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血必净注射液治疗急性非ST段抬高型心肌梗死的临床观察

付 志 1＊，胡海英 2，郑明空 3#（1.漯河市中心医院药剂科，河南 漯河 462000；2.漯河市中心医院呼吸内科，河南
漯河 462000；3.漯河市中心医院心内科，河南 漯河 462000）

中图分类号 R541.4 文献标志码 A 文章编号 1001-0408（2017）23-3257-05

DOI 10.6039/j.issn.1001-0408.2017.23.25

摘 要 目的：探讨血必净注射液对急性非ST段抬高型心肌梗死（NSTEMI）患者的炎症因子、氧化应激水平和血栓风险的影响

以及用药安全性。方法：选取2015年5月－2016年8月我院收治的NSTEMI患者130例作为研究对象，按照随机数字表法分为对

照组和观察组，各65例。对照组患者给予降压、降脂、抗凝和抗血小板等常规治疗；观察组患者在对照组基础上给予血必净注射

液50 mL，ivgtt，q12 h。两组患者均连续治疗1周。观察两组患者治疗前后血清炎症因子[肿瘤坏死因子α（TNF-α）、白细胞介素6

（IL-6）、IL-10和超敏C反应蛋白（hs-CRP）]、超氧化物歧化酶（SOD）、丙二醛（MDA）、基质金属蛋白酶9（MMP-9）、血小板集聚率

和纤维蛋白原水平，并记录治疗过程以及治疗后 1个月内 MACE 和出血事件的发生情况。结果：治疗前，两组患者炎症因子、

SOD、MDA、MMP-9、血小板集聚率和纤维蛋白原水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者 TNF-α、IL-6、

hs-CRP、血小板聚集率和纤维蛋白原水平均明显降低，IL-10水平明显升高，且观察组患者上述指标改善程度均明显优于对照组。

两组患者SOD和MMP-9水平均明显升高，MDA水平明显降低；观察组患者SOD水平明显高于对照组，MDA水平明显低于对照

组，但MMP-9水平明显低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。两组患者的MACE发生率（16.92％ vs. 20.00％）和出血事件

发生率（4.62％ vs. 7.69％）比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。结论：血必净注射液治疗NSTEMI疗效显著，可有效抑制患者的

炎症和氧化应激水平，降低血栓形成风险，且安全性较高。

关键词 血必净注射液；急性非ST段抬高型心肌梗死；炎症；氧化应激；血栓

Clinical Observation of Xuebijing Injection in the Treatment of Acute Non-ST Elevation Myocardial Infarc-

tion

FU Zhi1，HU Haiying2，ZHENG Mingkong3（1. Dept. of Pharmacy，Luohe Central Hospital，Henan Luohe 462000，

China；2. Dept. of Respiratory Medicine，Luohe Central Hospital，Henan Luohe 462000，China；3. Dept. of

Cardiovascular Medicine，Luohe Central Hospital，Henan Luohe 462000，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the effects of Xuebijing injection on inflammatory factors，oxidation stress level and

thrombosis risk in patients with acute non-ST elevation myocardial infarction（NSTEMI）. METHODS：A total of 130 NSTEMI pa-
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急性冠脉综合征（ACS）是冠状动脉粥样硬化斑块
破裂或侵袭，继发完全或不完全闭塞性血栓形成为病理
基础的一组临床综合征，包括急性ST段抬高型心肌梗
死（STEMI）、急性非ST段抬高型心肌梗死（NSTEMI）和
不稳定型心绞痛，具有高发病率、高致残率和高致死率
等特征[1-2]。与STEMI常由富含纤维蛋白的红色血栓完
全堵塞冠状动脉不同，NSTEMI一般由富含血小板的白
色血栓不完全堵塞冠状动脉[3]。炎症反应和氧化应激在
NSTEMI的疾病进展中发挥着重要作用，其临床治疗包
括抗缺血、抗血小板、抗凝和血运重建等[4-5]。血必净注
射液作为一种中药复方制剂，具有抗炎、抗氧化、抗血小
板和增强免疫力等功效，临床常用于治疗脓毒症、重症
胰腺炎、重症肺炎、急性呼吸窘迫综合征和百草枯中毒
等[6-7]。近年来，部分学者探讨了血必净注射液对NSTE-

