
系，尚缺乏研究。本次研究设计时间以３年时间为

终点，分组也是ＨｂＡ１ｃ≤６．５％ （４８ｍｍｏｌ／ｍｏｌ）为

下限，所以调整本研究界值是否对整体结果造成影

响，还需要进一步的探讨。
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左卡尼汀联合替米沙坦对充血性心衰患者心功能、炎症因子
及Ｄ－二聚体水平的影响

作者单位：营口市中医院心内科，辽宁 营口　１１５０００

张科成，吴　滨

摘要：目的：探讨左卡尼汀联合替米沙 坦 对 充 血 性 心 力 衰 竭 （ＣＨＦ）患 者 心 功 能、炎 症 因 子 及 Ｄ－二 聚 体 （Ｄ－

Ｄ）水平的影响。方法：选择２０１８年４月～２０１９年４月我院收治的ＣＨＦ患者１４０例，患者被随机均分为左卡尼汀

组 （常规治疗基础上使用左卡尼汀治疗）和联合治疗组 （在左卡尼汀组基础 上 联 合 替 米 沙 坦 治 疗），两 组 均 连 续 治

疗８周。观察比较两 组 治 疗 前 后 心 输 出 量 （ＣＯ）、ＬＶＥＦ、左 室 舒 张 末 容 积 （ＬＶＥＤＶ）、血 清 基 质 金 属 蛋 白 酶

（ＭＭＰ）－９、白介素 （ＩＬ）－６、肿瘤坏死因子 （ＴＮＦ）－α、Ｎ末 端 脑 钠 肽 原 （ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ）、心 肌 肌 钙 蛋 白Ｉ
（ｃＴｎＩ）、Ｄ－Ｄ水平及疗效。结果：与左卡尼汀组比较，治疗８周后联合治疗组ＣＯ ［（４．６±１．０）Ｌ／ｍｉｎ比 （５．３
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血性心力衰竭治疗中，左卡尼汀联合替米沙坦疗效显著，可显著改善心功能，降低炎症因子水平，值得推广。
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ｃｏｍｂｉｎｅｄ　ｔｅｌｍｉｓａｒｔａｎ　ｐｏｓｓｅｓｓｅｓ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ　ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ　ｅｆｆｅｃｔ　ｏｎ　ＣＨＦ．Ｉｔ　ｃａｎ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ　ｉｍｐｒｏｖｅ　ｃａｒｄｉａｃ　ｆｕｎｃｔｉｏｎ，

ｒｅｄｕｃｅ　ｌｅｖｅｌｓ　ｏｆ　ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ　ｆａｃｔｏｒｓ，ｗｈｉｃｈ　ｉｓ　ｗｏｒｔｈ　ｅｘｔｅｎｄｉｎｇ．

