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·临床研究·

他汀类药物致转氨酶升高的老年不稳定型心绞痛的
临床研究

代敏，　 刘放，　 杨瑞兰

昆明市第三人民医院内二科， 云南 昆明　 ６５００４１

摘要： 目的　 探讨不同治疗方法对他汀类药物导致转氨酶升高的不稳定型心绞痛老年患者的临床疗效。 方法　
２００６ 年 ６ 月至 ２０１３ 年 １２ 月收治的 １２３ 例他汀类药物导致丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）升高的老年不稳定型心绞痛

患者，随机分为 Ａ、Ｂ、Ｃ ３ 组，每组各 ４１ 例。 Ａ 组停用他汀类药物，Ｂ 组继续使用他汀类药物，Ｃ 组将他汀类药物改

为血脂康胶囊治疗，对比 ３ 组患者 ＡＬＴ 恢复正常率、临床疗效以及心血管事件发生率。 结果　 治疗 ４ 周后 ＡＬＴ 恢

复正常率 Ｂ 组（７０􀆰 ７％ ）明显低于 Ａ 组（９２􀆰 ７％ ）和 Ｃ 组（９５􀆰 １％ ）（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）；总有效率 Ａ 组（７５􀆰 ６％ ）明显低于

Ｂ 组（９５􀆰 １％ ）及 Ｃ 组（９７􀆰 ６％ ）（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）。 因心血管事件再次住院率 Ａ 组（２２􀆰 ０％ ）明显高于 Ｂ 组（４􀆰 ９％ ）与
Ｃ 组（２􀆰 ４％ ）（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）；心血管事件总发生率 Ａ 组（２６􀆰 ８％ ）明显高于 Ｂ 组（７􀆰 ３％ ）和 Ｃ 组（２􀆰 ４％ ）（Ｐ 均 ＜
０􀆰 ０５）。 结论　 他汀类药物在老年不稳定型心绞痛患者治疗中具有较为可靠的疗效，但若发现转氨酶升高，应停用

并更换药物，以调节血脂、保护血管内皮、稳定动脉粥样硬化斑块、降低心血管事件发生率。
关键词： 他汀类药物； 转氨酶； 不稳定型心绞痛
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　 　 他汀类药物主要包括辛伐他汀、洛伐他汀、普伐

他汀以及美伐他汀等天然化合物和阿托伐他汀、氟伐

他汀、西立伐他汀、洛伐他汀、匹伐他汀等人工合成化

合物。 这些药物在临床主要用于调节血脂，同时对血

管内皮功能起到一定改善作用。 可通过增加血管内

皮一氧化氮合酶的表达及活性起到抗炎作用，既能使

动脉粥样斑块稳定，防止血栓形成，延缓动脉粥样硬

化病情进展，还能有效促进缺血组织的血管新生，改
善脑血管血供［１ － ２］。 药物说明书中一般注明常规剂

量的他汀类药物导致转氨酶升高的几率较低，但临床

仍时有发生［３］。 为探讨不同治疗方法在他汀类药物

导致丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）升高的老年不稳定型

心绞痛患者中的临床效果，笔者对 １２３ 例患者的临床

资料进行分析，现将结果报告如下。
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表 １　 ３ 组患者临床资料比较　 （􀭰ｘ ± ｓ）

组别 例数 男 ／ 女（例） 年龄（岁） ＴＩＭＩ ＴＣ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ＴＧ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ＡＬＴ（Ｕ ／ Ｌ）

