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中国成人血脂异常防治指南（2016 年修订版 ）

中国成人血脂异常防治指南修订联合委员会

指南与共识

前言

近 30 年来，中国人群的血脂水平逐步升高，血脂异常患

病率明显增加。2012 年全国调查结果显示 [1]，成人血清总胆

固醇（total cholesterol, TC）平均为 4.50 mmol/L，高胆固醇血症的

患病率 4.9%；甘油三酯（triglyceride，TG）平均为 1.38 mmol/L，

高 TG 血症的患病率 13.1%；高密度脂蛋白胆固醇（high-density 

lipoprotein cholesterol，HDL-C）平均为 1.19 mmol/L，低 HDL-C 血

症的患病率 33.9%。中国成人血脂异常总体患病率高达 40.40%，

较 2002 年呈大幅度上升。人群血清胆固醇水平的升高将导致

2010 年-2030 年期间我国心血管病事件约增加 920 万 [2]。我国

儿童青少年高胆固醇血症患病率也有明显升高 [3]，预示未来中

国成人血脂异常患病及相关疾病负担将继续加重。

以低密度脂蛋白胆固醇（low-density lipoprotein cholesterol， 

LDL-C）或 TC 升高为特点的血脂异常是动脉粥样硬化性心血管

疾病（atherosclerotic cardiovascular disease, ASCVD）重要的危险因

素；降低 LDL-C 水平，可显著减少 ASCVD 的发病及死亡危险 [4]。

其他类型的血脂异常，如 TG 增高或 HDL-C 降低与 ASCVD 发

病危险的升高也存在一定的关联 [5-7]。

有效控制血脂异常，对我国 ASCVD 防控具有重要意义。

鼓励民众采取健康的生活方式，是防治血脂异常和 ASCVD

的基本策略；对血脂异常患者，防治工作重点是提高血脂异

常的知晓率、治疗率和控制率。近年来我国成人血脂异常患

者的知晓率和治疗率虽有提高 [8]，但仍处于较低水平，血脂

异常的防治工作亟待加强。

2007 年，由多学科专家组成的联合委员会共同制订了《中

国成人血脂异常防治指南》。该指南在充分采用中国人群流行

病学和临床研究证据、结合国外研究结果及指南建议的基础上，

提出了更适合中国人群的血脂异常防治建议，对我国血脂异常

的防治工作起到了重要的指导作用 [9]。

2007 年以来，更多的临床研究证据进一步验证了降胆固

醇治疗对 ASCVD 一级预防和二级预防的有效性和安全性，国

际上许多学术机构相继更新或制订了新的血脂异常防治指南。

此间我国临床血脂领域的研究有了很大进展。我国人群的前瞻

性队列研究，在长期随访的基础上，获得了 20 年随访的新数据。

在 2007 年指南推荐的 10 年总体危险评估方案基础上，提出了

余生危险评估方案 [10]。

2013 年 11 月，在国家卫生和计划生育委员会疾病预防控

制局的支持下，由国家心血管病中心、中华医学会心血管病学

分会、中华医学会糖尿病学分会、中华医学会内分泌学分会以

及中华医学会检验医学分会组成血脂指南修订联合委员会，在

委员会成员中广泛征集新指南拟回答的核心问题，经讨论后最

终确定了 4 个方面（指南修订的总体原则、心血管总体风险评

估、调脂治疗的目标和特殊人群调脂治疗）共 17 个核心问题；

指南工作组针对这些核心问题制定了具体的文献检索和评价

策略，综合评价筛选出相关文献。检索文献库分别为中国生物

医学文献数据库（CBM），万方数据知识服务平台，中国知识

资源总库（CNKI），美国生物医学文献数据库（PubMed）和荷兰

医学文摘检索系统（EMBASE）。同时利用国内长期队列研究的

新数据开展了有针对性的分析。指南修订版提出的推荐建议是

在系统评价基础上由多学科专家反复讨论形成，当专家意见出

现分歧时，在充分考虑不同意见的基础上接受多数专家的共识。

指南修订参考了世界卫生组织、中华医学会临床指南制

订的标准流程 [11]。指南修订过程中，由国家心血管病中心筹

集资金，避免与厂家产生利益冲突。

本指南对推荐类别定义借鉴了欧美血脂相关指南 [12，13] 的

定义，具体表述如下：Ⅰ类：指已证实和（或）一致公认有益、

有用和有效的操作或治疗，推荐使用。Ⅱ类：指有用和（或）有

效的证据尚有矛盾或存在不同观点的操作或治疗。Ⅱ a 类：有

关证据 / 观点倾向于有用和（或）有效，应用这些操作或治疗是

合理的。Ⅱ b 类：有关证据 / 观点尚不能被充分证明有用和（或）

有效，可考虑应用。Ⅲ类：指已证实和（或）一致公认无用和

（或）无效，并对一些病例可能有害的操作或治疗，不推荐使用。

本指南对证据级别水平定义表述如下：证据水平 A：证据基

于多项随机临床试验或荟萃分析。证据水平 B：证据基于单项随

机临床试验或多项非随机对照研究。证据水平 C：仅为专家共识

意见和（或）基于小规模研究、回顾性研究和注册研究结果。

1  血脂与脂蛋白

血脂是血清中的胆固醇、TG 和类脂（如磷脂）等的总称，

要点提示：血脂是血清中的胆固醇、TG 和类脂（如

磷脂）等的总称，与临床密切相关的血脂主要是胆固醇和

TG。在人体内胆固醇主要以游离胆固醇及胆固醇酯的形

式存在；TG 是甘油分子中的 3 个羟基被脂肪酸酯化而形

成。血脂不溶于水，必须与特殊的蛋白质即载脂蛋白结

合形成脂蛋白才能溶于血液，被运输至组织进行代谢。

脂 蛋 白 分 为 : CM、VLDL、IDL、LDL、HDL 和

Lp(a)。
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与临床密切相关的血脂主要是胆固醇和 TG。在人体内胆固醇

主要以游离胆固醇及胆固醇酯的形式存在；TG 是甘油分子中的

3 个羟基被脂肪酸酯化而形成。血脂不溶于水，必须与特殊的

蛋白质即载脂蛋白（apolipoprotein， Apo）结合形成脂蛋白才能溶

于血液，被运输至组织进行代谢。

脂蛋白分为 : 乳糜微粒（chylomicrons， CM）、极低密度

脂 蛋 白（very-low-density lipoprotein， VLDL） 、 中 间 密 度 脂

蛋 白（intermediate-density lipoprotein， IDL）、 低 密 度 脂 蛋 白

（low-density lipoprotein， LDL）和高密度脂蛋白（high-density 

lipoprotein，HDL）。此外， 还有一种脂蛋白称为脂蛋白（a）

[lipoprotein （a）， Lp（a）]。各类脂蛋白的物理特性、主要成分、

来源和功能列于表 1[14，15]。

表 1  脂蛋白的特性和功能
分类 水合密度（g/ml） 颗粒直径 (nm) 主要成分 主要载脂蛋白 来源 功能
CM ＜ 0.950 80~500 TG B48、A1、A2 小肠合成 将食物中的 TG 和胆固醇从小肠转运至其他组织
VLDL 0.950~1.006 30~80 TG B100、E、Cs 肝脏合成 转运内源性 TG 至外周组织，经脂酶水解后释放游离

脂肪酸
IDL 1.006~1.019 27~30 TG、胆固醇 B100、E VLDL 中 TG 经脂酶水解后形成 属 LDL 前体，部分经肝脏代谢
LDL 1.019~1.063 20~27 胆固醇 B100 VLDL 和 IDL 中 TG 经 脂 酶 水

解后形成

胆固醇的主要载体，经 LDL 受体介导而被外周组织摄

取和利用，与 ASCVD 直接相关
HDL 1.063~1.210 8~10 磷脂，胆固醇 A1、A2、Cs 主要是肝脏和小肠合成 促进胆固醇从外周组织移去，转运胆固醇至肝脏或其

他组织再分布， HDL-C 与 ASCVD 负相关
Lp(a) 1.055~1.085 26 胆固醇 B100、 (a) 在肝脏载脂蛋白 (a) 通过二硫

键与 LDL 形成的复合物

可能与 ASCVD 相关

注：CM; 乳糜微粒 ;VLDL: 极低密度脂蛋白 ;IDL; 中间密度脂蛋白 ;LDL：低密度脂蛋白；HDL：高密度脂蛋白；Lp(a)：脂蛋白（a）；TG：甘油三酯；ASCVD：动脉粥

样硬化性心血管疾病；HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇

1.1  乳糜微粒（CM）

CM 是血液中颗粒最大的脂蛋白，主要成分是 TG，占近

90%，其密度最低。正常人空腹 12 h 后采血时， 血清中无 CM。

餐后以及某些病理状态下血液中含有大量 CM 时，血液外观白

色混浊。将血清试管放在 4℃静置过夜， CM 会漂浮到血清上

层凝聚， 状如奶油， 此为检查有无 CM 存在的简便方法。

1.2  极低密度脂蛋白（VLDL）

VLDL 由肝脏合成，其 TG 含量约占 55%，与 CM 一起统

称为富含 TG 的脂蛋白。在没有 CM 存在的血清中， TG 浓度能

反映 VLDL 的多少。由于 VLDL 分子比 CM 小， 空腹 12 h 的血

清清亮透明， 当空腹血清 TG 水平＞ 3.4 mmol/L（300 mg/dl）时， 

血清才呈乳状光泽直至混浊。

1.3  低密度脂蛋白（LDL）

LDL 由 VLDL 和 IDL 转化而来（其中的 TG 经酯酶水解后形

成 LDL），LDL 颗粒中含胆固醇约 50%，是血液中胆固醇含量最

多的脂蛋白， 故称为富含胆固醇的脂蛋白。单纯性高胆固醇血

症时， 胆固醇浓度的升高与血清 LDL-C 水平呈平行关系。由于

LDL 颗粒小， 即使 LDL-C 的浓度很高， 血清也不会混浊。LDL

中的载脂蛋白 95% 以上为 Apo B100。根据颗粒大小和密度高低

不同，可将 LDL 分为不同的亚组分。LDL 将胆固醇运送到外周

组织，大多数 LDL 是由肝细胞和肝外的 LDL 受体进行分解代谢。

1.4  高密度脂蛋白（HDL）

HDL 主要由肝脏和小肠合成。HDL 是颗粒最小的脂蛋白， 

其中脂质和蛋白质部分几乎各占一半。HDL 中的载脂蛋白以

Apo A1 为主。HDL 是一类异质性脂蛋白，由于 HDL 颗粒中所含

脂质、载脂蛋白、酶和脂质转运蛋白的量和质各不相同，采用不

同分离方法，可将 HDL 分为不同亚组分。这些 HDL 亚组分在形

状、密度、颗粒大小、电荷和抗动脉粥样硬化特性等方面均不相

同。HDL 将胆固醇从周围组织（包括动脉粥样硬化斑块）转运到

肝脏进行再循环或以胆酸的形式排泄，此过程称为胆固醇逆转运。

1.5  脂蛋白（a）[Lp（a）]

Lp（a）是利用免疫方法发现的一类特殊脂蛋白。Lp（a） 脂

质成分类似于 LDL， 但其载脂蛋白部分除含有一分子 ApoB100 外， 

还含有一分子 Apo （a）。有关 Lp（a）合成和分解代谢的确切机

制了解尚少。

1.6  非高密度脂蛋白胆固醇（非-HDL-C）

非-HDL-C 是指除 HDL 以外其他脂蛋白中含有的胆固醇

总和，计算公式如下：非-HDL-C=TC-HDL-C。非-HDL-C 作

为 ASCVD 及其高危人群防治时调脂治疗的次要目标，适用于

TG 水平在 2.3~5.6 mmol/L（200~500 mg/dl）时， LDL-C 不高或已

达治疗目标的个体。国际上有血脂指南建议将非-HDL-C 列为

ASCVD 一级预防和二级预防的首要目标 [16]。

2  血脂检测项目

要点提示：临床上血脂检测的基本项目为 TC、TG、

LDL-C 和 HDL-C。其他血脂项目如 Apo A1、Apo B、Lp（a）

的临床应用价值也日益受到关注。

临 床 上 血 脂 检 测 的 基 本 项 目 为 TC、TG、LDL-C 和

HDL-C。其他血脂项目如 Apo A1、Apo B 和 Lp（a） 的临床应

用价值也日益受到关注 [17]。

2.1  总胆固醇（TC）

TC 是指血液中各种脂蛋白所含胆固醇之总和。影响 TC 水

平的主要因素有：（1）年龄与性别：TC 水平常随年龄而上升，但

70 岁后不再上升甚或有所下降，中青年女性低于男性，女性绝

经后 TC 水平较同年龄男性高。（2）饮食习惯：长期高胆固醇、

高饱和脂肪酸摄入可使 TC 升高。（3）遗传因素：与脂蛋白代谢

相关酶或受体基因发生突变，是引起 TC 显著升高的主要原因。

TC 对动脉粥样硬化性疾病的危险评估和预测价值不及

LDL-C 精准。利用公式计算非-HDL-C 和 VLDL-C 时，必需检

测 TC。

2.2  甘油三酯（TG）

TG 水平受遗传和环境因素的双重影响，与种族、年龄、

性别以及生活习惯（如饮食、运动等）有关。与 TC 不同，TG

水平个体内及个体间变异大，同一个体 TG 水平受饮食和不同
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时间等因素的影响，所以同一个体在多次测定时，TG 值可能

有较大差异。人群中血清 TG 水平呈明显正偏态分布。

TG 轻至中度升高常反映 VLDL 及其残粒（颗粒更小

的 VLDL）增多，这些残粒脂蛋白由于颗粒变小，可能具

有直接致动脉粥样硬化作用。但多数研究提示，TG 升高

很可能是通过影响 LDL 或 HDL 的结构而具有致动脉粥样硬

化作用。调查资料表明，血清 TG 水平轻至中度升高者患冠

心病危险性增加 [18]。当 TG 重度升高时，常可伴发急性胰

腺炎。

2.3  低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）

胆 固 醇 占 LDL 比 重 的 50% 左 右， 故 LDL-C 浓 度 基

本能反映血液 LDL 总 量。 影 响 TC 的 因 素 均 可 同 样 影 响

LDL-C 水 平。LDL-C 增 高 是 动 脉 粥 样 硬 化 发 生、 发 展

的主要危险因素 [12，16]。LDL 通过血管内皮进入血管壁内，

在 内 皮 下 层 滞 留 的 LDL 被 修 饰 成 氧 化 型 LDL（oxidized 

low-density lipoprotein，Ox-LDL），巨噬细胞吞噬 Ox-LDL

后形成泡沫细胞，后者不断增多、融合，构成动脉粥样硬

化斑块的脂质核心。动脉粥样硬化病理虽表现为慢性炎症

性反应特征，但 LDL 很可能是这种慢性炎症始动和维持的

基本要素。一般情况下，LDL-C 与 TC 相平行，但 TC 水

平 也 受 HDL-C 水 平 影响，故最好采用 LDL-C 作为 ASCVD

危险性的评估指标。

2.4  高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）

HDL 能将外周组织如血管壁内胆固醇转运至肝脏进行

分解代谢，即胆固醇逆转运，可减少胆固醇在血管壁的沉积，

起到抗动脉粥样硬化作用。因为 HDL 中胆固醇含量比较稳

定，故目前多通过检测其所含胆固醇的量，间接了解血中

HDL 水平。

HDL-C 高低也明显受遗传因素影响。严重营养不良者，伴

随血清 TC 明显降低，HDL-C 也低下。肥胖者 HDL-C 也多偏低。

吸烟可使 HDL-C 下降。糖尿病、肝炎和肝硬化等疾病状态可伴

有低 HDL-C。高 TG 血症患者往往伴有低 HDL-C。而运动和少

量饮酒会升高 HDL-C。大量的流行病学资料表明，血清 HDL-C

水平与 ASCVD 发病危险呈负相关 [19]。

2.5  载脂蛋白 A1（Apo A1）

正常人群血清 Apo A1 水平多在 1.2~1.6 g/L

范围内，女性略高于男性。HDL 颗粒的蛋白质

成分即载脂蛋白约占 50％，蛋白质中 Apo A1

约占 65％ ~75％，而其他脂蛋白中 Apo A1 极

少，所以血清 Apo A1 可以反映 HDL 水平，与

HDL-C 水平呈明显正相关，其临床意义也大

体相似。

2.6  载脂蛋白 B（Apo B）

正常人群中血清 Apo B 多在 0.8~1.1 g/L 范

围内。正常情况下，每一个 LDL、IDL、VLDL 和 Lp（a）颗粒

中均含有 1 分子 Apo B，因 LDL 颗粒占绝大多数，大约 90％

的 Apo B 分 布 在 LDL 中。Apo B 有 Apo B48 和 Apo B100 两 种，

前者主要存在于 CM 中，后者主要存在于 LDL 中。除特殊说

明外，临床常规测定的 Apo B 通常指的是 Apo B100。

血清 Apo B 主要反映 LDL 水平，与血清 LDL-C 水平呈

明显正相关，两者的临床意义相似。在少数情况下， 可出现高

Apo B 血症而 LDL-C 浓度正常的情况，提示血液中存在较多

小而密的 LDL（small dense low-density lipoprotein，sLDL）。当

高 TG 血症时（VLDL 高），sLDL（B 型 LDL）增高。与大而轻

LDL（A 型 LDL）相比，sLDL 颗粒中 Apo B 含量较多而胆固醇较少，

故可出现 LDL-C 虽然不高，但血清 Apo B 增高的所谓“高 Apo B

血症”，它反映 B 型 LDL 增多。所以，Apo B 与 LDL-C 同时测

定有利于临床判断。

2.7  脂蛋白（a）[Lp（a）]

血清 Lp（a）浓度主要与遗传有关，基本不受性别、年

龄、体重和大多数降胆固醇药物的影响。正常人群中 Lp（a）

水平呈明显偏态分布，虽然个别人可高达 1 000 mg/L 以上，但

80％的正常人在 200 mg/L 以下。通常以 300 mg/L 为切点，高

于此水平者患冠心病的危险性明显增高，提示 Lp（a）可能具

有致动脉粥样硬化作用，但尚缺乏临床研究证据 [20]。此外，

Lp（a）增高还可见于各种急性时相反应、肾病综合征、糖尿病

肾病、妊娠和服用生长激素等。在排除各种应激性升高的情况

下，Lp（a）被认为是 ASCVD 的独立危险因素。

各血脂项目测定数值的表达单位按国家标准为 mmol/L，国际

上有些国家用 mg/dl， 其转换系数如下： TC、HDL-C、LDL-C：1 

mg/dl=0.0259 mmol/L；TG：1 mg/dl=0.0113 mmol/L。

3  血脂合适水平和异常切点

要点提示：血脂异常分类比较复杂，最简单的有病因

分类和临床分类二种 , 最实用的是临床分类。

要点提示：血脂合适水平和异常切点主要适用于

ASCVD 一级预防目标人群。

血脂异常的主要危害是增加 ASCVD 的发病危险。本指南

对我国人群血脂成分合适水平及异常切点的建议（表 2）基于多

项对不同血脂水平的中国人群 ASCVD 发病危险的长期观察性研

究结果，包括不同血脂水平对研究人群 10 年和 20 年 ASCVD 累

积发病危险的独立影响；也参考了国际范围内多部血脂相关指

南对血脂成分合适水平的建议及其依据 [12，16，21，22]。需要强调

的是，这些血脂合适水平和异常切点主要适用于 ASCVD 一级

预防的目标人群。

4  血脂异常分类

血脂异常通常指血清中胆固醇和（或）TG 水平升高，俗

称高脂血症。实际上血脂异常也泛指包括低 HDL-C 血症在内

的各种血脂异常。分类较繁杂，最简单的有病因分类和临床分

类二种， 最实用的是临床分类 [16，23，24]。

表 2  中国 ASCVD 一级预防人群血脂合适水平和异常分层标准 [mmol/L(mg/dl)]
分层 TC LDL-C HDL-C 非 -HDL-C TG
理想水平 ＜ 2.6 (100) ＜ 3.4 (130)
合适水平 ＜ 5.2 (200 ) ＜ 3.4 (130) ＜ 4.1 (160) ＜ 1.7 (150)
边缘升高 ≥ 5.2 (200) 且

<6.2 (240)

≥ 3.4 (130) 且

<4.1 (160)

≥ 4.1 (160) 且

<4.9 (190)

≥ 1.7 (150) 且

<2.3 (200)
升高 ≥ 6.2 (240) ≥ 4.1 (160) ≥ 4.9 (190) ≥ 2.3 (200)
降低 ＜ 1.0 (40)

注：ASCVD：动脉粥样硬化性心血管疾病；TC；总胆固醇；LDL-C：低密度脂蛋白胆固醇；

HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；非-HDL-C：非高密度脂蛋白胆固醇；TG：甘油三酯
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4.1  血脂异常病因分类

4.1.1  继发性高脂血症

继发性高脂血症是指由于其他疾病所引起的血脂异常。

可引起血脂异常的疾病主要有 : 肥胖、糖尿病、肾病综合征、

甲状腺功能减退症、肾功能衰竭、肝脏疾病、系统性红斑狼疮、

糖原累积症、骨髓瘤、脂肪萎缩症、急性卟啉病、多囊卵巢综

合征等。此外，某些药物如利尿剂、非心脏选择性 β- 受体

阻滞剂、糖皮质激素等也可能引起继发性血脂异常。

4.1.2  原发性高脂血症

除了不良生活方式（如高能量、高脂和高糖饮食、过度饮

酒等）与血脂异常有关，大部分原发性高脂血症是由于单一基

因或多个基因突变所致。由于基因突变所致的高脂血症多具有

家族聚集性，有明显的遗传倾向，特别是单一基因突变者，故

临床上通常称为家族性高脂血症。

例如编码 LDL 受体基因的功能缺失型突变，或编码与

LDL 受体结合的 Apo B 基因突变，或分解 LDL 受体的前蛋白

转化酶枯草溶菌素 9（proprotein convertases subtilisin/kexin type 9，

PCSK9）基因的功能获得型突变，或调整 LDL 受体到细胞膜血

浆表面的 LDL 受体调整蛋白基因突变可引起家族性高胆固醇

血症（familial hypercholesterolemia， FH）。80% 以上 FH 患者是

单一基因突变所致，但高胆固醇血症具有多个基因突变的特性。

LDL 受体基因的功能缺失型突变是 FH 的主要病因。纯合子型

家族性高胆固醇血症（homozygous familial hypercholesterolemia， 

HoFH）发病率约 1/30 万 ~1/16 万， 杂合子型家族性高胆固醇

血症（heterozygous familial hypercholesterolemia， HeFH）发病率约

1/500~1/200。

家族性高 TG 血症是单一基因突变所致，通常是参与

TG 代谢的脂蛋白脂解酶、或 Apo C2、或 Apo A5 基因突变

导致，表现为重度高 TG 血症（TG ＞ 10 mmol/L），其发病

率为 1/100 万。轻中度高 TG 血症通常具有多个基因突变

特性 [25，26]。

4.2  血脂异常临床分类

从实用角度出发，血脂异常可进行简易的临床分类（表 3）。

HDL-C 和 TG）；建议 40 岁以上男性和绝经期后女性每年检测血

脂；ASCVD 患者及其高危人群，应每 3~6 个月测定 1 次血脂。因

ASCVD 住院患者，应在入院时或入院 24 h 内检测血脂。

血脂检查的重点对象为 :（1）有 ASCVD 病史者。（2）存在

多项 ASCVD 危险因素（如高血压、糖尿病、肥胖、吸烟）的人群。

（3）有早发性心血管病家族史者（指男性一级直系亲属在 55 岁

前或女性一级直系亲属在 65 岁前患缺血性心血管病 ），或有

家族性高脂血症患者。（4）皮肤或肌腱黄色瘤及跟腱增厚者。

血脂检测结果受多种因素影响，建议按临床血脂测定建

议（附件 1） 的要求开展血脂检测工作。

6  总体心血管危险评估

                                        TC TG HDL-C 相当于 WHO 表型
高胆固醇血症                                                 增高 Ⅱ a
高 TG 血症                                             增高 Ⅳ、Ⅰ
混合型高脂血症                         增高 增高 Ⅱ b、Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ
低 HDL-C 血症                           降低

表 3  血脂异常的临床分类

注：TC：总胆固醇；TG：甘油三酯；HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；WHO：

世界卫生组织

5  血脂异常筛查

要点提示：定期检查血脂是血脂异常防治和心血管病

防治的重要措施。

要点提示：依据 ASCVD 发病危险采取不同强度干预

措施是血脂异常防治的核心策略。总体心血管危险评估是血

脂异常治疗决策的基础；总体心血管危险评估应按推荐的流

程进行；对年龄低于 55 岁人群应关注心血管病余生危险。

早期检出血脂异常个体，监测其血脂水平变化，是有效实

施 ASCVD 防治措施的重要基础。我国绝大部分医疗机构均具有

血脂检测条件，血脂异常患者检出和监测工作，主要通过对医疗

机构就诊人群进行常规血脂检测来开展。这些人群既包括已经患

有 ASCVD 的人群，也包括尚未患有 ASCVD 的人群。健康体检

也是检出血脂异常患者的重要途径。为了及时发现血脂异常，建

议 20~40 岁成年人至少每 5 年测量 1 次血脂（包括 TC、LDL-C、

LDL-C 或 TC 水平对个体或群体 ASCVD 发病危险具有独

立的预测作用 [27-29]，但个体发生 ASCVD 危险的高低不仅取决

于胆固醇水平高低，还取决于同时存在的 ASCVD 其他危险因

素的数目和水平 [29-31]。相同 LDL-C 水平个体，其他危险因素

数目和水平不同，ASCVD 总体发病危险可存在明显差异。更

重要的是，ASCVD 总体危险并不是胆固醇水平和其他危险因

素独立作用的简单叠加，而是胆固醇水平与多个危险因素复杂

交互作用的共同结果。这导致同样的胆固醇水平，可因其他危

险因素的存在而具有更大的危害。全面评价 ASCVD 总体危险

是防治血脂异常的必要前提。评价 ASCVD 总体危险，不仅有

助于确定血脂异常患者调脂治疗的决策，也有助于临床医生针

对多重危险因素，制定出个体化的综合治疗决策，从而最大程

度降低患者 ASCVD 总体危险。目前，国内外发布的血脂异常

防治指南的核心内容均包括 ASCVD 发病总体危险的评估方法

和危险分层的标准 [9，12，13，16，22，32-35]。2007 年版血脂指南中，

提出用“缺血性心血管病”（冠心病和缺血性卒中）发病危险来

反映血脂异常及其他心血管病主要危险因素的综合致病危险。

对 10 年 ASCVD 发病危险为中危且年龄 <55 岁的人群，本版

血脂指南增加了进行 ASCVD 余生危险评估的建议 [10]，以利于

早期识别 ASCVD 余生危险为高危的个体，并进行积极干预。

在进行危险评估时，已诊断 ASCVD 者直接列为极高危人

群；符合如下条件之一者直接列为高危人群：（1）LDL-C ≥ 4.9 

mmol/L （190 mg/dl）。（2）1.8 mmol/L （70 mg/dl） ≤ LDL-C<4.9 

mmol/L（190 mg/dl） 且年龄在 40 岁及以上的糖尿病患者。符

合上述条件的极高危和高危人群不需要按危险因素个数进行

ASCVD 危险分层。

不具有以上 3 种情况的个体，在考虑是否需要调脂治疗

时，应按照图 1 的流程进行未来 10 年间 ASCVD 总体发病危

险的评估。本次指南修订的危险分层按照 LDL-C 或 TC 水平、

有无高血压及其他 ASCVD 危险因素个数分成 21 种组合，并

按照不同组合的 ASCVD 10 年发病平均危险按 <5%， 5%~9% 和

≥ 10% 分别定义为低危、中危和高危。本次修订延续了 2007

年血脂指南危险分层方案，将高血压作为危险分层的重要参数

（图 1）。本版指南提供了更加定量的 ASCVD 发病危险分层彩
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图作为危险分层的参考（附件 2）。 血脂异常治疗的宗旨是防控 ASCVD，降低心肌梗死、缺

血性卒中或冠心病死亡等心血管病临床事件发

生危险。由于遗传背景和生活环境不同，个体

罹患 ASCVD 危险程度显著不同，调脂治疗能使

ASCVD 患者或高危人群获益。临床应根据个体

ASCVD 危险程度，决定是否启动药物调脂治疗（I

类推荐，A 级证据）。

7.1  调脂治疗靶点

血 脂 异 常 尤 其 是 LDL-C 升 高 是 导 致

ASCVD 发生、发展的关键因素。大量临床研

究反复证实，无论采取何种药物或措施，只

要能使血清 LDL-C 水平下降，就可稳定、延

缓 或 消 退 动 脉 粥 样 硬 化 病 变， 并 能 显 著 减

少 ASCVD 的 发 生 率、 致 残 率 和 死 亡 率。 国

内 外 血 脂 异 常 防 治 指 南 均 强 调，LDL-C 在

ASCVD 发病中起着核心作用，提倡以降低血

清 LDL-C 水平来防控 ASCVD 危险 [9，12，35，38]。

所以，推荐以 LDL-C 为首要干预靶点（I 类推

荐，A 级证据 ）。

而非-HDL-C 可作为次要干预靶点（Ⅱ a 类

推荐，B 级证据 ）。将非-HDL-C 作为次要干预

靶点，是考虑到高 TG 血症患者体内有残粒脂蛋

白升高，后者很可能具有致动脉粥样硬化作用。

7.2  调脂目标值设定

调脂治疗设定目标值已为临床医生所熟知

并习惯应用。然而，有部分国外新发表的血脂

异常诊疗指南不推荐设定调脂目标值 [12，35]。其

理由是：尚无随机对照研究证据支持具体的血脂治疗目标值

是多少，也不知道何种血脂目标值能带来 ASCVD 危险最大

幅度的降低。然而，若取消调脂目标值则会严重影响患者服

用调脂药的依从性。从调脂治疗获益的角度来说，长期坚持

治疗最为重要。只有在设定调脂目标值后，医生才能更加准

确地评价治疗方法的有效性，并能与患者有效交流，提高患

者服用调脂药的依从性。在我国取消调脂目标值更没有证据

和理由 [38，39]，为此，调脂治疗需要设定目标值（I 类推荐，C

级证据 ）。

7.3 调脂达标值

应根据 ASCVD 的不同危险程度，确定调脂治疗需要达到

的胆固醇基本目标值。推荐将 LDL-C 降至某一切点（目标值）

主要是基于危险 - 获益程度来考虑：未来发生心血管事件危险

度越高者，获益越大；尽管将 LDL-C 降至更低，心血管临床

获益会更多些，但药物相关不良反应会明显增多。此外，卫生

经济学也是影响治疗决策的一个重要因素，必须加以考量。

凡临床上诊断为 ASCVD[ 包括急性冠状动脉综合征（acute 

coronary syndrome， ACS）、稳定性冠心病、血运重建术后、缺

血性心肌病、缺血性卒中、短暂性脑缺血发作、外周动脉粥样

硬化病等 ] 患者均属极高危人群 [13，35]。而在非 ASCVD 人群中，

则需根据胆固醇水平和危险因素的严重程度及其数目多少，进

行危险评估，将其分为高危、中危或低危，由个体心血管病发

病危险程度决定需要降低 LDL-C 的目标值。不同危险人群需

要达到的 LDL-C/ 非 -HDL-C 目标值有很大不同（表 4， I 类推

荐，B 级证据）。

要点提示：

1. 临床上应根据个体 ASCVD 危险程度，决定是否启

动药物调脂治疗。

2. 将降低 LDL-C 水平作为防控 ASCVD 危险的首要

干预靶点，非-HDL-C 可作为次要干预靶点。

3. 调脂治疗需设定目标值：极高危者 LDL-C<1.8 mmol/L；高

危者 LDL-C<2.6 mmol/L；中危和低危者 LDL-C<3.4 mmol/L。

4. LDL-C 基线值较高不能达目标值者，LDL-C 至

少降低 50%。极高危患者 LDL-C 基线在目标值以内者，

LDL-C 仍应降低 30% 左右。

5. 临床调脂达标，首选他汀类调脂药物。起始宜应用中等

强度他汀，根据个体调脂疗效和耐受情况，适当调整剂量，若

胆固醇水平不能达标，与其他调脂药物联合使用。

符合下列任意条件者，可直接列为高危或极高危人群

极高危：ASCVD 患者

高危：（1）LDL-C ≥ 4.9 mmol/L 或 TC ≥ 7.2 mmol/L

　　  （2） 糖尿病患者 1.8 mmol/L ≤ LDL-C<4.9 mmol/L（或）3.1 mmol/L ≤ TC<7.2 mmol/L

         且年龄≥ 40 岁

危险因素

个数 *

血清胆固醇水平分层（mmol/L）
 3.1 ≤ TC <4.1( 或 )

1.8 ≤ LDL-C <2.6

4.1 ≤ TC <5.2( 或 )

2.6 ≤ LDL-C <3.4

5.2 ≤ TC <7.2( 或 )

3.4 ≤ LDL-C <4.9
无高血压 0~1 个 低危（<5%） 低危（<5%） 低危（<5%）

2 个 低危（<5%） 低危（<5%） 中危（5%~9%）
3 个 低危（<5%） 中危（5%~9%） 中危（5%~9%）

有高血压 0 个 低危（<5%） 低危（<5%） 低危（<5%）
1 个 低危（<5%） 中危（5%~9%） 中危（5%~9%）
2 个 中危（5%~9%） 高危（≥ 10%） 高危（≥ 10%）
3 个 高危（≥ 10%） 高危（≥ 10%） 高危（≥ 10%）

不符合者，评估 10 年 ASCVD 发病危险

具有以下任意 2 项及以上危险因素者，定义为高危：

◎ 收缩压≥ 160 mmHg 或舒张压≥ 100 mmHg

◎ 非 -HDL-C ≥ 5.2 mmol/L（200 mg/dl）

◎ HDL-C ＜ 1.0 mmol/L（40 mg/dl）

◎ BMI ≥ 28 kg/m2

◎ 吸烟

注：*：包括吸烟、低 HDL-C 及男性≥ 45 岁或女性≥ 55 岁。慢性肾病患者的危险评估及治疗请

参见特殊人群血脂异常的治疗。ASCVD：动脉粥样硬化性心血管疾病；TC：总胆固醇；LDL-C：低密度

脂蛋白胆固醇；HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；非-HDL-C：非高密度脂蛋白胆固醇；BMI：体重指数。

1 mmHg=0.133kPa

图 1　ASCVD 危险评估流程图

ASCVD10 年发病危险为中危且年龄小于 55 岁者，评估余生危险

由于国内外研究已经揭示危险因素水平对年龄低于 55 岁

的人群余生危险的影响 [10，31，36，37]，本次指南修订建议对 ASCVD 

10 年发病危险为中危的人群进行 ASCVD 余生危险的评估，以

便识别出中青年 ASCVD 余生危险为高危的个体，对包括血脂在

内的危险因素进行早期干预。对于 ASCVD 10 年发病危险为中危

的人群，如果具有以下任意 2 项及以上危险因素者，其 ASCVD

余生危险为高危。这些危险因素包括：（1）收缩压≥ 160 mmHg（1 

mmHg=0.133kPa）或舒张压≥ 100 mmHg。（2） 非-HDL-C ≥ 5.2 mmol/L

（200 mg/dl）。（3）HDL-C ＜ 1.0 mmol/L（40 mg/dl）。（4）体重指数（body 

mass index， BMI） ≥ 28 kg/m2 。（5）　吸烟。

7  血脂异常治疗原则



942 中国循环杂志 2016 年 10 月 第 31 卷 第 10 期（总第 220 期）Chinese Circulation Journal，October，2016，Vol. 31 No.10（Serial No.220）

所有强化他汀治疗的临床研究结果均显示，数倍增量他汀

确实可使 ASCVD 事件发生危险有所降低，但获益的绝对值小，

且全因死亡并未下降 [40]。在他汀联合依折麦布治疗的研究中也得

到相似的结果 [41]，将 LDL-C 从 1.8 mmol/L 降至 1.4 mmol/L，能够

使心血管事件的绝对危险进一步降低 2.0%，相对危险降低 6.4%，

但心血管死亡或全因死亡危险未降低。提示将 LDL-C 降至更低，

虽然存在临床获益空间，但绝对获益幅度已趋缩小。

如果 LDL-C 基线值较高，若现有调脂药物标准治疗 3 个

月后，难以使 LDL-C 降至基本目标值，则可考虑将 LDL-C 至

少降低 50% 作为替代目标（Ⅱa 类推荐，B 级证据 ）。临床上

也有部分极高危患者 LDL-C 基线值已在基本目标值以内，这

时可将其 LDL-C 从基线值降低 30% 左右（I 类推荐，A 级证据）。

非 -HDL-C 目标值比 LDL-C 目标值约高 0.8 mmol/L

（30 mg/dl）。不同危险人群非-HDL-C 治疗目标值见表 4（I

类推荐，B 级证据 ）。

7.4  调脂达标策略

近 20 年来，多项大规模临床试验结果一致显示，他汀类

药物在 ASCVD 一级和二级预防中均能显著降低心血管事件（包

括心肌梗死、冠心病死亡和缺血性卒中等）危险。他汀类已成

为防治这类疾病最为重要的药物。所以，为了调脂达标，临床

上应首选他汀类调脂药物（I 类推荐，A 级证据）。

然而，如何合理有效使用他汀类药物存有争议。新近国

外有指南推荐临床上起始就使用高强度（相当于最大允许使用

剂量）他汀，但在中国人群中，最大允许使用剂量他汀的获益

递增及安全性尚未能确定 [42]。HPS2-THRIVE[43] 研究表明，釆

用完全相同的他汀药物和剂量，中国人群比欧洲人群可以达到

更低的 LDL-C 水平。DYSIS-CHINA[44] 研究显示，增大他汀剂

量并未使 LDL-C 达标率增加。CHILLAS[45] 研究结果未显示高

强度他汀在中国 ACS 患者中能更多获益。在中国人群中，安

全性是使用高强度他汀需要关注的问题。越来越多的研究表明，

高强度他汀治疗伴随着更高的肌病以及肝酶上升风险，而这在

中国人群中更为突出。HPS2-THRIVE 研究表明使用中等强度

他汀治疗时，中国患者肝脏不良反应发生率明显高于欧洲患者，

肝酶升高率（> 正常值上限 3 倍）超过欧洲患者 10 倍，而肌病

风险也高于欧洲人群 10 倍。目前，尚无关于中国人群高强度

他汀治疗的安全性数据。

他汀类药物调脂疗效的特点是每种他汀的起始剂量均有

良好调脂疗效；而当剂量增倍时，LDL-C 进一步降低幅度仅

约 6％（他汀疗效 6% 效应 ）。他汀剂量增倍，药费成比例增加，

而降低 LDL-C 疗效的增加相对较小。因此，建议临床上起始

应用中等强度他汀，根据个体调脂疗效和耐受情况，适当调

整剂量，若胆固醇水平不达标，与其他调脂药物（如依折麦

布 ）联合应用，可获得安全有效的调脂效果（Ⅰ类推荐，B 级

证据 ）。

7.5  其他血脂异常的干预

除积极干预胆固醇外，其他血脂异常是否也需要进行处

理，尚缺乏相关临床试验获益的证据。血清 TG 的合适水平为

＜ 1.7 mmol/L（150 mg/dl）。当血清 TG ≥ 1.7 mmol/L （150 mg/

dl）时， 首先应用非药物干预措施，包括治疗性饮食、减轻体重、

减少饮酒、戒烈性酒等。若 TG 水平仅轻、中度升高 [2.3~5.6 

mmol/L（200~500 mg/dl）]，为了防控 ASCVD 危险，虽然以降

低 LDL-C 水平为主要目标，但同时应强调非-HDL-C 需达到

基本目标值。经他汀治疗后，如非-HDL-C 仍不能达到目标值，

可在他汀类基础上加用贝特类、高纯度鱼油制剂。对于严重高

TG 血症患者，即空腹 TG ≥ 5.7 mmol/L（500 mg/dl），应首先

考虑使用主要降低 TG 和 VLDL-C 的药物（如贝特类、高纯度

鱼油制剂或烟酸）。

对于 HDL-C ＜ 1.0 mmol/L（40 mg/dl）者，主张控制饮食

和改善生活方式，目前无药物干预的足够证据。

7.6  生活方式干预

血脂异常明显受饮食及生活方式的影响，饮食治疗和生

活方式改善是治疗血脂异常的基础措施。无论是否进行药物

调脂治疗，都必须坚持控制饮食和改善生活方式（I 类推荐，A

级证据）。良好的生活方式包括坚持心脏健康饮食、规律运动、

远离烟草和保持理想体重。生活方式干预是一种最佳成本 / 效

益比和风险 / 获益比的治疗措施。

7.7  治疗过程的监测

饮食与非药物治疗者，开始 3~6 个月应复查血脂水平，

如血脂控制达到建议目标，则继续非药物治疗，但仍须每 6 个

月 ~1 年复查，长期达标者可每年复查 1 次。服用调脂药物者，

需要进行更严密的血脂监测。首次服用调脂药者，应在用药

6 周内复查血脂及转氨酶和肌酸激酶。如血脂能达到目标值，

且无药物不良反应，逐步改为每 6~12 个月复查 1 次；如血脂

未达标且无药物不良反应者，每 3 个月监测 1 次。如治疗 3~6

个月后，血脂仍未达到目标值，则需调整调脂药剂量或种类，

或联合应用不同作用机制的调脂药进行治疗。每当调整调脂药

种类或剂量时，都应在治疗 6 周内复查。治疗性生活方式改变

（therapeutic lifestyle change，TLC）和调脂药物治疗必须长期坚持，

才能获得良好的临床益处。

8  治疗性生活方式改变

危险等级 LDL-C 非 -HDL-C
低危、中危 <3.4mmol/L (130 mg/dl) <4.1mmol/L (160 mg/dl)
高危 <2.6 mmol/L (100 mg/dl) <3.4 mmol/L (130 mg/dl)
极高危 <1.8mmol/L (70 mg/dl) <2.6 mmol/L (100 mg/dl)

表 4  不同 ASCVD 危险人群降 LDL-C/ 非-HDL-C 治疗达标值

注：ASCVD：动脉粥样硬化性心血管疾病；LDL-C：低密度脂蛋白胆固醇；

非-HDL-C：非高密度脂蛋白胆固醇

要点提示：在满足每日必需营养需要的基础上控制总

能量；合理选择各营养要素的构成比例；控制体重，戒烟，

限酒；坚持规律的中等强度代谢运动。

血脂异常与饮食和生活方式有密切关系，饮食治疗和改

善生活方式是血脂异常治疗的基础措施 [46]。无论是否选择药

物调脂治疗，都必须坚持控制饮食和改善生活方式（表 5）。在

满足每日必需营养和总能量需要的基础上，当摄入饱和脂肪酸

和反式脂肪酸的总量超过规定上限时，应该用不饱和脂肪酸来

替代。建议每日摄入胆固醇小于 300 mg，尤其是 ASCVD 等高

危患者，摄入脂肪不应超过总能量的 20%~30%。一般人群摄

入饱和脂肪酸应小于总能量的 10%；而高胆固醇血症者饱和脂

肪酸摄入量应小于总能量的 7%，反式脂肪酸摄入量应小于总

能量的 1%。高 TG 血症者更应尽可能减少每日摄入脂肪总量，

每日烹调油应少于 30 g。脂肪摄入应优先选择富含 n-3 多不饱

和脂肪酸的食物（如深海鱼、鱼油、植物油）。
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9.1  主要降低胆固醇的药物

这类药物的主要作用机制是抑制肝细胞内胆固醇的合成，

加速 LDL 分解代谢或减少肠道内胆固醇的吸收，包括他汀类、

胆固醇吸收抑制剂、普罗布考、胆酸螯合剂及其他调脂药（脂

必泰、多廿烷醇）等。

9.1.1   他汀类

他 汀 类（statins） 亦 称 3- 羟 基 3- 甲 基 戊 二 酰 辅 酶 A

（3-hydroxy-3-methylglutaryl-coenzyme A， HMG-CoA）还原酶抑

制剂，能够抑制胆固醇合成限速酶 HMG-CoA 还原酶，减少胆

固醇合成，继而上调细胞表面 LDL 受体，加速血清 LDL 分解

代谢。此外，还可抑制 VLDL 合成。因此他汀类能显著降低血

清 TC、LDL-C 和 Apo B 水平，也能降低血清 TG 水平和轻度

升高 HDL-C 水平。

他汀类药物问世在人类 ASCVD 防治史上具有里程碑式的

意义。4S[47] 临床试验首次证实他汀类可降低冠心病死亡率和

患者的总死亡率，此后的 CARE[48]、LIPID[49]、LIPS[50] 等研究也

证实这类药物在冠心病二级预防中的重要作用。HPS[51] 研究表

明，在基线胆固醇不高的高危人群中，他汀类治疗能获益。强

化他汀治疗的临床试验主要有 PROVE-IT[52]、A to Z[53]、TNT[54]、

MIRACL[55] 和 IDEAL[56] 等，与常规剂量他汀类相比，冠心病

患者强化他汀治疗可进一步降低心血管事件 [52，54]，但降低幅

度不大 [53，56]，且不降低总死亡率 [57]。ASTEROID[58] 研究证实

他汀类药物治疗可逆转冠状动脉粥样硬化斑块。WOSCOPS[59]、

AFCAPS/TexCAPS[60]、CARDS[61]、JUPITER[62]、HPS[51] 等研究将

他汀类应用从 ASCVD 患者扩展到一级预防和更广泛的人群。

目前他汀类在心血管病高危人群一级预防中的作用已得到肯

定，但在心血管病低危人群中的应用效果有待于进一步研究。

多项研究针对特殊人群进行了探索，SPARCL[63]、PROSPER[64]、

CARDS[61]、ALLHAT-LLT[65] 和 ASCOT-LLA[66] 研究分别显示出

他汀在卒中、老年人、糖尿病及高血压患者中有临床获益。此外，

中国的临床研究证据不支持 ACS 患者经皮冠状动脉介入治疗

（percutaneous coronary intervention, PCI）术前短期强化他汀治疗

的心血管获益，最新国外指南也未对 PCI 围术期短期强化他汀

干预策略予以推荐。

他汀类药物适用于高胆固醇血症、混合性高脂血症和

ASCVD 患者。目前国内临床上有洛伐他汀、辛伐他汀、普伐

他汀、氟伐他汀、阿托伐他汀、瑞舒伐他汀和匹伐他汀。不同

种类与剂量的他汀降胆固醇幅度有较大差别，但任何一种他汀

剂量倍增时，LDL-C 进一步降低幅度仅约 6％，即所谓“他汀

疗效 6% 效应”。他汀类可使 TG 水平降低 7％ ~30％，HDL-C

水平升高 5％ ~15％。

他汀可在任何时间段每天服用 1 次，但在晚上服用时

LDL-C 降低幅度可稍有增多。他汀应用取得预期疗效后应继

续长期应用，如能耐受应避免停用。有研究提示，停用他汀有

可能增加心血管事件的发生 [67]。如果应用他汀类后发生不良

反应，可采用换用另一种他汀、减少剂量、隔日服用 [68] 或换

用非他汀类调脂药等方法处理。

胆固醇治疗研究者协作组（CTT）分析结果表明，在心血管

危险分层不同的人群中，他汀治疗后，LDL-C 每降低 1 mmol/L，

主要心血管事件相对危险减少 20%，全因死亡率降低 10%，

而非心血管原因引起的死亡未见增加 [57，69]。现有研究反复证明，

他汀降低 ASCVD 事件的临床获益大小与其降低 LDL-C 幅度呈

要点提示：他汀类药物是血脂异常药物治疗的基石；

推荐将中等强度的他汀作为中国血脂异常人群的常用药

物；他汀不耐受或胆固醇水平不达标者或严重混合型高脂

血症者应考虑调脂药物的联合应用；注意观察调脂药物的

不良反应。

建议每日摄入碳水化合物占总能量的 50%~65%。选择使

用富含膳食纤维和低升糖指数的碳水化合物替代饱和脂肪酸，

每日饮食应包含 25~40 g 膳食纤维（其中 7~13 g 为水溶性膳食

纤维）。碳水化合物摄入以谷类、薯类和全谷物为主，其中添

加糖摄入不应超过总能量的 10%（对于肥胖和高 TG 血症者要

求比例更低）。食物添加剂如植物固醇 / 烷醇（2~3 g/d），水溶

性 / 粘性膳食纤维（10~25 g/d）有利于血脂控制，但应长期监测

其安全性。

8.1  控制体重

肥胖是血脂代谢异常的重要危险因素。血脂代谢紊乱的

超重或肥胖者的能量摄入应低于身体能量消耗，以控制体重增

长，并争取逐渐减少体重至理想状态。减少每日食物总能量（每

日减少 300~500 kcal），改善饮食结构，增加身体活动，可使

超重和肥胖者体重减少10%以上。维持健康体重（BMI:20.0~23.9 

kg/m2），有利于血脂控制。

8.2 身体活动

建议每周 5~7 天、每次 30 min 中等强度代谢运动。对于

ASCVD 患者应先进行运动负荷试验，充分评估其安全性后，

再进行身体活动。

8.3  戒烟

完全戒烟和有效避免吸入二手烟，有利于预防 ASCVD，

并升高 HDL-C 水平。可以选择戒烟门诊、戒烟热线咨询以及

药物来协助戒烟。

8.4  限制饮酒

中等量饮酒（男性每天 20~30 g 乙醇，女性每天 10~20 g

乙醇）能升高 HDL-C 水平。但即使少量饮酒也可使高 TG 血症

患者 TG 水平进一步升高。饮酒对于心血管事件的影响尚无确

切证据，提倡限制饮酒。

9  调脂药物治疗

人体血脂代谢途径复杂，有诸多酶、受体和转运蛋白参

与。临床上可供选用的调脂药物有许多种类，大体上可分为

两大类：（1）主要降低胆固醇的药物。（2）主要降低 TG 的药物。

其中部分调脂药物既能降低胆固醇，又能降低 TG。对于严重

的高脂血症，常需多种调脂药联合应用，才能获得良好疗效。

要素 建议
限制使 LDL-C 升高的膳食成分
    饱和脂肪酸 ＜总能量的 7%
    膳食胆固醇 ＜ 300 mg/d
增加降低 LDL-C 的膳食成分
    植物固醇 2~3 g/d
    水溶性膳食纤维 10~25 g/d
总能量 调节到能够保持理想体重或减轻体重
身体活动 保持中等强度锻炼，每天至少消耗 200 kcal 热量

表 5  生活方式改变基本要素

注：LDL-C：低密度脂蛋白胆固醇
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线性正相关，他汀治疗产生的临床获益来自 LDL-C 降低效应。

不同种类与剂量的他汀降低 LDL-C 幅度见表 6[35]。

使 LDL 易通过非受体途径被清除。普罗布考常用剂量为每次

0.5g，2 次 /d。主要适用于高胆固醇血症，尤其是 HoFH 及黄

色瘤患者，有减轻皮肤黄色瘤的作用 [82，83]。常见不良反应为

胃肠道反应；也可引起头晕、头痛、失眠、皮疹等；极为少见

的严重不良反应为 QT 间期延长。室性心律失常、QT 间期延长、

血钾过低者禁用。

9.1.4  胆酸螯合剂

胆酸螯合剂为碱性阴离子交换树脂，可阻断肠道内胆汁

酸中胆固醇的重吸收 [84]。临床用法：考来烯胺每次 5 g，3 次 /d；

考来替泊每次 5 g，3 次 /d；考来维仑每次 1.875 g，2 次 /d。与

他汀类联用，可明显提高调脂疗效。常见不良反应有胃肠道不

适、便秘和影响某些药物的吸收。此类药物的绝对禁忌证为异

常 β 脂蛋白血症和血清 TG ＞ 4.5 mmol/L（400 mg/dl）。 

9.1.5  其他调脂药

脂必泰是一种红曲与中药（山渣、泽泻、白术）的复合制剂。

常用剂量为每次 0.24~0.48 g，2 次 /d，具有轻中度降低胆固醇

作用 [85，86]。该药的不良反应少见。

多廿烷醇是从甘蔗蜡中提纯的一种含有 8 种高级脂肪伯

醇的混合物，常用剂量为 10~20 mg/d，调脂作用起效慢，不良

反应少见 [87，88]。

9.2  主要降低 TG 的药物

有 3 种主要降低 TG 的药物：贝特类、烟酸类和高纯度鱼

油制剂。

9.2.1  贝特类

贝 特 类 通 过 激 活 过 氧 化 物 酶 体 增 殖 物 激 活 受 体 α

（peroxisome proliferator activated receptor -α， PPARα）和激

活脂蛋白脂酶（lipoprotein lipase，LPL）而降低血清 TG 水平和

升高 HDL-C 水平 [89-93]。常用的贝特类药物有：非诺贝特片每

次 0.1 g，3 次 /d；微粒化非诺贝特每次 0.2 g/ 次，l 次 /d；吉非贝

齐每次 0.6 g，2 次 /d；苯扎贝特每次 0.2 g，3 次 /d。常见不良

反应与他汀类药物类似，包括肝脏、肌肉和肾毒性等，血清

肌酸激酶和 ALT 水平升高的发生率均＜ 1%。临床试验结果

荟萃分析提示贝特类药物能使高 TG 伴低 HDL-C 人群心血

管事件危险降低 10% 左右，以降低非致死性心肌梗死和冠

状动脉血运重建术为主，对心血管死亡、致死性心肌梗死或

卒中无明显影响 [90-92]。

9.2.2  烟酸类

烟酸也称作维生素 B3，属人体必需维生素。大剂量时具

有降低 TC、LDL-C 和 TG 以及升高 HDL-C 的作用。调脂作用

与抑制脂肪组织中激素敏感脂酶活性、减少游离脂肪酸进入肝

脏和降低 VLDL 分泌有关。烟酸有普通和缓释 2 种剂型，以缓

释剂型更为常用。缓释片常用量为每次 1~2 g，1 次 /d。建议

从小剂量（0.375~0.5 g/d）开始，睡前服用；4 周后逐渐加量至最

大常用剂量。最常见的不良反应是颜面潮红，其他有肝脏损害、

高尿酸血症、高血糖、棘皮症和消化道不适等，慢性活动性肝

病、活动性消化性溃疡和严重痛风者禁用。早期临床试验结果

荟萃分析发现，烟酸无论是单用还是与其他调脂药物合用均可

改善心血管预后，心血管事件减少 34%，冠状动脉事件减少

25%[94]。由于在他汀基础上联合烟酸的临床研究提示与单用他

汀相比无心血管保护作用 [95，96]，欧美多国已将烟酸类药物淡

出调脂药物市场。

9.2.3  高纯度鱼油制剂

高强度

( 每日剂量可降低 LDL-C ≥ 50%)

中等强度

( 每日剂量可降低 LDL-C 25%~50%)
阿托伐他汀 40~80 mg*

瑞舒伐他汀 20 mg

阿托伐他汀 10~20 mg

瑞舒伐他汀 5~10 mg

氟伐他汀 80 mg

洛伐他汀 40 mg

匹伐他汀 2~4 mg

普伐他汀 40 mg

辛伐他汀 20~40 mg

血脂康  1.2 g 

表 6  他汀类药物降胆固醇强度

注 * 阿托伐他汀 80 mg 国人经验不足，须谨慎使用；LDL-C：低密度脂蛋

白胆固醇

血脂康胶囊虽被归入调脂中药，但其调脂机制与他汀类

似，系通过现代 GMP 标准工艺，由特制红曲加入稻米生物发

酵精制而成，主要成份为 13 种天然复合他汀，系无晶型结构

的洛伐他汀及其同类物。常用剂量为 0.6 g， 2 次 /d。中国冠心

病二级预防研究（CCSPS）及其他临床研究 [70-73] 证实，血脂康

胶囊能够降低胆固醇，并显著降低冠心病患者总死亡率、冠心

病死亡率以及心血管事件发生率，不良反应少。

绝大多数人对他汀的耐受性良好，其不良反应多见于接

受大剂量他汀治疗者， 常见表现如下：

肝功能异常 [74，75]：主要表现为转氨酶升高，发生率约

0.5%~3.0%，呈剂量依赖性。血清丙氨酸氨基转移酶（alanine 

aminotransferase，ALT）和（或 ）天（门 ）冬氨酸氨基转移酶

（aspartate aminotransferase，AST）升高达正常值上限 3 倍以上及

合并总胆红素升高患者，应减量或停药。对于转氨酶升高在正

常值上限 3 倍以内者，可在原剂量或减量的基础上进行观察，

部分患者经此处理后转氨酶可恢复正常。失代偿性肝硬化及急

性肝功能衰竭是他汀类药物应用禁忌证。

他汀类药物相关肌肉不良反应包括肌痛、肌炎和横纹肌

溶解 [76，77]。患者有肌肉不适和（或）无力，且连续检测肌酸激

酶呈进行性升高时，应减少他汀类剂量或停药。

长期服用他汀有增加新发糖尿病的危险 [78]，发生率约

10%~12%，属他汀类效应。他汀类对心血管疾病的总体益处

远大于新增糖尿病危险，无论是糖尿病高危人群还是糖尿病患

者，有他汀类治疗适应证者都应坚持服用此类药物。

他汀治疗可引起认知功能异常 [79]，但多为一过性，发生

概率不高。荟萃分析结果显示他汀对肾功能无不良影响 [80]。

他汀类药物的其他不良反应还包括头痛、失眠、抑郁以及消化

不良、腹泻、腹痛、恶心等消化道症状。

9.1.2  胆固醇吸收抑制剂

依折麦布能有效抑制肠道内胆固醇的吸收。IMPROVE-

IT[41] 研究表明 ACS 患者在辛伐他汀基础上加用依折麦布能够进

一步降低心血管事件。SHARP[81] 研究显示依折麦布和辛伐他

汀联合治疗对改善慢性肾脏疾病（chronic kidney disease， CKD）

患者的心血管疾病预后具有良好作用。依折麦布推荐剂量为

10 mg/d。依折麦布的安全性和耐受性良好，其不良反应轻微

且多为一过性， 主要表现为头疼和消化道症状， 与他汀联用也

可发生转氨酶增高和肌痛等副作用，禁用于妊娠期和哺乳期。

9.1.3  普罗布考

普罗布考通过掺入 LDL 颗粒核心中，影响脂蛋白代谢，
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鱼油主要成份为 n-3 脂肪酸即 ω-3 脂肪酸。常用剂量为

