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氯吡格雷联合拜阿司匹林治疗高龄急性脑梗死病人效果

袁凤云1,刘岩红2

[摘要]目的:探讨拜阿司匹林联合氯吡格雷治疗高龄急性脑梗死的效果,及其对 琢 颗粒膜糖蛋白(CD62p)及溶酶体颗粒膜糖

蛋白(CD63)表达的影响。 方法:选取高龄急性脑梗死病人 118 例,按照随机数字表法分为观察组 60 例和对照组 58 例。 对组

组病人给予拜阿司匹林 150 mg,每天 1 次口服;观察组给予拜阿司匹林 100 mg +氯吡格雷 50 mg,每天 1 次口服。 使用流式细

胞术检测 2 组病人治疗前后的 CD62p、CD63 阳性率,同时进行临床疗效评定。 结果:2 组病人治疗前 CD62p 和 CD63 阳性率差

异均无统计学意义(P > 0. 05),治疗后 1 周与治疗前差异无统计学意义(P > 0. 05),治疗后 2 周与治疗前、治疗后 3 周与治疗

后 2 周的 CD62p 、CD63 和 NIHSS 评分差异均有统计学意义(P < 0. 01)。 2 组病人不良事件总发生率差异无统计学意义(P >
0. 05)。 结论:拜阿司匹林 100 mg + 氯吡格雷 50 mg 治疗高龄脑梗死病人的总体疗效比单用拜阿司匹林 150 mg 疗效好,
CD63、CD62p 的监测可以成为抗血小板治疗效果的重要参考指标。
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Effect of clopidogrel complicated with biaspion in the treatment of acute cerebral infarction
YUAN Feng鄄yun1,LIU Yan鄄hong2

(1. Department of Emergency,2. Department of Infectious Disease,Tongren Hospital
of Shanghai Jiao Tong University School of Medicine,Shanghai 200336,China)

[Abstract] Objective:To explore the effects of clopidogrel complicated with biaspion in the treatment of acute cerebral infarction,and
on the expression levels of alpha granule membrane glycoprotein(CD62p) and lysosomal granule membrane glycoprotein( CD63).
Methods:The positive rates of CD62p and CD63 in two groups were detected before and after treatment,and the clinical efficacy was
evaluated. Results:The differences of the positive rates of CD62p and CD63 between two groups before treatment were not statistically
significant(P > 0. 05),and the differences of the positive rates of CD62p and CD63 in two groups between before treatment and after 1
week of treatment were not statistically significant (P > 0. 05). The differences of CD62p,CD63 and NIHSS scores in two groups
between after and before treatment,and between after 3 and 2 weeks of treatment were statistically significant(P < 0. 01). There was no
statistical significance in total incidence rate of adverse event between two groups(P > 0. 05). Conclusions:The overall efficacy of
100 mg baiaspirin combined with 50 mg clopidogrel in the treatment of cerebral infarction of elderly patients is better than that of
150 mg baiaspirin. The monitoring of CD63 and CD62p can be an important index for anti鄄platelet therapy.
[Key words] cerebral infarction;biaspirin;clopidogrel;alpha granule membrane glycoprotein;lysosomal granule membrane glycoprotein

摇 摇 抗栓治疗包括抗血小板聚集药物、抗凝药物和

溶栓药物治疗,在急性脑梗死的治疗中起关键性作

用。 对于不适合溶栓的高龄脑梗死病人,抗血小板

聚集药物就显得尤为重要。 国内外对脑梗死病人的

诊治已日趋完善,但对如何应用抗血小板聚集药物

及符合我国国人体质的口服剂量仍有分歧,有报

道[1 - 3]表明联合抗血小板药物治疗较单药治疗脑梗

死可以提高临床疗效。 而关于高龄急性脑梗死病人

治疗的相关研究仍较少。 血小板活化过程是急性脑

梗死血栓性形成的关键环节, 琢 颗粒膜糖蛋白

(CD62p)及溶酶体颗粒膜糖蛋白(CD63)是公认的

血小板活化的特异性标志物[4 - 5]。 本文通过监测

CD62p 和 CD63,评价血小板的活化水平,探讨拜阿

司匹林联合氯吡格雷治疗高龄脑梗死病人的安全性

及临床疗效。 现作报道。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选取 2013 年 3 月至 2016 年 10 月

我院住院治疗的高龄急性脑梗死病人 118 例。 纳入

标准:(1)年龄 70 ~ 80 岁,发病时间臆48 h,美国国

立卫生研究院卒中量表评分臆7 分的前循环系统脑

梗死病人;(2)均符合《中国急性缺血性脑卒中诊治

指南(2014)》中的急性脑梗死病人诊断标准[6],并
经头颅 CT 或 MRI 检查证实;(3)入选前 2 周未服过
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拜阿司匹林、氯吡格雷、吲哚美辛、抗生素等影响血

