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注射用益气复脉（冻干）联合重组人脑利钠肽治疗心房颤动伴慢性心力衰竭

的临床研究
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摘 要： 目的 探讨注射用益气复脉（冻干）联合重组人脑利钠肽治疗心房颤动伴慢性心力衰竭患者的临床疗效。方法 回

顾性收集 2018年 9月—2020月 12月在贵州医科大学附属乌当医院心血管内科住院的房颤伴慢性心衰患者 203例为研究对

象，按治疗方法不同将患者分为对照组（n＝97）和联合组（n＝106）。所有入组的患者均进行常规的抗心衰治疗。对照组

患者在常规治疗的基础上给予注射用重组人脑利钠肽，首次给药剂量为 0.15 μg/kg、iv给药，后以 0.075 μg/（kg·min）的速

度，持续静脉泵入 72 h。联合组在对照组治疗的基础上加用注射用益气复脉（冻干）5.2 g药液溶至5%葡萄糖注射液250 mL

中，静脉滴注，1次/d，连续治疗14 d。治疗1个月后对两组患者进行疗效评价及脑利钠肽（BNP）、左室射血分数（LVEF）、

6分钟步行试验（6MWT）检测。结果 联合组的临床治疗总有效率为81.1%，明显高于对照组的67.0%（P＜0.05）。治疗前两组患者

BNP、LVEF、6MWT差异无统计学意义（P＞0.05），经治疗后各组上述指标与治疗前比差异有统计学意义（P＜0.05）。治

疗后联合组BNP下降更为明显（P＜0.05），LVEF升高更明显（P＜0.05），6WMT增加更明显（P＜0.05）。结论 注射用益

气复脉（冻干）联合重组人脑利钠肽治疗心房颤动伴慢性心力衰竭患者可明显提高患者临床总有效率，对患者 LVEF、

6MWT及BNP有明显的改善作用。
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Abstract: Objective To investigate the clinical efficacy of Yiqi Fumai Lyophilized Injection combined with recombinant human

brain natriuretic peptide in treatment of atrial fibrillation with chronic heart failure. Methods Total 203 patients with atrial

fibrillation and chronic heart failure hospitalized in the Department of Cardiology, Wudang Hospital Affiliated to Guizhou Medical

University from September 2018 to December 2020 were collected retrospectively. According to different treatment methods, the

patients were divided into control group (n = 97) and combined group (n = 106). All patients were treated with routine anti heart

failure treatment. The patients in the control group were given recombinant human brain natriuretic peptide for injection on the basis

of routine treatment, and the first dose was 0.15 μg/kg intravenously, followed by 0.075 μg/ (kg·min) for 72 hours. On the basis of
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the treatment of the control group, patients in the combined group added 5.2 g of Yiqi Fumai Lyophilized Injection for injection into

250 mL of 5% glucose injection, intravenous drip, once a day, for 14 days. One month after treatment, the curative effect of the two

groups were evaluated and brain natriuretic peptide (BNP), left ventricular ejection fraction (LVEF) and 6-minute walking distance

(6MWT) were measured. The total clinical effective rates of the two groups were compared by binary logistic regression analysis.

Results The total effective rate of the combined group was 81.1%, which was significantly higher than 67.0% in the control group

(P < 0.05). Before treatment, there was significant difference in BNP, LVEF and 6MWT between the two groups (P < 0.05). Before

treatment, there was no significant difference in BNP, LVEF, and 6MWT between the two groups of patients (P > 0.05). After

treatment, the above indexes in each group were significantly different from those before treatment (P < 0.05). There was significant

difference in BNP level between the two groups after treatment, and BNP decreased more significantly in the combined group after

treatment (P < 0.05). There was significant difference in LVEF between the two groups after treatment, and LVEF increased more

significantly in the combined group (P < 0.05). There was significant difference in 6MWT between the two groups after treatment,

and the increase of 6wmt in the combined group was more obvious after treatment (P < 0.05). Conclusion Yiqi Fumai Lyophilized

Injection combined with recombinant human brain natriuretic peptide can significantly improve the total clinical effective rate of

patients with atrial fibrillation and chronic heart failure, and can significantly improve LVEF, 6MWT and BNP.

