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摘 要 目的：探讨强化瑞舒伐他汀钙治疗对非ST段抬高急性冠脉综合征（ACS）高危患者脂蛋白相关磷脂酶A2（Lp-PLA2）及炎

性因子的影响。方法：将我院2012年9月－2014年9月因ACS住院治疗且符合钠排标准的患者82例，按随机数字表法分为标准

组40例和强化组42例。在基本治疗的基础上，标准组和强化组患者入院后即分别顿服瑞舒伐他汀钙10、20 mg，连续服用48 h。

所有患者分别于治疗前后抽取空腹肘静脉血，检测Lp-PLA2、肿瘤坏死因子（TNF）-α、超敏C反应蛋白（hs-CRP）、丙氨酸氨基转移

酶（ALT）与天冬氨酸氨基转移酶（AST）水平。结果：治疗48 h后两组患者Lp-PLA2、TNF-α、hs-CRP水平较治疗前均升高，差异有

统计学意义（P＜0.05）；但强化组较标准组升高幅度更小，差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗48 h后两组患者ALT与AST水平较

治疗前升高，差异均有统计学意义（P＜0.05），但组间比较差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：强化瑞舒伐他汀钙治疗更能显著

减轻非ST段抬高急性ACS高危患者急性期机体炎症反应，稳定斑块，且具有良好的安全性。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To explore the effects of strengthened rosuvastatin calcium on the lipoprotein-associated phospholi-

pase A2（Lp-PLA2）and inflammatory factors of patients with non-ST-segment elevation acute coronary syndrome（ACS）. METH-

ODS：82 patients with ACS and conformed the natriuresis standards in our hospital from Sept. 2012 to Sept. 2014 were randomly

divided into standard group（n＝40）and strengthened group（n＝42）by numbers. Based on the basic treatment，patients in stan-

dard group and strergthened group were respectively given rosuvastatin calcium 10 and 20 mg for continuous 48 h after admission.

All patients were respectively drew fasting ulnar vein blood before and after treatment to determine the levels of Lp-PLA2，tumor

necrosis factor-α（TNF-α），high-sensitive C-reactive protein（hs-CRP），alanine transaminase（ALT）and aspartate transaminase

（AST）. RESULTS：After 48 h of treatment，the levels of Lp-PLA2，TNF-α and hs-CRP in 2 groups were increased，with signifi-

cant difference（P＜0.05）；however，strengthened group had smaller ascending range than standard group，with significant differ-

ence（P＜0.05）. After 48 h of treatment，the levels of ALT and AST in 2 groups were increased，with significant difference（P＜

0.05）；however，there was no significant difference between 2 groups after treatment（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Strengthened

rosuvastatin calcium can be more obviously reduce the inflammatory response and stable plaque in acute phase of patients with

non-ST-segment elevation ACS with good safety.

KEYWORDS Rosuvastatin calcium；Non-ST-segment elevation acute coronary syndrome；Intensive treatment；Lipoprotein-asso-

ciated phospholipase A2

目前的研究表明，不稳定斑块破裂是急性冠脉综合征

（ACS）发生的主要机制[1]，而机体炎症反应是斑块破裂的决定

因素[2]。脂蛋白相关磷脂酶A2（Lp-PLA2）是新发现的心血管特

异性炎症标志物，能促进冠状动脉粥样硬化的发生、发展，是

斑块不稳定的标志[3]。长期他汀治疗能稳定粥样斑块，但目前

尚缺少短期内强化他汀治疗对高危ACS患者急性期斑块稳定

性影响的报道。因非ST段抬高急性ACS多因炎症反应及斑

块的不稳定性所致，故采用强化他汀治疗可减轻血管的炎症

反应，增加斑块的稳定性。本研究旨在比较非ST段抬高急性

ACS 高危患者治疗前后血清 Lp-PLA2、超敏 C 反应蛋白

（hs-CRP）、肿瘤坏死因子（TNF）-α、丙氨酸氨基转移酶（ALT）

与天冬氨酸氨基转移酶（AST）的变化，观察围术期强化瑞舒伐

他汀钙治疗抗炎及稳定斑块的有效性和安全性，使患者在急

性期获得更大收益。

1 资料与方法
1.1 病例选择

经我院医学伦理委员会批准，患者或其授权家属知情同

意并签署知情同意书后，选取2012年9月－2014年9月因急性

心肌梗死于我院就诊的非ST段抬高急性ACS患者82例，其中

男性48例，女性34例，年龄60～90岁，平均年龄（70.62±6.49）
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岁；心功能Killip分级Ⅰ级 74例，Ⅱ级 8例。将入选患者按随

