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负荷量替格瑞洛改善急性心肌梗死患者 PCI 术后心肌灌注的临床研究 

郑海军，李爱琴，晋  辉，杨长宝，曾  辉，孙亚超，韩风杰，刘  静，邱翠婷 
焦作市人民医院 心内科，河南 焦作  454002 

摘要：目的  探讨术前负荷量替格瑞洛对改善急性心肌梗死患者经皮冠脉介入（PCI）术后心肌灌注的作用。方法  选取 2015
年 6 月—2016 年 6 月焦作市人民医院收治的 PCI 术后急性心肌梗死患者 120 例，随机分为对照组（60 例）和治疗组（60 例）。

两组患者于 PCI 术前 30 min 嚼服阿司匹林片，0.3 g/次，对照组在此基础上嚼服硫酸氢氯吡格雷片，600 mg/次，治疗组在阿

司匹林片基础上嚼服替格瑞洛片，180 mg/次。两组患者均于术中动脉鞘推注低分子肝素钠注射液 1 000 U/kg，同时静脉持

续泵入盐酸替罗非班注射液 10 µg/L，持续 24～36 h。两组患者 PCI 术 1 周后均长期皮下注射低分子肝素钠注射液 5 000 U/
次，对照组患者在此基础上长期口服阿司匹林片 100 mg/d 联合硫酸氢氯吡格雷片 75 mg/d，治疗组在此基础上长期口服阿司

匹林片 100 mg/d 联合替格瑞洛片 90 mg/d。比较 PCI 前后两组患者心肌血流灌注指标、超声心动图指标、血清单核细胞趋化

因子 1（MCP-1）和高迁移率族蛋白 1（HMGB1）水平以及主要心脏不良事件（MACE）发生率和不良反应率。结果  PCI
术后，治疗组 TIMI 3 级 57 例、TMPG 3 级 54 例，分别明显多于对照组的 42 例和 40 例，且治疗组无复流/慢血流比例显

著低于对照组，两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。PCI 术后，治疗组患者左室后壁厚度（LVPWT）、室间隔厚度

（IVST）、左室舒张末内径（LVDd）水平明显降低，左心室射血分数（LVEF）水平升高，同组 PCI 术前后比较差异具有

统计学意义（P＜0.05）；且 PCI 术后治疗组超声心动图指标明显优于对照组（P＜0.05）。PCI 术后，两组患者血清 MCP-1、
HMGB1 水平均显著降低（P＜0.05）；且治疗组上述血清 MCP-1、HMGB1 水平明显低于对照组（P＜0.05）。治疗组随访期

