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不同剂量 ASA对 PCI术后患者血浆 TXB2和 P选择素水平的影响 *
唐念中 陈少萍 王 君 赵仙先 郑 兴△

(第二军医大学长海医院心血管内科 上海 200433)

摘要 目的：经皮冠脉介入治疗(PCI)术后阿司匹林的剂量一直是人们争论的问题。虽然国外多个大型临床研究发现 PCI术后服用
低剂量阿司匹林（≤ 100 mg/d）较高剂量阿司匹林（300 mg/d）可同样预防缺血事件，而且还可以减少出血事件的发生，但这些研究

均未对不同剂量阿司匹林抑制血小板聚集及活化情况进行检测，我们通过对 PCI术后服用不同剂量阿司匹林患者血浆中血栓烷

素 B2（TXB2）和 P选择素的水平的检测，为 PCI术后阿司匹林合理剂量提供更有力的依据。方法：我们于 2011年 5月至 2012年
12月间，连续入选在我院行冠状动脉造影并置入了支架且符合入选标准的患者 150例，随机分为低剂量阿司匹林组（PCI术后阿

司匹林 100 mg/d）和高剂量阿司匹林组（PCI术后阿司匹林 300 mg/d服用 3个月后改 100 mg/d），采用酶联免疫吸附双抗体夹心

法分别于服用阿司匹林前以及 PCI术后 5-7天检测血浆中 TXB2、P选择素水平。结果：与服用阿司匹林前相比，服用阿司匹林

后，各组血浆中 TXB2和 P选择素均有明显下降，PCI术后两组间血浆中 TXB2和 P选择素的水平均无显著差异。结论：PCI术后
低剂量阿司匹林（≤ 100 mg/d）抑制血小板聚集及活化的效果与高剂量阿司匹林（300 mg/d）相同。
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Effect of the Different Doses of Aspirin on the Levels of
TXB2 and P-Selectin in Plasma after PCI*

There is a dispute on the optimal dose of aspirin following PCI. In recent years, several large-scale clinical

trials abroad shows that that comparing a higher dose of aspirin (300 mg/day), taking low-dose aspirin (≤ 100 mg/day) after PCI not only
has the effect of preventing ischemic events, but also can reduce the incidence of bleeding. But these studies did not detect the effects of

different doses on inhibition of platelet aggregation andplatelet activity, We check the levels of TXB2 and P-selectinin plasma of the pa-

tients who receive various doses aspirin after PCI, and provide the basis for the the optimum doses of aspirin after PCI. We re-

cruited 150 patients consecutive who have undergone the percutaneous coronary intervention in cardiology department of Changhai Hos-
pital from May 2011 to December 2012. The patients were randomly assigned to low-dose (100 mg daily) after PCI verse high-dose (300

mg for 3 month after PCI then 100mg daily) aspirin, theassay of enzyme linked immunosorbent was used in checking the levels of TXB2

and P- selectin before taking aspirin and at 5-7 days after PCI respectively in plasma. Aftering taking different doses of Aspirin,

the level of TXB2 and P-selectin of each group has a significantly decreese, and there were no significant differences between two groups

inthe levels of TXB2 and P-selectin after PCI. the low-dose aspirin has the same effect as high-dose of aspirin on inhibition
of platelet aggregation andplatelet activity after PCI.

Aspirin; Percutaneous coronary intervention; TXB2; P-selectin

前言

阿司匹林是 PCI术后抗栓治疗的基石，但是 PCI术后阿司

匹林的剂量一直是人们争论的问题，近年来，国外多个大型临

床研究 PCI-CURE研究[1]、CURRENT-OASIS 7研究[2]均发现了

PCI术后服用低剂量阿司匹林（≤ 100mg/d）较高剂量阿司匹林

（300mg/d）可同样预防缺血事件发生，但这些研究均未对阿司

匹林抑制血小板聚集及活化情况进行实验室检测，因而缺乏客

观的依据。TXB2、P-选择素，被认为判断血小板活化状态的重

要参数，许多研究通过对血小板功能的检测发现，患者服用阿

司匹林时，对血小板的活性抑制处于较低水平时，不良缺血性

事件的发生率增高，本研究通过对 PCI术后服用不同剂量阿司

匹林患者血浆中血栓烷素 B2（TXB2）和 P选择素的水平的检

测，判断不同剂量阿司匹林对抑制血小板活性的效果，为 PCI
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术后阿司匹林合理剂量提供更有力的依据。

