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钠-葡萄糖协同转运蛋白2抑制剂治疗晚期心力衰竭1例
刘凡凡 1，张越强 1，杨文静 1 王晓艳 1，陈还珍 2
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通信作者：陈还珍，女，主任医师，硕士生导师，研究方向为心力衰竭的基础及临床、心血管疾病重症等，Email：chenhz2001@sina.cn

摘要： 目的 探讨晚期心力衰竭治疗策略。方法 报告钠-葡萄糖协同转运蛋白 2（SGLT2）抑制剂治疗晚期心力衰竭病人 1
例。该晚期心力衰竭病人合并多种并发症，应用多种利尿剂效果不佳后给予口服 50 mg卡格列净，每日 1次。结果 病人心力

衰竭症状得以改善，N末端-B型钠尿肽前体（NT-proBNP）短期内下降及肾小球滤过率（eGFR）短期上升。结论 SGLT2抑制剂
对晚期心力衰竭病人的治疗，短期有效，前景可期。

关键词： 心力衰竭； 钠-葡萄糖协同转运蛋白2抑制剂； 卡格列净； 利尿； 病例报告

A case of sodium-glucose cotransporter 2 inhibitor for advanced heart failure 
LIU Fanfan1,ZHANG Yueqiang1,YANG Wenjing1,WANG Xiaoyan1,CHEN Huanzhen2 

Author Affiliations:1The First Clinical Medical College of Shanxi Medical University, Taiyuan, Shanxi 030000, China; 
2Vasculocardiology Department, The First Hospital of Shanxi Medical University, Taiyuan, Shanxi 
030000, China 

Abstract： Objective To explore the treatment strategy for advanced heart failure.Methods We report a case of advanced heart
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failure (HF) treated with a sodium-glucose cotransporter 2 (SGLT2) inhibitor. The patient with advanced heart failure had multiple com‐
plications and was given an oral dose of 50 mg of Cagliflozin once daily after the ineffective use of multiple diuretics.Results The pa‐
tients showed improvement in heart failure symptoms, a short-term decrease in N-terminal-B type natriuretic peptide precursor (NT-

proBNP) and a short-term increase in estimated glomerular filtration rate (eGFR). Conclusion SGLT2 inhibitors are promising for 
short-term effectiveness in the treatment of patients with advanced heart failure.
Key words： Heart failure; Sodium-glucose cotransporter protein 2 inhibitor; Kagliflozin; Diuresis; Case report

心力衰竭是多种原因导致心脏泵功能下降的

临床综合征，发病率及病死率都非常高，其 5年生存
率与某些肿瘤相近。我国 2003年流行病学调查示
35~74岁人群慢性心力衰竭患病率为 0.9%，2010年
中国心血管病报告表明全国心血管病 2.3亿人，其
中心力衰竭病人达 420万人［1-2］，最新推算我国心力

衰竭现患人数约 890万［3］。随着人口老龄化加重，

我国心力衰竭病情将更加严峻［4］。我国心力衰竭指

南［5］指出，晚期心力衰竭是指器质性心脏病不断进

展，虽经积极的内科治疗心力衰竭症状仍持续存

在。据统计，晚期心力衰竭 1年死亡率约为 25%~ 
75%［6］，其治疗至今仍然是一大难题。现报告 1例晚
期心力衰竭病人，多种利尿剂应用效果差，病人在

拒绝肾脏替代治疗后给予口服卡格列净改善病人

短期心力衰竭症状。

1　资料与方法 
1.1　一般资料　本病例来自山西医科大学第一医
院，男，67岁，间断胸憋、气短 2年余，加重伴双下肢
水肿 5 d于 2019年 10月 23日入院。现病史：病人 2
年前无明显诱因出现双下肢水肿，夜间不能平卧，

