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摘 要 目的：分析心力衰竭住院患者沙库巴曲缬沙坦的用药情况。方法：收集我院2019年10月－2020年3月使用沙库巴曲缬

沙坦的住院心力衰竭患者的资料，包括其基本信息，如性别、年龄、住院科室、住院时间等；汇总其沙库巴曲缬沙坦使用情况（包括

适应证、禁忌证、用法用量、用药疗程）、与血管紧张素转化酶抑制剂（ACEI）/血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂（ARB）类药物的转换、药物

不良反应等信息。结果：共收集到252例患者的资料，其中男性172例（68.25％）、女性80例（31.75％）；平均年龄为（67.02±14.23）

岁，有85例（33.73％）的年龄≥75岁；平均住院时间为（12.03±8.19）d，用药前平均左室射血分数（LVEF）为（38.69±10.45）％，平均

血钾水平为（4.16±0.65）mmol/L，平均肾小球滤过率估计值（eGFR）为（69.14±32.01）mL/（min·1.73 m2）。分布科室以心内科

（59.14％）为主，其次为肾内科（8.73％）、呼吸科（7.14％）、心外科（5.95％）、老年科（5.56％）、急诊内科（3.57％）和神经内科（3.17％）。

所有患者均有用药适应证，但有25例（9.92％）存在用药禁忌证，其中6例（2.38％）为血钾＞5.4 mmol/L、19例（7.54％）为eGFR＜15

mL/（min·1.73 m2）。用法用量以50 mg，bid为主（45.24％）；39例（15.47％）给药频次为qd，为不合理给药；平均疗程为（7.80±5.86）

d。有7例患者（2.78％）与ACEI转换，其中3例患者（42.86％）的转换间隔时间未达36 h；20例患者（7.93％）与ARB转换，均无明

显转换不适宜情况。14例患者（5.56％）出现低血压，其中2例经停药、12例经减少用药剂量后，血压均恢复至正常范围内；所有患

者均未出现高血钾、血管神经性水肿、肾功能损害、不自主肌肉颤动和心律失常等不良反应。结论：我院心力衰竭住院患者使用沙

库巴曲缬沙坦均有用药适应证，且安全性良好，仅有少数患者出现血压不耐受情况；但存在给药剂量偏小、给药频次不适宜、禁忌

证用药、药物转换时机不适宜等情况。临床药师可开展合理用药知识宣讲，加强对患者的药学监护，及时发现不合理用药情况并

监测不良反应，同时积极干预，以确保患者用药的合理性及安全性。
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Analysis of the Use of Sacubitril-valsartan in 252 Inpatients with Heart Failure
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ABSTRACT OBJECTIVE：To analyze the situation of inpatients with heart failure taking sacubitril-valsartan. METHODS：The

data of heart failture inpatients using sacubitril-valsartan in our hospital were collected during Oct. 2019 to Mar. 2020，including

basic information of patients such as gender，age，inpatient department，length of stay；the application of sacubitril-valsartan，

including indications，contraindications，usage and dosage，course of medication；conversion with angiotensin converting enzyme

inhibitor（ACEI）/angiotensin Ⅱ receptor antagonist（ARB）and adverse drug reactions，were summarized. RESULTS：A total of

252 cases were collected，including 172 males（68.25％）and 80 females（31.75％）. The average age of the patients was（67.02±

14.23）years old，and 85 cases were 75 years or older（33.73％）. Average hospitalization time was（12.03±8.19）d，the average

left ventricular ejection fraction（LVEF）before medication was（38.69±10.45）％，the average blood potassium was（4.16±0.65）

mmol/L，and the average estimated value of glomerular filtration（eGFR）was（69.14±32.01）mL/（min·1.73 m2）. The main distri-

bution departments were cardiology department（59.14％），followed by nephrology department（8.73％），respiration department

（7.14％），cardiac surgery department（5.95％），geriatrics department（5.56％），emergency medicine department（3.57％）and

neurology department（3.17％）. All patients had indications，but 25 cases（9.92％）had contraindications，6 cases（2.38％）had

blood potassium＞5.4 mmol/L，19 cases （7.54％） had eGFR＜15 mL/（min·1.73 m2）. The usage and dosage was 50 mg/bid

（45.24％）；39 cases（15.47％）were given medicine once a day，which was unreasonable. Average treatment course was（7.80±

