急诊介入与替罗非班联合治疗急性心肌梗死的临床观察
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摘要：目的 探讨急诊介入与替罗非班联合治疗对急性心肌梗死患者心肌损伤、内皮功能及心功能的影响。方法 选取2015年1月至2016年6月我院收治的AMI患者97例作为研究对象，两组患者均接受常规PCI术，观察组在PCI球囊扩张狭窄血管后给予替罗非班注射液，对照组不给予替罗非班注射液，比较两组患者治疗前后血中CK-MB、cTnI、sICAM-1、sVCAM-1水平及心功能指标。结果 观察组与对照组术后12h CK-MB较术前显著升高（P<0.05），但观察组低于对照组，两组术后12h、24h的cTnI均较术前显著升高（P<0.05），但观察组cTnI低于对照组，差异均有统计学意义（P<0.05）。两组术后24h、72h的sICAM-1、sVCAM-1水平均比术前升高（P<0.05），但观察组的sICAM-1、sVCAM-1水平均比对照组低，差异有统计学意义（P<0.05）。术后7d、30d两组LVEF均显著高于术前，LVEDD、LVESD均显著小于术前，差异均有统计学意义（P<0.05）；但观察组的LVEF显著高于对照组（P<0.05），观察组LVEDD、LVESD显著小于对照组，差异均有统计学意义（P<0.05）。结论 急诊介入与替罗非班联合治疗对AMI患者的心肌损伤、内皮功能及心功能均有明显改善作用。
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Abstract: Objective To investigate the effect of combined therapy of emergency intervention and tirofiban on myocardial injury, endothelial function and cardiac function in patients with acute myocardial infarction. Methods 97 patients with AMI in our hospital from January 2015 to June 2016 were selected as the subjects, two groups of patients were treated with conventional PCI, patients in the observation group were treated with tirofiban after balloon dilatation of PCI vessels, the control group was not given tirofiban injection. The levels of CK-MB, cTnI, sICAM-1, sVCAM-1 and cardiac function were compared between the two groups before and after treatment. Results 12h after operation, CK-MB in the two groups was significantly higher than that before operation (P<0.05), cTnI of 12h after operation were significantly higher than those before operation (P<0.05); CK-MB of 12h and 24h after operation in the observation group was lower than that in the control group, cTnI of 24h after operation in the observation group was lower than that in the control group, the difference was statistically significant (P<0.05). The sICAM-1 and sVCAM-1 levels of 24h and 72h after operation in two groups were higher than those before operation (P<0.05); 24h and 72h after operation, the levels of sICAM-1 and sVCAM-1 in the observation group were lower than those in the control group, the difference was statistically significant (P<0.05). The LVEF of 7d and 30d after operation in the two groups were significantly higher than those before operation, LVEDD and LVESD were significantly lower than those before operative, the difference was statistically significant (P<0.05). The LVEF of 7d and 30d after operation in observation group was significantly higher than that in control group (P<0.05); 30d after operation, the observation group’s LVEDD, LVESD were significantly lower than those in the control group, the difference was statistically significant (P<0.05). Conclusion The effect of combination of emergency intervention and tirofiban on myocardial injury, endothelial function and cardiac function in patients with acute myocardial infarction were significantly improved.
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急性心肌梗死（AMI）急诊行经皮冠脉介入（PCI）治疗是救治发病后及时入院患者的最常用治疗方式[1-3]，但由于PCI过程中球囊的挤压、血流的再灌注等因素损害内皮细胞功能，部分患者接受PCI治疗的效果并不理想[4-7]。替罗非班作为抗血小板药物可保护血管内皮功能，降低心血管事件发生率，改善预后[8]。本研究采取急诊PCI联合替罗非班治疗AMI，为改善AMI的治疗效果提供科学依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2015年1月至2016年6月在我院行急诊PCI的97例AMI患者作为研究对象，入选要求如下：（1）纳入标准：①符合美国心脏病学会/美国心脏协会（AHA/ACC）中关于急性心肌梗死的诊断标准；②具备典型胸痛发作症状，持续时间超过30分钟；③入院至发病时间不超过12个小时；④心电图检查显示至少有两个相邻导联ST段抬高，且抬高幅度不低于0.1-0.2mV；⑤肌酸激酶同工酶和肌酸激酶均比正常上限高出2倍；（2）排除标准：①伴有肝肾等重要脏器及血液系统疾病；②曾采取过冠脉搭桥及血管重建治疗；③术前血压检测显示收缩压大于等于180mmHg或舒张压大于等于110mmHg。根据随机数字表法进行随机分组，将97例对象分为两组，即观察组50例和对照组47例。观察组中男性28例，女性22例；年龄范围在37-75岁之间。对照组中男性26例，女性21例；年龄范围在38-75岁之间。比较两组患者的基础资料，在性别、年龄等方面无统计学差异（P>0.05）。

