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丹参多酚酸盐联合阿托伐他汀对老年急性

冠状动脉综合征患者经皮冠状动脉介入

治疗术后血管内皮功能及炎性因子的影响

唐群中 张学频 陈学智唐强

．临床研究．

【摘要】 目的探讨丹参多酚酸盐联合阿托伐他汀对急性冠状动脉综合征(ACS)患者经皮冠

状动脉介入治疗(PCI)术后血管内皮功能及炎性因子的影响，为临床治疗ACS提供依据。方法 纳

入2010年1月至2012年1月北京大学首钢医院收治的100例ACS患者作为研究对象，均接受PCI

治疗。随机分为对照组50例和观察组50例，对照组给予阿托伐他汀治疗，观察组给予丹参多酚酸盐

联合阿托伐他汀治疗。比较两组患者治疗前后血管功能指标、炎性因子水平及并发症发生情况。

结果治疗后两组患者内皮素一1(ET一1)、一氧化氮(NO)、血管性假血友病因子(vwF)和血流依赖性舒

张功能(FMD)等血管内皮功能指标较治疗前均改善，但观察组血管内皮功能指标较对照组改善程度更

为显著，差异有统计学意义(P<0．05)。治疗后两组患者肿瘤坏死因子一Ot(TNF—d)、白细胞介素_6(IL一

6)和C反应蛋白(CRP)等炎性因子水平较治疗前均降低，但观察组炎性因子水平比对照组改善程度更

为显著，差异有统计学意义(P<0．05)。观察组随访期间主要不良心脏事件发生率仅为2．0％，显著低

于对照组(12．0％)，差异有统计学意义(P<0．05)。结论丹参多酚酸盐联合阿托伐他汀治疗可显著

改善ACS患者PCI术后血管内皮功能，并降低其炎性因子水平，其机制值得进一步研究。

【关键词】 经皮冠状动脉介入治疗； 急性冠状动脉综合征； 丹参多酚酸盐； 阿托伐他汀
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Effect of salvianolate combined with atorvastatin on endothelial funcfion and inflammatory factors in

patients with acute coronary syndrome after percutaneous coronary intervention TANG Qua—zhong，
ZHANG Xue-pin，CHEN Xue-zhi，TANG Qiang．Department of Cardiology，Peking University Shougang
Hospital，Beo'ing 100041，China

【Abstract】 Objective To investigate the clinical effect of salvianolate combined with atorvastatin
on endothelial function and inflammatory factors in patients with acute coronary syndrome(ACS)after

percutaneous coronary intervention(PCI)．Methods From January 2010 to January 2012，we collected

100 ACS cases treated with PCI in our hospital and divided them into 2 groups randomly，50 cases in control

group and 50 cases in salviandate treatment group．Besides conventional treatments，the control group was

treated with atorvastatin and the observation group
was given salvianolate combined with atorvastatin．

Parameters of endothelial function including ET一1，NO，vWF and FMD，inflammatory factors including TNF一

01，IL-6 and CRP，and clinical complications were observed and compared between the 2 groups before and

after treatment．Results Compared with the levels before treatment，the levels of ET一1，NO，vWF and

FMD were all improved after treatment in both groups(all P<0．05)．Compared with the post treatment

levels in the control group，ET一1[(64．3±4．9)ng／L US．(86．3±5．6)ng／L]，NO[(69．5±7．9)

p。mol／L m．(62．3±8．4)p。mol／L]，vWF[(112．6±11．9)％VS．(146．7 4-13．4)％]and FMD[(6．3
±0．9)％粥．(4．1±0．8)％]all showed better improvement in the salvianolate group(all P<0．05)．

Inflammatory factors including TNF一0【．IL-6 and CRP were all decreased in both groups after treatment as

compared to pre—treatment levels(all P<0．05)．More significant decrease after treatment was found in the

salvianolate treatment group in TNF—d[(26．36±13．03)pg／ml VS．(53．44±11．32)pg／m1]，IL-6
[(16．31±8．99)pg／ml协．(30．22±11．11)pg／m1]and CRP[(7．53±2．37)mg／ml郴．(11．33±
2．46)mg／ml compared with the control group(all P<0．05)．Adverse events rate was 2．0％in the
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salvianolate treatment group and 12．O％in the control group(P<0．05)．Conclusions Combined

treatment of salvianolate with atorvastatin can improve endothelial function and reduce inflammatory factors in

