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•最佳证据 •心脏康复 •

心脏运动康复对射血分数保留的心力衰竭患者疗效影响的 
Meta 分析

骆荣，蒋慧，曾肖娜，马国添

【摘要】　背景　心脏运动康复可明显改善射血分数降低的心力衰竭（HFrEF）患者预后，但其对射血分数保

留的心力衰竭（HFpEF）患者疗效影响的临床报道较少。目的　系统评价心脏运动康复对 HFpEF 患者疗效的影响，

以期为临床诊治提供循证依据。方法　计算机检索中国知网（CNKI）、万方数据知识服务平台、维普网（VIP）、中

国生物医学文献数据库（CBM）及 Cochrane Library、PubMed、Embase 数据库，获取已公开发表的心脏运动康复治疗

HFpEF 患者的随机对照试验（RCT），检索时间为建库至 2019 年 10 月。试验组采用心脏运动康复联合常规药物治疗；

对照组采用常规药物治疗。比较两组患者治疗后峰值摄氧量（peak VO2）、6 min 步行距离（6MWD）、明尼苏达州心

力衰竭生活问卷（MLHFQ）评分、健康调查简表（SF-36）评分、左心室射血分数（LVEF）、左房室瓣舒张早期与晚

期血流速度峰值的比值（E/A）、左房室瓣舒张早期血流与环速度的比值（E/e'）。采用 Review Manager 5.3 软件对纳

入文献进行 Meta 分析。结果　最终纳入 9 篇文献共包含 604 例患者，其中试验组 316 例、对照组 288 例。Meta 分析

结果显示，试验组患者治疗后 peakVO2〔MD=2.68，95%CI（2.03，3.33）〕、SF-36 评分〔MD=8.97，95%CI（3.63，
14.30）〕高于对照组，6MWD 长于对照组〔SMD=0.59，95%CI（0.41，0.76）〕，MLHFQ 评分低于对照组〔MD 
=-7.75，95%CI（-13.34，-2.17）〕（P ＜ 0.05）。两组患者治疗后 LVEF〔MD=0.37，95%CI（-0.83，1.56）〕、 
E/A〔MD=-0.02，95%CI（-0.09，0.05）〕、E/e'〔MD=-1.65，95%CI（-4.64，1.35）〕比较，差异无统计学意义 
（P ＞ 0.05）。结论　心脏运动康复可明显改善 HFpEF 患者运动耐力及生活质量，但在改善 HFpEF 患者心脏收缩及

舒张功能方面无较大作用。
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【Abstract】　Backgroud　Cardiac exercise rehabilitation can significantly improve the prognosis of patients with 
heart failure with reduced ejection fraction（HFrEF），but clinical studies of its effect on the outcome of patients with heart 
failure with preserved ejection fraction（HFpEF）are rarely reported.Objective　To evaluate the impact of cardiac exercise 
rehabilitation on effect of patients with HFpEF，with the aim of providing evidence-based medical data for clinical diagnosis 
and treatment.Methods　The published randomized controlled trials（RCTs） of cardiac exercise rehabilitation in patients with 
HFpEF were obtained from CNKI，Wanfang Data Knowledge Service Platform，VIP，China Biomedical Literature Database（CBM） 
and Cochrane Library，PubMed and Embase databases. The retrieval time was from the establishment to October 2019. The 
experimental group was treated with cardiac exercise rehabilitation combined with conventional medication；the control group was 
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treated with conventional medication. The peak oxygen uptake（peak VO2），6 min walking distance（6MWD），Minnesota 
Living with Heart Failure Questionnaire（MLHFQ） score，Health Survey Short Form（SF-36） score，left ventricular 
ejection fraction（LVEF），ratio of peak mitral diastolic early to late flow velocity（E/A），ratio of early mitral diastolic flow 
to annular velocity（E/e'） after treatment were compared between the two groups.Meta-analysis was conducted on the included 
literatures by using Review Manager 5.3 software.Results　A total of 604 patients were included in the final 9 publications，
including 316 patients in the experimental group and 288 patients in the control group.Meta-analysis results showed that，after 
treatment，the experimental group had higher peakVO2〔MD=2.68，95%CI（2.03，3.33）〕，SF-36 score〔MD=8.97，

