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他汀类药物在心血管疾病中的临床应用进展

李!琦!余志龙综述!郑大东审校

!!!摘要"!他汀类药物不仅具有降低血清胆固醇水平作用#还具有抗炎&改善血管内皮功能&抗心室重塑等其他有益于心

血管疾病治疗的多种有效作用% 现将其在临床应用的研究进展综述如下%

!!!关键词"!他汀类药物'心血管疾病

!!!中图分类号"!@Y&$!!!文献标志码"!=!!!文章编号"!)(&$?$&)K#$%))$%H?%E'L?%'

!!他汀类"#.7.23#$药物属于 '?羟基?'?甲基戊二酰

辅酶="XZ6?,-=$还原酶抑制剂#不仅通过抑制

XZ6?,-=还原酶#减少肝细胞合成及储存胆固醇#

加快低密度脂蛋白胆固醇"BCB?,$的代谢清除#从

而降低血清胆固醇水平#还通过改善血管内皮功能&

抑制炎症及氧化反应&抗血小板聚集和抑制血栓形

成&稳定粥样硬化斑块&抑制心肌重塑及心肌细胞凋

亡&抑制心脏电生理重塑及调节心脏植物神经功能

等其他多效性在冠状动脉粥样硬化性心脏病&心功

能衰竭&心律失常等心血管疾病的治疗中发挥重要

作用% 现将其在临床应用的进展综述如下%

@A在冠状动脉粥样硬化性心脏病中的应用

他汀类作为最有效的调脂药物自 )YL& 年问世

以来#使冠心病的一&二级防治取得了重要进展% 动

脉粥样硬化"=>$实质上是一个多层次&各种因素和

多种细胞成分相互影响的瀑布式发展过程#其中内

皮细胞损伤是=>的第一步#也是 => 的重要病理基

础% 这是因为内皮细胞不仅具有机械屏障作用#还能

分泌多种细胞因子并充当着多个配体的靶器官#在调

节血液流动&血管紧张度以及抑制白细胞和血小板黏

附&血管平滑肌细胞增殖中均起到重要作用% 而内皮

细胞机构破坏和功能紊乱可促进脂质沉积&单核细胞

浸润&血小板活化与黏附聚集&生长因子释放&平滑肌

细胞增殖与迁移等#从而启动 => 的发生与发展())

%

X//W7等($)研究发现他汀类药物可逆转氧化修饰低

密度脂蛋白"-SBCB$诱导的内皮源性一氧化氮合酶

"/D4>$解偶联#通过增加内皮源性一氧化氮"D4$浓

度和降低过氧化亚硝酸盐"4D44

`

$水平来调整

(D4)+(4DD4

`

)的平衡#进而改善内皮功能%
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作者单位% $)%%)( 江苏南京#南京军区司令部门诊部

美国国家胆固醇教育计划"D,_5$已将颈动脉疾病

"包括短暂性脑缺血发作&卒中&颈动脉阻塞 I

H%G$列为冠心病的等危症#需强化调脂治疗% ,反

应蛋白",@5$是一种非特异性炎症标志物#=W;/O?

<-9..7O/W等(')发现在急性冠脉综合征"=,>$患者

中,@5水平明显升高#血浆中 ,@5水平的升高可

预测不稳定型心绞痛患者心脏事件的增加% 他汀类

药物能明显降低=,>患者,@5#因此=,>患者早期

使用他汀类药物治疗#可获得更多的益处(E)

% 有研

究提示大剂量他汀类药物的治疗降低了早期缺血事

件的复发(H)

% 对于单独以他汀类药物进行一级和

二级预防#近年有一些大规模的临床试验显示*无论

研究对象的血脂是否增高#他汀类药物均能显著降

低低密度脂蛋白胆固醇"BCB?,$#稍降低三酰甘油

"*6$和稍增高高密度脂蛋白胆固醇"XCB?,$#显著

降低急性冠状动脉事件的发生率和死亡率#从而提

出了对于未达到D,_5规定药物治疗指征的冠心病

患者或高危对象#给予他汀类药物治疗#仍然极有利

的观点(()

