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【摘要】目的  探究曲美他嗪联合左卡尼汀对急性心肌梗死经皮冠状动脉介入术（PCI）后患者

血清髓过氧化物酶（MPO）、可溶性致癌抑制因子2（sST2）及N末端脑钠肽前体（NT-proBNP）水平

的影响。方法  选取急性心肌梗死患者90例为研究对象且均接受PCI，随机分为观察组和对照组，每组

各45例。对照组应用曲美他嗪，观察组在此基础上，围手术期加用左卡尼汀，对比两组的疗效。结

果  治疗前，两组患者的左室射血分数（LVEF）、左室舒张末期内径（LVEDD）、左室收缩末期内径

（LVESD）、左室短轴缩短率（LVFS）、心肌酶指标、MPO、sST2、NT-proBNP等指标均无组间差异（P
＞0.05）。治疗后，两组的LVEF升高，其余指标均降低，观察组LVEF高于对照组，其余指标均低于对照

组，差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后观察组肌酸激酶（CK）、肌酸激酶同工酶（CK-MB）、乳酸

脱氢酶（LDH）指标水平均较对照组降低（P＜0.05），且观察组中心力衰竭和再入院发生率均较对照组

降低（P＜0.05），两组患者急性冠脉综合征及心源性死亡发生率无统计学差异（P＞0.05）。结论  急性

心肌梗死PCI后使用曲美他嗪联合左卡尼汀有助于恢复心功能、减轻心损伤和改善预后。
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[Abstract] Objective  To study the influence of trimetazidine combined with levocarnitine on levels of 

serum myeloperoxidas (MPO), soluble suppression of tumorigenicity 2 (sST2) and N-terminal pro-brain natriuretic 

peptide (NT-proBNP) in patients with acute myocardial infarction (AMI) after percutaneous coronary intervention 

(PCI). Methods  AMI patients (n=90) were chosen and given PCI treatment, and they were divided randomly into 

observation group and control group (each n=45). The control group was treated with trimetazidine, and on the bases 

of trimetazidine treatment, observation group was treated with levocarnitine during perioperative period.  The curative 

effects were compared between 2 groups. Results  Before treatment, the indexes of left ventricular ejection fraction 

(LVEF), left ventricular end-diastolic inner diameter (LVEDD), left ventricular end-systolic diameter (LVESD), left 

ventricular fraction shortening (LVFS), myocardial enzyme, MPO, sST2 and NT-proBNP had no differences between 

2 groups (P>0.05). After treatment, LVEF increased and other indexes decreased in 2 groups, and LVEF was higher 

and other indexes were lower in observation group than those in control group (P<0.05). After treatment, the levels of 

creatine kinase (CK), creatine kinase-MB isoenzyme (CK-MB) and lactic dehydrogenase (LDH) decreased (P<0.05), 

and incidence rates of heart failure and re-hospitalization decreased (P<0.05) in observation group compared with 

control group. The incidence rates of acute coronary syndrome and cardiac death had no statistical differences between 

2 groups (P>0.05). Conclusion  Trimetazidine combined with levocarnitine is conducive for recovering heart function, 

relieving heart damage and improving prognosis in patients with AMI after PCI.  
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 经皮冠状动脉介入术（PCI）可开通患者血 管堵塞状态，恢复心肌血供，是临床挽救急性
心肌梗死（AMI）患者生命最重要的手段之一，
但PCI后存在再灌注损伤、再狭窄、术后无复流
等多种因素可导致患者预后较差[1]。探究有效术
后和围术期用药方案对改善AMI患者预后意义重
大。曲美他嗪属于哌嗪类衍生物，可促进心肌细
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结果。分别于PCI前和出院前1 d，检测患者血清
MPO、sST2、NT-proBNP水平，采用ELISA法进行
检测，试剂盒购于上海酶联生物科技有限公司，
严格按照试剂盒配套说明书进行。患者出院后进
行为期6月的随访，记录急性冠脉综合征、心力衰
竭发生率、再入院率及心源性死亡率的情况。
1.3 观察指标  观察并记录两组患者心功能、血清
MPO、sST2、NT-proBNP水平的变化及预后。
1.4 统计学方法  采用SPSS 23.0计数资料用例（百
分比）表示，行χ 2检验；计量资料用均数±