95%CI（3.63，14.30）〕，longer 6MWD〔SMD=0.59， 95%CI（0.41，0.76）〕 and lower MLHFQ score〔MD=-7.75， 
95%CI（-13.34，-2.17）〕（P ＜ 0.05）. After treatment，there was no statistically significant difference in LVEF  
〔MD=0.37， 95%CI（-0.83， 1.56）〕，E/A〔MD=-0.02， 95%CI（-0.09，0.05）〕，E/e'〔MD=-1.65， 95%CI
（-4.64， 1.35）〕 between the two groups（P ＞ 0.05）.Conclusion　Cardiac exercise rehabilitation might significantly 
improve exercise tolerance and quality of life of patients with HFpEF，but there is no significant difference in the improvement of 
cardiac systolic and diastolic function of patients with HFpEF.

【Key words】　Heart failure；Heart failure with preserved ejection fraction；Exercised-based cardiac rehabilitation；
Meta analysis 

心力衰竭（heart failure，HF）是心脏结构或功能异常所

致的射血能力受损或心室充盈障碍的一种复杂的临床综合征，

是各种心脏病的严重表现或终末阶段，发病率、病死率和再

住院率一直居高不下［1-3］。2016 年欧洲心脏病学会（European 
Society of Cardiology，ESC）《急 / 慢性心力衰竭诊疗指南》［4］

指出，根据左心室射血分数（left ventricular ejection fraction，
LVEF）可将 HF 分为三种类型：LVEF ＜ 40% 为射血分数

降低的心力衰竭（heart failure with reduced ejection fraction，
HFrEF），40%~49% 为射血分数中间值的心力衰竭（heart 
failure with median ejection fraction，HFmrEF），≥ 50% 为射

血分数保留的心力衰竭（heart failure with preserved ejection 
fraction，HFpEF）。已有研究证实了可使 HFrEF 患者明显获

益的药物，但尚未能证实有药物可明显改善 HFpEF 患者预后、

降低病死率［5-10］。研究表明，心脏运动康复可降低 HFrEF 患

者住院风险，提高运动耐力，改善健康相关生活质量（health 
-related quality of life，HRQOL）［11-13］，但其对 HFpEF 疗效

影响的临床研究较少，且研究结果不完全一致。因此，本研

究采用 Meta 分析方法，评价了心脏运动康复对 HFpEF 患者

疗效的影响，以期为临床诊治提供循证依据。

1　资料与方法

1.1　文献纳入与排除标准

1.1.1　文献纳入标准　（1）研究对象：HFpEF 患者。（2）
干预措施：试验组采用心脏运动康复联合常规药物治疗；

对照组采用常规药物治疗，未进行任何运动康复措施；且

两组随访时间均＞ 3 个月。（3）研究类型：国内外发表的

随 机 对 照 试 验（randomized controlled trial，RCT）。（4）
文种：中文及英文。（5）结局指标：峰值摄氧量（peak 
oxygen uptake，peak VO2）、6 min 步 行 距 离（6 min walking 
distance，6MWD）、明尼苏达州心力衰竭生活问卷（Minnesota 
Living with Heart Failure Questionnaire，MLHFQ）评分、健康

调查简表（Health Survey Short Form，SF-36）评分、LVEF、
左房室瓣舒张早期与晚期血流速度峰值的比值（ratio of peak 
mitral diastolic early to late flow velocity，E/A）、左房室瓣舒张

早期血流与环速度的比值（ratio of early mitral diastolic flow to 
annular velocity，E/e'）。

1.1.2　文献排除标准　（１）非RCT、评论或荟萃分析文献；（2）
研究对象的干预措施未包含运动康复，或为动物实验、正在

进行研究的文献；（3）数据不完整文献；（4）重复发表文献。

1.2　文献检索策略　计算机检索中国知网（CNKI）、万方数

据知识服务平台、维普网（VIP）、中国生物医学文献数据库

（CBM）及 Cochrane Library、PubMed、Embase 数据库，检

索时间为建库至 2019 年 10 月。采用主题词 + 自由词的方法

进行文献追溯、手动检索。中文检索词：射血分数保留的心

力衰竭、运动康复、有氧运动；英文检索词：heart failure、
preserved ejection fraction、HFpEF、cardiac rehabilitation、
exercise。
1.3　文献筛选及资料提取　由两位研究者按照文献纳入与排

