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复 , 仍需机械通气来预防呼吸肌功能恶

化 , 此时改用无论从生理上还是心理上

均较易撤机的无创机械通气 , 最终解决

了呼吸肌疲劳和通气功能的问题。因此

无论在住院时间、有创机械通气时间、总

机械通气时间、住院时间上均优于 B 组 ,

两组间比较差异有显著性 ( P<0.05) , 而

且在有创机械通气支持下 , 行纤支镜治

疗非常安全。而撒机失败的例数 , 两组比

较差异无显著性 , 说明采用该策略是可

行的 , 同时亦是有效的。

Torrs 等 [5]报 道 COPD 有 创 机 械 通 气

超 过 3 天 可 显 著 增 加 VAP 发 生 的 危 险

性。王英伟[6]报道 50%机械通气患者最少

需要 4 天 才 出 现 下 呼 吸 道 的 细 菌 繁 殖 。

1998 年上海地区 12 家医院 VAP 调查表

明 使 用 呼 吸 机 后 在 <4 天 发 生 VAP 占

31%, ≥4 天占 69%[7]。本资料显示 , A 组

机械通气 VAP 的发生率为 22.58%, 而 B

组为 70%, 与此相似。由此 , 尽早拔管成

为减少 VAP 并发症的关键。A 组研究表

明 COPD 急性加重并呼衰 , 经纤支镜治

疗 , 将有创机械通气控制在 4 天左右拔

除气管导管而行面罩机械通气 , 能降低

或防止 VAP 的发生。

上述结果表明 , 及时早期应用纤支

镜 加 有 —无 创 序 贯 机 械 通 气 抢 救 老 年

COPD 严 重 呼 吸 衰 竭 是 治 疗 COPD 严 重

呼吸衰竭患者安全、有效的手段 , 能有效

排除气道内分泌物和痰痂 , 有利于迅速

控制肺部感染 , 解除通气功能障碍 , 从而

迅速扭转病情恶化的趋势 , 可缩短有创

通气的时间及总的机械通气时间 , 减少

了 VAP 的发生率 , 缩短了住院的时间 ,

降低了医疗费用 , 改善预后 , 具有较好的

临床实用价值 , 值得推广应用。
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文章编号: 1003—6350( 2007) 03—072—02 临床研究

前列地尔脂微球载体制剂具有广泛

的生物活性 , 在治疗各种心血管疾病中

呈现良好的疗效。我院于 2003 年 1 月—

2005 年 12 月应用前列地尔 脂 微 球 载 体

制剂 ( 简称凯时) 治疗充血性心力衰竭

78 例, 取得较好效果 , 现报告如下。

1 资料和方法

1.1 病例选择 入选病例均符合纽

约心脏病协会( NYHA) 心功能分级标准 ,

心功能Ⅲ—Ⅳ级。将入选病人按抽签法

分为 两 组 , 治 疗 组 78 例 , 对 照 组 74 例 。

两组临床资料见表 1。经统计学比较 , 两

组间无明显差异( P>0.05) 。

1.2 方 法 两 组 常 规 基 础 治 疗 相

同 , 包括卧 床 休 息 、限 盐 、积 极 治 疗 心 衰
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病因及诱因 , 并联合应用地高辛、利尿剂

和 ACEI 等口服药物。治疗组加用前列地

尔脂微球载体制剂 ( 商品名凯时 , 10ug/

支 , 北京泰康 制 药 公 司 生 产 ) 20ug 加 入

5%G.S250ml 中静脉滴注 , 每日 1 次 , 14

天 为 一 疗 程 。 对 照 组 用 丹 参 注 射 液

( 10ml /支 , 正 大 青 春 宝 药 业 有 限 公 司 )