Ｋｅｙ　ｗｏｒｄｓ：Ｈｅａｒｔ　ｆａｉｌｕｒｅ；Ｌｅｖｏｃａｒｎｉｔｉｎｅ；Ｔｅｌｍｉｓａｒｔａｎ

　　心力 衰 竭 发 生 的 原 因 主 要 与 炎 症、心 肌 梗 死、

心肌病有 关，这 些 因 素 会 导 致 心 肌 结 构 发 生 异 常，

会使患者心功能降低，患者的症状主要为胸闷气短、

呼吸困难、乏力，如果不及时治疗会对患者的生命

安全造 成 严 重 的 威 胁［１］。充 血 性 心 力 衰 竭 （ＣＨＦ）

主要是指患者长期受到心力衰竭的一个过程，病情

发展时好 时 坏。当 前 临 床 上 治 疗ＣＨＦ的 原 则 不 仅

是改善临床症状，而且还要重建提高心功能，控制

疾病发展进 程［２。左 卡 尼 汀 在 临 床 上 又 被 叫 做 左 旋

肉毒碱，是 一 种 与 维 生 素 营 养 素 基 本 相 同 的 药 物，

该药物可以改善心肌功能异常症状，可以促进机体

能量供给，但是长期服用会导致低血压、血管扩张

的发生［３］。替米沙坦属于高选择性血管紧张素受体

阻滞剂的一种，它是治疗ＣＨＦ、冠心病、高血压的

常用药 物［４］。我 院 在 ＣＨＦ治 疗 中，使 用 左 卡 尼 汀

联合替米沙坦进行治疗，疗效显著，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料

选择２０１８年４月～２０１９年４月 我 院 收 治 的

ＣＨＦ患者１４０例，根据治疗药物不同患者被均分为

左卡尼 汀 组 和 联 合 治 疗 组，每 组 各７０例。纳 入 标

准： （１）均 符 合 《中 国 心 力 衰 竭 诊 断 和 治 疗 指 南

２０１４》［５］中ＣＨＦ相 关 诊 断 标 准； （２）经 超 声 检 查、

胸部Ｘ线检查确诊为ＣＨＦ； （３）病情稳定＞１个

月； （４）超 声 心 动 图 检 查 左 室 射 血 分 数 （ＬＶＥＦ）

＜４５％；（５）ＮＹＨＡⅢ～Ⅳ级；（６）均知晓同意此

次研究。排除标准：（１）长期饮酒的孕妇或哺乳期

妇女；（２）精神失常； （３）伴随有恶性肿瘤； （４）

甲状腺功能异常；（５）严重感染；（６）存在先天性

心脏疾病。左卡尼汀组：男４４例，女２６例，年 龄

４６～７８ （６３．４±１．３）岁；联 合 治 疗 组：男４２例，

女２８例，年龄４５～７８ （６３．８±１．５）岁；两组一般

资料无显著差异 （Ｐ均＞０．０５），具有可比性，本研

究得到我院伦理委员会审核批准。

１．２　方法

两组患者入院后均进行利尿、强心等治疗。

１．２．１　左卡尼汀组：接受左卡尼汀口服液 （注册证

号：Ｈ２０１７１３０７，ＡＬＦＡＳＩＧＭＡ　Ｓ．ｐ．Ａ．生 产）治

疗，１次１ｇ，２次／ｄ，就 餐 时 或 者 是 餐 后 服 用，连

续治疗８周［５］。

１．２．２　联合治疗组：在左卡尼汀组的条件上接受替

米沙坦 （国 药 准 字：Ｈ２００７０１３４，江 西 杏 林 白 马 公

司生 产）治 疗，１次８０ｍｇ，１次／ｄ，连 续 治 疗８
周［６］。

１．３　观察指标

（１）比较两组患 者 疗 效，按 照 《中 国 心 力 衰 竭

诊断和治疗指南２０１４》［５］制定本研究疗效评价标准，

其中，显效：乏力、心悸、胸闷等临床症状 完 全 缓

解，心功能 改 善≥２级；有 效：乏 力、心 悸、胸 闷

等临床症状改善，心功能改善１级；无效：临床症

状、心功能均未见改 善 或 加 重。总 有 效 率＝ （显 效

例数＋有效例数）／总例数×１００％［７］。
（２）测 量 比 较 两 组 患 者 心 输 出 量 （ＣＯ）、

ＬＶＥＦ、左室舒张末期容积 （ＬＶＥＤＶ）等心功能指

标，应用超 声 心 动 图 机 （ＨＰ－１０００型，美 国 公 司

９７５心血管康复医学杂志２０２１年１０月第３０卷第５期Ｃｈｉｎ　Ｊ　Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ　Ｒｅｈａｂｉｌ　Ｍｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ　２０２１，Ｖｏｌ．３０Ｎｏ．５



