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　　 【摘要】　目的　观察丹参注射液辅助波生坦治疗特发性肺动脉高压 （ＩＰＡＨ）的临床疗效，并探讨其对患者肺血
流动力学和肺功能的影响。方法　选取上海交通大学医学院附属同仁医院急诊内科２０１３年１月—２０１５年３月收治的
ＩＰＡＨ患者１４４例，随机分为对照组和试验组，每组７２例。两组患者入院后均给予常规治疗，对照组患者在常规治疗
基础上给予波生坦片，试验组患者在对照组基础上给予丹参注射液；两组患者均连续治疗４周。比较两组患者临床疗
效，治疗前后肺血流动力学指标 〔肺动脉舒张压 （ＰＡＤＰ）、肺动脉收缩压 （ＰＡＳＰ）、平均肺动脉压 （ＭＰＡＰ）及肺血
管阻力 （ＰＶＲ）〕、肺功能指标 〔用力肺活量 （ＦＶＣ）、第１秒用力呼气容积 （ＦＥＶ１）、ＦＥＶ１／ＦＶＣ〕及治疗期间不良反
应发生情况。结果　试验组患者临床疗效优于对照组 （Ｐ＜００５）。治疗前两组患者 ＰＡＤＰ、ＰＡＳＰ、ＭＰＡＰ、ＰＶＲ比较，
差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后试验组患者 ＰＡＤＰ、ＰＡＳＰ、ＭＰＡＰ、ＰＶＲ低于对照组 （Ｐ＜００５），且两组患者
治疗后ＰＡＤＰ、ＰＡＳＰ、ＭＰＡＰ、ＰＶＲ低于治疗前 （Ｐ＜００５）。治疗前两组患者ＦＶＣ、ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／ＦＶＣ比较，差异无统
计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后试验组患者ＦＶＣ、ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于对照组 （Ｐ＜００５），且两组患者治疗后 ＦＶＣ、
ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于治疗前 （Ｐ＜００５）。试验组患者不良反应发生率低于对照组 （Ｐ＜００５）。结论　丹参注射液辅
助波生坦治疗ＩＰＡＨ的临床疗效确切，可有效改善患者肺血流动力学及肺功能，且安全性较高。
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ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｏｆＰＡＤＰ，ＰＡＳＰ，ＭＰＡＰｏｒＰＶＲｗａｓｆｏｕｎｄｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ（Ｐ＞００５）；ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，
ＰＡＤＰ，ＰＡＳＰ，ＭＰＡＰａｎｄＰＶＲｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｏｆｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｍｅａｎｗｈｉｌｅ
ＰＡＤＰ，ＰＡＳＰ，ＭＰＡＰａｎｄＰＶＲｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ（Ｐ＜００５）．
ＮｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｏｆＦＶＣ，ＦＥＶ１ｏｒＦＥＶ１／ＦＶＣｗａｓｆｏｕｎｄｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ（Ｐ＞
００５）；ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＦＶＣ，ＦＥＶ１ａｎｄＦＥＶ１／ＦＶＣｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｏｆ
ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｍｅａｎｗｈｉｌｅＦＶＣ，ＦＥＶ１ａｎｄＦＥＶ１／ＦＶＣｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（Ｐ＜００５）．Ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗａｓｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆ
ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜００５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｄａｎｓｈｅｎｉｎｊｅｃｔｉｏｎｈａｓｃｅｒｔａｉｎｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｅｃｔｉｎｔｈｅａｄｊｕｖａｎｔｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｉｄｉｏｐａｔｈｉｃ
ｐｕｌｍｏｎａｒｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｔｒｅａｔｅｄｂｙｂｏｓｅｎｔａｎ，ｃａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｉｎｄｅｘａｎｄｉｎｄｅｘｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ，ｗｉｔｈｒｅｌａｔｉｖｅｌｙｈｉｇｈｓａｆｅｔｙ．
　　 【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ｐｕｌｍｏｎａｒｙ；Ｄａｎｓｈｅｎｉｎｊｅｃｔｉｏｎ；Ｂｏｓｅｎｔａｎ；Ｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｓ；Ｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｃｔｉｏｎ

　 　 特 发 性 肺 动 脉 高 压 （ｉｄｉｏｐａｔｈｉｃｐｕｌｍｏｎａｒｙａｒｔｅｒｉａｌ
ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ＩＰＡＨ）是临床上较严重的一种肺血管疾病，其
是由不明原因的肺血管阻力 （ＰＶＲ）引发的肺动脉高压，好
发于５０岁以上人群。国内外学者认为，ＩＰＡＨ发病初期肺血管
内皮细胞损伤，血管变窄，平滑肌收缩，进而引起肺部血管壁

变厚、变硬，阻塞管腔，形成肺部血管内微血栓，增加血管阻

力，导致右心室负荷过度，右心功能衰竭，甚至死亡［１－２］。临

床上常采用抗血小板药物和肝素、低分子肝素等抗凝剂及波生

坦等内皮素受体拮抗剂对 ＩＰＡＨ进行治疗，以降低肺循环阻
力、提高运动耐量、改善肺血流动力学指标和肺功能为治疗原

则［３］。ＩＰＡＨ早期采用药物治疗控制肺动脉高压对改善患者预
后、提高生活质量具有重要的现实意义。本研究旨在观察丹参

注射液辅助波生坦治疗ＩＰＡＨ的临床疗效，并探讨其对患者肺
血流动力学及肺功能的影响，现报道如下。

１　资料与方法
１１　纳入与排除标准　纳入标准：（１）符合西医和中医诊断
标准。西医诊断参照 “特发性肺动脉高压诊断和治疗指南”

中ＩＰＡＨ的诊断标准［４］：①肺部 ＣＴ检查显示肺动脉段突出；
②心电图检查示存在明显的肺性 Ｐ波；③在平卧或安静状态

下，心脏多普勒超声检查显示肺动脉收缩压 （ＰＡＳＰ） ＞２５
ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０１３３ｋＰａ）。中医诊断参照 《中医病症诊

断疗效标准》中 ＩＰＡＨ的诊断标准［５］：①主症：咳嗽、咳痰、
咯血、无法平卧等；②次症：胸闷，面部呈暗色，舌质紫暗，
苔薄白，脉细涩，唇甲发绀。患者在发病前多有先兆症状，具

备２个及以上主症，并结合发病原因和先兆症状进行确诊；
（２）年龄５０～６５岁；（３）在平卧或安静状态下，心脏多普勒
超声检查显示ＰＡＳＰ为２５～５０ｍｍＨｇ；（４）在未吸氧、静息
状态下，经皮血氧饱和度 （ＳｐＯ２） ＜９０％。排除标准： （１）
合并其他原因引发的器质性心脏病者；（２）合并重度阻塞性
肺疾病者；（３）近期有肺动脉血管扩张剂治疗史者；（４）拒
绝签署知情同意书者。

１２　一般资料　选取上海交通大学医学院附属同仁医院急诊
内科２０１３年１月—２０１５年３月收治的 ＩＰＡＨ患者１４４例，均
经肺部ＣＴ检查及专家检查确诊。将所有患者随机分为对照组
和试验组，每组７２例。对照组中男４１例，女３１例；年龄５２
～６４岁，平均年龄 （５６１±５２）岁；病程３个月 ～５年，平
均病程 （２２±０７）年。试验组中男３９例，女３３例；年龄
５１～６３岁，平均年龄 （５５９±５３）岁；病程４个月 ～５年，
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平均病程 （２３±０６）年。两组患者性别 （χ２＝００２８）、年
龄 （ｔ＝０２２９）、病程 （ｔ＝０９２０）比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞００５），具有可比性。患者均签署知情同意书，本研究获
得医院伦理委员会审核批准。

