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摘 要 目的 评估指南指导的药物治疗（GDMT）方案加用维立西呱治疗射血分数降低型心力衰竭（HFrEF）的有效性和安全性。

方法 回顾性选择2023年1月至2024年5月在常州市第一人民医院接受规范化诊疗的 HFrEF 患者346例为研究对象，分为标准治

疗组（n＝215）和维立西呱组（n＝131）。标准治疗组患者采用GDMT方案，维立西呱组患者采用GDMT加用维立西呱方案。采用

倾向评分匹配（PSM）法平衡组间混杂因素，并评估两组患者有效性（包括结局指标和预后判断指标）和安全性（不良事件发生情

况）。绘制主要和次要结局事件的 Kaplan-Meier 生存曲线，并通过单因素、多因素 Cox 回归分析筛选主要结局复合终点事件的影

响因素。结果 PSM 后，标准治疗组和维立西呱组患者各100例，两组患者的基线资料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。随

访1年，标准治疗组和维立西呱组患者的主要结局复合终点事件累积发生率、因心力衰竭住院事件累积发生率、治疗前后的氨基

末端脑利钠肽前体变化值差异均有统计学意义（P＜0.05）。两组患者的不良事件发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。多

因素 Cox 回归分析结果显示，患者左室射血分数≤35% 是1年内发生复合终点事件的危险因素[风险比（HR）＝2.090，95% 置信区

间（CI）（1.175，3.718），P＝0.012]，使用维立西呱是 1年内发生复合终点事件的保护因素[HR＝0.505，95%CI（0.284，0.899），P＝

0.020]。结论 与GDMT方案比较，GDMT加用维立西呱方案可改善HFrEF患者的临床症状及预后，且安全性良好。
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ABSTRACT OBJECTIVE To evaluate the efficacy and safety of guideline-directed medical therapy （GDMT） combined with 

vericiguat in treating heart failure with reduced ejection fraction （HFrEF）. METHODS A retrospective study was conducted on 346 

patients with HFrEF who received standardized diagnosis and treatment at the First People’s Hospital of Changzhou from January 

2023 to May 2024. They were divided into standard treatment group （n＝215） and vericiguat group （n＝131）. Patients in the 

standard treatment group received GDMT， while patients in the vericiguat group received GDMT combined with vericiguat. 

Propensity score matching （PSM） was used to balance confounding factors between two groups， and the effectiveness （including 

outcome and prognostic indicators） and safety （occurrence of adverse events） of both groups were evaluated. Kaplan-Meier survival 

curves for primary and secondary outcome events were drawn， and the influential factors of primary outcome events were screened 

through univariate and multivariate Cox regression analysis. RESULTS After PSM， there were 100 patients in the standard 

treatment group and 100 patients in the vericiguat group， and there was no statistically significant differences in baseline data 

between two groups （P＞0.05）. During a 1-year follow-up， there were statistically significant differences in the cumulative 

incidence of major outcome events between the standard treatment group and the vericiguat group， cumulative incidence of 

hospitalization events due to heart failure， changes in N-terminal pro-B-type natriuretic peptide levels before and after treatment 

between the standard treatment group and the vericiguat group （P＜0.05）. There was no statistically significant difference in the 

incidence of adverse events between the two groups （P＞0.05）. Multivariate Cox regression analysis results showed that left 

ventricular ejection fraction ≤35% was a risk factor for the occurrence of major outcome events within 1 year [hazard ratio （HR）＝

2.090， 95% confidence interval （CI）： 1.175-3.718， P＝0.012]， while the use of vericiguat was a protective factor for the 

occurrence of major outcome events within 1 year （HR＝

0.505， 95%CI： 0.284-0.899， P＝0.020）. CONCLUSIONS 
Compared with GDMT， GDMT combined with vericiguat can 

improve the clinical symptoms and prognosis of HFrEF 

patients， and has good safety.
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射 血 分 数 降 低 型 心 力 衰 竭（heart failure with re‐

duced ejection fraction，HFrEF）具有较高的发病率和死

亡率[1]，且会消耗大量医疗资源[2]，是临床治疗的难题。

尽管近年来以 β 受体阻滞剂（beta blockers，BB）、血管紧

张 素 转 化 酶 抑 制 剂（angiotensin converting enzyme in‐

hibitor，ACEI）/血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂（angiotensinⅡ
receptor blocker，ARB）/血管紧张素受体-脑啡肽酶抑制

