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摘 要 目的：观察早期使用替罗非班联合不同调脂药对老年冠心病患者经冠状动脉介入治疗（PCI）的短期疗效及安全性。方

法：选取择期行PCI的老年冠心病患者562例，按照随机数字表法分为阿托伐他汀组和普罗布考组，各281例。两组患者均行常规

治疗，阿托伐他汀组患者在常规治疗基础上给予替罗非班联合阿托伐他汀钙片治疗；普罗布考组患者在常规治疗基础上给予替罗

非班联合普罗布考片治疗，比较两组患者治疗前后各项临床指标及不良心脏事件（MACE）。结果：治疗后阿托伐他汀组心肌梗死

溶栓（TIMI）3级患者比例为 69.4％，低于普罗布考组的 95.7％，差异有统计学意义（P＜0.05）；两组患者治疗 12 h 后肌酸激酶

（CK）、肌酸激酶同工酶（CK-MB）、左室射血分数（LVEF）均降低，肌钙蛋白 I（cTnI）升高，阿托伐他汀组患者LVEF下降更显著，差

异均有统计学意义（P＜0.05）；普罗布考组患者治疗8周后一氧化氮（NO）、NO/内皮素（ET）-1、还原性谷胱甘肽（GSH）、GSH/氧化

性谷胱甘肽（GSSG）较治疗前显著升高，ET-1、GSSG、氧化还原电位（Eh）较治疗前显著降低，阿托伐他汀组患者上述指标均未见

明显变化，组间比较差异均有统计学意义（P＜0.05）；阿托伐他汀组和普罗布考组患者治疗期间主要MACE发生率分别为21.7％、

21.4％，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：替罗非班联合不同调脂药均可有效改善老年冠心病患者PCI预后且安全性较好，但

替罗非班联合普罗布考片具有更为明显的治疗效果。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe short-term efficacy and safety of early use of tirofiban combined with different lipid-regu-
lating drugs percutaneous coronary intervention（PCI）in elderly patients with coronary heart disease. METHODS：562 elderly pa-
tients with coronary heart disease underwent selective PCI were selected and randomly divided into atorvastatin group and probucol
group，with 281 cases in each group. Both group received routine treatment；atorvastatin group was additionally given tirofiban
combined with Atorvastatin tablet，and probucol group was additionally given irofiban combined with Probucol tablet. Clinical indi-
cators and main adverse cardiac event（MACE）were compared between 2 groups before and after treatment. RESULTS：After treat-
ment，3 level of thrombolysis in myocardial infarction（TIMI）in atorvastatin group accounted for 69.4％，which was significantly
lower than 95.7％ of probucol group，with statistical significance（P<0.05）. After 12h treatment，CK，2 groups had lower CK-MB
and LVEF and higher cTnI；LVEF decrease of atorvastatin group was more significant，with statistical significance（P＜0.05）；af-
ter 8 weeks of treatment，NO，NO/ET-1，GSH，GSH/GSSG of probucol group were increased significantly，and ET-1，GSSG and
Eh decreased significantly；above indexes of atorvastatin group had no significant change，there was statistical significance between
2 groups（P＜0.05）. The incidence of MACE in atorvastatin group and probucol group were 21.7％ and 21.4％，there was no sig-
nificant difference（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Tirofiban combined with different lipid-regulating drugs can effectively improve
the prognosis of elderly patients with coronary heart disease after PCI operation with good safety，but tirofiban combined with pro-
bucol has more obvious therapeutic effect.
KEYWORDS Tirofiban；Atorvastatin；Probucol；Elderly；Coronary heart disease；Percutaneous coronary intervention

