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〔摘 要〕 目的 观察冠脉内注射法舒地尔预防急性 ST 段抬高型心肌梗死( STEMI) 患者经皮冠脉内介入治疗( PCI) 术中慢血流 /无复流的有

效性、安全性。方法 首发 STEMI 且具备无复流高危因素患者 82 例，其中 PCI 术中予以冠脉内注射法舒地尔联合替罗非班 29 例( 法舒地尔组) ，单

独应用替罗非班 27 例( 替罗非班组) ，术中不应用上述药物 26 例( 非给药组) 。分析各组术后即刻造影 TIMI 血流、矫正 TIMI 帧数计数( CTFC) 及心

肌呈色分级( MBG) ，测定术后肌酸磷酸激酶同工酶( CKMB) 峰值浓度，1 w 时检测 N 端脑钠肽前体( NTproBNP) 并行超声心动图检测室壁运动分数指

数( WMSI) 。结果 法舒地尔组 TIMI 血流、CTFC 及 MBG 与非给药组比较差异显著，CKMB 峰值、NTproBNP、WMSI 与非给药组比较均下降( P＜

0. 01) ; 术中收缩压与替罗非班组比较无统计学差异; 法舒地尔与替罗非班组比较仅 MBG 改善有统计学意义; 替罗非班组与非给药组上述指标比较

差异亦有统计学意义。结论 STEMI 术中冠脉内联合给予法舒地尔及替罗非班可有效预防或减少术中慢血流 /无复流的发生，无诱发或恶化低血压

现象。
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目前，经皮冠脉内介入治疗( PCI) 已成为急性 ST 段抬高型

心肌梗死( STEMI) 的标准再灌注治疗手段，也使得大量急性心

肌梗死( AMI) 患者从中获益; 但在 PCI 实施过程中，慢血流 /无
复流现象仍令人困扰，发生率高达 15% 以上〔1〕，其实质是心肌

水平的再灌注不良，常导致急性期并发症发生率及早期病死率

增加〔2〕。对于无复流现象部分医生重治不重防，而目前关于无

复流的治疗仍缺乏有效的确切循证医学证据支持。因此，对于

伴有无复流发生高危因素的 AMI 患者，实施积极有效的预防措

施，可能会更大限度地减少无复流的发生，改善 PCI 的疗效。
本文拟探讨在血栓抽吸及替罗非班基础上联合冠脉内注射法

舒地尔预防无复流发生的有效性及安全性。

1 对象与方法

1. 1 研究对象 筛选 2011 年 10 月至 2013 年 12 月入住大连

市中心医院首次诊断 STEMI 患者 82 例，均符合 ESC 急性心肌

梗死全球新定义的 I 型心肌梗死的诊断标准，并存在发生无复

流现象的临床及影像学特点，包括年龄＞65 岁、再灌注时间＞
6 h、入院时血糖( APG) ＞13. 0 mmol /L、长病变、血栓 /斑块负荷

重、冠脉优势型且粗大等〔3，4〕。随机分为冠状动脉造影( CAG)

术后、PCI 术前及术中予冠脉内注射法舒地尔联合替罗非班 29
例( 法舒地尔组) ，男 19 例，女 10 例，年龄( 75. 6±10. 5) 岁，合并

高血 压 18 例 ( 62. 0% ) 、糖 尿 病 8 例 ( 27. 6% ) ，吸 烟 15 例

( 51. 7% ) ; 单独应用替罗非班 27 例( 替罗非班组) ，男 19 例，女

8 例，年龄( 74. 6±7. 9) 岁，合并高血压 17 例( 62. 9% ) 、糖尿病 6
例( 22. 2% ) ，吸烟 14 例( 51. 8% ) ; 不应用上述药物 26 例( 非给

药组) ，男 18 例，女 8 例，年龄( 73. 5±7. 1) 岁，合并高血压 17 例

( 65. 3% ) 、糖尿病 6 例( 23. 1% ) 、吸烟 12 例( 46. 2% ) 。三组基

线特征及一般临床资料比较无显著差异，见表 1。排除标准:

CAG 示梗死责任血管( IＲA) 前向血流≥2 级、既往接受 PCI 治

疗或有其他类型基础心脏病并有明确的心力衰竭病史，心房颤

动，有严重出血倾向、严重肝肾功能不全者。
1. 2 方法 ( 1) 术前尽早予以阿司匹林及氯吡格雷各 300 mg

嚼服，阿托伐他汀钙 80 mg 口服。诊断性造影结束、PCI 治疗开

始前，常规经动脉鞘管注射普通肝素( 按 80 U /kg 补齐总量) ;

经指引导管冠脉内依病人公斤体重予以负荷剂量替罗非班注

射，并按公斤体重外周静脉持续泵入 24 h; 术后予以常规剂量

阿司匹林、氯吡格雷、阿托伐他汀钙; 其他二级预防药物等应依

据病人临床情况酌情使用。术后即刻及 2 h 行全导联心电图检

查，术后 12、24 h 测定肌酸激酶同工酶( CKMB) ，1 w 时查 N 端

脑钠肽前体 ( NTproBNP) 、心脏彩超计算室壁运动分数指 数

( WMSI) 及左室射血分数( LVEF) ; 观察病人有无症状性心衰。
( 2) 全部病人常规于球囊扩张或植入支架前以 zeek 血栓抽吸

导管于 IＲA 病变节段内反复抽吸 3 ～ 5 次或酌情增加抽吸次

数，期望达到有效清除血栓负荷和前向血流开通的目的。最佳

标准为前向血流开通，可视血栓负荷大部分清除，无浮动性血

栓及造影剂持续滞留及 IＲA 远端血栓片段残留。冠脉内注射

硝酸甘油 50 ～ 100 μg后延时造影，充分判断参照血管直径，如

残余狭窄＜70%或支架能成功通过，尽量直接支架，否则选择合

适预扩张球囊予以适度压力扩张( 6 ～ 14 atm) 。支架植入或球

囊预扩张开始前，冠脉内注射法舒地尔 4 ～ 6 mg，支架释放后造

影前再次予以同等剂量法舒地尔注射; 如需后扩张，于扩张前

再次予以冠脉内同等剂量法舒地尔注射。全部手术过程中控

制不必要造影剂使用，减少造影次数，有意识延迟两次造影间

隔时间。( 3) 判断术后即刻心外膜血管及心肌水平灌注的方

法: 两名经验丰富的介入医生分析 IＲA TIMI 血流分级、TIMI 帧

数计数( CTFC) 及心肌呈色分级( MBG) 。无复流的定义: PCI

后 IＲA 在无夹层、血栓、痉挛及远端栓塞的情况下，前向血流≤
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TIMI 2 级，MBG≤1 级〔5〕。
1. 3 统计学方法 采用 SPSS13. 0 软件。计量资料用 x±s 表

示，使用成组设计 t 检验和方差分析( ANOVA) ; 计数资料比较

采用 χ2检验。

2 结 果

2. 1 三组病人冠脉影像学特征及 PCI 治疗相关资料比较 全

部三组病人均具备发生无复流的冠脉影像学特征，且因需获得

良好支架贴壁及近远端血管参考直径不匹配而采取较高压力

的支架释放和( 或) 后扩张。全部 82 例病人 PCI 术后无复流发

生率 为 34. 1%，其 中 法 舒 地 尔 组 及 替 罗 非 班 组CTFC计 数、
TIMI≤2 级发生率比较差异无统计学意义，而两组均优于非给

药组( P＜0. 01) ; MBG≤1 级发生率两组均优于非给药组，而法

舒地尔组亦优于替罗非班组( P＜0. 05) ，见表 2。
2. 2 术后早期临床评估 法舒地尔组 CKMB 峰值及术后 1 w
时 NTproBNP、WMSI 明显低于非给药组，差异有统计学意义

