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冠心病合并糖尿病患者行经皮冠状动脉介入治疗后 CD62p 与氯吡格雷抵
抗的相关性研究 
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摘  要：目的  探讨冠心病合并糖尿病患者行经皮冠状动脉介入治疗后 CD62p 与氯吡格雷抵抗的相关性研究。方法  选择

2013 年 8 月—2016 年 12 月在北京市昌平区医院行经皮冠状动脉介入治疗的冠心病合并糖尿病患者 150 例，所有患者手术前

后接受氯吡格雷治疗，比较患者治疗前后血小板聚集率的变化情况，根据血小板聚集率变化的幅度是否≥10%，将患者分为

氯吡格雷有效（C2）组和氯吡格雷抵抗（C1）组，分别检测两组患者 CD62p 以及血小板最大聚集率（PAGM）的水平，并

分析其变化与血小板聚集率变化情况的相关性。结果  经治疗，患者血小板聚集率较治疗前均显著降低，差异有统计学意义

（P＜0.05）。根据血小板聚集率下降幅度分为 C1 组（57 例）和 C2 组（93 例），其中 C1 组患者 CD62p 较治疗前显著降低，

差异有统计学意义（P＜0.05）；C2 组患者 CD62p、PAGM 较治疗前均显著降低，且变化幅度显著大于 C1 组，差异有统计

学意义（P＜0.05）；C2 组治疗前后 CD62p 的变化幅度与 PAGM 下降幅度的相关性（r＝0.424，P＝0.001）优于 C1 组（r＝
0.387，P＝0.020）。结论  氯吡格雷对冠心病合并糖尿病患者行经皮冠状动脉介入治疗后血小板的活性具有一定的抑制作用，

氯吡格雷抵抗可能与血小板活性状态相关。 
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Abstract: Objective  To explore the correlation between CD62p and clopidogrel resistance in patients undergoing percutaneous 
coronary intervention with coronary heart disease combined with diabetes mellitus. Methods  150 patients ndergoing percutaneous 
coronary intervention with coronary heart disease combined with diabetes mellitus were enrolled in our hospital from August 2013 to 
December 2016, of all patients accepted clopidogrel treatment, the platelet aggregation rate were analyzed before and after treatment, 
which all patients divided into two groups as the range of decreasing platelet aggregation rate whether ≥10%, clopidogrel effective 
group (C2) and clopidogrel resistance group (C1) were detected CD62p and platelet aggregation maximum (PAGM), the relevance of 
which range with platelet aggregation rate was analyzed. Results  After treatment, the platelet aggregation rate of all patient 
decreased significantly (P < 0.05). Of all patients divided into clopidogrel effective group (C2) and clopidogrel resistance group (C1) 
as the range of decreasing platelet aggregation rate, and the CD62p of Group C1 decreased compared with before treatment (P < 
0.05), the level of CD62p and PAGM in Group C2 were decreasing compared with pre-treatment, and the range of which was larger 
than those Group C1 (P < 0.05). The reference of CD62p and PAGM in Group C2 (r = 0.424, P = 0.001) was better than that Group  
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C1 (r = 0.387, P = 0.020). Conclusions  Clopidogrel for patients undergoing percutaneous coronary intervention with coronary 
heart disease combined with diabetes mellitus possessed inhibition for platelet activity, and clopidogrel resistance might be 
associated with platelet activity. 
Key words: clopidogrel; coronary heart disease combined with diabetes mellitus; platelet aggregation rate; CD62p 
 