小板功能药物;(4)研究经医院伦理委员会研究同

意,病人均签署知情同意书。 排除标准:(1)活动性

溃疡病;(2)凝血因子缺乏;(3)拜阿司匹林或氯吡

格雷过敏;(4)后循环系统脑梗死或转换为脑出血;

(5)意识障碍。
根据随机数字表法,将病人分为观察组 60 例和

对照组 58 例。 2 组性别、年龄、血压、血糖、三酰甘

油、血小板及 CD62p 和 CD63 水平差异均无统计学

意义(P > 0. 05)(见表 1),具有可比性。

表 1摇 2 组病人一般资料比较(x 依 s)

分组 n 男 女 年龄 / 岁
血小板计数 /

( 伊 109 / L)

收缩压 /
mmHg

舒张压 /
mmHg

空腹血糖 /
(mmol / L)

三酰甘油 /
(mmol / L)

CD62p / % CD63 / %

观察组 60 32 28 75. 61 依 4. 39 194. 30 依 46. 63 156. 13 依 18. 8 91. 06 依 16. 64 5. 46 依 0. 91 1. 61 依 0. 87 4. 55 依 3. 20 0. 82 依 1. 07

对照组 58 33 25 75. 10 依 4. 14 175. 22 依 61. 53 156. 03 依 26. 5190. 23 依 10. 26 5. 46 依 0. 68 1. 46 依 0. 92 4. 51 依 3. 24 0. 83 依 1. 05

t — 0. 15* 0. 65 0. 90 0. 39 0. 32 0. 02 0. 91 0. 07 0. 05

P — >0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05 > 0. 05

摇 摇 *示 字2 值

1. 2摇 方法摇 2 组病人根据不同的基础疾病、既往病

史(高血压、糖尿病等)以及化验结果(血脂、肾功能

等)分别予控制血压、调节血糖、降血脂等对症治

疗,同时给予疏血通活血化瘀,依达拉奉改善脑代

谢,营养脑神经等治疗,根据病人病情、病变程度适

量加用脱水剂等,尽量不应用影响血小板活化药

物[7]。 对照组病人给予拜阿司匹林(批号 BJ44305,
拜耳保健药业有限公司)150 mg,每日 1 次口服,疗
程 30 d;观察组病人给予拜阿司匹林 100 mg + 氯吡

格雷(批号 B180179,深圳信立泰药业有限公司)
50 mg,每日 1 次口服,疗程 30 d。
1. 3摇 观察指标摇 治疗前和治疗后 1、2、3 周,采用流

式细胞仪(美国 BD 公司)分别检测 2 组病人 CD62p
和 CD63 水平。 病人静脉采血,弃去上面 2 mL,后
2 mL注入枸橼酸钠抗凝真空采血管中,混匀。 取 2
支 Faclon 试管,其中一管为阴性对照,分别加入

CD6l鄄FITC、IgG鄄PE 各 10 滋L;另一管为测定管,先后

加入 CD61鄄FITC、CD62p鄄PE、CD63鄄PE 各 10 滋L;并
将 5 滋L 全血分别加入上述 2 管中,混匀,暗处反应

20 min 后倒入 500 滋L PBS 缓冲液悬浮,上机分析。
1. 4摇 疗效评价摇 基本治愈:NIHSS 评分减少90% ~
100% ;显著进步:NIHSS 评分减少 45% ~ < 90% ;
进步:NIHSS 评分减少 17% ~ < 45% ;无效:NIHSS
评分减少或增加 < 17% 。
1. 5摇 统计学方法摇 采用 t 检验、秩和检验、字2 检验

和直线相关分析。

2摇 结果

2. 1 摇 2 组 病 人 治 疗 前 后 CD62p、 CD63 水 平 和

NIHSS 评分比较 摇 治疗前,2 组 CD62p、 CD63 和

NIHSS 评分差异均无统计学意义(P > 0. 05),除治

疗 1 周后 CD62p、NIHSS 评分差异均无统计学意义

(P > 0. 05),余治疗后 2 组各时间点 CD62p、CD63
和 NIHSS 评分差异均有统计学意义(P < 0. 05),治
疗后 2 周明显低于治疗前(P < 0. 05 ~ P < 0. 01),治
疗后 3 周明显低于治疗后 2 周 (P < 0. 01) (见

