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血液透析患者继发性甲状旁腺功能亢进应用骨化三醇
联合西那卡塞治疗的疗效研究

费　 沛ꎬ　 张庆红ꎬ　 程　 鹏

(湖北医药学院附属太和医院肾病内科ꎬ　 湖北　 十堰　 ４４２０００)

【摘　 要】 目的:在血液透析患者继发性甲状旁腺功能亢进的治疗中ꎬ探究骨化三醇联合西那卡塞

的临床效果以及应用的安全性ꎮ 方法:选择在本院接受治疗的患者ꎬ时间在 ２０１６ 年 ６ 月至 ２０１９ 年 ６
月ꎬ共包括 ９０ 例ꎬ简单随机分组分为对照组和治疗组ꎬ每组各 ４５ 例ꎮ 对于对照组患者ꎬ治疗的方式主要

是口服盐酸西那卡塞片ꎬ开始服用的剂量为 ２５ｍｇ / ｄꎬ最大剂量控制在 ７５ｍｇ / ｄꎮ 而对于治疗组患者ꎬ接
受对照组患者治疗的基础上同时口服骨化三醇胶丸ꎬ开始服用的剂量为每周服用 ３ 次ꎬ而后根据患者的

情况来调整服用的剂量ꎮ 两组患者均进行 ３ 个月的治疗ꎮ 对两组患者的效果进行分析ꎬ同时比较治疗

前后两组患者血钙、血磷水平、全段甲状旁腺激素、碱性磷酸酶、甲状旁腺体积的变化情况ꎮ 结果:治疗

组的有效率为 ９３.３３％ꎬ对照组的有效率为 ７７.７７％ꎬ治疗组的有效率显著高于对照组(χ２ ＝ ４.４０６ꎬＰ ＝ ０.
０４１)ꎮ 对患者治疗前后的血钙、血磷水平进行相应的比较ꎬ在治疗前均无明显差异(Ｐ>０.０５)ꎻ治疗后ꎬ
治疗组的血磷水平变化幅度大于对照组(Ｐ <０.０５)ꎬ而治疗组的血钙水平变化幅度小于对照组(Ｐ <０.
０５)ꎮ 两组患者的全段甲状旁腺激素、碱性磷酸酶ꎬ发现治疗前无显著差异(Ｐ>０.０５)ꎻ治疗后ꎬ两组患者

的全段甲状旁腺激素、碱性磷酸酶均降低、(Ｐ<０.０５)ꎬ与对照组相比ꎬ治疗组患者变化幅度更大ꎮ 治疗

后ꎬ两组患者的甲状旁腺无论长ꎬ宽ꎬ厚ꎬ体积都得到显著改善ꎬ治疗组的改善效果更加显著(Ｐ<０.０５)ꎮ
结论:在血液透析患者继发性甲状旁腺功能亢进的治疗中ꎬ骨化三醇联合西那卡塞具有较好的效果ꎬ同
时也能够使得甲状旁腺体积明显缩小ꎬ进一步控制了不良反应的发生机率ꎮ
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ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄꎬ ａｎｄ ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ (Ｐ>０.０５) . Ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ
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ｍｅｎｔ (Ｐ>０.０５) . Ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ｔｈｅ ｔｏｔａｌ ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄ ｈｏｒｍｏｎｅ ａｎｄ ａｌｋａｌｉｎｅ ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ ｏｆ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｒｅｄｕｃｅｄꎬ ( Ｐ < ０. ０５) . Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐꎬ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ
ｃｈａｎｇｅｄ ｍｏｒｅ. Ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬ ｔｈｅ ｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄ ｇｌａｎｄｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｍｐｒｏｖｅｄ
ｉｎ ｌｅｎｇｔｈꎬ ｗｉｄｔｈꎬ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ ａｎｄ ｖｏｌｕｍｅꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｅｆｆｅｃｔ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｍｏｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉ￣
ｃａｎｔ (Ｐ<０.０５) . Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ: Ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｈｙｐｅｒｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ ｉｎ ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓꎬ ｃａｌ￣
ｃｉｔｒｉｏｌ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｃｉｎａｃａｌｃｅｔ ｈａｓ ａ ｇｏｏｄ ｅｆｆｅｃｔꎬ ａｎｄ ｉｔ ｃａｎ ａｌｓｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｒｅｄｕｃｅ ｔｈｅ ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ｐａｒａｔｈｙ￣
ｒｏｉｄ ｇｌａｎｄｓ ａｎｄ ｆｕｒｔｈｅｒ ｃｏｎｔｒｏｌ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ｓｅｃｏｎｄａｒｙ ｈｙｐｅｒｐａｒａｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍꎻ　 Ｃａｌｃｉｔｒｉｏｌ ｇｅｌ ｐｉｌｌꎻ　 Ｃｉｎａｃａｌｃｅｔ ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ ｔａｂｌｅｔｓꎻ
　 Ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ

　 　 终末期肾病患者由于透析技术的不断发展ꎬ使得

其生存的机率得到了明显的提高ꎮ 但是患者在透析的

过程中会出现非常严重的并发症ꎬ对患者的生活质量

等造成较为严重的影响ꎮ 其中ꎬ患者接受透析以后可

能发生继发性甲状旁腺功能亢进ꎬ或者是可能出现钙

磷代谢紊乱[１]ꎮ 对于患者来说ꎬ长期的矿物质代谢异

常会导致血管出现钙化ꎬ导致与心血管相关疾病的发

生[２]ꎮ 西那卡塞在治疗中发挥重要的作用ꎬ但是其可

能会导致继发性低钙血症[３]ꎮ 骨化三醇能够在抑制

甲状旁腺腺体的分泌上发挥重要的作用ꎬ不仅如此ꎬ也
能够有效的促进肠道对于钙的吸收ꎮ 因此ꎬ在本文主

要是研究在血液透析患者继发性甲状旁腺功能亢进的

治疗中ꎬ骨化三醇联合西那卡塞的临床效果以及应用

的安全性ꎮ
１　 资料与方法

１.１　 一般资料:选泽在本院接受治疗的血液透析患

者ꎬ且患者均继发性甲状旁腺功能亢进[３]ꎬ时间在

２０１６ 年 ６ 月至 ２０１９ 年 ６ 月ꎬ共包括 ９０ 例ꎬ其中男性患

者包括了 ４７ 例ꎬ女性患者包括了 ４３ 例ꎮ 患者的年龄

６１~７９ 岁ꎬ患者的平均年龄为(６７.９±６.５)岁ꎻ患者接受

透析的时间在 １０~ １０２ 个月ꎬ平均的时间为(５７.９±２５.
６)个月ꎮ 纳入标准:①患者自愿的参与本次研究ꎬ并
签署了知情同意书ꎻ②患者出现了明显的甲状旁腺激

