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【摘要】目的 通过构建基于多指标响应的老年慢性心衰（CHF）干预方案，评估沙库巴曲缬沙坦钠对老年 CHF患者的

运动耐力、左室舒张末内径（LVEDD）及血清相关因子的影响。方法 选取西峡县中医院 2022年 5月至 2024年 5月收治

的 80例老年 CHF患者为研究对象，采用投掷硬币法分为对照组（n=40，常规临床治疗）和观察组（n=40，在常规临床治疗

的基础上增加沙库巴曲缬沙坦钠治疗）。连续治疗 3个月后，比较两组老年 CHF患者治疗前后左心功能与左心室重构情况、

运动耐力、血清相关因子和患者不良反应发生情况。结果 治疗前，两组老年 CHF患者左心室情况具有可比性（P>0.05）；

治疗后，两组患者左室射血分数（LVEF）均上升，观察组较高（P<0.05）；左室舒张末期容积（LVEDV）、LVEDD及左

室后壁（LVPW）均下降，观察组较低（均 P<0.05）。治疗前，两组老年 CHF患者 6分钟步行距离（6MWD）具有可比性

（P>0.05）；治疗后，两组老年 CHF患者 6MWD均升高，观察组更高（P<0.05）。治疗前，两组老年 CHF患者血清相关

因子具有可比性（P>0.05）；治疗后，两组患者心型脂肪酸结合蛋白（hFABP）、脂蛋白相关磷脂酶 A2 （Lp-PLA2）及可

溶性生长刺激表达基因 2蛋白（sST2）均下降，观察组较低（均 P<0.05）。两组老年 CHF患者不良反应发生率具有可比性

（P>0.05）。结论 该研究构建的基于多指标响应的老年 CHF干预方案能有效改善老年 CHF患者左心完整功能与血清相关

因子水平，抑制左心室重构，提高运动耐力，且安全性较高。
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【Abstract】Objective To evaluate the effects of sacubitril valsartan sodium on exercise tolerance, left 

ventricular end-diastolic diameter (LVEDD), and serum-related factors in elderly patients with chronic heart failure 

(CHF) via the construction of a multi-indicator response-based intervention program for chronic heart failure (CHF) 

in the elderly. Methods A total of 80 cases of elderly CHF patients admitted to Xixia County Hospital of Traditional 

Chinese Medicine during the period of May 2022 to May 2024 were selected for the study, and were divided into the 

control group (n=40, receiving conventional clinical treatment) and the observation group (n=40, receiving sakubatril 
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valsartan sodium in addition to conventional clinical treatment) by using the coin-flip method. After continuous 

treatment for 3 months, the left ventricular function and left ventricular remodeling, exercise tolerance, serology-

related factors and adverse reactions of the two groups of elderly patients with CHF before and after treatment were 

compared. Results Before treatment, the left ventricular conditions of the two groups of elderly CHF patients were 

comparable (P>0.05); after treatment, the left ventricular ejection fraction (LVEF) of the two groups of patients 

increased, with a more significant improvement in the observation group (P<0.05); the left ventricular end-diastolic 

volume (LVEDV), LVEDD and left ventricular posterior wall (LVPW) decreased, and that of the observation group 

was lower (all P<0.05). Before treatment, the 6-minute walking distance (6MWD) of the two groups of elderly CHF 

patients was comparable (P>0.05); after treatment, the 6MWD of the two groups of elderly CHF patients increased, 

and the observation group showed a higher improvement (P<0.05). Before treatment, the serum related factors of the 

two groups of elderly CHF patients were comparable (P>0.05); after treatment, the heart fatty acid binding protein 

(hFABP), serum lipoprotein-associated phospholipase (Lp-PLA2) and soluble stimulation 2 (sST2) of the two groups 

of patients decreased, and those of the observation group were lower (all P<0.05). The incidence of adverse reactions 

in the two groups of elderly CHF patients was comparable (P>0.05). Conclusion The multi-indicator response-

based intervention program for elderly CHF constructed in this study effectively improves left ventricular function and 

serum-related factor levels, inhibits left ventricular remodeling, and improves exercise tolerance in elderly patients 

with CHF, with a high degree of safety.

