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　　【摘要】　目的：探讨急诊经皮冠状动脉介入治疗（ＰＣＩ）时，冠状动脉内注射替罗非班

对糖尿病合并急性心肌梗死（ＡＭＩ）的近期疗效和安全性。　方法：选择接受急诊ＰＣＩ的

糖尿病合并急性ＳＴ段抬高型ＡＭＩ（ＳＴＥＭＩ）患者１３３例，随机分为替罗非班组（狀＝６７）

和对照组（狀＝６６）。分别对两组的临床资料、冠状动脉病变特征、住院时间和并发症的发

生率进行比较。　结果：替罗非班组ＰＣＩ术后 ＴＩＭＩ３级血流显著高于对照组（犘＜

０．０５），ＴＭＰＧ分级０～１级显著低于对照组，３级显著高于对照组（犘＜０．０５）。替罗非班

组的平均住院天数、梗死后心绞痛、严重心律失常、ＫｉｌｌｉｐⅢ级以上心功能显著低于对照

组；皮肤黏膜出血显著高于对照组（犘＜０．０５）。　结论：替罗非班能够有效地改善糖尿病

合并ＡＭＩ患者的ＴＩＭＩ血流和ＴＭＰＧ灌注，减少恶性心律失常、心力衰竭等严重并发症

的发生，并且不增加严重出血并发症。
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　　不稳定斑块的破裂、血小板聚集、血栓形成是