间 MACE 发生率显著低于对照组，且治疗组 MACE 总发生率和不良反应总发生率明显低于对照组，两组比较差异具有统计

学意义（P＜0.05）。结论  术前负荷应用替格瑞洛抗栓治疗能有效改善急性心肌梗死患者 PCI 术后心肌灌注及心功能，具有

一定的临床推广应用价值。 
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Clinical study on loading ticagrelor in treatment of myocardial perfusion of patients 
with acute myocardial infarction after PCI 
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Abstract: Objective  To investigate the effect of loading ticagrelor in treatment of myocardial perfusion of patients with acute 
myocardial infarction after PCI. Methods  Patients (120 cases) with acute myocardial infarction after PCI in Jiaozuo People's 
Hospital from June 2015 to June 2016 were randomly divided into control (60 cases) and treatment (60 cases) groups. Patients in two 
groups were chewing administered with Aspirin Tablets 30 min before PCI. Patients in the control group were chewing administered 
with Clopidogrel Bisulfate Tablets based on Aspirin Tablets, 600 mg/time, patients in the treatment group were chewing administered 
with Ticagrelor Tablets on the basis of Aspirin Tablets, 180 mg/time. Patients in two groups were arterial sheath injection administered 
with Low Molecular Weight Heparin Sodium Injection in the surgery by 1 000 U/kg, at the same time they were continuous 
intravenous infusion administered with Tirofiban Hydrochloride Injection 10 µg/L for 24 — 36 h. Patients in two groups were 
long-term subcutaneous injection administered with Low Molecular Weight Heparin Sodium Injection 1 weeks after PCI, 5 000 U/time.  
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on this basis, patients in the control group were long-term po administered with Aspirin Tablets by 100 mg/d and Clopidogrel Bisulfate 
Tablets by 75 mg/d. Patients in the treatment group were long-term po administered with Aspirin Tablets by 100 mg/d and Ticagrelor 
Tablets by 90 mg/d. Myocardial perfusion indexes, echocardiographic indicators, MCP-1 and HMGB1 levels, incidence of MACE 
and adverse reaction in two groups before and after PCI were compared. Results  After PCI, TIMI grade 3 in the treatment group were 
57 cases, TMPG grade 3 were 54 cases, which were significantly more than 42 cases and 40 cases in the control group, respectively, 
and the no reflow/slow flow in the treatment group was significantly lower than that in the control group, and there were differences 
between two groups (P < 0.05). After PCI, the LVPWT, IVST and LVDd levels in two groups were significantly decreased, but the 
LVEF was significantly increased, and the difference was statistically significant in the same group (P < 0.05). And the 
echocardiographic indicators in the treatment group were significantly better than those in the control group (P < 0.05). After PCI, the 
MCP-1 and HMGB1 levels in two groups were significantly decreased (P < 0.05). And the MCP-1 and HMGB1 in the treatment group 
was significantly lower than that in the control group (P < 0.05). During follow-up, the incidence of MACE in the treatment group was 
significantly lower than that in the control group (P < 0.05), and the total incidence of MACE and adverse reaction in the treatment 
group were significantly lower than those in the control group (P < 0.05). Conclusion  Picagrelor can effectively improve myocardial 
perfusion and cardiac function in treatment of patients with acute myocardial infarction after PCI, which has a certain clinical 
application value. 
Key words: Ticagrelor Tablets; Aspirin Tablets; Clopidogrel Bisulfate Tablets; Low Molecular Weight Heparin Sodium Injection; 
Tirofiban Hydrochloride Injection; acute myocardial infarction; percutaneous coronary intervention; echocardiographic; monocyte 
chemotactic factor-1; high mobility group protein-1 
 

急性心肌梗死是心内科常见的多发性疾病，近

年发病率呈上升及年轻化趋势[1]。急性心肌梗死患

者常因心肌缺血而导致心肌细胞凋亡坏死，严重危

害患者生命健康。经皮冠脉介入（PCI）术是目前

治疗急性心肌梗死首选方法，但急诊 PCI 术中冠状

动脉无复流或慢血流发生率较高，无复流或慢血流

会影响心肌细胞血流灌注，并会导致心肌细胞凋亡，

影响急性心肌梗死患者 PCI 预后[2]。此外，PCI 术

可诱发患者心肌标志物升高或炎症反应，增加患者

术后主要心脏不良事件（MACE）发生风险[3]。 
近年研究指出[4]，血清炎症因子如单核细胞趋

化因子 1（MCP-1）、高迁移率族蛋白 1（HMGB1）
可促进血小板聚集，增加血液黏稠度，影响血流灌

注，进一步加重心肌缺血再灌注损伤。以往临床上

常于术前给予负荷量阿司匹林联合氯吡格雷进行抗

血小板治疗，但两种药物起效较慢，抗血小板效果

变异性较大，且会增加患者术后出血风险，存在一

定的局限性[5]。替格瑞洛是一种可逆的口服 P2Y12
受体拮抗剂，是新型的抗血小板聚集药物，比阿司

匹林抗血小板起效更快，作用更持久，因此近年被

多个指南推荐作为急性冠状动脉综合征的治疗药

物[6]。目前关于替格瑞洛对急性心肌梗死患者 PCI
术后心肌灌注效果及安全性的研究尚没有相关报

道，为此本研究将探讨替格瑞洛对急性心肌梗死患

者 PCI 术后心肌灌注、血清 MCP-1、HMGB1 水平

及用药安全性的影响。 

1  资料与方法  
1.1  一般临床资料  

选取 2015 年 1 月—2016 年 12 月焦作市人民医

院心内科收治的 120 例行急诊 PCI 的急性心肌梗死

患者为研究对象，其中男 66 例，女 54 例；年龄 45～
75 岁，平均年龄（62.4±3.7）岁；合并高血压 35
例，合并糖尿病 28 例，合并高血脂症 22 例；有吸

烟史 52 例；Killip 心功能等级：Ⅰ级 52 例，Ⅱ级

46 例，Ⅲ级 22 例。 
纳入标准：（1）胸痛持续时间＞30 min；（2）

符合中华医学会心血管病学分会制定的急性心肌梗

死标准[7]；（3）心电图提示病理性 Q 波形成，相邻

两个或两个以上导联存在 ST 段抬高或压低；（4）
患者均于知情同意下参与研究，且均获得焦作市人

民医院医学伦理委员会批准。  
排除标准：（1）合并心、肝、肾功能不全者；

（2）凝血功能障碍者；（3）入组前 1 个月内接受过

大血管穿刺或存在内脏出血者；（4）入组前应用过

抗血栓药物治疗者；（5）对替格瑞洛、阿司匹林、

氯吡格雷严重不耐受者。 
1.2  药物 

阿司匹林片由广东九明制药有限公司生产，规

格 0.3 g/片，产品批号 20140207、20150108；替格

瑞洛片由 AstraZeneca AB 生产，规格 90 mg/片，

产品批号 20140203、20150104；硫酸氢氯吡格雷

片由乐普药业股份有限公司生产，规格 75 mg/片，
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产品批号 20140107、20150204；低分子肝素钠注