标准差（ x ±s）表示，组间比较采用t检验，P
＜0.05为差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者的心功能比较  治疗前，两组患者
的心功能指标均无组间差异（P＞0.05），治疗
后两组的LVEF升高、LVEDD、LVESD、LVFS
均降低（P＜0.05），且观察组LVEF高于对照
组，LVEDD、LVESD、LVFS低于对照组（P
＜0.05），差异有统计学意义，表2。
2.2 两组患者血清MPO、sST2、NT-proBNP水平
比较  治疗前两组患者血清学指标均无显著差异
（P＞0.05），治疗后两组指标均较治疗前显著
降低（P＜0.05），且观察组显著低于对照组（P
＜0.05），表3。
2.3 两组患者心肌酶水平分析  治疗前两组患者
CK、CK-MB、LDH水平比较，组间差异均无统

胞的能量代谢改善，抑制心肌细胞凋亡，减轻心
肌损伤[2,3]。左卡尼汀即左旋肉毒碱，通过对心
肌细胞能量代谢的干预而发挥心肌保护作用[4]，
在相关报道中，两者均对AMI患者PCI后有较好
疗效，但两者联合应用的效果探究较少。血清
髓过氧化物酶（MPO）、可溶性致癌抑制因子2
（sST2）及N末端脑钠肽前体（NT-proBNP）是
目前临床公认的用于心肌梗死患者预后判断的指
标[5]。本研究拟探讨曲美他嗪联合左卡尼汀对心
肌梗死PCI后的MPO、sST2、NT-proBNP水平影
响，以明确该用药方案的价值，为临床治疗提供
参考，现将报道如下：

1 资料与方法

1.1 研究对象  选取武汉市华润武钢总医院心血
管内科于2018年6月至2019年6月收治的AMI患者
90例，纳入标准：①根据第九版《内科学》诊断
标准结合病史及临床表现，患者均明确诊断为
AMI[6]；②满足PCI指征，拟接受PCI；③患者及
家属知情并签署知情同意书。排除标准：①对本
次药物过敏或不耐受者；②合并凝血功能障碍；
③合并感染性或自身免疫性疾病等影响实验结果
的疾病；④合并恶性肿瘤；⑤合并脏器严重功能
障碍。本研究经我院伦理委员会审核，所有患者
及家属均知情同意。患者随机分为观察组和对照
组，每组各45例，两组的临床基线资料无显著差
异（P＞0.05），具有可比性，表1。
1.2 方法
1.2.1 治疗方法  两组患者术前常规采用多普勒超
声诊断仪（迈瑞DC-N2S型）于床旁行超声心动
检查，患者口服阿司匹林300 mg+氯吡格雷或阿司
匹林300 mg+替格瑞洛180 mg 1/d，随后行PCI。术
中均确认无复流情况发生，术后予以抗血小板、
他汀、血管紧张素转化酶抑制剂/血管紧张素受体
拮抗剂、β受体阻滞剂、硝酸酯类药物，并根据
患者情况予以控制血压和血糖治疗。对照组在上
述基础上，术后予以盐酸曲美他嗪片[施维雅（天
津）制药有限公司 国药准字H20055465 规格：20 
mg/片]口服，1片 3/d。观察组在对照组基础上，
术中予以左卡尼汀注射液（生产企业：回音必集
团抚州制药有限公司 国药准字H20113065 规格：
5 ml:1 g）3.0 g+0.9%氯化钠注射液250 ml静脉滴
注，术后次日起相同用法和剂量1/d，连用14 d。
出院前1 d再行超声心动图复查。
1.2.2 指标采集  术前及出院前1 d，记录并对比
两组患者的左室射血分数（LVEF）、左室舒
张末期内径（LVEDD）、左室收缩末期内径
（LVESD）、左室短轴缩短率（LVFS）等心功能
指标的改变，取连续3个心动周期平均值作为测量

表1 两组患者一般资料对比

指标 观察组

（n=45）

对照组

（n=45）

χ2/t值 P值

性别（n，%） 0.200 0.655
男 31（68.89） 29（64.44）
女 14（31.11） 16（35.56）

年龄（岁） 59.12±11.62 58.97±12.15 0.060 0.952
BMI（kg/m2） 23.96±2.18 23.84±2.20 0.260 0.796
收缩压 153.14±13.49 156.35±12.11 0.968 0.451
舒张压 94.06±8.67 92.48±10.34 0.853 0.526
心输出量 2.41±0.68 2.53±0.86 1.021 0.319
肺动脉血管阻力 271.32±12.49 269.18±14.29 1.134 0.227
Killip分级 0.058 0.809