经皮冠状动脉介入治疗（PCI）具有减少动脉血栓、解除动

脉缺血、防止支架再狭窄等效果，是近年来冠心病的首选治疗

方案之一，在改善患者心功能状态、保证其远期预后方面发挥

了良好的作用[1]。然而，目前PCI术后心血管事件的发生率仍

较高，这与局部炎性反应、黏附反应及血小板聚集等因素均具

有密切关联[2]。替罗非班是一种高特异性血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa

受体拮抗药，具有高效抗血小板聚集作用。为探讨其与不同

调脂药联用的疗效，笔者进行了如下临床研究。

1 资料与方法
1.1 病例选择

选取 2011年 5月－2013年 5月我院收治的择期行PCI治

疗的老年冠心病患者562例，按随机数字表法分为阿托伐他汀
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组和普罗布考组，各281例。其中，阿托伐他汀组患者男性153

例，女性128例；年龄65～79岁，平均年龄（68.2±9.6）岁；疾病

类型：心肌梗死 95例，心绞痛 186例。普罗布考组患者男性

155例，女性 126例；年龄 65～77岁，平均年龄（69.0±8.2）岁；

疾病类型：心肌梗死 99例，心绞痛 182例。两组患者性别、年

龄、疾病类型等一般资料比较，差异无统计学意义（P＞0.05），

具有可比性。本研究方案经医院医院伦理委员会审核通过，

患者均知情同意并签署知情同意书。

1.2 入选与排除标准

入选标准：（1）参照文献关于冠状动脉粥样硬化性心脏病

诊断标准确诊[3]；（2）年龄≥65岁者。排除标准：（1）入组前 24

h内接受溶栓治疗者；（2）凝血功能障碍者；（3）合并肝、肾、脑

等重要脏器官病变者；（4）合并恶性肿瘤或急性感染者。

1.3 治疗方法

两组患者均接受择期PCI围术期常规方案治疗，包括β受

体阻滞药、钙通道阻滞药、阿司匹林、血管紧张素转化酶抑制

剂、血管紧张素Ⅱ受体拮抗药等药物，按照患者实际情况制定

用药方案，同时术前给予盐酸替罗非班氯化钠注射液（远大制

药有限公司，国药准字H20041165，规格：100 ml，合盐酸替罗

非班5 mg与氯化钠0.9 g）治疗，以10 μg/kg静脉推注，3 min内

推注完毕，此后以 0.15 μg/（kg·min）微量泵入，持续 24～48 h。

阿托伐他汀组患者在常规治疗基础上给予阿托伐他汀钙片

（辉瑞制药有限公司，国药准字H20051409，规格：40 mg）口服，

80 mg/次，1次/d。

普罗布考组患者在常规治疗基础上给予普罗布考片（齐

鲁制药有限公司，国药准字 H10980054，0.125 g）口服，0.5 g/

次，2次/d，分别于早餐、晚餐时服用。

1.4 观察指标

1.4.1 血流情况 参照心肌梗死溶栓治疗（TIMI）血流分级标

准[4]，对两组患者PCI术后血流分级进行评定：TIMI 0级为闭塞

处无法通过造影剂，TIMI 1级为可见少量造影剂通过，TIMI 2

级为造影剂可通过但流速偏慢，TIMI 3级为造影剂流速及排

空均正常。

1.4.2 心肌功能 对两组患者术后 4、12 h肌酸激酶（CK）、肌

酸激酶同工酶（CK-MB）、肌钙蛋白 I（cTnI）、左室射血分数

（LVEF）进行检测。

1.4.3 氧化还原态 抽取两组患者用药前、8周后清晨空腹静

脉血，使用特异性放射免疫均相竞争法对内皮素（ET）-1进行

检测，用硝酸还原酶法对一氧化氮（NO）进行检测，用荧光光度

法对还原性谷胱甘肽（GSH）、氧化性谷胱甘肽（GSSG）进行检

测，参照文献方法计算GSH/GSSG氧化还原电位（Eh）[5]。

1.4.4 心脏事件 对两组患者用药 8周内主要不良心脏事件

（MACE）进行统计，包括心因性死亡、严重心力衰竭、心肌再次

梗死、恶性心律失常及靶病变血管重建等。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 18.0软件进行统计学分析。计数资料以率表

