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摘摇 要摇 目的摇 探讨普罗布考联合阿托伐他汀防治冠状动脉介入性诊断及治疗术后急性肾损害的疗效。 方法摇 接

受冠状动脉造影和介入治疗的患者 250 例,随机分为 3 组。 联合预防组 80 例,术前及术后 3 d 服用普罗布考 500 mg,
bid;阿托伐他汀 20 mg,qd;普罗布考组 85 例,术前及术后 3 d 服用普罗布考 500 mg,bid;阿托伐他汀组 85 例,术前及术

后 3 d 服用阿托伐他汀 20 mg,qd。 所有患者术后立即接受水化治疗 12 h(1 mL·kg-1·h-1)。 3 组均给予防治冠心病标

准用药,如肠溶阿司匹林、氯吡格雷、低分子肝素、茁 受体阻断药、血管紧张肽转化酶抑制药或血管紧张肽域受体拮抗药。
观察术前及术后 3 d 尿素氮(BUN)、肌酐清除率(Ccr)的变化并计算对比剂急性肾损害(CIAKI)发生率。 结果摇 联合预

防组手术后 BUN 水平升高(3. 12依0. 54)mmol·L-1,Ccr 水平升高(8. 41依2. 13) mL·min-1,CIAKI 发生率 3. 75% ,均明显

优于其他两组[普罗布考组:(6. 22依0. 82) mmol·L-1,(17. 14依2. 29) mL·min-1,12. 94% ;阿托伐他汀组:(7. 02依1. 13)
mmol·L-1,(22. 09依2. 38) mL·min-1,15. 29% ](P<0. 05)。 3 组患者均无明显不良反应。 结论摇 普罗布考联合阿托伐

他汀可显著降低 CIAKI 发生率,无明显不良反应。
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摇 摇 对比剂(contrast media)具有不透 X 线的特性,是
冠状动脉(简称冠脉)介入常用的一种物质。 在冠心

病的介入检查和治疗时,向冠脉内注入对比剂可显示

冠脉病变和分支,用来诊断冠心病和评价治疗效果。
但对比剂通过人体肾脏排泄,可导致急性肾衰竭,临床

上将对比剂注入血管后 3 d 内发生的急性肾损害称为

对比 剂 急 性 肾 损 害 ( contrast induced acute kidney
injury,CIAKI) [1]。 临床上判定 CIAKI 标准为对比剂

使用后 3 d 内血清肌酐(serum creatinine,Scr)较基线

值 升 高 超 过 25% , 或 绝 对 值 升 高 超 过

44. 2 滋mol·L-1 [2]。 随着冠脉介入治疗的增多,CIAKI
已成为医源性急性肾衰竭的重要原因之一[3]。 2008
年 3 月 ~ 2010 年 10 月,笔者通过随机对照的方法观

察了普罗布考联合阿托伐他汀对 CIAKI 的疗效,现报

道如下。
1摇 资料与方法摇
1. 1摇 临床资料摇 选择在我院接受冠脉造影和介入治

疗的患者 250 例,其中男 137 例,女 113 例,年龄 39 ~
73 岁,平均 52 岁。 排除心功能分级大于芋级或左室

射血分数 < 30% 的重度心力衰竭患者, 基线 Scr
>265. 2 滋mol·L-1、因临床状态不稳定需接受急诊经

皮冠状动脉介入治疗者,对对比剂存在变态反应患者,
存在肝肾功能不全的患者,治疗时存在感染性或自身
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免疫性疾病的患者等。 该研究均经患者及家属知情同

