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摘要 目的：探讨阿托伐他汀治疗冠心病的临床疗效及其可能机制。方法：按照抽签法将 170例冠心病患者分为对照组(n=85)及研

究组(n=85)，对照组予以常规治疗，研究组在对照组基础上使用阿托伐他汀治疗，比较两组治疗前后血清炎症因子[肿瘤坏死因子

-琢(TNF-琢)、基质金属蛋白酶 -9(MMP-9)、C反应蛋白(CRP)]水平、氧化应激水平[血清丙二醇(MDA)、超氧化物歧化酶(SOD)水平]、

血管内皮功能[血清一氧化氮(NO)、内皮素 -1(ET-1)水平]、血脂水平及心功能的变化。结果：治疗后，研究组患者血清 TNF-琢、
MMP-9、CRP、MDA、ET-1、总胆固醇(TC)、甘油三脂(TG)、左心室舒张末期内径(LVEDD)、左心室收缩末期内径(LVESD)水平均显

著低于对照组，而血清 SOD、NO、高密度脂蛋白(HDL-C)左心室射血分数(LVEF)水平均显著高于对照组，差异有统计学意义(P<0.

05)。结论：阿托伐他汀可显著提高冠心病患者的心功能，可能与其有效抑制炎症、氧化应激和降低血脂水平有关。
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Clinical Effects and Mechanisms of Atorvastatin on the Coronary Heart
Disease*

To study the clinical effects and mechanisms of atorvastatin on the coronary heart disease. 170

patients with coronary heart disease were divided into the control group (n=85) and research group (n=85) according to the method of lot-

tery. The inflammation factor [tumor necrosis factor-琢(TNF-琢), matrix metalloproteinases-9 (MMP-9) and c-reactive protein (CRP)] lev-

els, oxidative stress [Malondialdehyde (MDA), superoxide dismutase (SOD)] levels, endothelial function[Serum nitric oxide (NO) and

endothelin-1 (ET-1) levels], blood lipids and heart function were compared between two groups before and after treatment. After

treatment, the serum TNF alpha, MMP-9, CRP, MDA, ET-1, total cholesterol (TC), triglycerides (TG), left ventricular end-diastolic di-

ameter (LVEDD), left ventricular end systolic diameter (LVESD) levels of research group were significantly lower than those of the con-

trol group, but the serum SOD, NO, high-density lipoprotein (HDL-C), left ventricular ejection fraction (LVEF) levels of research group

were significantly higher than those of the control group (P<0.05). Atorvastatin could significantly improve the cardiac func-

tion of patients with coronary heart disease, which might be related to the inhibition of inflammation, oxidative stress and reduction of

blood lipid levels.
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前言

冠心病为临床常见的心血管疾病，主要是因冠状动脉粥样

硬化诱导官腔出现狭窄，使其血流受到阻滞，诱发心肌血供缺

乏所致的心肌功能异常或者器质性病变[1]。相关研究显示炎症

反应、氧化应激、血管内皮功能紊乱、血脂代谢异常等在冠心病

的发病过程中起着关键作用[2]。他汀类药物是一组调脂药物，广

泛应用于临床，对于冠心病患者的病情控制具有重要价值。阿

托伐他汀是他汀类的代表药物，具有多种药理作用，目前临床

上关于其对冠心病患者血清指标的影响报道并不全面[3]。本研

究旨在探讨阿托伐他汀治疗冠心病的临床疗效及对患者血清

肿瘤坏死因子 -琢(TNF-琢)、基质金属蛋白酶 -9(MMP- 9)、C反应

蛋白(CRP)及丙二醇(MDA)水平的影响。

1 材料与方法

1.1 一般资料

选择本院 2014年 4 月 ~2016年 2 月收治的冠心病患者

170例，符合冠心病相关诊断标准[4]，且经临床表现、心电图、冠
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状造影检查证实为冠心病。纳入轻度冠心病和冠状动脉粥样硬

