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伊伐布雷定联合美托洛尔用于 CCTA 检查中心率控制临床评价*

李国熊 1，贺 锐 1，涂永波 1，杜 倩 1，周 涛 2△

（1. 重庆市人民医院，重庆 401147； 2. 重庆医药高等专科学校附属第一医院，重庆 400060）
摘要：目的 探讨伊伐布雷定联合美托洛尔用于冠状动脉计算机断层扫描血管成像（CCTA）检查中控制心率的有效性和安全性。

方法 选取 2019 年至 2020 年在重庆市人民医院门诊拟行 CCTA 检查且心率高于 75 次 / 分的受试者 125 例，随机分为联合给药组

（45例）、伊伐布雷定组（42例）和美托洛尔组（38例），CCTA 检查前分别给予盐酸伊伐布雷定片 5 mg + 酒石酸美托洛尔片 25 mg、
盐酸伊伐布雷定片 5 mg、酒石酸美托洛尔片 25 mg，均嚼服，1 h 后心率仍未达标者重复给药 1 次。观察给药后 1 h 和 2 h 时 CCTA 检

查完成情况，血压、心率的变化及不良反应发生情况。结果 给药后 1 h和 2 h，3组受试者 CCTA检查完成率、心率、收缩压、舒张压比

较，均有显著差异（P < 0. 05）。CCTA检查完成率，给药后 1 h和 2 h联合给药组均显著高于伊伐布雷定组和美托洛尔组（P < 0. 05）；心

率、收缩压、舒张压，给药后 1 h 和 2 h 联合给药组均显著低于伊伐布雷定组（P < 0. 05），伊伐布雷定组 2 h 的心率，1 h 和 2 h 的收缩

压、舒张压显著高于美托洛尔组（P < 0. 05），且联合给药组 1 h和 2 h的心率显著低于美托洛尔组（P < 0. 05）。共收集到 10例不良反

应，3组间发生率比较，无显著差异（P > 0. 05），症状均较轻，总体安全且受试者耐受性良好。结论 与单用伊伐布雷定或美托洛尔比

较，联合给药可显著且快速降低心率，从而缩短受试者 CCTA检查等待时间。
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Clinical Evaluation of Ivabradine Combined with Metoprolol Control the Heart Rate in
CCTA Examination
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the efficacy and safety of ivabradine combined with metoprolol in controlling the heart rate in
coronary artery computed tomography angiography （CCTA） examination. Methods A total of 125 subjects whose heart rate were
higher than 75 beats / min and planned to undergo CCTA examination at the outpatient clinic of Chongqing People's Hospital
were selected and randomly divided into the combined medication group（45 cases），the ivabradine group （42 cases） and the
metoprolol group（38 cases）. Before the CCTA examination，the subjects in the three groups were treated with Ivabradine
Hydrochloride Tablets of 5 mg + Metoprolol Tartrate Tablets of 25 mg，Ivabradine Hydrochloride Tablets of 5 mg，Metoprolol
Tartrate Tablets of 25 mg respectively，and they all took the corresponding drugs by chewing. The subjects whose heart rate failed
to reach the standard rate after 1 h were treated with corresponding drugs again. The completion of CCTA examination，changes
in the blood pressure and heart rate at 1 h and 2 h after the treatment and adverse drug reaction （ADR）were observed.
Results The completion rates of CCTA examination，heart rates，systolic pressure and diastolic pressure at 1 h and 2 h after the
treatment in the three groups had a significant difference（P < 0. 05）. The completion rates of CCTA examination at 1 h and 2 h
after medication in the combined medication group were significantly higher than those in the ivabradine group and the metoprolol
group（P < 0. 05）. The heart rates，systolic pressure and diastolic pressure at 1 h and 2 h after medication in the combined
medication group were significantly lower than those in the ivabradine group（P < 0. 05）. The heart rates at 2 h after medication
in the ivabradine group and systolic pressure and diastolic pressure at 1 h and 2 h after medication were significantly higher than
those in the metoprolol group（P < 0. 05）. The heart rates at 1 h and 2 h after medication in the combined medication group
were significantly lower than those in the metoprolol group（P < 0. 05）. A total of ten cases of ADR were collected，and the
difference of incidence of ADR among the three groups had no significant difference（P > 0. 05），ADR syndromes were light，and
the subjects were safe and well tolerated. Conclusion Compared with ivabradine or metoprolol medication，combined medication can
significantly and quickly reduce the heart rate，then shorten the CCTA examination waiting time of subjects.
Key wordsKey words：：ivabradine；metoprolol；coronary artery computed tomography angiography；heart rate；blood pressure；adverse drug reaction
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冠状动脉计算机断层扫描血管成像（CCTA）检查

