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心通口服液联合美托洛尔对冠心病心绞痛患者血管内皮功能、
心肌损伤指标和血清MMP-2、MMP-7、MMP-8、MMP-9的影响 *

童 杏 姜 峰△ 沈 俐 秦 辉 奚银燕
（长沙市第三医院（湖南中医药大学附属长沙医院）心血管内科湖南长沙 410015）

摘要目的：观察心通口服液联合美托洛尔对冠心病心绞痛患者血管内皮功能、心肌损伤指标和血清基质金属蛋白酶（MMP）-2、

MMP-7、MMP-8、MMP-9的影响。方法：按照随机数字表法，将我院 2021年 1月 ~2022年 5月期间收治的 72例冠心病心绞痛患

者分为对照组（n=36）和研究组（n=36）。在常规治疗的基础上，对照组患者接受美托洛尔治疗，研究组患者接受心通口服液联合美

托洛尔治疗。对比两组疗效、不良反应发生率、心功能指标[左室射血分数（LVEF）、心输出量（CO）]、临床指标（心绞痛发作次数、

每次发作持续时间、含服硝酸异山梨酯片剂量）、血管内皮功能指标[一氧化氮（NO）、血管内皮生长因子（VEGF）、6-酮前列素 F1a

（6-keto-PGF1a）]、心肌损伤指标[心肌肌钙蛋白 I（cTnI）、脑钠肽（BNP）、肌酸激酶同工酶（CK-MB）]和血清 MMP-2、MMP-7、

MMP-8、MMP-9水平。结果：研究组的临床治疗总有效率（94.44%）高于对照组（75.00%）（P<0.05）。治疗 2周后，研究组 LVEF、CO

高于对照组（P<0.05）。治疗 2周后，研究组含服硝酸异山梨酯片剂量、心绞痛发作次数少于对照组，每次发作持续时间短于对照组

（P<0.05）。治疗 2周后，研究组 NO、VEGF、6-keto-PGF1a高于对照组（P<0.05）。治疗 2周后，研究组血清MMP-2、MMP-7、MMP-8、

MMP-9水平低于对照组（P<0.05）。治疗 2周后，研究组 CK-MB、BNP、cTnI低于对照组（P<0.05）。两组不良反应发生率对比未见
明显差异（P>0.05）。结论：心通口服液联合美托洛尔治疗冠心病心绞痛患者，可改善临床症状，改善机体血管内皮功能、心肌损伤
指标、心功能和血清MMP-2、MMP-7、MMP-8、MMP-9水平。
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Effects of Xintong Oral Liquid Combined with Metoprolol on Vascular
Endothelial Function, Myocardial Injury Index and Serum MMP-2,

MMP-7, MMP-8 and MMP-9 in Patients with Coronary Heart Disease
with Angina Pectoris*

To observe the effects of Xintong oral liquid combined with metoprolol on vascular endothelial function,

myocardial injury index and serum matrix metalloproteinases (MMP) - 2, MMP-7, MMP-8 and MMP-9 in patients with coronary heart

disease with angina pectoris. According to the random number table method, 72 patients with coronary heart disease with

angina pectoris who were admitted to our hospital from January 2021 to May 2022 were divided into control group (n=36) and study

group (n=36). On the basis of conventional treatment, patients in the control group received metoprolol treatment, and patients in the

study group received Xintong oral liquid combined with metoprolol treatment. The curative effect, adverse reaction rate, cardiac function

indicators [left ventricular ejection fraction (LVEF) and cardiac output (CO)], clinical indicators (number of angina attacks, duration of

each attack, dose of isosorbide nitrate tablets), endothelial function indicators [nitric oxide (NO) and vascular endothelial growth factor

(VEGF), 6-ketone front row F1a (6-keto-PGF1a)], myocardial injury indicators [cardiac troponin I (cTnI), brain natriuretic peptide

(BNP), creatine kinase isoenzyme (CK-MB)] and serum MMP-2, MMP-7, MMP-8, MMP-9 levels of two groups were compared.

