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多沙普仑对比尼可刹米治疗 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者
临床疗效
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　 　 ［摘要］ 　 目的　 观察多沙普仑、尼可刹米不同呼吸兴奋剂治疗慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）合并呼吸衰竭患者疗效及其对

肺表面活性蛋白（ＳＰ⁃Ｄ）和 Ｃｌａｒａ 细胞分泌蛋白（ＣＣ１６）表达情况的影响。 　 方法　 选取 ２０１６ 年 １２ 月－２０１７ 年 １２ 月邢台医学

高等专科学校第二附属医院收治的 １９４ 例 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者，采用随机数字表法将患者分为多沙普仑组和尼可刹米

组，每组 ９７ 例；在常规治疗的基础上，尼可刹米组患者给予尼可刹米静脉滴注；而多沙普仑组给予多沙普仑静脉滴注。 治疗一

个疗程后对患者疗效进行评估，比较治疗前后患者血气分析指标、６ ｍｉｎ 步行试验结果和生活质量，检测治疗前后血清中 ＳＰ⁃Ｄ
与 ＣＣ１６ 含量，记录 ２ 组不良反应情况。 　 结果　 多沙普仑组总有效率（９４􀆰 ８４％）明显高于尼可刹米组（７５􀆰 ２５％），差异有统

计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 治疗后 ２ 组患者 ＰａＯ２、ＯＩ 升高，ＰａＣＯ２降低，多沙普仑组 ＰａＯ２、ＯＩ 显著高于尼可刹米组［（８３􀆰 ６１±７􀆰 ３４）
ｍｍＨｇ ｖｓ （７２􀆰 ６５± ６􀆰 ８５） ｍｍＨｇ，（２９８􀆰 ６７± ２１􀆰 ３４） ｍｍＨｇ ｖｓ （２６２􀆰 ４１± ２６􀆰 ６４） ｍｍＨｇ，Ｐ＜ ０􀆰 ０１］，ＰａＣＯ２ 显著低于尼可刹米组

［（５１􀆰 ０３±５􀆰 ７１）ｍｍＨｇ ｖｓ （３５􀆰 １０±６􀆰 ２２） ｍｍＨｇ，Ｐ＜０􀆰 ０１］。 多沙普仑组患者出院后 ３、６ 个月 ６ ｍｉｎ 步行距离高于尼可刹米组

患者（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 多沙普仑组出院后 ３、６ 个月生活质量优于尼可刹米组（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 治疗 １ 个疗程后 ２ 组患者血清 ＳＰ⁃Ｄ 降

低、ＣＣ１６ 升高，并且多沙普仑组 ＳＰ⁃Ｄ 低于尼可刹米组［（０􀆰 ５２±０􀆰 ０９）ｎｇ ／ ｍＬ ｖｓ （０􀆰 ６４±０􀆰 ０７）ｎｇ ／ ｍＬ，Ｐ＜０􀆰 ０１］，而 ＣＣ１６ 水平高

于尼可刹米组［（０􀆰 ２１±０􀆰 ０５）ｐｇ ／ ｍＬ ｖｓ （０􀆰 ２８±０􀆰 ０４）ｐｇ ／ ｍＬ，Ｐ＜０􀆰 ０１］。 多沙普仑组出院 ９１ 例，尼可刹米组出院 ７１ 例。 多沙普

仑组改有创通气率较尼可刹米组明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 ２ 组不良反应发生率比较差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 　 结论　 多

沙普仑较尼可刹米治疗 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者临床疗效更加明确，能够有效改善 ＰａＯ２、ＰａＣＯ２，提高患者远期生活质量，同
时降低 ＳＰ⁃Ｄ 水平，提高 ＣＣＬ１６ 表达水平，安全可靠，具有一定临床应用价值。
　 　 ［关键词］ 　 多沙普仑；尼可刹米；慢性阻塞性肺疾病合并呼吸衰竭；表面活性蛋白；Ｃｌａｒａ 细胞分泌蛋白
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ｔｉｅｎｔｓ， ｒｅｄｕｃｅ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ＳＰ⁃Ｄ ａｎｄ ｉｍｐｒｏｖｅ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＣＣ１６， ｒｅｄｕｃｅ ａｉｒｗａｙ ｈｙｐｅｒｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅｎｅｓｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｈｉｃｈ ｉｓ ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ
ｔｏ ｔｈｅｉｒ ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ．
　 　 ［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ ］　 ｄｏｘａｐｒａｍ； ｎｉｋｚａｍｉ；ＣＯＰＤ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｆａｉｌｕｒｅ； ｓｕｒｆａｃｔａｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎ Ｄ； ｃｌａｒａ ｃｅｌｌ ｓｅｃｒｅｔｏｒｙ １６⁃ＫＤ ｐｒｏｔｅｉｎ

