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曲美他嗪对不稳定性心绞痛患者 )*+ 术后心肌损伤
的影响
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经皮冠状动脉介入治疗（KRT5DUE7RMDZ 5MTM7ETY

F7URT\R7UFM7G )*+）已经成为目前冠状动脉粥样硬化

性心脏病（5MTM7ETY 8RETU WFZREZRG *BS）治疗的重要

手段，然而 )*+ 治疗可对冠脉血管造成一定程度的

损伤。曲美他嗪是一种改善心肌能量代谢的抗缺血

药物，对心肌损伤具有一定保护作用g,h。本研究旨在

探讨曲美他嗪干预对不稳定性心绞痛（D7ZUE_XR

E7JF7E KR5UMTFZG 01)）患者 )*+ 治疗后的心肌损伤的

影响，为其 )*+ 术后心肌细胞的保护作用提供理论

依据。
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! !"#$%

!"! !"#$ 选择 #$!% 年 & 月'!! 月在天津医

科大学第二医院心脏科住院的病人 () 例，随机分

为对照组（*! 例）及曲美他嗪组（+& 例），两组在性

别、年龄、基本病史等基线资料的比较无统计学意

义（!,-"-.），具有可比性，见表 !。

!/# %&'( 选择住院拟诊或确诊为 012 患

者，均进一步行冠状动脉造影检查证实至少一支冠

状动脉血管直径狭窄程度! &.3，并行 245 术治疗

者方可入选。012 的诊断标准按照国内 #--- 年《不

稳定性心绞痛诊断和治疗建议》的标准6#7。

!8+ )*+( （!）外周血管病；（#）急性心力衰

竭；（+）合并感染；（%）肝肾功能不全；（.）肿瘤；（*）

新近发生的脑血管意外；（&）长 9': 间期；（)）合并

出血性疾病或有出血倾向；（(）肌肉疾病；（!-）严重

的其他系统疾病。

!8% ,- 对照组入院常规给予硝酸酯类、阿司匹

林、氯吡咯雷、他汀类、钙拮抗剂、! 受体阻滞剂、低

分子肝素等治疗；曲美他嗪组在常规治疗基础上至

少术前 #% ; 以上给予曲美他嗪 #- <=，+ 次>? 口服。

于 245 术前即刻及术后次日清晨 * 时分别检测血

清肌酸激酶同工酶 （4@ABC）、血浆肌钙蛋白 5

（D:E5）及心脏型脂肪酸结合蛋白（;'F1C2）水平，对

照组加测术后 + ; 及 * ; 的血清 ;GF1C2 水平。

指标测定方法H常温下 # .-- I><JE 离心 !$ <JE，

分离血浆于'&$!待测。4@'BC 采用免疫抑制法测

定，D:E5 采用化学发光酶免疫分析法测定，;'F1C2

采用非竞争夹心 KL5M1 测定。所有样品一次测定，

各步骤严格按照说明书操作。

!8. ./012 所有数据采用 M2MM !(8$ 统计软

件包进行统计，计量资料采用 !"#，组内比较采用配

对 " 检验，组间比较采用独立 " 检验，计数资料采用

!

2检验，+ 组间比较采用单因素方差分析（NEOGPQR

1SNT1）。!U-8-. 为有统计学意义。

" &'

#8! 34 4@GBC5D:E55;GF1C2 6789 对照

组术后 4@GBC、D:E5 含量较同组术前均明显增高

（!U-8-.）；曲美他嗪组 4@GBC、D:E5 含量较同组术

前有所升高，但差异均无统计学意义（!,-8-.）；两组

术后 !- ; 以上的 ;GF1C2 水平较同组术前水平均

有所升高，但差异均无统计学意义（!,-8-.）。见表 #。

!"#$% +& *#8&"!-8! #- !& #- #( .*8#"(8! !&8%"#8*

"& !

#

-8)* -8)! #8!- !8(% G-8!! G!8*&

%' # ()V*

+'>,

-.>

,

/01>

,

LTKF>

W

2340

56V ;

78% *! *%8%"!-8. +# #( #+ +* .*8-"*8( !*8*"#8%

9 :

( ! )*+,!"-.

#$% ! &$'()*+,-. /-0+*1$2/+- +0 23+ )*+,45

LTKF：左心室射血分数；均 !,-8-.

2; !!8#."+8&% -8-."-8!) -8)%"-8() !+8%."+8-* -8!*"-8+& !8-("-8(&

23 !*8-#"!!8-! -8%&"-8!( -8(-"!8-% !+8*)")8)& -8##"-8!% !8!+"!8#!