每次 0.5~1.0 g，3 次 /d，主要用于治疗高 TG 血症 [97-99]。不良

反应少见，发生率约 2％ ~3％，包括消化道症状，少数病例出

现转氨酶或肌酸激酶轻度升高，偶见出血倾向。早期有临床研

究 [100] 显示高纯度鱼油制剂可降低心血管事件，但未被随后的

临床试验 [101，102] 证实。

9.3  新型调脂药物

近年来在国外已有 3 种新型调脂药被批准临床应用。

9.3.1  微粒体 TG 转移蛋白抑制剂

洛 美 他 派（lomitapide， 商 品 名 为 Juxtapid） 于 2012 年

由美国食品药品监督管理局（Food and Drug Administration，

FDA）批准上市，主要用于治疗 HoFH。可使 LDL-C 降低约

40%。该药不良反应发生率较高，主要表现为转氨酶升高或脂

肪肝 [103，104]。

9.3.2  载脂蛋白 B100 合成抑制剂

米泊美生（ mipomersen） 是第 2 代反义寡核苷酸，2013

年 FDA 批准可单独或与其他调脂药联合用于治疗 HoFH。作

用机制是针对 Apo B 信使核糖核酸（messenger ribonucleic acid，

mRNA）转录的反义寡核苷酸，减少 VLDL 的生成和分泌，降

低 LDL-C 水平，可使 LDL-C 降低 25%。该药最常见的不良反

应为注射部位反应，包括局部红疹、肿胀、瘙痒、疼痛，绝大

多数不良反应属于轻中度 [105]。

9.3.3  前蛋白转化酶枯草溶菌素 9\kexin9 型（PCSK9） 抑制剂

PCSK9 是肝脏合成的分泌型丝氨酸蛋白酶，可与 LDL 受

体结合并使其降解，从而减少 LDL 受体对血清 LDL-C 的清

除。通过抑制 PCSK9，可阻止 LDL 受体降解，促进 LDL-C 的

清除。PCSK9 抑制剂以 PCSK9 单克隆抗体发展最为迅速，其

中 alirocumab、evolocumab 和 bococizumab 研究较多。研究结果

显示 PCSK9 抑制剂无论单独应用或与他汀类药物联合应用均

明显降低血清 LDL-C 水平，同时可改善其他血脂指标，包括

HDL-C， Lp（a）等。欧盟医管局和美国 FDA 已批准 evolocumab

与 alirocumab 两种注射型 PCSK9 抑制剂上市。初步临床研究

结果表明，该药可使 LDL-C 降低 40%~70%[106]，并可减少心血

管事件 [106，107]。至今尚无严重或危及生命的不良反应报道 [108]。

国内尚处于临床试验阶段。

9.4  调脂药物的联合应用

调脂药物联合应用可能是血脂异常干预措施的趋势，优

势在于提高血脂控制达标率，同时降低不良反应发生率。由

于他汀类药物作用肯定、不良反应少、可降低总死亡率，联

合调脂方案多由他汀类与另一种作用机制不同的调脂药组

成。针对调脂药物的不同作用机制，有不同的药物联合应用

方案。

9.4.1  他汀与依折麦布联合应用

两种药物分别影响胆固醇的合成和吸收，可产生良好

协同作用。联合治疗可使血清 LDL-C 在他汀治疗的基础上

再下降 18% 左右，且不增加他汀类的不良反应 [109-111]。多

项临床试验观察到依折麦布与不同种类他汀联用有良好的

调 脂 效 果 [110, 112, 113]。IMPROVE-IT 和 SHARP 研究分别显示

ASCVD 极高危患者及 CKD 患者采用他汀与依折麦布联用可降

低心血管事件 [41，81]。对于中等强度他汀治疗胆固醇水平不达

标或不耐受者，可考虑中 / 低强度他汀与依折麦布联合治疗（Ⅰ

类推荐，B 级证据）。

9.4.2  他汀与贝特联合应用

两者联用能更有效降低 LDL-C 和 TG 水平及升高 HDL-C

水平，降低 sLDL-C。贝特类药物包括非诺贝特、吉非贝齐、

苯扎贝特等，以非诺贝特研究最多，证据最充分 [114]。既往研

究提示，他汀与非诺贝特联用可使高 TG 伴低 HDL-C 水平患

者心血管获益 [115]。非诺贝特适用于严重高 TG 血症伴或不伴

低 HDL-C 水平的混合型高脂血症患者，尤其是糖尿病和代谢

综合征时伴有的血脂异常， 高危心血管疾病患者他汀类治疗后

仍存在 TG 或 HDL-C 水平控制不佳者。由于他汀类和贝特类

药物代谢途径相似，均有潜在损伤肝功能的可能，并有发生肌

炎和肌病的危险，合用时发生不良反应的机会增多，因此，他

汀类和贝特类药物联合用药的安全性应高度重视。吉非贝齐与

他汀类药物合用发生肌病的危险性相对较多，开始合用时宜用

小剂量，采取晨服贝特类药物、晚服他汀类药物的方式，避免

血药浓度的显著升高，并密切监测肌酶和肝酶，如无不良反应，

可逐步增加他汀剂量。

9.4.3  他汀与 PCSK9 抑制剂联合应用

尽管 PCSK9 抑制剂尚未在中国上市，他汀与 PCSK9 抑

制剂联合应用已成为欧美国家治疗严重血脂异常尤其是 FH

患者的联合方式，可较任何单一的药物治疗带来更大程度的

LDL-C 水平下降，提高达标率。FH 尤其是 HoFH 患者，经

生活方式加最大剂量调脂药物（如他汀 + 依折麦布 ）治疗，

LDL-C 水平仍＞ 2.6 mmol/L 的 ASCVD 患者，加用 PCSK9 抑制

剂，组成不同作用机制调脂药物的三联合用。

9.4.4  他汀与 n-3 脂肪酸联合应用

他汀与鱼油制剂 n-3 脂肪酸联合应用可用于治疗混合型

高脂血症，且不增加各自的不良反应。由于服用较大剂量 n-3

多不饱和脂肪酸有增加出血的危险，并增加糖尿病和肥胖患者

热卡摄入，不宜长期应用。此种联合是否能够减少心血管事件

尚在探索中。

10  血脂异常治疗的其他措施

要点提示：脂蛋白血浆置换、肝移植、部分回肠旁路

手术和门腔静脉分流术，作为辅助治疗措施用于 FH 患者。

脂蛋白血浆置换效果肯定。

10.1  脂蛋白血浆置换

脂蛋白血浆置换是 FH[116]，尤其是 HoFH 患者重要的辅助

治疗措施，可使 LDL-C 水平降低 55%~70%。长期治疗可使皮

肤黄色瘤消退。最佳的治疗频率是每周 1 次，但现多采用每 2

周进行 1 次。怀孕期间脂蛋白血浆置换可以持续进行。该治疗

措施价格昂贵，耗时及存在感染风险，副作用包括低血压、腹痛、

恶心、低钙血症、缺铁性贫血和过敏性反应，但随着科技与材

料的发展，相关副作用发生率已降低。

10.2  肝移植和其他手术治疗

肝移植可使 LDL-C 水平明显改善。单纯肝移植或与心脏

移植联合，虽然是一种成功的治疗策略，但有多种弊端，包括

移植术后并发症多和死亡率高、供体缺乏、终生服用免疫抑制

剂等，因此，临床上极少应用。虽然部分回肠旁路手术和门腔

静脉分流术并不推荐，但极严重纯合子 FH 患者在缺乏更有效

的治疗时，可考虑采用 [116]。
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11  特殊人群血脂异常的管理 临床研究对 CKD 患者 LDL-C 治疗目标进行探索。在可耐受

的前提下，推荐 CKD 患者应接受他汀类治疗。治疗目标：

轻、中度 CKD 者 LDL-C ＜ 2.6 mmol/L，非 -HDL-C ＜ 3.4 

mmol/L；重度 CKD、CKD 合并高血压或糖尿病者 LDL-C

＜ 1.8 mmol/L，非-HDL-C ＜ 2.6 mmol/L。推荐中等强度

他汀类治疗，必要时联合胆固醇吸收抑制剂。终末期肾病

（end stage renal disease，ESRD）和血透患者，需仔细评估

降胆固醇治疗的风险和获益，建议药物选择和 LDL-C 目标

个体化。

CKD 患者是他汀类引起肌病的高危人群，尤其是在肾功

能进行性减退或肾小球滤过率（GFR）＜ 30 ml/（min·1.732）时，

并且发病风险与他汀剂量密切相关，故应避免大剂量应用。中

等强度他汀治疗 LDL-C 不能达标时，推荐联合应用依折麦布
[81]。贝特类可升高肌酐水平，中重度 CKD 患者与他汀联用时，

可能增加肌病风险。

11.5  家族性高胆固醇血症（FH）

FH 属常染色体显性遗传性胆固醇代谢障碍，发生机制

主要系 LDL 受体的功能性遗传突变，少数是由于 Apo B 或

PCSK9 的功能突变产生，新近发现 LDL 受体调整蛋白基因突

变也是其发生的原因之一。其突出的临床特征是血清 LDL-C

水平明显升高和早发冠心病（心肌梗死或心绞痛 ）。根据显性

遗传特点，FH 的临床表型分为纯合子型（HoFH）和杂合子型

（HeFH），按胆固醇水平甄别，HeFH 的血清 TC 水平常 >8.5 

mmol/L（328 mg/dl），而 HoFH 的血清 TC 水平常＞ 13.5 mmol/L

（521 mg/dl）。如果未经治疗，HeFH 患者常常在年过 40 岁（男）

或 50 岁（女）罹患心血管疾病，而 HoFH 则多于幼童时期就发

生严重心血管疾病，其青年时期心血管疾病死亡率较非 FH 患

者增高 100 倍以上。

FH 治疗的最终目的是降低 ASCVD 危险，减少致死性和

致残性心血管疾病发生 [116]。治疗要点首先是所有 FH 患者包括

HoFH 和 HeFH 患者均须采取全面的治疗性生活方式改变：饮食

（减少脂肪和胆固醇摄入，全面均衡膳食）、运动和行为习惯（戒

烟，减轻体重）。同时强调防治其他危险因素，如高血压和糖

尿病。其次，FH 患者从青少年起即应开始长期坚持他汀类治疗，

可显著降低 ASCVD 危险。调脂治疗的目标水平与心血管疾病高

危者相同。LDL 受体低下的患者接受他汀类治疗后 LDL-C 降低

25%，而无 LDL 受体的患者仅降低 15%。事实上，FH 患者常需

要两种或更多种调脂药物的联合治疗。心血管疾病极高危患者，

经联合调脂药物治疗，胆固醇水平仍未达到目标水平，尤其是

疾病处于进展中的患者，可考虑接受脂蛋白血浆置换作为辅助

治疗。

11.6  卒中

对于非心原性缺血性卒中或短暂性脑缺血发作（transient 

ischemic attack， TIA）患者，无论是否伴有其他动脉粥样硬化证

据，均推荐给予他汀类药物长期治疗，以减少卒中和心血管

事件危险（I 类推荐，A 级证据）[63]。若患者基线 LDL-C ≥ 2.6 

mmol/L（100 mg/dl），他汀类药物治疗效果证据明确；而基线

LDL-C ＜ 2.6 mmol/L（100 mg/dl）时，目前尚缺乏临床证据。

颅内大动脉粥样硬化性狭窄（狭窄率 70%~99%）导致的缺血性

卒中或 TIA 患者，推荐目标值为 LDL-C<1.8 mmol/L（70 mg/dl）

（Ⅰ类推荐，B 级证据）。长期使用他汀类药物治疗总体上是安

全的。有脑出血病史的非心原性缺血性卒中或 TIA 患者应权

要点提示：高血压、糖尿病等人群的血脂管理，同样

遵循在 ASCVD 发病危险评估基础上，结合伴随疾病特点

开展血脂个性化管理。

11.1  糖尿病

糖尿病合并血脂异常主要表现为 TG 升高，HDL-C 降低，

LDL-C 升高或正常 [117]。调脂治疗可以显著降低糖尿病患者

发生心血管事件的危险 [61]。应根据心血管疾病危险程度确定

LDL-C 目标水平 [118]。40 岁及以上糖尿病患者血清 LDL-C 水

平应控制在 2.6 mmol/L （100 mg/dl）以下，保持 HDL-C 目标值

在 1.0 mmol/L （40 mg/dl）以上。糖尿病患者血脂异常的处理原

则按照 ASCVD 危险评估流程图（图 1）进行危险分层干预管理。

根据血脂异常特点，首选他汀类药物治疗，如合并高 TG 伴或

不伴低 HDL-C 者，可采用他汀类与贝特类药物联合应用。

11.2  高血压

高血压合并血脂异常者，调脂治疗应根据不同危险程度

确定调脂目标值（图 1）。调脂治疗能够使多数高血压患者获得

很好的效益，特别是在减少冠心病事件方面可能更为突出 [66]。

因此，高血压指南建议，中等危险的高血压患者均应启动他汀

治疗。新近公布的 HOPE-3[119, 120] 研究结果提示，对于中等危

险者，他汀类治疗显著降低总体人群的心血管事件；对于收缩

压＞ 143.5 mmHg 的亚组人群，他汀与降压药联合应用，使心

血管危险下降更为显著。

11.3  代谢综合征

代谢综合征是一组以肥胖、高血糖（糖调节受损或糖尿

病）、高血压以及血脂异常 [ 高 TG 血症和（或）低 HDL-C 血症 ]

集结发病的临床征候群，特点是机体代谢上相互关联的危险因

素在同一个体的组合。这些因素直接促进 ASCVD 的发生，也

增加 2 型糖尿病的发病危险。有证据表明代谢综合征患者是发

生心血管疾病的高危人群。与非代谢综合征人群相比，其罹患

心血管病和 2 型糖尿病的危险均显著增加 [121]。

目前，国际上有关代谢综合征组分中的高血糖、高血压

及血脂异常的判断切点已基本达成共识。但是，作为代谢综合

征的核心指标—肥胖，尤其是中心型肥胖的诊断标准各不相同。

基于我国人群的研究证据所制定的代谢综合征诊断标准为具

备以下 3 项或更多项：（1）中心型肥胖和（或）腹型肥胖：腰围男

性≥ 90 cm，女性≥ 85 cm；（2）高血糖：空腹血糖≥ 6.10 mmol/L （110 

mg/dl）或糖负荷后 2 h 血糖≥ 7.80 mmol/L （140 mg/dl）及（或）

已确诊为糖尿病并治疗者；（3）高血压：血压≥ 130/85 mmHg 及

（或）已确诊为高血压并治疗者；（4）空腹 TG ≥ 1.7 mmol/L （150  

mg/dl）；（5）空腹 HDL-C ＜ 1.0 mmol/L （40 mg/dl）。

代谢综合征的主要防治目标是预防 ASCVD 以及 2 型糖

尿病，对已有 ASCVD 者要预防心血管事件再发。积极持久的

生活方式干预是达到治疗目标的重要措施。原则上应先启动

生活方式治疗，如果不能达到目标，则应针对各个组份采取

相应药物治疗。代谢综合征血脂代谢紊乱方面的治疗目标是

LDL-C ＜ 2.6 mmol/L （100 mg/dl）、TG ＜ 1.7 mmol/L （150 mg/

dl）、HDL-C ≥ 1.0 mmol/L （40 mg/dl）。

11.4  慢性肾脏疾病（CKD）

CKD 常伴随血脂代谢异常并促进 ASCVD 的发生。尚无
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衡风险和获益合理使用他汀类药物。

11.7  高龄老年人

≥80岁高龄老年人常患有多种慢性疾病需服用多种药物，

要注意药物间的相互作用和不良反应；高龄患者大多有不同程

度的肝肾功能减退，调脂药物剂量的选择需要个体化，起始剂

量不宜太大，应根据治疗效果调整调脂药物剂量并严密监测肝

肾功能和肌酸激酶。因尚无高龄老年患者他汀类药物治疗靶目

标的随机对照研究，对高龄老年人他汀类药物治疗的靶目标不

做特别推荐。现有研究表明，高龄老年高胆固醇血症合并心血

管疾病或糖尿病患者可从调脂治疗中获益。 
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血脂测定是血脂异常防治的重要组成部分，测定结果准

确是有效开展血脂异常防治工作的基本要求。多种因素影响

血脂测量结果的准确性，包括受试者和标本情况、测定方法、

仪器试剂、测定操作等。现根据中华医学会检验医学分会有

关建议和我国有关行业或国家标准，考虑我国目前血脂测定实

际情况，综合中国成人血脂异常防治指南修订联合委员会的意

见，就血清总胆固醇（TC）、甘油三酯（TG）、高密度脂蛋白胆

固醇（HDL-C）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、载脂蛋白（Apo） 

A1、Apo B 及脂蛋白（a）[Lp（a）] 等血脂项目的测定提出建议，

以促进我国血脂测定进一步规范化与标准化，保障血脂异常防

治工作的有效开展。

1  受试者准备及标本采集与处理

许多分析前因素会影响血脂水平，主要包括：生物学因素，

如个体间、性别、年龄和种族；行为因素，如饮食、肥胖、吸烟、

紧张、饮酒、饮咖啡和锻炼等；临床因素，如（1） 疾病继发（内

分泌或代谢性疾病、肾脏疾病、肝胆疾病及其他 ），（2） 药物

诱导（抗高血压药，免疫抑制剂及雌激素等）；标本收集与处理，

如禁食状态、血液浓缩、抗凝剂与防腐剂、毛细血管与静脉血、

标本贮存等。建议采取以下措施减少可控分析前因素对血脂检

测结果的影响：

① 采集标本前受试者处于稳定代谢状态，至少 2 周内保

持一般饮食习惯和稳定体重。

② 采集标本前受试者 24 h 内不进行剧烈身体活动。

③ 采集标本前受试者禁食约 12 h。

④ 用静脉血作血脂测定标本，抽血前受试者坐位休息至

少 5min，除特殊情况外，受试者取坐位接受抽血。

⑤ 静脉穿刺时止血带使用不超过 1min。

⑥ 血液标本保持密封，避免震荡。

⑦ 用血清作血脂分析样品，血液标本在 1~2 h 内离心，

分离血清（含促凝剂采血管可在更短时间内离心）。

⑧ 及时分析血清样品，尽量避免样品存放，若必须储存，

需保持样品密封，短期 （3 天内） 可存于 4℃，长期需存于 -70℃

以下。

2  测定方法选择

血脂测定各方法原理不同，分析性能、易操作性和分析

成本也有差异，血脂常规测定应酌情选择合适的测定方法。

2.1  血清 TC 测定

血清 TC 测定方法包括化学法、色谱法和酶法等，其中酶

法最为简便、易自动化、分析性能良好，是目前 TC 常规测定

普遍使用的方法。其他方法目前仅用于某些特殊情况（如特定

化学法和色谱法用作参考方法 ）。建议采用酶法进行血清 TC

常规测定。

2.2  血清 TG 测定

血清 TG 测定方法包括化学法、色谱法和酶法等，酶法同

样是目前普遍采用的 TG 常规测定方法。目前多数 TG 酶法测

定的是总甘油，部分酶法扣除游离甘油。建议采用酶法进行血

清 TG 常规测定，一般可使用总甘油测定方法，必要时应考虑

使用可消除游离甘油影响的测定方法。

2.3  血清 HDL-C 测定

血清 HDL-C 测定曾出现过许多方法，大致可分为超速离

心法、电泳法、色谱法，沉淀法、匀相法等。早期 HDL-C 常

规测定主要采用的是沉淀法，经严格论证的沉淀法可实现较高

的分析特异性，但其主要缺点是需预先对标本进行沉淀、离心

等处理，结果易受高 TG 的影响。目前 HDL-C 常规测定的主

要方法为匀相法，包括清除法、PEG 修饰酶法、选择性抑制法、

免疫分离法等，匀相法的最大优点是使用方便，不需样品处理，

分析性能良好，但部分方法可能存在特异性问题。建议采用匀

相法进行血清 HDL-C 常规测定。

2.4  血清 LDL-C 测定

血清 LDL-C 测定方法包括超速离心法、电泳法、色谱法、

公式计算法、沉淀法、匀相法等，常规采用的主要方法为公式

计算法、沉淀法和匀相法。公式计算法曾是国际上使用最普遍

的 LDL-C 测定方法，目前在部分国家仍被广泛使用。此法常

用公式是 Friedewald 公式：LDL-C= TC-HDL-C- TG/5（mg/dl）或

LDL-C=TC-HDL-C-TG/2.2（mmol/L）。其最大的优点是无需

检测、计算简便，在 TG 低于 2.8 mmol/L（250 mg/dl）的情况下

有一定的可靠性；局限性是不能用于 TG ＞ 4.5 mmol/L（TG ＞ 

400 mg/dl）或某些异常脂蛋白血症的标本，LDL-C 结果的可靠

性受 TC、TG 和 HDL-C 3 项指标测定质量的影响。部分国家

曾用沉淀法测定 LDL-C，但因其特异性有限且操作繁琐，应

用不甚广泛。匀相法是我国目前测定 LDL-C 的主要方法，包

括清除法、杯芳烃法、可溶性反应法和保护性试剂法等，这类

方法使用方便，可分析高 TG 样品，但部分方法可能存在特异

性问题。建议常规采用匀相法测定 LDL-C。

2.5  血清 Apo A1、Apo B 和 Lp（a）测定

血清 Apo A1、Apo B 和 Lp（a）测定基本上基于免疫化学

原理。早期测定多采用免疫电泳法、免疫扩散法、放射免疫法

和酶联免疫吸附法等，这些方法操作复杂，分析性能有限，现

已很少使用。目前主要采用免疫比浊法，包括透射比浊法和散

射比浊法，这些方法使用方便，分析性能良好，部分 Lp（a）

测定方法可能存在较明显的特异性问题。建议采用免疫比浊法

常规测定血清 Apo A1、Apo B 和 Lp（a）。

3  分析系统选择

上述方法所需运行的特定仪器、试剂和校准物及其工作

参数等称为分析系统。目前血脂常规测定普遍采用商品仪器、

试剂和校准物，品牌众多，因此同一方法下可有众多分析系统。

不同分析系统的分析性能常不同，因此选择可靠的分析系统是

保证血脂分析质量的关键。

3.1  分析系统类型

按分析仪器的自动化程度，可分为全自动（全自动生化分

析仪）、半自动（半自动分析仪）和手工（分光光度计）分析系

统。半自动和手工分析系统除包括分析仪器、试剂和校准物外，

还包括移液和温育等设备或器具。目前我国绝大多数临床实验

室使用全自动分析系统，少数小型实验室可能使用半自动分析

附件 1  

临床血脂测定建议
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系统。自动化程度越高，影响因素越少。建议采用全自动分析

系统进行血脂常规测定，适宜时可使用半自动分析系统。

按仪器、试剂和校准物来源，分析系统可分为 3 种：（1）

封闭系统：仪器、试剂和校准物来自同一厂商，配套使用，工

作参数内置。（2）开放系统：试剂和校准物来自同一厂商，配

套使用，仪器另选，参数一般由试剂厂商提供。（3）组合系统：

仪器、试剂和校准物来自不同厂商或机构，由实验室自己组合

并建立工作参数。目前在我国 3 种分析系统均广泛应用，可根

据实验室具体情况进行选择。

3.2  分析系统质量技术指标

所选用的分析系统应符合下列质量技术指标。

3.2.1  精密度、正确度和准确度

精密度指在多次独立检验分析中重复分析同一样品所得

结果的一致程度，反映分析系统的随机误差，用变异系数表示。

血清 TC、TG、HDL-C、LDL-C、ApoA1、ApoB 和 Lp（a）测定

的变异系数应分别小于 3%、5%、4%、4%、3%、3% 和 4%。

正确度指在多次独立检验分析中重复分析同一样品所得

结果的均值与靶值的差异，反映分析系统的系统误差，用偏倚

（B）表示。靶值一般指参考（标准）物质定值或参考方法测定值。

血清 TC、TG、HDL-C、LDL-C、ApoA1、ApoB 和 Lp（a）测定

的偏倚应分别在 ±3%、±5%、±5%、±4%、±5%、±5%

和 ±10% 范围内。

准确度指在多次独立检验分析中单次分析多个代表性样

品所得结果与靶值的最大差异，用总误差表示。靶值一般指参

考方法或其他可靠方法的测定值。在分析系统特异性良好的

前提下，准确度由精密度和正确度决定（用公式表示为：总误

差 = 偏倚绝对值 + 1.96× 变异系数）。血清 TC、TG、HDL-C、

LDL-C 测定的总误差应分别小于 9%、15%、13% 和 12%。

精密度、正确度和准确度，尤其准确度是分析系统的主

要分析质量指标。目前我国绝大多数血脂分析系统精密度良好，

部分分析系统可能存在正确度和准确度问题。

3.2.2  特异性

特异性是影响准确度的重要因素。分析系统应具备只作

用于目标血脂指标、不受其他血清成分影响的能力。目前我国

TC 和 TG 分析系统特异性良好，部分脂蛋白和载脂蛋白分析

系统可能存在特异性问题。

3.2.3  校准

校准是正确度的决定因素。分析系统校准物的定值应使

临床标本测定结果可溯源到已有的参考系统。

3.2.4  检测范围

分 析 系 统 检 测 范 围 应 至 少 覆 盖 下 列 血 脂 范 围：TC：

2~10 mmol/L，TG：0.3~10.0 mmol/L，HDL-C：0.3~2.5 mmol/L，

LDL-C：0.5~7.0 mmol/L，Apo A1：0.5~2.0g/L，Apo B：0.5~2.0g/L，

Lp（a）：5~800 mg/L。

3.3 分析系统性能验证

任何新选用的分析系统，在用于临床样品检验前，均应

进行性能验证，以保证分析系统性能符合上述质量技术指标。

具体验证方法可参阅有关行业标准或文献。

3.4 血脂分析

使用经过验证的分析系统进行临床标本的血脂分析，按

分析系统或试剂说明书规定的程序进行分析操作。

4  质量控制和保证

临床实验室应规定血脂测定各主要环节的工作条件和程

序，血脂测定应按规定进行。

我国医疗机构中标本采集和检验分析工作多分属不同部

门，部门间应密切沟通，保证相关工作程序的有效实施，尽量

减小分析前因素对血脂测定的影响。

临床实验室应根据工作经验、行业交流、科学文献等选

用性能可靠的血脂测定方法和分析系统（主要是试剂和校准

物品牌 ）。应尽量保持使用同种分析系统，不宜随意、频繁

更换。

临床实验室应进行内部质量控制。质控品应适宜血脂分

析，足够均匀、稳定，浓度在主要医学决定水平附近，至少有

两个水平；应尽量长期保持使用同种质控品，不宜频繁更换；

每批检验分析至少分析一次质控品。

临床实验室应定期参加国家或地区认可的室间质量评价

计划。

5  结果报告与解释

临床实验室应以我国法定计量单位（mmol/L）报告 TC、

TG、HDL-C、LDL-C 测定结果，需要时，可另外给出传统单

位（mg/dl）结果。

血脂检验报告应注明我国血脂异常防治指南规定的主要

医学决定水平。

对血脂测定结果的解释，需考虑分析变异、个体内生物

学变异的影响，血脂结果在医学决定水平附近时，需根据多次

血脂测定结果做出判断。
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正常 HDL-C

不吸烟 吸烟

正常 HDL-C低 HDL-C 低 HDL-C

男性

女性

Ⅲ级

Ⅱ级

Ⅰ级

正常

Ⅲ级

Ⅱ级

Ⅰ级

正常

Ⅲ级

Ⅱ级

Ⅰ级

正常

血压分类

血压分类

血压分类

55~64 岁组

45~54 岁组

35~44 岁组

TC(mmol/L)  <4.1   4.1-  5.2-   6.2- ≥ 7.2 <4.1   4.1-  5.2-   6.2- ≥ 7.2  <4.1   4.1-  5.2-   6.2- ≥ 7.2 <4.1   4.1-  5.2-   6.2- ≥ 7.2

LDL-C(mmol/L)  <2.6   2.6-  3.4-   4.1- ≥ 4.9 <2.6   2.6-  3.4-   4.1- ≥ 4.9  <2.6   2.6-  3.4-   4.1- ≥ 4.9 <2.6   2.6-  3.4-   4.1- ≥ 4.9

正常 HDL-C

不吸烟 吸烟

正常 HDL-C低 HDL-C 低 HDL-C

Ⅲ级

Ⅱ级

Ⅰ级

正常

Ⅲ级

Ⅱ级

Ⅰ级

正常

Ⅲ级

Ⅱ级

Ⅰ级

正常

血压分类

血压分类

血压分类

55~64 岁组

45~54 岁组

35~44 岁组

TC(mmol/L)  <4.1   4.1-  5.2-   6.2- ≥ 7.2 <4.1   4.1-  5.2-   6.2- ≥ 7.2  <4.1   4.1-  5.2-   6.2- ≥ 7.2 <4.1   4.1-  5.2-   6.2- ≥ 7.2

LDL-C(mmol/L)  <2.6   2.6-  3.4-   4.1- ≥ 4.9 <2.6   2.6-  3.4-   4.1- ≥ 4.9  <2.6   2.6-  3.4-   4.1- ≥ 4.9 <2.6   2.6-  3.4-   4.1- ≥ 4.9

注 : HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；TC: 总胆固醇；LDL-C：低密度脂蛋白胆固醇

极高危 ≥ 20% 高危 10%~19% 中危 5%~9% 低危 <5%

附件 2

动脉粥样硬化性心血管疾病发病危险分层图
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在 ST 段抬高型心肌梗死（STEMI）患者中，冠状动脉多支病变者比例高达 30%[1,2]。文献报道，多支病

变是导致 STEMI 患者预后不良的重要因素，能够增加经皮冠状动脉介入治疗（PCI）术后 30 天死亡率，以及

心肌梗死复发率 [3,4]。因此，针对 STEMI 患者的血运重建策略具有重要意义。相关研究显示，在多支病变

STEMI 患者中存在冠状动脉弥漫性炎症 [5,6]；光学相干断层成像（OCT）也证实，此类患者冠状动脉存在多处

不稳定病变 [7]。上述研究结果均提示，在 STEMI 患者中，对多支血管病变进行处理有可能降低心脏不良事

件（MACE）的发生风险，但临床试验结果却不尽相同。

HORIZON-AMI 研究的亚组分析 [8] 包含 275 例行一次性 PCI 完全血运重建和 393 例分期 PCI 的

STEMI 患者，经过 1 年随访发现，与分期 PCI 相比，一次性 PCI 完全血运重建与 1 年死亡率增高 [ 危险比：

4.1，95% 可信区间（CI）1.93 ~ 8.86，P<0.0001）]、心原性死亡（危险比：3.14，95%CI；1.35 ~ 7.27，P=0.005）

以及确定的、可能的支架内血栓（危险比 :2.49，95%CI:1.09 ~5.70，P=0.02）明显相关，相反分期 PCI 与术后

30 天和 1 年全因死亡率降低呈独立相关性。因此，研究结论认为在 STEMI 患者的首次 PCI 治疗过程中，不

应进行完全血运重建治疗。

另有一项荟萃分析 [9] 纳入 4 项前瞻性研究和 14 项回顾性研究，包含 40 280 例 STEMI 患者，共分为 3 组，

即一次性 PCI 完全血运重建组、分期 PCI 组和仅行罪犯血管 PCI 组。在 18 项研究中，随访时间最短为 3 个

月 [2]，最长达 3.5 年 [10]。结果显示，对于短期死亡率而言，分期 PCI 显著优于仅行罪犯血管 PCI（危险比 :3.03，

95%CI:1.41 ~6.51，P=0.005）和一次性 PCI 完全血运重建 [ 危险比：5.31，95%CI；2.31 ~ 12.21，P<0.0001）。对

于远期死亡率，分期 PCI 仍然优于仅行罪犯血管 PCI 和一次性 PCI 完全血运重建。此项荟萃分析结果同样

表明，在 STEMI 患者的首次 PCI 过程中，即使患者存在适合 PCI 的非梗死相关血管病变，也不应当对多支

病变中的非罪犯血管进行一次性 PCI，而应对其进行择期处理。

鉴于上述临床研究结果，2013 年美国心脏病学会（ACC）/ 美国心脏病协会（AHA）指南推荐：对于伴

有多支病变、且血流动力学稳定的 STEMI 患者，不应当在首次 PCI 过程中治疗非罪犯血管（Ⅲ类推荐，B

级证据 ）[11]。然而在指南所引用的证据当中，大多数为随机试验的亚组分析，或仅为观察性研究，这些

试验的设计方案各不相同，研究结果同样存在明显差异性和争议，故不能确定性表明对于伴有多支病变的

STEMI 患者，一次性 PCI 完全血运重建可引发严重风险。例如在非随机性试验中，PCI 完全血运重建患者

死亡率高，可能与患者本身病情严重有关，而并非由治疗方法所导致 [12]。因此在近几年开展了若干项随机

对照试验，以进一步明确多支病变 STEMI 患者的治疗策略。

摘要  在 ST 段抬高型心肌梗死（STEMI）患者中，冠状动脉多支病变者比例较高，而多支病变又显著增加 STEMI 患者

经皮冠状动脉介入治疗（PCI）术后心脏不良事件（MACE）风险。在 STEMI 患者 PCI 治疗过程中，PCI 即刻完全血运重

建与 PCI 分期治疗之间的关系尚有争议。既往的回顾性研究结果显示，PCI 即刻完全血运重建不能够为 STEMI 患者带

来获益，甚至有害；而近年来的前瞻性随机试验结果表明，PCI 即刻完全血运重建能够安全有效地用于 STEMI 患者，

并降低其 MACE 发生率。在 STEMI 治疗指南当中，PCI 即刻完全血运重建治疗的地位亦得到提升。未来仍需进一步

优化研究方案，从而明确完全血运重建策略，能够合理用于多支病变 STEMI 患者的介入治疗。

关键词  述评；心肌梗死；血管成形术，经腔，经皮冠状动脉
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发表于 2013 年 PRAMI 试验 [13]，是一项多中心随机试验，共纳入 465 例 STEMI 患者，所有患者均

接受罪犯血管 PCI，其中 234 例接受了 PCI 即刻完全血运重建治疗，231 例仅接受罪犯血管 PCI。主要

研究终点包括：心原性死亡、非致命性心肌梗死或难治性心绞痛联合终点事件。经过中位时间为 23 个月

的随访发现，PCI 完全血运重建有效降低了主要终点事件的发生风险（危险比：0.35，95%CI：0.21 ~0.58，

P<0.001）。由于在试验结束前，研究数据已证实 PCI 完全血运重建优于罪犯血管 PCI，因此该试验提前

结束。

在此基础上，CvLPRIT 试验 [12] 进一步显示完全血运重建治疗对于多支病变 STEMI 患者的获益。

CvLPRIT 试验是一项多中心、随机、开放标签试验，共纳入 296 例 STEMI 患者。在首次住院治疗过程中，

患者随机接受完全血运重建、或仅接受罪犯血管血运重建，研究终点所包括的 MACE，由全因死亡、心

肌梗死复发、心力衰竭和心肌缺血驱动的血运重建，以及上述独立终点事件组成。经过 12 个月随访发现，

与罪犯血管血运重建相比，完全血运重建显著降低 MACE 发生率（分别为 21.2% 和 10.0%，危险比：0.45，

95%CI：0.24~0.84，P=0.009），且并未增加心原性死亡、卒中、大出血或对比剂肾病的风险。因此，该研究

认为对于伴有多支病变的 STEMI 患者，应当在其首次入院时给予完全血运重建治疗。然而回顾该研究的设计，

发现其“完全血运重建”组患者实际上包括：在直接 PCI 即刻完全血运重建或出院前分次完全血运重建治疗

两种方式。此外，该研究所包含的样本量相对较小，因而研究结论的推广性仍有待考证。

值得一提的是，CvLPRIT 试验结果显示，在 PCI 术后早期，两组患者之间的生存曲线就开始出现差异。

来自 MACE 事件风险的 Kaplan-Meier 曲线表明：在完全血运重建组患者的 MACE 发生率始终低于罪犯血管

血运重建组患者。尽管在完全血运重建组当中，各个独立终点事件的发生率及发生风险并未显著降低，但以

上结果仍然表明短期内完全血运重建会为 STEMI 患者带来获益。

DANAMI-3—PRIMULTI 也是一项开放标签、随机、对照试验 [14]，共纳入 627 例 STEMI 患者，并进

行了中位时间为 27 个月的随访。在首次住院治疗过程中，313 例患者仅接受罪犯血管 PCI 血运重建，另外

314 例患者于首次 PCI 后 2 天接受了血流储备分数（FFR）指导的完全血运重建，以 FFR 值 0.80 为界限。研

究的主要终点为 MACE 发生率，包括：全因死亡、复发性心肌梗死或心肌缺血驱动的非罪犯血管相关性血

运重建；次级终点为上述独立终点事件、以及非罪犯血管的血运重建治疗。经过中位时间为 2 年的随访发现，

与罪犯血管血运重建相比，FFR 指导的完全血运重建显著降低 MACE 发生率及风险（分别为 22% 和 13%，

危险比：0.56，95%CI：0.38~0.83，P=0.003）。对 MACE 事件的发生风险进一步分析显示：FFR 指导的完全血

运重建并未改变全因死亡或非致命性心肌梗死的风险（P 值分别为 0.43 和 0.87），但明显降低由缺血驱动的血

运重建风险（危险比：0.31，95%CI：0.18 ~0.53，P<0.0001）。此外，在次级终点事件中，完全血运重建显著降

低非罪犯血管急诊 PCI（分别为 6% 和 2%，危险比：0.38，95%CI：0.16~0.92，P=0.03）和非急诊 PCI（分别为

9% 和 3%，危险比：0.29，95%CI：0.13 ~0.63，P=0.002）的发生率及风险。因此，研究者认为伴有多支病变的

STEMI 患者应当在首次住院治疗过程中接受完全血运重建治疗，以减少未来的血运重建风险。

与 CvLPRIT 试验结果相似，DANAMI-3—PRIMULTI 试验同样表明在 STEMI 患者首次住院期间，接

受 PCI 完全血运重建治疗不仅安全可行，并且能够显著降低 MACE 的发生风险。在这两项研究中，虽然部

分患者的 PCI 完全血运重建以“分期 PCI”的形式完成，但均于首次住院过程中短期内完成，故该项策略仍

然能够在一定程度上代表 PCI 完全血运重建治疗。此外，DANAMI-3—PRIMULTI 研究突出特点是：在冠

状动脉造影目测狭窄程度的基础上，根据 FFR 水平进一步评估 STEMI 患者非罪犯血管 PCI 的必要性，表明

FFR 可能是指导非罪犯血管 PCI 的重要手段。

基于上述前瞻性随机试验结果，2015 年 ACC/AHA 指南 [15] 对一次性多支血管 PCI 在 STEMI 治疗中的

地位进行了更新，即对于伴有多支病变的 STEMI 患者，无论是进行急诊 PCI 还是分期 PCI ，都可以考虑

对非罪犯血管进行 PCI 处理（Ⅱ b 类推荐，B 级证据）。虽然指南强调这一更新并非推荐在所有多支病变的

STEMI 患者中常规进行一次性 PCI 完全血运重建，但指南的更新仍然反映了随机对照试验的证据力度和效应。

与现实世界中的回顾性观察研究不同，随机对照试验具有严格的研究设计和筛选条件。尽管如此，随机对照

试验仍不能够完全肯定一次性多支血管 PCI 在 STEMI 治疗中的地位。随着试验设计方案的优化和 PCI 技术

的不断进步，多支病变的 STEMI 患者完全血运重建治疗可能将进一步展现其优势。
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结束语：目前，对于多支病变 STEMI 患者的 PCI 处理策略尚存在争议。尽管既往的多项回顾性研究结

果表明，一次性 PCI 完全血运重建增加 MACE 的发生风险，但近期的多项随机对照试验均显示出 PCI 完全

血运重建能够为此类患者带来获益，并且未来也将成为研究热点。除此以外，术者也应基于患者的个体差异

和病变特点进行PCI策略的选择。未来期待更大规模的研究来揭示多支病变STEMI患者PCI处理策略的证据，

尤其是对预后的改善。
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摘要

目的：了解我国二级医院急性 ST 段抬高型心肌梗死（STEMI）患者住院死亡率的性别差异及其影响因素。

方法： 2011-09 到 2014-06 期间在全国 15 个省或自治区 99 家二级医院收录共计 5 525 例因 STEMI 住院

的患者，其中男性 3 876 例，女性 1 649 例。比较住院死亡率的性别差异，使用多因素 Logistic 回归分析差异

的相关因素。

结果：所有研究对象中，女性占 29.8%，男性占 70.2%。住院死亡率在女性与男性中分别为 13.2% 和 5.9%，

P<0.01。该性别差异无论年龄高低、是否既往有心肌梗死、高血压、糖尿病均显著存在，在不具备任何疾病史和心

血管危险因素的患者中，女性死亡率仍大于男性。与男性相比，女性患病时的平均年龄偏大，且更易合并心血管危

险因素，入院后 10 min 内心电图检查、药物治疗及溶栓比例低于男性，但经过多因素分析调整混杂因素后女性死亡

率仍显著大于男性 [ 比值比（OR ）：1.7，95% 可信区间（CI ）：1.4~2.0]。

结论：我国二级医院 STEMI 患者住院死亡率在女性患者中显著高于男性患者。和男性相比，女性患者具备以下

特点：发病平均年龄较大，合并心血管风险因素更多，且入院后 10 min 内心电图检查、药物治疗以及溶栓治疗力度不足。

关键词  心肌梗死；医院死亡率；性别分布
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Gender Disparity and Influencing Factors for In-hospital Mortality in Patients With ST-segment Elevation 
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MA Ning-bo, WU Yang-feng, LI Shen-shen, LI Min, WU Tao, DU Xin, SUN Yi-hong, XIE Gao-qiang, KONG Ling-zhi, 
GAO Wei, HUO Yong, HU Da-yi, GAO Run-lin.
School of Public Health, Peking University, Beijing (100191), China
Corresponding Author: WU Yang-feng, Email: wuyf@bjmu.edu.cn

我国二级医院急性 ST 段抬高型心肌梗死患者住院死亡率的性别差异
及影响因素

马宁波，武阳丰，李珅珅，李敏，武弢，杜昕，孙艺红，谢高强，孔灵芝，高炜，霍勇，胡大一，高润霖

冠心病研究

Abstract
Objective:  To understand the gender disparity and influencing factors for in-hospital mortality in patients with ST-

segment elevation myocardial infarction (STEMI) at secondary hospitals in China.
Methods:  A total of 5525 in-hospital STEMI patients from 99 secondary hospitals of 15 provinces or autonomous 

regions between 2011-09 to 2014-06 were recruited including 1649 female and 3876 male. The in-hospital mortalities were 
compared between 2 genders and the relevant influencing factors were studied by multiple Logistic regression analysis.

Results: There were about 29.8% female and 70.2% male STEMI patients were studied. The in-hospital mortalities 
in female and male were 13.2% and 5.9%, P<0.01; gender disparity was obviously existing regardless of age, history of 
MI, hypertension and diabetes mellitus. The mortality in female was higher than male even without diseases history and 
cardiovascular risk factors. Compared with male gender, female patients were usually having elder age and likely complicated 
with cardiovascular risk factors; they were with lower incidence to receive ECG, drug therapy and thrombolysis within 10 
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minutes of admission. With adjusted confounding factors, multiple regression analysis presented that female STEMI patients 
had the higher mortality than male (OR:1.7, 95% CI:1.4-2.0).

Conclusion:  The in-hospital mortality for STEMI patients was higher in female than male at secondary hospitals in 
China. Female patients were usually having elder age, complicated with more cardiovascular risk factors, while with less 
chances to receive ECG, drug therapy and thrombolysis within 10 minutes of admission. 
Key words Myocardial infarction; In-hospital mortality; Gender distribution

                                 �    (Chinese Circulation Journal, 2016,31:957.) 

心血管疾病是女性的主要死亡原因。尽管过去

30 年间发达国家因心血管病的死亡有所下降，但至

今在包括发达国家在内的许多国家，女性患急性冠

状动脉综合征（ACS）的预后仍然比男性差。在过去

二十年间，来自不同国家的研究均有报道 ACS 患者

在诊断和治疗方面，临床医生对女性患者的风险评

估不足，女性患者所接受的治疗强度往往不够，女

性与男性相比院内结局更差 [1-7]。然而，国内对于这

方面的研究报道甚少。本研究利用 ACS 临床路径研

究 3 期（CPACS-3 研究 ）的数据，分析中国资源不足

二级医院急性 ST 段抬高型心肌梗死（STEMI）患者住

院期间死亡率是否存在性别差异，并分析与其差异

相关的因素。

1  资料与方法

1.1  研究人群

CPACS-3 研究是一个基于前瞻性注册登记的分

步整群随机对照试验，入选来自全国 15 个省 99 家

不具备将患者及时转诊到上级医院的二级医院，这

些医院分别位于河北省、辽宁省、吉林省、江苏省、

安徽省、甘肃省、山东省、山西省、河南省、湖北

省、广东省、四川省、陕西省、内蒙古自治区和贵

州省 15 个省区，基本覆盖了全国经济发展和地域分

布的不同特点，具有较好代表性。该研究连续收集

2011-09 至 2014-06 期间出院确诊为 ACS 的 5 525

例非干预期 STEMI 住院患者作为研究样本 , 并排除

入院时已死亡或入院后 10 min 内死亡的患者。

1.2  资料收集和结局定义

所收集的临床资料包括患者的人口学特征、病

情特点、在急诊室和（或 ）住院期间的治疗情况、住

院期间的转归及死亡情况。数据由接受过专门培训

的专人负责收集和录入。病例报告表中各变量的定

义有专门的《问卷填写指南 》进行明确规定。项目进

行过程中，每家医院将至少接受 2 次监察访视，监

察内容包括项目文件保存和使用情况、患者真实性

核查、基础问卷的原始数据核查等。在完成基线患

者入组后，由北京大学医学部临床研究所专人负责

数据清理工作。

本研究中定义的危险因素和疾病既往史均为

查阅病历记录的既往史（包括糖尿病、高血压、血

脂异常、吸烟史、早发冠心病家族史，以及心肌梗

死、劳累型心绞痛、心力衰竭和脑卒中 ）。入院前

药物治疗包括：阿司匹林、氯吡格雷、β 受体阻滞

剂、血管紧张素转换酶抑制剂或血管紧张素受体拮

抗剂、他汀类药物。院内药物治疗包括上述各种药

物，外加溶栓治疗。主要观察临床终点结局为全因

死亡。

1.3 统计学分析方法

所有分析都采用 SAS9.3 软件完成。连续变量

使用均数 ± 标准差进行描述，分类变量使用例数 +

百分比进行描述。人口学特征、心血管疾病危险因

素、疾病史、入院前用药、院内治疗将在性别间进

行比较。死亡率将在控制年龄组（≤ 65 岁，>65 岁 ）、

疾病史、心血管疾病危险因素的情况下在性别间进

行比较。使用 t 检验和卡方检验进行统计学分析。

多变量 Logistic 回归分析调整性别、年龄、吸烟、

疾病史、心血管危险因素、院前用药以及院内检查

和药物、溶栓治疗。双侧检验，P<0.05 认为有统计

学意义。

2  结果

2.1  患者临床特征（表 1）

研究共纳入 5 525 例患者，其中女性患者 1 649

例（29.8%），男性患者 3 876 例（70.2%）。女性平均

年龄比男性平均年龄大 8 岁。在教育程度方面，女

性整体水平低于男性。心血管疾病危险因素：除吸
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烟外（女性吸烟比例明显低于男性 ），女性比例均明

显高于男性 比 例。 既 往 疾 病 史：除 心 肌 梗 死 外，

女性也均明显高于男性。用药方面：入院前，女

性服用阿司匹林等心血管预防药物的比例和男性

无差别。院内治疗，除血管紧张素转换酶抑制剂

/ 血管紧张素受体拮抗剂外，女性接受药物治疗

和溶栓治疗的比例均显著低于男性。此外，入院

后 10 min 内完成心电图检查的比例女性明显低

于男性。

亡率的性别差异无论年龄高低（≤ 65 岁、>65 岁 ）,

是否既往有心肌梗死、高血压、糖尿病均显著存在。

在不具备任何疾病史和心血管危险因素的患者中，

女性死亡率仍大于男性。

表 1  5 525 例急性 ST 段抬高型心肌梗死患者基线资料比较
         ［例（%）］

项目 女性 男性 P 值
例数 1 649 (29.8) 3 876 (70.2)
年龄 ( 岁 , ±s)   70±10   62±12 <0.0001
体重指数 (kg/m2, ±s) 23±4 24±3 0.0836
教育程度 <0.0001
　初中及以下 1 240 (75.2) 2 475 (63.9)
　高中 37 (2.2) 390 (10.1)
　大专及以上 6 (0.4) 177 (4.6)
　缺失 366 (22.2) 834 (21.5)
心血管疾病危险因素
　高血压 832 (50.5) 1 424 (36.7) <0.0001
　糖尿病 266 (16.1) 341 (8.8) <0.0001
　血脂异常 63 (3.8) 119 (3.1) 0.1049
　吸烟 100 (6.1) 1 710 (44.1) <0.0001
　早发冠心病家族史 31 (1.9) 98 (2.5) 0.3416
既往疾病史
　心肌梗死 74 (4.5) 261 (6.7) 0.0002
　劳累性心绞痛 200 (12.1) 414 (10.7) 0.0261
　心力衰竭 63 (3.8) 61 (1.6) <0.0001
　脑卒中 173 (10.5) 296 (7.6) 0.0003
入院前用药
　阿司匹林 144 (8.7) 314 (8.1) 0.6720
　氯吡格雷 36 (2.2) 96 (2.5) 0.7232
　β 受体阻滞剂 56 (3.4) 119 (3.1) 0.7691
　血管紧张素转换酶抑制剂

　　+ 血管紧张素受体拮抗剂

58 (3.5) 130 (3.4) 0.9371

　他汀类药物 69 (4.2) 146 (3.8) 0.6860
从症状发作到入院时间 (h, ±s) 2±12 2±20 0.8547
入院 10 min 内完成心电图检查 318 (19.3) 849 (21.9) 0.0081
入院 24 h 内接受的检查
　血清肌钙蛋白检查 1 123 (68.1) 2 684 (69.3) 0.3568
　肌酸激酶 MB 同工酶检查 1 313 (79.6) 3 136 (80.9) 0.1642
　肌酐检查 1 225 (74.3) 2 956 (76.3) 0.2660
院内治疗
　阿司匹林 1 572 (95.4) 3 782 (97.6) <0.0001
　氯吡格雷 1 280 (77.6) 3 291 (84.9) <0.0001
　β 受体阻滞剂 977 (59.4) 2 423 (62.6) 0.0216
　血管紧张素转换酶抑制剂 +

　　血管紧张素受体拮抗剂

881 (53.4) 2 100 (54.2) 0.6072

   他汀类药物 1 521 (92.2) 3 631 (93.8) 0.0395
   溶栓 461 (28.0) 1 613 (41.6) <0.0001

2.2  住院死亡率的男女差异

女性住院粗死亡率显著高于男性。未经调整的

住院死亡率比值比（OR）为 2.4，95% 可信区间（CI）

为 2.0~2.9。按年龄、疾病史、心血管危险因素分

层分析后，男女患者死亡率见表 2。可见，住院死

经多因素分析调整年龄、吸烟、疾病史、心血

管危险因素、院内检查、治疗相关变量后，女性发

生院内死亡的概率有明显降低，但仍显著大于男性

（OR：1.7，95% CI：1.4~2.0，P<0.01）。

3  讨论

本 研 究 数 据 显 示 了 中 国 资 源 不 足 二 级 医 院

STEMI 住院患者男女间在基线特征以及院内发生死

亡事件的差异，主要发现有如下几点。

第一，STEMI 患者住院死亡风险在女性中是男

性的大约 2.4 倍。但女性患者平均年龄比男性患者

平均年龄更高，且合并有更多的心血管风险因子，

如高血压、糖尿病，这些结果与来自卡塔尔的研究

结果类似 [8]。另外，10 min 内完成心电图检查以及

院内接受药物治疗及溶栓治疗的比例在女性 STEMI

患者中比较低，这暗示着目前二级医院临床上对女

性 STEMI 患者的诊断和治疗相对男性不够重视。国

外研究也有类似发现 [9]。有研究指出性别相关的结

局会随着年龄降低而消失，另外一些研究结果则相

反，认为 50 岁以下年轻女性在发生急性心肌梗死后

早期死亡风险高出同龄组男性两倍，但在 70 岁以上

高龄患者中不存在这种情况 [10-12]。本研究发现死亡

率的男女差异在高龄和低龄组均存在，但高龄组相

对差别较小。

表 2  5 525 例住院期间死亡率在男女间的比较 [%（例）]
项目 女性 男性 P 值

全体 13.2 (217/1649) 5.9(230/3876) <0.0001
年龄
　年龄≤ 65 岁 7.4 (39/530) 2.9 (68/2372) <0.0001
　年龄 >65 岁 15.9 (178/1119) 10.8 (162/1504) 0.0001
疾病史
　心肌梗死 12.2 (9/74) 5.0 13/261) 0.0398
　劳累性心绞痛 9.5 (19/200) 6.0 (25/414) 0.1191
　心力衰竭 12.7 (8/63) 18.0 (11/61) 0.4097
　脑卒中 18.5 (32/173) 13.2 (39/296) 0.1208
　无疾病史 12.7 (147/1156) 5.3 (152/2891) <0.0001
心血管危险因素
　高血压 13.3 (111/832) 5.8 (83/1424) <0.0001
　糖尿病 11.7 (31/266) 6.7 (23/341) 0.0350
　血脂异常 11.1 (7/63) 6.7 (8/119) 0.3057
　吸烟 8.0 (8/100) 4.3 (73/1710) 0.1104
　早发冠心病家族史 9.7 (3/31) 2.0 (2/98) 0.0798
　无心血管危险因素 13.2 (75/567) 7.8 (79/1019) 0.0004
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Woodward（乔治全球健康研究院 ）、武阳丰 *（北京大

学医学部 ）。
* 项目共同负责人

CPACS-3 研究医院及主要负责人（按完成的病例数

排序 ）：宽甸县中心医院（朱成华 ）、凌源市中心医院（孙

丽娟 ）、滑县人民医院（吕绍江 ）、郸城县人民医院（陈

明 ）、静宁县人民医院（张宏斌 ）、平舆县人民医院（甘

泉水 ）、易县医院（赵双安 ）、东阿县人民医院（孟祥宝 ）、

冀州市医院（王世平 ）、高平市人民医院（李军 ）、颍上

县医院（郭亚颍 ）、韩城市医院（刘江如 ）、翼城县人民

医院（宋长明 ）、蓬莱市人民医院（秦焕玉 ）、东海县人

民医院（杨春水 ）、庄河市中心医院（温准 ）、松滋市人

民医院（邱绪文 ）、临泉县医院（张红 ）、新泰市人民医

院（陈传民 ）、襄汾县人民医院（秦俊明 ）、原平市第一

人民医院（张雨田 ）、高阳县医院（吴克彪 ）、丹江口市

第一医院（陈明 ）、侯马市人民医院（赵俊强 ）、汝阳县

人民医院（李孟飞 ）、青龙县医院（段文民 ）、神木县医

院（李振明 ）、长白山保护开发区中心医院（孙凤军 ）、

伊通满族自治县第一人民医院（孟广斌 ）、东丰县医院

（崔文 ）、深泽县医院（曹彩生 ）、长垣宏力医院（滕清

晓 ）、临朐县人民医院（董永政 ）、舒城县人民医院（李

圣 ）、临江市医院（王中山 ）、濉溪县医院（张磊 ）、临

洮县人民医院（刘建生 ）、珲春市医院（林成杰 ）、户县

市医院（杨兆军 ）、辉南县人民医院（孙立 ）、钟祥市人

民医院（薛晟 ）、沁源县人民医院（杨庆峰 ）、呼伦贝尔

市阿荣旗人民医院（隋成君 ）、垣曲县人民医院（狄俊

雷 ）、冕宁县人民医院（杨建 ）、长治钢铁集团总院（王

怀平 ）、富平县医院（郭游行 ）、清原满族自治县人民医

院（翟成元 ）、通辽市扎鲁特旗人民医院（毛广泽 ）、平

阴县人民医院（尹燕东 ）、五华县人民医院（张任权 ）、

通榆县第一医院（邓庆 ）、沂南县人民医院（蔡建春 ）、

勉县人民医院（张哲 ）、台山市人民医院（谭英强 ）、围

场县医院（胡艺丰 ）、灵石县人民医院（张士文 ）、成武

县人民医院（张世斌 ）、桓台县人民医院（巩同玉 ）、赞

皇县医院（王国军 ）、利辛县人民医院（闫子堂 ）、大竹

县人民医院（孙爱斌 ）、乾安县医院（孙兵 ）、谷城县人

民医院（何永斌 ）、武陟县人民医院（高双银、张立纲 ）、

赤峰市巴林左旗医院（陈海 ）、浑源县人民医院（孟汉

水 ）、连州市人民医院（王少军 ）、瓦房店市中心医院（洛

长伟 ）、北镇市人民医院（邱刚 ）、应城市人民医院（宋

长明 ）、吴川市人民医院（王琪 ）、叙永县人民医院（李

正业 ）、高邮市人民医院（沈哲 ）、子长县医院（吴伟 ）、

凤翔县医院（罗彬 ）、平乡县医院（史凤超 ）、通辽市霍

第二，女性患 STEMI 的比例远低于男性，然而

发生死亡事件的概率却大于男性，这一结果与国内

大型急性心肌梗死回顾性研究（China PEACE）相

似 [13]。分析造成这种结果的原因有可能与女性发病

年龄大，合并症更重，在入院后接受指南推荐药物

比例低于男性，以及入院后接受指南推荐诊疗的比

例远低于男性有关。也有研究指出，在调整了混杂

因子后，死亡率在女性和男性患者中变得相似 [14]。

本研究经过多变量调整可能的影响因素后，男女差

异虽有明显减小但仍然显著。这一结论与国外一些

研究的结论一致 [15-18]。然而，由于社会经济等因

素造成的对女性患者的不能及时有效诊疗可能来自

医、患、家庭等多方面的因素，其中的差异可能远

远超过本文所能测量到的男女两性差别。这也许是

为何多因素调整后男女住院死亡率仍有显著差别的

原因。但也可能有其他我们目前仍未考虑到的原因。

众多 Meta 分析已证实阿司匹林、血管紧张素

转换酶抑制剂、他汀类药物、β 受体阻滞剂在效

力上并不存在性别差异 [19-22]，STEMI 患者中行溶栓

治疗的效力在男女中等同 [23]。在本研究所涉及的医

院均为资源受限且治疗水平不足的二级医院，大部

分不具备直接经皮冠状动脉介入治疗（PCI）的条件，

但对于发病 3 h 以内的患者，溶栓治疗的即刻疗效

与直接 PCI 基本相似，如能提高及时溶栓率，对二

级医院来说可能是最有效地进一步提高女性心肌梗

死患者存活率的方法。

本研究存在的不足。研究数据均来自中国无急

诊 PCI 且转院困难的二级医院，结论在推广到全国

三级医院或经济发达地区时需慎重。本研究未能比

较和分析药物品种和剂量对结果的影响。本研究数

据仅反映 STEMI 患者住院期间的情况，性别对于患

者出院后状况及远期预后的影响无法进行推论，需

要更多研究提供相关证据，以便为 ACS 患者从发病

到住院，再到出院后的预防和康复提供更好诊疗线

索。最后，ACS 患者在治疗方面是否需要因性别而异，

临床指南是否需要做差异化规定，同样需要未来更

多的研究来证实。                              

结论 : 我国资源不足二级医院 STEMI 患者住院

死亡率存在显著的性别差异，女性患者住院死亡率

大于男性。和男性相比，女性 STEMI 患者发病平均

年龄较大，合并心血管风险因素更多，入院后及时

接受心电图检查、药物治疗以及溶栓治疗不足。多

因素模型调整后，死亡率的性别差异仍然存在，进

一步的原因仍有待研究。
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摘要

目的：探讨左主干病变导致急性心肌梗死（AMI）的临床表现及其经皮冠状动脉介入治疗（PCI）的疗效。 

方法：我院 2000-01 至 2015-12 期间共有 3 514 例诊断为 AMI 患者进行了冠状动脉造影（CAG），其中发生的梗

死相关动脉（IRA）为左主干的患者 36 例。36 例左主干病变所致的 AMI 患者中，28 例进行了 PCI，8 例进行了冠状动

脉旁路移植术（CABG）。对这 28 例进行了 PCI 患者的临床表现及疾病转归进行回顾性分析。

结果：左主干病变所致的 AMI 且进行了 PCI 的 28 例患者中，女性 5 例，男性 23 例，平均年龄（66.5±8.32）岁。

16 例为 ST 段抬高型心肌梗死（STEMI），12 例为非 ST 段抬高型心肌梗死（NSTEMI）。21 例为急诊 PCI，7 例为择期

PCI。入院时表现心原性休克为 16 例，手术成功率为 82.1%，院内病死率为 35.7%（10/28）。长期随访（66.1±35.2）个月，

有 3 例患者发生再次 NSTEMI，1 例进行了再次 PCI，3 例患者死亡，存活者无事件生存率为 66.7%。

结论：左主干病变所致的 AMI 进行 PCI 是可行的，院内生存率为 64.3%，存活者长期随访的严重不良事件仍较高。

关键词  血管成形术，经腔，经皮冠状动脉；心肌梗死
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Clinical Analysis of PCI for Treating the Patients of Acute Myocardial Infarction Caused by Left Main 

Coronary Artery Lesions
WANG Jian-feng﹡﹡, ZHOU Guo-wei, ZHANG Guo-bing, LI Wei-zhen, LIU Shao-wen.
Department of Cardiology, Shanghai First People’s Hospital, Shanghai (200080), China
Corresponding Author: ZHOU Guo-wei, Email: zhgw120@aliyun.com

经皮冠状动脉介入治疗左主干病变所致的急性心肌梗死临床分析

王建锋﹡，周国伟，张国兵，李为真，刘少稳

冠心病研究

Abstract
Objective: To explore clinical features of acute myocardial infarction (AMI) caused by left main (LM) coronary artery lesions 

and to study the effect of percutaneous coronary intervention (PCI) in relevant patients.
Methods:  A total of 3514 AMI patients received coronary angiography (CAG) in our hospital from 2000-01 to 2015-12 were 

studied, those including 36 of infarct-related artery (IRA) as LM. There were 28/36 patients received PCI and 8 received CABG. The 
clinical features and outcomes in 28 LM disease patients were investigated. 