5.86）d. 7 patients（2.78％）converted to ACEI，and 3 patients（42.86％）had a conversion interval less than 36 h；20 patients

（7.93％） were converted to ARB，and there was no obvious inappropriate conversion. Hypotension occurred in 14 patients

（5.56％）. Blood pressure returned to the normal range in 2

patients after drug withdrawal and 12 patients after dose

reduction. No patient had adverse reactions such as

hyperkalemia， angioneuro edema， renal impairment，

involuntary muscle tremor and arrhythmia. CONCLUSIONS：
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心力衰竭是各种心血管疾病的终末阶段，患者预后

差且病死率高[1]。临床常用由血管紧张素转换酶抑制剂

（ACEI）/血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂（ARB）、醛固酮受体

拮抗药、β受体阻滞药组成的“金三角”方案治疗，但疗效

欠佳[2]。沙库巴曲缬沙坦是全球首个血管紧张素受体-

脑啡肽酶抑制剂（ARNI）。有研究证实，与依那普利相

比，沙库巴曲缬沙坦可使患者的主要复合终点（心血管

死亡和心力衰竭住院）风险降低 20％，全因病死率风险

降低 16％[3]。2016年欧洲心脏病学会《急、慢性心力衰

竭诊断与治疗指南》[4]、2017年美国心脏病学会/美国心

脏协会/美国心力衰竭学会《心力衰竭管理指南》[5]、2019

年我国《心力衰竭合理用药指南（第2版）》[6]均将沙库巴

曲缬沙坦作为治疗心力衰竭的Ⅰ类药物推荐。但该药

于2017年7月在我国上市，其作为治疗心力衰竭的新型

药物，临床应用时间较短，用药经验不足。为了评价该

药用于治疗心力衰竭的合理性和安全性，本研究回顾性

分析了我院2019年10月－2020年3月住院心力衰竭患

者使用沙库巴曲缬沙坦的情况，旨在为该药的临床合理

应用提供参考。

1 资料与方法

1.1 纳入与排除标准

纳入标准：（1）年龄≥18岁；（2）应用沙库巴曲缬沙

坦；（3）基本信息完整。

排除标准：（1）基本信息不全的患者；（2）死亡患者。

1.2 资料来源

通过医院信息系统收集我院2019年10月－2020年

3月使用沙库巴曲缬沙坦的住院心力衰竭患者资料，包

括其基本信息，如性别、年龄、住院科室、住院时间等；汇

总沙库巴曲缬沙坦使用情况，包括适应证、禁忌证、用法

用量、用药疗程；与ACEI/ARB类药物转换情况；药物不

良反应；体征及实验室检查指标，包括血压、纽约心脏病

协会（NYHA）分级、用药前左室射血分数（LVEF）、肝肾

功能、电解质和血凝常规等。

1.3 沙库巴曲缬沙坦用药合理性评价标准

参考沙库巴曲缬沙坦药品说明书、《急、慢性心力衰

竭诊断与治疗指南》[4]、《心力衰竭管理指南》[5]、《心力衰

竭合理用药指南（第 2版）》[6]对沙库巴曲缬沙坦临床应

用的合理性进行评价，详见表1。

表1 合理性用药评价标准

Tab 1 Evaluation criteria of rational drug use

指标
适应证

禁忌证

用法用量

与ACEI/
ARB转换

合理
①射血分数降低的慢性心力衰竭（NYHA Ⅱ～Ⅳ级，
LVEF≤40％）成人患者；②沙库巴曲缬沙坦代替 ACEI/
ARB，与其他抗心力衰竭治疗药物（如β受体阻滞药、利尿
药和盐皮质激素拮抗药）合用；③氨基末端脑钠肽前体
（NT-proBNP）≥600 pg/mL 或近 12 个月内因心力衰竭住
院、NT-proBNP≥400 pg/mL的患者

排除禁忌证

起始 100 mg，bid，口服（用药前已服用常规剂量的 ACEI/
ARB）；50 mg，bid，口服[（用药前未服用或服用低剂量的
ACEI/ARB、收 缩 压 100～110 mmHg（1 mmHg＝0.133
kPa）、平均 eGFR为15～60 mL/（min·1.73 m2）、中度肝功能
损害（Child-Pugh B级）]；目标维持剂量为200 mg，bid，口服

