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神经内分泌抑制剂在慢性射血分数降低的心力衰竭患者中应用现状调

查分析 
    

许曼，黄学桂，夏涛*(安徽省妇幼保健院，安徽医科大学附属妇幼保健院药学部，合肥 230001) 
 

摘要：目的  调查安徽省妇幼保健院慢性射血分数降低的心力衰竭(heart failure with reduced ejection fraction，HFrEF)患者

神经内分泌抑制剂——血管紧张素转换酶抑制剂(angiotensin converting enzyme inhibitor，ACEI)或血管紧张素 II 受体阻滞

剂(angiotensin II receptor blocker，ARB)、β受体阻滞剂(β-blocker，BB)和醛固酮受体拮抗剂(mineralocorticoid receptor 
antagonist，MRA)使用现状及其与指南的差距。方法  搜集并分析 2018 年 1 月—12 月慢性 HFrEF 住院患者基本资料和 3
类神经内分泌抑制剂使用情况。结果  纳入研究的 301例慢性 HFrEF 患者中，ACEI/ARB、BB和 MRA使用率分别为 77.4%，

60.5%和 94.0%，剂量达标率分别为 44.2%，22.5%和 100%。48.8%患者采用指南推荐的联合用药，包括 1.3%两药联合

(ACEI/ARB+BB)和 47.5%三药联合(ACEI/ARB+BB+MRA)。结论  笔者所在医院慢性 HFrEF 患者神经内分泌抑制剂应用

现状与指南仍有差异，ACEI/ARB 和 BB 的使用率、剂量达标率和两药联合用药率均不足，而 MRA 使用过度，需进一步提

高医师对指南的依从性。 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To investigate the use of neuroendocrine inhibitors‒‒angiotensin converting enzyme inhibitor 
(ACEI) or angiotensin II receptor blocker(ARB), β-blocker(BB) and mineralocorticoid receptor antagonist(MRA) in patients 
with chronic heart failure with reduced ejection fraction(HFrEF) in Anhui Women and Child Health Care Hospital and the gap 
between the use and the guideline. METHODS  Basic data of chronic HFrEF inpatients and the use of 3 types of 
neuroendocrine inhibitors were collected and analyzed from January to December 2018. RESULTS  Among the 301 patients 
with chronic HFrEF included in this study, the usage rates of ACEI/ARB, BB and MRA were 77.4%, 60.5% and 94.0%, 
respectively. The rates of reaching standard dose were 44.2%, 22.5% and 100%, respectively. The 48.8% of patients received the 
recommended combination of drugs, including 1.3% of two-drug combination(ACEI/ARB+BB) and 47.5% of three-drug 
combination(ACEI/ARB+BB+MRA). CONCLUSION  There is still a certain gap between clinical practice and guideline in 
the usage of three neuroendocrine inhibitors in patients with chronic HFrEF in author’s hospital. The usage rate, the rates of 
reaching standard dose and the rate of combined use of ACEI/ARB and BB are insufficient, while MRA is overused, which 
requires further improvement of physician’s adherence to guideline. 
KEYWORDS: heart failure; angiotensin converting enzyme inhibitor; angiotensin II receptor blocker; β-blocker; mineralocorticoid 
receptor antagonist 
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慢性射血分数降低的心力衰竭(heart failure 
with reduced ejection fraction，HFrEF)在临床上十

分常见，虽然随着近些年来医学技术的快速发展，

其治疗已取得显著进步，但该病的发病率、再入

院率及死亡率等仍处于较高水平，严重威胁着人

们的生命健康安全[1]。心力衰竭为一种慢性、自发

进展疾病，影响因素众多，其中神经内分泌系统

的异常激活被认为是该病发生、发展的关键因素，

因此《中国心力衰竭诊断和治疗指南 2018》[2]推

荐神经内分泌抑制剂应用于慢性 HFrEF 患者的治
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疗，包括血管紧张素转换酶抑制剂 (angiotensin 
converting enzyme inhibitor，ACEI)或血管紧张

