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３４（８）：５７５－５７７．
犤１９犦胡 泉．达英３５联合二甲双胍治疗肥胖型多囊卵巢综合征患

者的疗效分析犤Ｊ犦．实用临床医药杂志，２０１９，２３（３）：９６－９８．
犤２０犦刘 伟，杨明兰 ．重新认识二甲双胍在多囊卵巢综合征代

谢调节中的作用及机制犤Ｊ犦．中华糖尿病杂志，２０１８，１０（１０）：

６８５－６８７．
犤２１犦ＳＥＬＩＧＥＲＳＬ，ＡＢＥＢＥＫＺ，ＨＡＬＬＯＷＳＫＲ，ｅｔａｌ．ＡＲａｎｄｏｍｉｚｅｄ
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犤２２犦苏椿淋，李 昕，陆慧娟，等 ．达英 －３５联合二甲双胍治疗

多囊卵巢综合征合并子宫内膜不典型增生及早期子宫内膜

样腺癌犤Ｊ犦．中华生殖与避孕杂志，２０１７，３７（１２）：９７５－９７９．
犤２３犦谷牧青，李扬璐，程姣姣，等 ．达英 －３５对多囊卵巢综合征

患者代谢与性激素的影响犤Ｊ犦．首都医科大学学报，２０１９，
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心力衰竭（简称心衰）易发于中老年人群，是由于心

肌梗死、心肌病、血流动力学负荷过重、炎症等引起的心

肌损伤，造成心肌结构和功能的变化，导致心室泵血或

充盈功能低下而出现的心功能的异常状态犤１－２犦，临床表

小剂量阿托伐他汀联合美托洛尔治疗心力衰竭临床研究

陈红云 １，李清涛 ２，郭研铎 １，吕 娜 １

（１．河北省沧州市南皮县人民医院，河北 沧州 ０６１５００； ２．河北省儿童医院，河北 石家庄 ０５００００）
摘要：目的 探讨小剂量阿托伐他汀联合美托洛尔治疗心力衰竭（简称心衰）的临床疗效及对患者血浆同型半胱氨酸（ＨＣＹ）、氨基末端
脑钠肽前体（ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ）、血清瘦素（Ｌｅｐｔｉｎ）水平的影响。方法 选取南皮县人民医院２０１７年４月至２０１９年４月收治的心衰患者９０
例，随机分为观察组和对照组，各４５例。两组患者均予基础治疗及口服酒石酸美托洛尔片，观察组患者加服小剂量阿托伐他汀钙，均持
续治疗 ３个月。结果 观察组总有效率为 ９１．１１％，显著高于对照组的 ７３．３３％（Ｐ＜０．０５）；治疗后，观察组患者的左室射血分数
（ＬＶＥＦ）显著高于对照组，左室收缩末期内径（ＬＶＥＳｄ）、左室舒张末期内径（ＬＶＥＤｄ）均显著短于对照组，ＱＴ间期离散度（ＱＴｄ）均显著小
于对照组，ＨＣＹ，ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ、Ｌｅｐｔｉｎ水平均显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组与对照组不良反应发生率相当（１５．５６％比 ８．８９％，
χ２＝０．９３２，Ｐ＞０．０５）。结论 小剂量阿托伐他汀联合美托洛尔治疗心衰，能提高心功能，降低炎性因子水平。

关键词：心力衰竭；阿托伐他汀；美托洛尔；心功能；同型半胱氨酸；氨基末端脑钠肽前体；血清瘦素
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组别

观察组

对照组

χ２ ／ｔ值

Ｐ值

性别

（男 ／女，例）

２０／２５
２４／２１
０．７１１
０．３９９

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５７．９８±１０．１４
５７．１０±１０．３３
０．４０８
０．６８４