Results: The patients included 5 female and 23 male at the mean age of (66.5±8.32) years. There were 16 patients with 
ST-segment elevation myocardial infarction (STEMI) and 12 with NSTEMI; 21 received primary PCI and 7 had elective PCI; there 
were 16 patients suffered from cardiac shock at admission. The procedural success rate was 82.1% and the in-hospital mortality was 
35.7% (10/28). During (66.1±35.2) months follow-up period, 3 patients had re-NSTEMI and 1 of them received PCI again, 3 patients 
died. No event survival rate was 66.7%.

Conclusion:  PCI is feasible for treating AMI patients caused by LM lesions, the in-hospital survival rate was 64.3%; while the 
MACE occurrence rate during long-term follow-up period has been high.
Key words Angioplasty, transluminal, percutaneous coronary; Myocardial infarction

                           �    (Chinese Circulation Journal, 2016,31:962.)
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急性心肌梗死（AMI）是病死率很高的疾病，左

主干病变引起的 AMI 尤为凶险，很多患者可能未到

达医院就诊便已经死亡；能够到达医院进行介入治

疗的患者病死率仍非常高。本文总结了上海市第一

人民医院 16 年左主干病变引起的 AMI 进行了经皮

冠状动脉介入治疗（PCI）患者的资料，分析这类患

者的临床表现和疾病转归。

1  资料与方法

2000-01 至 2015-12 上 海 市 第 一 人 民 医 院 共

有 3 514 例诊断为 AMI 患者进行了冠状动脉造影

（CAG）， 其 中 2 784 例 为 急 诊 CAG。 急 诊 CAG 中

判断梗死相关动脉（IRA）为左主干的患者为 26 例，

AMI 择 期 CAG 患 者 有 10 例 判 断 IRA 为 左 主 干。

36 例 左 主 干 病 变 所 致 的 AMI 患 者 中，28 例 进 行

了 PCI，其余 8 例因血管病变复杂及个人意愿，行

CAG 后未进一步行 PCI 而转心脏外科进行冠状动脉

旁路移植术（CABG）。

28 例左主干病变所致的 AMI 患者均按常规方

法进行 PCI[1]。 如果为急诊 PCI，顿服 600 mg 氯吡

格雷和阿司匹林 300 mg；如果为择期 PCI，则术前

3 d 每天服用阿司匹林 300 mg，氯吡格雷 75 mg 或

噻氯吡定 500 mg。术前根据体重静脉推注普通肝素，

首剂用量为 100~150 U/L，随手术时间延长适当补

充   2 000~3 000 U。酌情使用低分子肝素或糖蛋白

Ⅱb/ Ⅲa 拮抗剂。对 28 例左主干病变所致的 AMI 患

者的临床和 PCI 资料进行回顾性分析，造影结果用

定量冠状动脉测量 (QCA) 或目测进行评价，病变特

点按照美国心脏病学会 (ACC)/ 美国心脏协会 (AHA)

标准进行分型 [2]。手术成功定义为经皮冠状动脉腔

内成形术（PTCA）后残余狭窄小于 50%，支架置入

术后残余狭窄＜ 20%，心肌梗死溶栓治疗临床试验

（TIMI）血流为 3 级且未发生术中死亡。

AMI 诊 断 标 准：参 照 2012 年 全 球 AMI 的 新

定义 [3]：ST 段抬高型心肌梗死（STEMI）诊断标准定

义为 2 个相邻导联新出现 J 点抬高：在 V2、V3 导

联，男性≥ 0.2 mV，女性≥ 0.15 mV；和（或 ） 其他

导联（非 I 或 aVL）≥ 0.1 mV。非 ST 段抬高型心肌

梗死（NSTEMI） 诊断标准定义为心肌损伤标记物增

高或增高后降低，至少有一次数值超过参考值上限

的 99 百分位，具备至少下列一项心肌缺血证据者：

（1）缺血症状（缺血性胸痛大于 15 min，含服硝酸甘

油缓解不明显 ）；（2）心电图变化提示有新的心肌缺

血，即新的 ST-T 动态演变（新发或一过性 ST 段压

低≥ 0.1 mV，或 T 波倒置≥ 0.2 mV）。

CAG 和 IRA 判 定：CAG 路 径 为 股 动 脉 或 桡 动

脉路径。13 例患者在发病后 6 h 内行急诊 CAG，8

例患者在发病后 12 h 内行急诊 CAG，7 例为择期

CAG。判断 IRA 为左主干的原则是：CAG 显示左主

干完全闭塞且有血栓征象；若 IRA 自发再通，左主

干为最狭窄的部位且其余血管无不稳定斑块征象。

所有 CAG 均由两位医生进行判断，如果两位医生意

见无法统一，则该病例剔除。冠状动脉血流速度分

级采用 TIMI 血流分级 [4]。

统计学处理：数据用 SPSS13.0 进行分析。

2  结果

2.1  28 例左主干病变所致的 AMI 患者一般临床特点

28 例患者中女性 5 例，男性 23 例，平均年龄

（66.5±8.32）岁。其中 STEMI 16 例，NSTEMI 12 例。

心电图表现为 aVR 导联 ST 段抬高（幅度为 0.5~3.6 

mV）患者 23 例（82.1%）。危险因素：既往糖尿病为

11 例（39.3％），高血压病为 14 例（50％），高脂血

症为 10 例（35.7％）； 吸烟者为 22 例（78.6%）。入

院时为心原性休克 16 例（57.1%），其中 STEMI 为

10 例，NSTEMI 为 6 例。

2.2  28 例左主干病变所致的 AMI 患者 CAG 情况

CAG 发现 28 例患者中左主干完全闭塞为 16 例

（57.1%），左主干未完全闭塞但为最狭窄的部位且

其余血管无不稳定斑块征象为 12 例（42.9%）。孤立

性左主干病变为 9 例（32.1%），19 例（67.9%）非孤

立病变中合并左前降支 16 例 (57.1％ )；合并左回旋

支 5 例 (53.6％ )；合并右冠状动脉 11 例 (39.3％ )。

其中左主干 + 单支病变为 4 例（21.1％），左主干

+ 两支病变 7 例（36.8％），左主干 + 三支病变 8 例

（42.1％）。除了 2 例为均衡型冠状动脉，其余均为

右优势型。

2.3  28 例左主干病变所致的 AMI 患者 PCI 情况（表 1）

28 例 PCI 患者，经桡动脉路径 9 例，股动脉

路径 19 例，桡动脉路径有 5 例因置入主动脉内球

囊反搏（IABP）而同时使用了股动脉。21 例急诊 PCI

均在 IABP 支持下进行，7 例择期患者有 1 例使用了

IABP。手术成功率为 82.1%（23/28）。
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大约 0.8%~5.4%[5]，但极为凶险，有很多患者尚未

到达医院便已经死亡。即便到达医院，很多患者并

发严重的循环衰竭，恶性心律失常甚至猝死。左主

干病变的稳定性心绞痛患者通常首选 CABG，然而，

左主干病变引起的 AMI，通常起病急，血液动力学

不稳定，需要尽快的血运重建，因此 PCI 是可行的

方法。

左主干病变导致的 AMI，临床上可以表现为

STEMI 或 NSTEMI， 从 本 组 资 料 看，STEMI 略 多，

占 57.1%。不过，不论是 STEMI 或是 NSTEMI，aVR 

导联 ST 段抬高是共同的特点，本组总共有 82.1%

的患者有不同程度的 aVR 导联 ST 段抬高。该发现

与 Yamaji 等 [6] 报道的 88% 患者 aVR 导联 ST 段抬

高较吻合。然而，这个研究 [6] 是先确立了 AMI 的罪

犯血管，再去分析心电图表现；如果是从 aVR 导联

ST 段抬高的患者来预测是否为左主干病变，Knotts

等 [7] 报道，所有表现为 aVR 导联 ST 段抬高的患者

仅有 28% 的患者临床诊断为非 ST 段抬高的急性冠

状动脉综合征，在完成造影的患者中，也仅仅有

23% 的患者为左主干病变或左主干等同病变。

本组患者中，孤立的左主干病变仅为 32.1%，

多数患者合并多支病变，因此心原性休克的比例高

达 57.1%。尽管本组患者大部分使用了 IABP 支持，

但总体病死率仍有 46.4%，其中心原性休克患者病

死率（全部使用了 IABP）高达 68.8%。而在 Shock Ⅱ

研究中 [8]，使用了 IABP 的心原性休克患者病死率为

39.7%，明显低于本研究，考虑左主干病变引起的

心原性休克预后可能不如其他血管病变引起的心原

性休克。而且，根据该研究 [8]，在及时 PCI 的基础上，

IABP 不能够进一步降低病死率。然而，IABP 置入

的时间或许对预后有影响，早期置入比补救性置入

预后可能会更好。此外，如果使用更好的左心室辅

助装置，也将有助于提高此类患者的存活率。

通常，非左主干病变的 AMI，PCI 技术成功率

超过 95%，而本组资料，技术成功率仅为 82.1%，

其原因可能为：（1）左主干血管粗大，血栓负荷严重，

PTCA 或支架置入术后发生血流慢相对更常见；（2）

本组资料时间跨度长达 16 年，血栓抽吸术的比例仅

为 21.4%。虽然目前认为，所有 AMI 进行常规血栓

抽吸术不能改变临床预后，但像左主干这么粗大的

血管，有研究表明抽吸术可以改善预后 [9]；（3）左主

干病变多数位于末端分叉处，当病变累及左前降支

和左回旋支开口时，可能需要双支架术。但在急诊

情形下，患者临床情况不允许太复杂的操作，因此

　             项目 例数 (%)
置入药物洗脱支架 23 (82.1)
介入技术
　单纯 PTCA 5  (17.9)
　单支架 21 (75.0)
　双支架 2 (7.1)
　对吻支架 1 (3.6)
　Crush 支架 1 (3.6)
　血栓抽吸术 6 (21.4)
　预扩张 26 (92.8)
　后扩张 16 (57.1)
　血管内超声 8 (25.7)
完全血运重建 13 (46.4)
手术成功 23 (82.1)
休克
　入院时休克 16 (57.1)
　术中休克 3 (10.7)
术前心室颤动 3 (10.7)
术前气管插管 2 (7.1)
临时起搏器 6 (21.4)
主动脉内球囊反搏 22 (78.5)

表 1  28 例左主干病变所致的 AMI 患者 PCI 情况

注：AMI：急性心肌梗死；PCI：经皮冠状动脉介入治疗；PTCA：经皮冠状

动脉腔内成形术

2.4  28 例患者院内转归

院内病死率为 35.7%（10/28），院内死亡的原

因分别为 PCI 术中心跳骤停 2 例，PCI 术后仍顽固

性休克 4 例，PCI 术后仍严重心力衰竭导致多脏器

功能衰竭 4 例。入院时心原性休克的病死率高达

62.5%（10/16），而因缓慢性心律失常需要植入临

时起搏器及术前发生心室颤动经电复律的患者均

未发生院内死亡。STEMI 病死率为 31.3%（5/16），

NSTEMI 病死率为 41.7%（5/12）。在心原性休克患

者中，STEMI 病死率为 50%（5/10），NSTEMI 病死

率为 83.3%（5/6）。

2.5  随访预后

18 例存活者术后随访 2 个月至 14 年，平均随

访（66.1±35.2）个月，期间有 3 例（16.7%）发生猝

死，其中 1 例为入院时未发生心原性休克 NSTEMI

患者，2 例为 STEMI 患者（其中 1 例入院时发生心

原性休克 ）；3 例发生再梗死（均为入院时未发生心

原性休克 NSTEMI 患者 ），该 3 例患者均再次表现

为 NSTEMI，2 例保守治疗，1 例再次行了右冠状动

脉的 PCI。存活者无事件生存率为 66.7%（12/18）。

不论是院内病死率和长期随访，总体死亡率达到

46.4%（13/28），心原性休克死亡率 68.8%（11/16），

非心原性休克死亡率 16.7%（2/12）。

3  讨论

左主干病变导致的 AMI 虽然不太常见，发病率
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本研究仅仅有 2 例采取了双支架术，有 5 例仅仅

使用了 PTCA 方法。这些特殊情况导致了部分患

者残余狭窄较重或血流偏慢，未能达到 TIMI 血流

3 级。

血管内超声（IVUS）是临床上应用较广泛的腔内

影像技术，指南建议 IVUS 指导下进行左主干病变

PCI[10]，推荐级别为Ⅱb。本研究中 IVUS 的应用比例

偏低，仅仅 25.7%。然而，大部分 IVUS 研究的是非

急诊情况下的左主干病变，是否适用于 AMI 的左主

干病变，仍有待于进一步的探索。

本 组 28 例 IRA 为 左 主 干 的 患 者 进 行 了 PCI，

发现入院时表现心原性休克为 16 例，心原性休克

病例中 STEMI 为 10 例，NSTEMI 为 6 例。本组患者

院内病死率为 35.7%，均为入院时表现为心原性休

克病例，其中 STEMI 为 31.3%（5/16），NSTEMI 为

41.7%（5/12）。在心原性休克患者中病死率 STEMI

为 50%（5/10），NSTEMI 为 83.3%（5/6）。 似 乎 心

原性休克的 NSTEMI 患者发生急性期病死率更高，

这可能与 NSTEMI 患者从症状出现至确诊至开通

IRA 相对 STEMI 患者时间普遍延迟有关。存活者

无事件生存率为 66.7%（12/18），心原性死亡率为

16.7%（3/18）。不论是院内病死率和长期随访，这

类患者预后均较差，总体死亡率达到 46.4%（13/28）。

本组资料提示左主干病变导致的 AMI 对死亡率影响

最大的不是 ST 段是否抬高；不是是否为缓慢性心律

失常需植入临时起搏器；也不是 PCI 前是否发生心

室颤动经过电复律；而是就诊时是否为心原性休克；

休克则死亡率极高 68.8%（11/16）；非休克相对死

亡率相对较低 16.7%（2/12）。

本研究为单中心非随机研究，样本量小，因此

本文总结的临床特点和预后可能不适于所有左主干

病变引起的 AMI 患者。如何提高这些患者的救治成

功率，有待于大规模临床试验进行研究。
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摘要

目的：评价 80 岁以上高龄冠心病患者经桡动脉行冠状动脉（冠脉 ） 造影和经皮冠脉介入治疗（PCI）的可行性。

方法：纳入 2013-12 至 2015-12 在我院行冠脉介入诊疗的 661 例 60 岁以上的冠心病患者为研究对象，其中 76

例 80 岁以上的高龄老年患者作为观察组，年龄 80 ～ 92 岁，平均（83.2±3.8）岁；60 岁以上的老年患者 585 例作为对

照组，年龄 60~79 岁，平均（68.3±5.2）岁，对两组患者的临床特点、冠脉病变、穿刺桡动脉失败率、PCI 成功率和术中、

术后并发症等进行回顾性分析并作比较。

结果：对照组和观察组患者在穿刺桡动脉失败改肱动脉途径分别为 1.0% 和 2.6%、穿刺桡动脉失败改股动脉途

径分别为 1.5% 和 2.6%、PCI 成功率分别为 96.5% 和 96.4%、手术操作时间分别为（45.7±21.2）min 和（47.6±18.5）

min、单纯冠状动脉造影对比剂使用量分别为（28.9±10.2）ml 和（30.6±8.8）ml、冠状动脉造影 +PCI 对比剂使用量

分别为（150.4±35.7）ml 和（155.6±28.2） ml、术中相关心脏事件分别为 0.7% 和 1.3%、术后血管并发症分别为 0.9%

和 2.6%、术后住院天数分别为（5.7±1.9）d 和（6.3±2.7）d 等差异无统计学意义（P>0.05）。

结论：高龄老年冠心病患者经桡动脉行冠状动脉介入诊疗是安全可行的。

关健词  冠状动脉疾病；血管成形术，经腔，经皮冠状动脉；老年人，80 以上
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Feasibility of Transradial Percutaneous Coronary Intervention in Coronary Artery Disease Patients Elder 

Than 80 Years of Age 
ZHU Dan, GUO Cai-yan, MIAO Si-si, CHEN Xiao-liang. 
Department of Cardiology, Chenzhou City First Hospital, Chenzhou (423000), Hunan, China
Corresponding Author: CHEN Xiao-liang, Email:2290304514@qq.com

80 岁以上高龄冠心病患者经桡动脉行冠状动脉介入诊疗的可行性分析

朱丹，郭彩艳，缪思斯， 陈小亮

冠心病研究

Abstract
Objective:  To review the feasibility of transradial percutaneous coronary intervention (PCI) in coronary artery disease (CAD) 

patients elder than 80 years of age. 
Methods:  A total of 661 CAD patients elder than 60 years with PCI in our hospital from 2013-12 to 2015-12 were enrolled 

and divided into 2 groups: Observation group, the patients with the mean age of (83.2±3.8, 80-92) years, n=76 and Control group, 
the patients with the mean age of (68.3±5.2, 60-79) years, n=585. Clinical features, coronary lesions, radial puncture failure rate, PCI 
success rate and intra-, post-operative complications were retrospectively analyzed and compared between 2 groups. 

Results:  In Control group and Observation group, the patients from failed radial artery puncture changing to brachial 
artery puncture were 1.0% and 2.6%, from failed radial artery puncture changing to femoral artery puncture were 1.5% and 2.6% 
respectively; PCI success rates were 96.5% and 96.4%, operational times were (45.7±21.2) min and (47.6±18.5) min, the contrast 
agent used in coronary angiography (CAG) were (28.9±10.2) ml and (30.6±8.8) ml and in CAG+PCI were (150.4±35.7) ml and 
(155.6±28.2) ml, intra-operative cardiac events were 0.7% and 1.3%, post-operative vascular complications were 0.9% and 2.6%, 
post-operative hospital stay times were (5.7±1.9) days and (6.3±2.7) days respectively; the above differences had no statistic meaning.

Conclusion:  Transradial PCI is safe and feasible in elder CAD patients.
Key words Coronary artery disease; Angioplasty, transluminal, percutaneous coronary; Aged, 80 and over 

                                  �        (Chinese Circulation Journal, 2016,31:966.)
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随着社会人口老龄化的进程，冠心病已成为威

胁人类健康和导致我国老年人死亡的主要原因 [1]，

因此高龄患者行冠状动脉（冠脉 ）造影及接受经皮冠

脉介入治疗（PCI）越来越受到关注。国际上习惯将

60 岁以上的老年人群分为两个亚组，60~80 岁的普

通老年组及 80 岁以上的高龄老年组 [2]。冠心病的发

病率、病变累及范围和严重程度随着年龄的增加而

升高，且高龄老年患者常因为全身基础疾病较多，

行冠脉造影及 PCI 风险极高，故 PCI 的随机临床研

究多将高龄老年患者排除在外。高龄老年患者作为

一组特殊患者群体，对这类患者行冠脉介入诊疗操

作具有一定特殊性。经桡动脉行冠脉造影和 PCI 具

有损伤小、止血方便、血管并发症少，不影响术后

抗凝及患者不需卧床，缩短住院时间等优点 [3,4]，目

前已成为冠心病介入治疗的常规入路。有研究表明，

在普通成年人群和普通老年人群中，经桡动脉行冠

脉造影和 PCI 是安全可靠的 [5,6]，但对于 80 岁以上

患者经桡动脉行冠脉造影及 PCI 的可行性及疗效的

相关文献报道较少，本文通过回顾性分析观察高龄

老年患者经桡动脉行冠脉造影及 PCI 的可行性。

1  资料与方法 

对象：连续性选取 2013-12 至 2015-12 在本院

行冠脉造影和 PCI 的 60 岁以上的老年冠心病患者共

661 例，其中 76 例 80 岁以上的高龄老年患者 [ 年龄

80 ～ 92 岁，平均（83.2±3.8）岁 ] 作为观察组，585

例 60 岁以上的老年患者 [ 年龄 60 ～ 79 岁，平均

（68.3±5.2）岁 ] 作为对照组。

方法：所有患者均以桡动脉为介入治疗路径，

术中予静脉注射普通肝素 100~150 U/kg 体重，以维

持术中活化凝血时间＞ 300 s。急诊 PCI 患者术前口

服阿司匹林 300 mg，氯吡格雷 300~600 mg，无禁忌

证者术前予糖蛋白（GP）Ⅱb/ Ⅲa 受体拮抗剂 [ 欣维

宁 180 μg/kg 静脉注射，隔 10 min 重复 1 次，以 2.0 
μg/( kg·min) 维持 18~24 h]，术后皮下注射低分子肝

素 5 000 U，q 12 h，持续 3~7 d。所有患者在 PCI 术

后予氯吡格雷 75 mg，1 次 / d，服用 12 月；阿司匹

林 100 mg，1 次 /d，长期服用。患者取仰卧位，由

托架托住，右手臂自然伸直与躯体呈 45 度夹角。将

腕部稍垫高以利于穿刺。常规消毒手掌至肘部，选

择右腕横纹近端 2~3 cm 处桡动脉搏动最强点作为穿

刺点，采用 Cordis 公司桡动脉穿刺包，以 1 % 利多

卡因 1~2 ml 局部浸润麻醉。Seldinger 技术穿刺 [ 进

针，见鲜红色血液从针尾冒出后，插入导引钢丝（有

阻力时不可插入，防止损伤血管 ）]。拔出穿刺针，

沿导丝送入 6F 血管鞘，沿鞘推注 2 mg 异搏定或硝

酸甘油 200 μg（10 ml 肝素盐水稀释 ），以防止血

管痉挛。如进导丝有阻力排除冠脉痉挛导丝仍无法

通过肱动脉，则改用泥鳅导丝。仍无法通过肱动脉

或腋动脉者则改穿刺左侧桡动脉。使用 5F Brachial

造影导管在 GE INNOVA 2000 的全数字平板式造影

机对患者行冠脉造影。术中出现血管痉挛者，经造

影导管再次推注硝酸甘油 200 μg，必要时予异搏定

2 mg 或硝酸甘油 200 μg 推注。如造影导管不能到位，

则改用 Judkin 导管。根据术中冠脉病变情况，按照

心血管介入指南，结合患者临床症状（包括是否胸

痛或胸闷；胸痛部位、性质、持续时间、疼痛与情

绪及活动的关系等 ）及心电图、24 小时动态心电图、

运动平板试验等检查结果，是否有规范药物治疗等，

对狭窄≥ 70% 和 ( 或 ) 伴不稳定斑块或伴血栓形成

的靶病变，选择性进行 PCI 术。均采用 Judkin 指

引导管，如支撑力不够，则根据病变情况选用特殊

指引导管，如 EBU、Amplatz 等。术后即拔鞘，消

毒纱布卷压迫，以弹力绷带加压包扎；并测定血氧

饱和度确定末端血供情况。术后穿刺侧腕关节制动

10 h，10 h 后松绷带，24 h 拆除弹力绷带。使用 GE 

INNOVA 2000 的全数字平板式造影机对患者行冠

脉造影。左冠脉分别行四个以上的体位投影，右冠

脉行两个以上的体位投影。主要冠脉或其主要分支

的狭窄为有意义的狭窄，即以管腔内径狭窄≥ 50% 

认为患有冠心病。如右冠、前降支或回旋支中三支

血管均存在冠脉病变为三支病变，其中二支存在冠

脉病变为双支病变，其中一支存在冠脉病变为单支

病变。冠脉介入治疗的标准，当冠脉主要分支狭窄

≥ 70%，左主干狭窄≥ 50% 并有明显的心肌缺血的

证据，即可进行手术干预。所有判断为冠脉主要分

支严重狭窄的患者（冠脉狭窄≥ 70%），进行支架置

入术，根据患者实际情况有选择地进行血管的血运

重建。多支血管病变完全血运重建或主要临床症状

相关血管得到治疗，实现部分血运重建，均视为手

术成功。对比剂均使用通用公司生产的碘海醇注射

液（欧乃派克 ），药物浓度为 350 mgl/ml。

观察指标：两组患者的基线资料：性别、吸烟、

BMI、高胆固醇血症（胆固醇＞ 572 mmol/L） 、冠心

病分类、高血压 [ 诊断标准参考《2014 年中国高血

压患者教育指南 》[7]， 在未服降压药情况下，非同日
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3 次测量收缩压≥ 140 mmHg(1 mmHg = 0.133 kPa ) 

和（或 ）舒张压≥ 90 mmHg]、糖尿病 [ 诊断标准参照

内科学第 8 版：空腹血糖≥ 7.0 mmol/L 或葡萄糖耐

量试验（OGTT）2 小时血糖≥ 11.1 mmol/L 或糖尿病

症状加随机血糖≥ 11. 1 mmol/L]、慢性肾功能不全

（诊断标准参考 2012 年国际肾脏组织指南的最新定

义及分期 [8]）。比较两组患者在冠脉造影及 PCI 过程

中桡动脉穿刺时间、手术操作时间、X 线曝光时间、

对比剂用量、支架置入数量、手术成功率、手术相

关心脏事件（如急性心肌梗死、心室颤动、心原性

猝死 ）发生率、术后血管并发症如血肿、假性动脉瘤、

动静脉瘘、肢体缺血和术后肺栓塞等，以及对比剂

肾病（使用对比剂 2~ 3 d 内出现血清肌酐水平上升

≥ 44.2 μml/L 或较基线水平升高 ＞ 25 %, 并排除其

他因素所致的急性肾损伤 [9]  )。 

统计学处理：所收集资料用 Excel 建立数据库。

采用 SPSS 17. 0 统计软件进行统计分析。计量资料

以 ±s 表示，两样本均数间的比较用 t 检验，率的

比较用 χ2 检验。P<0.05 为差异有统计学意义。

2  结果

两组患者的基线资料比较（表 1）: 两组患者在

性别、吸烟、体重指数（BMI）、高胆固醇血症、冠

心病分类方面差异无统计学意义，但观察组患者高

血压、糖尿病、慢性肾功能不全发病率高于对照组，

差异有统计学意义（P<0.05~0.01）。

两组患者冠脉介入诊疗操作情况比较（表 3）：

两组在穿刺桡动脉失败、手术操作时间、X 线曝光

时间、对比剂使用量、PCI 术成功、平均置入支架

数目、术中相关心脏事件、术后血管并发症、术中

大出血、对比剂肾病和术后住院时间方面比较差异

无统计学意义（P ﹥ 0.05）。

项目 对照组 (n=585) 观察组 (n=76) P 值
男性 302 (51.6) 41 (53.9) 0.703
体重指数 (kg/m2,  ±s) 25.1±4.3 24.7±3.8 0.351

不稳定性心绞痛 393 (67.2) 52 (68.4) 0.828
稳定性心绞痛 87 (14.9) 11 (14.5) 0.927
急性心肌梗死 105 (17.9) 13 (17.1) 0.857
吸烟 168 (28.7) 23 (30.3) 0.780
高血压 191 (32.6) 35 (46.1) 0.020
糖尿病 117 (20.0) 25 (32.9) 0.010
高胆固醇血症 152 (26.0) 22 (29.0) 0.581
慢性肾功能不全 37 (6.3) 13 (7.6) 0.001

表 1  两组患者的临床基线资料比较 [ 例 (%)]

两组冠脉造影结果比较（表 2）: 对照组 585

例普通老年患者和观察组 76 例高龄老年患者成功

进行冠脉造影，观察组单支病变较对照组少，但

三支病变较对照组多见，差异有统计学意义（P ﹤

0.05），而在双支病变、累及冠脉主要分支差异均

无统计学意义（P>0.05）。

表 2  两组患者冠脉造影结果比较 [ 例 (%)]
项目 对照组  (n=585) 观察组  (n=76) P 值

单支病变 140 (23.9) 9 (11.8) 0.018
双支病变 191 (32.6) 21 (27.6) 0.378
三支病变 237 (40.5) 40 (52.6) 0.044
左主干 12 (3.8) 5 (6.6) 0.243
前降支 286 (48.9) 39 (51.3) 0.691
回旋支 99 (16.9) 13 (17.1) 0.968
右冠 157 (26.8) 19 (25.0) 0.733

项目
对照组   

(n=585)

观察组   

(n=76)
P 值

穿刺桡动脉失败改肱动脉途径 [ 例 (%)] 6 (1.0) 2 (2.6) 0.228
穿刺桡动脉失败改股动脉途径 [ 例 (%)] 9 (1.5) 2 (2.6) 0.483
手术操作时间 (min) 45.7±21.2 47.6±18.5 0.437
X 线曝光时间 (min) 23.6±11.3 25.4±12.1 0.315
PCI[ 例 (%)] 283 (48.4) 28 (36.8) 0.058
对比剂使用量 ( 单纯冠脉造影，ml) 28.9±10.2 30.6±8.8 0.478
对比剂使用量 ( 冠脉造影 +PCI，ml) 150.4±35.7 155.6±28.2 0.776
PCI 术成功 [ 例 (%)] 273 (96.5) 27 (96.4) 0.992
平均置入支架数目 ( 个 / 人 ) 1.9±1.0 2.1±1.1 0.243
术中相关心脏事件 [ 例 (%)] 4 (0.7) 1 (1.3) 0.550
术中全因死亡 [ 例 (%)] 0 (0) 0 (0) -
术后血管并发症 [ 例 (%)] 5 (0.9) 2 (2.6) 0.155
术中大出血 [ 例 (%)] 0 (0) 0 (0) -
对比剂肾病 [ 例 (%)] 0 (0) 0 (0) -
术后住院时间 (d) 5.7±1.9 6.3±2.7 0.297

表 3  两组患者冠状动脉介入诊疗操作情况比较（ ±s）

注：PCI: 经皮冠状动脉介入治疗。-：无

3  讨论

高龄老年患者多合并糖尿病、高血压、高脂

血症、外周血管疾病、慢性阻塞性肺病和肾脏疾病

等，冠脉病变常具有以下临床特点：多支血管病变

多，好发部位为左前降支，其次为右冠状动脉和回

旋支；病变程度严重，复杂病变、弥漫病变、冠脉

血栓、钙化病变、慢性闭塞病变多；急性和亚急性

血栓事件发生率高；对冠脉介入操作和手术并发症

耐受性较普通老年人差。上述特点使老年患者的介

入诊疗难度增大，与非高龄患者相比，高龄老年患

者行冠脉介入诊疗风险明显升高，尽量减少手术操

作的损伤及并发症对高龄患者的介入操作有重要意

义。1992 年荷兰医生 Kiemeneij 等 [10] 首次采用桡动

脉途径 PCI，由于桡动脉位置表浅，并与尺动脉间
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参考文献有掌深弓和掌浅弓相交通，不易发生手部缺血，周

围无重要静脉和神经相邻，罕有神经损伤和动静脉

瘘发生，术后可即刻拔管。与股动脉途径相比，经

桡动脉途径相对损伤小，不影响手术前后强化抗凝，

与血管穿刺相关并发症明显减少；术后不限制患者

体位避免了强制体位带来的不适，住院时间缩短，

易被广大患者接受。但经桡动脉途径行冠脉造影及

PCI，对操作者的穿刺技术要求高且难度大，尤其

是高龄老年患者由于高龄患者本身血管变异多、血

管畸形、钙化，这是经桡动脉途径行冠脉介入诊疗

的一个难点，但随着当今高龄老年患者的不断增多，

这也是介入医生亟需解决的问题。本研究中高龄老

年患者和普通老年患者在穿刺桡动脉失败、手术操

作时间、X 线曝光时间、对比剂量使用量、PCI 术

成功、术中相关心脏事件和住院时间方面比较差异

无统计学意义。多个研究证明血管并发症的发生率

大约是 3%, 高龄和周围血管疾病都是血管并发症的

危险因素。

本研究表明，高龄患者经桡动脉行冠脉诊疗术

后血管并发症与普通老年患者无明显差异 [11,12]。对

比剂肾病是高龄老年患者介入术后较常见的并发

症。有研究表明，高龄因素是对比剂肾病发生的独

立预测因子 [13]。而且高龄老年患者更多合并肾功能

不全、高血压、糖尿病或肾动脉狭窄等，这些因素

也促进了对比剂肾病的发生 [14] 。本研究表明，高龄

老年患者与普通老年患者在我院心血管介入中心经

桡动脉行冠脉诊疗均未出现对比剂肾病。减少单次

PCI 的时间、分阶段操作和将对比剂的用量控制在

最大对比剂剂量之内有利于减少严重对比剂肾病的

发生；尽量减少对比剂的用量，使用等渗对比剂碘

克沙醇，以及兼顾心功能的同时水化治疗是预防和

治疗高龄患者对比剂肾损害的重要方法。

本研究显示，80 岁以上高危患者经桡动脉行冠

脉造影及 PCI 术是安全可行的。因此，随着介入水

平的提高，对于高龄患者实施经桡动脉行冠脉介入

诊疗仍然有广泛的前景。
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摘要

目的：探讨不合并糖尿病的急性冠状动脉综合征（ACS）患者入院血糖水平与其远期预后的关系。

方法：连续入选 2014-01 至 2015-10 期间承德医学院附属医院心内科住院的 ACS 并行经皮冠状动脉介入治疗

（PCI）的患者 585 例，所有患者均不合并糖尿病。依据入院时血糖水平分为入院血糖≥ 7.0 mmol/L 组（n=133）和入

院血糖＜ 7.0 mmol/L 组（n=452）。收集所有入组患者的人口学特征、临床症状与治疗方案等资料，并进行随访评估

预后。

结果：中位随访时间 350 天，与入院血糖 <7.0 mmol/L 组相比，入院血糖≥ 7.0 mmol/L 组患者的全因死亡率较高

（2.4% vs 0.9%），但差异无统计学意义（P>0.05）；入院血糖≥ 7.0 mmol/L 组的主要不良心血管事件（MACE）发生率、

PCI 并发症、复发心绞痛、因心脏事件再入院率均高于血糖＜ 7.0 mmol/L 组（P 均 <0.05）。Cox 比例风险预测模型显示，

除了急性 ST 段抬高型心肌梗死（STEMI）、恶性心律失常和既往心肌梗死病史 [ 危险比（HR）分别为 2.106、3.028、2.293]，

入院血糖≥ 7.0 mmol/L 也是 ACS 患者远期预后不良的独立危险因素（HR =1.998）。

结论：对于不合并糖尿病的 ACS 患者，入院血糖≥7.0 mmol/L 预示远期预后不良。

关键词  急性冠状动脉综合征；血糖；血管成形术，经腔，经皮冠状动脉；危险因素
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不合并糖尿病的急性冠状动脉综合征患者入院血糖与远期预后的
相关性分析 

王明慧，卜海伟，孙王乐贤，张英，赵洁，王文丰，李舒承，张娜，李春华

冠心病研究

Abstract
Objective: To investigate the correlation between admission blood glucose (ABG) level and long-term prognosis in patients with 

acute coronary syndrome (ACS) without diabetes mellitus (DM).
Methods: A total of 585 ACS patients received percutaneous coronary intervention (PCI) in our hospital from 2014-01 to 

2015-10 were consecutively enrolled and no one combined with DM. Based on ABG levels, the patients were divided into 2 groups: 
ABG≥7.0 mmol/L group, n=133 and ABG<7.0 mmol/L group, n=452. Demographic, clinical data and treatment conditions were 
collected to conduct follow-up study and to assess the prognosis.

Results: The median follow-up time was 350 days and all cause death in ABG≥7.0 mmol/L group and ABG<7.0 mmol/L group 
was 2.4% vs 0.9%, P>0.05. Compared with ABG<7.0 mmol/L group, the patients in ABG≥7.0 mmol/L group had the higher incidences 
of MACE, PCI complication, recurrence of angina and more re-admissions for cardiac event, all P<0.05.Cox regression mode lanalysis 
in dicated that in addition to acute STEMI (HR=2.016), malignant arrhythmia (HR=3.028) and previous MI history (HR=2.293), blood 
glucose≥7.0mmol/L  was also an independent risk factor for poor long-term prognosis in relevant patients.

Conclusion: ABG≥7.0 mmol/L implies poor long-term prognosis in ACS patients and special attention is necessary in secondary 
prevention.
Key words  Acute coronary syndrome; Blood glucose; Angioplasty, transluminal, percutaneous coronary; Risk factors

� (Chinese Circulation Journal, 2016,31:970.)
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急性冠状动脉综合征（ACS）包括急性 ST 段抬

高型心肌梗死（STEMI）、急性非 ST 段抬高型心肌

梗死（NSTEMI）和不稳定性心绞痛（UA），是心血管

病中最常见的猝死类型 [1，2]。因此，研究影响 ACS

的预后的危险因素对降低病死率有非常重要的临床

意义。既往研究表明合并糖尿病的 ACS 患者入院血

糖水平升高与其住院期间病死率上升有关 [3，4]，而对

于不合并糖尿病的行经皮冠状动脉介入治疗（PCI）

的 ACS 患者远期预后的研究较少。本研究探讨不合

并糖尿病的 ACS 患者入院血糖水平对远期预后的

影响。

1  资料与方法

研 究 对 象：连 续 入 选 2014-01 至 2015-10 期

间承德医学院附属医院心内科行 PCI 的 ACS 患者

585 例，所有患者均不合并糖尿病，糖尿病的诊断

标准依据 2014 年美国糖尿病协会诊疗指南 [5]。依

据入院血糖水平分为两组：入院血糖≥ 7.0 mmol/L

组（n=133）和入院血糖 <7.0 mmol/L 组（n=452）。另

外根据患者是否发生主要不良心血管事件（MACE），

分为 MACE 组（n=53）和非 MACE 组（n=532）。

入选标准：年龄≥ 18 岁，符合以下任一项者入

选：（1）STEMI 诊断标准依据美国心脏协会制定的

标准 [6]：心肌坏死标志物，首选肌钙蛋白升高超过

一倍第 99 百分位参考值上限，合并以下至少一项：

心肌缺血症状≥ 20 min；心电图以 R 波为主相邻 2

个或以上导联新出现的 ST 段抬高。（2）非 ST 段抬

高的 ACS 诊断依据美国心脏病学会制定的标准 [7]，

NSTEMI：心肌坏死标志物升高同 STEMI，同时至少

合并以下一项：心电图 ST 段压低和（或 ）明显 T 波

倒置，但无明显 ST 段抬高；心肌缺血症状；UA：心

电图 ST 段压低和（或 ）明显的 T 波倒置，有心肌缺

血相关症状，但无明显的心肌坏死标志物升高。依

据冠状动脉造影结果行 PCI，包括急诊 PCI、择期

PCI。

排除标准：有以下一项者即排除：（1）其他严重

心脏病导致的继发性心绞痛、心肌梗死，经冠状动

脉造影证实无明显的冠脉狭窄，如主动脉夹层、重

度瓣膜病和肥厚型心肌病等；（2）冠状动脉肌桥、痉

挛或冠状动脉扩张导致的心绞痛或心肌梗死；（3）冠

状动脉栓塞；（4）结缔组织病合并冠状动脉血管炎；

（5）严重系统性疾病、重要器官功能衰竭；（6）已明确

诊断糖尿病者。

建立入选患者基线数据库：由课题组人员统一

查阅病历，包括患者的病史、查体、辅助检查、住

院期间的治疗措施等各项资料，录入 Excel 数据库。

根据美国心血管造影和介入协会 / 美国心脏病学会 /

美国心脏协会制定的 ACS 患者介入诊疗指南 [8]，依

据患者的病情需要进行 PCI，纳入的患者均行 PCI，

并给予 ACS 规范化二级预防。

相关指标的定义：（1）肥胖：体重指数≥ 28 kg/m2；

（2）血脂异常：甘油三酯（TG）＞ 1.7 mmol/L、总胆固醇

（TC）＞ 5.18 mmol/L、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）

<1.04 mmol/L，或低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）＞ 3.37 

mmol/L；（3）恶性心律失常：室性心动过速、心室颤

动或三度房室传导阻滞等；（4）吸烟：依据 1984 年世

界卫生组织（WHO）关于吸烟的定义，即每日吸烟 1

支以上，持续≥ 1 年。

随访：（1）中位随访时间 350 天。PCI 术后 1、3、

6 个月，此后每年 1 次，采用电话或门诊随访，以

信函和家访作为补充；（2）研究终点：①全因死亡；

② MACE 包括心原性死亡、心原性休克、心脏骤停、

心力衰竭等；③ PCI 后复发心绞痛；④心脏事件再入

院：复发心绞痛、心力衰竭等；（3）安全终点：PCI 并

发症包括穿刺并发症、上消化道出血、药物诱导血

小板减少症、对比剂肾病等。

统计学处理：选择 SPSS 19.0 软件进行数据处

理。计量资料符合正态分布用（ ±s）表示，两组间

均数比较采用 t 检验。偏态分布，采用四分位数表示，

组间比较选择秩和检验。计数资料用频数或百分比

表示，组间率或构成比的比较选择 χ2 检验。生存

描述选择 Kaplan-meier 曲线，组间比较采用 Log-

Rank 检验。建立 ACS 非糖尿病患者的 Cox 多因素

比例风险回归模型。均为双侧检验，P<0.05 为差异

有统计学意义。

2  结果

2.1  两组患者的临床特征比较（表 1）

入院血糖≥ 7.0 mmol/L 组患者以女性居多，且

女性患者的年龄高于男性，65 岁以上患者较多，该

组患者以 STEMI 多见，而入院血糖 <7.0 mmol/L 组患

者以 UA/NSTEMI 多见；发病 24 h 内就诊率、Killip

心 功 能 3~4 级 的 患 者 比 例 均 高 于 入 院 血 糖 <7.0 

mmol/L 组，差异均有统计学意义（P 均 <0.05）。
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痛率、因心脏事件再入院率、PCI 并发症发生率均

高于入院血糖 <7.0 mmol/L 组，且差异有统计学意

义（P 均 <0.05）。

2.2  两组患者的治疗策略比较（表 2）

入院血糖 <7.0 mmol/L 组患者较多进行择期 PCI，

而入院血糖≥ 7.0 mmol/L 组以急诊 PCI 多见，且肝素、

替罗非班等药物处方率较高（P 均 <0.05）。入院 24 h

内 β 受体阻滞剂、阿司匹林、血管紧张素转换酶抑

制剂 / 血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂（ACEI/ARB）类药物，

出院阿司匹林、氯吡格雷、他汀类药物处方率均以

<7.0 mmol/L 组较高，而入院 24 h 内氯吡格雷、出院

ACEI/ARB 类等药物处方率以 ABG ≥ 7.0 mmol/L 组多

见，但差异均无统计学意义（P ≥ 0.05）。

表 1  两组患者的临床特征比较［例（％）］

项目

入院血糖

≥ 7.0 mmol/L

组 (n=133)

入院血糖

<7.0 mmol/L

组 (n=452)

χ2 值 P 值

女性 39 (29.3) 86 (19.0) 6.485 0.011
年龄 ( 岁 , ±s ) 58.6±10.6 56.1±10.7 2.396* 0.017
年龄≥ 65 岁 40 (30.1) 89 (19.7) 6.448 0.011
ST 段抬高型心肌梗死 92 (69.2) 153 (33.8) 52.678 <0.001
UA/NSTEMI 41 (30.8) 299 (66.2) 52.678 <0.001
Killip 心功能 3~4 级 7 (6.7) 4 (1.9) 4.832 0.045
发病至就诊时间≤ 24 h 104 (78.2) 222 (49.1) 35.223 <0.001
心电图 ST 段抬高 41 (30.8) 85 (18.8) 8.788 0.003
心电图 ST 段压低 43 (32.3) 90 (19.9) 9.032 0.003
心电图 T 波倒置 117 (88.0) 322 (71.2) 15.359 <0.001
心电图病理性 Q 波 98 (73.7) 209 (46.2) 31.038 <0.001
高血压 74 (55.6) 242 (53.5) 0.182 0.669
肥胖 6 (17.6) 37 (14.0) 0.322 0.604
血脂异常 102 (88.7) 359 (88.2) 0.021 0.885
现症吸烟 58 (43.6) 231 (51.1) 2.311 0.128
既往心肌梗死病史 11 (8.3) 46 (10.2) 0.425 0.515
室壁运动减低 92 (76.0) 238 (61.2) 8.913 0.003
左心室扩大 29 (24.0) 55 (14.2) 6.418 0.011
室壁瘤 5 (4.1) 8 (2.1) 1.601 0.201
左心室射血分数≤ 50% 38 (31.4) 64 (16.5) 12.897 <0.001
冠状动脉病变 3.055 0.383
　单支 43 (32.3) 176 (38.9) - -
　双支 45 (33.8) 143 (31.6) - -
　三支 43 (33.9) 133 (29.5) - -
肌钙蛋白 T>0.1 ng/ml 98 (73.7) 186 (41.2) 43.544 <0.001
利钠肽 >100 pg/ml 49 (36.8) 102 (22.6) 10.936 0.001
恶性心律失常 9 (6.8) 13 (2.9) 4.298 0.038
全因死亡 3 (2.4) 4 (0.9) 1.685 0.192
主要不良心血管事件 22 (16.5) 31 (6.9) 11.694 0.001
因心脏事件再入院 25 (18.8) 48 (10.6) 6.292 0.012
PCI 后复发心绞痛 46 (36.5) 113 (26.0) 5.266 0.022
PCI 并发症 16 (12.0) 16 (3.5) 14.326 <0.001

注：*：t 值。UA：不稳定性心绞痛，NSTEMI：非 ST 段抬高型心肌梗死，

PCI：经皮冠状动脉介入治疗。-：无

在危险因素方面，高血压、肥胖、血脂异常

的患者比例在入院血糖≥ 7.0 mmol/L 组高，而现症

吸烟、既往有心肌梗死病史的患者在入院血糖 <7.0 

mmol/L 组较高，但组间差异无统计学意义（P 均＞

0.05）。在心电图方面：ST 段抬高、ST 段压低、T 波倒置、

病理性 Q 波在入院血糖≥ 7.0 mmol/L 组患者中多见，

与入院血糖 <7.0 mmol/L 组相比差异有统计学意义（P
均 <0.05）。在心律失常与其他辅助检查方面：恶性心

律失常、室壁运动减低、左心室扩大、左心室射血

分数减低、肌钙蛋白 T 升高、利钠肽升高等均以入

院血糖≥ 7.0 mmol/L 组多见，与入院血糖 <7.0 mmol/

L 组相比差异有统计学意义（P 均 <0.05）。

冠状动脉病变方面，入院血糖 <7.0 mmol/L 组

以单支血管病变常见，而入院血糖≥ 7.0 mmol/L 组

以双支、三支血管病变常见。在预后方面，入院血

糖≥ 7.0 mmol/L 组全因死亡率高于入院血糖 <7.0 

mmol/L 组，但差异无统计学意义（P>0.05），入院血

糖≥ 7.0 mmol/L 组 MACE 发生率、PCI 后复发心绞

项目

入院血糖

≥ 7.0 mmol/L

组 (n=133)

入院血糖

<7.0 mmol/L

组 (n=452)

χ2 值 P 值

急诊 PCI 68 (51.1) 72 (15.9) 69.937 <0.001
择期 PCI 65 (48.9) 380 (84.1) 69.937 <0.001
药物治疗
　入院 24 h 内阿司匹林 130 (97.7) 448 (99.1) 1.633 0.197
　入院 24 h 内他汀类 131 (98.5) 445 (98.5) 0.001 1.000
　入院 24 h 内 β 受体阻滞剂 72 (54.1) 275 (60.8) 1.915 0.166
　入院 24 h 内氯吡格雷 128 (96.2) 415 (91.8) 3.021 0.082
　入院 24 h 内 ACEI/ARB 类药物 59 (44.4) 206 (45.6) 0.061 0.805
　入院 24 h 内肝素 90 (67.7) 236 (52.2) 9.951 0.002
　入院 24 h 替罗非班 69 (51.9) 70 (15.5) 75.133 <0.001
　出院阿司匹林 130 (97.7) 450 (99.6) 3.987 0.080
　出院氯吡格雷 129 (97.0) 449 (99.3) 4.775 0.050
　出院他汀类药物 129 (97.0) 447 (98.9) 2.452 0.124
　出院 β 受体阻滞剂 86 (64.7) 294 (65.0) 0.007 0.935
　出院 ACEI/ARB 类药物 66 (49.6) 204 (45.1) 0.834 0.361

表 2  两组患者的治疗策略比较［例（％）］

注：PCI：经皮冠状动脉介入治疗；ACEI/ARB：血管紧张素转换酶抑制剂 /

血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂

2.3  MACE组和非MACE组患者的临床特征比较（表3）

MACE 组中年龄 65 岁以上、STEMI、Killip 心

功能 3~4 级、出现恶性心律失常、现症吸烟的 ACS

患者多于非 MACE 组（P<0.05）；超声心动图室壁

运动减低及左心室扩大，实验室检查利钠肽升高的

患者比例均高于非 MACE 组，差异有统计学意义

（P<0.05）。非 MACE 组中，出院时应用阿司匹林的

ACS 患者多于 MACE 组（P<0.05）。MACE 组患者的

PCI 后复发心绞痛、PCI 并发症发生率高于非 MACE

组（P<0.001）。

2.4  ACS 患者预后危险因素分析（图 1、表 4）

绘制 Kaplan-Meier 生存曲线图，并进行 Log-

Rank 检 验 发 现：入 院 血 糖 ≥ 7.0 mmol/L 组 和 入

院 血 糖 <7.0 mmol/L 组 的 预 后 差 异 有 统 计 学 意 义

（P=0.001）。MACE 组和非 MACE 组患者临床资料比

较后，选择P<0.1 的变量纳入 Cox 比例风险回归模型，
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3  讨论

糖尿病是冠心病主要危险因素之一 [9，10]，且血

项目
MACE 组

 (n=53)

