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·心脏疾病专题

替格瑞洛对行经皮冠状动脉介入术治疗的冠心病患者
血小板参数与凝血功能的影响

黄锦翘 ，赵小麟

（台山市中医院内二科，广东 江门 529200）

摘要：目的 分析替格瑞洛对行经皮冠状动脉介入术（PCI）治疗的冠心病患者血小板参数及凝血酶时间（TT）、纤维蛋白原（FIB）、

凝血酶原时间（PT）水平的影响，为临床治疗提供参考依据。方法 选取 2020 年 6 月至 2021 年 1 月台山市中医院收治的 66 例行 PCI 治

疗的冠心病患者，按照随机数字表法将其分为参照组（33 例）与研究组（33 例），参照组患者手术前后给予氯吡格雷与阿司匹林治疗，

研究组患者手术前后给予替格瑞洛与阿司匹林治疗，两组患者均治疗 1 年。比较两组患者术后 90 min 冠状动脉心肌梗死溶栓试验（TIMI）

血流分级，治疗前和术后 5 d 的血小板参数、凝血功能指标，以及治疗期间不良事件发生情况。结果 研究组中术后 90 min 冠状动脉 TIMI

血流分级为Ⅲ级的患者占比显著高于参照组；与治疗前比，术后 5 d 两组患者血小板最大聚集率（MPAR）均显著降低，且研究组显著低

于参照组；术后 5 d 研究组患者血小板抑制率（IPA）显著高于参照组；与治疗前比，术后 5 d 两组患者 TT、PT 均延长，FIB 水平均显著

升高，研究组 TT 显著长于参照组，PT 显著短于参照组，FIB 显著低于参照组（均P<0.05）；治疗前与术后 5 d 两组患者组内及组间血小

板计数（PLT）水平，以及用药期间两组患者不良事件总发生率比较，差异均无统计学意义（均P>0.05）。结论 替格瑞洛可有效抑制冠

心病患者 PCI 术后血小板聚集，改善患者术后冠状动脉血流灌注，从而预防血栓形成，且对患者凝血功能影响轻微，安全性高。
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经皮冠状动脉介入术（PCI）是治疗冠心病的标准方

案，能够改善缺损心肌的血流灌注，疏通冠状动脉狭窄和

闭塞。但在冠心病患者行 PCI 治疗过程中，球囊扩张或支

架置入都会损伤血管内皮细胞，导致血管内皮胶原释放粥

样硬化物，刺激活化凝血酶，致使血小板黏附、聚集，影

响机体凝血功能，不利于手术的顺利进行和预后，严重者

可引发支架内再狭窄。对此，在采用 PCI 治疗期间需配

合抗血小板聚集药物进行辅助治疗，可确保手术治疗效

果。氯吡格雷是临床预防 PCI 术后血栓的常用药物，与

阿司匹林联合使用可以起到抑制血小板聚集的作用，但氯

吡格雷抑制血小板聚集的作用不可逆，药效发挥效率较

低，还存在药物抵抗反应，影响血小板功能 [1]。有研究发

现，替格瑞洛是一种血小板聚集抑制剂，对改善血小板聚

集或血液高凝状态具有显著效果，且替格瑞洛本身不具

有药理活性，为非前体药物，相较于氯吡格雷，其起效

快、个体差异性较小、安全性高，可预防 PCI 术后血栓形

成 [2]。鉴于此，本研究旨在观察分析替格瑞洛对行 PCI 治
疗的冠心病患者血小板参数与凝血功能的影响，现报道 
如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2020 年 6 月至 2021 年 1 月台山

市中医院收治的 66 例行 PCI 治疗的冠心病患者，按照

随机数字表法将其分为参照组（33 例）与研究组（33
例）。参照组患者中男性 18 例，女性 15 例；年龄 55~82
岁，平均（68.93±6.92）岁；冠心病类型：不稳定型心

