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  摘 要:目的 
 

研究沙库巴曲缬沙坦钠联合螺内酯、酒石酸美托洛尔缓释片治疗左室射血分数保留心力衰

竭(HF-PEF)的效果。方法 选取2017年9月至2020年9月该院收治的HF-PEF患者178例,按照随机数字

表法分为常规组、研究组,每组89例。两组均给予螺内酯、酒石酸美托洛尔缓释片,在此基础上,常规组联合使

用贝那普利治疗,研究组联合使用沙库巴曲缬沙坦钠治疗。比较两组疗效,治疗前、治疗12周后心功能指标

[左室质量指数(LVMI)、舒张早期/晚期二尖瓣血流峰值(E/A)、E峰减速时间(DT)]、心肌损伤指标[心肌肌

钙蛋白(cTnI)、肌酸激酶同工酶(CK-MB)、心脏型脂肪酸结合蛋白(H-FABP)]、氧化应激指标[过氧化脂质

(LPO)、总抗氧化能力(TAC)]及不良心血管事件(MACE)发生率。结果 研究组总有效率为91.01%,高于常

规组的79.78%(P<0.05);治疗12周后研究组LVMI、DT小于常规组,E/A大于常规组,差异均有统计学意

义(P<0.05);治疗12周后研究组cTnI、CK-MB、H-FABP水平低于常规组(P<0.05);治疗12周后研究组

LPO水平低于常规组,TAC水平高于常规组,差异均有统计学意义(P<0.05);研究组 MACE发生率为

8.99%,低于常规组的20.22%(P<0.05)。结论 沙库巴曲缬沙坦钠联合螺内酯、酒石酸美托洛尔缓释片治

疗HF-PEF疗效显著,能改善心功能,减轻心肌损伤及氧化应激,降低 MACE发生率。
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  流行病学调查显示,我国心力衰竭(简称心衰)患
者约为1

 

300万,其中56%是左室射血分数(LVEF)
保留心衰(HF-PEF),且发生率呈逐年升高及年轻化

趋势,需反复住院,严重影响患者生活质量[1]。临床

西医多采用螺内酯、酒石酸美托洛尔缓释片、贝那普

利等常规药物治疗,缓解临床心衰症状,但效果仍有

待进一步提升[2]。沙库巴曲缬沙坦钠是复方制剂,属
于血管紧张素受体脑啡肽酶抑制剂,具有明显舒张血

管、逆转心血管重构作用,多用于射血分数降低的心

衰,但对于 HF-PEF的研究目前较少[3-4]。本研究选

取本院收治的HF-PEF患者178例,旨在探讨沙库巴

曲缬沙坦钠联合螺内酯、酒石酸美托洛尔缓释片的治

疗效果。现报道如下。

1 资料和方法

1.1 一般资料 选取2017年9月至2020年9月本

院收治的HF-PEF患者178例,按照随机数字表法分

为常规组、研究组,每组89例。常规组:男47例,女

42例;年龄43~78岁,平均(62.59±7.63)岁;按美国

纽约心脏学会(NYHA)分级分为Ⅱ级53例,Ⅲ级36
例;合并症包含高血压19例,糖尿病13例,高脂血症

10例。研究组:男45例,女44例;年龄42~79岁,平
均(63.25±7.55)岁;按NYHA分级分为Ⅱ级55例,

Ⅲ级34例;合并症包含高血压20例,糖尿病12例,
高脂血症9例。两组基线资料比较,差异均无统计学

意义(P>0.05),具有可比性。所有患者均签署知情

同意书。
纳入标准:均符合《中国心力衰竭诊断和治疗指

南2018》中相关诊断标准[5];均经心电图或超声心动

图等检查确诊为心衰,且LVEF>45%;入组前36
 

h
已停用血管紧张素转化酶抑制剂或血管紧张素受体

拮抗剂;生命体征稳定;意识清晰可自愿配合检查治

疗。排除标准:瓣膜性心脏病、限制性心肌病、肥厚型

心肌病、心包疾病、心源性休克等其他心脏疾病;严重

肝、肾、肺等重要脏器功能障碍;合并恶性肿瘤、血液

或免疫系统疾病;对本研究使用的药物过敏。

1.2 方法 两组患者均给予对症控制血压、血糖水

平,并尽量保证低盐、低脂饮食,戒烟、戒酒,养成良好生

活习惯;并给予螺内酯(苏州弘森药业股份有限公司,国
药准字H32020050)、酒石酸美托洛尔缓释片(广州白云

山天心制药股份有限公司,国药准字H20030017)治疗。
螺内酯20

 

mg/次,1次/d,口服。酒石酸美托洛尔缓释

片初始剂量为6.25
 

mg/次,2次/d,口服;治疗1周后根

据病情调整至25
 

mg/次,之后每周增加12.5
 

mg,2次/

d,最大剂量<50
 

mg。在上述治疗基础上,常规组联合
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使用贝那普利(北京诺华制药有限公司,国药准字

