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林对川崎病患儿 Ｔ淋巴细胞亚群、血管内皮因子、炎症因子
水平的影响犤Ｊ犦．中华全科医学，２０１７，１５（３）：４５４－４５６．

犤３犦林 瑶，李晓惠，石 琳，等．２０１７年版《川崎病的诊断、治疗
及远期管理——— 美国心脏协会对医疗专业人员的科学声明》

解读犤Ｊ犦．中国实用儿科杂志，２０１７，３２（９）：６４１－６４８．
犤４犦乐 园，杨 曦，刘桂英 ．儿童丙种球蛋白无反应型川崎病
治疗进展犤Ｊ犦．中国医药，２０１８，１３（８）：１２７６－１２８０．

犤５犦ＡＹＵＳＡＷＡＭ，ＳＯＮＯＢＥＴ，ＵＥＭＵＲＡＳ，ｅｔａｌ．Ｒｅｖｉｓｉｏｎｏｆｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ
ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓｆｏｒＫａｗａｓａｋｉｄｉｓｅａｓｅ（ｔｈｅ５ｔｈｒｅｖｉｓｅｄｅｄｉｔｉｏｎ）犤Ｊ犦．
ＰｅｄｉａｔｒｉｃｓＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ，２０１０，４７（２）：２３２－２３４．

犤６犦ＤＡＬＬＡＩＲＥ Ｆ，ＤＡＨＤＡＨ Ｎ．Ｎｅｗ ｅｑｕａｔｉｏｎｓａｎｄａｃｒｉｔｉｃａｌ
ａｐｐｒａｉｓａｌｏｆｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｔｙＺｓｃｏｒｅｓｉｎｈｅａｌｔｈｙｃｈｉｌｄｒｅｎ犤Ｊ犦．
ＪＡｍＳｏｃＥｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒ，２０１１，２４（１）：６０－７４．

犤７犦段 ，林智平，刘 青，等 ．ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ淋巴细胞与
辅助性 Ｔ淋巴细胞１７在川崎病发病机制中的作用犤Ｊ犦．中华
实用儿科临床杂志，２０１７，３２（９）：６５２－６５５．

犤８犦余艳萍，阿布来提·阿不都哈尔．川崎病诊断与治疗新进展犤Ｊ犦．
中华临床医师杂志：电子版，２０１６，１０（４）：５６６－５７０．

犤９犦孙岳丞，张 婧，宋文涛，等．维生素 Ｅ对动物机体损伤的保

护作用研究进展犤Ｊ犦．动物营养学报，２０１８，３０（１）：４４－４９．
犤１０犦王新芳，黄先玫，王跃生，等 ．大剂量丙种球蛋白联合阿司

匹林对川崎病患儿血管内皮因子和抵抗素及内脂素的影响犤Ｊ犦．
中华全科医学，２０１８，１６（１０）：１６７４－１６７６．

犤１１犦余 淋，陈明群，罗立权，等 ．丙种球蛋白联合阿司匹林治
疗川崎病患儿的临床效果及对 ＣＲＰ、ＴＮＦ－α、ＩＬ－６水平的
影响犤Ｊ犦．医学综述，２０１７，２３（１１）：２２７０－２２７３．

犤１２犦李 丹，冯 媛，耿玲玲，等 ．小剂量甲基泼尼松龙联合静
脉丙种球蛋白治疗静脉丙种球蛋白无反应型川崎病的疗效

分析犤Ｊ犦．中国全科医学，２０１９，２２（４）：８１－８５．
犤１３犦符兰桂，曾 源．舒血宁联合乌司他丁治疗急性胰腺炎４６例

疗效观察犤Ｊ犦．中国药业，２０１８，２７（９）：７７－７９．
犤１４犦李晓娅，叶章宇，王小妮．糖皮质激素联合乌司他丁治疗小儿

川崎病的短期疗效犤Ｊ犦．西北药学杂志，２０１９，３４（１）：１０８－１１２．
犤１５犦高明东，王建军，缪树琼，等．Ｚ值对儿童川崎病冠状动脉病变

的评估价值犤Ｊ犦．中国小儿急救医学，２０１８，２５（６）：４４２－４４５．
犤１６犦赵 坚，黄 敏，谢利剑，等．联合糖皮质激素初始治疗川崎病

的临床分析犤Ｊ犦．国际儿科学杂志，２０１７，４４（９）：６４２－６４５．
牗收稿日期：２０１９－０８－１４；修回日期：２０１９－１１－２１牘
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“金三角”药物联用治疗慢性心力衰竭临床观察