病程

（Ｘ±ｓ，年）

３．６７±１．２４
４．０９±１．２５
１．６００
０．１１３

体质量指数

（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

２４．１２±１．６５
２３．６７±１．７８
１．２４４
０．２１７

Ⅲ级

２２
１９

Ⅳ级

２３
２６

ＬＶＥＦ（％） ＬＶＥＳｄ（ｍｍ） ＬＶＥＤｄ（ｍｍ） ＱＴｄ（ｍｓ）

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝４５）

心功能分级（例）

０．４０３
０．５２５

现为呼吸困难、乏力和体液潴留等犤３犦。目前，临床多以利

尿、强心、扩血管等改善血流动力学方式治疗该病犤４犦。美

托洛尔为 β受体阻断剂，通过选择性作用于心肌 β１受
体，可减慢心率，降低心肌收缩力和心肌耗氧量，改善心

功能，避免心衰症状加重犤５犦。但单用美托洛尔缓解症状

效果有限，并未从根本上解除心衰威胁。阿托伐他汀为

调血脂药物，可有效降低血浆胆固醇和脂蛋白水平，临

床常用于高脂血症的治疗，有报道将其用于心衰等心血管

疾病的治疗疗效良好犤６－７犦。本研究中探讨了小剂量阿托伐

他汀联合美托洛尔治疗心衰的临床疗效。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：符合《中国心力衰竭诊断和治疗指南

牗２０１８牘》犤８犦中相关诊断标准并确诊；心功能分级为Ⅲ～
Ⅳ级；对本研究拟用药物不过敏；精神状态、认知功能正
常，能配合治疗过程。本研究方案符合《赫尔辛基宣言》

中的伦理学要求，患者及家属签署知情同意书。

排除标准：其他心血管疾病；严重肝、肾功能不全，恶

性肿瘤；入组前２周内已进行类似治疗；妊娠期或哺乳期。
脱落／剔除标准：中途自愿退出本研究；未按本研

究治疗方案服药；基础资料、临床资料缺失或不完整。

病例选择与分组：选取南皮县人民医院２０１７年４月
至２０１９年４月收治的心衰患者９０例，随机分为观察组
和对照组，各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
两组患者均予吸氧、强心、利尿、扩张血管、维持水

电解质平衡、补液等基础治疗，并予口服酒石酸美托洛

尔片（阿斯利康制药有限公司，国药准字Ｈ３２０２５３９１，规

格为每片２５ｍｇ），初始每次６．２５ｍｇ，１日２～３次，后视
临床情况每数日至 １周 １次增加 ６．２５～１２．５ｍｇ，１日
２～３次，最大剂量 １次 ５０～１００ｍｇ，１日 ２次。观察组
患者加服小剂量阿托伐他汀钙片（辉瑞制药有限公司，

国药准字 Ｈ２００５１４０８，规格为每片２０ｍｇ），每次１０ｍｇ，
每日夜间睡前服用１次。两组均持续治疗３个月。
１．３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：分别于治疗前后采用 ＧＥ７３０型多功能
彩色多普勒超声诊断仪（美国 ＧＥ公司）检测心功能指
标，包括左室射血分数（ＬＶＥＦ）、ＱＴ间期离散程度
（ＱＴｄ）、左室收缩末期内径（ＬＶＥＳｄ）、左室舒张末期内径
（ＬＶＥＤｄ）。分别于治疗前后采集患者空腹静脉血约３ｍＬ，
离心、分离得血浆、血清样本，采用酶联免疫吸附法，以

ＳｐｅｃｔｒａＭａｘ全波段多功能酶标仪（美国 Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
Ｄｅｖｉｃｅｓ公司）检测患者血浆同型半胱氨酸（ＨＣＹ）、氨基
末端脑钠肽前体（ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ）、血清瘦素（Ｌｅｐｔｉｎ）水
平，检测试剂盒均购于上海罗氏诊断试剂公司，操作步

骤严格按试剂盒说明书进行。

疗效判定犤８犦：显效，各项症状均完全消失，心功能分

级提高２级或以上；有效，临床症状显著好转，心功能分
级提高１级；无效，患者临床症状无明显好转，心功能分
级未提高。总有效＝显效＋有效。

安全性：观察患者治疗期间不良反应发生情况。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ２１．０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。检
验水准α＝０．０５（双侧），Ｐ＜０．０５差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表５。
３ 讨论

