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低分子肝素与普通肝素治疗不稳定心绞痛或非 Q 波

心肌梗死的比较

李卫华
,

杜修海
,

胡静冷
,

张明 旭
,

马 菱

摘要
:

目的
:

比较低分子肝素与普通肝素治疗不稳定心绞痛 ( U A )P 或非 Q 波心肌梗死 ( N Q A M )I 的有效性及安全

性
。

方法
:

84 例符合入选条件的 U A P 或 N Q A M I 患者被随机分为两组
。

肝素组 40 例
:

予肝素 s o o 0I U 静脉滴注
.

2

次 /日 ;
低分子肝素组 44 例

:

予立迈青 s o o 0I U 皮下注射
,

2次 / 日
,

两药均连用 7 日
。

所有病例合用阿司匹林 150 m g /

日
,

观察 30 日
。

主要观察终点
:

随防 30 日内发生的 A M I
、

死亡和心纹痛复发例数
。

结果
:

两组患者的临床情况无

显著性差异
。

14 天后
,

低分子肝素组的死亡率
、

A M I 发生率和心绞痛复发率三项指标总和低于肝素组 ( 15
.

8%
:

17
.

5%
,

尸 < 0
.

05 )
;
观察至 30 天

,

这种差异更加显著 (2 。
.

4写
:

3 5
.

0%
,

p < 。
.

01 )
。

低分子肝素组的出血并发症明

显少于肝素组 (6
.

8%
:

1 5
.

。 %
,

尸 < 。
.

0 5 )
。

结论
:

低分子肝素较普通肝素减少急性冠脉综合征的各种心血管事件更

多
,

且出血并发症更少
,

应用方便
、

安全
。
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静脉给予肝素和 口服阿司匹林是治疗急性冠脉

综合征 ( U A P 或 N Q A M )I 的主要方法之一
,

普通肝

素 ( s t a n d a r d h e p a r i n
,

SH ) 由于有出血
,

诱导血小

板减少和骨质疏松等副作用
,

且需常规监测
,

限制了

它 在临床
_

_

仁的应用
。

低分子 肝 素 ( fo w m ol ec ul ar

w e i g h t h e p a r i n
,

L M W H ) 因其抗 X a 因子和 I a 因子

的作用强
,

半衰期长
,

生物利用度高
,

对血小板
、

内

皮细胞等影响小
,

严重出血
、

血小板减少以及骨质疏

松等副作用少
,

一般剂量无需实验室监测 lj[
,

已发展

成为一种重要的抗血栓形成药物
。

本研究采用随机单

盲对照试验
,

以普通肝素做对照
,

旨在探讨国产低分

子肝 素钙一一 立 迈青 ( l iv a r a e i n e ) 治 疗 U A P 或

N Q A M I 的有效性及安全性
。

1 资料与方法

L l 一般资料

对象均为 1 9 9 9 年 1 月至 2 0 0 0 年 1 2 月我院心内

科住院患者
。

其中 U A P 患者 67 例 (初发劳力性心绞

痛 2 0 例
,

恶化劳力性心绞痛 36 例
,

自发性心绞痛 n

例 ) ; 男 4 0 例
,

女 2 7 例
,

年龄 6 9
.

6士 9
.

0 岁
,

在 7 2

小时内至少有 l 次心绞痛发作
; N Q A M I 患者 17 例

,

男 n 例
,

女 6 例
,

年龄 64
.

1士 9
.

2 岁
;
肌酸激酶同

功酶 ( C K
一

M B ) ) 正常上限的 2倍 (距发病事件 < 72

小时 ) ;
排除标准

:

进展中的急性 Q 波心肌梗死
,

出

血
、

凝血疾患及有出血倾向的患者
,

心肌梗死后心绞

痛
,

心肌梗死延展或再梗死
; 6 个月内做过经皮冠状

动脉腔内成形术 ( P T C A ) 或冠状动脉旁路移植手术

(C A B G ) 者
,

对所观察药物过敏的患者
。

1
.

2 方法

1
.

2
.

