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探讨通过监测血浆
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水平来指导中重度心力衰竭患者
'

$

受体阻滞剂"琥珀酸美托洛尔$使用的可

行性%方法
!

选择住院治疗的
$(2

例中重度心力衰竭患者!分为临床观察组和
ZP.
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@"FZB

监测组%分别按心力衰竭临床表现和

患者血浆
ZP.
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@"FZB

降低的幅度来指导琥珀酸美托洛尔的使用%比较两组患者琥珀酸美托洛尔用药时间!患者心力衰竭复发

率和因此导致的病死率!琥珀酸美托洛尔的最大使用剂量%结果
!
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监测组启动琥珀酸美托洛尔治疗平均时间比临床

观察组短)"
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监测组琥珀酸美托洛尔平均每天使用剂量大于临床观察组
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*%两组在住院期内心力衰竭复发率和病死率差异无统计学意义"

C

%

%&%2

$%结论
!

监测血浆
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水平有助于中重度心力衰竭患者更早使用琥珀酸美托洛尔!也有助于患者短期内耐受较大

剂量的琥珀酸美托洛尔!并不增加临床不良事件%
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受体阻滞剂是治疗慢性心力衰竭的基石#由于担心其

临床使用安全性而使得
'

$

受体阻滞剂在心力衰竭患者临床治

疗中应用较迟+使用率偏低+剂量偏不足)寻求更好的监测手

段来指导心力衰竭患者尽早+足量应用
'

$

受体阻滞剂是解决

这一问题的研究方向)本研究比较采用监测中重度心力衰竭

患者血浆脑利钠肽$

ZP.
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%水平和临床观察两种方法来

指导
'

$

受体阻滞剂的使用#现报道如下)

@

!

资料与方法

@&@

!

一般资料
!

选择
1%$%

年
'

月至
1%$0

年
'

月在本院心内

科住院治疗的
$(2

例中重度心力衰竭患者#对应纽约心脏病协

会$

Zb:;

%心功能
&".

级)其中瓣膜性心脏病
11

例#扩张

性心肌病
$-

例#高血压性心脏病
00

例#冠心病
$$1

例)患者

住院观察一个月以上)排除标准!严重肝肾功能损害者+支气

管哮喘者+慢性阻塞性肺病者#以及对静脉药物治疗无反应的

终末期心力衰竭患者)所有患者及家属均知情同意)

@&A

!

方法

@&A&@

!

分组
!

分为两组#即
ZP.
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@"FZB

监测组与临床观察

组)两组患者均依次先用血管扩张剂$硝酸甘油或硝普钠%+静

脉用利尿剂$速尿%和强心剂$西地兰%治疗#根据
ZP.

I

@"FZB

检测结果或临床症状评估#考虑是否加入琥珀酸美托洛尔进行

治疗)

@&A&A

!

操作步骤
!

由
'

位独立的心血管主治医师对临床观察

组进行临床表现评估#决定是否启动和增加琥珀酸美托洛尔的

用量)

ZP.
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监测组中#由患者血浆
F

型钠尿肽$

FZB

%

水平检测结果决定是否用琥珀酸美托洛尔进行治疗#而后进入

增量期#每次剂量增加
$

倍#每周测定
ZP.
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水平#当

ZP.

I

@"FZB

不降反而再次升高且升高幅度大于
$%̂

#则适当

减少至上一次药物剂量#并加大利尿剂#联合应用血管扩张剂

或强心剂)一旦
ZP.
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降低到标准水平的
2%̂

以下或

者小于
'%%

IO

"

CH

#则采用逐渐增加琥珀酸美托洛尔剂量直至

耐受量或最大剂量)

@&A&B

!

临床指标观察

@&A&B&@

!

一般资料
!

收集患者的资料#包括年龄+性别+血压+

血糖和既往病史等一般资料)并结合临床观察#记录患者治疗

过程中的心电图+体格检查+心率+肝肾功能及体液情况)

@&A&B&A
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ZP.
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测定
!

ZP.
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水平的测定通过免

22''

重庆医学
1%$2

年
/

月第
00

卷第
10

期



疫荧光法进行测定#抽取受试者外周静脉血
1CH

#放于事先加

入乙二胺四乙酸$

N7P;

%抗凝药的抗凝管中#分离出血浆#并

进一步与抗
ZP.

