为急性

冠脉综合征患者预后的重要预测因子。林萍等［13］研究表明，

冠状动脉支架植入术后血清 GDF-15 水平明显升高，且与缺

血性事件严重程度相关，对支架内再狭窄具有一定预测价值。

hs-CRP 是反映血管壁炎性反应的最敏感指标，其参与支架内

再狭窄的可能机制包括以下 3 个方面：（1）诱导单核细胞表

达组织因子并激活凝血系统和纤溶系统，继而促进血栓形成；

（2）活化带有 hs-CRP 受体的炎性细胞并导致血管内皮功能

障碍，继而促进炎性细胞及脂质在动脉内膜下沉积；（3）诱

导血管平滑肌细胞因子表达并导致血管平滑肌细胞过度增殖、

向支架内膜迁移［14-17］。SAA 是一种新型、敏感的炎性反应标

志物，对冠心病及其预后具有一定诊断 / 预测价值，其参与支

架内再狭窄形成的可能机制包括以下 3 个方面：（1）通过取

代载脂蛋白 A1 而与高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）结合，进

而降低 HDL-C 抗氧化能力，导致脂质沉积；（2）通过抑制

卵磷脂胆固醇酰基转移酶活性而抑制胆固醇逆转运，影响胆

固醇代谢；（3）通过增加 Ca2+ 内流而导致冠状动脉痉挛、血

管内皮损伤，并可通过第二信使作用造成血管平滑肌细胞迁

移、增殖［18-22］。

中医学理论认为，冠心病属“胸痹”“真心痛”等范畴，

主要治则为益气养阴、活血通络等。夏橘化瘀胶囊以太子参、

（云）茯苓为君药，其中太子参具有益气健脾、生津润肺功效，

现代药理学研究表明，太子参主要有效成分太子参粗多糖对

左侧冠状动脉结扎所致急性心肌梗死大鼠的心肺损伤具有一

定保护作用，其作用机制与调节一氧化氮合酶的表达有关［23］；

（云）茯苓具有镇痛、镇静功效，有利于降低心绞痛的发生［24］。

半夏、枳实、石菖蒲、橘红为臣药，共奏理气化痰、宽胸消

痞之功效。郁金、（炙）旋复花、降香、丹参、当归为佐药，

共奏活血化瘀、通络止痛之功效，其中（炙）旋复花具有消痰、

平喘、降逆、止噫功效；现代药理学研究表明，郁金具有镇痛、

扩张冠状动脉、改善心肌供血等作用；降香所含黄酮类化合

物具有镇痛、松弛血管平滑肌、抗氧化等作用；丹参所含丹

参酮Ⅱ A 可有效抑制血管平滑肌细胞增殖、改善微循环，具

有抗缺血、抗氧化作用［25］；当归所含阿魏酸钠可有效抑制血

小板聚集、黏附、血管活性物质释放及血管内皮损伤所致内

膜增生，有利于减少 PCI 后支架内再狭窄的发生［26］。麦冬、

五味子、远志、酸枣仁为使药，共奏补心肾、安心神之功效。

现代药理学研究表明，麦冬具有抗心肌缺血、抑制血管平滑

肌细胞增殖等作用，麦冬所含麦冬总皂苷能有效提高心肌细

胞活性［27］；酸枣仁所含酸枣仁总皂甙可能通过抑制血管平滑

肌细胞过度增殖而抑制动脉粥样硬化［28］。因此，夏橘化瘀胶

囊具有扩张冠状动脉、改善心肌供血及微循环、抑制血小板

聚集及血管平滑肌细胞增殖等作用，有利于降低冠心病患者

心绞痛发生率及支架内再狭窄发生率。

本研究结果显示，PCI 后 12 个月治疗组患者心绞痛发生

率、支架内再狭窄发生率及血清 GDF-15、hs-CRP、SAA 水

平低于对照组，两组患者不良反应发生率比较无差异，表明

夏橘化瘀胶囊能有效降低冠心病患者 PCI 后心绞痛发生率、

支架内再狭窄发生率及血清 GDF-15、hs-CRP、SAA 水平，

有利于减轻炎性反应，且安全性高，值得临床推广应用。
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