与ACEI转换时间需间隔至少36 h，与ARB转换时间需间隔
至少24 h[7]

不合理
使用与诊断不符或未辩证使用

血管性水肿既往史、妊娠中晚
期及哺乳期妇女、重度肝功能
损害（Child-Pugh C级）、肾小球
滤 过 率 估 计 值（eGFR）＜15
mL/（min·1.73 m2）、胆汁性肝
硬化和胆汁淤积、血钾水平＞
5.4 mmol/L

与药品说明书不一致

与ACEI转换时间未达 36 h，与
ARB转换间隔时间未达24 h

1.4 数据处理

采用Excel 2013对数据进行处理、分析。

2 结果

2.1 患者基本信息

共 收 集 到 252 例 患 者 资 料 ，其 中 男 性 172 例

（68.25％）、女性80例（31.75％），男、女比例为2.15 ∶ 1；有
85例（33.73％）患者的年龄≥75岁，平均年龄为（67.02±

14.23）岁；平均住院时间为（12.03±8.19）d。NYHA 分

级Ⅱ级92例、Ⅲ级90例、Ⅳ级70例。用药前平均LVEF

为（38.69±10.45）％，平均血钾为（4.16±0.65）mmol/L，

平均 eGFR 为（69.14±32.01）mL/（min·1.73 m2）；252例

患者肝功能及血凝功能均未见明显异常。患者基本信

息见表2。

2.2 科室分布

252 例患者分布在 14 个科室 ，主要以心内科

（59.14％）为 主 ，其 次 为 肾 内 科（8.73％）、呼 吸 科

（7.14％）、心外科（5.95％）、老年科（5.56％）、急诊内科

（3.57％）和神经内科（3.17％）。科室分布情况见表3。

All the inpatients with heart failure in our hospital have indications and good safety. Only a few patients have blood pressure

intolerance. However，there were problems such as low dosage，inappropriate frequency of administration，drug use against

contraindications，and inappropriate timing of drug conversion. Clinical pharmacists can carry out the knowledge propaganda of

rational drug use，strengthen the pharmaceutical care of patients，timely detect the situation of irrational drug use and monitor

adverse drug reactions，and actively intervene to ensure the rationality and safety of patients’medication.

KEYWORDS Angiotensin receptor-enkephalinase inhibitor；Sacubitril-valsartan；Heart failure；Inpatient；Rational drug use；

Safety
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表3 科室分布情况

Tab 3 Distribution of clinical departments

科室
心内科
肾内科
呼吸科
心外科
老年科
急诊内科
神经内科

例数
149

22

18

15

14

9

8

构成比，％
59.14

8.73

7.14

5.95

5.56

3.57

3.17

科室
重症医学科
内分泌科
风湿免疫科
消化科
泌尿外科
神经外科
肝胆外科

例数
5

4

2

2

2

1

1

构成比，％
1.98

1.59

0.79

0.79

0.79

0.40

0.40

2.3 适应证与禁忌证

252例患者均有用药适应证，其中 158例（62.70％）

为 LVEF≤40％，有 94例（37.30％）为 LVEF＞40％；219

例（86.90％）为 NT-proBNP≥600 pg/mL，14例（5.56％）

为 400～＜600 pg/mL，19 例（7.54％）为 NT-proBNP＜

400 pg/mL，详见表4。

表4 适应证合理性评价结果（例）

Tab 4 Rationality evaluation of indications（case）

NT-proBNP，pg/mL

≥600

400～＜600

＜400

合计

LVEF，％
≤40

142

6

10

158

41～50

42

7

4

53

＞50

35

1

5

41

合计

219

14

19

252

252例患者中，有25例（9.92％）存在用药禁忌证，其

中 6例（2.38％）为血钾＞5.4 mmol/L，19例（7.54％）为

eGFR＜15 mL/（min·1.73 m2）。

2.4 用法用量

252 例患者中，沙库巴曲缬沙坦用法用量以 50

mg/bid为主（45.24％），其次为25 mg/bid（27.38％）；最大

单次给药剂量为 200 mg/bid（0.40％），最小单次给药剂

量为 12.5 mg/bid（0.40％）；有 39例（15.48％）给药频次

（qd）不合理。用法用量见表5。

2.5 用药疗程

252例患者中，沙库巴曲缬沙坦使用疗程为 1～29

d，平均为（7.80±5.86）d。其中，151例（59.92％）为 1～7

d，72例（28.57％）为8～14 d，29例（11.51％）为15～30 d。

2.6 与ACEI/ARB类药物转换

252例患者中，有7例（2.78％）与ACEI类药物转换，

其中有 3例（42.86％）间隔时间未达 36 h；20例（7.93％）

与ARB类药物转换，无明显转换不适宜情况。

表5 用法用量[例（％％）]