Ａ 组 ４１ ２５ ／ １６ ６４􀆰 ２ ± １１􀆰 ２ ２􀆰 ６ ± １􀆰 ４ ６􀆰 ２ ± １􀆰 ２ ２􀆰 ２ ± ０􀆰 ６ ７５􀆰 ４ ± １１􀆰 １
Ｂ 组 ４１ ２６ ／ １５ ６４􀆰 ７ ± １１􀆰 ７ ２􀆰 ７ ± １􀆰 ２ ６􀆰 ３ ± １􀆰 １ ２􀆰 １ ± ０􀆰 ７ ７４􀆰 ７ ± １０􀆰 ９
Ｃ 组 ４１ ２７ ／ １４ ６４􀆰 ４ ± １１􀆰 ４ ２􀆰 ５ ± １􀆰 ４ ６􀆰 ４ ± １􀆰 ３ ２􀆰 ０ ± ０􀆰 ４ ７５􀆰 ６ ± １１􀆰 ２

１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料　 选取我院于 ２００６ 年 ６ 月至 ２０１３ 年

１２ 月收治的老年不稳定型心绞痛患者 １２３ 例，其中

男性 ７８ 例，女性 ４５ 例；年龄 ５２ ～ ７６（６４􀆰 ５ ± １１􀆰 ６）
岁。 所有患者均符合中华医学会心血管病学分会及

中华心血管病杂志编辑委员会于 ２０００ 年发布的《不
稳定性心绞痛诊断和治疗建议》 ［４］ 中的诊断标准，且
所有患者 ＴＩＭＩ 评分均在 ０ ～ ４ 分［５］，同时所有患者血

脂异常均较为轻微。 收治时均因他汀类药物治疗，导
致 ＡＬＴ 异常增高。 除外肝脏疾病、酗酒、胰腺炎、胆
管炎及其他药物导致的肝功能损伤，除外非肝源性转

氨酶增高，除外同时合并胆红素升高患者。 所有患者

对本研究均知情同意，且签署知情同意书。 将上述患

者采用数字表法随机分为 Ａ、Ｂ、Ｃ ３ 组，每组 ４１ 例。
３ 组患者在性别、年龄、ＴＩＭＩ 评分、血脂、ＡＬＴ 等方面

比较均无统计学差异（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）。 见表 １。
１􀆰 ２　 方法　 所有患者均嘱低脂饮食，同时停止所有

影响血脂的其他药物，给予 β 受体阻滞剂、钙离子拮

抗剂、硝酸酯类药物以及肠溶阿司匹林等常规抗心绞

痛治疗。 Ａ 组患者在上述基础上停用他汀类药物，Ｂ
组继续使用他汀类药物，Ｃ 组将他汀类药物改为血脂

康胶囊（北京北大维信生物科技有限公司，国药准

字：Ｚ１０９５００２９）每次 ２ 粒（０􀆰 ６ ｇ），每日 ２ 次。 上述治

疗 ３ 个月，治疗期间每 ２ 周行 ＡＬＴ 监测。 若治疗过

程中患者出现嗜睡、乏力不适、肝脏肿大及黄疸等症

状体征，或出现无明确诱因的肌肉疼痛、肌肉无力同

时伴有肌酸激酶（ＣＫ）的增高，则立即停止治疗。
１􀆰 ３　 观察指标

１􀆰 ３􀆰 １　 观察项目　 整个治疗过程中均密切监测 ＡＬＴ
水平，统计 ＡＬＴ 恢复正常时间及恢复正常率，心绞痛

有效率，治疗后患者因心血管原因再次住院、非致死

性心肌梗死发生率以及死亡发生率，并在 ３ 组之间进

行对比分析。
１􀆰 ３􀆰 ２　 心绞痛疗效判断标准　 （１）用药后患者心绞

痛发作频率无明显改变，硝酸甘油用量减少 ＜ ５０％为

无效；（２） 用药后患者心绞痛发作频率较前降低

５０％ ～８０％ ，硝酸甘油用量减少 ５０％ ～ ８０％ 为有效；
（３）用药后患者心绞痛完全或基本消失，硝酸甘油用

量减少 ＞ ８０％ 为显效［６］。 总有效率 ＝ （显效 ＋ 有

效） ／总例数 × １００％ 。
１􀆰 ４　 统计学方法 　 采用 ＳＰＳＳ １３􀆰 ０ 软件处理数据。
计量资料采用 􀭰ｘ ± ｓ 表示，３ 组均数比较采用方差分