剂（angiotensin receptor-neprilysin inhibitor，ARNI）、盐皮

质 激 素 受 体 拮 抗 剂（mineralocorticoid receptor antago‐

nist，MRA）、钠-葡萄糖协同转运蛋白 2抑制剂（sodium-

glucose cotransporter 2 inhibitor，SGLT2i）为核心的指南

指 导 的 药 物 治 疗（guideline-directed medical therapy，

GDMT ）显著改善了 HFrEF 患者预后[3―4]，但仍有患者面

临疾病进一步进展、住院风险高等问题。

维立西呱是一种可溶性鸟苷酸环化酶（soluble guany- 

late cyclase，sGC）刺激剂，其通过刺激并激活 sGC，有效

修复一氧化氮-sGC-环磷酸鸟苷信号通路，促使产生环

磷酸鸟苷生成，最终达到抑制心肌纤维化、改善心肌肥

厚和心室重塑等目的[5]。VICTORIA 临床试验证实了在

标准治疗基础上联用维立西呱可有效降低 HFrEF 患者

因心血管原因死亡或因心力衰竭住院的发生率，同时证

明了其具有较好的安全性[6]。然而，临床试验的严格入

选标准与真实世界患者的复杂性（如种族、合并症及用

药多样性等）存在差异，导致试验结果在外推至临床实

践时可能存在局限性[7―8]。此前真实世界研究中，维立

西呱治疗 HFrEF 的探索更多关注于指标改善[9―11]。本研

究采用倾向评分匹配（propensity score matching，PSM）法

以平衡组间患者的基线特征，并随访1年，重点关注患者

结局事件，分析在 GDMT 方案基础上加用维立西呱在中

国 HFrEF 人群中的有效性及安全性，以期为 HFrEF 的临

床治疗提供实践参考，推动维立西呱的合理应用。

1　资料与方法
1.1　一般资料

本研究为回顾性研究。选择 2023年 1月至 2024年

5月在常州市第一人民医院（以下简称“本院”）接受规范

化诊疗的 HFrEF 患者 346例为研究对象，患者的相关数

据通过医院电子信息系统采集。本研究经本院伦理审

查委员会审批通过[批件号：（2024）科第215号]。

本研究的纳入标准包括：（1）符合《中国心力衰竭诊

断和治疗指南2024》中心力衰竭的诊断标准[12]；（2）年龄

≥18岁；（3）美国纽约心脏病学会（New York Heart Asso‐

ciation，NYHA）心功能分级为Ⅱ～Ⅳ级；（4）左室射血分

数（left ventricular ejection fraction，LVEF）＜45%；（5）近

期心力衰竭失代偿经静脉治疗后病情稳定；（6）接受为

期1年的随访（含门诊复查和电话随访）；（7）HFrEF 的治

疗方案为 GDMT 方案或在其基础上加用维立西呱的方

案。本研究的排除标准包括：（1）同时使用其他 sGC 刺

激剂的患者；（2）收缩压＜90 mmHg（1 mmHg＝133.322 

Pa）的患者；（3）估算肾小球滤过率（estimated glomerular 

filtration rate，eGFR）＜15 mL/（min·1.73 m2）的患者；（4）

妊娠期妇女；（5）存在维立西呱用药禁忌证者；（6）病史

或病历资料不全者。

1.2　方法

1.2.1　分组与给药

根据用药方案的不同将患者分为标准治疗组和维

立西呱组，其中标准治疗组患者采用 GDMT（药物包括

BB、ACEI/ARB/ARNI、MRA、SGLT2i）方案，维立西呱组

患者采用 GDMT 加用维立西呱（商品名：唯可同，德国

Bayer AG）方案。维立西呱初始口服剂量为2.5 mg，qd；

在监测血压和评估临床症状的基础上，逐渐增加到 5 

mg，qd；最终维持剂量为10 mg，qd。所有药物的用法用

量均符合临床治疗指南及药品说明书推荐。

1.2.2　资料收集

收集患者的基线资料（均为患者入院时的首次记录

结果），包括——（1）人口学特征：年龄、性别、体重指数

（body mass index，BMI）、吸烟史、饮酒史；（2）心脏相关

监测指标：心率、收缩压、舒张压、NYHA 心功能分级、

LVEF、左室舒张末内径（left ventricular end-diastolic di‐

ameter，LVEDD）、左室收缩末内径（left ventricular end-

systolic diameter，LVESD）；（3）合并症：心律失常、冠心

病、糖尿病、高血压、心肌病、肺部感染、慢性肾功能不

全；（4）实验室检查指标：氨基末端脑利钠肽前体（N-

terminal pro-B-type natriuretic peptide，NT-proBNP）、血

红蛋白、eGFR、血钾、血钠；（5）治疗方案：采用GDMT、其他

心血管疾病治疗药物（包括利尿剂、降脂类药物、抗血小板

类药物）治疗，以及接受植入型心律转复除颤器（im‐

plantable cardioverter defibrillator，ICD）治疗、接受心脏

再同步治疗（cardiac resynchronization therapy，CRT）等。

1.3　评价指标

1.3.1　有效性指标

（1）结局指标：主要结局指标为1年内因心力衰竭住

院或心血管死亡的复合终点事件，次要结局指标包括主

要结局指标的各个组成部分（因心力衰竭住院事件和心

血管死亡事件）、因心力衰竭再住院事件、全因死亡事

件；（2）预后判断指标：治疗前后 NT-proBNP 变化值、超

声心动图参数变化（治疗前后的 LVEF、LVESD、LVEDD

变化值）及治疗后 NYHA 心功能分级改善效果。NYHA

心功能分级的改善评价标准——显效：改善2级及以上，有

效：改善 1级，无效：无改善或恶化；总有效率（%）＝（显

效+有效）例数/总例数×100%[13]。上述预后判断指标

中，治疗后的各项指标均在随访6个月时进行检测。

1.3.2　安全性指标

以不良事件发生情况反映治疗的安全性，不良事件

包括患者发生低血压、贫血、肾功能损伤和水电解质紊

乱事件。参照常见不良事件评价标准[14]，将不良事件分

为Ⅰ/Ⅱ级和Ⅲ/Ⅳ级，并计算相应的发生率。
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1.4　PSM与均衡性检验

