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摘要：目的　探讨重组人脑利钠肽（ｒｈＢＮＰ）联合胺碘酮治疗老年心力衰竭（ＨＦ）
合并室性心律失常（ＶＡ）的临床效果及对心率变异性（ＨＲＶ）的影响。方法　前
瞻性选取２０２３年１月～２０２５年１月本院收治的老年 ＨＦ合并 ＶＡ患者２２０例，
随机分为对照组（胺碘酮）、试验组（ｒｈＢＮＰ＋胺碘酮），各１１０例，比较２组的临
床效果、心功能、ＨＲＶ指标、血清 Ｎ末端脑钠肽前体（ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ）水平、ＱＴ间
期离散度（ＱＴｄ）及药物不良反应。结果　治疗后，试验组的总有效率大于对照
组（Ｐ＜００５）；试验组的左心室收缩末期内径（ＬＶＥＳＤ）、左心室舒张末期内径
（ＬＶＥＤＤ）、ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ、ＱＴｄ均低于对照组（Ｐ＜００５），左心室射血分数
（ＬＶＥＦ）、心排量（ＣＯ）、ＲＭＳＳＤ、ＳＤＮＮ、ＰＮＮ５０均高于对照组（Ｐ＜００５）。
结论ｒｈＢＮＰ联合胺碘酮治疗老年 ＨＦ合并 ＶＡ的效果显著，能够优化心功能及
ＨＲＶ，改善电生理稳定性，且安全性良好。
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ｅｌｄｅｒｌｙｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ（ＨＦ）ｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄｗｉｔｈｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒａｒｒｈｙｔｈｍｉａ（ＶＡ）
ａｎｄｉｔｓｉｍｐａｃｔｏｎｈｅａｒｔｒａｔｅｖａｒｉａｂｉｌｉｔｙ（ＨＲＶ）Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＦｒｏｍＪａｎｕａｒｙ
２０２３ｔｏＪａｎｕａｒｙ２０２５，２２０ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｅｌｄｅｒｌｙＨＦ
ｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄｗｉｔｈＶＡａｄｍｉｔｔｅｄｔｏｏｕｒｈｏｓｐｉｔａｌｗｅｒｅｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙｓｅｌｅｃｔｅｄ
ａｎｄｒａｎｄｏｍｌｙｓｅｐａｒａｔｅｄｉｎｔｏａｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ａｍｉｏｄａｒｏｎｅ）ａｎｄａｎ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ（ｒｈＢＮＰ＋ａｍｉｏｄａｒｏｎｅ），ｗｉｔｈ１１０ｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｅａｃｈ
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ｄｉｓｐｅｒｓｉｏｎ（ＱＴｄ），ａｎｄａｄｖｅｒｓｅｅｖｅｎｔｓｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄＲｅｓｕｌｔｓ　Ａｆｔｅｒ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅｉｎ ｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ ｗａｓ
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ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ（ＬＶＥＦ），ｃａｒｄｉａｃｏｕｔｐｕｔ（ＣＯ），ＲＭＳＳＤ，
ＳＤＮＮ，ａｎｄＰＮＮ５０ｔｈａｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜００５）Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　
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ｒａｔｅｖａｒｉａｂｉｌｉｔｙ

　　心力衰竭（ｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ，ＨＦ）已成为全球公共卫生
领域面临的重要挑，随着人口老龄化加剧，ＨＦ患病率
成逐年上升趋势［１－２］。室性心律失常（ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ
ａｒｒｈｙｔｈｍｉａ，ＶＡ）作为一种典型的心室源性心律紊乱，发
生与发展同ＨＦ具有密切联系，已成为构成心源性猝死
的主要风险因素之一［３－４］。目前，ＨＦ合并 ＶＡ患者
的常规药物治疗对 ＶＡ的控制效果有限［５］。胺碘

酮能有效抑制 ＶＡ，但长期用药具有一定的副作用
危险［６］。重 组 人 脑 利 钠 肽 （ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｈｕｍａｎ
ｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ｒｈＢＮＰ）通过影响心脏自主
神经功能重塑电生理稳态，为 ＨＦ合并 ＶＡ的治疗
提供新的分子靶向思路［７］。心率变异性（ｈｅａｒｔｒａｔｅ
ｖａｒｉａｂｌｉｔｙ，ＨＲＶ）可用于量化交感与副交感神经之
间的动态平衡［８－９］。据上述研究报道，ｒｈＢＮＰ与胺
碘酮具有互补的作用机制，但目前临床关于二者联

