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慢性心力衰竭是一类由多种器质性心脏病进展至终末阶

段所致心脏功能不全的临床危重症类型之一。流行病学研究

显示，舒张性心力衰竭患者人数约占慢性心力衰竭总人数的

40％～60％，是导致心脏病患者病死的主要原因[1]。大量临床

研究证实，选择性β1受体阻滞药在改善心力衰竭患者左心室射

血分数（LVEF）和生活质量方面效果确切[2-3]。目前，临床应用

以美托洛尔与比索洛尔为主，但国内外尚缺乏这两种药物治

疗舒张性心力衰竭的随机对照研究比较。为此，在本研究中

笔者比较了美托洛尔与比索洛尔治疗舒张性心力衰竭的疗效

和安全性，以为临床治疗提供参考。

1 资料与方法
1.1 研究对象

选择 2012年 6月－2015年 6月我院收治的 150例舒张性

心力衰竭患者，按随机区组法将所有患者分为A组（75例）和B

组（75例）。A组男性44例，女性31例；年龄51～74岁，平均年

龄（61.59±5.72）岁；按美国纽约心脏病学会（NYHA）心功能分

级为Ⅱ级53例、Ⅲ级22例，冠状动脉粥样硬化性心脏病42例，

高血压性心脏病 15例，心脏瓣膜病 10例，风湿性心脏病 6例，
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摘 要 目的：比较美托洛尔与比索洛尔治疗舒张性心力衰竭的疗效和安全性。方法：150例舒张性心力衰竭患者随机分为A组

（75例）和B组（75例）。两组患者均给予阿司匹林、血管紧张素转换酶抑制剂、血管紧张素受体拮抗药、钙拮抗药、利尿药及强心

药等常规治疗。在此基础上，A组患者给予酒石酸美托洛尔片初始剂量6.25 mg，口服，每日2次，根据病情改善情况及耐受性酌情

加量至100～200 mg，口服，每日2次；B组患者给予富马酸比索洛尔片初始剂量1.25 mg，口服，每日1次，根据病情改善情况及耐

受性酌情加量至 10 mg，口服，每日 1次。两组疗程均为 12周。观察两组患者的临床疗效，治疗前后的左心室收缩末期内径

（LVESD）、左心室射血分数（LVEF）、左心室舒张末期内径（LVEDD）、心肌性能（LVTei）指数、脑钠肽（BNP）、白细胞介素-1（IL-1）、

IL-6、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）及不良反应发生情况。结果：B组患者总有效率显著高于A组，不良反应发生率显著低于A组，差异

均有统计学意义（P＜0.05）。治疗前，两组患者LVESD、LVEF、LVEDD、LVTei指数和BNP 、IL-1、IL-6、TNF-α水平比较，差异均无

统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者LVESD、LVEDD、LVTei指数和BNP 、IL-1、IL-6、TNF-α水平均显著低于同组治疗前，且

B组低于A组，LVEF显著高于同组治疗前，且B组高于A组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。结论：在常规治疗的基础上，比索洛

尔治疗舒张性心力衰竭的疗效、缓解临床症状、改善心脏功能、安全性均显著优于美托洛尔。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To compare the efficacy and safety of metoprolol and bisoprolol in the treatment of diastolic heart fail-

ure. METHODS：150 patients with diastolic heart failure were randomly divided into group A（75 cases）and group B（75 cases）.

All patients received aspirin，angiotensin-converting enzyme inhibitors，angiotensin receptor antagonists，calcium antagonists，di-

uretic and cardiac drugs and other conventional treatment；based on it，group A received Metoprolol tartrate tablet with initial dose

of 6.25 mg，orally，twice a day，then increased to 100-200 mg based on improvement and tolerability；group B received 1.25 mg

Metoprolol tartrate tablet，orally，once a day，then increased to 10 mg based on improvement and tolerability. The treatment course

for 2 groups was 12 weeks. Clinical efficacy，and left ventricular end systolic diameter（LVESD），left ventricular ejection fraction

