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目的
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观察急诊经皮冠状动脉介入术"

X74

$围术期比伐芦定联合替格瑞洛抗栓治疗的出血风险%方法
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回顾性分

析该院收治的急性
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段抬高型心肌梗死"
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$并成功完成急诊
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术的患者
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术中使用的抗凝方案将其分

为比伐芦定组"
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例$与普通肝素组"
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例$!所有患者术前均给予替格瑞洛
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双联抗血小板治疗!并在

术后长期给予替格瑞洛
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"每日
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次$&阿司匹林
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"每日
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次$!分析患者临床资料!比较两组
X74

术后
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的出血情

况%结果
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两组患者性别&年龄&体质量&吸烟者所占百分比&伴随疾病及并发症的发生率!以及
X74

术前红细胞计数&血小板计

数&血红蛋白含量&凝血酶原时间比较!差异均无统计学意义"
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$%比伐芦定组出血发生率低于普通肝素组!差异有统计学

意义 "

!

1

M/&088

!

!M%&%8

$%结论
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与普通肝素相比!在应用替格瑞洛的基础上
X74

术中给予比伐芦定抗凝可减少患者的出血

风险%
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%指南列为
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类推荐*但替格瑞洛联合比伐芦定在急诊
X74

围术期对出

血的影响#目前仍缺乏临床试验研究*比伐芦定是一种
1%

钛

的水蛭素衍生片段#为凝血酶的直接抑制剂#它与游离及血栓

上的凝血酶催化点)阴离子外结合位点特异性结合达到抑制作

用*比伐芦定与凝血酶的结合过程是可逆的#凝血酶通过酶解

比伐芦定
3C

D

'.XC"0

之间的肽键#可使凝血酶恢复原来的生物

活性#与肝素相比其造成大出血的风险较小&

$
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*替格瑞洛是一

种新型环戊基三唑嘧啶类口服抗血小板药物#它不需要在体内

代谢成活性物质#为直接作用的血小板
X1_$1

受体拮抗剂#并

具有起效快#可逆的特点*多项研究证明替格瑞洛可以减少住

院患者
5;

段抬高型心肌梗死$
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%主要不良心血管事件的发生&
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*本文

系本院近
'

年
5;Va4

患者进行
X74

治疗的回顾性分析#比较

在替格瑞洛联合阿司匹林抗血小板基础上#直接
X74

术中使

用比伐芦定或普通肝素抗凝的出血风险#现报道如下*
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资料与方法
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一般资料
!

1%$1

年
)

月至
1%$8

年
)

月本院收治的成功

完成急诊
X74

术治疗的
5;Va4

患者*纳入标准!$

$

%按照

1%$%

年中华医学会制订的0急性
5;

段抬高性心肌梗死诊断和

治疗指南1诊断为
5;Va4

的患者($

1

%发病时间小于
$1A

#且

未行静脉溶栓治疗者($

'

%按危险分层级别$

7CE+>!<

%出血评分

为极低危)低危和中危者($

0

%患者及其亲属签字同意行直接

X74

术($

8

%

X74

术经股动脉入路途经#穿刺血管造影证实无损

伤#术毕即刻拔出动脉鞘管并成功给予
X<CJ@"+<XC"Q@#!<

血管

缝合器$美国雅培公司%止血#术后穿刺侧下肢制动
$%

!

$1A

(

$

)

%选择性冠状动脉造影证实冠状动脉完全闭塞或次全闭塞

者($

-

%遵循0中国经皮冠状动脉介入治疗指南
1%$1

$简本%1

&

'

'

成功完成
X74

术并达到完全血运重建#无残余狭窄#前向血流

心肌梗死溶栓治疗临床试验$

;4a4

%

'

级者&

0

'

*排除标准!$

$

%

既往有出血病史或凝血功能障碍者($

1

%
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术后
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内患者
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重庆医学
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年
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月第
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卷第
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两组一般情况比较

组别
%

男性患者所占

百分比&

%

$
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年龄

$

E\2

#岁%

体质量

$

E\2

#

O

D

%

吸烟者所占

百分比&

%

$
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$
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#

$̂%

$1

"
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%

血红蛋白

$

E\2

#

D

"

S

%

血小板

$

E\2

#

$̂%

(

"

S

%

X;

$

E\2

#

+

%

比伐芦定组
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两组一般情况比较"

%

%

9
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组别
%

高血压 糖尿病 脑梗死 高胆固醇血症
_̀Z3

心功能

2

"

3

级
肝功能轻度损伤 肾功能轻度损伤

比伐芦定组
1$- $0'

$

)8&(

%

-'

$
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%
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%

$8/

$
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普通肝素组
10$ $)/

$

)(&-

%

)1

$

18&-

%

1$

$

/&-

%

$))

$

)/&/

%

$-

$

-&$

%

$(

$

-&(

%

$8

$
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%

因恶性心律失常)心功能不全)多器官功能衰竭等非出血原因

死亡者($

'

%因血液系统疾病$如再生障碍性贫血)特发性血小

板减少症等%导致的出血者($

0

%肝)肾衰竭者*共连续纳入

08/

例患者#男
1((

例#女
$8(

例#年龄
'$

!

