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维立西呱联合左西孟旦治疗射血分数降低型慢性心力衰竭的临床研究 
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摘  要：目的  观察维立西呱联合左西孟旦治疗射血分数降低型慢性心力衰竭的疗效及其对心功能、血清因子的影响。方法  

选取 2022 年 9 月—2024 年 9 月开封市中心医院心内科收治的 86 例射血分数降低型慢性心力衰竭患者，按照随机数字表法

分为对照组 43 例和治疗组 43 例。对照组给予左西孟旦注射液，初始以 6 μg/kg，注射 10 min，随即以 0.1 μg/kg·min，应用

输液泵静脉泵入，持续应用 24 h。治疗组在对照组的治疗基础上口服维立西呱片，2.5 mg/次，1 次/d。两组用药 4 周。观察

两组的临床疗效，比较两组 6 min 步行距离（6MWD）、明尼苏达心功能不全生命质量量表（MLHFQ）评分、心功能指标和

血清炎性因子水平。结果  治疗后，治疗组和对照组总有效率分别是 95.35%、79.07%，两组比较差异显著（P＜0.05）。治疗

后，两组 6MWD 距离较同组治疗前显著增加，MLHFQ 评分降低（P＜0.05）；治疗后，与对照组对比，治疗组 6MWD 距离

升高，且治疗组的 MLHFQ 评分降低（P＜0.05）。治疗后，两组左心室射血分数（LVEF）较前显著升高，而左心室舒张末内

径（LVEDD）、左心室收缩末内径（LVESD）降低（P＜0.05）；治疗后，与对照组对比，治疗组的 LVEF 水平更高，且治疗

组 LVEDD、LVESD 水平均更低（P＜0.05）。治疗后，两组白细胞介素-1β（IL-1β）、可溶性生长刺激表达基因 2 蛋白（sST2）、

血浆基质蛋白酶 9（MMP-9）、N 末端前脑钠肽（NTproBNP）水平均较同组治疗前显著降低（P＜0.05）；治疗后，与对照组

对比，治疗组的 IL-1β、sST2、MMP-9、NTproBNP 水平均更低（P＜0.05）。结论  维立西呱联合左西孟旦在射血分数降低

型慢性心力衰竭患者中显示出显著的疗效，可改善心功能指标，同时能降低炎症标志物水平。 
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Abstract: Objective  To observe the therapeutic effect of vericiguat combined with levosimendan in treatment of chronic heart failure 

with reduced ejection fraction, as well as its influence on cardiac function and serum factors. Methods  A total of 86 patients with 

reduced ejection fraction chronic heart failure who were admitted to the Cardiology Department of Kaifeng Central Hospital from 

September 2022 to September 2024 were selected. They were randomly divided into control group of 43 cases and treatment group of 

43 cases according to the random number table method. Patients in control group were given Levosimendan Injection, with an initial 

dose of 6 μg/kg, administered intravenously over 10 min, then, at a rate of 0.1 μg/kg/min, it was infused through an infusion pump and 

continued for 24 h. Patients in treatment group received oral Vericiguat Tablets in addition to the treatment in control group, 2.5 mg 

each time, once daily. Both groups were administered the medication for 4 weeks. The clinical efficacy of two groups was observed, 

and the 6 min walking distance (6MWD), Minnesota Heart Failure Quality of Life Scale (MLHFQ) score, cardiac function indicators, 

and serum inflammatory factor levels were compared between two groups. Results  After treatment, the total effective rates of 

treatment group and the control group were 95.35% and 79.07%, respectively, there was a significant difference between two groups 
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(P < 0.05). After treatment, the 6MWD distances of both groups increased significantly compared to those before treatment in the same 

group, and MLHFQ scores decreased (P < 0.05). After treatment, compared with control group, the 6MWD distance of treatment group 

increased, and MLHFQ score of treatment group decreased (P < 0.05). After treatment, the left ventricular ejection fraction (LVEF) of 

both groups significantly increased compared to before, while the left ventricular diastolic end diameter (LVEDD) and left ventricular 

systolic end diameter (LVESD) decreased (P < 0.05). After treatment, compared with control group, the LVEF level of treatment group 

was higher, and LVEDD and LVESD levels of treatment group were lower (P < 0.05). After treatment, the levels of interleukin-1β (IL-

1β), soluble growth stimulating expression gene 2 protein (sST2), plasma matrix metalloproteinase 9 (MMP-9), and N-terminal pro-

brain natriuretic peptide (NTproBNP) in both groups were significantly lower than those before treatment in the same group (P < 0.05). 