射液由 ALFA WASSERMANN S.p.A.生产，规格 0.3 
mL/支，产品批号 20140204、20150109；盐酸替罗

非班注射液由鲁南贝特制药有限公司生产，规格

50 mL∶12.5 mg（以替罗非班计），产品批号

20140301、20150103。 
1.3  分组及治疗方法  

随机将患者分为对照组（60 例）和治疗组（60
例），其中对照组男 32 例，女 28 例；年龄 45～74
岁，平均年龄（62.3±3.6）岁；合并高血压 17 例，

合并糖尿病 13 例，合并高血脂症 12 例；有吸烟史

27 例；Killip 心功能等级：Ⅰ级 24 例，Ⅱ级 24 例，

Ⅲ级 12 例。治疗组男 34 例，女 26 例；年龄 45～
75 岁，平均年龄（62.5±3.8）岁；合并高血压 18
例，合并糖尿病 15 例，合并高血脂症 10 例；有吸

烟史 25 例；Killip 心功能等级：Ⅰ级 28 例，Ⅱ级

22 例，Ⅲ级 10 例。两组患者一般临床资料比较差

异无统计学意义，具有可比性。  
两组患者于 PCI 术前 30 min 嚼服阿司匹林片，

0.3 g/次，对照组在此基础上嚼服硫酸氢氯吡格雷

片，600 mg/次，治疗组在阿司匹林基础上嚼服替格

瑞洛片，180 mg/次。两组患者均于术中动脉鞘推注

低分子肝素钠注射液 1 000 U/kg，同时静脉持续泵

入盐酸替罗非班注射液 10 µg/L，持续 24～36 h，且

两组患者手术处理一致。两组患者 PCI 术 1 周后均

长期皮下注射低分子肝素钠注射液 5 000 U/次，对

照组患者在此基础上长期口服阿司匹林片 100 mg/d
联合硫酸氢氯吡格雷片 75 mg/d，治疗组在此基础

上长期口服阿司匹林片 100 mg/d 联合替格瑞洛片

90 mg/d，且两组患者长期给予规范冠心病二级预防

药物治疗。 
1.4  观察指标 
1.4.1  心肌血流灌注评价  采用心肌梗死溶栓治疗

临床试验（TIMI）心肌灌注分级（TMPG）对患者

心肌血流灌注进行评价，在梗死相关动脉（IRA）

开通后即刻参照相关文献[8]对患者心肌灌注情况进

行评价。 
TIMI 分级标准：血管闭塞远端无前向血流为 0

级；造影剂部分通过闭塞部位，但不能充盈远端血

管为 1 级；造影剂可完全充盈冠状动脉远端，但造

影剂充盈及清除的速度较正常冠状动脉延缓为 2
级；造影剂完全、迅速充盈远端血管并迅速清除为

3 级。 

TMPG 分级标准：0 级为造影剂不能进入心肌；

1 级为造影剂缓慢进入心肌，微血管染色不消失；2
级为造影剂能较快进入心肌组织且排空延迟；3 级

为造影剂进入心肌及排空均正常，其中 2～3 级为心

肌灌注良好，0 级、1 级属灌注不良。 
1.4.2  分别于 PCI 术前及术后 4 周应用飞利浦 IE33
多功能超声仪测定患者心功能，并记录患者左室后

壁厚度（LVPWT）、室间隔厚度（IVST）、左室舒张

末内径（LVDd）、左心室射血分数（LVEF）。 
1.4.3  血清 MCP-1、HMGB1 水平  分别于 PCI 术
前及术后 4 周抽取两组患者静脉血 3 mL，应用全自

