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法舒地尔治疗慢性肺源性心脏病心力衰竭的疗效及对患者血清 kl、内皮
素水平的影响研究=
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摘= =要：目的= =分析法舒地尔治疗慢性肺源性心脏病心力衰竭的疗效及对患者血清 kl、内皮素（bqJN）水平的影响。方法

以 OMNP年 V月—OMNS年 V月宝鸡市中心医院收治的慢性肺源性心脏病心力衰竭患者 NMM例为研究对象，根据随机数字表法

分为观察组和对照组，每组 RM例。对照组患者均接受常规治疗，观察组在常规治疗的基础上加用盐酸法舒地尔注射液，两

组均连续治疗 O周。比较两组的临床疗效、血氧分压（malO）、二氧化碳分压（maClO）、三尖瓣反流速度、右室流出道内径

（oslq）、左室射血分数（isbc）以及血清生化指标（kl、bqJN）的水平。结果= =治疗结束后，观察组的总有效率为 USKMMB，

高于对照组的 TOKMMB，但差异无统计学意义。治疗前，两组的 malO、maClO、三尖瓣反流速度、oslq、isbc比较，差异

均无统计学意义；治疗结束后，两组的 malO、isbc较治疗前显著升高，maClO、三尖瓣反流速度、oslq较治疗前显著降

低，同组治疗前后比较差异有统计学意义（m＜MKMR）；且观察组的 malO、isbc显著高于对照组，maClO、三尖瓣反流速度、

oslq显著低于对照组，差异有统计学意义（m＜MKMR）。治疗前，两组的血清 kl、bqJN比较，差异均无统计学意义；治疗

结束后，两组的血清 kl较治疗前显著升高，血清 bqJN较治疗前显著降低，同组治疗前后比较差异有统计学意义（m＜MKMR）；
且观察组的血清 kl 水平显著高于对照组，血清 bqJN 水平显著低于对照组，差异有统计学意义（m＜MKMR）。结论= =法舒地

尔辅助治疗慢性肺源性心脏病心力衰竭可有效提高临床疗效，改善患者的临床症状，作用机制可能与降低血清 bqJN水平，

升高血清 kl水平有关。=
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慢性肺源性心脏病，简称肺心病，是临床常见

危重症，其发病率和死亡率近年来呈上升趋势，且

逐渐年轻化xNz。慢性肺源性心脏病心力衰竭的发病

机制主要为：肺组织、肺血管、胸廓发生慢性肺组

织结构、功能异常，肺血管收缩、重构，血管平滑

肌和内皮细胞异常增生，压力增加，体循环障碍，

引发肺动脉压力长期进行性升高，右心室肥厚或扩

张，随着疾病的进展，最终伴发右心衰竭xOJPz。因此

如何降低肺动脉高压，改善右心室后负荷是临床治

疗慢性肺源性心脏病心力衰竭的重点和难点xQz。法

舒地尔为一种新型异喹啉磺胺衍生物，是细胞内钙

离子拮抗剂，临床普遍用于改善缺血性脑血管病患

者的脑组织微循环，保护神经xRz。但近年来研究显

示，法舒地尔同时是 ohç激酶的抑制剂，而 ohçLohç
激酶信号转导系统的异常活化与肺动脉压力的升高

关系密切xSz。仇爱民等xTz研究显示，法舒地尔可显

著改善慢性肺源性心脏病患者的临床症状、动脉血

气分析结果及心动图指标。本研究拟分析法舒地尔

治疗慢性肺源性心脏病心力衰竭的疗效及对患者血

清 kl、内皮素水平的影响研究。=
N= =资料与方法=
NKN= =一般资料=

以 OMNP年 V月—OMNS年 V月宝鸡市中心医院

收治的慢性肺源性心脏病心力衰竭患者 NMM例为研

究对象，所有患者均符合慢性肺源性心脏病的相关

诊断标准xUz，出现肺心病伴心力衰竭的临床表现 O
年及以上，纽约心功能分级（kveA）在Ⅱ～Ⅳ级，

临床资料完整，均可按医嘱完成治疗。排除合并高

血压、冠心病、风湿性心脏病、急性心肌梗死等其

他心血管系统疾病者，排除合并内分泌系统疾病、

恶性肿瘤患者，排除存在严重肝、肾功能障碍者，

排除精神异常，影响临床疗效评价者；排除对研究

药物过敏者。将 NMM例患者根据随机数字表法分为

观察组和对照组，每组 RM例。观察组中男性 OU例，

女性OO例，年龄QR～TM岁，平均年龄（RVKPU±NOKRM）
岁，体质指数（_jf）OM～OQ= kgLmO，平均 _jf= =

（ONKNN±PKSR）kgLmO，kveA分级：Ⅱ级 NR例，Ⅲ

级 OR 例，Ⅳ级 NM 例。对照组中男性 OT 例，女性

OP例，年龄 QR～TO岁，平均年龄（RVKMS±NNKVT）
岁，_jf=OM～OR=kgLmO，平均_jf（ONKPP±PKRQ）kgLmO，
kveA分级：Ⅱ级 NS例，Ⅲ级 OS例，Ⅳ级 U例。