1.2 方法

两组患者入院后的首步治疗措施均是立即采取常规急诊PCI术，术前给患者口服药物，包括氯吡格雷（600mg）及拜阿司匹林（300mg），术中注射5000 U肝素。观察组在PCI球囊扩张狭窄血管后接受静脉注射替罗非班注射液（武汉远大制药集团有限公司生产），剂量为10μg/kg，随后给予静脉泵注，泵注的剂量与速度为0.075μg•kg-1•min-1，持续进行24-48小时。对照组患者接受PCI球囊扩张狭窄血管操作后立即置入支架，不给对照组患者替罗非班注射液。两组患者术后均接受口服药物治疗，包括拜阿司匹林（100mg/d）、氯吡格雷（75mg/d），同时注射低分子肝素钙（5000 U，每天1次，连续5-7天）。

1.3 观察指标

采集所有受试对象的清晨空腹静脉血，测定CK-MB，方法为免疫抑制法，测定肌钙蛋白I (cTnI)，方法为免疫化学发光法，在术前、术后12小时、24小时各测一次。测定sICAM-1、sVCAM-1，方法为免疫吸附法（ELISA），在术前、术后24小时、72小时各测一次。

检查所有受试对象的左室射血分数（LVEF）、左室舒张末期内径（LVEDD）以及左室收缩末期内径（LVESD），测试仪器为心脏多普勒彩超，在术前、术后7天、30天各查一次。

1.4 统计学分析

对所有检测数据进行统计学处理，统计软件采用SPSS19.0，计量资料以（x-±s）表示，分别采用独立样本t检验和配对t检验进行组间比较与组内比较，以P<0.05表示具有统计学差异。

2 结果

2.1 两组CK-MB、cTnI水平比较

术前，观察组与对照组的CK-MB、cTnI水平均无统计学差异（P>0.05）；观察组与对照组术后12h的CK-MB均较术前显著升高（P<0.05）；术后12h、24h的cTnI均较术前显著升高（P<0.05）；但观察组术后12h的CK-MB明显低于对照组（P<0.05），观察组术后24h的cTnI明显低于对照组（P<0.05）。见表1。

表1  两组CK-MB、cTnI水平比较

	组别
	例数
	时间
	CK-MB（U/L）
	cTnI（ng/mL）

	观察组
	50
	术前
	12.36±3.51
	0.05±0.16

	
	
	术后12h
	14.33±3.11ab
	0.10±0.21a

	
	
	术后24h
	13.54±3.08
	0.11±0.22ab

	对照组
	47
	术前
	12.42±3.88
	0.05±0.14

	
	
	术后12h
	15.64±2.52a
	0.16±0.23a

	
	
	术后24h
	13.73±3.60
	0.24±0.30 a


注：与本组术前比较，aP<0.05；与同期对照组比较，bP<0.05。

2.2 两组sICAM-1、sVCAM-1水平比较

术前，观察组与对照组的sICAM-1、sVCAM-1水平均无统计学差异（P>0.05）；观察组与对照组术后24h、72h的sICAM-1水平均比术前升高，观察组术后24h、72h的sICAM-1水平均低于同期对照组，差异有统计学意义（P<0.05）；观察组与对照组术后24h、72h的sVCAM-1水平均比术前升高，术后24h、72h，观察组的sVCAM-1水平比对照组低，差异有统计学意义（P<0.05）。见表2。

表2 两组sICAM-1、sVCAM-1水平比较

	组别
	例数
	时间
	sICAM-1（ng/mL）
	sVCAM-1（ng/mL）

	观察组
	50
	术前
	18.71±3.24
	20.92±2.81

	
	
	术后24h
	26.37±2.41 ab
	28.37±3.06 ab

	
	
	术后72h
	24.66±1.96 ab
	25.92±2.35 ab

	对照组
	47
	术前
	19.26±3.02
	20.91±2.25

	
	
