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低分子肝素治疗不稳定型心绞痛II缶床观察
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[摘要】 目的比较低分子肝素和普通肝素治疗不稳定性心绞痛的疗效。方法43例符合不稳定性

心绞痛诊断标准的患者分为治疗组和对照组。对照组在常规治疗基础上先静脉滴注普通肝素5000u，然后

以1000U／h维持静脉滴注，调整肝素剂量使激活的部分凝血酶原时间(aPl_r)延长至参考值的1．5～2倍，

连续使用7d；治疗组在常规治疗基础上加用低分子肝素钙4100U皮下注射，Q12h，连续使用7d。观察两组

治疗前后心绞痛发作的次数、持续时间，心电图变化，凝血指标，出血情况等。结果两组均能显著减少心绞

痛发作频率及持续时间，减少缺血负荷(P<0．01)，但治疗组与对照组在治疗后相比有统计学差异(P<

0．05)。治疗组对凝血指标无明显影响(P>0．05)，而对照组对凝血指标有统计学意义。结论普通肝素与

低分子肝素对不稳定性心绞痛的治疗作用相似，但低分子肝素作用更为明显，使用安全、方便。
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[Abstract]Ob|eetive To compare curative effects of low molecular weight hevarin and ordina／y heparin in

the treat／ladat of unstable angina．Methods Forty-three patients with unstable础a eorrespond堍to di艇吣
criteria were divided into treatment group and control group on the bash of conventional treatment．On the basis of

conventional treatment，at first the oontrol group础given intravenous ordinary heparin 5000U，then ordinary
dose w罄maintained in dose of 1000U／h and continuously adjusted．When activate part of prothromhin time

(aPrT)reached up 1．5～2 times of the normal reference value，maintained for seven days．The响廿11∞t group
was given routine treatment and low molmdar weight heparin calcium 4100U subcutanet)usly Q12h，for 7 days．

The ntmaber of anginal attack，duration，ECG changes，coagulation and hmaorthage index before and after treat-

ment were observed．R咖I扭The an西rua attack freguency and duration．ischemia l舶d in two groups signifi—

candy reduced(P<0．01)，but after treatment，there was significant difference between treatment group and 001"1一

trol group(P<O．05)．The change of coagulation index in the tl髓tlllellt group was no obvious(P>0．05)，but the

ch锄ge of coagtflation index in the c捌atro!group was statistically significant(P<0．01)．Cmdusioa佻efficacy
of ordinary hepa面and low rnolecular weight heparin is similar，but low molecular weight heparin is 1Tlore obvious

effective，simple and safe with low side effects．

[K纠WOI'凼]Low mol∞tdar weight heparin；Arlgina pectoris

不稳定型心绞痛(unstable angina pectoris，UA)是介于稳

定型心绞痛与心肌梗死之间的一种不稳定的心肌缺血综合

征，其易发展成急性心肌梗死或猝死。一般认为，UA是在冠

状动脉粥样硬化性狭窄基础上，合并某些急性因素如冠状动

脉痉挛、血小板聚集、血栓形成、斑块出血或破裂等使冠状动

脉狭窄在短时间内迅速发展，导致了不稳定的心肌缺血状

态。近年来低分子肝索(10w molecular weight hepar，I．MwH)

在治疗UA的地位日益显著，其抗Fxa活性强，出血副作用

少，生物利用度高，半衰期长，常规剂量无需实验室监测。现

将我院使用低分子肝素治疗UA病例经验总结如下。

1资料与方法

1．1一般资料选择2003～2～2007—12因UA在我院住

院治疗的患者43例。所入选病例均符合我国2000年UA

诊断和治疗建议[1]中的诊断标准，无使用抗凝剂的禁忌证，

入选前无使用肝素或低分子肝素治疗。入选43例，患者年

龄56～69(63±6．12)岁，其中男性32例，女性ll例。随机

分为两组，治疗组22例，其中男性17例，女性5例，年龄56

--68(62±5．98)岁，初发劳力型心绞痛2例，恶化劳力型心
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绞痛13例，静息心绞痛3例，梗死后心绞痛2例，变异型心

绞痛2例，临床危险度分层【1】中危组15例，高危组7例，心

功能(NYHA)I级6例，心功能Ⅱ～Ⅳ级16例；对照组21

例，其中男性15例，女性6例，年龄56～69(63±1．04)岁，初

发劳力型-IL,绞痛3例，恶化劳力型心绞痛12例，静息心绞痛

3例，梗死后心绞痛1例，变异型心绞痛2例，临床危险度分

层中危组15例，高危组6例，心功能I级5例，心功能Ⅱ～

Ⅳ级16例。

1．2治疗方法所有病例急性期常规给与卧床休息、给氧、

持续心电监护，给予肠溶阿司匹林、硝酸甘油、倍他乐克和

(或)钙离子拮抗剂常规治疗。对照组在常规治疗基础上先

静脉滴注普通肝素5000U，然后以1000U／h维持静脉滴注，

调整肝素剂量使激活的部分凝血酶原时间(aPlT)延长至参

考值的1．5～2倍，连续使用7d；治疗组在常规治疗基础上加

用低分子肝素钙(博璞青，天津红日药业股份有限公司生产)

