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冠心宁对冠心病舒张性心力衰竭患者血清转化生长因子β1
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［摘要］目的：观察冠心宁对冠心病舒张性心力衰竭（DHF）患者血清转化生长因子-β1（TGF-β1）、结缔

组织生长因子 （CTGF） 的影响。方法：选取 100 例 DHF 患者，按随机数字表法分为常规组及治疗组各

50 例。常规组采用强心、利尿、扩管等基础治疗，治疗组在常规组治疗基础上加用冠心宁片。比较 2 组临床

疗效及不良反应发生率，比较 2 组治疗前后 TGF-β1、CTGF 水平、Lee 氏心衰评分、改良早期预警量

表 （MEWS） 评分的变化，进行 Pearson 相关性分析。结果：治疗组临床总有效率为 96.00%，常规组为

84.00%，2 组比较，差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，2 组 TGF-β1、CTGF 水平均较治疗前下降（P＜

0.05），治疗组 TGF-β1、CTGF 水平均低于常规组（P＜0.05）。治疗后，2 组 Lee 氏心衰评分、MEWS 评分均较

治疗前下降（P＜0.05），治疗组 Lee 氏心衰评分、MEWS 评分均低于常规组（P＜0.05）。Pearson 相关性分析结

果显示，Lee 氏心衰评分、MEWS 评分与 TGF-β1、CTGF 的表达水平均呈正相关。其中 Lee 氏心衰评分与

TGF-β1 呈中度相关，与 CTGF 呈高度相关，MEWS 评分与 TGF-β1、CTGF 均呈正相关。常规组不良反应发生

率为 16.00%，治疗组为 6.00%，2 组不良反应发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：冠心宁治疗

冠心病 DHF 可提升疗效，改善患者的病情及预后，安全性高。
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Effect of Guanxinning on Transforming Growth Factor β1 and Connective Tissue
Growth Factor in Serum in Patients with Diastolic Heart Failure of Coronary Heart
Disease
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Abstract：Objective：To observe the effect of Guanxinning on transforming growth factor-β1 (TGF-β1)
and connective tissue growth factor (CTGF) in serum in patients with diastolic heart failure (DHF) of coronary

heart disease. Methods：A total of 100 cases of DHF patients were selected and divided into the routine

group and the treatment group according to the random number table method，with 50 patients in each

group. The routine group was given basic treatment like strengthening heart， promoting urination and
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心力衰竭是由功能性或结构性心脏病损害心室

充盈、血液向体循环的射血而导致的复杂临床综合

征，常发生于冠心病患者中，根据病理机制可分为

收缩性心力衰竭（SHF）和舒张性心力衰竭（DHF）[1-2]。

临床研究显示，充血性心力衰竭病人中 DHF 的表现

率为 33%左右，且剩余的 67%患者常合并有 DHF 的

混合性心衰 [3]。目前对于 DHF 的治疗主要为西药对

症治疗，给予强心、心室重构、利尿和扩血管等药

物治疗，具有一定的疗效，但患者仍有较高的再住

院率和死亡率 [4]。近年来，冠心宁的应用为 DHF 的

治疗带来新的希望，但其临床疗效观察的依据仍较

为匮乏，多数报道仅从治疗有效率方面进行比较，

或以心功能、脑钠肽或胱抑素 C 等常见指标评

价 [5-6]，需更多的循证指标依据对该药物的安全性、

有效性进行合理评估。转化生长因子－β1（TGF-β1）、

结缔组织生长因子（CTGF）是评估心衰患者病情和心

肌重塑发展的可见性指标[7]。本研究观察冠心宁对冠

心病 DHF 患者 TGF-β1、CTGF 的影响，分析其临床

意义，报道如下。

1 临床资料

1.1 纳入标准 冠心病经影像学检查确诊；符

合《舒张性心力衰竭诊断和治疗专家共识》 [8]中 DHF
诊断标准；未接受相关药物治疗或停药时间＞4 周；

临床资料齐全；均签署知情同意书。

1.2 排除标准 伴有肝脏、肾脏功能等脏器严重病

变；对本研究所涉及药物过敏；精神异常致无法正

常沟通；合并有严重的心源性休克或心肌梗死。

1.3 一般资料 选取 2022 年 3 月—2023 年 3 月浙

江衢化医院收治的 100 例 DHF 患者，按随机数字表

法分为常规组及治疗组各 50 例。常规组男 28 例，

女 22 例；年龄 46～75 岁，平均（53.56±10.40）岁；

病程 0.5～3.0 年，平均（1.26±0.60）年。治疗组男

26 例，女 24 例；年龄 44～72 岁，平均（55.42±
9.56）岁；病程 0.5～3.1 年，平均（1.50±0.30）年。

2 组一般资料比较，差异无统计学意义（P＞0.05），

具有可比性。

expanding tubes， and the treatment group was additionally treated with Guanxinning Tablets based on

treatment of the routine group. The clinical effects and the incidence of adverse reactions were compared

between the two groups；the changes in the levels of TGF-β1 and CTGF，Lee's heart failure scores and

