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前　言



当今医学的发展，正在经历深刻的变革，面临着巨大的机遇和挑战。一方面，随着医学本身及相关学科的发展，新的诊疗技术和方法层出不穷，解决了许多以往无法克服的难题，为患者和医师提供了更多的选择。例如冠心病监护病房（CCU）的建立使急性心肌梗死的死亡率由30%降至15%，静脉溶栓开展之后又降至10%以下，而经皮冠状动脉成形术（PTCA）的应用使死亡率进一步下降至5%左右。这是人类医学发展史上的重大进步。另一方面，许多根据经验或推理认为正确的治疗并没有经过循证医学的检验，即没有有力的证据证明治疗有效，有些甚至有害。逻辑推理并不永远是真理！另一个更为严重的问题是，对新技术和新方法的不规范、不合理使用甚至是滥用，导致了一系列的问题。不仅给患者带来了痛苦，而且浪费了有限的医疗资源，更造成了沉重的社会负担。这是需要整个医疗界深思的问题！

如何从浩如烟海的医学文献中筛选出最有用的证据，如何规范使用技术，是临床医师面临的主要问题。这都需要循证医学（evidence based medicine, EBM）的帮助。1992年，加拿大学者Gordon Guyatt第一次提出了循证医学的概念。另一位加拿大学者David Sackett对循证医学做出了准确的定义：“Evidence based medicine is the integration of best research evidence with clinical expertise and patient values”，即循证医学是通过整合最佳的研究证据、医师的临床经验以及患者的意愿，制定最优的医疗决策。

技术决定成败，策略决定命运。以此为念，我们组织编写了这本《临床心血管疾病经典问答1000问》。遵循循证医学的方法，力求反映近年来内科学各专业的最新进展，兼具临床实用和简明扼要的特点。希望本书的出版，既可以为读者更新知识，又能够规范临床医疗行为，这是我们的主要目的。

周玉杰

2013年2月
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2.什么叫心包腔？









3.什么叫心包横窦？









4.什么叫心包斜窦？









5.什么叫心包前下窦？









6.心包有哪些隐窝？









7.心包由哪些动脉供血？









8.心包的静脉有哪些？









9.心包主要由哪些神经支配？









10.什么叫心包积液？









11.心包有什么作用？









12.心包疾病的病因有哪些？









13.什么叫心包炎？









14.急性心包炎分为哪几种？









15.什么叫心包摩擦音？









16.急性心包炎有哪些症状？









17.心包积液有哪些症状？









18.什么叫奇脉？









19.什么叫Beck三联征？









20.心包积液有什么体征？









21.急性心包炎心电图有哪些表现？









22.急性非特异性心包炎有哪些表现？









23.化脓性心包炎有何表现？









24.结核性心包炎有何表现？









25.急性心包炎的治疗措施有哪些？









26.什么叫复发性心包炎？









27.复发性心包炎如何治疗？









28.什么叫缩窄性心包炎？









29.缩窄性心包炎病因有哪些？









30.什么叫Kussmaul征？









31.什么叫心包叩击音？









32.缩窄性心包炎的临床表现是什么？









33.缩窄性心包炎的治疗方法是什么？









34.心包腔穿刺术的作用是什么？









35.如何进行心包腔穿刺术？









36.心包腔穿刺术有哪些注意事项？









37.心脏原发性肿瘤有哪些类型？









38.心脏肿瘤的临床表现有哪些？









39.继发性心脏肿瘤转移有什么特点？









40.心脏肿瘤的治疗措施有哪些？









第十一章　晕　　厥









1.什么叫晕厥？









2.什么叫先兆晕厥？









3.神经介导性晕厥有哪些？









4.哪些心律失常患者易出现晕厥？









5.哪些器质性心脏病患者易出现晕厥？









6.哪些自主神经系统疾病易出现晕厥？









7.哪些脑血管疾病易出现晕厥？









8.晕厥的诊断流程是什么？









9.如何对晕厥患者进行初步评估？









10.晕厥患者应该做哪些检查？









11.心电图检查对晕厥有什么作用？









12.动态心电图对诊断、评估晕厥有什么作用？









13.超声心动图对晕厥有什么作用？









14.运动试验对诊断晕厥有什么作用？









15.如何进行颈动脉窦按摩？









16.颈动脉窦按摩的阳性标准是什么？









17.颈动脉窦按摩诊断晕厥有哪些适应证？









18.晕厥的心内电生理检查适应证是什么？









19.晕厥的心内电生理检查内容有什么？









20.心导管和心血管造影对晕厥有何意义？









21.晕厥的发作前期有什么症状？









22.晕厥的发作期有什么症状？









23.晕厥的发作后期有哪些症状？









24.什么叫血管迷走性晕厥？









25.血管迷走性晕厥的发生机制是什么？









26.什么叫Bezold-Jarisch 反射？









27.血管迷走性晕厥的主要临床症状有哪些？









28.血管迷走性晕厥如何诊断？









29.如何行直立倾斜试验？









30.直立倾斜试验对血管迷走性晕厥的诊断机制是什么？









31.血管迷走性晕厥平时生活中需要注意的事项有哪些？









32.血管迷走性晕厥需要起搏器治疗吗？









33.血管迷走性晕厥的药物治疗是什么？









34.什么叫颈动脉窦综合征？









35.颈动脉窦综合征的分类是什么？









36.颈动脉窦综合征的临床表现有哪些？









37.颈动脉窦综合征的发病机制是什么？









38.颈动脉窦综合征如何诊断？









39.颈动脉窦综合征如何治疗？









40.什么叫直立性低血压？









41.直立性低血压的发病机制是什么？









42.直立性低血压的病因有哪些？









43.直立性低血压如何治疗？









44.晕厥患者的预后如何？









第十二章　主动脉夹层









1.主动脉夹层如何分型？









2.主动脉夹层最常见的病因是什么？









3.主动脉夹层常见的临床表现有哪些？









4.主动脉夹层治疗的主要原则是什么？








第一章　冠状动脉粥样硬化性心脏病






第一节　冠状动脉粥样硬化性心脏病相关问答





1.什么是冠状动脉粥样硬化性心脏病（冠心病）？



冠状动脉粥样硬化使血管腔狭窄或阻塞，和（或）因冠状动脉功能性改变（痉挛）导致心肌缺血、缺氧或坏死而引起的心脏病，统称冠状动脉粥样硬化性心脏病，简称冠心病，亦称缺血性心脏病，是动脉粥样硬化导致器官病变的最常见类型。以往常被分为5型，即隐匿型或无症状型；心绞痛型；心肌梗死型；心力衰竭和心律失常型；猝死型。近年来趋于将本病分为急性冠脉综合征和慢性冠脉病两类，前者包括不稳定型心绞痛、非ST段抬高型心肌梗死和ST段抬高型心肌梗死，也有将冠心病猝死包括在内；后者包括稳定型心绞痛、冠脉正常的心绞痛、无症状性心肌缺血和缺血性心力衰竭。



2.冠心病有哪些危险因素？



冠心病的危险因素主要有年龄，性别，血脂异常，高血压，吸烟，糖尿病和糖耐量异常，肥胖，从事体力活动少、脑力活动紧张、经常有工作紧迫感者，西方的饮食方式，遗传因素，A型性格，高同型半胱氨酸血症，胰岛素抵抗增强，纤维蛋白原及一些凝血因子增高，病毒、衣原体感染等。



3.如何做好冠心病的一级预防？



21世纪我国面临心血管疾病的巨大挑战，而要想扼制这一危害人类健康的“第一杀手”，关键在于预防。对没有冠心病的人群进行干预，从预防危险因素入手预防动脉粥样硬化和冠心病，属于冠心病的一级预防，主要包括以下几方面：



（1）发挥患者的主观能动性配合治疗：



已有客观证据证明，经过合理防治可以延缓和阻止病变进展，甚至可使之逆转消退，患者可维持一定的生活和工作能力。此外，缓慢进展的病变本身也可以促使动脉侧支循环的形成，使病情得到改善。因此说服患者耐心接受长期的防治措施至关重要。



（2）合理的膳食



1）控制膳食总热量，以维持正常体重为主，40岁以上者尤应预防发胖。正常体重的简单计算法为：体重指数BMI＝体重（kg）/身高（m）
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 ，一般以20～24为正常范围，或以腰围为标准，一般以女性≥80cm，男性≥85cm为超标。

2）超过正常标准体重者，应减少每日进食的总热量，食用低脂（脂肪摄入量不超过总热量的30%，其中动物性脂肪不超过10%）、低胆固醇（每日不超过200mg）膳食，并限制酒和蔗糖及含糖食物的摄入。提倡饮食清淡，多食富含维生素C（如新鲜蔬菜、瓜果）和植物蛋白（如豆类及其制品）的食物。尽量以花生油、豆油、菜子油等植物油为食用油。

3）年过40岁者即使血脂无异常，也应避免经常食用过多的动物性脂肪和含胆固醇较高的食物，如：肥肉、肝、脑、肾、肺等内脏，猪油、蛋黄、蟹黄、鱼子、奶油及其制品、椰子油、可可油等。以食用低胆固醇、低动物性脂肪食物，如鱼、禽肉、各种瘦肉、蛋白、豆制品等为宜。

4）已确诊有冠状动脉粥样硬化者，严禁暴饮暴食，以免诱发心绞痛或心肌梗死。合并有高血压或心力衰竭者，应同时限制食盐。



（3）适当的体力劳动和体育活动：



参加一定的体力劳动和体育活动，对预防肥胖、锻炼循环系统的功能和调整血脂代谢均有裨益，是预防本病的一项积极措施。体力活动量应根据原来身体情况、体力活动习惯和心脏功能状态而定，以不过多增加心脏负担和不引起不适感觉为原则。体育活动要循序渐进，不宜勉强作剧烈活动，对老年人提倡散步（每日1小时，可分次进行）、做保健体操、打太极拳等。



（4）合理安排工作和生活：



生活要有规律、保持乐观、愉快的情绪，避免过度劳累和情绪激动，注意劳逸结合，保证充分睡眠。



（5）提倡不吸烟，不饮烈性酒：



虽然一些研究提示少量低浓度酒能提高血浆高密度脂蛋白水平，但长期饮用会引起其他问题，因此不宜提倡。



（6）积极控制与本病有关的一些危险因素：



包括高血压、糖尿病、高脂血症、肥胖等。

不少学者认为，本病的预防措施应从儿童期开始，即儿童也不宜进食高胆固醇、高动物性脂肪的饮食，亦宜避免摄食过量，防止发胖。



4.冠心病二级预防的主要内容是什么？



在没有冠心病的人群中预防动脉粥样硬化和冠心病，属一级预防，而已有冠心病和心肌梗死病史者还应预防再次梗死和其他心血管事件，称之为冠心病的二级预防，同样适用于心绞痛患者。二级预防应全面综合考虑，为便于记忆可归纳为以A、B、C、D、E为符号的五个方面：

A：aspirin（或氯吡格雷、普拉格雷、替格瑞洛等）抗血小板聚集；anti-anginal therapy抗心绞痛治疗，硝酸酯类制剂。

B：beta-blocker 预防心律失常，减轻心脏负荷等；blood pressure control控制好血压。

C：cholesterol lowing控制血脂水平；cigarettes quiting戒烟。

D：diet control控制饮食；diabetes treatment治疗糖尿病。

E：education普及有关冠心病的教育，包括患者及其家属；exercise鼓励有计划的、适当的运动锻炼。



5.吸烟对心血管功能及冠心病有何影响？



我国是世界上最大的烟草生产国和消费国，目前有吸烟者3.5亿人，占全球吸烟总人数的1/3。烟草使用对我国居民的健康产生了严重的影响，每年约有100万人死于烟草相关疾病，超过艾滋病、结核、交通事故及自杀死亡人数的总和，占总死亡人数的12%，预计到2050年这一数字将增至每年300万人。烟草依赖给医疗和经济带来重大负担，已成为我国当前所要解决的公共卫生问题之一。

吸烟对心血管功能的影响是多方面的，其机制也较为复杂。在香烟的数百种成分中，除尼古丁外，与心血管损害有关的尚有一氧化碳、氮氧化合物及难以被滤嘴滤除的气相自由基。这些物质可导致组织和心肌缺氧，诱发冠状动脉痉挛；能使血液黏滞度增高。吸烟还可改变血脂的构成，干扰脂代谢，促进胆固醇类物质沉着，并使脂质过氧化，加速动脉硬化的发生和发展。

大样本随机对照研究表明，与不吸烟者相比，吸烟者发生冠心病的风险比为1.60，即发生冠心病的风险增加了60%，且每天吸烟量与冠心病发病风险间存在显著剂量-反应关系。INTERHEART研究证实，吸烟是导致急性心肌梗死的第二大危险因素，吸烟者患非致死性心肌梗死的危险较非吸烟者显著升高（OR 2.95；P
 ＜0.0001）；年轻吸烟者心肌梗死的发病危险较老年吸烟者增加4倍。此外，吸烟也是当前冠心病患者心源性猝死的独立强预测因子，7735名40～59岁英国男性的8年随访研究显示，吸烟者发生心源性猝死的相对风险为不吸烟者的2.3倍。

很多人在了解了吸烟的种种危害之后，以为自己不主动去吸烟便万事大吉了。其实，被动吸烟对人体的危害并不比主动吸烟小，被动吸烟同样能增加患心血管疾病的风险。我国学者研究证实吸入一支烟的尼古丁平均为0.46mg，而散到被动吸烟者周围为2.35mg。即使短暂的被动吸烟（数分钟至数小时）也能产生和长期主动吸烟相似的危害，重度被动吸烟和轻度主动吸烟者发生冠心病的风险相近。“吸烟”不再只是一种不良生活习惯，应该让吸烟者清醒地认识到：吸烟不仅是在燃烧自己的生命，还危害着周围被动吸烟的人。



6.如何提高戒烟成功率？



中国80%吸烟者不知烟草依赖是一种慢性疾病，不采用任何辅助方式戒烟，一年持续戒断率不到5%。相比之下，美国心脑血管疾病的死亡率之所以在近些年出现了拐点，与三个因素（控制胆固醇、控制高血压、控制吸烟）密不可分，戒烟的益处由此可见一斑。随着戒烟时间的增加，心血管系统获益也逐渐增加。戒烟5年内脑卒中风险可降至和不吸烟者相似的水平，而戒烟15年内冠心病风险可降至与不吸烟者相似水平。与其他冠心病危险因素相比，戒烟降低全因死亡和心血管疾病死亡风险的程度相近，然而，其花费却远小于血压、血糖或血脂的控制。从这个意义上说，戒烟是最经济的干预方式。

烟草依赖已被认定是一种慢性疾病，戒烟也是一个漫长的过程，不仅需要克服生理依赖，还要克服心理依赖和改变行为习惯，需采取药物治疗和强化干预措施。只有极少数吸烟者第一次戒烟就能成功，大多数吸烟者均有戒烟后复吸的经历，需要多次尝试才能最终戒烟。



（1）药物干预：



目前有伐尼克兰（畅沛）、戒烟贴、尼古丁等药物治疗。伐尼克兰作为新型戒烟药物，非尼古丁替代剂，不成瘾，能够缓解对尼古丁的渴求，减轻戒烟时的不适状况（戒断综合征），减少吸烟快感，降低对吸烟的期待。新版《美国戒烟指南》推荐其为一线戒烟药物，推荐疗程为12周。研究显示：戒烟贴的成功率约为40%，伐尼克兰的成功率在50%左右，个别研究显示在强化心理行为干预的情况下伐尼克兰的成功率可达60%。



（2）专业人员干预：



现在很多医院的呼吸科或戒烟门诊都可以为戒烟者提供帮助，专业医师会根据烟民对尼古丁的依赖程度和心理状况采取药物和心理的双重干预，在生理及心理上给予戒烟者专业的指导。住院期间提供戒烟服务或许有助于更多的人尝试和坚持戒烟。系统评价显示：加强干预（住院干预1个月以上）与对照组相比戒烟率明显提高；少于1个月的干预无明显益处；无证据表明住院期间短暂的干预（＜20分钟）有益处。结论认为至少1个月的高强度干预可有效促进住院患者戒烟。



（3）社会干预：



戒烟过程中，不少人出现焦虑易怒、情绪低落、精神难以集中、难以入眠、手指脚趾刺痛、咳嗽、口干、没有食欲、便秘等不适感。戒烟者应当正确看待并且逐渐适应这些改变，同时社会和家庭也应当对戒烟者给予更多的关怀和支持。此外，伙伴支持、社区干预也可能提高戒烟成功率。



（4）自我干预：



坚定吸烟者戒烟的决心是戒烟成功最重要的前提。戒烟动机越强，戒烟行动越多，戒烟方法越好的人，戒烟成功率越高。此外，戒烟者必须对自己戒烟过程中可能出现的困难和面临的情况有充分的准备，从容应对吸烟渴望、戒断症状、复吸触发因素等，延长戒烟维持期而成功戒烟。

综上所述，目前药物联合强化心理行为干预具有较高的临床戒断率，安全性良好，戒断症状发生率低，是戒烟门诊较好的治疗方案。对于寻求戒烟咨询和帮助者，特别是中重度烟草依赖者，加强其对戒烟信心和动机干预，使其做好充分准备，并在医师指导下规律足疗程应用戒烟药物、定期随访，能进一步提高戒烟成功率。



7.什么是稳定型心绞痛？



稳定型心绞痛（stable angina pectoris）亦称稳定型劳力性心绞痛，是指在冠状动脉狭窄的基础上，由于心肌负荷的增加引起心肌急剧的、暂时的缺血与缺氧的临床综合征。稳定型心绞痛发病率随年龄增长而增加，呈线性关系。在女性人群中45～54岁的发病率为0.1%～1%，65～74岁急剧增至10%～15%。在男性人群中45～54岁的发病率为2%～5%，65～74岁急剧增至10%～20%。



8.稳定型心绞痛有哪些临床特点？



稳定型心绞痛的特点是在一段时期内（1～3个月以上）心绞痛阈值相对不变，即引起心绞痛发作的体力活动量是可以预测的。临床表现为阵发性的前胸压榨性疼痛或憋闷感觉，主要位于心前区或胸骨后，可放射至心前区和左上肢尺侧，常发生于劳力负荷增加时，持续数分钟，休息或服用硝酸酯制剂后消失。



9.心绞痛的发病机制是什么？



当冠状动脉的供血与心肌的需血之间发生矛盾，冠状动脉血流量不能满足心肌代谢的需要，引起心肌急剧的、暂时的缺血缺氧时，即可发生心绞痛。

心肌氧耗的多少主要由心肌张力、心肌收缩强度和心率所决定，故常用“心率×收缩压”（即二重乘积）作为估计心肌氧耗的指标。心肌能量的产生要求大量的氧供，心肌细胞摄取血液氧含量的65%～75%，而身体其他组织则仅摄取10%～25%。因此心肌平时对血液中氧的吸取已接近于最大量，氧供需再增加时已难从血液中更多地摄取氧，只能依靠增加冠状动脉的血流量来提供。在正常情况下，冠状循环有很大的储备力量，其血流量可随身体的生理情况而有显著的变化；在剧烈体力活动时，冠状动脉适当地扩张，血流量可增加到休息时的6～7倍。缺氧时，冠状动脉也扩张，能使血流量增加4～5倍。动脉粥样硬化而致冠状动脉狭窄或部分分支闭塞时，其扩张性减弱，血流量减少，且对心肌的供血量相对地比较固定。心肌的血液供应如减低到尚能应付心脏平时的需要，则休息时可无症状。一旦心脏负荷突然增加，如劳累、激动、左心衰竭等，使心肌张力增加、心肌收缩力增加和心率增快等而致心肌氧耗量增加时，心肌对血液的需求增加，而冠脉的供血已不能相应增加，即可引起心绞痛。

在多数情况下，劳力诱发的心绞痛常在同一“心率×收缩压”的水平上发生。



10.心绞痛产生疼痛感觉的原因是什么？



产生疼痛感觉的直接因素，可能是在缺血缺氧的情况下，心肌内积聚过多的代谢产物，如乳酸、丙酮酸、磷酸等酸性物质，或类似激肽的多肽类物质，刺激心脏内自主神经的传入纤维末梢，经第1～5胸交感神经节和相应的脊髓段，传至大脑，产生疼痛感觉。这种痛觉反映在与自主神经进入水平相同脊髓段的脊神经所分布的区域，即胸骨后及两臂的前内侧与小指，尤其是在左侧，而多不在心脏部位。有人认为，在缺血区内富有神经供应的冠脉血管的异常牵拉或收缩，可以直接产生疼痛冲动。



11.典型心绞痛的症状是怎样的？



部位：典型的心绞痛部位是在胸骨后或左前胸，范围常不局限，可以放射到颈部、咽部、颌部、上腹部、肩背部、左臂及左手指侧，也可以放射至其他部位。每次心绞痛发作部位往往是相似的。

性质：常呈紧缩感、绞榨感、压迫感、烧灼感、胸憋、胸闷或有窒息感、沉重感，有的患者只述为胸部不适，主观感觉个体差异较大，但一般不会是针刺样疼痛，有的表现为乏力、气短。

持续时间：呈阵发性发作，持续数分钟，一般不会超过10分钟，也不会转瞬即逝或持续数小时。

诱发因素及缓解方式：稳定型心绞痛的发作与劳力或情绪激动有关，如快速步行、爬坡时诱发，停下休息即可缓解，多发生在劳力当时而不是之后。舌下含服硝酸甘油可在2～5分钟内迅速缓解症状。



12.典型心绞痛可以有哪些体征？



稳定型心绞痛体检常无明显异常。

（1）心绞痛发作时常见心率增快、血压升高、表情焦虑、皮肤冷或出汗，有时出现第四或第三心音奔马律。

（2）可有暂时性心尖部收缩期杂音，是乳头肌缺血以致功能失调引起二尖瓣关闭不全所致，第二心音可有逆分裂或出现交替脉。

（3）体检尚能发现其他相关情况，如心脏瓣膜病、心肌病等非冠状动脉粥样硬化性疾病，也可发现高血压、脂质代谢障碍所致的黄色瘤等危险因素，颈动脉杂音或周围血管病变有助于动脉粥样硬化的诊断。

（4）注意有无肥胖（体重指数及腰围），以助于了解有无代谢综合征。



13.如何评价心电图及X线胸片在冠心病诊断中的临床价值？



心电图是发现心肌缺血、诊断冠心病最常用的检查方法。所有可疑冠心病患者均应记录静息心电图。约半数患者静息时心电图在正常范围，也可能有陈旧性心肌梗死的改变或非特异性ST段和T波异常，有时出现房室或束支传导阻滞或室性、房性期前收缩等心律失常。但50%以上的慢性稳定型心绞痛患者心电图正常。心电图有Q波心肌梗死证据者冠状动脉疾病的可能性极大。静息心电图完全正常患者极少有明显的左心室收缩功能异常。

约50%心绞痛及静息心电图正常的患者在胸痛发作时心电图可出现异常，绝大多数患者可出现暂时性心肌缺血引起的ST段移位。因心内膜下心肌更容易缺血，故常见反映心内膜下心肌缺血的ST段压低（≥0.1mV），发作缓解后恢复。有时出现T波倒置。在平时有T波持续倒置的患者，发作时可变为直立（“假性正常化”）。T波改变虽然对反映心肌缺血的特异性不如ST段，但如与平时心电图比较有明显差别，也有助于诊断。稳定型心绞痛患者的X线胸片通常正常，后者更多用于非心脏病性胸痛的诊断。



14.何谓心电图“假性正常化”？



一般在慢性心肌缺血的缓慢过程中，T波会由最初的直立状态逐渐变低直至最后发生倒置；而在这种状态下再次发生急性心肌缺血时，会发生如急性心肌梗死超急性期时ST段的抬高，这时已经倒置的T波可以重新回至基线，甚至呈直立状态，但这并不代表T波状态的改善，而是心肌急性缺血的表现，因此被称为心电图假性正常化。心电图假性正常化是诊断心肌缺血的客观依据，若发作后恢复原倒置状态更具有诊断价值，提示急性心肌缺血，并高度提示可能是严重冠状动脉疾病。心电图假性正常化是一动态过程，单次心电图描记不能诊断。



15.什么是心脏负荷试验？



许多冠心病患者，尽管冠状动脉扩张的最大储备能力已下降，但是通常静息时冠状动脉血流量尚可维持正常，而无心肌缺血现象。为揭示已减少或相对固定的冠状动脉血流量，可通过运动或其他方法给心脏以负荷，增加心肌耗氧量，诱发心肌缺血，辅助临床对心肌缺血作出诊断。这种诊断方法即心脏负荷试验。按负荷试验时使用的检测手段，心脏负荷试验可分为：心电图负荷试验、核素负荷试验和超声心动图负荷试验。按负荷形式可分为：运动负荷、经食管起搏负荷、冷加压负荷和药物负荷。



16.如何评价心脏负荷试验在冠心病诊断中的临床价值？



对患者危险程度的准确评估是治疗强度的决定因素。对预后的评估已经成为评价试验的新标准，并将相关负荷试验结果概念延伸到“金标准”，如从血管造影所显示的冠脉病变的范围和程度的评价到包括冠状动脉生理、代谢以及功能的评价，后者可对患者的临床预后提供额外的信息，也就是说，血管造影中冠脉病变的程度是决定预后的主要因素，但其他测量如心室局部及整体功能、心肌灌注是危险评估的补充，并可作为药物治疗的决定因素。简单地说，预后评估常定义为危险分层，即对负荷试验正常（如低危）至严重异常（如高危）患者事件的总发生率进行计算。通常采用大样本人群、观察表或临床试验资料定义低危及高危事件发生率的切点；例如，心脏性死亡或非致死性心肌梗死的年危险率≥2%确诊的心血管疾病或糖尿病，这些切点也适用于负荷试验资料预后结果的回顾。人群中，随着冠心病的危险增加，总的事件率也将增加。可疑冠心病的患者死亡及心肌梗死年发生率＜2%，而确诊冠心病的患者为3%～5%。



17.心脏负荷试验包括哪几类？



对有症状的患者，各种负荷试验有助于稳定型心绞痛的诊断及危险分层。但必须配备严密的监测及抢救设备。按负荷试验时使用的检测手段，心脏负荷试验可分为：心电图负荷试验、核素负荷试验和超声心动图负荷试验。按负荷形式可分为：运动负荷、经食管起搏负荷、冷加压负荷和药物负荷。



18.根据美国心血管学会/美国心脏协会（ACC/AHA）的建议，心电图负荷试验适用于哪些患者？



根据美国心血管学会/美国心脏协会（ACC/AHA）的建议，心电图运动试验的适应证如下：

（1）Ⅰ类适应证

1）有心绞痛症状怀疑冠心病，静息心电图无明显异常的患者。

2）确定稳定性冠心病的患者心绞痛症状明显改变者。

3）确诊的稳定性冠心病患者用于危险分层。

（2）Ⅱa类适应证：血运重建治疗后症状明显复发者。



19.根据美国心血管学会/美国心脏协会（ACC/AHA）的建议，运动负荷超声心动图或核素负荷试验适用于哪些患者？



根据美国心血管学会/美国心脏协会（ACC/AHA）的建议，运动负荷超声心动图或核素负荷试验的适应证如下：

（1）Ⅰ类适应证

1）静息心电图异常、LBBB、ST段下降＞1mm、起搏心律、预激综合征等心电图运动试验难以精确评估者。

2）心电图运动试验不能明确诊断，而冠状动脉疾病可能性较大者。

（2）Ⅱa类适应证

1）既往血运重建（PCI或CABG）患者，症状复发，需了解缺血部位者。

2）在有条件的情况下可替代心电图运动试验。

3）非典型胸痛，而冠心病可能性较低者，如女性，可替代心电图运动试验。

4）评价冠状动脉造影临界病变的功能严重程度。

5）已行冠状动脉造影、计划行血运重建治疗，需了解心肌缺血部位者。



20.根据美国心血管学会/美国心脏协会（ACC/AHA）的建议，药物负荷试验适用于哪些患者？



药物负荷试验包括双嘧达莫、腺苷或多巴酚丁胺药物负荷试验，一般用于不能运动的患者。

Ⅰ类、Ⅱa类适应证同运动负荷超声心动图或核素负荷试验。如负荷试验阴性者，冠心病可能性较低；已知有冠心病者负荷试验正常则是低危患者，随后的心血管事件的发生率也较低。



21.负荷心电图的临床应用价值是什么？



心电图负荷试验最常用的是运动负荷试验，运动可增加心脏负荷以激发心肌缺血。运动方式主要为分级活动平板或踏车，其运动强度可逐步分期升级，以前者较为常用，让受检查者迎着转动的平板就地踏步。目前国内外常用的是以达到按年龄预计可达到的最大心率（HRmax）或亚极量心率（85%～90%的最大心率）为负荷目标，前者称为极量运动试验，后者称为亚极量运动试验。运动中应持续监测心电改变，运动前、运动中每当运动负荷量增加一次均应记录心电图，运动终止后即刻及此后每2分钟均应重复心电图记录直至心率恢复至运动前水平。进行心电图记录时应同步测定血压。运动中出现典型心绞痛，心电图改变主要以ST段水平型或下斜型压低≥0.1mV（J点后60～80毫秒）持续2分钟为运动试验阳性标准。本试验有一定比例的假阳性和假阴性，单纯运动心电图阳性或阴性结果不能作为诊断或排除冠心病的依据。



22.心电图运动试验的注意事项及禁忌证是什么？



运动试验时有下列情况一项者需终止运动试验：①出现明显症状（如胸痛、乏力、气短）；症状伴有意义的ST段变化。②ST段明显压低（压低≥2mm为终止运动相对指征；≥4mm为终止运动绝对指征）。③ST段抬高≥1mm。④出现有意义的心律失常；收缩压持续降低10mmHg（1mmHg＝0.133kPa）或血压明显升高（收缩压＞250mmHg或舒张压＞115mmHg）。⑤已达目标心率者。

运动试验的禁忌证包括：急性心肌梗死早期、未经治疗的急性冠状动脉综合征、未控制的严重心律失常或高度房室传导阻滞、未控制的心力衰竭、急性肺动脉栓塞或肺梗死、主动脉夹层、已知左冠状动脉主干狭窄、重度主动脉瓣狭窄、肥厚型梗阻性心肌病、严重高血压、活动性心肌炎、心包炎、电解质异常等。



23.如何根据心电图运动试验对心肌缺血做出危险分层？



运动试验不仅可检出心肌缺血，提供诊断信息，而且可以检测缺血阈值，估测缺血范围及严重程度。

Duke活动平板评分是一经过验证的根据运动时间、ST段压低和运动中心绞痛程度来进行危险分层的指标。Duke评分＝运动时间（min）-5×ST段下降（mm）-（4×心绞痛指数）。

心绞痛指数：0：运动中无心绞痛；1：运动中有心绞痛；2：因心绞痛需终止运动试验。

Duke评分：≥5分为低危，1年病死率0.25%；-10～+4分为中危，1年病死率为1.25%；≤-11为高危，1年病死率5.25%。75岁以上老年人，Duke计分可能会受影响。



24.哪些患者不宜行心电图运动试验？



下列情况不宜行心电图运动试验或运动试验难以评定：

静息心电图ST段下降＞1mm、完全性左束支传导阻滞（LBBB）、预激综合征、室性起搏心律及正在服用地高辛的患者。



25.如何评价冠状动脉多层CT在冠心病诊断中的临床价值？



冠状动脉多层CT为显示冠状动脉病变及形态的无创检查方法。随着技术的不断革新，多层CT业已成为冠心病筛选和诊断的重要手段。有较高阴性预测价值，若冠状动脉多层CT未见狭窄病变，一般可不进行有创检查。但冠状动脉多层CT对狭窄病变及程度的判断仍有一定限度，特别是当钙化存在时会显著影响狭窄程度的判断。

多层CT或电子束CT平扫可检出冠状动脉钙化并进行积分，但钙化程度与冠状动脉狭窄程度并不相关，因此不推荐将钙化积分常规用于心绞痛患者的诊断评价。



26.如何评价冠状动脉造影在诊断冠心病中的临床意义？



冠状动脉造影至今仍是临床上评价冠状动脉粥样硬化和其他非冠状动脉粥样硬化性疾病所引起心绞痛的最精确的检查方法。经冠状动脉造影评价冠状动脉和左室功能也是目前评价患者长期预后的最重要预测因素。目前对血管病变的评估是将冠状动脉病变分为1、2、3支病变或左主干病变。



27.根据美国心血管学会/美国心脏协会（ACC/AHA）的建议，为诊断及危险分层并进行冠状动脉造影的适应证如何分类？



根据美国心血管学会/美国心脏协会（ACC/AHA）的建议，为诊断及危险分层并进行冠状动脉造影的适应证如下：

（1）Ⅰ类适应证

1）严重稳定型心绞痛（CCS分级3级或以上者），特别是药物治疗不能很好缓解症状者（证据水平B）。

2）无创方法评价为高危的患者，不论心绞痛严重程度如何（证据水平B）。

3）心脏停搏存活者（证据水平B）。

4）患者有严重的室性心律失常（证据水平C）。

5）血运重建（PCI，CABG）的患者有早期中等或严重的心绞痛复发（证据水平C）。

6）伴有慢性心力衰竭或左室射血分数（LVEF）明显减低的心绞痛患者（证据水平C）。

7）无创评价属中危至高危的心绞痛患者需考虑大的非心脏手术时，尤其是血管手术时（如主动脉瘤修复，颈动脉内膜剥脱术，股动脉搭桥等）。

（2）Ⅱa类适应证

1）无创性检查不能明确诊断；或冠心病中危至高危者，但不同的无创检查结论不一致（证据水平C）。

2）对预后有重要意义的部位PCI后有再狭窄高危的患者（证据水平C）。

3）特殊职业人群必须确诊者，如飞行员、运动员等（证据水平C）。

4）怀疑冠状动脉痉挛需行激发试验者（证据水平C）。

（3）Ⅱb类适应证：轻至中度心绞痛（CCS l～2级）患者，心功能好、无创检查非高危患者（证据水平C）。

（4）Ⅲ类（不推荐行冠状动脉造影）：严重肾功能不全、造影剂过敏、精神异常不能合作者或合并其他严重疾病，血管造影的获益低于风险者。



28.什么是IVUS（intrvascular ultrasound）？



IVUS即血管内超声，是无创性的超声技术和有创性的导管技术相结合的一种新的诊断方法。通过IVUS可以准确掌握血管的管壁形态及狭窄程度，尤其是在冠心病的介入性诊疗中有很高的指导价值，是冠状动脉造影术的重要补充手段，可诊断冠脉造影不能明确的病变、不稳定性斑块、冠脉造影未能检出的病变、斑块的进展、消退以及移植心脏血管病。IVUS主要用于指导确立最合适的治疗方案、正确选择器具的大小、确定介入性治疗的终点、确定网状支架的位置及扩张效果以及预测术后再狭窄的发生。



29.什么是VH-IVUS（virtual histology-IVUS）？



虚拟组织学（virtual histology，VH-IVUS）是近年来兴起的一种新型的斑块分析技术。它以血管内超声为基础，对回声中的频谱信号进行分析，通过识别不同组织的不同回声频率，进而对斑块的组织成分进行模拟显像，使得超声能够更加直观地对斑块进行定性及定量分析。由于该技术应用时间较短，目前还不能够确定其对临床治疗的指导意义，今后尚需要开展较多临床及病理学研究来验证其有效性。



30.什么是OCT（optical coherence tomography）？



OCT即光学相干断层扫描，是利用光纤干涉仪和能反射低能量、波长1320nm的近红外光光源，通过导管技术，成像光纤导丝可提供冠状动脉的二维横截面图像和三维重建图。不同组织的光后散射反射指数不同，表现为密度和回声不同的OCT图像，可用于组织定性。与超声相比，钙化组织对红外光的反射较弱，因此可显示钙化组织和钙化病变后方的组织。目前临床上所用的OCT的轴向分辨率为10～15μm，因此可提供接近于组织学检查的超高分辨率的图像。目前OCT分为两大类：时域OCT（TD-OCT）和频域OCT（FD-OCT）。目前最常用的为TD-OCT。由于近红外线很难穿过红细胞，因此OCT成像时需阻断血流或冲洗血管以排除血液中红细胞的干扰。这种方法的缺点是操作过程中可造成心肌缺血，因此对观察血管的部位和操作时间提出了要求，限制了OCT的临床应用。新一代FD-OCT最大的优先是更高速度的扫描，每秒钟的扫描帧数为100帧，回撤速度高达20mm/s，因此只需注射一次造影剂就可完成冠脉血管的成像，无须应用球囊阻断血流，因此大大提高了操作的安全性。



31.什么是冠状动脉血流储备？



代谢需要增加时，冠状动脉血流增加的最大能力称为冠状动脉血流储备。冠状动脉血流储备可用最大冠状动脉血流和休息冠状动脉血流之比表示或衡量。正常人冠状动脉最大血流量为休息时的4～6倍，即冠状动脉血流储备为4～6。冠状动脉血流储备是反映冠状动脉循环潜在储备能力的指标，正确认识及准确测定冠状动脉血流储备对心脏疾病的基础研究、临床诊断及治疗效果观察，具有重要意义。



32.什么是压力导丝？



压力导丝是用于测量冠状动脉内压力变化的PCI导丝。其直径为0.014英寸（1英寸＝2.54cm），距导丝顶端3cm处有一压力感受器，导丝进入冠状动脉时可实时记录所在冠状动脉部位的压力，并与主动脉根部的压力进行比较，计算出血流储备分数。



33.什么是FFR（fractional flow reserve）？



FFR即冠脉血流储备分数，是指冠状动脉存在狭窄病变的情况下，该冠状动脉所供心肌区域能获得的最大血流与同一区域理论上正常情况下所能获得的最大血流之比。于冠脉造影时使用压力导丝测定冠脉压力变化，定义为充血状态下病变远端冠脉平均压与近端平均压或主动脉压的比值，通常使用腺苷或罂粟碱诱导冠脉最大充血反应，若FFR＜0.75～0.8，提示此节段有影响血流动力学的病变。理论上，FFR不受血流动力学因素的影响，可以用于多支血管病变，且重复性较好，因此在临床实践中得到广泛应用。



34.什么是单光子发射计算机心肌断层显像？



单光子发射计算机心肌断层显像（SPECT）是一种能显示体内放射性核素立体分布图像的无创性检查技术。该技术特异性强、灵敏度高，并能较准确地确定心肌缺血的部位及范围。由于平面心肌显像不能克服心室壁相互重叠解释图像的不利影响，心肌重叠较多的部位病变不易发现，多支冠脉病变以及心肌缺血的范围常不易辨认，故心肌断层显像避免心室相互重叠，从而提高诊断冠心病的灵敏度和准确性。



35.放射性核素检查在冠心病诊断中的应用价值怎样？



临床上用于诊断冠心病的放射性核素检查主要有以下3种：

（1）

201


 Tl-心肌显像或兼做负荷试验：

201


 Tl（铊）随冠状血流很快被正常心肌细胞所摄取。静息时铊显像所示灌注缺损主要见于心肌梗死后瘢痕部位。在冠状动脉供血不足时，则明显的灌注缺损仅见于运动后心肌缺血区。不能运动的患者可作双嘧达莫试验，静脉注射双嘧达莫使正常或较正常的冠状动脉扩张，引起“冠状动脉窃血”，使狭窄冠脉供血区局部心肌缺血更为明显，可取得与运动试验相似的效果。近年还用腺苷或多巴酚丁胺做负荷试验。变异型心绞痛发作时心肌急性缺血区常显示特别明显的灌注缺损。近年来有用

99m


 Tc-MIBI取代

201


 Tl作心肌显像可取得与之相似的良好效果，更便于临床推广应用。

（2）放射性核素心腔造影：应用

99m


 Tc进行体内红细胞标记，可得到心腔内血池显影。通过对心动周期中不同时相的显影图像分析，可测定左心室射血分数及显示心肌缺血区室壁局部运动障碍。

（3）正电子发射断层心肌显像（PET）：利用发射正电子的核素示踪剂如

18


 F、

11


 C、

13


 N等进行心肌显像。除可判断心肌的血流灌注情况外，尚可了解心肌的代谢情况。通过对心肌血流灌注和代谢显像匹配分析可准确评估心肌的活力。



36.在临床上，稳定型心绞痛需要与哪些疾病相鉴别？



（1）急性心肌梗死：疼痛部位与心绞痛相仿，但性质更剧烈，持续时间多超过30分钟，可长达数小时，可伴有心律失常、心力衰竭和（或）休克，含用硝酸甘油多不能使之缓解。心电图中面向梗死部位的导联ST段抬高和（或）同时有异常Q波（非ST段抬高型心肌梗死则多表现为ST段下移及或T波改变）。实验室检查示白细胞计数增高、红细胞沉降率增快，心肌坏死标记物（肌红蛋白、肌钙蛋白I或T、CK-MB等）增高。

（2）其他疾病引起的心绞痛：包括严重的主动脉瓣狭窄或关闭不全、风湿性冠状动脉炎、梅毒性主动脉炎引起冠状动脉口狭窄或闭塞、肥厚型心肌病、X综合征、心肌桥等病均可引起心绞痛，要根据其他临床表现来进行鉴别。其中X综合征多见于女性，心电图负荷试验常阳性，但冠状动脉造影则阴性且无冠状动脉痉挛，预后良好，被认为是冠状动脉系统毛细血管舒张功能不良所致。心肌桥则指通常行走于心外膜下结缔组织中的冠状动脉，如有一段行走于心肌内，其上的一束心肌纤维即称为心肌桥。当心脏收缩时，心肌桥可挤压该动脉段足以引起远端血供减少而导致心肌缺血，加之近端血管常有粥样硬化斑块形成，遂可引起心绞痛。冠状动脉造影或冠脉内超声检查可确立诊断。

（3）肋间神经痛和肋软骨炎：前者疼痛常累及1～2个肋间，但并不一定局限在胸前，为刺痛或灼痛，多为持续性而非发作性，咳嗽、用力呼吸和身体转动可使疼痛加剧，沿神经行径处有压痛，手臂上举活动时局部有牵拉疼痛；后者则在肋软骨处有压痛。故与心绞痛不同。

（4）心脏神经症：患者常诉胸痛，但为短暂（几秒钟）的刺痛或持久（几小时）的隐痛，患者常喜欢不时地吸一大口气或作叹息性呼吸。胸痛部位多在左胸乳房下心尖部附近，或经常变动。症状多在疲劳之后出现，而不在疲劳的当时，作轻度体力活动反觉舒适，有时可耐受较重的体力活动而不发生胸痛或胸闷。含用硝酸甘油无效或在10多分钟后才“见效”，常伴有心悸、疲乏、头昏、失眠及其他神经症的症状。

（5）不典型疼痛还需与反流性食管炎等食管疾病、膈疝、消化性溃疡、肠道疾病、颈椎病等相鉴别。



37.临床上用于评价心绞痛严重程度的加拿大心血管病学会（CCS）分级的内容是什么（表1-1）？




表1-1　加拿大心血管病学会（CCS）的心绞痛分级







38.心绞痛Braunwald分级的内容是什么（表1-2）？




表1-2　心绞痛Braunwald分级






续表






注：T

neg


 ：肌钙蛋白阴性，T

pos


 ：肌钙蛋白阳性




39.按照美国心血管学会/美国心脏协会（ACC/AHA）的建议，改善稳定型心绞痛患者预后的药物有哪些？



改善预后的药物治疗建议：

（1）Ⅰ类

1）无用药禁忌（如胃肠道活动性出血、阿司匹林过敏或有不耐受阿司匹林的病史）者口服阿司匹林（证据水平A）。

2）所有冠心病稳定型心绞痛患者接受他汀类药物治疗，LDL-C的目标值＜2.60mmol/L（100mg/dl）（证据水平A）。

3）所有合并糖尿病、心力衰竭、左心室收缩功能不全、高血压、心肌梗死后左室功能不全的患者，使用ACEI（证据水平A）。

4）心肌梗死后稳定型心绞痛或心力衰竭患者使用β受体阻滞剂（证据水平A）。

（2）Ⅱa类

1）有明确冠状动脉疾病的所有患者使用ACEI（证据水平B）。

2）对于不能使用阿司匹林的患者，如阿司匹林过敏者，应使用氯吡格雷作为替代治疗（证据水平B）。

3）有明确冠状动脉疾病的极高危患者（年心血管死亡率＞2%）接受强化他汀类药物治疗，LDL-C的目标值＜2.07mmol/L（80mg/dl）（证据水平A）。

（3）Ⅱb类：糖尿病或代谢综合征合并低HDL-C和高甘油三酯血症患者接受贝特类或烟酸类药物治疗（证据水平B）。



40.按照美国心血管学会/美国心脏协会（ACC/AHA）的建议，能够改善稳定型心绞痛患者缺血症状的药物有哪些？



目前减轻症状及改善缺血的主要药物包括三类：β受体阻滞剂、硝酸酯类药物和钙拮抗剂。



（1）Ⅰ类



1）使用短效硝酸甘油缓解和预防心绞痛急性发作（证据水平B）。

2）使用β受体阻滞剂并逐步增加至最大耐受剂量，选择的剂型及给药次数应能24小时抗心肌缺血。

3）当不能耐受β受体阻滞剂或β受体阻滞剂作为初始治疗药物效果不满意时，可使用钙拮抗剂（证据水平A）、长效硝酸酯类（证据水平C）或尼可地尔（证据水平C）作为减轻症状的治疗药物。

4）当β受体阻滞剂作为初始治疗药物效果不满意时，联合使用长效二氢吡啶类钙拮抗剂或长效硝酸酯类药物（证据水平B）。

5）合并高血压的冠心病患者可应用长效钙拮抗剂作为初始治疗药物（证据水平B）。



（2）Ⅱa类：



当使用长效钙拮抗剂单一治疗或联合β受体阻滞剂治疗效果不理想时，将长效钙拮抗剂换用或加用长效硝酸酯类或尼可地尔，使用硝酸酯类，应注意避免耐药性产生（证据水平C）。



（3）Ⅱb类：



可以使用代谢类药物曲美他嗪作为辅助治疗或作为传统治疗药物不能耐受时的替代治疗（证据水平B）。



41.β受体阻滞剂治疗稳定型心绞痛的机制是什么？



β受体阻滞剂可以通过抑制心脏β肾上腺素能受体，从而减慢心率、减弱心肌收缩力、降低血压，以减少心肌耗氧量，从而减少心绞痛发作和增加运动耐量。



42.β受体阻滞剂在稳定型心绞痛中的治疗地位如何？



作为稳定型心绞痛的常用治疗药物之一，β受体阻滞剂兼有减轻症状及改善缺血与预防心肌梗死和死亡两方面的作用。

β受体阻滞剂通过抑制心脏β肾上腺素能受体，从而减慢心率、减弱心肌收缩力、降低血压，以减少心肌耗氧量，可以减少心绞痛发作和增加运动耐量。β受体阻滞剂能降低心肌梗死后稳定型心绞痛患者死亡和再梗死的风险。多项β受体阻滞剂对死亡率影响的荟萃分析显示，心肌梗死后患者长期接受β受体阻滞剂二级预防治疗，可降低相对死亡率24%。因此只要无禁忌证，β受体阻滞剂应作为稳定型心绞痛的初始治疗药物，所有心肌梗死后稳定型心绞痛或心力衰竭患者均应使用β受体阻滞剂。

目前可用于治疗心绞痛的β受体阻滞剂有很多种，当给予足够剂量时，均能有效预防心绞痛发作。具有内在拟交感活性的β受体阻滞剂心脏保护作用较差。目前被广泛使用的β受体阻滞剂阿替洛尔，尚无明确证据表明能影响患者的死亡率，推荐使用无内在拟交感活性的β受体阻滞剂。同时具有α和β受体阻滞的药物，在稳定型心绞痛的治疗中也有效。当不能耐受β受体阻滞剂或β受体阻滞剂作为初始治疗药物效果不满意时，可使用钙拮抗剂、长效硝酸酯类或尼可地尔作为减轻症状的治疗药物。



43.应用β受体阻滞剂治疗稳定型心绞痛时应注意什么？



β受体阻滞剂的使用剂量应个体化，从较小剂量开始，逐级增加剂量，以能缓解症状。用药后要求静息心率降至55～60次/分，严重心绞痛患者如无心动过缓症状，可降至50次/分。常用β受体阻滞剂剂量见表1-3。


表1-3　常用β受体阻滞剂






续表





严重心动过缓和高度房室传导阻滞、窦房结功能紊乱、明显的支气管痉挛或支气管哮喘的患者禁用β受体阻滞剂。外周血管疾病及严重抑郁是应用β受体阻滞剂的相对禁忌证。慢性肺心病的患者可小心使用高度选择性β

1


 受体阻滞剂。没有固定狭窄的冠状动脉痉挛造成的缺血，如变异型心绞痛，不宜使用β受体阻滞剂，这时钙拮抗剂是首选药物。



44.调脂药物治疗稳定型心绞痛的机制是什么？



多个随机双盲的一级或二级预防临床试验表明，他汀类药物能有效降低TC和LDL-C，并因此减少心血管事件的发生。目前已知他汀类药物治疗对内皮细胞功能有超越降低LDL-C以外的有益作用，且可逆转内皮细胞对引起冠状动脉收缩的化学及物理性应激反应。血管内超声显示，采用他汀类降低LDL-C，可使许多冠状动脉狭窄病变的粥样硬化斑块消退。



45.调脂药物在稳定型心绞痛中的治疗地位如何？



研究证实：从TC＜4.68mmol/L（180mg/dl）开始，TC水平与冠心病事件的发生呈连续的分级关系，最重要的危险因素是LDL-C。多个随机双盲的一级或二级预防临床试验表明，他汀类药物能有效降低TC和LDL-C，并因此减少心血管事件的发生。目前已知他汀类药物治疗对内皮细胞功能有超越降低LDL-C以外的有益作用，且可逆转内皮细胞对引起冠状动脉收缩的化学及物理性应激反应。血管内超声显示，采用他汀类降低LDL-C，可使许多冠状动脉狭窄病变的粥样硬化斑块消退。他汀类药物已成为冠心病一级、二级预防的基石。

基于新近循证医学的证据，2011年欧洲心脏病学会（ESC）和欧洲动脉粥样硬化学会（EAS）联合发布的血脂指南中指出：所有确诊冠心病患者均划分为极高危组，治疗目标为LDL-C＜1.8mmol/L（70mg/dl）。为达到更好的降脂效果，在他汀类治疗基础上，可加用胆固醇吸收抑制剂依折麦布（ezetimibe）10mg/d。高甘油三酯血症或低高密度脂蛋白血症的高危患者可考虑联合服用降低LDL-C药物和一种贝特类药物（非诺贝特）或烟酸。高危或中度高危者接受降LDL-C药物治疗时，治疗的强度应足以使LDL-C水平至少降低30%～40%。

在应用他汀类药物时，应严密监测转氨酶及肌酸激酶等生化指标，及时发现药物可能引起的肝脏损害和肌病。采用强化降脂治疗时，更应注意监测药物的安全性。临床常用的他汀类药物剂量参见表1-4。


表1-4　临床常用他汀类药物







46.血管紧张素转换酶（ACE）抑制药在稳定型心绞痛中的治疗地位如何？



早在1990年，SAVE以及SOLVD试验结果显示，ACE抑制药可减少再梗的发生率，而这种作用并不是单纯对血压的影响。同时，Alderman证实：高血浆肾素与中度高血压患者显著增高的心肌梗死死亡率相关，而后者独立于血压水平。

心脏预后预防评估（HOPE）试验研究结果显示，雷米普利能使无心力衰竭的高危血管疾病患者的主要终点事件（心血管死亡、心肌梗死和卒中）相对危险性降低22%。EUROPA研究结果显示，培哚普利能使无心力衰竭的稳定型心绞痛患者的主要终点事件（心血管死亡、非致死性心肌梗死及成功复苏的心搏骤停的联合发生率）的相对危险性降低20%。PEACE研究结果则显示，群多普利组患者主要终点事件（心脏死亡、非致死性心肌梗死和冠状动脉血运重建）的相对危险比安慰剂组仅降低4%，差异无统计学意义。PEACE试验中，安慰剂组的年事件发生率低于HOPE和EUROPA，接受的基础治疗也更为充分。

在稳定型心绞痛患者中，合并糖尿病、心力衰竭或左心室收缩功能不全的高危患者应该使用ACEI。所有冠心病患者均能从ACEI治疗中获益。临床常用的ACEI剂量见表1-5。


表1-5　临床常用的ACEI剂量







47.硝酸酯类药物治疗稳定型心绞痛的机制是什么？



硝酸酯类药为内皮依赖性血管扩张剂，能减少心肌需氧和改善心肌灌注，从而改善心绞痛症状。硝酸酯类药会反射性增加交感神经张力使心率加快。因此常联合负性心率药物如β受体阻滞剂或非二氢吡啶类钙拮抗剂治疗稳定型心绞痛。联合用药的抗心绞痛作用优于单独用药。



48.硝酸酯类在稳定型心绞痛中的治疗地位如何？



硝酸酯类药为内皮依赖性血管扩张剂，能减少心肌需氧和改善心肌灌注，从而改善心绞痛症状。硝酸酯类药会反射性增加交感神经张力使心率加快。因此常联合负性心率药物如β受体阻滞剂或非二氢吡啶类钙拮抗剂治疗稳定型心绞痛。联合用药的抗心绞痛作用优于单独用药。

舌下含服或喷雾用硝酸甘油仅作为心绞痛发作时缓解症状用药，也可在运动前数分钟使用，以减少或避免心绞痛发作。长效硝酸酯制剂用于减低心绞痛发作的频率和程度，并可能增加运动耐量。长效硝酸酯类不宜用于心绞痛急性发作的治疗，而适用于慢性长期治疗。每天用药时应注意给予足够的无药间期，以减少耐药性的发生。如劳力型心绞痛患者日间服药，夜间停药，皮肤敷贴片白天敷贴，晚上除去。



49.临床上应用硝酸酯类药物治疗稳定型心绞痛时应注意什么？



硝酸酯类药物的不良反应包括头痛、面色潮红、心率反射性加快和低血压，以上不良反应以给予短效硝酸甘油更明显。第1次含用硝酸甘油时，应注意可能发生直立性低血压。使用治疗勃起功能障碍药物西地那非者24小时内不能应用硝酸甘油等硝酸酯制剂，以避免引起低血压，甚至危及生命。对由严重主动脉瓣狭窄或肥厚型梗阻性心肌病引起的心绞痛，不宜用硝酸酯制剂，因为硝酸酯制剂降低心脏前负荷和减少左室容量能进一步增加左室流出道梗阻程度，而严重主动脉瓣狭窄患者应用硝酸酯制剂也因前负荷的降低进一步减少心搏出量，有造成晕厥的危险。临床常用硝酸酯类药物剂量见表1-6。


表1-6　常用硝酸酯类药物剂量







50.钙拮抗剂治疗稳定型心绞痛的机制是什么？



钙拮抗剂通过改善冠状动脉血流和减少心肌耗氧起缓解心绞痛作用，对变异型心绞痛或以冠状动脉痉挛为主的心绞痛，钙拮抗剂是一线药物。地尔硫
 和维拉帕米能减慢房室传导，常用于伴有心房颤动或心房扑动的心绞痛患者，这两种药不应用于已有严重心动过缓、高度房室传导阻滞和病态窦房结综合征的患者。



51.钙拮抗剂在稳定型心绞痛中的治疗地位如何？



长效钙拮抗剂能减少心绞痛的发作。ACTION试验结果显示，硝苯地平控释片没有显著降低一级疗效终点（全因死亡、急性心肌梗死、顽固性心绞痛、新发心力衰竭、致残性脑卒中及外周血管成形术的联合终点）的相对危险，但就一级疗效终点中的多个单项终点而言，硝苯地平控释片组降低达到统计学差异或有降低趋势。值得注意的是，亚组分析显示，占52%的合并高血压的冠心病患者中，一级终点相对危险下降13%。CAMELOT试验结果显示，氨氯地平组主要终点事件（心血管性死亡、非致死性心肌梗死、冠状血运重建、由于心绞痛而入院治疗、慢性心力衰竭入院、致死或非致死性卒中及新诊断的周围血管疾病）与安慰剂组比较相对危险降低达31%，差异有统计学意义。长期应用长效钙拮抗剂的安全性在ACTION以及大规模降压试验ALLHAT及ASCOT中都得到了证实。

外周水肿、便秘、心悸、面部潮红是所有钙拮抗剂常见的副作用，低血压也时有发生，其他不良反应还包括头痛、头晕、虚弱无力等。

当稳定型心绞痛合并心力衰竭必须应用长效钙拮抗剂时，可选择氨氯地平或非洛地平。临床常用钙拮抗剂剂量见表1-7。


表1-7　临床常用钙拮抗剂剂量







52.如何看待稳定型心绞痛治疗中β受体阻滞剂与钙拮抗剂的联合应用？



早期小规模临床研究，如IMAGE、APSIS、TIBBS和TIBET等比较了β受体阻滞剂与钙拮抗剂在缓解心绞痛或增加运动耐量方面的疗效，但结果缺乏一致性。比较两者疗效的荟萃分析显示，在缓解心绞痛症状方面β受体阻滞剂比钙拮抗剂更有效；而在改善运动耐量和改善心肌缺血方面β受体阻滞剂和钙拮抗剂相当。二氢吡啶类和非二氢吡啶类钙拮抗剂同样有效，非二氢吡啶类钙拮抗剂的负性肌力效应较强。

β受体阻滞剂和长效钙拮抗剂联合用药比单用一种药物更有效。此外，两药联用时，β受体阻滞剂还可减轻二氢吡啶类钙拮抗剂引起的反射性心动过速不良反应。非二氢吡啶类钙拮抗剂地尔硫
 或维拉帕米可作为对β受体阻滞剂有禁忌的患者的替代治疗。但非二氢吡啶类钙拮抗剂和β受体阻滞剂的联合用药能使传导阻滞和心肌收缩力的减弱更明显，要特别警惕。老年人、已有心动过缓或左室功能不良的患者应避免合用。



53.稳定型心绞痛患者的预后如何？



稳定型心绞痛患者大多数能生存很多年，但有发生急性心肌梗死或猝死的危险。有室性心律失常或传导阻滞者预后较差，合并有糖尿病者预后明显差于无糖尿病者，但决定预后的主要因素为冠状动脉病变范围和心功能。左冠状动脉主干病变最为严重，据国外统计，年病死率可高达30%左右，此后依次为三支、二支与一支病变。左前降支病变一般较其他两大支严重。据左心室造影、超声心动图检查或放射性核素心室腔显影所示射血分数降低和室壁运动障碍也有预后意义。

心电图运动试验中ST段压低≥3mm而发生于低运动量和心率每分钟不到120次时，或伴有血压下降者，常提示三支或左主干病变引起的严重心肌缺血。



54.难治性心绞痛的非药物治疗有哪些？



对于药物治疗难以奏效又不适宜血运重建术的难治性稳定型心绞痛可试用以下治疗方法：

（1）外科激光血运重建术：目前已有6个关于外科激光血运重建术的研究，多数研究均显示该方法能改善患者的症状，但机制尚有争议。

（2）增强型体外反搏：冠心病稳定型心绞痛患者可接受增强型体外反搏治疗，一般每天1小时，12小时为1个疗程。多中心随机对照的MUST-EECP研究显示，通过35小时的增强型体外反搏治疗，能降低患者心绞痛发作频率，改善运动负荷试验中的心肌缺血情况，患者对增强型体外反搏耐受良好。另两项增强型体外反搏的注册研究也显示，增强型体外反搏治疗后75%～80%患者的症状获得改善。

（3）脊髓电刺激：自1987年以来，脊髓电刺激用作稳定型心绞痛药物、介入及外科治疗无效的一种止痛方法，一些小样本的临床研究显示脊髓电刺激能改善患者的症状且无明显不良反应。



55.什么是急性冠脉综合征（ACS）？



急性冠脉综合征（acute coronary syndrome）是一组由急性心肌缺血引起的临床综合征，包括不稳定型心绞痛、非ST段抬高型心肌梗死和ST段抬高型心肌梗死，也有将冠心病猝死包括在内。它们具有一个共同的病理生理特点：典型的高危险或易损害的动脉硬化斑块并镶嵌有血栓形成，这些血栓可能附着在表面或完全阻塞血管。斑块破裂可以导致血栓形成和溶解的动力学过程，此过程的进展可能要经历数分钟或数天，在这段时间中，静息状态下的冠状动脉血流可能被间断地或持续地阻断。然而，斑块的破裂并不是绝对地导致心肌梗死。个体患者的临床表现受动脉硬化斑块造成的狭窄、表面镶嵌血栓的高度、局部冠脉狭窄程度、远端微循环阻塞的发展、侧支血流和氧供程度之间的交互影响。

ACS集中体现了斑块不稳定性的共同特点，根据是否有足够的顺行性血流经过罪犯病变部位或通过侧支旁路而表现有所区别，决定了一个患者是患有不稳定型心绞痛、非ST段抬高型心肌梗死、ST段抬高型心肌梗死或是冠心病猝死。



56.什么是不稳定型心绞痛？



不稳定型心绞痛是指介于稳定型心绞痛和急性心肌梗死之间的一组临床心绞痛综合征。冠心病中除典型的稳定型劳力性心绞痛之外，心肌缺血所引起的缺血性胸痛有各种不同的表现类型，除变异型心绞痛具有短暂ST段抬高的特异的心电图变化而仍为临床所保留外，趋向于统称为不稳定型心绞痛。大致可分为初发劳力型心绞痛、恶化劳力型心绞痛、静息心绞痛、梗死后心绞痛和变异型心绞痛。



57.不稳定型心绞痛有哪些特点？



不稳定型心绞痛的发病因素与斑块破裂、出血，诱发局部血小板聚集，不全阻塞性血栓，影响血流；内膜损伤或斑块破裂诱发冠脉痉挛，使血管收缩，心肌供血突然减少；斑块脂质突然增大，管腔狭窄明显加重等有关。这类心绞痛极不稳定，有进展至心肌梗死的高度危险性，必须予以足够重视。



58.什么是变异型心绞痛？



变异型心绞痛是继发于大血管痉挛的心绞痛，特征是心绞痛在安静时发作，与劳累和精神紧张等无关，并可因卧床休息而缓解，并伴有ST段抬高的一种特殊类型。其病理特点为冠状动脉某主支固定狭窄基础上又出现了严重痉挛，引起心肌透壁性缺血。



59.心肌梗死的最新概念是什么？



心肌梗死目前依然是全球范围内致死和致残的主要疾病之一。以往WHO定义的标准包括缺血症状、心电图（ECG）异常改变和血清心肌酶学变化。然而敏感性和特异性更高的生化标志物——肌钙蛋白（cTn）的发现以及无创影像学技术的发展，使得检测到更小的心肌梗死病灶成为可能。随着更多循证医学证据的积累和医学检验、影像学技术的发展，ESC/ ACCF/AHA/WHF于2012年ESC年会期间对心肌梗死的统一定义进行了更新，发布了第三版心肌梗死全球统一定义。

新的定义依然采用血清心肌标志物升高（推荐采用cTn超过99%参考值上限）伴随以下至少1项临床指标：

（1）心肌缺血症状。

（2）新发或疑似新发缺血性ECG改变[ST-T改变或左束支传导阻滞（LBBB）]。

（3）ECG提示病理性Q波形成。

（4）影像学证据提示新发局部室壁运动异常或存活心肌丢失。

（5）造影或尸检证实冠状动脉内血栓。

经皮冠状动脉介入（PCI）相关心肌梗死：基线肌钙蛋白水平正常的患者，在接受PCI治疗后48小时内cTn水平升高至超过参考值上限（URL）第99百分位的5倍；或者基线水平升高的患者，cTn水平上升超过20%，且保持稳定或逐渐下降。

CABG相关性心肌梗死：2012年版定义提高了冠状动脉旁路移植术（CABG）相关性心肌梗死的肌钙蛋白阈值，对于cTn基线水平正常的患者，阈值从2007年版定义中的URL第99百分位的5倍增至10倍。

血管重建治疗相关性心肌梗死定义要求具备下列事件中的1项：新出现病理性Q波或新出现左束支传导阻滞（LBBB），血管造影显示桥血管或原有冠状动脉新出现闭塞，或者有存活心肌损伤或新出现局部室壁运动异常的影像学证据。



60.非ST段抬高型心肌梗死能否采用溶栓治疗？



非ST段抬高型心肌梗死不主张溶栓治疗，否则有可能会激活凝血机制而加重病情。其中低危险组（无合并症、血流动力学稳定、不伴反复胸痛者）以阿司匹林和肝素尤其是低分子量肝素治疗为主；中危险组（伴持续或反复胸痛，心电图无变化或ST段压低1mm上下者）和高危险组（并发心源性休克、肺水肿或持续低血压）则以介入治疗为首选。



61.如何看待不稳定型心绞痛（UA）和非ST段抬高急性心肌梗死（NSTEMI）的异同？



患者出现急性心绞痛，但没有ST段抬高，称作非ST段抬高急性冠脉综合征（NSTE-ACS）。根据血中心肌标志物（肌钙蛋白或CKMB）是否升高，进一步分为不稳定型心绞痛（UA）和非ST段抬高急性心肌梗死（NSTEMI）。UA和NSTEMI具有相同的病理生理机制，包括动脉粥样硬化（动脉血栓形成性）斑块的破裂（最常见）或糜烂，伴严重阻塞冠状动脉管腔的血栓形成。UA有以下临床表现：静息性心绞痛、初发心绞痛、恶化劳力型心绞痛。NSTEMI的临床表现与UA相似，但是比UA更严重，持续时间更长。UA可发展为NSTEMI或ST段抬高的心肌梗死。

UA和NSTEMI患者的治疗方法通常完全相同，根据患者高危、中危以及低危的分级不同，治疗上有所差异。两者的主要区别在于缺血是否严重到引起足够的心肌损伤，释放可检测数量的心肌损伤标志物（例如肌钙蛋白I、肌钙蛋白T以及CK-MB）。



62.如何通过临床评估判断疑诊UA/NSTEMI患者心肌缺血的可能性（表1-8）？




表1-8　心肌缺血导致UA或NSTEMI的可能性






疑诊UA/NSTEMI患者的临床评估应当包括医师对心肌缺血引起胸部不适的3种可能性判断，包括：高度、中度或者低度。




63.为什么说静息12导联心电图是可疑NSTE-ACS患者的首要检查手段？



ST-T动态变化是NSTE-ACS最可靠的心电图表现，UA时静息心电图可出现2个或更多的相邻导联ST段下移≥0.1mV。静息状态下症状发作时记录到一过性ST段改变，症状缓解后ST段缺血改变改善，或者发作时倒置T波呈伪改善（假性正常化），发作后恢复原倒置状态更具有诊断价值，提示急性心肌缺血，并高度提示可能是严重冠状动脉疾病。变异型心绞痛ST段常呈一过性抬高，但是心电图正常并不能排除ACS的可能性。

NSTEMI的心电图ST段压低和T波倒置比UA更明显和持久，并有系列演变过程，如T波倒置逐渐加深，再逐渐变浅，部分还会出现异常Q波。两者鉴别除了心电图外，还要根据胸痛症状以及是否检测到血中心肌损伤标记物。高达25%的NSTEMI可演变为Q波心肌梗死，其余75%则为非Q波心肌梗死。



64.心肌损伤标记物在诊断NSTE-ACS的临床价值如何？



心肌损伤标记物可以帮助诊断NSTEMI，并且提供有价值的预后信息。心肌损伤标记物水平与预后密切相关。ACS时常规采用的心肌损伤标记物及其检测时间见表1-9。


表1-9　心肌损伤标记物及其检测时间






注：cTnT，心脏肌钙蛋白T；cTnI，心脏肌钙蛋白I；CK-MB，肌酸激酶同工酶


肌酸激酶同工酶（CK-MB）是评估ACS的主要血清心肌损伤标记物。

cTnT 或 cTnI是心肌损伤的标记物，比传统的心肌酶（CK、CK-MB）更加灵敏、特异。尽管cTnT和cTnI诊断心肌损伤有很高的特异性，但是在作出NSTEMI诊断时，还是应当结合临床症状、体征以及心电图变化一并考虑。如果症状发作后6小时内肌钙蛋白测定结果为阴性，应当在症状发作后8～12小时再测定肌钙蛋白。

cTnT和cTnI升高评估预后的价值优于患者的临床特征、入院心电图表现以及出院前运动试验。在非ST段抬高和CK-MB正常的患者中，cTnT和cTnI增高可以发现那些死亡危险增高的患者。cTnT和cTnI与NSTE-ACS患者死亡的危险性呈现定量相关关系。

肌红蛋白从损伤心肌中释放的速度快于CK-MB或肌钙蛋白，在心肌坏死后2小时即可从血液中检出。由于其敏感性高，在症状发作后4～8小时肌红蛋白阴性有助于排除心肌梗死。

上述心肌损伤标记物的比较：肌钙蛋白能发现少量心肌坏死的患者，诊断敏感性高，对于预后的评估比其他方法价值大。CK-MB特异性和敏感性不如肌钙蛋白，但仍是发现较大范围心肌坏死的一种非常有用的标记物。肌红蛋白缺乏心脏特异性，但有助于心肌梗死的早期诊断。



65.NSTE-ACS患者具有哪些情况时应视为冠状动脉造影的强适应证？



（1）近期内心绞痛反复发作，胸痛持续时间较长，药物治疗效果不满意者可考虑及时行冠状动脉造影，以决定是否急诊介入性治疗或急诊冠状动脉旁路移植术。

（2）原有劳力型心绞痛近期内突然出现休息时频繁发作者。

（3）近期活动耐量明显减低，特别是低于Bruce Ⅱ级或4 METs者。

（4）梗死后心绞痛。

（5）原有陈旧性心肌梗死，近期出现由非梗死区缺血所致的劳力型心绞痛。

（6）严重心律失常、LVEF＜40%或充血性心力衰竭。



66.如何对NSTE-ACS患者进行危险分层？



根据病史、疼痛特点、临床表现、心电图及心肌标记物测定结果，可以对NSTE-ACS进行危险性分层（表1-10）。


表1-10　非ST段抬高急性冠脉综合征患者早期危险分层







67.NSTE-ACS标准的强化治疗包括哪些内容？



NSTE-ACS标准的强化治疗包括：抗血小板、抗凝治疗、抗缺血治疗和他汀药物调脂治疗。有些患者经过强化的内科治疗，病情即趋于稳定。另一些患者经保守治疗无效，可能需要早期介入治疗。



68.抗血小板药物在NSTE-ACS药物治疗中的应用如何？



NSTE-ACS标准的强化治疗包括：抗血小板、抗凝治疗、抗缺血治疗和他汀药物调脂治疗。有些患者经过强化的内科治疗，病情即趋于稳定。另一些患者经保守治疗无效，可能需要早期介入治疗。

对于NSTE-ACS的所有患者，只要没有禁忌证，均推荐使用阿司匹林。急性期剂量应在150～300mg/d之间，可达到快速抑制血小板聚集的作用，3天后可改为小剂量即50～150mg/d维持治疗。

对于所有患者，推荐立即予以氯吡格雷300～600mg的负荷剂量，然后每天75mg维持量。只要没有出血的严重危险，氯吡格雷应该维持使用12个月。对阿司匹林禁忌的所有患者都应使用氯吡格雷替代。对考虑行介入干预或PCI的患者，氯吡格雷600mg的负荷剂量可以快速起到抗血小板的功效。对于正在使用氯吡格雷的患者需CABG时，如果临床条件允许，则氯吡格雷应至少停用5天。

血小板膜糖蛋白Ⅱb/Ⅲa受体阻滞剂（GPⅡb/Ⅲa）是血小板聚集形成血小板血栓的最后共同通道的受体阻滞剂，是最强有力的抗血小板药物。目前常用三种制剂：阿昔单抗、依替巴肽和替罗非班，都是静脉用药。



69.如何结合危险分层对NSTE-ACS患者进行抗血小板治疗？



对于中高危的患者，特别是有肌钙蛋白升高、ST段压低或糖尿病的患者，除了口服抗血小板药之外，依替巴肽或替罗非班也推荐作为起始治疗。冠状动脉造影之前就接受依替巴肽或替罗非班治疗的患者，该药应维持到PCI术后。GP Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂必须和抗凝药联合使用，且只建议用于准备行PCI的ACS患者，或不准备行PCI，但有高危特征的ACS患者。而对不准备行PCI的低危患者不建议使用GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂。



70.抗凝治疗在NSTE-ACS药物治疗中的应用如何？



对于NSTE-ACS患者，应当使用静脉普通肝素（UFH）或皮下低分子肝素（LMWH）抗凝。LMWH由于其疗效稳定，不需监测APTT或ACT，出血、血小板减少等并发症少等优点使其得到了广泛的应用，有全面取代普通肝素的趋势，尤其是依诺肝素的临床疗效得到了很多循证医学的证据支持。

推荐抗凝治疗用于所有患者，同时应权衡缺血和出血的风险。有多种抗凝药可供选用，如普通肝素、低分子肝素、比伐卢定。药物选择应基于初始治疗方案（急诊介入干预、早期介入干预或保守治疗）。

急诊介入干预时，应立即开始应用UFH、依诺肝素或比伐卢定。

磺达肝癸钠（fondaparinux）是一种人工合成的戊糖化合物，是新型的选择性Ⅹa抑制剂，不引起凝血酶的激活。PENTUA研究初步表明，在NSTE-ACS患者中，磺达肝癸钠在急性冠脉综合征中预防缺血事件和依诺肝素效果相同，且出血事件发生率低，具有好的安全性；因此当治疗决策不能确定是早期介入干预或保守治疗时，从安全有效性考虑推荐使用磺达肝癸钠。OASIS-5研究显示，磺达肝癸钠和依诺肝素都能降低NSTE-ACS患者的短期缺血事件，但磺达肝癸钠的出血风险显著降低，并改善长期预后。

在PCI过程中，无论起始抗凝药是UFH、依诺肝素还是比伐卢定等，都应维持用于整个过程。使用磺达肝癸钠的患者拟行PCI术时，最好联用凝血因子Ⅱa抑制剂，如UFH或选择性Ⅱa抑制剂等，已达到更好的抗凝效果。介入干预后24小时内可以停用抗凝药。若是保守治疗，磺达肝癸钠、依诺肝素或者其他LMWH可以维持用至患者出院。

CARS等试验显示，华法林低强度或中等强度抗凝不能使NSTE-ACS患者受益，因而不宜使用。但是如果有明确指征，如合并心房颤动和人工机械瓣，则应当使用华法林。



71.硝酸酯类药物在NSTE-ACS药物治疗中的应用如何？



硝酸酯类药物能降低心肌需氧，同时增加心肌供氧，主要目的是控制心绞痛的发作。

心绞痛发作不是很频繁的患者，可口服长效硝酸酯制剂或是含化硝酸甘油。发作频繁的患者应采用静脉滴注硝酸甘油或硝酸异山梨酯，硝酸甘油的剂量以5μg/min开始，以后每5～10分钟增加5μg/min，直至症状缓解或收缩压降低10mmHg，最高剂量一般不超过80～100μg/min。对于中危和高危组的患者，硝酸甘油持续静脉滴注24～48 小时即可，以免产生耐药性而降低疗效。



72.β受体阻滞剂在NSTE-ACS药物治疗中的应用如何？



β受体阻滞剂通过负性肌力和负性频率作用，降低心肌需氧量和增加冠状动脉灌注时间，因而有抗缺血作用。

在没有禁忌证的情况下，推荐使用β受体阻滞剂，特别是对有高血压或心动过速的患者。推荐使用无内在拟交感活性的β受体阻滞剂。除少数症状严重者可采用静脉推注β受体阻滞剂外，一般主张直接口服给药。剂量应个体化，根据症状、心率及血压情况调整剂量。



73.钙拮抗剂在NSTE-ACS药物治疗中的应用如何？



对于已经接受硝酸酯类药和β受体阻滞剂的患者，钙拮抗药也主要用于缓解症状；钙拮抗药亦可用于对β受体阻滞剂禁忌和由血管痉挛引起心绞痛的患者。

NSTE-ACS患者在没有联合使用β受体阻滞剂时，应避免使用快速释放的短效二氢吡啶类，因其可增加不良事件的发生。硝苯地平可缓解冠状动脉痉挛，为变异型心绞痛的首选用药，若仍不能有效控制变异型心绞痛的发作还可与地尔硫
 合用，以产生更强的解除冠状动脉痉挛的作用。

地尔硫
 有减慢心率、降低心肌收缩力、增加冠状动脉血流量的作用，对不稳定型心绞痛有双重发病机制者（固定狭窄和冠状动脉动力性狭窄）疗效更好。一般使用剂量为30～60mg，每日3次或每日4次。

维拉帕米能显著减少心绞痛的发作次数。但因其抑制心肌收缩力和房室传导的作用较强，一般不与β受体阻滞剂配伍，多用于心绞痛合并支气管哮喘不能使用β受体阻滞剂的患者。



74.血管紧张素转换酶抑制剂（ACEI）在NSTE-ACS药物治疗中的应用如何？



ACEI可以降低AMI、糖尿病伴左室功能不全及高危冠心病患者的死亡率，因此在这类患者及虽然使用了β受体阻滞剂和硝酸酯类药物但是仍不能控制缺血症状的高血压患者，应当使用ACEI。对于不伴上述情况的低危患者，可以不必使用ACEI。



75.他汀类药物在NSTE-ACS中的应用如何？



目前已有较多的证据（PROVE IT、AtoZ、MIRACL等）显示，在ACS早期给予他汀类药物，可以改善预后，减少终点事件，这可能和他汀类药物抗炎症及稳定斑块作用有关。因此ACS患者应在24小时内检查血脂，在确诊NSTE-ACS后应尽早给予较大剂量他汀类药物。



76.溶栓治疗在NSTE-ACS中的应用如何？



国际多中心大样本的临床试验（TIMI-ⅢB，ISIS-2，GISSI-1）已证明采用标准溶栓方法治疗NSTE-ACS反而有增加AMI发生率的倾向，故已不主张采用。至于小剂量尿激酶与充分抗血小板和抗凝治疗相结合是否对NSTE-ACS有益，仍有待临床进一步研究。



77.NSTE-ACS患者出现何种情况时应尽早行冠状动脉造影检查？



结合《中国经皮冠状动脉介入治疗指南（2012）》，NSTE-ACS患者有下列情况时应尽早行冠状动脉造影检查：

（l）NSTE-ACS患者伴明显血流动力学不稳定。

（2）尽管采用充分的药物治疗，心肌缺血症状持续或反复出现。

（3）临床表现高危，例如：与缺血有关的充血性心力衰竭或恶性室性心律失常。

（4）心肌梗死或心肌缺血面积较大，无创性检查显示左心功能障碍，左室射血分数（LVEF）＜35%。

（5）自发的ST段动态演变（压低＞0.1mV或短暂抬高）。

（6）前壁导联V
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 ～V

4


 深的ST段压低，提示后壁透壁性缺血。



78.NSTE-ACS患者如何选择血运重建策略？



结合《中国经皮冠状动脉介入治疗指南（2012）》，对NSTE-ACS患者应当进行危险分层，根据危险分层决定是否行早期血运重建治疗。推荐采用全球急性冠状动脉事件注册（GRACE）危险评分作为危险分层的首选评分方法。

冠状动脉造影若显示适合PCI，应根据冠状动脉影像特点和心电图来识别罪犯血管并实施介入治疗；若显示为多支血管病变且难以判断罪犯血管，最好行血流储备分数检测以决定治疗策略。建议根据GRACE评分是否＞140及高危因素的多少，作为选择紧急（＜2小时）、早期（＜24小时）以及延迟（72小时内）有创治疗策略的依据，详见表1-11。


表1-11　根据GRACE评分及高危因素，选择紧急、早期以及延迟有创治疗策略







79.NSTE-ACS患者的预后与哪些因素有关？



UA或NSTEMI患者的预后取决于如下因素的综合考虑，包括冠状动脉狭窄程度、左心室收缩功能、与罪犯血管病变有关的不稳定性短期危险以及ACS的不稳定状况等。其中心室功能为最强的独立危险因素，左心功能越差，其预后也越差。就冠状动脉病变部位和范围而言，左主干病变最具危险性，3支冠状动脉病变的危险性大于双支或单支病变，前降支病变的危险性大于右冠状动脉和回旋支病变以及近端病变的危险性大于远端病变的危险性。此外，年龄因素也是一个独立危险因素，主要与老年人的心脏储备功能和其他重要器官功能降低有密切关系。



80.NSTE-ACS患者的近期与远期预后如何？



近期危险主要与心肌梗死、心肌梗死并发症以及ACS再发生有关。症状开始后不久的危险最高。对10个有代表性的研究进行荟萃分析，包括2000例UA患者，排除初发心绞痛与心肌梗死后心绞痛，结果显示其住院期间的死亡率为4%，1年为10%；1个月内无心肌梗死生存率为89%，1年为79%。合并其他器质性疾病如肾衰竭、慢性阻塞性肺部疾患、未控制的糖尿病和高血压、脑血管病或恶性肿瘤等也可明显影响UA患者的近、远期预后。



81.什么是ST段抬高型心肌梗死？



心肌梗死是心肌的缺血性坏死。在冠状动脉病变的基础上，发生冠状动脉血供急剧减少或中断，使相应的心肌严重而持久地急性缺血导致心肌坏死。临床表现有持久的胸骨后剧烈疼痛、发热、白细胞计数和血清心肌坏死标记物增高以及心电图进行性改变；可发生心律失常、休克或心力衰竭，属急性冠脉综合征的严重类型。目前急性心肌梗死的分类强调以ST段是否抬高进行分类。因为当心肌缺血心电图上出现相应区域ST段抬高时，已表明此时对应的冠状动脉已经闭塞而导致心肌全层损伤，伴有心肌坏死标记物升高，为区别于非ST段抬高型心肌梗死，临床上诊断为ST 段抬高型心肌梗死。

本病在欧美常见，男性多于女性，20世纪70～80年代在我国发病率仅0.2‰～0.6‰，研究显示近些年在国内发病率逐渐增高。



82.促使斑块破裂出血及血栓形成的诱因有哪些？



促使斑块破裂出血及血栓形成的诱因有：

（1）晨起6时至12时交感神经活动增加，机体应激反应性增强，心肌收缩力、心率、血压增高，冠状动脉张力增高。

（2）在饱餐特别是进食多量脂肪后，血脂增高，血黏稠度增高。

（3）重体力活动、情绪过分激动、血压剧升或用力大便时，致左心室负荷明显加重。

（4）休克、脱水、出血、外科手术或严重心律失常，致心排血量骤降，冠状动脉灌流量锐减。

AMI可发生在频发心绞痛的患者，也可发生在既往从无症状者中。AMI后发生的严重心律失常、休克或心力衰竭，均可使冠状动脉灌流量进一步降低，心肌坏死范围扩大。



83.什么是心肌梗死后综合征？



心肌梗死后综合征是指急性心肌梗死后数日至数月出现以心包炎、胸膜炎、肺炎等非特异性炎症为特征的一种综合征，发生率约10%。心肌梗死后综合征多数发生在急性心肌梗死后2～8周，少数患者可以在1周发生，该综合征的发生似乎与心肌梗死面积大小无线性关系，有反复发生的倾向，1～7次不等。心肌梗死后综合征是心肌梗死患者机体对坏死组织的一种自身免疫反应，由于心包腔内的渗出物或出血，引起心外膜胸膜的免疫反应，从而发生心包炎及胸膜炎。应注意与再发心肌梗死相鉴别。



84.什么是心肌震荡综合征？



严重心肌损伤时，心肌丧失除极与复极能力，成为“电静止”区域，出现暂时性Q波，伴有缺血性ST段与T波改变，随后R波再出现，ST-T恢复，这种心肌暂不激动现象称为“心肌震荡综合征”。



85.什么是心肌顿抑？



缺血心肌经冠状动脉再灌注挽救尚存活的心室肌，虽然无心肌坏死，但心功能障碍（包括心肌收缩、高能磷酸盐的储备及超微结构不正常）持续1周以上，在血流恢复之后收缩和舒张功能低下的时间拖长，以后逐渐好转，此现象称为心肌顿抑。心肌顿抑发生于可逆性缺血再灌注后，心肌功能障碍是可逆、可完全恢复的，其局部心肌血流正常或几乎正常，而其局部高能磷酸盐储备降低。



86.什么是冬眠心肌？



当心肌灌注呈长期减少时，心肌可维持组织生存，但又处于一种持续性的左心室功能低下的状态，当血流恢复后，心脏功能也可以恢复正常。这种少供血就少工作的心肌称为冬眠心肌。心肌冬眠可持续长达数月至数年，心肌冬眠是可逆的，在血运重建后完全可以恢复正常，冬眠心肌局部血流降低，但足以维持组织存活，糖代谢正常甚至可以略升高。心肌冬眠现象最常见于冠心病伴心功能不全的患者。根据持续时间的长短，可分为急性适应、短期冬眠和慢性冬眠，临床上以慢性冬眠最为常见。



87.急性心肌梗死引起的心力衰竭如何分级？



急性心肌梗死引起的心力衰竭称为泵衰竭，按Killip分级法可分为：

Ⅰ级尚无明显心力衰竭。

Ⅱ级有左心衰竭，肺部啰音＜50%肺野。

Ⅲ级有急性肺水肿，全肺大、小、干、湿啰音。

Ⅳ级有心源性休克等不同程度或阶段的血流动力学变化。

心源性休克是泵衰竭的严重阶段。但如兼有肺水肿和心源性休克则情况最严重。



88.STEMI的临床表现如何？





（1）先兆：



50%～81.2%患者在发病前数日有乏力，胸部不适，活动时心悸、气急、烦躁、心绞痛等前驱症状，其中以新发生心绞痛（初发型心绞痛）或原有心绞痛加重（恶化型心绞痛）为最突出。心绞痛发作较以往频繁、程度较剧、持续较久、硝酸甘油疗效差、诱发因素不明显。同时心电图示ST段一时性明显抬高（变异型心绞痛）或压低，T波倒置或增高（“假性正常化”）。



（2）症状：



心前区疼痛是最典型的症状，程度较心绞痛重，持续时间超过30分钟，休息和含服硝酸甘油片多不能缓解。患者常烦躁不安、出汗、恐惧，或有濒死感。少数患者无疼痛，一开始即表现为休克或急性心力衰竭。可出现各种心律失常，以室性心律失常最多见。



（3）体征：



STEMI体格检查应重点检查患者的一般生命体征和心血管的阳性体征。小面积STEMI患者，心脏检查可无特殊发现；大面积心肌梗死患者，心脏体征明显，具有重要的临床和预后诊断意义。心脏浊音界可正常也可轻度至中度增大；心率多增快；心尖区第一心音减弱；心尖区出现粗糙的收缩期杂音或伴收缩中晚期喀喇音，为二尖瓣乳头肌功能失调或断裂所致。几乎所有患者都有血压降低。体格检查还应注意有无颈静脉压升高、肝脏肿大和两肺湿啰音；以及外周动脉搏动、四肢循环状况和患者的精神状态。



89.如何评价心电图在STEMI诊断中的临床价值？



急诊12导联心电图是做出治疗决定的关键所在，因为ST段抬高是识别能够从再灌注治疗中受益的强有力证据。12导联心电图应在接诊10分钟内进行。如果首份心电图不能诊断STEMI但患者仍有症状，应每隔5～10分钟做一份心电图或连续行12导联ST段监测。下壁STEMI者，应当做右胸导联心电图检查，以筛查提示右室梗死的ST段抬高。



90.STEMI患者心电图的特征性改变有哪些？



STEMI心电图改变的特点为：

（1）ST 段抬高呈弓背向上型，在面向坏死区周围心肌损伤区的导联上出现。

（2）宽而深的Q波（病理性Q波），在面向透壁心肌坏死区的导联上出现。

（3）T波倒置，在面向损伤区周围心肌缺血区的导联上出现。

在背向心肌梗死区的导联则出现相反的改变，即R波增高、ST段压低和T波直立并增高。



91.何谓STEMI患者心电图的“动态演变”？



STEMI患者的心电图可以出现动态性改变，随时间推移依次表现为：

（1）起病数小时内，可尚无异常或出现异常高大两肢不对称的T波。

（2）数小时后，ST段明显抬高，弓背向上，与直立的T波连接，形成单相曲线。数小时至2日内出现病理性Q波，同时R波减低，是为急性期改变。Q波在3～4天内稳定不变，以后70%～80%永久存在。

（3）在早期如不进行治疗干预，ST段抬高持续数日至2周左右，逐渐回到基线水平，T波则变平坦或倒置，为亚急性期改变。

（4）数周至数月后，T波呈V形倒置，两肢对称，波谷尖锐，是为慢性期改变。T波倒置可永久存在，也可在数月至数年内逐渐恢复。



92.如何评价超声心动图在STEMI诊断中的临床价值？



二维及多普勒超声心动图已成为评价可疑STEMI患者非常有用的工具，尤其是心电图不能诊断的患者。局部室壁运动障碍强烈支持急性冠状动脉缺血，且通常见于透壁性或Q波心肌梗死。非Q波心肌梗死患者的室壁运动障碍较前少见，但仍见于大多数病例。超声心动图也可评价心室功能，且对预后的预测及右心室梗死的诊断有重要意义。超声心动图还可提供其他疾病如主动脉夹层的信息，结合多普勒，可以提供有关的并发症如腱索断裂伴二尖瓣反流以及室间隔穿孔的信息；对心室血栓及心包积液的检测也有意义。



93.心肌损伤标记物在STEMI诊断中的临床价值如何？



心肌损伤标记物增高水平与心肌梗死范围及预后明显相关。①肌红蛋白起病后2小时内升高，12小时内达高峰；24～48小时内恢复正常。②肌钙蛋白I（cTnI）或T（cTnT）起病3～4小时后升高，cTnI于11～24小时达高峰，7～10天降至正常，cTnT于24～48小时达高峰，10～14天降至正常。这些心肌结构蛋白含量的增高是诊断心肌梗死的敏感指标。③肌酸激酶同工酶CK-MB升高。在起病后4小时内增高，16～24小时达高峰，3～4天恢复正常，其增高的程度能较准确地反映梗死的范围，其高峰出现时间是否提前有助于判断溶栓治疗是否成功。

对心肌损伤标记物的测定应进行综合评价，如肌红蛋白在AMI后出现最早，也十分敏感，但特异性不很强；cTnT和cTnI出现稍延迟，而特异性很高，在症状出现后6小时内测定为阴性则6小时后应再复查，其缺点是持续时间可长达10～14天，对在此期间出现胸痛，判断是否有新的梗死不利。CK-MB虽不如cTnT、cTnI敏感，但对早期（＜4小时）AMI的诊断有较重要价值。

以往沿用多年的AMI心肌酶测定，包括：肌酶激酶（CK）、天门冬酸氨基转移酶（AST）以及乳酸脱氢酶（LDH），其特异性及敏感性均远不如上述心肌损伤标记物，但仍有参考价值。三者在AMI发病后6～10小时开始升高；按序分别于12小时、24小时及2～3天内达高峰；又分别于3～4天、3～6天及1～2周内回降至正常。



94.如何对STEMI患者进行心肌梗死范围的测量？



心肌梗死后，受累心肌的范围是决定急性以及长期预后的重要因素。



（1）超声心动图评估心肌梗死面积：



长期以来，采用心电图对心肌梗死面积进行半定量评价。研究发现，心电图V
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 导联出现Q波的前壁STEMI患者心肌受累广泛、预后不良。通常，ST段抬高的导联数与死亡率直接相关。



（2）根据心肌酶评估心肌梗死面积：



连续测量CK-MB并计算曲线下面积是评估STEMI面积的传统方法。



（3）采用影像学评估心肌梗死面积：



从实用的角度出发，超声心动图是急性期评估最常用的影像学方法。定量测量时，单光子发射计算机断层扫描（SPECT）比超声心动图更为准确，通常用于急性STEMI治疗的临床试验，临床中没有必要常规应用。MRI的使用逐渐增加，但作为常规应用的作用还不确定。



95.在临床上，急性心肌梗死需要与哪些疾病相鉴别？



急性心肌梗死的鉴别诊断要考虑以下一些疾病：

（1）心绞痛：疼痛部位与心肌梗死相仿，但持续时间较短，一般不超过30分钟，含用硝酸甘油可以缓解。心电图可见ST-T改变。实验室检查示心肌坏死标记物（肌红蛋白、肌钙蛋白I或T、CK-MB等）多在正常范围内。

（2）主动脉夹层：胸痛一开始即达高峰，常放射到背、肋、腹、腰和下肢，两上肢的血压和脉搏可有明显差别，可有主动脉瓣关闭不全的表现，偶有意识模糊和偏瘫等神经系统受损症状。但无血清心肌坏死标记物升高等可资鉴别。二维超声心动图检查、X线或磁共振体层显像有助于诊断。

（3）急性肺动脉栓塞：可发生胸痛、咯血、呼吸困难和休克。但有右心负荷急剧增加的表现如发绀、肺动脉瓣区第二心音亢进、颈静脉充盈、肝大、下肢水肿等。心电图示Ⅰ导联S波加深，Ⅲ导联Q波显著、T波倒置，胸导联过渡区左移，右胸导联T波倒置等改变，可资鉴别。

（4）急腹症：急性胰腺炎、消化性溃疡穿孔、急性胆囊炎、胆石症等，均有上腹部疼痛，可能伴休克。仔细询问病史、体格检查、心电图检查、血清心肌酶和肌钙蛋白测定可协助鉴别。

（5）急性心包炎：尤其是急性非特异性心包炎可有较剧烈而持久的心前区疼痛。但心包炎的疼痛与发热同时出现，呼吸和咳嗽时加重，早期即有心包摩擦音，后者和疼痛在心包腔出现渗液时均消失；全身症状一般不如MI严重；心电图除aVR外，其余导联均有ST段弓背向下的抬高，T波倒置，无异常Q波出现。



96.STEMI的并发症有哪些？





（1）乳头肌功能失调或断裂（dysfltaction or rupture of papillary muscle）：



总发生率可高达50%。二尖瓣乳头肌因缺血、坏死等使收缩功能发生障碍，造成不同程度的二尖瓣脱垂并关闭不全，心尖区出现收缩中晚期喀喇音和吹风样收缩期杂音，第一心音可不减弱，可引起心力衰竭。轻症者，可以恢复，其杂音可消失。乳头肌整体断裂极少见，多发生在二尖瓣后乳头肌，见于下壁MI，心力衰竭明显，可迅速发生肺水肿，在数日内死亡。



（2）心脏破裂（rupture of the heart）：



少见，常在起病1周内出现，多为心室游离壁破裂，造成心包积血引起急性心脏压塞而猝死。偶为心室间隔破裂造成穿孔，在胸骨左缘第3～4肋间出现响亮的收缩期杂音，常伴有震颤，可引起心力衰竭和休克而在数日内死亡。心脏破裂也可为亚急性，患者能存活数月。



（3）栓塞（embolism）：



发生率为1%～6%，见于起病后1～2周，可为左心室附壁血栓脱落所致，引起脑、肾、脾或四肢等动脉栓塞。也可因下肢静脉血栓形成部分脱落产生肺动脉栓塞。



（4）心室壁瘤（cardiac aneurysm）：



或称室壁瘤，主要见于左心室，发生率5%～20%。体格检查可见左侧心界扩大，心脏搏动范围较广，可有收缩期杂音。瘤内发生附壁血栓时，心音减弱。心电图ST段持续抬高。X线透视、摄影、超声心动图、放射性核素心脏血池显像以及左心室造影可见局部心缘突出，搏动减弱或有反常搏动。



（5）心肌梗死后综合征（postinfarction syndrome）：



发生率约10%。于MI后数周至数月内出现，可反复发生，表现为心包炎、胸膜炎或肺炎，有发热、胸痛等症状，可能为机体对坏死物质的过敏反应。



97.STEMI的治疗原则是什么？



对ST段抬高的AMI，强调及早发现、及早住院，并加强住院前的就地处理。治疗原则是尽快恢复心肌的血液灌注（到达医院后30分钟内开始溶栓或90分钟内开始介入治疗）以挽救濒死的心肌、防止梗死扩大或缩小心肌缺血范围，保护和维持心脏功能，及时处理严重心律失常、泵衰竭和各种并发症，防止猝死，使患者不但能度过急性期，且康复后还能保持尽可能多的有功能的心肌。



98.为何要进行再灌注治疗？



起病3～6小时最多在12小时内，使闭塞的冠状动脉再通，心肌得到再灌注，濒临坏死的心肌可能得以存活或使坏死范围缩小，减轻梗死后心肌重塑，预后改善，是一种积极的治疗措施。此外，心肌再灌注疗法可极有效地解除疼痛。



99.再灌注治疗的方式主要有哪些？



介入治疗（percutaneous coronary intervention，PCI）：在患者抵达急诊室明确诊断之后，对需施行直接PCI者边给予常规治疗和作术前准备，边将患者送到心导管室。



（1）溶栓疗法：



无条件施行介入治疗或因患者就诊延误、转送患者到可施行介入治疗的单位将会错过再灌注时机，如无禁忌证应立即（接诊患者后30分钟内）行本法治疗。



（2）紧急主动脉-冠状动脉旁路移植术：



介入治疗失败或溶栓治疗无效有手术指征者，宜争取6～8小时内施行主动脉-冠状动脉旁路移植术。



100.溶栓治疗的适应证是什么？



（1）两个或两个以上相邻导联ST段抬高（胸导联≥0.2mV，肢导联≥0.1mV），或病史提示AMI伴左束支传导阻滞，起病时间＜12小时，患者年龄＜75岁。

（2）ST段显著抬高的MI患者年龄＞75岁，经慎重权衡利弊仍可考虑。

（3）ST段抬高型MI，发病时间已达12～24小时，但如仍有进行性缺血性胸痛，广泛ST段抬高者也可考虑。



101.溶栓治疗的禁忌证包括什么？



（1）既往任何时间脑出血病史。

（2）脑血管结构异常（如动静脉畸形）。

（3）颅内恶性肿瘤（原发或转移）。

（4）6个月内缺血性卒中或短暂性脑缺血史（不包括3小时内的缺血性卒中）。

（5）可疑主动脉夹层。

（6）活动性出血或者出血素质（不包括月经来潮）。

（7）3个月内的严重头部闭合性创伤或面部创伤。

（8）慢性、严重、没有得到良好控制的高血压或目前血压严重控制不良（收缩压≥180mmHg或者舒张压≥110mmHg）。

（9）痴呆或已知的其他颅内病变。

（10）创伤（3周内）或者持续＞10分钟的心肺复苏，或者3周内进行过大手术。

（11）近期（4周内）内脏出血。

（12）近期（2周内）不能压迫止血部位的大血管穿刺。

（13）感染性心内膜炎。

（14）5天至2年内曾应用过链激酶，或者既往有此类药物过敏史（不能重复使用链激酶）。

（15）妊娠。

（16）活动性消化性溃疡。

（17）目前正在应用抗凝剂[国际标准化比值（INR）水平越高，出血风险越大]。

另外，根据综合临床判断，患者的风险/效益比不利于溶栓治疗，尤其是有出血倾向者，包括严重肝肾疾病、恶病质、终末期肿瘤等。由于流行病学调查显示中国人群的出血性卒中发病率高，因此，年龄≥75岁患者应首选PCI，选择溶栓治疗时应慎重，酌情减少溶栓药物剂量。



102.溶栓药物包括哪些？应用方法是什么？



明确STEMI诊断后应当尽早用药（就诊至溶栓开始时间＜30分钟），同时规范用药方法和剂量，以获得最佳疗效。溶栓治疗是以纤维蛋白溶酶原激活剂激活血栓中纤维蛋白溶酶原，使转变为纤维蛋白溶酶而溶解冠状动脉内的血栓。国内常用：

（1）尿激酶（urokinase，UK）30分钟内静脉滴注150万～200万U。

（2）链激酶（streptokinase，SK）或重组链激酶（rSK）以150万U静脉滴注，在60分钟内滴完。

（3）重组组织型纤维蛋白溶酶原激活剂（recombinant tissue-type plasminogen activator，rt-PA）100mg在90分钟内静脉给予：先静脉注入15mg，继而30分钟内静脉滴注50mg，其后60分钟内再滴注35mg（国内有报告用上述剂量的一半也能奏效）。用rt-PA前先用肝素5000U静脉注射，用药后继续以肝素每小时700～1000U持续静脉滴注共48小时，以后改为皮下注射7500U每12小时1次，连用3～5天（也可用低分子量肝素）。用链激酶时，应注意寒战、发热等过敏反应。



103.怎样进行溶栓治疗的疗效评估？血管直接、间接再通指征分别是什么？



（1）溶栓开始后60～180分钟内应监测临床症状、心电图ST段抬高和心律变化。

（2）血管再通的间接判定指标

1）60～90分钟内抬高的ST段至少回落50%。

2）TnT（I）峰值提前至发病12小时内，CK-MB酶峰提前到14小时内。

3）2小时内胸痛症状明显缓解。

4）治疗后的2～3小时内出现再灌注心律失常，如加速性室性自主心律、房室传导阻滞（AVB）或束支传导阻滞突然改善或消失，或者下壁心肌梗死患者出现一过性窦性心动过缓、窦房传导阻滞伴或不伴低血压。

上述4项中，心电图变化和心肌损伤标志物峰值前移最重要。

（3）冠状动脉造影判断标准：TIMI 2或3级血流表示再通，TIMI 3级为完全性再通，溶栓失败则梗死相关血管持续闭塞（TIMI 0～l级）。



104.溶栓治疗的并发症主要是什么？有哪些预测因子？



溶栓治疗的主要风险是出血，尤其是颅内出血（0.9%～1.0%）。65%～77%颅内出血发生在溶栓治疗24 小时内。表现为意识状态突然改变、单或多部位神经系统定位体征、昏迷、头痛、恶心、呕吐和抽搐发作，高血压急症，部分病例可迅速死亡。高龄、低体重、女性、既往脑血管疾病史、入院时收缩压和舒张压升高是颅内出血的明显预测因子。



105.溶栓治疗发生出血并发症时应如何处理？



溶栓治疗时一旦发生出血并发症，应当采取积极措施：①立即停止溶栓、抗血小板和抗凝治疗。②影像学检查（急诊CT或磁共振）排除颅内出血。③测定血细胞比容、血红蛋白、凝血酶原、活化部分凝血活酶时间（APTT）、血小板计数和纤维蛋白原、D-二聚体，并化验血型及交叉配血。④降低颅内压，包括适当控制血压、抬高床头30°。静脉滴注甘露醇，气管插管和辅助通气，必要时外科脑室造口术、颅骨切除术以及抽吸血肿等。⑤必要时使用逆转溶栓、抗血小板和抗凝的药物：24小时内每6小时给予新鲜冰冻血浆2U；4小时内使用过普通肝素的患者，推荐用鱼精蛋白中和（1mg鱼精蛋白中和100U普通肝素）；如果出血时间异常，可输入6～8U血小板。⑥适当控制血压。



106.左、右冠状动脉走行及供血范围如何？



左右冠状动脉均起自升主动脉根部的主动脉窦部。左冠状动脉自左后窦发出，走行于肺动脉干与左心耳之间的房肺沟内，当到达左冠状沟部时，分成前降支（LAD）和左旋支（LCX）。前降支是左冠状动脉主干的直接延续，沿前室间沟下行到心尖部，经心尖切迹向心脏膈面，终止于后室间沟的下1/3部。前降支沿途发出分支，分布到前室间沟两旁的左、右心室前壁、心尖部、心脏膈面下1/3及室间隔的前2/3区域。分布到左心室前壁者称为左心室前支，分布到室间隔者称为前室间隔支。左旋支沿左冠状沟左侧走行，在心室的左缘转向膈面，一般终止于近心脏的左心室后壁。左旋支沿途发出分支分布到左心房、左心室前壁心底部、左心室左缘及左心室后壁近侧缘部。在左旋支与前降支间分叉处分出，分布到左心室前壁的分支，称为对角支。右冠状动脉自主动脉的前窦发出，向右前方走行于肺动脉干根部和右心耳之间。然后沿右冠状沟右侧走行，在心脏右缘转向心脏膈面。行至房室交界区再沿后室间隔沟下行，终止于后室间隔的下2/3处。右冠状动脉走行于冠状沟内部分称为右旋支，或右冠状动脉主干；走行于后室间隔沟内部分称为后降支。右冠状动脉沿途发出分支分布到右心房、左心房后部、右心室漏斗部，右心室前壁、侧壁和后壁，后室间沟两旁的左、右心室后壁及室间隔的后1/3。分布到心房者称心房支，分布到心室者分别称为右心室前支、锐缘支、右心室后支和左心室后支，分布到室间隔者称为后室间隔支。



107.冠状动脉各节段的最佳投照体位分别是什么（表1-12）？




表1-12　冠脉各节段的最佳投照体位







108.如何完成高质量的冠状动脉造影？



成功的冠状动脉造影要求不但能够展示冠状动脉的主支全貌，显示冠状动脉的病变位置及病变程度，为PCI提供基本信息，而且还能够为外科手术提供可靠依据，并要求无严重并发症出现。高质量的造影还要求：

（1）充分展示主干冠状动脉开口分支，包括左主干、前降支的开口和分叉，以及右冠状动脉远端的一些分叉。

（2）能够切线位展示病变，这是非常基础的，只有切线位展示病变，才能真实客观地反映病变的内部结构，否则是非常危险的。

（3）更多地精确反映血管病理解剖和生理。

（4）充分显示闭塞段以远的血管。

（5）最低放射剂量：减少患者及术者辐射。

（6）最少造影剂：减少毒性反应。

（7）最短手术时间。

（8）无并发症。



109.冠状动脉造影的主要指征是什么？





（1）以诊断为目的



1）存在冠心病高危因素者。

2）可疑心绞痛胸痛患者。

3）冠心病史明确或可疑冠心病并提示有不良预后。



（2）以治疗为目的：



主要用于已确诊为冠心病的患者，行冠状动脉造影检查，以指导下一步治疗方案。

1）无症状心肌缺血或稳定型心绞痛。

2）不稳定型心绞痛或非ST段抬高型急性冠脉综合征（NSTE-ACS）。

3）ST段抬高型急性冠脉综合征（STEMI）。



（3）其他情况




1）其他心脏疾病：


对于各种心脏瓣膜病或先天性心脏病患者来说，合并冠状动脉疾病易对预后造成不良影响，尤其是临床医师，在心脏手术前，非常有必要了解冠状动脉解剖或病变情况，以了解冠脉血流储备及患者耐受情况，以评价手术风险和预后。


2）特殊情况：


继发于心肌梗死后或与心肌缺血有关的心力衰竭，有望通过改善冠脉血流而缓解心功能者，或在等待心脏移植前的心力衰竭患者，均有必要行冠脉造影检查或PCI手术。



110.如何通过冠状动脉造影判断冠脉病变？



用特制的心导管经股动脉、肱动脉或桡动脉送到主动脉根部，分别插入左、右冠状动脉口，手推注射器注入少量含碘造影剂。这种选择性冠状动脉造影在不同的投射方位下摄影可使左、右冠状动脉及其主要分支得到清楚的显影。可发现各支动脉狭窄性病变的部位并估计其程度。一般认为，管腔直径减少70%～75%以上会严重影响血供，50%～70%者也有一定意义。因此，在临床上，当冠状动脉造影显示冠脉局部狭窄≥50%时诊断为冠心病，狭窄≥75%时考虑进行冠脉介入治疗。



111.临床上常用的评估冠脉血流的分级标准是怎样的？



以冠状动脉造影来评定冠脉狭窄的程度，一般用TIMI（thrombo1ysis in myocardial infarction）试验所提出的分级指标：

0级：无血流灌注，闭塞血管远端无血流。

Ⅰ级：造影剂部分通过，冠状动脉狭窄远端不能完全充盈。

Ⅱ级：冠状动脉狭窄远端可完全充盈，但显影慢，造影剂消除也慢。

Ⅲ级：冠状动脉远端造影剂完全而且迅速充盈和消除，类同正常冠状动脉血流。



112.冠心病介入治疗适应证有哪些？



（1）稳定型心绞痛经药物治疗后仍有症状，狭窄的血管供应中到大面积处于危险中的存活心肌的患者。

（2）有轻度心绞痛症状或无症状但心肌缺血的客观证据明确，狭窄病变显著，病变血管供应中到大面积存活心肌的患者。

（3）介入治疗后心绞痛复发，管腔再狭窄的患者。

（4）急性ST段抬高心肌梗死发病12小时内；或发病12～24小时以内，并且有严重心力衰竭和（或）血流动力学或心电不稳定和（或）有持续严重心肌缺血证据者可行急诊PCI。

（5）主动脉-冠状动脉旁路移植术后复发心绞痛的患者。包括扩张旁路移植血管的狭窄处、吻合口远端的病变或冠状动脉新发生的病变。

（6）不稳定型心绞痛经积极药物治疗，病情未能稳定；心绞痛发作时心电图ST段压低＞1mm、持续时间＞20分钟，或血肌钙蛋白升高的患者。



113.冠心病介入治疗的手术方式有哪些？



冠心病介入治疗是用心导管技术疏通狭窄甚至闭塞的冠状动脉管腔，从而改善心肌的血流灌注的方法。它属血管再通术的范畴，是心肌血流重建术中创伤性最小的一种。临床最早应用的是经皮冠状动脉腔内成形术（percutaneous transiluminal coronary angioplasty，PTCA，1977年），其后还发展了经冠状动脉内旋切术、旋磨术和激光成形术等，1987年开发了冠状动脉内支架植入术（intracoronary stenting），2002年又应用药物洗脱支架降低了再狭窄发生率。这些技术统称为经皮冠状动脉介入治疗（percutaneous coronary intervention，PCI）。目前PTCA加上PCI术已成为治疗本病的重要手段。



（1）经皮冠状动脉腔内成形术（PTCA）：



经皮穿刺外周动脉将带球囊的导管送入冠状动脉狭窄节段，扩张球囊使狭窄管腔扩大，其主要作用机制为球囊扩张时：①斑块被压回管壁；②斑块局部表面破裂；③偏心性斑块处的无病变血管壁伸展。在此过程中内皮细胞被剥脱，它的再生需1周左右，此时中膜平滑肌细胞增生并向内膜游移，使撕裂的斑块表面内膜得到修复。



（2）冠状动脉内支架植入术：



将以不锈钢或合金材料刻制或绕制成管状而其管壁呈网状带有间隙的支架（裸支架），植入冠状动脉内已经或未经PTCA扩张的狭窄节段支撑血管壁，维持血流畅通，是弥补PTCA的不足特别是减少术后再狭窄发生率的介入治疗手段。支架植入后满意的结果是所有支架的网状管壁完全紧贴血管壁，支架管腔均匀地扩张，血流畅通，可减少PTCA后的血管壁弹性回缩，并封闭PTCA时可能产生的夹层，可使术后残余狭窄程度降低到20%以下。术后支架逐渐被包埋在增厚的动脉内膜之中，内膜在1～8周内被新生的内皮细胞覆盖。支架管壁下的中膜变薄和纤维化。药物洗脱支架又称为药物涂层支架，是在金属支架表面涂上了不同的药膜，此种支架植入后，平滑肌细胞的增生被抑制，使再狭窄率进一步降低，但药物洗脱支架使血管内皮化过程延迟而造成支架内血栓发生率较裸支架为高。



114.PCI治疗主要包括哪些方式？



具备施行介入治疗条件的医院（①能在患者住院90分钟内施行PCI；②心导管室每年施行PCI＞100例并有心外科待命的条件；③施术者每年独立施行PCI＞30例；④AMI直接PTCA成功率在90%以上；⑤在所有送到心导管室的患者中，能完成PCI者达85%以上）在患者抵达急诊室明确诊断之后，对需施行直接PCI者边给予常规治疗和作术前准备，边将患者送到心导管室。



（1）直接PCI：



适应证为：①ST段抬高和新出现左束支传导阻滞（影响ST段的分析）的MI；②ST段抬高型MI并发心源性休克；③适合再灌注治疗而有溶栓治疗禁忌证者；④非ST段抬高型MI，但梗死相关动脉严重狭窄，血流≤TIMIⅡ级。应注意：①发病12小时以上不宜施行PCI；②不宜对非梗死相关的动脉施行PCI；③要由有经验者施术，以避免延误时机。有心源性休克者宜先行主动脉内球囊反搏术，待血压稳定后再施术。



（2）补救性PCI：



溶栓治疗后如临床判断溶栓失败，包括仍有明显胸痛，以及抬高的ST段回落幅度低于50%，应尽快进行冠状动脉造影，如显示TIMI 0～Ⅱ级血流，说明相关动脉未再通，宜立即施行补救性PCI。在2009年ACC/AHA STEMI指南中，认为即使是低危患者也应在溶栓后考虑转运至能够进行PCI的医院尽快行PCI，因此不再建议使用补救PCI的术语。



（3）溶栓治疗再通者的PCI：



溶栓治疗成功的患者，如无缺血复发表现，可在7～10天后行冠状动脉造影，如残留的狭窄病变适宜于PCI可行PCI治疗。



115.IVUS在冠脉介入治疗中有何指导价值？



IVUS能够精确地反映冠脉病变的性质、严重程度、累及范围以及参考血管的直径情况，从而能够指导术者选择正确的策略处理病变并能协助术者选择尺寸合适的支架，同时IVUS可用于评价冠脉支架术的效果，有利于术者及时发现和纠正支架植入后存在的某些问题，以达到最佳的介入治疗效果，因此IVUS技术在冠脉介入治疗中具有重要的指导价值。



116.支架植入“理想”的IVUS标准是什么？



①支架完全贴壁；②支架扩张充分：支架最小横截面积（CSA）与平均参考血管管腔（CSA）（近端参考血管CSA与远端参考血管管腔CSA的平均值）之比＞0.9；③支架展开均称：即支架展开较为对称，支架柱的分布比较均匀，支架对称指数（即支架最小直径与最大直径之比）＞0.7；④支架完全覆盖病变。



117.IVUS在支架内再狭窄患者中有何应用价值？



IVUS在支架内再狭窄患者中的应用主要包括以下四个方面：①明确支架内再狭窄的类型；②判断引起支架内再狭窄的可能机制；③指导支架内再狭窄治疗；④评价治疗后的效果。



118.IVUS在左主干病变冠脉介入治疗中有何应用价值？



与冠状动脉造影相比，IVUS可以更精确地反映左主干病变的情况，同时能够更好地预测左主干病变患者术后的临床事件。IVUS能够精确地反映左主干病变的程度、范围、性质以及参考血管的直径情况，有助于术者选择最佳的治疗策略和介入器械来处理病变，同时IVUS可用于评价冠脉支架术的效果，因此能够指导左主干病变介入治疗以达到最理想的治疗效果。



119.PCI术前的注意事项有哪些？



PCI术前需作碘过敏试验，查血小板计数、出凝血时间、凝血酶原时间、肝肾功能、电解质。择期手术者，术前禁食4～6小时，术前3～5天开始服用氯吡格雷75mg/d，阿司匹林100～150mg/d；如为急诊手术，术前未用抗栓药者，应于术前嚼服阿司匹林300mg，口服氯吡格雷300mg。术中常规使用肝素抗凝，急诊PCI时有时需加用血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂，以抑制血小板聚集。



120.PCI术后的注意事项有哪些？



PCI术中及术后鞘管拔出前应检测活化凝血时间（activated clotting time，ACT）。鞘管拔出后局部压迫止血15～20分钟，如无出血则可加压包扎，包扎后仍应密切观察，防止局部出血。

PCI术后应终生口服阿司匹林100～150mg/d；口服氯吡格雷75mg/d，植入裸支架者服用1个月，植入药物洗脱支架者应坚持服用9～12个月。单纯行PTCA者，可不用氯吡格雷。



121.CABG的适应证包括哪些？



（1）药物治疗不能缓解或频发的心绞痛患者。

（2）冠状动脉造影证实左主干病变或有严重三支病变的患者。

（3）介入性治疗（PTCA 和支架）失败或CABG 术后发生再狭窄的患者。

（4）心肌梗死后心肌破裂、心脏压塞、室间隔穿孔、乳头肌断裂引起二尖瓣严重关闭不全的患者，应急诊手术或在全身情况稳定后再手术。

（5）室壁瘤形成可行单纯切除或同时行搭桥术。

（6）陈旧性较大面积心肌梗死但无心绞痛症状或左心功能不全、EF＜40%的患者，应行心肌核素和超声心动图检查，通过心肌存活试验判定是否需要手术。如有较多的存活心肌，手术后心功能有望得到改善，也应手术治疗。

（7）不稳定型或变异型心绞痛，冠状动脉三支病变明确，经积极内科治疗症状不能缓解，伴心电图缺血改变或心肌酶学变化，提示心肌缺血未能改善或心内膜下心肌梗死的患者，应行急诊手术。心肌梗死发生6小时内亦应争取手术。



122.CABG的禁忌证有哪些？



冠状动脉弥漫性病变，且以远端冠状动脉损伤为主，陈旧性大面积心肌梗死，放射性核素及超声心动图检查无存活心肌，手术对改善心功能帮助不大。心脏扩大显著、心胸比＞0.75、射血分数＜20%、左室舒张末径＞70mm、重度肺动脉高压、右心衰竭或严重肝、肾功能不全的患者，应为手术禁忌。



123.什么是OPCABG？



OPCABG是指off-pump CABG，即非体外循环心脏跳动下的CABG，自20世纪90年代后期在欧美一些心脏中心得到推广。近10年来，OPCABG已成为冠心病外科治疗领域的一项新进展，国内外均有大量的文献报道。



124.OPCABG有何优点及不足？



非体外循环心脏跳动下的CABG 可以免除体外循环对患者的不利影响，如代谢紊乱、体内血管活性物质的激活和释放、心肌顿抑、对肺功能和肾功能处于边缘状态患者的打击、出血和血栓形成等并发症；同时，还能缩短气管内插管、术后监护和住院时间，节省医疗费用。

选择非体外循环心脏跳动下的CABG 患者病变大多局限于前降支、对角支或右冠状动脉，也可以为多支病变。手术要求麻醉平稳，常使用钙拮抗药和β受体阻断剂。这些患者移植的旁路血管数大多少于常规体外循环下的CABG，在充分恢复心肌供血和吻合口远期通畅率方面可能不如体外循环下手术。



125.右心室心肌梗死该如何处理？



治疗措施与左心室梗死略有不同。右心室心肌梗死引起右心衰竭伴低血压，而无左心衰竭的表现时，宜扩张血容量。在血流动力学监测下静脉滴注输液，直到低血压得到纠正或肺毛细血管压达15～18mmHg。如输液1～2L低血压未能纠正可用正性肌力药，以多巴酚丁胺为优。不宜用利尿药。伴有房室传导阻滞者可予以临时起搏。



126.STEMI患者何时优选溶栓治疗？



对所有STEMI患者，医疗机构应快速识别并评估是否需要再灌注治疗。使“就诊-开始溶栓治疗的时间”（door to needle time）缩短至30分钟以内，“就诊-球囊扩张的时间”（door to balloon time）缩短至90分钟以内。

以下情况应优选溶栓治疗：①发病早期（症状出现小于3小时且不能及时行介入治疗）；②不能选择介入治疗：导管室被占用或不能使用、血管进入困难、缺乏熟练进行PCI的导管室条件；③不能及时行介入治疗：转运延迟、就诊-球囊扩张（door-balloon）比就诊-开始溶栓治疗（door-needle）时间要延迟1小时以上、就诊-球囊扩张时间超过90分钟以上。



127.STEMI患者何时优选介入治疗？



STEMI患者处于以下情况时应优先选择介入治疗：①有外科支持的熟练PCI技术及条件：就诊-球囊扩张时间小于90分钟、就诊-球囊扩张比就诊-开始溶栓治疗时间小于1小时；②高危STEMI患者：心源性休克、心功能 Killip Ⅲ级以上；③有溶栓禁忌证（包括有高危出血和颅内出血患者）；④非早期发病（症状出现超过3小时）；⑤不能确定STEMI诊断。



128.STEMI后心绞痛患者急诊CABG的指征？



STEMI患者于心肌梗死后的最初3～7天实施CABG的死亡率增加，这种危险抵消了血运重建的获益。STEMI后已稳定即没有持续缺血、血流动力学不稳定或危及生命的心律失常的患者以及左室功能明显降低的患者应延迟手术以利于心肌康复。

STEMI患者在以下情况下应该进行急症或急诊CABG：①PCI失败后，持续胸痛或血流动力学不稳定且冠状动脉解剖适合手术的患者；②难以用药物控制的持续或反复缺血的患者，有大面积心肌梗死的危险，不适合溶栓和PCI且冠状动脉解剖适合外科手术；③外科修补梗死后室间隔破裂或二尖瓣关闭不全时；④年龄小于75岁、伴ST段抬高或左束支传导阻滞或后壁心肌梗死的36小时内发生心源性休克的患者，有严重多支血管或左主干病变，适合血运重建，而血运重建能在发生休克的18小时内完成，除非因患者不同意或禁忌/不适合进一步血运重建治疗；⑤≥50%的左主干狭窄和（或）三支病变者，出现威胁生命的室性心律失常。

以下情况也建议做急诊CABG：①若患者的冠状动脉解剖合适，不适合溶栓、PCI，在STEMI发病的前数小时（6～12小时），特别是存在严重的多支血管或左主干病变，应做急诊CABG进行直接再灌注治疗；②对部分年龄≥75岁伴ST抬高、左束支传导阻滞或后壁心肌梗死36小时内发生心源性休克的STEMI患者，有严重多支血管或左主干病变，适合血运重建，而血运重建能在发生休克的18小时内完成，则急诊CABG是有效的。既往心功能状态良好，适合血运重建且同意血运重建治疗的患者可选择该有创治疗方案。

对于持续胸痛但血流动力学稳定且仅为发生小面积心肌梗死风险的患者不宜行急诊CABG。对成功心外膜下血管再灌注但无微血管再灌注的患者也不宜行急诊CABG。




129.STEMI后心绞痛患者择期CABG的指征是什么？



STEMI后心绞痛患者择期CABG的适应证：

（1）严重左主干狭窄的稳定心绞痛患者，推荐行CABG。

（2）等同左主干病变的稳定心绞痛患者，如左前降支和左旋支近段严重狭窄，推荐行CABG。

（3）三支病变的稳定心绞痛患者，推荐行CABG，对左室射血分数小于0.50者，获益更大。

（4）有1或2支冠状动脉病变而左前降支近段没有严重狭窄，但伴有大面积存活心肌，无创检查提示高度危险的稳定型心绞痛患者，CABG是有益的。

（5）有2支血管病变伴前降支近段严重狭窄且左室射血分数小于0.50或无创检查有明显缺血的稳定心绞痛患者，推荐行CABG。



130.什么是心源性猝死？



心源性猝死是指由于心脏病发作而导致的出乎意料的突然死亡。世界卫生组织规定，发病后6小时内死亡者为猝死，多数作者主张定为1小时，但也有人将发病后24小时内死亡者也归入猝死之列。各种心脏病都可导致猝死，但心脏病的猝死中一半以上为冠心病引起。故猝死作为冠心病的一种类型，极受医学界的重视。



131.心源性猝死有哪些临床表现？



发生猝死时，患者突然昏倒，意识丧失，呼吸停止，脉搏消失，其心电图表现为心搏骤停及心室颤动。患者如得不到有效救治，可在发病几分钟至1小时之内死亡。猝死有时发生在一般工作或生活中，有时发生在过分劳累或精神高度紧张、兴奋时，有时也发生在睡眠之中。由于本型患者及时抢救可以存活，故世界卫生组织认为称为“原发型心搏骤停型冠心病”较妥。



132.什么是冠状动脉肌桥？



冠状动脉及其分支往往在心脏表面，走行于心外膜下，但有时深入浅肌层在心肌内走行一段后又回到心外膜下，此种现象称为心肌桥，而被肌层压迫的冠状动脉段称之为“壁冠状动脉”。在冠状动脉造影的患者中心肌桥的检出率为0.41%～1.16%，心肌桥最常发生于左前降支近段。临床表现的不同，可能与心肌桥所致的冠状动脉狭窄程度有关。



133.冠状动脉肌桥有哪些治疗方式？



心肌桥的患者无症状或症状轻微者无须治疗，对有心绞痛等症状者可选择药物治疗、介入治疗或手术治疗。药物治疗目前主张首选β受体阻滞剂，可缓解心肌桥对壁冠状动脉的压迫作用，改善冠状动脉血液灌注，缓解临床症状；另外也可选择非二氢吡啶类钙拮抗药。治疗方式主要有两种：心肌桥松解术和冠状动脉旁路移植术，以前一种方式较多采用。但是无论药物治疗还是支架植入术或外科手术治疗，心肌桥的预后都较好。



134.什么是X综合征？



X综合征是一组具有劳力性心绞痛或心绞痛样不适的症状，活动平板ECG运动试验有ST段压低等心肌缺血的证据，而冠状动脉造影（CAG）示冠脉正常或无阻塞性改变的临床综合征。X综合征多见于50岁左右的患者，女性多见，尤其是绝经前女性。



135.X综合征的临床表现如何？



X综合征主要表现为发作性胸骨后疼痛，多数患者的胸痛与心肌耗氧量增加，如劳累、情绪激动等有关；也有一部分患者诱发胸痛的体力负荷的阈值不恒定，休息时也可发作；部分患者胸痛常持续较长时间（＞30分钟），且含服硝酸甘油效果不佳，胸痛症状反复发作。



136.X综合征的发病机制是什么？



在运动、心房调搏和使用血管扩张剂后，正常人冠状动脉血流量增加，而X综合征患者尽管心外膜下冠状动脉无狭窄，但冠状动脉血流量却未发现相应增加，说明冠状动脉血流储备力下降，这是X综合征的一个重要特点。本病发病率高，预后良好，需与冠心病心绞痛相鉴别。



137.什么是冠心病的等危症？



所谓冠心病的等危症是指无冠心病者10年内主要冠心病事件的绝对风险与已有冠心病患者等同的状态。也就是说，发生新的冠心病的绝对危险性相当于已患冠心病再发冠心病事件的危险性疾病。包括动脉粥样硬化的其他表现形式，如周围动脉粥样硬化疾病、腹主动脉瘤和有症状的颈动脉粥样硬化，以及糖尿病和存在多项危险因素者，和估计10年内患冠心病危险＞20%者。



138.什么是不完全血运重建？



不完全血运重建一般指1.5mm以上冠状动脉存在大于50%的残余狭窄。以下两种情况均属于不完全血运重建：①术者仅扩张引起患者症状的罪犯病变或罪犯血管，不扩张其他病变或血管；②患者的一处或几处病变根本不能扩张，或试行扩张失败。与完全血运重建者相比，不完全血运重建的患者中年龄较大、左心功能差和合并其他疾病者多见。遗留未处理的相对次要的病变仍会导致心肌缺血。



139.冠心病患者拟行血运重建治疗时如何进行危险分层？



危险评分和危险分层用于预测心肌血运重建手术死亡率或术后主要不良心血管事件发生率，从而为选择适宜的血运重建手段提供参考。常用的危险评分模型的特点如下：

（1）欧洲心脏危险评估系统（EuroSCORE）：用于预测外科手术死亡率，最近有人将其用于PCI或外科手术主要不良心脏事件（MACE）的预测。主要应用于血运重建的风险评估及策略选择。

