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摘 要 目的：观察米力农注射液治疗高血压性心脏病伴心力衰竭的疗效及安全性。方法：将120例高血压性心脏病伴慢性心力

衰竭患者按随机数字表法分为对照组与观察组，各60例。对照组患者接受常规治疗，包括控制血压、抗心力衰竭等对症处理；观

察组患者在对照组基础上加用米力农注射液0.3 mg/kg，微量持续泵入，qd，连续5 d为1个疗程，每月治疗1个疗程，连续治疗6个

月。两组患者均随访1年。观察两组患者治疗前，治疗3、6个月及治疗后1年6 min步行距离（6MWD）、血浆脑钠肽（BNP）、左室

射血分数（LVEF）、心脏指数（CI）、左室舒张末期内径（LVEDD）、静息心率、坐位收缩压、坐位舒张压、再住院、心血管病死发生情

况，并比较两组患者心功能改善疗效及不良反应发生率。结果：治疗前，两组患者6MWD、BNP、LVEF、CI、LVEDD、静息心率、坐

位收缩压、坐位舒张压比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗3、6个月及治疗后1年，两组患者6MWD、LVEF、CI均显著上

升，BNP、LVEDD、静息心率、坐位收缩压、坐位舒张压均显著下降，且观察组改善程度显著优于对照组，差异有统计学意义（P＜

0.05）。观察组患者心功能改善总有效率为90.00％，显著高于对照组的63.33％，差异有统计学意义（P＜0.05）。随访1年，观察组

患者再住院率显著低于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）；心血管病死率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。两组患者不良

反应发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：米力农注射液治疗高血压性心脏病伴心力衰竭的疗效显著，能明显降低患

者BNP和再住院率，改善预后，且安全性较好。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe therapeutic efficacy and safety of Milrinone injection in the treatment of hypertensive

heart disease complicated with heart failure. METHODS：A total of 120 patients with hypertensive heart disease complicated with

chronic heart failure were randomized into control group and observation group according to random number table，with 60 cases in

each group. Control group received routine therapy，including blood pressure controlling，anti-heart failure and other symptomatic

treatment；observation group was additionally given Milrinone injection 0.3 mg/kg，continuous pump，qd. A treatment course lasted

for 5 d. Both groups received one course of treatment each month for consecutive 6 months. Both groups were followed up for one

year. 6 min walking distance（6MWD），BNP，LVEF，CI，LVEDD，heart rate，sitting systolic blood pressure（SiSBP）and sitting

diastolic blood pressure（SiDBP），re-hospitalization rate and cardiovascular mortality were observed in 2 groups before treatment，

after 3，6 months and 1 year of treatment；therapeutic efficacy of heart function and the incidence of ADR were compared between

2 groups. RESULTS：Before treatment，there was no statistical significance in 6MWD，BNP，LVEF，CI，heart rate，SiSBP and

SiDBP between 2 groups；after 3 months，6 months and 1 year of treatment，6MWD，LVEF and CI of 2 groups were increased

significantly，while BNP，LVEDD，resting heart rate，SiSBP and SiDBP were decreased significantly；the observation group was

significantly better than the control group，with statistical significance（P＜0.05）. Total response rate of heart function was 90.00％

in observation group，which was significantly higher than 63.33％ in control group，with statistical significance（P＜0.05）. After 1

year of follow-up，re-hospitalization rate of observation group was significantly lower than that of control group，with statistical sig-

nificance（P＜0.05）；there was no statistical significance in cardiovascular mortality（P＞0.05）. There were no statistical signifi-

cance in the incidence of ADR between 2 groups（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Milrinone injection shows good efficacy in the

treatment of hypertensive heart disease complicated with heart failure，can significantly reduce BNP and re-hospitalization rate as

well as improve prognosis with good safety.

KEYWORDS Milrinone injection；Hypertensive heart disease；Heart failure；BNP；Prognosis
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高血压性心脏病为常见心血管疾病，长期血压过高

