
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2023, 13(10), 16748-16754 
Published Online October 2023 in Hans. https://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2023.13102344  

文章引用: 张晓歌, 陈红磊, 于向志, 陈可斌, 王均志. 药物球囊联合 PCSK-9 抑制剂在冠脉小血管病变中短期疗效观

察[J]. 临床医学进展, 2023, 13(10): 16748-16754. DOI: 10.12677/acm.2023.13102344 

 
 

药物球囊联合PCSK-9抑制剂在冠脉小血管 
病变中短期疗效观察 

张晓歌，陈红磊，于向志，陈可斌，王均志* 

青岛市城阳区人民医院(菏泽医专附属医院)心血管内科，山东 青岛 
 
收稿日期：2023年9月23日；录用日期：2023年10月17日；发布日期：2023年10月23日 

 
 

 
摘  要 

目的：分析药物涂层球囊(DCB)联合依洛尤单抗(PCSK-9抑制剂)在冠状动脉小血管病变的疗效评价。方

法：连续入选2021年2月至2022年2月我院冠心病小血管病变患者130例，随机分为对照组、观察组，

分别采用药物球囊、药物球囊联合依洛尤单抗治疗，6个月后比较两组血脂水平、LDL-C达标率、主要不

良心血管事件(MACE)发生率、西雅图心绞痛量表(SAQ)评分[包括心绞痛平稳状况(AS)、心绞痛发生状况

(AF)、躯体运动受限情况(PL)、医疗满意度(TS)和病情认知能力(DP)]；结果：治疗6个月后两组患者总

胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、脂蛋白-a (Lp(a))水平均低于治疗前(P < 0.05)。
且观察组TC、LDL-C、Lp(a)水平均明显低于对照组(P < 0.05)；对照组LDL-C的达标率仅为30.7%，而

观察组LDL-C的达标率高达91%；两组患者AS、AF、PL、DP、TS均高于治疗前(P < 0.05)，观察组治疗

后AS、AF、PL、TS水平均明显高于对照组(P < 0.05)，但MACE发生率无差异。结论：药物球囊联合依

洛尤单抗治疗冠脉小血管病变，可使患者LDL-C水平下降，LDL-C达标率较高，同时可缓解冠状动脉小血

管病变患者心绞痛症状，应用前景良好。 
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Abstract 
Objective: To evaluate the efficacy of drug coated balloon (DCB) combined with elolumab (PCSK-9 
inhibitor), in the treatment of small coronary vessels lesions. Methods: 130 patients with small 
coronary vessels in our hospital from February 2021 to February 2022 were selected and ran-
domly divided into Control group and Study group. Patients in the two groups were treated with 
DCB, and DCB combined with elolumab respectively. Six months later, efficacy was performed to 
compare the incidence of the blood lipid level, LDL-C compliance rate, incidence of major adverse 
cardiovascular events (MACE), and Seattle angina scale (SAQ) score [including angina stable con-
dition (AS), angina occurrence (AF), physical motor limitations (PL), medical satisfaction (TS) and 
condition cognitive ability (DP)] between the two groups. Results: Six months later, the difference 
values of cholesterol (TC), triglyceride (TG), low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) and li-
poprotein-a (Lp(a)) before and after treatment in observation group were greater than those in 
control group (P < 0.05). The compliance rate of LDL-C in the control group was only 30.7%, 
while that of LDL-C in the study group was as high as 91%. The difference values of AS, AF, PL, DP 
and TS before and after treatment in observation group were greater than those in control 
group (P < 0.05), but there was no difference of MACE in two groups. Conclusion: The treatment 
of coronary small vessel lesions with drug balloon combined with elocumumab can reduce LDL-C 
level and achieve high LDL-C compliance rate, and can relieve angina symptoms, with high appli-
cation prospect. 
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1. 引言 

冠状动脉小血管病变(small-vessel coronary artery disease, SVD)是指冠脉直径 ≤ 2.75 mm 病变[1]，
传统的治疗方法是支架植入术，但是术后再狭窄、晚期管腔丢失率比较高[2] [3]，因此目前的主要治疗

方法为药物球囊(drugcoated balloon, DCB)。DCB 可改善冠脉小血管病变患者晚期管腔丢失，降低心血

管不良事件(MACE)发生率[4] [5]；但是其缺点是无支撑情况下，因血管存在弹性回缩，斑块不稳定，

内皮损伤等影响远期预后[6] [7]，因此 DCB 治疗后如何快速修复内皮功能，稳定和逆转斑块是降低不

良事件的主要因素。近来，研究发现新型降脂药物前蛋白转化酶枯草溶菌素 9 (pro-protein convertase 
subtilisin/kexin type9, PCSK-9)不仅可以降低 LDL 胆固醇和 Lp(a)的水平，还可能通过影响炎症，血管生