After treatment, compared with control group, the levels of IL-1β, sST2, MMP-9, and NTproBNP in treatment group were lower (P < 

0.05). Conclusion  Vericiguat combined with levosimendan shows significant efficacy in patients with reduced ejection fraction 

chronic heart failure, and can improve cardiac function indicators and simultaneously reduce the levels of inflammatory markers. 

Key words: Vericiguat Tablets; Levosimendan Injection; chronic heart failure with reduced ejection fraction; 6MWD; MLHFQ score; 

LVEF; LVEDD; LVESD; sST2; MMP-9; NTproBNP 

 

慢性心力衰竭是临床综合征，原因是心脏无法

有效泵血以满足身体的需求[1]。随着全球老龄化进

程的加剧，慢性心力衰竭的发病率逐年上升，且在

慢性心力衰竭的研究中，射血分数降低型慢性心力

衰竭尤为复杂[2]。根据统计，慢性心力衰竭患者多

伴有多种合并症，如高血压、糖尿病、冠心病等，

这些合并症进一步加重了心力衰竭病情，导致患者

预后不良[3]。该病不仅严重影响患者的身心及生活

质量，还对医疗系统造成巨大负担，已成为全球公

共卫生问题[4]。维立西呱可以激活一氧化氮受体，

提高心肌细胞内鸟苷酸环化酶水平，增强其信号通

路的稳定性，提高心脏收缩力，改善心室重塑[5]。

左西孟旦是一种增强心肌收缩力的化合物，可增加

心肌收缩力，提高心肌细胞对钙离子的敏感性[6]。

两种药物从不同机制来治疗心力衰竭，本研究采用

维立西呱联合左西孟旦治疗射血分数降低型慢性

心力衰竭，观察其有效性及安全性。 

1  资料与方法 

1.1  一般基本情况 

研究对象选取 2022 年 9 月—2024 年 9 月开封

市中心医院心内科收治的 86 例射血分数降低型慢

性心力衰竭患者，其中男性 56 例，女性 30 例；年

龄 43～76 岁，平均年龄为（56.54±16.33）岁；病

程为 2.5～7.6 年，平均病程（4.79±1.51）年；合并

冠心病 39 例，糖尿病 28 例，高血压病 19 例。本研

究经过开封市中心医院医学伦理委员会审批（伦理

批件编号 2025ks-1w084）。 

纳入标准：（1）符合《慢性心力衰竭基层诊疗

指南（2019 年）》[7]诊断标准；（2）左室射血分数

（LVEF）≤40%；（3）心功能分级Ⅲ～Ⅳ级；（4）签

订知情同意书。 

排除标准：（1）伴有急性感染性疾病者；（2）

对本研究药物过敏者；（3）免疫性疾病者；（4）恶

性肿瘤或精神障碍者；（5）已服用维立西呱大于 1

周者。 

1.2  药物 

左西孟旦注射液由齐鲁制药有限公司生产，规

格 5 mL∶12.5 mg，批号 202206027、202408016。

维立西呱片由 Bayer AG 生产，规格 2.5 mg/片，批

号 202207013、202405019。 

1.3  分组和治疗方法 

按照随机数字表法分为对照组和治疗组，每组

43 例。其中对照组男 29 例，女 14 例；年龄 43～72

岁，平均（56.24±16.13）岁；病程 2.5～6.9 年，平

均（4.62±1.24）年；合并冠心病 20 例，糖尿病 13

例，高血压病 10 例。治疗组男 27 例，女 16 例；年

龄 45～76 岁，平均（56.61±16.42）岁；病程 3～

7.6 年，平均（4.88±1.62）年；合并冠心病 19 例，

糖尿病 15 例，高血压病 9 例。两组资料对比无统

计学差异，具有可比性。 

对照组给予左西孟旦注射液，初始以 6 μg/kg，

注射 10 min，随即以 0.1 μg/kg·min，应用输液泵静

脉泵入，持续应用 24 h。治疗组在对照组的治疗基

础上口服维立西呱片，2.5 mg/次，1 次/d。两组用药

4 周。 

1.4  临床疗效评价标准[8] 

显效：心力衰竭症状明显改善，心功能提升≥

2 级。有效：症状有效缓解，心功能提升 1 级。无

效：心力衰竭患者症状未改变，甚至病情加重。 

总有效率＝（显效例数＋有效例数）/总例数 
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1.5  观察指标 