（LVEF）and left ventricular end-diastolic diameter（LVEDD），myocardial performance index（LVTei index），brain natriuretic pep-

tide（BNP），interleukin（IL）-1，IL-6，tumor necrosis factor（TNF）-α before and after treatment，and incidence of adverse reactions

in 2 groups were observed. RESULTS：The efficacy in group B was significantly higher than group A，incidence of adverse reac-

tions were significantly lower than group A，the differences were statistically significant（P＜0.05）. Before treatment，there were

no significant differences in the LVESD，LVEF，LVEDD，LVTei index，BNP，IL-1，IL-6 and TNF-α in 2 groups（P＞0.05）. Af-

ter treatment，LVESD，LVEDD，LVTei index，BNP，IL-1，IL-6 and TNF-α in 2 groups were significantly lower than before，and

group B was lower than group A，LVEF was significantly higher than before，and group B was higher than group A，the differenc-

es were statistically significant（P＜0.05）. CONCLUSIONS：Based on the conventional treatment，bisoprolol is significantly superi-

or to metoprolol in terms of efficacy，relieving clinical symptoms and improving cardiac functions in the treatment of diastolic heart

failure，with better safety.
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扩张型心肌病 2例。B 组男性 47例，女性 28例；年龄 52～76

岁，平均年龄（61.51±5.69）岁；按NYHA心功能分级为Ⅱ级51

例、Ⅲ级24例，冠状动脉粥样硬化性心脏病40例，高血压性心

脏病 16例，心脏瓣膜病 11例，风湿性心脏病 5例，扩张型心肌

病 3例。两组患者性别、年龄、NYHA心功能分级等基本资料

比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。本研究方

案经医院医学伦理委员会审核通过，所有患者家属均签署了

知情同意书。

1.2 纳入与排除标准

纳入标准：（1）均符合《慢性心力衰竭诊断治疗指南》中的

相关诊断标准[4]；（2）NYHA心功能分级为Ⅱ～Ⅲ级。排除标

准：（1）入组前 6个月中用过选择性β1受体阻滞药；（2）过敏体

质；（3）急性脑血管疾病；（4）严重肝肾功能障碍；（5）恶性肿

瘤；（6）严重感染；（7）临床资料不全。

1.3 治疗方法

两组患者均给予阿司匹林、血管紧张素转换酶抑制剂、血

管紧张素受体拮抗药、钙拮抗药、利尿药及强心药等常规治

疗。在此基础上，A组患者给予酒石酸美托洛尔片（阿斯利康

制药有限公司 ，规格 ：25 mg/片 ，批准文号 ：国药准字

H32025391）初始剂量 6.25 mg，口服，每日 2次，根据病情改善

情况及耐受性酌情加量至 100～200 mg，口服，每日 2次；B组

患者给予富马酸比索洛尔片（默克制药有限公司，规格：5 mg/

片，批准文号：国药准字H20100678）初始剂量 1.25 mg，口服，

每日 1次，根据病情改善情况及耐受性酌情加量至 10 mg，口

服，每日1次。两组疗程均为12周。

1.4 观察指标

1.4.1 观察两组患者治疗前后的左心室收缩末期内径

（LVESD）、LVEF、左心室舒张末期内径（LVEDD） 采用Log-

iq 200 彩色多普勒超声诊断仪（美国通用电气公司）检测

LVESD、LVEF、LVEDD。

1.4.2 观察两组患者治疗前后的心肌性能（LVTei）指数 LV-

Tei指数＝（等容收缩时间+等容舒张时间）/射血时间。

1.4.3 观察两组患者治疗前后的脑钠肽（BNP）、白细胞介素

（IL-1）、IL-6、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）水平 采用 Triag 干式

快速定量心力衰竭/心肌梗死诊断仪（美国博适公司）检测

BNP；采用AU5800全自动生活分析仪（美国贝克曼库尔特公

司）检测 IL-1、IL-6、TNF-α。

1.4.4 不良反应 观察两组患者治疗期间的不良反应发生

情况。

1.5 疗效判定标准[5]

