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左西孟旦对射血分数降低的心力衰竭患者心肾功能影响

蔺建蕊，曹景琳，张芸楠，仇琪

（首都医科大学附属北京安贞医院 药剂科，北京 １０００２９）

【摘要】目的：探讨左西孟旦对射血分数降低的心力衰竭患者心肾功能的影响。方法：回顾性分析２０１８年１—６
月，首都医科大学附属北京安贞医院收治的４１例射血分数下降的急性心力衰竭患者基础信息，均静脉泵入左西孟旦。
同时收集使用左西孟旦治疗前及治疗后的心率、血压、Ｂ型脑钠肽、左室射血分数、肌酐、尿素、尿酸及钠钾电解质
等指标，并进行统计分析，观察使用左西孟旦治疗前后心功能、肾功能及电解质的改变情况。结果：４１例急性心力衰
竭患者使用左西孟旦治疗１～２ｄ后收缩压明显低于治疗前 ［（１０２８３±１４７２）ｍｍＨｇｖｓ（１０９４０±１３６８）ｍｍＨｇ］，
７ｄ后的Ｂ型钠尿肽明显降低 ［（６５１８４±８９９２７）ｐｇ·ｍＬ－１ｖｓ（１４０６３８±１３３３７１）ｐｇ·ｍＬ－１］，左室射血分数明
显升高 ［（３２７１±１１６３）％ ｖｓ（２６８７±８０５）％］，尿酸水平明显降低 ［（４４９１９±１５４８６）μｍｏｌ·Ｌ－１ｖｓ（５２９５０
±１４７２１）μｍｏｌ·Ｌ－１］，差异均有统计学意义 （Ｐ＝００４０、００１２、００１４、００３０）；肾小球滤过率 ［（７３６３±
２１４６）ｍＬ· （ｍｉｎ·１７３ｍ２）－１ｖｓ（８２７１±２０１３）ｍＬ· （ｍｉｎ·１７３ｍ２）－１］和血肌酐 ［（９８０２±２４８１）
ｍｇ·ｄＬ－１ｖｓ（８６９８±１８０７）ｍｇ·ｄＬ－１］均无明显变化，差异无统计学意义 （Ｐ＝０７６、０２２）。结论：左室射血分
数下降的急性心力衰竭患者使用左西孟旦治疗５～７ｄ后可明显提高左室射血分数、降低 Ｂ型钠尿肽和血尿酸的水平，
但对肾功能无明显改善作用；使用左西孟旦２４ｈ后，收缩压明显降低。
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蔺建蕊，等：左西孟旦对射血分数降低的心力衰竭患者心肾功能影响

　　心脏和肾脏由于持续的相互作用和共同的危险
因素，其中一个器官的急性或慢性功能障碍可以诱

发另一个器官的急性或慢性功能障碍被称为心肾综

合征 （ｃａｒｄｉｏｒｅｎａｌｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＣＲＳ）［１］，急性或慢性
心力衰竭 （ｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ，ＨＦ）患者中肾功能降低是
生存率的最重要预测指标之一［１］。在 ＨＦ患者治疗
中改善和保护肾脏功能仍是临床治疗中的一个挑