０　 引　 　 言

慢性阻塞性肺疾病（ｃｈｒｏｎｉｃ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ）是以吸入有害物质后促发气道炎症

反应继而引起不完全可逆性气流受限的一类疾病，
主要临床表现为逐年加重的咳嗽咳痰和呼吸困难

症状；常见体征为呼吸音减低、呼气相时间延长和

哮鸣音［１⁃２］。 病情严重患者可并发体重下降、气胸、
频发的急性心力衰竭，右心衰竭和急性或慢性呼吸

衰竭，其中呼吸衰竭是导致 ＣＯＰＤ 患者死亡的主要

原因［３］。 肺表面活性蛋白 （ ｓｕｒｆａｃｔａｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎ Ｄ，
ＳＰ⁃Ｄ）和 Ｃｌａｒａ 细胞分泌蛋白（ｃｌａｒａ ｃｅｌｌ ｓｅｃｒｅｔｏｒｙ １６⁃
ＫＤ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＣ１６）为肺泡表面活性物质重要构成部

分，ＳＰ⁃Ｄ 是胶原凝集素蛋白家族成员之一，具有抑

制病毒感染、抗炎、抗氧化应激的作用，ＣＣ１６ 主要由

Ｃｌａｒａ 细胞分泌，具有抗炎、抗纤维化、调节免疫的作

用，研究发现，ＣＣ１６、ＳＰ⁃Ｄ 在 ＣＯＰＤ 患者血清表达

水平明显增加，且两者与 ＣＯＰＤ 疾病的发生发展、严
重程度相关［４⁃５］。 尼可刹米和多沙普仑均为临床常

用呼吸兴奋剂，尼可刹米主要通过提高呼吸中枢对

二氧化碳敏感性而加深加快呼吸作用，改善患者氧

合；而多沙普仑可通过兴奋呼吸中枢以及刺激颈动

脉化学感受器增加患者潮气量，提高患者氧饱和

度，改善患者呼吸功能，目前研究证实多沙普仑治

疗 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者具有良好效果［６］，但目

前相关指南并未明确 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭呼吸兴奋

剂使用的种类规定，且具体对 ＳＰ⁃Ｄ 和 ＣＣ１６ 的影响

研究较少。 因此本研究旨在观察多沙普仑治疗

ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者疗效，同时观察患者血清

ＳＰ⁃Ｄ、ＣＣ１６ 表达情况，进一步完善多沙普仑临床应

用理论基础。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料　 选择 ２０１６ 年 １２ 月－２０１７ 年 １０ 月

我院收治的 １９４ 例 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者。 纳入

标准：①患者具有咳嗽、咳痰以及气短等症状；②影

像学检查结果确认肺部病变；③根据《慢性阻塞性

肺疾病诊治指南（２０１３ 年修订版）》 ［７］ 明确诊断为

ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭；④意识清楚，有一定咳痰能

力；⑤ｐＨ ７􀆰 ３０～７􀆰 ３５，ＰＣＯ２ ４５ ～ ６５ ｍｍＨｇ；⑥血流动

力学稳定。 排除标准：①患有严重心脏疾病，包括

心功能衰竭、严重心律失常影响循环等；②精神状

态不能配合或有认知功能障碍者；③糖尿病、免疫

性疾病患者；④正在参与其他临床试验者；⑤患者

存在多沙普仑、尼可刹米禁忌证。 采用随机数字表

法将患者分为多沙普仑组和尼可刹米组，每组各 ９７
例；其中多沙普仑组男 ６５ 例，女 ３２ 例，年龄 ４８ ～ ８２
岁，平均年龄（６４􀆰 ７５±５􀆰 １２）岁，病程 １􀆰 ３０～５􀆰 ０１ 年，
平均（２􀆰 ６２ ± ０􀆰 ５７） 年；尼可刹米组男 ６７ 例，女 ３０
例，年龄 ４９～８５ 岁，平均年龄（６３􀆰 ２７±５􀆰 ３６）岁，病程