The total effective rate of the study group (94.44%) was higher than (75.00%) of the control group (P<0.05). 2 weeks after treatment,
LVEF and CO of the study group were higher than those of the control group (P<0.05). 2 weeks after treatment, the dose of isosorbide
nitrate tablets, number of angina attacks of the study group were less than those of the control group, and the duration of each attack was

shorter than that of the control group (P<0.05). 2 weeks after treatment, the NO, VEGF and 6-keto-PGF1a of the study group were higher
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than those of the control group (P<0.05). 2 weeks after treatment, the serum MMP-2, MMP-7, MMP-8 and MMP-9 levels of the study

group were lower than those of the control group (P<0.05). 2 weeks after treatment, CK-MB, BNP and cTnI of the study group were

lower than those of the control group (P<0.05). There was no significant difference in the incidence of adverse reactions between the two
groups (P>0.05). Xintong oral liquid combined with metoprolol in the treatment of patients with coronary heart disease with

angina pectoris can improve clinical symptoms, vascular endothelial function, myocardial injury indicators, cardiac function and serum

MMP-2, MMP-7, MMP-8 and MMP-9 levels.

Xintong oral liquid; Metoprolol; Coronary heart disease with angina pectoris; Vascular endothelial function; Myocardial

injury;Matrix metalloproteinases

前言

冠心病是指冠状动脉管腔狭窄或闭塞，导致血管内皮功能

障碍，心肌缺血、缺氧或坏死，从而引起心肌功能障碍[1]。心绞痛

是冠心病常见症状，表现为前区以及胸骨后部疼痛，可直接影

响患者身心健康[2]。西医治疗冠心病心绞痛多以阿司匹林、他汀

类、美托洛尔为主，可在一定程度上改善临床症状，但部分患者

疗效欠佳[3]。心通口服液具有化痰通络、益气活血等多种药理作

用，主要用于胸痹气虚痰瘀交阻证及有心悸，心痛，脉沉细、弦

滑或结代，胸闷气短，心烦乏力等症候的冠心病心绞痛[4]。近

年来研究表明基质金属蛋白酶（MMP）与动脉粥样硬化斑块

的破裂有关，考虑可能参与着冠心病疾病的发生、发展[5]。本

研究通过探讨心通口服液联合美托洛尔对冠心病心绞痛患者

血管内皮功能、心肌损伤指标和血清基质金属蛋白酶（MMP）

-2、MMP-7、MMP-8、MMP-9的影响，旨在为临床治疗提供数据

参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

前瞻性选取我院 2021年 1月 ~2022年 5月期间收治的冠

心病心绞痛患者 72例。纳入标准：（1）诊断依据《非 ST段抬高

型急性冠状动脉综合征诊断和治疗指南(2016)》[6]，并结合冠脉

造影检查确诊；（2）美国纽约心脏病学会（NYHA）心功能分级

Ⅰ～Ⅲ级；（3）患者知情同意，签署相关治疗同意书；（4）对本次

研究用药无过敏症者。排除标准：（1）合并严重肝肾功能不全；

（2）不稳定型心绞痛者；（3）严重感染者；（4）精神障碍、认知障

碍，无法配合治疗；（5）有免疫性疾病者。按照随机数字表法将

患者分为对照组（n=36，美托洛尔治疗）和研究组（n=36，心通口

服液联合美托洛尔治疗），对照组女 16例，男 20例，病程 8个

月 ~4年，平均（2.16依0.73）年；年龄 51~79岁，平均（63.82依4.59）
岁；NYHA心功能分级Ⅰ级 16例，II级 12例，Ⅲ级 8例；体质

量指数 19~28 kg/m2，平均（23.59依1.06）kg/m2。研究组女 17例，

男 19例，病程 10个月 ~5年，平均（2.33依0.82）年；年龄 53~78

岁，平均（64.76依3.84）岁；NYHA 心功能分级Ⅰ级 14例，II级

11例，Ⅲ级 11例；体质量指数 20~27 kg/m2，平均（23.18依0.94）
kg/m2。两组一般资料对比无显著差异（P>0.05），具有可比性。研
究方案经我院医学伦理委员会批准进行。。