Tab 5 Usage and dosage[case（％％）]

用量/频次
12.5 mg/bid

25 mg/qd

25 mg/bid

50 mg/qd

50 mg/bid

75 mg/bid

100 mg/qd

100 mg/bid

150 mg/bid

200 mg/bid

合计

18～74岁
0（0）

9（3.57）

41（16.27）

7（2.78）

77（30.56）

2（0.79）

10（3.97）

19（7.54）

2（0.79）

0（0）

167（66.27）

≥75岁
1（0.40）

4（1.59）

28（11.11）

7（2.78）

37（14.68）

0（0）

2（0.79）

5（1.98）

0（0）

1（0.40）

85（33.73）

合计
1（0.40）

13（5.16）

69（27.38）

14（5.56）

114（45.24）

2（0.79）

12（4.76）

24（9.52）

2（0.79）

1（0.40）

252（100）

2.7 不良反应

252例患者中，有14例（5.56％）于用药后出现血压

低于 90/60 mmHg，其中 2例经停药、12例经减少用药剂

量后，血压均恢复至正常范围内；所有患者均未出现高

血钾、血管神经性水肿、肾功能损害、不自主肌肉颤动及

心律失常等不良反应。

3 讨论

3.1 药物适应证与禁忌证分析

沙库巴曲缬沙坦推荐用于 LVEF≤40％、NT-proB-

NP≥600 pg/mL 或近 12 个月内因心力衰竭住院 、

NT-proBNP≥400 pg/mL的心力衰竭患者[4，6]。但有多项

研究证实，沙库巴曲缬沙坦仍可使LVEF保留或中间值

的心力衰竭患者获益[8-10]。本研究中，252例患者均有用

药适应证；虽然有 5例LVEF＞50％且NT-proBNP＜400

pg/mL，但这些患者均有心功能不全既往史，且长期应用

抗心力衰竭药物治疗，有用药适应证。有研究表明，即

使在慢性肾脏疾病患者中，沙库巴曲缬沙坦也可改善其

eGFR，发挥肾脏保护作用 [11]。本研究中，有 25例患者

存在用药禁忌证，包括 6 例血钾＞5.4 mmol/L、19 例

eGFR＜15 mL/（min·1.73 m2），这些患者虽无高钾血症、

肾功能恶化等不良反应发生，但仍需注意定期复查其肾

功能及电解质水平，权衡利弊以确保用药安全。

3.2 药物用法用量分析

《心力衰竭合理用药指南（第2版）》推荐，沙库巴曲

缬沙坦应从小剂量开始使用，每 2～4周剂量加倍，逐渐

增至 200 mg/bid 以目标维持；对于中度肝功能损伤

（Child-Pugh分级B级）、年龄≥75岁的患者，该药的起始

表2 患者基本信息

Tab 2 General data of patients

年龄段

18～74岁
≥75岁
合计/平均

例数

167

85

252

性别，例
男性
119

53

172

女性
48

32

80

年龄（x±s），岁

53.05±10.54

81.28±5.36

67.02±14.23

住院时间（x±s），d

11.38±7.55

13.29±9.23

12.03±8.19

用药前LVEF，％

37.98±9.48

40.08±12.07

38.69±10.45

用药前血钾水平，mmol/L

4.20±0.68

4.07±0.58

4.16±0.65

用药前eGFR，mL/（min·1.73 m2）

72.24±34.48

63.05±25.61

69.14±32.01

NYHA分级，例
Ⅱ
65

27

92

Ⅲ
63

27

90

Ⅳ
39

31

70

··2803



China Pharmacy 2020 Vol. 31 No. 22 中国药房 2020年第31卷第22期