本研究采用 PSM 法，以 1∶1最邻近匹配法（卡钳值

0.02）平衡两组混杂因素，减少偏倚。协变量包括年龄、

性别、BMI、心率、收缩压、舒张压、NYHA 心功能分级、

LVEF、LVEDD、LVESD、心律失常、冠心病、糖尿病、高

血压、心肌病、肺部感染、慢性肾功能不全、NT-proBNP、

血红蛋白、eGFR、BB、ACEI/ARB/ARNI、SGLT2i、利尿

剂、降脂类药物、ICD 和 CRT 等。对于部分数据缺失情

况（＜20%），运用多重插补法补充数据。同时，通过计

算标准化差异值对匹配结果进行均衡性检验，当标准化

差异值＜0.2时，表明变量组间分布趋于一致[15]。

1.5　统计学方法

采用 SPSS 25.0 和 GraphPad Prism 8.0 软件统计分

析数据和绘图。符合正态分布的计量资料以 x±s 表示，

组间比较采用两独立样本 t 检验；偏态分布的计量资料

以 M（P25，P75）表示，组间比较采用 Mann-Whitney U 检

验。计数资料以例数和率（%）表示，采用χ2检验。针对

结局指标中发生的各项事件绘制 Kaplan-Meier 生存曲

线，并通过 log-rank 检验分析曲线之间的差异是否具有

统计学意义。对可能影响复合终点事件的变量进行单

因素 Cox 回归分析，对 P＜0.2的变量进一步进行多因素

Cox 回归分析，以筛选独立影响因素，结果以风险比

（hazard ratio，HR）和 95% 置信区间（confidence interval，

CI）表示。检验水准α＝0.05。

2　结果
2.1　患者基线资料

PSM 前，根据纳排标准共纳入患者 346例，其中标

准治疗组 215例、维立西呱组 131例，两组患者 BMI、心

率、收缩压、舒张压等参数比较的差异均有统计学意义

（P＜0.05），且两组患者的 BMI、心率、LVEF 等部分参数

标准化差异值＞0.2。PSM 后，标准治疗组和维立西呱

组患者各 100例，两组患者基线资料比较的差异均无统

计学意义（P＞0.05），且各参数组间标准化差异值均小于

0.2，表明组间均衡性较好，具有可比性。结果见表1。

表1　PSM前后患者基线资料比较

项目

年龄（x±s）/岁
男性/例（%）

BMI（x±s）/（kg/m2）

有吸烟史/例（%）

有饮酒史/例（%）

心率（x±s）/（次/min）

收缩压（x±s）/（mmHg）

舒张压（x±s）/（mmHg）

NYHA 心功能分级/例（%）

　Ⅱ级
　Ⅲ级
　Ⅳ级
LVEF（x±s）/%
LVEDD（x±s）/mm

LVESD（x±s）/mm

心律失常/例（%）

冠心病/例（%）

糖尿病/例（%）

高血压/例（%）

心肌病/例（%）

肺部感染/例（%）

慢性肾功能不全/例（%）

NT-proBNP[M（P25，P75）]/（ng/L）

血红蛋白[M（P25，P75）]/（g/L）

eGFR[M（P25，P75）]/[mL/（min·1.73 m2）]

