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缺血性心力衰竭（ＩＨＦ）是各类器质型心脏病终末
期的表现，严重影响患者的预后生存犤１犦。血流动力学异

常是导致 ＩＨＦ的主要因素犤２－３犦，后续研究发现，机体的

氧化应激及炎性反应可能也参与了 ＩＨＦ的病变过程。
治疗方案也逐渐由强心、利尿和扩血管等常规措施转变

为调节患者“神经－内分泌”的新型治疗模式犤４犦。艾司洛

尔为β１受体阻滞剂，能减缓心率和控制血压，并抑制心
肌收缩，临床广泛用于治疗 ＩＨＦ。重组人脑利钠肽（ｒｈ－
ＢＮＰ）为人工合成的多肽内源型激素，具有较好的神经

及内分泌调节作用犤５犦。本研究中观察了ｒｈ－ＢＮＰ联合艾
司洛尔治疗ＩＨＦ的临床疗效。现报道如下。
１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：符合２０１４年版《中国心力衰竭诊断和治

疗指南》犤６犦中 ＩＨＦ诊断标准；年龄不小于 ４０岁；纽约心
脏病协会（ＮＹＨＡ）心功能分级为Ⅲ～Ⅳ级；依从性良
好；本研究经医院医学伦理委员会批准，患者签署知情

同意书。

重组人脑利钠肽联合艾司洛尔治疗缺血性心力衰竭临床研究

魏 来，冯国斌 国二宁
（北京市健宫医院心血管内科，北京 １０００５４）

摘要：目的 探讨重组人脑利钠肽（ｒｈ－ＢＮＰ）联合艾司洛尔治疗缺血性心力衰竭（ＩＨＦ）的临床疗效。方法 选取医院 ２０１７年 １月至

２０１８年６月收治的 ＩＨＦ患者８５例，按治疗方法的不同分为对照组牗４５例牘和观察组牗４０例牘。两组患者均限制饮水和控制饮食，给予利
尿剂、血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂、醛固酮拮抗剂，以及盐酸艾司洛尔注射液等药物治疗，观察组患者加用注射用 ｒｈ－ＢＮＰ，均治疗 ７ｄ。
结果 观察组总有效率为 ９５．００％，明显高于对照组的 ８０．００％（Ｐ＜０．０５）；治疗后，两组患者的心率（ＨＲ）、丙二醛（ＭＤＡ）、白细胞介
素６（ＩＬ－６）及超敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓ－ＣＲＰ）水平均明显降低，预射血期（ＰＥＰ）明显缩短，心排血量（ＣＯ）、每搏输出量（ＳＶ）及超氧化物歧
化酶（ＳＯＤ）活性均明显升高，且观察组改善情况均明显优于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组不良反应发生率与对照组相当（１７．５０％比

１１．１１％，Ｐ＞０．０５）。结论 ｒｈ－ＢＮＰ联合艾司洛尔治疗 ＩＨＦ疗效较好，可有效改善患者的血流动力学、氧化应激指标及炎性因子水平，
且不增加不良反应。
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基金项目：北京市自然科学基金犤７１５２１２６犦。
第一作者：魏来，女，大学本科，主治医师，研究方向为心力衰竭，（电子信箱）ｄｕｎｉｎｇｎｉｎｇ＿１９７６＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ。
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表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％）犦

组别

观察组（ｎ＝４０）

对照组（ｎ＝４５）

χ２值

Ｐ值

显效

２５（６２．５０）

１９（４２．２２）

３．４８７
０．０６２

有效

１３（３２．５０）

１７（３７．７８）

０．２５８
０．６１１

无效

２（５．００）

９（２０．００）

４．２２９
０．０４０

总有效

３８（９５．００）

３６（８０．００）

４．２２９
０．０４０

表３ 两组患者氧化应激指标水平比较（Ｘ±ｓ）

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。下表同。

表１ 两组患者一般资料比较

２．０４２
０．７８１

ＮＹＨＡ心功能分级（例）
组别

观察组（ｎ＝４０）

对照组（ｎ＝４５）

χ２／ｔ／Ｚ值

Ｐ值

性别

（男／女，例）

２２／１８
２４／２１
０．０２４
０．８７８

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５８．６４±１．９４
５８．７７±２．０２
０．３０２
０．７６４