（2）GRACE评分：一项旨在评估ACS患者住院期间及出院后长期死亡/心肌梗死再发风险的预测工具，是帮助医师合理选择早期治疗策略的重要依据，预测效能经过了多项研究的充分论证。

（3）CRUSADE评分：是在基线评价患者院内发生严重出血的风险评分，随着CRUSADE出血评分的增加，患者大出血的发生率增加。

（4）SYNTAX评分系统：是PCI人群术后MACE的独立预测因素，但不适用于CABG术后MACE的预测。可通过确定PCI术后高风险人群从而选择最佳治疗策略。

（5）美国国家心血管注册数据库风险评分体系（NCDR CathPCI）：已得到了接受PCI患者的验证，仅用于PCI患者的风险评价。

（6）美国胸外科医师协会评分（STS）及年龄-肌酐-射血分数（ACEF）评分：已经过外科手术患者验证，仅用于外科手术风险的评价。



140.临床上用于评价心血管手术风险的Euro-SCORE的评分内容有哪些？



随着现代医学的发展，心血管外科中高危患者的比例明显增加。心血管外科、麻醉科医师亟需一个量化的评估体系对患者的围术期危险性进行术前评估。1989年，Parsonnet等建立了一个针对心血管手术的危险因素评分系统，首次提供了一个可以量化、较客观的评测标准。此后出现了多种心脏手术的危险系数评分方法，其中最为知名的就是1995年确立的欧洲心血管手术危险因素评分系统（European system for cardiac operative risk evaluation，EuroSCORE）。EuroSCORE最初的小组人员包括心脏内外科医师和流行病学专家。他们经初步研究并参考北美危险因素模式，选择了68个术前危险因素和29个手术相关危险因素，然后对收录的1995年9～12月期间8个欧洲国家、132个外科中心的20 014例成人心血管手术患者进行分析，最后从97个危险因素中筛选出和死亡率相关的17个针对欧洲患者的高危因素，即：

（1）患者相关因素：年龄≥60岁（1分/5年）、女性（1分）、慢性肺疾患（1分）、心外动脉系统疾病（2分）、神经系统功能障碍（2分）、既往心脏手术史（3分）、血浆肌酐浓度＞200μmol/l（2分）、活动性心内膜炎（3分）、术前危急状态（3分）。

（2）心脏相关因素：需药物干预的不稳定心绞痛（3分）、LVEF 30%～50%（3分）、90天内的既往心肌梗死史（2分）、肺动脉收缩压＞60mmHg（2分）。

（3）手术相关因素：急诊手术（2分）、CABG合并其他心脏手术（2分）、胸主动脉手术（3分）、心肌梗死后室间隔穿孔（4分）。



141.Euro-SCORE的临床应用价值如何？



较以往的评分体系而言，EuroSCORE相对简便而且有较高的准确性，所以近几年得到了快速的推广和普及，并且推出了网络在线版、Excel版、Access版、掌上电脑版甚至手机版。使用者只要回答“是”与“否”就可以根据分值预测手术死亡率，成为一个真正简便快捷的“床边工具”。Nilsson 等将EuroSCORE用来预测心脏手术和ICU的费用，认为EuroSCORE分值14分以上将显著增加住院费用。Pinna等发现住院费用与EuroSCORE呈正相关，分值每增加1分，则医疗费用增加3.5%。

由于在准确性、完整性和实用性有明显的优势，在目前众多的术前心脏危险系数评分方法中EuroSCORE不失为一种值得推广的方法。该评分的思路也启发我们可否着手建立反映国人特点的中国心脏外科评分体系。



142.何为GRACE评分？包括哪些内容？



GRACE（Global Registry of Acute Coronary Events）评分是从全球急性冠脉综合征登记研究衍生出的一项旨在评估ACS患者住院期间及出院后长期死亡/心肌梗死再发风险的预测工具，是帮助医师合理选择早期治疗策略的重要依据。GRACE评分所依据的9大指标（年龄、心衰史、心肌梗死史、静息心率、收缩压、心电图ST-T改变、血肌酐、心肌酶谱、是否接受再灌注治疗等）较容易获得，其预测效能经过了多项研究的充分论证。



143.GRACE评分的临床应用价值如何？



依据GRACE风险评分，医师能够对ACS患者实现准确的危险分层，从而预测短期和中期的缺血事件风险，能够更系统、更准确地筛选出可以从早期血管重建术中获益的高危患者。出院前运用GRACE评分，可预测患者院外长期缺血事件再发或死亡风险，有助于指导患者出院后规范实施长期的二级预防治疗，提高双联抗血小板、降压、调脂等药物治疗的依从性。



144.何为CRUSADE评分？其临床意义如何？



CRUSADE出血风险评分来自于CRUSADE注册研究的71 277例患者（导出队列），进一步在17 857例患者（验证队列）中得到了验证，是一项在基线评价ACS患者院内发生严重出血的风险评分。CRUSADE评分包括入院时的8个指标，包括性别（女性）、糖尿病史、既往血管疾病史、心率、收缩压、充血性心力衰竭的体征、基线血细胞比容＜36%和肌酐清除率。

随着CRUSADE出血评分的增加，患者大出血的发生率增加。CRUSADE评分中并未包括住院后的治疗，但是研究显示CRUSADE出血评分能够一致地鉴别各个治疗亚组。无论患者采取的是何种治疗，CRUSADE评分均能够鉴别出血风险，毫无疑问扩大了CRUSADE评分在临床上的应用范围。从表面上看，出血风险的分层增加了临床医师的工作负担，但是这一做法无疑有利于制订更安全的诊疗策略，使得医患双方均有所受益，因此此种危险分层工具值得在临床推广应用。



145.什么是Syntax试验？



Syntax是一项多中心研究，包括Syntax注册研究及Syntax随机对照研究两部分。将1800名既适合又可行PCI的左主干和（或）多支病变患者入选Syntax随机对照研究，随机分为CABG组及PCI组（植入TAXUS支架），其余仅可行CABG或PCI的患者分别入选CABG或PCI注册研究组。随访12个月时，两组初级复合终点MACCE（全因死亡、心肌梗死、靶血管重建、脑血管意外）PCI组显著高于CABG组，但这一差异主要源于靶血管重建率，两组的全因死亡、心肌梗死相似，而PCI组脑卒中的发生率低于CABG组。

同时，研究发现Syntax评分小于等于22分，PCI与CABG效果相当，在23～32分区间内，单纯左主干病变患者预后两组仍相当，但三支病变及糖尿病患者中CABG优于PCI，而当评分大于等于33时，CABG组MACCE事件明显低于PCI组。



146.Syntax试验及Syntax Score对血运重建策略选择的指导意义及应用价值如何？



Syntax研究提示在患者行冠脉造影后，可根据Syntax评分进行风险评估，指导血运重建策略选择，适宜行PCI还是CABG。但同时需注意，此评分不包括患者合并的其他临床情况，如糖尿病、肾功能不全、年龄、急性心肌梗死、CABG术后等因素，而这些因素也对患者的手术风险、血运重建策略选择及预后具重要意义。因此可将Syntax评分与评价患者外科手术风险的EuroScore及其他临床情况的评估相结合，权衡利弊选择最佳策略。

此外，近来有研究表明对于高危患者，加强PCI围术期管理（如大剂量他汀治疗、三联抗血小板治疗等）以及多支病变PCI术中应用FFR评价病变血流动力学，行功能性血运重建等措施，可大大改善高危患者PCI的预后。而Syntax评分并未涉及围术期及术中策略等因素。

因此，Syntax评分对血运重建策略选择有重要指导意义，但仍有其局限性，临床实践中仍需综合考虑。



147.何谓急性冠脉综合征的TIMI评分？



以下变量符合为1 分，不符合为0分，总分7分。

（1）年龄≥ 65 岁。

（2）至少有3项冠心病危险因子（高血压、糖尿病、高血脂、吸烟史、家族史）。

（3）既往冠脉造影证实有冠脉狭窄≥ 50%。

（4）就诊时心电图ST 段移位。

（5）最近24小时内至少有2次心绞痛发作。

（6）过去7天内使用过阿司匹林。

（7）血清心肌标志物升高。

TIMI：0～2分低危，3～4分中危，5～7分高危。



148.什么是无症状性心肌缺血？



无症状性心肌缺血（silent myocardial ischemia）是无临床症状，但客观检查有心肌缺血表现的冠心病，亦称隐匿型冠心病。患者有冠状动脉粥样硬化，但病变较轻或有较好的侧支循环，或患者痛阈较高因而无疼痛症状。其心肌缺血的心电图表现可见于静息时、增加心脏负荷时或仅在24小时的动态观察中间断出现（无痛性心肌缺血）。



149.如何看待无症状性心肌缺血？



无症状性心肌缺血的患者与其他类型的冠心病患者的不同，在于并无临床症状，但已有心肌缺血的客观表现，即心电图或放射性核素心肌显像示心脏已受到冠状动脉供血不足的影响。可以认为是早期的冠心病（但不一定是早期的冠状动脉粥样硬化），它可能突然转为心绞痛或MI，亦可能逐渐演变为缺血性心肌病，发生心力衰竭或心律失常，个别患者亦可能猝死。



150.临床上，无症状性心肌缺血需要与哪些情况相鉴别？





（1）自主神经功能失调：



本病有肾上腺素能β受体兴奋性增高的类型，患者心肌耗氧量增加，心电图可出现ST段压低和T波倒置等改变，患者多表现为精神紧张和心率增快。服普萘洛尔10～20mg后2小时，心率减慢后再作心电图检查，可见ST段和T波恢复正常，有助于鉴别。



（2）其他：



心肌炎、心肌病、心包疾病、其他心脏病、电解质紊乱、内分泌和药物作用等情况都可引起ST段和T波改变，诊断时要注意排除，但根据其各自的临床表现不难作出鉴别。



151.什么是直接PCI？



对所有发病12小时内的STEMI患者采用介入方法直接开通梗死相关血管（IRA）称为直接PCI。对于STEMI患者直接PCI是最有效的降低死亡率的治疗。但是不能因延缓或等待PCI而失去尽早再灌注的时间，尤其是发病3小时以内的患者，如需延迟PCI而患者无溶栓禁忌证则应立即进行静脉溶栓治疗。《中国经皮冠状动脉介入治疗指南（2012）》中指出STEMI患者直接PCI推荐适应证有：胸痛发病12小时内伴持续ST段抬高或新发生的左束支完全阻滞患者行直接PCI（ⅠA）；发病＞12小时仍有胸痛或不适和持续ST段抬高或新发生的左束支完全阻滞，或合并心力衰竭、血流动力学不稳定患者，直接PCI是合理的（Ⅱa C）；发病12～24小时已无明显症状但有持续ST段抬高或新发生的左束支完全阻滞或高危患者可考虑行直接PCI（Ⅱb C）。



152.什么是易化PCI？



易化PCI是指发病12小时内拟行PCI的患者于PCI前使用血栓溶解药物，以缩短开通IRA时间，使药物治疗和PCI有机结合。易化PCI一般使用溶栓剂或血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂或它们的不同组合。尽管理论上存在获益的可能性，但目前临床试验尚未证实。由于易化PCI目前缺乏有益的证据，因此2009年 STEMI指南建议该术语不再使用。



153.什么是补救PCI？



补救PCI是指溶栓失败后罪犯血管仍处于闭塞状态，而针对罪犯血管所行的PCI。在2009年 STEMI指南中，已建议该术语不再使用。



154.什么是溶栓后PCI？



溶栓后PCI是早期溶栓成功或未溶栓患者择期（＞24小时）的PCI。《中国经皮冠状动脉介入治疗指南（2012）》中指出STEMI患者溶栓后PCI推荐适应证有：成功溶栓（胸痛/不适得到缓解及ST段回落）后行常规PCI（Ⅱa B）；溶栓失败应考虑行挽救PCI（Ⅱa A）。



155.什么是IABP？其工作原理是什么？



主动脉球囊反搏（intro-aortic ballon pump，IABP）是将一个球囊通过股动脉穿刺方法植入到降主动脉至肾动脉之间，由主动脉球囊反搏泵驱动和控制，在心脏舒张期开始充气，从而达到增加冠状动脉灌注，降低心脏后负荷目的的一种治疗方法。主动脉球囊反搏已广泛用于临床，是抢救急危重症心脏病患者的重要治疗手段。

在心脏舒张期开始，主动脉瓣关闭的瞬间，球囊被迅速充气，使主动脉根部舒张压增高，冠状动脉的灌注压增高，脑、上肢的供血增加，肾动脉及下肢动脉供血也增加。在下一个心脏收缩期之前，球囊被迅速抽空，使主动脉根部形成相对负压状态，左心室射血阻力降低，心脏后负荷下降使左心室排出更多的血液，同时左心室舒张末压下降，心肌耗氧量下降。



156.IABP的适应证和禁忌证有哪些？





（1）适应证：



顽固的心肌缺血；急性心肌梗死并发机械性并发症；稳固性左心功能不全；冠心病高危患者冠状动脉造影及介入治疗的循环支持；心源性休克；心脏外科术后出现低心排综合征。



（2）禁忌证：



主动脉瓣中重度关闭不全；主动脉夹层或主动脉瘤；髂股动脉严重狭窄或钙化。



157.如何看待经股动脉途径冠脉介入治疗的优缺点？



股动脉途径的优点有：①股动脉内径较大，不易痉挛，介入操作比较方便，临床应用有明显的方便性和易操作性。②允许植入较大支架；所有冠状动脉应用的装置均适用。③如果需要临时起搏装置或血流动力学监视，易于获得静脉穿刺。④发展历史长，众所周知，已获得大规模应用。

股动脉途径的缺点有：①不易止血，穿刺相关并发症较多：股动脉解剖部位较深，术后穿刺口压迫止血困难，有发生出血、腹膜后血肿和血管并发症的危险，包括局部大出血、皮下血肿、假性动脉瘤、动静脉瘘、皮肤破溃感染、血栓或远端栓塞造成的腿部缺血；压迫局部时发生严重迷走神经反射性缓慢心率或低血压等并发症。②患者较为痛苦，临床相关并发症增多：术后动脉鞘管须延迟4～6小时拔除且需严格平卧12～24小时，患者要忍受腰痛和排尿困难的痛苦；长时间卧床也易诱发肺内感染、肺血栓栓塞并发症。③医护人员工作量大，患者费用较高：术后采用手工压迫止血，造成时间和人力的浪费，特别是在用于PCI的抗凝治疗之后；血管闭合系统能够缩短止血时间，使其早期活动，但是较为昂贵并且对于降低血管并发症效果并非完全有效。④患者选择受限：患者有髂股和主动脉疾病时，选择该穿刺途径受到影响；部分股动脉、髂外动脉高度狭窄，扭曲或闭塞的患者常导致导管进入失败。对于肥胖患者难以进针和穿刺成功；对于难以控制的高血压、严重的主动脉瓣反流以及腹股沟韧带纤维化难以止血。



158.如何看待经桡动脉途径冠脉介入治疗的优缺点？



桡动脉途径的优点有：①特殊解剖部位，有效降低穿刺相关并发症：桡动脉位置表浅，易于压迫止血；周围无重要的神经和血管相伴，显著减少出血合并症和血管以及神经的损伤，术后穿刺局部并发症如出血、假性动脉瘤、动静脉瘘等发生率低；手掌为双重供血，即桡动脉和尺动脉通过掌深弓和掌浅弓之间相互吻合交通形成丰富的侧支血供，即使桡动脉于术后发生闭塞，因有尺动脉代偿供血，亦不容易引起手部缺血；术后可以立即拔除鞘管，止血方便、简单、快捷、可靠，故血管穿刺部位的并发症明显减少。②方便患者，降低临床相关并发症：无须暴露会阴部，明显缓解了患者的心理压力，提高患者满意度；手术后即可行走极大地方便了患者，恢复快，增加了患者的舒适性，尤其适用于严重心衰、腰腿痛及神志不清的患者；术后体位不受限制，降低了因卧床和下肢动静脉较长时间受压并发血栓形成和肺栓塞等并发症的发生率。③方便医护人员，提高工作效率：易于压迫止血，节省用于术后止血的时间及人力；术后护理负担减轻，局部观察方便，提高工作效率。④术后不影响抗凝药物应用，降低了急性血栓形成的危险。⑤使用1条左、右共用型导管可完成左、右冠状动脉造影，降低了治疗费用，减少了导管的进退次数，减少感染、对血管内膜的损伤以及栓塞发生的可能性；经左侧桡动脉介入右冠状动脉（RCA）和左乳内动脉（LIMA）有更好的导引导管后坐力；桡动脉穿刺部位和心脏的距离与股动脉途径相似，故可以使用同样的导管器材（只是外径相对细一些），节省费用。⑥拓宽适应证，适用于更广泛的患者群体：腹主动脉、髂动脉和股动脉是粥样硬化斑块形成的多发区，导管的频繁操作有时导致斑块脱落或血栓形成，引起严重的下肢动脉栓塞，而桡动脉途径不经过这一危险区域，因而可以避免此类并发症的发生；对过度肥胖、不能平卧、有髂股疾病以及大的腹主动脉瘤等情况的患者较为理想；对双侧股动脉闭塞的患者，可用经桡动脉途径作为替代途径成功完成介入治疗，为这部分患者赢得介入治疗的机会。⑦缩短住院时间，降低住院费用。

而桡动脉途径亦存在缺点，如：①行缺血Allen试验（见下文）阴性者（＜10%人群发生率）及患雷诺病时不能进行。②桡动脉易发生痉挛而导致手术操作困难，影响手术成功率。③术后穿刺部位闭塞（6F鞘管约5%、5F鞘管约1%），通常是无症状的，但有可能会影响CABG时桡动脉的取材，有时也会对患者造成不利的心理影响。④少数桡动脉血管变异的存在导致穿刺和置管的难度加大。⑤桡动脉的血管直径明显小于股动脉直径，血管穿刺及导管操作难度大，手术的成功率与术者的经验和熟练程度有关，对医师的操作技巧要求较高、操作者学习曲线较长。⑥增加了手术时间以及辐射曝光时间（仅限于初学者）。⑦操作过程中受限：允许最大7F（偶尔8F）的支架；在处理分叉病变、旋切、钻头较大转速以及其他切除装置过程中受到限制；有限的后坐力，操作难度增高；呼吸导致导管不易到位，有时支架定位困难；当需要主动脉球囊反搏泵（IABP）或血流动力学监视时需要准备一侧腹股沟以备不时之需。



159.临床上检查掌弓循环的主要方法有哪些？



一旦桡动脉发生闭塞，手掌的血供就要依靠尺动脉，所以TRI术前明确尺动脉和桡动脉的侧支循环非常重要，侧支循环缺乏是桡动脉介入的主要禁忌证。检查掌弓循环的主要方法有Allen试验、改良Allen试验（modified Allen’s test）、血氧饱和度和体积描记术检查（oxygen saturation with plethysmography）和多普勒超声评价（color Doppler ultrasonography）。



（1）Allen试验：



术者双手同时按压桡、尺动脉，嘱患者交替用力握拳和张开手掌，直至手掌变白，继续压迫桡动脉并松开尺动脉。若手掌颜色在10秒钟之内变红或恢复正常，则表明桡、尺动脉侧支循环良好，即Allen试验阳性，若10秒钟之后，手掌颜色仍为苍白，则说明桡、尺动脉侧支循环代偿不良，即Allen试验阴性。



（2）血氧饱和度和体积描记术检查：



血氧饱和度检查是对Allen试验的一个重要补充，而且对于Allen试验可疑的病例也可以采用此方法以验证侧支循环情况。血氧饱和度数值和血氧饱和度波形是其观察的两个指标。具体操作方法：把血氧饱和仪指套接于患者待测手掌拇指上，首先记录基础血氧饱和度波形，然后压迫同侧桡动脉以阻断桡动脉血流并观察此时血氧饱和度值及波动曲线。若掌弓循环良好，血氧饱和度下降＜2%或血氧饱和度波形保持不变或轻微下降后短时间内波形恢复正常；若掌弓循环欠佳，血氧饱和度数值和波形明显下降，严重时出现波形呈“直线”情况。也可以在拇指携带血氧饱和仪的情况下进行Allen试验，在松开尺动脉后，观察血氧饱和度的恢复情况，以协助判断桡、尺侧支代偿情况。

血氧饱和度和体积描记术检查方法相对于Allen试验更为客观，排除了一些人为因素的干扰，如充血时间的判定、手掌摆放位置等。还有重要一点，血氧饱和度装置目前在国内较为普及，为其广泛应用打下了基础。对于Allen试验可疑或阴性患者建议采用血氧饱和度和体积描记术检查方法复查。



（3）多普勒超声评价：



测量桡动脉近端和远端的口径，观察尺动脉是否异常，掌浅弓和掌深弓的血流方向，以及压迫尺动脉后是否仍有从尺侧到桡侧的血流。具体操作和观察方法：①患者静息仰卧位，多普勒探头置于拇指和食指间手背皮肤表面。检查桡动脉远端血流时候，检查者要在腕部水平压迫桡动脉；②桡动脉远端发出分支和尺动脉相连形成掌弓，桡动脉远端内血流可见——蓝色信号，检查者按压桡动脉阻断其前向血流，如果在桡动脉远端观察到来自掌弓的逆供血流——红色信号，就代表掌弓循环好，相当于Allen试验阳性，但是结果更客观、准确；③若压迫桡动脉后，桡动脉远端内未见任何多普勒信号，就代表掌弓循环欠佳，相当于Allen试验阴性，表明此处桡动脉不适合经桡动脉介入治疗（TRI）。

多普勒超声评价掌弓循环的方法简单、方便，在多数病例中1分钟内就可以完成掌弓循环评价。采用多普勒检查方法较Allen试验更为直观、可靠，在有条件的中心是一个很好的替代Allen试验的方法。



160.何为Allen试验？



1929年Edgar V.Allen在血栓性脉管炎患者中应用一无创评价腕部远端慢性闭塞动脉病变的方法，称之为Allen试验。Allen试验的原始做法：同时检查患者双手的血供情况，检查者双手分别按压患者双腕部一支动脉，同时患者握拳1分钟，然后检查腕部桡动脉或尺动脉供血情况，此种做法在动脉完全闭塞时有助于诊断，但是操作比较烦琐。



161.何为改良Allen试验？



20世纪50年代初Wright 在传统Allen试验基础上提出了改良Allen试验方法，以更方便评价手掌双侧血供。改良Allen试验做法：同时压迫受检者一侧尺动脉和桡动脉，举手过心脏水平后（以防止手臂静脉瓣功能不全造成Allen试验假阳性结果），患者做伸握拳动作至大鱼际肌红色消退，放开尺动脉压迫，观察手掌部颜色由白变红时间。恢复时间10秒以内，表明尺动脉畅通和掌弓循环良好，Allen试验阳性；反之尺动脉可能堵塞或掌弓循环欠佳，Allen试验阴性。此种方法大大简化了传统操作，但是它也存在一些问题：如手掌松开时手掌过伸，可能会引起掌弓循环血供减少，造成Allen试验“假阴性”；另外压迫尺动脉可能会在动脉减压后引起短暂的反射性扩张所造成Allen试验“假阳性”。

针对动脉反射性扩张问题，有学者采用另外一种改良Allen试验操作方法：术者只压迫患者桡动脉，患者举手过心脏水平，并连做握拳动作数次，然后紧紧握拳，测试者继续压迫桡动脉让患者将手下垂，并自然伸开手。观察手掌部颜色由白转红的时间。若尺动脉畅通和掌弓循环良好，转红的时间多在3秒左右，在6秒钟以内转红为Allen试验阳性，若在7～15秒钟转红，说明尺动脉血供延迟，称为Allen试验可疑。如果15秒以上仍不转红说明尺动脉血供有障碍，即Allen试验阴性，桡动脉不宜采用。目前临床所指Allen试验就是改良Allen试验，所应用操作方法为前一种——同时压迫桡、尺动脉。

可以看出，Allen试验简单方便，适合于临床应用，但是由于检查中主观因素过多，所以存在一定的“假阴性”和“假阳性”，这在临床工作中需要注意。建议有条件的中心联合多种方法来检验掌弓循环情况。



162.何为切割球囊？



切割球囊的球囊表面装有3～4 个纵向平行的刀片，球囊未扩张时刀片包裹于球囊的折缝中，球囊扩张时，刀片则突出于球囊表面，在球囊未完全打开之前刀片外露，继续加压则球囊扩张，刀片切割斑块，做到先切后扩，使切口之间的内壁在扩张时保持完整，管腔内膜撕开或损伤局限于切口处。由于切割球囊能够减轻扩张血管时的周向应力，所以可以减少内膜的严重及不规则撕裂，从而可以最大限度地减轻对血管壁的损伤。



163.切割球囊的临床适应证有哪些？



目前临床应用切割球囊的适应证有：

（1）支架内再狭窄：美国FDA已经批准切割球囊用于治疗支架内再狭窄病变。由于切割球囊可以切开增生的内膜平滑肌组织，所以与常规球囊相比，切割球囊能够更大程度地挤压斑块而不扩张支架，因此可以改善管腔的净增加，从而降低再狭窄的发生率。研究发现：与单纯球囊扩张相比，切割球囊术后直径再狭窄程度明显减轻（19%vs.27%，P
 ＝0.001），同时病变的再狭窄率也明显降低（34.4% vs.52.2%，P
 ＝0.008）。因此切割球囊比较适合用于支架内再狭窄病变的处理。

（2）分叉病变：尤其是对于假性分叉病变，切割球囊能够减少球囊扩张时因斑块移位导致边支受累现象的发生，因此有利于减少边支血管植入支架的可能，从而能够简化分叉病变的处理方案。

（3）开口部病变：由于开口部病变纤维化及钙化程度较高，常规球囊扩张后容易出现血管的弹性回缩。切割球囊完全扩张的情况下，切开的区域变平，并不使血管扩张；并通过缓冲环压力使血管适当地扩张。研究发现利用切割球囊处理开口部病变能够较普通球囊降低病变术后的再狭窄率。



164.冠脉分叉病变如何分型？



（1）分叉病变的分型标准较多，其中临床上最为常用的是Lefevre提出的分型标准，这一分型标准根据冠脉病变累及血管部位的不同将其分为以下四型：

1）Ⅰ型分叉病变：主支分叉部的近远端及边支开口部均有病变。

2）Ⅱ型分叉病变：主支分叉部的近远端存在病变，但边支未受累。

3）Ⅲ型分叉病变：病变仅位于主支分叉部的近端。

4）Ⅳ型分叉病变：主支分叉以远的血管开口部存在病变，主支近端无病变；其中Ⅳ型分叉病变又分为两个亚型：Ⅳa型：病变位于主支分叉部的远端而边支开口无病变；Ⅳb型：病变位于边支开口，主支分叉部的近远端无病变。

（2）另外根据分叉处主支血管与分支血管的角度，可将分叉病变分为Y型病变和T型分叉病变：

1）Y型分叉病变指主支血管与分支血管的成角角度小于70°；此型分叉病变的特点是导丝送入分支血管相对较容易，但在处理病变时，斑块移位的可能性较大。

2）T型分叉病变指主支血管与分支血管的成角角度大于70°；此型分叉病变的特点与Y型病变相反，导丝进入分支血管相对较困难，但处理病变时，发生斑块移位的可能性较小。

（3）Safian等学者根据分支血管是否存在病变以及分支血管病变与主支之间的解剖关系将分叉病变分为四类，同时根据分支血管开口是否存在病变再将各类病变细分为A、B两型：

1）Ⅰ类：分叉前后的主支血管存在病变。ⅠA型病变为真正的分叉病变，即分叉前后的主支血管及分支开口部均存在病变；ⅠB型病变指分叉前后的主支血管存在病变，分支开口正常。

2）Ⅱ类：分叉近端的主支血管存在病变。ⅡA型：分叉近端的主支血管和分支开口存在病变；ⅡB型：仅分叉近端的主支血管存在病变而分支开口部正常。

3）Ⅲ类：分叉远端的主支血管存在病变。ⅢA型：分叉远端的主支血管以及分支开口均存在病变；ⅢB型：仅分叉远端的主支血管存在病变而分支开口部正常。

4）Ⅳ类：仅分支开口部存在病变而主支血管正常。

（4）另一种分类方法称为Medina分型，即使用3个数字按逆时针顺序依次代表分叉近端主支血管、分叉远端主支血管和分支血管，其中“1”代表存在病变，“0”代表不存在病变，如仅分叉近端主支血管存在病变表示为“100”，如果主支近远端存在病变而分支血管无病变，则表示为“110”。



165.何为假性分叉病变？处理假性分叉病变的经典术式是什么？



假性分叉病变是指对于边支开口未受累的病变，如Ⅱ、Ⅲ、Ⅳa型分叉病变。

处理这类病变的经典术式是必要性支架术（provisional T stenting，PTS），即在主支植入支架后，视边支情况决定是否行支架术。由于PTS不需要同时送入两个支架，通过6F导引导管即可完成操作，因此经桡动脉或尺动脉途径完成此类病变的处理并不存在技术上的障碍。相比于其他处理分叉病变的支架术而言，必要性支架术是操作最为简单的术式，其特点是手术并发症少、成功率较高且术后靶病变血运重建的发生率低。同时，必要性支架术选择6F导引导管即可满足操作的要求，非常适合经前臂动脉途径的冠脉介入治疗。

必要性支架术的操作要点在于：先于主支血管植入支架，并行球囊对吻扩张后再评价边支血管状况，以决定是否植入边支支架。TULIPE研究系统评价了必要性支架术的治疗成功率和临床效果。该研究共在法国14个心脏病中心入选了186例冠脉分叉病变的患者，其中Ⅰ型分叉病变患者接近半数，Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ和Ⅳa型病变患者比例相近，而Ⅳb型病变患者被排除。所有病变的处理遵循必要性支架术的策略：即主支植入支架，行球囊对吻扩张后，边支狭窄仍大于50%者选择边支植入支架。患者所用支架均为MULTILINK PENTA或ZETA（Guidant），其中大部分患者选择的是桡动脉途径，75%的患者术中选用6F导引导管。最终结果显示：患者的手术成功率为100%，平均操作时间仅为49分钟，术中曝光时间19分钟，术中造影剂用量仅为243ml；虽然患者接受的是金属裸支架治疗，但7个月的随访结果显示靶病变血运重建的发生率也仅为15.9%。TULIPE临床试验的结果证明：采用必要性支架术处理分叉病变简单易行且治疗效果令人满意，选用6F导引导管即可满足操作者的需要，适合经桡动脉途径完成分叉病变的处理。



166.何为Crush技术？



Crush技术问世与药物涂层支架的广泛应用有关。药物支架能够显著地降低分叉病变再狭窄的发生率，但采用传统的支架术（如T支架术、Y支架术等）可能会造成主边支支架间隙的出现，从而影响了药物支架的作用效果。Crush技术是Colombo发明的一种处理分叉病变的新方法，其特点是能够保证支架充分覆盖边支开口，避免“区域丢失”现象的发生。对吻扩张对于Crush技术非常重要：一方面有利于修复支架的变形，另一方面能够使边支开口支架的贴壁更加充分，有利于药物支架发挥抑制内膜增生的作用，从而降低边支再狭窄的发生率。Crush技术适用于成角小于70°的病变。由于Crush技术需要同时植入两个支架，因此需要选择7F导引导管来完成操作。



167.Crush技术在经桡动脉途径介入治疗中的应用有何限制？



由于Crush技术要求导引导管能同时送入两个支架，因此必须选择7F导引导管才能完成操作，因此在一定程度上限制了经桡动脉途径完成Crush技术的操作；另外Crush技术中，主支支架植入后导丝和球囊通过支架再次进入边支是其技术难点，一旦导丝和球囊不能送入边支，就无法完成最终的对吻扩张，这将极大地影响Crush支架术的临床效果。正是为了突破标准Crush技术的这些限制，近来逐渐出现了一些改良的Crush技术，从而经桡动脉途径利用Crush技术处理病变成为了现实。



168.如何评价Balloon Crush技术？



Balloon Crush技术保留了常规Crush技术的优势，即能够保证支架完全覆盖边支开口，避免边支开口部区域丢失现象的发生。另外，与常规Crush技术相比较，Balloon Crush技术具有以下优势：①不需要同时植入两个支架，只要求导引导管能同时容纳1个球囊和支架，因此可以经6F导引导管完成操作；②Balloon Crush技术可以选择在主支球囊扩张后、支架释放前预先扩张边支受压支架，以方便主支支架植入后导丝再次进入边支的操作，从而在一定程度上可以解决常规Crush技术导丝再次进入边支困难的技术问题。

Lim等进行的研究证明了选用6F导引导管完成Balloon Crush技术的可行性；所入选患者全部经桡动脉介入操作成功，无一例患者出现严重并发症及主支球囊夹闭的情况，且导丝再次进入边支的成功率为100%；由此证明，Balloon Crush技术操作成功率较高，是一项可行的处理分叉病变的新方法。



169.如何评价DK Crush技术？



常规Crush技术的难点在于主支支架挤压边支支架后导丝进入边支较为困难，尤其是对于边支成角较大的病变，导丝和球囊必须通过两层支架壁才能进入边支，这也是导致术者无法完成最后球囊对吻扩张的主要原因。

DK Crush技术又称为Sleeve 技术，此项技术中边支支架释放后的第1次对吻扩张有利于扩开边支支架的网眼，因此在很大程度上降低了主支支架释放后导丝再次进入边支的难度，提高了主边支支架释放后对吻扩张的成功率。由于此项技术不需要同时送入两个支架，导引导管只需要能容纳1个球囊和支架即可，所以选择6F导引导管即可完成操作，比较适合经桡动脉途径的操作。另外，DK Crush技术有利于边支支架的充分贴壁，这对于降低边支血管再狭窄的发生率具有重要的意义。国内外临床研究也已经证实DK Crush技术具有较高的操作成功率，且具有良好的治疗效果。



170.如何评价Reverse Crush技术？



Reverse Crush技术主要用于必要性支架术，尤其适用于Y型分叉病变的处理，当主支放置支架并行对吻扩张后，边支情况不理想，此时可选择Reverse Crush技术在边支植入支架。Reverse Crush技术能够保证边支血管良好的即刻开通，同时6F导引导管可以满足Reverse Crush技术的操作要求，因此在经桡动脉途径的介入治疗中应用Reverse Crush技术较为方便，但Reverse Crush技术的操作步骤相对较为复杂是其缺点。



171.何为改良T技术？



边支支架难以做到精确定位是传统T支架术的技术难题，由于无法避免边支开口部的“区域丢失”现象，传统T支架术的边支再狭窄率及术后的靶病变血运重建率均较高。改良T技术与传统T技术的区别在于主支支架于边支支架扩张后释放，因此改良T技术容许边支支架少部分突入主支，这样可以在一定程度上解决传统T技术不易精确定位的难题。



172.改良T技术有何临床意义？



改良T支架技术适用于处理成角较大（成角接近90°）的分叉病变，改良T技术的要点在于边支支架释放前主支预留支架，从而避免了边支植入支架后，主支支架到位困难的问题；另外，与传统T支架术相比，改良T技术可以改善边支开口部的支架覆盖情况，明显降低边支再狭窄的发生率。



173.什么是TAP技术？



TAP（T stenting and small protrusion technique）技术是一种改良的T支架术。技术操作要点如下：①操作时主支和分支均放置导丝，必要时可以行预扩张；②首先释放主支支架，然后将导丝重穿主支支架网眼进入分支血管；③球囊扩张分支开口支架网眼；④分支送入支架，精确定位分支支架刚好覆盖分支开口的近侧缘，而分支开口远侧缘的支架局部则深入主支内1～2mm，同时主支支架内预置球囊保护后，释放分支支架；⑤将分支支架球囊部分回撤至主支后和主支的预置球囊完成最终的对吻扩张。



174.TAP技术有何优势？



与传统T支架术相比，TAP技术能够确保对边支开口部的完全覆盖，同时还能尽量减少多层支架在分叉部位的局部重叠。另外，TAP技术操作相对简单，能够明显地提高球囊对吻扩张的成功率。TAP技术操作只需要在导引导管中同时通过一根囊和一根支架，该技术可以在6F指引导管中顺利完成。



175.何为Culotte技术？有何临床意义？



Culotte技术的特点类似于Crush技术，即支架能够完全覆盖边支开口部，且该技术适用范围较广，适合于不同角度分叉病变的处理。Culotte支架术的要点在于主支和边支均植入支架，两支架近端环形重叠。应用此项技术时，支架植入后行球囊对吻扩张非常重要。

在金属裸支架时代，Culotte支架术术后的靶血管血运重建率较高，但药物支架问世后，Culotte支架术的临床效果得到了明显的改善，最近Iakovou等的研究探讨了Culotte支架术的临床效果，所有入选患者（n
 ＝31）均选择Culotte技术处理分叉病变（9例患者选用SES，22例患者选用PES），术后1个月的随访结果显示：只有1例患者出现支架血栓事件，支架再狭窄率为12.5%，靶病变血运重建率（TLR）为9.5%，靶血管血运重建率（TVR）为12.5%，结果令人满意。

Culotte技术的缺点在于需要两次通过支架壁送入导丝，操作难度较高，另外在成角较大支植入支架时有导致成角较小支（多为主支远端血管）发生闭塞的风险，而且Culotte技术不适用于主边支血管直径差异较大的分叉病变。



176.何为SKS技术？



SKS技术又称对吻支架术（simultaneous kissing stents），是近年来由Sharma等人提出的一种新的处理分叉病变的技术，其要点在于主边支各植入一支架，两支近端平行并同时扩张释放，在主支近段血管中间形成一金属脊，SKS技术比较适合用于处理主边支血管参考直径较大的分叉病变。因为主支血管近段必须能同时容纳两枚支架，要求其直径近似于两分支血管直径之和的2/3，例如左主干分叉病变，前降支和回旋支血管直径如果为3mm，左主干直径应为4mm左右才适合应用SKS技术。另外对于主支病变较长的分叉病变，可采用改良的SKS技术来处理，即主支近端先植入一支架后再行SKS。



177.SKS技术有何临床意义？



由于SKS技术避免了通过支架送入导丝、球囊的操作，相比于Crush、Culotte等技术，简化了分叉病变的治疗程序，因此具有较高的操作成功率；另外，SKS技术在确保支架完全覆盖边支开口部的同时，不会导致主边支支架的变形，因此术后即刻造影效果良好。

Sharma等的研究中所有入选的200例冠脉分叉病变患者均选择了SKS技术处理病变（使用Cypher支架），结果发现：主支操作成功率为100%，边支成功率为99%，临床治疗成功率为97%，平均手术时间仅为（36±14）分钟，临床随访9个月，靶病变血运重建的发生率仅为4%。从而说明：相比于Crush、Culotte等技术而言，SKS技术的操作相对较简便且成功率较高，术后的临床效果较好。



178.何为Inverted Crush技术？有何临床意义？



Inverted Crush技术适用于优势分支血管成角较大的分叉病变，由于此项技术需要同时两个支架来处理病变，因此必须选用7F以上的导引导管进行操作，具体的操作步骤与标准的Crush技术相似，但标准Crush技术更适用于处理优势分支血管成角较小的分叉病变，而Inverted Crush技术适用于优势分支血管成角较大的分叉病变。



179.何为CTO病变？



慢性完全闭塞（CTO）病变的定义可以分为慢性（时间）和完全闭塞（程度）两个方面来解释。



（1）完全闭塞（total occlusion）：



指冠状动脉完全没有前向血流（TIMI 0级）。所谓功能性闭塞指冠状动脉狭窄99%，远端血流延迟且充盈差（TIMI 1/2级）。两种虽然在冠脉血流功能意义（丧失远端供血）上相似，但是在处理难易上有显著区别。



（2）闭塞时间（occlusion duration）：



冠状动脉闭塞时间依据长短可分为急性闭塞、亚急性闭塞和慢性闭塞。急性闭塞通常闭塞时间小于12小时；慢性闭塞闭塞时间通常大于1个月，闭塞时间在1～3个月称为早期慢性闭塞，闭塞时间大于3个月者为晚期慢性闭塞，我们通常所指CTO的持续时间均大于1个月，尤其以晚期慢性闭塞者更为常见；介于两急性和慢性之间的闭塞（12小时至1个月）称为亚急性闭塞。

综上所述，所谓慢性闭塞指血管闭塞时间在1个月以上，ACC定义慢性闭塞为MI＞3个月或有造影资料证实闭塞时间＞3个月。



（3）闭塞时间的确定（the certification of occlusion duration）：



闭塞时间的确定直接关系到CTO病变处理的成功率。闭塞时间越长，CTO病变处理的成功率越低。准确确定闭塞时间可以方便术者更好地选择器械，也可以在一定程度上减轻患者的经济负担。但是临床上除了小部分急性心肌梗死的患者有明确的相关部位发病史可以确定闭塞时间外，大部分患者往往并没有明确的发病史，多是在常规体检心电图检查中提示发生冠状动脉闭塞可能。患者常述的胸痛发病时间多不可靠，闭塞时间往往会比胸痛时间晚很多。据Reimers B统计大约有1/4 CTO患者无法判断闭塞时间。实际操作中闭塞时间的确定很大一部分是根据冠状动脉造影显示闭塞段的影像学资料来推测，如有无对侧侧支循环、有无新生桥血管形成等。



180.影响CTO手术结果的因素有哪些？





（1）有利于CTO结果的因素




1）近端管腔渐细（tapered point of occlusion）：


患者冠状动脉造影显示闭塞近端鼠尾状残端，近端管腔逐渐变细，此种形态闭塞病变PCI成功率高于无残端或近端管腔呈钝圆形（stump）或乳头状，因为后者导丝不易沿真腔通过。


2）功能性闭塞（functional occlusion）：


功能性闭塞血管狭窄达到99%，但是可见延迟的顺向血流到达病变的远端，这种闭塞的成功率略高于完全闭塞病变（76% vs 67%）。


3）无边支血管（no side branch）：


闭塞近端有无边支血管对CTO介入手术成功率影响较大。CTO起始处有分支者成功率（32%）明显低于无分支者（83%）。闭塞近端存在边支血管，则导丝在尝试通过近端纤维帽时常会弹入边支内，PCI不易成功。分支开口距离闭塞近端最少要2mm的距离才能保证手术成功的可能性。


4）无桥侧支血管（bridging collaterals absent）：


闭塞病变的桥侧支指闭塞近端新形成的小血管和闭塞段远端血管相通，见于至少2个月以上的CTO。它既可位于腔内也可与动脉壁外层的通道相连。桥血管越丰富，如海蜇头样，或桥血管越粗大，提示闭塞越严重。这些情况一方面使得导丝通过困难，另一方面导丝动脉穿孔的可能性大增。Kinoshitaw I等报道有桥血管的CTO介入成功率仅为25%。


5）闭塞时间小于3个月（CTO＜3 months old）：


Tan K 等报道CTO闭塞时间在4周以内的PCI成功率接近90%，而闭塞时间大于3个月的病变PCI成功率小于60%。闭塞时间越长，闭塞血管内血栓机化程度越高，钙化或纤维化成分、新生通道、负性重构也越多。但是如前所述对于CTO闭塞时间的判定往往都是凭借临床经验，如以最久的临床事件标记CTO起始发作时间。临床事件包括劳力型心绞痛发作、不稳定型心绞痛发作或时间较前延长的胸痛。这种方法显然不适合冠状动脉多支病变和病史较长的心绞痛。最确切的方法是有既往冠状动脉造影记录，但是这种情况并不多见。在CTO病例中可能更多的是依靠对冠状动脉造影结果的分析和导丝的尝试来判断。


6）闭塞段小于15～20mm：


对于CTO的处理闭塞段越长，开通的难度就越大。一般以15mm为影响手术成功率的临界点，闭塞段小于15mm，PCI成功率为70%～85%，反之成功率小于70%。CTO闭塞长度的确定是依靠交通支逆行显影或桥侧支来判断。右冠状动脉CTO病变闭塞长度一般较前降支长。


7）轻度钙化（mild calcification）：


CTO病变钙化程度会对手术有严重影响。严重的钙化使得导丝通过困难，有些情况即使导丝通过病变，而随后的球囊导管由于钙化也无法通过，这是钙化导致操作失败的主要原因。此外CTO严重钙化病变在PCI过程中易出现较严重的并发症，如冠状动脉穿孔、夹层等。


8）闭塞病变近段血管扭曲（angulation of the proximal CTO）：


如果存在闭塞病变近端血管扭曲，势必影响导丝的扭控性，另外还给球囊导管、支架的输送带来不便，甚至直接影响CTO手术的成败。非常明显导丝在通过扭曲血管时，每转折一次，导丝的尖端的穿透力就分解一次，前向力明显减弱，使得穿透力不足以穿过闭塞病变。硬导丝通过近端迂曲很困难，使用软导丝固然导丝的操控性有很大提高，但是由于头端柔软，不易通过闭塞病变。总之，闭塞近端血管扭曲是影响CTO病变PCI成功率的一个重要因素。


9）闭塞血管段扭曲（angulation of the segment of CTO）：


闭塞血管段的扭曲对于导丝穿过病变是一个挑战。导丝尖端通过扭曲病变而变成直头，又要克服扭曲血管，所以很容易发生动脉穿孔。因此，对于右冠状动脉近端闭塞病变处理的成功率较低。


10）冠状动脉开口无闭塞（non-ostial total occlusion）：


冠状动脉开口完全闭塞病变对于PCI处理成功率较低。右冠状动脉的起始病变比较常见，因为左主干的闭塞病变的后果往往就意味着死亡。处理冠状动脉开口闭塞导引导管的支持力没有很大作用，而且导丝一般比较硬，增加了导丝刺破主动脉根部的风险。



（2）无利于CTO结果的因素：



上述有利于CTO结果相反的因素对于闭塞病变的处理是一大挑战。例如，闭塞血管无残端、桥侧支血管、闭塞血管时间较长、闭塞血管长度较长、严重钙化、血管近端和闭塞段扭曲、冠状动脉开口闭塞。



181.什么是冠脉旋磨术？



冠状动脉旋磨术系采用呈橄榄形的带有钻石颗粒旋磨头，根据“差异切割”或“选择性切割”的原理选择性地去除纤维化或钙化的动脉硬化斑块。对于一些严重狭窄伴重度钙化或纤维化的病变，球囊可能无法通过或病变难以扩张开的病变，PCI治疗不仅风险很大，即刻效果不理想，远期再狭窄率也较高。冠状动脉旋磨术用物理的方法将钙化的动脉硬化斑块去除，提高了即刻效果和介入治疗的成功率，并有可能降低远期再狭窄率，是临床上不太常用但不可缺少的一种介入治疗手段，有些病变必须经冠脉旋磨才能完成手术。



182.什么是冠脉旋切术？



冠脉旋切术是通过冠脉粥样硬化斑块切除术导管，切除和修复斑块或乳化斑块。与经皮穿刺气囊导管扩张冠状动脉术相比，其具有形成的内腔面光滑，无夹层分离，以及再狭窄发生少等优点，冠脉旋切对钙化、偏心、弥漫性的病变等复杂病变，交气囊导管更为适用。



183.何为对侧造影？



对侧造影是处理CTO病变时不可或缺的一个重要手段。通过对侧造影可以让术者明确导丝要前进的方向，在导丝操作过程中不断提供有用信息，如导丝有无进入远端真腔、远端穿刺点是否准确。对侧造影为术者对闭塞病变以及闭塞前后血管有一个较为全面的了解。



184.对侧造影的技术要点有哪些？



对侧造影技术要点有：

（1）对侧造影时候造影导管和导引导管互相干扰：这种情况较为常见尤其是在同一入路时，处理不好可以直接影响导引导管的操作。常规经右桡动脉入路行CTO病变处理时，对侧造影可以选择左侧桡动脉入路，这是一个不错的方法。另外一个需要注意的要点是避免导引导管和造影导管都选择AL导管。对侧冠状动脉造影操作中经常发生造影导管由于种种情况位置不稳定，导致导管脱位现象，需要术者不断重复操作。像此种情况可以考虑使用4F/5F造影导管或5F导引导管联合Transit导管。

（2）冠状动脉缺血：这种情况多见于左冠脉病变，在右冠状动脉行对侧动脉造影，影响侧支循环血供。导管进入动脉过深可以引起冠状动脉缺血；另外一种情况就是导管容易进入右冠状动脉圆锥支。对后种情况可以采用的方法是利用普通导丝改善第一弯曲角度从而使导管进入右冠主支，另外一种方法是在导管内送入导丝，前送导丝利用其反作用力使得导管回退入主支。

（3）造影剂用量：处理CTO病变对侧动脉造影不可避免使用大量的造影剂，但是注入过多造影剂引起造影剂肾病的可能性大增。减少对侧造影造影剂使用有效的方法之一就是尽量超选侧支血管造影以达到目的，超选常用的造影导管是Transit导管，使用的时候注意避免超选引起的缺血问题。另外一个减少造影剂用量的方法就是采用双相（biplane）血管造影机。

（4）多角度造影观察：CTO病变处理过程中离不开多角度的观察病变影像。例如需要多角度分析导丝尖端和CTO远端纤维帽的关系，判断导丝走行是否正确，是否在真腔等。某个体位导丝在闭塞病变中的走行貌似正确，但是可能在其他体位（常为垂直体位）显示脱离正常血管走行。



185.冠脉介入治疗过程中如何判断真腔、假腔？



真腔假腔的判断对于CTO术者相当重要，及时发现假腔的形成并采取合适的对策可以大大减少手术失败可能。现将临床上常用的判断方法简要总结如下：

（1）供血冠状动脉造影判断：通过穿刺或对侧动脉（桡动脉或股动脉）行对侧供血冠状动脉造影，观察导丝走行是否正确。

（2）多角度、多体位投照观察导丝走行是否符合正常解剖位置。

（3）观察导丝头端运动是否灵活。导丝入真腔后，导丝阻力通常会减少，有一种突破感。如果导丝尖端塑型小，运动欠灵活，表明导丝入假腔。

（4）导丝可以进入远端血管分支表明在真腔可能性大。

（5）导丝回退后重复操作仍能沿原径前进表明导丝入真腔。

（6）利用OTW球囊或微导管造影，可以判断是否在真腔。



186.临床上桡动脉闭塞的危险因素有哪些？



经桡动脉PCI术可能造成无症状性桡动脉闭塞，发生率为5%～10%，其中40%～60%可在1个月后自发再通，主要发生于使用大口径器材和多次经同一侧桡动脉穿刺插管的病例。但即使发生桡动脉闭塞，对Allen试验阳性的病例，由于有尺动脉代偿，一般也不会发生手部缺血或坏死。

桡动脉闭塞的危险因素主要有：术者穿刺桡动脉次数过多、多次更换导管和（或）操作时间过长、术后压迫止血方法不适当或时间过长有关，尤其是在桡动脉远端和肱动脉走行明显弯曲、无名动脉近端极度扭曲、升主动脉高度扩展或冠状动脉开口变异而导致冠状动脉插管困难时更易发生。其主要危险因素是超声显示桡动脉内径＜2mm、桡动脉直径和鞘管不匹配、糖尿病等。



187.临床上桡动脉闭塞的预防措施有哪些？



为预防桡动脉闭塞，应术前注重Allen试验、术中穿刺后注重肝素足量应用以及使用5F共用导管减少导管交换次数，术后注重调整穿刺局部压迫时间及力度，同时加强术前术后的抗血小板、抗凝治疗，穿刺动脉闭塞的发生率将有所下降。可以认为只要严格掌握适应证，合理选择病例，避免引起动脉闭塞的主要危险因素，压迫止血力度适当，桡动脉闭塞的发生率将会大大下降。



188.何为缺血-再灌注损伤？



机体组织器官正常代谢、功能的维持，有赖于良好的血液循环。各种原因造成的局部组织器官的缺血，常常使组织细胞发生缺血性损伤（ischemia injury），但在动物试验和临床观察中也发现，在一定条件下恢复血液再灌注后，部分动物或患者细胞功能代谢障碍及结构破坏不但未减轻反而加重，因而将这种血液再灌注后缺血性损伤进一步加重的现象称为缺血-再灌注损伤（ischemia-reperfusion injury）。

1960年Jennings等第一次提出心肌缺血-再灌注损伤的概念，逐渐引起医学界的高度重视。其临床上表现为闭塞的冠状动脉再通、梗死区血流灌注重建后一段时间内，有的病例发生血压骤降、心功能不全、心律失常甚至猝死等一系列病情反而恶化的现象。



189.缺血-再灌注损伤的原因及条件有哪些？





（1）原因



1）组织器官缺血后恢复血液供应如休克时微循环的疏通、冠状动脉痉挛的缓解、心搏骤停后心脑肺复苏等。

2）动脉搭桥术、PTCA、溶栓疗法等血管再通术后，心脏外科体外循环术及器官移植等。



（2）条件：



并不是所有缺血的组织器官在血流恢复后都会发生缺血-再灌注损伤，但许多因素可影响其发生发展和严重程度，常见的原因有：


1）缺血时间：


缺血时间的长短与再灌注损伤的发生与否相关，缺血时间过短或过长都不易发生再灌注损伤。例如：大鼠心肌缺血2分钟以内或 20分钟以上进行再灌注，不易发生再灌注损伤；狗心肌缺血15分钟以内或40分钟以上进行再灌注，再灌注损伤不易发生，缺血15～20分钟再灌注，心肌再灌注损伤的发生率高达25%～50%。


2）侧支循环：


缺血后侧支循环容易形成者，因可缩短缺血时间和减轻缺血程度，不易发生再灌注损伤，如肺脏。


3）需氧程度：


对氧需求量高的组织器官，如心、脑等，易发生再灌注损伤。


4）再灌注条件：


一定程度的低压、低温（25℃）、低pH、低钠、低钙溶液灌流，可减轻组织器官的再灌注损伤，使其功能迅速恢复。反之，高压、高温、高钠、高钙灌注可诱发或加重再灌注损伤。



190.心肌缺血再灌注损伤时可能出现哪些变化？





（1）再灌注对心肌电活动的影响：



心肌细胞急性缺血时的电生理改变为静息电位降低，动作电位上升的速度变慢，时值缩短，兴奋性和传导性均降低，一些快反应细胞转变为慢反应细胞。在心电图上表现为缺血心肌对应部位ST段抬高，R波振幅增加。再灌注使缺血中心区R波振幅迅速降低，ST段高度恢复到原水平，Q波很快出现，从而出现再灌注性心律失常。心肌缺血后对激动的传导时间延长，自律性增强，都为心律失常创造了条件。再灌注后心脏由窦性心律转变为心室颤动，或出现室性心动过速转变为室颤，这是规律、迅速、反复的室性异位活动的结果。动物实验发现，缺血再灌注性心律失常的发生率可达50%～70%，临床上解除冠状动脉痉挛及溶栓疗法后缺血再灌注性心律失常的发生率也高达50%～70%。



（2）再灌注对心功能的影响：



短期缺血后再灌注心功能可得到恢复，若阻断冠脉1小时后再灌注，血流动力学常常进一步恶化，早在20世纪70年代就发现，夹闭狗冠状动脉15分钟并不引起心肌坏死，但缺血-再灌注后心肌收缩功能抑制可持续12小时。这种短期缺血早期恢复灌注时，心肌收缩功能不能迅速恢复，在较长一段时间内（数天到数周），心肌收缩功能低下，甚至处于无功能状态（nonfunction state），称为心肌顿抑（myocardial stunning）。心肌顿抑是缺血-再灌注损伤的表现形式之一，其发病机制与自由基爆发性生成和钙超载有关。



（3）再灌注对心肌代谢的影响：



短时间的缺血再灌注，可使心肌代谢迅速改善并恢复正常，但缺血时间较长后再灌注反而使心肌代谢障碍更为严重，ATP/ADP 的比值进一步降低，ATP和CP含量迅速下降，氧化磷酸化障碍，线粒体不再对 ADP 反应。这是因为再灌注时自由基和钙超载等对线粒体的损伤使心肌能量合成减少；加之再灌注血流的冲洗，ADP、AMP等物质含量比缺血期降低，造成合成高能磷酸化合物的底物不足。



（4）再灌注对心肌超微结构的影响：



缺血-再灌注损伤时，超微结构可见细胞水肿，细胞膜损伤加重，细胞挛缩加重，某些线粒体嵴破裂消失，线粒体内 Ca

2+


 大量沉积，形成致密颗粒，肌原纤维断裂，节段性溶解和收缩带形成。

再灌注也可使毛细血管内皮细胞肿胀加重，胞浆形成突起物伸向管腔，内质网扩张成大小不一的空泡，引起管腔变窄，甚至阻塞，同时血小板、白细胞聚集、阻塞在微循环中。上述变化使心肌恢复灌流后，可使心肌得不到血液供应，出现无复流现象。



191.股动脉穿刺部位出血或血肿应如何处理？



股动脉穿刺部位出血或血肿多由于穿刺部位过高或过低、血管损伤、过度抗凝和压迫止血不当所致。若穿刺位置过高，穿刺点在腹股沟韧带以上，又有动脉前、后壁穿透或损伤时，出血或血肿则可上延至腹膜后引起腹膜后血肿。此时一般出血量大，早期难以发现，往往等到有血压下降（BP＜90/60mmHg）快速补液后血压仍不能维持时才会发现。处理措施为扩容和配血、输血，同时在腹股沟韧带上方高位动脉穿刺点处压迫止血。多数患者能停止出血，若无效，则应请外科行动脉缝合止血。



192.什么是假性动脉瘤？



如果血肿在动脉穿刺处与动脉腔相通，则可形成假性动脉瘤。假性动脉瘤是动脉损伤破裂后血液渗透到周围软组织，并在周围软组织形成局限性搏动性血肿。体检时局部有搏动性肿块，伴血管杂音即可诊断，血管超声有确诊价值。一般多在术后数天内形成。



193.如何处理假性动脉瘤？



由于假性动脉瘤瘤壁无动脉壁组织，它往往不断长大甚至最终破裂。所以，假性动脉瘤一经诊断就应积极处理，先用血管压迫器或手加压压迫假性动脉瘤的瘤颈部，然后加压包扎，压迫或包扎后血管杂音消失。压迫处理无效时，应请外科行假性动脉瘤切除和动脉修补术。预防假性动脉瘤的关键是准确的股动脉穿刺和拔除鞘管后的有效压迫止血和加压包扎。



194.动静脉瘘是怎样形成的？如何处理？



穿刺部位出血如果进入邻近静脉穿刺点，形成动-静脉瘘。和假性动脉瘤一样，多在数天内出现，有不断增大和破裂的危险，常需要外科修补，也可先试用压迫的方法治疗。诊断依据穿刺区域听到连续性血管杂音。经手术发现，动-静脉瘘与穿刺部位过低并同时穿透了邻近的小静脉分支有关。



195.什么是桡动脉痉挛（radial artery spasm）？



桡动脉痉挛是经桡动脉介入诊治中最常见的并发症。桡动脉痉挛发生后表现为手术操作时患者可有前臂疼痛和发胀感，同时术者常感到导管操作困难。此时可经动脉鞘管注入稀释的造影剂行桡动脉造影，显示桡动脉管径局限性或弥漫性细小，需停止手术操作等待数分钟，或经动脉鞘管注入血管扩张剂维拉帕米等后数分钟再次造影，大多可见桡动脉管径细小较前有所改善，基本可以继续完成PCI。



196.如何预防桡动脉痉挛？



术前充分地镇静，穿刺点充分麻醉，术前应用血管扩张药物和选择合适的器械可有效预防痉挛的发生。更为重要的是术者手术时动作要轻柔、精确、简洁，以减少对桡动脉血管的刺激、牵拉。



197.如何处理桡动脉痉挛？



桡动脉痉挛一旦发生，要充分镇静、止痛；动脉鞘管内注入血管扩张剂，必要时可持续静脉点滴，直到桡动脉痉挛解除。严重的痉挛可导致导管在血管内不能进出，切忌用力拔出导管。此时可保留导管，改用对侧桡动脉或股动脉途径完成手术，回病房后静脉继续给予硝酸甘油或者罂粟碱等扩张血管的药物，同时给予镇静药物，等待患者桡动脉痉挛解除，再拔除导管。



198.前臂血肿是怎样发生的？如何处理？



前臂血肿可出现在桡动脉穿刺点局部，也可出现在远离穿刺点的部位，严重的前臂血肿可引起前臂骨筋膜室综合征，导致手部的缺血、坏死。反复穿刺损伤桡动脉；导丝或导管进入桡动脉细小分支或穿破动脉壁；术后穿刺点压迫不当；使用抗血小板药物，都可导致前臂血肿的发生。

临床表现为术后患者前臂肿胀和疼痛感，查体可发现患者前臂皮肤温度、张力升高，前臂肿胀、压痛，出血时间较长者局部皮肤可出现青紫、瘀斑、水疱。前臂血肿一旦发生，应停用肝素等抗凝药物；局部加压包扎；直接压迫出血点；冰袋冷敷。



199.什么是前臂骨筋膜室综合征？



前臂骨筋膜室综合征（compartment syndrome）是当前臂骨筋膜间室内容物（常为血液）增加，压力增高压迫桡动脉，导致前臂肌肉与正中神经发生进行性缺血、坏死而出现的临床综合征。该病是一种进展性疾病，开始症状可能不典型，要密切观察，以便早期确诊，及时治疗。

临床表现为前臂掌侧肿胀、剧烈疼痛，继而手指感觉减退，屈指力量减弱，被动伸腕、伸指加剧疼痛。如不及时治疗或处理不当，手腕部因神经受压、缺血可引起功能障碍，长期正中神经受压缺血导致患者发生腕部缺血挛缩畸形。



200.如何处理前臂骨筋膜室综合征？



前臂骨筋膜室综合征的治疗措施为：压迫止血，制动，抬高患肢，以利于血液回流；停用肝素等抗凝药物；50%硫酸镁持续冷敷；25%的甘露醇静脉点滴；保守治疗无效时，考虑采取筋膜间室切开减张术，以免造成不可逆的损伤。



201.冠状动脉痉挛是怎样发生的？



冠状动脉痉挛（coronary spasm）指冠状动脉自发或受手术器件、造影剂、药物等刺激而发生的局限性或弥漫性收缩。在冠脉介入治疗中及术后均可发生冠状动脉痉挛，痉挛可以发生在病变部位、病变部位以外的正常血管及微血管。

发生冠状动脉痉挛时，患者可以没有任何症状，也可表现为突发胸痛、心肌梗死和心律失常、血压下降、甚至发生猝死。冠状动脉造影显示痉挛处管壁呈光滑或不光滑的局限性或弥漫性狭窄样改变。



202.临床上如何预防及处理处理冠状动脉痉挛？



PCI术前患者应用长效硝酸酯或钙拮抗药等，术中避免粗暴和过度不必要的操作，合理选择手术器械，可以在一定程度上预防冠状动脉痉挛的发生。

一旦发生冠状动脉痉挛，首选冠脉内推注硝酸甘油200～300μg。心动过缓、房室传导阻滞的患者予阿托品，必要时临时起搏。冠脉内硝酸甘油和钙拮抗药不能缓解的病变内痉挛可采用低压力持续球囊扩张。当冠脉持续痉挛出现血压下降时，可在冠脉内使用硝酸酯和钙拮抗剂的同时使用IABP或多巴胺等维持循环。



203.什么是无复流现象？



无复流现象（no-reflow）是指冠状动脉行球囊扩张成形术或植入支架后即刻经冠脉造影排除冠脉急性闭塞、血栓形成、严重夹层、血管痉挛等血管机械性阻塞因素后，冠脉前向血流急性减少，冠脉循环所支配的区域心肌灌注不足的一种现象。急性心肌梗死、不稳定型心绞痛、静脉桥血管介入治疗后易发生无复流现象。旋磨和旋切无复流发生率最高，主要的原因是旋磨和旋切产生的血管碎片栓塞毛细血管。患者可以没有症状，也可表现为胸闷、胸痛、心律失常、血压下降，心肌梗死、心源性休克，甚至死亡。



204.无复流现象的发生机制是什么？



动物试验研究显示，医源性的介入治疗导致血管内皮基质受压，纤维帽破裂，内皮下基质暴露，导致脂质、基质、内皮细胞或血小板血栓形成，随血流到达罪犯血管远端，造成无复流现象。临床研究认为无复流主要与AMI造成的缺血损伤、PCI导致的斑块碎片移位、罪犯血管开通后的再灌注对微血管的损伤有关，此外斑块内物质也是发生无复流的主要原因。IVUS检查提示：冠状动脉粗大、有脂质池存在是AMI患者PCI术后无复流的高危因素。



205.AMI急诊PCI术中无复流现象的药物治疗策略是什么？



AMI急诊PCI术中无复流现象的药物治疗包括：

（1）硝烟酯（nicorandil）：静脉给药，心肌造影对比超声（MAC）证实，可减轻再灌注损伤，减少心肌梗死并发症，改善左心室功能，尤其适用于前壁心肌梗死的患者。

（2）维拉帕米（verapamil）：冠状动脉内给药，AMI 直接PCI患者 MAC对比密度峰值（peak contrast intensity）增加，减轻再灌注损伤。

（3）腺苷（adenosine）：冠状动脉内给药，减少冠状动脉造影无复流现象，改善心功能。

（4）GP Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂：静脉给药。由于血小板激活，导致微血栓形成的无复流对标准治疗无效，而抗血小板药物GP Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂，改善冠状动脉的血流速度，改善左心室功能。



206.AMI急诊PCI术中无复流现象的介入器械预防及处理原则是什么？



由于改善组织灌注可以预防梗死区的延展、心室重构或室壁瘤的扩张，促进瘢痕愈合并使治疗药物能够达到心肌组织，所以专家一致认为：改善组织灌注比挽救不可逆的心肌组织更有效。因此，如果能够在介入治疗过程中及时把存在于病变血管中的栓子清除出去，避免其发生远端栓塞，将会改善心肌缺血、缩小梗死面积，并可能改善心肌梗死后患者的心功能。目前能够在介入过程中清除血栓的装置有远端保护装置和抽吸导管。



207.如何评价远端保护装置在预防AMI急诊PCI术中无复流现象中的作用？



远端保护装置（distal protective device）可以通过捕获动脉粥样硬化斑块和血栓碎屑防止远端栓塞。PCI治疗中的远端保护装置，主要有两类：球囊堵塞抽吸系统GuardWire（PercuSurge）和与导管连接的伞样滤网FilterWire-Ex及Angiogard。球囊堵塞抽吸系统是通过一个低压力球囊的短暂扩张来阻断PCI手术的远端血管，然后利用抽吸导管吸出病变处理处的血栓碎屑，最后球囊放气恢复前向血流。滤网系统是一个置于PCI手术远端血管内的伞样过滤装置，不阻断血管内的前向血流。

大型、随机对照试验EMERALD研究提示：在STEMI患者中急诊PCI手术中，远端球囊栓塞和抽吸可有效收集栓子碎片。但是，远端栓塞保护装置并没有能够改善微循环血流、再灌注成功率，也没有缩小梗死面积和改善无事件生存。急性心肌梗死远端血栓保护试验（PREMIAR）的临床研究结果证实了应用SpiderRX远端保护装置回收动脉血栓碎片安全有效，虽然SpiderRX远端保护装置在改善心肌梗死再灌注方面未显示出明显的优越性，但再梗发生率显著降低。



208.如何评价血栓抽吸装置在预防AMI急诊PCI术中无复流现象中的作用？



事实上，经过成功的药物或PCI治疗，心外膜冠状动脉再通，仍有16%的患者出现远端血栓栓塞，而研究表明远端保护装置可有效回收栓子，但远期随访预后不甚理想。血栓抽吸装置（aspiration thrombectomy）在AMI 患者中的应用又如何呢？

目前许多临床试验中应用的血栓抽吸装置分别为：美国的AngioJet、X-Sizer、Rescue、Export Ctheter、Pronto，意大利的Diver CE及日本的TVAC（thrombus vacuum aspiration catheter）等。

AIMI、VAMPIRE、Dear MI、REMEDIA、X-AMINED等临床试验就AMI患者对不同的血栓抽吸装置与直接PCI进行了比较，临床试验结果也存在差异。DEAR-MI研究的结果认为PRONTO血栓抽吸导管可以通过移除冠脉内血栓改善心肌灌注。并通过多变量分析发现，血栓移除是改善心肌灌注的独立因素。研究结果表明Pronto抽吸导管应用于急性心肌梗死患者是安全有效的，而且操作较为简便，Pronto抽吸导管的应用可以改善心肌灌注，并可能改变目前急性心肌梗死的PCI策略。2008年EHJ发表的两项荟萃分析均显示，手动血栓抽吸可以改善临床预后。



209.如何看待有关远端保护装置和抽吸导管临床应用的争议？



尽管目前的一些临床结果对远端保护装置和抽吸导管仍存在争议，但是我们应该客观地看待这种分歧。专家们认为，现有资料并不支持对所有急性心肌梗死患者常规使用血栓抽吸或远端保护装置，多数患者常规应用支架植入技术是安全有效的。因为从发病机制看，尽管大部分AMI的发生是由于血栓斑块破裂造成的，但不同的患者之间，血栓负荷存在很大差异；远端保护和血栓抽吸装置在经过血栓病变时可能会造成斑块破损，栓子脱落至远端；而且，远端栓塞并不是决定心肌梗死面积和心肌灌注不良的唯一因素，其他因素还包括：由于中性粒细胞阻塞微循环和（或）动脉收缩造成微循环阻力升高、进行性的心肌水肿和再灌注心肌损伤。因此，远端保护装置和血栓抽吸装置可能更适合于较大血栓负荷的患者，而它们并不是AMI直接PCI术中预防远端栓塞、改善心肌灌注的唯一方法。客观评价冠脉内血栓移除器械包括远端保护系统和抽吸导管在急性心肌梗死中的价值，还需大规模、多中心的随机对照研究，我们拭目以待新的临床研究结果。



210.冠状动脉穿孔是如何分型的？



国际上通常采用Ellis分型，该分型办法不仅反映冠状动脉穿孔（coronary perforation）的临床严重程度，而且可以有效地帮助判断预后，指导处理原则。具体分型为：

Ⅰ型：造影剂在管腔外形成小溃疡，但没有造影剂外渗。

Ⅱ型：造影剂渗入心肌或心包，但没有造影剂喷射状外渗。

Ⅲ型：造影剂从≥1mm的孔道向心包侧喷射状外渗。

Ⅳ型：造影剂渗入心腔或冠状静脉窦。



211.冠状动脉穿孔应如何处理？



冠状动脉穿孔是指造影剂或者血液经冠脉撕裂口出流至血管外，是PCI中一个少见而严重的并发症。老年女性、糖尿病、心力衰竭患者等易发穿孔；旋磨或旋切、导丝损伤、球囊直径、压力过大、导丝较硬、支架植入后高压扩张都可导致穿孔的发生。

选择合适的器械，轻柔、准确操作导丝，注意掌握操作技术可预防冠脉穿孔。冠脉穿孔和心脏压塞一旦发生，应持续球囊充盈压迫，并在抗凝状态下封堵穿孔，防止血管内血栓形成。使用覆膜支架封堵或使用明胶海绵、聚乙烯乙醇溶液、弹簧圈闭塞穿孔血管。要进行超声心动图监测，出现心脏压塞立即超声心动图定位后行心包穿刺引流。内科方法不能封堵穿孔者，应紧急外科治疗。



212.什么是冠状动脉夹层？



冠状动脉夹层（coronary dissection）是指血管扩张部位造影可见管腔内有被线状造影剂隔离的充盈缺损、管腔外造影剂滞留。临床上不稳定型心绞痛和急性心肌梗死患者发生夹层的风险较高；长病变、偏心性病变、钙化病变、弥漫性病变、扭曲病变也易发生夹层。如果球囊/血管直径≥1.2，使用Amplatz等尖端较长的导管容易发生夹层。

在操作过程中如果推送导丝或导管有阻力，切勿强行插入；不能在导管嵌顿下用力注射造影剂。球囊和支架直径要与血管直径相匹配，扩张的最高压力和压力增加速度要合理。



213.一旦发生冠状动脉夹层应如何处理？



植入支架治疗是首先选择的也是最重要的治疗冠脉夹层的措施。植入的支架要覆盖整个夹层以免夹层远端扩展。如果导丝进入真腔困难，或是植入支架后血流不好、仍有50%以上管腔狭窄，同时伴有血流动力学不稳定的患者应采用IABP治疗，同时考虑CABG。



214.什么是冠状动脉急性闭塞？



冠状动脉急性闭塞（acute coronary occlusion）指靶血管在介入治疗时或治疗后突然闭塞。介入手术中最常引起冠脉急性闭塞的原因是冠脉夹层以及在此基础上继发的冠脉痉挛和血栓形成。

冠脉急性闭塞后患者常出现胸痛，心电图改变，血压下降或升高，心律失常如室颤和房室传导阻滞等。冠状动脉造影显示在PCI处冠状动脉突然截断，远端无造影剂充盈。



215.临床上如何预防冠状动脉急性闭塞？



术前应用阿司匹林和氯吡格雷，术中充分抗凝可降低急性闭塞的发生率。高危的患者直接支架术，静脉桥病变、血栓性病变、钙化病变旋磨时应使用远端保护装置；选择适合病变的导丝和球囊可降低急性闭塞的风险。



216.冠状动脉急性闭塞应如何处理？



维持血流动力学稳定，静脉注射阿托品纠正迷走反射，纠正高血压或低血压，必要时应用IABP，处理出现的心律失常，在血压允许的条件下使用抗心绞痛药物或者吗啡以缓解胸痛；检测ACT值，必要时加用抗凝药，保证足够的抗凝强度；冠脉内推注硝酸甘油或维拉帕米处理合并的血管痉挛；静脉应用GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂；在PCI处球囊扩张，以保证冠脉前向血流；多体位投照明确病因。对支架无法处理的长夹层、左主干损伤、植入支架后血流动力学仍不稳定且残留严重狭窄＞30%，不能恢复患者前向血流时考虑行CABG治疗，在手术前的过渡阶段可使用灌注导管和IABP，以改善冠脉血流状态和维持血压。



217.什么是支架内血栓？



支架内血栓（stent thrombosis）指成功植入支架（靶血管植入支架后TIMI血流分级达到3级并且残余狭窄＜25%）后支架内急性、亚急性及晚期血栓形成。造影显示支架内有被造影剂包绕的椭圆形、长条形或略不规则形的低密度影像，造影剂消散后血栓存在处及近端仍有少量造影剂滞留。



218.支架内血栓如何分型？



由美国学术联合会（Academic Research Consortium，ARC）统一了支架内血栓的定义。定义根据支架内血栓可能性的大小，将支架内血栓分为明确的（definite/confirmed）、可能的（probable）和不除外的（possible）三类。具体标准如下：

（1）明确的支架内血栓：临床出现急性冠状动脉综合征症状且伴有尸体解剖或造影明确的支架内血栓。必须同时符合两个条件：①具有急性冠状动脉综合征的下列表现之一：a.新出现的静息缺血症状（典型的心绞痛持续＞20分钟）；b.新出现的缺血性ECG改变提示急性缺血的发生；c.典型的心脏标志物的升高（CK值＞正常上限的2倍）和降低。②尸解证实的支架内血栓或造影明确的血栓，TIMI血流可以为：a.0级，伴有支架内或支架近端和远端5mm内血栓形成造成的闭塞；或b.1，2，3级，伴有支架内或支架近端和远端5mm内血栓形成。如果仅为偶尔造影发现的支架内闭塞，但没有临床症状（隐匿性或无症状性血栓），不诊断为明确的支架内血栓。

（2）可能的支架内血栓：有下列情况时考虑为很可能的支架内血栓：①任何30天内发生的不明原因的死亡；②无论术后何时发生的植入支架的冠脉供应区域内与明确的心肌缺血相关的任何心肌梗死，无明显其他原因可以解释，但未经造影证实支架内血栓。

（3）不除外的支架内血栓：任何30天后发生的不明原因的死亡。



219.支架内血栓的发生原因和机制是什么？



支架血栓是多因素，而非单一因素导致。DES和BMS都可以发生支架血栓。支架血栓的危险因素包括支架本身因素、患者及病变相关的因素以及手术操作因素等。



（1）支架因素：



目前的临床资料显示，不同类型的DES临床疗效和安全性方面存在差异。REALITY试验是最早对两种DES进行比较的大样本多中心前瞻随机对照研究。研究将1386例冠心病患者随机植入Cypher或Taxus，8个月的随访结果显示，Cypher组和Taxus组主要不良心血管事件（MACE）发生率分别为9.2%和10.6%，TLR发生率分别为6.0%和6.1%，造影再狭窄发生率分别为9.6%和11.1%，均无显著性统计学差异。但支架血栓的发生率在Cypher组明显低于Taxus组（分别为0.4% vs.1.8%，P
 ＜0.05）。并且，Cypher组的晚期管腔丢失（0.09mm vs.0.31mm，P
 ＜0.01）和支架内支架狭窄率（23.1% vs.26.7%，P
 ＜0.01）均明显优于Taxus，显示出Cypher具有更好的新生内膜抑制功能。

新一代DES，包括Endeavor、Resolute、Xience Ⅴ支架等均采用了钴合金的支架结构和新型的支架输送系统，并且改进了聚合物涂层。与第一代DES应用的传统多聚物相比，第二代DES具有更好的血液相容性，减少了炎症反应并抑制血小板的黏附。

2009年TCT会议上，Gregg W.Stone 教授公布了SPIRIT Ⅳ临床试验1年随访结果。该研究将3687例患者随机植入Xience Ⅴ或Taxus Express支架，1年的随访结果显示，XienceⅤ支架组的主要有效性终点，包括靶病变重建失败（TLF）、靶血管重建失败（TVF）和MACE在Xience Ⅴ组均明显低于Taxus，分别为（4.2%比6.8%，P
 ＝0.001）、（5.6%比7.9%，P
 ＝0.009）和（4.2%比6.9%，P
 ＝0.0009）。1年内支架血栓的发生率在Xience Ⅴ组也明显低于Taxus组（0.17%比0.85%，P
 ＝0.004）。在同一会议上公布并在《Lancet》杂志发表的COMPARE试验得出的结果与SPIRIT Ⅳ研究惊人相似，Xience Ⅴ支架在临床有效性和支架血栓方面均全面优于Taxus Liberte支架。随后的前瞻性随机对照试验RESOLUTE All Comer试验和观察性研究TWENTE研究也显示，zotarolimus涂层的Resolute支架和XienceⅤ支架相比在临床试验和真实世界中的有效性和安全性均相当。2012年发表的大型注册研究SCAAR研究显示，在94 384例患者中应用第二代DES（包括Resolute、Xience Ⅴ或Promus支架）与应用第一代DES（Cypher、Taxus或Endeavor支架）相比，再狭窄的风险降低38%，确定的支架血栓的风险降低43%，全因死亡的风险降低23%，显示第二代DES在有效性和安全性上均显著优于第一代DES。



（2）患者相关因素：



大量研究已显示，糖尿病、急性ST段抬高型心肌梗死、肾衰竭、左心室功能不全、过早停用双联抗血小板药物等均是支架血栓的危险因素。除患者全身因素外，病变本身因素也是支架血栓的重要决定因素。慢性闭塞病变、分叉病变、大隐静脉桥病变、血栓性病变、钙化病变等均增加支架血栓的风险。一项由日本学者开展的观察性研究，RESTART研究，对611例支架血栓患者进行了分析（包括322例早期血栓，105例晚期血栓，184例极晚期血栓）。结果显示，胰岛素治疗的糖尿病、心功能不全、晚期肾脏病或透析患者以及慢性闭塞病变等都是晚期或极晚期血栓的独立预测因素。



（3）手术相关的因素：



早期支架血栓与极晚期支架血栓与手术相关的危险因素并不完全相同。IVUS研究的结果表明，早期支架血栓的主要危险因素为支架膨胀不良（underexpansion），其次包括大的斑块负荷、小的腔内面积或支架端的夹层。尽管没有充分的证据，但大多数学者认为手术即刻的支架贴壁不良与早期支架血栓明显相关。而目前发现极晚期支架血栓的危险因素包括：①大面积的晚期贴壁不良，这可能主要是由于血栓溶解或血管正性重塑引起的。②血管壁的炎症反应。③支架断裂。④支架内粥样斑块形成和斑块破裂。IVUS和血管镜研究均显示，支架段内新发粥样斑块形成可能是极晚期支架血栓的重要原因。新发粥样斑块主要组织学表现为增生内膜内出现泡沫巨噬细胞的聚集，斑块中可以出现坏死的核；血管镜下可以看到新生内膜显示为黄色，黄色越深则代表粥样斑块的脂质成分越多。Nakazawa等通过对比植入DES和BMS后30天至5年的患者的尸检病理观察，发现DES植入后新发粥样硬化的比例高达31%，而BMS只有16%。DES术后发生新发粥样硬化的时间明显较BMS短。在Higo等的另一项多因素分析也发现，支架内膜的颜色（黄色）（OR 5.5，95% CI 3.0～10，P
 ＜0.001）和支架内膜覆盖不良都是支架术后1年内支架血栓的独立预测因素。这提示新发的粥样斑块形成可能是晚期和极晚期支架血栓的重要因素。⑤内皮覆盖不全。组织病理学观察结果显示，DES植入后的内皮覆盖不全可能和支架血栓有关。未被内皮覆盖的支架柱梁数量和支架血栓的风险呈正相关。血管镜资料表明，DES植入2年后高达20%的支架柱梁仍未被内皮覆盖。



220.什么是冠状动脉瘤？



冠状动脉瘤（coronary artery aneurysms）是指冠状动脉局部扩张（＜7mm）直径大于或等于邻近正常参照血管节段的2倍。冠状动脉动脉瘤有真性动脉瘤和假性动脉瘤两种：真性动脉瘤的瘤壁包含动脉血管壁的正常结构（中层、内层），并与邻近正常血管的血管壁延续；假性动脉瘤的血管壁全层被破坏，其腔壁仅有一脏层心包，这使术后发生缺血性事件的可能性增加。



221.冠状动脉瘤应如何治疗？



治疗方案分以下三种：

（1）药物治疗：动脉瘤管腔内血流较迟缓且血流方向紊乱会导致血栓形成和远端血管栓塞，应长期抗血小板治疗，如阿司匹林。

（2）介入治疗：目前有些学者采用支架植入术治疗冠状动脉瘤及其合并的远端狭窄。对于较小的冠状动脉瘤，可以植入支架消除瘤腔。对较大的冠状动脉瘤，支架植入到冠状动脉瘤颈狭窄处，可消除狭窄，提高其远端血液流速，降低冠状动脉瘤内的血液淤滞，从而降低冠状动脉瘤内血栓的发生率。

（3）外科手术治疗的适应证：合并严重的冠状动脉狭窄，药物不能控制的心绞痛、心力衰竭者；冠状动脉瘤瘤壁极薄，有发生瘤体破裂和血栓的可能，或巨大瘤体形成压迫症状者；合并其他心脏疾病需同时手术矫治者。



222.介入治疗中分支闭塞危害是什么？如何预防？



对分叉病变进行PTCA时，大约有14%的患者分支血管会发生闭塞。主要原因是被扩张部位的粥样斑块被挤向邻近的分支开口，以及高压扩张后边支开口受到挤压。分支闭塞（occlusion of branch vessels）的危险性取决于分支血管的大小以及所支配的心肌面积。如果分支细小，血管闭塞后不会有严重后果。如果病变处有大的分支发出，应使用吻合球囊技术保护边支，以免分支闭塞引起大面积的心肌梗死。目前使用各种分叉支架技术和行主、分支斑块旋切术可将分支闭塞的发生率降低。在对主支植入支架时，如果边支直径＞3mm，或者直径＞2.5mm的边支且开口处有病变时，需要对边支进行保护。



223.什么是对比剂肾病？发生机制是什么？



对比剂所致急性肾损害，又称对比剂肾病（contrast induced nephropathy，CIN），是指排除其他肾脏损害因素使用对比剂后2～3天内发生的急性肾功能损害。通常以术后血清肌酐（Scr）比造影前升高25%～50% 或Scr绝对值增加44.2μmol/L作为诊断标准。

对比剂对肾血流的病理生理影响主要表现为肾脏血管首先短暂扩张约20分钟，然后出现肾血管痉挛性收缩。最终因肾脏缺血缺氧性损伤引起细胞凋亡或坏死，肾功能出现损害。同时对比剂本身会引起氧自由基增加对肾脏产生直接毒性作用。



224.如何预防对比剂诱导的急性肾损伤（CI-AKI）的发生？



对高危患者选用非离子型等渗对比剂。同时控制对比剂的用量，减少对比剂剂量可降低CI-AKI发生率。在所有接受血管造影的患者，都应该尽量减少对比剂的用量，尤其是已有肾功能不全的患者，以免加重肾功能损害。水化疗法可有效减少CI-AKI的发生。钙通道阻断剂和腺苷拮抗剂（茶碱）能改善对比剂引起的肾血流动力学紊乱，对CI-AKI有预防作用。维生素C可以预防高风险患者发生CI-AKI。血液透析可预防对比剂诱发的肾病。

目前无治疗CI-AKI的特效方法，主要是预防。主要的治疗措施有维持水、电解质平衡；造影前后密切监测肾功能指标；积极处理并发症；加强营养支持；合并有急性肾衰竭时透析治疗。



225.什么是迷走反射？



手术中、手术后患者突然出现胸闷、头晕、恶心、呕吐、面色苍白、大汗淋漓、视物旋转等症状，检查患者出现血压下降，心率进行性减慢（心率＜50次/分），心电图表现为窦性心动过缓，严重时患者出现晕厥休克直至危及生命。此症状称为血管迷走反射（Vasovagal reaction，VVR）。



226.迷走反射有何危害？



迷走反射可导致低血压和心动过缓，使冠脉灌注压明显下降，血流缓慢，极易在球囊扩张部位、支架放置部位出现急性和亚急性血栓形成，造成心源性休克或猝死。其发生机制为疼痛刺激、血容量不足、空腔脏器的强烈刺激等引起的反射性迷走神经反射，导致心率减慢、血管扩张，诱发患者VVR的发生。



227.临床上如何预防迷走反射？



术前应做好心理疏导，防止情绪紧张，必要时给予镇静剂。术前适量进食，术后也需进食和饮水，要少量多次，预防血容量不足。



228.如何处理迷走反射？



PCI术中、术后发现患者出现了迷走反射后应立即去枕平卧，头偏向一侧，防止呕吐物引起患者窒息；并给予中流量吸氧，心电监护，阿托品1mg静脉注射，同时予生理盐水、林格液、葡萄糖水等静脉快速补液，必要时静脉注射多巴胺；对严重的心动过缓可临时起搏治疗，以尽快恢复冠状动脉灌注压，防止更严重的并发症（如支架血栓、冠脉闭塞等）发生。




第二节　抗血小板及抗凝治疗





1.冠心病抗血小板治疗有哪几类药物？





（1）环氧化酶抑制剂：



抑制血小板花生四烯酸（AA）代谢，阻止血小板AA衍变为血栓素A

2


 ，从而发挥抗血小板作用。代表药物为阿司匹林。



（2）ADP受体拮抗剂：



通过其活性代谢产物选择性地、不可逆地与血小板膜外表ADP受体（P2Y12）结合，从而阻断活化血小板释放的ADP所诱导的血小板聚集。包括氯吡格雷、普拉格雷、替格瑞洛（替卡格雷）等。



（3）血小板膜糖蛋白Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂：



主要抑制纤维蛋白原与血小板膜糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 受体间的结合，为血小板聚集终末环节抑制剂，抗血小板作用强。包括阿昔单抗、替罗非班和依替巴肽等。



（4）磷酸二酯酶抑制剂和腺苷脱氢酶抑制剂：



主要抑制血小板磷酸二酯酶和腺苷脱氢酶，使环腺苷酸及腺苷浓度升高，从而抑制血小板的聚集。包括西洛他唑和双嘧达莫。



2.不稳定型心绞痛/非ST段抬高型心肌梗死患者如何进行抗血小板治疗？



2012年，美国心脏病学会基金会（ACCF）/美国心脏学会（AHA）实践指南工作组发布了2012年不稳定型心绞痛（UA）/非ST段抬高心肌梗死（NSTEMI）患者管理指南的要点更新，此次更新是基于2007年的指南以及2011年要点更新基础上的最新推荐。其中，对血小板治疗的建议如下：

（1）在能耐受前提下，UA/NSTEMI患者应在入院后尽早并无限期使用阿司匹林（ASA）（ⅠA）。

（2）对于ASA过敏或出现严重胃肠道不耐受的患者，应给予一次负荷剂量氯吡格雷（ⅠB）、普拉格雷（行PCI的患者，ⅠC）或替格瑞洛（ⅠC），并继以每日维持剂量。

（3）对于初始选用侵入性治疗策略的确诊UA/NSTEMI中、高危患者，入院时应予以双联抗血小板治疗（ⅠA），并在入院后立即予以ASA基础上（ⅠA）加用以下1种抗血小板药物：

PCI术前：可选用氯吡格雷（ⅠB）或替格瑞洛（ⅠB）或静注血小板糖蛋白（GP）Ⅱb/Ⅲa抑制剂（ⅠA），静注依替巴肽或替罗非班为首选（ⅠB）。

PCI术中：若PCI术前未使用，术中可选用氯吡格雷（ⅠA）或普拉格雷（ⅠB）或替格瑞洛（ⅠB）或静脉GPⅡb/Ⅲa抑制剂（ⅠA）。

（4）对于初始选用保守治疗的UA/NSTEMI患者，入院后在予以ASA和抗凝治疗的基础上应尽早加用氯吡格雷或替格瑞洛（负荷剂量后继以每日维持剂量）治疗至12个月（ⅠB）。

（5）对于初始选用保守治疗的UA/NSTEMI患者，若后期反复出现症状/缺血、心衰（HF）或严重心律失常，则应予以诊断性血管造影（ⅠA）。行诊断性血管造影前（上游），在ASA和抗凝药物治疗的基础上加用静脉GPⅡb/Ⅲa抑制剂 [依替巴肽或替罗非班为首选（ⅠA）]或氯吡格雷或替格瑞洛[负荷剂量后继以每日维持剂量（ⅠB）]（ⅠC）。

（6）对于拟行PCI治疗的UA/NSTEMI患者，推荐予以负荷剂量的噻吩吡啶类药物，可选用以下1种给药方案：

1）PCI术前或术中尽早给予氯吡格雷600mg（ⅠB）。

2）一旦明确患者冠脉解剖并决定行PCI，则应在PCI术后1小时内尽早给予普拉格雷60mg（ⅠB）。

3）在PCI术前或术中应尽早给予替格瑞洛180mg。

（7）噻吩吡啶类药物给药持续时间及剂量

1）接受PCI的UA/NSTEMI患者应持续使用氯吡格雷75mg/d或普拉格雷10mg/d或替格瑞洛90mg每日2次，至少12个月（ⅠB）。

2）若噻吩吡啶治疗的出血风险大于预期获益，则应考虑早期停药（ⅠC）。



3.对于UA/NSTEMI患者抗血小板和抗凝治疗的额外管理都有哪些内容？



2012年，ACCF/ AHA关于UA/NSTEMI患者管理指南的要点更新中，对抗血小板和抗凝治疗的额外管理建议如下：

（1）对于初始选用保守治疗策略的UA/NSTEMI患者，若无后续诊断性血管造影指征（反复性症状/缺血、HF或严重心律失常），则应进行心脏负荷试验（ⅠB）。心脏负荷试验结果不为低危的患者应接受诊断性血管造影（ⅠA）。心脏负荷试验结果为低危的患者应在出院前接受以下治疗：①无限期使用ASA（ⅠA）；②继续使用氯吡格雷或替格瑞洛至1年（ⅠB）；③停用静脉GP Ⅱb/Ⅲa抑制剂（ⅠA）；④继续使用普通肝素（UFH）48小时（ⅠA）或住院期间予以依诺肝素（ⅠA）或磺达肝癸钠（ⅠB）治疗8天后，停止抗凝治疗。

（2）于血管造影术后选择冠脉旁路移植术（CABG）治疗的UA/NSTEMI患者，应予以如下处理：①继续使用ASA（ⅠA）；②详见下一条建议；③CABG术前4小时停用静脉GP Ⅱb/Ⅲa抑制剂（ⅠB）；④抗凝治疗方案如下：继续使用UFH（ⅠB）；CABG术前12～24小时停用依诺肝素，并按诊疗常规予以UFH（ⅠB）；CABG术前24小时停用磺达肝癸钠，并按诊疗常规予以UFH（ⅠB）；CABG术前3小时停用比伐卢定，并按诊疗常规使用UFH（ⅠB）。

（3）对于择期进行CABG的噻吩吡啶类服药者，建议停药使抗血小板作用消失（ⅠB）。停药期在氯吡格雷或替格瑞洛服药者为5天以上（ⅠB），服用普拉格雷的患者为7天以上（ⅠC），除非患者需进行血管重建和（或）用药总益处大于潜在出血风险（ⅠC）。

（4）对于血管造影术后选用PCI的UA/NSTEMI患者，应予以如下处理：①继续使用ASA（ⅠA）；②若诊断性血管造影前未使用噻吩吡啶类药物，则给予负荷剂量（ⅠA）；③非复杂病例应在PCI术后停用抗凝治疗（ⅠB）。



4.2012年中国UA/NSTEMI指南中对抗血小板治疗是如何建议的？



2012年我国同样更新了UA/NSTEMI诊断和治疗指南，抗血小板/抗凝治疗部分与2012 ACCH/AHA UA/NSTEMI更新版指南推荐相同，对阿司匹林的治疗推荐没有变化，增加了普拉格雷和替格瑞洛两种P2Y受体拮抗剂的抗血小板治疗推荐。具体建议如下：

（1）以往未服用阿司匹林的患者，PCI术前给予阿司匹林负荷量300mg。

（2）已服用阿司匹林的患者术前给予100～300mg口服。

（3）未服用过氯吡格雷患者术前给予600mg负荷量，其后75mg维持1年，出血风险低时，术后最初7天可给予双倍剂量氯吡格雷。

（4）已服用过氯吡格雷的UA/NSTEMI患者，可术前再给300～600mg负荷剂量，或口服替格瑞洛负荷量180mg，维持剂量90mg、2次/天；或口服普拉格雷负荷量60mg，维持剂量10mg/d。

（5）对于UA/NSTEMI患者，无论植入BMS或DES，双联抗血小板药物治疗至少持续应用12个月。

（6）对以往卒中和（或）一过性脑缺血（TIA）并准备行PCI的患者，不建议使用普拉格雷。



5.2011年ESC UA/NSTEMI指南与2012年中国及美国ACC/AHA指南抗血小板推荐有何区别？



与2012年ACCF/AHA UA/NSTEMI指南和我国UA/NSTEMI指南不同，2011年ESC UA/ NSTEMI指南对抗血小板治疗的推荐非常激进。

（1）ESC指南中对普拉格雷和替格瑞洛的推荐力度明显高于氯吡格雷，中、高危UA/ NSTEMI患者无论初始治疗策略或是否使用氯吡格雷，推荐首选替格瑞洛（氯吡格雷停用），普拉格雷用于UA/NSTEMI接受PCI治疗的患者，不能接受普拉格雷或替格瑞洛治疗的UA/ NSTEMI患者才接受氯吡格雷治疗。

（2）ESC指南中氯吡格雷的使用方法和使用剂量与美国和中国的指南相同，对阿司匹林的推荐没有变化。CABG术后推荐尽早使用氯吡格雷或替格瑞洛。2011年ESC UA/NSTEMI指南对普拉格雷和替格瑞洛的副作用重视程度低于2012年ACCF/AHA 指南。

（3）对GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂的推荐，中国2012版指南以及ESC 2011版指南与2012年ACCF/AHA指南相同，力度有所降低，只建议用于有高危缺血风险（cTn增高、糖尿病、ST段明显压低）的UA/NSTEMI患者，同时出血风险低时，实施PCI时使用替罗非班，如选用比伐卢定或6小时前接受至少300mg氯吡格雷时，则不用血小板Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂。



6.2012年中国、美国ACC/AHA及2012年ESC UA/NSTEMI指南中对抗凝治疗是如何推荐的？



我国2012版UA/NSTEMI指南与2012版ACCF/AHA指南以及 ESC 2011版指南对UA/ NSTEMI抗凝药物的推荐内容基本相同。对保守治疗患者，推荐首选磺达肝癸钠，其次为依诺肝素，再次为普通肝素。对其他低分子肝素在UA/NSTEMI中的应用没有推荐。对准备行紧急或早期PCI的患者，推荐使用普通肝素、依诺肝素或比伐卢定；当存在出血高风险时，如同时使用血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa受体抑制剂时，推荐比伐卢定替代普通肝素。



7.急性ST段抬高型心肌梗死患者如何进行抗血小板治疗？



2010年我国制订了“急性ST段抬高型心肌梗死诊断及治疗指南”，指南中对抗血小板治疗有如下建议：

抗血小板治疗已成为急性STEMI常规治疗，溶栓前即应使用（Ⅰ，A）。



（1）阿司匹林：



心肌梗死急性期，所有患者只要无禁忌证，均应立即口服水溶性阿司匹林或嚼服肠溶阿司匹林300mg（Ⅰ，B）。继以100mg/d长期维持（Ⅰ，A）。



（2）噻吩并吡啶类：



在首次或再次PCI之前或当时应尽快服用氯吡格雷初始负荷量300mg（拟直接PCI者最好600mg）（Ⅰ，C）。不论患者是否溶栓治疗，若未服用过噻吩并吡啶类药物，应给予氯吡格雷负荷量300mg（Ⅰ，B）。住院期间，所有患者继续服用氯吡格雷75mg/d（Ⅰ，A）。新型抗血小板药如普拉格雷和替格瑞洛等也有应用前景。出院后，未植入支架患者，应使用氯吡格雷75mg/d至少28天，条件允许者也可用至1年（Ⅱa，C）。因急性冠状动脉综合征接受支架植入（BMS或DES）的患者，术后使用氯吡格雷75mg/d（Ⅰ，B）至少12个月。植入DES患者可考虑氯吡格雷75mg/d（Ⅰ，B）15个月以上（Ⅱb，C）。若服用噻吩并吡啶类药物治疗时，出血风险大于预期疗效导致病死率增高时，则应提前停药（Ⅰ，C）。对阿司匹林禁忌者，可长期服用氯吡格雷（Ⅰ，B）。正在服用氯吡格雷而准备择期行CABG的患者，应至少在术前5～7天停药（Ⅰ，B）。



（3）GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂：



在前壁心肌梗死、年龄＜75岁而无出血危险因素的患者，阿昔单抗和半量瑞替普酶或替奈普酶联合使用，可能预防再梗死以及STEMI的其他并发症。对＞75岁的患者，因为颅内出血风险明显增加，不建议使用。在经选择的STEMI患者于直接PCI时（行或不行支架术），静脉应用阿昔单抗（Ⅱa，A）、依替巴肽（Ⅱa，B）和替罗非班（Ⅱa，B）是合理的。阿昔单抗用法：静脉推注0.25mg/kg，再以0.125μg/（kg·min）（最大10μg/min）维持静脉滴注12小时。依替巴肽用法：先静脉推注180μg，10分钟后再推注180μg，再以2.0μg/（kg·min）静脉滴注12～24小时。替罗非班用法：静脉推注负荷量25μg/kg，再以0.15μg/（kg·min）维持静脉滴注24小时。在当前双重抗血小板治疗及有效抗凝治疗的情况下，GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂不推荐常规应用，可选择性用于血栓负荷重的患者和噻吩并吡啶类药物未给予适当负荷量的患者，可能获益更多。



8.急性ST段抬高型心肌梗死患者如何进行抗凝治疗？



2010年我国“急性ST段抬高型心肌梗死诊断及治疗指南”对抗凝治疗有如下建议：主张所有STEMI患者急性期均进行抗凝治疗（ⅠA）。



（1）普通肝素：



已成为STEMI溶栓治疗的最常用的辅助用药，随溶栓制剂不同，肝素用法亦不同。rt-PA为选择性溶栓剂，故必须与充分抗凝治疗相结合。溶栓前先静脉注射肝素60U/kg（最大量4000U），继以12U/（kg·h）（最大1000U/h），使APTT值维持在对照值1.5～2倍（50～70秒），至少应用48小时。尿激酶和链激酶均为非选择性溶栓剂，对全身凝血系统影响很大，因此溶栓期间不需要充分抗凝治疗，溶栓后6小时开始测定APTT，或活化凝血时间（ACT），待其恢复到对照时间2倍以内时开始给予皮下肝素治疗。对于因就诊晚、已失去溶栓治疗机会、临床未显示有自发再通情况，或虽经溶栓治疗但临床判断梗死相关血管未能再通的患者，静脉滴注肝素治疗是否有利并无充分证据。使用肝素期间应监测血小板计数，及时发现肝素诱导的血小板减少症。对静脉滴注肝素过程中行PCI的患者，需给以一定附加剂量，以使APTT值达到要求，注意：若需用GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂，肝素剂量需酌情减量（ⅠC）。



（2）低分子量肝素：



由于其应用方便、不需监测凝血时间、肝素诱导的血小板减少症发生率低等优点，建议可用低分子量肝素代替普通肝素。低分子量肝素由于制作工艺不同，其抗凝疗效亦有差异，因此应强调按各自说明书使用，并避免交叉应用。EXTRACT-TIMI25为依诺肝素与多种溶栓药物（链激酶、阿替普酶、瑞替普酶、替奈普酶）的联合应用提供了证据。依诺肝素用法：年龄＜75岁，血肌酐≤221μmol/l（2.5mg/dl）（男）或≤177μmol/L（2.0mg/dl）（女）者，先静脉推注30mg，15分钟后开始1mg/kg皮下注射，1次/12小时，直至出院，最长使用8天，≥75岁者，不用静脉负荷量，直接0.75mg/kg皮下注射，1次/12小时，最长使用8天。肌酐清除率＜30ml/min者，给予1mg/kg皮下注射，1次/24小时。

对已用适当剂量依诺肝素治疗而需PCI的患者，若最后一次皮下注射在8小时之内，PCI前可不追加剂量，若最后一次注射在8～12小时之间，应静脉注射依诺肝素0.5mg/kg（Ⅰ，B）。



（3）磺达肝癸钠：



是间接Ⅹa因子抑制剂。接受溶栓或不行再灌注治疗的患者，磺达肝癸钠有利于降低死亡和再梗死，而不增加出血并发症（Ⅰ，B）。无严重肾功能不全的患者[血肌酐＜265μmol/l（3mg/dl）]，初始静脉注射2.5mg，随后每天皮下注射1次（2.5mg），最长8天。不主张磺达肝癸钠单独用于STEMI直接PCI时（Ⅲ，C），需联合普通肝素治疗，以减少导管内血栓形成发生。



（4）比伐卢定：



直接PCI时可考虑用比伐卢定，不论之前是否用肝素治疗（Ⅰ，B）。用法：先静脉推注0.75mg/kg，再静脉滴注1.75mg/（kg·h），不需监测ACT，操作结束时停止使用。若STEMI患者PCI术中出血风险高，推荐应用比伐卢定（Ⅱa，B）。



（5）口服抗凝剂治疗：



STMI急性期后，以下情况需口服抗凝剂治疗：超声心动图提示心腔内有活动性血栓，口服华法林3～6个月；合并心房颤动者；不能耐受阿司匹林和氯吡格雷者，可长期服用华法林，维持INR2～3（Ⅱa，B）。若需在阿司匹林和氯吡格雷的基础上加用华法林时，需注意出血的风险，严密监测INR，缩短监测间隔。



9.2012年欧洲心脏病学会（ESC）发布的ST段抬高急性心肌梗死诊断与治疗指南对抗栓治疗是如何推荐的？



（1）对于普通STEMI人群，新指南中建议阿司匹林小剂量（70～100mg）长期服用。

（2）对于双联抗血小板治疗应该持续多长时间，鉴于目前证据的缺乏，新指南仍建议STEMI患者双联抗血小板治疗应维持9～12个月，对于植入BMS的患者，双联治疗至少1个月，而植入DES的患者，则至少6个月。所有的患者均应充分了解双联抗血小板治疗的重要性，以避免提前停药。

（3）应用阿司匹林和下列1种ADP受体拮抗剂进行双重抗血小板治疗中新指南建议对没有使用过氯吡格雷的患者，如果没有卒中/一过性脑供血不足病史并且年龄＜75岁，应用普拉格雷或替格瑞洛；没有普拉格雷或替格瑞洛时或禁忌应用时，应用氯吡格雷。

（4）STEMI患者必须应用1种可以注射的抗凝药物：比伐卢定优于肝素+糖蛋白Ⅱb/Ⅲa拮抗剂；依诺肝素优于普通肝素；在没有应用比伐卢定或依诺肝素的患者，必须使用普通肝素。



10.2012年中国PCI指南对择期PCI抗栓药物的建议如何？





（1）阿司匹林：



术前已接受长期阿司匹林治疗的患者应在PCI前服用阿司匹林100～300mg。以往未服用阿司匹林的患者应在PCI术前至少2小时，最好24小时前给予阿司匹林300mg口服。



（2）氯吡格雷：



PCI术前应给予负荷剂量氯吡格雷，术前6小时或更早服用者，通常给予氯吡格雷300mg负荷剂量。如果术前6小时未服用氯吡格雷，可给予氯吡格雷600mg负荷剂量，此后给予75mg/d维持。冠状动脉造影阴性或病变不需要进行介入治疗可停用氯吡格雷。



（3）肝素：



肝素是目前标准的术中抗凝药物。与血小板糖蛋白（GP）Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂合用者，围术期普通肝素剂量应为50～70U/kg；如未与GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂合用，围术期普通肝素剂量应为70～100U/kg。



11.2012年中国PCI指南对NSTE-ACS的PCI抗栓药物的建议如何？





（1）阿司匹林：



以往未服用阿司匹林的患者应在PCI术前给予阿司匹林负荷量300mg口服，已服用阿司匹林的患者术前给予阿司匹林100～300mg口服。



（2）氯吡格雷、替格瑞洛或普拉格雷：



未服用过氯吡格雷者术前可给予600mg负荷剂量，其后75mg/d继续维持。有研究表明，术后氯吡格雷150mg/d，维持7天，以后改为75mg/d维持，可减少心血管不良事件而不明显增加出血。

已服用过氯吡格雷的NSTE-ACS患者，可考虑术前再给予氯吡格雷300～600mg负荷剂量。或口服替格瑞洛负荷剂量180mg，维持剂量90mg、2次/天；或口服普拉格雷负荷量60mg，维持剂量10mg/d。



（3）GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂：



建议高危缺血风险的患者实施PCI时使用替罗非班。



（4）术前及术后抗凝药物的使用：



肝素和低分子肝素应避免交叉使用。磺达肝癸钠不建议应用于eGFR＜20ml/（min·1.73m

2


 ）的患者；对eGFR≥20ml/（min·1.73m

2


 ）的肾功能不全患者不需要减少剂量。对eGFR＜30ml/（min·1.73m

2


 ）的患者不建议用依诺肝素；对eGFR 30～60ml/（min·1.73m

2


 ）的肾功能不全患者建议减半量。除非存在发生血栓高危因素等特殊情况，PCI术后一般可停用抗凝药物。

对高危缺血风险人群（持续性心绞痛、血流动力学不稳定、难治性心律失常），应立即送入导管室，在联合应用双联抗血小板药物的同时，一次性静脉注射普通肝素，其后实施PCI，术中必要时追加肝素。

对有高危出血风险的患者，可以考虑用比伐卢定替代肝素。

对中高度缺血风险（肌钙蛋白阳性、再发心绞痛、ST段动态变化），并计划在24～48小时内实施PCI的患者，可于术前开始使用肝素60U/kg，或依诺肝素1mg /（kg·12h）[75岁以上者0.75mg/（kg·12h）]，或磺达肝癸钠2.5mg/d皮下注射，或比伐卢定0.1mg/kg静脉注射[其后0.25mg/（kg·h）维持]。

对低缺血风险（肌钙蛋白阴性，无ST段改变）的患者，推荐使用保守治疗策略。建议磺达肝癸钠2.5mg/d皮下注射，或依诺肝素1mg/（kg·12h）[75岁以上者0.75mg/（kg·12h）]皮下注射。



（5）术中抗凝药物的使用：



PCI术中普通肝素与GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂合用者，活化凝血时间（ACT）应维持在200～250秒；如未合用GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂，ACT应维持于250～350秒。ACT降至150～180秒以下时可拔除股动脉鞘管。

如果围术期使用了足量依诺肝素（1mg/kg）皮下注射至少2次，距离依诺肝素最后一次使用时间＜8小时，在PCI术中不需要追加依诺肝素；如术前依诺肝素皮下注射少于2次，或距离依诺肝素最后一次使用时间8～12小时，则追加依诺肝素，剂量0.30mg/kg；如距离依诺肝素最后一次使用时间超过12小时，则按照0.75mg/kg剂量追加依诺肝素。如术前使用了比伐卢定，则在PCI开始前追加0.5mg/kg，其后按1.75mg/（kg·h）的剂量持续静脉滴注。如术前使用了磺达肝癸钠，则必须在PCI实施时追加肝素50～100U/kg。建议对高危重症患者仍以使用普通肝素为宜，并在ACT水平监测下实施PCI。



12.2012年中国PCI指南对STEMI的直接PCI抗栓药物的建议如何？





（1）阿司匹林：



未服用过阿司匹林的患者术前给予阿司匹林负荷量300mg，已服用阿司匹林的患者给予100～300mg口服。



（2）氯吡格雷、替格瑞洛或普拉格雷：



未服用过氯吡格雷者可给予600mg负荷剂量，其后75mg/d继续维持，或替格瑞洛口服负荷剂量180mg，维持剂量90mg、2次/天；或普拉格雷口服负荷剂量60mg，维持剂量10mg/d。



（3）GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂：



PCI术前使用GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂预治疗是否有利目前仍有争议。关于GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂在PCI术中的应用，无论患者术前是否应用过氯吡格雷，术中均可应用GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂，证据等级分别为ⅡaC和ⅡaA。根据中国心血管医师临床应用的经验，对于富含血栓病变的患者行PCI时，可以考虑冠状动脉内推注替罗非班，推荐剂量500～750μg/次，每次间隔3～5分钟，总量1500～2250μg。



（4）术中抗凝药物：



PCI术前用过普通肝素者，PCI术中根据ACT测定值必要时追加普通肝素，并可考虑应用GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂。与GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂合用者，术中普通肝素剂量应为60U/kg；未与GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂合用者，术中普通肝素剂量应为100U/kg。也可使用比伐卢定0.75mg/kg，其后1.75mg/（kg·h）维持。



13.对80岁老年人应用抗血小板药物的建议如何？





（1）中国专家建议：



治疗原则首先是确保安全。

1）对老年高危需抗血小板治疗者应适当减低用药剂量。

2）阿司匹林50mg/d，病情紧急时首剂负荷剂量不超过150mg。

3）氯吡格雷75mg/d，病情紧急时首剂负荷剂量不超过150mg。

4）80岁以上人群尽量不采用两种或两种以上抗血小板联合治疗。

5）需PCI的患者，应尽量不采用DES。



（2）美国预防工作组2009年指南指出：



1）在无胃肠道出血危险因素以及能耐受出血的人群中，80岁以上老年人的净获益可能是最大的。

2）由于证据不足，不能对年龄≥80岁的人群使用阿司匹林一级预防心脑血管疾病的风险和获益做出评估。

3）对于此类人群，医师必须先与患者共同讨论阿司匹林的潜在获益和可能风险，决定是否使用阿司匹林。



14.抗血小板治疗中消化道损伤的流行病学怎样？



研究表明，阿司匹林可使消化道损伤危险增加2～4倍。14项安慰剂对照研究的荟萃分析显示，阿司匹林导致严重消化道出血的绝对危险为每年0.12%，并与剂量相关。一项回顾性病例对照研究提示，二磷酸腺苷（ADP）受体拮抗剂（氯吡格雷）与阿司匹林（100mg）导致消化道出血的危险相似，相对危险分别为2.7和2.8。几项临床研究均证实，当阿司匹林与氯吡格雷联合应用时，消化道出血发生率明显高于单用1种抗血小板药物。对老年患者PCI术后双重抗血小板治疗的3个月随访发现，90%的患者至少存在1种消化道损伤。



15.抗血小板治疗中消化道损伤都有哪些危险因素？



高危人群：＞65岁、有消化道溃疡或出血病史、合并Hp
 感染、联合抗血小板治疗或抗凝治疗，或联合使用NSAIDs、糖皮质激素类药物治疗。



16.阿司匹林和氯吡格雷对消化道损伤的机制有何区别？



（1）阿司匹林对消化道损伤的机制包括局部作用和全身作用。

1）局部作用：阿司匹林对消化道黏膜有直接刺激作用，可直接作用于胃黏膜的磷脂层，破坏胃黏膜的疏水保护屏障；在胃内崩解使白三烯等细胞毒性物质释放增多，进而刺激并损伤胃黏膜；也可损伤肠黏膜屏障。

2）全身作用：抑制COX导致前列腺素（PG）生成减少。阿司匹林可使COX活性中心的丝氨酸乙酰化，抑制胃黏膜的COX-1和COX-2活性。小剂量阿司匹林主要抑制COX-1，进而使PG合成减少。PG可以增加胃黏膜血流量，并刺激黏液和碳酸氢盐的合成及分泌，促进上皮细胞增生，从而对胃黏膜起保护作用。

（2）氯吡格雷对消化道损伤的机制：与阿司匹林不同，氯吡格雷通过抑制血小板膜上的ADP受体发挥抗血小板作用，并不直接损伤消化道，但可抑制血小板衍生的生长因子和血小板释放的血管内皮生长因子，从而阻碍新生血管生成和影响溃疡愈合。



17.对于有高危消化道出血风险的患者如何处理？



①首先开始应用H
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 受体拮抗剂治疗；②限制应用NSAIDS；③检查治疗幽门螺杆菌；④评估激素和（或）抗凝药物使用指征；⑤减少阿司匹林用量；⑥以上处理症状仍持续者给予PPI治疗：选择影响较小的雷贝拉唑、泮托拉唑；并用消化内镜检查进行评估；⑦选用不经CYP2C19代谢、几乎不受PPI影响的噻吩吡啶类新药普拉格雷替代氯吡格雷。



18.抗凝、抗血小板治疗后胃肠道出血如何处理？



（1）停用抗血小板治疗：联合使用多种抗血小板和抗凝药物时，如果发生严重出血，应考虑减少药物种类和剂量，严重出血威胁生命时可能需要停用所有的抗凝和抗血小板药物。

（2）应用PPI静脉持续点滴。

（3）消化道大量出血、穿孔等严重并发症，应采取内镜（注射、血管夹、电凝、电切等）或外科手术治疗。

（4）输血的适应证：低血压、血细胞比容＜25%或血红蛋白＜80g/L。

（5）在溃疡治愈后8周可恢复抗血小板治疗。

（6）对于高危人群，建议在内镜下止血加持续静脉输注PPI治疗，在3～7天内没有发生再出血，可恢复抗血小板治疗，同时要密切监测患者溃疡出血复发的可能。

（7）对于溃疡出血复发危险较高的患者，不建议氯吡格雷替代阿司匹林，应该给阿司匹林联合PPI和胃黏膜保护剂。没有证据显示其他抗血小板药物能够安全、有效替代阿司匹林。

（8）对于植入药物洗脱支架或多枚支架的患者，强调双联抗血小板治疗，可在阿司匹林和氯吡格雷基础上加用H2RA 和胃黏膜保护剂。



19.目前氯吡格雷和PPI合用的争议如何？



一些研究显示，由于PPI和氯吡格雷均通过细胞色素P450（CYP 2C19）酶在肝脏代谢，两者存在竞争性抑制，PPI与氯吡格雷联合应用，从机制上会导致氯吡格雷的活性代谢产物减少，使其抗血小板作用减弱，造成心血管不良事件发生率增加。PPI与氯吡格雷联合应用的问题因此引起临床医师的广泛关注。但是，目前对于 PPI和氯吡格雷合用增加心血管风险的证据尚不充分。

2009年1月28日《加拿大医学会杂志》在线发表的一项研究显示，ACS患者在接受氯吡格雷的同时，服用PPI会增加患者再梗危险。2009年3月4日，《美国医学会杂志》（JAMA
 ）发表的另一项类似研究显示，同时服用氯吡格雷和PPI会增加患者再次入院的危险。在不到2 个月的时间内，两本全球知名医学杂志相继发布类似研究结果，引起包括心内科和消化科在内的多学科医师的关注。因此，2009年，EMEA（欧洲药品评价局）、FDA相继建议避免PPI和氯吡格雷同时应用。

但是目前多项研究显示，抗血小板药物的临床获益似乎不受PPI影响。TRITON-TIMI 38研究结果并不支持接受抗血小板药物治疗的患者避免同时应用PPI。鉴于之前关于PPI与氯吡格雷联用的研究均为荟萃分析，研究者开展了前瞻性的COGENT研究。COGENT研究结果也显示氯吡格雷与PPI联用并未使临床事件显著增加，而且在ACS患者中预防性应用PPI可以预防该人群胃肠道不良事件的发生。2010年丹麦的一项研究结果使争议升级，该研究结果显示：随访1年，应用PPI者出院后不良心血管事件发生风险升高，与是否应用氯吡格雷无关；与单用PPI的不良心血管事件风险比较，联用PPI和氯吡格雷并未增加其发生风险。



20.目前对于氯吡格雷和PPI合用的建议如何？



在最新美国心脏病学院基金会、美国胃肠病学院和美国心脏协会（ACCF/ACG/AHA）专家共识更新要点中强调：对于要接受抗血小板治疗的患者，建议对曾有胃肠道出血史者预防应用PPI，对于存在多种其他出血高危因素者，也可考虑应用PPI预防胃肠道出血。2012年ESC急性STEMI指南中也认为，PPI和氯吡格雷之间的相互作用仍证据不足，并且PPI和氯吡格雷以外的ADP受体阻断剂，包括普拉格雷和替格瑞洛，均未发现存在相互作用。因此，对于消化道出血的顾虑远高于对药物相互作用的担忧。

尽管多项研究未显示两药联用存在风险，但临床医师在实践中仍需谨慎，规范用药，规避风险。建议临床医师从以下三方面做起：第一，规范使用PPI。临床医师要权衡用药利和弊，做到个体化治疗。第二，两药联用需把握好给药时间。鉴于所有PPI在体内的半衰期一般在2小时以内，有学者建议可采用两药服用间隔至少4个半衰期的方法，可能会避免药物相互作用。但这仅为临床经验，尚无研究证据。第三，对于长期联合使用PPI与氯吡格雷的患者，建议采用长期、间断应用方案。如使用PPI四五个月后，选择双倍剂量H
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 受体拮抗剂（西咪替丁除外）替代治疗一段时间。

对于高危患者，“按需（间断或必要时）”使用PPI。如在使用抗血小板药物最初3个月内使用PPI。对于与氯吡格雷联用时PPI的选择，理论上雷贝拉唑最佳，也有研究提示泮托拉唑效果较好。对于非高危患者，以及高危患者在停用PPI间期，可使用黏膜保护剂（如瑞巴派特），H
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 受体拮抗剂（如法莫替丁）。

2012年ESC会议上公布的TRILOGY ACS研究结果显示，在未接受冠脉介入治疗的不稳定心绞痛/非ST段抬高型急性心肌梗死人群中，同时合用PPI的患者普拉格雷的疗效明显优于氯吡格雷。因此，对于必须使用PPI的患者，普拉格雷可能是更好的选择。



21.临床中哪些患者适合给予PPI治疗？



联合专家共识推荐下列患者加用PPI：

（1）胃肠道出血病史的患者。

（2）溃疡病史的患者（检查并根治幽门螺杆菌）。

（3）双联抗血小板治疗的患者。

（4）同时应用华法林等抗凝药物的患者。

（5）有一项以上危险因素：消化不良或有胃食管反流症状、年龄超过60岁、使用皮质激素。



22.PCI术后非心脏手术围术期抗血小板治疗建议如何？



PCI术后非心脏手术围术期的抗血小板治疗可包括下列方案：

（1）对于出血低危的患者，如拔牙、白内障摘除或皮肤手术，术中或术后可持续DAPT治疗。

（2）对于出血中危的患者，如果可能应持续应用DAPT，除非出血的风险超过血栓形成的风险。如果氯吡格雷必须停用，则以血小板Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂或一种抗凝剂作为过渡。

（3）对于出血高危的患者，如颅内、脊髓、视网膜手术，术前5天停用氯吡格雷，但术前4天开始应用过渡治疗，过渡至术前，术后尽早恢复氯吡格雷治疗。尽可能持续应用阿司匹林。

（4）对出血极高危的患者，术前停用氯吡格雷，不用过渡治疗，术后尽早恢复氯吡格雷治疗。

氯吡格雷要比阿司匹林有更强的抗血小板活性，氯吡格雷明显增加外科出血的发生率，因此，临床医师建议在外科手术前停用氯吡格雷，在非心脏外科手术中可持续应用阿司匹林。



23.何为抗血小板抵抗？



阿司匹林抵抗的机制和相关临床问题尚未确定，以血小板聚集率的检测来定义阿司匹林抵抗也没有确定，目前尚没有一种公认的检测血小板功能的方法可作为评价阿司匹林在个体中抗血小板效果的指标。



24.什么是肝素诱导的血小板减少症？



肝素诱导的血小板减少症（heparin induced thrombocytopenia，HIT）是指连续应用肝素至少5天以后，血小板计数低于100×10
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 /L或较用药前减少 50%以上，常伴有继发性血栓形成，血液中可检测到肝素依赖性抗血小板抗体。HIT发生率为2%～8%。其临床主要表现为血小板减少、血栓形成、皮肤坏死、出血等症状。它可能是一种由体液免疫反应介导的病理过程。



25.磺达甘癸钠在冠心病患者中应用的适应证及禁忌证是什么？



磺达肝癸钠是人工合成的戊多糖，被称为第三代肝素，能特异而快速地与血浆中的抗凝血酶Ⅲ结合。这种结合能使抗凝血酶Ⅲ的构象发生变化，从而使其与FⅩa的亲和力大大提高。

在非ST段抬高（OASIS-5）及ST段抬高ACS（OASIS-6）患者磺达肝癸钠的安全性及有效性已经被证实。ACCP 8 指南推荐对拟行早期保守治疗或延迟介入治疗的NSTE ACS患者，应用磺达肝癸钠优于依诺肝素（证据级别：ⅠA级）。

2010年中国制定的“磺达肝癸钠急性冠脉综合征临床应用”的专家共识指出磺达肝癸钠在ACS中的适应证如下：

（1）UA/NSTEMI

1）如患者选择保守治疗，建议首选磺达肝癸钠。

2）如患者拟进行早期介入治疗，也可以选择磺达肝癸钠。

3）对于出血危险较高的患者，应该首选磺达肝癸钠，优于LMWH和UFH。

4）推荐剂量：磺达肝癸钠，2.5mg，皮下注射，每日1次。最长治疗8天。

1）STEMI患者如选择非选择性溶栓治疗，建议给予磺达肝癸钠辅助抗凝。

2）STEMI患者接受保守治疗，建议给予磺达肝癸钠。

3）推荐剂量：首次静脉注射2.5mg，以后2.5mg，皮下注射，每日1次，最长治疗8天。

禁忌证：已知对磺达肝癸钠过敏的患者；明显临床活动性出血患者；急性细菌性心内膜炎患者；严重肾衰竭患者（肌酐清除率＜20ml/min）。

（2）ST段抬高心肌梗死（STEMI）



26.比伐卢定在冠心病患者中的应用如何？



比伐卢定作为静脉的直接凝血酶抑制剂可逆性地与凝血酶结合，从而达到抑制凝血作用。近年来比伐卢定在ACS的PCI术中应用的安全性和有效性已得到大规模临床试验的证实。研究表明在PCI 术中比伐卢定与UFH比较具有降低出血危险的优势。

ACCP 7 指南对PCI术中比伐卢定的应用建议如下：

（1）PCI术中未使用GPⅡb/Ⅲa拮抗剂的患者，推荐首选比伐卢定优于UFH（证据级别：ⅠA）。

（2）对于具有出血高危的PCI患者，推荐使用比伐卢定作为GPⅡb/Ⅲa拮抗剂的辅助治疗，不推荐使用UFH（证据级别：ⅠB）。



27.利伐沙班在心血管疾病中的应用地位如何？



利伐沙班是一种新型的直接Ⅹa因子抑制剂，为口服抗凝药物，它的抗凝活性不依赖抗凝血酶，可直接结合于Ⅹa因子的活性部位而抑制Ⅹa因子的抗凝血活性。它具有生物利用度高、治疗疾病谱广、量效关系稳定、口服方便、出血风险低的特点，其治疗窗宽且无须常规凝血功能监测。

2011年7月5日，美国食品与药物管理局（FDA）批准利伐沙班用于接受择期髋、膝关节置换术的成人患者，以预防静脉血栓栓塞发生。2个月之后，FDA于2011年9月8日批准该药可在心房颤动（房颤）患者中应用，以预防卒中发生。大多数委员会成员认为，利伐沙班至少是华法林的有效替代选择。



28.达比加群在心血管疾病中的应用如何？



达比加群酯是一种新型的直接凝血酶抑制剂。达比加群酯具有口服、强效、无须特殊监测、药物相互作用少等特点。体外、体内试验和临床各项研究均提示本品具有良好的疗效及药动学特性，临床应用前景乐观，对预防深静脉血栓和肺动脉栓塞有较好的作用。RE-LY 研究（房颤）和RECOVER研究（深静脉血栓）显示达比加群与华法林的疗效及安全性相当。

目前，达比加群酯适应证仅为关节置换术后血栓形成的预防，其他适应证包括心房颤动、急性冠状动脉综合征、急性症状性静脉血栓形成和缺血性脑卒中等，尚处于临床研究中。




第三节　对比剂相关问答





1.含碘对比剂碘过敏试验有无必要？



目前临床上过敏检查种类繁多，但很难通过结果来判断假阳性或假阴性的存在，极少部分患者甚至未做过敏试验，只因闻到“对比剂的气味”而发生变态反应，甚至过敏休克；同时又有很多患者碘过敏试验阳性，冠脉介入术中、术后，反而发生很轻的变态反应。目前，在应用对比剂前是否行过敏试验的临床意见还不统一。

日本对比剂安全委员会在日本全国范围内进行了一项著名的、大型、离子型和非离子型含碘对比剂的安全性比较试验。该试验有337 617例患者，分别应用离子型和非离子型对比剂。结果显示，碘对比剂不良反应的发生率离子型为12.60%，非离子型为3.13%；其中严重不良反应的发生率离子型组为0.22%，而非离子型组为0.04%。同时，该试验除了对离子型和非离子型含碘对比剂进行安全性比较，还在含碘对比剂使用前以小剂量含碘对比剂静脉注射进行过敏试验，对预测是否会发生严重不良反应的可靠性和敏感性进行了比较研究。结果显示过敏试验的可靠性和敏感性均很低，离子型造影剂为1.20%和3.70%，非离子型造影剂均为0，结论是：用小剂量含碘对比剂进行过敏试验对严重不良反应不能做出预测。由此，欧美、日本等国家开始不再要求对非离子型含碘对比剂做碘过敏试验。

《中国药典2005版临床用药须知》在对比剂章节的总论中已经删除了“对比剂过敏试验方法”及相关内容。在随后的药品介绍中，对碘化油、丙碘酮和乙碘油等油脂类碘造影剂仍明确提到需要做过敏试验，而对水溶性的离子型和非离子型碘造影剂已无要求。