１３　治疗方法　两组患者均给予抗血小板药物和肝素、低分
子肝素等基础药物治疗。对照组患者给予波生坦片 （Ａｃｔｅｌｉｏｎ
ＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓＬｔｄ生产，国药准字 Ｈ２００７００９１，规格：６２５
ｍｇ／片）餐后口服，６２５ｍｇ／次，２次／ｄ，２周后若无不良反
应则增加剂量至１２５ｍｇ／次，２次／ｄ，连续治疗４周。试验组
患者在对照组基础上给予丹参注射液 （四川升和药业股份有

限公司生产，国药准字 Ｚ５１０２１３０３，规格：２ｍｌ／支），即将４
ｍｌ丹参注射液加入５％葡糖糖溶液２５０ｍｌ中静脉滴注，１次／
ｄ，连续治疗４周。记录两组患者治疗期间不良反应发生情况，
并及时进行对症处理。

１４　观察指标　 （１）比较两组患者临床疗效，参照 “特发

性肺动脉高压诊断和治疗指南”和 《中医病症诊断疗效标

准》，根据病情程度评估症候积分，其中各项主症记０～６分，
次症记０～３分，疗效指数 （％） ＝（治疗前症候积分 －治疗
后症候积分）／治疗前症候积分 ×１００％。疗效评定标准，显
效：肺血流动力学指标和肺功能明显改善，疗效指数≥７０％；
有效：肺血流动力学指标和肺功能好转，疗效指数为３０％ ～
６９％；无效：肺血流动力学指标和肺功能无变化，疗效指数＜
３０％。（２）采用多普勒超声仪测定两组患者治疗前后肺血流
动力学指标 〔肺动脉舒张压 （ＰＡＤＰ）、ＰＡＳＰ、平均肺动脉压
（ＭＰＡＰ）及ＰＶＲ〕。（３）比较两组患者治疗前后肺功能指标
〔用力肺活量 （ＦＶＣ）、第１秒用力呼气容积 （ＦＥＶ１）、ＦＥＶ１／
ＦＶＣ〕。（４）观察两组患者治疗期间不良反应发生情况。
１５　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１８０统计学软件进行数据分析，
计量资料以 （ｘ±ｓ）表示，组间比较采用两独立样本 ｔ检验，
组内比较采用配对 ｔ检验；计数资料以相对数表示，采用 χ２

检验；等级资料采用秩和检验。以 Ｐ＜００５为差异有统计学
意义。

２　结果
２１　临床疗效　试验组患者临床疗效优于对照组，差异有统
计学意义 （ｕ＝３７４０，Ｐ＜００５，见表１）。

表１　两组患者临床疗效比较 〔ｎ（％）〕

Ｔａｂｌｅ１　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｅｃｔｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

组别 例数 显效 有效 无效

对照组 ７２ １３（１８０６） ３５（４８６１） ２４（３３３３）

试验组 ７２ ２５（３４７２） ４２（５８３３） ５（６９５）

２２　肺血流动力学指标　治疗前两组患者 ＰＡＤＰ、ＰＡＳＰ、
ＭＰＡＰ、ＰＶＲ比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后试
验组患者 ＰＡＤＰ、ＰＡＳＰ、ＭＰＡＰ、ＰＶＲ低于对照组，差异有统
计学意义 （Ｐ＜００５）；且两组患者治疗后 ＰＡＤＰ、ＰＡＳＰ、
ＭＰＡＰ、ＰＶＲ低于治疗前，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，见
表２）。
２３　肺功能指标　治疗前两组患者 ＦＶＣ、ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／ＦＶＣ
比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后试验组患者
ＦＶＣ、ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于对照组，差异有统计学意义 （Ｐ
＜００５）；且两组患者治疗后 ＦＶＣ、ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于治
疗前，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，见表３）。

表３　两组患治疗前后肺功能指标比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｄｅｘｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

ｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ＦＶＣ（ｍｌ）

治疗前　 　　治疗后
ＦＥＶ１（ｍｌ）

治疗前　 　　治疗后
ＦＥＶ１／ＦＶＣ（％）

治疗前　 　　治疗后
对照组 ７２ ３７５±０８３ ４２８±１３１ａ １４２±０７３ ３１１±０６４ａ ３６８７±５６１７２６６±５６４ａ

试验组 ７２ ３６８±０７１ ５１５±１１８ａ １３７±０６８ ４２４±０８７ａ ３７３６±５２７８２３１±６８１ａ

ｔ值 ０４６７ ３２８９ ０２１７ ５４２１ ０３４７ ９８３７

Ｐ值 ０５８３ ００４３ ０８３３ ００１５ ０７２９ ００００

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜００５；ＦＶＣ＝用力肺活量，ＦＥＶ１＝第１

秒用力呼气容积

２４　不良反应　试验组患者治疗期间出现恶心１例，干咳１
例，不良反应发生率为２７８％；对照组患者治疗期间出现恶
心６例，水肿５例，干咳３例，面色潮红１例，不良反应发生
率为２０８３％。试验组患者不良反应发生率低于对照组，差异
有统计学意义 （χ２＝９６０４，Ｐ＝０００２）。

表２　两组患者治疗前后肺血流动力学指标比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｉｎｄｅｘｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ＰＡＤＰ（ｍｍＨｇ）

治疗前　 　　　　治疗后
ＰＡＳＰ（ｍｍＨｇ）

治疗前　 　　　　治疗后
ＭＰＡＰ（ｍｍＨｇ）

治疗前　 　　　　治疗后
ＰＶＲ（ｄｙｎ·ｓ·ｃｍ－５）

治疗前　 　　　　治疗后
对照组 ７２ ２７８７±７０３ ２１０６±３１２ａ ５９９７±１２７１ ３８７２±９８７ａ ３６１１±８１３ ２８４２±７３５ａ ６３１４６±９１２１ ３１６６７±４７６４ａ

试验组 ７２ ２８１６±６７２ １５０８±２４１ａ ６１１６±１３８７ ３１４７±８１６ａ ３５８７±７７２ ２２６７±６６９ａ ６３８６７±８６１４ ２８１４６±４２１７ａ

ｔ值 ０２７４ ６７８２ ０２９１ ７３９６ ０３４５ ６２５４ ０４８８ ５１９７

Ｐ值 ０８３６ ００００ ０８２７ ００００ ０７６３ ００００ ０６２７ ００００

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜００５；ＰＡＤＰ＝肺动脉舒张压，ＰＡＳＰ＝肺动脉收缩压，ＭＰＡＰ＝平均肺动脉压，ＰＶＲ＝肺血管阻力

·６９· ＰＪＣＣＰＶＤ　Ｏｃｔｏｂｅｒ２０１６，Ｖｏｌ，２４　Ｎｏ１０　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



３　讨论
ＩＰＡＨ是一种病因不明的严重肺部疾病，其主要临床表现

为气促、呼吸困难、胸痛、胸闷、晕厥等［６］，与冠心病、肺

栓塞、先天性心脏病的临床症状极为相似，但其发生率较低，

易被误诊。据相关资料显示，大部分患者出现 ＩＰＡＨ临床症状
后需２～３年才被确诊［７－９］，提示ＩＰＡＨ误诊率较高，需引起临
床学者的高度重视。有研究提出，当出现以下症状时可确诊为

ＩＰＡＨ： （１）病因不明的气促、呼吸困难、胸痛、胸闷等；
（２）体格检查结果示肺动脉区第二心音 （Ｐ２）亢进，听诊区
出现收缩期杂音等；（３）肺部ＣＴ检查显示肺动脉段异常，右
下肺动脉扩张，右心异常；（４）经心脏多普勒超声检查示肺
动脉高压、右心异常等［１０］。目前，临床常在抗血小板药物、