绞痛 11 例，稳定型心绞痛 12 例，心肌梗死 10 例。研

究组患者中男性 19 例，女性 14 例；年龄 54~80 岁，平

均（69.11±6.85）岁；冠心病类型：不稳定型心绞痛 9
例，稳定型心绞痛 11 例，心肌梗死 13 例。两组患者性

别、年龄、冠心病类型等一般资料相比，差异无统计学意

义（P>0.05），组间具有可比性。纳入标准：符合《临床

冠心病诊断与治疗指南》 [3] 中冠心病的诊断标准者；经实

验室检验、影像学检查确诊者；符合 PCI 适应证者；预

计生存期 >1 年者等。排除标准：对本研究药物具有过敏

反应者；具有出血倾向或活动性出血者；入院前口服抗

凝药治疗者；具有心脏移植手术史者等。本研究已获得院

内医学伦理委员会审核批准，所有患者均已签署知情同 
意书。

1.2 治疗方法 两组患者均行 PCI 治疗，均由同一医师

团队进行操作，参照组患者术前给予硫酸氢氯吡格雷片

（乐普药业股份有限公司，国药准字 H20123115，规格：

25 mg/ 片）300 mg 与阿司匹林肠溶片（石药集团欧意药

业有限公司，国药准字 H20153035，规格：100 mg/ 片）

300 mg 口服治疗，术后常规服用氯吡格雷与阿司匹林，

氯吡格雷 75 mg/ 次，阿司匹林 100 mg/ 次，均为 1 次 /d。
研究组患者术前给予负荷剂量替格瑞洛片（AstraZeneca 
AB，注册证号 J20171077，规格：90 mg/ 片）180 mg 与

阿司匹林肠溶片 300 mg 口服治疗，术后常规服用替格瑞

洛，90 mg/ 次，2 次 /d；阿司匹林 100 mg/ 次，1 次 /d。两组

患者均治疗 1 年。

1.3 观察指标 ①比较两组患者术后 90 min 冠状动脉

心肌梗死溶栓试验（TIMI）血流分级，使用冠状动脉

造影方法评价冠状动脉 TIMI 血流分级：闭塞远端血管

无前向血流灌注为 0 级；病变远端血管有前向血流灌

注，但不能充盈远端血管床为Ⅰ级；经过 3 个以上心

动周期后病变远端血管才完全充盈为Ⅱ级；在 3 个心

动周期内完全充盈远端血管为Ⅲ级。②比较两组患者

治疗前和术后 5 d 的血小板参数，抽取患者外周静脉

血 3 mL，应用血小板聚集分析仪检测血小板最大聚集

率（MPAR）和血小板计数（PLT）水平，并计算血小板

抑制率（IPA），IPA=（服药前 MPAR - 服药后 MPAR） / 服
药前 MPAR×100%。③比较两组患者治疗前和术后 5 d 凝

血功能指标 [ 凝血酶时间（TT）、纤维蛋白原（FIB）、凝

血酶原时间（PT）] 变化情况，抽取患者空腹状态下静脉

血 3 mL，抗凝后，以 3 000 r/min 转速离心 10 min，取

血浆，使用全自动血凝仪测定 TT、FIB、PT 水平。④记

录两组患者用药期间心源性猝死、心肌梗死、严重心绞

痛、穿刺部位血肿、皮肤黏膜出血等不良事件的发生 
情况。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 23.0 统计学软件分析数据，

计数资料以 [ 例 (%)] 表示，采用 χ 2 检验；使用 S-W 法检

验证实本研究计量资料数据均服从正态分布，以 ( x ±s) 表
示，两组间比较采用 t 检验。以 P<0.05 为差异有统计学

意义。

2 结果

2.1 两组患者术后 90 min TIMI 血流分级比较 研究组

中术后 90 min 冠状动脉 TIMI 血流分级为Ⅲ级的患者占

比显著高于参照组，差异有统计学意义（P <0.05），见 
表 1。
2.2 两组患者血小板参数比较 与治疗前比，术后 5 d
两组患者 MPAR 均显著降低，且研究组显著低于参照

