比索洛尔、地高辛联合治疗老年慢性心力衰竭伴持续性心房颤动的临床研究
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摘要 目的：探究比索洛尔、地高辛联合治疗老年慢性心力衰竭（Chronic heart failure，CHF）伴持续性心房颤动（Atrial fibrillation，AF）临床效果。方法：选取2024年1月至2025年4月永城市人民医院收治的70例老年CHF伴持续性AF患者，随机分成对照组和实验组（n=35），分别口服常规药物联合地高辛0.125 mg（Qd），以及常规药物、地高辛0.0625 mg和比索洛尔0.625 mg（Qd）。治疗1 m后，采用心电图机和超声心动图测定两组治疗前后心室率（最大、最小、平均）和心功能指标，包括左室收缩末期内径（Left ventricular end-systolic diameter，LVESD）、左室射血分数（Left ventricular ejection fraction，LVEF）、左室舒张末期内径（Left ventricular end diastolic diameter，LVEDD）。结果：治疗后，对照组和实验组老年CHF伴持续性AF患者的最大、最小、平均心室率、LVEDD和LVESD均显著降低（P＜0.05），LVEF显著提高（P＜0.05）。实验组老年CHF伴持续性AF患者的最大、最小、平均心室率、LVEDD和LVESD显著低于对照组（P＜0.05），LVEF显著高于对照组（P＜0.05）。治疗期间，两组不良反应发生率无统计学意义（P＞0.05）。结论：比索洛尔、地高辛联合治疗可以有效调节老年CHF伴持续性AF患者心室率，改善心功能，且未增加不良反应发生风险。
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Clinical study of bisoprolol combined with digoxin in elderly patients with chronic heart failure complicated with persistent atrial fibrillation
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Abstract Objective: To explore the clinical effect of bisoprolol combined with digoxin in the treatment of elderly patients with chronic heart failure (CHF) and persistent atrial fibrillation (AF). Methods: A total of 70 elderly patients with CHF complicated with persistent AF admitted to Yongcheng People’s Hospital from January 2024 to April 2025 were selected and randomly divided into control group (n=35) and experimental group (n=35), and they received oral administration of conventional drug combined with 0.125 mg of digoxin (once a day) or conventional drug, 0.0625 mg of digoxin and 0.625 mg of bisoprolol (once a day) respectively. After 1 month of treatment, the ventricular rates (maximum, minimum, and average) as well as cardiac function indexes, including left ventricular end-systolic diameter (LVESD), left ventricular ejection fraction (LVEF), and left ventricular end-diastolic diameter (LVEDD), were measured by an electrocardiogram machine and echocardiography before and after treatment in the two groups. Results: After treatment, the maximum, minimum, and average ventricular rates, LVEDD, and LVESD of elderly CHF patients with persistent AF in the control group and experimental group were significantly decreased (P<0.05), while LVEF was significantly increased (P<0.05). The maximum, minimum, and average ventricular rates, LVEDD, and LVESD of elderly CHF patients with persistent AF were obviously lower (P<0.05), while the LVEF was significantly higher in the experimental group (P<0.05). During treatment, no statistical significance was found in the incidence of adverse reactions between groups (P>0.05). Conclusion: Bisoprolol combined with digoxin can effectively regulate the ventricular rate and improve cardiac function in elderly CHF patients with persistent AF, without increasing the risk of adverse reactions.
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慢性心力衰竭（Chronic heart failure，CHF）与持续性心房颤动（Atrial fibrillation，AF）在老年群体中较为常见，二者共病率高且病理机制相互促进[1]。CHF可导致神经内分泌系统过度激活，引发血流动力学紊乱和心房压力升高，促使心房肌细胞凋亡、间质纤维化及心房电生理紊乱，为AF的发生提供病理基础。AF使心房有效收缩功能丧失，降低心室充盈率；其快速且不规则的心室率会缩短心室舒张期、减少冠状动脉灌注时间，降低心输出率，显著增加心肌缺血、心梗及脑卒中风险[2]。
常规治疗包括控制心室率（洋地黄、胺碘酮等）、改善心衰预后和抑制心肌重构（血管紧张素转换酶抑制剂）、预防血栓栓塞（华法林）等。地高辛作为强心苷类药物，可通过增强心肌收缩力、抑制房室传导，改善心室充盈效率[3]，但其存在治疗窗窄，安全性风险高、无法抑制交感神经激活和心肌重构等缺陷。比索洛尔是一种高选择性β1受体阻滞剂，能有效抑制交感神经过度激活，通过减慢心率降低心肌耗氧量，同时改善心内膜下血流灌注，延缓心室重构进程，使血液供应更稳定[4]。老年CHF伴持续性AF患者因心脏储备功能下降，多器官功能减退等原因，常规药物治疗常难以兼顾心率控制与心功能改善。
鉴于此，本研究探究比索洛尔、地高辛联合治疗对老年CHF伴持续性AF患者的临床疗效，对促进其康复有重要的实践意义。
1临床资料与方法
1.1 一般资料
选取2024年1月至2025年4月在永城市人民医院接受治疗的70例老年CHF伴持续性AF患者，依照随机数表分为对照组和实验组。纳入标准：经临床、影像学检查符合慢性心力衰竭诊断标准[5]；确诊为持续性房颤[6]，且症状持续时间大于1 wk；年龄大于60岁；无认知沟通障碍；纽约心功能分级标准（NYHA）为Ⅱ-Ⅳ级；本研究相关药物过敏史。排除标准：临床资料不全；合并其他重要脏器疾病；合并肿瘤疾病；诊断为阵发性心房颤动及急性充血性心力衰竭。一般资料无统计学差异（P＞0.05），见表1。本研究通过永城市人民医院伦理委员会批准，符合入选标准的老年CHF伴持续性AF患者均知情同意并签署相关文件。
表1一般资料对比（n=35）
	组别
	性别（例/例）
男/女
	平均年龄
[bookmark: _Hlk133414176]（[image: 2]±SD，岁）
	慢性心衰病程
（[image: 2]±SD，y）
	持续性心房颤动病程
（[image: 2]±SD，y）
	NYHA分级（例）