素 II 受体阻滞剂(angiotensin II receptor blocker，
ARB) 或 血 管 紧 张 素 受 体 脑 啡 肽 酶 抑 制 剂

(angiotensin receptor neprilysin inhibitor，ARNI)、
β受体阻滞剂(β-blocker，BB)和醛固酮受体拮抗剂

(mineralocorticoid receptor antagonist，MRA)，但 3
类药物在安徽省妇幼保健院临床实践中的使用情

况与指南的差距仍不可知。本研究通过回顾性调

查笔者所在医院慢性 HFrEF 住院患者应用神经内

分泌抑制剂——ACEI/ARB、BB 和 MRA 治疗的

情况，以期为慢性 HFrEF 规范化治疗提供一定的

临床参考依据。   
1  资料与方法 
1.1  资料来源   

从 医 院 信 息 系 统 (hospital information 
system ，HIS)中调取 2018 年 1 月—12 月出院诊

断为慢性心力衰竭的患者病历。纳入标准：以结

构性心脏病为第一诊断，心功能 NHYA 分级Ⅱ~Ⅳ
级 且 左 心 室 射 血 分 数 (left ventricular ejection 
fraction，LVEF)<40%的患者。排除标准：急性心

肌梗死或急性心肌炎所致心衰 1 个月以内；射血分

数保留和中间值的心衰；右心衰竭；急性心力衰竭

或慢性心力衰竭急性加重；肺源性心脏病。 
1.2  研究方法   

采用回顾性研究方法，查阅患者住院病历，

统计所有符合上述入选标准的患者病例资料，包

括：①患者基本情况：性别、年龄、NYHA 分级、

基础心脏病、合并疾病、出院诊断等；②神经内

分泌抑制剂使用情况：药品名称、单次剂量、用

药频次、禁忌证、药物不良反应情况等(因笔者所

在医院尚未引进 ARNI 代表药物沙库巴曲缬沙坦

钠，本研究未统计 ARNI 的使用情况)；③体征及

实验室检查：心率、血压、LVEF、N 末端 B 型利

钠肽原(N-terminal pro-BNP，NT-proBNP)、肌酐、

血钾。以《中国心力衰竭诊断和治疗指南 2018》[2]

作为评价标准评估神经内分泌抑制剂的适应证、

禁忌证、目标剂量和 大耐受量。 
1.3  统计学方法 

数据处理方面使用 SPSS 22.0 软件进行分析，

对于计量资料以 sx ± 表示，计数资料以率/构成比

(%)表示。 
2  结果 
2.1  一般资料   

本次研究共纳入慢性 HFrEF 患者 301 例，男

性 170 例，女性 131 例，平均年龄(71.3±11)岁，基

线 特 征 见 表 1 。 入 选 患 者 中 ， 平 均 LVEF 
(32.1±7.2)%，心功能 II 级 22 例(7.3%)、III 级 121
例(40.2%)和 IV 级 158 例(52.5%)。156 例(51.8%)
患者合并有高血压，其他常见合并疾病包括心房

颤动 138 例(45.8%)、冠心病 79 例(26.2%)、糖尿

病 52 例(17.3%)。心衰 常见的病因为心脏瓣膜病

103 例(34.2%)、冠心病 75 例(24.9%)、扩张型心肌

病 67 例(22.3%)和高血压性心脏病 40 例(13.3%)。 
 

表 1  患者基线特征 
Tab. 1  Baseline characteristics of patients 

特征 值 

年龄/岁 71.3±11 

男性/n(%) 170(56.5) 

女性/n(%) 131(43.5) 

LVEF/% 32.1±7.2 

NYHA 分级/n(%)  

  II 级 22(7.3) 

  III 级 121(40.2) 

  IV 级 158(52.5) 

基础心脏病/n(%)  

  心脏瓣膜病 103(34.2) 

  冠心病 75(24.9) 

  扩张型心肌病 67(22.3) 

  高血压性心脏病 40(13.3) 

  其他 16(5.3) 

合并疾病/n(%)  

  高血压 156(51.8) 

  心房颤动 138(45.8) 

  冠心病 79(26.2) 

  糖尿病 52(17.3) 

