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养心氏对慢性心力衰竭患者血流动力学

及氧化应激指标的影响
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摘要　目的：探讨优化药物治疗的基础上，养心氏对慢性心力衰竭患者血流动力学及氧化应激的影响。方法：选取２０１７
年１０月至２０１８年４月间大连大学附属中山医院心内科因慢性心力衰竭急性加重住院，病情稳定２～４周并知情同意参与
本研究的患者８０例作为研究对象，随机分为对照组及养心氏组，每组３０人，曲美他嗪组及养心氏＋曲美他嗪组，每组１０
人。分别应用无创心脏血流动力检测仪检测左室射血分数（ＬｅｆｔＶｅｎｔｒｉｃｕｌａｒＥｊｅｃｔｉｏｎＦｒａｃｔｉｏｎ，ＬＶＥＦ）及每搏输出量（Ｓｔｒｏｋｅ
Ｖｏｌｕｍｅ，ＳＶ），采用酶联免疫吸附试验（ＥｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄＩｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔＡｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）法检测过氧化氢酶（Ｃａｔａｌａｓｅ，ＣＡＴ）、琥
珀酸脱氢酶（ＳｕｃｃｉｎｉｃＤｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＳＤＨ）、谷胱甘肽过氧化物酶（ＧｌｕｔａｔｈｉｏｎｅＰｅｒｏｘｉｄａｓｅ，ＧｓＨＰｘ）、丙二醛（Ｍａｌｏｎａｌｄｅ
ｈｙｄｅ，ＭＤＡ）、超氧化物歧化酶（ＳｕｐｅｒｏｘｉｄｅＤｉｓｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）等氧化应激指标的变化。采用 ＳＰＳＳ２４统计软件进行数据处
理，采用ｔ检验对组内基线及６个月随访的数据进行分析；采用 ＯｎｅｗａｙＡＮＯＶＡ分析对６个月随访指标进行组间比较。
该研究方案已经过Ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒａｉｌ注册（ＩＤ：ＮＣＴ０３３３３４９９）。结果：６个月随访时，养心氏组、曲美他嗪组、养心氏＋曲美他嗪
组的ＬＶＥＦ值、ＳＶ值均较同组基线时显著提高（Ｐ＜００５），６个月随访时３组分别与对照组比较，ＬＶＥＦ值、ＳＶ值均显著升
高（Ｐ＜００５）。４组的ＣＡＴ、ＳＤＨ、ＧｓＨＰｘ、ＳＯＤ均较同组基线时显著升高（Ｐ＜００５）；ＭＤＡ较同组基线时显著降低（Ｐ＜
００５）。６个月随访时养心氏组、曲美他嗪组、养心氏＋曲美他嗪组分别与对照组 ＣＡＴ、ＳＤＨ等氧化应激相关因子比较均
有显著改善（Ｐ＜００５）；且两两比较无统计学意义。结论：在优化药物治疗基础上，养心氏可以显著改善慢性心力衰竭患
者的血流动力学，有效改善心功能，降低机体氧化应激损伤。

关键词　养心氏；慢性心力衰竭；血流动力学；氧化应激；过氧化氢酶；琥珀酸脱氢酶；谷胱甘肽过氧化物酶；丙二醛；超氧
化物歧化酶
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　　心力衰竭 （ＨｅａｒｔＦａｉｌｕｒｅ，ＨＦ）是一种是心脏
泵血功能障碍的终末阶段［１］。其特征在于由心脏功

