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达 10%。 目前 COPD的发病机制尚不明确，但一般
认为与环境因素和个体因素有关，环境因素包括有
害物质吸入、空气污染等，个体因素则包括遗传因
素、不良生活习惯等。多种因素的重叠或反复刺激可
使患者气流受限加重， 从而引发一系列的并发症。
其中，IPF即是一种典型的病理改变。 IPF作为肺疾
病的一种，既有一般肺疾病的共性，也有纤维性改变
的特性，主要表现为弥散性或纤维性细胞的大量聚
集，这一特点可使患者肺组织细胞外基质逐渐沉积，
破坏正常的肺泡功能单位，最终呈现出肺纤维化。

COPD合并 IPF的临床治疗是一项系统工程，
既要考虑原发疾病的治疗效果， 又要考虑 IPF的治
疗特点和治疗目的，这样才能有效争取可逆时间，达
到控制病情，提高生存质量，改善预后的目的。 大量
的临床实践表明，N-乙酰半胱氨酸对多种呼吸系统
疾病都具有很好的治疗效果。N-乙酰半胱氨酸是一
种黏液溶解剂，不仅具有痰液溶解作用，而且还具有
抗氧化作用，适用于大量痰液阻塞引起的呼吸困难，
如痰阻气管、咳痰障碍等。此外，N-乙酰半胱氨酸可
以在清除氧自由基的基础上消除自由基引起的各种
肺部损伤，从而抑制纤维细胞的增殖和分化。

N- 乙酰半胱氨酸的产品推荐剂量是 200%mg/
次，并未指出增大剂量是否会提升治疗效果，为此，
本研究观察组在对照组治疗的基础上口服大剂量
N-乙酰半胱氨酸（600%mg/次），研究结果显示观察
组总有效率明显高于对照组，P＜0.05， 而且仅有 1
例患者出现轻度恶心，减量后症状缓解，提示大剂量
N-乙酰半胱氨酸安全性仍然较高，与吴玉华等[4]研
究结果基本一致。

综上所述，大剂量 N-乙酰半胱氨酸治疗 COPD
合并 IPF是一种安全有效的治疗方法， 值得临床推
广使用。
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孟鲁司特钠联合西地那非治疗慢性阻塞性肺疾病
合并肺动脉高压的临床疗效
雷劲沛 1 江仁2 余和安 1 万珍 3

（1广东省开平市中心医院 开平 529300；2中山大学附属第一医院 广东广州 528402；
3广东省开平市妇幼保健院 开平 529300）

摘要：目的：探讨孟鲁司特钠联合西地那非治疗慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压的临床疗效。 方法：70 例慢性阻塞性肺疾

病合并肺动脉高压被随机分成三组，分别为常规治疗组（吸氧、抗感染、利尿、强心等常规治疗，n=21）、西地那非组（常规治疗＋口
服枸橼酸西地那非 25%mg，bid，n=24）和联合组（常规治疗＋口服枸橼酸西地那非 25%mg，bid+ 孟鲁司特钠片 10%mg，qd，n=25），三组
均连续治疗 12 周，比较治疗前后肺动脉收缩压（PASP）、第 1 秒用力呼气容积（FEV1）、心率、Borg 指数、6%min 步行距离（6-MWD，

主要用来评估 6%min 步行距离的变化）。 结果： 三组治疗后 PASP 较治疗前均明显改善，6%min 步行距离较治疗前明显增加 （P＜
0.01）；联合组较其他两组更为明显（P＜0.05）。 结论：孟鲁司特钠联合西地那非常规治疗比单用西地那非常规治疗以及常规治疗更

能提高患者的运动耐量、更有利降低肺动脉高压、提高生存质量，并有良好的耐受性。
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慢性阻塞性肺疾病 （Chronic% Obstructive%
Pulmonary%Disease，COPD） 是以持续气流受限为特
征的可以预防和治疗的疾病，其气流受限多呈进行
性发展，与气道和肺组织对香烟烟雾等有害气体或
有害颗粒的异常慢性炎性反应有关[1]。 肺动脉高压
是由多种已知或未知原因引起的肺动脉异常升高的
一种病理生理状态，血流动力学诊断标准为：在海平