化、无先天性心脏病、无恶性心律失常、肝肾功能正常、近 1个

月未使用任何相关降血脂药物者。排除经冠状动脉介入治疗，

冠状动脉狭窄小于 50%或者大于 50%小于 70%、急性心肌梗

死、心力衰竭，心功能在Ⅲ级以上、恶性肿瘤、免疫及血液系统

疾病、急慢性感染或创伤者。对照组有 45例男性，有 40例女

性；年龄 43~70岁，平均(62.48± 1.23)岁。研究组有 43例男性，

有 42例女性；年龄 45~72岁，平均(63.24± 1.19)岁。本研究家

属与患者均签署知情同意书，且通过本院伦理委员会审核。比

较两组性别、年龄等无差异(P>0.05)，有可比性。

1.2 方法

1.2.1 治疗方法 对照组予以阿司匹林、硝酸脂类、茁受体阻
滞剂、钙拮抗剂、抗血小板等常规治疗，同时嘱患者行低盐、低

脂饮食，增加膳食纤维的食用量。研究组基于对照组结合阿托

伐他汀治疗，起始口服 10 mg/d阿托伐他汀(重庆润康药业有限

公司，10 mg/片，20140319)，未见明显不适时以 20 mg/d维持治

疗，两组均持续治疗 8周。

1.2.2 指标测定 两组均于治疗前及治疗结束时采集空腹外

周静脉血 4 mL，常规肝素抗凝后，分离血清，置于 -80℃环境中

保存备用。① 炎症因子：予以放射免疫法检测 TNF-琢、MMP- 9、

CRP，试剂盒均来自山西博达制药有限公司。② 氧化应激指标：

分别予以黄嘌呤氧化酶法、硫酸巴比妥酸法检测MDA、超氧化

物歧化酶(SOD)，试剂盒分别来自广东康奇力药业有限公司。③

血管内皮功能：予以酶联免疫双抗体夹心法检测一氧化氮

(NO)、内皮素 -1(ET-1)，试剂盒来自华北制药集团华栾有限公

司。④ 血脂指标：予以全自动血液分析仪(DxH 800型，国产)检

测低密度脂蛋白(LDL-C)、高密度脂蛋白(HDL-C)、总胆固醇

(TC)、甘油三脂(TG)。⑤ 心功能：予以彩色多普勒超声诊断仪

(CX30型，国产)查看患者治疗前及治疗结束时左心室舒张末

期内径(LVEDD)、左心室收缩末期内径(LVESD)、左心室射血

分数(LVEF)。

1.3 统计学分析

选择 SPSS18.0 行数据统计，计量资料用均数± 标准差

(x± s)表示，组间比较用 t检验，计数资料用[(n)%]表示，组间比

较用 x2检验，以 P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前后血清 TNF-琢、MM P- 9、CRP水平的比较

治疗前，两组患者血清 TNF-琢、MM P- 9、CRP水平比较采

用均无统计学意义(P>0.05)；治疗后，两组血清 TNF-琢、MM P-

9、CRP水平均较治疗前明显降低，且研究组以上指标明显低于

对照组，两组比较差异有统计学意义(P<0.05)，见表 1。

Note: Compared with before treatment, *P<0.05; compared with control group after treatment, #P<0.05.

表 1 两组患者治疗前后血清 TNF-琢、MM P- 9、CRP水平比较(x± s)

Table 1 Comparison of the serum TNF-琢, MM P- 9, CRP levels between the two groups before and after treatment

Groups n
TNF-琢(ng/L) MMP-9(ng/L) CRP(mg/L)

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Control group 85 132.78± 12.28 97.64± 10.23* 99.70± 9.64 67.43± 8.61* 76.73± 8.29 62.17± 6.93*

Research group 85 133.67± 12.85 62.58± 7.81*# 99.35± 9.52 42.50± 6.42*# 76.84± 8.40 49.84± 6.70*#

2.2 两组患者治疗前后血清MDA、SOD水平的比较

治疗前，两组患者血清 MDA、SOD水平差异均无统计学

意义(P>0.05)；治疗后，两组患者血清 MDA均较治疗前显著降

低，且研究组明显低于对照组，而两组 SOD水平均较治疗前显

著升高，且研究组明显高于对照组，两组比较差异有统计学意

义(P<0.05)，见表 2。

Note: Compared with before treatment, * P<0.05; compared with control group after treatment, #P<0.05.