( P＜0. 01) ; 而法舒地尔组与替罗非班组 NTproBNP 及 WMSI 比

较无统计学差异( P＞0. 05) 。替罗非班组及非给药组住院期间

各死亡 1 例。

表 1 三组患者基线一般临床资料比较( x±s)

组别 n
术前血糖

( mmol /L)

术前心功能

Killip≥2 级

再灌注

时间( min)

术中最低

收缩压( mmHg)

PCI 前血栓

评分≥3 分

靶病变残余

狭窄≥75%
参考血管

直径( mm)

病变长

度( mm)

后扩张 /支架

释放压力( atm)

法舒地尔组 29 15. 7±2. 6 6( 20. 6) 518±72 126. 3±42. 9 11( 37. 9) 18( 62. 1) 3. 71±0. 47 28. 3±7. 3 14. 3±2. 1
替罗非班组 27 15. 3±2. 2 5( 18. 5) 533±97 131. 2±39. 9 12( 44. 4) 17( 62. 9) 3. 74±0. 44 27. 1±8. 5 13. 9±2. 3

非给药组 26 15. 5±4. 4 5( 19. 2) 523±87 106. 2±45. 1 11( 42. 3) 17( 65. 4) 3. 69±0. 41 29. 9±10. 5 14. 2±1. 8

表 2 三组患者冠脉造影、PCI 治疗及术后临床资料比较( x±s)

组别 n
罪犯血管〔n( % ) 〕

LAD ＲCA LCX
术后 CTFC

( 帧)

TIMI≤2 级

〔n( % ) 〕

MBG≤1 级

〔n( % ) 〕

CKMB 峰

值( U /L)

NTproBNP

( pg /ml)
WMSI

法舒地尔组 29 11( 37. 9) 12( 41. 4) 6( 20. 7) 29. 3±7. 91) 4( 13. 7) 1) 5( 17. 2) 1) 226. 1±139. 91) 503. 2±209. 41) 1. 5±0. 121)

替罗非班组 27 11( 40. 7) 11( 40. 7) 5( 18. 7) 31. 3±7. 61) 4( 18. 5) 1) 9( 33. 3) 1) 2) 321. 1±159. 21) 513. 2±210. 91) 1. 6±0. 231)

非给药组 26 10( 38. 5) 11( 42. 3) 5( 19. 2) 48. 5±6. 5 11( 42. 3) 14( 53. 8) 521. 1±167. 2 993. 2±430. 1 1. 9±0. 18