析，率的比较采用 χ２ 检验。 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 为差异有统计

学意义。

２　 结　 果

３ 组患者治疗过程中均未出现嗜睡、乏力不适、
肝脏肿大及黄疸等症状体征，未出现无明确诱因的肌

肉疼痛、肌肉无力及 ＣＫ 增高。 所有患者均获得密切

随访，无失访病例。
２􀆰 １　 ３ 组患者 ＡＬＴ 恢复正常率比较　 Ｂ 组患者在治

疗 ４ 周时 ＡＬＴ 恢复正常率明显低于 Ａ、Ｃ 两组（Ｐ 均

＜ ０􀆰 ０５）；而 ３ 组患者在治疗 ８ 周及 １２ 周时 ＡＬＴ 恢

复正常率均达 １００􀆰 ０％ ，差异无统计学意义（Ｐ 均 ＞
０􀆰 ０５）。 见表 ２。
２􀆰 ２　 ３ 组患者心绞痛控制疗效比较 　 经治疗，心绞

痛控制总有效率 Ａ 组患者明显低于 Ｂ、Ｃ 组患者

（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）。 见表 ３。
２􀆰 ３ 组患者心血管事件发生率比较 　 上述治疗过程

中，Ａ 组患者再次住院率及心血管事件总发生率明显

高于 Ｂ、Ｃ 两组（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）。 见表 ４。

表 ２　 ３ 组患者 ＡＬＴ 恢复正常率比较　 ［ｎ ＝ ４１，例（％ ）］

组别
ＡＬＴ 恢复正常

治疗后 ４ 周 治疗后 ８ 周 治疗后 １２ 周
Ａ 组 ３８（９２􀆰 ７）∗ ４１（１００􀆰 ０） ４１（１００􀆰 ０）
Ｂ 组 ２９（７０􀆰 ７） ４１（１００􀆰 ０） ４１（１００􀆰 ０）
Ｃ 组 ３９（９５􀆰 １）∗ ４１（１００􀆰 ０） ４１（１００􀆰 ０）

　 　 注：与 Ｂ 组比较，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。

表 ３　 ３ 组患者心绞痛疗效比较　 ［ｎ ＝ ４１，例（％ ）］

组别 显效 有效 无效 总有效

Ａ 组 ２０（４８􀆰 ８） １１（２６􀆰 ８） １０（２４􀆰 ４） ３１（７５􀆰 ６）
Ｂ 组 ２４（５８􀆰 ５） １５（３６􀆰 ６） ２（ ４􀆰 ９） ３９（９５􀆰 １）∗

Ｃ 组 ２５（６１􀆰 ０） １５（３６􀆰 ６） １（ ２􀆰 ４） ４０（９７􀆰 ６）∗

　 　 注：与 Ａ 组比较，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。

表 ４　 ３ 组患者心血管事件发生率比较　 ［ｎ ＝ ４１，例（％ ）］

组别
非致死性

心肌梗死

因冠心

病死亡
再次住院 总发生率

Ａ 组 ２（４􀆰 ９） ０ ９（２２􀆰 ０） １１（２６􀆰 ８）
Ｂ 组 １（２􀆰 ４） ０ ２（ ４􀆰 ９）∗ ３（ ７􀆰 ３）∗

Ｃ 组 ０（０􀆰 ０） ０ １（ ２􀆰 ４）∗ １（ ２􀆰 ４）∗

　 　 注：与 Ａ 组比较，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。
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３　 讨　 论