非 MACE 组

 (n=532)
χ2 值 P 值

年龄≥ 65 岁 18 (34.0) 111 (20.9) 4.810 0.028
ST 段抬高型心肌梗死 35 (66.0) 210 (39.5) 13.973 <0.001
Killip 心功能 3~4 级 6 (15.4) 5 (1.8) 18.847 0.001
恶性心律失常 8 (15.1) 14 (2.6) 20.684 <0.001
现症吸烟 35 (66.0) 254 (47.7) 6.453 0.011
既往心肌梗死病史 9 (17.0) 48 (9.0) 3.471 0.062
室壁运动减低 36 (81.8) 294 (63.1) 6.175 0.013
室壁瘤 3 (6.8) 10 (2.1) 3.533 0.093
左心室射血分数≤ 50% 13 (29.5) 89 (19.1) 2.742 0.098
左心室扩大 14 (31.8) 70 (15.1) 8.198 0.004
入院血糖≥ 7.0 mmol/L 22 (41.5) 111 (20.9) 11.694 0.001
肌钙蛋白 T>0.1 ng/ml 32 (60.4) 252 (47.4) 3.265 0.071
利钠肽 >100 pg/ml 22 (41.5) 129 (24.2) 7.499 0.006
出院阿司匹林 49 (92.5) 531 (99.8) 30.804 <0.001
经皮冠状动脉介入治疗后复发心绞痛 28 (52.8) 131 (25.8) 17.195 <0.001
经皮冠状动脉介入治疗并发症 11 (20.8) 21 (3.9) 26.331 ＜ 0.001

表 3  MACE 组和非 MACE 组患者临床资料比较［例（％）］

注：ACEI/ARB：血管紧张素转换酶抑制剂 / 血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂；

MACE：主要不良心血管事件

最终拟合进入模型的变量有：入院血糖≥ 7.0mmol/L、

STEMI、恶性心律失常、出院阿司匹林、室壁瘤、

既往心肌梗死病史和现症吸烟等，其中，入院血糖

≥ 7.0 mmol/L、STEMI、恶性心律失常、既往心肌梗

死病史是不合并糖尿病的 ACS 患者预后不良的独立

危险因素，其危险比（HR）分别为 1.998、2.106、3.028

和 2.293。

入院血糖 <7.0 mmol/L

入院血糖≥ 7.0 mmol/L
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图 1  Kaplan-Meier 生存曲线图

生存时间（天）

表 4  不合并糖尿病的急性冠状动脉综合征患者预后 Cox
         比例风险回归模型

变量 B SE Wald 危险比 (95% 可信区间 ) P 值
入院血糖≥ 7.0 mmol/L 0.692 0.33 4.462 1.998 (1.051~3.798) 0.035 
ST 段抬高型心肌梗死 0.745 0.34 4.665 2.106 (1.071~4.139) 0.031 
恶性心律失常 1.108 0.44 6.223 3.028 (1.268~7.230) 0.013 
出院阿司匹林 -2.007 1.04 3.701 0.134 (0.017~1.038) 0.054 
室壁瘤 0.713 0.63 1.295 2.040 (0.598~6.964) 0.255 
既往心肌梗死病史 0.830 0.40 4.240 2.293 (1.041~5.051) 0.039 
现症吸烟 0.359 0.32 1.226 1.432 (0.758~2.706) 0.268 

糖升高与较大的心肌梗死面积及左心室功能减低独

立相关 [11-13]，升高的血糖引起心肌再灌注损伤是其

主要原因之一 [14]。血糖升高与预后的相关性研究中

高血糖界定标准差异较大 [15-17]，美国内科医师协会

（ACP）建议住院患者随机血糖水平目标值应控制在

7.8~11.1 mmol/L，美国内分泌学会和美国糖尿病协

会均推荐对于非重症住院患者，将餐前血糖、随机

血糖分别控制在 7.8 mmol/L 和 10 mmol/L 以下。但

我国因缺乏大样本的流行病学数据，目前主要根据

患者个体差异制定血糖目标值，尚无统一标准。

本研究针对不合并糖尿病的 ACS 患者入院时不

同血糖水平单因素分析发现：以入院血糖 7.0 mmol/L

为分界点，入院血糖≥ 7.0mmol/L 的 ACS 患者发病

至就诊时间≤ 24 h 比例较高，急诊 PCI 选择率也显

著高于入院血糖 <7.0 mmol/L 组，可能与入院血糖

≥ 7.0 mmol/L 患者较多发生心电图改变，如：心电

图 ST 段抬高、ST 段压低、T 波倒置、病理性 Q 波

等，容易早期发现、就诊及时有关。此外，入院血

糖≥ 7.0 mmol/L 组临床诊断 STEMI、左心室射血分

数减低、左心室扩大、室壁运动减低患者所占比例

较高，与既往研究结果相近 [18]。Qiao 等 [19] 研究发现：

在中国、日本、印度等亚洲国家，男性高血糖症患

病率高于女性。本研究发现入院血糖≥ 7.0mmol/L

组，女性占 29.3%，低于男性，且 MACE 组女性所占

比率亦低于男性患者，虽然入院血糖≥ 7.0mmol/L 组

女性占比高于入院血糖 <7.0mmol/L 组，但女性并不

是 ACS 非糖尿病患者远期预后的危险性因素。入院

血糖≥ 7.0 mmol/L 组 ACS 患者选择外院溶栓治疗的

比例较高，且在 MACE 组所占百分比高于无 MACE

组，与 Kocas 等 [20] 研究发现相近。实验室检查发

现：肌钙蛋白 T 升高、利钠肽升高以入院血糖≥ 7.0 

mmol/L 组的比例较高，与本研究中入院血糖≥ 7.0 

mmol/L 组临床诊断 NSTEMI/STEMI、心功能减低的

比例较高有关。此外，相关研究 [21，22] 表明肌钙蛋

白升高水平与较低的左心室射血分数和较差的心功

能相关。入院血糖≥ 7.0 mmol/L 时 ACS 患者较多发

生 PCI 穿刺并发症、上消化道出血、药物诱导血小

板减少症、对比剂肾病等并发症主要机制是升高的

血糖通过激活机体的氧化应激系统，增加炎症反应，

进而加速血管内皮功能紊乱、动脉粥样硬化和心血

管疾病的进展 [23，24]。

本研究中 ACS 患者均接受冠状动脉造影及 PCI

术治疗，与入院血糖 <7.0 mmol/L 相比，入院血糖

≥ 7.0 mmol/L 组冠状动脉病变以双支和三支血管病
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2016 年 10 月 9 日，从美国心血管研究基金会（CRF-Cardiovascular Research Foundation）官方网站获悉，中国工程院院士、

中国医学科学院阜外医院高润霖教授荣获 2016 年美国经导管心血管治疗学术会议（TCT） 年度终身成就奖。他也是首位获此殊

荣的中国心脏病学专家。

 “高润霖院士是一位介入心脏病学界令人尊敬的学者，我们非常荣幸地对这位杰出而谦逊的科学家的成就进行表彰。”TCT

主席 Martin B. Leon 教授在接受记者采访时表示。

高润霖院士于 1986 年即在阜外医院成立介入心脏病学中心，目前该中心已经成为世界上最大的经皮冠状动脉介入治疗（PCI）

中心。

他不仅在国内率先开展第一例伴心原性休克急性心肌梗死患者的经皮冠状动脉腔内血管成形术（PTCA）手术，开展冠状动

脉支架、血管内近距离放射疗法和药物洗脱支架（DES）等技术；同时他还很注重临床研究的开展。在他的带领下，中国建设起

具有世界水准的临床研究体系并设计开展了多项具有重要意义的临床试验，引领了中国介入心脏病学的发展。

同时，高润霖院士还很注重学术交流和继续教育，为此创办了中国介入心脏病学大会（CIT）。目前，CIT 已经成为亚洲乃至

世界知名的介入心脏病学盛会，并且也是 TCT 全球合作战略伙伴。

科学探索无止境。高润霖院士近年来还对完全可吸收支架和载基因洗脱支架进行研究，同时还致力于如何缩短中国地区急

性冠状动脉综合征（ACS）医学指南和实际治疗的差距。

“在他杰出的职业生涯里，高润霖院士孜孜不倦地投身于介入心脏病学的临床研究和继续教育之中。作为学科的拓荒者，

他改变了中国冠心病患者的治疗状况。”Leon 如此评价。 

CRF 主席 Gregg W. Stone 教授则称高润霖院士为“心血管领域极具感召力的先锋人物 ”。Stone 教授说，“他把对循证医学的

热情与介入心脏病学的临床实践结合起来，为我们更好地了解裸金属支架（BMS）、DES 和再狭窄治疗做出了重要贡献，推动了

医疗事业的发展。”

TCT 执行总监，CRF 首席医学官 Gary S. Mintz 教授则对 CIT 的发展表示了赞扬。他说：“十余年前，CIT 刚刚成立之初，还

是一个规模很小的会议，而如今 CIT 已成为中国和亚洲最大规模的介入心脏病学大会。在高润霖院士的带领下，中国 PCI 领域

的临床治疗和技术水平已经提升到一个新的高度，在很短的时间内发展成为世界介入心脏病学的领先者。授予高润霖院士这项

殊荣，也是对他在中国介入心脏病学领域所作贡献的肯定。”

据悉，颁奖仪式将于 2016 年 10 月 30 日上午 11 时在 TCT 主会场举行，届时 Martin B. Leon 教授和 Gregg W. Stone 教授将共

同为高润霖院士授予这项 TCT 的最高荣誉。

�  《中国循环杂志》编辑部

中国工程院院士高润霖荣获 TCT 2016 年度终身成就奖
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摘要

目的：分析 40 岁以下不同性别青年急性心肌梗死（AMI）患者的临床特点，住院期间和远期预后及不良事件的预测

因素。

方法：连续入选 2012-01-01 至 2015-08-31 在北京安贞医院确诊为 AMI 的青年（年龄≤ 40 岁）患者 685 例，依据

性别将患者分为两组，男性组 650 例，女性组 35 例。收集比较两组患者的基线资料、临床特征、住院期间不良事件发

生情况，对所有患者进行电话随访，记录分析远期主要不良心血管事件（MACE）发生情况及危险因素。

结果：男、女性组患者比例分别 94.89% 和 5.11%；男性组平均年龄高于女性组 [（35.53±4.21）岁 vs （34.05±4.98）

岁，P=0.046]，男性组冠状动脉左主干病变比例（3.2% vs 11.4%，P=0.012）、院内急性心力衰竭发生率（8.3% vs 

25.7%，P=0.001） 均低于女性组。随访时间中位数（四分位数 ）727.0（411.5，1 102.0）天，男性组有 46 例（7.1%）

发生 MACE 事件，女性组为 2 例（5.7%），差异无统计学意义（P=0.758）。超敏肌钙蛋白 I 水平升高 [ 比值比（OR）

=1.003，95% 可信区间（CI）：1.001~1.006，P=0.020）和冠状动脉多支血管病变（OR=1.964，95%CI：1.018~3.790，

P=0.044）是青年男性患者远期 MACE 的独立预测因素；经皮冠状动脉介入治疗（PCI，OR=0.475，95%CI：0.241~0.936，

P=0.031）是男性患者远期预后的保护因素。

结论：40 岁以下青年 AMI 患者以男性为主；男性平均年龄大于女性，女性患者左主干病变比例更高，住院期间更

易发生急性心力衰竭；超敏肌钙蛋白 I 水平升高、冠状动脉多支血管病变增加青年男性 MACE 发生率，而 PCI 对男性患

者预后有利。
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40 岁以下不同性别青年急性心肌梗死患者的临床特点及院内
和远期预后分析
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冠心病研究

Abstract
Objective: To evaluate clinical features with in-hospital and long-term prognosis of acute myocardial infarction (AMI) in patients ≤40 

years of age by different genders and to analyze the predictors for major adverse cardiovascular event (MACE) occurrence.
Methods: A total of 685 AMI patients ≤40 years treated in our hospital from 2012-01-01 to 2015-08-31 were consecutively 

enrolled. The patients were divided into 2 groups by gender: Male group, n=650 and Female group, n=35. The baseline data, clinical 
features, in-hospital MACE incidence were collected by telephone communication and compared between 2 groups; the long-term 
risk factors for MACE occurrence were analyzed.

Results: The AMI ratio in male patients was 94.89%, in female was 5.11% and the onset age in Male group was higher 
than Female group (35.53±4.21) years vs (34.05±4.98) years, P=0.046. Compared with Female group, Male group showed the 
lower rates of coronary left main diseases (3.2% vs 11.4%, P=0.012) and in-hospital heart failure (8.3% vs 25.7%, P=0.001). 
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The median follow-up time was of 727.0 (411.5, 1102.0) days and during that period, MACE occurrence rates in Male group was 46 
(7.1%) cases and in Female group was 2 (5.7%) cases, P=0.758. Increased level of hs-TnI, (OR=1.003, 95% CI 1.001-1.006, P=0.020) 
and multi coronary artery disease (OR=1.964, 95% CI 1.018-3.790, P=0.044) were the independent predictors for long- term adverse 
event occurrence; while PCI (OR=0.475, 95% CI 0.241-0.936, P=0.031) was the protector for long-term prognosis in young male 
AMI patients.

Conclusion:  AMI patients≤40 years were mainly in male gender, the mean onset age in male was elder than female. Increased 
hs-TnI level and multi coronary artery disease were the predictors for MACE occurrence, while PCI was the protective factor for long-
term prognosis in young male AMI patients.
Key words Acute myocardial infarction; Youth; Adverse events; Prognosis

� (Chinese Circulation Journal, 2016,31:976.) 

急性心肌梗死（AMI）是严重危害人类健康的常

见心血管疾病之一，随着生活条件的改善，越来越

多青年人罹患 AMI。早期一项研究显示，1984 年至

1997 年，冠状动脉（冠脉 ）不良事件的年平均增长率

为 2.7%，尤其男性发病日趋年轻化 [1]。心肌梗死发

病年轻化趋势不仅严重影响了患者的生存质量和寿

命，更对社会和家庭增添了沉重的医疗和经济负担。

但现阶段我们所了解的 AMI 多来自中老年患者，对

于青年 AMI 缺乏了解，对男女性青年患者的不同特

点等更是所知甚少。基于当前现状，本文分析探讨

了 40 岁以下的不同性别青年患者临床特点及住院和

随访主要不良心血管事件（MACE）发生情况，旨在

为青年 AMI 防治提供参考依据。

1  资料与方法

研究对象：本研究为回顾性临床研究，采用连续

入选的方式，纳入 2012-01-01 至 2015-08-31 在我院

确诊的青年（年龄≤ 40 岁 ）AMI 患者共 685 例，其

中男性 650 例（94.89%）为男性组，女性 35 例（5.11%）

为女性组，排除标准为：已知肿瘤或系统性疾病（结

缔组织病、肾病综合征）患者，急、慢性严重感染患者，

严重肝、肾功能不全患者，先天性心脏病患者，孕妇。

全部患者入院后均行心电图、超声心动图及血液学

等检查，冠脉血管病变情况皆经冠脉造影（CAG）证

实。住院期间均行药物、溶栓或手术治疗。

观察指标：一般资料：记录入选患者的基线资

料、临床特征、院内 MACE（包括非致死性心肌梗死、

靶血管再次血运重建、急性心力衰竭、恶性心律失

常、全因死亡 ）。于 2016-01-01 至 2016-03-01 对

所有患者进行电话随访，记录主要 MACE 发生情况，

评估终点：全因死亡、非致死性心肌梗死、再次血

运重建。比较不同性别青年 AMI 患者临床特点、院

内和随访期间 MACE 发生情况及其危险因素。心肌

梗死诊断标准参照第三版心肌梗死全球定义。

统计学处理：采用 SPSS 19.0 软件处理相关数

据，计量资料用平均值 ± 标准差（ ±s）表示，非

正态分布用中位数（四分位数 ）表示，组间比较应用

t 检验；计数资料用百分数表示，组间比较采用卡方

检验或 Fisher 确切概率法；MACE 发生危险因素分析

采用多因素 Cox 比例风险回归模型。P<0.05 为差异

有统计学意义。

2  结果

两组患者入院基线资料比较（表 1）：男性组平

均年龄、身高、体质量、吸烟史均高于女性组，差

异有统计学意义（P<0.05）。

项目
男性组

 (n=650)

女性组 

(n=35)
χ2/t/Z 值 P 值

年龄 ( 岁 ) 35.53±4.21 34.05±4.98 1.997 0.046
身高 (cm) 172.84±5.11 163.49±7.82 6.992 <0.001
体质量 (kg) 82.81±12.67 72.93±16.37 4.421 <0.001
体重指数 (kg/cm2) 27.67±3.70 27.17±5.24 0.557 0.581
吸烟史 [ 例 (%)] 490 (75.4) 6 (17.1) 56.389 <0.001
高血压史 [ 例 (%)] 274 (42.2) 11 (31.4) 1.572 0.210
糖尿病史 [ 例 (%)] 114 (17.5) 9 (25.7) 1.507 0.220
高脂血症病史 [ 例 (%)] 273 (42.0) 12 (34.3) 0.814 0.367
心律失常病史 [ 例 (%)] 9 (3.6) 2 (3.9) 0.546 0.460
冠心病史 [ 例 (%)] 98 (15.1) 5 (14.3) 0.016 0.898
脑血管病史 [ 例 (%)] 12 (1.8) 0 (0) 0.658 0.417

表 1  两组患者入院基线资料的比较（ ±s）

两组患者入院检查结果比较（表 2）：谷丙转

氨酶、肌酐水平男性组高于女性组（P<0.001），差

异均有统计学意义。男性组患者冠脉多支血管病变

（MVD）比例高于女性组（ P=0.207），但差异无统计

学意义；而女性组左主干病变（LMD）比例明显高于

男性组（ P=0.012），差异有统计学意义。
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两组患者住院期间治疗情况比较（表 3）：男

性 组 接 受 溶 栓、PCI 或 冠 脉 旁 路 移 植 术（CABG）

治疗的比例均高于女性组，但差异均无统计学意

义（P>0.05）；男性组患者利尿剂应用比例低于女

性组（P=0.031），他汀类药物应用比例高于女性组

（P=0.030） ，差异均有统计学意义。

性组为 2 例（5.7%），差异无统计学意

义（P=0.758）。

多 因 素 Cox 比 例 风 险 回 归 模

型 分 析（ 表 5）：结 果 显 示， 超 敏 肌

钙 蛋 白 I（ hs-TnI） 水 平 升 高 [ 比

值 比（OR）=1.003，95% 可 信 区 间

（CI）：1.001~1.006，P=0.020]、MVD

（OR=1.964，95%CI：1.018~3.790，

P=0.044）是青年男性患者远期 MACE

发生的独立危险因素；PCI（OR=0.475，

95%CI：0.241~0.936，P=0.031）则是其

保护因素。吸烟史、体重指数、左心

室射血分数、低密度脂蛋白胆固醇、

B 型利钠肽、溶栓、CABG 等因素对远期 MACE 的

发生无显著性影响。（注：女性组样本量相对较小，

MACE 事件发生数量少，仅对男性患者行回归分析。）

表 2  两组患者入院实验室检查及影像学检查结果的比较（ ±s）
项目 男性组 (n=650) 女性组 (n=35) χ2/t/Z 值 P 值

白细胞 (×109/L) 9.42±3.53 9.21±3.71 0.348 0.728
C 反应蛋白 * (mg/L) 4.72 (1.59, 17.27) 2.77 (0.79, 13.68) -1.372 0.170
谷丙转氨酶 * (U/L) 52.00 (34.00, 84.25) 35.00 (20.00, 59.00) -3.638 <0.001
谷草转氨酶 * (U/L) 46.50 (29.00, 104.50) 42.00 (24.00, 185.00) -0.574 0.566
空腹血糖 (mmol/L) 7.09±3.20 7.08±3.47 0.007 0.995
总胆固醇 (mmol/L) 4.49±1.21 4.34±0.94 -0.694 0.488
低密度脂蛋白胆固醇 (mmol/L) 2.84±1.04 2.66±0.86 -0.973 0.331
高密度脂蛋白胆固醇 (mmol/L) 0.97±0.91 1.01±0.22 -0.089 0.929
肌酐 (μmol/L) 84.05±50.31 61.71±19.81 2.614 0.009
肌钙蛋白 I* (ng/ml) 2.17 (0.23, 17.20) 2.37 (0.09, 36.74) -0.073 0.942
左心室射血分数 (%) 56.88±9.59 58.71±10.33 -1.096 0.273
节段性室壁运动异常 [ 例 (%)] 423 (65.1) 19 (54.3) 1.690 0.194
室壁瘤形成 [ 例 (%)] 24 (3.7) 2 (5.7) 0.372 0.542
左主干病变 [ 例 (%)] 21 (3.2) 4 (11.4) 6.347 0.012
多支血管病变 [ 例 (%)] 274 (42.2) 11 (31.4) 1.591 0.207

注：*：为非正态分布用中位数 ( 四分位数 ) 表示

项目 男性组 (n=650) 女性组 (n=35) χ2 值 P 值
溶栓 98 (15.1) 2 (5.7) 2.335 0.126
PCI 472 (72.6) 20 (57.1) 5.651 0.168
CABG 30 (4.6) 1 (2.9) 0.238 0.626
药物治疗
　阿司匹林 640 (98.5) 34 (97.1) 0.366 0.545
　氯吡格雷 599 (92.2) 31 (88.6) 0.577 0.447
　替格瑞洛 64 (9.8) 2 (5.7) 0.651 0.420
　利尿剂 71 (10.9) 8 (22.9) 4.636 0.031
　β 受体阻滞剂 584 (89.8) 29 (82.9) 1.725 0.189
　他汀类 625 (96.2) 31 (88.6) 4.710 0.030
　硝酸酯类 429 (66.0) 18 (51.4) 3.110 0.078
　ACEI 355 (54.6) 25 (71.4) 3.801 0.051
　ARB 113 (17.4) 4 (11.4) 0.832 0.362

表 3  两组患者住院期间治疗情况的比较 [ 例（%）]

注：PCI：经皮冠状动脉介入治疗；CABG：冠状动脉旁路移植术，ACEI：

血管紧张素转换酶抑制剂；ARB：血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂

两组患者住院期间 MACE 发生情况比较（表

4）：男性组住院期间急性心力衰竭发生比例低于女

性组（P<0.001）。其余各项差异无统计学意义。

主要不良心血管事件 男性组 (n=650) 女性组 (n=35) χ2 值 P 值
非致死性心肌梗死 14 (2.2) 6 (17.1) 0.077 0.782
再次血运重建 4 (0.6) 0 (0) 0.217 0.642
急性心力衰竭 54 (8.3) 9 (25.7) 12.049 0.001
恶性心律失常 50 (7.7) 4 (11.4) 0.638 0.424
全因死亡 4 (0.6) 0 (0) 0.642 0.810

表 4  两组患者住院期间主要不良心血管事件发生情况的
         比较 [ 例（%）]

随访结果：随访时间中位数为 727.0（411.5，

1 102.0）天，MACE 事件男性组为 46 例（7.1%），女

变量 回归系数 比值比 (95% 可信区间 ) P 值
吸烟史 0.036 1.037 (0.492~2.185) 0.924
体重指数 0.058 1.038 (0.957~1.125) 0.178
左心室射血分数 -0.015 0.985 (0.958~1.012) 0.264
超敏肌钙蛋白 I ( 峰值 ) 0.003 1.003 (1.001~1.006) 0.020
B 型利钠肽 0.001 1.000 (1.000~1.001) 0.171
低密度脂蛋白胆固醇 0.098 1.103 (0.862~1.411) 0.436
多支血管病变 0.675 1.964 (1.018~3.790) 0.044
溶栓 0.319 1.376 (0.627~3.020) 0.426
经皮冠状动脉介入治疗 -0.744 0.475 (0.241~0.936) 0.031
冠状动脉旁路移植术 -0.831 0.283 (0.095~1.988) 0.283

表 5  男性远期主要不良心血管事件发生危险因素的 Cox 回归分析

3  讨论

青年 AMI 患者以男性为主，且大部分人血压、

血糖水平，胆固醇含量升高 [2、3]；男、女性组吸烟、

嗜酒比例、体重指数、高血压、糖尿病、高脂血症、

脑血管病、心律失常、冠心病等疾病负担均高于普

通正常人群 [2]；吸烟是青年 AMI 的高危因素，75%

的青年患者 30 天内有吸烟行为，而老年患者中该

比例为 16.7%[4]。30 年随访结果显示，最近 10 年来

青年患者发病前即确诊高血压、糖尿病、心功能不

全的比例在持续增长 [5、6]。本研究男性组患者比例

占 94.89%，女性组占 5.11%；不同性别青年 AMI 患

者吸烟比例分别达到 75.4%（男 ）和 17.1%（女 ）。

以上结果与国内外文献报道一致。高脂、肥胖与青

年人饮食不合理、熬夜以及缺乏体育锻炼等相关 [7]。

吸烟通过诱发炎症、氧化应激作用等引起冠脉粥样

硬化 [8]；损伤血管内皮、促进血小板聚集、抑制内
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纤溶系统激活，导致急性动脉内血栓形成；此外还

易引起冠脉痉挛 [9]。医生应积极引导患者改善生活

方式，识别并管理风险因素。

青年 AMI 临床特点和住院期 MACE 发生率存

在性别差异。研究显示，青年女性 AMI 是一种独特、

高风险的亚型 [10]。与男性相比，吸烟、糖尿病、缺

乏运动与青年女性 AMI 的相关程度更高 [11]。女性患

者身体机能、生活质量等更差，长期卧床或住院超

过 30 天比例、院内死亡率更高 [12]。纳入全年龄层

患者的研究发现，单独的 LMD 更多见于女性，而

MVD 总体上男性患者比例更高 [13]。尚未发现 LMD

患者预后的性别差异，但由于左主干支配范围广，

不同性别死亡率皆较高，早期研究中，50%LMD 患

者 3~5 年内死亡 [14]。本研究显示两组院内死亡率、

院内非致死性心肌梗死、恶性心律失常差异无统计

学意义，这可能是女性组现有样本量不能完全体现

统计学差异所致；女性组院内急性心力衰竭发生率

明显高于男性，同时女性组平均年龄比男性组小。

两组 MVD 比例差异无统计学意义，但女性组 LMD

比例明显高于男性组。以上提示尽管男性是青年

AMI 的易发人群，但一旦女性罹患此病，则需多加

重视，注意监测。从年龄分析，男性年龄较大，可

能是雄激素提供了保护作用。睾酮能够抗动脉粥样

硬化，保护血管内皮，促进凝血纤溶系统激活，抑

制炎症因子，抑制血栓形成等 [15]。而男性 40 岁后

睾酮水平下降，保护作用减弱。MACE 及急性心力

衰竭发生率的差异尚无研究能以基础机制、临床或

社会学等因素解释，可能是激素或遗传学作用 [16]。

本研究显示不同性别青年 AMI 患者的远期预后

同样存在差异。有研究报道的 1 年随访结果显示，

女性的预后比同龄（≤ 55 岁 ）男性差，女性的健康

状况评分（health status scores，包括心绞痛症状发作

频率、生活质量、心理状态等 ）低于男性，合并的

疾病负担在发病后也更重 [17]。10 年随访结果显示，

女性患者死亡率高于男性 [18]。考虑可能有以下原因，

社会学方面，女性患病后的生活质量较低（与女性

伴侣相比，男性伴侣护理能力较差 [19] ）；心理学方

面，女性更易焦虑，不易排解压力 [20]。青年 AMI 患

者 1999 年至 2006 年心肌梗死后心力衰竭的总体发

生率有所降低 [21]，与心血管药物和冠脉介入治疗日

趋充分有关。本研究未发现不同性别青年 AMI 患

者远期预后存在明显差异，可能与女性患者人数较

少，部分随访时间较短等有关。但提示 hs-TnI 水平

和 MVD 是青年男性远期 MACE 发生的独立危险因

素。TnI 是目前评估心肌损伤情况的主要心肌标志

物，hs-TnI 的预测尤为精准，其血清浓度越高，患

者死亡率越高 [22]，hs-cTnI 的变化斜率或变化相对

值诊断效果更佳 [23]；MVD 患者死亡率及非致死性

心肌梗死发生率高于单支病变患者，可能与非罪犯

血管存在不稳定斑块，心肌灌注、收缩功能受损更

严重，心律失常发生率高有关 [24]。以上指标提示

预后不良，应对此类患者加强宣教。而 PCI 是男性

患者远期预后的保护因素，接受 PCI 治疗的患者死

亡率、近远期预后、生存质量、住院天数、症状再

发等情况皆有所改善 [25]，因此应鼓励 PCI 适应症患

者接受此治疗。Meta 分析比较 CABG 与 PCI，发现

PCI 患者远期（＞ 6 个月 ）血运重建发生率更高 [26]。

而本研究未发现 CABG 是预后的有利因素，原因可

能是 Meta 纳入的患者血管病变皆较重，因此其结果

主要说明多支病变患者的预后。

实验室检查显示男性组谷丙转氨酶比女性组

高，考虑为男性嗜酒者较多引起肝损害。男性他汀

类药物应用较多，利尿剂、ACEI 类药物应用相对女

性组少，与男性高脂血症比例高、住院期间急性心

力衰竭发生率低有关。

目前国内虽有研究分析性别和年龄对 AMI 的

影响，但或未着眼于青年患者（≤ 40 岁 ），或对

女性患者分析不足。本研究具体分析了青年 AMI

患者临床特点及住院 MACE 的性别差异。由于是

单中心、回顾性分析，患者入选可能存在偏倚。

研究对象相对特殊，因此女性患者数量较少。未

来将进一步增大样本量，完善随访工作，延长随

访时间。此外，如能设计覆盖因素更全面的临床

实验，则对了解青年 AMI、加强防治和指导预后

有更大价值。
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摘要

目的：通过超声瞬间血流仪在术中评估左胸小切口冠状动脉旁路移植术（MIDCAB）和胸骨正中切口非体外循环下

冠状动脉旁路移植术（OPCAB）患者左乳内动脉（LIMA）桥的血流情况。

方法：2013-01 至 2015-07 期间 300 例患者接受 OPCAB，LIMA 全部与左前降支（LAD）吻合。70 例患者采用

MIDCAB，为 MIDCAB 组，同期有 230 例患者采用传统正中开胸 OPCAB，为传统 OPCAB 组。术中应用即时血流测量

技术对旁路血管进行血流测量。对比分析两组术前、术后的各项指标及 LIMA 桥血管的平均流量、搏动指数、舒张

期充盈百分比和血流波形。

结果：传统 OPCAB 组和 MIDCAB 组的手术输血量分别为（3.00±5.42）U 和（1.06±2.17）U；术后心肌肌钙蛋白 I 

（cTnI）峰值分别是（2.84±9.93）ng/ml 和（0.69±1.74）ng/ml；呼吸机使用时间分别是（27.90±66.90）h 和（14.20±20.80）

h；重症监护病房停留时间分别是（64.10±89.60）h 和（35.20±39.20）h，两组差异均有统计学意义（P<0.05）。两组的

LIMA 至 LAD 的桥血管平均流量 [（29.45±18.19）ml/min vs （29.04±15.85）ml/min]、搏动指数（2.68±1.19 vs 2.44±0.84）、

舒张期充盈百分比 [（71.47±11.12）% vs（70.25±11.30）%] 的差异均无统计学意义（P 均 >0.05）。

结论：进行 LIMA 至 LAD 搭桥，采用 MIDCAB 可取得与传统 OPCABG 同样的效果，术后早期吻合口质量可靠。

关键词  冠状动脉旁路移植术，非体外循环；乳内动脉；瞬时血流测定技术
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左胸小切口与胸骨正中切口非体外冠状动脉旁路移植术中左乳内动脉桥
血流对比分析 

韩增强，陈彧，凌云鹏，陈生龙，刘刚，杨威，范桄溥，孙文强

冠心病研究

Abstract
Objective: To compare the blood flow of left internal mammary artery (LIMA) graft vessel between minimally invasive direct 

coronary artery bypass (MIDCAB) and traditional median sternotomyin off-pump coronary artery bypass (Traditional OPCAB) by 
transit-time flow meter (TTFM). 

Methods: We retrospectively studied 300 patients who received OPCAB in our hospital from 2013-01 to 2015-07, all patients 
had LIMA to left anterior descending coronary artery (LAD) anastomosis. The patients were divided into 2 groups: MIDCAB group, 
n=70 and Traditional OPCAB group, n=230. Intra-operative blood flow in graft vessel was measured by transit-time flow meter. 
Pre- and post-operative indexes and the mean flow (MF), pulsatile index (PI), diastolic fraction (DF) of LIMA graft were compared 
between 2 groups.

Results: The following indexes in Traditional OPCAB group and MIDCAB group were as below: intra-operative transfusion 
was (3.00±5.42) U vs (1.06±2.17) U, post-operative peak value of cTnI was (2.84±9.93) ng/ml vs (0.69±1.74) ng/ml, mechanical 
ventilation time was (27.9±66.9) h vs (14.2±20.8) h and ICU stay time was (64.1±89.6) h vs (35.2±39.2) h, all P<0.05; while for the 
graft from LIMA to LAD, MF was (29.45±18.19) ml/min vs (29.04±15.85) ml/min, PI was (2.68±1.19) vs (2.44±0.84) and DF was 
(71.47±11.12) % vs (70.25±11.30) %, all P>0.05.
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Conclusion:  With LIMA to LAD graft, MIDCAB may achieve the same effect as traditional OPCAB, the early post-operative 
anastomosis has been reliable.
Key words Coronary artery bypass grafting, off-pump; Internal mammary artery; Transit-time flow meter

� (Chinese Circulation Journal, 2016,31:981.)

近年来，随着微创手术的广泛应用，小切口冠

状动脉旁路移植术（MIDCAB）受到关注。最经典的

术式是从左胸小切口游离左乳内动脉（LIMA），然

后吻合到左前降支（LAD）。它是由 Benetti 等 [1] 于

1995 年首次成功开展。小切口直视下获取 LIMA

并完成吻合比较困难，对外科医生的技术要求较

高，因此，吻合口质量很关键。本研究即通过即

时血流测量技术对 LIMA 桥血管进行血流测量，比

较 MIDCAB 和正中切口非体外循环下冠状动脉旁路

移植术（OPCAB）的 LIMA 桥血管的血流情况，了解

MIDCAB 手术血管桥吻合口的质量。

1  资料与方法

临 床 资 料：收 集 2013-01 至 2015-07 期 间 于 我

院心外科行单纯 OPCAB 的 300 例冠心病患者的围

术期资料，其中男性 225 例，女性 75 例，平均年龄

（63.30±8.73）岁。合并心肌梗死者 91 例，合并左主干

病变者57例，术前左心室射血分数为（63.05±10.36）%。

依据手术方式不同分为 MIDCAB 组（n=70）和传统

OPCAB 组（n=230）。MIDCAB 组患者依据乳内动脉获

取方式不同，分为直视亚组（n=61）和机器人辅助亚组

（n=9）。MIDCAB 组多支病变患者根据病情进行分站式

杂交手术，搭桥术前或术后采用经皮冠状动脉介入治

疗（PCI） 处理 LAD 以外的病变血管。

研究方法：MIDCAB 组患者均采用双腔气管插

管，左前胸第四或五肋间切口约 5~6 cm，进胸后单

肺通气。放置悬吊式乳内动脉牵开系统（FEHLING），

直视下获取 LIMA（或通过达芬奇机器人辅助 ），完

成 LIMA 和 LAD 的吻合。传统 OPCAB 组患者采用

单腔气管插管，正中切口入路，选择 LIMA、右乳

内动脉、桡动脉及大隐静脉作为移植血管，体外或

非体外循环下行 LIMA 与 LAD 吻合，应用大隐静脉、

右乳内动脉或桡动脉完成其它桥的吻合。所有手术

均由同一手术组和麻醉师完成。部血管吻合结束

后，循环稳定后，在肝素中和前，根据血管直径选

择不同规格的超声探头 (2~4 mm)，利用 Medi-Stim 

Butterfly Flowmetre 血流测定仪对桥血管进行血流测

定。对乳内动脉测量时，为防止组织夹在移植血管

与探头之间，必须游离一小段乳内动脉。记录桥血

管平均流量（MF）、搏动指数（PI）、舒张期充盈百分

比（DF）和血流波形等指标，并记录测量当时患者的

心率和平均动脉压。对于测量结果不满意者，反复

检查吻合口及桥血管无误后重新测量。

统计学分析：应用 SPSS16 统计软件进行分析。

计量资料用均数 ± 标准差（ ±s）表示，单因素分析

用 t 检验；计数资料用百分比（率 ）表示，单因素分

析用 χ2 检验，以 P<0.05 表示差异有统计学意义。

2  结果

2.1  两组患者围术期资料比较（表 1）

术前情况：MIDCAB 组较传统 OPCAB 组患者年

龄小（P<0.05），其他术前情况无差异。术中情况：传

统 OPCAB 组冠状动脉远端吻合口数为（3.16±0.82）

个；MIDCAB 组手术输血量明显低于传统 OPCAB 组

（P<0.05）；术后情况：MIDCAB 组术后心肌肌钙蛋白 I

（cTnI）峰值、术后呼吸机使用时间、ICU 停留时间明显

低于传统 OPCAB 组（P<0.05）。传统 OPCABG 组术后新

发急性肾损伤需要透析者 3 例（1.30%），30 d 内死亡 4

例（1.74%）。余者术后无明显心绞痛症状，无手术后心

肌梗死发生，无胸骨不愈合等并发症，均治愈出院。

2.2  两组左乳内动脉至前降支桥血流参数的比较

两 组 LIMA-LAD 桥 血 管 的 平 均 流 量（ml/min，

29.45±18.19 vs 29.04±15.85）、搏动指数（2.68±1.19 vs 

2.44±0.84）、舒张期充盈百分比（%，71.47±11.12 vs 

70.25±11.30）差异无统计学意义。若桥血管远端血管

情况尚好，对搏动指数 >5 同时存在平均流量 <15 ml/

min 应考虑是否有吻合口狭窄或扭曲，传统 OPCAB 组

有 2 例，MIDCAB 组有 1 例患者出现以上情况，考虑

为吻合口不满意，完全拆除重新吻合后恢复正常。

两组测量结果中平均流量 <15 ml/min[44 例（18.1%）  

vs  8 例（11.4%）] 和搏动指数 >5 [12 例（4.9%）vs 1 例

（1.4%）] 的患者例数差异无统计学意义。MIDCAB 组

中的直视亚组和机器人辅助亚组的平均流量、搏动指

数、舒张期充盈百分比差异无统计学意义（表 2）。
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本研究发现 MIDCAB 组与传统 OPCAB 组相比，

手术输血量少，术后 cTnI 峰值低，呼吸机使用时间、

ICU 停留时间短，充分体现了 MIDCAB 的创伤小、出

血少、术后恢复快的优点 [5]。MIDCAB 结合了非体外

循环和小切口两项微创理念，首先非体外循环可以

降低血液丢失，减少输血；减少心肌酶的漏出和炎性

反应，以及减少对相应肾、肺、大脑等脏器的损害。

其次，肋间小切口避免了胸骨愈合的并发症。胸骨

正中切口愈合不良可导致纵隔炎，尤其在患有慢性

阻塞性肺病、肥胖、糖尿病以及高龄等高危人群，

死亡率高达 40%[6]。

我们应用即时血流测量技术对 MIDCAB 组与传

统 OPCAB 组患者进行对比分析后发现，两组患者的

LIMA-LAD 桥血管平均流量、搏动指数、舒张期充盈

百分比的差异均无统计学意义；两组测量结果中平均

流量 <15 ml/min 和搏动指数 >5 的例数差异亦无统计学

意义，提示两组 LIMA 桥的术后早期通畅性无差异。依

据乳内动脉获取方式不同，直视和机器人辅助患者的三

项血流指标均无明显差异，提示达芬奇机器人获取乳内

动脉效果满意。不考虑经济因素前提下，机器人辅助的

MIDCAB 视野更清楚，骨骼化乳内动脉可争取更大桥血

管长度，并且可使手术切口缩小至 4 cm 左右。

本研究所采用的血流测定仪测定桥的流量由于受

术中心率、血压、桥血管粗细、远端血管的条件等影响，

不同个体、不同血管桥的流量会有明显的差异。因此

该技术存在一定局限性，只有随着这项技术在临床上

广泛应用，我们才能真正掌握这项技术。

MIDCAB 的早期效果确切，创伤小、出血少、

术后恢复快，大大降低手术风险。但是术中即时血

流测量技术尚不能说明远期通畅率与流量的关系，

需要我们做进一步的随访以及深入的研究。

表 1  两组患者围术期资料比较（ ±s）

项目
传统 OPCAB 组

 (n=230)

MIDCAB 组

 (n=70)
P 值

女 / 男 ( 例 )  58/172 17/53 0.875
年龄 ( 岁 ) 63.65±8.23 62.14±10.20 0.022
吸烟 [ 例 (%)] 106 (46.1) 34 (48.6) 0.715
高血压 [ 例 (%)] 149 (64.8) 42 (60) 0.466
糖尿病 [ 例 (%)] 123 (41.0) 25 (35.7) 0.304
纽约心脏协会心功能Ⅲ～Ⅳ级[例 (%)] 46 (20.0) 9 (12.9) 0.176
心肌梗死病史 [ 例 (%)] 76 (33.0) 15 (21.4) 0.064
左主干病变 [ 例 (%)] 48 (20.9) 9 (12.9) 0.135
左心室射血分数 (%) 61.67±10.62 64.72±7.87 0.043
术前血肌酐 (μmol/L) 79.70±46.81 70.57±16.15 0.141
病变支数 ( 支 ) 2.84±0.44 2.07±0.94 0.000
术后胸液量 (ml) 1091.00±580.00 784.00±414.00 0.460
手术输血量 (U) 3.00±5.42 1.06±2.17 0.002
术后心肌肌钙蛋白 I 峰值 (ng/ml) 2.84±9.93 0.69±1.74 0.013
围术期 IABP 使用 [ 例 (%)] 4 (1.7) 2 (2.9) 0.559
术后呼吸机使用时间 (h) 27.90±66.90 14.20±20.80 0.036
重症监护病房停留时间 (h) 64.10±89.60 35.20±39.20 0.006
术后 30 d 内死亡 [ 例 (%)] 4 (1.74) 0 (0) 0.267

注：OPCAB：非体外循环下冠状动脉旁路移植术；MIDCAB：小切口冠状

动脉旁路移植术；IABP：主动脉球囊反博

表 2  小切口冠状动脉旁路移植术组患者左乳内动脉至前降支桥
            血流测量结果（ ±s）

组别 例数
平均流量

(ml/min)
搏动指数

舒张期充盈百分比

(%)
直视亚组 61 29.14±16.19 2.42±0.86   66.13±11.10
机器人辅助亚组 9 28.33±14.18 2.53±0.74 77.11±8.16
P 值 0.994 0.853 0.239

3  讨论

近年来，随着微创手术观念和方法的广泛应用，

MIDCAB 逐步应用于临床。MIDCAB 主要适用于左前

降支、对角支的单支病变，包括 CABG 术后静脉桥

失败或冠状动脉球囊扩张（PTCA）术后再狭窄，也可

以和 PTCA 同时应用于高风险的三支病变的患者，

即杂交技术 [2]。但是由于手术术野暴露差，获取

LIMA 是主要难点，对外科技术要求高。随着新型

乳内牵开系统和达芬奇机器人的应用，可通过较小

的肋间切口满意获取乳内动脉，辅以左前胸第四或

五肋间小切口完成 LIMA-LAD 吻合。

冠状动脉桥血管早期阻塞可造成 CABG 后心

肌梗死，导致血流动力学不稳定，甚至死亡等危险，

而且也会影响到远期效果 [3]。因此，通过术中测

定桥血管的平均流量、搏动指数、舒张期充盈百

分比以及桥血管可视流量波形图等指标，可有效

地判断和吻合口质量，纠正术中存在的明显外科

技术问题 [4]。MIDCAB 手术的术野小，操作空间狭

小，对外科技术要求高，也是影响吻合口质量优劣

的重要环节。因此，MIDCAB 能否达到常规正中开

胸的手术效果更引人关注。
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bypass grafting. Ann Thorac Surg, 2001, 72: 1270-1274.
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摘要

目的：通过同步监测心率变异性及血压变异性，探讨原发性高血压患者自主神经功能与血管损害的相关性。

方法：选取 2011-04 至 2014-01 入住大连医科大学附属第一医院高血压病房的原发性高血压患者 275 例，采用颈—

股脉搏波传导速度（PWV）分别进行血管功能的评价，根据 PWV 结果分为 PWV 正常组（PWV<9 m/s，n=185）和 PWV

升高组（PWV ≥ 9 m/s，n=90）。所有患者同时进行 24 小时动态心电图（Holter）及 24 小时动态血压监测（ABPM），应

用 t 检验、卡方检验、Person 线性相关及多元线性逐步回归分析 (stepwise) 探讨心率变异性、血压变异性指标与 PWV

的关系。

结果：PWV 升高组的心率变异性及血压变异性指标均出现反常变化。其中反映心率变异性大小的指标每 5 

分钟总心搏数 RR 间期均值的标准差（SDANN）值 PWV 升高组较 PWV 正常组降低 [ 分别为（159.66±66.50）ms、

（194.36±119.29）ms，P<0.01]，同时血压变异性的指标 24 h 收缩压标准差（24 h SSD）的值 PWV 升高组较 PWV 正常

组升高 [ 分别为（14.40±3.56） mmHg、（12.98±3.46）mmHg，P<0.01]。夜 / 白心率比在 PWV 升高组比 PWV 正常组

升高（0.90±0.08、0.87±0.06，P<0.01），且与 PWV 存在线性相关性（r=0.169、P=0.005）。多元线性逐步回归分析提示，

24 h SSD、心率变异性低频带（LF）与 PWV 存在明显的独立相关性（标准化 β 值分别为 0.352、0.212）。

结论：（1） 高血压患者 SDANN 降低，同时 24hSSD 升高，容易发生或合并动脉硬化；且 24hSSD 及心率变异性低

频带是影响 PWV 最重要的两个危险因子。（2）自主神经功能紊乱，交感神经兴奋性增强，是促进原发性高血压患者

动脉硬化的发生和发展的独立影响因素。（3）夜 / 白心率比作为检测自主神经功能状态的敏感指标与高血压血管损害

有独立相关性。同步的心率变异性与血压变异性的监测有助于临床识别高血压患者的血管损害。

关键词  自主神经系统；心率变异性；血压变异性；高血压
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Correlation Study Between Synchronic Heart Rate Variability, Blood Pressure Variability and Blood Vessel 

Damage in Patients With Essential Hypertension   
WANG Jing-rong, LIU Ying, JIANG Yi-nong, JI Zhi-li, ZHANG Hai-bin.
Department of Cardiology, Capital Medical University Affiliated Beijing Luhe Hospital, Beijing (100011), China 
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同步心率变异性、血压变异性与原发性高血压血管损伤的相关性研究

王靖荣，刘莹，姜一农，纪智礼，张海滨

临床研究

Abstract
Objective:  To investigate the relationship between heart rate variability (HRV), blood pressure variability (BPV) and autonomic 

nerve function, blood vessel damage in patients with essential hypertension (EH) via synchronous monitoring. 	
Methods:  A total of 275 EH patients admitted to our hospital from 2011-04 to 2014-01 were enrolled. The vascular function 

was assessed by carotid-femoral pulse wave velocity (PWV). Based on PWV, the patients were divided into 2 groups: Normal PWV 
group (PWV<9m/s), n=185 and High PWV group (PWV≥9m/s), n=90. Synchronic 24h dynamic electrocardiogram (Holter) and 24h 
ambulatory blood pressure monitoring (ABPM) were performed in all patients. t-test, chi-square test, person liner correlation study 
and multi stepwise regression analysis were conducted to explore the relationship between HRV, PBV and PWV.

Results:  HRV and BPV in High PWV group had been changed unusually. Compared with Normal PWV group, High 
PWV group showed decreased standard deviation of the average of all normal-to-normal intervals in all 5-minute intervals 
(SDANN) (159.66±66.50) ms vs (194.36±119.29) ms and increased 24 h systolic blood pressure standard deviation (24h SSD) 
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(14.40±3.65) mmHg vs (12.98±3.46) mmHg, all P<0.01; increased new index of night/day HR ratio (0.90±0.08) vs (0.87±0.06), 
P<0.01 and it had liner correlation to PWV (r=0.169, P=0.005). Multi stepwise liner regression analysis indicated that 24hSSD and HRV at 
low frequency (LF) portion had obvious and independent correlation to PWV (standard β value=0.352 and 0.212 respectively).

Conclusion: ①EP patients were with decreased HRV (SDANN), increased BPV (24h SSD) and the higher incidence of 
arteriosclerosis; 24h SSD and HRV at LF portion were the most 2 important risk factors affecting PWV. ②Autonomic nerve 
dysfunction, vagus nerve over-excitatory  were the independent risk factors for promoting the occurrence and development of 
arteriosclerosis in EH patients. ③Night/day HR ratio as a sensitive index for examining autonomic nerve function was independently 
related to hypertensive vessel damage. Synchronic monitoring of HRV and BPV is helpful to identify blood vessel damage in EH 
patients.
Key words Autonomic nerve system; Heart rate variability; Blood pressure variability; Hypertension 

                                        �   (Chinese Circulation Journal, 2016,31:984.)

高血压明显增加心血管系统疾病的致死率及致

残率。随着对高血压认识的不断深入，自主神经功

能对高血压的影响越来越受到重视，研究发现自主

神经功能紊乱的高血压患者，极易合并心脏、脑、

肾脏和血管等靶器官的损伤。本文旨在通过同步监

测心率变异性及血压变异性，探讨原发性高血压患

者自主神经功能与血管损害的相关性。

1  资料和方法

研究对象 : 选取 2011-04 至 2014-01 入住大连

医科大学附属第一医院高血压病房的原发性高血

压患者 275 例，女性 140 例，男性 135 例，平均年

龄（56.55±13.43）岁。入选患者均符合 2010 年《中

国高血压防治指南 》高血压诊断标准 [ 即在未使用

降压药物的情况下，非同日 3 次测量血压，收缩压

≥ 140 mmHg（1 mmHg=0.133 kPa）和（或 ）舒张压≥ 

90 mmHg，可诊断为高血压，或已经诊断为高血压

目前正在使用降压药物的患者 ]。排除标准：患有继

发性高血压（包括内分泌疾病、肾脏疾病、颅脑病变、

药物因素等 ）、冠心病、大动脉炎、血管炎、动脉

硬化、5 年以上糖尿病病史、正在服用 β 受体阻滞

剂或停药不足 1 周、慢性心力衰竭、严重心律失常、

口服精神类药物等影响自主神经功能及血管功能的

疾病。

研究方法：（1）所有患者均需空腹测定高密度脂

蛋白胆固醇（HDL-C）、总胆固醇（TC）、甘油三酯

（TG）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、血肌酐、尿

酸、血糖。（2）入选患者同步行 24 小时动态心电图、

动态血压及颈—股脉搏波传导速度（PWV）监测，根

据中国血管病变早期检测技术应用指南将血管损害

定义为 PWV ≥ 9 m/s， 并按 PWV 测定结果将入选的

原发性高血压患者分为两组：PWV 正常组（PWV< 9 

m/s，n=185）和 PWV 升高组（PWV ≥ 9 m/s，n=90）。

同步动态血压、动态心电图的监测：记录前活

动不受限制，监测时间为白天（6:00~22:00）及夜间

（22:00~ 次日 6:00）共 24 h。动态心电图的监测数

据包括：全部窦性 RR 间期标准差（SDNN）、全部

相邻正常 RR 间期差值的均方根（rMSSD）、每 5 分

钟总心搏数 RR 间期均值的标准差（SDANN）、低

频带（LF）、高频带（HF）及低频带与高频带的比

值（LF/HF）、白天平均心率（dHR）；夜间平均心

率（nHR）。动态血压数据包括： 24h 收缩压标准差

（24hSSD）、24h 舒张压标准差（24hDSD）；白天收

缩压标准差（dSSD）；夜间收缩压标准差（nSSD）；

夜间收缩压下降率（SBPF），即： （白天收缩压血压

平均值－夜间收缩压血压平均值 ）/ 白天血压平均

值 ×100%。

统计学方法：统计分析软件为 SPSS 19.0。计量

资料以均数 ± 标准差（ ±s）表示，进行正态性检

验后应用 t 检验进行两组间的比较；计数资料采用

率表示，并用卡方检验进行两组计数资料的比较；

PWV 与各项指标进行 Person 线性相关性研究；PWV

独立影响因素的筛选应用多元线性逐步回归分析

（stepwise）。以 P<0.05 为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  两组患者一般临床资料的比较（表 1）

PWV 升高组年龄、高血压病程较 PWV 正常

组增高，差异均有统计学意义（P 均 <0.05）。其余

指 标 性 别、 吸 烟 史、 体 重 指 数、 尿 酸、TC、TG、

HDL-C、LDL-C、血肌酐、血糖两组间比较差异均

无统计学意义（P 均 >0.05）。  
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2.2  两组患者心率变异性、血压变异性指标的比较

（表 2）

PWV 升 高 组 SDANN 较 PWV 正 常 组 减 低

（P<0.01）；PWV 升 高 组 LF、HF、LF/HF 及 夜 / 白

心率比（nHR/dHR）较 PWV 正常组升高（P<0.05）； 

SDNN、rMSSD 两组比较差异无统计学意义。PWV

升 高 组 SBPF 较 PWV 正 常 组 减 低；PWV 升 高 组

24hSSD、dSSD、nSSD 较 PWV 正常组升高，差异有

统计学意义（P<0.05）。

TC、TG、HDL-C、LDL-C、 血 肌 酐、 尿 酸 无 相

关性（P>0.05）。PWV 与动态心电图心率变异性

各项指标的单因素相关分析：单因素相关分析显

示 PWV 与 LF、HF 及 LF/HF、nHR/dHR 正 相

关（P 均 <0.05）。PWV 与 24 小时动态血压监测

指 标 的 单 因 素 相 关 分 析：单 因 素 相 关 分 析 显 示

PWV 与 24hSSD、dSSD、nSSD 显著正相关（P 均

<0.05）；与 SBPF 负相关（P<0.05）。

表 1  两组患者一般临床资料比较（ ±s）
项目 PWV 正常组 (n=185) PWV 升高组 (n=90) P 值

男 / 女 ( 例 ) 89/96 47/43 0.581
年龄 ( 岁 ) 54.32±12.36 61.12±14.39 0.000
高血压病程 ( 年 ) 9.62±9.29 13.42±12.18 0.010
吸烟史 ( 有 / 无 , 例 ) 59/126 30/59 0.341
体重指数 (kg/m2) 26.62±3.91 26.46±3.43 0.888
尿酸 (μmol/L) 334.42±81.42 332.06±81.55 0.822
TC (mmol/L) 4.78±0.95 4.76±0.96 0.855
TG (mmol/L) 1.69±0.31 1.61±0.19 0.442
HDL-C (mmol/L) 1.17±0.23 1.17±0.24 0.801
LDL-C (mmol/L) 2.86±0.66 2.86±0.73 0.812
血肌酐 (μmol/L) 64.13±18.35 65.91±17.27 0.442
血糖 (mmol/L) 5.67±1.12 5.52±1.00 0.271

注：PWV：颈 — 股 脉 搏 波 传 导 速 度；TC：总 胆 固 醇；TG：甘 油 三 酯；

HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C：低密度脂蛋白胆固醇

项目 PWV 正常组 (n=185) PWV 升高组 (n=90) P 值
心率变异性指标
　SDANN(ms) 194.36±119.29 159.66±66.50 0.002
　SDNN(ms) 130.24±48.40 131.80±37.50 0.788
　rMSSD(ms) 75.30±28.41 81.13±67.85 0.360
　LF(ms2) 384.99±286.43 626.01±969.65 0.023
　HF(ms2) 477.56±409.08 805.72±1421.02 0.034
　LF/HF 0.88±10.24 1.10±0.81 0.014
　nHR/dHR 0.87±0.06 0.90±0.08 0.001
血压变异性指标
　SBPF(%) 9.93±7.35 5.05±8.32 0.000
　24hSSD(mmHg) 12.98±3.46 14.40±3.56 0.007
　24hDSD(mmHg) 10.30±2.31 10.27±2.55 0.107
　dSSD(mmHg) 11.65±3.23 13.65±3.75 0.004
　nSSD(mmHg) 10.69±3.30 12.80±4.60 0.000

表 2  两组患者心率变异性、血压变异性指标的比较（ ±s）

注：PWV：颈—股脉搏波传导速度；SDANN : 每 5 分钟总心搏数 RR 间期

均值的标准差；  SDNN：窦性 RR 间期标准差；  rMSSD：全部相邻正常 RR 间

期差值的均方根；  LF：低频带；  HF：高频带； LF/HF：低频带与高频带的比值； 

nHR/ dHR：夜 / 白心率比；  SBPF：夜间收缩压下降率；  24hSSD：24h 收缩压

标准差；  24hDSD ：24h 舒张压标准差；  dSSD：白天收缩压标准差；  nSSD：夜

间收缩压标准差。1 mmHg=0.133 kPa

2.3  颈—股脉搏波传导速度与各项指标的单因素相

关性分析（表 3）    

PWV 与 一 般 临 床 指 标 的 单 因 素 相 关 性 分

析：单 因 素 相 关 分 析 显 示 PWV 与 年 龄 显 著 正 相

关（P<0.05）；与高血压病程、体重指数、血糖、

表 3  颈—股脉搏波传导速度与各项指标的单因素相关性分析
项目 r 值 P 值

临床指标
　年龄 ( 岁 ) 0.124 0.040
　高血压病程 ( 年 ) 0.057 0.349
　体重指数 (kg/m2) 0.022 0.712
　血糖 (mmol/L) -0.280 0.640
　TC(mmol/L) 0.020 0.969
　TG(mmol/L) 0.004 0.942
　HDL-C(mmol/L) 0.015 0.840
　LDL-C(mmol/L) 0.008 0.898
　血肌酐（μmol/L） 0.015 0.801
　尿酸（μmol/L） 0.005 0.935
心率变异性指标
　SDANN (ms) -0.071 0.244
　SDNN (ms) 0.016 0.797
　LF (ms2) 0.188 0.002
　HF (ms2) 0.185 0.009
　LF/HF 0.124 0.039
　nHR/dHR 0.169 0.005
24 小时动态血压监测指标
　24hSSD(mmHg) 0.215 0.001
　24hDSD(mmHg) -0.010 0.993
　dSSD(mmHg) 0.257 0.002
　nSSD(mmHg) 0.275 0.004
　SBPF(%) -0.143 0.017

注：TC：总胆固醇；TG: 甘油三酯；HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C：

低密度脂蛋白胆固醇； SDANN: 每 5 分钟总心搏数 RR 间期均值的标准差；

SDNN：窦性 RR 间期标准差；LF：低频带；HF：高频带；LF/HF: 低频带与高频带

的比值；nHR/ dHR：夜 / 白心率比；SBPF：夜间收缩压下降率；24hSSD:24h 收

缩压标准差；24hDSD:24h 舒张压标准差；dSSD：白天收缩压标准差；nSSD：夜

间收缩压标准差。1 mmHg=0.133 kPa

2.4  颈—股脉搏波传导速度影响因素的多元线性回

归分析（表 4、图 1、图 2）

PWV 影 响 因 素 的 多 元 线 性 回 归 分 析 显 示 以

PWV 为因变量进行多元线性逐步回归分析，结果显

示： 24hSSD、LF、LF/HF、nHR/dHR 独立相关，其

中 24hSSD、LF 的相关性最强。

项目 B 标准化 β 值 t 值 P 值
24hSSD 0.210 0.352 5.670 0.000
LF 0.001 0.212 3.682 0.000
LF/HF 1.027 0.150 2.609 0.010    
nHR/dHR 5.972 0.127 2.158 0.032

表 4  颈—股脉搏波传导速度影响因素的多元线性回归分析

注：24hSSD：24h 收缩压标准差； LF：低频带； LF/HF：低频带与高频带的

比值； nHR/ dHR：夜 / 白心率比



987中国循环杂志 2016 年 10 月 第 31 卷 第 10 期（总第 220 期）Chinese Circulation Journal，October，2016，Vol. 31 No.10（Serial No.220）

3  讨论

我国高血压患病率及病死率持续升高，加强

高血压的管理及关注其靶器官损害是目前心血管领

域亟待解决的问题 [1，2]。PWV 是目前临床上检测早

期动脉硬化的最重要方法，已成为心脑血管事件的

独立预测因子。其中 PWV 为评估动脉硬度的金标

准 [3] ，同时根据多项国外血管损害项目的研究及中

国血管病变早期检测技术应用指南中血管损害的指

标 PWV ≥ 9 m/s 作为血管损害的评估指标。PWV

反映动脉壁的弹性状态受很多病理生理因素影响，

Castelpoggi 等 [4] 研究者认为年龄增长，大动脉弹性

纤维减少、管壁增厚、动脉僵硬度增加都会影响

PWV，例如年龄每增加 10 岁，PWV 升高 10% 左右 [5]。

本研究也发现年龄增长易导致动脉硬化，考虑可能

的原因为：年龄增加血管弹性组织也随之发生退行

性变，弹力纤维不断损害消耗，胶原纤维相应增多，

纤维层之间形成的粘连增加，导致动脉僵硬、管壁

增厚，弹性降低，PWV 增加成为必然 [6]。

心率变异性可以定量评估交感神经与迷走神经

的兴奋性及自主神经系统的平衡状态 [7，8]，已成为

临床上用来无创评估自主神经功能状态及交感神经

兴奋性的主要方法。在心率变异性所提供的各项指

标中，一定程度上能够反映整个自主神经系统功能

状态及心率变异性的指标为 SDNN、SDANN，能够

间接反映迷走神经功能状态的指标为 rMSSD，LF 作

为心率变异性中非常重要的指标用于反映交感神经

的功能状态，但也有学者认为它也受到了少量副交

感神经的影响。HF 反映副交感神经的兴奋性，以

及目前已得到广泛认可的反映自主神经均衡性的指

标 LF/HF。进行 24 小时动态血压监测可以较精确

的获得血压变异性及血压昼夜节律等信息。若交感

神经兴奋性增加，必然导致昼夜节律失衡、血压变

异性增加，高能量的血压波及血压变换切力易于导

致及加重高血压的靶器官损伤 [9，10]。本研究统计结

果显示 PWV 升高组 SDANN 较 PWV 正常组明显减

低，说明 PWV 升高组心率变异性减低。PWV 升高

组 LF、HF 及 LF/HF 较 PWV 正常组均升高，且单

因素相关分析显示 PWV 与 LF、HF 及 LF/HF 呈正

相关（P<0.05），进行多元线性逐步回归分析显示：

LF、LF/HF 独立相关，其中 LF 相关性最强。上述

结果显示说明，自主神经功能失衡、交感神经兴奋

性增高与 PWV 存在明显正相关性，亦可知高血压

血管损害，与自主神经功能紊乱尤其是交感神经兴

奋性增加存在独立相关性。

有学者研究发现心率的增快与动脉硬化的危险

度相关联 [11-13]。近来 Luis 博士的一项研究表明，使

用 nHR /dHR 可以作为反映血管硬化更为敏感的指

标，优于单纯心率，nHR /dHR 代表了夜间和白天

的心率变异性，与自主神经功能、交感神经兴奋性

有密切关系 [14]。本研究结果显示 nHR/dHR 与 PWV

有独立相关性，与上述研究结果相符。nHR /dHR

是了解心率昼夜节律性最简便的方法，能够反映自

主神经的平衡状态，有望成为临床检测自主神经功

能状态及评估高血压血管损害的敏感指标。

本研究的独特之处在于同步检测动态血压、

动 态 心 电 图 的 变 化。 统 计 结 果 显 示 PWV 升 高

组 较 PWV 正 常 组 血 压 变 异 性 指 标 24h SSD 升 高

（P>0.05）；心率变异性指标中能够反映心率变异性

值大小的 SDANN 减低（P<0.01）；表明 PWV 升高组

较 PWV 正常组血压变异性升高但心率变异性减低，

图 1  颈—股脉搏波传导速度与低频带的相关性
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图 2  颈—股脉搏波传导速度与 24h 收缩压标准差的相关性
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摘要

目的：相关性分析上海市奉贤区气候因素与心力衰竭急诊抢救室患者数（以下代表急诊患者数 ）的关系，为预防

和控制心力衰竭发病提供依据。

方法：收集 2012-01-01 至 2014-12-31 上海市奉贤区中心医院急诊抢救室心力衰竭每日病例数，共 355 例 , 并采

集同期气象和大气污染资料，进行 Spearman 相关分析及多元逐步回归分析。

结果：（1）就诊前 24 h、48 h 及就诊后 48 h 的温度差、湿度差、气压差与心力衰竭日急诊数均呈正相关，与就

诊前 48 h 温度差、气压差具有极显著相关性（P<0.001）；（2）多元逐步回归分析显示最影响急性心力衰竭患者日急诊

数的气候因素是日最低气温（P<0.05），其次是日平均相对湿度（P<0.05）。

结论：气温、空气相对湿度和气压急变显著提高心力衰竭急诊患者数量；日最低气温、空气相对湿度的降低是增

加心力衰竭急诊数的重要因素。

关键词  心力衰竭；气候因素； 细颗粒物
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Correlation Study Between Meteorological Factors and the Number of Daily Heart Failure Patients in 

Emergency Room at Fengxian District of Shanghai
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上海市奉贤区气候因素与心力衰竭患者日急诊数量的相关性分析

黄建华，张琼，马江伟

临床研究

Abstract
Objective:  To analyze the relationship between meteorological factors and the number of daily heart failure (HF) patients for 

emergency room (ER) visit at Fengxian district of Shanghai in order to provide the experience for prevention and control of HF 
morbidity.