1~2级 34（75.56） 33（73.33）
3~4级 11（24.44） 12（26.67）

发病距手术时间（h） 3.13±0.85 3.25±0.92 0.643 0.522
植入支架数（枚） 1.53±0.28 1.47±0.32 0.947 0.346
高血压 27（60.00） 29（64.44） 0.189 0.664
糖尿病 8（17.78） 10（22.22） 0.278 0.598
闭塞血管位置 3.289 0.349

前降支 13（28.9%） 10（22.2%）
右冠 10（22.2%） 7（15.6%）
回旋支 15（33.3%） 14（31.1%）
左冠 7（15.6%） 14（31.1%）

CK 512.16±32.49 506.46±35.62 1.235 0.231
CK-MB 495.37±34.15 503.74±36.54 1.198 0.354
LDH 342.78±26.49 356.15±38.95 1.437 0.206

   注：BMI：体质指数；CK：肌酸激酶；CK-MB：肌酸激酶同工

酶；LDH：乳酸脱氢酶
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关，在心肌缺血缺氧损伤和细胞再灌注损伤中其
表达均显著升高；sST2由心肌细胞和成纤维细胞
分泌，其分泌受心肌机械张力作用的影响[11,12]。
由于AMI可导致左室壁心肌机械张力增加，致使
sST2水平升高，并与白细胞介素（IL）-33结合增
加心血管不良事件发生率。Hosseini等[13]发现，改
善氧化应激状态、重塑能量代谢平衡在缓解心肌
损伤中具有积极作用，与本研究结果一致。

另外，NT-proBNP水平与心脏功能相关，对
AMI患者的危险分层和左心室重塑具有较高预测
价值[14]。本研究结果指出观察组心脏超声及血清
学指标改善优于对照组，结合药物相关机制[15]考
虑，认为曲美他嗪可通过促进脂肪酸代谢转为葡
萄糖氧化代谢，左卡尼汀通过补充肉毒碱而保证
正常的脂肪酸代谢，两种药物联用对能量代谢的
改善能力显著优于单药。

综上所述，对行PCI患者，联合应用曲美他嗪
和左卡尼汀能减少心肌细胞损伤、促进心功能恢
复，利于改善长期预后，具有较高的应用价值。
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计学意义（P均＞0.05）。出院前1 d，观察组患
者心肌酶指标均较对照组降低，差异有统计学意
义（P均＜0.05），表4。

表2 两组患者的心功能比较

指标 对照组（n=45） 观察组（n=45）
治疗前 治疗后 t值 P值 治疗前 治疗后 t值 P值

LVEF（%） 39.86±3.68 44.13±3.75 5.452 0.000 39.15±3.52 49.87±4.13a 13.252 0.000
LVEDD（mm） 64.54±6.63 60.32±5.89 3.192 0.002 64.01±6.90 55.35±5.27a 6.691 0.000
LVESD（mm） 56.97±5.62 53.31±4.79 3.325 0.001 56.32±5.42 51.33±4.21a 4.877 0.000
LVFS（%） 36.38±2.91 32.43±2.09 7.396 0.000 36.49±3.11 28.59±2.60a 13.073 0.000

   注：LVEF：左室射血分数；LVEDD：左室舒张末期内径；LVESD：左室收缩末期内径；LVFS：左室短轴缩短率；与对照组治疗后比

较，aP＜0.05

表3 两组患者血清MPO、sST2、NT-proBNP水平变化比较

指标 对照组（n=45） 观察组（n=45）
治疗前 治疗后 t值 P值 治疗前 治疗后 t值 P值

MPO（mg/L） 573.38±33.20 543.18±27.55 4.696 0.000 574.45±35.68 498.27±25.67a 11.626 0.000
sST2（μg/L） 76.14±13.42 54.27±10.80 8.517 0.000 77.03±14.16 46.24±8.35a 12.565 0.000
NT-proBNP（ng/L） 1034.27±159.43 899.25±103.27 4.768 0.000 1048.24±161.25 759.63±97.52a 10.274 0.000

   注：MPO：血清髓过氧化物酶；sST2：可溶性致癌抑制因子2；NT-proBNP：N末端脑钠肽前体；与对照组治疗后比较，aP＜0.05

表4 两组患者出院前1d心肌酶指标改变

心肌酶指标 观察组（n=45） 对照组（n=45） t值 P值
CK 175.32±12.44 234.26±21.48 2.346 0.032
CK-MB 184.79±10.59 251.16±14.69 3.159 0.029
LDH 103.48±21.57 208.47±18.52 3.584 0.018

