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【摘要】 心率增快是心血管疾病的独立危险因子，贯穿心力衰竭（心衰）发生发展始终，已成为心

血管病和心衰治疗的重要靶点。伊伐布雷定是首个选择性、特异性窦房结 If通道阻滞剂，减慢心率的

同时不影响心肌收缩力和心脏传导。既往研究已经证实，其通过减慢心率可以改善心衰患者的症状

和预后。为指导我国临床医师规范应用伊伐布雷定，本委员会组织国内专家制定本共识，从伊伐布雷

定在心衰管理中的应用（包括慢性心衰长期管理、心衰易损期管理和儿童扩张型心肌病心衰应用等）、

其他心血管疾病领域中的应用（包括冠心病心绞痛、不恰当的窦性心动过速、体位直立性心动过速、局

灶性房性心动过速及冠脉CT检查前的心率控制等）及注意事项等几个方面介绍伊伐布雷定的临床

应用。
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【Abstract】 Heart rate (HR) increase is an independent risk factor for cardiovascular disease and
may play an important role on the progress of heart failure (HF), thus, HR has become an potential target for
the treatment of cardiovascular disease and HF. As the first selective, specific sinus atrial node If channelblocker, ivabradine can slow HR without affecting myocardial contractility and cardiac conduction. Previous
studies have shown that it can improve symptoms and prognosis in HF patients by slowing HR. In order to
guide Chinese clinicians to standardize the application of ivabradine, the committee has organized domestic
experts to formulate this consensus. This paper will introduce the clinical application of ivabradine in the
management of HF (including long‐term management of chronic HF, management in the vulnerable phase of
HF, management of HF due to dilated cardiomyopathy in children, etc.), other cardiovascular diseases
(including angina pectoris, inappropriate sinus tachycardia, orthostatic tachycardia, focal atrial tachycardia
and HR control before coronary CT examination, etc.) and some matters needed to be pay attention to.
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据《中国心血管病报告 2018》数据显示，心血

管疾病是我国居民的首要死因［1］。心血管疾病是

一个连续发展的过程，心力衰竭（心衰）是各种心脏

疾病的严重表现或晚期阶段，死亡率和再住院率居

高不下［2］。心率增快是心血管疾病的独立危险因

子，贯穿心衰发生发展始终，已成为心血管病和心

衰治疗的重要靶点［3］。《2018年中国心衰指南》将静

息心率降至60次/分左右作为慢性稳定性心衰患者

心率管理的目标，主要应用药物为β受体阻滞剂和

伊伐布雷定［2］。
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伊伐布雷定是首个选择性、特异性窦房结 If通
道阻滞剂，减慢心率的同时不影响心肌收缩力和心

脏传导。伊伐布雷定于2015年在我国获批上市用

于治疗慢性心衰，通过减慢心率改善心衰患者的症

状和预后。鉴于我国临床医生对伊伐布雷定应用

经验有限，特制订此共识以指导和规范其临床

应用。

一、伊伐布雷定在心力衰竭管理中的应用

过去三十年射血分数减低心衰（heart failure
with reduced ejection fraction，HFrEF）患者药物治疗

的基本理念是阻断肾素‐血管紧张素‐醛固酮系统

（renin angiotensin aldosterone system，RAAS）和交

感神经系统，治疗方案以血管紧张素转换酶抑制剂

（angiotensin converting enzyme inhibitors，ACEI）/血
管紧张素Ⅱ受体阻滞剂（angiotensinⅡ receptor
blocker，ARB）、β受体阻滞剂和醛固酮受体拮抗剂

