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黄芪注射液对法洛四联症患儿根治术后

心功能和血流动力学的影响*
李自普曹倩邢泉生

硒竹 日

891

摘要 耳的：观察黄芪注射液对法洛四联症(t吼ralogy of Fallot，T()F)惠儿根治术后心功能和血流动力

学的影响。方法：32例TOF患儿分为常规组(20例)和黄芪组(12例，黄芪注射液每次15ml，每12h1次，连

续7天，静脉滴注)；应用超声心动图和肺动脉热稀释导管测定ToF患儿的心功能和血流动力学参数。结

果：给予15mI黄芪注射液后1h部分心功能和血流动力学参数明显改善，但在2～4h内又恢复到用药前水

平。连续7天给予黄花注射液可逐渐改善T()F患儿术后的心功能和血流动力学状态，且随用药时间的延长

而明显。黄芪组患儿脱离呼吸机时间、重症监护室(Icu)停留时间和正性肌力药物静脉应用时间均较常规

组明显短(P<o．01)。结论：黄芪注射液可明显改善TOF患儿术后的心功能和血流动力学状态，缩短患儿

术后恢复时间。

关键词法洛口联症黄芪注射液m功能血流动力学

Effect of Milkvetch Injecti仰佃Cardiac Function and Hemodynamics in chiIdren with 1ktralogy of FalIot af-

ter RadicaI operation LI Zi—pu，CAo Qian，XING Quan—sheng The A∥iz缸￡耐H0叩i缸￡吖Qi“g如o U"fwr酊一

廿，M甜i∞Z国ZZP舻，舶Ⅻdo增(266003)

objective：To evaluate the effect of Milkvetch l njection(M1)on cardiac function and hemodynamics in

children with tetralogy of Fallot after radical operation．Methods：Thirty—two children witll tetralogy of Fallot

were divided into two groups，the 20 patiencs in the controI group treated with conventional treatment and the

12 pa“en船jn tbe￡reafed group t瑚ted with 15 mf of Mf every 12 hrs for 7 da” The rardiac fUnction and

hemodynamic parameteIs were dete珊ined by echocaIdiography and themodilution catheter inserted in pul—

rrlonary artery．Results：Patients’cardiac function and hemodynamic parameters were improved significantly 1

hr after administerin窟15 ml of MI In；ection，bul restored to the level before medication in 2—4 hrs．Adminis—

tering MIⅫection for successive 7 days could gradually lmprove patients’cardiac function and hem。dynamic pa—

rameters after operatbn， and the improvement became nlore evident with the prolonging time。f medicati。n

The intubation time， intensive care unit duration and the time of intravenously administrati(m of inotropic drugs

in the treated gr。up were significantly shorter than those in the control gro“p(P<0．01)．conclusion：MI

could stgnificantly improve the hemodynamics and cardiac functi。n， and shorten the rec。very time in children

with tetralogy of Falbt after radical operation．

Key words tetralogy of Fa儿ot，Mnkvetch Injection，cardiac funcfjon，hemodynamics

黄芪可明显改善充血性心衰患者的心功能“3，但

有关其对小儿心脏手术后心功能和血流动力学影响的

研究尚未见报道。我们通过有刨和无创方法观察法洛

四联症(tetralogy of Fallot，T()F)患儿根治术后应用

黄芪注射液前后心功能和血流动力学的变化，探讨其

在小儿心脏术后的应用价值。

’本课题由青岛市科技发展基金资助(No 03 2 NY 12—3)

青岛大学医学院附属医院(山东266003)

通讯作者：李自普．11l；0532 29儿312，Fax：0532．2911999，E⋯·l
apuqd@slna⋯

资料与方法

1 临床资料选择1998年10月一2002年11

月于我院手术的TOF患儿32例，近期未用过钙通道

阻滞剂和口受体阻滞剂。根据随机数字表将其分为两

组：常规组20例，男9例，女1l例；年龄(3．8±3．9)

