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【摘要】 目的 探讨导管碎栓联合局部灌注瑞替普酶溶栓治疗高危肺动脉栓塞的疗效及安全性。方

法 高危肺动脉栓塞患者
26

例， 经肺动脉内导管碎栓和局部灌注瑞替普酶溶栓治疗， 观察处理前后肺

循环改善情况，分析心肺血流动力学的改变。 结果
26

例高危肺栓塞患者，术前平均肺动脉压、动脉血氧

分压和血压分别为（

63.78 ± 6.89

）

mmHg

、（

73.23 ± 11.51

）

mmHg

和（

87.35 ± 10.92

）

mmHg

。 术后分别为

（

26.23 ± 10.27

）

mmHg

、（

93.48 ± 6.17

）

mmHg

和（

127.14 ± 13.15

）

mmHg

，与治疗前比较差异均有统计学意

义（

P < 0.01

）。 随访
6 ～ 36

个月，

25

例疗效持续，

1

例复发。 结论 肺动脉内导管碎栓联合局部灌注瑞替

普酶溶栓治疗能迅速改善高危肺栓塞患者肺循环梗阻状况和临床症状，无明显并发症，对维持血流动力

学稳定有很好作用。
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【

Abstract

】

Objective To evaluate the clinical effect and safety of transcatheter thrombus 蛳 breaking

combined with local infusion of reteplase

（

rPA

）

in treating severe pulmonary thromboembolism

（

PTE

）

.

Methods During the period from June 2010 to June 2013 at authors

’

hospital

，

transcatheter thrombus 蛳

breaking combined with local infusion of reteplase was carried out in 26 patients

（

17 males and 9 females

）

with severe pulmonary embolism. The changes of pulmonary circulation and the cardio 蛳 pulmonary

hemodynamics after the treatment were analyzed. Results The preoperative mean pulmonary artery pressure

，

arterial blood oxygen partial pressure and the blood pressure were

（

63.78 ± 6.89

）

mmHg

， （

73.23 ±

11.51

）

mmHg and

（

87.35 ± 10.92

）

mmHg respectively

，

while the postoperative ones were

（

26.23 ±

10.27

）

mmHg

， （

93.48 ± 6.17

）

mmHg and

（

127.14 ± 13.15

）

mmHg respectively

，

and the differences between

preoperative and postoperative ones were statistically significant

（

P < 0.01

）

. All the patients were followed up

for 6 - 36 months. Significant stable clinical improvement was obtained in 25 patients

，

and recurrence was

seen in one patient. Conclusion Transcatheter thrombus蛳 breaking combined with local infusion of reteplase

can quickly improve the pulmonary circulation and the clinical conditions for patients with severe pulmonary

thromboembolism

，

and it has no obvious complications. This technique carries excellent value in maintaining

the stability of hemodynamics.

（

Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ

，

２０１4

，

２3

：

870鄄873

）
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导管碎栓联合局部灌注瑞替普酶溶栓治疗
高危肺动脉栓塞

宋锦文， 王志宏， 王新林， 张经国， 魏 旋， 刘彩霞

肺栓塞是指大量血栓堵塞了肺动脉主干或分 支所引起肺循环障碍的临床和病理生理综合征。 其

临床表现多样， 短期预后亦有不同， 临床危险分层

评估为高危肺栓塞者病情可逐步恶化甚至死亡 ［

1

］

。

文献报道，未经治疗者病死率可达
30%

，因此及时

·血管介入 Ｖａｓｃｕｌａｒ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ·
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诊断评估和有效治疗极为重要 ［