生产）对患者上述心功能指标进行检测，将探头放

置到胸置左缘第二肋间检查［８］。
（３）测量比较两组患者血清基质金属蛋白酶－９

（ＭＭＰ－９）、白细胞介素－６ （ＩＬ－６）、肿瘤坏死因

子－α （ＴＮＦ－α）水平，所有患者均在治疗前以及

结束治疗后的第二天清晨采集空腹静脉血１０ｍｌ，离

心分取血 清 后 应 用 微 粒 子 酶 免 疫 法 （ＭＥＩＡ）对 血

清 ＭＭＰ－９水平进行检测，同时应用酶联免疫吸附

法 （ＥＬＩＳＡ法）对 血 清ＩＬ－６、ＴＮＦ－α水 平 进 行

检测［９］，试剂盒由福建迈新公司生产，操作 严 格 按

照试剂盒说明书进行。
（４）测量比较两组患者血清Ｎ末端Ｂ型脑钠肽

（ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ）、心肌 肌 钙 蛋 白Ｉ（ｃＴｎＩ）、Ｄ－二

聚体 （Ｄ－Ｄ）水 平，所 有 患 者 均 在 治 疗 前 以 及 结

束治疗后的第二天清晨采集空腹静脉血１０ｍｌ，离心

分取血 清 后 应 用 ＭＥＩＡ法 对 血 清 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ水

平进行 检 测，同 时 应 用 全 自 动 生 化 仪 （ＡＵ５８００，
美国贝克 曼 库 尔 特 公 司 生 产）、采 用 酶 联 免 疫 吸 附

（ＥＬＩＳＡ）法、胶 体 金 免 疫 层 析 法 对 Ｄ－Ｄ、ｃＴｎＩ
水平 进 行 检 测，试 剂 盒 由 上 海 酶 联 生 物 公 司 生

产［１０］，操作严格按照试剂盒说明书进行。

１．４　统计学方法

数据采 用ＳＰＳＳ１８．０进 行 分 析。计 量 资 料 以 均

数±标准差 （珔ｘ±ｓ）表示，比较采用ｔ检验，计数

资料 以 百 分 率 表 示，比 较 采 用χ２ 检 验。Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　两组疗效对比

