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沙库巴曲缬沙坦治疗缺血性心肌病患者的疗效
及对内皮功能的调节机制

曾宪辉 麦瑞林 周衍国 黄敏旋 杨志强 谢锦智
（广东省东莞市企石医院内二科 东莞 523500）

摘要：目的：探讨沙库巴曲缬沙坦治疗缺血性心肌病患者的疗效及对内皮功能的调节机制。 方法：将 2019 年 6 月 ~2020 年
12 月就诊的 70 例缺血性心肌病患者随机分为两组，各 35 例。 对照组给予常规治疗，观察组在常规治疗基础上给予沙库巴曲缬沙

坦治疗。 治疗 12 周后，比较两组总有效率、6%min 步行实验（6MWT）、肱动脉血流介导的内皮依赖性舒张功能（FMD）、颈动脉内膜

中层厚度 （CIMT）、B 型尿钠肽 （BNP） 及血管内皮功能相关指标水平， 同时对比不良反应发生情况。 结果： 观察组总有效率为

97.14%，高于对照组的 77.14%（P＜0.05）；治疗后观察组 BNP、血管内皮素（ET-1）水平低于对照组，而 6MWT、一氧化氮（NO）水平

则高于对照组（P＜0.05）；治疗后观察组 FMD 明显高于对照组，而 CIMT 明显低于对照组（P＜0.05）；不良反应方面，观察组总发生

率为 5.71%，远低于对照组的 25.71%（P＜0.05）。 结论：沙库巴曲缬沙坦可提高缺血性心肌病患者的临床疗效，降低不良反应发生

率，并可通过调节内皮功能改善疾病预后。

关键词：缺血性心肌病；沙库巴曲缬沙坦；临床疗效；内皮功能

Therapeutic Effect of Sacubitril/Valsartan on Patients with Ischemic Cardiomyopathy
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Abstract:%Objective:%To%investigate%the%therapeutic%effect%of%sacubitril/valsartan%on%patients%with%ischemic%cardiomyopathy%and%the%
regulation%mechanism%of%endothelial%function.%Methods:%70%patients%with%ischemic%cardiomyopathy%who%were%treated%from%June%2019%to%
December%2020%were%randomly%divided%into%control%group%and%observation%groups,%with%35%cases%in%each%group.%The%control%group%were%
given%the%conventional%treatment,%the%observation%group%was%treated%with%sacubitril/valsartan%on%the%basis%of%conventional%treatment.%After%
12% weeks% of% treatment,% the% effective% rate,% 6% min% walking% test% (6MWT),% brachial% artery% blood% flow%mediated% endothelium-dependent%
relaxation%function%(FMD),%carotid%intima-media%thickness%(CIMT)%,%B-type%natriuretic%peptide%(BNP)%and%vascular%endothelium%function%
were%compared,%while% comparing% adverse% reactions.%Results:%The% total% effective% rate% of% the%observation%group%was%97.14%,%which%was%
higher%than%77.14%%of%the%control%group% (P＜0.05);%after%treatment,%the%BNP%and%vascular%endothelin% (ET-1)%levels%of%the%observation%
group%were%lower%than%those%of%the%control%group,%while%6MWT%and%nitric%oxide (NO)%level%were%higher%than%those%of%the%control%group%
(P＜0.05);%FMD%of%the%observation%group%was%significantly%higher%than%that%of%the%control%group,%while%CIMT%was%significantly%lower%than%
that%of%the%control%group% (P＜0.05);%the%total%incidence%of%adverse%reactions%in%the%observation%group%was%5.71%,%which%was%much%lower%
than%25.71%%in%the%control%group% (P＜0.05).%Conclusion:%Sacubitril/valsartan%can%improve%the%clinical%efficacy%of%patients%with%ischemic%
cardiomyopathy,%reduce%the%incidence%of%adverse%reactions,%and%improve%the%prognosis%of%the%disease%by%regulating%endothelial%function.
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缺血性心肌病指冠状动脉粥样硬化导致冠状动
脉狭窄或闭塞性病变，引起心肌长期缺血，导致心肌
弥漫性纤维化，属于冠心病的一种特殊类型或晚期
阶段，预后差，严重影响个人及社会经济负担，因此，
对其进行有效防治具有重要临床意义[1]。 然而，目前
临床采用调脂、血管紧张素转换酶抑制剂等常规治
疗措施，虽具有一定临床效果，但长期使用部分患者
耐受性差，易出现咳嗽、低血压等不良反应，影响患
者远期预后[2]。 沙库巴曲缬沙坦可显著降低心力衰
竭住院和心血管死亡的风险，有确切的临床治疗效
果[3]。 本研究旨在探讨沙库巴曲缬沙坦治疗缺血性
心肌病患者的疗效及对内皮功能的调节机制。 现报
道如下：

