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普通肝素和低分子肝素在 AECOPD合并肺栓塞中的临床观察

张 颖，李永霞，曹宇，柴燕玲，牛小群

（昆明医科大学第二附属医院呼吸内科，云南昆明 650101）

［摘要］目的 比较普通肝素和低分子肝素对 AECOPD合并肺动脉血栓栓塞抗凝治疗的安全性和有效性．方

法 选择 26例 AECOPD合并非大面积肺栓塞患者，根据抗凝治疗的不同，将其分为普通肝素组和低分子肝素

组．比较 2组患者治疗前后症状缓解情况、D-二聚体、血气分析、螺旋 CT肺动脉造影的变化及不良反应．结果

治疗后 2组患者症状、血气分析均明显改善，缺损肺动脉支数明显减少．普通肝素组的有效率、病死率分别为

77%，7%，低分子肝素组分别为 85%，7%，2组间差异无统计学意义（ ＞0.05）．不良反应发生率普通肝素组高

于低分子肝素组．结论 普通肝素和低分子肝素均为治疗 AECOPD合并肺动脉血栓栓塞的有效抗凝药物，但低

分子肝素较普通肝素更安全．
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The Clinical Observation of Common Heparin and
Low-molecular-weight Heparin in the Treatment of Acute
Exacerbations of Chronic Obstruction Pulmonary Disease

Complicated with Pulmonary Embolism

ZHANG Ying，LI Yong－xia，CAO Yu，CHAI Yan－ling，NIU Xiao－qun

（Dept. of Respiratory Medicine，The Second Affiliated Hospital of Kunming Medical University，
Kunming Yunnan 650101，China）

［Abstract］ Objective To compare the efficacy and security of common heparin and Low-molecular- weight

heparin in the treatment of acute exacerbations of chronic obstruction pulmonary disease complicated with pulmonary

embolism．Methods The 26 patients with acute exacerbations of chronic obstruction pulmonary disease

complicated with non-massive pulmonary embolism were divided into two groups based the different anticoagulated
treatment： the group of common heparin and the group of Low- molecular- weight heparin．The symptoms， the

results of blood gas analysis，the spiral computed tomography pulmonary angiography and the adverse reactions were

compared between the two groups．Results There were great improvements of the symptoms，the results of blood

gas analysis in the two groups after treatment．The branches of embolized pulmonary arteries were reduced greatly．

The effective rate and mortality were respectively 77% and 7% in the group of unfractionated heparin. Those of the

group of Low-molecular-weight heparin were 85% and 7% respectively．There were no statistically significant

difference between the two groups．The adverse reactions were higher in the group of unfractionated heparin than

those of the Low-molecular-weight heparin group．Conclusion The common heparin and the Low-molecular-

weight heparin are also effective in the treatment of acute exacerbations of chronic obstruction pulmonary disease

complicated with pulmonary embolism， but the Low-molecular-weight heparin is much safer than the common
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慢性阻塞性肺疾病急性加重期 （acute

exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease，

AECOPD）是临床常见病、多发病，常合并肺血栓

栓塞症（pulmonary embolism，PE），且 PE 一旦发

生，将出现血流动力学及呼吸系统病理生理方面的

改变，心肺功能进一步恶化，危及生命，病死率显

著增加，故对于 AECOPD合并 PE的患者应积极予

以抗凝治疗．

1 资料与方法

1.1 一般资料

研究对象为 2011年 1月至 2011年 12月昆明

医科大学第二附属医院住院的 AECOPD合并肺动

脉血栓栓塞病例 26例，其中男 18例，女 8例，年

龄 53～84岁，有慢性咳嗽、咳痰病史 8～30 a，均

符合中华医学会呼吸分会制定的《慢性阻塞性肺疾

病（COPD） 诊治规范》[1]，且全部病例均通过螺旋

CT 肺 动 脉 造 影 （ spiral computed tomography

pulmonary angiogra- phy，SCTPA）确诊为非大面积

肺栓塞，同时排除凝血功能障碍、严重高血压、脑

出血等疾患．根据急性期抗凝治疗的不同，将患者

分为普通肝素组 （13 例） 和低分子肝素组 （13

例）．普通肝素组平均年龄（62±9）岁，其中男 8

例，女 5 例；低分子肝素组平均年龄 （64±11）

岁，其中男 10例，女 3例．2组间年龄和性别构

成无统计学差异．

1.2 治疗方法

普通肝素组：肝素首剂负荷量 3 000～5 000 IU

静脉注射，然后按 250 IU/kg剂量每 12 h皮下注射

1次，疗程为 7～10 d．用药期间监测活化部分凝

血活酶时间 （activated partialthrombo-plastin time，

APTT），使注射后 6～8 h的 APTT达到治疗水平，

即 APTT稳定于正常值的 1.5～2.5倍．具体方法参

照中华医学会呼吸病学分会制定的《肺血栓栓塞症

的诊断与治疗指南（草案）》[2]．低分子肝素组：低

分子肝素钙 4 100 IU皮下注射，每 12 h皮下注射 1

次，疗程亦为 7～10 d．两药应用 1～3 d后加用口

服抗凝药华法令，联合应用 4～5 d．华法令首次剂

量 2.5 mg，以后根据凝血酶原时间（prothrombin

time，PT）调节剂量，使 PT延长到正常的 1.5～

2.5倍或国际标准化比值（INR）至 2.0～3.0时停

用普通肝素或低分子肝素．
1.3 观察指标

内容包括：（1）治疗前和治疗后第 10天患者

症状、体征变化；（2）治疗前、治疗后第 10天

D-二聚体、血气分析、SCTPA变化；（3）观察

并记录不良反应．

1.4 疗效判断标准

（1）有效：呼吸困难等症状较前减轻，SCTPA

显示缺损肺动脉数减少；（2）无效：呼吸困难等

症状无明显变化，SCTPA显示缺损肺动脉数无明

显减少；（3）死亡．

1.5 统计学方法

采用 SPSS软件包进行分析．计量资料用均

数±标准差表示，2组间比较采用 检验，计数资

料采用χ2检验． ＜0.05为差异有统计学意义．

2 结果

2.1 疗效

普通肝素组治疗后有效为 10例，无效 2例，

死亡 1例，有效率、病死率分别为 77%，7%；低

分子肝素组治疗后有效为 11例，无效 1例，死亡

1例，有效率、病死率分别为 85%，7%．2组间比

较差异无统计学意义（＞0.05），见表 1．

有效 无效 死亡

10 2 1

11 1 1

组 别

普通肝素组

低分子肝素组

n
13

13

表 1 2组患者治疗效果比较（n）
Tab. 1 Comparison of therapeutic effect between two

groups（n）

2.2 血气分析

治疗后 2组患者动脉血氧分压、动脉血二氧

化碳分压均较治疗前改善，D-二聚体定量不同程

度降低，2组间差异无统计学意义（ ＞0.05），见

表 2．

2.3 螺旋 CT肺动脉造影（SCTPA）
普通肝素组缺损肺动脉支数治疗前为 36支，

治疗后为 10支，减少率 72%．低分子肝素组治疗

前为 42支，治疗后为 9支，减少率 79%．2组的

heparin.

［Key words］ Acute exacerbations of chronic obstruction pulmonary disease；Pulmonary embolism；Common

heparin；Low-molecular-weight heparin；Adverse reaction
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指 标
普通肝素组

治疗前 治疗后 治疗后

pH 7.45±0.05 7.35±0.02 7.4±0.04 7.42±0.03

PO2（mmHg） 68.1±4.6 92.1±4.1 70.1±3.2 93.3±2.7

PCO2（mmHg） 63.1±4.2 56.6±4.7 61.7±3.1 57.2±3.8

D二聚体（滋g/dL） 2 300±45 891±32 2 585±32 1 200±41

低分子肝素组

治疗前

表 2 2组患者抗凝治疗前后血气分析及 D-二聚体变化（x±s）
Tab. 2 Comparison of blood gas and D-dimers of patients in two groups before and after treatment（x±s）

减少率比较差异无统计学意义（＞0.05）．

2.4 不良反应

普通肝素组不良反应发生率为 23%，均表现

为出血反应，其中皮下淤血 1例，咯血 1例，血尿

1例；低分子肝素组未出现不良反应．2组不良反

应发生率比较差异有统计学意义（＜0.05）．

3 讨论

慢性阻塞性肺疾病是一种比较常见的慢性肺部

疾病，表现为气流受限，且呈不完全可逆性．此类

患者的肺功能表现为持续下降，慢性咳嗽、咳痰，

气短或者呼吸困难，出现喘息以及胸闷．患病人数

多，死亡率较高，严重影响患者生活质量．AE-

COPD多由感染引发，导致严重低氧血症和二氧化

碳潴留，血液呈高凝状态，常并发肺血栓栓塞症．

研究发现 PE占住院 AECOPD患者的 24.7%，由此

导致的致残率还会大幅增加[3，4]，国外报道 COPD发

生肺栓塞和其他静脉血栓形成的概率是非 COPD患

者的 2 倍，COPD 是发生肺栓塞的主要危险因

素[5，6]．AECOPD 患者同时发生 PE 的机制可能为：

COPD合并肺心病时常常伴有右室壁栓子形成，血

小板功能异常，低氧血症导致继发性红细胞增多，

使血液黏稠度增加[7，8]．COPD患者心肺功能差，体

力活动受限，深静脉血栓发生率增加，若同时又合

并其他易栓因素，很容易发生 PE．PE一旦发生可

导致右心负荷增加，呼吸功能衰竭，因此应及早预

防并积极治疗 PE[9]．

近几年来，在国内外的研究中，重度慢性阻塞

性肺疾病血液存在高粘滞、高凝固状态，尤其在重

症肺心病患者存在血栓前状态或肺微血栓情况已得

到广泛的证实，这为临床诊治提供了新的概念和依
据[10，11]，提示抗凝治疗在 COPD治疗中的作用．同

时抗凝治疗是急性肺动脉栓塞最基本的治疗手段．

故本研究选取 26例 COPD合并 PT 患者对其使用

抗凝治疗进行研究．常用的抗凝药物有普通肝素和

低分子肝素，普通肝素主要通过增强抗凝血酶Ⅲ的

活性而起抗凝作用，其疗效与剂量呈正相关．低分

子肝素是肝素的片断，相对于肝素而言分子质量较

小，其与血浆蛋白的结合率低，可以避免由于肝

素与血浆蛋白结合增加所致的肝素抵抗．低分子
肝素主要表现为抗凝血因子Ⅹa的作用，对抗凝血

酶的作用较小，故在达到有效的抗凝作用的同时

可以减少普通肝素所致的出血等不良反应．本研

究资料显示普通肝素和低分子肝素治疗 COPD合

并肺动脉栓塞的有效率均较高，表明两药均为

COPD合并肺动脉栓塞抗凝治疗的有效药物．同时

本研究结果显示 2组间疗效、D-二聚体、血气分

析、SCTPA 单项指标比较差异均无统计学意义，

表明普通肝素与低分子肝素抗凝治疗 COPD 合并

肺动脉栓塞疗效相当．本研究资料还显示普通肝

素组出血的不良发生率为 23%，而低分子肝素组

无不良反应发生，表明低分子肝素可能更安全有

效，这和国外的研究一致[12，13]．

综上所述，在 COPD合并 PE时应积极进行抗
凝治疗，在 COPD尚未证实合并 PE时也应尽早干

预，综合患者情况，尽早考虑使用抗凝治疗．普

通肝素与低分子肝素均有较好的疗效，但低分子

肝素相对普通肝素更安全．
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本研究显示，80例胎盘部分性粘连及植入患

者采用米非司酮保守治疗，治疗成功率达 100%，

疗效确切，口服用药方便，副作用小，安全性高，

所有患者均能耐受不良反应，治疗中未出现子宫复

旧不良及大出血，产后清宫率为 0，效果优于对照

组，适合临床推广应用．
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