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达比加群酯及华法林分别联合阿司匹林+氯吡格雷治疗PCI术后房颤的临
床观察*
杨振浩*   申凌豪   杨永冠   刘　磊
河南大学第一附属医院心血管内科三病区(河南 开封 475000)

【摘要】目的 探讨达比加群酯及华法林分别联合阿司匹林+氯吡格雷治疗经皮冠状动脉介入治疗(PCI)术后房颤的临床效果。方法 将我院2022年1月至2023年12
月收入心血管内科经PCI术后房颤患者103例，根据随机抽签法将患者分为华法林组(n=51，采用华法林联合阿司匹林+氯吡格雷治疗)和达比加群酯组
(n=52，采用达比加群酯联合阿司匹林+氯吡格雷治疗)，两组患者均连续治疗3个月。对比两组凝血指标、出血事件、血栓栓塞事件和不良反应情况。结
果 治疗后，两组患者凝血酶原时间、纤维蛋白原水平、活化部分凝血活酶时间、血栓及用药不良反应的发生率对比均无统计学意义(P>0.05)；但达比加
群酯组出血事件发生率低于华法林组(P<0.05)。结论 达比加群酯及华法林分别联合阿司匹林+氯吡格雷治疗PCI术后房颤患者均有较好效果，能够有效改
善患者凝血指标，预防血栓发生，但达比加群酯辅助治疗效果更佳，安全性相对较高，更具有应用价值。
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Clinical Observation of Dabigatran Etexilate or Warfarin 
Combined with Aspirin + Clopidogrel in Treating Atrial 
Fibrillation after PCI*
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Abstract: Objective To investigate the clinical effect of dabigatran etexilate or warfarin combined with aspirin and clopidogrel in the treatment of atrial 
fibrillation after percutaneous coronary intervention (PCI). Methods A total of 103 patients with atrial fibrillation after PCI from January 2022 
to December 2023 in department of cardiovascular medicine of the hospital were divided into warfarin group (n=51, warfarin combined with 
aspirin + clopidogrel) and dabigatran etexilate group (n=52, dabigatran etexilate combined with aspirin + clopidogrel) according to the random 
lottery method. Both groups were treated continuously for 3 months. The coagulation indicators, bleeding events, thromboembolism events 
and adverse reactions were compared between both groups. Results After treatment, there were no statistical differences in prothrombin time, 
fibrinogen level, activated partial thromboplastin time, and incidence rates of thrombosis and adverse drug reactions between groups (P>0.05). 
However, the incidence of bleeding events in dabigatran group was lower than that in warfarin group (P<0.05). Conclusion Dabigatran etexilate or 
warfarin combined with aspirin + clopidogrel have good effects in the treatment of patients with atrial fibrillation after PCI, and both regimens can 
effectively improve the coagulation indicators and prevent the thrombosis. However, dabigatran etexilate adjuvant therapy has better therapeutic 
effect, higher safety and more application value. 
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　　经皮冠状动脉介入治疗(PCI)是临床治疗冠心病患者常用方
法，该患者多为老年人群且伴有基础疾病，部分患者术后易出现心
律失常等并发症状，其房颤占比7.7%，高死亡率[1]。阿司匹林+氯
吡格雷是临床常用于治疗脑梗死药物，能够抑制血小板聚集从而达
到抗血小板作用，但研究显示，PCI术后出现房颤情况会影响患者
凝血功能，经阿司匹林+氯吡格雷治疗可能会增加患者出血风险，
疗效存在一定局限性，需与其他药物合用来降低出血风险[2]。华法
林属临床常用抗凝药物，具有拮抗维生素K、抑制凝血因子活性的
作用，阻挡血小板聚集，从而达到预防血栓作用[3]。达比加群酯属
于新一代抗凝口服药物抑制剂，能够直接抑制凝血酶，阻断血栓形
成，阻止纤维蛋白原分裂，其抗凝效果稳定、有效，与其他药物合
用较少发生不良情况，临床应用效果好[4]。但临床对于达比加群酯
及华法林分别联合阿司匹林+氯吡格雷治疗PCI术后房颤患者相关
研究较少。因此，本文将探讨这两种综合用药方案治疗对PCI术
后房颤患者的效果，旨在为优化PCI术后房颤患者治疗方案提供
新思路。

