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不同剂量氯吡格雷对急性脑梗死患者FDP、Hcy、
CRP水平及预后的影响
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1.兵器工业五二一医院神经内科，陕西 西安 710065；
2.西安长安医院神经内科，陕西 西安 710016

【摘要】 目的 探讨不同剂量氯吡格雷对急性脑梗死患者纤维蛋白原降解产物(FDP)、同型半胱氨酸(Hcy)、C
反应蛋白(CRP)水平及预后的影响。方法 选取2018年4月至2020年4月期间于兵器工业五二一医院接受治疗的

102例急性脑梗死患者为研究对象，根据随机数表法分为常规剂量组和大剂量组，每组51例。常规剂量组患者给予氯吡

格雷75 mg，大剂量组患者给予氯吡格雷150 mg治疗，其中常规剂量组75 mg/次，1次/d，大剂量组150 mg/次，1次/d，
两组均连续治疗4周。比较两组患者治疗前后的神经功能缺损评分(NIHSS)、FDP、Hcy、CRP水平、血小板聚集率、

D-二聚体(D-D)水平，同时比较两组患者短期梗死复发率及不良反应发生情况。结果 治疗后，大剂量组患者的

NIHSS评分为(4.69±1.08)分，明显低于常规剂量组的(7.48±1.88)分，差异具有统计学意义(P<0.05)；治疗后，大剂量

组患者的FDP、Hcy、CRP水平分别为(2.14±0.32) g/L、(15.32±4.02) μmol/L、(6.56±1.24) mg/L，明显低于常规剂量组

的(3.39±0.88) g/L、(18.77±4.35) μmol/L、(9.31±2.47) mg/L，差异均有统计学意义(P<0.05)；治疗后，大剂量组患者的

血小板聚集率和D-D水平分别为(48.69±9.18)%，(125.32±11.02) μg/L，明显低于常规剂量组的(59.97±9.64)%、

(148.77±11.35) μg/L，差异均有统计学意义(P<0.05)；大剂量组患者的短期梗死复发率为1.96%，略低于常规剂量组

的5.88%，不良反应总发生率为19.61%，略高于常规剂量组的11.76%，但组间比较差异均无统计学意义(P>0.05)。
结论 与常规剂量相比，大剂量氯吡格雷对急性脑梗死患者效果更显著，其不仅能明显抑制血小板聚集，促进神经

功能恢复，改善FDP、Hcy、CRP水平，且不良反应并未明显增加。
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脑血管疾病是严重威胁人类健康的疾病之一。