病程

（Ｘ±ｓ，月）

７．１３±２．２８
７．３４±２．０６
０．４４６
０．６５７

Ⅲ级

１７
１９

Ⅳ级

２３
２６

表４ 两组患者炎性因子水平比较（Ｘ±ｓ）

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

２１．３４±３．０８
２１．２７±３．１１
０．１０４
０．９１７

治疗后

１４．９６±１．５９

１６．８８±２．０３

４．８１１
０．０００

治疗前

５．４８±２．３９
５．５１±２．４０
０．０５８
０．９５４

治疗后

３．２９±１．６５

４．３４±１．７２

２．８６３
０．００５

排除标准：病历资料缺失；研究期间失访；血液疾病、

感染性疾病及免疫类疾病；恶性肿瘤。

病例选择与分组：选取医院２０１７年１月至２０１８年
６月收治的 ＩＨＦ患者 ８５例，按治疗方法的不同分为观
察组（４０例）和对照组（４５例）。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
两组患者均限制饮水和控制饮食，并予以利尿剂、

血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂及醛固酮拮抗剂等药物治疗，
并给予盐酸艾司洛尔注射液（齐鲁制药有限公司，国药

准字Ｈ１９９９１０５９，批号为２０１６１０２４，规格为每支１０ｍＬ∶
０．１ｇ）持续静脉泵入，初始剂量为 ０．５ｍｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ），
１ｍｉｎ后调整为 ０．０５ｍｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）维持，此后根据患
者的心率及血压调整剂量。观察组患者加用注射用重

组人脑利钠肽（成都诺迪康生物制药有限公司，国药准

字 Ｓ２００５００３３，批号为 １６１２２９，规格为每瓶 ０．５ｍｇ∶
５００Ｕ），初始剂量为 １．５μｇ／ｋｇ静脉注射，此后调为
７．５ｎｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）持续静脉泵入，维持 ４８ｈ。两组患者
均治疗７ｄ。
１．３ 观察指标及疗效判定标准

血流动力学指标：采用ＦｉｎｏｍｅｔｅｒＭＩＤＩ型无创血流
动力学检测仪（荷兰 ＦＭＳ公司），检测患者心率（ＨＲ）、
心排血量（ＣＯ）、每搏输出量（ＳＶ）及预射血期（ＰＥＰ）。

氧化应激指标及炎性因子：分别于治疗前后早晨采

集患者空腹静脉血各６ｍＬ，以半径为１０ｃｍ、３０００ｒ／ｍｉｎ
离心１０ｍｉｎ，取上清液，置－７０℃冰箱保存。采用７２２型
可见分光光度计（上海光学仪器一厂）测定丙二醛

（ＭＤＡ）和超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）水平，ＳＯＤ以黄嘌呤氧
化酶法检测，ＭＤＡ以硫代巴比妥酸比色法检测；白细胞
介素６（ＩＬ－６）水平以酶联免疫吸附法检测，超敏Ｃ反应蛋
白（ｈｓ－ＣＲＰ）水平以散射比浊法检测。所用试剂盒均购
自深圳晶美生物工程有限公司，严格按说明书操作。

疗效判定犤７犦：显效，呼吸困难等临床症状及体征完

全消失，心功能等级提升不少于２级；有效，临床症状及
体征有所改善，且心功能等级提升１级；无效，临床症状
及体征无改善或有所加重，且心功能等级亦无变化。

总有效＝显效＋有效。
不良反应：统计治疗过程中患者恶心、呕吐、低血

压、头痛等不良反应发生情况。

１．４ 统计学处理
采用 ＳＰＳＳ２０．０统计学软件分析。计数资料以率

（％）表示，行 χ２检验，等级资料行秩和牗Ｚ牘检验；计量
资料以 Ｘ±ｓ表示，行 ｔ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。观察组出现恶心、呕吐２例，低
血压３例，头痛 ２例；对照组出现恶心、呕吐３例，低血
压２例。观察组与对照组不良反应发生率相当（１７．５０％
比１１．１１％，χ２＝０．７１３，Ｐ＝０．３９８＞０．０５）。
３ 讨论

当前临床治疗 ＩＨＦ主要依靠药物修复心肌细胞，
并帮助改善心肌功能。常用药艾司洛尔属短效高选择型

β１受体阻滞剂，可较好地减缓心率，控制血压，并抑制
心肌收缩。近年来，通过生物技术成功合成的 ｒｈ－ＢＮＰ
被证实存在 ＢＮＰ活性，其与人体心脏形成的利钠肽具
有基本相同的利钠、扩血管及抑制机体的交感神经等作

