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前列地尔注射液治疗心脏术后急性肾损伤的疗效分析

薛清徐志云 韩林李白翎 王崇 颜涛钟铿 李鑫张冠鑫

【摘要】 目的分析前列地尔注射液治疗心脏术后急性肾损伤的临床疗效。方法根据计算

机完伞随机化原则，将63例心脏术后急性肾损伤患者分为对照组31例和研究组32例进行前瞻性研

究，均予常规治疗，研究组在常规治疗的同时给予前列地尔注射液10“g+生理盐水10 ml缓慢静注，

每12小时1次，连用7 d。研究组中1例11岁患者(体蓖24 kg)使用前列地尔注射液时剂量减半。

对照治疗期间，对照组1例、研究组2例患者冈需透析治疗被剔除。观察对照治疗前后两组患者尿

量、尿N-乙酰-B-D．氨基葡萄糖苷酶、尿仅，-微球蛋白、尿B：一微球蛋白、血清肌酐、血尿素氮的变化，并

计算两组患者重症监护病房(ICo)停留时间、对照治疗结束后透析治疗率。研究组患者使用前列地

尔注射液期间观察药物不良反应。结果与对照组相比，研究组治疗后尿量明显多[(65．9±3．1)

ml／h比(58．8 4-4．5)ml／h，P<0．05]，尿N一乙酰．p．D-氨基葡萄糖苷酶、尿q，一微球蛋白、尿p2-微球

蛋白、血清肌酐、血尿素氮均明显低(均P<0．05)。研究组ICU停留时间短于对照组[(12±5)d比

(17±5)d，P<0．05]，但两组对照治疗结束后透析治疗率无明显差异(3．3％比6．7％，P>0．05)。

研究组患者使用前列地尔注射液期间无严重小良反应。结论在常规治疗的基础上加用前列地尔注

射液治疗对心脏术后急性肾损伤患者肾功能的恢复具有一定促进作用。

【关键词】 前列地尔；心脏外科手术；肾功能衰竭，急性

．临床研究．
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【Abstract】0bjective To explore the clinical effects of alprostadil injection on acute kidney injury

(AKI)after cardiac surgical procedures by a prospective randomized controlled trial．Methods A total of

63 AKI—patients after cardiac surgical procedures were randomly divided into the control group(n=31)and
the study group(n=32)．All patients received routine therapy while patients in the study group were

additionally given alprostadil injection(10斗g i．v．once every 12 hours)for 7 days．A 11一year—old patient

wei曲ing 29 kg was given half of the conventional dose．During the period of control treatment(7 days)，l

patient in the control group and 2 patients in the study group were excluded because of hemodialysis or

peritoneal dialysis．Urine volume，urine B—N—acetyglocosamidase，urine Otl-microgh,bulin，urine p2一

mieroglobulin，Serum ereatinine and blood urea nitrogen were measured before and after the control

treatmenL And the ICU stay duration and the percentage of dialysis after the control treatment were

eah：ulated．Adverse reactions of alprostadil injection were observed simultaneously in the study group．

Results After the treatment，urine volume in the study group Was obviously more than that in the control

group[(65．9±3．1)ml／h VS(58．8±4．5)ml／h，P<0．05]while urine 13-n—aeetygloeosamidase，urine

otl—microglobulin，urine 62-microgiobulin，8erunl creatinine and blood nl℃,a nitrogen in the study group were

obviously lower than those in the control group(all P<0．05)．7Fhe ICU stay duration in the study group was·

obviously less than that in the control group[(12±5)d VS(17±5)d，P<0．05]．But there was no

significant difference in the percentage of dialysis after the control treatment between two groups(3．3％VS

6．7％．P>0．05)．And no serious adverse reaction was reported in the study group．Conclusion On the

basis of routine therapy，alprostadil injection may promote the recovery of renal function in AKI-patients after

cardiac SUrgical procedures．
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心脏术后部分患者会出现不同程度的急性肾损

