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氯吡格雷对冠心病合并糖尿病患者行冠脉介入治疗后 YKL-40、NF-κB的
影响 
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摘  要：目的：探讨氯吡格雷用于冠心病合并糖尿病患者行冠脉介入治疗后对 YKL-40、NF-κB 的影响。方法  选择 2013
年 8月—2016 年 12月在西宁市第一人民医院进行经皮冠脉介入治疗手术的冠心病合并糖尿病患者 80例，随机分为两组，

每组 40例，对照组患者围术期接受阿司匹林治疗，观察组患者在对照组基础上接受氯吡格雷治疗，服用 3～5 d后进行经皮

冠脉介入治疗，术后持续治疗 1个月后评价疗效。比较两组患者治疗 7 d后的血小板聚集情况；治疗 1个月后评价两组患者

治疗后的临床疗效，分别检测并分析两组患者治疗前后的几丁质酶-3样蛋白-1（YKL-40）以及转录因子-κB（NF-κB）含量

水平，记录并分析两组患者围术期不良反应事件的发生情况。结果  手术 7 d后，观察组的血小板聚集率显著低于对照组，

差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗 1个月后，观察组的临床疗效显著高于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组患

者经过治疗后，YKL-40以及 NF-κB较治疗前均显著降低，差异有统计学意义（P＜0.05）；且观察组显著低于对照组，差异

有统计学意义（P＜0.05）。两组患者发生血小板减少、消化道出血等不良事件发生率的差异无统计学意义；观察组发生心肌

梗死、心绞痛、死亡等心血管不良事件的发生率虽然低于对照组，但是差异无统计学意义；观察组患者不良反应的总发生率

显著低于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。结论  氯吡格雷联合阿司匹林用于冠心病合并糖尿病患者围术期的抗血小

板治疗，临床疗效较好，可有效控制患者体内炎症反应，降低不良事件的发生率，安全性较好，值得临床推广应用。 
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Effect of clopidogrel on YKL-40 and NF-κB levels in patients undergoing 
percutaneous coronary intervention with coronary heart disease with diabetes 
mellitus 
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Abstract: Objective  To explore the effect of clopidogrel on the YKL-40 and NF-κB levels in patients undergoing percutaneous 
coronary intervention with coronary heart disease with diabetes mellitus. Methods  Totally 80 patients undergoing percutaneous 
coronary intervention with coronary heart disease with diabetes mellitus were collected in our hospital from August 2013 to 
December 2016, and divided into two groups randomly, control group (n = 40) were adopted aspirin treatment during perioperative 
period, study group (n = 40) were adopted clopidogrel based on the treatment of control group. The platelet aggregation of two 
groups were compared after treatment, and the curative effect was evaluated and analyzed; The level of chitinase-3 like protein -1 
(YKL-40) and nuclear factor κB (NF-κB) were detected before and after treatment; The adverse reactions of patients in two groups 
during perioperative period were recorded and analyzed. Results  After 7 d treatment, the platelet aggregation rate of study group 
were significantly lower than those patients in control group (P < 0.05). The total effective rate of study group was significantly higher 
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than that of control group (P < 0.05). After treatment, the YKL-40 and NF-κB levels of all patients decreased significantly compared 
with pre-treatment (P < 0.05), and the content was lower than that in control group (P < 0.05); The difference of thrombocytopenia 
and gastrointestinal bleeding incidence between two groups has no significance. Although the incidences of myocardial infarction, 
angina pectoris and death were lower than those in control group, the difference between two groups has no significance. The total 
incidence of adverse reactions of patients in study group was lower significantly than that in control group (P < 0.05). Conclusion  
Clopidogrel combined with aspirin for antiplatelet therapy in patients undergoing percutaneous coronary intervention with coronary 
heart disease with diabetes mellitus deserves popularization in clinical, which not only possesses well clinical curative effect and 
safety, but controls the inflammatory response and decreases adverse reactions. 
Key words: clopidogrel; coronary heart disease with diabetes mellitus; curative effect; inflammatory factor; safety 
 