30ml 加 入 5%G.S250ml 中 静 脉 滴 注 , 每

日 1 次 , 14 天为一疗程。

1.3 观察指标 ( 1) 按 NYHA 标 准 记

录治疗前后心功能分级变化。( 2) 观察临

床症 状 和 体 征 变 化 : 记 录 每 天 体 温 、呼

吸、心率、心律、血压等变化。( 3) 观察治

疗前后心电图变化 : 常规记录 12 导联心

电图 , 测量并记录 ST 段压低>0.5mm 的

导联数 , 并记录 T 波的改变。( 4) 治疗前

后 用 ACUSONl28×P /10C 彩 色 超 声 显 像

仪测心功能。检测指标 : 左心室射血分数

( EF) 、心脏指数( CI) 、舒张早期最大充盈

速度 ( E) 、舒张晚期最大充盈速度 ( A) 以

及( E /A) 比值。

1.4 疗效判定标准:

临床症状和体征疗效评定 : 采用张

子彬等 ( 1994 年 ) 标准。显效 : 能达 到 完

全缓解的标准 , 或心功能改善 2 级以上

者; 有效 : 心功能改善能达到部分缓解标

准 , 心功能改善 1 级 , 一般处于Ⅱ、Ⅲ级 ;

无效 : 心功能改善不足 1 级 , 或症状及体

征无改善 , 甚至加重者。

心功能指标疗效评定 : 显效 : 治疗后

较治疗前 CI 升高 1.0L/min·m2; 有效 : 治

疗后 CI 升高 0.5L/min·m2; 无效 : 未达到

有效指标者。

心电图疗效指标评定 : 显效 : 治疗后

静 息 心 电 图 恢 复 正 常 : 有 效 : 治 疗 后 ST

段压低<1.0mm, 或以 R 波为主的导联倒

置 T 波变浅达 50%以上 , 或 T 波由平坦

变直立 ; 无效 : 静息心电图治疗后无变化

或加重。

1.5 统计学处理数据以均数±标 准

差( x̄±s) 表示 , 两组标本的均数比较采用

t 检验 , P<0.05 为差异有显著性。

2 结 果

2.1 两 组 治 疗 前 后 心 功 能 改 善 情

况结果见表 2。

2.2 两组的临床疗效、心功能疗效

和心电图疗效比较见表 3。

3 讨 论

PGE1 的 微 血 管 扩 张 和 抗 血 小 板 凝

聚作用 , 可用以治疗多种疾病。但由于其

自 由 形 式 的 不 稳 定 性 和 强 烈 的 不 良 反

应 , 使它的药力活性难以正常发挥 [1]。为

了克服 PGE1 不稳定性和不良反应 , 近几

年来以脂质微球作为药物载体的靶向转

移作用逐渐受到人们的重视[1]。前列地尔

脂微 球 载 体 制 剂 是 将 PGE1 包 裹 在 脂 微

球里 , 经乳化制成直径为 0.2um 的脂肪

微粒。与传统的前列地尔相比 , 具有以下

特点 : ( 1) 靶 向 性 : 脂 微 球 以 其 特 有 的 特

性选 择 性 地 与 病 变 部 位 结 合 ; ( 2) 持 续

性 : 在脂微球的屏障保护下 , PGE1 在体

内灭活明显减低 , 避免了 PGE1 进入体后

迅 速 失 活 ; ( 3) 高 效 性 : 仅 需 传 统 剂 型 十

分 之 一 的 给 药 量 , 疗 效 更 佳 ; ( 4) 低 副 作

用: 在脂微球的屏障保护下 , 明显减少

PGE1 对 血 管 的 刺 激 和 炎 症 作 用 ; ( 5) 高

度安全性 : 一般的扩血管药物使正常部

位血流量增加的同时 , 也使部分缺血区

域的血液流向正常部位 , 产生“盗血现

象”, 使缺血状态更加恶化。前列地尔脂

微球载体制剂利用脂微球对病变血管的

特殊亲和性 , 使药物聚集在病变部位 , 达

到较高的治疗浓度。这种病变血管靶向

作用 , 防止了盗血现象的发生[2]。

前列地尔脂微球载体制剂还可通过

兴奋腺苷酸环化酶使血管平滑肌肌凝蛋

白轻链激酶磷酰化 , 抑制血管平滑肌的

游离 Ca2+, 抑制血管交感神经末梢释放