厂家对过敏试验的态度不尽相同。但水溶性非离子型含碘对比剂说明书中均未要求做碘过敏试验，因此厂家都没有提供小剂量碘过敏试验原液。虽然欧洲和美国对比剂指南都不要求做碘对比剂过敏试验，但考虑到我国的具体国情，多数医疗单位使用碘对比剂时，碘过敏试验仍不可缺少。



2.含碘对比剂变态反应处理是什么？





（1）预防性使用药物：



在注射对比剂前10～15分钟，使用皮质类固醇及抗组织胺药物，对预防或减轻变态反应发生比较安全可靠，如在高危患者造影前口服H
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 受体阻滞剂、H
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 受体阻滞剂或静脉注射地塞米松等。

美国对比剂指南推荐预防过敏反应的方案：造影前13、7、1小时，口服泼尼松片，每次50mg，造影前1小时加服苯海拉明片50mg。如需要紧急造影，但未采用预防用药，可于造影前6、2小时静脉注射氢化可的松，每次200mg，造影前1小时加用苯海拉明50mg静脉注射。欧洲造影剂指南推荐至少术前10小时静脉应用氢化可的松100mg。



（2）变态反应对症处理：



①轻度反应：立即停止注药，安慰患者不要紧张，张口深呼吸，根据症状可给予止吐药、H

1


 或H

2


 受体阻断药，必要时肌注地塞米松、抗组胺类药物治疗，多在短时间内治愈。②中度反应：表现较危急，虽多较短暂，但仍应及时处理。除采取上述措施外，将患者置头低足高位，吸氧，观察患者的血压、脉搏和心率变化，如血压下降合并心动过缓，用0.125～0.15mg异丙肾上腺素缓慢静脉注射；如血压下降伴呼吸困难者可用氨茶碱0.125g静脉注射。此类反应如出现喉头水肿、喉痉挛、支气管痉挛及肺水肿时，应及时给予肾上腺素0.5～1.0mg皮下注射，地塞米松20mg静注，异丙嗪25mg肌注。③重度反应：除采取以上措施外，立即停止检查并进行抗过敏、抗休克处理，同时通知急诊科、麻醉科配合抢救，可行气管插管，呼吸循环停止者应立即进行心肺复苏术。脑水肿可用甘露醇对症处理。出现休克者立即静脉注射肾上腺素0.5～1.0mg，补充血容量。有惊厥者，予以抗惊厥等对症治疗，采用抗过敏、补充血容量等治疗手段，促进排泄。



3.含碘对比剂重要的理化特性有哪些？



理想的水溶性对比剂应该符合以下条件：①较高的吸收X线特性；②易合成；③在体内、体外均高度稳定；④完全溶于水；⑤溶液渗透压低，接近于人体血浆；⑥低黏度；⑦生物学上呈“惰性”，即不与机体内生物大分子发生作用。

对比剂高渗透压可造成肾脏损害，红细胞形态改变，体液容量改变，尤其是前者更是目前对比剂应用关注的焦点。高渗透压致对比剂肾病的主要原因为肾脏髓质缺血，机制如下：①对比剂可使肾小管内液体渗透压显著上升，髓袢升支粗段致密斑细胞感受到肾小管内渗透压变化，通过管球反射，使肾小球血管收缩，肾小球滤过率下降；②对比剂高渗性引起红细胞变形能力降低，导致肾脏髓质血黏滞度增加；③高渗对比剂刺激血管内皮释放血管活性物质（内皮素、腺苷等），引起肾脏髓质血管收缩。综合上述三种作用途径最终导致肾脏髓质缺血，引起肾脏功能损害。

对比剂的生物毒性主要和该物质与机体蛋白、生物膜起作用有关。化学物质的亲脂性基团比亲水性基团更容易与生物分子起反应，因此有良好的生物相容性的化学分子必须有高度亲水性，其亲水性基团必须均匀地分布于化学分子表面。

对比剂黏度是对比剂另外一个重要参数。对比剂溶液的黏度与对比剂分子大小、浓度及温度有关。分子大（如非离子型双聚体）、浓度高、温度低时黏度高。对比剂黏度过高可为大剂量快速注射对比剂带来困难，且容易形成微小血管的阻塞而导致局部缺血、缺氧。一般将对比剂自室温加热至37℃可使其黏度下降50%。以碘克沙醇320为例，20℃时其黏度为26.6mPa·s，37℃时黏度降为11.8mPa·s。因此高黏度对比剂应用前水浴加温对提高对比剂安全性和有效性有重要意义。初次以为对比剂的高黏度对肾脏功能的影响也得到证实，机制如下：①黏滞度学说认为血管及肾小管长度、直径以及黏滞度决定血流的阻力，肾小管对黏度变化更为敏感，黏度增加使肾小管，尤其是集合小管内阻力增加、肾间质压力增加，进而降低肾髓质血流以及GFR；②黏度增加可使对比剂滞留时间延长；③黏度与对比剂的肾小管细胞毒性作用有关。



4.含碘对比剂如何分类？



水溶性碘对比剂根据其结构可分为以下四类：①离子型单体（ionic monomer）对比剂；②离子型二聚体（ionic dimer）对比剂；③非离子型单体（nonionic monomer）对比剂；④非离子型二聚体（nonionic dimer）对比剂。

水溶性碘对比剂根据其渗透性可分为三类：①高渗对比剂；②低渗对比剂；③等渗对比剂。在水溶性含碘对比剂发展历史上，高渗对比剂最先出现，对比剂渗透压最高，为血浆渗透压（280mmol/L）的5～7倍，常见的有泛影葡胺及泛影酸钠；随后出现了离子型二聚体碘对比剂和非离子型单体碘对比剂，其渗透压远远低于高渗对比剂，但仍是血浆渗透压的2～3倍，代表药物有显影葡胺、碘普罗胺等；等渗对比剂的渗透压真正意义上达到了与血浆渗透压相等，目前代表药物有碘克沙醇。因此水溶性碘对比剂渗透压方面以等渗对比剂为最低，而所谓的低渗对比剂仅仅是相对于高渗对比剂而言。



5.什么是对比剂肾病或对比剂导致急性肾损伤？



对比剂肾病（contrast induced nephropathy，CIN）亦称对比剂致急性肾损伤（contrast induced acute kidney injury，CIAKI），是指排除其他肾脏损害因素后使用对比剂后2～3天内发生的急性肾功能损害。目前本病尚无统一诊断标准，一般认为血清肌酐（SCr）水平较使用对比剂前升高25%～50%或升高44～88μmol/L（0.5～1mg/dl）便可诊断。

使用对比剂后部分患者可表现为一过性尿检异常（轻度蛋白尿、颗粒管型、肾小管上皮细胞管型等）及尿酶升高、尿渗透压下降、尿糖、尿钠排泄增加等，SCr通常于造影后24～48小时升高，峰值出现在3～5天，7～10天后恢复到原水平。对比剂肾病多表现为非少尿型急性肾衰竭，故造影后2～5天如果忽略检查尿及肾功能容易造成漏诊。多数CIN患者肾功能可于7～10天后恢复，部分患者（小于2.6%）需短暂透析维持，其中25%～30%的患者将存在长期肾功能损害，另有10%的患者需长期透析治疗。

对比剂肾毒性发生的病理机制目前尚不十分明确，一般认为与对比剂的直接肾毒性作用、继发肾血流动力学改变和肾小管阻塞有关。



6.如何快速、准确评估含碘对比剂应用前患者的肾功能？



目前的CIN的诊断均基于SCr水平的升高和（或）发生少尿。然而，SCr对于早期肾功能失调的诊断并不理想。第一，SCr水平受很多非肾性因素如体重、种族、年龄、性别、体液量、药物、肌肉代谢水平、蛋白摄入及肾小管分泌的影响。SCr的正常参考值范围较大，利用SCr监测病情的发展变化缺乏特异性。第二，由于肾脏的强大的贮备功能、肾小管分泌功能的增加或其他因素，在一些严重的肾脏疾病如纤维化患者中SCr可能并不升高，因此SCr作为AKI的生物标志物缺乏灵敏性。第三，在急性肾损伤状态下，患者体内外环境不是处于稳态，SCr水平变化滞后于肾损伤的发生，SCr水平并不能及时反映肾功能状态。总之，由于肾脏的功能特点以及肌酐代谢的生理影响因素，采用SCr作为CIN的诊断标志物缺乏及时性、敏感性和特异性。

依据美国国家肾脏病基金会制订的“肾脏病患者预后及生存质量指导（K/DOQI）”建议，临床医师需根据血清肌酐计算eGFR值作为评估肾功能的指标，而不是单纯依据血肌酐水平，实验室也应当同时提供eGFR的估算值。K/DOQI推荐使用简化MDRD公式（肾脏病饮食调整研究公式）计算成人eGFR。MDRD公式的有效性已在不同的人群得到验证。根据我国慢性肾脏病人群特征，我国肾脏病学者已经将该公式进行调整，使之更适合我国人群。在条件允许情况下所有患者在使用碘对比剂检查之前均应计算eGFR值，它可以较为简单有效地评估患者术前肾功能情况。

其他一些CIN早期诊断标志物，如中性粒细胞明胶酶脂质运载蛋白（NAGAL）、半胱氨酸蛋白酶抑制剂（Cys C）等还没有在临床上广泛应用。



7.应用含碘对比剂患者术前如何对可能发生的对比剂肾病危险分层（图1-1）？







图1-1　对比剂肾病危险分层


危险因素具有累加效应，危险因素数量的增多将导致CIN危险急剧升高。这种累加危险由Cochran及其同事首次证实，他们发现接受肾动脉造影的患者中，具有多重危险因素的患者发生CIN的危险高达50%。其他研究者的结果与Cochran一致，也证实在外周动脉造影或PCI患者中，多重危险因素与CIN危险增加的相关性。在外周动脉疾病患者中进行的研究显示，具有4个独立危险因素的患者接受动脉造影检查后，约50%发生了CIN。在急性心肌梗死接受直接PCI治疗的患者中，具有4～5个危险因素的患者全部发生了CIN。不同的研究中，危险评分最高的患者因CIN需要接受透析治疗的患者比率达到12.6%和16%。Mehran R根据这种危险因素的累加效应建立一个评分系统，以简化危险评估，满足临床需要。



8.预防对比剂肾病应选用何种对比剂？



高渗对比剂的渗透压是造成副作用的主要原因，因此降低渗透压是迫切需要的。对比剂其他的特性，如黏性、临床药物毒性等也可造成肾脏损害。对比剂的黏性与温度有关，温度越高，黏性越低。

目前临床常用的低渗和等渗对比剂比原先的离子型高渗对比剂更安全。第三代的非离子型等渗对比剂碘克沙醇与以往的对比剂不同，其优点为它的渗透压为290mOsm/kg，与血液几乎完全相等（范围为285～295mOsm/kg），较以往高渗的同类对比剂相比具有更好的安全性。目前已有多个研究证实了等渗对比剂的安全有效性，较为典型的有VICC研究、COURT研究、NEPHRIC研究、RECOVER研究等。

COURT研究（高危PTCA中应用对比剂的随机试验），共收入行PTCA高危患者815名。患者包括曾有静息时心绞痛的发作，心肌梗死或心肌梗死后缺血症状。结果提示对于高危患者行冠脉介入术，使用等渗对比剂碘克沙醇（威视派克）和低渗对比剂碘克酸盐比较，能显著减少院内MACE事件的发生，并且发生心肌梗死的风险也显著降低。

NEPHRIC研究是一项针对高危患者使用等渗及低渗的非离子型对比剂的肾毒性的研究，为随机双盲多中心的临床研究。研究提示使用碘克沙醇的患者发生CIN的危险性比使用碘海醇的患者低88%，其发生CIN的可能性是使用碘海醇患者的1/11。RECOVER研究也得到类似结果，等渗对比剂较低渗对比剂在慢性肾脏病患者中预防对比剂肾病更有效。

因此，在2007年前一度认为慢性肾脏病患者中对比剂首选等渗对比剂，渗透压可能是对比剂影响肾功能的一个最主要因素。但是随后以CARE研究为代表的对照研究以及一系列低渗和等渗对比剂最新临床荟萃分析显示结果却不相同。

Solomon等2007年在Circulation
 杂志上公布了慢性肾脏病患者应用含碘对比剂的研究结果——CARE研究。CARE研究是一个多中心、随机、双盲临床研究，对比分析等渗对比剂（碘克沙醇）和低渗对比剂（碘帕醇）在慢性肾脏病患者（eGFR在20～59ml/min之间）中的优劣。440例入选人群行冠状动脉介入诊疗术后，等渗组和低渗组对比剂肾病发生率相似。两组糖尿病亚组分析提示低渗对比剂对比剂肾病发生率低于低渗组，但无统计学差异。低渗对比剂组术后平均肌酐升高水平显著低于等渗组。最后CARE研究认为在高危患者中选择应用等渗和低渗对比剂差别很小，无太多临床意义。

Heinrich MC等荟萃了25个随机临床试验对比分析等渗对比剂和低渗对比剂在肾毒性方面的差异。研究显示等渗对比剂不能明显降低对比剂肾病的发病率。慢性肾脏病患者动脉内应用等渗对比剂和低渗对比剂（除碘海醇）后对比剂肾病发生率无差异。

依据当前最新的临床研究及荟萃分析结果，2009年美国ACC/AHA/SCAI对2007年UA/ NSTEMI指南慢性肾脏病患者心脏介入诊疗对比剂应用做出了调整。2007年指南中合并慢性肾脏患者行血管造影推荐应用等渗对比剂；2009年新版指南中指出合并慢性肾脏病但未长期透析治疗的患者接受冠状动脉介入治疗手术，推荐使用低渗对比剂（除外碘海醇和碘克酸）或等渗对比剂。这些研究结果和临床应用的变化也提示渗透压并不是影响肾功能的唯一因素，黏度也是一个不可忽略的对比剂特性。



9.何为预防对比剂肾病的有效水化方案？



水化可以明确降低对比剂肾病发生率。许多对比剂肾病的患者术后出现脱水，水化可以增加肾血流量，降低肾血管收缩，缩短对比剂在肾脏停留时间，改善肾小管中尿酸流量、减少管型成分，并通过神经激素效应降低对比剂肾病的发生率。Mueller和他的同事随机对1620名患者进行对比试验，在造影前24小时一组给予0.9%盐水，一组给予0.45%盐水，以1ml/（kg·h）给予，对比剂肾病的发生率在0.9%盐水组明显低于0.45%盐水组。另一个随机试验在119名患者进行，一组给予静脉碳酸氢钠，一组给予氯化钠，对比剂肾病在碳酸盐组中明显下降。我们可以推测出，碱化尿液可以降低对比剂的肾毒性，因为碱化尿液可以改变氧化还原的能力和降低血管收缩物质。

目前普遍采用的方法为：静脉滴注0.9% 氯化钠溶液l～1.5ml/（kg·h），从注射对比剂前6～12小时用到造影后12～24小时。对于门诊患者，造影前饮水，造影后予0.9%的氯化钠溶液静滴6小时，在预防CIN方面与住院患者同样有效。需要指出水化量也要参考患者的心功能，必要时可以口服。



10.乙酰半胱氨酸（NAC）对预防对比剂肾病有无效果？



NAC预防对比剂肾病的作用机制为可能通过清除氧自由基或加强一氧化氮的扩血管效应，其抗氧化作用具有剂量依赖性。但是目前临床试验结果对NAC在预防CIN中的作用并不一致。

Kay等报道了一项大规模行PCI术的轻至中度肾功能不全患者应用NAC预防CIN的随机对照研究。结果显示对照组CIN的发生率明显高于NAC组。Birck等进行的一项包括7个临床试验的荟萃分析表明应用NAC合并水化治疗要比单独水化治疗能更明显降低合并慢性肾脏病的冠心病患者PCI术后CIN的危险性。

而Zagler A最新发表的一项包括13个随机临床试验的荟萃分析评价了冠脉造影前给予NAC对CKD患者的肾功能保护作用，结果未能得出确定性的结论。虽然目前尚不能确定NAC预防CIN是否有效。

NAC药物机制有很多吸引人的地方，理论上讲可以有效预防对比剂肾病，但在最近多项研究和荟萃分析中显示NAC对于预防对比剂肾病有争议，目前认为其为一个中性作用药物，最新指南上不建议常规应用。



11.如何综合预防对比剂肾病？



（1）患者术前危险性评估 常见的危险因素包括：慢性肾脏病，年龄＞70岁，糖尿病，心力衰竭等。临床上可以参考Mehran等提出一个较为简单的预测对比剂肾病风险的方法（对比剂肾病危险积分）。

（2）应用等渗或低渗对比剂。

（3）术前生理盐水水化治疗。

（4）减少对比剂用量。

（5）糖尿病患者术前至少24小时停用二甲双胍。

（6）避免肾毒性药物。




第四节　血脂问答





1.中国人群血脂异常的流行病学有何特点？



中国人群血脂水平和血脂异常患病率虽然尚低于多数西方国家，但随着社会经济的发展，人民生活水平的提高和生活方式的变化，人群平均的血清TC水平正逐步升高。与此同时，与血脂异常密切相关的糖尿病和代谢综合征在我国也十分常见。调查发现中国人群血清脂质水平和异常率存在十分明显的地区差异，血清TC和LDL-C升高率的分布特点是城市显著高于农村，大城市高于中小城市，富裕农村高于贫穷农村，与社会经济发展水平密切相关，提示我们在经济转型期血脂异常防治工作面临的挑战和机遇并存。TC和LDL-C升高率在男性和女性都随年龄增高，到50～69岁组到高峰，70岁以后稍有降低，50岁以前男性高于女性，50岁以后女性明显增高，反而高于男性。这些分布特点表明血脂异常的防治应以城市和富裕农村，中年男性和更年期以后女性为重点。



2.什么是血脂？血脂在人体内以何形式存在？



血脂是血浆中的胆固醇、甘油三酯（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，其他还有游离脂肪酸和磷脂等。在人体内胆固醇主要以游离胆固醇及胆固醇酯形式存在。TG是甘油分子中的三个羟基被脂肪酸酯化而形成。循环血液中的胆固醇和TG必须与特殊的蛋白质即载脂蛋白（Apo）结合形成脂蛋白，才能被运输至组织进行代谢。



3.血浆脂蛋白包含哪些类型？其主要成分、来源及功能是什么？



应用超速离心方法，可将血浆脂蛋白分为：乳糜微粒（CM）、极低密度脂蛋白（VLDL）、中间密度脂蛋白（IDL）、低密度脂蛋白（LDL）和高密度脂蛋白（HDL）。此外，还有一种脂蛋白称为脂蛋白（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1-13。


表1-13　血浆脂蛋白的特性及功能







4.空腹12小时以上血清TG浓度主要反映哪类脂蛋白的水平？



CM和VLDL中都是以含TG为主，所以将其统称为富含TG的脂蛋白（TRL）。正常人空腹12小时后采血时，血清中无CM。在没有CM存在的血清中，其TG的水平主要反映VLDL的多少。由于VLDL分子比CM小，空腹12小时的血清清亮透明，当空腹血清TG水平＞3.3mmol/L（300mg/dl）时，血清才呈乳状光泽直至混浊。



5.哪类脂蛋白胆固醇含量最高？



LDL颗粒中含胆固醇酯40%、游离胆固醇10%、TG 6%、磷脂20%、蛋白质24%，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。血液中的胆固醇约60%是在LDL内，单纯性高胆固醇血症时，血清胆固醇浓度的升高与血清LDL-C水平呈平行关系。



6.LDL和HDL中主要载脂蛋白是什么？



LDL中载脂蛋白95%以上为ApoB

100


 ，HDL中的载脂蛋白以ApoAⅠ为主，占65%～75%。



7.影响血清总胆固醇水平的因素主要有哪些？



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，但到70岁后不再上升甚或有所下降，中青年期女性低于男性，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造成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。



8.什么是小而致密的LDL？



血浆中LDL的颗粒大小不均，每一个体都有大、中、小颗粒LDL。已证明血浆TG水平与LDL颗粒结构有关。当TG＜1.7mmol/L（150mg/dl）时，大而轻的LDL较多，血浆电泳时LDL谱呈“A”形；当TG＞1.7mmol/L时，小而致密的LDL（sLDL）水平升高，LDL谱呈“B”形，并伴随血浆ApoB水平升高，HDL-C及ApoAⅠ水平降低。目前认为sLDL具有很强的致动脉粥样硬化作用。



9.目前认为，高胆固醇血症是动脉粥样硬化的主要危险因素，主要依据有哪些？



高胆固醇血症与动脉粥样硬化间的关系由以下研究证实：①动物实验；②人体动脉粥样斑块的组织病理学研究；③临床上冠心病及其他动脉粥样硬化性疾病患者的血脂检测；④遗传性高胆固醇血症易早发冠心病；⑤流行病学研究中的发现；⑥大规模临床降脂治疗试验的结果。



10.LDL在动脉粥样硬化发生发展中有何作用？



LDL是致动脉粥样硬化的基本因素。LDL通过血管内皮进入血管壁内，在内皮下滞留的LDL被修饰成氧化型LDL（Ox-LDL），巨噬细胞吞噬Ox-LDL后形成泡沫细胞，后者不断地增多、融合，构成了动脉粥样硬化斑块的脂质核心。大量研究提示，在动脉粥样硬化形成过程中，持续发生一系列的慢性炎症反应。所以，有研究认为动脉粥样硬化是一种慢性炎症性疾病。然而，LDL可能是这种慢性炎症的始动和维持的基本要素。



11.HDL在动脉粥样硬化发生发展中有何作用？



HDL被视为是人体内具有抗动脉粥样硬化的脂蛋白。因为HDL可将泡沫细胞中的胆固醇带出来，转运给肝脏进行分解代谢。也有研究提示，HDL还可能通过抗炎、抗氧化和保护血管内皮功能而发挥其抗动脉粥样硬化作用。大量的流行病学资料表明，血清HDL-C水平与冠心病发病呈负相关。流行病学资料发现血清HDL-C每增加0.4mmol/L（15mg/d1），则冠心病危险性降低2%～3%。HDL-C＞1.55mmo/L（60mg/dl）被认为是冠心病的保护性因素。



12.TG在动脉粥样硬化发生发展中有何作用？



虽然继发性或遗传性因素可升高TG水平，但临床中大部分血清TG升高主要见于糖尿病和代谢综合征。TG轻至中度升高常反映CM和VLDL残粒增多，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。但是，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的危险性增加。当TG重度升高时，常可伴发急性胰腺炎。



13.载脂蛋白与动脉粥样硬化发生发展有无相关性？



ApoB反映血液中LDL的数量。有研究结果提示，血清ApoB浓度升高与冠心病发生危险性明显正相关。当高TG血症时（VLDL高），小而密LDL（B型LDL）增高，与大而轻LDL（A型LDL）相比，则ApoB含量较多而胆固醇较少，故可出现LDL-C虽然不高，但血清ApoB增高的所谓“高ApoB脂蛋白血症”，它反映B型LDL增多。所以ApoB与LDL-C同时测定有利于临床判断。ApoAⅠ反映血液中HDL的数量。ApoAⅠ浓度与冠心病发生危险性呈负相关。家族性高TG血症患者HDL-C往往偏低，但ApoAⅠ不一定低，不增加冠心病危险；但家族性混合型高脂血症患者ApoAⅠ与HDL-C都会下降，冠心病危险性高。ApoAⅠ缺乏症（如Tangier病）、家族性低α脂蛋白血症、鱼眼病等血清中ApoAⅠ与HDL-C极低。ApoB/ ApoAⅠ比值对于预测冠心病可能更有价值。有关ApoB和ApoAⅠ测定方法虽已国际标准化，但其可靠性和准确性都不十分令人满意。同时，测定结果的临床价值尚需更大规模的研究证实。



14.什么是非高密度脂蛋白胆固醇？



非高密度脂蛋白胆固醇（non-high density lipoprotein-cholesterol，非HDL-C）是指除HDL以外其他脂蛋白中含有胆固醇的总和，主要包括LDL-C和VLDL-C，其中LDL-C占70%以上。计算非HDL-C的公式如下：非HDL-C＝TC-HDL-C。非HDL-C可作为冠心病及其高危人群防治时降脂治疗的第二目标，适用于TG水平在2.26～5.65mmol/L（200～500mg/dl）时，特别适用于VLDL-C增高、HDL-C偏低而LDL-C不高或已达治疗目标的个体。



15.什么是致动脉粥样硬化脂蛋白谱？



致动脉粥样硬化脂蛋白谱是指一组血脂异常，包括TG升高、HDL-C低和小而致密LDL颗粒增多。这3种血脂异常共同存在，常是糖尿病和代谢综合征所伴随的血脂异常的特征。由于这3种血脂异常同时存在时，发生冠心病的危险性明显增加，因而在临床上引起了重视。



16.引起继发性高脂血症的疾病有哪些？



继发性高脂血症是指由于全身系统性疾病所引起的血脂异常。可引起血脂升高的系统性疾病主要有糖尿病、肾病综合征、甲状腺功能减退症，其他疾病有肾衰竭、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、β受体阻滞剂、糖皮质激素等也可能引起继发性血脂升高。



17.血脂检查的重点对象包括哪些？



血脂检查的重点对象为：①已有冠心病、脑血管病或周围动脉粥样硬化病者；②有高血压、糖尿病、肥胖、吸烟者；③有冠心病或动脉粥样硬化病家族史者，尤其是直系亲属中有早发冠心病或其他动脉粥样硬化性疾病者；④有皮肤黄色瘤者；⑤有家族性高脂血症者。40岁以上男性和绝经期后女性也建议每年进行血脂检查。



18.胆固醇水平与缺血性心血管病发病危险之间的关系怎样？我国人群胆固醇水平的切点是如何确定的？



TC水平与缺血性心血管病发病危险的关系是连续性的，并无明显的转折点。诊断高胆固醇血症的切点只能人为制订。当TC增至5.2～6.2mmol/L（200～239mg/dl）时，其缺血性心血管病的发病危险较TC＜3.6mmol/L（140mg/dl）者增高50%左右，当TC增至6.2mmol/ L（240mg/dl）以上时，其缺血性心血管病的发病危险较TC＜3.6mmol/L（140mg/dl）者增高2倍以上，且有统计显著意义。综合以上资料，对我国人群TC分层的合适切点建议如下：TC＜5.2mmol/L（200mg/dl）为合适范围；TC 5.2～6.2mmol/L（200～239mg/dl）为边缘升高；TC≥6.21mmol/L（240mg/dl）为升高。随着LDL-C水平的增加，缺血性心血管病发病的相对危险及绝对危险上升的趋势及程度与TC相似。LDL-C的分层切点应与TC的分层切点相对应。根据我国资料，LDL-C＜3.4mmol/L（130mg/dl）与TC＜5.2mmol/L（200mg/dl）的10年发病率（绝对危险）接近，LDL-C≥4.1mmol/L（160mg/dl）与TC≥6.21mmol/L（240mg/ dl）的人年发病率（绝对危险）接近，说明对缺血性心血管病的影响程度相当。LDL-C分层诊断的切点建议如下：LDL-C＜3.4mmol/L（130mg/dl）为合适范围；LDL-C3.4～4.13mmol/ L（130～159mg/dl）为边缘升高；LDL-C≥4.14mmol/L（160mg/dl）为升高。随着HDL-C水平的降低，缺血性心血管病发病危险增加。当HDL-C＜1.04mmol/L（40mg/dl）人群与HDLC≥1.55mmol/L（60mg/dl）人群相比，缺血性心血管病危险增加50%，并具有统计学显著意义。因此，对我国HDL-C的诊断切点建议为：HDL-C ＜1.04mmol/L（40mg/dl）为减低；HDL-C≥1.55mmol/L（60mg/dl）为升高。



19.什么是冠心病等危症？



冠心病等危症是指非冠心病者10年内发生主要冠脉事件的危险与已患冠心病者同等，新发和复发缺血性心血管病事件的危险＞15%，以下情况属于冠心病等危症：①有临床表现的冠状动脉以外动脉的动脉粥样硬化：包括缺血性脑卒中、周围动脉疾病、腹主动脉瘤和症状性颈动脉病（如TIA）等；②糖尿病；③有多种危险因素其发生主要冠脉事件的危险相当于已确立的冠心病，或心肌梗死或冠心病死亡的10年危险＞20%。



20.为何将糖尿病列为冠心病等危症？



过去将糖尿病列为心血管病的危险因素，近年来发现其重要性远不止于此。一项在芬兰的研究发现，1373例非糖尿病患者，7年的心肌梗死发生率在有心肌梗死史者为18.8%，无心肌梗死史者为3.5%；在1059例糖尿病患者中，7年心肌梗死发生率在有心肌梗死史者为45%，无心肌梗死史者为20.2%。由此可见，有糖尿病而无冠心病史者，心血管危险性与有心肌梗死史而无糖尿病者相等。糖尿病患者发生心肌梗死后的病死率比非糖尿病者明显增高。糖尿病患者一旦发生冠心病，其预后比无糖尿病者差得多。因此，当前将糖尿病列为冠心病的等危症。



21.什么是代谢综合征？我国对代谢综合征的定义是什么？



代谢综合征是近年来被认识到的一种临床症候群，是一组代谢起源的相互关联的危险因素的集合，这些因素直接促成动脉粥样硬化性疾病，也增加发生2型糖尿病的危险。公认的代谢危险因素为致粥样硬化血脂异常（高TG和ApoB、低HDL-C和小而密LDL增多）和血糖升高。患者常有促栓状态和促炎状态。上述代谢因素起自以内脏型肥胖和胰岛素抵抗两种基本危险因素，还与增龄、缺少体力活动和内分泌失调相关。

代谢综合征的定义在不同国家、地区人群尚不尽一致。从我国的人群流行病学研究，中国人代谢综合征的判断标准如下：具备以下的三项或更多：①腹部肥胖：腰围男性＞90cm，女性＞85cm；②血甘油三酯≥1.7mmol/L（150mg/dl）；③血HDL-C＜1.04mmol/L（40mg/ dl）；④血压≥130/85mmHg；⑤空腹血糖≥6.1mmol/L（110mg/dl）或糖负荷后2小时血糖≥7.8mmol/L（140mg/dl）或有糖尿病史。



22.简介4S研究。



4S研究是北欧辛伐他汀生存研究（Scandinavian Simvastatin Survival Study）的简称。4S研究共入选了4444例35～70岁的冠心病患者，随机给辛伐他汀20～40mg/d或安慰剂，平均随访5.4年（4.9～6.3年）。结果为辛伐他汀治疗使TC、LDL-C与TG分别平均下降25%、35%与10%，HDL-C上升8%，冠心病死亡相对危险减少42%，总死亡相对危险减少30%。结论是，对冠心病患者，应用辛伐他汀治疗，能有效降低TC和LDL-C，并显著降低冠心病的死亡率和致残率，且不增加包括癌症、自杀等非心血管疾病的危险。



23.简介中国冠心病二级预防研究。



中国冠心病二级预防研究（China Coronary Secondary Prevention Study，CCSPS）入选了4870例（男性3986例，女性884例）有急性心肌梗死史的中国患者，年龄18～75岁，血清TC水平4.40～6.47mmol/L（170～210mg/dl），平均5.37mmol/L）。随机服用血脂康0.6g或安慰剂每天2次，平均随访4年。结果表明：与安慰剂组比较，血脂康组冠心病死亡与非致死性心肌梗死的发生率降低45%，各种原因的总死亡降低33%，肿瘤死亡降低55%，PCI和（或）CABG术的需求减少33%，不良事件未见增加。研究表明老年患者、合并糖尿病或高血压的患者治疗后获益更显著。



24.哪个研究奠定了老年人服用他汀治疗的有效性与安全性？



危险老人服普伐他汀的前瞻研究（Prospective Study of Pravastatin in the elderly at Risk，PROSPER）：5804例（男2804例，女性3000例）年龄70～82岁有血管病史或心血管病危险因子的老年患者，随机给普伐他汀40mg/d或安慰剂。随访平均3.2年。结果与安慰剂比，普伐他汀组LDL-C水平降低34%，复合临床终点降低15%，非致命性心肌梗死和冠心病死亡降低19%，卒中或全因死亡无差别。结论认为，对心血管高危的老年患者也应进行降脂治疗。



25.哪个研究奠定了糖尿病患者服用他汀治疗有效性与安全性？



协作阿托伐他汀糖尿病研究（Collaborative Atorvastatin Diabetes Study，CARDS）：2838例40～75岁2型糖尿病患者，至少还有高血压、视网膜病变、蛋白尿、吸烟之一危险因素，LDL-C＜4.14mmol/L（140mg/dl），TG＜6.78mmol/L（600mg/dl），随机双盲给阿托伐他汀10mg/d或安慰剂。随访4年。结果治疗组TC和LDL-C水平各下降26%和40%，重要心血管事件减少37%，卒中减少48%，均有显著意义，总死亡率减少27%。耐受良好。结论：阿托伐他汀治疗糖尿病有益。



26.哪个研究奠定了高血压患者服用他汀治疗有效性与安全性？



英国北欧心脏结局试验（ASCOT）：19 342例40～79岁的高血压并有三种以上危险因素的患者随机给予两种降压药复方治疗，其中10 305例随机给予阿托伐他汀每天10mg或安慰剂，其血TC＜6.5mmol/L（250mg/dl），LDL-C平均3.45mmol/L。计划治疗5年，但在3.3年发现两组终点事件已有显著差别，提前终止。与安慰剂组比，他汀组卒中减少27%（P
 ＝0.024）；总冠脉事件减少36%（P
 ＝0.0005）。结论：他汀对高血压合并多危险因素的患者能有效地减少心血管事件。



27.血脂异常的治疗原则是什么？



血脂异常治疗的最主要目的是为了防治冠心病，所以应根据是否已有冠心病或冠心病等危症以及有无心血管危险因素，结合血脂水平，进行全面评价，以决定治疗措施及血脂的目标水平。由于血脂异常与饮食和生活方式有密切关系，所以饮食治疗和改善生活方式是血脂异常治疗的基础措施。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。根据血脂异常的类型及其治疗需要达到的目的，选择合适的调脂药物。需要定期地进行调脂疗效和药物不良反应的监测。在决定采用药物进行调脂治疗时，需要全面了解患者患冠心病及伴随的危险因素情况。在进行调脂治疗时，应将降低LDL-C作为首要目标。临床上在决定开始药物调脂治疗以及拟定达到的目标值时，需要考虑患者是否同时并存其他冠心病的主要危险因素（即除LDL-C以外的危险因素）。分析这些冠心病的主要危险因素将有助判断罹患冠心病的危险程度，由此决定降低LDL-C的目标值。



28.2007年中国血脂异常防治指南推荐的胆固醇起始治疗水平与目标水平是多少（表1-14）？




表1-14　胆固醇治疗目标[mmol/L（mg/dl）]







29.调整生活方式包括哪些内容？对降低胆固醇有何作用？



调整生活方式的主要内容包括：①减少饱和脂肪酸和胆固醇的摄入；②选择能够降低LDL-C的食物（如植物甾醇、可溶性纤维）；③减轻体重；④增加有规律的体力活动；⑤采取针对其他心血管病危险因素的措施如戒烟、限盐以降低血压等。上述1～4项措施均能够起到降低LDL-C的作用。减少饱和脂肪酸和胆固醇的摄入对降低LDL-C作用最直接，效果最明显，也最容易做到。在有条件的人群，选用能够降LDL-C的膳食成分（如植物固醇、可溶性纤维）也有明显效果。达到降低LDL-C的效果后，TLC的目标应逐步转向控制与血脂异常相关的并发临床情况如代谢综合征和糖尿病等。应用减重治疗和增加体力活动的措施可以加强降LDL-C效果，还可以获得降低LDL-C之外进一步降低缺血性心血管病危险的效益。针对其他心血管病危险因素的TLC（包括戒烟、限盐、降低血压等）虽然不直接影响LDL-C水平，但临床上遇到吸烟的患者和合并高血压的患者时则必须积极进行，以便进一步控制患者的心血管病综合危险。



30.列举临床常用的调脂药物（5大类）。



临床上供选用的调脂药物可分为5类：①他汀类；②贝特类；③烟酸类；④树脂类；⑤胆固醇吸收抑制剂。



31.他汀类药物调脂作用的机制是什么？



他汀类（statins）也称3-羟基-3-甲基戊二酰辅酶A（3-hydroxy-3-methylglutarylcoenzyme A，HMG-CoA）还原酶抑制剂，具有竞争性抑制细胞内胆固醇合成早期过程中限速酶的活性，继而上调细胞表面低密度脂蛋白（LDL）受体，加速血浆LDL的分解代谢，此外还可抑制VLDL的合成。因此他汀类药物能显著降低TC、LDL-C和ApoB，也降低TG水平和轻度升高HDL-C。此外，他汀类还可能具有抗炎、保护血管内皮功能等作用，这些作用可能与冠心病事件减少有关。近20年来临床研究显示他汀类是当前防治高胆固醇血症和动脉粥样硬化性疾病最重要的药物。



32.他汀类药物用于冠心病一级预防的重要临床试验有哪些？其主要结论是什么？



4S、CARE、WOSCOPS和AFCAPS/TexCAPS等多项大规模临床试验为他汀类药物用于冠心病一级预防提供了坚实的证据。这些大规模临床试验的共同特点是试验都证实他汀类药物降低TC、LDL-C和TG水平，升高HDL-C水平，其中特别显著的是LDL-C水平大幅度降低；冠心病死亡率和致残率明显降低，尤其是总死亡率显著降低而非心血管病死亡率（如癌症、自杀等）并未增加。



33.现有他汀类药物降低LDL-C水平30%～40%所需剂量是多少（表1-15）？




表1-15　降低LDL-C的药物剂量






续表







34.他汀类药物的常见副作用有哪些？



大多数人对他汀类的耐受性良好，副作用通常较轻且短暂，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。有0.5%～2.0%的病例发生肝脏转氨酶如丙氨酸氨基转移酶（ALT）和门冬氨酸氨基转移酶（AST）升高，且呈剂量依赖性。由他汀类引起并进展成肝功能衰竭的情况罕见。减少他汀类药物剂量常可使升高的转氨酶回落；当再次增加剂量或选用另一种他汀类药物后，转氨酶常不一定再次升高。胆汁淤积和活动性肝病被列为使用他汀类药物的禁忌证。他汀类可引起肌病，包括肌痛、肌炎和横纹肌溶解。肌痛表现为肌肉疼痛或无力，不伴肌酸激酶（CK）升高。肌炎有肌肉症状，并伴CK升高。横纹肌溶解是指有肌肉症状，伴CK显著升高超过正常上限的10倍（即10×ULN，×ULN表示酶学指标的正常上限倍数）和肌酐升高，常有褐色尿和肌红蛋白尿，这是他汀类药物最危险的不良反应，严重者可以引起死亡。在安慰剂对照试验中，不同他汀类药物的肌肉不适发生率不同，一般在5%左右。有些患者无肌肉不适而有轻至中度的肌酸激酶升高，由于CK升高不具特异性，与药物的关系须仔细分析后判定。接受他汀类药物治疗的患者出现严重的肌炎（以肌肉疼痛、触痛或无力，通常伴CK水平高于10×ULN为特征）可导致横纹肌溶解、肌红蛋白尿和急性肾坏死，威胁生命。过去曾上市的西立伐他汀因严重肌炎和横纹肌溶解发生较多而不再被应用。肌炎最常发生于合并多种疾病和（或）使用多种药物治疗的患者。单用标准剂量的他汀治疗很少发生肌炎，但当使用大剂量他汀或与其他药物合用时，包括环孢素、贝特类、大环内酯类抗生素、某些抗真菌药和烟酸类，肌炎的发生率增加。多数他汀类药物由肝脏细胞色素P450进行代谢，因此同其他与细胞色素P450药物代谢系统有关的药物同用时会发生不利的药物相互作用。联合使用他汀类和贝特类有可能会增加发生肌病的危险，必须合用时要采取谨慎、合理的方法。



35.为了预防他汀相关性肌病的发生，应注意哪些情况？



为了预防他汀相关性肌病的发生，应十分注意可增加其发生危险的情况：① 高龄（尤其大于80岁）患者（女性多见）；②体形瘦小、虚弱；③多系统疾病（如慢性肾功能不全，尤其由糖尿病引起的慢性肾功能不全）；④合用多种药物；⑤围术期；⑥合用下列特殊的药物或饮食，如贝特类（尤其是吉非贝齐）、烟酸（罕见）、环孢素、吡咯类抗真菌药、红霉素和克拉霉素、HIV蛋白酶抑制剂、奈法唑酮（抗抑郁药）、维拉帕米、胺碘酮、大量西柚汁、酗酒（肌病的非独立易患因素）；⑦剂量过大。



36.如何预防和处理他汀类药物相关性肌损伤？



建议患者在服用他汀类药物期间出现肌肉不适或无力症状以及排褐色尿时应及时报告，并进一步检测CK。如果发生或高度怀疑肌炎，应立即停止他汀类药物治疗。其他情况的处理如下：①如果患者报告可能的肌肉症状，应检测CK并与治疗前水平进行对比。由于甲状腺功能低下患者易发生肌病，因此对于有肌肉症状的患者，还应检测促甲状腺素水平。②若患者有肌肉触痛、压痛或疼痛，伴或不伴CK升高，应排除常见的原因如运动和体力劳动。对于有上述症状而又联合用药的患者，建议其适度活动。③一旦患者有肌肉触痛、压痛或疼痛，CK高于10×ULN，应停止他汀类药物治疗。④当患者有肌肉触痛、压痛或疼痛，CK不升高或中度升高[（3～10）×ULN]，应进行随访、每周检测CK水平直至排除了药物作用或症状恶化至上述严重程度（应及时停药）。如果患者有肌肉不适和（或）无力，且连续检测CK有进行性升高，应慎重考虑减少他汀类药物剂量或暂时停药。然后决定是否或何时再开始他汀类药物治疗。



37.贝特类药物调脂作用的主要机制是什么？常用的贝特类药物有哪些？



贝特亦称苯氧芳酸类药物，此类药物通过激活过氧化物酶增生体活化受体α（PPARα），刺激脂蛋白脂酶（LPL）、ApoAⅠ和ApoAⅡ基因的表达，以及抑制ApoCⅢ基因的表达，增强LPL的脂解活性，有利于去除血液循环中富含TG的脂蛋白，降低血浆TG和提高HDL-C水平，促进胆固醇的逆向转运，并使LDL亚型由小而密颗粒向大而疏松颗粒转变。常用的贝特类药物有非诺贝特、苯扎贝特和吉非贝齐。



38.烟酸调脂作用的主要机制是什么？



烟酸属B族维生素，当用量超过作为维生素作用的剂量时，可有明显的降脂作用。烟酸的降脂作用机制尚不十分明确，可能与抑制脂肪组织中的脂解和减少肝脏中VLDL合成和分泌有关。已知烟酸增加ApoAⅠ和ApoAⅡ的合成。



39.胆酸螯合剂调脂作用的主要机制是什么？常用的胆酸螯合剂有哪些？



胆酸螯合剂主要为碱性阴离子交换树脂，在肠道内能与胆酸呈不可逆结合，因而阻碍胆酸的肠肝循环，促进胆酸随大便排出体外，阻断胆汁酸中胆固醇的重吸收。通过反馈机制刺激肝细胞膜表面的LDL受体，加速LDL血液中LDL清除，结果使血清LDL-C水平降低。常用的胆酸螯合剂有考来烯胺和考来替泊。



40.胆固醇吸收抑制剂调脂作用的主要机制是什么？



胆固醇吸收抑制剂依折麦布（ezetimibe）口服后被迅速吸收，且广泛结合成依折麦布-葡萄糖苷酸，作用于小肠细胞的刷状缘，有效地抑制胆固醇和植物固醇的吸收。由于减少胆固醇向肝脏的释放，促进肝脏LDL受体的合成，又加速LDL的代谢。



41.他汀类与贝特类联合应用的适应证是什么？有何注意事项？



此种联合治疗适用于混合型高脂血症患者，目的为使TC、LDL-C和TG的水平明显降低，HDL-C的水平明显升高。此种联合用药适用于有致动脉粥样硬化血脂异常的治疗，尤其在糖尿病和代谢综合征时伴有的血脂异常。联合治疗可明显改善血脂谱。由于他汀类和贝特类药物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，他汀类和贝特类药物联合用药的安全性应高度重视。因此，开始合用时宜都用小剂量，采取晨服贝特，晚服他汀，避免血药浓度的显著升高。密切监测肌酶和肝酶，如无不良反应，可逐步增加剂量。治疗期间继续注意肌肉症状，监测肌酶和肝酶。对于老年、女性、肝肾疾病、甲状腺功能减退的患者，慎用他汀类和贝特类联合治疗，并尽量避免与大环内酯类抗生素、抗真菌药物、环孢素、HIV蛋白酶抑制剂、地尔硫
 、胺碘酮等药物合用。贝特类药中，吉非贝齐与他汀类合用发生肌病的危险性相对较高，但其他贝特类如非诺贝特与他汀类合用时，发生肌病的危险性较少。



42.他汀类药物何时减量或停药？



在药物治疗时，必须监测不良反应，主要是定期检测肝功能和血肌酸激酶。如肝酶（AST/ALT）超过3×ULN（正常上限），应暂停给药。停药后仍需每周复查肝功能，直至恢复正常。在用药过程中应询问患者有无肌痛、肌压痛、肌无力、乏力和发热等症状，血CK升高超过5×ULN应停药。用药期间如有其他可能引起肌溶解的急性或严重情况，如败血症、创伤、大手术、低血压和抽搐等，应暂停给药。



43.载脂蛋白有哪些生理功能？



一般认为，载脂蛋白至少有下列5方面的功能：①与脂质的亲和作用而使脂质溶于水性介质中。②运转胆固醇和甘油三酯。③作为脂蛋白外壳的结构成分，与脂蛋白外生物信息相连。④以配体的形式作为脂蛋白与特异受体的连接物。载脂蛋白结合到受体上是细胞摄取脂蛋白的第一步。例如，Apo B100能被LDL受体识别，ApoE不仅能被LDL受体识别，还能被CM残粒受体识别。⑤激活某些与血浆脂蛋白代谢有关的酶类。例如，Apo AⅠ和Apo CⅡ能激活卵磷脂-胆固醇酰基转移酶（LCAT），该酶催化HDL中的游离胆固醇酯化为胆固醇酯；Apo CⅡ则可激活脂蛋白脂酶，该酶可水解CM和VLDL中的甘油三酯。



44.脂蛋白受体的定义是什么，有什么生理功能？



脂蛋白受体是位于细胞膜上能与脂蛋白结合的蛋白质。血浆脂蛋白在体内的分解代谢是通过与细胞膜上的脂蛋白受体结合而实现的。目前了解较为清楚的脂蛋白受体有LDL受体。这种受体存在于哺乳动物和人体几乎所有的细胞表面上，但以肝细胞上最为丰富，对脂蛋白分子中的Apo B和Apo E有特异性识别和高亲和性结合能力，故亦称为ApoB、E受体。LDL受体主要参与VLDL、IDL和LDL的分解代谢。许多实验表明人体内除了LDL受体外，还有其他脂蛋白受体。其中较为确切的是近年发现仅存在于肝细胞表面膜上的一种特异性受体——ApoE受体。这种受体主要识别含Apo E丰富的脂蛋白，包括CM残粒和VLDL残粒（β-VLDL），所以又称之残粒受体，也称之为LDL受体相关蛋白（LRP）。Apo E受体数量比较恒定，不像LDL受体那样受细胞内游离胆固醇的含量的调节。



45.血浆胆固醇浓度越低越好吗？



大规模临床试验综合结果表明，降脂治疗使冠心病死亡率和致残率下降的程度与血浆胆固醇降低的幅度密切相关，因此有学者提出胆固醇降得越低越好。但是，由于胆固醇在人体内毕竟具有正常的生物学功能，故不能降得太低，甚至有人提出胆固醇降得太低可能有害。综合1990年以前发表的临床试验结果表明，降低血浆胆固醇浓度可降低冠心病的死亡率，但增加了非心血管疾病（自杀、车祸、癌症等）的死亡率。Jacebs等于1992年报道了美国心肺血研究所（NHLBI）召开的血总胆固醇低下与死亡率关系的学术研讨会的综合内容，并认为在男性中各种原因的总死亡率与总胆固醇水平呈U形关系。而某些癌症（肺癌）、呼吸道和消化道疾病以及非疾病原因的死亡率则与总胆固醇呈负相关，男女两性皆然。由此在20世纪90年代初，部分学者曾对降胆固醇防治冠心病的确切临床益处表示过怀疑。临床干预试验如美国血脂研究临床计划（LRC）的一级预防试验和有关吉非贝齐（gemfibrozil，诺衡）的赫尔辛基心脏研究，均未见因血TC的降低致癌症总死亡率上升。Epstein分析50项研究，虽然发现一半研究的结果提示癌症死亡与低胆固醇血症有关，但值得注意的是，入选观察后1年内死亡者的血总胆固醇水平最低，随着观察期的延长，两者的相关性明显减弱。血总胆固醇浓度降低的肺癌患者，其发病多与吸烟有关，后者可能是一种重要的混杂因素。某些恶性肿瘤本身可致血总胆固醇降低，病情控制血总胆固醇浓度可上升，因此血总胆固醇水平降低与癌症患者的死亡或病情恶化亦无因果关系。在分析癌症与低胆固醇浓度关系时，必须排除观察对象早期癌症致血胆固醇改变的影响。另一大类曾怀疑降脂治疗相关的非心血管死亡原因为暴力事件、意外事故、创伤、自杀等。目前认为这些死亡原因与胆固醇减低无明确相关性。自从1994年4S结果发表以后，相继有许多大规模的临床试验均一致证实，长期使用他汀类或新贝特类降脂药物不会使非心血管病（包括癌症、自杀、车祸等）的死亡率增加。至于胆固醇降至何种程度属安全范畴，目前的观点尚不一致。已发表的大规模临床试验结果表明，血浆总胆固醇下降不低于3.0mmol/L应是安全的。



46.血脂达标以后还需要继续服用降脂药吗？



大部分血脂异常患者服用足量合适的降脂药物4～6周后，血脂可降至目标值，这时仍需继续服用降脂药物。当然，对于少数患者服用降脂药后出现血脂降得很低（明显低于目标值），可考虑将降脂药的剂量减半。调整降脂药物剂量后4～6周，仍需重复检测血脂，以明确血脂是否定在应控制的目标范围内。血脂升高是一种慢性代谢异常，对于这种情况目前只能靠药物长期维持以控制血脂在合适范围。对于多数血脂异常患者来说，停服降脂药物后1～2周，血脂即可回升到治疗前水平。另一方面根据循证医学的观点，降脂药物只有长期服用，才能达到防治冠心病的目的。降脂药物服用时间愈长，临床获得的益处也愈大。



47.他汀类药物必须在晚上服用吗？



有研究报道，人类肝细胞内胆固醇合成早期阶段的限速酶即HMG-CoA还原酶在夜间时活性最高，因而在晚上服用他汀类就有可能产生最大的降胆固醇效果。有人比较了不同时间服用他汀类降脂药物的疗效，观察到同等剂量的他汀类药物，晚上服用时所产生的胆固醇降低幅度较白天服用时增大3%～5%。所以，强调晚上服用他汀类药物是为了获得最好降脂疗效。当然，他汀类药物也可以在任何时间内服用。



48.高脂血症有哪些临床表现？



高脂血症的临床表现主要包括两大方面：①脂质在真皮内沉积引起的黄色瘤；②脂质在血管内皮沉积引起的动脉粥样硬化，产生冠心病和周围血管病等。由于高脂血症时黄色瘤的发生率并不十分高，动脉粥样硬化的发生和发展则需要相当长的时间，所以多数高脂血症患者并无任何症状和异常体征发现。而患者的高脂血症则常常是在进行血液生化检验（测定血胆固醇和甘油三酯）时被发现的。高脂血症还可出现角膜弓和脂血症眼底改变。角膜弓又称老年环，若见于40岁以下者，则多伴有高脂血症，以家族性高胆固醇血症为多见，但特异性并不很强。高脂血症眼底改变是由于富含甘油三酯的大颗粒脂蛋白沉积在眼底小动脉上引起光散射所致，常常是严重的高甘油三酯血症并伴有乳糜微粒血症的特征表现。此外，严重的高胆固醇血症尤其是纯合子家族性高胆固醇血症可出现游走性多关节炎，不过这种情况较为罕见，且关节炎多为自限性。明显的高甘油三酯血症还可引起急性胰腺炎，应该引起注意。



49.什么是他汀类药物治疗“6原则”？



他汀类药物剂量加倍，LDL-C值下降幅度只增加约6%，这就是“他汀6原则”，也是他汀类药物单药治疗的局限性所在。




第五节　桥血管相关问答





1.目前常用的冠状动脉桥血管有哪几种类型？各具有什么特点？



目前常用的冠状动脉桥血管有内乳动脉、大隐静脉和桡动脉。其他自身动脉，包括胃网膜右动脉、锁骨下动脉、腋动脉等，但均缺乏大样本临床研究的验证。除自身血管外，组织工程材料、人造材料血管（包括聚四氟乙烯、聚氨酯、钛合金等）等也处于摸索阶段。



2.内乳动脉、桡动脉和大隐静脉桥各自的特点是什么？



内乳动脉是目前通畅率最高的桥血管，早期的研究即已表明，采用内乳动脉桥血管10年的通畅率远远高于大隐静脉桥血管，因此，内乳动脉目前应作为左前降支桥血管的首选材料。游离乳内动脉桥血管 l年通畅率可达90%以上，5%～10%的血管桥晚期可能发生狭窄，但这种狭窄很少发展为完全闭塞。内乳动脉做桥血管的缺点是壁薄、腔细、质脆、易痉挛、分支多、易出血、长度有限，需要较高的吻合技术，对初学者来说最好有在体外循环下用静脉行CABG的经验和基础才容易掌握。目前最常用的是左内乳动脉搭至左前降支，而左内乳动脉或右内乳动脉吻合在对角支或回旋支上的效果均略差。如用右内乳动脉，应有足够长度才可能吻合到后降支上，但如与右冠状动脉主干吻合，则右内乳动脉偏细。因此，目前内乳动脉很少用于前降支以外的其他血管。

大隐静脉是目前前降支以外的血管最常用的桥血管。大隐静脉是最常用和易于取材的血管，口径较大，长度一般均够用，短期内通畅率较高，长期以来一直被作为标准的搭桥材料。但随着时间的延长，其缺点也逐渐为人们所认识，闭塞率高是大隐静脉桥最大的缺点。长期随访结果表明冠状动脉搭桥手术之后，第1年内有10%～15%的移植静脉闭塞，第1～6年每年递增1%～2%，第6～10年每年递增4%。10年后仅有60%的移植静脉通畅，这些“通畅”的移植静脉中，仅有50%没有明显狭窄。

大隐静脉桥的高闭塞率促使人们寻找更加理想的血管桥材料。桡动脉是尝试最多的桥血管材料之一。根据目前的研究结果，桡动脉桥与大隐静脉桥相比优势并不确定。Desai等对440条桡动脉桥和440条大隐静脉桥血管搭桥后1年的造影资料分析表明，桡动脉桥1年在男性和女性患者中的闭塞率分别为8.6%和5.3%，大隐静脉桥分别为12.0%和23.3%。桡动脉桥的闭塞率显著低于大隐静脉桥。Collins等对142例搭桥术后患者5年的随访结果也显示，桡动脉桥和大隐静脉桥血管的通畅率分别为98.3%和86.4%（P
 ＝0.04）。桡动脉桥出现狭窄病变的发生率也明显低于静脉桥血管（分别为10%和23%，P
 ＝0.01）。近期Zacharias等10年的随访结果也显示，采用桡动脉桥的患者10年的生存率明显高于静脉桥患者（分别为77.2% vs.60.3%，P
 ＝0.04）。然而，并非所有的研究均显示出桡动脉桥的益处。近期，Hayward等的观察结果显示，桡动脉桥和右内乳动脉以及静脉桥10年的通畅率均接近。Hadinata的研究结果也表明，桡动脉桥8年的通畅率为86.9%，与静脉桥血管相当（81.2%，P
 ＝0.22）。两组患者的心血管事件以及全因死亡率亦无显著性差异。由于桡动脉桥并不像内乳动脉桥血管的优势那样明确，因此采用桡动脉和内乳动脉的“全动脉”搭桥目前并未成为搭桥的常规策略。



3.静脉桥血管早、中、晚期闭塞的主要病理生理学机制各是什么？





（1）早期闭塞：



术后1个月内桥血管闭塞发生率为15%～18%，主要为吻合口的急性血栓形成。血栓形成的原因主要和手术操作有关，可能为血管取材和吻合操作不当，从而导致吻合口血流量降低，为血栓形成提供了条件。



（2）中期闭塞：



术后1个月到1年桥血管闭塞的发生率为15%～30%，其主要原因是血管内膜纤维增生。一般而言，内膜增生并不会导致明显的狭窄，却是桥血管粥样斑块形成的基础。血小板和活化的巨噬细胞是内膜增生形成的关键，内膜受损导致各种生长因子、细胞因子及介质的释放，进而导致平滑肌细胞迁移和增殖。



（3）晚期闭塞：



搭桥术后1年静脉桥血管狭窄主要原因是粥样硬化斑块的形成，目前已有明确证据表明SVG 10年通畅率低于50%～60%。尽管目前认为静脉桥粥样硬化发展的速度比普通动脉快，但术后早期3～5年内一般不会形成完整的粥样斑块。研究显示，SVG粥样斑块的形成过程与免疫介导的粥样硬化实验模型类似，并且SVG血管内膜有巨噬细胞的存在，而斑块外膜有T淋巴细胞的存在，其中绝大多数是CD4

+


 细胞。这些提示，与动脉粥样硬化一样，炎症和免疫系统在SVG斑块形成过程中也扮演了重要角色。



4.静脉桥血管（SVG）退行性变与自身血管粥样硬化的病理生理特点有何不同（表1-16）？



静脉桥血管病变与自身冠状动脉粥样硬化有着不同的病理生理特点：①SVG斑块的纤维胶原成分较自身血管的斑块明显为少，并且自身血管粥样斑块中非常常见的纤维帽在SVG斑块中常非常薄弱甚至缺如，因此斑块更容易破裂导致血栓形成。②与自身血管相比，SVG病变更加松软易碎。在SVG病变中，机化的血栓常常是斑块的主要组成部分；并且，SVG病变斑块常缺乏纤维胶原组织，富含脂质，炎症浸润以及核坏死非常常见。因此，这些松软的血管组织在支架植入时更容易发生碎屑脱落导致无复流或慢血流，支架植入后容易通过支架网眼突入管腔，造成支架的“再狭窄”。③SVG管腔较大，管壁薄且缺乏弹性，因此血流较自身血管更慢，慢血流常易引发血小板的聚集以及血栓形成。


表1-16　静脉桥血管与自身血管粥样硬化的病理生理特点比较






续表







5.SVG病变介入治疗目前面临的主要挑战是什么？



由于再次CABG的风险极大，因此经皮冠状动脉介入治疗（PCI）成为处理桥血管病变的主要手段。尽管PCI领域已经取得了飞速进展，尤其是药物洗脱支架（DES）和远端保护装置的应用使患者的预后明显改善，但是处理这种松脆易碎的SVG退行性病变依然充满风险。在SVG病变介入术后1年内，超过50%的患者因支架内再狭窄或其他部位病变进展而再次出现心肌缺血。van Domburg等对1000例PCI患者平均29个月的随访显示，SVG病变介入术后死亡风险是自身血管介入治疗的2.1倍，MACE是自身血管的1.6倍。

目前，介入术后的再狭窄、无复流或慢血流以及非介入部位病变的持续进展依然是SVG病变介入治疗中面临的主要挑战。



6.什么是无复流现象？



指冠状动脉行球囊扩张成形术或植入支架后即刻经冠脉造影排除冠脉急性闭塞、血栓形成、严重夹层、血管痉挛等血管机械性阻塞因素后，冠脉前向血流急性减少，冠脉循环所支配的区域心肌灌注不足的一种现象。

急性心肌梗死、不稳定型心绞痛、静脉桥血管介入治疗后易发生无复流现象。旋磨和旋切无复流发生率最高，主要的原因是旋磨和旋切产生的血管碎片栓塞毛细血管。患者可以没有症状，也可表现为胸闷、胸痛、心律失常、血压下降、心肌梗死、心源性休克，甚至死亡。

临床研究表明：肝素、硝酸甘油、维拉帕米、腺苷、血小板GPⅡb/Ⅲa受体拮抗剂可以预防冠脉无复流的发生。远端保护装置对静脉桥病变介入治疗和AMI直接PCI患者的冠脉无复流具有预防作用。

无复流现象的机制尚未完全清楚，目前没有单一有效的方法。一般可以冠脉内注射硝酸甘油或钙拮抗药，也可使用罂粟碱、腺苷、硝普钠等血管扩张剂。冠脉内注射肝素盐水或造影剂有助于清除由损伤的内皮细胞、红细胞、中性粒细胞或微栓子引起的血管填塞。利用血栓抽吸装置将血栓和血管远端的栓子吸出，可减少远端血管的栓塞。



7.SVG病变发生无复流或慢血流现象的可能机制是什么？



在20世纪90年代，微血管痉挛曾被认为是无复流的主要机制，因此SVG内注射扩血管药物成为预防和处理无复流的主要手段。这些药物包括维拉帕米、硝普钠、肾上腺素或腺苷等。虽然这些扩血管药物在部分研究中显示出了轻微的益处，但总体效果并不令人满意。血小板聚集性增强也被认为是无复流的重要机制之一，但临床资料显示，血小板糖蛋白（GP）Ⅱb/Ⅲa拮抗剂在SVG介入中并未能明显降低患者的死亡率和心肌梗死发生率。

目前认为，松软易碎的斑块在介入术中脱落导致的远端微血管栓塞可能是SVG病变无复流的主要机制。与自身血管的动脉粥样硬化斑块相比，SVG斑块更加弥漫、松软，且富含脂肪。此外，桥血管斑块的纤维帽常较薄甚至缺如，很少有钙化发生。因此，桥血管斑块常松脆易碎，在介入治疗中极易发生碎屑脱落而导致远端栓塞的发生。Webb等的研究发现，在27例SVG介入患者中21例能够通过远端血栓捕获装置捕获到数量不等、直径80～200μm的微小栓子，栓子成分中以非细胞性粥样斑块组织为主，而纤维帽和平滑肌细胞成分则少见。而在临床观察中，SVG介入治疗中发生无复流现象的比例高达10%～15%。弥漫病变、斑块负荷重以及血栓性病变都是无复流的独立预测因素。大量随机对照研究已经证实，血栓保护装置在SVG病变中可减少无复流的发生，这也证实了远端栓塞在无复流发病机制中的作用。



8.SVG病变介入过程中预防无复流现象的有效措施有哪些？



在20世纪90年代，微血管痉挛曾被认为是无复流的主要机制，因此SVG内注射扩血管药物成为预防和处理无复流的主要手段。这些药物包括维拉帕米、硝普钠、肾上腺素或腺苷等。虽然这些扩血管药物在部分研究中显示出了轻微的益处，但总体效果并不令人满意。血小板聚集性增强也被认为是无复流的重要机制之一，但临床资料显示，血小板糖蛋白（GP）Ⅱb/Ⅲa拮抗剂在SVG介入中并未能明显降低患者的死亡率和心肌梗死发生率。Ellis等的观察性研究结果显示，在SVG病变中使用GPⅡb/Ⅲa拮抗剂与对照组相比预后未见显著性差异。Roffi等对EPIC、EPILOG、EPISTENT、IMPACT Ⅱ以及PURSUIT共5个有关GPⅡb/Ⅲa拮抗剂的临床试验进行荟萃分析，显示在SVG病变中，应用GPⅡb/Ⅲa拮抗剂与对照组相比无任何益处，且事件发生率有增高的趋势（39.4% vs.32.7%）。血栓保护装置的应用是SVG介入史上一个重大的里程碑。尽管血栓保护装置在直接PCI中未显示出任何益处，但其在SVG介入治疗中则表现出了巨大的优势。



9.血栓保护装置在SVG介入治疗中的地位如何？



在早期的前瞻随机对照试验SAFER研究中，将801例SVG介入患者随机分为血栓保护装置组和常规PCI组，血栓保护装置采用PercuSurge GuardWire球囊闭塞保护装置。结果显示，与常规PCI组相比，应用血栓保护装置能够显著降低30天内的首要终点，即死亡、心肌梗死、急诊CABG以及TLR的发生率（分别为9.6% vs.16.5%，P
 ＝0.004），其中主要源于心肌梗死的降低（8.6% vs.14.7%，P
 ＝0.008）。无复流的发生率也由9%降低为3%（P
 ＝0.004）。SAFER研究奠定了远端保护装置在SVG介入中的地位。在FIRE研究中，651例SVG介入患者在PCI过程中随机应用FilterWire EX滤网装置或GuardWire球囊闭塞装置，结果显示，在手术的成功率、术后心外膜血管TIMI血流、造影并发症以及30天MACE发生率两组患者均无显著性差异，表明两种血栓保护装置在SVG病变中同样有效（30天MACE发生率在FilterWire和GuardWire组分别为9.9% vs.11.6%，P
 ＝0.53）。在将随访期延长至6个月后，两组患者的MACE、全因死亡、心肌梗死和TVR仍然没有显著性差别。

在后续的多项研究中，包括SPIDER、TRAP、CAPTIVE、PRIDE等，均显示出了血栓保护装置毋庸置疑的益处。

鉴于血栓保护装置在SVG中表现出来的巨大益处，2006年ACC/AHA/SCAI PCI指南将在SVG介入治疗中应用远端保护装置建议为ⅠB类适应证，而在2005年ESC指南中则把其建议为ⅠA类适应证。



10.目前常用的血栓保护装置有哪几种？



目前临床上常用的远端保护装置根据工作原理的不同分为两大类：远端阻塞保护装置以及滤网保护装置。远端阻塞保护装置采用球囊在病变远端低压扩张以阻塞血流，阻止栓子流向血管远端。在球囊扩张或支架释放完毕后，采用抽吸导管将阻塞于球囊近端的栓子抽出体外。与滤网保护装置相比，球囊闭塞保护装置的主要优点为器械外径相对较小，因此病变通过性相对较好，在通过血栓病变时使栓子脱落的风险较低。其次，球囊闭塞装置在进行血栓抽吸的时候能够同时吸出阻塞于球囊近端的血管活性物质，而血管活性物质也是无复流的重要元凶。其主要缺点为在处理病变及血栓抽吸的时候远端血流始终处于阻塞状态，因此要求术者操作必须熟练、迅速。并且，由于远端血流的阻断，操作过程中病变的影像学显示常较差，不利于精确定位。目前球囊阻塞装置主要有PercuSurge GuardWire（Medtronic AVE公司）和TriActiv（Kensey Nash公司）。滤网保护装置的核心装置为一聚氨酯滤网结构，该滤网通过附带的0.014〃导丝送至病变远端，在处理病变时，流向远端的栓子被张开的滤网捕获。在操作结束后将栓子同滤网一起收回。滤网保护装置的主要优点是操作过程中操作相对简便，操作过程中始终不阻断血流。但是，滤网装置只能阻断较大的栓子，而直径小于网眼（多100～150μm）的栓子以及由斑块破裂激活的血管活性因子常成为“漏网之鱼”。目前应用的滤网保护装置主要为FilterWire（Boston Scientific公司）和Spide Rx（ev3inc公司）等。

尽管远端保护装置的应用在SVG中已成为常规手段，但其在应用过程中仍具有一定局限性。如远端保护装置无法对分支血管进行保护，装置通过病变过程中易导致斑块碎屑脱落，且对于位于远端的病变无法应用等。而近年来出现的近端保护装置可克服远端保护装置的部分缺点。近端保护装置目前主要有Proxis血栓保护系统（St.Jude Medical公司），其在病变近端即释放球囊阻断血流，造成远端血流停滞。在处理病变完毕后采用抽吸导管将远端停滞血液中碎屑抽出，然后回抽球囊恢复血流。PROXIMAL研究在594例SVG病变的患者中对近端保护装置和远端保护装置进行了对比，显示两者的首要终点，即30天内的死亡、心肌梗死以及TVR的发生率均相近。目前，美国FDA已经批准Proxis近端保护装置应用于SVG介入。



11.球囊阻塞血栓保护装置和滤网保护装置各自的优缺点是什么？



SVG病变PCI时应用远端保护装置，首先应根据病变特点选用滤器保护装置或球囊保护装置。与滤网保护装置比较，球囊保护装置既能够防止远端微血管栓塞，又能防止病灶处释放的炎性介质和血管活性物质前移，因此能防止远端微血管痉挛。PercuSurge导丝外径较小，较易通过病变，球囊充盈后与血管贴壁较好。但存在以下几个缺点：①部分患者不能耐受短暂血流阻断，尤其在单支血管病变、重弥漫性病变、侧支循环不佳并伴心肌血流储备低下患者可出现严重心绞痛、低血压或心律失常；②PercuSurge导丝比标准导引钢丝可控性和推进力差，严重狭窄部位通过困难；③球囊充盈时影响血管造影，增加处理病变血管及支架植入困难；④压吸引导管并不能吸出所有血栓碎片。

与球囊保护装置相比，滤网保护装置易于操作且不影响血管造影，最大的优点是不阻断前向血流，这点对于血流动力学不稳定患者尤为重要。但该装置存在以下缺点：①滤网只能捕获比滤孔大的碎片而不能捕获小栓子及血管活性物质；②AngioGuard装置由于头端较大，通过病变时可能引起栓塞；③贴壁性较差，尤其当犯罪血管不规则时，滤器与血管壁之间会出现较大间隙，碎片可以通过间隙栓塞远端血管；④如果血栓或斑块负荷过大，滤网所能回收的碎片量有限，可能导致碎片脱落引起远端栓塞（表1-17）。


表1-17　不同远端保护装置的优缺点比较





临床上当患者不能耐受完全血流阻断时，倾向于使用滤器保护装置；而近端血管显著弯曲或重度狭窄则预示着很难植入滤器装置，则倾向于使用球囊阻塞保护装置。



12.SVG病变容易发生再狭窄的主要机制是什么？



尽管SVG具有超大的血管内径，但SVG病变PCI术后的再狭窄率明显高于自身血管。在大多数研究中，SVG病变PCI术后的再狭窄率均达30%以上，明显高于自身血管病变。高再狭窄率与SVG病变斑块的病理生理特点有关。造影及影像学均显示，超过3年的SVG粥样斑块形态与自身血管的粥样斑块非常相似，但不同的是，SVG斑块的纤维胶原成分较自身血管的斑块明显为少，并且自身血管粥样斑块中非常常见的纤维帽在SVG斑块中常非常薄弱甚至缺如。Silva等对42例自身冠状动脉病变和18例桥血管病变的不稳定型心绞痛患者进行血管镜检查，显示尽管两者的斑块颜色、表面温度及斑块的形态学特征接近，但与自身血管相比，桥血管病变更常见到松软易碎的斑块（44% vs.0%，P
 ＜0.0001）。组织病理学研究显示，与自身血管相比，SVG病变具有以下不同特点：①SVG病变的中膜层与自身血管病变相比非常薄弱，在支架植入过程中极易因机械作用而发生断裂，中膜的破坏常会引发更严重的内膜增生，这是SVG病变支架植入术后更易发生再狭窄的机制之一。②与自身血管病变相同，支架植入会引发SVG血管壁的慢性炎症反应，炎症在靠近支架柱梁的位置更明显，因此在支架柱梁周围的内膜往往更厚。③SVG管腔较大，管壁薄且缺乏弹性，因此血流较自身血管更慢，慢血流常易引发血小板的聚集以及血栓形成。在SVG病变中，机化的血栓常常是斑块的主要组成部分；并且，SVG病变斑块常缺乏纤维胶原组织，富含脂质，炎症浸润以及核坏死非常常见。因此，这些松软的血管组织在支架植入后容易通过支架网眼突入管腔，造成支架的“再狭窄”。




13.预防桥血管病变再狭窄的主要手段有什么？



由于SVG病变松软的斑块常通过支架网眼突入管腔，并且在支架机械力作用下容易碎裂脱落，这两者分别是再狭窄和无复流的主要原因。因此，理论上认为采用覆膜支架将退化的斑块完全覆盖于管壁可有效阻止上述两种事件的发生。然而在临床试验中，并未发现覆膜支架在SVG病变中的明显益处。前瞻随机研究RECOVERS试验将301例SVG病变患者随机植入聚四氟乙烯（PTFE）覆膜支架（Jostent Stentgraft）和普通BMS（SS JoFlex支架），结果显示，PTFE患者30天MACE发生率反而明显高于BMS组（10.9% vs.4.1%，P
 ＝0.047），而两组患者6个月的造影再狭窄率未见显著性差异（24.2% vs.24.8%，P
 ＝0.237）。尽管PTFE组患者6个月非Q波心肌梗死的发生率高于BMS组（12.8% vs.4.1%，P
 ＝0.013），但两组患者总MACE的发生率无显著性差异（23.1% vs.15.9%，P
 ＝0.153）。在另一项前瞻随机试验STENTS研究中，也发现植入PTFE覆膜支架和普通BMS的患者6个月造影再狭窄率（29% vs.20%，P
 ＝0.15）和12个月MACE发生率（31% vs.31%，P
 ＝0.93）均未见统计学差异。由于覆膜支架在研究中缺乏有益的证据，且支架硬度较大，通过性和操控性均较差，常难以通过迂曲及重度狭窄的病变，因此目前在SVG病变中很少应用。

SVG病变常较弥漫、多发，支架难以完全覆盖，而应用γ或β射线进行血管内放射治疗在这种弥漫的SVG病变中显示出了一定益处。Waksman等将120例SVG病变PCI术后发生支架再狭窄的患者随机分为铱-192血管内放射组和对照组。结果显示，接受放射治疗的患者6个月再狭窄率明显低于对照组（21% vs.44 %，P
 ＝0.005）。随访12个月显示，放射治疗组TLR的发生率较对照组降低了70%（17% vs.57%，P
 ＜0.001），MACE（死亡、心肌梗死和TVR的复合终点）的发生率均较对照组降低了49%（32% vs.63%，P
 ＜0.001）。Mishra等对93例接受血管内放射治疗和34例接受DES植入的SVG病变再狭窄患者进行了比较，发现两者在6个月随访期间死亡、总MACE以及TLR的发生率均接近，显示血管内放射治疗与DES在处理SVG再狭窄病变中的有效性和安全性相似。但是，目前有关血管内放射的研究样本量均较小，且大多仅验证在再狭窄病变中的作用，在原发SVG病变中应用的报道较少。血管内放射治疗由于操作相对复杂，目前在国内只有在极少数中心开展。

DES的出现是介入心脏病领域的一个重要的里程碑，在SVG病变中显示出了一定的益处。尽管目前结论仍不一致，但DES目前仍然是预防SVG病变再狭窄最有效的手段。



14.药物洗脱支架（DES）在静脉桥血管病变中是否优于裸金属支架？



DES的出现是介入心脏病领域的一个重要的里程碑，但由于在大部分临床研究中SVG病变均被排除在外，因此目前DES在SVG病变中应用的证据仍不十分充分。大部分有关DES的研究均为非随机对照的观察性研究，且结果也不一致。一项回顾性研究入选了223例SVG病变患者，其中139例植入DES，84例植入BMS，平均随访9.1个月。结果显示DES组心脏性死亡1例，显著低于BMS组（3例，P
 ＝0.03）。DES组心肌梗死（4.3% vs.20.2%；P
 ＝0.04）和靶病变血运重建（TLR）发生率（10.1% vs.36.9；P
 ＝0.035）也均显著低于BMS组。然而，Gioia 等对106例植入DES和119例植入BMS的SVG病变患者进行了2年的随访，显示两者之间无MACE生存率（81% vs.82%，P
 ＝0.9）、TVR（14% vs.14%，P
 ＝1.0）以及死亡（6% vs.6%，P
 ＝1.0）均没有显著性差异。在稍近期的STENT注册研究中，825例植入DES和361例植入BMS的SVG病变患者相比TVR的发生率明显降低（7.5% vs.9.4%，P
 ＜0.05）。

与观察性研究中的结果相似，DES在随机对照研究中的结果也不完全相同。在早期的RRISC研究中，西罗莫司洗脱支架（SES）与BMS相比在SVG病变中能使支架内再狭窄率由30.6%降至11.3%（P
 ＝0.024），支架段再狭窄率由32.6%降低至13.6%（P
 ＝0.031），晚期管腔丢失（0.38mm vs.0.66mm，P
 ＝0.001）和血管内超声测量中位内膜容积（1.3mm vs.24.5mm，P
 ＜0.001）也较BMS明显降低。临床随访显示，SES组患者TLR和靶血管血运重建（TVR）率均较BMS明显降低。但是与在自身血管病变中的表现一样，SES与BMS相比在6个月内并未减少死亡和心肌梗死的发生率。相反，在随访时间延长至平均32个月时（DELAYED RRISC试验），SES组发生了11例死亡（7例为心源性死亡，其中1例死于极晚期支架血栓，3例为猝死），明显高于BMS组（0例，P
 ＜0.001）。两组心肌梗死的发生率没有差异。尽管RRISC研究的结果对DES在SVG病变中的安全性提出了质疑，但该研究仅入选共75例患者，样本量远不足以得出确定性结论。近期的前瞻随机对照试验SOS研究比较了紫杉醇洗脱支架（PES）在SVG病变中的疗效。80例SVG病变患者被随机植入PES和BMS，12个月的造影随访结果显示，BMS界定再狭窄率为51%，PES组再狭窄率为9%（P
 ＜0.0001）。在1.5年的临床随访中，PES组的TLR（5% vs.28%，P
 ＝0.003）、靶血管失败（target vessel failure）（22% vs.46%，P
 ＝0.03）及TVR（15% vs.31%，P
 ＝0.08）均低于BMS。两组患者的死亡和心肌梗死的发生率无显著性差异。尽管上述大部分观察性研究及随机对照试验均显示出DES与BMS相比的益处，但DES在SVG病变中的长期安全性仍未得到充分的验证。



15.SVG介入治疗时直接支架植入策略是否优于先采用球囊与扩张的常规策略？



松软易碎的斑块脱落是SVG病变高危的主要机制，因此，尽量减少操作，降低机械损伤斑块的概率，理论上可降低SVG介入的风险。部分学者认为，直接支架术可减少球囊预扩张对斑块产生的损伤，因此可能会减少栓子脱落的概率，改善SVG病变介入患者的预后。但遗憾的是，在有限的证据中，直接支架植入策略并未显现出预想的益处。

Okabe等的研究显示，在与远端保护装置组患者的比较中，直接支架术能够降低术后CKMB的升高程度（1.3ng/ml vs.2.5ng/ml，P
 ＝0.039）。但两组患者临床事件的发生率没有显著差别。在FIRE研究的Post-hoc分析中，直接支架植入和应用球囊预扩张相比，血栓保护装置捕获到脱落栓子的比率未见明显降低（63% vs.56%）。因此，直接支架术并不能降低栓塞发生率。SAFER研究的Post-hoc分析也显示，不管是直接支架植入还是先采用球囊与扩张，应用血栓保护装置均能显著降低30天MACE的发生率。因此，尽管直接支架植入策略有可能降低围术期的心肌标志物的升高，但目前没有证据显示其能给SVG病变患者带来进一步益处，更无法替代血栓保护装置的重要作用。



16.SVG介入治疗时如何选择支架型号？



SVG病变不宜选择过大直径的支架，支架直径应略比血管参照内径小一些（＜1），长度要比病变要长一些，因为支架扩张时斑块会延长。Hong等将SVG介入患者根据支架/参照血管直径比例分为三组：比例＜0.89，0.9～1.0，＞1.0。结果显示，支架直径越大，贴壁不良的发生率越低，但斑块通过支架网眼突入管腔的发生率越高，围术期心肌梗死的风险也越高（三组分别为6%、9%、19%）。1年的随访显示，支架/参照血管直径比例介于0.9～1.0之间TLR发生率最低（三组TLR分别为13%、9%、15%）。因此，对于SVG病变应避免使用过大的支架。支架后再扩张也不宜用过大的球囊和过高压力，因高压力后扩张可增加栓子脱落导致远端无复流的风险。静脉桥吻合口的病变进行介入治疗时，应该选用较“硬”的支架即支撑力较好的支架。对于钙化较重的乳内动脉吻合口病变，应用短的支架植入。



17.如何对静脉桥血管进行风险评估？



研究发现，SVG介入发生无复流的风险和SVG病变的长度、斑块的容积均有关系。并且，有学者提出了退化指数（degeneration score）的概念。退化指数是指有狭窄病变的SVG段占总SVG长度的百分比。2005年，一项研究将狭窄程度＞20%的SVG段占总长度的百分比定义为退化指数，并根据退化指数分为四级：0级（退化指数0～25%）、1级（26%～50%）、2级（51%～75%）、3级（76%～100%）。多因素回归分析结果显示，退化指数和斑块容积均是30天MACE的独立预测因素。退化指数每增加一级，MACE风险比（hazard ratio）增加1.56倍。而血栓保护装置是MACE的独立保护因素（HR值0.55，P
 ＝0.01）。Coolong等的荟萃分析结果显示，尽管SVG退化指数越高，MACE风险越高，但在所有退化指数级别的SVG病变中，血栓保护装置均能显著降低MACE的发生率。同样，SAFER研究的亚组分析也显示，尽管病变长度与预后相关，但在所有长度的病变中，血栓保护装置均能使患者30天的MACE发生率降低。



18.静脉桥血管介入如何进行指引导管选择？



静脉桥血管介入治疗大多选择经股动脉途径，对有经验的术者也可选择经桡动脉途径。导引导管推荐使用支撑力较好的7F导管。选择合适的导引导管是手术成功的关键，应根据桥血管近端吻合口在主动脉的位置选择导引导管。RCA静脉桥往往起源于主动脉根部上方2～3cm的前壁，如果开口水平，JR引导导管可作为首选；其次可以选择Multipurpose（MP）、AL引导导管；如果开口向下，一般首先选用MP引导导管，其次可以选择AL、JR和AR引导导管。选用多功能（Multipurpose）或Amplatz指引导管，将导管插入升主动脉，同时适度顺时针方向旋转即可进入右冠状动脉静脉桥血管。LAD和LCX的静脉桥往往起源于RCA静脉桥的上侧方；可选择JR、MP、Hockey Stick（HS）、AL、AR引导导管。LAD可优先选用左Amplatz、Hockey-stick或JR4.0，将该导管插入升主动脉，同时顺时针方向旋转并轻轻回撤导管即可进入静脉桥血管；LCX可首选Hockey-stick、其次选择左Amplatz2或JR4.0、left coronary bypass导管，将该导管插入升主动脉近主动脉瓣水平，顺时针方向旋转并同时回撤导管即可进入静脉桥血管。

如采用桡动脉途径也可以采用桡动脉途径专用引导导管。Kimny Runway导引导管可满足左、右冠脉以及静脉桥血管的治疗。其特点是具有特殊的弯曲，并增加了导管的硬度，所以具有较好的支撑力；新型的聚合物材质使导管塑性保持能力较好；导管头端更加柔软和不透线能力，使操控性更加出色。另一种经桡动脉途径专业导管为Radial Runway引导导管，其特殊的弯曲（multivessel curve）设计，可以用于左、右冠脉及静脉桥血管的治疗。目前可用的有standard tip、shout tip、high tip take-off tip三种设计。目前还有专门针对亚洲人群使用的器械，经验丰富的介入医师可以尝试。

当然，静脉桥的导引导管选择通常靠经验，通常哪一种适用，要不断试用不同的导管找到理想与静脉桥开口同轴性好的导引导管。应当指出的是：在桥血管PCI中，尽管有较多的引导导管可供选择，但往往找不到合适的，此时，术者应根据桥血管开口的形态自行对引导导管前端“塑形”。有时术者多次更换或调整引导导管，尖端仍难以到位，此时用超滑软导丝“钓鱼”常能获得成功。当引导导管支撑差时，“钓鱼”“双导丝”“微导管”深插等技术常有助于手术成功。因此，介入医师应具备丰富的导管经验和熟练的操作技术。



19.内乳动脉介入常用指引导管如何选择？



内乳动脉介入导引导管可以选用AL1、AL2、MP、JR4、内乳动脉专用导管等。如果乳内动脉开口起始部位异常或成角，可应用特殊塑型导管。乳内动脉导管比JR导管有更强的轴向力。术者必须确定导管尖端位置合适，尤其是与术后乳内动脉开始的12mm左右轴向一致。锁骨下动脉和乳内动脉容易发生夹层，小心移动和插管并保持轴向一致非常重要。避免在导管与乳内动脉同轴欠佳时用力注射造影剂。在乳内动脉介入手术中，6F导管足够，许多内乳动脉内径较小，而且容易痉挛，建议使用小直径导管。

一旦导管靠近乳内动脉开口，向左顺钟向或向右逆钟向转动，基本可以较容易到位，此时需警惕突然压力增高和非轴向放置导管。如果导管插入困难，可以利用较硬导丝支撑，改变导管头端形状，有利于导管插入到位。撤导丝或球囊时需注意导管头的位置，以免造成深插或夹层。



20.经桡动脉途径介入治疗SVG病变是否可行？



经桡动脉途径介入治疗（TRI）因其出血并发症少、术后不需制动等优点，近年来得到广泛应用。早期的ACCESS研究和近期的RIVAL研究均证实，TRI与传统的经股动脉途径PCI相比可明显降低出血并发症的发生率。尽管临床试验并未显示GP Ⅱb/Ⅲa拮抗剂的应用可改善SVG病变的预后，但在既往SVG病变介入的临床试验中，GP Ⅱb/Ⅲa拮抗剂的使用率均在40%以上，在SAFE和FIRE研究中使用率分别为58%和54.8%。GP Ⅱb/Ⅲa拮抗剂的广泛应用使手术相关的出血风险增高，这增加了经桡动脉途径完成SVG病变介入治疗的优势。

自1992年Kiemeniji开展首例经桡动脉介入治疗16年来，TRI技术已取得飞速发展。各大医疗器械公司纷纷开发出了桡动脉介入治疗专用穿刺器械和桡动脉专用指引导管，同时对其他介入治疗器械做了进一步改进，使其更加符合经桡动脉介入治疗的需要。目前，经桡动脉途径使用6F指引导管可以完成几乎所有复杂的介入操作，包括对吻扩张、OCT、旋磨、旋切以及血栓保护装置和抽吸装置等。近年来，大量经过严格设计的多中心、大样本、前瞻、随机、对照临床试验为经桡动脉介入治疗的应用和普及积累了坚实的循证医学证据。经桡动脉介入治疗不仅适用于简单病变，对无保护左主干病变、慢性完全闭塞（CTO）病变、分叉病变、急性心肌梗死以及SVG病变等复杂病变均可顺利完成。

SVG病变在大部分TRI临床试验中并未被排除在外，ACCESS研究中即入选5.7%～9.3%的搭桥术后患者，而ACUITY研究中搭桥术后患者更是高达17.8%。然而，大部分研究并未将SVG病变作为亚组进行单独分析。目前只有一项研究对桡动脉和股动脉途径处理SVG病变进行了对比。研究入组115例SVG行经皮介入治疗的患者，观察经桡动脉入路（51例）与经股动脉入路（64例）进行SVG经皮介入治疗的区别，结果显示两组透视时间[（18.59±12.23）分钟 vs.（20.45±12.9）分钟]、手术时间[（52.10±29.5）分钟vs.（43.9±23.31）分钟]及对比剂用量[（357±174）ml vs.（346±157）ml]均无显著差别，住院期间MACE事件经股动脉组显著高于经桡动脉组，穿刺点并发症桡动脉组低于经股动脉组（4% vs.11%，P
 ＜0.001）。结果显示，经桡动脉与经股动脉经皮SVG介入治疗同样安全可行。



21.药物洗脱支架在内乳动脉桥病变中的地位如何？



药物洗脱支架（DES）可显著降低原位冠状动脉和SVG病变的再狭窄率，但其应用在乳内动脉吻合口病变的效果却不理想。Buch等比较DES（30例）和BMS（39例）在乳内动脉桥病变中的疗效，其中半数患者为吻合口病变。结果显示：两组住院期间、1个月和6个月主要终点事件发生率无显著差别；与BMS组相比，DES组6个月TLR率有降低趋势（3.3% vs.10%，P
 ＝0.38）。Dennis等对56例左乳内动脉-前降支吻合口病变患者行PCI，52例成功，其中PTCA15例，球囊扩张后出现明显血管回缩或夹层者植入BMS（17例）和DES（20例）。结果显示：随访（10.4±2.4）个月，PTCA组TLR率较支架组有降低趋势（6.7% vs.24.3%，P
 ＝0.24）；DES组和BMS组MACE率（40% vs.29%，P
 ＝0.99）和TLR率（25% vs.26.6%，P
 ＝0.99）无显著差异，DES组2例患者发生晚期支架内血栓。DES在乳内动脉病变中未获得理想效果的原因在于：乳内动脉粥样硬化特点与冠状动脉不同，因此其对支架、聚合物以及药物的反应不同；心脏和桥血管非同步运动产生的机械应力作用在吻合口部位，导致支架弯曲、回缩，药物不能直接释放到血管壁；吻合口处病变主要成分之一是纤维瘢痕组织，限制了DES在降低再狭窄方面的优势。总之，目前证据提示PTCA是乳内动脉吻合口病变的首选策略。在需要植入支架情况下，与BMS相比，DES并未体现出其在减少再狭窄方面的优势，仍有待大规模试验进一步证实。由于现有证据并未显示DES较BMS预后存有优势，且BMS外径更小，通过能力更好，可能更适合乳内动脉吻合口病变。



22.再次冠状动脉搭桥的风险如何？



冠状动脉二次旁路移植术比初次冠脉旁路移植术复杂得多。需要再次手术的患者病情与初次手术时明显不同，更加棘手，再加上手术操作技术上的难度增加，患者往往要面临更大的风险。绝大多数二次手术患者冠心病病史时间更长，自身冠状动脉病变经过数年甚至数十年的发展更加弥漫和严重；第一次旁路移植采用的自体静脉出现粥样硬化病变是一种特有的而且危险的病变；主动脉以及其他重要的外周血管粥样硬化病变在这些患者身上也非常严重；一些手术技术上的难题，包括二次开胸不可避免的广泛粘连，术中更加严格的心肌保护策略以及其他一些困难，例如：缺少血管移植物和冠状动脉靶血管显露困难也是经常出现的。因此，二次旁路移植手术风险要明显大于第一次手术，世界各大心脏中心报道，手术死亡率要远高于初次旁路移植手术。

胸外科医师协会（STS）对1991年到1993年的再次冠状动脉旁路手术的患者进行了研究，住院死亡率为6.95%。克里夫兰医学基金会报告，1967年至1991年初次手术患者住院死亡率在3%～4%之间，而1988年至1991年的1663例再次手术患者的住院死亡率是3.7%。在最近的10年里，死亡率进一步下降至2%。其他的大型医疗机构报告的死亡率在6.9%～11.4%，平均约是7%。所有这些数据均显示再次手术死亡率要比初次手术高2～3倍。



23.血栓抽吸装置是否可用于SVG病变？



大部分有关血栓抽吸的临床研究均将既往CABG的患者排除在外。TAPAS研究中入选了29例既往CABG的患者，亦并未将SVG病变作为排除条件，但研究并未就血栓抽吸在SVG病变中的疗效进行亚组分析。因此，目前血栓抽吸在SVG中的作用仍缺乏证据。

理论上对于血栓负荷较大的SVG病变，单纯应用血栓保护装置并不能很好地预防远端栓塞的发生，因此，先应用吸栓装置进行血栓抽吸，再辅以血栓保护装置，两者结合或许能更显著地改善预后。已有多篇血栓抽吸和血栓保护装置联合应用于SVG病变的报道，但均为个案分析。Stone等2003年进行了一项在SVG病变中应用血栓抽吸装置的多中心、前瞻、随机、对照试验。试验共入选美国和加拿大60个中心797例患者和839条病变SVG。所有患者随机分为两组，一组采用常规支架植入，另一组在支架植入前常规应用X-SIZER血栓抽吸装置。结果显示，尽管X-SIZER组患者围术期心肌梗死和30天内大面积Q波心肌梗死的发生率明显低于对照组，但两组患者30天和1年MACE（心源性死亡、心肌梗死、TVR）的发生率并未见显著差异。显示在SVG病变中常规应用血栓抽吸装置并未见明显获益。但值得注意的是，在血栓性SVG病变中，X-SIZER可显著降低30天内死亡和心肌梗死的发生率（4.7% vs.9.9%，P
 ＝0.04）。尽管血栓抽吸装置在SVG病变中的优势不如保护装置明显，但对于无法应用保护装置的血栓性病变或血栓负荷较大的病变，血栓抽吸装置或许可以作为一种合理的选择。



24.冠状动脉定向旋切（directional coronary atherectomy，DCA）是否可用于SVG病变？



在粥样斑块负荷较重的冠状动脉病变中，通过冠状动脉定向旋切（directional coronary atherectomy，DCA）技术去除阻塞的斑块也是一种理论上有效的介入途径。DCA的机制为通过方向控制清除动脉粥样硬化，使管腔直径得以改善。

DCA主要用于开口病变和分叉病变。对于无退行性变的局限性静脉旁路血管病变，也有部分临床研究。比较有代表性的为CAVEAT-Ⅱ研究。CAVEAT-Ⅱ研究为多中心前瞻性随机对照临床试验，试验将350例SVG病变随机分为DCA组和单纯球囊扩张（PTCA）组，结果显示与PTCA相比，经DCA治疗获得管腔更大（1.45 vs.1.12mm，P
 ＜0.001），造影判定的成功率更高（89.2% vs.79.0%）。尽管两组患者6个月再狭窄率无显著性差异，但DCA组靶病变血运重建（TLR）率更低（13.2% vs.22.4%，P
 ＝0.041）。两组患者6个月无MACE生存率无显著差异。值得重视的是，DCA组患者手术并发症的发生率高于PTCA组，其中主要是远端栓塞的发生率增高（13.4% vs.5.1%，P
 ＝0.012）。进一步分析发现，在血栓性病变中应用DCA发生远端栓塞的风险更高，因此，对于伴血栓形成的SVG病变，不建议行DCA。后续多项研究也验证了DCA在SVG病变中的应用，结果大多显示DCA不能显著改善患者的临床预后。因此，DCA在SVG病变中并不作为常规应用。在斑块负荷较重或者开口部位的病变中，如球囊或支架通过困难，且无明显血栓负荷，可考虑应用。




第二章　心律失常






第一节　缓慢性心律失常





1.什么是窦性心动过缓？常见于哪些情况？治疗原则是什么？



成人窦性心律的频率低于60次/分称为窦性心动过缓（sinus bradycardia）。常见于健康的成人，尤其是运动员、老年人和睡眠时，其他原因为颅内压增高、血钾过高、甲状腺功能减退、低温，以及应用洋地黄、β受体阻滞剂、利血平、呱乙啶、甲基多巴等药物。在器质性心脏病中，窦性心动过缓可见于冠心病、急性心肌梗死（尤其是下壁心肌梗死的早期）、心肌炎、心肌病和病窦综合征。

窦性心动过缓的治疗原则为：

（1）窦性心动过缓如心率不低于每分钟50次，无症状者，无须治疗。

（2）如心率低于每分钟40次，且出现症状者可用提高心率药物（如阿托品、麻黄碱或异丙肾上腺素）。

（3）显著窦性心动过缓伴窦性停搏且出现晕厥者可考虑安装人工心脏起搏器。

（4）原发病治疗。

（5）对症、支持治疗。



2.什么是窦性停搏？



窦性停搏（sinus arrest）是指窦房结不能产生冲动。常见于迷走神经张力增高或颈动脉窦过敏、急性心肌梗死、窦房结变性与纤维化、脑血管意外等病变；应用洋地黄、奎尼丁、钾盐、乙酰胆碱等药物也可引起窦性停搏。过长时间的窦性停搏可令患者出现晕眩、黑矇或短暂意识障碍，严重者甚至发生抽搐。心电图表现为在较正常P-P间期显著长的间期内无P波发生，或P波与QRS波群均不出现，长的P-P间期与基本的窦性P-P间期无倍数关系。



3.什么是病态窦房结综合征？心电图主要有哪些表现？



病态窦房结综合征（sick sinus syndrome，SSS）简称病窦综合征。是由于窦房结或其周围组织原器质性病变导致窦房结冲动形成障碍，或窦房结至心房冲动传导障碍所致的多种心律失常和多种症状的综合病症。

SSS的主要心电图表现包括：①持续而显著的窦性心动过缓（50次/分以下），且并非由于药物引起；②窦性停搏与窦房传导阻滞；③窦房传导阻滞与房室传导阻滞同时并存；④心动过缓-心动过速综合征：指心动过缓与房性快速性心律失常交替发作，后者通常为心房扑动、心房颤动或房性心动过速。其他心电图改变为：①在没有应用抗心律失常药物下，心房颤动的心室率缓慢，或其发作前后有窦性心动过缓和（或）一度房室传导阻滞；②房室交界性逸搏心律等。



4.病态窦房结综合征的病因有哪些？临床表现是什么？



以往认为冠心病是SSS的最常见病因，近来认为老年窦房结及其周围组织退行性病变是本病最常见的原因（＞50%），其次是冠心病（＜25%），其他少见原因有心肌炎、心肌病、心肌淀粉样变及结缔组织疾病等。

SSS的临床表现包括：起病隐袭，进展缓慢，临床表现轻重不一，可呈间歇发作性，也可持久发作。多以心率缓慢所致脑、心、肾等脏器供血不足尤其是脑血供不足症状为主。轻者乏力、头昏、眼花、失眠、记忆力差、反应迟钝或易激动等，严重者可引起短暂黑矇、近乎晕厥、晕厥或阿-斯综合征发作。部分患者合并短阵室上性快速心律失常发作，又称慢-快综合征。快速心律失常发作时，心率可突然加速达100次/分以上，持续时间长短不一，心动过速突然中止后可有心脏暂停伴或不伴晕厥发作。



5.如何诊断病态窦房结综合征？



SSS的诊断主要基于窦房结功能障碍的心电图表现，应排除迷走神经功能亢进或药物影响。下列检查有助于评估窦房结功能：①动态心电图有可能在24小时内记录到SSS的多种特征性心电图表现，结果阴性时可于短期内重复检查。②为排除自主神经张力改变的影响，可作阿托品试验（静脉注射阿托品1～2mg）和异丙肾上腺素试验（静脉推注或滴注1～2μg），若注后心率不能增快达90次/分提示窦房结功能低下。但阴性结果（注后心率增快到90次/分或以上）不能排除本征。③也可用心房调搏方法测定窦房结恢复时间（SNRI）和窦房传导时间（SACT），病窦综合征患者的SNRT和SACT常显著超过正常高限。对以上述电生理指标评估窦房结功能的评价不一，一般认为测定结果在正常范围不能否定诊断，结果显著超过正常高限（如SNRT超过2000毫秒）者有参考价值。



6.病态窦房结综合征如何治疗？



治疗应针对病因，若患者无症状，不必接受治疗，仅定期随诊观察。对于有症状的SSS患者，应选择起搏治疗，如患者有间歇发作的心动过缓，可采用按需式心室起搏；慢性持续或频繁发作的心动过缓，宜选用双腔起搏以维持正常的房室激动顺序。心动过缓-心动过速综合征患者发作心动过速，应在安装起搏器后再加用药物控制快速心律失常发作。



7.老年病态窦房结综合征患者的临床表现特点与中青年人比较有何区别？



与中青年人比较，SSS的老年患者有以下特点：①双结病变多见，窦房结病变引起显著的窦性心动过缓、窦房传导阻滞及窦性静止，在此基础上如交界性逸搏出现较迟（≥2秒）或交界性逸搏心律缓慢[＜35次/分或伴房室传导阻滞（AVB）]者，说明病变累及窦房结和房室结，称为双结病变。老年人双结病变明显多于中青年人，提示老年患者病变广泛、病情严重。②慢-快综合征常见：老年患者在持续缓慢心律的基础上，较易出现短暂的快速心律失常（室上性心动过速、房扑、房颤），说明有心房病变，如伴有房室或束支传导阻滞，提示整个传导系统病变。③心、脑、肾缺血表现较突出：心率＜40次/分，常有脏器供血不足的表现，轻者乏力、头昏、眼花、失眠、记忆力减退、反应迟钝，重者发生阿-斯综合征。



8.什么是慢-快综合征？



慢-快综合征是SSS的一种类型，主要表现为在窦性心动过缓的基础上出现各种房性快速性心律失常，如房速、房扑和房颤，其中多数为阵发性房颤。



9.什么是逸搏及逸搏心律？



当心脏高位节律点发生病变或受到抑制而出现停搏或节律明显减慢时（如SSS），或者因传导障碍而不能下传时（如窦房或房室传导阻滞）、或其他原因造成长的间歇时（如期前收缩后的代偿间歇等），作为一种保护性措施，低位起搏点就会发出一个或一连串的冲动，激动心房或心室。仅发生1～2 个称为逸搏，连续3 个以上称为逸搏心律（escape rhythm）。



10.窦性停搏与三度窦房传导阻滞如何鉴别？



（1）持久性或永久性窦性停搏很少出现房性逸搏或房性逸搏心律，而三度窦房传导阻滞可伴有房性逸搏或房性逸搏性心律。其原因是抑制窦房结的病理因素也同时抑制心房起搏。

（2）在持久或永久性窦性停搏前连续描记的心电图或24小时动态心电图记录的永久性或持久性窦性停搏前，有暂时性窦性停搏的，则持久性或永久性窦性停搏的可能性大；如有二度窦房传导阻滞出现，则三度窦房传导阻滞可能性大。

（3）静脉注射阿托品后，窦房传导功能无改善为窦性停搏；有改善为三度窦房传导阻滞。若两者无法区别，不妨诊断为窦性停搏。



11.窦性停搏与显著的窦性心动过缓如何鉴别？



明显的窦性心动过缓其频率如低于同例房性逸搏心律或伴有室房传导的房室交接区或室性逸搏心律时，则窦性P波如期出现，与房室交界区性逸搏心律形成干扰性房室脱节。如同一次或其他几次心电图上曾见到窦性心动过缓的频率稍超过逸搏心律的频率，而呈现为单纯窦性心动过缓或窦性心动过缓与逸搏心律形成干扰性脱节，则有助于窦性心动过缓的诊断。然而，由窦性心动过缓转为窦性停搏的可能性也是存在的。



12.什么是人工心脏起搏器？包括哪些类型？



人工心脏起搏器（artificial cardiac pacemaker）是一种医用电子仪器。它按照规定的程序发放电脉冲通过导线及电极刺激心脏使之搏动，以治疗某些严重的心律失常，如窦房结功能障碍、房室传导阻滞、阵发性心动过速等。人工心脏起搏器主要由脉冲发生器和起搏器电极导线两部分组成。

目前，永久性起搏器的类型大致分6大类：①单腔起搏器（AAI，VVI）；②双腔起搏器；③三腔起搏器（双房一室，双室一房）；④频率适应性起搏器（VVIR，AAIR，DDDR）；⑤抗心动过速起搏器；⑥植入型心律转复除颤器。



13.心脏起搏器是如何编码的？



目前使用的是NBG编码，第一个字母表示起搏心腔（A-心房，V-心室，D-双腔，O-没有），第二个字母表示感知心腔（A-心房，V-心室，D-双腔，O-没有），第三个字母感知形式（T-触发，I-抑制，D-触发、抑制，O-没有），第四个字母程控功能，第五个字母抗心动过速功能。

（1）VVI，表示心室起搏，心室感知，R波抑制型。

（2）VAT，表示心室起搏，心房感知，P波触发。

（3）DVI，房室双腔起搏，心室感知，R波抑制型。通常称为房室顺序起搏器。

（4）DDD，房室双腔起搏，双腔感知，P波触发型。又称全自动型起搏器。

（5）AAI，心房起搏，心房感知，R波抑制型。

（6）DDDR，频率应答式双腔起搏器。



14.病态窦房结综合征的心脏起搏器治疗适应证是什么？



指南明确指出，症状性心动过缓和变时功能不全，临床治疗必须用的药物导致有症状的窦房结功能异常患者必须植入永久起搏器。在清醒时心率＜40次/分，有相关心动过缓的相关症状下，建议植入永久起搏器；没有相关心动过缓的相关症状下，不建议植入永久起搏器。无症状者不应植入起搏器。对有不能解释的晕厥患者，临床上或电生理检查发现显著的窦房结功能异常，应考虑植入永久性起搏器。



15.房室传导阻滞的起搏器治疗适应证有哪些？



任何解剖部位的三度和严重二度房室传导阻滞患者，以下情况必须植入永久性起搏器：①出现有症状（包括心衰）的心动过缓或房室传导阻滞导致的室性心律失常或临床治疗必须用药导致有症状时；②清醒时，窦性心律下无症状，记录到≥3秒的心搏暂停，或＜40次/分的逸搏心律，或房室结水平以下的逸搏心律；③伴有无症状的房颤和心动过缓时，至少有一次心脏停搏时间≥5秒；④房室结消融后患者；⑤心脏外科手术后，没有恢复的希望；⑥神经肌肉病如肌强直性肌营养不良、卡恩斯-塞尔综合征、假肥大性肌营养障碍、腓侧肌萎缩患者，有或没有相关症状。任何阻滞部位的伴有症状的心动过缓的二度房室传导阻滞，无症状的三度房室传导阻滞平均心室率＜40次/分或＞40次/分伴有心脏增大（或左室功能异常）或阻滞在房室结以下推荐植入永久性起搏器。无心肌缺血下运动时的二度或三度房室传导阻滞也推荐植入永久性起搏器。

逸搏心律＞40次/分、无症状也没有心脏扩大的永久性三度房室传导阻滞，His束及以下的无症状二度房室传导阻滞，伴有起搏器综合征表现或血流动力学异常的一度或二度房室传导阻滞，窄QRS波群的无症状的二度Ⅱ型房室传导阻滞，推荐植入永久性起搏器。

无症状的一度房室传导阻滞，在His束上或不知阻滞部位的二度Ⅰ型房室传导阻滞，可以自己恢复且不会再发生的房室传导阻滞，不需植入永久性起搏器。



16.慢性双束支和三分支阻滞的起搏器治疗适应证是什么？



双分支阻滞伴有：①严重二度房室传导阻滞或间歇性三度阻滞，或有二度Ⅱ型房室传导阻滞，或有交替性束支传导阻滞，应植入永久性起搏器。②伴有晕厥没有房室传导阻滞证据但除外其他原因特别是室速，电生理检查HV间期≥100毫秒的无症状患者，电生理检查起搏诱导的非生理性His束下阻滞，建议植入永久性起搏器。③神经肌肉病时不推荐植入永久性起搏器。④没有房室传导阻滞或相关症状时，没有症状的一度房室传导阻滞时，不应植入永久性起搏器。



17.急性心肌梗死时的起搏器治疗适应证有哪些？



His-Purkinje系统的持续性二度房室传导阻滞合并交替性束支传导阻滞或三度房室传导阻滞或His-Purkinje系统下的二度房室传导阻滞；一过性严重二度或三度房室结下的房室传导阻滞合并有束支传导阻滞；持续性并有症状的二度或三度房室传导阻滞；必须植入永久性起搏器。

房室结水平的持续性二度或三度房室传导阻滞，且没有相关症状，不建议植入永久性起搏器。

以下情况不应植入永久性起搏器：①房室传导正常的一过性房室传导阻滞；②孤立性左前分支传导阻滞伴有一过性房室传导阻滞；③新发现的束支传导阻滞或分支传导阻滞，没有房室传导阻滞证据；④无症状的持续性一度房室传导阻滞伴束支传导阻滞或分支传导阻滞。



18.颈动脉窦过敏综合征及神经心源性晕厥的起搏器治疗适应证是什么？



自发性颈动脉刺激和颈动脉按压诱导的心室停搏时间＞3秒导致的反复性晕厥，需植入永久性起搏器。反复性晕厥，没有确切的颈动脉刺激事件，高敏感性心脏抑制反应心室停搏时间＞3秒者，要考虑植入永久性起搏器。伴有自发缓慢性心律失常，或直立倾斜检查时有症状的神经心源性晕厥不推荐植入永久性起搏器。颈动脉窦刺激没有出现高敏感性心脏抑制反应包括没有相关症状，一些特殊体位或活动能避免血管迷走性晕厥时不需要植入永久性起搏器。



19.肥厚型心肌病的起搏器治疗适应证是什么？



肥厚型心肌病患者有窦房结功能异常或房室传导阻滞需植入永久性起搏器者，适应证同窦房结功能异常和房室传导阻滞。药物治疗无效、静息或应激时流出道梗阻的肥厚型心肌病患者，不推荐植入永久性起搏器，为Ⅱb类（证据级别A级）推荐。但有SCD风险（主要SCD风险：心搏骤停史、自发持续性VT、自发非持续性VT、SCD家族史、晕厥、左室厚度≥30mm、运动时血压反应异常；可能的SCD风险：房颤、心肌缺血、左室流出道梗阻、突变高危、强竞技性体力活动时）应植入DDD-ICD。而对无症状或有症状但药物可控制的和没有左室流出道梗阻证据的肥厚型心肌病患者禁止植入永久性起搏器。



20.ICD治疗的适应证有哪些？



2008年ACC/AHA/HRS指南指出室颤或血流动力学不稳定的持续性VT导致心搏骤停存活者并除外其他可逆原因，必须植入ICD。对SCD的一级预防提到更加显著的位置，以下6种情况为植入ICDⅠ类适应证：①有器质性心脏病者无论血流动力学是否稳定有自发持续性VT；②有晕厥史患者电生理检查明确诱发有血流动力学不稳定的持续性VT或VF；③心肌梗死40天后，左室射血分数≤35%，NYHA Ⅱ或Ⅲ级；④非缺血性扩张型心肌病，左室射血分数≤35% NYHA Ⅱ或Ⅲ级；⑤心肌梗死前有左室功能不全，心肌梗死40天后，左室射血分数≤30% NYHA Ⅰ级；⑥心肌梗死后，左室射血分数≤40%，非持续性VT或电生理检查诱发出VF或持续性VT。

而对以下情况，建议植入ICD。①非缺血性扩张型心肌病，显著左室功能异常，不能解释的晕厥正常或接近正常左室功能，持续性室速；②肥厚型心肌病患者有一项以上主要SCD危险因素；③ARVD/C患者有一项以上主要SCD危险因素（包括电生理检查诱发VT，心电监护的非持续性VT，男性，严重右室扩大，广泛右室受累；小于5岁，累及左室，心搏骤停史，不能解释的晕厥是SCD的高危因素）；④LQTS患者在用β受体阻滞剂下出现晕厥和（或）室速；⑤在院外等待心脏移植的患者；⑥Brugada综合征有晕厥者，或有室速记录但未出现心搏骤停者；⑦儿茶酚胺敏感性室速患者，用β受体阻滞剂后仍出现晕厥和（或）室速；⑧心脏结节病、巨细胞性心肌炎、南美洲锥虫病患者。

以下情况不推荐植入ICD：①非缺血性扩张型心肌病，左室射血分数≤35% NYHA Ⅰ级；②有SCD危险因素的LQTS；③有晕厥和严重器质性心脏病，侵入性和非侵入性检查不能找到原因；④有心脏性猝死亲属的家族性心脏病患者；⑤左室非致密化不全者。

以下情况不应植入ICD：①应该植入ICD者，但预期寿命短于1年；②持续性室速或室颤患者不适宜ICD治疗者；③精神疾病患者，ICD植入可能会加重精神症状，或不能定期随诊；④没有条件行心脏移植或CRT-D，药物难以控制的NYHA Ⅳ级心衰患者；⑤不明原因晕厥既没有诱发室速也没有器质性心脏病者；⑥没有器质性心脏病的Wolff-Parkinson-White综合征，右室或左室流出道室速，特发性室速，束支折返性室速，导管消融或外科手术时诱发的室颤或室速；⑦没有器质性心脏病患者完全可逆病因导致的室速（如电解质失衡，药物或创伤）。



21.严重收缩功能不全性心力衰竭CRT治疗的适应证是什么？



指南明确指出，左室射血分数≤35%、QRS≥120毫秒、窦性心律、NYHA Ⅲ或理想药物治疗后能活动的NYHA Ⅳ级心衰患者，应植入CRT和（或）CRT-ICD，为Ⅰ类（证据级别A级）推荐。左室射血分数≤35%、QRS≥120毫秒的房颤患者或经常需要心室起搏的NYHA Ⅲ或理想药物治疗后能活动的NYHAⅣ级心衰患者，推荐植入CRT和或CRT-ICD，为Ⅱa类（证据级别B级）推荐。左室射血分数≤35%，NYHA Ⅰ或Ⅱ级，理想药物治疗的心衰患者，预期心室起搏依赖，且已经植入永久性起搏器和（或）ICD者，不建议再植入CRT，Ⅱb类（证据级别C级）推荐。无症状心衰患者（左室射血分数降低）且无永久起搏器植入适应证者，慢性非心脏疾病导致身体状态和预期寿命受限情况下，不应植入CRT。



22.起搏器植入术有哪些术前准备？



（1）术前辅助检查：术前化验血常规、尿常规、便常规、肝肾功能、血糖、电解质及出凝血时间、胸部X线正位片、心脏彩超、动态心电图。

（2）药物准备：术前停用活血化瘀药物，如肝素、阿司匹林、华法林等，以防术中出血及皮下囊袋内形成血肿。

（3）心理护理：术前让患者及其家属充分了解安装起搏器的必要性，了解安置术的大体过程，使患者消除顾虑，积极配合。

（4）术前训练床上大小便，指导患者熟练掌握呼气屏气动作，以便配合静脉穿刺插入起搏器导管。

（5）皮肤准备术前皮肤准备范围应较大些，因为预定静脉插管如失败，常在其附近甚至改行对侧穿刺，手术部位清洁应彻底。建立静脉通路。

（6）术前饮食术前一餐应少食但不禁饮食，以防患者虚脱、低血糖或静脉充盈不良。

（7）药物准备术前常规做抗生素（如青霉素）试验，并做好普鲁卡因试验。

（8）心导管室准备手术所需物品

1）药品：消毒用的碘附或碘酒，70%酒精，局部麻醉药物，1%利多卡因或1%普鲁卡因。

2）起搏器和起搏电极导线，备用与起搏导线相匹配的可撕性静脉导引鞘管。

3）行植入手术用相应手术器械。

4）心电监护仪和除颤器、氧气、气管插管和必备抢救药品。



23.心脏起搏器植入术的静脉路径有哪些？



目前心脏起搏器植入常用的静脉路径是锁骨下静脉、头静脉和腋静脉。



（1）锁骨下静脉穿刺：



锁骨下静脉是腋静脉的延续，穿刺时患者取头低仰卧位，穿刺点位于锁骨中内1/3交叉点外下约2cm处，30°进针，针头方向指向胸骨上凹或喉结刺进皮肤，深度约3cm，负压进针，有回血后送入导丝，使导丝顶部达右房中部。



（2）头静脉切开：



于胸大肌和三角肌之间的三角沟内、锁骨下 2～3cm处，切开皮肤3～5cm，逐层钝性分离皮下组织和肌肉筋膜，在两肌肉的夹缝内镶嵌着薄薄的一层脂肪组织，头静脉即在此内。剪开头静脉的1/4～1/3，使用蚊式夹、钳或静脉拉钩将静脉切口拉开，放入导线。



（3）腋静脉穿刺：



体表标志是琐骨下间隙，胸三角沟和喙突。穿刺时平行胸三角沟在其内1～2cm处，45°进针。



24.起搏电极导线如何放置？





（1）心室导线的植入步骤：



导线插至右心房后，将直钢丝更换为弯钢丝，逆钟向转动钢丝，并推进导线，使导线向前通过三尖瓣进入右心室，然后达肺动脉。拔出弯钢丝，再缓慢插入直钢丝，并后撤导管，将导线头送至右心室尖部，并稍加用力，使其与心内膜紧密接触。拔出直钢丝至上腔静脉，然后轻拉导线，导线头有肌小梁钩住的感觉，头部不移动然后再插入直钢丝，轻轻顶靠心内膜。测定腔内心电图及起搏参数后，给导线适当张力，观察咳嗽、深呼吸时起搏参数的变化。巨大右房、右室者，需用螺旋电极导线。



（2）心房导线的植入步骤：



用直钢丝使 J形导线变直，将导线送至右房下部，稍回抽钢丝使电极轻度恢复J形，转动导线，使电极导线头转向左前方（1～2点钟处），再稍回抽钢丝，使导线弯成J形，然后缓缓拔出导线，使导线头嵌入右心房，拔出钢丝，稍拉导线，证明已嵌好，再给一定张力。螺旋电极导线也可用于心房，可以在任何部位旋入，导线顶端须与心肌壁垂直。

导线定位好的标志：在右前斜位透视下深吸气可见“J形”导线顶端向下打开，接近“L”形，但应保持≤90°，不易脱出右心耳，呼气时则可恢复成“J”形。在后前位时，导线位于右房中部或侧面，可见导线顶端随着心房收缩与舒张呈左右摆动。右前斜位或侧位透视时导线呈上下摆动。



25.起搏电极导线的参数是多少？





（1）心室电极导线起搏参数测定：



心室感知（R波）＞5mV，起搏阈值＜1.0V（脉宽在0.5毫秒左右），阻抗：300～1000Ω。



（2）心房电极导线起搏参数测定：



心房感知（P波）＞3mV，起搏阈值＜1.5V或1.5～2.0mA，阻抗：300～1000Ω。



26.起搏器囊袋如何制作？



制作囊袋时，先在囊袋部位做局部浸润麻醉，切口的大小应视要植入的起搏器或ICD的大小而定。切口的方向应与皮纹或与皮下肌肉纤维的走向一致。在皮下组织及其下方与筋膜交界处进行水平分离。分离到囊袋完成，充分止血后植入起搏器，电极导线埋在起搏器后面，缝合皮下组织及皮肤，加压包扎。



27.起搏器植入术后管理常规有哪些？



（1）沙袋局部压迫止血6～8小时。

（2）术后平卧24小时，72小时后可下地活动。

（3）术后静脉应用抗生素3天，密切观察伤口情况，1～3天换药1次，7天拆线。

（4）心电图监护起搏器工作是否正常。

（5）术后植入起搏器的一侧手臂在1～2周内不要高举，但是可以轻微活动手臂。



28.心脏起搏器植入术中有哪些并发症？如何处理？





（1）锁骨下静脉穿刺引起的并发症




1）气胸：


发生率1.97%。在起搏器植入术中或术后48小时出现临床症状，下列情况常提示可能发生了气胸：锁骨下穿刺抽到气体、不能解释的低血压、胸痛和呼吸困难。

处理：肺压缩＜30%，症状不严重，暂不处理；压缩＞30%，穿刺抽气或放置闭式引流管。


2）误穿入锁骨下动脉：


如误穿入锁骨下动脉，可见针管内血液鲜红，压力高。

预防：①背部垫高，两肩外展下穿刺；②持续负压进针，静脉血多为暗红色；③将导丝送到下腔静脉，透视确认；④送鞘管时患者疼痛明显，警惕。

处理：①拔出穿刺针，重新穿刺；②如已送入扩张鞘，请外科处理，不贸然拔鞘。


3）静脉空气体栓塞：


穿刺锁骨下静脉有可能引起空气栓塞，较为少见。少量进气患者可能无明显症状，多于5～10分钟后被吸收；但大量气体进入患者可能出现呼吸窘迫、晕厥、低血压、低氧血症，甚至心搏骤停等严重后果，需要紧急抢救。

预防：①嘱患者平稳呼吸，不合作者镇静；②去枕，头低脚高位，必要时可补液；③拔出扩张芯时用拇指堵住鞘管口；④导管直径与电极导线匹配；⑤鞘管直径尽可能匹配。


4）皮下气肿：


植入起搏器后如出现起搏器植入同侧的皮下气肿，多提示合并气胸的可能。

处理：①合并气胸，则处理同气胸；②无气胸，不处理。


5）臂丛神经损伤：


少见，不需特殊处理。



（2）心肌穿孔：



其发生率国外报道约为0.98%，临床表现为：①心包炎：心前区疼痛和（或）心包摩擦音；②刺激肋间肌或膈肌，表现为胸腹部肌肉抽动；③完全性或间歇性心室夺获和感知丧失；④急性心包积液、心脏压塞的表现。

处理：①外科监护下拔出电极，更换植入部位；②少数开胸修补。



（3）心律失常：



心律失常多由起搏电极导线机械刺激心房和心室诱发，包括快速性和缓慢性的室性或室上性心律失常。这种心律失常通常是一过性的，调整导线位置即可消失，很少持续，无须处理。



（4）起搏器工作不正常：



无起搏脉冲：①排除感知抑制；②检查起搏导线与起搏器连接；③检查导线极性。



29.心脏起搏器植入术后近期有哪些并发症？怎样处理？





（1）囊袋出血：



囊袋出血是起搏器植入术后常见的并发症之一，表现为局部隆起，囊袋有波动感，皮下瘀斑，如不及时处理，将会导致囊袋感染。囊袋出血的主要原因是术中止血不彻底，另一原因是术前未及时停用抗凝药物。

预防：①术中注意止血；②术前停用抗凝药。

处理：①如无扩大，继续加压包扎观察；②如张力过大，穿刺或切开引流。



（2）感染：



起搏器术后的感染发生率＜1%，表现为囊袋局部红肿、疼痛。

预防：①严格无菌操作；②避免手术时间过长；③避免囊袋积血；④囊袋大小适中，以免影响血运。

处理：①加强抗生素治疗；②局部清创，拔出电极，对侧植入起搏器。



（3）导线移位：



导线移位是起搏器术后早期常见的并发症之一，导线移位可分为完全移位和微移位。完全移位在X线下可以发现导线离开原植入位置，心电图可见不起搏及不感知现象。微移位在X线检查时不易发现，心电图可显示不起搏和（或）不感知，程控仪检查时可发现导线阻抗明显增高。

处理：①改变起搏器程控参数，增加起搏电压和感知灵敏度；②电极复位。



（4）起搏器综合征：



起搏系统功能正常，但却出现血流动力学障碍，患者出现明显症状或限制患者获得最佳功能状态的现象，称为起搏器综合征。起搏器综合征最常见的症状有气短、头晕、乏力、颈或腹部搏动、咳嗽等。

预防：术前行电生理检查，有VAC者且VAC间期在150～250毫秒者，宜选用房室顺序双腔起搏器。

处理：①改善房室机械收缩的顺序，采用生理起搏方式，单心室多部位起搏；②程控起搏参数，有房室传导阻滞者提高起搏频率，无房室传导，可程控减慢心室起搏频率，以便尽量利用自身的窦性心律，延长反拗期和滞后；③药物治疗，以对症治疗为主，可应用提高心率、改善心功能及改善脑循环药物，必要时可辅以激素治疗。



（5）肌电干扰：



双极起搏可最大限度地避免或减少肌电位的误感知。



（6）静脉血栓形成：



比较罕见，可能由于植入起搏器后，患侧的肢体不宜活动，如果再从患侧上肢输液，会引起静脉的无菌性炎症，从而促使血栓形成。

处理：①一般情况下，不用特殊处理；②对引起明显症状，如上腔静脉阻塞综合征的患者，经抗凝等处理不满意，可考虑行静脉球囊成形术。



30.起搏器植入术后远期有哪些并发症，如何处理？





（1）电池提前耗竭：



如果脉冲发生器电池耗竭比预期寿命提前出现，则应当查明原因。

处理：更换电池。



（2）皮肤破溃：



主要原因为起搏器囊袋过小，造成皮肤张力过大，使局部血液循环差，导致皮肤坏死、破溃。

预防：手术时必须注意尽可能深地使起搏器贴在胸大肌表面。

处理：破溃一旦出现可能会导致囊袋感染，需要紧急处理。



（3）旋弄综合征：



是指起搏器患者有意或无意地摆弄起搏器，导致起搏器旋转，导线扭曲，最终导致起搏导线断裂或电极脱位等表现的一类综合征。

处理：如果是由于起搏器移位或囊袋不合适引起旋弄综合征，则应重新处理囊袋。



（4）起搏导线撕裂或绝缘层失效：



电极导线断裂最常见于导线经常弯曲的部位，如三尖瓣水平及锁骨下转折处。

预防：锁骨下静脉穿刺点不能靠锁骨太近，避免锁骨对电极导线直接压迫。

处理：需重新植入新的电极导线。



31.起搏器植入术后的随访有哪些内容？





（1）随访的时间：



起搏器植入术后的随访分为三个阶段，近期随访、长期随访及更换前随访。近期随访的时间，一般认为在起搏器植入术后3～6个月内。

起搏器随访时间与起搏器的类型及患者的临床情况变化有关。一般情况下，普通起搏器植入后第1、3、6个月到门诊随访一次，以后每半年随访一次，预计起搏器电能接近耗竭时，缩短随访时间，改为每月一次或更短。



（2）随访内容：



随访内容包括植入后短期随访内容和长期随访内容。


1）短期随访内容：


①观察伤口变化：切口皮肤有无红肿、发热、疼痛及血运情况；②了解患者对起搏的反应：包括起搏器植入后患者症状有无改善，设定的起搏频率是否合适，有无不适，有无起搏后的心律失常；③起搏功能的测试：出院前对患者进行一次起搏功能测试，了解起搏与感知功能，与日后随访进行对照分析。


2）长期随访内容


A.症状：了解手术前后的症状变化，区别原发病及起搏器导致的症状。

B.体格检查：主要是与起搏系统有关的特殊检查，包括：①起搏器埋植部位：检查切口愈合及起搏器囊袋情况，注意皮肤颜色、温度及张力变化，有无压痛，起搏器有无移动及导线走行情况；②颈静脉搏动：VVI、VVIR起搏者，心房和心室收缩不同步，使右房内血液逆流入颈静脉，可见幅度不等的颈静脉搏动；③心脏大小：起搏器植入患者，心脏大小和心腔形状会发生变化，CRT术后，心脏会缩小；④心脏听诊：可闻及大炮音、三尖瓣收缩期杂音及起搏导线随心室收缩而摆动的乐音，若闻及心包摩擦音，需警惕心脏穿孔；⑤植入侧肢体、颜面及颈部检查，了解有无静脉血栓，老年患者，植入侧肢体过度制动，会发生肩周炎，表现为关节活动障碍、疼痛。