" G#8-*(X '!!8#).X '$8(&& '!8%#) '$8).* '!8()(

4@'BC><0>L= D:E5><E=><L= ;'F1C2><E=><L= 4@'BC><0>L= D:E5>YE=><L= ;GF1C2><E=><L=

56

78% !"#$%

( " /0*12345*6*7 6789&8'#-:8;8<=&>&'-.9!"$:

#$% " ?@5,A25 +0 6789&;'#-:;;8<=&> /- 2;@ '+-2*+A )*+,4 $-. 2*/1@2$B/./-@ )*+,49!%$:

#/# 34:; 4@BC5D:E5 < ;GF1C2 =>G=?

@AB89 曲美他嗪组术后与术前 4@GBC 及

D:E5 水平的差值较对照组均明显降低，差异有统计

学意义（!#-/-.），见表 +。

#/+ #C4DEFGH ;GF1C2 B89 术后 + ;

及术后 * ; 血清 ;GF1C2 水平6（-/*)"-/+!）ng/mL及

（-/&!"-/-%）ng/mL]较术前即刻 6（-/!)"-/-(）ng/mL]

分别显著升高，差异有统计学意义（!#-/-.）；术

后,!- ; 血清 ;GF1C2 水平6（-/%+"-/%(）ng/mL7较术

前即刻有所升高，但差异无统计学意义（!,-/-.）；不

同时间点比较结果存在统计学差异（!#-/-.）。

C <=

012 是介于稳定心性心绞痛及心肌梗死之间

的一种临床状态。近年来，012 患者逐年增多并呈

年轻化趋势，因此，探讨药物对于 012 患者病情延

缓的研究显得日趋重要。目前，经皮腔内冠状动脉

!"#$% -/#+"#/*- -/-*"-/+& -/-%"!/+!

" -/-!+X -/-#+X -/&+%

78% %/&&"!+/&+ -/%#"-/&) -/-*"-/+&

%> "4@GBC><0>L= "D:E5><E=><L= ";GF1C2><E=><L=

( C )*>? 679&8'#-:1 ;8<=&>@A8@BCDE-.9!"$:

#$% C D/00@*@-'@ %@23@@- 4*@ $-. 4+52 +4@*$2/+- +0 6789&E '#-:E

;8<=&> /- 2;@ '+-2*+A )*+,4 $-. 2*/1@2$B/./-@ )*+,4

9!"$:

"4@GBC：术后与术前 4@BC 水平的差值；"D:E5：术后与术前 D:E5

水平的差值；";GF1C2：术后与术前 ;GF1C2 水平的差值；X!#-/-.

X!#-/-.
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成形术（!"#$）和 !#% 术治疗已经成为冠心病的主

要治疗方法，操作技术也不断提高，但是球囊扩张

和支架释放等因素导致的心肌损伤仍不可避免，这

也成为临床工作中的一大问题。!#% 导致心肌损伤

的可能因素有：（&）多次反复的球囊扩张，单次球囊

扩张时间过长以及扩张压力过高，是术后心肌损伤

标志物升高的原因之一；（'）支架释放导致冠状动

脉短暂缺血甚至闭塞；（(）冠状动脉内血栓负荷重，

形成支架内血栓)(*；（+）闭塞血管再通后发生缺血再

灌注损伤等。其中以冠状动脉血管远端闭塞及侧支

闭塞最为常见)+*。本研究通过观察两组 ,$! 患者

!#% 术前后短期血清 #-./0、1"2% 及 3.4$0! 的变

化来了解 !#% 术对心肌细胞的影响。结果显示，对

照组 !#% 术后患者血清 #-./0、1"2% 及 3.4$0!