示，采用χ2检验；计量资料以x±s表示，采用 t检验。P＜0.05为

差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者治疗后TIMI血流分级比较

阿托伐他汀组TIMI 3级患者占 69.4％，显著低于普罗布

考组的 95.7％，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组患者治疗

后TIMI血流分级比较见表1。

表1 两组患者治疗后TIMI血流分级比较[例（％％）]

Tab 1 Changes of TIMI flow grade in two groups before

and after treatment[case（％％）]

组别
阿托伐他汀组
普罗布考组
χ2

P

n

281

281

19.218

＜0.05

TIMI 2级
86（30.6）

12（4.3）

TIMI 3级
195（69.4）

269（95.7）

2.2 两组患者治疗前后心肌功能比较

两组患者术后 12 h CK、CK-MB、LVEF均显著降低，cTnI

显著升高，阿托伐他汀组患者LVEF下降较普罗布考组更为显

著，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组患者治疗前后心肌功

能比较见表2。
表2 两组患者治疗前后心肌功能比较（x±±s）

Tab 2 Comparison of cardiac function between two groups before and after treatment（x±±s）

指标

CK，IU/L
CK-MB，U/L
cTnI，ng/ml
LVEF，％

阿托伐他汀组（n＝281）
术后4 h

682.91±195.21
75.33±24.91

1.25±0.49
59.43±1.72

术后12 h
96.37±24.60
21.39±6.82
3.71±0.96

52.24±2.08

t
19.208
10.525
6.384
8.279

P
＜0.05
＜0.05
＜0.05
＜0.05

普罗布考组（n＝281）
术后4 h

674.90±184.26
76.09±23.85
1.27±0.48

59.92±1.86

术后12 h
95.92±23.50
20.48±5.97

3.68±0.79
55.35±2.47*

t
24.336
11.507
8.252

10.914

P
＜0.05
＜0.05
＜0.05
＜0.05

注：与阿托伐他汀组比较，＊P＜0.05

Note：vs. atorvastatin group，＊P＜0.05

2.3 两组患者治疗前后氧化还原态比较

普罗布考组患者用药 8周后 NO、NO/ET-1、GSH、GSH/

GSSG显著升高，ET-1、GSSG、Eh显著降低，差异均有统计学意
义（P＜0.05）；阿托伐他汀组患者用药前后未见明显变化，差异
无统计学意义（P＞0.05）。两组患者治疗前后氧化还原态比较
见表3。

2.4 两组患者治疗期间MACE发生情况

阿托伐他汀组、普罗布考组患者治疗期间MACE发生率
分别为21.7％、21.4％，差异无统计学意义（P＞0.05）。两组患
者治疗期间MACE发生情况见表4。

3 讨论

PCI是老年冠心病患者的首选治疗方案，其可通过早期贯
通冠脉闭塞血管达到恢复心肌供血的效果。然而，老年冠心病
患者动脉粥样硬化斑块稳定性较低，在PCI术中易发生血栓碎
裂、脱落，进而引发血小板激活、黏附，易引发二次血栓形成[6]。

此外，术中斑块的损伤亦会导致基质成分、炎性因子积聚，对
心脏微血管造成损伤，使得术后MACE发生率较高，影响患者
预后[7]。

替罗非班是我国广泛应用的高选择性非肽类血小板糖蛋
白Ⅱb/Ⅲa受体拮抗药，是目前拮抗血小板聚集作用最强的药
物之一。血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa受体主要黏附于血小板、巨噬

细胞表面，是一类整合素家族糖蛋白，占血小板总蛋白量的
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1.5％～2.0％。血管内皮发生损伤后会激活血小板，引发血小
板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa受体构象改变，导致血小板桥联结出现，进而
引发血小板聚集、血栓形成[8]。而替罗非班可占据血小板糖蛋
白Ⅱb/Ⅲa受体交联位点，拮抗纤维蛋白原和血管性假血友病
因子介导的血小板激活，在抑制血栓形成方面发挥了重要作
用。其半衰期为 2 h，给药 5 min对血小板的抑制率即可达到
95％以上，且可经尿液、胆汁排泄，停药4 h后即可恢复用药前
血小板聚集水平，具有起效快、安全性高的优势。