MI患者炎症因子和预后的影响，但关于其对患者氧化应
激水平、血小板集聚率及主要不良心血管事件（MACE）

和出血事件的影响的报道较为罕见。鉴于此，本研究探
讨了血必净对NSTEMI患者炎症因子、氧化应激水平和
血栓风险的影响以及用药安全性，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 纳入与排除标准

纳入标准：（1）符合《不稳定心绞痛及非 ST段抬高
型心肌梗死诊断与治疗指南》中 NSTEMI 诊断标准 [8]；

（2）年龄≥60岁；（3）发病时间＜24 h；（4）患者及其家属
知情同意并签署知情同意书。

排除标准：（1）合并心力衰竭、心源性休克或风湿性
心脏瓣膜病者；（2）合并严重的肝、肾功能不全或急慢性
感染者；（3）合并脑出血、脑梗死等急性脑血管疾病者；

（4）合并白血病、凝血功能障碍等血液系统疾病者；（5）

合并自身免疫疾病或长期服用糖皮质激素或免疫抑制
剂者；（6）对血必净严重过敏者。

1.2 研究对象

本研究方案经医院医学伦理委员会审核通过后，选
取 2015年 5月－2016年 8月我院收治的 NSTEMI 患者
130例作为研究对象，按照随机数字表法分为对照组和
观察组，各 65例。两组患者的性别、年龄、体质量指数
（BMI）、收缩压、空腹血糖、发病时间、合并症和吸烟/饮
酒史等一般资料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），

具有可比性，详见表1（注：1 mmHg＝0.133 kPa）。

1.3 治疗方法

tients selected from our hospital during May 2015-Aug. 2016 were divided into control group and observation group according to

random number table，with 65 cases in each group. Control group was given routine treatment as lowering blood pressure，lower-

ing lipid，anticoagulation and antiplatelet. Observation group was additionally given Xuebijing injection 50 mL，ivgtt，q12 h，on

the basis of control group. Both groups were treated for a week. The levels of inflammatory cytokines（TNF-α，IL-6，IL-10，

hs-CRP），SOD，MDA，MMP-9，platelet aggregation rate and fibrinogen were observed in 2 groups before and after treatment.

The treatment course，the occurrence of MACE and bleeding event were also recorded. RESULTS：Before treatment，there was no

statistical significance in the levels of inflammatory factors，SOD，MDA，MMP-9，platelet aggregation rate or fibrinogen between

2 groups（P＞0.05）. After treatment，the levels of TNF-α，IL-6，hs-CRP，platelet aggregation rate or fibrinogen in 2 groups were

decreased significantly，while the level of IL-10 was increased significantly；the improvement of above indexes in observation

group was significantly better than control group. The levels of SOD and MMP-9 in 2 groups were increased significantly，while

the level of MDA was decreased significantly. The level of SOD in observation group was significantly higher than control group，

while the level of MDA was significantly lower than control group，but the level of MMP-9 was significantly lower than control

group，with statistical significance （P＜0.05）. There was no statistical significance in the incidence of MACE （16.92％ vs.

20.00％）or bleeding event（4.62％ vs. 7.69％）between 2 groups（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Xuebijing injection shows signifi-

cant therapeutic efficacy for NSTEMI，effectively inhibits inflammation，and oxidative stress and reduces the risk of thrombosis

with good safety.