Modified Early Warning Scale (MEWS) scores were compared before and after treatment between the two

groups， and Pearson correlation analysis was performed. Results： The total clinical effective rate was

96.00% in the treatment group and 84.00% in the routine group，the difference being significant (P＜0.05).

After treatment，the levels of TGF-β1 and CTGF in the two groups were decreased when compared with

those before treatment (P＜0.05)，and the levels of TGF-β1 and CTGF in the treatment group were lower

than those in the routine group (P＜0.05). After treatment，Lee's heart failure scores and MEWS scores in

the two groups were decreased when compared with those before treatment (P＜0.05)，and Lee's heart

failure score and MEWS score in the treatment group were lower than those in the routine group (P＜0.05).

Pearson correlation analysis showed that Lee's heart failure score and MEWS score were positively

correlated with TGF-β1 and CTGF expression levels. Lee's heart failure score was moderately correlated

with TGF-β1 and highly correlated with CTGF，and MEWS score was positively correlated with TGF-β1
and CTGF. The incidence of adverse reactions was 16.00% in the routine group and 6.00% in the treatment

group，there being no significant difference in the incidence of adverse reactions between the two groups

(P＞0.05). Conclusion： Guanxinning for patients with DHF of coronary heart disease can enhance the

curative effect and improve the condition and prognosis of patients，with high safety.

Keywords：Coronary heart disease；Diastolic heart failure；Guanxinning；Transforming growth factor

β1；Connective tissue growth factor
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2 治疗方法

