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瑞替普酶与尿激酶溶栓
治疗急性心肌梗死的疗效及对患者纤溶指标的影响

孙颖莉，陈妮，王改

泾阳县医院心血管内二科，陕西 咸阳 713700

【摘要】 目的 比较瑞替普酶与尿激酶溶栓治疗急性心肌梗死的疗效，并探讨其对患者纤溶指标的影

响。方法 回顾性分析 2014 年 1 月至 2019 年 8 月泾阳县医院心血管内二科收治的 220 例急性 ST 段抬高型心

肌梗死患者的临床资料，根据治疗方法不同分组，其中 98 例接受瑞替普酶溶栓治疗者纳入观察组，122 例接受

尿激酶溶栓治疗者纳入对照组。比较两组患者 2 h 内冠脉再通情况，治疗前及治疗后 4 h 血清纤溶酶原(PLG)、

组织型纤溶酶原激活物(t-PA)、溶 酶原激活物抑制剂(PAI-1)活性，以及住院期间心血管事件、出血事件的发生

情况。结果 观察组患者溶栓开始后 30 min、60 min、120 min 冠脉再通率分别为 34.69%、59.18%、85.71%，明显

高于对照组的 14.75%、29.51%、57.38%，差异均有统计学意义(P<0.05)；治疗后4 h时，两组患者的血清 t-PA 活性

水平升高，PLG、PAI-1 活性水平则降低，且观察组明显优于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)；住院期间，观察

组与对照组患者心血管事件发生率分别为6.12%和8.20%，差异无统计学意义(P>0.05)；住院期间，观察组患者的出

血发生率为4.08%，明显低于对照组的13.11%，差异有统计学意义(P<0.05)。结论 瑞替普酶溶栓治疗急性心肌梗

死比尿激酶具有更强的纤溶活性以及更高的血管开通率，且具有出血并发症发生风险低的优势，安全性较好。

【关键词】 急性心肌梗死；静脉溶栓；瑞替普酶；尿激酶；心血管事件；安全性
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Efficacy of reteplase and urokinase thrombolysis on acute myocardial infarction and influence on fibrinolysis
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【Abstract】 Objective To compare the efficacy of reteplase and urokinase thrombolysis on acute myocardial in-

farction and influence on fibrinolysis index. Methods From January 2014 to August 2019, the clinical data of 220 pa-

tients with acute ST segment elevation myocardial infarction admitted to the Second Department of Cardiology, Jing-

yang County Hospital were analyzed retrospectively. According to the different treatment methods, the patients were di-

vided into two groups: 98 patients receiving reteplase thrombolytic therapy were included into the observation group,

and 122 patients receiving urokinase thrombolytic therapy were included into the control group. The coronary recanaliza-

tion within 2 hours, the activities of serum plasminogen (PLG), tissue type plasminogen activator (t-PA), and plasmino-

gen activator inhibitor (PAI-1) before and 4 hours after treatment, as well as the occurrence of cardiovascular events

and bleeding events during hospitalization were compared between the two groups. Results The recanalization rate

of 30 minutes, 60 minutes and 120 minutes after thrombolysis in the observation group was 34.69%, 59.18%, and 85.71%,

respectively, which were significantly higher than 14.75%, 29.51%, and 57.38% in the control group (P<0.05). After treat-
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急性心肌梗死(acute myocardial infarction，AMI)

