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肺动脉高压（ＰＡＨ）是慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）的
常见并发症犤１－２犦，可进一步加重 ＣＯＰＤ患者的呼吸困
难、胸痛、咯血、晕厥、心力衰竭等症状，是导致患者死亡

的重要诱因。目前，临床对于ＣＯＰＤ伴ＰＡＨ多采取常规
的吸氧、止咳、平喘、化痰、强心、利尿等手段干预，但疗

效欠佳犤３犦。米力农为磷酸二酯酶抑制剂，可松弛血管平

滑肌，降低血压犤４犦。阿奇霉素等大环内酯类抗生素除了

抗炎作用外，还可缓解 ＣＯＰＤ急性加重的症状，增强肺
功能犤５犦。本研究中观察了两药联用治疗 ＣＯＰＤ伴 ＰＡＨ

的临床疗效，现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：符合中华医学会《慢性阻塞性肺疾病基

层诊疗指南（实践版·２０１８）》诊断标准犤６犦及中华医学会

心血管病学分会《肺动脉高压筛查诊断与治疗专家共

识》诊断标准犤７犦并确诊；对本研究拟用治疗药物无过敏

反应；依从性良好，能配合治疗。本研究经医院医学伦理

委员会批准，患者或其家属签署知情同意书。

阿奇霉素联合米力农治疗慢性阻塞性肺疾病伴
肺动脉高压临床研究

李雨晴，张孟材，王志峰，符之月
（海南省琼海市人民医院，海南 琼海 ５７１４００）

摘要：目的 探讨阿奇霉素联合米力农治疗慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）伴肺动脉高压（ＰＡＨ）的临床疗效。方法 选取医院２０１７年１０月
至２０１９年１０月收治的 ＣＯＰＤ伴 ＰＡＨ患者１００例，按随机数字表法分为观察组和对照组，各５０例。两组患者均给予吸氧、止咳、平喘、
化痰、强心、利尿等常规治疗，并给予米力农注射液静脉注射，观察组患者加服阿奇霉素片。结果 治疗后，观察组患者的肺动脉收缩压

（ＰＡＳＰ）、肺动脉舒张压（ＰＡＷＰ）、动脉血二氧化碳分压（ＰａＣＯ２）、血浆内皮素 －１（ＥＴ－１）和丙二醛（ＭＤＡ）水平均明显低于对照组（Ｐ＜

０．０５），用力肺活量（ＦＶＣ）、第１秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）、最大呼气流速（ＰＥＦ）、动脉血氧分压（ＰａＯ２）、血氧饱和度（ＳａＯ２）、超氧化物歧化
酶（ＳＯＤ）水平及生活质量各项评分均明显高于对照组（Ｐ＜０．０５）；两组不良反应发生率相当（１８．００％比１２．００％，Ｐ＞０．０５）。结论 阿奇霉

素联合米力农治疗ＣＯＰＤ伴 ＰＡＨ，能降低患者 ＰＡＨ水平，改善肺功能、血气指标、血清学指标，提高生活质量。
关键词：慢性阻塞性肺疾病；肺动脉高压；阿奇霉素；米力农；肺功能；血气指标；血清学指标；生活质量
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组别

观察组

对照组

χ２／ｔ值

Ｐ值

性别

（男 ／女，例）

２８／２２
３１／１９
０．３７２
０．５４２

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５３．８２±９．９７
５３．０１±９．７９
０．４１０
０．６８３