阿托伐他汀属他汀类调脂药，在发挥调节血脂功能的同
时，亦能起到抗炎、保护血管内皮的作用，在老年冠心病患者血
流状况的改善过程中有着一定作用。普罗布考是一种抗氧化
调脂药物，在降低胆固醇的同时，亦具有抑制泡沫细胞形成作
用，从而有助于降低动脉粥样硬化斑块形成速度及消退[9]。周
浩等[10]研究发现，老年冠心病患者存在明显谷胱甘肽向氧化态
偏移现象，这是导致其粥样硬化斑块形成与发展、影响心肌功
能的重要原因。普罗布考通过促进NO释放、抑制ET-1水平，

起到避免血管内皮因氧化反应造成损伤的作用，同时可通过
改变GSH、GSSG氧化还原电位，最终达到平衡患者机体氧化
还原态的目的，保证了治疗效果。

一般而言，早期单用替罗非班即可取得明显降低老年冠心
病患者缺血时间发生率的作用。但多数研究均指出，替罗非班
单用时往往需选择较大剂量，而较大剂量药物应用在迅速改善
患者症状的同时，也极大地减少血小板甚至出血风险[11-12]。相
比较阿托伐他汀而言，普罗布考具有更低的肾毒性，能够有效
避免因药物肾毒性导致的肾功能不全等并发症发生，有助于
进一步降低因肾功能不全导致的冠脉粥样硬化反应，具有更
佳的疗效及安全性。

综上所述，早期应用替罗非班联合阿托伐他汀或普罗布
考等调脂药物均可有效改善患者血流状态、心功能，降低
MACE发生率，且能够降低应用肝素、氯吡格雷等药物引发的
出血风险，但联用普罗布考可进一步纠正患者氧化还原态偏
移，对于患者预后质量的改善有着更为积极的意义。但本研
究观察时间短，样本量较小，需要大样本、多中心、临床观察进

一步证实，使结果更加准确。
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表3 两组患者治疗前后氧化还原态比较（x±±s）

Tab 3 Comparison of redox state between two groups before and after treatment（x±±s）

指标

NO，μmol/L

ET-1，ng/L

NO/ET-1

GSH，μmol/L

GSSG，μmol/L

GSH/GSSG

Eh，mV

阿托伐他汀组（n＝281）

用药前
48.32±15.07

150.39±62.58

0.32±0.18

282.91±37.60

33.95±1.83

8.25±1.17

-132.91±1.47

用药8周后
49.07±16.33

150.28±57.41

0.33±0.17

288.25±39.27

33.39±1.57

8.29±1.36

-135.20±1.70

t

1.094

0.285

0.073

0.572

0.660

0.391

1.135

P

＞0.05

＞0.05

＞0.05

＞0.05

＞0.05

＞0.05

＞0.05

普罗布考组（n＝281）

用药前
48.48±14.97

151.26±63.79

0.33±0.16

274.62±38.50

34.04±1.72

8.30±1.08

-130.74±1.55

用药8周后
66.52±17.60＊

120.39±58.25＊

0.55±0.17＊

320.58±55.40＊

31.39±1.68＊

10.12±1.73＊

-144.96±1.50＊

t

19.204

11.582

10.740

16.280

9.225

6.374

12.925

P

＜0.05

＜0.05

＜0.05

＜0.05

＜0.05

＜0.05

＜0.05

注：与阿托伐他汀组比较，＊P＜0.05

Note：vs. atorvastatin group，＊P＜0.05

表4 两组患者治疗期间MACE发生情况[例（％％）]

Tab 4 Comparison of MACE between two groups during

treatment[case（％％）]

