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【摘要】  目的：比较注射用重组人尿激酶原与注射用阿替普酶治疗急性 ST 段抬高型心肌梗死的疗效及安全性，探

讨其治疗急性 ST 段抬高型心肌梗死的成本 - 效果。方法：随机选取参加注射用重组人尿激酶原Ⅳ期研究的急性 ST 段

抬高型心肌梗死 120 例患者作为尿激酶原组，另外随机选取同期的应用注射用阿替普酶的 60 例患者作为阿替普酶组。

比较两组患者冠脉再通率、主要心血管事件、出血事件及成本 - 效果。结果：两组患者的住院期间发生的主要心血管事件、

出血事件之间的差异无统计学意义（P >0.05），两组受试者的药费、检查费及住院期间的总费用比较，差异无统计学

意义（P >0.05）。成本 - 效果分析显示，两组间冠脉再通率没有统计学差异（P >0.05），采用最小成本分析法，尿激

酶原组成本略低于阿替普酶组。结论：注射用重组人尿激酶原的治疗效果与注射用阿替普酶相似。且尿激酶原总费用

略低，具有应用推广价值。
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Cost-effectiveness analysis of prourokinase versus alteplase in patients with ST segment elevation myocardial 
infarction
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【Abstract】 Objective: To compare the efficacy and safety of prourokinase(rhPro-uk)and alteplase(rtPA) on ST segment elevation 

myocardial infarction (STEMI) and explore the cost-effectiveness of rhPro-uk and rtPA in the treatment of STEMI. Methods: A total of 

120 patients with STEMI who participated in PhaseⅣ study of recombinant prourokinase for STEMI were randomly assigned into rhPro-

uk group and 60 patients were assigned into rtPA group.Comparison of coronary artery patency rate, major adverse cardiovascular events 

and bleeding events between the two groups were carried out.Cost-effectiveness analysis was performed. Results: The occurrences of major 

cardiovascular events and bleeding events during hospitalization in the rhPro-uk group and rtPA group were similar (P >0.05). There was 

no statistically significant difference in the cost of drug therapy and examination, etc.(P >0.05). Cost effectiveness analysis showed that 

there was no significant difference in the patency rate of coronary artery between the two groups (P >0.05), and the minimal cost analysis 

showed the cost of rhPro-ukgroup was lower than that of rtPA group.Conclusion: The efficacy and safety of rhPro-uk and rtPA are similar. 

Moreover, rhPro-uk has lower cost, and is valuable in clinical use. 
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急 性 心 肌 梗 死（acute myocardial infarction，

AMI）是由于冠状动脉闭塞、血流中断，引起部分

心肌严重而持久的缺血以致坏死的严重心脏疾病 [1]。

根据《中国心血管病报告 2015 概要》[2]，我国心血

管病危险因素流行趋势明显，心血管病的发病率仍

逐年增加，且死亡率居高不下。2014 年中国 AMI
死亡率城市为 55.32/10 万，农村为 68.60/10 万。

预计今后 10 年心血管病患病人数仍将快速增长。
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迫的血管穿刺以及有外伤史者；高血压病患者经积