素的升高ꎻ③患者具有较长的透析时间ꎬ均在半年以

上ꎮ
１.２　 分组和治疗方法:将接受治疗的患者简单随机分

组分为对照和治疗组ꎮ 其中ꎬ对照组患者中包括男性

２４ 例ꎬ女性患者 ２１ 例ꎬ患者的平均年龄为(６８.８±４.４)
岁ꎻ患者接受透析的时间平均时间为(５８.９±１９.８)个

月ꎮ 对照组患者中包括男性 ２３ 例ꎬ女性患者 ２２ 例ꎬ患

者的平均年龄为(６７.７±４.３)岁ꎻ患者接受透析的平均

时间为(５９.３±１８.９)个月ꎮ 两组患者的一般资料无显

著性的差异ꎮ 对照组患者ꎬ治疗的方式口服盐酸西那

卡塞片ꎬ开始服用的剂量为 ２５ｍｇ / ｄꎮ 随后不断的加大

服用的剂量ꎬ调整的频率控制在 ２ 到 ４ 周一次ꎬ最大剂

量控制在 ７５ｍｇ / ｄꎮ 而对于治疗组患者ꎬ接受对照组患

者治疗的基础上同时口服骨化三醇ꎬ开始服用的剂量

为每周服用 ３ 次ꎬ而后根据患者的情况来调整服用的

剂量ꎮ 两组患者均进行 ３ 个月的治疗ꎮ
１.３　 临床疗效判定标准[４]:甲状旁腺激素下降的幅度

超过了 ７５％的记为显效ꎻ而下降幅度在 ２５％ ~ ７５％之

间的记为有效ꎻ下降幅度在 ２５％以下的记为无效ꎮ 总

有效指的是显效人数与有效人数的和占总人数的比例

合计ꎮ
１.４　 实验指标检测方法

１.４.１　 血钙离子、磷离子水平、碱性磷酸酶检测:患者

在治疗前后接受血清指标检测ꎬ主要方式是空腹取静

脉血ꎬ根据常规的方式对血清进行分离ꎬ用贝克曼

ＡＵ５８００ 全自动生化分析仪检测血钙、磷离子、碱性磷

酸酶水平ꎮ
１.４.２　 全段甲状旁腺激素检测:全段甲状旁腺激素应

用贝克曼 ＤＸＩ８００ 发光仪检测ꎮ
１.４.３　 两组患者甲状旁腺的比较:对两组患者行多普

勒超声检查ꎬ比较甲状旁腺的体积ꎮ
１.５　 统计学方法:ＳＰＳＳ２１.０ 分析本研究数据ꎬ疗效用

率表示ꎬ采用 χ２ 检验ꎬ钙离子、磷离子、全段甲状旁腺

激素、碱性磷酸酶、甲状旁腺长ꎬ宽ꎬ厚ꎬ体积均采用(􀭰ｘ
±ｓ)表示ꎬ钙离子、磷离子等两组数据之间的比较ꎬ治
疗前数据采用 ｔ 检验ꎬ治疗前无统计学差异时ꎬ两组治

疗前后差值行 ｔ 检验ꎬＰ<０.０５ 表示有统计学意义ꎮ
􀅰３４８１􀅰
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２　 结　 果

２.１　 两组疗效比较:治疗组的有效率为 ９３.３３％ꎬ对照

组的有效率为 ７７.７７％ꎬ治疗组的有效率显著高于对照

组(χ２ ＝ ４.４０６ꎬＰ ＝ ０.０４１)ꎬ见表 １ꎮ

表 １　 两组患者疗效比较

组别 ｎ 显效 有效 无效 总有效率

治疗组 ４５ １８ ２４ ３ ９３.３３

对照组 ４５ １６ １９ １０ ７７.７７

２.２　 治疗前后钙离子、磷离子的比较:对患者治疗前

后的钙离子、磷离子水平进行相应的比较ꎬ在治疗前均

无明显差异(Ｐ>０.０５)ꎻ治疗后ꎬ治疗组的血磷水平变

化幅度大于对照组(Ｐ<０.０５)ꎬ而治疗组的血钙水平变

化幅度小于对照组(Ｐ<０.０５)ꎬ详见表 ２ꎮ

表 ２　 治疗前后钙离子磷离子的比较

组别 时间 钙离子(ｍｍｏＬ / Ｌ) 磷离子(ｍｍｏＬ / Ｌ)

对照组 治疗前 ３.１８±０.３６ ２.２３±０.３６

治疗后 ２.３９±０.６６ １.６４±０.５２

差值 ０.４８±０.１５ ０.５６±０.０８

治疗组 治疗前 ３.１５±０.３８ ２.２９±０.４１

治疗后 ２.６３±０.３１ １.２１±０.２４

差值 ０.２３±０.０９ １.１１±０.３６

ｔꎬＰ 两组治疗前比较 ０.３８４ꎬ０.７８２ ０.７３８ꎬ０.４５１

两组差值比较 ９.５８７ꎬ<０.００１ ５.０３７ꎬ<０.００１

表 ３　 两组全段甲状旁腺激素碱性磷酸酶的比较

组别 时间
全段甲状旁

腺激素(ｎｇ / Ｌ)
碱性磷酸酶

(Ｕ / Ｌ)

对照组 治疗前 ９１１.９９±６０.７９ ３２６.８７±７.７２

治疗后 ６６９.７４±４８.１７ ２２２.３４±４.１９

差值 ５６.８８±１０.６８ ４.１１±０.８４

治疗组 治疗前 ９０９.１４±６２.８３ ３１６.７２±７.６９

治疗后 ５１５.３２±４０.７５ １１６.４２±４.８７

差值 ８５.９８±１０.５５ １０.１６±１.８２

ｔꎬＰ 两组治疗前比较 ０.２１９ꎬ０.８２６ ０.０９２ꎬ０.９１３

两组差值比较 ５.７８６ꎬ<０.００１ ４.２６ꎬ<０.００１

２.３　 治疗前后全段甲状旁腺激素、碱性磷酸酶的比

较:分析两组患者的全段甲状旁腺激素、碱性磷酸酶ꎬ
发现治疗前无显著差异(Ｐ>０.０５)ꎻ治疗后ꎬ两组患者

的全段甲状旁腺激素、碱性磷酸酶均降低、(Ｐ<０.０５)ꎬ
与对照组相比ꎬ治疗组患者变化幅度更大(Ｐ<０.０５)ꎬ
见表 ３ꎮ
２.４　 两组患者甲状旁腺的比较:治疗前ꎬ两组患者甲