脑卒中是最常见的脑血管疾病，已成为我国居民死亡

的主要原因之一，也是致残的首位原因[1-2]。急性脑梗

死是一种缺血性脑卒中，具有发病率高、致残率高的

特点，给国家和社会造成巨大的经济负担[3-4]。急性脑

梗死的发病机制极为复杂，其病因可能是血管、血液

动力学等的异常变化造成大脑动脉狭窄和堵塞，导致

大脑缺血、缺氧所致的脑组织缺血性坏死或软化现

象，主要危险因素有高血压、糖尿病、高血脂、冠心病

以及吸烟、饮酒、肥胖等[5-6]。目前，抗血小板药物在急

性脑梗死的临床治疗中起着至关重要的作用[7]。氯吡

格雷是一种不可逆抑制血小板聚集的噻吩吡啶类抗

血小板药物，可通过阻断二磷酸腺苷与血小板 P2Y12
受体结合，达到抑制血小板聚集目的[8]。近几年，氯吡

格雷已被广泛应用于缺血性脑血管疾病、冠心病以及

动脉粥样硬化血栓疾病等的防治，但氯吡格雷在治疗

急性脑梗死过程中会增加出血、血小板减少、肝功能

损伤等不良事件的风险 [9]。近年来，国内外关于氯吡

格雷抗血小板治疗效果的研究较多，而不同剂量氯吡

格雷的治疗效果与安全性研究相对较少。本研究主

要探究不同剂量氯吡格雷对急性脑梗死患者的疗效

和安全性，现报道如下：

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018年4月至2020年4月期

间兵器工业五二一医院收治的102例符合以下纳入和排

除标准的急性脑梗死患者为研究对象。纳入标准：①符

合脑血管疾病分类及诊断标准[10]，经颅脑影像学资料证

实，确诊为急性脑梗死；②均为初诊患者，发病至入院时

间均<48 h；③年龄 18~75岁；④无既往氯吡格雷用药

史。排除标准：①凝血功能障碍者；②有既往心肌梗

死史；③合并血液系统疾病者；④严重心、肝、肾功能

不全者；⑤药物过敏史者；⑥合并肿瘤患者及严重颅

内感染者。按照随机数表法将患者分为常规剂量组

和大剂量组，每组51例。两组患者的性别、年龄、既往

病史、梗死部位等一般资料比较差异均无统计学意义

(P>0.05)，具有可比性，见表 1。本研究经医院医学伦

理委员会批准，所有患者知情并签署知情同意书。

1.2 治疗方法 两组患者入院后均给予镇静、降

压、神经保护、改善微环境等对症治疗，治疗方法及临

床护理均相同。在此基础上，两组患者均给予硫酸氢

氯吡格雷片(深圳信立泰药业股份有限公司，国药准字

H20000542，规格25 mg×20片/盒)口服治疗，其中常规

剂量组 75 mg/次，1 次/d，大剂量组 150 mg/次，1 次/d，
两组均连续治疗4周。

1.3 观察指标与评价方法 ①神经功能[11]：采用

美国国立卫生研究院卒中量表(NIHSS)从意识水平、

表1 两组患者的一般资料比较[x-±s，例(%)]

一般资料

男/女
年龄(岁)
糖尿病史

高血压史

饮酒史

吸烟史

梗死部位

基底节区

半卵圆中心

放射冠

其他位置

常规剂量组(n=51)
28(54.90)/23(45.10)
51.23±10.45
11 (21.57)
19 (37.25)
22 (43.14)
9 (17.65)

23 (43.14)
17 (33.33)
8 (15.69)
3 (5.88)

大剂量组(n=51)
30(58.82)/21(41.18)
52.48±11.18
13 (25.49)
22 (43.14)
20 (39.22)
11 (21.57)

24 (47.06)
18 (35.29)
6 (11.76)
3 (5.88)

t/χ2值
0.160
0.583
0.218
0.367
0.162
0.249
0.336

P值

0.689
0.561
0.641
0.545
0.687
0.618
0.853

degradation product (FDP), homocysteine (Hcy), C-reactive protein (CRP), and prognosis in patients with acute cerebral
infarction. Methods A total of 102 patients with acute cerebral infarction who received treatment in 521 Hospital of
Ordnance Industry from April 2018 to April 2020 were selected and divided into two groups according to random num-
ber table method: the conventional dose group and the high-dose group, with 51 patients in each group. Patients in the
conventional dose group were given clopidogrel 75 mg (75 mg/time, 1 time/d), and those in the high-dose group were
given clopidogrel 150 mg (150 mg/time，1 time/d). Neurological deficit score (NIHSS), FDP, Hcy, and CRP levels were
compared between the two groups before and after treatment, as well as platelet aggregation rate, D-dimer (D-D) level,
recurrence rate of short-term infarction, and adverse prognostic events. Results After treatment, NIHSS score of
high-dose group was (4.69±1.08) points, significantly lower than (7.48±1.88) points of conventional dose group (P<
0.05). After treatment, the levels of FDP, Hcy, and CRP in high-dose group were (2.14±0.32) g/L, (15.32±4.02) μmol/L,
and (6.56±1.24) mg/L, respectively, significantly lower than (3.39±0.88) g/L, (18.77±4.35) μmol/L, (9.31±2.47) mg/L of
the conventional dose group (P<0.05). After treatment, the platelet aggregation rate and D-D level were (48.69±9.18)%
and (125.32±11.02) μg/L in high-dose group, significantly lower than (59.97±9.64)% and (148.77±11.35) μg/L in the
conventional dose group (P<0.05). The recurrence rate of short-term infarction in high-dose group was 1.96%, slightly
lower than 5.88% in the conventional dose group, and the total incidence of adverse reactions was 19.61%, slightly high-
er than 11.76% in the conventional dose group, with no statistically significant difference between the two groups (P>
0.05). Conclusion Compared with conventional dose, high-dose clopidogrel has a more significant effect on patients
with acute cerebral infarction, which can significantly inhibit platelet aggregation, promote neurological recovery, im-
prove FDP, Hcy and CRP levels, without increasing the adverse events significantly.

