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前列地尔治疗小儿重度高原性肺动脉高压的临床疗效

王崇忠，胥亚福，彭　茜（阿坝州人民医院儿科，四川马尔康　６２４０００）

　　【摘要】　目的　观察小儿高原性重度肺动脉高压（ＨＰＡＨ）患者接受静脉注射前列地尔治疗的临床疗效。

方法　３３例重度ＨＰＡＨ患者接受静脉注射前列地尔，用量５～７ｎｇ／（ｋｇ·ｈ）持续静脉注射，治疗时间７～１０ｄ，观察

其对心功能和非侵入性血流动力学参数的影响。结果　纽约心脏病协会（ＮＹＨＡ）心功能级别改善，非侵入性血流

动力学参数明显改善：肺动脉收缩压从（６９．９±１８．３）ｍｍ Ｈｇ下降至（３５．８±１３．０）ｍｍ Ｈｇ，每搏输出量治疗前

（３６．２±１６．７）ｍＬ，治疗后（３７．７±１８．４）ｍＬ，动脉血气氧分压和二氧化碳分压轻微增加。血浆Ｂ型利钠肽浓度治疗

前（７７９９．２±６４５１．６）ｐｇ／ｍＬ，治疗后（１８８７．７±１２６３．７）ｐｇ／ｍＬ，治疗后明显下降，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。

结论　静脉注射前列地尔治疗能明显降低重度 ＨＰＡＨ患者肺动脉压力，改善心功能。
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　　高原性肺动脉高压（ＨＰＡＨ）是由于空气稀薄，血液氧饱

和度和氧分压均明显低于平原，其特定的地理环境，使肺动脉

结构和功能出现改变的疾病，临床上以肺动脉压力增高为表

现，严重者出现心力衰竭，严重影响高原儿童健康［１］。目前常

用的治疗ＨＰＡＨ的措施有吸氧、利尿剂、血管紧张素转换酶抑

制剂（ＡＣＥＩ）、多巴胺、洋地黄类药物等，也有使用靶向治疗的

药物，包括合成的前列环素及其类似物、５磷酸酯酶抑制剂、内

皮素１受体抑制剂等
［２］。研究已经证实吸入性伊洛前列素可

明显改善 ＨＰＡＨ 患者心功能，但是由于吸入用伊洛前列素剂

量难以控制，患者常有面红、头痛、低血压、晕厥、心动过速等不

能耐受的不良反应［３］。２００９年欧洲肺动脉高压诊疗指南建议

静脉用前列环素类药物为ⅡａＣ证据
［４］。目前静脉用前列地

尔治疗 ＨＰＡＨ很少，因此本研究观察了３３例重度 ＨＰＡＨ患

者接受静脉注射前列地尔治疗的临床疗效，报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本研究对象均来源于２０１１年１０月至２０１２