冠心病是临床常见的心血管疾病之一，临床表

现为冠状动脉粥样硬化斑块破裂伴随血小板聚集、

血栓形成，导致冠脉血管发生不同程度狭窄甚至完

全闭塞，进而引发心肌缺血、缺氧等症状[1]。近几

年，随着人们饮食结构的改变，糖尿病的患病人数

呈现逐年递增的趋势，该病属于全身代谢性疾病，

患者在疾病发展期间常常伴发诸多并发症，比如骨

质疏松、视网膜病变等等[2-3]，其中心血管病变作为

主要并发症严重影响患者的生命健康，研究表明，

心血管疾病（冠心病、心梗）是造成糖尿病患者最

终致死或致残的主要原因，因此冠心病合并糖尿病

群体属于临床需要重视的高危亚组[4]。目前临床治

疗冠心病以经皮冠状动脉介入治疗（PCI）为首选

策略，而研究证实，糖尿病患者的凝血因子含量及

活性均表现升高，血小板及凝血功能异常，更是增

加患者术后发生再次栓塞甚至心梗的风险[5]，因此，

抗血小板治疗对于预防 PCI 术后微栓塞至关重要。

阿司匹林联合氯吡格雷是临床用于抗血小板的常用

制剂，可有效降低血小板活性，然而有研究报道患

者 PCI 术后长期服用阿司匹林，易发生出血等不良

事件[6]，冠心病合并糖尿病患者对氯吡格雷的反应

存在较大的个体差异，据统计，约 25%的患者对氯

吡格雷无反应或低反应，难以达到预期的抗血小板

效果，临床将这种现象称为氯吡格雷抵抗[7]。本研

究以在北京市昌平区医院进行 PCI 治疗的冠心病合

并糖尿病患者为研究对象，探讨氯吡格雷治疗该病

的临床疗效，分析对氯吡格雷有效或抵抗患者治疗

前后 CD62p 与 PAGM 的相关性。 
1  材料和方法 
1.1  临床资料 

选择 2013 年 8 月—2016 年 12 月在北京市昌平

区医院治疗的冠心病合并糖尿病患者 150 例，所有

患者经临床确诊为冠心病且择期进行 PCI 治疗，且

合并 2 型糖尿病。排除标准：患有严重心肝肾功能

疾病患者；患有凝血功能障碍疾病患者；对阿司匹

林、氯吡格雷等药物过敏患者；近期有明显出血史

患者；心功能Ⅳ级患者。所有患者对本研究均知情

同意，符合医学伦理。所有患者 PCI 治疗前后服用

阿司匹林联合氯吡格雷，其中男性患者 96 例，女性

患者 54 例，平均年龄（54.2±6.8）岁，吸烟患者

61 例，饮酒患者 62 例，高血压患者 71 例。 
1.2  治疗方法 

所有患者 PCI 术前进行常规治疗，包括控制血

糖，服用硝酸酯、β 受体阻滞剂等。所有患者术前

口服负荷剂量阿司匹林（拜耳医药保健有限公司生

产，规格 100 mg，批号 6A853）300 mg、氯吡格雷

[赛诺菲（杭州）制药有限公司生产，规格 75 mg，
批号 BJ33754]300 mg，术后维持剂量阿司匹林 100 
mg/d，氯吡格雷 75 mg/d 并口服 12 个月。 
1.3  观察指标 

分别采集患者服药前及PCI术后7 d的静脉血标

本，测定两组患者治疗前及术后 7 d 血小板聚集率的

变化情况；根据血小板聚集率变化的幅度是否≥

10%，将患者分为氯吡格雷有效（C2）组和氯吡格

雷抵抗（C1）组，分别检测各组患者 CD62p 以及血

小板最大聚集率（PAGM），并分析其变化与血小板

聚集率变化情况的相关性。CD62p 的检测方法：以 5 
μmol/L ADP 作为诱导剂处理静脉血样本，利用全血

流式细胞术分别检测样本 CD62p 的表达水平。 
1.4  统计学处理方法 

采用SPSS 17.0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 

经治疗，所有患者的血小板聚集率（42.7±
7.6）%较治疗前（56.3±10.2）%显著降低，差异有

统计学意义（P＜0.05）。 
2.2  所有患者治疗前后CD62p 以及PAGM的变化

情况 
根据血小板聚集率下降幅度将患者分为 C1 组

和 C2 组，由表 1 可见，经治疗后，C1 组患者 CD62p
较治疗前显著降低，差异有统计学意义（P＜0.05）；
C2 组患者 CD62p、PAGM 较治疗前均显著降低，

且显著低于 C1 组，差异有统计学意义（P＜0.05）。 
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表 1  两组患者治疗前后 CD62p 以及 PAGM 的比较 
Table 1  Comparison on CD62p and PAGM between two groups before and after treatment  

组别 n/例 
CD62p/(mol·L−1) PAGM/% 

治疗前 术后 7 d 治疗前 术后 7 d 

C1 57 3.6±1.8 1.7±0.6* 61.8±10.6 51.3±13.4 

C2 93 2.9±2.1 1.2±0.9*# 60.9±11.3 37.7±11.6*# 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与 C1 组术后 7 d 比较：#P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; #P < 0.05 vs C1 group after operation seven days 

2.3  CD62p 与 PAGM 的相关性 
分析患者治疗前后CD62p、PAGM的变化幅度，

CD62p 的变化幅度与 PAGM 下降幅度具有一定的

相关性，且 C2 组的相关性优于 C1 组，见表 2。 

表 2  两组患者治疗前后 CD62p 与 PAGM 变化幅度的相关性 
Table 2  Correlation between the amplitude of CD62p and 
PAGM changes before and after treatment between two 
groups  