Key words: recombinant human brain natriuretic peptide; Yiqi Fumai Lyophilized Injection; atrial fibrillation; chronic heart failure;

brain natriuretic peptide; left ventricular ejection fraction; 6-minute walking distance

心房颤动（房颤）是慢性心力衰竭（心衰）患者

最常见发生的心律失常，二者具有共同的危险因

素，相互促进，共同影响，互为因果。临床上心衰与

房颤关系密切，房颤可导致心衰的发生，因为房颤

的电学紊乱进一步加重心衰［1］。房颤是最为常见的

心律失常之一，人群中的发病率约为 1%～2%［2-3］；

研究结果［4］显示我国房颤总体发病率在 0.77%，标

准化后为 0.61%，其中 80 岁以上人群发病率为

7.5%。心衰是各种心脏疾病的严重表现或晚期阶

段，发病率及死亡率居高不下。在发达国家心衰的

发病率为1.5%～2.0%，70岁以上人群心衰发病率≥
10%［5］。2003年我国流行病调查显示，35～74岁成

年人心衰发病率为 0.9%［6］。在新发的心衰患者中

超 1/3 患者有房颤，二者同时存在时死亡风险

更高［7］。

近年来新型心衰治疗药物，如重组人脑利钠肽

通过扩张动静脉血管、降低前后负荷；同时具有利

尿、排钠、抑制肾素-血管紧张素-醛固酮及交感神经

系统、改善血流动力学作用，在临床中使用越来越

多［8］。但部分患者因临床治疗过程使用血管紧张素

酶 抑 制 剂（ACEI）、血 管 紧 张 素 II 受 体 阻 滞

剂（ARB）、β受体阻滞剂及利尿剂等各类抗心衰的

药物导致低血压的发生，停药和疗效不佳［9］。研究

表明注射用益气复脉（冻干）可改善心肌缺血再灌

注损伤，减轻心衰症状；调节基质金属蛋白酶系统，

重构心肌细胞外基质；抑制丝裂原活化蛋白激

酶（MAPKs）的磷酸化，减少心肌组织损伤；抑制核

转录因子-κB（NF-κB）的表达，减少炎症因子的释

放；抑制肾素-血管紧张素-醛固酮系统（RAAS）激

活，改善心功能［10］。1项Meta分析研究结果亦表明，

采用注射用益气复脉（冻干）治疗可有效改善慢性

心力衰竭患者的心功能［11］。本研究旨在观察注射

用益气复脉（冻干）联合重组人脑利钠肽治疗房颤

伴慢性心衰的临床疗效，为临床用药提供参考。

1 资料与方法

1.1 临床资料

回顾性收集 2018年 9月—2020月 12月在贵州

医科大学附属乌当医院心血管内科住院的房颤伴

慢性心衰患者 203例。其中男性 125例，女性 78例，

年龄 30～80 岁，体质量指数（BMI）16.6～34.4 kg/m2，

左心房直径（LAD）27～62 mm，左心室射血分

数（LVEF）21.5%～46.9%；肌酐33.2～131.8 μmol/L；

CHADS2-VASc 评 分 1.0 ～ 8.0 分 ；脑钠肽（BNP）

3 320.8～5 300.4 pg/mL；6 分钟步行试验（6MWT）

148.0～267.0 m；吸烟史 91 例，饮酒史 78 例；伴高

血压 115 例，糖尿病 57 例，冠心病 75 例，脑卒中 22

例；使用 β受体阻滞剂 144 例、ACE/ARB189 例、钙

离子拮抗剂 56 例、利尿剂 203 例、地高辛 189 例、

抗血小板药物 123 例、他汀类药物 79 例、抗凝药

物 148 例。

1.2 入选标准

房颤的诊断依据心电图诊断为标准，房颤具体

诊断及分类标准依据文献报道［12］。心衰的诊断标

准依据《中国心力衰竭诊断和治疗指南（2018）》［13］，

患者年龄 18～80周岁，NYHA分级 II～IV级且采用

利尿剂等常规药物治疗。
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1.3 排除标准

（1）严重的心脏瓣膜疾病、心源性休克、急性期

的心肌梗死、严重的心律失常、心肌炎及心包疾

病；（2）重度肺动脉高压、肺栓塞、多器官功能衰竭、

严重肝肾功能受损；（3）未控制的感染、严重贫血及

肿瘤患者。

1.4 治疗方法

所有入组的患者都进行常规的抗心衰治疗（包

括充分休息、限水、吸氧、纠正各种心律失常、控制

感染、控制血压、维持电解质、纠正酸碱平衡紊乱；

应用ACEI/ARB、β受体阻滞剂及利尿剂等）。对照

组患者在常规治疗的基础上给予注射用重组人脑

利钠肽（成都诺迪康生物制药有限公司，国药准字

S20050033，规格：0.5 mg∶500 U，批号 20180130、

20180618、 20190734、 20191120、 20200228、

20200537），首次给药剂量为 0.15 μg/kg iv，后以

0.075 μg/（kg·min）的速度，持续静脉泵入 72 h。联

合组在对照组治疗的基础上加用注射用益气复

脉（冻干）（天津天士力之骄药业有限公司，国药准

字 Z20060463，规 格 ：0.65 g/支 ，批 号 20180425、