１􀆰 ２１～６􀆰 ２４ 年，平均（２􀆰 ５７±０􀆰 ６８）年。 ２ 组患者一般

资料比较无意义（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 本研究经医院伦理
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委员会批准（批准号：２０１６０５１１），患者均签署知情

同意书。
１􀆰 ２　 治疗方法　 ２ 组患者入院后完善相关检查，明
确诊断后给予低流量吸氧改善氧合状态，根据患者是

否存在感染、电解质紊乱等给予相应的治疗。 给予止

咳化痰药物改善患者咳嗽、咳痰症状。 通气模式为

Ｓ ／ Ｔ 通气模式。 具体参数如下：呼气正压（ＥＰＡＰ）
１􀆰 ４７ ～ ２􀆰 ９４ ｍｍＨｇ，吸气正 压 （ ＩＰＡＰ ） ４􀆰 ４１ ～ ５􀆰 ８８
ｍｍＨｇ，每 ５ 分钟增加 １􀆰 ４７～２􀆰 ９４ ｍｍＨｇ，前 ３ ｄ 每日

累计使用时间＞１５ ｈ，以后每日累计时长＞１２ ｈ，疗程

为 ７ ｄ，呼吸机采用美国伟康公司提供的 Ｖｉｓｉｏｎ 无创

呼吸机。 在以上常规治疗的基础上，尼可刹米组患者

给予尼可刹米（江苏朗欧药业有限公司，国药准字

Ｈ３２０２２１５３）静脉滴注，０􀆰 ３７５ ｇ ／次，１ 次 ／ ｄ，每次静脉

滴注时间持续 ４ ｈ，７ ｄ 为一疗程，３ ｄ 后减半，再 ３ ｄ
后停用；而多沙普仑组在常规治疗的基础上，给予多

沙普 仑 （辅 仁 药 业 集 团 有 限 公 司， 国 药 准 字

Ｈ２００６８１６６）静脉滴注，０􀆰 ２ ｇ ／次，１ 次 ／ ｄ，连续使用 ３
天后剂量减半，再 ３ ｄ 后停用，７ ｄ 为一疗程。 患者出

院后进行同等强度和同等频次的呼吸康复训练，并出

院后 １、３、６ 个月对患者进行 ６ ｍｉｎ 步行试验。
１􀆰 ３　 观察指标

１􀆰 ３􀆰 １　 临床疗效评估　 治疗一个疗程后对患者治

疗疗效进行评估，疗效分为显效、有效、无效三

级［８］。 如患者咳嗽咳痰以及呼吸困难等临床症状

消失，肺部听诊无湿罗音以及哮鸣音，则为显效；如
患者咳嗽咳痰以及呼吸困难等症状有所减轻则为

有效；如患者症状无改善或者加重，则为无效。 治

疗总有效率 ＝ （显效人数 ＋有效人数） ／总人数 ×
１００％。 统计 ２ 组患者临床转归情况，蛀牙包括患者

死亡例数和有创机械通气情况。
１􀆰 ３􀆰 ２　 血气指标　 分别于治疗前和治疗后抽取患

者动脉血进行血气分析，测定指标包括动脉血氧分

压（ ＰａＯ２ ）、 氧 合 指 数 （ ＯＩ ） 及 动 脉 二 氧 化 碳

（ＰａＣＯ２），仪器采用瑞士 ＣＯＭＰＡＣＴ３ 全自动血气分

析仪。
１􀆰 ３􀆰 ３　 ６ ｍｉｎ 步行距离以及生活质量比较 　 出院

后 １、 ３、 ６ 个 月 对 患 者 进 行 ６ ｍｉｎ 步 行 试 验

（６ＭＷＴ） ［９］，试验在长 ３０ ｍ 的直走廊里进行，然后

在走廊里来回行走，避免外界干扰，并嘱患者尽最

大可能行走，记录在 ６ ｍｉｎ 内走完能完成的最远距

离。 运动试验前及运动后，监测生命体征，试验过

程中只要患者出现不适的症状，就立即停止试验。

治疗前后对患者生活质量进行评估，生活质量评估

采用百分制评分办法，即患者根据自身病情对自己

生活影响进行评分［１０］，０ 分为完全没有影响，１００ 分

为影响极大，分数越高则患者生活质量越低。
１􀆰 ３􀆰 ４　 血清 ＳＰ⁃Ｄ 与 ＣＣ１６ 蛋白水平　 治疗前后采

集患者外周静脉血，血液标本采用离心机离心 ５ ｍｉｎ，
离心条件为 ３０００ ｒ ／ ｍｉｎ，离心半径为 １５ ｃｍ，取血清进