战。正性肌力药可以改善血液动力学和器官灌注，

并缓解心力衰竭症状。左西孟旦是一种具有正性肌

力作用的钙增敏剂，通过加强肌钙蛋白Ｃ对钙离子
的敏感性来增加心脏收缩期的心肌收缩力，而不会

促进细胞内钙的积累［２］。在治疗心力衰竭的正性肌

力药物中，左西孟旦是近２０年来研究最广泛的一
种正性肌力药，且有研究提示其可能的心功能及肾

功能改善作用［３］，本研究回顾性研究左西孟旦对心

力衰竭患者心肾功能的疗效。

１　资料与方法
１１　资料

纳入２０１８年１—６月首都医科大学附属北京安
贞医院收治的射血分数下降的急性心力衰竭患者４１
例作为研究对象，均静脉泵入左西孟旦 （生产厂

家：齐鲁制药有限公司；批准文号：国药准字

Ｈ２０１０００４３，规格：５ｍＬ∶１２５ｍｇ）。
１２　方法
１２１　纳入及排除标准　①纳入标准：年龄＞１８岁；
于２０１８年１月至２０１８年８月，按纽约心脏病协会
（ＴｈｅＮｅｗＹｏｒｋＨｅａｒｔＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，ＮＹＨＡ）Ⅱ～Ⅳ级因
急性心力衰竭住院治疗；左心射血分数 （ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕ
ｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ，ＬＶＥＦ）≤４０％；入院期间静脉泵
入左西孟旦的患者。②排除标准：入院进行心脏手术
患者；低血压患者 ［住院开始时血压 ＜９０／５０ｍｍＨｇ
（１ｍｍＨｇ＝０１３３ｋＰａ）］；严重肾功能衰竭 （估计肾小
球滤过率＜３０ｍＬ·ｍｉｎ－１）的患者；在输注前后缺少
≥２个关于肾功能的连续随访数据；住院前接受肾脏
替代治疗；心源性休克、急性或慢性传染性或炎症疾

病、慢性阻塞性肺病、限制性或肥厚性心肌病、近期

心肌梗死、肝功能减退、使用免疫抑制药物、严重心

律失常或感染性休克等。

１２２　研究方法　回顾性收集合格患者的病例信
息，包括诊断、合并疾病、入院后基础药物治疗方

案、左西孟旦使用的速度；同时收集使用左西孟旦

治疗前及治疗后的心率、血压、Ｂ型脑钠肽 （ｔｙｐｅ
Ｂｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＢＮＰ）、左室射血分数、肌酐、
尿素、尿酸及钠钾电解质等指标，并进行统计分

析，观察使用左西孟旦治疗前后心功能、肾功能及

电解质的改变情况。将左西孟旦开始输注之前检测

的最新检查结果作为治疗前指标数值，左西孟旦开

始输注后２４～４８ｈ内记录患者心率及血压；开始输
注后第７天记录患者 ＬＶＥＦ、ＢＮＰ；开始输注后第
１、３、５、７天记录患者的血肌酐、尿素氮、尿酸。
１３　研究指标

根据 ＣｏｃｋｃｒｏｆｔＧａｕｌｔ公式，计算每位患者的估
算肾小球滤过率 （ｅｓｔｉｍａｔｅｄｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ，
ｅＧＦＲ），ｅＧＦＲ ［ｍＬ· （ｍｉｎ·１７３ｍ２）－１］ ＝
［（１４０－年龄） ×体重 （ｋｇ） ×０８５（女性）］／
［７２×血肌酐 （ｍｇ·ｄＬ－１）］；根据肌酐清除率公式
计算患者的肌酐清除率 （ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅｃｌｅａｒａｎｃｅｒａｔｅ，
Ｃｃｒ），Ｃｃｒ＝（１４０－年龄） ×体重 （ｋｇ）／［７２×
血肌酐 （ｍｇ·ｄＬ－１）］ ×０８５（女性）。并分析比
较左西孟旦治疗前后的ｅＧＦＲ、Ｃｃｒ改变情况。
１４　统计分析

采用ＳＰＳＳ２００软件进行数据分析。计量资料用
ｘ±ｓ表示，采用ｔ检验；计数资料用率 （％）表示，
采用χ２检验，以Ｐ＜００５表示差异有统计学意义。

２　结果
２１　患者基础情况及左西孟旦临床用法用量

共纳入４１例符合标准的患者。其中男３２例，
女９例；平均年龄 （５７８５±１１８１）岁，平均体重
（７０６４ ± ２２７０） ｋｇ。 ＮＹＨＡ Ⅲ 级 ２２ 例

（５３６６％），ＮＹＨＡⅣ级１９例 （４６３４％）。合并高
血 压 ２０例 （４８７８％），合 并 糖 尿 病 ２０例
（４８７８％）。其中合并使用 β受体拮抗剂患者 ３６
例，合并使用血管紧张素转化酶抑制剂 （ａｎｇｉｏｔｅｎ
ｓｉｎｃｏｎｖｅｒｔｉｎｇｅｎｚｙｍｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＡＣＥＩ）／血管紧张素
受体阻滞剂 （ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒｂｌｏｃｋｅｒ，ＡＲＢ）类
患者２９例，合并使用他汀类患者２３例，合并使用
利尿剂患者３６例，合并使用地高辛患者２３例。