联合治疗 组 总 有 效 率 显 著 高 于 左 卡 尼 汀 组 （Ｐ
＝０．０４２），见表１。

表１　两组临床疗效比较（ｎ＝７０）

组别
显效

ｎ（％）
有效

ｎ（％）
无效

ｎ（％）
总有效率

ｎ（％）

左卡尼汀组 ２０（２８．６） ４０（５７．１） １０（１４．３） ６０（８５．７）

联合治疗组 ２３（３２．９） ４４（６２．９） ３（４．３） ６７（９５．７）△

χ２ ４．１５５

Ｐ ０．０４２

　　注：与左卡尼汀组比较△Ｐ＜０．０５，△△Ｐ＜０．０１。下表同。

２．２　两组心功能指标比较

治疗前两组ＣＯ、ＬＶＥＦ、ＬＶＥＤＶ均无显著差

异，Ｐ均＜０．０５。与治疗前比较，治疗８周后 两 组

ＣＯ、ＬＶＥＦ均显著升高，ＬＶＥＤＶ显著降低，Ｐ均

＝０．００１；与左卡尼汀组比较，联合治疗组治疗８周

后ＣＯ、ＬＶＥＦ升高更显著，ＬＶＥＤＶ降低 更 显 著，

Ｐ均＝０．００１。见表２。

表２　两组心功能指标比较（珔ｘ±ｓ，ｎ＝７０）

组别 时间
ＣＯ

（Ｌ／ｍｉｎ）
ＬＶＥＦ
（％）

ＬＶＥＤＶ
（ｍｌ）

左卡尼汀组 治疗前 ３．７±０．６　 ３０．８±２．９　 ６１．８±６．６

治疗后 ４．６±１．０＊＊ ４２．２±３．２＊＊ ４９．３±４．１＊＊

ｔ／Ｐ　 ７．１１０／０．００１　 ２０．８５９／０．００１　 １４．１８１／０．００１

联合治疗组 治疗前 ３．８±０．８　 ３１．７±２．６　 ６１．６±６．７

治疗后
５．３±

１．１＊＊△△
５４．９±
３．４＊＊△△

３５．７±
４．８＊＊△△

ｔ／Ｐ　 １０．４２９／０．００１　 ４３．８０９／０．００１　 ２５．０９２／０．００１

两组治疗前ｔ／Ｐ　 ０．８０９／０．４２０　 １．９０２／０．０５９　 ０．１７５／０．８６２

两组治疗后ｔ／Ｐ　 ３．９０３／０．００１　 ２２．６５７／０．００１　 １８．０３４／０．００１

　　注：ＣＯ：心输出量，ＬＶＥＦ：左室射血分数，ＬＶＥＤＶ：左室舒张末 期 容 积。与

治疗前比较＊Ｐ＜０．０５，＊＊Ｐ＜０．０１。下表同。

２．３　两组炎症因子水平比较

治疗前 两 组 血 清 ＭＭＰ－９、ＩＬ－６和ＴＮＦ－α
水平均无 显 著 差 异，Ｐ 均＞０．０５。与 治 疗 前 比 较，
治疗８周后两组上述指标水平均显著降低，Ｐ 均＝
０．００１；与左卡尼汀组比较，联合治疗组治疗８周后

上述指标水平降低更显著，Ｐ均＝０．００１。见表３。

表３　两组炎症因子水平比较（珔ｘ±ｓ，ｎ＝７０）

组别 时间
ＭＭＰ－９
（ｐｇ／ｍｌ）

ＩＬ－６
（ｐｇ／ｍｌ）

ＴＮＦ－α
（ｎｇ／ｍｌ）

左卡尼汀组 治疗前 ２１５．６±３０．８　 ２２５．５±１７．７　 ２９．８±８．０

治疗后 １５３．４±２２．０＊＊ １９３．５±１６．３＊＊ ２５．２±３．１＊＊

ｔ／Ｐ　 １４．５３１／０．００１　 １１．６１０／０．００１　 ４．６０８／０．００１

联合治疗组 治疗前 ２１４．９±３１．５　 ２２３．９±１８．３　 ３０．７±８．２

治疗后
１０２．４±
２１．９＊＊△△

１６６．６±
１５．４＊＊△△

２１．１±
２．４＊＊△△

ｔ／Ｐ　 ２６．４５５／０．００１　 ２２．５００／０．００１　 ９．５３１／０．００１

两组治疗前ｔ／Ｐ　 ０．１３２／０．８９５　 ０．５２６／０．６００　 ０．６５１／０．５１６

两组治疗后ｔ／Ｐ　 １３．７３５／０．００１　 １０．０３９／０．００１　 ８．８０６／０．００１

　　注：ＭＭＰ－９：基 质 金 属 蛋 白 酶－９，ＩＬ－６：白 细 胞 介 素－６，ＴＮＦ－α：肿 瘤

坏死因子－α。

２．４　两组血清ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ和 Ｄ－Ｄ水平

比较

治疗前两组血清ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ和Ｄ－Ｄ

０８５ 心血管康复医学杂志２０２１年１０月第３０卷第５期Ｃｈｉｎ　Ｊ　Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ　Ｒｅｈａｂｉｌ　Ｍｅｄ，Ｏｃｔｏｂｅｒ　２０２１，Ｖｏｌ．３０Ｎｏ．５