【Key words】 Acute cerebral infarction; Different dose; Clopidogrel; Prognosis; Adverse reactions

··1918



Hainan Med J, Aug. 2022, Vol. 33, No. 15 海南医学2022年8月第33卷第15期

表2 两组患者治疗前后的神经功能比较(x-±s，分)

组别

常规剂量组

大剂量组

t值
P值

例数

51
51

治疗前

12.67±2.36
12.49±2.51
0.373
0.710

治疗后

7.48±1.88a

4.69±1.08a

9.190
0.000

NIHSS评分

注：与本组治疗前比较，aP<0.05。

2.3 两组患者治疗前后的血小板聚集率及D-D
水平比较 治疗前，两组患者的血小板聚集率、D-D水

平比较差异均无统计学意义(P>0.05)；治疗后，两组患

者的血小板聚集率、D-D水平均明显降低，且大剂量组

明显低于常规剂量组，差异均有统计学意义(P<0.05)，
见表4。

2.4 两组患者的短期梗死复发率及不良反应比

较 大剂量组患者的短期梗死复发率为 1.96%，略低

于常规剂量组的5.88%，不良反应发生率为19.61%，略

高于常规剂量组的11.76%，但组间比较差异均无统计

学意义(P>0.05)，见表5。

表3 两组患者治疗前后的FDP、Hcy、CRP水平比较(x-±s)

组别

常规剂量组

大剂量组

t值
P值

例数

51
51

治疗前

4.77±1.03
4.56±0.96
1.065
0.289

治疗后

3.39±0.88a

2.14±0.32a

9.533
0.001

治疗前

22.25±3.18
22.49±3.65
0.354
0.724

治疗后

18.77±4.35a

15.32±4.02a

4.160
0.001

治疗前

11.12±2.32
11.26±2.56
0.289
0.773

治疗后

9.31±2.47a

6.56±1.24a

7.106
0.001

注：与本组治疗前比较，aP<0.05。

FDP (g/L) Hcy (μmol/L) CRP (mg/L)

表4 两组患者治疗前后的血小板聚集率比较(x-±s，%)

组别

常规剂量组

大剂量组

t值
P值

例数

51
51

治疗前

68.89±10.36
68.02±10.51
0.421
0.675

治疗后

59.97±9.64a

48.69±9.18a

6.051
0.001

治疗前

182.25±13.18
178.49±13.65
1.415
0.160

治疗后

148.77±11.35a

125.32±11.02a

10.586
0.001

血小板聚集率(%) D-D (μg/L)

注：与本组治疗前比较，aP<0.05。

表5 两组患者短期梗死复发率及不良反应比较[例(%)]

组别

常规剂量组

大剂量组

χ2值
P值

例数

51
51

复发

3 (5.88)
1 (1.96)
1.041
0.308

肠胃道出血

3 (5.88)
4 (7.84)

皮肤发痒

1 (1.96)
2 (3.92)

血小板减少

2 (3.92)
3 (5.88)

荨麻疹

0 (0)
1 (1.96)