机数字表法分为标准组40例和强化组42例，治疗前两组患者

的年龄、心功能Killip分级、体质量指数、总胆固醇、甘油三酯、

低密度脂蛋白、高密度脂蛋白及高血压、糖尿病患病率比较，

差异无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。两组患者一般临

床资料比较见表1。
表1 两组患者一般临床资料比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of general information of patients between 2 groups（x±±s）

组别

标准组
强化组
χ2或 t

P

n

40

42

性别，例（％)

男
20（50.0）

28（66.7）

0.155

0.804

女
20（50.0）

14（33.3）

年龄，
岁

72.71±5.18

68.56±5.69

1.359

0.179

高血压患
者，例（％）

26（65.0）

30（71.4）

0.758

0.460

糖尿病患
者，例（％）

18（45.0）

17（40.5）

0.921

0.433

Killip分级（Ⅰ/Ⅱ/
Ⅲ/Ⅳ级），例

37/3/0/0

37/5/0/0

4.002

0.261

体质量指
数，kg/m2

23.82±2.45

25.19±2.86

1.962

0.053

总胆固醇，
mmol/L

5.12±0.89

5.82±1.69

1.848

0.068

甘油三酯，
mmol/L

2.45±1.82

2.19±1.05

0.706

0.484

低密度脂蛋白，
mmol/L

4.66±1.30

4.31±1.74

1.056

0.297

高密度脂蛋白，
mmol/L

1.17±0.14

1.08±0.32

0.338

0.736

表2 两组患者治疗前后炎性因子水平变化（x±±s）

Tab 2 Changes of inflammatory factor levels in 2 groups before and after treatment（x±±s）

组别

标准组
强化组
t

n

40

42

Lp-PLA2，mg/L

治疗前
176.8±63.6

202.6±41.2

0.936

治疗后
248.8±27.2

230.5±21.6

2.047＊

t

7.698＊＊

3.796＊＊

hs-CRP，mg/L

治疗前
236.0±30.4

247.9±25.8

0.295

治疗后
323.6±28.8

308.6±12.4

3.016＊＊

t

14.714＊＊

17.865＊＊

TNF-α，pmol/L

治疗前
9.47±2.65

9.11±3.12

0.435

治疗后
14.45±3..6

12.31±3.78

2.521＊

t

6.327＊

4.620＊＊

注：＊P＜0.05，＊＊P＜0.01

Note：＊P＜0.05，＊＊P＜0.01

1.2 入选标准、排除标准与退出标准

入选标准：根据病史、体征，所有患者均行心电图、胸片、

超声心动图、血清生化标志物等检查，按照《非ST段抬高急性

冠状动脉综合征诊断和治疗指南》[4]确诊。排除标准：（1）伴随

感染性疾病、风湿免疫性疾病或恶性肿瘤者；（2）既往有严重

肝、肾功能障碍患者；（3）近1个月服用了他汀或其他调脂药物

或具有抗炎抗氧化作用的药物者。退出标准：48 h内行急诊经

皮冠状动脉介入治疗者。

1.3 治疗方法

两组患者入院时均顿服阿司匹林 300 mg及氯吡格雷 300

mg，标准组和强化组患者再分别顿服瑞舒伐他汀钙10、20 mg，

连续服用48 h，然后均按照《非ST段抬高急性冠状动脉综合征

诊断和治疗指南》[4]给予规范的抗心肌缺血、抗栓及对症治

疗。术后分别继续长期给予瑞舒伐他汀钙 10 mg和 20 mg口

服，每日1次。

1.4 血标本采集与检测

两组患者均于服药前与服药48 h后抽取空腹肘静脉血各

5 ml，置促凝管内，室温静置1 h后以1 000×g离心15 min，取上

清液于－20 ℃冰冻保存,备检。采用酶联免疫吸附试验（ELI-

SA）法检测血清 Lp-PLA2 含量，放射免疫法测定 hs-CRP、

TNF-α水平，其余指标则由我院检验科应用全自动生化分析仪

同批检测。

1.5 统计学方法

全部数据应用SPSS 20.0软件包进行统计学处理。计数资

料以例（％）表示，采用χ2检验；正态分布的计量资料以x±s表

示。两组均数的比较采用两独立样本资料 t检验，同组治疗前

后指标比较采用配对 t检验。P＜0.05表示差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者治疗前后Lp-PLA2、hs-CRP与TNF-α水平变化