I

@"FZB

的鼠类单克隆结合#并通过带有荧光

标记的多克隆抗体进行标定#通过具有荧光检测功能的仪器进

行定量测定)

@&A&B&B

!

临床指标
!

记录患者琥珀酸美托洛尔用药时间#患

者心力衰竭复发率和因此导致的病死率#琥珀酸美托洛尔的最

大使用剂量)

@&B

!

统计学处理
!

采用
>B>>$(&%

软件进行统计学分析#计

量资料用
B 2̀

表示#组间比较采用
3

检验)计数资料用率表

示#组间采用
!

1 检验#以
C

$

%&%2

为差异有统计学意义)

A

!

结
!!

果

A&@

!

$(2

例患者年龄分布
'/

"

/$

岁#平均$

)$̀ $1

%岁)其中

临床观察组
((

例#

ZP.

I

@"FZB

监测组
()

例#两组一般情况差

异无统计学意义$

C

%

%&%2

%)由于患者出现严重的心动过缓#

ZP.

I

@"FZB

监测组和临床观察组分别有
2

例和
0

例退出本次

试验)患者的血糖水平+肾功能指标#以及电解质在住院观察

期间无明显波动#见表
$

)

表
$

!!

ZP.

I

@"FZB

组与临床观察组一般资料的比较

项目
ZP.

I

@"FZB

监

测组$

$k(1

%

临床观察组

$

$k(0

%

C

平均年龄$

B 2̀

#岁%

2-&0̀ )&- 2/&$̀ )&(

%

%&%2

性别$男"女%

2$

"

0$ 2'

"

0$

%

%&%2

冠心病$

$

%

2/ 20

%

%&%2

高血压性心脏病$

$

%

11 11

%

%&%2

扩张性心肌病$

$

%

/ (

%

%&%2

瓣膜病$

$

%

$' (

%

%&%2

初始
ZP.
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@"FZB

值

$

B 2̀

#

IO

"

CH

%

$$)-&/̀ 1$(&( $$02&/̀ 110&(

%

%&%2

A&A

!

与临床观察组相比#

ZP.
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@"FZB

组启动琥珀酸美托洛尔

治疗的平均时间缩短$

C

$

%&%2

%)住院观察一月#

ZP.
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@"FZB

组琥珀酸美托洛尔平均每天使用剂量大于临床观察组#差异有

统计学意义$

C

$

%&%$

%#见表
1

)

表
1

!!

两组启用琥珀酸美托洛尔平均时间与达到

!!!

的平均剂量比较'

B 2̀

(

组别
$

平均时间$

!

% 平均剂量$

C

O

"

!

%

临床观察组
(1 -&%'̀ 1&%/ '2&%/̀ $$&%/

ZP.

I

@"FZB

监测组
(0 2&/(̀ $&-) 0-&)2̀ $'&%(

3 0&0%( 2&0$0

C

$

%&%2

$

%&%$

A&B

!

与临床观察组相比#

ZP.

I

@"FZB

组患者在住院期间心力

衰竭复发率和病死率差异无统计学意义$

C

%

%&%2

%#见表
'

)

表
'

!!

ZP.

I

@"FZB

组与临床观察组心力衰竭复发率

!!!

与病死率的比较"

$

'

^

(#

组别
$

心力衰竭复发率 病死率

临床观察组
(1 11

$

1'&($

%

2

$

2&0'

%

ZP.

I

@"FZB

监测组
(0 12

$

1)&)%

%

)

$

)&'/

%

!

1

$&0)( %&%-2

C

%

%&%2

%

%&%2

B

!

讨
!!