总不良反应

6 (11.76)
10 (19.61)
1.186
0.276

不良反应

3 讨论

急性脑梗死是常见的脑血管疾病，占全部脑血管

疾病的 70%左右[12]，是一种因局部脑血流中断、缺血、

缺氧导致的局部脑组织坏死引起的神经功能损伤[13]。

我国每年有约 300万例新发脑梗死患者，且呈逐年增

高的趋势，是造成中国人群死亡的主要原因之一 [14]。

尽管急性脑梗死病情进展较快，但随着我国近几年医

疗技术水平的不断提高，在控制脑梗死方面已取得突

凝视、视野、面瘫、上下肢运动、肢体协调、感觉、语言

和知觉感等方面进行评估，该量表共包含 11个项目，

总分42分，评分越高说明神经功能缺损越严重。②纤

维蛋白原降解产物(FDP)、同型半胱氨酸(Hcy)、C反应

蛋白(CRP)水平：于治疗前后采集两组患者空腹晨静

脉血约 3 mL，以 2 500 r/min离心分离后，采用酶循环

法检测Hcy水平，采用酶联免疫吸附法检测 FDP及

CRP水平。③血小板聚集率及D-D水平：于治疗前后

采集两组患者空腹晨静脉血约3 mL，分离后采用光学

比浊法测定血小板聚集率，采用免疫比浊法测定D-二
聚体(D-D)水平。④短期梗死复发率：治疗结束后随访

1年，统计两组患者的复发情况，复发率=复发例数/总
例数×100%。⑤不良反应：比较两组治疗期间及治疗

后出现的不良事件，包括肠胃道出血、皮肤发痒、血小

板减少、荨麻疹等。

1.4 统计学方法 应用SPSS22.0统计学软件分

析数据。计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，组间比较行

独立样本 t检验，组内比较行配对样本 t检验；计数资料比

较行χ2检验。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前后的神经功能比较 治疗

前，两组患者的NIHSS评分比较差异无统计学意义

(P>0.05)；治疗后，两组患者的NIHSS评分均明显下

降，且大剂量组明显低于常规剂量组，差异均具有统

计学意义(P<0.05)，见表2。

2.2 两组患者治疗前后的FDP、Hcy、CRP水平比

较 治疗前，两组患者的FDP、Hcy、CRP水平比较差异

均无统计学意义(P>0.05)；治疗后，两组患者的 FDP、
Hcy、CRP水平均下降，且大剂量组患者的上述指标明显

低于常规剂量组，差异均有统计学意义(P<0.05)，见表3。

··1919



海南医学2022年8月第33卷第15期 Hainan Med J, Aug. 2022, Vol. 33, No. 15

破性进展。相关研究表明，急性脑梗死患者体内存在

诸多激活血小板因素，会使血液处于高凝状态，从而

增加血栓发生的风险。因此，临床常以抗血小板聚集

为主要治疗手段[15]。氯吡格雷属于第二代噻吩吡啶类

化合物，其半衰期为7~8 h，主要经肾脏排泄，血药浓度

在给药 4~7 d后达到峰值，因此最大抑制作用持续时

间较长，一般 3个月以上[16-17]；且氯吡格雷本身并无活

性，需要吸收转化为活性状态，因此抑制血小板聚集

具有不可逆性。目前氯吡格雷已在脑梗死的治疗和

预防中得到广泛应用，并取得一定的成效，但氯吡格

雷用药剂量的选择仍存在较大争议。基于此，本研究

探究了不同剂量氯吡格雷对急性脑梗死患者的治疗

效果及安全性。

研究结果显示，治疗后两组NIHSS评分均下降，

且大剂量组显著低于常规剂量组，提示常规剂量和大

剂量氯吡格雷均能改善患者神经功能，但大剂量改善

效果更显著。可能机制为氯吡格雷作为血小板聚集

抑制剂，通过选择性不可逆地与血小板二磷酸腺苷受

体结合，抑制血小板聚集而防止血栓形成。另有研究

报道氯吡格雷可通过降低Caspase-3及PDCD-5凋亡

因子，从而较大程度减低神经细胞的凋亡情况，张继

中等[18]研究组也得出一致结论，提示大剂量氯吡格雷

对血小板聚集的抵抗作用可能更强。进一步研究结

果显示，大剂量组血小板聚集率、D-D水平明显低于常

规剂量组，进一步说明大剂量组的抗血小板聚集作用

更强，可能因为大剂量氯吡格雷血药浓度达到峰值所

需时间更短，抗血小板聚集作用持续时间更长。凝血/
纤溶系统失衡在急性脑梗死的发生、发展 和转归中具

有重要作用。FPD是纤溶酶降解纤维蛋白原或纤维

蛋白后的产物片段，可间接反映纤溶酶的活性[19]，在血

栓形成过程中纤溶系统会被激活，生成纤溶酶致纤维

蛋白原降解生成 FPD，因此 FPD升高提脑梗死状态。

本研究结果显示，治疗后两组FPD均降低，且大剂量

组FPD较常规剂量组更低，说明氯吡格雷对血栓形成

具有一定抑制作用，大剂量抑制作用更明显。CRP作

为一种炎性因子，Hcy作为炎症反应刺激物，两者能够

反映急性脑梗死患者的炎症水平及缺血程度[20]。本次

研究发现，治疗后两组CRP、Hcy水平均降低，且大剂

量组各水平较常规剂量组更低，提示大剂量氯吡格雷

抗炎作用更明显。结果进一步显示，大剂量组短期梗

死复发率低于常规剂量组，不良反应高于常规剂量

组，但组间比较差异无统计学意义，说明不同剂量氯

吡格雷在短期预后效果及安全性方面无明显差别，可

能因样本数量不足，具体仍需进一步研究。

综上所述，不同剂量氯吡格雷均可以降低急性脑

梗死患者的血小板聚集，促进神经功能的恢复，抑制

血栓形成并减轻炎症反应，且大剂量氯吡格雷效果更

显著，此研究可为特殊人群的氯吡格雷药物剂量提供

选择。但两种剂量短期预后效果和不良反应并无差

别，后续仍需要大样本量进行前瞻性研究证实。
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