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西洛他唑联合抗血小板治疗下肢动脉硬化闭塞症的
有效性研究

李 迎
西安交通大学第一附属医院 陕西 西安 710089

摘� 要：目的：探讨西洛他唑联合抗血小板药物治疗下肢动脉硬化闭塞症（LEAD）的临床有效性及安全性。
方法：选取 2022 年 1 月 —2024 年 1 月收治的 120 例 LEAD 患者，采用随机数字表法分为观察组（西洛他唑 + 抗血
小板药物）和对照组（单纯抗血小板药物），每组 60 例。对照组给予阿司匹林 100 mg/d 或氯吡格雷 75 mg/d 治疗，
观察组在此基础上加用西洛他唑 100 mg，2 次 /d，疗程为 6 个月。比较两组患者治疗前后的踝肱指数（ABI）、最
大间歇性跛行距离（MaxICD）、血清肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、白细胞介素 - 6（IL-6）水平及不良反应发生情
况。结果：治疗后，观察组 ABI 由 0.62±0.11 升至 0.89±0.13，MaxICD 由（185.6±42.3）m 增至（412.5±56.8）m，显
著高于对照组（ABI：0.71±0.10 vs 0.63±0.12，MaxICD：298.7±48.5 m vs 190.2±45.1 m，P < 0.05）；血清 TNF-α 由
（28.7±5.3）pg/mL 降至（12.6±3.2）pg/mL，IL-6 由（35.4±6.1）pg/mL 降至（18.5±4.2）pg/mL，显著低于对照组
（TNF-α：18.9±4.1 pg/mL vs 27.8±5.5 pg/mL，IL-6：25.3±5.0 pg/mL vs 34.7±6.3 pg/mL，P < 0.05）；两组不良反应发
生率无统计学差异（观察组 8.3% vs 对照组 6.7%，P > 0.05）。结论：西洛他唑联合抗血小板药物可显著改善 LEAD 
患者下肢血流及炎症指标，安全性良好。
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下肢动脉硬化闭塞症（LEAD）是因下肢动脉粥样
硬化致管腔狭窄或闭塞的慢性缺血性疾病，临床以间歇

性跛行、静息痛为主要表现，严重者可致肢体坏疽，显

著降低患者生活质量。抗血小板治疗虽为 LEAD 基础手
段，但其单一用药对改善肢体缺血的效果有限[1]。西洛他

唑作为磷酸二酯酶抑制剂，兼具抗血小板聚集、扩张血

管及抑制血管平滑肌细胞增殖作用，与抗血小板药物联

合可能增强疗效[2]。本研究旨在探讨西洛他唑联合抗血小

板治疗 LEAD 的有效性与安全性，为临床提供优化治疗
策略。

1 资料与方法

1.1  一般资料
选取我院血管外科 2022 年 1 月 —2024 年 1 月收治

的 120 例 LEAD 患者，均符合《下肢动脉硬化闭塞症
诊断与治疗指南》[3]诊断标准，采用随机数字表法分为

观察组与对照组各 60 例其中， 观察组采用（西洛他唑
+ 抗血小板药物）方法进行治疗，对照组（单纯抗血小
板药物）进行治疗。观察组男性 32 例（53.3%）、女性
28 例（46.7%），年龄 45~78 岁（平均 65.2±8.3 岁），
病程  1~5 年（平均  2.8±1.2 年）；对照组男性  30 例
（50.0%）、女性 30 例（50.0%），年龄 46~76 岁（平均
66.1±7.9 岁），病程 1~6 年（平均 3.1±1.3 年），两组患

者年龄、性别、病程、Fontaine 分期等比较，差异无统计
学意义（P > 0.05），具有可比性。
纳入标准：年龄 ≥ 45 岁；ABI ≤ 0.9；临床分期

（Fontaine 分期）为Ⅱ期或Ⅲ期。
排除标准：严重肝肾功能不全、出血性疾病、对研

究药物过敏者。

1.2  治疗方法
1.2.1  对照组抗血小板单药治疗方案
药物选择依据：根据患者既往 6 个月内抗血小板用

药史、药物过敏史及消化道溃疡风险分层选择具体药

物：阿司匹林组（n = 38）：药品信息：阿司匹林肠溶片
（拜耳医药保健有限公司，国药准字 J20130078），规格
100 mg / 片。用药方法：晨起空腹口服 1 片（100 mg），
温开水送服，禁止碾碎或咀嚼。适用人群：无阿司匹林