2.1 常规组 采用常规强心、利尿、扩管、β 受体

阻滞剂等对症治疗，日常检测患者血糖、血压及血

氧饱和度。口服盐酸贝那普利片（海南先声药业有限

公司，国药准字 H20063041，规格：10 mg），每次

10 mg，每天 1 次；口服琥珀酸美托洛尔缓释片（合肥

合源药业有限公司，国药准字 H20213593，规格：

47.5 mg），每次 47.5 mg，每天 1 次；口服螺内酯

片（广州康和药业有限公司，国药准字 H44023416，
规格：20 mg），每次 20 mg，每天 1 次；纠正患者体

液潴留、血运重建和逆转心室肥厚，同时对肥胖患

者进行运动指导干预。

2.2 治疗组 在常规组基础上加用冠心宁片（正大青

春宝药业有限公司，国药准字 Z20150028，规格：

0.38 g），每次 4 片，每天 3 次。

2 组均连续治疗 3 个月。

3 观察指标与统计学方法

3.1 观察指标 ①临床疗效。②TGF-β1、CTGF 水

平。采集 2 组空腹静脉血 5 mL，采用酶联免疫吸附

法检测血清 TGF-β1、CTGF 水平，试剂盒购自美国

Beckman Coulter 公司，所有操作均按照说明书进

行。分别于治疗前 1 d、治疗 3 个月后检测。③Lee
氏心衰评分、改良早期预警量表（MEWS）评分。采用

Lee 氏心衰评分对患者胸片、肺部啰音、肝大、呼吸

困难、颈静脉、浮肿等心衰 6 项目进行评分，各项

由重到轻分别计 1～4 分，总分分值 6～24 分，分数

越高代表心衰程度越严重。MEWS 评分[9]从患者的呼

吸、温度、收缩压、心率和意识 5 种指标进行衡

量，每项 0～3 分，总分分值 0～15 分，分数越高代

表疾病程度越严重。④不良反应发生情况。统计

2 组治疗期间发生的不良反应，包括恶心、呕吐、手

脚麻木、上腹部不适。

3.2 统计学方法 应用 SPSS21.0 统计学软件处理数

据。数据符合正态分布，计量资料以均数±标准

差（x ± s）表示，组间比较采用独立样本 t 检验，组内

比较采用配对样本 t 检验；计数资料以百分比（％）表

示，采用 χ2 检验；Lee 氏心衰评分、MEWS 评分与

TGF-β1、CTGF 的关系采用 Pearson 相关分析，判

定标准：高度相关（r＞0.7）、中度相关（0.4≤ r ≤
0.7）、低度相关（r＜0.4）。P＜0.05 表示差异有统计

学意义。

4 疗效标准与治疗结果

4.1 疗效标准 显效：临床体征基本消失，心功能

分级提高 2 级以上；有效：体征有明显好转，心功

能提高 1 级以上；无效：临床体征无明显改善，心

功能无改善。心功能分级参考《舒张性心力衰竭诊

断和治疗专家共识》 [8]判定，于治疗 3 个月后评定

2 组疗效。

4.2 2组临床疗效比较 见表 1。治疗组临床总有效

率为 96.00％，常规组为 84.00％，2 组比较，差异有

统计学意义（P＜0.05）。
表 1 2组临床疗效比较 例（％）

组 别

常规组

治疗组

χ2值

P 值

例数

50
50

显效

15（30.00）
20（40.00）

有效

27（54.00）
28（56.00）

无效

8（16.00）
2（4.00）

总有效

42（84.00）
48（96.00）

4.000
0.046

4.3 2 组治疗前后 TGF-β1、CTGF 水平比较 见

表 2。治疗前，2 组 TGF-β1、CTGF 水平比较，差异

无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，2 组 TGF-β1、
CTGF水平均较治疗前下降（P＜0.05），治疗组 TGF-β1、
CTGF 水平均低于常规组（P＜0.05）。

表 2 2组治疗前后 TGF-β1、CTGF水平比较（x ± s）
组 别

常规组

治疗组

t 值

P 值

例数

50
50

TGF-β1（ng/L）
治疗前

416.35±84.91
425.11±92.76

0.493
0.623

治疗后

291.27±66.72①

239.36±50.86①

4.375
＜0.001

CTGF（μg/L）
治疗前

183.45±43.17
190.37±40.33

0.828
0.410

治疗后

132.04±32.69①

109.88±31.58①

3.447
0.001

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05
4.4 2组治疗前后 Lee氏心衰评分、MEWS评分比

较 见表 3。治疗前，2 组 Lee 氏心衰评分、MEWS
评分比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，

2 组 Lee 氏心衰评分、MEWS 评分均较治疗前下

降（P＜0.05），治疗组 Lee 氏心衰评分、MEWS 评分

均低于常规组（P＜0.05）。
4.5 Lee 氏心衰评分、MEWS 评分与 TGF-β1、
CTGF 的关系 见表 4、5 及图 1～4。Pearson 相关

性分析结果显示，Lee 氏心衰评分、MEWS 评分与

TGF-β1、CTGF 的表达水平均呈正相关。其中 Lee
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氏心衰评分与 TGF-β1 呈中度相关，与 CTGF 呈高度

相关，MEWS 评分与 TGF-β1、CTGF 均呈正相关。

4.6 2组不良反应发生率比较 见表 6。常规组不良

反应发生率为 16.00％，治疗组为 6.00％，2 组不良

反应发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。
5 讨论

DHF 往往较 SHF 早发生，早期症状仅表现为肺

瘀血，在病情进展后可导致一系列严重的心衰症

状[10]，故对 DHF 进行积极防治对患者心脏功能改善

组 别

常规组

治疗组

χ2值

P 值

例数

50
50

恶心

3（6.00）
1（2.00）

呕吐

2（4.00）
1（2.00）

手脚麻木

2（4.00）
0

上腹部不适

1（2.00）
1（2.00）

总发生

8（16.00）
3（6.00）
2.554
0.110

表 6 2组不良反应发生率比较 例（％）
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图 1 Lee氏心衰评分与 TGF-β1的线性散点分布图
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图 2 Lee氏心衰评分与 CTGF的线性散点分布图
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图 3 MEWS评分与 TGF-β1的线性散点分布图
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图 4 MEWS评分与 CTGF的线性散点分布图

表3 2组治疗前后Lee氏心衰评分、MEWS评分比较（x± s）分

组 别

常规组

治疗组

t 值

P 值

例数

50
50

Lee 氏心衰评分

治疗前

14.94±5.33
14.64±5.53

0.276
0.783

治疗后

8.92±1.89①

7.78±1.42①

3.410
0.001

MEWS 评分

治疗前

8.32±3.36
8.30±3.32

0.030
0.976

治疗后

6.28±2.12①

5.16±2.48①

2.427
0.017

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05
表 4 Lee氏心衰评分与 TGF-β1、CTGF的