能异常引起的疲劳，呼吸减轻和水肿。可以伴随射

血分数减少或保留，或者心输出量低或高，其基本

病理生理学是无法为身体提供足够的心脏灌注以支

持机体休息或运动［２］。养心氏片能显著降低气虚血

瘀证大鼠血清中 ＭＤＡ含量，升高血清中 ＳＯＤ活
性，增加抗氧化酶活性，减少心肌的氧化损伤［３］。

本研究的目的旨在探讨优化药物治疗的基础上，养

心氏对慢性 ＨＦ患者血流动力学及氧化应激相关因
子的影响。养心氏 （中药）对慢性ＨＦ患者生命质
量与运动耐量影响的研究 （Ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒａｉｌ注册号：
ＮＣＴ０３３３３４９９），并通过大连大学附属中山医院伦
理委员会审查 （伦理审查号：２０１７１５２）。
１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１７年１０月至２０１８年４月
间大连大学附属中山医院心内科因慢性 ＨＦ急性加
重住院，病情稳定２～４周并知情同意参与本研究的
患者８０例作为研究对象。２组一般资料比较，差异
无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。见表１。
１２　诊断标准　符合严格的慢性 ＨＦ诊断标准：符
合ＦｒａｍｉｎｇｈａｍＨＦ诊断标准；符合《中国心力衰竭诊
断和治疗指南２０１８》；ＮＹＨＡⅡ级Ⅲ级；明确诊断为
ＨＦ，临床医师评定目前为 ＨＦ稳定期 ２～４周的患
者；年龄：１８～８０岁，各组男女比例配比。入组患者

签署知情同意书、同意参加随访。

１３　排除标准　合并恶性高血压、严重心律失常、
急性心梗、主动脉夹层、血流动力学不稳定；恶性肿

瘤；合并严重肝肾功能不全；其他明确氧化应激相关

疾病；因病情严重、精神异常或语言交流困难等原因

无法配合研究；对研究药物及其赋形剂过敏；不能坚

持随访。

１４　研究方法　将入选的８０例患者按签署知情同
意书顺序编号１～８０号，将１～３号入对照组，４号
入曲美他嗪组，５～７号入养心氏组，８号入养心
氏＋曲美他嗪组，以此 （对照组：曲美他嗪组：养

心氏组：养心氏＋曲美他嗪组 ＝３∶１∶３∶１）类推分
入各组，得对照组 （ｎ＝３０）、养心氏组 （ｎ＝３０），
曲美他嗪组 （ｎ＝１０）、养心氏 ＋曲美他嗪组 （ｎ＝
１０）。对照组 （优化药物治疗：血管紧张素转换酶

抑制剂和血管紧张素 ＩＩ受体拮抗剂、β受体阻滞
剂、醛固酮受体拮抗剂）；养心氏组 （优化药物 ＋
养心氏片）；曲美他嗪组 （优化药物 ＋曲美他嗪）；
养心氏＋曲美他嗪组 （优化药物＋养心氏片＋曲美
他嗪）。养心氏片 （上海医药集团青岛国风药业股

份有限公司，国药准字 Ｚ３７０２１１０２，主要成分：黄
芪、人参、丹参、山楂、当归等多种中药材），口

服，３片／次，３次／ｄ。曲美他嗪 ［施维雅 （天津）

制药有限公司，国药准字 Ｈ２００５５４６５］，１片／次，
３次／ｄ。

表１　一般资料比较

因素 对照组（ｎ＝３０） 养心氏组（ｎ＝３０） 曲美他嗪组（ｎ＝１０） 养心氏＋曲美他嗪组（ｎ＝１０）

年龄（珋ｘ±ｓ，岁） ６１９０±１９５ ６２２３±１９８ ６１８０±２７２ ６１３０±２７７
ＮＹＨＡ分级（Ⅰ／Ⅱ）／Ⅲ １５／１５ １３／１７ ５／５ ４／６
左室射血分数（珋ｘ±ｓ，％） ４５２７±４９２ ４６９３±６３４ ４６６０±９８２ ４６２０±５５３
每搏输出量（珋ｘ±ｓ，ｍＬ） ７１８７±１５８２ ７２０７±１９９５ ７１６０±１６６９ ７１９０±１７９７
ＣＡＴ（珋ｘ±ｓ，Ｕ／ｍＬ） １９４６±５８７ １９２７±４９２ １９４７±４１１ １９８０±５０９
ＳＤＨ（珋ｘ±ｓ，Ｕ／ｍＬ） ８２３±４７８ ８４０±４４８ ８２０±２９６ ８３０±２９１
ＧｓＨＰｘ（珋ｘ±ｓ，酶活力单位） ２５８０６±８４７９ ２４７９２±８９５２ ２３１３２±９７２３ ２４６２４±６０２６
ＭＤＡ（珋ｘ±ｓ，ｎｍｏｌ／ｍＬ） ６４２±２２９ ６２９±３０９ ６７８±４９９ ６４５±２５８
ＳＯＤ（珋ｘ±ｓ，Ｕ／ｍＬ） ４５６９±１０４６ ４５０４±１１９５ ４５９８±５４１ ４５０７±５７１
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１５　观察指标　应用无创心脏血流动力检测仪行
ＬＶＥＦ等指标检查，采用酶联免疫吸附试验（Ｅｎ
ｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄＩｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔＡｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）法检测过
氧化氢酶（Ｃａｔａｌａｓｅ，ＣＡＴ）、琥珀酸脱氢酶（Ｓｕｃｃｉｎｉｃ
Ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＳＤＨ）、谷胱甘肽过氧化物酶（Ｇｌｕｔａ
ｔｈｉｏｎｅＰｅｒｏｘｉｄａｓｅ，ＧｓＨＰｘ）、丙二醛（Ｍａｌｏｎａｌｄｅｈｙｄｅ，
ＭＤＡ）、超氧化物歧化酶（ＳｕｐｅｒｏｘｉｄｅＤｉｓｍｕｔａｓｅ，
ＳＯＤ）氧化应激指标的变化。１）血流动力学检测方
法：应用ＣＨＭＴ３００２无创心脏血流动力监测仪（宝
利好（山东）医疗器械有限公司生产，产品注册号：