1  资料与方法
1.1 一般资料  将我院2021年1月至2023年12月收入心血管内科

经PCI术后发生房颤患者103例，据随机抽签法分为华法林组51例
(采用华法林联合阿司匹林+氯吡格雷治疗)和达比加群酯组52例
(采用达比加群酯联合阿司匹林+氯吡格雷治疗)。
　　纳入标准：符合PCI手术指征[5]；年龄满18周岁，性别不限；
经心电图、24h动态心电图检查确诊为房颤者；患者及家属均签
署知情同意书。排除标准：伴有免疫功能、凝血功能障碍者；伴
有先天性心脏功能障碍、恶性肿瘤者；伴有精神疾病，无法正常
沟通者；对研究治疗药物过敏者。两组PCI术后房颤患者一般资
料数据相近，差异无统计学意义(P>0.05)，见表1。
1.2 方法  两组患者均经皮冠状动脉介入治疗(PCI)，手术医生和
护士均为同一团队；术后实施常规干预，对患者进行健康宣教、
科学饮食、日常护理和康复锻炼。药物治疗：华法林组给予华法
林钠片(国药准字H20054247，北京嘉林药业股份有限公司，规
格：5mg)口服，起始剂量2.5mg/d，连服3d后复查患者凝血功
能国际标准化比值(INR)，根据正常数值范围2~3，适量增减药
物0.75mg；联合阿司匹林片(国药准字H37024011，山东绿因药
业有限公司，规格：0.5g)1次0.5g，1次/d，加硫酸氢氯吡格雷
片(国药准字H20203269，南京正大天晴制药有限公司，规格：
75mg)1次75mg，1次/d，均口服药物治疗。
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达比加群酯组给予达比加群酯胶囊口服(国药准字H20203098，
正大天晴药业集团股份有限公司，规格：110mg)，110mg/次，
2次/d，联合阿司匹林+氯吡格雷(阿司匹林+氯吡格雷服用方式与
华法林组一致)治疗。两组患者均连续治疗3个月并在治疗期间经
门诊或电话定期随访。
1.3 观察指标  凝血指标：治疗前、治疗3个月后对两组患者
分别采集空腹静脉血5mL，存于抗凝管里面，通过URIT-600A
半自动凝血分析仪(桂林优利特医疗电子有限公司，桂械注准
20172220159)检测凝血酶原时间(PT)、纤维蛋白原(FIB)、活化
部分凝血活酶时间(APTT)水平。出血事件及血栓栓塞事件：治疗
期间，患者通过CT、MRT等影像学检查进行复诊检查，记录并
对比两组出血事件以及血栓栓塞事件，出血事件包括皮肤黏膜出
血、消化道出血、颅内出血；血栓栓塞事件包括心肌梗死、深静
脉血栓、支架内血栓。不良反应：护士将患者治疗中出现胃肠道
反应、腹痛、呼吸困难、皮疹等情况做好记录并进行对比。
1.4 统计学方法  正态计量资料患者年龄、凝血指标以(χ- ±s)表

示，用t检验；计数资料性别、基础疾病、房颤类型、出血事件、
血栓栓塞事件、不良反应情况以例或%形式表示，用χ

2检验，数
据分析用SPSS 21.0，P<0.05为差异有统计学意义。

2  结　果
2.1 两组患者凝血指标对比  两组患者治疗前、治疗3个月后凝血
指标对比差异均无统计学意义(P>0.05)，见表2。
2.2 两组患者出血事件及血栓栓塞事件对比  结果显示，两组患
者治疗后血栓事件对比无统计学意义(P>0.05)，达比加群酯组出
血事件总发生率低于华法林组(P<0.05)，见表3。
2.3 两组患者不良反应情况对比  华法林组患者出现胃肠道反应
2例，腹痛1例，呼吸困难1例，皮疹2例，不良反应情况总发生率
为11.76%；达比加群酯组患者出现胃肠道反应3例，腹痛、呼吸
困难未出现，皮疹1例，不良反应情况总发生率为7.69%；两组不
良反应总发生率相近(χ2=0.487，P=0.485)。