1%%%%资料与方法
1.1%%%%一般资料 将我院 2019 年 6 月 ~2020 年 12
月收治的 70例缺血性心肌病患者，随机分为对照组
和观察组，各 35例。 对照组男 19例，女 16例；年龄
46~78岁，平均（59.12±3.56）岁；病程 3~19个月，平
均（13.36±3.36）个月；心功能分级：26例Ⅱ级，9例
Ⅲ级。 观察组男 20例，女 15例；年龄 47~77岁，平
均（58.26±3.25）岁；病程 3~18 个月，平均（13.25±
3.50）个月；心功能分级：24例Ⅱ级，11例Ⅲ级。两组
资料对比无显著差异性（P＞0.05），具有可比性。 本
研究经医院医学伦理委员会审批通过。
1.2%%%%入组标准 纳入标准：（1）符合《中国扩张型
心肌病诊断和治疗指南》[4] 中缺血性心肌病的诊断
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标准；（2）患者及家属知情并自愿参加本研究，签署
知情同意书。 排除标准：（1）无法配合治疗者；（2）合
并血液疾病、严重肝肾等脏器器质性病变者；（3）对
沙库巴曲缬沙坦等药物过敏者；（4）非自然原因导致
缺血性心肌病。
1.3%%%%治疗方法 对照组采用目前常规措施进行治
疗：结合患者实际情况采用阿司匹林、氯吡格雷或替
格瑞洛等抗血小板聚集药物治疗，酌情给予曲美他
嗪、硝酸酯类等药物，如水钠潴留严重的患者则给予
适量利尿剂治疗。 观察组在上述常规治疗的基础上
加用沙库巴曲缬沙坦钠片（国药准字 J20171054）口
服，初始剂量为 50%mg/次，2次 /d，根据患者对药物
的耐受情况逐渐递增剂量， 每 2~4周增加一倍，直
至 200%mg/次，2次 /d。 两组均连续治疗 12周。
1.4%%%%观察指标 比较两组的临床总有效率， 治疗前
后 B型尿钠肽（BNP）、6%min步行实验（6MWT）、肱动
脉血流介导的内皮依赖性舒张功能（FMD）、颈动脉
内膜中层厚度（CIMT）、血管内皮素（ET-1）及一氧化
氮（NO）水平，同时对比两组不良反应发生情况。
1.5%%%%评价方法 （1）临床疗效：显效，缺血性心肌病
症状明显改善，心功能显著提高，心功能分级明显降
低；有效，临床症状有所改善，心功能有所提高，心功
能分级有所降低；无效，症状无改善甚至加重。 总有
效率 =（显效例数 +有效例数）/总例数×100%。（2）
BNP、6MWT水平： 分别于治疗前后抽取静脉血 5%
ml，离心取上清液，采用化学发光法检测 BNP水平，
治疗前后对患者进行 6MWT。（3）FMD、CIMT 水
平：治疗前后采用彩超测定 FMD与 CIMT。（4）血管
内皮功能指标： 治疗前后抽取静脉血 5%ml， 采用
ELISA法检测 ET-1和 NO水平。（5）不良反应发生
情况：治疗期间记录如咳嗽、低血压及头晕等相关不
良反应的发生率。
1.6%%%%统计学方法 采用 SPSS22.0软件分析， 临床
疗效和不良反应情况用例数（n）或%表示，采用 字2

检验， FMD、CIMT、6MWT、BNP及血管内皮功能指
标用（x%±s）表示，用 t检验，P＜0.05为差异有统计
学意义。
2%%%%结果
2.1%%%%两组患者临床疗效比较 观察组总有效率高
于对照组（P＜0.05）。 见表 1。

表 1%%%%两组患者临床疗效比较[例（%）]

2.2%%%%两组患者 BNP、6MWT 水平比较 与治疗前相
比，治疗后两组患者 BNP水平下降，而 6MWT水平
均升高，而观察组均优于对照组（P＜0.05）。 见表 2。

表 2%%%%两组患者 BNP、6MWT水平比较（x%±s）

注：与治疗前比较，*P＜0.05。

2.3%%%%两组患者 FMD、CIMT 水平比较 治疗后观察
组患者肱动脉 FMD水平明显高于对照组，而 CIMT
水平低于对照组（P＜0.05）。 见表 3。

表 3%%%%两组患者 FMD、CIMT 水平比较（x%±s）

2.4%%%%两组患者血管内皮功能指标比较 与治疗前
相比，治疗后两组患者 NO水平均升高，观察组高于
对照组， 而 ET-1水平均降低， 观察组低于对照组
（P＜0.05）。 见表 4。

表 4%%%%两组患者血管内皮功能指标比较（x%±s）

注：与治疗前比较，*P＜0.05。

2.5%%%%两组患者不良反应情况比较 观察组患者不
良反应总发生率为 5.71%， 低于对照组的 25.71%
（P＜0.05）。 见表 5。

表 5%%%%两组患者不良反应情况比较[例（%）]

3%%%%讨论
随着我国人口结构老龄化现象加剧， 冠心病的

发病率逐年升高， 随着病程进展而引起心肌纤维化
及心肌重构更明显， 不可避免逐渐恶化为缺血性心
肌病而出现顽固性心力衰竭，导致致残率、病死率增
高。 目前临床报道心力衰竭住院患者超过 50%是由
缺血性心肌病引起， 而心力衰竭患者的 5年内存活
率不足 50%，因此，对其进行及时有效防治具有紧
迫性和重要性[5]。 既往临床治疗以常（下转第 56页）