是最严重的心血管危重症之一，其特点为起病急、进

展快、预后差，一旦无法得到及时的诊治则可导致患

者出现严重后果甚至心源性死亡[1]。AMI发病率也有

逐年增高的趋势，且患者的年龄也不断年轻化，临床

上必须引起足够的重视。AMI治疗的关键在于早期

开通梗死相关血管，进而使缺血、濒死的心肌得以挽

救，其中经皮冠状动脉介入(PCI)由于直接针对阻塞的

血管进行治疗，因而在AMI的治疗中疗效确切，是首

选的治疗方法[2]。但是PCI对人员和设备均有较高的

要求，且需要一定的准备时间，因而对于不具备条件

的基层医院，静脉溶栓仍然发挥着非常积极的临床作

用。既往临床上常用第一代溶栓药物尿激酶进行静

脉溶栓，近年来以重组人组织型纤溶酶原激活剂突变

体-瑞替普酶(r-PA)为代表的第三代溶栓药也已经在

临床进行了应用[3-4]。本研究旨在比较两种药物溶栓

治疗 AMI 的疗效及对纤溶指标的影响，现将结果报

道如下：

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2014年 1月至 2019

年8月泾阳县医院心血管内二科收治的220例急性ST

段抬高型心肌梗死(STEMI)患者的临床资料。纳入标

准：①年龄≥18岁；②符合STEMI诊断标准：a.胸痛时

间在半小时以上，硝酸甘油含服无效；b.心电图(EVG)

检查出现STEMI相应的表现；c.实验室检查提示血清

肌钙蛋白 I及心肌酶学指标浓度明显升高；d. 距离发

病时间≤6 h，或虽然已经是发病后的 6~12 h，但是依

然存在明显的心电图ST段抬高者；③同意接受溶栓治

疗。排除标准：①入院前3个月内有创伤史，包括创伤

性及长时间的(>10 min)心肺复苏；②入院前两周内有

活动性出血、外科大手术史的患者；③临床上高度怀

疑存在夹层动脉瘤者；④颅内肿瘤患者以及有脑出血史

者。根据治疗方法的不同将患者分为两组，其中98例

接受瑞替普酶溶栓治疗者纳入观察组，122例接受尿激

酶溶栓治疗者纳入对照组，两组患者的基线资料比较

差异均无统计学意义(P>0.05)，具有可比性，见表1。

1.2 治疗方法 两组患者入院后均给予吸氧、心

电监护、建立静脉通路以及镇静镇痛等常规处理，完

善18导联心电图检查，并抽血查血常规、凝血功能+D-

二聚体、生化及心肌酶谱和肌钙蛋白，然后予溶栓治

疗，溶栓前予阿司匹林 300 mg 嚼服+波立维 300 mg

口服。对照组患者接受尿激酶溶栓，用法：尿激酶

150万U+5%葡萄糖100 mL，30 min内静滴完毕。观察

组患者接受瑞替普酶溶栓，用法：瑞替普酶10 MU静注

(注意需要将静注时间控制在2 min及以上)，30 min后

在给患者进行重复应用一次。两组患者溶栓后 12 h

皮下注射低分子肝素 5 000 U，以后每 12 h注射一次，

共5 d。同时降低双抗药物的剂量为维持量，即阿司匹

林、波立维为每天100 mg、75 mg。

1.3 观察指标 (1)两组患者溶栓开始后 2 h 内

冠脉再通情况；(2)两组患者治疗前后的纤溶指标。

治疗前及治疗后 4 h，抽取静脉血，采用发色底物法

检测血清纤溶各项相关指标，包括纤溶酶原(PLG)、

组织型纤溶酶原激活物(t-PA)、溶酶原激活物抑制剂

(PAI-1)活性；(3)两组患者住院期间的心血管事件发

生情况；(4)两组患者住院期间的出血事件发生情况。

1.4 冠脉再通判断标准 [5] ①患者胸痛症状缓

解，甚至症状完全消失；②心电图 ST 段抬高最显著

的导联，抬高下降幅度≥50%；③出现再灌注心律

失常，但是时间短暂；④心肌酶谱中肌酸激酶(CK)

高峰前移至 16 h，而其同工酶 (CK-MB)则为 14 h。

以上 4 项除外①+③组合外，具备其中 2 项者则判断

为再通。

1.5 心血管事件及安全性的判断 (1)记录患者

表1 两组患者的基线资料比较

组别

观察组

对照组

χ2/t值
P值

例数

98

122

男

56

74

女

42

48

0.277

>0.05

年龄(x-±s，岁)

59.66±7.29

60.38±6.18

0.794

>0.05

前壁

38

42

下壁

48

62

复合壁

12

18

0.762

>0.05

发病到溶栓时间(x-±s，h)

5.35±1.28

5.19±1.37

0.927

>0.05

性别(例) 梗死部位(例)

ment, the serum t-PA activity level of the two groups increased, while the PLG and PAI-1 activity levels decreased signifi-

cantly, and the levels in the observation group was significantly better than those in the control group (P<0.05). During hos-

pitalization, the incidence of cardiovascular events was 6.12% in the observation group versus 8.20% in the control group

(P>0.05). During hospitalization, the incidence of bleeding events was 4.08%, which was significantly lower than 13.11%

of the control group (P<0.05). Conclusion Compared with urokinase, reteplase thrombolysis in acute myocardial infarc-

tion results in stronger fibrinolytic activity, higher recanalization rate, and lower risk of bleeding complications.

