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尼可地尔辅助治疗对稳定型心绞痛患者
心功能、斑块稳定性及血管内皮功能的影响
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［摘要］　目的　研究尼可地尔辅助治疗对稳定型心绞痛患者心功能、斑块稳定性及血管内皮功能的影响。
方法　选取４８２例稳定型心绞痛患者，根据随机数字表法将患者分为２组，对照组和研究组各２４１例。对照组
患者给予酒石酸美托洛尔片、阿司匹林肠溶片、阿托伐他汀钙片联合治疗，研究组在对照组的基础上给予尼可

地尔辅助治疗。治疗３个月，比较两组患者的临床总有效率、不良反应发生率、心脏指数（ＣＩ）、左室射血分数
（ＬＶＥＦ）、左室短轴缩短分数（ＬＶＦＳ）、血清中五聚素３（ＰＴＸ３）、脂蛋白相关的磷脂酶 Ａ２（ＬｐＰＬＡ２）的水平以及
血浆中内皮素１（ＥＴ１）、一氧化氮（ＮＯ）水平等。结果　研究组患者的总有效率为９０．０４％，显著高于对照组的
７８．０１％（Ｐ＜０．０５）；治疗后研究组 ＣＩ、ＬＶＥＦ、ＬＶＦＳ水平分别为（２．９７±０．５４）Ｌ·ｍｉｎ－１·ｍ－２、（６６．３４±
７．５６）％、（３５．６７±４．８２）％，均高于对照组的（２．７５±０．４８）Ｌ·ｍｉｎ－１·ｍ－２、（６３．２６±７．３４）％、（３３．７８±
４．５３）％（Ｐ＜０．０５）。治疗后研究组血清中 ＰＴＸ３、ＬｐＰＬＡ２水平分别为（２．１７±０．２４）μｇ／Ｌ、（１８．６３±４．６４）

μｇ／Ｌ，均低于对照组的（２．６２±０．２８）μｇ／Ｌ、（３８．９７±４．９８）μｇ／Ｌ，均Ｐ＜０．０５。治疗后研究组血浆 ＥＴ１水平为
（１０２．５１±１２．４７）ｎｇ／Ｌ，显著低于对照组的（１１６．８４±１３．１４）ｎｇ／Ｌ，Ｐ＜０．０５；ＮＯ水平为（７８．５１±５．２６）μｍｏｌ／Ｌ，
显著高于对照组的（５１．６３±４．９２）μｍｏｌ／Ｌ，Ｐ＜０．０５。研究组的不良反应发生率为１．２４％，与对照组的０．８３％
比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　尼可地尔辅助治疗对稳定型心绞痛患者具有较好的临床疗效，可
改善患者的心功能、血管内皮功能，并可提升斑块稳定性，安全性较好。
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４．５３）％，Ｐ＜０．０５；ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＰＴＸ３ａｎｄＬｐＰＬＡ２ｉｎｔｈｅｓｔｕｄｙｇｒｏｕｐｗｅｒｅ（２．１７±０．２４）μｇ／Ｌ，（１８．６３±
４．６４）μｇ／Ｌ，ｗｈｉｃｈｗｅｒｅｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（２．６２±０．２８）μｇ／Ｌ，ａｎｄ（３８．９７±４．９８）
μｇ／Ｌ（Ｐ＜０．０５）；ｔｈｅｌｅｖｅｌｏｆＥＴ１ｉｎｔｈｅｓｔｕｄｙｇｒｏｕｐｗａｓ（１０２．５１±１２．４７）ｎｇ／Ｌ，ｗｈｉｃｈｗａｓｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（１１６．８４±１３．１４）ｎｇ／Ｌ（Ｐ＜０．０５）；ｔｈｅｌｅｖｅｌｏｆＮＯｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｓｔｕｄｙｇｒｏｕｐｗａｓ（７８．５１±５．２６）
μｍｏｌ／Ｌ，ｗｈｉｃｈｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（５１．６３±４．９２）μｍｏｌ／Ｌ（Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｉｎｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｓｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｓｔｕｄｙｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ，ｗｈｉｃｈｗｅｒｅ１．２４％ ａｎｄ０．８３％．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｎｉｃｏｒａｎｄｉｌａｄｊｕｖａｎｔｔｒｅａｔｍｅｎｔｈａｓｇｏｏｄｃｌｉｎｉｃａｌｃｕｒａｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｔｏ
ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｈｏｈａｖｅｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓｏｆｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ．Ｉｔｃａｎｉｍｐｒｏｖｅｈｅａｒｔｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏ
ｔｈｅｌｉａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ，ａｎｄｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｓｔａｂｉｌｉｔｙｏｆｐｌａｑｕｅｗｉｔｈｇｏｏｄｓａｆｅｔｙ．

