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大剂量瑞舒伐他汀
对急性心肌梗死后心肌纤维化、心室重构及心功能的影响

黄凤荣 ，苟志平，徐珊

(深圳市龙华新区人民医院心血管内科，广东 深圳 518109)

【摘要】 目的 观察大剂量瑞舒伐他汀治疗急性心肌梗死(AMI)对患者心肌纤维化、心室重构及心功能的

影响。方法 选取我院心血管内科 2015年 1月至 2016年 3月收治的 82例AMI患者作为研究对象，采用数表法

随机法分为低剂量组和高剂量组，每组 41例。入院后所有患者均常规给予阿司匹林、氯吡格雷、血管紧张素抑

制剂、β受体阻滞剂、依诺肝素等，同时行经皮冠状动脉介入术(PCI)。低剂量组患者给予 10 mg 瑞舒伐他汀治

疗，高剂量组给予 20 mg 瑞舒伐他汀治疗，比较两组患者治疗前和治疗 24 周时心肌纤维化、心室重构及心功能

相关指标。结果 高剂量组患者治疗24周时N末端脑钠肽前体(NT-proBNP)和基质金属蛋白酶-9 (MMP-9)由治

疗前的(722.6±163.4) pg/mL、(235.3±65.7) μg/L下降至(179.5±41.7) pg/mL、(156.4±35.8) μg/L，与治疗前和对照组比

较差异均有统计学意义(P<0.05)；高剂量组患者治疗 24周时的半乳凝素-3 (Gal-3)为(5.1±1.6) ng/mL，较治疗前的

(4.5±1.5) ng/mL略有上升，但差异无统计学意义(P>0.05)，而对照组患者治疗24周时的Gal-3与治疗前和高剂量组

比较差异均有统计学意义(P<0.05)；高剂量组患者治疗 24周时的左室收缩期末内径(LVESD)、左室舒张期末内径

(LVEDD)、左室收缩末期容积(LVESV)、左室舒张末期容积(LVEDV)和左室射血分数(LVEF)分别为(34.6±7.2) mm、

(47.9±10.2) mm、(47.7±8.2) mL、(93.2±12.9) mL、(56.8±9.3)%，与对照组比较差异均具有统计学意义(P<0.05)。

结论 大剂量瑞舒伐他汀治疗AMI对患者的心肌纤维化、心室重构及心功能改善更加明显，且不增加不良反应。

【关键词】 大剂量；瑞舒伐他汀；急性心肌梗死；心肌纤维化；心室重构；心功能；影响
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【Abstract】 Objective To observe the effect of high-dose rosuvastatin on myocardial fibrosis, ventricular re-

modeling and cardiac function in patients with acute myocardial infarction (AMI). Methods A total of 82 patients with

AMI in Department of Cardiovascular Medicine in our hospital from January 2015 to March 2016 were selected as the

research objects. All patients were randomly divided into low dose group and high dose group according to the random

number table, with 41 patients in each group. After admission, all patients were treated with aspirin, clopidogrel, angio-

tensin inhibitors, beta-blockers, and enoxaparin, as well as percutaneous coronary intervention (PCI). Low dose group pa-

tients was treated with 10 mg rosuvastatin, and the high dose group was treated with 20 mg rosuvastatin. Myocardial fi-
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经皮冠状动脉介入治疗(PCI)是近年来治疗急性
心肌梗死(AMI)的有效方法之一，其可及时开通阻塞
的冠状动脉，降低再闭塞和恶性心脏事件的发生率，
较之药物溶栓治疗有明显的优势。但心衰仍是PCI术
后最常见的并发症。已有研究表明，心衰的发生与心
肌纤维化致不良心室重构有关[1]，因此，PCI术后防治
心肌纤维化，阻止不良心室重构，改善心功能对降低
心衰发生率，必将使患者获益。改善心室重构是他汀
类药物的作用之一[2-3]。瑞舒伐他汀是新型、高效的化
学合成的他汀类药物[2]，但加大药物剂量，是否能提高
疗效的研究较少。本研究加大瑞舒伐他汀剂量，并与
常规剂量组进行比较，观察其对心肌纤维化、心室重
构及心功能的影响，现报道如下：

1 资料与方法
1.1 一般资料 选取我院心血管内科 2015年 1

月至2016年3月收治的82例AMI患者作为研究对象，
采用数表法将患者随机法分为两组，低剂量组 41例，
其中男性26例，女性15例，平均年龄(62.9±10.7)岁，心
功能分级为Ⅰ级13例，Ⅱ级21例，Ⅲ级7例，梗死部位
分别为前壁20例、前间壁13例、下壁8例；高剂量组41

