
济宁医学院学报 2024 年 10 月第 47 卷第 5 期　 J
 

Jining
 

Med
 

Univ,October
 

2024,Vol. 47,No. 5

DOI:10. 3969 / j. issn. 1000-9760. 2024. 05. 017

冠心病患者经皮冠状动脉介入术后

主要心血管不良事件研究进展

肖立运1 　
 

综述　 　 郝影影2 　 审校

[基金项目] 济宁市重点研发基金资助项目( 2019MNS021;
2022YXNS131);山东省中医药科技发展计划项

目(2019-0454)
[通信作者]郝影影,E-mail:xiaofengxiuli@ 163. com

( 1 济宁市第一人民医院急诊科,2 济宁北湖省级旅游度假区人民医院心内科,济宁
 

272000)

摘　 要　 经皮冠状动脉介入术(percutaneous
 

coronary
 

intervention,PCI)是治疗急性冠状动脉综合征( acute
 

coronary
 

syndrome,ACS)的主要手段之一。 PCI 后,仍有部分冠心病患者出现主要心血管不良事件(major
 

adverse
 

cardiovascular
 

events,MACE),再次影响其心功能及术后生存质量,严重甚至可危及生命安全。 本文通过中医及现

代分子生物学视角下深入探索冠心病 PCI 后 MACE 可能机制,对中西医结合防治 PCI 后 MACE 有着重要的意义。
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Abstract:Percutaneous
 

coronary
 

intervention
 

(PCI)
 

is
 

one
 

of
 

the
 

primary
 

treatments
 

for
 

acute
 

coronary
 

syndrome
 

(ACS). After
 

PCI, some
 

patients
 

with
 

coronary
 

heart
 

disease
 

still
 

experience
 

major
 

adverse
 

cardiovascular
 

events
 

(MACE),which
 

can
 

adversely
 

affect
 

their
 

cardiac
 

function
 

and
 

postoperative
 

quality
 

of
 

life,
 

and
 

in
 

severe
 

cases,may
 

even
 

jeopardize
 

their
 

safety. This
 

article
 

delves
 

into
 

the
 

possible
 

mechanisms
 

of
 

MACE
 

in
 

coronary
 

heart
 

disease
 

patients
 

after
 

PCI
 

from
 

the
 

perspectives
 

of
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

and
 

modern
 

molecular
 

biology,
 

which
 

has
 

significant
 

implications
 

for
 

the
 

prevention
 

and
 

treatment
 

of
 

MACE
 

through
 

the
 

integration
 

of
 

traditional
 

Chinese
 

and
 

Western
 

medicine.
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　 　 冠心病分为急性冠状动脉综合征 ( acute
 

coronary
 

syndrome,ACS)及慢性冠脉综合征,临床以 ACS 最为常见,
也是最为凶险的一种冠心病[1] 。 经皮冠状动脉介入术

(percutaneous
 

coronary
 

intervention,PCI)是治疗 ACS 的主要

手段之一,能快速实现血管再灌注,挽救大量心肌细胞,降
低了患者死亡率。 尽管如此,冠心病 PCI 后仍有部分患者

出现了主要心血管不良事件( major
 

adverse
 

cardiovascular
 

events,MACE),再次影响其心功能及术后生存质量,严重甚

至可危及生命安全[2-3] 。 现代分子生物学研究认为其发生

根本机制为易损斑块(vulnerable
 

plaque,VP)破裂或溃疡合

并血栓形成和(或)血管痉挛,引起冠状动脉狭窄程度急剧

加重或急性闭塞。 而中医对这种 VP 也有不同认识,归为

痰瘀互阻型,中医结合现代分子生物医学近几年来对 VP
的发生、发展等机制方面进行了大量研究[4-6] 。

1　 中医对 PCI 后 MACE 的认识
 

冠心病的中医病因病机主要为阳微阴弦、水火失济、心
脉痹阻,病位在心,且与肾密切相关。 阳微阴弦是指上焦胸

阳不足,寒湿之邪侵袭心脉;水火失济主要指心肾两脏失去

协调影响胸痹发生发展;心脉痹阻则为气滞、痰饮及瘀血痹

阻心脉,使心脉痹阻不通[7] 。 PCI 后临床症状归属中医“胸
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痹”范畴,PCI 后 MACE 中医证候诊断标准的评价研究显示