合治疗 ＨＦ合并 ＶＡ的研究报道较少，基于此，本研
究对其进行探究，现报道如下。

材料、对象及方法

１　研究设计
本研究采用前瞻性临床试验设计。

２　研究对象
样本量计算公式 Ｎ＝Ｚ２×［Ｐ×（１－Ｐ）］／Ｅ２，

Ｎ：所需样本量；Ｚ：对应目标置信水平的标准正态分布
分位数；ｐ：对总体比例的预估值；Ｅ：允许的绝对误差
范围。当Ｚ＝１９６，Ｅ＝００７，Ｐ＝０５时，Ｎ＝１９６，按照
１０％的失访率，至少需要纳入２２０例，因此选取２０２３
年１月－２０２５年１月收治的２２０例老年 ＨＦ合并 ＶＡ
患者。

入选标准　①符合 ＨＦ合并 ＶＡ的诊断标准［１０］，

患者症状、体征、Ｘ线片、心电图检查契合诊断标准，
确诊病情，且左心室射血分数（ＬＶＥＦ）＜５０％；②年龄
≥６０岁，属于老年；③纽约心脏协会（ＮｅｗＹｏｒｋＨｅａｒｔ
Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，ＮＹＨＡ）心功能分级Ⅱ－Ⅳ级；④签署知情
同意书。

排除标准　①合并先天性心脏病；②心源性休
克、严重低血压（收缩压≤９０ｍｍＨｇ）、血容量不足；③
转氨酶或肌酐超过正常值上限 ３倍；④肥厚型心肌

病、限制性心肌病、缩窄性心包炎；⑤中重度主动脉瓣
狭窄或关闭不全、二尖瓣狭窄；⑥血液系统疾病。

研究经西安交通大学第一附属医院医学伦理委

员会批准，伦理批号：ＸＪＴＵ１ＡＦ２０２２ＬＳＹＹ－２６８。
３　药品与仪器

胺碘酮片，规格：每片 ０２ｇ，批号：２０２３０７８９，批
准文号：国药准字 Ｈ３１０２１８７２，上海上药信谊药厂有
限公司生产；ｒｈＢＮＰ注射剂，规格：每支０５ｍｇ，批号：
２０２２４９８７，批准文号：国药准字 Ｓ２００５００３３，成都诺迪
生物制药有限公司生产。

ＭＣＥＧ－３００心电图机型号，北京麦迪克斯科技
有限公司产品；ｃｏｂａｓｅ４１１型号电化学发光免疫分析
仪，罗氏诊断产品有限公司产品。

４　分组与治疗方法
由不参与评估的独立统计人员采用随机数字表

法生成随机数字，并利用不透明密封信进行分配隐

藏，最终将患者分为对照组、试验组，２组一般资料具
有可比性（Ｐ＞００５）。

对照组　给予口服胺碘酮（规格：每片０２ｇ），每
日０６ｇ，分３次服，持续１～２周，随后减为维持剂量
每日０４ｇ，若患者室性心律失常控制良好且无严重
不良反应，可进一步减至每日０２ｇ长期维持。

试验组 　 在对照组基础上给予 ｒｈＢＮＰ，以
１５μｇ·ｋｇ－１静脉冲击后，以０００７５μｇ·ｋｇ·ｍｉｎ－１

的速度连续静脉滴注，持续给药２４ｈ。
记录并观察治疗后７ｄ时各项观察指标，两组均

连续观察１个周期。
５　观察指标及疗效判定

①临床效果［１１］（主要指标）：ＮＹＨＡ心功能提高
２级或以上，心悸、气促、胸闷等临床症状基本消失，室
性期前收缩（ｐｒｅｍａｔｕｒｅｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｃｏｍｐｌｅｘｅｓ，ＰＶＣ）减
幅不小于 ９０％；有效：心功能提高 １级，症状缓解，
ＰＶＣ减少率在５０％ ～８９％之间；无效：未达到以上改
善程度。

②心功能及ＱＴ间期离散度（ＱＴｄｉｓｐｅｒｓｉｏｎ，ＱＴｄ）
（主要指标）：采用超声心动图测定患者治疗前后的左

心室收缩末期内径（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｎｄｓｙｓｔｏｌｉｃｄｉａｍｅ
ｔｅｒ，ＬＶＥＳＤ）、左心室舒张末期内径（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｎｄ
ｄｉａｓｔｏｌｉｃｄｉａｍｅｔｅｒ，ＬＶＥＤＤ）、左心室射血分数（ｌｅｆｔｖｅｎ
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Ｖｏｌ４２Ｎｏ１０Ｍａｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４５６）

ｔｒｉｃｕｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ，ＬＶＥＦ）及心排量（ｃａｒｄｉａｃｏｕｔ
ｐｕｔ，ＣＯ）；并利用１２导联心电图采集ＱＴｄ。

③ＨＲＶ指标（主要指标）：采用２４ｈ动态心电图
测定相邻 Ｒ－Ｒ间期差的均方根（ｒｏｏｔｍｅａｎｓｓｑｕａｒｅ
ｓｕｃｃｅｓｓｉｖｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ，ＲＭＳＳＤ）、２４ｈ内全部窦性心搏
Ｒ－Ｒ间期标准差（ｓｔａｎｄａｒｄｄｅｖｉａｔｉｏｎｏｆｎｏｒｍａｌｔｏ
ｎｏｒｍａｌＲＲｉｎｔｅｒｖａｌｓ，ＳＤＮＮ）、相邻Ｒ－Ｒ间期差≥５０ｍｓ
的百分数 （ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅｏｆａｄｊａｃｅｎｔＲ －Ｒ ｉｎｔｅｒｖａｌ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ≥５０ｍｓ，ＰＮＮ５０）。

④血清 Ｎ末端脑钠肽前体水平（Ｎ－ｔｅｒｍｉｎａｌ

ｐｒｏ－ｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ）：采用电化
学发光免疫分析法（ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｅｍｉｌｕｍｉｎｅｓｃｅｎｃｅｉｍｍｕｎｏ
ａｓｓａｙ，ＥＣＬＩＡ）测定其ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ水平。

⑤安全性评价：治疗期间，统计低血压、甲状腺功
能异常、便秘出现的比率。

６　统计学方法
采用 ＳＰＳＳ２５０软件分析，经 Ｓｈａｐｉｒｏ－Ｗｉｌｋｔｅｓｔ

检验法符合正态分布的计量资料用 珋ｘ±ｓ描述，行 ｔ检
验，采用 Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ校正；计数资料以例数表示，用 χ２

检验，Ｐ＜００５表示有统计学意义。

表１　２组一般资料比较［ｎ（％），珋ｘ±ｓ］
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ［ｎ（％），珋ｘ±ｓ］

Ｇｒｏｕｐ Ｅｘａｍｐｌｅｓ
Ａｇｅ

（ｙｅａｒｓ，珋ｘ±ｓ）

Ｇｅｎｄｅｒ（ｅｘａｍｐｌｅ） ＮＹＨＡＧｒａｄｅ（ｅｘａｍｐｌｅ） Ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ（ｅｘａｍｐｌｅ）

Ｍａｎ Ｗｏｍａｎ Ⅱ Ｇｒａｄｅ Ⅲ Ｇｒａｄｅ Ⅳ Ｇｒａｄｅ ＤｉａｂｅｔｅｓＨｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ
Ｈｉｇｈｂｌｏｏｄ

ｌｉｐｉｄｌｅｖｅｌ

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ １１０ ６８７６±７４２ ６２ ４８ ３６ ５５ １９ ２６ ４９ ３５
Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ １１０ ６８８１±７５３ ７１ ３９ ３０ ５８ ２２ ２８ ５０ ３２
χ２／ｔｖａｌｕｅ ００５０ １５４０ ０８４５ ０２１９
Ｐｖａｌｕｅ ０９６０ ０２１５ ０６５６ ０８９７

表２　２组临床疗效比较 （ｎ，％）
Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（ｎ，％）

Ｇｒｏｕｐ Ｅｘａｍｐｌｅｓ Ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ Ｅｆｆｉｃｉｅｎｔ Ｉｎｖａｌｉｄ Ｏｖｅｒａｌｌｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ（％）

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ １１０ ３９ ５７ １４ ９６（８７２７）
Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ １１０ ４４ ６１ ５ １０５（９５４５）
χ２ｖａｌｕｅ － － － － ４６６６
Ｐｖａｌｕｅ － － － － ００３１

表３　两组心功能比较 （珋ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃａｒｄｉａｃｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ ＬＶＥＳＤ（ｍｍ） ＬＶＥＤＤ（ｍｍ） ＬＶＥＦ（％） ＣＯ（Ｌ／ｍｉｎ）

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝１１０）

　Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ４７２６±５５３ ６１２３±７２８ ４０２５±５２６ ４３６±０５８

　Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ ４２３２±５２４ ５４３３±６１２ ４６７４±５７１ ４９５±０６３

ｔｖａｌｕｅ ６８０１ ７６０９ ８７６８ ７２２６

Ｐｖａｌｕｅ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝１１０）

　Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ４８７１±５９２ ６０１９±７１５ ３９５３±４７９ ４２９±０５３

　Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ ３９１６±４８１ ４９７５±５９８ ５１２２±６２６ ５３４±０６９

ｔｖａｌｕｅ １３１３１ １１７４７ １５５５４ １２６５７

Ｐｖａｌｕｅ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１
ｔ１ｖａｌｕｅ １８７７ １０６９ １０６１ ０９３４
Ｐ１ｖａｌｕｅ ００６２ ０２８６ ０２９０ ０３５１
ｔ２ｖａｌｕｅ ４６５９ ５６１４ ５５４５ ４３７８
Ｐ２ｖａｌｕｅ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

Ｎｏｔｅ：ｔ１、Ｐ１ｖａｌｕｅｓｒｅｐｒｅｓｅｎｔｔｈｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ；ｔ２、Ｐ２ｖａｌｕｅｓｒｅｐｒｅｓｅｎｔｔｈｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ；

ＬＶＥＳＤ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｎｄ－ｓｙｓｔｏｌｉｃｄｉａｍｅｔｅｒ；ＬＶＥＤＤ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｎｄ－ｄｉａｓｔｏｌｉｃｄｉａｍｅｔｅｒ；ＬＶＥＦ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ；ＣＯ：Ｃａｒｄｉａｃｏｕｔｐｕｔ
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表４　两组ＨＲＶ指标比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ４　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＨＲＶｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ ＲＭＳＳＤ（ｍｓ） ＳＤＮＮ（ｍｓ） ＰＮＮ５０（％）

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝１１０）

　Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ２９４３±３５８ ９９４３±１３５６ ４０６±０５７

　Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ ３９１４±４７３ １３８７２±２１５５ ５２８±０６６

ｔｖａｌｕｅ １７１６８ １６１８４ １４６７３

Ｐｖａｌｕｅ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝１１０）

　Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ３０１６±４０９ ９８２９±１２７９ ３９５±０４９

　Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ ４４５１±５６２ １５０２５±２４９１ ５９２±０７１

ｔｖａｌｕｅ ２１６５３ １９４６２ ２３９５１

Ｐｖａｌｕｅ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１
ｔ１ｖａｌｕｅ １４０９ ０６４１ １５３５
Ｐ１ｖａｌｕｅ ０１６０ ０５２２ ０１２６
ｔ２ｖａｌｕｅ ７６６７ ３６７１ ６９２４
Ｐ２ｖａｌｕｅ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

Ｎｏｔｅ：ｔ１、Ｐ１ｖａｌｕｅｓｒｅｐｒｅｓｅｎｔｔｈｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ；ｔ２、Ｐ２ｖａｌｕｅｓｒｅｐｒｅｓｅｎｔｔｈｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓａｆｔｅｒ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔ；ＨＲＶ：ＨｅａｒｔＲａｔｅＶａｒｉａｂｉｌｉｔｙ；ＲＭＳＳＤ：ＲｏｏｔｍｅａｎｓｑｕａｒｅｏｆｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｏｆａｄｊａｃｅｎｔＲ－Ｒｉｎｔｅｒｖａｌｓ；ＳＤＮＮ：ＳｔａｎｄａｒｄｄｅｖｉａｔｉｏｎｏｆｔｈｅＲ－Ｒ

ｉｎｔｅｒｖａｌｓｏｆａｌｌｓｉｎｕｓｂｅａｔｓｗｉｔｈｉｎ２４ｈｏｕｒｓ；ＰＮＮ５０：ＰｅｒｃｅｎｔａｇｅｏｆａｄｊａｃｅｎｔＲ－Ｒｉｎｔｅｒｖａｌｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ≥５０ｍｓ

结　　果

１　一般资料
对照组及试验组的一般资料具有可比性

（Ｐ＞００５），见表１。
２　两组临床疗效比较

试验组的总有效率大于对照组（Ｐ＜００５），见表２。
３　两组心功能比较

治疗后，与对照组相比，试验组的ＬＶＥＳＤ、ＬＶＥＤＤ
降低，ＬＶＥＦ、ＣＯ升高（Ｐ＜００５），见表３。
４　两组ＨＲＶ指标比较

治疗后，试验组的 ＲＭＳＳＤ、ＳＤＮＮ、ＰＮＮ５０大于对
照组（Ｐ＜００５），见表４。
５　两组ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ及ＱＴｄ比较