极降压治疗后，血压仍≥ 180/110 mmHg 者（收缩压、

舒张压其中任一项达到此血压标准）；怀疑有主动

脉夹层动脉瘤、感染性心内膜炎，不能排除前述诊

断者；经扩容及使用血管活性药物无效的心源性休

克或严重左心衰肺水肿；既往有脑出血、出血性中

风或蛛网膜下腔出血史者，6 个月内有其他卒中或

脑血管事件（包括 TIA）、已知颅内肿瘤、脑血管

畸形者；有出血性视网膜病史者；各种血液病、出

血性疾病或有出血倾向者；严重的肝肾功能障碍、

严重消耗状态或恶性肿瘤等患者；女性妊娠期病人；

医师认为其他不适合静脉溶栓的疾病情况。

1.3 治疗方法

按照中华心血管病学会关于《急性 ST 段抬高

型心肌梗死诊断和治疗指南》[5] 符合入选标准的患

者进行溶栓前常规检查，包括：血常规、尿常规、

血生化、血清心肌生化标记物、凝血四项——凝血

酶原时间（PT）、活化部分凝血活酶时间（aPTT）、

国际标准化比值（INR）、纤维蛋白原（FIB）等。

即刻嚼服水溶性阿司匹林 0.3 g、氯吡格雷 0.3 g；同

时使用硝酸甘油、β 受体阻滞剂、ACEI 等药物由

各医院负责医师具体决定。注射用重组人尿激酶原

( 上海天士力药业有限公司，商品名：普佑克 ) 组，

20 mg 溶于 10 mL 生理盐水，3 min 内静脉推注完毕，

其余 30 毫克溶于 90 mL 生理盐水中，30 min 内静

脉滴注完毕，注射用阿替普酶（上海勃林格殷格翰

药业有限公司，商品名：爱通立）组，15 mg 溶于

10 mL 生理盐水，3 min 内静脉推注完毕，其余 85
毫克溶于 90 mL 生理盐水中，60 min 内静脉滴注

完毕。注射前，静脉注射肝素 60 U•kg-1， 继以 12 
U•kg-1•h-1 维持， 监测 aPTT 值维持在 50~70s；静

脉肝素维持时间应至少为 48 h。除溶栓治疗外的一

切有关 AMI 的治疗，仍参照前述指南进行。

1.4 冠脉再通的评价指标（临床再通）

冠脉再通的评价指标（临床再通）为①原心

电图抬高最显著导联的 ST 段，在输注溶栓剂后的

60~90 min 内抬高的 ST 段回降≥ 50%。② 自输入

溶栓剂的 120 min 内，胸痛症状显著减轻（≥ 70%）

或消失。③ 使用溶栓剂 2~3 min 内，心电图出现再

灌注心律失常，如加速性室性自主心律、房室传导

阻滞或束支阻滞突然改善或消失、或者下、后壁梗

塞患者出现一过性窦性心动过缓、窦 - 房阻滞、房 -

再灌注治疗的目标是尽快达到有效、充分且持

续的心肌血流灌注，早期、快速和完全地开通梗

死相关动脉是改善患者预后的关键。经皮冠状动

脉介入治疗 ( percutaneous coronary intervention，

PCI) 虽然已经成为治疗 ST 段抬高心肌梗死 ( ST-
segment elevation myocardial infarction，STEMI) 
的首选方案，但受限于我国医疗资源的不均衡及高

昂的成本，目前尚不可能成为 AMI 的主要治疗手

段。Meta 分析 [3] 显示，如果首次接诊至 PCI 的时

间超过 120 min，与溶栓治疗相比，PCI 降低死亡

率的优势将消失。甚至有研究 [4] 发现，发病 2 h 内

接受院前溶栓治疗的患者比接受 PCI 治疗的患者预

后更好。因此，溶栓治疗仍是减少心肌梗死患者病

死率和改善预后的重要方法。

新型溶栓药物的研发和应用大大提高了溶栓的

再通率和安全性，《急性 ST 段抬高型心肌梗死诊

断和治疗指南》[5] 建议优先采用特异性纤溶酶原激

活剂。目前我国临床广泛使用已被证实安全有效的

纤溶酶原激活剂是阿替普酶。我国自主研发的特异

性纤溶酶原激活剂——注射用重组人尿激酶原在上

市以来也积累了一定的使用经验。本文旨在就尿激

酶原和阿替普酶治疗急性 ST 段抬高型心肌梗死进

行成本 - 效果分析，从药物经济学方面探讨尿激酶

原的应用价值。

1  资料与方法

1.1 一般资料

随机选取 2014―2015 年参加“注射用重组人

尿激酶原治疗急性心肌梗死Ⅳ期临床研究”部分医

院入选的急性 ST 段抬高型心肌梗死患者 120 例作

为尿激酶原组，另外随机选取上述医院同期应用注

射用阿替普酶治疗急性 ST 段抬高型心肌梗死的 60
例患者作为阿替普酶组。

1.2 纳入及排除标准

1.2.1 纳 入 标 准  ① 确 诊 为 急 性 ST 段 抬 高 型 心 肌

梗 死； ② 发 病 至 拟 进 行 溶 栓 时 间≤ 6 h； ③ 年 龄

18~75 岁，年龄如 >75 岁且无法接受 PCI 的患者，

酌情减量使用。

1.2.2 排除标准   目前正使用抗凝剂：1 个月内有出

血、外伤，和内脏手术史（包括活体组织检查）；

或明确目前有活动性消化道溃疡病；创伤性心肺复

苏术（CPR）≥ 10 min、2 周内进行过不能实施压
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项目
尿激酶原组
（n =120）