（3）术后辅助检查内容




1）常规12导联心电图：


是评价起搏最简单、实用的方法，可大致了解起搏器的工作状况。


2）动态心电图：


在日常活动中不间断地记录各种情况下的心电图图形，有利于捕捉到短暂的、间歇的起搏及感知功能异常。


3）胸部X线检查：


了解导线的走行、位置及有无移位、破损及断裂，起搏器的位置及心影的大小、形态。


4）超声心动图：


了解心脏大小、结构及功能的变化，了解有无心内膜赘生物，尤其在CRT患者中有不可替代的价值，通过设置最佳的房室及室室间期，恢复房室收缩同步化，最大限度改善心功能。



32.起搏器植入术后的程控内容有哪些？



起搏器的程控是指用无创的方法（程控仪）将预设参数通过程控仪传输到起搏器内，改变起搏器的参数设置，达到调整起搏方式、起搏参数设置的目的。

常用的程控参数包括起搏方式、频率、输出幅度、感知度、不应期、AV间期、模式转换等。



（1）起搏方式的程控：



起搏器起搏方式是根据临床实际需要加以选择并通过程控来改变，常规起搏方式分为单腔起搏方式和双腔起搏方式。

常用的双腔起搏方式：DDD、VDD、DDI、DVI、DOO、VAT、ODO 等。选择的原则：生理性起搏、优化血流动力学，避免起搏并发症的发生。



（2）起搏频率的程控：



起搏频率是指起搏器每分钟发放电脉冲的次数，除基础起搏频率外，还有滞后频率、上限频率、下限频率等。

起搏器的基础频率也称下限频率，为最常用的程控参数，可调范围在30～150次/分，出厂时常设定在60～70次/分，不同的患者对频率的要求不完全一样，需要根据实际情况而更改。起搏器的上限频率指起搏器感知快速心房活动时所能出现的最快心室起搏频率，所以又称最大跟踪频率。上限频率限制的目的是防止过速的心室跟踪起搏。出厂时设定的上限频率常为125次/分，程控范围为80～180次/分。

滞后频率是指当起搏器感知自身心律后，改变下一次起搏脉冲发放时间间隔，即重整自身心搏后起搏器的逸搏间期。滞后频率的设计功能主要是为了鼓励发挥患者的自身心律作用。滞后频率的可程控方位一般为30～150 次/分。



（3）输出能量的程控：



起搏器输出的能量等于电压、电流和脉宽的乘积。通常输出电压和脉宽是可以程控改变的。临床上以程控电压为主，必要时程控脉宽。输出能量程控目的：节能、延长起搏器寿命和消除或减轻某些症状。

输出幅度的可程控范围为0.25～8.0V，起搏器出厂设定的输出幅度一般为3.5～5.0V。脉宽的可程控范围为0.05～2毫秒，出厂时的脉冲宽度一般设定为0.5毫秒。



（4）感知灵敏度的程控：



感知功能指按需起搏器能感知一定幅度的R波或P波的功能。感知灵敏度是指起搏器感知到最低幅度的R波或P波后抑制自身脉冲发放的能力，通常以mV计。



（5）不应期的程控：



不应期是指起搏器发放电脉冲后或感知自身心律后的一段时间内关闭感知放大器，不再感知任何信号，也不发放脉冲的时间间隔。



（6）房室（A-V）间期：



指心房刺激脉冲发放后或感知心房事件后至心室刺激脉冲发放的时间间期，包括PAV 和SAV，目前的双腔起搏器可对此进行分别设置；正常的房室传导是随心率的变化不断发生改变，频率适应性的AV（RAAV）模拟了这一功能；现今的双腔起搏器还设置了AV 滞后的功能，定时延长或缩短AV 间期，以鼓励自身心律下传或满足特殊起搏功能的需要。双腔起搏器的AV 间期有SAV、PAV、RAAV、AV 滞后及非生理性AV间期等多种方式。



（7）模式转换功能：



指在双腔起搏的工作状态下，当起搏器检测到快速的房性心律失常时，为了避免过快的心室跟踪起搏，自动地由DDDR、DDD、VDD等心房跟踪方式转变成DDIR、DDI、VVI等非心房跟踪方式，当房扑、房颤转复成窦性心律时，又自动地转回心房跟踪方式。



33.心脏起搏器的更换指征有哪些？



（1）起搏频率的变化：常较程控的基础频率下降10%左右，起搏频率快慢不一，起搏频率奔放。频率应答起搏器频率应答功能丧失，转为固定频率起搏。

（2）脉宽延长：延长10%～15%。

（3）磁频率改变：磁频率下降10%，各家略有差异。

（4）电压下降15%～20%，但目前起搏器常可显示ERI。

（5）起搏器感知功能丧失。

（6）自身保护措施：DDD起搏器自动转为VVI起搏。




第二节　心律失常及相关治疗





1.什么是心脏电学系统？



心脏是一个“永动机”，它似乎可以在没有外力作用的前提下永远不停地工作。然而，实际上，心脏并非自主工作。心脏的正常工作完全受某一“指令”支配，这一“指令”来自于心脏内部，我们把这一部分心脏结构称为心脏电学系统。因为这一系统是一条完整的传导通路，因此，我们也称其为心脏特殊传导系统。



2.心脏电学系统在心脏的泵活动过程中起到何种作用？



心脏电学系统不能直观所见，细胞水平的解剖可分离出其结构，较为抽象，但它在心脏泵活动中起到的作用意义重大。

我们可以简单地把心脏和心脏的活动分成两部分：一部分由工作细胞组成，完成机械活动，即心脏的收缩与舒张，也就是心脏的泵活动；另一部分由心脏电学系统的细胞构成，完成电活动，其具体内容是心脏电学系统的细胞自动产生节律性兴奋并传导兴奋至全部工作细胞，使心脏的工作细胞完成心脏的泵活动。由此可见，心脏电学系统的兴奋“指令”是心脏泵活动的原动力，心脏电学系统异常将带来心脏泵活动异常，严重时导致心脏血流动力学不稳定并产生相应症状及体征。



3.心脏电学系统的工作基础是什么？具体内容是什么？



心脏电学系统的工作基础是心肌细胞膜生物电活动。心肌细胞未受刺激时（安静状态下），心肌细胞膜两侧存在电位差，我们称之为膜电位或静息电位。具体来说，心肌细胞膜两侧保持的电位状态为“内负外正”的状态，我们称为膜的极化。

当心肌细胞接受一个外界刺激时，膜两侧发生电位改变，当这种改变到达一定水平，我们称达到阈电位水平，便产生了电流流动（主要因钠通道激活导致Na

+


 迅速内流），使膜内电位迅速上升，膜电位由内负外正转为内正外负的状态，这一过程使膜电位极性发生改变，我们称之为去极化或除极化。去极化达到顶峰后便开始了复极化过程，复极化是心肌细胞去极化后再向安静状态下心肌细胞内负外正电位状态恢复的过程。一个完整的除极、复极全过程我们称之为动作电位。如同心脏每完成一次收缩和舒张过程便完成了一个心动周期一样，心肌细胞每完成一次除极与复极过程便完成了一个心电周期。



4.何为心肌细胞的兴奋性？



所有心肌细胞都具有细胞膜生物电活动的能力，即在受到外界刺激的情况下发生细胞的除极与复极，我们称这种能力为细胞的兴奋能力。心肌细胞具备的这种特性为心肌细胞的兴奋性。举例说明，心脏工作细胞兴奋后便发生了机械活动，而心脏电学系统的细胞则负责产生并传导兴奋。引起细胞产生兴奋的最小刺激强度称为阈刺激。因此，阈刺激小表明兴奋性高，反之亦然。



5.何为心肌细胞的收缩性、自律性？



心肌细胞大致可分为两类。一类称为工作细胞，或者普通心肌细胞（包括心房肌、心室肌），这类细胞含有丰富的肌原纤维，具有收缩功能。当此类细胞受到外界刺激发生兴奋后产生收缩反应，我们称之为心肌细胞的收缩性。另一类称为自律细胞。主要存在于心脏电学系统。它们不含肌原纤维或很少含有，不具有收缩功能，但能够在无外来刺激条件下，自动产生节律性兴奋，我们称之为自律性。



6.何为心肌细胞的传导性？



心肌细胞不仅具有兴奋性，而且还可以传导兴奋，即将兴奋沿细胞膜不断向远处扩布，我们称之为传导性。



7.心律失常学的研究内容是什么？



心律失常学是研究心脏电学系统的科学。研究其正常工作过程，以及心脏电学系统异常时的病理生理特征、临床表现，研究各种导致心脏电学系统异常的病因，以及心脏电学系统异常的发病机制等。



8.心脏电学系统的解剖学构成包括哪些？





（1）窦房结：



由P细胞及过渡细胞构成，P细胞是自律细胞，过渡细胞无自律性，但具备传导性，可将P细胞的兴奋传至心房肌。窦房结位于上腔静脉和右心耳的界沟内，长1～2cm，宽0.5cm。



（2）结间束：



连接窦房结与房室结，由普肯耶样细胞与普通心肌细胞并行排列构成，无自律性，仅具传导性，是窦房结与房室结间优势传导途径。共有三条，分别称为上结间束（Bachmann束）、中结间束（Wenckebach束）、下结间束（Thorel束）。



（3）房室交界区：



位于冠状窦和三尖瓣之间，长5～7mm，宽2～5mm。分成三部分，心房扩展部（房结区）、房室结（结区）和希氏束近侧部（结希区）。行使的功能包括兴奋的双向传导，传导的延迟，次级起搏点。房室结有三层：表层、中层、深层，各层在细胞排列、弹力组织和胶原组织含量、神经纤维分布上各不相同。这三层结构构成了房室结双径路传导产生折返性心律失常的解剖基础。



（4）希氏束：



房室结穿入中央纤维体后成为希氏束，是传导心房冲动至心室的唯一通路。



（5）左束支：



包括左前分支及左后分支。左前分支分布于前间壁、前侧孔乳头肌部。



（6）右束支：



分成三段走行至前乳头肌、右室游离壁、右室间隔。



（7）普肯耶纤维：



左右束支的延续，在心内膜下交织成网，并向心外膜延伸，深入心肌间，最终与心肌细胞相连。



9.正常心电图（electrocardiogram，ECG）各部分命名及代表的电学过程是什么？





（1）P波：



首先出现的圆钝小波。反映心房的除极过程，上升支代表右心房除极，下降支代表左心房除极。



（2）PR段：



P波后的短暂水平线。反映激动在房室结、希氏束、左右束支至浦氏纤维的传导时间。



（3）P-R间期：



自P波起始至QRS起始。代表心房除极开始至心室除极开始的时间。



（4）QRS波群：



Q波为PR段后的第一个负向波。R波为Q波后的正向波。S波为R波后的负向波。这三个波合成QRS波群（不一定必须同时具有这三个波）。反映心室的除极过程。



（5）ST段：



QRS波群后的一段基线。反映心室复极2相平台期。



（6）J点：



ST段与S波的交接点。



（7）T波：



ST段后的正向波。反映心室的复极过程。



（8）U波：



T波后的低小正向波。



（9）Q-T间期：



QRS起始至T波终点。反映心室肌细胞从除极至复极的全过程。



10.窦性心律时正常心电图各部分特征与正常值是什么？



准确而熟练掌握正常心电图特征是识别异常心电图的基础。



（1）P波：



Ⅰ、Ⅱ、V

4


 ～V

6


 导联直立，aVR导联倒置。若P波有切迹，两波峰间距离＜0.03秒。P波时限0.08～0.11秒。幅度：肢体导联＜0.25mV，胸前导联＜0.15mV，V

1


 导联P波负性部分＜0.1mV，负向振幅与时间乘积（Ptf V

1


 ）绝对值＜0.03。



（2）P-R间期：



时限0.12～0.20秒。儿童0.11～0.18秒。



（3）QRS波群：



时限0.06～0.10秒。儿童＜0.09秒。Q波：Q波时限＜0.03秒，Ⅲ导联可＜0.05秒，Q波深度不超过同导联R波高度的1/4。R波：Ⅰ导联＜1.5mV，aVL导联＜1.0mV，Ⅱ、Ⅲ、aVF导联＜1.9mV，胸导联R波自V

1


 ～V

2


 至V

5


 ～V

6


 导联逐级递增。S波：V

1


 ～V

3


 导联＜2.1mV，Ⅰ、Ⅱ、aVF导联＜0.5mV（若所有肢体导联QRS振幅＜0.5mV称为肢导低电压，若所有胸前导联QRS振幅＜1.0mV称为胸导低电压）。



（4）ST段：



所有导联ST段压低均应＜0.1mV，除右胸导联ST段上移可达0.1～0.3mV，其余所有导联ST段抬高均应＜0.1mV。



（5）T波：



所有以R波为主的导联上，T波振幅不能低于同导联R波的1/10，不能双向或倒置。肢导T波振幅＜0.6mV。胸导联T波振幅男性最高可达1.2mV，女性最高＜0.8mV。



（6）Q-T间期：



因Q-T间期随心率变化而变化，因此测量QTc（校正的Q-T间期）即消除心率影响的Q-T间期更能说明问题。QTc＝QT/（RR）

1/2


 。QTc＜440毫秒。

注：心电图记录纸纵坐标1mm小格＝0.1mV；横坐标1mm小格＝0.04秒（走纸速度25mm/s时）。



11.什么是心电向量、心电向量环？什么是心电轴？



心电向量是既有方向又有大小的心电活动。心脏电活动轨迹是一个空间环形的运动轨迹，我们也称其为立体心电向量环（三维）。若将其投影在额面、水平面、侧面三个平面上，便形成了各自平面的心电向量环（二维）。心电轴是心脏电活动时，激动产生的最大综合向量的方向。



12.额面六轴系统和水平面六轴系统的内容及临床应用价值？



心电向量环难以记录和观察。但是如果能记录到各个不同平面、不同方向上瞬间综合向量的电学活动仍然可以代表心电向量环的电学活动。额面六轴系统和水平面六轴系统恰好可以做到这一点。

额面六轴系统（图2-1）是将三个标准导联（Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ导联）及三个加压单极肢体导联（aVR、aVL、aVF）综合绘制在同一个坐标图上。坐标轴的原点即为额面六轴系统的中心点，六条导联电轴均由此中心点发出。临床上，额面六轴系统最常用来判断心电轴的偏移。若Ⅰ导联主波向上，Ⅲ导联主波向下，电轴左偏；Ⅰ导联主波向下，Ⅲ导联主波向上，电轴右偏。

额面六轴系统和水平面六轴系统基本上实现了多部位、多角度观察心脏电活动的目的。

心电图所描记的各导联电位变化图像即是心电综合向量在不同导联轴上的投影，电位的大小取决于综合向量的大小及综合向量与导联轴的夹角。电位的方向取决于导联轴的方向与综合向量方向是否一致，若两者方向一致，为正电位，反之为负电位。因此，心电图与心电向量关系密切，心电图以其相对简单的二维图形反映的却是相对复杂的三维立体的心电活动。心电向量是理解正常心电图、分析异常心电图的基础。因此研究一切心脏生物电学现象，两者缺一不可。





图2-1　心电向量额面、水平面六轴系统




13.什么是室上性快速心律失常？



室上性快速心律失常（supraventricular tachycardia，SVT），顾名思义，心律失常发生的层面位于心室层面之上。这包括一系列心律失常：阵发性室上性心动过速，房性心动过速，心房扑动，心房颤动。其中，阵发性室上性心动过速是室上性快速心律失常的一部分。所谓阵发性，即症状的发作特征为突发突止。如阵发性心悸，即心悸突发突止。同理，非阵发性心悸，即心悸逐渐加快，逐渐减慢，如窦性心动过速。



14.室上性快速心律失常有哪些临床表现？



（1）心悸。

（2）多尿：室上性心动过速时心房肽分泌增加所致。

（3）晕厥：室上性心动过速并极快心室率；心动过速突然终止，之后出现较长的心脏停搏；房颤通过旁路下传，产生极快心室率；室上速并结构性心脏病（肥厚型心肌病，主动脉瓣狭窄）；存在基础脑血管病，心动过速时，脑灌注减低。以上情况均可导致晕厥。



15.室上性快速心律失常最基本的发生机制包括哪些？



室上性快速心律失常除房颤的发生机制尚不明确外，其余类型的室上性快速心律失常发生机制不外乎以下三种情况：

（1）自律性：心脏的整个特殊传导系统均具有自律性。正常情况下，窦房结自律性最高，其他部位为潜在起搏点，自律性被抑制。当窦房结自律性受到抑制（窦性频率降低），或潜在起搏点兴奋性增高，这种自律性抑制被解除时，便产生了异位心律。另外，无自律性的普通心肌细胞在病理状态下，静息膜电位升高，从而出现4期自发去极化，也可产生异位心律。

（2）触发活动：是一种异常的细胞电活动，我们称其为后除极电位。后除极电位有两种，一种发生于动作电位复极过程中，称早期后除极（EAD），另一种发生于动作电位完全复极后，称延迟后除极（DAD）。不论哪一种，只要后除极达到了阈电位，即可触发动作电位。

触发活动与自律性的区别在于前者必须先有一个动作电位激动，而后者可发生于一个完全静息状态的心肌。

（3）折返激动：心脏的正常电传导是一条单行道。一个窦性激动经心脏特殊传导系统传导至心室心肌细胞后便消失了。当心脏在解剖或功能上存在双重传导通路时，激动便有可能从一条传导通路下传，再从另一条途径返回，返回的激动继续延正常传导通路下传，恰好兴奋了刚过组织不应期的心房或心室肌，这种现象称之为折返激动。由此可以看出，形成折返需要3个条件：①存在两条传导径路（有时，我们称之为纵向分离）并构成环形传导通路；②一条径路单向阻滞，另一条径路传导缓慢；③因一条径路传导缓慢，因此当冲动抵达单向阻滞径路时单向阻滞径路已过不应期，从而使激动沿单向阻滞径路逆传返回。



16.阵发性室上性心动过速的发生机制是什么？



阵发性室上性心动过速（paroxysmal supraventricular tachycardia，PSVT）的主要机制是折返。根据折返环位置不同，分成房室折返性心动过速（atrioventricular reciprocating tachycardia，AVRT）、房室结折返性心动过速（atrioventricular nodal reentrant tachycardia，AVNRT）。AVRT折返环位于房室交界区外，而AVNRT折返环位于房室交界区内。



17.什么是房室结双径路？



房室结双径路（dual A-V nodal pathway）是AVNRT发生的解剖基础。这两条径路一条为快径路（β径路），一条为慢径路（α径路）。快径路传导快，不应期长；慢径路传导慢，不应期短。因此，当一个期前激动落在快径不应期内被阻断时，激动便沿慢径路传导，至慢径路远端时快径路已过不应期，激动于是沿快径路逆传形成折返，即所谓的慢快型房室结折返性心动过速。



18.房室结折返性心动过速分几型？





（1）慢快型（slow/fast form）：



房室结慢径前传（AH间期大于HA间期，AH间期≥200～220毫秒），快径逆传（希氏束A波最早）。



（2）快慢型（fast/slow form）：



房室结快径前传（AH间期小于HA间期，AH间期＜200毫秒），慢径逆传（冠状窦A波最早）。



（3）慢慢型（slow/slow form）：



房室结慢径前传（AH间期大于HA间期，AH间期≥200～220毫秒），慢径逆传（冠状窦A波最早）。



19.何为房室折返性心动过速（AVRT）？



房室结外存在连接心房与心室肌的异常通道，我们称其为“旁道/旁路”（accessory pathway），这条异常通道参与构成导致阵发性室上性心动过速的折返环。这种阵发性室上性心动过速称为房室折返性心动过速（AVRT）。这条旁道可以具备前向传导功能，也可以具备逆向传导功能，或者同时具备前向及逆向传导功能。若旁道仅具有逆向传导功能，我们称其为“隐匿性旁道”（concealed accessory pathway），若旁道具备前向传导功能，我们称其为“显性旁道”（manifest accessory pathway），心电图表现为预激。实际上，大部分显性旁道同时具备前传及逆传功能，其中一部分预激患者的旁道前传功能弱，临床表现为间歇预激。



20.预激综合征（Wolff-Parkinson-White syndrome，WPW syndrome）的心电图分为哪几型？





（1）A型：



预激波与QRS波在V

1


 导联均直立。旁道多位于左侧。



（2）B型：



预激波与QRS波在V

1


 导联均倒置（或预激波为正向，QRS波为负向波）。旁道多位于右侧。



21.何为短PR综合征（L-G-L综合征）？



房室折返性心动过速中的一种特殊类型，提示存在特定的旁道，如：房结、房希旁道。心电图表现为PR间期短于0.12秒，但QRS起始无预激波。



22.预激合并房颤为何可危及患者生命？



预激综合征提示存在显性旁道。因为大部分显性旁道同时具备前传及逆传功能，所以当患者发生房颤并激动沿旁道前传时，将导致极快心室率，易诱发室颤。特别是当旁道不应期很短（心电图表现为RR间期＜250毫秒）时，更易如此。此类患者为猝死高危患者，需积极给予射频消融治疗。



23.如何鉴别窄QRS波心动过速？



窄QRS波心动过速指心动过速发作时QRS波时限＜120毫秒。房速/房扑、房颤及阵发性室上性心动过速均表现为窄QRS波心动过速。鉴别窄QRS波心动过速首先要正确识别P波，其次正确判断P波与R波的关系。我们可以用一个流程图来说明这一鉴别过程（图2-2）。

需要指出的是，在窄QRS波心动过速心电图中，P波常常隐藏于QRS波内，使QRS变形。通过与窦性心律时心电图比较，可以发现QRS波的细微变化。

另外，若心动过速终止于QRS波，支持AVRT和AVNRT诊断；若心动过速终止于P波，支持房速诊断。若心动过速合并房室传导阻滞，支持房速或房扑诊断。





图2-2　窄QRS波心动过速鉴别流程




24.如何鉴别宽QRS波心动过速？



指心动过速发作时QRS波时限＞120毫秒。宽QRS波心动过速主要针对室性心动过速与室上性心动过速并束支传导阻滞（室内差异性传导）或并旁路前传进行鉴别。鉴别要点如下：

（1）若宽QRS波心动过速时R-R间期不匀齐，考虑为房颤、房速/房扑不规律下传合并束支传导阻滞或旁路前传。

（2）宽QRS波心动过速时R-R间期匀齐，心房率大于心室率，为房速/房扑；心室率大于心房率，为室速。

（3）宽QRS波心动过速时R-R间期匀齐，且QRS波形态与窦性心律时相同，考虑阵发性室上性心动过速并束支传导阻滞或旁路前传。

（4）宽QRS波心动过速时R-R间期匀齐，且心电图呈现典型RBBB/LBBB图形，考虑阵发性室上性心动过速并束支传导阻滞。

（5）宽QRS波心动过速时R-R间期匀齐，且胸前导联QRS波方向一致（V

1


 ～V

6


 导联全正向波或全负向波），无双向波（RS型），R波（R波起点至S波最低点）宽度＞100毫秒，考虑室性心动过速。

（6）出现房室分离及室性融合波时支持室速诊断。

注：当宽QRS心动过速均不满足如上条件时，需结合病史（心肌梗死或其他心脏基础疾病）具体分析。



25.如何鉴别房性期前收缩伴室内差异性传导与室性期前收缩？





（1）P波：



差异性传导QRS波前一定有P波；室性期前收缩QRS波前无P波或无相关P波。



（2）QRS波V


1



 导联形态：



QRS波在差异性传导时多为三相波（rSR、rsr、rsR）；而在室性期前收缩时多为单相波（R）或双相波（rS、Rs、qR）。



（3）QRS波形：



波形易变，形态不固定者差异性传导可能性大；形态固定则室性期前收缩可能性大。



（4）配对间期：



差异性传导配对间期常不固定；室性期前收缩配对间期常常比较固定（多源性室早除外）。



（5）代偿间歇：



差异性传导代偿间歇常不完全；室性期前收缩多为完全代偿间歇。



26.如何处理血流动力学稳定的阵发性室上性心动过速？



主要方法为刺激迷走神经及药物治疗。



（1）刺激迷走神经：



颈动脉窦按摩、按压眼球、咽喉刺激、屏气、冷水浸脸。因迷走神经刺激可减慢房室传导，从而阻断房室结参与构成的折返环传导，故而可以终止室上性心动过速发作。对于其他非“房室结参与折返”为发病机制的室上性快速心律失常，其负性传导功能也可达到减慢心室率的目的。



（2）静脉给药：



总体来说，抗心律失常的药物分为改变房室结传导的药物（洋地黄类、β受体阻滞剂、钙拮抗药、腺苷）和抑制旁路传导的药物（Ⅰc类抗心律失常药物及Ⅲ类抗心律失常药物）。



27.阵发性室上性心动过速急性发作时的常用药物治疗包括哪些？





（1）腺苷：



具有房室结负性传导作用。起效快，半衰期短，需快速推注（1～2秒内完成）。阶梯式给药：初始剂量3mg，第二次给药6mg，第三次给药12mg，每次间隔1～2分钟。用药期间，密切关注心电图变化，若出现房室传导阻滞时不可再用。药物安全性好，可间接用于鉴别室上速或室速。腺苷可终止的宽QRS心动过速为室上性心动过速，不能终止，室速可能性大。腺苷用于室速患者不会引起血流动力学恶化。因腺苷可诱发气道痉挛，故禁用于哮喘患者。腺苷可诱发快速房颤，使用时应提起注意。



（2）地尔硫

 
 
：



抑制钙离子细胞内流，从而抑制房室结传导。10mg稀释后，静脉缓慢注射（3分钟）。



（3）维拉帕米：



药理作用同地尔硫
 ，5～10mg静脉缓慢注射（大于2分钟），15～30分钟后可重复给药一次。



（4）普罗帕酮：



Ⅰc类抗心律失常药物，延长动作电位时程及有效不应期，提高细胞兴奋阈电位，从而降低心肌细胞自律性，有效减少诱发室上性心动过速的房性期前收缩或室性期前收缩。同时也有延长房室结传导的作用。70mg稀释后可10分钟内缓慢静脉注射，必要时10～20分钟重复一次，总量不超过210mg。



（5）美托洛尔：



选择性β

1


 受体阻滞剂，降低心室率。



（6）胺碘酮：



减慢窦性心律；延长心房、心室动作电位时程和有效不应期，降低细胞自律性；延长房室结动作电位时程和有效不应期，减慢传导；延长旁道前传和逆传的有效不应期，降低旁道传导功能。



28.阵发性室上性心动过速药物使用过程中的注意事项有哪些？



（1）因钙拮抗药（地尔硫
 、维拉帕米）可直接或间接提高旁道前传功能，导致极快心室率甚至诱发室颤，因此禁用于预激合并房颤或房扑患者。

（2）钙拮抗药（地尔硫
 、维拉帕米）可诱发室速血流动力学恶化，甚至诱发室颤，因此应用该药时需明确诊断室上性心动过速。

（3）腺苷可诱发短暂的房颤，预激综合征患者需慎用。

（4）处理宽QRS波阵发性室上性心动过速时，不能应用抑制房室结传导的药物（如洋地黄类）。因为宽QRS波阵发性室上性心动过速时，激动经旁道前传，与房室结无关。使用影响房室结传导的药物无任何意义，反而间接鼓励了激动的经旁道前传。应使用抑制旁道传导的药物。



29.何时采用“电复律”方法终止快速室上性或室性心律失常？



（1）血流动力学不稳定的快速心律失常（室性/室上性）。

（2）经非“电复律”方法治疗血流动力学稳定的室上性/室性快速心律失常无效，患者要求终止发作，尝试给予“电复律”治疗。



30.所有的阵发性室上性心动过速均可以被刺激迷走神经的方法所终止吗？



不可以。阵发性室上性心动过速的发病机制是折返。但并非所有的阵发性室上性心动过速都是由房室结参与构成折返，比如：由两条旁道构成的折返导致的阵发性室上性心动过速，与房室结完全无关。因迷走神经刺激仅能影响房室传导，使传导减慢，对旁道的传导无任何作用，因此迷走神经刺激只能终止房室结参与构成折返环导致的阵发性室上性心动过速。

由此也可以解释，迷走神经刺激为什么不能终止除阵发性室上性心动过速之外其他的室上性快速心律失常。因为不管是房速、房扑，还是房颤，它们的折返环均不由房室结参与构成，而是位于心房内部。迷走神经刺激当然不能终止其发作。但因为迷走神经刺激影响到了房室传导，因此可以降低房速、房扑或者房颤时心房兴奋的下传比例，由原来的1：1下传变为2：1下传或3：1下传，从而达到减慢心室率的作用。



31.房性心动过速（atrial tachycardia，AT）的发生机制是什么？



房性心动过速的发病机制主要是自律性增加或延迟后除极引起的触发活动。如：器质性心脏病患者、低钾血症患者均易促发房性心动过速。根据发生机制的不同，房速又分为局灶性房速与大折返性房速两种：

（1）局灶性房速：主要为自律性增加、触发活动及微折返机制。局灶性房性心动过速为心房内某一位点因自律性增加或触发活动而发放冲动，并呈离心性向整个心房扩展。因这一位点较局限，故称局灶性房速。冲动发放的频率为100～250次/分。这一过程与心脏特殊传导系统无关，也就是说，心脏特殊传导系统在房速的发生与维持过程中不起任何作用。

（2）折返性房速：主要为折返机制。指折返激动围绕直径约数厘米大的中心环行，包括典型房扑及位于左右心房内的大折返环扑动。



32.房性心动过速（atrial tachycardia，AT）有哪3种临床表现形式？





（1）非持续性：



3个或3个以上快速心房异位搏动连续发生，持续时间小于30秒。



（2）阵发性：



持续时间大于30秒，可持续数分钟、数小时或数日，可为骤发骤停。



（3）无休止性：



可呈反复发作或持续发作。反复发作指房性心动过速与窦性心律交替出现，但以房性心动过速发作为主。持续发作为房速持续发作，从来记录不到窦性心律。



33.局灶性房速常见的异位起源点在什么位置？



右房：窦房结至房室结，沿界嵴分布。

左房：肺静脉、房间隔或二尖瓣环。



34.房性心动过速在体表心电图如何定位？



房性心动过速包括局灶性房速和多源性房速，因多源性房速P’波形态多变，频率不一，节律不整，因此房性心动过速体表心电图定位主要针对局灶性房速而言：P’波在Ⅰ、aVL导联主波向下，V

1


 导联主波向上，左房起源。下壁导联P’波直立，起源点靠上，反之，起源点靠下。此外，越靠近窦房结处房性异位起源点发放的冲动，其P’波形态越接近窦性心律时P波形态。



35.房性心动过速的治疗策略是什么？





（1）局灶性房速：



药物治疗效果欠佳。可以使用Ⅱ类及Ⅳ类抗心律失常药物控制心室率，或者选用Ⅰa、Ⅰc类及Ⅲ类抗心律失常药物抑制异位兴奋灶的自律性及触发活动，从而终止房速的发作。使用时需注意到药物副作用及致心律失常作用。对于存在器质性心脏疾病或心功能不全的患者，优选胺碘酮治疗。导管消融治疗可通过消融异位兴奋灶来根治房速，目前认为是持续性房速，尤其是药物治疗无效的持续性房速首选治疗。



（2）多源性房速：



发病原因多为心外原因所致（肺部疾病、电解质紊乱、洋地黄过量）。抗心律失常药物很少有效，电复律与导管消融均无效。可以尝试使用非二氢吡啶类抗心律失常药，有时有效。因此，治疗多源性房速时应积极寻找致心律失常的心外原因并积极给予纠正。



36.何为房扑？发生机制是什么？



房扑（atrial flutter，AFL）是指心房快速而规律的电活动。心房率通常为240～340次/分。心电图上可见大小相等、频率快且规则无等电位线的心房扑动波。是大折返性房性心动过速。多见于器质性心脏病患者。发病机制为折返，因其折返环占据心房大部分区域，我们称之为“大折返”。根据折返环所在部位不同，将房扑分为峡部依赖性房扑和非峡部依赖性房扑。



37.何为峡部依赖性房扑？何为非峡部依赖性房扑？



峡部是指位于下腔静脉至三尖瓣环之间的狭小区域。

峡部依赖性房扑指峡部构成房扑折返环的关键部位。折返环围绕三尖瓣呈逆钟向或顺钟向传导。此型房扑也被称为典型性房扑。

非峡部依赖性房扑主要与累及心房的心脏手术相关（先天性心脏病矫正术、二尖瓣手术、心房迷宫术等），也就是与外科心脏手术后心房瘢痕形成相关。折返环常围绕手术切口瘢痕。其特征因外科手术不同而不同，难以统一归纳总结。



38.何为峡部依赖性房扑的体表心电图定位？



峡部依赖性房扑体表心电图判断：逆钟向折返性房扑：Ⅱ、Ⅲ、aVF导联主波向下，V
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 导联主波向上，V

1


 向V

6


 移行，主波方向由正变负。顺钟向折返性房扑则与之完全相反。



39.峡部依赖性房扑的治疗策略是什么？





（1）转复：



Ⅰc类抗心律失常药物+β受体阻滞剂/钙拮抗药：因为在使用Ⅰc类抗心律失常药物转复房扑的过程中房扑频率下降会使房室按1：1传导，患者心室率加快反而产生不适，故需同时使用β受体阻滞剂/钙拮抗药。Ⅲ类抗心律失常药物——多非利特，最高剂量500μg，每日2次。



（2）控制心室率：



选用β受体阻滞剂或钙拮抗药均可。



（3）抗凝治疗：



＞48小时的持续性房扑建议抗凝治疗。



（4）导管消融治疗：



消融峡部，对大折返环进行双向阻滞，达到治愈房扑的目的。



40.房颤的主要发生机制是什么？



发病机制不清。关于房颤的发病机制目前有几大经典假说（多子波折返假说、局灶激动假说、肺静脉波学说等），但是任意一个假说均不能全面解释房颤发生与维持的机制。目前认为，房颤是多种机制共同作用的结果。而心房的电重构与解剖重构是房颤发生与维持的基础。



（1）多子波假说（multiple wavelet hypothesis）：



1959年，Moe 等提出该假说，认为兴奋在心房内不均匀传导，导致兴奋分裂成多个折返性冲动，称为“子波”。一般认为当子波的个数达到4～6个时便可发生房颤。“多子波假说”是房颤的维持机制而非发生机制。



（2）局灶激动假说：



1947年，Scherf等发现在动物心耳部注射乌头碱后心房会发生颤动，因此认为房颤的发生可能是由于局灶性兴奋灶兴奋所致。这一发现在之后的诸多研究中得到进一步证实，并且采用导管射频消融异位兴奋灶或由异位兴奋灶引起的房性期前收缩治疗阵发性房颤取得了手术的成功，再一次印证了这一理论。局灶激动假说的具体内容为心房或与心房相连的组织（肺静脉）内存在异位的致心律失常的兴奋灶，该兴奋灶发放的冲动与房颤的产生有直接关系。



（3）肺静脉波学说：



早在1876年，就有学者描述了存在于肺静脉内的自发独立的电激动。之后，越来越多的研究证实肺静脉是房性心动过速常见局灶起源部位，而起源于肺静脉内的期前收缩是房颤的触发机制。



41.房颤（atrial fibrillation，AF）的临床分类包括哪些？



房颤是临床上最常见的快速性心律失常，因为不同的临床工作需要，房颤的分类多种多样，但是任何一种分类都不能代表房颤的全部特征。



（1）病因学分类：



瓣膜性房颤、非瓣膜性房颤、孤立性房颤。



（2）发病时间分类：



急性房颤（或称初发房颤）、慢性房颤（阵发性房颤、持续性房颤、永久性房颤）。



（3）心室率分类：



快速房颤、控制的房颤、缓慢房颤。



（4）自主神经作用分类：



迷走神经介导性房颤、交感神经介导性房颤。



（5）发生机制及部位分类：



局灶性房颤、非局灶性房颤。



42.目前最常用的房颤临床分类是哪种？



目前最常用的分类是欧洲心血管病学会心律失常工作组（WGA-ESC）和北美起搏和电生理学会（NASPE）制订的房颤命名与分类共识。



（1）初发房颤（initial event）：



首次发现的房颤（不论是否有症状、不论是否为自限性）。



（2）阵发性房颤（paroxysmal AF）：



持续时间＜7天，多在48小时以内，为自限性。



（3）持续性房颤（persistent AF）：



持续时间＞7天。不能自行转复，药物转复成功率低，需电转复。



（4）永久性房颤（permanent AF）：



转复失败或转复成功24小时内又复发。对于持续时间长，不适合复律或者患者不愿意复律患者也归属此类。



43.何为慢性房颤（chronic AF）？



不能自行终止，电复律后不能维持窦性心律的房颤。



44.何为新近发生（recent onset）的或新近发现（recent discovered）的房颤？



不能明确是否有房颤病史，尤其适用于那些症状轻微或无症状的房颤。



45.何为特发性房颤（idiopathic AF）？



房颤患者无器质性心脏病，也无促发房颤的其他常见诱因，称为特发性房颤。



46.何为孤立性房颤（lone AF）？



年龄小于60岁的特发性房颤称为孤立性房颤。



47.房颤的诱因与病因包括哪些？



除去特发性房颤不谈，房颤的病因与诱因繁多，但总体说来，所有能够导致心房结构发生改变的心脏疾病（冠心病、风湿性心脏病、高血压性心脏病等）均属于房颤的病因。老年患者心房肌纤维化也为房颤的病因。所有能够导致心房电结构（酒精、药物、电击、内分泌紊乱等）发生改变的疾病属于房颤的病因或诱因。



48.何为房颤导管消融适应证？



房颤的射频消融术作为维持窦性心律的治疗方法，总体来说，要尽量选择那些已给予理想的药物治疗（包括节律控制和频率控制）仍存在症状的房颤患者。或者说，选择那些药物治疗无效或者不耐受的患者。需要注意的是，尽管房颤的导管消融适应证在逐渐扩大，但是房颤射频消融术的成功率与复发率仍受到介入治疗中心与介入治疗医师的操作熟练程度等多因素影响。左房直径大于55mm，心房肌瘢痕化，房颤持续时间大于10年，存在器质性心脏病的房颤患者被认为是导管消融术复发率增高的预测因素。

（1）中华医学会心电生理和起搏分会心房颤动治疗专家工作组专家共识中谈到的房颤导管消融适应证包括：

1）症状明显的阵发性房颤，导管消融可作为一线治疗。

2）病史较短，药物治疗无效，无明显器质性心脏病的持续性房颤患者，也可选择导管消融治疗。

3）对于病史长，伴有器质性心脏病的持续性房颤患者，导管消融治疗可作为维持窦性心律的措施之一。

（2）2012年ESC房颤导管消融治疗指南更新对房颤导管消融适应证的说明：

1）抗心律失常药物治疗（胺碘酮、决奈达隆、氟卡尼、普罗帕酮、索他洛尔）基础上复发的伴随症状的阵发性房颤患者，愿意接受进一步抗节律治疗，并由接受过正规培训的医师，在有经验的介入中心完成介入手术，推荐导管消融治疗（Ⅰ，A）。

2）在充分考虑患者自主选择、获益与风险的基础上，房颤的导管消融治疗可替代抗心律失常药物作为一线治疗推荐用于有症状的阵发性房颤患者（Ⅱa，B）。



49.房颤导管消融的基本术式包括哪些？



目前消融方法包括：肺静脉内点状消融、肺静脉外点状消融、节段性消融电隔离肺静脉、环状消融电隔离肺静脉或上腔静脉。如上方法治疗局灶性房颤有效。对于房颤持续时间长并发生机械性重构的患者，需采用环肺静脉左房线性消融的方法。



（1）节段性肺静脉电隔离（segmental pulmonary vein ablation，SPVA）：



指在环状电极指导下，消融肺静脉开口或开口近端一个或若干个节段，以达到完全阻断肺静脉与左房电学联系的目的。消融终点为肺静脉完全电隔离。



（2）环肺静脉线性消融（circumferential pulmonary vein ablation，CPVA）：



三维标测系统指引下，环肺静脉前庭的线性消融，辅以上下肺静脉之间、左房后顶部的线性消融。消融终点为局部双极电位幅度＜0.05mV或减少≥90%。



（3）环肺静脉电隔离（circumferential pulmonary vein isolation，CPVI）：



消融径线同上，但消融终点为环状电极记录到的所有肺静脉电位消失或分离。



（4）心房复杂碎裂电位（complex fractionated atrial electrograms，CFAEs）消融：



三维标测系统指导下，在心房内选择呈现复杂碎裂电图的部位进行消融。消融终点为复杂碎裂电位消失，房颤或其他房性心律失常不能再次被诱发。



50.如何进行房颤节律控制与频率控制的治疗策略选择？



房颤的节律控制与频率控制选择与患者症状、血流动力学稳定状态和既往药物转复史等因素相关，全面衡量患者的情况并作出合适的治疗策略选择。

多项临床研究证实房颤的节律控制与频率控制治疗策略对改善患者预后、减少并发症方面无显著差异。对改善患者症状及生活质量，两者结果相似，频率控制组远期死亡率甚至低于节律控制组。

但这并不代表我们可以放弃节律控制而对所有房颤患者均采用频率控制策略，事实上，两种治疗策略各有优势。



（1）建议采用节律控制策略



1）房颤并快速心室率，同时出现血流动力学不稳定。建议电复律治疗。

2）房颤伴有明显心悸、胸闷等不适，患者不能耐受。建议尝试转复并维持窦性心律。

3）阵发性孤立性房颤初始治疗目标为节律控制。



（2）建议采用频率控制策略



1）房颤但患者血流动力学稳定。

2）房颤患者无明显临床不适主诉。

3）慢性房颤患者经超声心动图检查提示心房明显扩大等心房结构性改变。

4）因其他基础疾病导致的房颤，如甲亢、心肌炎、肺栓塞等，以治疗基础疾病为主，控制心脏频率为辅。

2011年AHA/ACC/HRS最新的房颤治疗指南中指出：只要房颤患者左室射血功能稳定，严格的频率控制（安静时心率＜80次/分，运动后心率＜110次/分）并不优于宽松的频率控制（安静时心率＜110次/分）。与患者症状相关的心动过速治疗的意义更大。实际上，长期持续的心动过速会给心室功能带来怎样的不利影响尚待进一步研究。



51.何为电复律（electrical cardioversion）？



应用高能电脉冲瞬间通过心脏，使全部或大部分心肌细胞瞬间同时除极化，造成心脏短暂电休克状态，之后由自律性最高起搏点窦房结恢复对心脏节律的主导控制的治疗方法。



52.如何进行房颤的电复律，工作流程包括哪些？





（1）复律前



1）复习患者病例，评估电复律指征。签署知情同意书，告知电复律风险。

2）检查电复律设备，准备抢救相关设备及抢救药品，明确参与操作过程的医护人员负责内容。

3）禁食水6～8小时。排空尿液。

4）连接心电监护，吸氧，建立静脉通道。

5）静脉麻醉，至患者睫毛反射消失。

6）若房颤持续时间超过48小时，给予口服抗凝药物，使INR维持于2.0～3.0之间。或者静脉给予负荷量肝素注射之后持续静脉维持，使APTT维持于正常值的1.5～2.0倍。若复律前发现血栓，需口服抗凝药物3周。



（2）复律：



复律能量采用100～200J。若首次复律不成功，约3分钟后再次给予电复律。



（3）复律后



1）给予抗心律失常药物，预防电复律后房颤复发。

2）复律前给予抗凝治疗的患者，复律后至少口服抗凝药物4周。



53.房颤电复律患者如何进行抗凝治疗？



（1）房颤持续时间超过48小时或房颤持续时间不明，复律前给予抗凝治疗，使国际标准化比值（INR）维持于2.0～3.0之间（国人1.6～2.5之间即可）治疗3周，复律后继续抗凝治疗4周。

（2）紧急电复律给予普通肝素抗凝，初始静脉给予负荷量，之后静脉注射维持，使活化部分凝血活酶时间（APTT）维持在正常参考值的1.5～2.0倍，之后口服抗凝剂4周，使INR维持于2.0～3.0之间。

（3）发生于48小时之内的房颤患者，伴有血流动力学不稳定，需立即电复律治疗，不可因需给予抗凝治疗而延误电复律治疗。复律后，口服抗凝药物，使INR维持于2.0～3.0之间。

（4）经食管超声证实无左房或左心耳血栓的患者，电复律前给予普通肝素抗凝，初始静脉给予负荷量，之后静脉注射维持，使活化部分凝血活酶时间（APTT）维持在正常参考值的1.5～2.0倍，同时口服华法林，待INR维持于2.0～3.0之间时可停用普通肝素，开始复律。之后口服抗凝剂4周。

（5）经食管超声证实有左房或左心耳血栓的患者，复律前有效抗凝（INR维持于2.0～3.0之间）至少3周，复律后至少抗凝4周。必要时复律前复查食管超声，复律后延长抗凝时间。



54.室性心动过速（ventricular tachycardia，VT）的分类包括哪些？



（1）根据起源部位：右室流出道室速、左室流出道室速、分支室速。

（2）根据形态：单形性室速、多形性室速、尖端扭转型室速。

（3）根据对药物的敏感性：维拉帕米敏感性室速、腺苷敏感性室速。

（4）根据病因：特发性室速、器质性心脏病室速。



55.何为室性心动过速的主要发病机制？



自律性增高、触发机制和折返同样是室性心动过速的发病机制。其中触发机制（如右室流出道室速）和折返占大多数，自律性增高室速较为少见。折返是左室特发性室速、器质性单形和持续性室速的主要发生机制。



56.何为室性心动过速心电图基本定位原则？



（1）LBBB图形室速起源于右室，RBBB图形室速起源于左室。

（2）任何导联出现QS波，提示激动正离开该导联所在的位点。

（3）QRS波群越窄，起源点越靠近室间隔。

（4）QRS波群上升越快，起源点越靠近心内膜。



57.何为特发性室性心动过速？包括哪些室速？



指无器质性心脏病患者发生的室性心动过速。包括右室流出道室性心动过速（腺苷敏感性室性心动过速）、特发性左心室室速（维拉帕米敏感性室速/分支性室速）、左室流出道室速。



58.右室流出道室速的特点是什么？



右室流出道室速（right ventricular outflow tract ventricular tachycardia，RVOT VT）占特发性室性心动过速的2/3。而其中的2/3表现为反复发生的单形性室速（repetitive monomorphic ventricular tachycardia，RMVT）。发病机制主要为局部心肌自律性增强或触发活动。此种室速射频消融的成功率较高。此型室性心动过速为良性，对无器质性心脏病患者基本不具有致命性。心电图特征为V
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 导联左束支传导阻滞，Ⅱ、Ⅲ、aVF导联主波向上。



59.右室流出道室速的治疗策略是什么？



右室流出道室速为腺苷敏感性室速，可以使用腺苷终止其发作，除此之外，Ⅰc类、Ⅱ类、Ⅳ类抗心律失常药物也可用于右室流出道室速的治疗，但无论哪种药物治疗均不能根治室速。导管消融治疗是此型室速的首选治疗，对于有经验的中心，消融根治率可达95%。此型室速不具备ICD植入指征。



60.特发性左心室室速的发病机制是什么？



特发性左心室室速（idiopathic left ventricular tachycardia，ILVT）的发病机制为折返，折返环常位于左后分支的普肯耶纤维网及周围心肌内。



61.特发性左心室室速的特点是什么？



心电图特征为V

1


 导联左束支传导阻滞并电轴左偏（若V

1


 导联左束支传导阻滞并电轴右偏提示折返环位于左前分支附近）。



62.特发性左心室室速的治疗策略是什么？



特发性左心室室速为维拉帕米敏感性室速，药物治疗时维拉帕米为首选，除此外还可选择Ⅰc类抗心律失常药物（普罗帕酮）。导管消融治疗仍为优选治疗策略，因为其折返环位置固定，面积小，消融导管易于到达固定，手术成功率可达90%以上。



63.左室流出道室速的发病机制、特点及治疗策略是什么？



左室流出道室速（left ventricular outflow tract ventricular tachycardia，LVOT VT）的发病机制、临床表现、心电图特征等与右室流出道室速基本一致。左室流出道室速心电图较右室流出道室速心电图V
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 导联R波略宽大，R波时限常超过QRS总时限的50%。药物治疗同右室流出道室速。导管消融治疗为首选，并且为保证手术安全，常在冠脉造影指导下进行消融。



64.器质性室速包括哪些？



（1）致心律失常右室心肌病室速（arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy VT，ARVC VT）曾用名致心律失常性右室发育不良（dysplasia），简称ARVD。

（2）束支折返性室性心动过速。

（3）尖端扭转型室性心动过速（torsade de point，TDP）。



65.致心律失常右室心肌病室速有哪些特点？



致心律失常右室心肌病室速（arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy VT，ARVC VT）曾用名致心律失常性右室发育不良（dysplasia），简称ARVD：其病理改变为心肌细胞被脂肪及纤维组织替代，右室扩大，室壁变薄，存在单个或多个室壁瘤。病因认为可能与染色体缺陷有关或与病毒感染有关。室速表现为多形性室速，但发病机制主要为折返。药物治疗效果不肯定，血流动力学稳定时，可用胺碘酮及普罗帕酮紧急终止其发作，血流动力学不稳定时采用电复律。不建议行导管消融治疗。ICD是猝死高风险患者首选治疗。尤其对于室速频率＞220次/分，有黑矇/晕厥病史或SCD家族史患者，建议行ICD植入。



66.束支折返性室性心动过速有哪些特点？



束支折返性室性心动过速：基础疾病常见于扩张型心肌病及缺血性心肌病。发病机制仍为折返，折返环位于希氏束、左右束支、普肯耶系统以及心室肌间。心电图特征可表现为RBBB，也可表现为LBBB。此型室速不建议行ICD植入，建议导管消融治疗。



67.何为尖端扭转型室性心动过速？



尖端扭转型室性心动过速（torsade de point，TDP）易发生猝死。多种病理因素均可导致尖端扭转型室性心动过速，但以Q-T间期延长（QT＞0.44秒）最为多见。心电图表现为同一导联QRS极性反转。药物治疗首选利多卡因，或选用硫酸镁、维拉帕米、钾通道激活剂，或者采用起搏、异丙肾上腺素、阿托品等提高心率、缩短Q-T间期的方法，预防TDP发生。不建议导管消融治疗。



68.何为易损期？



心脏在相对不应期开始初有一个短暂时间，在此期间应用较强刺激容易诱发出心脏的纤维性颤动，称为易损期。



69.何为干扰现象？



生理范围内不应期称干扰现象。如室内差异性传导、室性融合波。



70.何为隐匿性传导？



隐匿性传导（concealed conduction）：冲动传入某组织，因生理或病理的原因未继续传导，心电图上也没有显示的波形，只能对其造成的影响来分析推断（例如：2个连续房性期前收缩，第一个下传至房室结，使其进入不应期，第2个房性期前收缩因此也不能激动心室）。



71.何为心率变异率？



心率快慢随时间变化而变化。心率的变化受自主神经支配，交感神经兴奋时，心率增快，迷走神经兴奋时，心率减慢。若自主神经受损，心率的变化将会变小，也就是说，心率变异率减小。目前研究认为，自主神经系统与心源性猝死及总体心脏性死亡率显著相关，认为交感神经与迷走神经调节失衡与室性心律失常密切相关。作为反映自主神经系统功能的“心率变异率”目前认为可以成为心源性猝死独立预测指标，用来预测与自主神经调节障碍有关的心律失常。



72.何为心室晚电位？



心室晚电位（ventricular late potential，VLP）指出现在QRS波群末，ST段内的一种高频、低振幅、多形性碎裂电活动。因其出现在心室电活动晚期，故称心室晚电位。因心室晚电位电信号微弱，常规心电图难以识别，需要依靠特殊的检测手段检测，如信号平均心电图（signal averaged electrocardiogram，SAECG）描记。VLP在正常人检出率不到1%。大量研究证实VLP是一种病理现象，多见于心肌梗死区域的边缘。因这一区域为少量存活心肌与纤维组织复杂交织的区域，因此心肌除极电活动迂回缓慢且不同步，表现为多个落在QRS波后、振幅较低的碎裂波。

心室晚电位目前用于冠心病，尤其是心肌梗死后恶性室性心律失常的预测。但因其检测技术与诊断标准尚不统一，使其临床应用受到一定影响。



73.何为Q-T间期离散度？



标准十二导联心电图中最大Q-T间期与最小Q-T间期之差为Q-T间期离散度。正常情况下，各导联Q-T间期差异很小，但在某些病理情况下，Q-T间期离散度显著增加，如心肌梗死。研究认为Q-T间期离散度可用来预测心肌梗死后室性心律失常风险。但是，Q-T间期离散度不能用于预测所有心脏疾病发生室性心律失常风险，比如对于慢性心力衰竭患者，Q-T间期离散度预测价值很低。



74.何为T波电交替？



T波或T波及U波的形态、振幅甚至极性发生交替性改变，不伴有QRS波形态和心动周期的改变。发生机制可能与心肌细胞复极不一致及心肌细胞离子通道功能障碍有关。临床上用来预测缺血性心脏病并发心律失常的风险。采用的检测技术为微伏级T波电交替检测技术。



75.心脏电生理检查是什么？



心脏电生理检查（cardiac electrophysiological study），简称EP或EPS，是利用心内电图记录及心内程序刺激技术诊断心律失常和评价治疗效果的方法。进行心脏电生理检查需要的设备包括：

（1）体外部分

1）多导电生理记录仪（EP recording system）：根据需要记录心内电图及体表心电图。

2）程序刺激器（programmable stimulator）：一种特殊的脉冲发生器。

（2）体内部分：心内电极导管（catheter）：导管的远端装有铂金属环，宽2mm，相邻两铂金环间距5～10mm。按需要送入心脏内不同部位，用以记录心脏内不同位点的心内电图。尾端连接记录导线。



76.电生理检查的常用穿刺术有哪些？





（1）股动脉穿刺：



腹股沟韧带中部偏内下3cm，触及动脉搏动处穿刺（需要注意的是，腹股沟韧带为髂前上棘与耻骨联合的连线，与腹股沟皮肤皱褶并非同一位置）。



（2）股静脉穿刺：



股动脉内约1cm处穿刺。



（3）锁骨下静脉穿刺：



锁骨中点偏外，第一肋骨上缘，针尖指向胸锁关节与环状软骨之间，与皮肤呈30°。



（4）颈内静脉穿刺：



乳突与胸锁关节连线的中点，胸锁乳突肌的后缘，针尖指向同侧乳头，与皮肤呈30°～45°。针尖指向不能超过同侧的胸锁关节，否则容易伤及颈总动脉。



77.电生理检查过程中标测电极的常规位点在哪？如何植入？





（1）高右房：



右房后侧壁上部与上腔静脉交界处。



（2）右室：



右室心尖部是常用位置，同时根据需要也可选择右室流出道及右室流入道。



（3）左房：



经未闭的卵圆孔或房间隔缺损或行房间隔穿刺抵达左房。



（4）左心室：



根据需要选择不同位点。



（5）希氏束：



房间隔右房侧下部，三尖瓣环上缘。可先将导管送至右室，然后再慢慢回撤。



（6）冠状窦：



冠状窦口开口于右房，位于三尖瓣隔叶的上缘。放置冠状窦电极时，取右前斜30°，将导管顶端抵达三尖瓣环中下1/3，逆向旋转导管，使其自行跳入冠状窦口。



78.如何正确阅读心内电图？



因为心内电图记录到的A波与V波仅凭图形特征不能区分，因此心内电图需与同步记录到的体表心电图结合分析。与体表心电图P波同步对应的是A波（心房波），与体表心电图QRS波同步对应的是V波（心室波），与体表心电图PR段同步对应的是H波（希氏束）。在此基础上，明确波与波之间的关系，如同一通道A波与V波的传导顺序，以及不同通道间A波与V波出现的先后顺序等。进而总结出电学特征，做出诊断结论。



79.心脏内不同位点心内电图特征？





（1）右心房电图（right atrial electrogram）：



心内电极导管置于高位或低位右心房游离壁可记录到高位或低位右房电图。特征为高尖的A波，V波几乎看不见。



（2）希氏束电图（His bundle electrogram）：



心内电极导管经股静脉-下腔静脉-右心房-右心室，然后回撤导管至三尖瓣开口，心内电图显示大致相等的A波和V波时，微调导管（顺时针或逆时针转动）当看见A、V波之间一个两相或三相的小高频波时，便找到了H波。这时的心内电图代表希氏束电图。



（3）冠状静脉窦电图（coronary sinus electrogram）：



心内电极导管经外周静脉（锁骨下静脉/股静脉）送至腔静脉-右心房-右心室-冠状静脉窦抵达冠状静脉远端。心内电图显示大A小V波。



（4）右心室电图（right ventricular electrogram）：



心内电极导管心内电极导管经股静脉-下腔静脉-右心房-右心室，抵达右室心尖或右室流出道。心内电图显示大V波。



80.心内电图参数正常值是什么？





（1）PA间期：



体表心电图P波开始至希氏束电图A波开始。反映激动在右房内传导时间，正常值为25～60毫秒。



（2）AH间期：



希氏束电图A波开始至H波开始。反映激动在房室结传导时间，正常值为45～140毫秒。



（3）H波：



正常值为15～25毫秒。反映激动在希氏束内传导时间。



（4）HV间期：



希氏束电图H波开始至V波开始。反映激动自希氏束至心室肌的传导，正常值为35～55毫秒。若＜30毫秒则考虑右束支电位可能。



81.什么是心脏程序刺激？



心脏程序刺激（cardiac programmable stimulation）：在患者自主心律基础上，应用程序刺激器依照程序发放一个或多个脉冲，形成期前刺激心房或心室，观察患者对这些联律间期不同的期前刺激的反应，这种技术称心脏程序刺激。



82.程序刺激有哪些种类？





（1）连续刺激（continuous stimulus）：



以某一固定的刺激频率不间断进行起搏。即S

1


 S

1


 刺激。



（2）期前收缩刺激（extra-stimulus）：



在连续刺激基础上，发放一个期前刺激，发放的第一个期前刺激称为S

2


 ，发放的第二个期前刺激称为S

3


 ，以此类推。



（3）Ramp刺激：



为一组连续刺激，且后一组与前一组连续刺激的频率不同。



83.心脏程序刺激包括哪些常用方案？





（1）分级递增刺激法（grading incremental stimulation）：



Ramp刺激，后一组连续刺激比前一组连续刺激的频率增快。采用比自身窦性心律快10～20次/分做首次连续刺激，之后频率逐级递增，直到心房或心室进入不应期，刺激不能传导。



（2）超速抑制法（overdrive suppression）：



用于终止心动过速。采用比自身心率快30～50次/分的频率进行连续刺激。



（3）程控期前刺激法（programmable extra-stimulus）：



为期前收缩刺激。举例说明，如S
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 S

2


 程控期前刺激法是指以S

1


 S

1


 刺激为基础刺激，每4～8个S

1


 刺激后，加入一个期前S

2


 刺激，逐步缩短S

2


 至S

1


 的联律间期，直到不能夺获。同理S

1


 S

2


 S
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 刺激法或S
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 S

2


 S

3


 S
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 刺激法等。



84.如何利用心脏程序刺激诊断病窦综合征？



窦房结恢复时间（sinus node recovery time，SNRT）：采用分级递增刺激法，计算每一次连续刺激结束时最后一个起搏脉冲到第一个窦性P波的时间。取最长的一次。正常值＜1400毫秒。校正的窦房结恢复时间（SNRTc）＝SNRT-RR间期。SNRTc正常值＜550毫秒。SNRT＞2000毫秒诊断为病态窦房结综合征。SNRT＞4000毫秒是安装永久起搏器的指征。



85.什么是激动标测？



心内检查标测的方法。通过这种方法找到消融靶点。心动过速发作时，找到与体表心电图QRS波群相比心内电图显示的最早激动点。这个点就是自律性、触发性心律失常的起源点，或者是折返性心动过速慢传导区的出口，也就是射频消融的靶点。



86.什么是拖带标测？



在心室的不同位点，以比室性心动过速发作稍快的频率起搏，当起搏部位接近或位于折返性心动过速慢传导区时，起搏的QRS波形态与自发心动过速时QRS波形态一致。这种定位消融靶点的标测方法称为拖带标测。



87.什么是起搏标测？



窦性心律下，起搏心室的不同部位。对局灶起源的室性心动过速而言，若起搏位点很接近心律失常的异位起源点，则起搏时的体表心电图与心动过速时心电图相同。这种定位消融靶点的标测方法称为起搏标测。



88.何为拖带现象？



拖带现象（entrainment phenomenon）：心动过速时，予以超速抑制法进行刺激，使原有刺激频率加速到刺激频率，当刺激停止时，又恢复到原有的心动过速频率的现象。



89.何为裂隙现象？



1965年，Moe在研究狗的房室传导时发现心动周期中某一时段的房性期前刺激不能经房室结下传心室引起心室激动。而在这之前以及之后的房性期前刺激均能经房室结下传激动心室。Moe将这个时间带称为房室结传导的裂隙带。心脏电活动中的裂隙现象也首次被提出。

所谓裂隙现象，是指在兴奋传导的方向上，存在两个不应期及传导性显著不同的区域或平面：远侧端水平面有效不应期较长，近侧端水平面相对不应期较长。远侧端水平面有效不应期长，使激动的传导发生阻滞中断，而近端水平面相对不应期长使激动传导缓慢，当激动传导至远端水平面时已过有效不应期，故激动再次下传，表现为伪超长传导，我们称之为裂隙现象。



90.何为蝉联现象（linking phenomenon）？



1947年，Gouaux与Ashman首次探讨了“心房颤动并差异性传导酷似室性心动过速”这种电学现象的电学机制。认为，“心房颤动时连续出现的室内差异性传导”与一侧束支下传的激动隐匿性逆向除极对侧束支造成对侧束支功能性阻滞有关。1972年，Rosenbaum首次将这一电学现象命名为蝉联现象。20世纪末以来，随着电生理技术的发展，发现蝉联现象广泛存在发生于多种电学传导过程中。两束支间电学传导、房室结双径路间电学传导、房室旁路与正路的电学传导等。

目前认为，蝉联想象的产生需具备如下条件：

（1）心脏内存在解剖或功能上两条不应期长短不一、传导速度快慢不一的径路。

（2）基础心率突然加快或期前收缩时，提前的室上性激动在有效不应期长的径路发生阻滞，或落在该径路的相对不应期而发生传导缓慢，而在有效不应期短的径路上顺利下传，使两条径路的传导速度相差40～60毫秒。

（3）激动沿有效不应期短的径路下传后逆传除极沿有效不应期长的径路发生隐匿性传导造成该侧径路的功能阻滞。连续的隐匿性传导导致连续的功能阻滞。



91.何为射频消融术？



射频消融术（catheter radiofrequency ablation）是利用电极导管在心腔内某一部位释放射频电流而导致局部心内膜及心内膜下心肌的凝固性坏死，从而破坏某些快速心律失常起源点的介入性技术。



92.射频消融术的工作原理是什么？



射频电流是一种正弦波，射频电流发生器有两个输出端：一端连接消融导管，送入患者体内，抵达心脏内消融靶点；另一端通过导线连接电极板与患者皮肤接触（通常置于患者背部）。这样人体与射频电流发生器之间便构成了完整的电学回路。导管顶端与皮肤电极板间便产生了射频能量。

消融导管本身并不产热，当射频电流流经靶点组织时，因组织的阻抗作用产生能量并使靶点组织出现凝固性坏死。导管的接触稳定性与导管顶端表面积对造成凝固性坏死的面积与深度产生至关重要的影响。其次，温度对消融效果也起着重要作用，温度过低达不到有效消融效果，不能造成靶点组织的凝固性坏死，温度过高带来组织损伤过度，可能出现严重并发症。因此，目前的消融导管均采用温控消融导管，使温度维持在60°～70°间，在这一温度区间内，组织可平稳得发生凝固性坏死。

另一种常用的消融导管是冷盐水消融导管。采用冷盐水灌注的方法维持电极与创面的低温，防止电极过热，减少血液凝结成痂，降低手术风险。



93.导管消融常见并发症包括什么？如何处理？





（1）房室传导阻滞：



消融靶点邻近心脏正常传导系统时，发生传导阻滞风险大。如房室结折返性心动过速、靠近房室结的房性心动过速消融时易出现房室传导阻滞，邻近希普系统的室性心动过速消融时易导致室内传导阻滞等。传导阻滞多发生于术中及术后2周内。处理方法包括：消融过程中一旦发现传导阻滞征象立刻停止消融，酌情给予肾上腺皮质激素3～7天，以减轻局部组织水肿及炎症反应。可考虑给予心肌营养剂、细胞活性剂，但有效性有待进一步确证。



（2）心包积液/心脏压塞：



多见于房颤的射频消融，发生率1.2%～5%。发生的主要原因包括房间隔穿刺点偏后而穿透右房后壁，或者穿刺点偏前而穿透三尖瓣环或主动脉；左房顶部消融过度破裂；导管的直接损伤易发生于心房结构异常（心房壁薄弱）或操作粗暴导致的心肌张力过大。发现及时是处理的关键，因此术中应严密关注患者表现，监测生命体征，透视下观察心脏搏动。一旦诊断心脏压塞，立刻X线引导下心包穿刺。同时，应用鱼精蛋白中和肝素（鱼精蛋白：肝素＝1mg：100U）。之后留置心包穿刺引流管24～36小时，经超声心动证实无积液12小时后拔出。若穿孔较大，出血不止，则立刻给予外科开胸修补术。



（3）栓塞：



易发生于房颤的射频消融中。包括因心腔内附壁血栓脱落导致的脑梗死及常见于股静脉血栓脱落导致的肺栓塞。围术期的合理抗凝策略是降低血栓风险的关键（详见房颤围术期的抗凝策略）。



（4）心房-食管瘘：



房颤射频消融中最为严重的并发症。多见于左心房后壁的消融。患者于术后数日至1周内出现高热、惊厥、胸痛、白细胞计数增加等，行胸部CT可明确诊断。禁行食管超声或胃镜检查，以防气栓导致的死亡。一旦确诊，立刻行开胸修补术。



（5）假性动脉瘤、动静脉瘘：



为穿刺部位的常见并发症。无论是假性动脉瘤还是动静脉瘘均可闻及杂音，超声检查可明确诊断。假性动脉瘤时给予再次重新压迫，之后加压包扎，可在超声指引下压迫并包扎。对于动静脉瘘的处理，小于2mm的瘘口可暂观察。瘘口较大不易闭合，必要时可采用外科手术的方法。



（6）膈神经损伤：



由于膈神经毗邻右上肺静脉与上腔静脉，因此该处的射频消融是导致膈神经损伤的常见原因。患者可有呼吸困难、呃逆、咳嗽、胸痛等症状。术中X线可见一侧膈肌运动减弱或消失。术后X线片可见一侧膈肌上抬或一侧肺容积减少。同其他并发症一样，预防重于治疗，因此行右上肺静脉与上腔静脉消融时，注意控制导管消融的温度与时间，密切关注患者表现。一旦出现膈神经损伤，立刻停止消融，给予对症治疗。呼吸困难者必要时给予机械辅助呼吸。



（7）肺静脉狭窄：



见于房颤的射频消融。主要是围绕肺静脉口的节段性隔离术导致的瘢痕性挛缩所致。多出现于术后2～3个月，也有部分患者出现于术后6～12个月。治疗的肺静脉狭窄可采用单纯肺静脉球囊扩张或者植入肺静脉支架。随着房颤射频消融术的发展，肺静脉口的节段性电隔离逐渐被淘汰，因此肺静脉狭窄的发生率也大大降低。



94.房颤射频消融术围术期的抗凝策略是什么？



术前行食管超声检查，了解附壁血栓的可能。若有血栓或有血栓高危因素（糖尿病、脑卒中或短暂脑缺血发作史）者，给予华法林有效抗凝（INR2～3）3周，并复查超声心动。若超声心动证实无附壁血栓，则术前停用肝素3天，低分子肝素术前皮下注射3天。术中给予普通肝素抗栓，负荷量70U/kg，之后每1小时追加1000U，测量ACT值，使其维持于300～350秒。术后低分子肝素使用3天，同时口服华法林，使INR维持于2～3，至少2个月。之后根据CHADS2评分决定之后的抗栓策略。



95.房室结折返性心动过速慢快型慢径的消融方法是什么？



下位法：最常用的慢径消融法。选右前斜30°，将消融导管置于希氏束区，记录到最大希氏束电位后缓慢下弯并轻度顺钟向旋转，直至希氏束电位消失，且振幅A：V＜1.0。

慢径有效放电消融标志为交界区心律，在交界心律出现的位置持续放电，直至交界心律消失。但必须是较慢的交界心律，因为较快的交界心律与暂时或永久的二度或三度房室传导阻滞相关。因此，消融过程中出现较快的交界心律或者VA阻滞、PR或AH间期延长时均应停止消融。

消融采用的参数：窦性心律下进行消融。温控消融电极预设温度55～60℃；放电功率40～50W。放电15～30秒无交界心律需重新标测。有效放电时间通常在60秒以上。

消融成功终点：慢径不能1：1前向传导，心动过速不能诱发，无房室结回波或仅有单一回波。



96.房室结折返性心动过速快慢型的消融方法是什么？



此型心动过速逆传心房的激动部位位于右房后下间隔处，冠状窦口附近。靶点的标测采用心动过速时或心室起搏状态下寻找心房最早激动点的方法。窦性心律下消融。逆传消失或不能诱发心动过速为消融成功的标志。



97.房室结折返性心动过速慢慢型的消融方法是什么？



先按照房室结折返性心动过速快慢型的消融策略消融逆传慢径。消融成功后若前传慢径仍然存在，则按照房室结折返性心动过速慢快型的消融策略消融前传慢径。慢径逆传消失及房室结前传跳跃现象消失且不能诱发心动过速为射频消融成功的标志。



98.房室结折返性心动过速术中心动过速不能诱发时的消融原则是什么？



临床证实有阵发性室上性心动过速发作的症状及心电图证据，电生理检查明确有房室结双径路传导或心房回波，术中虽不能诱发AVNRT（静点异丙肾上腺素仍不能诱发），但仍可行慢径消融。消融终点为消融过程中出现交界心律，消融后房室结双径传导消失。

若电生理检查未发现慢径1：1前传且无房室结前传的跳跃现象则不建议消融。



99.房室折返性心动过速（旁路）的电生理检查特征包括哪些？



（1）心室S

1


 S

2


 程序刺激时，V

2


 A

2


 不随S

1


 S

2


 的缩短而延长，V-A间期恒定。

（2）心动过速时A波滞后于V波。按照A波滞后于V出现的先后顺序分成：①冠状窦中远端A波最早，提示左侧游离壁旁道；②高右房A波最早，提示右侧游离壁旁道；③希氏束A波最早，右侧旁道位置靠前或间隔旁道；④冠状窦近端、冠状窦口A波最早，提示后间隔旁道。



100.如何根据房室折返性心动过速（旁路）的电生理特征进行标测和定位？



（1）显性旁道时（预激综合征）可在窦性心律下直接标测定位。在瓣环上找到的心室最早激动位点即为靶点。

（2）显性旁道不明显时，采用心房起搏标测可使预激更为明显，同样寻找心室最早激动点。

（3）隐性旁道（逆传旁道）：行心室起搏标测，在瓣环上找到的心房最早激动位点即为靶点。

（4）心动过速发作时，前传旁道寻找心室最早激动点作为靶点，逆传旁道寻找心房最早激动点作为靶点。



101.如何根据表盘法描述右侧旁道的位置？



定位右侧旁道：左前斜30°时三尖瓣环为圆形。如果将其看成表盘，设定希氏束导管顶端为12～1点，冠状窦口为5点，那么：①右前间隔旁道：12～1点；②右侧中间隔旁道：3点；③右侧后间隔旁道：4～6点；④右后侧壁旁道：6～8点；⑤右侧壁旁道：8～10点；⑥右前侧壁旁道：10～12点。



102.如何在透视下描述左侧旁道位置？



后前位投照体位下：①左后间隔旁道：冠状窦口向左1.5cm；②左后侧壁旁道：距冠状窦口1.5～3cm；③左侧壁旁道：距冠状窦口3～5cm；④左前侧壁旁道：距冠状窦口＞5cm。



103.房室折返性心动过速（旁路）消融成功的终点是什么？





（1）显性旁道：



预激波消失，A-V间期恢复正常。



（2）隐性旁道：



心室起搏时V-A呈递减传导或V-A分离。



104.房性心动过速射频消融成功的标志是什么？



（1）消融开始后的3～5秒内房性心动过速突然终止，多见于折返性房性心动过速。

（2）房性心动过速终止前经历了房性心动过速一过性加快的过程，之后频率逐渐减慢，然后终止。

（3）有效消融30分钟后，按消融前的诱发条件反复刺激心房或静点异丙肾上腺素后刺激心房，不能诱发心动过速。



105.峡部依赖性房扑线性消融的具体操作方法是什么？



（1）取右前斜45°，经股静脉送消融电极至右室三尖瓣环底部。

（2）取左前斜45°，回撤消融电极至冠状窦口下方三尖瓣环处，并以此为消融径线的起点。

（3）逐点回撤消融电极至下腔静脉并消融，每次回撤3～4mm（消融电极回撤至下腔静脉的标志是心房电位消失）。



106.峡部依赖性房扑消融成功的标志是什么？



右房峡部的完全性双向阻滞。具体方法是：分别起搏消融径线两侧的右心房，通过20极Halo电极、希氏束电极和冠状窦电极观察右心房激动顺序和传导时间。①起搏冠状窦口下方右心房，激动顺序呈现逆时针单一方向，即Halo电极1～2极激动最晚，起搏信号至Halo1～2极A波间期明显延长，表明峡部的逆传阻滞；②起搏右房下侧壁，激动顺序呈现顺时针单一方向，即Halo电极9～10极激动最晚，起搏信号至Halo9～10极A波间期明显延长，表明峡部的前传阻滞。



107.目前常用的电学标测系统有哪些？



分为心内膜接触式电解剖标测系统（将电极导管放置于心腔内不同位点，采集并记录心内电学信号，进行分析）及非接触式标测系统（标测器械不接触心内膜）。

二维影像标测系统（根据X线影像下所见二维标测导管位点推测三维空间时各导管位置）及三维影像标测系统（计算机辅助实时重建心腔三维电解剖图像，直观而清晰）。

CARTO系统：使用可控的4极标测和消融导管（NAVI-STAR）。导管顶端轴内有一个磁感器，手术床下有一个外置的磁场发射器发射磁场。计算机对这个磁场作分区编码，使其具有时间和空间特征。当带有磁感器的导管在磁场内运动时，系统可以精确定位显示导管在三维空间内的位置、方向，记录局部心内电图。

Ensite3000系统：非接触式三维标测系统。



108.何为Brugada综合征？



心电图可见特征性Brugada波（V

1


 ～V

3


 导联ST段穹隆型抬高）伴致死性室性心律失常或心源性猝死或家族史，并具有遗传异质性的心脏电紊乱疾病。据估计，Brugada综合征引起的猝死至少占心脏解剖结构正常猝死病例的20%。



109.Brugada综合征的心电图表现包括哪些？





（1）1型：



穹隆形，J点或ST段抬高≥2mm，T波倒置。



（2）2型：



马鞍形，J点抬高≥2mm，之后下降，ST段抬高≥1mm，T波正向或双向。



（3）3型：



穹隆形或马鞍形，ST抬高＜1mm。



110.Brugada综合征的致病基因有哪些？



Brugada综合征呈常染色体显性遗传。到目前为止，已发现8个Brugada综合征的致病基因，分别是编码心脏钠通道α、β亚单位的SCN5A
 、SCN1b
 和SCN3b
 ，钠通道调节因子GPD1L
 ，编码钙通道的α、β亚单位的CACNA1C
 和CACNB2b
 ，编码Ito通道的KCNE3
 基因，编码Ikr通道的KCNH2
 基因。



111.Brugada综合征的治疗策略是什么？



目前ICD仍是唯一有效的治疗措施。自发或应用Na

+


 通道阻滞剂后出现1型心电图表现，且有SD家族史，EPS可诱发VF，应植入ICD。



112.何为长QT综合征？



长QT综合征（long QT syndrome，LQTS）心电图上Q-T间期延长，T波异常，易产生室性心律失常，尤其是尖端扭转型室性心动过速（TdP）、晕厥和猝死的一组综合征。常染色体显性遗传是LQTS最常见的遗传形式，称为Romano-Ward综合征（RWS）。



113.抗心律失常药物分类及代表药物包括哪些？



根据药物作用的电生理特点将抗心律失常药物分为四类：

（1）Ⅰ类：阻断心肌和心脏传导系统的钠通道，具有膜稳定作用，降低动作电位0相除极上升速率和幅度，减慢传导速度，延长动作电位复极时间（APD）和有效不应期（ERP）。对静息膜电位无影响。根据药物对钠通道阻滞作用的不同，又分为三个亚类，即Ⅰa、Ⅰb、Ⅰc。

1）Ⅰa类：适度阻滞钠通道，复活时间常数1～10秒，以延长ERP最为显著，药物包括奎尼丁、普鲁卡因胺、丙吡胺等。

2）Ⅰb类：轻度阻滞钠通道，复活时间常数＜1秒，降低自律性，药物包括利多卡因、苯妥英钠、美西律和妥卡尼等。

3）Ⅰc类：明显阻滞钠通道，复活时间常数＞10秒，减慢传导性的作用最强。药物包括普罗帕酮、氟卡尼等。

（2）Ⅱ类：β受体阻滞药，抑制交感神经兴奋所致的起搏电流、钠电流和L型钙电流增加，表现为减慢4相舒张期除极速率而降低自律性，降低动作电位0相上升速率而减慢传导性。药物包括普萘洛尔、阿替洛尔、美托洛尔等。

（3）Ⅲ类：延长动作电位时程药，抑制快速、缓慢钾电流，药物包括胺碘酮、索他洛尔、溴苄铵、依布替利、阿齐利特和多非利特等。

（4）Ⅳ类：钙通道阻滞药，包括维拉帕米和地尔硫
 等。



114.临床常见的可缩短Q-T间期的抗心律失常药物有哪些？





（1）腺苷：



开放K

＋


 外流通道，缩短Q-T间期+++。



（2）阿托品：



阻滞毒蕈碱受体，缩短Q-T间期+++。



（3）洋地黄：



阻滞Na

＋


 /K

＋


 泵，缩短Q-T间期+++。



115.抗心律失常药物的促心律失常作用是什么？



促心律失常作用是指抗心律失常药物引起原存在心律失常恶化，或出现新的有（或无）症状的心律失常，在电生理室内心律失常诱发性出现改变（诱发呈易化倾向）。促心律失常作用可发生于用药后早期（1个月内），亦可见于长期服药过程中。它是由于抗心律失常药物的电生理作用在某些条件下引起的，它不同于药物中毒，不一定呈剂量依赖性。



116.窦性心动过速的药物治疗方法包括哪些？



窦性心动过速主要治疗原发病，必要时辅以对症治疗。

（1）窦性心动过速的病因多种多样，包括心脏疾病和全身疾病，如心肌炎、心功能不全、贫血、发热、甲亢、休克等均可以诱发窦性心动过速。

（2）由充血性心力衰竭引起的窦性心动过速常常是一种代偿机制，应主要治疗心力衰竭，可应用洋地黄制剂、利尿药和血管扩张剂。

（3）非心力衰竭所致的窦性心动过速的治疗，如甲状腺功能亢进症所引起的窦性心动过速，应积极治疗原发病，应用洋地黄不能使心率减慢。

（4）急性心肌梗死引起的心动过速：心肌梗死患者窦性心律持续＞110次/分时，为减慢心率，可临时试用小剂量β受体阻滞剂或钙拮抗剂。

（5）以交感神经兴奋和儿茶酚胺增高为主所致的窦性心动过速患者，可选用β受体阻滞药、镇静剂等以适当减慢心率和控制症状。



117.窦性心动过缓的治疗方法是什么？



查明病因，对于无心排血量无明显下降的窦性心动过缓无须治疗。

（1）窦性心动过缓合并器质性心脏病的患者，尤其是急性心肌梗死患者，心率慢可使心排血量明显下降而致使心脑肾灌注不足，此时可使用阿托品或异丙肾上腺素（0.5～1mg溶于5%葡萄糖溶液200～300ml缓慢静滴）。

（2）对于窦房结功能受损所致的窦性心动过缓的患者，心率缓慢，症状明显甚至发生晕厥、药物治疗效果不理想的需安装永久性人工心脏起搏器治疗。



118.窦房折返性心动过速的药物治疗包括哪些？



窦房折返性心动过速是阵发性室上性心动过速的一种，心率多在130次/分左右，所以通常血流动力学较稳定。

（1）去除诱因，治疗基础心脏病。

（2）β受体阻滞剂有较好的疗效，服用后能够预防发作，但需要逐渐增加剂量以维持疗效，可选用美托洛尔12.5～25mg，一日2～3次。

（3）静脉注射钙拮抗剂（维拉帕米）。

（4）静脉注射普罗帕酮。

（5）静脉注射ATP或腺苷，房室传导阻滞患者禁用。

（6）食管左心房调搏。



119.病态窦房结综合征的药物治疗包括哪些？



对于心率慢，心动过缓症状明显的患者可服用阿托品、异丙肾上腺素、麻黄碱或氨茶碱进行治疗。



（1）阿托品：



阻断M胆碱受体，阻断迷走神经对心脏的抑制，加快心率。



（2）异丙肾上腺素：



β受体激动剂，作用于心脏β

1


 受体，发挥正性变时变力变传导作用，使心收缩力增强，心率加快，传导加速，心排血量和心肌耗氧量增加。



（3）麻黄碱：



兴奋α受体和β受体，使心肌收缩力增强，心排血量增加。



（4）氨茶碱：



腺苷受体拮抗剂，提高心率，改善心脏传导。



120.阿托品试验的内容及临床意义是什么？



阿托品试验用于检测窦房结功能，对于疑似病态窦房结综合征（SSS）的患者可进行此试验。

试验内容：静息时描记心电图作为给药前对照，静脉注射阿托品1.5～2mg，注射后即刻1、2、3、5、10、15、20分钟分别描记一次Ⅱ导联心电图，如窦性心律大于90次/分为阴性，若窦性心律增快小于90次/分或出现窦房传导阻滞、交界区性心率或室上速则为阳性。

禁忌证：前列腺肥大和青光眼患者禁用。



121.心房扑动的药物治疗是什么？



典型房扑的治疗原则包括控制心室率、终止房扑和终止房扑后的窦性心律维持。



（1）控制心室率：



房扑发作时若血流动力学稳定，首要治疗为控制其心室率，否则需进行复律治疗。洋地黄药物是控制心室率的首选药物，联合β受体阻滞剂或钙离子通道阻滞剂可使心室率控制满意。



（2）药物复律：



普鲁卡因胺、氟卡尼和普罗帕酮等Ⅰ类抗心律失常药可减慢房扑的频率，使用时要给予足够剂量以避免房室1：1传导心室率加快；β受体阻滞剂：较易控制快速心室率，但转复房扑成功率低；Ⅲ类抗心律失常药物（胺碘酮、伊布利特）适用于Ⅰ类复律无效，并可作为预激综合征合并房扑药物复律的首选药物，转复房扑成功率显著优于Ⅰc类和β受体阻滞剂。



（3）房扑电复律前的抗凝治疗：



对于房扑持续时间超过48小时的患者，建议在直流电复律前给予抗凝治疗。



122.房性心动过速的药物治疗是什么？



房性心动过如伴有房室传导阻滞则心室率不会太快，不会发生血流动力学障碍，无须紧急处理。若心室率达140次/分以上，应进行紧急治疗。

（1）去除诱因，治疗原发病。如由洋地黄引起需立即停用洋地黄，如血钾不高首选氯化钾口服或静脉滴注氯化钾，同时进行心电图监测，以避免出现高血钾（T波对称性高尖），如有高钾血症可选用利多卡因或β受体阻滞剂。

（2）发作频繁的患者药物治疗旨在终止心动过速或控制心室率，如不是洋地黄诱发的房速，可用洋地黄、β受体阻滞剂或钙拮抗剂减慢心室率。

（3）房速合并冠心病患者首选β受体阻滞剂、胺碘酮治疗。房速合并心衰首选胺碘酮，禁用β受体阻滞剂和钙拮抗药。



123.什么是CHA2DS2VASC房颤血栓栓塞风险评分？房颤患者的抗凝治疗原则是什么？



ESC 2010房颤指南提出应用新的评分系统——CHA2DS2VASC积分进行房颤患者卒中风险评估，其在CHADS2积分基础上将年龄≥75岁由1分改为了2分，增加了血管疾病、年龄65～74岁、女性三个非主要危险因素，最高积分为9分。



（1）血栓栓塞危险评分——CHA2DS2-VASc评分（总分9分）：



评分系统组成如下：

C：心衰（congestive heart failure）1分

H：高血压（hypertension）1分

A：年龄≥75岁（Age）2分

D：糖尿病（diabetes）1分

S：既往有缺血性卒中、TIA或血栓栓塞史（stroke）2分

V：血管疾病（包括心肌梗死、复杂主动脉斑块、PAD）（vascular disease）1分

A：年龄65～74岁（age）1分

Sc：女性（sex Category）1分



（2）房颤患者的抗凝治疗原则：



房颤患者发生缺血性卒中的风险水平与其基线特征密切相关，根据基线特征对患者进行危险分层是制订正确的抗凝治疗策略的基础。随着CHADS2评分的增高，房颤患者未来发生缺血性卒中的风险逐渐增高。CHADS2评分≥2分的房颤患者均应进行长期口服抗凝药治疗；CHADS2评分为1分，可应用阿司匹林（75～325mg，每日1次）治疗或口服抗凝药治疗；CHADS2评分为0分时无须抗凝治疗或阿司匹林（75～325mg，每日1次）（图2-3）。





图2-3　房颤患者抗凝治疗原则




124.房颤患者抗凝治疗过程中如何进行出血风险评估？



ESC 2010指南首次引入 HAS-BLED出血风险评分（最高分9分），采用高血压、肝肾功能损害、卒中、出血史、INR波动、年龄＞65岁、药物（增加出血风险的药物）或嗜酒等指标综合评价房颤患者出血风险，积分≥3分时提示出血“高危”。出血高危患者无论接受华法林还是阿司匹林治疗，均应谨慎，并在开始抗栓治疗之后加强复查。HAS-BLED评分是否可以推广应用到欧洲以外的国家特别是能否应用于我国，尚无相关研究。我国尚缺乏简单有效的出血风险评估方法，HAS-BLED评分具有一定的借鉴意义。

HAS-BLED评分内容：

H：高血压（hypertension）1分

A：肝肾功能损（abnormal renal/liver function）各1分

S：卒中stroke 1分

B：出血史（bleeding history or predisposition）1分

L：INR波动（labile INR）1分

E：年龄＞65岁（elderly）1分

D：药物或嗜酒（drugs/alcohol concomitantly）各1分



125.老年房颤患者的抗凝治疗目标是什么？



ESC 2010指南建议，服用华法林抗凝的靶目标为国际标准化比值（INR）为2.0～3.0，老年人抗凝强度亦为2.0～3.0，不建议INR＜2.0。

ACC/AHA/ESC 2006年房颤指南建议，年龄≥75岁的患者服用华法林作为血栓栓塞事件的一级预防，因担心出血的风险增加，可以考虑将INR的靶目标定为1.6～2.5（Ⅱb，C）。ESC 2010指南认为2006年房颤指南的这一建议基于专家意见，缺乏相关的循证医学证据。而已有研究显示，INR目标如为1.5～2.0，则卒中风险增加2倍。BAFTA研究显示与阿司匹林75mg/d相比，华法林（INR2.0～3.0）可降低老年房颤患者致死或致残性脑卒中、颅内出血或症状明显的动脉栓塞52%的风险，阿司匹林和华法林所致严重出血无显著性差异。鉴于老年房颤患者服用华法林获益，ESC2010指南不建议将老年人的抗凝强度调整为INR＜2.0，亦不建议阿司匹林替代华法林，因为缺乏循证医学证据，中国人服用华法林的抗凝强度一直参考欧美国家的建议。但是，欧美国家的建议可能并不适用于中国人，第一是因为中国人卒中的类型与欧美国家有差异，出血性卒中的比例较高；第二，研究显示，亚裔人群服用华法林颅内出血的风险较白种人增加。



126.华法林的药理作用是什么？



华法林是一种双香豆素衍生物，同时也是一种消旋混合物，由R型及S型两种具有光学活性的同分异构体等比例构成。华法林的作用与凝血因子的代谢和维生素K有关，通过干扰维生素K与2、3环氧化维生素K之间的转化循环而产生抗凝效应。因为维生素K是凝血因子Ⅱ、Ⅶ、Ⅸ及Ⅹ的辅因子，可以促使维生素K依赖性蛋白的氨基末端谷氨酸羧基化转变为γ-羧基谷氨酸，所以这个羧基化过程必须有维生素K的参与才能形成有活性的蛋白。华法林正是通过抑制维生素K转化环路，诱导肝源性部分脱羧基蛋白的产生而降低凝血活性。

华法林具有很高的生物利用度，通过消化道吸收迅速，口服后90分钟内即可达到最大血药浓度。吸收的华法林97%以上和蛋白（主要是白蛋白）联结，进而聚集到肝脏后两种同分异构体通过不同的途径进行生物学转化，其平均半衰期是36～42小时。华法林是一种间接抗凝药物，仅在体内起效，在体外时无抗凝效果。凝血因子Ⅱ、Ⅶ、Ⅸ和Ⅹ的半衰期分别为6小时、20～30小时、45～72小时和＞60小时。因此，口服华法林后至少需要36～48小时才能表现出抗凝作用。停药后，以上各凝血因子的合成也需一段时间，因此凝血功能也需多日后逐渐恢复。



127.房颤患者口服华法林的抗凝治疗管理是什么？



首次使用华法林的剂量为5～20mg，此后每天的维持剂量为2.5～7.5mg。开始使用华法林时可与肝素或低分子量肝素合用至少4天，待华法林发挥作用后再停用肝素或低分子量肝素。调整华法林剂量的目标就是要使患者的凝血酶原时间延长＞50%，活动度降至20%～30%，INR维持在2.0～3.0。开始服用华法林期间，需每日检测凝血酶原时间，并根据检测结果调整用药剂量待INR维持在2.0～3.0后，可逐步减少检测次数，并将检测间隔逐渐延长至3天、1周、2周，甚至4周。如使用华法林期间出现药物累积过量或不足，应随时对用药量进行微调。



128.华法林抗凝治疗并发症及其对策是什么？



在应用华法林进行抗凝治疗的过程中，由于药物的安全范围较窄，用药剂量不易掌握，容易出现抗凝过量引起的出血和抗凝不足引起的栓塞或瓣膜血栓形成等常见且严重的并发症。

口服华法林所致出血常见的有牙龈出血、鼻出血、皮下瘀斑或血肿、眼结膜下出血、呼吸道出血（痰中带血）、血尿、月经增多或黑便等，症状较轻者应加强抗凝监测，而不需作特殊处理；对于症状稍重者，经短期减量或暂停服用华法林1～2次多可以控制，之后可恢复华法林的维持剂量；而对于出血较重，必须手术止血者，则应在手术去除出血危险因素当日开始恢复服用华法林；严重出血者则必须停药；对于长期抗凝出现出血并发症者，一定要考虑血栓发生的风险。积极寻找和逆转引起出血的原因（如溃疡病等），并减低抗凝强度INR至2.0～2.5；而对于血栓高危患者，应综合评估服药后栓塞和出血的比例，对于华法林导致的出血，要充分考虑到停药和使用维生素K止血对加大血栓形成的风险。



129.华法林用药过量的处理对策是什么？



出血的危险性与INR密切相关。2003年美国心脏协会/美国心脏病学会华法林治疗指南概要指出：当INR大于4时，出血危险性增加；当INR大于5时，出血危险性明显增加。而对于升高的INR值，可以通过停用华法林、给予维生素K

1


 、输注新鲜血浆或浓缩的凝血酶原制剂这三种方法予以降低，而第三种方法往往是最为有效的方法。



130.房颤抗凝治疗的最新进展是什么？



达比加群酯、阿哌沙班、利伐沙班和依杜沙班是目前新型口服抗凝药物，经4项随机对照研究（ROCKET-AF、RE-LY、ARISTOTLE、ENGAGE-AF）对比，至今已积累全球逾55 000例患者资料，得出了令人满意的循证医学证据。研究及药物的对比信息详见表2-1。


表2-1　房颤抗凝治疗






续表







131.新型直接凝血酶抑制剂临床应用进展是什么？



直接凝血酶抑制剂的作用机制较复杂，它抑制纤维蛋白、凝血因子Ⅴ、Ⅷ、Ⅺ、ⅩⅢ及凝血酶诱导的血小板聚集，与普通肝素相比，对血小板功能干扰少。与Ⅹa因子抑制剂类似，抑制凝血酶能减少组织因子诱导的凝血酶生成。与肝素不同，直接凝血酶抑制剂对与纤维蛋白结合的凝血酶作用更强，阻断凝血酶链式放大反应的作用比间接凝血酶抑制剂强。

直接凝血酶抑制剂代表药是达比加群，其前体药物是达比加群酯，口服经胃肠吸收后，在体内转化为具有直接抗凝血活性的达比加群，生物利用率为6.5%，半衰期为12～17小时，经肾脏排泄率为80%。临床应用中不需要严密的剂量监控，但抗凝效果可通过检测凝血时间来评估。RE-LY研究入选了18 113例房颤患者，随机分为达比加群110mg每日2次组、达比加群150mg 每日2次组和华法林（INR2～3）组进行为期2年的研究。结果显示：主要终点（卒中和栓塞性疾病）发生率达比加群高剂量组显著低于达比加群低剂量组和华法林组；主要出血事件发生率达比加群低剂量组显著低于高剂量组和华法林组，但总出血事件在达比加群高剂量及低剂量组均减低。

基于以上临床结果，ACCF2011指南建议具有卒中或系统性栓塞危险因素的房颤患者，且未植入人工心脏瓣膜或无影响血流动力学的瓣膜病，无严重肾功能不全（肌酐清除率＜15ml/min）或严重肝脏疾病，达比加群可以作为华法林的替代治疗预防卒中和系统性栓塞（Ⅰ，B）。



132.新型Ⅹa因子抑制剂临床应用进展是什么？



Ⅹa因子通过抑制凝血酶原转换成凝血酶，及抑制组织因子通道的凝血酶生成，对凝血酶生成的抑制呈剂量依赖性。磺达肝癸钠和利伐沙班是Ⅹa因子抑制剂的典型代表药。研究证实磺达肝癸钠在ACS中的抗凝疗效，其中OASIS-5试验观察非ST段抬高ACS（NSTEACS）患者，OASIS-6试验则纳入ST段抬高心肌梗死（STEAMI）患者。OASIS-5试验证实9天时磺达肝癸钠的死亡、心肌梗死（MI）发生率较伊诺肝素组降低50%，从而导致死亡风险降低。在OASIS-6试验中，磺达肝癸钠被证实优于对照组（UFH或安慰剂）。由于Ⅹa因子抑制剂不与血小板因子相互作用，不会活化血小板导致肝素诱导性血小板减少症，因此Ⅹa因子抑制剂如利伐沙班有望用于肝素诱导性血小板减少症的患者。ROCKET- AF试验是一个随机、双盲的临床试验，入选14 264例房颤患者，随机分为利伐沙班20mg/d及华法林（INR2.0～3.0）两组，2010ESC、AHA会议上公布结果证实，利伐沙班不劣于华法林（HR＝0.79，95%CI 0.66～0.96，P
 ＜0.001），两组出血发生率结果相似（HR＝1.03，95%CI 0.96～1.11，P
 ＝0.442），但致命性出血（HR＝0.50，95%CI 0.31～0.79，P
 ＝0.003）和颅内出血（HR＝0.67，95%CI 0.47～0.94，P
 ＝0.019）利伐沙班组显著低于华法林组，同时出血性卒中的发生率亦显著低于华法林组（HR＝0.59，95%CI 0.37～0.93）。ROCKET-AF入选的大多数患者CHADS2评分≥3，因此利伐沙班应用于亚洲人群以及卒中高危患者具有一定的循证医学基础。



133.室上性期前收缩的治疗原则是什么？



（1）去除诱因：某些诱因可诱发期前收缩，如吸烟、饮用茶或咖啡、甲亢、电解质紊乱、洋地黄中毒等。

（2）β受体拮抗剂可作为首选药物，尤其适用于冠心病、高血压、肥厚型心肌病患者的室上性期前收缩。

（3）钙拮抗药（维拉帕米和地尔硫
 ）对窦性期前收缩和房室交界性期前收缩亦有效。

（4）心衰合并室上性期前收缩的患者使用洋地黄可显著减少室上性期前收缩。



134.无器质性心脏病的室性期前收缩治疗原则是什么？



对室性期前收缩和短阵性室性心动过速患者治疗的第一步是判断有无心律失常的相关症状。如果明确有心律失常相关的严重症状，应给予适当药物治疗。Ⅰ类及Ⅱ类药物、β受体阻滞剂和钙拮抗剂各有不同的成功率。对于期前收缩症状不显著的患者应首先缓解患者的焦虑情绪，并告知患者抗心律失常药也有一定的副作用。对症状较严重影响生活质量的患者，一般首先应用β受体阻滞剂或钙拮抗剂。

对确有症状而无器质性心脏病者首先应予以心理治疗，心理治疗无效者予以药物治疗，β受体阻滞剂和钙拮抗剂由于副作用较小而作为最常用的一线药物，其治疗主要目的在于减轻症状，而不是期前收缩的完全控制。



135.有器质性心脏病的室性期前收缩治疗原则是什么？



在器质性心脏病患者，尤其是伴心功能不全者，由于Ⅰ类抗心律失常药物能增加患者的死亡率，此时常选用胺碘酮。对于起源于右室流出道的频繁室性期前收缩和短阵性室性心动过速，β受体阻滞剂的有效率为50%。胺碘酮、普罗帕酮及钙拮抗剂的有效率相对较低。这类患者由于心律失常频繁发作，其药物效果可以通过动态心电图或电生理检查结果来判断。如果这类患者对β受体阻滞剂和钙拮抗剂的治疗不敏感，则应予电生理检查和导管射频消融。导管消融这类心律失常风险很小，成功率在80%以上。

心肌肥厚时，短阵性室性心动过速对预测猝死的发生有一定的意义，但其阳性预测率较低，且药物治疗并不能降低猝死发生率。因此在心室肥厚伴频繁室性期前收缩及短阵性室性心动过速时，治疗仍以改善症状为主。冠心病伴明显心功能不全者出现频繁或复杂的室性期前收缩以及短阵性室性心动过速，其猝死的危险性是较大的，此时应首先处理心肌缺血。轻度心功能不全伴室性期前收缩及短阵性室性心动过速，其治疗重点在于改善心功能，抗心律失常治疗同无器质性心脏病患者。严重心功能不全伴上述心律失常且未排除缺血性心脏病，胺碘酮治疗可改善患者的长期预后。



136.窄QRS波心动过速的急性期治疗是什么？



（1）按摩颈动脉窦、屏气、按压眼球、冷水浸脸、刺激会厌等方式刺激迷走神经。

（2）首选：快速静脉推注腺苷或非二氢吡啶类钙拮抗剂（如地尔硫
 ）；静注钙拮抗剂、普罗帕酮或β受体拮抗剂可有效抑制期前收缩，减少室上性心动过速的复发。

（3）食管超声起搏。

（4）若血流动力学不稳定，立即直流电复律。



137.宽QRS波心动过速的急性期治疗有哪些？





（1）血流动力学稳定：



可选用药物治疗。


1）无器质性心脏病射血分数正常：


利多卡因、普罗帕酮、普鲁卡因胺。


2）有器质性心脏病、射血分数减低：


胺碘酮、利多卡因。



（2）血流动力学不稳定：



直流电复律。



（3）洋地黄中毒所致室速：



按洋地黄中毒治疗。



138.可使显性预激并发房颤病情恶化的药物有哪些？



显性预激合并房颤患者的心室率直接决定患者的病情严重程度，当心室率极快时可出现严重的血流动力学障碍，甚至出现阿-斯综合征，因此抑制房室结传导功能的药物可使显性预激并发房颤病情恶化。



（1）钙拮抗药：



维拉帕米和地尔硫
 对房室结的抑制作用可使预激并房颤病情恶化。



（2）β受体阻滞剂：



β受体阻滞剂可显著抑制窦房结的起搏功能和房室结传导功能，所以可以使显性预激并发房颤病情恶化。



（3）腺苷：



通过迷走神经反射抑制窦房结起搏功能和房室结传导功能。



139.洋地黄中毒的的诊断依据是什么？



（1）洋地黄治疗中，心力衰竭有好转，在继续用药时心衰反而加重，应考虑洋地黄中毒。

（2）治疗中不明原因的尿量减少、心力衰竭加重，停药后短期有改善者提示为洋地黄中毒。

（3）治疗中出现复杂多变的新的心律失常，多提示洋地黄中毒。

（4）治疗中，利尿后出现恶心呕吐、低血钾、心律失常，补钾后症状改善，提示有洋地黄中毒。

（5）血清地高辛浓度超过2.0ng/ml或血清洋地黄毒苷浓度超过20ng/ml可辅助诊断。



140.洋地黄中毒的药物治疗是什么？



（1）立即停用洋地黄。

（2）苯妥英钠：是洋地黄中毒引起各种快速型心律失常最安全和最有效的首选药物，作用迅速，对室性期前收缩和快速心律失常有效，也可用于伴传导阻滞的室上性和室性心律失常。利多卡因：对洋地黄中毒所致的室性心律失常亦有一定疗效，且不加重房室传导阻滞。钾镁制剂：钾盐对由洋地黄毒性反应引起的各种房性快速心律失常和室性期前收缩有效。基于低血钾常伴有低镁血症，硫酸镁不仅能纠正低血镁，且可兴奋受洋地黄抑制的 Na

+


 ，K

+


 -ATP酶，制止心肌钾的丢失，也适用于洋地黄中毒所致心律失常。阿托品：适用于洋地黄中毒引起的二度或二度以上的房室传导阻滞、窦房传导阻滞。

（3）洋地黄特异抗体：有条件者可以使用特异性地高辛抗体F（ab）’2。



141.急性心房颤动的药物治疗是什么？



急性心房颤动根据血流动力学分为血流动力学稳定的房颤和血流动力学不稳定的房颤，血流动力学不稳定的房颤需立即电复律。

血流动力学稳定可用抗心律失常药物转复心律，药物转复常用Ⅰa、Ⅰc及Ⅲ类抗心律失常药，口服或静脉使用Ⅰc类抗心律失常药物成功率可达60%～80%。无器质性心脏病的房颤患者可首选Ⅰ类药，对于有缺血性心脏病、左室射血分数降低、心功能不全的患者首选胺碘酮，心力衰竭伴严重传导障碍的患者禁用Ⅰc类药物来转复心律。少数患者服用Ⅲ类抗心律失常药物可出现尖端扭转型室性心动过速，所以心律转复期间需心电监测；对于房颤持续时间大于48小时的患者在复律先后应口服华法林进行抗凝治疗。



142.什么是心房颤动电转复时的“前3后4”？



对于持续性房颤的转复，指南建议在转复前华法林抗凝治疗至少3周，转复后华法林抗凝治疗大于4周；有研究表明，对于急于转复的患者可以在转复前行食管超声（TEE）检查除外左心房血栓后用肝素抗凝，转复后同样用华法林抗凝4周。TEE指导下肝素抗凝后转复具有抗凝时间短、转复及时、出血并发症少等优点。



143.心房颤动心律转复后的窦性心律维持是什么？



（1）房颤转复后合并有心衰的患者，优选胺碘酮维持窦性心律。

（2）Ⅰ类抗心律失常药物应避免应用于房颤转复后合并有心肌缺血的患者，以避免室速和室颤的发生，可以选用β受体阻滞剂维持窦性心律。

（3）若无器质性心脏病，优选Ⅰc抗心律失常药；若合并有高血压且伴有左室肥厚，可考虑胺碘酮。



144.房颤药物治疗控制心律的目标是多少？



旧版房颤指南强调严格控制心室率，静息状态控制在60～80次/分，中等运动量时控制在90～115次/分。2010年ESC/EHRA/EACTS欧洲房颤新指南及2011年ACCF/AHA/HRS房颤更新指南依据RACEⅡ等研究结果，认为对于没有严重症状的患者，心室率控制目标可以适度宽松（静息时＜110次/分），对于患者预后并无显著影响。



145.决奈达隆在房颤治疗中的评价如何？



决奈达隆是一种多通道阻滞剂，与胺碘酮一样，它表现出所有4种Vaughan-Williams分类药物的抗心律失常特性。在药理学研究中显示，决奈达隆的电生理学和血流动力学特性与胺碘酮相似。决奈达隆可以预防心房颤动或恢复窦性心律，而且可以预防室性心动过速和心室颤动。

2010年ESC/EHRA/EACTS欧洲房颤新指南对决奈达隆控制房颤患者心室率和维持窦性心律方面做了较大力度的推荐。在控制心室率方面，决奈达隆可有效降低运动和静息时心室率，对复发患者心室率控制有较好效果；维持窦性心律方面，比胺碘酮更安全，可用于ACS、慢性稳定型心绞痛、高血压及NYHA心功能Ⅰ、Ⅱ级者。指南推荐决奈达隆作为非永久性房颤患者抗心律失常治疗的一线用药，但禁用于NYHA心功能Ⅲ～Ⅳ级的心衰和新近（4周内）仍有失代偿心衰的患者。

新房颤指南对房颤患者抗心律失常药物使用选择中，对于无器质性心脏病或合并轻微器质性心脏疾病患者，推荐首选决奈达隆，胺碘酮作为二线用药；对于合并明显器质性心脏疾病如高血压、冠心病、心衰患者，除了NYHA心功能Ⅲ～Ⅳ级或不稳定的NYHA Ⅱ级推荐首选胺碘酮外，也都推荐决奈达隆，胺碘酮为二线用药。



146.什么是房颤上游治疗？



通过长期服用药物延缓心脏的形态学和功能重构，进而预防或减少房颤的发作，这种预防治疗称为房颤的上游治疗。上游治疗的药物有血管紧张素转换酶抑制剂（ACEI）和血管紧张素受体拮抗剂（ARB）、他汀类等。

在一级预防方面，目前房颤最新指南推荐伴有高血压（特别是左心室肥厚）或心力衰竭的患者应用ACEI或ARB类药物预防新发房颤。冠状动脉旁路移植术后，应使用他汀类来预防新发房颤。不建议无心血管疾病的患者预防性应用ACEI、ARB和他汀类药物。在二级预防方面，建议对于房颤复发或正接受抗心律失常药物治疗的房颤患者，应该使用ACEI或ARB类药物，但未推荐他汀类药物。ACEI或ARB类药物可能有助于预防阵发性房颤的复发。



147.无器质性心脏病合并室性期前收缩的药物治疗有哪些？



无器质性心脏病合并室性期前收缩如无明显症状无须药物治疗，如患者症状明显以消除症状为治疗目的。首先，消除诱发因素，如吸烟、咖啡、应激等。药物治疗可选用β受体阻滞剂、美西律、普罗帕酮等抗心律失常药物。对于二尖瓣脱垂患者首选β受体阻滞剂。



148.长QT综合征的治疗原则是什么？



当校正后的Q-T间期（QTc）大于0.44秒时，容易伴发尖端扭转型室性心动过速，可表现为阵发性晕厥甚至猝死，成为长QT综合征。

（1）纠正Q-T间期延长的诱因：电解质紊乱（低钾、低镁）、某些抗心律失常药物、心动过缓、影响心室复极的药物以及有机磷中毒等均可导致Q-T间期延长。

（2）β受体阻滞剂：研究表明β受体阻滞剂可降低远期心脏死亡率。

（3）起搏治疗：①对于尖端扭转型室速反复发作，伴有严重房室传导阻滞，病态窦房结综合征的患者植入永久性人工心脏起搏器；②异丙肾上腺素：治疗尖端扭转型室速首选，合并有心肌梗死、心绞痛和高血压患者禁用；③阿托品：对于高度房室结阻滞引起的间歇依赖性尖端扭转型室性心动过速患者有效。

（4）导管消融。



149.肾上腺素依赖型Q-T间期延长综合征的治疗措施有哪些？



（1）避免诱发尖端扭转型室性心动过速的诱因，避免劳累、情绪激动或剧烈体育运动。

（2）药物治疗：首选β受体阻滞剂，钙拮抗药也有一定效果。

（3）外科治疗：对于晕厥发作频繁的患者可考虑行左侧交感神经切除术或左侧星状神经节切除术。



150.利多卡因的药理作用、临床适应证及禁忌证是什么？





（1）临床药理：



利多卡因属ⅠB 类抗心律失常药，可抑制心肌细胞舒张期除极，减低心室肌及心肌传导纤维的自律性及兴奋性，但对心房及窦房结作用很轻。



（2）适应证：



治疗和预防各种原因所致的快速型室性心律失常，包括急性心肌梗死及手术后快速型室性心律失常、心导管术、洋地黄中毒所致的室性心律失常。



（3）禁忌证：



①二度以上房室传导阻滞、双束支传导阻滞、血压过低者、病态窦房结综合征等患者禁用；②对本药过敏者禁用；③肝功能严重不全者禁用；④阿-斯综合征患者禁用；⑤恶性高热者禁用。



151.利多卡因的不良反应有哪些？



不良反应：①心血管症状：窦性心动过缓、窦性停搏、房室传导阻滞、室内传导阻滞、心肌收缩力下降、低血压；②神经系统症状：眩晕、手颤、共济失调、感觉异常、肌肉颤动甚至惊厥，神志不清、呼吸抑制；③过敏反应表现为皮疹、水肿、呼吸停止。



152.倍他乐克的的适应证、禁忌证有哪些？





（1）适应证：



可用于治疗室上性快速心律失常、室性心律失常、洋地黄类及儿茶酚胺引起的快速心律失常，对高血压、冠心病和儿茶酚胺增多所致的快速性心律失常更有效，亦可用于甲亢所引起的心律失常。



（2）禁忌证



1）心源性休克、有症状的低血压。

2）病态窦房结综合征。

3）有症状的二度、三度房室传导阻滞。

4）不稳定的，失代偿性心力衰竭患者。

5）支气管哮喘、阻塞性肺气肿。

6）重度外周血管病变伴静息缺血。

7）重度抑郁患者。

8）过敏。



153.地高辛的禁忌证有哪些？



（1）任何强心苷制剂中毒。

（2）室性心动过速、心室颤动。

（3）梗阻型肥厚型心肌病（若伴收缩功能不全或心房颤动可以考虑）。

（4）预激综合征伴心房颤动或扑动。



154.胺碘酮的药理作用及临床适应证有哪些？





（1）临床药理：



胺碘酮对心脏钾、钠、钙等多种离子通道均有抑制作用。降低窦房结、普肯耶纤维的自律性，减慢房室结、普肯耶纤维传导性，明显延长动作电位时程和有效不应期，延长Q-T间期和QRS波。



（2）用于房性期前收缩及室性期前收缩：



对反复性阵发性室上性心动过速、心房颤动、心房扑动、室性心动过速及室颤可防止反复发作，也可防止预激综合征伴室上性心律失常的发作及心房颤动或心房扑动电转复后的维持治疗；其次有抗心绞痛作用；静注适用于阵发性室上性心动过速，尤其是伴有预激综合征者，也可用于经利多卡因治疗无效的室性心动过速。



155.胺碘酮的不良反应有哪些？



不良反应：①心血管系统：窦性心动过缓、一过性窦性停搏或窦房传导阻滞（阿托品不能对抗此反应），房室传导阻滞，偶有多形性室性心动过速，伴以Q-T间期延长，静注时产生低血压。②内分泌系统：甲状腺功能亢进，可发生在停药后，除突眼征以外可出现典型的甲亢征象，发病率为1%～5%，停药数周至数月可完全消失。少数需用抗甲状腺药、普萘洛尔或肾上腺皮质激素治疗；甲状腺功能减退，老年人较多见，可出现典型的甲状腺功能减退征象，停药后数月可消退，但黏液性水肿可遗留不消，可用甲状腺素治疗。③消化系统：便秘，少数人有恶心、呕吐不适，转氨酶增高。④眼：服药3个月以上者在角膜中及基底层下1/3有黄棕色色素沉着。⑤神经系统：可出现震颤、共济失调、近端肌无力、锥体外体征，服药1年以上者有周围神经病，经减药或停药后渐消退。⑥皮肤：光敏感与疗程及剂量有关，皮肤石板蓝样色素沉着。⑦呼吸系统：产生肺间质或肺泡纤维性肺炎，肺泡及间质有泡沫样巨噬细胞及2型肺细胞增生，并有成纤维细胞及胶原细胞，少数淋巴细胞及中性粒细胞，小支气管腔闭塞，临床表现为气短、干咳及胸痛等，限制性肺功能改变，血沉增快及血液白细胞增高。⑧其他，偶可发生低血钙及血清肌酐升高；静脉用药时局部刺激产生静脉炎。




第三节　心肺复苏相关问答





1.什么是心搏骤停及心源性猝死，两者有何区别？



心搏骤停（sudden cardiac arrest，SCA）是指心脏泵血功能的突然停止，可因及时、迅速的抢救措施而逆转。

心源性猝死（sudden cardiac death，SCD）是指由于心脏原因所致在急性症状出现后1个小时内突然意识丧失的一种自然死亡。其特点是自然的、快速的、不能预期的死亡。

这是两个不同的医学名词，虽然两者的病因、发病机制、病理生理和临床表现等方面是相同的，主要的不同在于心搏骤停是一个可逆的或经过积极治疗干预可以被逆转的过程，而心脏性猝死是不可逆的生物学死亡。



2.心源性猝死的流行病学情况如何？



估计全球每年有300万例SCD发生，美国40万～45万例，中国估计在每年60万例以上。

SCD占全部心血管疾病死亡人数的50%以上，常是冠心病的首发症状，其中80%由冠心病引起，一半以上的SCD患者没有先兆症状。SCD患者需要立即进行心肺复苏和电除颤，在心搏骤停发生最初的几分钟之内即开始进行心肺复苏，生存率可高达90%。SCD患者的平均生存率＜6%，大约95%的SCA患者在到达医院前死亡。



3.心源性猝死的病因有哪些？



（1）冠状动脉粥样硬化性心脏病：冠心病为SCD的主要病因，以心肌梗死尤为重要。

（2）心肌病：继发性或原发性心肌肥厚（梗死或非梗死）、原发性心肌病（扩张型或限制型）、特异性心肌病、急性心肌炎、心壁内肿瘤。

（3）心力衰竭。

（4）心脏瓣膜病：主动脉瓣狭窄和（或）关闭不全、二尖瓣脱垂或断裂、感染性心内膜炎、人造瓣膜功能障碍。

（5）先天性心血管疾病：先天性主动脉瓣或肺动脉瓣狭窄、艾森门格综合征伴右向左分流（疾病晚期或妊娠分娩）、先天性心脏病术后。

（6）电生理异常、结构性病变：窦房结病变、传导系统异常、希-浦系统纤维化（Lenegileugm 病或LeV病）、异常传导通道（WPW综合征）。

（7）其他：大块肺动脉栓塞、急性心脏压塞、主动脉夹层分离、人工心脏起搏器故障。



4.心源性猝死有哪些临床表现？



SCD的发展过程包括4个阶段：①前驱症状；②终末事件发生；③心搏骤停；④生物学死亡。



（1）前驱期：



许多患者在发生心搏骤停前有数天或数周，甚至数月的前驱症状，诸如心绞痛、气急或心悸的加重，易于疲劳，及其他非特异性的主诉。



（2）发病期：



亦即导致心搏骤停前的急性心血管改变时期，通常不超过1小时。典型表现包括：长时间的心绞痛或急性心肌梗死的胸痛，急性呼吸困难，突然心悸，持续心动过速，或头晕目眩等。



（3）心搏骤停期：



意识完全丧失为该期的特征。如不立即抢救，一般在数分钟内进入死亡期。



（4）生物学死亡期：



8分钟内若缺乏生命支持治疗措施，即刻复苏和长时间存活几乎不可能，而进展至生物学死亡。



5.心搏骤停的病理生理机制是什么？



SCA心电机制最常见为室性快速性心律失常（室颤或无脉性室速），其次为缓慢性心律失常或心室停搏（心室静止），较少见的为无脉性电活动（电-机械分离）。



6.心搏骤停的临床特征包括哪些？



心搏骤停是临床死亡的标志，其症状和体征依次出现如下：①心音消失；②脉搏扪不到、血压测不出；③意识突然丧失或伴有短阵抽搐，抽搐常为全身性，多发生于心脏停搏后10秒内；④呼吸断续，呈叹息样，以后即停止，多发生在心脏停搏后20～30秒内；⑤昏迷，多发生于心脏停搏30秒后；⑥瞳孔散大，多在心脏停搏后30～60秒出现。



7.心肺复苏的概念是什么？



心肺复苏（cardiopulmonary resuscitation，CPR）是指对于早期心跳、呼吸停止的患者，通过采取人工呼吸、胸按压、电除颤等方法帮助患者恢复自主心跳和自主呼吸的一种急救技术。心肺复苏包括基本生命支持（basic life support，BLS）和高级生命支持（advanced life support，ALS）。



8.心搏骤停的生存链包括哪些内容？



心搏骤停的生存链包括：①早期识别与呼叫；②早期心肺复苏（cardiopulmonary resuscitation，CPR）：强调胸外心脏按压，对未经培训的普通目击者，鼓励急救人员电话指导下仅做胸外按压的CPR；③早期除颤：如有指征应快速除颤；④有效的高级生命支持（ALS）；⑤完整的心搏骤停后处理。



9.心肺复苏成功率取决于哪些因素？



①复苏开始的迟早；②心搏骤停发生的场所；③心电活动失常的类型（心室颤动、室性心动过速、心电机械分离与心室停顿）；④在心搏骤停前患者的临床情况。



10.心肺复苏的基本生命支持包括哪些内容？



基本生命支持（basic life support，BLS）是维持人体生命体征最基础的救生方法和手段，目的是尽快给心搏骤停患者的脑、心及组织供氧。基本生命支持是目前国际心肺复苏指南中最为重要的核心内容，包含初级ABCD的步骤和方法，即呼吸道通畅（airway）、人工呼吸（breathing）、胸外心脏按压（cardiac compression）和电击除颤（defibrillation）。

初级ABCD程序包括以下内容：

A（airway）：通过防止舌后坠或气管插管保证气道开放。

B（breathing）：开始人工通气。

C（circulation）：通过体外心脏按压恢复自主循环。

D（differentiation，drugs，defibrilation）：快速进行心搏骤停的鉴别诊断，应用各种药物和电除颤。



11.心肺复苏时对人工呼吸有哪些要求？



2005年的《心肺复苏》指南中对人工呼吸有如下要求：

（1）首次吹气两口、时间应各≥2秒以上，以后每次人工呼吸时间＞1秒，避免强力快速吹大潮气量。

（2）每次吹气量500～600ml（6～7ml/kg），胸部起伏+呼气时有气流为原则和有效。

（3）按压30次、吹气2次（30∶2）。

（4）呼吸频率 8～10次/分，不强调与按压同步，尽量减少对按压的干扰。



12.心肺复苏时对胸外心脏按压有哪些要求？



（1）按压幅度：4～5cm。

（2）按压频率：100次/分。

（3）压/通比例＝30∶2。

（4）按压连贯：按压中尽量减少中断；每2分钟（5个周期）更换按压者，5秒内轮换。



13.心肺复苏时对电除颤有哪些要求？



早期电除颤是决定复苏是否成功的关键因素之一，每延迟1分钟成功率下降7%～10%。

早期电除颤内容包括：①电极的位置一个置于胸骨右缘第二肋间，另一个置于心尖部；②能量选择：单相波360J、双相波200J；③电除颤步骤：涂导电糊、选择能量、充电、放电。

2005年《心肺复苏》指南对电除颤有如下要求事项：

（1）先CPR然后电击：对院内进行抢救的医务人员来讲，应立即进行CPR和使用AED。在院外，如果急救人员没有目击心搏骤停，在除颤前应先行约5个周期的CPR。

（2）1次电击方案：当出现VF或无脉室速（VT）时，急救者应首先进行胸部按压，然后给予1次电击并立即恢复CPR。5个周期（约2分钟）的CPR后再检查患者的心律。可利用AED分析心律，必要时进行另一次电击。



14.什么是心肺复苏的高级生命支持？包括哪些内容？



高级生命支持（advanced life support，ALS）是在基本生命支持的基础上，应用辅助设备、特殊技术（高级气道和循环支持、心电监护装置和药物使用等）建立更有效的通气和血液循环，包括：A（气管插管）；B（正压通气）；C（继续CPR）；D（药物应用）。



15.高级心肺复苏中肾上腺素的作用和地位怎样？如何应用？



肾上腺素是CPR的首选药物，可应用于对电击治疗无效的室颤及无脉性室速、心脏停搏或无脉性电生理活动等情况。虽然肾上腺素是CPR中最常用的血管升压素，但在人类和动物试验中表明它既有益处也有毒性作用，并且不增加猝死患者的存活率，目前没有前瞻性的临床试验证明肾上腺素能改善心搏骤停患者的长期预后。

美国心脏病协会目前继续建议在成人心肺复苏时静脉给予标准剂量（1mg）的肾上腺素。常规给药方法为首次静脉推注1mg，每3～5分钟重复1次。



16.大剂量肾上腺素在CPR中的作用及地位如何？



近年来一些前瞻性、随机临床试验没有证实大剂量的肾上腺素要比标准剂量的肾上腺素更能提高成人或儿童心肺复苏患者的出院存活率，因此，目前心肺复苏时不推荐常规初始静脉应用大剂量的肾上腺素（0.1～0.2mg/kg），但是如果初始1mg的标准剂量失败可以考虑应用大剂量的肾上腺素。可逐渐增加剂量（1mg、3mg、5mg），也可直接使用5mg。



17.高级心肺复苏中血管加压素的作用及地位怎样？如何应用？



血管加压素作为一种有效的血管加压药，与肾上腺素作用相同，也可作为CPR的一线选择药物，为CPR中的次选药物，对难治性室颤可能比肾上腺素效果好，可作为肾上腺素的替代药物。在治疗无脉性心搏骤停中，无论是第一次或以后，都可以用40U的血管加压素代替等效的肾上腺素。另外，血管加压素与肾上腺素合用效果优于单用肾上腺素或者单用血管加压素。

血管加压素的作用时间可达10～20分钟，所以只推荐使用1剂，剂量为40U静脉注射。给药后如果没有发生ROSC应重新开始应用肾上腺素。2个剂量的血管加压素+1mg肾上腺素优于1mg肾上腺素。



18.血管加压素与肾上腺素在CPR中的作用有何不同？



基础研究表明，与肾上腺素相比，血管加压素能够更好地增加重要器官的血液灌流，增加脑组织的供氧，改善复苏成功率和复苏后的神经功能。临床试验表明血管加压素和肾上腺素对CPR的治疗都可以产生较好的疗效，两者在心脏停搏短时间内的治疗效果相似，如果心脏停搏时间较长，血管加压素的治疗效果特别好，这是因为酸血症时肾上腺素样缩血管药物作用迟钝，而血管加压素作用不受影响。



19.高级心肺复苏中阿托品如何应用？



阿托品可用于对 CPR、除颤和血管加压素无反应的VF或无脉VT。推荐用量为1mg 静脉给药，每3～5分钟可重复使用，最大总量为3次或3mg，对恢复自主循环方面没有显示出有益。



20.胺碘酮在高级心肺复苏中作用和地位怎样？如何应用？



研究表明院前静脉使用胺碘酮治疗室颤或无脉性室速较利多卡因能明显改善存活率，并能预防心律失常复发。因此，对于由持续室颤或室速引起的心搏骤停者，在电除颤和应用肾上腺素无效后，建议使用胺碘酮。

ALIVE试验比较胺碘酮和利多卡因在院外心搏骤停中辅助除颤的作用，结果显示胺碘酮在心肺复苏的起始阶段有明确临床疗效，成功率优于利多卡因。ARREST 临床试验结果提示胺碘酮可提高复苏早期自主循环恢复率。

胺碘酮起始剂量300mg静脉给药，3～5分钟150mg 静脉给药，以后静点1～2mg/min，24小时＜2g。



21.利多卡因在高级心肺复苏中的作用和地位怎样？如何应用？



利多卡因是治疗室性心律失常的常用药物，但是近年来，利多卡因对于顽固性室颤/无脉性室速的治疗地位明显下降，目前已有证据显示在终止室速方面，其他药物（胺碘酮、普鲁卡因胺和索他洛尔）的疗效优于利多卡因，利多卡因只作为这些药物无效时的第二选择。

利多卡因在心搏骤停时可用于电除颤和给予肾上腺素后，仍表现为VF或无脉性VT的患者。

给药方法：心搏骤停患者，初始剂量为静注1.0～1.5mg/kg，快速达到并维持有效浓度。顽固性VT/VF，可酌情再给予1次0.5～0.75mg/kg的冲击量，3～5分钟给药完毕。总剂量不超过3mg/kg（或＞200～300mg/h）。



22.CRP中多巴胺和多巴酚丁胺应用的时机如何？



复苏过程中多巴胺常用于治疗低血压，尤其是由于心动过缓和恢复自主循环后的低血压状态。

心搏骤停复苏后，如果患者低血容量已被纠正，无明显的休克征象和症状，而血压在70～100mmHg水平时，可以使用多巴酚丁胺。



23.CRP时为什么应用溶栓剂？



临床上70%的心搏骤停患者原发病为急性心肌梗死（AMI）和大面积肺栓塞（PE）。研究表明，AMI和大面积PE导致的心搏骤停和随后的CPR都会导致凝血系统的激活，而内源性纤溶系统却不能得到相同程度的活化。因此CPR时给予溶栓治疗可使冠状动脉和肺动脉的血栓得到溶解，另外，溶栓治疗也可增加微循环的再灌注，尤其是脑循环的再灌注，改善脑组织对于缺血的耐受能力。



24.溶栓剂在CPR中应用的循证医学证据怎样？



研究表明，对于AMI和大面积PE猝死患者CPR过程中实施溶栓能够稳定血流动力学、改善长期生存率且有相当数量的存活患者神经功能完全恢复或仅轻度受损。对于血流动力学不稳定的AMI和大面积PE的患者，溶栓治疗是非常有效的治疗措施。然而目前全球一项最大规模的临床试验（TROICA试验）显示院外心搏骤停患者CPR时并不能从溶栓治疗中获益。并且，因担心CPR时溶栓治疗会导致致命性的大出血，其临床应用受到限制。



25.目前溶栓剂在CRP中的地位如何？



目前，溶栓治疗作为一种重要的较有前途的治疗方法，在CPR中的确切疗效和安全性还存在争议，仍需进行大规模的临床试验进行研究。而最新的CPR指南指出CPR已不是溶栓治疗的禁忌证，当确诊或疑诊心搏骤停是由急性肺栓塞或急性心肌梗死导致时可进行溶栓治疗。



26.CPR时如何正确使用呼吸兴奋剂？



目前的研究认为在复苏早期，由于脑组织内氧合血液的灌注尚未完全建立，细胞仍处于缺氧状态，此时用了呼吸兴奋剂，反可刺激细胞的新陈代谢，加重细胞损害，导致呼吸功能恢复困难，因此在CPR早期不应常规使用呼吸兴奋剂，应以保持气道通畅、人工辅助呼吸和维持有效血液循环为主，待复苏1小时后脑细胞有氧代谢恢复、自主呼吸功能恢复后才考虑应用，或在自主呼吸出现恢复迹象和虽已存在自主呼吸，但呼吸过慢、过浅、不规则或不稳定时应用。



27.纳洛酮在CPR中有何作用？



纳洛酮是阿片受体的特异性拮抗剂，能阻断和逆转内源性阿片肽的毒性作用。心搏骤停时β-内啡肽（β-EP）大量释放，β-EP对呼吸和循环有抑制作用，增大了心、肺、脑复苏的难度。纳洛酮通过逆转β-EP所介导的心肺脑功能抑制作用可明显提高心、肺、脑复苏的成功率。