表1 两组患者一般资料对比(例)
组别		  例数	 性别	 平均年龄(岁)		  基础疾病			   房颤类型

			   男/女			   高血脂	 高血压	 糖尿病	 初发性	 阵发性	 持续性

华法林组		  51	 33/18	 71.89±4.91	 21	 36	 19	 5	 27	 19

达比加群酯组	 52	 29/23	 73.14±4.63	 19	 40	 13	 6	 28	 18

χ2/t值		  -	 0.858	 1.330		  0.233	 0.534	 1.806		  0.126

P值		  -	 0.354	 0.187		  0.629	 0.465	 0.179		  0.939

表2 两组凝血指标对比(分)
组别		  例数		           PT(s)				   FIB(g/L)				    APTT(s)

			        干预前		        干预后		     干预前		      干预后		        干预前		       干预后

华法林组		  51	 9.25±2.46	 12.29±1.28a	 5.31±0.27	 3.13±0.34a	 25.34±3.42	 36.53±2.59a

达比加群酯组	 52	 8.72±2.35	 12.67±1.14a	 5.43±0.38	 3.07±0.25a	 24.98±3.37	 37.16±2.81a

t值		  -	 1.118		  1.613		  1.844		  1.022		  0.538		  1.337

P值		  -	 0.266		  0.110		  0.068		  0.309		  0.592		  0.184
注：与同组干预前比，aP<0.05。

表3 两组出血事件及血栓栓塞事件对比[例(%)]
组别		  例数	 出血事件发生率	 血栓栓塞事件发生率

华法林组		  51	 8(15.38)		  4(7.84)

达比加群酯组	 52	 2(3.85)		  3(5.77)

χ2值		  -	 4.118		  0.175

P值		  -	 0.042		  0.676

3  讨　论
　　房颤是由于心室率紊乱、心功能受损而引起的一种心律失常性
疾病，一方面影响机体出现心力衰竭；另一方面造成心房出现血液
瘀滞，形成血栓，严重威胁患者生命安全[6]。临床多通过药物进行
治疗，阿司匹林+氯吡格雷是临床常用治疗心脑血管疾病药物，二
者都具有抑制血小板活性和聚集作用，防止对血管的黏附，达到防
止血栓形成，但该药物治疗部分患者存在不良反应，临床为降低出
血风险则通过与其他药物联合治疗，但目前抗凝药物种类繁多，如
何选择有效且副作用较低药物成为临床研究重点[7-8]。
　　华法林是临床常用于防治血栓栓塞性疾病药物，能够抑制维