  慢性肾功能不全 50(16.6) 

  慢性阻塞性肺疾病 24(8.0) 

  哮喘急性发作 3(1.0) 
 

2.2  神经内分泌抑制剂使用情况   
2.2.1  使用率  301 例慢性 HFrEF 患者中，存在

ACEI/ARB 和 BB 禁忌证或须慎用的情况分别为

42 例(14.0%)和 54 例(17.9%)，剔除以上禁忌证患

者之后，ACEI/ARB 和 BB 推荐用药患者分别为

259 例和 247 例，实际用药患者分别为 233 例

(77.4%)和 182 例(60.5%)，即分别有 26 例(8.6%)
和 65 例(21.6%)患者无禁忌证但未使用该类药物。

301 例患者中有 283 例(94.0%)患者使用 MRA 治

疗，10 例(3.3%)患者存在 MRA 禁忌证，仅 8 例

(2.7%)患者无禁忌证未用药。3 类神经内分泌抑制

剂使用情况见图 1。 
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图 1  慢性 HFrEF 患者 3 类神经内分泌抑制剂使用情况 
Fig. 1  Use of three types of neuroendocrine inhibitors in 
patients with chronic HFrEF 
 

2.2.2  联合应用情况  301 例患者中有 259 例

(86.0%)患者采用联合药物治疗方案，其中 143 例

(47.5%)患者联合应用 3 类药物，116 例(38.5%)患
者联合应用 2 种药物，包括 4 例 (1.3%)ACEI/ 
ARB+BB、81 例(26.9%)ACEI/ARB+MRA 和 31 例

(10.3%)BB+MRA。3 类神经内分泌抑制剂联用情

况见表 2。 
 

表 2  3 类神经内分泌抑制剂联合应用情况 
Tab. 2    Combined application of three types of 
neuroendocrine inhibitors                        n(%) 

联合应用情况 ACEI/ARB+ 
BB+MRA 

ACEI/ARB+ 
BB 

ACEI/ARB+ 
MRA BB+MRA

用药例数 143(47.5) 4(1.3) 81(26.9) 31(10.3)
 

2.2.3  药物使用剂量情况  使用 ACEI 或 ARB 治

疗的 233 例患者中，品种涉及贝那普利、培哚普 
利、依那普利、坎地沙坦、厄贝沙坦、替米沙坦，

以上药物的用法用量均符合指南推荐范围。233 例

患者中，63 例(27.0%)达目标剂量，40 例(17.2%)

达 大耐受量，总达标率为 44.2%。 
使用 BB 治疗的 182 例患者中，品种以琥珀酸

美托洛尔为主，药物的用法用量均符合指南推荐

范围。182 例患者中，2 例(1.1%)达目标剂量，39
例(21.4%)达 大耐受量，总达标率为 22.5%。 

使用 MRA 治疗的 283 例患者中，品种均选用

螺内酯，药物的用法用量均符合指南推荐范围。

283 例 (100%)患者均达目标剂量，总达标率为

100%。结果见表 3~4。 
2.3  用药禁忌证和不良反应 

42 例患者存在须慎用 ACEI 或 ARB 的情况：

6 例肌酐>221 μmol·L−1；9 例肌酐>221 μmol·L−1

且血钾>5.0 mmol·L−1；24 例收缩压<90 mmHg；3
例收缩压<90 mmHg 且血钾>5.0 mmol·L−1。6 例患

者使用 ACEI 后出现刺激性干咳，1 例患者因复查

血肌酐>221 μmol·L−1 且血钾>5.0 mmol·L−1 而停

药，20 例患者因出现低血压而减量或停药。  
54 例患者有 BB 禁忌证：3 例支气管哮喘急性

发作；31 例收缩压<90 mmHg；1 例病态窦房结综

合征；2 例二度及以上房室传导阻滞；12 例心率< 
每分钟 50 次；5 例三度房室传导阻滞且心率<每分

钟 50 次。4 例患者使用 BB 后出现心动过缓，2
例出现低血压。 

10 例 患 者 有 螺 内 酯 禁 忌 证 ： 3 例 血 钾 > 
5.0 mmo1·L−1；2 例肌酐>221 μmol·L−1；5 例肌酐> 
221 μmol·L−1 且血钾>5.0 mmol·L−1。住院期间 2 例