状旁腺长ꎬ宽ꎬ厚ꎬ体积比较ꎬ均差异无统计学意义ꎬ治
疗后ꎬ两组患者的甲状旁腺无论长ꎬ宽ꎬ厚ꎬ体积都得到

显著改善ꎬ治疗组的改善效果更加显著(Ｐ<０.０５)ꎬ见
表 ４ꎮ
２.５　 安全性评价:两组患者在治疗过程中均不良反

应ꎬ在治疗后都得到了明显的改善ꎮ 实验组和对照组

的不良反应发生的机率分别为 １１.１１％(５ / ４５)和 ２４.
４４％(１１ / ４５)ꎬ实验组明显更低(χ２ ＝ ３.９２０ꎬＰ<０.０５)ꎬ

􀅰４４８１􀅰
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见表 ５ꎮ

表 ４　 两组甲状旁腺体的比较

组别 时间 长(ｃｍ) 宽(ｃｍ) 厚(ｃｍ) 体积(ｃｍ３)

对照组 治疗前 ０.９２±０.１３ ０.５２±０.１１ ０.４１±０.０９ ０.１９±０.０９

治疗后 ０.８１±０.１４ ０.４５±０.１２ ０.３４±０.０６ ０.１２±０.０５

差值 ０.０９±０.０１ ０.０８±０.０１ ０.０８±０.０２ ０.０７±０.０２

治疗组 治疗前 ０.９４±０.１５ ０.５４±０.１３ ０.４３±０.１１ ０.２０±０.１１

治疗后 ０.６３±０.０８ ０.３１±０.０９ ０.２７±０.０７ ０.０７±０.０２

差值 ０.３０±０.０５ ０.１９±０.０３ ０.２５±０.０４ ０.１２±０.０２

ｔꎬＰ 两组治疗前比较 ０.６７６ꎬ０.５０２ ０.７８８ꎬ０.４２３ ０.５８５ꎬ０.６０１ ０.４７２ꎬ０.６９３

两组差值比较 ７.４８８ꎬ<０.００１ ６.２６１ꎬ<０.００１ ５.０９３ꎬ<０.００１ ６.２２８ꎬ<０.００１

表 ５　 两组不良反应发生率比较

组别 例数 恶心呕吐 胃部不适 腹胀 食欲不振 不良反应发生率(％)