【Key words】Chronic Heart Failure (CHF); Sacubitril Valsartan Sodium; Exercise Tolerance; Left Ventricular 

Remodeling (LVR); Multi-Indicator Response

0 引言

慢性心衰（Chronic Heart Failure，CHF）是多
种心血管疾病的终末期，是指心脏泵血无法维持机

体基本需求，患者多伴有左心功能下降，老年患

者身体各项机能下降，因此对老年 CHF患者健康
的威胁更大 [1]。欧洲和美国分别于 2008年、2009
年更新心力衰竭指南，药物治疗仍作为 CHF的基
础治疗方案，以扩张血管、强心利尿等为主 [2]。沙

库巴曲缬沙坦钠是治疗 CHF的一种新型药物，属
于血管紧张素受体 -脑啡肽酶抑制剂（Angiotensin 
Receptor-Neprilysin Inhibitor，ARNI）。 根 据 2021
年版指南，其主要用于急性心力衰竭的治疗，具

有舒张血管、排钠利尿、逆转心脏重塑的作用 [3]。

研究表明，CHF 患者治疗期间，多种血清相关
因子都具有重要意义，其中可溶性生长刺激表达

基因 2 蛋白（Soluble Stimulation 2，sST2）和心
型脂肪酸结合蛋白（Heart Type Fatty Acid Binding 
Protein，hFABP)能反映 CHF患者的心肌损伤程
度，脂蛋白相关磷脂酶 A2（Lipoprotein-Associated 

Phospholipase A2，Lp-PLA2）参与脂质代谢，是
心血管疾病的独立危险因素，在 CHF患者体内表
达升高 [4]。目前关于老年 CHF患者应用沙库巴曲
缬沙坦钠对其运动耐力、左室舒张末内径（Left 
Ventricular End-Diastolic Diameter，LVEDD） 及 血
清相关因子影响的研究报道较少。因此，本研究通

过构建多响应指标的老年 CHF干预方案，评估沙
库巴曲缬沙坦钠治疗对老年 CHF患者冠脉血流动
力学、LVEDD及血清相关因子的影响，为 CHF临
床方案的制定提供新思路。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取西峡县中医院 2022 年 5月至 2024 年 5
月收治的 80例老年 CHF患者作为研究对象，采
用投掷硬币法分为观察组和对照组，每组各 40例。
对照组：男 23例，女 17例；病程 3 ～ 7年，平
均病程（5.26±1.26）年；身体质量指数（Body 
Mass Index，BMI）18～26kg/m2，平均BMI（23.26±  
2.25）kg/m2；年龄 62 ～ 78岁，平均年龄（70.22±  
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3.45）岁；NYHA心功能分级：8例Ⅳ级，15例Ⅲ
级，17例Ⅱ级；合并疾病：冠心病 19例，高血压
16例，扩张型心肌病 5例。观察组：男 21例，女
19例；病程 3~8年，平均病程（5.37±1.15）年；
BMI19 ～ 24kg/m2，平均 BMI（23.37±2.18）kg/m2；

年龄 61 ～ 79岁，平均年龄（70.31±3.52）岁；
NYHA分级：10例Ⅳ级，14例Ⅲ级，16例Ⅱ级；
合并疾病：冠心病 18例，高血压 15例，扩张型心
肌病 7例。两组心力衰竭患者 NYHA分级、病程、
BMI等一般资料比较差异无统计学意义（P>0.05）
具有可比性。