年１１月本院儿科住院患者，诊断为重度 ＨＰＡＨ患者３３例（超

声估测肺动压平均压大于５０ｍｍＨｇ）。心功能根据纽约心脏

协会分级均为Ⅲ、Ⅳ级患者。入选标准根据２００９年肺动脉高

压诊疗指南中提出的三尖瓣反流法诊断肺动脉高压的仲裁标

准，肺动脉收缩压大于５０ｍｍ Ｈｇ，并排除其他因素引起的肺

动脉高压［４］。

１．２　方法　所有患者均给予吸氧、抗感染、ＡＣＥＩ、利尿剂、多

巴胺、洋地黄类药物等常规治疗，加用前列地尔注射液，用量为

５～７ｎｇ／（ｋｇ·ｈ），１２ｈ持续静脉注射，１次／天，共７～１０ｄ。

１．３　仪器与观察指标　选用西门子Ａｃｕｓｏｎａｎｔａｒｅｓ彩色多普

勒超声心动图仪，检测用药前后肺动脉收缩压（ｓＰＡＰ）、每搏输

出量（ＣＯ）。

１．４　生化指标　用ＢｅｃｋｍａｎＣＯＵＬＴＥＲＡＵ６８０型全自动生

化分析仪测定血清丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、天门冬氨酸氨

基转移酶（ＡＳＴ）、总胆红素、尿素氮（ＢＵＮ）、肌酐（Ｃｒ）、Ｂ型利

钠肽（ＢＮＰ）以及动脉血气分析。

１．５　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１１．５统计软件进行处理，计算

资料以狓±狊表示，用狋检验比较两组间均数的差异；以犘＜

０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＨＰＡＨ 患者一般临床情况 　３３ 例患者均为重度

ＨＰＡＨ，其中男２２例，女１１例，年龄３个月至５岁，平均年龄

（１．４±１．２）岁。心功能Ⅲ级２４例，心功能Ⅳ级９例，心率

（１４０．４±５．０）次／分，肺动脉收缩压（６９．９±１８．３）ｍｍＨｇ。

２．２　药物治疗前后的指标比较　见表１。由表１可见，与治

疗前比较，ｓＰＡＰ、ＢＮＰ、心率差异有统计学意义（犘＜０．０５）；

·１５２１·检验医学与临床２０１３年５月第１０卷第１０期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｍａｙ２０１３，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．１０