成，凝血和纤维蛋白溶解水平表达，改善血管内皮功能，降低冠心病患者的发病率和死亡率[8]，本研

究主要分析 DCB 联合 PCSK-9 抑制剂——依洛尤单抗治疗 SVD 患者的临床疗效，以明确两者联合治

疗的有效性。 
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2. 资料与方法 

2.1. 研究对象 

2.1.1. 临床治疗 
选取本院 2021 年 2 月~2022 年 2 月收治的 130 例冠状动脉小血管病变且行药物球囊治疗的患者纳入

实验研究，随机分为观察组和对照组，各 65 例，本研究提交我院伦理委员会获得批准。 

2.1.2. 纳入与排除标准 
纳入标准：1) 符合缺血性心脏病的诊断依据，且冠状动脉造影检查确诊为冠状动脉小血管原发病变

病人；2) 冠状动脉造影结果显示病变处管腔狭窄程度 > 70%，管腔直径为 2.25~2.80 mm；3) 病人及家

属均同意行 PCI 术，并自愿参与本研究；4) 临床资料完整，且可耐受至少 3 个月的双联抗血小板治疗；

5) 同意并签署知情同意书。 
排除标准：无法提供口头和书面知情同意书；年龄 < 18 岁；预期寿命 < 1 年；近期 ST 段抬高型心

肌梗死(MI) (<72 小时)；左心室射血分数 < 30%；肌酐清除率 < 30 毫升/分钟。 

2.1.3. 治疗方法 
两组病人均于术前服用阿司匹林肠溶片100 mg/d，联用硫酸氢氯吡格雷片75 mg/d或替格瑞洛90 mgbid，

连续服用 1 周以上。若未足 1 周，于手术前 24 h 内服用阿司匹林 300 mg 和硫酸氢氯吡格雷 300 mg 或者

替格瑞洛片 180 mg 负荷，并利用经桡动脉穿刺路径进行冠状动脉造影检查与治疗，穿刺后给予肝素

100 U/kg，术中根据手术时间每小时追加 1000 U/h。 
药物涂层球囊手术具体流程：① 应用棘突球囊或后扩球囊对病人靶病变部位进行充分预扩张，残余

狭窄需 < 30%；② 再使用轻舟 Bingo 药物球囊进行治疗，其中药物球囊直径/血管直径 0.8~1.0/1；③ 以
10~12 atm 扩张，并在最大扩张压时维持 30~60 s，结束后缓慢减压。两组病人术后均需要长期口服阿司

匹林肠溶片联合硫酸氢氯吡格雷或替格瑞洛双抗治疗 3 个月，三个月后应用阿司匹林 100 mg/d 单抗维

持。 
两组患者术后均予以常规剂量瑞舒伐他汀钙片 20 mg/d，观察组在常规瑞舒伐他汀 20 mg/d 的基础上

联合依洛尤单抗注射液 140 mg/2 周； 

2.1.4. 观察指标 
两组患者术后血脂观察：于术前、术后 6 个月检测患者 TC、TG、LDL-C、Lp(a)水平，同时观察两

组 LDL-C 达标率比较。 
两组患者 MACE 发生率术后 6 个月以专科门诊或电话进行随访。临床观察终点：1) 主要终点：心

源性死亡、非致死性急性心肌梗死、靶病变血运重建(TLR)；2) 次要终点：两组治疗前后 SAQ 评分的比

较于术前、术后 6 个月对两组患者的 SAQ 评分进行比较。 

2.1.5. 统计学处理 
应用 SPSS 24.0 计量资料以均数 ± 标准差(x ± s)表示，采用 t 检验；计数资料以率(%)表示，采用 χ2

检验。P < 0.05 表示差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 两组患者一般资料比较 

两组患者年龄、性别、吸烟史、2 型糖尿病、高血压病、血脂异常、既往 PCI 手术史、多支血管病

变、分叉病变、靶血管病变比较差异均无统计学意义(P 均 > 0.05)。见表 1。 
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Table 1. Comparison of baseline data between the two groups  
表 1. 两组患者基线比较 

 对照组 (n = 65) 观察组 (n = 65) P 

男性[例(%)] 39 (60) 40 (61.5) 0.89 
年龄(岁) 

吸烟[例(%)] 
66.03 ± 10.08 

28 (43.1) 
66 ± 8.43 
27 (41.5) 

