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摘 要 目的：观察阿司匹林联合氯吡格雷治疗短暂性脑缺血发作（TIA）的临床疗效及安全性。方法：将82例TIA患者随机分均

为观察组和对照组。两组患者均给予常规治疗。与此同时，对照组患者给予阿司匹林片100 mg，口服，qd；观察组患者在对照组

治疗的基础上加用氯吡格雷片75 mg，口服，qd。两组患者疗程均为14 d。观察两组患者的临床疗效，治疗前后血液流变学指标、

脑氧代谢指标[颈内静脉血氧饱和度（SjvO2）、脑静脉血氧含量（CjvO2）、动脉-颈内静脉血氧含量差（Da-jvO2）、动脉氧含量（CaO2）]

及不良反应发生情况。结果：观察组患者总有效率显著高于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，两组患者血液流变学

指标、Da-jvO2、CaO2均显著低于同组治疗前，且观察组低于对照组；SjvO2、CjvO2均显著高于同组治疗前，且观察组高于对照组，差

异均有统计学意义（P＜0.05或P＜0.01）。两组患者治疗期间均未见明显不良反应发生。结论：短期应用阿司匹林联合氯吡格雷

治疗TIA较单用阿司匹林疗效更显著，安全性较好。

关键词 短暂性脑缺血发作；阿司匹林；氯吡格雷；血液流变学；脑氧代谢

Clinical Observation of Aspirin Combined with Clopidogrel in the Treatment of Transient Ischemic Attack
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe the clinical efficacy and safety of aspirin combined with clopidogrel in the treatment of

transient ischemic attack（TIA）. METHODS：Totally 82 patients with TIA were randomly divided into control group and observa-

tion group. The patients were given routine treatment. Meanwhile，the patients in control group were orally given aspirin 100 mg，

once a day；and patients in observation group were orally added clopidogrel 75 mg based on the treatment of control group，once a

day. The course of both was 14 d. The clinic data was observed，including clinical efficacy，hemorheological indexes，cerebral oxy-

gen metabolism index（SjvO2，CjvO2，Da-jvO2 and CaO2）before and after treatment and ADR. RESULTS：The total efficacy rate in

observation group was significantly higher than control group（P＜0.05）. After treatment，the hemorheological indexes，Da-jvO2

and CaO2 in 2 groups were all significant higher than before，and observation group was higher than control group；SjvO2 CjvO2

were significantly higher than before，and observation group was higher than control group（P＜0.05 or P＜0.01）. There were no ob-

vious adverse reactions during the treatment. CONCLUSIONS：Short-term use of aspirin combined with clopidogrel have obvious ef-

ficacy in the treatment of TIA with good safety.

KEYWORDS Transient ischemic attack；Aspirin；Clopidogrel；Hemorheology；Cerebral oxygen metabolism
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短暂性脑缺血发作（TIA）是指颈动脉或椎基底动脉系统

发生短暂性血液供应不足，引起局灶性脑缺血，导致突发性、

短暂性、可逆性脑功能或视网膜功能障碍。其临床症状可持

续10～20 min，通常在1 h内缓解，不遗留神经功能缺损症状，

CT及MRI检查无明显脑组织缺血征象[1]。TIA发病无先兆，好

发于34～65岁，可反复发作，发作后短期内脑梗死发生率明显

增加，是脑梗死的第一预警信号[2]。目前，抗血小板治疗是治

疗TIA的最重要的方法，其中环氧化酶抑制剂（阿司匹林）和二

磷酸腺苷（ADP）受体拮抗药（氯吡格雷）是应用最广泛的药物[3]。

为此，笔者观察了阿司匹林联合氯吡格雷治疗TIA的疗效及安

全性，以为临床治疗提供参考。

1 资料与方法

1.1 资料来源

选择 2013年 6月－2014年 12月邳州市人民医院收治的

82例TIA患者。纳入标准：（1）经临床诊断及辅助检查确诊为

TIA；（2）既往无急性脑血管疾病病史；（3）CT或MRI检查无新

梗死灶及出血。排除标准：（1）凝血功能异常患者；（2）合并周

围血管病、消化道溃疡或神经肌肉疾病；（3）合并心房纤颤、冠

心病及严重肝肾功能不全；（4）合并恶性肿瘤。将所有患者按

随机数字表法均分为观察组和对照组。两组患者性别、年龄

等基本资料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比

性，详见表1。本研究方案经邳州市人民医院医学伦理委员会

批准，所有患者家属均签署了知情同意书。

表1 两组患者基本资料比较（例）

Tab 1 Comparison of general information of patients in 2

groups（case）

组别

观察组
对照组

n

41

41

男性/
女性

32/9

28/13

年龄，
岁

60.93±10.71

63.33±11.84

颈动脉系
统TIA

30

26

椎基底动
脉系统TIA

11

15

发作频率
＞3次/d

13

10

≤3次/d

28

31

发作持续时间
≤1 h

31

33

＞1 h

10

8

1.2 治疗方法

两组患者均给予低分子质量肝素、维生素C、尼莫地平等

常规治疗。与此同时，对照组患者给予阿司匹林片（拜耳医药

保健有限公司，规格：50 mg/片）100 mg，口服，qd；观察组患者

在对照组治疗的基础上加用氯吡格雷片[赛诺菲（杭州）制药有

限公司，规格：75 mg/片]75 mg，口服，qd。两组患者疗程均为

14 d。

1.3 观察指标

观察两组患者治疗前后血液流变学指标（全血黏度、血浆

黏度、血细胞比容）、脑氧代谢指标 [颈内静脉血氧饱和度

（SjvO2）、脑静脉血氧含量（CjvO2）、动脉-颈内静脉血氧含量差

（Da-jvO2）、动脉氧含量（CaO2）]及不良反应发生情况。

1.4 疗效判定标准[4]