鲁食药监械（准）字２０１２第２２１０１３６号）进行左室
射血分数（ＬＶＥＦ）、每搏输出量（ＳＶ）等指标检测，电
极采用上海励图医疗器械有限公司生产的一次性心

脏检测专用单／双联电极。在患者平卧１０ｍｉｎ后，
测量其血压２次，如测量结果相差 ＞２ｍｍＨｇ，则测
量第３次，按操作说明将四对双联电极放置于颈根
部与腋中线交汇点、剑突下缘与腋中线交汇点及心

尖处，待波形变化平稳、规律时冻结数据，获取打印

结果。２）ＣＡＴ等氧化应激因子采样检测方法：分别
于入组及６月份随访当日空腹、静息状态，采肘静脉
全血５ｍＬ，采集后３０ｍｉｎ内，于室温，３５００ｒ／ｍｉｎ
离心１０ｍｉｎ，取上清。将血清样本于－４０℃冰箱内
保存，统一完成检测，将检测结果换算成活力单位，

作为最终结果进行比较分析，检测试剂盒购于南京

建成生物工程研究所。

１６　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２４０统计软件进行
数据分析，其中计数资料以（％）表示，采用 χ２检
验，计量资料以（珋ｘ±ｓ）表示，采用 ｔ检验，以 Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　血流动力学结果分析　经治疗６个月后，对照
组的 ＬＶＥＦ值及 ＳＶ值均较基线时无统计学意义
（Ｐ＞００５）。养心氏组、曲美他嗪组、养心氏 ＋曲美
他嗪组各组的ＬＶＥＦ值及 ＳＶ值均较基线均有显著
升高（Ｐ＜００５）。治疗后，经 ＯｎｅｗａｙＡＮＯＶＡ分析
进行组间比较，ＬＶＥＦ值：对照组 ｖｓ养心氏组（Ｐ＝

００００），对照组ｖｓ曲美他嗪组（Ｐ＝００００），对照组
ｖｓ养心氏＋曲美他嗪组（Ｐ＝００００）；ＳＶ值：对照组
ｖｓ养心氏组（Ｐ＝０００１），对照组 ｖｓ曲美他嗪组
（Ｐ＝００２８），对照组 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组（Ｐ＝
００２０）。除对照组，余下３组的血流动力学指标两
两比较：ＬＶＥＦ值：养心氏 ｖｓ曲美他嗪组（Ｐ＝
０７５８）、养心氏 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组（Ｐ＝
０９６６）、曲美他嗪 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组（Ｐ＝
０７７５）；ＳＶ值：养心氏 ｖｓ曲美他嗪组 （Ｐ＝
０９２３）、养心氏 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组 （Ｐ＝
０９６８）、曲美他嗪 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组 （Ｐ＝
０９１１）。见表２。
２２　氧化应激相关因子　经治疗６个月后，４组的
ＣＡＴ、ＳＤＨ、ＧｓＨＰｘ、ＳＯＤ指标较基线均有降低（Ｐ＜
００５），ＭＤＡ指标较基线时升高。治疗后，ＣＡＴ指
标：对照组ｖｓ养心氏组（Ｐ＝００００），对照组ｖｓ曲美
他嗪组（Ｐ＝００００），对照组 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪
组（Ｐ＝００００）；ＳＤＨ指标：对照组ｖｓ养心氏组（Ｐ＝
０００４），对照组ｖｓ曲美他嗪组（Ｐ＝００３１），对照组
ｖｓ养心氏＋曲美他嗪组（Ｐ＝００２５）；ＧｓＨＰｘ指标：
对照组 ｖｓ养心氏组（Ｐ＝０００２），对照组 ｖｓ曲美他
嗪组（Ｐ＝００１７），对照组 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组
（Ｐ＝０００１）；ＭＤＡ指标：对照组 ｖｓ养心氏组（Ｐ＝
００００），对照组ｖｓ曲美他嗪组（Ｐ＝０００２），对照组
ｖｓ养心氏＋曲美他嗪组（Ｐ＝０００１）；ＳＯＤ指标：对
照组ｖｓ养心氏组（Ｐ＝０００３），对照组 ｖｓ曲美他嗪
组（Ｐ＝００３６），对照组 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组
（Ｐ＝００１４）；３组各项指标分别与对照组比较均有
显著改善；ＣＡＴ指标：养心氏 ｖｓ曲美他嗪组（Ｐ＝
０９２１）、养心氏 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组（Ｐ＝
０７５３）、曲美他嗪 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组（Ｐ＝
０７３５）；ＳＤＨ指标：养心氏 ｖｓ曲美他嗪组（Ｐ＝
０９４５）、养心氏 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组（Ｐ＝
０８７１）、曲美他嗪 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组（Ｐ＝
０９３９）；ＧｓＨＰｘ 指 标：养 心 氏 ｖｓ曲 美 他
嗪组（Ｐ＝０８１４）、养心氏ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组