0.49 
0.86 

高血压[例(%)] 38 (58.5) 39 (60) 0.86 

糖尿病[例(%)] 28 (43.1) 34 (52.3) 0.29 

TC [mmol/L] 4.46 ± 1.31 4.89 ± 1.51 0.81 

TG [mmol/L] 1.56 ± 0.66 1.79 ± 1.06 1.47 

LDL-C [mmol/L] 3.13 ± 1.00 3.24 ± 1.40 0.61 

Lp (a) [mmol/L] 277.48 ± 244.34 345.50 ± 236.13 0.10 

既往 PCI 手术史[例(%)] 29 (44.6) 21 (32.3) 0.15 

多支血管病变[例(%)] 18 (27.7) 22 (33.8) 0.45 

分叉病变[例(%)] 15 (23.1) 22 (33.8) 0.17 

靶血管病变部位前降支[例(%)] 30 (46.2) 29 (44.6) 0.86 

回旋支[例(%)] 26 (40) 23 (35.4) 0.59 

右冠[例(%)] 22 (33.8) 19 (29.2) 0.57 

3.2. 两组治疗后 TC、TG、LDL-C、Lp(a)水平比较 

治疗 6 个月两组患者 TC、TG、LDL-C、Lp(a)水平均低于治疗前(P < 0.05)。同时治疗后观察组 TC、
LDL-C、Lp(a)水平均明显低于对照组(P < 0.05)，见表 2。 
 
Table 2. Changes of blood lipid before and after treatment 
表 2. 两组治疗前后血脂比较 

组别 例数 时间 TC TG LDL-C Lp(a) 

对照组 65 

治疗前 4.46 ± 1.31 1.56 ± 0.66 3.13 ± 1.00 277.48 ± 244.34 

治疗 6 个月 3.36 ± 1.02 1.25 ± 0.63 1.89 ± 0.79 217.22 ± 210.75 

P 值 <0.01 <0.01 <0.01 <0.01 

观察组 65 

治疗前 4.89 ± 1.51 1.79 ± 1.06 3.24 ± 1.40 345.5.62 ± 236.13 

治疗 6 个月 2.42 ± 0.49 1.04 ± 0.31 1.05 ± 0.34 137.16 ± 82.37 

P 值 <0.01 <0.05 <0.01 <0.01 

治疗后 6 个月两组间比较  P 值 <0.01 <0.05 <0.01 <0.01 

3.3. 6 个月治疗后两组 LDL-C 达标率的比较 

根据 2019 年 ESC/EAS 血脂管理指南中超高危 ASCVD 患者的血脂控制目标，要求 LDL-C 水平必须

降到 1.4 mmol/L 以下，两组患者在治疗后 6 个月，对照组 LDL-C 的达标率仅为 30.7% (20/65)，而观察组

LDL-C 的达标率高达 91% (59/65)。观察组 LDL-C 的达标率明显高于对照组(P < 0.05)。 
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3.4. 两组治疗前后 SAQ 评分的比较 

治疗前两组包括心绞痛平稳状况(AS)、心绞痛发生状况(AF)、躯体运动受限情况(PL)、医疗满意度(TS)
和病情认知能力(DP)水平比较无统计学差异，治疗后 6 个月两组 AS、AF、PL、DP、TS 均高于治疗前

(P < 0.05)，且观察组治疗后 AS、AF、PL、TS 水平均明显高于对照组，差异均有统计学意义(P < 0.05)。
见表 3： 
 
Table 3. Changes of SAQ before and after treatment 
表 3. 两组治疗前后 SAQ 的比较 

组别 例数 时间 AS AF PL DP TS 

对照组 65 

治疗前 16.1 ± 3.0 53.6 ± 7.1 60.3 ± 5.9 33.6 ± 5.6 48.0 ± 7 

治疗 6 个月 75.5 ± 10 83.0 ± 3.7 80.2 ± 4.3 82.1 ± 4.8 71.6 ± 5.4 

P 值 <0.01 <0.01 <0.01 <0.01 <0.01 

观察组 65 

治疗前 15.9 ± 3.0 55.3 ± 6.8 60.7 ± 3.6 30.8 ± 4.2 46.6 ± 8. 