岁；体重(10．3±4．7)h；血氧饱和度为(75116)％；主

肺动脉内径(10±6)mm；左室舒张末期内径(22±4)

mm。黄芪注射液组(简称黄芪纽)】2例，男7倒，女5

例；年龄(4．0±3．1)岁；体重(12．2±3．7)kg；血氧饱和
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度为(73±14)％；主肺动脉内径(10 1 8)mm；左室舒

张末期内径(21 i 3)mm。两组患儿的手术方式均为

右室流出道扩大、自体心包补片跨肺动脉瓣修补、室间

隔缺损修补，手术时间、主动脉阻断时间、体外循环时

间和麻醉方式两组基本一致。

另选同期来我院儿童保健门诊健康查体的儿童作

为对照组(20名)，其中男8名，女12名，年龄(4．5±

3．2)岁。

2 方法TOF患儿术后进重症监护室(inten—

sive care unit，Icu)，间断使用镇静剂和肌松剂，使其

保持绝对镇静，呼吸机辅助呼吸，维持动脉血二氧化碳

分压为4．0～5．3kPa(30～40mmHg)，动脉血氧分压

为16．o～26．7kPa(120～200mmHg)，动脉血pH值为

7．35～7．45。

常规组根治术后常规给予强心、利尿、血管活性药

物等治疗；黄芪组根治术后12h在常规治疗基础上给

予黄芪注射液(成都地奥九泓制药厂生产，批号为

0991007，0101025，0203026，每支10m1，1ml相当于生

药29，黄苠甲甙的含量不小于0．08mg)15ml，加入

lO％葡萄糖注射液中，每天2次，连续静脉滴注7天；

其中常规组15例、黄芪组10例TOF患儿术中成功放

置桡动脉、肺动脉、左心房、右心房测压管以及肺动脉

热稀释导管(2．5F American Edwards Laboratories)，另

5例常规组患儿和2例黄芪组患儿放置热稀释导管失

败。常规组患儿分别于治疗前和治疗后第7天测定心

功能和血流动力学指标；黄芪组患儿分别于治疗前、治

疗后第1、3、5、7天测定心功能和血流动力学指标，并

且在给予单一剂量黄苠注射液15ml后1、2、3、4h分别

测定上述指标。

采用热稀释法。’测定心输出量，每次注入O℃生

理盐水2ml，同时测定心率(HR)、桡动脉收缩压

(sAP)、桡动脉平均压(mAP)、肺动脉平均压(rIlPAP)、

右房平均压(mRAP)、左房乎均压(mL”)、中心静脉

压(cvP)、肺循环阻力指数(PvRI)、体循环阻力指数

(sVRI)、肺循环阻力指数与体循环阻力指数比(Rp／

Rs)、心排指数(cI)、每搏指数(sI)、左心室心搏作功指

数(LvswI)、右心室心搏作功指数(RvswI)。

用}Ⅱ，SONOS_2000彩色多普勒超声显像系统测

定对照组和TOF患儿心脏收缩和舒张功能指标，包括

射血分数(EF)、缩短分数(Fs)、cI、心率纠正后的左室

平均周边缩短率(mvcfc)、左室收缩末期室壁应力

(Esws)、室壁增厚率(△T％)、左右心室充盈指数(E／

A)和左右心室流速时间积分比值(vTIe／vTIa)。

3 统计学方法建立数据库，应用SPSS 10．0

软件进行统计，采用f检验、方差分析、自身配对f检

验进行统计分析。

结 果

1 3组心功能的测定结果比较见表1。治疗

前，两组患儿cI、EF、△T、mvcfc、左右室E／A和

VTIe／VTIa比值均较对照组明显低，而Esws较对照

组明显高，差异具有显著性(P<0．01)；黄芪组Fs较

对照组明显低(P<O．01)。治疗7天后，常规组患儿

Esws、△T、右室E／A和vTIe／vTIa比值恢复到对照

组水平，而mVcfc、左室E／A和vTIe／vTIa比值虽有

不同程度的升高，但仍低于对照组水平(P<0．01)；黄

芪组患儿除左室VTIe／VTIa比值未恢复到对照组水

平外(P<o．01)，其余指标皆恢复。黄芪组患儿cI和

左心室E／A比值治疗前和治疗7天后的差值较常规

组明显高，差异具有显著性(P<0．05，P<0．01)。