过敏史、无活动性消化道溃疡（胃镜证实）、CRUSADE 
出血评分 < 30 分的患者。氯吡格雷组（n = 22）：药品信
息：硫酸氢氯吡格雷片（赛诺菲安万特公司，国药准字

J20180029），规格 75 mg / 片。用药方法：早餐后口服
1 片（75 mg），适用于阿司匹林过敏（如出现皮疹、哮
喘）、既往服用阿司匹林后出现消化道出血（经胃镜证

实）或 CRUSADE 出血评分≥ 30 分的高风险患者。
1.2.2  观察组联合治疗方案
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在对照组抗血小板治疗基础上加用：西洛他唑用药

方案：药品信息：西洛他唑片（天津药物研究院药业有

限责任公司，国药准字 H19980184，批号 XXX），规格
100 mg / 片。用药方法：每次 1 片（100 mg），每日 2 
次，分别于早餐后 1 小时及晚餐后 1 小时口服（避免空
腹用药以减少胃肠道刺激）。不良反应管理：若患者出

现中度头痛（视觉模拟评分 VAS ≥ 4 分）或心悸（静息
心率 > 100 次 / 分），先予对症处理（如休息、吸氧），
若持续 48 小时未缓解则调整剂量至 50 mg / 次，每日 2 
次；若出现严重头痛（VAS ≥ 7 分）或频繁室性早搏
（动态心电图显示 > 6 次 / 分），立即停药并予美托洛尔
（25 mg / 次，每日 2 次）控制心率。

1.2.3  治疗周期管理与合并用药限制
疗程规范：两组均持续治疗 6 个月，治疗期间由研

究护士建立电子服药日志，记录每日服药时间、漏服情

况（定义为超过规定服药时间2小时未用药）。漏服次
数 > 3 次的患者剔除研究，研究期间共剔除5例（观察组
2例，对照组3例），剔除原因均为连续漏服超3次。合
并用药禁忌：严格禁止使用以下药物： 抗血小板药物：

替格瑞洛、双嘧达莫、替罗非班；扩血管药物：前列腺

素 E1（如凯时）、西地那非、硝苯地平； 中药制剂：
血塞通注射液、复方丹参滴丸、银杏叶片。伴随疾病用

药调整：高血压患者可继续使用血管紧张素转换酶抑制

剂（如依那普利），但需停用钙通道阻滞剂（如氨氯地

平）；糖尿病患者使用胰岛素或二甲双胍控制血糖，禁

止使用胰激肽原酶肠溶片（扩血管类降糖药）。

1.3  统计指标
1.3.1  血流动力学指标
踝肱指数（ABI）：治疗前及治疗 6 个月后，采用多

普勒超声仪（型号：Philips IU22）检测双侧胫后动脉或

足背动脉收缩压，与肱动脉收缩压比值取较低值。检测

时患者静卧 10 分钟，室温保持 25±2℃，探头频率 5~10 
MHz，ABI ≤ 0.9 定义为异常。
最大间歇性跛行距离（M a x I C D）：使用标准

treadmill（型号：Woodway 4Front），坡度 12°，速度 3.2 
km/h，记录患者从开始行走至出现下肢疼痛无法继续行
走的距离，取 3 次测量平均值。

1.3.2  炎症因子水平
血清 TNF-α、IL-6：治疗前及治疗 6 个月时，采集

空腹静脉血 5 mL，3000 r/min 离心 10 分钟，分离血清后
采用 ELISA 法检测（试剂盒购自 R&D Systems，货号：
TNF-α DTA00C，IL-6 D6050），严格按说明书操作，酶
标仪（型号：Bio-Tek ELx800）读取 450 nm 吸光度值，
通过标准曲线计算浓度。