组；术后 5 d 研究组患者 IPA 显著高于参照组，差异均

有统计学意义（均P<0.05）；治疗前与术后 5 d，两组患

者组内及组间 PLT 水平比较，差异均无统计学意义（均

P>0.05），见表 2。
2.3 两组患者凝血功能指标比较 与治疗前比，术后 5 d
两组患者 TT、PT 延长，FIB 水平均显著升高，研究组患

者 TT 显著长于参照组，PT 显著短于参照组，FIB 水平显
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表 1 两组患者术后 90 min TIMI 血流分级情况比较 [ 例 (%)]

组别 例数 0 级 Ⅰ级 Ⅱ级 Ⅲ级

参照组 33 2(6.06) 2(6.06) 6(18.18) 23(69.70)

研究组 33 0(0.00) 1(3.03)  2(6.06) 30(90.91)

χ2 值 0.516 0.000 1.280 4.694

P 值 >0.05 >0.05 >0.05 <0.05

注：TIMI：冠状动脉心肌梗死溶栓试验。

表 2 两组患者血小板参数比较 ( x ±s)

组别 例数
MPAR(%) IPA(%) PLT(×109/L)

治疗前 术后 5 d 术后 5 d 治疗前 术后 5 d

参照组 33 56.83±3.74 37.42±4.81* 42.67±5.58 212.85±45.52 207.41±46.26

研究组 33 56.09±3.67 20.54±3.69* 63.18±6.24 213.77±56.33 205.22±40.15

t 值 0.811 15.995 14.075 0.073 0.205

P 值 >0.05 <0.05 <0.05 >0.05 >0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。MPAR：血小板最大聚集率；PLT：血小板计数；IPA：血小板抑制率。

表 3 两组患者凝血功能指标比较 ( x ±s)

组别 例数
TT(s) PT(s) FIB(g/L)

治疗前 术后 5 d 治疗前 术后 5 d 治疗前 术后 5 d

参照组 33 6.83±1.74 11.82±1.75* 11.73±2.69 14.67±1.16* 3.25±0.24 4.15±0.13*

研究组 33 6.76±1.72 15.42±1.34* 11.42±2.45 13.66±0.35* 3.31±0.25 3.76±0.15*

t 值 0.164 9.383 0.489 4.789 0.995 11.287

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。TT：凝血酶时间；PT：凝血酶原时间；FIB：纤维蛋白原。

表 4 两组患者不良事件发生情况比较 [ 例 (%)]

组别 例数 穿刺部位血肿 心肌梗死 皮肤黏膜出血 严重心绞痛 心源性猝死 总发生

参照组 33 1(3.03) 1(3.03) 1(3.03) 1(3.03) 1(3.03) 5(15.15)

研究组 33 0(0.00) 1(3.03) 0(0.00) 1(3.03) 1(3.03)  3(9.09)

χ2 值 0.142

P 值 >0.05

著低于参照组，差异均有统计学意义（均 P <0.05），见 
表 3。
2.4 两组患者不良事件发生情况比较 用药期间两组患

者不良事件总发生率比较，差异无统计学意义（P>0.05），
见表 4。
3 讨论

PCI 是一种重建冠状动脉血流的技术，通过采用经皮

穿刺技术，将球囊导管或支架植入待扩张血管，可以解除

血管梗阻或狭窄，恢复血流循环，缓解心肌缺血、缺氧而

引起的心肌坏死。与外科手术比较，PCI 创伤性小，可以有

效改善冠心病患者预后，但置入相关器械会刺激血小板聚

集，增强患者血液高凝反应，提高血栓发生率。氯吡格雷

是一种噻吩并吡啶类药物，具有抑制血小板聚集的作用，

能够降低患者术后血管内血栓再形成的风险，但该药物需

要肝脏代谢激活才能发挥药效，起效较慢，且肝功能不良

患者药效发挥不稳定，治疗效果较差，应用具有一定的局

限性 [4]。

替格瑞洛是一种新型的抗血小板聚集药物，该药物无

需经肝脏代谢激活，可直接起效，适用范围较广 [5]。由于

PCI 治疗冠心病容易引起血栓破裂，形成微小碎片，堵塞

远端血管，导致患者术后无复流或慢复流，不利于预后恢

复。本研究结果显示，研究组中术后冠状动脉 TIMI 血流分

级为Ⅲ级的患者占比显著高于参照组，这表明替格瑞洛可

有效预防 PCI 冠心病患者术后血栓形成，改善患者术后冠
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状动脉血流灌注，提高患者预后。这是因为氯吡格雷负荷

