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不同剂量米力农对新生儿肺动脉高压的疗效及肝肾功能的影响
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摘= =要：目的= =探讨不同剂量米力农对新生儿肺动脉高压（mmek）的疗效及肝肾功能的影响。方法= =将 OMNP年 R月—OMNT
年 S月收治的 VS例肺动脉高压新生儿均分为 A、_、C=P组，在常规治疗的基础上应用米力农注射液治疗，P组维持剂量分

别为 MKOR、MKRM、MKTR=μgLEkg·mánF。比较 P组的血气指标、疗效和肝肾功能指标。结果= = P组治疗后的肺动脉血氧饱和度（pélO）、
氧分压（m~lO）高于治疗前且二氧化碳分压（m~ClO）、肺动脉收缩压（mApm）低于治疗前，同组治疗前后比较差异有统计

学意义（m＜MKMR）；且 C组的改善幅度大于 A、_组，差异有统计学意义（m＜MKMR）；A组的改善幅度小于 _组，差异有统

计学意义（m＜MKMR）。经治疗，C组的总有效率高于 A、_两组，差异有统计学意义（m＜MKMR）；A组总有效率低于 _组，

差异有统计学意义（m＜MKMR）。P 组治疗后的丙氨酸氨基转移酶（Aiq）、天门冬氨酸氨基转移酶（Apq）、尿素氮（_rk）
和血肌酐（pcr）与治疗前差异无统计学意义，且治疗前后组间差异无统计学意义。结论= =在常规治疗的基础上应用米力农

治疗 mmek 可明显改善血气指标，疗效显著，无肝肾功能损伤及其他不良反应，最佳维持剂量为 MKTR= μgLEkg·mánF。但有必

要扩大样本量以对合适的剂量做进一步系统研究。
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新生儿肺动脉高压（mmek）是指新生儿出生

后肺血管阻力持续增高，肺动脉压明显高于体循环

动脉压，从而导致患儿心房或动脉导管水平血液的

右向左分流的临床综合症，患儿可出现严重低氧血

症xNz。该症属于新生儿时期的常见重症，发病率在

MKNB～MKOBxOz。降低肺动脉压力，维持体循环压力，

纠正右向左分流，改善血氧饱和度是治疗 mmek的

关键xPz。mmek 的临床发病原因较多，治疗方法也

各不相同，未见统一xQz。米力农作为一种磷酸二酯

酶抑制剂，具有明显的扩张肺动脉和扩张体循环的

血管床作用，而被用于新生儿肺动脉高压治疗xRz。

本研究对不同剂量米力农治疗新生儿肺动脉高压的

效果及其是否对肝肾功能产生影响进行了探讨。=
N= =资料与方法=
NKN= =一般资料=

以 OMNP年 R月—OMNT年 S月河南中南工业有

限责任公司职工医院收治的 VS 例肺动脉高压新生

儿为研究对象。所有患儿均经临床和多普勒超声心

动图确诊。纳入标准：①符合 OMMP年中华医学会儿

科分会新生儿组制定的标准xSz；②病例资料完整。

排除标准：①青紫型先天性膈疝、先天性心脏病等

先天性疾病者；②排除严重心衰、复杂性出血和急

性肝功能损害者。其中男 RR 例，女 QN 例，胎龄= =
（PUKU±RKP）周，出生体质量（P=QNRKP±RPQKS）g，
年龄（NPKR±OKT）d；羊水吸入性肺炎 PT例，感染