治疗后，试验组的 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ、ＱＴｄ低于对照组
（Ｐ＜００５），见表５。
６　两组不良反应比较

两组不良反应无差异（Ｐ＞００５），见表６。

表５　两组ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ及ＱＴｄ比较 （珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ５　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＮＴ－ｐｒｏＢＮＰａｎｄＱＴｄｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ（ｎｇ·Ｌ－１） ＱＴｄ（ｍｓ）

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝１１０）
　Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ １８３１５３±２１６９３ ７７６９±８５４
　Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ １３４５７９±１９６３８ ６５３２±７２４
ｔｖａｌｕｅ １７４１０ １１５８８
Ｐｖａｌｕｅ ＜０００１ ＜０００１
Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝１１０）
　Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ １７９５８６±２０２４４ ７８５１±９２２
　Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ ９９７１３±１２５２６ ５９９４±６８２
ｔｖａｌｕｅ ３５１８９ １６９８３
Ｐｖａｌｕｅ ＜０００１ ＜０００１
ｔ１ｖａｌｕｅ １２６１ ０６８４
Ｐ１ｖａｌｕｅ ０２０９ ０４９４
ｔ２ｖａｌｕｅ １５６９９ ５６７３
Ｐ２ｖａｌｕｅ ＜０００１ ＜０００１

Ｎｏｔｅ：ｔ１、Ｐ１ｖａｌｕｅｓｒｅｐｒｅｓｅｎｔｔｈｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔ；ｔ２、Ｐ２ｖａｌｕｅｓｒｅｐｒｅｓｅｎｔｔｈｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ：Ｎ－ｔｅｒｍｉｎａｌｐｒｏ－ｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ；

ＱＴｄ：ＱＴｉｎｔｅｒｖａｌｄｉｓｐｅｒｓｉｏｎ

表６　两组不良反应比较 （ｎ，％）
Ｔａｂｌｅ６　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（ｎ，％）

Ｇｒｏｕｐ ｅｘａｍｐｌｅｓ Ｈｙｐｏｔｅｎｓｉｏｎ Ａｂｎｏｒｍａｌｔｈｙｒｏｉｄｆｕｎｃｔｉｏｎ Ｃｏｎｓｔｉｐａｔｉｏｎ Ｏｖｅｒａｌｌｉｎｃｉｄｅｎｃｅｒａｔｅ（％）

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ １１０ ２ ０ ３ ５（４５５）

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ １１０ ４ １ ５ １０（９１０）

χ２ｖａｌｕｅ － － － － １７８９

Ｐｖａｌｕｅ － － － － ０１８１



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　１３６９　

Ｖｏｌ４２Ｎｏ１０Ｍａｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４５６）

讨　　论

ＨＦ状态下，神经内分泌过度激活与血流动力学
恶化形成恶性循环，驱动心室发生离心性肥大及心肌

细胞表型转化，同时伴随心肌细胞间缝隙连接蛋白

分布异常，显著增加心室肌电不均一性，构成 ＶＡ
发生的病理生理学基础［１２］。胺碘酮通过延长心肌

细胞 ＡＰＤ及 ＥＲＰ抑制早期后除极（ｅａｒｌｙａｆｔｅｒｄｅｐｏ
ｌａｒｉｚａｔｉｏｎ，ＥＡＤ）相关触发活动，通过降低窦房结自
律性及房室结传导速度减少异位起搏［１３］。同时，

其非竞争性拮抗 α／β肾上腺素能受体的特性可实
现血管舒张与后负荷降低，在纠正心律失常的同时

改善心衰患者的血流动力学状态［１４］。此外，胺碘

酮抑制晚钠电流减少钙超载相关 ＥＡＤ形成，阻断
瞬时外向钾电流降低跨壁复极离散度，其抗甲状腺

作用可纠正甲亢相关离子通道异常，从代谢 －电生
理双重层面改善心衰预后［１５］。ｒｈＢＮＰ作为基因工
程合成的内源性激素类似物，通过激活鸟苷酸环化

酶受体发挥多效性作用，如增强肾小球滤过率及肾

小管钠排泄，产生利钠利尿效应；阻断 ＲＡＡＳ系统
激活链，减少血管收缩物质（如血管紧张素Ⅱ、醛
固酮）释放；调节肌丝对钙的敏感性，优化心肌舒

张期松弛速率［１６－１７］。

本研究中，试验组总有效率大于对照组，提示

ｒｈＢＮＰ与胺碘酮协同治疗老年ＨＦ合并ＶＡ患者时，展
现出显著的疗效。ＨＦ进程中，左室重构引发几何形
态重塑，包括ＬＶＥＤＤ进行性扩大，并伴随收缩功能减
退导致的ＬＶＥＳＤ代偿性增加。当合并ＶＡ时，这种病
理进程将显著加速，室性心动过速／心室颤动造成机
械收缩失同步，直接降低每搏输出量；血流动力学失