两组一般资料比较，差异无统计学意义，组间具有

可比性。本研究经本院伦理委员会批准，所有患者

或家属知情同意。=
NKO= =方法=

对照组患者均首先给予低流量吸氧、抗生素控

制感染、呋塞米利尿、地高辛强心、盐酸氨溴索祛

痰、沙丁胺醇平喘、枸橼酸喷托维林止咳等常规治

疗，并及时纠正酸碱失衡及电解质紊乱。观察组在

常规治疗的基础之上加用盐酸法舒地尔注射液（山

东罗欣药业股份有限公司，批号 NPMTNR，规格 O=
miWPM=mg），PM=mgL次，溶于 NMM=mi的生理盐水中，

静脉注射，O次Ld。两组均连续治疗 O周。=
NKP= =临床疗效=

显效：心功能改善 O级或以上，咳嗽、咳痰、

肺部湿罗音、肺部炎症影像学表现等临床症状和体

征明显减轻甚至消失，患者神志清楚，生活可自理；

有效：心功能改善 N级，临床症状和体征有明显改

善，患者神志清楚，但生活自理能力差；无效：心

功能、临床症状和体征改善不明显甚至加重。=
总有效率Z（显效H有效）L总例数=

NKP= =观察指标=
NKPKN= =血气指标及心功能= =两组患者均于治疗前和

治疗结束后行血气分析（oçche=ljkf=C=血气分析

仪）及超声心动图检查（mháláés=áìOO=彩色多普勒超

声诊断仪），比较两组的血氧分压（malO）、二氧化

碳分压（maClO）、三尖瓣反流速度、右室流出道内

径（oslq）、左室射血分数（isbc）。=
NKPKO= =血清指标= =治疗前及治疗结束后，采集患者

空腹外周静脉血 R=mi，采用免疫放射法检测患者血

清中内皮素JN（bqJN）的水平；采用亚硝酸盐还原

酶法检测患者血清中 kl的水平，试剂盒均购自北

京中杉金桥生物技术有限公司，检测均按照试剂盒

说明书标准操作规程严格进行。=
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NKQ= =统计学方法=
采用 pmppNTKM 统计学软件，计量资料以 ±x s

表示，采用 t 检验，计数资料以百分率表示，采用

χO检验。=
O= =结果=
OKN= =两组临床疗效比较=

治疗结束后，观察组的总有效率为 USKMMB，高

于对照组的 TOKMMB，但差异无统计学意义。见表 N。=
OKO= =两组治疗前后血气指标及心功能指标比较=

治疗前，两组的 malO、maClO、三尖瓣反流速=

表 N= =两组临床疗效比较=
qable=N= = Comparison=on=clinical=efficacy=between=two=groups=

组别= nL例= 显效L例= 有效L例= 无效L例= 总有效率LB=
对照= RM= ON= NR= NQ= TOKMM=
观察= RM= OS= NT= T= USKMM=

度、oslq、isbc比较，差异均无统计学意义；治

疗结束后，两组的 malO、isbc较治疗前显著升高，

maClO、三尖瓣反流速度、oslq 较治疗前显著降

低，同组治疗前后比较差异有统计学意义（m＜MKMR）；
且观察组的 malO、isbc显著高于对照组，maClO、
三尖瓣反流速度、oslq 显著低于对照组，差异有

统计学意义（m＜MKMR）。见表 O。=
OKP= =两组治疗前后血清指标比较=

治疗前，两组的血清 kl、bqJN比较，差异均

无统计学意义；治疗结束后，两组的血清 kl较治

疗前显著升高，血清 bqJN较治疗前显著降低，同组

治疗前后比较差异有统计学意义（m＜MKMR）；且观

察组的血清 kl 水平显著高于对照组，血清 bqJN
水平显著低于对照组，差异有统计学意义（m＜
MKMR）。见表 P。=

表 O= =两组治疗前后血气指标及心功能指标比较=
qable=O= = Comparison=on=blood=gas=indexes=and=cardiac=function=indexes=before=and=after=treatment=between=two=groups= =

组别= nL例 时间= malOLmmeg= maClOLmmeg= 三尖瓣反流速度L（m·s−N）= oslqLmm= isbcLB=
对照= RM 治疗前= RMKVU±NMKUP= SOKMR±NNKSR= OKUS±MKRM= PUKVO±RKMN= PSKRT±UKRS=
=  治疗后= TSKRO±VKRSG= ROKVQ±VKSRG= NKUO±MKROG= ORKSS±QKROG= RMKMU±VKNNG=
观察= RM 治疗前= RMKSR±VKPO= SOKQV±NNKNO= OKVR±MKRR= PUKPT±RKPO= PSKUR±UKMO=