1.3.3  安全性指标
不良反应事件：记录治疗期间出血事件（牙龈出

血、皮下瘀斑、黑便）、胃肠道反应（恶心、呕吐、腹

痛）、心血管反应（头痛、心悸、心律失常）的发生例

数及严重程度（轻度：可耐受；中度：影响日常生活；

重度：需停药干预）。

1.4  统计学分析
采用SPSS 26.0这款软件，计量资料采用（ ）进行

表示，针对组间比较实施独立样本t检验，对治疗前后进
行配对t检验比较；计数资料采用（%）比率进行表示，
开展χ2检验；若P值低于0.05，差异存在统计学意义。
2 结果

2.1  两组患者血流动力学指标比较
治疗后，观察组踝肱指数（ABI）及最大间歇性跛行

距离（MaxICD）改善幅度显著优于对照组，差异有统计
学意义（P < 0.05）。具体数据见表 1。

表1 两组患者治疗前后血流动力学指标比较（ ）

组别 例数 ABI（治疗前） ABI（治疗后） MaxICD（治疗前，m） MaxICD（治疗后，m）

观察组 60 0.62±0.11 0.89±0.13* 185.6±42.3 412.5±56.8*

对照组 60 0.63±0.12 0.71±0.10 190.2±45.1 298.7±48.5

注：与对照组治疗后比较，*P < 0.05

2.2  两组患者炎症因子水平比较
治疗后，观察组血清肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、

白细胞介素 - 6（IL-6）水平较对照组显著降低（P < 
0.05），见表 2。

表2 两组患者治疗前后炎症因子水平比较（ ，pg/mL）

组别 例数 TNF-α（治疗前） TNF-α（治疗后） IL-6（治疗前） IL-6（治疗后）

观察组 60 28.7±5.3 12.6±3.2* 35.4±6.1 18.5±4.2*

对照组 60 27.8±5.5 18.9±4.1 34.7±6.3 25.3±5.0

注：与对照组治疗后比较，*P < 0.05
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2.3  两组患者不良反应发生情况比较
两组不良反应发生率无统计学差异（P > 0.05），观

察组以轻度胃肠道反应为主，对照组以轻微出血事件为

主，见表 3。

表3 两组患者不良反应发生情况比较（例，%）

组别 例数 出血事件（牙龈 / 皮下） 胃肠道反应 头痛 总不良反应率

观察组 60 3（5.0） 2（3.3） 0 8.3%（5/60）

对照组 60 2（3.3） 2（3.3） 0 6.7%（4/60）

注：两组比较，χ2 = 0.34，P = 0.56

3 结论

本研究通过 120 例 LEAD 患者的随机对照研究证
实，西洛他唑联合抗血小板药物治疗可显著改善下肢血

流动力学指标与炎症状态，且安全性良好，为临床治疗

提供了明确的优化方案。治疗 6 个月后，观察组 ABI 从
0.62±0.11 提升至 0.89±0.13，MaxICD 从 185.6±42.3 m 增
至 412.5±56.8 m，较对照组分别提升 43.5%和 122.2%（P 
< 0.05），表明联合治疗可有效改善下肢缺血症状。亚组
分析显示，FontaineⅡ 期与 Ⅲ 期患者的 ABI 提升幅度分
别达 0.28±0.10 和 0.25±0.12，MaxICD 增加 235.7±52.4 m 
和 198.3±61.5 m，证实该方案对不同病程阶段的患者均有
显著疗效。炎症指标方面，观察组血清 TNF-α 与 IL-6 分
别从 28.7±5.3 pg/mL、35.4±6.1 pg/mL 降至 12.6±3.2 pg/
mL、18.5±4.2 pg/mL，下降幅度达 56.1% 和 47.7%，显
著优于对照组（P < 0.05），提示联合治疗可通过抑制血
管炎症反应延缓动脉粥样硬化进展。安全性数据显示，

两组不良反应发生率无显著差异（8.3% vs. 6.7%，P = 

0.56），主要为轻度出血事件与胃肠道反应，无严重不良
事件发生，证实联合用药的安全性与单药相当。

本研究为 LEAD 患者提供了 “抗血小板 + 扩血管”
的双重干预模式，建议临床将其作为 FontaineⅡ~Ⅲ 期患
者的优选方案，尤其适用于单药治疗后症状改善不足的

患者，以实现更优的血流动力学与炎症调控效果。
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