意,并签署知情同意书。
将入选患者随机分为联合预防组、普罗布考组和

阿托伐他汀组。 联合预防组 80 例,其中男 41 例,女
39 例;普罗布考组 85 例,其中男 49 例,女 36 例;阿托

伐他汀组 85 例,其中男 47 例,女 38 例。
1. 2摇 治疗方法摇 联合预防组患者术前及术后 3 d 服用

普罗布考(商品名:畅泰,承德颈复康药业集团有限公司

生产,批准文号:国药准字 H10960161)500 mg,bid;阿托

伐他汀(商品名:立普妥,辉瑞制药有限公司,批准文号:
国药准字 J20070061)20 mg,qd;普罗布考组术前及术后

3 d 服用普罗布考 500 mg,bid;阿托伐他汀组术前及术

后 3 d 服用阿托伐他汀 20 mg,qd。 所有患者术后立即

接受水化治疗 12 h(1 mL·kg-1·h-1)。 对比剂使用碘

海醇注射液(商品名:碘必乐,上海博莱科信谊药业有限

责任公司生产,批准文号:国药准字 H20053388);3 组均

给予防治冠心病标准用药如肠溶阿司匹林、氯吡格雷、
低分子肝素、茁 受体阻断药、血管紧张肽转化酶抑制药

或血管紧张肽域受体拮抗药。
1. 3摇 观察指标摇 入院时及术后 3 d 观察尿素氮(blood
urea nitrogen,BUN)、肌酐清除率( creatinine clearance
rate,Ccr),并计算 CIAKI 发生率。 Ccr =(140-年龄)伊体
质量(kg) / 72伊Scr(滋mol·L-1),女性按计算结果伊0. 85。
1. 4摇 统计学方法 摇 采用 SPSS 11. 0 统计软件。 计量

资料以均数依标准差(x依s)表示,采用均数 F 检验;计
数资料以率或构成比表示,采用 字2检验,以 P<0. 05 表

示差异有统计学意义。
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2摇 结果摇
2. 1摇 3 组患者临床资料单因素分析摇 见表 1。 3 组患

者年龄、性别、体质量指数、高血压、糖尿病、血清胆固

醇、血清三酰甘油等差异无统计学意义(P>0. 05)。

摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 摇 表 1摇 3 组患者临床资料单因素分析摇 x依s

组别 例数
年龄 /
岁

70 ~ 73 岁

例 %
体质量指数 /

[kg·(cm2) -1]
高血压 糖尿病

例

对比剂用量 /
mL

联合预防组 80 60. 4依4. 2 22 27. 5 22. 7依2. 1 43 7 115. 6依50. 5
普罗布考组 85 59. 8依4. 8 25 29. 4 23. 2依2. 2 45 9 112. 4依51. 2
阿托伐他汀组 85 58. 7依5. 1 24 28. 2 23. 7依1. 9 42 8 120. 4依52. 1

组别
总胆固醇 三酰甘油 高密度脂蛋白胆固醇 低密度脂蛋白胆固醇

(mmol·L-1)
Ccr<60 mL·min-1

例 %
联合预防组 4. 70依1. 02 1. 90依1. 33 1. 15依0. 35 3. 00依0. 91 20 25. 0
普罗布考组 4. 68依1. 23 1. 95依1. 25 1. 17依0. 40 2. 98依0. 88 22 25. 9
阿托伐化汀组 4. 75依1. 14 1. 82依1. 60 1. 16依0. 33 3. 05依0. 95 21 24. 7

2. 2摇 3 组患者肾功能改变情况 摇 见表 2。 由表 2 可

见,联合预防组手术前后 BUN、Ccr 变化值和 CIAKI 发
生率均显著低于其他两组,且差异均有统计学意义

(P<0. 05)。 3 组患者均无明显不良反应发生。

摇 摇 摇 表 2摇 3 组患者肾功能改变情况摇 x依s

组别 例数
BUN /

(mmol·L-1)
Ccr /

(mL·min-1)
CIAKI

例 %
联合预防组 80
摇 入院时 6. 90依2. 10 80. 80依10. 40
摇 术后 3 d 9. 30依2. 90*1*2 88. 90依11. 40*1*23 3. 75*1*2

摇 变化值 3. 12依0. 54 8. 41依2. 13
普罗布考组 85
摇 入院时 5. 80依1. 90 82. 20依8. 90
摇 术后 3 d 11. 30依2. 90 99. 40依9. 20 11 12. 94
摇 变化值 6. 22依0. 82 17. 14依2. 29
阿托伐他汀组 85
摇 入院时 6. 50依2. 50 81. 80依12. 40
摇 术后 3 d 13. 20依2. 20 103. 40依11. 50 13 15. 29
摇 变化值 7. 02依1. 13 22. 09依2. 38