为主［4］。β受体阻滞剂改善心衰预后相当程度上得

益于减慢心率的作用，然而，由于其在减慢心率的

同时还存在抑制心肌收缩力和降低血压等不良影

响，一定程度上限制了该药的应用及其剂量上调。

我国数据显示，心衰患者出院后β受体阻滞剂使用

率不足半数（46.2%）［5］，仅 13.4%的患者达到≥50%
的目标剂量，仅 1.1%达到目标剂量［6］。这就导致

心衰患者不仅实际心率达不到指南推荐的目标心

率，并且预后也得不到改善。China‐HF研究［7］显示

我国心衰患者平均心率为 84次/分，远高于指南推

荐使用 β受体阻滞剂后 55~60次/分的目标心率。

另有研究显示，心衰患者中32.8%一年内因心衰住

院［8］，心衰患者住院期间、1年和2年的死亡率高达

4.1%、7.8%和20.6%［1］。
心衰患者出院后 2~3个月内死亡率和再住院

率高达 15%和 30%，因此，将出院后早期心血管事

件高发时期称为心衰的易损期［9］。易损期患者临

床特点是心功能差和心率偏快两者并存［9］。早期

控制心率不但可以在常规药物基础上改善症状和

预后，也是目前简单易行的干预手段。加拿大一项

研究纳入9 097例出院心衰患者，校正性别、入院心

率 、左 心 室 射 血 分 数（left ventricular ejection
fraction，LVEF）、纽约心脏协会（New York Heart
Association，NYHA）心功能分级、心衰病因、既往心

肌梗死以及出院时的药物治疗等变量后，结果显示

出院时心率控制在 61~70次/分的死亡风险最

小［10］。由于易损期患者心功能低下，β受体阻滞剂

过快加量有诱发和加重心衰的风险，其剂量递增需

要较长的时间，较小剂量又不足以有效控制心率。

伊伐布雷定无负性肌力作用，减慢心率同时不影响

心输出量和血压，不会产生不良的血流动力学影

响，可以弥补β受体阻滞剂的不足［9］。
1.伊伐布雷定在慢性心力衰竭长期管理中的

循证证据（表1）
伊伐布雷定减慢心率、改善心衰患者长期预后

的作用已被临床研究证实。SHIFT研究［11］入选了

6 558例窦性心律且静息心率≥70次/分、LVEF≤
35%、NYHA心功能Ⅱ~Ⅳ级的慢性心衰患者，在β
受体阻滞剂等标准治疗基础上随机予伊伐布雷定

或安慰剂治疗，中位随访 22.9个月后，心率平均降

低 8.1次/分，主要终点事件（心血管死亡和心衰恶

化入院）风险显著降低达18%。SHIFT研究亚组分

析发现，对基线心率≥75次/分患者，伊伐布雷定改

善预后获益更为明显（主要终点事件风险降低

24%）［12］。伊伐布雷定改善心衰预后的机制除减慢

心率外，可能还与提高LVEF、逆转心室重构关系密

切［13］。此外，伊伐布雷定减少事件的同时，显著改

善了生活质量［14］，这是心衰治疗中常被忽视的获益

之一。随后 INTENSIFY 研究［15］、LIVE：LIFE 研

究［16］和RELIf‐CHF研究［17］同样证实伊伐布雷定可

提高生活质量。

心衰患者常伴有糖尿病、慢性肾脏病（chronic
kidney disease，CKD）、慢性阻塞性肺疾病（chronic
obstructive pulmonary disease，COPD）等合并症，同

时低血压也是心衰管理中不容忽视的问题。伊伐

布雷定对血压、糖脂代谢、支气管平滑肌等均无影

响，SHIFT研究进一步分析显示，伊伐布雷定能够

降低不同血压水平［18］、糖尿病［19］、CKD［20］、COPD［21］
等不同临床状况的心衰患者以及严重心衰［22］、高龄

老年心衰患者［23］的主要终点事件（心血管死亡和心

衰恶化入院）风险（表2），且安全性良好。

2.伊伐布雷定在心力衰竭易损期管理中的循

证证据

ETHIC‐AHF研究［24］显示，与单用 β受体阻滞

剂相比，急性心衰入院 24~48 h病情稳定的患者联

合伊伐布雷定治疗 4个月后，LVEF提高更多。

CARVIVA‐HF研究［25］显示，与卡维地洛单药相比，

伊伐布雷定单药或卡维地洛联合伊伐布雷定显著

改善心衰患者NYHA心功能分级、6分钟步行距离

及最大摄氧量（MVO2），提示伊伐布雷定单药或β
受体阻滞剂联合伊伐布雷定相比单独上调β受体

阻滞剂剂量更有效改善心衰患者的运动耐量和生
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活质量。BAGRIY研究［26］入选 69例心衰患者分别