	
	
	
	
	
	Ⅱ级
	Ⅲ级
	Ⅳ级

	对照组
	18/17
	67.84±1.68
	3.15±0.87
	2.86±0.56
	16
	12
	7

	实验组
	16/19
	68.16±2.11
	3.29±0.91
	2.77±0.61
	18
	11
	6


1.2治疗方法
所有老年CHF伴持续性AF患者入院后均给予基础药物治疗，对照组在常规治疗基础上联合口服地高辛片（成都倍特得诺药业有限公司，国药准字：H20227049，规格：0.0625 mg·片-1）0.125 mg，一日一次治疗。
实验组在常规治疗基础上口服地高辛片0.0625 mg和比索洛尔片（生产企业：北京华素制药股份有限公司，国药准字：H20023132，规格：2.5 mg·片-1）0.625 mg，一日一次治疗。所有老年CHF伴持续性AF患者治疗周期为1 m，期间嘱咐老年CHF伴持续性AF患者需保持合理饮食，控制液体摄入，避免剧烈运动。
1.3观察指标
1.3.1心室率检测
由专业人员于治疗前和治疗1 mo后采用心电图机对静息状态患者进行最大、最小及平均心室率检测。规范放置电极片，通过心电图机记录3个心动周期波形，分析数据。
1.3.2心功能水平检测
由专业人员于治疗前和治疗1 m后采用超声心动图对空腹老年CHF伴持续性AF患者进行左室舒张末期内径（Left ventricular end diastolic diameter，LVEDD）、左室射血分数（Left ventricular ejection fraction，LVEF）和左室收缩末期内径（Left ventricular end-systolic diameter，LVESD）检测；选用相控阵探头，获取心脏结构图像后计算相应指标。测量重复3次，取平均值。
1.3.3不良反应观察
治疗期间记录老年CHF伴持续性AF患者是否出现胃肠道症状（恶心、呕吐和食欲减退等）、头痛、低血压、心动过缓（小于50次·分-1）等不良事件。
1.4统计学方法
[bookmark: _Hlk198283524][bookmark: _GoBack][bookmark: OLE_LINK11][bookmark: OLE_LINK10]数据分析采用SPSS 28.0软件，计数资料以例或率（n（%））描述，采用χ2检验；计量资料以均数±标准差（[image: 2]±SD）表示，采用t检验，以P＜0.05为差异具有统计学意义的判定标准。
2结果
2.1两组老年CHF伴持续性AF患者心室率检测
治疗后，对照组和实验组老年CHF伴持续性AF患者的最大、最小和平均心室率与治疗前相比显著降低（P＜0.05），实验组老年CHF伴持续性AF患者的最大、最小和平均心室率显著低于对照组（P＜0.05），见表2。
表2 两组患者心室率比较（[image: 2]±SD，n=35）
	组别
	最大心室率（次·min-1）
	最小心室率（次·min-1）
	平均心室率（次·min-1）

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	对照组
	144.89±15.21
	133.68±12.09*
	73.88±11.22
	64.97±8.16*
	118.27±12.20
	94.66±9.56*

	实验组
	145.03±16.09
	109.82±10.99*#
	74.46±10.79
	54.45±7.28*#
	116.87±11.83
	86.34±8.79*#