摇 摇 与普罗布考组同时间点比较,*1P<0. 05;与阿托伐他汀组

比较,*2P<0. 05

3摇 讨论摇
CIAKI 在正常人群中发病率较低,而在肾功能不

良、动脉粥样硬化的患者发生率明显增高,有研究报道

约为 40% [4]。 对比剂可通过引起肾脏血管收缩、减少

肾血流引起肾功能损害。 此外,对比剂可造成血管紧

张肽、内皮素等血管收缩因子和一氧化氮等血管舒张

因子的比例失调,导致肾小管和肾髓质的损害[5]。 研

究发现,常规的预防方法如采用渗透性对比剂或水化

疗法仍无法取得良好的效果,仍有 14%患者发生肾损

害[6]。 CIAKI 已成为仅次于氨基苷类药物所致肾损害

的第二大类药源性肾损害疾病[7],可见预防 CIAKI 具
有极其重要的意义。

本研究发现,普罗布考联合阿托伐他汀预防 CIAKI,
BUN、Ccr 变化值及 CIAKI 发生率明显降低,提示普罗布

考联合阿托伐他汀对 CIAKI 有一定的预防作用。 普罗

布考有很强的抗氧化作用,可显著降低氧化型低密度脂

蛋白胆固醇,增强高密度脂蛋白胆固醇的抗氧化作用,
是临床上广泛使用的一种降脂药物。 动物实验研究表

明,体内脂质过氧化物的下降可减轻尿蛋白的排泄和肾

功能的损害[8]。 他汀类药物可促使氧自由基的清除,抑
制脂质过氧化物的产生[9]。 此外,阿托伐他汀可通过下

调血管紧张肽受体引起内皮素的合成减少,从而使肾血

流灌注增加,改善肾缺血,保护肾功能[10鄄11]。 因此,两药

合用可显著降低 CIAKI 发生率,起到保护肾功能的作

用。 此外,阿托伐他汀具有引起肝功能损害的不良反

应,而研究发现普罗布考可降低丙氨酸氨基转移酶和天

冬氨酸氨基转移酶的水平,减轻阿托伐他汀对肝脏的损

害[12]。
综上所述,本研究通过对患者的前瞻性随机对照

研究,发现普罗布考联合阿托伐他汀可显著降低

CIAKI 发生率,无明显不良反应,可起到预防 CIAKI 作
用。 但由于本研究病例数较少,其确切的效果还有待

进一步大样本随机多中心对照研究。
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舍雷肽酶辅助治疗
慢性阻塞性肺疾病急性加重期患者 41 例

童皖宁,徐世林,卓安山,曹玉书
(解放军第 411 医院呼吸内科,上海摇 200081)

摘摇 要摇 目的摇 观察舍雷肽酶辅助治疗慢性阻塞性肺疾病急性加重期的临床疗效与安全性。 方法摇 将 80 例慢性

阻塞性肺疾病急性加重期患者随机分成两组,对照组 39 例给予常规吸氧、解痉、平喘、抗感染等对症治疗;治疗组 41 例

在常规治疗基础上加用舍雷肽酶 10 mg,po,tid。 治疗 7 d 后判定疗效。 观察患者临床疗效、临床症状评分、炎症指标等

改善情况及不良反应。 结果摇 治疗组总有效率(92. 68% )显著高于对照组(76. 92% )( 字2 = 3. 894,P<0. 05);两组临床症

状评分及炎症指标在治疗后均较治疗前显著改善(P<0. 05),治疗组改善情况明显优于对照组(P<0. 05)。 治疗组不良

反应发生率低,症状轻微。 结论摇 舍雷肽酶辅助治疗慢性阻塞性肺疾病急性加重期安全、有效。
关键词摇 舍雷肽酶;阻塞性肺疾病,慢性 / 急性加重期

中图分类号摇 R56;R974摇 摇 摇 文献标识码摇 A摇 摇 摇 文章编号摇 1004-0781(2012)02-0181-03

摇 摇 慢性阻塞性肺疾病(chronic obstructive pulmonary
disease,COPD)是一种以气流受限为特征的肺部疾病,
其气流受限呈不完全可逆,并进行性发展[1]。 而其急

性发作期(AECOPD)多引起呼吸衰竭、心力衰竭、肺性

脑病等严重并发症,病死率高,社会经济负担沉重,严
重危害患者的健康,因此 AECOPD 的有效治疗在临床

上具有极为重要的意义。 舍雷肽酶(serrapeptase)是一
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种具有强效抗炎、祛痰等多重作用的酶类制剂[2]。
2009 年 3 月 ~ 20011 年 3 月,我院呼吸科采用舍雷肽

酶辅助治疗 AECOPD 患者,取得较好疗效,现报道如

下。
1摇 资料与方法摇
1. 1摇 临床资料摇 入选标准:所有患者均符合中华医学

会呼吸病学分会慢性阻塞性肺疾病学组制订的《慢性阻

塞性肺疾病诊治指南(2007 年修订版)》的诊断标准[3],
既往有 COPD 伴有气流阻塞病史;在短期内咳嗽、喘息

加重,痰量明显增多,痰呈脓性或黏液脓性;可伴有发

热、外周血白细胞或中性粒细胞比例升高;第一秒用力
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