与非给药组比较: 1) P＜0. 01; 与法舒地尔组比较: 2) P＜0. 05

3 讨 论

慢血流 /无复流发生的具体机制仍未完全清楚，目前认为

与远端微栓塞、缺血及再灌注损伤、微循环损伤易感性等有关。
PCI 术后的无复流发生率较高，而对于具有无复流发生高危因

素的病人，其发生率甚至高达 50%，且一半以上为结构性无复

流〔6〕，严重影响病人的生存率及预后。目前对于无复流尚缺乏

有效的治疗方法，指南中冠脉内或静脉应用腺苷、硝普钠或其

他血管扩张剂治疗无复流均为Ⅱb 类适应证〔7〕，因此对于 PCI

术中出现的无复流更应重在预防。本研究中，三组病人均于术

前及术中应用可能预防无复流的药物，结果显示法舒地尔组心

肌水平灌注优于非药物组及替罗非班组，且心外膜血管灌注亦

优于非给药组。法舒地尔能相对有效减少无复流的发生，改善

病人的早期预后，但较替罗非班组未显示出 NTproBNP 明显下

降及 WMSI 改善，考虑原因可能为 STEMI 病人 BNP 分泌存在时

相性，并不完全取决于左室收缩功能; 而后者为半定量指标，受

主观因素影响较大。

除微栓塞作为目前主要的无复流机制外，缺血及再灌注损

伤在无复 流 的 发 生 中 亦 起 到 重 要 作 用，Ｒho 激 酶 及 相 应 的

ＲOCK 信号途径在急性心肌缺血及再灌注损伤中的作用也是近

年来的研究热点。Ｒho 激酶除通过调节肌球蛋白轻链磷酸化而

影响细胞形态和功能外，另一个重要的作用靶点就是 ＲOCK 蛋

白。ＲhoA 通过调整 ATP /GTP 与 ＲOCK 蛋白的 ＲBD 结构域结

合、ＲhoE 通过竞争性地与 ＲBD 结构域结合调整 ＲOCK 蛋白活

性; 而 ＲOCK 通过数十种蛋白底物发挥其生物学效应。在长时

间缺血及缺血再灌注期间观察到 ＲOCK 活性显著升高，而研究

表明 Ｒho 激酶抑制剂 FH 具有拟预缺血效应与拟缺血后处理的

作用，可在一定程度上改善再灌注时心脏微循环，减少无复流

的发生; 另外，FH 同样可通过抑制 Ｒho /ＲOCK 途径抑制冠脉痉

挛反应〔8〕。但上述作用均表现出明显的剂量依赖性，目前认为

中等剂量法舒地尔( 1. 0 mg /kg) 静脉给药即可发挥上述作用，

大剂量( 10 mg /kg) 虽可发挥更大疗效，但会产生明显降压效

应。本研究中尝试冠脉内给药，以期尽快达到作用位点，且在

相对小的剂量下发挥同样作用，避免低血压的发生。
综上，慢血流 /无复流是多种机制共同作用的结果，联合不

同作用机制药物及术中采用有效血栓抽吸、规范 PCI 操作，可

能会进一步预防无复流的发生。本研究发现冠脉内应用法舒

地尔联合替罗非班等措施有相对更好的预防作用及可靠的安

全性，可能为未来的 PCI 治疗提供帮助，但因样本量少、随访时

间短等问题，仍需进一步研究证实。
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( 编辑 徐 杰)

血清促甲状腺激素浓度与分化型甲状腺癌的相关性

翁端舜 ( 湖北省医药学院第五临床医学院 随州市中心医院，湖北 随州 441300)

〔摘 要〕 目的 探讨血清促甲状腺激素( TSH) 浓度与分化型甲状腺癌( DTC) 之间的相关性。方法 回顾性分析 441 例行甲状腺手术患者临

床资料，其中良性肿瘤患者 302 例，DTC 患者 139 例，TSH 浓度＜0. 28 mIU /L 者 17 例，0. 28 ～ 1. 45 mIU /L 者 113 例，1. 46 ～ 2. 28 mIU /L 者 125 例，

2. 29 ～4. 19 mIU /L 者 137 例，≥4. 2 mIU /L 者 49 例，分析 TSH 与 DTC 间的相关性。结果 良性肿瘤组患者年龄及肿瘤直径、TSH 浓度与 DTC 组比

较差异具有统计学意义( P＜0. 05) ; TSH 浓度＜0. 28 mIU /L 时 DTC 发病率最低，≥4. 2 mIU /L 时最高，随着 TSH 浓度升高 DTC 发病率随之升高( P＜

0. 05) ; TSH 浓度在 TNM 分期Ⅲ ～Ⅳ期患者中明显高于Ⅰ ～Ⅱ期患者( P＜0. 05) ，肿瘤直径＜2 cm、2 ～ 3. 9 cm、≥4 cm 时 TSH 浓度比较差异具有统计

学意义( P＜0. 05) ，滤泡状癌、乳头状癌 TSH 浓度比较差异无统计学意义( P＞0. 05) ; Pearson 相关性分析，TSH 在参考值范围内对，其浓度升高与 DTC