伤(AKI)，其发生率国内外报道不一，但均较高[I-3]。

2009年北京大学学报报道冠状动脉旁路移植术后
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AKI的发生率更是高达27．94％HJ。透析治疗虽然

能够有效降低AKI患者的病死率，但由于受到经

济、技术等方面的影响透析治疗往往被延迟。因此

寻找一种合适的药物来促进AKI患者肾功能的恢

复就显得尤为重要。前列地尔注射液(商品名凯

时)主要成分为前列腺素E，(PGE．)，化学名称为

(1R，2R，3R)一3一羟基-2一[(E)一(3s)-3一羟基一l一辛烯

基]-5一氧代环戊烷庚酸，注射后主要分布在肾、肝、

肺组织中，代谢产物以肾脏排泄为主，具有扩张血管

和抑制血小板聚集的作用。第二军医大学附属长海

医院胸心外科应用前列地尔注射液治疗心脏术后

AKI患者取得较好疗效，现报道如下。

一、对象与方法

1．对象：由主治医师从人院患者中筛选。人选

标准：2005年1月至2009年1月在我科接受体外循

环辅助心脏手术、术后出现AKI的患者。AKI诊断

标准一J：48 h内血清肌酐(SCr)升高≥26．5 Ixmol／L

或增加I>50％和(或)尿量<0．5 m1．kg～·h一)持

续6 h。排除标准：术前存在肾功能不全、严重心力

衰竭、妊娠或可能妊娠妇女、既往前列地尔制剂过

敏、青光眼、胃溃疡、问质性肺炎、恶性肿瘤、严重神

经系统疾病以及术后因低心排出量、肝功能不全引

起的肾功能不全者。共选取63例患者，根据计算机

完全随机化原则分为对照组31例和研究组32例。

对照治疗期问(7 d)，对照组1例、研究组2例患者

因需透析治疗被剔除。最终对照组和研究组各

30例患者。2组患者在年龄、性别、术前纽约心脏病

协会心功能分级、术前左心室射血分数、体外循环时

间、主动脉阻断时间、辅助循环时间、AKl分期等方

面差异均无统计学意义(均P>0．05，表l，2)。两

组患者所患疾病及手术名称见表3。人选的7例

AKl3期患者因经济原冈放弃透析治疗。本研究通

过伦理委员会批准，研究组患者或患者家属均签署

知情同意书。

2．方法：两组患者均予常规治疗，包括调整心

功能、维持循环稳定，扩张肾血管(多巴胺)、增加肾

血流，利尿，维持内环境稳定，控制感染，改善缺氧，

补充营养等。研究组患者在采取上述方案的同时给

予前列地尔注射液(北京泰德制药有限公司生产)

lo斗g+生理盐水10 ml经中心静脉缓慢注射，每

12小时1次，连用7 d。研究组l例11岁患者(体

重24 kg)使用前列地尔注射液时剂量减半。

3．观察指标：观察治疗前和治疗后第3、5、7天

两组患者尿量、尿N一乙酰一B．D．氨基葡萄糖苷酶

表1 60例心脏术后急性肾损伤患者围手术期

一般资料(盂±s)

特征 对照组 研究组

年龄(岁)

男性(例数)

术前纽约心脏病协会心功能分级(例数)

I级

Ⅱ级

m级

Ⅳ级

术前左心室射血分数(例数)

>50％

40％～50％

体外循环时间(rain)

主动脉阻断时间(rain)

辅助循环时间(min)

57±8

20

2

6

12

10

22

8

97±25

56 4-15

56±15

53±14

21

3

4

15

8

24

6

98±23

57±15

55±17

表2 60例心脏术后急性肾损伤患者

急性肾损伤分期(时问窗为48 h，例数)

表3 60例心脏术后急性肾损伤患者所患疾病

及手术名称(例数)