面、 静息状态下， 右心导管测量平均肺动脉压≥25%
mm%Hg[1]。 目前 COPD已成为全球范围内重要的公
共卫生问题。肺动脉高压（PH）是 COPD发生发展过
程中的重要并发症，其进行性发展成为肺心病，最终
导致患者死亡[2]。 本研究旨在探讨孟鲁司特钠联合
西地那非治疗慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压的
临床疗效。 现报道如下：
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1%%%%材料与方法
1.1%%%%一般资料 随机选取 2012年 11月 ~2014 年
12月于开平市中心医院综合病科住院治疗的符合
COPD合并肺动脉高压诊断的 70例患者，将其随机
分为常规治疗组、西地那非组和联合组。 三组年龄、
性别构成、体重指数（BMI）、吸烟指数、肺动脉收缩
压（PASP）比较均无显著差异，具有可比性。 见表 1。

表 1%%%%三组一般资料比较（x%±s）

1.2%%%%入选标准 （1）所有患者均符合 2007年修订
版《慢性阻塞性肺疾病诊治指南》中制定的诊断标准
[3]；（2）年龄 55~85岁；（3）根据国际推荐彩色多普勒
超声心动图拟诊肺动脉高压的标准为 PASP≥40%
mm%Hg[4]，未接受前列环素类药物、内皮素受体拮抗
剂治疗， 且基线同时排除 6%min步行距离≥100%m
且＜450%m。
1.3%%%%排除标准 （1）特发性 PH及其他类型所导致
的肺循环高压；（2）患有哮喘、肺血栓栓塞、曾有过敏
性鼻炎史，吸入支气管扩张剂后第 1秒用力呼气容
积（FEV1）提高＞15%预计值；（3）合并艾森门格综合
征及严重肝、肾功能损害者；（4）近期曾接受前列环
素类药物、内皮素受体拮抗剂、西地那非、孟鲁司特
钠治疗；（5）患有严重心脏病（如严重心律失常、严重
冠状动脉性心脏病、发病 6个月内的心肌梗死），影
响完成 6%min步行距离测试的下肢疾病。

1.4%%%%治疗方法 常规治疗组给予吸氧、 抗感染、利
尿、强心等常规治疗；西地那非组在常规治疗组的基
础上给予口服枸橼酸西地那非片（国药准字
H20020526）25%mg，每日 2次；联合组在西地那非组
的基础上予口服孟鲁司特钠片（国药准字
J20070058）10%mg，每日 1次，三组连续治疗 12周。
治疗第 4周后嘱患者每 4周回院复诊并电话随访 1
次， 了解患者的症状和不良反应， 所有患者在治疗
12周后复查 PASP、 第 1秒用力呼气容积（FEV1）、6%
min步行距离（6-MWD）、心率、Borg指数。
1.5%%%%观察指标
1.5.1%%%%PASP 的测定 通过彩色多普勒超声心动图
检查测定安静状态下 PASP。
1.5.2%%%%FEV1 检测 使用意大利科时迈肺功能仪检
测第 1秒用力呼气容积。
1.5.3%%%%6 min 步行距离 在室内进行， 沿着一条封
闭、长而直的平坦 30%m硬质地面走廊，每 3米处设
立标记，折返处有锥形标志，出发线为出发点和每个
60米的终点，有明亮的条带标于地面上，所有患者
于早上未进食状态下进行， 在开始试验 2%h内不能
有剧烈活动，6%min内尽可能步行最远的距离，不许
跑和跳，计算步行总距离。
1.5.4%%%%心率以及 Borg 指数 治疗前（入院时）以及
治疗后（12周）静息下记录患者心率以及 Borg指数。
2%%%%结果