1.5.1  心力衰竭严重程度  所有患者治疗前后均

采用 6 min 步行距离（6MWD）进行心力衰竭严重

程度评价。病房走廊的尽头为检测起点，告知患者

在走廊沿地面直线行走，测试在医生陪同下完成，

记录分析 6 min 的步行距离，距离的米数越大表示

患者心功能恢复越好[9]。 

1.5.2  生活质量水平  治疗前与治疗后均采用明

尼苏达心功能不全生命质量量表（MLHFQ）评分对

两组患者生活质量进行评估，其内容包括躯体领域

（8 个）、情绪领域（5 个）、其他领域（8 个），共计

21 个项目，每个条目根据“没有（0 分）”“很轻（1

分）”“轻度（2 分）”“中度（3 分）”“重度（3 分）”

“很重（5 分）”评分，总分 0～105 分，评分越高则

生活质量越差[10]。 

1.5.3  心功能状态  于治疗前后使用多功能心脏

彩色多普勒超声仪对心力衰竭患者的心功能状态

进行评估，采用双平面Simpson法，综合记录LVEF、

左心室舒张末内经（LVEDD）、左心室收缩末内径

（LVESD）指标并进行分析，由 1 位经验丰富的超

声科医生进行操作。 

1.5.4  血清炎性因子水平  于治疗前与治疗后抽

取所有患者清晨空腹外周肘静脉血 4 mL，离心处理

10 min（离心速度 3 500 r/min，离心半径 10 cm），

分离血清，冷藏冰箱（-60 ℃）保存备用。采用酶联

免疫吸附法检测血清白细胞介素 1β（IL-1β）、N 末

端前脑钠肽（NTproBNP）、基质金属蛋白酶 9（MMP-

9）、可溶性生长刺激表达基因 2 蛋白（sST2）水平，

严格依照试剂盒（河北特温特生物科技发展有限公

司提供）说明书进行相关操作。 

1.6  药物不良反应观察 

药物治疗期间，观察并分析患者因药物出现的

头晕、呕吐恶心、腹泻、皮疹等不良反应情况。 

1.7  统计学分析 

采用 SPSS 22.0 软件处理，计数资料用 χ2检验，

以百分比表示；计量资料用 t 检验，以x±s 表示。 

2  结果 

2.1  临床疗效分析 

治疗后，治疗组和对照组总有效率分别是

95.35%、79.07%，两组比较差异显著（P＜0.05），

见表 1。 

2.2  患者心力衰竭程度分析 

治疗前，两组的 6MWD、MLHFQ 评分对比无

差异（P＞0.05）。治疗后，两组 6MWD 距离较同组

治疗前显著增加，MLHFQ 评分降低（P＜0.05）；治

疗后，与对照组对比，治疗组 6MWD 距离升高，且

治疗组的 MLHFQ 评分降低（P＜0.05），见表 2。 

2.3  患者心功能指标分析 

治疗前，两组 LVEF、LVEDD、LVESD 指标对

比无统计学差异。治疗后，两组 LVEF 较同组治疗

前显著升高，而 LVEDD、LVESD 降低（P＜0.05）；

治疗后，与对照组对比，治疗组 LVEF 水平更高，

且治疗组 LVEDD、LVESD 水平均更低（P＜0.05），

见表 3。 

表 1  患者疗效对比 

Table 1  Comparison of Clinical Efficacy 

组别 n/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

对照 43 18 16 9 79.07 

治疗 43 33 8 2 95.35* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 

表 2  患者 6MWD、MLHFQ 评分对比（x ± s ） 

Table 2  Comparison on 6MWD and MLHFQ scores of patients (x ± s ) 

组别 n/例 
6MWD/m MLHFQ 评分 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 43 304.19±31.51 429.38±40.55* 78.69±30.42 60.74±27.16* 

治疗 43 303.22±31.49 487.57±46.18*▲ 77.87±30.58 42.61±12.79*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 
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2.4  血清炎性因子水平分析 

治疗后，两组患者血清 IL-1β、sST2、MMP-9、

NTproBNP 水平均较同组治疗前显著降低（P＜

0.05）；治疗后，与对照组对比，治疗组血清 IL-1β、

sST2、MMP-9、NTproBNP 水平均更低（P＜0.05），

见表 4。 

表 3  患者心功能指标对比（x ± s ） 

Table 3  Comparison on cardiac function indicators of patients (x ± s ) 

组别 n/例 
LVEF/% LVEDD/mm LVESD/mm 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 43 35.79±8.15 39.67±10.29* 61.28±11.24 60.01±9.74* 52.06±13.54 50.37±10.46* 

治疗 43 36.68±8.23 47.38±13.62*▲ 61.35±10.33 52.68±8.43*▲ 51.19±12.62 42.58±8.39*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 4  患者炎性因子水平对比（x ± s ） 

Table 4  Comparison on inflammatory factor levels of patients (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 IL-1β/(pg∙mL−1) sST2/(ng∙mL−1) MMP-9/(ng∙mL−1) NTproBNP/(ng∙L−1) 