代偿触发神经内分泌系统过度激活，进一步加剧心肌

细胞拉伸与间质纤维化［１８］。ＶＡ引发的室性异位激
动导致肌浆网钙泄漏，其触发的机械应力刺激成纤维

细胞分泌Ⅰ／Ⅲ型胶原，形成限制性心肌病样改变，导
致ＬＶＥＦ进行性下降［１９］。ＣＯ是反映心脏整体泵血效
能的综合指标，其可通过缺氧、氧化应激、电生理紊乱

等多途径加重 ＨＦ患者的心肌损伤和 ＶＡ的发生风
险［２０－２１］。本研究中，试验组患者治疗后的 ＬＶＥＳＤ、
ＬＶＥＤＤ低于对照组，ＬＶＥＦ、ＣＯ高于对照组，提示
ｒｈＢＮＰ与胺碘酮协同治疗可显著增强老年 ＨＦ合并
ＶＡ患者的心功能。ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ作为心室肌细胞对
机械应力刺激的内分泌响应产物，其分泌量与室壁张

力呈正相关。ＶＡ导致的心肌细胞拉伸激活机械敏感

离子通道，触发钙内流及钙调神经磷酸酶活化；交感

神经兴奋通过 ｃＡＭＰ－ＰＫＡ通路磷酸化转录因子，使
ＶＡ成为ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ分泌的强效诱导因素［２２］。ＱＴｄ
作为反映心室肌复极过程在时间和空间上的不均一

性，其本质是心肌细胞离子通道功能失衡的宏观表

现。在 ＨＦ中，心肌细胞钙超载与钾通道功能障碍导
致动作电位时程延长，而心肌纤维化引发的电传导各

向异性进一步扩大跨壁复极离散度。当发生 ＶＡ时，
电机械失同步造成局部心肌代谢危机，诱发急性

ＱＴｄ升高［２３］。

当迷走神经张力增强时，乙酰胆碱释放增加，抑

制窦房结自律性，Ｒ－Ｒ间期出现明显的短时波动，表
现为ＲＭＳＳＤ值上升；ＳＤＮＮ作为反映 ＨＲＶ的标准化
指标，数值升高提示心脏压力反射敏感性增强［２４］。

ＰＮＮ５０用来反映迷走神经长程调控能力的指标，数值
降低表明副交感神经对心脏节律的制动作用降

低［２５］。本研究结果显示，与对照组相比，试验组

ＲＭＳＳＤ、ＳＤＮＮ、ＰＮＮ５０升高，ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ水平及 ＱＴｄ
降低，提示 ｒｈＢＮＰ与胺碘酮协同，可有效调节自主神
经平衡，推测原因可能为ｒｈＢＮＰ可作用于中枢及外周
自主神经节，抑制交感神经放电，增强迷走神经张力，

提升ＲＭＳＳＤ、ＳＤＮＮ、ＰＮＮ５０，另胺碘酮阻断离子通道，
降低神经对心脏的过度驱动，２者协同增效，改善
症状。

对比２组不良反应，经比较，无明显差异，表明联
合治疗未增加用药风险，但试验组低血压、便秘及总

不良反应略高于对照组，分析原因可能为ｒｈＢＮＰ的血
管扩张与静脉滴注的速度等的作用可导致低血压，应

严格控制滴注速度，同时ｒｈＢＮＰ易导致平滑肌松弛增
加便秘风险，治疗期间，应多吃蔬菜等通便食物，降低

便秘风险。

但本研究仍存在不足之处，与对照组相比，试验

组中ｒｈＢＮＰ静脉输注２４ｈ，药物暴露时间与评估时间
不匹配，且研究样本量有限，观察时间有限，后续将进

一步探究。

综上所述，ｒｈＢＮＰ与胺碘酮协同治疗老年 ＨＦ合
并ＶＡ患者，改善心功能，有效自主神经平衡，疗效及
安全性良好。
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