ACS patients after PCI．

【Key words】Peteutaneous coronary intervention； Acute coronary syndrome； Salvianolate；

Atorvastatin

急性冠状动脉综合征(acute coronary syndrome，

ACS)是临床上较常见且极为严重的心血管疾病，主

要由冠状动脉粥样斑块破裂或者侵蚀，继发血栓形

成，表现为发作性胸痛、胸闷以及呼吸困难等症状，

严重影响患者的生命健康和生活质量¨o。经皮冠

状动脉介入治疗(percutaneous coronary intervention，

PCI)对ACS疗效显著，且在临床上得到广泛应用，

然而其术后血栓形成以及支架内再狭窄一直困扰介

入医师旧。。研究表明，血管内皮损伤、血小板活化

以及炎性因子是急性冠状动脉事件再发的重要危险

因素旧J。阿托伐他汀具有降低血脂水平、抗动脉粥

样硬化、抗炎及改善血管内皮功能等多种生理作用，

在ACS治疗中发挥重要作用HJ。丹参多酚酸盐可

以抑制PCI术后的炎症反应、保护内皮细胞，是心肌

保护的重要措施∞J。然而，关于二者联合应用于

ACS治疗的报道较少。本研究旨在探讨丹参多酚酸

盐联合阿托伐他汀对老年ACS患者PCI术后血管

内皮功能及炎性因子的影响，为临床治疗ACS提供

一定的依据。

1对象与方法

1．1研究对象

纳入2010年1月至2012年1月北京大学首钢

医院收治的100例ACS患者作为研究对象。所有

患者均符合WHO关于ACS临床诊断标准∞]。排除

标准：(1)应用他汀类药物，转氨酶和胆红素会升高

的患者。(2)心力衰竭、肝肾功能障碍、严重造血系

统原发性疾病、恶性肿瘤及资料不全者。入选患者

均行PCI术，均为完全血运重建，且造影无残余狭

窄，PCI手术成功。将患者随机分为对照组50例和

观察组50例。所有患者均由家属签署知情同意书，

自愿参与研究。

1．2治疗方法

两组患者均给予常规治疗Mj：PCI术前给予氯

吡格雷(Sanofi Winthrop Industrie生产，批准文号：国

药准字J20130083)75 mg／a，阿司匹林(上海信谊药

厂有限公司生产，批准文号：国药准字H31022423)

