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摘要：目的　观察米力农联合西地兰治疗慢性心力衰竭（ＣＨＦ）的疗效，探寻一种时效性高及疗效可靠的ＣＨＦ治疗方案。方法
选择心功能Ⅲ～Ⅳ级慢性心力衰竭患者，参考患者意愿及某类基础病情分成西地兰组３２例、米力农组２８例、联合用药组４０
例，记录患者Ｎ末端原脑利钠肽（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）、有无疗效、住院期间心力衰竭发生率、药物副作用发生率，以心功能Ⅱ级为出院
标准给予出院，记录住院天数、住院总费用和日均费用。结果　（１）各组间治疗有效率差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；（２）米
力农组住院期间心力衰竭发生率大于西地兰组及联合用药组（Ｐ＜０．０５）；（３）西地兰组洋地黄中毒发生率大于联合用药组（Ｐ
＜０．０５）；（４）住院天数及住院总费用按米力农组、西地兰组及联合用药组依次递减（Ｐ＜０．０５）。结论　短期使用米力农治疗
失代偿期ＣＨＦ安全、有效，其联合西地兰能显著减少洋地黄中毒发生率，减少住院时间，降低ＣＨＦ患者的医疗经济负担。
关键词：慢性心力衰竭；西地兰；米力农；住院天数

ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００９－６４６９．２０１７．１０．０４０

Ｔｈｅｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｍｉｌｒｉｎｏｎｅｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｄｉｇｉｌａｎｉｄｃｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆ
ｔｈｅｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ

ＹＡＯＹａｊｕｎ，ＣＨＥＮＷｅｉｍｉｎｇ，ＳＨＩＹｉｚｈｏｎｇ，ＤＩＮＧＹｉｎｇｎａｎ
（ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＣａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒＭｅｄｉｃｉｎｅ，ＦｅｉｄｏｎｇＣｏｕｎｔｙＰｅｏｐｌｅ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｈｅｆｅｉ，Ａｎｈｕｉ　２３６４００，Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ＴｏｏｂｓｅｒｖｅｔｈｅｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｍｉｌｒｉｎｏｎｅｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｄｉｇｉｌａｎｉｄＣｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｔｈｅｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅａｎｄｔｏ
ｅｘｐｌｏｒｅａｔｒｅａｔｍｅｎｔｐｒｏｇｒａｍｗｉｔｈｈｉｇｈｔｉｍｅｌｉｎｅｓｓａｎｄｒｅｌｉａｂｌｅｒｅｓｕｌｔｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＴｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｏｆｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅｗｉｔｈＮＹＨＡⅢ
Ⅳ ｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｔｈｅｄｉｇｉｌａｎｉｄＣｇｒｏｕｐ（３２ｃａｓｅｓ），ｔｈｅｍｉｌｒｉｎｏｎｅｇｒｏｕｐ（ｎ＝２８）ａｎｄｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｇｒｏｕｐ（ｎ＝４０）．ＴｈｅＮＴｐｒｏＢ
ＮＰ，ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｅｖｅｎｔｓａｎｄｓｉｄｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｄｒｕｇｓｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄ．Ｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆｈｏｓｐｉｔａｌｄａｙｓ，ｔｈｅｔｏｔａｌｃｏｓｔｏｆｈｏｓｐｉｔａｌｉｚａｔｉｏｎ
ａｎｄｔｈｅａｖｅｒａｇｅｄａｉｌｙｃｏｓｔｗｅｒｅｒｅｃｏｒｄｅｄ，ｗｈｅｎｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｏｆｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅｗｉｔｈＮＹＨＡⅡ ｗｅｒｅｄｉｓｃｈａｒｇｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　（１）
Ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｒａｔｅｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ（Ｐ＞０．０５）．（２）Ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅｄｕｒ
ｉｎｇｔｈｅｈｏｓｐｉｔａｌｉｚａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｍｉｌｒｉｎｏｎｅｇｒｏｕｐｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｔｈｅｄｉｇｉｌａｎｉｄＣｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．（３）Ｔｈｅ
ｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｄｉｇｉｔａｌｉｓｐｏｉｓｏｎｉｎｇｉｎｔｈｅｄｉｇｉｌａｎｉｄＣｇｒｏｕｐｗａｓｇｒｅａｔｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．（４）Ｔｈｅｔｏｔａｌｈｏｓｐｉｔａｌｉ
ｚａｔｉｏｎｄａｙｓａｎｄｔｈｅｔｏｔａｌｃｏｓｔｏｆｈｏｓｐｉｔａｌｉｚａｔｉｏｎｗｅｒｅｄｅｃｒｅａｓｅｄａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｔｈｅｏｒｄｅｒｏｆｔｈｅｍｉｌｒｉｎｏｎｅｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｄｉｇｉｌａｎｉｄＣｇｒｏｕｐａｎｄ
ｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　 ＴｈｅｓｈｏｒｔｔｅｒｍｕｓｅｏｆｍｉｌｒｉｎｏｎｅｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｄｅｃｏｍｐｅｎｓａｔｅｄＣＨＦｐａｔｉｅｎｔｓｉｓ
ｓａｆｅａｎｄｅｆｆｅｃｔｉｖｅ．Ｉｔｃａｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｒｅｄｕｃｅｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｄｉｇｉｔａｌｉｓｐｏｉｓｏｎｉｎｇ，ｈｏｓｐｉｔａｌｓｔａｙａｎｄｔｈｅｍｅｄｉｃａｌｂｕｒｄｅｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ
ｄｉｇｉｌａｎｉｄＣ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ；ＤｉｇｉｌａｎｉｄＣ；Ｍｉｌｒｉｎｏｎｅ；Ｈｏｓｐｉｔａｌｄａｙｓ