纳入标准：①诊断为慢性心衰 [5]；②患者年

龄≥ 60岁；③ NYHA分级Ⅱ～Ⅳ级；④患者及家
属知情同意；⑤患者精神正常，沟通无障碍，依从

性较高。排除标准：①合并肝、肾、肺等脏器严重

疾病或功能障碍的患者；②有心脏手术史的患者；

③合并其他心脏功能性疾病及感染性疾病；④对本

研究药物过敏的患者；⑤中途改变治疗方案或同时

参加其他研究的患者。本研究已通过西峡县中医院

医学伦理委员会审批。

1.2 方法

对照组采取常规临床治疗：予以患者常规吸氧、

少油少盐饮食控制及补液等治疗，根据患者病情予

以对症治疗，连续治疗 3个月。
观察组在常规临床治疗的基础上增加沙库

巴曲缬沙坦钠片（Novartis Farma S.p.A.，国药
准字 HJ20170364，14 片 / 盒），口服，收缩压
<100mmHg，每次 50mg；收缩压≥ 100mmHg，每
次100mg。待患者耐受后，逐渐增加药物剂量，以2～ 

4周计，目标剂量为每次 200mg，所有患者均 2次 / 
日，持续治疗 3个月。

1.3 观察指标

1.3.1 左心功能和左心室重构情况

经彩色多普勒超声（Mindray Consona N9）检测
左室射血分数（Left Ventricular Ejection Fraction， 
LVEF）、左室后壁（Left Ventricular Posterior Wall，  
LVPW）、左室舒张末期容积（Left Ventricular End-
Diastolic Volume，LVEDV）、LVEDD。
1.3.2 运动耐力

采用 6分钟步行距离（6-Minute Walking Distan- 
ce，6MWD）评估两组老年 CHF患者运动耐力，
即以最快速度在平地上行走 6min的距离。
1.3.3 血清相关因子

采集患者清晨空腹静脉血 5mL，采用全自动酶
免分析仪检测 hFAB、Lp-PLA2及 sST2因子水平。
1.3.4 不良反应

记录两组老年 CHF患者治疗 3个月期间低血
压、恶心呕吐、头晕、肾功能损伤等不良反应情况。

1.4 统计学方法

使用 SPSS 26.0统计软件分析全部数据，符合
正态分布的计量资料以（x± s）表示，组间比较采
用独立样本 t检验；计数资料以［例（%）］表示，
组间比较采用 χ2检验；P<0.05表示差异有统计学
意义。

2 结果

2.1 两组老年 CHF 患者左心功能和左心室重构情

况比较

治疗前，两组老年 CHF患者左心室情况具有
可比性（P>0.05）；治疗后，两组老年 CHF患者
LVEF均上升，观察组较高（P<0.05）；LVEDV、
LVEDD和 LVPW均下降，观察组较低（P<0.05），

如表 1和图 1所示。

表 1 两组老年 CHF 患者左心功能和左心室重构情况比较（x± s） 
Tab.1 Comparison of left ventricular function and left ventricular remodeling between the two groups of elderly patients with CHF (x± s)

组别 n
LVEF/% LVEDV/mL LVEDD/mm LVPW/mm

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 40 32.68±4.24 44.51±5.34** 175.51±50.61 130.39±25.11* 62.40±5.16 59.25±4.67* 13.42±1.93 12.09±1.16**

观察组 40 33.12±4.33 49.69±6.35** 173.67±53.54 115.27±21.18* 62.59±5.16 56.12±4.57* 13.56±1.68 10.58±1.35**

t值 -0.459 -3.949 0.158 2.911 -0.165 3.030 -0.346 5.365

P值 0.647 0.001 0.875 0.005 0.870 0.003 0.730 0.001

注：同组老年CHF患者治疗前后比较，*P＜0.05，**P＜0.001。
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2.2 两组老年 CHF 患者运动耐力比较

干预前，对照组 6MWD［（295.64±15.62）m］ 
与观察组［（296.57±14.96）m］比较（t=-0.272， 
P=0.786），差异无统计学意义；干预后，对照组 
6MWD［（524.74±18.57）m］与观察组［（595.08±  
20.31）m］比较［（t=-16.165，P=0.001）］，差 