ＢＭＩ
（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

２２．９２±２．０９
２２．２８±２．１３
１．５１７
０．１３３

病程

（Ｘ±ｓ，年）

２．８９±０．８１
３．１０±０．９３
１．２０４
０．２３１

高血压

６
７

高脂血症

３
６

１．４５０
０．４８４

糖尿病

５
３

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

２．２１±０．４７
２．０７±０．４５
１．５２１
０．１３１

治疗后

３．１０±０．５８

２．６５±０．６２

３．７４８
０．０００

治疗前

５９．１１±５．８０
５９．９３±５．８９
０．７０１
０．４８５

治疗后

８２．９７±７．３３

７６．９８±６．９７

４．１８７
０．０００

治疗前

２．１１±０．４５
２．１９±０．４７
０．８６９
０．３８７

治疗后

３．４１±０．６９

２．９０±０．７１

３．６４２
０．０００

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

７．６７±２．８８
７．８９±３．０８
０．３６９
０．７１３

治疗后

１４．８１±２．９１

１２．４３±３．１９

３．８９８
０．０００

治疗前

７７．９３±８．１２
７７．０７±８．１０
０．５３０
０．５９７

治疗后

９５．２３±４．２１

９０．０７±４．９８

５．５９５
０．０００

治疗前

６．９１±２．０２
６．７２±２．１１
０．４６０
０．６４７

治疗后

３．１７±１．０２

３．９５±１．１２

３．６４０
０．０００

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

６１．６２±７．９１
６２．４３±７．８２
０．５１５
０．６０８

治疗后

８９．１２±８．３４

８３．３９±８．１７

３．４７０
０．００１

治疗前

８０．３４±９．０２
８１．６８±９．１２
０．７３９
０．４６２

治疗后

５９．３１±５．９１

６２．９７±５．９２

３．０９４
０．００３

治疗前

１９．５４±３．３５
１８．７１±３．７１
１．１７４
０．２４３

治疗后

１０．２２±３．０２

１３．７８±３．５７

５．３８３
０．０００

ＰＡＳＰ ＰＡＷＰ

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

５９．２８±４．９７
５９．９７±４．９２
０．６９８
０．４８７

治疗后

４１．５２±５．３７

４５．６８±５．１６

３．９０２
０．０００

治疗前

３８．２８±４．１２
３９．０２±４．３３
０．８７５
０．３８３

治疗后

２７．９０±３．７２

３２．４１±３．８８

５．９３２
０．０００

ＦＶＣ（Ｌ） ＦＥＶ１（％） ＰＥＦ（Ｌ／ｓ）

ＰａＯ２（ｋＰａ） ＳａＯ２（％） ＰａＣＯ２（ｋＰａ）

ＳＯＤ（Ｕ／Ｌ） ＥＴ－１（ｎｇ／Ｌ） ＭＤＡ（μｍｏｌ／Ｌ）

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝５０）

合并症（例）

注：ＢＭＩ为体质量指数。

·药品评价·

ＤｒｕｇＥｖａｌｕａｔｉｏｎ

注：１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ。与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５，表３

至表６同。

组别

表２ 两组患者肺动脉血压比较（Ｘ±ｓ，ｍｍＨｇ，ｎ＝５０）

组别

表３ 两组患者肺功能指标比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５０）

组别

组别

表５ 两组患者血清学指标比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５０）

表４ 两组患者血气指标比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５０）

排除标准：伴有其他呼吸系统疾病；其他疾病导致

ＰＡＨ及心力衰竭；妊娠期或哺乳期；精神状态异常，并
发恶性肿瘤；临床资料不完整；因各种原因终止治疗。

病例选择与分组：选取医院２０１７年１０月至２０１９年
１０月收治的 ＣＯＰＤ伴 ＰＡＨ患者 １００例，按随机数字
表法分为观察组和对照组，各 ５０例。两组患者一般资
料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
详见表１。

１．２ 方法
两组患者均予 ＣＯＰＤ伴 ＰＡＨ的常规治疗，包括

吸氧、止咳、平喘、化痰、强心、利尿，并予米力农注射液

（朗天药业＜湖北＞有限公司，国药准字Ｈ２０１１３４３６，规
格为每支１０ｍＬ∶１０ｍｇ）静脉注射，初始给药剂量２５～
５０μｇ／ｋｇ，然后以５～１０μｇ／（ｋｇ·ｄ）的剂量连续治疗７ｄ。
观察组患者加服阿奇霉素片（辉瑞制药有限公司，国药

准字 Ｈ１０９６０１６７，规格为每片 ０．２５ｇ），每次 １片，每日
１次。患者用药期间，由本院临床药学科的临床药师对
其进行用药监护，审查用药处方合理性，对不合理处方

或用药错误处方进行干预，停用其他非必要的治疗药

物。用药期间，密切观察患者的不良反应，并给予相应的

干预措施，积极推进个体化给药，保证用药治疗的安全

性、有效性和经济性。

１．３ 观察指标
肺动脉血压：分别于治疗前后测量患者的肺动脉收

缩压（ＰＡＳＰ）、肺动脉舒张压（ＰＡＷＰ）。
肺功能指标：分别于治疗前后采用多功能肺功能检测

仪（意大利 Ｓｐｉｒｏｂａｎｋ公司）检测患者的最大呼气流速
（ＰＥＦ）、用力肺活量（ＦＶＣ）、第１秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）。

血气指标：分别于治疗前后采用 ＧＥＭ１１２０Ａ型多
功能血气分析仪（美国 Ａｂｂｏｔｔ公司）检测动脉血氧分压
（ＰａＯ２）、动脉血氧饱和度（ＳａＯ２）、动脉血二氧化碳分压
（ＰａＣＯ２）。

血清学指标：分别于治疗前后采集患者静脉血各约

３ｍＬ，采用 Ｐｉｃｏ１７型高速离心机（上海安亭科学仪器
厂），５０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，分离得血清，以 ＭＤＲ９６Ｂ
型多功能酶标仪（深圳迈瑞医疗科技有限公司）检测超

氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、血浆内皮素 －１（ＥＴ－１）、丙二醛

（ＭＤＡ）水平；检测试剂盒购自上海默克雪兰诺公司，操
作步骤严格按仪器操作规程和试剂盒说明书进行。

生活质量：分别于治疗开始前及治疗结束后３个月
采用世界卫生组织生存质量评价量表评估患者的生活

质量，该量表包括生理功能、心理功能、日常活动、社交功能

４项，每项满分１００分，分值越高表明生活质量越好。
安全性：观察患者治疗期间不良反应的发生情况。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ２２．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ

表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表７。

３ 讨论

肺动脉高压是ＣＯＰＤ急性加重期的重要临床表现，
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生理功能 心理功能 日常活动 社交功能

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

５６．１２±６．０２
５５．３４±５．８９
０．６５５
０．５１４

治疗后

８３．３２±７．８７

７８．１９±７．９２

３．２４９
０．００２

治疗前

５１．３４±５．０２
５１．９８±５．１３
０．６３１
０．５３０

治疗后

８１．７６±７．８９

７６．２３±７．６９

３．５４９
０．００１

治疗前

５９．１４±５．７５
５８．０２±５．４３
１．００１
０．３１９

治疗后

８２．２６±８．０２

７７．１２±７．８７

３．２３５
０．００２

治疗前

５３．５８±５．９７
５５．０４±５．８７
１．２３３
０．２２０

治疗后

８０．９０±７．７２

７５．５２±７．１４

３．６１８
０．０００

表６ 两组患者生活质量评分比较（Ｘ±ｓ，分，ｎ＝５０）

组别

·药品评价·
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表７ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝５０犦

组别

观察组

对照组

注：与对照组比较，χ２＝０．７０６，＃Ｐ＝０．４０１＞０．０５。

恶心呕吐

３（６．００）

２（４．００）

皮疹

２（４．００）

２（４．００）

腹泻

２（４．００）

１（２．００）

肝功能异常

２（４．００）

１（２．００）

合计

９（１８．００）＃

６（１２．００）

ＣＯＰＤ患者受呼吸困难、气促、喘息、憋闷等症状的影
响，出现的低氧血症、高碳酸血症会进一步引起肺小血

管功能性的收缩，增加肺血管阻力，从而升高肺动脉

血压，导致病情恶化。目前，临床对于 ＣＯＰＤ伴 ＰＡＨ
以对症治疗为主，仅能缓解缺氧症状，但难以阻断疾

病进展犤８犦。

米力农为磷酸二酯酶抑制剂，可抑制环磷腺苷酸降

解，降低细胞内的 Ｃａ２＋水平，松弛肺动脉血管平滑肌，
舒张血管，从而降低肺动脉压力犤９犦。阿奇霉素为常用大

环内酯类抗生素，除抗炎作用外，还可缓解 ＣＯＰＤ急性
加重的症状，增强肺功能。

本研究中，与对照组比较，观察组疗效进一步提升，

ＰＡＳＰ和 ＰＡＷＰ进一步改善。肺部呼吸道感染是 ＣＯＰＤ
并ＰＡＨ发生的诱因，参与疾病进展。阿奇霉素能有效抗
菌、杀菌，抑制 ＣＯＰＤ并 ＰＡＨ病情的进展，同时通过清
除肺实质的炎症病灶，达到改善肺功能的目的犤１０－１１犦。

观察组患者治疗后的各项肺功能指标均优于对照组。

阿奇霉素有助于清除肺部感染病灶，有效改善肺部的

血液循环状态及肺通气功能。观察组患者各血气指标

相对对照组均有显著改善。加用阿奇霉素后，患者肺

功能指标改善，缺氧状态显著缓解，血液循环逐步恢

复，从而显著改善血气指标犤１２犦。观察组患者 ＳＯＤ水平
明显高于对照组，ＥＴ－１和 ＭＤＡ水平均明显低于对照
组，表明加用阿奇霉素后，机体的氧化自由基水平降

低，氧化应激反应减弱。患者经阿奇霉素联合米力农

治疗后，ＰＡＨ迅速下降，肺功能指标、血气指标显著改
善，肺部缺血缺氧状态得到改善，生活质量随之提高，

生理功能、日常活动等逐渐恢复至正常状态犤１３犦。两组

不良反应发生率相当，表明加用阿奇霉素不会明显增

加不良反应。

综上所述，阿奇霉素联合米力农治疗 ＣＯＰＤ伴
ＰＡＨ，能降低ＰＡＨ水平，改善肺功能、血气指标、血清学
指标，提高生活质量。
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