	术后24h
	39.24±3.55 a
	45.24±3.94 a

	
	
	术后72h
	34.51±2.79 a
	40.02±2.82 a


注：与本组术前比较，aP<0.05；与同期对照组比较，bP<0.05。

2.3 两组心功能比较

两组术前LVEF、LVEDD、LVESD比较差异均无统计学差异（P>0.05）。术后7d、30d两组LVEF均显著高于术前，LVEDD、LVESD均显著小于术前，差异均有统计学意义（P<0.05）；术后7d、30d观察组的LVEF显著高于对照组（P<0.05），术后30d，观察组的LVEDD、LVESD明显比对照组小，差异均有统计学意义（P<0.05）。见表3。

表3  两组心功能比较

	组别
	例数
	时间
	LVEF（%）
	LVEDD（mm）
	LVESD（mm）

	观察组
	50
	术前
	31.19±6.93
	53.67±3.21
	44.17±3.23

	
	
	术后7d
	54.22±8.63ab
	48.20±3.39
	36.24±4.13a

	
	
	术后30d
	59.97±9.31ab
	44.63±3.32ab
	36.19±3.50ab

	对照组
	47
	术前
	30.28±7.17
	54.01±3.63
	45.09±3.29

	
	
	术后7d
	51.65±9.84a
	50.52±3.46a
	36.70±4.93a

	
	
	术后30d
	54.63±9.77a
	50.53±3.81a
	40.01±3.29a


注：与本组术前比较，aP<0.05；与同期对照组比较，bP<0.05。

3 讨论

PCI术操作简单，速度快，由于仅在皮肤上作一小切口，对患者的创伤较小，同时还可有效维持血流稳定，有利于患者的术后康复[9, 10]。但由于心肌细胞经历缺血缺氧后发生了不可逆损伤，加之PCI过程中球囊的挤压、血流的再灌注等因素造成二次损伤，损害内皮细胞功能，部分患者接受PCI治疗的效果并不理想[4-7]。因此，寻求有效药物配合PCI治疗以改善治疗效果及术后康复具有重要临床意义。

心脏标志物是一类能够有效指导急性心肌梗死的诊治并对患者预后给出合理判断的重要指标。CK-MB是评估心肌损伤的常用心肌酶，其升高的程度可反映心肌受损程度；cTnI是评估心肌损伤的常用结构蛋白，仅当心肌受损时cTnI才出现于血液中，是反映PCI手术相关心肌损伤的灵敏标志物[11]。本次研究结果显示，两组术后12hCK-MB、 cTnI较术前显著升高（P<0.05）。可见观察组与对照组均有一定程度心肌损伤。但观察组术后12h的CK-MB低于对照组（P<0.05），观察组术后24h的cTnI低于对照组（P<0.05），提示替罗非班能够有效降低CK-MB、cTnI水平，减轻心肌损伤，与周发展[11]等人的研究结果一致。

sICAM-1、sVCAM-1是免疫球蛋白超家族，也是介导急性心肌梗死炎症反应的重要介质[12, 13]，sICAM-1、sVCAM-1通过调节细胞间的黏附对血管内皮造成损伤，诱导内皮细胞凋亡[14]，急诊介入过程的机械刺激损伤血管内皮细胞，sICAM-1、sVCAM-1表达上调，加重炎症反应[7]。本次研究结果显示，两组术后24h、72h的sICAM-1、sVCAM-1水平均比术前升高（P<0.05），且观察组的sICAM-1、sVCAM-1水平明显比对照组低（P<0.05）。说明替罗非班可有效保护血管内皮，降低sICAM-1、sVCAM-1水平，其作用机制主要在于血小板GPⅡb／III a交联位点被占据，由纤维蛋白原介导的血小板聚集作用被抑制，减轻了血流再灌注损伤，保护血管内皮功能[7]。

心脏多普勒彩超是检查心脏功能的重要手段，检查结果以左室射血分数（LVEF）、左室舒张末期内径（LVEDD）以及左室收缩末期内径（LVESD）为主，均可用于反映心脏收缩及舒张功能[15]。本次研究结果显示，与单纯PCI治疗相比，急诊PCI联合替罗非班可显著改善患者心功能，可能与替罗非班减轻心肌损伤、保护内皮功能有关。
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