2 两组患儿血流动力学的变化见表2。治疗

7天后，与治疗前比较，常规组患儿除Lvsws和

RVsWs明显升高外(P<O．05)，其余指标无明显改变

(P>0．05)；而黄芪组患儿mPAP、cvP、SvRI和HR

明显下降(P<O．05，P<O．01)，sAP、cI、sI、Lvsws

和RVsws明显升高(P<0．05，P<0．01)。黄芪组患

儿cI、sI和LVsws治疗前和治疗7天后的差值较常

规组明显高，差异有显著性(P<0．05，P<O．01)。

3 黄芪注射液对TOF患儿心功能和血流动力

学影响的时效关系连续静脉给予黄芪注射液第3天

Esws下降，△T、左室E／A、左右室vTIe／vTIa比值

升高(P<O．05)，血流动力学指标n1PAP下降，sI升

高(尸<O．05)；治疗第5天cI和mvcfc升高(P<

O．05)，血流动力学指标svRI和HR下降，sAP、cI、

LVsws、RVsws升高(P<0．05)；治疗后第7天所有

心功能指标均有明显改变(P<0．05，P<0．01)，除

mAP、mL气P、m见气P、PVRI和Rp／Rs无明显改变外

(P>0．05)，其他血流动力学指标也有明显改善(尸<

O．05，P<0．01)。

静脉给予15mI黄芪注射液后lh，心功能指标cI、

EF、△T、mvcfc、左室E／A和vTIe／vTIa比值较治疗

前明显升高，同时血流动力学指标cvP、svRI、HR下

降．cI、sI、Lvsws和Rvsws升高；差异均具有显著

性(P<0．05，P<0．01)。但于用药后2～4h内上述

指标又恢复到治疗前水平。

4 两组患儿临床特点的比较在静脉应用黄芪

注射液过程中，1例患儿出现面部潮红，停药后消失，

余病例未见不良反应。黄芪组患儿脱离呼吸机时间、
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表1 3组患儿心功能的测定结果比较(f±s)

目目n !望璺!!：垫!
硼 ∽20】 *”n％， 扑 镕口目 *#目 镕疔目

fT 4 32=0 33 3日±O 5l△△3 89±0 66△ 0 2⋯58 3 55：0 44△△3 54±O 34△6 3 67±0 38△△‘01±0 40△。 4 39±0 35‘ O 64±O 3l—
EF O 69=0 02 O 67 1 O 03△△0 65±O 03△△O 01±0 04 0 65±0 0466 0 64 1 O 03△△O 65±0 03△△0 67±0 02△ 0 68±0 03。 0 03 1 O 03--

FS(％) 36 4i 2 6 361±2 9 37 2±3 7 0 9=3 5 ¨3±z 9△△ 34 8±3 3 35 7±3 6 36 2±3 4 弱9 1 z 8* l 6±2 4

mVdc(“s)1 4l±0。。1 08±019△△l 22±0 20△△013 1 O 27‘l 09±0 24△△1】1±O 25△6 1 21±0 30△ l 38±0 31。 1 3B±0 29* 0 2川27+*
醛ws}“cm2)5j 3±T1 86 B=8 3△△56 5±9 2 B 5±B 9’‘671±6 B66 68 e±71△6帅5±5 3Ⅲ耵Ii 6 2’+ 0{3±7 O’。 12 6±s1

41

n(％) 6l 0±8 5 47 2 1 8 966 57 2：9 5 7 8±9 8。’44 4±7 9△△ 46 3±6 9△△ 51 8±8 3⋯57 91 B 5。’ 5s 5±6 4-’ 12⋯2“
剐^ 1船i 013 0 78±0∞△6 1 00i 0 32△6 0 20±0 35’O“±0 28△6 0 79±0 33△△0 88±0 27。△60 99±0 31⋯6l 19±0 27+‘ 0 52±012～‘

Ⅵk／Ⅷa I盯±O∞0似±O∞△△I甜±0 3j△△0“±0 40。。0 67±0 29△△O盱i 0 38△△0 98±0 2B⋯I 18±0 33⋯△l 3a 1 0 26一△0 60±0 13+-

☆o!