H20000292)治疗,口服,10
 

mg/次,1次/d;研究组采用

沙库巴曲缬沙坦钠(Novartis
 

Pharma
 

Schweiz
 

AG,批准

文号:H20170362)治疗,口服,初始剂量为50
 

mg/次,2
次/d,并根据患者病情每2周倍增1次,目标维持剂

量为200
 

mg/次,2次/d。两组均连续治疗12周。

1.3 观察指标 (1)比较两组疗效。显效:临床症

状、体征明显改善及NYHA分级改善2级;有效:临
床症状、体征有所改善及 NYHA分级改善1级;无
效:未达到上述标准。显效、有效计入总有效。(2)观
察治疗前、治疗12周后两组心功能指标[左室质量指

数(LVMI)、舒张早期/晚期二尖瓣血流峰值(E/A)、E
峰减速时间(DT)],采用心脏超声心动图检测。(3)
检测治疗前、治疗12周后两组心肌损伤指标[心肌肌

钙蛋白(cTnI)、肌酸激酶同工酶(CK-MB)、心脏型脂

肪酸结合蛋白(H-FABP)]水平。采集空腹静脉血3
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心10
 

min,分离上层血清,采用

恩普A8020全自动生化分析仪(上海聚慕医疗科技有

限公司)测定,试剂盒购自武汉明德生物科技股份有

限公司。(4)检测治疗前、治疗12周后两组氧化应激

指标[过氧化脂质(LPO)、总抗氧化能力(TAC)]水
平。血 清 采 集 方 法 同 上,采 用 酶 联 免 疫 吸 附 法

(ELISA)测定,试剂盒购自上海广锐生物科技有限公

司。(5)观察治疗后3个月两组不良心血管事件

(MACE)发生率,MACE包括恶性心律失常、心衰加

重再入院、心肌梗死。

1.4 统计学处理 采用SPSS22.0对数据进行分析。
计数资料以例数、百分率表示,组间比较采用χ2 检

验;计量资料以x±s表示,两组间比较采用t检验;
以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 疗效比较 研究组总有效率为91.01%,高于常

规组的79.78%(P<0.05)。见表1。
表1  两组疗效对比[n(%)]

组别 n 显效 有效 无效 总有效

研究组 89 30(33.71) 51(57.30) 8(8.99) 81(91.01)*

常规组 89 25(28.09) 46(51.69) 18(20.22) 71(79.78)

  注:与常规组比较,*P<0.05。

2.2 心功能指标 治疗12周后两组LVMI、DT小

于治疗前,E/A 大于治疗前,差异均有统计学意义

(P<0.05);且研究组LVMI、DT小于常规组,E/A
大于常规组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见

表2。

2.3 心肌损伤指标 治疗12周后两组cTnI、CK-
MB、H-FABP水平低于治疗前,且研究组低于常规

组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表3。

表2  两组心功能指标水平比较(x±s)

组别 n
LVMI(g/m2)

治疗前 治疗12周后

E/A

治疗前 治疗12周后

DT(ms)

治疗前 治疗12周后

研究组 89 136.57±16.69 106.57±11.96a 0.74±0.11 1.04±0.13a 287.59±23.35 234.26±19.37a

常规组 89 135.24±16.54 114.23±13.82a 0.77±0.12 0.91±0.19a 284.26±22.14 259.68±21.08a

t 0.534 3.954 1.739 5.327 0.976 8.377

P 0.594 <0.001 0.084 <0.001 0.330 <0.001

  注:与同组治疗前比较,aP<0.05。

表3  两组心肌损伤指标水平比较(x±s)

组别 n
cTnI(μg/L)

治疗前 治疗12周后

CK-MB(U/L)

治疗前 治疗12周后

H-FABP(ng/mL)