行冷冻保存待检（保存在－７０ ℃条件下），采用酶联免

疫吸附（ＥＬＩＳＡ）法测定患者血清中 ＳＰ⁃Ｄ 与 ＣＣ１６ 含

量。 试剂盒购自上海联科生物科技有限公司，所有检

测操作均严格按试剂盒说明书进行操作检测。
１􀆰 ３􀆰 ５　 不良反应　 观察记录 ２ 组患者不良反应发

生情况。
１􀆰 ４　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 统计分析软件，
计数资料以例数表示，进行 χ２检验、Ｆｉｓｈｅｒ 检验，等
级资料采用秩和检验；计量资料满足方差齐性和正

态分布，以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，组间比较进行

成组 ｔ 检验，组内治疗前后比较使用配对 ｔ 检验，不
同时间点数据比较采用重复测量方差分析；以 Ｐ≤
０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 　 果

２􀆰 １　 临床疗效对比 　 多沙普仑组治疗总有效率

（９４􀆰 ８４％）明显高于尼可刹米组（７５􀆰 ２５％），差异有

统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），见表 １。

表 １　 入组 ＣＯＰＤ合并呼吸衰竭患者临床疗效比较［ｎ（％）］

组别值 ｎ 显效 有效 无效 总有效率

尼可刹米组 ９７ ２９（２９􀆰 ９０） ４３（４４􀆰 ３２） ２５（２５􀆰 ７７） ７２（７５􀆰 ２５）
多沙普仑组 ９７ ６５（６７􀆰 ０１） ２７（２７􀆰 ８３） ５（５􀆰 １５） （９４􀆰 ８４）∗

　 与尼可刹米组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５

２􀆰 ２ 　 血气分析对比 　 治疗前 ２ 组患者 ＰａＯ２、
ＰａＣＯ２、ＯＩ 差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５），治疗后 ２
组患者 ＰａＯ２、ＯＩ 较治疗前升高（Ｐ＜０􀆰 ０１），ＰａＣＯ２较

治疗前降低（Ｐ＜０􀆰 ０１），且多沙普仑组变化水平高于

尼可刹米组（Ｐ＜０􀆰 ０１），见表 ２。
２􀆰 ３　 ６ ｍｉｎ 步行距离以及生活质量对比　 ２ 组患者

随着出院时间增加，６ ｍｉｎ 步行距离增加、生活质量

评分降低（Ｐ＜０􀆰 ００１）；多沙普仑组出院后 ３、６ 个月

６ ｍｉｎ 步行距离高于尼可刹米组、生活质量评分低

于尼可刹米组（Ｐ＜０􀆰 ００１）；同时 ２ 组之间 ６ ｍｉｎ 步

行距离和生活质量评分不同时间点改变趋势存在

差异（Ｐ＜０􀆰 ００１）；重复测量方差分析结果见表 ３。
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表 ２　 入组 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者血气分析对比（􀭵ｘ±ｓ，ｍｍＨｇ）

组别 ｎ
ＰａＯ２ ＰａＣＯ２ ＯＩ

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

尼可刹米组 ９７ ５２􀆰 ８７±６􀆰 ２８ ７２􀆰 ６５±６􀆰 ８５∗ ７０􀆰 ６５±７􀆰 ４９ ５１􀆰 ０３±５􀆰 ７１∗ １９１􀆰 ５４±２１􀆰 ３２ ２６２􀆰 ４１±２６􀆰 ６４∗

多沙普仑组 ９７ ５３􀆰 ０５±５􀆰 ３６ ８３􀆰 ６１±７􀆰 ３４∗ ７１􀆰 ０２±６􀆰 ３０ ３５􀆰 １０±６􀆰 ２２∗ １９５􀆰 ０１±２６􀆰 ４９ ２９８􀆰 ６７±２１􀆰 ３４∗