ＣＯ、血气氧分压（ＰａＯ２），二氧化碳分压（ＰａＣＯ２）差异无统计学

意义（犘＞０．０５）。本组患儿均未发生头痛、皮疹、食欲减退、腹

泻、低血压、心动过速等不良反应。

表１　治疗前后非侵入性血流动力学参数的变化（狓±狊）

组别 心率（次／分） ｓＰＡＰ（ｍｍＨｇ） ＣＯ（ｍＬ） ＢＮＰ（ｐｇ／ｍＬ） ＰａＯ２（ｍｍＨｇ） ＰａＣＯ２（ｍｍＨｇ）

治疗前 １４０．４±５．０ ６９．９±１８．３ ３６．２±１６．７ ７７９９．２±６４５１．６ ７１．５±１６．３ ３０．１±８．７

治疗后 １２２．５±９．０ ３５．８±１３．０ ３７．７±１８．４ １８８７．７±１２６３．７ ８７．９±１１．５ ３０．９±８．５

　　注：与治疗前相比，犘＜０．０５。

３　讨　　论

ＨＰＡＨ是由于空气稀薄，血液氧饱和度和氧分压均明显

低于平原，慢性缺氧引起小肺动脉的血管增生和重构为主要特

征，其发病机制复杂，主要包括肺血管壁持续收缩，内膜向心性

或偏心性增殖和纤维化，中膜平滑肌过度增殖，外膜增厚，炎症

细胞在血管周围聚集，原位血栓形成，造成肺血管阻力增加，最

终引起心力衰竭和死亡的一种疾病［５］。目前，儿童 ＨＰＡＨ 的

治疗策略仍然以吸氧、利尿、强心等支持治疗为基础，根据急性

血管扩张试验结果选择钙通道阻滞剂、前列环素类药物、内皮

素受体拮抗剂或磷酸二酯酶５抑制剂等治疗手段，必要时可

行房间隔切开术和心肺移植术等外科治疗。

前列地尔是一种具有多种药理活性的扩张剂，可靶向聚集

病变部位，资料表明其具有较强的扩张肺部血管、降低肺动脉

压力的作用［６７］。前列地尔为一种脂微球载体制剂，它是将前

列腺素 Ｅ１包裹在０．２μｍ的脂微球内的新型靶向制剂，不仅

较好地解决了前列腺素Ｅ１自身的缺陷，而且还衍生出新制

剂。由于前列地尔采用了脂微球，故大大减少了肺灭活，并且

前列地尔可以在病变处聚集；前列地尔在病变处的药物浓度可

以达到普通制剂的１０～２０倍，且缓慢释放药物，从而可以维持

２４ｈ发挥药效
［８］。

本研究中 ＨＰＡＨ 患儿均来自四川西北高原地区（海拔

３０００ｍ以上），并在高原现场静脉注射前列地尔注射液，用量

为５～７ｎｇ／（ｋｇ·ｈ），１２ｈ持续静脉注射，１次／天，共７～１０ｄ。

结果表明，注入后短期可明显降低重度 ＨＰＡＨ患者ｓＰＡＰ，改

善心功能，且无严重不良反应发生。此外，本研究还观察到静

脉注射前列地尔可降低ｓＰＡＰ，改善心功能同时，还可使重度

ＨＰＡＨ患儿心率下降，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。ＣＯ有

增加的趋势，同时血浆 ＢＮＰ水平下降，差异有统计学意义

（犘＜０．０１）。

静脉注射前列地尔靶向治疗重度 ＨＰＡＨ安全有效，短期

可改善心功能和非侵入性血流动力学参数，不良反应发生率

低。但由于本研究样本量小，且观察时间短，因此有待于进一

步扩大样本数以及长期随访证实其对长期预后的影响。本研

究中未发现使用前列地尔治疗比常规治疗有更多的不良反应，

其安全性与张建等［９］研究相一致。
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ｔｈｅｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｓｏｃｉｅｔｙｏｆｈｅａｒｔａｎｄｌｕｎｇｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

（ＩＳＨＬＴ）［Ｊ］．ＥｕｒＨｅａｒｔＪ，２００９，３０：２４９３２５３７．

［５］ ＬｏｙｄＪＥ．Ｐｕｌｍｏｎａｒｙａｒｔｅｒｉａｌｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ：ｉｎｓｉｇｈｔｓｆｒｏｍ

ｇｅｎｅｔｉｃｓｔｕｄｉｅｓ［Ｊ］．ＰｒｏｃＡｍＴｈｏｒａｃＳｏｃ，２０１１，８（２）：１５４

１５７．

［６］ 邓宗林．前列腺素Ｅ１静脉滴注治疗冠心病４０例疗效观

察［Ｊ］．福建医药杂志，２０１０，３２（１）：１３６１３７．

［７］ 季瑛．前列地尔治疗急性脑梗死疗效观察［Ｊ］．现代中西

医结合杂志，２０１１，２０（１）：４３４４．

［８］ 张剑青，刘凌，舒敬奎，等．前列地尔联合低分子肝素治疗

肺心病肺动脉高压的疗效观察［Ｊ］．云南医药，２０１０，３１

（２）：１３４１３６．

［９］ 张建，李建新，俞恒锡，等．随机盲法、阳性药对照评价前

列地尔注射液治疗外周动脉闭塞性疾病的有效性和安全

性多中心临床研究［Ｊ］．中国药学杂志，２００９，４４（１７）：

１３５０１３５３．

（收稿日期：２０１２１２２８）

（上接第１２５０页）

　　 ［Ｊ］．ＣｏｌｌＡｎｔｒｏｐｏｌ，２０１０，３４（１）：４１４４．

［６］ ＤｅｓｃａｍｐｓＧ，ＰｅｌｌａｔＤｅｃｅｕｎｙｎｃｋＣ，ＳｚｐａｋＹ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅ

ｍａｇｎｉｔｕｄｅｏｆＡｋｔ／ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ３′ｋｉｎａｓｅｐｒｏｌｉｆｅｒ

ａｔｉｎｇｓｉｇｎａｌｉｎｇｉｓｒｅｌａｔｅｄｔｏＣＤ４５ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎｈｕｍａｎ

ｍｙｅｌｏｍａｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＪＩｍｍｕｎｏｌ，２００４，１７３（８）：４９５３４９５９．

［７］ ＲａｗｓｔｒｏｎＡＣ，ＯｒｆａｏＡ，ＢｅｋｓａｃＭ，ｅｔａｌ．ＲｅｐｏｒｔｏｆｔｈｅＥｕ

ｒｏｐｅａｎｍｙｅｌｏｍａｎｅｔｗｏｒｋｏｎｍｕｌｔｉｐａｒａｍｅｔｒｉｃｆｌｏｗｃｙｔｏｍ

ｅｔｒｙｉｎ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｍｙｅｌｏｍａａｎｄｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ［Ｊ］．

Ｈａｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａ，２００８，９３（３）：４３１４３８．

（收稿日期：２０１２１２０６）
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