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摘要：近年来，射血分数保留型心力衰竭（HFpEF）的防治进展已成为国内外心血管医生关注的热点。HFpEF的防治是一个长期、

综合的过程，虽然在规范化药物治疗方面有所进步，但是 HFpEF患者的症状仍未得到理想控制。因此，以合理防治为主的全周期

健康管理模式对 HFpEF患者具有极其重要的意义。随着对 HFpEF患者长期随访管理及预后相关研究的深入,慢性病轨迹模式逐

步成为具有良好前景的规范化管理模式。科学、合理的慢性病轨迹模式管理可以更好地控制 HFpEF患者症状，持续改善其生活质

量。本文就慢性病轨迹模式管理在 HFpEF患者中的最新进展做一综述。
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Study on Application of Chronic Illness Trajectory Model in Patients with
Heart Failure with Preserved Ejection Fraction*

In recent years, the prevention and treatment of heart failure with preserved ejection fraction (HFpEF) has become a

hot spot issue for cardiovascular doctors all over the world. Prevention and treatment of HFpEF is a long-term, integrated process.

Although progress has been made in standardizing drug treatment, the symptoms of HFpEF patients are still not well controlled. There-

fore, a the whole-cycle health management model based on reasonable prevention and treatment is of great significance for patients with

HFpEF. With the deepening of long-term follow-up management and prognosis research on HFpEF patients, the chronic disease trajectory

model has gradually become a standardized management model with good prospects. Scientific and rational management of chronic disease

trajectory patterns can better control the symptoms of patients with HFpEF and continuously improve their quality of life. This article

reviews the recent advances in chronic disease trajectory management in patients with HFpEF.
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前言

近年来，中国心血管疾病爆发式增加，我国的心力衰竭（心

衰）患者人数已逾 1000万，并且随着人口老龄化的加速，心衰

的高危人群也呈骤增趋势 [1]。2016 年欧洲心脏病学会年会

（European Society of Cardiology, ESC）公布的心衰指南[2]提出，

根据患者左室射血分数（Left ventricular ejection fractions,

LVEF）值，可将心衰分为 3类：射血分数保留型心衰（Heart fail-

ure with preserved ejection fraction, HFpEF）、射血分数中间范围

型心衰以及射血分数降低型心衰（Heart failure with reduced e-

jection fraction, HFrEF）。流行病学数据[2,3]显示，HFpEF在全部

心衰中的比例达 40%或以上，但基于我国对此类心衰的认识严

重不足，国内对于 HFpEF的临床诊断率非常低[4,5]。研究表明，

HFpEF和 HFrEF在临床特征和治疗等诸多方面存在不同[2,3]，

尤其在精准医学时代，HFpEF管理的新进展可能涉及识别每一

个心衰患者的特征，这有助于改变紧靠 LVEF进行风险分层的

方法。HFpEF的管理是一个长期、综合的过程，虽然在规范化药

物治疗方面有所进步，但是 HFpEF患者的症状仍未得到理想
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控制[6]。因此，以合理防治为主的全周期健康管理模式对 HF-

pEF患者具有极其重要的意义。随着对 HFpEF患者长期随访

管理及预后相关研究的深入,慢性病轨迹模式（Chronic illness

trajectory model, CITM）逐步成为具有良好前景的规范化管理

模式[7-9]。最新研究发现，科学、合理的 CITM管理可以更好地控

制 HFpEF患者症状，持续改善其生活质量[9]。目前国内外关于

心衰长期管理的研究多集中在 HFrEF，涉及 HFpEF患者的相

关研究尚少。现将国内外 CITM管理在 HFpEF患者中的应用

最新进展做一综述，以期为我国开展 HFpEF患者的 CITM管

理工作提供借鉴。

1 CITM的内涵

1991年 Corbin等[10]首次提出 CITM理论，随着慢性病的

诊治理念逐步完善，该模式也进行了更新[11]。CITM认为慢性病

是一个长期过程，且随着时间改变会发生复杂的变化，其防治

亦是如此，患者处于疾病的不同时期，其状况和需求是动态变

化的（见图 1）。因此，迫切需要采取针对性的有效措施来改善

慢性病患者的病程，帮助其延长生命以及提高生活质量。CITM

也是一种描述慢性病进程和患者体验的模式，它不仅是控制患

者的症状、减少并发症，还要帮助其与残疾共存，以及适应久治

难愈疾病所带来的心理状态的改变[11]。

CITM管理的过程是错综复杂的的，其主要内容[11,12]涵盖

了：控制疾病症状，治疗相关不良反应，处理突发危急情况，预

防可能并发症，以及处理罹患残疾等。CITM实施的过程，即治

疗、护理、康复的过程，也是临床问题解决的过程，其目标是在

慢性病进程的不同时期，采取针对性、特异性的措施，改善临床

结局。

2 关于 HFpEF

HFpEF是 2016年 ESC指南[2]根据 LVEF提出新的 3种心

衰分类之一，即存在典型心衰症状且 LVEF值≧50％的心衰。

近年来，HFpEF的患病率明显上升，但其诊疗和长期管理对于

临床医生来讲仍然充满挑战[2,3]。据最新文献[13]报道，HFpEF占

所有心衰的 40%或以上，并且其病理生理机制复杂，以致 HF-

pEF的临床表型也不尽相同，从而缺少明确的有效治疗策略。

新近研究[14]发现，HFpEF是一种血流动力学状态，即是心脏不

能满足人体的循环需求，或者以增加左心室充盈压来满足这种

需求。目前关于 HFpEF的机制，Lam等[15]分别提出了 3种血流

动力学及潜在的分子机制。其中，HFpEF的血流动力学机制[15]