痰瘀互阻证为 PCI 后主要症状[8] 。 近年来痰浊、瘀血作为

主要病理因素也成为中医学者探析 VP 病因病机的主要内

容。 中医学认为炎性反应贯穿于 VP 发生、发展及斑块去

稳因素的全过程。 近年对于 VP 中医病因病机学也有了新

的认识,以陈可冀院士为代表的中医或中西医结合专家根

据传统中医关于瘀毒致病特点与以炎症为主的动脉粥样硬

化病理生理改变以及 VP 所致 PCI 后 MACE 病情急、变化

快的临床特点的相似,提出“瘀毒致 VP” 的新观点,认为

“痰、瘀”是斑块去稳的重要病机[9] 。 传统中医还认为,大
病(术后)瘀毒是指对机体生理病理状态下的代谢产物不

能及时排泄,蕴积体内,对机体产生的损害,以痰瘀为主要

产物。 由于脏腑功能失调,气血运行紊乱导致机体代谢产

物蕴积体内,以致邪气亢盛,败坏形体,诸邪蓄积,交结凝滞

而成毒。 在 PCI 后 MACE 的病因病机中,瘀为“常”,毒为

“变”,瘀化毒、因毒致变是导致斑块不稳定进而发生 MACE
的主要病因和关键病理机制。 可见,医家多从“久病多瘀”
“怪病多痰”为出发点,强调大病后痰瘀互阻在 VP 病机演