1 资料与方法

1.1 临床资料
选择 2011年 5月至 2012年 12月在我院行 PCI术的患者

150例，根据计算机产生的随机数字号将入选患者随机分为两

组，低剂量阿司匹林组 76例，高剂量阿司匹林组 74例，纳入标

准：（1）年龄 18岁 -80岁；（2）临床诊断为稳定型心绞痛、不稳

定型心绞痛、非 ST段抬高心肌梗死和 ST 段抬高心肌梗死；

（3）愿意而且能够接受规定的访视、治疗、实验室检查以及其他

的研究活动；（4）择期手术者；（5）术前一周内未服用阿司匹林

者。排除标准：（1）严重肝、肾功能损害的患者（GFR＜ 30 mL·
min/1.73 m2）；（2）血红蛋白 <9g/L；（3）严重左心功能不全：

LVEF<30%或心源性休克患者；（4）正在服用其他抗凝药物如

华法林；（5）有抗凝抗血小板治疗禁忌症。（6）3个月内有出血

性卒中史。两组患者的一般资料差异无统计学意义，见表 1。

1.2 研究方法
1.2.1 治疗方法 入选低剂量阿司匹林组：PCI术后阿司匹林
100 mg/d（长期服用）+波立维 75 mg/d（服用一年），入选高剂量

阿司匹林组：PCI术后阿司匹林 300 mg/d× 3 mon+100 mg/d（长

期服用）+波立维 75 mg/d（服用一年），术后是否使用肝素根据

随机数字表而定，根据患者情况决定是否使用硝酸酯类、他丁

类、茁受体阻滞剂、转换酶抑制剂等常规药物，比较两组间术后
用药情况无统计学差异，见表 2。

1.2.2 TXB2、P-选择素测定 入选患者分别于 PCI术前（未服

用阿司匹林）以及术后 5-7天，清晨空腹采肘静脉血，血样品均

按要求经有关预处理后置 -70 ℃冰箱保存，待测血浆 TXB2、P

选择素水平，采用酶联免疫吸附双抗体夹心法检测，试剂盒购

自上海研拓生物科技有限公司，仪器：Labsystems Multiskan MS

酶标仪（芬兰）。

1.3 统计学处理

应用 SAS 9.3统计软件，分类变量的描述用频数（%），比较

方法采用 x2检验，计量资料描述用均数± 标准差表示，如正态

分布，方差齐性，比较采用 t检验，否则，用非参数检验，P<0.05

为差异有显著性意义

2 结果

PCI术后两组血浆中 TXB2、P选择素水平较术前有明显

下降（P<0.05），PCI术后两组间血浆中 TXB2、P选择素水平，均

无统计学差异（P＞ 0.05）具体见表 3-4；术后一个月时两组间发
生的出血事件（穿刺部位出血、牙龈出血、鼻出血、消化道出血

等）：低剂量阿司匹林组 4例（5.3%），高剂量组 4例（5.4%），比

Low dose group

（n=76）

High dose group

（n=74）
P

Male（n，%）

Age(year)

BMI(kg/m2)

Smoking（n，%）

Diabetes Mellitus（n，%）

Hypertension（n，%）

Hyperlipidemia（n，%）

EGFR(mL.1.73m2)