用犤８－１０犦。故有必要研究两药联合治疗 ＩＨＦ的效果，以进
一步提升疗效。

本研究结果显示，观察组总有效率明显高于对照组

（Ｐ＜０．０５）。观察组用药方案中的ｒｈ－ＢＮＰ与ＩＨＦ患者
机体中的相应受体结合之后，可升高细胞内环磷酸鸟苷

水平，并可扩张动、静脉血管，降低心脏负荷，并提升心

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

９５．３８±９．６３
９５．５２±１０．２９
０．０６５
０．９４９

治疗后

１６０．５７±１０．６４

１１２．３３±８．５７

２３．１２８
０．０００

治疗前

７．９４±０．５８
８．０２±０．６７
０．５８５
０．５６０

治疗后

６．０５±０．３８

７．２２±０．４１

１３．５９０
０．０００

ＳＯＤ（Ｕ／ｍＬ） ＭＤＡ（ｎｍｏｌ／ｍＬ）

ＩＬ－６（ｎｇ／Ｌ） ｈｓ－ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）

组别

·研究·
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表５ 两组患者血流动力学指标水平比较（Ｘ±ｓ）

ＨＲ（次 ／分） ＣＯ（Ｌ／ｍｉｎ） ＳＶ（ｍＬ） ＰＥＰ（ｍｓ）

·研究·

ＤｒｕｇＲｅｓｅａｒｃｈ

组别

观察组（ｎ＝４０）

对照组（ｎ＝４５）

ｔ值

Ｐ值

治疗前

１２３．８４±１０．７９
１２４．１０±１３．９８

０．０９５
０．９２５

治疗后

８０．２３±９．６５

９２．３６±１０．２４

５．６００
０．０００

治疗前

２．９５±０．５３
２．９７±０．４９
０．１８１
０．８５７

治疗后

４．８３±０．７６

３．９２±０．５１

６．５４６
０．０００

治疗前

４７．５４±６．９３
４７．５７±５．８６
０．０２２
０．９８３

治疗后

６７．３５±８．２３

５６．８２±８．４０

５．８２４
０．０００

治疗前

１０８．３５±９．８４
１０８．２９±１０．５１
０．０２７
０．９７９

治疗后

９１．３３±１０．６８

１０２．５４±１１．２５

４．６９６
０．０００

肌供氧量犤１１犦；同时，其还能帮助利尿排钠，降低心肌负

担，最终缓解心力衰竭状态。艾司洛尔能选择性阻断心脏

β１受体，抑制心肌收缩，减少左心室壁张力，降低心肌耗氧
量，并抑制交感神经的兴奋症状及降血压，加之不经过肝、

肾代谢，膜稳定效果较好，并能保护缺血的心肌细胞，可

有效避免细胞自溶及组织坏死等现象发生犤１２犦。

治疗后，两组患者ＨＲ降低，ＰＥＰ缩短，ＣＯ和ＳＶ明
显增加，且观察组均明显优于对照组（Ｐ＜０．０５），提示
观察组用药方案改善血流动力学指标效果更好。其原因

可能是，ｒｈ－ＢＮＰ可纠正“肾素－血管紧张素－醛固酮”
系统的功能异常，继而调节机体血容量、血压及电解质

平衡，降低体循环血管阻力，从而增大 ＣＯ和 ＳＶ，并能
抑制交感神经的兴奋性，降低心肌耗氧量，最终降低

ＨＲ和缩短 ＰＥＰ犤１３－１４犦。治疗后，两组患者 ＭＤＡ，ＩＬ－６，
ｈｓ－ＣＲＰ含量明显降低，ＳＯＤ活性明显升高，且观察组
改善更明显（Ｐ＜０．０５），提示观察组用药方案可较好地
改善患者的氧化应激状态及机体的炎性水平。ｒｈ－ＢＮＰ
能有效改善 ＩＨＦ患者冠状动脉的内皮功能，缓解心肌
损伤，并抑制机体内的炎性反应等。李浩等犤１５犦报道，ｒｈ－
ＢＮＰ抗纤维化作用较好，其能抑制成纤维细胞胶原的合
成及增殖，并可抑制心肌细胞凋亡，有效抑制炎性反应，

最终延缓心脏重塑过程。两组用药后不良反应发生率相

当（Ｐ＞０．０５），提示加用ｒｈ－ＢＮＰ不增加不良反应。
综上所述，ｒｈ－ＢＮＰ联合艾司洛尔治疗ＩＨＦ疗效较

好，并可有效改善血流动力学、氧化应激指标及炎性因

子水平，且不增加不良反应。
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