是冠状动脉疾病最常见的一种无创检查方式，具有费

用较低、操作简便、诊断价值较高等特点［1］。尽管 64排
CT提高了 CCTA图像质量，但部分患者因心动过速产

生运动伪影而不能精确成像。因此，适宜且稳定的心率

是保障CCTA图像质量的前提条件［2］。临床常使用β受

体阻滞剂（如美托洛尔）来控制心率，近年来开始尝试

将伊伐布雷定应用于CCTA检查时心率的控制。伊伐布

雷定属窦房结 If电流选择特异性抑制剂，仅减慢心率，

对心肌收缩力和心脏传导无明显影响［3］。本研究为随

机、单盲、单中心研究，以美托洛尔为对照，评估伊伐布

雷定联合美托洛尔用于 CCTA检查中对心率控制的有

效性和安全性，为临床决策提供依据。现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料

纳入标准：心绞痛、冠状动脉支架术后，门诊拟行

CCTA检查；窦性心律，心率 > 75 次 /分；空腹。本研究

经医院医学伦理委员会批准。

排除标准：纽约心脏病协会（NYHA）心功能分级

Ⅳ级；心房颤动或心房扑动；病态窦房结综合征；房室

传导阻滞（二度或三度）；肝、肾功能不全；哮喘或慢性

阻塞性肺疾病；正使用能减慢心律或延长QT间期的药

物；植入永久性起搏器。

病例选择与分组：选取重庆市人民医院 2019年至

2020年在门诊进行CCTA检查的受试者 125例，根据入

组编号，按随机数字表法分为联合给药组（45例）、伊伐

布雷定组（42例）、美托洛尔组（38例）。

1. 2 方法

受试者入组后先在 CT准备间安静休息 10 min，然
后取坐姿，采用动态血压监护仪测量并记录血压和心

率，随即给药（嚼服）。伊伐布雷定组受试者给予盐酸伊

伐布雷定片（法国施维雅药厂，进口药品注册证号

H20150217，规格为每片 5 mg）1片，美托洛尔组受试者

给予酒石酸美托洛尔片（阿斯利康制药有限公司，国药

准字H32025391，规格每片 25 mg）1片，联合给药组受

试者同时给予前述两药（用量同前）。服药后受试者在

室内安静休息，每隔 0. 5 h测量血压及心率，若心率达

到目标值（65次 /分），记录血压及心率及时间，静脉植

入留置针，随即送入CT单元准备扫描；心率 > 65次 /分
者，继续观察至 1 h，然后进行第 2次给药，给药剂量和

方式同首次给药，再继续监测血压及心率 1 h。2 h内心

率达到目标值并完成CCTA扫描视为成功，否则视为失

败。2 h心率仍未达标者由心内科医师判断是否进行下

一步处理或择期检查。所有的受试者均在同一台CT设

备完成扫描，检查完后继续留院观察 0. 5 h，心内科医师

再次问诊和查体，电话随访 7 d，收集不良事件发生情况

及转归。

1. 3 评价指标

有效性：给药后 1 h和 2 h内完成 CCTA检查的比

例；给药后患者心率、血压的变化。

安全性：不良事件的收集，包括异常的血压、心率，

以及患者主诉症状等。

1. 4 统计学处理

采用 SPSS 25. 0统计学软件分析。计量资料以X ± s
表示，呈正态分布且方差齐性的多组数据采用单因素

方差分析（One - way ANOVA）；计数资料以频数或率

（%）表示，行 χ2检验。检验水准 α = 0. 05，P < 0. 05为差

异有统计学意义。