SA（n，%）

UA（n，%）

NSTEMI or STEMI（n，%）

50(65.8）

63.63 ± 11.57

24.39 ± 3.07

30(39.4)

22(28.9)

53(69.7)

24(31.6)

83.79± 30.67

7(9.2)

61(80.2)

8(10.5)

57(77.0)

62.69± 9.69

24.80 ± 2.95

31(41.2)

24(32.4)

51(68.9)

22(29.7)

91.29 ± 30.25

6(8.1)

61(82.4)

7(9.5)

0.314

0.590

0.409

0.956

0.898

0.994

0.970

0.5069

0.972

0.944

0.977

表 1 一般临床资料

Table 1 General clinical information

Low dose group

（n=76）

High dose group

（n=74）
P

Statin（n，%）

Nitroglycerin（n，%）

Enoxaparin（n，%）

ACEI（n，%）

ARB（n，%）

Beta-blocker（n，%）

CCB（n，%）

76(100)

47((61.8)

39（51.3）

20(26.3)

22(28.9)

48(63.1)

26(34.2)

74(100)

48(64.9)

36（48.6）

22(29.7)

18(24.3)

45(60.8)

23(31.1)

1.000

0.929

0.948

0.897

0.815

0.957

0.920

表 2 术后用药比较

Table 2 Comparison of medication after the operation
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较无统计学差异（P>0.05）；心血管事件（支架内血栓、心源性死

亡、靶血管重建等）：低剂量组 1例（1.3%），高剂量组 0例，比较

无统计学差异（P>0.05）。

Group n Preoperative level Postoperative level

Low dose group

High dosegroup

76

74

120.06± 15.378

122.04± 18.507

105.27± 15.516a

104.56± 18.293ab

表 3 血浆中 TXB2水平（ng/L）

Table 3 The level of TXB2 in plasma（ng/L）

Note: Compared with preoperative level of the same group：aP<0.05；Ccmpared with the low dose group bP>0.05.

Group n Preoperative level Postoperative level

Low dose group

High dosegroup

76

74

16.46± 3.307

18.29± 4.283

13.74 ± 3.162a

14.94 ± 3.731ab

表 4 血浆中 P选择素水平（ng/L）

Table 4 The level of P-selectin in plasma（ng/L）

Note: Compared with preoperative level of the same group：aP<0.05；Compared with the low dose group bP>0.05.

