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摘 要 目的：比较氯吡格雷与替格瑞洛治疗急性非ST段抬高型心肌梗死（NSTEMI）的临床疗效及安全性。方法：收集2013年

10月－2015年11月我院心内科收治的NSTEMI患者160例，按随机数字表法分为观察组和对照组，各80例。两组患者均给予常

规治疗，并以0.05 μg/（kg·h）持续静脉泵入盐酸替非罗班氯化钠注射液等，对照组在常规治疗基础上口服负荷剂量的硫酸氯吡格

雷片300 mg，之后剂量改为75 mg，qd；观察组在常规治疗的基础上口服负荷剂量的替格瑞洛片180 mg，之后改为90 mg，bid。两

组患者均治疗1个月。比较两组患者治疗前后血小板集聚率、左室射血分数（LVEF）、左室舒张末期内径（LVEDD）、纤维蛋白原水

平，以及主要心血管事件（MACE）和出血事件发生率。 结果：治疗前，两组患者血小板集聚率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；

治疗1周及1个月后，两组患者血小板集聚率显著降低，且观察组显著低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。治疗1周后，

两组患者LVEF、LVEDD水平比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗1个月后，观察组患者LVEF显著升高，且显著高于对照组，

对照组患者LVEDD显著降低且显著低于观察组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。治疗前、治疗3 d后，两组患者纤维蛋白原水平

比较，差异无统计学意义（P＜0.05）；治疗1周、1个月后，两组患者纤维蛋白原水平均显著降低，且观察组显著低于对照组，差异均

有统计学意义（P＜0.05）。观察组患者MACE事件发生率为11.25％，显著低于对照组的25.00％，差异有统计学意义（P＜0.05）；两

组患者出血率比较（3.75％ vs. 7.50％），差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：与氯吡格雷比较，替格瑞洛能有效抑制NSETMI患者

血小板集聚，降低纤维蛋白原水平，提高心功能，改善预后，同时并未增加出血风险，安全性较高。
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Comparison of Efficacy and Safety of Clopidogrel and Ticagrelor in the Treatment of Acute non-ST Eleva-

tion Myocardial Infarction

HUANG Fang，LI Keyu，LI Ying，FANG Li，QI Heng，DAI Shunni，ZOU Bin（Dept. of Cardiovascular Disease，

Changsha First Hospital，Changsha 410005，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To compare clinical efficacy and safety of clopidogrel and ticaprelor in the treatment of acute non-ST

elevation myocardial infarction（NSTEMI）. METHODS：A total of 160 NSTEMI patients admited in cardiovascular disease depart-

ment of our hospital during Oct. 2013-Nov. 2015 were divided into observation group and control group according to random num-

ber table，with 80 cases in each group. Both groups received routine treatment and continues intravenous pump of Tirofiban hydro-

chloride sodium chloride injection at 0.05 μg/（kg·h）. Control group was additionally given oral loading-dose of Clopidogrel hydro-

gensultate tablet 300 mg，adjusted to 75 mg，qd，on the basis of routine treatment. Observation group was additionally given oral

loading-dose of ticaprelor 180 mg，adjusted to 90 mg，bid，on the basis of routine treatment. Both groups received 1 month of treat-

ment. The rate of platelet aggregation，LVEF，LVEDD，fibrinogen levels，the incidence of MACE and bleeding events were com-

pared in 2 groups before and after treatment. RESULTS：Before treatment，there was no statistical significance in the rate of plate-

let aggregation between 2 groups（P＞0.05）. After 1 week and 1 month of treatment，the rates of platelet aggregation in 2 groups

were decreased significantly，and the observation group was significantly lower than the control group，with statistical significance

（P＜0.05）. After 1 week of treatment，there was no statistical significance in the levels of LVEF or LVEDD between 2 groups（P＞

0.05）. After 1 month of treatment，LVEF of observation group was significantly higher than that of control group，LVEDD was sig-
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急性冠脉综合征（ACS）是冠状动脉粥样硬化斑块

