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慢性心力衰竭（ＣＨＦ）不仅是较多心血管系统疾病
发展的终末阶段，也是绝大多数此类患者致死的主要因
素犤 １ 犦。其临床主要表现为持续的心力衰竭状态，在激动
情绪、过度劳累、继发感染、心律失常等因素的影响下，
常会演变为急性加重期发作，病情骤变，更加危险，患者
死亡率增高，预后较差犤 ２ 犦。对于慢性心力衰竭患者急性
加重期的治疗，临床主要采用强心、利尿、扩张血管等方
法犤 ３ 犦。米力农为近年来临床应用较多的非洋地黄类正性
肌力药物，还具有扩张血管等作用犤 ４ 犦。为了进一步提高

慢性心力衰竭患者急性加重期的治疗效果，有效改善心
功能，本研究中采用米力农治疗老年慢性心力衰竭急性
加重期。现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合《心血管疾病治疗方案选择》中关于
慢性心力衰竭的诊断标准犤 ５ 犦；研究经我院医学伦理委员
会审查批准，患者自愿参与本研究，并签署知情同意书。

排除标准：急性心肌梗死，心绞痛，先天性心脏病；

米力农对老年慢性心力衰竭急性加重期的疗效及对心功能的影响

王绥标 １，康福新 ２，陈 梁 １，王咸安 １

（１． 海南省屯昌县人民医院，海南屯昌５７１６００； ２． 海南医学院第二附属医院，海南海口５７０１００）
摘要：目的探讨米力农治疗老年慢性心力衰竭急性加重期的疗效及对心功能的影响。方法选取医院２０１４年３月至２０１７年５月收治的
老年慢性心力衰竭急性加重期患者７８例，采用随机数字表法分为治疗组（３８例）和对照组（４０例）。对照组患者入院后予血管紧张素Ⅱ
受体拮抗剂、地高辛、硝酸酯类药物及适量利尿剂等常规治疗；治疗组患者在对照组治疗基础上给予米力农注射液治疗。结果与对照组相
比，治疗组患者治疗后显效率（６５． ７９％）和总有效率（９７． ３７％）明显提高，无效率（２． ６３％）明显降低，差异均有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）；
与治疗前相比，两组患者治疗后心排血量（ＣＯ）和每搏输出量（ＳＶ）明显提高，而左房舒张期内径（ＬＡＤｄ）和左室舒张末期内径（ＬＶＥＤｄ），
血清Ｎ末端Ｂ型钠尿肽（ＮＴ － ｐｒｏＢＮＰ）和超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓ － ＣＲＰ）水平，肾素（ＰＲＡ），醛固酮（ＡＬＤ）和血管紧张素Ⅱ（ＡｎｇⅡ）水平均明
显降低，且治疗组改善更明显（Ｐ ＜ ０． ０１）。结论米力农能有效提高老年慢性心力衰竭患者急性加重期的疗效，并改善心功能相关指
标，其机制与调节血清中ＰＲＡ，ＡＬＤ，ＡｎｇⅡ及ＮＴ － ｐｒｏＢＮＰ，ｈｓ － ＣＲＰ水平有关。
关键词：米力农；老年；慢性心力衰竭；急性加重期；临床疗效；心功能
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表１ 两组患者一般资料比较

组别
治疗组（ｎ ＝ ３８）
对照组（ｎ ＝ ４０）
χ２ ／ ｔ值
Ｐ值

性别
（男／女，例）
２３ ／ １５
２３ ／ １７
０． ０７３ ８
０． ７８５ ９

平均年龄
（Ｘ ± ｓ，岁）
６２． １８ ± ４． ０６
６２． ７３ ± ３． ９５
０． ８８０ ６
０． ３７５ ２

平均病程
（Ｘ ± ｓ，年）
５． ９２ ± ０． ５１
５． ８１ ± ０． ３７
１． ８８０ ３
０． ０４６ ２

肝、肾功能不全；合并血液病、恶性肿瘤、自身免疫系统
疾病；对本研究所用药物有过敏史；合并严重精神疾病
或意识障碍。

病例选择与分组：选择医院２０１４年３月至２０１７年
５月收治的老年慢性心力衰竭急性加重期患者７８例，
其中男４６例，女３２例；年龄５５ ～ ８４岁，平均（６２． ４５ ±
３． ９８）岁；病程５ ～ ７年，平均（５． ８７ ± ０． ４６）年；依据纽约
心脏病协会（ＮＹＨＡ）心功能分级标准，心功能均为Ⅲ ～
Ⅳ级；包括冠心病３９例，高血压心脏病１８例，扩张型心
肌病１３例，风湿性心脏病患者８例。采用随机数字表法，
将入选患者随机分为治疗组牗 ３８例牘和对照组牗 ４０例牘。
两组患者一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），
具有可比性。详见表１。