慢性心衰治疗难度大、治疗周期长，预后效果较差，

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝４５犦

组别

观察组

对照组

显效

２４（５３．３３）

２０（４４．４４）

有效

１７（３７．７８）

１３（２８．８９）

无效

４（８．８９）

１２（２６．６７）

总有效

４１（９１．１１）＃

３３（７３．３３）

注：与对照组比较，χ２＝４．８６５，＃Ｐ＝０．０２７＜０．０５。

表３ 两组患者心功能指标比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４５）

组别

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。表４同。

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

３９．７８±４．８１
４０．８５±４．９４
１．０４１
０．３０１

治疗后

５４．０９±６．０３

５０．１６±６．０１

３．０９７
０．００３

治疗前

５５．３４±５．４６
５６．０３±５．７１
０．５８６
０．５９９

治疗后

４２．９２±５．１８

４７．４５±５．４３

４．０４９
０．０００

治疗前

６０．９８±５．８３
６０．２３±５．７１
０．６１７
０．５３９

治疗后

５１．９８±５．５８

５５．２９±５．８４

２．７４９
０．００７

治疗前

７９．８２±８．０３
７８．９５±８．１１
０．５１１
０．６１０

治疗后

６０．８７±６．７３

６５．５５±６．９０

３．２５７
０．００２
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观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

１９．７８±４．３４
２０．４３±４．４１
０．７０５
０．４８３

治疗后

１２．０３±２．９６

１５．０９±２．９９

４．８７９
０．０００

治疗前

２５５．９８±２３．１４
２６２．３１±２８．１４

１．１６６
０．２４７

治疗后

１１８．８３±１１．２１

１３０．３１±１５．３２

４．０５７
０．０００

治疗前

１０．９８±２．８７
１０．６７±２．９４
０．５０６
０．６１４

治疗后

３．４９±１．２９

４．８２±１．６２

４．３０８
０．０００

ＨＣＹ（μｍｏｌ／Ｌ） ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ（ｐｇ／ｍＬ） Ｌｅｐｔｉｎ（ｎｇ／ｍＬ）
组别

表４ 两组患者炎性因子水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４５）

表５ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝４５犦

组别

观察组

对照组

注：与对照组比较，χ２＝０．９３２，＃Ｐ＝０．３３４＞０．０５。

恶心呕吐

２（４．４４）

１（２．２２）

食欲下降

２（４．４４）

１（２．２２）

胸痛

２（４．４４）

１（２．２２）

腹泻

１（２．２２）

１（２．２２）

合计

７（１５．５６）＃

４（８．８９）

会出现一定的致残致死率，常规的利尿、强心、扩血管等

治疗方法仅能缓解症状犤９犦。美托洛尔通过阻断心肌的 β
受体，减慢心率、房室传导速率，降低心排血量，减轻动

脉硬化程度，改善心肌缺血部位的血流供应，减少心肌

耗氧量，改善心功能，达到治疗心衰的目的犤１０犦。但单用

美托洛尔改善心衰症状效果有限。

机体的脂代谢异常、脂代谢指标的紊乱等均可导

致动脉粥样硬化斑块的形成，加快心力衰竭的发生与

进展犤１１犦。本研究中，观察组患者的临床疗效显著高于对

照组。阿托伐他汀为调血脂药物，可抑制胆固醇的合成

过程而降低血浆胆固醇和脂蛋白水平，并通过增加肝脏

细胞表面的低密度脂蛋白受体数以增强低密度脂蛋白

的摄取和分解代谢，从而改善脂质指标，维持机体脂代

谢指标的平衡态和稳定性犤１２犦。本研究中，观察组患者的

心功能各项指标均优于对照组。其中，治疗后观察组的

ＨＣＹ，ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ，Ｌｅｐｔｉｎ水平均低于对照组，表明联合
用药能进一步降低患者体内的各细胞因子水平。ＨＣＹ
是动脉粥样硬化的主要危险因子，其在机体内水平升

高，提示冠心病、心肌梗死、心衰等心血管疾病的发病风

险变大犤１３犦。

ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ由心室肌细胞分泌合成，是反映心脏
功能的重要标志物，也是反映心衰程度的重要指标，其

在机体内的水平升高提示心功能降低犤１４犦。Ｌｅｐｔｉｎ水平的
变化与心功能变化、心衰程度也有紧密联系，机体Ｌｅｐｔｉｎ
水平升高，脂肪组织细胞的过度分泌合成会打破机体脂

质指标的平衡，升高低密度脂蛋白、胆固醇水平，加剧动

脉粥样硬化斑块的形成，从而加重心衰病情犤１５犦。故上述

指标可用于对患者心衰病情的监测和预后效果的评估。

观察组不良反应发生率未明显增加，这是因为阿托伐他

汀钙为小剂量给药，仅对心肌细胞发挥治疗效应，对全

身其他组织器官的副反应较弱。

综上所述，小剂量阿托伐他汀钙联合美托洛尔治疗

心衰，能提高心功能，降低炎性因子水平。
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