急性心力衰竭患者使用左西孟旦平均剂量为

（００８±００３）μｇ· （ｋｇ·ｍｉｎ）－１，平均时间 （４３７
±１８７）ｈ。左 西 孟 旦 静 脉 泵 入 速 度 为 ００５
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μｇ· （ｋｇ·ｍｉｎ）－１患者１６例 （３９０２％）；静脉泵入
速度为 ００５～０１０μｇ· （ｋｇ·ｍｉｎ）－１患者 ２３例
（５６１０％）；静脉泵入速度为０２μｇ· （ｋｇ·ｍｉｎ）－１患
者２例 （４８８％）。
２２　治疗前后血压、心功能、肝酶比较

治疗２４ｈ后收缩压显著降低，差异有统计学
意义 （Ｐ＝００４）。治疗 ２４ｈ后患者心率、舒张
压、肝酶与治疗前比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞
００５）。治疗 ７ｄ后的 ＬＶＥＦ较治疗前显著增加，
ＢＮＰ较治疗前显著降低，差异均有统计学意义
（Ｐ＝００１４、００１２），见表１。
２３　治疗前后肾功能、尿量、电解质比较

治疗５、７ｄ后的尿酸较治疗前相比显著降低，
差异均有统计学意义 （Ｐ＜００５）。治疗前后尿素、
肌酐、ｅＧＦＲ、Ｃｃｒ、尿量、血钾及血钠均无显著改
变，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５），见表２。

３　讨论
心、肾是两个联系紧密的器官，血液动力学异

常、局部因子和神经激素激活等共同致病机制导致

心脏肾脏疾病常常共存，并且与不良结局相关［１］。

左西孟旦是与肌钙蛋白Ｃ结合的钙增敏剂，增加心
肌收缩蛋白对钙离子的敏感性，从而增强肌纤维对

钙的反应［４］。通过激活全身和冠状血管平滑肌细胞

上的三磷酸腺苷 （ａｄｅｎｏｓｉｎｅｔｒｉｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ＡＴＰ）敏
感的钾通道，达到扩张外周静脉，降低心脏前负荷

的效果［５］。

本研究发现对低 ＬＶＥＦ、高 ＢＮＰ、高尿酸的心
力衰竭患者静脉泵入左西孟旦，治疗５～７ｄ后可明
显改善ＬＶＥＦ、ＢＮＰ和血尿酸的水平，但对肾功能
无明显改善作用；使用左西孟旦２４ｈ后，收缩压明
显降低。

许多临床研究显示左西孟旦对心力衰竭患者

ＢＮＰ、ＬＶＥＦ和肾功能的有益结果。Ｌｅｄｉａｋｈｏｖａ等［３］

发现，左西孟旦输注显著降低急性失代偿性心力衰

竭患者的Ｎ端脑钠肽激素原 （ＮｔｅｒｍｉｎａｌＢｔｙｐｅｎａ
ｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＮＴｐｒｏＢＮＰ）水平。最近一项荟萃
分析显示，与呋塞米、安慰剂和空白对照相比，左

表１　心力衰竭患者治疗前后心功能及血压心率情况（ｎ＝４１，ｘ±ｓ）

时间　 心率（次·ｍｉｎ－１） 收缩压（ｍｍＨｇ） 舒张压（ｍｍＨｇ） ＡＬＴ（Ｕ·Ｌ－１） ＡＳＴ（Ｕ·Ｌ－１） ＬＶＥＦ（％） ＢＮＰ（ｐｇ·ｍＬ－１）

治疗前 ８０２２±１２１０ １０９４０±１３６８ ６８５９±９９４ ３９５６±４５６３ ８９２４±３３２２３ ２６８７±８０５ １４０６３８±１３３３７１
治疗后 ８０９３±１５２９ １０２８３±１４７２ ６５１２±１１４０ ４０５６±４０６６ ７１０４±１５９６７ ３２７１±１１６３ ６５１８４±８９９２７
ｔ值 －０２３２ ２０９１ １４６６ －０１０５ ０３１６ －２５２２ ２４２８
Ｐ值 ０８１７ ００４０ ０１４７ ０９１７ ０７５３ ００１４ ００１２