樊 娟 １，张子云 ２

（１．安徽省芜湖市第二人民医院，安徽 芜湖 ２４１０００； ２．安徽省合肥市第一人民医院，安徽 合肥 ２３０００１）
摘要：目的 探讨美托洛尔、螺内酯联合血管紧张素转换酶抑制剂（ＡＣＥＩ）／血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂（ＡＲＢ）类药物治疗慢性心力衰竭
牗简称心衰牘的临床疗效。方法 选取芜湖市第二人民医院２０１６年５月至２０１９年５月收治的慢性心衰患者１００例，按治疗方式的不同
分为对照组牗５３例牘和联合组牗４７例牘。两组患者均予常规治疗，联合组患者加服琥珀酸美托洛尔缓释片、螺内酯片及盐酸贝那普利片或
氯沙坦钾片。两组患者均治疗６个月。结果 联合组总有效率为９３．６２％，显著高于对照组的７５．４７％（Ｐ＜０．０５）；治疗后，联合组患者
左心室质量指数、脑钠肽、Ｃ反应蛋白水平均显著低于对照组（Ｐ＜０．０５），心脏指数、每搏输出量、左室射血分数、心排血量水平均显著
高于对照组（Ｐ＜０．０５）；联合组与对照组患者治疗后的不良反应发生率相当（１０．６４％比１５．０９％，Ｐ＞０．０５）。结论 应用美托洛尔、螺内

酯联合ＡＣＥＩ类／ＡＲＢ类药物治疗慢性心衰，可改善心脏功能，减轻心衰所致炎性反应。
关键词：“金三角”药物；联合用药；慢性心力衰竭；炎性因子；临床疗效；心功能

中图分类号：Ｒ９６９．４；Ｒ９７２ 文献标识码：Ａ 文章编号：１００６－４９３１牗２０２０牘１４－００７４－０４

″ＧｏｌｄｅｎＴｒｉａｎｇｌｅ″ＤｒｕｇｓｉｎｔｈｅＴｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＣｈｒｏｎｉｃＨｅａｒｔＦａｉｌｕｒｅ
ＦＡＮＪｕａｎ１，ＺＨＡＮＧＺｉｙｕｎ２

（１．ＷｕｈｕＳｅｃｏｎｄＰｅｏｐｌｅ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｗｕｈｕ，Ａｎｈｕｉ，Ｃｈｉｎａ ２４１０００； ２．ＨｅｆｅｉＦｉｒｓｔＰｅｏｐｌｅ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｈｅｆｅｉ，Ａｎｈｕｉ，Ｃｈｉｎａ ２３０００１）

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｍｅｔｏｐｒｏｌｏｌｓｕｓｔａｉｎｅｄ－ｒｅｌｅａｓｅｔａｂｌｅｔｓｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｓｐｉｒｏｎｏｌａｃｔｏｎｅａｎｄ
ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｃｏｎｖｅｒｔｉｎｇｅｎｚｙｍｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ（ＡＣＥＩ）ｏｒａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎⅡ ｒｅｃｅｐｔｏｒａｎｔａｇｏｎｉｓｔｓ（ＡＲＢ）ｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ．
Ｍｅｔｈｏｄｓ Ａｔｏｔａｌｏｆ１００ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅｗｈｏｗｅｒｅａｄｍｉｔｔｅｄｔｏＷｕｈｕＳｅｃｏｎｄＰｅｏｐｌｅ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌｆｒｏｍ Ｍａｙ２０１６ｔｏ
Ｍａｙ２０１９ ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ａｎｄ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝５３） ａｎｄ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｇｒｏｕｐ（ｎ＝４７） ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｍｅｔｈｏｄ．Ａｌｌｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｇｉｖｅｎｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ａｎｄｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｇｒｏｕｐｗａｓａｄｄｅｄｗｉｔｈｍｅｔｏｐｒｏｌｏｌｓｕｓｔａｉｎｅｄ－ｒｅｌｅａｓｅｔａｂｌｅｔｓ
ｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｓｐｉｒｏｎｏｌａｃｔｏｎｅａｎｄＡＣＥＩｏｒＡＲＢｏｎｔｈｉｓｂａｓｉｓ．Ｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｔｒｅａｔｅｄｆｏｒ６ｍｏｎｔｈｓ．Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｔｈｅｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅ
ｏｆｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｇｒｏｕｐｗａｓ９３．６２％，ｗｈｉｃｈｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎ７５．４７％ ｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅ
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组别