KEYWORDS Xuebijing injection；Acute non-ST elevation myocardial infarction；Inflammation；Oxidative stress；Thrombosis

表1 两组患者一般资料比较（n＝65）

Tab 1 Comparison of general information of patients between 2 groups（n＝65）

组别

观察组
对照组
t/χ2

P

性别
（男/女），例

35/30

38/27

0.28

0.60

年龄（x±s），
岁

66.32±13.37

65.28±12.65

0.37

0.71

BMI（x±s），
kg/m2

22.16±1.20

22.30±1.15

0.56

0.58

收缩压（x±s），
mmHg

137.38±18.75

139.65±17.69

0.71

0.48

空腹血糖（x±s），
mmol/L

5.95±1.03

6.23±1.05

1.53

0.13

发病时间（x±s），
h

6.16±1.35

6.33±1.48

0.68

0.50

合并症（高血压/高血脂/糖尿病/
慢性阻塞性肺疾病），例

18/20/19/12

25/15/23/70

1.19

0.29

吸烟，例

26

30

0.50

0.48

饮酒，例

21

19

0.14

0.70

对照组患者给予降压、降脂、抗凝和抗血小板等常
规治疗。降压方案为：厄贝沙坦胶囊 150 mg，po，qd+富
马酸比索洛尔胶囊5 mg，po，qd。降脂方案为：瑞舒伐他
汀钙胶囊 10 mg，po，qd。抗凝和抗血小板方案为：阿司
匹林肠溶片 300 mg，po，qd+依诺肝素钠注射液 0.4 mL，

iv，q12 h，持续5～7 d；首次给予替格瑞洛片180 mg，po，

次日调整为90 mg，bid。观察组患者在对照组基础上给
予血必净注射液（天津红日药业股份有限公司，批准文
号：国药准字Z20040033，规格：10 mL）50 mL，ivgtt，q12

h。两组患者均连续治疗1周。
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1.4 观察指标

（1）观察两组患者治疗前后炎症因子[肿瘤坏死因
子α（TNF-α）、白细胞介素 6（IL-6）、IL-10和超敏C反应
蛋白（hs-CRP）]水平。采用酶联免疫吸附测定（ELISA）

法检测，试剂盒购自北京邦定生物公司。（2）观察两组患
者治疗前后血清超氧化物歧化酶（SOD）、丙二醛
（MDA）和基质金属蛋白酶 9（MMP-9）水平。采用双抗
体夹心ELISA法和硫代巴比妥酸显色法检测，试剂盒购
自上海沪峰生物科技有限公司。（3）观察两组患者治疗
前后血小板集聚率和纤维蛋白原水平。血小板集聚率
采用透体比浊法检测，检测仪器为美国CHRONO-LOG

全血血小板聚集仪；纤维蛋白原采用散射比浊法检测，

检测仪器为日本 Sysmex CA-6000全自动凝血分析仪。

（4）记录两组患者治疗过程以及治疗后 1个月内MACE

和出血事件的发生情况。出血事件按全球梗死相关动

脉开通策略（GUSTO）危险评分方法进行分级：轻微出

血为皮肤瘀点、牙龈出血和鼻出血等；中度出血为不导
致血流动力学障碍但需要输血的出血；严重出血为血流
动力学障碍需要干预的出血或严重威胁生命的出血[1]。

1.5 统计学方法

采用SPSS 20.0软件对数据进行统计分析。计量资
料以x±s表示，采用 t检验；计数资料和等级资料以例数
或率表示，前者采用χ2检验，后者采用方差分析。P＜

0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者治疗前后血清炎症因子水平比较

治疗前 ，两组患者血清 TNF-α、IL-6、IL-10 和
hs-CRP 水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治
疗后，两组患者血清TNF-α、IL-6和 hs-CRP水平均明显
降低，IL-10水平明显升高，且观察组患者上述炎症因
子改善程度明显优于对照组，差异均有统计学意义
（P＜0.05），详见表2。