2 结果

2. 1 一般资料

125例受试者均按要求完成用药与随访，其中，联

合给药组 45例，伊伐布雷定组 42例，美托洛尔组 38例。

男性占 58. 40%，女性占 41. 60%；平均年龄（63. 99 ±
10. 04）岁。3组患者年龄、性别、体质量指数，以及吸烟、

饮酒等的比例比较，差异无统计学意义（P > 0. 05），具

有可比性。门诊行CCTA检查的主要原因是有胸痛症状

（84. 00%），其次是术后随访（10. 40%）和健康体检

（5. 60%）。合并症中尤其以高血压（66. 40%）和高脂血

症（57. 60%）居多，3组差异无统计学意义（P > 0. 05），

具有可比性。详见表1。
表1 3组受试者一般资料比较

Tab. 1 Comparison of subjects′ general data among the three groups

项目

年龄（X ± s，岁）

性别（男 /女，例）

体质量指数（X ± s，kg / m2）

吸烟［例（%）］

饮酒［例（%）］

心率（X ± s，次 /分）

收缩压（X ± s，mmHg）
舒张压（X ± s，mmHg）
检查原因［例（%）］

主要合并症［例（%）］

胸痛症状

术后随访

健康体检

高血压

高脂血症

糖尿病

心力衰竭

联合给药组

（n = 45）
63. 13 ± 11. 03
28 / 17

23. 12 ± 2. 72
14（31. 11）
17（37. 78）
82. 64 ± 7. 16
130. 91 ± 18. 01
83. 40 ± 7. 95
36（80. 00）
5（11. 11）
4（8. 89）
31（68. 89）
24（53. 33）
10（22. 22）
5（11. 11）

伊伐布雷定组

（n = 42）
63. 24 ± 9. 64
23 / 19

23. 12 ± 2. 72
13（30. 95）
15（35. 71）
83. 52 ± 6. 32
133. 17 ± 17. 33
85. 00 ± 9. 09
35（83. 33）
6（14. 29）
1（2. 38）
28（66. 67）
26（61. 90）
9（21. 43）
4（9. 52）

美托洛尔组

（n = 38）
66. 5 ± 8. 31
22 / 16

23. 12 ± 2. 72
9（23. 68）
10（26. 32）
82. 13 ± 6. 79
132. 61 ± 13. 82
84. 76 ± 8. 37
34（89. 47）
2（5. 26）
2（5. 26）
24（63. 16）
22（57. 89）
11（28. 95）
5（13. 16）

F / χ2值
0. 955
0. 503
0. 158
0. 697
1. 340
0. 436
0. 218
0. 452

3. 473

0. 305
0. 655
0. 740
0. 265

P值

0. 388
0. 777
0. 854
0. 706
0. 512
0. 647
0. 804
0. 638

0. 482

0. 858
0. 721
0. 691
0. 876
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2. 2 有效性评价