疾病及手术名称 对照组研究组

疾病

风湿性心脏瓣膜病

冠状动脉粥样硬化性心脏病

主动脉夹层

法洛四联症

手术名称

主动脉瓣置换术

主动脉瓣置换术+三尖瓣成形术

二尖瓣胃换术

二尖瓣置换术+三尖瓣成形术

主动脉瓣置换术+二尖瓣置换术

主动脉瓣置换术+二尖瓣置换术+三尖瓣成形术

冠状动脉旁路移植术

Bentall术

升主动脉置换术+降主动脉支架植入术

法洛四联症根治术

19

9

l

1

(NAG)、尿Ot，一微球蛋白(仅。一NG)、尿B：一微球蛋白

(B：一MG)、SCr、血尿素氮(BUN)的变化，并计算两组

患者ICU停留时间、对照治疗结束后透析治疗率。

观察研究组患者使用前列地尔注射液期间的药物不

良反应。

7

l

2

O

3

l

2

5

2

4

l

l

l

O
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4．统计学分析：应用SPSS 11．0软件进行分析。

计量资料均以露±s表示，并采用成组t检验。计数

资料采用Pearson x2检验。P<0．05为差异有统计

学意义。

二、结果

1．尿量、尿NAG、尿仅l—MG、尿B2一MG、SCr、

BUN比较：两组治疗前差异均无统计学意义(均P>

0．05，表4)。研究组患者治疗后尿量明显多于对照

组，尿NAG、尿Ot，一MG、尿B2一MG、SCr、BUN均明显

低于对照组(均尸<0．05，表4)。

2．ICU停留时间：研究组明显短于对照组

[(12±5)d比(17±5)d，P<0．05]，f日两组对照治

疗结束后透析治疗率(3．3％比6．7％)差异无统计

学意义(P>O．05)。

3．不良反应：研究组患者经中心静脉缓慢注射

前列地尔注射液，未见休克、头晕、胸闷、心悸、心律

失常、血压下降等不良反应。研究组中3例患者出

现腹胀，2例患者出现皮疹，但无法明确这螳不良反

应与前列地尔注射液直接相关。

三、讨论

急性‘肾功能衰竭足一个功能性诊断，是肾脏损

伤发生后的临床表现及后果，并不能涵盖从损伤发

生到功能下降甚至丧失的整个过程。因此，近年来

医学界在急性肾功能衰竭的基础上提出了AKI的

概念∽J：肾脏结构或功能异常<3个月，包括血、尿、

组织学、影像学或肾损伤标志物检查的异常；并将其

分为l、2、3期，分别对应于以往RIFLE标准的肾功

能不全危险、肾损伤、肾功能衰竭r¨。AKl概念的提

出对该疾病的早期诊断及早期干预具有再要意义：

AKI早期即给予治疗，肾功能损害仍是可逆的；倘若

干预延迟，AKI最终发展为肾功能衰竭，并可能继发

多器官功能衰竭，预后极差。

心脏术后出现AKI，可能与体外循环有关，但其

引起AKI的机制仍未完全阐明。目前认为长时间

低温低流量非搏动性肾灌流、炎症反应和氧自由基

等物质释放、红细胞破坏所产生的游离血红蛋白堵

塞肾小管、术中收缩肾血管药物及肾毒性药物的使

用等因素，均可能导致肾功能尤其是肾小管功能的

损害o 8|。

．凯时是以脂微球为药物载体的静脉注射用前列

地尔制剂。脂微球作为药物载体可以延长半衰期，

加强靶向性，进而减少药量和不良反应，提高疗效。

研究表明，在判断早期肾损伤方面联合检测尿量、尿

酶、尿微量蛋白、SCr、BUN等指标较单纯检测SCr、

BUN更为灵敏可靠一J。结合本研究对照治疗后两

组患者尿量、尿NAG、尿Ot，一MG、尿B：一MG、SCr、BUN

以及两组患者ICU停留时间存在明显差异，分析前

列地尔注射液可能通过以下多个环节促进心脏术后

AKI患者肾功能的恢复：扩张肾血管，增加肾血流

量；抑制血小板聚集，防止血栓形成；降低血液黏度

和红细胞聚集性，增强红细胞的变形能力，改善血液