去甲肾上腺素 , 使血管平滑肌舒张 , 从而

扩张冠状动脉 , 增加冠脉血流量 , 降低心

肌耗氧量 , 保护缺血心肌 , 缓解心绞痛和

缩小梗塞范围。PGE1 能提高心衰时心肌

细胞内 cAMP 含量 , 在不增快心率的基

础上 , 增加心肌收缩力 , 减少心肌耗氧

量 , 从而增加心肌收缩力 , 增加心输出量

[3]。本文的实验结果证实 , PGE1 能明显提

高左室射血分数 , 治疗组 EF 从治疗前的

34±9.00%升至治疗后的 51±9.00%, 从而

增加心排出量 , 降低氧耗量 , 改善心功

能。

PGE1 还能抑制血小板合成 TX-

A2, 降低血小板聚集及挛缩动脉血

管的作用 , 能有效地抑制缺血心肌

心外膜损伤性 ST 段抬高 , 减轻缺血- 再

灌注心肌僵硬度和缺血程度[4]。本研究显

示, PGE1 能改善心脏舒张功能 , E 从治疗

前 的 0.56 ±0.12 ( m/s) 升 至 治 疗 后 的

0.83±0.11( m/s) , 使 得 心 肌 顺 应 性 增 加 ,

僵硬度下降。本研究结果表明 , 前列地尔

脂微球载体制剂治疗充血性心力衰竭临

床疗效总有效率为 89.7%, 心功能疗效

总有效率为 85.9%, 心电图疗效总有效

率 为 51.3% , 对 照 组 分 别 为 69.0% 、

14.9%、9.5%, 经统计学处理 , 两组间相比

差异有非常显著性 ( P<0.01) 。在治疗过

程中未见毒副作用 , 是安全范围较大的

药物。

总之 , 前列地尔脂微球载体制剂作

为 治 疗 CHF 的 新 型 药 , 疗 效 显 著 , 安 全

可靠 , 为 CHF 的治疗开辟了一条新的途

径 , 可作为心力衰竭综合治疗的药物之

一用于临床。
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表 1 两 组 患 者 的 临 床 资 料

男∶女

年龄 ( 岁 )

NYHA 分级

Ⅲ

Ⅳ

基础疾病

缺血性心脏病

高血压心脏病

肺源性心脏病

扩张型心肌病

治疗组 ( 78 例 )

42∶36

59.4±10.8

38

40

35

24

8

11

治疗前与对照组比较 *P>0.05,治疗后与对照组比较 **P<0.01

表 2 两 组 治 疗 前 后 心 功 能 各 项 指 标 比 较

EF( %)

CI( L/min.m2)

E( m/s)

A( m/s)

E /A

对照组

治疗前

34±7.00

2.13±0.19

0.55±0.15

0.65±0.20

0.86±0.34

治疗后

35±8.00

2.19±0.12

0.59±0.13

0.68±0.14

0.88±0.20

治疗组

治疗前

34±9.00*

2.12±0.18*

0.56±0.12*

0.64±0.19*

0.88±0.39*

治疗后

51±9.00**

3.15±0.30**

0.83±0.11**

0.71±0.12**

1.15±0.35**

总有效

70( 89.7)

67( 85.9)

40( 51.3)

表 3 两 组 的 临 床 疗 效 、心 功 能 疗 效 和 心 电 图 疗 效 比 较

临床疗效

心功能疗效

心电图疗效

对照组 ( 例 )

显效

11( 14.9)

1( 1.4)

1( 1.4)

有效

40( 54.1)

10( 13.5)

6( 8.1)

总有效

50( 69.0)

11( 14.9)

7( 9.5)

治疗组 ( 例 )

显效

54( 69.2)

20( 25.6)

10( 12.8)

有效

16( 20.5)

47( 60.3)

30( 38.5)
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