引起心脏病损是其重要发病原因[1]，肾素-血管紧张素-醛

固酮系统、交感神经过度活跃也为其相关病理机制。高

血压性心脏病于老年群体多发，晚期常伴心力衰竭，在

心力衰竭代偿阶段仅伴高血压一般性症状；心功能代偿

不全时，可伴左心力衰竭症状，轻症者劳累后可见呼吸

困难，重症者伴心源性哮喘、端坐呼吸，久病可诱发全心

力衰竭[2]。米力农为磷酸二酯酶抑制剂，兼有血管扩张及

强心作用，主要通过抑制磷酸二酯酶，升高心肌细胞磷酸

腺苷浓度，增加钙浓度，强化心肌收缩能力，增加心排量，

减轻心脏负荷，降低肺血管阻力，降低肺动脉压，改善心

脏功能[3]。本研究旨在探讨米力农对高血压性心脏病伴

心力衰竭患者的心功能、血浆脑钠肽（BNP）表达及预后

的影响。

1 资料与方法
1.1 纳入、排除与剔除标准

纳入标准：（1）符合欧洲高血压学会通过的原发性

高血压诊断标准[4]；（2）经临床症状、体征及彩超检查确

诊为高血压性心脏病，心功能分级为Ⅱ～Ⅲ级，病情稳

定；（3）符合中华医学会心血管分会通过的心力衰竭标

准 [5]。排除标准：（1）经治疗无法控制症状性心律失常

者；（2）慢性阻塞性肺疾病者；（3）病窦综合征者；（4）Ⅰ～

Ⅱ度房室传导阻滞者；（5）肝肾功能不全者；（6）精神障

碍，依从性差。剔除标准：（1）中途死亡、转院、更改治疗

方案者；（2）不能耐受、退出治疗者；（4）随访期失联者。

1.2 研究对象

选择 2012年 6月－2014年 5月我院收治的高血压

性心脏病伴心力衰竭患者 120例，按随机数字表法分为

对照组与观察组，各60例。两组患者性别、年龄、心功能

分级、左室射血分数（LVEF）、6 min 步行距离（6MWD）

等一般资料比较，差异无统计学意义（P＞0.05），具有可

比性，详见表 1。本研究方案经医院医学伦理委员会审

批通过，患者知情同意并签署知情同意书。

表1 两组患者一般资料比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of general data between 2 groups

（x±±s）

组别

观察组
对照组

n

60
60

性别，例
男
40
38

女
20
22

年龄，岁

75.6±5.4
76.5±5.8

心功能分级，例
Ⅱ级
24
22

Ⅲ级
36
38

LVEF，％

32.5±5.8
32.8±6.1

6MWD，m

160.6±43.5
159.9±51.5

1.3 治疗方法

对照组患者均参照冠心病高血压治疗指南[6]及美国

心脏协会（AHA）心力衰竭治疗指南[7]，给予血管紧张素

转换酶抑制剂、血管紧张素Ⅱ受体阻滞药、β受体阻滞

药、利尿药、洋地黄类药物及正性肌力药物干预。观察

组患者在对照组基础上加用米力农注射液（山东鲁南贝

特制药有限公司，批准文号：国药准字 H10970051，规

格：5 mg ∶ 5 mL）0.3 mg/kg+5％葡萄糖注射液 50 mL，以

速率 0.2 μg/（kg·min）持续泵入，qd；连续应用 5 d为 1个

疗程，每月治疗1个疗程，连续治疗6个月。

1.4 观察指标

（1）观察两组患者治疗前，治疗3、6个月及治疗后1

年6MWD、BNP、LVEF、心脏指数（CI）、左室舒张末期内

径（LVEDD）、静息心率、坐位收缩压、坐位舒张压。（2）采

用纽约心脏病学会（NYHA）心功能分级法[8]评定患者心

功能改善情况。显效：心功能改善超过2级；有效：心功

能改善超过1级；无效：心功能无任何改善，或未达上述

标准。总有效率＝（显效例数+有效例数）/总例数×

100％。（3）随访1年，记录患者再住院例数及心血管病死

情况，并比较不良反应发生情况。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 19.0 软件对数据进行统计分析。计量资