可能主要涉及：（1）左心舒张功能障碍和（或）左心房高压；（2）

肺血管病和（或）右心室功能障碍；（3）血容量扩大。其次，HF-

pEF潜在的分子机制[15]可能包括：（1）细胞（肌联蛋白）和（或）

细胞外（纤维化）结构异常；（2）心脏代谢功能异常；（3）全身微

血管炎症。相较于 HFrEF的典型心衰表现，HFpEF并无特异性

临床症状及体征，该类患者常发现其运动耐量因疲劳或呼吸急

促受到限制，以及体液潴留引起体重增加、外周水肿或异常充

血，从而导致吸收异常及肾功能不全[13]。

目前 HFpEF相关药物治疗研究证据尚不充足，缺乏 HF-

pEF特异性治疗，利尿剂和 HFpEF合并症治疗是仅有的可以

改善症状的治疗措施[16]。既往循证医学证据证实，血管紧张素

转换酶抑制剂（Angiotension converting enzyme inhibitors, A-

CEI）和血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂（Angiotensin II receptor blocker,

ARB）类药物不能降低 HFpEF的死亡率[17,18]；地高辛对 HFpEF

患者的死亡率无任何影响，但对该类心衰恶化导致的住院或死

亡均有益 [19]；茁受体阻滞剂对 HFpEF无益 [20]；螺内酯不改善

HFpEF的临床结局[21]，但对舒张功能及心肌肥厚疗效尚可；西

地那非不能改善 HFpEF患者运动能力、生活质量或临床状况[22]。

HFpEF是多种不同疾病集合，因而其临床表型复杂，且合并症

较多，是慢性心衰管理的难题，给社会带来了巨大的经济负担。

3 CITM在 HFpEF患者中的应用

3.1 描绘了 HFpEF患者的疾病轨迹

CITM早已被用于老年心脏病人群[23,24]。最新一项大型临床

研究[9]显示，同其他类型心衰患者一样，大多数 HFpEF患者的

健康和功能状态的恶化趋势都遵循同一心衰轨迹（见图 2）。

Granger等[25]在关于慢性心衰患者照护的一项研究中发现，以

CITM为理论指导，使患者及其照护者更能了解其疾病轨迹，

据此以预估疾病结局的趋势，并可识别其危险因素，从而及早

地对可能影响临床结局的因素实施干预。此外，英国 Namuk-

waya等[26]对苏格兰地区进行的大型心衰人群队列研究发现，大

多数晚期心衰患者在预期至少能再活六个月时死亡。另有研究

结果[27]证实，CITM促进了患者对 HFpEF疾病整体观的构建，

可为其进行自我长期管理提供充分地理论依据，同时填补了患

者及其照护者对心衰疾病了解的空白，这对于 HFpEF患者的

长期管理具有重大意义。Matsue等[28]还将 CITM应用于 HFpEF

患者医院 -家庭过渡时期心衰轨迹的构建，降低再住院率，以

使医院 -家庭过渡阶段缩短。该研究提供了一个行之有效的轨迹

模式，督促临床实践，经过多学科管理团队防治计划目标的设

定和评估，以达到控制症状、减少并发症及改善结局的目标[28]。

3.2 明确了 HFpEF患者不同阶段的需求

根据近年来的循证医学研究[29,30]，从 HFpEF的高危因素发

展到结构性心脏病，出现心衰体征与症状，直至难治性终末期

心衰，可分成前心衰（前期，A）、前临床心衰（发病期，B）、临床

心衰（危险期和急性期，C）和难治性终末期心衰（恶化期和衰亡

期，D）4个阶段。由 HFpEF前期（A阶段）至恶化期和衰亡期（D

阶段）的治疗策略分别如下：

3.2.1 前期（A阶段） 主要针对 HFpEF危险因素进行治疗，

具体措施[31,32]包括：（1）发放健康宣教材料，实施健康指导：① 运

动：慢步走，运动时心率控制在 110次 /分以下，或较休息时增

快 20次 /分为佳；② 体重：若一周内增长 2 kg以上，或下肢水

肿加重，需尽早就诊；③ 生活习惯：戒烟酒，保持大小便通畅，避

图 1 慢性病轨迹模式图

Fig.1 Chronic disease trajectory pattern
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免过度劳累；④ 服药：督促规律服药，从初始小剂量，逐渐调整