表 2 两组患者治疗前后血清MDA、SOD水平比较(x± s)

Table 2 Comparison of the serum MDA and SOD levels between the two groups before and after treatment(x± s)

Groups n
MDA(滋mol/L) SOD(滋mol/L)

Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Control group 85 13.73± 2.74 10.15± 1.53* 58.51± 8.72 68.79± 9.20*

Research group 85 13.70± 2.62 7.62± 1.21*# 57.60± 8.61 82.65± 9.74*#

2.3 两组患者治疗前后血清 NO、ET-1水平的比较

治疗前，两组患者血清 NO、ET-1水平比较差异均无统计

学意义(P>0.05)；治疗后，两组患者血清 NO均较治疗前明显上

升，且研究组显著高于对照组，而两组 ET-1均较治疗前显著降

低，且研究组明显低于对照组，两组比较差异均有统计学意义

(P<0.05)，见表 3。

Note: Compared with before treatment, * P<0.05; compared with control group after treatment, #P<0.05.

表 3 两组患者治疗前后血清 NO、ET-1水平的比较(x± s)

Table 3 Comparison of the serum NO and ET-1 levels between the two groups before and after treatment

Groups n
NO(滋mol/L) ET-1(pg/L)

Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Control group 85 40.89± 5.12 50.70± 6.60* 98.54± 9.76 70.42± 8.11*

Research group 85 40.63± 5.27 63.48± 7.21*# 98.41± 9.60 58.23± 7.25*#
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2.4 两组患者治疗前后血脂水平的比较

治疗前，两组患者的血脂水平比较差异均无统计学意义

(P>0.05)；治疗后，两组患者血清 HDL-C水平均较治疗前显著

上升，且研究组显著高于对照组，两组患者血清 LDL-C、TC、

TG水平均较治疗前明显降低，且研究组明显低于对照组，两组

比较差异均有统计学意义(P<0.05)，见表 4。

Note: Compared with before treatment, * P<0.05; compared with control group after treatment, #P<0.05.

表 4 两组患者治疗前后血脂水平比较(x± s)

Table 4 Comparison of the serum lipid levels between two groups before and after treatment

Groups n

LDL-C(mmol/L) HDL-C(mmol/L) TC(mmol/L) TG(mmol/L)

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Before

treatment

After

treatment

Control group 85 4.17± 0.38 3.75± 0.29* 0.96± 0.18 1.14± 0.25* 6.78± 0.62 5.94± 0.51* 3.15± 0.42 2.32± 0.30*

Research group 85 4.19± 0.36 2.60± 0.24*# 0.97± 0.17 1.26± 0.30*# 6.80± 0.63 4.53± 0.42*# 3.17± 0.40 1.65± 0.25*#

2.5 两组患者治疗前后心功能比较

治疗前，两组患者的心功能比较差异无统计学意义(P>0.

05)；治疗后，两组患者的 LVEDD、LVESD水平均较治疗前明

显降低，且研究组低于对照组，而两组 LVEF均显著上升，且研

究组高于对照组，两组比较差异均有统计学意义(P<0.05)，见表5。

Note: Compared with before treatment, *P<0.05; compared with control group after treatment, #P<0.05.

