
临 床 研 究

26 2019 年总第 51卷第 10期

糖尿病是心力衰竭发生最常见的独立危险因素

之一，其心力衰竭发生风险是非糖尿病患者的2~3

倍[1]。左心室射血分数保留性心力衰竭（HF-PEF）

是心力衰竭的一种特殊类型，亦称为舒张性心力衰

竭，其预后较差，病死率与左心室射血分数降低性心

力衰竭（HF-REF）基本相同[2]。目前，针对HF-PEF

治疗仍以西医对症治疗为主，现代循证医学虽能改

善患者部分临床症状，但综合疗效仍不甚满意，患者

生活质量并未得到显著提高。中西医结合治疗模式

整合了西医循证医学与中医辨证施治的优势，可通

过多环节、多靶点途径发挥心脏保护功效，进而显著

改善患者预后，因而愈来愈受临床医师的青睐。基

于此，本研究在常规西药比索洛尔基础上，观察应用

复方中药制剂“芪参益气滴丸”治疗糖尿病合并HF-

PEF患者的临床疗效及对氧化应激和心脏重构的影

响，现报道如下。

1 临床资料

1.1  一般资料  选取2016年 4月至2018年 4月

间西安医学院第二附属医院收治的120例糖尿病

合并HF-PEF患者为研究对象，按照随机数字表分

为治疗组和对照组。治疗组60例：男38例，女22

例；年龄54～72岁，平均年龄（61.40±6.21）岁；

糖尿病病程3～12年，平均病程（7.39±3.54）年。

对照组60例：男36例，女24例；年龄55～74岁，

平均年龄（62.21±7.13）岁；糖尿病病程4～13年，

平均病程（7.58±3.40）年。2组性别、年龄、病程

等一般资料比较无统计学差异（P>0.05），具有可

比性。

1.2  诊断标准 

1.2.1  西医诊断标准  2型糖尿病诊断符合《中国

2型糖尿病防治指南（2013年版）》[3]中相关标准。

HF-PEF诊断符合《中国心力衰竭诊断和治疗指南

芪参益气滴丸联合比索洛尔对糖尿病合并左心室射血
分数保留性心力衰竭患者氧化应激及心脏重构的影响研究

——附60例临床资料

侯建伟  杨 静

（西安医学院第二附属医院，陕西西安 710038）

摘 要  目的：观察芪参益气滴丸联合比索洛尔对糖尿病合并左心室射血分数保留性心力衰竭（HF-PEF）患者氧

化应激及心脏重构的影响。方法：将120例患者按照随机数字表分为治疗组和对照组各 60例。2组均给予常规基础

治疗。对照组给予比索洛尔，治疗组给予芪参益气滴丸联合比索洛尔治疗，疗程12周。记录 2组治疗前后中医症候积

分、空腹血糖（FBG）、糖化血红蛋白（HbA1c）、血清超氧化物歧化酶（SOD）、谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）、丙二醛

（MAD）和心功能指标[超声心动图、血浆N末端B型脑钠肽前体（NT-proBNP）]的变化，并比较 2组临床疗效。结果：

治疗组临床总有效率 91.67%，明显高于对照组的 75.00%（P<0.05）；2组均较治疗前显著降低中医症候积分、FBG及

HbA1c（P<0.05），且治疗组较对照组显著降低中医症候积分（P<0.05）；2组均能显著升高血清SOD、GSH-Px水平及

降低MAD水平（P<0.05），且治疗组优于对照组（P<0.05）。2组均能显著升高二尖瓣舒张早期血流峰速和舒张晚期血

流峰速比值及降低血浆NT-proBNP水平（P<0.05），且治疗组优于对照组（P<0.05）。结论：芪参益气滴丸联合比索洛

尔可显著改善糖尿病合并HF-PEF患者临床症状，改善左心室舒张功能，其机制可能与其抑制氧化应激、改善心脏重构

有关。
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2014》[4]中相关诊断标准：具有心力衰竭的临床症