% 经皮冠状动脉介入治疗"5,d$是冠心病

治疗的主要方法之一#应用日益广泛% 但 5,d后仍

有较高的心肌坏死发生率#表现为心肌损伤标志物

"心肌酶&肌钙蛋白等$水平的升高#对患者预后有

不良影响% =U7"等(&)研究发现若在 5,d术前预防

性给予他汀类药物治疗可降低术后心肌梗死的发生

率进而改善预后% 对非 >*段抬高型=,> 患者的研

究表明#5,d术前给予高剂量他汀强化治疗可以显

著改善预后#降低主要心血管事件的发生率(L?Y)

%

CA在慢性心力衰竭中的应用

心力衰竭是临床上常见的综合征#近年来#有学

者提出了炎症学说#即认为心力衰竭实际上是一种

.炎性综合征/% 而正在或已经完成的一些临床研

究表明他汀类药物具有多效性#不但可调脂&抗炎#
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还可抗心力衰竭()%)

% 研究一方面证实了慢性心力

衰竭由过高的后负荷引起#另一方面也发现了神经

体液因素的异常参与了心力衰竭的发病过程% 心力

衰竭患者,@5增高"与有无活动性风湿灶无关$#可

作为预测心力衰竭患者病死率的独立指标#而他汀

类则有明显降低 ,@5水平的作用% 他汀类药物可

能通过以下途径发挥其抗心衰作用()))

*

"

抑制血管

紧张素?醛固酮系统#阻止神经内分泌的过度激活'

#

抑制心肌细胞肥大#减轻心肌间质纤维化#从而逆

转心室重构'

'

抗氧化作用'

(

促进新生血管形成#

改善内皮功能'

)

抑制心肌细胞凋亡% e"9<等()$)

对 E(H% 例慢性心力衰竭患者进行为期 $ 年的随访

研究发现#服用他汀类药物可改善心力衰竭的预后%

@-2\等()')研究提示他汀类药物明显降低全因死亡

率和因心血管事件再入院率#改善心力衰竭和左室

射血分数% >77W等()E)对 (H岁以上发生=,> 的老年

人在 $E M内给予他汀类药物治疗的观察发现#住院

期间XA+肺水肿的发生明显降低#提示老年患者发生

=,>早期给予他汀类药物可改善预后#获益明显%

DA在心律失常中的应用

高脂血症通过介导心脏电生理重塑及心脏植物

神经功能紊乱#诱发心律失常及心源性猝死的发生%

家兔的心肌缺血?再灌注模型研究提示#其可能通过

降低存活心肌细胞的钠电流和钾电流&同时升高钙

电流#导致生物电活性改变和延长跨膜动作电位持

续时间#诱发了急性缺血?再灌注期间的室性心律失

常#而他汀类药物可通过独立于降脂作用以外的离

子机制#在减弱上述过程的同时逆转电重塑()H)

% 他

汀类药物还可通过降低血浆去甲肾上腺素的水平抑

制交感神经的兴奋#同时增加迷走神经张力来调节

心脏植物神经功能()()

% >-31等()&)研究发现经他汀

类预处理的冠状动脉旁路移植术",=f6$后心房纤

颤"=N$的发生率明显低于对照组% 62OO2#等()L)对植

入双腔起搏器的 )H& 例研究对象平均随访 ) 年#回

归分析表明他汀类药物减少房性心动过速和 =N的

复发及其持续时间% fM7Q3732等()Y)研究同样证实#

在植入埋藏式复律除颤器的心律失常高危人群中#

使用他汀类药物可明显降低 =N或心房扑动等快速

型心律失常的发作#同时减少电复律的次数%

Z2.8M/OO等($%)研究发现#在植入埋藏式复律除颤器

的冠心病患者中#早期并且持续的他汀类药物治疗

使室性心动过速和心室颤动的复发风险&全因死亡

率&心源性死亡率均明显降低#其抗心律失常作用明

显%

EA结A语

综上所述#他汀类药物除降脂作用外还有抗炎&

抑制免疫反应&改善血管内皮功能等多效作用% 随

着越来越多的循证医学支持#他汀类药物的应用前

景将更加广泛%
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图 )!药品耗材采购)结算工作流程图!

DA讨A论

!!此工作流程比较适合中小医院或信息化程度较

弱的医院% 支付款时间原则上是药品款延迟 ' Ê

个月付款#耗材款迟 $ '̂ 个月付款% 对于物品过

期&报废情况#待与公司处理完毕#扣除货款后#余款

支付% 有些供应商是先送清单#月底经核对无误后#

每月开出一张汇总发票#这样各个环节在清单上签

字负责就更为重要%
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