异有统计学意义。

2.3 两组老年 CHF 患者血清相关因子比较

治疗前，两组老年 CHF患者血清相关因子具
有可比性（P>0.05）；治疗后，两组老年 CHF患
者 hFABP、Lp-PLA2及 sST2水平均下降，观察组
较低（均 P<0.05），如表 2所示。

图 1 治疗前后 LVEF、LVEDV、LVEDD、LVPW 变化趋势 
Fig.1 Trend chart of LVEF, LVEDV, LVEDD and LVPW before and after treatment

表 2 两组老年 CHF 患者血清相关因子比较（x± s） 
Tab.2 Comparison of serum related factors between the two groups of elderly patients with CHF (x± s)

组别 n
hFABP/（μg/mL） Lp-PLA2/（mg/mL） sST2/（pg/mL）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 40 14.55±2.42 11.26±3.45* 335.45±48.26 284.56±38.15** 72.56±5.15 54.21±4.68**

观察组 40 15.21±2.38 8.15±4.46* 334.26±45.40 225.62±34.26** 71.95±5.42 42.31±4.62**

t值 -1.230 3.488 0.114 7.270 0.516 11.445

P值 0.223 0.001 0.910 0.001 0.607 0.001

  注：同组老年 CHF患者治疗前后比较，*P＜ 0.05，**P＜ 0.001。

2.4 两组老年 CHF 患者不良反应比较

对照组发生低血压 1例（2.50%）、恶心呕吐
2例（5.00%）、肾功能损伤 1例（2.50%）、未见
头晕；观察组发生低血压 2例（5.00%）、恶心呕
吐 3例（7.50%）、肾功能损伤 1例（2.50%）、头
晕 3例（7.50%）。对照组总发生率 10.00%（4/40），
与观察组的 22.50%（9/40）比较，差异无统计学意
义（x2 =2.325，P=0.127）。

2.5 典型病例图片

治疗前心脏多普勒彩超如图 2所示。治疗后心
脏多普勒彩超如图 3所示。
3 讨论

调查数据显示，我国CHF患者高达 1500万例，
约 50%的患者确诊心衰后 5年内死亡，约 20%的患
者确诊心衰后寿命不足 1年，严重影响国民的生命
安全 [6]。临床常规对症治疗虽能改善心肌功能，控
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制症状，但改善心功能机制较为单一，且对左心室

重构和泵血功能的改善效果较差 [7]。沙库巴曲缬沙

坦钠是沙库巴曲缬沙坦的钠盐形式，钠盐形式能有

效促进其药物稳定性及溶解性，发挥促进血管扩张、

减小血管阻力、减轻心脏负荷、改善心肌细胞及心

功能、重建左心室的作用 [8]。老年 CHF患者具有机
体各个脏器供血不足、活动耐力下降等显著临床表

现，严重影响患者生活质量。因此，寻找安全有效

的治疗方案在改善老年 CHF患者临床症状、重构左
心室、促进左心室泵血功能等方面具有重要意义。

本研究结果显示，治疗前，两组老年 CHF患者
左心室情况具有可比性。治疗后，两组患者 LVEF
升高，观察组较高；LVEDV、LVEDD及LVPW下降，
观察组较低，表明老年 CHF患者应用沙库巴曲缬沙
坦钠治疗能有效改善左心功能，抑制左心室重构。

该药物的主要成分包含沙库巴曲、缬沙坦，其中沙

库巴曲不仅能抑制脑啡肽酶（Neprilysin，NEP）活
性、提高 B型利尿肽（B-type Natriuretic Peptide，
BNP）水平、促进血管舒张、减轻心脏后负荷、改
善心功能，还能减少水钠潴留，进一步减轻心脏负

