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曲美他嗪对扩张型心肌病患者的临床疗效

傅慎文，杜永远，金　烈
（浙江省金华市中心医院心内科，３２１０００）

［摘　要］　目的　探讨曲美他嗪对扩张型心肌病（ＤＣＭ）慢性心力衰竭（ＣＨＦ）的临床疗效。方法　４０例扩张型心
肌病伴中、重度心力衰竭患者。随机分为两组，对照组１９例，常规使用洋地黄、利尿药、血管紧张肽转换酶抑制药、β受
体阻滞药等药物治疗。治疗组２１例，在对照组常规治疗基础上，加用曲美他嗪２０ｍｇ，ｐｏ，ｔｉｄ，均８周为１个疗程。观察
曲美他嗪治疗前及治疗８周后，对心功能分级、左心室射血分数（ＬＶＥＦ）、左室舒张末期内径（ＬＶＤｄ）及脑钠肽（ＢＮＰ）的
影响。结果　治疗组临床心功能分级明显改善，总有效率９０．５％，对照组为５２．６％。治疗组ＬＶＥＦ值显著提高、ＬＶＤｄ显
著减小，ＢＮＰ水平明显升高，而血压、心率则无影响。结论　曲美他嗪能明显改善扩张型心肌病患者的心功能。

［关键词］　曲美他嗪；心肌病，扩张型；心功能；脑钠肽
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Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＴｒｉｍｅｔａｚｉｄｉｎｅｗａｓｓｈｏｗｎｔｏｈａｖｅｇｏｏｄｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｅｃｔｓｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＤＣＭａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈ
ｃｏｎｇｅｓｔｉｖｅｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ．

ＫＥＹＷＯＲＤＳ　Ｔｒｉｍｅｔａｚｉｄｉｎｅ；Ｄｉｌａｔｅｄｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ；Ｃａｒｄｉａｃｆｕｎｃｔｉｏｎ；Ｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ

　　慢性心力衰竭（ｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ，ＣＨＦ）是扩张
型心肌病（ｄｉｌａｔｅｄｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，ＤＣＭ）的主要死亡
原因之一。脑钠肽（ｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＢＮＰ）是
心脏分泌的一种神经激素，研究表明，血 ＢＮＰ水平与
心力衰竭严重程度呈正相关，可用于心力衰竭的诊断、

预后评估［１］。２００４年６月 ～２００５年１２月，笔者通过
观察曲美他嗪（ＴＭＺ）对扩张型心肌病患者心功能和
ＢＮＰ的作用，以探讨能量代谢对心力衰竭预后的影
响。

１　资料与方法　
１．１　临床资料　本院在我科住院的扩张心肌病患者
４０例，年龄 ２６～７２岁，平均（６０．２±１２．２）岁，男 ２３
例，女１７例，心功能分级按 ＮＹＨＡ心功能分级标准，
其中心功能Ⅲ级１２例，Ⅳ 级２８例。所有患者均经询
问病史、体格检查、心脏超声、胸部 Ｘ线片、心电图等
检查明确诊断，扩张型心肌病的诊断标准按照１９９５年
ＷＨＯ／ＩＳＦＣ工作组关于心肌病的定义和分类标准［２］，

并排除下列并发症：①明显肾功能障碍；②低血压［血
压≤９０／６０ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ）］、休克；③严
重心律失常；④严重电解质紊乱未纠正者；⑤严重感染
者。所有患者均按随机化原则分为两组，治疗组 ２１
例，对照组１９例。治疗组心功能Ⅲ 级６例，Ⅳ级１５
例；对照组心功能Ⅲ级６例，Ⅳ级１３例。
１．２　治疗方法　治疗期间两组均常规使用洋地黄、利
尿药、转换酶抑制药、β受体阻滞药等药物治疗。治疗
组加用曲美他嗪（法国雅施达制药有限公司提供，批