治疗前，两组患者血清Lp-PLA2、hs-CRP、TNF-α基线水平

比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗 48 h 后，两组患者

Lp-PLA2、hs-CRP与TNF-α水平较治疗前均升高，但强化组较

标准组升高幅度更小，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组患

者治疗前后炎性因子水平变化见表2。

2.2 安全性评价

与治疗前比较，两组患者治疗后ALT与AST水平均升高，

差异有统计学意义（P＜0.05），但组间比较差异无统计学意义

（P＞0.05）。治疗前后均无ALT、AST升高大于正常值 3倍及

以上、肌痛及横纹肌溶解等不良反应发生。

3 讨论
在冠状动脉粥样硬化的形成和进展中，炎症反应起关键

作用，大量炎性因子释放，引起脂质核心扩大、纤维帽降解，导

致易损斑块破裂[2]。有研究显示，易损斑块破裂是急性ACS的

主要机制[1]。

Lp-PLA2是新发现的独立的危险因素之一，为心血管特异

性炎症标志物，在冠状动脉粥样硬化不稳定斑块坏死区及周

围炎性细胞中表达增多[3]，是衡量粥样斑块稳定性的新型标志

物。Lp-PLA2水解氧化低密度脂蛋白生成促炎性介质[5]，在促

炎性介质的作用下，大量炎性细胞侵润聚集形成泡沫细胞，最

终形成动脉粥样硬化斑块；同时促炎性因子大量释放，使纤维

帽被降解，纤维帽变薄，促使不稳定斑块破裂，导致血栓形成

或急性心血管事件的发生。

TNF-α和hs-CRP作为促炎性细胞因子具有广泛的生物学

效应，在急性 ACS 患者中显著增加，预示高不良预后风险[6]。

冠状动脉粥样硬化斑块纤维帽中基质金属蛋白酶（MMPs）及

TNF-α分泌增多，导致斑块不稳定性增加[7]。有实验显示，大鼠

冠状动脉结扎后导致TNF-α短时间（30 min）内明显增加，且与

急性ACS室颤的发生密切相关[8]，心肌供血不足促进其表达。

研究显示，Lp-PLA2促使TNF-α生成增多[9]，而TNF-α能反向促

进Lp-PLA2表达[10]，二者成正向协同的促进作用，形成一个恶
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性循环。

他汀类药物具有调脂作用，并具有抑制炎性细胞浸润、减

少炎性因子释放、改善血管内皮功能及抑制斑块进展等多效

性[11]。急性ACS患者应用他汀类药物能减轻炎症反应，减少心

血管事件发生[12]。以往研究表明，长期使用他汀类药物可以在

降低低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）的同时缩小斑块体积[13]，减

少炎症反应及炎性因子的释放，并减少斑块的不稳定脂质核

心，稳定斑块[14]。本研究对非ST段抬高急性ACS患者应用不

同剂量瑞舒伐他汀钙治疗前后的Lp-PLA2、hs-CRP和TNF-α水

平进行了比较。结果显示，与治疗前比较，两组患者血清

Lp-PLA2、hs-CRP和TNF-α水平均明显升高，但强化组较标准

组升高幅度更小，差异有统计学意义（P＜0.05）。提示短期内

应用较高剂量瑞舒伐他汀钙能降低非ST段抬高急性ACS患

者急性期血清Lp-PLA2、TNF-α和 hs-CRP水平，起到稳定急性

期斑块的作用。

本研究结果还发现，与常规剂量瑞舒伐他汀钙相比，短期

内应用较高剂量瑞舒伐他汀钙强化治疗能显著减轻非ST段抬

高急性ACS患者急性期机体炎症反应、稳定斑块，具有安全可

靠的特点。短期内强化瑞舒伐他汀钙治疗 48 h 后患者血清

ALT、AST水平较治疗前明显升高，但两组间比较差异无统计

学意义（P＞0.05）；随访至术后 1个月发现，患者血清 ALT、

AST逐渐降低至正常水平，且随访期间未出现升高大于正常

值3倍及以上、肌痛及横纹肌溶解等不良情况。

本研究的不足之处在于 20 mg瑞舒伐他汀钙并未作为国

人的常规剂量长期应用于临床，而本研究旨在观察他汀类降

脂药短期在急性ACS患者中的作用，使患者在急性期获得更

大收益，故未进行长期大剂量应用此类药物对斑块稳定性及

患者肝功能影响的研究，所以对老年患者仍需密切监测肝功

能，及时调整药物用量。
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