【Key words】 Acute myocardial infarction; Intravenous thrombolysis; Reteplase; Urokinase; Cardiovascular

events; Security
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2.3 两组患者住院期间的心血管事件发生情况

比较 两组患者溶栓后住院期间的心血管事件总发生

率比较差异无统计学意义(χ2=0.347，P>0.05)，见表4。

2.4 两组患者住院期间出血事件发生情况比

较 两组患者住院期间均无严重的出血情况发生，观

察组患者的出血发生率为 4.08%，明显低于对照组的

13.11%，差异有统计学意义(χ2=5.366，P<0.05)，见表5。

3 讨论

近年来，以冠心病为主的心血管疾病发病率越来

越高，调查数据显示，在引起我国城乡居民死亡的所

有原因之中，居于首位的就是心血管疾病，其发病率

在城市、农村分别为 42.51%、44.60% [7]。急性心肌梗

死是最为严重且危害性最大的心血管疾病之一，部分

患者临床症状比较典型，如出现胸骨后剧烈疼痛、不

同类型的心律失常，部分患者可出现心力衰竭、休克、

心搏骤停，严重威胁患者的健康及生命安全。AMI的

发病机制复杂，主要是血管内皮功能紊乱、炎症刺激、

机械应力等因素引起冠状动脉不稳定性斑块破裂，最

终导致血栓在冠状动脉形成，以及血管的狭窄、闭塞，

严重失衡导致供血中断，使患者梗死相关动脉(IRA)供

血区域的心肌细胞出现急性缺血、坏死[8-9]。因此及时

有效的将 IRA予以开通，可起到抢救心肌细胞、缩小

梗死面积的作用，同时维持心室正常舒缩能力及改善

患者的预后，还可以降低梗死后心血管事件的发生风

险，进而提高患者的生存率。治疗AMI目前公认的方

法有两钟，一种是腔内技术即PCI治疗，另一种则为内

科静脉溶栓治疗，前者发挥着尤其重要的作用[10]。但

是基层医院普遍缺乏开展PCI治疗的技术和设备，即

使开展PCI治疗也难以保证每天24 h开展急诊PCI治

疗，而向上级医院转诊又需要时间，因而静脉溶栓仍

是基层医院AMI患者重要的紧急救治方法[11-12]。

尿激酶是第一代非特异性纤溶酶原激活剂，可以

通过影响纤维蛋白溶解系统发挥作用及升高ADP酶

活性，抑制血小板聚集、加快降解纤维蛋白凝块[13]。虽

然尿激酶应用于AMI的溶栓效果确切，但其不具有纤

维蛋白特异性，出血风险仍然较大[14]。近几年来，静脉

溶栓药物及使用方法都有很大的发展，以瑞替普酶

(r-PA)为代表的纤溶酶原激活剂也在基层医院获得了

应用，其优势特点在于具有较好的特异性。该药物作

为第三代溶栓药物，是一种重组纤溶酶原激活物，主

表5 两组患者住院期间出血事件发生情况比较(例)

组别

观察组

对照组

例数

98

122

轻微

4

12

中度

0

4

严重

0

0

发生率(%)

4.08

13.11

表4 两组患者住院期间心血管事件发生情况比较(例)

组别

观察组

对照组

例数

98

122

心力衰竭

2

3

再梗死

0

3

梗死后心绞痛

2

2

休克

2

1

死亡

0

1

总发生率(%)