荷；缬沙坦能发挥血管紧张素Ⅱ（Angiotensin Ⅱ，
AngⅡ）的阻断作用，降低血压和心脏负担，从而
改善心功能 [9]。此外，AngⅡ具有显著的血管收缩
效用，能促进心肌纤维化肥大，而沙库巴曲缬沙坦

钠能通过阻断AngⅡ改善老年CHF患者心肌肥大、
心肌纤维化症状，抑制心肌重构。治疗前，两组老

年 CHF患者 6MWD具有可比性（P<0.05）；治疗
后，两组老年 CHF患者 6MWD均升高，观察组更
高（P<0.05），提示老年 CHF患者应用沙库巴曲
缬沙坦钠治疗能有效提升运动耐力。CHF患者运动
时，由于肺部瘀血和心脏泵血不足，无法满足运动

时机体对血氧的消耗，进而导致运动耐力下降。该

药物中的沙库巴曲通过抑制 NEP活性，使 BNP水
平提高，发挥冠脉血管扩张作用及排钠利尿作用，

在冠状血脉扩张的同时减轻心脏负荷，提高心脏泵

血，增加机体血氧供应，有助于改善心功能，促进

运动时肌肉血氧的供应，进而提高机体运动耐力 [10]。

本研究结果显示，治疗前，两组患者血清相关

因子具有可比性；治疗后，两组患者 hFABP、Lp-
PLA2及 sST2水平均下降，观察组较低，说明老年
CHF患者应用沙库巴曲缬沙坦钠治疗能有效改善血
清相关因子水平。Lp-PLA2参与机体血管损伤，当
心肌受损时，hFABP会迅速释放入血。钱晶等 [11]

的研究指出，Lp-PLA2可作为评估心力衰竭转归的
重要指标，sST2在遭受心肌细胞损伤和炎症刺激时
释放量增加，hFABP、Lp-PLA2、sST2均可促进心
肌纤维化，与心肌损伤程度有关。沙库巴曲缬沙坦

钠可抑制ERK信号通路激活，改善心房细胞纤维化，
还能通过抑制 AngⅡ提高 BNP水平，达到双重舒
张血管的目的；同时抑制心肌细胞的钙离子通道蛋

白表达，改善心肌纤维化，提升心功能，减少心血

管负荷，下调血清细胞 hFABP、Lp-PLA2、sST2因
子表达。

本研究结果显示，两组患者不良反应发生率差

异无统计学意义，提示老年 CHF患者应用沙库巴
曲缬沙坦钠治疗不会增加低血压、肾功能损伤等不

良反应的发生风险，具有较高的安全性。使用该药

物时应严格监测患者血压，根据患者病情和耐受能

力逐渐增加至目标剂量，这样有助于降低药物剂量

过大导致的不良反应发生率。本研究结果与杨海涛

等 [12]的研究结果相似。

综上所述，本研究构建了基于多指标响应的老

年 CHF患者干预方案，应用沙库巴曲缬沙坦钠治疗
能有效改善老年 CHF患者左心功能和血清相关因子
水平，抑制左心室重构、提高运动耐力，且安全性

较高。本研究纳入的样本量小，且为单中心研究，

研究的普遍性受限，后期需进行多中心大样本研

图 2 治疗前心脏多普勒彩超 
Fig.2 Cardiac Doppler echocardiography before treatment

图 3 治疗后心脏多普勒彩超 
Fig.3 Cardiac Doppler echocardiography after treatment
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究，进一步验证研究结果的可靠性。本研究为药物

干预 CHF方案研究提供了实践基础，未来研究计划
构建基于 hFABP、Lp-PLA2、sST2和心超参数（如
LVEF）的多因子特征的智能化心衰疗效早期模型，
进一步为临床决策提供参考。同时，结合医疗穿戴

设备、血压记录装置及远程化血清因子采样等技术

手段，建立动态化风险发生评估平台。上述模型可

纳入社区医疗系统或老年疾病管理 App中，实现 AI
辅助诊疗对接和老年 CHF治疗的个体化调控。
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