治疗前 治疗12周后

研究组 89 1.06±0.28 0.23±0.07a 43.56±4.39 19.68±2.64a 6.37±0.48 2.45±0.36a

常规组 89 1.02±0.22 0.61±0.16a 43.27±4.27 32.15±3.25a 6.24±0.51 4.39±0.43a

t 1.060 20.527 0.447 28.096 1.751 32.635

P 0.291 <0.001 0.656 <0.001 0.082 <0.001

  注:与同组治疗前比较,aP<0.05。

2.4 氧化应激指标 治疗12周后,两组LPO水平

低于治疗前,TAC水平高于治疗前,差异均有统计学

意义(P<0.05);且研究组 LPO 水平低于常规组,

TAC水平高于常规组,差异均有统计学意义(P<

0.05)。见表4。

2.5 MACE发生率 研究组恶性心律失常1例、心

衰加重再入院6例、心肌梗死1例,常规组恶性心律

失常3例、心衰加重再入院13例、心肌梗死2例。研
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究组 MACE发生率为8.99%(8/89),低于常规组的

20.22%(18/89),差异有统计学意义(χ2=4.504,P=
0.034)。

表4  两组氧化应激指标水平比较(x±s)

组别 n
LPO(μmol/L)

治疗前 治疗12周后

TAC(IU/L)

治疗前 治疗12周后

研究组 89 6.23±1.21 3.56±0.65a 8.68±1.5116.85±2.15a

常规组 89 6.04±1.24 4.39±0.92a 8.82±1.6213.17±1.92a

t 1.035 6.951 0.596 12.044

P 0.302 <0.001 0.552 <0.001

  注:与同组治疗前比较,aP<0.05。

3 讨  论

HF-PEF是由多种原因引起的射血障碍,会影响

全身组织器官代谢[6]。临床应积极采取措施控制症

状,挽救患者生命。
螺内酯属于神经内分泌拮抗剂,能阻滞心室重

塑,改善心功能,延缓心衰进程;酒石酸美托洛尔缓释

片属于β-受体拮抗剂,能阻滞内源性儿茶酚胺对心脏

的毒性作用,降低内源性交感神经活性,延缓心室重

塑[7];配合贝那普利能减轻心脏负荷及外周血管阻

力,增加冠状动脉血供,减少心肌细胞凋亡,但治疗效

果仍未达到临床理想状态。基于此,本研究采用沙库

巴曲缬沙坦钠联合螺内酯、酒石酸美托洛尔缓释片治

疗,结果显示研究组总有效率(91.01%)高于常规组

(79.78%),治疗12周后研究组 LVMI、DT、cTnI、

CK-MB、H-FABP水平低于常规组,E/A 大于常规

组,差异均有统计学意义(P<0.05)。沙库巴曲缬沙

坦钠中的沙库巴曲能降低脑啡肽酶活性,减少内源性

血管活性肽的降解,提高利钠肽水平,有助于尿钠排

泄,缓解心脏负荷,保护心功能[8];且能抑制中性内肽

酶、阻滞血管紧张素Ⅱ受体,从而舒张血管,改善心室

重构[9]。沙库巴曲缬沙坦钠中的另一成分缬沙坦对

血管具有明显扩张作用,能松弛血管平滑肌,提高外

周血流灌注量,减少心肌细胞凋亡[10]。因此,沙库巴

曲缬沙坦钠能明显减轻心肌损伤,改善心功能,具有

显著疗效。
随着对HF-PEF发病机制的深入研究,氧化应激

反应在其发生、发展过程中的重要作用被发掘。氧化

应激产生的大量活性氧及相关因子过表达会增加心

肌细胞凋亡,降低心室舒张功能[11];LPO是脂质过氧

化产物,TAC能准确反映机体总氧化能力。本研究

中,治疗12周后研究组LPO水平低于常规组,TAC
水平高于常规组,差异均有统计学意义(P<0.05)。
沙库巴曲缬沙坦钠与常规药物联合应用能共同发挥

舒张血管、减轻心肌损伤的作用,达到缓解心衰症状、

增强心脏功能的目的,抑制心肌细胞凋亡,减轻氧化

应激反应[12]。因此,抗氧化应激治疗可能成为治疗

HF-PEF的新思路之一。另外,研究组 MACE发生

率为8.99%,低于常规组的20.22%(P<0.05),表明

沙库巴曲缬沙坦钠能减少 MACE的发生,改善预后。
综上所述,沙库巴曲缬沙坦钠联合螺内酯、酒石

酸美托洛尔缓释片治疗HF-PEF疗效显著,能改善心

功能,减 轻 心 肌 损 伤 及 氧 化 应 激,降 低 MACE 发

生率。
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