Methods:  Daily number of HF patients treated in ER of our hospital from 2012-01 to 2014-12 with corresponding 
meteorological, air pollution data at the same period were collected and analyzed by Spearman correlation study and multiple stepwise 
regression analysis.

Results: ① The differences of temperature, humidity, air pressure at 24-, 48-hour before and 48-hour after ER visit were 
positively related to the number of HF patients; the number of HF patients was significantly related to the differences of temperature 
and air pressure at 48-hour before ER visit, P<0.001. ② Multiple stepwise regression analysis showed that the most affecting 
meteorological factor for ER visit of HF patients was the daily lowest temperature, P<0.05, the second factor was the daily average 
relative humidity, P<0.05. 

Conclusion:  Radical changes of temperature, relative humidity and air pressure elevated the number of HF patients for ER visit; 
daily lowest temperature and decreased relative humidity were the important factors for elevating the number of HF patients for ER 
visit.
Key words Heart failure; Meteorological factors; Fine particle

                                    �   (Chinese Circulation Journal, 2016,31:989.)
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近年来，随着极端天气事件频发，与气候相关

的健康效应越来越受到人们关注 [1]。气候变化使心

血管疾病（CVD）就诊率上升，其中心力衰竭是 CVD

死亡的主要病因之一 [2， 3]。尽管目前心力衰竭治疗

已有很大进展 [4]，但心力衰竭急诊数量仍很高，长

期生存率接近肿瘤患者。大量研究表明气候变化明

显影响心力衰竭死亡率、住院率、发病率 [5-7]，以往

研究普遍注重分析气候与笼统 CVD 相关性，对单一

疾病急诊数研究较少，且以城市气象特征为主，受

空气污染因素混杂影响较大，温室效应明显，而市

边郊县地区研究很少，本研究分析 3 年内上海市奉

贤区气候因素变化与心力衰竭急诊数量相关性，为

探讨郊区气候因素与心力衰竭关系，预防和控制心

力衰竭发病，促进人类健康策略和措施提供理论依

据和科学指导。

1  资料与方法

临床资料：收集 2012-01-01 至 2014-12-31 我

院急诊抢救室心力衰竭每日就诊病例数，共 355 例，

年 龄 为 18~97 岁， 其 中 男 性 174 例（49%）， 女 性

181 例（51%）。参照 2014 中国心力衰竭诊断和治疗

指南为诊断标准，由临床医师根据患者症状体征及

辅助检查等确诊为心力衰竭，包括慢性心力衰竭急

性发作和急性心力衰竭的患者。

气候资料 : 包括日降水量、日平均气温、日

最高气温、日最低气温、温度日较差、日平均相

对湿度、日平均气压、日最高气压、日最低气压、

日气压差、日平均风速、瞬时最大风速、日最小

风速、日风速差。

大气污染资料：包括二氧化硫（SO2）、二氧化

氮（NO2）、一氧化碳（CO）、粗颗粒物（PM10）为直径

≤ 10.0 μm、细颗粒物（PM2.5）为直径≤ 2.5 μm。

质量控制：本院为本地区唯一的心脏病治疗中

心。临床数据由专人负责登记并经审核。气候因素

和空气污染数据分别来自奉贤区气象局和奉贤区环

境监测站相关部门，具有权威可靠性。

统计学方法：采用回顾性方法收集资料，应

用 SPSS22.0 软件进行分析。用 Spearman 相关性

分析气候因素、大气污染物与急性心力衰竭日急

诊数相关性，最后以多元逐步回归分析筛选出最

有影响的气候因素。检验水准 P <0.05 为差异有

统计学意义。

2  结果

气候因素与心力衰竭日急诊数量相关分析 : 对

心力衰竭日急诊数与各气候因素进行 spearman 相关

性检验，结果显示日急诊数与日均气温（r=-0.095， 

P<0.01）、日最高气温（r=-0.084， P<0.01）、日最低

气温（r=-0.097， P<0.01）呈极显著负相关，与日平均

相对湿度（r=-0.061， P<0.05）显著负相关；与日最高

气压极显著正相关（r=0.083，P<0.01）；与日均气压

（r=0.076， P<0.05）、日最低气压（r=0.067， P<0.05）、

日气压差（r=0.077， P<0.05）及 PM2.5 均显著正相关

（r=0.044，P<0.05）； 与 PM10 （r=0.054，P>0.05）、

SO2（r=0.055，P>0.05）、NO2（r=0.048，P>0.05）、

CO（r=0.032，P>0.05）均正相关，但不显著。

心力衰竭日急诊数量与就诊前 24 h、48 h 及

就诊后 48 h 的温度差、湿度差、气压差的关系（表

1）：以就诊当天与前第 1 天、前第 2 天的温度、湿

度、气压日均差分别作为就诊前 24 h、48 h 的气候

变化，就诊当天与后第 2 天温度、湿度、气压日均

差作为就诊后 48 h 气候变化，进行相关分析。结果

显示心力衰竭日急诊数与就诊前 24 h、48 h 及就诊

后 48 h 的温度差、湿度差、气压差均呈正相关，且

与就诊前 48 小时温度差、气压差具有极显著相关性

（P<0.01）。

就诊前后短期气候差变化 相关系数 (r)
就诊前
　24 h 温度差 0.039
　24 h 湿度差 0.043
　24 h 气压差 0.034
　48 h 温度差 0.093**

　48 h 湿度差 0.033
　48 h 气压差 0.095**

就诊后
　48 h 温度差 0.029
　48 h 湿度差 0.030
　48 h 气压差 0.043

表 1  心力衰竭患者日急诊数量与就诊前 24 h、48 h 及就诊后
         48 h 气候变化相关性

注：Spearman 相关性检验 **P<0.01

心力衰竭日急诊数与气候因素及大气污染物

之间的相关性分析：气候因素及大气污染物之间多

数存在显著正相关性或负相关性，以心力衰竭日急

诊例数为因变量，将各气候因素及大气污染物作为

自变量，采用多元逐步回归分析，筛选影响日急诊

数的气候因素（表 2），结果发现日最低气温、日平

均相对湿度是影响心力衰竭急诊数的主要气候因素

（P<0.05）。按标准化偏回归系数作为自变量对因变
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量的影响大小，则日最低气温的影响大于日平均相

对湿度。

压变化引起空气氧含量变化，导致心率相应变化，

诱发心力衰竭发病。国内外气压与 CVD 相关性结论

有所差异。郭冬娜等 [16] 认为气压与发病率呈负相关。

Danet 等 [17] 认为气压为 1016 mb 时 CVD 发病率最低。

Ravljen 等 [18] 表示气压越低时，急性冠脉综合征发

病率越高。各地研究不相同的原因可能是地理位置，

人口种族差异，社会因素等综合作用所引起。

本研究在空气相对湿度及变化与心力衰竭日急

诊数呈负相关性，与郭冬娜等 [16] 研究较为一致。上

海胸科医院一研究同样显示空气相对湿度变化与心

力衰竭就诊有密切关系 [8]。分析原因为空气相对湿

度较低时，呼吸道粘膜分泌功能减退，纤毛运动减

缓，且湿度较低空气环境中灰尘悬浮颗粒较多，易

引起呼吸道感染，肺部血管阻力增高，引起心力衰

竭发病。

本研究中气态污染物和 PM10

对心力衰竭日急诊数有促进作

用，但无显著性，主要考虑研究

样本偏小及临床资料选择性偏倚

造成可能。结果中显示 SO2、NO2、O3、CO 和 PM10、

PM2.5 浓度短期升高均增加日心力衰竭就诊，这与先

前研究相似 [19]。《柳叶刀 》一项荟萃分析显示 SO2、

NO2、CO、PM10、PM2.5 短期浓度升高都会使心力衰

竭发病率升高 [20]。主要机制为大气污染物引起肺部

炎症反应，炎症因子 [21] 释放，促使血液高凝状态，

心脏自主神经功能受损，引起心律失常 [22]，心脏负

荷加重。

PM2.5 对心力衰竭发病影响更显著。Francesca

等 [23] 分析心力衰竭发病与当日 PM2.5 浓度正相关。

目前国内外关于 PM2.5 对心力衰竭急诊就诊数研究

较少，先前研究主要以 PM2.5 对心力衰竭住院率影

响。2009 年 Zanobetti 等 [24] 发 现 PM2.5 水 平 升 高

10 mg/m3，心力衰竭住院率增加 1.85%。同样，罗马

一研究报道 PM2.5 水平升高 10 mg/m3，心力衰竭住院

率增加 2.38%[25]，都反应了 PM2.5 对心力衰竭有显著

影响。这主要由于 PM2.5 是细颗粒污染物，更易穿

透肺泡进入人体血流，造成心力衰竭发病。

本研究探讨心力衰竭日急诊数与气候各因素的

关系，一定程度上反映了心力衰竭日发病率与气候

的关系。以急诊每日心力衰竭病例数为研究对象，

比起以往对 CVD 住院率和死亡率的研究更具有时

间、空间代表性，更能体现气候因素的直接作用。

但本研究尚有不足之处，样本时间空间跨度不够大，

且现实证明过高过低的气候因素都会对人体不利，

表 2  心力衰竭患者日急诊数与气候因素的多元逐步回归分析结果

进入变量
偏回归系数

（β）

标准误

（SE）

标准化偏回归

系数（β’）
t 值 P 值

日最低气温 -0.005 0.002 -0.072 -2.272 0.023
日平均相对湿度 -0.004 0.002 -0.068 -2.122 0.034

气温对心力衰竭日急诊数的滞后性影响分析

（表 3）：以上分析显示日最低气温为影响心力衰竭

日急诊数的主要因素，由于其作用具有滞后性效应，

故选当天，滞后 1 d，滞后 2 d，滞后 3 d，滞后 4 d，

滞后 5 d 的最低温度进行 spearman 相关分析，结果

显示心力衰竭日急诊数与滞后 5 d 以内的最低气温

均有显著相关性，与滞后第 4 d 负相关系数最大。

表 3  心力衰竭患者日急诊数与日最低气温不同滞后天数的 spearman 相关分析
当天 (lag0) 滞后 1 d (lag1) 滞后 2 d (lag2) 滞后 3 d (lag3) 滞后 4 d (lag4) 滞后 5 d (lag5)

r 值  -0.097** -0.100** -0.099** -0.095** -0.101** -0.097**

P 值  0.001 0.001 0.001 0.002 0.001 0.001

注：Spearman 相关性检验 **P<0.01

3  讨论

本研究收集 2012 年 ~2014 年上海市奉贤区逐

日气候因素与逐日心力衰竭急诊病例数作相关性分

析，显示气候因素对心力衰竭急诊数有显著影响，

与李延文等 [8] 研究结果一致。本研究显示心力衰竭

日急诊数与短期气候变化影响有关，与瑞士一跨度

为 5 年的调查统计分析相近似 [9]。为排除气候因素

之间互相作用影响，最后筛选出日最低气温、日平

均相对湿度为最主要因素。以日最低气温为代表，

得出滞后第 4 天时对心力衰竭影响较大。

上述分析显示气温与心力衰竭日急诊数呈显著

负相关，与先前流行病学研究显示气温导致心力衰

竭发病率增高有相似结果 [10，11]。香港大学有研究报

道一天内温差与心力衰竭发病有密切关系 [12]。其机

制较复杂，当气温变化时，交感神经系统（SNS）和

肾素 - 血管紧张素系统（RAS）反应性提高，增加心

脏负荷 [13]，诱发心力衰竭发作。且低温导致皮肤血

管收缩，血液粘滞度增强，心力衰竭发病增高 [14]。

寒冷天气呼吸道粘膜分泌功能减弱，机体免疫力下

降 [15]，呼吸道疾病多发，诱发心力衰竭发病。

本研究中心力衰竭日急诊数与气压、气压差均

呈正相关，这可能因为气压升高时常伴随气温下降，

导致儿茶酚胺分泌增加，诱发心力衰竭发病。且气
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其作用是非线性的，有待进一步分析气候因素对心

力衰竭的精确相关性。
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摘要

目的：探索先天性心脏病（先心病 ）介入封堵术后患者血小板急剧减少与机体器官出血的原因。

方法：先心病介入封堵术患者共 665 例，其中房间隔缺损（ASD）患者 100 例（ASD 组 ）、室间隔缺损（VSD）患者

100 例（VSD 组 ），动脉导管未闭 (PDA) 患者 465 例（PDA 组 ）。对比介入封堵术前后血小板数量变化，及 PDA 封堵器

直径与血小板计数相关性。随机测量部分患者封堵器伞盘两端压力差，包括 ASD 组 50 例，VSD 组 50 例，PDA 组 102 例，

并根据 PDA 直径大小将 PDA 组分为巨大 PDA 患者 42 例和中小 PDA 患者 60 例，对比封堵器伞盘两端导管压力差。

结果：ASD 组和 VSD 组患者无血小板重度降低及机体器官出血事件，PDA 组患者发生血小板计数重度降低 36

例（7.74%，36/465），机体器官出血 18 例（3.87%，18/465） ，且仅发生在巨大 PDA 患者中。PDA 组 PDA 封堵器

直径与术后血小板计数呈负相关性（r=-0.659，P=0.001）。封堵术前后封堵器伞盘两端压力差比较：术后即刻与术

前比 ，PDA 组收缩期、舒张期压差及平均压差均升高（P 均 <0.05）；收缩期压差 VSD 组（56.57±15.33）mmHg（1 

mmHg=0.133 kPa），中小 PDA 患者（58.33±26.65）mmHg，巨大 PDA 患者（94.66±27.62）mmHg，巨大 PDA 患者较

VSD 及中小 PDA 患者均显著升高（P 均 <0.01）。  

结论：先心病介入封堵术后发生血小板急剧减少与机体器官出血仅见于巨大 PDA 患者。封堵器两端的高压力差

形成滤过封堵器的高速血流对血小板的冲刷性损伤是术后血小板急剧减少的主要原因。

关键词  心脏缺损 , 先天性；介入封堵术；血小板减少
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先天性心脏病介入封堵术后血小板急剧减少与机体器官出血的原因分析

杨婷，田野，刘晓桥，王记培，刘会，罗依然

临床研究

Abstract
Objective:  To study the cause of rapid thrombocytopenia and organ hemorrhage in congenital heart disease (CHD) patients after 

interventional occlusion. 
Methods:  A total of 665 CHD patients received interventional occlusion in our hospital from 2011-01 to 2015-12 were enrolled. 

The patients were divided into 3 groups according to the defects: Atrial septal defect (ASD) group, n=100, Ventricular septal defect 
(VSD) group, n=100 and Patent ductus arteriosus (PDA) group, n=465. Pre- and post-interventional occlusion platelet levels, the 
relationship between PDA occluder diameter and platelet counts were compared. Pressure difference between both sides of occluder 
was randomly measured in a part of patients including 50 in ASD group, 50 in VSD group and 102 in PDA group. Based on occluder 
diameter, the 102 PDA patients were further divided into 2 subgroups: Giant PDA, n=42 and Medium-small PDA, n=60; pressure 
differences between both sides of occluder were compared between 2 subgroups. 	

Results:  No severe thrombocytopenia and organ hemorrhage occurred in ASD group or VSD group. PDA group had 36/465 
(7.74%) patients with severe thrombocytopenia, 18 (3.87%) with organ hemorrhage and all of them occurred in giant PDA subgroup; 
the diameter of PDA occluder was negatively related to post-operative to platelet counts (r=-0.659, P=0.001). For pressure difference 
on both sides of occluder, compared with prior operation, PDA group showed increased systolic and diastolic pressure differences 
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and increased mean pressure difference at immediately post operation, all P< 0.05; systolic pressure difference in VSD group was 
(56.57±15.33) mmHg, in Medium-small PDA subgroup was (58.33±26.65) mmHg and in Giant PDA subgroup was (94.66±27.62) 
mmHg which was much higher than those in VSD group and Medium-small PDA subgroup, all P<0.01. 

Conclusion:  Rapid thrombocytopenia and organ hemorrhage in CHD after interventional occlusion only happened in giant PDA 
patients. High pressure difference formed high-speed filtration blood flow which may cause scouring damage on platelets and it was 
the main reason for thrombocytopenia occurrence.
Key words Heart defect Congenital; Interventional occlusion; Thrombocytopenia

                              �  (Chinese Circulation Journal, 2016,31:993.)

目前，介入封堵术已经成为左向右分流型先天

性心脏病（先心病 ）治疗的常用方法，但近年来介入

封堵术后血小板减少渐渐引起国内外关注，尤其动

脉导管未闭 (PDA) 所导致的血小板减少合并相关器

官出血，已经成为亟待解决的临床问题。本研究分

析我院 2011-01 至 2015-12 行先心病介入封堵术后

患者的临床资料，探讨血小板数量变化规律及机体

器官出血的原因。

1  资料与方法

选取 2011-01 至 2015-12 在我院心内科行先心

病介入封堵患者 665 例，男性 279 例，女性 386 例，

平均年龄（15.5±5.22）岁。其中房间隔缺损（ASD）

患者 100 例（ASD 组 ），室间隔缺损 (VSD) 患者 100

例（VSD 组 ），PDA 患者 465 例（PDA 组 ）。

纳入标准：体重＞ 5 kg，年龄 1~60 岁，确诊为

左向右分流型先心病，并接受介入封堵的患者。排

除标准：合并梗阻性肺动脉高压；合并依赖先心病生

存的其他先天性心血管畸形；伴有活动性心内膜炎

症或其他心导管操作的禁忌症；血常规或凝血功能

异常，合并出血性疾病或既往有血液系统疾病的患

者；术前正在使用抗血小板或抗凝药物。

全部手术均按先心病介入封堵指南进行介入封

堵术 [1-3]。随机测量部分患者封堵器伞盘两端压力

差，包括 ASD 组 50 例，VSD 组 50 例，PDA 组 102

例，并根据 PDA 直径大小将 PDA 组分为巨大 PDA

患者 42 例和中小 PDA 患者 60 例。具体标准为 14

岁以下儿童体重 <8 kg 并 PDA 直径＞ 6 mm，成人

PDA 直径＞ 10 mm 患者为巨大 PDA[4,5]，其他为中小

PDA。

术后 48 h 全部患者进行超声心动图及血常规

检查，观察患者有无机体器官出血（如鼻衄、牙龈

出血、皮肤粘膜出血，大便隐血及泌尿消化道出

血 ）。根据血小板减少程度不同分为，轻度减少：血

小板计数下降≤ 30%；中度减少：血小板计数下降

31%~49%；重度减少：血小板计数下降≥ 50%[6]。机

体器官出血分为，轻度出血：瘀点，瘀斑，鼻衄时

间小于 1 h, 牙龈出血，轻度的口唇出血，体液潜血

阳性，视网膜出血但不影响视力；中度出血：肉眼可

见的出血，未导致血流动力学改变；重度出血：可导

致血液动力学改变的大出血，或重要器官的出血。

统计学处理 ：采用 SPSS 统计软件进行数据分

析。计量资料用均数 ± 标准差（ ±s）表示，组间及

自身前后对比采用 t 检验。计数资料用率表示，采

用 χ2 检验。用 Spearman 相关系数反映相关方向。

P<0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1  3 组患者封堵术前后血小板计数变化比较

3 组患者术后 48 h 与术前比 , 血小板计数均

有不同程度降低（P<0.05~ 0.01，表 1）。ASD 组和

VSD 组患者无血小板重度降低及机体器官出血事

件，PDA 组患者发生血小板重度降低 36 例（7.74%，

36/465），机体器官出血 18 例（3.87%，18/465），且仅

发生在巨大 PDA 患者中。18 例机体器官出血患者均

为鼻衄，其中合并牙龈出血 3 例、合并上消化道出血

1 例，均予止血及输血小板治疗后，出血停止，血小

板也逐渐恢复正常。另外，有3例血小板重度降低患者，

虽未出血，但为避免发生内脏出血仍然予输血小板治

疗。轻、中度血小板减少患者未予特殊治疗，进行临

床观察未发现血小板进一步下降及机体器官出血。

组别 例数
血小板计数 (×109/L)

术前 术后 48 h P 值
ASD 组 100 302.87±99.00 261.57±88.66 <0.01
VSD 组 100 248.28±91.29 211.62±70.56 <0.05

PDA 组 465 270.34±93.21 181.57±92.49 <0.01

表 1  3 组患者手术前后血小板计数变化情况（ ±s）

注：ASD：房间隔缺损；VSD：室间隔缺损；PDA：动脉导管未闭
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2.2  PDA 组患者封堵器直径大小与血小板计数的相

关性分析（图 1）

PDA 组患者封堵器直径与术后血小板计数呈负

相关性（r=-0.659，P=0.001）。

后即刻收缩期压差为（58.33±26.65）mmHg，巨大

PDA 为（94.66±27.32）mmHg，差异有统计学意义

（P<0.01）。高压力差形成的高速血流可经过封堵器

内聚酯涤纶填充物中的小腔隙从高压的主动脉面冲

刷到低压的肺动脉内，而血小板有极强的黏附、聚

集功能，当其进入封堵器聚酯涤纶纤维中的小腔隙

后也可黏附聚集形成血小板血栓，但在高速血流冲

刷下会变形、损伤形成碎片后被冲刷掉，新的血小

板又黏附到封堵器的聚酯涤纶成分上，部分血小板

仍然再次被冲刷掉，如此反复，大量的血小板被持

续不断地消耗，大大超过了血小板的再生能力时，

临床就表现为急剧的血小板数量减少 [10] 。

有资料显示先心病介入封堵术后血小板急剧减

少易发生于巨大 PDA 的患者 [11-13] ，与本研究相符。

考虑封堵器直径越大，可容纳血液分流与滤过的腔

隙就越多，主动脉与肺动脉的压差极大，在高速血

流的冲刷下，血栓不易完全封堵分流通道，导致血

小板不断的冲刷消耗，故而发生急剧的血小板下降。

如果封堵器较小无明显残余分流时，血小板可很快

黏附在封堵器金属网眼及其内的聚酯涤纶网眼中，

启动外源性凝血途径，形成相对固定血栓，血小板

损失的数量也较少，且血小板的再生周期为 7~14 d，

每天能更新总量的 10%，只要无持续性的血小板损

耗，则血小板的丢失与再生形成动态平衡。故临床

上多数使用小封堵器的患者未表现出血小板的急剧

下降，只出现了轻、中度

的血小板减少。 

本研究发现血小板急

剧下降及机体器官出血患

者均发生在巨大 PDA 患者，

且以鼻衄及牙龈粘膜出血

为主要表现。因为封堵术

后主动脉流向肺动脉分流

通道的关闭使进入主动脉

的血流只能沿胸腹主动脉通道向远端行进，机体短

时间内未能适应这种血流动力学的变化易导致外周

动脉痉挛。主动脉弓降部的压力较封堵术前升高，

头面部的血压也随之升高，而鼻腔及牙龈粘膜血管

较丰富、表浅、易损伤，血压骤然升高后鼻腔牙龈

粘膜小血管痉挛、充血、管壁脆性增加、弹性减退，

在血小板急剧减少时就极易引起鼻腔、牙龈毛细血

管破裂出血。术后，随着时间的推移，由肺循环进

入左心室及主动脉内的血流量下降，机体外周血管

也逐渐适应了 PDA 封堵术后的血流动力学改变，外

 2.3  3 组患者封堵术前后封堵器伞盘两端压力差变

化情况（表 2）

封堵术前后封堵器伞盘两端压力差比较：术后即刻

与术前比，PDA 组的中小 PDA 和巨大 PDA 患者收缩期

压差、舒张期压差及平均压差均升高（P 均 <0.05）。收

缩期压差，VSD 组（56.57±15.33）mmHg（1 mmHg=0.133 

kPa）， 中 小 PDA 患 者（58.33±26.65）mmHg， 巨 大

PDA 患 者（94.66±27.62）mmHg；巨 大 PDA 患 者 较

VSD 组及中小 PDA 患者均显著升高（P 均 <0.01）。        

表 2  3 组患者封堵术前后封堵器伞盘两端压力差变化情况 (mmHg ， ±s）

项目 例数
收缩期压差 平均压差 舒张期压差

术前 术后即刻 术前 术后即刻 术前 术后即刻
ASD 组 50 5.22±2.52 - 3.52±2.19 - 2.12±2.56 -
VSD 组 50 61.53±18.57 56.57±15.33 23.65±8.82 22.57±7.59 7.55±4.56 8.25±5.67
PDA 组
　中小 PDA 60 45.67±18.35 58.33±26.65* 41.35±11.87 53.22±15.68* 39.76±12.52 52.33±15.69*

　巨大 PDA 42 37.23±11.55 94.66±27.32** △▲ 52.35±6.53 69.56±16.32* 44.87±6.33 57.68±13.22*

注：ASD：房间隔缺损；VSD：室间隔缺损；PDA：动脉导管未闭；-：未测。与术前比较 *P<0.05  **P<0.01；与 VSD

组比△P<0.01；与中小 PDA 患者比较▲P<0.01。1 mmHg=0.133 kPa

3  讨论   

本研究 3 组患者中，仅巨大 PDA 患者中发生

了严重血小板减少，考虑与血小板自身的功能特

性、封堵器的大小及术后封堵器两端压力变化有

关。通常非阻力型 PDA 患者在封堵伞释放后肺动

脉侧的压力下降，而主动脉侧的压力则呈上升趋

势 [7-9]。PDA 封堵器越大则术后主动脉与肺动脉两

端的压差就越显著，本研究也显示，中小 PDA 术
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图 1  PDA 组患者封堵器直径大小与血小板计数的相关性分析

注：PDA：动脉导管未闭
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周血管痉挛的程度随之减轻，封堵器两侧的压差减

小，相对稳定的血栓在封堵器内形成，最后残余分

流完全消失，血小板就停止下降，部分患者经过输

血治疗血小板计数就可较快速的恢复到正常水平。

但血小板低于 50×109 /L 时机体器官有自发出血倾

向，甚至危及生命。巨大 PDA 介入封堵术后输血小

板的时机尚需进一步研究以明确。

ASD 组患者无一例发生急剧重度的血小板减

少，考虑 ASD 患者左右心房间隔的压力差较小，一

般小于 10 mmHg，故黏附于其上的血小板未受到高

速血流的冲刷损伤，可较快诱发外源性凝血途径，

形成较稳定的血栓阻断了封堵伞上的分流腔隙，无

持续的分流束冲刷损伤就无显著的血小板下降。

VSD 时 左 右 心 室 之 间 的 压 力 差 显 然 要 高 于

ASD，但同样未导致血小板的急剧重度减少，考虑

与 VSD 封堵术后左右心室压力差值明显低于巨大

PDA 时主动脉与肺动脉之间的压力差值，故对血小

板的冲刷性损伤程度就明显减弱。而且 VSD 封堵器

的伞盘直径与腰部直径均较小，其内所含聚酯涤纶

成分也明显减少，分流通道较易在血栓形成后发生

完全封堵，故没有高速血流的冲刷损伤就没有血小

板的急剧重度下降。

与文献报道使用肝素所致血小板减少的临床表

现不同 [14]，本研究中，血小板的急剧下降在 PDA

介入封堵术后 48 h 发生，难以自行恢复，无一例发

生血栓栓塞。同期行 ASD 与 VSD 介入封堵患者均

按 80~100 U/kg 应用肝素也未导致急剧重度的血小

板减少与器官出血。接受冠状动脉支架置入或射频

消融治疗患者，术中也需使用大剂量肝素，虽然术

中、术后也偶有机体器官出血发生，但均为手术并

发症或者因用抗血栓药物所致，出血前极少发生重

度的血小板减少，与 PDA 术后血小板急剧减少基础

上发生出血机制显然不同，故应用肝素诱发的血小

板减少不能解释 PDA 介入封堵术后血小板的显著下

降与机体器官出血。

在先心病 3 种常见类型 ASD、VSD、PDA 其金

属网架及聚酯涤纶阻流体的材质均相同，而 ASD 与

VSD 介入封堵术后均无血小板的严重急剧下降，也

无一例患者需要输血治疗，故对封堵器材质过敏也

不能解释 PDA 介入封堵术后血小板的显著急剧下降。

综上所述，源于解剖位置的不同，先心病介入
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封堵术后封堵器两端的压力差以巨大 PDA 为最高，

PDA 封堵器两端的压力差越大则滤过封堵器网眼的

血流速度越高，高速血流对血小板的冲刷性损伤是

术后血小板减少的主要原因。术中选择恰当大小的

封堵器保证封堵器与未闭动脉导管的贴合性与稳定

性，提高封堵器内聚酯涤纶成份的密度与膨胀性，

用聚酯涤纶纤维薄膜内衬并外包封堵器最大限度的

减少封堵器上的分流通道或许是 PDA 介入封堵术后

防治血小板急剧下降的有效措施 [15]。
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摘要

目的：探讨大动脉炎合并神经系统症状的临床特点及预后情况。

方法：回顾性分析我院 2002-01 至 2013-10 住院的大动脉炎合并神经系统症状 274 例患者临床特点、影像学资料

及预后情况。

结果：男女比例 1：4.3，平均发病年龄（28.2±11.2）岁，最常见神经系统表现为头晕 214 例（78.1%），最常见的分

型为Ⅲ型（广泛型）112 例（40.9%），最常受累动脉为左锁骨下动脉 147 例（53.6%）。累及 3~4 支弓上动脉的患者 77 例

（28.1%）。脑卒中患者中，缺血性卒中多见于锁骨下动脉及颈总动脉狭窄闭塞性病变，而出血性卒中患者多见于降腹主

动脉和（或）肾动脉狭窄闭塞性病变。心力衰竭是最常见死亡原因，也是存活人群中最常见的心血管事件。

结论：大动脉炎患者合并神经系统症状有多种表现，并与累及动脉数量及部位相关。

关键词  大动脉炎；神经系统；脑卒中
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Analysis for Clinical Features and Prognosis of Taksyasu Arteritis Combining Neurological Symptoms
LIANG Er-peng, YANG Li-rui, ZHANG Hui-min, SONG Lei, QIAN Hai-yan, ZOU Yu-bao,  MA Wen-jun, 
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大动脉炎合并神经系统症状临床特点及预后分析

梁二鹏，杨丽睿，张慧敏，宋雷，钱海燕，邹玉宝，马文君，蒋雄京，吴海英，周宪梁，
蔡军，惠汝太，郑德裕

临床研究

Abstract
Objective:  To explore the clinical features and prognosis in patients with Takayasu arteritis (TA) combining neurological 

symptoms.
Methods:  We retrospectively studied 274 TA patients combining neurological symptoms who admitted to our hospital from 

2002-01 to 2013-10 for their clinical and imaging features with prognosis.
Results:  The ratio of male to female was 1:4.3 and the mean age of disease onset was at (28.2±11.2) years. The most common 

neurological symptom was dizziness (214/274 cases, 78.1%), most frequent type was type III TA (112 cases, 40.9%), most common 
affected artery was left subclavian artery (147 cases, 53.6%), and there were 77 cases (28.1%) with (3-4) branches of the aortic 
arch involvement. For stroke conditions, ischemic stroke was more frequently observed in patients with steno-occlusive lesions in 
subclavian artery and common carotid artery, while hemorrhagic stroke was more frequently found in patients with steno-occlusive 
lesions in descending aorta, abdominal aorta and/or renal artery. Heart failure was the most common cause of death, it was also the 
most common cardiovascular event in surviving cohorts.

Conclusion:  TA patients could have many neurological symptoms, which were related to the number and site of artery 
involvement.
Key words Takayasu arteritis; Neurological system; Stroke

                                   �  (Chinese Circulation Journal, 2016,31:997.) 
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大动脉炎是一种病因不明的慢性非特异性炎症

性疾病，可累及主动脉及其一级分支如肺动脉、冠

状动脉等 [1]，病变特点以狭窄、闭塞、扩张为主。

初始临床表现可有颈痛、不明原因发热、全身不适

等。随病情进展，器官缺血的症状及体征逐渐出现，

根据受累血管位置和程度不同，临床表现亦有所不

同。欧洲、美国、南美、日本及印度等报道了大动

脉炎的临床特征，其中约 57%~80% 的大动脉炎患

者有头晕、头痛、视力缺损、脑卒中及一过性脑缺

血（TIA）等神经系统表现 [2-5]。国内有关大动脉炎合

并神经系统症状的研究样本量相对较小 [6]。本研究

系统回顾了 274 例大动脉炎合并神经系统症状的实

验室检查、影像学表现、治疗及远期随访结果。

1  资料与方法

回 顾 分 析 2002-01 至 2013-10 住 我 院 的 连 续

610 例大动脉炎患者，收集并分析患者的临床资料，

包括性别、年龄、发病时间、延迟诊断时间、症状、

体征、实验室检查、影像学检查、累及部位、治疗

及随访等。

大动脉炎的诊断符合 1990 年美国风湿病学协会

关于大动脉炎的诊断标准 [7]。根据受累部位分为 4 种

类型：Ⅰ型，主动脉弓及其分支；Ⅱ型，降主动脉及

腹主动脉；Ⅲ型（广泛型），即Ⅰ型、Ⅱ型混合；Ⅳ型

肺动脉受累 [8]。

神经系统表现包括：头晕、头痛、视力缺损或丧失、

TIA、脑卒中。TIA、脑卒中参考美国心脏协会 / 美国

卒中协会（AHA/ASA）有关 TIA 及脑卒中的定义 [9， 10]。

统计学分析：运用 SPSS19.0 统计软件分析。连

续变量应用均值 ± 标准差（ ±s）表示，分类变量应

用百分比表示。组间差异比较采用卡方检验，应用

二分类回归分析评估年龄、发病年龄、延迟诊断时间、

疾病活动性、锁骨下动脉（SCA）、颈总动脉（CCA）、

椎动脉（VA）、头臂动脉（BCA）狭窄或闭塞与神经系

统表现的关系。P<0.05 为差异具有统计学意义。

2  结果

临 床 资 料：610 例 大 动 脉 炎 患 者 中 274 例

（44.9%）有神经系统表现，其中男性 52 例（19.0%），

女性 222 例（81.0%），男：女 =1:4.3，年龄（36.5±12.9）

岁，发病年龄（28.2±11.2）岁，大动脉炎确诊至出

现神经系统表现时间（52.4±5.5）个月。具体临床

资料见表 1。全身症状主要包括发热、颈痛、全身

不适等。神经系统最常见的表现是头晕（214 例，

78.1%）。4 例（1.4%） 患者双目失明，1 例（0.4%）右

眼视野缺损。30 例（10.9%）脑卒中患者中 7 例是以

脑卒中为首发临床表现的，20 例脑卒中发生在大动

脉炎诊断之前，10 例脑卒中发生于大动脉炎诊断之

后。27 例（9.9%）缺血性脑卒中，2 例出血性卒中，

1 例先后发生缺血性卒中和出血性卒中。

项目 例数 [ 例 (%)]
女性 222 (81.0)
男性 52 (19.0)
炎症表现
　发热 21 (7.7)
　颈痛 5 (1.8)
　全身不适 8 (2.9)
心血管危险因素
　高血压 199 (72.6)
　糖尿病 8 (2.9)
　高脂血症 17 (6.2)
　吸烟 ( 例 )
　　未戒 18 (6.6)
　　已戒 24 (8.8)
神经系统表现
　头晕 214 (78.1)
　头痛 70 (25.5)
　视力缺损或丧失 58 (21.2)
　晕厥 60 (21.9)
一过性脑缺血 ( 例 ) 58 (21.2)
脑卒中 ( 例 ) 30 (10.9)
 缺血性脑卒中 ( 例 ) 27 (9.9)
 出血性脑卒中 ( 例 ) 2 (0.7)
 缺血性合并出血性脑卒中 ( 例 ) 1 (0.4)

表 1  大动脉炎合并神经系统表现患者的临床资料（n=274）

注：-：无

大动脉炎分型特点：Ⅲ型最多，共 112 例（40.9%）。

其次为Ⅰ型 72 例（26.3%），Ⅱ型 55 例（20.1%），Ⅳ型

35 例（12.8%）。

实验室检查：血沉（18.6±19.1）mm/h，其中男

性（16.0±20.1）mm/h（参考值＜ 15 mm/h），女性

（19.1±18.9） mm/h（ 参 考 值 ＜ 20 mm/h），C- 反 应

蛋白（9.4±15.8）mg/L（参考值：0~8 mg/L）。

大动脉炎活动期与非活动期主要临床特征的比

较：共有 132 例（48.2%）患者处于活动期。头痛在活

动期和非活动期患者中所占比例差异无统计学意义

（21.2% vs 29.6%，P=0.128），而头晕在非活动期患

者中所占比例大于在活动期患者中所占比例（83.8% 

vs 72.0%，P=0.020），晕厥、脑血管事件、视力缺

损在活动期患者中所占比例分别高于在非活动期患

者 中 所 占 比 例（31.1% vs13.4%，P<0.001；55.3% vs 

6.3%，P<0.001；28.0% vs14.8%，P=0.008）。 晕 厥、
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脑血管事件、视力缺损与疾病活动相关（χ2=0.462，

P<0.001；χ2=0.143，P=0.018；χ2=0.216，P<0.001）。

影像学检查：主要受累血管部位及性质见表 2。

弓上动脉分支中最常受累部位为左锁骨下动脉（147

例，53.6%）。

晕症状的患者中锁骨下动脉狭窄和椎动脉狭窄并无

相关性（82.6% vs 17.4%，χ2=3.3，P=0.069）。58 例

有视力缺损或失明的患者中累及单侧或双侧（多为

双侧 ）颈总动脉的占到 34 例（58.6%），视力缺损和

颈总动脉受累有相关性（χ2=6.2，P=0.012），双目

失明患者多有严重的双侧颈总动脉和双侧锁骨下动

脉狭窄或闭塞。58 例 TIA 患者中单侧或双侧颈总动

脉受累者达到 37 例（63.8%），TIA 与锁骨下动脉受

累有相关性（χ2=17.9，P<0.001）。

弓上动脉受累情况：在 27 例缺血性脑卒中患者

中单支病变 12 例（44.4%），双支病变 4 例（14.8%），

三支病变 2 例（7.4%），4 例（14.8%）患者弓上动脉四支

均狭窄闭塞；2 例（7.4%）有重度主动脉瓣反流，并已行

Bentall 手术，术后行计算机断层扫描血管造影术（CTA）

复查发现患者颈总动脉和锁骨下动脉严重受累；4 例

（14.8%）肾动脉狭窄伴 1 或 2 支锁骨下动脉或颈总动

脉狭窄。缺血性脑卒中和颈总动脉狭窄闭塞有相关性

（χ2=10.3，P=0.001）。30 例脑卒中患者中 2 例（0.7%）

出血性脑卒中患者合并肾动脉闭塞引起的肾血管性高

血压，1 例（0.3%）反复脑出血患者血压持续性升高且

难以控制，行 CTA 发现腹主动脉严重狭窄。此 3 例患

者均无锁骨下动脉、颈总动脉或椎动脉狭窄。

治疗：184 例弓上动脉受累患者中有 75 例（40.8%）

行经皮腔内血管成形术（PTCA），30 例（16.3%）行支架

置入术。172 例累及肾动脉及腹主动脉而导致继发性

高血压者中 101 例（58.7%）行肾动脉再血管化治疗，12

例（6.5%）行腹主动脉再血管化治疗，余 59 例（34.3%）

运用降压药物控制血压。9 例（3.2%）重度主动脉瓣关

闭不全患者行 Bentall 手术。共 224 例（81.8%）患者口

服强的松 20~40 mg/d 治疗，缓

慢减量至 5~10 mg/d 后至少维持

6 个月。6 例（2.1%）因激素减量

期间大动脉炎复发而运用免疫

抑制剂治疗。207（75.6%）例应

用抗血小板治疗，其中 104 例

（38.0%）应用阿司匹林单药治

疗，4 例（1.5%）应用氯吡格雷

单药治疗，99 例（36.1%）行双

联抗血小板治疗，维持 3 个月

后停用氯吡格雷。

随访结果：175 例（63.9%）

随 访（3.7±0.3） 年（0.27 年

~10.8 年 ），62 例（22.6%）随访结束时仍应用小剂量

激 素 [（14.0±8.4）mg/d，2.5~30.0 mg] 治 疗。 共 6

受累部位
总病变

( 例 )
扩张 动脉瘤

狭窄

50%~69%

狭窄

70%~95%

闭塞或

几近闭塞
左颈总动脉 111 4 (3.6) 1 (0.9) 30 (27.0) 15 (13.5) 61 (55.0)
右颈总动脉 84 6 (7.1) 0 (0) 34 (40.5) 9 (10.7) 35 (41.7)
左锁骨下动脉 147 5 (3.4) 0 (0) 17 (11.6) 21 (14.3) 104 (70.7)
右锁骨下动脉 100 8 (8.0) 3 (3.0) 11 (11.0) 17 (17.0) 61 (61.0)
左椎动脉 29 3(10.3) 0 (0) 8 (27.6) 5 (17.2) 13 (44.8)
右椎动脉 23 3 (13.0) 0 (0) 8 (34.8) 7 (30.4) 5 (21.7)
肱动脉 49 7 (14.2) 0 (0) 27 (55.1) 5 (10.2) 10 (20.4)
降主动脉 41 7 (17.0) 7 (17.0) 10 (24.3) 16 (39.0) 1 (2.4)
腹主动脉 58 7 (12.0) 7 (12.0) 25 (43.1) 15 (25.9) 4 (6.9)
左肾动脉 91 4 (4.4) 1 (1.1) 16 (17.6) 42 (46.1) 28 (30.8)
右肾动脉 95 3 (3.1) 2 (2.1) 19 (20.0) 38 (40.0) 33 (34.7)

表 2  大动脉炎主要受累血管部位及性质 [n=274, 例（%）]

四支弓上动脉（双侧颈总动脉和双侧锁骨下动

脉 ）中，单支病变和双支病变分别有 68 例（24.8%）

和 58 例（21.2%）；三 支 病 变 45 例（16.4%）， 其

中单侧锁骨下动脉受累伴双侧颈总动脉受累者 27

例（9.9%），双侧锁骨下动脉受累伴单侧颈总动脉

受累者 18 例（6.6%）；四支动脉均有受累者 32 例

（11.7%）。锁骨下动脉狭窄闭塞 [ 比值比（OR）=7.3，

95% 可 信 区 间（CI）：1.6~33.4，P=0.011）， 颈 总 动

脉 狭 窄 闭 塞（OR=0.6， 95%CI：0.4~0.8，P=0.028）

以 及 延 迟 诊 断（OR=0.998，95%CI：0.996~1.000，

P=0.021） 与神经系统表现有相关性。

大动脉炎患者中累及弓上动脉者共计 184 例，

具体受累部位及神经系统表现见表 3。

受累部位
头晕

(n=148)

视力缺损或失明

(n=58)

一过性脑缺血

(n=58)

缺血性脑卒中

(n=27)

出血性脑卒中

(n=3)
锁骨下动脉
　单支 96 (64.9) 24 (41.3) 22 (38.0) 15 (55.6) 2 (66.7)
　双支 42 (28.4) 15 (26.0) 22 (38.0) 6 (22.2) 0 (0)
颈总动脉
　单支 50 (33.8) 10 (17.2) 11 (19.0) 7 (26.0) 0 (0)
　双支 44 (29.7) 24 (41.4) 26 (44.8) 5 (18.5) 1 (33.3)
椎动脉
　单支 23 (15.5) 11 (19.0) 14 (24.1) 2 (7.4) 0 (0)
　双支 6 (4.1) 2 (3.4) 3 (5.1) 0 (0) 0 (0)
锁骨下 + 颈总动脉 77 (52.0) 32 (55.17) 33 (56.9) 12 (44.4) 1 (33.3)
锁骨下 + 椎动脉 29 (19.6) 12 (20.7) 17 (29.3) 1 (3.7) 0 (0)
颈总动脉 + 椎动脉 22 (14.9) 12 (20.7) 13 (22.4) 0 (0) 0 (0)
锁骨下动脉 + 椎动脉 + 颈总动脉 22 (14.9) 12 (20.7) 13 (22.4) 0 (0) 0 (0)

表 3  累及弓上动脉患者具体受累部位及神经系统表现 [n=184，例（%）]

头晕和锁骨下动脉受累及椎动脉受累有相关性

（χ2=10.9，P=0.001；χ2=15.8，P=0.001），而在有头
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1  临床资料
患者男，61 岁，因“间断胸闷 7 年 ”入院，入院诊断：冠

心病、陈旧性下壁心肌梗死、冠状动脉（冠脉 ）支架置入术后。

否认药物或食物过敏史。常规术前碘过敏试验阴性，对比剂

采用碘克沙醇（商品名威视派克 ）。术前血压 100/80 mmHg（1 

mmHg=0.133 kPa）。冠脉造影示：前降支（LAD）近段 90% 狭

窄，第一对角支（D1）和 D2 从病变起始部和中间发出；右冠

脉（RCA）中段原支架通畅、远段 70% 狭窄。

导丝保护 D2，于 LAD 置入 NOYA 3.5 mm×23.0 mm 支

架 1 枚，出现 LAD 慢血流 [ 心肌梗死溶栓治疗临床试验（TIMI）

血流 2 级 ] 和 D2 闭塞，且患者血压降至 50/30 mmHg，诉胸

闷、憋气。患者持续咳嗽，给予多巴胺 3 mg 静推及硝酸甘

油 0.1 mg 冠脉内注入，LAD 血流恢复。但血压难以维持，给

予肾上腺素 1mg 静推，血压升至 100/50 mmHg。考虑患者

为对比剂过敏性休克，更换管道及对比剂，给予甲基强的松

龙 500 mg 静推 ×3 次，肾上腺素 2 mg 静推 +15 μg/min 泵入，

多巴胺 500~1 000 μg/min 泵入，10 min 后血压稳定。抢救期

间开通 D2，恢复 TIMI 血流 1 级，但出现支架内血栓和 D1

闭塞。患者症状再次加重，并出现胸痛，给予吗啡止痛，反

复扩张 LAD 支架后血栓减轻。经多次尝试导丝进入 D1，血

流恢复 TIMI 血流 2 级，但再次出现支架内血栓。补充肝素

10 mg，测活化凝血时间（ACT）示 303 s，于 D1 置入 NOYA 2.5 

mm×13.0 mm 支架 1 枚并对吻，LAD 及 D1 TIMI 血流 3 级，

但 LAD 支架内仍有血栓。于 LAD 原支架处置入 Firebird2 3.5 

mm×23.0 mm 支架 1 枚覆盖血栓，并给予替罗非班泵入。此时，

患者病情已稳定，血管内超声（IVUS）示：LAD 和 D1 支架均

贴壁良好，未见支架内血栓。30 min 后造影示：D1 和 D2 血

流≥ TIMI 血流 2 级、无支架内血栓，RCA 通畅无血栓，结

束手术。术后替罗非班续泵入 24 h 后停用，多巴胺和肾上腺

素在血压稳定后逐渐减量至停用，后好转出院。

2  讨论
本例患者罕见之处在于慢血流、分支闭塞、支架内血栓及

对比剂过敏性休克同时发生，且抢救成功，实属罕见。本例患者

低血压休克之所以考虑为对比剂过敏性休克所致，是由于患者

虽有慢血流，但在很快恢复血流后血压并未稳定。不考虑分支

闭塞所致，是因为最初闭塞的 D2 很小，不致引起如此严重的

低血压休克。另外，在给予肾上腺素及甲基强的松龙后血压才

得以稳定，因此考虑患者低血压休克的根本原因为对比剂过敏。

但慢血流和分支闭塞可能在其中起到了推波助澜的作用，而其

后发生的支架内血栓则是在休克和慢血流基础上的继发改变。

碘克沙醇等非离子型类对比剂的过敏机制尚不明确，可能

与抗原抗体反应、补体、激肽系统激活有关，释放的炎症因子

引起血管扩张和通透性增加、平滑肌收缩和嗜酸性粒细胞浸润，

严重时有效循环血量急剧下降，导致过敏性休克。在过敏性损

害过程中，肥大细胞活化释放的炎症介质可引起冠脉痉挛，直

接导致心绞痛和心肌梗死，为过敏性心绞痛综合征，即 Kounis 综

合征 。因此，在冠脉介入术中发生的过敏性休克，后果多很严重。

术前碘对比剂过敏试验的可靠性很低，欧美等国家已不

再要求对非离子型碘对比剂做过敏试验。因此，术前识别对

比剂过敏高危患者，对防止严重碘对比剂过敏反应的发生尤

其重要。对有药物或食物过敏史等高危患者，术前要：建立

好静脉通路，预防性应用苯海拉明、地塞米松等抗过敏药物，

尽量用非离子型碘对比剂。术中要早发现、早诊断、早治疗，

患者一旦出现胸闷、憋气、恶心、血压降低等过敏反应，要

及时吸氧、保持气道通畅。药物维持血流动力学稳定为重中

之重，给予多巴胺、肾上腺素（首选 ）等维持血压稳定，给予

甲基强的松龙或地塞米松来抑制过敏反应的进一步发展，根

据情况给予氨茶碱、阿托品、吗啡、速尿等药物。
                                                �  （收稿日期：2016-01-04）

� （编辑：常文静 ）
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摘要

目的：分析成年人血浆血脂水平与眼压的关系。

方法：收集 2015-01 至 2015-09 于南京军区福州总医院体检中心的体检者 1 660 例，男 880 例，女 780 例，年龄

40~96 岁，平均（68.36±10.98）岁，分为高脂血症组（n=356）和非高脂血症组（n=1 304），所有纳入研究者均测量收缩

压、舒张压、眼压及总胆固醇（TC）、甘油三酯（TG）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、

载脂蛋白 A1（ApoA1）和载脂蛋白 B（ApoB）等血浆血脂水平。采用 SPSS19.0 对血浆血脂水平与眼压的关系进行单因

素及多因素线性回归分析。

结果：单因素线性回归分析提示眼压与收缩压、舒张压、TC、TG、LDL-C 和 ApoB 呈正相关（P<0.05），与

HDL-C 呈负相关（P=0.028）。多因素线性回归分析在对年龄、收缩压和舒张压等因素进行调整后，分析结果提示眼

压与 TC、TG、LDL-C、ApoA1 和 ApoB 呈正相关，而与 HDL-C 呈负相关（P<0.05）。高脂血症组与非高脂血症组中，

男性及女性的 ApoB 均与眼压有显著的相关性（P<0.05）。

结论：在所有的血浆血脂指标中，ApoB 与眼压的相关性最为显著，在临床研究中 ApoB 或许可作为预测眼压升

高的指标，而关于其有效性尚需进一步研究。

关键词  眼内压；血脂异常
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血脂水平与眼压的相关性研究

查文丽，陈梅珠，余海跃，王云鹏

临床研究

Abstract
Objective:  To investigate the relationship between blood lipid profiles and intraocular pressure (IOP) in adult subjects.
Methods:  A total of 1660 adult subjects received regular physical examination in our hospital from 2015-01 to 2015-09 were 

enrolled. The subjects were divided into 2 groups: Hyperlipidemia group, n=356 and Non-hyperlipidemia group, n=1304. Systolic, 
diastolic blood pressure (SBP), (DBP), IOP and serum levels of total cholesterol (TC), triglyceride (TG), high-density lipoprotein 
cholesterol (HDL-C), low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C), apolipoprotein A1(ApoA1) and apolipoprotein B (ApoB) 
levels were measured in all subjects. SPSS19.0 software was used to study the relationship between blood lipid profiles and IOP by 
univariate and multivariate liner regression analysis respectively.

