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摘  要：目的  探讨维立西呱片联合盐酸伊伐布雷定片治疗慢性心力衰竭的临床疗效。方法  选取 2023 年 6 月—2025 年 5

月在青岛市第八人民医院就诊的慢性心力衰竭患者共计 95 例，患者按随机数字表法分为对照组（47 例）和治疗组（48 例）。

对照组口服盐酸伊伐布雷定片，2 次/d，初始剂量 5 mg/次，3～4 周后调整为 7.5 mg/次。治疗组在对照组基础上口服维立西

呱片，1 次/d，初始剂量 2.5 mg/次，每 2 周增加 1 次剂量，维持剂量 10 mg/次。两组患者连续治疗 3 个月。比较两组的治疗

效果、心率（HR）、平均动脉压（MAP）、心功能指标、生活质量、血清纤维化指标。结果  治疗组的总有效率为 91.67%，

对照组的总有效率为 76.60%，组间比较差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，两组的 HR、MAP 均明显降低（P＜0.05），

且治疗组的 HR、MAP 均明显低于对照组（P＜0.05）。两组治疗后的左房内径（LAD）明显降低，左心室射血分数（LVEF）、

心排血量（CO）明显升高（P＜0.05）；治疗组治疗后的 LAD 明显低于对照组，LVEF、CO 明显高于对照组（P＜0.05）。治

疗后，两组的明尼苏达生活质量量表（MLHFQ）评分均降低（P＜0.05），治疗组的 MLHFQ 评分明显低于对照组（P＜0.05）。

两组患者治疗后的血清生长分化因子-15（GDF-15）、基质金属蛋白酶-9（MMP-9）、结缔组织生长因子（CTGF）水平明显降

低（P＜0.05）；治疗组治疗后的血清 GDF-15、MMP-9、CTGF 水平明显低于对照组（P＜0.05）。结论  维立西呱片联合盐酸

伊伐布雷定片可提高慢性心力衰竭的临床疗效，改善心率、血压、心功能和生活质量，延缓心肌重塑进程。 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical efficacy of Vericiguat Tablets combined with Ivabradine Hydrochloride Tablets in 

treatment of chronic heart failure. Methods  A total of 95 patients with chronic heart failure who were admitted to Qingdao Eighth 

People’s Hospital from June 2023 to May 2025 were selected. The patients were divided into control group (47 cases) and treatment 

group (48 cases) using a random number table. The control group was po administered with Ivabradine Hydrochloride Tablets, twice 

daily, starting with 5 mg per dose and adjusted to 7.5 mg per dose after 3 – 4 weeks. The treatment group was po administered with 

Vericiguat Tablets on the basis of the control group, once daily, starting with 2.5 mg per dose, with the dose increased every 2 weeks, 

and maintained at 10 mg per dose. Two groups received continuous treatment for 3 months. The therapeutic effects, heart rate (HR), 

mean arterial pressure (MAP), cardiac function indicators, quality of life, and serum fibrosis markers were compared between two 

groups. Results  The total effective rate of the treatment group was 91.67%, while the total effective rate of the control group was 
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76.60%, and the difference between two groups was statistically significant (P < 0.05). After treatment, the HR and MAP of two groups 

were significantly reduced (P < 0.05), and the HR and MAP of the treatment group were significantly lower than those of the control 

group (P < 0.05). After treatment, the left atrial diameter (LAD) significantly decreased in two groups, while the left ventricular ejection 

fraction (LVEF) and cardiac output (CO) significantly increased (P < 0.05). The LAD of the treatment group was significantly lower 

than that of the control group after treatment, while LVEF and CO were significantly higher than those of the control group (P < 0.05). 

After treatment, the Minnesota Quality of Life Questionnaire (MLHFQ) scores of two groups decreased (P < 0.05), and the MLHFQ 

score of the treatment group was significantly lower than that of the control group (P < 0.05). The serum levels of growth differentiation 

factor-15 (GDF-15), matrix metalloproteinase-9 (MMP-9), and connective tissue growth factor (CTGF) were significantly reduced in 

two groups after treatment (P < 0.05). The serum levels of GDF-15, MMP-9, and CTGF in the treatment group were significantly lower 

than those in the control group after treatment (P < 0.05). Conclusion  The combination of Vericiguat Tablets and Ivabradine 

Hydrochloride Tablets can improve the clinical efficacy of chronic heart failure, improve heart rate, blood pressure, heart function, and 

quality of life, and delay the process of myocardial remodeling. 