例，其中男性25例，女性16例，平均年龄(63.8±9.9)岁，
心功能分级为Ⅰ级11例，Ⅱ级22例，Ⅲ级8例，梗死部
位分别为前壁19例、前间壁13例、下壁9例；所有患者
均符合急性AMI诊断标准，排除对他汀药物有明显禁
忌证患者，严重心律失常，心源性休克患者，凝血功能异
常者，近1个月内使用过抗炎药和降血脂药物者，肝肾
功能不全患者。两组患者年龄、性别、治疗前心功能分

级、心肌梗死部位等差异均无统计学意义(P>0.05)。
1.2 方法 所有患者入院后圴给予常规治疗，

PCI 术前给予阿司匹林 300 mg、氯吡格雷 600 mg，术
后给予阿司匹林 100 mg、氯吡格雷 75 mg及血管紧张
素抑制剂、β受体阻滞剂、依诺肝素等；在此基础上低
剂量组给予10 mg瑞舒伐他汀治疗，1次/晚；高剂量组
给予20 mg瑞舒伐他汀治疗，1次/晚。

1.3 观察指标 术前、术后1周、4周、24周抽取
肘静脉血，检测N末端脑钠肽前体(NT-proBNP)、基质
金属蛋白酶-9 (MMP-9)、半乳凝素-3 (Gal-3)浓度；并
于术前24 h内和治疗后24周行心脏超声检查，测定左
室 收 缩 期 末 内 径 (LVESD)、左 室 舒 张 期 末 内 径
(LVEDD)、左室收缩末期容积(LVESV)、左室舒张末期
容积(LVEDV)和左室射血分数(LVEF)。

1.4 统计学方法 应用SPSS13.0统计软件进行
数据分析，计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，组间比
较采用 t检验，计数资料采用χ2检验，以P<0.05为差异
有统计学意义。

2 结 果
2.1 心肌纤维化和心室重构情况比较 两组患

者治疗前的NT-proBNP、MMP-9、Gal-3比较差异均无
统计学意义(P>0.05)，而治疗后 24 周时，NT-proBNP、
MMP-9 均较治疗前明显降低 (P<0.05)。低剂量组
Gal-3较治疗前明显升高(P<0.05)。高剂量组略有升高
(P>0.05)。两组患者治疗后 24 周时的 NT-proBNP、
MMP-9、Gal-3 比较差异均有统计学意义(P<0.05)，见
表1。

表1 两组患者治疗前后的心肌纤维化和心室重构相关指标比较(x-±s)

组别

低剂量组(n=41)

高剂量组(n=41)

t值
P值

NT-proBNP (pg/mL) MMP-9 (µg/L) Gal-3 (ng/mL)

治疗前

719.6±172.8

722.6±163.4

0.269

0.914

治疗后

259.7±53.2a

179.5±41.7a

8.217

0.001

治疗前

232.6±68.5

235.3±65.7

0.412

0.862

治疗后

181.2±41.0a

156.4±35.8a

3.268

0.038

治疗前

4.5±1.4

4.5±1.5

0.013

0.951

治疗后

6.2±1.8a

5.1±1.6

2.827

0.042

注：与治疗前比较，a P<0.05。

brosis, ventricular remodeling and cardiac function were compared between the two groups before treatment and after 24

weeks of treatment. Results The N terminal brain natriuretic peptide (NT-proBNP) and matrix metalloproteinases 9

(MMP-9) of High dose group patients treated for 24 weeks were significantly lower than those before treatment (179.5±

41.7) pg/mL vs (722.6±163.4) pg/mL, (156.4±35.8) μg/L vs (235.3±65.7) μg/L, and the differences were statistically sig-

nificant (P<0.05). The galectin-3 (Gal-3) in high dose group patients treated for 24 weeks was (5.1±1.6) ng/mL, which

was slightly higher than that before treatment of (4.5±1.5) ng/mL, but the difference was not statistically significant (P>

0.05). The Gal-3 in control group patients treated for 24 weeks, compared with before treatment and high dose group,

showed statistically significant differences (P<0.05). Left ventricular end systolic diameter (LVESD), left ventricular end

diastolic diameter (LVEDD), left ventricular end systolic volume (LVESV), left ventricular end diastolic volume

(LVEDV) and left ventricular ejection fraction (LVEF) of high dose group patients treated for 24 weeks were respective-

ly (34.6±7.2) mm, (47.9±10.2) mm, (47.7±8.2) mL, (93.2±12.9) mL (56.8±9.3)%, showing statistically significant differ-

ence with those in the control group (P<0.05). Conclusion High-dose rosuvastatin can improve myocardial fibrosis,

ventricular remodeling and cardiac function in patients with AMI, without increasing the adverse reactions.