准文号：国药准字 Ｊ２００３０１３２）２０ｍｇ，ｐｏ，ｔｉｄ。８周为１
个疗程。

１．３　观察指标　对所有患者每天均有专人进行心功
能分级评价，测量心率（ＨＲ）、血压（ＢＰ），观察不良反

［收稿日期］　２００６０４２７
［作者简介］　傅慎文（１９６５－），男，浙江金华人，主任医

师，硕士，主要研究方向临床心血管专业。电话：０５７９－
２３２２１８６，Ｅｍａｉｌ：ｆｕｓｈｅｎｗｅｎ＠ｍｅｄｍａｉｌ．ｃｏｍ．ｃｎ。

应，并在治疗前后进行血尿常规，肝、肾功能，ＢＮＰ水
平及心电图、心脏超声检查。

１．４　超声心动图检查　应用美国ＧＥ公司生产的 ＧＥ
ＶＩＶＩＤ７超声心动图诊断仪，探头频率为２．５ＭＨｚ。患
者取左侧卧位，平静呼吸。以左室腱索水平为标准测

量区，测量左室舒张末期内径（ＬＶＤｄ）和左室收缩末
期内径（ＬＶＤｓ），求得左室舒张末期容积（ＥＤＶ）和左室
收缩末期容积（ＥＳＶ），根据公式左心室射血分数
（ＬＶＥＦ）＝（ＥＤＶ－ＥＳＶ）／ＥＤＶ。测量２次，取平均植。
ＬＶＥＦ≤４５％为左室功能不全。
１．５　ＢＮＰ测定　患者在治疗前后分别采取清晨空腹
静脉血２ｍＬ，采血前避免高盐饮食，置于 ＥＤＴＡ抗凝
和含抑肽酶试管中，立即离心１０ｍｉｎ，取血浆放入－７０
℃冰箱保存待测。采用酶联免疫吸附测定法（ＥＬＩＳＡ）
测定ＢＮＰ浓度，试剂为美国 Ｐｈｏｅｎｉｘ公司生产的人的
ＢＮＰ３２ＥＩＡ试剂盒，严格按照说明书操作。
１．６　疗效判定标准　治疗组８周后心功能改善Ⅱ级
或以上者为显效，心功能改善Ⅰ级为有效，心功能无变
化或恶化为无效。总有效率（％）＝（显效例数 ＋有效
例数）／总例数×１００％。
１．７　统计学方法　计量资料以均数±标准差表示，等
级资料采用 Ｒｉｄｉｔ检验，计量资料采用 ｔ检验，Ｐ＜
０．０５为差异有显著性。
２　结果 　
２．１　临床疗效比较　两组临床疗效比较见表１。结
果显示治疗组心功能改善的显效率、有效率和总有效

率均显著高于对照组。

表１　两组患者治疗后临床疗效　

组别 例数
显效

例 ％
有效

例 ％
无效

例 ％
有效

率／％
治疗组 ２１ １１ ５２．４ ８ ３８．１ ２ ９．５ ９０．５
对照组 １９ ６ ３１．６ ４ ２１．０ ９ ４７．４ ５２．６

２．２　心率、血压和心脏超声指标的比较　两组患者治
疗后心率均有明显减慢，但两组间比较差异无显著性，
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心脏射血分数差异有显著性，且治疗组射血分数明显

高于对照组，左室舒张末期内径治疗组则明显小于对

照组。见表２。
２．３　ＢＮＰ的变化　治疗组和对照组患者治疗后血脑

钠肽水平均较治疗前有显著提高，且治疗后脑钠肽水

平治疗组也显著高于对照组。提示 ＴＭＺ不仅可以提
高心力衰竭患者ＮＨＡＹ心功能分级，并且可以升高血
浆ＢＮＰ水平。见表２。

　　　　　　　　表２　两组患者治疗前后心率、血压和超声心电图指标的变化　 ｘ±ｓ

组别与时间
心率／

（次·ｍｉｎ－１）
收缩压／
ｍｍＨｇ

舒张压／
ｍｍＨｇ

ＬＶＥＦ／
％

ＬＶＤｄ／
ｍｍ

ＢＮＰ／

（ｎｇ·Ｌ－１）
治疗组

　治疗前 １０２．９±２１．７０ １１９．４±１７．５７ ７２．４±１０．３ 　３７±６ ６４．８０±５．５５ ２８０±８５
　治疗后 ８４．０±１７．７２１ １１２．６±１０．３５ ７０．５±６．４ 　５６±１２１２ ５３．４９±６．０９１３ １２０±３４１３