除标准进行文献筛查，如出现分歧时则与第三位研究者协商

解决。资料提取内容包括：纳入文献的第一作者、发表年份、

研究类型、例数、随访时间、运动类型、具体运动方式、每

次运动持续时间及强度、运动频率、结局指标。

1.4　文献方法学质量评价　根据 Cochrane 系统评价手册 5.1.0 
RCT 的质量评价标准对纳入文献进行质量评价，评价内容包

括以下方面：（1）随机分配方法是否正确；（2）分配方案

是否隐藏；（3）是否采用盲法；（4）结果数据是否完整；（5）
有无选择性报告研究结果；（6）有无其他偏倚来源。根据研

究实际情况对上述评价内容做出“低偏倚风险”“不清楚”“高

偏倚风险”的判断，并绘制 Cochrane 风险偏倚评估图［14］。

1.5　统计学方法

1.5.1　异质性分析　采用 Review Manager 5.3 软件对纳入文

献进行 Meta 分析。连续变量以加权均值（MD）或标准均值

差（SMD）及其 95%CI 表示，文献间统计学异质性分析采用

χ2 检验联合 I2 检验，若 P ＜ 0.10、I2 ≥ 50% 表示各文献间

有统计学异质性，分析异质性来源，采用随机效应模型进行

Meta 分析；若 P ≥ 0.10、I2 ＜ 50% 表示各文献间无统计学异

质性，采用固定效应模型进行 Meta 分析。以 P ＜ 0.05 为差异
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有统计学意义。

1.5.2　敏感性分析　当文献间异质性较大时则进行敏感性分

析，逐一剔除文献进行 Meta 分析，比较敏感性分析前后的结

果差异，若合并前后结果基本一致，则考虑结果稳定、可靠；

若合并前后结果差异较大，则提示敏感性高，研究结果稳定

性差，需谨慎合并该项研究。

2　结果

2.1　文献检索结果　初步检索文献 1 217 篇，通过阅读全文

剔除重复发表、研究内容不符文献后最终纳入 9 篇文献［15-23］

进行 Meta 分析。文献筛选流程见图 1。
2.2　纳入文献的基本特征　9 篇文献［15-23］中中文 2 篇、英文

7 篇，共包含 604 例患者，其中试验组 316 例、对照组 288 例。

纳入文献的基本特征见表 1。
2.3　文献方法学质量评价　4 篇文献［16，19，22-23］详细描述了随

机方法，1 篇文献［16］详细描述了分配方案，7 篇文献［15-21］采

用了单盲，1 篇文献［21］因样本量小而存在偏倚，9 篇文献［15-23］ 

的结果数据均完整，且无选择性报告研究结果。各研究需对

试验组患者实施心脏运动康复，因此患者均在试验前签署知

情同意书，导致无法实现双盲；此外，心脏运动康复介入的

频率、持续时间、强度不一致，故实施偏倚相对较大，见 
表 2、图 2。
2.4　Meta 分析

2.4.1　peak VO2　6 篇文献［15-19， 21］报道了两组患者治疗后

peak VO2，各文献间无统计学异质性（I2=0，P=0.55），采用

固定效应模型进行 Meta 分析，结果显示，试验组患者 peak 
VO2 高于对照组，差异有统计学意义〔MD=2.68，95%CI（2.03，
3.33），P ＜ 0.001〕，见图 3。

表 1　纳入文献的基本特征
Table 1　Basic characteristics of the included literature

第一作者
发表
年份

（年）

研究
类型

例数（试验组
/ 对照组）

随访时
间（月） 运动类型 具体运

动方式 每次运动持续时间及强度 运动频率 结局指标

KITZMAN［15］ 2010 RCT 44/20 4 耐力训练 功率自行车 第 1~2 周：40%~50% peak VO2，
第 3~16 周：60%~70% peak VO2，持续 60 min 3 次 / 周 peak VO2、6MWD、MLHFQ 评分、