ｔ 值 ０􀆰 ５２３ ６􀆰 ４５８ ０􀆰 ２２７ ７􀆰 １０６ ０􀆰 １０５ ５􀆰 ３３８
Ｐ 值 ０􀆰 ３１６ ０􀆰 ０００ ０􀆰 １０４ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０７３ ０􀆰 ０００
　 与本组治疗前比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０１

表 ３　 入组 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者 ６ ｍｉｎ 步行距离以及生活质量评分比较（􀭵ｘ±ｓ）

组别 ｎ
６ ｍｉｎ 步行距离（ｍ） 生活质量评分（分）

出院后 １ 个月 出院后 ３ 个月 出院后 ６ 个月 出院后 １ 个月 出院后 ３ 个月 出院后 ６ 个月

尼可刹米组 ９７ ９２􀆰 ２７±８􀆰 ４７ １０５􀆰 ２６±８􀆰 ７１∗ １１１􀆰 ７９±９􀆰 ７４∗ ６７􀆰 ９２±５􀆰 ７１ ５５􀆰 ２７±４􀆰 ８８∗ ４９􀆰 ８０±４􀆰 ５４∗

多沙普仑组 ９７ １０１􀆰 ６１±８􀆰 ５６ １１４􀆰 ８７±９􀆰 １８∗＃ １２６􀆰 ８３±９􀆰 ９５∗＃ ６２􀆰 ８２±５􀆰 ６２ ５１􀆰 ２６±４􀆰 １３∗＃ ４４􀆰 ９４±３􀆰 ９０∗＃

组间差异 Ｆ＝ １５􀆰 ２１５，Ｐ＜０􀆰 ００１ Ｆ ＝ ２３􀆰 ２２３，Ｐ＜０􀆰 ００１
组内差异 Ｆ ＝ ９１􀆰 ５６１，Ｐ＜０􀆰 ００１ Ｆ ＝ ７２􀆰 ８９２，Ｐ＜０􀆰 ００１
总差异 Ｆ ＝ ８􀆰 ８４１，Ｐ＜０􀆰 ００１ Ｆ ＝ １１􀆰 ３２５，Ｐ＜０􀆰 ００１
　 与出院后 １ 个月比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５；与尼可刹米组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５

２􀆰 ４　 血清 ＳＰ⁃Ｄ 与 ＣＣ１６ 水平比较　 治疗前，２ 组

患者血清 ＳＰ⁃Ｄ 与 ＣＣ１６ 水平比较差异无统计学意

义（Ｐ＞０􀆰 ０５），治疗 １ 个疗程后 ２ 组患者血清 ＳＰ⁃Ｄ
降低、ＣＣ１６ 升高，并且多沙普仑组 ＳＰ⁃Ｄ 低于尼可

刹米组（Ｐ＜０􀆰 ０１），而 ＣＣ１６ 水平高于尼可刹米组（Ｐ
＜０􀆰 ０１），见表 ４。

表 ４　 入组 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者血清 ＳＰ⁃Ｄ 与 ＣＣ１６ 水

平比较（􀭵ｘ±ｓ）

组别 ｎ
治疗前与治疗

１ 个疗程后 ＳＰ⁃Ｄ
差值（ｎｇ ／ ｍＬ）

治疗前与治疗
１ 个疗程后

ＣＣ１６ 差值（ｐｇ ／ ｍＬ）
尼可刹米组 ９７ ０􀆰 ５２±０􀆰 ０９ ０􀆰 ２１±０􀆰 ０５

多沙普仑组 ９７ ０􀆰 ６４±０􀆰 ０７ ０􀆰 ２８±０􀆰 ０４

ｔ 值 １０􀆰 ３６６ １０􀆰 ７６７

Ｐ 值 ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００

２􀆰 ５　 转归情况比较 　 多沙普仑组 ９７ 例患者中出

院 ９１ 例，尼可刹米组 ９７ 例患者中出院 ７１ 例。 多

沙普仑组改有创通气 ４ 例，尼可刹米组改有创通

气 ２３ 例，组间有创通气比例比较差异有统计学意

义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 多沙普仑组死亡 ２ 例，尼可刹米组

死亡 ３ 例，组间病死率比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０􀆰 ０５）。
２􀆰 ６　 不良反应比较　 多沙普仑组不良反应发生率