对照组

　治疗前 １０３．０±２２．６ １２２．０±１６．５ ７５．９±９．７ 　３５±６ ６５．９０±６．１２ ２４５±８０
　治疗后 ８３．２±１６．８１ １１４．５±１２．２ ７１．９±７．１ 　４５±１２１ ６０．８７±４．９１１ １９０±５０４

　　与治疗前比较，１Ｐ＜０．０１，４Ｐ＜０．０５；与对照组比较，２Ｐ＜０．０５，３Ｐ＜０．０１

２．４　不良反应　治疗组未发现与药物有关的不良反
应，也未出现中途停药退出者。

３　讨论 　
近年来由于建立以改善神经内分泌功能为基础

的心力衰竭治疗模式，使得 ＣＨＦ的病死率不断下降。
但ＣＨＦ的患病率仍持续增长，ＣＨＦ患者的预后及生活
质量仍有待进一步改善。随着对 ＣＨＦ分子生物学机
制的认识，已了解到 ＣＨＦ的发生发展除神经、内分泌
激活外，心室的重构和心肌的纤维化起着非常重要的

作用。ＤＣＭ时心肌重量、心室容量的增加和心室形态
的改变，使单位重量的心肌毛细血管数目减少，氧的弥

散间距增大，产生相对心肌低氧，从而使糖酵解及脂肪

代谢增强。文献报道脂肪酸作为心肌能量来源不如葡

萄糖有效，产生等量三磷腺苷（ＡＴＰ）需要多消耗１０％
的氧［３］，且游离脂肪酸浓度的升高，可以抑制线粒体氧

化过程和 Ｎａ＋Ｋ＋ＡＴＰ酶，心肌细胞膜 Ｎａ＋Ｋ＋ＡＴＰ
酶及肌质网 Ｇａ２＋ＡＴＰ酶活性也受抑制，影响 ＡＴＰ水
解能力及肌质网对 Ｃａ２＋的摄取，导致细胞内酸中毒、
钙超载，从而影响心肌细胞的结构和功能。曲美他嗪

主要通过抑制线粒体酶长链 ３酮酰辅酶 Ａ硫解酶
（ＫＡＴ），从而使心肌代谢远离脂肪酸的 β氧化，转向
糖的氧化代谢，提高产生 ＡＴＰ的效率，同时还能阻滞
细胞内钙超载和细胞内酸中毒［４］，以满足缺血、低氧心

肌的需要，并提高心肌的功能。马琦林等［５］研究结果

提示：随着心力衰竭的加重，超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）活
性越低，而丙二醛（ＭＤＡ）含量则越高。ＦＡＢＩＡＮＩ等［６］

对ＣＡＢＧ患者的研究显示，术前口服和体外循环中加
入１０６ｍｏｌ·Ｌ１的 ＴＭＺ患者术后２０ｍｉｎ冠状静脉窦
ＭＤＡ明显下降。ＢＥＬＡＲＤＩＮＥＬＬＩ等［７］报道曲美他嗪

可显著提高缺血性心肌病患者左室射血分数和运动时

最大氧摄入量，而对心率和血压无影响。

ＢＮＰ是一种神经激素，属于利钠肽家族中的一员，
由３２个氨基酸组成，主要由心室肌细胞合成和分泌，
反映心室压力和容量负荷的变化。ＢＮＰ具有利尿、利
钠、降血压和松弛平滑肌的功能，与心房利钠肽（ａｔｒｉａｌ
ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＡＮＰ）一样，ＢＮＰ通过对肾脏和全身
血管的作用参与体内水盐代谢的调节，在肾脏，ＢＮＰ直
接作用于肾小球和髓质内的集合管，从而抑制肾素的

释放和醛甾酮的分泌，增加尿钠和尿液的排泌，同时不

改变血压、肾小球滤过率和肾血流量。ＢＮＰ与左室功
能障碍的程度密切相关。ＬＥＥ等［８］观察了９８例 ＣＨＦ
患者发现 ＢＮＰ水平较 ＬＶＥＦ与 ＮＹＨＡ分级相关性更
强；对其中４１例正规治疗６～１２个月后结果显示在
ＢＮＰ水平降低的患者，ＮＹＨＡ分级提高，而在 ＢＮＰ水
平不变的患者，ＮＹＨＡ分级亦不变。ＹＵ等［９］的观察表