2.2 两组患者治疗前后血清 SOD、MDA及MMP-9水

平比较

治疗前，两组患者血清 SOD、MDA 和 MMP-9水平

比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患

者血清SOD和MMP-9水平均明显升高，MDA水平明显

降低；观察组患者血清SOD水平明显高于对照组，MDA

水平明显低于对照组，但MMP-9水平明显低于对照组，

差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

表 3 两组患者治疗前后SOD、MDA及MMP-9水平比

较（x±±s，n＝65）

Tab 3 Comparison of SOD，MDA and MMP-9 levels

between 2 groups before and after treatment

（x±±s，n＝65）

组别

观察组
对照组
t

P

SOD，μU/L

治疗前
87.82±9.53

85.32±8.64

1.57

0.12

治疗后
105.52±9.74＊#

94.13±9.52＊

6.77

＜0.001

MDA，μmol/L

治疗前
8.92±1.71

8.40±1.81

1.63

0.11

治疗后
4.42±2.32＊#

6.54±1.92＊

5.68

＜0.001

MMP-9，ng/mL

治疗前
10.61±2.51

11.22±3.63

1.10

0.27

治疗后
12.72±2.93＊#

16.54±3.30＊

6.97

＜0.001

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

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

2.3 两组患者治疗前后血小板集聚率及纤维蛋白原水

平比较

治疗前，两组患者血小板聚集率和纤维蛋白原水平

比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患

者血小板聚集率和纤维蛋白原水平均明显降低，且观察
组指标明显低于对照组，差异均有统计学意义（P＜
0.05），详见表4。

表4 两组患者治疗前后血小板集聚率及纤维蛋白原水
平比较（x±±s，n＝65）

Tab 4 Comparison of platelet aggregation rate and fi-
brinogen level between 2 groups before and af-
ter treatment（x±±s，n＝65）

组别

观察组
对照组
t

P

血小板集聚率，％
治疗前

53.32±10.51

50.74±10.32

1.43

0.16

治疗后
19.73±11.54＊#

32.54±10.92＊

6.68

＜0.001

纤维蛋白原，g/L

治疗前
4.54±1.32

4.31±1.72

0.75

0.45

治疗后
2.22±1.42＊#

3.14±1.52＊

3.54

＜0.001

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

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

2.4 两组患者MACE和出血事件发生情况比较
两组患者的MACE发生率（16.92％ vs. 20.00％）和

出血事件发生率（4.62％ vs. 7.69％）比较，差异均无统计
学意义（P＞0.05），详见表5。

3 讨论
NSTEMI是临床常见的以心肌缺血、心绞痛为主要

临床表现的疾病，其发病率和病死率均较高，严重威胁
患者的生命安全。NSTEMI 的抗栓治疗方案主要为阿
司匹林联用氯吡格雷，但氯吡格雷抗血小板具有时间依
赖性和剂量依赖性，使该方案的临床应用具有局限性。

表2 两组患者治疗前后血清炎症因子水平比较（x±±s，n＝65）

Tab 2 Comparison of serum inflammatory factors between 2 groups before and after treatment（x±±s，n＝65）

组别

观察组
对照组
t

P

TNF-α，ng/L

治疗前
25.24±2.91

24.33±3.12

1.71

0.09

治疗后
16.43±3.12＊#

19.82±3.52＊

5.86

＜0.001

IL-6，ng/L

治疗前
23.61±3.33

22.83±2.60

1.54

0.13

治疗后
15.72±2.81＊#

18.42±3.73＊

4.69

＜0.001

IL-10，ng/L

治疗前
20.50±3.52

21.61±4.22

1.62

0.11

治疗后
27.82±3.20＊#

24.33±3.64＊

5.85

＜0.001

hs-CRP，mg/L

治疗前
6.24±2.52

6.72±2.02

1.26

0.21

治疗后
2.42±1.31＊#

4.52±1.90＊

7.35

＜0.001

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05
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血必净注射液的有效成分为羟基红花黄色素A、芍