显效：治疗 3 d 内临床症状和体征得到控制；有效：治疗

3～7 d内临床症状和体征得到控制；无效：未达上述标准。总

有效率＝（显效例数+有效例数）/总例数×100％。

1.5 统计学处理

采用SAS 9.3统计软件对所得数据进行分析。计量资料

以x±s 表示，治疗前后比较采用配对 t检验，两组间比较采用

独立样本 t检验；计数资料以率表示，采用χ2检验。P＜0.05为

差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者临床疗效比较

观察组患者总有效率显著高于对照组，差异有统计学意

义（P＜0.05），详见表2。

表2 两组患者临床疗效比较[例（％）]

Tab 2 Comparison of clinical efficacy of patients in 2 groups

[case（％）]

组别
观察组
对照组

n

41

41

显效
29（70.73）

21（51.22）

有效
10（24.39）

11（26.83）

无效
2（4.88）

9（21.95）

总有效率，％
95.12

78.05

2.2 两组患者治疗前后血液流变学指标比较

治疗前，两组患者血液流变学指标比较，差异均无统计学

意义（P＞0.05）；治疗后，两组患者血液流变学指标均显著低于

同组治疗前，且观察组低于对照组，差异均有统计学意义（P＜

0.01），详见表3。

表3 两组患者治疗前后血液流变学指标比较（x±±s）

Tab 3 Comparison of hemorheological indexes between 2

groups before and after treatment（x±±s）

组别
观察组

对照组

n

41

41

时间
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后

全血黏度，mPa·s

9.11±0.48

7.06±0.37＊#

9.17±0.53

8.19±0.44＊

血浆黏度，mPa·s

7.24±0.82

1.49±0.28＊#

7.16±0.79

1.52±0.31＊

血细胞比容，％
46.71±5.14

32.98±2.57＊#

46.19±4.98

39.87±2.66＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.01；与对照组比较，#P＜0.01

Note：vs. before treatment，＊P＜0.01；vs. control group，#P＜0.01

2.3 两组患者治疗前后脑氧代谢指标比较

治疗前，两组患者脑氧代谢指标比较，差异均无统计学意

义（P＞0.05）。治疗后，SjvO2、CjvO2均显著高于同组治疗前，

且观察组高于对照组；Da-jvO2、CaO2均显著低于同组治疗前，

且观察组低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05或 P＜

0.01），详见表4。

2.4 不良反应

两组患者治疗期间均未见明显不良反应发生。

3 讨论

阿司匹林主要通过抑制血小板环氧合酶1的活性，减少血

栓素A2（TXA2）的生成而发挥作用[5]。而氯吡格雷则通过选择

性抑制ADP与血小板受体结合，抑制继发的ADP介导的糖蛋

白复合物活化而发挥作用；同时，氯吡格雷还能阻滞ADP引起

的血小板活化，抑制其他激动药诱导的血小板聚集[6]。目前双
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重抗血小板聚集治疗在预防冠状动脉支架植入术或脑动脉狭

窄支架植入术后血栓形成方面已有深入研究[7-9]。但对于TIA

患者，阿司匹林联合氯吡格雷应用是否可使患者受益，是否不

会增加药物不良反应，目前仍存在分歧。

有研究发现，短期应用阿司匹林联合氯吡格雷治疗TIA或

脑卒中二级预防效果优于单用阿司匹林或氯吡格雷，且不增

加出血性脑卒中等不良反应的发生，但二者长期联合应用效

果不佳[10-11]。Huang Y等[12]研究表明，阿司匹林联合氯吡格雷

能显著降低脑卒中的发生率，与单用阿司匹林相比，出血风险

有所增加，但差异无统计学意义。Hong KS等[13]认为，抗血小

板药物的联合应用可能会增加系统性出血及颅内出血的风

险，虽然联合用药在短期内可减少复发性脑梗死的风险，但长

期研究表明患者并未受益。

本研究结果显示，观察组患者总有效率显著高于对照组，

差异有统计学意义。治疗后，两组患者血液流变学指标、

Da-jvO2、CaO2均显著低于同组治疗前，且观察组低于对照组；

SjvO2、CjvO2均显著高于同组治疗前，且观察组高于对照组，差

异均有统计学意义。这提示阿司匹林联合氯吡格雷可使患者

在短期内获益。但目前指南并不推荐将两药联用作为缺血性

脑卒中或TIA的常规二级预防疗法。由于本研究用药时间较

短，因此两组患者治疗期间均未见明显不良反应发生。

综上所述，短期应用阿司匹林联合氯吡格雷治疗TIA较单

用阿司匹林疗效更显著，安全性较好。由于本研究纳入的样

本量较小，此结论有待大样本、多中心研究进一步证实。
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表4 两组患者治疗前后脑氧代谢指标比较（x±±s）

Tab 4 Comparison of cerebral oxygen metabolism indexes

between 2 groups before and after treatment（x±±s）

组别
观察组

对照组

n

41

41

时间
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后

SjvO2，％
53.26±2.68

60.94±2.71＊#

53.11±3.02

56.09±1.86＊

CjvO2，ml/L

91.31±5.99

99.69±5.77＊#

91.46±6.02

94.89±6.13＊

Da-jvO2，ml/L

58.94±2.73

51.09±1.75＊#

58.05±2.44

54.63±1.89＊

CaO2，ml/L

172.37±7.88

155.12±5.04＊#

172.55±7.36

163.94±6.31＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.01

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.01
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