治疗组 ４５ １ １ １ １ １１.１１

对照组 ４５ ２ ３ ４ ２ ２４.４４

χ２ ３.９２０

Ｐ ０.０４７

３　 讨　 论

在目前ꎬ很大部分的终末期肾病患者由于不能够

对钙磷代谢进行有效的控制到导致钙磷代谢出现较为

严重的紊乱继而发生继发性甲状旁腺功能亢进ꎬ这不

仅对患者的生活质量造成了影响ꎬ也增加了患者的心

理负担[５ꎬ６]ꎮ 甲状旁腺素(ＰＴＨ)主要是通过钙离子敏

感性受体(ＣａＳＲ)来进行相应的调节ꎬ同时其也能够在

甲状旁腺的细胞增殖以及 ＰＴＨ 的基因转录中发挥重

要的作用ꎮ 而作为拟钙剂的一种ꎬ西那卡塞生物活性

相对较高ꎬ能够与 ＣａＳＲ 直接结合ꎬ实现钙离子对受体

作用的模拟ꎬ进而实现对于 ＣａＳＲ 的激活ꎬ导致 ＰＴＨ 的

降低ꎮ 西那卡塞能够对 ＣａＳＲ 进行有效的调节ꎬ使得

其对于钙离子的敏感性明显增强ꎬ从而发挥治疗的作

用ꎮ 同时ꎬ西那卡塞也能够使得 ＣａＳＲ 的表达水平出

现升高ꎬ也能够促进维生素 Ｄ 的表达ꎬ进而通过控制

维生素 Ｄ 和钙离子实现对于 ＰＴＨ 分泌的抑制ꎮ 西那

卡塞会对甲状旁腺腺体的体积造成影响[７]ꎮ 但是ꎬ服
用西那卡塞也可能导致一系列的不良反应ꎬ可能出现

低钙血症、及恶心呕吐等ꎮ 而骨化三醇还能够促进肠

道更好的对钙进行吸收ꎬ使得血钙的水平得到有效的

提高ꎮ 所以本研究中显示ꎬ治疗组的血钙水平变化幅

度小于对照组(Ｐ<０.０５)ꎬ原因在于对照组单纯服用西

那卡塞出现血钙水平的降低ꎬ联合骨化三醇可以一定

程度上较对照组升高血钙水平ꎮ 在血液透析患者继发

性甲状旁腺功能亢进的治疗中ꎬ骨化三醇联合西那卡

塞能够有效的减少不良反应发生的机率ꎮ
骨化三醇是治疗肾性继发性甲状旁腺功能亢进的

主要药物ꎬ可抑制全段甲状旁腺激素合成与分泌ꎬ本研

究也显示ꎬ治疗后两组患者的全段甲状旁腺激素降低

(Ｐ<０.０５)ꎬ与对照组相比ꎬ治疗组患者变化幅度更大ꎮ
同时骨化三醇有助于小肠吸收钙离子ꎮ 所以治疗后ꎬ
血钙水平升高ꎬ且治疗组的血钙水平变化幅度更显著

(均 Ｐ<０.０５)ꎮ 与对照组相比ꎬ治疗组的甲状旁腺体积

明显更小ꎬ且不良反应发生的机率明显更低ꎬ这表明在

血液透析患者继发性甲状旁腺功能亢进的治疗中ꎬ骨
化三醇联合西那卡塞用药比西那卡塞单独用药具有更

好的效果ꎮ
综上所述ꎬ在血液透析患者继发性甲状旁腺功能

􀅰５４８１􀅰
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亢进的治疗中ꎬ骨化三醇联合西那卡塞具有较好的效

果ꎬ同时也能够使得甲状旁腺体积明显缩小ꎬ进一步控

制了不良反应的发生机率ꎬ有着较大的应用和推广的

价值ꎮ
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替格瑞洛对老年急性心肌梗死患者血小板功能
的影响及其临床疗效

陈永旭ꎬ　 李伟维

(中国人民解放军火箭军特色医学中心心血管内科ꎬ　 北京　 １０００８８)

【摘　 要】 目的:观察替格瑞洛联合阿司匹林对老年急性心肌梗死(ＡＭＩ)患者血小板功能的影响ꎮ
方法:纳入 ２０１５ 年 １ 月至 ２０１６ 年 １２ 月期间在我院就诊的急性心肌梗死患者 ２００ 例ꎬ随机分为氯吡格

雷组(１０１ 例)和替格瑞洛组(９９ 例)ꎬ氯吡格雷组给予负荷量阿司匹林 ３００ｍｇ＋氯吡格雷 ６００ｍｇꎬ次日起

改为维持剂量阿司匹林 １００ｍｇ / ｄ 和氯吡格雷 ７５ｍｇ / ｄꎻ替格瑞洛组给予阿司匹林 ３００ｍｇ＋替格瑞洛

１８０ｍｇꎬ次日起改为维持剂量阿司匹林 １００ｍｇ / ｄ 和替格瑞洛 １８０ｍｇ / ｄꎬ用药前及用药后 １、６ 和 １２ 个月分

别检测血小板反应指数(ＰＲＩ)ꎬ观察主要不良心血管事件(ＭＡＣＣＥ)和心肌梗死溶栓治疗(ＴＩＭＩ)出血事

件ꎮ 结果:有 ９９ 例氯吡格雷组患者完成随访ꎬ９９ 例替格瑞洛组患者完成随访ꎬ有 ５ 例氯吡格雷组患者

对阿司匹林不耐受ꎬ用西洛他唑代替ꎬ有 ６ 例替格瑞洛组患者对阿司匹林不耐受用西洛他唑代替ꎮ 两组

患者坚持用药ꎬ未出现因过敏停药状况ꎮ 氯吡格雷组和替格瑞洛组患者接受治疗后ꎬＰＲＩ 差异有统计学

意义(Ｆ＝ １３.１６９ꎬＰ<０.００１)ꎬ治疗前ꎬ治疗 １ 个月ꎬ治疗 ６ 个月ꎬ治疗 １２ 个月ꎬＰＲＩ 差异均有统计学意义

(Ｆ＝ ２１.５７４ꎬＰ<０.００１)ꎬ且不同组别与时间存在交互作用ꎬ同一时间点两组间差异均有统计学意义(Ｐ 均

<０.００１)、同一组内不同时间点间ꎬＰＲＩ 降低趋势(Ｐ 均<０.００１)ꎮ 对两组患者进行随访ꎬ在治疗一年后ꎬ
替格瑞洛组有 ４％的患者发生 ＭＡＣＣＥꎬ氯吡格雷组有 １３％的患者发生 ＭＡＣＣＥꎮ 两组间差异有统计学意

义(Ｐ ＝ ０.０１)随访 １ 年时ꎬ两组患者关于 ＴＩＭＩ 出血发生率方面差异没有统计学意义ꎬ替格瑞洛没有使出

血风险增高ꎮ 结论:替格瑞洛对老年 ＡＭＩ 患者可进一步降低 ＭＡＣＣＥ 事件ꎬ而不增加出血风险ꎮ
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