血钾[M（P25，P75）]/（mmol/L）

血钠[M（P25，P75）]/（mmol/L）

BB/例（%）

ACEI/ARB/ARNI/例（%）

MRA/例（%）

SGLT2i/例（%）

利尿剂/例（%）

降脂类药物/例（%）

抗血小板类药物/例（%）

ICD/例（%）

CRT/例（%）

PSM 前
标准治疗组（n＝215）

65.43±14.77

157（73.0）

24.70±3.88

66（30.7）

42（19.5）

92.47±21.12

131.71±22.03  

82.41±16.84

53（24.7）

57（26.5）

105（48.8）

35.00±7.32

60.21±8.31

49.69±8.93

64（29.8）

108（50.2）

63（29.3）

143（66.5）

14（6.5）

33（15.3）

41（19.1）

4 810.0（1 810.0，11 300.0）

135.0（119.0，148.0）

70.2（45.6，90.9）

3.9（3.7，4.2）

139.8（137.6，141.9）

176（81.9）

157（73.0）

207（96.3）

160（74.4）

179（83.3）

153（71.2）

110（51.2）

9（4.2）

1（0.5）

维立西呱组（n＝131）

62.87±14.29

103（78.6）

25.95±4.99

43（32.8）

23（17.6）

84.79±17.99

125.16±19.96  

78.10±14.02

33（25.2）

64（48.9）

34（26.0）

33.21±6.79

64.59±8.23

54.17±8.95

47（35.9）

54（41.2）

38（29.0）

79（60.3）

23（17.6）

10（7.6）

26（19.8）

2 410.0（768.0，6 360.0）

142.0（128.0，155.0）

74.1（56.1，88.4）

3.9（3.7，4.3）

139.5（137.8，141.3）

115（87.8）

112（85.5）

127（96.9）

113（86.3）

104（79.4）

81（61.8）

59（45.0）

7（5.3）

3（2.3）

t/χ2/Z

－1.585

1.368

2.594

0.171

0.209

－3.463

－2.777

－2.459

22.240

－2.265

4.764

4.524

1.395

2.655

0.003

1.364

10.399

4.452

0.032

－4.173

－3.328

－1.037

－0.042

－0.937

2.138

7.319

0.108

6.856

0.817

3.237

1.222

0.247

2.373

P

0.114

0.242

0.010

0.680

0.648

0.001

0.006

0.014

＜0.001

0.024

＜0.001

＜0.001

0.238

0.103

0.953

0.243

0.001

0.035

0.859

＜0.001

0.001

0.300

0.966

0.349

0.144

0.007

0.742

0.009

0.366

0.072

0.269

0.619

0.123

PSM 后
标准治疗组（n＝100）

62.50±15.51

80（80.0）

25.49±4.04

37（37.0）

24（24.0）

86.52±21.85

128.83±21.40  

81.62±17.06

33（33.0）

42（42.0）

25（25.0）

33.58±7.55

62.91±8.54

52.36±9.27

36（36.0）

43（43.0）

27（27.0）

60（60.0）

11（11.0）

6（6.0）

16（16.0）

3 345.0（1 162.5，6 640.0）

139.0（126.5，152.8）

77.2（55.8，91.7）

4.0（3.7，4.2）

140.4（137.6，142.4）