性肺炎 OR例，胎粪吸入综合征 OU例，败血症 T例。

根据治疗方案不同分为 A、_、C组各 PO例。A组，

男 NT例，女 NR例，胎龄（PVKO±QKM）周，出生体

质量（P=ROVKP±QVUKR）g，年龄（NQKO±OKQ）d；羊

水吸入性肺炎 NN例，感染性肺炎 U例，胎粪吸入综

合征 V例，败血症 N例。_组，男 NV例，女 NP例，

胎龄（PUKV±RKR）周，出生体质量（P=PQRKO±QOTKS）
g，年龄（NPKM±OKM）d；羊水吸入性肺炎 NO例，感

染性肺炎 V例，胎粪吸入综合征 U例，败血症 N例。

C组，男 NV例，女 NP例，胎龄（PUKS±RKN）周，

出生体质量（P=QQOKM±RNOKP）g，年龄（NPKT±OKS）
d；羊水吸入性肺炎 NQ例，感染性肺炎 U例，胎粪

吸入综合征 NN例，败血症 N例。P组的性别、胎龄、

出生体质量、年龄和疾病等一般资料差异无统计学

意义，具可比性。=
NKO= =治疗方法=

所有患儿均给予高频通气，并根据病情给予纠

正酸中毒、补充维生素、抗菌药物抗感染和维持正

常心功能等常规治疗。此外，给予米力农注射液（扬

子江药业集团江苏海慈生物药业有限公司生产，批准

文号：国药准字eOMNOPNPO，规格：R= mi׃R= mg，生

产批号 MUMSMOMN）以负荷量 RM=μgLkg，NM=mán静脉滴

注。之后，A、_、C组分别用微量泵以 MKOR、MKRM、
MKTR=μgLEkg·mánF的米力农持续滴注，连续使用 P=d。治

疗期间，密切监测患儿的心率、血压和血小板等情况。=
NKP= =观察指标和疗效标准=

治疗前后采用全自动血液细胞分析仪检测肺动

脉血氧饱和度（pélO）、氧分压（m~lO）和二氧化

碳分压（m~ClO），采用多普勒超声心动图检测肺动

脉收缩压（mApm）。=
疗效评价xTz：①显效为患儿发绀、气促明显缓

解，pélO≥VMB，mApm＜PM=mmeg（N=mmegZMKNPP=
km~）；有效为患儿发绀、气促有所缓解，指标未达

到上述标准，但 pélO上升≥NMB，mApm 下降＞NM=
mmeg；无效为发绀无缓解，pélO未见增加甚至降

低，mApm下降≤NM=mmeg甚至上升。=
总有效率Z（显效例数H有效例数）L总例数=
采集患儿治疗前后的静脉血 P=mi，P=MMM=rLmán

离心 NM= mán 取血清。采用全自动生化分析仪检测

肝、肾功能指标丙氨酸氨基转移酶（Aiq）、天门冬

氨酸氨基转移酶（Apq）、尿素氮（_rk）和血肌

酐（pcr），操作严格按照说明书进行。=
NKQ= =统计学方法=

用 pmpp=NUKM分析数据。计量资料以 –x s表示，

组间比较采用 ipa检验，组内比较采用配对样本 t
检 验 ； 计 数 资 料 用 χO 检 验 ； 等 级 资 料 用

hrusk~äJt~ääás检验。=
O= =结果=
OKN= = P组患者治疗前后血气指标比较=

治疗前，P 组的 pélO、m~lO、m~ClO和 mApm
差异无统计学意义，P组治疗后的 pélO、m~lO高于

且 m~ClO、mApm 低于治疗前，同组治疗前后比较

差异有统计学意义（m＜MKMR）；且 C组的改善幅度

大于 A、_组，组间差异有统计学意义（m＜MKMR）；
A组的改善幅度小于 _组，组间差异有统计学意义

（m＜MKMR），见表 N。=
OKO= = P组的疗效比较=

经治疗，P组间的总有效率差异有统计学意义，

C 组的总有效率高于 A、_ 两组，组间差异有统计

学意义（m＜MKMR）；A组总有效率低于 _组，组间

差异有统计学意义（m＜MKMR），见表 O。=
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OKP= = P组的肝肾功能指标比较=
P组治疗后的 Aiq、Apq、_rk和 pcr与治疗

前差异无统计学意义，且治疗前后组间差异无统计

学意义，见表 P。=

表 N= = P组患者治疗前后血气指标比较（ ±x s，nZPO）=
qable=N= = Comparison=on=blood=gas=indicators=before=and=after=treatment=in=three=groups=E ±x s I=nZPOF=

组

别=
pélOLB= m~lOLmmeg= m~ClOLmmeg= mApmLmmeg=

治疗前= 治疗后= 治疗前= 治疗后= 治疗前= 治疗后= 治疗前= 治疗后=
A= TMKNV–NPKSO= USKRV–VKQTG= PUKSR–RKQV= TRKOQ–NMKNPG= SVKPR–NMKTU= QRKOQ–SKVPG= STKPQ–NMKNP= QSKSO–TKTSG=
_= SVKNU–NOKRQ= VOKSQ–UKNNG@= PTKNR–SKON= UQKOV–NMKVRG@= SUKUP–NNKOO= PUKTO–RKQOG@= SSKUO–NNKOR= PQKNT–SKMOG@=
C= TMKPP–NPKOQ= VRKOS–UKTRG@∆= PUKOV–SKST= UUKPR–NOKPOG@∆= TMKOQ–NPKRP= PRKRV–QKUTG@∆= STKVO–NMKRS= PNKTQ–RKVPG@∆=

与同组治疗前比较：Gm＜MKMR；与治疗后 A组比较：@m＜MKMR；与治疗后 _组比较：∆m＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=s~me=groué=before=íre~ímeníX=@m Y=MKMR=vs=A=groué=~fíer=íre~ímeníX=∆m Y=MKMR=vs=_=groué=~fíer=íre~ímení=

