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·临床研究·
不同剂量阿托伐他汀钙对脑梗死患者血清胆红素

水平的影响
臧颖卓 1,2，王洁 1，彭莉 1，郭淮莲 1

摘要 目的：探讨初次服用不同剂量阿托伐他汀钙对脑梗死患者血清胆红素水平的影响。方法：回顾性分

析我院神经内科收治的初次给予阿托伐他汀钙治疗的脑梗死患者128例，根据服用阿托伐他汀钙的剂量，

分为阿托伐他汀钙10 mg/d组42例、20 mg/d组66例、40 mg/d组20例。观察服药1个月后，血清总胆红素、

直接胆红素及血清尿酸的变化情况，并分析血清总胆红素水平与尿酸水平的相关性。结果：治疗后，3组血

清总胆红素、直接胆红素水平高于同组治疗前，且尿酸水平低于同组治疗前（均P＜0.05）；40 mg/d组血清总

胆红素、直接胆红素水平高于其他2组，而尿酸水平低于其他2组（均P＜0.05）。3组患者血清总胆红素水平

与血清尿酸水平呈显著负相关（均P＜0.01）。结论：阿托伐他汀钙可使脑梗死患者血清总胆红素及直接胆

红素水平升高，而且呈剂量依赖关系；血清总胆红素水平与血清尿酸水平呈负相关。
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研究证实，他汀类药物具有抗炎抗氧化、保护