（1）显效：临床症状及体征明显缓解或基本消失，NYHA

心功能分级改善≥2级；（2）有效：临床症状及体征有所缓解，

NYHA心功能分级改善1级；（3）无效：未达上述标准。总有效

率＝（显效例数+有效例数）/总例数×100％。

1.6 统计学方法

采用 Epidata 3.08和 SPSS 18.0统计软件对数据进行分

析。计量资料以x±s表示，采用 t检验；计数资料以％表示，采

用χ2检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者临床疗效比较

B组患者总有效率显著高于A组，差异有统计学意义（P＜

0.05），详见表1。

表1 两组患者临床疗效比较（例）

Tab 1 Comparison of the clinical efficacy between 2 groups

（case）

组别
A组
B组

n

75

75

显效
21

28

有效
41

42

无效
13

5

总有效率，％
82.67

93.33＊

注：与A组比较，＊P＜0.05

Note：vs. group A，＊P＜0.05

2.2 两组患者治疗前后LVESD、LVEF、LVEDD比较

治疗前，两组患者LVESD、LVEF、LVEDD比较，差异均无

统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者LVESD、LVEDD均显

著低于同组治疗前，且B组低于A组，LVEF显著高于同组治疗

前，且B组高于A组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表2。

表2 两组患者治疗前后LVESD、LVEF、LVEDD比较（x±±s）

Tab 2 Comparison of LVESD，LVEF and LVEDD between

2 groups before and after treatment（x±±s）

组别

A组
B组

n

75

75

LVESD，ml

治疗前
57.90±6.95

57.92±6.67

治疗后
53.39±5.22＊

49.14±4.07＊#

LVEDD，ml

治疗前
71.54±8.55

71.38±8.47

治疗后
65.05±7.51＊

61.23±6.23＊#

LVEF，％
治疗前

28.38±3.97

28.51±4.04

治疗后
34.80±5.48＊

38.26±6.75＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与A组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. group A，#P＜0.05

2.3 两组患者治疗前后LVTei指数比较

治疗前，两组患者 LVTei 指数比较，差异无统计学意义

（P＞0.05）。治疗后，两组患者LVTei指数均显著低于同组治

疗前，且B组低于A组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见

表3。

表3 两组患者治疗前后LVTei指数比较（x±±s）

Tab 3 Comparison of levels of LVTei index between 2

groups before and after treatment（x±±s）

组别
A组
B组

n

75

75

治疗前
0.67±0.18

0.63±0.17

治疗后
0.40±0.13＊

0.27±0.09＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与A组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. group A，#P＜0.05

2.4 两组患者治疗前后BNP 、IL-1、IL-6、TNF-α水平比较

治疗前，两组患者BNP 、IL-1、IL-6、TNF-α水平比较，差异

均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者 BNP 、IL-1、

IL-6、TNF-α水平均显著低于同组治疗前，且B组低于A组，差

异均有统计学意义（P＜0.05），详见表4。

表4 两组患者治疗前后BNP 、IL-1、IL-6、TNF-α水平比较（x±±s）

Tab 4 Comparison of BNP，IL-1，IL-6 and TNF-α between 2 groups before and after treatment（x±±s）

组别

A组
B组

n

75

75

BNP，ng/ml

治疗前
1035.76±40.32

1033.91±39.65

治疗后
703.87±25.11＊

338.74±13.80＊#

IL-1，ng/L

治疗前
81.69±9.13

82.23±9.25

治疗后
56.95±7.71＊

34.70±5.36＊#

IL-6，ng/L

治疗前
153.19±28.73

152.26±28.10

治疗后
110.57±18.82＊

72.26±11.74＊#

TNF-α，ng/L

治疗前
350.08±49.40

348.33±49.11

治疗后
260.72±31.69＊

144.25±18.60＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与A组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. group A，#P＜0.05
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2.5 不良反应