　　慢性心力衰竭（ＣＨＦ）是一种由于心脏结构或
功能性疾病所致心室充盈及（或）射血分数减少的

复杂临床综合征。由于心室收缩功能下降射血功

能受损，心排血量不能满足机体代谢的需要，器官、

组织血液灌注不足，同时出现肺循环和（或）体循环

淤血，其主要临床表现为运动耐量降低、呼吸困难、

疲劳、液体潴留，是各种心脏疾病的终末阶段，预后

差［１２］。随着人口老龄化进程的加快，高血压、冠心

病、糖尿病等常见心血管病发病率的上升，ＣＨＦ的
患病率正逐渐升高。我国对１５５１８例３５～７４岁城
乡居民的随机抽样调查结果显示，ＣＨＦ的患病率为

０．９％［３］。由此可见ＣＨＦ的治疗在城乡医疗服务中
至关重要。

　　随着人们对ＣＨＦ病理生理机制的深入研究，正
性肌力药物的应用使ＣＨＦ特别是失代偿性ＣＨＦ疗
效明显提高。既往研究发现洋地黄类药物（如西地

兰、地高辛、毒毛旋花子苷 Ｋ等）能明显改善症状，
减少住院率，提高运动耐量，增加心排血量，长期应

用对总病死率影响为中性［４］。然而，地高辛半衰期

为３６ｈ，连续口服相同剂量经５个半衰期（约 ７ｄ
后）血清浓度才达稳态；静脉注射西地兰１０ｍｉｎ起
效，１～２ｈ作用达高峰，作用持续２～５ｈ，然而易出
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现洋地黄中毒，且禁用于心率较慢、窦房传导阻滞、

Ⅱ度或高度房室传导阻滞的患者。因此，探寻一种
时效性高及疗效可靠的 ＣＨＦ治疗方案成为医疗技
术急需突破的难题。近年来研究发现，对于慢性心

力衰竭进行性加重阶段、难治性终末期心力衰竭患

者、心脏手术后心肌抑制所致心力衰竭患者，米力

农短期应用，能明显改善患者症状、缓解心力衰竭

危重状态［５１０］。

１　资料与方法
１．１　一般资料　对象及分组：２０１３年５月—２０１５
年５月在肥东县人民医院住院心功能Ⅲ ～Ⅳ级患
者，共１００例，男性４３例，女性５７例，年龄４８～９１
岁，平均年龄（７６．９±９．５）岁，其中４５～＜６０岁５
例、６０～＜７５岁２６例、７５～＜９１岁６９例。部分患
者参考其意愿和重要的基础疾病分组，一般患者则