SF-36 评分、LVEF、E/A

EDELMANN［16］ 2011 RCT 12/13 3 耐力训练 +
抗阻运动

功率自行车
+ 抗阻运动

第 1~4 周：50%~60% peak VO2，第 5~12 周：
70% peak VO2+ 仰卧起坐、腿部推拿、卷腿、

划船机、三头肌训练、阔肌下拉，持续 20~40 min

第 1~4 周：2 次 / 周；第
5~12 周：耐力训练 3 次 /
周，抗阻运动 2 次 / 周

peak VO2、6MWD、MLHFQ 评分、
SF-36 评分、LVEF、E/e'

HAYKOWSKY［17］ 2012 RCT 22/18 4 耐力训练 功率自行车 60%~70% peak VO2 持续 60 min 3 次 / 周 peakVO2

KITZMAN［18］ 2013 RCT 30/30 4 耐力训练 功率自行车、
上肢训练 40%~70% peak VO2 持续 60 min 3 次 / 周 peak VO2、6MWD、MLHFQ 评分、

SF-36 评分、LVEF、E/A

KITZMAN［19］ 2016 RCT 51/49 5 有氧运动 步行训练 持续 60 min 3 次 / 周 peakVO2、6MWD、LVEF、E/A、E/e'

FU［20］ 2016 RCT 30/30 3 耐力训练 功率自行车 3 min 热身，80% peak VO2 3 min+40% peak VO2 
3 min，间歇 5 次，降温 3 min，持续 60 min 3 次 / 周 MLHFQ 评分、SF-36 评分、LVEF、

E/A、E/e'
MALDONADO

-MARTÍN［21］ 2017 RCT 24/23 4 耐力训练 功率自行车 50%~70% peakVO2 持续 60 min 3 次 / 周 peak VO2、6MWD

卢文杰［22］ 2018 RCT 53/55 12 有氧运动 快走、慢跑、
骑自行车

自行车 15 min/ 次，3 次 /d；
快走或慢跑，持续 30 min/ 次，1 次 /d 7 次 / 周 6MWD、MLHFQ 评分、LVEF

周冰洁［23］ 2018 RCT 50/50 12 有氧运动 步行、踏车、
太极拳 持续 20~40 min 3~5 次 / 周 6MWD、E/A

注：RCT= 随机对照试验，peak VO2 = 峰值摄氧量，6MWD=6 min 步行距离，MLHFQ= 明尼苏达州心力衰竭生活问卷，SF-36= 健康调查简表，

LVEF= 左心室射血分数，E/A= 左房室瓣舒张早期与晚期血流速度峰值的比值，E/e'= 左房室瓣舒张早期血流与环速度的比值

注：VIP= 维普网，CBM= 中国生物医学文献数据库，CNKI= 中

国知网

图 1　文献筛选流程
Figure 1　Flow chart of literature searching and screening

检索文献 1 217 篇，包括 VIP 2 篇、CBM 7
篇、CNKI 20 篇、万方数据知识服务平台 36
篇、Embase 76 篇、Cochrane Library 253 篇、
PubMed 823 篇

剔除重复文献 303 篇

初步筛选文献 914 篇

排除综述、Meta 分析、
动物实验文献 59 篇

阅读题目和摘要后纳入文献 855 篇

排除研究目的不一致、研究对象不
相符、非随机对照试验文献 809 篇

阅读全文复筛文献 46 篇

排除不符合纳入标准、数
据不全文献 37 篇

最终纳入文献 9 篇

表 2　纳入文献的 Cochrane 风险偏倚评估结果
Table 2　Cochrane risk bias assessment results of included literature

第一作者 随机分配方法 分配方
案隐藏 盲法 结果数据

完整
选择性报告
研究结果

其他偏
倚来源

KITZMAN［15］ 随机 不清楚 单盲 是 无 无

EDELMANN［16］ 随机数字表 中心分配 单盲 是 无 无

HAYKOWSKY［17］ 随机 不清楚 单盲 是 无 无

KITZMAN［18］ 随机 不清楚 单盲 是 无 无

KITZMAN［19］ 计算机随机 不清楚 单盲 是 无 无

FU［20］ 不清楚 不清楚 单盲 是 无 无

MALDONADO-MARTÍN［21］ 随机 不清楚 单盲 是 无 样本量
小

卢文杰［22］ 随机数字表 不清楚 不清楚 是 无 无

周冰洁［23］ 计算机随机化 不清楚 不清楚 是 无 无
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2.4.2　6MWD　7 篇文献［15-16，18-19， 21-23］报道了两组患者治疗