1.2 方法

两组患者均予以低脂饮食、调整血脂、控制血压、吸氧等常

规治疗。对照组口服琥珀酸美托洛尔缓释片（规格：47.5 mg伊7
片，国药准字 J20150044，阿斯利康制药有限公司）治疗，口服，

一次 2片，一天一次，最好在早晨服用，可掰开服用，但不能咀

嚼或压碎，服用时应该用至少半杯液体送服。同时摄入食物不

影响其生物利用度。研究组在琥珀酸美托洛尔缓释片治疗的基

础上口服心通口服液（规格：每支装 10 mL，国药准字

Z10920014，鲁南厚普制药有限公司），一次 10-20 mL，一日 2-3

次。两组均治疗 2周。

1.3 疗效判定指标

治愈：运动试验转阴或休息时心电图恢复正常，心绞痛等

临床症状消失。好转：经外科或内科治疗后发作次数明显减少，

疼痛缓解。无效：上述诊断标准未能达到者。治愈率 +好转率为

总有效率[7]。

1.4 观察指标

（1）记录两组治疗期间的心绞痛发作次数、每次发作持续

时间、含服硝酸异山梨酯片剂量和不良反应发生情况。（2）治疗

前、治疗 2周后采用深圳迈瑞生物医疗电子股份有限公司的

DC-T6彩色多普勒超声系统检测患者左室射血分数（LVEF）、

心输出量（CO）。（3）治疗前、治疗 2周后采集入组患者空腹肘

静脉血 6 mL，室温下静置半小时，随后进行离心处理，4100 r/min

离心 11 min，离心半径 10.5 cm，离心完毕后吸取血清放置于低

温（-60℃）冰箱中待检测。采用放射免疫法检测心肌损伤指标：

心肌肌钙蛋白 I（cTnI）、脑钠肽（BNP）水平（试剂盒购于北京核

海高技术有限公司）。采用酶联免疫吸附试验检测患者血清一

氧化氮（NO）、血管内皮生长因子（VEGF）、6-酮 - 前列素 F1a

（6-keto-PGF1a）、MMP-2、MMP-7、MMP-8、MMP-9 水平（试剂

盒购于山东博冠生物技术有限公司）。采用免疫化学法检测肌

酸激酶同工酶（CK-MB）水平（试剂盒购于湖南诺曼医疗科技

有限公司），操作严格按照试剂盒说明书进行。

1.5 统计学方法

数据分析采用 SPSS 23.0统计软件进行，计数资料采用率

或例（%）表示，采用卡方检验。计量资料均用均数依标准差（x依
s）表示，组间、组内比较分别采用成组 t检验和配对 t检验。均

为双侧检验，P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 疗效对比

研究组的临床治疗总有效率 94.44%（34/36），高于对照组

75.00%（27/36）（P<0.05），见表 1。
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2.2 心功能指标对比

治疗前，两组 LVEF、CO 比较无差异（P>0.05），治疗 2 周

后，两组 CO、LVEF均升高，且研究组高于对照组（P<0.05），见
表 2。

Groups Cure Improve Invalid Total effective rate

Control group(n=36) 8(22.22) 19(52.78) 9(25.00) 27(75.00)

Study group(n=36) 13(36.11) 21(58.33) 2(5.56) 34(94.44)

掊2 5.258

P 0.022

表 1疗效对比[（%）]

Table 1 Comparison of curative effect[n (%)]

Groups
LVEF(%) CO(L/min)

Before treatment 2 weeks after treatment Before treatment 2 weeks after treatment

Control group(n=36) 48.92依6.26 57.26依8.29* 3.59依0.62 4.84依0.59*

Study group(n=36) 49.54依7.89 65.73依7.60* 3.67依0.58 5.95依0.47*

t -0.369 -4.519 -0.565 -8.829

P 0.713 0.000 0.574 0.000

Note: compared with before treatment, *P<0.05.

表 2心功能指标对比（x依s）
Table 2 Comparison of cardiac function indicators (x依s)

2.3 临床指标对比

治疗前，两组心绞痛发作次数、每次发作持续时间、含服硝

酸异山梨酯片剂量比较差异无统计学意义（P>0.05），治疗 2周

后，两组含服硝酸异山梨酯片剂量、心绞痛发作次数减少，每次

发作持续时间缩短，且研究组改善效果优于对照组（P<0.05），
见表 3。

Groups

Number of angina attacks (times / week) Duration of each attack(min) Dose of isosorbide nitrate tablets(mg/d)

Before treatment
2 weeks after

treatment
Before treatment

2 weeks after

treatment
Before treatment

2 weeks after

treatment

Control group

(n=36)
9.77依1.41 6.89依1.02* 8.66依0.91 5.62依0.78* 32.74依6.20 21.65依5.23*

Study group(n=36) 9.34依1.36 4.27依0.91* 8.34依0.82 3.61依0.56* 31.44依5.12 13.28依3.16*

t 1.317 11.500 1.567 12.560 0.970 8.219

P 0.192 0.000 0.122 0.000 0.335 0.000

表 3临床指标对比（x依s）
Table 3 Comparison of clinical indicators (x依s)

Note: compared with before treatment, *P<0.05.