表 O= = P组的疗效比较=
qable=O= = Comparison=on=efficacy=in=three=groups=

组别= nL例= 显效L例= 有效L例= 无效L例= 总有效率LB=
A= PO= NQ= NQ= Q= UTKRM=
_= PO= NS= NP= P= VMKSPG=
C= PO= ON= V= O= VPKTRG@=
与 A组比较：Gm＜MKMR；与 _组比较：@m＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=A=grouéX=@m Y=MKMR=vs=_=groué= =

表 P= = P组的肝肾功能指标比较（ ±x s，nZPO）=
qable=P= = Comparison=on=indexes=of=liver=and=kidney=function=in=three=groups=E ±x s I=nZPOF= =

组别=
AiqLEr·i−NF= ApqLEr·i−NF= _rkLEmmoä·i−NF= Scr/(μmol·L−NF=

治疗前= 治疗后= 治疗前= 治疗后= 治疗前= 治疗后= 治疗前= 治疗后=
A= PPKTQ–VKOR= PQKNS–TKTU= ORKUS–QKVR= OSKNR–RKOP= QKUR–NKPQ= QKVP–NKRS= TUKRP–NOKNQ= TVKQN–NPKNV=
_= PPKNR–UKTQ= PPKQO–RKSV= OSKMT–QKQR= OSKOV–QKRR= QKVN–NKOU= QKTQ–NKNN= TVKMN–NNKPP= UMKNT–NQKMO=
C= POKSV–TKQO= PPKOU–SKUT= ORKQU–PKVT= ORKVQ–RKQP= QKTV–NKNO= RKMP–NKRQ= TVKQU–NOKSR= TUKRN–NRKPO=

=
P= =讨论=

在胎儿阶段，新生儿的肺循环系统尚处于压缩

状态，完全依靠胎盘供应血液，当胎儿出生以后才

开始转为自身肺循环。从胎儿至新生儿阶段，血流

动力学改变均以胎儿的组织学条件为基础，但由于

胎儿发育阶段因基因缺陷或其他病因致使某些新生

儿出现酸中毒或低氧血症，导致其肺小动脉发育不

良，造成了肺部血管高阻力和肺动脉高压持续存= =
在xUz。其治疗原则为最大限度地扩张肺血管，提高

心输血量，充分通气和氧合，尽量减少有效刺激，

防止机械通气或高浓度氧气造成的伤害，治疗方法

为通气策略和使用肺血管扩张剂。目前，国内外用

于降低 mApm 的方法包括药物和非药物两种。常用

药物包括硫酸镁、前列腺素、肺表面活性剂、一氧

化氮载体和磷酸二酯酶抑制剂等；非药物治疗主要

为机械通气xVz。米力农为磷酸二酯酶抑制剂，经 β

受体旁道途径起效，通过选择性抑制心肌细胞内磷

酸二酯酶 fff 使得心肌和血管平滑肌的细胞膜电压

依赖性钙通道开放，促进钙离子内流，使心肌收缩

和心脏排血量增加xNMz。米力农能克服心肌耗氧量

高、β 受体下调引起药效降低和时相作用等缺点，

并具有改善舒张期双室顺应性以及价格便宜等优点

而被临床广泛应用心、肺血管系统疾病等xNNz。有研

究提示，其血管效应和扩血管作用均与其剂量有= =
关xNOz。但米力农用于治疗成人肺动脉高压会伴有心

率加快、低血压和血小板减少等不良反应，而对于

肝肾功能无明显影响xNPz。因此，探讨合适的米力农

维持剂量用于安全、有效地治疗 mmek尤为重要。=
本研究以 MKOR、MKRM、MKTR= μgLEkg·mánF的米力

农维持量治疗 mmek。结果显示，经治疗 P 组的

pélO、m~lO、m~ClO和 mApm 均有明显改善，且血

气指标的改善幅度以及治疗总有效率随着米力农剂
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量的增大而增大，提示米力农的药效随着其维持剂

量的增大而增大。P 组均未见心率加快、低血压和

血小板减少等不良反应，可能是因为婴儿的血浆分

布容积和血浆清除率高于成人，而米力农的血浆浓

度取决于药物血浆分布容积（与所需负荷量成正比）

和血浆清除率（与静脉维持量成反比）xNQz。P 组治

疗后的 Aiq、Apq、_rk和 pcr与治疗前差异不明

显且治疗前后组间差异无统计学意义，提示此剂量

范围的米力农并不会对 mmek 的肝肾功能造成=
损伤。

综上，在常规治疗的基础上应用米力农治疗

mmek 可明显改善血气指标，疗效显著，无肝肾功

能损伤及其他不良反应，最佳维持剂量为 MKTR=
μgLEkg·mánF。但有必要扩大样本量以对合适的剂量

做进一步系统研究。
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