E，A 1 55±0 441 05±0 42△△1 33±0 39 0 25 1 0 40’+0 77±0 33△6 0 83±O 30△6 o．94士0 34△△1 03上0 39△6 1 25±o 38’+ 0 44±0 27。“

VTl√vTla l斟±0 65110±o 34△△1 52±0 48 0 40±0 55‘O 87±0 36△6 0 99±O 40△6 l 23±O 37⋯1 47±0 35。。 l 6l±O 33。’ 0 68±0 24“

注：4为治疗前和治疗7天后的差值；与本组治疗前比较，’P<0 05，¨P<o．01；与对照组比较，6P<o．05，66P<o．01；与常规组差值比较

1P<0 05．‘‘P<0，01

表2 两组患儿血流动力学的测定结果比较(f±s)

注：6为治疗前和治疗7天后的差值；与本组治疗前比较，。P(o．05．“P<o 01；与常规组差值比较，6P<o．05，66P<o．01

Icu停留时间和正性肌力药物静脉应用时间分别为 甙。本组资料发现黄芪注射液可明显改善ToF患儿

(64±6)h、(132±12)h、(96±15)h，均较常规组[分别 根治术后的心功能和血流动力学状态，同时尚发现给

为(69±4)h、(166±13)h、(114±16)h]明显缩短，差 予单一剂量的黄芪注射液仅能短暂、部分改善T()F患

异有显著性(P<o．01)。 儿术后的心功能和血流动力学状态，而连续给予黄芪

讨 论

卫砸患儿的病理生理特点决定了其术前心肌细胞存

在缺血、缺氧，心肌细胞内存在钙超载，从而造成心肌收

缩和舒张功能障碍，尤其右心室的舒张功能明显低下⋯。

由于术中心脏停跳和体外循环的影响，心肌再次经历缺

血再灌注损伤，同时机体免疫功能也发生紊乱w。所有这

些因素都可导致或加重TOF根治术后的心衰，甚至出现

低心排和心律失常等严重并发症。

黄苠含有黄芪皂甙、黄芪多糖、黄酮、氨基酸和微

量元素等，药理学资料表明其具有强心、抗氧自由基、

调节免疫等功能”～。研究证实黄芪皂甙可明显改善

心肌缺血性动物模型的心功能”1，I临床试验亦发现黄

芪皂甙可明显改善充血性心衰患者的心功能“。。黄芪

注射液的主要活性成分即为黄苠皂甙，尤其是黄芪甲

注射液可逐渐改善ToF患儿术后的心功能，且随时间

的延长这种作用更加明显。另夕卜，血流动力学状态和

心功能的改善在临床上有助于缩短TOF患儿术后的

恢复时间，改善预后和生存质量。本组资料证实应用

黄芪注射液使TOF患儿根治术后脱离呼吸机时间、

Icu停留时间和正性肌力药物静脉应用时间明显

缩短。

黄芪注射液改善TOF患儿术后血流动力学状态

和心功能的可能机制有：(1)黄芪的正性肌力作用。黄

芪可使心肌细胞内环磷酸腺苷增高，激活依赖环磷酸

腺苷的蛋白酶，使钙通道蛋白磷酸化，使钙离子内流和

肌浆网内钙释放增加，从而使心肌兴奋收缩偶联增

强”1。亦有作者认为黄芪可抑制心肌细胞膜钠钾

ATP酶而起到类似洋地黄作用，且认为黄苠皂甙IV

是发挥这种作用的主要活性成分⋯。我们既往的动物
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实验显示黄芪皂甙IV可通过减轻缺血心肌细胞内钙