明ＢＮＰ水平是 １２个月内心源性死亡的良好预测指
标，其准确性高于年龄、性别、ＬＶＥＦ、心脏病病因和
ＮＹＨＡ分级。

本研究显示曲美他嗪不仅可显著改善扩张型心肌

病伴心力衰竭患者的心功能，提高 ＬＶＥＦ值，减少左室
舒张末期内经，而且显著提高血 ＢＮＰ水平，但对血压、
心率则无影响，提示曲美他嗪可以通过优化心肌的能

量代谢，从而改善心肌的功能，降低心力衰竭患者病死

率，提高患者的生活质量，为心力衰竭的治疗开辟了新

途径，值得临床推广应用。
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葛根素注射液与复方丹参注射液

治疗不稳定型心绞痛的疗效比较

梅建华１，胡昌盛２

（１．浙江省丽水市第二人民医院内科，３２３０００；２．浙江省丽水市人民医院心内科 ３２３０００）

［摘要］　目的　比较葛根素注射液与复方丹参注射液治疗不稳定型心绞痛的疗效。方法　９８例不稳定型心绞痛
患者随机分为治疗组５０例和对照组４８例。两组患者均常规口服缓释硝酸异山梨酯（消心痛）、肠溶阿司匹林及硝苯地
平。心绞痛发作时舌下含服硝酸甘油。治疗组加用葛根素注射液１０ｍＬ，对照组加用复方丹参注射液４０ｍＬ，加入５％葡
萄糖注射液５００ｍＬ，静脉滴注，ｑｄ。两组均连续应用１４ｄ。观察临床症状、心电图变化及血液流变学变化指标。结果　
治疗组与对照组临床疗效总有效率分别为９６．０％及８１．２％，差异有显著性（Ｐ＜０．０５）；治疗组在治疗后低切全血黏度明
显降低（Ｐ＜０．０５），红细胞变形性显著增高，红细胞比容、红细胞聚集指数和血小板聚集率均显著下降，治疗前后比较差
异有极显著性（Ｐ＜０．０１）。对低切全血黏度的下降和红细胞变形性升高幅度，治疗组显著高于对照组（Ｐ＜０．０１）。对红
细胞比容，红细胞聚集指数和血小板聚集率的下降作用，治疗组优于对照组（Ｐ＜０．０５）。结论　葛根素注射液治疗不稳
定型心绞痛疗效优于复方丹参注射液。

［关键词］　葛根素注射液；丹参注射液，复方；心绞痛，不稳定型
［中图分类号］　Ｒ２８６；Ｒ５４１．４　　　［文献标识码］　Ａ　　　［文章编号］　１００４０７８１（２００７）０４０３７５０３

ＡＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅＴｈｅｒａｐｅｕｔｉｃＥｆｆｅｃｔｓｏｆＰｕｅｒａｒｉｎＩｎｊｅｃｔｉｏｎａｎｄ
ＣｏｍｐｏｕｎｄＲａｄｉｘＳａｌｖｉａｅＭｉｌｔｉｏｒｒｈｉｚａｅＩｎｊｅｃｔｉｏｎｉｎｔｈｅＴｒｅａｔｍｅｎｔｏｆ
ＵｎｓｔａｂｌｅＡｎｇｉｎａＰｅｃｔｏｒｉｓ

ＭＥＩＪｉａｎｈｕａ１，ＨＵＣｈａｎｇｓｈｅｎｇ２（１．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＩｎｔｅｒｎａｌＭｅｄｉｃｉｎｅ，ｔｈｅＳｅｃｏｎｄＰｅｏｐｌｅ＇ｓＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＬｉｓｈｕｉ
Ｃｉｔｙ，Ｌｉｓｈｕｉ３２３０００，Ｃｈｉｎａ；２．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＩｎｔｅｒｎａｌＭｅｄｉｃｉｎｅ，ｔｈｅＰｅｏｐｌｅ＇ｓＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＬｉｓｈｕｉＣｉｔｙ，Ｌｉｓｈｕｉ
３２３０００，Ｃｈｉｎａ）