20180833、 20190526、 20191021、 20200313、

20200819）5.2 g药液溶至 5%葡萄糖注射液 250 mL

中，静脉滴注，1次/d，连续治疗14 d。

1.5 观察指标

于治疗 1个月后对两组患者进行疗效评价及相

关指标检测。具体包括临床治疗总有效率、血浆

BNP水平及LVEF、6MWT。

1.5.1 疗效评价标准［14］ 显效：患者心衰症状基本

消失，LVEF≥50且心功能提高≥Ⅱ级；有效：患者心

衰症状均得到缓解或部分消失，LVEF为 45%～49%

且心功能提高Ⅰ级；无效：未达有效标准。

总有效率＝（显效＋有效）例数/总例数

1.5.2 指标检测方法 采用 Philips rE33 彩色多普

勒超声诊断仪测量治疗前后患者 LVEF；患者采静

脉血，采用Biosite快速心衰诊断仪器检测抗凝样本

中的BNP水平，试剂盒为成都爱兴科技有限公司产

品；采用6MWT，观察患者6 min步行距离［15］。

1.5.3 不良反应情况 治疗过程中观察两组患者

的不良反应发生情况。

1.6 统计学分析

采用 SPSS 25.0软件进行统计分析。计量资料

符合正态分布以 x̄ ± s表示，使用 t检验；不符合正态

分布用四分位数间距表示、采用秩和检验。计数资

料以百分率表示，组间比较使用χ2检验。P＜0.05为有统

计学意义。

2 结 果

2.1 两组患者临床基线资料比较

纳入的 203 例患者按治疗方法不同分为对照

组（n＝97）和联合组（n＝106），两组患者性别、年

龄、吸烟史、饮酒史、伴发疾病、用药情况等基线资

料比较，差异无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，

见表1。

2.2 两组临床总有效率比较

治疗后 1 个月对两组疗效进行评价，结果

联合组的临床治疗总有效率为 81.1%，明显高

于 对 照 组 的 67.0%，差 异 有 统 计 学 意 义（P＜

0.05）。见表 2。

2.3 两组 BNP 水平比较

两组患者治疗前 BNP 水平差异无统计学意

义（P＞0.05）；同组患者治疗前后 BNP 水平差异有

统计学意义（P＜0.05）。治疗前后BNP差值两组比

较差异有统计学意义（P＜0.05），且联合组治疗后

BNP下降更为明显。见表3。

表1 两组基线资料比较

Table 1 Comparison of baseline data between two groups

基线资料

年龄/岁

男/例（%）

BMI/（kg·m−2）

吸烟史/例（%）

饮酒史/例（%）

糖尿病/例（%）

冠心病/例（%）

脑卒中/例（%）

高血压/例（%）

β受体阻滞剂/例（%）

ACE/ARB/例（%）

钙离子拮抗剂/例（%）

利尿剂/例（%）

地高辛/例（%）

抗血小板药物/例（%）

他汀类药物/例（%）

抗凝药物/例（%）

LAD/mm

LVEF/%

肌酐/（μmol·L−1）

CHADS2-VASc评分

对照组

（n＝97）

64.8±9.5

61（62.9）

23.8±5.1

43（44.3）

37（38.1）

22（22.7）

32（33.0）

14（14.4）

52（53.6）

65（67.0）

89（91.8）

29（29.9）

97（100.0）

89（89.7）

55（56.7）

41（42.3）

70（72.2）

37.6±5.6

41.5±2.1

76.1±18.6

4.0（3.0，6.0）

联合组

（n＝106）

62.7±10.8

64（60.4）

24.5±3.8

48（45.3）

41（38.7）

35（33.0）

43（40.6）

8（7.5）

63（59.4）

79（74.5）

102（96.2）

27（26.0）

106（100.0）

100（94.3）

68（64.2）

32（30.2）

78（73.6）

38.0±8.6

40.7±3.4

81.2±21.9

4.0（3.0，5.0）
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2.4 两组LVEF比较

两组患者治疗前 LVEF 水平差异无统计学意

义（P＞0.05）；同组患者治疗前后LVEF水平差异有

统计学意义（P＜0.05）。两组患者治疗前后 LVEF

差值比较差异有统计学意义（P＜0.05），且联合组治

疗后LVEF升高更明显（P＜0.05）。见表4。

2.5 两组6MWT比较

两组患者治疗前 6MWT 差异无统计学意

义（P＞0.05）；同组患者治疗前后 6MWT 比较差

异有统计学意义（P＜0.05）。两组患者治疗前

后 6MWT 差 值 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义（P＜

0.05），且联合组治疗后 6MWT 增加更明显（P＜

0.05）。见表 5。

2.6 两组不良反应比较