-1

岁#根据用药方

案的不同分为比伐芦定组$

1$-

例%与普通肝素组$

10$

例%*

>&?

!

方法
!

伐芦定组!术前给予替格瑞洛片$英国阿斯利康公

司%

$/%H

D

)阿司匹林片$德国拜耳公司%

$%%H

D

双联抗血小板

治疗(

X74

术前
8H#,

给予比伐芦定$深圳信立泰药业%

%&-8

H

D

"

O

D

静脉注射#并按
$&-8H

D

-

O

D

U$

-

A

U$静脉泵入#

8H#,

后测活化凝血时间$

>J=#I<J">

D

E@>=#",=#H<

#

37;

%大于
'%%+

开始
X74

术#术中持续静脉滴注
$&-8H

D

-

O

D

U$

-

A

U$至手术

完毕#后以
%&18H

D

-

O

D

U$

-

A

U$持续静脉滴注
/A

(术后给予

替格瑞洛片$英国阿斯利康公司%

(%H

D

#每日
1

次#阿司匹林片

$德国拜耳公司%

$%%H

D

#每日
$

次#维持治疗*普通肝素组!术

前)术后替格瑞洛与阿司匹林的用法同伐芦定组#选择性冠状

动脉造影术前经动脉鞘管注射普通肝素
'%%%h

#

X74

前按

$%%h

"

O

D

经动脉鞘管补充普通肝素#监测
37;

&

'%%+

开始

X74

术#术后给予皮下注射依诺肝素
$H

D

"

O

D

#每日
1

次的规

范用药*两组患者均给予他汀类)血管紧张素转换酶抑制剂

$

37V4

%及
.

受体阻滞剂等药物*

>&@

!

观察指标与出血判定标准
!

观察直接
X74

术中及术后

-1A

内患者皮肤出血)牙龈出血)鼻出血)咯血)消化道出血)

颅内出血)心包出血)血尿)股动脉介入穿刺处渗血)血肿及假

性动脉瘤等发生情况*并采用
1%$$

年美国学术研究联合会

$

3:7

%提出的出血学术研究会$

63:7

%出血分型标准&

0

'

#将出

血分为
%

!

8

型!无出血判为
%

型(出血未引起患者注意判为
$

型(任何明显出血$如通过影像学发现的出血)预料外的出血%#

虽未达到
'

)

0

)

8

型出血标准#但需要非外科的药物处理或住院

及严密观察判为
1

型(出血导致血红蛋白下降低于
8%

D

"

S

#但

需要输血判为
'>

型(出血导致血红蛋白下降大于或等于
8%

D

"

S

)心包压塞#需要外科处理的出血$除外牙科)鼻科)皮肤科)

痔疮科%判为
'?

型(颅内出血$除外微出血%)脊髓出血)眼出血

造成失明判为
'J

型(

0/A

内出现的围术期颅内出血)需要再次

开胸处理的出血)

0/A

内&冠状动脉旁路移植术$

736Q

%相关

出血'需要输血大于或等于
8h

判为
8

型#其中可能的致命性

出血#没有尸检或影像证实#通过临床怀疑的患者判为
8>

型#

明显出血或有尸检$影像%证实的致命性出血患者判为
8?

型(

如果
736Q

相关性出血达不到
'

型标准#就归为未出血类别*

>&A

!

统计学处理
!

采用
5X55$(&%

统计软件进行数据分析#

计量资料以
E\2

表示#组间比较采用
,

检验(计数资料以例数

或百分率表示#组间比较采用
!

1 检验(

!

$

%&%8

为差异有统计

学意义*

?

!

结
!!

果

?&>

!

两组一般情况比较
!

两组患者性别)年龄)体质量)吸烟

者所占百分比)伴随疾病及并发症的发生率比较#差异均无统

计学意义$

!

&

%&%8

%*两组患者
X74

术前红细胞计数)血小板

计数)血红蛋白含量及凝血酶原时间$

X;

%比较#差异均无统计

学意义$

!

&

%&%8

%*见表
$

*

?&?

!

两组出血情况比较
!

比伐芦定组观察到
(

例
$

型出血#

其中大便隐血阳性
8

例)小便潜血阳性
0

例(

8

例
1

型出血#其

中黑便
$

例)肉眼血尿
$

例)牙龈出血
$

例)股动脉渗血合并血

肿
1

例(未见
'>

)

'?

)

'J

及
8

型出血患者*普通肝素组观察到

11

例
$

型出血#其中大便隐血阳性
$'

例)小便潜血阳性
8

例)

大便隐血阳性合并小便潜血阳性
0

例(

$'

例
1

型出血#其中黑

便
'

例)肉眼血尿
1

例)鼻出血
$

例)牙龈出血
'

例)股动脉渗

血合并血肿
'

例)假性动脉瘤
$

例(

$

例
'?