2.4 血管内皮功能指标对比

治疗前，两组 NO、VEGF、6-keto-PGF1a比较差异无统计学

意义（P>0.05），治疗 2 周后，两组 NO、VEGF、6-keto-PGF1a 均

升高，且研究组高于对照组（P<0.05），见表 4。

2.5 MMP-2、MMP-7、MMP-8、MMP-9水平对比

治疗前，两组血清 MMP-2、MMP-7、MMP-8、MMP-9水平

比较差异无统计学意义（P>0.05），治疗 2 周后，两组血清

MMP-2、MMP-7、MMP-8、MMP-9水平均下降，且研究组低于

对照组（P<0.05），见表 5。

2.6 心肌损伤指标对比

治疗前，两组 BNP、CK-MB、cTnI比较差异无统计学意义

（P>0.05），治疗 2 周后，两组 BNP、CK-MB、cTnI均下降，且研

究组低于对照组（P<0.05），见表 6。

2.7 不良反应发生率对比

研究组出现 1例疲劳、1例便秘、2例腹痛，不良反应发生

率为 11.11%。对照组出现 1例疲劳、1例腹痛、1例便秘，不良

反应发生率为 8.33%。两组不良反应发生率对比未见明显差异

（掊2=0.158，P=0.691）。

3 讨论

心绞痛作为冠心病患者的常见症状，其主要与冠状动脉粥

样硬化引起的心肌供氧 -需氧平衡紊乱存在密切关联性[8]。且
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Groups

NO(滋mol/L) VEGF(pg/mL) 6-keto-PGF1a(pg/mL)

Before treatment
2 weeks after

treatment
Before treatment

2 weeks after

treatment
Before treatment

2 weeks after

treatment

Control group

(n=36)
21.82依4.62 26.36依3.68* 46.42依6.89 59.24依9.65* 36.35依5.31 42.01依7.43*

Study group(n=36) 21.36依3.64 32.88依4.99* 45.26依7.95 81.25依8.60* 35.30依4.79 57.98依6.86*

t 0.469 -6.309 0.662 -10.217 0.881 -9.475

P 0.640 0.000 0.510 0.000 0.381 0.000

表 4血管内皮功能指标对比（x依s）
Table 4 Comparison of vascular endothelial function indicators (x依s)

Note: compared with before treatment, *P<0.05.