6.12

8.20

表3 两组患者溶栓前后的纤溶指标比较(x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

98

122

溶栓前

91.28±15.10

92.25±20.26

0.349

>0.05

溶栓后4 h

38.09±7.19a

47.28±10.42a

4.291

<0.05

溶栓前

0.44±0.11

0.41±0.12

0.382

>0.05

溶栓后4 h

1.52±0.32a

1.21±0.21a

2.381

<0.05

溶栓前

0.94±0.22

0.96±0.18

0.201

>0.05

溶栓后4 h

0.11±0.02a

0.32±0.08a

3.281

<0.05

注：与溶栓前比较，aP<0.05。

PLG (%) t-PA (U/mL) PAI-1 (U/mL)

住院期间心血管事件的发生情况，包括患者出现心肌再

梗死、心力衰竭以及患者梗死后心绞痛、休克与死亡；

(2)安全性终点为出血事件，出血的定义及分级标准为

全球梗死相关动脉开通策略(GUSTO)标准[6]：严重出血

定义为颅内出血，或者出现较为严重的出血，血流动

力学受到影响而需要干预；中度出血定义为需要输血

干预的出血，但未引起血流动力学的紊乱；轻微出血

为患者虽然有出血，但是程度尚未达到严重和中度的

标准。

1.6 统计学方法 应用SPSS19.0统计软件进行

数据分析，计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，组间比

较采用 t检验，计数资料比较采用χ2检验，均以P<0.05

为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者溶栓后 2 h 内的冠脉再通情况比

较 观察组患者溶栓开始后，在30 min、60 min、120 min

冠脉再通率明显高于对照组，差异均有统计学意义

(P<0.05)，见表2。

2.2 两组患者溶栓前及溶栓后4 h时的纤溶指标

比较 溶栓前，两组患者的血清PLG、t-PA和PAI-1活

性比较差异均无统计学意义(P>0.05)；溶栓后 4 h，两

组患者的血清 t-PA 活性水平升高，PLG、PAI-1 活性

水平则降低明显，且观察组明显优于对照组，差异均

有统计学意义(P<0.05)，见表3。

表2 两组患者溶栓后2 h内的冠脉再通情况比较[例(%)]

组别

观察组

对照组

χ2值

P值

例数

98

122

30 min

34 (34.69)

18 (14.75)

11.934

<0.05

60 min

58 (59.18)

36 (29.51)

17.749

<0.05

120 min

84 (85.71)

70 (57.38)

21.343

<0.05

··3023



海南医学2020年12月第31卷第23期 Hainan Med J, Dec. 2020, Vol. 31, No. 23

要优点在于纤维蛋白选择性更强，且该药物具有更长

的血浆半衰期，同时给药方便[15]。该药由于可以对血

栓中与纤维蛋白结合的纤溶酶原进行激活，而这种激

活具有良好的选择性，可以快速地对血栓中纤维蛋白

予以溶解，从而恢复血管的供血，使缺血的心肌细胞

重新获得血供[16-17]；因最大的优势特点为较好的选择

性，其在最小程度上影响全身性纤溶活性，引起出血

性疾病的发生风险较小。本研究探索了瑞替普酶应

用于AMI溶栓的效果，并且与经典药物尿激酶进行了

比较，结果显示观察组溶栓后 2 h 血管再通率为

85.71%，明显高于对照组的 57.38%，且观察组各时间

段的再通率也均高于对照组，差异均有统计学意义

(P<0.05)；说明总体而言瑞替普酶与尿激酶相比有着

较高的血管开通率。此外，本研究还表明，治疗后，两

组患者血清 t-PA活性水平升高，PLG、PAI-1活性水平

则降低明显，且观察组明显优于对照组，差异有统计

学意义(P<0.05)。说明观察组患者用药后其纤溶活性

增强更加明显，有助于纤维蛋白原的降解，从而更好

的发挥溶栓作用。溶栓后住院期间，两组患者心血管

事件发生率比较差异无统计学意义(P>0.05)。安全性

方面，两组患者住院期间均无严重出血发生，观察组

出血发生率与对照组比较更低，差异有统计学意义

(P<0.05)，说明瑞替普酶相对于尿激酶是一种有效安

全的溶栓药。

综上所述，瑞替普酶应用于AMI的溶栓治疗，与

尿激酶比较具有更强的纤溶活性及血管开通率，且发

生的出血并发症较少，具有较好的应用前景。
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