给予卡维地洛或卡维地洛联合伊伐布雷定治疗，卡

维地洛小剂量起始，滴定至最大耐受剂量，随访 5
个月后，联合治疗组心率下降更多，卡维地洛用量

更高，且达到最大剂量时间也早于卡维地洛单药

组。提示早期联合伊伐布雷定不但更有效减慢心

率，还可易化β受体阻滞剂的剂量上调，后者可能

得益于伊伐布雷定对心功能的额外改善。

SHIFT研究易损期事后分析显示，联合伊伐布

雷定治疗可降低心衰患者首次出院后 1个月内再

住院率30%，2个月内再住院率25%，3个月内再住

院率 21%［27］。近年优化心衰管理项目在全球多个

国家开展，该项目旨在通过出院前优化指南推荐的

药物治疗、加强患者管理，进一步改善患者预后。

一项对该项目的回顾性分析纳入 370例心率≥70
次/分的住院心衰患者，结果显示与β受体阻滞剂

单药相比，β受体阻滞剂联合伊伐布雷定组的患者

的出院后 12个月内的死亡和再住院率显著降低，

并且β受体阻滞剂达到≥50%目标剂量的患者比例

显著更高（82%比55.5%）［28］。
3.伊伐布雷定用于儿童扩张型心肌病心力衰

竭的循证证据

一项多中心、随机、双盲、安慰剂对照研究入选

116例年龄在 6个月~18岁的窦性心律的扩张型心

肌病患者，并伴 NYHA心功能Ⅱ~Ⅳ级心衰且

LVEF≤45%，随机接受伊伐布雷定或安慰剂治疗，

研究用药伊伐布雷定为口服液体，起始剂量为 6~

表1 伊伐布雷定用于慢性心力衰竭长期管理的研究汇总

研究

SHIFT研究［11］

SHIFT研究心率≥75次/分亚组［12］

SHIFT研究超声心动图亚组［13］

INTENSIFY研究［15］

LIVE：LIFE研究［16］

RELIf‐CHF研究［17］

样本量及人群特征

n=6 558
NYHA心功能Ⅱ~Ⅳ级、

LVEF≤35%
n=4 150
心率≥75次/分、NYHA

心功能Ⅱ~Ⅳ级、

LVEF≤35%
n=411
NYHA心功能Ⅱ~Ⅳ级

LVEF≤35%
n=1 941
NYHA心功能Ⅱ~Ⅳ级

n=240
年龄≥70岁

n=767

对照组

安慰剂

安慰剂

安慰剂

-

-

-

结果（与对照组比较）

主要终点（心血管死亡或心衰加重住院复合终点）显著降低

18%，心衰死亡显著降低26%，心衰住院显著降低26%

主要终点（心血管死亡或心衰加重住院复合终点）显著降低

24%，全因死亡显著降低17%，心衰住院显著降低30%

LVESVI显著降低更多：-5.8 mL/m2
LVEDVI显著降低更多：-6.1 mL/m2

4个月较基线：心率降低18次/分，失代偿症状由22.7%降至

5.4%，NYHA心功能分级改善，生活质量改善

6个月较基线：心率降低13次/分，明尼苏达州心力衰竭生活

调查问卷总分降低了9分，30%患者NYHA心功能

分级改善≥1级
12个月较基线：心率降低16次/分，失代偿症状由36%降至

8%，住院率由23%降至5%，NYHA心功能分级改善，

生活质量改善

注：LVEF为左心室射血分数，NYHA为纽约心脏协会，LVESVI为左心室收缩末期容积指数，LVEDVI为左心室舒张末期容积指数

表2 伊伐布雷定改善不同临床状况心力衰竭患者

预后的研究汇总

SHIFT研究亚组

血压亚组［18］

糖尿病亚组［19］

CKD亚组［20］

COPD亚组［21］

严重心衰亚组［22］

高龄老年患者亚组［23］

样本量及人群特征

<115 mmHg，
n=2 110
115≤SBP<
130 mmHg，
n=1 968
≥130 mmHg，
n=1 712
合并糖尿病

患者，n=1 979
肾功能不全

患者，n=1 579
COPD患者，

n=730
重度心衰（NYHA
心功能Ⅳ级，

和/或LVEF
≤20%），n=712
年龄≥69岁，

n=1 712

主要终点事件

风险降低水平

<115 mmHg：16%
115~130 mmHg：14%
≥130 mmHg：23%

20%

18%

14%

16%

16%

注：SBP为收缩压，CKD为慢性肾脏病，COPD为慢性阻塞性肺

疾病，NYHA为纽约心脏协会，LVEF为左心室射血分数，1 mmHg=
0.133 kPa
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12 个 月 儿 童 0.02 mg / kg，2 次/d，1~18 岁 儿 童

0.05 mg/kg，2次/d，体重≥40公斤的儿童给予片剂，

起始剂量为 2.5 mg，2次/d，每两周调整一次剂量，

在2~8周剂量滴定阶段。结果显示，伊伐布雷定组

患者心率下降幅度达到20%的患者比例为69.9%，

且未观察到心动过缓现象，而在安慰剂组中，这一

比例仅有12.2%。12个月时，伊伐布雷定组患者的

LVEF增幅更多（13.5%比 6.9%），NYHA心功能分

级和生活质量也有改善的趋势［29］。基于此项研究，

FDA批准其用于治疗 6个月及以上年龄的儿童扩

张型心肌病所致的稳定症状性心衰。

4.伊伐布雷定用于心力衰竭管理的指南推荐

《中国心力衰竭诊断和治疗指南 2018》［2］、
《ACC/AHA/HFSA心力衰竭管理指南》［30］及《ESC
急、慢性心力衰竭诊断和治疗指南》［31］一致推荐伊