生素K与其他凝血因子的合成从而达到抗凝作用，还能减少蛋白
S和蛋白C的合成，其药效作用稳定[9]；也有研究指出，达比加群
酯具有稳定、可预测的抗凝作用，能够阻挡纤维蛋白原裂解为纤
维蛋白，从而阻挡血栓形成，且胃肠吸收较好，与其他药物合用
无不良反应[10]。本研究结果显示：治疗后，两组患者凝血功能指
标、血栓事件及不良反应情况对比均无统计学意义(P>0.05)，但
达比加群酯组出血总发生率低于华法林组(P<0.05)，说明两组药
物治疗其临床效果均为显著，但达比加群酯联合阿司匹林+氯吡
格雷治疗比华法林联合阿司匹林+氯吡格雷治疗其安全性更高。
原因在于，华法林能够通过阻挡维生素K抑制肝细胞中凝血因子
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的合成，但该药物需要通过谷氨酸转变为γ-羧基谷氨酸再与钙离
子结合才能使凝血活性得到发挥，其过程缓慢，导致药效起效
慢，且药效受肝酶、细胞色素P450等多种因素影响，需要监测
INR值调整药剂，差异过大则会引起患者出现严重出血并发症，
影响治疗效果。达比加群酯经口服胃肠道吸收后能通过肝及血浆
转化为抗凝血活性小分子的达比加群，能够抑制游离凝血酶和与
纤维蛋白绑定的凝血酶，阻止纤维蛋白原裂解和血小板聚集，从
而达到有效的、稳定的抗凝作用，与阿司匹林+氯吡格雷联合治
疗使抗血小板聚集作用发挥最大，且达比加群酯自身无药理活
性，不受药物、饮食等因素影响，不需要调整药物剂量，从而出
血风险得到降低，临床治疗质量得到提升[11-12]。
　　综上所述，达比加群酯及华法林分别联合阿司匹林+氯吡格
雷治疗PCI术后房颤患者效果显著，患者凝血功能得到有效改
善，但达比加群酯辅助治疗效果更佳，能有效降低患者出血风
险，且安全性良好，更具应用价值。
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PCT是一种可反映全身炎症程度的蛋白质，主要由甲状腺C细胞
合成，在严重感染、多器官功能衰竭等情况下其水平会急剧上升
[16]；CRP是肝脏生成的急性时相蛋白，在细菌感染、炎症反应状
态下会快速释放入血，导致血液中的浓度急剧上升，hs-CRP是
超敏CRP，对细菌感染、炎症反应有更高的敏感度，在重症肺炎
患者血清中呈明显高表达[17]；sFTL-1是一种糖蛋白，其可加重炎
症反应，损伤内皮细胞，影响患者机体的免疫水平，导致多器官
损伤、病情恶化，重症肺炎患者血清sFTL-1水平呈现出明显升高
的现象[18]。本研究将哌拉西林他唑巴坦钠联合应用于重症肺炎治
疗中，并与单纯常规治疗的效果相比，结果显示与对照组疗效对
比，观察组显著更高；与对照组治疗后的FEV1、FEV1％pred、
FEV1/FVC水平对比，观察组显著更高；与对照组治疗后的PCT、
hs-CRP、sFTL-1水平对比，观察组显著更低(P<0.05)。以上结果
表明，联合治疗方案的实施可以提高疗效，更好地改善患者体内的
炎性状态，改善患者肺功能。究其原因在于常规促排痰、抗炎药物
虽能通过改善气道顺应性、减轻肺部炎症等作用改善患者症状，
促进肺功能恢复，但对部分伴肺部感染，尤其是耐药菌种感染的重
症肺炎患者而言，取得的疗效欠佳。而哌拉西林他唑巴坦钠可抑制
内酰胺酶、拓扑异构酶等多种酶的活性，发挥广谱抗菌作用，并降
低耐药菌产生。 重症肺炎患者肺泡内的中性粒细胞、单核巨噬细
胞会释放炎性递质，刺激多种细胞因子，作用于PCT、hs-CRP、
sFTL-1相关通路，促进其表达上升，并致使外周循环中的炎性递质
向肺泡、肺间质转移，加重肺损害。哌拉西林他唑巴坦钠还可对肺
部炎性递质的释放进行抑制，减轻对PCT、hs-CRP、sFTL-1相关通
路造成的刺激，下调其表达水平，减轻呼吸道、肺部炎症，促进肺
通气障碍改善及肺功能恢复。本研究还发现两组不良反应发生率无
明显差异(P>0.05)，说明重症肺炎治疗中应用哌拉西林他唑巴坦钠
安全性高，并不会增加不良反应发生风险。
　　综上所述，重症肺炎治疗中应用哌拉西林他唑巴坦钠有助于
提高疗效，促进患者肺功能改善，也能减轻炎症，且具有较高的
安全性，值得推广。
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