28.高级心肺复苏中如何合理应用碳酸氢钠？



由于在心搏骤停后10分钟以内，主要以呼吸性酸中毒为主，之后才出现代谢性酸中毒，此时应用碳酸氢钠不起作用。目前还没有可信的证据表明在闭式心脏按压过程中应用碳酸氢钠是有益的，并且在动物实验中它并不改善存活率。另外，心搏骤停时给予碳酸氢盐还可有很多不良反应。因此，在CPR中，碳酸氢钠并非一线药物。在心搏骤停过程中不常规给予碳酸氢钠，只有在原来就有代谢性酸中毒、高钾血症、三环类或苯巴比妥类药物过量的情况下，应用碳酸氢钠才会有效。另外，对于心搏骤停时间较长的患者，应用碳酸氢钠治疗可能有益，但只有在除颤、胸外心脏按压、气管插管、机械通气和血管收缩药治疗无效时，方可考虑应用该药。1mmol/kg起始量，根据血气分析结果调整碳酸氢钠的用量。



29.心肺复苏中复苏成功的指标包括哪些内容？



①心脏搏动恢复，脉搏扪及，血压可测出；②脑活动恢复；③自主呼吸恢复；④皮肤、黏膜发绀消退。



30.2010年《心肺复苏》指南较2005年有哪些更新？



2010年《心肺复苏》指南较2005年有如下更新：

（1）胸外按压频率由2005年的100次/分改为“至少100次/分”。

（2）按压深度由2005年的4～5cm改为“至少5cm”。

（3）人工呼吸频率不变、按压与呼吸比不变。

（4）强烈建议普通施救者仅做胸外按压的CPR，弱化人工呼吸的作用，对普通目击者要求对ABC改变为“CAB”即胸外按压、气道和呼吸。

（5）除颤能量不变，但更强调CPR。

（6）肾上腺素用法用量不变，不推荐对心脏停搏或PEA者常规使用阿托品。

（7）维持ROSC的血氧饱和度在94%～98%。

（8）血糖超过10mmol/L即应控制，但强调应避免低血糖。

（9）强化按压的重要性，按压间断时间不超过5秒。




第三章　高血压






1.如何根据危险对高血压分级分层？



成年人（＞18岁）高血压的定义为未服用药物的情况下，收缩压≥140mmHg和（或）舒张压≥90mmHg。如果患者既往有高血压病史，已服用降压药物，即使血压已低于140/90mmHg，仍为高血压。

根据血压水平高血压分为3级：收缩压140～159mmHg和（或）舒张压 90～99mmHg为1级高血压；收缩压160～179mmHg和（或）舒张压 100～109mmHg为2级高血压；收缩压≥180mmHg和（或）舒张压 110mmHg为3级高血压。

高血压的危险分层包括低危、中危、高危和极高危。高血压低危是高血压水平为1级，无其他危险因素或血压水平＜140/90mmHg伴有1～2个危险因素。中危是正常血压（120～129/80～84mmHg）伴有3个以上的危险因素、1级高血压伴有1～2个危险因素、2级高血压伴0～2个其他危险因素。高危是高血压3级无其他危险因素、血压水平130～179/85～109mmHg伴有3个或以上危险因素。极高危是高血压3级伴有1个以上危险因素或血压任意水平已有心、肾、血管病。

心血管疾病的危险因素包括高血压，男性＞55岁（女性＞65岁），吸烟，血脂异常（TC≥6.1mmol/L或LDL＞3.3mmol/L或HDL＜1.0mmol/L），肥胖，早发心血管疾病家族史（一级亲属发病年龄＜50岁）。

高血压的靶器官损害包括左室肥厚，颈动脉超声显示内膜厚度＞0.9mm，或周围血管超声或X线证实有动脉粥样硬化斑块，eGFR＜60ml/min，微量白蛋白尿。

临床并发症包括脑血管病（缺血性脑卒中、脑出血和短暂性脑缺血发作），心脏病（心肌梗死、心绞痛、冠脉血运重建和充血性心力衰竭），肾脏疾病（糖尿病肾病、蛋白尿和肾衰竭），糖尿病，外周疾病和视网膜疾病（出血、渗出或视乳头水肿）。




2.常见的继发性高血压有哪些？



继发性高血压是由某些确定的疾病或病因引起的血压升高，血压升高仅是这些疾病的一个临床表现。以下线索提示有继发性高血压可能：①严重或顽固性高血压；②年轻时发病；③原来控制良好的高血压突然恶化；④突然发病；⑤合并周围血管病的高血压。继发性高血压目前已发现的病因至少有50多种，通过病史、临床表现、实验室与影像学检查及肾脏活检明确病因诊断。

目前继发性高血压主要分为以下几类：①睡眠呼吸暂停；②慢性肾实质性疾病；③肾血管性疾病；④原发性醛固酮增多症；⑤嗜铬细胞瘤；⑥长期应用皮质激素或库兴综合征；⑦主动脉缩窄；⑧药物导致或与药物相关；⑨甲状腺或甲状旁腺疾病等。其中以肾实质性高血压最为多见。




3.何谓白大衣性高血压？



对于某些患者，尤其某些老年人，到医师诊室测量血压时所测得的血压并不一定是其真实血压，有高达25%的患者诊室测得的血压高于他们的真实血压，这种血压测量的误差称为白大衣高血压。这种现象可能由于受到医疗人员查体造成的焦虑所致，可在诊室里安静休息15～20分钟，虽不能完全消除，但可减轻这种焦虑状态。患者也可通过在家里自测血压或用动态血压监测仪监测得到真实血压，以避免不必要的治疗。

但应注意的是，部分该类患者不但会在诊室出现焦虑而血压升高，他们对很多日常生活中的刺激都会过度反应而使血压升高，这类患者仍然应引起重视，需要适当的治疗。




4.何谓高血压脑病？



高血压脑病发生在重症高血压患者，由于突然或明显的血压升高突破了脑血流自动调节范围，脑组织血流灌注过多引起脑水肿，1928年Oppenheimer等提出了这个名词。临床表现以可逆性脑病的症状与体征为特点，表现为弥漫性严重头痛、呕吐、视网膜出血、视乳头水肿意识障碍、精神错乱，甚至昏迷、局灶性或全身抽搐。可以发生于子痫、急性肾小球肾炎和高血压危象。




5.何谓高血压危象？



高血压危象包括高血压急症和高血压亚急症。高血压急症的特点是血压严重升高（＞180/120mmHg）并伴发进行性靶器官功能不全的表现。高血压急症需立即进行降压治疗以阻止靶器官进一步损害。高血压急症包括高血压脑病、颅内出血、急性心肌梗死、急性左室衰竭伴肺水肿、不稳定型心绞痛、主动脉夹层动脉瘤、肾上腺素能危象（嗜铬细胞瘤高血压危象）、子痫等。高血压亚急症是高血压严重升高但不伴靶器官损害，可在24～48小时内使血压逐渐下降。




6.什么是动态血压？



采用动态血压监测仪监测血压，并每年至少1次与水银柱血压计进行读数校准，采用Y或T形管与袖带连通，两者的血压平均读数相差应＜5mmHg；测压间隔时间可选择15分钟、20分钟或30分钟。通常夜间测压间隔时间可适当延长至30分钟。血压读数应达到应测次数的80%以上，最好每小时至少有1个血压读数；目前动态血压监测的常用指标是24小时、白天（清醒活动）和夜间（睡眠）的平均收缩压与舒张压水平，夜间血压下降百分率以及清晨时段血压的升高幅度（晨峰）。24小时、白天与夜间血压的平均值反映不同时段血压的总体水平，是目前采用24小时动态血压诊断高血压的主要依据。动态血压监测可诊断白大衣性高血压，发现隐匿性高血压，检查顽固难治性高血压的原因，评估血压升高程度、短时变异和昼夜节律等。




7.什么是家庭血压？



家庭血压就是通过家庭血压监测得到的血压。常需要选择合适的血压测量仪器，并进行血压测量知识与技能培训，使用经过验证的上臂式全自动或半自动电子血压计（英国高血压协会、美国仪器协会和欧洲高血压学会）；家庭血压值一般低于诊室血压值，高血压的诊断标准为≥135/85mmHg，与诊室血压140/90mmHg相对应；一般情况建议，每天早晨和晚上测量血压，每次测2～3遍，取平均值；血压控制平稳者，可每周只测1天血压。对初诊高血压或血压不稳定的高血压患者，建议连续家庭测量血压7天（至少3天），每天早晚各1次，每次测量2～3遍，取后6天血压平均值作为参考值；家庭血压一般适用于：一般高血压患者的血压监测，白大衣高血压识别，难治性高血压的鉴别，评价长时血压变异，辅助降压疗效评价，预测心血管风险及评估预后等；最好能够详细记录每次测量血压的日期、时间以及所有血压读数，而不是只记录平均值。应尽可能向医师提供完整的血压记录；家庭血压监测是观察数日、数周甚至数月、数年间长期变异情况的可行方法。对于精神高度焦虑患者，不建议家庭自测血压。




8.什么是血压昼夜节律？



动态血压监测时发现正常人血压波动有一定的昼夜节律，白天血压高，夜间血压低。常用夜间血压下降百分率：（白天平均值-夜间平均值）/白天平均值作为判断依据。若夜间血压下降率为10%～20%，则为勺型血压；小于10%为非勺型；＞20%为超勺型。超勺型和非勺型高血压患者心脑肾靶器官损害的危险明显增加。




9.什么是直立性低血压？



老年人常常发生直立性低血压，即在改变体位为直立位的3分钟内，收缩压下降＞20mmHg或舒张压下降＞10mmHg，同时伴有低灌注的症状，如头晕或晕厥。老年单纯收缩期高血压伴有糖尿病、低血容量，应用利尿剂、扩血管药或精神类药物者容易发生直立性低血压。




10.什么是餐后低血压？



餐后2小时内每15分钟测量血压1次，与餐前比较收缩压下降＞20mmHg；或餐前收缩压≥100mmHg，但餐后＜90mmHg；或虽餐后血压仅有轻微降低，但出现心脑缺血症状（心绞痛、乏力、晕厥、意识障碍）。老年人高血压血压波动较大，常常合并餐后低血压，会增加心脑血管病发生的危险。




11.什么是高血压的新定义？



目前有个新理论认为高血压是一种“心血管综合征”，是由多种危险因素引起的、处于不断进展状态的心血管综合征，可导致心脏和血管结构和功能的改变。高血压新定义结合有无危险因素、疾病早期的标志物和靶器官损伤，更准确地说明了高血压引起的心血管系统和其他器官的病理异常，当高血压与其他相关危险疾病并存时，单纯血压控制仅使不到50%的高血压患者受益，同时对多种危险因素进行综合干预才能获得更大的益处，多重危险因素控制能够非常显著地减少心血管疾病。高血压新定义的提出更有利于控制高血压病，因为在高血压及心血管病危险因素前期动脉硬化就已存在，可以在动脉硬化发生之前就采取干预措施控制高血压及前期危险因素。




12.什么是H型高血压？



H型高血压定义为高血压伴有高同型半胱氨酸血症。我国人群高血压患病率与美国相近，但血浆同型半胱氨酸（Hcy）水平却远高于美国。近期研究发现，我国高血压人群平均Hcy水平为15μmol/L，约91%的男性和63%的女性血浆Hcy高于10μmol/L，属于高Hcy血症。这类合并Hcy升高的原发性高血压，被称为“H型高血压”，约占中国高血压人群的75%。

中国的脑卒中发病率比发达国家高，一个重要的原因可能是高血压和高同型半胱氨酸并存，美国高血压患者占32%，中国为19%，但中国的脑卒中发病率却高出美国10倍，高同型半胱氨酸可能是一个原因。同型半胱氨酸致病机制为损害血管内皮。氧化和亚硝化反应产生内皮毒素作用研究显示，同型半胱氨酸经过氧化而形成同源二聚体结构或混合性二硫化物，产生羟自由基、过氧化氢等氧自由基。同型半胱氨酸可刺激血管平滑肌细胞增生，促进心肌细胞增殖。同型半胱氨酸可使心肌细胞钙超载，促进钙化；还能促进血栓形成，干扰谷胱甘肽合成，降低抗氧化能力；引起细胞凋亡和细胞增殖平衡紊乱。

降低血压同时补充叶酸，可降低同型半胱氨酸水平，降低H型高血压患者脑卒中发生率。补充叶酸适用于那些年龄＜69 岁，食物没有强制叶酸化的地区，高基础胆固醇，高同型半胱氨酸的人群。




13.什么是中心动脉压？



所谓中心动脉压，就是主动脉血压，一般指升主动脉根部收缩压，众多证据表明，传统的肱动脉袖带汞柱血压计测压难以准确反映中心动脉压。正常生理状态下肱动脉的收缩压和脉压大于中心动脉压，通常升高10～15mmHg，随着年龄增大，压力波传递速度增快，两者逐渐接近。当动脉粥样硬化导致中心动脉压升高，左室后负荷增加，心脏做功增加；舒张期压力降低，冠脉血流减少，心肌供需失衡，导致心肌缺血。目前使用的包括CCB、ACEI、ARB和硝酸酯类等药物均可显著降低中心动脉压。




14.什么是老年高血压？



欧美国家对老年的界定一般以65岁为界。2010年《中国高血压防治指南》提出的老年高血压界限为≥65岁、血压持续或3次以上非同日坐位血压收缩压（SBP）≥140mmHg和（或）舒张压（DBP）≥90mmHg。若收缩压（SBP）≥140mmHg、舒张压（DBP）＜90mmHg，则定义为老年单纯收缩期高血压。老年高血压常常合并糖尿病等容易出现直立性低血压。老年人容易出现收缩期高血压，即收缩压明显升高，舒张压不高，收缩压越高，脑卒中和冠心病发病危险越大，老年人收缩压升高危害更大。另外，老年人脉压增大，心血管病危险也增大。




15.什么是青年高血压？



年龄小于18岁发现的高血压，称为青年高血压。青少年常规测量坐位右上臂肱动脉血压。选择合适的袖带对于儿童血压的准确测量非常重要，理想袖带的气囊宽度应至少等于右上臂围的40%，气囊长度至少包绕上臂围的80%，气囊宽度与长度的比值至少为1：2。儿童高血压以继发性高血压为主，如肾性高血压等，更容易出现高血压危象。青少年和儿童高血压诊断时应多次测量血压，调整年龄、身高和性别后血压仍高于该人群95%上限，可诊断高血压。对个体而言，只有经过3次及以上不同时间测量的血压水平≥P
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 方可诊断为高血压；随后要进行高血压程度的分级：①高血压1级：P
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 ～P

99


 +5mmHg；②高血压2级：≥P

99


 +5mmHg。儿童中“白大衣高血压”现象较为常见，可通过动态血压监测予以鉴别。推荐儿童从3岁起开始测量血压，一般认为学龄前儿童血压大于110/70mmHg，学龄儿童大于120/80mmHg，青少年大于130/90mmHg，均视为儿童高血压。




16.什么是器官移植后高血压？



器官移植后由于先前存在的疾病或危险因素的存在和免疫抑制剂、钙神经素抑制剂（如环孢素、他克莫司等）的血管作用，常常导致血压升高。临床特征包括反勺型的血压节律，常常由于合并其他主要的危险因素如肾衰、糖尿病、动脉粥样硬化，使血压难以控制。




17.什么是妊娠高血压？



也称孕期高血压，为怀孕诱发的高血压，不伴有蛋白尿。通常在怀孕20周后发生，血压升高达到或超过140/90mmHg，或血压较孕前或孕早期血压升高≥25/15mmHg，测量至少2次，间隔6小时。大部分情况下持续至产后42天。孕期高血压的特征是组织器官灌注不良。先兆子痫是指孕期高血压合并明显蛋白尿（＞300mg/L或＞500mg/24h或尿纤维素试纸检查≥++）。可能还会有头痛，视物不清，眼底有渗出或出血；恶心，呕吐，右上腹疼痛；肝、肾功能异常，或有凝血机制的异常；伴有心衰和（或）肺水肿的存在。怀孕20周后，发生高血压、水肿及蛋白尿的孕产妇发生抽搐时，称为子痫。孕前高血压为妊娠前或妊娠期的前20周血压大于140/90mmHg，产后持续42天以上，可出现蛋白尿。




18.什么是多囊卵巢综合征？



是育龄期女性最常见的内分泌紊乱性疾病，发病率达5%。典型的表现为卵巢多囊性增大，长期无排卵、闭经或月经稀少、不孕、多毛、痤疮、肥胖等。主要的诊断标准包括不排卵（一年少于6次）和排除其他内分泌疾病引起的雄激素水平增高。

PCOS患者发生高血压、缺血性心脏病、高脂血症以及妊娠高血压综合征和妊娠糖尿病的风险明显增加。与高血压相关的危险因子在PCOS患者中更常见，2型糖尿病发生率为2～3倍，甘油三酯（TG）升高、低密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）降低，内皮功能受损。这些代谢异常的聚集可增加PCOS患者冠心病的发病风险。一些研究表明PCOS患者中动脉粥样硬化的发生率增加，但仍需进一步验证。




19.什么是代谢综合征？



指在个体中多种代谢异常情况集结存在的现象，是导致心脑血管疾病的重要危险因素之一。这些异常包括肥胖，血甘油三酯升高，HDL-C低下，血压升高，血糖异常，微量白蛋白尿，高尿酸血症等。2004年公布的中华医学会糖尿病分会建议“代谢综合征”的诊断标准：符合以下4 个组成成分中的3 个或全部者：①超重或肥胖：体重指数≥25.0kg/m
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 。②高血糖：空腹血糖≥110mg/dl（6.1mmol/L）和（或）糖负荷2小时血糖≥140mg/dl（7.8mmol/L）；和（或）已确诊为糖尿病并治疗者。③高血压：收缩压/舒张压≥140/90mmHg，和（或）已确诊为高血压并治疗者。④血脂紊乱：空腹血甘油三酯≥150mg/dl（1.70mmol/L）；和（或）空腹血HDL-C：男性＜35mg/dl（0.9mmol/L），女性＜39mg/dl（1.0mmol/L）。




20.什么是睡眠呼吸暂停综合征？



在睡眠期间打鼾、短暂停止呼吸，持续数秒钟后又开始呼吸。美国国立心肺血液研究所高血压指南明确将睡眠呼吸暂停低通气列为继发性高血压的主要病因之一。睡眠呼吸暂停低通气是夜间睡眠过程中由于上气道完全或部分阻塞或呼吸中枢驱动降低，导致呼吸暂停及低通气，从而产生反复胸腔内负压增大、慢性间歇性低氧、二氧化碳潴留、反复微觉醒、睡眠结构异常、白天嗜睡、记忆力下降，并可出现自主神经功能紊乱等。临床上可引起或加重高血压、冠心病、心律失常及心力衰竭、糖尿病及胰岛素抵抗、脑卒中。

睡眠呼吸暂停增加高血压风险，也增加心、脑血管疾病危险。约50%的睡眠呼吸暂停低通气患者有高血压，至少30%的高血压患者伴睡眠呼吸暂停低通气（多被漏诊，贻误治疗）。顽固性高血压患者中83%为睡眠呼吸暂停低通气患者。睡眠呼吸暂停低通气指数（AHI）≥15次/小时者，4年中发生高血压危险比无睡眠呼吸暂停人群高2倍。我国20家三甲医院的调查发现：睡眠呼吸暂停低通气组高血压发生率为49.3%，而对照组为23.5%（P
 ＜0.001）。睡眠呼吸暂停低通气患者因夜间频繁的呼吸暂停，血氧反复降低，从而刺激血压上升，正常昼夜血压“勺型”模式消失，甚至发生“反勺型”改变，常表现为夜间和晨起高血压。

睡眠呼吸暂停综合征可以分为：阻塞型，特点是口腔和鼻腔无气流，但胸腹式呼吸仍存在；中枢型，特点是口腔和鼻腔无气流，同时胸腹式呼吸也不存在；混合型，指一次呼吸暂停中，开始时出现中枢性呼吸暂停，继之出现阻塞性呼吸暂停。

通过多导睡眠检测仪监测检查可以诊断睡眠呼吸暂停综合征。每晚7小时睡眠，鼻或口腔气流暂停超过10秒，暂停反复发作30次以上，或呼吸暂停低通气指数5次/小时以上。睡眠呼吸暂停低通气指数＝（呼吸暂停次数+低通气次数）/总睡眠时间（小时）。确诊和了解病情严重程度需进行多导睡眠监测。根据睡眠指数可以分为：轻度睡眠呼吸暂停综合征：5＜呼吸暂停低通气指数＜20，最低血氧饱和度≥86%；中度睡眠呼吸暂停综合征：21＜呼吸暂停低通气指数＜50，最低血氧饱和度≥80%～85%；重度睡眠呼吸暂停综合征：呼吸暂停低通气指数＞51，最低血氧饱和度≤79%。

睡眠呼吸暂停综合征的治疗有几种办法：

（1）持续气道正压通气：即在夜晚睡眠时戴上一种呼吸机治疗，早起后摘除呼吸机，可作为首选方法，适用于大多数患者。对各种类型的呼吸暂停治疗效果较为理想，可以消除睡眠期间的呼吸暂停，并可通过降低觉醒次数防止睡眠分裂而改善睡眠质量。持续正压通气治疗睡眠呼吸暂停低通气，也可不同程度降低这类患者的血压，是目前的首选治疗方法。有报告血压平均降低3.4/3.3mmHg，也有报告可使日间血压降低10.3/11.2mmHg，夜间血压降低12.6/11.4mmHg，此法安全有效。

（2）睡眠呼吸暂停综合征常规处理包括：减轻体重、禁烟酒、讲究睡眠卫生和避免使用镇静安眠药，可使各种类型的呼吸暂停有不同程度的改善。

（3）氧疗。

（4）手术治疗：对鼻中隔异常、扁桃体增大者可行外科手术治疗，对口咽部骨骼肌异常者可用器械校正。

（5）药物治疗应成为睡眠呼吸暂停低通气合并高血压患者治疗的一部分，由于这类患者睡眠时常发生心动过缓甚至心脏停搏，故不应选择β受体阻断剂。血管紧张素转换酶抑制剂能明显降低患者收缩压和舒张压，对睡眠各阶段均有降压作用，可作为首选药物。




21.什么是纤维肌性结构不良？



又称纤维肌性发育异常、纤维肌肉发育不良、纤维肌性结构不良、纤维肌肉发育异常等，是一种累及动脉的非动脉粥样硬化性和非炎症性血管疾病，病理特点为血管壁内膜纤维或中层肌肉异常增生，造成血管的局限性狭窄，从而导致病变血管供应器官缺血，最常累及肾动脉，造成肾动脉管腔多处狭窄，使肾动脉造影片上呈现“串珠状”改变；其次是颈内动脉，亦可出现其他部位的病变，临床表现与病变血管的部位及病变程度相关，可从无症状到出现类似血管炎的系统受累的表现。年轻女性多见，男女比可达1：4，发病年龄多在15～50岁。此病可导致高血压、脑卒中、心脏病、动脉瘤和动脉夹层等。




22.什么是多发性大动脉炎？



又称缩窄性大动脉炎、原发性大动脉炎综合征、主动脉弓综合征、无脉症。是一种原因未明，发生在主动脉或其主要分支的慢性非特异炎症性疾病。本病以血管中膜损害为主，动脉全层呈弥漫性不规则增厚和纤维化，增厚的内膜向腔内增生引起动脉的狭窄和阻塞，少数可引起扩张或动脉瘤形成。本病可见于儿童到老年的各年龄组中，但绝大多数在30岁以下，好发于青年女性。在疾病急性期，可以出现非特异性的全身症状。慢性期突出的表现为血管狭窄或闭塞所造成的一系列相应部位缺血的综合征象和局部血管杂音。也可出现继发的心脏改变。由于病变部位和血管狭窄程度各不同，临床表现也变化多端。



（1）头臂动脉型：



上肢易疲劳、疼痛、发麻或发凉，咀嚼时面部肌肉疼痛，情绪易激动，头晕、头痛、记忆力减退、易晕厥、视力减退和一过性眼前发黑。单侧或双侧桡、肱、腋、颈或颞等动脉的搏动减弱或消失，而下肢动脉搏动正常，上肢血压测不出或明显减低，或两臂收缩压相差大于20mmHg，下肢血压正常或增高。狭窄的血管部位可听到持续性或收缩期杂音。



（2）胸腹主动脉型：



下肢麻木、疼痛、发凉感觉，易疲劳，间歇性跛行，上肢血压持续增高者可有高血压的各种症状，下肢动脉一侧或两侧搏动减弱或消失，血压测不出或明显降低，上肢血压增高，腹部或肾区可听到收缩期杂音，可有左心室增大或出现急性左心衰竭的体征。



（3）肾动脉型：



持续、严重或顽固的高血压，以及由高血压所引起的各种症状。四肢血压均明显增高。可有左心室增大或左心衰竭的体征，上腹部或肾区可听到收缩期杂音。



（4）肺动脉型：



单纯肺动脉型轻者可无明显症状，重者可有发绀、心悸、气短。肺动脉瓣区、腋部和背部收缩期杂音，肺动脉瓣区第二音亢进等肺动脉高压的表现。



（5）混合型：



病变累及上述两组或两组以上的血管。大多数患者有明显高血压表现，其他表现随所受累血管的不同而异。




23.哪些药物可诱发高血压？



至少有14类药物可引起血压升高，如鼻塞滴鼻剂、中药甘草制剂、避孕药、非甾体消炎药、三环类抗抑郁药、红细胞生成药、环孢素、烟酒、毒品、激素。这些药物能够引起血压升高，特别是高血压患者，若用降压药，血压控制不理想，应当检查是否存在这些药物的干扰。



（1）激素



1）每日口服人工合成的激素80～200mg，收缩压大约增加15mmHg，用药24小时血压升高，发生率20%，老年人有高血压家族史的较为多见。

2）中药甘草及甘草制剂、保泰松、甘珀酸（抗溃疡）、9-α-氟泼尼松龙、9-α-氟皮质醇，造成假性高醛固酮增多症、高血压、高血钠、高血容量、低血钾、碱中毒、血浆肾素活性低、醛固酮降低。



（2）抗真菌药：



长期用酮康唑，抑制皮质类固醇分解酶的降解。



（3）含激素、交感胺的外用药：



皮贴、皮膏、抗痔疮药、滴眼药、止喘吸入剂、鼻过敏喷剂。处理：若不能停药，加利尿剂，但要监测血钾，因为激素和利尿剂均能引起低血钾。



（4）性激素：



吸烟者、有高血压家族史者、有妊娠高血压史、肥胖、黑人、糖尿病、有肾衰者在口服避孕药（5%发生高血压）（剂量：雌激素 50μg，孕激素1～4mg）时易发生高血压。半合成雄激素在治疗遗传性血管性水肿、子宫内膜异位症时，雌激素治疗前列腺癌时易诱发高血压。



（5）麻醉剂：



许多麻醉剂可刺激交感神经引起高血压。盐酸氯胺酮引起的高血压用可乐定或α受体阻滞剂治疗；地氟烷引起的高血压用α受体阻滞剂或α、β受体阻滞剂治疗；七氟烷引起的高血压用可乐定、地尔硫
 与尼卡地平合用治疗。纳洛酮（鸦片对抗剂）引起的高血压用α受体阻滞剂治疗；表面麻醉可卡因与血管收缩剂苯赖加压素合用引起严重高血压。



（6）交感神经兴奋剂



1）去氧肾上腺素、眼科用滴眼液。

2）青光眼用药：双特戊酰肾上腺素、肾上腺素双特戊酸酯。

3）拟交感药与β受体阻滞剂合用：此时应选拉贝洛尔或卡维地洛。

4）镇吐药：盐酸甲氧氯普胺镇吐药、阿立必利、丙氯拉嗪、普鲁氯哌嗪（止吐）；顺铂（抗肿瘤药），盐酸美芬丁胺+三环类抗抑郁药。

5）胰高血糖素：用于嗜铬细胞瘤患者，引起的高血压用酚妥拉明静滴、盐酸酚苄明、多沙唑嗪口服治疗。

6）可卡因中毒引起的高血压用α，β受体阻滞剂治疗，如果伴胸痛用硝酸甘油、维拉帕米治疗。

7）减肥药：西布曲明、新5-羟色胺、去甲肾上腺素重摄取抑制剂，血压升高后应停药。

8）镇静药：氯氮平引起的高血压用α受体阻滞剂或硝苯地平治疗。



（7）免疫抑制剂：



环孢素、他克莫司、西罗莫司，用于器官移植、皮肤病、重度自身免疫病的免疫抑制剂，引起的高血压用钙拮抗剂治疗。



（8）抗抑郁药




1）单胺氧化酶抑制剂：


环苯丙胺、吗氯贝胺、溴法罗明，同时食用含高酪氨酸食物，如奶酪、香蕉、啤酒、动物内脏、发酵食物。


2）三环类抗抑郁药：


丙米嗪、氯米帕明、阿米替林、多塞平、曲米帕明、阿莫沙平。


3）5-羟色胺激动剂：


文拉法辛、氟西汀、司来吉兰、硫利达嗪引起的高血压用α受体阻滞剂治疗。



（9）非处方药物：



感冒药、退热药、止痛药、滴鼻净，含抗组胺、肾上腺素能激动剂：盐酸去甲麻黄碱、麻黄碱、伪麻黄碱、咖啡因、氧甲唑林、去氧肾上腺素。



（10）抗肿瘤药：



紫杉醇。



（11）重组人红细胞生成素：



明显改善肾衰患者的治疗，但20%～30%的患者并发高血压，血细胞比容渐升高，有些人用药2周后便出现高血压；有些用药4个月出现高血压。治疗：透析、降压药无反应者，放血500ml，血压便下降。



（12）酒精：



长期饮酒，升高血压，增加对降压药的耐药，尽管用很多降压药仍难控制，需戒酒。



（13）非甾体消炎药：



吲哚美辛、吡罗昔康、萘普生、舒林酸、阿司匹林（对血压影响小）、布洛芬、罗非昔布（万洛）、塞来昔布。这类药物能：①升高血压；②与下列降压药（利尿剂、β受体阻滞剂、ACEI）合用，影响它们的降压效果；但与钙拮抗剂合用，不影响其降压疗效。



（14）重金属：



铅、砷、镉等。




24.什么是隐匿性高血压？



即诊所血压正常（＜140/90mmHg），而在诊所外，动态血压或家测血压时血压升高（＞135/85mmHg）。这类患者占正常人群的10%，虽然不能在诊室内经常规医学检查诊断，但其靶器官损害和心血管病事件会增加。常见于年青人，男性，白天工作紧张或有吸烟饮酒等不良生活习惯者。




25.什么是晨峰高血压？



清晨人体由睡眠状态转为清醒并开始活动时，血压从相对较低水平迅速上升至较高水平的现象。动态血压检测时，清晨起床后的血压值高于夜间平均血压的30%，即为晨峰高血压。危险因素有年龄、高血压、糖代谢紊乱等，常常与心肌梗死和脑卒中等事件相关。




26.什么是盐敏感性高血压？



摄食中增加钠含量不会在所有高血压患者引起血压水平的升高，但是在有些人中，增加钠的摄入会升高血压，限制钠的摄入会降低血压，称为盐敏感性高血压。盐敏感性高血压的临床特点：盐负荷后血压明显升高，血压的昼夜差值缩小、夜间“谷”变浅，血压的应激反应增强，肾脏靶器官损害出现早，尿微量白蛋白排泄量增加、肾脏的清除率降低，有胰岛素抵抗表现，左心室重量增加。




27.什么是颈动脉窦过敏？



颈动脉窦高反应性是指机械刺激颈总动脉分叉处的颈动脉窦，引起低血压、晕厥或接近晕厥为特征的一种现象。大多数患者出现此种症状没有明显诱因，老年人多见。少数患者有挤压颈部，颈部肿瘤。按摩一侧颈动脉窦5～10秒，血压下降超过50mmHg，或窦性停搏大于3秒，伴有晕厥或接近晕厥的症状，可以帮助诊断。




28.什么是血管紧张素转换酶？



血管紧张素是一种肽类激素，可以导致血管收缩，血压升高，是肾素-血管紧张素系统的一部分，是降压药物的主要作用靶点。血管紧张素另外可以刺激肾上腺皮质的醛固酮释放。醛固酮促进肾远端肾单位的钠潴留，也促使血压升高。血管紧张素转换酶是血液中的一种外切肽酶，参与体内的肾素-血管紧张素系统，介导细胞外液容量（血浆、淋巴液和细胞间液）和动脉的收缩。由肺和肾的内皮细胞分泌，催化血管紧张素Ⅰ到八肽的血管紧张素Ⅱ的转换。




29.什么是醛固酮逃逸（aldosterone escape）？



是指在病理情况如原发性醛固酮增多症时，过多的醛固酮作用时，钠潴留的作用会减少，表现为容量/压力性利钠作用或应用ACEI长期治疗时不能抑制醛固酮的释放，如在糖尿病或心衰患者中钠水潴留增加，ACEI降压效果不好。心血管病治疗中长期应用ACEI后，循环和组织中的醛固酮经历一段短暂降低后，继而又恢复甚至超过原来水平，称为醛固酮逃逸。醛固酮逃逸患者用ACEI治疗后，左室肥厚减轻不明显，而未发生醛固酮逃逸者左室肥厚明显减轻。组织渗透性较强的ACEI如培哚普利较依那普利逃逸程度轻。醛固酮逃逸的机制可能是血管紧张素Ⅱ的产生除了经典途径外还有其他旁路，包括组织蛋白酶G、组织纤溶酶原激活剂、弹性蛋白酶、糜酶催化活性较ACE高20倍，这些酶不被ACEI抑制，不降解缓激肽。正常情况下，心肌血管紧张素Ⅱ的产生，ACE途径较糜酶占优势。病理情况下，或长期应用ACEI时，糜酶途径可能增强，经旁路合成的血管紧张素Ⅱ促进组织和肾上腺合成醛固酮。

在ACEI应用基础上加用醛固酮受体拮抗剂如螺内酯、依普利酮等可以预防醛固酮逃逸现象的发生。螺内酯联合ACEI 在心衰治疗中可以获得良好的作用，而且没有看到高血钾发生；但约有10%男性患者发生了乳腺发育或乳腺疼痛。螺内酯可以与其他类固醇激素受体结合，竞争性拮抗雄激素和孕激素，这就限制了其在心血管疾病中的作用，其中依普利酮有很高的生物利用度，血浆蛋白结合率较低，能完全代谢为无活性产物，经胆汁排泄。对心、肾血管损伤有保护作用，并能控制血压，耐受性好。




30.β受体阻滞剂在降压方面的地位如何？



随着两项大型临床降压试验（LIFE和ASCOT研究）的公布，β受体阻滞剂在降压方面的作用受到人们的质疑，甚至英国高血压治疗指南建议将其作为第四类降压药物。LIFE研究中发现在降压预防脑卒中方面，β受体阻滞剂劣于血管紧张素受体阻滞剂，ASCOT研究中β受体阻滞剂不如钙拮抗药，但在预防心肌梗死和减少死亡率方面β受体阻滞剂无差异。但值得注意的是这两项研究都用了β受体阻滞剂和噻嗪类的组合，这表明β受体阻滞剂的降压作用弱于其他降压药，这可能是其预防脑卒中效果不好的原因，降低中心动脉压幅度小也有可能是其原因，而且β受体阻滞剂和噻嗪类的组合会增加代谢异常和新发糖尿病的发生率。




31.何谓难治性高血压？



也称顽固性高血压，在改善生活方式的基础上，服用3种或3种以上的抗高血压药物，其中包括一种利尿剂，足够剂量，足够疗程，仍不能将收缩压和舒张压控制在目标水平；另一种定义为：需要4种或4种以上降压药，血压才能控制，仍高于140/90mmHg（不论有无利尿剂），称之为难治性高血压。糖尿病和慢性肾病患者则血压仍大于130/80mmHg。难治性高血压的常见原因为患者依从性差、未计划服降压药、未进行生活方式改善、服用升高血压的药物（如甘草、皮质激素、非甾体消炎药等）、睡眠呼吸暂停症、其他继发性高血压病因、靶器官损害不可逆转或逆转程度较低、容量负荷较重如利尿剂用量不够、进行性肾功能不全、高盐摄入等。




32.什么是原发性醛固酮增多症？



也称低肾素醛固酮增多症，肾上腺皮质球状带产生过多醛固酮而导致的一组内分泌紊乱性疾病，主要症状是盐敏感性高血压。常见的病因有5个：醛固酮腺瘤、肾上腺球状带增生（又称特发性醛固酮增多症）、原发性肾上腺增生、肾上腺癌、糖皮质激素可抑制性醛固酮增多症。

一般认为，原发性醛固酮增多症在高血压患者中约占6%（老年肾上腺腺瘤，结节较多，生前未确诊）；在严重高血压（大于180/110mmHg）中占13%；在难治性高血压中占17%～20%；文献报告与醛固酮有关的高血压在3.2%～20%之间。挪威奥斯陆研究发现，原发性醛固酮增多症占难治性高血压的23%；美国Mayo医院报告：与醛固酮有关的高血压占高血压的20%，年发病率比10年前高10倍；新加坡对华人的研究结果显示与醛固酮有关的高血压占高血压的5%～15%，且多数血钾正常。日本报告1020例高血压患者中，61例为原发性醛固酮增多症，占6%，仅18%血钾低于3.3mmol/L。

综上所述，保守估计，既往所谓原发性高血压中有10%左右为原发性醛固酮增多症所致，这么多可以治疗的高血压，归因于原发性高血压，会贻误病情，失去治疗的机会。若按10%计算，中国2亿高血压患者中1600万是原发性醛固酮增多症所致，这些以往被认为是原发性高血压的患者的治疗要发生“革命性”变化。




33.哪些情况考虑原发性醛固酮增多症？



下列情况应考虑原发性醛固酮增多症：①高血压，原因不明的低血钾。在原发性醛固酮增多症中，血钾正常者占50%以上，低血钾是晚期表现，少见。因血钾正常，原发性醛固酮增多症常被漏诊误诊。有人手术证实14例腺瘤，瘤体直径2～18mm，但均无临床低血钾表现。②由利尿剂引起的而难以纠正的低血钾。③有早发高血压病家族史（年龄＜30岁）或早发出血性脑卒中家族史者。④难以控制的高血压。⑤高盐饮食状态下（尿钠＞200mmol/h）24小时尿醛固酮＞14ng，而血浆肾素活性＜1.0ng/（dl·h）时可确诊为原发性高醛固酮血症。




34.原发性醛固酮增多症的诊断流程有哪些？



原发性醛固酮增多症的诊断流程如下：首先，进行筛查试验，为血浆醛固酮浓度（ng/dl）与血浆肾素活性[ng/（ml·h）]比值，大于50，高度提示原发性醛固酮增多症，以与原发性高血压鉴别。其次，进行原发性醛固酮增多症的确诊试验，为3项：①低血钾或不适当的尿钾排泄增多，血钾可在正常范围，可通过平衡餐试验、高钠试验、低钠试验和螺内酯试验来判定；②醛固酮分泌增高及不受抑制，由于醛固酮分泌易受体位、血容量及钠浓度的影响，因此单独测定基础醛固酮水平对原发性醛固酮增多症的诊断价值有限，需要采用抑制试验，以证实醛固酮分泌增多且不受抑制，常用的方法有：高钠抑制试验，盐水滴注抑制试验，9a-氟氢可的松试验，卡托普利抑制试验；③血浆肾素活性降低及不受兴奋，常用的方法是体位刺激试验和低钠试验。最后，定位诊断有助于确定是腺瘤或增生，常用肾上腺B超、CT、磁共振、双侧肾上腺静脉插管分别采血测定醛固酮等，后者是原发性醛固酮增多症分型定侧的金标准。




35.什么是糖皮质激素可抑制性醛固酮增多症？



常染色体显性遗传，常被疑诊为“原发性醛固酮增多症”，患者多呈中至重度高血压（但也有血压正常者），血浆醛固酮水平很高，但CT扫描未见腺瘤。临床表现为盐敏感、容量性高血压，往往有代谢性碱中毒，低血钾（50%左右不低），血浆肾素活性低，尿中可查到18-羟、18-酮皮质醇。本病常并发脑血管意外，青少年以脑出血为特征（平均年龄32岁）。48%的罹患家族、18%的受累成员发生脑血管意外。

病因：位于肾上腺的嵌合基因，由合成类固醇的基因的调控区与调控醛固酮合成的基因编码区嵌合而成，故醛固酮分泌受ACTH调控，不受血管紧张素Ⅱ、钾调控。因此，使用小量外源性糖皮质激素（泼尼松每日30mg）能抑制ACTH，2周能完全抑制患者的醛固酮分泌，逆转此综合征。用利尿剂螺内酯治疗亦有效。




36.什么是继发性醛固酮增多症？



由于肾素-血管紧张素系统激活，间接增高醛固酮水平的一类疾病。可见于肾素生成瘤、球旁细胞瘤、肾动脉狭窄、肌纤维增生等。




37.什么是嗜铬细胞瘤？



是来源于肾上腺髓质和肾上腺外嗜铬组织发生的肿瘤，该类肿瘤可以分泌儿茶酚胺等30多种升压物质，是引起内分泌性高血压的重要原因，还可以导致心、脑、肾血管系统的严重并发症，其在高血压人群中的患病率约为1.9%，早期发现及正确诊断、治疗嗜铬细胞瘤患者很重要。嗜铬细胞瘤分为良性与恶性，其数目可为单发与多发，部位有单侧与双侧、肾上腺内与肾上腺外之分。

出现下列临床表现应考虑嗜铬细胞瘤的诊断：

（1）阵发性高血压患者如果出现心悸、心率快、多汗和面色苍白，提示嗜铬细胞瘤。但是，阵发性高血压仅占嗜铬细胞瘤的45%，约50%嗜铬细胞瘤高血压表现为持续性高血压，而5%患者血压正常，特别是家族性嗜铬细胞瘤患者。高血压发作1周1次至数次，通常持续10～60分钟。极少数患者，肿瘤以分泌肾上腺素为主，表现为高血压与低血压交替。有时，表现为持续性高血压，伴直立性低血压（可能与肾上腺素受体脱敏、低血容量有关）。因此，仅以阵发性高血压作为嗜铬细胞瘤的诊断条件，会导致很多误诊与漏诊。

（2）其他高血儿茶酚胺导致的症状包括：严重头疼，多汗，怕热，心慌，焦虑，苍白，偶有反射性心动过缓。90%有功能的嗜铬细胞瘤患者可出现上述症状。

（3）高代谢状态：高血糖、多饮、多尿、消瘦，误诊为糖尿病；心脏扩张肥大误为扩张型心肌病；高肾素血症引起低血钾、便秘；肠动脉收缩引起缺血性肠炎、肠绞痛、肠坏死；高血儿茶酚胺导致心肌损害，引起心律失常、肺水肿、心衰。另外嗜铬细胞瘤细胞尚可分泌30多种肽及其他活性物质，能够引起腹痛、腹泻、低胃酸、无胃酸、红细胞增多症、多血症、休克、瞳孔散大、无光反应及多系统危象（高热，脑病，乳酸中毒，弥散性血管内凝血）。




38.如何诊断嗜铬细胞瘤？



嗜铬细胞瘤的诊断依赖于三个环节：临床表现提示存在嗜铬细胞瘤；生化检验确定存在过多的血儿茶酚胺及其代谢产物；影像学检查确定肿瘤的部位。位于肾上腺以外的嗜铬细胞瘤，可借助于放射性核素示踪检查方法确定诊断。血尿高儿茶酚胺及其代谢产物，是确诊嗜铬细胞瘤的可靠且先于影像学的主要手段。

血浆与24小时尿去甲变肾上腺素与变肾上腺素可能是迄今为止最敏感的嗜铬细胞瘤生化诊断指标。不论有无儿茶酚胺升高引起的症状与体征，只要存在嗜铬细胞瘤，就能检测到血浆中变肾上腺素及或去甲变肾上腺素升高。此检查受其他因素影响较小，不需停降压药，但某些解热镇痛药的结构与变肾上腺素相似，会影响化验结果。血浆游离变肾上腺素、去甲变肾上腺素对诊断散发性嗜铬细胞瘤的敏感性达99%，家族性达97%。其他方法：① 血浆及或24小时尿儿茶酚胺，包括去甲肾上腺素、肾上腺素与多巴胺；② 尿VMA：敏感性与特异性均较差，故已不采用。为了获得正确的儿茶酚胺化验结果，在采血之前，一般应停降压药物1～5天，最好2周。停用降压药物，可能会导致血压急剧升高，危及患者的生命安全。激发试验：当患者的症状不发作时，血尿儿茶酚胺可能正常，此种情况可借助药物激发试验明确诊断。常用的激发药物包括：胰高血糖素、组织胺等。但这些方法可引起高血压危象，危及患者的安全，且试剂贵，故近来已被淘汰。

通过CT、磁共振等影像学检查，可以确定嗜铬细胞瘤的部位。但此项检查存在以下弱点：发现的包块，不一定都是嗜铬细胞瘤，还需依靠生化检查判断包块是否为嗜铬细胞瘤。90%的嗜铬细胞瘤位于肾上腺，98%位于腹部，若腹部CT或磁共振检查阴性，则可选用
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 I-间碘苄胍扫描，生长抑素（奥曲肽）标记扫描，或6-[
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 F]多巴胺-PET对肿瘤进行定位，并确定肿瘤是否是具有分泌儿茶酚胺的功能，为手术作好准备。但这些检查费用昂贵，敏感性在80%左右，不便于普及。

这些常规部位的CT、磁共振检查常常不能发现肾上腺外的肿瘤。
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 I-间碘苄胍（
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 IMBG）对嗜铬细胞瘤进行形态和功能的定位，其特异性高但敏感性较差，有时查不出嗜铬细胞瘤的位置。近年用生长抑素（奥曲肽）透射型计算机断层摄影术（TCT）与发射型计算机断层摄影术（ECT）融合显像可对
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 I-MBG 显示阴性的嗜铬细胞瘤进行互补检查而帮助确诊。




39.什么是Liddle综合征？



也称假性醛固酮增多症，为常染色体显性遗传病，是肾小管远端袢后升支的上皮钠通道功能亢进型突变所致。患者有早发高血压家族史，也可表现为无家族史的散发病。典型临床表现有早发中重度高血压、低血钾（少部分血钾正常）、代谢性碱中毒、低血浆肾素活性，血浆醛固酮很低或测不到，尿醛固酮排泄率很低。上皮钠通道阻断剂如氨苯蝶啶、阿米洛利可有效地控制血压和纠正低血钾。




40.什么是盐皮质激素受体活性突变？



部分高血压患者是由于盐皮质类固醇受体结合域突变（S810L丝氨酸/亮氨酸）所致。突变受体不同于正常受体，在没有类固醇的情况下，突变受体仍处于半激活状态，醛固酮可激活突变受体。此外，正常一些仅与受体结合而不能激活正常受体的物质与突变受体结合后，能够激活突变受体：如21-羟基孕酮可与盐皮质类固醇突变受体结合，激活该受体。螺内酯本属盐皮质类固醇受体拮抗剂，但与突变受体结合后，非但不能拮抗反而激活突变受体，引起高血压。

本病为常染色体显性遗传。孕后体内孕酮升高100倍，孕酮与突变的盐皮质类固醇受体结合并激活该受体，因此妊娠后盐皮质类固醇受体S810L突变携带者产生严重的盐敏感高血压，血浆肾素活性抑制，但血浆醛固酮不高。所有突变携带者20岁以前均发生高血压。




41.什么是高血压伴短指畸形？



是由Bilginturan于1973年最早报道的常染色体显性遗传病，亦称Bilginturan综合征。家族中患者特征是高血压伴有E5型短指畸形，血压随年龄增加幅度增大，多在50岁前死于脑卒中。临床特征不同于上述单基因遗传性高血压：非盐敏感性，血浆肾素活性、血管紧张素、醛固酮和儿茶酚胺水平正常。




42.什么是踝臂指数？



下肢远端的血压与上肢血压的比值。相对于上肢的血压来说，下肢的血压更能反映外周血管的病变，如血管阻塞。踝臂指数的计算是以踝部的收缩压除以上肢的收缩压，正常时为0.9～1.3。




43.什么是正常血压综合征？



上皮钠通道和盐皮质受体的基因突变常常导致高血压，但在一些携带这些突变的人群也可表现为正常血压。在肾小管的离子转运体和上皮钠通道、盐皮质激素受体基因功能缺失突变时，如果不增加钠的摄入，会导致钠消耗过多和低血压。血钾水平降低或升高取决于升高的醛固酮的盐皮质激素的活性。




44.高血压的降压靶目标是多少？



高血压患者的降压目标是最大限度地降低未来的长期的总体心血管疾病发生风险，应在降低血压的同时控制其他心血管病危险因素。所有高血压患者的控制血压目标是＜140/90mmHg（收缩压/舒张压）；如果可以耐受，应将血压降得更低些。糖尿病和其他高危人群（包括脑卒中、心肌梗死、肾功能不全、蛋白尿）的靶目标是130/80mmHg；主动脉夹层患者是120/70mmHg。尽管已经联合降压，但是有时收缩压也难以达到140mmHg，即使在老年人，糖尿病患者或伴有其他心脑血管损害的高血压患者也如此。为了更好地控制高血压，开始降压治疗的时机应越早越好。




45.抗高血压药有哪几类？



抗高血压药是一组用来治疗高血压的药物。有证据表明，降低血压5mmHg可以降低脑卒中的风险34%，缺血性心脏病21%，并且降低心衰和心血管病死亡率。目前最常用的一线降压药物包括：噻嗪类利尿剂，血管紧张素转换酶抑制剂，钙拮抗药，β受体阻滞剂，血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂。

利尿剂有噻嗪类、袢利尿剂和保钾利尿剂三类。各种利尿剂的降压疗效相仿，噻嗪类使用最多，常用的有氢氯噻嗪和氯噻酮。降压作用主要通过排钠，减少细胞外容量，降低外周血管阻力。降压起效较平稳、缓慢，持续时间相对较长，作用持久，服药2～3周后作用达高峰。适用于轻、中度高血压，在盐敏感性高血压、合并肥胖或糖尿病、更年期女性和老年人高血压有较强降压效应。

血管紧张素转换酶抑制剂是一组用来治疗高血压和心力衰竭的药物，降压作用主要通过抑制周围和组织的ACE，使血管紧张素Ⅱ生成减少，同时抑制激肽酶使缓激肽降解减少。降压起效缓慢，逐渐增强，在3～4周时达最大作用，限制钠盐摄入或联合使用利尿剂可使起效迅速和作用增强。根据化学结构分为巯基、羧基和磷酸基三类。

肾上腺素β受体阻滞剂是一组β-肾上腺素受体阻滞剂，用于治疗高血压，心律失常和心肌梗死后。它能减少肾上腺素和其他应急激素的释放，阻断儿茶酚胺类包括肾上腺素和去甲肾上腺素和β肾上腺素受体的结合。β受体包括β
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 受体主要位于心脏和肾脏；β

2


 受体存在于肺、胃肠道、肝脏、子宫、血管平滑肌和骨骼肌；β

3


 受体位于脂肪细胞。

钙拮抗药又称钙离子通道阻滞剂，其降压作用主要通过阻滞细胞外钙离子经电压依赖L型钙通道进入血管平滑肌细胞内，减弱兴奋收缩耦联降低阻力血管的收缩反应性而降低血压。包括根据药物核心分子结构和作用于L型钙通道不同的亚单位，钙拮抗药分为二氢吡啶类和非二氢吡啶类，前者以硝苯地平为代表，后者有维拉帕米和地尔硫
 。钙拮抗剂降压起效迅速，降压疗效和降压幅度相对较强，短期治疗一般能降低血压10%～15%，剂量与疗效呈正相关关系，疗效的个体差异性较小，与其他类型降压药物联合治疗能明显增强降压作用，常用于老年人。还有防止心脑血管痉挛、减轻心绞痛的作用，非二氢吡啶类还能降低心率。

血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂，可选择性阻断血管紧张素Ⅱ的Ⅰ型受体，更完全地阻断血管紧张素，而没有咳嗽等副作用。常用的包括氯沙坦（50～100mg）、缬沙坦（80～160mg）、伊贝沙坦（150mg）、坎地沙坦、替米沙坦（80～160mg）。




46.高血压治疗的顺应性是什么？



高血压治疗的顺应性（又称依从性）是指在高血压患者的降压治疗过程中患者对正确治疗和建议（包括饮食、运动、药物等等）的接受程度和坚持程度。约50%以上的高血压患者中存在降压治疗的顺应性差，这是高血压控制率差的重要原因，也是发生心脑血管事件的重要决定因素。影响高血压治疗顺应性的因素有患者的知识、态度和信仰；药物的副作用；治疗的成本；社会的医疗保障程度、医患关系及医疗机构的服务程度。医师对高血压及高血压降压靶目标的认识和态度也是影响高血压治疗顺应性的重要因素。




47.合并冠心病的高血压患者如何控制血压？



高血压患者合并稳定型心绞痛、不稳定型心绞痛、非ST段抬高型心肌梗死和ST段抬高型心肌梗死时目标血压水平一般为＜130/80mmHg，但治疗宜个体化，如果冠脉病变严重或年龄＞65岁，舒张压应维持在60mmHg以上。降压首先应控制其他危险因素包括戒烟、严格控制血糖、有氧运动、调脂，肥胖者应减轻体重。

稳定型心绞痛时首选β受体阻滞剂，既可以控制血压，又可改善心绞痛症状。如有禁忌或控制血压疗效欠佳，可用二氢吡啶类钙拮抗剂，尤其长效的如氨氯地平、非洛地平、硝苯地平控释或缓释剂，或长效非二氢吡啶（如地尔硫
 ）及长效ACEI；β受体阻滞剂与维拉帕米、地尔硫
 等合用应监测心率，因可增加严重心动过缓及心脏传导阻滞发生的危险。

急性冠脉综合征时，若无低血压或严重心力衰竭，应选用β受体阻滞剂或非二氢吡啶类钙拮抗剂ACEI；伴前壁心肌梗死、糖尿病或左心衰时应加用ACEI或ARB。伴容量负荷重时，可加用利尿剂。

ST段抬高型心肌梗死患者血流动力学稳定时（无低血压、心力衰竭或心源性休克）可口服β受体阻滞剂，只有伴严重高血压或心肌梗死后心绞痛，且其他药物无效时，可考虑用静脉短效制剂。早期用ACEI和ARB可明显降低心肌梗死的病死率，尤其适于前壁心肌梗死、伴持久性高血压、左心衰或糖尿病患者。钙拮抗剂用于β受体阻滞剂禁忌证或严重的心肌梗死后心绞痛、室上性心动过速等其他药物未能有效降压者。冠状动脉严重狭窄患者，舒张压不宜降得过低。




48.高血压患者合并糖尿病时应如何控制血压？



高血压常合并糖代谢异常，高血压人群的糖尿病患病率平均为18%。高血压也是糖尿病心血管和微血管并发症患者的重要危险因素。糖尿病一旦合并高血压，可使患者心脑血管事件的风险明显增加（至少是单纯高血压或单纯糖尿病的2倍），并加速视网膜病变以及肾脏病变的发生和发展，其死亡风险增加7倍。目前糖尿病患者的降压目标是＜130/80mmHg；老年或伴严重冠心病的糖尿病患者血压目标是＜140/90mmHg。

糖尿病患者收缩压在130～139mmHg或者舒张压在80～89mmHg，可以进行不超过3个月的非药物治疗，包括饮食管理、减重、限制钠盐摄入、适当限酒和中等强度的规律有氧运动。如血压不能达标，应采用药物治疗。血压≥140/90mmHg的患者，应在非药物治疗的基础上立即开始药物治疗；伴微量白蛋白尿的患者，应该直接使用药物治疗。首先考虑使用ACEI或ARB，对肾脏有保护作用，且有改善血糖、脂代谢的益处。亦可应用利尿剂、β受体阻滞剂或二氢吡啶类钙拮抗剂。利尿剂和β受体阻滞剂宜小剂量使用，糖尿病合并高尿酸血症的患者，慎用利尿剂；反复低血糖发作者，慎用β受体阻滞剂，以免掩盖低血糖症状。有前列腺肥大且血压控制不佳的患者可使用α受体阻滞剂。血压达标通常需要2种或2种以上的药物联合治疗。




49.高血压患者合并心力衰竭时如何降压？



对于既往曾患心力衰竭或目前仍有心力衰竭症状与体征的高血压患者，应积极控制高血压。降压的目标水平为＜130/80mmHg。对于持续高血压患者，或高血压伴左心室肥厚，或伴左心室功能障碍但无心力衰竭症状和体征的患者，治疗目标亦为＜130/80mmHg。这样做有利于预防出现心力衰竭的症状和体征。

对于伴心力衰竭或左室射血分数降低的患者，应选用RAAS阻滞剂如ACEI或ARB、醛固酮受体阻滞剂（螺内酯、依普利酮），以及交感神经系统阻滞剂及β受体阻滞剂。高血压伴心力衰竭患者通常需合用2种或3种降压药物。在应用利尿剂消除体内过多滞留的液体，使患者处于“干重”状态后，β受体阻滞剂加ACEI或ARB可发挥协同的有益作用，称之为优化组合，既可纠正心力衰竭，又可发挥良好的降压作用。药物均应从极小剂量起始，约为通常降压治疗剂量的1/8～1/4，且应缓慢地增加剂量，直至达到抗心力衰竭治疗所需要的目标剂量或最大耐受剂量。此种最终应用的剂量往往会明显高于高血压治疗中的剂量。




50.高血压患者合并慢性肾脏疾病时如何降压？



高血压患者如出现肾功能损害的早期表现，如微量白蛋白尿或肌酐水平轻度升高，应积极控制血压，在患者能够耐受情况下，可将血压降至＜130/80mmHg，必要时可联合应用2～3种降压药物，其中应包括一种RAAS阻断剂（ACEI或ARB）。

高血压患者伴慢性肾脏病，尤其伴肾功能不全，饮食及血压控制最为重要。严格控制血压，是延缓肾脏病变的进展，预防心血管事件发生风险的关键。目标血压可控制在130/80mmHg以下。ACEI或ARB既可降压，又有降低蛋白尿的作用，因此，对于高血压伴肾脏病患者，尤其有蛋白尿患者，应作为首选；而这两类药物联合对于减少蛋白尿可能有益，但尚缺乏足够循证依据。如不能达标可加用长效钙拮抗剂和小剂量利尿剂。若肾功能明显受损如血肌酐＞265.2μmol/L（3mg/dl），或肾小球滤过率＜30ml/（min·1.73m
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 ）或有大量蛋白尿，此时宜首先用二氢吡啶类钙拮抗剂；噻嗪类利尿剂可改用袢利尿剂（如呋塞米）。

终末期肾病时，未透析者一般不用ACEI或ARB及噻嗪类利尿剂；可用钙拮抗剂、袢利尿剂等降压治疗。对肾脏透析患者，应密切监测血钾和肌酐水平，降压目标＜140/90mmHg。




51.合并下肢动脉疾病的高血压患者如何降压治疗？



单纯下肢动脉病的降压治疗可选择ACEI、钙拮抗剂、ARB、β受体阻滞剂和利尿剂，对重症闭塞性下肢动脉病慎用非选择性β受体阻滞剂，以免可能诱发缺血加重。因下肢动脉病常常合并冠心病，在不能排除冠心病的情况下应首选β

1


 受体阻滞剂，有助于降低心血管风险。




52.合并代谢综合征的高血压患者如何控制血压？



我国成人代谢综合征诊断标准：男性腰围≥90cm，女性≥85cm；血压≥130/85mmHg，或有高血压病史；血甘油三酯≥1.7mmol/L；高密度脂蛋白胆固醇＜1.0mmol/L；空腹血糖≥6.1mmol/L，2小时糖耐量血糖≥7.8mmol/L，或有糖尿病史。满足上述3项者即可作出诊断。我国代谢综合征的主要类型以肥胖合并高血压和血脂异常最为常见，其次为肥胖合并糖代谢异常和高血压。

代谢综合征的治疗重在早期干预，健康膳食和合理运动甚为重要。其干预要求主要组分综合达标：可考虑血压＜130/80mmHg，如合并肾脏损害，血压控制要求更严；空腹血糖水平＜6.1mmol/L；甘油三酯＜1.7mmol/L；高密度脂蛋白胆固醇＞1.0mmol/L；男性腰围＜90cm，女性＜85cm。降压药物主要推荐ACEI或ARB，也可应用二氢吡啶类钙拮抗剂和保钾利尿剂，慎用β受体阻滞剂和噻嗪类利尿剂。




53.老年高血压患者如何降压？



老年高血压患者的血压应降至150/90mmHg以下，如能耐受可降至140/90mmHg以下。对于80岁以上的高龄老年人的降压的目标值为＜150/90mmHg。但是，目前尚不清楚老年高血压降至140/90mmHg以下是否有更大获益。老年高血压降压治疗应强调收缩压达标，同时应避免过度降低血压；在能耐受降压治疗前提下，逐步降压达标，应避免过快降压；对于降压耐受性良好的患者应积极进行降压治疗。

老年高血压的降压药物选择时常用的5大类降压药物均可以选用。对于合并前列腺肥大或使用其他降压药而血压控制不理想的患者，α受体阻滞剂亦可以应用，同时注意防止直立性低血压等不良反应。对于合并双侧颈动脉狭窄≥70%，并有脑缺血症状的患者，降压治疗应慎重，不应过快、过度降低血压。

收缩压高而舒张压不高甚至低的老年单纯收缩期高血压患者降压治疗有一定难度。当舒张压＜60mmHg时，而收缩压＜150mmHg，宜观察，可不用药物治疗；如收缩压为150～179mmHg，可谨慎给予小剂量降压药治疗；如收缩压≥180mmHg，则给予降压药治疗。降压药可用小剂量利尿剂、钙拮抗剂、ACEI或ARB等。治疗中应密切观察病情变化。




54.妊娠合并高血压的患者如何降压治疗？



非药物措施（限盐、富钾饮食、适当活动、情绪放松）是妊娠合并高血压安全和有效的治疗方法，应作为药物治疗的基础。由于所有降压药物对胎儿的安全性均缺乏严格的临床验证，而且动物试验中发现一些药物具有致畸作用，因此，药物选择和应用受到限制。妊娠期间的降压用药不宜过于积极，治疗的主要目的是保证母子安全和妊娠的顺利进行。治疗的策略、给药时间的长短及药物的选择取决于血压升高的程度，以及对血压升高所带来危害的评估。在接受非药物治疗措施以后，血压≥150/100mmHg时应开始药物治疗，治疗目标是将血压控制在130～140/80～90mmHg。

妊娠合并高血压的处理：①轻度妊娠高血压：药物治疗并不能给胎儿带来益处，也没有证据证明可以预防先兆子痫的发生，此时包括限盐在内的非药物治疗是最安全有效的处理方法。在妊娠的最初20周，由于全身血管张力降低，患者血压可以恢复正常。在继续非药物治疗下，可以停用降压药物。对于妊娠前高血压、存在靶器官损害或同时使用多种降压药物的患者，应根据妊娠期间血压水平调整药物剂量，原则上采用尽可能少的药物种类和剂量，同时应充分告知患者，妊娠早期用药对胎儿重要脏器发育影响的不确定性。血压轻度升高的先兆子痫，由于其子痫的发生率仅0.5%，不建议常规应用硫酸镁，但需要密切观察血压和尿蛋白变化以及胎儿状况。②重度妊娠合并高血压：治疗的主要目的是最大限度降低母亲的患病率和病死率。在严密观察母婴状态的前提下，应明确治疗的持续时间、降压目标、药物选择和终止妊娠的指征。对重度先兆子痫，建议静脉应用硫酸镁，密切观察血压、腱反射和不良反应，并确定终止妊娠的时机。必要时谨慎使用降压药。常用的静脉降压药物有拉贝洛尔和硫酸镁；口服药物包括β受体阻滞剂、阿米洛利、肼屈嗪或钙拮抗剂等；硫酸镁是治疗严重先兆子痫的首选药物。妊娠期间禁用ACEI或ARB。




55.合并脑血管病的高血压患者如何降压治疗？



病情稳定的脑卒中患者血压目标一般应达到＜140/90mmHg。常用的5种降压药物利尿剂、钙拮抗剂、ACEI、ARB及β受体阻滞剂均能通过降压发挥预防脑卒中或短暂性脑缺血作用。利尿剂及某些降压药物可能效果更好些。可选择单药或联合用药。对一般脑卒中后的高血压患者，应进行积极的常规降压治疗。对缺血性或出血性脑卒中、男性或女性、任何年龄的患者均应给予降压治疗。但对老年尤其是高龄患者、双侧颈动脉或颅内动脉严重狭窄患者、严重直立性低血压患者应谨慎降压治疗。降压药应从小剂量开始，密切观察血压水平与不良反应，根据患者耐受性调整降压药及其剂量。如出现头晕等明显不良反应，应注意颈动脉狭窄可能，可减少给药剂量或停药。尽可能将血压控制在安全范围（160/100mmHg以内）。同时综合干预有关危险因素及处理并存的临床疾患，如抗血小板治疗、调脂治疗、降糖治疗、心律失常处理等。

急性缺血性脑卒中溶栓前血压应控制在＜185/110mmHg。急性缺血性脑卒中发病24小时内血压升高的患者应谨慎处理，除非收缩压≥180mmHg或舒张压≥100mmHg或伴有严重心功能不全、主动脉夹层、高血压脑病者，一般不予降压。降压的合理目标是24小时内血压降低约15%。有高血压病史且正在服用降压药物者，如神经功能平稳，可于脑卒中后24小时开始使用降压药物。

急性脑出血患者，如果收缩压＞200mmHg或平均动脉压＞150mmHg，要考虑持续静脉滴注给药，积极降低血压，血压的监测频率为每5分钟1次。如果收缩压＞180mmHg或平均动脉压＞130mmHg，并有疑似颅内压升高的证据，要考虑监测颅内压，用间断或持续的静脉给药降低血压；如没有疑似颅内压升高的证据，则考虑用间断或持续的静脉给药轻度降低血压（例如，平均动脉压110mmHg或目标血压为160/90mmHg），应注意密切观察病情变化。




56.高血压急症如何处理？



高血压急症是血压严重升高，收缩压和舒张压分别大于180mmHg和120mmHg，并伴发进行性靶器官功能衰竭的表现，包括高血压脑病、颅内出血、急性心肌梗死、急性左室衰竭伴肺水肿、不稳定型心绞痛、主动脉夹层、肾上腺素能危象、子痫等，需要立即（几分钟到几小时内）的降压治疗。

高血压脑病首选硝普钠，近年来多推荐用硝酸甘油代替硝普钠。亦可用利血平肌注。降压不宜过快，1小时内平均动脉压降低20%～25%，或舒张压降低100mmHg。

急性主动脉夹层应迅速降压，15～30分钟内使收缩压降至100～120mmHg，平均动脉压降至≤80mmHg。首选硝普钠静滴，同时缓慢静脉用β受体阻滞剂如艾司洛尔、美托洛尔或普萘洛尔，使心率降至60次/分左右，亦可用拉贝洛尔。

不稳定型心绞痛和急性心肌梗死，血压显著升高者首选硝酸甘油静脉滴注，使之降至舒张压100mmHg左右。如血压极高或硝酸甘油无效，应改为硝普钠。




57.高血压的介入疗法有哪些？



高血压的介入疗法目前关注较多的是肾动脉成形术和肾交感神经消融。肾动脉成形术可以治疗肾纤维发育不良、肾动脉粥样硬化导致的肾动脉狭窄或阻塞，这种方法是在影像技术的引导下，经皮肤穿刺，把导管送进肾动脉，进行肾动脉球囊成形或支架植入，治疗肾动脉动脉狭窄的一种方法。

经皮肾交感神经消融是一种新兴的治疗难治性高血压的方法，该方法通过射频消融术高选择性地切断肾脏交感神经，从而避免影响腹部、骨盆或下肢等部位的交感神经，为难治性高血压的治疗提供了新的思路和方法，最近ACC会议提出将肾交感神经消融作为高血压预防的一种方法。SymplicityHTN及Symplicity HTN-2研究证实导管消融肾交感神经是安全的，随访阶段，肾动脉的不规则病灶不会发展成肾动脉狭窄，降压疗效可靠，84%的难治性高血压者行导管消融后6个月降低收缩压10mmHg以上，对照组仅有35%。




58.高血压患者的降压药如何联合用药？



为了达到降压目标血压水平，许多高血压患者需要应用≥2种降压药物。2级高血压、高于目标血压20/10mmHg和（或）伴有多种危险因素、靶器官损害或临床疾患的高危人群，往往初始治疗即需要应用2种小剂量降压药物，如仍不能达到目标血压，可在原药基础上加量或可能需要3种，甚至4种以上降压药物。两药联合时，降压作用机制应具有互补性，同时具有相加的降压作用，并可互相抵消或减轻不良反应。例如，在应用ACEI或ARB基础上加用小剂量噻嗪类利尿剂，降压效果可以达到甚至超过将原有的ACEI或ARB剂量倍增的降压幅度。同样加用二氢吡啶类钙拮抗剂也有相似效果。

常用的联合用药方案包括：①ACEI或ARB＋噻嗪类利尿剂：ACEI和ARB可使血钾水平略有上升，能拮抗噻嗪类利尿剂长期应用所致的低血钾等不良反应。ACEI或ARB+噻嗪类利尿剂合用有协同作用，有利于改善降压效果。②二氢吡啶类钙拮抗剂＋ACEI或ARB：钙拮抗剂具有直接扩张动脉的作用，ACEI或ARB既扩张动脉又扩张静脉，故两药合用有协同降压作用。二氢吡啶类钙拮抗剂常见的不良反应为踝部水肿，可被ACEI或ARB抵消。③钙拮抗剂＋噻嗪类利尿剂：二氢吡啶类钙拮抗剂＋噻嗪类利尿剂治疗，可降低高血压患者脑卒中发生的风险。④二氢吡啶类钙拮抗剂＋β受体阻滞剂：钙拮抗剂具有扩张血管和轻度增加心率的作用，恰好抵消β受体阻滞剂的缩血管及减慢心率的作用。




第四章　心力衰竭






第一节　急性心力衰竭





1.何为急性心力衰竭？



急性心力衰竭（acute heart failure，AHF）是指由于急性心脏病变引起心排血量显著、急骤降低导致的组织器官灌注不足和急性淤血综合征。

临床上以急性左心衰竭最为常见，急性右心衰竭即急性肺源性心脏病，则较少见。急性左心衰竭指急性发作或加重的左心功能异常所致的心肌收缩力明显降低、心脏负荷加重，造成急性心排血量骤降、肺循环压力突然升高、周围循环阻力增加，引起肺循环充血而出现急性肺淤血、肺水肿并可伴组织器官灌注不足和心源性休克的临床综合征。急性右心衰竭是指某些原因使右心室心肌收缩力急剧下降或右心室的前后负荷突然加重，从而引起右心排血量急剧减低的临床综合征，主要为大块肺梗死引起。

急性心衰可以突然起病或在原有慢性心衰基础上急性加重，大多数表现为收缩性心衰，也可以表现为舒张性心衰；发病前患者多数合并有器质性心血管疾病。对于在慢性心衰基础上发生的急性心衰，经治疗后病情稳定，不应再称为急性心衰。急性心衰常危及生命，必须紧急施救和治疗。



2.急性左心衰竭的常见病因有哪些？



心脏解剖或功能的突发异常，使心排血量急剧降低和肺静脉压突然升高均可发生急性左心衰竭。常见诱因多为感染、情绪激动、体力活动过度、输液过多过快、贫血、出血、妊娠或分娩等。

常见的病因主要有：

（1）慢性心衰急性加重：其促发因素中较多见为药物治疗缺乏依从性、严重心肌缺血、重症感染、严重的影响血流动力学的各种心律失常、肺栓塞以及肾功能损伤等。

（2）急性心肌坏死和（或）损伤

1）急性冠状动脉综合征如急性心肌梗死或不稳定型心绞痛、急性心肌梗死伴乳头肌梗死断裂、室间隔破裂穿孔等机械性并发症。

2）急性重症心肌炎、围生期心肌病、药物所致的心肌损伤与坏死，如抗肿瘤药物和毒物等。

（3）急性血流动力学障碍

1）急性瓣膜大量反流和（或）原有瓣膜反流加重，如感染性心内膜炎所致的二尖瓣和（或）主动脉瓣穿孔、二尖瓣腱索和（或）乳头肌断裂、瓣膜撕裂（如外伤性主动脉瓣撕裂）以及人工瓣膜的急性损害等。

2）高血压危象、重度主动脉瓣或二尖瓣狭窄、左房黏液瘤、主动脉夹层。

3）原有心脏病的基础上快速心律失常或严重缓慢性心律失常等，可使心脏暂停排血或排血量显著减少。

4）主动脉夹层。

5）心脏压塞，如急性大量心包积液或积血导致急性心室舒张受限。

6）急性舒张性左心衰竭，多见于控制不良的老年高血压患者。



3.急性右心衰竭的病因和病理生理机制是什么？



急性右心衰竭多见于右心室梗死、急性大块肺栓塞和右侧心瓣膜病。

右心室梗死很少单独出现，常合并左心室下壁梗死。患者往往有不同程度的右心室功能障碍，其中10%～15%可出现明显的血流动力学障碍。此类患者血管闭塞部位多在右冠状动脉开口或近段右心室侧支发出之前。右心室梗死所致的右心室舒缩活动障碍使右心室充盈压和右心房压升高；右心室排血量减少导致左心室舒张末容量下降、PCWP降低。

急性大块肺栓塞使肺血流受阻，出现持续性严重肺动脉高压，使右心室后负荷增加和扩张，导致右心衰竭；右心排血量降低导致体循环和心功能改变，出现血压下降、心动过速、冠状动脉灌注不足；对呼吸系统的影响主要是气体交换障碍；各种血管活性药物的释放，使肺小动脉广泛收缩，增加了缺氧程度，又反射性促进肺动脉压升高，形成恶性循环。

右侧心瓣膜病所致急性右心衰竭不常见，且多为慢性右心衰竭，只有急性加重时才表现为急性右心衰竭。



4.急性心力衰竭的临床表现是什么？



突发严重呼吸困难，呼吸频率常达每分钟30～40次，强迫坐位、面色灰白、发绀、大汗、烦躁，同时频繁咳嗽，咳粉红色泡沫状痰。极重者可因脑缺氧而致神志模糊。发病开始可有一过性血压升高，病情如不缓解，血压可持续下降直至休克。听诊时两肺满布湿性啰音和哮鸣音，心尖部第一心音减弱，频率快，同时有舒张早期第三心音而构成奔马律，肺动脉瓣第二心音亢进。胸部X线片显示：早期间质水肿时，上肺静脉充盈、肺门血管影模糊、小叶间隔增厚；肺水肿时表现为蝶形肺门；严重肺水肿时，为弥漫满肺的大片阴影。重症患者采用漂浮导管行床边血流动力学监测，肺毛细血管楔压（PCWP）随病情加重而增高，心脏指数（CI）则相反。



5.心源性休克的临床表现是什么？



主要表现为：

（1）持续低血压：收缩压降至90mmHg 以下，或原有高血压的患者收缩压降低60mmHg，且持续30 分钟以上。

（2）组织低灌注状态，可有：①皮肤湿冷、苍白和发绀，出现紫色条纹；②心动过速，心率＞110 次/分；③尿量显著减少（＜20ml/h），甚至无尿；④意识障碍，常有烦躁不安、激动焦虑、恐惧和濒死感；收缩压＜70mmHg，可出现抑制症状如神志恍惚、表情淡漠、反应迟钝，逐渐发展至意识模糊甚至昏迷。

（3）血流动力学障碍：PCWP≥18mmHg，心脏排血指数（CI）≤36.7ml/（s·m

2


 ）[≤2.2L/（min·m

2


 ）]。

（4）低氧血症和代谢性酸中毒。



6.心衰标志物BNP的临床意义是什么？



B 型利钠肽（BNP）及其N 末端B 型利钠肽原（NT-proBNP）的浓度增高已成为公认诊断心衰的客观指标，也是心衰临床诊断上近几年的一个重要进展。其临床意义如下：

（1）心衰的诊断和鉴别诊断：如BNP＜100ng/L 或NT-proBNP＜400ng/L，心衰可能性很小，其阴性预测值为90%；如BNP＞400ng/L 或NT-proBNP＞1500ng/L，心衰可能性很大，其阳性预测值为90%。急诊就医的明显气急患者，如BNP/ NT-proBNP 水平正常或偏低，几乎可以除外急性心衰的可能性。

（2）心衰的危险分层：有心衰临床表现、BNP/NT-proBNP 水平又显著增高者属高危人群。

（3）评估心衰的预后：临床过程中这一标志物持续走高，提示预后不良。



7.简述急性左心衰竭Killip分级法。



Killip 法主要用于急性心肌梗死患者，根据临床和血流动力学状态来分级。

Ⅰ级：无心衰的症状体征。

Ⅱ级：有心衰，两肺中下部有湿啰音，占肺野下1/2，可闻及奔马律，X 线胸片有肺淤血。

Ⅲ级：严重心衰，有肺水肿，细湿啰音遍布两肺（超过肺野下1/2）。

Ⅳ级：心源性休克、低血压（收缩压＜90mmHg），发绀、出汗、少尿。



8.简述急性左心衰竭的Forrester 分级法（表4-1）。



Forrester 分级法可用于急性心肌梗死或其他原因所致的急性心衰，其分级的依据为血流动力学指标如PCWP、CI 以及外周组织低灌注状态，故适用于心脏监护室、重症监护室和有血流动力学监测条件的病房、手术室内。


表4-1　急性左心衰的Forrester 法分级






注：PCWP：肺毛细血管楔压；CI：心脏排血指数，其法定单位与旧制L/（min·m

2


 ）的换算系数为16.67




9.急性左心衰竭的临床程度分级法的主要评估指标是什么？



临床程度分级法赖以评估的主要指标有两种：皮肤的干湿冷暖和肺部是否有湿啰音。前者可以反映末梢循环和组织脏器灌注的状况。皮肤湿冷是末梢循环衰竭和组织脏器灌注不良的征象，严重时可出现紫色条纹，口唇和指趾末端有发绀，并伴有心动过速和意识障碍。反之，皮肤温暖，脉搏有力，尿量正常，往往提示末梢和组织灌注良好。肺部淤血，可出现细湿啰音；严重的急性左心衰竭，因收缩力严重受损而导致肺水肿，此时湿性啰音遍布两肺，伴严重呼吸困难、端坐呼吸、喘息不止、烦躁不安。故根据肺部啰音可以评估是否存在肺淤血或肺水肿，也可以评估左心室收缩功能障碍和心衰的严重程度。



10.急性左心衰竭如何根据临床程度进行分级？



急性左心衰竭的临床程度分级根据Forrester 法修改而来，其个别可以与Forrester 法一一对应，由此可以推测患者的血流动力学状态；由于分级的标准主要根据末梢循环的望诊观察和肺部听诊，无须特殊的检测条件，适合用于一般的门诊和住院患者。

根据临床程度主要有4个等级，逐级加重：皮肤干暖、无肺部啰音为Ⅰ级，患者并无急性心衰。皮肤湿暖伴肺部啰音为Ⅱ级，患者有急性心衰和肺淤血。皮肤干冷伴肺部啰音为Ⅲ级，此时患者有肺淤血或肺水肿，并有末梢循环障碍和组织脏器灌注不良。皮肤湿冷伴肺部啰音为Ⅳ级，此时患者不仅有急性左心衰竭还有心源性休克或其前兆。



11.急性左心衰竭与支气管哮喘如何鉴别？





（1）病史与发病：



急性左心衰竭常发于中老年患者，常出现夜间阵发性呼吸困难，每次持续时间短，常在1小时内，无痰或粉红色泡沫样痰。常伴有引起急性肺淤血的基础心脏病，无过敏史，病程较短；支气管哮喘多从青少年起病，以冬春季节较多，每次持续时间长达数小时或数日，发作前有咳嗽、胸闷、喷嚏等先兆。部分患者有家族史或过敏史，过去有长期反复发作史，病程较长。



（2）体征：



急性左心衰竭有主要的心脏病体征，常有奔马律，肺内可闻及干湿啰音及哮鸣音，但以湿啰音为主，无肺气肿体征；单纯支气管哮喘无心脏病体征，双肺满布哮鸣音，呈呼气性呼吸困难，可有肺气肿体征。



（3）相关检查：



急性左心衰竭患者X线检查可见左心增大、肺淤血，急性心肌梗死时心脏可无明显增大，心电图可有左房、室肥大或心肌梗死等改变，电轴左偏。而支气管哮喘患者则心脏正常，肺野清晰或有肺气肿征象，心电图正常或右室肥大，电轴右偏。



（4）治疗：



急性左心衰竭一般应用洋地黄、快速利尿剂、血管扩张剂以及吗啡等有效，而支气管哮喘应用氨茶碱、肾上腺素、皮质激素等有效。



12.如何通过辅助检查评估急性左心衰竭呼吸困难？



呼吸困难是指患者自我感觉到的呼吸不正常或不适，是急性心衰患者最常见的症状之一，是由于左室的收缩或舒张功能障碍或瓣膜病变导致肺毛细血管楔压升高引起肺淤血而致。可用以评估呼吸困难的辅助检查主要有：

（1）胸部X线检查：可显示肺淤血和肺水肿等。

（2）超声心动图：间接测量肺动脉压、左右心室充盈压等。

（3）动脉血气分析：检测动脉血氧分压（PaO

2


 ）、二氧化碳分压（PaCO

2


 ）和氧饱和度，以评价氧含量和肺通气功能。无创性脉搏血氧饱和度和呼气末二氧化碳监测（ETCO

2


 ）在有些情况下可代替动脉血气分析，但在心排血量明显降低的休克状态下不适合使用。

（4）床边漂浮导管：可用来测定主要的血流动力学指标，如右心室压力、肺动脉压力、PCWP。



13.急性左心衰竭的诊断流程是什么（图4-1）？







图4-1　急性左心衰竭的诊断流程




14.急性右心衰竭的诊断和鉴别诊断是什么？



急性右心衰竭的诊断需根据病因。



（1）右心室梗死伴急性右心衰竭：



如心肌梗死时出现V

1


 、V

2


 导联ST 段压低，应考虑右心室梗死，当然也有可能为后壁梗死，而非室间隔和心内膜下心肌缺血。下壁ST 段抬高心肌梗死伴血流动力学障碍应观察心电图V

4


 R 导联，并作经胸壁超声心动图检查，后者发现右心室扩大伴活动减弱可以确诊右心室梗死。右心室梗死伴急性右心衰竭典型者可出现低血压、颈静脉显著充盈和肺部呼吸音清晰的三联征。



（2）急性大块肺栓塞伴急性右心衰竭：



典型表现为突发呼吸困难、剧烈胸痛、有濒死感，还有咳嗽、咳血痰、明显发绀、皮肤湿冷、休克和晕厥，伴颈静脉怒张、肝大、肺梗死区呼吸音减弱、肺动脉瓣区杂音。如有导致本病的基础病因及诱因，出现不明原因的发作性呼吸困难、发绀、休克，无心肺疾病史而突发的明显右心负荷过重和心衰，都应考虑肺栓塞。



（3）右侧心瓣膜病伴急性右心衰竭：



主要为右心衰竭的临床表现，有颈静脉充盈、下肢水肿、肝脏淤血等。急性右心衰竭临床上应注意与急性心肌梗死、肺不张、急性呼吸窘迫综合征、主动脉夹层、心脏压塞、心包缩窄等疾病相鉴别。



15.急性左心衰竭的治疗目标是什么？



（1）控制基础病因和矫治引起心衰的诱因：应用静脉和（或）口服降压药物控制高血压；选择有效抗生素控制感染；积极治疗各种影响血流动力学的快速性或缓慢性心律失常；应用硝酸酯类药物改善心肌缺血。糖尿病伴血糖升高者应有效控制血糖水平，又要防止出现低血糖。对血红蛋白低于60g/L 的严重贫血者，可输注浓缩红细胞悬液或全血。

（2）缓解各种严重症状

1）低氧血症和呼吸困难：采用不同方式吸氧，包括鼻导管吸氧、面罩吸氧以及无创或气管插管的呼吸机辅助通气治疗。

2）胸痛和焦虑：应用吗啡。

3）呼吸道痉挛：应用支气管解痉药物。

4）淤血症状：利尿剂有助于减轻肺淤血和肺水肿，亦可缓解呼吸困难。

（3）稳定血流动力学状态：维持收缩压＞90mmHg：纠正和防止低血压，可应用各种正性肌力药物。血压过高者的降压治疗可选择血管扩张药物。

（4）纠正水、电解质紊乱和维持酸碱平衡：静脉应用袢利尿剂应注意补钾和保钾治疗；血容量不足、外周循环障碍、少尿或伴肾功能减退患者要防止高钾血症。低钠血症者应适当进食咸菜等补充钠盐，严重低钠血症（＜110mmol/L）者应根据计算所得的缺钠量，静脉给予高张钠盐如3%～6%氯化钠溶液，先补充缺钠量的1/3～1/2，之后酌情继续补充。出现酸碱平衡失调时，应及时予以纠正。

（5）保护重要脏器如肺、肾、肝和大脑，防止功能损害。

（6）降低死亡危险，改善近期和远期预后。



16.急性左心衰竭的处理流程是什么（图4-2）？







图4-2　急性左心衰处理流程




17.急性左心衰竭在临床上如何根据血压选择血管活性药物（表4-2）？




表4-2　急性左心衰竭的血管活性药物的选择应用







18.急性左心衰竭的一般处理都包括哪些措施？





（1）体位：



静息时明显呼吸困难者应半卧位或端坐位，双腿下垂以减少回心血量，降低心脏前负荷。



（2）四肢交换加压：



四肢轮流绑扎止血带或血压计袖带，通常同一时间只绑扎三肢，每隔15～20分钟轮流放松一肢。血压计袖带的充气压力应较舒张压低10mmHg，使动脉血流仍可顺利通过，而静脉血回流受阻。此法可降低前负荷，减轻肺淤血和肺水肿。



（3）吸氧：



适用于低氧血症和呼吸困难明显（尤其指端血氧饱和度＜90%）的患者。应尽早采用，使患者SaO

2


 ＞95%（伴COPD 者SaO

2


 ＞90%）。可采用不同的方式：

1）鼻导管吸氧：低氧流量（1～2L/min）开始，如仅为低氧血症，动脉血气分析未见CO

2


 潴留，可采用高流量给氧（6～8L/min）。酒精吸氧可使肺泡内的泡沫表面张力减低而破裂，改善肺泡的通气。方法是在氧气通过的湿化瓶中加30%～50%酒精或有机硅消泡剂，用于肺水肿患者。

2）面罩吸氧：适用于伴呼吸性碱中毒患者。必要时还可采用无创性或气管插管呼吸机辅助通气治疗。



（4）做好救治的准备工作：



至少开放2条静脉通路，并保持通畅。必要时可采用深静脉穿刺置管，以满足随时用药的需要。血管活性药物一般应用微量泵泵入，以维持稳定的速度和正确的剂量。固定和维护好漂浮导管、深静脉置管、心电监护的电极和导联线、鼻导管或面罩、导尿管以及指端无创血氧仪测定电极等。保持室内适宜的温度、湿度，灯光柔和，环境幽静。



（5）饮食：



进食易消化食物，避免一次大量进食，不要饱餐。在总量控制下，可少量多餐（6～8次/天）。应用袢利尿剂情况下不要过分限制钠盐摄入量，以避免低钠血症，导致低血压。利尿剂应用时间较长的患者要补充多种维生素和微量元素。



（6）出入量管理：



肺淤血、体循环淤血及水肿明显者应严格限制饮水量和静脉输液速度，对无明显低血容量因素者（大出血、严重脱水、大汗淋漓等）每天摄入液体量一般宜在1500ml 以内，不要超过2000ml。保持每天水出入量负平衡约500ml，以减少水钠潴留和缓解症状。3～5天后，如淤血、水肿明显消退，应减少水负平衡，逐渐过渡到出入水量平衡。在水负平衡下应注意防止发生低血容量、低血钾和低血钠等。



19.急性左心衰竭时利尿剂的应用指征、作用机制及注意事项是什么？



（1）适用于急性心衰伴肺循环和（或）体循环明显淤血以及容量负荷过重的患者。作用于肾小管袢的利尿剂如呋塞米、托拉塞米、布美他尼静脉应用可以在短时间内迅速降低容量负荷，应列为首选。噻嗪类利尿剂、保钾利尿剂（阿米洛利、螺内酯）等仅作为袢利尿剂的辅助或替代药物，或在需要时作为联合用药。临床上利尿剂应用十分普遍，但并无大样本随机对照试验进行评估。

（2）药物种类和用法：应采用静脉利尿制剂，首选呋塞米，先静脉注射20～40mg，继以静脉滴注5～40mg/h，其总剂量在起初6小时不超过80mg，起初24小时不超过200mg。利尿剂效果不佳、加大剂量仍未见良好反应以及容量负荷过重的急性心衰患者，应加用噻嗪类和（或）醛固酮受体拮抗剂：氢氯噻嗪25～50mg、每日2 次，或螺内酯20～40mg/d。临床研究表明。利尿剂小剂量联合应用，其疗效优于单一利尿剂的大剂量，且不良反应也更少。

（3）注意事项

1）伴低血压（收缩压＜90mmHg）、严重低钾血症或酸中毒患者不宜应用，且对利尿剂反应甚差。

2）大剂量和较长时间的应用可发生低血容量和低钾血症、低钠血症，且增加其他药物如血管紧张素转化酶抑制剂（ACEI）、血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂（ARB）或血管扩张剂引起低血压的可能性。

3）应用过程中应检测尿量，并根据尿量和症状的改善状况调整剂量。



20.引起利尿剂抵抗的常见原因和处理措施是什么？



开始应用利尿剂后，患者体重和体内钠盐量都下降，但很快就达到钠盐摄入和排泄的平衡，这一生理性抗利尿作用是机体对水盐过度丧失的保护。如果这一平衡比治疗目标出现早，就发生了利尿剂抵抗（耐药）。对利尿剂的治疗反应取决于药物浓度和进入尿液的时间过程。轻度心衰患者即使小剂量利尿剂也反应良好，因为利尿剂从肠道吸收速度快，到达肾小管的速度也快；然而，随着心衰的进展，由于肠管水肿或小肠低灌注，药物吸收延迟；加之，由于肾血流和肾功能减低，药物转运受到损害。因而当心衰进展恶化时，常需加大利尿剂剂量，最终，再大的剂量也无反应，即出现利尿剂抵抗。

常用处理措施：①静脉应用利尿剂：如呋塞米，持续静滴（1～5mg/h）；②两种或两种以上利尿剂联合使用；③应用增加肾血流的药物，如短期应用小剂量的多巴胺或多巴酚丁胺[2～5μg/（kg·min）]。

非甾体抗炎药能抑制多数利尿剂的利钠作用，特别是袢利尿剂，并促进利尿剂的致氮质血症倾向，应避免使用。引起真正难治性水钠潴留的原因是顽固性心衰引起的肾前性肾衰竭，这时最重要的治疗措施是改善心功能，增加心排血量。ACE抑制剂对治疗利尿剂耐药的顽固性水肿也非常有效，可以使体重降低、血清肌酐水平降低，预防低钠血症，其机制可能与心功能改善和血管紧张素Ⅱ刺激的口渴感、血管加压素释放和肾小管重吸收钠受到抑制有关。



21.袢利尿剂引起的利尿剂抵抗有哪些常见类型？



利尿剂抵抗在临床上可见两种类型，即短期抵抗和长期抵抗，均会使肾功能逐渐恶化。短期抵抗及“制动现象”，初始使用利尿剂即导致反应性下降，这与袢利尿剂激活肾素-血管紧张素-醛固酮系统和交感神经系统有关，减少肾血流，增加近曲小管和远曲小管对钠的重吸收有关；长期抵抗即随着治疗的延续，溶质逃避髓袢升支的排泄作用而聚集到肾单位的远曲部分，导致远曲小管肥大，增加了远端钠的重吸收并限制钠的排泄和利尿，患者出现持续性容量负荷过重。



22.血管扩张剂在急性左心衰竭的应用指征、主要作用机制及注意事项是什么？





（1）应用指征：



此类药可应用于急性心衰早期阶段。收缩压水平是评估此类药是否适宜的重要指标。收缩压＞110mmHg 的急性心衰患者通常可以安全使用；收缩压在90～110mmHg之间的患者应谨慎使用；而收缩压＜90mmHg 的患者则禁忌使用。主要有硝酸酯类、硝普钠、重组人BNP（rh-BNP）、乌拉地尔、酚妥拉明，但钙拮抗剂不推荐用于急性心衰的治疗。



（2）主要作用机制：



可降低左、右心室充盈压和全身血管阻力，也使收缩压降低，从而减轻心脏负荷，缓解呼吸困难。如舒张压在60mmHg 以上，通常冠状动脉血流可维持正常。对于急性心衰，包括合并急性冠状动脉综合征的患者，此类药在缓解肺淤血和肺水肿的同时不会影响心排血量，也不会增加心肌耗氧量。



（3）注意事项：



下列情况禁用血管扩张药物：

1）收缩压＜90mmHg，或持续低血压并伴症状尤其有肾功能不全的患者，以避免重要脏器灌注减少。

2）严重阻塞性心瓣膜疾病患者，例如主动脉瓣狭窄，有可能出现显著的低血压；二尖瓣狭窄患者也不宜应用，有可能造成心排血量明显降低。

3）梗阻性肥厚型心肌病。



23.急性左心衰竭时如何使用硝酸酯类药物以及硝普钠？



急性心衰时，硝酸酯类药物（Ⅰ类，B 级）在减少每搏量和不增加心肌氧耗情况下能减轻肺淤血，特别适用于急性冠状动脉综合征伴心衰的患者。临床研究已证实，硝酸酯类静脉制剂与呋塞米合用治疗急性心衰有效；还证实应用血流动力学可耐受的最大剂量并联合小剂量呋塞米的疗效优于单纯大剂量的利尿剂。静脉应用硝酸酯类药物应十分小心滴定剂量，经常测量血压，防止血压过度下降。硝酸甘油静脉滴注起始剂量5～10μg/min，每5～10分钟递增5～10μg/min，最大剂量100～200μg/min；亦可每10～15分钟喷雾一次（400μg），或舌下含服每次0.3～0.6mg。硝酸异山梨酯静脉滴注剂量5～10mg/h，亦可舌下含服每次2.5mg。



24.急性左心衰竭时如何使用硝普钠？



硝普钠（Ⅰ类，C 级）适用于严重心衰、原有后负荷增加以及伴心源性休克患者。临时应用宜从小剂量10μg/min开始，可酌情逐渐增加剂量至50～250μg/min，静脉滴注，疗程不要超过72小时。由于其强效降压作用，应用过程中要密切监测血压、根据血压调整合适的维持剂量。停药应逐渐减量，并加用口服血管扩张剂，以避免反跳现象。



25.乌拉地尔在急性左心衰竭中的应用如何？



乌拉地尔（Ⅱa类，C 级）：该药具有外周和中枢双重扩血管作用，可有效降低血管阻力，降低后负荷，增加心排血量，但不影响心率，从而减少心肌耗氧量。适用于高血压性心脏病、缺血性心肌病（包括急性心肌梗死）和扩张型心肌病引起的急性左心衰；可用于CO降低、PCWP＞18mmHg 的患者。通常静脉滴注100～400μg/min，可逐渐增加剂量，并根据血压和临床状况予以调整。伴严重高血压者可缓慢静脉注射12.5～25.0mg。



26.ACEI类药物在急性左心衰竭的应用如何？



该药在急性心衰中的应用仍有诸多争议。急性心衰的急性期、病情尚未稳定的患者不宜应用（ⅡB类，C 级）。急性心肌梗死后的急性心衰可以试用（Ⅱa类，C级），但须避免静脉应用，口服起始剂量宜小。在急性期病情稳定后48小时后逐渐加重（Ⅰ类，A级），疗程至少6 周，不能耐受ACEI 者可以应用ARB。



27.重组人脑利钠肽（rhBNP）目前在临床的应用如何？



该药近几年刚应用于临床，属内源性激素物质，与人体内产生的BNP 完全相同。国内制剂商品名为新活素，国外同类药名为奈西立肽（nesiritide）。其主要药理作用是扩张静脉和动脉（包括冠状动脉），从而减低前、后负荷，在无直接正性肌力作用情况下增加CO，故将其归类为血管扩张剂。实际该药并非单纯的血管扩张剂，而是一种兼具多重作用的治疗药物；可以促进钠的排泄，有一定的利尿作用；还可抑制RAAS和较高神经系统，阻滞急性心衰演变中的恶性循环。该药临床试验的结果尚不一致。晚近的两项研究（VMAC 和PROACTION）表明，该药的应用可以带来临床和血流动力学的改善，推荐应用于急性失代偿心衰。国内一项Ⅱ期临床研究提示，rhBNP 较硝酸甘油静脉制剂能够显著降低PCWP，缓解患者的呼吸困难。应用方法：先给予负荷剂量1.500μg/kg，静脉缓慢推注，继以0.0075～0.0150μg/（kg·min）静脉滴注；也可不用负荷剂量而直接静脉滴注。疗程一般3天，不超过7天。



28.正性肌力药物在急性心力衰竭中的应用指征、作用机制及注意事项是什么？





（1）应用指征和作用机制：



此类药物适用于低心排血量综合征，如伴症状性低血压或CO降低伴有循环淤血的患者，可缓解组织低灌注所致的症状，保证重要脏器的血流供应。血压较低和对血管扩张药物及利尿剂不耐受或反应不佳的患者尤其有效。



（2）注意事项：



急性心衰患者应用此类药需全面权衡。

1）是否用药不能仅依赖1、2 次血压测量的数值，必须综合评价临床状况，如是否伴组织低灌注的表现。

2）血压降低伴低CO 或低灌注时应尽早使用，而当器官灌注恢复和（或）循环淤血减轻时则应尽快停用。

3）药物的剂量和静脉滴注速度应根据患者的临床反应作调整，强调个体化的治疗。

4）此类药可即刻改善急性心衰患者的血流动力学和临床状态，但也有可能促进和诱发一些不良的病理生理反应，甚至导致心肌损伤和靶器官损害，必须警惕。

5）血压正常，又无器官和组织灌注不足的急性心衰患者不宜使用。



29.应用于急性左心衰竭的主要正性肌力药物的种类和用法有哪些？





（1）洋地黄类（Ⅱa类，C 级）：



此类药物能轻度增加CO 和降低左心室充盈压；对急性左心衰竭患者的治疗有一定帮助。一般应用毛花苷C 0.2～0.4mg 缓慢静脉注射，2～4小时后可以再用0.2mg，伴快速心室率的房颤患者可酌情适当增加剂量。



（2）多巴胺（Ⅱa类，C 级）：



250～500μg/min静脉滴注。此药应用个体差异较大，一般从小剂量开始，逐渐增加剂量，短期应用。



（3）多巴酚丁胺（Ⅱa类，C 级）：



降低交感神经张力，导致血管阻力减低；降低肺动脉压和PCWP。该药短期应用可以缓解症状，但并无临床证据表明对降低病死率有益。用法：100～250μg/min 静脉滴注。使用时注意监测血压，常见不良反应有心律失常、心动过速，偶尔可因加重心肌缺血而出现胸痛。正在应用α受体阻滞剂的患者不推荐应用多巴酚丁胺和多巴胺。



（4）磷酸二酯酶抑制剂（Ⅱb 类，C 级）：



阻滞环磷酸腺苷的降解而发挥正性肌力作用，以及扩张外周血管作用。米力农，首剂25～50μg/kg 静脉注射（大于10分钟），继以0.25～0.50μg/（kg·min）静脉滴注。氨力农首剂0.5～0.75mg/kg 静脉注射（大于10分钟），继以5～10μg/（kg·min）静脉滴注，单次最大剂量不超过2.5mg/kg，每日最大量＜10mg/kg，疗程不超过2周。常见不良反应有低血压和心律失常。



（5）左西孟旦（Ⅱa类，B级）：



是一种钙增敏剂，通过结合于心肌细胞上的肌钙蛋白C 促进心肌收缩，还通过介导ATP 敏感的钾通道而发挥血管舒张作用和轻度抑制磷酸二酯酶的效应。其正性肌力作用独立于α肾上腺素能刺激，可用于正接受α受体阻滞剂治疗的患者。临床研究表明，急性心衰患者应用本药静脉滴注可明显增加CO 和每搏量，降低PCWP、全身血管阻力和肺血管阻力；冠心病患者不会增加病死率。用法：首剂12～24μg/kg静脉注射（大于10分钟），继以0.1μg/（kg·min）静脉滴注，可酌情减半或加倍。对于收缩压＜100mmHg 的患者，不需要负荷剂量，可直接用维持剂量，以防止发生低血压。



30.右心室梗死伴急性右心衰竭的治疗措施有哪些？



（1）扩容治疗：如存在心源性休克，在检测中心静脉压的基础上首要治疗是大量补液，可应用706 代血浆、低分子右旋糖酐或生理盐水20ml/min 静脉滴注，直至PCWP 上升至15～18mmHg，血压回升和低灌注症状改善。24小时的输液量为3500～5000ml。对于充分扩容而血压仍低者，可给予多巴酚丁胺或多巴胺。如在补液过程中出现左心衰竭，应立即停止补液。此时若动脉血压不低，可小心给予血管扩张药。

（2）禁用利尿剂、吗啡和硝酸甘油等血管扩张剂，以避免进一步降低右心室充盈压。

（3）如右心室梗死同时合并广泛左心室梗死，则不宜盲目扩容，防止造成急性肺水肿。如存在严重左心室功能障碍和PCWP升高，不宜使用硝普钠，应考虑主动脉内球囊反搏（IABP）治疗。



31.急性大块肺栓塞所致急性右心衰竭的主要处理措施有哪些？



（1）止痛：吗啡或哌替啶。

（2）吸氧：鼻导管或面罩给氧6～8L/min。

（3）溶栓治疗：常用尿激酶或人重组组织型纤溶酶原激活剂（rt-PA）。停药后应继续肝素治疗。用药期间监测凝血酶原时间，使之延长至正常对照的1.5～2.0 倍。持续滴注5～7天，停药后改用华法林口服数月。

（4）经内科治疗无效的危重患者（如休克），若经肺动脉造影证实为肺总动脉或其较大分支内栓塞，可行介入治疗，必要时可在体外循环下紧急早期切开肺动脉摘除栓子。



32.右侧心瓣膜病所致急性右心衰竭的主要处理原则是什么？



右心衰竭的治疗主要应用利尿剂，以减轻水肿；但要防止过度利尿造成心排血量减少。此外，对基础心脏病如肺动脉高压、肺动脉狭窄以及合并肺动脉瓣或三尖瓣关闭不全、感染性心内膜炎等，按相应的指南予以治疗。肺源性心脏病合并的心衰属右心衰竭，其急性加重可视为一种特殊类型的急性右心衰竭，亦应按该病的相应指南治疗。



33.IABP在急性心力衰竭中的应用是什么？



临床研究表明，这是一种有效改善心肌灌注同时又降低心肌耗氧量、增加CO 的治疗手段。



（1）IABP 的适应证（Ⅰ类，B 级）



1）急性心肌梗死或严重心肌缺血并发心源性休克，且不能由药物治疗纠正。

2）伴血流动力学障碍的严重冠心病（如急性心肌梗死伴机械并发症）。

3）心肌缺血伴顽固性肺水肿。



（2）IABP 的禁忌证



1）存在严重的外周血管疾病。

2）主动脉瘤。

3）主动脉瓣关闭不全。

4）活动性出血或其他抗凝禁忌证。

5）严重血小板缺乏。



（3）IABP 的撤除：



急性心衰患者的血流动力学稳定后可撤除IABP，撤除的参考指征为：

1）CI＞2.5L/（min·m
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 ）。

2）尿量＞1ml/（kg·h）。

3）血管活性药物用量逐渐减少，而同时血压恢复较好。

4）呼吸稳定，动脉血气分析各项指标正常。

5）降低反搏频率时血流动力学参数仍然稳定。



34.机械通气在急性心力衰竭中的应用如何？



急性心力衰竭患者行机械通气的指征：①出现心搏呼吸骤停而进行心肺复苏时；②合并Ⅰ型或Ⅱ型呼吸衰竭。

机械通气的方式有下列两种：

（1）无创呼吸机辅助通气：这是一种无须气管插管、经口/鼻面罩给患者供氧、由患者自主呼吸触发的机械通气治疗。分为持续气道正压通气（CPAP）和双相间歇气道正压通气（BiPAP）两种模式。

1）作用机制：通过气道正压通气可改善患者的通气状况，减轻肺水肿，纠正缺氧和CO
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 潴留，从而缓解Ⅰ型或Ⅱ型呼吸衰竭。

2）适用对象：Ⅰ型或Ⅱ型呼吸衰竭患者经常规吸氧和药物治疗仍不能纠正时应及早应用。主要用于呼吸频率≤25 次/分、能配合呼吸机通气的早期呼吸衰竭患者。在下列情况下应用受限：不能耐受和合作的患者、有严重认知障碍和焦虑的患者、呼吸急促（频率＞25次/分）、呼吸微弱和呼吸道分泌物多的患者。

（2）气管插管和人工机械通气：应用指征为心肺复苏时、严重呼吸衰竭经常规治疗不能改善者，尤其是出现明显呼吸性和代谢性酸中毒并影响到意识状态的患者。



35.血液净化治疗在急性心衰中的应用如何（Ⅱa类，B级）？





（1）血液净化治疗在急性心衰中的应用机制：



此法不仅可维持水、电解质和酸碱平衡，稳定内环境，还可清除尿毒症毒素（肌酐、尿素、尿酸等）、细胞因子、炎症介质以及心脏抑制因子等。治疗中的物质交换可通过血液滤过（超滤）、血液透析、连续血液净化和血液灌流等来完成。



（2）适应证：



本法对急性心衰有益，但并非常规应用的手段。出现下列情况之一可以考虑采用：①高容量负荷如肺水肿或严重的外周组织水肿，且对袢利尿剂和噻嗪类利尿剂抵抗；②低钠血症（血钠＜110mmol/L）且有相应的临床症状如意识障碍、肌张力减退、减反射减弱或消失、呕吐以及肺水肿等，在上述两种情况应用单纯血液滤过即可；③肾功能进行性减退，血肌酐＞500μmol/L 或符合急性血液透析指征的其他情况。



（3）不良反应和处理：



建立体外循环的血液净化均存在与体外循环相关的不良反应如生物不相容、出血、凝血、血管通路相关并发症、感染、机器相关并发症等。应避免出现新的内环境紊乱，连续血液净化治疗时应注意热量及蛋白的丢失。



36.心室机械辅助装置在急性心衰中的应用如何？



急性心衰经常规药物治疗无明显改善时，有条件的可应用心室机械辅助装置（Ⅱa类，B级）。此类装置有体外膜肺氧合（ECMO）、心室辅助泵（如可植入式电动左心辅助泵、全人工心脏）。根据急性心衰的不同类型，可选择应用心室辅助装置，在积极纠治基础心脏病的前提下，短期辅助心脏功能，可作为心脏移植或心肺移植的过渡。ECMO 可以部分或全部代替心肺功能。临床研究表明，短期循环呼吸支持（如应用ECMO）可以明显改善预后。



37.高血压所致的急性心衰的特点及处理措施有哪些？



其临床特点是高血压（＞180/120mmHg），心衰发展迅速，CI 通常正常，PCWP＞18mmHg，X 线胸片正常或呈间质性肺水肿。此种状态属高血压急症，应把握适当的降压速度。慢性高血压患者因血压自动调节功能受损，快速降压可导致心、脑、肾等重要脏器供血不足，快速降压会加重脏器缺血。如急性心衰病情较轻，可在24～48小时内逐渐降压；病情重、伴肺水肿患者应在1小时内将平均动脉压较治疗前降低25%，2～6小时降至160/100～110mmHg，24～48小时内使血压逐渐降至正常。优先考虑静脉给予硝酸甘油，亦可应用硝普钠。静脉给予呋塞米等袢利尿剂能起辅助降压的效果。乌拉地尔适用于基础心率很快、应用硝酸甘油或硝普钠后心率迅速增加而不能耐受的患者。



38.心瓣膜病所致的急性心衰的特点及处理原则是什么？



任何内科治疗和药物均不可能消除或缓解心瓣膜病变及其造成的器质性损害。此种损害可促发心肌重构，最终导致心衰。在疾病逐渐进展过程中，一些因素尤其伴快速心室率的房颤、感染、体力负荷加重等均可诱发心衰的失代偿或发生急性心衰。因此，对于此类患者早期采用介入或外科手术矫治是预防心衰的唯一途径，部分无症状的心瓣膜病患者亦应积极考虑采用，以从根本上改善其预后。伴发急性心衰的患者，原则上应积极采取各种抗心衰的治疗举措，力求稳定病情，缓解症状，以便尽快进行心瓣膜的矫治术。已经发生心衰的患者，均必须进行心瓣膜矫治术，不应迟疑。反复的心衰发作不仅加重病情，而且会增加手术的风险，并影响术后心功能的改善程度。

风湿性二尖瓣狭窄所致的急性肺水肿常由快速心室率的房颤诱发，在农村地区仍较常见。有效地控制房颤的心室率对成功治疗急性心衰极其重要。可应用毛花苷C 0.4～0.6mg缓慢静脉注射，必要时1～2小时后重复一次，剂量减半。效果不理想者，可加用静脉α受体阻滞剂，宜从小剂量开始（普通剂量之半），酌情增加剂量，直至心室率得到有效控制。此外，还可静脉使用胺碘酮。药物无效者可考虑电复律。一旦急性心衰得到控制，病情缓解，应尽早考虑介入术或外科手术，以解除瓣膜狭窄。



39.如何评估及防治非心脏手术围术期发生的急性心衰？



非心脏手术围术期发生的急性心衰是一种较为常见的急性心衰类型，也是引起围术期患者死亡的原因之一。



（1）评估患者的风险，作出危险分层：



根据可能发生急性心衰的风险，术前可作出危险分层。①高危：不稳定型心绞痛、急性心肌梗死（7天以内）、新近发生心肌梗死（7天至1 个月）、失代偿性心衰、严重或高危心律失常、严重心瓣膜病以及高血压3级（＞180/110mmHg）。②中危：缺血性心脏病史、心衰或心衰失代偿史、脑血管病（短暂性脑缺血发作、脑卒中）、糖尿病以及肾功能不全。③低危：年龄＞70 岁、心电图异常（左心室肥厚、完全性左束支传导阻滞、非特异性ST-T 改变）、非窦性心律以及未控制的高血压。高危者应推迟或取消手术。中、低危者术前应做充分的预防治疗。多个低危因素并存，手术风险也会增加。



（2）评估手术类型的风险：



不同类型的手术对心脏的危险不同。对于风险较高的手术，术前要做充分的预防治疗。


1）心脏危险＞5%的手术：


主动脉和其他主要血管的手术、外周血管手术。


2）心脏危险1%～5%的手术：


腹腔内手术、胸腔内手术、头颈部手术、颈动脉内膜切除术、整形手术、前列腺手术。


3）心脏危险＜1%的手术：


内镜手术、皮肤浅层手术、白内障手术、乳腺手术、门诊手术。



（3）积极的预防方法



1）控制基础疾病，如治疗高血压、改善心肌缺血、控制血糖、保护肾功能以及治疗已有的慢性心衰等。

2）药物应用：围术期α受体阻滞剂的应用可减少心肌缺血和心肌梗死危险，并降低冠心病病死率。

3）ACEI、ARB、他汀类和阿司匹林也有报告可降低围术期的心肌缺血、心肌梗死和心衰的发生率，但ACEI 有诱发低血压倾向，应注意监测和纠正。



（4）围术期的治疗：



急性心衰的处理与前述相同。有报告左西孟旦可成功用于此类心衰，包括围生期心肌病，术中和术后的急性心衰与心源性休克。rhBNP 也有应用的报告，其疗效与硝酸甘油相仿。



（5）特殊装置的应用：



有发生心源性休克和低血压倾向的心衰患者，术前可安置IABP或双腔起搏器；术中发生的急性心衰如IABP 不能奏效，需要安装人工心脏泵，但这些装置的益处尚未在临床试验中得到充分证实。



40.急性重症心肌炎所致的急性心衰的临床处理要点是什么？



急性重症心肌炎所致的急性心衰又称为暴发性心肌炎，多由病毒所致，因广泛心肌损害引起泵衰竭，可出现急性肺水肿、心源性休克和恶性心律失常，死因多为泵衰竭和严重心律失常。早期作出明确诊断非常重要。心肌损伤标志物和心衰生物学标志物的升高有助于确诊。临床处理要点如下：

（1）积极治疗急性心衰：血氧饱和度过低患者予以氧气疗法和人工辅助呼吸。伴严重肺水肿和心源性休克者应在血流动力学监测下应用血管活性药物。

（2）药物应用：糖皮质激素适用于有严重心律失常[主要为高度或三度房室传导阻滞（AVB）]、心源性休克、心脏扩大伴心衰的患者，可短期应用。α干扰素和黄芪注射液用作抗病毒治疗。维生素C 静脉滴注以保护心肌免受自由基和脂质过氧化损伤。由于细菌感染是病毒性心肌炎的条件因子，治疗初期可使用青霉素静脉滴注。但药物治疗的疗效因缺少临床证据而难以评估。

（3）非药物治疗：严重的缓慢性心律失常伴血流动力学改变者应安置临时起搏器；伴严重泵衰竭患者可采用心室辅助装置；血液净化疗法有助于清除血液中大量的炎症因子、细胞毒性产物以及急性肝肾功能损害后产生的代谢产物，避免心肌继续损伤。



41.如何认识急性心衰合并肾衰竭及其临床处理要点？



急性心功能合并肾衰必须予以高度重视：

（1）轻至中度血清肌酐（Scr）水平增高和（或）肾小球滤过率估测值（eGFR）降低，患者的病死率会明显增加。临床研究表明，此类患者的肾功能状况是预后的独立预测因子。

（2）其他合并症如电解质紊乱、代谢性酸中毒以及贫血等也相应增加。

（3）肾衰的存在会影响抗心衰药物反应和患者的耐受性。

处理要点如下：

（1）早期识别急性心衰患者合并的肾衰可检测肾功能损伤标志物：

1）Scr：最为常用，男性＞115～133μmol/L（1.3～1.5mg/dl）、女性＞107～124μmol/L（1.2～1.4mg/dl）即为轻度升高，中、重度肾衰患者＞190～226μmol/L（＞2.5～3.0mg/dl）。

2）肌酐清除率：较Scr更为敏感。在肾功能减退早期（代偿期），肌酐清除率下降而Scr 正常；当eGFR 降至正常的50%以上时，Scr 才开始迅速增高。因此，Scr 明显增高于正常时往往肾功能已严重损害。

3）eGFR：目前国内外均建议采用这一指标来评价肾功能，可根据Scr 计算出eGFR；适合中国人群的改良计算公式为：eGFR[ml/（min·1.73m
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 ）]＝175×Scr（mg/dl）-1.154×年龄-0.203×（0.79 女性）。

（2）及时处理相关的其他疾病，如低钾或高钾血症、低镁或高镁血症、低钠血症以及代谢性酸中毒，均可能诱发心律失常，应尽快纠正。

（3）中至重度肾衰对利尿剂反应降低，可出现难治性水肿；在应用多种及大剂量利尿剂并加用多巴胺以增加肾血流仍无效时，宜做血液滤过。

（4）严重的肾衰应作血液透析，尤其对伴低钠血症、酸中毒和难治性水肿者。

（5）注意药物不良反应：常用的抗心衰药物此时易出现副作用。ACEI 会加重肾衰和高钾血症，应用后较基线水平Scr 增加25%～30%以上和（或）其水平＞266μmol/L（＞3.5mg/dl）应减量或停用。ARB 和螺内酯也可引起高钾血症，地高辛因排出减少可以蓄积中毒。




第二节　慢性心力衰竭





1.何为心力衰竭的定义及分类？



心衰是由于任何原因的初始心肌损伤（如心肌梗死、心肌病、血流动力学负荷过重、炎症等），引起心肌结构和功能的变化，最后导致心室泵血和（或）充盈功能低下。

心衰的分类：

（1）按照发病缓急可分为慢性和急性心衰，前者常称为充血性心力衰竭，但在疾病发生发展过程中，慢性心衰可急性加剧，同理急性心衰经治疗后也可演变成为慢性心衰，两者可相互转化。

（2）按主要受累心腔部位不同，可分为左心衰、右心衰和全心衰。但随着病情进展，反复左心衰最终可引起右心衰和全心衰。

（3）根据心排血量属于绝对降低抑或相对不足，可分为低排血量型和高排血量型心衰。

（4）按心脏舒缩功能障碍不同，可分为收缩性心衰、舒张性心衰和混合性心衰。



2.心功能分级标准是什么？





（1）Killip分级：



用于评估急性心肌梗死患者的心功能状态：Ⅰ级：无肺部啰音和第三心音。Ⅱ级：肺部有啰音，但啰音的范围小于1/2肺野。Ⅲ级：肺部啰音的范围大于1/2肺野（肺水肿）。Ⅳ级：休克。



（2）纽约心脏病协会（NYHA）分级：



分为Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ和Ⅳ级。I级，日常活动无心衰症状；Ⅱ级，日常活动出现心衰症状（呼吸困难、乏力）；Ⅲ级，低于日常活动出现心衰症状；Ⅳ级，在休息时出现心衰症状。



（3）ACC/AHA指南的分阶段（ABCD）：



阶段A：为“前心衰阶段”（pre-heart failure），包括心衰的高发危险人群，但目前尚无心脏的结构或功能异常，也无心衰的症状和（或）体征。阶段B：属“前临床心衰阶段”（pre-clinical heart failure）。患者从无心衰的症状和（或）体征，但已发展成结构性心脏病。阶段C：为临床心衰阶段。患者已有基础的结构性心脏病，以往或目前有心衰的症状和（或）体征；或目前虽无心衰的症状和（或）体征，但以往曾因此治疗过。这一阶段包括 NYHA Ⅱ、Ⅲ级和部分Ⅳ级心功能患者。阶段D：为难治性终末期心衰阶段。患者有进行性结构性心脏病，虽经积极的内科治疗，但是休息时仍有症状，且需要特殊干预。心衰分为A、B、C、D四阶段，从心衰的高发危险人群进展成器质性心脏病，出现症状直至难治性终末期心衰，提供了从防到治的全面概念，为心衰的全面防治提供了更合理的依据。



3.慢性心衰的主要临床表现是什么？



（1）肺淤血的表现：主要为呼吸困难，劳累性呼吸困难、阵发性呼吸困难、端坐呼吸，两肺可闻及湿啰音。

（2）心排血量减少导致组织血液灌注不足的表现：无力、少尿等。

（3）体液潴留：如颈静脉怒张、下垂部位水肿、肝大。

（4）原发心脏病的症状和体征。



4.何为心肌重构及其特征？



心肌重构是由于一系列复杂的分子和细胞机制造成心肌结构、功能和表型的变化。

其特征为：

（1）伴有胚胎基因再表达的病理性心肌细胞肥大，导致心肌细胞收缩力降低，寿命缩短。

（2）心肌细胞凋亡，这是心衰从代偿走向失代偿的转折点。

（3）心肌细胞外基质过度纤维化或降解增加。

临床上可见心肌肌重和心室容量的增加，以及心室形状的改变，横径增加呈球状。



5.心衰患者的临床评估包括哪些方面？





（1）心脏病性质及程度判断：



①病史及体格检查：可提供各种心脏病的病因线索，如CHD、瓣膜性心脏病、高血压、心肌病和先天性心脏病。根据临床症状及体征可判断左心衰竭、右心衰竭或全心衰竭。②二维超声心动图及多普勒超声：诊断病因，评价心脏结构和功能。③核素心室造影及核素心肌灌注显像：前者可准确测定左室容量、LVEF及室壁运动。后者可诊断心肌缺血和MI，并对鉴别扩张型心肌病或缺血性心肌病有一定帮助。④X线胸片：提供心脏增大、肺淤血、肺水肿及原有肺部疾病的信息。⑤心电图：提供既往MI、左室肥厚、广泛心肌损害及心律失常信息。有心律失常时应作24小时动态心电图记录。⑥冠状动脉造影：适用于有心绞痛或MI，需血管重建，或临床怀疑CHD的患者；也可鉴别缺血性或非缺血性心肌病。但不能用来判断存活心肌，而有心肌存活的患者，血管重建可有效改善左室功能。⑦心肌活检：对不明原因的心肌病诊断价值有限，但有助于明确心肌炎症性或浸润性病变的诊断。



（2）心功能不全的程度判断：



①NYHA心功能分级；②6分钟步行试验：此方法安全、简便、易行，已逐渐在临床应用，不但能评定患者的运动耐力，而且可预测患者预后。



（3）液体潴留及其严重程度判断：



液体潴留对决定利尿剂治疗十分重要。短时间内体重增加是液体潴留的可靠指标。每次随诊应记录体重，注意颈静脉充盈的程度、肝颈静脉回流征、肺和肝充血的程度（肺部啰音，肝脏肿大），检查下肢和骶部水肿、腹部移动性浊音，以发现腹水。



（4）其他生理功能评价：



①有创性血流动力学检查：主要用于严重威胁生命，并对治疗无反应的泵衰竭患者，或需对呼吸困难和低血压休克作鉴别诊断的患者。②血浆脑钠肽（BNP）测定：有助于心衰诊断和预后判断。③心脏是否同步评价。



6.二维超声心动图及多普勒超声对心衰患者的诊断价值如何？



（1）用于病因诊断：如诊断心包、心肌损伤或瓣膜疾病。

（2）定量或定性房室内径、心脏几何形状、室壁厚度、室壁运动，以及心包、瓣膜和血管结构；定量瓣膜狭窄、关闭不全程度，测量左室射血分数，左室舒张末期和收缩末期容量。

（3）区别舒张功能不全和收缩功能不全。

（4）估测肺动脉压。

（5）为评价治疗效果提供客观指标。



7.血浆脑利钠肽和氨基末端B型利钠肽前体（NT-proBNP）的关系和区别是什么？



1988年日本学者Tetsuji Sudoh首次从猪脑内分离得到一种具有强力的利钠、利尿、扩血管和降压作用的多肽，命名为BNP。以后的研究表明，不只是BNP这一种多肽，而是有一组多肽在生物进化的过程中逐渐发展产生（在人类和脊椎动物至少包括ANP、BNP、CNP、DNP、VNP和Urodilatin，即肾型肽尿扩张素或乌拉立肽），称为利钠肽（NP）家族。其功能是维持循环系统的容量、渗透压和压力调节的稳态。BNP在组织中的表达，心房比心室更为丰富，但由于心室肌的数量远多于心房肌，正常情况下心脏BNP多来自心室，病理情况下更多。

目前用于临床检测的BNP包括BNP和NT-proBNP两种。虽然两者有相同的来源，但其生物学效应和临床意义并不完全相同。心肌细胞受到刺激以后，产生初始基因产物前BNP前体（pre-proBNP），该肽的一个26氨基信号肽被立即去除，形成含108个氨基酸的BNP前体（proBNP），后者在内切酶的作用下裂解为含有76个氨基酸、无生物活性的NT-proBNP和含有32个氨基酸、有活性的BNP。BNP的清除主要通过与BNP清除受体结合，而NT-proBNP则主要由肾小球滤过，因此其血浓度受肾功能影响大于BNP。BNP半衰期短（22分钟），体外稳定性差，而NT-proBNP半衰期较长（120分钟），体外稳定性强，在心衰患者中的浓度较BNP高，与BNP相比更有利于心衰的诊断。在使用生物工程合成的BNP进行治疗时，测定NT-proBNP不受其干扰。

然而，NT-proBNP国际专家共识中提到，现认为心肌细胞释放出裂解和非裂解型利钠肽的混合体，而两种利钠肽并非1∶1的形式分泌。且BNP也迅速地被修饰成为各种片段的混合体。商业性使用的检测BNP和NT-proBNP的方法同时检测裂解和非裂解利钠肽的混合体以及不定量地降解后BNP。BNP和NT-proBNP有明显的区别：BNP主动地从血中清除同时也有被动清除机制，包括经肾清除；NT-proBNP主要经血流量大的器官被动清除，如肾脏。



8.氨基末端B型利钠肽前体（NT-proBNP）对心衰诊断的意义是什么？



氨基末端B型利钠肽前体（NT-proBNP）检测诊断或排除急性非稳定性心力衰竭（HF）的敏感性和特异性均高，然而NT-proBNP检测的最优应用应结合良好的病史。NT-proBNP具有双重作用，既可以排除急性不稳定性HF的诊断，NT-proBNP＜300ng/ml其阴性预测值高达99%，同时也可以用于明确诊断。按年龄分类的NT-proBNP结果截定值可设为450ng/ L、900ng/L和1800ng/L（针对＜50岁、50～75岁和＞75岁年龄段），能降低年轻患者的假阴性率和老年患者的假阳性率，在不改变敏感性和特异性的条件下改善总阳性预测值。基于以上优点，推荐按年龄分类对NT-proBNP检测进行应用（表4-3）。

当肾功能不全、肾小球滤过率＜60ml/min时，NT-proBNP为1200pg/ml诊断心衰的敏感性和特异性分别为85%和88%。


表4-3　根据年龄分层，诊断急性呼吸困难患者心衰NT-proBNP的最佳截点






续表







9.何为舒张性心衰？如何诊断？



舒张性心衰是由于左心室舒张期主动松弛能力受损和心肌顺应性降低，亦即僵硬度增加（心肌细胞肥大伴间质纤维化），导致左心室在舒张期的充盈受损，心搏量（即每搏量）减少，左室舒张末期压增高而发生的心衰。舒张性心衰多见于老年女性，有高血压、糖尿病、左室肥厚者，并常有冠脉疾病或AF。舒张性心衰可与收缩功能障碍同时出现，亦可单独存在。

符合下列条件者可作出诊断：①有典型心衰的症状和体征；②LVEF正常（＞45%），左心腔大小正常；③超声心动图有左室舒张功能异常的证据；④超声心动图检查无心瓣膜疾病，并可排除心包疾病、肥厚型心肌病、限制性（浸润性）心肌病等。



10.超声心动图上左室舒张功能不全的表现是什么？



①早期松弛受损型：表现为E峰下降和A峰增高，E/A减小；②晚期限制型充盈异常：表现为E峰升高，E峰减速时间缩短，E/A显著增大；③中期假性正常化充盈：介于以上两者之间，表现为E/A和减速时间正常。松弛功能受损、假性正常化充盈和限制性充盈分别代表轻、中、重度舒张功能异常。