Key words: Vericiguat Tablets; Ivabradine Hydrochloride Tablets; chronic heart failure; HR; MAP; LAD; LVEF; CO; MLHFQ score; 

GDF-15; MMP-9; CTGF 
 

慢性心力衰竭是由于心脏结构或功能异常导

致心输出量不能满足机体代谢需求的临床综合征，

主要表现为活动耐力下降、呼吸困难、端坐呼吸、

夜间阵发性呼吸困难、下肢水肿、体质量波动等症

状，不仅显著降低生活质量，还可导致频繁住院、

心律失常、肾功能受损、全身多器官功能障碍，严

重者可致死亡[1]。慢性心力衰竭的临床治疗以改善

心功能、缓解症状和延缓疾病进展为目标，常用治

疗药物包括血管紧张素转化酶抑制剂、血管紧张素

II 受体阻滞剂、β 受体阻滞剂、利尿剂、醛固酮拮

抗剂、心脏糖苷等[2]。伊伐布雷定是一种选择性 If

通道抑制剂，可通过减慢窦房结自律性心率而不影

响心肌收缩力，从而降低慢性心力衰竭患者的心脏

负荷，并改善运动耐力[3]。维立西呱是一种新型口

服可溶性鸟苷酸环化酶（sGC）刺激剂，通过激活

sGC，尤其在原有一氧化氮（NO）‑sGC‑cGMP 通路

功能受损时，提高细胞内环磷酸鸟苷（cGMP）水平，

从而缓解血管张力、改善心肌和血管功能[4]。本研

究对慢性心力衰竭患者采用维立西呱片联合盐酸

伊伐布雷定片进行治疗，取得了理想疗效。 

1  资料与方法 

1.1  一般临床资料 

选取 2023 年 6 月—2025 年 5 月在青岛市第八

人民医院就诊的慢性心力衰竭患者共计 95 例，其

中男 51 例，女 44 例；年龄 52～69 岁，平均（60.46± 

3.24）岁；病程 2～7 年，平均（3.54±0.88）年；原

发病为高血压 40 例、冠心病 38 例、心肌病 26 例；

心功能分级Ⅱ级 18 例、Ⅲ级 59 例、Ⅳ级 18 例。本

研究符合青岛市第八人民医院伦理委员会标准（审

批号[2023]-医审-0417-03）。 

纳入标准：（1）符合慢性心力衰竭的临床诊疗

标准[5]；（2）肝肾功能基本正常；（3）自愿加入并签

订知情同意书；（4）同意随访并完成检查。 

排除标准：（1）酒精性心肌病、风湿性心肌病、

心源性休克、心肌梗死、重度瓣膜病、严重心律失

常等疾病；（2）急慢性感染性病变；（3）急性心肌

损伤；（4）其他主要脏器严重器质性病变；（5）免

疫系统、内分泌系统、血液系统严重病变；（6）精

神障碍；（7）对维立西呱、伊伐布雷定药物过敏；

（8）心脏手术治疗史。 

1.2  药物 

维立西呱片，规格 2.5 mg/片，德国拜耳公司，

批号 20230412、20240209、20250117。盐酸伊伐布

雷定片，规格 5 mg/片，江苏永安制药有限公司，批

号 20230506、20240301、20250211。 

1.3  分组和治疗方法 

患者按随机数字表法分为对照组（47 例）和治

疗组（48 例）。对照组中男 26 例，女 21 例；年龄

51～68 岁，平均（60.20±3.37）岁；病程 2～7 年，

平均（3.40±0.85）年；原发病为高血压 21 例、冠

心病 18 例、心肌病 12 例；心功能分级Ⅱ级 10 例、

Ⅲ级 29 例、Ⅳ级 8 例。治疗组中男 25 例，女 23

例；年龄 52～69 岁，平均（60.72±3.11）岁；病程

2～7 年，平均（3.68±0.91）年；原发病为高血压

19 例、冠心病 20 例、心肌病 14 例；心功能分级Ⅱ

级 8 例、Ⅲ级 30 例、Ⅳ级 10 例。两组资料无明显

差异，具有临床可比性。 

全部患者进行基础治疗，包括利尿、降压、降

糖、调脂。对照组口服盐酸伊伐布雷定片，2 次/d，

初始剂量 5 mg/次，3～4 周后调整为 7.5 mg/次。治
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疗组在对照组基础上口服维立西呱片，1 次/d，初始

剂量 2.5 mg/次，每 2 周增加 1 次剂量，维持剂量 10 

mg/次。两组患者连续治疗 3 个月。 

1.4  临床疗效判断标准[6] 