伐布雷定用于HFrEF患者管理。其中，《中国心力

衰竭诊断和治疗指南 2018》关于伊伐布雷定的应

用推荐如下：NYHA心功能Ⅱ~Ⅳ级、LVEF≤35%的

窦性心律患者，合并以下情况之一可加用伊伐布雷

定：（1）已使用ACEl/ARB/血管紧张素受体脑啡肽

酶抑制剂（angiotensin recetor‐neprilysin inhibitor，
ARNI）、β受体阻滞剂、醛固酮受体拮抗剂，β受体

阻滞剂已达到目标剂量或最大耐受剂量，心率仍≥
70次/分（Ⅱa类推荐，B级证据）；（2）心率≥70次/
分，对β受体阻滞剂禁忌或不能耐受者（Ⅱa类推

荐，C级证据）。

5.伊伐布雷定用于中国心力衰竭人群的循证

证据和专家指导意见

SHIFT研究中国亚组［6］纳入 225例窦性心率≥
75次/分的中国慢性心衰患者进行事后分析，平均

随访时间为 15.9个月，与安慰剂组相比，伊伐布雷

定组心率降幅约12次/分，主要复合终点（心血管死

亡和因心衰住院）显著降低 44%，提示在中国慢性

心衰人群中，降低心率治疗可以转化为心血管死亡

和因心衰住院显著减少的预后获益。肯定了心率

增快是中国慢性心衰患者可干预的危险因素，降低

窦性心律心衰患者心率应成为不可或缺的治疗

手段。

一项药物经济学分析使用Markov模型评价在

标准方案中加用伊伐布雷定的成本与效用，临床参

数来自SHIFT中国亚组研究。与标准方案相比，伊

伐布雷定方案可以增加 0.30质量调整生命年

（quality‐adjusted life year，QALYs），其增量成本‐效
用比为 67189.50元/QALY。当支付意愿阈值取我

国3倍人均GDP时，伊伐布雷定方案具有成本效用

的概率接近 90%。提示慢性心衰患者的治疗中加

入伊伐布雷定较标准方案更具有成本效用［32］。另

一项研究评估了我国采用伊伐布雷定治疗心衰对

医保基金的预算影响，研究发现采用伊伐布雷定治

疗心衰患者节约下来的住院成本不仅足以抵消伊

伐布雷定本身的药费，而且还有溢价的效果，该药

在我国治疗心衰患者具有一定经济性［33］。基于上

述研究结果，从性价比角度来看，联合伊伐布雷定

治疗心衰是合理的，也有助于改善我国卫生资源的

使用效率。

基于伊伐布雷定的循证证据和目前对心衰患

者心率管理的认识，合理应用伊伐布雷定可进一步

改善中国心衰患者的症状和预后。根据中国专家

的经验：（1）慢性HFrEF起始应用ACEI/ARB、β受

体阻滞剂和螺内酯时，如患者静息心率明显增快（≥
80次/分）而患者情况又不允许递增β受体阻滞剂

的剂量，此时β受体阻滞剂的剂量可以视为当时状