表 2)。
2. 2摇 CD62p 与 CD63 相关分析摇 CD62p 与 CD63 呈

显著正相关关系( r = 0. 385,P < 0. 01)。 CD62p、
CD63 和 NIHSS 评分呈显著正相关关系( r = 0. 296、
0. 298,P < 0. 01)。
2. 3摇 2 组临床疗效比较摇 2 组均无死亡病例,治疗

3 周后观察组疗效优于对照组(P < 0. 05)(见表 3)。
2. 4摇 2 组药品不良事件发生情况摇 2 组均无活动性

出血,观察组胃肠道反应 7 例,牙龈出血 1 例,皮疹

1 例,对照组分别为 9 例、2 例、0 例,差异无统计学

意义(字2 = 0. 03,P > 0. 05)。

3摇 讨论

摇 摇 高龄脑梗死病人常合并糖尿病、高血压、肺部感

染、心衰等多种疾病,治疗预后差,即使在治疗时间

窗内给予静脉溶栓治疗,其出血风险仍很高。 如何

选择抗血小板药物进行治疗、控制病情的恶化尤为

重要。
拜阿司匹林是防治心脑血管疾病发作常用的一

种药物,在体内具有抗血栓的作用,主要功效为降低

血小板释放反应,抑制血小板的凝聚,但不具备延长

出血的功效, 不能降低血栓素 A2 的产生。 研

究[8 - 9]发现,单独使用拜阿司匹林疗效欠佳,达不到

较好的临床效果。 氯吡格雷是一种人工合成的抗血

小板药物[10],主要功效除降低动脉炎症反应及稳定

动脉斑块外,同时也使血小板在体外生存时间变长,
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表 2摇 2 组治疗前后 CD62p、CD63 表达水平及 NIHSS 评分比较(x 依 s)

分组 n 治疗前 治疗 1 周 治疗 2 周 治疗 3 周 F P MS组内

CD62p%

摇 对照组 58 0. 39 依 2. 78 5. 27 依 2. 54 4. 10 依 2. 38*# 2. 57 依 1. 95**##驻驻 17. 45 < 0. 01 5. 912

摇 观察组 60 0. 03 依 2. 72 4. 86 依 2. 49 3. 39 依 1. 66**## 1. 35 依 0. 79**##驻驻 39. 75 < 0. 01 4. 245

摇 摇 t — 0. 71 089 1. 87 4. 43 — — —

摇 摇 P — >0. 05 > 0. 05 > 0. 05 < 0. 01 — — —

CD63%

摇 对照组 58 0. 33 依 0. 95 1. 29 依 0. 92 0. 75 依 0. 49**## 0. 37 依 0. 33**##驻驻 24. 23 < 0. 01 0. 525

摇 观察组 60 0. 99 依 0. 71 0. 89 依 0. 65 0. 55 依 0. 46**## 0. 22 依 0. 16**##驻驻 24. 42 < 0. 01 0. 291

摇 摇 t 2. 20 2. 72 2. 28 3. 12 — — —

摇 摇 P — >0. 05 < 0. 01 < 0. 05 < 0. 01 — — —

NIHSS 评分 / 分

摇 对照组 58 6. 57 依 2. 49 5. 78 依 2. 46 4. 63 依 2. 34**# 3. 10 依 2. 38**##驻驻 23. 32 < 0. 01 5. 848

摇 观察组 60 5. 83 依 2. 91 5. 59 依 2. 74 3. 43 依 2. 43**## 1. 90 依 2. 45**##驻驻 29. 04 < 0. 01 6. 971

摇 摇 t 1. 49 0. 40 2. 73 2. 70 — — —

摇 摇 P > 0. 05 > 0. 05 < 0. 01 < 0. 01 — — —

摇 摇 q 检验:与治疗前比较*P < 0. 05,** P < 0. 01;与治疗 1 周比较#P < 0. 05,##P < 0. 01;与治疗 2 周比较 驻P < 0. 05 ,驻驻P < 0. 01

表 3摇 2 组病人治疗后临床疗效比较[n;百分率(% )医

分组 n 基本痊愈 显著进步 进步 无效 uc P

观察组 60 14(23. 33) 24(40. 00) 19(31. 67) 3(5. 00)

对照组 58 11(18. 97) 14(24. 14) 21(36. 21) 12(20. 69) 2. 25 < 0. 05

合计 118摇 25(21. 18) 38(32. 20) 40(33. 89) 15(12. 71)

并且能抑制血小板聚集,防止血栓形成。 侯冬等[11]