3 讨论

药物洗脱支架（drug eluting stent，DES）被认为是冠心病介

入治疗的一个里程碑，DES在裸支架的金属表面增加具有良好

生物相容性抗增殖药物以及聚合物涂层，能抑制平滑肌的增殖

和迁移，从而有效降低支架内再狭窄,并使 PCI术后支架再狭
窄率降低到 10%以下[3]。但与此同时，药物支架上抗增殖药物和

聚合物涂层会对内皮细胞的功能产生影响，延迟了血管内皮化

过程，特别是这种不可降解的聚合物在血管内长期存在会导致

慢性炎症反应和过敏反应，进一步延迟了内皮化过程，而内皮

化的延迟又增加了支架血栓形成的机会[4，5]。血小板功能和活性

的改变是冠脉血栓形成的主要环节 [6]，PCI术后主要问题是降

低血小板功能和活性，充分抑制血小板聚集以降低支架内血栓

形成的发生率。(Antithrombotic Trialist Collaberation)荟萃研究

发现[7]：抗血小板治疗可使冠状动脉成形术患者血管事件减少

53％。被认为是抗栓治疗、预防心血管事件的基石的阿司匹林[8]，

正是通过其抑制血小板功能和活性而发挥抗栓作用。有研究认

为倘若阿司匹林抗血小板的作用减弱，心血管事件的风险将增

加四倍[9，10]。

TXB2是 TXA2的代谢产物，PCI术后支架内血栓的形成

等心血管事件与血小板的活化以及血小板主要代谢产物血栓

素 A(TXA2)介导的血小板聚集具有密切的关系，血小板内的磷

酸花生四烯酸受血小板聚集诱发剂磷酸酶等激活而游离出花

生四烯酸，后者在环氧化酶 -1（COX-1）作用下经体内过氧化物
中间代谢转化为 TXA2，TXA2是一种新型的前列腺素，它是钙

离子的载体，能将细胞内贮库中的钙离子转移到胞浆中，从而

促发血小板收缩蛋白的收缩，使二磷酸腺苷(ADP)、胶原、凝血

酶和血管活性物质儿茶酚胺、5一羟色胺等释放出来，故而 TX-

A2具有强大的血小板聚集作用。阿司匹林正是通过抑制血小
板 COX-1，使血小板内的环氧化酶分子活性中心的丝氨酸乙酰

化，阻止 TXA2的生成，同时还使血小板膜蛋白乙酰化，并抑制

血小板膜酶，达到抗血小板聚集作用，从而实现减少或避免心

血管事件发生的临床治疗目的。对于阿司匹林的剂量与抑制

TXA2生成以及预防缺血性事件之间的关系，多个研究对此作

出了较为一致的回答，HOPE研究[11]认为：阿司匹林与抑制 TX-

A2生成及抗血小板聚集之间的量 -效关系是线型的，但当阿

司匹林达到 80 mg 时，阿司匹林的效应就达到了平台期 [12]，

Weksler等[13]研究表明：有脑缺血病史的患者，每天口服阿司匹

林 40 mg，3～ 7 d，抑制血小板聚集和 TXA2生成的效果与服用

较高剂量的阿司匹林一样。由于血浆中 TXA2不稳定，很快转

化为稳定的 TXB2，从理论上讲，检测 TXA2 的代谢产物
TXB2可以反映阿司匹林抑制血小板聚集的情况。Tohgi[14]发现

在使用阿司匹林后血清 TXB2 显著减少，同时尿 l1-脱氢一
TXB2生成减少。本次研究中，比较低剂量阿司匹林组与高剂
量阿司匹林组血浆中 TXB2的水平无统计学差异，说明了 PCI

术后低剂量阿司匹林抑制血小板聚集与高剂量阿司匹林相比

具有相同的效果，而 PCI术后一个月时两组患者心血管事件及

出血事件的发生率均无显著差异，进一步证实了以上的观点。

P 选择素是一种存在于静止血小板 a 颗粒和内皮细胞
weibe1-palade小体的单链糖蛋白，其主要功能是介导白细胞、

内皮细胞、血小板等细胞间的反应，在动、静脉血栓形成以及炎

症和动脉粥样硬化的病理生理过程中发挥着重要作用[15]，当血

小板激活时，P选择素在其表面表达增多，血浆中的浓度也会

随之增高。血浆 P选择素检测稳定型高，可作为血小板活化和

内皮细胞功能受损的重要分子标志物 [16,17]，P选择素作为血小板
活化状态的“金标准”[18]，其在血浆中的浓度对预测心血管事件

的发生、发展有重要价值[19]，国内外多个研究均证实了阿司匹

林可以抑制血小板表面 P选择素的表达从而减少血浆中的水

平[20]，虽然现在很少有报道不同剂量阿司匹林与抑制血小板表

面 P选择素的相关性，但本研究对两组间血浆中 P选择素水平
也进行了比较，无统计学差异，说明了 PCI术后两种剂量阿司

匹林抑制血小板活化具有相同的效果。

总之，通过对 PCI术后血浆中 TXB2和 P选择素的检测可

以发现，低剂量阿司匹林组与高剂量阿司匹林组间 TXB2和 P
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选择素水平均无显著差异，PCI 术后低剂量阿司匹林（100

mg/d）抑制血小板聚集及活化的效果与高剂量阿司匹林（300

mg/d）相同，进一步证实了 PCI术后服用低剂量阿司匹林（100

mg/d）是有效的。
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