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扩张型心肌病左室逆重构的研究进展
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【摘要】药物或器械治疗能使心力衰竭患者左心室容积和质量发生不同程度的降低，部分心室甚至恢复至正常形态大小，这

种生物学改变称为“左室逆重构”。左室逆重构已被认为是评价扩张型心肌病治疗是否有效以及评估其预后的重要依据。但关

于扩张型心肌病左室逆重构的认识还不够充分。现围绕逆重构的意义、如何出现以及临床预测因子等方面，就扩张型心肌病左

室逆重构研究进展进行综述。
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【Abstract】The drug or instrument treatment can reduce the volume and quality of left ventricle of patients with heart failure to 
varying degrees, and some ventricles even return to normal shape and size. This biological change is called “left ventricular reverse 
remodeling”. Nowadays, the occurrence of left ventricular inverse remodeling has been considered as an important basis for the evaluation 
of the effectiveness of the treatment of dilated cardiomyopathy and the prognosis of dilated cardiomyopathy. However, the understanding 
of left ventricular inverse remodeling in dilated cardiomyopathy is still insufficient. This article reviews the progress of left ventricular 
inverse remodeling in dilated cardiomyopathy in terms of its significance, relationship with etiology, function of dilated cardiomyopathy, 
and clinical predictors.
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药物或器械治疗能使心力衰竭患者左心室容积