组别
阿托伐他汀组
普罗布考组
χ2

P

n

281

281

死亡
8（2.8）

7（2.5）

0.172

＞0.05

心律失常
19（6.8）

23（8.2）

0.903

＞0.05

新发心梗
3（1.1）

2（0.7）

0.085

＞0.05

再发心绞痛
31（11.0）

28（10.0）

0.726

＞0.05

MACE发生
61（21.7）

60（21.4）

0.835

＞0.05
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自体血清滴眼液治疗准分子激光角膜屈光手术后丝状角膜炎的
临床观察

曾 丽＊（浙江省岱山县第一人民医院眼耳鼻咽喉科，浙江 岱山 316200）
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DOI 10.6039/j.issn.1001-0408.2015.29.31

摘 要 目的：观察自体血清滴眼液治疗准分子激光角膜屈光手术后丝状角膜炎的临床疗效及安全性。方法：选取准分子激光角

膜屈光手术后丝状角膜炎患者 46例（90眼），按随机数字表法分为对照组和观察组，各 23例（45眼）。对照组患者给予清除丝状

物＋佩戴软性接触镜＋重组牛碱性成纤维细胞生长因子滴眼液治疗，观察组患者给予清除丝状物＋佩戴软性接触镜＋自体血清

滴眼液治疗，比较两组患者临床疗效、治愈时间、复发率及不良反应。结果：观察组患者治疗总有效率为 93.3％，高于对照组的

82.2％，差异有统计学意义（P＜0.05）；观察组治愈时间为（2.7±1.1）d，较对照组患者治愈时间（3.5±1.2）d有明显缩短，差异有统

计学意义（P＜0.05）；观察组患者丝状角膜炎复发率为 4.4％，对照组为 15.6％，观察组显著低于对照组，差异有统计学意义（P＜

0.05）；治疗期间观察组和对照组患者分别发生角膜上皮水肿1例（1眼）和2例（2眼），差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：清除丝

状物＋佩戴软性接触镜＋自体血清滴眼液治疗准分子激光角膜屈光手术后丝状角膜炎总有效率高、治愈时间快、复发率低，且不

良反应少。

关键词 准分子激光角膜屈光手术；丝状角膜炎；自体血清滴眼液；疗效

Clinical Observation of Autoserum Eye Drops in the Treatment of Filamentosa Keratitis after Excimer Laser
Corneal Refractive Surgery
ZENG Li（Dept. of Ophthalmology and Otolaryngology，Daishan County First People’s Hospital，Zhejiang Daishan
316200，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To observe clinical efficacy and safety of Autoserum eye drops in the treatment of filamentary kerati-

tis after excimer laser corneal refractive surgery. METHODS：46 patients（90 eyes）with filamentary keratitis after excimer laser

corneal refractive surgery were selected and randomly divided into control group and observation group with 23 cases（45 eyes）in

each group. The control group was given clearing mesh+wearing soft contact lens+bFGF eye drops；the observation group was giv-

en clearing mesh + wearing soft contact lens + Autoserum eye drops. The clinical efficacy，cure time，recurrence rate and ADR

were compared between 2 groups. RESULTS：The total effective rate of observation group was 93.3％，which was higher than that

（82.2％）of the control group，with statistical significance（P＜0.05）；the cure time of observation group was（2.7±1.1）d，which

was shortened significantly compared with control group [（3.5±1.2）d]，with statistical significance（P＜0.05）. The recurrence rate

of filamentous keratitis was 4.4％ in observation group and 15.6％ in control group；the observation group was significantly lower

than the control group，with statistical significance（P＜0.05）. During the treatment，there were 1 case（1 eyes）of corneal epitheli-

al edema in observation group and 2 cases（2 eyes）of corneal epithelial edema in control group，there was no statistical signifi-

cance（P＞0.05）. CONCLUSIONS：In the treatment of filamentous keratitis after excimer laser corneal refractive surgery，therapy

of clearing mesh+wearing soft contact lens+Autoserum eye drops have high total effective rate，low recurrence rate and short cure

period with less ADR.

KEYWORDS Excimer laser corneal refractive surgery；Filamentous keratitis；Autoserum eye drops；Therapeutic efficacy

􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋􀤋

··4121