Results:  Univariate regression analysis revealed that IOP was positively related to SBP, DBP, TC, TG, LDL-C and ApoB, all 
P<0.05, while negatively related to HDL-C, P=0.028. Multivariate regression analysis indicated that with adjusted age, SBP and DBP, 
IOP was positively related to TC, TG, LDL-C, ApoA1 and ApoB, while negatively related to HDL-C, all P<0.05. ApoB level in either 
Hyperlipidemia group or Non-hyperlipidemia group was significantly related to IOP in both male and female genders, P<0.05.

Conclusion:  ApoB level was most obviously related to IOP and it might be used as a predictor for IOP elevation in clinical 
research, while its validity should be further studied. 
Key words Intraocular pressure; Dyslipidemias

                       �      (Chinese Circulation Journal, 2016, 31:1002.)
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青光眼已成为全球性的第二致盲眼病，严重威

胁到人类健康，据估计到 2020 年将有 8 千万青光眼

患者 [1]。而眼压作为一个潜在的、可变的危险因素

已成为备受关注的焦点。虽然眼压升高的机制目前

尚不清楚，但近年的研究结果显示眼压升高与糖尿

病、高血压和肥胖指数都有显著相关性 [2-4]。众所周

知，高血压、糖尿病、血脂异常和肥胖为心血管疾

病的危险因素。而且有学者指出，心血管疾病危险

因素与眼压相关 [5， 6]，同时血脂异常也是高眼压的

危险因素 [7， 8]，但目前关于血浆脂蛋白水平与眼压

关系的研究较少。因此，本文旨在分析血浆血脂水

平与眼压的关系，探讨血脂水平的改变是否可作为

预测眼压升高的指标。

1 资料和方法

1.1  研究对象

选 取 2015-01 至 2015-09 于 南 京 军 区 福 州 总

医院体检中心的体检者 1 660 例，分为高脂血症组

（n=356）和非高脂血症组（n=1 304），所有纳入研究

者均行裂隙灯显微镜检查排除眼前节异常。 排除标

准：（1）角膜溃疡、角膜白癍、圆锥角膜和角膜外伤

等角膜疾病者；（2）眼球震颤、双眼不能固视者；（3）

既往眼外伤，无晶体眼，角膜接触镜配戴史，角膜

激光术、白内障、玻璃体切除等眼部手术史者；（4）

近 3 个月局部或全身应用可能引起眼压波动的药物

者；（5）肥胖及既往高血压、糖尿病史者；（6）高脂血

症已使用药物者。剔除标准：（1）入组后发现符合排

除标准者；（2）不能配合完成各项检查及主动要求退

出者；（3）未能签署知情同意书者。

1.2  方法

眼科检查：所有受试者均于上午 8:00~10:00 间

进行眼科检查，包括最佳矫正视力、中央角膜厚度、

裂隙灯显微镜检查排除眼前节异常以及 Goldman 压

平式眼压计测量眼压。所有纳入研究者均由操作熟

练的同一护士分别 3 次测量双眼中央角膜处眼压，

取平均值，双眼眼压均纳入研究进行分析。

血脂检查：所有受试者经 8 h 禁食后于清晨使

用真空采血管抽取肘静脉血，分离血清，使用日立

7600 全自动生化分析仪，测定总胆固醇（TC）、甘

油三酯（TG）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、低

密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、载脂蛋白 A1（ApoA1）

和载脂蛋白 B（ApoB）。

血压测量：采用标准立式水银柱血压计，于上

午 8:00 ～ 10:00 进行血压测量，测量血压前 1 h 嘱

其忌吸烟及喝咖啡。根据被检者的上臂围选择适当

袖带，坐位，至少安静休息 10 min 以上，测量右上

臂收缩压与舒张压，重复测量 3 次取平均值。

1.3  统计学分析

采用 SPSS19.0 进行统计学分析，所有计量资

料均用 ±s 表示并且进行正态性检验；男女间差异

采用两独立样本 t 检验。因收缩压、舒张压、TC、

TG、HDL-C、LDL-C、ApoA1 和 ApoB 等为偏态分布，

均对其进行对数转换。眼压与血脂间的联系进行单

因素及多因素线性回归分析。高脂血症组和非高脂

血症组血脂水平与眼压的相关性采用 Spearman 相关

分析法。P<0.05 为差异有统计学意义。

2  结果

受试者一般临床资料（表 1）：本研究共纳入

1 660 例 研 究 对 象（ 男 880 例， 女 780 例 ）， 年 龄

40 ～ 96 岁，平均（68.36±10.98）岁。高脂血症组患

者 356 例，143 例口服辛伐他汀胶囊 10 mg/ 次，1

次 / 日；89 例口服阿托伐他汀 30 mg/ 次，1 次 / 日；

124 例口服瑞舒伐他汀 10 mg/ 次，1 次 / 日。男性及

女性年龄差异无统计学意义（P=0.120）。男性收缩压、

舒张压、TC、TG、LDL-C、ApoB 和双眼眼压均显

著高于女性，而女性 HDL-C 和 ApoA1 显著高于男

性（P<0.001），差异均有统计学意义。

项目 总数 (n=1 660) 男性 (n=880) 女性 (n=780) P 值
年龄 ( 岁 ) 68.36±10.98 69.31±10.58 67.29±11.39 0.120
收缩压 (mmHg) 144.75±23.20 145.86±24.05 143.49±22.30 <0.001
舒张压 (mmHg) 78.25±12.29 78.94±12.30 77.47±12.20 <0.001
TC (mmol/L) 4.97±1.36 5.33±1.38 4.46±1.25 <0.001
TG (mmol/L) 1.66±1.37 1.84±1.67 1.49±1.01 <0.001
HDL-C (mmol/L) 1.30±0.49 1.20±0.54 1.41±0.39 <0.001
LDL-C (mmol/L) 3.15±1.09 3.35±1.09 2.97±1.05 <0.001
ApoA1 (g/L) 1.23±0.27 1.18±0.25 1.30±0.28 <0.001
ApoB (g/L) 0.97±0.30 1.02±0.30 0.93±0.29 <0.001
右眼眼压 (mmHg) 14.95±3.37 15.17±3.85 14.69±2.75 <0.001
左眼眼压 (mmHg) 15.89±2.61 14.97±2.36 14.81±2.89 <0.001
双眼眼压 (mmHg) 14.92±2.51 15.07±2.59 14.75±2.43 <0.001

表 1  1 660 例受试者一般临床资料（ ±s）

注： TC：总胆固醇；TG：甘油三酯；HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；

LDL-C：低密度脂蛋白胆固醇；ApoA1：载脂蛋白 A1；ApoB：载脂蛋白 B。

1 mmHg=0.133 kPa

眼压的单因素线性回归分析（表 2）：从血脂

水 平 与 眼 压 的 单 因 素 回 归 分 析 结 果 可 见， 收 缩
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压、 舒 张 压、TC、TG、LDL-C 和 ApoB 均 与 眼

压呈正相关（P<0.05），HDL-C 与眼压呈负相关

（P=0.028）， 而 ApoA1 与 眼 压 无 相

关 性（P=0.269）。 眼 压 与 年 龄 呈 负

相关（P=0.054），但相关性不显著。

就性别差异而言，男性患者年龄及

HDL-C 与眼压呈负相关（P 分别为

0.024，0.036），而收缩压、舒张压、

TC、TG、LDL-C 和 ApoB 与 眼 压 均

呈正相关（P<0.05）；在女性患者中，HDL-C 与眼

压呈负相关（P=0.032），而 ApoA1 与眼压无相关

性（P=0.681）。

3  讨论

本 研 究 中， 男 性 双 眼 眼 压 为

（15.07±2.59）mmHg（1 mmHg=0.133 

kPa），女性为（14.75±2.43）mmHg，男性

明显高于女性（P<0.001）。这可能与男女眼

球结构差异有关，有研究发现男性中央角

膜厚度及角膜曲率大于女性，且中央角膜

厚度和角膜曲率大者眼压偏高 [9]；此外生

活习惯、饮食结构以及身体因素等也是引

起男女眼压差异的原因 [10]。在本研究中我

们还发现眼压随年龄增长呈下降趋势，这

与亚洲地区其他国家的横断面及纵向研究

结果一致 [3， 11， 12]，而与欧美地区研究结果

相反，有文献报道 40 岁以上欧洲及美洲人群眼压

随年龄增长而升高，但在老年人群中呈下降趋势 [13]。

孔祥斌等 [4] 认为随着年龄增长，睫状体分泌房水减

少以及眼眶脂肪萎缩使眼眶内压和巩膜壁压力降低

是眼压下降的主要原因。从眼球解剖结构来看，中

央角膜厚度是决定眼压的主要因素，Wang 等 [14] 研

究结果显示中央角膜厚度随年龄增加而变薄，这在

一定程度上可以解释眼压与年龄呈负相关。此外，

眼压与收缩压和舒张压均呈正相关，这与

以往的研究结果一致 [3]。眼压升高主要是

与血压升高引起睫状动脉压升高，促使房

水生成和超滤过增加有关 [14]。

以往文献报道眼压与 TC 水平呈正相

关 [15， 16]，本研究也不例外，这可能与高 TC

水平下眼眶脂肪组织大量生成，眼窝内压

力升高，巩膜外压力增加和房水外流受

阻，进而出现眼压升高 [17]。此外，血浆中

大量的 TG 使血液粘稠度增加，也将影响

房水回流 [18]。眼压与 TG 相关性研究的报道较多，

大量的脂肪摄入增加肥胖风险，使 TG 水平升高而

变量
总数 (n=1 660) 男性 (n=880) 女性 (n=780)

 β SE P 值   β SE P 值   β SE P 值
年龄 -0.005 0.003 0.054 -0.003 0.026 0.024 -0.007 0.025 0.032
收缩压 1.830 1.182 0.023 3.028 1.651 0.015 0.560 1.696 <0.001
舒张压 0.386 1.256 0.031 0.303 1.753 0.018 0.621 1.820 0.004
TC 0.880 0.714 0.002 0.981 1.036 0.007 1.237 1.052 0.010
TG 0.379 0.348 0.009 0.458 0.577 <0.001 0.381 0.434 0.005
HDL-C -0.187 0.631 0.028 -0.611 0.862 0.036 -0.020 1.044 0.032
LDL-C 0.711 0.525 <0.001 0.785 0.734 <0.001 0.845 0.781 <0.001
ApoA1 -0.658 0.938 0.269 0.303 1.753 0.538 -1.470 1.327 0.681
ApoB 1.632 0.622 0.004 1.879 0.901 0.002 1.638 0.881 <0.001

表 2  眼压的单因素线性回归分析

注： TC：总胆固醇；TG：甘油三酯；HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C：低密度脂蛋白

胆固醇；ApoA1：载脂蛋白 A1；ApoB：载脂蛋白 B

变量
总数 (n=1 660) 男性 (n=880) 女性 (n=780)

  β SE P 值  β SE P 值   β SE P 值
TC 1.645 0.087 0.005 1.645 0.374 0.015 1.638 0.368 0.029
TG 2.203 0.268 0.013 1.086 0.035 <0.001 1.108 0.432 0.006
HDL-C -2.658 0.178 0.006 -0.406 0.205 0.011 -0.831 0.316 0.001
LDL-C 0.864 0.274 <0.001 0.407 0.187 0.016 0.628 0.189 0.008
ApoA1 0.627 0.206 0.016 1.275 0.368 0.031 0.187 0.304 0.538
ApoB 1.896 0.153 <0.001 1.385 0.591 <0.001 1.037 0.209 <0.001

表 3  眼压的多因素线性回归分析

注：TC：总胆固醇；TG：甘油三酯；HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C：低密度脂蛋白

胆固醇；ApoA1：载脂蛋白 A1；ApoB：载脂蛋白 B

眼压的多因素线性回归分析（表 3）：在对年

龄、收缩压、舒张压和中央角膜厚度等因素进行

校正后的多因素线性回归分析提示，眼压与 TC、

TG、LDL-C、ApoA1 和 ApoB 呈 正 相 关， 而 与

HDL-C 呈 负 相 关。 在 相 同 检 验 水 准 下， 男 性 眼

压与 ApoA1 呈正相关（P=0.031），而女性眼压与

ApoA1 无相关性（P=0.538）。在单因素及多因素

分析中，男性和女性的 ApoB 均与眼压呈显著的

正相关（P<0.01）。

高脂血症组和非高脂血症组血脂水平与眼压的

相关性（表 4）：高脂血症组与非高脂血症组中，男

表 4  高脂血症组和非高脂血症组血脂水平与眼压的相关性（r 值）

组别
TC TG HDL-C LDL-C ApoA1 ApoB

男性 女性 男性 女性 男性 女性 男性 女性 男性 女性 男性 女性
非高脂血症组 0.30 0.28 0.23 0.13 -0.43* 0.32 0.28 0.26 0.35 -0.24 0.57* 0.48*

高脂血症组 0.40 0.35 0.44* 0.16 -0.52 0.17 0.33 0.27 0.15 -0.12 0.67* 0.62*

注：TC：总胆固醇；TG：甘油三酯；HDL-C：高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C：低密度脂蛋白胆固

醇；ApoA1：载脂蛋白 A1；ApoB：载脂蛋白 B。*P<0.05

性及女性的 ApoB 均与眼压有显著的相关性，差异

有统计学意义（P<0.05）。
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摘要

目的：完全移除心脏起搏器植入术后囊袋感染患者的电子系统存在种种困难，探讨保守处理此类感染的可行性。

方法：纳入我科 2015-01 至 2016-02 共 4 例起搏器囊袋感染患者，对感染囊袋及装置进行彻底清创、消毒，并

结合封闭式负压引流术处理囊袋。4 例患者均未拔除电极导线，术后予静脉用抗生素治疗 7~10 天。

结果：4 例患者术后发生囊袋感染时间平均 14.75 个月，均为单纯囊袋感染。经囊袋清创及封闭式负压引流术处

置后，随访 5~10 个月（平均 7.25 个月 ），起搏器囊袋感染消失，伤口愈合良好，疗效满意。

结论：通过对感染囊袋的彻底清创、对残留电子系统的合理处理并结合封闭式负压引流术，可有效控制感染实

现痊愈，并避免电极导线拔除。

关键词  心脏起搏器，人工；囊袋感染；封闭式负压引流 

作者单位：563000   贵州省遵义市，遵义医学院第一附属医院   心血管内科
作者简介：王冬梅   副主任医师   硕士   主要从事心脏起搏与电生理研究   Email: wdm7891@126.com   通讯作者：石蓓   Email: shibei2147@163.com
中图分类号：R541.4   文献标识码：A   文章编号：1000-3614（2016）10-1006-03   doi:10.3969/j.issn.1000-3614.2016.10.014

Observation for the Effect of Vacuum Sealing Drainage in Treating the Patients With Pacemaker Pocket 

Infection
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封闭式负压引流术处理起搏器囊袋感染的疗效观察

王冬梅，石蓓，龙仙萍，荣季冬

临床研究

Abstract
Objective:  Pocket infection in patients after total removal of implanted pacemaker has many problems for their electronic 

system; our research intends to explore the feasibility of conservatively treating such infection and retain the electronic system.
Methods:  A total of 4 patients with pacemaker pocket infection in our hospital from 2015-01 to 2016-02 were studied. 

Thorough debridement and disinfection were conducted in infected pockets and devices, meanwhile vacuum sealing drainage was 
applied. Electrode wire was kept and intravenous antibiotics were given for (7-10) days after the operation in all patients.

Results:  The average time of infection occurred at 14.75 months after operation with the type of isolated pacemaker pocket 
infection. Pocket vacuum suction drainage was performed, with the mean of 7.25 (5-10) months follow-up observation, infection was 
disappeared and the patients had good wound healing.

Conclusion:  With thorough debridement of infected pocket, rational treatment of residual electronic system and vacuum sealing 
drainage, the infection might be effectively controlled for complete recovery without lead extraction in relevant patients.
Key words Cardiac pacemaker, artificial; Pocket infection; Vacuum sealing drainage

� (Chinese Circulation Journal, 2016,31:1006.)

随着治疗领域的拓展及适应证的不断增加，起

搏器植入已成为心律失常及心力衰竭的重要治疗手

段，与之相随的，起搏器感染率亦日渐增加。美国

1993 年 ~2008 年永久心脏起搏器与植入型心律转复

除 颤 器 (implantable cardioverter defibrillator, ICD) 感

染登记，提示总的感染发生率为 1.61%，2004 年之

后感染率有较明显升高 [1,2]。起搏器植入术后的感染

程度分为囊袋浅表皮肤感染、囊袋感染、血行感染

和感染性心内膜炎，其中囊袋感染是最常见的并发

症。尽管国内外指南建议根治起搏器感染需要移除

全套起搏器系统 , 但随着植入时间的延长，起搏导

线往往难以拔除，对于起搏依赖的起搏器感染患者，
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处理过程更为困难。而且由于社会、经济原因，目

前大多数起搏器感染患者希望保留原有起搏器。因

此，对于单纯囊袋感染患者，本院采用封闭式负压

引 流 术 ( vacuum sealing drainage，VSD) 进 行 治 疗，

效果满意。

1  资料与方法

1.1  病例特征

2015-01 至 2016-02 期间因起搏器囊袋感染于

我科住院的 4 例患者，均为男性，平均年龄 71.25 岁。

其中有 1 例为更换术后，2 例曾进行过起搏器囊袋

清创术，另 1 例为前次起搏器植入术后。术后发生

囊袋感染时间平均 14.75 个月。4 例均为囊袋破溃，

起搏器或电极裸露（图 1），血培养阴性，无继发性

全身感染及感染性心内膜炎发生。

入新囊袋中，关闭囊袋，将原囊袋隔离开，缝合皮下、

皮肤；（5）内置的硅胶引流管经创面周围正常组织处

皮下戳口引出、并固定。将一次性使用负压引流泡

沫型专用敷料剪裁合适。用生物透性贴膜将泡沫敷

料和硅胶管与周围正常皮肤一起覆盖密封。引流管经

皮下引出的一端以三通连接于中心负压瓶，术后打开

负压瓶并维持 125~130 mmHg（1 mmHg=0.133 kPa）负

压吸引，观察连接负压后的 VSD 泡沫敷料明显收缩

变硬。另一内置硅胶管予生理盐水每日 500 ml 行囊

袋冲洗，术后引流管始终保持通畅，将创面内的渗

出物经引流管引出，如堵塞可冲洗或者更换薄膜（图

2），5~7 天后拆除 VSD 泡沫敷料及引流管；（6）术后

继续抗感染 7~10 天，并根据药敏调整抗生素。

图 1  起搏器囊袋感染

注：1A：电极裸露；1B：起搏器外露

1A 1B

1.2  感染处置流程 

 （1）局部取分泌物行细菌培养及药敏试验，先

予经验性抗感染（头孢哌酮 - 他唑巴坦及左氧氟沙

星 ） 5~7 天，根据药敏调整抗生素；（2）如起搏器依

赖，需予临时起搏器保护，严格消毒后切开囊袋取

出起搏器，清洁处置后碘伏浸泡 30 min 以上；其中

1 例因起搏器裸露时间长（1 年 ）予更换起搏器；（3）

囊袋内及游离电极予过氧化氢及碘伏反复冲洗，彻

底清除局部炎症、坏死组织，并行培养及药敏；对

局部出血采用电刀彻底止血；（4）重新铺巾，更换手

术器械，术者及助手更换手术衣、手套，沿囊袋下

方或内侧延伸囊袋，将原电极及原起搏器连接后放

图 2  负压引流装置的植入及连接

注：2A： 内置的硅胶引流管经创面周围正常组织处皮下戳口引出、并固

定 ;2B： 固定一次性使用负压引流泡沫型专用敷料；2C： 用生物透性贴膜将泡沫

敷料和硅胶管与周围正常皮肤一起覆盖密封；2D： 分别连接负压引流及生理盐

水；2E： 中心负压引流；2F ：密封引流瓶

2A

2D

2B

2E

2C

2F

1.3  随访 

通过电话随访并结合起搏器门诊，于术后每个

月进行 1 次随访。

2  结果

4 例处置起搏器囊袋感染情况（表 1）：4 例患者

术后发生囊袋感染时间平均 14.75 个月，均为单纯

囊袋感染。经囊袋清创、消毒及 VSD 处置后，随访

5~10 个月（平均 7.25 个月 ），起搏器囊袋未见再度

感染、破溃，均无继发全身感染及感染性心内膜炎，
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伤口愈合良好，疗效满意。
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3  讨论

起搏器植入术是当前治疗严重缓慢型心律失常的

唯一有效治疗手段，能有效延长患者生命和提高患者

生活质量 [3]。随着植入量的增多，其并发症尤其是囊

袋感染的发生率也日益增高，约为 0.5%~5%；一旦发

生，将给患者带来极大的身心损害与经济负担，若

未及时有效的处理，可导致患者全身感染，严重者

可危及患者生命 [4,5]。根据最新指南及专家共识的意

见，完全移除起搏器及电极导线是唯一行之有效的

治愈方法 [6,7]。但是，取出整套起搏装置，清创废用

囊袋，对侧植入新起搏器这一方案对高龄患者、尤

其是植入时间长的患者拔除电极的风险相对较高，

患者的经济条件受限、不愿接受对侧植入等均限制了

此技术在临床广泛开展，因此，仍有各种技术尝试对

囊袋感染患者采用相对保守的治疗方法 [8,9]。       

VSD 是由德国的 Fleischman 博士于 1992 年首

创的一种伤口治疗的全新方法，后被推广用于各种

复杂创面的治疗 [10,11]。封闭式负压引流可在创面上

形成均布的负压，负压大小为 125~130 mmHg。封

闭式负压引流可加速创面组织水肿的消退，促使创

面毛细血管扩张、改善血液循环，促进坏死组织和

细菌清除，从而加速创面的愈合速度。另一方面，

负压产生的机械应力可促进修复细胞的增殖，加速

肉芽组织生成，能降低创面中免疫蛋白酶活性，增

加纤维连接蛋白含量 [12, 13]。 

本研究采用 VSD 处理起搏器囊袋感染，整个流

程无特殊的器械要求及技术难点，围术期风险较小，

同时在严密随访下保留了进一步器械去除起搏器系

统的机会。另一方面，本研究对于原囊袋清创时采

用电刀彻底止血，结合负压引流有效杜绝了囊袋血

肿的发生，降低了再次感染的风险。

当然，本项技术也存在一定局限性：对于已有

感染或感染性心内膜炎的患者并非首选，此时全起

搏系统取出更为合理；仍有重新引发感染并导

致感染扩散的潜在风险。若起搏器植入患者

能坚持定期复诊随访，并做好手术囊袋局部

的观察护理，多数感染即可在早期及时被发

现，并在出现全身感染播散或累及心内膜前

及时处理。同时，本项技术存在样本量较小，

随访时间相对较短等不足，临床效果有待进

一步验证。

病例 性别
年龄

( 岁 )

手术

类型

起搏器

类型

囊袋破溃距

植入时间 ( 月 )

术后随访

时间 ( 月 )
病原菌 结果

1 男 85 植入 双腔起搏器 16 10 无 愈合
2 男 65 植入 双腔起搏器 22 8 表皮葡萄球菌 愈合
3 男 85 更换 单腔 ICD 9 6 凝固酶阴性

葡萄球菌

表皮葡萄球菌

愈合

4 男 50 植入 双腔起搏器 12 5 无 愈合

表 1  4 例患者封闭式负压引流术处置起搏器囊袋感染情况

注：ICD：植入型心律转复除颤器
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摘要

目的：研究心电监护在辅助超声引导下改良塞丁格技术（MST）经外周中心静脉置管（PICC）并根据心电图变化判断

导管末端位置的准确率。

方法：104 例患者连接心电监护仪，置管时利用导丝与心电监护仪 RA 导联相连引出腔内心电图，根据 P 波特征性

变化对 PICC 导管末端位置进行判断，判断结果再与置管后根据 X 线胸片判断的导管末端位置结果进行比较，比较两种

方法判断结果的一致性，计算心电判断法的灵敏度和特异度。

结果：104 例患者中有 100 例患者出现特征性 P 波，心电判断结果与 X 线胸片判断结果一致率为 96.2%。4 例未出

现特征性 P 波的患者 X 线胸片显示，有 2 例导管末端位于上腔静脉上段、1 例位于上腔静脉下端、1 例位于对侧头臂静

脉。两种方法的判断结果无统计学差异。灵敏度为 99%，特异度为 100%。

结论：心电监护辅助超声引导下改良塞丁格技术 PICC 时可以根据心电图特征性 P 波对导管末端位置进行判断，而

无需拍摄 X 线胸片，且此方法不会对患者带来额外的创伤，也无放射性污染。心电监护与临床超声引导下改良塞丁格

技术 PICC 相结合可以使 PICC 得到更广泛的应用。

关键词  心电描记术；导管插入术，中心静脉； P 波
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Clinical Research of Electrocardiogram Monitoring Assisted Ultrasound Guidance for Modified Seldinger 

Technique in Peripherally Inserted Central Catheters
ZHANG Yu, HAO Chun-yan, WANG Ying-chun.
Jingzhou Medical University, Jinzhou (121000), Liaoning, China 
Corresponding Author: HAO chun-yan, Email: hcy7127@163.com

心电监护在辅助超声引导下改良塞丁格技术经外周中心静脉置管的
临床研究

张瑜，郝春艳 , 王迎春

临床研究

Abstract
Objective:  To study electrocardiogram (ECG) monitoring assisted ultrasound guidance for modified seldinger technique (MST) in 

peripherally inserted central catheters (PICC) and to estimate the accuracy of ECG for presenting catheter tip location. 
Methods:  The patients were connected with ECG monitoring system, the guide wire was connected to RA electrode in ECG monitor 

for leading out P wave of intracavitary ECG. The location of catheter tip was estimated by P wave characteristics and then, estimated ECG 
result was further compared with chest X-ray presented catheter tip position. The coherence of catheter tip position between ECG and chest 
X-ray was compared, the sensitivity and specificity of ECG estimation were calculated.

Results:  There were 100/104 patients showed specific P wave in ECG, the coherence to chest X-ray was 96.2%; 4 patients had no 
specific P wave and their chest X-ray presented that the catheter tip position at upper superior vena cava in 2 patients, at lower superior vena 
cava in 1 patient, at contralateral brachiocephalic vein in 1 patient. The accuracy of 2 methods had no statistic meaning. ECG estimation for 
PICC catheter tip position had the sensitivity at 99% and specificity at 100%.

Conclusion:  ECG monitoring may determine the catheter tip position for  MST in PICC guided by ultrasound. It doesn’t need chest 
X-ray, without additional trauma and no radioactive contamination, which make PICC catheters get more extensive application in clinical 
practice.
Key word  Electrocardiography; Catheterization, central venous; P wave

                       	�              (Chinese Circulation Journal, 2016,31: 1009.)
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经外周中心静脉置管（PICC）即将导管通过外周

静脉置入到中心静脉的一种技术。PICC 在临床广泛

应用于长期静脉药物治疗如抗生素、化疗药物以及

全胃肠外静脉营养 [1]。现临床普遍认为 PICC 导管末

端应为上腔静脉下 1/3 至上腔静脉（SVC）与右心耳

（RA）交界处之间 [2]。目前根据 X 线胸片拍摄结果判

断是临床判断 PICC 导管末端位置的金标准 [3]。使用

X 线胸片法判断导管末端位置时需要在 PICC 后根

据所拍 X 线胸片显示的导管末端位置进行判断，为

了能够在 PICC 的同时快速、准确地对导管末端位

置进行判断，我们开展了利用心电监护辅助超声引

导下改良塞丁格技术（modified seldinger technique，

MST）PICC 导管末端位置的判断，临床效果良好，

现报道如下。

1   资料与方法

研 究 对 象：选 择 2015-03 至 2015-06 在 我 院

PICC 门诊行 PICC 且符合纳入及排除标准的 104 例

患者。年龄 36 岁 ~80 岁，平均（57.94±9.70）岁。

其中男 53 例（51%），女 51 例（49%）。纳入标准：

年龄在 18 周岁以上；接受化学药物治疗的肿瘤患

者；在本院放射科拍摄 X 线胸片且导管末端位置及

心影清晰者；签署知情同意书的患者。排除标准：穿

刺部位有感染、烧伤及放射治疗史；有上腔静脉压

迫综合征；有血栓史；血管外伤及手术史；置管前心

电监护基础心电图无法辨认清晰者；有心脏疾病史

的患者。

用 物 准 备：血 管 超 声 仪（ 美 国， 视 锐 5TM  

BARD ACCESS SYSTEMS，INC.）、 床 旁 心 电 监 护

仪（UT4000B 深圳市金科威实业有限公司 ）、超声

血管导引穿刺套件（美国，900013B01 Bard Access 

System，Inc）、经外周插管的中心静脉导管套件及

附件（美国，7655405  Bard Access System，Inc）、塞

丁格穿刺套件（美国，0668945 Bard Access System，

Inc）、PICC 穿刺专用敷料包、正压接头、2% 盐酸

利多卡因、生理盐水 250 ml、一次性电极片及 1 ml、

5 ml、20 ml 注射器各一支。

自制连接器的制作步骤：超声血管导引穿刺套

件中穿刺针头一个、外周插管的中心静脉导管套件

及附件中的肝素帽一个、塞丁格穿刺套件中的导丝

一根。在导管送入血管约 25 cm 时，用穿刺针将导

丝导入肝素帽，将肝素帽接于导管外露末端，导丝

的另一端由助手涂抹耦合剂与 RA 电极相连。导入

肝素帽的导丝长度以与 PICC 导管内导丝相连为宜，

不宜过长以免外露导丝过短无法与 RA 电极相连，

也不宜过短以免没有与 PICC 导管内导丝相连无法

引导腔内心电图。

置管方法：患者平躺，穿刺侧上肢呈 90°外展。

在超声引导下评估患者血管，确定穿刺的部位。将

心电监护仪的 RA、RL、LA、LL、C 分别贴于右锁骨

中线下 0.5 cm 处、右侧肋弓处、左锁骨中线下 0.5 cm

处、左侧肋弓处、心前区 V1~6 任何位置 [4]，传导出

稳定清晰的正常心电图，打印 1~2 个节律带并保存。

消毒穿刺点周围的皮肤，打开换药包戴无菌手套，

穿无菌手术衣，铺无菌中单建立最大无菌区。在超

声引导下进行穿刺，应用塞丁格改良技术将导管置

入血管约 25 cm，体外测量置管长度（测量自穿刺点

至右胸锁关节再向下至第三肋间隙 ）。制作自制连

接器将 RA 电极与导管内导丝相连，盐水通过 PICC

导管持续注入，同时匀速将导管送入血管内，并观

察心电监护仪上Ⅱ导联心电图 P 波振幅的变化。Ⅱ

导联 P 波振幅开始显著增高即出现特征性 P 波时提

示导管进入上腔静脉，当 P 波振幅增高至约为 QRS

波的 50% 时，停止送管。撤出导丝固定导管后拍摄

X 线胸片。PICC 导管送入静脉过程中若Ⅱ导联 P 波

振幅无明显增高则提示导管末端不在中心静脉内，

操作者可以嘱患者头偏向对侧，用超声探头扫查颈

内静脉，观察超声下颈内静脉内是否有异常亮点，

同时向导管内推注生理盐水观察超声下颈内静脉内

是否有高亮度水流显影，若超声下颈内静脉有异常

亮点或者高亮度水流显影时，则说明导管异位入颈

内静脉。此时操作者将异位入颈内静脉的导管退至

约 15 cm 后再重新送入，直至在超声下显示导管不

位于颈内静脉。若Ⅱ导联 P 波振幅增高不明显且超

声下显示导管不位于颈内静脉，则操作者将导管退

至 25 cm，再重新送管，若之后 P 波振幅仍无明显

增高时，则置入预测长度后撤出导丝固定导管后拍

摄 X 线胸片。在心电图辅助 PICC 置管过程中，在

操作者根据心电监护仪上Ⅱ导联 P 波的变化将导管

置入预置位置后停止送管时，保存并打印导管固定

时心电监护仪上Ⅱ导联上稳定清晰的心电图，与置

管记录一并保存。

观察指标：记录患者一般资料（性别、年龄、疾

病诊断 ）、置管位置、穿刺血管、心电判断结果、X

线胸片判断结果。

X 线胸片判断导管末端位置的判断标准：右侧
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第一肋软骨内端与右侧心影与大血管显影交界点之

间区域的中下部 [5]。

统计学处理：将数据输入 SPSS 19.0 统计软件处

理，计数资料比较采用 χ2 检验，符合正态分布的

计量资料采用 ±s 表示，采用 t 检验或者方差分析，

P<0.05 为差异有统计学意义。以 X 线胸片判断结果

作为“金标准 ”计算心电判断法的灵敏度、特异度及

kappa 值。

2  结果

一般情况：疾病诊断：104 例患者中肺癌 34 例

（32.7%）、乳腺癌 21 例（20.2%）、肠癌 20 例（19.2%）、

胃癌 6 例（5.8%）、其他 23 例（22.1%）。置管位置：左

侧上肢贵要静脉 77 例（74%）、右侧上肢贵要静脉 27

例（26%）。置管长度：33 cm~46 cm，（39.68±2.91）cm。

患者年龄、性别、疾病诊断、置管位置、置管长度对

两种导管末端位置判断结果的差异性无统计学意义。

104 例患者中有 99 例患者置管时无需调整导管

即出现了特征性 P 波，5 例患者置管时经过调整后有

1 例出现特征性 P 波。100 例（96.2%）心电判断结果

与 X 线胸片判断结果一致。4 例未出现特征性 P 波

的患者中，X 线胸片显示其中有 2 例导管末端位于

上腔静脉上段、1 例位于上腔静脉下段、1 例位于对

侧头臂静脉。心电判断法的灵敏度为 99%，特异度

100%，Kappa=0.852 ，P<0.05，结果表明两种判断法

有极好的一致性。两种判断方法判断结果见表 1。

室壁穿孔。若 PICC 导管末端位于上腔静脉上 1/3

处，则 PICC 导管可能会与上腔静脉形成一定的角度，

随着血液的流动导管末端会不断损伤管壁，可能会

导致血管穿孔，血管管壁的受损会增加血栓形成和

感染的发生率 [6]。故 PICC 置管时将导管末端置入准

确的位置可以减少甚至避免相应并发症的发生。

心电图上 P 波反应的是心房除极的过程 [7]，P

波的大小由电极与窦房结起搏点之间的位置和距离

决定，Ⅱ导联心电图能够最大程度上反映 P 波的改

变 [8]。有研究已经证实：0.9% 氯化钠溶液及 PICC 导

管的支撑导丝可作为探测电极导出稳定的、清晰的

心电图 [9]。本研究中利用现有的置管材料当场制作

简易连接器，与汪华萍等 [10] 制作的自制连接器的

原理相同，但是本研究中是将改良塞丁格技术中的

导丝与 PICC 导管支撑丝通过肝素帽及生理盐水相

连，直接将腔内心电图传递到另一端与导丝相连的

RA 电极上，导丝、肝素帽、生理盐水都为无菌用

品。操作者可以根据心电监护仪上Ⅱ导联 P 波的特

征性改变来判断 PICC 导管末端的位置。当导管末

端位于腋静脉、颈内静脉、锁骨下静脉及头静脉

时，P 波振幅与体表心电图无异；当导管末端进入

上腔静脉时，P 波振幅增高明显；正常体表心电图

中 QRS 波较 P 波高 [11]，当导管末端位于上腔静脉

与 RA 交界处或 RA 顶部时 P 波振幅达到最高，与

QRS 波齐平甚至超过 QRS 波；当导管末端由 RA 顶

部进入心房中部和下部时，P 波振幅开始逐渐降低

甚至出现负向 P 波 [12]。在 PICC 置入过程中若没有

出现 P 波的改变时，可能提示导管末端不在中心静

脉内，需及时在原无菌状态下调整导管。若调整失

败，置管后还需拍摄 X 线胸片确定导管位置。研究

结果中有 1 例因异位入对侧头臂静脉经调整 2 次后

仍无 P 波无明显改变，其他 3 例因为导管到达预测

值时后继续送管 2 cm 时还未出现特征性 P 波，操作

者因担心导管进入右心房内对心脏造成损伤而停止

送管。

由于血管超声自身的限制无法清楚地显示奇静

脉、头臂静脉、上腔静脉、心脏右心耳等位置，故

无法判断导管末端位置。因此现超声引导下 PICC

判段导管末端位置方法仍然是临床使用最为广泛的

X 线胸片判断法 [13]。虽然 X 线胸片判断法可以直观

地看到导管末端所在的位置，但是 X 线胸片拍摄和

导管置管不能够同时进行。若先拍片后撤导丝会增

加感染的机会；若先撤导丝后拍片，一旦发生导管

异位，重新送管难以达到理想效果而且会增加感染

项目
心电判断法

合计
导管位置准确 导管位置不准确

X 线胸片判断法
　导管位置准确 100 1 101
　导管位置不准确 0 3 3
合计 100 4 104

表 1  两种判断法下 104 例导管末端位置的判断结果 [ 例 ]

3  讨论

PICC 导管末端位置放置不准确会增加相应的并

发症的发生率。当 PICC 导管末端位于周围静脉时，

因周围静脉血管内的血容量及血流速度不能够及时

将导管内输注的液体稀释，使静脉管壁内皮细胞层

受到腐蚀性或细胞毒性药物的损伤。当 PICC 导管

末端异位于心脏则会引起严重的心律失常甚至是房
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的机会。心电判断法可以有效地解决 PICC 置管和

导管末端位置判断在时间和地点不一致的问题。同

时也解决了临床上部分患者因病情限制 X 线胸片拍

摄困难甚至无法拍摄 X 线胸片进行导管末端位置

判断的问题。塞丁格技术也称微插管鞘技术，是经

皮穿刺并用导丝交换方式置入各种导管的技术。改

良塞丁格技术是将原塞丁格技术中单一功能的扩张

器改变为扩张器、插管鞘组件，便于从外周血管置

入插管鞘送入 PICC，从而提高 PICC 成功率 [14]。改

良塞丁格技术下穿刺置管使用的穿刺针较细，对患

者皮下以及皮下组织损伤较少，可以减少患者痛

苦。改良塞丁格技术在血管超声仪引导下置管可以

利用血管超声仪直观地观察到上臂深静脉及颈内静

脉，由此可以提高导管的穿刺成功率，有效地减少

甚至避免机械性静脉炎的发生以及避免导管异位颈

内静脉的发生，导管穿刺位置也由肘窝处上移至上

臂，增加了患者的舒适度。有研究已经表明：心电

监护在 PICC 的应用可以进一步减少导管异位入周

围静脉的情况发生，还能够提高导管末端位置的准

确率 [15]。当心电监护应用于超声引导改良塞丁格技

术 PICC 时，引导腔内心电图时科室无需另外购买

心电连接器，在置管过程中即可制作，且为无菌状

态，避免了非无菌连接器与导管支撑丝相连增加了

感染的机会。本研究结果显示：两种判断法判断结

果一致率为 96.2%，心电判断法的灵敏度为 99%、

特异度为 100%、kappa 值为 0.852，结果表明心电

判断法与 X 线胸片判断法的具有极好的一致性，心

电判断法可以代替 X 线胸片判断法在 PICC 过程中

对 PICC 导管末端位置进行判断，此研究结果与宋

炳红等 [3] 的研究结果一致。

综上所述，心电监护辅助超声引导下改良塞丁

格技术 PICC 置管可以最大程度上实现高穿刺成功

率、高置管成功率、减少置管相关并发症的发生、

增加患者舒适度、减轻患者痛苦，能够为患者节约

拍摄 X 线胸片的费用和时间，避免危重症患者在

拍片途中出现意外，也避免了患者在拍片时受到 X 

线照射的损害。心电监护与临床超声引导下改良塞

丁格技术 PICC 相结合可以使 PICC 得到更广泛的

应用。
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摘要

目的：观察体外震波治疗对人脐静脉内皮细胞（HUVECs）增殖、细胞周期及细胞间黏附因子 -1（ICAM-1）表达的

影响。

方法：将体外培养的人脐静脉内皮细胞分组，实验部分分别给予 0.03、0.09、0.18、0.24 mJ/mm2 能量震波 500 击

处理（分别设定为 0.03、0.09、0.18、0.24 mJ/mm2 能量组），对照组不给予震波处理。细胞计数试剂盒（CCK）比色法检

测细胞增殖情况，流式细胞术检测细胞周期，实时定量聚合酶链反应（PCR）及蛋白质印迹方法（Westen blot）分别检测

低能量震波处理后 ICAM-1 信使核糖核酸（ mRNA） 和蛋白的表达水平。

结果：CCK 比色法检测结果显示：只有 0.09 mJ /mm2 能量组与对照组比能促进 HUVECs 增殖，且差异有统计学意

义（P<0.05），而其他能量组与对照组比，差异均无统计学意义（P>0.05）。不同能量组与对照组比较，0.09 mJ/mm2 能

量组 G0/G1 期细胞比例明显减少（P<0.05），S 期和 G2/M 期细胞比例明显增加（P<0.05），0.03 mJ/mm2 能量组仅增加

G2/M 期细胞比例（P<0.05），而其他能量组与对照组比差异均无统计学意义（P>0.05）。实时定量 PCR 检测显示：0.09 

mJ/mm2 能量组 ICAM-1 mRNA 表达均较对照组明显增高（9.27±0.95 vs 1.02±0.27，P<0.001），0.03 mJ/mm2 能量组

ICAM-1 mRNA 表达均较对照组亦增高（7.08±0.60 vs 1.02±0.27，P<0.01）。Westen blot 检测显示：0.09 mJ/mm2 能量组

ICAM-1 蛋白表达较对照组明显增高，差异有统计学意义（P<0.05）。

结论：体外震波治疗，特别是 0.09 mJ/mm2 能量的体外震波能加速 HUVECs 细胞周期由 G0 期 /G1 期向 S 期和

G2/M 期的转换，促进细胞增殖，并且提高 ICAM-1 的表达，这在体外震波促进血管新生机制中起重要作用。	

关键词  体外震波治疗；脐静脉；内皮细胞；细胞周期
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体外震波对人脐静脉内皮细胞增殖、细胞周期及细胞间黏附因子 -1
表达的影响

马一铭，李丽，蔡红雁，胡钊，郭涛

基础与实验研究

Abstract
Objective: To observe the effect of extracorporeal shock wave therapy (ESWT) on proliferation, cell cycle and intercellular 

adhesion molecule-1 (ICAM-1) expression in human umbilical vein endothelial cells (HUVECs). 
Methods:  HUVECs were cultured in vitro at the concentration of (1×105/ml) and the cells were divided into 2 sets of groups: 

CSWT group, the cells were treated by different energy of (0.03, 0.09, 0.18, 0.24) mJ/mm2 respectively and corresponding Control 
group, in which the cells had no CSWT. HUVEC proliferation was detected by CCK colorimetric method, cell cycle was measured 
by flow cytometry, mRNA and protein expressions of ICAM-1 were examined by RT-PCR and Western blot analysis respectively.

Results: Compared with Control group, (0.09 mJ/mm2) CSWT group had promoted HUVECs proliferation, P<0.05 and 
the other CSWT groups were similar to corresponding Control groups, P>0.05; (0.09 mJ/mm2) CSWT group showed decreased 
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proportion of G0/G1 stage and increased S and G2/M stages, all P<0.05; while (0.03 mJ/mm2) CSWT group only increased the 
proportion of G2/M stage, P<0.05 and the other CSWT groups were similar to corresponding Control group, P>0.05. Compared 
with Control group, (0.09 mJ/mm2 ) and (0.03mJ/mm2) CSWT groups showed increased mRNA expression of ICAM-1 (9.27±0.95) 
vs (1.02±0.27), P<0.001 and (7.08±0.60) vs (1.02±0.27), P<0.01; (0.09 mJ /mm2) CSWT group had elevated protein expression of 
ICAM-1, P<0.05.

Conclusion:   ESWT especially at (0.09 mJ/mm2) may accelerate cell cycle transition from G0/G1 stage to S and G2/M stages, 
promote HUVECs proliferation and increase ICAM-1 expression which may play important roles in ESWT facilitated angiogenesis 
in vitro.
Key words Extracorporeal shock wave therapy; Human umbilical vein; Endothelial cells; Cell cycle;  

�    (Chinese Circulation Journal, 2016,31:1013.)

体外震波作为物理疗法，已成功运用于泌尿系

结石、胆道结石、骨骼肌肉系统疾病、肩周炎、

糖尿病足等多年，近年来发现体外震波能促进血

管新生用于冠心病治疗，改善心肌缺血。目前国

内外已在细胞水平、动物实验、临床水平证实了

其促血管新生的确切疗效，且有效能量级别为 0.09 

mJ /mm2 （相当于体外震波碎石能量的 1/10）[1-4]，

但其显效机制目前尚不明确。血管内皮细胞是血

管形成的基础，在血管形成的过程中起最重要作

用 [5-7]，可以说内皮细胞增殖是血管形成的先决

条件，促进血管内皮细胞的增殖能提高血管新生。

但血管新生过程复杂，还需要多种细胞因子的参

与，细胞间粘附因子 -1（ICAM-1）可在增生的内

皮细胞高度表达，介导细胞与细胞间或细胞与基

质间相互接触和结合从而加速血管新生 [8]。体外

震波能否促进血管内皮细胞增殖和 ICAM-1 的表

达进而促进血管新生，值得我们进一步研究，故

本实验从细胞水平探讨体外震波促进血管新生的

有效能量，观察其对人脐静脉内皮细胞（HUVECs）

细胞增殖、细胞周期及 ICAM-1 表达的影响，探

讨低能量体外震波促血管新生的可能机制，进一

步寻找体外震波促血管新生的理论依据。

1  材料与方法

1.1  材料

胎 牛 血 清 白 蛋 白（ 美 国 Hyclone 公 司 ），

HUVECs（中国科学院昆明动物研究所 ），DMEM 培

养基（美国 Hyclone 公司 ），0.25% 胰蛋白酶（美国

Gibco 公司 ），青链霉素（美国 Sigma 公司 ），细胞计

数试剂盒（CCK，日本 Dojindo 公司 ），细胞周期检

测试剂盒（美国 Beckmam Coulter 公司 ），二喹林甲

酸（BCA）蛋白浓度测定试剂盒（杭州碧云天公司 ），

鼠抗人 ICAM-1 多克隆抗体（美国 Santa Cruz 公司 ），

山羊抗鼠 HRP 标记 IgG 抗体（美国 Santa Cruz 公司 ），

核糖核酸（RNA）抽提试剂盒（德国 Qiagen 公司 ），

cDNA 合成试剂（德国 Promege 公司 ），聚合酶链反

应（PCR）定量反应试剂盒（德国 Qiagen 公司 ），引物

（上海生物工程公司 ），10×Loading Buffer（DNA）（日

本 TaKaRa 公司 ），ELX800 酶标仪（美国 Chernicon

公司 ），SDS-PAGE 凝胶电泳、转膜装置（美国 Bio-

Rad 公司 ），PCR 扩增仪（7300 型，美国 ABI 公司 ），

流式细胞仪（美国 Becman Coulter 公司 ）。

1.2  细胞培养

将购于中国科学院昆明动物研究所的 HUVECs

培养于含 10% 胎牛血清的 DMEM 培养基中，置于

37℃，5%CO2 孵箱培养 3 d，用磷酸缓冲盐溶液（PBS，

浓度 0.01 mol/L，pH=7.4，含 NaCl、Na2HPO4、KCl、

KH2PO4） 洗掉非贴壁细胞，按 1：3 的比例传代。

1.3  HUVECs 分组与震波处理

将 培 养 至 对 数 生 长 期 细 胞 用 0.25% 的 胰 蛋

白酶消化，用 10% 胎牛血清的 DMEM 培养基制

成细胞悬液，调节细胞浓度为 1×105/ml，分别

置于 5 支 2 ml 试管中，培养 24 h，使细胞同步化

并随机分组处理。采用瑞士 STORZMEDICAL 公

司生产的震波仪（MODULITHSLC）进行震波处理，

实 验 部 分 分 别 给 予 0.03、0.09、0.18、0.24 mJ/

mm2 能量震波 500 击处理（分别设定为 0.03、0.09、

0.18、0.24 mJ/mm2 能量组 ），对照组置于震波仪

器中但不进行震波处理，继续培养细胞 24 h，进

行后续检测。

1.4  CCK 检测 HUVECs 增殖情况

各组细胞悬液加入 96 孔板中（ 100 μl/ 孔 ），再
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向每孔加入 10 μl 的 CCK 溶液，将培养板在（37℃，

5%CO2） 培养箱内孵育 4 h，用酶标仪测定在波长

450 nm 处的吸光度值（A450），用吸光度值表示细胞

增殖能力 [9]。

1.5  流式细胞仪术检测 HUVECs 细胞周期的分布情况

将各细胞悬液收集于 15 ml 试管中，以 626 g 离

心 5 min，加少量 DMEM 培养液，计数，各组细

胞量约 1×105，收集沉淀重悬于 200 μl 的 PBS 中，

再次离心收集沉淀，75% 冰冻乙醇 4℃固定细胞，

离心弃固定液，再加 PBS 离心洗涤 1 次，沉淀重

悬于 200~500 μl 的 PBS，加入 RnaseA 37℃水浴 l 

h，加入碘化丙啶（PI）染色，终浓度 50 ng/ml，4℃

避光 30 min，过 300 目筛网流式细胞仪检测细胞

周期 [10]。

1.6  蛋白质印迹方法（Westen blot）检测

提取震波后各组细胞总蛋白，用 BCA 法 [11] 测

定总蛋白浓度。取 20 μg 蛋白样品上样，聚丙稀铣

胺凝胶电泳（SDSPAGE），电转移 90 min 至聚偏二

氟乙烯膜（PVDF）上，5% 脱脂奶粉封闭 2 h 后与

ICAM-1（1:6 000）一抗 4 ℃孵育过夜。与山羊抗鼠

辣根过氧化物酶（HRP）标记 IgG 抗体（1:10 000）二

抗室温孵育 1 h 后，再与化学发光试剂（ECL）室温

作用 3 min，后曝光、显影和定影。

1.7  实时定量 PCR 法检测

提 取 并 纯 化 震 波 后 各 组 HUVECs 细 胞

RNA， 按 照 MBI 公 司 逆 转 录 试 剂 盒 操 作 明 合

成 cDNA， 利 用 primer premier 5.0 软 件 设 计 引

物， 引 物（ 上 海 生 物 工 程 公 司 合 成 ）：ICAM-1 

（ 正 义 链 ） 5'-tccagacatgaccgctgagt-3'，（ 反 义 链 ） 

5'-ctcattggccaacctgcctt-3'，扩增片段长度为 210 bp；

GAPDH （正义链 ） 5'-caaggtcatccatgacaactttg-3'，（反

义链 ） 5'-gtccaccaccctgttgctgtag-3'，扩增片段长度为

496 bp，设定反应条件进行 PCR 反应。琼脂糖凝胶

电泳，凝胶成像、扫描，紫外灯下观察结果并拍照

记录。用 GAPDH 基因为内参基因，ICAM-1 样品目

的基因的相对表达率（RQ） 参照文献 [12] 方法采用

2-ΔΔCt 法计算，公式如下：RQ = 2-ΔΔCt；ΔΔCt = 待

测样本目的基因 ΔCt- 对照组目的基因 ΔCt；ΔCt =

目的基因 Ct- 内参基因 Ct。

1.8  统计学处理

应用 SPSS 17.0 统计软件进行数据分析。实验

数据以均数 ± 标准差（ ±s）表示，多组间比较采

用单因素方差分析，组间两两比较采用 LSD-t 检验，

以 P<0.05 为差异具有统计学意义。

2  结果

2.1  体外震波治疗对 HUMVCs 增殖的影响（图 1）

不 同 能 量 组 与 对 照 组 比 较，0.09 mJ /mm2 能

量组增殖能力较对照组升高（吸光度值升高 ），且

差异有统计学意义（P<0.05）；而 0.03、0.18、0.24 

mJ /mm2 能量组的增殖能力（ 0.60 ± 0.06、0.62 ± 

0.06、0.58 ±0.04） 与对照组相比差异无统计学意义

（P>0.05）。   

2.2  体外震波治疗对 HUMVCs 细胞周期分布的影响

（表 1） 

0.09 mJ/mm2 能量组与对照组相比，G0 /G1 期

细胞比例降低 [（53.16±5.89）% vs  （71.30±4.95）%，

P<0.05]，S 期 及 G2/M 期 细 胞 比 例 明 显 升 高

[（39.05±5.25）% vs （25.01±5.39）%、（8.21 

±1.44）% vs （4.03±0.73）%]，且差异有统计学意

义（P<0.05）。0.03 mJ/mm2 能量组仅 G2/M 期细胞比

例高于对照组 [（5.69±0.93）% vs （4.03±0.73）%，

P<0.05]。其余各组细胞周期比例较对照组均无统计

学意义（P>0.05）。

图 1  不同震波能量级别对 HUVECs 增殖的影响
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   注 :  0.03: 0.03 mJ/mm2 能量组； 0.09: 0.09 mJ/mm2 能量组； 0.18: 

0.18 mJ/mm2 能量组； 0.24: 0.24 mJ/mm2 能量组；每组 n=6。HUVECs：人

脐静脉内皮细胞。与对照组相比 *P<0.05

*

分组 
    细胞周期分布 (%)

 G0/G1 期                     S 期 G2/M 期
对照组 71.30±4.95 25.01±5.39 4.03±0.73
0.03 mJ/mm2 能量组 63.05±5.99 31.27±5.60 5.69±0.93*

0.09 mJ/mm2 能量组 53.16±5.89* 39.05±5.25* 8.21±1.44*

0.18 mJ/mm2 能量组 65.86±8.66 29.33±7.70 4.81±1.16
0.24 mJ/mm2 能量组 67.03±7.02 28.56±7.34 4.34± 0.65

表 1  各组 HUVECs 的细胞周期分布比例（n= 6， ±s）

注 : HUVECs：人脐静脉内皮细胞。与对照组相比 *P<0.05

2.3  实 时 定 量 PCR 检 测 ICAM-1 mRNA 的 表 达

（图 2）

琼脂糖凝胶电泳显示，ICAM-1 PCR 反 应 所
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得的产物条带均与预期扩增产物的长度一致，无