   注：CK：肌酸激酶；CK-MB：肌酸激酶同工酶；LDH：乳酸脱氢酶

2.4 两组患者预后比较  观察组中心力衰竭1例
（2.2%），再入院发生率2例（4.4%），对照
组中心力衰竭6例（13.3%），再入院发生率9例
（20.0%），均较对照组降低，组间差异有统计
学意义（P＜0.05），两组预后中急性冠脉综合征
和心源性死亡发生率无统计学差异（P＞0.05）。

3 讨论

PCI中，改善心肌细胞的能量代谢有重要意
义。作为哌嗪类衍生物，曲美他嗪可通过抑制心
肌细胞脂肪酸代谢途径而促进脂肪酸向葡萄糖氧
化代谢转变，应用在PCI后可阻止细胞内ATP水平
的下降，显著降低术后心脏不良事件发生率[7]。
左卡尼汀可补充心肌损伤过程中肉毒碱的丢失，
在促进葡萄糖氧化途径中具有重要作用[8]。研究
发现，AMI行PCI后加用左卡尼汀，可显著改善心
功能恢复、心肌损伤程度及临床预后[9]。

本研究结果指出，两组患者治疗后MPO和
sST2水平均较治疗前降低，且联合用药后两指标
水平显著低于单用左卡尼汀治疗。既往研究指
出，心肌梗死发生时线粒体氧化能力下降，心肌
内ATP含量降低至正常状态下的30%~40%，引发
糖酵解代谢机制，导致能量代谢失衡。另一方
面，线粒体生物合成和脂肪酸氧化的转录水平调
控能力下降，线粒体自噬水平和活性氧自由基
水平增加，激活氧化应激状态，引发MPO和sST2
上升[10]。MPO与机体内中性粒细胞的活跃状态相
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3 讨论

房颤在人群中患病率为1％，80岁以上患者
的患病率＞8％[5]。研究发现炎性反应是AF的发
生和进展的重要机制之一，炎性反应不仅改变心
房电生理和结构，导致房颤的易感性增加，还会
调节钙稳态和钙相关的连接蛋白，或诱导心肌细
胞凋亡及纤维化。这些因素均会促进心房结构重
塑，进而影响心功能。

心 肌 细 胞 的 凋 亡 与 房 颤 有 关 ， 研 究 显 示
miR-122的上调可通过诱导心肌细胞凋亡参与
房颤的发展[6]。普罗布考是一种双酚化合物，
具有降血脂、抗炎和抗氧化特性。本研究结果
显示对房颤大鼠使用普罗布考灌胃可明显调节
ERP/APD90水平，改善心肌细胞电生理；此外，
TUNEL染色结果显示普罗布考可显著抑制AF大
鼠心房肌细胞的凋亡。研究显示房颤组的炎症和
内质网应激会直接导心房细胞凋亡并引起心房纤
颤[7]，且在房颤中抑制心房肌细胞的凋亡是治疗
房颤，保护心功能的重要途径[8]。提示普罗布考
可通过抑制AF大鼠模型心房肌细胞凋亡改善心肌
电生理，从而缓解房颤。

心肌梗死后p38MAPK通路的激活会通过促进
IL-6和TNF-α的表达引起房颤[9]。此外，激活的
p38MAPK通路也是诱导心肌细胞凋亡的重要机
制[10]。本研究结果显示AF组的IL-6、TNF-α、
MKK6和p38MAPK水平显著高于Sham组，AF+普罗
布考组的的IL-6、TNF-α、MKK6和p38MAPK水
平显著低于AF组。叶海波等[11]研究发现普罗布考
可通过抑制p38MAPK抑制海马神经元凋亡。普罗
布考也可通过抑制MAPK信号传导缓解低密度脂
蛋白诱导的人肾近端肾小管上皮细胞的凋亡[12]，
提示普罗布考通过抑制p38MAPK通路抑制炎性反
应，减少AF大鼠模型的心房肌细胞的凋亡。

综上所述，普罗布考通过抑制p38MAPK通路

减少AF大鼠模型的心房肌细胞的凋亡，从而调节
心肌电生理水平，提示普罗布考对于治疗房颤具
有积极的作用，但关于普罗布考调控p38MAPK通
路的机制值得进一步研究。
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