表２　血流动力学指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别
左室射血分数（％）

基线 随访６个月
每搏输出量（ｍＬ）

基线 随访６个月

对照组（ｎ＝３０） ４５２７±４９２ ４５５７±６５２ ７１８７±１５８２ ７４３４±２０１１
养心氏组（ｎ＝３０） ４６９３±６３４ ５８９７±９７０△ ７２０７±１９９５ ８９６３±１７２８△

曲美他嗪组（ｎ＝１０） ４６６０±９８２ ５８００±８２２△ ７１６０±１６６９ ８９５０±１１３８△

养心氏＋曲美他嗪组（ｎ＝１０） ４６２０±５５３ ５９１０±１０５６△ ７１９０±１７９７ ８９９０±１７４７△

　　注：６个月随访与本组基线比较，Ｐ＜００５６个月随访与对照组比较，△Ｐ＜００５
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表３　基线及随访６个月氧化应激因子比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＣＡＴ（Ｕ／ｍＬ） ＳＤＨ（Ｕ／ｍＬ） ＧｓＨＰｘ（酶活力单位） ＭＤＡ（ｎｍｏｌ／ｍＬ） ＳＯＤ（Ｕ／ｍＬ）

对照组（ｎ＝３０）
　治疗前 １９４６±５８７ ８２３±４７８ ２５８０６±８４７９ ６４２±２２９ ４５６９±１０４６
　治疗后 ２６４３±５２６ １０２０±６０５ ２９０１０±６７８１ ４９６±１８６ ５２８７±１１２９

养心氏组（ｎ＝３０）
　治疗前 １９２７±４９２ ８４０±４４８ ２４７９２±８９５２ ６２９±３０９ ４５０４±１１９５
　治疗后 ３７８４±４９０△ １５９０±９６８△ ３４７２３±７１３１△ ２９３±１１６△ ６０５４±１０１６△

曲美他嗪组（ｎ＝１０）
　治疗前 １９４７±４１１ ８２０±２９６ ２３１３２±９７２３ ６７８±４９９ ４５９８±５４１
　治疗后 ３７６５±５３１△ １６０９±３７５△ ３５１３７±７３５９△ ３０５±１９０△ ６０３８±３６４△

养心氏＋曲美他嗪组（ｎ＝１０）
　治疗前 １９８０±５０９ ８３０±２９１ ２４６２４±６０２６ ６４５±２５８ ４５０７±５７１
　治疗后 ３８４３±５３７△ １６３４±４４７△ ３７４７６±５４７３△ ２８４±１６６△ ６１７６±５９４△