变中的作用,也就是现代医学认为的 PCI 治疗后发生的

MACE[10] 。

2　 现代分子生物学对 PCI 后 MACE 的认识

2. 1　 血小板聚集

血小板聚集、血栓形成(瘀血)是公认的动脉粥样硬化

(atherosclerosis,AS)形成机制之一,斑块表层聚集的血小板

在冠状动脉斑块破裂部位起到了提供“支架”作用,并成为

铁和胆红素在破裂斑块中作为血红蛋白分解代谢的沉积

物[11] 。 事实上,PCI 后可在 1 ~ 24h 就有微小血栓形成,这
是因为手术中可引起冠脉血管内皮损伤、剥脱,引起基底膜

暴露,内皮细胞上 P2Y12 受体与 ADP 结合能触发形成稳

定、持久的血小板聚集效应,从而导致血小板黏附,凝血系

统激活,形成局部血栓,导致 PCI 急性及亚急性血栓形成引

发 MACE 发生, 这也是防治 PCI 后 MACE 一个靶点之

一[12] 。

2. 2　 脂质代谢异常

脂质代谢异常作为中医学病理产物痰浊是引起 VP 破

裂的重要原因之一[13] 。 VP 作为 PCI 患者 MACE 主要机理

之一,VP 形成又与脂质代谢密切相关,因为 AS 斑块的主要

特征表现是斑块内大量脂类物质聚集,特别是胆固醇和脂

类物质。 血脂为害引发的脂质代谢紊乱表现为中医“痰”
的临床表现,为 PCI 后重要的病理因素之一,因为脂质代谢

异常影响着 VP 的形成、发展、破裂等整个过程。 脂质代谢

同 miRNAs 的调节密不可分。 有研究显示 miR-33 被认为是

胆固醇逆向转运、HDL
 

生物合成、细胞内胆固醇流出、胆汁

分泌的关键调节器,且与 AS 发生发展密切相关,并可诊断

疾病,判断预后[14-15] 。 严重的脂质代谢异常抑制了脂肪酸

氧化,从而使极低密度脂蛋白急剧上升,引发 VP 急剧形

成,加剧了 PCI 后 MACE 发生[16-17] 。 因此,抗 MiR-33 去减

少血管病变内的脂质积累来改善动脉粥样硬化消退,这也

是目前研究热点之一[18-19] 。 已有研究证实活血化痰中药可

以促进 miR-33 下调或自行调节吞噬细胞炎症反应和抗 AS
作用,认为 miR-33 应是防御 VP 破裂的重要靶基因,其重要

作用是通过调节位于脂质代谢中上述基因而执行[20-21] 。

2. 3　 炎症反应

炎症反应是引发 AS 疾病发展的主要因素之一,贯穿于

痰瘀互阻型冠心病患者 PCI 后 MACE 发生的全过程,因为

MACE 发生起始因素主要为 VP 破裂。 因此,VP 的发生、发
展、破裂、预后整个过程,现代分子生物学认为是脂质代谢

紊乱、血流动力学异常和血小板聚集各种因素相互叠加在

一起引起的炎性连锁反应[22] 。 在 AS 基础上,冠状动脉中

VP 急慢性炎症性病理过程中,氧化修饰的低密度脂蛋白

(ox-LDL)所诱导的巨噬源性泡沫细胞形成和死亡是造成斑

块不稳定的决定性因素,这种炎症反应加速了 VP 发生。
当痰瘀互阻型冠心病患者实施 PCI 过程中,对血管内皮细

胞功能或多或少造成一定损害时,LDL 进入内皮下,被氧自

由基攻击修饰,形成 ox-LDL,引起细胞内脂质大量沉积,泡
沫细胞吞噬加速炎症反应过程,VP 由此快速形成,导致了

PCI 后 VP 急性破裂,形成急性血栓事件。 炎症反应缓慢发

生时,冠脉中的斑块由稳定逐渐向易损、不稳定的转变,形
成亚急性或慢性血栓事件,最终形成不可挽回的 MACE 发

生[23-24] 。

2. 4　 基质金属蛋白酶(matrix
 

metalloproteinases,
MMPs)

MMPs 在 VP 发展中起着重要作用。 在 ACS 患者中,
AMI 患者病变坏死核组织面积比例大,血清 CD40、CD40L、
MMP-9、ox-LDL 和 hs-CRP 水平均高,尽管炎症程度决定着

斑块稳定与否,但是 VP 的形成与纤维帽厚薄密切相关。
事实上严重的炎症反应主要集中在纤维帽上,破损的纤维

帽中巨噬细胞占了 26%,且在破裂之前,具有破裂点的纤维

帽逐渐变薄,变薄的纤维帽通常认为是破裂的前兆,也是斑

块不稳定的标志,纤维帽变薄的原因同 MMPs 引起的基质

的降解密切相关。 MMPs 是一种锌依赖性细胞外基质

(ECM)重塑内肽酶的家族,其具有几乎降解 ECM 的每个组

分的能力;ECM 的降解具有重要意义[25-26] 。 目前已知至少

11 个其他基质金属蛋白酶功能细胞包括 MMP-1、MMP-2、
MMP-3、MMP-7、 MMP-8、 MMP-9、 MMP-10、

 

MMP-11、 MMP-
12、MMP-14、MMP-23、MMP-26,这些细胞内 MMPs 存在于

细胞内不同的部位,包括细胞溶质、肌节、线粒体和细胞核

等,细胞内 MMPs 是导致各种疾病的发生发展的重要因

素[27] 。 冠心病患者 PCI 后,由于球囊对支架的前后扩张,
以及支架强行与内皮细胞吻合,加之冠脉严重病变基础上,
使得多种 MMPs 的表达被显著上调且活性增加,冠脉斑块

中 MMP-2、MMP-9 表达明显增加,不仅病变局部 MMP-9 表

达增加,患者循环血液中 MMP-9 水平也同样显著增加,加
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速 VP 形成,导致 PCI 后 MACE 发生[28-29] 。

3　 小结

近年来随着冠心病发病率不断增加,PCI 治疗成为冠

心病患者治疗的里程碑,据相关数据统计,2022 年中国大

陆冠心病介入治疗全国共计 1293
 

932 例,这个数目非常惊

人。 随着冠心病治疗方法多样化,但 PCI 治疗具有不可替

代的地位,但 PCI 后 MACE 发生严重影响了冠心病患者

PCI 成功率,怎样降低冠心病患者 PCI 后 MACE 发生成了

医务工作者及科研人员亟须解决的关键性问题,也是近年

来该领域的研究热点[30] 。 无论是中医还是西医的治疗均

以发病机制为基础,然而 PCI 后 MACE 发病机制复杂,至今

仍尚未阐释清楚,因此,有必要从中医及现代分子生物学视

角下深入探索冠心病 PCI 后 MACE 可能机制对中西医结合

防治 PCI 后 MACE 有着重要的意义。 在中医理论指导下,
进行辨证用药,而不能一味地模仿甚至照搬西药的研究模

式,加强对中药复方及单味药提取物对 PCI 后 MACE 的防

治研究,体现中医药作用机制的多靶点、多环节特色[31] ;同
时加大临床研究力度,将基础实验结果更好地与临床实际

相结合,发挥中西医结合作用,并充分运用到临床,发挥临

床效益,患者获益才是研究的最终目的。
利益冲突:所有作者均申明不存在利益冲突。
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