82（82.0）

86（86.0）

96（96.0）

83（83.0）

80（80.0）

63（63.0）

43（43.0）

6（6.0）

1（1.0）

维立西呱组（n＝100）

63.54±13.88

78（78.0）

25.41±4.74

35（35.0）

19（19.0）

86.56±18.71

126.90±20.24  

79.78±14.53

26（26.0）

44（44.0）

30（30.0）

33.63±6.46

62.68±7.39

52.35±8.36

36（36.0）

47（47.0）

30（30.0）

64（64.0）

11（11.0）

10（10.0）

18（18.0）

3 100.0（801.5，6 847.5）

140.0（128.5，151.8）

74.3（57.0，85.7）

3.9（3.6，4.3）

140.0（137.8，141.5）

87（87.0）

83（83.0）

96（96.0）

85（85.0）

81（81.0）

68（68.0）

50（50.0）

5（5.0）

1（1.0）

t/χ2/Z

0.500

0.121

－0.131

0.087

0.741

0.014

－0.655

－0.821

1.332

0.050

－0.204

－0.008

＜0.001

0.323

0.221

0.340

＜0.001

1.087

0.142

－0.737

－0.045

－0.706

－0.034

－1.315

0.954

0.344

＜0.001

0.149

0.032

0.553

0.985

0.096

＜0.001

P

0.618

0.728

0.896

0.768

0.389

0.989

0.513

0.413

0.514

0.960

0.839

0.994

1.000

0.570

0.638

0.560

1.000

0.297

0.707

0.461

0.964

0.480

0.973

0.189

0.329

0.558

1.000

0.700

0.858

0.457

0.321

0.756

1.000
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2.2　结局指标比较结果

随访1年内，主要结局指标中，标准治疗组和维立西

呱组的复合终点事件累积发生率的差异有统计学意义

（34.0% vs. 19.0%，P＝0.011）。次要结局指标中，标准治

疗组和维立西呱组患者因心力衰竭住院事件累积发生

率的差异有统计学意义（31.0% vs. 17.0%，P＝0.025），而

心血管死亡事件累积发生率（6.0% vs. 3.0%）、因心力衰

竭再住院事件累积发生率（10.0% vs. 4.0%）、全因死亡事

件累积发生率（11.0% vs. 4.0%）的差异均无统计学意义

（P＞0.05）。结果见图1（仅展示有统计学意义的指标）。

2.3　预后判断指标比较结果

两组患者治疗前后的 NT-proBNP 变化值比较，差异

有统计学意义（Z＝－2.001，P＝0.045）。两组患者治疗

前 后 的 LVEF、LVESD、LVEDD 变 化 值 以 及 治 疗 后

NYHA 心功能分级改善的总有效率比较，差异均无统计

学意义（P＞0.05）。结果见表2。

2.4　安全性比较结果

标准治疗组和维立西呱组患者低血压、贫血、肾功

能损伤和水电解质紊乱不良事件Ⅰ/Ⅱ级、Ⅲ/Ⅳ级的发

生率比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；其中，在肾

功能损伤事件中，两组患者均未出现急性肾功能损伤情

况。结果见表3。

2.5　影响因素分析结果

将两组患者的年龄、性别、BMI 等可能影响复合终

点事件的指标作为因变量，是否发生复合终点事件为自

变量，进行单因素 Cox 回归分析。结果显示，以 P＜0.2

为筛选条件时，年龄、LVEF、使用维立西呱、糖尿病、高

血压为发生复合终点事件的影响因素。将上述变量纳

入多因素 Cox 回归分析，结果显示，患者 LVEF≤35% 是