当地医院考虑“心力衰竭、肾衰竭”给予对症支持

治疗，症状好转后出院；1年前胸憋 气短症状加重，

伴双下肢可凹性水肿，就诊于我院急诊，给予对症

支持治疗，症状较前好转出院，院外规律服用心力

衰竭规范治疗药物，控制入量，监测体质量，气短症

状仍间断出现；半月前再次出现双下肢可凹性水

肿，自行增减利尿药物，效果欠佳；5 d前胸憋、气短
加重，夜间端坐呼吸，双下肢水肿加重，为求进一步

诊治住院治疗。病人及其近亲属知情同意，本研究

、

，

符合《世界医学协会赫尔辛基宣言》相关要求。

既往史：病人既往吸烟 50年余，戒烟 18月余。
诊断原发性高血压史 10 年余，最高达 180/100 
mmHg，血压控制尚可；诊断 2型糖尿病史 16年；诊
断糖尿病肾病，糖尿病肾病Ⅲ期 2年余。其院外用
药见表1。

入院查体：体温 36.5 ℃，脉搏 37次/分，呼吸 18
次/分，身高 172 cm，体质量 74 kg，血压 158/72 mmHg
（1 mmHg=0.133 kPa），意识清楚，精神差，半卧位，双
肺呼吸音粗，双肺可闻及大量湿性啰音，心音正常，

表 1　晚期心力衰竭1例院外用药清单
给药途径 作用 药物名称 剂量 频次

口服 降压 盐酸贝尼地平片 8 mg 1天1次
口服 降压 苯磺酸左旋氨氯地平片 10 mg 1天2次
口服 降心率 盐酸阿罗洛尔片 5 mg 1天1次
口服 抗血小板 阿司匹林肠溶片 100 mg 1天1次
口服 调脂 阿托伐他汀钙片 20 mg 1天1次
口服 扩冠 单硝酸异山梨酯缓释片 30 mg 1天1次
口服 利尿 托伐普坦片 15 mg 1天1次
口服 利尿 布美他尼片 2 mg 1天1次
口服 改善肾功能 复方α-酮酸片 2.52 g 1天3次
口服 改善肾功能 尿毒清颗粒 5 g 1天3次
口服 改善肾功能 海昆肾喜胶囊 0.44 g 1天3次
口服 降糖 阿卡波糖片 50 mg 1天2次
皮下注射 降糖 门冬胰岛素 8 U-6 U- 7U 1天3次
皮下注射 降糖 甘精胰岛素 8 U 1天1次

心率 73次/分，律齐，肺动脉瓣第二心音亢进，未闻
及心包摩擦音，腹部膨隆，全腹无压痛、反跳痛，肝

肋下 4 cm，脾肋下未触及，未触及腹部包块，移动性
浊音（−），双下肢重度可凹性水肿。

入院首次相关化验：N末端 -B型钠尿肽前体
（NT-proBNP）6 564.13 ng/L（参考值 0~125 ng/L）；肌
酸激酶同工酶 1.24 µg/L（参考值 0~3.7 µg/L）；总胆
固醇 2.11 mmol/L（参考值 3.25~5.18 mmol/L），三酰
甘油 0.50 mmol/L（参考值 0.2~1.7 mmol/L），高密度
脂蛋白胆固醇 0.58 mmol/L（参考值≥1.04 mmol/L），
低密度脂蛋白胆固 1.48 mmol/L（参考值 0~3.12 
mmol/L）；同型半胱氨酸 26.10 µmol/L（参考值 6~15 
µmol/L）；空腹血糖 6.74 mmol/L（参考值 3.9~6.0 
mmol/L），糖化血红蛋白 4.73%（参考值 4.8%~ 
5.9%）；尿素 22.18 mmol/L（参考值 2.8~7.6 mmol/L），
肌酐 233.0 µmol/L（参考值 64~104 µmol/L），尿酸
291 µmol/L（参考值 210~440 µmol/L） 肾小球滤过
率（eGFR）=24.51 mL·min-1·（1.73 m² （MDRD 公
式） α1微球蛋白 90 mg/L（参考值 10~31 mg/L），β2