他汀类药物属羟甲基戊二酰辅酶 Ａ（ＨＭＧ⁃ＣｏＡ）
还原酶的抑制剂，能够对内源性胆固醇合成的限速酶

还原酶进行竞争性抑制，从而阻断细胞内的羟甲戊酸

代谢途径，达到降低胆固醇合成的目的，反馈性刺激

细胞膜表面低密度脂蛋白受体数量增加，且增强其活

性，进一步加速胆固醇清除，降低胆固醇水平，起到调

节血脂的作用［６ － ８］。 这一类药物不仅能有效调节血

脂代谢，对血管内皮功能的改善以及内皮一氧化氮合

酶的表达和活性增加也具有重要作用，另外还具有一

定抗炎、稳定动脉粥样硬化斑块、抗血栓形成等功

能［９］。 有研究称，该类药物能有效降低轻度的血脂

增高，并降低脑卒中的风险。 该类药物的常见不良反

应为轻度胃肠道反应、头痛等［７］，经过长期的临床观

察发现，转氨酶升高也时有发生。
根据相关研究，他汀类药物导致患者转氨酶升高

可能与下列因素有关［１０ － １２］：（１）该类药物能作用于

线粒体能量合成的相关环节，导致甲羟戊酸盐的缺

乏，从而造成辅酶 Ｑ１０ 的合成障碍，导致细胞能量不

足而死亡；（２）该类药物可造成细胞内钙浓度增高，
导致细胞死亡；（３）能减少异戊二烯及法尼醇等某些

蛋白质必须物质的合成；（４）胆固醇合成减少而清除

增加，造成细胞膜通透性及稳定性降低。 既然他汀类

药物能导致患者转氨酶的升高，造成一定的肝脏损

伤，那么应该如何对心血管疾病患者进行血脂调节治

疗？ 为探讨因他汀类药物的应用导致转氨酶升高的

老年不稳定型心绞痛患者的治疗，笔者对 １２３ 例患者

分别采用不同方案进行治疗，结果显示，Ｂ 组患者于

治疗 ４ 周时 ＡＬＴ 恢复正常，明显低于 Ａ、Ｃ 两组；而
３ 组患者在治疗 ８、１２ 周时 ＡＬＴ 恢复正常，均达

１００􀆰 ０％ 。 Ａ 组总有效率为 ７５􀆰 ６％ ，明显低于 Ｂ 组的

９５􀆰 １％ 及 Ｃ 组的 ９７􀆰 ６％ 。 Ａ 组因心血管事件再次

住院率为 ２２􀆰 ０％ 明显高于 Ｂ 组的 ４􀆰 ９％ 与 Ｃ 组的

２􀆰 ４％ ；Ａ 组心血管事件总发生率为 ２６􀆰 ８％ ，明显高

于 Ｂ 组的 ７􀆰 ３％和 Ｃ 组的 ２􀆰 ４％ 。 上述结果显示，继
续使用他汀类药物患者在 ４ 周时 ＡＬＴ 恢复正常率低

于停用他汀类药物患者及更换药物患者，而停用他汀

类药物患者的总有效率明显低于继续使用他汀类药

物及更换为血脂康胶囊的患者，心血管事件发生率明

显高于继续使用他汀类药物及更换为血脂康胶囊的

患者。 由此证明他汀类药物对于血脂的调节作用是

肯定的，对于老年不稳定型心绞痛患者的治疗效果也

较为可靠，但由于可导致转氨酶的增高，造成肝功能

的损伤，故在应用过程中应对转氨酶进行监测［１３］，一

旦发现转氨酶升高，即应考虑更换其他药物，如血脂

康胶囊。 血脂康胶囊属中成药制剂，对血脂的调节、
血管内皮功能的保护以及血管内粥样硬化斑块的稳

定均具有积极作用。 相关研究也已经指出该药物的

有效性与安全性［１４ － １５］。
综上所述，他汀类药物在老年不稳定型心绞痛患

者治疗中具有较为可靠的疗效，但应监测转氨酶水

平，若发现转氨酶升高，应停用该类药物，并改用血脂

康胶囊进行治疗，以达到调节血脂、保护血管内皮、稳
定动脉粥样硬化斑块、降低心血管事件发生率的

目的。
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