治疗 6 个月 83.0 ±1 3.6 89.3 ± 6.8 88.2 ± 4.9 90.5 ± 8.2 81.1 ± 6.2 

P 值 <0.01 <0.01 <0.01 <0.01 <0.01 

治疗后 6 个月两组间比较 P 值 <0.05 <0.01 <0.01 >0.05 <0.01 

3.5. 术后两组(MACE)发生率比较 

药物球囊术后 6 个月时，两组患者均未发生死亡，观察组非致死性心肌梗死为 1 例，对照组非致

死性心肌梗死为 1 例，观察组血运重建 1 例，对照组血运重建 2 例，两组间 MACE 发生率无统计学意

义(P > 0.05)。 

4. 讨论 

SVD 占冠状动脉原发病变的 30%~40% [9]，多位于冠状动脉中远段。虽然供血范围小，却是导致支

架内再狭窄的重要危险因素，发生急性心肌梗死、猝死的风险高。DCB 避免金属支架和多聚物的残留，

是目前最有前景的治疗策略。 
DCB 可降低 SVD 患者中靶病变失败和主要不良心脏事件的发生率[10]。但 DCB 最基本的作用原理

是使斑块和内皮撕裂，所以使内皮快速修复和斑块的消退是减少术后不良事件的主要方法，而 LDL-C 达

标是现阶段内皮修复和斑块消退的主要手段，众所周知，高脂质水平是复发性急性心血管事件的主要危

险因素[11] [12]。但本研究发现，对照组经药物球囊及常规他汀药物治疗后，LDL-C 水平达标率较低，

只有不到 10%的患者达到了推荐的 LDL-C ≤ 1.4 mmol/L 的目标值。我们的研究提示出院 6 个月后，联合

PCSK-9抑制剂治疗的患者LDL-C显著降低，与对照组相比，约 91%的患者达到了≤1.4 mmol/L的目标值。

但两组在降低 MACE 风险方面无显著性差异。Dicembrini 等人发现在持续至少 1 年的观察 MACE 有显著

下降，经回归分析后，发现研究的持续时间与 MACE 的减少有显著的相关性[13]。本研究两组患者 MACE
无差异的原因可能与观察时间较短有关。 

此外，两组患者在治疗 6 个月后，Lp(a)水平均下降，观察组较对照组下降明显，具有统计学意义。

Lp(a)可促进血栓、炎症、泡沫细胞形成，其水平升高和心血管疾病成正相关[14]。因此，Lp(a)不仅被认

为是心血管风险增加的标志物，而且是一个潜在的治疗靶点。他汀类药物对降低 LDL-C 非常有效，但不

能持续降低Lp(a)。而PCSK-9抑制剂能够使Lp(a)降低20%~40% [9]，PCSK-9抑制剂可能通过降低LDL-C、
Lp(a)水平，抑制炎症反应，稳定冠脉易损斑块，阻止动脉硬化进程，从而降低 MACE 事件发生率。 
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西雅图心绞痛问卷(SAQ)是具有特异性的冠心病心绞痛患者的生存质量调查量表，其有效性、可重复

性和可靠性已被证实，主要用于评估冠心病患者治疗或干预的有效性[15]。SAQ 分为 5 个维度 19 个条目，

包括躯体运动受限情况(PL)、心绞痛平稳状况(AS)、心绞痛发生状况(AF)、医疗满意度(TS)和病情认知能

力(DP)。本研究发现治疗 6 个月后两组在 SAQ 各维度评分均明显升高(P < 0.05)，提示两组心绞痛症状较

治疗前均有所改善，分析除了与解除冠脉狭窄改善心肌血供、常规的抗血小板聚集、控制心率减低氧耗

等治疗有关外，还与降脂药物改善血管内皮功能、抑制炎症反应、稳定冠脉易损斑块等有关。治疗 6 个

月后观察组 AS、AF、PL、TS 水平均明显高于对照组(P < 0.05)，提示观察组较对照组患者身体状况和生

活质量改善显著，其中包括心绞痛的严重程度、心绞痛的稳定性和一般健康状况。与 PCSK9 抑制剂具有

更强效的降脂效果、更高的 LDL-C 达标率、更有效的稳定易损斑块，以及有效抑制动脉粥样硬化进程中

的炎症反应有关。这种对患者生活质量的改善是否会产生长期影响，需要进一步观察验证。 
综上所述，针对冠脉小血管病变，药物球囊联合他汀及 PCSK-9 抑制剂治疗可以显著降低患者的

LDL-C 水平，同时可改善患者临床症状。本研究是一项针对冠脉小血管病变接受球囊联合 PCSK-9 抑制

剂治疗的观察性研究，存在一些局限性。研究的随访时间为 6 个月，PSCK-9 抑制剂对炎症因子、血管内

皮及斑块的影响，需要后续血管内超声随访数据分析。 
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