白 16.32 mg/L（参考值 0.6~2.4 mg/L），钾离子
4.78 mmol/L（参考值 3.5~5.5 mmol/L），钠离子 144 
mmol/L（参考值 137~147 mmol/L），氯离子 106.0 
mmol/L（参考值 99~110 mmol/L）；红细胞 3.36×1012/L
（参考值 4.3~5.8×1012/L），血红蛋白 100.0 g/L（参考

）-1
，

微球蛋

，
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值 130~175 g/L），红细胞比容 31.70%（参考值 40%~ 
50%）。

入院超声心动图检查示左房前后径 53 mm，右
房大小 57 mm×43 mm，左室舒末内径 58 mm，右室前
后径 25 mm，肺动脉压 71~76 mmHg，左室射血分数
51%，提示心脏扩大，肺动脉重度高压。2019年 11
月 19日静息心肌血流灌注显像估测左室射血分数
（LVEF）为 38%。入院诊断：①全心力衰竭竭D期原
因待查：缺血性心肌病？高血压心脏病？糖尿病性

心脏病？纽约心脏协会（NYHA）心功能分级Ⅳ级；
②高血压 3级，很高危心脏扩大；③2型糖尿病；④慢
性肾功能不全。

1.2　治疗　予降压、降糖、扩张血管、保护肾功能、
抗血小板聚集、调脂稳斑、降低心室率、平喘等心力

衰竭规范化治疗，针对病人全身容量负荷重，给予

利尿治疗，具体利尿方案及日出入量见图 1和图 2，
同时监测病人NT-proBNP（见图3）和 eGFR。
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图 1　晚期心力衰竭1例住院期间日出入量
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图 2　晚期心力衰竭1例住院期间利尿药物及剂量

根据图 1、2可知，病人日净出量并未与利尿剂
单日用量呈明显的正相关关系，长期大量袢利尿剂

使用使得病人肾功能下降，对利尿剂敏感性下降，产

生利尿剂抵抗。2019年11月6日给予病人口服卡格

列净 50 mg/d，同时监测病人血糖水平，根据血糖水
平调整胰岛素等降糖药物用量。加用卡格列净后，

病人每日尿量较未用卡格列净前呈现增加趋势，由

于用药前后并没有每日监测NT-proBNP和 eGFR，图
3中显示，卡格列净与以上两者的相关关系不甚明
显，似与 NT-proBNP 降低和肾小球滤过率升高
相关。
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图 3　晚期心力衰竭1例住院期间N末端-B型钠尿肽前体变化趋势

2　结果
病人于 2019年 11月 25日（口服卡格列净 50 

mg/d，20 d）监测体质量较入院时下降 2 kg，喘憋症
状、双下肢可凹性水肿均较前明显缓解，肝下界未触

及；可自由活动。遂于该日出院。出院诊断：①心脏
扩大NYHA心功能Ⅳ级；②冠状动脉性心脏病，不稳
定型心绞痛；③高血压 3级，很高危；④2型糖尿病，
糖尿病肾病Ⅳ期。嘱出院后继服卡格列净 50 mg/d。
门诊随访。随访时间及相关指标见表2。
3　讨论

依据病人症状、体征及实验室检查，该病例病

人心力衰竭晚期诊断明确，同时合并有冠心病、高

血压、糖尿病、肾病多种疾病。在该病人诊治过程

中，病人容量负荷大，多种利尿剂联合治疗效果差，

鉴于病人坚决拒绝肾脏替代治疗，给予病人口服卡

格列净，病人尿量显示短期内增加，症状在短期内

有所缓解。由此病例引发 SGLT2抑制剂对晚期心
力衰竭治疗的思考。

晚期心力衰竭的管理策略包括药物治疗、肾脏

替代、机械循环支持、心脏移植、症状控制和临终关

怀［7-10］。2021年 ESC指出，在长期机械循环支持植
入或心脏移植可行之前，晚期心力衰竭病人可能需

要药物治疗和短期机械循环支持植入［9］。胡盛寿［11］

指出，约有 30%晚期心力衰竭病人是双心室衰竭，
而人工心脏为这类病人治疗带来新的曙光。目前

限于经济状况与技术支持等原因，药物治疗在晚期

心力衰竭中至关重要。自 CVOT研究结果公布，心
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表 2　晚期心力衰竭1例出院后随访及随访内容