按照随机数字表法分组，分为西地兰组３２例，米力
农组２８例，联合用药组４０例。本研究得到了肥东
县人民医院医学伦理委员会批准，患者或其近亲属

均签署了知情同意书。

　　排除标准：合并内分泌系统疾病（糖尿病除
外）、肝肾疾病、精神疾病、脑出血、血液系统疾病。

年龄、性别及多数基础病因三组之间差异无统计学

意义（Ｐ＞０．０５），但扩张型心肌病以米力农组为多
（Ｐ＜０．０５）。这是因为有此类病变者，临床上更注
意少用洋地黄类药物，因此患者更适合或更有意愿

加入米力农组所致。见表１。
１．２　方法　患者入院后给予利尿、扩管等常规治
疗，西地兰组给予西地兰０．２～０．４ｍｇ静脉注射（２～

３ｄ）；米力农组给予米力农５ｍｇ静脉注射或静脉滴
注（５～７ｄ）；联合用药组给予西地兰０．２～０．４ｍｇ静
脉注射（２～３ｄ）同时给予米力农组５ｍｇ静脉注射或
静脉滴注（３～５ｄ）。记录患者 Ｎ末端原脑利钠肽
（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）、有无疗效、住院期间心力衰竭发生
率、药物副作用发生率，以心功能Ⅱ级为出院标准
给予出院，记录住院天数、住院总费用和日均费用。

１．３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计
分析。计量资料以ｘ±ｓ表示，多组间比较采用单因
素方差分析，两两比较为 ＬＳＤｔ检验。计数资料以
例数及百分率表示，组间比较采用整体＋分割χ２检
验。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
　　（１）治疗有效率：各组间差异无统计学意义。
（２）住院期间心力衰竭发生率：米力农组大于西地
兰组及联合用药组（Ｐ＜０．０５），西地兰组与联合用
药组组间比较差异无统计学意义。（３）洋地黄中
毒发生率：西地兰组大于联合用药组，但整体比较，

差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。（４）住院天数：西
地兰组小于米力农组（Ｐ＜０．０５），联合用药组小于
西地兰组及米力农组（Ｐ＜０．０５）。（５）住院总费
用：米力农组大于西地兰组及联合用药组（Ｐ＜
０．０５），西地兰组与联合用药组差异无统计学意义。
（６）日均费用：各组间差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。见表２。
３　讨论
　　心力衰竭的治疗经历了３个里程碑性阶段：２０
世纪４０年代初对于心力衰竭的治疗限于认识的局