对照 43 治疗前 67.64±23.34 32.46±9.25 121.63±26.41 3 041.23±345.09 

  治疗后 35.49±11.25* 24.51±7.57* 97.28±17.35* 1 741.83±219.41* 

治疗 43 治疗前 67.57±22.45 31.58±9.33 120.54±26.34 3 039.44±343.17 

  治疗后 27.77±8.89*▲ 18.62±5.23*▲ 75.04±12.43*▲ 1 512.58±179.48*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

2.5  药物不良反应分析 

药物治疗过程中，对照组发生头晕 3 例，呕吐

恶心 1 例，腹泻 1 例，皮疹 1 例，不良反应发生率

是 13.95%；治疗组发生头晕 1 例，呕吐恶心 1 例，

腹泻 1 例，皮疹 1 例，不良反应发生率是 9.30%。

两组药物不良反应发生率对比无统计学意义。 

3  讨论 

心力衰竭是一种进展性疾病，也是心血管事件

链中关键的环节，为各种心血管疾病进展的严重终

末阶段，其发病机制也相对较为复杂，为多数心脏

病的最终归宿[11]。其中射血分数降低型慢性心力衰

竭是心血管疾病中发病率、致死率均较高的疾病[12]。

在各种致病因素（心肌病、心肌梗死、感染等导致

心肌的损伤）的作用下，造成心肌功能及结构的异

常[13]。随着心肌细胞凋亡及心肌重构的加剧，表现

特征为心脏射血功能下降，引起心脏循环障碍，导

致患者呼吸困难、乏力、阵发性夜间呼吸困难和周

围性水肿等症状出现[14]。慢性心力衰竭患者不仅给

患者自身带来极大的身心痛苦、影响其生活质量，

而且严重加重了家庭及社会的经济负担[15]。 

目前，慢性心力衰竭的治疗是一个综合性的管

理过程，主要包括药物治疗、器械植入和生活方式

干预等核心手段。然而，这些治疗方法在改善患者

预后方面常常面临疗效不足和不良反应较多等局

限性，这样探索新的治疗方案显得尤为重要[16]。维

立西呱作为一种可溶性鸟苷酸酰化酶激动剂，可恢

复维持正常心血管功能所需的通路，在舒张血管、

抗血管平滑肌细胞增生和抗血小板聚集等方面都

起到重要作用[17]。左西孟旦是一种正性肌力药及钙

离子增敏剂，可增强心力衰竭患者心肌收缩力，减

少心律失常发生；同时具有抗氧化、抗炎的药理作

用[18]。本研究显示两药联合能恢复并增强心脏功

能，降低机体炎症标志物水平，为医生未来的治疗

方案提供了新的选择和思路。 

有学者研究指出，血清炎性因子参与了慢性

心力衰竭的进程，当机体长期在炎症反应状态下，

炎性因子会间接导致心肌细胞凋亡，导致心肌纤

维化，影响心脏泵血功能[19]。其中 IL-1β 是一种

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33628581/
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重要的促炎细胞因子，其水平升高可通过诱导其

他炎症因子的释放，影响心肌细胞的代谢和生存

信号通路，促进心肌细胞的凋亡，从而加速射血

分数降低型慢性心力衰竭的进展[20]。sST2 是 IL-

1/Toll 样受体超家族的成员，其水平升高可诱导成

纤维细胞增殖和胶原蛋白的沉积，介导心肌炎性

反应，加速心肌重构过程[21]。MMP-9 在心脏损伤

和炎症反应中水平升高，通过调节心脏的细胞外

基质成分，影响心脏的结构和功能，促进心脏重

塑的发生，进一步加重心脏的炎症状态和损伤[22]。

NTproBNP 是由心室肌细胞合成的神经激素，是

心力衰竭诊断的标准指标之一，其水平升高可激

活炎症反应体系，促使众多炎症促进因子的释放，

加重心力衰竭病情[23]。因此，这些炎性因子共同

参与心力衰竭的形成与发展，与心肌细胞的凋亡

和心脏重塑密切相关。本研究结果显示，治疗后，

两组 IL-1β、sST2、MMP-9、NTproBNP 水平均较

同组治疗前显著降低（P＜0.05）；治疗后，与对照

组对比，治疗组的 IL-1β、 sST2、 MMP-9、

NTproBNP 水平均更低（P＜0.05），说明两药联用

可以降低机体炎症反应。 

综上所述，维立西呱联合左西孟旦在射血分

数降低型慢性心力衰竭患者中显示出显著的疗

效，可改善心功能指标，同时能降低炎症标志物

水平。 
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