　　注：６个月随访与本组基线比较，Ｐ＜００５６个月随访与对照组比较，△Ｐ＜００５

（Ｐ＝０７８０）、曲美他嗪 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组
（Ｐ＝０９７１）；ＭＤＡ指标：养心氏 ｖｓ曲美他嗪组
（Ｐ＝０８３７）、养心氏 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组（Ｐ＝
０８７８）、曲美他嗪 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组（Ｐ＝
０７６９）；ＳＯＤ指标：养心氏 ｖｓ曲美他嗪组（Ｐ＝
０９６３）、养心氏 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组（Ｐ＝
０７３２）、曲美他嗪 ｖｓ养心氏 ＋曲美他嗪组（Ｐ＝
０７５０）；两两比较治疗６个月后的各项指标无统计
学意义。见表３。
３　讨论

ＨＦ是各种原因导致的心功能不全的综合征，与
心脏能量代谢的改变有关。邓萌等研究证实氧化应

激可导致心肌的结构破坏和功能异常，加速了心肌

细胞凋亡，同时伴有细胞因子和神经内分泌系统的

异常激活，最终导致心脏泵血和脏器功能障碍，影响

心室重构［４７］。通过 ＳＯＤ、ＧｓＨＰｘ、ＣＡＴ清除 Ｏ２－并
将其转化、解毒呈水和氧气，从而增强心肌细胞抗氧

化能力，避免过度氧化损伤［８］。将代谢作为一种治

疗策略可能是治疗ＨＦ的一种方法［９］。

治疗６个月时，优化药物观察组的 ＬＶＥＦ及 ＳＶ
等血流动力学指标在治疗后较基线均无显著改善，

但ＣＡＴ、ＳＯＤ、ＳＤＨ等氧化应激相关因子显著改善。
提示６个月随访优化药物治疗对慢性 ＨＦ患者的血
流动力学虽无改善，但可以降低心肌耗氧量损伤，降

低机体氧化应激损伤。在优化药物基础上，治疗后

的养心氏组、曲美他嗪组、养心氏＋曲美他嗪组分别
较同组基线时ＬＶＥＦ、ＳＶ及 ＣＡＴ、ＳＤＨ、ＧｓＨＰｘ、ＳＯＤ
均升高，ＭＤＡ较基线时下降；分别与治疗后对照组
比较各项指标均有显著改善，提示养心氏、曲美他

嗪、养心氏 ＋曲美他嗪均可改善 ＨＦ患者血流动力

学及降低氧化应激损伤。而曲美他嗪是一种代谢

剂，通过调节心脏代谢，保护心肌免受过度氧化应

激，对炎性反应特征和内皮功能具有有益作用［１０］。

治疗后养心氏组、曲美他嗪、养心氏＋曲美他嗪组两
两比较，各项指标均无统计学意义，提示养心氏的提

升机体抗氧化应激能力与曲美他嗪相当，并且联合

应用养心氏及曲美他嗪与任意单一用药比较，无额

外获益。

养心氏中对改善心功能，提高心肌抗氧化能力

的作用机制：黄芪可以加强心肌收缩力，改善左室收

缩功能，提高左室射血分数。王丽显等［１１］Ｍｅｔａ分析
及关鹏等［１２］研究提示，黄芪能加强心肌收缩力，提

高左室射血分数；增加阿霉素诱导的 ＨＦ大鼠模型
的血清及心肌细胞 ＳＯＤ活性，降低 ＭＤＡ含量。人
参等中药具有消炎抗氧化、降低机体炎性反应，减少

血管内皮损伤的作用［１３］。丹参可改善血黏度、抑制

血小板聚集及保护内皮细胞作用［１４］。综上所述，在

血管紧张素转换酶抑制剂（ＡＣＥＩ类）、血管紧张素
ＩＩ受体拮抗剂（ＡＲＢ）及 β受体阻滞剂等优化药物
改善心脏重塑基础上，联合养心氏可加强心肌保护，

改善心功能。

在优化药物治疗基础上，养心氏可以改善慢性

ＨＦ患者的血流动力学，有效改善心功能，降低机体
氧化应激损伤。其抗氧化能力同曲美他嗪相当，且

两者联用比单纯应用养心氏改善心功能及加强机体

抗氧化能力并无额外获益。
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能方面有优势。许多中药具有改善内皮功能的作

用［１８２０］。

本研究所用方剂对气阴两虚兼水停证候，多年

积累的临床经验方；本研究表明该验方可有效改善

患者测心功、改善氧化应激功能及生命质量；能够有

效改善患者的中医证候表现；表明遵循中医辨证论

治的思想，以整体观为考虑，能够为临床治疗带来新

的思路和方向。
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