组别 △CD62p △PAGM r P 

C1 0.26±0.11 0.08±0.06 0.387 0.020 

C2 0.50±0.10 0.44±0.10 0.424 0.001 

 
3  讨论 

研究表明，糖尿病是冠心病的主要危险因素，

据统计，46%的糖尿病患者并发冠心病等心血管疾

病[8]。冠心病合并糖尿病患者临床表现为冠状动脉

病变弥漫，管腔狭窄较非糖尿病冠心病患者严重，

糖尿病易诱发甚至加重冠心病的发病机制较为复

杂，临床研究证实，多数糖尿病患者表现为内皮功

能受损、血小板功能异常、血液高凝、糖基化终末

产物生成较多[9]，诸多不良心血管因素均不利于冠

心病合并糖尿病患者行 PCI 治疗。PCI 是目前临床

用于治疗冠心病的首选策略，可显著改善患者心功

能，提高患者预后生活质量，降低死亡率[10]，然而

PCI 术中的机械扩张、旋磨可使冠状动脉斑块破裂、

内皮完整性受到破坏，组织因子释放，凝血过程被

激活，易引发局部血栓的形成，形成的斑块给术后

冠脉再狭窄和再闭塞带来极大风险[11-12]，因此，PCI
治疗围术期抗血小板治疗对于冠心病预后至关重

要，冠心病患者合并糖尿病更是给临床抗血小板治

疗带来挑战。 
目前临床用于抗血小板治疗的常用制剂包括阿

司匹林、氯吡格雷等，阿司匹林作为 PCI 术后二级

预防药物之一可通过抑制 COX-1 活性达到抗血小

板的作用，有效降低术后不良心血管事件的发生  
率[13]，然而临床研究证实，患者长期服用阿司匹林

易增加消化道出血的风险[6]。氯吡格雷属于新型的

抗血小板制剂，是噻吩并砒啶类衍生物，可选择性

抑制血小板受体与二磷酸腺苷结合，阻滞血小板聚

集，有效预防心肌梗死、缺血性高血栓等脑血管并

发症的发生[7]。氯吡格雷目前已经广泛应用于临床，

是 PCI 药物治疗的重要制剂，然而近几年相关研究

报道，氯吡格雷对于血小板聚集的抑制作用存在较

大的个体差异，据统计，常规服用氯吡格雷的患者

中有 4%～30%的患者对氯吡格雷无反应或未能达

到预期的抗血小板作用[14]。 
本研究比较了冠心病合并糖尿病患者 PCI 手术

前后服用阿司匹林联合氯吡格雷的治疗效果，其血

小板聚集率较治疗前显著降低，差异有统计学意义

（P＜0.05），由此提示，阿司匹林联合氯吡格雷用于

抗血小板治疗的临床疗效较好，笔者对其治疗前后

的血小板聚集率的绝对差值进行分析，以是否超过

10%为标准，将患者分为 C1 组和 C2 组。CD62p 是

存在于活化血小板膜表面的糖蛋白，属于黏附分子

家族的成员之一，又称为 P-选择素，该分子在血栓

启动和扩大形成中发挥重要作用，是反映血小板活

化的良好标志物[15]，本研究比较 C1 组和 C2 组患者

治疗前后的 CD62p 水平以及 PAGM，由表 1 可以看

出，C1 组患者较治疗前CD62p 显著降低（P＜0.05），
C2 组患者 CD62p、PAGM 较治疗前均显著降低，

且变化幅度显著均大于 C1 组（P＜0.05），由此提

示，对氯吡格雷抵抗的冠心病合并糖尿病患者经

PCI 手术治疗后的血小板活性并没有受到明显的影

响，其抵抗性可能与血小板活性存在某种联系。进

一步分析 CD62p 与 PAGM 的相关性，表 2 结果显

示 C1 组和 C2 组患者治疗前后 CD62p 的变化幅度

与 PAGM 下降幅度具有一定的相关性，且 C2 组的

相关性（r＝0.424，P＝0.001）优于 C1 组（r＝0.387，
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P＝0.020），由此可以看出，CD62p 作为血小板活化

状态的标志物，对氯吡格雷抵抗或有效组患者的

CD62p 虽均与 PAGM 呈现相关性，但是对氯吡格雷

有效患者的 CD62p 变化与 PAGM 的变化关系更为

密切，由此猜测 CD62p 在氯吡格雷抵抗中也许发挥

了某种作用。 
综上所述，氯吡格雷对冠心病合并糖尿病患者

行经皮冠状动脉介入治疗后血小板的活性具有一定

的抑制作用，氯吡格雷抵抗可能与血小板活性状态

相关，但是其确切相关性尚需大规模临床试验加以

研究。 
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