男性患者出现乳房增生、疼痛不良反应，4 例血

钾>5.0 mmol·L−1，2 例肌酐>221 μmol·L−1 且血钾> 
5.0 mmol·L−1，1 例肌酐>221 μmol·L−1。 

 
表 3  3 类神经内分泌抑制剂使用剂量情况 
Tab.  3    Dosage of three types of neuroendocrine inhibitors 

药品 用药例数/n(%) <50%目标剂量/n(%) 50%至<100%目标剂量/n(%) 100%目标剂量/n(%) 指南规定目标剂量 

ACEI/ARB 233(100.0) 71(30.5) 99(42.5) 63(27.0)  
贝那普利 56(24.0) 3(1.3) 38(16.3) 15(6.4) 10~20 mg，每天 1 次 
培哚普利 64(27.5) 0(0) 19(8.2) 45(19.3) 4~8 mg，每天 1 次 
依那普利 3(1.3) 3(1.3) 0(0) 0(0) 10 mg，每天 2 次 
坎地沙坦 62(26.6) 61(26.2) 1(0.4) 0(0) 32 mg，每天 1 次 
厄贝沙坦 2(0.9) 0(0) 2(0.9) 0(0) 300 mg，每天 1 次 
替米沙坦 46(19.7) 4(1.7) 39(16.7) 3(1.3) 80 mg，每天 1 次 

BB 182(100.0) 171(94.0) 9(4.9) 2(1.1)  
酒石酸美托洛尔 30(16.5) 24(13.2) 5(2.8) 1(0.5) 50 mg，每天 2~3 次 
琥珀酸美托洛尔 125(68.7) 123(67.6) 1(0.5) 1(0.5) 142.5~190 mg，每天 1 次

卡维地洛 23(12.6) 21(11.5) 2(1.1) 0(0) 25~50 mg，每天 2 次 
比索洛尔 4(2.2) 3(1.6) 1(0.5) 0(0) 10 mg，每天 1 次 

MRA 283(100.0) 0(0) 0(0) 283(100)  
螺内酯 283(100.0) 0(0) 0(0) 283(100) 20 mg，每天 1 次 
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表 4  3 类神经内分泌抑制剂剂量达标情况 
Tab. 4  Reaching standard dose of three types of 
neuroendocrine inhibitor 

药品 
用药 
例数 

目标剂量达标

例数/n(%) 
大耐受量 

达标例数/n(%) 
总达标 

例数/n(%)

ACEI/ARB 233 63(27.0) 40(17.2) 103(44.2) 

BB 182 2(1.1) 39(21.4) 41(22.5) 

MRA 283 283(100.0) 0(0) 283(100.0)
 