对照组（ｎ＝５３）

联合组（ｎ＝４７）

χ２／ｔ值

Ｐ值

性别

（男／女，例）

３０／２３
２２／２５
０．９５８
０．３２８

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５３．６９±６．３２
５４．８３±６．５４
０．８８６
０．３７８

心功能分级

（Ⅰ级／Ⅱ级／Ⅲ级，例）

９／３７／７
７／２８／１２
１．４９７
０．２２０

病程

（Ｘ±ｓ，年）

５．８９±１．０９
６．１２±１．１９
１．００９
０．３１６

ｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５），ｗｈｉｌｅｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｃａｒｄｉａｃｉｎｄｅｘ，ｓｔｒｏｋｅｖｏｌｕｍｅ，ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ，ｃａｒｄｉａｃ
ｏｕｔｐｕｔｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｓｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｗｅｒｅｓｉｍｉｌａｒｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ
ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ（１０．６４％ ｖｓ．１５．０９％，Ｐ＞０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅｗｉｔｈｍｅｔｏｐｒｏｌｏｌｓｕｓｔａｉｎｅｄ－ｒｅｌｅａｓｅ
ｔａｂｌｅｔｓｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｓｐｉｒｏｎｏｌａｃｔｏｎｅａｎｄＡＣＥＩｏｒＡＲＢｃａｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｍｐｒｏｖｅｃａｒｄｉａｃｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｒｅｄｕｃｅｔｈｅｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅ
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表１ 两组患者一般资料比较

注：与对照组比较，χ２＝０．１３２，Ｐ＝０．７１６＞０．０５。

表３ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％）犦

头晕头痛

２（３．７７）

１（２．１３）

恶心呕吐

３（５．６６）

１（２．１３）

心律失常

１（１．８９）

０（０）

低血压

１（１．８９）

１（２．１３）

高钾血症

１（１．８９）

２（４．２６）

合计

８（１５．０９）

５（１０．６４）

组别

对照组（ｎ＝５３）

联合组（ｎ＝４７）

慢性心力衰竭（简称心衰）表现为心脏功能及结构

变化，由各种心脏疾病导致，常出现心脏收缩及舒张功

能受损，为多种心脏疾病进展的终末期犤１犦。慢性心衰患

病人数逐年增加，已成为我国公共健康领域的重要问

题犤２犦。交感神经系统与肾上腺素－血管紧张素－醛固酮
系统（ＲＡＡＳ）的激活在心衰病情发展过程中起着重要作
用犤３犦。近期心衰治疗指南中提出，β受体阻滞剂、醛固酮
拮抗剂、血管紧张素转换酶抑制剂（ＡＣＥＩ）／血管紧张素
Ⅱ受体拮抗剂（ＡＲＢ）为治疗心衰的“金三角”药物犤４－５犦，

但有关这３类药物联用治疗慢性心衰的报道较少。本研
究中回顾性分析了联用“金三角”药物治疗慢性心衰的

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：符合中华医学会心血管病学分会《中国

心力衰竭诊断和治疗指南２０１４》犤６犦诊断标准；存在慢性
心衰症状，且经相关实验室血清指标检查及影像学检查

证实；对本研究拟用药物耐受；相关资料完整。本研究经

芜湖市第二人民医院医学伦理委员会批准，患者及其家

属签署知情同意书。

排除标准：对本研究拟用药物过敏；血液或免疫系

统疾病；精神疾病，不能配合治疗；恶性肿瘤。

病例选择与分组：选取芜湖市第二人民医院２０１６年
５月至 ２０１９年 ５月收治的慢性心衰患者 １００例，按治
疗方式的不同分为对照组（５３例）和联合组（４７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
两组患者均予扩血管、利尿及洋地黄类药物常规