状，超声心动图检查提示左心室射血分数（LVEF）

≥50%，且伴有舒张功能不全（E/A<1）。

1.2.2  中医诊断标准  参照《慢性心力衰竭中医诊

疗专家共识》[5]中相关标准制定，辨证属心衰病-气

虚血瘀证。

1.3  纳入标准  符合上述诊断标准；年龄50～75

岁；纽约心脏病协会（NYHA）心功能分级属于Ⅱ-Ⅳ

级；患者签署知情同意书，并经过西安医学院第二附

属医院伦理委员会批准。

1.4  排除标准  合并有糖尿病急性并发症如急性

心力衰竭、心肌梗死、急性脑血管疾病者；先天性心

脏病、心脏瓣膜病者；伴有严重肝、肾等脏器功能障

碍者；严重的心律失常；精神障碍和认知障碍者。

2 治疗方法

2组均给予包括戒烟戒酒、合理运动、低盐低脂

饮食、控制血糖血压血脂等基础治疗方案。药物治

疗给予口服盐酸二甲双胍（0.5g/次，3次/d），血糖控

制目标为空腹血糖（FBG）<6.1mmol/L或糖化血红蛋

白（HbA1c）<7.0%，若血糖控制不良则给予皮下注

射胰岛素。

2.1  对照组  给予富马酸比索洛尔片（北京华素

制药股份有限公司生产，国药准字H10970082），

5mg/d，1次/d。

2.2  治疗组  在对照组基础上加用芪参益气滴

丸（天士力医药集团股份有限公司生产，国药准字

Z20030139，主要组方包括黄芪、丹参、三七、降香。

规格：0.5g/袋）口服，每次1袋，每日3次。

2组疗程均为12周，疗程结束后进行疗效观察。 

3 疗效观察

3.1  观察指标  （1）中医症候积分变化：采用《中

药新药临床研究指导原则（试行）》[6]中量化评分原

则对2组患者“气虚血瘀证”相

关中医症状（胸闷气喘、胸胁作

痛、心悸、咳嗽、神疲乏力、面色

苍白、口唇紫绀、舌质暗或有瘀

斑，脉沉细或涩）进行评分，按照

无、轻、中、重不同严重程度分别

赋 分0分、1分、2分、3分，计 算

中医症候总积分并进行比较。（2）

记录2组治疗前后FBG、HbA1c

水平并进行比较；（3）氧化应激

指标：记录2组治疗前后血清超

氧化物歧化酶（SOD）、谷胱甘肽

过氧化物酶（GSH-Px）、丙二醛（MAD）水平并进行

比较；（4）心室重构指标：记录2组治疗前后超声心

动图指标包括LVEF、左室舒张末期内径（LVEDD）、

二尖瓣舒张早期血流峰速和舒张晚期血流峰速比值

（E/A）及血浆Ｎ末端Ｂ型脑钠肽前体（NT-proBNP）

变化并进行比较。

3.2  疗效评定标准  临床疗效标准参照《慢性心

力衰竭中医诊疗专家共识》[5]制定。优：中医症候积

分较治疗前减少>90%，且NYHA分级恢复至Ⅰ级；

良：中医症候总积分较治疗前减少70%~90%，NYHA

分级较治疗前提高≥2级；尚可：中医症候总积分较

治疗前减少30%~69%，NYHA分级较治疗前提高≥1

级；无效：未达到上述标准。总有效率=（优+良+尚

可）例数/总治疗例数×100%。

3.3  统计学方法  本研究数据应用SPSS  19.0软件

分析，计量资料以（x-±s）表示，采用t检验，计数资料

以率或者构成比表示，采用χ2检验，以P<0.05为有

显著性差异。

3.4  治疗结果

3.4.1  2组临床疗效比较  治疗组60例，优34例，

良15例，尚可6例，无效5例，总有效率91.67%；对

照组60例，优27例，良13例，尚可5例，无效15例，

总有效率75.00%。2组总有效率比较具有显著性差

异（P-<0.05），治疗组临床疗效明显优于对照组。

3.4.2  2组中医症候积分、血糖指标比较  2组治

疗后中医症候积分、FBG、HbA1c均较治疗前显著降

低（P<0.05），且治疗组中医症候积分明显低于对照

组（P<0.05）。见表1。

3.4.3  2组氧化应激指标比较  2组治疗后血清

SOD、GSH-Px水平较治疗前显著升高（P<0.05），
MAD水平较治疗前显著降低（P<0.05），且治疗组上

述指标均优于对照组（P<0.05）。见表2。

表1  治疗组与对照组治疗前后中医症候积分、血糖指标比较（x-±s）

组别 例数
中医症候积分（分） FBG（mmol/L） HbA1c （%）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

治疗组 60 14.10±5.43 4.27±1.50#* 9.74±2.18 6.34±1.20# 8.38±1.40 6.56±1.13#

对照组 60 14.35±5.63 7.33±2.70# 9.81±2.23 6.42±1.45# 8.42±1.51 6.61±1.15#

注：与本组治疗前比较，#P<0.05；与对照组治疗后比较，*P<0.05。

表2  治疗组与对照组治疗前后氧化应激指标比较（x-±s）

组别 例数
SOD（U/mL） GSH-Px（U/mL） MAD（nmol/L）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