药苷、丹参素、川芎嗪和阿魏酸等，具有疏通经络、溃散

毒邪、活血化瘀和清热凉血之功效，可竞争性地抑制血

小板激活因子与血小板受体结合，抑制血小板激活因子

诱发的血小板集聚和释放，增强血小板膜的流动性和红

细胞膜的机械强度，降低全血黏度，减少红细胞损伤，激

活纤溶系统，最终发挥抗血小板、抗血栓形成、提高冠状

动脉血流量、改善心肌微循环状态等作用[9]。纤维蛋白

原是ACS急性反应期蛋白，作为ACS的独立危险因素，

可直接参与心肌梗死患者凝血、微血栓形成等病理过

程，纤维蛋白原高水平患者血栓形成风险约为纤维蛋白

原正常水平人群的24倍[10]。本研究结果显示，观察组患

者治疗后血小板集聚率和纤维蛋白原水平均明显低于

对照组，充分显示出血必净注射液可从抗血小板和抗血

栓形成等途径有效改善NSTEMI患者的凝血功能。

血必净注射液具有强效拮抗内毒素的作用，可拮抗

内毒素诱导单核/巨噬细胞产生的内源性炎性介质失控

性释放，抑制炎症细胞内一系列磷酸化反应，减少炎症

因子的大量释放和级联反应 [11]。NSTEMI 患者血清

TNF-α、IL-6和 hs-CRP等促炎因子水平明显上升，而抗

炎因子 IL-10水平下降，促炎和抗炎因子失衡可加重心

肌损伤，促进心肌瘢痕组织形成和纤维化，诱发心室重

构，加速心功能恶化 [12]。因此，血清炎症因子水平对于

评估心肌梗死患者病情和预后有重要的参考价值。本

研究结果显示，观察组患者治疗后血清 TNF-α、IL-6和

hs-CRP水平明显低于对照组，而 IL-10水平明显高于对

照组，充分说明血必净注射液能有效抑制NSTEMI患者

的炎症反应，减轻心肌的炎性损伤。心肌梗死患者氧自

由基大量释放，可直接损伤细胞膜导致其通透性增加，

细胞内大量活性酶释放，诱发心肌细胞内DNA断裂、心

肌细胞坏死和凋亡；同时局部高浓度氧自由基可刺激胶

原酶活化，加速胶原网络的破坏，诱导大量生长因子的

表达，促进心肌纤维化[13]。 SOD为机体细胞中清除氧自

由基的的关键作用酶，可反映机体抗氧化防御能力 [13]。

MDA是氧自由基引起的一系列脂质过氧化反应最终产

物，可反映机体氧化应激程度 [13]。本研究结果显示，观

察组患者治疗后血清抗氧化因子SOD水平高于对照组，

MDA水平明显低于对照组，其原因为血必净注射液能

有效清除NSTEMI患者体内氧自由基和各种活性酶，增

强机体的抗氧化能力和免疫功能，降低患者的氧化应激

损伤。MMP-9参与心肌细胞间质胶原的降解，参与心肌

血管炎症反应和再生，一定程度上可反映心脏重塑的进

程[4]。本研究结果显示，观察组患者治疗后血清MMP-9

水平明显低于对照组，提示血必净注射液可有效减轻心
肌胶原纤维的降解，延缓心室重构的进程。NSTEMI患
者血小板聚集功能增强、血清纤维蛋白原水平升高，两者
在NSTEMI进展中发挥重要作用[13]。本研究结果显示，

观察组患者治疗后血小板聚集率和纤维蛋白原水平均
明显低于对照组，提示血必净注射液可有效抗血小板聚
集，预防继发性血栓形成，阻断NSTEMI病情进一步恶
化。同时，两组患者的MACE和出血事件发生率差异均
无统计学意义，可见增加了血必净注射液的治疗方案并
未增加患者发生MACE和出血的风险。

综上所述，血必净注射液治疗NSTEMI疗效显著，可
有效抑制患者的炎症和氧化应激水平，降低血栓形成风
险，且安全性较高。然而，本研究为小样本的短期研究，

故所得结论仍需大样本、高质量的长期研究加以验证。
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贝伐珠单抗联合FOLFIRI方案治疗晚期结肠癌的临床观察
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摘 要 目的：观察贝伐珠单抗联合伊立替康+亚叶酸钙+氟尿嘧啶（FOLFIRI）方案治疗晚期结肠癌的疗效、毒副反应及患者生存

