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　　［摘要］　目的　探讨前列地尔注射液对成人体外循环术后急性肾损伤（ＡＫＩ）早期患者肾功能的保护作用。方法　８５
例成人体外循环术后ＡＫＩ早期患者，随机分为对照组４２例和研究组４３例。对照组和研究组均予常规治疗，研究组在常规治

疗的同时给予前列地尔注射液１０μｇ＋生理盐水１０ｍｌ缓慢静注，１次／１２ｈ，连用７ｄ。对照治疗期间（７ｄ），对照组２例、研究

组３例患者因需透析治疗被剔除。观察治疗前后两组患者尿量（ＵＶ）、尿Ｎ乙酰βＤ氨基葡萄糖苷酶（ＮＡＧ）、尿α１微球蛋白

（α１ＭＧ）、尿β２微球蛋白（β２ＭＧ）、血清肌酐（Ｓｃｒ）、血尿素氮（ＢＵＮ）的变化，并计算两组患者ＩＣＵ停留时间、对照治疗结束后

透析治疗率。研究组患者使用前列地尔注射液期间观察药物不良反应。结果　与对照组相比，研究组治疗后 ＵＶ明显增加
（Ｐ＜０．０５），尿ＮＡＧ、尿α１ＭＧ、尿β２ＭＧ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ降低（Ｐ＜０．０５）。研究组ＩＣＵ停留时间少于对照组（Ｐ＜０．０５），但两组对

照治疗结束后透析治疗率差异无统计学意义。研究组患者使用前列地尔注射液期间无严重不良反应。结论　前列地尔注射
液对成人体外循环术后ＡＫＩ早期患者的肾功能具有一定的保护作用。
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　　体外循环虽然促进了心脏外科手术的发展，但也可能引

起严重的并发症，急性肾损伤（ＡＫＩ）就是其中之一［１］。ＡＫＩ
一旦发展为肾功能衰竭，预后极差。因此，近年来越来越多

的临床研究着重于改善体外循环术后 ＡＫＩ早期患者的肾功

能。本研究通过分析成人体外循环术后 ＡＫＩ早期患者应用

前列地尔注射液（ａｌｐｒｏｓｔａｄｉｌｉｎｊｅｃｔｉｏｎ，凯时）的临床资料，探

讨前列地尔注射液对成人体外循环术后 ＡＫＩ早期患者肾功

能的保护作用。

１　资料和方法

１．１　研究对象　入选标准：选择２００５年１月至２００９年１２月成

人体外循环术后ＡＫＩ早期患者。ＡＫＩ的定义：肾脏结构或功能

异常＜３个月，包括血、尿、组织学、影像学或肾损伤标志物检查

的异常；并可分为１、２、３期［２］，分别对应于以往ＲＩＦＬＥ标准的肾

功能不全危险、肾损伤、肾功能衰竭［３］。本研究中ＡＫＩ早期患者

指的是ＡＫＩ１期和２期患者，分期标准见表１。排除标准：术前

存在肾功能不全、严重心衰、青光眼、胃溃疡、间质性肺炎、恶性

肿瘤、严重神经系统疾病者；术后因低心排、肝功能不全引起的

肾功能不全者；既往本制剂过敏者；妊娠或可能妊娠妇女。

　　共入选患者８５例，随机分为对照组４２例和研究组４３
例。对照治疗期间（７ｄ），对照组２例、研究组３例患者因需

透析治疗被剔除。最终对照组和研究组各４０例患者。两组

患者在ＡＫＩ分期、年龄、性别、术前纽约心脏病协会心功能

分级、术前左心室射血分数、体外循环时间、主动脉阻断时

间、辅助循环时间等方面均无统计学差异。两组患者一般资

料见表１和表２。

表１　各组患者ＡＫＩ分期资料（时间窗为４８ｈ）

分期
分期标准

血清肌酐 尿量
对照组
（ｎ）

研究组
（ｎ）

１期 升高＞３ｍｇ／Ｌ或增加＞５０％ ＜０．５ｍｌ·ｋｇ－１·ｈ－１持续６ｈ １４ １５
２期 升高２００％～３００％ ＜０．５ｍｌ·ｋｇ－１·ｈ－１持续１２ｈ ２６ ２５