超载的机制来改善心肌的收缩和舒张功能63。(2)黄

芪对心肌缺血再灌注损伤的保护作用。动物实验证实

黄芪可降低缺血心肌丙二醛含量，提高超氧化物歧化

酶的活性，升高再灌注后一氧化氮和一氧化氮合酶活

性，增加缺血心肌组织内环磷酸腺苷含量，降低缺血心

肌组织内钠钾ATP酶的活性，减少心肌酶的释放，从

而使缺血再灌注心肌的收缩和舒张功能得以改善。’。

(3)改善血流动力学作用。黄芪可通过降低肺动脉压

力、扩张周围阻力血管、降低血压等作用，使右心室前

负荷和左心室后负荷减轻，其机制可能与黄芪能够降

低充血性心衰患者的血管紧张素、醛固酮、内皮素、心

钠素和肾素活性等有关“⋯。(4)调节免疫作用。TOF

根治术后，由于手术的打击和体外循环的作用，患儿机

体存在明显的免疫功能紊乱，此乃患儿术后心功能恶

化的重要原因之一，黄芪具有调节免疫功能的作用，可

通过调节免疫系统来减轻心脏手术后全身炎症反应综

合症对心脏的影响，从而改善心功能。
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海峡两岸中西医结合学术研讨会纪要

由中国中西医结合学会和台湾长庚纪念医院联合举办的海峡两岸中西医结合学术研讨会于2003年lO月

10一12日在福建省厦门市召开，来自全国各省市的96位专家、学者出席会议，其中有李英雄院长为首的台湾学

者19人。中国科学院院士、中国中西医结合学会会长陈可冀教授、台湾长庚纪念医院院长李英雄教授、厦门市副

市长郭振家、台湾长庚纪念医院传统医学研究所所长张恒鸿教授以及厦门市人大、政协、科协、卫生局等部门领导

出席开幕式。陈可冀院士致开幕词，李英雄院长、郭振家副市长在开幕式上讲话。

会议展示了近几年来海峡两岸中西医结合研究的成就和进展。台湾长庚纪念医院李英雄院长、中国中医研

究院李连达教授、徐浩博士、上海中医药大学匡调元教授和台湾长庚纪念医院传统医学研究所张恒鸿所长在会议

上作7专题学术报告。两岸的28位专家、学者大会发言，汇报和交流7他们的最新研究成果履经验体会。会议

内容丰富．既有临床经验总结，也有思路与方法的探讨，既有基础实验研究，也有疗效观察对比。涉及基础、药物、

内、外、妇、儿等多个学科领域。特别是台湾长庚医院的专家们在很短的时间里开展了大量的中医药、中西医结合

研究I作．其中一些研究项目紧跟国际医学研究前沿，具有较高的学术水平，并取得j可喜的成就。

会议学术气氛浓厚，发言踊跃，讨论热烈，充分发扬学术民主和百家争鸣，通过讨论、交流，促进学科发展。

经中国中西医结合学会与台湾长庚纪念医院协商，将继续举办海峡两岸的中西医结合学术交流会，拟于

2004年10月在台北市召开第二届海峡两岸中西医结合学术研讨会，会议内容一方面将以心脑血管疾病的中西

匡结合研究成就和进展为重点，另一方面也结合其他各学科的成果，进行交流。祖大陆方面将组织学术代表团赴

台出席会议。

与会代表一致认为，首次海峡两岸中西医结合学术研讨会是一次成功的会议，促进1两岸问学者的合作与友

谊．为今后两岸I司的学术交流奠定了坚定的基础，预示着两岸问学术交流的广阔发展前景。会议得到三九现代中

药有限公司、丽珠集团利民制药厂、厦门市中药厂的积极参与和大力支持。

(穆大伟整理)
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