肝素、低分子肝素治疗的基础上联合波生坦等内皮素受体拮抗

剂治疗ＩＰＡＨ，其能有效降低患者肺循环阻力、改善运动耐量
及预后、调节右心功能。

波生坦是内皮素Ａ（ＥＴＡ）和内皮素Ｂ（ＥＴＢ）受体拮抗
剂，可竞争性结合机体血管壁 ＥＴＡ受体，抑制平滑肌和内皮
细胞的内皮素１（ＥＴ１）受体；同时其还能降低 ＭＰＡＰ，改善
脑循环，进而阻断血栓素Ａ２ （ＴＸＡ２）合成并抑制其活动，最
终发挥改善微循环、增加组织血供的作用；另外其还能够有效

抑制炎性细胞释放前列腺素 Ｅ２，降低毛细血管通透性，最终
达到减轻患者水肿的效果。波生坦可以改善ＩＰＡＨ患者血流动
力学及肺功能，延缓病情发展，提高运动耐力。然而，波生坦

治疗期间常会出现恶心、水肿、干咳及面色潮红等不良反应，

且不良反应发生率较高。在本研究中，对照组患者单纯采用波

生坦治疗后肺血流动力学及肺功能均有一定改善，但其不良反

应发生率较高，提示波生坦虽可延缓病情发展，但其不良反应

较多，与ＡＭＩＮ等［１１］研究结果一致。因此，在临床上进一步

探讨并制定安全高效的ＩＰＡＨ治疗方案尤为重要。
丹参注射液是由丹参等中药制成的注射剂，是一种呈棕红

色或黄棕色的澄明液体，具有活血化瘀、通脉养心的功效［１２］。

现代药理学研究表明，丹参注射液具有抗缺氧、抑制细胞增殖

及诱导细胞凋亡、改善血管平滑肌功能等作用，其还能促使细

胞膜电位维持正常，从而减少因缺氧引起的线粒体内钙超载，

最终达到保护线粒体膜、抑制血管平滑肌细胞增殖和迁移、改

善血管平滑肌状态及功能的作用。相关研究表明，丹参注射液

可通过改善微循环、扩张肺泡内动脉内径而减少内皮细胞损

伤、抑制中膜平滑肌细胞表型改变及血管壁细胞增殖，进而阻

断肺动脉高压形成；另外其还能够刺激肺动脉内皮细胞合成，

促使肺动脉平滑肌细胞增生及胶原蛋白合成细胞因子，阻止肺

动脉、肺血管发生结构重建，达到降低肺动脉高压、改善肺部

微循环、提高肺组织携氧能力的作用，进而改善ＩＰＡＨ的临床
症状［１３］。本研究结果显示，试验组患者临床疗效优于对照组，

治疗后ＰＡＤＰ、ＰＡＳＰ、ＭＰＡＰ、ＰＶＲ低于对照组，ＦＶＣ、ＦＥＶ１、
ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于对照组，不良反应发生率低于对照组。提示丹
参注射液辅助波生坦治疗ＩＰＡＨ的临床疗效确切，既可有效改
善肺血流动力学，抑制血小板聚集，又能改善肺功能，且安全

性较高，与戴晓艇［１４］研究结果一致。

综上所述，丹参注射液辅助波生坦治疗ＩＰＡＨ的临床疗效

确切，可有效改善患者肺血流动力学指标及肺功能指标，且安

全性较高，值得临床推广应用。但本研究仍存在一定局限性：

（１）样本量较小； （２）观察时间较短，未观察长期疗效；
（３）未考虑患者用药期间的依从性，可能会对研究结果造成
一定影响，同时药物的具体作用机制仍有待于深入研究。因

此，应在下一步研究中扩大样本量、延长观察时间、排除相关

因素的影响，以证实丹参注射液辅助波生坦治疗ＩＰＡＨ的临床
疗效。
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