１．２　治疗方案　两组患者均予常规治疗，包括调整心功能，

维持循环稳定；扩张肾血管（多巴胺），增加肾血流；利尿；维

持内环境稳定；控制感染；改善缺氧；补充营养等。研究组患

者在采取上述方案的同时给予前列地尔注射液（北京泰德制

药有限公司生产）１０μｇ＋生理盐水１０ｍｌ经中心静脉缓慢注

射，１次／１２ｈ，连用７ｄ。

１．３　观测指标　有研究表明，联合检测尿量（ＵＶ）、尿酶、尿

微量蛋白、血清肌酐（Ｓｃｒ）、血尿素氮（ＢＵＮ）等指标在判断早

期肾损伤方面较单纯检测Ｓｃｒ、ＢＵＮ更为灵敏可靠［４］。本研

究观察治疗前和治疗后第３、５、７天两组患者ＵＶ、尿Ｎ乙酰

βＤ氨基葡萄糖苷酶（ＮＡＧ）、尿α１微球蛋白（α１ＭＧ）、尿β２
微球蛋白（β２ＭＧ）、Ｓｃｒ、ＢＵＮ的变化，并计算两组患者ＩＣＵ
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停留时间、对照治疗结束后透析治疗率。研究组患者使用前

列地尔注射液期间观察药物不良反应。

表２　各组患者术前及术中资料

特征 对照组
（ｎ＝４２）

研究组
（ｎ＝４３）

年龄（岁） ５７．６４±１０．２１ ５８．８３±１１．０２
男性（例） ２５ ２６
术前纽约心脏病协会心功能分级（例）

　　Ⅰ级 ４ ３

　　Ⅱ级 ９ ８

　　Ⅲ级 １５ １６

　　Ⅳ级 １２ １３
术前左心室射血分数（例）

　　＞５０％ ３１ ２９

　　４０％～５０％ ９ １１
体外循环时间ｔ／ｍｉｎ １０２．９１±２０．５５ １０４．２３±１９．１６
主动脉阻断时间ｔ／ｍｉｎ ５７．７４±１５．１４ ５９．５６±１７．２８
辅助循环时间ｔ／ｍｉｎ ５７．１８±１５．３２ ５６．９４±１４．３８

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１１．０软件进行分析。计量资

料均以珚ｘ±ｓ表示，并采用ｔｗｏｓａｍｐｌｅｔ检验；计数资料采用

Ｐｅａｒｓｏｎχ
２检验。检验水平（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　肾功能检测结果　结果（表３）表明：两组患者治疗前的

ＵＶ、尿ＮＡＧ、尿α１ＭＧ、尿β２ＭＧ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ差异无统计学

意义。与对照组患者相比，研究组患者治疗后 ＵＶ增加（Ｐ＜
０．０５），尿 ＮＡＧ、尿 α１ＭＧ、尿 β２ＭＧ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ 降 低

（Ｐ＜０．０５）。

２．２　ＩＣＵ停留时间比较及不良反应发生情况　结果表明：

研究组ＩＣＵ停留时间少于对照组［（１１．９±５．８）ｄｖｓ（１７．５±

６．９）ｄ，Ｐ＜０．０５］，但两组对照治疗结束后透析治疗率差异

无统计学意义（５．０％ｖｓ７．５％）。

　　不良反应：研究组患者经中心静脉缓慢注射前列地尔注

射液，未见休克、头晕、胸闷、心悸、心律失常、血压下降等不

良反应。

表３　治疗前后ＵＶ、尿ＮＡＧ、尿α１ＭＧ、尿β２ＭＧ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ水平的比较
（珚ｘ±ｓ）

指标 组别 治疗前 治疗３ｄ 治疗５ｄ 治疗７ｄ

ＵＶ（ｍｌ·ｈ－１） 对照组 ２０．２３±５．０２ ４１．２３±４．１７ ５４．３２±４．１４ ５６．８７±６．７３
研究组 ２１．５８±４．６１ ５０．０８±３．７７ ６０．４４±７．７８ ６３．６９±５．６３

尿ＮＡＧｚＢ／（Ｕ·Ｌ－１） 对照组 ２９．２１±６．７６ ３１．３９±６．５６ ２８．６３±４．７５ ２８．３２±４．３７
研究组 ２８．６４±５．３５ ２５．２３±４．１６ ２３．５１±４．９７ ２３．１１±６．４１