B组患者不良反应发生率显著低于A组，差异有统计学意
义（P＜0.05），详见表5。

表5 两组患者不良反应发生率比较（例）

Tab 5 Comparison of the incidence of adverse reactions

between 2 groups（case）

组别
A组
B组

n

75

75

消化道反应
2

1

头晕头痛
3

1

失眠
2

0

心动过缓
1

0

总发生率，％
10.67

2.67＊

注：A组比较，＊P＜0.05

Note：vs. group A，＊P＜0.05

3 讨论
慢性心力衰竭患者因基础心脏疾病进展而导致心脏排血

量明显下降，心室充盈压显著升高，最终诱发肺循环和/或体循
环淤血出现。目前，慢性心力衰竭已成为威胁中老年患者生
命安全的主要疾病之一，其 5年生存率甚至低于恶性肿瘤患
者[5-6]。以往心内科常规对症治疗慢性心力衰竭已被证实无法
有效改善患者的生活质量和降低病死率[7]。

已有研究证实，β受体阻滞药治疗慢性心力衰竭，可有效
延缓心室重构，其可能的作用机制为[8]：通过降低心率和减少
心肌耗氧量来有效改善心肌能量代谢水平；拮抗交感神经系
统异常兴奋状态，降低儿茶酚胺心肌毒性；通过阻断心肌细胞
膜环磷酸腺苷信号传导进程，降低细胞质Ca2+浓度，从而达到
减轻心肌肥大程度，延缓心室重构进程等目的[9]。比索洛尔为
新一代选择性β受体阻滞药，相较于美托洛尔具有以下优势：

对β受体阻滞特异性更高，有助于提高在抑制神经内分泌系统
过度激活和儿茶酚胺合成分泌方面的作用；抗氧化和抑制血
管平滑肌细胞异常增生的作用，能够进一步延缓甚至逆转心
室重构[10]。

本研究结果显示，B组患者总有效率显著高于A组，差异
有统计学意义；治疗后，两组患者LVTei指数均显著低于同组
治疗前，且B组低于A组，差异均有统计学意义。这说明，比索
洛尔较美托洛尔可显著改善临床症状及体征，改善心脏收缩
与舒张功能。LVTei指数是目前临床用于反映心室收缩与舒
张功能的主要指标之一，相较于其他评价指标，其敏感性更
高，且不易受年龄、血压、心率及心脏辨膜水平等因素干扰。

治疗后，两组患者BNP 、IL-1、IL-6、TNF-α水平均显著低于同
组治疗前，且B组低于A组，差异均有统计学意义。这提示，比
索洛尔较美洛尔托可显著降低BNP 和炎症因子水平。该结
果的主要作用机制可能为；BNP属于肽类激素，主要由心肌
细胞合成分泌，且已被证实可反映慢性心力衰竭的严重程
度，即 BNP 水平越高表示病情越严重 [11]。有临床研究显示，

包括 IL-1、IL-6及TNF-α在内的炎症因子可广泛参与到慢性心
力衰竭发生发展过程中；炎症因子水平异常升高可加快心室
重构和心肌细胞凋亡坏死进程，同时还可紧密结合心肌细胞
相关受体，提高诱生型一氧化氮（NO）合成酶活性，上调机体氧
自由基，从而对儿茶酚胺正性肌力发挥抑制作用；此外，由此
引发的心脏功能恶化又可增强炎症因子分泌水平，最终形成
恶性循环[12]。治疗后，两组患者 LVESD、LVEDD 均显著低于
同组治疗前，且B组低于A组，LVEF显著高于同组治疗前，且
B组高于A组，差异均有统计学意义。这提示，比索洛尔在改
善心脏功能、延缓病情进展方面优于美托洛尔。安全性方面，

B组患者不良反应发生率显著低于A组，差异有统计学意义。

这证实，比索洛尔较美托洛尔可降低不良反应发生风险，安全
性更符合临床治疗需要。

综上所述，在常规治疗的基础上，比索洛尔治疗舒张性心
力衰竭的疗效、缓解临床症状、改善心脏功能、安全性均显著
优于美托洛尔。由于受纳入样本量较小、随访时间短及单一
中心等因素制约，故此结论有待大样本、多中心的临床随机对
照研究进一步证实。
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