2蛳3

］

。

2008

年欧洲心

脏病学会（

ESC

）急性肺动脉栓塞诊断和治疗指南指

出，对休克或持续低血压的高危肺栓塞患者溶栓治

疗是一线治疗［

4

］

。 我院自
2010

年
6

月—

2013

年
6

月

对
26

例经临床危险分层评估为高危肺栓塞患者采

用猪尾导管肺动脉内碎栓联合局部灌注瑞替普酶

溶栓治疗， 取得了满意疗效， 现报道如下。

1

材料与方法

1.1

一般资料

26

例中男
17

例，女
9

例。中位年龄
54

岁（

22 ～

73

岁）。基础病变：下肢深静脉血栓
18

例，手术或下

肢骨折卧床
4

例，肿瘤
2

例，肾病综合征
1

例，无明

显诱因
1

例。

26

例患者出现首发症状至就诊时间为

8 h ～ 16 d

。 主要临床表现：呼吸困难
23

例，下肢肿

痛
18

例，咳嗽
19

例，心悸
15

例，胸痛
10

例，咯血
3

例，晕厥
2

例。 本组深静脉血栓形成累及左下肢
14

例，右下肢
3

例，双下肢
1

例。 栓塞发生部位：双肺

动脉干及其主要分支
20

例， 单侧肺动脉干及其主

要分支
6

例。

1.2

诊断标准

术前行动脉血气分析、

D-

二聚体及血清肌钙蛋

白检测，心电图、心脏及下肢静脉彩色多普勒超声

（彩超）、

CTPA

检查。 临床有以下表现经危险分层评

估为高危肺栓塞者为治疗入选对象 ：

①

休克低

血压 （收缩压
< 90 mmHg

（

1 mmHg = 0.133 kPa

）

或血压降低
> 40 mmHg

达
15 min

， 以上除外新出

现的心律失常、低血容量或败血症）；

②

右心功能不

全（超声心动图示右心扩大、运动减弱或压力负荷

过重）；

③

肌钙蛋白检测提示心肌损伤［

4

］

。

1.3

治疗方法

1.3.1

一般处理 入院后均予以绝对卧床、 吸氧，

密切监测呼吸、心率、血压、心电图及血氧饱和度。

给予止咳祛痰和平喘、升压及抗休克治疗。

1.3.2

介入治疗
25

例经股静脉、

1

例双下肢静脉

血栓者经颈静脉穿刺， 插入
6 F

猪尾导管至下腔静

脉和肺动脉内造影，明确下腔静脉内有无血栓以及

肺动脉血栓栓塞的部位和程度（图
1

），测定主肺动

脉压力。 再将猪尾导管远端置于肺动脉血栓内，与

导丝相互配合旋转抽拉使栓子碎裂。 后在肺动脉主

干或左
/

右肺动脉血栓内留置导管，将重组人组织型

纤溶酶原激酶衍生物（瑞替普酶，山东阿华制药有

限公司 ）

18 mg

溶解于
0.9%

氯化钠溶液
10 ml

，

5 min

内经导管缓慢推注， 间隔
30 min

再次给药

18 mg

（使用方法同前），给药完毕后
30 min

再复测

主肺动脉压和造影（图
2

）。

18

例伴下肢静脉血栓者

行肾静脉造影并于肾静脉开口下方置入库克公司

可回收式下腔静脉滤器（

Cook蛳Gunther Tulip

），防止

肺动脉栓塞再发。

1.3.3

术后处理 溶栓后观察患者生命体征、症状

的变化及出血并发症情况，术后
24 h

查动脉血气分

析，

7 d

时行
CTPA

、 超声心动图检查以进一步评价

疗效。

术中充分肝素化， 术后皮下注射低分子肝素钙

（

4 100 u/

次，

1

次
/12 h

）； 治疗过程中监测活化部分

凝血活酶时间 （

APTT

）， 待
APTT

延长至正常值的

1.5 ～ 2

倍时，加用华法林，起始剂量
2.5 ～ 5.0 mg

，

根据凝血酶原时间（

PT

）和国际正常化比率（

INR

）调

整剂量， 当
PT

延长至正常值的
1.5 ～ 2

倍，

INR

达

2 ～ 3

倍时停用肝素，以后改为长期口服华法林。

术后半年内每
3

个月复查
1

次，随后每
6

个月

复查
1

次，视情况复查
CTPA