　注：ＡＬＴ：谷丙转氨酶；ＡＳＴ：谷草转氨酶；ＬＶＥＦ：左室射血分数；ＢＮＰ：Ｂ型钠尿肽

表２　心力衰竭患者治疗前后肾功能及电解质情况（ｎ＝４１，ｘ±ｓ）

时间
ＵＡ

（μｍｏｌ·Ｌ－１）
Ｓｃｒ

（μｍｏｌ·Ｌ－１）
ＢＵＮ

（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

ｅＧＦＲ
［ｍＬ·（ｍｉｎ·
１７３ｍ２）－１］

Ｃｃｒ
（ｍＬ·ｍｉｎ－１）

２４ｈ尿量
（ｍＬ）

钠

（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）
钾

（ｍｍｏｌ·Ｌ－１）

治疗前 ５２９５０±１４７２１ ８６９８±１８０７ ７４０±２０３ ８２７１±２０１３ ８４７０±２０１３ １９６３２９±１４８９１７ １３７０１±３７１ ４２３±０５６
治疗后１ｄ ５２７００±１６２８７ ８８１０±１８４９ ７４７±２２１ ８２０１±２２２３ ８３２２±３７７９ ２７１５１２±２０６６６９ １３７８２±３５０ ４１７±０５７
　ｔ值 ００７３ －０２７７ －０１４６ ０１４９ ０１７１ －１８９０ －１０２３ ０４８７
　Ｐ值 ０９４２ ０７８３ ０８８５ ０８８２ ０８６５ ００６２ ０３１０ ０６２７
治疗后３ｄ ４８２４６±１６８４４ １２８６９±２０１３７ ７５６±２１３ ７４５３±２２３６ ７９８３±４３１８ ２３８２０７±１５９５２４ １３７８２±３２５ ４２１±０４６
　ｔ值 １１６９ －１３２３ －０６９４ １５９９ ０４８３ －１６７０ －０６４９ －０４５１
　Ｐ值 ０２４６ ０１９０ ０４９０ ０１１５ ０６３１ ００９９ ０５１８ ０６５３
治疗后５ｄ ４３７２８±１４４０２ ８７７６±１５５６ ７７５±２０４ ７９９３±１９２９ ８２８８±３９６３ ２１４５５２±１２２３７３ １３６８６±３４４ ４３５±０３９
　ｔ值 ２７２８ －０１８８ －０７５２ ０５７７ ０１８７ －１４５５ －０３５１ －１３５
　Ｐ值 ００１１ ０８５１ ０４５５ ０５６６ ０８５２ ０１５０ ０７２７ ０１８１
治疗后７ｄ ４４９１９±１５４８６ ９８０２±２４８１ ８３４±３５３ ７３６３±２１４６ ７８１９±３８８４ １８３７０７±９１７７７ １３７２３±３７６ ４３０±０５１
　ｔ值 ２２２１ －２１７２ －１４０５ １８２５ ０６８２ ００１６ １１４３ －１０５８
　Ｐ值 ００３０ ００５２ ０２９４ ００７２ ０４９７ ０９８７ ０２５７ ０２９４
　注：ＵＡ：尿酸；Ｓｃｒ：尿肌酐；ＢＵＮ：尿素氮；ｅＧＦＲ：估算肾小球滤过率；Ｃｃｒ：肌酐清除率
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蔺建蕊，等：左西孟旦对射血分数降低的心力衰竭患者心肾功能影响

西孟旦降低了急性心力衰竭患者的ＢＮＰ水平，改善
患者左室射血分数，并且略增加患者心率［２］。２０１５
年中国前瞻性随机试验纳入顽固性心力衰竭患者，

对比了左西孟旦与常规心衰治疗方案对心功能的影

响，使用１２μｇ· （ｋｇ·ｍｉｎ）－１的负荷剂量后，以
０１～０２μｇ· （ｋｇ·ｍｉｎ）－１的速度静脉滴注，结
果显示１周后，与对照组相比患者的 ＬＶＥＦ升高，
ＮＴｐｒｏＢＮＰ降低，并且使用左西孟旦的患者中有１
例的ＮＹＨＡ分级由Ⅲ～Ⅳ级改善至Ⅰ～Ⅱ级［６］。