报道,氯吡格雷和拜阿司匹林两药联合应用时可以

从多个环节抑制血小板聚集,有效防止血栓形成,使
血流畅通,从而整体改善神经功能缺损,且不增加出

血倾向。 众多学者[12 - 14] 报道采用拜阿司匹林

100 mg与拜阿司匹林 100 mg +氯吡格雷 75 mg 治疗

效果较佳。 本文观察组采用拜阿司匹林 100 mg +
氯吡格雷 50 mg 治疗,与对照组拜阿司匹林 150 mg
比较,所选择病例均为 NIHSS 评分臆7 分的 70 ~
80 岁病人,2 组在治疗前、治疗 1 周时,CD62p、CD63
阳性率及 NIHSS 评分差异均无统计学意义;而在治

疗 2 周及 3 周后 2 组间的上述指标均有差异,观察

组疗效亦优于对照组,提示双重抗血小板治疗能够

更有效地抑制血小板的活化功能,更有效地改善病

人的症状和体征。 在血小板活化的整个过程中,
CD62p 和 CD63 是最具特征性的标志物[15],本文 2
组给药方式虽不同,但 NIHSS 评分逐渐下降同时

CD62p、CD63 阳性率也随之逐渐下降,说明 2 组病

人经过治疗后均有效,血小板活化的关键过程被抑

制。 本文结果还显示 CD62p 和 CD63 的表达有明显

的相关性,提示在血小板活化环节均发挥着关键的

作用,使介导活化的白细胞穿过血管壁进入脑实

质[16],导致脑组织缺血性损伤,加速血小板粘附、聚
集,形成机化血栓,导致脑组织缺血坏死,丧失正常

的神经功能。
本文应用抗血小板药物治疗时,2 组病人均有

不良反应的发生,其中恶心、上腹部不适等胃肠道反

应常见,而牙龈出血、皮肤过敏等不良反应比较少

见,联合用药比单一用药发生胃肠道反应有所减少,
但差异无统计学意义,考虑由于对照组病人服用拜

阿司匹林 150 mg,掰开服用后其药代动力学发生改

变所致,提示观察组药物剂量是安全的。
此外,由于采纳的病例存在单中心、小样本及观

察时间较短等不足,长期应用(超过 30 d)效果不确

切且风险较高,其干预措施的长期疗效和安全性尚

待进一步研究和探讨。
[ 参 考 文 献 ]

[1] 摇 焦俊杰,孙亚红,马凤仪. 氢氯吡格雷联合拜阿司匹林治疗急

性脑梗死的效果评估与分析[ J] . 中国现代药物应用,2017,

11(6):43.

[2] 摇 王连霞,灵顺朝. 氯吡格雷与阿司匹林联合口服治疗急性进

展性脑梗死的效果分析[J] . 中国社区医师,2017,33(2):26.

[3] 摇 张金武. 氯吡格雷联合阿司匹林在急性脑梗死治疗中的疗效

评定[J] . 中国实用神经疾病杂志,2016,19(18):27.

[4] 摇 亓慧敏. 氯吡格雷联合阿司匹林治疗对急性脑梗死患者血小

板活化聚集状态的研究[J] . 河北医学,2017,23 (3):374.

[5] 摇 JREMO P, ERIKSSON M, LINDAHL TL, et al. Platelets and

acutecerebral infarction[J] . Platelets,2013,24(5):407.

767蚌埠医学院学报 2019 年 6 月第 44 卷第 6 期



[6]摇 中华医学会神经病学分会,中华医学会神经病学分会脑血管

病学组. 中国急性缺血性脑卒中诊治指南 ( 2014) [ J] . 中华

神经科杂志,2015,48(4):246.
[7] 摇 何凡,夏程,张景华,等. 氯吡格雷联合阿司匹林在急性轻度

脑梗死治疗中的应用[J] . 解放军医药杂志,2014,26 (4):5.
[8] 摇 李兰红,王晋芳. 阿司匹林联合氯吡格雷治疗急性进展性脑

梗死的疗效观察[ J] . 中西医结合心脑血管病杂志,2016,14
(16):1926.

[9] 摇 司巧梅,田源. 阿司匹林联合氯吡格雷治疗急性大动脉粥样

硬化性脑梗死患者的疗效 [ J] . 中国实用神经疾病杂志,
2015,18(10):107.

[10] 摇 骆嵩,杨丽娟, 屈洪党. 氯吡格雷治疗急性脑梗死病人

CYP2C19 基因多态性检测的临床意义[J] . 蚌埠医学院学报,
2018,43(9):1136.