料以 x±s表示，采用 t检验；计数资料以例或率表示，采

用χ2检验，重复测量分析采用方差分析，等级资料采用秩

和检验。以P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 随访结果

两组患者治疗 1个月均无剔除病例，完成心功能疗

效评估。随访1年，观察组患者6例病死，共统计54例；

对照组患者8例病死，共统计52例。

2.2 两组患者在不同时间段各指标比较

治 疗 前 ，两 组 患 者 6MWD、BNP、LVEF、CI、

LVEDD、静息心率、坐位收缩压、坐位舒张压比较，差异

均无统计学意义（P＞0.05）。治疗 3、6个月及治疗后 1

年，两组患者 6MWD、LVEF、CI 均显著上升，BNP、

LVEDD、静息心率、坐位收缩压、坐位舒张压均显著下

降，且观察组改善程度显著优于对照组，差异有统计学

意义（P＜0.05），详见表2。

2.3 两组患者心功能改善疗效比较

观察组患者心功能改善总有效率为 90.00％，显著

高于对照组的63.33％，差异有统计学意义（P＜0.05），详

见表3。

2.4 两组患者治疗后1年再住院率及心血管病死率比较

随访 1年，观察组患者再住院率低于对照组（P＜

0.05），两组患者心血管病死率比较，差异无统计学意义

（P＞0.05），详见表4。

2.5 不良反应

两组患者恶心、头痛、室性早搏、呼吸衰竭等不良反

应发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05），详见表5。

3 讨论
高血压性心脏病患者因高血压长期控制不佳，压力

负荷增加，血管紧张素Ⅱ、儿茶酚胺生长因子分泌过多，

刺激心肌细胞肥大及间质纤维化，造成左心室扩张、肥

厚，形成高血压性心脏病[9]。早期患者左室舒张功能受

损，晚期可表现为收缩障碍，进展为左心室衰竭，甚至全

心力衰竭并心律失常，增加了不良心血管事件发生率。

左心室肥厚是高血压所致心室重构的重要表现，是影响

高血压性心脏病患者预后的危险因素[10]。
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米力农为选择性磷酸二酯酶抑制剂，可抑制磷酸二

酯酶活性，抑制细胞内第二信号环磷酸腺苷裂解，提高

心肌细胞环磷酸腺苷水平，强化正性肌力效果，同时增

加血管平滑肌内环磷酸腺苷浓度，发挥血管扩张作用。

有研究发现[11]，磷酸二酯酶3对伴β肾上腺受体功能缺陷

的心力衰竭患者有较好的效果，对急慢性心力衰竭均有

较好的作用，对使用血管扩张剂、利尿药、洋地黄类药物

无效的患者均有显著疗效，且耐受性好。顾红军等[12]表

示，米力农可直接作用于心肌小动脉，降低心脏前后负

荷，改善左心室功能，提高CI，降低左心室充盈压，改善

心功能。贺淑媛等[13]发现，米力农与硝酸类药物联用有

增效反应，同时其可加强洋地黄类药物正性肌力的作

用，因此用药期间无需停用洋地黄类药物。本研究结果

显示，观察组患者治疗1个月的心功能改善疗效优于对

照组；治疗 3、6个月及治疗后 1年患者 LVEF、LVEDD、

CI改善情况均优于对照组。

BNP则为心脏分泌的利尿钠肽家族的一员，可调节

血压、血容量；其主要经心肌细胞合成与分泌，心室壁张

力改变、心肌负荷变化可刺激 BNP 分泌。BNP 主要集

中于梗死与非梗死交界区域，该区域心室壁机械张力较

大，因此认为 BNP 可作为梗死区域室壁张力判断的依

据[14]。本研究显示，治疗前两组患者BNP较高，治疗3、6

个月及治疗后1年后两组患者BNP均降低，提示患者心

功能得到显著改善，且观察组患者BNP下降幅度高于对

照组，提示观察组患者心功能改善更为明显。同时，治

疗后观察组患者静息心率、坐位收缩压、坐位舒张压均

降低，提示米力农可能参与血压的调节。此外，随访1年

发现，观察组患者再住院率低于对照组，证实米力农对

心力衰竭症状的控制效果较好。

综上所述，米力农注射液治疗高血压性心脏病伴心

力衰竭的疗效显著，能明显降低患者BNP和再住院率，

改善预后，且安全性较好。但本研究纳入样本数量较

少，影响因素较多，有待大样本多中心研究进一步验证。
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表2 两组患者不同时间段各指标比较（x±±s）

Tab 2 Comparison of indexes between 2 groups at different periods（x±±s）

组别

观察组

对照组

n

60

60

时期

治疗前
治疗3个月
治疗6个月
治疗1年
治疗前

治疗3个月
治疗6个月
治疗后1年

6MWD，m

160.62±43.53

329.24±36.21＊#

344.16±43.15＊#

356.26±36.23＊#

159.92±51.62

241.12±37.16＊

254.26±42.33＊

271.08±32.16＊

BNP，ng/L

363.41±33.12

151.66±23.15＊#

123.06±21.66＊#

108.16±23.29＊#

364.19±42.61

245.36±25.84＊

221.56±26.55＊

210.15±22.54＊

LVEF，％

32.52±5.81

47.74±5.33＊#

52.12±6.55＊#

53.12±5.19＊#

32.81±6.12

39.42±4.56＊

41.16±6.33＊

43.22±5.31＊

LVEDD，mm

67.32±3.24

61.94±1.56＊#

56.32±0.78＊#

54.26±0.59＊#

67.81±4.12

64.23±0.78＊

61.74±0.56＊

59.64±0.48＊

CI，L/（min·m2）

1.88±0.24

2.89±0.40＊#

3.26±0.34＊#

3.41±0.26＊#

1.89±0.26

2.25±0.31＊

2.98±0.33＊

3.12±0.26＊

静息心率，
次/min

78.33±10.78

64.03±9.52＊#

60.23±2.16＊#

58.61±1.78＊#

79.16±11.24

70.78±9.52＊

66.23±5.63＊

64.38±4.89＊

坐位收缩压，
mmHg

150.66±12.24

125.26±10.54＊#

120.16±5.64＊#

116.23±2.46＊#

151.01±11.29

135.65±13.87＊

128.45±6.31＊

126.26±4.69＊

坐位舒张压，
mmHg

95.26±12.78

73.66±6.54＊#

68.65±3.64＊#

65.98±2.21＊#

95.27±13.16

81.26±5.65＊

77.26±4.26＊

72.26±2.68＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

表3 两组患者心功能改善疗效比较

Tab 3 Comparison of curative effect of heart function

between 2 groups

组别
观察组
对照组

n

60

60

显效，例
36

20

有效，例
18

18

无效，例
6

22

总有效率，％
90.00＊

63.33

注：与对照组比较，＊P＜0.05.

Note：vs. control group，＊P＜0.05

表4 两组患者治疗后1年再住院率及心血管病死率比

较[例（％％）]

Tab 4 Comparison of re-hospitalization rate and car-

diovascular mortality between 2 groups 1 year

after treatment[case（％％）]

组别
观察组
对照组

n

60

60

再住院
40（66.67）＊

60（100）

心血管病死
6（10.00）

8（13.33）

注：与对照组比较，＊P＜0.05.

Note：vs. control group，＊P＜0.05

表5 两组患者不良反应发生率比较[例（％％）]

Tab 5 Comparison of the incidence of ADR between 2

groups[case（％％）]

组别
观察组
对照组

n

60

60

恶心
2（3.33）

3（5.00）

头痛
3（5.00）

2（3.33）

室性早搏
1（1.67）

2（3.33）

呼吸衰竭
0（0）

1（1.67）

总不良反应
6（10.00）

8（13.33）
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苯环喹溴铵喷鼻剂治疗感冒后急性鼻炎的临床研究
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摘 要 目的：初步评价苯环喹溴铵喷鼻剂对感冒后急性鼻炎患者流涕症状的影响及安全性。方法：选取感冒后急性鼻炎患者

238例，采用多中心、剂量平行对照、随机、双盲、安慰剂对照临床试验设计方法，将患者分为A组（24例）、B组（24例）、C组（24例）、

D组（24例）、E组（23例）、F组（24例）、G组（23例）、H组（24例）、I组（24例）、J组（24例），A～C组患者分别给予苯环喹溴铵喷鼻剂

22.5、45、90 μg，均bid，每个鼻孔各1次；D～F组分别给予苯环喹溴铵喷鼻剂22.5、45、90 μg，均 tid，每个鼻孔各1次；G～I组分别给

予苯环喹溴铵喷鼻剂22.5、45、90 μg，均qid，每个鼻孔各1次；J组给予安慰剂。所有患者均连续治疗（4±1）d。比较10组患者流涕

症状评分及流涕持续时间，并评价其安全性。结果：10组患者流涕症状评分及流涕持续时间较治疗前显著改善，差异有统计学意

义（P＜0.05）；I组患者改善情况和趋势略优于其余9组，但组间比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。10组患者不良反应发生率比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：苯环喹溴铵喷鼻剂90 μg，qid给药治疗感冒后急性鼻炎流涕症状评分及持续时间改善趋

势较为明显，安全性好。

关键词 苯环喹溴铵喷鼻剂；感冒；急性鼻炎；流涕症状评分

Clinical Study of Bencycloquidium Bromide Nasal Spray in the Treatment of Rhinitis after Cold

LI Caixia1，2，MA Zhongying2，WU Changgui2，LI Zhikui2，LIU Chuntao3，WU Yamei4，HAO Qinglin5，HAN Xiaowen6，

ZHANG Xueyu7（1. Wuqi County People’s Hospital，Shanxi Wuqi 717600，China；2. Dept. of Respiratory，Xijing

Hospital，Forth Military Medical University，Xi’an 710032，China；3. Dept. of Respiratory，West China Hospital of

Sichuan University，Chengdu 610041，China；4. Dept. of Repsiratory，the First Affiliated Hospital of Chongqing

Medical University，Chongqing 400700，China；5. Dept. of Respiratory，the First Affiliated Hospital of Kunming

Medical College，Kunming 650032，China；6. Dept. of Respiratory，Hebei Provincial People’s Hospital，Shijia-

zhuang 050051，China；7. Dept. of Respiratory，Tianjin Municipal People’s Hospital，Tianjin 300000，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To evaluate the effects and safety of Bencycloquidium bromide nasal spray in the treatment of acute

rhinitis after a cold. METHODS：A multicenter，dose parallel controlled，randomized，double-blind，placebo-controlled clinical tri-

al was conducted. Two hundred and thirty-eight patients with acute rhinitis after a cold were selected and divided into group A（24
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