3  讨论 
心衰是各种心脏疾病的严重表现或晚期阶

段，高死亡率和再住院率给全世界卫生保健系统

带来巨大的财政负担[2]。神经内分泌系统过度激活

导致心肌重构是引起心衰发生和发展的主要原

因，因此，神经内分泌抑制剂——ACEI 或 ARB、

BB 和 MRA 是慢性 HFrEF 等心衰患者药物治疗的

重要基石，可显著改善患者预后。指南推荐慢性

HFrEF 患者一经诊断应尽早使用 ACEI/ARB 联合

BB 治疗，除非有禁忌证或不能耐受的情况，当患

者接受 ACEI/ARB 联合 BB 治疗且达到药物各自

的目标剂量或 大耐受量后，仍有明显症状且

LVEF≤35%，推荐加用 MRA，治疗过程中应结合

患者具体情况优化治疗方案，以获得 大收益[2]。 
国内外调查资料显示[3-5]，神经内分泌抑制剂

的使用现状与指南有一定的差距，规范化治疗仍

待提高。本次调查结果显示，笔者所在医院慢性

HFrEF 患者治疗中 ACEI/ARB 和 BB 的使用率分

别是 77.4%和 60.5%，无禁忌证或须慎用情况但未

使用 ACEI/ARB 和 BB 的患者分别为 8.6%和

21.6%，这与指南[2]中“患者无禁忌证或不能耐受

应推荐使用”有着明显差距。慢性 HFrEF 患者大

多为老年患者，常合并有慢性肾功能不全、糖尿病、

慢性阻塞性肺病等影响药物应用的疾病，这也是

ACEI/ARB 和 BB 使用率较低的原因之一，然而这

些合并证的存在并不是 HFrEF 患者应用 ACEI/ARB
和 BB 治疗的障碍。尽管 ACEI/ARB 和 BB 使用不

足，笔者所在医院 MRA 使用率却高达 94%，且常

与 ACEI/ARB 和 BB 同时启动，未能遵循指南中的

“当慢性 HFrEF 患者应用 ACEI/ARB、BB 治疗后，

若仍有症状，eGFR≥ 30 mL·min−1·(1.73 m)−2、血

钾<5.0 mmol·L−1，推荐加用 MRA”，分析其原因

可能为：ACEI/ARB、BB 有禁忌证或不能耐受，

使用 MRA 作为一种替代；MRA 具有保钾作用，

与利尿剂合用可以抵消对血钾的影响；相较于其

他 2 类药物，MRA 对血压影响较小，对于基础血

压偏低的患者使用 MRA 来避免血压过低。 
慢性心衰患者的治疗应尽可能采取 ACEI/ 

ARB 和 BB 联合给药的方式，两者合用会产生有

益于进一步降低死亡风险的协同作用，在上述两

药基础上加用 MRA 可降低 HFrEF 患者全因死亡、

心血管死亡、猝死和心衰住院风险。调查发现笔

者所在医院 86.0%患者采用联合药物治疗方案，但

仅有 48.8%患者采用指南推荐的联合用药，包括

1.3%两药联合(ACEI/ARB+BB)和 47.4%三药联合

(ACEI/ARB+BB+MRA) ， 其 他 联 合 用 药 包 括

ACEI/ARB+MRA(26.9%)、BB+MRA(10.3%)，联

合用药情况同指南推荐存在一定差距，其主要原

因考虑与 ACEI/ARB 和 BB 使用不足及 MRA 使用

过量且启动过早有关。 
根据指南推荐，神经内分泌抑制剂应逐渐增

量，直至达到 大耐受剂量或目标剂量，以降低

HFrEF 患者的死亡率和发病率。许多研究已经证

实神经内分泌抑制剂的剂量与患者临床结局存在

剂量相关性[6-7]。尽管证据充足，但临床实践中这

些药物往往未达到目标剂量或 大耐受量[8-9]，本

研究中调查结果显示，笔者所在医院慢性 HFrEF
患者 ACEI/ARB 和 BB 的剂量达标率仅为 44.2%和

22.5%，处于较低水平，对其原因进行分析，认为

主要与以下几方面因素有关：①老年人所占比例

高：考虑到患者大多数为老年人，发生低血压的

可能性较高，易于造成危险情况，需有效维持血

压水平；②ACEI/ARB 的降压作用：两类药物的降

压效果较强，不利于患者血压的维持，特别对于

老年人群更为危险；③BB 的降压、降低心率作用：

该类药物不但具有降压效果，还会降低患者心率，

患者往往难以耐受，特别对于老年人群更为危险；

④医师因素：医师治疗过程中可能以经验性治疗

为主，出现同指南推荐不同的情况。与 ACEI/ARB
和 BB 低达标率不同，笔者所在医院 MRA 均达到

目标剂量，高于 QUALIFY[10]研究中 MRA 达标率

(70.8%)，可能因笔者所在医院螺内酯规格为每片

20 mg，起始剂量即为达标剂量。  
综上所述，笔者所在医院 HFrEF 患者 ACEI/ 

ARB 与 BB 使用率相对不足且剂量达标率较低；

MRA 使用率及剂量达标率较高，存在过分使用的

情况；ACEI/ARB 与 BB 联合使用例数较少，神经

内分泌抑制剂治疗的规范化尚需加强。 
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