治疗。联合组患者每日口服琥珀酸美托洛尔缓释片

（ＡｓｔｒａＺｅｎｅｃａＡＢ，进口药品注册证号 Ｈ２０１４０７８０，规格
为每片４７．５ｍｇ）１次，每次１１．８７５～４７．５ｍｇ；口服螺内

酯片（上海上药信谊药厂有限公司，国药准字

Ｈ３１０２１２７３，规格为每片２０ｍｇ），每次２０ｍｇ，每日１～２次。
按具体情况选ＡＣＥＩ类或ＡＲＢ类中１种药物，其中ＡＣＥＩ
类选盐酸贝那普利片（深圳信立泰药业股份有限公司，国

药准字Ｈ２００４３６４８，规格为每片１０ｍｇ），每次５ｍｇ，每日
１次；ＡＲＢ类选氯沙坦钾片（浙江华海药业股份有限
公司，国药准字 Ｈ２００７０２６４，规格为每片 ５０ｍｇ），每次
５０ｍｇ，每日１次。两组患者均治疗６个月。
１．３ 观察指标及疗效判定标准

观察指标：１）心脏功能指标。应用多普勒彩色超声
仪测定患者治疗前后左心室质量指数（ＬＶＭＩ）、心脏指
数（ＣＩ）、每搏输出量（ＳＶ）、左室射血分数（ＬＶＥＦ）、心排
血量（ＣＯ）。２）血清学指标。治疗前后采集患者外周静脉
血，离心，取上清液，应用酶联免疫吸附法测定脑钠肽

（ＢＮＰ）及Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）水平。
疗效判定犤７犦：显效，病情相关体征与症状显著改善，

心功能改善２级；好转，体征与症状部分改善，心功能改
善１级；无效，体征与症状未见任何变化，心功能恶化。
总有效＝显效＋好转。

安全性：统计患者头晕头痛、恶心呕吐、心律失常、

低血压、高钾血症等不良反应的发生情况。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ２０．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ

表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，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４。
３ 讨论

心衰不及时治疗会加重病情，甚至危及生命。常规

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％）犦

注：与对照组比较，χ２＝４．８２７，Ｐ＝０．０２８＜０．０５。

组别

对照组（ｎ＝５３）

联合组（ｎ＝４７）

显效

１８（３３．９６）

２６（５５．３２）

好转

２２（４１．５１）

１８（３８．３０）

无效

１３（２４．５３）

３（６．３８）

总有效

４０（７５．４７）

４４（９３．６２）
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对照组（ｎ＝５３）

联合组（ｎ＝４７）

ｔ值

Ｐ值

ＬＶＭＩ（ｇ／ｍ２） ＣＩ犤Ｌ／（ｍｉｎ·ｍ２）犦 ＳＶ（ｍＬ） ＬＶＥＦ（％） ＣＯ（Ｌ／ｍｉｎ） ＢＮＰ（ｐｇ／ｍＬ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）
组别