冠心病即缺血性心脏病，是临床威胁人类健康

的第一大疾病，近几年，随着人们生活节奏的加快

及饮食习惯的改变，该病的发病率呈现逐年上升的

趋势[1]。冠心病临床表现为动脉粥样硬化导致冠状

动脉腔狭窄或闭塞，使得心脏供血不足，从而引起

心肌缺血缺氧，临床研究表明，糖尿病是诱发冠心

病发病的独立危险因素之一，据统计，糖尿病患者

中约 70%可能并发冠心病[2]。目前临床治疗冠心病

以药物治疗、介入治疗和冠状动脉旁路移植为主，

近几年，经皮冠脉介入治疗更是成为治疗冠心病合

并糖尿病的首选方案，可有效改善冠心病患者预后，

然而术后心血管不良事件的发生一直是临床医师不

能忽视的风险之一，临床研究表明，糖尿病患者体

内多种凝血因子活性均增加，血小板凝聚活性异常，

更是增加介入手术后栓塞发生的可能性，甚至引发

心肌梗死[3]，因此冠心病合并糖尿病患者行介入手

术围术期抗血小板治疗成为不可缺少的重要环节。

氯吡格雷属于新型抗血小板药物，可通过与血小板

二磷酸腺苷受体不可逆性结合抑制血小板激活[4]，

本研究以在本院进行治疗的冠心病合并糖尿病患者

为研究对象，探讨氯吡格雷治疗冠心病合并糖尿病

的临床疗效及其对参与冠状动脉粥样硬化斑块形成

的相关因子的影响。 
1  材料和方法 
1.1  临床资料 

选择 2013年 8月—2016年 12月在西宁市第一

人民医院进行经皮冠脉介入治疗手术的冠心病合并

糖尿病患者 80例，所有患者经冠脉造影确诊为冠心

病，且空腹血糖高于 7.0 mmol/L。排除标准：患有

严重心肝肾器官功能疾病患者；患有凝血功能障碍

患者；有既往颅内出血史患者；既往 6个月有消化

道出血史；患有尿酸性肾病患者；对阿司匹林、氯

吡格雷过敏患者等。所有患者按照随机数字法分为

两组，每组 40例，所有患者均对本研究知情同意且

经过医院伦理委员会同意。由表 1可见，两组患者

一般资料差异无统计学意义，两组资料具有可比性。 

表 1  两组患者一般资料的比较 
Table 1  Comparison on general data between two groups 

组别 n/例 年龄/岁 男/例 女/例 病程/年 
病变类型/例 合并症/例 

稳定性心绞痛 不稳定性心绞痛 混合型心绞痛 高血压 高血脂 

对照 40 63.8±6.2 26 14 9.8±2.4 18 10 12 27 13 

观察 40 64.1±6.8 25 15 10.3±2.7 19 12 9 26 12 

 
1.2  治疗方法 

对照组患者入院确诊后均服用阿司匹林（拜耳

医药保健有限公司生产，规格 100 mg，批号

BJ14332）100 mg/d；观察组在对照组基础上服用氯

吡格雷（赛诺菲（杭州）制药有限公司生产，规格

75 mg，批号 2A632）75 mg/d，服用 3～5 d后进行

经皮冠脉介入治疗。术后继续服药 1个月后评价两

组临床疗效。 

1.3  观察指标 
分别抽血并化验两组患者治疗前及手术后 7 d

的血小板聚集情况并分析；分别采用酶联免疫吸附

法检测并分析两组患者治疗前后血浆几丁质酶-3样
蛋白-1（YKL-40）及转录因子-κB（NF-κB）；记录

并分析两组患者围术期不良反应事件的发生情况。 
1.4  临床疗效评价标准 

评价两组患者治疗后 1个月的临床疗效，评价
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标准：患者左室射血分数明显增强，心功能分级提

高 2级及 2级以上，无明显不良反应发生为显效；

左室射血分数有所提高，心功能分级提高 1级，无

严重不良反应发生为有效；患者心室射血分数无明

显改善甚至加重，心脏功能分级无变化，有明显不

良反应发生判断为无效。 
总有效率=（显效+有效）/总例数 

1.5  统计学处理方法 
采用 SPSS17.0统计分析软件对数据进行分析，

计量资料以 ±x s表示，组内比较采用重复测定数据

的方差分析，组间比较采用 t 检验；计数资料采用

χ2检验分析。 
2  结果 
2.1  血小板聚集率 

由表 2可见，两组患者治疗前及手术结束时的

血小板聚集率差异不显著；术后 7 d，观察组的血小

板聚集率显著低于对照组，差异有统计学意义   
（P＜0.05）。 

表 2  两组患者治疗前后血小板聚集率的比较（ ±x s） 
Table 2  Comparison on platelet aggregation rates between 
two groups before and after treatment ( ±x s ) 

