
现代药物与临床    Drugs & Clinic    第 29 卷  第 9 期    2014 年 9 月 

 

·1019·

地尔硫 联合盐酸川芎嗪治疗慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压的临床研究 
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摘  要：目的  探讨地尔硫 联合盐酸川芎嗪治疗慢性阻塞性肺疾病（COPD）合并肺动脉高压的临床疗效。方法  将 2012
年 12 月—2014 年 2 月就诊于围场满族蒙古族自治县医院的 COPD 合并肺动脉高压患者 90 例，随机分为地尔硫 组（30 例）、

川芎嗪组（30 例）和联合用药组（30 例），3 组均给予吸氧、抗感染、解痉、平喘、祛痰等对症治疗。地尔硫 组在对症治

疗的基础上口服盐酸地尔硫 片，1 片/次，3 次/d。川芎嗪组在对症治疗基础上，静脉滴注盐酸川芎嗪注射液 80 mg 加入 5%
葡萄糖 250 mL，2 h 内滴注完毕，1 次/d。联合用药组在对症治疗基础上加用盐酸地尔硫 片和盐酸川芎嗪注射液，用法用

量同以上两组。3 组均持续治疗 2 周。对 3 组患者的临床疗效进行评价，同时对肺动脉压力指标进行检测。结果  地尔硫

组、川芎嗪组、联合用药组的有效率分别为 76.7%、76.7%、90.0%，联合用药组的有效率显著高于其他两组，差异均有统计

学意义（P＜0.05）。治疗后，各组肺动脉收缩压和平均压均较治疗前有所下降，治疗前后差异有统计学意义（P＜0.05）；治

疗后联合用药组较其他两组降低更加明显，差异有统计学意义（P＜0.05）。3 组患者治疗后动脉氧分压（PaO2）、血氧饱

和度（SaO2）、一秒用力呼气容积（FEV1）占预计值的百分比（FEV1%Pred）、FEV1/用力肺活量（FVC）均较治疗前有所

升高，治疗前后差异有统计学意义（P＜0.05），联合用药组较其他两组升高更加明显，差异有统计学意义（P＜0.05）。结

论  地尔硫 联合川芎嗪治疗 COPD 合并肺动脉高压有较好的临床疗效，改善肺动脉压力相关指标，优于两药单独应用。 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical efficacy of diltiazem combined with tetramethylpyrazine in treatment of chronic 
obstructive pulmonary disease (COPD) with pulmonary hypertension. Methods  Patients with COPD with pulmonary hypertension 
were randomly divided into diltiazem (30 cases), ligustrazine (30 cases), and combined treatment (30 cases) groups. The patients in three 
groups were given oxygen, anti-infection, spasmolysis, smooth wheezing, expectorant, and other symptomatic treatment. Patients in the 
diltiazem group were po administered with Diltiazem Hydrochloride Tablet on the basis of symptomatic treatment, 1 piece/time, 3 times 
daily. Patients in the ligustrazine group were iv administered with Tetramethylpyrazine Injection on the basis of symptomatic treatment, 
80 mg adding in 5% glucose 250 mL, dripped within 2 h, once daily. Patients in the combined treatment group were given Diltiazem 
Hydrochloride Tablet and Tetramethylpyrazine Injection, and the usage and dosage were the same with the above two groups. Three 
groups were continuously treated for 2 weeks. After treatment, the treatment efficacy was evaluated, while the pulmonary artery pressure 
indexes were tested. Results  The efficacies on the patients in the diltiazem, ligustrazine and combined treatment group were 76.7%, 
76.7%, and 90.0%, and the clinical efficacies in combined treatment group were higher than those in the other two groups with the 
significant difference (P < 0.05). After treatment, the pulmonary artery systolic pressure and mean pressure in three groups were declined,  
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and the differences were statistically significant before and after treatment (P < 0.05). Combined treatment group reduced more 
obviously compared with other two groups, and the difference was statistically significant (P < 0.05). PaO2, SaO2, FEV1%Pred, and 
FEV1/FVC in three groups were increased, and the differences were statistically significant before and after treatment (P < 0.05). 
Combined treatment group increased more obviously compared with other two groups, and the difference was statistically significant 
(P < 0.05). Conclusion  Diltiazem combined with tetramethylpyrazine has a good clinical efficacy in the treatment of COPD with 
pulmonary hypertension, and can improve the pulmonary artery pressure indexes, which is better than that of two drug used alone. 
Key words: Diltiazem Hydrochloride Tablet; Tetramethylpyrazine Injection; chronic obstructive pulmonary disease 
 