［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　ＡｎｇｉｎａＰｅｃｔｏｒｉｓ；Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍ，ｖａｓｃｕｌａｒ；Ｐｌａｑｕｅ，ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ

　　治疗稳定型心绞痛的主要是缓解心绞痛症状、
预防发生不稳定型心绞痛和急性心肌梗死，临床上

常用β受体阻滞剂、阿司匹林、他汀类药物来治疗
心绞痛，起到改善心脏功能、抗血小板、调脂等作用，

但其临床疗效仍不太理想［１２］。尼可地尔是一种

ＡＴＰ敏感的钾离子通道开放剂，具有扩张冠脉血管、
持续性增加冠状动脉血流量、抑制血小板聚集、抑制

冠状动脉痉挛、防止血栓形成等作用，适用于各种类

型的心绞痛［３］。本研究通过探讨尼可地尔辅助治

疗对稳定型心绞痛患者心功能、斑块稳定性及血管

内皮功能的影响，以进一步明确尼可地尔辅助治疗

的临床价值，为临床治疗稳定型心绞痛提供参考依

据。

１　对象与方法
１．１　研究对象　选取２０１２年５月到２０１７年５月
期间在我院接受治疗的稳定型心绞痛患者４８２例．
根据随机数字表法将所有患者随机分为对照组和研

究组各 ２４１例。其中对照组中，男 １３８例，女 １０３
例；年龄范围３９～７１岁，年龄（５６．８±８．６）岁；加拿
大心血管学会分级（ＣＣＳ）：Ⅰ级８３例，Ⅱ级１３４例，
Ⅲ级２４例；病程范围１～９年，病程（５．３５±１．２６）
年；合并疾病：高血压２２例，糖尿病１１例。研究组
中，男１３２例，女１０９例；年龄范围３６～７２岁，年龄
（５７．７±８．３）岁；ＣＣＳ分级：Ⅰ级８０例，Ⅱ级１３８例，
Ⅲ级２３例；病程范围１～１０年，病程（５．４２±１．２９）
年；合并疾病：高血压２０例，糖尿病１２例。两组患
者的一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
１．２　纳入与排除标准　纳入标准：（１）所有患者均
符合中华医学会心血管病学分会制定的《慢性稳定

性心绞痛诊断与治疗指南》［４］中的相关诊断标准；

（２）病历资料完整；（３）患者均符合药物治疗的适应
证，即非顽固性心绞痛，患者对研究药物不过敏，对

于可行药物治疗和手术者，在告知治疗方案的利弊

后患者倾向于药物治疗。排除标准：（１）合并有恶
性肿瘤者；（２）近期出现过急性心肌梗死者；（３）合
并肝肾功能不全者；（４）合并感染者；（５）凝血功能
障碍者；（６）严重心律失常者；（７）服药依从性不高
者；（８）在治疗期间未能听从医嘱，运动量过大、睡
眠时间过少、饮食无规律者。

１．３　治疗方法　对照组患者给予常规的联合用药
进行治疗，酒石酸美托洛尔片（阿斯利康制药有限

公司生产），２５毫克／次，２次／天；阿司匹林肠溶片
（拜耳医药保健有限公司生产），１００毫克／次，１
次／天；阿托伐他汀钙片（辉瑞制药有限公司生产），
２０毫克／次，１次／天。

研究组在对照组治疗的基础上给予尼可地尔辅

助治疗，尼可地尔片（中外制药株式会社生产），５毫
克／次，３次／天。若患者在治疗过程中心绞痛发作，
及时给予硝酸甘油舌下含服。两组患者均连续治疗

３个月。叮嘱患者在治疗期间尽量减少不必要的运
动，保证充足的睡眠时间，饮食清淡，同时吩咐家属

监督患者的日常行为。

１．４　疗效评价　在治疗３个月后对所有患者的治
疗效果进行评估，具体标准如下［５］：若患者在治疗

后心绞痛症状基本消失，发作次数少于治疗前的

８０％则可判定为显效；若患者在治疗后心绞痛症状
有所改善，发作次数少于治疗前的５０％则可判定为
有效；无效：若患者在治疗后心绞痛症状和发作次数

均无明显改善，甚至加重则可判定为无效。总有效

率＝（显效例数＋有效例数）／总例数×１００％。
１．５　观察指标　于治疗前、治疗３个月后采用彩色
多普 勒 超 声 检 测 仪 （美 国 ＡＴＬ公 司，型 号：
ＡＰＯＧＥＥ８００）检测心脏指数（ＣＩ）、左室射血分数
（ＬＶＥＦ）、左室短轴缩短分数（ＬＶＦＳ）；于治疗前、治
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疗３个月后的清晨抽取所有患者的空腹静脉血 ６
ｍＬ，采用双抗夹心酶联免疫分析法检测血清五聚
素３（ＰＴＸ３）、脂蛋白相关磷脂酶Ａ２（ＬｐＰＬＡ２）的水
平和血浆内皮素１（ＥＴ１）的水平，硝酸还原酶法测
定一氧化氮（ＮＯ）水平，相关试剂盒购于上海酶联生
物科技有限公司，所有操作步骤均根据相关试剂盒