治疗期间，两组患者均未发生明显的与试验药

物相关的不良反应。

3 讨 论

临床心衰患者常常易伴发房颤，导致心衰患者

死亡率逐年升高，影响患者预后和生活质量。据统

计慢性心衰的患病率为 1.5%～1.2%，中国目前大约

有 1 000万慢性心衰患者，且随年龄增长发病率越

高，65岁以上患者的患病率可达 6%～10%，且有临

床症状的患者 5年生存率不到 50%，与恶性肿瘤相

似［16］。目前予以强心、利尿、扩血管等传统药物抗

心衰的基础治疗方案，其临床疗效还有待进一步提

升。重组人脑利钠肽是由基因重组技术制成，其作

用与内源性脑利钠肽相似，有利尿、扩血管、抑制

RASS系统等药理作用，可减低全身动脉压、肺毛细

血管楔压，降低心脏前后负荷。近年来其临床治疗

取得了不错疗效，但该药的利尿、扩血管作用常会

导致患者血压下降。

注射用益气复脉（冻干）组方药材红参中人参

皂苷可抑制心肌细胞中Na+，K+-ATP酶活性，提高心

肌细胞Ca2+浓度，增加心肌收缩力；麦冬中的麦冬皂

苷稳定细胞膜，具有抗缺氧及正性肌力作用；五味

子中的五味素可加强心肌收缩力提高心输出量，具

有提升血压的作用［17］。重组人脑利钠肽与注射用

益气复脉（冻干）联合使用可使两种药发挥各自的

优势，并且起到协同作用，迅速改善患者心衰症状，

提高心衰治疗的疗效。

本研究结果显示，使用注射用益气复脉（冻干）

联合重组人脑利钠肽治疗房颤伴心衰患者的总有

效率明显高于单用重组人脑利钠肽的对照组，差异

有统计学意义（P＜0.05）。经治疗 1 个月后联合组

患者的BNP下降值、LVEF改善情况、6MWT增加值

均明显好于对照组。目前国内外尚缺少注射用益

气复脉（冻干）联合重组脑利脑肽应用于房颤伴心

衰病人治疗的相关研究，本研究结果表明上述两药

的联合应用增加了临床治疗的总有效率，并且提高

表 2 两组临床疗效比较

Table 2 Comparison of clinical efficacy between two

groups

组别

对照

联合

n/例

97

106

显效/例

15

39

有效/例

50

47

无效/例

32

20

总有效

率/%

67.0

81.1*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group

表3 两组治疗前后BNP水平比较（x
—

±s）

Table 3 Comparison of BNPlevels between two groups（x
—
±s）

组别

对照

联合

n/例

97

106

BNP/（pg·mL−1）

治疗前

4 524.9±648.4

4 699.8±627.1

治疗后

1 834.2±221.6*

1 624.7±186.3*#

治疗前后差值

2 641.8±573.9

3 075.2±637.8#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control

group after treatment

表4 两组LVEF水平比较（x
—

±s）

Table 4 Comparison of LVEF levels between two

groups（x
—

±s）

组别

对照

联合

n/例

97

106

LVEF/%

治疗前

41.5±2.1

40.9±3.4

治疗后

44.8±1.3*

46.9±2.3*#

治疗前后差值

3.3±0.9

5.8±1.2#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control

group after treatment

表5 两组6MWT比较（
-x±s）

Table 5 Comparison of 6-minute walking distance

between two groups（
-x±s）

组别

对照

联合

n/例

97

106

6MWT/m

治疗前

182.3±20.4

177.8±13.4

治疗后

307.3±23.5*

330.2±21.9*#

治疗前后差值

121.6±25.8

152.4±27.1#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control

group after treatment
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了患者的相关心功能指标。但本研究存在一定的

局限性，本研究为单中心回顾性观察研究，纳入的

病人数相对较少；本研究时间较短，不能完全反映

长期临床预后。重组人脑利钠肽与注射用益气复

脉（冻干）联合治疗房颤伴心衰的有效性及安全性

值得进一步试验和实践验证。

利益冲突利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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