慢性阻塞性肺疾病（COPD）患者长期慢性缺

氧可引起肺毛细血管内皮细胞损伤，内皮细胞功能

失调，产生具有扩张血管作用的一氧化氮减少，收

缩血管的内皮素增多，引起肺血管收缩，导致肺动

脉高压的发生；另外，COPD 患者离子通道的改变

和炎症反应同样与肺动脉高压的发生密切相关。肺

动脉高压是 COPD 发展到一定程度的病理表现，由

于肺血管重塑引起肺循环血流动力学改变，最终可

导致患者出现右心衰竭，甚至死亡，严重影响患者

及其家属的生活质量。因此，积极治疗 COPD 合并

肺动脉高压具有重要的临床意义。围场满族蒙古族

自治县医院采用地尔硫 联合盐酸川穹嗪治疗此病

获得较好的临床疗效。 
1  资料与方法 
1.1  一般资料 

2012 年 12 月—2014 年 2 月就诊于围场满族蒙

古族自治县医院的 90 例 COPD 合并肺动脉高压患

者，其中男 54 例，女 36 例，年龄 40～70 岁，平均

年龄（50.82±6.18）岁；病程 8～12 年，平均病程

（10.18±2.09）年。 
患者符合《COPD诊断规范草案》中关于COPD

合并肺动脉高压的诊断程序：首先有 COPD 病史，

然后参照美国胸科医师学会（ACCP）肺动脉高压

的诊断流程进行诊断[1]。肺动脉高压的诊断标准：

超声心动图检查回报示射血分数（EF）＜50%，肺

动脉收缩压≥30 mmHg（1 mmHg = 133 Pa）。胸部

X 线检查符合典型肺动脉高压表现，右下肺动脉段

明显突出，横径＞15 mm，横径与气管横径比＞

1.07。所有患者及其家属均签署知情同意书。 
1.2  药物 

盐酸地尔硫 片由天津田边制药有限公司生

产，规格 30 mg/片，产品批号 2012090；盐酸川芎

嗪注射液由河南科伦制药有限公司生产，规格 2 
mL∶40 mg，产品批号 1305276B。 
1.3  分组和治疗方法 

患者随机分为地尔硫 组（30 例）、川芎嗪组（30

例）和联合用药组（30 例）。地尔硫 组男 16 例，

女 14 例，年龄 41～68 岁，平均年龄（51.12±6.23）
岁；病程 8～11 年，平均（10.36±1.34）年。川芎

嗪组男 20 例，女 10 例，年龄 40～70 岁，平均年龄

（49.82±5.09）岁；病程 8～10 年，平均（11.06±
1.87）年。联合用药组男 18 例，女 12 例，年龄 42～
68 岁，平均年龄（49.79±4.07）岁；病程 9～12 年，

平均（10.06±2.56）年。3 组性别组成、年龄、病

程、病情等差异无统计学意义，具有可比性。 
3 组均给予吸氧，规范化抗感染，解痉、平喘，

祛痰等对症治疗。地尔硫 组在对症治疗的基础上口

服盐酸地尔硫 片，1 片/次，3 次/d。川芎嗪组在对

症治疗基础上，静脉滴注盐酸川芎嗪注射液 80 mg
加入 5%葡萄糖 250 mL，2 h 内滴注完毕，1 次/d。
联合用药组在对症治疗基础上加用盐酸地尔硫 片

和盐酸川芎嗪注射液，用法用量同地尔硫 组和川

芎嗪组。3 组均持续治疗 2 周。治疗结束后，各组

根据患者临床症状、体征进行疗效判定。 
1.4  观察指标 

治疗前后两组患者采用超声心动图测量肺动脉

压力；治疗前后取两组患者股动脉常规抗凝血 2 
mL，采用血气分析测定两组患者动脉氧分压（PaO2）

和血氧饱和度（SaO2）。 
采用Vmax 22型肺功能仪测量各组患者治疗前

后一秒用力呼气容积（FEV1）、FEV1占预计值的百

分比（FEV1%Pred）、FEV1/用力肺活量（FVC）。 
1.5  临床疗效判断[2] 

显效：临床症状（胸闷气急、紫绀、呼吸困难）

明显改善，结合心电图、血氧饱和度等各项指标接

近正常，肺动脉压下降 6～9.75 mmHg 以上；有效：

临床症状减轻，心电图、血氧饱和度改善，肺动脉

压下降 1～5 mmHg；无效：症状无改善，肺动脉压

无下降。 
有效率=（显效＋有效）/患者总数 

1.6  不良反应 
观察 3 组患者在治疗过程中有无浮肿、头痛、
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恶心、眩晕、皮疹等不良反应发生。 
1.7  统计学处理 

使用 SPSS 13.0 软件对数据进行分析统计，用

⎯x±s 表示计量资料，对计量资料进行分析时使用

了方差分析，用 χ2 检验计数资料。 
2  结果 
2.1  3 组患者的临床疗效比较 

治疗后，地尔硫 组显效 10 例，好转 13 例，有

效率为 76.7%，川芎嗪组显效 9 例，好转 14 例，有

效率为 76.7%，联合用药组显效 15 例，好转 12 例，

有效率为 90.0%，联合用药组的有效率显著高于地尔

硫 组和川芎嗪组，差异均有统计学意义（P＜0.05），
见表 1。 

2.2  3 组观察指标比较 
治疗后，各组肺动脉收缩压和平均压均较治疗

前有所下降，治疗前后差异有统计学意义（P＜0.05）；
治疗后联合用药组的肺动脉收缩压和平均压较其他

两组降低更加明显，差异有统计学意义（P＜0.05）。
3 组患者治疗后 PaO2、SaO2、FEV1%Pred、FEV1/FVC
均较治疗前有所升高，治疗前后差异有统计学意义

