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双倍负荷量及维持量氯吡格雷

对急性冠脉综合征患者PCI的近期疗效

王海洋1 任长杰2 孙晓斐2

(1山东省医学科学院，山东济南250013；2济宁医学院附属第一人民医院，济宁272011)

摘 要 目的 比较双倍负荷剂量及维持剂量的氯吡格雷在急性冠脉综合征患者(Acs)经皮冠脉介入治

疗(PCI)术前、术后应用的近期疗效，对双倍负荷剂量及维持剂量的氯吡格雷的有效性和安全性进行评估。方法

选取2009年8月到2010年4月我院心内科收治的132例行药物洗脱支架(DEs)植入术的Acs患者，随机分

为双倍剂量组(n=58)和常规剂量组(n=74)。双倍剂量组术前给予阿司匹林300mg、氯吡格雷600mg，术后给

予150mg治疗30d。30d后所有患者接受75mg／d氯吡格雷治疗直至术后1a。常规剂量组服用阿司匹林和氯吡

格雷各300mg，术后在服用阿司匹林基础上给予氯吡格雷75mg继续治疗。术后随访30d内出血及心脏主要不

良事件(major adverse cardiac events，MACE)发生情况。结果 平均随访时间为30d。两组MAcE发生情况及

出血事件无显著性差异，但双倍剂量组较常规剂量组MACE发生情况有减少趋势。结论 在600 mg负荷量治

疗后再给予150 mg双倍维持量氯吡格雷对ACS行支架植入术者近期MACE发生情况并无显著性差异。
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l资料与方法

1．1研究对象

选取2009年8月到20lO年4月我院心内科

收治的132例行药物洗脱支架(DES)植入术的

ACS患者，随机分为双倍剂量组(n一58)、常规剂

量组(n一74)。入选标准：参见1999年ACC／

AHA和wH()诊断标准，计划接受负荷量氯吡格

雷(波立维，赛诺菲安万特，法国)治疗的患者。排

除标准：1)有出血史的患者；2)术前使用GPⅡb／

Ⅲa抑制剂和噻氯吡啶药物者；3)3个月内出现脑

血管事件的患者；4)对氯吡格雷及阿司匹林过敏

者；5)血小板功能异常；6)凝血障碍；7)血小板计数

低(Plt，<100×10。／L)；8)严重肝、肾损伤。

1．2试验方法

植入DES支架常规：所有患者均随机植入雷

帕霉素及紫杉醇药物洗脱支架。双倍剂量组术前

给予阿司匹林300mg、氯吡格雷600mg，术后给予

150mg治疗30d，30d后所有患者接受75mg／d氯

吡格雷治疗直至术后la。常规剂量组服用阿司匹

林和氯吡格雷各300mg，术后在服用阿司匹林基

础上给予氯吡格雷75mg继续治疗。

1．3终点及随访

所有患者均在30d内进行随访，随访内容包括

死亡、致死及非致死心肌梗死(myocardialinfarc—

tion，M1)以及靶血管血运重建(target vessel re—

vascularization，TVR)包括PCI及冠状动脉旁路

移植(coronary artery bypass graft，CABG)。出血

事件包括主要出血事件及次要出血事件，主要出血

事件包括颅内出血及消化道出血；次要出血事件包

括皮肤淤点、局部血肿及牙龈出血。颅内出血的诊

断要求头部CT或MRI证实。

1．4 统计学分析

采用SPSSll．3统计软件进行统计学处理。

2 结果

2．1 两组临床基线资料比较 见表l，2。

表1 两组临床基线特征比较

特征 双倍剂量组 常规剂量组 x2／f P

年龄(岁) 64．6士lO．3 65．3±9．4 O．407 O．685

男性[n(％)] 42(72．4) 52(70．3) O．073 o．787

高血压[n(％)] 28(48．8) 38(51．4) O．123 O．726

糖尿病[n(％)] 17(29．3) 24(32．4) O．148 o．700

吸烟[n(％)] 23(39．7) 31(41．9) o．067 o．795

高脂血症[n(％)] 3l(53．4) 32(43．2) 1．357 o．244

既往ACSrn(％)1 22(37．9) 25(33．8) 0．244 O．62l

冠心病家族[n(％)] 23(39．7) 22(29．7) 1．425 o．233

药物治疗[n(％)]