说明书进行。治疗期间患者需每周前来医院进行复

诊，对于路程较远不便前来者由医务人员致电沟通，

了解患者的治疗情况，记录在治疗过程中出现的不

良反应。

１．６　医学伦理学　患者及其家属均知晓本次研究，
且在知情同意书上签字确认。中国人民解放军第一

六一医院伦理委员会已批准本次研究。

１．７　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ１９．０软件分析数据，
计数资料以率（％）的形式表示，采用 χ２检验；计量
资料以ｘ±ｓ表示，采用 ｔ检验。Ｐ＜０．０５为差异有
统计学意义。

２　结果
２．１　两组患者的疗效比较　研究组患者的总有效
率为９０．０４％，显著高于对照组的７８．０１％，差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表１。

表１　两组患者的疗效比较 ［例（％）］

组别 例数 显效 有效 无效 总有效

对照组 ２４１ １４６（６０．５８） ４２（１７．４３） ５３（２１．９９） １８８（７８．０１）
研究组 ２４１ １６７（６９．２９） ５０（２０．７５） ２４（９．９６） ２１７（９０．０４）
χ２值 １２．９９９
Ｐ值 ＜０．００１

２．２　两组患者的心功能指标比较　 治疗前两组患
者的ＣＩ、ＬＶＥＦ、ＬＶＦＳ比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）；治疗后两组患者的 ＣＩ、ＬＶＥＦ、ＬＶＦＳ水平均
明显升高，且研究组高于对照组（Ｐ＜０．０５）。见表

２。
２．３　两组患者的斑块稳定性及血管内皮功能比较
治疗前两组患者血清中的 ＰＴＸ３、ＬｐＰＬＡ２以及血浆
中ＥＴ１、ＮＯ水平比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）；治疗后两组患者血清中的ＰＴＸ３、ＬｐＰＬＡ２以
及血浆中的ＥＴ１水平均显著降低，且研究组低于对
照组（Ｐ＜０．０５），治疗后两组患者血浆中的 ＮＯ水
平升高，且研究组高于对照组（Ｐ＜０．０５）。见表３，
４。
２．４　两组患者不良反应的比较　治疗过程中两组
患者均未出现明显的不良反应，其中对照组出现２
例轻微恶心，不良反应发生率为０．８３％（２／２４１），研
究组出现２例轻微恶心，１例头晕，不良反应发生率
为１．２４％（３／２４１）。两组不良反应发生率比较，差
异无统计学意义。

３　讨论
本研究结果显示，研究组患者的总有效率显著

高于对照组（Ｐ＜０．０５），说明与常规用药相比，采用
尼可地尔辅助治疗稳定型心绞痛患者具有更好的临

床疗效。ＣＩ是衡量单位体表面积下心脏泵出的血容
量，正常成年人的ＣＩ值为３．０～３．５Ｌ·ｍｉｎ－１·ｍ－２，
反映心功能状态。ＬＶＥＦ和 ＬＶＦＳ是衡量心肌收缩
能力的指标，心肌收缩能力越强两指标的数值越大。

本研究结果显示，治疗后两组的 ＣＩ、ＬＶＥＦ、ＬＶＦＳ水
平均明显升高，且研究组高于对照组（Ｐ＜０．０５）。
这说明尼可地尔辅助治疗稳定型心绞痛患者可显著

改善患者的心功能。

　　尼可地尔属于硝酸酯类化合物，可激活胞质鸟
苷酸环化酶，能够抑制钙离子流入细胞，增加细胞膜

对钾离子的通透性，促进钾离子流出，起到舒张血管

平滑肌和扩张冠状动脉的作用，进而增加冠状动脉

血流量［６７］。尼可地尔还可以提升心肌细胞对缺血

表２　两组患者的心功能指标比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＣＩ（Ｌ·ｍｉｎ－１·ｍ－２）