（P＜0.05），联合用药组的 PaO2、SaO2、FEV1%Pred、
FEV1/FVC 较其他两组升高更加明显，差异有统计

学意义（P＜0.05），见表 2。 
2.3  不良反应 

3 组患者在治疗过程中均无浮肿、头痛、恶心、

眩晕、皮疹等不良反应发生。 

表 1  3 组患者的临床疗效比较 
Table 1  Comparison on clinical effect in three groups  

组别 n/例 显效/例 好转/例 无效/例 有效率/% 

地尔硫  30 10 13 7  76.7* 

川芎嗪 30  9 14 7  76.7* 

联合用药 30 15 12 3 90.0 

与联合用药组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs combined treatment group  

表 2  3 组观察指标比较（⎯x ± s，n=30） 
Table 2  Comparison on obvervational indexes in three groups (⎯x ± s, n=30 ) 

组别 观察时间 
肺动脉收缩 

压/mmHg 

平均肺动脉 

压/mmHg 
PaO2/mmHg SaO2/% FEV1%Pred/% FEV1/FVC/%

治疗前 45.05±3.57 28.89±1.09 56.87±4.98 76.50±8.36 51.23±9.05 56.89±7.23 地尔硫  

治疗后 36.02±4.69*▲ 24.17±2.08*▲ 70.56±3.32*▲ 84.29±7.34*▲ 72.12±6.78*▲ 77.09±5.29*▲

治疗前 46.17±3.39 28.12±1.54 55.98±4.56 77.09±7.35 50.98±8.69 56.59±7.10 川芎嗪 

治疗后 38.17±5.43*▲ 25.02±2.79*▲ 69.78±4.19*▲ 85.61±8.04*▲ 70.67±7.09*▲ 76.56±5.45*▲

治疗前 45.67±3.98 28.67±1.38 56.56±5.09 76.48±8.09 50.56±9.113 56.77±6.56 联合用药 

治疗后 30.12±3.33* 20.45±1.98* 78.89±3.23* 89.45±5.98* 79.23±7.46* 80.05±5.99*

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与联合用药组治疗后比较：
▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs combined treatment group after treatment 

3  讨论 
WHO 定义肺动脉高压的诊断标准为，静息状

态下肺动脉平均压＞25 mmHg，运动状态下＞30 
mmHg。肺动脉高压是 COPD 发展至慢性肺源性心

脏病的关键环节，因此积极降低肺动脉高压是治疗

COPD 的重要措施。在对肺动脉高压的临床治疗中，

地尔硫 可以减少 Ca2+进入血管平滑肌的细胞内

部，减小肺部血管中的阻力，降低肺动脉高压，同

时能够减轻血管中紧张素Ⅱ介导的血管收缩作用和

对肾上腺的刺激作用，减少生物合成以及醛固酮的

分泌[3]，松弛支气管平滑肌，减小气道内的阻力，

从而使得患者的通气功能得到改善，治疗缺氧性肺

动脉高压效果良好。 
川芎嗪可以调节血小板活化、聚集、解聚、释

放的各个过程，从而抑制血栓形成[4]。另外还可通

过影响纤溶系统防止血栓形成[5]。川芎嗪具有降低

红细胞及血小板表面电荷，降低血液黏度，改善血

液流变学的特点[6]。川芎嗪有类似钙离子拮抗剂作
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用，可扩张血管，降低肺动脉压力；还可通过抑制

内皮素的释放，促进一氧化氮的释放和活性，抑制

血管的收缩，从而防止血管因缺血造成的损伤[7]。 
联合用药组的临床疗效，肺动脉压力指标均较

地尔硫卓组、川芎嗪组有显著差异，提示地尔硫 联

合盐酸川穹嗪治疗COPD合并肺动脉高压具有较好

的临床疗效。川芎嗪与地尔硫卓都有直接扩张血管、

降低肺动脉压力的作用，两者联用具有协调作用，

能有效降低肺血管阻力及肺动脉高压，改善心肌缺

血，改善心功能，缓解支气管平滑肌痉挛，改善患

者的通气[8]；同时，两者联用能减轻红细胞聚集，

降低血液黏稠度，抗血小板聚集，保护血管内皮细

胞，改善血液流变性，具有活血化瘀功效及预防血

栓形成的作用，因此，对于 COPD 合并肺动脉高压

的治疗具有较好的临床疗效。 
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