时间

20191211 
20191225 
20200115 

20200311 

血压/mmHg 
162/71 
158/70 
154/68 

140/70 

体质量/kg 
72.00 
72.80 
73.50 

74.00 

症状

气短可耐受

气短可耐受

气短可耐受

气短加重、伴
咳嗽、心悸

体征

双下肢轻度水肿

双下肢轻度

双下肢轻度水肿

水肿加重

NT-proBNP/
（ng/L）
9 350.0 
7 508.0
未测

未测

eGFR/［mL·min-1·
（1.73 m²）-1］

14.88 
15.14 
15.20 

10.47 

利尿用药

托伐普坦片、布美他尼片盐酸
特拉唑嗪片、卡格列净

托伐普坦片、布美他尼片
盐酸特拉唑嗪片、卡格列净

托伐普坦片、布美他尼片
盐酸特拉唑嗪片、卡格列净

托伐普坦片、布美他尼片
盐酸特拉唑嗪片、卡格列净、

自行肌注呋塞米

20200316 

20200512 
20200714

152/77 

136/65
未知

74.00
未测（不能耐
受一般活动）

未知

心力衰竭紧急
住院，气短、
呕吐、乏力

（自主出院）
气短明显

去世

双肺湿啰音、
下肢水肿

全身水肿

未知

16 283.0 

7 479.63
未知

9.24 

12.87
未知

呋塞米注射液、托拉塞米注射
液、布美他尼、卡格列净、新活
素（住院期间视病情调整）

拒绝肾脏替代治疗；20200326
停用卡格列净

未知

注：NT-proBNP为N末端-B型钠尿肽前体，eGFR为肾小球滤过率。

力衰竭治疗从原来的金三角升级为现在的新四联，

SGLT2抑制剂成为心力衰竭治疗的基石，发挥越来
越大的作用，各国也将 SGLT2抑制剂加入心力衰竭
治疗指南中［9，12-13］。

肾功能不全和袢利尿剂抵抗通常是晚期心力

衰竭病人的临床特征。那么对于拒绝肾脏替代治

疗的晚期心力衰竭病人，如何有效利尿来改善症

状？关于 SGLT2抑制剂的研究似为这类病人带来
新希望。

EMPA-REG OUTCOME、CANVAS Program、DE‐
CLARE-TIMI58、SCORED、VERTIS CV研究结果显
示，SGLT2抑制剂对心血管获益；DAPA-HF、EM‐
PEROR-Reduced、EMPEROR-Preserved、SOLOIST-

WHF研究结果显示，SGLT2抑制剂可以改善心力衰
竭病人的心血管结局［14-16］。SGLT2抑制剂具有降
糖、降压、利尿、减重、改善心肌代谢等多重作

用［17-18］ 但是其减少心力衰竭心血管风险的具体机

制尚不明

，

确。有研究显示［19］ 卡格列净通过 SGLT1/ 
AMPK/Rac1信号通路直接抑制

，

了心肌还原型烟酰

胺嘌呤二核苷酸磷酸（nicotinamide adenine dinucleo‐
tide phosphate oxidase，NADPH）氧化酶的活性，从而
在心肌中产生抗炎和抗凋亡作用起到心脏保护作