冠状动脉粥样硬化的发生、发展过程极其复杂，可导致血管内

皮功能障碍、细胞因子分泌异常等[9]。此外，心肌供氧 -需氧平衡

紊乱会导致心肌细胞能量供给不足或代谢障碍，从而导致心室

重构[10]。美托洛尔是临床常用的 茁-受体阻滞剂，可减少心肌收缩
力和氧耗量，进而改善心绞痛症状[11]。既往已有不少研究证实

美托洛尔具有抑制交感神经活性、控制心律失常、逆转心室重

塑作用，应用于冠心病可获得较好的效果[11，12]。但也有不少研究

发现，辅助其他药物进行联合治疗可更好地控制冠心病患者的

临床症状[13]。心通口服液主要由淫羊藿、黄芪、丹参、参皂、麦冬、

党参、何首乌等组成，药理研究证实其具有改善微循环、提高心

肌细胞耐缺氧能力、抗血小板聚集、扩张冠状动脉等功效[14]。

本次研究结果显示，心通口服液联合美托洛尔治疗冠心病

心绞痛患者，可改善临床症状，减轻心肌损伤，促进心功能恢

复，进一步改善临床治疗效果。心通口服液中的黄芪、党参属益

气药，能提高免疫力，增强心肌收缩[15]。丹参能降低血小板表面

活性及聚集性，增加冠状动脉血流量，改善血液动力学，减轻心

肌损伤，改善临床症状[16]。此外，何首乌中含有多种氨基酸类、

多糖物质，可提高细胞的携氧能力[17]。基于血管内皮功能障碍、

细胞因子分泌异常在冠心病心绞痛发生、发展过程中的作用，

评估上述指标水平也可能成为临床考察治疗效果的目标之

一 [18]。VEGF是一种特异性的增加血管通透性的细胞因子，主

要作用是促进内皮细胞增殖和新生血管生成，维持血管功能[19]。

此外 VEGF能增加 NO的生成，抑制血小板聚集 [20]。6-keto-

PGF1a具有促进血管收缩和抗血小板聚集的作用，可有效抑制

血栓的产生进而降低血管内皮功能损伤[21]。

冠心病是一种以高度细胞因子反应、特异性炎症因子等为

表 6心肌损伤指标对比（x依s）
Table 6 Comparison of myocardial injury indicators (x依s)

表 5 MMP-2、MMP-7、MMP-8、MMP-9水平对比（x依s）
Table 5 Comparison of MMP-2, MMP-7, MMP-8, and MMP-9 levels (x依s)

Note: compared with before treatment, *P<0.05.

Groups

MMP-2(ng/mL) MMP-7(ng/mL) MMP-8(ng/mL) MMP-9(ng/mL)

Before

treatment

2 weeks after

treatment

Before

treatment

2 weeks after

treatment

Before

treatment

2 weeks after

treatment

Before

treatment

2 weeks after

treatment

Control group

(n=36)
191.65依21.28 152.36依18.24* 171.46依29.40 124.36依24.01* 13.44依2.06 8.48依1.43* 283.66依28.31 231.84依22.16*

Study group

(n=36)
190.38依18.29 134.09依17.18* 170.99依31.16 89.27依19.68* 12.89依1.98 5.83依1.06* 282.54依26.91 184.14依19.42*

t 0.272 4.375 0.066 6.782 1.155 8.932 0.172 9.713

P 0.787 0.000 0.948 0.000 0.252 0.000 0.864 0.000

Note: compared with before treatment, *P<0.05.

Groups

CK-MB(IU/L) BNP(ng/L) cTnI(ng/mL)

Before treatment
2 weeks after

treatment
Before treatment

2 weeks after

treatment
Before treatment

2 weeks after

treatment

Control group

(n=36)
28.79依3.89 21.47依2.26* 324.33依23.23 169.74依24.35* 2.16依0.29 1.49依0.26*

Study group(n=36) 27.45依3.92 15.78依2.52* 325.98依23.95 107.32依15.24* 2.11依0.34 1.08依0.21*

t 1.456 10.086 -0.297 13.038 0.671 7.361

P 0.150 0.000 0.768 0.000 0.504 0.000
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特征的慢性炎症疾病[22]。MMP家族是细胞外基质降解酶，可促

使纤维帽厚度减小和斑块破裂[23]。同时MMP家族还可产生胶

原碎片，诱导细胞外基质进一步降解[24]。本次研究结果发现，心

通口服液联合美托洛尔可有效改善冠心病心绞痛患者的血管

内皮功能和血清MMP-2、MMP-7、MMP-8、MMP-9水平。其中

MMP-8属于间质胶原酶，可破坏斑块稳定性，并通过激活其他

MMP诱导细胞外基质进一步降解[25]；MMP-9广泛分布在巨噬

细胞和平滑肌细胞中，可以降解细胞外基质蛋白的主要底物[26]。

MMP-2可通过降解细胞外基质，降解易损斑块的纤维帽，促使

斑块破裂，加重冠心病心绞痛病情[27]。MMP-7则通过参与平滑

肌细胞的迁徙、生长因子的释放、血管生长及细胞外基质的降

解等来促进冠心病病情进展[28]。现代药理研究证实，黄芪中的

黄芪甲苷、黄芪苷等可促进超氧化歧化物合成增加，增强机体

对氧自由基的清除而缓解患者血管内皮功能损伤；党参含有黄

芩素葡萄糖苷、生物碱及皂苷可保护血管内皮功能，提高心肌

对缺氧的耐受性[29-31]。

综上所述，美托洛尔联合心通口服液治疗冠心病心绞痛患

者，可改善临床症状，促进心功能恢复，改善机体血管内皮功

能、心肌损伤指标和血清MMP-2、MMP-7、MMP-8、MMP-9水平。
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