2. 2. 1 CCTA完成率

给药后 1 h，37例（29. 60%）心率达标并完成 CCTA
检查，3组完成率有显著差异（P = 0. 007）；两组间比

较，联合给药组完成率显著高于伊伐布雷定组或美托

洛尔组（P < 0. 05），而伊伐布雷定组和美托洛尔组间

无显著差异（P > 0. 05）。给药后 2 h，83例（66. 40%）心

率达标并完成CCTA检查，3组完成率比较有显著差异

（P = 0. 000）；两组间比较结果与给药后 1 h一致。详

见表 2。
2. 2. 2 心率和血压

结果见表2。
心率，给药后 1 h，3组比较，差异有统计学意义

（P < 0. 05）；联合给药组显著低于伊伐布雷定组或美托

洛尔组（P < 0. 05），而伊伐布雷定组和美托洛尔组之间

无显著差异（P = 0. 147）。给药后 2 h，3组有显著差异

（P = 0. 000）；联合给药组显著低于美托洛尔组或伊伐布

雷定组（P < 0. 05），且伊伐布雷定组显著高于美托洛尔

组（P < 0. 05）。

收缩压，给药后 1 h，3组有显著差异（P < 0. 05）；

伊伐布雷定组显著高于联合给药组或美托洛尔组

（P < 0. 05）；而联合给药组和美托洛尔组间无显著差异

（P > 0. 05）。给药后 2 h，3组间有显著差异（P < 0. 05）；

伊伐布雷定组显著高于联合给药组或美托洛尔组

（P < 0. 05），而联合给药组和美托洛尔组间无显著差异

（P > 0. 05）。

舒张压，给药后 1 h，3组间有显著差异（P < 0. 05）；

伊伐布雷定组显著高于联合给药组或美托洛尔组

（P < 0. 05），而联合给药组和美托洛尔组间无显著差异

（P > 0. 05）。给药后 2 h，3组有显著差异（P > 0. 05），

伊伐布雷定组显著高于联合给药组或美托洛尔组

（P < 0. 05），而联合给药组和美托洛尔组间无显著差异

（P > 0. 05）。

2. 3 安全性评价

患者不良反应发生情况见表 3。不良事件还包括

皮疹，经临床医师判断与使用造影剂有关，予依巴斯

汀对症处理。除出现皮疹患者外，其余患者检查完后

仅适量增加饮水。电话随访中，7 d内患者的不良症状

均好转。
表3 3组受试者不良反应发生情况比较［例（%）］

Tab. 3 Comparison of incidence of adverse reactions among the
three groups［case（%）］