态下的最大耐受剂量，伊伐布雷定可以早期联用，

以控制心率和改善心功能，也有利于后续上调β受

体阻滞剂的剂量。（2）对于心衰易损期的患者，β受

体阻滞剂剂量不能过快上调，联合使用伊伐布雷定

可以使患者尽快达到心率管理的目标，也有助于患

者尽早进入代偿和稳定状态。（3）急性心衰患者在

端坐呼吸缓解、血流动力学状态稳定、并停用静脉

利尿剂和血管活性药物后，即进入出院前准备阶

段，此时ACEI/ARB、β受体阻滞剂和螺内酯将开始

使用，或之前已经使用的患者可以加量，但同样存

在患者心率快、β受体阻滞剂不能过快加量的问

题，联用伊伐布雷定有利于心率控制，可进一步改

善心功能。（4）对于某些不能耐受β受体阻滞剂或

不能递增 β受体阻滞剂剂量的心衰患者，如合并

COPD的心衰患者，改用或联用伊伐布雷定可以控

制心率、改善症状，同时 SHIFT研究亚组分析也证

实了伊伐布雷定对于该类人群的预后获益。

二、伊伐布雷定在其他心血管疾病领域中的

应用

1.冠心病心绞痛

在冠心病患者中，伊伐布雷定通过降低心率而

减少耗氧量，增加冠状动脉（冠脉）血流储备，改善

冠脉微循环，具有抗缺血和提高运动耐量作

用［34‐35］。此外，有研究提示伊伐布雷定通过保护内

皮功能、促进侧支循环的建立和开放等多种机制，

改善冠脉和心肌的结构及功能［35］。
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单药使用时，伊伐布雷定显著改善稳定性心绞

痛患者心绞痛的发作次数和持续时间，其抗缺血和

抗心绞痛作用与β受体阻滞剂［36］和钙拮抗剂［37］相
当；联合用药时，ASSOCIATE研究［38］证实，慢性稳

定性心绞痛患者在b受体阻滞剂的基础上联合伊

伐布雷定可进一步改善运动耐量，强化抗心绞痛疗

效。改善预后方面，BEAUTIFUL研究［39］显示，伊伐

布雷定在标准治疗基础上可显著降低心率≥70次/
分冠心病合并左心室收缩功能障碍患者心肌梗死

入院和冠脉重建风险达36%和30%，特别是有限制

性心绞痛亚组，上述终点更是降低了 73% 和

59%［40］。SIGNIFY研究［41］肯定了伊伐布雷定对左

心功能正常的冠心病患者症状改善的疗效，遗憾的

是未观察到终点事件发生率的差异。根据欧洲药

品管理局（European Medicine Agency，EMA）批准

的适应症，伊伐布雷定适用于窦性心律且心率≥70
次/分的慢性稳定性心绞痛患者的对症治疗，包括β
受体阻滞剂禁忌/不耐受的患者替代用药，或是β
受体阻滞剂已达最佳剂量但症状仍无法控制患者