或超声心动图，观察有

无心血管源性死亡及再发肺栓塞。

1.3.4

疗效判断 对比分析溶栓前与溶栓后的肺

动脉压力、 肺动脉造影和
CTPA

表现及心脏彩超的

结果， 结合临床症状如血压和呼吸困难的变化，作

为判断溶栓效果的综合指标， 溶栓效果分为显效、

有效、无效。 显效：溶栓后肺动脉内相同部位的血栓

消失或大部分消失，溶栓前阻塞的肺动脉再通或大

部分再通，血压和呼吸困难等临床症状明显改善或

消失； 有效：相应的肺动脉小部分再通，血压和呼吸

困难等临床症状有所改善； 无效： 相应的肺动脉无

再通，血压和呼吸困难等临床症状无改善。 总有效

率
=

（总例数
－

无效例数）

/

总例数
× 100%

。

1.4

统计学方法

所 有 数 据 采 用 均 数
±

标 准 差 表 示 ， 使 用

SPSS11.5

统计分析软件包进行统计学处理，治疗前

后数据用配对
ｔ

检验， 以
P < 0.05

为差异有统计学

图
1

双肺动脉干远端及几

乎所有分支内广泛栓塞

图
2

经导管碎栓及肺动脉

内局部灌注瑞替普酶溶栓后

30 min

复查栓子消失， 完全

再通

871
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意义。

2

结果

26

例患者中，显效
15

例，有效
11

例，无效
0

例，总有效率
100%

；有
3

例出现牙龈出血，

2

例出现

鼻出血，均轻微而未特殊处理。 溶栓后
30 min

患者

肺动脉压降低，

24 h

动脉血氧分压、血压明显恢复，

溶栓前后各指标比较差异均有统计学意义 （

P ＜

0.01

）。 溶栓治疗前后部分临床指标的变化见表
1

。

随访时间平均为
19

个月（

6 ～ 36

个月）。

20

例

术后
6

个月内
CT

检查示肺动脉完全或几乎完全开

通，无肺动脉栓塞征象，临床症状显著改善；

4

例仍

有肺动脉小分支残留栓塞，表现为活动后有气短现

象。

1

例肾病综合征患者者于术后
9

个月时再发肺

栓塞，经再次抗凝及外周溶栓治疗后仍存在慢性肺

动脉高压和右心功能不全。

3

讨论

肺栓塞的临床症状和体征往往呈非特异性，且

变化颇大， 本组
2

例发病之初因晕厥而收入心内

科；

3

例因呼吸困难、咳嗽和胸痛而误诊为肺部重症

感染。 所以存在肺栓塞危险因素的患者，一旦出现

突发性呼吸困难、胸痛、咯血，不明原因的急性右心

衰竭和休克时，应考虑肺栓塞的可能。

急性肺栓塞患者的临床表现多样而且短期预

后不同， 病情较轻者临床症状可逐步改善、 较重者

则病情逐步恶化甚至死亡。 因此评价肺栓塞患者的

风险， 对患者进行危险分层并视病情采取有效的治

疗措施有助于改善预后。 以往常以肺动脉内栓子的

大小和栓塞范围来判断病情的严重程度，例如将灌

注扫描显示
50%

以上的肺灌注缺损或造影显示栓

塞
2

个肺叶动脉者，称为大面积肺栓塞。 而欧洲心

脏病学会在
2008

年急性肺动脉栓塞诊治指南中强

调了评估肺栓塞的严重程度及危险分层的重要性，

指出肺栓塞的严重程度应依据肺栓塞早期死亡风

险的评估， 而不是依据肺动脉内血栓形状、 分布及

解剖学负荷来评估。因此， 建议替代以往大面积、次

大面积非大面积肺栓塞术语。 依据危险分层指标对

肺栓塞早期死亡的风险进行危险分层，将肺栓塞分

为高、 中及低危
3

类。 危险分层指标包括临床特

征、右心功能不全表现及心肌损伤标志物 ［

4蛳5

］

。

针对血流不稳定的高危肺栓塞患者，应通过积

极措施来尽早、尽快恢复肺动脉血流，降低肺动脉

压，预防右心衰竭。 及时正确的治疗可使病死率自

30%

降至
8%

［

4

］

。 溶栓治疗可以通过溶解血栓， 迅速

缓解胸痛、 呼吸困难等症状， 并能纠正肺栓塞所致

的右心功能不全， 恢复血流和右心功能， 减少并发

休克， 稳定呼吸和循环功能， 降低病死率， 防止肺