4100U皮下注射，Q12h，连续使用7d。

I．3观察指标观察用药治疗前后心绞痛发作的次数、持

续时间，心电图变化、血常规、血小板、出凝血时间、凝血酶原

时间、出血情况等。

1．4疗效判定标准临床疗效判定标准参照卫生部制定的

心血管系统临床研究指导原则【2J评定：(1)一tL,绞痛改善程度。

显效：同等劳累程度不引起心绞痛或心绞痛发作次数减少

80％以上，硝酸甘油消耗量减少80％以上；有效：心绞痛发作

次数及硝酸甘油消耗量均减少50％～8096；无效：未达到上

述标准。(2)心电图改变。显效：心电图恢复正常或大致正

常；有效：ST段下移回升0．05mY以上或T波倒置变浅；无

效：心电图改善达不到上述标准。

1．5统计学处理应用SPSSll．5软件包进行统计，计量资

料以(；±s)表示，组内比较采用配对t检验。计数资料构成

比比较用f检验。以P<0．05为差异有统计学意义。

2结果

2．1两组疗效比较两组治疗效果见表1～3。两组均能显

著减少心绞痛发作频率及持续时间(P<0．01)，减少缺血负

荷，但治疗组与对照组在治疗后相比仍有统计学差异(P<

0．05)。治疗组对凝血指标无明显影响(P>0．05)，而对照组

对凝血指标有统计学意义(P<0．01)。

2．2不良反应治疗组中3例出现注射部位皮下淤血、瘀

斑。对照组中1例出现上消化道出血，1例牙龈出血，4例皮

下淤血、瘀斑。治疗组总出血发生率低于对照组。

表1 两组临床疗效比较

心绞痛发作次数 发作持续时间 发作时ST段改变 非发作时sT段改变 硝酸甘油消耗量
组别 (次／天) (min) (mm) (rain) (rng／天)

注：与治疗前比较，‘尸<0．01

3讨论

3．1不稳定型心绞痛是介于稳定型心绞痛与心肌梗死之间

的一种不稳定的心肌缺血综合症，其易发展成急性心肌梗死

或猝死。一般认为．UA是在冠状动脉粥样硬化性狭窄基础

上，合并某些急性因素如冠状动脉痉挛、血小板聚集、血栓形

成、斑块出血或破裂等使冠状动脉狭窄在短时间内迅速发

展，导致了不稳定的心肌缺血状态。动脉粥样硬化斑块破

裂、血小板激活、血栓形成是UA的主要病理生理过程【3】3。

因此，在治疗方面主张早期使用抗凝治疗，防止血栓形成和

扩张。

3．2普通肝素是一种天然酸性多糖，其作用环节多，入血后

与多种血浆蛋白结合，导致生物利用度下降，另外肝素可和

血浆血管性血友病因子(VWF)结合，抑制VwF因子诱发的

血小板聚集，也可直接与血小板结合，抑制血小板凝集，引起

出血，同时肝索皮下注射吸收效果差，血药浓度低，常需静脉

注射，限制其在临床上的应用[4J。LMWH是普通肝素经层

析或酶促方法解聚而成，为带阴电荷的糖蛋白，具有抗凝、抗

炎、降脂等作用，它以抗FXa活性为主，抗FXa和抗FII a活
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性分别为2—5和1，生物利用度高达98％，半衰期为普通肝

素的2～4倍。LMWH分子结构中氨基葡聚糖以短链结构

为主，不易同抗凝血酶Ⅲ(AT一Ⅲ)结合，大大减弱了加速

AlT一Ⅲ使FII a失活的作用，故出血的副作用明显减少，由

于l删的生物利用度几乎达100％，不易与内皮细胞结
合，与血浆蛋白结合很少，在附血小板状态下抑制凝血酶的

作用极强，所以其抗血栓形成效果比肝索好。LMWH由于

相对分子质量小有很强的抗Fxa作用，能抑制凝血酶的激

活，还能抑制血小板聚集，减少暂时血小板凝块转变为永久

性血小板纤维蛋白凝块的发生几率，能改变血液流变性，降

低血液黏度，维持血液正常流动，因此抗血栓形成作用更加

明显[5I。

3．3国外大规模临床试验已证实皮下应用低分子肝素与静

脉肝素比较，在效果和安全性方面相对或好于普通肝

紊【6t7|。FRIsC试验结果表明【6】与安慰剂组比较，使用

I．MWH最初6d以及试验终点的死亡和新的心肌梗死的发

生率明显降低。Gurfinkd等怫J对219例UA患者观察

LMWH治疗组住院期间心绞痛复发、非致命性AMI、紧急冠

脉血管再建术均显著减少(P<0．05)，且出血发生率也显著

低于UIM治疗组(P<0．01)。国内关于LMWH对UA疗

效的临床报道L9,10】也较多，均肯定了LMWH的疗效和优

点。本组观察显示1．MwH治疗UA使其发作频率减少，发

作间隔时间延长，心电图及动态心电图显示心肌缺血明显减

少；与对照组及治疗前比较差异均有统计学意义(P<0．05，

P<0．01)，且安全、有效，未见明显副作用。而且LMWH在

降低UA患者的心脏事件发生方面有更优于或至少相同的

疗效⋯1。因此，我们认为，普通肝素与低分子肝素对UA的

治疗作用明显，但I，MwH对UA治疗作用更为明显，副作用

小，使用安全、方便。
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