流变学¨叫；介导和恢复基底膜蛋白合成，改善肾小

球基底膜的滤过特性；抑制炎性介质产生和炎症细

胞浸润，减轻炎症反应【1¨；稳定溶酶体膜，减少氧自

由基的生成；调控Na+一K+一ATP酶，拮抗抗利尿激

素，排钠利尿¨2 o；改善心功能，稳定循环，维持肾脏

灌注‘1 3|。

前列地尔注射液虽然在一定程度上能够改善心

脏术后AKI患者的肾功能，但是本研究中仍有3例

患者快速进展为肾功能衰竭，影响到全身状况，提示

对于此类患者仍需及时透析干预u 4|。

有关儿童心脏术后AKI诊治的报道较少¨5|。

表4不同指标在两组心脏术后急性肾损伤患者治疗前后不同时间段比较(i±s)

注：每组30例；NAG：N-乙酰一B—D·氨基葡萄糖苷酶；与相同治疗时间对照组相比，4P<O．05
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与成人相比，儿童术前肾功能大多正常，术后出现

AKI如能早期治疗，肾功能可完全恢复，但如延误诊

治则可出现更为严重的后果。因此，对儿童心脏术

后AKI的诊治尤须重视。本研究组中虽有AKI患

儿通过及时治疗取得较好疗效，但例数尚少(仅

l例)，今后在此方面仍需进一步深入研究。

综上所述，在常规治疗的基础上加用前列地尔

注射液治疗对心脏术后AKI患者肾功能的恢复具

有一定促进作用。
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本刊对来稿中统计学处理的有关要求

1．统计研究设计：应交代统计研究设计的名称和主要做

法。如调查设计(分为前瞻性、回顾性或横断面调查研究)；

实验没计(应交代具体的设计类型，如自身配对设计、成组设

计、交叉设计、析因设计、正交设计等)；临床试验设计(应交

代属于第几期临床试验，采用了何种肓法措施等)。主要做

法应围绕4个基本原则(随机、对照、重复、均衡)概要说明，

尤其要交代如何控制重要非试验因索的于扰和影响。

2．资料的表达与描述：用髫"4-s表达近似服从正态分布

的定量资料，用M(Q。)表达呈偏态分布的定量资料；用统计

表时，要合理安排纵横标目，并将数据的含义表达清楚；用统

计图时，所用统计图的类型应与资料性质相匹配，并使数轴

上刻度值的标法符合数学原则；用相对数时，分母不宜小于

20，要注意区分百分率与百分比。

3．统计分析方法的选择：对于定量资料，应根据所采用

的设计类型、资料所具备的条件和分析目的，选用合适的统

计分析方法，不应盲目套用t检验和单因素方差分析；对于

定性资料，应根据所采用的设计类型、定性变量的性质和频

．读者．作者．编者．

数所具备的条件以及分析目的，选用合适的统计分析方法，

不应盲目套用r检验。对于回归分析，应结合专业知识和

散布图，选用合适的回归类型，不应盲日套用简单直线回归

分析，对具有重复实验数据的回归分析资料，不应简单化处

理；对于多因素、多指标资料，要在一元分析的基础上，尽可

能运用多元统计分析方法，以便对因素之间的交互作用和多

指标之间的内在联系进行全面、合理的解释和评价。

4．统计结果的解释和表达：当P<0．05(或P<0．01)

时，应说明对比组之间的差异有统计学意义，而不应说对比

组之间具有显著性(或非常显著性)的差别；应写明所用统

计分析方法的具体名称(如：成组设计资料的t检验、两因素

析因设计资料的方差分析、多个均数之间两两比较的q检验

等)，统计量的具体值(如t=3．45，r=4．68，F=6．79等)应

尽可能给出具体的尸值(如P=0．0238)；当涉及到总体参数

(如总体均数、总体率等)时，在给出显著性检验结果的同

时，再给出95％可信区间。
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