注：与治疗前相比，*P＜0.05，与对照组相比，#P＜0.05。
2.2两组老年CHF伴持续性AF患者心功能检测
治疗后，对照组和实验组老年CHF伴持续性AF患者的LVEDD和LVESD水平较治疗前显著降低（P＜0.05），LVEF水平较治疗前显著提高（P＜0.05）；实验组老年CHF伴持续性AF患者的LVEDD和LVESD水平显著低于对照组（P＜0.05），LVEF水平显著高于对照组（P＜0.05），见表3。
表3 两组患者心功能比较（[image: 2]±SD，n=35）
	组别
	LVEDD（mm）
	LVESD（mm）
	LVEF（%）

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	对照组
	71.03±7.60
	62.84±7.48*
	54.20±6.98
	49.24±4.97*
	41.25±5.10
	48.69±4.88*

	实验组
	69.44±8.04
	58.03±7.06*#
	53.82±7.04
	45.28±5.01*#
	40.83±4.85
	55.11±5.94*#


注：与治疗前相比，*P＜0.05，与对照组相比，#P＜0.05。
2.3两组老年CHF伴持续性AF患者不良反应发生率比较
对照组并发症发生率为17.14%，实验组并发症发生率为8.57%，两组老年CHF伴持续性AF患者不良反应发生率没有统计学差异（P＞0.05），见表4。
表4 两组患者不良反应发生率比较（n（%），n=35）
	组别
	胃肠道症状
	头痛
	低血压
	心动过缓
	并发症发生率

	对照组
	2（5.71%）
	1（2.86%）
	3（8.57%）
	0（0.00%）
	6（17.14%）

	实验组
	1（2.86%）
	0（0.00%）
	2（5.71%）
	0（0.00%）
	3（8.57%）



3 讨论
AF导致患者心房内产生高频电信号且不协调的电信号，部分异常信号突破房室结的传导限制下传至心室，引起心室收缩节奏紊乱，收缩不同步；严重干扰心室的正常充盈和射血功能，导致心输出量下降，血流动力学不稳定。CHF导致患者心脏泵血能力显著下降，机体为维持重要脏器的血液灌注，启动神经-体液调节机制（如交感神经激活）代偿，最终促使心室率升高，心脏负荷增加；加剧心肌耗氧，心血管不良事件发生风险显著上升。治疗后，两组心室率均显著降低，实验组心室率显著低于对照组，该结果表明，联合治疗可以有效调控老年CHF伴持续性AF患者心室率。比索洛尔通过抑制心脏β1受体，减慢房室结传导，延长房室传导不应期，有效降低心室率。比索洛尔还能抑制交感神经过度激活，减轻心肌耗氧量，改善心室重构，降低心衰进展风险[7]。地高辛通过增强迷走神经张力，抑制房室结传导功能，尤其在急性期可较快控制心室率[8]。两药联合可实现机制互补：比索洛尔长期调控交感张力及心肌重塑，地高辛提供急性期控制和额外正性肌力支持，协同增强心室率控制效果，避免单一药物因剂量过高所致的不良反应。
持续性AF患者常伴有快速且不规则的心室率，导致心室舒张期大幅缩短。舒张期是心室充盈血液的关键阶段，其缩短降低了心室充盈率，舒张末期容量减少[9]。为维持心输出量，心脏代偿性地增加做功，导致心肌耗氧量上升，收缩功能受损，触发心肌重构。CHF患者心输出量下降激活交感神经，释放去甲肾上腺素、血管紧张素Ⅱ，引发心肌细胞增生肥大，导致LVEDD和LVESD升高，LVEF降低，显著损害左心室结构与功能，增加器官缺血、心律失常及猝死风险。相较于对照组，实验组治疗后LVEDD、LVESD显著降低，LVEF显著升高，这表明联合治疗方案可有效改善老年CHF伴持续性AF患者心功能。比索洛尔通过降低心率以延长舒张期，增加冠脉灌注与心室充盈，减轻扩张趋势，缩小LVEDD和LVESD。比索洛尔还降低心肌耗氧，抑制心肌肥厚与纤维化进程，改善心肌收缩协调性，通过多维度作用逐步提升LVEF[10]。地高辛通过抑制心肌细胞膜上的钠钾泵，增加细胞内钙离子浓度，增强心肌收缩力以提高LVEF，并通过减慢房室传导降低心室率，减少心肌能量浪费和心室扩大，进而有效缩小LVEDD和LVESD[11]。二者联合治疗，通过控制心室率减少心室负荷，增强收缩力，同时协同提升心肌泵血效率，有效提高心功能。
综上所述，比索洛尔、地高辛联合治疗可以有效降低老年CHF伴持续性AF患者心室率水平，维持心功能，未增加不良反应发生风险。为老年CHF伴持续性AF患者提供了新的治疗方案，具有重要临床应用价值。
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