破裂且伴随冠脉内血栓形成、冠脉管腔不同程度闭塞所

引发的一种心内科急症，具有高发病率、高致残率、高病

死率等特点[1]。急性非ST段抬高型心肌梗死（NSTEMI）

作为ACS的亚组之一，约占全部ACS的 42.1％，其主要

病理特点为富含血小板的白色血栓不完全堵塞冠脉，局

部心肌血液供应减少 [2]。血小板激活、黏附、聚集等是

NSTEMI发病的始动因素和关键环节，故抗血小板是治

疗 NSTEMI、提高患者心肌血供、改善心功能及预后的

重要手段[3-4]。

传统抗血小板药物如阿司匹林、氯吡格雷等起效

慢、药物剂量需求大、抗血小板效果变异性较大，临床应

用存在一定局限性。替格瑞洛作为一种可逆性血小板

P2Y12 受体拮抗剂，可选择性地拮抗二磷酸腺苷（ADP）

受体而发挥类似于氯吡格雷的抗血小板效果[5-6]。本研

究通过比较氯吡格雷与替格瑞洛治疗NSTEMI的临床

效果及安全性，旨在为NSTEMI的临床治疗提供参考。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

纳入标准：（1）依据中华医学会心血管病学分会

2001年制定的《急性心肌梗死诊断和治疗指南》确诊为

NSTEMI[7]；（2）年龄60～80岁；（3）首次发生急性心肌梗

死（AMI），发病时间小于24 h；（4）胸痛时间＞30 min，心

电图除AVR导联外，其余导联ST段压低≥0.1 mV，血清

肌钙蛋白＞0.16 ng/mL。

排除标准：（1）严重肝肾功能不全、心力衰竭、心源

性休克者；（2）急、慢性感染者；（3）急性脑血管疾病如脑

出血、脑栓塞等；（4）血液系统疾病如白血病、特发性血

小板过敏性紫癜等；（4）自身免疫疾病或获得性免疫缺

陷综合征；（5）存在替非罗班或替格瑞洛等药物服用禁

忌证者。

1.2 研究对象

选取 2013年 10月－2015年 11月我院心内科收治

的NSTEMI患者 160例，采用随机数字表法分为观察组

和对照组，各80例。两组患者年龄、性别、入院时血糖、

收缩压、舒张压、体质量指数、高血压、高脂血症、糖尿

病、饮酒史、吸烟史、梗死部位、梗死相关冠脉等一般资

料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，

详见表 1。本研究方案经医院医学伦理委员会批准，患

者知情同意并签署知情同意书。

nificantly lower than control group，with statistical significance（P＜0.05）. There was no statistical significance in the level of fi-

brinogen before treatment and after 3 d of treatment（P＜0.05）. After 1 week and 1 month of treatment，the levels of fibrinogen in

2 groups were decreased significantly，and the observation group was significantly lower than the control group，with statistical sig-

nificance（P＜0.05）. The incidence of MACE in observation group was 11.25％，which was significantly lower than 25.00％ of

control group，with statistical significance（P＜0.05）. There was no statistical significance in the incidence of bleeding（3.75％ vs.

7.50％）between 2 groups（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Compared with clopidogrel，ticaprelor effectively inhibits platelet aggrega-

tion in NSETMI patients，reduces the level of fibrinogen，improves cardiac function and prognosis and doesn’t increase the risk of

bleeding with good safety.