率。方法：选择我院肿瘤科2010年1月－2014年8月收治的113例晚期结肠癌患者作为研究对象，按照随机数字表法分为观察1组

（40例）、观察2组（39例）和对照组（34例）。3组化疗方案均为FOLFIRI方案，观察1组、2组在此基础上分别联用贝伐珠单抗注射液

5、7.5 mg/kg，14 d为1个周期，均治疗8个周期。比较3组患者的临床疗效，治疗前后血管内皮生长因子A（VEGF-A）阳性率、免疫

指标（T细胞亚群中CD3+、CD3+CD4+、CD3+CD8+细胞所占比例）、毒副反应发生率及1年/2年生存率。结果：观察1组、2组患者的临

床总有效率均显著高于对照组，VEGF-A阳性率均显著低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。3组患者CD3+、CD3+CD4+、

CD3+CD8+所占比例均较治疗前显著降低，但观察1组、2组患者的显著高于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。观察1组及对

照组患者的高血压（3～4级）发生率均显著低于观察2组，观察1组和观察2组患者的白细胞减少（3～4级）发生率均显著低于对照

组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。3组患者1年生存率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；观察1组、2组患者的2年生存率均显

著高于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。结论：不同剂量贝伐珠单抗联合FOLFIRI方案治疗晚期结肠癌均有明显增效作用，

可有效抑制VEGF-A，并发挥免疫保护和抗毒副作用，延长患者生存期；低剂量贝伐珠单抗的高血压发生率更低，安全性更高。

关键词 晚期结肠癌；贝伐珠单抗；化疗；毒副反应；免疫保护

Clinical Observation of Bevacizumab Combined with FOLFIRI Plan in the Treatment of Advanced Colon

Cancer

ZHOU Fang，WANG Jianjun，CHENG Chuanyao，LU Hong（Dept. of Oncology，the Affiliated Huaihe Hospital

of Henan University，Henan Kaifeng 475000，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To observe therapentic efficacy of bevacizumab combined with irinotecan + leucovorin + fluorouracil

（FOLFIRI）plan in the treatment of advanced colon cancer，toxic reaction and patients’survival rate. METHODS：A total of 113

patients with advanced colon cancer admitted to the oncology department in our hospital from Jan. 2010 to Aug. 2014 were random-

ized into observation group 1（40 cases），observation group 2（39 cases）and control group（34 cases）. Three groups received

FOLFIRI；observation group 1 and 2 were additionally given Bevacizumab injection 5 and 7.5 mg/kg 14 d as a treatment course，

for 8 cycles. Clinical efficaices as well as the positive rate of VEGF-A，immune indexes（the proportion of CD3+，CD3+CD4+，CD3+

CD8+ in T cell subset）before and after treatment，the incidence of toxic reaction，1-year and 2-year survival rates were compared

among 3 groups. RESULTS：The total response rate of observation group 1 and 2 were significantly higher than control group，and

the positive rate of VEGF-A in observation group 1 and 2 were significantly lower than control group，with statistical significance

（P＜0.05）. The proportion of CD3+，CD3+CD4+ and CD3+CD8+ in 3 groups were significantly lower than before treatment，but ob-

servation group 1 and 2 were significantly higher than control group，with statistical significance（P＜0.05）. The incidence of grade

hypertension（grade 3-4）in observation group 1 and control group were lower than observation group 2；the incidence of leucope-

nia（grade 3-4）in observation group 1 and 2 were significantly lower than control group，with statistical significance（P＜0.05）.

There was no statistical significance in 1-year survival rate among 3 groups（P＞0.05）. 2-year survival rate of observation group 1

and 2 were significantly higher than control group，with statistical significance（P＜0.05）. CONCLUSIONS：For advanced colon

cancer，different doses of bevacizumab combined with FOLFIRI have significant synergistic effect，can effectively inhibit VE-

FG-A，play a role of immune protection and anti-toxic side effects，and prolong the survival time. The incidence of hypertension in

patients treated with low-dose bevacizumab is relatively lower and the safety is better.

KEYWORDS Advanced colon cancer；Bevacizumab；Chemotherapy；ADR；Immune protection
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