他汀类

B受体阻滞剂

利尿剂

62(83．8) O．813 O．367

30(40．5) O．245 O．621

7(9．6) 3．328 O．068∞鼬”"¨∞似袱Ⅲ
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ACEl

I，MWH

LVEF(％)

肌酐(“mol／L)

12(20．7) 25(33．8) 2．764 O．096

45(77．6) 54(73．O) 0．369 O．544

55．27±6．68 53．85±8．23 1．067 O．288

92．44±18．60 90．93士16．96 O．486 O．627

ACEl：血管紧张素转换酶抑制剂；I，MwH：低分子肝素；

LVEF：左室射血分数

表2 两组基线造影资料(％)

注：两组相比Y2一o．518，P=O．99l，无明显统计学差异

I。M：左主干ILAD：左前降支lLcX：左旋支；RCA：右冠状动脉

2．2 2组30d内出血事件比较 见表3。

表3 出血事件发生情况比较(n，％)

双倍剂量组 常规荆量组 Y2 P

出血事件 Z2(37．9) 2l(28．4) O．213 >O．05

次要出血事件

皮肤淤点 11 10

局部血肿 6 7

牙龈出血 3 3

主要出血事件

消化道出血 2 1

颅内出血 O O

2．3 两组主要心脏不良事件发生情况 见表4。

表4 心脏主要不良事件发生情况

3讨论

本研究观察ACS植入I)ES患者随机予不同

负荷剂量及维持量量氯吡格雷的有效性及安全性。

结果双倍负荷剂量及维持量组30d内随访MACE

发生率有下降趋势，fH．出血事件有上升趋势。

氯吡格雷能有效减少不良心血管事件的发生，

但可能由于所谓“抵抗”现象的存在，仍有部分病人

发生心肌梗死、猝死等不良事件L1]。目前经研究认

为患者在经氯吡格雷治疗中有4％～30％未得到

有效的抗血小板治疗[2】。有研究结果表明，采用

150mg氯吡格雷维持量治疗1个月对血小板的抑

制作用明显强于采用75mg维持量治疗者[3]。既

往有研究表明，PCI造成的血管局部损伤在早期就

出现血小板活化、血栓形成、炎症介质激活等一系

列的反应，均可以促进再狭窄的发生，已有研究表

明，氯吡格雷除抗血小板作用外，还可以抑制炎症

反应和平滑肌增生，从而在早期作用在狭窄发生的

早期关键环节[4]。强化的抗血小板治疗是否引起

出血率增高是临床需要注意的问题之一。CURE

研究表明，增大阿司匹林的剂量可导致出血发生率

的增高，但双倍维持量氯吡格雷治疗能否增加出血

风险尚待研究。

在健康志愿者中的药效学研究结果表明，75

mg氯吡格雷维持量能获得与噻氯匹啶(250 mg，2

次／d)相同的血小板抑制作用[5]，因此75 mg作为

常规氯吡格雷维持量一直沿用至今。氯吡格雷是

噻氯吡啶类药物，为血小板二磷酸腺苷(ADP)受

体拮抗剂，有较强抑制血小板激活作用。氯吡格雷

是防止支架内血栓标准方案的内容，ACS术前6～

24h给予300mg氯吡格雷负荷剂量已成为经典方

案，近年来，国外有学者报道，采用高负荷剂量氯吡

格雷用于PCI术前抗血小板治疗可更快抑制血小

板，但由于缺乏与300mg负荷量对比的安全性资

料，因此绝大多数临床指南仍推荐采用300mg负

荷量。本研究结果表明高负荷剂量及维持剂量的

氯吡格雷对ACS患者行PCI治疗后近期临床疗效

较常规剂量组并无显著性差异(P>0．05)，临床出

血事件亦无可比性(P>o．05)。但近期心脏主要

不良事件发生率有降低趋势，对远期预后和不良事

件发生率的影响是否有显著性差异，还需要进一步

的研究。
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