1 年 内 发 生 复 合 终 点 事 件 的 危 险 因 素 [HR＝2.090，

95%CI（1.175，3.718），P＝0.012]，使用维立西呱是1年内

发 生 复 合 终 点 事 件 的 保 护 因 素 [HR＝0.505，95%CI

（0.284，0.899），P＝0.020]。结果见表4。

3　讨论
近年来，国内外心力衰竭诊治指南[4，12，16]均推荐，对

于 NYHA 心功能分级为Ⅱ～Ⅳ级、近期出现心力衰竭加

重事件且 LVEF＜45% 的患者，应在接受标准治疗方案

的基础上，尽早加用维立西呱。自2023年维立西呱进入

我国医保目录以来，其使用量显著增长。因此，需开展

真实世界研究评估加用维立西呱治疗 HFrEF 的有效性

与安全性，为优化 HFrEF 治疗提供真实世界证据。

本研究结果显示，维立西呱可降低 HFrEF 患者的复

合 终 点 事 件 的 累 积 发 生 率 和 NT-proBNP 水 平，这 与

VICTORIA 临床研究[8]结果一致。目前，已有多位学者

开展了关于维立西呱治疗 HFrEF 的研究。Zhao 等[9]研究

发现，维立西呱联合四联疗法对心肌梗死、扩张型心肌

病及心脏瓣膜病所致心力衰竭患者的疗效显著；Zhan

等[10]研究报道，维立西呱可提升 HFrEF 高危患者的运动

耐量。值得注意的是，Tian 等[11]研究表明，GDMT 联合

维立西呱可显著降低 HFrEF 患者的 NT-proBNP 水平，但

患者左心室逆向重构未获改善；同时，其结果中 LVEF 与

LVEDD 等指标未见统计学差异，这可能与其入组患者

心力衰竭严重程度更高或随访时间不足有关。与以上

针对中国 HFrEF 患者的真实世界研究有所不同，本研究

通过 PSM 法来减少两组患者的基线差异，且 PSM 后样

表4　主要结局事件的单因素和多因素Cox回归分析结果

因变量

年龄（＞65岁 vs. ≤65岁）

性别（女 vs. 男）

BMI（≥25 kg/m2 vs. ＜25 kg/m2）

LVEF（≤35% vs. ＞35%）

NYHA心功能分级（Ⅲ/Ⅳ级 vs. Ⅱ级）

NT-proBNP（＞450 ng/L vs. ≤450 ng/L）

eGFR[＜30 mL/（min·1.73 m2） vs. ≥30 mL/（min·1.73 m2）]

GDMT联合用药（≥三联 vs. ＜三联）

维立西呱（使用 vs. 未使用）

心律失常（是 vs. 否）

冠心病（是 vs. 否）

糖尿病（是 vs. 否）

高血压（是 vs. 否）

心肌病（是 vs. 否）

单因素Cox回归分析
HR（95%CI）

1.537（0.879，2.688）

0.742（0.362，1.522）

1.142（0.663，1.968）

2.317（1.317，4.007）

1.103（0.598，2.036）

1.013（0.403，2.547）

1.714（0.534，5.499）

0.629（0.296，1.335）

0.483（0.273，0.855）

1.262（0.725，2.197）

1.271（0.738，2.189）

1.510（0.859，2.656）

1.067（0.882，2.929）

1.518（0.714，3.224）

P

0.132

0.415

0.632

0.004

0.754

0.979

0.365

0.227

0.013

0.410

0.387

0.152

0.121

0.278

多因素Cox回归分析
HR（95%CI）

1.256（0.711，2.217）

－

－

2.090（1.175，3.718）

－

－

－

－

0.505（0.284，0.899）

－

－

1.406（0.790，2.501）

1.418（0.767，2.623）

－

P

0.433

－

－

0.012

－

－

－

－

0.020

－

－

0.247

0.265

－

－：未纳入多因素Cox回归分析。
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图1　Kaplan-Meier曲线分析图