发病率呈正相关( P＜0. 05) ，DTC 患者肿瘤直径、临床分期与 TSH 浓度呈正相关( P＜0. 05) 。结论 随着血清 TSH 浓度升高，TDC 患病风险增高，TSH

浓度与患者肿瘤直径、临床分期关系密切。
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甲状腺癌的病因及发病机制迄今为止临床上尚未完全研

究清楚，但是认为可能与基因突变、内分泌激素、遗传因素、放
射性射线等有关〔1 ～ 3〕，其中血清促甲状腺激素( TSH) 浓度与甲

状腺癌的相关性是近年来临床研究热点。许多研究〔2 ～ 4〕均提

示 TSH 在甲状腺癌中可能起到非常重要的作用。本研究通过

对我院诊治的分化型甲状腺癌( DTC) 。患者临床资料进行分

析，旨在探讨血清 TSH 浓度与 DTC 之间的相关性。

1 资料与方法

1. 1 临床资料 2008 年 1 月至 2012 年 12 月因甲状腺结节在

我院住院并且行手术治疗的各类甲状腺手术患者 1 829 例，均

在手术前接受过常规体格检查、甲状腺多普勒超声检查、血清

TSH 检测，术后常规进行病理检查。将术前口服甲状腺素制剂

治疗、接受放射性碘治疗、术后病理证实为 ATC、髓样细胞癌、
淋巴瘤、T3 及 T4 水平异常者剔除，最终有 441 例患者入选本研

究。按照良恶性性质分组，其中良性肿瘤患者 302 例，男 24
例，女 278 例，年龄 61 ～ 78 岁; DTC 患者 139 例，男 16 例，女

123 例，年 龄 62 ～ 81 岁。按 照 TSH 浓 度 分 组，其 中 ＜
0. 28 mIU /L者 17 例，0. 28 ～ 1. 45 mIU /L 者 113 例，1. 46 ～
2. 28 mIU /L者 125 例，2. 29 ～ 4. 19 mIU /L 者 137 例，≥4. 2 者

49 例。DTC 患者 TNM 分期Ⅰ ～Ⅱ期 96 例，Ⅲ ～Ⅳ期 43 例; 肿

瘤直径＜2 cm 者93 例，2 ～ 3. 9 cm 者 40 例，≥4 cm者 6 例; 滤泡

状癌 11 例，乳头状癌 128 例。
1. 2 方法 患者术前常规检测 TSH，抽取外周静脉血 2 ml 于

无抗凝剂的试管内，进行离心处理取得血清，以放射免疫法检

测 TSH 浓度，参考值 0. 28 ～ 4. 2 mIU /L。
1. 3 统计学方法 应用 SPSS17. 0 软件进行分析，计数资料采

用率表示进行 χ2检验，计量资料以 x±s 表示进行 t 检验或方差

分析，采用 Pearson 相关性分析。

2 结 果

2. 1 良性肿瘤组与 DTC 组年龄、性别、肿瘤直径、TSH 浓度比

较 良性肿瘤组患者年龄及肿瘤直径大于 DTC 组，TSH 浓度

低于 DTC 组( 均 P＜0. 05) ，两组患者性别比较差异无统计学意

义( P＞0. 05) 。见表 1。

表 1 良性肿瘤组与 DTC 组年龄、性别、

肿瘤直径、TSH 浓度比较( x±s)

组别 n
男 /女
( n)

年龄

( 岁)

肿瘤直径

( cm)

TSH

( mIU /L)

良性肿瘤组 302 24 /278 66. 23±7. 40 2. 54±0. 06 2. 28±0. 26
DTC 组 139 16 /123 62. 50±4. 33 2. 03±0. 14 3. 59±1. 87
χ2 / t 值 1. 47 5. 52 53. 56 11. 94
P 值 ＞0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05 ＜0. 05

2. 2 不同 TSH 浓度时 DTC 发病率比较 TSH 浓度不同时

DTC 在全部入选患者中发病率不同，随着 TSH 浓度增高发病
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