注：与本组治疗前比较，＃Ｐ＜０．０５。

治疗前

１０８．５４±１１．６９
１０９．８３±１１．３４

０．５５９
０．５７８

治疗后

９８．６５±７．３６＃

９０．３２±８．５１＃

５．２４９
０．０００

治疗前

３．２６±０．４７
３．１５±０．５２
１．１１１
０．２６９

治疗后

４．５３±１．２６＃

５．３４±１．０９＃

３．４１７
０．０００

治疗前

５２．６３±４．２６
５２．７９±４．１２
０．１９０
０．８４９

治疗后

６７．５４±４．８８＃

７９．３３±５．２０＃

１１．６９２
０．０００

治疗前

３６．２９±５．３１
３６．４９±５．１８
０．１９０
０．８５０

治疗后

４９．８６±５．３２＃

６２．７９±６．２４＃

１１．１８４
０．０００

治疗前

３．４７±０．６０
３．５２±０．６６
０．３９７
０．６９２

治疗后

３．９６±０．６４＃

４．６９±０．８７＃

４．８１５
０．０００

治疗前

４５７３．８９±７３．５２
４５５６．２１±６９．３３

１．２３３
０．２２１

治疗后

１２７３．５９±５９．３３＃

８６２．６４±３５．９２＃

４１．２４１
０．０００

治疗前

２５．８５±３．６０
２５．６２±３．７１
０．３１４
０．７５４

治疗后

１６．８２±２．８８＃

１０．３５±２．５９＃

１１．７５２
０．０００

表４ 两组患者治疗前后心功能及血清炎性指标比较（Ｘ±ｓ）

洋地黄类药物抗心衰治疗时虽可稳定病情，但对心功能

改善作用欠佳犤８犦。ＲＡＡＳ的激活在心衰发病机制中起重
要作用，有学者据此提出将 β受体阻滞剂－醛固酮拮
抗剂－ＡＣＥＩ类／ＡＲＢ类药物联合用于治疗心衰犤６犦。

本研究中，联合组总有效率显著高于对照组，提示

３类药联用可显著提高心衰疗效。其中，美托洛尔作为
β受体阻滞剂可下调过快的心率，抑制心肌扩张，改善
血压黏度及心肌氧量，进一步改善心脏受损舒张功能；

螺内酯通过改善受损血管内皮功能，促进内皮细胞加快

合成一氧化氮，加快血流循环，并抑制醛固酮活性，缓解

心室重构损伤；ＡＣＥＩ类或ＡＲＢ类药物通过抑制血管紧
张素转换酶活性或特异性结合血管紧张素Ⅱ受体，降低
心血管中血管紧张素Ⅱ活性，从而降低血管阻力，增加心
排量，改善心脏功能犤９犦。丛洪良等犤１０犦的研究显示，β受体
阻滞剂－醛固酮拮抗剂－ＡＣＥＩ类／ＡＲＢ类药物联合会
导致高钾血症等药物相关并发症。但本研究中两组患者

不良反应发生率相当且均较低，提示３类药物联用不会
明显增加不良反应，与蒋芳萍等犤１１犦的研究结论相似。

ＷＥＩＲ等犤１２犦认为，ＲＡＡＳ的激活可释放多种心肌损
伤因子，诱导心肌出现慢性重构及心室功能障碍，从而

导致心衰，故治疗重点在于阻断神经系统对内分泌的调

节作用。β受体阻滞剂、醛固酮拮抗剂及 ＡＣＥＩ类（或
ＡＲＢ类）药物可改善心衰症状及抑制心脏功能神经系
统分泌作用。陈敏等犤１３犦应用螺内酯治疗慢性心衰，通过

改善心脏自主神经功能而保护心脏。顾丽萍等犤１４犦研究

发现，中老年冠心病并心衰患者联用曲美他嗪及美托洛

尔可有效延缓心肌重构进程，显著改善心脏功能。本研

究结果显示，联合组患者治疗后的ＬＶＭＩ水平显著低于
对照组，ＣＩ，ＳＶ，ＬＶＥＦ，ＣＯ等水平显著高于对照组，提示
３类药联用共同发挥保护心脏的作用。其中，美托洛尔
通过抑制交感神经兴奋性，降低周围血管循环阻力，减

轻心脏负荷，同时可抑制去甲状腺素作用，减轻心肌过

度氧化程度，降低细胞增生与肥厚发生率，保护心肌细

胞，减少其凋亡；螺内酯可保钾利尿，抑制神经内分泌系

统，减少相关心衰因子释放，减轻心脏损伤犤１５犦。联合组

患者的血清学指标 ＢＮＰ和 ＣＲＰ水平显著低于对照组，
提示患者心脏功能损伤减轻，炎性反应缓解，心衰病情

改善，心室重构被抑制犤１６犦。

综上所述，美托洛尔、螺内酯联合ＡＣＥＩ类／ＡＲＢ类
药物可有效改善慢性心衰患者的心脏功能，减轻心衰所

致炎性反应。
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