为 １３􀆰 １４％，尼可刹米组为 １６􀆰 ４９％，组间比较差异

无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５），见表 ５。

表 ５　 入组 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者不良反应发生情况比

较［ｎ（％）］

组别 ｎ 心律失常 尿潴留 口干 恶心 震颤 合计

多沙普仑组 ９７ ４（４􀆰 １２） ２（２􀆰 ０６） ２（２􀆰 ０６） １（１􀆰 ０３） ４（４􀆰 １２） １３（１３􀆰 ４０）

尼可刹米组 ９７ ５（５􀆰 １５） ４（４􀆰 １２） １（１􀆰 ０３） ２（２􀆰 ０６） ４（４􀆰 １２） １６（１６􀆰 ４９）

３　 讨　 　 论

ＣＯＰＤ 是多种呼吸系统疾病的慢性阶段，主要

临床症状表现为咳嗽咳痰、气急和呼气性呼吸困

难，临床诊断主要依靠肺功能检查，在排除其他疾

病的情况下，一秒率 （ ＦＥＶ１ ／ ＦＶＣ） ＜ ０􀆰 ７ 是确诊

ＣＯＰＤ 的主要诊断依据。 近年来，随着空气污染、抽
烟人群和人口老年化的加重，呼吸道疾病的发病率

越来越高，患者反复肺部感染致使肺组织发生结构

重塑，进一步加重呼吸道管腔狭窄，使肺组织通气

功能降低，导致呼吸衰竭［３， １１］。 目前 ＣＯＰＤ 合并呼

吸衰竭的主要治疗方式有抗感染治疗、扩张支气管

治疗和机械通气治疗等，达到改善呼吸道通气功

能、改善气道炎症状态的目的。
呼吸兴奋剂属于属于中枢兴奋药，主要通过

直接兴奋延髓呼吸中枢，刺激颈动脉和主动脉体，
枢达到加深加快呼吸频率，增加通气量的作用。
目前 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭的临床药物治疗多使用

呼吸兴奋剂如尼可刹米、多沙普仑等。 尼可刹米

主要通过提高呼吸中枢对二氧化碳敏感性而加深
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加快呼吸作用，改善患者氧合，而对大脑和脊髓的

兴奋性较低，不会导致患者惊厥。 多沙普仑可作

用于延髓呼吸中枢以及血管运动中枢，通过兴奋

呼吸中枢以及刺激颈动脉化学感受器增加患者潮

气量，提高患者氧饱和度，改善患者呼吸功能，具
有快速改善患者 呼 吸 衰 竭 的 作 用［１２］ ，两 者 对

ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者均有一定治疗作用。 谭

熙等［１３］对 ８０ 例 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者的研究

发现，多沙普仑可显著增加患者的呼吸频率，尼可

刹米可明显改善了患者的血气指标，两者均具有

较高的临床应用价值。 但目前相关指南并未明确

ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭呼吸兴奋剂使用的种类规定。
本文旨在探讨多沙普仑对比尼可刹米对 ＣＯＰＤ 合

并呼吸衰竭患者的疗效。
本研究结果显示，多沙普仑组患者治疗有效率

明显高于尼可刹米组，并且治疗一个疗程后，２ 组患

者血气分析指标均优于治疗前，表明 ２ 种治疗方案

对 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭均有一定疗效，但组间相比，
多沙普仑组患者明显优于尼可刹米组，提示多沙普

仑治疗 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者较尼可刹米效果更

明显，与谭熙等［１３］报道的多沙普仑联合双水平正压

通气（Ｂｉ⁃ｌｅｖｅｌ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ａｉｒｗａｙ ｐｒｅｓｓｕｒｅ， ＢｉＰＡＰ）治疗