【Key words】 High-dose; Rosuvastatin; Acute myocardial infarction (AMI); Myocardial fibrosis; Ventricular re-

modeling; Cardiac function; Impact
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表2 两组患者治疗前后的心功能比较(x-±s)
组别

低剂量组(n=41)

高剂量组(n=41)

时间

治疗前

治疗后

t值
P值

治疗前

治疗后

t值
P值

LVESD (mm)

41.2±9.6

36.1±10.7

8.263

0.008

41.3±8.9

34.6±7.2a

11.271

0.000

LVEDD (mm)

60.4±12.6

52.2±11.1

13.279

0.000

60.8±13.1

47.9±10.2a

17.634

0.000

LVESV (mL)

61.8±11.4

50.6±8.7

16.821

0.000

62.4±10.8

47.7±8.2a

20.287

0.000

LVEDV (mL)

109.0±17.6

96.5±14.7

17.297

0.000

109.2±16.8

93.2±12.9a

21.772

0.000

LVEF (%)

43.7±8.2

53.1±9.1

15.326

0.000

44.1±8.4

56.8±9.3a

17.258

0.000

注：与低剂量组比较，aP<0.05。

3 讨 论

急性心肌梗死(AMI)后细胞、分子及间质发生改

变，共同促进心室重构的发生和进展。其中间质改变

又称纤维化，表现为胶原聚集和细胞外基质降解，纤

维化会增加心肌僵硬度，导致心室舒张功能障碍和不

良的左室重构 [4]。他汀类药物可改善 AMI 后心室重

构。Tang等[5]进行动物实验显示，给予AMI大鼠阿托

伐他汀治疗，心肌坏死面积明显减少，且左室功能明

显提高；Tousoulis等[6]应用阿托伐他汀治疗 22例缺血

性心衰患者，并于治疗前和治疗后4周检测MMP-9与

细胞间黏附分子-1 (ICAM-1)水平，结果显示治疗4周

后MMP-9与 ICAM-1水平较治疗前明显降低，差异有

统计学意义。以上研究均说明他汀类药物可明显改

善心室重构。

瑞舒伐他汀是他汀类药物之一，常用的剂量是

10 mg/d，目前国内已有大剂量瑞舒伐他汀治疗老年冠

心病的报道，证实了可提高疗效，而且不增加不良反

应[7-8]。本研究应用大剂量瑞舒伐他汀治疗急性AMI

患者，并与低剂量组比较，观察其对心肌纤维化、心室

重构及心功能的影响。结果显示，高剂量组心纤维化

NT-proBNP、MMP-9、Gal-3、LVESD、LVEDD、LVESV、

LVEDV、LVEF指标改善情况均优于低剂量组，差异有

统计学意义。

研究显示，心室重构与MMPs及抑制剂、Gal-3等

密切相关。MMPs是目前唯一可以降解细胞外基质的

酶类，急性AMI后MMP-9会明显升高，且与心室不良

重构呈正相关。Gal-3属半乳凝素家族，是一种炎性因

子，可预测心功能变化并参与多器官纤维化的形成，

是心力衰竭和心肌细胞纤维化的生物标志物之一。

NT-proBNP 与 LVESD、LVEDD、LVESV、LVEDV、

LVEF 均是反映心功能的良好指标，当 NT-proBNP、

LVESD、LVEDD、LVESV、LVEDV超过正常值提示有

心衰的可能。本研究结果证明了大剂量瑞舒伐他汀

组在防治心室重构、心肌纤维化方面效果优于低剂量

组，患者心功能改善明显优于低剂量组，说明大剂量

瑞舒伐他汀作用更强，效果更好。本研究由于患者治

疗药物较多，未进行不良反应观察，但总体情况看，治

疗期间患者耐受性好，未发生严重不良反应。
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2.2 治疗前后心功能比较 两组患者治疗前的

LVESD、LVEDD、LVESV、LVEDV 比较差异均无统计

学意义(P>0.05)。治疗 24 周时，两组患者的 LVESD、

LVEDD、LVESV、LVEDV 较 治 疗 前 明 显 降 低 (P>

0.05)，而LVEF较治疗前明显升高(P<0.05)。高剂量组

患者治疗 24 周时 LVESD、LVEDD、LVESV、LVEDV、

LVEF 与对照组比较差异均有统计学意义(P<0.05)，

见表 2。
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