1 给药剂量及途径
:

符合入选条件的患者
,

按

病人就诊顺序编号
,

随机分为立迈青 (L M W H ) 组和

普通肝素 (S H ) 组
,

所有病人均观察 30 天
。

立迈青

组给予 5 0 0叮U
,

腹壁皮下注射
,

每隔 12 小时给药 1

次
。

肝素组给予普通肝素 5 。。OI U
,

静脉点滴
,

每天

2次
,

每次间隔 6 小时
。

两药均连用 7 天
。

所有病例

均含用阿斯 匹林 1 50 m g / 日
,

其他用药根据病情而

定
,

不合并应用其它抗凝
,

抗栓药物
。

两组男女比例

分别为 30
:

10 和 32
:

12
,

平均年龄分别为 64
.

1士

8
.

5 岁和 61
.

8士 9
.

2 岁
,

入院前 72 小时平均胸痛发

作次数分别为 4
.

6士 3
.

5 次
,

4
.

5士 4
.

0 小时
,

就诊距

发病时间平均 为 50
.

1士 10
.

0 小 时和 51
.

2士 9
.

5 小

时
。

两组间患者一般情况相似
,

具有可比性
。

1
.

2
.

2 药品来源
:

受试药品
:

立迈青
,

由合肥兆峰

科大药业有限公司提供
。

对照药品
:

肝素钠注射液
,

由徐州万邦生化制药有限公司提供
。

1
.

2
.

3 监测
、

观察指标
:

①心电图
:

分组后即刻
、

24

小时
、

3 日
、

7 日各做 1 次
,

如遇心绞痛发作
,

应常

规作心电图观察
; ②心绞痛发作次数

:

观察
、

记录每

日心绞痛发作次数
,

计算入选后 2一 7 日总的发作次

数 ; ③硝酸甘油用量
:

入选后 2一 7 日硝酸甘油舌下

含服量
; ④实验室指标

:

分组后即刻
、

24 小时
、

3 日

各测 l 次 C K
一

M B ; 入选后 2 4 小时
、

3 日
、

7 日及 3 0

作者单位
:

兰州军区总医院心内科
,

甘肃 兰州 73 0 0 5。
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日各测 1次红细胞
、

血红蛋白和血小板
; ⑤复合终点

事件
,

为随访 30 日内发生的心肌梗死
,

死亡和心绞

痛复发
。

1
.

2
.

4 停用抗凝药物
:

如出现以下情况
,

应中止原

抗凝方案
,

但不停止观察
、

随访
:

大出血
; A M I ; 脑

卒中
;
药物无效

,

必须行 P T C A 或其它血管重建术

时
。

轻度出血指小量出血
,

经一般处理可止住或无需

处理 ;
严重 出血指大量 出血需输血或出血危及生命

,

如脑出血
、

腹膜后 出血或出血使血红蛋 白下降超过

5馆 L/
,

中度出血介于两者之间
。

1
,

3 统计分析

计量数据以平均数士标准差 (历士
: ) 表示

,

组间

比较采用两组资料 t 检验
。

计数数据以%表示
,

采用

iF s h e r ’ s
检验

,

比较主要终点事件
,

计算相对危险性

( R R ) 及其范围
。

迈青组轻
、

中度出血事件
,

如皮肤粘膜
、

胃肠道
、

泌

尿生殖道 和穿刺部位等的 出血
,

明显少 于肝素组

(6
·

8%
:

15
.

0 %
,

尸 < 0
.

0 5 )
。

两组严重出血事件均少

见
,

其中肝素组有 1 例患者因脑出血死
,

立青组无大

出血发生
。

与治疗前比较
,

血小板计数降低超过 50 写

的比例
,

立迈青组 明显低于肝素组 (2
.

3%
: 7

.

5 %
,

P < 0
.

0 5 )
。

表 2 两组抗栓治疗 30 天出血并发症比较

副反应
S H 组 ( 40 例 )

n (% )

L MW H 组 ( 4 4 例 )

n (% )

出血

严重出血

轻度出血

血小板计数降低 > 50 %

(与治疗前比较 )

l ( 2
.

5 )

6 ( 1 5
.

0 )

0 ( 0
.