治疗前 治疗后

ＬＶＥＦ（％）

治疗前 治疗后

ＬＶＦＳ（％）

治疗前 治疗后

对照组 ２４１ ２．５８±０．４１ ２．７５±０．４８ａ ６１．０２±８．１０ ６３．２６±７．３４ａ ３１．４２±４．３６ ３３．７８±４．５３ａ

研究组 ２４１ ２．５６±０．４３ ２．９７±０．５４ａ ６０．２９±８．１５ ６６．３４±７．５６ａ ３１．０６±４．６５ ３５．６７±４．８２ａ

ｔ值 ０．５２３ ４．７２７ ０．９８６ ４．５３８ ０．８７７ ４．４３６

Ｐ值 ０．６０１ ＜０．００１ ０．３２５ ＜０．００１ ０．３８１ ＜０．００１

　　注：ＣＩ为心脏指数，ＬＶＥＦ为左室射血分数，ＬＶＦＳ为左室短轴缩短分数；与治疗前比较，ａＰ＜０．０５
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表３　两组患者的斑块稳定性比较（ｘ±ｓ，μｇ／Ｌ）

组别 例数
ＰＴＸ３

治疗前 治疗后

ＬｐＰＬＡ２
治疗前 治疗后

对照组 ２４１ ２．９２±０．３３ ２．６２±０．２８ａ ５９．５７±７．６５ ３８．９７±４．９８ａ

研究组 ２４１ ２．９６±０．３６ ２．１７±０．２４ａ ５９．１８±７．３９ １８．６３±４．６４ａ

ｔ值 １．２７２ １８．９４３ ０．５６９ ４６．３９０

Ｐ值 ０．２０４ ＜０．００１ ０．５７０ ＜０．００１

　　注：ＰＴＸ３为五聚素３，ＬｐＰＬＡ２为脂蛋白相关的磷脂酶Ａ２；与治疗前比较，ａＰ＜０．０５

表４　两组患者的血管内皮功能比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＥＴ１（ｎｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＮＯ（μｍｏｌ／Ｌ）
治疗前 治疗后

对照组 ２４１ １４３．５４±１５．６３１１６．８４±１３．１４ａ ４０．３６±６．９７ ５１．６３±４．９２ａ

研究组 ２４１ １４１．３８±１６．２４１０２．５１±１２．４７ａ ４１．３５±５．９２ ７８．５１±５．２６ａ

ｔ值 １．４８８ １２．２８０ １．６８１ ５７．９３８

Ｐ值 ０．１３７ ＜０．００１ ０．０９４ ＜０．００１

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；ＥＴ１为内皮素１，ＮＯ为一氧化氮

的耐受性、减少冠状动脉痉挛，对心脏起到保护作

用，进而改善患者的心功能［８］。ＰＴＸ３是一种急性
期反应蛋白，参与了机体的炎症过程，其水平与斑块

的稳定性密切相关。ＬｐＰＬＡ２主要通过巨噬细胞和
泡沫细胞分泌，在不稳定斑块患者血清中表达量明

显增加。ＥＴ１主要由血管内皮细胞产生，是一种血
管收缩因子，具有强大的收缩血管功能。ＮＯ是一
种由血管内皮细胞分泌的内源性血管舒张因子，与

ＥＴ１共同参与血管张力的调节。本研究结果显示，
治疗后研究组患者血清中的 ＰＴＸ３、ＬｐＰＬＡ２水平和
血浆中的ＥＴ１水平均低于对照组（Ｐ＜０．０５），血浆
中ＮＯ水平显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。这说明尼
可地尔辅助治疗稳定型心绞痛患者可增加患者斑块

的稳定性，改善患者的血管内皮功能。在方玲［９］的

研究中，尼可地尔可显著改善心绞痛患者的血管内

皮功能，与本研究结果一致。另有研究显示，尼可地

尔可有效抑制炎性反应，这可能也是其能够稳定斑

块、改善血管内皮功能的机制之一［１０］。另外，本研

究还显示，两组患者均未出现严重不良反应，这说明

两种治疗方案均有较好的安全性。

综上所述，尼可地尔辅助治疗心绞痛患者具有

较好的临床疗效，并且对患者的心功能、血管内皮功

能起到较好的保护作用，并有利于保持斑块稳定性，

不良反应率低，值得临床推广应用。
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ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎａｎｄｔｏｌｌｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒ４ｓｉｇｎａｌ
ｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎｔｏｐｒｏｔｅｃｔａｇａｉｎｓｔｏｘｙｇｅｎｇｌｕｃｏｓｅｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ
ｉｎｄｕｃｅｄｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎＢＶ２ｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＣＮＳＮｅｕｒｏｓｃｉＴ
ｈｅｒ，２０１４，２０（２）：１４７１５３．

（收稿日期：２０１８０２２０）
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