论

交感神经激活是失代偿心力衰竭的一种短期代偿机制#但

是过度或持久交感神经系统激活而导致的心室重构会加剧心

功能恶化)

'

$

受体阻滞剂通过抑制交感神经激活进而抑制心

室重构#改善心力衰竭患者长期预后)临床试验显示
'

受体阻

滞剂能降低中重度心力衰竭患者全因病死率+心血管病死率和

再住院率&

$.1

'

#且心力衰竭患者尽早使用
'

受体阻滞剂可能获

得更大益处&

'

'

)而试验也表明
'

受体阻滞剂剂量不足是影响

心力衰竭的主要因素&

0

'

)临床实践中医生会因过度担心负性

肌力作用#导致
'

$

受体阻滞剂启动延迟+增量缓慢)对于中重

度住院心力衰竭患者
'

$

受体阻滞剂的使用缺乏客观和可靠的

指导标准)

心室肌细胞是合成和分泌
ZP.

I

@"FZB

的主要场所#心室

容量负荷增加+心室重构或室壁压力增大会导致
ZP.

I

@"FZB

显著升高&

2

'

)研究表明#给予失代偿性心力衰竭患者静脉注射

强心剂治疗后患者
ZP.

I

@"FZB

水平显著下降#而且患者血流

动力学指标如肺动脉楔压$

B8dB

%和中心静脉压$

8UB

%等均

可以得到显著改善&

)

'

)目前
ZP.

I

@"FZB

指导心力衰竭药物

治疗的研究多局限于慢性心力衰竭或门诊随访患者&

-.(

'

#本研

究旨在探究
ZP.

I

@"FZB

指导
'

$

受体阻滞剂在中重度心力衰

竭患者临床使用)

ZP.

I

@"FZB

下降幅度在急性心力衰竭患者中具有比绝对

值更好的指导价值&

$%

'

#研究中以
ZP.

I

@"FZB

下降大于
2%̂

或小于
'%%

IO

"

CH

来指导琥珀酸美托洛尔使用)

ZP.

I

@"FZB

监测组琥珀酸美托洛尔的初期作用时间&$

2&/(̀ $&-)

%

!

'显著

小于临床观察组&$

-&%'̀ 1&%/

%

!

'#说明
ZP.

I

@"FZB

水平能够

更早且迅速地反映患者心力衰竭病情的真实情况#有助于中重

度心力衰竭的住院患者高效的治疗和诊断)与临床观察组相

比#

ZP.

I

@"FZB

监测组患者住院期间心力衰竭复发率偏高

$

1)&)%̂ O2&1'&($̂

%#且病死率偏高$

)&'/̂ O2&2&0'̂

%#但

差异无统计学意义$

C

%

%&%2

%(说明琥珀酸美托洛尔的早期使

用是安全的)比较患者
$

个月内琥珀酸美托洛尔使用剂量发

现#

ZP.

I

@"FZB

监测组的使用剂量明显高于临床观察组$

C

$

%&%2

%(这与
ZP.

I

@"FZB

组患者尽早启用琥珀酸美托洛尔使

用+增量及时+心力衰竭复发时对患者合理使用琥珀酸美托洛

尔有关#说明监测
ZP.

I

@"FZB

水平有利于更好地使用琥珀酸

美托洛尔并尽快达到较大剂量)

本研究通过对
ZP.

I

@"FZB

水平的检测#用于指导中重度

心力衰竭患者更为合理地使用
'

$

受体阻滞剂#并在其使用的

有效性和安全性上进行了临床的探索)但是样本量较少#研究

在如实反映疾病的真实发生过程方面尚有待加强)另外#血浆

ZP.

I

@"FZB

水平值在多少的时候对心力衰竭患者采用琥珀酸

美托洛尔#还需要进一步探索)
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计学意义$

C

$

%&%2

%)毒性反应方面#两组出现骨髓抑制+胃

肠道反应及肝功能异常多为
(

+

*

+

&

度#经处理后患者均能耐

受治疗#中途无需停药#治疗组的毒性反应较对照组增加#但差

异无统计学意义$

C

%

%&%2

%)使用卡培他滨维持治疗的患者

出现手足综合征#以
(

+

*

度为主#但在经过对症治疗后手足综

合征的毒性反应明显减轻#可继续进行治疗)除手足综合征

外#治疗组与对照组的不良反应对比较为相似#维持治疗不失

为是一种有前景的治疗模式)

本研究显示卡培他滨疗效确切#有效率明显提高#而且毒

性反应较轻#显著改善患者生命质量)但目前病例数较少#观

察时间短#生存率+复发率及远期生存质量有待进一步观察)
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