剂量治疗需要在 2 h 后才能最大程度发挥抗血小板聚集的

作用，而 PCI 时间较短，置入支架后，抗血小板药物不能

快速奏效，就会导致支架置入引起血栓破裂或血管内皮炎

症，使微小血栓碎片或血小板聚集堵塞血管，增加血栓风

险 [6]；而替格瑞洛属于非前体药，不需要经过肝脏代谢激

活而直接奏效，更好地预防血小板聚集或黏附局部血管，

尽早诱导聚集的血小板团块分散，降低血栓负荷，快速恢

复冠状动脉血流，提高临床疗效 [7]。

MPAR、IPA、PLT 是反映血小板聚集的客观指标，血

液处于高凝状态时，其水平会随之提升 [8]。TT、PT、FIB
是临床评估机体凝血功能的主要检测指标，可以准确反映

冠心病患者用药后凝血情况，TT 是反映血浆纤维蛋白原

转变为纤维蛋白所需时间，其时间偏短提示患者血液出现

高凝状态，有发生心肌梗死的可能；PT 是反映在血小板

缺乏情况下加入组织凝血活酶后凝血酶原转化为凝血酶，

使血浆凝固的所需时间，其时间延长提示凝血因子合成减

少，患者血循环中有抗凝物质的存在；FIB 是一种由肝脏

合成的具有凝血功能的蛋白质，其水平增高可提示心肌梗

死、动脉粥样硬化 [9]。本研究结果显示，术后 5 d 研究组

患者 MPAR、FIB 水平显著低于参照组，IPA 显著高于参

照组，TT 显著长于参照组，PT 显著短于参照组，而两组

患者 PLT 及用药期间两组患者不良反应总发生率比较，

差异无统计学意义，提示替格瑞洛可有效抑制冠心病 PCI
患者血小板聚集，且对患者凝血功能影响轻微，安全性较

高。其主要原因为，二磷酸腺苷受体广泛分布于血小板膜

上，与配体相结合会激发血小板凝聚反应，而通过结合二

磷酸腺苷受体，可以抑制二磷酸腺苷介导的血小板凝聚反

应。氯吡格雷主要作用于血小板受体上，与二磷酸腺苷结

合，并抑制二磷酸腺苷介导的血小板聚集，抑制血栓形

成，但是该药物属于前体药物，需要经过细胞色素氧化酶

P4502C19（CYP2C19）代谢，才能挥发药效，所以氯吡格

雷在抗栓治疗效果上具有起效慢的不足，抗血小板聚集效

果稍差 [10]；而替格瑞洛属于非噻吩砒啶类药物，其药代动

力学呈线性，活性代谢产物量与用药剂量呈正比，而且该

药物吸收迅速，达到最高血药峰浓度时间为 1.5 h，负荷剂

量给药后 0.5 h，血小板聚集抑制率达到 41%，并产生循环

代谢产物，使循环代谢产物可以完全直接与血小板二磷酸

腺苷受体结合，阻断血小板聚集信号传导，进一步抑制血

小板活化，最终起到抑制血小板凝聚的作用，且药物作用

能持续 2~8 h [11]；此外，氯吡格雷活性代谢物与血小板受

体结合后能使血小板失活，且不可逆，影响血小板功能的

恢复，所以氯吡格雷治疗后患者凝血功能发生紊乱，凝血

功能恢复较慢，而替格瑞洛与血小板受体结合的相互作用

具有可逆性，不会改变血小板聚集信号传递功能与血小板

结构，可以更好地保护与修复心血管系统，停药后可恢复

血小板功能，对凝血功能影响轻微 [12]。

综上，替格瑞洛可有效抑制冠心病患者 PCI 后血小板

聚集，改善患者术后冠状动脉血流灌注，预防术后血栓形

成，且对患者凝血功能影响轻微，安全性高，值得临床进

一步推广应用。
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