动离心机以 3 000 r/min 离心处理 5 min，留取上清

液，应用 ELISA 法测定两组患者血清 MCP-1、
HMGB1 水平，其中 MCP-1 试剂盒购于上海慧颖生

物科技有限公司，HMGB1 试剂盒购于上海西唐生

物科技有限公司。 
1.5  不良反应  

对两组患者随访 6 个月，记录两组患者住院期

间及随访期间包括心力衰竭、梗死后心绞痛、穿刺

部位血肿、再梗死、脑血管意外、死亡等主要心脏

不良事件（MACE）。随访两组患者 28 周，记录两

组患者呼吸困难、胃肠道出血及胃肠道反应。 
1.6  统计学方法 

应用 SPSS 19.0 统计学软件对数据软件对结果

进行统计分析。两组计量资料以⎯x±s 表示，组间

计量资料比较采用独立样本的 t 检验，治疗前后的

比较采用配对 t 检验，MACE 发生率及不良反应发

生率采用百分率表示，组间比较采用 χ2检验。 
2  结果 
2.1  两组患者 PCI 术后心肌血流灌注指标比较 

PCI 术后，治疗组 TIMI 3 级 57 例、TMPG 3
级 54 例，分别明显多于对照组的 TIMI 3 级 42 例、

TMPG 3 级 40 例，且无复流/慢血流例数显著低于

对照组，两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05），
见表 1。 
2.2  两组患者超声心动图指标比较 

PCI 术后，治疗组患者 LVPWT、IVST、LVDd
水平明显降低，LVEF 水平升高，同组 PCI 术前后

比较差异具有统计学意义（P＜0.05）；且 PCI 术后

治疗组超声心动图指标明显好于对照组，两组比较

差异具有统计学意义（P＜0.05），见表 2。 
2.3  两组患者血清 MCP-1、HMGB1 水平比较 

PCI 术后，两组患者血清 MCP-1、HMGB1 水
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平均显著降低，同组 PCI 术前后比较差异具有统计

学意义（P＜0.05）；且治疗组上述血清 MCP-1、
HMGB1 水平明显低于对照组，两组比较差异具有

统计学意义（P＜0.05），见表 3。 
2.4  两组患者 MACE 发生率和不良反应率比较 

对照组住院期间 MACE 发生率为 5.00%，随访

期间 MACE 发生率为 16.67%，总发生率为 21.67%；

对照组住院期间不良反应发生率为 5.00%，随访期间

不良反应发生率为 10%，总发生率为 15.00%。治疗

组住院期间MACE发生率为1.67%，随访期间MACE
发生率为 3.33%，总发生率为 5%；治疗组住院期间

不良反应发生率为 3.33%，随访期间不良反应发生率

为 3.33%，总发生率为 6.67%。治疗组随访期间

MACE 发生率显著低于对照组，且治疗组 MACE 总

发生率和不良反应总发生率明显低于对照组，两组

比较差异具有统计学意义（P＜0.05），见表 4。
 

表 1  两组心肌血流灌注指标比较 
Table 1  Comparison on myocardial perfusion indexes between two groups  

TIMI 分级 TMPG 分级 
组别 n/例 

0 级/例 1 级/例 2 级/例 3 级/例 0 级/例 1 级/例 2 级/例 3 级/例 

无复流/慢血

流/例 

对照 60 1 7 10 42 2 9 9 40 12 

治疗 60 0 1 2 57* 0 2 4 54* 3* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组超声心动图指标比较（⎯x ± s，n = 60） 
Table 2  Comparison on echocardiographic indicators between two groups  (⎯x ±s, n = 60) 

LVPWT/mm IVST/mm LVDd/mm LVEF/% 
组别 

PCI 术前 PCI 术后 PCI 术前 PCI 术后 PCI 术前 PCI 术后 PCI 术前 PCI 术后 

对照 8.72±1.56 9.52±2.02 9.06±1.36 9.68±1.18 51.98±3.58 49.96±3.69 65.69±3.26 72.55±3.12 

治疗 8.75±1.02 8.02±1.33*▲ 9.02±1.22  8.22±1.02*▲ 52.25±4.02 45.22±3.44*▲ 65.22±3.18 85.62±3.70*▲

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 3  两组血清 MCP-1、HMGB1 水平比较（⎯x ± s ） 
Table 3  Comparison on serum MCP-1 and HMGB1 levels between two groups (⎯x ± s ) 

MCP-1/(ng·L−1) HMGB1/(µg·L−1) 
组别 n/例 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 60 381.96±38.26 312.25±42.58* 141.98±11.85 124.58±10.22* 

治疗 60 382.22±35.25 212.22±40.98*▲ 142.58±12.58 105.22±9.26*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 4  两组 MACE 发生率和不良反应率比较 
Table 4  Comparison on incidence of MACE and adverse reaction rate between two groups  