表 5 两组患者治疗前后心功能比较(x± s )

Table 5 Comparison of the cardiac functions between the two groups before and after treatment

Groups n
LVEDD(mm) LVESD(mm) LVEF(%)

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Control group 85 68.26± 7.51 62.40± 6.47* 53.18± 6.31 49.60± 5.20* 32.38± 4.57 35.90± 5.49*

Research group 85 68.34± 7.68 56.49± 6.21*# 53.24± 6.22 45.41± 5.03*# 32.47± 4.69 39.27± 6.12*#

3 讨论

冠心病属缺血性心脏病，是中老年人群的多发病，可引起

压榨性疼痛、气促、眩晕、寒颤、昏厥等临床表现，严重者可诱发

急性心肌梗死、急性心力衰竭，严重时甚至危及患者生命[5]。冠

状动脉粥样硬化是冠心病的病变基础，然而粥样硬化形成的机

制尚未统一，考虑为多个因素综合所致[6,7]。TNF-琢为机体重要
的促炎性因子，可介导炎性细胞的产生聚集、黏附，引发炎症，

加速细胞凋亡、坏死，还可促进血管新生[8]。MMP-9可参与机体

炎症反应、血管新生等病理反应，可使动脉粥样硬化的稳定性

减弱，促进斑块产生分裂，利于血栓的形成 D[9]。CRP为炎症反

应的急性蛋白，可参与动脉粥样硬化形成的整个过程[10]。阿托

伐他汀无需经代谢即可生成药物活性，容易被机体所吸收，其

半衰期长，生物利用度高[11]。本研究显示结果显示阿托伐他汀

治疗后，患者血清 TNF-琢、MMP-9、CRP水平均显著低于常规

治疗者，表明阿托伐他汀存在抗炎作用，能够降低机体炎症介

质，控制疾病的进展。

炎症反应能够使氧自由基过度生成，引起氧化应激损伤，

诱导脂质过氧化反应，进而参与冠心病的发病过程。MDA含量

能够客观反映机体对于脂质过氧化的能力，SOD为抗氧化酶，

能够使自由基清除，避免细胞损伤，确保机体氧化和抗氧化的

平衡[12]。本研究结果显示阿托伐他汀治疗后，患者血清MDA更

低，且血清 SOD水平明显高于常规治疗者，表明阿托伐他汀能

够使氧化应激损伤减轻，缓解氧化应激引起的心肌受损[13]。此

外，研究表明血管内皮功能损伤为冠心病发病的重要环节[14]。

NO为血管内皮的舒张性因子，能够使血管维持正常张力，其活

性减弱能够使血管舒张弹性相应下降，降低冠脉的扩张反应[15]。

ET-1为缩血管因子，同冠状动脉的狭窄程度为正比，可间接提

示心血管疾病的病情程度和心功能[16]。本研究结果显示阿托伐

他汀治疗后，患者血清 NO水平显著高于常规治疗者，且血清

ET-1水平更低，提示阿托伐他汀能够纠正血管内皮功能障碍，

考虑与其能够使一氧化氮合酶的活性增加，进而促进 NO的合

成、分泌，抑制 ET-1mRNA的表达，减少 ET-1合成有关[17]。

血脂代谢紊乱是对照冠心病的另一关键因素，与冠心病的

进展有着紧密联系[18]。本研究结果显示阿托伐他汀治疗后患者

血清 HDL-C水平显著高于常规治疗者，且血清 LDL-C、TC、

TG水平更低，表明阿托伐他汀能够有效调节脂质代谢，控制疾

病的进展，考虑与其能够导致胆固醇的合成受到抑制，促进对

LDL-C的清除，相应减少 TC、TG浓度[19]。由于冠状动脉硬化能

够使心脏局部组织产生纤维化，导致左心室发生增厚，对于心

脏正常的功能形成影响，引起心功能减弱[20]。本研究结果显示：

阿托伐他汀治疗后 LVEDD、LVESD均有降低，且 LVEF明显

升高，表明阿托伐他汀能够抑制心肌肥厚，改善心功能。

综上所述，阿托伐他汀可显著提高冠心病患者的心功能，

可能与其有效抑制炎症、氧化应激和降低血脂水平有关。
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