[11] 摇 侯冬,梁伟,洪宗元,等. 阿司匹林联合氯吡格雷治疗急性脑

梗死的 Meta 分析[J] . 齐齐哈尔医学院学报,2016,37(27):

3372.
[12] 摇 蒲应香,邢成文,李玉鹏,等. 阿司匹林联合氯吡格雷治疗急

性脑梗死的临床疗效[ J] . 神经损伤与功能重建,2016,11
(2):161.

[13] 摇 孟文婷,李东翔,佟玲. 缺血性脑卒中的治疗研究进展[ J] . 中
国新药杂志,2016,25(10):1114.

[14] 摇 梁茜茜,张庆,李莉,等. 阿司匹林联合氯吡格雷治疗急性脑

梗死的临床研究[ J] . 中国临床药理学杂志,2016,32(16):
1446.

[15] 摇 秦峰,陈兵,张建军. 阿司匹林联合氯吡格雷治疗脑梗死的临

床疗效观察[J] . 中国全科医学,2016,19(12):161.
[16] 摇 杨素静,宋晴,郝秋艳. 急性脑梗死患者脑白质病变相关危险

因素及与 CXCL16 的关系[ J] . 现代中西医结合杂志,2015,
10,24(29):3227.

(本文编辑摇 姚仁斌)

[收稿日期] 2018 - 11 - 06摇 [修回日期] 2019 - 03 - 11
[作者单位] 蚌埠医学院第一附属医院 泌尿外科,安徽 蚌埠 233004
[作者简介] 伍宏亮(1986 - ),男,硕士,主治医师.

[文章编号] 1000鄄2200(2019)06鄄0768鄄03 ·临床医学·

新辅助内分泌治疗联合腹腔镜前列腺癌根治术

对局部晚期前列腺癌的疗效分析

伍宏亮,汪摇 盛,关摇 翰

[摘要]目的:探讨总结新辅助内分泌治疗后行腹腔镜下前列腺癌根治术治疗局部晚期前列腺癌的效果。 方法:选取局部晚期

前列腺癌 44 例,随机分成观察组和对照组,各 22 例,观察组先行 6 个月的最大限度雄激素阻断的新辅助内分泌治疗,后行腹

腔镜下前列腺癌根治术,对照组在穿刺后 6 周后行腹腔镜下前列腺癌根治术。 比较 2 组术前术后前列腺特异性抗原变化情

况、手术时间、术中出血量及术后并发症。 结果:观察组术后 1 个月前列腺特异性抗原水平、手术时间、术中出血量及切缘阳性

和淋巴结浸润率均低于对照组(P < 0. 05 ~ P < 0. 01);2 组手术相关并发症差异无统计学意义(P > 0. 05)。 随访 8 ~ 34 个月,2
组手术复发率差异无统计学意义(P > 0. 05)。 结论:新辅助内分泌治疗后行腹腔镜前列腺癌根治术对于局部晚期前列腺癌病

人能降低肿瘤临床分期,为以往观念上不能手术的病人创造了手术机会。
[关键词] 前列腺肿瘤;新辅助内分泌治疗;腹腔镜;前列腺癌根治术
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摇 摇 前列腺癌在欧美国家男性肿瘤发病率中排名第

二,在中国前列腺癌的发病率也在逐年增长[1]。 由

于缺乏早期临床表现及前列腺特异性抗原(PSA)筛
查普及率较低,往往肿瘤发现时已处于中晚期,部分

病人确诊时已出现肿瘤浸润侵犯和远处转移。 对于

局部晚期前列腺癌,以往是直接内分泌治疗,但近年

有学者[2]发现经过一段时间的内分泌辅助治疗,病
人的肿瘤体积会缩小,临床分期降低,对于预计寿命

> 10 年的病人增加了根治手术的可行性。 本文就

新辅助内分泌治疗后行腹腔镜下前列腺癌根治术对

局部晚期前列腺癌的疗效作一探讨。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选取我院 2015 - 2017 年收治的前

列腺癌 53 例,年龄(63 依 16)岁,排除有绝对手术禁

忌症证和 T1、T2 期前列腺癌病人, PSA、Gleason 评

分和磁共振检查证实为局部晚期前列腺癌 44 例纳

入研究,年龄(57 依 11)岁,其中 cT3aN0M0 20 例,
cT3aN1M0 4 例,cT3bN0M0 15 例,cT3bN1M0 2 例,
cT4N0M0 3 例,术前全身检查及 ECT 骨扫描排除远

处转移和骨转移。
1. 2摇 分组与方法摇 将 44 例病人随机分为观察组和

对照组,每组 22 例。 观察组予以 6 个月的最大限度

雄激素阻断(MAB)新辅助内分泌治疗,具体方案

为:比卡鲁胺(雄激素拮抗剂)50 mg,口服,每天 1
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