Pearson相关性分析

变量

Lee 氏心衰评分

TGF-β1
CTGF

Lee 氏心衰评分

1
0.686①

0.749①

TGF-β1
-

1
0.584①

CTGF
-
-
1

注：①表示在 0.01 双侧水平上显著相关

表 5 MEWS评分与 TGF-β1、CTGF的 Pearson相关性分析

变量

MEWS 评分

TGF-β1
CTGF

MEWS 评分

1
0.756①

0.768①

TGF-β1
-

1
0.584①

CTGF
-
-
1

注：①表示在 0.01 双侧水平上显著相关
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有重要意义。冠心宁是由丹参、川芎合制而成的中

成药制剂，可改善冠心病慢性心力衰竭患者的心肌

顺应性，抑制血小板聚集和心室重构，同时能够有

效保护心肌细胞血氧平衡[6]。本研究显示，治疗组的

临床总有效率为 96.00%，常规组为 84.00%，其可能

原因是 DHF 的中医病机为正气亏耗、不足导致血液

运行受阻，而丹参、川芎等成分的活血化瘀、通脉

养心作用，有效抑制了 DHF 病情的进展，进而缓解

患者体征，提高疗效。

TGF-β1 是促进肌性成纤维细胞转化的生长因

子，能促进胶原基因表达，以及合成、沉淀细胞外

基质，在 DHF 患者心肌细胞纤维化中起重要作用，

CTGF 则能够介导 TGF-β1 促细胞基质的聚集，协同

增强促纤维化 [11-12]，因此，两者的水平变化可反应

DHF 患者机体心肌重塑的具体情况。而临床研究亦

表明，心肌纤维化是心力衰竭的危险预测因子[13]。因

此，本研究设想 TGF-β1、CTGF 在 DHF 患者中的表

达可能存在一定的差异。结果显示，2 组治疗后

TGF-β1 和 CTGF 的含量均低于治疗前，且治疗组降

低幅度大于常规组（P＜0.05），表明 DHF 患者的

TGF-β1、CTGF 有显著升高，其可能参与了 DHF 的

发生发展，经药物治疗后能够有效降低两者的水

平。心力衰竭患者的心肌收缩、舒张功能存在一定

程度的损伤，心室发生重构，心肌纤维化是其主要

病理过程 [14]，在甄海旭 [15]、张莹莹等 [16]报道中发现，

慢性心力衰竭患者 TGF-β1、CTGF 的表达水平异常，

经治疗后均有明显下降趋势，心肌纤维化进程明显

抑制，两则报道均支持了本研究的结果。

为进一步探讨冠心宁的改善机制，本研究以 Lee
氏心衰评分和 MEWS 评分对 2 组治疗前后的心衰程

度和病情程度进行评价，并探讨两种评分与 TGF-β1
和 CTGF 含量之间的相关性。结果显示，2 组治疗后

Lee 氏心衰评分和 MEWS 评分均低于治疗前，且治

疗组降低幅度大于常规组（P＜0.05），说明冠心宁能

够有效缓解 DHF 患者的心衰程度及病情。同时，

Pearson 相关性分析结果显示，Lee 氏心衰评分、

MEWS 评分与 TGF-β1、CTGF 的表达水平呈正相

关，且均呈现中度或重度以上相关。现代药理表

明，丹参中提取得到的丹参酮ⅡA 能通过调控 PI3K/
AKT 信号通路，控制细胞的生长、代谢和增殖，抑

制相关蛋白磷酸化，进而干扰 PI3K/AKT 通路的过度

激活，抑制 H9C2 心肌细胞肥大，从而抑制心肌肥厚

及纤维化的进展[17]。另一方面，川芎中存在的生物碱

能够通过降低心肌细胞中羟脯氨酸、丙二醛、乳酸

脱氢酶、肌酸激酶的含量，以及提高超氧化物歧化

酶活性等途径有效发挥抗氧化作用，从而抑制心肌

纤维化的发生[18]。因此，冠心宁可能是通过丹参、川

芎中的丹参酮和生物碱成分减少 DHF患者的 TGF-β1、
CTGF 的表达水平，抑制心肌纤维化作用，改善患者

的心衰程度，与常规抗心衰治疗起到协同作用，从

而增强临床治疗效果，有利于患者的病情监测和预

后干预。此外，本研究对冠心宁的安全性进行考察，

常规组、治疗组的不良反应发生率分别为 16.00%、

6.00%，2 组之间的差异虽无统计学意义，但治疗组

恶心、呕吐等不良反应未有明显增加，说明其临床

应用安全性较高。

综上，冠心宁治疗冠心病 DHF 可提升疗效，改

善患者的病情及预后，安全性高。
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