治疗组 60 54.40±12.74 96.50±15.73#* 162.40±41.54 246.20±58.85#* 5.96±2.12 3.20±1.14#*

对照组 60 52.95±11.84 84.29±13.40# 158.56±38.84 204.74±49.50# 6.10±2.24 4.67±1.25#

注：与本组治疗前比较，#P<0.05；与对照组治疗后比较，*P<0.05。
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3.4.4  2组超声心动图指标、血

浆NT-proBNP水 平 的 比 较  2

组治疗后E/A较治疗前显著升高

（P<0.05），NT-proBNP较治疗前显著

降低（P<0.05），且治疗组上述指标

均优于对照组（P<0.05）。见表3。

4 讨论

流行病学研究表明，心力衰竭患者中HF-PEF比

例高达50%~70%，且在合并糖尿病的患者中发生率

显著增高[7]。糖尿病发生HF-PEF的相关因素与以下

有关：（1）当遭受致病因素作用后机体抗氧化-氧化系

统失衡，诱发氧化应激，导致氧自由基生成过多而清

除减少，不仅损伤胰岛β细胞，还能激活核因子-κB

（NF-κB）信号通路，诱发炎症反应损伤心肌细胞与

心功能[8]。（2）心脏重构：糖尿病患者高血糖、炎症反

应等可导致心肌微循环障碍，心肌缺血缺氧，心肌纤

维化，以致心室顺应性降低和僵硬度增加而诱发HF-

PEF[8-9]。血清SOD与GSH-Px属于抗氧化系统，是清除氧

自由基的重要力量，血清MAD则是反映氧化应激与氧

自由基含量的重要指标。前二者水平降低，后者含量

增高则提示氧化应激的存在[8]。血清NT-proBNP是评

价心力衰竭心功能状态与心脏重构的重要指标，对评

估临床疗效及预后有重要临床意义[9]。比索洛尔属于

高选择性β1-肾上腺受体拮抗剂，能减慢心率，降低

心肌耗氧量，改善心肌缺血；还能抑制肾素-血管紧张

素-醛固酮系统，阻断神经内分泌过度激活，降低心肌

僵硬度，提高心肌顺应性，改善心室舒张功能[10]。

糖尿病可归属于中医学“消渴病”范畴，心力衰竭

可归属于“胸痹”“心悸”“喘证”等范畴。消渴病日久

不愈，耗气伤阴，气阴两虚，后期致阴阳俱虚，导致心阳

不振，阳气虚衰，气血温煦和推动乏力，血行不畅瘀阻

于脉管，心脉失于濡养而发病。本病实则为本虚标实

之证，阳气虚弱为本，瘀血阻脉为标。本研究所用芪参

益气滴丸主要由黄芪、丹参、三七、降香组成。方中黄

芪益气升阳，利尿消肿；丹参活血通经，祛瘀止痛；三七

散瘀定痛；降香祛瘀行气。现代药理研究显示，该药能

调节血脂，保护血管内皮功能，改善心肌微循环，降低

心肌耗氧量，具有显著的心血管保护功能[11]。

本研究结果提示，芪参益气滴丸联合比索洛

尔治疗糖尿病合并HF-PEF可显著提高临床疗效，

改善临床症状，其作用机制可能与升高血清SOD、

GSH-Px水平，降低血清MAD水平发挥抗氧化应激效

应，升高E/A比值及降低血浆NT-proBNP改善心脏重

构有关。基于本研究结果，今后研究方向拟从以下

两个方面开展：（1）由于本研究样本量偏少，且为单

中心研究，可能存在选择性偏倚情况，因此今后要开

展大样本、多中心的临床研究；（2）HF-PEF发病的

病理生理机制有多种，本研究仅是针对氧化应激及

心室重构环节进行中西医干预，今后可能要更多地

针对神经内分泌激活、NF-kB炎症信号通路等途径

实施干预，从而进一步证实中成药与西药在循证医

学与中医施治方面能通过多靶点取得疗效。
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表3  治疗组与对照组治疗前后超声心动图指标、血浆NT-proBNP水平比较（x-±s）

组别 例数
LVEF （%） LVEDD（mm） E/A NT-proBNP（pg/mL）

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

治疗组 60 58.21±7.47 62.10±8.75 57.29±6.74 56.10±6.80 0.84±0.23 1.15±0.28#* 886.95±310.84 365.84±112.80#*

对照组 60 57.45±6.76 60.63±9.28 58.43±7.40 57.24±7.65 0.83±0.25 0.99±0.26# 891.23±345.29 495.78±214.56#

注：与本组治疗前比较，#P<0.05；与对照组治疗后比较，*P<0.05。