阿替普酶组
（n =60）

t/Z 值 P 值

药品费用 15802.41±4550.85 16257.61±4949.55 0.577 0.565

检查费（实验
室、影像等）

  3238.09±2196.11   3644.62±2549.15 1.034 0.303

其他   11309.10±17641.37   12750.29±18897.34 1.431 0.155

合计   30349.60±18596.70   32652.52±21274.18 1.831 0.069

使用药物
尿激酶原组
（n =120）

阿替普酶组
（n =60）

χ 2 值 P 值

阿司匹林 118（98.3） 59（98.3） 0.000 1.000

氯吡格雷 113（94.2） 58（96.7） 0.900 0.343

他汀类 119（99.2） 59（98.3） 0.000 1.000

β 受体阻断剂   95（79.2） 45（75.0） 0.330 0.566

ACEI/ARB 类   67（55.8） 39（65.0） 1.274 0.259

CCB 类   26（21.7） 14（23.3） 0.063 0.802

利尿剂   24（20.0） 14（23.3） 0.262 0.608

硝酸酯类   98（81.7） 49（81.7） 0.549 0.459

表 4  住院期间的医疗成本（单位：元）

表 2  住院期间用药情况 [n （%）]室阻滞及伴或不伴有低血压状态。④ 血清 CK-MB 
酶峰提前在发病 14 h 以内。具备上述 4 项中至少 2
项指标（但仅具备 2、3 项除外），则判定为临床再通。

1.5 观察指标

询问患者胸痛有无减轻以及减轻的程度。观察住

院期间溶栓治疗的主要出血事件，包括：皮下或黏膜

出血、消化道出血、颅内出血、其他（穿刺部位出血、

淤血、血肿、血尿等）。记录主要心血管事件，包括：

梗死后心绞痛、急性冠脉再闭塞 / 再梗死、紧急血管

重建术、死亡等。记录住院期间 AMI 治疗的合并用药。

1.6 成本计算

本研究以患者住院期间总医疗成本为成本评价

指标。根据中国药物经济学评价指南（2011 版）[6]，

从中国医疗保障角度出发，以费用代替成本，进行

成本测算。住院期间总成本包括西药 / 中药总费用、

检查费（实验室、影像学）、其他（诊查、护理等）。

由于患者参加Ⅳ期临床试验时免费使用注射用重组

人尿激酶原，因此在计算药费成本时加上该药品的

终端零售价 11 809 元。

1.7 统计学

采用 SPSS19.0 统计软件进行数据分析，计量

资料以  表示，服从正态分布的组间比较采用

双侧 t 检验；服从非正态分布的组间比较采用非参

数检验（Wilcoxon）；计数资料组间比较采用 χ 2

检验或 Fisher 精确检验。α=0.05，P <0.05 为差异

有统计学意义。

2  结果

2.1 一般资料比较

两组患者性别比例、一般资料及住院期间 AMI
治疗用药情况比较，差异无统计学意义（P >0.05）。

尿激酶原组的男性占比为 79.2%，阿替普酶组的男

性占比为 80.0%。其余见表 1、表 2。

2.2  冠脉再通率、住院期间主要心血管事件及出血事

件比较

两组患者的冠脉再通率、住院期间发生的主要

心血管事件、出血事件之间的差异无统计学意义

（P >0.05），见表 3。

项目
尿激酶原组
（n =120）

阿替普酶组
（n =60）

χ 2 值 P 值

冠脉再通情况 101（84.2） 49（81.7） 0.194 0.660

梗死后心绞痛   12（10.0） 10（16.7） 1.643 0.200

急性冠脉再闭塞 / 再梗死     3  （2.5）   2  （3.3） 0.000 1.000

紧急血管重建术   17（14.2） 11（18.3） 0.523 0.470

死亡     4  （3.3）   3  （5.0） 0.131 0.717

出血事件   22（18.3） 10（16.7） 0.076 0.789

表3  冠脉再通率、住院期间主要心血管事件及出血事件 [n（%）]