100 mg／d，至少服用3 d；急诊患者PCI术前给予负荷

剂量氯吡格雷300 mg、阿司匹林300 mg治疗。患者

PCI术后均给予以下辅助治疗：阿托伐他汀、B阻滞

剂、血管紧张素转化酶抑制剂、低分子肝素以及硝酸

酯类等药物。对照组在常规治疗基础上于术前2 h

给予阿托伐他汀(Pfizer Ireland Pharmaceuticals生产，

批准文号：国药准字15J220000)80 mg强化治疗，术

后1个月内给予80 mg／d，晚饭后顿服，而后改为
20 mg／a，再使用1个月。观察组PCI术后在对照组

基础上再给予丹参多酚酸盐(上海绿谷制药有限公

司，国药准字中0050249)，200 mg／d，静脉滴注，持

续治疗2周。

1．3观察指标

测定并记录两组患者治疗前、后血管内皮功能

指标：以ELISA试剂盒测定血浆血管性假血友病因

子(vWF)水平(上海太阳生物技术公司)和血浆内

皮素．1(ET．1)水平(美国ADL公司)；用酶分析法测

定血浆一氧化氮(NO)的含量(晶美生物工程技术

试剂盒)；参考陈章强等¨1方法测定后肱动脉内径

和血流变化，并计算血流依赖性舒张功能(FMD)。

测定并记录两组患者治疗前、后炎性因子相关指标：

用ELISA试剂盒测定血浆肿瘤坏死因子一Q

(TNF一仪)、白细胞介素石(IL-6)以及C反应蛋白

(CRP)水平，试剂盒均购自美国ADL公司。记录并

比较6个月内两组患者非致死性心肌梗死、心力衰

竭、心绞痛复发及术后再狭窄等主要不良心脏事件

和不良反应发生情况。术后再狭窄定义为术后6个

月内复查冠状动脉造影或冠状动脉CT，管腔内径较

上次介入治疗后管腔内径丧失大于50％。

1．4统计学分析

采用SPSS 16．0统计学软件对数据进行分析，

计量资料以元4-s表示，采用t检验进行分析；计数资

料采用矿检验进行分析。以P<0．05为差异有统
计学意义。

2结果

2．1两组患者基线资料比较

对照组男26例(52．O％)，女24例(48．0％)，

年龄56～78(61．3 4-10．6)岁，平均病程(4．6±2．2)
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年；术前平均左心室射血分数为(49．63±2．32)％；

高血压25例(50．o％)，糖尿病14例(28．o％)；吸

烟18例(36．0％)；冠状动脉造影示，单支血管病变

34例(68．0％)，双支血管病变16例(32．O％)；急性

心肌梗死33例(66．0％，其中sT段抬高心肌梗死

20例，非sT段抬高心肌梗死13例)，不稳定型心绞

痛17例(34．0％)。观察组患者男25例(50．0％)，

女25例(50．0％)，年龄58～76(61．5±10．9)岁，平

均病程(4．9±2．8)年；术前平均左心室射血分数为

(50．22 4-2．67)％；高血压23例(46．O％)，糖尿病

16例(32．0％)；吸烟20例(40．O％)；冠状动脉造影

示，单支血管病变31例(62．0％)，双支血管病变

19例(38．O％)；急性心肌梗死28例(56．0％，其中

sT段抬高心肌梗死19例，非sT段抬高心肌梗死

9例)，不稳定型心绞痛22例(44．0％)。两组患者

性别、年龄、病程、疾病类型及预后危险因素(主要

包括高血压、糖尿病、吸烟、冠状动脉造影血管病变

情况等)比较，差异无统l：卜学意义(P>0．05)，具有

可比性。

2．2两组患者治疗前后血管内皮功能指标比较

两组患者治疗前vwF、FMD、ET一1及NO等血

管内皮功能指标比较，差异均无统计学意义(均P>

0．05)。两组患者治疗后血管内皮功能相关指标均

较治疗前改善，差异均有统计学意义(均P<0．05)。

治疗后，观察组血管内皮功能指标较对照组改善程

度更为显著，差异均有统计学意义(均P<0．05，

表1)。

2．3两组患者治疗前后炎性因子水平比较

两组患者治疗前TNF—d、IL-6及CRP等炎性因

子水平比较，差异均无统计学意义(均P>0．05)。

两组患者治疗后炎性因子水平均较治疗前改善，差

异均有统计学意义(均P<0．05)。治疗后，观察组

炎性因子水平较对照组改善程度更为显著，差异均

有统计学意义(均P<0．05，表2)。

2．4两组患者随访情况比较

(1)观察组术后发生主要不良心脏事件1例

(2．0％)，该例患者为非致死性心肌梗死和心绞痛

复发；对照组非致死性心肌梗死2例(4。0％)，心力

衰竭2例(4．0％)，心绞痛复发1例(2．0％)，术后

再狭窄3饲(6．0％)，主要不良心脏事件发生6例

(12．0％)。观察组主要不良心脏事件发生率显著

低于对照组，差异有统计学意义(P<0．05)。(2)两

组患者均未出现严重不良反应。对照组患者6例胃

肠不适，3例烦躁失眠；观察组患者4例胃肠不适，

2例烦躁失眠，3例轻微头痛，未经治疗自行缓解。

3讨论

ACS是因冠状动脉粥样硬化斑块破裂或侵

蚀，继发闭塞性血栓形成导致的一组临床综合

征，主要包括非ST段抬高急性心肌梗死、ST段抬

高急性心肌梗死和不稳定型心绞痛三种类型H。。

近年来，随着生活水平不断提高，ACS发病率逐

年升高，且发病患者呈年轻化趋势旧。。ACS发病

急、病情重，若得不到及时有效的治疗，其致残率

与致死率极高。PCI可直接有效开通梗死相关血

管，创伤小、疗效显著，在临床治疗ACS中得到广

泛应用一。。然而，PCI术后血栓形成、支架内再狭

窄及其他不良心脏事件等情况一直困扰介人医

表1 两组患者治疗前后血管内皮功能指标比较(孟±s)