明显杂带，扩增曲线以“S”型为扩增成功。与

对 照 组 相 比，0.09 mJ/mm2 能 量 组 HUVECs 

ICAM-1mRNA 的 表 达 明 显 增 加 [（9.27±0.95） 

vs （1.02±0.27），P<0.001]；0.03 mJ/mm2 能 量 组

亦 能 增 加 ICAM-1 mRNA 的 表 达（7.08±0.60 vs 

1.02±0.27，P<0.01）， 但 不 如 0.09 mJ/mm2 能 量

组明显。 

3  讨论

目前，冠心病已经成为人类疾病死亡的主要原

因，严重危害人类健康，当心肌发生缺血、坏死时，

机体可代偿性的促进内皮细胞增殖、迁移，从而促

进梗死周围区侧枝循环的建立，但这种微循环的重

建代偿不足以满足机体改善心肌供血的需要 [13]。寻

找新的无创方法通过人为因素来促进缺血区血管新

生，从而改善缺血组织的血液供应，已经成为近年

来心血管疾病治疗研究的热点方向。近年来发现体

外震波作为一种新型的血管再生疗法，通过低能量

脉冲波对心肌及血管内皮细胞产生剪切力和空穴效

应，能够刺激新生血管形成，提高局部心肌血流和

毛细血管密度 [1, 2]。体外震波能够增加缺血心肌供血，

减轻冠心病患者心绞痛症状，减少硝酸酯类用量，

改善心功能，期间未发现明显不良反应，初步证实

其安全有效 [3,14]，但其具体机制仍然不清楚，仍需

我们不断研究。

本研究采用能够近似反映人类血管内皮细胞

真实情况的 HUVECs 进行实验，结果发现 0.09 mJ /

mm2 500 击低能量震波能加速 HUVECs 细胞周期由

G0/G1 期向 G2/M 期和 S 期的转换，增加 S 期及 G2/

M 期细胞数，从而促进细胞增殖。0.09 mJ /mm2 能

量被认为最佳能量，这与国外报道类似 [1， 2, 14]，但对

血管内皮细胞增殖、细胞周期的影响至今少见报道。

而内皮细胞增殖同迁移、成熟和毛细血管形成一样，

是血管新生中极为重要的一环 [15]，因此认为体外震

波可以通过诱导内皮细胞增殖来促进血管新生。

研究发现人为地增加心肌局部细胞生长因子

的浓度，对缓解以致解除心肌缺血有潜在的可行

性 [16]。血管内皮生长因子（ VEGF） 是促血管生成的

重要调节因子，低能量体外震波能促进受损心肌组

织高表达 VEGF、内皮型一氧化氮合酶（eNOS）等血

管相关细胞因子，参与促进缺血心肌组织新生毛细

血管的形成和侧枝循环的建立 [1, 17， 18]。研究还发现

体外震波能促进具有分化成血管内皮细胞的间充质

细胞（MSCs）的增殖、分化和旁分泌活动，参与血管

新生 [19-21]。ICAM-1 属于黏附因子中免疫球蛋白超

家族（IGSF）中的成员，是介导黏附反应重要的一个

黏附因子，ICAM-1 广泛分布于内皮细胞、单核细

胞、中性粒细胞表面，内皮细胞上的细胞间黏附因

子介导细胞与细胞间或细胞与基质间相互接触和结

合，从而参与细胞的信号转导与活化、细胞组织生

图 2  体外震波对 HUVECs ICAM-1 mRNA 表达的影响
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注 : 0.03: 0.03 mJ/mm2 能量组 ; 0.09: 0.09 mJ/mm2 能量组 ; 0.18: 0.18 

mJ/mm2 能量组 ; 0.24: 0.24mJ/mm2 能量组；每组 n=3。ICAM-1: 细胞间粘

附因子 -1; mRNA: 信使核糖核酸；HUVECs：人脐静脉内皮细胞。与对照组相

比 **P<0.01 ***P<0.001

2.4  Western blot 检测 ICAM-1 蛋白的变化（图 3）

与 对 照 组 相 比，0.09 mJ/mm2 能 量 组 处

理 HUVECs 时 ICAM-1 蛋 白 表 达 明 显 增 加

[（132.32±14.43） vs （100.00±0.00），P<0.05]， 其

余能量组与对照组比较差异无统计学意义。   

对照组 0.03 0.09 0.18 0.24

图 3  体外震波对 HUVECs ICAM-1 蛋白表达的影响
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长及分化、免疫反应、炎症反应、血管生成及肿瘤

转移等生理病理过程。

血管形成是一个复杂的过程，血管生成过程

中需要血管内皮细胞与细胞外基质间、血管内皮细

胞相互间及血管内皮细胞与其他周围细胞间的相

互作用，这种作用是黏附因子完成的，研究证明

ICAM-1 通过影响机体免疫抑制活性，有助于异位

组织逃避机体免疫系统，促进异位组织侵入后的血

管生成 [22]。亦有研究发现 ICAM-1 介导白细胞与血

管内皮细胞的黏附，促发炎性反应，一方面聚集的

白细胞释放大量炎性介质和化学物质，可引起血管

内皮损伤，另一方面也可以促进缺血组织炎症血管

新生 [23]，炎症反应对缺血组织的这种双重作用以哪

种为主与缺血的程度和时间相关。我们的研究结果

显示，体外震波处理 HUVECs 在 0.03~0.09 mJ/mm2

能量时促进 ICAM-1mRNA 的表达，而 Western blot

检测发现只有 0.09 mJ/mm2 能量时才表达 ICAM-1 蛋

白，出现这样的结果可能与较低的能量使细胞出现

的炎症反应低，只出现基因水平的变化，而适宜的

能量不仅出现基因水平的变化，而且出现蛋白质水

平的变化，认为体外震波促进 ICAM-1 的表达在促

进血管新生中起到重要作用，此时作为炎性因子正

面作用更大。

本实验结果显示，体外震波能够促进血管内皮

细胞增殖，提高黏附因子 ICAM-1 的表达而参与血

管新生，且 0.09 mJ/mm2 为最佳能量。但本实验仅

检测了具有代表性的黏附因子 ICAM-1，震波作用

后与血管新生相关的其他细胞因子、酶、基因等也

有待进一步研究。
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1  临床资料
男性患者，49 岁，以“声音嘶哑 5 天”为主诉于 2015-12-

10 入我院。5 天前无明显诱因出现声音嘶哑，伴干咳，无胸

背部剧痛、胸闷、晕厥等不适，遂至当地医院行喉部检查未

见明显异常。X 线胸片示：纵隔增宽。超声心动图示：升主

动脉内条状强回声——主动脉夹层（AD）左心增大；升主动脉

及主动脉内径增宽；主动脉瓣关闭不全（中度 ）。为进一步诊

治来我院。既往高血压病史 7 年，血压最高 180/100 mmHg （1 

mmHg=0.133 kPa），服用“北京降压 0 号”，血压控制差，近 3

年未服用降压药。无糖尿病、脑血管疾病病史。间断少量吸烟，

饮酒 30 余年，平均 100 ml/d。入院查体：血压 175/85 mmHg，

神志清，听诊双肺无干湿性啰音，听诊心率 88 次 /min，律齐，

主动脉瓣听诊区可闻及舒张期 3/6 级泼水样杂音，不传导。双

侧桡动脉搏动强弱一致，可触及水冲脉。余未见明显阳性体征。

入院后心电图示：窦性心律，左心室高电压。急诊行主动脉全

层增强计算机断层摄影术血管造影（ CTA，图 1）。

图 1　患者主动脉全程增强计算机断层摄影术

注：1A：额状面所示主动脉全程血管内膜呈螺旋状撕裂；1B：水平面所示主动脉夹层起于

升主动脉窦部；1C：水平面所示主动脉夹层止于肠系膜下动脉起始平面以下；1D：水平面所示

夹层假腔压迫走行于气管食管沟中的左喉返神经；1E：额状面所示夹层假腔压迫走行于气管旁

的左喉返神经，并使气管向右侧稍偏移；1F：额状面所示主动脉弓扩张，左侧喉返神经走行区

相应受压迫

1A

1D

1B

1E

1C

1F

窄，近段内膜撕裂并呈瘤样扩张。（4）右肾双肾动脉供血。左

肾动脉起自假腔，左肾灌注减低，左肾囊肿。实验室检查示：

N 末端 B 型利钠肽原 1 161 pg/ml，心肌酶未见明显升高。立

即给予硝普钠持续静脉泵入以控制血压，琥珀酸美托洛尔缓

释片口服以控制心率。2015-12-12 于我院心外科在全身麻醉

下行正中切口体外循环下升主动脉置换 + 全弓置换 + 硬象鼻

技术。术中见：心包无黏连，心包内可见约 400 ml 血性积液，

升主动脉扩张，宽约 8 cm。纵切升主动脉，升主动脉内可见

夹层破口，撕裂至主动脉瓣根部，并累及右冠窦及左冠窦。

左锁骨下动脉及左颈总动脉开口可见撕裂内膜。手术过程顺

利，术后患者各项生命体征平稳，声音嘶哑缓解，未诉特殊

不适，于 2015-12-30 出院。术后 1 个月随访，患者未出现

胸背部疼痛、头晕、头痛等不适，声音嘶哑消失。

2  讨论
AD 是心血管疾病中的灾难性危重急症。累及升主动脉者

称为 Stanford A 型，起源于胸降主动脉且未累及升主动脉者称

为 Stanford B 型。A 型 AD 患者中，85% 出现突发的严

重胸痛和（或）后背疼痛，40%~75% 出现主动脉瓣关

闭不全，15% 出现胸腔积液，而因左侧喉返神经受压

所引起的声音嘶哑极为罕见。心血管病变导致左侧声

带病变与喉返神经的解剖有重要关系。迷走神经进入

胸腔后发出左、右喉返神经，右喉返神经勾绕右锁骨

下动脉，在环状软骨后方进入喉内；左喉返神经发自

迷走神经干的胸段，在迷走神经过主动脉弓时离开迷

走神经，绕主动脉弓部的前下后方，然后沿气管食管

沟上行，在环甲关节后方进入喉内。左喉返神经相对

较长，而且与心血管关系密切，所以更容易出现左侧

声带麻痹，以主动脉弓下方与肺动脉之间的这一段左

侧喉返神经最容易受到影响。由此提示：AD 或假性动

脉瘤、左心房扩大、先天性心脏病、肺动脉扩张、肺

栓塞均可引起左喉返神经压迫，导致声音嘶哑。临床

上以风湿性心脏病二尖瓣狭窄引起的左心房增大较为

常见。本例患者以声音嘶哑为唯一症状，不伴有胸背

部疼痛等不适，临床上通常对于无痛性以声音嘶哑为

首发症状的患者往往未能想到 AD。本例提示，发现

不明原因的声音嘶哑特别是伴有长期高血压的男性患

者，临床上要想到 AD 可能，可行 X 线胸片、超声心

动图及必要时行主动脉全层 CT 增强扫描。

� （收稿日期 : 2016-01-04）

                                                                    �  （编辑：梅平 ）
图 1 可见：（1）AD（Stanford A 型 ），累及左右冠窦。 升

主动脉瘤。（2）颈部大血管均受累。（3）腹腔干起始处管腔狭
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1  临床资料
患者男性，31 岁。主因“流涕伴发热 3 d，胸痛 9 h”于

2016-01-22 入院。入院前 3 天受凉感冒后出现流涕伴咽部不适，

体温最高 38℃，无寒战、头痛、胸痛、咳嗽、关节痛等，服感

冒药物后缓解。入院当日凌晨 5：00 am 左右无明显诱因出现胸

痛，伴出汗，位于胸骨中上段之后，深吸气时明显，急诊行以

“冠心病，心肌炎不除外”入院，查体：体温不高，血压 108/73 

mmHg（1 mmHg=0.133 kPa），心率 82 次 /min，呼吸 16 次 /min，

心脏未及杂音，双肺清，肝脾未及，双下肢不肿，全身浅表淋

巴结未及肿大。血常规：白细胞 5.84×109/L，中性粒细胞百分

比 66.0%，淋巴细胞百分率 19.2% ↓；丙氨酸氨基转移酶 66 

IU/L ↑，天门冬氨酸氨基转移酶 85 IU/L ↑；肌酸激酶 790 IU/

L ↑，肌酸激酶同工酶 51 IU /L ↑ , 乳酸脱氢酶 304 IU/L ↑；

降钙素原 0.24 ng/ml；血沉 12 mm/L；全血肌红蛋白 88.7 ng/L ↑，

肌钙蛋白 I 3.69 ng/ml ↑，凝血、肾功能及尿便常规未见异常。

呼吸道合胞病毒、EB 病毒、柯萨奇病毒、副流感病毒、肺炎

支原体等相关血清学检查为阴性。心电图显示窦性心律，I、II、

aVL、aVF、V4-6 导联 ST 段抬高 0.05~-0.10 mV，III 导联 T 波倒

置（图 1）。心脏超声：左心房舒张末内径 34 mm，左心室舒张末

内径 51 mm，左心室射血分数 58%，左心室壁运动减低。当日 5：

42 pm 冠状动脉造影显示：前降支中段肌桥压迫 40%，第一钝缘

支开口狭窄 50%。次日复查心电图原有导联 ST 段抬高均回落并

出现 T 波倒置。核素心肌灌注显像 + 心肌代谢显像：左心室各

室壁心肌血流灌注 / 代谢大致正常。心脏磁共振成像：心肌灌注

延迟强化提示左心室侧壁中远段心外膜下强化，符合心肌炎改

变（图 2）。至此诊断为心肌炎。住院间期无胸痛发作，卧床休息，

控制液体入量，并给予维生素 C 静脉滴注。

入 院 第 10 天（2016-01-

24）的血培养结果回报为羊布

鲁菌。追问病史，患者日常生

活曾有马羊接触史。故布氏杆

菌性心肌炎诊断明确。给予

口服盐酸多西环素 100 mg bid，

利福平 600 mg qd 及静脉滴注

左氧氟沙星 250 mg qd 头孢哌

酮舒巴坦 2.25 g  qd 治疗 4 周后

改为口服多西环素 100 mg bid，

利福平 600 mg qd，继续口服

半年后复查布氏杆菌凝集试验

为阴性并停药，复查心电图原

有 ST-T 改变消失。

2  讨论
心肌炎是很多急性心力

衰竭猝死及慢性扩张型心肌病

的病因，多数为病毒性，通常短期内有自愈倾向，患者多无特异

症状，可表现为乏力、胸痛、呼吸困难、心悸等。目前心内膜心

肌活检被认为是诊断心肌炎的金标准，然而因其并发症多、敏感

性低，临床应用收到极大限制，而心肌磁共振成像具有无创 / 敏

感性高，易于随访的特点，其机制是心肌炎病变时心肌细胞的完

整性遭到破坏，对比剂可自由进入细胞内部并聚集，表现为延迟

强化，本例患者的对心肌炎的诊断有赖于心脏磁共振成像。

布氏杆菌病临床表现多样化，无特异性，在全世界广泛分布，

地中海区域多发，以多种接触途径传播给人类，特别在接触胎盘

等情况下易被感染，有 1~3 周的潜伏期。几乎每个器官、系统均

可能被累及，肝、脾、关节较易受累。心肌炎、心包炎及心内膜

炎很少见，其中心内膜炎最多，心肌炎罕见，而不合并心内膜炎

的心肌炎极罕见。本例无明显波状热及肝脾肿大。此外布氏杆菌

生长缓慢，入院血培养 10 天后结果显示为布氏杆菌感染。由于

布氏杆菌寄宿于多种细胞。单一用药难以完全杀死细菌，本例患

者尽管未发现有心内膜炎，且症状很快缓解，但一旦罹患此病预

后凶险，且既往有报道心肌炎导致急性心衰死亡病例，故在多西

环素 + 利福平抗菌的基础上加用了喹诺酮类及三代头孢 1 个月，

继而给予双联抗菌口服治疗直至凝集试验转为阴性。

此病例给我们的启示，及时的心脏磁共振成像能帮助尽早

确定心肌炎诊断，而对心肌炎患者应积极查找病原，针对性用

药才能有效防止病情的进展。
�  （收稿日期：2016-06-21）

� （编辑：常文静 ）
图 1   窦性心律，I、II、aVL、aVF、V4-6 导联 ST 段抬高
          0.05~-0.10 mV，III 导联 T 波倒置心电图

Ⅰ

Ⅱ

Ⅲ

aVR

aVL

aVF

V1

V2

V3

V4

V5

V6

图 2   心脏磁共振成像图

注：心肌灌注延迟强化提示左

心室侧壁中远段心外膜下强化，符合

心肌炎改变
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低钙血症致心室颤动成功救治一例 

李燕玲，李重伟，谢萍

病例报告
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1  临床资料
患者女性，56 岁。主因“突发晕厥 2 次 ”入院。于入院前

4 h 在家无明显诱因突发晕厥，伴抽搐、牙关紧闭，无双眼上翻，

无大小便失禁，家属立即胸外按压约 4 min，患者意识恢复，后

感明显胸闷、气短，呈端坐呼吸，伴恶心，头晕不适，无咳粉

红色泡沫液痰，无头痛、胸痛，急呼“120”送我院急诊科，行心

电图示：窦性心律，心率 101 次 /min，除 aVR、 V1 导联外，其他

导联 T 波明显倒置（-0.3~-1.3 mV），QT 间期延长至 560 ms （图 1），

急查头颅计算机断层扫描摄影术（CT）示右侧脑室旁低密度灶，

怀疑脑梗死。患者在急诊科再发晕厥，伴抽搐，心电监护显示

室性心动过速、心室颤动，即刻给予电除颤（200 J）1 次后转为

窦性心律，意识恢复，自感胸闷、气短明显。入院查体：体温：

36.3℃，脉搏 104 次 /min，呼吸 20 次 /min，血压 100/ 70 mmHg（1 

mmHg=0.133 kPa），神清，精神差，颈静脉无怒张，甲状腺无肿

大，双肺呼吸音粗，两肺可闻及湿性罗音，左侧啰音较右侧位

置高，心界不大，心率 104 次 /min，律齐、心音低钝，各瓣膜

听诊区未闻及杂音，双下肢无浮肿。既往无慢性肝肾疾病病史，

无胰腺炎、无甲状腺手术或放射治疗史。入院后动态复查心电图，

提示：V1-3 导联 ST 段一过性弓背向上抬高（0.15~0.30 mV），T 波

倒置（图 2），不排外为急性心肌梗死引起的恶性心律失常，急

查生化，完善实验室检查，同时给予钾镁液补充治疗，急诊行

冠状动脉（冠脉）造影检查。

实验室检查结果显示：电解质紊乱，明显低钙血症，追

问病史，既往有反复手足抽搐史，自述血钙较低，间断服用

钙剂（具体不详 ），考虑为原发性甲状旁腺功能减退症所致低

钙血症，查血甲状旁腺激素（PTH）6.3 pg/ml，血磷增高 2.12 

mmol/L，诊断为原发性甲状旁腺功能减退症，低钙血症，心

律失常，心室颤动。予以补钙（葡萄糖酸钙、碳酸钙 D3 及骨

化三醇 ），同时补充钾镁液，并积极抗感染治疗。患者胸闷、

气短症状明显缓解，再未出现恶性心律失常。复查电解质：

血钙仍较低，为 1.71 mmol/L，继续给予补充钙剂治疗，复查

心电图 V1-6 导联的 T 波为正负双向，QT 间期缩短至 400 ms，

出院后继续服用碳酸钙 D3 及骨化三醇。

2  讨论
甲状旁腺功能减退症引起低钙血症所致心室颤动实属罕

见。低钙血症对心脏电生理的影响表现为复极时间延长，心

电图表现为显著 QT 间期延长，T 波低平或倒置，本例患者

心电图符合上述特点，且经补钙治疗后，QT 间期缩短，T 波

为正负双向。分析本例低钙血症所致室颤成功救治特点：（1）

患者间断服用钙剂，平时心衰症状并不明显，推测感染加重

离子紊乱，使血钙快速下降，致 QT 间期显著延长，发生室

性心动过速、心室颤动；（2）院外突发晕厥，家属立即给予有

效胸外按压约 4 min，患者意识恢复，为后续进一步诊治赢

得宝贵时间；（3）在我院急诊科留观时，突发意识丧失，伴抽

搐，心电监护显示心室颤动，立即

给予 200 J 电除颤后，转为窦性心

律，患者意识恢复，明确意识丧失

原因为恶性心律失常所致；（4）入

院后动态复查心电图，出现一过

性 ST 段抬高（V1-3 导联 ），急诊冠

脉造影提示冠脉无明确病变，仅前

降支血流缓慢，推测与突发心室颤

动致血流动力学紊乱，影响冠脉血

流灌注有关。（5）发病至入院 4 h 查

心肌酶虽有升高，但 4 h 后复查降至正常，且心肌坏死标志物

TNT 阴性，推测心肌酶升高原因为低血钙使细胞膜通透性升高，

肌肉细胞胞浆蛋白漏出，同时不排外电除颤的影响；（6） 结合

患者病史，实验室相关检查，明确低钙血症为原发性甲状旁腺

功能减退症所致，积极给予补钙治疗，纠正电解质紊乱，再未

出现晕厥，且心电图 QT 间期缩短至 400 ms，倒置 T 波变为正

负双向，患者胸闷、气短症状明显缓解。
� （收稿日期：2015-10-30）

	�  （编辑：许菁 ）

图 1   急诊心电图 图 2   入院心电图

冠脉造影结果示：冠脉供血左优势，左主干正常，前降

支血流缓慢，回旋支正常，右冠脉正常。实验室急查结果：

肌钙蛋白 T（TNT）阴性，B 型利钠肽（BNP）301 pg/ml，血钾

3.6 mmol/L，血钙 1.04 mmol/L，血氯 99.7 mmol/L 、血磷 1.86 

mmol/L、血镁 0.47 mmol//L，肌酸激酶（CK）259.5 U/L，肌酸

激酶同工酶（CK-MB） 203.3 U/L，血常规：白细胞计数（WBC）

11.7×109/L，中性粒细胞占比 80.2%；床旁 X 线胸片提示双

肺炎症；心脏超声心动图提示：节段性室壁运动障碍，二尖瓣

中度反流，肺动脉高压（64 mmHg），左心室舒张功能减低。

aVR aVRV1
V1V4

V4

aVL aVLV2
V2V5

V5

aVF aVFV3
V3V6

V6
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心肌淀粉样变性一例
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1  临床资料
患者男性，60 岁，因“胸闷乏力 9 个月 ”入院。患者 9 个

月前开始出现阵发性胸闷，活动后及夜间多发，伴有双下肢

轻度浮肿，当地医院行冠状动脉造影未见明显异常，超声心

动图提示轻度瓣膜反流，心肌损伤标志物正常，未予以特殊治

疗。2 个月前胸闷乏力症状加重，活动耐量进行性减退，双下

肢浮肿明显，遂入院治疗。否认高血压、糖尿病、甲状腺功能

亢进及其他病史。入院查体：血压 95/50 mmHg（1 mmHg=0.133 

kPa），颈静脉显露，心界不大，心率 84 次 /min，频发早搏，

未闻及杂音，双下肺少许湿罗音，双下肢浮肿至踝部。超声

心动图示，双心房明显扩大；左右心室内径正常，室壁增厚伴

颗粒状闪烁回声增强（图 1），收缩活动稍减弱；左心室舒张功

能减退；下腔静脉增宽；少量心包积液。心电图显示窦性心律，

Ⅰ度房室传导阻滞，频发室性早搏，前壁 R 波递增不良伴 T

波双向倒置。心肌肌钙蛋白 0.066 pg/ml，N 末端 B 型利钠肽前

体 1458.0 pg/ml。高度怀疑浸润性心肌病可能，遂进一步完善

检查。正电子发射计算机断层显像（PET）检查未见明显糖代

谢异常增高灶，脊柱及骨盆骨局部骨质密度减低，双侧胸腔、

心包、肝周、盆腔有少量积液。

同时予以硼替佐米 + 地塞米松（VD 方案）化疗，化疗第一天患

者突发意识丧失，提示为室性心动过速，给予电复律，之后心

电监护提示反复短阵室性心动过速发作，经充分商量考虑后予

以植入埋藏式心律转复除颤器（ICD），后继续化疗。先后行 3

次化疗，随访骨髓穿刺提示微小缓解，病程中有 ICD 反复放电，

患者 3 个月后因心力衰竭恶化死亡。

2  讨论
心肌淀粉样变性以往诊断不多，近几年来随着对这一疾

病的不断认识，临床诊断明显增加，尤其在老年患者中。对

于以下情况的患者要高度警惕心肌淀粉样变性可能：⑴难治

性心力衰竭，病情进展迅速者；⑵心肌肥厚伴有低血压者；⑶

心肌肥厚但心电图提示低电压者；⑷超声心动图提示，舒张

功能受损严重且除外心包疾病者；⑸心力衰竭合并肾脏受损、

消化道症状者。

心肌淀粉样变性多为原发性，占 85% 左右，由于浆细胞

单克隆异常增生，产生过多的轻链，导致重轻链比例失衡，

过度轻链不能被代谢，聚合形成淀粉样蛋白沉积于心肌细胞

外，亦可累及肾脏、肠粘膜、舌肌等众多器官、组织。其中

部分伴有多发性骨髓瘤 [1]。

心肌淀粉样变性治疗困难，预后极差，生存期

多在 1~2 年左右，原发性骨髓瘤相关者最差，中

位生存期 6 个月左右 [2]。继发性患者主要基于基础

疾病的治疗，预后与基础疾病相关，对于原发性患

者尚无特殊治疗。针对心力衰竭的治疗主要是应用

利尿剂改善症状 [3]，洋地黄类药物在此类人群中易

诱发心律失常，β 受体阻滞剂由于降低频率适应

性往往加重心力衰竭症状，肾素 - 血管紧张素系

统抑制剂容易加重低血压状态，需谨慎使用且密切

监测。心肌淀粉样变性患者主要死亡原因为心力衰

竭恶化及猝死，ICD 可用于预防猝死，但由于此类

患者预期寿命不长，因此在选择时也需要谨慎。

[1] 	 Banypersad SM，Moon JC，Whelan C，et al．Updates in cardiac 

amyloidosis：a Review．J Am Heart Assoc, 2012, 1: e000364.

[2] 	 Yuda S, Hayashi T, Yasui K, et al. Pericardial effusion and multiple 

organ involvement are independent predictors of mortality in patients with 

systemic light chain amyloidosis. Intern Med, 2015, 54: 1833-1840.

[3] 	 Vranian MN, Sperry BW, Valent J, et al. Emerging advances in the 

management of cardiac amyloidosis. Curr Crdiol Rep, 2015, 17: 100.

� （收稿日期：2016-05-20）

� ( 编辑：卢芳 )
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图 1   超声心动图可见弥漫性增厚伴颗粒状闪烁回声增强

免疫固定电泳：免疫球蛋白 G（IgG）κ轻链阳性；血免疫

球蛋白系列：IgG 18.83 g/L，IgA 0.56 g/L，IgM 0.17 g/L，IgE 26 

IU/ ml，κ 轻链 6.26 g/L（正常范围 1.38~3.75 g/L），血游离 κ

轻链 162.0 mg/L（66.7~22.4 mg/L），尿 κ 轻链 72.6 mg/L。24 h

尿蛋白定量为 0.36 g，24 h 尿 κ 轻链为 54.45 mg。肝肾功能正常，

风湿指标正常。骨髓涂片：粒、红两系增生可，巨核系增生活跃，

浆细胞比例 10.5%，幼浆 1%。骨髓活检：造血三系细胞均可见，

浆细胞占5%，免疫组化提示κ呈限制性表达，刚果红（散在+），

考虑浆细胞瘤。腹壁脂肪活检：纤维组织明显增生半胶原化，

刚果红染色（少数 +）。诊断考虑多发性骨髓瘤，骨髓瘤相关淀

粉样变性，限制型心肌病，心功能不全。给予利尿剂缓解症状，
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冠心病患者测定微循环阻力指数的临床意义

李萌玫综述，邵一兵审校

冠状动脉微循环是指由微动脉、毛细血管和微静脉构成

的微循环系统。冠状动脉微循环在冠状动脉血流的代谢调控

中起着至关重要的作用 [1]，即使有心外膜冠状动脉的再血管

化的存在，微血管主动的收缩与舒张可以调节冠状动脉的血

流和心肌的灌注。微循环血管床是保证心肌充分灌注的基础。

研究显示，急性心肌梗死患者在接受经皮冠状动脉介入治疗

后，大约有三分之一的患者因为微循环的阻塞而不能获益（排

除冠状动脉血流再灌注 ）[2]。研究发现，微循环阻力指数（IMR）

可以实时的反映冠状动脉微循环 [3]。

1  微循环阻力指数的定义、测量方法及与微循环的相关性

IMR 代表的是在峰值血流通过的条件下最小的微血管

阻力，因此是反映微血管功能的数量级指标。随着技术的发

展，目前可以用动脉生理检测仪，头端带有压力—温度感

受器冠状动脉内的导丝来测量冠状动脉的血流 [2]，测量 IMR 

的原理是热稀释法，需要动脉生理检测仪（RadiAnalyzerTM）

和一根 0.014 in（1 in=2.54 cm）头端带有压力 - 温度感受器

的软指引导丝（该导丝既可以用于 IMR 的测量，也可以用来

行经皮冠状动脉介入治疗 ）。以公式计算得出 IMR[4]。IMR 

=Pd × Tmn（在最大充血状态下 ），通过冠状动脉狭窄远端

的压力为 Pd 可近似为压力阶差，Tmn 是最大充血状态下平

均传导时间，值得注意的是，在最大充血状态下测量 Tmn 时，

达到了微血管最低阻力，同时静息血管的张力和血流动力学

的变异被清除了。

一项研究 [3] 在 8 头猪冠状动脉内注射 5 mg 和 10 mg 罂粟

碱以达到静息下最大充血状态，并分别在 2、5、8、10 min 后

测量 Pd 和 Tmn，然后向在左前降支放置的微导管选择性的注

射 40μm 的微球来阻断微循环，得出 IMR 可以实时反映冠状

动脉微循环。尽管目前还没有研究能够得出 IMR 正常值，一

项对 101 例心外膜冠状动脉狭窄患者的分析中，得出正常的

IMR 值应该在 25 U 以下 [5]。然而，在测量不同的心外膜狭窄

程度过程中，IMR 有很大的重复性，提示在某种程度上微血管

功能障碍是一个独立的现象。反之，没有冠状动脉造影证据的

冠状动脉粥样硬化包括两种独立的研究，这两种研究得出了相

摘要  冠状动脉微循环在心肌灌注和心肌代谢中起着至关重要的作用。大量研究显示，冠状动脉微血管的功能异常

是很多心脏疾病发生的重要病因，评估冠状动脉微循环的功能状态是评价很多心脏疾病，尤其是急性 ST 段抬高型

心肌梗死预后的重要指标。微循环阻力指数 (IMR) 与实际微血管阻力 (TMR) 有很好的相关性。在稳定期冠心病患者

和接受急诊经皮冠状动脉介入治疗术后的 ST 段抬高型心肌梗死患者中证实 IMR 与 TMR 也有很好的相关性。

关键词  综述；微循环阻力指数；心肌梗死；侧支循环

似的平均 IMR 值为（19 ± 5）U 和（18.8 ± 5.6）U[5，6]。

2  微循环阻力指数与心外膜冠状动脉疾病及侧支循环的关系

在严重的心外膜冠状动脉狭窄时，心肌血流同时包

含冠状动脉和侧支血流。由于侧支循环的存在，冠状动脉

远端压力降低较少，因此如果不校正侧支血流，就会导

致 IMR 的 值 偏 高。 因 此 用 测 量 IMR（IMRtrue） 的 校 正 公

式，需要测量冠状动脉楔压来衡量侧支血管压力，计算如

下：IMRtrue=Pa×Tmn×（[Pd-Pw]/[Pa-Pw]） [7]。Pa 是 平 均

动脉压力，Pw 是平均楔压（由侧支血流压力决定，是球囊

堵塞侧支动脉时测量的 ）。IMRtrue 公式里的（[Pd- Pw]/[Pa-

Pw]）也被称为冠状动脉血流储备分数（FFRcor），这反映了

实际最大可达到的血流与靶冠状动脉理论上最大血流比值。

FFRmyo 与经常在临床工作中应用的 FFRcor 不同，是评估

心肌血流（不是冠状动脉血流 ），没有考虑到侧支血流（楔

压 ）。Yong 等 [8] 发现 FFRcor 和心肌血流储备分数（FFRmyo）

之间有着可预测的数学上的联系，因此计算 IMRtrue 可以不

用测量楔压。应用这一理论，他们提出了一个新的公式来计

算 IMRtrue，用 IMRcalc 表示，并在 72 例患者中证实了这一公

式：IMRcalc=Pa×Tmn×{[（1.35×Pd）/Pa]-0.32}。Layland 等 [9] 

在 40 例稳定性心绞痛患者的队列研究中发现，当把侧支血流

计算在内时，IMRtrue 与狭窄的程度关系不大，他们还发现

IMRtrue，也就是微血管的状态，在非冠状动脉也是类似的。

Pagonas 等 [10] 在 22 例稳定的冠心病患者分别在基础值上及 7

周后行冠状动脉导管术，测量了基础值 IMR 及以下几种方式

测 量 IMR，IMR=Pd×Tmn；IMRtrue=Pa×Tmn  ×（Pd-Pw）/

（Pa-Pw）； IMRcvp=（Pa-Pv） ×Tmn×（Pd-Pw）/（Pa-Pw）。

从而得出，IMR 在随访研究中是可重复性指标，当侧支循环

被忽略时，IMR 数值独立于任何过高评估，在测量 IMR 时，

中心静脉压力（Pv）可以被忽略。以上研究提示 IMRtrue 可以

可靠的衡量微血管的状态而不受心外膜下冠状动脉的影响。

Seiler[11] 认为冠心病患者，一个充分的冠状动脉侧支循

环可以降低心肌梗死的面积、左心室的功能减退和所有引起

死亡的原因，需要精确和数量级的测量手段来有效的识别患
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者侧支循环的形成情况，从而预防由于冠状动脉阻塞引起

的心肌缺血。侵入性的手段来评估侧支循环是不可避免的。

Meier 等 [12] 在 MEDLINE， EMBASE， ISI Web of Science （2001 

to 25 April 2011）和各项相关学术会议上搜索了有关冠状动脉

侧支循环对死亡率影响的研究，从中随机挑选研究对象来计

算总的 RR 值，一共有 12 项研究涉及 6 529 例参与者参与了

分析。从而得出在冠心病患者中，冠状动脉的侧支循环的形

成有着相关保护作用，高度侧支循环形成的患者与低度侧支

循环形成的患者相比死亡风险降低 36%。Kim 等 [13] 在 306 例

ST 段抬高型心肌梗死患者血管再通后的 1 周内行心脏核磁共

振，与梗死动脉有关的最初侧支循环血流则由冠状动脉造影

评估，在心脏核磁共振显像下，测量心肌梗死的面积和存活

心肌，得出在急性心肌梗死患者中，阻塞动脉充分形成的来

自非阻塞血管的侧支循环的存在，可以降低梗死的负担和提

高心肌存活度。由于微循环在调节冠状动脉血流和最终心肌

灌注中起着关键的作用 [14]，而由上得出侧支循环可以降低心

肌梗死的面积、左心室的功能减退和所有引起死亡的原因，

因此冠状动脉侧支循环对微循环是否具有保护作用还有待于

进一步的研究。

3  微循环阻力指数与心绞痛的关系

在不稳定性心绞痛患者中，IMR 可以反映冠状动脉微循

环的状态，反映不稳定性心绞痛患者围手术期心肌梗死，并

与心肌标志物有着很高的关联性，IMR 可以预测不稳定性心

绞痛患者发生围手术期心肌梗死。Ng 等 [15] 在不稳定性心绞

痛患者合并左前降支病变行择期经皮冠状动脉介入治疗的患

者中测量了 IMR，发现冠状动脉微循环在发生择期经皮冠状

动脉介入治疗相关心肌梗死中起着重要的作用，IMR 可以预

测术后发生心肌损伤的风险并指导相关的预防性措施。

IMR 还可以对 X 综合征患者进行评估，在一项深入的研

究当中 [16]，139 例有心绞痛没有阻塞性冠状动脉疾病的患者

评估内皮功能，测量 IMR、冠状动脉血流储备（CFR）、FFR，

并行血管内超声，平均年龄为（54.0±11.4）岁，107 例为女性

（77%）。总体来说，只有 32 例（23%）患者不能用冠状动脉原

因来解释他们的心绞痛，他们内皮功能正常，冠状动脉生理

评估正常，没有心肌桥。从而得出大部分心绞痛患者没有阻

塞性冠状动脉疾病，而有隐蔽的冠状动脉异常，在冠状动脉

造影时用侵入性的方法评估这些患者，可以提供影响治疗和

预后的诊断信息。

4  微循环阻力指数与 ST 段抬高型心肌梗死

冠状动脉微循环的状态是心肌梗死预后的决定性因素，

与心外膜冠状动脉血流无关 [17]。在直接经皮冠状动脉介入治

疗术领域， IMR 出现之前，缺乏简单、特异性强、可重复性

高的在心导管术中评估冠状动脉微循环的数量级方法。在 ST

段抬高型心肌梗死患者中测量 IMR 的意义已在很多研究中体

现出来。在一项 29 例 ST 段抬高型心肌梗死患者接受直接经

皮冠状动脉介入治疗术的研究中，经皮冠状动脉介入治疗术

后立即测量 IMR，发现 IMR 和肌酸激酶峰值一样与心肌梗死

的面积有很强的相关性，而其他的数量级或特异的微循环测

量方法都没有相关性 [18]。在这项研究当中，IMR ＞ 32 U 与

左心室功能减退有明显的关系，左心室功能是由 3 个月的超

声心动图的室壁运动积分（WMS）来评估。最近研究还发现，

IMR 是左心室功能和梗死面积的负向独立预测因子。用多普

勒技术测量微循环阻力可以预测前壁心肌梗死再灌注患者的

左心室重构，是血管成形术后的微血管保留度的重要基础 [19]。

研究结果显示，IMR 和 CFR 数值的改善在直接经皮冠状动脉

介入治疗术后即刻和术后 24 h 后与术后 6 个月后更高的左

心室射血分数有关 [20]，提示在急性心肌梗死后的冠状动脉

微循环的状态不是静止的而是动态变化的，微血管功能的恢

复与心肌损伤的降低和心脏功能的恢复有关。最新研究还发

现 [21]，IMR 可预测冠状动脉完全闭塞病变患者择期行经皮

冠状动脉介入治疗术后左心室功能恢复情况，左心室射血分

数 >50% 的 IMR 最佳界值为 32.5 U，提示微循环异常患者

即使择期行经皮冠状动脉介入治疗术，术后的心功能仍有很

好的评估价值。

最近，IMR 被证实可以用来预测 ST 段抬高型心肌梗

死的死亡率。Fearon 等 [22] 报道在 253 例患者直接经皮冠状

动脉介入治疗术后立即测量 IMR，其中 IMR ＞ 40 U 的患者

在术后 12 个月的随访期间因为心力衰竭的死亡率和再住院

率较高（17.1% vs 6.6%， P= 0.027）。可以确定的是，IMR ＞

40 U 是随访期间死亡的唯一的独立预测因素（危险率 4.3%，

P=0.02）。IMR 比其他血管造影的指数能更好的预测心肌微

血管灌注。Park 等 [23] 在 89 例 ST 段抬高型心肌梗死患者行

经皮冠状动脉介入治疗术后立即测量 CFR 和 IMR 来评估冠

状动脉微循环，在平均 3 年随访中评估心血管和脑血管事件

包括心血管死亡、靶血管衰竭、心力衰竭和脑卒中，发现用

IMR 和 CFR 评估微循环可以评价心肌存活度和 ST 段抬高型

心肌梗死患者的长期预后。然而，在经皮冠状动脉介入治疗

术中支架置入后心肌灌注增加并不是普遍的，支架置入术治

疗完成时微血管功能降低的原因是多方面的，但是可以反映

晚期临床表现和（或 ）血栓负荷的位置或程度，在一项研究当

中， De Maria 等 [24] 在 85 例 ST 段抬高型心肌梗死患者支架置

入术前和术后立即测量 CFR 和 IMR，支架置入提高了冠状

动脉生理状态的所有测量参数，IMR 从 67.7 U（四分位数间

距 56.2 ～ 95.8 U）至 36.7 U（四分位数间距 22.7 ～ 59.5 U），

P<0.001; 然而，支架置入术后，IMR 在 28 例（32.9%）患者中

仍然保持较高数值（IMR>40 U）。15 例（17.6%）患者的 IMR

数值只有少量的降低，从而得出，这很可能是表现较晚（>6 h

疼痛 ），心肌损害的程度和支架前 IMR 数值可以预测支架置

入术后 IMR 数值降低（ΔIMR= 术后 IMR- 术前 IMR），而血

栓负荷和有效支架体积可以导致 IMR 数值升高。

在直接经皮冠状动脉介入治疗术中测量 IMR 的研究提

示，通过测量微血管功能保留度，IMR 可以预测心肌梗死的

面积、心肌存活度、心肌挽救和心肌梗死的特性。IMR 还可

以预测这些患者的临床转归。ST 段抬高型心肌梗死后对心外

膜和微血管床状态的综合评估很可能提高我们对高风险人群

的识别和管理。

5  微循环阻力指数指导干预冠状动脉微循环

目前为止，与心外膜冠状动脉相比，很少有针对冠状微

血管的治疗，主要是因为缺乏可靠的评估其功能的手段。由

于 IMR 被证明是微循环状态可靠的和数量级的评估手段，它

对针对冠状动脉微循环的治疗有着潜在的指导意义。

一些研究测量 IMR 来评估在 ST 段抬高型心肌梗死患者

微循环的治疗意义，在直接经皮冠状动脉介入治疗术前行血

栓抽吸术，在经皮冠状动脉介入治疗术后有着更好的 IMR 数
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NLRP3 炎症小体对心力衰竭后心律失常的影响

舒成霖综述，何燕审校

心力衰竭（心衰 ）是各类心脏疾病的终末阶段，它主要

由心肌梗死，动脉高压，心肌病以及瓣膜性疾病引起 [1]。心

衰的发生发展过程中，既存在着心脏水平的结构重构，也

存在着离子通道水平的电重构，且二者互为因果，共同构

成心律失常的基础 [2]。既往研究已经证实炎症反应在心血管

疾病的发病机制中发挥着重要作用 [3]。NLRP3 炎症小体是

一种大分子多蛋白复合体，是一种被广泛研究的炎症小体，

其可由内源性危险信号及多种外源性因素激活 [4]。研究表明，

NLRP3 炎症小体与心衰的发病机制密切相关 [5]。因此，进

一步研究 NLRP3 炎症小体对心衰后心律失常的影响，可为

干预心衰后心律失常的发生提供新思路，笔者就此研究进展

进行综述。

1  NLRP3 炎症小体与心衰

1.1  NLRP3 炎症小体与炎症反应

NLRP3 炎性小体是一种分子量约为 700 kDa 的大分子

多蛋白复合体，由核苷酸结合寡聚化结构域样受体 (NLRs)

家族成员 NLRP3、接头蛋白 ASC 和效应蛋白 Caspase-1 组

成 [6]。其中 Caspase-1 负责将无活性的促炎细胞因子 pro- 白

细胞介素（IL）-1β 和 pro-IL-18 水解成具有活性的 IL-1β

和 IL-18，进而发挥其在免疫应答方面的作用。

NLRP3 的活化机制尚不完全明了，由于其可被病原相

关分子模式和损伤相关分子模式激活，故普遍认为其活化

并不是直接识别刺激物，而是通过感知细胞内稳态的变化 [7]。

目前主要存在 3 种信号通路：（1）K+ 外流：大量研究表明，

K+ 外流是 NLRP3 活化的必须的上游信号，细胞外三磷酸腺

苷（ATP）可通过 P2X7 受体和 pannexin-1 孔道引起 K+ 外流来

直接或间接活化 NLRP3[8]。（2）组织蛋白酶的释放：结晶和

微粒会引起巨噬细胞中的溶酶体失稳，释放组织蛋白酶 [9]。

（3）活性氧族（ROS）的形成：相关研究表明，NLRP3 的活化

与 ROS 的形成有着密切的关系，但也有研究表明，升高的

ROS 并非直接活化 NLRP3，而是在转录水平促进 NLRP3 的

表达 [10, 11]。出现这种差异可能和实验时药物的剂量、作用

时间、细胞类型有关。另外，有研究表明，细胞内 Ca2+ 的

摘要  心力衰竭（心衰 ）是各类心脏疾病的终末阶段，在其发展过程中，既存在结构重构，也存在电重构，二者共

同构成心律失常的基础。NLRP3 炎症小体与心衰密切相关，研究其对心衰后心律失常的影响对患者有着重要意义。

本文将就 NLRP3 对心衰后心律失常的影响机制进行简要综述。
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浓度也与 NLRP3 的活化密切相关 [12]。

NLRP3 炎症小体是机体固有免疫的重要组成部分，在无

菌性炎症与感染性炎症中均发挥重要作用。活化的 NLRP3 通

过促进 IL-1β 和 IL-18 的生成，刺激下游炎症反应。

1.2  炎症反应与心衰

既往研究表明，心衰与炎症反应有着密切的联系，而

且炎症标记物也可用于判断心衰患者的预后 [13, 14]。心衰患

者有持续的免疫激活特征，炎症反应的诱导原本是通过对抗

病原入侵及修复机体损伤来发挥保护机体的作用，但长期的

炎症刺激会严重损害心功能，其促进心肌纤维化的作用会不

断加重患者的症状 [15]。炎症细胞会释放各种炎症因子，它

们在靶细胞的增殖，分化，转移以及进一步控制炎症因子的

分泌中发挥着重要作用 [16]。血清中的炎症因子及趋化因子

与心功能的恶化程度成正比，在患有稳定性冠状动脉疾病的

患者中，C 反应蛋白，纤维蛋白原和白细胞升高与心衰的发

病率有关 [17]。而且，在衰竭的心肌层中也发现炎症介质表

达增多。

2  NLRP3 炎症小体与心律失常

2.1  心衰后心电重构 

心电重构可分为原发性重构与继发性重构。原发电重

构是指重构原发于对功能性损伤的应答，如电激动顺序紊

乱。而由心衰、心脏肥大及心肌梗死等结构改变发展而来的

心电重构则称为继发性重构。继发性心电重构牵涉到离子通

道的重构，Ca2+ 调节的改变，细胞外基质的重构，细胞缝隙

连接的异常改变等 [18]。在几乎所有的心衰实验模型与心衰

患者中，动作电位时程的延长是其共同的特点。这种动作电

位重构的离子机制牵涉到外向 K+ 电流的减少，晚钠电流的

增多，以及内向的 Ca2+ 电流增多的相互影响 [19, 20]。与此同时，

Ik、ICa、INa 的空间分布也会发生变化，这些现象在心衰中最

为突出。这些变化共同促进了心律失常的发生。

2.1.1  心衰时钠通道的变化

心衰时，钠通道 NaV1.5 的表达会下调，峰钠电流会因

此减少，但峰钠电流在动作电位时程的延长中并不起主要
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作用 [21]。相反，晚钠电流在衰竭心脏中的增强却至关重

要 [22]。晚钠电流在正常的心肌中极小，但心衰时心肌供血

不足，ROS 生成增加，钙离子代谢紊乱，钙调蛋白依赖的

蛋白激酶 II（CAMKII）表达上调，这些会促进晚钠离子通

道成倍增加。这种离子通道的变化会诱导早后除极（EAD）

和晚后除极（DAD）的发生 [23]。后两者被普遍认为与尖端扭

转型室性心动过速的发生有关。另外，编码钠通道的基因

SCN5A 在心衰时转录过程中会出现异常拼接 [24]。这可能也

与晚钠电流的增加有关。

2.1.2 心衰时钾通道的变化

在心衰的每个阶段，钾离子通道谱的变化并不完全一

致。正常心肌中会存在几种不同特性的钾通道，都可以产生

外向钾电流。在心衰的代偿期，一种钾通道功能受抑制会引

起其他钾通道的代偿，以阻止动作电位的延长。但当电生

理改变超过可调节范围，病情就会恶化。Ito 下调是电重构

中最常见的现象之一，首要效应是早期复极减缓。研究表明，

Ito 参与了平台电位构成与兴奋 - 收缩偶联的调节 [25]。Ito 在

不同的部位衰减的程度不同，其在心外膜的衰减程度远高于

心内膜 [26]。这种变化可能会促进由心外膜形成的异常冲动

的传导。另一方面，Ito 减少也会加强 Ca2+ 内流，触发肥厚

性基因通路的激活 [27]。相比之下，延迟整流钾通道（Ik）主要

影响动作电位平台期电流。既往研究中，Ik1、Ikr、Iks 的变化

具有多样性，这可能与电重构的发生原因有关，且这种变化

相互之间呈现出一定的互补性，这对于维持动作电位的稳定

有着重要意义 [28]。近来又有研究发现，微小 RNA 的表达异

常可以部分解释 Ik 的变化 [29]。

2.1.3 心衰时钙通道的变化

心衰时，ICa-L 电流密度下降，兴奋 - 收缩偶联受到影

响 [30]。这可能与 β 肾上腺素受体的调控有关。虽然心衰患

者的左心室心肌细胞 ICa-L 电流密度降低，但基础电流密度

不变，可能是因为通道的磷酸化程度升高而得到维持。有

研究证实通过抑制蛋白磷酸酶 1（PP1）提高心肌细胞表面的

ICa-L 电流密度 [31]。ICa-L 可以通过磷酸化而维持电流密度稳定，

进行稳态调节。T 型钙通道主要在胚胎期心脏中表达，但心

衰时，其在心房肌和心室肌中的表达均上调 [32]。这可能是

继发于 L 型钙通道表达下调的的一种变化。

2.2 炎症因子与心律失常

心衰患者存在大量炎症细胞，多种炎症因子的表达增

加使心肌组织发生持续的炎症反应。各种炎症因子不仅可以

促进组织纤维化，并通过 c-Jun 氨基末端激酶（JNK）/p38

通路诱导细胞凋亡而诱发心律失常，还可以影响离子通道的

功能，从而诱发心律失常 [33]。炎症致心律失常的机制主要

有以下两个方面：

2.2.1 炎症因子参与结构重构

心脏结构重构主要是指心肌细胞、非心肌细胞（成纤

维细胞、血管平滑肌细胞和内皮细胞等 ）及细胞外基质（胶

原纤维 ）发生变化，包括了房室扩大，心肌纤维化，心肌

超微结构的改变。心衰时，炎症细胞增多，其可通过 β1

整合蛋白使细胞间直接相互作用，促进转化生长因子 -β1

（TGF-β1）释放来激活心脏成纤维细胞，进而引起心肌纤维

化 , 而成纤维细胞又能提供促炎症介质，并促进炎症细胞向

心肌转移，形成恶性循环 [34, 35]，另外，炎症细胞也可直接

分泌炎症介质来进一步促进纤维化 [36]。心肌的纤维化会造

成心肌细胞的排列紊乱，心肌局部传导异常。这种传导的不

均一性会增加心律失常发生的概率。活化的巨噬细胞生成

IL-18 则引起更多的血管平滑肌细胞坏死，促进动脉粥样硬

化的发生发展 ，导致心肌缺血缺氧，诱发心律失常 [37]。

2.2.2 炎症因子参与电重构

心肌细胞和间质的炎性反应中间产物及炎症因子可以

作用于离子通道，致使心肌收缩，舒张时间和幅度下降，从

而改变有效不应期和动作电位时程，导致心律失常的发生。

在心肌梗死后心律失常模型中，伴随着心肌组织中 TNF-α

的 增 加， 心 肌 细 胞 内 Ca2+ 浓 度 不 断 升 高 [38]。 研 究 发 现，

IL-1β 也能影响 Ca2+ 通道功能 [39]。在一些疾病的病理生理

过程中，TGF-β 对 Na+ 通道具有调节作用，而 Na+-K+ATP

酶是一种维持细胞内离子稳态和控制 Na+ 和 K+ 跨膜运输的

载体蛋白。TGF-β1 通过激活磷酸化 FOXO1 的 P13K-AKT

途径（SCN5A 的负调节剂 ）的混合物介导快钠离子通道，由

肌纤维母细胞释放的 TGF-β1 可以对负责瞬时外向电流的

心脏钠通道转录调节和相关功能的修饰 [40]。这说明不同的

炎症因子对于离子通道的影响可能具有一定的选择性。

2.3 NLRP3 炎症小体与心律失常

在 NLR 家族蛋白所参与构成的炎症小体中，NLRP3 是

被研究得最广泛的。既往的研究表明，NLRP3 炎症小体在

心肌缺血再灌注、急性心肌梗死及心衰等动物模型中均表达

上调。当心肌处于灌注不足状态或 I/R 损伤时，NLRP3 炎症

小体被激活，产生 IL-1β 和 IL-18。IL-1β 可激活核转录

因子（NF-κB）[41]。NF-κB 是介导炎症反应最重要的核心

转录因子。许多炎症因子都可以通过激活 NF-κB 来参与炎

症反应过程。反过来，NF-κB 的激活也可以诱导 IL-18 和

IL-1β 等前体的表达。IL-18 与Ⅰ、Ⅲ型胶原表达呈剂量依

赖关系，诱导心肌重构和心肌间质纤维化。组织纤维化的特

点是细胞外基质蛋白的沉积增加或改变，如纤维连接蛋白、

胶原蛋白、层黏连蛋白和硫酸类肝素蛋白多糖等，纤维化的

心肌会导致电传导的不均一性，有利于形成折返，诱发心律

失常。IL-1β 能通过增加肌浆网 Ca2+ 的泄露增加心肌细胞

心律失常的易感性，但 NLRP3 炎症小体是否参与其他离子

通道的调节，尚不明了。

3  小结与展望

在心衰发生过的病理生理过程中，NLRP3 炎症小体可能

通过上调 IL-1β 及 IL-18 等炎症因子，促进心脏电重构及结

构重构，促进多种离子通道的表达及功能异常，进而诱发心

律失常。NLRP3 炎症小体的上调也许可以用来预测心衰后心

律失常发生的可能性，甚至可以通过沉默 NLRP3 基因的表达

来达到治疗疾病的目的，但这些都有待更深层次的研究。虽

然一切比较遥远，但相信随着时代的进步，研究的深入，干

预 NLRP3 表达会成为防治心衰后心律失常的新的途径。
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冠状动脉旁路移植术后桥血管转归及影响因素

李丽、赵强综述，盖鲁粤审校

近年来经皮冠状动脉（冠脉 ）介入治疗（PCI）已广泛应用

于冠心病治疗，适应证不断拓宽，但是 SYNTAX 和 CARDia

等研究结果提示对于复杂的三支血管病变、左主干病变和糖

尿病弥漫性病变，PCI 疗效并不优于冠脉旁路移植术（CABG），

因此，CABG 仍然是复杂冠脉病变的主要治疗手段。然而在

CABG 术后约有 4% ～ 20% 患者再次出现心肌缺血症状，我

们先前的报道中约 8% 的患者因症状复发而再次血管造影检

查 [1]。研究表明 CABG 术后症状复发的原因有桥血管病变、

血运重建不完全、自体血管病变加重和冠脉新发病变等，其

中桥血管病变是造成术后心肌缺血症状复发的主要原因。因

此本文拟就 CABG 术后移植血管病变特征、转归及其影响因

素进行综述分析，对移植血管病变的防治具有一定的临床指

导意义。

1  移植血管病变特征

CABG 术后动脉粥样硬化的病理基础仍然存在，冠脉

病变仍可能加重，不同类型移植血管因生理解剖特性的差

异而有不同的病理改变。近年来，桥血管的血管重塑在再

狭窄发生、发展中的作用日渐受到人们的重视。血管重塑

即细胞增殖、迁移以及细胞外基质合成和降解所致的血

管壁结构的动态变化过程，血管重塑贯穿于血管重建术后

的整个过程。桥血管的病变特征与时间有密切关系。研究

表明术后 1 个月内的症状复发通常与桥血管血栓性闭塞有

关，如术中损伤血管内膜导致急性血栓形成、移植血管过

长扭曲或过短牵拉、不适当的吻合口位置、冠脉靶血管过

细以及多发生于内乳动脉（IMA）的 String 现象等；CABG 术

后 1 个月至 1 年桥血管病变主要是移植血管内膜及中层增

厚，且主要发生在静脉桥血管；1 年以后移植血管内膜增厚

停止，但出现粥样硬化；3 年后则多为桥血管广泛的粥样硬

化以及合并存在的血栓、溃疡等病理变化 [2-5]。

2  各类移植血管生理特点及转归情况

目前可用来移植的动脉血管有 IMA、桡动脉（RA）、胃

网膜右动脉和腹壁下动脉，常用的有 IMA 和 RA。IMA 为弹

力血管，其管壁弹力层多而平滑肌细胞成分很少，对管壁缺

摘要  冠状动脉（冠脉 ）旁路移植术（CABG）仍是复杂冠脉病变主要的治疗方法，但术后桥血管往往有再狭窄或闭塞

等病变，桥血管病变也是造成术后缺血症状复发的主要原因，因此综述分析移植血管的病变特征、转归和影响因素，

对桥血管病变的防治具有重要的临床指导意义。
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血的耐受性很强，致密的内弹力层是阻止平滑肌细胞迁移的