尿α１ＭＧρＢ（ｍｇ·Ｌ－１） 对照组 ２９．５７±３．２７ ２９．１３±１．３１ ２６．４９±２．３５ ２６．８１±５．８３
研究组 ２８．２６±５．４２ ２４．０２±６．２６ ２１．８９±３．４７ ２０．８８±４．４６

尿β２ＭＧρＢ（ｍｇ·Ｌ－１） 对照组 １０．２１±２．７１ １０．３４±１．３７ ９．７４±２．５６ ８．９７±１．９６
研究组 ９．８３±４．３７ ６．１２±１．５４ ５．３９±１．１３ ４．０８±１．１５

ＳｃｒｃＢ／（μｍｏｌ·Ｌ－１） 对照组 １３２．１９±１０．２４ ２３５．５７±８．６５ ２３９．６８±１０．５４ ２２８．２３±９．３８
研究组 １３３．４２±９．８９ ２１４．７８±９．１３ ２０９．４９±１１．５２ １８２．９１±６．４１

ＢＵＮｃＢ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） 对照组 １０．１９±２．６２ １７．９８±４．８４ １８．７７±３．２８ １７．６７±３．９２
研究组 １１．５８±２．７６ １２．６４±３．２７ １２．５２±２．１６ １２．１９±３．５９

　Ｐ＜０．０５与对照组相比．对照组ｎ＝４２；研究组ｎ＝４３

３　讨　论

　　体外循环是一个复杂的病理生理过程，其导致ＡＫＩ的机

制至今仍未完全阐明。既往研究多认为与长时间低温低流

量非搏动性肾灌流、炎症反应和氧自由基等物质释放、红细

胞破坏所产生的游离血红蛋白堵塞肾小管、术中收缩肾血管

药物及肾毒性药物的使用、缺血再灌注损伤等因素有关。近

年来随着技术和设备的不断进步，体外循环术后ＡＫＩ虽已明

显减少，但仍时有发生。总结临床经验发现，如果早期即予适

当治疗，体外循环术后ＡＫＩ仍是可逆的；反之，ＡＫＩ可发展为

肾功能衰竭。体外循环术后一旦出现肾功能衰竭，极可能继

发多器官功能衰竭，最终死亡率可高达５０％以上［１］。因此，对

体外循环术后ＡＫＩ的早期干预是治疗的关键。

　　前列地尔注射液主要成分为前列腺素Ｅ１（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ

Ｅ１，ＰＧＥ１）。ＰＧＥ１是一种高效生物活性物质，具有扩张血

管、抑制血小板聚集、保护血管内皮等作用［５］。注射后主要

分布在肾、肝、肺组织中，代谢产物以肾脏排泄为主。凯时是

以脂微球为药物载体的静脉注射用前列地尔制剂。由于脂

微球的包裹，前列地尔不易失活，且具有易于分布到受损血

管部位的靶向特性。

　　本研究结果显示对照组和研究组患者对照治疗后 ＵＶ、

尿ＮＡＧ、尿α１ＭＧ、尿β２ＭＧ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ以及ＩＣＵ停留时间

存在明显差异，提示前列地尔注射液可能通过多个环节保护

体外循环术后ＡＫＩ早期患者的肾功能：扩张肾血管，增加肾

血流量；抑制血小板聚集，防止血栓形成；降低血液黏度和红

细胞聚集性，增强红细胞的变形能力，改善血液流变学；介导

和恢复基底膜蛋白合成，改善肾小球基底膜的滤过特性；抑

制炎性介质产生和炎症细胞浸润，减轻炎症反应［６］；稳定溶

酶体膜，减少氧自由基的生成；调控 Ｎａ＋Ｋ＋ＡＴＰ酶，拮抗

抗利尿激素，排钠利尿［７］；改善心功能，稳定循环，维持肾脏

灌注。前列地尔注射液虽然在一定程度上能够改善 ＡＫＩ早

期患者的肾功能，但是本研究中仍有５例患者快速进展为肾
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功能衰竭，并影响到全身状况，提示对于此类患者药物治疗

的同时仍需及时透析干预。

　　综上所述，前列地尔注射液对成人体外循环术后ＡＫＩ早

期患者的肾功能具有一定的保护作用。
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