11.心衰阶段A的防治策略是什么？



（1）这一阶段应强调心衰是可以预防的。

（2）治疗应针对控制危险因素和积极治疗高危人群原发病：如积极治疗高血压、降低血压至目标水平，戒烟和纠正血脂异常，有规律的运动，限制饮酒，控制代谢综合征等。

（3）有多重危险因素者可应用ACEI（Ⅱa类，A级）；血管紧张素受体阻滞剂（ARB）也可应用（Ⅱa类，C级）。



12.心衰阶段B的防治策略是什么？



由于心衰是一种进行性的病变，心肌重构可自身不断地发展，因此，这一阶段患者的积极治疗极其重要，而治疗的关键是阻断或延缓心肌重构。

（1）包括所有阶段 A 的措施。

（2）ACEI、β受体阻滞剂可应用于左室射血分数（LVEF）低下的患者，不论有无心肌梗死（MI）史（Ⅰ类，A级）。

（3）MI后伴LVEF低，不能耐受ACEI时，可应用ARB（Ⅰ类，B级）。

（4）冠心病（CHD）合适病例应作冠脉血运重建术（Ⅰ类，A级）。

（5）有严重血流动力学障碍的瓣膜狭窄或反流的患者，可作瓣膜置换或修补术（Ⅰ类，B级）。

（6）埋藏式心脏除颤复律器（ICD）可应用于MI后、LVEF≤30%、NYHA Ⅱ级心功能、预计存活时间大于1年者。

其他治疗：心脏再同步化治疗（CRT）的推荐尚无证据。不需应用地高辛（Ⅲ类，C级）。不用心肌营养药（Ⅲ类，C级）。有负性肌力作用的钙拮抗剂（CCB）有害（Ⅲ类，C级）。



13.心衰阶段C的防治策略是什么？



阶段 C 的治疗包括所有阶段 A 的措施，并常规应用利尿剂（Ⅰ类，A级）、ACEI（Ⅰ类，A级）、β受体阻滞剂（Ⅰ类，A级）。为改善症状可加用地高辛（Ⅱa类，A级）。醛固酮受体拮抗剂（Ⅰ类，B级）、ARB（Ⅰ类或Ⅱa类，A级）、硝酸酯类（Ⅱb类，C级）等可应用于某些选择性患者。CRT（Ⅰ类，A级）、ICD（Ⅰ类，A级）可选择合适病例应用。



14.心衰阶段D的防治策略是什么？



阶段D 的治疗包括所有阶段 A、B、C 的措施，并可应用以下手段：心脏移植、左室辅助装置、静脉滴注正性肌力药以缓解症状；如果肾功能不全严重，水肿又变成难治性，可应用超滤法或血液透析。应注意并适当处理重要的并发症，如睡眠障碍、抑郁、贫血、肾功能不全等。



15.6分钟步行试验对心功能不全程度的判断标准是什么？



根据美国卡维地洛研究设定的标准：6分钟步行距离＜150m为重度心衰，150～450m为中重度心衰，＞450m为轻度心衰。

6分钟步行距离＜300m，提示预后不良。



16.心衰治疗的原则是什么？



心衰的治疗目标不仅仅是改善症状提高生活质量，更重要的是针对心肌重构的机制，防止和延缓心肌重构的发展，从而降低心衰的死亡率和住院率。心衰的治疗包括一般性治疗、药物治疗及心衰的非药物治疗。



（1）一般性治疗包括：



①治疗原发病；②去除诱发因素如感染、心律失常、电解质紊乱、贫血等；③监测体重，如在3天内体重突然增加2kg以上，需增加利尿剂剂量；④调整生活方式如限盐、限水、低脂饮食、适量增加营养、休息和适度运动；⑤心理和精神疗法；⑥避免使用可能加重心衰的药物；⑦氧气治疗用于急性心衰。



（2）药物治疗：



心衰的常规治疗包括联合使用3大类药物，即利尿剂、ACEI（或ARB）和β受体阻滞剂。为进一步改善症状、控制心率等，地高辛应是第4个联用的药物。醛固酮受体拮抗剂则可应用于重度心衰患者。



（3）非药物治疗包括：



①心脏再同步化治疗（CRT）；②埋藏式心律转复除颤器（ICD）；③左室辅助装置；④心脏移植。



17.心衰患者如何进行生活方式调整？





（1）限钠：



心衰患者的潴钠能力明显增强，限制钠盐摄入对于恢复钠平衡很重要。要避免成品食物，因为这种食物含钠量较高。钠盐摄入轻度心衰患者应控制在2～3g/d，中到重度心衰患者应＜2g/d。盐代用品则应慎用，因常富含钾盐，如与ACEI合用，可致高钾血症。



（2）限水：



严重低钠血症（血钠＜130mmol/L），液体摄入量应＜2L/d。



（3）营养和饮食：



宜低脂饮食，肥胖患者应减轻体重，需戒烟。严重心衰伴明显消瘦（心脏恶病质）者，应给予营养支持，包括给予血清白蛋白。



（4）休息和适度运动：



失代偿期需卧床休息，多做被动运动以预防深部静脉血栓形成。临床情况改善后应鼓励在不引起症状的情况下，进行体力活动，以防止肌肉的“去适应状态”，但要避免用力的等长运动。较重患者可在床边围椅小坐。其他患者可步行每日多次，每次5～10分钟，并酌情逐步延长步行时间。NYHA心功能Ⅱ～Ⅲ级患者，可在专业人员指导下进行运动训练（Ⅰ类，B级），能改善症状、提高生活质量。



18.利尿剂在心衰治疗中的机制及地位如何？





（1）机制：



利尿剂通过抑制肾小管特定部位钠或氯的重吸收，遏制心衰时的钠潴留，减少静脉回流和降低前负荷，从而减轻肺淤血，提高运动耐量。



（2）地位：



对有液体潴留的心衰患者，利尿剂是唯一能充分控制心衰患者液体潴留的药物，是标准治疗中必不可少的组成部分。在利尿剂开始治疗后数天内，就可降低颈静脉压，减轻肺淤血、腹水、外周水肿和体重，并改善心功能和运动耐量，但单一利尿剂治疗不能保持长期的临床稳定。

合理使用利尿剂是其他治疗心衰药物取得成功的关键因素之一。如利尿剂用量不足造成液体潴留，会降低对ACEI的反应，增加使用β受体阻滞剂的风险。另一方面，不恰当的大剂量使用利尿剂则会导致血容量不足，增加ACEI和血管扩张剂发生低血压的危险，以及ACEI和ARB出现肾功能不全的风险。因此，恰当使用利尿剂应看作各种有效治疗心衰措施的基础。



19.心衰时利尿剂应用要点是什么？



（1）利尿剂是唯一能充分控制心衰患者液体潴留的药物，是标准治疗中必不可少的组成部分。

（2）所有心衰患者有液体潴留的证据或原先有过液体潴留者，均应给予利尿剂（Ⅰ类，A级）。阶段B患者因从无液体潴留，不需应用利尿剂。

（3）利尿剂必须最早应用。

（4）利尿剂应与ACEI和β受体阻滞剂联合应用（Ⅰ类，C级）。

（5）袢利尿剂应作为首选。噻嗪类仅适用于轻度液体潴留、伴高血压和肾功能正常的心衰患者（Ⅰ类，B级）。

（6）利尿剂通常从小剂量开始（氢氯噻嗪25mg/d，呋塞米20mg/d，或托拉塞米10mg/d）逐渐加量。

（7）长期服用利尿剂应严密观察不良反应的出现如电解质紊乱、症状性低血压，以及肾功能不全，特别是在服用剂量大和联合用药时。

（8）出现利尿剂抵抗时（常伴有心衰症状恶化）应及时处理。



20.心衰治疗中为何优先选择袢利尿剂？



（1）作用机制及强度不同：常用的利尿剂有袢利尿剂和噻嗪类。袢利尿剂增加尿钠排泄可达钠滤过负荷的20%～25%，且能加强游离水的清除。相反，作用于远曲肾小管的噻嗪类增加尿钠排泄的分数仅为钠滤过负荷的5%～10%，并减少游离水的清除，且在肾功能中度损害（肌酐清除率＜30ml/min）时就失效。因此，袢利尿剂如呋塞米或托拉塞米是多数心衰患者的首选药物，特别适用于有明显液体潴留或伴有肾功能受损的患者。

（2）袢利尿剂呋塞米的剂量与效应呈线性关系，故剂量不受限制。而噻嗪类仅适用于有轻度液体潴留、伴有高血压而肾功能正常的心衰患者。氢氯噻嗪100mg/d已达最大效应（剂量-效应曲线已达平台期），再增量亦无效。



21.如何调整利尿剂的剂量？





（1）起始剂量：



通常从小剂量开始，如呋塞米每日20mg，或托拉塞米每日10mg，氢氯噻嗪每日25mg。



（2）调整剂量：



逐渐增加剂量直至尿量增加，体重每日减轻0.5～1.0kg。



（3）维持剂量：



一旦病情控制（肺部啰音消失，水肿消退，体重稳定），即以最小有效剂量长期维持。在长期维持期间，仍应根据液体潴留的情况随时调整剂量。每日体重的变化是最可靠的检测利尿剂效果和调整利尿剂剂量的指标。在利尿剂治疗的同时，应适当限制钠盐的摄入量。



22.什么是利尿剂抵抗？如何处理？



对利尿剂的治疗反应取决于药物浓度和进入尿液的时间过程。当心衰进展和恶化时常需加大利尿剂剂量，最终则再大的剂量也无反应，即出现利尿剂抵抗。

处理方法：①静脉应用利尿剂，如呋塞米静脉注射40mg，继以持续静脉滴注（10～40mg/h）；②2种或2种以上利尿剂联合使用；③应用增加肾血流的药物，如短期应用小剂量的多巴胺100～250μg/min。



23.使用利尿剂的不良反应及处理原则是什么？





（1）电解质丢失：



利尿剂可引起低钾、低镁血症，而诱发心律失常，当RAAS高度激活时尤易发生。并用ACEI，或给予保钾利尿剂特别是醛固酮受体拮抗剂螺内酯常能预防钾盐、镁盐的丢失。RALES试验表明，小剂量螺内酯（25mg/d）与ACEI以及袢利尿剂合用是安全的。

出现低钠血症时应注意区别缺钠性低钠血症和稀释性低钠血症，两者治疗原则不同。前者发生于大量利尿后，属容量减少性低钠血症，患者可有直立性低血压，尿少而比重高，治疗应予补充钠盐。后者又称难治性水肿，见于心衰进行性恶化者，此时钠、水有潴留，而水潴留多于钠潴留，故称高容量性低钠血症，患者尿少而比重低，治疗应严格限制入水量，并按利尿剂抵抗处理。



（2）神经内分泌的激活：



利尿剂的使用可激活内源性神经内分泌系统，特别是RAAS。长期激活会促进疾病的发展，除非患者同时接受神经内分泌抑制剂的治疗。因而，利尿剂应与ACEI以及β受体阻滞剂联合应用。



（3）低血压和氮质血症：



过量应用利尿剂可降低血压，损伤肾功能，但低血压和氮质血症也可能是心衰恶化的表现。心衰患者如无液体潴留，低血压和氮质血症可能与容量减少有关，应减少利尿剂用量；如果患者有持续液体潴留，则低血压和氮质血症有可能是心衰恶化和外周有效灌注量降低的反映，应继续维持所用的利尿剂，并短期使用能增加终末器官灌注的药物，如多巴胺。



24.目前ACEI 和β受体阻滞剂成为心衰基础治疗的根据是什么？



心衰是一种进行性的病变，一旦起始，即使没有新的心肌损害，临床亦处于稳定阶段，仍可自身不断发展。目前已明确，导致心衰发生发展的基本机制是心肌重构。在初始的心肌损伤以后，肾素-血管紧张素-醛固酮系统（RAAS）和交感神经系统兴奋性增高，多种内源性的神经内分泌和细胞因子激活；其长期、慢性激活促进心肌重构，加重心肌损伤和心功能恶化，又进一步激活神经内分泌和细胞因子等，形成恶性循环。因此，治疗心衰的关键就是阻断神经内分泌的过度激活，阻断心肌重构。ACEI 和β受体阻滞剂成为心衰基础治疗。



25.ACEI有益于慢性心衰的机制是什么？



（1）抑制RAAS。ACEI能竞争性地阻断血管紧张素（Ang）Ⅰ转化为AngⅡ，从而降低循环和组织的AngⅡ水平，还能阻断AngⅠ～Ⅶ的降解，使其水平增加，进一步起到扩张血管及抗增生作用。组织RAAS在心肌重构中起关键作用，当心衰处于相对稳定状态时，心脏组织RAAS仍处于持续激活状态；心肌ACE活性增加，血管紧张素原mRNA水平上升，AngⅡ受体密度增加。

（2）作用于激肽酶Ⅱ，抑制缓激肽的降解，提高缓激肽水平，通过缓激肽-前列腺素-NO通路而发挥有益作用。ACEI促进缓激肽的作用与抑制AngⅡ产生的作用同样重要。ACEI对心肌重构和生存率的有益影响，在应用AngⅡ受体阻滞剂的动物实验中未能见到，且在合并使用激肽抑制剂时，ACEI的有利作用即被取消。在临床上长期应用ACEI时，尽管循环中AngⅡ水平不能持续降低，但ACEI仍能发挥长期效益。这些资料表明ACEI的有益作用至少部分是由缓激肽通路所致。



26.ACEI在心衰患者中应用的适应证是什么？



（1）所有慢性收缩性心衰患者，包括 B、C、D各个阶段人群和NYHA Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ心功能各级患者（LVEF＜40%），都必须使用ACEI，而且需要终身使用，除非有禁忌证或不能耐受（Ⅰ类，A级）。

（2）阶段A人群可考虑用ACEI来预防心衰。在这类患者中HOPE、EUROPA和PEACE试验都显示ACEI能降低心衰的发生率，但是该3项试验均未将心衰作为事先设定的一级或二级终点。因此，对于心衰高发危险人群，应用ACEI的推荐为Ⅱa类，A级。

（3）医师和患者都应了解和坚信以下事实：应用ACEI的主要目的是减少死亡和住院，症状改善往往出现于治疗后数周至数月，即使症状改善不显著，ACEI仍可减少疾病进展的危险性；ACEI治疗早期可能出现一些不良反应，但一般不会影响长期应用。



27.ACEI在心衰患者中应用的禁忌证和需要慎用的情况是什么？





（1）禁用：



对ACEI曾有致命性不良反应的患者，如曾有血管性水肿导致的喉头水肿、无尿性肾衰竭或妊娠妇女，绝对禁用。



（2）以下情况需要慎用：



①双侧肾动脉狭窄；②血肌酐显著升高[＞265.2μmol/L（3mg/ dl）]；③高钾血症（＞5.5mmol/L）；④有症状性低血压（收缩压＜90mmHg），这些患者应先接受其他抗心衰药物治疗，待上述指标改善后再决定是否应用ACEI；⑤左室流出道梗阻的患者，如主动脉瓣狭窄、梗阻性肥厚型心肌病。



28.ACEI在心衰中的应用方法是什么？



（1）起始剂量和递增方法：ACEI应用的基本原则是从很小剂量开始，逐渐递增，直至达到目标剂量，一般每隔1～2周剂量倍增一次。剂量调整的快慢取决于每个患者的临床状况。有低血压史、糖尿病、氮质血症，以及服用保钾利尿剂者，递增速度宜慢。ACEI的耐受性约90%。

（2）维持应用：　一旦调整到合适剂量应终身维持使用，以减少死亡或住院的危险性。突然撤除ACEI有可能导致临床状况恶化，应予避免。

（3）目前或以往有液体潴留的患者，ACEI必须与利尿剂合用，且起始治疗前需注意利尿剂已维持在最合适剂量；从无液体潴留者亦可单独应用。

（4）ACEI一般与β受体阻滞剂合用，因两者有协同作用。



29.ACEI应用的不良反应及处理是什么？





（1）ACEI有两方面的不良反应



1）与AngⅡ抑制有关的不良反应：包括低血压、肾功能恶化、钾潴留。

2）与缓激肽积聚有关的不良反应，如咳嗽和血管性水肿。



（2）不良反应的处理




1）低血压：


很常见，在治疗开始几天或增加剂量时易发生。防止方法：①调整或停用其他有降压作用的药物，如硝酸酯类、CCB和其他扩血管药物。②如无液体潴留，考虑利尿剂减量或暂时停用。严重低钠血症患者（血钠＜130mmol/L），可酌情增加食盐摄入。③减小ACEI剂量。首剂给药如果出现症状性低血压，重复给予同样剂量时不一定也会出现症状。


2）肾功能恶化：


肾脏灌注减少时肾小球滤过率明显依赖于AngⅡ介导的出球小动脉收缩，特别是重度心衰NYHA Ⅳ级、低钠血症者，易于发生肾功能恶化。心衰患者肾功能受损发生率高（29%～63%），且死亡率相应增加1.5～2.3倍，因而起始治疗后1～2周内应监测肾功能和血钾，以后需定期复查。处理：①ACEI治疗初期肌酐或血钾可有一定程度增高，如果肌酐增高＜30%，为预期反应，不需特殊处理，但应加强监测；如果肌酐增高＞30%～50%，为异常反应，ACEI应减量或停用，待肌酐正常后再用。大多数患者停药后肌酐水平趋于稳定或降低到治疗前水平。②停用某些肾毒性药物如非甾体抗炎药。钾盐和保钾利尿剂也应停用。③肾功能异常患者以选择经肝肾双通道排泄的ACEI为好。


3）高血钾：


ACEI阻止RAAS而减少钾的丢失，可能发生高钾血症；肾功能恶化、补钾、使用保钾利尿剂，尤其并发糖尿病时尤易发生高钾血症，严重者可引起心脏传导阻滞。处理：①应用ACEI不应同时加用钾盐，或保钾利尿剂。②并用醛固酮受体拮抗剂时ACEI应减量，并立即应用袢利尿剂。③用药后1周应复查血钾，并定期监测，如血钾＞5.5mmol/ L，应停用ACEI。


4）咳嗽：


ACEI引起的咳嗽特点为干咳，见于治疗开始的几个月内，要注意排除其他原因尤其是肺部淤血所致的咳嗽。停药后咳嗽消失，再用干咳重现，高度提示ACEI是引起咳嗽的原因。咳嗽不严重可以耐受者，应鼓励继续用ACEI，如持续咳嗽，影响正常生活，可考虑停用，并改用ARB。


5）血管性水肿：


血管性水肿较为罕见（＜1%），但可出现声带甚至喉头水肿等严重状况，危险性较大，应予注意。多见于首次用药或治疗最初24 小时内。疑为严重血管性水肿的患者应终身避免应用所有的ACEI。



30.血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂（ARB）在心衰中应用的机制是什么？



ARB在理论上可阻断所有经ACE途径或非ACE（如糜酶）途径生成的AngⅡ与AT

1


 （血管紧张素Ⅱ的Ⅰ型受体）结合，从而阻断或改善因AT

1


 过度兴奋导致的诸多不良作用，如血管收缩、水钠潴留、组织增生、胶原沉积、促进细胞坏死和凋亡等，而这些都是在心衰发生发展中起作用的因素。ARB还可能通过加强AngⅡ与AT

2


 （血管紧张素Ⅱ的Ⅱ型受体）结合来发挥有益的效应。ARB对缓激肽的代谢无影响，故一般不引起咳嗽，但也不能通过提高血清缓激肽浓度发挥可能的有利作用。



31.ARB在心衰中应用的适应证是什么？



（1）对心衰高发危险的人群（阶段A）ARB有助于预防心衰的发生（Ⅱa类，C级）。

（2）已有心脏结构异常但从无心衰临床表现者（阶段B）：①MI后LVEF低但无心衰症状患者，如不能耐受ACEI可用ARB（Ⅰ类，B级）；②对有高血压伴有心肌肥厚者ARB有益（Ⅱa类，B级）；③对LVEF下降无心衰症状的患者如不能耐受ACEI可用ARB（Ⅱa类，C级）。

（3）已有心衰症状的患者（阶段C）：①ARB可用于不能耐受ACEI的LVEF低下的患者，以减低死亡率和并发症（Ⅰ类，A级）；②对轻、中度心衰且LVEF低下者，特别因其他指征已用ARB者，ARB可代替ACEI作为一线治疗（Ⅱa类，A级）；③常规治疗后心衰症状持续存在，且LVEF低下者，可考虑加用ARB（Ⅱa或Ⅱb类推荐，B级）。



32.β受体阻滞剂治疗慢性心衰的基础是什么？



慢性心衰时肾上腺素能受体通路的持续、过度激活对心脏有害。人体衰竭心脏去甲肾上腺素的浓度已足以产生心肌细胞的损伤，且慢性肾上腺素能系统的激活介导心肌重构，而β

1


 受体信号转导的致病性明显大于β

2


 、α

1


 受体。这就是应用β受体阻滞剂治疗CHF的根本基础。

β受体阻滞剂是一种很强的负性肌力药，以往一直被禁用于心衰的治疗。临床试验亦表明，该药治疗初期对心功能有明显抑制作用，LVEF降低；但长期治疗（＞3个月时）则一致改善心功能，LVEF增加；治疗4～12个月，能降低心室肌重和容量、改善心室形状，提示心肌重构延缓或逆转。这种急性药理作用和长期治疗截然不同的效应被认为是β受体阻滞剂具有改善内源性心肌功能的“生物学效应”。β受体阻滞剂之所以能从心衰的禁忌药转而成为心衰常规治疗的一部分，就是因为走出了“短期”“药理学”治疗的误区，发挥了长期治疗的“生物学”效应。



33.β受体阻滞剂在心衰中应用的适应证是什么？



（1）所有慢性收缩性心衰，NYHAⅡ、Ⅲ级病情稳定患者，以及阶段B、无症状性心力衰竭或NYHAⅠ级的患者（LVEF＜40%），均必须应用β受体阻滞剂，而且需终身使用，除非有禁忌证或不能耐受。NYHA Ⅳ级心衰患者需待病情稳定（4天内未静脉用药，已无液体潴留并体重恒定）后，在严密监护下由专科医师指导应用。

（2）应尽早开始应用β受体阻滞剂，不要等到其他疗法无效时才用，因患者可能在延迟用药期间死亡，而β受体阻滞剂如能早期应用，有可能防止死亡。

（3）应告知患者：①症状改善常在治疗2～3个月后才出现，即使症状不改善，亦能防止疾病的进展；②不良反应常发生在治疗早期，但一般不妨碍长期用药。

（4）一般应在利尿剂和ACEI的基础上加用β受体阻滞剂。



34.β受体阻滞剂在慢性心衰中的禁忌证是什么？



（1）支气管痉挛性疾病、心动过缓（心率＜60次/分）、二度及以上房室传导阻滞（除非已安装起搏器），均不能应用。

（2）心衰患者有明显液体潴留，需大量利尿者，暂时不能应用，应先利尿，达到干体重后再开始应用。



35.β受体阻滞剂应用中剂量如何确定和调整？





（1）目标剂量的确定：



β受体阻滞剂治疗心衰的剂量并非按患者的治疗反应来确定，而是要达到事先设定的目标剂量。国际指南认为，应尽量达到临床试验推荐的目标剂量。但中国人和西方人不同，且个体差异很大，因此β受体阻滞剂的治疗宜个体化。心率是国际公认的β受体有效阻滞的指标，因而，剂量滴定应以心率为准：清晨静息心率55～60次/分，不低于55次/分，即提示达到目标剂量或最大耐受量。一般勿超过临床试验所用的最大剂量。



（2）起始和维持：



起始治疗前和治疗期间患者须体重恒定（干体重），已无明显液体潴留，利尿剂已维持在最合适剂量。如患者有体液不足，易于产生低血压；如有液体潴留，则增加心衰恶化的危险。必须从极低剂量开始，如琥珀酸美托洛尔12.5～25mg每日1次，酒石酸美托洛尔平片6.25mg每日3次，比索洛尔1.25mg每日1次，或卡维地洛尔3.125mg每日2次。如患者能耐受前一剂量，每隔2～4周将剂量加倍；如前一较低剂量出现不良反应，可延迟加量直至不良反应消失。起始治疗时β受体阻滞剂可引起液体潴留，需每日测体重，一旦出现体重增加即应加大利尿剂用量，直至恢复治疗前体重，再继续加量。临床试验的最大剂量为琥珀酸美托洛尔200mg每日1次，酒石酸美托洛尔平片50mg每日3次，比索洛尔10mg每日1次，卡维地洛尔25mg每日2次。



36.β受体阻滞剂与ACEI合用应注意的问题是什么？



（1）患者在应用β受体阻滞剂前，ACEI并不需要用至高剂量，因为在β受体阻滞剂的临床试验中大多数患者并未用高剂量ACEI。应用低或中等剂量ACEI加β受体阻滞剂较之增加ACEI剂量，对改善症状和降低死亡的危险性更为有益。

（2）关于ACEI与β受体阻滞剂的应用顺序：CIBIS Ⅲ试验比较了先应用比索洛尔或依那普利的效益，结果显示，两组的疗效或安全性均相似。事实上，ACEI与β受体阻滞剂孰先孰后并不重要，关键是两药合用，才能发挥最大的益处。因而，在应用低或中等剂量ACEI的基础上，及早加用β受体阻滞剂，既易于使临床状况稳定，又能早期发挥β受体阻滞剂降低猝死的作用和两药的协同作用。两药合用以后，还可以根据临床情况的变化，分别调整各自的剂量。



37.β受体阻滞剂在心衰中应用的不良反应及处理策略是什么？





（1）低血压：



应用含有α受体阻滞作用的β受体阻滞剂尤易发生，一般出现于首剂或加量的24～48小时内，通常无症状，重复用药后常可自动消失。首先考虑停用硝酸酯类制剂、CCB或其他不必要的血管扩张剂。也可将ACEI减量，但一般不减利尿剂剂量。如低血压伴有低灌注的症状，则应将β受体阻滞剂减量或停用，并重新评定患者的临床情况。



（2）液体潴留和心衰恶化：



①起始治疗前应确认患者已达到干体重状态。如有液体潴留，常在β受体阻滞剂起始治疗3～5天体重增加，如不处理，1～2周后常致心衰恶化。故应告知患者每日称体重，如在3天内增加＞2kg，应立即加大利尿剂用量。②如在用药期间心衰有轻或中度加重，首先应加大利尿剂和ACEI用量，以达到临床稳定。③如病情恶化，β受体阻滞剂宜暂时减量或停用。应避免突然撤药，引起反跳和病情显著恶化。减量过程应缓慢，每2～4天减一次量，2周内减完。病情稳定后，需再加量或继用β受体阻滞剂，否则将增加死亡率。必要时可短期静脉应用正性肌力药。磷酸二酯酶抑制剂较β受体激动剂更合适，因后者的作用可被β受体阻滞剂所拮抗。



（3）心动过缓和房室传导阻滞：



和β受体阻滞剂剂量大小相关，低剂量不易发生，但在增量过程中危险性亦逐渐增加。如心率低于55次/分，或伴有眩晕等症状，或出现二、三度房室传导阻滞，应减量。此外，还应注意药物相互作用的可能性，停用其他可引起心动过缓的药物。



（4）无力：



本药应用可伴有无力，多数可在数周内自动缓解，某些患者可很严重而需减量。如无力伴有外周低灌注，则需停用β受体阻滞剂，稍后再重新应用，或换用别的类型β受体阻滞剂。



38.洋地黄制剂在心衰治疗中的作用机制是什么？



（1）洋地黄通过抑制衰竭心肌细胞膜Na

+


 ，K

+


 -ATP酶，使细胞内Na

+


 水平升高，促进Na

+


 -Ca

2+


 交换，提高细胞内Ca

2+


 水平，从而发挥正性肌力作用。

（2）洋地黄的有益作用可能部分是与非心肌组织Na

+


 ，K

+


 -ATP酶的抑制有关。副交感传入神经的Na

+


 ，K

+


 -ATP 酶受抑制，提高了位于左室、左房与右房入口处、主动脉弓和颈动脉窦的压力感受器的敏感性，抑制性传入冲动的数量增加，进而使中枢神经系统下达的交感兴奋性减弱。

（3）此外，肾脏的Na

+


 ，K

+


 -ATP酶受抑，可减少肾小管对钠的重吸收，增加钠向远曲小管的转移，导致肾脏分泌肾素减少。

这些结果引出了一个假说，即洋地黄并非只是正性肌力药物，而是通过降低神经内分泌系统的活性起到一定的治疗心衰作用。



39.地高辛治疗心衰时适宜患者如何选择？



（1）适用于已在应用ACEI（或ARB）、β受体阻滞剂和利尿剂治疗，而仍持续有症状的慢性收缩性心衰患者。重症患者可将地高辛与ACEI（或ARB）、β受体阻滞剂和利尿剂同时应用。

（2）另一种方案是：先将醛固酮受体拮抗剂加用于ACEI、β受体阻滞剂和利尿剂的治疗，仍不能改善症状时，再应用地高辛。

（3）如患者已在应用地高辛，则不必停用，但必须立即加用神经内分泌抑制剂ACEI和β受体阻滞剂治疗。

（4）地高辛适用于心衰伴有快速心室率的AF患者，但加用β受体阻滞剂对控制运动时的心室率效果更佳。

（5）由于地高辛对心衰死亡率的下降没有作用，故不主张早期应用。不推荐应用于NYHAⅠ级心功能的患者。

（6）急性心衰并非地高辛的应用指征，除非并有快速室率的AF。急性心衰应使用其他合适的治疗措施（常为静脉给药），地高辛仅可作为长期治疗措施的开始阶段而发挥部分作用。



40.地高辛治疗心衰时的禁忌证和慎用情况是什么？



（1）伴窦房传导阻滞、二度或高度房室传导阻滞患者，应禁忌使用地高辛，除非已安置永久性心脏起搏器。

（2）急性心肌梗死（AMI）后患者，特别是有进行性心肌缺血者，应慎用或不用地高辛。

（3）与能抑制窦房结或房室结功能的药物（如胺碘酮、β受体阻滞剂）合用时必须谨慎。奎尼丁、维拉帕米、胺碘酮、克拉霉素、红霉素等与地高辛合用时，可使地高辛血药浓度增加，增加地高辛中毒的发生率，需十分慬慎，此时地高辛宜减量。



41.地高辛在慢性心衰治疗中的应用方法是什么？



（1）制剂：地高辛是唯一经过安慰剂对照临床试验评估的洋地黄制剂，也是唯一被美国FDA确认能有效治疗CHF的正性肌力药，目前应用最为广泛。地高辛为中速口服制剂，服用后经小肠吸收，2～3小时血清浓度达高峰，4～8小时获最大效应，85%由肾脏排出，半衰期为36小时，连续口服相同剂量经5个半衰期（约7天后）血清浓度可达稳态。

（2）剂量：目前多采用维持量疗法（0.125～0.25mg/d），即自开始便使用固定的剂量，并继续维持；对于70岁以上或肾功能受损者，地高辛宜用小剂量0.125mg每日1次或隔日1次。如为了控制AF的心室率，可采用较大剂量0.375～0.50mg/d，但这一剂量不适用于心衰伴窦性心律患者。

（3）地高辛血清浓度与疗效无关，不需监测剂量。根据目前有限的资料，建议血清地高辛的浓度范围为0.5～1.0ng/ml。



42.地高辛治疗时的不良反应常见哪些表现？



不良反应常出现在血清地高辛浓度＞2.0ng/ml时，但也可见于地高辛水平较低时。无中毒者和中毒者血清地高辛浓度间有明显重叠现象，特别是在低血钾、低血镁、甲状腺功能低下时。常表现为：

（1）心律失常（期前收缩、折返性心律失常和传导阻滞）。

（2）胃肠道症状（厌食、恶心和呕吐）。

（3）神经精神症状（黄视、绿视等视觉异常，定向力障碍，昏睡及精神错乱）。



43.为什么在心衰治疗中要加入醛固酮受体拮抗剂？



心衰时神经内分泌系统持续激活，醛固酮分泌增多。醛固酮有独立于AngⅡ和相加于AngⅡ的对心肌重构的不良作用，特别是对心肌细胞外基质。人体衰竭心脏中心室醛固酮生成及活化增加，且与心衰严重程度成正比。虽然短期使用ACEI或ARB均可以降低循环中醛固酮水平，但长期应用时，循环醛固酮水平却不能保持稳定、持续的降低，即出现”醛固酮逃逸现象”。因此，如能在ACEI基础上加用醛固酮受体拮抗剂，进一步抑制醛固酮的有害作用，可望有更大的益处。



44.醛固酮受体拮抗剂在心衰应用的要点是什么？



（1）适用于中、重度心衰，NYHA Ⅲ或Ⅳ级患者，AMI后并发心衰，且LVEF＜40%的患者亦可应用。

（2）应用方法为螺内酯起始量10mg/d，最大剂量为20mg/d，酌情亦可隔日给予。

（3）本药应用的主要危险是高钾血症和肾功能异常。入选患者的血肌酐浓度应在176.8（女性）～221.0（男性）μmol/L（2.0～2.5mg/dl）以下，血钾低于5.0mmol/L。

（4）一旦开始应用醛固酮受体拮抗剂，应立即加用袢利尿剂，停用钾盐，ACEI减量。



45.钙拮抗药在心衰治疗中的应用要点是什么？



（1）由于缺乏CCB治疗心衰有效的证据，此类药物不宜应用。

（2）心衰患者并发高血压或心绞痛而需要应用CCB时，可选择氨氯地平或非洛地平。

（3）具有负性肌力作用的CCB如维拉帕米和地尔硫
 ，对MI后伴LVEF下降、无症状的心衰患者可能有害，不宜应用。



46.心衰时心脏不同步的表现及其对心功能的影响如何？



心衰常并发传导异常，导致房室、室间和（或）室内运动不同步。①房室不同步表现为心电图中P-R间期延长，使左室充盈减少；②左右心室间不同步表现为左束支传导阻滞，使右室收缩早于左室；室内传导阻滞在心电图上表现为QRS时限延长（＞120毫秒）。

以上不同步现象均严重影响左室收缩功能。心衰患者的左右心室及左心室内收缩不同步时，可致心室充盈减少、左室收缩力或压力的上升速度降低、时间延长，加重二尖瓣反流及室壁逆向运动，使心室排血效率下降。心室收缩不同步还会导致心衰患者死亡率增加。



47.心脏再同步治疗的适应证是什么？





（1）Ⅰ类适应证



1）缺血性和非缺血性心肌病。

2）经过充分的药物治疗，NYHA心功能分级仍在Ⅲ级或不用卧床的Ⅳ级患者。

3）窦性心律。

4）左心室射血分数≤35%。

5）左室舒张末期内径≥55mm。

6）心电图左束支传导阻滞，QRS波时限≥120毫秒，伴有心脏运动不同步。



（2）Ⅱa类适应证



1）经充分的药物治疗后，心功能恢复至NYHA Ⅱ级，其他条件符合Ⅰ类适应证。

2）慢性心房纤颤患者，其他条件符合Ⅰ类适应证，其中心率偏快者可行房室结消融，以最大限度起搏心室。



（3）Ⅱb类适应证



1）符合常规心脏起搏适应证并心脏起搏依赖的，伴有器质性心脏病或心脏功能Ⅲ级以上。

2）常规心脏起搏并起搏依赖的，经起搏治疗后出现心脏扩大并心功能Ⅲ级以上的，也可以称之起搏器心肌病。

3）QRS波＜120毫秒，符合其他Ⅰ类适应证的条件，经超声心动图或组织多普勒检查，符合下列不同步条件任意两条者：①左心室射血前时间＞140毫秒；②左心室激动延迟，左心室激动较右心室激动延迟＞40毫秒；③左心室后外侧壁激动延迟。



48.埋藏式心律转复除颤器（ICD）在心衰治疗中的适应证是什么？



（1）心衰伴低LVEF者，曾有心脏停搏、心室颤动（VF）或伴有血流动力学不稳定的室性心动过速（VT），推荐植入ICD作为二级预防以延长生存（Ⅰ类，A级）。

（2）缺血性心脏病患者，MI后至少40天，LVEF≤30%，长期优化药物治疗后NYHA心功能Ⅱ或Ⅲ级，合理预期生存期超过1年且功能良好，推荐植入ICD作为一级预防减少心脏性猝死，从而降低总死亡率（Ⅰ类，A级）。

（3）非缺血性心肌病患者，LVEF≤30%，长期最佳药物治疗后NYHA心功能Ⅱ或Ⅲ级，合理预期生存期超过1年且功能良好，推荐植入ICD作为一级预防减少心脏性猝死从而降低总死亡率（Ⅰ类，B级）。

（4）对于NYHAⅢ～Ⅳ级、LVEF≤35%且QRS＞120 毫秒的症状性心衰可植入CRT-D，以改善发病率和死亡率（Ⅱa，B级）。



49.何为难治性终末期心衰及其治疗策略？



一部分心衰患者虽经优化内科治疗，但休息时仍有症状、极度无力，常有心源性恶病质，且须反复长期住院者，即为难治性心衰的终末阶段。

治疗应注意以下几点：

（1）控制液体潴留：这一阶段患者的症状常与钠、水潴留有关。因此，控制液体潴留是治疗成功的关键（Ⅰ类，B级）。可加大呋塞米用量，或联用静脉滴注多巴胺或多巴酚丁胺，但可能会引起氮质血症恶化。如果肾功能不全严重，水肿又变成难治性，可应用超滤法或血液透析，患者有可能恢复对利尿剂的反应。

（2）神经内分泌抑制剂的应用：此类患者对ACEI和β受体阻滞剂耐受性差，宜从极小剂量开始。ACEI易致低血压、肾功能不全；β受体阻滞剂易引起心衰恶化。如收缩压＜80mmHg，则两药均不宜应用。如有显著液体潴留，近期内曾应用静脉注射正性肌力药者，则不宜用β受体阻滞剂。醛固酮受体拮抗剂对肾功能受损的患者可引起危险的高钾血症。

（3）静脉应用正性肌力药或血管扩张剂：静脉滴注正性肌力药如多巴酚丁胺、米力农和血管扩张剂如硝酸甘油、硝普钠，可作为姑息疗法，短期（3～5天）应用以缓解症状（Ⅱb类，C级）。一旦情况稳定，即应改换为口服方案。能成功中断静脉应用正性肌力药的患者，不推荐常规间歇静脉滴注正性肌力药（Ⅲ类，B级）。

（4）机械和外科治疗：心脏移植适用于有严重心功能损害，或依赖静脉正性肌力药的患者（Ⅰ类，B级）。左室辅助装置可考虑应用于内科治疗无效、预期1年存活率＜50%，且不适于心脏移植的患者（Ⅱa类，B级）。



50.舒张性心衰的治疗要点是什么？



（1）积极控制血压：舒张性心衰患者的达标血压宜低于单纯高血压患者的标准，即收缩压＜130mmHg，舒张压＜80mmHg（Ⅰ类，A级）。

（2）控制AF心率和心律：心动过速时舒张期充盈时间缩短，心搏量降低。建议：①慢性AF应控制心室率（Ⅰ类，C级）；②AF转复并维持窦性心律，可能有益（Ⅱb类，C级）。

（3）应用利尿剂：可缓解肺淤血和外周水肿，但不宜过度，以免前负荷过度降低而致低血压（Ⅰ类，C级）。

（4）血运重建治疗：由于心肌缺血可以损害心室的舒张功能，CHD患者如有症状性或可证实的心肌缺血，应考虑冠脉血运重建（Ⅱa类，C级）。

（5）逆转左室肥厚，改善舒张功能：可用ACEI、ARB、β受体阻滞剂等（Ⅱb类，C级）。维拉帕米有益于肥厚型心肌病。

（6）地高辛不能增加心肌的松弛性，不推荐应用于舒张性心衰（Ⅱb类，C级）。

（7）如同时有收缩性心衰，则以治疗后者为主。



51.心衰合并室性心律失常（频发室性期前收缩、非持续性及持续性室速）的诊治要点是什么？



（1）β受体阻滞剂用于心衰可降低心脏性猝死率（Ⅰ类，A级），单独或与其他药物联合可用于持续或非持续性室性心律失常（Ⅱa类，C级）

（2）抗心律失常药物仅适用于严重、症状性VT，胺碘酮可作为首选药物（Ⅱb类，B级）。

（3）无症状、非持续性室性心律失常（包括频发室性期前收缩、非持续VT）不建议常规或预防性使用除 β受体阻滞剂外的抗心律失常药物治疗（包括胺碘酮）（Ⅲ类，A级）。

（4）Ⅰ类抗心律失常药可促发致命性室性心律失常，增加死亡率，应避免使用（Ⅲ类，B级）。

（5）胺碘酮可用于安装ICD患者以减少器械放电（Ⅱa类，C级）。



52.心衰合并房颤的诊治要点是什么？



（1）心衰伴AF患者采用复律及维持窦性心律治疗的价值尚未明确（Ⅱb类，C级），因而，目前治疗的主要目标是控制心室率及预防血栓栓塞并发症（Ⅰ类，C级）。

（2）β受体阻滞剂、洋地黄制剂或两者联合可用于心衰伴AF患者心室率控制，如β受体阻滞剂禁忌或不能耐受，可用胺碘酮（Ⅰ类，A级）。应用洋地黄控制心室率也是合理的（Ⅱa类，A级）。不论何种干预方法，都应把心室率控制在休息状态下80～90次/分以下，中度运动时100～130次/分以下。

（3）胺碘酮可用于复律后维持窦性心律的治疗，不建议使用其他抗心律失常药物（Ⅰ类，C级），如有条件也可用多非力特（Ⅱa类，B级）。

（4）心衰伴阵发或持续性AF，或曾有血栓栓塞史患者，应予华法林抗凝治疗（Ⅰ类，A级）。



53.何为心肾综合征及其分类？



心衰和肾衰竭常并存，并互为因果，临床上将此种状态称之为心肾综合征。心肾综合征可分为5 种类型：

1 型的特征是迅速恶化的心功能导致急性肾功能损伤。

2 型的特征为慢性心衰引起进展性慢性肾病。

3 型是原发、急速的肾功能恶化导致急性心功能不全。

4 型系由慢性肾病导致心功能下降和（或）心血管不良事件危险增加。

5 型特征是由于急性或慢性全身性疾病导致心肾功能同时出现衰竭。

显然，3 型和4 型心肾综合征均可引起心衰，其中3 型可造成急性心衰。5 型心肾综合征也可诱发心衰甚至急性心衰。



54.引起慢性心衰急性加重的常见因素有哪些？





（1）非心源性：



①不遵从医嘱（盐、液体、药物摄入不当）；②最近的伴随用药（除胺碘酮以外的抗心律失常药、β受体阻滞剂、非甾体抗炎药、维拉帕米、地尔硫
 ）；③感染；④酗酒；⑤肾功能不全（过量应用利尿剂）；⑥肺栓塞；⑦高血压；⑧甲状腺功能不全（例如应用胺碘酮）；⑨贫血。



（2）心源性：



①AF；②其他室上性或室性心律失常；③心动过缓；④心肌缺血（通常无症状），包括MI；⑤新出现的或恶化的二尖瓣或三尖瓣反流；⑥过度的前负荷降低，例如利尿剂+ACEI和（或）硝酸酯类。



55.慢性心衰急性加重的处理原则是什么？



（1）积极控制引起心衰恶化的原因。

（2）氧疗与通气支持：对于伴有低氧血症的急性心衰患者，维持氧饱和度在95%～98%的水平有助于防止外周脏器衰竭。首先可通过增加吸氧浓度的方法，如效果不佳可考虑应用无创性通气或气管插管机械通气。

（3）加强利尿剂的应用：监测体重变化，如3天内体重增加2kg以上，应及时加大利尿剂用量。对于CHF急性加重时伴有液体潴留的患者适用利尿剂治疗，推荐静脉给予袢利尿剂，同时注意监测血钾。

（4）给予适当的静脉药物：根据收缩压和肺淤血情况，分别选用利尿剂、血管扩张剂和正性肌力药（具体见急性心衰的处理）。

（5）维持应用和调整原有药物。

1）ACEI类：不建议此时的患者调整ACEI的剂量，但如患者出现低灌注导致的肾衰竭，可酌情减量或暂时停用。

2）β受体阻滞剂：当患者发生心衰的急性加重时，应注意鉴别是否与β受体阻滞剂的应用相关。与β受体阻滞剂应用有关的心衰加重，常发生在开始应用或剂量调整时。如果患者临床症状较轻，可以增加利尿剂剂量而继续使用β受体阻滞剂，但是如果症状严重、需要静脉使用正性肌力药物，可酌情暂时减量或停止使用β受体阻滞剂直到患者临床状况稳定。一旦稳定后即应继续服用β受体阻滞剂，因研究证实长期停服和（或）减少β受体阻滞剂的用量会增加CHF患者的心脏性事件发生率。而与β受体阻滞剂应用无关的心衰加重的患者，停止使用该类药物将增加临床失代偿的危险，至少不会减少其危险。



56.心力衰竭时肾脏的病理生理变化如何？



肾脏作为人体最重要的排泄器官，通过泌尿功能对机体水、电解质代谢和酸碱平衡进行精细调节。肾脏和心脏的疾病常常互为因果、互相促进，形成恶性循环。心衰时肾脏功能变化如下：

（1）肾小球滤过功能障碍：肾小球滤过率下降，心脏功能衰竭是心排血量减少，使得肾脏灌注量不足，造成有效滤过压降低而使GFR下降；肾小球滤过膜通透性增加，肾脏组织缺血时，肾基底膜分子聚合物的结构改变，肾小球滤过膜细胞孔隙增大。

（2）肾小管和集合管的物质转运功能障碍：由于肾脏血流量减少，近曲小管对Na
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 等物质重吸收功能障碍；同时由于心衰时交感神经兴奋，导致肾内血流重分布，皮质肾单位血流明显减少，近髓肾单位血流增多，髓袢部位重吸收Na
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 O增多；心衰时RAS激活，醛固酮分泌增加，可引起远曲小管和集合管重吸收Na
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 、H
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 O增多。

（3）肾脏神经内分泌功能障碍：交感神经兴奋性增高：导致体循环脏器血流重分布，保障心、脑等重要脏器的灌流量，同时皮质肾单位血管收缩，血流量减少，造成肾脏缺血。RAS激活：交感兴奋性增高通过降低肾灌流量和灌注压；去甲肾上腺素激活肾小球球旁细胞膜的β
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 受体；引起出球小动脉收缩程度大于入球小动脉提高肾小球滤过分数，增强近曲小管重吸收，导致远曲小管致密斑的Na

+


 负荷减少，激活肾素分泌。除循环RAS外，肾脏还有自身组织的RAS，通过自分泌和旁分泌的方式释放AngⅡ。

（4）肾小管坏死-终末阶段：充血性心衰很少直接引起肾小管坏死，但在心衰导致的肾脏灌注压降低前提下，某些药物如非甾体抗炎药、ACEI等可能会通过血流动力学的影响而引起急性肾小管坏死。



57.心衰合并慢性肾功能不全时，心衰药物治疗需要注意的问题有哪些？



肾功能不全对心力衰竭治疗最明显的影响就是许多针对心力衰竭治疗的药物被限制使用或减少用量。ACEI、ARB及醛固酮受体拮抗剂：对于eGFR＜60ml/min的患者，ACEI、ARB应当慎用；对于eGFR＜30ml/min的患者，ACEI、ARB应当禁忌。地高辛：口服后经小肠吸收，2～3小时血清浓度达高峰，4～8小时获最大效应，85%由肾脏排出。如果肾功能不全会增加地高辛浓度，因此对于老年患者，如果合并肾功能不全，应减少地高辛剂量并监测地高辛浓度，预防洋地黄中毒。



58.心衰非药物治疗方法有哪些？





（1）心脏再同步治疗（CRT）：



双心室起搏器，改善心室不同步，进而改善心功能。



（2）左心室辅助装置：



主要用于慢性心衰心脏移植过渡期，随着器械的研发进展，目前也用于慢性心衰的独立治疗，可以改善患者心功能，提高生活治疗，延长生命。左室辅助装置已由床旁临时左室辅助装置、便携式临时左室辅助装置及发展到全埋藏式（永久）左室辅助装置。



（3）心脏移植：



对于药物及其他方法无法治愈的终末期心衰，肺动脉压＜60mmHg，其他重要器官功能正常或可逆的患者可以进行心脏移植。



（4）全人工心脏：



能够支持肺循环和体循环的人工心脏装置，植于患者的心包腔内，植入方法与心脏移植相同。



（5）干细胞移植：



作为非定向细胞，有未定向分化及自我更新能力，接收到特定信号后可分化为特定细胞，具有特定功能。通过将干细胞移植到心衰患者体内，在一定条件下诱导分化，具有一定的功能，进而改善心功能。




第五章　心肌病






1.什么是心肌病？



心肌病是一种原因不明的心肌疾病，是指除心脏瓣膜病、冠状动脉粥样硬化性心脏病、高血压心脏病、肺源性心脏病和先天性心血管病以外的以心肌病变为主要表现的一组疾病，是由于心脏的结构改变和心肌功能受损导致的心脏功能进行性障碍的病变。其临床表现为心脏扩大、心律失常、栓塞及心力衰竭等。病因一般与病毒感染、自身免疫反应、遗传、药物中毒和代谢异常等有关。




2.心肌病如何分类？



由中国心肌病诊断与治疗建议工作组起草，参照2006年AHA对心肌病定义和分类及2008 ESC心肌病共识的分类标准，将原发性心肌病分类和命名为扩张型心肌病（dilated cardiomyopathy，DCM）、肥厚型心肌病（hypertrophic cardiomyopathy，HCM）、致心律失常性右室心肌病（arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy，ARVC）、限制型心肌病（restrictive cardiomyopathy，RCM）和未定型心肌病五类。




3.什么是扩张型心肌病？



扩张型心肌病（dilated cardiomyopathy，DCM）是一类既有遗传又有非遗传原因造成的复合型心肌病，以左室、右室或双心腔扩大和收缩功能障碍等为特征，通常经二维超声心动图诊断。DCM导致左室收缩功能降低、进行性心力衰竭、室性和室上性心律失常、传导系统异常、血栓栓塞和猝死。DCM 是心肌疾病的常见类型，是心力衰竭的第三位原因。




4.扩张型心肌病的病因和分类有哪些？





（1）特发性DCM：



原因不明，需要排除全身疾病和有原发病，有文献报道约占DCM的50%。



（2）家族遗传性DCM：



DCM 中有30%～50%有基因突变和家族遗传背景，部分原因不明，与下列因素有关：①除家族史外，尚无临床或组织病理学标准来对家族性和非家族性的患者进行鉴别，一些被认为是散发的病例实际上是基因突变所致，能遗传给后代；②由于疾病表型，与年龄相关的外显率，或没有进行认真全面的家族史调查易导致一些家族性病例被误诊为散发病例；③在遗传上的高度异质性，即同一家族的不同基因突变可导致相同的临床表型，同一家族的相同基因突变也可能导致不同的临床表型，除了患者的生活方式和环境因素可导致该病的表型变异外，修饰基因可能也起了重要的作用。



（3）继发性DCM：



由其他疾病、免疫或环境等因素引起，常见以下类型：①缺血性心肌病：冠状动脉粥样硬化是最主要的原因，有些专家们认为不应使用“缺血性心肌病”这一术语，心肌病的分类也不包括这一名称。②感染/免疫性DCM：病毒性心肌炎最终转化为DCM，既有临床诊断也有动物模型的证据，最常见的病原有柯萨奇病毒、流感病毒、腺病毒、巨细胞病毒、人类免疫缺陷病毒等，以及细菌、真菌、立克次体和寄生虫（例如Chargas 病由克氏锥虫感染引起）等，也有报道可引起DCM，在克山病患者心肌中检测出肠病毒。③中毒性DCM：包括了长时间暴露于有毒环境，如酒精性、化疗药物、放射性、微量元素缺乏致心肌病等。④围生期心肌病：发生于妊娠最后1个月或产后5个月内，发生心脏扩大和心力衰竭，原因不明。⑤部分遗传性疾病伴发DCM：见于多种神经肌肉疾病，如Duchenne肌肉萎缩症、Backer征等均可累及心脏，出现DCM 临床表现。⑥自身免疫性心肌病：如系统性红斑狼疮、胶原血管病等。⑦代谢内分泌性和营养性疾病：如嗜铬细胞瘤、甲状腺疾病、肉毒碱代谢紊乱、硒缺乏、淀粉样变性、糖原累积症等。




5.扩张型心肌病的发病机制有哪些？



DCM大多数是散发疾病。近十余年的研究证实，DCM 的发生与持续性病毒感染和自身免疫反应有关，以病毒感染，尤其是柯萨奇病毒引发病毒性心肌炎最终转化为DCM最多见，认为病毒持续感染对心肌组织的持续损害、诱导免疫介导心肌损害可能是重要致病原因与发病机制，抗心肌抗体如抗ANT抗体、抗β
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 受体抗体、抗肌球蛋白重链（MHC）抗体和抗胆碱2（M

2


 ）受体抗体等被公认为是免疫学标志物。仍然有一些DCM 患者病因和发病机制不明。

DCM常呈现家族性发病趋势。不同的基因产生突变和同一基因的不同突变都可以引起DCM并伴随不同的临床表型，发病可能与环境因素和病毒感染等因素有关。到目前为止，在DCM 的家系中采用候选基因筛查和连锁分析策略已定位了26个染色体位点与该病相关，并从中成功找出22个致病基因。




6.扩张型心肌病的诊断标准是什么？



DCM的诊断标准是：①临床常用左心室舒张期末内径（LVEDd）＞5.0mm（女性）和＞5.5mm（男性）；②LVEF＜45%和（或）左心室缩短速率（FS）＜25%；③更为科学的是LVEDd＞2.7mm/m
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 ，体表面积（m
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 ），更为保守的评价LVEDd大于年龄和体表面积预测值的117%。临床上主要以超声心动图作为诊断依据，X 线胸片、心脏放射性核素、心脏计算机断层扫描有助于诊断，磁共振检查对于一些心脏局限性肥厚的患者，具有确诊意义。在进行DCM诊断时需要排除引起心肌损害的其他疾病，如高血压、冠心病、心脏瓣膜病、先天性心脏病、酒精性心肌病、心动过速性心肌病、心包疾病、系统性疾病、肺心病和神经肌肉性疾病等。




7.什么是家族遗传性扩张型心肌病？



符合DCM 的诊断标准，排除任何引起心肌损害的其他疾病。家族性发病是依据在一个家系中包括先证者在内有两个或两个以上DCM患者，或在DCM患者的一级亲属中有不明原因的35岁以下猝死者。仔细询问家族史对于DCM的诊断极为重要。




8.继发性扩张型心肌病的诊断如何？



继发性心肌病特指心肌病变是由其他疾病、免疫或环境因素等引起心脏扩大的病变，心脏受累的程度和频度变化很大。



（1）感染/免疫性DCM：



由多种病原体感染，如病毒、细菌、立克次体、真菌、寄生虫等引起心肌炎而转变为DCM 已有了充分的依据：有成功的动物模型、患者心肌活检证实存在炎症浸润、检测到病毒RNA的持续表达、随访到心肌炎自然进展到心肌病阶段等。诊断依据：①符合DCM 的诊断标准；②有心肌炎病史或心肌活检证实存在炎症浸润、检测到病毒RNA的持续表达、血清免疫标志物抗心肌抗体等。



（2）酒精性心肌病诊断标准：



①符合DCM的诊断标准；②长期过量饮酒（WHO标准：女性＞40g/d，男性＞80g/d，饮酒5 年以上）；③既往无其他心脏病病史；④早期发现戒酒6个月后DCM临床状态得到缓解。饮酒是导致心功能损害的独立原因，建议戒酒6个月后再作临床状态评价。



（3）围生期心肌病诊断标准：



①符合DCM的诊断标准；②妊娠最后1个月或产后5个月内发病。



（4）心动过速性DCM的诊断：



①符合DCM的诊断标准；②心动过速发作时间超过每天总时间的12%～15%以上，包括窦房折返性心动过速、房性心动过速、持续性交界性心动过速、心房扑动、心房颤动和持续性室性心动过速等；③心室率多在160次/分以上，少数可能只有110～120次/分，个体差异较大。




9.扩张型心肌病的治疗目标是什么？



阻止基础病因介导的心肌损害，有效控制心力衰竭和心律失常，预防猝死和栓塞，提高DCM患者的生活质量和生存率。




10.扩张型心肌病的病理特点如何？



扩张型心肌病心脏常增大，心脏扩张以双侧心室最明显，因而称扩张型心肌病，心腔扩张较轻者，心室壁稍增厚，病变发展，扩张加重，心室壁相对变薄，心室壁厚度正常或稍增厚。由于心肌纤维化，心肌收缩无力，射血分值下降，半月瓣口可能出现功能狭窄，左右心室扩张，可致房室瓣口相对性关闭不全，血流反复冲击致房室瓣膜轻度增厚，心肌病变可扩及心内膜，以及心内局部压力的升高局部供血不足，可致心内膜斑状纤维性增厚，约60%的病例有附壁血栓形成。冠状动脉正常，或有与患者年龄相适应的动脉硬化性病变，光学显微镜下可见程度不等的心肌细胞肥大，排列不等，胞核增大，半数病例有灶性纤维化，电镜下可见肥大的心肌细胞核增大，线粒体数目增多，核糖蛋白、糖原颗粒和肌原纤维增多，提示心肌细胞合成代谢旺盛。扩张型心肌病心腔明显扩张，而心室壁增厚不明显，心室壁软弱，收缩无力，射血分值下降，搏出量减少，心腔内残余血量增多，心室舒张末期压力增高，肺血回流受阻，则肺淤血，左心衰竭。本病大约1/3先有左心衰竭，有的起始即为全心衰竭。扩大的心腔中，有附壁血栓形成，因而动脉栓塞常见，由于心肌纤维化可累及起搏及传导系统，易引起心律失常。




11.扩张型心肌病的常见症状和体征都有哪些？



扩张型心肌病是原发性心肌病中最常见的类型，30～50岁最多见，男性多于女性，起病缓慢，可有无症状的心脏扩大多年，或表现各种类型的心律失常，逐渐发展，出现心力衰竭。可先有左心衰竭，心慌、气短、不能平卧。然后出现右心衰竭，肝脏肿大，水肿，尿少。亦可起病即表现为全心衰竭。胸部隐痛或钝痛，典型心绞痛少见。由于心搏出量减少，脑供血不足而头晕或头痛，甚或晕厥。由于心脏内附壁血栓，可致肺、脑、肾、四肢动脉栓塞。心律失常较常见，以异位心律，尤其室性期前收缩多见，心房颤动发生率为10%～30%，也可有各种类型程度不等的传导阻滞。心律失常可能是患者唯一的表现。可因心律失常或动脉栓塞而突然死亡。常见体征为：心脏扩大最多见，心尖部第一心音减弱，由于相对性二尖瓣关闭不全，心尖常有收缩期杂音，偶尔心尖部可闻及舒张期杂音，心衰加重时杂音增强，心衰减轻时杂音减弱或消失，大约75%患者可闻及第三心音或第四心音。10%患者血压增高，可能与心衰时儿茶酚胺分泌增高水钠潴留有关。心衰控制后，血压恢复正常，亦有并存高血压病者。




12.扩张型心肌病常需哪些实验室及其他检查？





（1）X线检查：



心脏扩大为突出表现，以左心室扩大主，伴以右心室扩大，也可有左心房及右心房扩大。心衰时扩大明显，心衰控制后，心脏扩大减轻，心衰再次加重时，心脏再次扩大，呈“手风琴效应”。心脏搏动幅度普遍减弱，病变早期可出现节段性运动异常。主动脉正常，肺动脉轻度扩张，肺淤血较轻。



（2）心电图：



可有各种心律失常，以室性期前收缩最多见，心房纤维颤动次之。不同程度的房室传导阻滞，右束支传导阻滞常见。广泛ST-T改变，左心室肥厚，左房肥大，由于心肌纤维化可出现病理性Q波，各导联低电压。



（3）超声心动图：



左心室明显扩大，左心室流出道扩张，室间隔及左室后壁搏动幅度减弱，两者搏动幅度之和＜13mm。病变早期可有节段性运动减弱，二尖瓣前后叶搏动幅度减弱。二尖瓣开口小，二尖瓣叶可有轻度增厚。右心室及双心房均可扩大，心衰时，二尖瓣可呈类城墙样改变，心衰控制后恢复双峰。



（4）放射性核素检查：



放射性核素心肌灌注显影，主要表现有心腔扩大，尤其两侧心室扩大，心肌显影呈弥漫性稀疏，但无局限性缺损区，心室壁搏动幅度减弱，射血分数降低，放射性核素心肌灌注显影不但可用于诊断，也可用于同缺血性心肌病相鉴别。



（5）心内膜心肌活检：



扩张型心肌病临床表现及辅助检查，均缺乏特异性，近年来国内外开展了心内膜心肌活检，诊断本病敏感性较高，特异性较低。




13.心内膜心肌活检术的指征是什么？



（1）观察心脏移植后的排斥反应。

（2）心肌炎的诊断和随访，观察心肌炎的自然病程及其与心肌病的关系，评价心肌炎的疗效。

（3）限制型心肌病与缩窄型心包炎的鉴别。

（4）确立特异性心肌病的病因，如心脏淀粉样变性、血色病、糖原贮积病。

（5）心肌病的诊断，特别是右心室心肌病。

（6）研究性应用。




14.扩张型心肌病常需和哪些疾病相鉴别？





（1）冠心病：



当有胸痛胸闷心律失常，心电图ST-T改变及Q波时，两者鉴别困难。尤其40岁以上患者，极易误为冠心病。下列条件有助于鉴别：①年龄：冠心病多发生在40岁以上者，而心肌病以中年人好发。②病史：冠心病往往有心绞痛或心肌梗死史，而心肌病常有心衰史、心慌、气短、下肢水肿。胸部可有刺痛或胸闷不适，有典型心绞痛者约占10%。③心脏扩大：冠心病在反复心力衰竭后方引起心脏扩大，心肌病时心脏扩大为主要表现，心脏扩大而搏动弱。④超声心动图：冠心病时，心脏扩大不明显，心脏呈局限性搏动减弱，而心肌病心脏显著扩张，心室壁搏动幅度普遍减弱。⑤冠心病易患因素，如高血压、高血脂、高血糖、心肌病少见。⑥放射性核素检查：放射性核素心肌灌注显影，心肌病大多双侧心室均扩大，而冠心病以左心室扩大为主，右心室扩大者较少。⑦冠状动脉造影：是两者鉴别的最可靠条件。扩张型心肌病时，冠状动脉无＞50%的狭窄。



（2）高血压性心脏病：



心肌病时血压可正常、偏低或升高，心肌病心力衰竭时，由于水钠潴留，血容量增多，组织缺氧，动脉痉挛及儿茶酚胺分泌增多，可导致血压暂时性升高，以舒张压升高为主，心力衰竭纠正后，血压多于数日内降到正常。但心肌病亦可与高血压性心脏病并存。心肌病并存高血压与高血压性心脏病的鉴别，主要依据：①高血压病程，除急进型高血压外，高血压病发展到高血压性心脏病心力衰竭，往往要数年病史；②高血压严重程度，高血压导致高血压性心脏病心力衰竭时，往往有较严重的血压升高；③高血压性心脏病时左心室肥厚扩张，且伴有主动脉增宽；④高血压病时，常有高血压眼底改变及肾脏改变。



（3）风湿性心脏病：



心肌病由于左心室扩大，发生相对性二尖瓣关闭不全，可出现收缩期杂音，少数尚有舒张期杂音。X线检查常有左心房扩大，左心室及右心室扩大，常被误诊为风湿性二尖瓣病。鉴别要点：①心肌病时，杂音在心衰时出现或增强，心衰纠正后杂音减弱或消失。风湿性二尖瓣病，心衰纠正后，杂音增强。②X线所见，心肌病心脏普遍扩大，搏动普遍减弱、肺淤血程度较轻。风湿性二尖瓣病，肺动脉段突出，肺淤血较重。③心电图心肌病广泛ST-T改变，左束支传导阻滞病理性Q波。风湿性心脏病少见。④超声心动图；心肌病时心腔普遍扩大，室壁搏动幅度弱，二尖瓣开口小，心衰时三尖瓣呈类城墙样改变，心衰纠正后恢复双峰形，与风湿性二尖瓣狭窄的城墙样改变不同。



（4）心包积液：



心肌病时心脏普遍扩大，搏动极弱易误为心包积液，可根据下列条件进行鉴别：①心脏增大，搏动减弱，病程长达半年以上者，以心肌病可能性大。②X线检查，左心室增大者，提示心肌病。③超声心动图，心脏显著增大而无液性暗区，支持心肌病。④心电图：左室高电压，左室肥厚，束支传导阻滞，异常Q波，室性心律失常等提示心肌病。⑤收缩时间间期，PEP延长，LVET缩短，PEP/LVET比值增大，支持心肌病。



（5）克山病：



属地方性心肌病，有一定流行地区，以学龄前儿童及生育期妇女发病较多。扩张型心肌病属散发性，以中年男性居多。




15.扩张型心肌病的治疗方法有哪些？





（1）病因治疗：



对于不明原因的DCM要积极寻找病因，排除任何引起心肌疾病的可能病因并给予积极的治疗，如控制感染、严格限酒或戒酒、改变不良的生活方式等。



（2）药物治疗：



目前DCM的治疗主要针对心力衰竭和心律失常，现有的抗心力衰竭药物能在一定程度上提高患者的生存率，但至今仍无有效的治疗措施从根本上逆转心肌细胞损害、改善心脏功能。



（3）非药物治疗：



猝死的预防：室性心律失常和猝死是DCM常见症状，预防猝死主要是控制诱发室性心律失常的可逆性因素：①纠正心力衰竭，降低室壁张力；②纠正低钾低镁；③改善神经激素功能紊乱，选用ACEI和β受体阻滞剂；④避免药物因素如洋地黄、利尿剂的毒副作用；⑤胺碘酮有效控制心律失常，对预防猝死有一定作用。少数DCM患者心率过于缓慢，有必要置入永久性起搏器。少数患者有严重的心律失常，危及生命，药物治疗不能控制，LVEF＜30%，伴轻至中度心力衰竭症状、预期临床状态预后良好的患者建议置入心脏电复律除颤器（ICD），预防猝死的发生。



（4）外科治疗：



近年来，药物和非药物治疗的广泛开展，多数DCM患者生活质量和生存率提高，但部分患者尽管采用了最佳的治疗方案但是仍进展到心力衰竭的晚期，需要考虑特殊治疗策略。左室辅助装置治疗可提供血流动力学支持，建议：①等待心脏移植；②不适于心脏移植的患者或估计药物治疗1年死亡率大于50%的患者，给予永久性或“终生”左室辅助装置治疗。

对于常规内科或介入等方法治疗无效的难治性心力衰竭，心脏移植是目前唯一已确立的外科治疗方法。但目前我国心脏移植手术开展还较少，与技术因素、传统观念、供体缺乏和手术费用昂贵等有关。




16.扩张型心肌病的药物治疗应当兼顾哪几个方面？





（1）针对心力衰竭的治疗：



针对DCM心力衰竭各个阶段进行治疗，在早期阶段，仅仅是心脏结构的改变，超声心动图显示心脏扩大、收缩功能损害但无心力衰竭的临床表现。此阶段应积极地进行早期药物干预治疗，包括β受体阻滞剂、血管紧张素转换酶抑制剂（ACEI），可减少心肌损伤和延缓病变发展。在DCM早期针对病因和发病机制的治疗更为重要。在中期阶段，超声心动图显示心脏扩大、LVEF降低并有心力衰竭的临床表现。此阶段应按慢性收缩性心力衰竭治疗进行治疗。在晚期阶段，超声心动图显示心脏扩大、LVEF明显降低，并有顽固性终末期心力衰竭的临床表现。此阶段在上述药物治疗基础上，可考虑短期应用cAMP正性肌力药物3～5天。对于药物不能改善症状者建议考虑心脏移植等非药物治疗方案。



（2）栓塞的预防：



DCM患者的心房心室，扩大心腔内形成附壁血栓很常见，栓塞是本病的常见并发症，对于有心房颤动或深静脉血栓形成等发生栓塞性疾病风险且没有禁忌证的患者口服阿司匹林75～100mg/d，预防附壁血栓形成。对于已经有附壁血栓形成和发生血栓栓塞的患者必须长期抗凝治疗，口服华法林，调节剂量使国际化标准比值（INR）保持在2.0～2.5之间。



（3）改善心肌代谢：



家族性DCM由于存在与代谢相关酶缺陷，改善心肌代谢紊乱可应用能量代谢药。辅酶Q
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 参与氧化磷酸化及能量的生成过程，并有抗氧自由基及膜稳定作用曲美他嗪通过抑制游离脂肪酸β氧化，促进葡萄糖氧化，利用有限的氧，产生更多ATP，优化缺血心肌能量代谢作用，有助于心肌功能的改善。




17.CRT在扩张型心肌病治疗中的作用是什么？



大约1/3 LVEF降低和NYAH心功能Ⅲ～Ⅳ级的心力衰竭患者，QRS增宽大于120毫秒，提示心室收缩不同步。有证据表明，心室收缩不同步导致心力衰竭死亡率增加，通过双腔起搏器同步刺激左、右心室即CRT，可纠正不同步收缩，改善心脏功能和血流动力学而不增加氧耗，并使衰竭心脏产生适应性生化改变，能改善严重心力衰竭患者的症状、提高6分钟步行能力和显著改善生活质量。




18.什么是肥厚型心肌病？



肥厚型心肌病（hypertropic cardiomyopathy，HCM）是一种原发于心肌的遗传性疾病，心室肥厚是诊断依据，需排除高血压等疾病和运动员心脏肥厚。根据左心室流出道有无梗阻可分为梗阻性（obstructive）和非梗阻性（non-obstructive）肥厚型心肌病，不对称性室间隔肥厚致主动脉瓣下狭窄者称特发性肥厚型主动脉瓣下狭窄（idiopathic hypertrophic subaortic stenosis，IHSS）。临床表现多样，无症状，轻度胸闷、心悸、呼吸困难，恶性室性心律失常，心力衰竭，心房颤动伴栓塞，青少年时期猝死等。

肥厚型心肌病（HCM）在普通人群中发病率约为1∶500，男女比例2∶1，平均发病年龄（38±15）岁，病死率1%～2%，且常表现为猝死，是35岁以下人群的主要死亡原因。中国人群发病约100万人。其病理变化以室间隔中上部肥厚最常见，通常表现为非对称性。不成比例的心肌肥厚常使室间隔的厚度与左心室后壁厚度之比＞1.3，少数可达3，亦有心尖肥厚型、均匀性肥厚型、左室前侧壁、后壁、右室等部位肥厚。

病理改变涉及心肌细胞和结缔组织两个方面，心肌结构紊乱、间质纤维化，肥大心肌细胞与无序的核相互卷曲，局限性或弥散性间质纤维化，胶原骨架无序和增厚，心肌内小血管壁增厚等形态异常。




19.肥厚型心肌病的自然病程及转归如何？



HCM的自然病程可以很长，呈良性进展，最高年龄超过90岁，75岁以上的达到23%。心脏表型见于从婴幼儿到成年年龄段，成年人年死亡率占总HCM 的2%，死亡高峰年龄在儿童和青少年，达到总数的4%～6%。HCM的主要死亡原因是心源性猝死51%，心力衰竭36%，卒中13%。16%猝死者在中等到极量体育活动时发生。HCM是一种病因已明，有多种途径能够治疗和预防的疾病。HCM死亡危险因素包括诊断时的年龄、症状、流出道梗阻、特殊的基因缺失等。HCM患者男、女临床表型差异显著，女性发病高于男性、早于男性，多表现流出道梗阻、心力衰竭，心力衰竭伴卒中高于男性患者，猝死终点发生率男女相同。




20.肥厚型心肌病的典型临床表现如何？



肥厚型心肌病的病理生理较复杂，主要涉及左室流出道梗阻、舒张期功能不全、心肌缺血、二尖瓣反流4个方面。HCM有三种类型：①梗阻性：安静时压力阶差＞30mmHg；②隐匿梗阻性：负荷运动时压力阶差＞30mmHg；③非梗阻性：安静和负荷时压力阶差均＜30mmHg。对于梗阻患者，临床症状出现得更早和严重，病死率更高，猝死的风险增加了4倍。HCM的临床症状有呼吸困难、运动耐力降低、胸痛、心悸和晕厥等，有时猝死是唯一的临床表现。



（1）呼吸困难：



90%以上有症状的HCM患者出现劳力性呼吸困难，阵发性呼吸困难、夜间发作性呼吸困难较少见。



（2）胸痛：



1/3的HCM患者劳力性胸痛，但冠状动脉造影正常，胸痛可持续较长时间或间发，或进食过程引起。HCM患者胸痛与以下因素相关：心肌细胞肥大、排列紊乱、结缔组织增加，供血、供氧不足，舒张储备受限，心肌内血管肌桥压迫冠状动脉，小血管病变。



（3）心律失常：



HCM患者易发生多种形态室上性心律失常，室性心动过速、心室颤动、心源性猝死，心房颤动、心房扑动等房性心律失常也多见。国内报道HCM伴发心动过缓，24小时心电图记录到室上性心动过速，恶性室性心律失常是安置ICD的适应证之一。



（4）晕厥：



15%～25%的HCM至少发生过一次晕厥。约20%患者主诉黑矇或短瞬间头晕。左室舒张末容量降低、左心腔小、不可逆性梗阻和肥厚，非持续性室性心动过速等因素与晕厥发生相关。



（5）猝死：



HCM是青少年和运动员猝死的主要原因，占50%。恶性心律失常、室壁过厚、流出道阶差超过50mmHg是猝死的主要危险因素。




21.如何诊断肥厚型心肌病？典型的超声心动图表现如何？



诊断HCM 应包括：临床诊断，基因表型和基因筛选，猝死高危因素评估等方面。



（1）临床诊断HCM的主要标准：



①超声心动图左心室壁和（或）室间隔厚度超过15mm；②组织多普勒、磁共振发现心尖、近心尖室间隔部位肥厚，心肌致密或间质排列紊乱。次要标准：①35 岁以内患者，12导联心电图Ⅰ、aVL、V
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 导联ST下移，深对称性倒置T波；②二维超声室间隔和左室壁厚11～14mm；③基因筛查发现已知基因突变，或新的突变位点，与HCM连锁。



（2）排除标准：



①系统疾病，高血压病，风湿性心脏病二尖瓣病，先天性心脏病（房间隔、室间隔缺损）及代谢性疾病伴发心肌肥厚；②运动员心脏肥厚。



（3）临床确诊HCM标准：



符合以下任何一项者：1项主要标准+排除标准；1项主要标准+次要标准3，即阳性基因突变；1项主要标准+排除标准2；次要标准2和3；次要标准1和3。



（4）典型的超声心动图表现为：



①室间隔异常增厚，舒张期末的室间隔厚度＞15mm；②室间隔运动幅度明显降低，一般≤5mm；③室间隔厚度/左室后壁厚度比值可达1.5∶1～2.5∶1，一般认为比值＞1.3∶1已有诊断意义；④左心室收缩末内径比正常人小；⑤收缩起始时室间隔与二尖瓣前叶的距离常明显缩小；⑥二尖瓣收缩期前向运动，向室间隔靠近，在第二心音之前终止（SAM征）；⑦主动脉收缩中期关闭。




22.如何评估肥厚型心肌病的高危因素？



（1）超声心动图检查HCM患者时，必须测定左室流出道与主动脉压力阶差，判断HCM是否伴梗阻。安静时压力阶差超过30mmHg为梗阻性HCM。隐匿型梗阻负荷运动压差超过30mmHg，无梗阻性安静或负荷时压力阶差低于30mmHg。

（2）识别和评估高危HCM患者，判断高危患者的主要依据是：①主要危险因素：心搏骤停（心室颤动）存活者；自发性持续性室性心动过速；未成年猝死的家族史；晕厥史；运动后血压反应异常，收缩压不升高或反而降低，运动前至最大运动量负荷点血压峰值差小于20mmHg；左室壁或室间隔厚度超过或等于30mm；流出道压力阶差超过50mmHg。②次要危险因素：非持续性室性心动过速，心房颤动；FHCM恶性基因型，如α-MHC、cTNT 和cTNI的某些突变位点。




23.心尖肥厚型心肌病如何诊断？



肥厚病变集中在室间隔和左室近心尖部，心电图Ⅰ、aVL、V
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 导联（深度、对称、倒置T波）提供重要诊断依据，确定诊断依靠二维超声心动图、多普勒、磁共振等影像检查。




24.FHCM的诊断依据是什么？



（1）依据临床表现、超声诊断的HCM患者，除本人（先证者）以外，三代直系亲属中有两个或以上被确定为HCM 或HCM致猝死患者。

（2）HCM患者家族中，两个或以上的成员发现同一基因，同一位点突变，室间隔或左室壁超过13mm，青少年成员11～14mm。

（3）HCM患者及三代亲属中有与先证者相同基因突变位点，伴或不伴心电图、超声心动图异常者。符合三条中任何一条均诊断为FHCM，该家族为FHCM家系。




25.肥厚型心肌病患者的临床体征是什么？



常见体征：①心尖部收缩期搏动：由于心肌肥厚，可见搏动增强。由于左心室顺应性降低，心房收缩增强，血流撞击左心室壁，在心尖部可有收缩期前冲动。第一心音后又有第二次收缩期搏动，形成收缩期双重搏动。②收缩期细震颤：多在心尖部。有收缩期细震颤者，左心室流出道梗阻多较重。③收缩期杂音：在胸骨左下缘或心尖内侧呈“粗糙吹风性”收缩中晚期杂音，系由于左心室流出道梗阻所致。凡增强心肌收缩力或降低动脉阻力的因素，均可使左心室与主动脉之间压力差增大，杂音增强，凡能降低心肌收缩力或增加动脉阻力的因素，均可使压力阶差减小，杂音减弱。回心血量增多时，杂音减弱。回心血量减少，杂音增强。④心尖部收缩期杂音：本病约50%伴有二尖瓣关闭不全，因而心尖部有收缩中晚期杂音，或全收缩期杂音。⑤第三心音及第四心音。




26.肥厚型心肌病患者的鉴别诊断有哪些？



应与以下疾病鉴别：

（1）冠状动脉粥样硬化性心脏病：肥厚型心肌病与冠心病均有心绞痛，心电图ST-T改变，异常Q波及左室肥厚，因而两病较易误诊。鉴别点：①杂音：肥厚型梗阻性心肌病在胸骨左下缘或心尖内侧可闻喷射性收缩期杂音。乏氏动作使杂音增强，两腿上抬则杂音减弱。可伴有收缩细震颤。冠心病合并室间隔穿孔时或伴乳头肌功能不全时，亦可有收缩期杂音，但系反流性杂音。②冠心病心绞痛，含化硝酸甘油3～5分钟内缓解。肥厚型心肌病心绞痛，硝酸甘油无效，甚或加重。③超声心动图：肥厚型心肌病，室间隔厚度＞15mm，室间隔左室后壁比值＞1.5∶1，而冠心病主要表现为室壁节段性运动异常。④心导管检查及冠脉造影可明确诊断。

（2）主动脉瓣狭窄：主动脉瓣狭窄的收缩期杂音多在胸骨右缘第二肋间，杂音向颈部传导，大多伴有收缩期细震颤，主动脉第二心音减弱。X线检查升主动脉有狭窄后扩张，两者不难鉴别。

（3）室间隔缺损：杂音也在胸骨左下缘，但为反流性杂音，超声心动图和心导管检查可明确鉴别。




27.如何对肥厚型心肌病的患者进行随访？



对FHCM家系中12岁以下儿童，详细询问、记录其亲属中未成年HCM猝死和其他恶性并发症，12导联心电图和超声心动图检查，每1年或1年半评估1次。有未成年死亡、严重并发症等恶性家族史的亲属，职业和竞赛型体育运动员，HCM心脏症状出现以及怀疑左室肥厚者，应随时诊治。18～21 岁之间，1～1.5年检查登记和评估1次。21岁以上，无特殊发现，可每隔5年检查1次。如果12岁之前发现携带与家系中相同基因突变，随访至成年，近年报道有个别基因位点变异，50岁以后发病。FHCM的家庭成员和亲属有基因突变者不影响婚姻和生育，HCM妇女，除有恶性型表现外，妊娠和分娩不受HCM影响和限制。对没有表达HCM表型的致病性突变个体，推荐根据患者的年龄和临床状态的变化，定期（儿童和青少年12～18个月，成人约5年）做系列心电图（ECG）、经胸超声心动图（TTE）和临床评估。




28.肥厚型心肌病的治疗有哪些？



诊断HCM后，按危险因素治疗分为三类：室间隔或左室肥厚不伴明显自觉症状，运动负荷不受限制的患者的治疗；胸闷、心悸、运动受限、压力阶差30mmHg内，无晕厥、无严重室性心律失常患者的治疗；流出道梗阻、心肌缺血、二尖瓣反流、恶性心律失常等药物难治，高危的HCM患者的治疗。

（1）无症状HCM患者治疗：对无症状的HCM患者是否用药存在分歧，部分学者主张无症状不用药。HCM病程呈现典型的心室重构进程，为了延缓和逆转重构，建议服用β受体阻滞剂或非二氢吡啶类钙拮抗剂，小到中等剂量。

（2）症状明显HCM患者治疗：对已出现呼吸困难，运动受限患者，建议用丙吡胺100～150mg，每天4次，治疗流出道梗阻效果优于β受体阻滞剂。HCM患者伴前列腺肥大者不用或慎用。对有症状又有室上性心动过速的HCM患者建议用胺碘酮，通常不与丙吡胺合用。不推荐ACEI，出现明显心功能不全，心脏扩张的终末阶段疾病时可适当应用。不用硝酸甘油、利尿剂等降低前后负荷药。

（3）药物难治性HCM和HCM特殊问题的治疗：HCM患者出现严重呼吸困难、心绞痛、晕厥前期和晕厥表示存在或出现明显梗阻，通常由于前负荷下降，β受体阻滞剂，维拉帕米减量或停药等引起。药物治疗后不能改善，并出现诊断主要危险因素中一条，如心搏骤停、持续性室性心动过速、流出道压差超过30mmHg、心室壁厚超过30mm等，属于药物难治性患者。妊娠妇女和儿童HCM，抗凝与预防心内膜炎是HCM治疗的特殊问题。

（4）急性梗阻由二维超声心动图确定后，应紧急卧位，抬高双腿，如有贫血，纠正贫血。静脉给予去氧肾上腺素升高血压，血压稳定后，静注β受体阻滞剂、普萘洛尔，临时双腔起搏。

（5）HCM伴心房颤动患者易发栓子及脱落，推荐用华法林抗凝。HCM 患者二尖瓣最易患心内膜炎，10年随访资料统计发生率0.14%，伴HCM梗阻型发生率0.43%，此类患者在手术前应预防性应用抗生素。




29.肥厚型梗阻性心肌病经皮经腔间隔心肌消融术的适应证是什么？



超声心动图证实符合肥厚型梗阻性心肌病的诊断标准，梗阻位于主动脉瓣下而非心室中部或其他部位，室间隔厚度大于等于15mm；有明显的临床症状，例如明显劳力性气短、心绞痛晕厥等；药物治疗效果不佳或不能耐受药物的副作用；导管测压显示左室流出道压力阶差静息时大于等于50mmHg或静息时在30～50mmHg，应激时大于等于70mmHg，伴有室间隔肥厚和收缩期二尖瓣前向运动，（SAM）若有明显晕厥等临床症状，压差可以适当放宽；心脏血管解剖适宜行经皮经腔间隔心肌消融术。




30.肥厚型梗阻性心肌病经皮经腔间隔心肌消融术的禁忌证是什么？



非梗阻性肥厚型心肌病；合并必须进行心脏外科手术的疾病，如：二尖瓣病变、冠状动脉三支病变等；无或仅有轻微的临床症状，即使左室流出道压力阶差升高；不能确定靶间隔支或球囊在间隔支固定不确切。




31.起搏器治疗肥厚型梗阻性心肌病的机制是什么？



肥厚型梗阻性心肌病患者植入双腔起搏器并使用短房室延迟（A-V间期）可以改变左心室的激动顺序，而导致收缩顺序异常，室间隔激动和收缩延迟，在收缩期可以增加左心室流出道直径，减少二尖瓣前向运动，左心室流出道梗阻随之得以减轻。




32.药物难治性梗阻型肥厚型心肌病的治疗进展如何？



药物难治性HCM只占总数的5% 左右，他们是HCM 患者中的高危人群，其中大部分发生心源性猝死、心力衰竭及卒中等生命终点事件。

治疗：

（1）临时或埋藏式双腔起搏：对于发生急性呼吸困难、胸痛、超声证实流出道压力阶差大于30mmHg患者，双腔起搏能降低压力阶差。但永久起搏，其缓解梗阻的效果与安慰组相同。不鼓励置入双腔起搏器作为药物难治性HCM患者的首选方案。

（2）外科手术：切除最肥厚部分心肌，解除机械梗阻，修复二尖瓣反流，能有效降低压力阶差，明显解除或缓解心力衰竭，延长寿命，是有效治疗的标准方案。由于手术难度大，死亡率高。严格控制适应证，流出道压力阶差大于50mmHg、青少年大于75～100mmHg，有明显心功能不全者入选。

（3）酒精消融：通过冠状动脉导管，进入间隔分支，在分支内注入100%乙醇，造成该血供区间隔心肌坏死。达到减缓和解除流出道压差。由于其微创和相对安全，随着技术和操作熟练，成功率增加，并发症降低。其主要并发症为即刻发生三度房室传导阻滞。由于瘢痕引起的室性心律失常。酒精消融适应证与外科手术相同。但下列患者不建议做消融治疗：40岁以下，室间隔30mm 以下，左室流出道压力阶差低于50mmHg，无心力衰竭的患者。

（4）ICD置入：资料显示HCM猝死高危患者，尤其青少年和竞赛运动员，其恶性室性心律失常是主要猝死原因。置入ICD能有效终止致命性室性心律失常，恢复窦性心律，使HCM高危患者生存。ICD置入后，能有效改善心功能，缓解流出道梗阻。但ICD十分昂贵，青少年HCM置入后的长期监护和随访是另一个新问题。HCM患者ICD置入前，要经过专家会诊，严格界定。装置ICD的适应证：心搏骤停存活者，有家族成员猝死记录，恶性基因型患者，晕厥，多形反复发作持续性室性心动过速，运动时低血压。其他如终末阶段心脏酒精消融致恶性室性心律失常，冠状动脉疾病，弥散性肥厚。排序越前，适应证越明显。

（5）心脏移植：治疗有效和最后的选择。受供体不足、经费过高、排斥反应等制约，不能普遍开展。




33.什么是致心律失常性右室心肌病？



致心律失常性右室心肌病（arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy，ARVC）又称为右室心肌病、致心律失常性右室发育不良，是一种右室发育不良导致的心肌疾病。1977年Fontaine等首次描述该病。ARVC是一种以心律失常、心力衰竭及心源性猝死为主要表现的非炎性非冠状动脉心肌疾病，多见于青少年时期。患者右心室常存在功能及结构异常，以右室心肌，特别是右室游离壁心肌逐渐被脂肪及纤维组织替代为特征。ARVC遗传和家族背景明显。1995年WHO在心肌疾病的分型中将ARVC列出，作为心肌病的一类。




34.致心律失常性右室心肌病的分期如何？



按ARVC 的病程发展分为四个时期：①隐匿期（concealed phase）：右室结构仅有轻微改变，室性心律失常可以存在或不存在，突发心源性猝死可能是首次表现，且多见于剧烈活动或竞争性体育比赛的年轻人群。②心律失常期（overt arrhythmia phase）：表现为症状性右室心律失常，这种心律失常可以导致猝死，同时伴有明显的右心室结构功能异常。③右心功能障碍期（global right ventricular dysfunctional phase）：由于进行性及迁延性心肌病变导致症状进一步加重，左心室功能相对正常。④终末期（final phase）：由于累及左室导致双室泵功能衰竭，终末期患者较易与双室扩张的DCM混淆。左室受累与年龄、心律失常事件及临床出现的心力衰竭相关，病理研究证实大多数患者均存在不同程度左室内脂质纤维的浸润现象。




35.致心律失常性右室心肌病的病因和发病机制如何？



ARVC常表现为家族性，家族性发病占30%～50%，由于疾病常常无临床症状，因此需要亲属接受心血管系统的检查以排除家族史，避免得出散发的错误结论。家系研究已经证实9种不同的染色体显性遗传与本病相关，已确定5种基因突变与ARVC发病相关。

炎症反应在ARVC的发病中起相当大的作用，显示约2/3ARVC患者的心肌细胞内存在散发或弥漫性炎性细胞浸润，纤维脂质浸润可能是慢性心肌炎症的修复现象。动物实验证实柯萨奇B3病毒的感染可出现选择性右室心肌细胞死亡以及右室室壁瘤形成等ARVC特征性表现，但在临床研究中，对心肌细胞病毒基因片段的检测结果尚存在差异，家族性病例中检测到病毒基因片段的阳性率低于散发病例。病毒的类型多为肠道病毒、腺病毒、巨细胞病毒、丙型肝炎病毒以及细小病毒B19 等。

有多种理论解释发病机制，包括基因发育不良假说、转分化假说以及凋亡假说。ARVC中发生的室性心律失常可能涉及多种机制，通常认为常见的持续单形性室性心动过速是由于纤维脂肪组织替代了心肌细胞，产生了折返所致。




36.哪些临床因素应当考虑到致心律失常性右室心肌病的诊断？



ARVC临床表现复杂多变，约半数以上患者有不同程度的心悸，1/3 患者发生过晕厥，近1/10的患者以恶性心脏事为首发症状，家系患者中半数左右可出现心源性猝死，心力衰竭较为少见，发生率不足1/10。诊断ARVC应排除右室心肌梗死、瓣膜病、左向右分流、其他先天性疾病如Ebstein畸形及心脏结节病等罕见疾病。部分患者可出现胸痛和呼吸困难等非特异性症状，所有症状易出现于运动时。

当出现下列情况之一者临床拟诊ARVC：①中青年患者出现心悸、晕厥症状，排除其他心脏疾病；②无心脏病史而发生心室颤动的幸存者；③患者出现单纯性右心衰竭，排除引起肺动脉高压的其他疾病；④家族成员中有已临床或尸检证实的ARVC 患者；⑤家族成员中有心源性猝死，尸检不能排除ARVC；⑥患者亲属中有确诊ARVC 者；⑦无症状患者（特别是运动员）心脏检查中存在ARVC相应表现者，通过超声心动图、磁共振等临床确诊，心电图作为重要辅助证据。




37.致心律失常性右室心肌病的特征是什么？



常规及24小时动态心电图：ARVC的主要心电图特征包括除极异常和复极异常。除极异常的表现有：①不完全性右束支传导阻滞或完全性右束支传导阻滞；②无右束支传导阻滞患者右胸导联V
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 QRS波增宽，超过110毫秒，此项标准由于具有较高的特异性，已作为主要诊断标准之一；③右胸导联/波降低，出现率较低；④部分患者常规心电图可以出现epsilon 波，是由部分右室纤维延迟激活形成，使用高倍放大及校正技术心电图可以在ARVC的患者中记录到epsilon波。复极异常的心电图表现为：右胸导联V
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 出现倒置的T波，与右束支传导阻滞无关。诊断标准中排除了右束支传导阻滞引起的T波改变，并规定年龄大于12岁，因为这种变化在儿童中可以作为正常变异出现，T波的异常改变也可在正常加勒比黑人的后裔中出现。ARVC患者常存在室性心律失常，严重程度可存在个体差异。多数患者Holter检查有频发室性期前收缩（大于1000个/24小时），伴有非持续性和（或）持续性室性心动过速，多呈左束支传导阻滞形态，但这并非ARVC的特征，因为许多其他的疾病也呈左束支传导阻滞形态，在诊断标准中作为次要标准。信号平均心电图晚电位异常发生率为50%～80%，提示存在引起折返性心动过速的先决条件——缓慢传导区。室性心律失常由儿茶酚胺刺激引起，半数患者运动试验可诱发室性心动过速，应用异丙肾上腺素后诱发率增加到85%。




38.哪些影像学检查对致心律失常性右室心肌病的诊断有益？



采用多种影像学手段检测ARVC患者右室结构和功能异常，这些改变从小的室壁瘤伴有局限性室壁运动异常直到明显的心腔扩张伴有弥漫的收缩功能异常，功能异常从轻度室壁运动障碍直至广泛室壁运动功能减退，右室肥厚及小梁形成也见于报道。二维超声心动图是临床广泛使用的影像学方法，在图像质量不理想（如存在胸部畸形或肥胖时）或结构异常较为局限时，其敏感性和特异性会降低。因此，二维超声心动图通常作为疑似患者的筛查，对中度以上病变效果最佳，结合脉冲组织多普勒技术可以提高诊断的准确性。右室造影可以发现多种异常：弥漫或局限性扩张、舒张期膨隆、室壁运动异常以及其他非特异性表现，由于右室造影是创伤性技术，限制了其在临床的广泛应用。心肌活检对于证实脂质的存在具有较好的特异性，但敏感性较低，活检时需要采集到异常的区域，往往错过了小的纤维脂肪组织，且活检多在室间隔上取样，该部位少有病变累及，而右室游离壁活检易引起穿孔及心脏压塞，右室游离壁活检的敏感性约为67%，特异性约为92%。电子束计算机断层扫描（CT）及多层CT 同样可以发现脂肪组织的浸润、血流动力学异常及心腔的扩张。多层CT比电子束CT具有更高的空间清晰度，可以减少移动伪差，由于尚未广泛应用，诊断的精确性缺乏相应的临床资料。心脏磁共振检查（CMR）较早应用于ARVC的诊断，该检查可揭示右室流出道的扩张，室壁的厚薄程度，发现舒张期膨隆以及左右心室游离壁心肌脂质浸润，在临床广泛应用。CMR被证实能准确描述诊断标准中各种形态及功能异常。但对于脂质浸润特别是孤立脂肪组织的判断须谨慎，50%以上的健康老年人也可以出现类似表现，且CMR由心电图门控，频发室性期前收缩同样会使得图像的质量降低。所有影像学检查在诊断ARVC中均有一定的局限性，正常的影像学检查结果并不能排除ARVC，对微小室壁运动异常的判定较为困难，且具有一定的主观性，与操作者的经验密切相关。




39.致心律失常性右室心肌病的诊断标准是什么？





（1）家族史：



①主要标准：外科或尸检证实为家族性疾病。②次要标准：家族史有早年猝死者（＜35岁），临床疑似ARVC导致；存在家族史（临床诊断由目前诊断标准确定）。



（2）心电图除极/传导异常：



①主要标准：右胸导联（V
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 ）的QRS波群终末部分出现epsilon 波，或QRS波群；局部性增宽（＞110毫秒）。②次要标准：平均信号心电图提示晚电位阳性。



（3）心电图复极异常：



次要标准：右胸导联（V
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 ）T 波倒置（年龄12岁以上，且无右束支传导阻滞）。



（4）心律失常：



次要标准：室性心动过速伴持续或非持续左束支传导阻滞形态，可为体表心电图、动态心电图或运动试验记录；频发室性期前收缩，动态心电图大于1000个/24小时。



（5）普遍性和（或）局限性功能障碍与结构改变：



①主要标准：右心室严重扩张，右室射血分数降低，无或仅有轻度左心室异常；右心室局限性室壁瘤（运动丧失或运动障碍呈舒张期膨出）；右心室严重节段性扩张。②次要标准：右心室轻度普遍性扩张和（或）射血分数降低，左心室正常；右心室轻度节段性扩张；右心室节段性活动减弱。



（6）心室壁组织学特征：



主要标准：心内膜活检显示心肌被纤维脂肪组织取代；证据由心脏二维超声、心脏造影、磁共振或心肌核素扫描获得。有症状患者不符合诊断标准时可以置入事件记录器，特别是心悸或晕厥呈散发性而不易被心电监护或动态心电图捕捉到者。




40.致心律失常性右室心肌病需要和哪些疾病相鉴别？



ARVC 需与Uhl 畸形及特发性右室流出道室性心动过速鉴别，特别是早期ARVC患者。起源于右室流出道的特发性室性心动过速多数预后良好，12导联心电图、信号平均心电图及超声心动图均正常，应用β受体阻滞剂及钙拮抗药可能有效。Uhl 畸形较为少见，临床表现为充血性心力衰竭，病程进展快，病理上右心室游离壁呈羊皮纸样改变，尚无证据表明有家族性倾向。Brugada综合征多见于东南亚地区，男性多见，常于夜间发病，心电图有特征性改变，心脏组织学检查无异常，与ARVC不难鉴别。此外，尚需与侵犯右心室的DCM相鉴别。




41.致心律失常性右室心肌病的危险度分层是什么？



危险度分层主要是评估ARVC 患者心源性猝死的危险度，以下情况属于高危患者：①以往有心源性猝死事件发生；②存在晕厥或者记录到伴血流动力学障碍的室性心动过速；③QRS波离散度增加；④经超声心动图或心脏磁共振证实的严重右心室扩张；⑤累及左室，如局限性左室壁运动异常或扩张伴有收缩功能异常；⑥疾病早期即有明显症状，特别是有晕厥前症状者。




42.致心律失常性右室心肌病的治疗有哪些？





（1）抗心律失常药物治疗：



抗心律失常药物治疗目前尚缺乏前瞻性对照研究。药物治疗的主要目的在于减轻症状，例如频发室性期前收缩导致的反复性心悸。由于缺乏循证医学的证据，药物治疗往往根据经验。室性心律失常通常出现于快速心室率之后，提示交感神经的兴奋是一个重要的参与因素，临床常常使用β受体阻滞剂，可能是抑制了交感神经。如果β受体阻滞剂无效，可以应用或加用胺碘酮以抑制室性心律失常。索他洛尔对于治疗室性心律失常的效果也较好，但需要监测Q-T间期，有专家认为其效果可能优于胺碘酮及β受体阻滞剂。少数患者可考虑应用Ⅰ类抗心律失常药物或几种抗心律失常药物联用，应在有经验的专家指导下进行，不推荐常规使用。患者如出现心房颤动、明显的心室扩张或室壁瘤时应抗凝治疗。



（2）ICD治疗：



可以增加生存率，是目前唯一明确有效预防心源性猝死的治疗措施。临床研究证实ICD治疗可以改善预后，降低死亡率。建议在高危患者，特别是存在室性心动过速或晕厥证据患者中安装ICD，推荐等级拟为ⅡA 类，其他高危患者拟为ⅡB 类。ARVC患者的ICD在参数设置中应注意区分室上性心动过速及接近正常窦性心律的室性心动过速。



（3）射频消融：



可以用于治疗ARVC 室性心动过速，但成功率多数不到50%，往往易复发或形成新的室性心动过速，因此不作为首选治疗措施。由于相关研究病例数少，缺乏统一的入选标准及前瞻对照随机研究，目前推荐仅在有经验的大中心应用，高危患者在安装ICD下行射频消融，以减少ICD放电次数，延长ICD使用寿命。

以上治疗无效的终末期患者建议外科心脏移植治疗。




43.什么是限制型心肌病？



限制型心肌病是以心室充盈受限制为特征的原发性心肌病。主要病变为心内膜和心内膜下心肌进行性纤维化，导致心室壁顺应性降低，心腔狭窄。是以心内膜及心内膜下心肌纤维化，引起舒张期难于舒展及充盈受限，心脏舒张功能严重受损，而收缩功能保持正常或仅轻度受损的心肌病。在3种类型原因不明的心肌病中，限制型心肌病远较扩张型及肥厚型少见。本病主要指在热带地区发生的心内膜心肌纤维化（endomyocardial fibrosis，EMF）和温带地区多见的嗜酸性粒细胞增多性心肌病（Leffler’s cardiomyopathy）。近年来临床和实验研究表明，这两种不同类型的疾病，可能是同一疾病不同阶段的表现，在病情早期临床表现两者有所不同，但到疾病后期，临床表现均为全身性阻塞性充血，心肌病理改变两者基本一致。




44.限制型心肌病的病理生理特点是什么？



主要病变为心内膜及心内膜下心肌增厚并有纤维增生，心内膜增厚可达正常的10倍。乳头肌亦可萎缩、缩短、心室腔缩小，心房扩大。心腔内血栓形成。纤维化病变常累及心室流入道而发生房室瓣关闭不全。增厚和纤维化的心内膜及心内膜下心肌，顺应性降低，舒张和收缩功能均发生障碍。舒张期由于心室舒张受限，心房贮血增多，心房扩大，出现类似缩窄性心包炎的血流动力学改变。




45.限制型心肌病的主要临床表现是什么？



青壮年常见，无明显性别差异，病变可局限于左心室，右心室或双心室同时受累。由于病变部位不同，而有不同的临床表现。



（1）右心室病变所致症状体征：



起病缓慢、腹胀、腹水。由于肝充血肝大或由于腹水致腹壁伸张而腹痛。劳力性呼吸困难及阵发性夜间呼吸困难，均可由于放腹水而缓解，说明呼吸困难主要由腹水引起。心前区不适感，出于排血量降低而感无力，劳动力下降，半数有轻度咳嗽、咳痰。主要体征：心尖搏动减弱，心界轻或中度扩大。第一心音减弱。胸骨左下缘吹风性收缩期杂音。可闻及第三心音。下肢水肿与腹水不相称，腹水量大而下肢水肿较轻。用利尿剂后，下肢水肿减轻或消失，而腹水往往持续存在，颈静脉怒张明显。



（2）左心室病变所致症状和体征：



心慌、气短。心尖部吹风样收缩期杂音，少数心尖部有收缩期细震颤。当肺血管阻力增加时，出现肺动脉高压的表现。



（3）双侧心室病变所致症状和体征：



表现为右心室及左心室心内膜心肌纤维化的综合征象，但主要表现右心室病变的体征及症状，少数患者突出表现为心律失常，多为房性心律失常，可导致右心房极度扩大，甚至虚脱、死亡。也有患者以慢性复发性大量心包积液为主要表现，常误为单纯心包疾病。




46.如何诊断限制型心肌病？



诊断要点：①心室腔和收缩功能正常或接近正常；②舒张功能障碍，心室压力曲线呈舒张早期快速下陷，而中晚期升高，呈平台状；③特征性病理改变，如心内膜心肌纤维化、嗜酸性粒细胞增多性心内膜炎、心脏淀粉样变和硬皮病等，可确诊。

其他辅助检查：

（1）心电图：P波常高尖，QRS可呈低电压，ST段和T波改变常见，可出现期前收缩和束支传导阻滞等心律失常，约50%的患者可发生心房颤动。

（2）X线：病变易侵及右心室，约70%显示心胸比例增大，合并右心房扩大者心影可呈球形。左心室受累时常可见肺淤血。个别患者尚可见心内膜钙化影。

（3）超声心动图：是确诊RCM的重要方法，约82%的患者表现为心室腔狭小、心尖闭塞、心内膜回声增强、房室瓣关闭不全、心房扩大和附壁血栓，二尖瓣叶呈多层反射、后叶常无活动。心室舒张早期内径可增大，经二尖瓣血流加速导致E峰高尖，但E峰减速时间缩短（shortens deceleration time），常≤150毫秒，多普勒血流图可见舒张期快速充盈突然中止；舒张中、晚期心室内径无继续扩大，A峰减低，E/A比值增大，具体标准为：E峰≥1.0m/s，A峰≤0.5m/s，E/A比值≥2.0，等容舒张时间缩短≤70毫秒。

（4）心导管检查：是鉴别RCM和缩窄性心包炎的重要方法。半数病例心室压力曲线可出现与缩窄性心包炎相似的典型“平方根”形改变和右心房压升高及Y谷深陷。但RCM患者左、右心室舒张压差值常超过5mmHg，右心室舒张末压＜1/3右心室收缩压，右心室收缩压常＞50mmHg。左室造影可见心室腔缩小，心尖部钝角化，并有附壁血栓及二尖瓣关闭不全。左室外形光滑但僵硬，心室收缩功能基本正常。

（5）心内膜心肌活检：是确诊RCM的重要手段。根据心内膜心肌病变的不同阶段可有坏死、血栓形成、纤维化三种病理改变。心内膜可附有血栓，血栓内偶有嗜酸性粒细胞；心内膜可呈炎症、坏死、肉芽肿、纤维化等多种改变；心肌细胞可发生变性坏死并可伴间质性纤维化改变。组织学及电镜观察发现，各型均存在心肌和肌原纤维排列紊乱及心内膜心肌间质纤维化。

（6）CT和磁共振：是鉴别RCM和缩窄性心包炎最准确的无创伤性检查手段。RCM者心包不增厚，心包厚度≤4mm时可排除缩窄性心包炎；而心包增厚支持缩窄性心包炎的诊断。

（7）放射性核素心室造影：右心型RCM造影的特点为：①右心房明显扩大伴核素滞留；②右室向左移位，其心尖部显示不清，左心室位于右心室的左后方，右心室流出道增宽，右心室位相延迟，右心功能降低；③肺部显像较差，肺部核素通过时间延迟；④左心室位相及功能一般在正常范围。




47.限制型心肌病应与哪些疾病相鉴别？





（1）缩窄性心包炎：



以下要点有助于缩窄性心包炎的诊断：①有活动性心包炎的病史；②奇脉；③心电图无房室传导障碍；④CT或MRI显示心包增厚；⑤胸部X线有心包钙化；⑥超声心动图示房室间隔切迹，并可见心室运动协调性降低；⑦心室压力曲线的特点为左右心室充盈压几乎相等，差值＜5mmHg；⑧心内膜心肌活检无淀粉样变或其他心肌浸润性疾病表现。



（2）肥厚型心肌病：



肥厚型心肌病时心室肌可呈对称性或非对称性增厚，心室舒张期顺应性降低，舒张压升高，患者常出现呼吸困难、胸痛、晕厥。梗阻性肥厚型心肌病者可闻及收缩中、晚期喷射性杂音，常伴震颤。杂音的强弱与药物和体位有关。超声心动图示病变主要累及室间隔。本病无RCM特有的舒张早期快速充盈和舒张中、晚期缓慢充盈的特点，有助于鉴别。



（3）缺血性心肌病和高血压性心肌肥厚：



两种情况时均可有不同程度的心肌纤维化改变，且均有心室顺应性降低、舒张末压升高及心排血量减少等与RCM表现相似，但缺血性心肌病有明确的冠状动脉病变证据，冠状动脉造影可确诊；高血压性心肌肥厚多有长期血压升高及左心功能不全的病史；此外，两者在临床上均以左心受累和左心功能不全为特征，而RCM则常以慢性右心衰竭表现更为突出。




48.限制型心肌病应如何治疗？





（1）心力衰竭的药物治疗：



利尿药和血管扩张药可缓解症状，但应注意小剂量使用，避免降低心室充盈而影响心排血量。钙通道阻滞药对改善心室顺应性可能有效。舒张功能损害明显者，在发生快速心房颤动时可应用洋地黄制剂改善心室充盈。有附壁血栓和（或）已发生栓塞者应加用抗凝及抗血小板制剂。



（2）手术治疗：



包括切除附壁血栓和纤维化的心内膜、置换二尖瓣与三尖瓣。手术死亡率约20%。在已存活5年的患者中，心功能改善者占70%～80%。有效治疗为心脏移植，但需在恶病质出现前进行。




49.限制型心肌病的主要并发症有哪些？



常并发心力衰竭、心律失常、动脉栓塞和心包积液等并发症。



（1）心力衰竭：



限制型心肌病是由于心内膜及心内膜下心肌广泛的纤维化，导致心肌的顺应性降低，心室舒张受限，充盈受阻，出现肺循环和（或）体循环淤血以及组织的血液灌注不足等舒张功能严重受损的表现，而收缩功能保持正常或仅轻度受损。



（2）心律失常：



限制型心肌病并发心律失常与心内膜下心肌的进行性纤维化和钙化有关。较常见的有窦性心动过速、心房扑动或颤动、右束支传导阻滞和期前收缩等。



（3）动脉栓塞：



本病心内膜及心内膜下心肌纤维化，导致心室舒张受限，充盈受阻，肺循环和体循环淤血，易引起心腔和周围静脉血栓形成，一旦脱落可造成栓塞。



（4）心包积液：



本病的心包积液与心内膜及心内膜下心肌纤维化，心室舒张受限，充盈受损，肺循环和体循环淤血，静脉压力升高有关。久病的患者长期营养不良可伴低蛋白血症。




50.限制型心肌病的预后如何？



本病病程长短不一，轻者存活期可达25年，死亡原因多为心力衰竭或肺栓塞。病变累及左心室、心功能Ⅲ～Ⅳ级（NYHA）、严重二尖瓣与三尖瓣关闭不全及栓塞多提示预后不良。心内膜炎可因心力衰竭进行性加重并在数月内死亡，少数可转化为慢性，而原发性RCM或心内膜纤维化的预后主要取决于心肌损害及心内膜纤维化的程度。




第六章　瓣膜病






1.二尖瓣脱垂的常见病因有哪些？



二尖瓣脱垂综合征（mitral valve prolapse syndrome）是指各种原因使得二尖瓣叶和心脏收缩时向左心房脱垂，导致二尖瓣关闭不全的一系列临床表现。曾被称为收缩期喀喇音-杂音综合征、Barlow综合征。

二尖瓣脱垂的病因有原发性和继发性两种。原发性二尖瓣脱垂（mitral valve prolapse，MVP）为伴有二尖瓣环扩张、异常腱索附着和二尖瓣黏液样变性，导致二尖瓣组织冗余和腱索过长。瓣膜完全黏液样变性可导致严重的二尖瓣反流（MR）。三尖瓣或主动脉瓣可能亦有黏液样变性并造成三尖瓣或主动脉瓣脱垂。MVP有时为家族性，呈常染色体显性遗传。部分二尖瓣脱垂为其他遗传性结缔组织病（如Marfan综合征）的临床表现之一。

在无明显其他异常的青年人中检出率为1%～6%。在Grave病、乳腺过小、Duchenne肌萎缩、肌张力萎缩、镰状细胞贫血、房间隔缺损、马方综合征以及风湿性心脏病患者中检出率偏高，约25%。患者还可有关节松弛、腭弓高或其他骨骼异常（即脊柱侧弯、漏斗胸、直背）。曾有人提出肉毒碱（carnitine）和镁缺乏为可能的致病因素。有报道MVP患者平均淋巴细胞和红细胞中镁离子浓度低于正常。

二尖瓣一叶的脱垂可由于腱索和乳头肌长度比例不当（如冠脉心病乳头肌功能不全）或二尖瓣叶面积和瓣孔面积不相称，如在主动脉瓣下狭窄（梗阻性肥厚型心肌病），瓣叶脱垂（3个扇面中≥1个扇面）可分为后叶、前叶或前后叶均脱垂。




2.二尖瓣脱垂有哪些症状和体征？



二尖瓣脱垂轻者并无症状。如有症状常为交感张力增高，且常有神经循环无力的表现，如乏力、眩晕、直立性低血压，潜在的手足搐搦、气短、心悸、非心绞痛性胸痛。胸痛在有些患者可由快速起搏诱发，多数患者可被静滴去氧肾上腺素使血压上升40mmHg诱发。部分患者可伴心律失常。年轻患者有症状的急性心动过速可能伴有急性心肌炎（心肌活检证实）。因胸痛而影响生活或受心律失常困扰的胸痛及心律失常明显的患者左室功能不全的发生率高。

听诊：心尖区或其内侧可闻及收缩中晚期喀喇音，此音在第一心音后出现，为腱索被突然拉紧或瓣叶的脱垂突然中止所致。紧接喀喇音可听到收缩晚期吹风样杂音，常为递增型，少数可为全收缩期杂音，并掩盖喀喇音。任何使左室容积缩小的方法（如坐位或站位，Valsalva动作）能加重瓣叶和瓣环的比例失调使脱垂提前和增大，因而喀喇音提前，杂音延长。听诊时可有喀喇音，杂音或两者兼有。单有喀喇音，无杂音通常只有前叶脱垂。然而喀喇音或杂音不总是能出现。有时可听到高调乐音性收缩晚期杂音（超声心动图可见到二尖瓣叶震颤），这几乎是脱垂的特定体征。偶尔还可以听到二尖瓣开瓣音，是脱垂的二尖瓣回复到正常位置所致。

二尖瓣脱垂患者伴血小板凝固聚集性增高可发生脑栓塞，但较罕见。猝死发生率＜1%，通常发生于有完整的二尖瓣脱垂综合征、心电图ST-T改变及Q-T间期延长者。




3.二尖瓣脱垂的辅助检查有哪些？





（1）X线检查：



多数患者心影无明显异常。严重二尖瓣关闭不全者左心房和左心室明显增大。胸部骨骼异常较常见。左心室造影显示二尖瓣脱垂和反流。



（2）心电图检查：



多数患者心电图可正常。部分患者表现为Ⅱ、Ⅲ、aVF导联T波双相或倒置，以及非特异性ST段的改变，此改变在吸入硝酸酯或运动后更明显。ST-T波改变可能与乳头肌缺血、瓣膜脱垂后左室张力增加及交感神经功能亢进有关。可见Q-T间期延长。常见各种心律失常，包括房性期前收缩、室性期前收缩、室上性或室性心动过速、窦房结功能低下及各种不同程度的房室传导阻滞，亦可见预激综合征。



（3）超声心动图检查：



对诊断二尖瓣脱垂具有特别的意义。二维超声心动图胸骨旁长轴切面上可见收缩期二尖瓣前后叶突向左心房，并超过瓣环水平。此外，可见二尖瓣瓣叶变厚，冗长，瓣环扩大，左心房和左心室扩大，腱索变细延长或断裂。M型超声可见收缩晚期二尖瓣叶关闭线（CD段）弓形后移，呈“吊床样改变”。




4.如何诊断二尖瓣脱垂？



临床诊断主要是根据典型的心尖区收缩中晚期喀喇音和收缩晚期吹风样杂音，药物和动作对杂音的影响以及心电图有辅助诊断价值，对二尖瓣脱垂患者听诊时可听到喀喇音和杂音，通常有轻至中度二尖瓣反流，造影提示心室收缩异常，喀喇音可能是瓣膜的声音，由于收缩期一个瓣叶失去支持，任何使左室容积缩小的方法（如坐位或站位，Valsalva动作）能加重瓣叶和瓣环的比例失调使脱垂提前和增大，因而喀喇音提前，杂音延长。听诊时可有喀喇音、杂音或两者兼有。

超声心动图检查可明确诊断。75%的患者诊断可由M型超声心动图证实，95%可通过二维超声心动图证实。患者取站立位做超声心动图，检出率可略高。




5.二尖瓣关闭不全的病因是什么？



二尖瓣瓣叶和瓣环异常均可导致二尖瓣关闭不全，任何病因引起的左室扩张可导致二尖瓣瓣环扩张引起二尖瓣关闭不全。慢性风湿性心瓣膜病是造成瓣叶受累导致二尖瓣关闭不全的最常见病因，占全部二尖瓣关闭不全患者的三分之一。此外，结缔组织病、感染性心内膜炎、穿通性或非穿通性创伤均可损伤瓣叶导致二尖瓣关闭不全。除上述原因之外，高血压、糖尿病、主动脉瓣狭窄及特发性原因可加速二尖瓣环钙化，导致二尖瓣环扩张，引起二尖瓣关闭不全。




6.二尖瓣关闭不全的症状体征是什么？如何诊断？





（1）症状：



轻度二尖瓣关闭不全引起二尖瓣反流可终身无症状或仅有轻微劳力性呼吸困难。反流持续加重后有心排血量减少，首先出现的突出症状是疲乏无力，肺淤血的症状如呼吸困难出现较晚。严重急性反流时（如乳头肌断裂）很快发生急性左心衰竭，甚至发生急性肺水肿、心源性休克。风湿性心脏病从首次风湿热后，无症状期远较二尖瓣狭窄长，常超过20年。一旦出现明显症状，多已有不可逆的心功能损害。急性肺水肿和咯血较二尖瓣狭窄少见。二尖瓣脱垂患者一般二尖瓣关闭不全较轻，多无症状，或仅有胸痛、心悸、乏力、头昏、体位性晕厥和焦虑等，可能与自主神经功能紊乱有关。



（2）体征：



慢性期可见心尖搏动呈高动力型，左心室增大时向左下移位。风湿性心脏病患者第一心音减弱。二尖瓣脱垂和冠心病时第一心音多正常。由于左心室射血时间缩短，第二心音分裂增宽。严重反流时心尖区可闻及第三心音。二尖瓣脱垂时可有收缩中期喀喇音。风湿性心脏病患者可闻及自第一心音后立即开始、与第二心音同时终止的全收缩期吹风样高调一贯型杂音，在心尖区最响。杂音可向左腋下和左肩胛下区传导。后叶异常时，如后叶脱垂、后内乳头肌功能异常、后叶腱索断裂，杂音则向胸骨左缘和心底部传导。在典型的二尖瓣脱垂为喀喇音之后的收缩晚期杂音。冠心病乳头肌功能失常时可有收缩早期、中期、晚期或全收缩期杂音。腱索断裂时杂音可似海鸥鸣或乐音性。反流严重时，心尖区可闻及紧随第三心音后的短促舒张期隆隆样杂音。急性二尖瓣关闭不全可见心尖搏动为高动力型。可闻及第二心音肺动脉瓣成分亢进。非扩张的左心房强有力收缩所致心尖区第四心音常可闻及。由于收缩末左室房压差减少，心尖区反流性杂音于第二心音前终止，而非全收缩期杂音，低调，呈递减型，不如慢性者响。严重反流也可出现心尖区第三心音和短促舒张期隆隆样杂音。




7.二尖瓣关闭不全的辅助检查有哪些所见？





（1）心电图：



慢性重度二尖瓣关闭不全主要为左心房增大，部分有左心室肥厚和非特异性ST-T改变，少数有右心室肥厚征，心房颤动常见。急性者心电图正常，窦性心动过速常见。



（2）X线检查：



慢性重度反流常见左心房左心室增大，左心室衰竭时可见肺淤血和间质性肺水肿征。二尖瓣环钙化为致密而粗的C形阴影，在左侧位或右前斜位可见。急性者心影正常或左心房轻度增大伴明显肺淤血，甚至肺水肿征。



（3）超声心动图：



M型和二维超声心动图不能确定二尖瓣关闭不全。脉冲式多普勒超声和彩色多普勒血流显像可于二尖瓣心房侧和左心房内探及收缩期反流束，诊断二尖瓣关闭不全的敏感性几乎达100%，且可半定量反流程度。后者测定的左心房内最大反流束面积，＜4cm

2


 为轻度、4～8cm

2


 为中度以及＞8cm

2


 为重度反流。二维超声可显示二尖瓣装置的形态特征，如瓣叶和瓣下结构增厚、融合、缩短和钙化、瓣叶冗长脱垂、连枷样瓣叶、瓣环扩大或钙化、赘生物、左室扩大和室壁矛盾运动等，有助于明确病因。超声心动图还可提供心腔大小、心功能和合并其他瓣膜损害的资料。



（4）放射性核素心室造影：



可测定左心室收缩、舒张末容量和静息、运动时射血分数，以判断左心室收缩功能。通过左心室与右心室心搏量之比值评估反流程度，该比值＞2.5提示严重反流。



（5）左心室造影：



经注射造影剂行左心室造影，观察收缩期造影剂反流入左心房的量，为半定量反流程度的“金标准”。




8.二尖瓣狭窄的病因是什么？



成人二尖瓣狭窄（mitral stenosis，MS）几乎都是因为以往风湿热引起。风湿热可使瓣膜慢性纤维化并融合、钙化和缩短、腱束增厚。左房黏液瘤亦能致二尖瓣口梗阻。婴儿的孤立性、先天性MS较少存活至2岁以上。




9.二尖瓣狭窄的症状、体征是什么？



MS的首发症状为劳力性呼吸困难或疲乏。当左房压力突然增高时会发生明显的肺水肿，如未能控制的AF造成快速心室率增加了AF时心房失去收缩的危害。因小的肺血管破裂而咯血，妊娠血容量增加而肺水肿。15%左右的患者可发生栓塞，通常发生于AF的患者，但也可发生于窦性心律者。左侧声带麻痹可致声音嘶哑（Ortner综合征），是由于使左喉返神经在扩大的左房和扩张的肺动脉之间受压所致。

体征：重度二尖瓣狭窄常有“二尖瓣面容”，双颧绀红。望诊心尖搏动正常或不明显；心尖区可闻第一心音亢进和开瓣音，提示前叶柔顺、活动度好；如瓣叶钙化僵硬，则第一心音减弱，开瓣音消失；心尖区有低调的隆隆样舒张中晚期杂音，局限，不传导。常可触及舒张期震颤。窦性心律时，由于舒张晚期心房收缩促使血流加速，使杂音此时增强，心房颤动时，不再有杂音的舒张晚期加强。肺动脉高压和右心室扩大的心脏体征：右心室扩大时可见心前区心尖搏动弥散，肺动脉高压时肺动脉瓣区第二心音亢进或伴分裂。当肺动脉扩张引起相对性肺动脉瓣关闭不全时，可在胸骨左缘第二肋间闻及舒张早期吹风样杂音，称Graham Steell杂音。右心室扩大伴相对性三尖瓣关闭不全时，在三尖瓣区闻及全收缩期吹风样杂音，吸气时增强。




10.二尖瓣狭窄的辅助检查诊断有哪些？





（1）心电图：



可见V

1


 导联P波终末负向量增大（占一个小方格）0.04秒，这是左房负荷过重的表现。任何导联P波有宽的切迹，以往称二尖瓣P波，并认为是由于左房负荷过重导致房内传导阻滞。Ⅰ导联低电压，由于右室增大电轴可能右偏，但如V

1


 示右室肥厚的高R波，则肺高压严重。



（2）X线：



左心耳扩大使左心缘变直，肺动脉主干突出，肺高压明显时右肺动脉下降支直径≥1.6cm。上叶肺静脉可能扩张。由于肺下叶静脉受压，血流从肺下叶重新分布到肺上叶，故沿右心缘可见纤维化和增大的左房的特征性双重阴影。KerleyB线为在后下肺野的水平短线，为左房压增高引起间质水肿的诊断性标志。



（3）超声心动图：



是明确和量化诊断二尖瓣狭窄的可靠方法。M型示二尖瓣城墙样改变（EF斜率降低，A峰消失），后叶向前移动及瓣叶增厚。二维超声心动图可显示狭窄瓣膜的形态和活动度，测绘二尖瓣口面积。典型者为舒张期前叶呈圆拱状，后叶活动度减少，交界处粘连融合，瓣叶增厚和瓣口面积缩小。彩色多普勒血流显像可实时观察二尖瓣狭窄的射流，有助于连续多普勒测定的正确定向。经食管超声有利于左心耳及左心房附壁血栓的检出。

心导管检查如症状、体征与超声心动图测定和计算二尖瓣口面积不一致，在考虑介入或手术治疗时，应经心导管检查同步测定肺毛细血管压和左心室压以确定跨瓣压差和计算瓣口面积，正确判断狭窄程度。




11.二尖瓣狭窄如何分级？



二尖瓣狭窄程度按照瓣膜口面积、肺动脉压力分为轻、中、重三个级别：轻度：平均压差小于5mmHg，肺动脉压小于30mmHg，瓣口面积大于1.5cm
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 ；中度：平均压差5～10mmHg，肺动脉压30～50mmHg，瓣口面积1.0～1.5cm
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 ；重度：平均压差大于10mmHg，肺动脉压大于50mmHg，瓣口面积小于1.0cm

2


 。




12.二尖瓣狭窄的鉴别诊断有哪些？



如听诊发现心尖区隆隆样舒张期杂音并有左心房扩大，即可诊断二尖瓣狭窄，超声心动图检查可明确诊断。临床上二尖瓣狭窄应与下列情况的心尖区舒张期杂音鉴别：

（1）急性风湿性心脏炎：心尖区有高调、柔和的舒张早期杂音，每日变化较大，风湿活动控制后，杂音可消失。这是因为心室扩大，二尖瓣相对狭窄所致，即Carey-Coombs杂音。

（2）“功能性”二尖瓣狭窄：见于各种原因所致的左心室扩大，二尖瓣口流量增大，或二尖瓣在心室舒张期受主动脉关闭不全血液的冲击等情况，如大量左至右分流的动脉导管未闭和心室间隔缺损、主动脉瓣关闭不全等，此杂音历时较短，无开瓣音，性质较柔和，吸入亚硝酸异戊酯杂音减低，应用升压药后杂音加强。

（3）左房黏液瘤：为心脏原发性肿瘤中最常见者。临床症状和体征与二尖瓣狭窄相似，但呈间歇性，随体位而变更，一般无开瓣音而可听到肿瘤扑落音，心房颤动少见而易有反复的周围动脉栓塞现象。超声心动图表现为二尖瓣后面收缩期和舒张期均可见一团云雾状回声波。心导管检查显示左心房压力明显升高，选择性造影示左心房内充盈缺损。后者目前已少用，因有促使瘤栓脱落的可能。




13.二尖瓣狭窄有哪些内科一般性治疗手段？



①有风湿活动者应给予抗风湿治疗。特别重要的是预防风湿热复发，一般应坚持至患者40岁甚至终生应用苄星青霉素（benzathine penicillin）120万U，每4周肌注1次；②预防感染性心内膜炎；③无症状者避免剧烈体力活动，定期（6～12个月）复查；④呼吸困难者应减少体力活动，限制钠盐摄入，口服利尿剂，避免和控制诱发急性肺水肿的因素，如急性感染、贫血等。




14.经皮球囊二尖瓣成形术（PBMV）的适应证是什么？



中、重度单纯二尖瓣狭窄，瓣叶特别是前叶活动好，瓣膜无明显变形、弹性好、无明显钙化，瓣膜下结构无明显异常，心腔内无血栓，心功能Ⅱ、Ⅲ级是最理想的适应证。合并轻度二尖瓣关闭不全且无左室增大者，可作为相对适应证。




15.二尖瓣狭窄人工瓣膜外科置换术有何治疗指征？



二尖瓣狭窄显著钙化、纤维化或瓣膜下结构融合，不宜做PBMV；或因左房血栓、中毒MR、PBMV禁忌时，可考虑外科治疗，尽可能做瓣膜修补术；但伴中重度MR者，需做二尖瓣瓣膜置换术；重度二尖瓣狭窄（瓣膜口面积小于1.0cm
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 ）、重度肺动脉高压、NYHAⅠ～Ⅱ级患者，不能做PBMV或手术修补者，需做二尖瓣瓣膜置换术。人工瓣膜置换术适应证为：①严重瓣叶和瓣下结构钙化、畸形，不宜做分离术者；②二尖瓣狭窄合并明显二尖瓣关闭不全者。手术应在有症状而无严重肺动脉高压时考虑。严重肺动脉高压增加手术风险，但非手术禁忌，术后多有肺动脉高压减轻。人工瓣膜置换术手术死亡率（3%～8%）和术后并发症均高于分离术。术后存活者，心功能恢复较好。




16.主动脉瓣关闭不全的病因是什么？



成人严重慢性主动脉瓣关闭不全（AR）的最常见原因为特发性主动脉瓣或根部退行性变、风湿性心脏病、感染性心内膜炎、黏液样变和损伤；在儿童则为室间隔缺损伴主动脉瓣脱垂。成人轻度AR的最常见的原因为两叶式主动脉瓣（男性约2%，女性约1%）以及严重高血压其舒张压≥110mmHg（可能由于存在二叶或穿孔的主动脉瓣）。其他原因有强直性脊柱炎、Reiter综合征、类风湿性关节炎、银屑病性关节炎、系统性红斑狼疮、伴有溃疡性结肠炎的关节炎、主动脉瓣上狭窄、主动脉弓综合征（Takayasu病）、Valsalva窦瘤破裂、巨细胞动脉炎、Ehlers-Danlos综合征、马方综合征患者的黏液样变性等。




17.主动脉瓣关闭不全的症状、体征是什么？





（1）症状：



由于左心室增大患者可有心悸。在无冠心病时，只有5%的患者有心绞痛，且只在严重AR时。心绞痛常在夜间发生，可能因为夜间心率减慢，反流血量增加。其他与心搏量增多有关的心悸、心前区不适、头部强烈搏动感等症状。晚期出现左心衰竭表现。