MACE 发生率 不良反应率 
组别 n/例 

住院期间/% 随访期间/% 总发生率/% 住院期间/% 随访期间/% 总发生率/%

对照 60 5.00 16.67 21.67 5.00 10.00 15.00 

治疗 60 1.67 3.33* 5.00* 3.33 3.33 6.67* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 
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3  讨论 
急诊 PCI 是目前治疗急性心肌梗死有效的方

法，但支架植入后会引发炎症促使冠状动脉血小板

聚集及黏附，并导致血栓形成。术前给予负荷量的

阿司匹林联合氯吡格雷能有效拮抗血栓形成，促进

血液循环，改善心肌血流灌注。但氯吡格雷作为前

体型药物，需经细胞色素 P450 同工酶生物转化后

才具备抑制血小板聚集及血栓形成的作用。即使术

前增加氯吡格雷负荷量，其抗血小板聚集的作用也

需要用药 2 h 后才能发挥，而急诊 PCI 手术耗时短，

意味着支架植入后氯吡格雷仍未能发挥抗血小板的

功效，从而增加 PCI 术后血栓形成风险[9]。替罗非

班尽管起效快且疗效明确，但同时可增加潜在的出

血风险。替格瑞洛属于新型的抗血小板药物，其作

为新的 P2Y12 受体拮抗剂能有效弥补氯吡格雷的

缺点，其进入人体后无需经肝脏生物转化作用，因

此生物作用起效更快，作用更持久[10]。 
血流灌注是评价 PCI 手术成功与否的关键指

标，急性心肌梗死患者行急诊 PCI 后由于冠状动脉

血栓负荷增加，患者支架植入术后常遇到血流减慢

或无复流的情况[11]。研究指出，PCI 术后无复流可

影响患者心肌血流灌注，增加 MACE 发生率[12]。

Abdel-Dayem 等[13]指出，PCI 术后无复流患者其死

亡率是恢复血流灌注者的 10 倍，患者更容易发生恶

性心律失常、充血性心力衰竭等恶性心血管疾病，

死亡率较高。替格瑞洛能有效拮抗血小板形成，抑

制血小板聚集，并能有效预防血栓形成及促进血栓

脱落，同时能减少血栓负荷，使冠状动脉能更快恢

复血流。本研究结果显示，治疗组 TIMI 3 级、TMPG 
3 级的比例明显高于对照组，而无复流/慢血流比例

低于对照组，提示负荷量给予替格瑞洛能有效促进

PCI 患者术后心肌灌注。此外，患者术后经超声心

动图进一步确诊发现，治疗组患者 PCI 术后 28 周

LVPWT、IVST、LVDd 水平低于对照组，而 LVEF
水平高于对照组，提示术前负荷量替格瑞洛能有效

改善急性心肌梗死患者 PCI 术后心功能。 
PCI术后MACE发生与炎症反应及血管平滑肌

增值有密切的关系，炎症反应是引起 PCI 患者术后

病情恶化的重要因素。MCP-1 是由单核细胞、平滑

肌细胞、巨噬细胞及血管内皮细胞分泌的炎症因子，

可介导炎症反应发生[14]。MCP-1 既能激活及趋化巨

噬细胞、单核细胞，同时聚集的单核巨噬细胞也反

过来促进 MCP-1 生成，加重炎症反应[15]。HMGB1

属于脱氧核糖核酸结合蛋白，可作为组织损伤信号

刺激树突细胞增殖及成熟，并参与机体免疫反应。

在 PCI 患者中由于支架植入可损伤血管内皮并促使

HMGB1释放至细胞外，导致血清HMGB1水平升高，

而 HMGB1 可通过多种途径介导炎症介质释放，进

而激活细胞外基质蛋白沉积，并参与血管重构，从

而引起血管内皮损伤，增加 PCI 术后 MACE 发生[16]。

研究发现，替格瑞洛不仅能改善 PCI 患者术后心肌

灌注，同时具有抗炎作用，能有效抑制炎症因子生

成，预防 PCI 术后 MACE 发生。本研究发现治疗组

PCI 术后 28 周血清 MCP-1、HMGB1 水平均低于对

照组，且治疗组随访期间 MACE 发生率低于对照

组，进一步表明替格瑞洛能有效抑制血清 MCP-1、
HMGB1 等炎症细胞因子生成，从而能预防及降低

PCI 术后 MACE 的发生，有利于急性心肌梗死患者

PCI 术后预后。 
综上所述，术前负荷应用替格瑞洛抗栓治疗能

有效改善急性心肌梗死患者 PCI 术后心肌灌注及心

功能，且可降低术后 MACE 发生率，安全有效。 
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