后 6MWD，各文献间无统计学异质性（I2=29%，P=0.21），

采用固定效应模型进行 Meta 分析，结果显示，试验组患者治

疗后 6MWD 长于对照组，差异有统计学意义〔SMD=0.59，
95%CI（0.41，0.76），P ＜ 0.001〕，见图 4。
2.4.3　MLHFQ 评分　5 篇文献［15-16，18，20，22］报道了两组患者

治疗后 MLHFQ 评分，各文献间有统计学异质性（I2=67%，

P=0.02），行敏感性分析后提示结果稳定，采用随机效应

模型进行 Meta 分析，结果显示，试验组患者治疗后 MLHFQ
评分低于对照组，差异有统计学意义〔MD=-7.75，95%CI
（-13.34，-2.17），P ＜ 0.05〕，见图 5。
2.4.4　SF-36 评分　4 篇文献［15-16，18， 20］ 报道了两组患者

治疗后 SF-36 评分，各文献间无统计学异质性（I2=0，
P=0.93），采用固定效应模型进行 Meta 分析，结果显示，试

验组患者治疗后 SF-36 评分高于对照组，差异有统计学意义 
〔MD=8.97，95%CI（3.63，14.30），P ＜ 0.05〕，见图 6。
2.4.5　LVEF　6 篇文献［15-16，18-20，22］报道了两组患者治疗

后 LVEF，各文献间无统计学异质性（I2=0，P=0.58），采用

固定效应模型进行 Meta 分析，结果显示，两组患者治疗后

LVEF 比较，差异无统计学意义〔MD=0.37，95%CI（-0.83，
1.56），P=0.55〕，见图 7。
2.4.6　E/A　5 篇文献［15， 18-20， 23］报道了两组患者治疗后 E/A，

各文献间有统计学异质性（I2=79%，P=0.000 7），采用随机

效应模型进行 Meta 分析，见图 8。经过逐篇排除文献，考虑

异质性来源于周冰洁等［23］研究，可能原因为该研究随访时间

较长（为 12 个月），而其他研究随访时间为 3~4 个月，将其

剔除，重新进行 Meta 分析，各文献间无统计学异质性（I2=0，
P=0.76），采用固定效应模型进行 Meta 分析，结果显示，两

组患者治疗后 E/A 比较，差异无统计学意义〔MD=-0.02，
95%CI（-0.09，0.05），P=0.55〕，见图 9。
2.4.7　E/e'　3 篇文献［16，19-20］报道了两组患者治疗后 E/e'，
各文献间有统计学异质性（I2=81%，P=0.005），行敏感性

分析后提示结果稳定。采用随机效应模型进行 Meta 分析，

结果显示，两组患者治疗后 E/e' 比较，差异无统计学意义 
〔MD=-1.65，95%CI（-4.64，1.35），P=0.28〕，见图 10。
3　讨论

HFpEF 是左心室功能障碍引发心肌结构和功能改变而导

致的持续 HF 状态，是一种复杂的临床综合征，具有多种行为

图 2　纳入文献的 Cochrane 风险偏倚评估图
Figure 2　Cochrane risk bias assessment of included literature

图 3　试验组与对照组患者治疗后 peakVO2 比较的森林图
Figure 3　Forest plot of comparison of peakVO2 between experimental 
group and control group after treatment

图 4　试验组和对照组患者治疗后 6MWD 比较的森林图
Figure 4　Forest plot of comparison of 6MWD between experimental group 
and control group after treatment

图 5　试验组和对照组患者治疗后 MLHFQ 评分比较的森林图
Figure 5　Forest plot of comparison of MLHFQ score between experimental 
group and control group after treatment

图 6　试验组和对照组患者治疗后 SF-36 评分比较的森林图
Figure 6　Forest plot of comparison of SF-36 score between experimental 
group and control group after treatment

图 7　运动康复与常规治疗后 LVEF 森林图
Figure 7　Forest plot of comparison of LVEF between experimental group 
and control group after treatment
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学特征。HFpEF 患者常为老年人，且以女性居多，常合并基