表１　三组年龄、性别及基础病因比较

组别 例数 年龄／（岁，ｘ±ｓ）
性别／例

男 女

基础病因／例

冠心病 扩张型心肌病 高血压心脏病

西地兰组 ３２ ７６．６±１０．５ ４３ ５７ ２８ １ ３

米力农组 ２８ ７８．２±１０．６ ４３ ５７ １９ ７ ２

联合用药组 ４０ ７６．４±７．８ ４３ ５７ ３２ ２ ６

整体比较 Ｆ（χ２）值 ０．３４８ （２．３９２） （３．５１３） （１５．００１） （１．１６６）

Ｐ值 ０．７０７ ０．３０２ ０．１７３ ０．００１ ０．５５８

表２　各指标组间比较

组别 例数 有效／例（％）心力衰竭／例（％）洋地黄中毒／例（％）住院天数／（ｄ，ｘ±ｓ）住院总费用／（元，ｘ±ｓ）日均费用／（元ｘ±ｓ）

西地兰组 ３２ ３１（９６．９） １３（４０．６） ４（１２．５） ８．３±２．４ ５８２４．６±１３８０．９ ７５９．４±１６２．３

米力农组 ２８ ２６（９２．９） ２６（９２．９） ０ １０．６±４．３ ７５７５．８±３２０６．１ ８４７．１±４２８．０

联合用药组 ４０ ３９（９７．５） １８（４５．０） ２（５．０） ６．４±１．８ ５２６３．３±１１９６．７ ８６０．０±１７９．３

整体比较 Ｆ（χ２）值 （１．０１８） （２０．５３９） （１．５５５） １７．１８８ １１．１７６ １．４１７

Ｐ值 ０．６０１ ０．０００ ０．４６０ ０．０００ ０．０００ ０．２４７
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限性，主要集中于对临床症状的改善；２０世纪６０年
代后随着对心力衰竭血流动力学认识的不断深入，

开始通过改变血流动力学来改善临床症状，将心力

衰竭的治疗推上了一个新的水平；２０世纪８０年代
后的研究证明，心力衰竭时神经内分泌的变化对心
力衰竭的发生与发展起到了重要作用［１］。

　　近年的研究表明［２］，ＣＨＦ发生时肾素血管紧
张素醛固酮系统（ＲＡＡＳ）被激活，导致血浆中儿茶
酚胺、血管紧张素Ⅱ（ＡⅡ）及醛固酮分泌增加，使心
肌、血管平滑肌、血管内皮细胞等发生一系列变化，

即为细胞和组织的重塑，致使心脏前后负荷增大，

心肌收缩力降低。这些不利因素的长期作用，加重

心肌损伤和心功能恶化，后者又进一步激活神经体

液机制，如此形成恶性循环，使病情日趋恶化。因

此，ＣＨＦ目前的治疗方案为：抗 ＲＡＡＳ系统的激活
如血管紧张素转换酶抑制剂（ＡＣＥＩ）、血管紧张素受
体阻滞剂（ＡＲｂ）及醛固酮受体拮抗剂（螺内酯），联
合改变血流动力学药物如利尿剂、正性肌力药物及

扩管药物。当ＣＨＦ处于失代偿期时，改变血流动力
学药物特别是洋地黄类药物及非洋地黄类正性肌

力药物能快速减轻症状，疗效显著。

　　米力农为非洋地黄类正性肌力药物，其作用机
制是抑制磷酸二酯酶活性，增加心肌细胞内的

ｃＡＭＰ浓度，促进Ｃａ２＋通道膜蛋白磷酸化，Ｃａ２＋通道
激活使 Ｃａ２＋内流增加，心肌收缩力增强。研究证
实［１１１４］，米力农短期应用对改善心力衰竭症状效果

显著。本研究米力农组２８例中无效２例，有效率为
９２．９％。表明短期使用米力农治疗失代偿期 ＣＨＦ
是合理而有效的选择之一。

　　既往研究证实，米力农对于急性心力衰竭疗效
大于西地兰［１５１６］，其联合小剂量多巴胺、曲美他嗪

等药物能快速改善难治性心力衰竭的临床症

状［１７２２］。本研究结果显示，米力农组住院期间心力

衰竭发生率明显高于西地兰组及联合用药组（Ｐ＜
０．０５），其住院天数大于西地兰组（Ｐ＜０．０５）。表
明，米力农药物持续作用时间小于西地兰，对于维

持心力衰竭患者稳态弱于西地兰；本研究发现，联

合用药组住院天数小于西地兰组及米力农组（Ｐ＜
０．０５）。结果表明，米力农联合西地兰治疗失代偿
期ＣＨＦ在快速缓解心力衰竭症状的同时能更好地
维持心力衰竭患者的稳态，提高ＣＨＦ患者的运动耐
量，减少住院时间，且能显著减少洋地黄中毒发生

率（Ｐ＜０．０５）。
　　综上，短期使用米力农治疗失代偿期ＣＨＦ是安
全而有效的，其联合西地兰能快速缓解ＣＨＦ患者临

床症状、提高ＣＨＦ患者的运动耐量，且能显著减少
洋地黄中毒发生率，减少住院时间，降低 ＣＨＦ患者
的医疗经济负担。米力农联合西地兰作为 ＣＨＦ治
疗新方案，其时效性高、疗效可靠。
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