用。本病例中，卡格列净表现出对晚期心力衰竭病

人良好的短期利尿作用。笔者此前研究显示，

SGLT2抑制剂的利尿作用机制可能为：减少水的重
吸收来间接降低钠离子重吸收的渗透性利尿、降低

皮肤组织钠浓度而改善水钠潴留、抑制心力衰竭病

人肾小管近段的钠氢交换、降低交感神经系统和肾

素-血管紧张素-醛固酮系统的活性、下调水通道蛋

白 2影响水的重吸收、通过抑制瘦素对钠离子的吸
收发挥作用［20］。但是对于 SGLT2抑制剂对晚期心

力衰竭病人心肌重构、NT-ProBNP下降等方面的作
用机制有待进一步研究。

卡格列净药物说明书指出 eGFR低于 45 mL·
min-1（1.73 m²）-1 。对于卡格列净应· 时慎用该药物［21］

用于降低心血管风险，治疗开始前评估肾功能，若

eGFR≥60 mL·min-1·（1.73 m²）-1，建议初始剂量口服

100 mg，每日 1次；对于 eGFR<60 mL·min-1·（1.73 
m²）-1的病人，需咨询肾脏科调整剂量，但是若已经

启动治疗则可以继续口服 100 mg，每天 1次，以降低
终末期肾病、血清肌酐倍增、心血管死亡和心力衰

竭住院的风险［22］。EMPA-REG OUTCOME和 CAN‐
VAS Program试验结果暗示，SGLT2抑制剂可以降低
慢性肾脏病（CKD）中肾脏疾病进展的风险。DAPA-

CKD 试验纳入了 eGFR 在 25~75 mL·min-1·（1.73 
m²）-1的肾病病人，结果表明，达格列净使得 2~4期
CKD恶化比率较安慰剂平均减少 39％［23］。肾小球

内高压被认为是各种病因导致 CKD共有的最终途
径，蛋白尿和/或 eGFR较低的人群中，SGLT2抑制剂
可能通过抑制肾小球内压起到保护肾脏的作用［24］。

正在进行中的 EMPA-KIDNEY 试验纳入 20 mL·
min-1 （1.73 m²） · · -1或· -1≤eGFR<45 mL min-1 （1.73 m²）
45 mL· · -1≤eGFR<90 mL min-1 （1.73 min-1 （1.73 m²） · ·

m²）-1且尿白蛋白与肌酐比值≥200 mg/g的 CKD病
人，欲证明无论 eGFR是否降低，SGLT2抑制剂均可
以降低广泛的慢性肾病病人的心肾风险［24-25］，其结

果值得期待。真实世界中，一项关于心力衰竭合并

2型糖尿病病人应用卡格列净的研究中CKD≥3期占
25.6%，结果显示，使用卡格列净的病人在用药后 6
个月和 12个月时显著降低利尿剂使用，且在心血
管-肾脏风险方面受益［26］。2021 ESC心力衰竭指南
指出，开始 SGLT2抑制剂治疗后 eGFR的小幅下降



          

  

 
 

    

 

  
  

 
  

        
        
         

          
      
    

        
        
 

          
          

       
          
         

      
  

 
          

        
           

  
         
          

        
          
        
      

  
    

 

       
       

   
           

         
        

 
           

        
      

     
          
       
      

   
  

 
       

  

    
 

         
        

      
     

         
       

         
         

 
         

 

        
       

         
       

          
           
   
         

      
       

      
      

·1262 · 安 徽 医 药 Anhui Medical and Pharmaceutical Journal 2023 Jun，27（6）
是可以预期的，eGFR的初始下降被认为是肾小球
内压降低的指标，与安慰剂组相比，在长期治疗中，

eGFR的下降明显缓慢并且是可逆的，不应过早停
药［9，24，27-28］。 该 病 人 eGFR=24.51 mL·min-1·（1.73 
m²）-1，使用卡格列净后短期内未见明显肾功能损害

症状，可能与病人高容量负荷状态相关，关于其对

晚期心力衰竭的远期治疗效果有待更多的临床数

据及研究。
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