的联合用药。

《2019年ESC慢性冠状动脉综合征指南》［42］推
荐：（1）对于用 β 受体阻滞剂、钙离子拮抗剂

（calcium channel blockers，CCB）和长效硝酸酯不能

充分控制症状、或对其不能耐受或有禁忌的患者，

应当考虑尼可地尔、雷诺嗪、伊伐布雷定、或曲美他

嗪作为二线治疗，以减少心绞痛发作频率和提高运

动耐力（Ⅱa类推荐，B级证据）；（2）对于选定患者，

根据心率、血压和耐受情况，可以考虑β受体阻滞

剂或CCB与二线药物（雷诺嗪、尼可地尔、伊伐布雷

定以及曲美他嗪）联合进行一线治疗（Ⅱb类推荐，

B级证据）。

《2018年中国稳定性冠心病诊断与治疗指

南》［43］推荐：当使用β受体阻滞剂禁忌、效果不佳或

出现不良反应时，可使用伊伐布雷定/尼可地尔缓

解症状（Ⅱa类推荐，B级证据）。

伊伐布雷定改善心绞痛症状机制明确，对于冠

心病伴心衰的患者，循证医学证据提示伊伐布雷定

既可以改善心绞痛症状，又可以改善心衰患者预

后；对于不伴心衰的冠心病稳定性心绞痛，如患者

使用一线抗心绞痛药物后仍心率快，为了改善心肌

缺血、减轻患者症状，可以考虑使用伊伐布雷定。

2.不恰当的窦性心动过速

不 恰 当 窦 性 心 动 过 速（inappropriate sinus
tachycardia，IST）机制尚未阐明，但发作时症状明

显常常影响患者生活质量，需要对症处理。有研究

报道了家族性 IST中窦房结超极化激活环核苷酸

门 控 通 道 4（hyperpolarization‐activated cyclic
nucleotide‐gated channel 4，HCN4）的功能获得突

变［44］，提示HCN4通道与 IST的相关性。

病例报告和小型随机试验中评价了伊伐布雷

定使用情况。多项病例报告证实伊伐布雷定可有

效减慢 IST患者心率，从而改善运动耐量和生活质

量［34］。一项交叉对照研究纳入21例 IST患者，随机

接受安慰剂或伊伐布雷定（5 mg，2次/d）治疗各 6
周，在使用伊伐布雷定期间，至少有70%的患者基

线症状缓解，47%的患者症状完全消失［45］。另一项

研究纳入20例患者，接受琥珀酸美托洛尔治疗4周
后，再接受伊伐布雷定治疗 4周。结果显示，伊伐

布雷定降低运动心率幅度更大，耐受性良好［46］。
《2015年美国心律学会专家共识声明》［47］推荐

伊伐布雷定可用于 IST患者的治疗（Ⅱa类推荐，B
级证据）。《2019年ESC室上性心动过速指南》［48］推
荐伊伐布雷定可考虑单独或与β受体阻滞剂联合

应用在有症状不适当窦性心动过速患者（Ⅱa类推

荐，B级证据）。

3.其他需要控制心率的应用探索

（1）心房颤动：基础/动物实验提示，伊伐布雷

定可以抑制肺静脉和左心房 If活动增强引起的细

胞自发电活动增强，因此推测伊伐布雷定对预防心

房颤动（房颤）具有潜在获益［49］。然而，临床研究结

果与之相反，提示伊伐布雷定可能增加房颤风险。

一项纳入8项随机临床研究、共40 437例患者的荟

萃分析显示，接受伊伐布雷定的患者的房颤发生率

较 安 慰 剂 组 相 对 危 险 度 增 加 24%（5.34% 比

4.65%）［50］。但另有研究显示在行心脏手术患者

中，术后伊伐布雷定联合β受体阻滞剂房颤发生率

较两药单药治疗显著更低［51］。目前，伊伐布雷定对

房颤的影响尚存争议，需进一步研究阐明。

（2）体位直立性心动过速：对于体位直立性心

动 过 速 综 合 征（postural orthostatic tachycardia
syndrome，POTS）患者，首选非药物治疗，如果非药

物治疗不能控制，药物治疗可以针对特定的方面。

一项病例系列研究回顾了20例POTS患者，接受伊

伐布雷定初始剂量2.5 mg，2次/d，并根据持续的症

状进行剂量调整，利用症状评估工具发现，60%的

患者症状得到改善［52］。
（3）局灶性房性心动过速：复发性局灶性房性

心动过速（房速）首选导管射频消融治疗，对于暂不
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能行消融术的患者，会考虑药物治疗缓解症状。一