较 ＢｉＰＡＰ 联合尼可刹米治疗 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭

的临床疗效更佳，能够有效改善患者，血气指标，继
而改善临床转归相一致。 进一步对患者出院后 １、
３、６ 个月的 ６ ｍｉｎ 步行距离和生活质量评分研究显

示，多沙普仑组的 ３、６ 个月 ６ ｍｉｎ 步行距离明显高

于尼可刹米组（Ｐ＜０􀆰 ０５），生活质量评分明显低于尼

可刹米组，且 ２ 组均优于治疗前（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 这表明

多沙普仑治疗 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者远期恢复情

况优于尼可刹米，不仅提高治疗有效率，还可提高

患者生活质量。 提示，多沙普仑除了可兴奋呼吸中

枢外，还可对膈肌产生正性肌力作用，从而缓解呼

吸肌疲劳，改善临床症状，进而提高临床和生活

质量。
相关研究表明，ＳＰ⁃Ｄ 和 ＣＣ１６ 与 ＣＯＰＤ 的发病

炎症程度有一定关系。 ＳＰ⁃Ｄ 为克拉克细胞以及肺

泡Ⅱ型上皮细胞分泌的脂质蛋白混合物，可维持肺

泡表面张力避免肺水肿发生，并具有抑制炎症、协
助清除病原体等功能。 Ｔａｋａｈａｓｈｉ 等［１４］ 研究表明

ＣＯＰＤ 患者血清 ＳＰ⁃Ｄ 明显高于正常人，ＣＯＰＤ 患者

血清 ＳＰ⁃Ｄ 水平与患者预后相关。 ＣＣ１６ 为人体内

的一种抗炎蛋白，由克拉克细胞合成分泌，不仅可

通过抑制中性细胞表达减轻炎症反应，而且能够通

过保护纤毛上皮细胞的摆动能力，抑制氧化应激性

反应，进而保护呼吸道上皮组织［１５］。 本研究结果显

示，治疗后 ２ 组患者血清 ＳＰ⁃Ｄ 低于治疗前 （Ｐ ＜
０􀆰 ０５），并且多沙普仑组明显低于尼可刹米组（Ｐ＜
０􀆰 ０５），而 ＣＣ１６ 水平均高于治疗前（Ｐ＜０􀆰 ０５），并且

多沙普仑组高于尼可刹米组（Ｐ＜０􀆰 ０５），这表明多沙

普仑可治疗 ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭可有效降低 ＳＰ⁃Ｄ、
提高 ＣＣＬ１６ 表达，并可有效抑制肺部炎性反应，维
持肺泡稳定性，减轻肺上皮细胞损伤，利于患者康

复，且研究表明［１６］，ＣＯＰＤ 患者主要发病机制为气

道慢性炎症，多沙普仑具有正性肌力作用，可缓解

呼吸肌疲劳，提高肺泡通气量，提高呼吸效率，促进

炎性膈肌恢复正常，同时能够改善骨骼肌蛋白酶体

途径及能量代谢紊乱，改善肺部炎症状态，从而降

低 ＳＰ⁃Ｄ 等促炎因子的释放，从而提高患者生活质

量。 因此，可以推测多沙普仑可通过刺激患者呼吸

中枢，促进呼吸功能，改善肺组织氧合状态和血缺

氧状态，缓轻肺部氧化应激，通过降低过氧化氢、基
质金属蛋白酶等氧化应激产物的释放，从而减轻对

呼吸道和肺部组织的损害作用，改善肺部炎症状

态，促使促炎因子 ＳＰ⁃Ｄ 降低、ＣＣ１６ 表达升高［１７］。

黄曼等［１８］通过临床研究证实多沙普仑联合双水平

气道正压通气能够有效改善 ＣＯＰＤ 伴呼吸衰竭患者

呼吸功能，缓解气道炎症反应。 此外，２ 组间有创通

气比例差异存在统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），２ 组间病死

率差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５），表明多沙普仑组患

者的临床转归优于尼可刹米组。 多沙普仑组不良

反应发生率为 １３􀆰 １４％，尼可刹米组不良反应发生

率为 １６􀆰 ４９％ （ Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），这表明多沙普仑治疗

ＣＯＰＤ 合并呼吸衰竭患者疗效佳，能够改善患者临

床结局，且安全性较好。 临床发现，尼可刹米的安

全剂量范围较窄，因此容易发生严重不良反应，因
此，在临床应用中应监测患者的临床指标和生命

体征。
综上所述，多沙普仑较尼可刹米治疗 ＣＯＰＤ

合并呼吸衰竭患者临床疗效更加明确，能够有效

的改善 ＰａＯ２、ＰａＣＯ２ 和生活质量，降低 ＳＰ⁃Ｄ 水平，
促进 ＣＣＬ１６ 表达，安全可靠，具有一定临床应用

价值。
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醉学杂志， ２０１８， ３８（１１）：１３１１⁃１３１３．
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２０１５， ３６ （６）：５３⁃５６．
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ＣＯＰＤ 患者病情程度变化的判定价值研究［ Ｊ］ ． 河北医药，
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