项目
尿激酶原
（n =120）

阿替普酶组
（n =60）

t/Z 值 P 值

年龄（岁）   58.11±9.48   59.95±10.58 1.108 0.270
收缩压（mmHg） 131.80±27.96 135.58±23.24 0.870 0.386
舒张压（mmHg）   81.48±18.66   85.22±13.47 1.353 0.178
心率（次 •min-1）   73.41±17.95   73.61±16.42 0.068 0.946
胸痛发生至溶栓
开始时间（min）

163.52±90.48 198.30±126.51 1.809 0.071

住院天数（d）     7.03±4.410     7.97±4.771 1.120 0.263

表 1  两组患者一般资料比较（ ）

2.3 医疗成本比较

两组受试者的药费、检查费及住院期间的总费

用比较，差异无统计学意义（P >0.05），见表 4。

2.4 成本 - 效果分析

成本 - 效果分析显示，两组间冠脉再通率没有

统计学差异（P >0.05），采用最小成本分析法，尿

激酶原组略低于阿替普酶组。
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3  讨论

China PEACE 研究 [7] 表明，在 2001—2011 年

间接受再灌注治疗的患者比例没有提高。在有再

灌注指征的患者中，城市医院总再灌注率一直维

持在 55.0% 左右。虽然接受急诊 PCI 的患者比例

从 10.2% 升至 27.6%，但接受溶栓的患者比例却

从 45.0% 降至 27.4%。与之相反，国际上多项注册

研究显示 , 虽然 PCI 治疗近年来增长迅速 , 但仍有

接近 40% 的患者接受溶栓治疗 [8-9]，甚至中东的许

多国家及地区是由溶栓治疗占据主要地位（溶栓占

84%，PCI 占 8%）[10]。国内外的相关研究 [11-13] 也

均显示，PCI 与溶栓治疗对于 AMI 患者的近期及

长期预后并无明显差异。由此可见，静脉溶栓治疗

是提高我国 STEMI 患者总体再灌注率的重要手段。

国内学者研究显示 PCI 的住院平均成本约为

72 000 元 [14]，2014 年报告的 AMI 次均住院费用为

24 706.0 元 [2]。过往 10 年以来，AMI 的次均住院

费用以 8.72% 的速度逐年递增，这一增长速度与开

展 PCI 的比例提高有一定的关系。本文的结果显示

使用溶栓治疗的次均住院费用约为 30 000 元，与

全国 AMI 住院费用的平均水平相当。从药物经济

学评价分析看，价格低廉，疗效确切的溶栓治疗具

有推广使用的价值。

本研究中的尿激酶原组的溶栓时间短于阿替普

酶组，估计与参加临床研究免掉一些交费手续，

且项目组制定了接诊的预案或 SOP 有关。研究结

果中得到的尿激酶原组的溶栓效果略优于阿替普酶

组，可能也与溶栓时间早有关。《中国心血管病报

告 2015 概要》中提到 AMI 患者普遍就诊较晚，因

此在开展溶栓的医院应建立接诊预案，优化患者的

就诊流程。目前我国建立的胸痛中心认证制度，对

于缩短溶栓时间有很大的帮助 [15]。

尿激酶原（prourokinase）是目前发现最好的

治疗血栓性疾病药物之一。由于它是特异性纤溶酶

原激活剂，出血副作用小，引起医学界的广泛关注。

一些学者的研究 [16-17] 显示尿激酶原具有更好的溶

栓效果，优于既往的溶栓剂。

    综上所述，尿激酶原的冠脉再通率、主要的

心血管事件及出血事件均与进口的阿替普酶相似，

某些指标略优于阿替普酶，且总费用略低于阿替普

酶。今后在更大样本量的研究中有可能观察到更趋

稳定的结果。
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