血管内皮功能等作用[1]，可用于治疗动脉粥样硬化。

胆红素是人体内源性两大抗氧化物之一，但有关阿

托伐他汀钙对血清胆红素的影响的研究不多[2]，其相

关因素也尚未明确。本研究拟观察初次服用不同

剂量的阿托伐他汀钙对脑梗死患者血清胆红素的

影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料

回顾性收集 2013 年 9 月至 2017 年 9 月在我院

神经内科住院并初次服用阿托伐他汀钙的脑梗死

患者 128 例，根据服用阿托伐他汀钙的剂量，分为

阿托伐他汀钙 10 mg/d 组 42 例、20 mg/d 组 66 例、

40 mg/d组 20例，3组年龄、性别、体质量指数、总胆

固醇、总胆红素水平、高血压病史、糖尿病史等差异

无统计学意义（P＞0.05），见表1。

1.2 纳入及排除标准

纳入标准：①首次诊断为脑梗死，脑梗死诊断

符合中华医学会第四届全国脑血管病会议提出的

诊断标准[3]，均经头颅CT或MRI证实；②首次服用

阿托伐他汀钙片（立普妥，美国辉瑞制药有限公

司）；③年龄18～80岁；④否认既往存在心、肝、肾等

重要脏器功能衰竭。

排除标准：①既往已服用他汀类药物；②他汀

类药物过敏者；③使用阿托伐他汀钙之前已存在肝

功能损害；④用药后拒绝复查血生化；⑤中途失访。

1.3 方法

入院后次日清晨，空腹采集患者静脉血，检测

血清总胆红素、直接胆红素、总胆固醇、尿酸、转氨

酶等指标。初次采血后，在脑梗死常规治疗的基础

上，各组分别给予不同剂量他汀类药物治疗（10 mg/d、

20 mg/d或 40 mg/d），服药 1个月后，复查上述血生

化指标。所有检测数据采用贝克曼AU5832全自动

生化分析仪完成。

1.4 统计学处理

采用 SPSS 16.0 软件处理数据。计量资料以

（x±s）表示，采用配对样本 t检验和单因素方差分析；

计数资料以率表示，组间比较采用χ2检验；相关性采

用Pearson相关性分析，P＜0.05为差异有统计学意

义。

2 结果

2.1 3组血清胆红素及尿酸水平比较

治疗后，3组血清总胆红素、直接胆红素水平高

于同组治疗前，且尿酸水平低于同组治疗前（均P＜

0.05）；40 mg/d组血清总胆红素、直接胆红素水平高

于其他 2 组，而尿酸水平低于其他 2 组（均 P＜

0.05），见表2。

2.2 血清总胆红素水平与血清尿酸水平相关性分

析

3组患者血清总胆红素水平与血清尿酸水平的

相关性分析结果显示，二者呈显著负相关（r=0.544，

0.446及0.645，均P＜0.01）。

3 讨论

他汀类药物具有降脂、抗炎、抗动脉粥样硬化、

改善血管内皮功能等作用。阿托伐他汀钙对转氨

酶有影响[4]，阿托伐他汀钙经过肝脏代谢作用于机

体[5]，其经过肝脏CYP3A4酶代谢，可能产生肝脏毒

性[6]。因此，应用阿托伐他汀钙时应进行肝功能检

测并注意观察其他可能的药物反应。研究表明，胆

红素有较强的清除自由基作用，具有保护细胞膜和

血管内皮及抗炎抗氧化作用[7]，与氧化应激相关疾
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病密切相关[8]。阿托伐他汀钙与血清胆红素之间关系的研究尚

少，本研究对脑梗死患者服用阿托伐他汀钙后血清胆红素的变

化进行了观察。

研究发现，3种不同剂量的阿托伐他汀钙均可导致脑梗死

患者血清总胆红素及直接胆红素水平升高（P＜0.05），阿托伐他

汀钙40 mg/d组血清胆红素水平显著高于10 mg/d组和20 mg/d

组（P＜0.05），而10 mg/d组与20 mg/d组之间差异无统计学意义

（P＞0.05），提示阿托伐他汀钙能增加急性脑梗死患者血清胆红

素水平，而且随药物剂量增高作用增强。有研究报道，阿托伐他

汀钙可引起冠心病患者血清总胆红素及直接胆红素水平升高，

且呈剂量依赖关系[9]，与本研究结果一致。有学者提出血清胆

红素参与体内的抗氧化应激损伤过程，其水平升高可能有助于

保护血管、抑制动脉硬化进展[10]。

血清尿酸水平与脂质代谢紊乱有密切关系，其升高往往反

应体内的炎症反应[11]。本研究发现，阿托伐他汀钙能显著降低

急性脑梗死患者血清尿酸水平，阿托伐他汀钙 40 mg/d组血清

尿酸水平显著低于10 mg/d组及20 mg/d组。有研究报道，不同

剂量的阿托伐他汀钙均可降低血清尿酸，且高剂量（40 mg/d）较

低剂量（20 mg/d）作用更显著[12]，与本研究结果一致。有学者认

为，血清尿酸水平升高与动脉粥样硬化的发生发展有关，血清尿

酸水平降低有助于延缓动脉粥样硬化的进展，减少血管事件的

发生[13]。

综上所述，脑梗死患者服用阿托伐他汀钙可以导致血清总

胆红素及直接胆红素水平升高、血清尿酸水平降低。这些变化

的意义及机制尚待进一步研究探索。
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组别

10 mg/d组

20 mg/d组

40 mg/d组

例数

42

66

20

年龄/(岁, x±s)
65.6±7.8

64.8±5.7

64.3±6.6

男/女

22/20

36/30

11/9

体质量指数/(kg/m2, x±s)
24.3±5.3

23.6±6.5

23.1±5.8

总胆固醇/(mmol/L, x±s)
4.1±1.1

4.5±1.4

4.6±1.3

总胆红素/ (μmol/L, x±s)
10.3±5.6

10.4±7.1

11.2±3.6

表1 3组一般资料比较

组别

10 mg/d组

20 mg/d组

40 mg/d组

天门冬氨酸氨基转移酶/(μ/L, x±s)
24.9±13.3

24.4±11.4

27.7±17.6

丙氨酸氨基转移酶/(μ/L, x±s)
24.2±16.2

23.7±16.6

21.5±14.3

高血压病史/[例(%)]

28(66.7)

42(63.6)

14(70.0)

糖尿病史/[例(%)]

18(42.9)

28(42.4)

8(40.0)

组别

10 mg/d组

20 mg/d组

40 mg/d组

例数

42

66

20

时间

用药前

用药后

用药前

用药后

用药前

用药后

总胆红素

10.3±5.6

12.4±6.6①②

10.4±7.1

12.2±4.7①②

11.2±3.6

15.9±6.4①

直接胆红素

4.1±2.9

4.9±3.2①②

3.8±1.6

4.3±2.1①②

4.2±2.2

7.1±4.7①

血清尿酸

302±46

273±57①②

298±62

266±48①②

294±49

242±56①

表2 3组用药前后血清胆红素及尿酸水平比较（µmol/L, x±s）
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