水平无显著差异，Ｐ 均＞０．０５。与治疗前比 较，治

疗８周 后 两 组 上 述 指 标 水 平 均 显 著 降 低，Ｐ 均＝
０．００１；与左卡尼汀组比较，联合治疗组治疗８周后

上述指标水平降低更显著，Ｐ均＝０．００１。见表４。

表４　两组血清ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ、Ｄ－Ｄ水平对比 （珔ｘ±

ｓ，ｎ＝７０）

组别 时间
ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ
（ｐｇ／ｍｌ）

ｃＴｎＩ
（μｇ／Ｌ）

Ｄ－Ｄ
（μｇ／ｍｌ）

左卡尼汀组 治疗前 ４５８．３±１５３．１　 ０．５８±０．１０　 ７９７．９±２９７．４

治疗后 ２２６．８±１２３．３＊＊ ０．４０±０．１７＊＊ ４６８．１±１４２．１＊＊

ｔ／Ｐ　 １０．８１１／０．００１　 ９．１３３／０．００１　 ８．１３５／０．００１

联合治疗组 治疗前 ４５８．９±１５２．５　 ０．５３±０．１７　 ７９７．７±２９７．２

治疗后
１３３．３±
５８．９＊＊△△

０．３０±
０．０９＊＊△△

３３７．２±
１０４．８＊＊△△

ｔ／Ｐ　 １７．４４３／０．００１　 １０．６９４／０．００１　 １２．２４６／０．００１

两组治疗前ｔ／Ｐ　 ０．０２３／０．９８２　 １．８３８／０．０６８　 ０．００４／０．９９７

两组治疗后ｔ／Ｐ　 ５．７２４／０．００１　 ５．９０５／０．００１　 ６．２０２／０．００１

　　注：ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ：Ｎ末端Ｂ型脑 钠 肽 原，ｃＴｎＩ：心 肌 肌 钙 蛋 白Ｉ，Ｄ－

Ｄ：Ｄ－二聚体。

３　讨　论

充血性心力衰竭 （ＣＨＦ）属于慢性疾病，该疾

病发病过程较为缓慢，是肺源性心脏病、高血压性

心脏 病、冠 心 病 等 慢 性 心 脏 疾 病 的 严 重 病 理 期。

ＣＨＦ多发于老年人群，老年人群由于存在多种并发

症，药物耐受性较差等，治疗的效果并不是非常显

著。
近年临床上研究发现，ＣＨＦ发生的期间除了心

肌解剖结构发生变化外，心肌组织间也存在能量代

谢重塑现象。心肌能量代谢重塑主要是指供应心肌

细胞能量的糖类、脂肪物质发生了代谢紊乱，使得

心脏代谢能量的方式发生了变化，最终引发了心肌

功能、心肌细胞结构异常的发生。当患者发生ＣＨＦ
时，心肌细胞会处于缺氧、缺血状态，此时脂肪酸

β－氧化会受到显著的抑制，而游离脂肪酸、脂酰辅

酶Ａ的水平会显著升高，导致酶活性下降，最终会

引发恶性循环，加重心肌缺氧、缺血症状，使心功

能严重下降［１１］。左卡尼汀是组织器官中存在较多的

一种氨基 酸 物 质，它 的 主 要 功 效 为 促 进 脂 类 代 谢。
同时它可以改善组织细胞代谢能力，清除毒性脂肪

代谢物 质。在 心 肌 缺 氧、缺 血、心 力 衰 竭 状 况 下，
心肌细胞中的肉毒碱会逐渐进入血液，会使心肌细

胞内脂肪酸发生聚集，同时会对心肌细胞能量供应

过程造成严 重 的 影 响［１２］。临 床 研 究 发 现，ＣＨＦ患

者心肌细胞与血浆中的左卡尼汀水平显著降低，且

心力衰竭程 度 与 左 卡 尼 汀 水 平 下 降 程 度 呈 正 相 关，
从这里可以看出，给予患者左卡尼汀治疗，可以改

善患者心肌功能、运动能力，但是单纯使用左卡尼

汀长期治 疗ＣＨＦ患 者，会 导 致 低 血 压、血 管 扩 张

的发生［１３］。替米沙坦是临床上一种常用的高选择性

血管紧张素受体阻滞剂，该药物可以显著减轻血管

紧张素Ⅱ的 作 用，是 当 前 临 床 上 治 疗ＣＨＦ的 首 选

药物［１４］。本研究结果显示，联合治疗组总有效率显

著高于左卡尼汀组 （Ｐ＝０．０４２），说明在ＣＨＦ治疗

中，在左卡尼汀的基础上给予患者替米沙坦可以显

著提高疗效。

ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ是 临 床 上 诊 断ＣＨＦ的 特 异 性 肽

类激素。当患者的血容量升高时，心室会受到伸张、
牵拉 刺 激，此 时 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ水 平 会 显 著 升 高。

ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ的 释 放 量 与 心 室 充 盈 压 有 密 切 的 联

系，它是判断 心 室 功 能 异 常 的 敏 感 指 标。Ｄ－二 聚

体是导致 血 栓 发 生 的 主 要 物 质，当 患 者 发 生 ＣＨＦ
后体内有显著的高凝状态，当发生心力衰竭、血栓、
继发性纤溶 时，Ｄ－二 聚 体 水 平 会 显 著 升 高，该 指