组别

联合给药组（n = 45）
伊伐布雷定组（n = 42）
美托洛尔组（n = 38）
χ2值
P值

视觉异常

1（2. 22）
2（4. 76）
0（0）

乏力

1（2. 22）
0（0）
2（5. 26）

头晕

2（4. 44）
1（2. 38）
1（2. 63）

合计

4（8. 89）
3（7. 14）
3（7. 89）
0. 207
1. 000

3 讨论

目前，冠状动脉造影术（CAG）仍是诊断冠状动脉

粥样硬化性心脏病（简称冠心病）的“金标准”。CCTA作

为无创性检查手段，不仅可评估冠状动脉管腔狭窄程

度，还可定量评估斑块大小和易损性，对疑似冠心病患

者具有重要的临床诊断价值，逐渐成为诊断冠状动脉

疾病的一线检查方法［4］。尽管推出64，128及320个探测

器的新型CT扫描仪，但成像效果仍高度依赖扫描过程

中心率和心律的稳定性［5］。持续较高的心率在门诊较常

见，通常采用药物来降低心率，控制冠状动脉的运动伪

影，提高CCTA图像质量［6］。如何在快速降低心率、缩短

患者等待时间的同时，避免药品不良反应，提高患者的

就诊体验，是门诊 CCTA面临的挑战。临床推荐用 β受

体阻滞剂（如美托洛尔）来降低心率等［7］。但对于部分心

率较高（100次 /分）的患者，要在短时间内使心率达到

目标值，常需较高剂量的β受体阻滞剂，甚至需静脉注

射。而短时间内大剂量β受体阻滞剂易引起血压下降、

乏力、疲劳、头晕、肢端发冷等不适［8］。近年来开始尝试

使用伊伐布雷定控制心率，其在降低心率的同时不影

响心肌收缩力、冲动的传导及血压。但伊伐布雷定常引

起闪光现象（光幻视），大剂量使用时还会增加房颤的

发生风险［9］。
本研究中，基于重庆市人民医院门诊CCTA检查的

表2 3组受试者有效性指标比较

Tab. 2 Comparison of efficacy indicators of subjects among the three groups

组别

联合给药组（n = 45）
伊伐布雷定组（n = 42）
美托洛尔组（n = 38）

CCTA完成［例（%）］

给药后1 h
21（46. 67）*#

8（19. 05）
8（21. 05）

给药后2 h
43（95. 56）*#

18（42. 86）
22（57. 89）

心率（次 /分）

给药后1 h
71. 01 ± 6. 95*#
76. 07 ± 6. 53
73. 92 ± 6. 19

给药后2 h
65. 88 ± 2. 88*#
71. 73 ± 5. 12#
68. 48 ± 4. 44

收缩压（mmHg）
给药后1 h

122. 53 ± 17. 35*
130. 81 ± 16. 9#
123. 61 ± 12. 51

给药后2 h
119. 77 ± 13. 08*
128. 00 ± 15. 05#
121. 04 ± 11. 17

舒张压（mmHg）
给药后1 h
79. 04 ± 7. 71*
83. 79 ± 8. 91#
79. 68 ± 7. 62

给药后2 h
78. 08 ± 7. 36*
82. 18 ± 8. 29#
77. 12 ± 6. 27

注：与伊伐布雷定组比较，*P < 0. 05；与美托洛尔组比较，#P < 0. 05。
Note：Compared with those in the ivabradine group，*P < 0. 05；Compared with those in the metoprolol group，#P < 0. 05.
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实践经验，设计了小剂量伊伐布雷定和美托洛尔联合

给药方案。结果显示，用药后 1 h和 2 h内CCTA完成率

及心率降低程度，联合给药组均明显优于单用伊伐布

雷定组或美托洛尔组，提示伊伐布雷定和美托洛尔间

可能存在协同增效作用，其潜在的药理学机制是，伊伐

布雷定可减慢节律，美托洛尔减慢传导。但伊伐布雷定

组与美托洛尔组间比较并未显示出优势，给药后 2 h心
率甚至高于美托洛尔组，这与部分报道［10］不一致。可能

原因，一方面是给药时间和剂量不一样，如GUARICCI
等［11］的研究中从CCTA检查前 5 d开始给药（5 mg，每日

2次），伊伐布雷定血药浓度已达稳态；PICHLER等［12］

的研究中使用的伊伐布雷定单次剂量较大（15 mg）。而

本研究中的受试者均来自门诊，很难实现提前几天给

药。加之本研究中为了安全，按指南推荐［13］，从小剂量

开始逐渐加量。另一方面，本研究还排除了长期使用

β受体阻滞剂的患者，长期使用会产生一定的耐受，而

初次使用 β受体阻滞剂更加敏感，心率降幅更大［12］。
β受体阻滞剂除负传导作用外，还有负性肌力作用，也

是导致乏力、疲倦的主要原因。本研究结果显示，伊伐

布雷定对血压的影响很小，联合给药组和美托洛尔组

收缩压和舒张压降低程度相当。

本研究中 10例不良反应症状均较轻。美托洛尔主

要引发头晕乏力症状，伊伐布雷定可引发短暂的视觉

症状，由于它阻滞窦房结中 If通道的同时阻滞了视网膜

中的超极化激活和环核苷酸门控通道（HCN），HCN与

窦房结中 If通道密切相关［14］。
本研究尚存在一定的局限性，首先是样本量偏小，

有赖更多的前瞻性研究进一步证实。其次，有效性评价

指标设置观察时间为 2 h，主要考虑到受试者等待 2 h后
依从性会变差，如长时间等待后进食则会影响药物吸

收［15］。且 2 h仍未达标者多需个体化处理，不能按原有

方案给药。再次，所有完成检查的受试者的影像尽管均

能满足临床诊断要求，但缺少图像质量评分。

综上所述，伊伐布雷定联合美托洛尔可有效降低

心率，在 CCTA检查的患者中显示出快速的疗效，有助

于患者保持良好的耐受性，缩短等待时间，改善就诊

体验。
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