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心衰患儿血浆内皮素和心钠素的变化
及米力农对其影响
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　　[摘 　要 ] 　目的 　了解充血性心力衰竭 (CHF)患儿血浆内皮素 ( ET) 和心钠素 (ANP) 的变化及米力农对其影

响。方法 　测定 21 例 CHF 患儿静脉滴注米力农前后血浆 ET 和 ANP 的浓度 ,并与对照组 20 例健康儿童作分析

比较。结果 　CHF 患儿血浆 ET 和 ANP 的浓度显著增高 ,静滴米力农后 ,血浆 ET 和 ANP 的浓度下降 ,与治疗前

比较差异有显著性 ( P < 0. 01) 。结论 　CHF 患儿血浆 ET 和 ANP 的浓度增高 ,应用米力农可降低 ET 和 ANP 的

浓度。
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　　近年来的研究证明 ,循环内分泌和心脏血管组

织的自分泌、旁分泌激活参与了充血性心力衰竭

(CHF)的病理生理过程 ,其中内皮素 ( ET) 和心钠素

(ANP)异常增高在 CHF 的发展中起着重要作用。

米力农为磷酸二酯酶抑制剂 ,具有正性肌力和血管

扩张作用。本文着重探讨 CHF 患儿血浆 ET ,ANP

浓度及米力农对其影响情况。

1 　资料与方法

1 . 1 　一般资料

CHF 组 :21 例患儿中男 12 例 ,女 9 例 ,年龄 6

个月至 6 岁 ,均确诊为充血性心力衰竭 (CHF) 。诊

断标准按 1985 年全国小儿心衰专题座谈会上所拟

定标准。21 例 CHF 患儿原发病包括先天性心脏病

8 例 ,肺炎 11 例 ,病毒性心肌炎 1 例 ,原发性心肌病

1 例 ,其中 13 例入院时已使用洋地黄制剂。

对照组 :由 20 例体检健康儿童组成 ,男 11 例 ,

女 9 例 ,年龄 6 个月至 6 岁。

1 . 2 　方法

对照组清晨空腹采外周静脉血供检测用 ,CHF

组首次静脉注射米力农前后 30 min 及用药后 3 d 采

外周静脉血测定 ET 和 ANP 浓度。

放免法测定血浆 ET 和 ANP 浓度 : ET 放免药

盒由北京东亚免疫技术研究所提供 ;ANP 放免药盒

由北京生物技术研究所提供。具体操作方法严格按

说明书进行。

米力农注射液由山东鲁南制药厂提供 ,首剂以

0. 01～0. 03 mg/ kg 加入生理盐水或 5 %葡萄糖 10

～20 ml 中稀释后缓慢静脉注射 ,10 min 注完 ,继以

每分钟 0. 5μg/ kg 持续静脉滴注 6 h ,每天 1 次 ,连

用 3 d ,治疗期间均不用血管扩张剂 ,16 例并用洋地

黄制剂。

1 . 3 　统计学方法

数据以 �x ± s 表示 ,组间比较用 t 检验。

2 　结果

　　CHF 组米力农治疗前 ET 和 ANP 浓度较对照

组明显升高 ( P < 0. 01) ,静脉注射米力农后 30 min

ET 和 ANP 浓度较静注前明显下降 ,静注后 3 d 又

进一步下降 ( P < 0. 01) 。见表 1。首次静脉注射米

力农时 ,有 1 例患儿出现偶发性室性早搏 ,当日自行

消失。
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表 1 　CHF 组米力农治疗前后 ET 和 ANP 浓度变化及与对

照组比较 ( �x ± s ,pg/ ml)

组别 例数 ET ANP

对照组 20 55. 1 ±6. 8 352. 3 ±80. 2

心衰组 21

　注药前 110. 3 ±27. 4a 1450. 1 ±810. 2a

　注药后 30 min 93. 2 ±22. 4b 1002. 1 ±490. 5b

　注药后 3 d 70. 3 ±8. 1b 402. 2 ±190. 4b

　　注 : 　　a 3 ”与对照组比较 P < 0. 01 ; 　b 3 ”与注药前比较 P

< 0. 01

3 　讨论

　　ET 是 1988 年日本 Yanagisawa 等[1 ]从猪主动

脉内皮细胞培养液中分离出的一种强效血管收缩

肽 ,由内皮细胞合成并分泌入血。ET 可能作为一

种循环激素 ,通过调节血管张力参与了心衰的病理

过程 ,循环 ET 增高与产生增多和 (或) 清除减少有

关。缺氧、肾上腺素、血管紧张素 Ⅱ和多种细胞因子

均可刺激前内皮素原基因的转录 ,促进 ET 释放。

Ichikawa 等认为[2 ] : ET 产生和释放增多是 CHF 等

多种病理状态下内皮功能异常的一个显著特点 , ET

浓度反映了患儿心功能状态。

ANP 是一种心脏的内分泌激素 ,由心房合成、

贮存和分泌 ,具有排钠利尿、扩张血管、抑制肾上腺

素等作用。本文结果显示 ,心衰组患儿血浆 ET 和

ANP 浓度显著高于对照组 ,提示 ET 和 ANP 在

CHF 的病理生理过程中起着重要作用。同时还观

察到 ANP 与 ET 呈正相关 ,与 Pacher 等[3 ]的观察结

果相似。实验证明 , ET 可刺激心房肌细胞 ANP 释

放增加 ;ANP 浓度增高又可负反馈地抑制内皮细胞

合成和释放 ET ,还可以拮抗 ET 的缩血管效应[4 ] ,

从而减轻 ET 增高对心血管系统的不利影响 ,发挥

其扩张血管、排钠利尿的有益作用。因此 ,心衰时

ANP 增高可能是对 ET 增高的一种对抗 ,是 ET 的

内源性生物效应拮抗剂 ,它对心力衰竭的发生发展

有着重要的影响。

米力农是人工合成的非洋地黄、非儿茶酚胺类

具有正性肌力和扩张血管作用的抗心力衰竭药 (但

一般不作为首选药) 。其强心机理是通过选择性抑

制心肌内磷酸二酯酶 ,使心肌细胞 cAMP 增加并激

活蛋白激酶 ;蛋白激酶催化蛋白磷酸化反应 ,使心肌

细胞膜钙通道开放 , Ca + + 内流增加 , 肌浆网对

Ca + +的转运速度加快 ,心肌收缩系统对 Ca + + 敏感

性升高 ,导致心肌收缩力增高。

本组心衰患儿静注米力农后 30 min 血浆 ET

和 ANP 较静注前均有显著下降 ,经治疗 3 d 后血浆

ET 和 ANP 浓度保持在一个相对低的代偿水平。

表明米力农为一种有效的抗心力衰竭药物 ,可使增

高的 ET 和 ANP 浓度降低 ,有利于心功能的改善。

静注米力农后 ,增高的 ET 和 ANP 浓度降低的

原因可能与下列因素有关 :使体循环、肺循环血管阻

力、肺动脉平均压和肺毛细血管楔嵌压显著降低 ,从

而加速 ET 在体内的清除[5 ] ; ET 浓度下降减少了对

ANP 的促释放作用 ;使用磷酸二酯酶抑制剂 ,可改

善血流动力学状况 ,抑制过度兴奋的交感神经系统

和肾素 —血管紧张素系统 ,从而减少 ET 和 ANP 的

合成和释放。

本文检测结果表明 ,心衰患儿 ET 和 ANP 浓度

均显著升高 ,应用米力农可使增高的 ET 和 ANP 浓

度降低 ,有利心功能改善 ,亦说明米力农是一种有效

的抗心力衰竭药物。
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