１． ２ 方法
对照组患者入院后常规给予血管紧张素Ⅱ受体拮

抗剂、地高辛、硝酸酯类药物及适量利尿剂等治疗。治疗
组患者在对照组治疗基础上给予米力农注射液（鲁南贝
特制药有限公司，国药准字Ｈ１０９７００５１，规格为每支
５ ｍＬ ∶ ５ ｍｇ）５０ μｇ ／ ｋｇ加入０． ９％氯化钠注射液（四川
科伦药业股份有限公司，国药准字Ｈ２００５６６２６，规格为
每瓶１００ ｍＬ ∶ ０． ９ ｇ）２０ ｍＬ，静脉滴注，后将米力农注射
液１０ ｍＬ加入５％葡萄糖注射液（裕松源药业有限公
司，国药准字Ｈ４１０２５６９５，规格为每瓶１００ ｍＬ ∶ ５ ｇ）
４０ ｍＬ，以６ ｍＬ ／ ｈ的速率泵入。两组患者均连续治疗７ ｄ。
１． ３ 观察指标及疗效判定标准

观察指标：采用超声心动图检测心功能指标，包括

心排血量（ＣＯ）、每搏输出量（ＳＶ）、左房舒张期内径
（ＬＡＤｄ）及左室舒张末期内径（ＬＶＥＤｄ）。分别于治疗前
后清晨采集静脉血３ ～ ４ ｍＬ，以１ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ的速率离
心１５ ｍｉｎ，取上层血清，采用酶联免疫吸附试验
（ＥＬＩＳＡ）法检测Ｎ末端Ｂ型钠尿肽（ＮＴ － ｐｒｏＢＮＰ）和超
敏Ｃ反应蛋白（ｈｓ － ＣＲＰ）水平；采用放射免疫法检测肾
素（ＰＲＡ）、醛固酮（ＡＬＤ）及血管紧张素Ⅱ（ＡｎｇⅡ）水平。

临床疗效判定标准：显效为治疗后临床症状及相关
体征全部消失，心功能分级降低不低于２级；有效为
治疗后临床症状及相关体征明显改善，心功能分级降低
１级；无效为治疗后临床症状、相关体征及心功能分级
情况均无明显变化，甚至恶化。总有效＝显效＋有效。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ １９． ０统计学软件分析。计量资料以Ｘ ± ｓ
表示，组间比较行ｔ检验；计数资料以百分率（％）表示，
组间比较行χ２检验。Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表５。
３ 讨论

慢性心力衰竭为进行性疾病，无论对心肌是否造成
新的损害，即使为临床较稳定的时期，病情也随时可能
恶化犤 ６ 犦。已有研究表明，其与心室重构密切相关，随着病
情的不断发展，神经－内分泌相关细胞因子被过度激
活，从而致使心肌细胞功能和活性受到损伤，导致患者
心肌纤维化的形成犤 ７ 犦。

米力农为人工合成的双吡啶化合物，属第２代磷酸
二酯酶抑制剂，主要通过酸性酰胺键与环磷酸腺苷

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％）犦
组别

治疗组（ｎ ＝ ３８）
对照组（ｎ ＝ ４０）
χ２值
Ｐ值

显效
２５（６５． ７９）
１７（４２． ５０）
４． ２５３ １
０． ０３９ ２

有效
１２（３１． ５８）
１６（４０． ００）
０． ６００ ５
０． ４３８ ４

无效
１（２． ６３）
７（１７． ５０）
４． ６８０ ４
０． ０３０ ５

总有效
３７（９７． ３７）
３３（８２． ５０）
４． ６８０ ４
０． ０３０ ５

注：与对照组治疗后比较，ｔ ＝ ４． ２９１ １，５． ４４３ ９，３． ６５７ ２，４． ５１５ ０，Ｐ ＝ ０． ０００ １，０． ０００ ０，０． ０００ ８，０． ０００ １ ＜ ０． ０１。