栓塞复发， 还可以加快小的外周血栓的溶解， 并防

止慢性肺血管阻塞的发生发展， 从而降低慢性肺动

脉高压的发生率， 改善生活质量［

6

］

。 对于中、低危肺

栓塞患者，临床上可行抗凝和对症处理，而不主张

溶栓治疗。

近年来介入治疗在肺栓塞中的价值越来越得

到重视。 各种介入碎栓的根本目都是祛除或碎解中

心血栓， 碎裂之小血栓随血流转移到外周肺循环

中，使得主要的大血管开放，从而缓解肺动脉主干

阻塞，改善肺灌注，减轻右室负荷。 进入肺动脉远端

分支的小栓子部分经自溶而改善了肺灌注。 对无溶

栓禁忌的患者，在机械碎栓基础上经导管局部溶栓

既可增加栓子与药物接触面积， 加强溶栓效果，又

可减少溶栓药剂量，降低出血的可能性。 一般认为

存在外周静脉途径溶栓的禁忌证或外周溶栓治疗

失败，无外科治疗指征或外科治疗风险很高，伴有

下腔静脉或下肢深静脉血栓，在全身溶栓起效前很

可能发生致死性休克，如果具备相当的专业经验和

人员， 建议导管辅助血栓去除术［

7蛳8

］

。

文献报道的溶栓药物大多为尿激酶，而有研究

表明第三代溶栓药物瑞替普酶是治疗急性心肌梗

死安全有效的药物，它是一种新的非糖基化的重组

纤溶酶原激活物，半衰期约
15 min

。 瑞替普酶
Ⅱ

期

临床试验结果显示，溶栓
90 min

梗死相关冠状动脉

再通率为
89.66%

［

9

］

。 杨明等［

10

］相关研究显示，瑞替

普酶用于大面积肺栓塞的治疗有效率为
92%

，优于

尿激酶的
76%

，证实瑞替普酶有较高的血管开通率。

本组瑞替普酶用于
26

例高危肺栓塞患者的治

疗中，显效
15

例，有效
11

例，总有效率为
100%

。 溶

栓后
30 min

复查肺动脉压降低， 术后
24 h

动脉血

氧分压、血压明显恢复，溶栓前后各指标比较差异

均有统计学意义，表明瑞替普酶能快速溶栓，短时

间内明显改善血流动力学，对于高危肺栓塞患者的

救治具有重要意义。

对于溶栓时发生的不良事件，瑞替普酶主要表

时间
PAP/

（

mmHg

）

PaO

2

/

（

mmHg

）

SBP/

（

mmHg

）

溶栓前
63.78 ± 6.89 73.23 ± 11.51 87.35 ± 10.92

溶栓后
26.23 ± 10.27 93.48 ± 6.17 127.14 ± 13.15

P

值
＜ 0.01 ＜ 0.01 ＜ 0.01

表
1 26

例患者溶栓治疗前后部分临床指标的变化

注：

PAP

为肺动脉压，

SBP

为收缩压

872

— —



介入放射学杂志
２０１4

年
10

月第
２3

卷第
10

期
Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ ２０１4

，

Ｖｏｌ．２3

，

Ｎｏ．10

现为牙龈出血及消化道出血，

Ⅱ

期临床试验报道，

瑞替普酶的不良反应发生率为
17.48%

［

9

］

；杨明等［

10

］

研究中表现为穿刺部位出血、牙龈出血以及鼻出血

的发生率为
16%

，经对症治疗均恢复正常，发生率

低于尿激酶组（

24%

）。 本组牙龈出血以及鼻出血共

5

例，说明瑞替普酶溶栓治疗是安全的。

另外，本组有
18

例患者合并下肢静脉血栓，盲

目溶栓治疗可能使栓子脱落造成再栓塞， 甚至造成

猝死。 在处理肺动脉内血栓后行腔静脉滤器置入

术，以减少肺栓塞的复发。 后续的随访复查亦表明

其预防肺动脉再栓塞的疗效确切，对腔静脉的血流

无明显影响。

综上所述，病情危重的高危肺栓塞患者如果能

尽早诊断评估，行介入导管机械碎栓并局部注入瑞

替普酶溶栓治疗对迅速降低肺动脉压、改善患者的

心肺功能和维持血流动力学稳定有积极的意义，安

全可靠，值得在临床上推广应用。
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