型出血#出现消化

道出血#患者呕吐咖啡色胃内容物#大便呈柏油样稀便#血压下

降#血红蛋白下降大于或等于
8%

D

"

S

(未出现
'>

)

'J

)

8>

及
8?

型出血患者*比伐芦定组出血发生率为
)&089

$

$0

"

1$-

%#低

于普通肝素组的
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%#差异有统计学意义 $
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出血标准两组出血类型分布#见

表
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两组出血类型分布比较"
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在
5;Va4

患者急诊
X74

治疗中#门球时间小于
(%H#,

是

及时有效开通梗死相关动脉的可控关键步骤*普通肝素主要

与抗凝血酶
2

结合形成肝素
.

抗凝血酶
2

复合物#可抑制
/

>

因

子)

,

>

因子活性#发挥抗凝作用#但只有约
$

"

'

的肝素具有这

种作用*同时肝素量
.

效关系的个体性较强#使用时需要根据

37;

检测结果调整剂量#且存在肝素诱导性血小板减少性血

栓症和肝素抵抗等缺陷#在临床应用中存在局限性&

8.-

'

*比伐

芦定是合成的直接凝血酶抑制剂#可直接特异性地抑制循环中

及血栓局部结合的凝血酶#并可抑制凝血酶介导的血小板聚

集#其半衰期约为
18H#,

#且作用是可逆的#目前在
X74

术中

可替代普通肝素使用&

/
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出血评分是
V57

推荐的出血评估工具#
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指南中首次推荐
7CE+>!<

评分对
375

出血风险进行评估

$

46

类推荐%*

1%$'

年美国心脏协会$

3Z3

%"美国心脏病学会

$

377

%指南也肯定了
7CE+>!<

出血评分对非
5;

段抬离型心肌

梗死$

,",.5;.+<

D

H<,=<@<I>=#",H

G

"J>C!#>@#,B>CJ=#",

#

5̀;V.

a4

%风险的评估#并建议在
5;Va4

患者中推广使用*其预测

因素包括基线红细胞压积)肌酐清除率)心率)性别)慢性心力

衰竭体征)既往心血管疾病)糖尿病和收缩压等*该评分将患

者出血风险分为极低危$

,

1%

分%)低危$

1$

!

'%

分%)中危

$

'$

!

0%

分%)高危$

0$

!

8%

分%和极高危$

&

8%

分%

&

(

'

*在本次

临床观察入组的病例中#均进行了
7CE+>!<

出血评分#未纳入

高危及极高危患者#这可能是入选的两组患者未出现致死性出

血的原因之一*因此#对
5;Va4

患者进行
7CE+>!<

出血评分

对急诊
X74

术前)术中)术后抗栓方案的选择具有指导作用#

可有效减少出血事件的发生&

$%.$$

'

*

在本次临床观察中#

5;Va4

患者在替格瑞洛和阿司匹林

联合抗血小板基础上#

X74

术中给予比伐芦定或普通肝素#比

伐芦定组出血发生率明显低于普通肝素组#差异有统计学意义

$

!

$

%&%8

%*两组均未出现
8

型出血$致命性出血%#

$

型和
1

型出血为主要的出血类型#比伐芦定组的发生率明显低于普通

肝素组#普通肝素组
'?

型出血的发生率较伐芦定组略高*两

组
1

型出血中介入穿刺血管处出血和假性动脉瘤形成#与患者

不能术后保持穿刺侧下肢制动#以及过度肥胖)血管钙化)血管

弯曲等因素相关&

$1.$0

'

*而两组肉眼血尿均为导尿术后患者#

不排除导尿术中尿道损伤的可能*因此#加强术后护理和医患

沟通#增强患者的依从性#可有效降低出血发生率*

'?

型出血

在普通肝素组出现
$

例#患者消化道出血#术后胃镜证实为应

激性溃疡#改用氢氯吡格雷$法国赛诺菲安万特公司%

-8H

D

$每日
$

次%)西洛他唑$日本大冢制药公司%

$%%H

D

$每日
1

次%

行抗血小板治疗#患者未再出现消化道出血*

本研究比伐芦定组出血事件的发生率明显低于普通肝素

组#分析其原因如下!$

$

%比伐芦定组减少了
X74

围术期
,

?

"

2

>

受体抑制剂的应用($

1

%无肝素诱导性血小板减少($

'

%比

伐芦定和替格瑞洛均起效快#半衰期短#作用可逆&

$8.$)

'

*结果

提示#与普通肝素比较#在应用替格瑞洛的基础上
X74

术中给

予比伐芦定抗凝并不增加患者的出血风险#相反#可减少患者

的出血风险*但鉴于本研究样本量相对较小#其安全性仍需循

证医学试验的进一步研究*
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