ＣＯ（ｍＬ ／ ｍｉｎ） ＳＶ（ｍＬ）

ＬＡＤｄ（ｍｍ） ＬＶＥＤｄ（ｍｍ）

表３ 两组患者心功能指标变化比较（Ｘ ± ｓ）

组别

组别

治疗组（ｎ ＝ ３８）
对照组（ｎ ＝ ４０）

治疗前
４３． １９ ± ４． ８６
４３． １５ ± ４． ７６

治疗后
３６． ８７ ± ３． ９４

４０． ２２ ± ４． １５

ｔ值
６． ２２０ ７
２． ９３４ ４

Ｐ值
０． ０００ ０
０． ００４ ２

治疗前
６２． ８７ ± ７． ０１
６３． ０４ ± ７． １５

治疗后
５２． ８５ ± ５． ９１

５９． １７ ± ６． ３７

ｔ值
６． ７３６ ６
２． ５５６ ０

Ｐ值
０． ０００ ０
０． ０１３ ２

治疗组（ｎ ＝ ３８）
对照组（ｎ ＝ ４０）

治疗前
５． １８ ± ０． ４２
５． １７ ± ０． ５４

治疗后
６． ４８ ± ０． ７２

５． ８３ ± ０． ６１

ｔ值
９． ６１４ ０
５． １２３ ８

Ｐ值
０． ０００ ０
０． ０００ ０

治疗前
６３． ９８ ± ６． ６９
６４． ０３ ± ７． ０４

治疗后
８０． ９７ ± ９． ３４

６９． ９９ ± ８． ４２

ｔ值
８． ９７７ ７
３． ４３４ ５

Ｐ值
０． ０００ ０
０． ０００ ９
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ＰＲＡ（ｎｇ ／ ｍＬ） ＡＬＤ（ｐｇ ／ ｍＬ） ＡｎｇⅡ（ｐｇ ／ ｍＬ）
表４ 两组患者血清ＰＲＡ，ＡＬＤ和ＡｎｇⅡ水平变化比较（Ｘ ± ｓ）