三组治疗后 PASP均明显低于治疗前，6%min步
行距离较治疗前明显增加（P＜0.01）；联合组较其他
两组更为明显（P＜0.05）。 见表 2。

3%%%%讨论
慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压是指在慢性

阻塞性肺疾病的基础上发展至肺血管阻力增高，引
发肺动脉压力进行性升高为特征，最终导致右心功
能衰竭，甚至死亡。 肺血管收缩在低氧性肺动脉高
压的发生中起着关键作用，缺氧、高碳酸血症和呼吸
性酸中毒使肺血管收缩、痉挛，其中缺氧是肺动脉高
压形成最重要的因素， 缺氧使平滑肌细胞膜对 Ca2+

的通透性增加，细胞内 Ca2+含量增高，肌肉兴奋 -收
缩偶联效应增强，直接使肺血管平滑肌收缩；缺氧时

收缩血管的活性物质增多，如白三烯、5-羟色胺、血
管紧张素Ⅱ、血小板活化因子等使肺血管收缩，血管
阻力增加，长期反复发作的慢阻肺及支气管周围炎，
可累及临近肺小动脉，引起血管炎，致管壁增厚、管
腔狭窄或纤维化， 甚至完全闭塞， 使肺血管阻力增
加，产生肺动脉高压[1]。 肺动脉高压主要病理生理特
征包括右心室心肌细胞及肺动脉平滑肌细胞 5型磷
酸二酯酶表达及活性增加，内皮一氧化氮产生减少。
西地那非（主要用于治疗男性勃起功能障碍，近年来
因研究证实它有扩张肺血管的作用而用于 PH的治