显效：积分降低＞75%；有效：积分降低 50%～

75%；无效，积分降低＜50%；加重：积分增大。 

总有效率＝（显效例数＋有效例数）/总例数 

1.5  观察指标 

1.5.1  心率（HR）和平均动脉压（MAP）  治疗前

后静息状态下测定其 HR 和 MAP，3 次取平均值。 

1.5.2  心功能指标  患者在治疗前后完成超声心

动图检查，仪器为飞利浦 IU22 型彩色超声诊断仪，

心动图参数为左心室射血分数（LVEF）、左房内径

（LAD）、心排血量（CO），选取 3 个有效心动周期

的平均值作为最终数值。 

1.5.3  生活质量  治疗前后以明尼苏达生活质量

量表（MLHFQ）对生活质量进行评估，包括呼吸、

活动受限、情绪等共 21 个项目，每个项目 0～5 分，

MLHFQ 评分分值越小则生活质量越佳[7]。 

1.5.4  血清纤维化指标  获得患者治疗前后的肘

静脉血 3 mL，经 2 500 r/min 离心操作 15 min 后分

离出上血清，使用 BACTEC 9050 System 型自动酶

标仪（美国 BD 公司）以酶联免疫法测定血清生长

分化因子-15（GDF-15）、基质金属蛋白酶-9（MMP-

9）、结缔组织生长因子（CTGF）的水平，试剂盒均

购自美国 BD 公司。 

1.6  不良反应观察 

记录头晕、头痛、恶心呕吐、消化不良的情况 

1.7  统计学方法 

数据录入软件 SPSS 27.0 处理，计量资料的对

比以 t 检验进行，计数资料的对比行 χ2检验。 

2  结果 

2.1  两组治疗效果比较 

由表 1 可知，治疗组的总有效率为 91.67%，对

照组的总有效率为 76.60%，组间比较差异有统计学

意义（P＜0.05）。 

 

表 1  两组患者治疗效果比较 

Table 1  Comparison on treatment effects between two groups 

组别 n/例 显效/例 有效/例 无效/例 加重/例 总有效率/% 

对照 47 18 18 8 3 76.60 

治疗 48 23 21 4 0  91.67* 

与对照组对比：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 

2.2  两组 HR 和 MAP 比较 

由表 2 可知，治疗后，两组的 HR、MAP 均明

显降低（P＜0.05），且治疗组的 HR、MAP 均明显

低于对照组（P＜0.05）。 

2.3  两组心功能指标比较 

由表 3 可知，两组治疗后的 LAD 明显降低，

LVEF、CO 明显升高（P＜0.05）；治疗组治疗后的

LAD 明显低于对照组，LVEF、CO 明显高于对照组

（P＜0.05）。 

2.4  两组生活质量比较 

由表 4 可知，治疗后，两组的 MLHFQ 评分均

降低（P＜0.05），治疗组的 MLHFQ 评分明显低于

对照组（P＜0.05）。 

2.5  两组血清纤维化指标比较 

由表5可知，两组治疗后的血清GDF-15、MMP-

9、CTGF 水平明显降低（P＜0.05）；治疗组治疗后

的血清 GDF-15、MMP-9、CTGF 水平明显低于对照

组（P＜0.05）。 

2.6  两组不良反应比较 

由表 6 可知，对照组的不良反应发生率为

10.64%，治疗组的不良反应发生率为 12.50%，组间

未见明显差异。 

表 2  两组患者 HR、MAP 比较（x ± s） 

Table 2  Comparison on HR and MAP between two groups 

(x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 HR/(次·min−1) MAP/mmHg 

对照 47 治疗前 92.99±6.82 94.10±9.36 

  治疗后  87.34±5.53*  86.27±7.78* 

治疗 48 治疗前 93.72±6.51 94.46±9.78 

  治疗后   82.16±5.09*▲   80.35±6.21*▲ 

与同组治疗前对比：*P＜0.05；与对照组治疗后对比：▲P＜0.05

（1 mmHg=133 Pa）。 

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

after treatment (1 mmHg=133 Pa). 
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表 3  两组患者 LVEF、LAD、CO 的比较（x ± s） 

Table 3  Comparison on LVEF, LAD, and CO between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 LVEF/% LAD/mm CO/(L·min−1) 

对照 47 治疗前 39.01±5.73 47.60±2.36 2.83±0.72 

  治疗后  44.67±6.24*  43.14±2.09*  3.54±1.01* 

治疗 48 治疗前 38.72±5.91 47.82±2.18 2.78±0.69 

  治疗后   54.66±7.29*▲   41.05±2.25*▲   4.79±1.05*▲ 

与同组治疗前对比：*P＜0.05；与对照组治疗后对比：▲P＜0.05。 

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

表 4  两组患者 MLHFQ 评分比较（x ± s） 

Table 4  Comparison on MLHFQ scores between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 
MLHFQ 评分 