组别

治疗组（ｎ ＝ ３８）
对照组（ｎ ＝ ４０）

治疗前
２． １６ ± ０． ８９
２． １７ ± ０． ８６

治疗后
１． ２５ ± ０． ３２

１． ７９ ± ０． ４５

ｔ值
５． ９３１ ２
２． ４７６ １

Ｐ值
０． ０００ ０
０． ０１７ ４

治疗前
１８２． ４７ ± ５３． ４６
１８４． ２５ ± ５４． ５１

治疗后
９６． ３８ ± ３２． ４６

１１９． ４８ ± ３７． ２４

ｔ值
８． ４８５ ３
６． ２０５ １

Ｐ值
０． ０００ ０
０． ０００ ０

治疗前
２５６． ９７ ± ６２． ４６
２５７． ２４ ± ６１． ９５

治疗后
１６９． ７２ ± ４６． ７２

２０９． ４８ ± ５７． ３３

ｔ值
６． ８９５ ４
３． ５７８ ６

Ｐ值
０． ０００ ０
０． ０００ ０

ＮＴ － ｐｒｏＢＮＰ（ｎｇ ／ ｍＬ） ｈｓ － ＣＲＰ（ｍｇ ／ Ｌ）
表５ 两组患者血清ＮＴ － ｐｒｏＢＮＰ和ｈｓ － ＣＲＰ水平变化比较（Ｘ ± ｓ）

组别

治疗组（ｎ ＝ ３８）
对照组（ｎ ＝ ４０）

治疗前
４． ４９ ± １． ０５
４． ５１ ± １． ０８

治疗后
１． ９２ ± ０． ８１

３． ０６ ± ０． ９８

ｔ值
１１． ９４６ ５
６． ２８８ ３

Ｐ值
０． ０００ ０
０． ０００ ０

治疗前
１２． ５３ ± ３． １６
１２． ５１ ± ３． ２０

治疗后
５． ３６ ± ２． １４

９． ６１ ± ２． ７４

ｔ值
１１． ５８１ ２
４． ３５３ ７

Ｐ值
０． ０００ ０
０． ０００ １

（ｃＡＭＰ）的磷酸键发生竞争，并与磷酸二酯酶Ⅲ的酯化
部分相结合，从而抑制磷酸二酯酶Ⅲ对ｃＡＭＰ的降解作
用，促进对ｃＡＭＰ蛋白激酶Ａ的依赖性，使得细胞膜上
钙离子通道进一步磷酸化，最终促进心肌收缩力增加犤８ － ９犦。
另外，米力农还能通过抑制血管平滑肌磷酸二酯酶Ⅲ而
增加细胞内ｃＡＭＰ含量，促进钙离子内流，进而发挥舒张
作用，减轻心脏的前负荷及后负荷，降低心肌耗氧量，达
到优化心脏泵血功能的目的犤１０ － １２ 犦。

本研究中对老年慢性心力衰竭急性加重期患者给
予米力农治疗，结果显效率和总有效率明显提高，而无
效率明显降低，与此同时，治疗后患者心功能指标ＣＯ
和ＳＶ明显提高，而ＬＡＤｄ和ＬＶＥＤｄ明显降低，这与赵
霞等犤 １３ 犦的研究结果相符。原因可能为米力农能全面改
善心力衰竭患者心肌舒张和收缩能力，从而有效改善心
功能指标。本研究结果显示，患者给予米力农治疗后血
清ＰＲＡ，ＡＬＤ，ＡｎｇⅡ水平及ＮＴ － ｐｒｏＢＮＰ和ｈｓ － ＣＲＰ水
平均明显降低，这与陈静犤 １４ 犦的研究结果基本一致。据此
推测，此５种指标水平与慢性心力衰竭患者病程发展程
度具有一定相关性，可作为判定疗效的参考。

综上所述，米力农能有效提高老年慢性心力衰竭
患者急性加重期的疗效，并改善心功能，机制与调节
血清中ＰＲＡ，ＡＬＤ，ＡｎｇⅡ及ＮＴ － ｐｒｏＢＮＰ，ｈｓ － ＣＲＰ水
平有关。
参考文献：
犤 １ 犦 Ｖｅｃｃｈｉｓ Ｒ，Ｃｅｓａｒｏ Ａ，Ａｒｉａｎｏ Ｃ． Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｂｅｎｅｆｉｔｓ ｏｆ ｐｈｏｓｐｈｏｄｉ
ｅｓｔｅｒａｓｅ －５ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｉｎ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ：Ａｍｅｔａ － ａｎａｌｙｓｉｓ犤Ｊ犦．
Ｉｎｔｅｒｖ Ｍｅｄ Ａｐｐｌ Ｓｃｉ，２０１７，９（３）：１２３ － １３５．

犤２ 犦 Ｐｅｔｒｏｖ ＶＮ，Ａｇａｅｖａ ＥＶ，Ｐｏｐｏｖｋｉｎａ ＯＥ，ｅｔ ａｌ． Ｍｏｄｉｆｙｉｎｇ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ
ａｕｔｏｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｏｆ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌｓ ｏｎ ｔｈｅ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ

ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ ａｎｄ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｂｙ ｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｐａ

ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ 犤 Ｊ 犦 ． Ｂｕｌｌ Ｅｘｐ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄ，２０１７，
１６４（２）：２３３ － ２４０．

犤３ 犦龙珑． 老年慢性心力衰竭急性加重的诱因分析犤 Ｊ 犦 ． 心血
管病防治知识，２０１４，８（５）：７０ － ７２．

犤４ 犦赵霞，任海明，苏长阳． 米力农注射液治疗慢性心力衰竭
２５例临床疗效观察犤 Ｊ 犦 ． 中国药业，２０１７，２６（１５）：５９ － ６０．

犤５ 犦方全． 心血管疾病治疗方案选择犤Ｍ犦 ． 北京：科学技术文
献出版社，２００７：９１ － ９４．

犤６ 犦 Ｎａｎａｙａｋｋａｒａ Ｓ，Ｂｅｒｇｉｎ Ｐ，Ｍａｋ Ｖ，ｅｔ ａｌ． Ｅｘｔｅｎｄｅｄ ｒｅｌｅａｓｅ ｏｒａｌ ｍｉｌ
ｒｉｎｏｎｅ ａｓ ａｎ ａｄｊｕｎｃｔ ｔｏ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ ｔｈｅｒａｐｙ 犤 Ｊ 犦 ． Ｉｎｔｅｒｎ Ｍｅｄ Ｊ，
２０１７，４７（８）：９７３ － ９７４．