注：vWF，血管性假血友病因子；FMD，血流依赖性舒张功能；ET．1，血浆内皮素一1；NO，一氧化氮；a，各组治疗前后比较，P<0．05Ib，观察组

与对照组治疗后比较，P<0．05

表2 两组患者治疗前后炎性因子水平比较(面4-s)

注：1NF—Ot，肿瘤坏死因子一Ⅸ；IL-6，白细胞介素-6；CRP，C反应蛋白；a，各组治疗前后比较，P<O．05；b，观察组与对照组治疗后比较，P<O．05
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师，如何防治PCI术后并发症已经成为医学界治疗

ACS的重要研究课题之一。

动脉粥样硬化在ACS发生、发展过程中具有重

要意义，其始动及促进因素便是血管内皮损伤，其发

生、发展与动脉壁分泌的血管活性物质ET和NO等

调节作用密切相关。10|。vWF、ET．1和NO均由血管

内皮细胞合成，vWF、ET—I及NO等失调都将导致机

体血管舒缩功能异常，这些血管损伤相关指标在预

测血栓形成风险、诊断病情轻重以及治疗预后中具

有重要意义。丹参多酚酸盐的主要成分是丹参多酚

酸盐类化合物，体内药效学研究表明其能减轻脑缺

血模型大鼠的脑梗死面积，并可延长缺氧环境下小

鼠的存活时间；现代药理研究发现，其具有调节血管

活性物质、改善血液流变性、促进微循环及扩张冠状

动脉血管等多种功能¨1=。张辉等⋯。报道，丹参多

酚酸盐治疗可显著降低ACS患者血清抵抗素及

CRP水平，升高脂联素水平，从而达到保护血管内

皮功能的疗效。此外，他汀类药物在改善ACS患者

血管内皮功能方面的作用也有报道¨引，且在不同基

因型的患者中均可发挥治疗作用¨3I。本研究结果

表明，丹参多酚酸盐联合阿托伐他汀治疗较单纯阿

托伐他汀治疗可更有效地改善ACS患者PCI术后

血管内皮功能，表明丹参多酚酸盐联合阿托伐他汀

在临床上具有更好的应用前景。

研究表明，除血管内皮损伤外，炎症反应在冠状

动脉粥样硬化的发生、发展中具有重要的枢纽性作

用。炎症可导致血管周围局部的中性粒细胞与单核

细胞浸润，并促进脂质沉积和血管斑块破裂¨4。。阿

托伐他汀不仅可以降血脂，还是一种强效抗炎药物。

许春平等¨5。报道，阿托伐他汀可显著降低ACS患

者PCI术后IL-6、TNF—Ot及CRP水平，并显著降低

其主要不良心脏事件的发生率。刘磊等¨叫报道，丹

参多酚酸盐可以显著降低ACS患者血小板糖蛋白

Ⅱb／Ⅲa复合物和P选择素的表达。这些结果表

明，丹参多酚酸盐与阿托伐他汀在降低机体炎性因

子水平方面均具有较好疗效。然而到目前为止，丹

参多酚酸盐联合阿托伐他汀治疗对ACS患者PCI

术后炎性因子的影响研究尚少。本研究发现，丹参

多酚酸盐联合阿托伐他汀治疗可显著降低ACS患

者PCI术后IL-6、TNF—d及CRP水平，且比单独使

用阿托伐他汀治疗更为有效，表明丹参多酚酸盐与

阿托伐他汀联用具有更好的抗炎效果。此外，本研

究中联合用药组术后再狭窄等主要不良心脏事件发

生率均显著低于单纯阿托伐他汀组患者，这与联合

用药可改善患者血管内皮功能及降低炎性因子水平

具有一定相关性。

综上所述，丹参多酚酸盐联合阿托伐他汀治疗

可显著改善老年ACS患者PCI术后血管内皮功能，

并降低其炎性因子水平和术后短期内主要不良心脏

事件的发生率，值得在临床上推广和应用。
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