剂量要小[6]。本研究纳入的年龄≥75岁的患者中，有37

例沙库巴曲缬沙坦给药剂量以50 mg/bid为主，其次为25

mg/bid（28例）。但在＜75岁的患者中，给药剂量仍以50、

25 mg/bid为主，提示本研究中患者用药剂量普遍偏低。

本研究中，有 39例患者给药频次不合理，均为 qd。

有研究认为，沙库巴曲缬沙坦在实际临床应用过程中的

给药剂量可受多种因素的影响，而我国人群可能对该药

更为敏感，加之自身基础血压及耐受剂量均偏低，使得

剂量增加至目标维持剂量较为困难，但滴定速度慢的患

者耐受性更好[8，12]。有研究表明，患者应用低剂量的沙

库巴曲缬沙坦，虽未达目标维持剂量，但仍可使其心血

管获益[13]。因此，医师可根据患者耐受情况，逐渐增加

用药剂量直至目标维持剂量或最大可耐受剂量，以改善

患者的远期预后。

3.3 用药疗程分析

本研究中，患者的平均住院天数为（12.03±8.19）d，

平均用药天数为（7.80±5.86）d，均为在确诊为心力衰竭

后加用沙库巴曲缬沙坦。有研究表明，及早使用沙库巴

曲缬沙坦，可降低患者NT-proBNP水平以及心血管死亡

或心力衰竭住院风险[14]；使用沙库巴曲缬沙坦 6～12个

月可改善其左室肥厚并减低室性心律失常的发生

率[15-16]。但由于该药在我国上市时间较短，长期服用沙

库巴曲缬沙坦是否可改善患者的远期预后、降低其病死

率及再住院率，尚需临床长期观察随访进一步证实。

3.4 不良反应分析

沙库巴曲缬沙坦常见的不良反应包括低血压、高钾

血症、咳嗽、肾功能损害及血管性水肿等 [3]。有报道提

示，沙库巴曲缬沙坦可使收缩压降低 3～15 mmHg[17]。

本研究中，有14例患者出现低血压，其中2例经停药、12

例经减少用药剂量后，其血压均恢复至正常范围内。另

有研究发现，沙库巴曲缬沙坦可抑制脑啡肽酶的活性，

从而影响中枢神经系统中的β淀粉蛋白的降解，而β淀粉

蛋白的沉积与聚集与阿尔茨海默病的发生、发展密切相

关，因此沙库巴曲缬沙坦的应用可能会导致患者出现痴

呆相关的认知障碍症状[18]，但尚需相关实验研究及长期

临床观察进一步证实。此外，沙库巴曲缬沙坦引起的不

良反应多发生于用药后 12 h～10个月[19-20]，故患者出院

后仍需监测有无不适，并注意定期复查肾功能、电解质

等相关指标。

3.5 药物转换分析

沙库巴曲缬沙坦与 ACEI 联用可抑制缓激肽的降

解，增加血管神经性水肿的发生风险，故与ACEI类药物

转换需间隔至少36 h[21]；而ARB类对缓激肽的降解无明

显影响，不会增加血管性水肿的发生率，但沙库巴曲缬

沙坦具有拮抗血管紧张素Ⅱ受体的活性，不应同时与

ARB类药物合用[7]，故沙库巴曲缬沙坦与ARB类药物的

转换需间隔至少 24 h。本研究中，有 7例患者存在与

ACEI类药物转换的情况，其中有 3例间隔时间未达 36

h，虽然这些患者均未见相关不良反应发生，但考虑到未

达转换时间，患者仍有发生血管神经性水肿的风险[7]，因

此临床需重视警惕。本研究中有20例患者与ARB类药

物转换，无明显转换不适宜情况发生。

4 结语

沙库巴曲缬沙作为治疗心力衰竭的新型药物，具有

舒张血管、预防和逆转心室重构、促尿钠排泄的作用，可

显著改善患者症状，降低心力衰竭住院率和病死率，且

安全性良好[22]。但因该药在我国上市时间较短，临床应

用经验有限，故使用时需更加谨慎。同时，针对用药不

规范的情况，临床药师可及时总结，开展合理用药知识

宣讲，以提高医师对药物用法用量、适应证、禁忌证、与

ACEI/ARB类药物转换和不良反应等药物应用方面的认

识；加强对患者的药学监护，及时发现不合理用药情况

并监测不良反应，同时积极干预，以确保患者用药的合

理性和安全性。
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