组别 n/例 
血小板聚集率/% 

治疗前 手术结束时 术后 7 d 
对照 40 55.6±8.3 51.3±6.5 47.6±6.9 
观察 40 56.1±9.1 50.8±6.2 40.7±8.7* 

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

2.2  临床疗效 
由表 3 可见，观察组临床有效率为 80.0%

（32/40），显著高于对照组的 57.5%（23/40），差异

有统计学意义（P＜0.05）。 

表 3  两组患者治疗后临床疗效的比较 
Table 3  Comparison on clinical efficacy between two 
groups after treatment 

组别 n/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

对照 40 15 8 17 57.5 

观察 40 20 12 8 80.0* 

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

2.3  细胞因子表达情况 
由表 4 可见，两组患者经过治疗后，YKL-40

以及 NF-κB较治疗前均显著降低，同组治疗前后比

较差异有统计学意义（P＜0.05）；且观察组显著低

于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。 
2.4  不良反应事件 

由表 5可见，两组患者发生血小板减少、消化

道出血等不良事件发生率的差异无统计学意义；观

察组发生心肌梗死、心绞痛、死亡等心血管不良事

件的发生率虽然低于对照组，但是差异无统计学意

义；观察组患者发生不良反应的总发生率为 27.5%
（11/40），显著低于对照组的 10%（4/40），差异有

统计学意义（P＜0.05）。 

表 4  两组患者治疗前后 YKL-40以及 NF-κB 水平的比较（ ±x s） 
Table 4  Comparison on YKL-40 and NF- kappa B levels between two groups before and after treatment ( ±x s ) 

组别 n/例 
YKL-40/(ng·mL−1) NF-κB/(U·L−1) 

治疗前 术后 1个月 治疗前 术后 1个月 

对照 40 98.7±9.8 75.3±8.3# 4.7±1.8 3.4±0.7# 

观察 40 99.1±10.6 53.7±7.8#* 4.6±1.7 2.6±0.6#* 

与同组治疗前比较：#P＜0.05；与对照组术后 1个月比较：*P＜0.05 
#P < 0.05 vs same group before treatment; *P < 0.05 vs control group after operation for one month 

表 5  两组患者围手术期不良反应发生情况的比较 
Table 5  Comparison on adverse events in perioperative period between two groups 

组别 n/例 
血小板减少 消化道出血 心肌梗死 心绞痛 死亡 

总发生率/% 
n/例 发生率/% n/例 发生率/% n/例 发生率/% n/例 发生率/% n/例 发生率/% 

对照 40 1 2.5 1 2.5 2 5.0 5 12.5 2 5.0 27.5 

观察 40 0 0.0 1 2.5 0 0.0 2 5.0 1 2.5 10.0* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 
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3  讨论 
近几年，随着社会节奏的加快和人们饮食结构