犤７ 犦 Ｋｉｎｇ ＪＢ，Ｓｈａｈ ＲＵ，Ｓａｉｎｓｋｉ － Ｎｇｕｙｅｎ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｉｎｐａｔｉｅｎｔ
Ｄｏｂｕｔａｍｉｎｅ ｖｅｒｓｕｓ Ｍｉｌｒｉｎｏｎｅ ｏｎ Ｏｕｔ － ｏｆ － Ｈｏｓｐｉｔａｌ Ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｉｎ

Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ａｃｕｔｅ Ｄｅｃｏｍｐｅｎｓａｔｅｄ Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ 犤 Ｊ 犦 ． Ｐｈａｒｍａｃｏ

ｔｈｅｒａｐｙ，２０１７，３７（６）：６６２ － ６７２．
犤８ 犦刘春玲，刘亚玲，刘莲女，等． 米力农联合多巴酚丁胺与机械
通气治疗急性左心衰合并低氧血症及对心功能和血气的影
响犤 Ｊ 犦 ． 中国药业，２０１６，２５（１１）：１０ － １２．

犤９ 犦王远飞． 米力农治疗慢性心衰急性加重期患者６０例的疗效
观察犤 Ｊ 犦 ． 中西医结合心血管病杂志，２０１５，３（８）：３５．

犤１０ 犦 Ｄｕｍａｎ Ｅ，Ｋａｒａｋｏ Ｆ，Ｐｉｎａｒ ＨＵ，ｅｔ ａｌ． Ｈｉｇｈｅｒ ｄｏｓｅ ｉｎｔｒａ － ａｒｔｅｒｉａｌ
ｍｉｌｒｉｎｏｎｅ ａｎｄ ｉｎｔｒａ － ａｒｔｅｒｉａｌ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｍｉｌｒｉｎｏｎｅ － ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ

ｉｎｆｕｓｉｏｎ ａｓ ａ ｒｅｓｃｕｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｖａｓｏｓｐａｓｍ犤Ｊ犦 ．

Ｉｎｔｅｒｖ Ｎｅｕｒｏｒａｄｉｏｌ，２０１７，２３（６）：６３６ － ６４３．
犤１１ 犦王魁风． 米力农治疗慢性心衰急性加重期的疗效观察犤 Ｊ 犦 ．

北方药学，２０１７，１４（６）：１３．
犤１２ 犦 Ｈｙｌｄｅｂｒａｎｄｔ ＪＡ，Ａｇｇｅｒ Ｐ，Ｓｉｖéｎ Ｅ，ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｍｉｌｒｉｎｏｎｅ ａｎｄ

ｅｐｉｎｅｐｈｒｉｎｅ ｏｒ ｄｏｐａｍｉｎｅ ｏｎ ｂｉｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｈｅｍｏｄｙ

ｎａｍｉｃｓ ｉｎ ｒｉｇｈｔ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ ａｆｔｅｒ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｒｅｇｕｒｇｉｔａｔｉｏｎ 犤 Ｊ 犦 ．

Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｈｅａｒｔ Ｃｉｒｃ Ｐｈｙｓｉｏｌ，２０１５，３０９（５）：８６０ － ８６６．
犤１３ 犦赵霞，任海明，苏长阳． 米力农注射液治疗慢性心力衰竭

２５例临床疗效观察犤 Ｊ 犦 ． 中国药业，２０１７，２６（１５）：５９ － ６０．
犤１４ 犦陈静． 米力农辅助治疗对慢性心衰患者心功能、心肌重

构、ＲＡＡＳ系统活性的影响犤 Ｊ 犦 ． 海南医学院学报，２０１７，
２３（１７）：２３２８ － ２３３０．
牗收稿日期：２０１７ － １０ － ０９；修回日期：２０１７ － １１ － １１ 牘

注：与对照组治疗后比较，ｔ ＝ ５． ６１１ ２，７． ６５５ ４，Ｐ ＝ ０． ０００ ０，０． ０００ ０ ＜ ０． ０１。

注：与对照组治疗后比较，ｔ ＝ ６． １３１ １，２． ９２４ ３，３． ３６５ ０，Ｐ ＝ ０． ０００ ０，０． ００４ ３，０． ０００ ８ ＜ ０． ０１。

·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ


