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摘要：目的　探讨瑞德西韦相关性心动过缓的发生情况和特点，为临床安全用药提供参考。方法　检索 ＰｕｂＭｅｄ、
Ｅｍｂａｓｅ、中国知网、万方和维普数据库自建库至２０２３年１０月收录的瑞德西韦相关性心动过缓的病例报道并对其进行
整理分析。结果　共纳入２３篇文献共计３２例患者，男性１６例（５００％），女性１４例（４３８％），年龄３个月 ～８０岁，平
均（４３１±２３５）岁。２７例（８４４％）患者在用药后 ３ｄ内发生心动过缓。发生心动过缓时患者心率较基线降幅
２５０％ ～７６０％，其中有２０例（６２５％）表现为严重心动过缓。经停药或继续治疗以及予以阿托品或心脏起搏等对症
处理后，除２例（６３％）最终死于原发疾病恶化外，其余患者均转归良好。结论　临床在使用瑞德西韦期间尤其是用
药后的前３ｄ内应加强对患者心率的监测，一旦发现心动过缓应综合考虑患者病情决定是否停用瑞德西韦，必要时可
予以阿托品或心脏起搏等治疗。
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　　瑞德西韦是一种广谱抗病毒药物，该药于２０２０
年１０月被美国食品药品监督管理局批准用于成人
及儿科（１２岁及以上且体质量至少４０ｋｇ）的新型冠
状病毒感染（ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓｄｉｓｅａｓｅ２０１９，ＣＯＶＩＤ１９）
患者，并于２０２２年４月将适用人群扩大到出生２８ｄ
及以上儿童（体质量至少３ｋｇ）。相关指南指出，瑞
德西韦最常见的不良反应为贫血或血红蛋白减少，

最常见的严重不良反应为肝酶升高（４２８％）和急
性肾损伤（２２８％）［１］。２０２１年８月，加拿大卫生部
对瑞德西韦的窦性心动过缓潜在风险进行评估，得

出结论认为瑞德西韦的使用与窦性心动过缓风险之

间可能存在联系［２］。然而，心动过缓临床表现多

样，患者可无症状，轻者可出现疲倦、乏力、头晕、心

悸和运动耐量下降，重者可出现心、脑、肾等重要器
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官供血不足的症状，表现为晕厥、黑、心力衰竭或

者阿斯综合征，甚至因心脏停搏或者继发心室颤动

而导致死亡［３］。因此，本研究拟系统检索国内外数

据库收录的瑞德西韦相关性心动过缓的病例报道并

对其进行整理和分析，以期为临床安全使用该药提

供参考。

１　资料与方法
１１　文献检索

以 “ｒｅｍｄｅｓｉｖｉｒ” “ｖｅｋｌｕｒｙ” “ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ”
“ｃａｕｓｅｄ”“ｒｅｌａｔｅｄ”“ｆｏｌｌｏｗｅｄ”“ｌｅａｄｔｏ”“ｃａｓｅ”
“ｃａｓｅｓ”“ｂｒａｄｙｃａｒｄｉａ”“ｂｒａｄｙａｒｒｈｙｔｈｍｉａ”等为检索
词检索 ＰｕｂＭｅｄ和 Ｅｍｂａｓｅ数据库，以“瑞德西韦”
“致”“例”“相关性”“不良反应”“心动过缓”等为检

索词检索中国知网、万方和维普期刊数据库。检索

时限均从建库至２０２３年１０月。
１２　文献纳入与排除标准
１２１　纳入标准　①瑞德西韦相关性心动过缓的
病例报告；②病例描述相对完整；③中英文文献。
１２２　排除标准　①综述及基础研究性文献；
②重复发表；③无法获取原文。
１３　研究方法

详细阅读纳入的病例报告，提取作者姓名和发

表年限，患者性别、年龄和合并症，瑞德西韦的用法

用量和合并用药，心动过缓的发生时间、临床表现、

处置和转归等信息，并根据患者发生心动过缓时的

心率将其分为轻度心动过缓（５１～５９次·ｍｉｎ－１）、
中度心动过缓（４１～５０次·ｍｉｎ－１）和严重心动过缓
（≤４０次·ｍｉｎ－１）［４］，采用 Ｅｘｃｅｌ２０２０进行统计分
析。同时，采用诺氏量表［５］对所纳入病例瑞德西韦

致心动过缓的关联性进行评估，根据得分情况分为

肯定（≥９分）、很可能（５～８分）和可能（１～４分）。

２　结　果
２１　文献检索结果

通过去重、阅读题目、摘要和全文后筛选出２３
篇文献［６２８］。
２２　患者基本情况

共纳入３２例患者，其中男性１６例（５００％），女
性１４例（４３８％），２例未提及性别［１８］。年龄３个
月［１８］～８０岁［２２］，平均（４３１±２３５）岁，其中６５岁
及以上６例（１８８％），１２岁以下４例（１２５％）。１１
例患者无合并症，１７例提及有合并症的患者中６例
合并高血压病，５例合并糖尿病，３例合并冠心病，３
例合并血脂异常，３例合并甲状腺功能减退。３１例
患者提及了入院时的基础心率，最慢的 １例
５０次·ｍｉｎ－１［１２］，最快的１例１３０次·ｍｉｎ－１［１８］，平
均（８４±１８）次·ｍｉｎ－１。见表１。

表１　３２例瑞德西韦相关性心动过缓患者的临床资料

纳入　　
研究　　

年龄

／岁 性别 合并症

基线

心率

／次·ｍｉｎ－１

瑞德西韦

用法用量
联合用药

心动过缓

发生时间

心电图

表现

伴随

症状

最慢心率

／次·
ｍｉｎ－１

心率降

幅／％
恢复

时间
处理　　　 转归　　　　关联性　

评估　

Ｇｕｂｉｔｏｓａ
２０２０［６］

５４ 女 ＬＢＢＢ、ＨＴ、Ｂ
　细胞淋巴瘤

６０ 负荷２００ｍｇ，维持
　１００ｍｇ·ｄ－１

ＮＡ １ｄ 窦性心动过缓

　伴ＬＢＢＢ
头晕、胸闷、

　低血压
３４ ４３３ ＮＡ 停药＋阿

　托品
ＨＲ６０～７０
　次·ｍｉｎ－１

很可能

Ｇｕｐｔａ
２０２０［７］

２６ 女 ＮＡ ７７ ＮＡ 甲基强的松龙、头

孢曲 松、阿 奇

霉素

３ｄ 窦性心动过缓 ＮＡ ４４ ４２９ ２ｄ 停药 ＨＲ６４次·
　ｍｉｎ－１

很可能

Ｇｕｐｔａ
２０２０［７］

７７ 女 ＮＡ ６７ ＮＡ 甲基强的松龙、头

孢曲 松、阿 奇

霉素

３ｄ 窦性心动过缓 ＮＡ ４８ ２８４ ２ｄ 停药 心率恢复 很可能

Ｂａｒｋａｓ
２０２１［８］

３６ 男 ＮＡ ９２ 负荷２００ｍｇ，维持
　１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松、头孢曲

松、多西环素、依

诺肝素

３ｄ 窦性心动过缓 无症状 ３９ ５７６ ９ｄ 停药 心率恢复 很可能

Ｄａｙ２０２１［９］ ５９ 男 无 ７９ 负荷２００ｍｇ，维持
　１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松、依诺

　肝素
３ｄ 窦性心动过缓 乏力、疲劳、

头痛

５０ ３６７ ２ｄ 停药 ＨＲ６２次·
　ｍｉｎ－１

很可能

Ｓｈｉｒｖａｎｉ
２０２１［１０］

５２ 男 血脂异常 １１０ ＮＡ 地塞米松、多西环

素、肝素、泮托拉

唑、苯海拉明

４ｄ ＮＡ 头晕、出汗 ３７ ６６４ ３ｄ 停药＋阿托
品＋临时
起搏

ＨＲ９０～９５
　次·ｍｉｎ－１

很可能

Ｓｈｉｒｖａｎｉ
２０２１［１０］

５２ 女 ＤＭ、甲状腺
　功能减退

８３ ＮＡ 地塞米松、肝素、泮

托拉唑

３ｄ ＮＡ 胸痛 ２３ ７２３ ２ｄ 停药＋阿托
　品＋茶碱

心率恢复 很可能

Ｓｈｉｒｖａｎｉ
２０２１［１０］

５９ 男 ＮＡ １２５ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松、多西霉

素、肝素、泮托

拉唑

３ｄ ＮＡ 出汗 ３０ ７６ ＮＡ 停药＋阿
　托品

心率改善 很可能

Ｓａｎｃｈｅｚ
２０２１［１１］

１３ 男 哮喘 ８０ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松、头孢

曲松

３ｄ 窦性心动过缓 无症状 ４０ ５０ １ｄ 停药 ＨＲ８０～１００
　次·ｍｉｎ－１

很可能

Ｓｎｅｉｊ
２０２１［１２］

６５ 女 甲状腺功能

　减退
５０ ＮＡ ＮＡ ８ｈ 窦性心动过缓

　伴窦性停搏
无症状 ３０ ４０ ＮＡ 继续治疗 心率改善 很可能

Ｃｈｏｗ
２０２１［１３］

１６ 男 无 ９６ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

无 ６ｈ 窦性心动过缓 ＮＡ ４６ ５２１ ６０ｈ 停药 ＨＲ１０７次·
　ｍｉｎ－１

很可能

Ｓｅｌｖａｒａｊ
２０２１［１４］

７２ 男 ＡＦ、ＣＯＰＤ、
　肺癌

６８ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松 １ｄ ＡＦ伴ＡＶＢ
ＮＡ

３０ ５５９ ２ｄ 继续治疗 死亡 很可能
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续表１

纳入　　
研究　　

年龄

／岁 性别 合并症

基线

心率

／次·ｍｉｎ－１

瑞德西韦

用法用量
联合用药

心动过缓

发生时间

心电图

表现

伴随

症状

最慢心率

／次·
ｍｉｎ－１

心率降

幅／％
恢复

时间
处理　　　 转归　　　　关联性　

评估　

Ａｂｄｅｌｍａｊｉｄ
２０２１［１５］

５５ 男 血脂异常 ６０ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松、法匹拉

韦、依诺肝素

４ｄ 窦性心动过缓 ＮＡ ３１ ４８３ ２ｄ 继续治疗 ＨＲ７４次·
　ｍｉｎ－１

很可能

Ａｂｄｅｌｍａｊｉｄ
２０２１［１５］

５４ 女 无 ７０ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

法匹拉韦、氨苄西

林舒巴坦、阿奇

霉素、阿 那 白

滞素

２ｄ 窦性心动过缓 头晕、乏力 ３７ ４７１ ２ｄ 停药 心率改善 很可能

Ｃｈｉｎｇ
２０２１［１６］

３７ 男 ＨＴ １０２ ＮＡ 地塞米松 ２ｄ 窦性心动过缓 无症状 ４０ ６０８ ４ｄ 停药 ＨＲ６０～７０
　次·ｍｉｎ－１

很可能

Ｊａｃｉｎｔｏ
２０２１［１７］

７８ 女 ＨＴ、ＤＭ、血
　脂异常

６５ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松、头孢曲

松、阿奇霉素、维

生 素 Ｃ、维 生
素Ｄ

２０ｈ 心动过缓伴

　ＬＢＢＢ
有症状，但

未具 体

提及

３８ ４１５ １８ｈ 继续治疗＋
　多巴胺

ＨＲ６５次·
　ｍｉｎ－１

很可能

Ｅｌｅｆｔｈｅｒｉｏｕ
２０２１［１８］

１３５ ＮＡ 无 ８０ ＮＡ 地塞米松、氨苄

　西林
４ｄ 窦性心动过缓 无症状 ５０ ３７５ １ｄ 继续治疗 心率恢复 很可能

Ｅｌｅｆｔｈｅｒｉｏｕ
２０２１［１８］

１０ 女 无 ８０ ＮＡ 地塞米松、氨苄

　西林
３ｄ 窦性心动过缓 无症状 ６０ ２５ １ｄ 继续治疗 心率恢复 很可能

Ｅｌｅｆｔｈｅｒｉｏｕ
２０２１［１８］

３个月 ＮＡ 无 １３０ ＮＡ 地塞米松、氨苄

　西林
３ｄ 窦性心动过缓 无症状 ８０ ３８５ １ｄ 停药 心率恢复 很可能

Ｍａｈｅｓｈｗａｒｉ
２０２１［１９］

５４ 女 无 １０１ ＮＡ 地塞米松、头孢曲

松、阿奇霉素

３ｄ 窦性心动过缓

　伴ＡＶＢ
ＮＡ ５７ ４３６ ６０ｈ 停药 心率恢复 很可能

Ｍａｈｅｓｈｗａｒｉ
２０２１［１９］

５４ 女 ＤＭ ８０ ＮＡ 地塞米松、头孢曲

松、阿奇霉素

２ｄ 窦性心动过缓 ＮＡ ３０ ６２５ ＮＡ 停药 持续窦缓 很可能

Ｒａｕ
２０２１［２０］

１１ 男 ＣＬＮ２ ９０ 负荷５ｍｇ·ｋｇ－１，
维持 ２５ｍｇ·
ｋｇ－１·ｄ－１

ＮＡ ３ｄ 窦性心动过缓 ＮＡ ５９ ３４４ ＮＡ ＮＡ 心率恢复 很可能

Ｒａｕ
２０２１［２０］

１３ 男 侏儒症 １００ 负荷５ｍｇ·ｋｇ－１，
维持 ２５ｍｇ·
ｋｇ－１·ｄ－１

ＮＡ ５ｄ 窦性心动过缓 ＮＡ ５６ ４４ ＮＡ ＮＡ 心率恢复 很可能

Ｒａｕ
２０２１［２０］

７ 女 营养不良、甲

状腺功能

减退

１００ 负荷５ｍｇ·ｋｇ－１，
维持 ２５ｍｇ·
ｋｇ－１·ｄ－１

儿茶酚胺 ５ｄ 窦性心动过缓 ＮＡ ３８ ６２ ＮＡ ＮＡ 死亡 可能　

Ｇｒｅｇｏｒｙ
２０２２［２１］

５０ 女 ＣＨＤ、ＨＴ、ＡＦ、
　ＣＯＰＤ

９２ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松、头孢曲

松、阿奇霉素

１ｄ 窦性心动过缓

　伴窦性停搏
ＮＡ ３０ ６７４ １ｄ 停药 心率改善 可能　

Ｓｉｎｇｌａ
２０２２［２２］

８０ 男 ＤＭ、ＨＴ、ＣＨＤ ７０ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松 ３ｄ 心动过缓伴

　ＲＢＢＢ
无症状 ４８ ３１４ ２ｄ 停药 心率恢复 可能　

Ｇｕｚｉｅｊｋｏ
２０２２［２３］

２６ 男 无 ７９ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

依诺肝素 、布地

奈德

２ｄ 窦性心动过缓

　伴ＡＶＢ
晕倒、低血

　压
３３ ５８２ ７ｄ 继续治疗＋

　地塞米松
ＨＲ６１次·
　ｍｉｎ－１

很可能

Ｗａｓｅｆ
２０２２［２４］

５３ 男 ＤＭ ６８ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

甲基强的松龙、伊

维菌素

３ｄ 窦性心动过缓 有症状，但

　未具体
　提及

３１ ５４４ ３ｄ 继续治疗＋
　阿托品＋
　临时起搏

ＨＲ６５次·
　ｍｉｎ－１

很可能

Ａｈｍｅｄ
２０２２［２５］

６０ 女 无 ７５ ＮＡ 地塞米松、对乙酰

氨基酚

３ｄ 窦性心动过缓 无症状 ３３ ５６ ＮＡ 继续治疗 ＨＲ６２次·
　ｍｉｎ－１

很可能

Ｋｈａｎ
２０２２［２６］

７１ 男 ＨＦ、ＣＨＤ、ＨＴ、
　心房扑动

ＮＡ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松、呋塞米 ２ｄ 心动过缓伴

　ＡＶＢ
无症状 ３８ ＮＡ ＮＡ 继续治疗 持续心动过缓，

予双腔心脏

起搏器

很可能

Ｄｏｎｅｐｕｄｉ
２０２２［２７］

４３ 女 无 ７９ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松、万古霉

素、头孢吡肟、去

甲肾上腺素

１ｄ 窦性心动过缓 头晕、胸闷、

　低血压
４１ ４８１ ３０ｈ 继续治疗＋

　多巴胺
心率恢复 很可能

Ｈａｔａｍｉ
２０２３［２８］

２９ 男 无 ８３ 负荷２００ｍｇ，维持
１００ｍｇ·ｄ－１

地塞米松、头孢曲

松、甲硝唑、肝素

２ｄ 窦性心动过缓 ＮＡ ２５ ６９９ １ｄ 停药 心率恢复 很可能

注：ＨＴ－高血压；ＤＭ－糖尿病；ＡＦ－心房颤动；ＣＯＰＤ－慢性阻塞性肺疾病；ＣＬＮ２－神经元蜡样质脂褐质沉积症２型；ＣＨＤ－冠状动脉粥样硬化性心脏病；ＨＦ－心力衰竭；ＬＢＢＢ－左束支传导

阻滞；ＲＢＢＢ－右束支传导阻滞；ＡＶＢ－房室传导阻滞；ＨＲ－心率；ｂｐｍ－次·ｍｉｎ－１；ＮＡ－未提及。

２３　药物使用情况
２０例患者提及了瑞德西韦的用法用量，其中１７

例为负荷剂量 ２００ｍｇ后维持剂量 １００ｍｇ每天 １
次，３例为负荷剂量 ５ｍｇ· ｋｇ－１后维持剂量
２５ｍｇ·ｋｇ－１每天１次［２０］。２７例患者提及有合并
用药，主要包括类固醇类药、抗菌药和抗凝药，分别

有 ２４例 （７５０％）、１６例 （５００％）和 ８例
（２５０％）。见表１。
２４　心动过缓的发生情况

所有患者均报道了心动过缓的发生时间，最快

的１例为予以负荷剂量２００ｍｇ后６ｈ［１３］，最慢的２

例为第５天给药后［２０］，其中２７例（８４４％）发生在
用药后 ３ｄ内。发生心动过缓时最慢心率
２５次·ｍｉｎ－１［１０］～８０次·ｍｉｎ－１［１８］，平均（４１±１２）
次·ｍｉｎ－１，较基线降幅为２５０％ ～７６０％，其中轻
度心动过缓 ４例（１２５％），中度心动过缓 ７例
（２１９％），严重心动过缓２０例（６２５％），１０例无明
显症状，１０例伴有不同程度的头晕、乏力、胸闷和出
汗等表现。２９例患者提及了心动过缓的类型，其中
２０例为窦性心动过缓，３例为窦性心动过缓伴房室
传导阻滞，２例为窦性心动过缓伴窦性停搏，４例为
房室传导阻滞。见表１。

·５５３１·
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２５　心动过缓的临床处置与转归
３１例患者报告了发生心动过缓后的处置措施，

包括停用瑞德西韦１８例（５６３％），继续瑞德西韦
治疗 １３例（４０６％）。此外，有 ５例予以阿托
品［６，１０］，２例予以置入临时起搏［１０］。经上述处理后

２８例（８７５％）患者心率转归良好，１例因耐受持续
窦性心动过缓而未采取其他措施［１９］，１例因持续心
动过缓伴高度房室传导阻滞置入永久性心脏起搏

器［２６］，另有 ２例最终死于原发疾病恶化［１４，２０］。

见表１。
２６　关联性评价结果

经诺氏量表评估２９例为很可能，３例为可能，
见表１。

３　讨　论
瑞德西韦是美国吉利德科学公司开发的一款

核苷类似物前药，需在细胞内代谢形成具有药理

活性的三磷酸酯活性形式发挥抗病毒作用［２８］。有

研究显示［２９］，与羟氯喹、洛匹那韦／利托那韦等药
物相比，使用瑞德西韦治疗 ＣＯＶＩＤ１９病例群体报
告心动过缓不良事件的发生风险明显增加，但瑞

德西韦相关性心动过缓的发生率尚不明确，从

１６８％ ～６００％不等［３０３１］，可能与不同研究样本

量的大小、心动过缓的定义、患者基线特征的差异

和合并症等有关。本研究经系统检索后发现截至

２０２３年１０月已有３２例瑞德西韦相关性心动过缓
的病例报，故有必要对其发生机制、规律和特点进

行分析、总结和讨论。

３１　瑞德西韦相关性心动过缓的发生机制
目前对于瑞德西韦相关性心动过缓的发生机制

尚不清楚。①考虑瑞德西韦的活性代谢物是一种与
三磷酸腺苷（ａｄｅｎｏｓｉｎｅｔｒｉｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ＡＴＰ）相似的核
苷酸三磷酸衍生物，而ＡＴＰ可通过抑制窦房结的心
脏起搏和房室结处的心脏传导引起心动过缓［３２３３］；

②认为瑞德西韦虽然对病毒聚合酶具有高亲和力，
但与人类线粒体聚合酶的任何交叉反应都可能抑制

线粒体聚合酶而导致线粒体功能障碍，进而产生心

脏毒性诱发心动过缓［３４３５］。此外，心动过缓与 ＣＯ
ＶＩＤ１９感染本身也有一定关联性，可能与患者电解
质异常、低氧血症、酸中毒、病原体对窦房结的直接

作用或炎症因子的作用有关［３６］。另有研究显示，在

严重急性呼吸综合征（ｓｅｖｅｒｅａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｓｙｎ
ｄｒｏｍｅｓ，ＳＡＲＳ）感染患者的心脏中观察到巨噬细胞
浸润、心肌细胞损伤和血管紧张素转化酶２表达降

低［３７］，而ＣＯＶＩＤ１９与ＳＡＲＳ同属冠状病毒，故被认
为亦可对心肌细胞直接损害。

３２　瑞德西韦相关性心动过缓的患者特征
Ｔｏｕａｆｃｈｉａ等［３８］基于世界卫生组织数据库对服

用瑞德西韦后发生心动过缓不良事件的报告进行

分析后发现，５６％的患者为男性，且年龄范围广，
最小的６岁，最大的 ９０岁。类似的结果在 Ｓｉｎｇｈ
等［３９］基于美国食品和药物管理局不良事件报告系

统的研究中也得到证实，即发生心动过缓不良事

件的患者在性别和年龄方面都没有任何显著性差

异。本研究纳入的 ３２例瑞德西韦相关性心动过
缓的病例报告中男性占比为 ５００％，年龄 ３个
月 ～８０岁，与上述结果基本一致。此外，虽然有研
究显示高血压、糖尿病和甲状腺功能减退等合并

症可能预示着缓慢型心律失常的更大可能性［４０］，

且有研究发现年龄≥６５岁和患有高血压可能会增
加瑞德西韦给药后发生心动过缓的风险［４］，但本

文纳入的３２例患者合并上述疾病的占比并不高，
可能与研究类型不同有关。

３３　瑞德西韦相关性心动过缓的发生时间
通常情况下，瑞德西韦的推荐疗程是５ｄ，对于

治疗后没有表现出临床改善的住院患者，疗程可延

长至１０ｄ［４１］。目前针对使用瑞德西韦期间发生心
动过缓的时间报道不一。有研究发现瑞德西韦相关

性心动过缓的发生时间为用药后６ｄ内，中位发生
时间２４ｄ［３８］。然而，一项单中心回顾研究发现，接
受瑞德西韦治疗的患者在治疗第３天后心动过缓的
发生率显著增加［４２］。另有一项单中心前瞻性研究

发现，在接收瑞德西韦治疗的第４天和第５天患者
的日间心率显著低于对照组［４３］。本研究显示瑞德

西韦相关性心动过缓的发生时间均在用药后 ５ｄ
内，中位发生时间２６ｄ，其中有８４４％的患者发生
在用药后３ｄ内，提示临床在用药后的前３ｄ内应加
强对患者心率的监测。

３４　瑞德西韦相关性心动过缓的临床表现
虽然《２０１８美国心脏病学会／美国心脏协会／美

国心律学会心动过缓和心脏传导延迟评估和管理指

南》将心率低于５０次·ｍｉｎ－１定义为心动过缓［４４］，

但在既往的指南及教材中通常将心率低于

６０次·ｍｉｎ－１作 为 界 定 心 动 过 缓 的 标 准［４５］。

Ａｌｓｏｗａｉｄａ等［４］根据患者发生瑞德西韦相关性心动

过缓时的心率情况将其分为轻度心动过缓（５１～５９
次·ｍｉｎ－１）、中度心动过缓（４１～５０次·ｍｉｎ－１）和
严重心动过缓（≤４０次·ｍｉｎ－１），结果发现７２１％
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的患者表现为轻度，２６１％发展为中度，仅有１８％
进展为重度［４］。同样，Ａｔｔｅｎａ等［４６］和 Ｐａｎｔａｚｏｐｏｕｌｏｓ
等［４７］的研究也发现瑞德西韦相关性心动过缓主要

表现为轻度，分别为８１０％和９２５％。然而，本研
究纳入的３２例患者中除１例３月龄患儿发生心动
过缓时的心率为８０次·ｍｉｎ－１外，６２５％的病例表
现为严重心动过缓，考虑可能与本文纳入的均为病

例报道有关。

３５　瑞德西韦相关性心动过缓的临床处置与转归
因发生心动过缓而停用瑞德西韦是最常见的干

预措施［４８］。本研究纳入的病例中有５６３％的患者
选择了停用瑞德西韦，此外还有部分患者予以阿托

品和心脏起搏等治疗。多项研究显示，对于发生瑞

德西韦相关性心动过缓的患者一旦停药心动过缓是

可逆的［４，４７］，如存在心动过缓相关症状或血流动力

学不稳定的患者应使用阿托品提高窦性心律，而对

于药物难治性、持续血流动力学不稳定的心动过缓

患者在置入永久性起搏器或心动过缓纠正前应选择

临时起搏以增加心率和改善症状［４４］。

综上所述，不同年龄段的患者服用瑞德西韦后

均有发生心动过缓的风险，且与性别无关。临床在

使用瑞德西韦期间尤其是用药后的前３ｄ内应加强
对患者心率的监测，一旦发现心动过缓应综合考虑

患者病情决定是否停用瑞德西韦，必要时可予以阿

托品或心脏起搏等治疗。
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［４８］　ＤＥＶＧＵＮＪＭ，ＺＨＡＮＧＲ，ＢＲＥＮＴＪ，ｅｔａｌ．Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆ
ｂｒａｄｙｃａｒｄｉａｆｏｌｌｏｗｉｎｇｒｅｍｄｅｓｉｖｉｒａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈｔｈｅＵＳ
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