组别 年龄
（岁）

男 女
（例）（例）

BMI
（kg/m2）

吸烟指数
（支 /年）

PASP
（mm%Hg）

常规治疗组
西地那非组
联合组
P

53.15±30.18
54.75±30.37
55.16±30.72
＞0.05

16%%%%5
19%%%%5
20%%%%5
＞0.05

22.57±3.53
22.83±3.25
22.43±3.45
＞0.05

400.43±350.95
400.64±350.37
400.95±350.26
＞0.05

63.44±8.75
63.36±9.86
63.54±10.02
＞0.05

表 2%%%%三组治疗前后 PASP、FEV1、6%min 步行距离、心率、Borg 呼吸困难指数比较（x%±s）

注：与常规治疗组及西地那非组治疗后比较，*P＜0.05。

PASP（mm%Hg）
治疗前 治疗后

FEV1%
%治疗前 治疗后

6%min步行距离（m）
治疗前 治疗后

心率（次 /min）
治疗前 治疗后

Borg呼吸困难指数
治疗前 治疗后

63.44±8.75
63.36±9.86
%%63.54±10.02

59.76±8.57
%48.72±9.53
%%44.98±9.18*

1.27±0.13
1.29±0.12
1.28±0.11

1.45±0.14
1.75±0.15
1.79±0.16

243.30±18.14
242.53±19.53
242.42±19.14

290.18±20.56
320.16±25.72
350.18±29.16*

88±12
87±13
%88±11%

85±13
80±12
78±11

3.0±2.6
2.9±2.7
3.0±2.5

2.4±2.0
2.3±2.0
2.0±1.8

组别 n

常规治疗组
西地那非组
联合组

21
24
25
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疗）通过一氧化氮途径，选择性抑制磷酸二酯酶 -5，
减少 cGMP（cGMP是 NO调节肺血管和平滑肌舒
张的第二信使）的降解，增加肺血管平滑肌细胞中
cGMP浓度，激活蛋白激酶 G，增加钾离子（K+）通道
的开放，使细胞膜超极化，抑制钙离子（Ca2+）内流，
导致细胞内钙浓度降低，使平滑肌细胞松弛和血管
舒张，从而降低肺动脉压力[5]。 孟鲁司特钠是一种口
服的白三烯受体拮抗剂，能特异性抑制气道中的半
胱氨酰白三烯（CysLT1）受体，从而达到改善气道炎
症的作用。 应用于成人和儿童哮喘的预防和长期治
疗，包括预防白天和夜间的哮喘症状，治疗对阿司匹
林敏感的哮喘患者以及预防运动引起的支气管收
缩，因有改善气道炎症作用，近年来有用于治疗慢性
阻塞性肺疾病。 孟鲁司特钠可有效抑制 LTC4、
LTD4 和 LTE4 与 CysLT1 受体结合所产生的生理
效应而无任何受体激动活性，减少慢性炎性反应，从
而降低肺动脉压力、改善动脉氧合。 有研究表明西
地那非治疗肺动脉高压安全、有效[6]，而使用孟鲁司
特钠联合西地那非可以减少炎症活性物质、使肺平
滑肌细胞松弛和肺动脉舒张，从而通畅呼吸道，改善
呼吸功能，纠正缺氧和二氧化碳潴留，减少和控制呼
吸衰竭和心力衰竭的发生，从而改善患者心肺功能、
改善患者的生存质量。 作者不选用口服抗组胺类药
+西地那非作为试验， 原因是口服抗组胺类药大多
有嗜睡和倦怠感等副作用，嗜睡和倦怠感会致患者
感到不适，从而有可能导致生活质量下降，故不选用

抗组胺药， 选用孟鲁司特钠可以减少合并用药或者
合并用药的剂量（例如支气管扩张剂和吸入糖皮质
激素）。 本研究结果表明，三组治疗后 PASP较治疗
前均明显改善，6%min步行距离较治疗前明显增加
（P＜0.01）；联合组较其他两组更为明显（P＜0.05）。
综上所述，常规治疗 +孟鲁司特钠联合西地那非比
单用常规治疗以及常规治疗 +单用西地那非更有
效的治疗慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压， 更有
效改善运动耐量以及提高患者生活质量， 可作为一
项常规治疗措施加以临床推广应用。
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疏肝理气化痰法治疗脑卒中后抑郁症的疗效初探
林木灿 1 张俊杰 2 曾科学 2#

（1广东省广州市第八人民医院 广州 510440；2广东省第二中医院 广州 510095）

摘要：目的：探讨疏肝理气化痰法治疗脑卒中后抑郁症的效果。 方法：将 70 例脑卒中后抑郁症患者随机分为治疗组和对照

组，每组 35 例，治疗组采用中药疏肝理气化痰治疗，对照组采用氟西汀口服治疗。 结果：治疗组总有效率为 91.4%明显高于对照组
的 74.3%（P＜0.05）。 治疗组治疗 6 周后 HAMD评分较治疗前明显下降（P＜0.01）。 两组 HAMD评分均在治疗 6 周后出现显著下
降，提示两药均有明显抗抑郁作用。 两组治疗 6 周后比较，治疗组优于对照组差异有统计学意义（P＜0.01）。 结论：疏肝理气化痰法

治疗脑卒中后抑郁症有着较为显著的治疗效果。
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脑卒中后抑郁（Post-Stroke%Depression，PSD）是
脑卒中后的常见并发症，是危害人类生命健康的常
见和多发疾病，是神经内科常见性疾病的一种。 由
于多数临床医师都对 PSD缺乏一定的认识，进而导
致一部分 PSD患者未受到应有的重视及合理有效
的治疗。 随着人民生活水平的不断提升，我国人口

老龄化趋势在不断蔓延， 脑卒中疾病在中老年人中
的发生率越来越高。 一般于 3~6个月内，常伴随着
抑郁症的出现 ， 随后 2 年内的发生率更达到
30~60%。 其中女性的发病几率一般会高于男性。 老
年人由于认知能力和体质的衰弱， 严重缺乏社会支
持，并且认识能力也在下降，机体因而出现各种功能
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