组别 n %%%%%显效 %%%%%有效 %%%%无效 %%%%%总有效

对照组
观察组
字2%%%%%%%%%
P

35
35

11（31.43）
16（45.71）

%16（45.71）
18（51.43）

%8（22.86）
1（2.86）

%%%27（77.14）
34（97.14）
6.248

%%%0.012

组别 n FMD（%）
治疗前 治疗后

CIMT（mm）
治疗前 治疗后

对照组
观察组
t %%
P

35
35

9.13±1.01
9.07±0.97
0.253
0.801

11.25±1.53
13.78±1.26
13.77
<0.001

1.58±0.39
%%%1.55±0.42
%%%0.310
%%%0.758

1.27±0.41
%%%%1.08±0.32
%%%%2.62
%%%%0.011

组别 n NO（μmol/L）
治疗前 治疗后

ET-1（ng/L）
治疗前 治疗后

对照组
观察组
t %%
P

35
35

53.27±6.08
52.80±5.75
0.249
0.804

62.52±7.23*
71.60±6.85*
3.142
0.002

88.60±7.57
89.15±6.82
0.696
0.489

70.52±6.25*
61.28±5.70*
3.471
0.001

组别 n %%%%%%%咳嗽 %低血压 %%%头晕 %%%%总发生

对照组
观察组
字2%%%%%%%%%
P

35
35

%%%%%3（8.57）
1（2.86）

%2（5.71）
0（0.00）

4（11.43）
1（2.86）

%%%9（25.71）
2（5.71）
5.285

%%%0.022

组别 n BNP%（pg/ml）
治疗前 治疗后

6MWT%（m）
治疗前 治疗后

对照组
观察组
t %%
P

35
35

301.20±45.60
298.76±43.52
0.100
0.920

176.85±31.76*
152.20±26.12*
2.350
0.022

350.76±41.20
349.27±43.15
0.077
0.939

437.62±63.85*
520.76±61.62*
2.748
0.008
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（上接第 7页）规对症治疗为主，改善近期预后，虽具
有一定的治疗效果，但患者生活质量改善和远期预
后并不理想[6~8]。

沙库巴曲缬沙坦作为血管紧张素受体 -脑啡肽
酶的抑制剂，可显著控制心力衰竭患者病情而减少
住院次数，降低患者远期死亡风险[9]。 目前已经阐明
沙库巴曲缬沙坦的作用机制是通过上调血循环中
NO水平以及降低脑啡肽酶降解血管活性肽水平，
舒张血管而发挥治疗作用[10~11]。 此外，沙库巴曲缬沙
坦可通过调节转化生长因子表达和 FMD，延缓缺血
病灶心肌纤维化的病理进程[12]。本研究结果显示，观
察组患者临床总有效率为 97.14%，明显高于对照组
的 77.14%，说明沙库巴曲缬沙坦可明显提高缺血性
心肌病患者的临床疗效；治疗后观察组 BNP水平低
于对照组，而 6MWT水平高于对照组，表明沙库巴
曲缬沙坦可明显改善缺血性心肌病患者的心脏功
能。 两组患者治疗前 FMD 和 NO 水平均下降而
CIMT和 ET-1水平升高，说明内皮功能调节障碍是
参与缺血性心肌病的病理机制之一，治疗后观察组
患者 FMD和 NO水平均明显高于对照组，而 CIMT
和 ET-1水平明显低于对照组， 提示沙库巴曲缬沙
坦可通过提高 FMD和 NO水平以及降低 CIMT和
ET-1水平以调节内皮功能，发挥延缓缺血性心肌病
进展的作用。 此外，本研究结果显示，观察组不良反
应总发生率 5.71%，远低于对照组 25.71%，表明沙
库巴曲缬沙坦具有较高安全性。

综上所述，沙库巴曲缬沙坦治疗可提高缺血性

心肌病患者的临床疗效，并具有较高安全性，同时可
通过调节内皮功能而延缓缺血性心肌病进展， 达到
改善疾病预后的目的，值得临床上进一步的研究。
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残疾、植物状态改善方面差异不明显。
观察组术后并发症总发生率低于对照组（P＜

0.05），说明神经内镜结合显微镜治疗可改善并发症
发生情况。 分析原因，一方面内镜联合显微镜可弥
补显微镜视野盲区，对血肿及周围神经血管有更清
晰的掌握[12]，可最大程度清除血肿且不损伤脑组织；
另一方面内镜操作时间较短，可减少手术暴露时间
及麻醉时间，减少颅内感染及神经体液调节紊乱等
并发症的发生[13]。综上所述，神经内镜结合显微镜治
疗外伤性脑出血可提高治疗有效率，改善血肿清除
率，节省住院费用并降低术后并发症发生率，有利于
患者术后康复。
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