剂量，直至达到目标剂量；⑤ 饮食：若出现水肿症状，需低盐、限

水饮食（钠盐＜500 mg/d，水＜1.5 L/d），并力求均衡营养。（2）个

体化随访，根据心血管疾病危险因素及疾病严重程度制定 HF-

pEF患者电话或门诊随访频次（每 2周 /次，每 1月 /次，每 2

月 /次等）；若患者会使用微信等社交软件，例如可建立微信

群，指定其家属作为监督员，通过微信进行联系。

3.2.2 发病期（B阶段） 继续 A阶段的治疗建议，组建多学科

团队，以预防心衰的症状、改善心室重构为主要目标，经综合评

估若有心源性猝死风险的 HFpEF患者可考虑植入心脏复律除

颤器（Implantable cardiovertor defibrillator, ICD）[4,31,32]。

3.2.3 危险期和急性期（C阶段） 三级医院负责急性期的

HFpEF诊治及随访，并建立本地区 HFpEF患者的数据库[4]。若

出现心衰症状则限钠、限水，继续 B阶段的治疗建议，排除禁忌

症的情况下可考虑植入 ICD以及心脏再同步化治疗[4,31,32]。

3.2.4 恶化期和衰亡期（D阶段） 在 C阶段药物治疗基础上，

严格限水，预防静脉血栓形成和栓塞，排除禁忌症的情况下可

考虑应用机械辅助装置、超滤、心脏移植等[4,31,32]。结合目前我国

国情，HFpEF患者的疾病诊治通常是在医院进行，但大多数

HFpEF患者更倾向于长期居家接受照护。因此，采取医院 -社

区 -家庭联合的姑息照护或临终关怀方式或许更适合我国 HF-

pEF患者[4]。

3.2.5 潜在阶段 若 HFpEF患者病情稳定（稳定期），院中阶段

由多学科管理团队为其实施以指南为导向的评估、诊疗；院后

阶段为其调整长期居家康复计划。二级和社区医院可负责稳定

期药物治疗调整及患者教育。HFpEF患者回家后的初期（不稳

定期），会面临诸多困境，持续地支持性照护则应运而生。在持

续恢复阶段（恢复期），患者从医疗机构出院回到家庭，周边环

境发生变化，心理调适和行为适应则十分重要。

4 改善 HFpEF的相关临床研究

4.1 新型 HFpEF药物治疗的探索

PARAMOUNT II期研究[33]显示，较缬沙坦组相比，沙库巴

曲缬沙坦治疗组随访 12周后发现主要替代终点氨基末端脑钠

尿肽 （N-terminal fragment of the type-B natriuretic peptide,

NT-proBNP）水平明显下降，临床症状和左心房容积改善，有待

正在开展的 PARAGON-HF研究[34]为 HFpEF治疗带来更为充

足的临床证据。此外，SOCRATES-PRESERVED研究[35]发现，治

疗 12周后，维利西呱各剂量组较安慰剂组相比，并未改变主要

疗效指标 NT-proBNP水平和左心房容积，但维利西呱 10mg组

（高剂量组）生活质量量表评分明显改善[36]。目前正在进行中的

关于 SGLT2抑制剂的 EMPEROR-Preserved研究[37]和 DELIV-

ER研究[38]表明，其有望为 HFpEF患者带来获益。

4.2 HFpEF的非药物治疗探索

INDIE-HFpEF研究[16]显示，运动和训练能明显改善 HFpEF

患者的症状，使得其再住院率降低。CHAMPION研究[39]发现，

HFpEF患者可尝试植入埋藏式的肺动脉压监测装置，以便于实

时监测肺动脉压。当肺动脉压增高时，适当给予强化的抗心衰

药物治疗，可显著减少这类患者的再住院率，以达到良好的疗

效[40]。此外，REDUCE LAP-HF研究[15,30]证实，对于终末期 HF-

pEF患者，采用房间隔打孔、左右房分流术的策略也可减轻患

者的症状。

5 小结

综上，我国 HFpEF患者的 CITM实践总体处于初始发展

阶段，尽快探索出准确评估 HFpEF患者生存期的方法，增加对

于 HFpEF患者的心理社会需求的关注，寻找向大众科普 CITM

知识的有效途径，以及如何建设更科学的心衰中心是目前仍待

解决的问题。值得强调的是，在日常临床工作中，我们要密切关

注对 HFpEF患者的亚型进行分型，根据其病因、症状及体征来

分类，分别采取针对性的不同治疗手段，促使治疗更加精准和

个体化，以便迅速改善症状和提高其生活质量。同时，期待更多

新型的临床试验设计能得出确切的结论，为 HFpEF患者的

CITM管理提供更多循证证据。HFpEF的 CITM管理作为临床

治疗的重要组成部分，涉及院前、院中以及院后的多个环节，应

该引起足够重视。基于先进理论和策略的 CITM疾病管理模

式，势必将成为今后 HFpEF研究的重点。
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