项病例报告显示，局灶性房速患者服用最大耐受剂

量的 β受体阻滞剂和胺碘酮 3个月，症状仍无缓

解，使用伊伐布雷定改善患者症状并逆转心动过

速［53］。提示伊伐布雷定对常规药物有耐药性的房

速患者，或可作为消融治疗的桥梁。需要进一步研

究来评估伊伐布雷定的作用及机制。

《2019年ESC室上性心动过速指南》推荐伊伐

布雷可考虑应用于体位性心动过速综合征患者，伊

伐布雷定联合β受体阻滞剂可考虑应用于慢性局

灶性房性心动过速患者（Ⅱb类推荐，C级证据）［48］。
（4）冠状动脉CT血管造影检查前的心率控制：

使 用 计 算 机 断 层 扫 描 血 管 造 影（computed
tomographic angiography，CTA）进行冠状动脉检查

前，需将心率降低至<65次/分，以达到最佳诊断准

确度。β受体阻滞剂是常用的CTA前口服以减慢

心率的药物，但其降血压作用可能存在潜在不利影

响，另外在严重心衰、低血压和COPD患者中，可能

亦不适用。有临床研究提示伊伐布雷定降低冠状

动脉CTA期间心率作用较β受体阻滞剂更优，且不

影响血压［34］。
三、伊伐布雷定临床应用注意事项

1.剂量调整

对于慢性HFrEF患者，推荐起始剂量为 5 mg，
2次/d，进餐时服用。≥75岁的老年患者应考虑起

始剂量 2.5 mg，2次/d。治疗 2周后，评估患者并调

整剂量，使患者的静息心率控制在 60次/分左右。

最大剂量7.5 mg，2次/d。
2.药物相互作用

伊 伐 布 雷 定 仅 通 过 CYP3A4 代 谢 ，易 与

CYP3A4 的 抑 制 剂 和 诱 导 剂 发 生 相 互 作 用 ，

CYP3A4抑制剂增加伊伐布雷定的血浆药物浓度，

CYP3A4诱导剂则降低其血浆浓度。伊伐布雷定

血浆浓度升高可能与心动过缓风险相关。伊伐布

雷定禁止与强效CYP3A4抑制剂合并使用，例如：

唑类抗真菌药物（酮康唑，依曲康唑）、大环内酯类

抗生素（克拉霉素，口服红霉素，交沙霉素，泰利霉

素）、HIV蛋白酶抑制剂（奈非那韦，利托那韦）等。

禁止与具有降低心率作用的中效CYP3A4抑制剂

维拉帕米或地尔硫卓联合使用。

应避免与延长QT间期的药物合并使用，因心

率减慢会加重QT间期延长。如有必要合并用药

时，须对心脏进行严密监测。与排钾利尿剂合并使

用须监测血钾，因为低钾血症会增加心律失常的危

险，加上伊伐布雷定可能会引发心动过缓，两者联

合作用是发生严重心律失常的易感因素，特别是长

QT综合征的患者。

3.常见不良反应及处理

伊伐布雷定最常见的不良反应为闪光现象（光

幻视）和心动过缓，为剂量依赖性，与伊伐布雷定的

药理学作用有关。光幻视表现为视野的局部区域

出现短暂的亮度增强，也可为光环、图像分解、彩色

亮光、或多重图像。一般为轻度至中度，多发生于

起始治疗的两个月内，大部分可自行消失。无证据

证实伊伐布雷定对视网膜存在毒性作用，若视觉功

能恶化时，应考虑停药。心动过缓多发生在最初治

疗的 2~3个月内，应减量或停用药物，对于严重的

心动过缓，应给予对症治疗。关于药物相互作用和

不良反应的详细信息，请参考药品说明书。
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