（2）体征：



心尖搏动向左下移位，呈心尖抬举性搏动。主动脉根部扩大者，在胸骨旁右侧第2肋间可扪及收缩期搏动。收缩压升高，舒张压降低，脉压增大。周围血管征常见，包括随心脏搏动的点头征（De Musset征）、颈动脉和桡动脉扪及水冲脉、股动脉枪击音（Traube征）、听诊器轻压股动脉闻及双期杂音（Duroziez征）和毛细血管搏动征等。第一心音减弱，由于收缩期前二尖瓣部分关闭引起。第二心音主动脉瓣成分减弱或缺如，但梅毒性主动脉炎时常亢进。心底部可闻及收缩期喷射音，心尖区常有第三心音。主动脉关闭不全的杂音为与第二心音同时开始的高调叹气样递减型舒张早期杂音，坐位并前倾和深呼气时易听到。轻度反流时，杂音限于舒张早期，音调高；中或重度反流时，杂音粗糙，为全舒张期。杂音为乐音性时，提示瓣叶脱垂、撕裂或穿孔。由主动脉瓣损害所致者，杂音在胸骨左中下缘明显；升主动脉扩张引起者，杂音在胸骨右上缘更清楚，向胸骨左缘传导。老年人的杂音有时在心尖区最响。心底部常有主动脉瓣收缩期喷射性杂音，较粗糙，强度2/6～4/6级，可伴有震颤，与左心室心搏量增加和主动脉根部扩大有关。重度反流者，常在心尖区听到舒张中晚期隆隆样杂音（Austin-Flint杂音），其产生机制目前认为系严重的主动脉瓣反流使左心室舒张压快速升高，导致二尖瓣处于半关闭状态，使快速前向血流跨越二尖瓣口时遇到障碍。与器质性二尖瓣狭窄的杂音鉴别要点是Austin-Flint杂音不伴有开瓣音、第一心音亢进和心尖区舒张期震颤。




18.如何治疗主动脉瓣关闭不全？



主动脉瓣关闭不全的彻底治疗是瓣膜置换术。在换瓣前、后需预防心内膜炎。有心力衰竭的患者行内科治疗，包括洋地黄和减低后负荷（如具有血管扩张作用的钙拮抗剂、肼屈嗪、ACE抑制剂或硝酸酯类）。但是无症状的AR，用肼屈嗪无益，且可增加左室质量。在严重AR减低前负荷亦有益，对严重AR特别是突然起病者用心房起搏增加心率亦有益。在手术前即使无心绞痛亦应做冠脉造影，因为约20%的严重AR患者有明显的冠状动脉疾患。




19.肺动脉瓣关闭不全有何体征？



肺动脉瓣关闭不全（pulmonary incompetence）最常见病因为继发于肺动脉高压的肺动脉干根部扩张，引起瓣环扩大，导致右心室容量负荷过度。如无肺动脉高压，可多年无症状；如有肺动脉高压，则加速右心室衰竭发生。见于风湿性二尖瓣疾病、艾森门格综合征等情况。少见病因包括特发性和Marfan综合征的肺动脉扩张。肺动脉瓣原发性损害少见，如可发生于感染性心内膜炎、肺动脉瓣狭窄或法洛四联症术后、类癌综合征和风湿性心脏病。

多数病例因原发病的临床表现突出，肺动脉瓣关闭不全的表现被掩盖，仅偶然于听诊时发现。体征如下：胸骨左缘第2肋间扪及肺动脉收缩期搏动，可伴收缩或舒张期震颤。胸骨左下缘扪及右心室高动力性收缩期搏动。第二心音肺动脉瓣成分增强。右心室心搏量增多，射血时间延长，第二心音呈宽分裂。右心搏量增多使已扩大的肺动脉突然扩张产生收缩期喷射音，在胸骨左缘第2肋间最明显。胸骨左缘第4肋间常有第三和第四心音，吸气时增强。继发于肺动脉高压者，在胸骨左缘第2～4肋间有第二心音后立即开始的舒张早期叹气样高调递减型杂音，吸气时增强，称为Graham Steell杂音。由于肺动脉扩张和右心搏量增加，在胸骨左缘第2肋间在喷射音后有收缩期喷射性杂音。




20.主动脉瓣狭窄的病因是什么？



主动脉瓣狭窄（AS）可为先天性，非特异性主动脉瓣尖退行性钙化或继发于主动脉瓣风湿性炎症。在成年人，瓣膜性主动脉狭窄多为先天性，除非同时存在风湿性二尖瓣膜病或患者＞70岁，这时正常的主动脉瓣可演变为硬化和钙化产生明显的AS。风湿性AS由瓣叶纤维化和交界处融合所致。不论AS是先天性或获得性，严重的钙化可使瓣叶几乎不能辨认。心室肥厚是向心性的，心室腔缩小。AS患者溶血，消化道出血（常为左侧结肠）和主动脉夹层撕裂的发生率略高，60岁以上明显AS的患者60%有二尖瓣环钙化。




21.主动脉瓣狭窄的诊断标准是什么？



主动脉瓣狭窄程度按照瓣膜口面积、跨瓣压力差可分为以下级别：轻度：平均压差小于25mmHg，瓣口面积大于1.5cm
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 。中度：平均压差25～40mmHg，瓣口面积1.0～1.5cm

2


 。重度：平均压差大于40mmHg，瓣口面积小于1.0cm

2


 。




22.主动脉瓣狭窄的杂音与其他左室流出道疾病导致的杂音如何鉴别？



先天性主动脉瓣上狭窄的杂音在胸骨右缘第2肋间，偶闻及舒张期杂音，杂音在胸骨右缘第1、3肋间最响亮，无收缩期喷射音及主动脉瓣关闭不全性杂音，因同时有肺动脉瓣多发性狭窄，可闻及连续性杂音。

先天性主动脉瓣瓣下狭窄常合并二尖瓣关闭不全，由于其无收缩期喷射音，且收缩期杂音近于收缩晚期，常闻及第四心音。

肥厚型梗阻型心肌病杂音以胸骨左下缘与心尖之间最响，位置较低，不向颈部和锁骨下区传导，多无收缩期震颤，无收缩期喷射音。




23.主动脉瓣狭窄的手术指征是什么？



重度主动脉瓣狭窄手术指征：所有有症状的重度AS（瓣口面积小于1.0cm
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 ）；无症状的重度AS患者，具有以下情况需行手术：需行冠脉旁路移植术、升主动脉或其他瓣膜手术者、LVEF小于50%、仍在积极从事体力活动、运动试验中出现症状或血压降低者、瓣膜显著钙化、主动脉血流速峰值每年增加超过0.3m/s。




24.什么是Williams综合征？



主动脉瓣上狭窄的主动脉根部Valsalva窦上方出现一分离的膜或发育不全性狭窄。偶发的主动脉瓣上狭窄的患者，常有特殊的面容（前额高而阔，眶距增宽，眼斜视，鼻孔上翻，人中长，嘴阔，牙齿排列异常，颊水肿，下颌短小，耳低位等）。如2岁以内的婴儿同时伴特发性高钙血症称之为Williams综合征。少见的主动脉瓣下狭窄则紧靠主动脉瓣下有一膜或纤维环。




25.主动脉瓣狭窄杂音的有何听诊特点？



主动脉瓣狭窄杂音为收缩期喷射性杂音，在第一心音稍后或紧随喷射音开始，止于第二心音前，为吹风样、粗糙、递增-递减型，在胸骨右缘第2或左缘第3肋间最响，主要向颈动脉，也可向胸骨左下缘传导，常伴震颤。老年人钙化性主动脉瓣狭窄者，杂音在心底部，粗糙，高调成分可传导至心尖区，呈乐音性，为钙化的瓣叶振动所引起。狭窄越重，杂音越长。左心室衰竭或心排血量减少时，杂音消失或减弱。杂音强度随每搏间的心搏量不同而改变，长舒张期之后，如期前收缩后的长代偿间期之后或心房颤动的长心动周期时，心搏量增加，杂音增强。




26.哪些检查可帮助诊断主动脉瓣狭窄？



X线可显示主动脉瓣尖钙化，室间隔和游离壁肥厚，只在收缩功能不全即心肌损害引起左心衰竭或同时存在主动脉反流时才出现左室扩张。

ECG示不同程度的左室肥厚；如有ST段压低，T波倒置（左室肥厚劳损）通常标志着严重AS伴心内膜下缺血和纤维化。

多普勒超声心动图可相当精确地测出压力阶差，除非同时存在明显的主动脉反流（后者可高估压力阶差）。心导管检查可精确地测定瓣膜压力阶差，并检查有无冠状动脉病变。

AS患者在心功能正常时主动脉瓣压力阶差可达70mmHg，如心功能不全或因合并MS血流量减少压力阶差可减为50mmHg。




27.主动脉瓣狭窄的治疗策略是什么？





（1）内科治疗：



主要目的为确定狭窄程度，观察狭窄进展情况，为有手术指征的患者选择合理手术时间。治疗措施包括：①预防感染性心内膜炎；如为风湿性心脏病合并风湿活动，应预防风湿热。②无症状的轻度狭窄患者每2年复查一次，应包括超声心动图定量测定。③如有频发房性期前收缩，应予抗心律失常药物，预防心房颤动。主动脉狭窄患者不能耐受心房颤动，一旦出现，应及时转复为窦性心律。其他可导致症状或血流动力学后果的心律失常也应积极治疗。④心绞痛可试用硝酸酯类药物。⑤心力衰竭者应限制钠盐摄入，可用洋地黄类药物和小心应用利尿剂。过度利尿可因低血容量致左心室舒张末压降低和心排血量减少，发生直立性低血压。不可使用作用于小动脉的血管扩张剂，以防血压过低。



（2）外科治疗：



如患者有晕厥、心绞痛、劳力性呼吸困难三联症的任何一种症状，应外科置换瓣膜。置换瓣膜的患者需要用抗生素以防心内膜炎。要注意任何操作有可能致菌血症，特别是同时有主动脉反流者。单纯AS罕有心内膜炎发生。硝酸酯类药物可致昏厥，因为严重梗阻的心室无能力代偿血压的突然下降。

儿童患者可采用球囊瓣膜扩张成形术治疗。在心排血量低的成人，用球囊瓣膜扩张成形术仅轻度增加瓣口面积可戏剧性地减低压力阶差，但再狭窄率和死亡率高。因而只用于拒绝外科手术的高危年老患者或作为瓣膜置换前的急诊抢救措施。双球囊技术较单球囊更能有效地减低跨瓣压力阶差。目前经皮主动脉瓣置换术因微创、有效、安全而日益受到人们的关注，详见后文。




28.三尖瓣关闭不全的病因是什么？



三尖瓣关闭不全（tricuspid incompetence）远较狭窄多见。可分为功能性和器质性。功能性关闭不全由于右心室扩张，瓣环扩大，收缩时瓣叶不能闭合，多见于有右心室收缩压增高或肺动脉高压的心脏病，如风湿性二尖瓣病、先天性心血管病（肺动脉瓣狭窄、艾森门格综合征）和肺心病等。器质性三尖瓣关闭不全较少见。包括三尖瓣下移畸形（Ebstein畸形）、风湿性心脏病、三尖瓣脱垂、感染性心内膜炎、冠心病、类癌综合征、心内膜心肌纤维化等。




29.三尖瓣关闭不全患者有哪些体征？



①可见颈静脉扩张伴收缩期搏动，吸气时增强，反流严重者伴颈静脉收缩期杂音和震颤。②右心室搏动呈高动力冲击感。③重度反流时，胸骨左下缘有第三心音，吸气时增强。④三尖瓣关闭不全的杂音为高调、吹风样和全收缩期，在胸骨左下缘或剑突区最响，右心室显著扩大占据心尖区时，在心尖区最明显。杂音随吸气增强，当右心室衰竭，心搏量不能进一步增加时，此现象消失。⑤严重反流时，通过三尖瓣血流增加，在胸骨左下缘有第三心音后的短促舒张期隆隆样杂音。⑥三尖瓣脱垂有收缩期喀喇音。⑦可见肝脏收缩期搏动。体循环淤血体征见右心衰竭。




30.辅助检查在三尖瓣关闭不全的诊断中有何作用？



ECG可示不同程度的右室负荷过重表现。右房增大、不完全性右束支传导阻滞和心房颤动常见。X线示上腔静脉增宽，右房增大（使心影向右增大）和右室增大（心影向左增大）。侧位胸片亦可示右室增大。超声心动图示右房右室内径增大。多普勒和二维超声心动图可证实此诊断。心导管和血管造影可直接证实TR并测定右室压力，可确定TR为原发或继发。放射性核素心室造影测定左心室和右心室心搏量比值，估测反流程度，＜1.0提示有三尖瓣反流，比值越小，反流越大。




31.三尖瓣关闭不全的治疗策略是什么？





（1）内科治疗：



无肺动脉高压的三尖瓣关闭不全无须手术治疗。右心衰竭者，限制钠盐摄入，用利尿剂、洋地黄类药物和血管扩张药，控制心房颤动的心室率。



（2）外科治疗：



①继发于二尖瓣或主动脉瓣疾病者，在这些瓣膜的人工瓣膜置换术时，术中探测三尖瓣反流程度，轻者不需手术，中度反流可行瓣环成形术，重者行瓣环成形术或人工瓣膜置换术；②三尖瓣下移畸形、类癌综合征、感染性心内膜炎等需作人工瓣膜置换术。




32.三尖瓣狭窄的病因是什么？



三尖瓣狭窄（TS）几乎都是风湿性的，且几乎总是伴有明显的MS，偶尔TS为主要的。罕见的原因为系统性红斑狼疮、类癌和右房黏液瘤，更为罕见的是先天性的或因肿瘤，原发性肉瘤浸润，转移瘤或局限性缩窄性心包炎从外部压迫三尖瓣环而引起。




33.三尖瓣狭窄的症状及体征是什么？





（1）症状：



三尖瓣狭窄主要的症状是由于低心排血量引起的疲乏，皮肤冷，肝脏肿大引起右上腹不适。



（2）体征：



如心律正常，有不同程度的巨大颈静脉波。如有心房颤动，颈静脉搏动中V波显著。在窦性心律时，胸骨左缘第4肋间或上腹部可闻及收缩期前杂音，吸气时增强。但不像MS。杂音在第一心音前无渐增现象，且在舒张中期滚筒样杂音很轻或听不到，除非患者有心房颤动。




34.三尖瓣关闭不全的外科治疗是什么？



三尖瓣修补术适用于重度TR伴二尖瓣病变需手术治疗者。跨三尖瓣压差＞5mmHg或瓣口面积＜2.0cm

2


 时，应手术治疗。风湿性心脏病可作瓣膜交界分离术或人工瓣膜置换术。三尖瓣置换术死亡率2～3倍于二尖瓣或主动脉瓣置换术。




35.联合瓣膜病是怎么分类的？



联合瓣膜病又称多瓣膜病，是指同时累及两个或两个以上的瓣膜病变同时存在。可分为二尖瓣狭窄合并主动脉瓣关闭不全、二尖瓣狭窄合并主动脉瓣狭窄、主动脉瓣狭窄合并二尖瓣关闭不全、二尖瓣关闭不全合并主动脉瓣关闭不全、三个瓣膜病变。




36.联合瓣膜病的病因是什么？



联合瓣膜病变的发生通常有以下情况：

（1）同一病因累及2个或2个以上瓣膜，最常见为风湿性引起的二尖瓣和主动瓣膜或其他瓣膜病变；其次为感染性心内膜炎可同时侵犯二尖瓣、主动脉瓣或三尖瓣、肺动脉瓣；瓣膜黏液瘤样变性累及二尖瓣、主动脉瓣和三尖瓣多瓣膜脱垂；偶尔Marfan综合征同时累及主动脉瓣和二尖瓣。

（2）病变源于1个瓣膜，由于血流动力学异常导致相对性狭窄或关闭不全。如风湿性二尖瓣狭窄可引起肺动脉高压，肺动脉高压使右室压力负荷过重，引起右室肥大扩大而致三尖瓣关闭不全；主动脉瓣关闭不全导致左室容量负荷过度导致左室和二尖瓣环扩大，产生相对性二尖瓣关闭不全。

（3）多种病因累及不同瓣膜。如风湿性二尖瓣病变合并感染性主动脉瓣炎。




37.感染性心内膜炎的病因是什么？



亚急性细菌性心内膜炎（SBE）通常由链球菌属细菌感染引起（主要是草绿色链球菌、微需氧和厌氧链球菌，D组非肠球菌和肠球菌），较少见的为金黄色葡萄球菌，表皮葡萄球菌以及嗜血葡萄球菌。SBE常发生于有病变的瓣膜，在牙龈、胃肠道、泌尿生殖系的感染引起无症状菌血症后可发病。

急性细菌性心内膜炎（ABE）通常由金黄色葡萄球菌、溶血性链球菌、肺炎球菌或淋球菌引起，也可由毒性较小的微生物引起。ABE可发生于正常瓣膜。

移植人工瓣膜的心内膜炎（PVE）人工瓣膜置换后1年内发生率为2%～3%，此后每年0.5%。主动脉瓣置换后发生PVE较二尖瓣更常见，猪瓣（异种移植）最少（即生物瓣较机械瓣少见）。早期感染（术后不到2个月）主要由手术时带入耐抗生素的微生物引起，如表皮葡萄球菌、类白喉杆菌、大肠埃希菌、白色念珠菌和曲霉菌属细菌。后期感染主要是手术时为毒力低的微生物污染或短暂的无症状的菌血症引起，最常见的是链球菌属、表皮葡萄球菌、类白喉杆菌和合成培养基不易生长的革兰阴性细菌，如嗜血杆菌属、放线菌属和人心杆菌属（Car-diobacterium hominis）。表皮葡萄球菌可为早期或晚期致病原。

右侧心内膜炎累及三尖瓣，较少累及肺动脉瓣和肺动脉，可由静脉注射违禁药物或中心静脉插管引起，使微生物容易进入，并可损伤心内膜。微生物可来自皮肤，如金黄色葡萄球菌、念珠菌属或大肠埃希菌。




38.感染性心内膜炎的症状和体征有什么特点？



SBE起病隐匿或类似其他全身性疾病，患者有发热（＜39℃）、盗汗、疲乏、体重减轻和瓣膜关闭不全。也可发生寒战和关节疼痛。发生栓塞可致脑卒中、心肌梗死、胁痛和血尿、腹痛或急性肢体动脉供血不足。体检可正常或示慢性病容如面色苍白，发热，原先存在的杂音发生变化或出现新的反流性心脏瓣膜杂音，心动过速，躯体上部皮肤、结合膜、黏膜、肢体远端出现瘀点，指尖可有疼痛的红色皮下结节（Osler结节），指甲下可有条纹状出血，视网膜出血病灶表现为圆形或卵圆形的出血灶中心具白色小点称Roth点。感染时间长久者，可出现脾脏肿大，杵状指（趾）。

血尿和蛋白尿可由栓塞性肾梗死或因免疫复合物沉积导致的弥漫性肾小球肾炎引起。35%患者累及中枢神经系统，有短暂性脑缺血（TIA），脑脓肿引起中毒性脑病以及真菌性动脉瘤破裂引起蛛网膜下出血。

在ABE，症状及体征与SBE相似，但病程更快。ABE有不同程度的高热，中毒表现，快速的瓣膜损坏，瓣环脓肿，感染性栓塞，明显的感染原和败血症性休克。可发生化脓性脑膜炎。

PVE常导致瓣环脓肿，阻塞性赘生物，心肌脓肿。真菌性动脉瘤表现为瓣膜阻塞、裂开和心脏传导障碍，以及SBE或ABE的常见症状。

右侧心内膜炎的特征为化脓性静脉炎、发热、胸膜炎、咯血、脓毒性肺梗死以及三尖瓣反流。




39.如何诊断感染性心内膜炎？



因为症状和体征为非特异性，故变化多端，且可为隐匿性，诊断需要有高度警惕性；凡有心脏瓣膜病史，新近有介入性医疗措施或齿科操作和毒品成瘾者为高危患者。发热和心脏杂音为最肯定的发现；虽然≤15%患者起病时可能无发热或心脏杂音，但最终几乎两者均会出现。凡有菌血症的患者，已知病原体为感染性心内膜炎的常见原因者，应反复检查有无新的瓣膜杂音和栓塞的体征。任何患者有可疑败血症，特别是有发热和杂音，必须尽快做血培养。

由于血管内感染有持续菌血症，24小时内需作3～5次血培养（每次20～30ml血）以分离出病原体。鉴定病原体以及其对抗菌药物的敏感度对治疗至关重要。血培养对某些病原菌可能需要3～4周。另一些病原体（如曲霉菌属）可能不生长，而另一些需要血清学诊断，如伯纳特立克次体（Coxiella burnetⅡ）、鹦鹉热衣原体（Chlamydia psittaci）、Barcella sp、Rochalimaea。有些需要特殊的培养基如肺炎军团菌（Legionella pneumophila）。

经胸二维超声心动图可检出50%的心内膜炎患者。经食管超声心动图90%的患者可检出赘生物，包括血培养阴性者，且可检查心肌脓肿。其他检查可见正细胞正色素性贫血，血沉增快，中性粒细胞增多，免疫球蛋白增加，血免疫复合物阳性，类风湿因子常阳性。




40.瓣膜置换术的适应证是什么？



瓣膜置换术的适应证主要根据患者心脏瓣膜的损坏程度。凡是瓣膜病变严重又无法做成形手术的患者，只要全身情况允许都应争取实施瓣膜替换手术。患者的年龄无绝对限制。常见的病变有以下几种：

（1）二尖瓣狭窄：如果瓣叶活动良好，仅为交界部粘连或轻度瓣下损坏，可争取行闭式扩张术或直视成形术。如果瓣膜钙化或漏斗样改变，则需要实行瓣膜替换手术。

（2）二尖瓣关闭不全：二尖瓣瓣环扩大或交界部局限的瓣叶卷曲者，可以争取实施直视成形手术。瓣叶穿孔、腱索断裂等，若成形手术难以完全矫正或成形手术失败，宜实施二尖瓣替换手术。二尖瓣狭窄合并二尖瓣关闭不全，大多数需要换瓣。

（3）三尖瓣损坏：通常三尖瓣不做换瓣手术。只有病变严重时才实施瓣膜替换手术。

（4）主动脉瓣狭窄：先天性主动脉瓣狭窄常可在青少年时期实施直视切开手术，中老年主动脉瓣狭窄多为先天性主动脉瓣二瓣化畸形的基础上钙化所致。需要实施主动脉瓣替换手术。

（5）主动脉瓣关闭不全：主动脉瓣关闭不全可由瓣环扩大、瓣叶撕裂穿孔、卷曲或脱垂等引起。通常应实施瓣膜替换手术。只有主动脉瓣轻度脱垂才可能做成形手术。

（6）肺动脉瓣病变：多为先天性畸形，很少需要换瓣。




41.瓣膜置换术的禁忌证是什么？



心脏瓣膜替换手术的禁忌证：风湿活动未被控制或控制不足3个月；心力衰竭合并心肌缺血损坏者如主动脉瓣狭窄的晚期患者。如心功能有所改善，仍争取手术。肝、肾功能或全身情况太差而不能经受手术的患者。细菌性心内膜炎患者已出现败血症并多处感染者不宜手术。




42.何为经皮主动脉瓣置换术？



经皮主动脉瓣置换术（percutaneous aortic valve replacement，PAVR）是近年来研发和采用的一种全新的微创瓣膜置换技术。由于瓣膜不是像外科手术一样将瓣膜置换出来，所以近来又被称为经导管主动脉瓣植入术（transcatheter aortic valve implantation，TAVI）。自1992 年开始Andersen等多名学者先后报道了经皮主动脉瓣置换的动物试验，并对置入器械进行了逐步改进。2002年法国医师A.Cribier首先对人体进行PAVR治疗。至今经皮带瓣膜支架发展已历经三代，目前第三代的代表性产品主要有两种：一种为Cribier-Edwards生物瓣；另一种为Core Valve生物瓣。PAVR途径包括顺行法（经静脉穿刺房间隔经左心房-二尖瓣-左心室途径）、逆行法（股动脉-主动脉路径）及经心尖法。




43.经皮主动脉瓣置换术的适应证是什么？



目前，TAVI主要的适应证为：①有症状的严重主动脉瓣狭窄（瓣膜口面积＜0.2cm
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 ）；②心功能＞Ⅱ级，手术风险评估结果预测患者外科手术死亡率>15%，最小STS计分≥10分（新STS评分≥8分）。目前临床入选患者绝大多数为因高龄（＞70～75岁）、存在严重合并症而不能行外科手术的患者。




44.经皮主动脉瓣置换术的优势、前景如何？存在哪些问题？



TAVI技术在目前的临床应用中已经取得了一定的效果，为主动脉瓣狭窄患者的治疗和预后带来了新的希望，正日益为人关注。TAVI手术装置在不影响安全性的情况下缩小为18F导管，使手术得到明显改进，局部血管并发症大大减少。手术创伤性小，不需要心室辅助装置、全身麻醉和外科手术切口的准备，使手术时间明显缩短。第三代瓣膜实现了真正意义上的经皮主动脉瓣置换，在不久的将来可能会改变主动脉瓣狭窄的标准治疗，尤其是对那些主动严重主动脉瓣狭窄的外科手术高危患者。随着材料工程学的进步和医师介入经验的不断丰富和积累，使主动脉瓣疾病介入治疗不断发展，甚至替代换瓣外科手术成为常规手术。

但是TAVI技术目前仍有许多问题有待解决。主动脉根部解剖复杂、手术难度较大，目前脑卒中及缓慢心律失常等并发症发生率仍较高，目前技术还不能使置入的支架瓣膜与自体主动脉完全贴壁，仍有部分患者可能发生瓣膜移位和及严重的瓣周漏，血栓栓塞、支架寿命有限均存在潜在的风险，手术器械价格昂贵、目前尚无国产器械。




45.瓣膜性心脏病心衰的治疗原则是什么？



瓣膜性心脏病患者的主要问题是瓣膜本身的器质性损害，任何内科治疗或药物都不能使其消除或缓解，因此治疗原则就是修复瓣膜损害。目前国际较一致的意见是：充分证据表明，手术治疗是有效和有益的，可提高长期存活率。故所有有症状的瓣膜性心脏病心衰以及重度主动脉瓣病变伴有晕厥或心绞痛者，均必须进行手术置换或修补瓣膜。更积极的建议是将手术治疗扩展到应用于部分无症状的瓣膜性心脏病患者。没有证据表明神经内分泌抑制剂能改变瓣膜性心脏病心衰患者的自然病史或提高存活率，更不能用来替代已有肯定疗效的手术治疗。




第七章　肺动脉高压及肺栓塞






第一节　肺动脉高压





1.肺动脉高压的定义是什么？



肺动脉高压（pulmonary arterial hypertension，PAH）是指孤立的肺动脉血压增高，而肺静脉压力正常，主要原因是小动脉原发病变或其他的相关疾病导致肺动脉阻力增加，表现为肺动脉压力升高而肺静脉压正常，跨肺压差需要正常，所以需要测定肺毛细血管楔压（PCWP）才能诊断。平均肺动脉压≥25mmHg，平均PCWP<15mmHg。



2.特发性肺动脉高压定义是什么？



特发性肺动脉高压（idiopathic pulmonary arterial hypertension，IPAH）是PAH的一种，指没有PAH基因突变和明确危险因素接触史的一类特定疾病。



3.影响肺动脉压力的因素有哪些？



肺动脉压力（PAP）主要受三个因素的影响：肺血管阻抗（PVR）、心排血量（CO）和左房压（PLA），其关系可用以下公式表示：MPAP＝[PVR×CO]+ PLA（PLA相当于肺毛细血管楔压）。



4.肺动脉高压的易患因素有哪些？





（1）结缔组织疾病（CTD）：



PH是很多结缔组织疾病的致命并发症，它严重地影响患者的生活质量和寿命，以妇女和老年者多见。其中进行性系统性硬化（尤以CREST综合征）最多见，发病率为9%，其次为系统性红斑狼疮和混合结缔组织疾病。类风湿关节炎、皮肌炎和原发性干燥综合征发生PH的较少见。



（2）门脉高压：



慢性肝病和门脉高压容易发生PH，美国NIH和法国的两组门脉高压患者中分别有8%和13%存在PH；一项回顾性尸检材料表明，PH发生率在肝硬化和门脉高压者中高达0.73%，而PH在总的尸检者中发生率仅为0.13%，前者是后者的近6倍；在两组因肝病行肝移植患者的研究发现，PH发生率分别为4%和5%；另外两项前瞻性研究也表明，2%的肝硬化和门脉高压患者有PH。其发生机制尚不清楚，可能是正常情况下由肝脏清除的血管收缩物质和血管增殖物质由门-体分流直接进入肺循环，从而产生PH。



（3）HIV感染：



自1987年Kim和Factor首先报道一例同性恋HIV感染者发生PH以来，文献已有近200例相关报道，根据一组1200例HIV感染者的报告材料，PH发生率0.5%；而瑞士（3349例）和法国的HIV感染者中，5年PH发生率分别为0.57%和0.1～0.2%。可能是HIV通过反转录病毒有关介质（如细胞因子和生长因子等）的释放，激活巨噬细胞和淋巴细胞，引起PH。在HIV感染者中，以静脉注射药物吸毒者较易发生PH，占42%～56%，其原因可能与静脉注射异物使肺动脉栓塞，同时存在感染（如病毒性肝炎）、肝病、门脉高压等有关。



（4）抑制食欲药物：



服用阿米雷司、芬氟拉明、右苯丙胺等抑制食欲药物可能导致PAH。20世纪60年代末期瑞典、澳大利亚、德国因服用阿米雷司，不明原因的PAH病例报告增加了20倍。在服用阿米雷司者中近2%可发生PH，发生PH的相对危险性是未服此药者的52倍。



（5）其他：



①性别：PH发病率在女性至少是男性2倍，IPAH在育龄女性多见。②脾切除：现已发现一些溶血性贫血者（如地中海贫血、遗传性裂口红细胞症等）脾切除后发生PH危险性较大，可能由于脾切除后因脾过滤作用丧失，使血循环中长期滞留的异常红细胞激活血小板，后者进入肺血管床中发生血栓栓塞。脾切除发生PH者的肺组织病理改变与IPAH相似，表现为肺动脉内膜纤维化、丛状损害和多发小肺动脉内血栓形成。③PH其他可能的易患因素还包括甲状腺疾病、血红蛋白病（如镰刀状红细胞病、地中海贫血、慢性骨髓增生性疾病）和罕见的遗传性或代谢性疾病如Ⅰ型糖原贮积病（Von Gieerke病）脂质贮积障碍（Gaucher病）和遗传出血性毛细血管扩张症（HHT），先天性心脏病、血吸虫病。



5.肺高血压的诊断标准是什么？



肺高血压（pulmonary hypertension，PH）指肺循环系统发生高血压，任何系统或者局部病变引起的肺循环血压增高均为PH，平均肺动脉压（mPAP）≥25mmHg。



6.肺动脉高压血流动力学特点是什么？



肺动脉压力和肺血管阻力进行性升高，右心排血量逐渐下降，最终导致右室扩张、肥厚，进而功能衰竭。



7.肺高血压如何分类？



伴发肺高血压的临床疾病可以分为6大类（表7-1）。


表7-1　最新的肺高血压临床分类（Dana Point，2008）






续表






注： ALK-1＝活化素受体样激酶1基因（activin receptor-like kinase 1 gene）；



BMPR2＝骨形成蛋白受体2（bone morphogenetic protein receptor 2）




8.肺动脉高压的症状有哪些？



PAH本身没有特异性临床表现。患者就诊时最常见的症状有活动后气短和乏力（98.6%）、胸痛（29.2%）、晕厥（26.4%）、咯血（20.8%）、心悸（9.7%），其他症状有下肢水肿、胸闷、干咳、心绞痛、腹胀及声音嘶哑等。



9.肺动脉高压诊断流程是什么？



首先采用无创检查明确是否存在PH；进一步行相关检查明确病因；确诊的PH进行功能分级和运动耐力评价（进行6分钟步行距离试验）；采用右心导管检查获取准确的肺血流动力学资料（包括对血管扩张剂的急性反应情况）；确定PH诊断、严重程度、预后，并指导治疗。



10.肺动脉高压患者采集病史时应注意询问什么？



减肥药服用史，习惯性流产史，鼻出血史，慢性支气管炎、HIV感染史，肝病、贫血、甲状腺疾病、打鼾史及深静脉血栓史。



11.肺动脉高压体格检查常见哪些体征？



肺动脉高压的体征多与肺动脉压力增高，右室扩大和右心衰竭有关常见的有发绀；颈静脉充盈或怒张；P2亢进；右室肥厚导致胸骨左侧明显抬举性搏动。



12.肺动脉高压诊断和鉴别诊断要点是什么？



（1）提高肺动脉高压的诊断意识，尽量早期诊断，缩短确诊时间。

（2）判断是否存在肺动脉高压的危险因素。

（3）完善常规实验室检查，对肺动脉高压进行详细分类诊断。

（4）右心导管检查及急性血管扩张试验确诊。

（5）对患者心功能进行评估，确定治疗策略。



13.肺动脉高压的辅助检查有哪些？



（1）心电图（ECG）与胸片（CXR）：ECG有提示PAH的诊断价值，①电轴右偏；②I导联出现S波；③肺性P波；④右室肥厚的表现：右胸导联ST-T波低平或倒置。CXR对PH有辅助诊断作用，并有助于病因和鉴别诊断。肺动脉高压患者胸部X线检查征象有：主肺动脉及肺门动脉扩张，右下肺动脉干增粗伴外周肺血管稀疏（“截断现象”）。

（2）超声心动图：是筛查PAH最重要的无创性检查方法，在不合并肺动脉口狭窄、肺动脉闭锁及右室流出道梗阻时，肺动脉收缩压等于右室收缩压（RVSP）。超声心动提示PAH的征象有：三尖瓣反流速度增加、肺动脉瓣反流速度增加，右室射血到肺动脉加速时间缩短、右房室扩大、室间隔形状及功能异常、右室壁增厚及主肺动脉扩张。

（3）血清学检查：不能解释的PH患者应进行CTD的自身抗体和HIV感染的相关检查。此外肝功能、肝炎病毒标志物、甲状腺功能、血红蛋白电泳等检查可进一步除外怀疑继发于肝病、甲状腺疾病、血红蛋白病的PH。小部分IPAH患者抗核抗体阳性，通常滴度<1：80。

（4）肺功能和血气分析。

（5）肺通气/灌注扫描、肺增强CT或MRI：肺V/Q显像是诊断或排除慢性血栓性肺动脉高压（CTEPH）最重要的手段（敏感性90%～100%，特异性94%～100%）。若提示CTEPH还应行肺动脉造影，以准确诊断并为评定手术可行性及病变解剖部位。肺增强CT或MRI不能用来排除CTEPH。

（6）胸部CT、高分辨率CT及CT肺动脉造影（CTPA）：主要目的是了解有无肺间质病变及其程度、肺及胸腔有无占位病变、肺动脉内有无占位病变、血管壁有无增厚、主肺动脉及左右肺动脉有无淋巴结挤压等。

（7）右心导管检查（RHC）：右心导管检查不仅是确诊PAH的金标准，也是指导制订科学治疗方案必不可少的手段。右心导管检查并发症发生率1.1%，死亡率更低于0.055%。右心导管检查过程中必须获得的参数：①心率、体循环血压和动脉血氧饱和度；②上下腔静脉压、血氧饱和度和氧分压；③右心房、右心室压力和血氧饱和度；④肺动脉压力（PAP）和混合静脉血氧饱和度；⑤PCWP；⑥CO、心指数（CI）；⑦全肺阻力、肺动脉阻力和体循环阻力；⑧对疑诊门脉高压相关PAH患者还需测量肝静脉压力梯度。



14.急性肺血管扩张试验的意义和试验阳性的诊断标准是什么？



部分肺动脉高压尤其是特发性肺动脉高压发病机制可能与肺血管痉挛有关，急性肺血管扩张试验是筛选可能对口服CCBs有效的手段。急性肺血管扩张试验常选择腺苷或伊洛前列素。急性肺血管扩张试验阳性标准为：肺动脉平均压下降到40mmHg之下，且下降幅度超过10mmHg，心排血量增加或至少不变。必须同时满足此3项标准，才可将患者诊断为试验结果阳性。



15.急性肺血管扩张试验的方法是什么？



①PGI
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 3分钟）：2ng/（kg·min）静注，以后每10～15分钟加2ng/（kg·min），直至耐受[最大量不超过16ng/（kg·min）]，用药至少1小时；②依洛前列素（T
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 30分钟）：8～10μg吸入，约10fz；③腺苷（T
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 5～10秒）：50μg/（kg·min）静注，以后每2分钟增加25μg/（kg·min）直至耐受，最大量不超过200～300μg/（kg·min）。④NO（T
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 15～30秒）（10～20ppm）吸入5分钟。



16.终止急性肺血管扩张试验的指征包括哪些情况？



①体循环收缩压下降超过30%或低于85mmHg；②心率增加超过40%或大于100次/分；③心率低于60次/分并出现体循环低血压；④发生不可耐受的不良反应；⑤肺动脉压下降达到目标值；⑥血管扩张剂已应用最大剂量。



17.WHO肺动脉高压如何进行心功能分级？



Ⅰ级：患者有肺动脉高压但体力活动不受限，日常体力活动不会导致气短、乏力、胸痛或黑矇。

Ⅱ级：患者有肺动脉高压，体力活动轻度受限，休息时无不适，但日常活动会出现气短、乏力胸痛或近乎晕厥。

Ⅲ级：患者有肺动脉高压，体力活动明显受限，休息时无不适，但低于日常活动量会出现气短、乏力胸痛或近乎晕厥。

Ⅳ级：患者有肺动脉高压，不能进行任何体力活动，有右心衰竭的征象，休息时可有气短和（或）乏力，任何体力活动都可加重症状。



18.评价PAH患者病情严重程度、稳定性和预后的重要参数包括哪些（表7-2）？




表7-2　评价肺动脉高压病情程度、稳定性和预后的指标






注：BNP＝脑钠肽；CI＝心指数；RAP＝右房压；TAPSE＝三尖瓣瓣环收缩期偏移




19.特发性肺动脉高压治疗原则是什么？



由于IPAH是一种进展性疾病，目前还没有根治方法。治疗主要针对血管收缩、内膜损伤、血栓形成及心功能衰竭等方面进行，旨在降低肺血管阻力和压力，改善心功能，增加心排血量，提高生活质量，改善症状及预后。



20.肺动脉高压的治疗流程是什么？



确诊为IPAH后应对其进行功能分级，并立即进行急性血管反应试验，根据功能分级和急性血管反应性试验制订肺动脉高压的阶梯治疗方案。急性血管反应试验阳性患者可给予口服钙离子通道阻滞剂治疗和吸氧、抗凝、改善心功能等一般治疗。血管反应试验阴性的患者除了给予一般治疗外，按照功能分级分别进行治疗：心功能Ⅲ级的患者给予口服内皮素受体拮抗剂波生坦或长期应用前列环素及其类似物；心功能Ⅳ级的患者应长期静脉应用前列环素及其类似物或应用内皮素受体拮抗剂，必要时予以联合治疗。



21.肺动脉高压的药物治疗有哪些？



（1）钙通道阻滞剂：硝苯地平、地尔硫
 、氨氯地平等。

（2）前列腺素及其类似物：依前列醇、曲前列素、伊洛前列素、贝前列素。

（3）内皮素受体拮抗剂：波生坦、安立生坦。

（4）一氧化氮及Pho激酶抑制剂：法舒地尔。

（5）磷酸二酯酶-5抑制剂：西地那非、伐地那非、他达拉非。



22.PAH预后不良的因素包括哪些？



①NYHA功能分级高；②6分钟步行距离短；③合并心包积液；④MPAP高；⑤心脏指数低；⑥心肺运动试验测定最大耗氧量降低和血压最高水平下降；⑦心电图Ⅱ导P波增高、V
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 导联呈qR型、右室肥厚；⑧血浆脑钠素＞180pg/ml；⑨接受依前列醇治疗3个月，NYHA分级仍持续Ⅲ或Ⅳ级；
 硬皮病相关PAH患者DLco＜45%预计值。



23.肺动脉高压的靶向治疗是什么？



对急性肺血管扩张试验结果阴性，病情稳定的肺动脉高压患者，建议采用前列环素类药物、内皮素受体拮抗药、5型磷酸二酯酶抑制药等新型血管扩张药进行靶向治疗或联合治疗。目前国内可以使用的靶向治疗药物有波生坦、西地那非和依洛前列素（万他维）等。



24.靶向治疗的目标是什么？



对于肺动脉高压这类恶性疾病，在治疗之前，先预设治疗目标，随后给予靶向治疗方案。3个月为一周期，检查患者是否达到治疗目标，如达到继续治疗，如没达到，更换方案或者联合治疗。一般来说，预先设定的治疗目标是下列生理指标至少50%改善，其他指标没有恶化：如6分钟步行距离、WHO功能分级、Borg呼吸困难指数、动脉氧饱和度、左心室舒张末内径、右心室内径、肺功能等。



25.靶向联合治疗方案是什么？



如果患者经单药治疗，没有达到预先设定的治疗目标或者病情仍进行性加重，建议联合治疗。目前尚无公认最佳联合治疗方案。根据专家经验，波生坦+西地那非或波生坦+伐地那非可能疗效最佳。



26.肺动脉高压患者应用CCBs的注意事项是什么？



急性肺血管反应试验结果是患者能否服用CCBs的唯一根据，因为试验阳性往往提示大量小肺动脉痉挛。而试验阴性，则提示血管重塑而闭塞是主要病理基础，此时使用CCBs则有导致体循环血压下降、矛盾性肺动脉压力升高、心力衰竭加重、诱发肺水肿等危险。服用CCBs之后的1年随访结果又是患者是否为CCBs长期敏感者的唯一证据，只有CCBs长期敏感者才能长期服用CCBs并能显著受益。



27.肺动脉高压的疗效评价如何？



除传统的多普勒超声心动图、右心导管、NYHA功能分级和一些功能锻炼测试如6分钟步行距离测验、心肺功能运动试验，复查以下无创检查指标，可用于评定扩血管疗法的疗效，并作为选择新疗法和疗程的指标。①血浆脑钠肽（brain natriuretic peptide，BNP）：由心室肌纤维细胞合成分泌，在心力衰竭、右心功能不全和心源性休克的血浆BNP水平显著升高，与血流动力学不稳定持续时间呈正相关，BNP水平降低或正常提示疗效明显，预后好。②血清尿酸（UA）：是嘌呤代谢的终产物，可作为氧代谢障碍的标志，与肺的总阻抗、平均右房压呈正相关，与CO、6分钟步行距离呈负相关，随IPH临床严重程度的增加，血清UA水平呈比例升高，是IPH预后的独立相关因子。③肌钙蛋白I：与累计生存率负相关，大于0.01ng/ml者，8个月生存率小于40%，而小于0.01ng/ml者，2年以上生存率达80%。



28.肺动脉高压患者用药禁忌有哪些？



原则上对各类肺动脉高压患者，禁忌使用血管紧张素转换酶抑制剂、血管紧张素Ⅱ受体拮抗药和硝酸酯类等血管扩张药。



29.波生坦应用的注意事项有哪些？



如无禁忌，波生坦是心功能Ⅱ级、Ⅲ级肺动脉高压患者的首选治疗。①如患者是儿童，或体重＜40kg，则用药剂量需要根据体重而调整为半量；②由于具有潜在肝脏酶学指标升高作用。建议治疗期间监测肝功能，至少每月1次。波生坦和环孢素A有配伍禁忌，不推荐和格列本脲、氟康唑合用。



30.降PAH药物有哪些，如何使用？





（1）CCB：



是目前治疗PH常用和较有效的口服制剂，对于急性血管扩张试验反应阳性者可首选CCB，既往主张在检测血压和心率前提下给予大剂量和长疗程CCB治疗，但目前大多数专家对此持谨慎态度，建议逐渐摸索个体的耐受剂量。常用的CCB包括硝苯地平、地尔硫
 、氨氯地平等，而维拉帕米对心脏有明显负性肌力作用，因此对合并左心功能不全者禁用。对心动过缓者可选择硝苯地平，心动过速者选择地尔硫
 。经治疗数月后PH功能分级改善至Ⅰ或Ⅱ级，并且血流动力学接近正常可定义为对CCB持续敏感者。如果缺乏血管扩张试验阳性证据，不能仅凭经验对PAH患者使用CCB治疗。



（2）PGI
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 及类似物：



是强力的扩张血管和抗血管增殖药物，对维持肺血管松弛状态，预防血管壁增厚和血小板凝集有重要作用。此外还有助于肺对ET-1清除和增加骨骼肌对氧的利用，是治疗重度PH，特别是IPAH和继发于结缔组织疾病PAH的首选药物。包括多种剂型，有依希列醇（epopsoetenol）皮下注射或微量泵给予UT-15，口服贝前列素（beraprost）、吸入依洛前列素（iloprost），它们对降低PAP、PVR，增加CO和6分钟步行距离，提高生活质量和生存时间，效果肯定。



（3）内皮素受体拮抗剂：



内皮素是强力的血管收缩剂和促PASMCs分裂剂，引起肺血管张力增加和增生，在PH患者中ET-1表达增加，在血浆和肺组织中浓度增加，并与PH严重度相关。ET-1有ET-A和ET-B两个受体，ET-A激活使血管收缩和PASMCs增殖，ET-B激活释放NO和血管扩张。目前有口服选择性ET-A受体拮抗剂sitaxsentan和ambvisentan（此药尚在Ⅲ期临床试验中）和ET-B受体拮抗剂波生坦（bosentan），是目前治疗PH最有前途的药物，长期使用能改善血流动力学指标和生活质量。



（4）NO或L-精氨酸：



吸入NO（20ppm，4h/d）使三磷酸鸟苷转化为环磷酸鸟苷，从而选择性使肺血管扩张，降低PVR和PAP，而不影响全身动脉血压，但因需要持续吸入装置使临床推广应用受限。口服或注射L-精氨酸可促进内源性NO合成，使PAEC舒张因子水平增加而扩张肺血管。



（5）磷酸二酯酶-5抑制剂：



西地那非（sildenafil）和pennsantine可选择性抑制肺组织磷酸二酯酶-5，使细胞内环磷酸鸟苷水平增高，引起血管平滑肌松弛，扩张肺血管，此外还可增强和延长NO和PGI
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 及类似物的扩血管作用。目前在较有限的临床病例中有效，需进一步观察。



（6）经皮球囊房间隔造瘘术（arterial septostomy，AS）：



通过减压降低失代偿的右室压力，增加心脏指数，改善严重IPAH的临床症状和血流动力学指标。迄今全世界已对64例IPAH患者实施AS，手术主要用于经规范化的内科治疗无效的NYHA分级Ⅲ或Ⅳ级，有反复发作性晕厥和难治的严重右心衰竭的IPAH患者。AS也可作为心肺移植术前的过渡治疗。由于与手术相关的死亡率可高达16%，因此应严格掌握手术适应证。



（7）肺和心肺移植（表7-3）：



包括单肺移植、双肺移植以及心肺联合移植。近10余年来已成为治疗PH的重要手段。主要用于内科治疗无效者，无论肺部病因如何，双肺移植较单肺移植的总体生存率在3年之后更好。


表7-3　对不同WHO功能分级的PAH患者使用特异性药物治疗、球囊房间隔造口术和肺移植的建议






续表






注：钙拮抗药仅用于急性肺血管反应性阳性患者




（8）基因治疗、弹力酶抑制剂和VIP治疗：



以PH的相关或调节基因，如内皮NO或PGI
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 的合成基因作为药物，通过重组DNA技术在体内表达，已试用于临床IPAH治疗。弹力酶抑制剂可抑制血管基质弹力酶的过多产生，现已进行Ⅰ期和Ⅱ期临床，有望将来成为PH治疗的新的有效手段。其他新型药物包括5-羟色胺转运体抑制剂（serotonin-transporter inhibitor）、血管形成素-1（angiopoietin-1）抑制剂等目前尚在研究阶段。



（9）儿童PH治疗：



除抗凝外，成人PH治疗方案同样适用于儿童。当合并右心衰竭或高凝状态应接受华法林抗凝治疗。对5岁以下儿童推荐较低目标INR值。



31.不同类型PH的治疗有哪些？





（1）肺动脉高压：



应用扩血管药——PGI
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 及类似物、内皮素受体拮抗剂或PDG-5抑制剂，对肺动脉增殖性PAH有较好疗效，可使重构的肺小动脉和肺前毛细血管发生结构和功能变化，降低PVR，但对PVOD和PCH可能有害，甚至致命，应积极行肺移植手术，而对相关疾病所致的PAH应进行病因治疗。



（2）左心疾病相关性PH：



本类型PAH多属轻度和中度，减轻心脏后负荷及时纠正瓣膜病变引起的血流动力学障碍，去除肺静脉淤血PAH可恢复正常。



（3）呼吸系统疾病和（或）低氧血症性PH：



长期氧疗，针对病因给予支气管扩张剂、激素及免疫抑制剂，纠正低氧血症，使SaO
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 ＞90%，对降低PAH有效。



（4）慢性血栓和（或）栓塞性PH：



需终身进行有效抗凝，对肺动脉内大的机化血栓可行肺动脉内膜血栓剥脱术，对周围血栓的肺动脉栓塞可考虑药物治疗、球囊扩张或肺移植。




第二节　肺栓塞





1.肺栓塞、肺血栓栓塞、肺梗死的概念各是什么？





（1）肺栓塞（pulmonary embolism，PE）：



是指内源性或外源性栓子堵塞肺动脉或其分支引起肺循环障碍的临床病理生理综合征，包括肺血栓栓塞、脂肪栓塞、羊水栓塞、空气栓塞、肿瘤栓塞等。



（2）肺血栓栓塞（pulmonary thromboembolism，PTE）：



来自静脉系统或右心的血栓阻塞肺动脉或其分支引起的肺循环和呼吸功能障碍为主要临床和病理生理特征。PTE为PE最常见类型。



（3）肺梗死（pulmonary infarction，PI）：



是指肺栓塞发生后引起肺组织出血或坏死。肺栓塞后发生肺梗死者不到10%。肺组织不易发生坏死，其原因是肺组织有四重血液供应：肺动脉、支气管动脉、肺循环和支气管血管之间交通、肺泡氧弥散。肺梗死常发生于外周小肺动脉阻塞时，中心肺动脉阻塞一般不引起肺梗死。既往有心肺疾病者易发生肺梗死。



2.怎样定义静脉血栓栓塞症？



肺栓塞和深静脉血栓形成（deep venous thrombolism，DVT）是同一疾病过程中两个不同阶段，统称静脉血栓栓塞症（venous thrombolism，VTE）。肺栓塞指南更强调将深静脉血栓形成和肺栓塞的诊断、治疗和预防融为一体，肺栓塞和深静脉血栓形成是静脉血栓栓塞症的两种临床表现，有研究发现在发生近端深静脉血栓的患者，肺扫描显示有50%的患者伴有临床无症状的肺栓塞。在70%的肺栓塞患者中，若采用较敏感的诊断方法，可在下肢发现深静脉血栓。



3.肺栓塞的病理改变有哪些？



（1）肺栓塞可发生于单侧，也可发生于双侧，后者多见，右肺多于左肺，下肺多于上肺，发生于肺动脉主干者较少。

（2）肺内可见新鲜血栓或陈旧血栓，大小不等。可见血栓机化和血管内膜偏心性纤维化，也可见血管腔内纤维间隔形成，隧道样再通。

（3）肺血管中层多正常，或见轻度增厚。

（4）肺动脉主要分支受阻时，肺动脉扩张，右心室急剧扩大，静脉回流受阻，产生右心功能不全的表现。

（5）肺梗死的组织学特征：肺泡出血和肺泡壁坏死，邻近肺组织水肿和肺不张，病变常累及邻近胸膜，可有血性或浆液性胸腔渗液。梗死处的坏死组织可以逐渐被吸收，通常不留瘢痕，或仅留少量条索样瘢痕。

（6）慢性患者在梗死区或机化的血栓栓塞部位可通过扩张的毛细血管形成支气管动脉-肺动脉侧支吻合。急性肺栓塞患者肺动脉内血栓未完全溶解，或反复发生肺栓塞，可形成慢性血栓栓塞性肺动脉高压，继而出现慢性肺源性心脏病。



4.肺栓塞的发病机制是什么？



肺栓塞一旦发生，肺动脉管腔阻塞，血流减少或中断，可导致不同程度的血流动力学和呼吸功能改变。轻者几乎无任何症状，重者可导致肺血管阻力突然增加，肺动脉压升高，心排血量下降，严重时因冠状动脉和脑动脉供血不足，导致晕厥甚至死亡。



（1）血流动力学改变：



肺血栓栓塞可导致肺循环阻力增加，肺动脉压升高。肺血流受损25%～30%时平均肺动脉压轻度升高，肺血流受损30%～40%时平均肺动脉压可达30mmHg以上，右室平均压可升高；肺血流受损40%～50%时平均肺动脉压可达40mmHg，右室充盈压升高，心指数下降；肺血流受损50%～70%可出现持续性肺动脉高压；肺血流受损＞85%可导致猝死。



（2）右心功能不全：



肺血管床阻塞范围和基础心肺功能状态是决定右心功能不全是否发生的最重要因素。肺血管床阻塞范围越大则肺动脉压升高越明显，5-羟色胺等缩血管物质分泌增多，缺氧及反射性肺动脉收缩也会导致肺血管阻力及肺动脉压力进一步升高，最终发生右心功能不全。右室超负荷可导致脑钠肽、脑钠肽前体及肌钙蛋白等血清标记物升高，预示患者预后较差。



（3）心室间相互作用：



肺动脉压迅速升高会导致右室后负荷突然增加，引起右室扩张、室壁张力增加和功能紊乱。右室扩张会引起室间隔左移，导致左室舒张末期容积减少和充盈减少，进而心排血量减少，体循环血压下降，冠状动脉供血减少及心肌缺血。大块肺栓塞引起右室壁张力增加导致右冠状动脉供血减少，右室心肌氧耗增多，可导致心肌缺血和心源性休克甚至死亡。



（4）呼吸功能：



肺栓塞还可导致气道阻力增加、相对性肺泡低通气、肺泡无效腔增大以及肺内分流等呼吸功能改变，引起低氧血症和低CO
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 血症等病理生理改变。



5.肺栓塞的易患因素有哪些？



深静脉血栓形成和肺栓塞是静脉血栓栓塞症的两种临床表现，大多数情况下，肺栓塞随着深静脉血栓形成的发生而发生，其易患因素为：

强易患因素（OR＞10）：骨折（髋部或腿）、髋或膝关节置换、普外科大手术、大创伤、脊髓损伤。

中等易患因素（OR 2～9）：膝关节镜手术、中心静脉置管、化疗、慢性心衰或呼衰、激素替代治疗、恶性肿瘤、口服避孕药治疗、卒中发作、怀孕/产后、既往下肢静脉血栓、血栓形成倾向。

弱易患因素（OR＜2）：卧床＞3天，久坐不动（如长途车或空中旅行），年龄增长，腹腔镜手术（如胆囊切除术），肥胖，怀孕/产前，静脉曲张。

OR：相对危险度，又称比值比。大于1，表示该因素是一个危险因素；小于1，表示该因素是一个保护因素；等于1，表示该因素对疾病不发生作用。



6.肺栓塞常见临床表现有哪些？



肺栓塞的临床表现可从无症状到突然死亡。常见的症状依次为：①呼吸困难：发生率80%～90%，活动后明显。②胸痛：包括胸膜性疼痛（发生率40%～70%）和心绞痛（发生率4%～12%）。其中胸膜性疼痛为邻近的胸膜纤维素炎症所致，突然发生者常提示肺梗死，膈胸膜受累可向肩或腹部放射。③烦躁不安、惊恐、濒死感（发生率50%）。④咳嗽（发生率20%～37%）：为干咳或少量白痰。⑤咯血（发生率11%～30%）：多见肺梗死或充血性肺不张。⑥晕厥（发生率11%～20%）：可作为PE的唯一或首发症状。⑦心悸。⑧腹痛：PE有时有腹痛发生，可能与膈肌受刺激或肠缺血有关，有时也可出现腰痛。而以往肺栓塞典型三联征（胸痛、咯血及呼吸困难）已不足30%。



7.肺栓塞常见的体征有哪些？



肺栓塞常见的体征为：①呼吸增快：≥20次/分。②心动过速：＞100次/分。③深静脉血栓形成的体征：例如下肢周径增粗（大、小腿测量点分别为髌骨上缘15cm和髌骨下缘10cm处，双下肢周径相差1cm有意义）；患肢疼痛或压痛；浅静脉扩张；皮肤色素沉着。④发热。⑤发绀。⑥血压下降甚至休克。⑦颈静脉充盈或异常搏动。⑧肺部可闻及哮鸣音、湿啰音、血管杂音。⑨肺动脉瓣第二音亢进或分裂，P

2


 ＞A

2


 ，三尖瓣区收缩期杂音。



8.根据临床症状肺栓塞可分几型？



根据PTE的临床表现主要分为五型：①猝死型：病情发展迅猛；②急性肺心病型：突发呼吸困难、发绀、右心衰竭、心源性休克；③肺梗死型：突发呼吸困难、胸痛、咯血、出现胸膜摩擦音或胸腔积液；④不能解释的呼吸困难型：提示栓塞面积较小；⑤慢性血栓栓塞性肺动脉高压型：起病缓慢，主要表现为重症肺动脉高压和右心功能不全。



9.肺栓塞的危险分层是指什么？



2011年AHA肺栓塞指南将急性肺栓塞根据病理生理角度进行危险分层：

（1）大面积肺栓塞（高危）：①持续低血压，收缩压＜90mmHg，至少15分钟或需要缩血管药物维持；②无脉；③持续心动过缓：心率＜40次/分伴休克症状和体征。

（2）次大面积肺栓塞（中危）：①无体循环低血压（收缩压≥90mmHg）；②右心室功能不全或心肌坏死。

右心室功能障碍：UCG示右心室扩张，右心室与左心室直径之比大于0.9或右心室收缩功能不全；CT示右心室扩张，右心室与左心室直径比值大于0.9；BNP＞90pg/ml；NT-pro-BNP＞500pg/ml；心电图改变，新出现的完全或不完全右束支传导阻滞，前间隔ST段抬高或压低或前间隔T波倒置。

心肌坏死：肌钙蛋白I水平升高（大于0.4ng/ml）或肌钙蛋白T水平升高（大于0.1ng/ml）。

（3）低危肺栓塞：不符合大面积或次大面积的诊断标准。



10.何谓简易PESI评分？



2012年的ESC会议上的肺栓塞专场中，重点提到了简化的PESI评分（肺栓塞严重程度指数），该评分仅凭借患者基本临床特点就拥有着很好的灵敏性及近乎100%的阴性预测值。该评分可以鉴别出低危肺栓塞患者（急性肺栓塞30天相关死亡风险≤1%），对该人群可以门诊治疗。

具体评分标准：①年龄＞80岁；②癌症病史；③心肺疾病；④心率＞110次/分；⑤收缩压＜100mmHg；⑥氧饱和度＜90%；符合任意一项记1分。总分为0属低危组，即急性肺栓塞30天相关死亡风险≤1%；总分大于0均为高危组。



11.何为Wells评分？



Wells评分为肺栓塞的临床概率评分，预测肺栓塞发生的可能性。为可疑急性肺栓塞患者的诊断提供依据。

临床概率按2级法进行评分为：非PE组 0～4分；PE组 ＞4分。

临床概率按3级法进行评分为：低概率组 0～1分；中概率组 2～6分；高概率组≥7。具体评分标准见表7-4。


表7-4　Wells评分







12.何为修订的日内瓦评分？



除了Wells评分外，修订的日内瓦评分（revised Geneva score）为肺栓塞的另一种临床概率评分方法，也为可疑急性肺栓塞患者提供了诊断依据。临床概率按3级法进行评分：低概率组 0～3分；中概率组 4～10分；高概率组≥11分。具体评分标准见表7-5。


表7-5　日内瓦评分







13.动脉血气在肺栓塞诊断的应用有哪些？



动脉血气是诊断肺栓塞的重要手段，其主要表现为低氧血症（PaO
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 下降）、低碳酸血症（PaCO

2


 下降）和肺泡-动脉氧分压差增大。如果临床上出现肺泡-动脉氧分压差增大，而PaCO

2


 下降或正常，对可疑PTE的诊断参考价值较大，如肺泡-动脉氧分压差及PaCO

2


 均正常可基本除外PTE。



14.肺栓塞的心电图表现是什么？“SⅠQⅢTⅢ”指什么？



肺栓塞的心电图多表现为右心负荷过重。包括不完全右束支传导阻滞；S

Ⅰ


 Q

Ⅲ


 T

Ⅲ


 （即Ⅰ导联出现深S波，Ⅲ导联出现Q波和T波倒置）；QRS电轴＞90°或不确定；肢导低电压；V
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 ～V

4


 导联T波倒置。



15.D-二聚体在诊断肺栓塞中的临床意义是什么？



D-二聚体是交联纤维蛋白在纤溶系统作用下产生的可溶性降解产物，为特异性纤溶标志物，在血栓栓塞时因血栓纤维蛋白溶解使其血中浓度升高。D-二聚体敏感性高，但特异性低。手术、肿瘤、炎症、感染、组织坏死等情况均可使D-二聚体升高。在临床应用中，D-二聚体对排除PE具有重要价值，低度可疑的PTE患者首选用ELISA法定量测定血浆D-二聚体，若D-二聚体＜500μg/L，可基本排除急性肺栓塞。对于高度可疑PTE的患者，无论血浆D-二聚体检测结果如何，都不能完全排除PTE，均需进一步的检查。

ESC肺栓塞指南中将D-二聚体测定方法分为高度敏感测定法（ELISA）和中度敏感测定法（定量乳胶凝集法和全血凝集法）。高度敏感测定法测定D-二聚体阴性可排除临床概率低或中的患者，中度敏感测定法测定D-二聚体阴性仅能排除临床概率低的患者（临床概率的高、中、低根据Wells评分和日内瓦评分判定）。



16.肺栓塞患者胸部X线有何表现？



约80%的肺栓塞患者胸片有异常表现，多在12～36小时或数日内出现，异常的影像学变化包括：肺浸润或肺梗死阴影，多呈楔形，凸向肺门，边缘朝向胸膜，也可呈带状、球状，半球状不规则形及肺不张影，膈外上楔形密影，常提示肺梗死。区域性肺血管纹理变细、稀疏或消失。肺野透亮度增加，这是较大肺动脉分支被堵塞，使血流减少的结果。肺不张、肺膨胀不全；右下肺动脉干增宽或伴半截断征，肺动脉段膨胀；右心增大；患侧膈抬高。还可见气管和纵隔向患侧移位，约1/3患者伴胸腔积液。肺栓塞的X线片征象无特异性，可见于其他疾病，另一方面，部分患者的胸片可完全正常。



17.超声心动图诊断肺栓塞的直接和间接征象是什么？



经胸与经食管二维超声心动图能间接或直接提示肺栓塞存在征象：①直接征象：右房、右室或肺动脉近段发现血栓。②间接征象：右房和（或）右室扩张，右室壁运动减弱、室间隔左移及运动异常、右心室/左心室比值增大（＞0.5），肺动脉扩张和三尖瓣反流，下腔静脉扩张，吸气时不萎缩。



18.放射性核素肺通气灌注扫描诊断肺栓塞的意义是什么？



放射性核素肺通气灌注扫描诊断肺栓塞的典型征象是与通气显像不匹配的肺段分布的灌注缺损。其诊断肺栓塞的敏感性为92%，特异性为87%，且不受肺动脉直径的影响，尤其在诊断亚段以下动脉血栓栓塞中具有特殊的意义。但任何引起肺血流或通气受损的因素如肺部炎症、肺部肿瘤、慢性阻塞性肺部疾病等均可造成局部血流通气失调，因此单凭此项检查可能造成误诊，部分有基础心肺疾病的患者和老年患者由于不耐受等因素也使其临床应用受限。此检查可同时行双下肢静脉显像，与胸部X线平片、肺动脉CT造影相结合，可大大提高诊断的特异度和敏感度。肺通气灌注扫描高度怀疑PE时，结合高临床可能性（根据Wells评分和日内瓦评分判定）可诊断PE，但对低临床可能性的患者应进一步检查明确诊断。



19.可疑肺栓塞患者行下肢静脉压迫超声（CUS）的意义是什么？



90%肺栓塞患者来自下肢静脉血栓形成，已证实的肺栓塞患者70%发现有深静脉血栓形成。故对可疑肺栓塞进行下肢静脉压迫超声（compression venous ultrasonography，CUS）是非常必要的。CUS是指通过直接观察血栓、探头压迫观察或挤压远侧肢体试验和多普勒血流探测等技术，发现近端下肢静脉内血栓。静脉不能被压陷或静脉内无血流信号为DVT的特定征象和诊断依据。2008年ESC指南指出CUS诊断DVT已经在很大程度上替代了静脉造影，就近端DVT而言，诊断DVT的敏感性达90%，特异性达95%，单层螺旋CT阴性或对造影剂过敏或肾功能不全的可疑PE患者，建议行下肢CUS，进一步排除诊断。



20.胸部增强CT诊断肺栓塞的直接征象和间接征象是什么？



直接征象：肺动脉的低密度充盈缺损，远端血管不显影。

间接征象：肺野楔形密度增高影，条带状的高密度区或盘状肺不张，中心肺动脉扩张及远端血管分支减少或消失。

胸部增强CT是诊断PTE的重要无创检查技术，敏感性为90%，特异性为78%～100%。其局限性主要在于对亚段及以远端肺动脉内血栓的敏感性较差。在临床应用中，CT肺动脉造影应结合患者临床可能性评分（Wells评分或修订的日内瓦评分）进行判断。低临床概率患者如果CT结果正常，即可排除PTE；对临床评分为高临床概率的患者，CT肺动脉造影结果阴性并不能除外单发的亚段肺栓塞。如CT显示段或段以上血栓，能确诊PTE，但对可疑亚段或以远血栓，则需进一步结合下肢静脉超声、肺通气灌注扫描或肺动脉造影等检查明确诊断。



21.磁共振肺动脉造影（MRPA）诊断肺栓塞的意义是什么？



在单次屏气下（20秒内）完成MRPA扫描，可确保肺动脉内较高信号强度，直接显示肺动脉内栓子及PTE所致的低灌注区。该法对肺段以上肺动脉内血栓诊断的敏感性和特异性均高，适用于碘造影剂过敏者，即不适宜行CT检查者，为诊断肺栓塞的二线检查方法。



22.肺血管造影诊断肺栓塞的征象是什么？



肺血管造影是诊断肺栓塞的“金标准”，其敏感性为98%，特异性为95%～98%。在其他检查难以肯定诊断时，如无禁忌证，可进行造影检查。

直接征象：肺血管内造影剂充盈缺损或肺动脉分支完全堵塞。采用直接肺动脉造影可以发现肺动脉亚段内小到1～2mm的血栓。

间接征象：肺动脉造影剂流动缓慢，局部低灌注，静脉回流延迟。如缺乏直接征象不能诊断肺栓塞。



23.肺血管造影的禁忌证是什么？



目前不存在绝对禁忌证。相对禁忌证包括：对造影剂内碘过敏、肾功能损害、左束支传导阻滞、严重的充血性心力衰竭和严重的血小板减少症。严重的肺动脉高压（平均肺动脉压大于40mmHg）增加出现并发症的危险性，但通过减少造影剂用量，并发症可控制在合理范围。



24.可疑高危急性肺栓塞患者的诊断流程是什么？



可疑高危急性肺栓塞患者（伴低血压或休克）如条件允许应首先进行肺动脉增强CT检查，如得到阳性结果，应行正规肺栓塞治疗；如得到阴性结果，则应寻找其他病因。如条件暂时不适宜行CT检查，可先行超声心动图检查，如存在右心超负荷，有条件者仍应行肺动脉增强CT检查，如无其他检查设备或患者一般情况不稳定，应接受肺栓塞治疗；超声心动图检查不存在右心超负荷者应寻找其他病因（图7-1）。





图7-1　可疑高危急性肺栓塞诊断流程




25.疑诊非高危急性肺栓塞患者的诊断流程是什么？



可疑非高危急性肺栓塞患者（无低血压或休克）应首先评价PE的临床概率，如为高临床概率患者，应进行肺动脉增强CT检查，得到阳性结果，应行正规肺栓塞治疗；得到阴性结果，则不处理或进一步观察。如可疑非高危急性肺栓塞患者为低/中临床概率，应行D-二聚体检验，若D-二聚体高，应进一步行肺动脉增强CT检查，阳性结果予肺栓塞治疗；阴性结果不处理；D-二聚体正常者也无须治疗（图7-2）。





图7-2　非高危急性肺栓塞患者诊断流程




26.急性肺栓塞与急性心肌梗死如何鉴别？





（1）年龄：



急性心肌梗死患者一般为中年以上；而急性肺栓塞可发生于青年至老年的任何年龄阶段。



（2）基础疾病：



急性心肌梗死患者多有冠心病的基础疾病；而急性肺栓塞多存在心肺疾病、充血性心力衰竭或静脉血栓栓塞等基础疾病。



（3）胸痛：



急性心肌梗死患者的胸痛为剧烈压榨性疼痛，持久，可伴休克征象；而急性肺栓塞胸痛剧烈（多数似胸膜样痛），持续时间不定，常伴休克症状，随呼吸加重。



（4）呼吸系统症状：



急性心肌梗死患者多无呼吸系统症状；而急性肺栓塞常有明显呼吸困难，呼吸频率加快，咳嗽，血痰及哮鸣音。



（5）血压：



急性肺栓塞血压下降常剧烈，严重；急性心肌梗死患者血压（除休克外）下降较轻微，缓慢。



（6）心电图：



急性心肌梗死患者有心电图特征性改变及演变过程；而急性肺栓塞心电图常无特异性，多表现为右心负荷过重。



（7）确诊方法：



急性心肌梗死可通过ECG、血清酶学改变及冠脉造影术明确诊断；而急性肺栓塞可通过动脉血气、D-二聚体、肺通气/灌注显象、胸部增强CT、磁共振、肺血管造影等检查明确。



27.肺栓塞应注意与哪些疾病相鉴别？



（1）急性心肌梗死（见本节第26个问题）。

（2）冠状动脉供血不足：在年龄较大的急性肺栓塞或复发性肺栓塞患者心电图可出现Ⅱ、Ⅲ、aVF导联ST段，T波改变，甚至V
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 导联呈现“冠状T”，同时存在的胸痛，气短，容易诊断为冠状动脉供血不足或心内膜下心肌梗死，通常肺栓塞的心电图除ST-T改变外，心电轴右偏明显或出现S

Ⅰ


 Q
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 型及“肺型P”波，心电图改变常在1～2周内明显好转或消失，与冠心病者不同，肺栓塞患者为劳力性呼吸困难，而冠心病为劳力性心绞痛，放射性核素心肌显像可鉴别，肺栓塞缺少典型的心肌灌注缺损或“再灌注”表现。

（3）肺炎：发热，胸痛，咳嗽，白细胞增多及X线胸片示浸润阴影等易与肺栓塞相混淆，是肺栓塞最易误诊的疾病之一，如有较明显的呼吸困难，颈静脉充盈，下肢静脉炎，X线胸片示反复浸润阴影和区域性肺血管纹理减少以及血气异常等，应疑有肺栓塞，再进一步做CT和MRI等检查，多可鉴别。

（4）胸膜炎：约1/3肺栓塞患者可发生胸腔积液，易被误诊为病毒性或结核性胸膜炎，并发胸腔渗液的肺栓塞患者缺少结核病全身中毒症状，胸腔积液多为血性，量少，吸收较快（1～2周内自然吸收）。

（5）肺不张：术后肺不张可能与肺栓塞相混淆，动脉血气通常也不正常，周围静脉正常有助于区别，需要时可做CT、MRI或肺动脉造影以资鉴别。

（6）支气管哮喘：继发于肺栓塞的支气管痉挛有时需与喘息性哮鸣相区别，肺栓塞患者哮鸣虽可发生，但不多见，当其出现时只是一新的发作，缺少哮喘的既往历史，支气管哮喘患者动脉血气也可异常，但增强CT多正常，如临床怀疑肺栓塞可进一步做肺动脉造影检查。

（7）原发性肺动脉高压：与肺栓塞相似之处，症状有乏力、劳力性呼吸困难、胸痛、晕厥及咯血等，临床均可出现右心衰竭，血流动力学都有右室压增加，而肺毛细血管压正常，其不同点是原发性肺动脉高压患者较年轻（20～40岁多于50岁以上者），女性较多，呈进行性恶化，无间断稳定期，肺灌注扫描无肺段性缺损，肺动脉收缩压多大于60mmHg，肺动脉造影无“剪枝”样等改变与肺栓塞不同。

（8）主动脉夹层：急性肺栓塞患者剧烈胸痛，上纵隔阴影增宽（上腔静脉扩张引起），胸腔积液，伴休克者需与主动脉夹层相鉴别，后者多有高血压病史，疼痛部位广泛，与呼吸无关，发绀不明显，超声心动图检查有助于鉴别。

（9）高通气综合征（焦虑症）：多呈发作性呼吸困难，胸憋闷，垂死感，动脉血气有低碳酸血症和呼吸性碱中毒，心电图可伴T波低平与倒置等，需与急性肺栓塞相区别，高通气综合征一般无器质性心肺疾病改变，常有精神、心理障碍，症状可自行缓解、消失。



28.急性肺栓塞的一般治疗及呼吸循环支持治疗是指什么？





（1）一般治疗



1）监测呼吸、心率、血压、静脉压、心电图及血气的变化。

2）防止栓子再次脱落，绝对卧床，保持大便通畅，避免用力。

3）适当使用镇静药物缓解焦虑和惊恐症状。

4）胸痛者予以止痛。



（2）呼吸支持治疗



1）经鼻导管或面罩吸氧。

2）严重呼吸衰竭者，可经面罩无创机械通气或经气管插管机械通气。

3）避免做气管切开，以免在溶栓或抗凝过程中局部大出血。



（3）循环支持：



右心功能不全，心排血量降低，血压正常者，可予具有一定肺血管扩张作用和正性肌力作用的多巴酚丁胺和多巴胺；血压下降者，可使用其他血管加压药物，如间羟胺或肾上腺素。



29.肺栓塞溶栓治疗的适应证是什么？



肺组织氧供丰富，有肺动静脉、支气管动静脉、肺泡内换气三重氧供，因此肺梗死的发生率低，即使发生也相对比较轻。肺栓塞溶栓治疗的目的不完全是保护肺组织，更主要是尽早溶解血栓疏通血管，减轻血管内皮损伤，降低慢性血栓栓塞性肺高压的发生危险。因此在急性肺栓塞起病48小时内即开始行溶栓治疗能够取得最大的疗效，但对于那些有症状的急性肺栓塞患者在6～14天内行溶栓治疗仍有一定作用。ESC指南指出在溶栓的时间窗内，高危肺栓塞患者[出现休克和（或）低血压]应给予积极溶栓治疗；对非高危（中危、低危）患者不推荐常规溶栓治疗。



30.危险分层为中危的PTE患者是否应该进行溶栓治疗？



2011AHA肺栓塞指南阐述了次大面积肺栓塞（中危）的PTE患者的溶栓方案：

（1）次大面积肺栓塞（中危）的PTE患者如存在新的血流动力学不稳定、呼吸功能障碍恶化、严重右室功能障碍或广泛心肌坏死可考虑溶栓治疗（Ⅱb C）。

（2）次大面积肺栓塞（中危）的PTE患者如存在轻度右室功能障碍、轻度心肌坏死或临床状况稳定可不考虑溶栓（Ⅲ C）。



31.PEITHO研究是什么？



急性肺栓塞中高危患者（右心室功能不全合并心源性休克）进行溶栓治疗可以迅速降低右心室的压力负荷，改善预后。然而，对血压正常但心脏超声或CT 提示右心室功能不全合并心肌肌钙蛋白升高的肺栓塞患者进行溶栓治疗的早期及远期临床预后尚未明确。

PEITHO研究是一项国际多中心前瞻性随机双盲对照研究，它主要研究血压正常但超声或CT 提示右心室功能不全伴心肌肌钙蛋白I 或T 升高的确诊肺栓塞患者应用替奈替普酶注射液（TNKASE，tenecteplase）溶栓或安慰剂的疗效对比，两组患者均接受常规抗凝治疗。主要疗效终点是随机治疗后7 天内任何原因导致的死亡或血流动力学不稳定。安全性终点包括缺血/出血性脑卒中以及其他重要出血事件。此外，进行180 天的临床和超声随访。研究预计纳入约1000 例患者。

PEITHO 将是在急性肺栓塞患者中开展的最大规模的溶栓研究。到2011年9 月30 日已有793 例患者纳入该研究。①若研究的假说得到肯定，将有助于扩大血压正常但有急性右心室功能不全并伴随心肌损伤的肺栓塞患者的溶栓指征。溶栓治疗的加强可能减少肺栓塞PE的病死例数及并发症。此外，该研究将提供大样本患者人群长期随访的数据，以明确溶栓治疗可否预防慢性血栓栓塞性肺动脉高压（CTEPH）的发生。②如果假说不成立，血压正常的PE 患者将不再需要承受溶栓治疗所带来的昂贵的费用、可能的致残风险甚至危及生命的出血性并发症。无论哪种情况，该研究将有助于解决急性肺栓塞治疗领域长达40 年之久的争论，并提供关于次大面积PE（中危）患者是否应接受溶栓治疗的循证医学建议。



32.肺栓塞溶栓治疗的并发症是什么？



溶栓治疗的并发症主要是出血，发生率约为1%，其中致死性出血的发生率约为1%。其他不良反应还可能有发热、过敏反应、低血压、恶心、呕吐、肌痛、头痛等。



33.肺栓塞溶栓治疗的绝对和相对禁忌证有哪些？



绝对禁忌证：①出血性卒中或不明原因的脑卒中；②6个月内缺血性脑卒中；③中枢神经系统损伤或肿瘤；④3周内大创伤、外科手术、颅脑损伤；⑤近1个月内胃肠道出血；⑥已知出血。

相对禁忌证：①6个月内短暂性脑缺血发作；②口服抗凝药；③妊娠或产后1周内；④不能压迫的血管穿刺史；⑤创伤后的心肺复苏；⑥难治性高血压（收缩压＞180mmHg）；⑦进展性肝病；⑧感染性心内膜炎；⑨活动性消化性溃疡。



34.肺栓塞溶栓治疗的药物有哪些，具体方案是什么？





（1）链激酶：



25万IU静脉负荷，给药时间30分钟，继以10万IU/h维持12～24小时。快速给药方法：150万IU静点2小时。



（2）尿激酶：



4400IU/kg静脉负荷量10分钟，继以4400IU/（kg·h）维持12～24小时。快速给药方法：300万IU静点2小时。



（3）rt-PA：



100mg静点2小时或0.6mg/kg静点15分钟（最大剂量50mg）。



35.肺栓塞溶栓治疗过程中注意事项有哪些？



（1）溶栓前应常规检查血常规，血型，活化部分凝血酶时间（APTT），肝、肾功能，动脉血气，超声心动图，胸片，心电图等作为基线资料，用以与溶栓后资料对比。

（2）备血，向家属交代病情，签署知情同意书。

（3）使用尿激酶溶栓期间勿同时使用肝素，rt-PA溶栓时是否停用肝素无特殊要求，一般也不使用。

（4）溶栓使用rt-PA时，可在第一小时内泵入50mg观察有无不良反应，如无则序贯在第二小时内泵入另外50mg。应在溶栓开始后每30分钟做一次心电图，复查动脉血气，严密观察患者的生命体征。

（5）溶栓治疗结束后，应每2～4小时测定APTT，当其水平低于基线值的2倍（或＜80 秒）时，开始规范的肝素治疗。常规使用肝素或低分子量肝素治疗。

（6）溶栓结束后24小时除观察生命体征外，需常规复查各指标，以观察溶栓的疗效。

（7）溶栓疗效观察指标：①症状减轻，特别是呼吸困难好转；②呼吸频率和心率减慢，血压升高，脉压增宽；③动脉血气分析示PaO
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 、PaCO
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 回升，pH下降，合并代谢性酸中毒者pH上升；④心电图提示急性右室扩张表现好转；⑤胸部X线平片显示的肺纹理减少或稀疏区变多，肺血分布不均改善；⑥超声心动图表现如室间隔左移减轻、右房右室内径缩小、右室运动功能改善、肺动脉收缩压下降、三尖瓣反流减轻等。



36.肺栓塞患者在什么情况下应进行抗凝治疗？



（1）怀疑急性肺栓塞的患者等待进一步确诊过程中即应开始抗凝治疗。

（2）高危患者溶栓后序贯抗凝治疗。

（3）中、低危患者抗凝治疗是基本的治疗措施。



37.肺栓塞抗凝治疗的具体药物及方案是什么？





（1）初始抗凝治疗：



应至少持续5天，两项有关近期有DVT的患者随机试验研究报道：只要应用长期口服抗凝治疗，普通肝素使用5～7天和10～14天的效果一样。


1）普通肝素：


常用的普通肝素给药方法是静脉滴注，首剂负荷量为80U/kg（一般3000～5000U），继之700～1000U/h或18U/（kg·h）维持。在开始治疗后的最初24小时内，每4～6小时测定部分凝血活酶时间（APTT）1次，APTT达到并维持于正常值的1.5～2.5倍。达到目标治疗剂量后每天复查1次。对大多数PE患者，低分子量肝素或磺达肝素可替代普通肝素，无须检测。但以下2种情况应首选普通肝素：肾功能不全（肌酐清除率小于30ml/min）：普通肝素不通过肾脏清除；高出血风险：普通肝素抗凝作用能迅速被逆转。


2）低分子量肝素：


依诺肝素（enoxaparin）1.0mg/kg 每12小时一次或1.5mg/kg 每天1次；亭扎肝素（tinzaparin）175U/kg 每天1次，无须检测。


3）磺达肝癸钠（fondaparinux）：


5mg（体重50kg）/ 7.5mg（体重50～100kg）/ 10mg（体重100kg）每天1次。无须检测。


4）华法林（warfarin）：


应尽早使用，最好和肠外抗凝治疗同时进行，初始剂量为5mg或7.5mg，直到INR达标（2.0～3.0）2天后再停用肠外抗凝剂（指南推荐年龄小于60岁患者或者既往健康的院外患者起始剂量为10mg；而对于老年及住院患者，起始剂量为5mg）。



（2）长期抗凝治疗：



大部分患者应用华法林。

1）对于无明显诱发因素的首次肺栓塞患者（特发性静脉血栓）建议抗凝至少3个月，3个月后评估出血和获益风险再决定是否长期抗凝治疗，对于无出血风险且方便进行抗凝监测的患者建议长期抗凝治疗。

2）对于再次发生的无诱发因素的肺栓塞患者建议长期抗凝。

3）对于静脉血栓栓塞危险因素长期存在的肺栓塞患者应长期抗凝治疗，如癌症患者、抗心脂抗体综合征、易栓症等。其中癌症患者，可考虑低分子肝素进行第一阶段3～6个月的治疗，之后用维生素K拮抗剂（VKA）或低分子肝素进行无限期治疗或直到认为癌症已治愈。



38.新型口服抗凝药物在肺栓塞的治疗中有哪些进展？



RECOVER研究结果显示，对于急性静脉血栓患者，达比加群与华法林一样安全有效，不仅固定剂量且不需要血液监测，同时也降低了出血发生率和血栓发生率。REMEDY和RESONATE研究将达比加群长期应用后，分别与华法林（REMEDY）和安慰剂（RESONATE）对比。达比加群在预防血栓事件发生率方面不劣于华法林，并且与华法林组相比，显著降低出血并发症的发生率，但达比加群似乎增加了急性冠脉综合征的发生率。与安慰剂组相比，达比加群尽管增加了一定的出血风险，但降低了92%的血栓栓塞事件。

为了探索口服Ⅹa因子直接抑制剂利伐沙班的有效性和安全性，EINSTEIN DVT 和EINSTEIN PE研究结果显示，对深静脉血栓形成和肺栓塞的初始治疗和长期二级预防，口服利伐沙班（每次15mg，每天2次，服用3周后改为每次20mg，每天1次）单药治疗将给临床医师和患者提供更简单的替代方案。



39.下腔静脉滤器（IVC）植入适应证是什么？



2011年AHA指南指出在抗凝治疗同时不推荐将静脉滤器的应用作为常规，如存在抗凝出血的风险时才推荐应用IVC，且以临时性为好，其主要适应证有：

（1）肺栓塞合并抗凝治疗禁忌或抗凝治疗出现并发症者。

（2）充分抗凝治疗后肺栓塞复发者。

（3）高危患者的预防：①广泛、进行性静脉血栓形成；②行导管介入治疗或肺动脉血栓剥脱术者；③严重肺动脉高压或肺心病者。

因滤器只能预防肺栓塞复发，并不能治疗DVT，因此安装滤器后如无抗凝禁忌仍需抗凝，防止进一步血栓形成。



40.妊娠时肺栓塞的诊治的特殊性有哪些？



妊娠时血浆D-二聚体水平是升高的，所以D-二聚体阳性预测值在妊娠时更低。在检测肺栓塞的检查方法中CT射线对胎儿的影响较小，可用于妊娠患者。在治疗方面，推荐使用低分子肝素抗凝，而不建议用维生素K拮抗剂（VKA）抗凝，分娩后可使用VKA，抗凝治疗至少应持续分娩后3个月，母乳喂养的母亲也可以使用VKA。




第八章　全身系统疾病与心血管疾病






1.心脏术后患者出现精神症状是什么原因？



（1）心脏手术的患者术后易出现精神症状，有资料显示，年龄、性别、高血压和糖尿病、心功能低下以及术前精神病史等均可使体外循环后精神障碍风险增加。成人CPB（体外循环）术后精神障碍的发生在各个年龄段间存在显著差异。老年患者更易出现脑损伤，增加术后发生精神障碍的危险性。女性比男性发生卒中的危险性高，更易发生中枢神经系统损伤而出现精神障碍。高血压使压力-血流曲线右移，发生低血压时易造成大脑缺血，增加术后发生精神障碍的危险性，糖尿病血糖浓度异常影响脑组织能量代谢。术前心功能越差，术后出现精神症状的概率越高。患者术前精神病史与术后发生精神障碍呈正相关。在既往有精神病史和有家族史的患者，术后发生精神意外的比例高达100%。长期服用三环类抗抑郁药、抗癫痫药物、组胺H受体拮抗剂等药物也使发生术后精神障碍的危险性增加。洋地黄、硝普钠、利多卡因等也可因其副作用使患者出现不同程度的精神症状。患者术前的心理状态与术后的精神障碍之间存在着明显的关联。术前内分泌紊乱、电解质失衡、氨基酸失调和维生素缺乏、贫血、低蛋白血症等因素都与术后精神障碍的发生密切相关。

（2）心脏术后精神障碍的发生机制非常复杂，是由多种因素共同作用引起的大脑功能异常。CPB手术患者的精神障碍发生率较非CPB手术患者高，提示CPB是导致精神障碍的主要原因。CPB过程引起脑氧代谢异常和脑损伤，这可能是造成术后精神障碍的基本因素。适当的术前、术中、术后防治，可以对降低术后精神障碍发生率起到一定的作用。对于精神症状患者可以考虑使用脱水药物，因缺氧后可有脑水肿发生。




2.急性脑卒中血压如何控制？





（1）高血压：



约70%的缺血性脑卒中患者急性期血压升高，主要包括：疼痛、恶心呕吐、颅内压增高、意识模糊、焦虑、脑卒中后应激状态、病前存在高血压等。多数患者在脑卒中后24小时内血压自发降低。病情稳定而无颅内高压或其他严重并发症的患者，24小时后血压水平基本可反映其病前水平。目前关于脑卒中后早期是否应该立即降压、降压目标值、脑卒中后何时开始恢复原用降压药及降压药物的选择等问题尚缺乏可靠研究证据。



（2）低血压：



脑卒中患者低血压可能的原因有主动脉夹层、血容量减少以及心排血量减少等。应积极查明原因，给予相应处理。

推荐意见：

（1）准备溶栓者，应使收缩压＜180mmHg、舒张压＜100mmHg。

（2）缺血性脑卒中后24小时内血压升高的患者应谨慎处理。应先处理紧张焦虑、疼痛、恶心呕吐及颅内压增高等情况。血压持续升高，收缩压≥200mmHg或舒张压≥110mmHg，或伴有严重心功能不全、主动脉夹层、高血压脑病，可予谨慎降压治疗，并严密观察血压变化，必要时可静脉使用短效药物（如拉贝洛尔、尼卡地平等），最好应用微量输液泵，避免血压降得过低。

（3）有高血压病史且正在服用降压药者，如病情平稳，可于脑卒中24小时后开始恢复使用降压药物。

（4）脑卒中后低血压的患者应积极寻找和处理原因，必要时可采用扩容升压措施（中国急性缺血性脑卒中诊治指南 2010）。




3.何谓脑心综合征？



脑心综合征的定义为：急性脑血管病（包括脑出血，脑缺血，蛛网膜下腔出血）以及颅脑外伤而引起类似心肌缺血、心律失常、急性心肌梗死或心力衰竭的一组症状。

急性脑血管病的心血管系统表现可引起心电图异常，但是关于急性脑血管病变时心电图改变是心肌功能性改变还是器质性改变目前尚缺乏定论。目前认为，脑心综合征发生的可能机制主要有神经体液机制和神经功能调节机制。神经体液机制为急性脑部受损后，通过神经体液机制影响了心肌复极的正常顺序，使心肌复极延长，心电图上出现ST-T改变及Q-T间期延长；同时机体处于应急状态，体内儿茶酚胺、肾上腺素水平升高，引起冠脉痉挛、收缩，造成心肌缺血，心率增快，甚至出现各种心律失常，尤其是快速性心律失常。神经功能调节机制为心脏活动受到交感、副交感神经的双重支配，而支配心脏活动的高级神经中枢位于下丘脑、脑干和边缘系统，当脑部这些部位发生病变时，其对心脏的调节会发生紊乱，继而出现心率、心律的紊乱和失常，并继发心肌损伤。因此脑血管病患者应注意常规心电图检查，有助于脑心综合征的诊断。为了避免或减少脑心综合征的发生，在治疗急性脑血管病时，要注意保护心脏，谨慎使用增加心脏负荷的药物；要注意补液速度及控制补液量，液体宜少不宜多；降颅压使用的甘露醇尽量少用，如果心功能较差，需要使用降颅压药，可使用利尿剂；出现心功能损害时，应适当使用保护心脏的药物。




4.呼吸睡眠暂停低通气综合征对心血管疾病有何影响？



与睡眠相关的呼吸障碍在心血管疾病患者中发生率非常高，并且是心血管疾病的重要危险因素。据统计，在美国成人中大约有1500万阻塞性睡眠呼吸暂停（OSA）患者，且常伴有高血压、冠状动脉硬化、卒中和心房纤颤等心脑血管疾病；阻塞性低通气常伴有血氧饱和度下降超过4%，被视为心血管疾病的独立危险因素。冠状动脉硬化性心脏病常伴随发生OSA。伴有OSA时，心血管疾病病死率明显增高，OSA和高血压互为危险因素。OSA增加高血压的发生风险，同时打鼾和睡眠持续时间过短预示着高血压、心血管疾病和2型糖尿病的发生风险明显增加。阻塞性呼吸暂停在夜间睡眠过程中常间断出现严重的低氧血症和CO
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 潴留，使血氧饱和度下降，有时甚至低于60%，从而破坏了正常组织结构对睡眠的自发性血流动力学反应。呼吸暂停常伴有交感缩血管反应增强（呼吸暂停末期血压可高达240/130mmHg）。研究显示，血流动力学反应伴发低氧血症、高碳酸血症、肾上腺素能活性水平增高或高迷走神经张力时，常可引起房性期前收缩、室性期前收缩、心房纤颤、室性心动过速、窦性心动过缓、一度和二度房室传导阻滞、猝死、充血性心力衰竭（CHF）、夜间型心绞痛、肺水肿和心肌梗死等疾病的发生。OSA患者常伴随心率变异性下降、血压变异性增高、内皮系统功能异常、机体氧化应激增加、炎性因子水平升高、胰岛素抵抗和血栓的发生风险增加。OSA与CHF互相促进疾病的进展。仰卧位可增加身体上半身和咽部的液体潴留、升高胸膜腔内压，从而引起外周性水肿。持续气道正压通气（CPAP）治疗OSA可降低高血压患者夜间血压波动和日间血压水平，改善CHF症状，提高左心室射血分数。OSA在肺动脉高压患者中的发生率极高，但除肥胖通气不足综合征引起严重低氧血症外，OSA一般不引起严重的肺动脉高压。肺动脉高压患者应除外OSA疾病，因治疗后者可降低肺动脉平均压、增加心排血量，改善血流动力学。肥胖症是OSA发生的重要危险因素。减轻体重可降低呼吸暂停低氧指数（apnea hypopnea index，AHI），改善睡眠质量，减少打鼾，增加血红蛋白的氧和作用（ACC/AHA睡眠呼吸暂停综合征与心血管疾病诊疗指南2008）。




5.尿酸水平对心血管疾病有何影响？



血尿酸水平男性＞416.5μmol/L（7mg/dl），女性＞357μmol/L（6mg/dl）时为高尿酸血症（hyperuricemia，HUA）。HUA常与传统的代谢性心血管危险因素如高血压、高脂血症、2型糖尿病、肥胖和胰岛素抵抗等伴发。近20年来10余个大规模前瞻性临床研究，针对10万例以上的观察对象，采用多因素回归分析证实HUA是心血管疾病的独立危险因素。然而，目前尚无循证医学证据显示降低血尿酸可降低心血管事件风险。但鉴于高尿酸与血管、心脏、肾脏不良预后密切相关，降尿酸治疗有望成为一种心血管疾病防治的新途径。HUA与心血管危险因素和心血管疾病关系密切。首先，HUA与高血压、糖尿病和代谢综合征等心血管危险因素关系密切。血尿酸是高血压发病的独立危险因素：血尿酸水平每增加59.5μmol/L（1mg/dl），高血压发病相对危险增加25%。长期HUA可导致糖耐量异常和糖尿病的发生。美国多项流行病学研究发现，血尿酸＞357μmol/L（6mg/dl）是冠心病的独立危险因素。血尿酸与动脉粥样硬化关系的研究发现，尿酸水平与颈动脉粥样硬化斑块形成呈独立正相关。HUA可作为急慢性心力衰竭患者死亡的独立预测指标。《无症状高尿酸血症合并心血管疾病诊治建议中国专家共识》对无症状HUA患者提出治疗建议：①HUA治疗目标值：血尿酸＜357μmol/L；②所有HUA患者均需进行治疗性生活方式改变，避免应用使血尿酸升高的药物；③HUA有心血管合并症（包括高血压、高脂血症、冠心病、脑卒中、心力衰竭）和糖耐量异常、糖尿病或肾功能异常，血尿酸值＞476μmol/L（8mg/dl）给予药物治疗，无合并症时血尿酸值＞535.5μmol/L（9mg/dl）给予药物治疗；④积极控制HUA患者并存的心血管危险因素。




6.COPD与心血管疾病的关系是什么？



心血管疾病是COPD最重要的合并症，也是导致COPD患者死亡的首要原因。COPD患者心血管疾病危险性增加的基础机制尚不完全清楚，系统性炎症可能是COPD患者更容易合并缺血性心脏病和动脉粥样硬化的原因。近来研究表明，COPD患者过度通气与心脏大小之间有密切的相关性，过度通气对COPD患者心脏功能可能起了重要作用。既往普遍认为β
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 受体阻滞剂不能应用于COPD患者的治疗，因为这类药物能够引发支气管痉挛。然而，COPD患者患有冠心病的风险增加，而β
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 受体阻滞剂在治疗这些心血管疾病中起到关键作用。目前，β
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 受体阻滞剂在治疗冠心病和充血性心力衰竭中的疗效已得到证实，其疗效优，副作用少，在COPD患者中不应被禁用。




7.妊娠妇女心血管疾病处理指南是什么？



2011年欧洲心脏病学会（ESC）正式颁布了《妊娠期间心血管疾病诊疗指南》，为妊娠期心血管疾病的诊治提供了更先进的诊治指导。新指南将妊娠期心血管病分为先天性心脏病、主动脉疾病、瓣膜病、冠心病、心肌病、心律失常、血压紊乱与静脉栓塞八章；并单设心血管药物一章，评价常用药的妊娠期安全性；还强调了疾病筛查与风险评估的重要性，呼吁多学科治疗。不过，由于前瞻性或随机试验证据较少，该指南多数建议仅为C级；Ⅲ类推荐仅1条，即不推荐在分娩过程中预防性应用抗生素。指南的Ⅰ类推荐（均为C级）主要体现以下几个方面：①所有确诊或疑似先天性或获得性心血管疾病和主动脉疾病的女性，应行孕前风险评估及咨询；②所有合并心脏疾病的育龄期或孕后女性，均应接受风险评估；③高危患者应在专科中心接受多学科团队治疗；④对于合并先天性心脏病或先天性心律失常、心肌病、主动脉疾病或与心血管疾病相关遗传畸形的女性，应提供遗传学咨询；⑤对所有出现无法解释或新发心血管症状或体征的妊娠患者，均应行超声心动图检查；⑥在任何可能的时候，对心脏术前的患者行全套皮质类固醇检测；⑦对妊娠患者采取与非妊娠患者相同的措施，以预防感染性心内膜炎；⑧绝大部分患者首选经阴道分娩方式。




8.何谓冠心病等危症？



冠心病等危症是指非冠心病者10年内发生主要冠状动脉事件的危险与已患冠心病者同等，新发和复发缺血性心血管病事件的危险＞15%，以下情况属于冠心病等危症：

（1）有临床表现的冠状动脉以外动脉的动脉粥样硬化：包括缺血性脑卒中、周围动脉疾病、腹主动脉瘤和症状性颈动脉病（如短暂性脑缺血）等。

（2）糖尿病：过去将糖尿病列为心血管病的危险因素，近年来发现其重要性远不止于此。有糖尿病而无冠心病史者，心血管危险性与有心肌梗死史而无糖尿病者相等。糖尿病患者发生心肌梗死后的病死率比非糖尿病者明显增高。糖尿病患者一旦发生冠心病，其预后比无糖尿病者差。因此，当前将糖尿病列为冠心病的等危症。

（3）有多种危险因素其发生主要冠状动脉事件的危险相当于已确立的冠心病，心肌梗死或冠心病死亡的10年危险＞20%。




9.急性冠脉综合征患者合并消化道出血如何处理？



近年来随着阿司匹林、氯吡格雷、血小板糖蛋白Ⅱb/Ⅲa受体拮抗剂、低分子肝素等抗血栓药物的应用，明显改善了急性冠脉综合征（ACS）的近远期预后，然而出血的发生率也逐渐增高，成为ACS的非心源性并发症之一，其中以消化道出血（GIB）最为常见。ACS发生消化道出血后暂停用两联抗血小板治疗会增加血栓形成的风险。应根据患者年龄、糖尿病病史、既往GIB史以及冠脉病变程度、支架植入数量及部位等因素综合考虑、权衡出血与血栓形成的风险，调整抗血小板治疗方案。2007 ESC关于心肌梗死抗栓指南明确指出：如果心肌梗死后（不管有没有PCI）并发严重大出血，应暂停阿司匹林和氯吡格雷，可以用低分子肝素抗凝做短期的替代治疗，等平稳后再加上氯吡格雷等。同时需进行血栓风险评估，如只在冠脉近端相对较粗的部位植入1枚支架，此时其急性血栓形成的危险性较小，相反，如果在较细的血管连续植入三个支架，血栓风险明显增加。需进行死亡风险评估，包括大量出血导致休克的风险，和（或）心肌缺血、心衰的风险。当血红蛋白＜80g/L时，需进行输血治疗，血红蛋白恢复至100g/ L以上时可停止输血，同时予以质子泵抑制剂治疗。上消化道出血可24小时内行内镜检查和治疗。评估停抗血小板药后支架血栓形成的风险，对于低危出血风险的患者，可继续双联抗血小板治疗，即仍然口服阿司匹林和氯吡格雷；高危患者，停阿司匹林，单用氯吡格雷，2周内加用阿司匹林；持续性出血患者，停阿司匹林和氯吡格雷，每天评估，争取1～2周内加用氯吡格雷。




10.急性冠脉综合征患者发生消化道出血的高危因素包括哪些？



ACS患者中发生GIB的高危因素包括：高龄（＞65岁）、女性、肌钙蛋白明显升高、糖尿病、高血压、心力衰竭、肝肾功能不全、低体重、贫血、凝血功能障碍、近期消化道的侵入性操作、既往活动性消化性溃疡和炎症性疾病、消化性溃疡史（特别是合并溃疡并发症者）、已知的肠道息肉和恶性肿瘤、长期使用非甾体消炎药等。




11.华法林相关的脑出血如何治疗？



房颤、人工换瓣术后及预防深静脉血栓形成的患者在抗凝治疗过程中，由于服用华法林所导致的脑出血是最可怕的并发症，随着在老年人群中华法林抗凝治疗越来越多，这种相关的脑出血也日渐常见。据保守估计，每年与华法林相关的脑出血占到总出血病例的1%～2%，在高龄患者中甚至更高。相比于自发性的脑出血，华法林相关的脑出血往往有更大的起始血肿体积，更易于在一个更长的时间框内血肿进行性扩大，临床预后也更凶险。目前常规的治疗方式是采用维生素K和新鲜冰冻血浆逆转国际化标准比值INR，然而此种治疗所需时间长，结果是否有效还不能确定。目前浓缩的凝血酶原复合物（PCC）作为一种新的替代药物可用于华法林导致的脑出血的治疗。这种疗法根据患者的体重、INR延长的程度以及治疗预期达到的目标水平来计算剂量。标准剂量为25～50IU/kg，首剂以100IU/min的速度给予500～1000IU，随后再以25IU/min的速度静脉滴注，同时静脉输注维生素K 10mg，尽管此种止血疗法的有效性还没有经过随机临床试验验证，但是它可能对于华法林导致的脑出血十分有效，比第七凝血因子（rFⅦa）更加价廉、有效。对于因服用华法林而新近发生了脑出血的患者，何时重新开始华法林治疗，一直是临床上的用药难题。最近，一项大型单中心的非随机对照的追踪调查研究发现，那些脑出血后重新服用华法林的患者再发出血的频率比那些没有再服华法林的患者再发血栓事件的风险要低得多。对于心源性栓子导致的缺血性卒中，标准的临床治疗是在脑出血之后暂停华法林抗凝治疗至少1～2周。




12.何谓胆心综合征？



由于胆囊、胆管疾病而引起的冠状动脉供血不足、心脏功能失调以及心电图异常，主要表现在胆病发作时，同时出现类似冠心病的症状及心电图异常，随胆病的治愈（如手术切除）而好转。

发病机制：①内脏神经反射学说：本学说认为心脏受T
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 脊神经支配，而胆囊受T

4


 ～T

9


 脊神经支配，两者在T

4


 ～T

5


 脊神经处存在交叉。当胆囊病变时，可通过迷走神经反射性影响心功能而导致心血管异常表现。②胆囊胆道内压力增高对心脏的反作用：据研究当胆管内压力增高（＞2.94kPa）时引起胆管痉挛，能反射性引起心绞痛、心律失常、血压下降。在临床上经常可以看到重症胆总管炎（ACST）患者并有感染性休克和心脏病变难以纠正时，只要经胆管减压后，血压可迅速回升，心脏症状及心电图改善明显。③心肌抑制因子（MDF）的作用：是由于胆道疾病合并感染时，细菌产生内毒素进入血液刺激机体免疫系统产生MDF，主要作用为心肌抑制。MDF与细菌内毒素共同作用于心肌，致使心肌缺血、代谢失常，而表现为胸闷、心前区痛、心电图异常等。④胆红素及胆酸在血液中浓度增高引起迷走神经兴奋，抑制心肌细胞代谢，降低心脏活动功能。另外长期胆道疾病刺激，胆道和胃肠道血管扩张，间接引起冠状动脉血管血流量降低。⑤胆盐刺激可直接作用于心脏传导系统产生各种心律失常；其他如胃肠道神经肽对心血管功能的影响、水电解质酸碱平衡紊乱造成心肌代谢异常等，也是胆心反射综合征的重要原因。




13.何谓肝心综合征？



肝心综合征（hepato-cardial syndrome，HCS）首先由Horsiers于1950年提出，系指由肝脏疾病引起的心悸、心绞痛、心能不全、心律失常以及心电图显示心肌缺血改变等一系列心脏临床表现。HCS可继发于任何肝病，如急性黄疸型肝炎、各型慢性肝炎、肝炎后肝硬化、酒精性肝硬化、慢性重型肝炎、亚急性重型肝炎、肝脓肿、肝癌、血吸虫性肝病等。其发生情况各家报道不一。发生率及发病人群的差异与诊断标准和观察的严密情况有很大的关系。



（1）发病机制：



HCS可能由于多种因素引起，目前认为可能与以下因素有关：①肝脏病变时通过神经反射机制及内分泌、激素代谢功能紊乱，导致周围循环的调节功能失调，引起循环系统的一系列症状；②肝功能异常，胆红素、内毒素等代谢产物对心脏的抑制作用；③肝炎病毒对心肌的直接损害或免疫损伤作用；④肝脏疾病对大脑皮质经常性干扰，使自主神经功能紊乱，为心脏折返激动提供了发生的条件；⑤肝功能受损，胆汁排泄功能异常给心血管功能带来不利影响；⑥支配心脏和肝脏的脊神经在T
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 处发生交叉，因此肝脏疾病可反射性地引起冠状动脉收缩，导致心肌缺血；⑦肝炎患者思想顾虑重、情绪易波动可能也是肝心综合征的发生原因；⑧肝病时并发的水、电解质、酸碱平衡失调，营养物质缺乏、有效循环血容量不足、低糖、低白蛋白血症、贫血、发热等，导致心肌代谢障碍和活动障碍。



（2）诊断标准：



肝脏疾病患者在肝病活动期，排除原有心脏病和其他引起心脏异常的原因，出现以下特点者可考虑HCS的诊断：①有心前区不适、心悸、胸闷等症状；②有心电图异常的改变；③心脏症状或心电图异常改变与肝病严重程度呈正相关；④单纯经内科治疗，心脏症状无改善；⑤肝病治愈后，心脏症状或心电图异常随之消失或有明显改善。

综上所述，HCS在临床上比较常见，但由于对此综合征认识不足，加上缺乏认真细致的体格检查，以及未能完善必要的辅助检查而造成漏诊误诊。因此，对不能解释或治疗效果不佳的心肌炎、心律失常、心功能不全应警惕HCS。特别对于心电图异常，同时又有消化道症状和腹部体征的患者，更应做肝、肾功能检查，以尽早明确诊断。在肝炎恢复后，应多次复查心电图，必要时可做运动试验，排除冠心病。肝心综合征治疗的重点是原发病的治疗，由于本病以功能性异常为主，心理治疗及护理可能有重要意义。适当休息、高营养饮食，在护肝综合治疗基础上，积极纠正电解质和酸碱平衡失调，补充各种营养物质，降低血氨浓度。根据具体患者的心电图改变特点，选用肌苷片、硝苯地平、酒石酸美托洛尔、山莨菪碱、硝酸甘油、丹参、硝酸异山梨酯、能量合剂等药物，部分患者加用谷维素、地西泮等调整自主神经功能的药物，也可使用生脉注射剂25ml/d，或参麦注射剂20～30ml/d静滴。经过治疗，一般随着肝功能的好转，HCS可自愈。




14.什么是甲亢性心脏病？



甲亢性心脏病是指在甲亢病的基础上出现心脏增大、心律失常、心力衰竭等一系列心脏病症状而言，占甲亢患者的5%～10%，与甲亢合并风湿性心脏病、冠心病、心肌炎、高血压性心脏病是两个不同的概念，前者是甲亢之后出现心脏病的表现，后者是在患甲亢之前就有心脏病特征，由于甲亢的出现可以加重原有的心脏病。甲亢性心脏病的发病是超生理量的甲状腺激素作用于心脏，使心肌代谢加速，心肌缺氧和营养物质缺乏，心肌变性肥大，房室传导时间缩短和心房细胞不应期缩短，冠状动脉痉挛和血流动力学改变等多种因素共同作用的结果。目前尚无统一的诊断标准，一般认为，心脏扩大、心律失常、心力衰竭为其必备症状和体征，但须除外其他原因的心脏病。本病的心律失常，以房性期前收缩为多见，其次为心房纤颤，并可见到心房扑动、阵发性室上性心动过速及房室传导阻滞。病程较长、病情严重的甲亢患者，由于高排出量的影响，使心脏负荷加重，可致心脏增大。在心律失常和心脏增大的基础上可致心力衰竭。至于心绞痛和心肌梗死在甲亢性心脏病中则较为少见。甲亢性心脏病随着甲亢的治愈或控制，心脏病变可以消失，也可继续存在，甚至成为永久性后遗症（如永久性的心脏增大）。




15.什么是甲状腺功能减退性心脏病？



甲状腺功能减退症（简称甲减）是一种全身性内分泌疾病，全身各器官均可受累，尤以心血管系统受累最突出。长期甲减可引起机体的基础代谢率低下，组织器官代谢需要降低及血液供应减少，心脏能量供应及耗氧量减少，患者易出现劳累后胸闷、气急、乏力等酷似冠心病或其他器质性心脏病的临床表现，由于多同时伴有心肌酶谱增高，临床上容易误诊为急性心肌梗死等原发性心脏疾患。因此当出现心肌酶谱持续增高但缺乏心电图的ST-T段动态演变，要充分考虑为甲减性心脏病的可能。甲减引起心脏的损害最早由Zondex于1918年报告，目前认为70%～80%的甲减伴有心血管病变，其中以心动过缓、心脏增大多见。严重者可出现心包积液、心力衰竭等改变，心电图可表现为低电压、窦性心动过缓、ST-T段变化等非特异性改变。甲减性心脏病的诊断标准：符合下述4 条者，可诊断为甲减性心脏病：①符合甲状腺功能减退的诊断标准；②心脏增大，心包积液、心力衰竭的表现和心电图异常；③除外其他原因的心脏病；④经甲状腺激素替代治疗后明显好转甚至恢复。甲减性心脏病的动物实验研究结果表明，甲减对心脏的代谢、结构和功能可能产生直接影响。其可能机制包括：①影响血脂代谢，促进了动脉粥样硬化的发生与发展；②加速心肌重构，诱导心肌细胞凋亡和细胞间质变性；③降低心肌内血管床密度，减少了心肌的血液供应；④诱导心肌细胞肥大基因的表达。病理学上表现为心肌细胞萎缩、空泡样变性及心脏内膜软骨化，心肌纤维间质黏蛋白及酸性黏多糖堆积，心肌张力减退，心肌假性肥大，细胞间黏液性水肿以及细胞变性坏死，致使心肌酶释放增多。另外，甲减时血胆固醇分解代谢速度减慢，致胆固醇、甘油三酯和低密度脂蛋白胆固醇增高。甲减的治疗以甲状腺素替代治疗为主，应用左旋甲状腺素替代治疗一段时间后，实验室检查心肌酶谱及血脂等指标可显著下降并恢复正常，临床症状逐渐好转，表明甲减引起的心脏损害及酶谱改变是可逆的。




16.何谓胃心综合征？



胃心综合征（gastrocardiac syndrome）也称Roemheld综合征，由于胃部病变反射性引起的心血管系统的功能紊乱。多见于青年，男女发病相似。心脏检查多无异常发现。心电图检查常正常，少数出现ST-T改变、心律不齐、心律失常，偶可误诊为心绞痛或急性心肌梗死。在慢性胃病的基础上出现心血管系统症状，当排除心血管器质性病变后可做出本病的诊断。有时病史中胃部症状不明显，而单纯以心血管症状为表现者，易造成误诊。故应提高对本病的认识，若用心血管疾病不好解释，应进行有关的胃肠道检查，如X线、胃镜等以确定诊断。

发病机制：胃心综合征的发病机制较为复杂，为多因素作用的结果，可能与以下因素有关：①由于支配心脏的T
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 脊神经与支配胃的T
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 脊神经在T
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 处发生交叉，当胃部疾病疼痛发作时，可通过胃冠反射引起冠状动脉痉挛、缺血而诱发心绞痛或心律失常；②胃内容的反流，胃酸或胆汁刺激了黏膜内的化学感受器，导致食管环形肌或纵形肌运动失调，这样可使贲门失弛缓，造成食管弥散性痉挛，当进食或吞咽之际会发生心绞痛和心律失常；③胃部疾病的疼痛会引起机体的应激反应，使心率加快，心脏的前后负荷增加，心肌耗氧量增加，这样就造成心脏供氧相对或绝对的不足，同时无氧代谢增加，大量的乳酸堆积，引起冠状动脉痉挛，产生心前区不适、心绞痛等；④由于疼痛与精神紧张使交感神经兴奋，儿茶酚胺分泌增多，使窦房结自律性增高，出现胸闷、心悸、期前收缩、心动过速等症状。




17.何谓胰心综合征？



胰心综合征定义：胰心综合征是胰腺炎引起的心脏的功能性紊乱，而心脏本身无原发性病损。可表现为心前区疼痛、胸闷及心律失常，甚至室颤或心搏骤停。

发病机制：①急性胰腺炎（AP）产生的剧痛，通过神经反射，导致冠状动脉痉挛引起心肌缺血而出现心绞痛；或通过神经反射致各种心律失常；②休克或低血压致冠状动脉供血不足；③AP时产生的心肌抑制因子（MDF）直接对心脏的毒性作用；④AP产生的胰酶血症、血管活性肽（缓激肽、组胺、5-羟色胺）对心脏的毒害，如胰蛋白酶可损害心肌；⑤电解质紊乱也是发生胰心综合征的重要因素，尤其是低血钙和坏死心肌局部高血钾状态。重症急性胰腺炎并发心脏损害是导致死亡率增高的并发症之一，成为近年来的研究热点。重症急性胰腺炎时心脏表现多样化，需重视诊断与鉴别诊断，尤其是与心绞痛及急性心肌梗死的鉴别。心绞痛多为短暂的胸骨后压榨性痛，服硝酸甘油多在5分钟内缓解，而胰心综合征多以持续的剧烈腹痛为主，服硝酸甘油无效；急性心肌梗死与胰心综合征的不同主要为心电图的典型表现及演变规律、心肌肌钙蛋白I升高的曲线特征和正常的血清淀粉酶。因此，重症急性胰腺炎如伴有心脏异常表现，在排除原发性心脏疾病的前提下方可做出诊断。急性胰腺炎并发心脏损害的治疗，主要是加强对心肌的保护，维持心肌氧供需平衡，保证有效循环血量，控制低氧血症。




18.何谓颈心综合征？



颈椎病可累及心血管系统，如心前区疼痛，类似冠心病样心绞痛；也可因骨赘刺激或压迫脊髓和脊髓血管，引起侧角内交感神经细胞功能障碍，或由于椎-基底动脉供血不足，使延髓内心血管调节中枢缺血，引起反射性冠状动脉痉挛收缩，导致心肌缺血，诱发心律失常。以上这些由于颈椎病而引起的心血管损害，统称为颈心综合征。颈心综合征包括颈性心绞痛、心律不齐和高血压，属颈椎相关性病变范畴。它是由颈椎退行性变所引发的一种类似心绞痛、心律不齐和高血压的症状，极易误诊、误治。当颈椎横突退行性变，特别是第2、3节颈椎压迫或牵拉其前面的交感神经节，使其发出的心神经尤其是心上神经兴奋性增高，使冠状动脉收缩发生障碍，即可导致心前区疼痛、胸闷、心悸、气短等类似冠心病的症状。

颈性心绞痛：典型的发作为突发性疼痛，疼痛多位于胸骨中段或上段的后面，亦可波及心前区的大部分，多放射至左肩及左上肢。可呈压榨感或窒息感，常伴有胸闷、气短、头晕脑胀、失眠、多汗、易激动、颈部酸胀不适等。血脂可偏高或正常、心负荷试验多无异常，服硝酸甘油效果不佳。

颈性心律不齐：一般无心血管等器质性病变，常因体位改变而诱发，多呈反复发作并呈逐渐加重趋势，服用抗心律不齐药物多难奏效。

颈性高血压：多有动脉硬化趋势但无动脉硬化等器质性病变，血压波动大，多因姿势改变而引发，服降压药效果不佳。

临床上对原因不明的心绞痛、心律不齐和高血压，久治不愈时需警惕颈椎病。这时心电图、超声心电图等并没发现器质性病变，但脑血流图可见血管紧张度增高，流入脑部的血流量左右不对称，可相差20%～50%。若颈椎X线片、CT或MRI（磁共振）显示颈椎骨质增生等退行性变，多在伏案过久或扭头、甩头后诱发，即可初步确诊。按颈椎病治疗后症状缓解或消失，当可确诊。但确诊颈椎病后，还不能立即排除心血管疾病的可能，故应进一步对患者进行24小时心电图监护；平卧休息2小时后与卧床前心电图进行对比；取坐位，1分钟内完成45°以上的左右转颈各30次，对比转颈前后的心电图。如卧位后，ST段及T波呈缺血性变化，散步后消失；转颈后ST段及T波缺血性改变又出现或加重，说明心电图变化与颈部负荷有关，可确诊为颈心综合征。冠心病则与此不同，ST段及T波缺血性改变与颈部负荷增减无关，仅在活动或运动时加重。因此，卧位试验与转颈试验是鉴别颈心综合征与冠心病的简便、经济、有效的方法。颈心综合征根源是颈椎病，所以主要是治疗颈椎病。如纠正高枕卧位，使用适当高度的枕头（约1个拳头高）；避免过度仰头、低头或长时间头转向一侧；注意颈部保暖，避免颈、脊背受凉；局部进行理疗，热敷；适当的颈部体操以活动颈部，可缓解或减轻颈心综合征的各种症状。




19.肌酸激酶（CK）升高可见于何种疾病？



肌酸激酶（CK）主要存在于骨骼肌、脑和心肌组织中。正常情况下，绝大多数肌酸激酶位于肌细胞内，血液中肌酸激酶升高一般提示已有肌肉损害或正发生肌肉损害。肌酸激酶增高，可见于很多疾患，不是独立的疾病。临床上常见到CK单独升高的情况，但是经过各种有关心脏检查排除了心肌梗死的诊断。CK在骨骼肌、心肌和脑疾患时常明显升高，如同时测定同工酶还有助于疾病的鉴别诊断。血清肌酸激酶升高的主要临床意义是：①用于急性心肌梗死的早期诊断。急性发病时2～4小时开始上升，12～48小时达高峰，2～4日可恢复正常。且增高程度与心肌受损程度基本一致。心肌梗死溶栓治疗使梗死的血管恢复血流后，CK达高峰时间提前，故动态检测CK变化有助于病情观察和预后估计。②各种肌肉疾病，如进行性肌营养不良发作期、病毒性心肌炎、多发性肌炎、严重肌肉损伤（如挤压综合征）或手术后血清CK的水平增高。③脑血管疾病、急性脑外伤、酒精中毒、全身性惊厥、癫痫发作时血清CK的水平增高；甲状腺功能减退出现黏液性水肿和脑梗死时CK水平亦可增高。④其他：在体检前熬夜、过度疲劳、剧烈运动也会使肌酸激酶增高，此外，服用某些药物也会导致肌酸激酶增高如秋水仙碱片、降脂药物等，需引起临床注意。




20.除急性冠脉综合征和心衰外，肌钙蛋白增高还见于什么情况？



急性冠脉综合征和心衰患者可引起肌钙蛋白升高，但临床发现，很多其他疾患也可引起肌钙蛋白升高，如：①约11%急性主动脉夹层患者肌钙蛋白会升高，而该病与ACS治疗各异，鉴别颇难，应引起重视。②大约10%的卒中患者肌钙蛋白升高，虽然机制不明，但是已有诸多研究发现肌钙蛋白增高是其预后不良的独立危险因子。③ICU患者中有20%～60%的患者肌钙蛋白增高，尤其是低血压、感染、败血症、心律失常、肺栓塞、颅内压增高、肾功能不全等。且肌钙蛋白增高也提示患者预后不良。④约19%的上消化道出血的患者肌钙蛋白也会增高，且与远期死亡率有关。⑤心肌炎、心内膜炎患者肌钙蛋白水平会增高，不仅可以作为诊断指标，更可以作为患者预后的评估指标。⑥10%～50%的肺栓塞患者肌钙蛋白水平会增高，此时肌钙蛋白可以作为预后指标，也可以作为治疗依据。⑦35%的ARDS患者肌钙蛋白水平增高，且与其预后相关。⑧败血症患者肌钙蛋白水平也会增高，可作为评估败血症患者心功能的工具。另外，肌钙蛋白增高也提示预后不良。⑨肾功能不全的患者大约17%肌钙蛋白增高，一方面可以作为预后评估指标，另一方面也可以作为患者发生ACS的预测和诊断指标。⑩其他：心肌淀粉样变患者肌钙蛋白水平也会增高，与预后相关。高血压、糖尿病患者肌钙蛋白水平也会轻微增高，临床意义有待于进一步研究。心脏移植患者肌钙蛋白水平增高，虽然没有诊断意义，但是可作为预后评估指标，与急性和慢性排斥反应均有关。先天性心脏病患者肌钙蛋白水平增高，与预后、并发症有关。接受射频消融术可致心肌肌钙蛋白增高，可以反映心肌损伤程度。肺切除会导致心肌肌钙蛋白水平增高，与预后相关。逆行胰胆管造影会导致肌钙蛋白增高，但意义不明。化疗也会导致肌钙蛋白水平增高，并预示其今后发生心血管事件。被蛇、水母、蜘蛛、蜈蚣、蝎子咬伤都会导致肌钙蛋白水平增高。




21.何谓贫血性心脏病？



各种原因引起血红蛋白（Hb）＜70g/L的慢性贫血，导致心排血量增加、心脏增大或心功能不全，称为贫血性心脏病（anaemic heart disease）。主要为血氧供应不足，慢性严重贫血时心肌长期缺氧出现退行变性，使心脏贮备功能减退。严重贫血使血液载氧能力明显下降，对机体各系统供氧不足，因而心排血量增加，心脏负荷加重。心排血量增加虽然与血液黏稠度下降、血流加速和心脏收缩力增强有关，但主要是心率和每搏量的增加。每搏量的增加又与周围小动脉扩张，周围循环阻力下降密切相关，所以周围循环阻力降低是高心排血量的主要因素。由于心排血量增加，体循环收缩压保持正常，所以左、右心室做功均明显增加，左、右心室扩大和肥厚。持续的心排血量增加必然导致心功能不全。关于贫血性心脏病的诊断目前国内外尚无统一标准。可按下述步骤，建立诊断。

前提条件：长期慢性贫血患者Hb接近或低于70g/L，应该疑诊贫血性心脏病。

必备条件：患者Hb达到前提条件，并且具有下述一项条件，可以初步诊断贫血性心脏病或与其他心脏病并存：①影像学检查证明心脏扩大；②心电图呈缺血性ST-T改变或梗死样改变；③诱发或加重心绞痛发作；④有心功能不全或充血性心力衰竭表现。

确诊条件：经过积极治疗后贫血恢复，上述必备条件逐渐消失，则可以确诊贫血性心脏病；如果部分症状缓解或实验室检查结果有所改善，应该考虑有贫血性心脏病与其他心脏病并存。

贫血性心脏病的治疗：首要措施是进行病因治疗，视病情给予铁剂或叶酸、维生素B

12


 。重度贫血性心脏病最有效的治疗措施是少量多次输血或输入浓集红细胞悬液，以提高血红蛋白浓度，促进心功能改善。当贫血性心脏病发生心衰时，紧急处理是首选利尿剂。如应用呋塞米，有效和症状改善后改为口服利尿剂，同时应用ACEI。贫血性心脏病引起的心力衰竭属于一种高排血量性心衰，故不能将洋地黄类强心剂作为首选药。只有当利尿剂、血管扩张剂和适当少量多次输血无效时才可使用。贫血性心脏病患者应用洋地黄类强心剂必须谨慎，因为长期缺氧的心肌对洋地黄类药物十分敏感，易发生药物中毒。




22.何谓维生素B1缺乏性心脏病？



维生素B

1


 缺乏性心脏病又称脚气性心脏病（beriberi heart disease），为维生素B

1


 （硫胺素）严重且长时间缺乏而引起的一种高排量型心脏病。周围动脉阻力降低、心排血量增加为其特征性改变。维生素B

1


 存在于米、麦、豆、肉类多种食品中，米、麦外胚层和胚体中含有丰富的维生素B

1


 。维生素B

1


 进入人体后与Mg

2+


 作用生成焦磷酸硫胺素（TPP），TPP是丙酮酸脱氢酶和α-酮戊二酸脱氢酶的辅酶，TPP还是转酮醇酶辅酶，故与糖代谢关系密切。此外，维生素B

1


 对神经传导有直接作用，神经传导的启动与焦磷酸硫胺素水解有关。维生素B

1


 缺乏减少丙酮酸转化为乙酰辅酶A，减少α-酮戊二酸转化为琥珀酸辅酶A，最终损伤糖的氧化磷酸化过程，使高能磷酸盐生成减少，造成神经系统和心肌能量供应不足。

诊断：摄入缺乏维生素B

1


 饮食3个月以上，或有长期腹泻、酗酒、服用利尿药及透析患者，短期内出现心脏扩大、体循环静脉压升高、水肿，无其他心脏病证据者应疑及本病。可同时伴有或不伴有周围神经炎和糙皮病。血转酮醇酶活性下降。补充维生素B

1


 后心脏缩小，水肿消失，血转酮醇酶活性上升则进一步确诊为本病。

治疗：维生素B

1


 缺乏症一旦诊断成立或疑及本病即应给予治疗。除改善饮食营养外，推荐口服维生素B

1


 10mg，3次/天；同时给予治疗剂量的烟酸、维生素B

2


 、维生素B

6


 和维生素B

12


 。湿性脚气病应肌内注射维生素B

1


 50mg，2次/天，连续7～10天，以后改为口服。湿性脚气病经维生素B

1


 治疗后心脏迅速缩小、外周血管阻力恢复、血压回升，心率减慢，尿量增加。诊断明确后，若能积极治疗，预后较好；若误诊治疗不及时，可发生猝死或死于进展性心力衰竭。




23.何谓心肾综合征？





（1）定义与分类：



长期以来，关于心肾综合征（cardiorenal syndrome，CRS）的定义始终存在争议，亦缺乏清晰的分类标准。2008年威尼斯会议上，发布共识指出，所谓CRS是指对于心脏和肾脏，其中某一器官的急慢性功能异常可能导致另一器官的急慢性功能异常。其中，CRS1型，即急性心肾综合征，是指急性心功能恶化导致肾功能异常；CRS2型，即慢性心肾综合征，是指慢性心功能异常导致肾功能异常；CRS3型，即急性肾心综合征，是指急性肾功能恶化导致心功能异常；CRS4型，即慢性肾心综合征，是指慢性肾功能异常导致心脏疾病；CRS5型，即继发性心肾综合征，是指全身系统性疾病导致心脏和肾脏功能同时异常。慢性心脏病（CVD）和慢性肾脏病（CKD）常同时存在，有时在临床上很难区分开两者发病的先后顺序，此时可将此类患者归为CRS2/4型。