表2　两组患者预后判断指标比较（n＝100）

项目
NT-proBNP 变化值 a/（ng/L）

LVEF 变化值 a/%
LVESD 变化值 a/mm

LVEDD 变化值 a/mm
NYHA 心功能分级改善
总有效情况 b

标准治疗组
－314.50（－2 707.50，225.25）

6.00（0，13.00）   

－3.00（－8.75，1.00）

    0.00（－6.00，2.00）
57（57.0）

维立西呱组
－990.00（－3 181.75，－111.25）

  7.00（0.25，13.00）

－4.00（－7.00，0.00）

－2.00（－6.75，1.75）
67（67.0）

χ2/Z

－2.001

－0.727

－1.243

－1.531
2.122

P

0.045

0.467

0.214

0.126
0.145

a：数据以M（P25，P75）表示；b：数据以例（%）表示。

表3　两组患者不良事件发生情况比较[n＝100，例（%%）]

不良反应事件
低血压

贫血

肾功能损伤

水电解质紊乱

分级
Ⅰ/Ⅱ级
Ⅲ/Ⅳ级
Ⅰ/Ⅱ级
Ⅲ/Ⅳ级
Ⅰ/Ⅱ级
Ⅲ/Ⅳ级
Ⅰ/Ⅱ级
Ⅲ/Ⅳ级

标准治疗组
4（4.0）

0（0）

9（9.0）

1（1.0）

2（2.0）

1（1.0）

9（9.0）

1（1.0）

维立西呱组
9（9.0）

0（0）

5（5.0）

0（0）

6（6.0）

2（2.0）

9（9.0）

0（0）

χ2

2.057

－

1.229

1.005

2.083

0.338

＜0.001

1.005

P

0.152

－

0.268

0.316

0.149

0.561

1.000

0.316

－：未进行统计分析。
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本量仍大于上述研究。VICTORIA 临床研究结果显示，

当中位随访时间为 10.8个月时，与标准治疗组相比，维

立西呱组显示出较好的临床疗效[6]。本研究以此为标准

选择了更长的随访周期（12个月）来系统评估包括心血

管死亡、因心力衰竭住院以及因心力衰竭再住院等临床

终点在内的结局指标，通过建立治疗策略与临床结局的

直接关联，阐明干预措施的实际应用价值。

本研究结果表明，对于 HFrEF 患者，相较于仅采用

GDMT 方案，接受 GDMT 加用维立西呱治疗方案能够显

著降低患者1年内因心力衰竭住院或心血管死亡的复合

终点事件和因心力衰竭住院事件的累积发生率，且能更

有效地降低患者的 NT-proBNP 水平，对预后有利。此

外，尽管 GDMT 加用维立西呱方案未对患者 LVEF、

LVESD、LVEDD 产生统计学意义上的显著改善，但仍存

在一定的改善趋势。本研究安全性分析结果显示，相较

于仅采用 GDMT 方案，接受 GDMT 加用维立西呱方案

的患者不良事件发生率的差异无统计学意义，表明安全

性良好。同时，多因素 Cox 回归分析结果显示，患者

LVEF≤35% 是1年内发生复合终点事件的危险因素，使

用维立西呱是1年内发生复合终点事件的保护因素。

本研究存在一定局限性：（1）本研究为单中心研究，

样本量有限，未来需开展多中心研究以提升结论的普适

性；（2）本研究部分患者为电话随访，存在患者回忆偏差

（如再住院时间不够精准）及表述误差（如症状表述不

清）；（3）PSM 或许未能完全消除潜在混杂因素，在后续

研究中可引入工具变量法或采用随机化设计试验。

综上所述，采用 GDMT 加用维立西呱方案较仅采用

GDMT 方案更能改善 HFrEF 患者的临床症状及预后，且

具有良好的安全性。该联合用药治疗策略有望成为

HFrEF 管理的重要补充方案。
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