KEYWORDS Ticagrelor；Tirofiban；Myocardial infarction；Platelet

表1 两组患者一般资料比较

Tab 1 Comparison of general information of patients between 2 groups

组别

对照组
观察组
χ2/t

P

n

80

80

年龄（x±s），
岁

66.3±7.9

65.7±8.7

1.27

＞0.05

性别
（男/女），例

39/41

43/37

1.66

＞0.05

入院时血糖
（x±s），mmol/L

9.36±3.44

9.52±3.35

1.45

＞0.05

收缩压（x±s），
mmHg

138.74±18.53

135.68±16.37

1.09

＞0.05

舒张压（x±s），
mmHg

87.52±14.76

85.37±15.53

1.01

＞0.05

体质量指数
（x±s），kg/m2

21.85±1.00

22.05±1.04

1.56

＞0.05

高血压，
例

51

45

2.09

＞0.05

高脂血症，
例

48

54

糖尿病，
例

22

19

饮酒史，
例

40

38

吸烟史，
例

42

45

梗死部位，例
前壁心肌梗死

33

30

2.11

＞0.05

非前壁心肌梗死
47

50

梗死相关冠脉，例
前降支

46

42

1.98

＞0.05

回旋支
14

15

右冠状动脉
20

23

1.3 治疗方法

两组患者均给予NSTEMI常规治疗，包括口服瑞舒

伐他汀钙、比索洛尔、厄贝沙坦、阿司匹林、雷贝拉唑等，

并以0.05 μg/（kg·h）速度持续静脉泵入盐酸替非罗班氯

化钠注射液[远大医药（中国）有限公司，批准文号：国药

准字H20041165，规格：100 mL ∶盐酸替罗非班氯化钠注

射液 5mg与氯化钠 0.01 g]。对照组患者在常规治疗基

础上口服负荷剂量的硫酸氯吡格雷片（法国 Sanofi

clirsnc，注册证号：国药准字 J20130083，规格：75 mg）

300 mg，之后剂量转为 75 mg，qd；观察组患者在常规治

疗的基础上口服负荷剂量替格瑞洛片（瑞典Astra Zene-

ca AB，注册证号：国药准字 J20130020，规格：90 mg）180

mg，之后剂量转为90 mg，bid。两组患者均治疗1个月。

1.4 观察指标

（1）检测两组患者治疗前及治疗1周、1个月后血小

板聚集率。采用北京向上伟业科技有限公司提供的

SC2000型血小板聚集测试仪检测；（2）观察两组患者治

疗 1 周、1 个月后超声心动图结果：左室射血分数

（LVEF）、左室舒张末期内径（LVEDD）；（3）观察两组患

者治疗前及治疗3 d、1周、1个月后纤维蛋白原水平。

1.5 安全性评估

（1）治疗后1个月出现的主要心血管事件（MACE），

包括心力衰竭、梗死后心绞痛、再发心肌梗死、心源性休

克、死亡。（2）观察两组患者治疗后1个月内主要出血事
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件，按全球梗死相关动脉开通策略（GUSTO）出血分级

标准分为——轻微出血：鼻出血、牙龈出血等不符合中

重度出血程度；中度出血：需要输血、但不导致血流动力

学障碍；严重出血：威胁生命的出血，如颅内出血或血流

动力学障碍需要干预的出血。

1.6 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来表示，组间比较采用 t检验，重复测量数据采

用重复测量方差分析；计数资料以例或率表示，采用χ2检

验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者治疗前后血小板聚集率比较

治疗前，两组患者血小板聚集率比较，差异无统计

学意义（P＞0.05）；治疗 1周、1个月后，两组患者血小板

集聚率明显降低，且观察组明显低于对照组，差异均有

统计学意义（P＜0.05），详见表2。

表2 两组患者治疗前后血小板聚集率比较（x±±s，％％）

Tab 2 Comparison of the rate of platelet aggregation

between 2 groups before and after treatment

（x±±s，％％）

组别
对照组
观察组
t

P

n

80

80

治疗前
51.35±10.83

52.74±11.39

0.79

0.43

治疗1周后
31.23±10.55＊

15.73±9.83＊

9.61

＜0.05

治疗1个月后
29.83±11.67＊

13.69±9.65＊

9.53

＜0.05

注：与治疗前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05

2.2 两组患者治疗后超声心动图结果比较

治疗 1周后，两组患者LVEF、LVEDD比较，差异无

统计学差异（P＞0.05）；治疗 1 个月后，观察组患者

LVEF明显升高，且高于对照组；对照组患者LVEDD明

显降低且低于观察组，差异均有统计学意义（P＜0.05），

详见表3。

表3 两组患者治疗后超声心动图结果比较（x±±s）

Tab 3 Changes of echocardiogram between 2 groups

after treatment（x±±s）

组别

对照组

观察组

t

P

n

80

80

LVEF，％

治疗1周后

49.35±5.31

50.74±6.29

1.31

0.19

治疗1个月后

49.53±6.25

53.26±6.44＊

3.72

＜0.05

LVEDD，mm

治疗1周后

54.62±5.32

55.48±5.04

1.05

0.30

治疗1个月后

51.64±7.06＊

54.79±6.15

3.01

＜0.05

注：与治疗前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05

2.3 两组患者治疗前后血清纤维蛋白原水平比较

治疗前及治疗 3 d后，两组患者血清纤维蛋白原水

平比较，差异无统计学差异（P＞0.05）；治疗 1周、1个月

后，两组患者血清纤维蛋白原水平较治疗前显著减低，

且观察组明显低于对照组，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清纤维蛋白原水平比较（x±±

s，g/L）

Tab 4 Comparison of serum fibrinogen between 2 gr-

oups before and after treatment（x±±s，g/L）

组别

对照组

观察组

t

P

n

80

80

治疗前

4.25±0.47

4.31±0.52

0.77

0.45

治疗3 d后

3.23±0.55

3.16±0.63

0.75

0.46

治疗1周后

3.28±0.47＊

2.29±0.55＊

12.24

＜0.05

治疗1个月后

3.17±0.52＊

2.12±0.58＊

12.41

＜0.05

注：与治疗前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05

2.4 安全性比较

治疗 1 个月后 ，观察组患者 MACE 发生率为

11.25％，明显低于对照组的25.00％，差异有统计学意义

（P＜0.05）；观察组患者出血事件发生率为 3.75％，对照

组患者出血事件发生率为 7.50％，差异无统计学意义

（P＞0.05），详见表5。

表5 两组患者治疗后1个月MACE及出血事件比较

Tab 5 Comparison of MACE and bleeding events bet ween 2 groups 1 month after treatment