0 )

3 ( 6
.

8 )

3 ( 7
.

5 ) 1 ( 2
.

3 )

2 结 果

2
,

1 两组抗栓治疗近期疗效

两组患者治疗 7 天后
,

肝素组和立迈青组平均胸

痛发作次数及心 电图常规导联倒置 T 波数与 S T 段

下 移总和的改善
,

经 t 检验均无显 著性差异 (尸 >

.0 05 )
。

但肝素组平均每天硝酸甘油消耗量比立迈青

组增加
,

差异具有显著性 (尸 < 0
.

0 5 )
。

2
.

2 两组抗栓治疗 30 天终点事件观察

两组抗栓治疗 30 天后终点事件结果比较
,

见表

1
。

立迈青组剂量无需调节
,

肝素组需根据临床监测

( A P T T ) 的结果调节剂量
。

14 天后
,

立迈青组的死

亡率
、

A M I 发生率以及心绞痛复发率三项指标总和

低于肝素组 ( 1 5
.

8写
: 1 7

.

5写
,

P < 0
.

0 5 ) ; 3 0天后
,

立迈青组的 A M I发生率和上述三项指标总和明显低

于肝素组 ( 2 0
.

4%
:

3 5
.

0 %
,

P < 0
.

0 1 )
。

表 1 两组抗栓治疗终点事件比较

时间 观察项目
L M W H 组

n (% )

相对危险度
( R R )

1 4 天 死亡

心肌梗死

心绞痛复发

30 天 死亡

心肌梗死

心绞痛复发

S H 组
n (% )

1 ( 2
.

5 ) 0 ( 0
.

0 ) 0
.

9 8 ( 0
.

6 1~ 1
.

5 6 )

2 ( 5
.

0 ) 2 ( 4
.

5 ) 0
.

7 0 ( 0
.

48 ~ 1
.

0 1 )

6 ( 1 5
.

0 ) 5 ( 14
.

0 ) 0
.

8 0 ( 0
.

65 ~ 0
.

9 8 )

2 ( 5
.

0 )

3 ( 7
.

5 )

0 ( 0
.

0 ) 0
.

7 9 ( 0
.

53一 1
.

1 6 )

2 ( 4
.

5 ) 0
.

74 ( 0
.

5 2一 1
.

0 1 )

9 ( 1 7
.

5 ) 7 ( 15
.

8 ) 0
.

85 ( 0
.

7 0~ 1
.

0 2 )

2
.

3 两组抗栓治疗 30 天出血并发症观察

两组抗栓治疗 30 天出血并发症 比较
,

见表 2
。

立

3 讨 论

不稳定型心绞痛和非 Q 波心肌梗死的病理生理

基础相似
,

即为冠状动脉粥样硬化斑块破裂
,

血小板

粘附
、

聚集和释放
,

凝血系统激活形成血栓
,

同时可

伴血管痉挛
,

引起血管腔明显狭窄或闭塞 z[]
。

研究表

明
,

通过抗凝
、

抗血栓
、

解痉
、

扩冠治疗
,

可明显减

少 A M I 和碎死的发生闭
。

低分子量肝素是普通肝素酶解或化学降解的产

物
,

由于分子量减少
,

抗 X a 因子和抗 I a 因子活性 比

例增加
,

对于和血小板结合了的因子亦有抑制作用
。

低分子量肝素不易被血小板第 4 因子灭活
,

很少与血

浆蛋白结合
,

与内皮细胞
、

巨噬细胞和细胞外基质的

结合和灭活减少
,

生物利用率高
,

生物半衰期延长
,

是普通肝素的 2一 4 倍
,

抗凝效果有明显的剂效关系
。

低分子量肝素对血小板功能影响较少
,

故血小板减少

症及其所致的出血合并症罕有发生 lj[
。

近年来
,

国际上先后进行 了几项有关低分子量肝

素治疗不稳定性心绞痛和或非 Q 波心肌梗死的大规

模随机对照试验
。

大多数结果显示
,

与普通肝素相比
,

低分子量肝素使各种心血管事件明显减少
,

严重出血

的危险性降低
,

急性期及 3 月 ~ 1年的长期预后均有

改善 [`一 “ 〕。

本研究显示
,

低分子肝素组在抗栓治疗 14 天后

的临床主要终点事件 (死亡
、

心肌梗死和心绞痛复

发 ) 发生率明显低于肝素组 (尸 < 0
.