最近的临床试验提示左西孟旦可能改善心衰患

者的肾功能。ＲａｆｏｕｌｉＳｔｅｒｇｉｏｕ等［７］的前瞻性观察研

究发现，与标准治疗组相比，左西孟旦随访时间较

短，ＮＹＨＡ分级、ＬＶＥＦ、ＢＮＰ均明显改善；同时观
察到使用左西孟旦的患者出现肾功能恶化 （ｗｏｒｓｅ
ｎｉｎｇｒｅｎａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＷＲＦ）的例数更少；并且只有
使用左西孟旦的患者的胱抑素Ｃ有所降低，提示左
西孟旦可能改善了急性心力衰竭 （ａｃｕｔｅｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ，
ＡＨＦ）的肾功能。慢性心力衰竭同时合并肾功能障
碍的患者 ［ｅＧＦＲ＜８０ｍＬ· （ｍｉｎ·１７３ｍ２）－１］，
左西孟旦使ｅＧＦＲ增加的幅度大于多巴酚丁胺，因
此在治疗心肾综合征患者时可能成为首选正性肌力

药［８］。Ｏｒｔｉｓ等［９］也发现间歇重复使用左西孟旦对患

者肾功能可能有益，左西孟旦输注前后对比，血肌

酐、ｅＧＦＲ等指标明显改善。Ｌｅｄｉａｋｈｏｖａ等［３］的研究

发现，与心衰标准治疗相比，左西孟旦可以显著降

低急性失代偿心力衰竭患者的血肌酐，并且改善肌

酐清除率及肾功能。大型临床试验如 ＬＩＤＯ中也观
察到肾功能改善［１０］。

但本研究未得出肾功能改善的结果，可能有以

下原因：①本研究为回顾性研究，收集病例数有
限；②左西孟旦有益于改善肾功能，然而，有待确
定的是，有益效果是否与肾功能状态差异相关，本

研究所收集的心力衰竭患者初始肾小球滤过率平均

为 （８２７１±２０１３）ｍＬ· （ｍｉｎ·１７３ｍ２）－１，由
于有限的样本量，未能对初始肾功能进行亚组分

析，还需扩大样本量收集相关肾功能信息。Ｚｏｒｌｕ
等［１１］研究者根据血清肌酐 ＞０３ｍｇ·ｄＬ－１的增加，
将患者分为２组，即肾功能恶化和无功能恶化的患
者，结果显示肾功能恶化患者的血肌酐、肾小球滤

过率有显著改善，而没有肾功能恶化的患者则没有

显著改善。

本研究显示使用左西孟旦后２４ｈ，收缩压明显
降低。使用左西孟旦后，２４ｈ内收缩压和舒张压降
低，并且剂量依赖性的增加心率，导致不利的血流

动力学效应［１２］。低血压是左西孟旦常见的不良反

应，且个别心力衰竭患者可能出现２次及以上；右
心衰患者中使用左西孟旦与对照组相比，舒张压显

著降低。一项Ｍｅｔａ分析显示，使用左西孟旦的急性
心力衰竭患者中，约３６％出现低血压［１３］。临床使

用左西孟旦时，应关注其低血压的风险。

目前本研究存在一些局限性：①回顾性数据处
理受到许多混杂因素的影响，包括不受控制的药物

和急性血流动力学 （低血压、高血压）的可能影

响；②由于在患者的医疗记录中没有关于中心静脉
压和右心室功能参数的数据，无法评估中心静脉压

对肾脏灌注压和 ＧＦＲ的影响［１１］；③病例数有限；
因此，需要对患有和不伴有肾功能恶化的心力衰竭

患者使用左西孟旦的心肾改善作用进行前瞻性比较

研究。

综上，对于左室射血分数降低的急性心力衰竭

患者，使用左西孟旦治疗后，可明显提高左室射血

分数，并降低Ｂ型钠尿肽水平，明显改善急性心力
衰竭患者的心脏功能，但可导致输注后２４ｈ收缩压
下降，临床应用应密切监测。但本研究未对纳入的

急性心力衰竭患者的基础肾功能分组，目前左西孟

旦是否能改善急性心力衰竭患者的肾脏功能、其影

响效果是否与基础肾功能差异相关仍需进一步临床

研究证实。
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