急性心肌梗死（ＡＭＩ）的主要病理基础，糖尿病合并

ＡＭＩ患者急诊经皮冠状动脉介入治疗（ＰＣＩ）后无复

流、慢血流的发生率显著高于非糖尿病患者，这是

糖尿病 ＡＭＩ患者心血管事件增加的主要原因之

一［１２］；盐酸替罗非班是一种强效血小板膜糖蛋白

Ⅱｂ／Ⅲａ受体拮抗剂，能有效改善ＡＭＩ时心肌组织

的再灌注，降低慢血流、无复流的发生率［３４］。本研

究旨在探讨急诊ＰＣＩ时冠脉内注射替罗非班对糖

尿病合并ＡＭＩ患者的疗效和安全性。

１　对象与方法

１．１　研究对象

选择２０１０年１月至２０１２年１０月住院的糖尿

病ＡＭＩ患者１３３例为研究对象，随机分为两组。替

罗非班组（狀＝６７），男３５例，女３２例，平均年龄

（６３．５±９．８）岁；对照组（狀＝６６），男３１例，女３５例，

平均年龄（６２．６±１０．９）岁。入选标准：（１）ＳＴＥＭＩ

发病时间≤１２ｈ；（２）已经确诊为糖尿病；（３）同意行

急诊ＰＣＩ术。排除标准：（１）ＳＴＥＭＩ发病时间≥１２

ｈ；（２）怀疑主动脉夹层；（３）不能控制的高血压≥

１８０／１１０ｍｍＨｇ；（４）溶栓治疗后补救性ＰＣＩ；（５）有

脑出血史及１年内缺血性卒中史；（６）严重肝、肾功

能不全；（７）有出血性疾病病史；（８）ＡＭＩ并发心源

性休克、严重左心功能不全。

１．２　方法

患者入院后立即描记１８导联心电图，给予心电

监护，吸氧，查血糖、血脂、心肌酶、肌钙蛋白及其他

相关生化和常规检验项目，同时给予阿司匹林

３００ｍｇ和氯吡格雷６００ｍｇ嚼服。冠状动脉造影采

用Ｊｕｄｋｓｉｎ法，冠状动脉造影前经鞘管给予肝素

３０００Ｕ，造影结束，追加肝素７０００Ｕ，指引导管到达

冠脉开口，造影后若发现肉眼可见的血栓影，使用

血栓抽吸导管抽吸血栓，然后指引导丝通过罪犯血

管的闭塞病变。冠脉内注射替罗非班（欣维宁注射

液，武汉远大制药集团有限公司），按１０μｇ／ｋｇ的剂

量，３ｍｉｎ注射完毕，然后以０．１５μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）持

续静脉泵入２４ｈ；对照组不给予替罗非班。重复造

影，了解冠脉血流情况，并根据病变情况行植入术。

术后复查心肌酶、肌钙蛋白、心电图、超声心动图、

肝肾功能，继续服用阿司匹林１００ｍｇ／ｄ、氯比格雷

７５ｍｇ／ｄ、他汀类药物、β受体阻滞剂和降糖药物。

急诊ＰＣＩ仅处理罪犯血管，其他血管如需处理于７

～１４ｄ后择期二次手术。

分析两组冠脉病变特点、治疗情况及术后并发

症等。记录ＰＣＩ后梗死相关血管的心肌梗死溶栓

试验（ｔｈｒｏｍｂｏｌｙｓｉｓｉｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎｔｒｉａｌ，

ＴＩＭＩ）血流分级及心肌灌注分级（ＴＩＭＩｍｙｏｃａｒｄｉａｌ

ｐｅｒｆｕｓｉｏｎｇｒａｄｅ，ＴＭＰＧ）情况。ＴＩＭＩ血流分级标

准：０级为血管闭塞远端无前向血流；１级对比剂部

分通过闭塞部位，但不能充盈远端血管；２级对比剂

可完全充盈冠状动脉远端，但对比剂充盈及清除的

速度较正常冠状动脉延缓；３级为对比剂完全、迅速

充盈远端血管并迅速清除。ＴＩＭＩ０～１级表明冠状

动脉未再通，ＴＩＭＩ２～３级表明冠状动脉再通。

ＴＭＰＧ分级标准：０级为对比剂注射和排空期间心

肌极少染色或无染色；１级为心肌染色缓慢，而且下

一次注射对比剂时仅局部染色或心肌弥漫性点状

染色；２级为心肌可染色，但心肌染色或消退非常缓

慢，以至在排空期末心肌染色仍然存在；３级为血流

正常，心肌被广泛染色，在排空期末染色仅轻度持

续或无染色。

１．３　统计学分析

应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件，计数资料用χ
２检验，

计量资料用狋检验，以犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结果

２．１　一般临床资料比较

２组患者性别、年龄构成、高血压、吸烟史、高脂

血症、肾功能、既往ＰＣＩ史、梗死前心绞痛、冠心病

家族史均相似，无统计学差异（犘＞０．０５）。

２．２　冠状动脉病变特征比较

两组单支、双支、三支及合并左主干病变和急

诊ＰＣＩ处理的靶血管无显著性差异（犘＞０．０５）；替

罗非班组ＰＣＩ术后 ＴＩＭＩ３级血流显著高于对照

组，ＴＭＰＧ分级０～１级替罗非班组显著低于对照

组，３级显著高于对照组（犘＜０．０５，见表１）。
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表１　冠状动脉病变特征比较　　 （狀，％）