0 5 ) ; 观察至 30

天
,

这种差异更加 明显 ( P < 。
.

01 )
。

治疗 30 夭低分



23 6 心血管康复医学杂志 2 00 2年 6 月第 11 卷第 3 期 C垃卫 」C旦犷旦ig y旦旦̀ 丑旦h旦互止丛丝乙ha 兰里些星丝 !生塑业』

子肝素组轻
、

中度出血事件明显少于肝素组 (尸 <

0
.

05 )
。

这进一步证明低分子肝素使各种心血管事件

明显 减少
,

出血的 危 险性降低
,

在 治疗 U A P 或

N Q A M I 时
,

疗效优于普通肝素
。

低分子肝素由于在低水平抗凝剂量时能产生良

好而持久的抗血栓作用
,

且 出血的副作用少
,

有毋需

A P T T 监测等优点
,

我们认为值得在临床应用中广

泛推广
。
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氯沙坦钾与依那普利治疗轻中度高血压的疗效比较

吴 镜

摘要
:

目的
:

比较氯沙坦钾与依那普利治疗轻
、

中度高血压病的疗效和安全性
。

方法
:

随机开放对照试验
,

经 2 周安

慰剂导入期
,

140 例轻
、

中度高血压患者进入 8 周治疗期
.

氯沙坦钾 s o m g
,

每 日 1次 (7 o 例 )
,

依那普利 IO m g
,

每

日 1 次 ( 70 例 )
,

2 周后如 D B P ) 90 m m H g 则剂量加倍
,

4 周后如仍无效则每日加服双氢克尿唾 25m g
。

结果
:

两组药

物均能明显降低血压 ( 尸< 0
.

0 0 1 ) ; 抓沙坦钾有效率 88
.

2 %
,

依那普利有效率 86
.

7 %
,

两组有效率无显著差异 (尸>

0
.

05 )
。

氯沙坦钾组和依那普利组分别有 35
.

3%和 41
.

7%患者加用利尿剂 (尸 > 0
.

0 5 )
,

氯沙坦钾降压谷峰比率

5 9
.

9%
,

依那普利为 47
.

1%
。

最常见不良反应是咳嗽
,

氧沙坦钾组 2 例 (2
.

9 % )
,

依那普利组 16 例 (2 2
,

9 % )
,

两

组有显著差异 (尸< 。
.

01 )
。

结论
:

抓沙坦钾和依那普利治疗轻
、

中度高血压均有效
,

安全性好
。

氯沙坦钾耐受性优

于依那普利
。
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l 文献标识码
:

B

本研究比较血管紧张素 A T
I
一受体阻断剂氯沙

坦钾和长效血管紧张素转换酶抑制剂依那普利
,

在原

发性高血压患者中的降压效应和安全性
。

l 资料与方法

1
.

1
一

般资料

入选标准
:

研究对象 140 例
,

符合 JN C V I诊断标

准 [ ,〕 。

坐位收缩压 ( SB P ) 1 4 5 ~ 1 7 9m m H g ( l m m H g

一 0
.

13 3k P a )
,

舒张压 ( D B P ) 9 5 ~ l o g m m H g ;
年龄

4 0~ 7 0 (平均 5 1
·

8士 9
.

6 ) 岁
。

排除
:

继发性高血压
,

3 个月内曾患急性心肌梗塞
;
充血性心力衰竭

; 严重

心律失常
; 脑血管意外

; 肝
、

肾功能严重障碍
; 孕妇

及哺乳期妇女
;
对氯沙坦钾

、

依那普利过敏者
。

1
.

2 方法

采用随机开放平行对照试验
,

在 2周导入期内每

日服 1 片安慰剂
,

导入期结束后
,

受检者 1 40 例随机

作者单位
:

成都市第三人民医院心内科
,

四川成都 61 。。 31