组别

观察组
对照组
χ2

P

n

80
80

MACE
心力衰竭

3
4

0.15
0.70

梗死后心绞痛
2
6

2.11
0.15

再发心肌梗死
1
4

1.86
0.17

心源性休克
2
3

0.21
0.65

死亡
1
3

1.03
0.31

合计，例（％）
9（11.25）

20（25.00）
5.10
0.02

出血事件
严重出血

0
1

1.01
0.32

中度出血
1
2

0.34
0.56

轻微出血
2
3

0.21
0.65

合计，例（％）
3（3.75）
6（7.50）

1.06
0.30

3 讨论
ACS患者冠脉粥样斑块炎症反应不断增强，脂质持

续沉积，斑块持续增大，纤维帽逐渐变薄，轻微刺激可诱

发粥样斑块破裂，斑块内脂质、泡沫细胞、炎症因子等可

诱发机体凝血发应，血小板可富集于受损的血管内皮并

迅速被激活，进而与其他血小板结合并通过范威氏因子

（VWF）与血管内膜结合，同时血小板可进一步激活GP

Ⅱb/Ⅲa受体，加速血小板间的聚集、形成血栓，最终引

发冠脉的闭塞[8-9]。急性ST段抬高型心肌梗死（STEMI）

冠脉内血栓主要成分为纤维蛋白，而NSTEMI冠脉内血

栓主要由血小板构成，研究发现STEMI冠脉造影常提示

单支冠脉完全闭塞，而NSTEMI冠脉造影常提示多支冠

脉狭窄或不完全闭塞[10]。血小板活化、聚集、黏附易造

成冠脉不完全闭塞，心肌广泛缺血性损伤，是 NSTEMI

发病机制中最为重要的因素。

血小板P2Y12受体可与G蛋白偶联，进而与二磷酸

腺苷（ADP）高亲和力结合，诱导血小板GPⅡb/Ⅲa受体

活化与颗粒释放，稳定血小板聚集，促进血栓烷的形成。
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替格瑞洛作为一种新型可逆性拮抗血小板P2Y12受体

的环戊基三唑嘧啶类药物，为活性前体，无需经肝脏代

谢，口服后直接抑制 P2Y12受体，起效快，疗效稳定[11]。

研究证实，口服替格瑞洛0.5 h后血小板抑制率为41％，

2 h后血小板抑制率可达 90％，而口服传统抗血小板药

物氯吡格雷 6～8 h血小板抑制率为 60％。楼善杰等[12]

发现，替格瑞洛可有效降低ACS患者再发心肌梗死或心

绞痛等终点事件发生率，并有较高安全性，其临床效果

与安全性均优于氯吡格雷。

本研究结果显示，观察组患者治疗1周、1个月后血

小板集聚率明显低于对照组，说明替格瑞洛能有效抑制

血小板活化集聚，效果优于氯吡格雷。同时，观察组患

者治疗 1个月后LVEF明显高于对照组，LVEDD明显低

于对照组，这主要由于替格瑞洛有效地提高了心肌血

供，促进心肌修复的同时减轻血小板集聚引发的心肌和

血管内皮损伤，有利于心功能的恢复。血清纤维蛋白原

可促进粥样斑块形成与发展，降低纤维帽的稳定性，诱

发斑块的破裂。本研究结果显示，观察组患者治疗1周、

1个月后血清纤维蛋白原水平明显低于对照组，说明替

格瑞洛能有效抑制纤维蛋白原，效果优于氯吡格雷。本

研究安全性评价中，观察组患者MACE发生率明显低于

对照组，这充分说明替格瑞洛较氯吡格雷更能改善

NSETMI患者预后，两组患者治疗 1个月内出血事件发

生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05），说明替格瑞洛

并未增加NSETMI患者出血风险，安全性较高。

综上所述，与氯吡格雷比较，替格瑞洛能有效抑制

NSETMI 患者血小板集聚，降低纤维蛋白原水平，提高

心功能，改善预后，同时并未增加出血风险，安全性较

高。但本研究存在样本量较小，随访时间较短等局限

性，结果证据等级仍较低，有待于大样本高质量的随访

调查加以证实。
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