病变特点 替罗非班组 对照组 犘值

单支病变 ７（１０．４５） １１（１６．６７） ０．４３

双支病变 ４２（６２．６９） ３９（５９．１） ０．８１

３支病变 １８（２６．８７） ２６（３９．３９） ０．１８

合并左主干病变 １２（１７．９１） １２（１８．１８） ０．８５

急诊ＰＣＩ靶血管

　ＬＡＤ ３３（４９．２５） ３７（５６．０６） ０．５４

　ＬＣＸ １５（２２．３９） １２（１８．１８） ０．７０

　ＲＣＡ １９（２８．３６） １７（２５．７６） ０．８９

ＴＩＭＩ分级

　术前０～１级 ５９（８８．０６） ５８（８７．８８） ０．８２

　术后３级 ６５（９７．０１） ５６（８４．８４） ０．０３

术后ＴＭＰＧ分级

　０～１级 １（１．４９） １４（２１．２） ０．００

　２级 ３（４．４８） ９（１３．６４） ０．１２

　３级 ６３（９４．０３） ４３（６５．１５） ０．００

２．３　治疗及并发症情况比较

两组间入院到球囊扩张平均时间、置入２个以

上支架数、住院期间择期二次ＰＣＩ、住院期间再梗

死、支架内血栓、心源性休克的发生率和３０ｄ病死

率无明显差异（犘＞０．０５）。平均住院天数、梗死后心

绞痛、严重心律失常、ＫｉｌｌｉｐⅢ级以上心功能替罗非班

组显著低于对照组；２组间血小板减少、颅内和消化

道等严重出血及输血例数无显著性差异，皮肤粘膜出

血替罗非班组显著高于对照组（犘＜０．０５，见表２）。

表２　两组患者治疗及并发症情况比较　　　（狀，％）

项目 替罗非班组 对照组 犘值

平均住院时间（ｄ） １３．２±３．３ １４．５±３．８ ０．０５

入院到球囊扩张时间（ｍｉｎ） ８７．７±２８．２ ８２．９±３９．８ ０．７０

置入２个以上支架 ２７（４０．３０） ２４（３６．３６） ０．７５

住院择期二次ＰＣＩ ３４（５０．７５） ３６（５４．５５） ０．７４

梗死后心绞痛 １６（２３．８８） ３５（５３．０３） ０．００４

再梗死 ５（７．４６） ９（１３．６４） ０．６２

支架内血栓 ０（０） ２（３．０３） ０．８８

严重心律失常 ８（１１．９４） ２１（３１．８２） ０．０４

ＫｉｌｌｉｐⅢ级以上心功能 ４（５．９７） １３（１９．７０） ０．０４

ＰＣＩ术后心源性休克 ０（０） ２（３．０３） ０．８８

３０ｄ病死率 １（１．４９） ３（４．５５） ０．８８

出血

血小板减少 １（１．４９） ０（０） ０．９９

颅内出血 １（１．４９） ０（０） ０．９９

消化道大出血 １（１．４９） １（１．５２） ０．４８

输血比例 ２（２．９９） １（１．５２） ０．９９

皮肤黏膜出血 １７（２５．３７） ４（６．０６） ０．０５

穿刺部位出血或血肿 ９（１３．４３） ７（１０．６１） ０．８８

３　讨论

及早、持续、充分的开通梗死相关血管是 ＡＭＩ

最重要的治疗原则［１，２］。糖尿病患者冠状动脉病变

常常是多支血管受累，且常并发微血管病变和糖尿

病型心肌病［５１２］。糖尿病合并 ＡＭＩ患者急诊ＰＣＩ

无复 流、慢 血 流 发 生 率 显 著 高 于 非 糖 尿 病 患

者［１０１６］。与非糖尿病者相比，糖尿病患者有较高的

死亡、心肌梗死、脑卒中和心力衰竭的发生率［１７２０］。

盐酸替罗非班是血小板膜糖蛋白Ⅱｂ／Ⅲａ受体

的可逆性拮抗剂，能有效减少ＰＣＩ时慢血流、无复

流的发生［３，１６］。恢复梗死相关血管前向血流达到

ＴＩＭＩ３级曾被认为是再灌注治疗成功的金标准，但

新近的研究证明，心肌组织水平的成功灌注才是再

灌注成功的最终标准。ＴＭＰＧ作为心肌水平的灌

注标准，能更准确的评价心肌组织水平的灌注。研

究表明，对于心外膜冠状动脉 ＴＩＭＩ３级血流的患

者，ＴＭＰＧ０～１级（微血管闭塞）患者的病死率显

著高于ＴＭＰＧ２～３级的患者。本研究表明糖尿病

合并ＡＭＩ患者急诊ＰＣＩ冠脉内应用盐酸替罗非班

后ＴＩＭＩ３级血流和 ＴＭＰＧ３级灌注明显高于对

照组。

本研究中对照组严重心律失常的发生率高达

３１％，原因可能是血糖升高加重内皮功能障碍、炎

症反应和游离基诱导的再灌注损伤，增加β受体的

兴奋性，易发生心律失常［１０１２］。糖尿病合并 ＡＭＩ

时，胰岛素分泌相对或绝对不足，血浆游离脂肪酸

浓度升高，脂肪酸使损伤心肌的耗氧量增加，增加

梗死面积、加剧心室重塑，使心功能下降，诱发心力

衰竭和心源性休克，增加病死率［２，６，１０］。替罗非班组

心功能较对照组明显改善，可能与其改善微循环灌

注，减少心肌细胞的死亡有关。

在阿司匹林和氯吡格雷双联抗血小板时，如果

再加用替罗非班是否会引起血小板减少和出血并

发症一直是心血管介入医师密切关注的问题。本

研究替罗非班组轻度出血多于对照组，但严重出血

并无显著增加。

合并糖尿病的ＡＭＩ患者冠脉内给予替罗非班

治疗，能够有效的改善 ＴＩＭＩ血流和 ＴＭＰＧ灌注，

降低恶性心律失常、心力衰竭等严重并发症的发

生。由于本研究是单中心研究，且未进行急诊ＰＣＩ

后长期随访，难免有一定的局限性。随着盐酸替罗

非班临床应用经验的逐渐积累，糖尿病合并ＡＭＩ患

者的预后将有改善。
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