治疗后= UMKVO±NMKRNG@= QVKNS±UKRTG@= NKPN±MKQVG@= OPKUR±QKNUG@= RRKNP±UKVSG@=
与同组治疗前比较：Gm＜MKMR；与治疗后对照组比较：@m＜MKMR（N=mmeg＝MKNPP=kma）=
Gm Y=MKMR=vs=same=grçìé=befçre=íreaímeníX=@m Y=MKMR=vs=cçnírçl=grçìé=afíer=íreaímení=EN=mmeg=Z=MKNPP=kmaF=

表 P= =两组治疗前后血清指标比较=
qable=P= = Comparison=on=serum=indexes=between=two=groups=before=and=after=treatment= =

组别= nL例 
klL（µmçl·i−N）= bqJNL（ng·mi−N）=

治疗前= 治疗后= 治疗前= 治疗后=
对照= RM QOKVU±RKRP= RPKPO±RKVSG= URKMV±TKSN= TRKRU±SKMUG=
观察= RM QOKPS±RKST= RVKNN±SKMRG@= URKPP±TKOV= SSKSV±RKOOG@=
与同组治疗前比较：Gm＜MKMR；与治疗后对照组比较：@m＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=same=grçìé=befçre=íreaímeníX=@m Y=MKMR=vs=cçnírçl=grçìé=afíer=íreaímení= =

P= =讨论=
ohçLohç 激酶信号转导系统在机体中普遍存

在，是一种非钙离子依赖型的信号通路，ohç 激酶

即丝氨酸L苏氨酸蛋白激酶xVz。研究显示xNMz，ohçLohç
激酶信号转导系统的高表达在肺动脉高压之前出

现，其与肺动脉高压的关系可能为：各种肺部疾病

引起患者机体缺氧，缺氧刺激 ohçLohç激酶信号转

导系统活化，活化的 ohç激酶磷酸化修饰肌球蛋白

致使肌球蛋白不能进行脱磷酸化，肌球蛋白的轻链

磷酸化水平升高，引起细胞肌动蛋白聚合增加、应

力纤维形成，肺动脉管壁增厚等变化，最终导致肺

动脉高压的发生xNNz。而肺动脉高压引发体循环障

碍，右心室肥厚或扩张，最终伴发心力衰竭。因此

抑制ohçLohç激酶信号转导系统的活性是目前临床

治疗慢性肺源性心脏病合并心力衰竭的一个新的=
方向。=

法舒地尔是一种新型的ohçLohç激酶信号转导

系统抑制剂，其作用机制可能为：法舒地尔进入机

体后渗透进平滑肌细胞，竞争性的结合 ohç激酶催

化区的 Aqm结合位点，特异性的抑制 ohç激酶的活



= = arug=bvaluation=oesearch= =第 QM卷=第 NM期= = OMNT年 NM月=

= = =

•=NQQQ=•=

性，进而减弱肌动蛋白的活性，抑制平滑肌细胞的

收缩反应；抑制 ohç激酶基因活性，上调 _Au 的

表达，促进新生血管平滑肌细胞的凋亡，进而减少

肺血管的缩窄和重构，降低肺动脉压力xNOz。研究已

表明，法舒地尔可显著降低肺动脉高压患者的肺动

脉收缩压和舒张压，改善肺源性心脏病心力衰竭患

者的心功能xNPJNQz。本研究结果同样显示，治疗结束

后，观察组的 malO、isbc 显著高于、maClO、三

尖瓣反流速度、oslq 显著低于对照组的（m＜
MKMR），观察组的总有效率高于对照组，但差异无统

计学意义，可能原因为本研究样本量较少，法舒地

尔对慢性肺源性心脏病心力衰竭患者的确切的显著

临床疗效有待扩大样本后的进一步研究。=
kl 是血管内皮细胞合成释放的重要血管扩张

剂之一，其生理功能主要为保护神经元、扩张血管、

维持血管稳态。缺氧导致肺血管内皮受损时，bqJN
表达增强，促进血管内皮生长因子合成和分泌，引

起肺血管收缩、重构。因此 kl的生成减少、bqJN
的生成增加在慢性肺源性心脏病心力衰竭的发生和

发展中具有重要地位xNRJNSz。本研究中，治疗结束后，

两组的血清 kl较治疗前显著升高，血清 bqJN较治

疗前显著降低（m＜MKMR），且观察组的血清 kl 水

平显著高于对照组、血清 bqJN水平显著低于对照组

（m＜MKMR），提示法舒地尔治疗慢性肺源性心脏病心

力衰竭的作用机制可能与调节患者血清 kl、bqJN
水平有关，通过调节 kl、bqJN水平，降低肺动脉

高压，进而改善心功能。=
综上所述，法舒地尔辅助治疗慢性肺源性心脏

病心力衰竭可有效提高临床疗效，改善患者的临床

症状，作用机制可能与降低血清 bqJN水平，升高血

清 kl水平有关。=
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