ＡＢＳＴＲＡＣＴ　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 ＴｏｃｏｍｐａｒｅｔｈｅｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｅｃｔｓｏｆｐｕｅｒａｒｉｎｉｎｊｅｃｔｉｏｎａｎｄｃｏｍｐｏｕｎｄＲａｄｉｘＳａｌｖｉａｅ
Ｍｉｌｔｉｏｒｒｈｉｚａｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｕｎｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ（ＵＡＰ）．　Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｎｉｎｅｔｙｅｉｇｈｔｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｕｎｓｔａｂｌｅ
ａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｔｗｏｇｒｏｕｐｓ：ｔｈｅｔｒｉａｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝５０）ａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝４８）．Ｐａｔｉｅｎｔｓｏｆｂｏｔｈ
ｇｒｏｕｐｗｅｒｅｔｒｅａｔｅｄｒｏｕｔｉｎｅｌｙｗｉｔｈｉｓｏｓｏｒｂｉｄｅｄｉｎｉｔｒａｔｅ，ｅｎｔｅｒｉｃｓｏｌｕｂｌｅａｓｐｉｒｉｎａｎｄｎｉｆｅｄｉｐｉｎｅ．Ｎｉｔｒｏｇｌｙｃｅｒｉｎｔｏｂｅｓｕｃｋｅｄ
ｓｕｂｌｉｎｇｕａｌｌｙｗｅｒｅａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄｄｕｒｉｎｇｅｐｉｓｏｄｅｓｏｆａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ．Ｏｎｔｈｅｂａｓｉｓｏｆｔｈｅｓｅｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌｍｅａｓｕｒｅｓ，ｐａｔｉｅｎｔｓｏｆｔｈｅ
ｔｒｉａｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｇｉｖｅｎｅａｃｈ１０ｍＬｏｆｐｕｅｒａｒｉｎｉｎｊｅｃｔｉｏｎａｄｄｅｄｔｏ５００ｍＬｏｆ５％ｇｌｕｃｏｓｅｓｏｌｕｔｉｏｎａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄｂｙＩＶｉｎｓｔｉｌｌａｔｉｏｎｑ．
ｄ．，ｗｈｉｌｅｔｈｏｓｅｏｆｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｇｉｖｅｎｅａｃｈ４０ｍＬｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄＲａｄｉｘＳａｌｖｉａｅＭｉｌｔｉｏｒｒｈｉｚａｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎａｄｄｅｄｔｏ５００ｍＬｏｆ
５％ｇｌｕｃｏｓｅｓｏｌｕｔｉｏｎａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｅｄｂｙＩＶｉｎｓｔｉｌｌａｔｉｏｎｑ．ｄ．ａｓｗｅｌｌ．Ｔｈｅｃｏｕｒｓｅｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓｌａｓｔｅｄ１４ｄａｙｓ．Ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｓｙｍｐｔｏｍｓ，ｃｈａｎｇｅｓｉｎｅｌｅｃｔｒｏｃａｒｄｉｏｇｒａｍａｎｄｐａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆｈｅｍｏｒｒｈｅｏｌｏｇｙｗｅｒｅｋｅｐｔｕｎｄｅｒｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ．　Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅｏｖｅｒａｌｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｏｆｔｈｅｔｒｉａｌｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅ９６．０％ ａｎｄ８１．２％，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｂｅｉｎｇｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｌｏｗｓｈｅａｒｖａｌｕｅｏｆｔｈｅｗｈｏｌｅｂｌｏｏｄｖｉｓｃｏｓｉｔｙｗａｓｓｈａｒｐｌｙｄｅｃｒｅａｓｅｄ
（Ｐ＜０．０５），ｔｈｅｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅｄｅｆｏｒｍａｂｉｌｉｔｙｗａｓａｐｐａｒｅｎｔｌｙｉｎｃｒｅａｓｅｄ，ｗｈｉｌｅｔｈｅｈｅｍａｔｏｃｒｉｔ，ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎｉｎｄｅｘａｎｄ
ｐｌａｔｅｌｅｔａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎｒａｔｅｗｅｒｅｍａｒｋｅｄｌｙｄｅｃｒｅａｓｅｄｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｏｆｔｈｅｔｒｉａｌｇｒｏｕｐ．Ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｓｅｐａｒａｍｅｔｅｒｓｂｅｆｏｒｅａｎｄ

·５７３·医药导报２００７年４月第２６卷第４期