和质量发生不同程度的降低，部分心室甚至恢复至正

常形态大小。这种改变通常能反映心肌大小和功能

的生物学恢复，并伴随左心室舒张末期压力与容积的

关系向正常化方向转变，称为“左心室逆重构”（left 
ventricular reverse remodeling，LVRR）[1-2]。近年来，随

着部分新药的出现以及器械治疗等更多临床试验结果

的公布，扩张型心肌病（dilated cardiomyopathy，DCM）

在治疗上取得了显著的进步，LVRR 的发现给 DCM 治

疗策略提供了全新的思路，正确认识和理解 DCM 左

室逆重构十分重要。现就其意义、如何出现、临床评价

及预测方法做一综述。

1   左室逆重构在 DCM 中的意义

大量研究证实受损心肌在一定程度上有可恢复其

形态学及功能的可能，而这种可能的发生很大程度上取

决于是否出现 LVRR。近年来 DCM 患者的生存率得到

了显著提高，而这些患者大多都存在 LVRR[3]。LVRR
的出现可明显改善 DCM 患者的长期预后，可能成为

评价治疗 DCM 患者有效的一种指标 [4]。一项对 59 例

DCM 患者进行的回顾性分析中显示 19 例存活超过 12
年的患者中有 37% 表现出左室逆重构，这部分患者左

室舒张末期内径大小明显缩小，射血分数增加，并具有

更良好的预后，而在 33 例死亡或心脏移植的患者中未

发现 LVRR[5]。在一项对 408 例 DCM 患者的回顾性观

察研究中发现 63 例左室功能改善的患者与无改善的患

者相比，能更多地避免死亡以及心脏移植（P <0.001）[6]。

LVRR 的出现很大程度上代表 DCM 患者将有良

好预后，但最近有研究表明 LVRR 的出现不等同于心

功能完全恢复。在相当大比例的患者中（15%），当出

现 LVRR 时，左室射血分数（LVEF）和左室直径可明

显正常化，这一过程被称为“明显治愈”或“心肌缓解”，

但约 10% 的 DCM 患者可表现出 10 年以上长期、持

续的明显治愈 [7]，另外绝大多数患者在很长一段时间

内都再次出现左心功能障碍。这说明观察到的治愈只

是表面、暂时的，LVRR 可能代表心肌缓解，但不是真

正的治愈 [8-9]。

LVRR 的出现虽然并不能代表心功能的完全恢复，

但与临床预后密切相关，早期识别 LVRR 将有助于对

DCM 患者进行预后判断及危险分层。对无 LVRR 患

者，进行早期强化或更加积极的器械疗法，将明显改善

DCM[10]。

2   如何诱导左室逆重构

当前认为，左室逆重构通常发生在去除病因（如

病毒感染、快速性心律失常）以及经过药物或器械治

疗后 [11]。最近研究发现，在遗传性 DCM 中，尤其是

TITIN 型心肌病中，运用药物治疗 [12] 和对明显表现

为“终末期”的患者进行器械疗法比如植入左心室辅

助装置 [13] 后，心脏恢复是有可能的。DCM 的经典药

物治疗是血管紧张素转换酶抑制剂 / 血管紧张素Ⅱ受

体阻滞剂、β 受体阻滞剂和醛固酮受体拮抗剂 [14]，另

外具有代表性的新药是脑啡肽酶及血管紧张素受体

拮抗剂沙库巴曲缬沙坦钠。对于左束支传导阻滞和存

在心室不同步的患者，心脏再同步化治疗可成功诱导

LVRR [11]，另外左心室辅助装置对心室负荷的反应也

能诱导 LVRR[15]。

值得注意的是，以上基于大量临床和实验研究证

据的标准化药物治疗及器械植入对于 DCM 并不是完

全有效，有些情况下，LVRR 并不明显。而造成这种

可变性的原因尚不完全清楚。然而，下列因素可能与

DCM 的可变病因部分相关，包括获得性和遗传性（家

族性）[16]，去除这些病因对于诱导 LVRR 也同等重要。

（1）持续快速性室上性或室性心律失常：这两类心律

失常均可迅速导致 DCM，抗心律失常的治疗通常能

诱导 LVRR，从而使心功能恢复至正常。然而，一项

针对 24 例患者的小型临床试验表明，心动过速复发

可能导致左室功能迅速下降，且远远比初次更严重 [17]，

这也验证了 LVEF 恢复并不等同于心肌恢复 [18]，反

复发作的心律失常对 LVRR 的诱发尤为不利 [19]。（2）

药品滥用（如酒精、可卡因）可诱发某种形式的心肌

病变如 DCM，而通常在去除诱因后可出现 LVRR，

心肌疾病可被逆转。（3）心脏毒性 ：主要与肿瘤化疗

的蒽环霉素和曲妥珠单抗相关的心脏毒性剂有关，这

类药物通常可引起心脏功能障碍，在停药后可改善，

但是反复使用此类药物通常会导致左心室重构、心功

能恶化 [20]。（4）围产期心肌病 ：围产期心肌病指在妊

娠的最后三个月或早期产褥期发生的左室功能障碍，

通常分娩后左室功能可恢复正常。然而，或许只是这

一种心肌缓解状态，随着再次妊娠，心功能很可能会

迅速恶化 [21]。（5）病毒性心肌炎 ：病毒性心肌炎患者

的预后存在明显差异，这可能与病毒感染与个体遗传

之间的相互作用有关。病毒性心肌炎并无特异性治疗，

主要以营养心肌、预防恶性心律失常为主。在某些情

况下可使用免疫抑制治疗，有研究表明运用这种治疗

可诱发 LVRR，迅速防止其向心肌炎后 DCM 发展 [22]。

3   DCM 患者左室逆重构的预测因子

LVRR 的出现与 DCM 患者预后紧密相关，故其

早期预测指标在 DCM 患者的临床管理中具有重大意

义。



心血管病学进展 2019 年 9 月第 40 卷第 6 期  Adv Cardiovasc Dis, September 2019, Vol.40, No.6 ·887·

3.1   左心室参数和临床预测因子

心脏超声心动图使用简便，可动态观察心脏的结

构和功能，是临床评价心脏舒缩功能最常用的方法，

也能最直接反映 LVRR。而 LVEF 因具 有简便、可

重复性高等特点，成为预测 DCM 患者猝死最为常用

的方法之一 [10]。另外目前样本量最大的心肌炎和急性

心肌病干预研究显示，新发 DCM（< 6 个月）或初始

LVEF < 40% 的心肌炎患者在接受标准化药物治疗后，

LVEF 从基线的 24% 提高到了40%（6 个月后）[23]。而

在多项变量分析中发现，左室舒张末期内径的基线值

是随访中 LVEF 改善的最强预测指标，其他的独立预

测指标是收缩压、黑人种族、NYHA 分级。中国研究 [24]