础心血管病如心房颤动、高血压、冠心病、肺动脉高压及其

他合并症如糖尿病、慢性肾脏病等，病理生理机制复杂，发

病原因尚不明确，具有较高的患病率及病死率，约有 50% 的

HFpEF 患者需每年住院治疗［24］。既往研究表明，HF 患者应

卧床静养，避免剧烈活动，以减轻心脏负荷，减少并发症发

生［25］。然而近年研究表明，长期卧床可减少慢性 HF 患者的

摄氧量，甚至可导致各种严重并发症如压疮、肌肉萎缩、血

栓等，严重影响患者的生活质量［26-27］。近年随着心脏运动康

复理念的不断更新，临床上认为多数稳定性 HF 患者进行适当

的运动锻炼可提高运动耐力，进而达到改善心肺功能、提高

生活质量、延长生命的目的［11，28］。因此，心脏运动康复联

合药物治疗得到临床越来越多的关注。

运动不耐受是 HF 患者的主要症状，是其生活质量的重

要决定因素及生存的独立预测因素，也是临床治疗的关键靶

点［15］。本 Meta 分析结果显示，试验组患者治疗后 peak VO2

高于对照组，6MWD 长于对照组，提示心脏运动康复可明显

改善HFpEF患者的运动耐力，与 SASCHA等［29］研究结果一致，

分析原因可能与心脏运动康复可改善机体外周氧利用有关。

ANGADI 等［30］研究表明，高强度间歇训练（HIIT）、中等强

度持续训练（MICT）均未能改善 HFpEF 患者的肱动脉内皮依

赖性舒张功能。BOWEN 等［31］研究表明，运动训练后 HFpEF
大鼠肌纤维、表型转化、抗氧化能力、蛋白酶功能和线粒体

呼吸功能等均有所改变，且运动训练可预防 HFpEF 所致的骨

骼肌功能障碍。目前心脏运动康复对 HFpEF 患者骨骼肌形态

或功能的影响尚无研究，关于心脏运动康复改善 HFpEF 患者

运动不耐受的具体机制仍需更科学、合理的研究进一步验证。

本 Meta 分析结果显示，试验组患者治疗后 MLHFQ 评分

低于对照组，SF-36 评分高于对照组，表明心脏运动康复可

明显改善 HFpEF 患者生活质量。运动不耐受是 HFpEF 患者

生活质量下降的主要症状和原因［32］。因此，临床可通过运动

干预来改善患者的心肺功能、运动耐力及日常生活能力，进

而提高患者的生活质量。研究表明，心脏运动康复较常规治

疗可明显改善 HFpEF 患者的生活质量［33］。

LVEF 是评估 HF 患者心脏收缩功能的主要指标，患者心

肌收缩能力越强，每搏输出量越多、LVEF 越大。左心室舒张

功能不全是HFpEF的重要发病机制，SANTOSO等［34］研究显示，

HIIT 可明显改善 HFpEF 患者的心脏舒张功能，而 MICT 则无

此作用。而 ANGADI 等［35］研究表明，递增训练 1 年并未改

善 HFpEF 患者的心脏舒张功能及左心室顺应性。目前关于心

脏运动康复治疗 HFpEF 的 RCT 均为小样本研究，且多数研

究随访时间较短。心脏运动康复对 HFpEF 患者心脏舒张功能

的影响尚存在争议。本 Meta 分析结果显示，两组患者治疗后

LVEF、E/A、E/e'比较差异无统计学意义，提示心脏运动康复

在改善HFpEF患者心脏收缩及舒张功能改善方面无较大作用，

与 HAYKOWSKY 等［32］研究结果一致。但 DA SILVEIRA 等［36］ 

研究表明，经二维超声斑点追踪技术检测发现，HFpEF 患者

经过 1 个月的运动训练后左心室收缩功能较前有所改善，但

考虑超声心动图结果受成像质量、操作者技术等因素影响，

应谨慎对待该结果。

综上所述，本 Meta 分析认为，心脏运动康复可有效改善

HFpEF 患者运动耐力及生活质量，但在改善患者心脏收缩及

舒张功能方面无较大作用。但本 Meta 分析均为小样本研究，

且未能对运动康复不良事件进行统计学分析，因文献量少而

未做漏斗图评估文献发表偏倚，因此结论还需多中心、大样

本研究进一步验证。
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