（2）治疗原则




1）维持容量、电解质、酸碱稳定：


包括利尿剂、血管扩张剂、正性肌力药物等治疗。在利尿剂治疗中，应仔细评估患者的容量状态，防止副作用，如：电解质紊乱、低血压和肾功能恶化。应避免单用一种利尿剂，可以间断、交替使用多种作用机制不同的药物（如噻嗪类、美托拉宗、螺内酯等）。口服治疗无效时可采用持续静脉用药。注意增加药物疗效的同时，更应注意药物的副作用。


2）促红细胞生成素（EPO）的使用：


CRS尤其在2、4型常合并明显贫血，用EPO将血红蛋白从100g/L升高到120g/L可以显著降低患者的住院率、心肌梗死的发生率及死亡率，明显改善此类患者的预后和生活质量。同时补充足量的铁剂和叶酸。必须注意EPO应从小剂量皮下注射、每月使Hb升高10～20g/L，逐渐达到目标值，维持Hb在110～120g/L，以减少副作用。随着贫血的纠正，患者的活动能力增强、容量增加、血液黏滞度升高易诱发心衰和心肌梗死。EPO除了可以纠正贫血外，在一定程度上也影响CHF和肾功能不全组织重塑和纤维化进程，还具有抗氧化、抗细胞凋亡、调节炎性反应、减轻心肾组织损伤和促血管新等多方面的骨髓造血以外的功能。


3）合理使用ACEI和ARB：


蛋白尿和GFR水平是评估肾脏和CVD事件独立预测的指标。近期研究证实，减少蛋白尿和延缓慢性肾脏病（CKD）进展可减少CVD的风险。ACEI（或）ARB可以明显减少糖尿病和非糖尿病患者的蛋白尿（白蛋白尿），延缓CKD的进展。有文献报道，减少蛋白尿比降压治疗能更好地保护肾脏和心脏，进而改善CRS的预后。但其会引起血肌酐和血钾升高，是CRS治疗中的常见矛盾。在1型、3型CRS患者使用ACEI需谨慎，应评价临床获益是否高于风险。


4）持续性血液净化（CRRT）治疗：


在强力利尿、血管扩张、正性肌力等药物治疗无效时，应尽早行血液净化治疗，以此免失去最佳治疗时机。在心肾功能稳定后，逐渐过渡到药物治疗，以增加药物的敏感性和有效性。CRS早期行CRRT能清除过多的液体、克服利尿剂抵抗，有助于维持水、电解质平衡及内环境稳定和清除炎症因子，促进心、肾功能的恢复，为后续治疗创造条件。




24.酸中毒对心血管有哪些影响？



酸中毒时血浆H

+


 浓度增高对心脏和血管产生严重影响：H

+


 可使毛细血管前括约肌及小动脉平滑肌对儿茶酚胺的反应性降低，导致阻力血管扩张，血压下降，严重者可出现休克；H

+


 抑制心肌收缩，甚至引起心力衰竭；酸中毒时常伴有高钾血症，后者可致心律失常，甚至发生心脏传导阻滞或室颤。




25.电解质钾离子紊乱时可引起哪些心血管表现？





（1）低钾血症：



轻度低钾以窦速、房早和室早多见，重度低钾可致室上性或室性心动过速、室颤等严重心律失常，同时表现低血压、循环衰竭以致猝死。心电图表现为ST段降低，T波低平或倒置，U波增高增宽，PR间期延长，可出现各种心律失常和传导阻滞。



（2）高钾血症：



血钾增高对心肌有普遍抑制作用。当血钾快速增高时心肌收缩力减弱，出现窦性心动过缓或室速、室颤。血钾缓慢增高时，可出现传导阻滞，心室停搏。心电图表现为T波高尖，双肢对称基底部变窄，呈帐篷状。随着血钾浓度增高，出现QRS波群增宽、R波降低，S波加深增大，P波降低甚至消失，呈窦-室传导。若血钾进一步增高，室内传导更缓慢，甚至增宽的QRS波群与T波融合而呈正弦样波形，可出现室速、室扑、室颤和心室静止。




26.心源性呼吸困难和肺源性呼吸困难如何鉴别？





（1）肺源性呼吸困难：



系呼吸系统疾病引起的通气、换气功能障碍，导致缺氧和（或）二氧化碳潴留。临床上分为两种类型：①吸气性呼吸困难：特点是吸气费力，重者由于呼吸肌极度用力，胸腔负压增大，吸气时胸骨上窝、锁骨上窝和肋间隙明显凹陷，称“三凹症”，常伴有干咳及高调吸气性喉鸣。发生机制是各种原因引起的喉、气管、大支气管的狭窄与梗阻，如急性喉炎、喉水肿、喉痉挛、白喉、喉癌、气管肿瘤气管异物或气管受压（甲状腺肿大、淋巴结肿大或主动脉瘤压迫）等。②呼气性呼吸困难：特点是呼气费力，呼气时间延长而缓慢，常伴有哮鸣音。发生机制是肺泡弹性减弱和（或）小支气管狭窄阻塞。常见于支气管哮喘、喘息型慢性支气管炎、慢性阻塞性肺气肿等。



（2）心源性呼吸困难：



主要由左心和（或）右心衰竭引起，两者发生机制不同，左心衰竭所致呼吸困难较为严重。


1）左心衰竭：


发生机制为：①肺淤血使气体弥散功能降低；②肺泡张力增高，刺激牵张感受器，通过迷走神经反射兴奋呼吸中枢；③肺泡弹性减退，扩张与收缩能力降低，肺活量减少；④肺循环压力升高对呼吸中枢的反射性刺激。左心衰竭所致呼吸困难的特点是活动时出现或加重，休息时减轻或缓解，仰卧加重，坐位减轻。因坐位时下半身回心血量减少，减轻肺淤血的程度；同时坐位时膈位置降低，运动加强，肺活量可增加10%～30%，因此病情较重患者，常被迫采取端坐呼吸体位。急性左心衰竭时，常出现阵发性夜间呼吸困难。其发生机制为：①睡眠时迷走神经兴奋性增高，冠状动脉收缩，心肌供血减少，降低心功能；②仰卧位时肺活量减少，下半身静脉回心血量增多，致肺淤血加重。发作时，患者突感胸闷气急而惊醒，被迫坐起，惊恐不安。轻者数分钟至数十分钟后症状逐渐消失，重者气喘、发绀、出汗，有哮鸣音，咳粉红色泡沫样痰，两肺底部有湿性啰音，心率加快。此种呼吸困难又称为心源性哮喘，常见于高血压性心脏病、冠心病、风湿性心脏瓣膜病、心肌炎、心肌病等。


2）右心衰竭：


发生机制为：①右心房与上腔静脉压升高，刺激压力感受器反射地兴奋呼吸中枢；②血氧含量减少，酸性代谢产物增多，刺激呼吸中枢；③淤血性肝大、腹水和胸腔积液，使呼吸运动受限。临床上主要见于慢性肺心病。




27.雌激素与冠心病的关系是什么？



流行病学资料表明，女性冠心病的发病与绝经密切相关，绝经前的妇女冠心病的发病率显著低于男性，而卵巢切除或绝经后的妇女心血管疾病的发病率与死亡率明显升高，显示疾病的发生与体内雌激素密切相关，目前一致认为，雌激素对心血管系统具有保护作用。雌激素对心血管系统的作用机制主要表现在：①雌激素对血管的作用：文献报道的雌激素对血管的作用基本为有利作用，包括促进一氧化氮合成，调整血管壁的张力，有利于血管的扩张，雌激素还可以加速血管内皮细胞的生长，促进血管壁愈合，减少血管损伤；抑制平滑肌细胞的增生，减轻损伤后动脉壁反应。②雌激素对冠心病危险因素的作用：雌激素可通过增加肝脏表面LDL受体的数量，加速血浆中LDL的清除，同时抑制肝脏脂肪酶的活性，减少对HDL的代谢；此外，激素还具有抗氧化作用，可抑制LDL的氧化，抗氧化机制一方面是通过其本身作为抗氧化剂起作用，另一方面是其作用于血管壁能使后者释放出抗氧化活性物质。③雌激素对凝血功能及炎症指标的影响：雌激素对多种凝血因子有影响，既表现出有利的作用，如抑制血小板在管壁的黏附和聚集、降低纤维蛋白原，不利于血栓的发生，降低纤溶酶原激活物抑制剂、增加D-二聚体，促进纤溶；又有不利作用，如升高Ⅶ因子。来自观察性研究及临床试验的数据均表明，雌激素替代后血栓性疾病增加。目前认为动脉粥样硬化是血管组织的一种慢性炎症病变，斑块破裂导致血栓栓塞引起临床症状，雌激素对炎症因子的影响也备受关注，已发现雌激素可明显升高CRP、基质金属蛋白酶9水平，降低多种细胞黏附分子，如E-选择素、血管黏附分子Ⅰ、细胞间黏附分子等水平。这些结果的机制及临床意义仍不清楚。各种黏附分子的降低有可能减少白细胞黏附至血管壁的机会；基质金属蛋白酶9激活后可降解不稳定斑块的纤维帽，导致斑块破裂，血栓栓塞。综上所述，雌激素不足导致内皮功能紊乱，促进冠心病的发生及发展；但是雌激素也存在增加心血管疾病风险，机制可能包括：血脂代谢紊乱；凝血指标增加，炎症指标CRP活化等，雌激素与冠心病的关系还有诸多的未知等待我们进一步探索。




28.牙周炎与冠心病的关系是什么？



慢性牙周炎已成为心血管疾病的独立危险诱因，其危害可能与血清胆固醇水平、糖尿病和吸烟等因素同等重要。在矫正传统冠心病危险因素后，牙周炎仍显著增加心血管事件的发生率，并随其严重程度的增加，心血管事件增多。慢性牙周病促进心血管疾病发生可能的致病机制是细菌产物与各种凝血机制及细胞因子的相互作用：①致病菌直接入血。近年来的研究提示，牙周病与心血管疾病之间除存在着一些共同致病因素外，可能还存在着更为直接的联系。牙周病主要致病菌——牙龈卟啉菌与宿主免疫防御系统的相互作用既是牙周组织破坏的生物基础，又是口腔感染与心血管疾病相关的可能机制。数项研究证明牙龈卟啉菌不仅可以入侵口腔表皮细胞，而且具备入侵人体冠状动脉内皮细胞的能力。②诱发全身炎症反应。炎症反应的激活可能是导致斑块不稳定而导致急性冠状动脉综合征的主要因素，冠心病患者缺血事件的发生常与炎症标志物的变化相一致。多种临床研究发现几种炎症标志物的血浆水平与未来的心血管危险性相关联。大量研究发现牙周炎患者炎症因子水平增加，如细胞黏附分子（ICAM-1）和C反应蛋白（CRP）等，其不仅龈沟液可溶性sICAM-1和CRP含量增加，而且血清sICAM-1和CRP水平也显著高于牙周健康者。牙周病越严重，全身炎症反应越明显，而控制牙周病会减少血液中的炎症因子。③影响脂代谢。有学者选择大耳白兔作为实验动物，经结扎、创伤、感染和灌胃等手段建立起牙周炎和高脂血症模型，至第8周末将所有建立成功的动物模型按牙周炎组、高脂血症组和牙周炎合并高脂血症组分别检查牙周指标、血脂水平以及血清中免疫指标CRP的含量。结果发现，其中牙周炎合并高脂血症组的血脂水平有明显升高、牙周炎症表现程度更重，各实验组与对照组的CRP比较均存在显著性差异（P
 ＜0.001）。结果提示，牙周炎与高脂血症之间存在一定的相关联系和影响，进而可能对动脉粥样硬化和冠心病的发生发展有重要的影响。类似研究也支持这一结果。




29.慢性肾脏病（CKD）的患者合并冠心病如何治疗？



目前对于CKD患者的冠心病的治疗包括：①小剂量阿司匹林与β受体阻滞剂联合治疗，在监测凝血功能的情况下，阿司匹林可用作透析患者动脉粥样硬化疾病的一级预防。②降脂：透析患者的LDL应低于2.6mmol/L（100mg/dl），如合并冠心病，则应低于1.8mmol/ L（70mg/dl）。③严格控制血糖、血压：其中CCB可以减轻LVH、改善舒张功能，并延缓动脉硬化发生。由于其主要经肝脏排泄，血液透析不能清除，故尿毒症透析患者较适用。ACEI可逆转左心室向心性肥厚，改善慢性心力衰竭，但慢性肾功能不全的患者其半衰期延长，有诱发高钾血症发生的危险。同时绝大多数ACEI制剂可经透析清除，这可能是某些患者在透析期间血压控制不理想的原因之一。④纠正贫血：使血细胞比容维持在30%以上。⑤对于存在冠状动脉狭窄和（或）几乎完全闭塞的冠心病患者，可考虑经皮冠状动脉介入治疗（PCI）、冠状动脉旁路移植术（CABG）等血运重建术。有3支血管和（或）左冠状动脉主干病变的患者，CABG治疗应当是首选。




30.慢性肾脏病透析患者心力衰竭如何治疗？



收缩期心功能不全者主要依据心功能的分级以及肾功能情况采取相应的治疗。NYHA心功能Ⅰ级：控制危险因素、ACEI；NYHA心功能Ⅱ级：ACEI、利尿剂、β受体阻滞剂，用或不用地高辛；NYHA心功能Ⅲ级以上者应该首选透析疗法，并且严格控制血压。

对于舒张功能不全者，治疗方法包括：①纠正心肌缺血、控制高血压等；②改善舒张功能，可选用ACEI、ARB、β受体阻滞剂、钙拮抗剂；③逆转左室肥厚，首选ACEI与ARB；④缓解肺淤血症状，可应用硝酸酯类药物或利尿剂，但剂量不宜过大，以防前负荷过度下降致心室充盈不足；⑤纠正心律失常，特别是房颤患者，转复并维持窦性心律，保持房室传导十分重要，而对难以转复和维持窦性心律者，控制好心室率；⑥单纯舒张功能不全者禁用正性肌力药物。




31.透析患者心血管并发症是什么？



有证据表明，已经开始透析治疗者中40%患有冠心病，经超声心动图检查证明有15%的患者收缩功能异常、32%左心室扩张、74%左心室肥厚。透析人群中高血压的发生率高达80%～90%。血液透析患者还可出现各种类型的心律失常，其中恶性心律失常可能与猝死有关。慢性透析患者的CVD主要表现为两大类：一是动脉血管疾病，包括动脉粥样硬化和动脉硬化；二是心肌疾病，包括左心室肥厚、左心室扩张和心肌病变。CVD可导致缺血性心脏病、慢性心衰、心律失常和外周血管病变等临床表现。



（1）左心室肥厚：



引起尿毒症患者左心室肥厚（LVH）的原因包括：高血压、动脉硬化、贫血及动静脉瘘所致的容量负荷过重，其中高血压是最主要的原因。LVH表现为心脏几何学的改变，包括离心性左心室肥大、向心性左心室肥大及左心室重构。



（2）动脉粥样硬化：



高血压和脂质代谢紊乱是透析患者动脉粥样硬化的主要原因，微炎症和氧化应激等因素加速了动脉壁脂质病变的发生发展。动脉粥样硬化主要发生于动脉的内膜层，若病灶范围不断扩大，可使动脉腔闭塞造成相应组织和器官缺血或坏死，临床表现为心肌梗死、心源性死亡、肢体坏死等。与一般人群相比，透析患者的动脉粥样硬化更容易伴有钙化，透析患者血管中间层增厚和钙化更严重，使冠状动脉斑块发展更快，往往是透析患者发生缺血性心脏病的重要原因。



（3）血管钙化：



透析患者血管钙化主要发生于两个部位。


1）内膜钙化：


主要见于大动脉、冠状动脉、肌肉内动脉的粥样硬化斑块内，钙化沉积散在分布，脂质条纹期后即可发生。


2）中膜钙化：


其发生不依赖于内膜钙化和粥样硬化，主要见于糖尿病和尿毒症患者的大动脉及周围小动脉，钙化沉积呈连续线样，弥散于整个富含弹性胶原的中膜。内膜钙化、中膜钙化常同时存在于透析患者，是导致透析患者CVD发生和死亡的重要原因。



（4）缺血性心脏病：



缺血性心脏病常常是由冠状动脉疾病引起的，可隐匿或表现为心绞痛或心肌梗死。但与一般人群相比，透析患者的缺血性心脏病不一定都有冠状血管主支狭窄，这可能与透析患者原有的心肌疾病、小血管疾病（如高血压、糖尿病、钙磷沉积等致微小冠状动脉病变）、毛细血管密度降低以及心肌细胞能量代谢异常相关，而LVH引起冠状动脉储备减少更易发生缺血症状。



（5）慢性心力衰竭：



常表现为劳力性呼吸困难、端坐呼吸、面色发白、发绀、烦躁，伴频繁咳嗽、咳粉红色泡沫状痰等。透析患者发生慢性心力衰竭的潜在因素包括高血压、容量负荷过多、贫血、心肌缺血、动静脉内瘘分流量过大、心肌钙化、心包炎、高钾血症和尿毒症的系统损害等。



（6）心律失常：



慢性肾病（CKD）患者可出现各种心律失常，包括室上性期前收缩、房扑、房颤、频发性室性期前收缩、不同程度房室传导阻滞，甚至室颤等，其中恶性心律失常可导致猝死。许多因素可引起CKD患者发生心律失常，如LVH、缺血性心脏病、心肌钙化等，透析过程中电解质的变化、严重酸中毒、低氧血症等也可影响心脏传导系统，易发生心律失常，常表现为自限性室性心动过速、房颤和频发室性期前收缩等。



（7）心包炎和心内膜炎：



透析患者发生的心包炎通常分为尿毒症性心包炎和透析相关性心包炎，多表现为急性心包炎，而缩窄性心包炎不常见。早期主要症状为胸痛伴心包摩擦音（常在尿毒症毒素水平很高时出现），后期出现低血压、心界扩大、心包积液、心脏压塞等症状。血透患者容易发生感染性心内膜炎，致病菌主要来源于血管通路处皮肤或透析使用的材料。透析患者心内膜炎的症状和体征缺乏特异性。由于透析患者存在贫血、心瓣膜钙化、容量负荷过多等因素，心脏杂音在这些患者中较常见。大多数透析患者感染时体温不升或升高不明显，血培养阳性率低。




32.造影剂肾病（contrast-induced nephropathy，CIN）的定义是什么？



多数文献中对造影剂肾病的定义为：血清肌酐水平在应用碘造影剂后24小时内升高，并在随后的5天内达峰值，其中血清肌酐绝对值升高0.5～1.0mg/dl（44.2～88.4μmol/L），或者比基础值升高25%～50%。

在临床试验中最常用的造影剂肾病的定义是应用碘造影剂后48小时内血清肌酐水平升高0.5mg/dl（44.2μmol/L）或比基础值升高25%。少数几个研究应用了更严格的定义，把造影剂肾病定义为血清肌酐水平较应用造影剂前升高1.0mg/dl（88.4μmol/L）或比基础值升高50%。对目前文献中造影剂肾病定义的回顾发现，在过去的5年中，造影剂肾病的定义逐渐应用了较低的界限水平，即血清肌酐水平升高0.5mg/dl（44.2μmol/L）或比基础值升高25%。这种转变可能主要是由于在临床试验中为了使终点事件的发生率更高，从而使临床研究结果更容易达到统计学意义。欧洲的泌尿生殖放射协会的造影剂安全委员会把造影剂肾病定义为血管内注射碘造影剂后3天内，在排除其他病因的前提下，肾功能发生损害，血清肌酐水平升高0.5mg/dl（44.2μmol/L）或比基础值升高25%。虽然也有其他文献把造影剂肾病定义为除血肌酐水平升高外，同时伴有肾小球滤过率或肌酐清除率下降以及血清尿素氮升高20%～50%等，但是临床上血清肌酐的变化仍是造影剂肾病最常用的衡量指标。




33.造影剂肾病（CIN）的中国专家共识是什么？



（1）在有急性肾衰竭危险的患者中，CIN是造影剂应用后常见、严重的并发症。

（2）在慢性肾脏疾病的患者中（尤其合并糖尿病时），CIN的危险性和临床重要性增加，可通过估算的肾小球滤过率（eGFR）＜60ml/（min·1.73m

2


 ）进行识别。

（3）在不知道血清肌酐或估算的肾小球滤过率的情况下，应进行调查以识别CIN高危的患者。

（4）急诊手术时，尽早造影可能获益超过等待，因此手术可在无血清肌酐或eGFR的情况下进行。

（5）同一患者如果有多种CIN的危险因素，或高危的临床情况，在应用造影剂后，CIN的危险性极度升高（～50%），患者较易发生急性肾衰竭，从而需要透析治疗（～15%）。

（6）在CIN高危的患者中，动脉内给予造影剂时离子型高渗造影剂导致CIN的危险性要比低渗造影剂高。目前的证据提示，对于慢性肾脏疾病的高危患者，尤其是糖尿病患者，动脉内给予非离子型、等渗造影剂导致CIN的危险性最低。

（7）在有CIN危险的患者中，大量造影剂（＞100ml）会导致较高比率的CIN；而在极高危患者中，少量的碘造影剂（～30ml）就能导致CIN和急性肾功能不全，从而需要透析治疗，提示CIN发生没有阈值效应。

（8）动脉内给予碘造影剂似乎要比静脉内给予有更高的CIN危险。

（9）手术前3～12小时以及手术后6～24小时以1.0～1.5ml/（kg·h）的速度静脉内给予等张的晶体液进行充分扩容能够降低有CIN危险的患者患CIN的概率。有关比较口服补液与静脉扩容预防CIN的资料有限。

（10）目前没有任何辅助药物或机械治疗证明可有效降低CIN的危险。预防性血液透析作为降低CIN危险的有效措施未被认可。




34.男性性功能障碍（ED）与心脏病的关系是什么？



《美国心脏病学会杂志》刊登苏州大学一项新研究确认，ED可能是心脏病的早期信号。这项涉及近3.7万名男性的12项“ED与心脏病关联研究”的新研究结果显示，与性生活正常的男性相比，ED男子患心脏病的危险增加48%，其死亡率也更高。这一危险可能独立于肥胖、吸烟、糖尿病和高血压等常规心血管疾病风险因素。



（1）ED与冠心病：



冠心病与ED的关系较为密切，勃起功能的改变可能是全身动脉粥样硬化最初的临床表现。从冠状动脉、主动脉，到阴茎动脉均会发生粥样硬化。由于心脏病发病率随年龄增长而增长，在经过年龄调整分析后，心脏病患者患完全性ED的概率为39%，显著高于总男性人群9.6%的发病率，甚至在40岁的男性中，33.3%也患有至少中度的ED。此外，除阴茎动脉发生粥样硬化的因素以外，患病后患者的顾忌和畏惧心理可导致大脑皮质功能紊乱，进而影响性功能。



（2）ED与高血压：



高血压不仅可引起心脑血管疾病，而且由于动脉硬化症，使下半身血流减少，从而影响阴茎的勃起功能，会导致或加重ED。由于性交过程中对一些较重的高血压患者会带来某些不适，加重了患者对性生活会加重病情的担心，加之对既往偶尔性交失败产生的心理障碍，导致高血压患者发生ED及早泄的比例升高。



（3）ED与高血脂：



高脂血症是指血清胆固醇、甘油三酯、低密度脂蛋白升高，高密度脂蛋白降低。由于高脂血症可引起动脉血管内皮脂质沉着，发生粥样硬化，是高血压、冠心病、脑卒中的主要危险因素之一，也是导致ED的因素之一。研究表明血清总胆固醇和高密度脂蛋白水平与ED有关。即血清总胆固醇越高，高密度脂蛋白越低，发生ED的可能越大。另外，一些降血脂的药物对性功能也有不良影响，如氯贝丁酯就有降低性欲和性活动的副作用。




35.冠心病患者非心脏手术主要危险因素是什么？



CAD是目前心脏病患者接受非心脏手术最多的病例，术前应依据心脏危险因素预示患者属高危、中危或低危，不同手术类型的风险性以及患者的体能情况与心肺代偿功能情况来正确判断手术的危险性和决定麻醉的取舍。CAD患者行非心脏手术的死亡率是一般患者的2～3倍，最常见的原因为围术期急性心肌梗死，其次为严重心律失常和心力衰竭，平静时ECG无变化并不能否定本病的存在。CAD患者接受非心脏手术时的常见主要危险因素是：①不稳定型心绞痛；②3～6个月内发生的急性心肌梗死；③充血性心力衰竭；④房颤/房扑伴快速心室率；⑤顽固性室性心律失常（频发、多源室性期前收缩、RonT等）；⑥射血分数（EF）＜35%或左主干或多支病变；⑦心脏明显扩大；⑧休息状态下ECG即有ST-T改变；⑨高血压（SBP＞180mmHg以上）；⑩外伤或急诊手术；
 剖胸或上腹部手术。




36.BNP在急诊呼吸困难鉴别诊断中的作用是什么？



2008年欧洲心脏病协会（ESC）急/慢性心衰诊断治疗指南指出：在心衰诊断和慢性心衰患者管理中，血浆中利钠肽的浓度是有用的生物标志物。有证据支持利钠肽可作为心衰诊断、分期、住院/出院的依据，并确定患者临床治疗的风险。B型利钠肽（B-type Natriuretic Peptide，BNP）属于利钠肽家族中的一员，在急诊呼吸困难的鉴别诊断中有重要的作用（图8-1）。氨基末端B型利钠肽（NT-pro BNP）与BNP作用相当，NT-pro BNP<300ng/ml其阴性预测准确率高达98%，按年龄分类NT-pro BNP截定值为450、900和1800ng/L（<50岁、50～75岁和>75岁），在不改变敏感性和特异性条件下改善总阴性预测值。




37.血清CA125升高在心脏病患者中的临床意义是什么？



血清CA125是一种高分子量的糖蛋白，作为一个肿瘤标志物，被广泛应用于卵巢癌的诊断及随访。然而这种肿瘤相关抗原不具有组织或肿瘤的特异性，可以见于多种良性疾病。心血管疾病中最早发现CA125升高的是心包积液患者，目前大量的研究显示CA125是与心力衰竭相关的一个非创伤性指标。Yalta K等研究显示急性心肌梗死患者CA125水平升高也具有重要的临床意义，CA125水平升高和左室收缩功能不全有关。关于CA125升高的机制，目前并不十分明确，Duman 等认为与静脉充血和胸、腹膜间皮激活或信号肽增加有关。Turgut O等研究显示心衰患者白介素-1、白介素-10和肿瘤坏死因子-α等致炎因子明显升高，从而诱导释放CA125细胞的增殖，从而引起CA125升高。而正常情况CA125主要存在于间皮细胞组织，如腹膜、胸膜和心包膜等，心力衰竭患者胸、腹膜等间皮细胞组织激活可能导致血清CA125升高。Nagele等认为心力衰竭患者血清CA125水平升高与神经内分泌激活和心肌重构有关。





图8-1　《美国心脏病学院 BNP共识》推荐急诊呼吸困难患者的诊治流程





38.妊娠合并心律失常的处理原则是什么？



健康妇女妊娠期可出现多发甚至频发房性或室性期前收缩，一般对母体和胎儿均无影响。在孕期发生有血流动力学影响的室上性或室性心动过速，必须立即应用抗心律失常药物，或电转复，甚至必须行急诊剖宫术。房扑、房颤少见于正常妇女妊娠期。在妊娠期发生的心脏传导阻滞大多可安全度过妊娠期及生产过程。少数先天性或因心肌炎、先天性心脏病等伴发的有症状的传导阻滞，在孕期可安置临时或永久起搏器。对于妊娠期心律失常应慎重作出全面评价，只有当有明显血流动力学影响或有生命威胁的心律失常方考虑抗心律失常药物的应用。治疗时，抗心律失常药物的剂量应尽可能考虑取用最小的有效剂量并对胎儿没有明显影响，须长期持续用药者应密切监测血药浓度。对持续性有血流动力学影响的心律失常短期药物治疗无效时，可以使用电转复，电生理检查产后再进行。射频消融治疗不宜在妊娠期进行。




39.妊娠期抗心律失常药物的应用指征及副作用有哪些？



鉴于没有一种药物对孕妇来说是完全“安全”的抗心律失常药，所有药物对胎儿的发育都可能有不利影响，故妊娠时最好避免药物治疗。先天性畸形通常在妊娠前3 个月由药物毒性引起，在受精后最初8 周（末次月经后10周）致畸的危险性最大。因此，在妊娠首3 个月应尽可能避免给药。在妊娠中3个月和末3个月，抑制胎儿生长发育是药物治疗的主要潜在危险。若确实用药，必须注意其安全性，仔细评价风险/效益比，并给予迅速有效的最低剂量。ⅠA 类：奎尼丁是妊娠期应用最久相对安全有效的药物，治疗量很少致早产，中毒量可致流产，还可致胃肠紊乱、溶血性贫血、血小板减少症、室性快速心律失常、Q-T间期延长等。普鲁卡因胺短程治疗耐受良好，可以静脉给药，尤适用于诊断不明及复杂的快速性心律失常的治疗。然而，因为长期治疗观察到抗核抗体和狼疮样综合征的发生率高，所以长期治疗仅适用于对奎尼丁无效或不能耐受的患者。ⅠB类：利多卡因，只要密切监测血药浓度（维持孕妇血药浓度在4μg/L 以下），治疗浓度的利多卡因对胎儿无致畸作用。对有胎儿酸中毒的胎儿窘迫病例应慎用，因为有血药溶度升高及中毒可能。同时利多卡因主要经肝脏代谢，孕妇由于肝血流减少，故其剂量宜适当减少。苯妥英钠可引起先天缺陷的发生率高，FDP 已禁止在妊娠期使用。美西律为脂溶性，可通过胎盘屏障，无致畸作用，其不良反应多与剂量有关。但少数孕妇使用美西律可引起胎儿心动过缓、宫内生长迟缓、低体重儿、新生儿低血糖、甲状腺功能减退等，鉴于临床资料不多，其安全性有待进一步验证。有报道在妊娠期后3个月可安全使用美西律。ⅠC 类：普罗帕酮（心律平）据报道无致畸作用，该药用于治疗孕中3个月和末3个月的心律失常，由于资料有限，对妊娠期安全性还不肯定，亦有人认为其危险性轻微，相对安全。Ⅱ类：β受体阻滞剂，目前正在使用，均可透过胎盘和乳腺分泌。普萘洛尔无致畸作用，极易通过胎盘，该药广泛用于治疗妊娠期心律失常，一般耐受良好，对胎儿和新生儿的副作用，包括心动过缓、生长时窒息、低血糖、宫内生长迟缓、高胆红素血症、红细胞增多、滞产以及胎儿死亡，但这些副作用甚为少见，临床医师应有所警惕。由于普萘洛尔阻滞子宫肌β
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 -肾上腺素能受体而刺激子宫收缩导致早产，因此，妊娠期宜尽量使用选择性β
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 -肾上腺素能受体阻滞剂。近年注意到阿替洛尔可降低婴儿体重，相比之下，优先选用美托洛尔，分娩后立即评估新生儿的心率、血糖和呼吸状态。比索洛尔目前应用经验不多，尚待评估。Ⅲ类：胺碘酮有无致畸作用意见不一，据报道应用胺碘酮，新生儿可出现心动过缓和Q-T 间期延长等，严重的可出现甲状腺功能减退、早产、低体重儿、智力低下等。目前对妊娠期胺碘酮的应用尚无定论，总体认为该药是一种非常有效的但也具有潜在毒性作用的药物，考虑到本药对婴儿发育和健康的严重后果，妊娠期应用限于用其他药物无效和有潜在致死性的心律失常患者。索他洛尔无致畸作用，能通过胎盘，据报道个别可引起围生期窒息、轻度暂时性低血糖、尖端扭转型室速的危险，非常有限的经验表明，该药危险性轻微、相对安全。溴苄铵对妊娠的影响所知甚少，由于其可导致永久性低血压和严重的血流动力学不稳定，仅在致命的情况下才使用。Ⅳ类：维拉帕米（异搏定）对终止室上性心动过速及降低房颤、房扑的心室率有效，临床发现可引起母体和（或）胎儿的心动过缓、传导阻滞、收缩力下降、低血压，并可能减少子宫血流量而引起胎儿灌注降低，尤其在静脉注射时，因此宜避免在应用腺苷时使用。妊娠期应用维拉帕米经验有限。地尔硫
 有无致畸作用目前尚不清楚，仅报道少数孕妇使用该药，至今尚没有报告妊娠时应用地尔硫
 的不良反应。地高辛无致畸作用，能通过胎盘，在FDA 中属C 类，地高辛可能是妊娠期间最安全的药物，可能优于其他强心苷药物，但应慎用，因为过量可发生中毒，导致流产、胎儿死亡。地高辛可能对妊娠的副作用，还包括低出生体重伴日后生长迟缓，因此，低出生体重可能系早产而非宫内生长迟缓，值得注意的是，妊娠期由于循环中的类地高辛样物质可干扰放免检测结果，导致地高辛的血浆很难准确地测定。对房室结依赖性心动过速的急性转复可先用迷走刺激方法，如无效可行静脉腺苷治疗，通常是安全的。




第九章　先天性心脏病






1.先天性心脏病的定义和病因是什么？





（1）定义：



先天性心脏病（congenital heart disease）指出生时就存在的血管结构或功能的异常，是由于胎儿在母体内心血管系统发育异常或发育障碍，以及出生后应当退化的组织未能退化造成的心血管畸形。



（2）病因




1）感染：


妊娠最初3个月患呼吸道感染，尤其是病毒感染，如风疹、腮腺炎、水痘、柯萨奇病毒。


2）缺氧：


宫内缺氧可导致或增加心血管畸形。


3）药物：


妊娠早期服用四环素、激素、甲氨蝶呤、苯妥英钠等可致心血管畸形。


4）放射线：


高剂量的放射线不仅影响胎儿，而且对孕妇以后的生育也会产生影响。


5）母体的其他因素：


母体患糖尿病、红斑狼疮、高龄、先兆流产、妊娠呕吐和贫血等均与胎儿先天性心脏病的发病密切相关。


6）遗传倾向：


先天性心脏病患者的子代先天性心脏病的发病率为4.23%。




2.胎儿出生后循环途径发生哪些变化？





（1）卵圆孔封闭：



胎儿出生后肺循环血量增多，回流到左房血量增多，左房压力超过右房，使第一房间隔向第二房间隔贴紧，卵圆孔发生功能性关闭，卵圆孔封闭成卵圆窝。



（2）动脉导管闭合：



胎儿出生后肺动脉压降低，肺动脉与主动脉间的血液交通趋于停顿，动脉含氧量增高及内源性物质（如前列腺素E、缓激肽等）释放，使动脉导管管壁的平滑肌收缩，动脉导管发生功能性关闭。95%的人出生后1年才完全闭锁。如动脉导管不闭合，则成为动脉导管未闭。



（3）主动脉峡的消失：



胎儿时期主动脉弓在左锁骨下动脉分支处与动脉导管入口之间有一段狭窄段称主动脉峡部。出生后动脉导管闭锁，主动脉的血液全注入降主动脉，使主动脉峡部逐渐扩大。一般在生后3～4个月内峡部消失，如不消失则形成主动脉缩窄。




3.先天性心脏病怎样分类？





（1）无分流的先天性心脏病：



常见的有单纯肺动脉口狭窄、主动脉缩窄、主动脉口狭窄、右位心等。



（2）左向右分流的先天性心脏病：



常见的有房间隔缺损、室间隔缺损、动脉导管未闭、心内膜垫缺损等。少见的类型有主动脉窦瘤破入右心、左心室-右心房沟通、主动脉-肺动脉间隔缺损、冠状动静脉瘘等。



（3）右向左分流的先天性心脏病：



以法洛四联症、法洛三联症、三尖瓣下移畸形伴异常房间交通、完全性大血管转位、完全性肺静脉畸形引流、艾森门格综合征等较常见。少见的有永存动脉干、单心室、右室双出口、左心发育不良综合征、肺动静脉瘘等。




4.房间隔缺损的定义及病理生理过程是什么？



房间隔缺损（atrial septal defect，ASD）是在胚胎发育过程中，左右心房的间隔发育不全，遗留缺损，造成左、右房血流相通的先天性畸形，是最常见的先天性心脏病（约占30%）。

房间隔缺损分为原发孔型和继发孔型两大类，其中继发孔型较常见。从病理角度，房间隔缺损则分为五型：继发孔型、上腔静脉型、下腔静脉型、心脏静脉窦型、原发孔型。在胚胎时期，心房被两个间隔部分开，因某些病理情况，房间隔没有完全融合，则形成房间隔缺损。

正常时，左心房压力（8～10mmHg）比右心房压力（3～5mmHg）高，因此当房间隔缺损存在时，左房血液经缺损的房间隔流入右房，临床并无发绀症状。分流量的多少与缺损大小和左、右房的压力阶差成正比，与肺血管阻力的高低成反比。由于心内分流，经过右心房、右心室和肺动脉干负荷过重而扩大，左心房、左心室和主动脉相应缩小。肺血流量增加，肺小动脉发生痉挛，逐渐产生内膜增生和中层增厚，引起管腔狭小和阻力增高，逐渐形成肺动脉高压，左向右分流减少，最终出现右向左分流，临床出现发绀，形成艾森门格综合征。




5.房间隔缺损的临床特点、诊断及鉴别诊断是什么？





（1）症状：



多数病例在小儿时期并无症状，随年龄增长，长期右室容量负荷过重可导致右心衰竭，出现劳动后气急、心悸或呼吸道感染等。当发生肺动脉高压后，心房水平出现双向或右向左分流，出现发绀。



（2）体征：



患者多瘦小，心前区隆起，心浊音界扩大。胸骨左缘第2肋间有Ⅱ～Ⅲ级收缩期杂音，性质柔和，传导范围不广，多数不伴震颤。



（3）辅助检查：



X线检查示肺血增多，右心增大。ECG可有右室肥大、右束支传导阻滞表现。超声心动图示房间隔回声不连续，左向右、双向或右向左分流，可明确诊断。



（4）鉴别诊断




1）正常生理情况：


如仅在胸骨左缘第2肋间闻及2级吹风样收缩期杂音，伴有第二心音分裂或亢进，则在正常儿童中亦常见到。


2）心室间隔缺损：


杂音的位置常在胸骨左缘第3、4肋间，且多伴震颤。


3）肺动脉口狭窄：


杂音较响，常伴有震颤，而肺动脉瓣区第二心音减轻；X线片示肺野清晰，肺纹稀少。超声心动图见肺动脉瓣的异常则可确诊。


4）原发性肺动脉高压：


X线检查肺动脉总干弧凸出，肺门血管影增粗，右心室和右心房增大；但肺野不充血或反而清晰，可资鉴别。超声可发现肺动脉压明显增高而无左至右分流的证据。




6.房间隔缺损的介入治疗导管封堵适应证及禁忌证是什么？





（1）适应证



1）继发孔。

2）ASD＞10mm且＜38mm。

3）右房或右室扩大者。

4）明显左向右分流。

5）出现反常栓塞或由于分流造成房性心律失常。

6）缺损边缘距冠状静脉窦、右上肺静脉入口及主动脉根部＞5mm。



（2）禁忌证



1）原发孔缺损或冠状静脉窦型ASD。

2）合并其他需要外科修补的疾患。

3）肺动脉阻力大于7woods/unit或心房水平右向左分流。




7.室间隔缺损的定义、分型及病理生理过程是什么？



室间隔缺损（ventricular septal defect，VSD）指室间隔在胚胎发育不全，形成异常交通，在心室水平产生左向右分流。在成人先天性心脏病中约占10%。

VSD分为三型：

（1）膜部缺损：最多见，又可分为：①单纯膜部缺损：单发并且较局限，有时膜部间隔呈瘤样膨出；②嵴下型：指室上嵴下方的膜部缺损；③隔瓣下型：缺损位于三尖瓣隔瓣以下，接近房室结和希氏束。

（2）漏斗部缺损：位于右心室漏斗部的缺损，分为：①干下型：缺损位于肺动脉瓣下；②嵴内型：缺损位于室上嵴内。

（3）肌部缺损：位于肌部室间隔，缺损周围均为肌性组织。

由于左心室压力高于右心室，室间隔缺损引起的分流是自左向右，临床无发绀。分流致肺循环血量增加，肺血增多明显，肺血管处于痉挛状态，肺血管阻力增高，可产生肺动脉高压。此时自左向右分流量减少，最后出现双向分流或右向左分流而呈现发绀。当肺动脉高压显著，临床出现持久性青紫，形成艾森门格综合征。




8.室间隔缺损的临床特点、诊断要点及鉴别诊断是什么？





（1）症状：



缺损＜0.5cm多无明显症状，生长发育不受影响。缺损＞0.5cm时左向右分流多，影响生长发育，消瘦、乏力、气短，呼吸困难，易患肺部感染。肺血管阻力和肺动脉压力进行性升高，多在20岁前即发生艾森门格综合征。



（2）体征：



胸骨左缘第3、4肋间有响亮而粗糙的全收缩期杂音，可伴有收缩期震颤。



（3）辅助检查：



X线示肺纹理增多，肺动脉段凸起，左室或双室大。肺动脉高压者可见肺动脉段瘤样扩张，肺门“舞蹈症”，或肺门血管残根样改变，肺野周围血管纤细。超声心动图示室间隔缺损部位和心室水平分流。心导管术可显示右心室和肺动脉压力增高。



（4）鉴别诊断




1）肺动脉狭窄：


杂音位置较高，位于胸骨左缘第2肋间，肺动脉瓣听诊区第二心音减弱，超声心动图可鉴别。


2）动脉导管未闭：


杂音为连续性，且杂音位置在胸骨左缘第2肋间，超声心动图可明确诊断。


3）主-肺动脉间隔缺损：


也为连续性杂音，超声心动图可鉴别。


4）房间隔缺损：


杂音位置较高，位于胸骨左缘第2肋间，超声心动图可鉴别。




9.室间隔缺损的介入治疗导管封堵适应证及禁忌证是什么？



适应证：（FDA仅批准肌部缺损型进行经导管封堵）

（1）明显左向右分流（Qp/Qs＞1.5：1）。

（2）细菌性心内膜炎病史。

（3）可逆性肺动脉高压。

禁忌证：严重不可逆肺动脉高压。




10.动脉导管未闭的定义、分型及病理生理过程是什么？



动脉导管未闭（patent ductus arteriosus，PDA）是小儿先天性心脏病常见类型之一，占先天性心脏病发病总数的12%～15%，胎儿期动脉导管被动开放是血液循环的重要通道，出生后15小时即发生功能性关闭，85%在生后3个月解剖性关闭。到1年，在解剖学上应完全关闭。若持续开放，并产生病理生理改变，即称动脉导管未闭。

分为五型：

（1）管型：最常见，导管两端直径基本相等。

（2）漏斗型：比较常见，导管一端直径大于另一端，呈漏斗型。

（3）窗型：导管非常短，管径粗，主肺动脉紧贴在一起。

（4）哑铃型：导管中间细，两边粗，呈哑铃型。

（5）动脉瘤型：未闭的导管呈瘤样扩张。

起初主动脉压总是明显高于肺动脉压，持续有血流通过未闭的动脉导管从主动脉进入肺动脉，即左向右分流，使肺动脉血流量增多。舒张期主动脉压力仍高于肺动脉，血液继续由主动脉流向肺动脉，导致舒张压降低，结果导致脉压增大，呈水冲脉。当肺动脉高压显著，产生自右向左的分流时，即形成艾森门格综合征。




11.动脉导管未闭的临床特点、诊断要点及鉴别诊断是什么？





（1）症状：



患者常有乏力、劳累后心悸、呼吸困难等症状，并发肺动脉高压和右向左分流的患者可出现差异性发绀，即下半身发绀较上半身明显，且左上肢比右上肢明显。



（2）体征：



胸骨左缘第2肋间及左锁骨下方可闻及连续性机械样杂音，并向左锁骨上窝传导，可伴有震颤，脉压可增大，周围血管征阳性（包括脉压增宽、水冲脉、毛细血管搏动征和股动脉枪击音）。



（3）辅助检查：



X线示肺门舞蹈，肺动脉段凸出，肺血增多，左房及左室增大。晚期出现右向左分流时，心影反而较前减小，并出现右室肥大，肺野外带肺血减少；超声心动图可显示未闭的动脉导管。



（4）鉴别诊断




1）主动脉窦瘤破裂：


可听到性质相同的连续性心杂音，只是部位和传导方向稍有差异；破入右心室者偏下偏外，向心尖传导；破入右心房者偏向右侧传导。超声心动图显示主动脉窦畸形以及其向心室、肺动脉或心房分流。


2）高位室间隔缺损合并主动脉瓣脱垂：


胸骨左缘听到连续性杂音，舒张期为泼水样，不向上传导，但有时与连续性杂音相仿。超声心动图可显示主动脉瓣脱垂畸形以及主动脉血流反流入左心室，同时通过室间隔缺损由左心室向右心室和肺动脉分流。


3）冠状动脉瘘：


连续性杂音伴震颤，但部位较低，且偏向内侧。超声心动图能显示动脉瘘口所在和其沟通的房室腔。


4）主-肺动脉间隔缺损：


常与先天性动脉导管未闭同时存在，且有相同的连续性杂音和周围血管特征，但杂音部位偏低偏内侧。超声心动图能发现其分流部位在升主动脉根部。


5）冠状动脉开口异位：


右冠状动脉起源于肺动脉是比较罕见的先天性心脏病。其杂音亦为连续性，但较轻且表浅。超声心动图检查有助于鉴别诊断。逆行性升主动脉造影连续摄片显示冠状动脉异常开口和走向以及迂回曲张的侧支循环。




12.动脉导管未闭的介入治疗导管封堵适应证及禁忌证是什么？





（1）适应证



1）左房或左室增大。

2）左向右分流。

3）出现肺动脉高压征象。

4）细菌性心内膜炎或动脉内膜炎病史。

5）单个弹簧圈适用于PDA＜3mm。



（2）禁忌证



1）出现右向左分流。

2）肺动脉阻力大于8woods /unit或肺循环与体循环阻力比＞0.4。

3）合并其他需要外科修补的疾患。

4）体重＜5kg。

5）下腔静脉血栓、败血症、各种严重感染。

6）超声示心腔内血栓。




13.什么是艾森门格综合征？



艾森门格综合征（Eisenmenger's syndrome）是由于室间隔缺损、房间隔缺损、动脉导管未闭等各种左向右分流型先天性心脏病持续存在，肺循环血量增加，肺血管处于痉挛状态，产生肺动脉高压。当肺动脉高压显著，逐渐发展至器质性肺动脉阻塞性病变，由原来的左向右分流发展成右向左分流，临床症状从无发绀发展至有发绀，即称之为Eisenmenger综合征。




14.什么是二叶主动脉瓣畸形？



二叶主动脉瓣畸形（congenital bicuspid aortic valve）是成人先天性心脏病中最常见的类型之一，可由于二叶瓣渐进性钙化增厚而导致主动脉瓣狭窄，也可由于瓣叶和瓣环发育不匹配而导致主动脉瓣关闭不全。同时二叶主动脉瓣畸形与动脉根部中层囊性坏死常合并存在，及合并主动脉根部动脉瘤或突发主动脉夹层。

病理生理：当二叶瓣功能正常时无血流动力学异常，一旦出现瓣膜狭窄或关闭不全则可出现相应的血流动力学变化。前者以左心室压力负荷增加及心排血量减少为特征；后者以主动脉瓣反流及左心室容量负荷增加为主要病理生理改变。

超声心动图是诊断二叶主动脉瓣最直接、最可靠的检查方法，对伴有的瓣膜狭窄或关闭不全的状况，亦可作出明确判断。




15.什么是主动脉缩窄？如何分型？



主动脉缩窄（aortic coarctation）指的是自无名动脉到第一对肋间动脉之间的主动脉先天性发育异常，形成局部管腔狭窄，产生血流动力学障碍，是较为常见的先天性心脏大血管畸形。

分型：

（1）导管前型（婴儿型）：缩窄位于动脉导管前，动脉导管多呈开放状态，导管供应降主动脉血流。缩窄范围较广泛，常累及主动脉弓部，侧支循环不充分。此型多见于婴幼儿。症状出现早而严重，婴儿期死亡率高。

（2）导管后型（成人型）：缩窄位于动脉导管之后，且动脉导管多呈闭合状态。缩窄范围多较局限，侧支循环建立充分。此型多见于成人或大儿童，较少合并心内畸形。缩窄近端左锁骨下动脉明显扩张。处于缩窄段远侧端的肋间动脉常常出现不同程度的膨大与卷曲，肋间动脉在进入降主动脉处大而壁薄，可形成瘤样。长久的主动脉缩窄常常伴有左心室肥大与上肢高血压症。




16.成人主动脉缩窄的特征性临床表现是什么？其形成的主要原因是什么？



上肢血压升高进而导致头晕头痛、面部潮红、鼻出血等；下肢血压下降进而导致下肢无力、麻木、发凉以及间歇性跛行。其原因为成人主动脉缩窄多为导管后型，缩窄位于左锁骨下动脉开口远端，因此体循环近端缩窄以上供血范围高血压，狭窄以下由于供血减少导致血压降低。




17.肺动脉高压分型、病理生理及临床表现是什么？



（1）肺动脉高压（pulmonary hypertension）在成人先天性心脏病中可达25%。根据病变在肺动脉瓣及其上下，分为三型：

1）瓣膜型：表现为瓣膜肥厚，瓣口狭窄。

2）瓣下型：为右心室流出道漏斗部肌肉肥厚造成梗阻。

3）瓣上型：指肺动脉主干或主要分支有单发或多发性狭窄。

（2）病理生理：右心室排血受阻，右室的压力增高，为保持正常的心排量右室代偿性肥厚，最终导致右室扩大衰竭。

（3）临床表现：轻中度肺动脉狭窄可无症状，症状随着狭窄的加重而逐渐加重，表现为活动耐力差，易疲劳胸闷，严重时可因剧烈活动导致晕厥甚至猝死。晚期为右心衰竭的症状。




18.埃勃斯坦畸形的特点是什么？



埃勃斯坦畸形又名三尖瓣下移畸形，是一种少见的成人先天性心脏病。本病为三尖瓣前瓣叶增大延长但多附着于瓣环的正常部位，隔瓣叶和后瓣叶发育不良且附着位置下移至右心室心尖部，伴有三尖瓣关闭不全。右室被下移的三尖瓣分隔为较小的功能性右室及心房化的右室，与原有右房共同构成一大心腔，其功能与右心房相同。这类畸形几乎均合并卵圆孔未闭或房间隔缺损。




19.主动脉窦动脉瘤的特点是什么？



主动脉窦动脉瘤是一种少见的先天性心脏病变，本病主要在主动脉窦部，包括左、右冠状动脉开口的窦及无冠状动脉开口的窦形成动脉瘤，瘤体未破裂时多无任何症状，瘤体多在20岁后破裂，根据窦瘤的部位及破入不同腔室而有不同的病理生理变化，如破入心包可因急性的心脏压塞导致死亡，而右冠状动脉窦瘤破入右心室发生类似心室水平急性左向右分流的病理生理特征。




20.什么是法洛四联症？



法洛四联症（congenital tetralogy of Fallot）是包括肺动脉狭窄、室间隔缺损、主动脉骑跨和右室肥厚的联合性先天性血管畸形，是最常见的青紫型先天性心脏病，占成人先天性心脏病的10%。由于本症主要畸形为室间隔大缺损，左右室压力相等，右室压力增高，同时由于肺动脉狭窄，肺动脉压力不高甚至降低，右室血流大量经骑跨的主动脉进入体循环，使动脉血氧饱和度明显降低，出现青紫并继发红细胞增多症。




21.法洛四联症的发病原因和临床表现是什么？





（1）发病原因



1）感染：母亲妊娠前3个月患病毒或细菌感染，尤其是风疹病毒、柯萨奇病毒等，胎儿先天性心脏病的发病率升高。

2）另外诸如羊膜病变，胎儿受压，妊娠早期先兆流产保胎治疗，母体患营养不良、糖尿病、苯酮尿症、高血钙，妊娠早期接触放射线和细胞毒性药物，母亲年龄过大等使胎儿发生先天性心脏病的可能性增加。



（2）临床表现：



法洛四联症患者自幼出现进行性青紫和呼吸困难，易疲倦，呼吸困难，劳累后常取蹲踞位休息。严重缺氧时可引起晕厥，晚期可发生心功能不全。体征为胸骨左缘可闻及收缩期喷射性杂音，伴收缩期细震颤，肺动脉瓣区听诊第二心音减弱甚至消失，同时患者发育迟缓，常伴杵状指（趾）。




第十章　心包疾病及心脏肿瘤






1.什么叫心包？



心包是包裹心脏和出入心脏大血管根部的纤维浆膜性囊，由纤维性和浆膜性心包两部分构成。纤维性心包是心包囊的外层，由坚韧的纤维结缔组织构成，其底部与膈的中心腱连着。浆膜性心包为心包囊的内层，分为壁层和脏层，壁层衬贴于纤维性心包的内面，和纤维性心包紧密相贴；脏层包于心肌表面，也就是心外膜。




2.什么叫心包腔？



心包的脏层和壁层之间潜在的腔隙为心包腔，内含少量浆液（20～50ml）为心包液，起着润滑作用，减少心脏搏动时的摩擦。




3.什么叫心包横窦？



心包横窦为心包腔在主动脉、肺动脉的后方，上腔静脉和左心房前壁前方的间隙。从横窦左右侧可伸入两个横指。当心脏直视手术时，需要阻断肺动脉、主动脉血流，可通过其用钳子夹住两个大动脉。该窦平均为3.9cm，中部平均高度为4.2cm。




4.什么叫心包斜窦？



又叫Haller窦，位于左心房后壁、左右肺静脉、下腔静脉与心包后壁之间的心包腔。心包斜窦的右侧界是浆膜性心包在右上、下腔静脉和下腔静脉根部的折转处，而左侧界为左下、下腔静脉根部浆膜的反折处，上界为左房后面上缘处浆膜心包的反折处线。斜窦开口于左下方，深约为4.4cm，入口处宽度平均为4.0cm，手术需要组队下腔静脉血流时，可经过斜窦下部进行，化脓性心包炎，斜窦下口粘连，脓液可积存于此。




5.什么叫心包前下窦？



位于心包腔的前下部，即心包前壁与膈部之间的间隙，直立时，该处位置最低，心包积液常存于此窦中，化脓性心包炎时，前下窦的心包明显增厚，从剑突于左侧第7肋软骨交角处进行心包穿刺，可进入心包前下窦。




6.心包有哪些隐窝？



心包腔常见的有：动脉前隐窝，位于升主动脉和肺动脉干的前方；上腔静脉隐窝，位于上腔静脉根部的前方及两侧；左肺动脉隐窝，位于左肺动脉与左心房之间。




7.心包由哪些动脉供血？



心包壁层的动脉来源较多，以胸廓内动脉的心包膈动脉为主，此外，心包前壁还接受支气管动脉的细支。心包后部由支气管动脉、食管动脉、纵隔动脉提供部分血供。心包膈部，除了心包膈动脉的分支供应外，还有来自隔膈上动脉的分支，以上分布于心包的动脉支相互之间有广泛的吻合，分布于胶原纤维层中。心包的脏层动脉主要来自于冠状动脉的分支。




8.心包的静脉有哪些？



心包壁层的胶原弹力纤维层中，有丰富的静脉网，心包的静脉血主要经心包膈静脉汇入无名静脉，也可经支气管静脉、食管静脉、纵隔静脉、肋间静脉和膈上静脉注入奇静脉系统。




9.心包主要由哪些神经支配？



心包的神经来源较为复杂，心包上有自主神经分布，其交感神经纤维来自于颈部颈胸神经节，同时也有来自主动脉丛、心丛和膈丛，副交感神经来自迷走神经（左喉返神经）。膈神经的感觉纤维也分布于心包，肋间神经的分支也支配心包前壁。由于心包的感觉神经很丰富，心脏手术在切开心包时，需要对心包进行麻醉，心包切开的部位多在前壁中部，做纵行切口，以免损伤侧壁上行的膈神经和心包膈动、静脉。




10.什么叫心包积液？



心包积液是心包膜腔中液体过多积聚。心包积液是一种较常见的临床疾病，正常心包腔内含有25～30ml液体（最多不超过50ml），任何原因使心包腔内液体量增加，超过50ml，即出现心包积液。




11.心包有什么作用？



心包有固定心脏的作用，可使心脏保持一定的生理位置。心包内层为光滑的浆膜层，并分泌心包液，可减少对心脏搏动时的摩擦。心包致密的纤维层，维持了心包囊内的一定容量，从而防止心脏过度扩大，以保持血容量的相对恒定。心包把心脏和胸腔内其他器官和结构分开，有效防止了肺和胸膜等部位的感染波及心脏，保证心脏的正常功能。




12.心包疾病的病因有哪些？



心包疾病的病因有：①特发性；②传染性：细菌，病毒，真菌，感染HIV；③心肌梗死；④辐射；⑤术后心脏直视手术；⑥胸部外伤：钝，尖；⑦恶性肿瘤：间皮瘤，肉瘤，转移性肺癌，乳腺癌，多发性骨髓瘤，淋巴瘤，黑色素瘤；⑧胶原血管疾病：类风湿关节炎，系统性红斑狼疮；⑨代谢：尿毒症，甲状腺功能减退；⑩药理因素：青霉素，苯妥英钠，普鲁卡因胺，米诺地尔，色甘酸钠，美西麦角，阿霉素等药物。




13.什么叫心包炎？



心包炎为心包的脏层和壁层的炎症，主要由细菌、病毒、肿瘤、自身免疫、化学或者物理等因素引起。




14.急性心包炎分为哪几种？



根据病理变化，急性心包炎分为纤维蛋白性和渗出性两种，在急性期，心包壁层和脏层有纤维蛋白、白细胞及少量内皮细胞渗出，但无明显液体集聚，为纤维性心包炎；液体量增加，转变为渗出性心包炎，一般为浆液性纤维蛋白性，液体可由00ml至3L不等，多为黄而清的液体。




15.什么叫心包摩擦音？



心包摩擦音指心包的壁层和脏层由于生物性或者理化因素致纤维蛋白沉积而粗糙，以致在心脏搏动时产生摩擦而出现的声音，音质粗糙，高音调，搔抓样，在心前区或胸骨左缘第3、4肋间最明显，坐位前倾及呼气末更明显。常见于各种感染性心包炎，也可见于急性心肌梗死、尿毒症、心脏损伤后综合征和系统性红斑狼疮等感染性情况，但心包有一定积液后，摩擦音可消失。




16.急性心包炎有哪些症状？



急性心包炎主要症状是心前区疼痛，常见尖锐性，也可呈压榨样，与呼吸运动有关，因咳嗽、深呼吸、变换体位或者吞咽加重；可放射到颈部、左肩、左臂及左肩胛骨，也可位于胸骨后面；如果是缓慢发展的或者肿瘤性心包炎疼痛可能不明显。心包摩擦音是纤维性心包炎的典型体征。




17.心包积液有哪些症状？



临床表现取决于积液对心脏的压塞程度及速度，轻者可维持正常的血流动力学，重者出现循环障碍或衰竭。呼吸困难最常见，与支气管、肺受压及淤血有关，严重呼吸困难时，患者呈端坐呼吸，身体前倾，呼吸浅而快，面色苍白。也可出现干咳、声音嘶哑及吞咽困难，与压迫食管和气管有关。也有些患者出现发冷、发热、心前区或上腹部闷胀、乏力、烦躁等症状。




18.什么叫奇脉？



由于心包腔内压力升高，使心室舒张充盈受限，吸气时体静脉回流受限，右心室排入肺循环血量减少，而肺循环受呼吸负压影响，肺血管扩张，致使肺静脉回流入左心的血量减少，左心排血量减少，以致脉搏减弱甚至消失，收缩压较呼气时低10mmHg或者更多，叫做奇脉。常见于心包积液、缩窄性心包炎、限制性心脏病等。




19.什么叫Beck三联征？



在心包积液、心包积血或缩窄性心包炎等限制心脏扩张疾病时，出现心室舒张的障碍，心室舒张期充盈减少，使心搏量减少，动脉压降低。同时上下腔静脉的回流液由于回流受阻，而出现静脉压升高、颈静脉怒张、肝大、腹水等。




20.心包积液有什么体征？



心包积液时，心脏叩诊浊音界向两侧增大，为绝对浊音区；心尖搏动减弱；心音低而遥远；在有大量积液时可在坐肩胛骨下出现浊音及左侧肺受压迫引起的支气管呼吸音，成为心包积液征，也叫Eward征；少数患者在胸骨左缘第3、4肋间闻及心包叩击音。大量渗液使收缩压降低，而舒张压变化不大，脉压变小。根据积液压迫心脏的程度，脉搏可出现正常、减弱或者奇脉。大量渗液可累及静脉回流，出现颈静脉怒张、肝大、腹水及下肢水肿等。




21.急性心包炎心电图有哪些表现？



急性心包炎心电图主要表现有：ST段抬高，见于除了aVR中ST段压低；一直数日后，ST段回落至基线，出现T波低平及倒置，持续数周至数月后T波逐渐恢复正常；心包积液时QRS低电压，大量积液可见电交替；无病理性Q波，无Q-T间期延长；常有窦性心动过速。




22.急性非特异性心包炎有哪些表现？



急性非特异性心包炎是一种浆液纤维蛋白性心包炎，病因不明，可能与病毒感染或过敏、自身免疫反应有关，以男性、青壮年多见，发病前数周常有上呼吸道感染史，起病急骤。临床特征为：剧烈胸痛、发热，约70%患者听诊有心包摩擦音；有心包积液但很少发生严重心脏压塞；化验检查常有白细胞总数增加，血沉增快；X线示50%～90%的患者有心影增大；早期就诊可记录心电图ST段抬高。




23.化脓性心包炎有何表现？



临床上有发热、壁细胞增多及毒血症表现，同时可有呼吸困难、颈静脉怒张或心脏压塞。常由胸内感染直接蔓延、膈下或肝脓肿穿破、心包穿透性损伤感染而来；少数也可由血行细菌（败血症）播散所致。




24.结核性心包炎有何表现？



结核性心包炎一般由气管、支气管周围及纵隔淋巴结结核直接蔓延而来，除了结核病的全身表现外，患者有倦怠、体重减轻、食欲不振、低热盗汗、呼吸困难及心包积液等。如果心脏压塞或缩窄性心包炎则可出现呼吸困难、胸痛及外周静脉搏血循环压力增高表现，如下肢水肿、腹水等。体征为心浊音界增大，心音遥远，心包摩擦音，心动过速等。也有部分患者临床表现并不典型，起病隐匿，无结核中毒症状。




25.急性心包炎的治疗措施有哪些？



急性心包炎治疗与预后取决于病因，首先应治疗病因，予以对症治疗，如抗感染，抗结核治疗，治疗基础疾病。其次是对症治疗，如出现胸痛，可予以非甾体抗炎药，除了镇痛作用外，还可抑制心包的炎症反应，阿司匹林是最佳选择，因其既能起抗炎镇痛作用，又能起抗血小板作用；吲哚美辛可能导致冠脉血流量下降，应避免使用。由于非甾体抗炎药用量通常较大，胃黏膜保护药应常规给予。心包炎如果出现压塞症状，均应行心包穿刺或者心包引流排液，从而缓解症状。




26.什么叫复发性心包炎？



急性非特异性心包炎和心脏损伤后综合征，心包炎症反复发作，称为复发性心包炎，发生率为20%～30%。




27.复发性心包炎如何治疗？



应予以大量非甾类消炎药治疗，如果无效，可使用皮质激素治疗，常用泼尼松40～60mg/d，1～3周，症状严重者可用甲泼尼龙，激素减量症状出现时，可使用秋水仙素预防复发，推荐用量0.5～1mg/d，至少1年，缓慢减量停药。顽固性复发性心包炎且伴有严重胸痛时可考虑外科心包切除手术。




28.什么叫缩窄性心包炎？



缩窄性心包炎是由于多种病因感染所致的心包壁层、脏层的炎性改变，使纤维素渗出物沉积，心包增厚机化，甚至钙化，脏、壁层粘连，使心室舒张充盈受限而出现循环障碍的症状。常使患者处于高血容量及低心排量状态。




29.缩窄性心包炎病因有哪些？



缩窄性心包炎常继发于急性心包炎，我国结核性心包炎最常见，其次是急性非特异性心包炎、化脓性心包炎或创伤性心包炎，放射性心包炎、心脏直视手术后引起的，心包肿瘤也较常见，部分患者病因尚不明确。




30.什么叫Kussmaul征？



心室舒张期扩张受阻，心室舒张期充盈减少，使心搏量下降。吸气时周围静脉回流增多而已缩窄的心包使心室失去适应性扩张的能力，致静脉压增高，吸气时颈静脉明显扩张，称为Kussmaul征。主要见于缩窄性心包炎。




31.什么叫心包叩击音？



心包叩击音见于缩窄性心包炎，为在第二心音后0.09～0.12秒出现的中频、较响而短促的额外心音，舒张期充盈血流因心包的缩窄阻碍心室舒张以致心室舒张过程中被迫骤然停止，导致室壁振动产生的声音，在胸骨左缘最易闻及。心包叩击音出现于缩窄性心包炎、心包膜钙化、心包积液、心肌淀粉样变、心肌内膜纤维化症等。听诊传导宽广，整个心前区都能听到；比生理性第三心音出现早，更靠近第二心音，似第二心音分裂，但音调高，尖锐响亮，强度时常超过第一心音和第二心音，又类似开瓣音，持续较生理性第三心音为短。心包广泛钙化，或心包缩窄严重，心包叩击音出现越早，越近第二心音，音调越高；呼气末期或压迫肝脏后，心包叩击音强度增高。




32.缩窄性心包炎的临床表现是什么？



缩窄性心包炎常见症状有呼吸困难（以劳力性为主），乏力，食欲不振，上腹部胀满或疼痛；体征有颈静脉怒张，肝大，腹水，下肢水肿，心率增快，可见Kussmaul征。心尖搏动不明显，心浊音界不增大，心音减低，通常无杂音，可闻及心包叩击音；心律一般为窦性，有时可见心房颤动，脉搏细弱无力，动脉收缩压降低，脉压变小。




33.缩窄性心包炎的治疗方法是什么？



目前，内科治疗效果有限，早期可行心包切除术，避免发展到心源性恶病质，严重肝功能不全，心肌萎缩，通常在心包感染被控制，结核活动已静止即应该手术，术后继续对症用药1年。




34.心包腔穿刺术的作用是什么？



心包腔穿刺术主要用于心包积液性质的判断，协助明确诊断，减轻心脏压塞的症状。对于某些特殊的心包积液患者，经过穿刺排脓、冲洗及注射药物，可起到一定的治疗作用。




35.如何进行心包腔穿刺术？



心包穿刺的步骤如下：

（1）患者取坐位或者半卧位，手术巾盖住面部，叩出心脏的浊音界，根据膈位置高低选择好穿刺点，一般位于左侧第5肋间或第6肋间心浊音界内2.0cm左右，也可在剑突和左肋弓夹角处进行。为了安全起见，可以穿刺术前采用心脏超声定位，决定穿刺点、进针方向及进针距离。

（2）常规局部消毒，术者及助手均戴无菌手套，铺洞巾，自皮肤至心包壁层以2%利多卡因逐层局部麻醉。

（3）术者持针穿刺，助手以血管钳夹持与其连接的导液橡皮管，在心尖部穿刺时，应使针自下而上，向脊柱方向缓慢刺入；剑突下进针，针体应与腹壁成30°～40°，向上、向后并稍向左刺入心包腔后下部，待针锋抵抗感突然消失时，说明针已经穿过心包壁层，同时感觉到心脏搏动，应稍微退针，以免划伤心脏。助手立即用血管钳夹住针体固定深度，术者将注射器连接于橡皮管，之后放松橡皮管上止血钳，缓慢抽取，记取液量。

（4）术后拔出针，盖消毒纱布，压迫数分钟，用胶布固定。




36.心包腔穿刺术有哪些注意事项？



（1）严格掌握适应证，应由有经验的医师操作或指导，并在心电监测下进行穿刺。

（2）术前应进行心脏超声检查，确定液平段大小、穿刺部位、进针方法及进针距离，选择液平段最大、距离体表最近点作为穿刺部位，或在超声引导下进行心包腔抽液。

（3）术前应向患者家属做好解释，消除顾虑，嘱其应在操作过程中切勿咳嗽或深呼吸。

（4）麻醉要完善，以免疼痛引起神经性休克。

（5）抽液量第一次不要超过100～200ml，重复抽液可逐渐增加到300～500ml，抽液速度要慢，如过快、过多，短期内大量血液回到心脏可能导致肺水肿。

（6）如抽出鲜血，应立即停止抽取，严密观察有无心脏压塞症状出现。

（7）取下空针前夹闭橡皮管，以防空气进入。

（8）术中、术后均需要密切观察呼吸、血液及脉搏变化。




37.心脏原发性肿瘤有哪些类型？



心脏原发性肿瘤非常少见，常见的良性肿瘤有黏液瘤、脂肪瘤、乳头状纤维弹性组织瘤、横纹肌瘤、纤维瘤、血管瘤、畸胎瘤、房室间皮瘤、颗粒细胞瘤等；常见的恶性肿瘤有血管肉瘤、横纹肌肉瘤、纤维肉瘤、脂肪肉瘤、原发性恶性淋巴细胞瘤。




38.心脏肿瘤的临床表现有哪些？



心脏肿瘤的一般表现有心包受累、心肌受累及腔内肿瘤的表现。心包受累症状一般有：心包炎，疼痛，心包积液，心律失常，心脏压塞，缩窄性心包炎的临床症状。心肌受累的症状常有心律失常、传导障碍、心绞痛、心肌梗死等。心腔内肿瘤症状有心腔阻塞、瓣膜损伤，外周血管、脑等器官的栓塞及其他全身栓塞症状。




39.继发性心脏肿瘤转移有什么特点？



继发性肿瘤转移至心脏可经过四个途径：①瘤栓经血行进入小的冠状血管侵入心肌；②肿瘤通过纵隔和气管、支气管淋巴道逆流入心脏，在镜下可见到心脏表面淋巴道内有恶性细胞，称为癌性淋巴管炎；③肿瘤也可以从胸腔内肿瘤直接侵入心脏；④小部分是在肿瘤细胞上形成纤维蛋白游离入静脉内，维持着肿瘤生长，瘤栓进入心腔。

转移瘤可累及部分或全部心脏。转移心脏可分为两部分：①心脏转移：即指心内（膜）转移、心肌转移和心外（膜）转移；②心包转移：即指心包壁层转移。心脏转移多于心包转移。




40.心脏肿瘤的治疗措施有哪些？



原发性肿瘤一般需要手术治疗，根据情况行外科切除或者心脏移植。继发性肿瘤治疗原发病，根据情况选择对症治疗、药物治疗、放疗或者手术治疗。




第十一章　晕　　厥






1.什么叫晕厥？



晕厥是一种症状，为突然发生、短暂的、自限性的意识丧失，同时伴有肌张力丧失而不能维持自主体位，常常导致晕倒。晕厥的发生机制是短暂脑缺血，发生较快，随即自动完全恢复。通常心脏供血暂停3秒以上，可发生先兆晕厥，5秒以上发生晕厥，超过10秒则发生抽搐，即阿-斯综合征。




2.什么叫先兆晕厥？



当脑血流量减少和脑血流停止时，在意识完全丧失之前患者往往有预感（近似晕厥），主诉头昏目眩或眩晕。出现皮质功能降低的表现，如控制动眼和其他运动的功能丧失、视物模糊及视野缩小，这些表现被称为“先兆晕厥”或“近似晕厥”。晕厥前也可以出现其他与晕厥发生有关的症状，即脑血流减少本身引起的症状。包括自主神经功能障碍时的头痛和肩痛，神经介导性晕厥时的出汗、恶心和过度通气时的麻刺感。应该注意这些表现发生于将要晕厥的时候，并且与意识丧失仅有间接关系。




3.神经介导性晕厥有哪些？



神经介导的晕厥有血管迷走神经性晕厥、颈动脉窦性晕厥、情境性晕厥（包括急性出血、咳嗽、打喷嚏、胃肠道刺激、排尿、运动后、餐后、其他等）、舌咽神经痛。




4.哪些心律失常患者易出现晕厥？



下列心律失常患者易出现晕厥：窦房结功能障碍（包括慢快综合征）；房室传导系统疾患；阵发性室上性和室性心动过速；遗传性心律失常（如长Q-T间期综合征、Brugada综合征、儿茶酚胺依赖性室速、致心律失常性右室心肌病等）；植入抗心律失常器械（起搏器、ICD）功能障碍；药物诱发的心律失常。




5.哪些器质性心脏病患者易出现晕厥？



常见有：①心脏瓣膜病变：如主动脉及主动脉瓣狭窄、肺动脉及肺动脉瓣狭窄、二尖瓣狭窄、人工瓣膜功能障碍；②急性心肌梗死和（或）缺血；③梗阻性肥厚型心肌病；④心房黏液瘤；⑤急性主动脉夹层；⑥急性心脏压塞；⑦肺栓塞和肺动脉高压等。




6.哪些自主神经系统疾病易出现晕厥？



常见有：①原发性自主神经功能障碍：由原发性中枢神经系统退行性疾病引起，均发生于中年或老年，包括单纯自主神经功能障碍（PAF）和多系统硬化（MSA）；②继发性自主神经功能障碍：指其他疾病引起的自主神经系统损害，许多疾病均可发生，主要见于糖尿病、肝肾衰竭和酗酒；③药物引起的自主神经功能障碍：最常见的药物是三环类抗抑郁药、吩噻嗪类、抗组胺剂、L-多巴和MAO抑制剂等。




7.哪些脑血管疾病易出现晕厥？



常见的有：①锁骨下动脉窃血综合征：发生于上肢血管闭塞，脑血管系统血流产生分流，同时供应脑和上肢。当上肢循环需求量增加，如单侧上肢运动时引起脑干灌注不足导致意识丧失。一般仅在其他颅外动脉硬化时才发生短暂缺血发作。椎基底动脉窃血的症状包括眩晕、复视、视物模糊、基底神经功能障碍、晕厥和猝倒症。短暂意识丧失不伴有脑干损伤的体征锁骨下窃血的可能性很小。②短暂脑缺血发作：只有椎基底动脉系统缺血和严重双侧颈动脉缺血时才能引起晕厥，但是多伴有神经系统定位体征或症状如瘫痪、眼球运动障碍，一般以眩晕为主。




8.晕厥的诊断流程是什么？



诊断的第一步是根据病史、体格检查及相关的辅助检查鉴别是否为真正的晕厥，因为这影响到下一步的诊断计划，然后明确晕厥的原因，如原因不明确，偶发可继续临床观察，如发作频繁，应行相关检查以明确晕厥的原因；如为心源性晕厥，则根据情况行超声心动图、持续心电图监测、负荷试验、电生理检查和植入式心电事件记录仪等检查，以指导治疗，如为神经介导的或者直立性低血压，应行神经介导相关检查如倾斜试验、颈动脉窦按摩和植入式心电事件记录仪等，以指导治疗。




9.如何对晕厥患者进行初步评估？



对晕厥患者的初步评估最重要的是判断患者的死亡风险，评估的目的是为了初步判断其病因，并作出相应的对策。根据患者的基本情况及发作的诱因、原发病等进行评估。普通人群中最常见的晕厥是神经介导性晕厥，其次是原发性心律失常。晕厥的原因和年龄密切相关。儿童和青年人发生晕厥多为神经介导性晕厥和心理性假性晕厥，以及原发性心律失常如长Q-T间期综合征或预激综合征。神经介导性晕厥也是中年人发生晕厥的主要病因，老年人和中年人发生情境性晕厥及直立性低血压性晕厥多于年轻人。老年人发生因主动脉瓣狭窄、肺栓塞或器质性心脏病基础上的心律失常导致的晕厥较多。晕厥患者的初步评估包括：仔细询问病史，体格检查（包括直立位血压测量）和标准ECG。

初步评估中需要强调三个重要问题：①是否是晕厥造成的意识丧失；②是否存在心脏病；③病史中有无重要的有助于诊断的临床特征。鉴别真正的晕厥与类似晕厥的“非晕厥”疾病是诊断晕厥的重要问题，影响其后的诊断策略。




10.晕厥患者应该做哪些检查？



首先根据患者的具体情况，具体分析，常见的检查有心电图、超声心动图、运动试验、24小时动态心电图、颈动脉窦按摩、直立倾斜试验、体外心电图事件记录仪、植入性事件监测仪、有创电生理检查、心理检查、主动性直立激发试验、心血管造影及神经系统检查等。




11.心电图检查对晕厥有什么作用？



心电图是临床诊断晕厥的常规检查，多数患者ECG心电图无异常，提示该患者预后较好。而ECG异常是预测心源性晕厥和死亡危险性的独立因素，应该进一步检查引起晕厥的心脏原因。心电图帮助我们判断患者是否有窦房结功能、房室结功能障碍、预激综合征、长Q-T间期综合征、Brugada综合征以及右室心肌病等威胁生命的心律失常。




12.动态心电图对诊断、评估晕厥有什么作用？



长时间的心电图可发现一过性的缓慢性或者快速性心律失常。选择心电监测类型和时间取决于晕厥的发作频度。Holter适用于晕厥发作频繁的患者。植入式心电事件记录仪用于发作不频繁的患者。植入式心电事件记录仪（ILR）是一种比较新的诊断晕厥的检查方法。最适于发作不频繁的心律失常性晕厥的检查。数个研究结果奠定了其在晕厥诊断中的地位。这种方法较传统Holter和电生理检查更能发现晕厥的原因，效价比较高。不明原因的晕厥患者，发现植入ILR一年，90%以上的患者能够获得有助于诊断的信息。目前的适应证有：如果患者有严重器质性心脏病并且具有高度威胁生命的心律失常的危险，应住院监测（床旁或遥测）以明确诊断；如果ECG或临床表现提示为心律失常性晕厥；或者频繁发作的晕厥或晕厥先兆，行Holter监测；当充分评估后晕厥原因仍不明确，如果ECG或临床表现提示为心律失常性晕厥；或者反复晕厥发作引起摔伤，推荐埋藏植入式心电事件记录仪。




13.超声心动图对晕厥有什么作用？



目前，没有专门的研究来评估超声心动图在晕厥评估中的作用。但当病史、体格检查和心电图检查不能发现晕厥的原因，怀疑心脏疾病时，该检查是发现包括瓣膜病及心肌病在内的器质性心脏病常用的有效方法。体格检查正常的晕厥或先兆晕厥患者超声心动图检查最常见的发现是二尖瓣脱垂（4.6%～18.5%）。其他心脏异常包括瓣膜病（最常见的是主动脉瓣狭窄）、心肌病，节段性室壁运动异常提示的心肌梗死、冠状动脉畸形、浸润性心脏病如淀粉样变性、心脏肿瘤、动脉瘤、左房血栓等，通过该检查还可以发现肺动脉高压等肺栓塞的表现，并为判断晕厥的类型、严重程度及危险分层提供重要的信息。




14.运动试验对诊断晕厥有什么作用？



运动中或运动后即刻发生晕厥的患者应进行运动试验。运动中和恢复阶段均应密切监测心电和血压。运动中发生晕厥可能是心脏原因造成的，运动后晕厥几乎都是自主神经功能异常或神经介导机制参与的，其特点是与心动过缓或心脏停搏有关的低血压，老年患者可能是自主神经功能异常，一般发生于无心脏病的患者。对于年龄小于40岁的患者，运动中血压下降或不升高提示肥厚型梗阻性心肌病或冠状动脉左主干病变。运动试验也用于筛查儿茶酚胺依赖性多形性室性心动过速。




15.如何进行颈动脉窦按摩？



颈动脉窦按摩取仰卧位和立位两种体位（一般在倾斜床上进行），检查中应持续监测心电、血压。记录基础心率、血压后，在胸锁乳突肌前缘环状软骨水平用力按摩右侧颈动脉窦5～10秒，如果未获得阳性结果，1～2分钟后按摩对侧。如果触发心脏停搏反应，则静脉注射阿托品（1mg或0.02mg/kg）重复按摩评估减压反射的作用。




16.颈动脉窦按摩的阳性标准是什么？



其阳性标准：按摩中诱发出症状、室性停搏持续≥3秒、收缩压下降≥50mmHg。对于无其他原因可以解释的晕厥患者阳性反应可以诊断为颈动脉窦过敏。




17.颈动脉窦按摩诊断晕厥有哪些适应证？



其适应证为：颈动脉窦按摩适用于经初步评估原因不明的晕厥患者，年龄在40岁以上。有颈动脉疾病和卒中危险的患者应避免做颈动脉窦按摩；颈动脉窦按摩中必须持续心电、血压监测。按摩时间最短5秒，最长10秒。应取仰卧位和直立位两个体位按摩。




18.晕厥的心内电生理检查适应证是什么？



欧洲心脏病学会制订的晕厥处理指南中建议晕厥患者行心内电生理检查的适应证为：①Ⅰ级：有创电生理检查适用于初步评估怀疑心律失常性晕厥的患者（心电图异常和（或）器质性心脏病或晕厥时伴有心悸或有猝死家族史）。②Ⅱ级：因诊断原因：评估已明确为晕厥原因的心律失常的性质。因预后原因：心功能不全患者，诱发心律失常以选择治疗方案；高危职业患者以除外心源性晕厥。③Ⅲ级：心电图正常、无心脏病、无心悸的患者不适合行心内电生理检查。




19.晕厥的心内电生理检查内容有什么？



心内电生理检查内容包括评估窦房结功能，评定房室结功能，评定希-浦纤维系统功能，评定房室旁路的特征，诱发快速心律失常（室上性心动过速、心房扑动或颤动、室性心动过速）。




20.心导管和心血管造影对晕厥有何意义？



由于是有创检查，且费用较高，一般不作为筛查心源性晕厥的常规检查。对怀疑冠状动脉狭窄引起直接或间接性心肌缺血导致的晕厥，推荐做冠状动脉造影以明确诊断及治疗方案。




21.晕厥的发作前期有什么症状？



患者在晕厥发作前，常感到头晕、全身不适、视力模糊、耳鸣、面色苍白和出汗。多见于非心源性晕厥患者。




22.晕厥的发作期有什么症状？



患者常表现为突然的意识丧失，伴有低血压、心跳缓慢、面色苍白、大汗、呼吸表浅，而括约肌多正常。意识丧失后15～20秒钟可以发生阵挛现象，可见尿失禁等。一般持续1～2分钟。




23.晕厥的发作后期有哪些症状？



患者在晕厥后期可处于短暂的意识模糊及反应迟钝状态，可出现腹部不适、恶心、便意，甚至呕吐和大小便失禁，也可出现极度疲劳和嗜睡，持续时间不等，可几秒钟，也可持续30分钟甚至更久。




24.什么叫血管迷走性晕厥？



血管迷走性晕厥是指各种刺激通过迷走神经介导反射，导致内脏和肌肉小血管扩张、心率减慢，造成血压降低，脑部低灌注而缺氧，表现为动脉低血压伴有短暂的意识丧失，能自行恢复，而无神经定位体征的一种综合征。




25.血管迷走性晕厥的发生机制是什么？



血管迷走性晕厥确切发病机制尚未明确，目前大多数学者认为可能Bezold- Jarisch 反射是其发生的主要机制，其他如血流动力学异常、神经体液介质独立及心理因素或协同参与的发生。




26.什么叫Bezold-Jarisch 反射？



人体处于直立位时，300～800ml血液积滞于低位内脏和肢体静脉中，回心血量减少，心室充盈量下降，心排血量减少，颈动脉窦、主动脉弓压力感受器和胸腔静脉内、心室壁上心肺压力感受器刺激减少，进入脑干的神经冲动的发放减少，传出的交感神经兴奋性增加，迷走神经兴奋性减弱，导致心率加快、心肌收缩力增强、血管收缩，从而血压维持在正常水平，保证脑部血流供应。但血管迷走性晕厥患者直立位时，过多的静脉血积滞于下肢，静脉回心血量较正常人明显减少，左心室充盈减少，交感神经兴奋性增高，导致心室近乎完全排空的高收缩状态，兴奋心室后下壁机械感受器，冲动传至脑干孤束核，矛盾性地引起交感神经兴奋性降低，迷走神经兴奋性增强，导致反常性心动过缓、外周血管扩张、血压下降、脑血流量急剧减少而发生晕厥，此即经典的Bezold-Jarisch 反射学说。




27.血管迷走性晕厥的主要临床症状有哪些？



血管迷走性晕厥多见于年轻人，尤其是儿童，女性多于男性，经典的血管迷走性晕厥发作前常有明显的诱因，如恐惧、剧烈疼痛、情绪焦虑、器械介入性操作或者长时间站立，同时伴有典型的前驱症状如心悸、出汗、面色苍白、腹部不适、恶心、视物模糊、听力下降等。部分患者会反复发作晕厥或先兆晕厥。开始时心跳常加快，血压正常，以后心跳减慢，血压渐下降，收缩压较舒张压下降明显，故脉压缩小，当收缩压下降至80mmHg时，可出现意识丧失数秒或数分钟，少数患者可伴有尿失禁，醒后可有乏力、头昏等不适，严重者醒后可有遗忘、精神恍惚、头痛等症状，持续1～2 天症状消失。发作时查体可见血压下降、心跳缓慢、瞳孔扩大等体征。发作间期常无阳性体征。高温、通风不良、劳累及各种慢性疾病也可诱发本病。




28.血管迷走性晕厥如何诊断？



血管迷走性晕厥的诊断首先要排除循环系统、呼吸系统疾病、神经系统疾病及血糖、血电解质异常。并进行必要的辅助检查，如血糖、血电解质、心电图、24 小时动态心电图、心脏超声、胸片和脑电图等检查。经过上述步骤，如果晕厥的病因仍然不能确定，需要做进一步的诊断试验或行直立或直立倾斜试验明确诊断和分型。




29.如何行直立倾斜试验？



直立倾斜试验是通过调整倾斜的角度使受试者被动倾斜，从而用以激发和诊断血管迷走性晕厥的一种方法，但至今具体方法仍未能取得完全一致，主要是倾斜的角度和持续时间上的差异。但大都分为两个阶段，即基础试验阶段及药物激发试验阶段。



（1）基础试验阶段：



试验前3天停用影响自主神经的药物；试验前禁食4小时以上；被试者平卧于倾斜床上，安静状态下平卧10分钟，连接好血压心电监测，开放静脉通道，在监测下按摩左颈动脉窦5～10秒（60岁以上患者不做此项试验），若无颈动脉窦过敏表现，常规测血压、心率后，3～5秒将床倾斜至60°～80°，持续30～45分钟，每3～5分钟测血压、心率1次，如出现低血压和（或）心动过缓相关的晕厥或先兆为基础倾斜试验阳性。将患者回到平卧位，终止试验。



（2）药物激发阶段：



常用于激发试验的药物有异丙肾上腺素、硝酸盐、氯米帕明、腺苷等。

基础试验阴性者，倾斜床回至水平位，静脉泵入异丙肾上腺素，起始剂量为1μg/min，剂量调整根据心率是否达到高于平卧位基础心率的20%，然后重复试验20分钟。也有研究者保持倾斜体位，将异丙肾上腺素从1μg/min开始，每3分钟增加用量，至5μg/min止。不良反应有头痛、心慌，甚至不能耐受而终止检查。异丙肾上腺素作为激发药物应用有其局限性，在有器质性心脏病患者中有报道出现室上性心律失常、变异型心绞痛，甚至心室颤动。此外，静脉插管本身也导致特异性明显减低。

试验中，心率减慢与血压下降的反应可不完全平行。根据血压和心率的变化可分为3种不同的反应类型：①心脏抑制型：以心率陡降为特征，心率下降幅度＞20%，收缩压无下降；②管抑制型：血压降低≤80mmHg，同时伴有心率轻度减慢或变化不大；③混合型：血压降低≤80mmHg，心率下降幅度＞20%。




30.直立倾斜试验对血管迷走性晕厥的诊断机制是什么？



正常人在直立倾斜位时，由于回心血量减少，心室充盈不足，有效心排血量减少，动脉窦和主动脉弓压力感受器传入血管运动中枢的抑制性冲动减弱，交感神经张力增高，引起心率加快，使血压维持在正常水平。血管迷走性晕厥的患者，自主神经代偿性反射受到抑制，不能维持正常的心率和血压，加上直立倾斜位时心室容量减少，交感神经张力增加，特别是在伴有异丙肾上腺素的正性肌力作用时，使充盈不足的心室收缩明显增强，刺激左心室后壁的感受器，激活迷走神经传入纤维，冲动传入中枢，引起缩血管中枢抑制，而舒血管中枢兴奋，导致心动过缓和（或）血压降低，使脑血流量减少，引起晕厥。




31.血管迷走性晕厥平时生活中需要注意的事项有哪些？



血管迷走性晕厥预后较好，大部分患者不需要治疗。非药物治疗包括对患者进行教育、行为治疗及起搏器治疗。需要对患者进行必要的教育，消除顾虑，消除诱因，进行适当的运动，可适量增加水分和盐分。行为治疗包括对抗压力，适当改变体位，如采取仰卧位、抬高下肢，上臂肌肉收缩、握拳，交叉双腿并收缩腹肌，蹲踞动作等。需要长时间站立时可佩戴腹带、穿连裤袜或紧身裤预防下肢和腹部血液潴留。而直立或倾斜训练可降低血管顺应性和心肺感受器敏感性而有助预防或减少血管迷走性晕厥的发作。




32.血管迷走性晕厥需要起搏器治疗吗？



目前，有关起搏器治疗血管迷走性晕厥的意见尚存在争议，起搏器治疗主要用于心脏抑制型患者。有关的试验结果并不一致。北美血管迷走性晕厥的起搏器治疗研究是第一个随机对照的研究，最初计划需284名病例，然而对前54例患者的预实验结果分析表明：永久性起搏器能显著降低血管迷走性晕厥发生的可能性，由于得到了如此显著的治疗效果，该研究被提前终止。另外一项随机对照研究VASIS 入选42 例患者，19例安置具有频率滞后功能的起搏器，23例未进行起搏治疗。平均随访3.7年，结果两组的晕厥发生率分别为5%和61%。但也有试验研究显示，永久性起搏器治疗血管迷走性晕厥效果欠佳。血管迷走晕厥搏器研究对所有入选的复发VVS患者均安装永久性起搏器，然后将所有患者随机分为治疗组和对照组，治疗组打开起搏功能、对照组关闭起搏功能，研究结果显示，两组在6个月的随访期内晕厥的复发率分别为33%与42%，两组之间无显著的统计学差异。迷走性晕厥与起搏试验入选了29位严重的复发性直立倾斜诱导的VVS患者（平均晕厥发作次数为12次），即所有入选患者安装起搏器后随机分成起搏功能开启的治疗组和起搏功能关闭的对照组。结果显示，在平均随访715天内，治疗组与对照组晕厥的发生率分别为50%和38%，而治疗组和对照组晕厥第一次复发的时间分别平均为97天与20天。进一步的分析还显示，对于直立倾斜试验过程出现心脏停搏现象的患者，治疗组也没有表现出显著优越性。




33.血管迷走性晕厥的药物治疗是什么？



目前血管迷走性晕厥药物治疗有以下几类：

（1）β-肾上腺素能受体阻滞剂：许多研究已证明，VVS发生前血液循环中的肾上腺素水平明显升高。肾上腺素可增强心肌收缩力，增加机械感受器的敏感性，使传入神经的冲动增加，且可作用于β
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 受体引起血管扩张，引发晕厥。

（2）盐皮质激素：盐皮质激素可以引起水钠潴留，增加中心血容量，增加外周血管受体的敏感性。尽管没有安慰剂组对照，有研究表明盐皮质激素的疗效与β受体阻滞剂相似。对于需要运动的青少年而言，盐皮质激素治疗是一个有效的治疗手段。

（3）α受体激动剂：通过刺激外周血管收缩，升高外周动脉和静脉血管张力而发挥作用。

（4）5-羟色胺再摄取抑制剂：此类药物通过抑制突触间隙5-羟色胺再摄取，使突触间隙5-羟色胺浓度增高，突触后膜5-羟色胺受体代偿性下调，对中枢5-羟色胺的快速变化的反应减弱，从而减弱交感神经的快速抑制反应，防止晕厥发作。

（5）血管紧张素抑制剂：通过抑制血管紧张素的产生，减少对血管紧张素Ⅱ受体的刺激，抑制CA 的分泌，从而打断了迷走神经过度反应的基础，发挥其治疗作用。




34.什么叫颈动脉窦综合征？



颈动脉窦综合征又称为颈动脉窦过敏综合征，由于颈动脉窦对局部压迫、炎症等各种刺激引起的过敏反射，出现心率、血压下降、晕厥等一组症状。1930年由Roskam等第一次报道，随后Weiss和Bake对15例病例进行了详细描述，并提出颈动脉窦的超敏反应是发生晕厥的原因，也叫Weiss-Baker综合征或Charcot-Weiss-Baker综合征。




35.颈动脉窦综合征的分类是什么？



颈动脉窦综合征主要分为三类：①单纯血压降低型：单纯血压降低型刺激颈动脉窦时出现收缩压降低≥50mmHg。此型占颈动脉窦综合征患者的5%～11%。此型晕厥以瘦长型个体为主，晕厥发作是由于血压过低引起脑缺血。②混合型：混合型刺激颈动脉窦时，心脏抑制和血压降低均出现。一般以按摩颈动脉窦时心率减慢50%以上，收缩压降低40mmHg以上作为此型的诊断标准。此型约占颈动脉窦综合征的30%。③原发性脑型：原发性脑型刺激颈动脉窦时，尽管无明显的心率及血压变化，但患者出现晕厥或晕厥先兆的症状，常极为短暂。常见于颈动脉大脑前动脉及椎-基底动脉系统的阻塞性病变患者。常伴自主神经功能紊乱的症状，一般因突然转动头部或衣领过紧而诱发。此型晕厥的发作机制未明，可能为脑血管收缩而引起脑缺血的一种晕厥。此型发作时，脑电图显示在颈动脉窦受压一侧可显示慢频高幅波，而对侧则出现抽搐或痉挛性局限性神经征象。




36.颈动脉窦综合征的临床表现有哪些？



颈动脉窦综合征临床上主要有三型：①心脏抑制型：以心动过缓为主要表现。②血管抑制型：以血压低为主。③脑型：以意识丧失为主。50岁以上男性多见，也可见于青年女性。发作时血压下降、心率减慢、眩晕甚至昏倒及抽搐。本征具有三个特点：①发作前无恐惧、失血等诱因；②给予阿托品或麻黄碱后即不再发作；③刺激颈动脉窦可引起发作，所以在临床上做颈动脉窦加压试验时，则可因颈动脉窦神经兴奋，引起晕厥发作或心跳停止，甚至死亡。反射性大脑缺血，可有意识丧失、心动过缓等。




37.颈动脉窦综合征的发病机制是什么？



颈动脉窦综合征的发病机制至今尚不十分清楚。目前主要有两种学说：一种是外周病变学说，认为引起颈动脉窦反射异常的病变部位在颈动脉窦受体周围，因颈动脉硬化、栓塞、颈动脉体瘤、颈动脉体附近的炎症、淋巴结肿大、肿瘤及瘢痕压迫等，引起颈动脉窦感受器感受异常。许多临床研究发现，颈动脉窦综合征患者中，许多人还有治疗过或未经治疗过的颈部肿瘤。另一种是中枢病变学说，认为引起颈动脉窦综合征的病变部位在自主神经核水平，但确切机制尚待进一步阐明。




38.颈动脉窦综合征如何诊断？



常见于中老年人，出现晕厥，且与头部突然转动、仰头或穿紧领衣服等诱因有关时应考虑本病，颈动脉刺激诱发心动过缓和血压下降或出现晕厥者常可确定诊断。




39.颈动脉窦综合征如何治疗？





（1）一般治疗：



避免刺激颈动脉窦，平时应保持情绪稳定及禁止穿衣领较高较紧的衣服。发作时立即将患者置于平卧位。



（2）药物治疗：



阿托品、麻黄碱、硫酸麻黄碱、苯巴比妥、硫酸苯丙胺、去氧肾上腺素、异丙肾上腺素、肾上腺素等药物有效。



（3）起搏治疗




1）适应证：


对于心脏抑制型颈动脉窦综合征，起搏治疗是最有效的治疗措施。Sugre等对20例反复发生晕厥的颈动脉窦综合征患者植入永久性人工心脏起搏器，术后平均随访41个月，15例患者的症状消失，仅4例患者有晕厥复发，但发作次数明显减少。1989年美国心脏协会（AHA）和美国心脏学会联合成立的心脏起搏特别工作组制订的植入心脏起搏器指南示反复发生晕厥者都是起搏治疗的指征，而中国生物医学工程学会心脏起搏工程委员会与《起搏与心脏》杂志联合讨论小组推荐的最佳适应证是颈动脉窦刺激引起反复发作性晕厥或在无任何药物抑制窦房结和窦房传导功能情况下轻压颈动脉窦引起3秒以上的窦性停搏者。而虽有反复发作性晕厥，但心脏抑制反应不明确，或不能诱发，或体位及其他激发试验引起晕厥伴有心动过缓，应用临时起搏有效者，也可植入永久性人工心脏起搏器，但其必要性尚待商讨而以下三种情况不需植入人工心脏起搏器：①颈动脉窦刺激虽可引起心脏抑制反应，但不产生晕厥或晕厥先兆等症状；②颈动脉窦刺激引起高敏心脏抑制反应，但症状不典型或较轻微；③反复晕厥、眩晕或头昏，但无心脏抑制反应。


2）起搏方式：


颈动脉窦综合征患者的最佳起搏方式是房室顺序起搏。也有报道称房室顺序起搏联合麻黄碱及普萘洛尔可有效地治疗混合型颈动脉窦综合征。



（4）外科治疗：



采用外科手术去除单侧的颈动脉窦上的神经可使75%以上的患者症状减轻或消失。




40.什么叫直立性低血压？



直立性低血压经典的定义是站立1～3分钟，收缩压下降大于20mmHg，或者舒张压下降大约10mmHg，而美国预防、检测、评估与治疗高血压全国联合委员会第7次报告将直立性低血压定义为：直立时血压下降大约10mmHg，并出现头晕或晕厥。




41.直立性低血压的发病机制是什么？



自主神经系统、肾素-血管紧张素系统、加压素及去甲肾上腺素的释放等参与了体位改变时血压维持。该代偿机制的任一环节出现功能紊乱都可导致直立后血压下降和脏器（尤其脑）低灌注症状。自主神经反射弧受疾病或药物损伤时可发生直立性低血压，当血容量不足或调节血压的效应器官（心脏、血管）出现异常时也可出现上述情况。生理状态下压力感受器敏感性随年龄增加而下降，动脉粥样硬化也可损伤血管的反应性导致心血管反射受损。




42.直立性低血压的病因有哪些？



直立性低血压常见病因分为：药源性、神经源性、非神经源性。最常见的是药物，考虑抗精神失常药物、抗抑郁药物、抗肿瘤药物及过量的抗高血压药物等。非神经源性包括血容量不足、心脏前负荷减少等。排除药物和非神经源性的，考虑神经源性的，包括周围或者中枢神经系统的疾病等。




43.直立性低血压如何治疗？



直立性低血压首先要去除诱因，然后非药物治疗，对患者进行健康教育，避免引起直立性低血压的诱因，补充钠盐，增加血容量等。通常在上述措施无效时再考虑药物治疗，同时注意预防卧位高血压。不同的药物通过不同的作用机制升高血压。盐皮质激素，氟氢可的松具有保钠潴水、增加血管内容量、减少利尿钠、增加受体敏感性等作用，一般可作为直立性低血压治疗的首选药物；拟交感药物如麻黄碱、米多君作为次选药。但患者合并有缺血性心脏病、心律失常和外周血管病时应避免或慎用拟交感神经药；靶向治疗药物包括去氨加压素、生长抑素类似物，促红细胞生成素等。如果联合氟氢可的松和拟交感药物仍然无效，可根据具体的病理生理机制选择靶向治疗药物。




44.晕厥患者的预后如何？



晕厥患者预后取决于其年龄及基础疾病等，一般来说，心电图正常、无心脏病、无神经系统器质性病变、平素健康的年轻患者、血管迷走性晕厥及直立性低血压年轻患者预后较好。如阵发性室上性心动过速的患者经射频消融后可根治，预后较好。器质性心脏病预后较差，合并室速预后更差。




第十二章　主动脉夹层






1.主动脉夹层如何分型？



主动脉夹层（aortic dissection）最常用的分型或分类系统为De Bakey分型，根据夹层的起源及受累的部位分为三型（图12-1）：

Ⅰ型：夹层起源于升主动脉，扩展超过主动脉弓到降主动脉，甚至腹主动脉，此型最多见。

Ⅱ型：夹层起源并局限于升主动脉。

Ⅲ型：病变起源于降主动脉左锁骨下动脉开口远端，并向远端扩展，可直至腹主动脉。

病变涉及升主动脉的约占夹层的 2/3，即De Bakey Ⅰ、Ⅱ型又称STanford A型或近端型，而 De Bakey Ⅲ型的病变不涉及升主动脉的约占 1/3，又称 Stanford B型或远端型。以升主动脉涉及与否的Stanford分型有利于治疗方法的选择。





图12-1　De Bakey分型





2.主动脉夹层最常见的病因是什么？



高血压为主动脉夹层最常见的病因，70%～80%的主动脉夹层是由高血压所致。此外，在各型夹层中，Ⅲ型夹层患者合并高血压最为常见。其次为结缔组织疾病（如马方综合征）和动脉粥样硬化。




3.主动脉夹层常见的临床表现有哪些？





（1）疼痛：



疼痛为本病突出的症状，常为突发腹背部剧烈而持续的撕裂样疼痛，疼痛部位有时可提示撕裂口的部位。



（2）休克、虚脱与血压变化：



约半数患者发病后有苍白、大汗、皮肤湿冷、呼吸急促、心率加速等休克样表现，而血压下降程度常与上述症状表现不平行，某些患者还会因剧痛而血压增高。严重的休克仅见于夹层动脉瘤破入胸膜腔大量内出血，或出现心脏压塞或急性重度主动脉瓣关闭不全。两侧肢体血压及脉搏明显不对称，常高度提示本病。



（3）其他系统损害：



由于夹层血肿的扩展可压迫邻近组织或波及主动脉大分支，从而出现不同的症状与体征，致使临床表现错综复杂，应引起高度重视。


1）心血管系统：


①主动脉瓣关闭不全和心力衰竭，心前区可闻及典型叹气样舒张期杂音且可发生充血性心衰。②心肌梗死：当少数近端夹层的内膜破裂下垂物遮盖冠状窦口可致急性心肌梗死；多数影响右冠窦，因此多见下壁心肌梗死。该情况下严禁溶栓和抗凝治疗，否则会引发致命性大出血。③心脏压塞。


2）其他系统：


神经、呼吸、消化及泌尿系统均可受累；夹层压迫脑、脊髓的动脉可引起神经系统症状：昏迷、瘫痪等，多数为近端夹层影响无名或左颈总动脉血供。夹层压迫喉返神经可引起声音嘶哑。夹层破入胸、腹腔可致胸腹腔积血，破入气管、支气管或食管可导致大量咯血或呕血。夹层扩展到腹腔动脉或肠系膜动脉可致肠坏死急腹症。夹层扩展到肾动脉可引起急性腰痛、血尿、急性肾衰或肾性高血压。夹层扩展至髂动脉可导致股动脉灌注减少而出现下肢缺血以致坏死。




4.主动脉夹层治疗的主要原则是什么？



（1）控制血压心率：严密监测血流动力学指标，使收缩压保持在100～120mmHg以下。给予β受体阻滞剂，减慢心率至 60～70 次/分。绝对卧床休息，强效镇静与镇痛。

（2）升主动脉夹层特别是波及主动脉瓣或心包内有渗液者宜急诊外科手术。

（3）降主动脉夹层急性期病情进展迅速，远端主动脉直径≥5cm或有血管并发症者应争取介入治疗（动脉腔内隔绝术）。急性远端夹层无血管并发症时，可试行内科药物保守治疗，若1周不缓解或出现并发症：如夹层扩展或破裂，出现神经系统损害等，应立即行介入或手术治疗。

OEBPS/Image00064.jpg
o R R PaHB AR I-A I-A Il a—C
HETRAE I -B = II a—C
DURTEI - 1l b-B =
Wiz EE (kA ) = I -A I-A
BHgATER (LA - =AY [N5=C
HIFI RS PRgRTFIR (FHkA ) - II a—C I a—C
HENEZ e e e D) = =R M o=
HirassE (FRKH ) = Il aC Il a-C
Hiass s (LA ) - I -B II a—C
[ULGESLY) IS eistis II a—C
AN Y IS Evig I a-C I a-B Il a-B
B P ] st AR - I-C I -C
iR A - I -c i =C






OEBPS/Image00065.jpg
VA SE S
WEFEA DVT 5 PE 1S
bl s i o N ] +1.5
fiivseg +1
1l +1
PRAE
DFE>100 1K / 53 +1.5
DVT Il ASER +3
Ik ] D

WA BT REME/N T PE g






OEBPS/Image00063.jpg
S——— A FESE K
WHO-FC 1T WHO-FC I WHO-FC IV
2 [ I -C =
IR I-A I-A T a-C
P B 2R AR BT Wik A I -A A II a—C
Py flhA:= 38 II a-C I -A I a—C






OEBPS/Image00017.jpg
Gk B PEAEIRTE 48 /NI Y BEAE O LR BE, B I

Bk g, BREAR BN bk 5 A A AR,
B PR BT ] VAR
PR KT AL (>2040 h) #F KAFIEL (>20 2040 ) #ERE G 25 2 JE B & CCS 4 4
S PN HATZef, HAmESPEE  MRKVIOLH, HLK

LR RE. FEE (<204>  WFE) (>20 7080 ) i R4k
B SRS ETE T A IRANER MR, AR BE S L
RERTIESS 2 AT g

IGRRI BB, Bl Fik>70 2
B IS P AR 42 2355 B
JR 2% 5N i, S3 EHT
IR ol W N, AIK
M. Oahidsg. Lahid
M, R >T75 %

LHLE BRI T3 B B >02mV, W B M MR LR IE 3 E ARk
ST B 2 28 (>0.05mV), QI
B0 HE B RS A B i
BRSO i

CWEFRICY) B R (B cTaT>001pg IEH
(B ¢TnT>0.1 pn g/L) I 1E<O.1;Lg/L)






OEBPS/Image00061.jpg





OEBPS/Image00018.jpg





OEBPS/Image00062.jpg





OEBPS/Image00015.jpg
o BE AT RE

AT RAZ &

BN L

Wiz 08, BiE=60%, &ik=70 %
PRI ML Bl 7 27 50 L P B R

AR SR

ST Bt sl FAI 2D 1mm

AN ER T I B dal F o e £
R g

T R RER A FH 2 —3

Wiz L8, Bth<60 %, &itk<70 %
THEALLIR, BrE=60%, Lth=70 %
FIREAR OB, BRI AR A 2 AL A A [ 3%
ST A

ST B¢F#AIL 0.05 ~ Imm

R P B T P B E 2 Imm
R AT BE

o, HPEERTREMZRIL, (HEA .
Wgi, P REAS DB
LAMER R, AR

RN 32 056 T PP 3] B < Imm
DHLEE R






OEBPS/Image00059.jpg
T





OEBPS/Image00016.jpg
LSS 8

R ] i [Ean: ¢&! CK-MB
cTnT c¢Tnl
ig coan=1in) I M@ANN D) il =2 2 cdlh 2) ] 6
WEAELRHE] (/N ) 4~8 10~24 10 ~24 18 ~24
FRezmta] (K ) 055110 SER0 5 il P!






OEBPS/Image00060.jpg





OEBPS/Image00013.jpg
A R 30 ~ 60mg H 1REDAR
ST 5~ 10mg AH 1 RAR

e[S I 5~ 10mg BH 1RO

Je R 40mg HH 2 AR

e 2 ~ 8mg AH 1 REAR

/R £ 30 ~ 90mg &H 3 KHMk
RO G R Bl 90 ~ 180mg fH 1R EMR
AERLMAKE 38 40 ~ 80mg BH 3 H Ak
HERIMAR R R 120 ~ 240mg AEH 1R






OEBPS/Image00057.jpg
1.4.4 S RAE R
1.4.5 1L A5
1.4.6 MMV RS I
1.5 B LIRS e i
1.6 JirE kA ZEMEES (PVOD) A1 (8% ) M40 1% % (PCH)
2. Z DRI R X 4 i v 1
2.1 W ThfiERn 4
2.2 EFEKIIfEAN A
2.3 JREAENG
3. R A (B ) RS ITEA it i IR
3.1 & PERHZEME
3.2 [A)FPETEEG
3.3 HCAb A BRSSP TR A 2000 A< R A i s e
3.4 FEARIVE IR 27 45
3.5 kA
3.6 PR R HE
3.7 KBERW
4. P AR P G 1R
5. JREASBAAN (5 ) Z270 R 28 BT S0 i 1
5.1 M RGNS : EHEAsds, MYIBRA
5.2 RGP, 45T, TR SORAN I S U 0, AU, ZATEMAL 4R, I
5.3 ARG . BERAERE, bR, HURIRER
5.4 Hdfth: PigivERLZE, FAEHRRR, BHRYE TS EE






OEBPS/Image00014.jpg





OEBPS/Image00058.jpg
FEPN 7510 ] 7 S 5F H
SEAR H B A S 18 /S
IR v H
WHO Hfigsrk .1 \%
6 Zr B AT IR K (>500m) 6 (<300m)
LofiiE B e K EAERE > 15ml/ (min - kg) R EAFER <12ml/ (min - kg)
1fiL%% BNP/NT—proBNP 7K TR B AR EAFLE T
R LBl E R TeOLANE . TAPSE>2.0cm AL . TAPSE<1.5cm
ML BN F12: 58K RAP<8mmHg H. CI=2.51/ RAP>15mmHg 5 CI < 2.0/

(min * m”*) (min * m*)






OEBPS/Image00055.jpg





OEBPS/Image00056.jpg
1. shfkAish ke E (PAH)
L1 Al ks He
1.2 AL il s ik s e
1.2.1 BMPR2
1.2.2 ALK1, BT (PEsAPEE S i T 40 i A 5KIE )
1.2.3 ANHHZER
1.3 254 RNEE 4 A B0 fiti 31 ok s e
1.4 ARG 0 bk i
14.1 Z5%H 8%
1.4.2 HIV Jgy
1.4.3 ke &






OEBPS/Image00021.jpg
ZeRIAHE (LAO) 45° +3kfi2 (Cra) 20° LAD 3t BER 1 32 JF DAL fd; LM JFH
EAE (AP) +3K47 (Cra) LAD i B, LAD S5X 300 Xik; LM JFH
FHIAHE (RAO) 30° + k{3 (Cra) 20° LAD HriBt
FRIEME (RAO) 30° + 247 (Cau) 20° LAD, LCX EIHH . LCX &, 4% (oM) &
JEHIfZ (AP) + 217 (Cau) 20° LM. LAD. LCX JFH . JEBt, LCX fA5HA OM JFFH
ZERiEME (LAO) 50° + 2437 (Cau) 30° LM, LAD, LCX JFIH, LCX A, il 32T 1 A
LRiAHE (LAO) 45° RCA JFH . BIGHR R GRS

JERIA. (AP) + 3L (Cra) 20° RCA ¥4y 3% S HIF






OEBPS/Image00022.jpg
LVSESES oA

[ERIINES 5
F RS EE S 5
FE ML 1 5
HFe>75% 4 MEEEr - CINKUES BT
P, 3 <5 7.5% 0.04%
i | 6~10 14.0% 0.12%
W R 3
11~16 26.1% 1.09%
X LRI 4100 mlA 1 =16 57.3% 12.6%
. 4
I3 WUEF>1.5mg/dl
40~6042
' /NER U 3 2R AT jj
< 60ml A G a2 20~4004
<20°56






OEBPS/Image00019.jpg





OEBPS/Image00020.jpg
FEAE LU BB B A BRI I . GRACE 74> > 140 sk 2 /0 1 T 5 A I A
£; ERRERZME, ATiEE S0

FUEZ R WA BRI RIS (<24 /). GRACE #F43> 140 s 77 7E 21 I A
HAbm e R B

AWIEZIER A BIAIT RS (72 /NN ): GRACE 743 < 140 SR E % I A
WHA R ERZE, (AR R KAk i fr i 6 BH M Y 2 2

TEAE S G ARG A SR (L 0 & 9F CHF DA SR8 i i 3 I a @
FI2EARGE ) WATE 2GRSk (<2 /i)

AHELERN A BRI RIS R R BRI KUSAR; XA Q2 Wil A+ Tl m A

AL R XU






OEBPS/Image00002.jpg





OEBPS/Image00001.jpg
EHBES E E BUR X B

EH BER BA—





OEBPS/Image00053.jpg
T (%) e AEHUE (pg/ml)

=70 1800
HEBR O3 AR S 300






OEBPS/Image00054.jpg





OEBPS/Image00006.jpg
I R 2

T A: DANEFEBIRML B TOANEEMOL C: OIUEEE 2 FNE

LB (kEATRE W (ERMEARERLL 08 CONAEREE AR
RLLSE ) L9 ) FaE RS )

M. W2k FE D& IA B I (@

i, 1A AW EAE,

{H 3 48 /NEF P TG & 1B

O EISMNAE

I: Sd#r e L8, I A Il B-T,,,. Il B-T,, 1M c

I 48 /INEF N K A 1Y

PSRINEL Y]






OEBPS/Image00050.jpg
—AbEE . RAL, DU TR

IR WA (G )

251 WREERBUHAREA G . WDEE . BAETEC, SR A S U AT 5

AR E  TAR CRAS LS == W, PRI BT 2 ) A i A
SR, TEAERL 25 AN G i 254

Y

e WA T ESR AR Ra T vk . ERKERTER I . TCOM: sk A
i I AL B30 2 v T

Y

SO | RITRCR, KRR II S






OEBPS/Image00007.jpg
2y A R 7 RZ5 75+ PR
HZREIR 10 ~ 20mg HH2~3WHOR E| Sk






OEBPS/Image00051.jpg
>100mmHg

90 ~ 100mmHg

<90mmHg

f

f

A

FIRF (RRZEK )+ Y 5K (AR . A 4H . 4L B BUFIH Ik
LR/R ), ZEPiddE

A FRAF (20 IEPENL 259 (20, 2008 T . Biie —FamHm ]
. ZEPEEE )

B BL A D IRVEAR e . DM S 124 W~ (2R RRILE T S8 )
HATIRYT ;. Qi A ei A& QOMHIEMNUI 2582 Bk, W2
FHVE EIRER; @MBCRIIAEE, 1525 VB sl kA 45 W 1 it 50 3 A R ]
E BRI BRIE S S AU DR B 5 6 200 o A P i 2 A 2
BB CUSEA A A A . S ROBIR






OEBPS/Image00004.jpg
12 — AN SARGIROLSE, FIATER B, HEK ., Pudsllrse i mrs R o 80 &4k

Mg HEEDEIMZR, RPITES Eg, B, BETTHES L, BRI PITE . fF4Msh
ARG, BE RS BN N B o PR IE R DL T DL — JBORBE F- H2P 4T 200m LA 2k
R RS SZ IR

M HEAIESIRZIR, EEFROL T AP H2E4T 100 ~ 200m w8k — 2 RER I T A& A
LY

IV Ran S s A B g BT IO SR AE R






OEBPS/Image00048.jpg
I 9% <18 >36.7 Jofig L, JCHHZEEE AN R
T % >18 >36.7 5 g i
I 2% <18 < 36.7 Joffd L, AHSGEEARR

IV >18 < 36.7 g, AHSHETAR






OEBPS/Image00000.jpg
EHBES E E BUR X B

EH BER BA—





OEBPS/Image00005.jpg
I R B

e A DANREFGHEML  B: TOANEHEMOZ  C: DIUEZE 2 MK
Wigm (dkEMARTRE W (RREATREILL L8 COIAEREE A
LA D) %50 ) FaE RLO S )
1. KB, ik I A I B @

Az PR T L B 0
G






OEBPS/Image00049.jpg
SERML OGS L ORI IRR L, oL RS | R X L A
A, IS CRURAIEE < 90% ) | A LB

s
4

Y 5 B iR A s LA B

PURRIT [ PIELWT (Bi2)

Y

N N BNP/NT-proBNP
—BRIT e

=
I

Y
WS WE, JHER OSSR TPAG SR |
i E






OEBPS/Image00046.jpg





OEBPS/Image00003.jpg
R OHAEN E B ORBK R B
F OB EIER WR—
BlES =M EE% #hf T &

47 E (HBUGHEPREHT; A 7 gk A MO PR SR — BEhe, HoA

K FE BRI R AL 2 DT B B )

ES

i
H
7

LR U

7
f 97 ¢

[T
DI
T
[BER
i

|

FiE

KIRHE

[N

X IGE T
e
T

o 9

S

LA

i
CEiEH:
T o

B

EAKZLR N

Erkeun






OEBPS/Image00047.jpg





OEBPS/Image00044.jpg





OEBPS/Image00045.jpg
T





OEBPS/Image00012.jpg





OEBPS/Image00010.jpg
RIGEH 12.5 ~ 50mg AH 3 KR Bk
AR F 5~ 10mg AH 2 IR BRI
gLl 4 ~ 8mg BH 1 ER Bk
FAAF 5~10mg BH 1TIRER R
DU A 10 ~ 20mg BH 1IRAMR b8
A 2.5 ~5mg HH 1 REOR R
A 10 ~ 20mg fH 1 RER R
2 A 10 ~ 20mg AH LIRDAR TEIRIL






OEBPS/Image00011.jpg
TR H 3 R 0.5 ~ 0.6mg — AR SE 3 K, BEUCHIRE S 4M
525551 0.4mg 15 738N 1.2mg
S R 5mg BH 1K, EREEREER
AR S LI AL g L3 10 ~ 30mg B H 3 ~4 RHMR
Rl 20 ~ 40mg HH 1~2 WA R
AT 5 1L AR Wi 20mg BH 2 R i

GERR o 40 ~ 60mg HH 1REAR






OEBPS/Image00008.jpg
ES Rl YIN 25 ~ 100mg HEH 2 KR B BEREME
KRR 50 ~ 200mg BEH 1RAMR B PRI
B K 25 ~ 50mg BEH 2 WA AR B, EFEME
HRIEIR 5 ~ 10mg H 1LIRDOR B M






OEBPS/Image00052.jpg
i (%) IR (pg/ml)

WL <50 450
50 ~ 70 900






OEBPS/Image00009.jpg
BT 25 ~ 40mg e b 1R R
FARAMTT 20 ~ 40mg Wi b 1R IR
FTFEARAT T 10 ~ 20mg BH 1 IRER
W ARAMTT 20 ~ 40mg W b 1R TR
FARABTT 40 ~ 80mg M b 1 YR

i RATT 5~ 10mg e b 1R IR






OEBPS/Image00043.jpg





OEBPS/Image00039.jpg
IR Zrul . BEHLXCE IR St BEHLIL 2l BEHLXL 2t BEPLNE
R B RIS B X IS X A
FEVADLE S Ik He N FIELBE FTHR Vb3 RFEVHHE 30mg,
110mg, &H 2K & 20mg, HEH 1 S5mg, &H 2K &H 1K
150mg %5 H 2 ¥ w vs & 60mg, FEH 1K
Vs Vs ﬂﬁ{{:ﬁ( Vs
1B 1B R
CHADS2 =1 =0 =1 =9
HEL P Al 2E A rpialie 28 Aol e 2E Aok e 2E
WM KRB MAEAEG RS R ARG R K ARG R K A= E i AAH
H 1 MR MM AR mEEAE SR
I R IKHINBFEE F A H'E AR EETRE  BIIR VD BEAE TR S5 R MR AT
EHEM (35 80% ), A AEMEHEAE AF B ARSI AF BE
WAL 4R P4sO X EHAPREAERSE A AR RS
i, ASm AR HERIERITIOT M ER AR
WRGE MRS, R FREK, mEk4d%R T
F A4 Z EHE  (AFARDPIRIE R &K T 4E
YEF B RRS 3%, 8 BIRAEs. Widl Bkl
LEIBEEE AT dii K st & 4=
BUBER T L T AR AR SR

150mg A5 H 2 RI7HCE
fE, % AP Y B R
45 110mg B H 2 KI7
RO, AR






OEBPS/Image00040.jpg
HALUEEZS )

K H 25N
LIV

BIL/R S 2]

I 259 BE IR
R[]

I INR
RSP R

AR EAE ]

K
HE 1L

12 ~ 17 /NBs}
2 /N

e/

80% 2%
20% 2Rt

P& H I
SR A5

FIERT>BE
X a HF

8 ~ 15 /)i
1 ~ 3 /i

Je

66% 4
33% ZfHt

LA 3A4
T, PR
UG

FaIWR VD BE
X a AF

9 ~ 13 /A
2 ~ 4 /\NEf

st Rl

25% 2%
75% Z Tt

A R 34441
il . PR
fin ]

fRALVEBE
X a HF

8 ~ 10 /it
1 ~2 7Nt

kel

40% 2%
60% Z AR

A R 3A4 44K
. PR
il 7]






OEBPS/Image00037.jpg
1





OEBPS/Image00038.jpg





OEBPS/Image00035.jpg





OEBPS/Image00036.jpg





OEBPS/Image00033.jpg





OEBPS/Image00034.jpg
il





OEBPS/Image00041.jpg





OEBPS/Image00042.jpg
T





OEBPS/Image00073.jpg
17

AR (G2l ) BRI (iLimhd )





OEBPS/Image00074.jpg
EHBES E E BUR X B

EH BER BA—





OEBPS/Image00028.jpg
F 5 TRATR I

ZIRIR . ok ZORIE | O
YRS LPUEE R, EEE G






OEBPS/Image00072.jpg





OEBPS/Image00029.jpg
F B i HKATE I

DD W 2y IR o8 e I N £ 72731101 R 5 B3 AL A A L 8 e A T I
BELH RS E WA S
12K 2.5 ~3.5mm B2 %K 3.4 ~42mm






OEBPS/Image00026.jpg
Wt T 40 34
SEARATT 20 ~ 40 8500
FARAMTT 40 ~ 80 95135

&P AT 5~10 39 ~ 45






OEBPS/Image00070.jpg
#E. ACS

SBP > 90mmHg .05 H 1Y
VRITHE R . X R A
Jits 7o i £, 2 R R A
R S FRIMERE,
A IIK=E 0 S PO
AR, RN
VR F125%)

F . COPD, JififhE
Wl filige, WORLAE

/
=R
Ecey

/

[RLIL

LT
rk: FURA; WAL, Sz

oo
\

Xt FSBP < 90mmHgui K 7
10T R TR Tt «
FE: FIRR, diimiEy,
Pz, ARk

JisE AR, WUEF > 1.5pg/ml, WA

B < 60ml/min, PRZEA > 40mg/dl,
TSP N UTRVAIN





OEBPS/Image00027.jpg





OEBPS/Image00071.jpg





OEBPS/Image00024.jpg
f&fE: (10 4FfERME<5% ) TC= 6.21 (240) TC=6.99 (270) TC< 6.21 (240)
LDL-C=4.14 (160) LDL-C=4.92 (190) LDL-C<4.14 (160)

Fifi . (10 A£G 5% ~ 10% ) TC=5.2 (200) TC=6.21 (240) TC<5.2 (200)
LDL-C=341 (130) LDL-C=4.14 (160) LDL-C<3.41 (130)

i fE: CHD 8% CHD %5f@hE, =% TC=4.14 (160) TC=4.14 (160) TC<4.14 (160)
10 SEfE R 10% ~ 15% LDL-C=2.6 (100) LDL-C=2.6 (100) LDL-C<2.6 (100)

WmRfE: SEEkEE AR, B TC=4.14 (160 ) TC =4.14 (160) TC<3.1 (120)

IO I 4875 A I 0 PR LDL-C=2.07 (80) LDL-C=2.07 (80) LDL-C<2.07 (80)






OEBPS/Image00068.jpg
geisdkmfe e ZE L (TRRiRs A S )

TEAEPEIfG R AR
R/ HP I R Tl PR AR
D-T 2RIk
]
PR FAE i sh ks eT
AP AT B kg R CT
—L— ]
ThitegE ARt %E TMtEgE AT gE
Aabs AT b TRIT

Bk ER





OEBPS/Image00025.jpg
%) Fil4E (mg/d ) LDL-C F#{% (%)

BAfFE e fth 7T 10 39
IEARARTT 40 31






OEBPS/Image00069.jpg





OEBPS/Image00066.jpg
kS

R >65 % il
WEFEA DVT 5K PE +3
14~ H AN ARE A +2
T R +2
AN R +3
1% 1. +2

TAAIE
75~ 94 %/ 4 +3
=95/ 43 +5

T TR A EL S 7K i +4






OEBPS/Image00023.jpg
FLBEfckE HW=MmE Bg. AL. ALl /NHEHK 5y v B4 H- Tk = R R L A
(c™m) /N AL
ARG 2 H 3 =g Bio. E. Cs JERE A % HAEH M =ME BANAHS, 45
=] K fift I R TIOUE B MR W TR
(VLDL)
R EENR H R By E VLDL 1 H i = F&  J& LDL Bk, #B4rZ N
EE (IDL)  fHEEE Z BT K IS TE K
% FE R 2R JIF [ Bioo VLDL Al IDL f H RHEEER EE Rk, £ LDL%Z
H (LDL) U2y 15 S A S & TR AV Gk eI E
JE BB 558000 A
T N AR Wilg, AT,AT., G HFRER/NG G,  (EdEHERMINEHS R, %
i (HDL) JIF ] e CM A1 VLDL f&fe e iz JIE [ 5 28 JFP i el He At 2H 4R P40
ELYL s A, HDL-C 5500 7 AH2E
BEEEM (a)[  AH[EEE By (1) JFNE 4 G 5 LDL Al A 556 Ot o6

LP (a) ] WG






OEBPS/Image00067.jpg
FBERfE IR ZE R (R REA )
|
e 7 RV T I 8 i CTAG, £

f
# 2
|

OBl R (OB L)

. o AUKAHGCT bR
TS 7 BT Btk
SR A AN ‘ ‘

Y
T H A |—» i ZEIGYT bR





OEBPS/Image00032.jpg





OEBPS/Image00030.jpg
BRYEFH FE%E

UE WRE

37 ey e
5 AN A
T /NI OR B ROk
AR T A

TR B T ) L3
FAI B AT AT IR A

JCHi ] I3
5% ~ 8% AHHZS
BRI AT S HAR A
5 PTCA F22HH tbnl a2

A ] A5 R e
ToAAR A

TR )X LA X B WA A T PR
UEAR T RE R A AP

UE AR IR TT Z ik T T 80 5E






OEBPS/Image00031.jpg
-90°
-150° -30°
aVR aVL

+18(>() (I)O
moom

VF
1200 @ +60°
* +90°

BRI HARSE

IR TRl R S8 M i S I E KT R BER