标是反映纤溶亢进的重要因子，对患者的凝血功能

可以进行 有 效 地 预 测［１５］。ｃＴｎＩ是 临 床 上 反 映 心 肌

细胞坏死、心肌损伤的重要指标，当心肌包膜处于

完整的状态下时，ｃＴｎＩ无法透过细胞膜进入到血液

中，当患者发生ＣＨＦ，心肌处于缺氧、缺血、损伤

的情况下，ｃＴｎＩ会透过细胞膜进入到血液中，此时

患者血液中 的ｃＴｎＩ水 平 会 显 著 升 高。左 卡 尼 汀 口

服液是一种无色、味道稍甜的一种药物，但是长期

使用存在一定的问题，而在左卡尼汀的基础上给予

患者替米沙坦，可以显著改善患者各项指标。研究

显示，联合 治 疗 组 治 疗 后 血 清 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ、ｃＴ－
ｎＩ、Ｄ－Ｄ 水 平 显 著 低 于 左 卡 尼 汀 组 （Ｐ 均 ＝
０．００１），这就说明，ＣＨＦ治疗中，使用左卡尼汀联

合替米沙坦 治 疗，可 以 更 显 著 地 降 低 患 者 血 清 ＮＴ
－ｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ、Ｄ－Ｄ水平，改善患者预后，提

高患者生活质量。

ＬＶＥＦ是临 床 上 判 断 患 者 心 功 能 的 重 要 指 标，
当患者发 生ＣＨＦ且 伴 随 有 炎 性 反 应 时，炎 性 反 应

会加重患者症状，降低心功能。炎性因子会诱导心

肌细胞发生凋亡、坏死，会使心肌的收缩、舒张能

力下降，导致心室重构、心肌纤维化的发生。ＣＨＦ
患者血浆中的ＴＮＦ－α水平升高与心力衰竭程度存

在紧密的联系。在患者发生ＣＨＦ后，ＩＬ－６水平显

著升高，且ＩＬ－６水 平 与 心 功 能 存 在 直 接 的 联 系。
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ＣＨＦ发生的病变过程主要为心室重塑。ＩＬ－６可以

通过诱导一氧化氮来促使心肌细胞发生凋亡与坏死，
会使心室发生重构，同时会与其他受体结合导致心

肌增厚。ＭＭＰ在 心 肌 细 胞 与 组 织 中 广 泛 存 在，它

在动脉粥样硬化、心肌重塑、肿瘤转移过程中均发

挥了重要的作用。本研究显示，治疗后联合治疗组

ＣＯ、ＬＶＥＦ显著高于 左 卡 尼 汀 组 （Ｐ 均＝０．００１）；
联合治 疗 组 ＬＶＥＤＶ 显 著 小 于 左 卡 尼 汀 组 （Ｐ＝
０．００１），联合 治 疗 组 血 清 ＭＭＰ－９、ＩＬ－６、ＴＮＦ
－α水平 显 著 低 于 左 卡 尼 汀 组 （Ｐ 均＝０．００１），说

明ＣＨＦ治疗中，使用左卡尼汀联合替米沙坦治疗，
可以显著降低炎性反应，提高患者心功能。左卡尼

汀联 合 替 米 沙 坦 治 疗ＣＨＦ的 机 制 主 要 为 降 低 炎 性

反应、改善心功能、抑制心室重构。可以将左卡尼

汀联合替米沙坦作为临床治疗ＣＨＦ的有效方案。
综上所述，ＣＨＦ治疗中，左卡尼汀联合替米沙

坦的疗效显著，应该在临床上多加推广与应用。
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改进论文统计学处理的通知

为提高论文的科学性和准确性，我刊自２０１４年第一期起改进论文统计学处理。要求：提供具体

Ｐ值，不是不等式的Ｐ＜０．０５等，其前要配有检验值 （ｔ，χ２ 等）。从而显著提高了我刊的学术水平，
使２０２０年发表的中国科技期刊引证报告达到核心影响因子０．６１１，扩展影响因子２．４８９。
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