水平较术前明显升高，其中 #-./0 和 1"2% 水平差

异具有统计学意义，而 3.4$0! 水平差异无明显统

计学意义。进一步证实了 !#% 治疗导致心肌损伤这

一研究结论。

3.4$0! 是一种分布于心肌细胞内的低分子量

细胞质可溶性蛋白，在心肌组织中的含量为骨骼肌

组织的 56 倍，当心肌细胞受损时，能够快速从心肌

细胞中释放出来进入血液循环，因此具有高度敏感

性及特异性，在心肌损伤的早期诊断中具有独特的

优势)7*。目前，384$0! 作为心肌细胞受损时新的理

想的心肌损伤标志物渐渐引起关注。国内外研究显

示，3.4$0! 不仅仅是诊断早期心肌梗死的高敏感

性指标，其在不稳定性心绞痛时也升高)9*。因此，在

冠心病的过程中监测 3.4$0! 有助于判断心肌损伤

程度，进而监测冠心病的发展变化。本研究结果显

示，两组术后:;6 3 的血清 3.4$0! 水平较同组术

前有所升高，但差异并无明显统计学意义；两组术

前.术后（:&6 3）血清 3.4$0! 水平差值的比较中，

对照组及曲美他嗪组差异均无明显统计学意义。显

然，对照组及曲美他嗪组血清 3.4$0! 水平的变化

与同组同时间 #-./0 及 1"2% 水平变化不一致。

相似地，朱志明等)<*观察 !#% 术对于冠心病患者血

3.4$0! 的影响时，选取冠心病行 !#% 术治疗者与

健康者为研究对象，检测 !#% 术前及术后 =+ 3 血清

3.4$0! 的变化情况，发现冠心病组患者与健康对

照组 3.4$0! 水平无统计学差异，!#% 前后 3.4$0!

水平亦无统计学差异。因此有理由提出，3.4$0! 虽

然在心肌损伤早期即可出现变化，但是具体在 !#%

术后何时会发生该变化还需进一步研究确定。国

内外多有对于 3.4$0! 水平变化时间窗的研究报

道：#3>2 等 )9* 选取 =;? 例胸痛待查患者检测血清

384$0! 浓度，发现 384$0!在症状开始 ( 3 内达到

高峰，(6 3 回归于正常范围，比 #-8/0 及 1"2% 早

<!@ 3 达峰值，且入院后的胸痛患者若 ; 3 后再次测

定 384$0!，其敏感性高达 ;66A，可迅速诊断和排

除急性心肌梗死。衣志勇等)?*检测确诊急性心肌梗

死患者血清 3.4$0! 浓度发现明显高于冠心病患者

和正常人，并且在发病 = 3 开始升高，7!9 3 内达到

峰值，&=!=+ 3 内恢复至正常水平。#3B2 等)@*选取了

(= 例急性心肌梗死患者比较血清 3.4$0!、#-、#-.

/0 及 1"2% 在急性心肌梗死早期诊断中的价值，以

3.4$0!浓度为 ;9C? 2DEF为临界值，发现 384$0! 在

发病 ( 3 内的敏感性为 9+C=@A，(!9 3 内敏感性为

&66A。

基于上述考虑，本研究另取对照组单独检测不同

时间点血清 384$0! 水平。结果提示，!#% 术后 ( 3

血清 384$0!水平明显升高，术后 9 3 达到峰值，术

后:&6 3 血清 384$0! 水平已经逐渐回落，该变化趋

势与以往报道相同。笔者认为，由于术后:&6 3 检测

384$0! 水平时，已经错过峰值时间，384$0! 水平

呈回落趋势，因此，在最初检测术前即刻与术后:&6 3

血清 384$0!水平中未能比较出明显变化。

曲美他嗪是一种哌嗪类衍生物，研究发现其对

!#% 患者具有心肌细胞的保护作用)&68&&*。本研究结果

显示，曲美他嗪组术后 #-8/0 及 1"2% 水平均较术

前升高，但差异并无明显统计学意义。曲美他嗪组

!#-/0、!1"2% 和!384$0! 均比对照组相应指标

水平明显降低，其中，!#-/0 和!1"2% 降低水平

具有明显统计学意义，表明曲美他嗪对 !#% 术后的

心肌损伤具有明显的降低作用，究其原因一定程度

上有赖于其改善心肌代谢，保护心肌细胞作用。曲

美他嗪能直接对抗心肌缺血的损伤，减少 #>

=G负荷，

减轻细胞内酸中毒、炎症反应以及再灌注自由基的

生成，减轻心肌缺血引起的血管痉挛，并对再灌注

后心肌收缩功能恢复有改善作用，降低心脏交感神

经兴奋性，增加迷走神经兴奋性，进而减少 !#% 术

后心肌缺血事件的发生);'*。此外，曲美他嗪选择性地

抑制脂肪酸 ! 氧化，增加葡萄糖酵解水平，满足线

粒体的氧供，导致心肌供应能量的底物改变，使心

肌细胞凋亡受阻，从而保护心肌细胞);(.;+*。

综上所述，本研究结果表明，!#% 术治疗对 ,$!

患者术后心肌细胞会造成微小损伤，曲美他嗪作为

改善心肌能量代谢药物，能够一定程度减轻 ,$! 患

者 !#% 术后的心肌损伤。本研究由于时间有限，!#%

术前用药时间相对较短，仅对冠状动脉支架植入围

手术期进行观察，对于远期心肌损伤修复过程尚需
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进一步观察。
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