治疗前 治疗后 

对照 47 53.10±11.47 31.24±8.83* 

治疗 48 53.72±12.50  23.18±7.36*▲ 

与同组治疗前对比：*P＜0.05；与对照组治疗后对比：▲P＜0.05。 

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

表 5  两组患者血清纤维化指标水平比较（x ± s） 

Table 5  Comparison on serum fibrosis markers between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 GDF-15/(ng·L−1) MMP-9/(ng·L−1) CTGF/(μg·L−1) 

对照 47 治疗前 1 360.99±294.13 430.87±79.23 234.50±35.14 

  治疗后  1 076.57±204.87*  177.16±42.78*  149.37±30.23* 

治疗 48 治疗前 1 382.62±289.25 437.24±78.04 237.81±34.59 

  治疗后    894.36±177.62*▲   148.59±34.15*▲   126.09±22.56*▲ 

与同组治疗前对比：*P＜0.05；与对照组治疗后对比：▲P＜0.05。 

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

表 6  两组患者出现不良反应情况 

Table 6  Adverse reactions between two groups 

组别 n/例 头晕/例 头痛/例 恶心呕吐/例 消化不良/例 发生率/% 

对照 47 2 1 1 1 10.64 

治疗 48 1 1 2 2 12.50 

 

3  讨论 

慢性心力衰竭发病机制复杂，涉及心肌损伤、

心室重构、神经内分泌激活、慢性炎症、氧化应激

等多重途径，常见相关因素包括冠心病、高血压、

糖尿病、心肌病等[8]。流行病学数据显示，慢性心

力衰竭在全球中老年人群中患病率逐年上升，占成

年人群的 1%～2%，而随着年龄增长至 70 岁以上

人群患病率可超过 10%，男性略高于女性[9]。 

临床研究表明，伊伐布雷定在慢性心力衰竭患

者中可有效降低心率，改善左心室充盈和射血时

间，从而减少心脏氧耗，延缓心室重构，降低心力

衰竭住院和心血管事件风险，同时改善患者运动耐

力和生活质量，其疗效与对窦房结特异性抑制、优

化心脏能量代谢密切相关[10]。维立西呱属于靶向

sGC 刺激剂，在标准治疗基础上联合该药可进一步

降低慢性心力衰竭患者心血管死亡的复合事件发

生率，其机制为通过增强 cGMP/蛋白激酶 G（PKG）

信号通路减轻心肌重塑、抑制纤维化和炎症，改善

心肌顺应性和舒张功能，从而延缓心室重构以改善

患者的临床预后[11]。本研究结果显示，治疗组的总

有效率、HR、MAP 均明显优于对照组，且 MLHFQ

评分较对照组更低，提示维立西呱联合伊伐布雷定
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可提高慢性心力衰竭的临床疗效，进一步改善心率

和血压，提高患者生活质量。 

LVEF 下降反映左室收缩功能受损，LAD 增大

提示左房压力升高与心室负荷增加，而 CO 降低则

直接反映心输出量不足和组织灌注受限，三者共同

揭示慢性心力衰竭患者心脏功能减退和心室重构

的病理特征[12]。本研究发现，治疗组治疗后的 LAD

明显低于对照组，LVEF、CO 明显高于对照组，结

果证实维立西呱联合伊伐布雷定可显著改善慢性

心力衰竭患者的心功能，减轻心肌重塑。 

GDF-15 是一种应激诱导的细胞因子，通过调

控心肌细胞凋亡、炎症反应和纤维化信号通路促进

心肌间质胶原沉积，在心肌受损、炎症或压力过载

状态下显著升高，其水平与慢性心力衰竭患者心室

重构、心肌纤维化程度密切相关[13]。MMP-9 可降解

心肌基质成分，维持心肌细胞外基质动态平衡，但

其过度激活会破坏心肌结构，并促进异常重塑，在

慢性心力衰竭中 MMP-9 水平升高与心室扩张、胶

原沉积、心室顺应性下降显著相关[14]。CTGF 是一

种慢性心力衰竭纤维化、疾病进展的重要分子标

志，可刺激成纤维细胞增殖、胶原蛋白合成和细胞

外基质重塑，CTGF 水平升高与慢性心力衰竭患者

心肌间质纤维化程度、左室收缩舒张功能下降密切

相关[15]。本研究结果显示，治疗组治疗后的 GDF-

15、MMP-9、CTGF 明显低于对照组，提示维立西

呱联合伊伐布雷定有助于延缓慢性心力衰竭患者

心肌重塑进程，对保护心功能发挥积极意义。 

综上所述，维立西呱片联合盐酸伊伐布雷定片

可提高慢性心力衰竭的临床疗效，改善心率、血压、

心功能和生活质量，延缓心肌重塑进程。 
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