重要屏障，可以防止管壁内膜增生的发展；IMA 对血管壁滋养

血管的依赖性也不如肌性动脉强，所以低氧缺血条件下不容

易发生痉挛 [6]。因此，IMA 具有动脉粥样硬化发生率低和晚

期通畅率高的特点。RA 为肌性动脉，其管壁比冠脉、IMA 均厚，

中膜弹性纤维少，而平滑肌细胞则多，管壁可以承受较高压

力，动脉粥样硬化发生率低；但它对滋养血管的依赖性则强，

因此低氧缺血时易发生痉挛 [7]。动脉桥的优点是较少发生粥

样硬化，其管径可以根据血流量而进行自身调节，因此远期

通畅率也高。

IMA 原位移植术后 10 年仍能保持 85%~98% 的通畅

率 [8，9]。IMA 桥病变常发生于远端吻合口，其次是体部，

主要与手术技术有关，如吻合口狭窄、左内乳动脉（LIMA）

过细或形成夹层等；吻合口后狭窄也是导致术后 IMA 桥缺

血的常见原因。有报道 LIMA 桥在 CABG 术后产生“线样征 ”

（string sign phenomenon），一般认为是靶血管的狭窄较轻、

LIMA 细小或血管痉挛等因素引起，当 LIMA 血流竞争不过自

体冠脉血流时表现为 LIMA 纤细、血流缓慢，不能有效供血

心肌组织，甚至可以导致桥血管闭塞。这也很可能是 LIMA

桥中远期闭塞的重要原因，而动脉硬化在 LIMA 往往少见 [2]。

静脉桥血管可以采用大隐静脉（SV）和小隐静脉，其中

SV 是目前最常用的 SV 搭桥血管（SVG）。静脉血管为容量血

管，管壁薄，中层平滑肌少而结缔组织多，弹性差。SV 在移

植后，突然承受较高的动脉压力，血管过度扩张而引起管壁

损伤，导致内皮结构和功能的变化。急性血栓形成、内膜增

生和动脉硬化进展是 SVG 失败的主要原因 [3]。

静脉桥血管到发现时大多已闭塞，发现狭窄的机会较少。

术后早期（1 个月内 ）、中期（1~12 个月内 ）SV 桥血管失败主

要是因为血栓形成、技术操作和内膜增生所致；晚期（12 个

月以上 ）SVG 失败主要是由于血管粥样硬化，血小板不断黏

附聚集，平滑肌细胞增生，最后脂质嵌入病灶而形成。静脉

移植血管粥样硬化病变多为弥漫性向心性病变，纤维帽极

薄，斑块破裂的危险更大，更易导致远端血管栓塞病变 [4，5]。
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资 料 显 示，CABG 术 后 1 年 13.6% 的 SVG 完 全 闭 塞， 而

RA 桥闭塞率仅 8.2%（P=0.009）[10]；12% 的 SVG 闭塞发生

在 CABG 术后 6 个月内，其中 3.4% 的闭塞发生在最初 2~3

周 [3]；CABG 术后 10 年 SVG 通畅率为 61%，而 LIMA 通畅

率为 85%[8，11]。

一般来说，序贯桥有利于提高桥血管中远期的通畅率，

其效果优于单支桥。Farsak 等 [12] 对 509 例 CABG 术后患者

平均随访 55.4 个月，结果发现无论是桥血管通畅率（86.6% 

vs. 69.6%，P=0.0001）还是吻合口通畅率（80.6% vs. 69.6%，

P=0.0001），序贯桥均明显高于单支桥，而且这种趋势在自体

冠脉血管管径越小时越明显。这可能是因为序贯桥吻合口较

多，移植血管阻力小而竞争血流少，前向血流就好，所以通

畅率高。

3  移植血管病变的影响因素

目前研究资料显示影响 CABG 术后桥血管病变的因素主

要有以下几个方面：

3.1  冠心病的临床危险因素

高血压、2 型糖尿病、高脂血症、吸烟早已被证实为冠

心病的危险因素，但其对移植血管影响的报道目前不甚一致。

一些研究显示上述危险因素（尤其是高脂血症 ）会促进静脉

桥的内膜增生和动脉硬化，降低桥血管晚期通畅率，但对早

期通畅率和动脉桥可能影响不大 [13]。高脂血症是 CABG 术后

移植血管发生粥样硬化的主要危险因素 [14]。一项多中心、随

机研究首次证实强化他汀治疗显著延缓静脉桥血管粥样硬化

进展 [15]。TNT 研究对于 CABG 患者的事后分析显示，阿托伐

他汀 80 mg/d 组平均低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）水平为 79 

mg/dl，而 10 mg/d 组控制平均 LDL-C 为 101 mg/dl。与 10 mg/d 组

比较，阿托伐他汀 80 mg/d 显著降低主要心血管事件发生率

27%、再次血运重建率 30%[16]。但 Quin 等 [17] 的研究结果显示，

LDL-C<100 mg/dl 并未进一步降低急性心肌梗死、再次血运

重建或桥血管闭塞的发生率。POST-CABG 研究分析显示，

强化他汀独立于降脂的抗氧化、抗炎等多效性作用，延缓静

脉桥血管粥样硬化进展 [18]。糖尿病是冠心病的等危症，接受

多支冠脉血运重建治疗的患者中约 25% 患糖尿病 [19]，而糖代

谢异常能够诱发加重动脉粥样硬化过程。对于糖尿病患者

的不同桥血管，多中心、随机的 RAPS 研究结果显示，与

SV 比较，RA 在 CABG 术后 1 年（8.2% vs. 13.6%，P=0.009）
[20]、5 年以上（8.9% vs. 18.6%，P=0.002）[21] 的血管完全闭塞率

显著降低。RAPS 研究平均随访 7.7 年的结果同样显示，糖

尿病患者 RA 血管完全闭塞率显著低于 SV（4.8% vs. 25.3%，

P=0.004）[22]。吸烟是 CABG 术后再次手术独立的危险因素 [23]。

吸烟导致 SV 桥血管基质金属蛋白酶（MMP）-2 和 MMP-9 表

达增加；且戒烟 12 个月以上仍不能降至正常水平 [24]。目前尚

无明确证据证明高血压和血压控制欠佳是 CABG 术后移植血

管闭塞独立的危险因素。

3.2  移植血管自身因素

已有大量临床研究显示 CABG 术后动脉桥血管的中远

期通畅率明显高于静脉桥血管，其中以 LIMA 最为明显。因

此优先选择动脉血管搭桥已经成为 CABG 的一个趋势，全动

脉化（TACR）已经成为 CABG 一种重要术式，患者长期预

后好 [25]。冠脉杂交技术（HCR）是利用 IMA 远期通畅率高

的优势，行 LIMA 到左前降支（LAD）的外科搭桥手术；同

时为了避免 CABG 中冠脉血管暴露欠佳和其他桥血管通畅

率 低 的 缺 点， 对 其 余 血 管 进 行 PCI 术。 与 传 统 CABG 相

比较，接受 HCR 的患者院内再次手术、肾功能不全、机

械通气时间延长及手术部位感染的复合事件的发生率显著

降低（P=0.005），需要输血的发生率显著降低（P<0.001），

胸腔引流量显著减少 (P<0.001) 及术后住院时间显著缩短

（P=0.001）；随 访 3 年， 死 亡 率 无 显 著 差 异 [26]。CABG 术

中为减少心肌缺血再灌注损伤、缩小胸部切口，也可应用

不停跳技术和微创搭桥技术。

3.3  自体冠脉因素

文献报道靶血管的狭窄程度与移植血管的通畅率有密

切的关系，靶血管狭窄程度重者桥血管远期通畅率反而高。

Sabik 等 [27] 研究显示 LAD 的狭窄程度为 50%、70% 和 90% 时，

其桥血管 5 年通畅率分别为 92%、95% 和 97%；对角支狭窄

程度为 50%、70% 和 90% 时，5 年通畅率分别为 88%、92%

和 98%；危险因素分析显示，冠脉近端狭窄的严重程度与

IMA 桥血管闭塞率负相关（P<0.0001）。Berger 等 [28] 研究显示

CABG 术后 IMA 桥血管闭塞组术前 LAD 较桥血管正常组更狭

窄 [（73±25）% vs. （84±16）%，P<0.0001]。可能是因为靶

血管狭窄程度重者，移植血管的竞争血流小而前向血流量增

大，内膜增生的程度就轻，远期通畅率则高。移植血管的通

畅与靶血管的吻合位置也有一定的关系，目前已有研究显示

移植血管远端吻合于 LAD 的通畅率最高，吻合于右冠近段的

通畅率最低 [29]。Goldman 等 [8] 的研究表明 SVG 移植到 LAD、

左回旋支和右冠脉，其 10 年通畅率分别为 69%、58% 和

56%；LIMA 移植到 LAD、对角支和钝缘支的 10 年通畅率分

别为 97.2%、96.4% 和 91.0%。Pereg 等 [30] 的研究入选 388 例

CABG 患者，其中至少 1 条冠脉慢性完全闭塞病变（CTO）者

240 例（305 条闭塞血管 ），术后 1 年的结果发现，与 CABG

前冠脉狭窄 <90% 的病变比较，狭窄 >90% 的病变新 CTO 的

发生率升高了 5 倍（45.5% vs. 9.5%，P<0.001）。LIMA 移植到

LAD 新 CTO 的发生率较低。Goldman 等 [8] 研究显示靶血管直

径也是影响桥血管通畅率的因素之一，直径 >2.0 mm 者 SVG

通畅率明显优于直径≤ 2.0 mm 者（88% vs 55%，P=0.001）。

Berger 等 [28] 也证实靶血管直径是 IMA 桥血管通畅率独立的

危险因素。

此外，手术术式的选择对移植血管的远期通畅率也有影

响。就体外循环与非体外循环下 CABG 术后桥血管病变的报

道结果不甚一致，多中心随机 ROOBY 研究 [31] 显示，经 1 年

的随访非体外循环 CABG（off-pump CABG，OPCABG）组桥

血管病变发生率明显高于体外循环 CABG（on-pump CABG，

ONCABG）组（17.8% vs. 12.2%，P<0.001），复合终点事件的

发生率也显著升高（9.9% vs. 7.4%，P=0.04）。但近期另两项

全球多中心、随机研究（CORONARY、GOPCABE）显示，对

于有经验的术者，ONCABG 或 OPCABG 对 30 天、1 年临床

终点均无显著影响 [32，33]。Carmona 等 [34] 的研究结果显示，与

ONCABG 比较，OPCABG 显著缩短重症监护病房（ICU）停留

时间和住院时间，显著减低心血管、神经系统、呼吸系统及

肾脏并发症的发生；但对院内死亡率（2.8% vs. 3.8%，P=0.21）

及远期全因死亡率（12.3% vs. 12.9%，P=0.42）无显著影响。

4  移植血管病变的防治

移植血管病变的治疗有药物、介入和再次手术等方法。
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炎症性、风湿性和瓣膜性心脏病患者的室性心动过速和心室颤动诊疗进展 

孙玉杰综述，张海澄审校

1  国内外相关指南演变过程及应用现状

针对于炎症性、风湿性和瓣膜性心脏病，各自分别有

不同指南指导临床诊治过程，但目前均未特别就与之相关的

摘要  炎症性、风湿性和瓣膜性心脏病本属于器质性心脏病中的不同类别，由不同的发病机制导致了心脏结构的病

变。越来越多的临床研究发现，这三类疾病患者的室性心动过速和心室颤动（室颤 ）发生率明显高于一般人群，在

临床诊治上也存在一定的特殊性和共通性。在大量循证医学证据基础上，《2015 年 ESC 室性心律失常治疗与心原性

猝死预防指南 》中首次将上述三种疾病共同纳入同一章节中，系统性地阐述了这一系列和室性心律失常密切相关疾

病的诊治重点。本文将结合国外最新指南和中国诊治现状，从发病、诊断、治疗、预防等多个角度进行分析，力求

提高广大心血管医生对炎症性、风湿性和瓣膜性心脏病患者室性心动过速和室颤的认识水平。

关键词  综述；心律失常；心室颤动

室性心律失常做出推荐。2006 年，美国心脏病学会 / 美国

心脏协会 / 欧洲心脏病学会（ACC/AHA/ESC） 联合发布了《室

性心律失常诊治和心原性猝死预防指南 》[1]。在本版指南的

综述
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“特殊情况下室性心脏性猝死和心原性猝死 ”一章中，专家

学者单独用两个章节的篇幅介绍了瓣膜性心脏病及代谢、炎

症相关性心脏病患者发生室性心动过速（室速 ）、心室颤动

（室颤 ）等情况的诊治推荐意见；后者包括了心肌炎、风湿性

心脏病、心内膜炎、结节病、淀粉样变、法布里氏病、血色

病等多种情况，具有很高的指导价值。2014 年欧洲心律协

会 / 美国心律学会 / 亚太心脏节律学会（EHRA/HRS/APHRS）

联合发布了《室性心律失常专家共识 》[2]，但可惜的是该指

南并未对炎症性、风湿性和瓣膜性心脏病与室性心律失常的

关系做特别表述。在距上次指南 9 年之后，ESC 于 2015 年

再次发布了更新的《室性心律失常治疗与心原性猝死预防指

南 》[3]。2015 版 ESC 指南将这几种疾病归为一个大的章节，

删减了淀粉样变、法布里氏病、血色病相关室性心律失常的

内容，但是对心肌炎的病原、分类、治疗原则进行了更加详

细的说明。在参考了更新的循证医学证据，同时也综合了更

多临床医生的建议之后，本版指南的临床指导作用和实用性

更强。

在国内，至今仍然没有于此相关的指南或专家共识的

颁布；因此，我们更多的参考国外指南或者沿袭室性心律失

常一般处理原则来管理这类特殊患者，针对性和特效性相

对较差。鉴于亚洲尤其中国人群结构和发病特点的特殊性，

我们未来制定出符合我们具体国情的指南势在必行。

2  2015 年 ESC 室性心律失常指南中的推荐意见

2.1  心肌炎

心肌炎指的是由于心肌感染、自身免疫等多种原因导

致的心肌细胞炎症损伤的病理状态。在病原学方面，病毒、

细菌、衣原体、立克次体、真菌甚至原生动物都可能导致疾

病的发生；其中，柯萨奇病毒 B、细小病毒 B19、人类疱疹

病毒 6 型是最为常见的病因 [4]。目前指南中，心肌组织病理

结果是心肌炎诊断的金标准，镜下主要表现为肌细胞的炎症

及坏死。近些年来，心脏磁共振成像凭借其无创、敏感度高

等优势已经逐渐成为心肌炎的诊断过程中扮演越来越重要

的角色。此外，心电图、超声心动图、包括肌钙蛋白在内的

心脏生化学指标、血沉、C 反应蛋白等仍作为一线辅助检查

手段在临床诊治中发挥重要作用。

由于心肌炎缺乏典型的临床症状，因此早期极易漏诊、

误诊；然而该病与室速、室颤等严重心律失常的密切关系，

又使得临床医生必须充分重视。根据发病特点和病程的不

同，心肌炎可以呈急性爆发性发作，也可因长期炎症刺激进

展为心肌病。

2.2  急性爆发性心肌炎

急性爆发性心肌炎发病急骤、病死率高，心力衰竭和

恶性室性心律失常的发生是影响患者预后最主要的原因。根

据日本的一项注册研究，急性爆发性心肌炎短期存活率仅为

57.7%[5]。另外有学者对各种类型心肌炎患者进行了长达 11

年的随访，结果发现爆发性心肌炎患者的长期生存率高达

93%，远高于其他类型心肌炎患者（45%）。笔者认为，造成

上述情况的一个很重要的原因就在于该疾病急性期致死性

室性心律失常的发病率特别高。在急性心肌炎病程中发生心

律失常的患者里，室速占 76%。此外，对于莱姆氏病、白

喉性心肌炎等患者而言，最容易出现的心律失常是不同严

重程度的房室传导阻滞，而严重传导阻滞也可诱发室速的

发生，增加死亡风险。当然，这也在一定程度上提示我们

后续治疗方式的选择。在疾病诊断过程中，除了常规心电图、

超声心动图、心脏损伤标记物之外，指南中特别强调了长时

程心电监测的重要性，这也从侧面反映了室性心律失常对于

急性心肌炎预后的影响。

急性爆发性心肌炎的治疗原则包括抗心律失常药物、

起搏器植入、埋藏式心律转复除颤器（ICD）植入和血流动力

学支持几个方面。药物治疗主要针对于室性心律的预防和心

力衰竭的纠正，包括神经激素阻滞剂、β 受体阻滞剂、血

管紧张素转化酶抑制剂（ACEI）等。鉴于上文中提到的部分

患者存在高度甚至完全性房室传导阻滞可能诱发室性心律

失常的情况，指南中已经将其列入植入临时或永久起搏器的

Ⅰ类指征，旨在通过提升基础心率来预防室速、室颤的发生。

在起搏器植入之前，临床医生需要综合考虑患者心律失常发

作的严重程度及左心室功能水平，从而决定选择植入普通

起搏器、ICD 还是心脏再同步化治疗（CRT）。ICD 对于及时

终止恶性心律失常、延长患者生存期很有必要，但植入时

机的选择非常关键。一般情况下，指南建议在心肌炎急性

期渡过之后考虑 ICD 植入，以避免 ICD 不适当的频繁放电。

在急性期过后，如果患者仍频繁发作可能导致血流动力学

障碍的室性心律失常，且预计生存 1 年以上，推荐植入 ICD

以预防心原性猝死。对于处在心肌炎急性爆发期，同时存在

严重的左心室功能不全及心室电活动不稳定的患者，可考虑

通过穿戴式除颤仪来协助度过 ICD 植入前的过渡期。对于

明确诊断的巨细胞病毒性心肌炎和心脏结节病患者，如果仍

有恶性心律失常发作甚至心脏性猝死发生，由于其预后相对

较差，可考虑在早期植入 ICD。

2.3  心肌炎导致的炎症性心肌病

在扩张型心肌病的患者当中有 10% 的诱因是前期罹患

心肌炎，而心肌炎患者有 21% 最终进展成为扩张型心肌病。

这种炎症相关的心肌病在整体扩心病人群中预后相对较差。

Kindermann 等 [6] 研究表明，如果病理免疫组化结果提示心

肌细胞炎症浸润，患者后期发生心原性猝死或者接受心脏

移植的风险要比对照组高 3 倍以上。在 5 年的随访过程中，

有 61% 的免疫组化结果阳性且未应用 β 受体阻滞剂的纽约

心脏协会（NYHA）心功能Ⅲ ~ Ⅳ级患者发生死亡或者接受心

脏移植。由于本病和室性心律失常的密切相关性，指南推荐

对不明原因的症状性持续性室速应该常规除外心肌炎可能，

而且应该完善心脏磁共振成像检查以明确有无心脏局部组

织异常纤维化。这种异常纤维化往往位于心外膜下和室壁内

部区。Schumm 等 [7] 的研究发现，405 例怀疑心肌炎且临床

上发生猝死、猝死后生存以及 ICD 放电的患者心脏核磁结

果均存在异常。关于炎症性心肌病相关室性心律失常的药物

和器械治疗原则，这和指南中推荐的其他情况下的整体治疗

策略基本一致。炎症性心肌病植入 ICD 的指征可参考非缺

血性扩张型心肌病的推荐意见。如果患者曾发生室颤或者症

状性室速导致的心原性猝死，植入 ICD 可作为有效的二级

预防措施。NYHA 心功能Ⅱ ~ Ⅳ级的心力衰竭患者如果左

心室射血分数（LVEF）<35%，同时心电图上表现为左束支

阻滞（LBBB），可考虑植入 CRT-D 作为心原性猝死的一级

预防。当然，指南中也提到，由于炎症性心肌病自然病程

中左心室功能可能自发或者在充分药物治疗后有缓解可能，
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所以我们不宜过早决定植入 ICD 或者 CRT-D。

2.4 瓣膜性心脏病

瓣膜性心脏病导致室性心律失常发作的原因有很多，

包括心肌质量和室壁压力增加、心室扩张、心内膜下缺血、

长期慢性心肌损伤以及术后瘢痕形成等。如果患者同时合并

有冠心病、心力衰竭等器质性心脏病，则会增加恶性心律失

常发生风险。

瓣膜性心脏病患者无论在术前还是接受手术治疗以后

发生各种室性心律失常的危险性仍然很高。国外上世纪 80

年代的数据就已经发现，存在主动脉瓣和二尖瓣病变的患者

非持续性室速的发生率相对较高。在有临床症状且未接受

手术的主动脉瓣狭窄患者当中，心原性猝死的发生率高达

34%。另有统计结果显示，未接受手术治疗的严重三尖瓣反

流患者在随访过程中一旦发生心脏相关性死亡，且有 60%

表现为猝死。同样，二尖瓣病变同室性心律失常的关系也

很密切。Grigioni 等 [8] 在 1999 年发表的临床研究曾纳入了

348 例由于连枷瓣叶导致二尖瓣反流患者，结果发现部分高

龄患者即使在接受充分的医疗和护理保障情况下，仍然难以

避免心脏性猝死的发生。然而，如果通过手术修复瓣膜病变，

猝死的风险会有明显下降；因此，指南中也强调了早期手术

的重要性。此外，瓣膜术后发生室速、室颤的风险仍然存在，

需警惕。在接受瓣膜置换的患者当中，后续发生心原性猝死

的比例高达 15%~30%，估计年度危险为 0.2%~0.9%。另有

数据表明，接受二尖瓣或主动脉瓣置换的患者中有 6% 发生

心律失常相关的心原性猝死。在二尖瓣反流修复术后的随访

过程中，如果动态心电图记录到大于两次非持续性室速的发

作，那么可将其视作远期猝死的危险因素 [9]。

关于瓣膜术后室性心律失常的发生机制，目前尚不明

确，但有接近 30% 是基于电信号在局部束支之间的折返。

因此，对术后发生室速的患者常规行电生理检查是十分必

要的，而且可以根据检查结果决定是否进行导管消融治疗。

目前指南认为，对于上述瓣膜修复手术后的患者可以通过植

入 ICD 作为心脏性猝死的一级和二级预防措施（Ⅰ类推荐 ）。

2.5 其他

感染性心内膜炎如果合并室性心律失常提示预后不佳，

但指南对此类患者尚未提出特别有针对性的处理意见。多数

心内膜炎患者发生室速的机制可能与炎症侵袭瓣膜进一步

影响血流动力学相关。在疾病早期接受外科手术治疗，对于

患者血流动力学的改善和室性心律失常的预防至关重要。

急性风湿热可累及心包、心肌和心内膜组织，但风湿

性心脏病和室性心律失常之间是否存在必然联系目前尚不

明确。少数风湿性心脏病患者可能发生一过性的完全性房室

传导阻滞，当患者临床症状明显或者诱发出频发室速、室颤

时，需要考虑植入临时起搏器。

部分心包炎患者可能发生心原性猝死，但其最主要的

原因可能是和心包疾病导致的血流动力学障碍有关；而且也

没有证据表明心包炎会导致室性心律失常的发生率升高

心脏结节病是一种少见的可以导致室性心律失常发生

的疾病，而且在临床上诊断难度很大。通过对心脏各部位电

压标测发现，心脏结节病的右心室存在广泛且相互汇通的

疤痕组织，尤其在心外膜部分；此外，左心室室间隔基底部、

前壁及瓣膜周围区域同样存在瘢痕组织。这样的结构基础促

使了电信号传到环路生成，也是室性心律失常发生和维持的

结构基础。在治疗方面，射频消融联合药物治疗是一线选择；

而对于反复发作室性心律的患者，可考虑植入 ICD 以降低

猝死风险。

3  指南在预防—治疗—康复一体化中的作用

从指南的多项推荐意见中可以看出，目前倡导对炎症

性、风湿性和瓣膜性心脏病患者在疾病初期进行风险评估，

评价室速、室颤以及心原性猝死的风险，及时采取植入临

时或永久起搏器、ICD 等预防措施，改善患者预后，延长生

存期。另一方面，对于这些存在心脏基础结构病变的患者，

如何更早识别出发生室性心律失常的可能，通过改善生活方

式或者应用药物等损伤更小、代价更低的方式达到更好的预

防效果，仍然值得探索。

近些年来，心脏康复已经成为冠心病、心功能不全等

疾病患者的重要治疗措施，康复计划日趋完善、康复手段日

益增多，大大提高了患者的长期生存率。然而，由于室性心

律失常发病的特殊性和后果的严重性，该领域心脏康复的发

展相对缓慢，炎症性、风湿性、瓣膜性心脏病患者发生室速、

室颤后的康复治疗也处在尝试探索阶段。相信在未来足够

临床经验、研究数据的基础上，指南肯定会在预防—治疗—

康复一体化的方向做出进一步的突破，为临床医生提供更多

的指导和帮助。
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半乳糖凝集素 -3 与心力衰竭的研究进展

徐晓晓综述，贾如意、王涛审校

随着人们生活水平的提高及社会老龄化的进展，心血

管疾病所占的比例越来越大，而心力衰竭则成为各种心血管

系统疾病进展的最后阶段。目前对心力衰竭的诊断主要依靠

对患者病史、症状、体征及生物标志物的综合分析。心脏具

有一定的代偿能力，因此心脏结构与功能的变化早于患者出

现相应的临床症状及体征，及时识别这些患者并评价预后

有重要的临床价值。在心肌损伤、心肌炎症反应及心肌重

塑的过程中，会产生一系列的生物标志物 [1]。因此，生物标

志物的检测对于心力衰竭患者来说尤为重要。自从 30 年前

心脏的神经内分泌功能被发现以来 [2]，关于这一主题的实验

及研究大量展开。其中，脑钠肽（BNP）及 N 末端脑钠肽前

体（NT-proBNP）是目前诊断心力衰竭及判断心力衰竭预后

的金标准。近几年，半乳糖凝集素 -3 作为一种新兴的心力

衰竭标志物在心力衰竭中展现出日益突出的作用。

1  半乳糖凝集素 -3 的概况

半 乳 糖 凝 集 素 -3 的 结 构 :de Boer 等 [3] 研 究 发 现，

LGALS3 基因和 ABO 基因与血液中半乳糖凝集素 -3 水平有

关，其编码基因定位于 14q21-q22，由 5 个内含子和 6 个外

显子组成。半乳糖凝集素 -3 主要存在于细胞质中，是一种

由活化的巨噬细胞分泌的可溶性的 β 半乳糖结合蛋白。它

的主要功能是结合并激活来自胶原与瘢痕组织的纤维原细

胞 [4]。半乳糖凝集素 -3 是半乳糖凝集素家族中的一员，其

相对分子质量为 29~35 ku，由串联重复序列短氨基酸构成。

半乳糖凝集素家族均含有由约 130 个氨基酸组成的结构保守

的糖识别结构域（CRD），除此之外，半乳糖凝集素 -3 还包

含由富含甘氨酸和脯氨酸的 9 个氨基酸残基构成的 N 末端，

因此可以形成寡聚体，也是其保持完整生物活性所必需的 [5]。

半乳糖凝集素 -3 的生物学活性 : 在 2006 年以前，半

乳糖凝集素 -3 主要在肿瘤的扩散、浸润和转移领域广泛研

究 [6]。之后，半乳糖凝集素 -3 作为心力衰竭诊断和预后的

标志物被提出。半乳糖凝集素 -3 还可能与动脉粥样硬化斑

块的不稳定性相关 , 有研究显示血清半乳糖凝集素 -3 水平

与冠心病患者冠状动脉病变程度呈正相关 [7,8]。半乳糖凝集

摘要  目前，脑钠肽 /N 末端脑钠肽前体（BNP/NT-proBNP）对心力衰竭的诊断已获得充分肯定，但其能否指导治疗，

临床研究结果并不一致，专家意见分歧。半乳糖凝集素 -3（Galectin-3）是近几年出现的一种新的生物标志物，其

水平可能与心力衰竭患者的病死率成正相关，其浓度与心肌纤维化成正比，对心力衰竭的诊断及指导治疗的价值日

益突出。

关键词  综述； 半乳糖凝集素 -3；心力衰竭 ; 心肌纤维化

素 -3 与细胞表面受体和糖蛋白相互作用，刺激跨膜信号通

路导致很多生理及病理的改变，包括炎症和纤维化。半乳糖

凝集素 -3 通过刺激巨噬细胞、成纤维细胞等促使细胞增殖

并分泌原骨胶原Ⅰ，原骨胶原Ⅰ不可逆的相互结合形成胶原

蛋白从而导致心肌纤维化形成 [9]。半乳糖凝集素 -3 还与很

多生物进程有关，如细胞和细胞及细胞和细胞外基质的黏

附、细胞生长和分化、信号传输、细胞凋亡及血管形成等。

因此，半乳糖凝集素 -3 与发育调节、免疫反应、肿瘤发生、

肿瘤生长和代谢有关 [10]。半乳糖凝集素 -3 主要由活化的巨

噬细胞产生和分泌，主要通过糖识别结构域连接到不同的配

体上发挥作用 [11]。它可促进巨噬细胞释放介质，使单核细

胞的趋化性增强，扩大促炎因子，又可促使巨噬细胞活化；

当组织遭到破坏时，半乳糖凝集素 -3 主要通过介导器官瘢

痕形成、组织纤维化使受损的组织得到修复，因而它是组织

纤维化的重要机制；而且，半乳糖凝集素 -3 尚可调节免疫

应答 [4]。

2  半乳糖凝集素 -3 与心力衰竭

半乳糖凝集素 -3 可判断心力衰竭的预后 : 半乳糖凝集

素 -3 在心力衰竭发生之前就已经表达，因此对于预测和防

止疾病进展非常有用。在美国已批准将半乳糖凝集素 -3 作

为心力衰竭患者判断预后的指标，并且已经应用于临床。

Fermann 等 [12] 研究发现，半乳糖凝集素 -3 水平高的急性心

力衰竭患者，30 天不良心血管事件的发生率较高。此外，

半乳糖凝集素 -3 水平可能与心力衰竭患者的病死率成正相

关，而且相对于左心室射血分数下降心力衰竭患者而言，对

于左心室射血分数正常心力衰竭患者的预后价值更大。de 

Boer 等 [13] 研究发现加倍的半乳糖凝集素 -3 水平与心力衰

竭患者的住院率及死亡率明显相关。McCullough 等 [14] 还发

现无论临床症状、体征及实验室检查结果如何，半乳糖凝

集素 -3 水平＞ 25.9 ng/ml 是心力衰竭快速进展、住院以及

死亡的前兆。半乳糖凝集素 -3 的水平与心肌纤维化有很大

的关系，而且其浓度与心肌纤维化的程度成正比 [1]。Sharma

等 [15] 研究发现将半乳糖凝集素 -3 注入正常小鼠的心外膜中
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导致了心肌重塑。因此，半乳糖凝集素 -3 可作为心力衰竭

进展及判断预后的指标，根据其升高的程度判断心力衰竭进

展的程度，从而早期进行干预防止患者病情恶化，进而减少

远期病死率。

半乳糖凝集素 -3 可指导心力衰竭的治疗 : 与 BNP 不同，

半乳糖凝集素 -3 不能检测心力衰竭的治疗效果，但其可指

导心力衰竭的治疗。半乳糖凝集素 -3 不仅是心力衰竭严重

程度的标志物，而且也是心力衰竭进展的中介物。醛固酮的

有害作用可能通过半乳糖凝集素 -3 表达，有数据表明，醛

固酮阻滞剂对于有高水平半乳糖凝集素 -3 的患者更有利 [3]。

醛固酮与半乳糖凝集素 -3 之间的关系尚需我们进一步研究

证实。Gullestad 等 [16] 研究发现，在服用罗苏伐他汀的心力衰

竭患者中，血浆中半乳糖凝集素 -3 水平低的患者具有较低的

死亡率和再住院率，但对于高水平半乳糖凝集素 -3 患者没有

益处。因此，可根据心力衰竭患者的血浆半乳糖凝集素 -3 的

水平制定不同的治疗策略。其它心血管治疗药物是否与半乳糖

凝集素 -3 水平有着密切的联系尚需我们进一步的研究证实。

半 乳 糖 凝 集 素 -3 抑 制 剂 与 心 力 衰 竭 : 早 在 2004 年，

Sharma 等 [15] 报道心包内注入半乳糖凝集素 -3 引起心脏巨噬

细胞浸润，从而导致心脏结构改变和功能障碍。因此 , 很多

研究将半乳糖凝集素 -3 作为开发新治疗策略的目标以防止

半乳糖凝集素 -3 的有害影响。半乳糖凝集素 -3 的抑制剂

N- 乙酰 - 丝氨酰 - 天冬氨酰 - 赖氨酰 - 脯氨酸 (Ac-SDKP),

是一种天然的四肽 , 对于高血压及心肌梗死后心力衰竭的患

者，可阻止和逆转心脏的炎症反应和胶原沉积 [17]。有研究显

示 [17]，Ac-SDKP 还可阻止心肌肥厚和肺淤血，而且它还能

提高心脏的收缩及舒张功能。Ac-SDKP 的有益效应可能是通

过抑制 TGF-β/Smad3 信号通路 , 因为半乳糖凝集素 -3 显

著增加 TGF-β 的表达 , 并且在左心室有 Smad3 活跃，而

Ac-SDKP 阻止这些影响。长期以来证明血管紧张素转换酶

抑制剂 (ACEI) 改善心脏功能 , 常与减少胶原沉积有关。Ac-

SDKP 只能通过 ACEI 水解，ACEI 的抗纤维化作用可能通过

抑 制 Ac-SDKP 降 解 而 发 挥 作 用 [18]。 在 体 内，ACEI 使 Ac-

SDKP 的血浆浓度增加 4~5 倍，而在体外可抑制 Ac-SDKP 的

水解达 90%~99%。因此，Ac-SDKP 的增加可能对 ACEI 的

抗纤维化作用做出了重大贡献。综上所述，半乳糖凝集素 -3

抑制剂—Ac-SDKP，可能代表一个阻止心力衰竭进展的有潜

力的治疗策略 , 需要我们进一步的探索。

3  BNP/NT-proBNP 联合半乳糖凝集素 -3 在心力衰竭的诊

断和治疗中的应用

BNP 与心脏容量负荷成正相关，而半乳糖凝集素 -3 与

容量负荷无关，二者反应的是心力衰竭过程中两种不同的

病理生理变化。在急性心力衰竭的评估中，发现将半乳糖凝

集素 -3 与 BNP 联合诊断急性心力衰竭优于两者单独的诊断

价值 [19]。de Boer 等 [13] 还发现半乳糖凝集素 -3 与 BNP 结合

判断心力衰竭的预后价值高于二者单独的价值。有研究显

示 [20]，在心力衰竭的诊断中，半乳糖凝集素 -3 比 BNP/NT-

proBNP 更敏感，但其特异性不如 BNP/NT-proBNP，二者在

准确性上没有差异。Chen 等 [21] 研究显示，BNP/NT-proBNP

和半乳糖凝集素 -3 对心力衰竭的诊断价值相似。综合分析，

半乳糖凝集素 -3 对心力衰竭的诊断价值并不逊于 BNP，造

成以上结果差异的原因可能为样本量较少，因此 BNP/NT-

proBNP 联合半乳糖凝集素 -3 对心力衰竭的联合诊断价值尚

需要大规模的临床研究。

4  小结

BNP/NT-proBNP 和半乳糖凝集素 -3 是重要的心力衰

竭标志物，将二者联合或许可提高临床诊断心力衰竭的准确

性，但尚需大规模的临床研究。传统的诊断心力衰竭的方法

容易受主观影响，生物标志物为临床心力衰竭患者的发现提

供方便、客观、安全的理论指导。生物标志物不同，所反应

的心力衰竭发生和进展的机制也不一样。因此，根据心力衰

竭标志物的水平可以制定个体化的治疗方案。虽然目前心力

衰竭的治疗已经取得了很大的进步，但也有近 50 % 的心血

管疾病患者死于心力衰竭。因此，早期诊断和治疗在提高心

力衰竭患者的生存时间和生活质量上尤为重要。

由于半乳糖凝集素 -3 是反映心肌纤维化的指标，而心

肌纤维化是不可逆的，因此半乳糖凝集素 -3 的水平可以作

为心力衰竭患者病情是否进展的指标。对于心力衰竭患者

应制定个体化的监测方案，首次入院时测定半乳糖凝集素 -3

水平，以此作为基础值，定期复查半乳糖凝集素 -3 水平，

并与其基础值做比较，若升高则说明心力衰竭处于进展状

态。进而在心力衰竭出现临床症状前进行积极干预，从而

减少心力衰竭患者的住院率，并减少其远期死亡率。目前，

在心力衰竭的生物标志物研究领域，已经提出将 BNP/NT-

proBNP 与半乳糖凝集素 -3 水平相结合诊断与治疗心力衰

竭，但关于半乳糖凝集素 -3 基础值的提出及心力衰竭个体

化治疗方案的研究甚少。因此，半乳糖凝集素 -3 能否成为

像 BNP 和 NT-ProBNP 一样常规检测心力衰竭的生物标志物，

尚需我们长期大规模的研究。
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埋藏式心脏复律除颤器植入患者的驾车管理

吴灵敏综述，姚焰、张澍审校

埋藏式心脏复律除颤器（ICD）可有效预防恶性室性心律

失常导致的猝死 [1]。然而，ICD 植入后能否安全驾驶机动车

辆仍不明确，是否限制甚至禁止 ICD 植入患者驾车尚存疑问。

随着我国 ICD 植入量和机动车拥有量的持续增加，对于这

类人群的驾驶管理将会成为不容忽视的公共问题。本文尝试

对此综述，以期为后续研究和法规完善提供思路。

1  我国 ICD 植入现状

随着经济水平的提高、医疗技术的进步和就诊意识的增

强，我国的 ICD 植入量逐年增加。仅在 2015 年，我国植入

ICD 的患者就达 3 125 例。尽管如此，这一数字与发达国家

相比仍显得远远不足。目前我国每百万人口的 ICD 拥有量仅

1.7 台，而新西兰和日本则分别为 138.3 和 45.8 台，我国台湾

地区也高达 19.8 台 [2]。因此，未来我国的 ICD 植入量仍将持

续增加，甚至会因医保政策完善等利好因素而迅猛增加。

2  我国交通安全概况

我国的交通安全形势不容乐观。2013 年我国大陆仅登记在

册的交通事故有 198 349 起，造成 58 539 人死亡、213 724 人受伤，

摘要  随着机动车辆的普及，我国拥有驾照的人群数量已极为庞大，交通安全亦上升为重要的公共安全问题，亟待

改善。驾驶者的身体健康状况与交通安全密切相关，然而，目前对于哪些人群应限制驾驶尚无定论。尽管目前对于

埋藏式心脏复律除颤器植入患者是否应限制甚至禁止驾驶尚存争议，但国人对此领域的认识明显不足。本文就这一

领域的现状进行综述，以期提高国人的认识，并为进一步研究和相关法规的完善提供思路。

关键词  综述；埋藏式心脏复律除颤器 ; 驾车管理

直接经济损失 103 897 万元。我国每万台车死亡人数为 2.3，远高

于日本（0.58）。每 10 万人死亡人数为 4.45 人，而日本仅为 3.45[3]。

截止 2015 年底，我国机动车保有量达 2.79 亿辆，拥有驾照人数

高达 3.27 亿。因此，对驾驶高危人群进行管理非常重要。

3  ICD 植入患者驾驶的安全隐患

3.1  猝死

尽管 ICD 可提高生存率，但并不能根除猝死。无论是一

级还是二级预防，ICD 植入患者的年猝死率均在 1%~2%[4, 5]。

ICD 更换术后的 5 年猝死率高达 25%[6]。

3.2  晕厥

ICD 对于室性心律失常的快速反应并不足以避免晕厥。

Ruwald 等 [7] 对 1 500 例一级预防患者平均随访 1.4 年，再

发晕厥者占 4.3%。Bänsch 等 [8] 报道 421 例患者平均随访 26

个月，晕厥发生率高达 14.7%，原因包括：（1）ICD 放电成

功治疗即刻，平均充电时间为 9.4 秒（55% 发生晕厥 ）；（2）

室性心动过速（室速 ）初始接受了抗心动过速起搏，而这常

导致室速加速（16%）；（3）室速未被终止（8%）；（4）首次电击
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失败（7%）。另有 3 例患者的晕厥原因不明。

ICD 植入术后晕厥的高危因素：（1）有室速晕厥史者，

再发晕厥的平均时间是 376 天，因此对于此类患者，禁驾 6

个月可能是不够的；（2）室速频率＞ 200 bpm；（3）左心室射血

分数降低；（4）慢性心房颤动。ICD 植入术后 1 年、2 年、3

年的晕厥发生率分别为 10%、15% 和 19%。相比之下，而

无上述危险因素的患者仅为 4%、8% 和 8%[8]。

3.3  电击导致的一过性驾车失控

即便 ICD 放电治疗成功且患者未丧失意识，放电引起

的不适感仍会导致患者受到惊吓甚至丧失驾驶能力。

二级预防：Kim 等 [9] 对 2 262 例患者平均随访 38.5 个月

（74% 为一级预防 ），628 例（28%）至少发生 1 次 ICD 恰当

治疗（其中 215 例电击 ），首次电击 6 个月内再次电击的风

险是抗心动过速起搏的 3 倍。在 AVID 研究中，449 例患者

ICD 植入后 3 个月、1 年和 5 年的事件发生率（包括心律失

常性猝死、持续性室性心律失常、电击和抗心动过速起搏 ）

分别为 35%、53% 和 68%，仅有少数患者 2 年后才出现首

次电击或抗心动过速起搏 [10]。

每次 ICD 治疗启动意味着随后 1 年内的不良事件风险

增加。一项研究发现 ICD 植入后出现首次治疗的平均时间

是 138 天，而出现第 2 次治疗的时间仅为 66 天 [11]。ICD 首

次治疗后 79% 的患者会在 1 年内启动第 2 次治疗，而植入

1 年内未启动治疗者具有更低的未来事件风险。

一 级 预 防 患 者 的 ICD 电 击 风 险 低 于 二 级 预 防。 虽

然 早 年 研 究 报 道 一 级 预 防 者 1 年 及 5 年 的 电 击 率 高 达

50%~60%[12]，但后续的多项研究显示这一人群的电击率仅

为 6%~8%/ 年 [13, 14]。例如，在 MADIT-RIT 研究中，ICD 年

电击率仅 6.45%(3.55% 为恰当放电，2.90% 为不恰当放电 )，

电击风险也与心律失常探测和治疗程序的参数设定有关 [14]。

ICD 放电的高危因素：（1）左心室射血分数降低；（2）纽

约心功能 III 级或 IV 级的心力衰竭；（3）因持续性单形性室

速而非室颤植入 ICD；（4）非因冠心病而进行过心肺复苏；（5）

未坚持服用 β 受体阻滞剂 [11, 15]。

抗心律失常药物（主要是胺碘酮）和导管消融不仅可减少室

性心律失常复发，还能降低室速的频率，提高患者的耐受性，从

而降低晕厥、室性心律失常和 ICD 放电的风险。双腔 ICD 和更优

化的参数设定可降低因室上性心动过速而不恰当放电的风险。

4  驾车中发生 ICD 放电及酿成交通事故的风险

TOVA 研 究 评 估 了 驾 车 时 出 现 ICD 电 击 的 概 率 [16]，

1 188 例患者中位随访 562 天（包括一级和二级预防 ），发现

驾车 1 h：（1）ICD 放电的风险是 1/25 000；（2）因室速或室颤

而发生 ICD 放电的相对危险度为 2.24 倍，开始驾车 30 min

内的风险最大（相对危险度 4.46）。Mylotte 等 [17] 报道 ICD 植

入后（73.9% 为一级预防 ），驾车中出现电击的风险是 1.5%/

年。Curtis 等 [18] 对 452 例患者随访 12 年发现：（1）30% 的

驾车事故与 ICD 电击有关，包括 9 例死亡和 21 次非致命性

交通事故；（2）不到 1% 的电击发生在驾车中，但驾车中出现

的 286 次电击事件，30 次（10.5%）酿成了交通事故。AVID

研究纳入了 627 例接受了 ICD 植入和抗心律失常药物治疗

的患者，随访 9 个月，事件发生率如下：（1）晕厥 2%；（2）因

头晕或心悸而被迫停车 11%；（3）有头晕、心悸但不需要停

车 22%；（4）ICD 电击 8%；（5）可疑因心律失常而导致的交

通事故 0.4%/ 人年（总体人群是 0.7%/ 人年 [10]）。

尽管 Mylotte 等 [17] 报道仅 9.1% 的患者在 ICD 植入术后

终身放弃驾车，36.5% 的二级预防患者术后 1 个月内即恢复

驾车，但交通事故的总体发生率仍然是较低的。当然，这可

能存在报告偏倚，因为患者可能会有意漏报与心脏事件相关

的交通事故。

研究发现 ICD 植入者因交通事故而致死的概率低于普

通人群（分别为十万分之 7.5 和 18.4），这可能应归功于 ICD

植入后患者的驾车习惯改变。Conti 等 [19] 发现仅一半的患者

术后恢复驾车，且驾车时间减少，71% 仅在非常必要时才

进行短途驾车，29% 的患者放弃高速驾车。

加拿大心血管病协会曾提出一项公式 [20]，用于计算因室

性心律失常而意识丧失的驾驶者对其他路人构成的危险值，

即：危险大小 = 驾车时长 × 车辆种类（商用车辆 =1，普通轿

车 =0.28）× 当年发生猝死或丧失能力事件的风险 × 发生猝

死或丧失能力事件导致死亡或受伤的概率。基于上述公式和

既往研究数据，估算出有 ICD 植入的驾车者对其他驾驶者或

乘客造成的年风险值是 1/45 000。大多数心律失常事件发生在

术后第 1 年，故驾驶风险会随着时间的推移而降低。另一项研

究估算出 ICD 植入术后第 1 年的交通事故概率为 1/43 000，第 2

年为 1/83 000，第 3 年为 1/111 000[8]，低危患者（左心室射血分

数＞ 40%，无慢性房颤和可诱发的快频率室速） 的风险更低。

5  指南推荐

目前仍无随机对照研究评估 ICD 植入患者的驾车风险，

所有的指南推荐均仅基于回顾性研究、专家建议和法规、指

南间虽然存在分歧，但一致的是对于 ICD 植入患者，短期

禁驾是必要的，但过长时间甚至终身禁驾依据不足。

对于有心原性猝死史的二级预防者，1996 年美国心脏

协会 / 北美起搏和电生理协会（AHA/NASPE）推荐：（1）术后

6 个月是事件复发的高危期，应禁止驾车。若 6 个月内 ICD

未放电，可恢复驾车；（2）只要出现 ICD 放电，无论是否合

并晕厥，均应再次禁驾 6 个月；（3）商业性驾车者的 ICD 放

电或晕厥会显著增加他人的风险。因此，对于有致命性室性

心律失常史且植入 ICD 或接受抗心律失常药物治疗的患者，

应终身禁止商业性驾驶；（4）若进行高速或长途驾车，推荐

有熟练驾车的成人同车陪伴。

对于一级预防患者，2007 年 AHA/NASPE 建议：（1）术后

至少应禁止商业性驾车 1 周。如无心律失常事件发作，不应

继续禁止；（2）应明确告知患者仍有出现意识受损并酿成交通

事故的风险；（3）当有 ICD 治疗室速或室颤后，尤其是室速或

室颤发作伴有脑低灌注的症状时，应按二级预防进行管理。

欧洲心脏病学会（ESC）指南推荐一级预防者 ICD 植入后 3 个

月内无持续性室速或室颤发作，即可恢复非商业性驾驶。

对于有室性心律失常但未植入 ICD 的患者，1996 年

AHA/NASPE 建议：（1）血流动力学稳定的非持续性室速患

者，无论是从事商业还是非商业驾车均无限制；（2）伴有意

识受损的非持续性室速或无意识受损的特发性室速患者，应

禁止非商业性驾车 3 个月、商业性驾车 6 个月。

2009 年欧洲心律学会（EHRA）指南推荐：（1）商业性驾

驶：无论是一级还是二级预防，均应终身禁止；（2）非商业性

驾车：一级预防应禁驾 4 周，二级预防禁驾 3 个月；（3）患者

拒绝植入 ICD：有二级预防指征的患者应禁驾 7 个月，一级
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预防者无需禁驾；（4）ICD 更换：仅更换 ICD 脉冲发生器者

术后应禁驾 1 周，而更换电极导线者应禁驾 4 周；（5）ICD

放电后：每次恰当放电治疗后应禁驾 3 个月，不恰当放电后

至原因消除前均应禁驾。

我国对于 ICD 植入患者的驾车管理尚无专门建议，亟

待研究填补这一领域。笔者认为当下至少应做好以下工作：

（1）提高医师的认识；（2）做好患者的健康教育。值得注意的

是限制驾车会影响患者的生活质量，因此需明确告知患者

是否限制驾车是基于疾病本身的风险考虑，而非因植入 ICD

或药物治疗，以免降低患者的治疗依从性；（3）开展基于国

人的研究，为相关法规的制订提供依据。
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糖尿病影响冠状动脉旁路移植术后临床结局的机制和控制策略

董潇男综述，陈燕燕审校

摘要  糖尿病是动脉粥样硬化发展的主要危险因素之一，糖尿病患者更易发生心血管事件。冠心病合并糖尿病患者

的血管呈弥漫性狭窄，常合并肾功能不全和神经功能障碍等并发症。冠状动脉旁路移植术 (CABG) 围手术期血糖控

制水平与心血管疾病的短期和长期临床结局独立相关，糖尿病患者发生并发症和死亡的风险显著高于非糖糖尿病人

群，限制了手术获益。故对行 CABG 的糖尿病患者进行血糖的控制，可以降低围手术期并发症的发生率和死亡率，

提高长期生存率 , 降低心肌缺血事件再发生率。
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糖尿病是影响心血管疾病发病和进展的独立危险因

素。在行冠状动脉旁路移植术（Coronary Artery Bypass Graft, 

CABG） 的 患 者 中 有 20%~30% 患 有 糖 尿 病， 严 重 影 响 了

CABG 患者的获益 [1]，行 CABG 的糖尿病患者比非糖尿病患

者的短期和长期生存率明显降低。且 CABG 围手术期高血

糖发生率较高，糖尿病和非糖尿病患者在 CABG 术中和术

后出现高血糖十分常见 [2]，血糖调节异常严重影响糖尿病合

并冠心病患者的获益 [3]。尽管手术技术、麻醉管理、心肌保

护和术后护理等方面有所提高，但糖尿病患者仍然有较高

的围手术期并发症发生率和死亡率，长期生存率显著降低，

心绞痛再发生率、再次心脏血运重建的风险较高，再次住院

的几率也显著增加。多项研究显示，围术期血糖水平与心

血管事件相关的临床结局独立相关。对于糖尿病患者，围

术期血糖水平可预测术后不良事件发生 [4-6]；围术期高血糖

（＞ 250 mg/dl）可增加 CABG 患者术后并发症的发生率和死

亡率 [7]。新近研究显示， 对行 CABG 手术的糖尿病患者进

行良好的血糖控制，可以降低围手术期并发症的发生率和

死亡率，降低心血管事件再发几率。本综述将重点阐述糖

尿病对行 CABG 患者临床结局的影响及作用机制，以及最

佳的血糖控制策略。

1  糖尿病影响 CABG 术后临床结局的作用机制

1.1  高血糖加重血管粥样硬化

对行 CABG 糖尿病患者的内乳动脉超微结构的研究证

明，血糖控制不良的糖尿病是内皮细胞形态学改变的重要

预测因子 [8]。血糖控制不良的糖尿病患者动脉内膜增厚明

显，液泡变大，线粒体肿胀，内皮下水肿明显。Izadi 等 [9]

发现糖尿病患者 CABG 术后病房平均空腹血糖≥ 126 mg/dl

的动脉壁中巨细胞病毒（CMV）阳性检出率高，提示血糖升

高可能有较高的风险使冠状动脉的管壁感染 CMV，从而促

进动脉粥样硬化进展。老年急性冠状动脉综合征（ACS）患

者血浆内皮微粒（EMP）水平升高且与冠状动脉病变程度及

合并糖尿病有关，提示糖尿病可加重老年 ACS 患者内皮功

能障碍 [10]。

1.2  高血糖促进移植静脉内皮细胞外基质沉积

隐静脉是 CABG 移植桥血管的主要来源，随着隐静脉

细胞外基质的沉积增多，桥血管的功能逐渐衰竭。内源性基

质金属蛋白酶（MMPs）和组织金属蛋白酶抑制物（TIMPs）调

节血管结构，并可能影响 CABG 术后血管结构重塑的进程。

Sun 等 [11] 对 CABG 术后不同血糖水平患者的血管基因检测

显示，高血糖组的大隐静脉内皮细胞外基质相关基因（ECM）

表达数量明显增加，低血糖组和对照组的 MMPs 表达显著降

低，而 TIMPs 表达明显增加，提示血糖控制不良使 ECM 表

达增强，促进血管结构重塑。

1.3  晚期糖基化终末产物表达增加，促进血管钙化

高血糖导致血管壁晚期糖基化终末产物（RAGE）和 toll

样受体（TLRs）水平升高，这种现象存在于各种血管钙化过

程中。RAGE 的活化与葡萄糖水平直接相关，并且与炎症反

应和氧化应激增加有关。Hofmann 等 [12] 研究提示心脏组织

糖基化与冠心病患者的年龄、血糖和长期血糖控制水平有

关；且晚期糖基化终末产物（AGEs）水平随着年龄、血糖水

平、糖化血红蛋白（HbA1c） 水平的升高而升高。

1.4  高血糖使机体代谢异常，炎症反应增加

冠心病合并糖尿病患者通常高血糖、高血压、高血脂

等危险因素共存，机体启动炎症级联反应，高血糖导致活

性氧（ROS）产生增加，脂质过氧化反应加强，使心脏炎症标

志物水平升高，其中环氧合酶 -2（COX-2）在致动脉粥样硬

化中起到重要作用。最近研究 [13] 显示 COX-2 在糖尿病患者

的内乳动脉中表达升高，与抗凋亡蛋白 Bcl-2 表达升高相关，

从而引发血管重塑。Gordillo-Moscoso 等 [14] 发现甘油三酯增

加了 CABG 糖尿病患者内乳动脉 COX-2 的表达。

1.5  高血糖抑制过氧化物酶体增殖物激活受体 γ 辅激活因

子（PGC-1α） 活化

PGC-1α 被认为是心肌能量代谢的主要调节因子，PGC-

1α 的表达和激活与它的辅助激活因子过氧化物增殖激活受体

（PPARs）在疾病状态下受到动态调节。在糖尿病患者中，心脏

暴露在高血糖和高血脂的环境中，糖尿病患者的能量代谢障碍

抑制了 PPARα 的活化。Sun 等 [15] 的研究提示，PGC-1α 水

平降低增加 CABG 术后新发心房颤动的风险。而 PGC-1α 转

录表达减少与糖尿病相关，然而具体的机制尚未明确。

2  糖尿病是 CABG 术后不良结局的重要预测因子

2.1  糖尿病增加术后感染风险

在 Ledur 等 [16] 开展的一项前瞻性队列研究中，发现糖

尿病和与 CABG 术后感染风险增加有关，优化血糖控制可降

低糖尿病患者术后发生感染的风险。Leibowitz 等 [17] 认为在术

后恢复时，静脉输注胰岛素将血糖控制在 110~150 mg/dl，可

降低术后感染风险进而显著降低术后 30 天内的死亡率，且

这种获益对于入院前已确诊为糖尿病的患者更大。

2.2 糖尿病增加术后血糖变异的风险

糖尿病患者血糖变异可以引起氧化应激等代谢改变，

这种长期的血糖变异将导致肾脏、神经、视网膜等损伤。

Masla 等 [18] 用术后第一天血糖值的标准差和变异系数表示血

糖变异程度，发现糖尿病和（或 ）术前 HbA1c 升高是 CABG

术后血糖变异和发生高血糖的预测因子，增加主要心血管事

件的发生风险。Subramaniam 等 [19] 更发现心外科术后血糖

变异程度增加深部胸骨感染风险，且术前 HbA1c ≥ 6.5% 的

患者更易出现术后血糖变异，提示我们在控制围术期血糖时

应注意平稳降糖。

2.3 糖尿病患者术前高 HbA1c、高血糖影响 CABG 预后

目前认为术前高 HbA1c 和糖尿病是增加术后并发症

发生率和死亡率的独立危险因素。糖尿病患者 CABG 术前

HbA1c 水平比非糖尿病患者高，术后更易出现心律失常、

肺不张等并发症，且机械通气时间、主动脉球囊反搏时间延

长，多器官功能衰竭的发生风险也明显增加。Faritous 等 [20]

最近发现，行 CABG 的患者术前空腹血糖和 HbA1c 水平升

高是影响 CABG 术后并发症发生的预测因子。Subramaniam

等 [19] 也认为，术前 HbA1c ≥ 6.5% 的患者术后出现主要心

血管事件的风险明显增加。

3  血糖控制策略

3.1 血糖控制目标

根据现在的研究结果，最佳的围术期血糖控制目标值

尚存争议，目前较为广泛接受的是 2009 年由美国临床内分

泌医师学会（AACE）和美国糖尿病协会（ADA）发表的《住院

病人血糖控制共识 》[21]，该共识建议：重症监护病房（ICU）

的危重患者应将血糖控制在 180 mg/dl（10.0 mmol/L）作为起
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