的改变，冠心病、糖尿病的发病率逐年升高，其病

死率和病残率严重威胁患者的生命健康和生活质

量。瑞典著名教授 LarsRyden[5]研究发现，机体糖代

谢异常与心血管疾病的发生存在密切联系，流行病

学研究表明，糖尿病是心血管疾病危险性和靶器官

病变血运重建的独立预测指标，是冠心病远期死亡

和冠脉再狭窄的独立危险因素，同样，冠心病亦属

于糖尿病的主要大血管并发症，据统计，糖尿病患

者中合并冠心病的患者高达 46%[6]，而动脉粥样硬

化等心血管疾病是导致糖尿病或糖代谢受损患者致

死致残的主要原因[7]，冠心病合并糖尿病发病机制

复杂，主要包括内皮细胞功能受损、血小板功能异

常、糖基化终末产物生成增多、慢性全身性低度炎

症反应等[8]。 
目前临床治疗冠心病以经皮冠脉介入治疗为

主，因其手术创伤小、安全性较高、利于患者术后

恢复等优势广泛应用于临床，然而介入手术中，由

于导丝、球囊、支架等外界因素干预，患者内皮细

胞的完整性受到一定程度的破坏，内膜下基质的暴

露给血小板黏附提供了平台，形成的斑块给术后冠

脉再狭窄和再闭塞带来极大风险[9]，因此介入手术

围术期抗血小板治疗至关重要。有研究表明，糖尿

病患者由于高糖使得内皮细胞功能发生缺陷，内皮

依赖性舒张功能下降，其功能由抗凝转为致凝，相

关凝血因子合成上调或活性增强，促凝物质和胶原

纤维暴露，激活血小板，形成凝血酶，诱发或加重

动脉粥样硬化[10]，因此，冠心病合并糖尿病患者介

入手术围术期抗血小板治疗更是关系患者术后疗效

以及预后是否良好的关键因素。 
阿司匹林是目前临床用于抗血小板治疗的常用

药物，在冠心病的二级预防中起重要作用，其主要

通过作用血小板内环氧化酶第 530位丝氨酸残疾并

使其乙酰化，破坏酶的活性中心，从而阻止血栓素

A2（TXA2）的合成，抑制血小板聚集[11]，临床研

究表明，阿司匹林作用内环氧化酶的过程属于不可

逆行为，患者长期服用阿司匹林，虽然可以降低血

栓等不良心血管事件的发生，但是同时增加患者出

血的风险[12]。氯吡格雷是近几年临床广泛用于冠心

病抗血小板治疗的制剂之一，可选择性抑制二磷酸

腺苷作用结合血小板受体，抑制继发性二磷酸腺苷

介导的糖蛋白复合物活性，从而抑制血小板聚    

集[13]，目前，阿司匹林联合氯吡格雷是临床用于冠

心病患者抗血小板治疗的金标准，可有效降低冠心

病患者不良心血管时间的发生率和死亡率，改善患

者预后。 
近几年，炎症反应在冠心病合并糖尿病患者动

脉粥样硬化斑块形成和发展过程中的作用越来越受

到临床相关科研工作者的关注，YKL-40 又称人类

软骨糖蛋白-39，属于进化高度保守的血浆糖蛋白，

主要由中性粒细胞、巨噬细胞等免疫活性细胞合成，

由血管壁局部活化的炎症细胞分泌，可反应血管壁

特定部位的炎症活动，相关研究表明，YKL-40 在

冠心病或糖尿病患者的动脉粥样硬化斑块中表达升

高，其可能参与冠心病合并糖尿病患者动脉粥样硬

化斑块的形成[14]。NF-κB可从转录调控水平参与多

种炎症因子的表达调控，介入多种炎症反应[15]。本

研究以在本院进行经皮冠状动脉介入手术的冠心病

合并糖尿病患者为研究对象，探讨氯吡格雷用于冠

心病合并糖尿病患者术后抗血小板治疗的临床疗效

及其对参与冠状动脉粥样硬化斑块形成的相关因子

的影响。 
本研究比较了两组患者手术治疗前后不同时间

点血小板的聚集率，由表 2可见，观察组患者术后

7 d的血小板聚集率显著低于对照组，由此提示，冠

心病合并糖尿病患者术后接受阿司匹林联合氯吡格

雷用于抗血小板治疗的临床疗效显著优于单一阿司

匹林治疗。本研究比较了两组患者经过治疗后的临

床疗效，由表 3可见，观察组患者术后抗血小板治

疗的临床疗效总有效率显著高于对照组（P＜0.05），
由此说明，冠心病合并糖尿病患者相比冠心病患者

术后发生血栓等不良心血管事件的风险较高，但是

前者患者术后接受阿司匹林联合氯吡格雷治疗的临

床疗效仍然较高，可显著改善患者术后血小板聚集

情况。临床研究表明，全身炎症反应参与冠心病和

糖尿病发生发展的全过程，本研究比较了两组患者

手术前后 YKL-40以及 NF-κB的表达情况，由表 4
可见，观察组患者术后 YKL-40以及 NF-κB的水平

均显著低于对照组，由此说明，阿司匹林联合氯吡

格雷可有效降低冠心病合并糖尿病患者体内相关炎

症因子的表达。本研究记录并分析两组患者术后围术

期不良事件的发生率，由表 5可见，观察组患者术后

发生不良反应的总发生率显著低于对照组，由此说

明，观察组患者手术围术期接受阿司匹林联合氯吡格

雷用于抗血小板治疗，并没有增加患者术后出血风险
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（消化道出血），且显著降低心血管不良事件（心肌梗

死、心绞痛、死亡）的发生率，安全性较好。 
综上所述，氯吡格雷联合阿司匹林用于冠心病

合并糖尿病患者围术期的抗血小板治疗，临床疗效

较好，可有效控制患者体内炎症反应，降低不良事

件的发生率，安全性较好，值得临床推广应用。 
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