显示，入院收缩压水平、心力衰竭病史、QRS 波群间

期、基线左心室舒张末期内径和 LVEF 水平，以及出

院带药是否应用血管紧张素转换酶抑制剂、血管紧张

素Ⅱ受体阻滞剂，是 DCM 患者预后的独立预测因素。

3.2   心脏磁共振中的延迟增强显像

心脏磁共振（CMR）是当前测量心室容积、室壁

厚度、左心室质量和 LVEF 等心脏收缩与舒张功能指

标的金标准，此外，部分成像技术能观察心肌间质和

微循环的病变，是评估 LVRR 的强有力方法之一 [25-26]。

Kubanek 等 [27] 对 44 例新发 DCM 患者进行随访并对

心肌重构预测指标进行了评估，其中包括 CMR、血

清生物标志物、心内膜心肌活检、心肺运动试验和

心脏超声心动图。结果在所有变量中发现延迟增强

显像（LGE）以及 CMR 中更高的心肌水肿率（T2 指

数）可评估心肌纤维化程度，同时也是 LVRR 的独

立预测因子。这些数据表明 CMR 是最早能识别心肌

重构恢复潜力的检测方法。另 Leong 等 [28] 对 68 例

DCM 患者（疾病发作 < 2 周）CMR 检查的研究发

现，LVEF 改善（5 个月时）与 LGE 的程度呈负相关。

但并非所有的研究都显示 LGE 能预测 LVRR。在一项

对 113 例 DCM 患者随访 7 年的研究中发现，约 1/3 的

患者发生 LVRR [29]。而在多变量分析中，只有血管紧

张素转换酶抑制剂的使用与 LVRR 相关，CMR-LGE
不是单变量分析的预测指标。同样，在一项对 97 例

DCM 患者的独立研究中发现，只有左心室舒张末期内

径和症状持续时间是 LVRR 的独立预测因子，LVEF
的基线值和 CMR-LGE 的存在均未预测 LVRR[30]。

3.3   左心房和右心室

许多研究显示影像这种预测因子仅限于对左心室

结构和功能指标的评估，而其他心脏结构如左心房 [31]

和右心室，也可能是 LVRR 的重要预测因子，因为它们

广泛参与了心肌重构过程。Moon 等 [32] 对 44 例无心肌

LGE 的 DCM 患者运用 CMR 评估左心房的研究发现，

左心房容积是 LVRR 的唯一独立预测因子。另外最近

有研究显示右心室功能的基线值能预测 LVRR[33]。右

心室心肌逆重构通常发生在左心室之前，经常表现出

经过治疗后右心室结构的迅速恢复（为期 6 个月），这

可能是由于治疗后引起的血流动力学改善所致。目前右

室功能改善正在成为 DCM 早期治疗靶点和独立的预

后预测因子 [34]。在心脏再同步化治疗植入患者中也可

见右心室功能的改善 [35]，相反，随访期间右心室功能的

恶化是疾病进展的表现，预示着不良预后。

3.4   遗传表征

高质量二代测序 技 术的出现使因遗传而导致

DCM 的检出率（40%~50%）大大提高。在 DCM 的

基因遗传领域，最常见的是 TTN 基因突变，其他的

为涉及编码心肌肌节、桥粒、细胞骨架、核膜、线粒

体和离子通道成分的基因 [36]。而目前对 DCM 中的基

因型 - 表型间的相关性研究仍较少。然而对于 DCM
研究来说，探讨遗传基因和对 LVRR 治疗的反应之

间的相互作用是即将到来的研究热点。最近一项纳

入了152 例 DCM 患者的队列研究发现，基因簇突变

类型与 LVRR 概率之间存在显著关系 [37]。特别是在

携带结构细胞骨架 Z- 盘基因突变（Desmin、Filamin 
C、Distrophin、OBSL1、NEXN、MYPN、NEBL、

LDB3）的患者中发现存在较低的 LVRR 率，这些结

果强调了对 DCM 患者进行详尽的家族史询问和家族

基因筛查作为初步评估的重要性。

3.5   其他预测因子

3.5.1  功能性二尖瓣反流

尽管重度二尖瓣关闭不全可能与 LVRR 关系不大，

但更多的观点还是支持其是进行性心肌不良重构的独

立预测因子 [38]。

3.5.2  完全性左束支传导阻滞

心电图诊断为左束支传导阻滞时，出现 LVRR 的

可能性低 [39]。另外随访期间新发左束支传导阻滞是主

要心脏不良事件的重要独立预测因子 [40]。

3.5.3  心房颤动

随访期间心房颤动的发生可能代表了疾病的恶化，

并产生不良预后 [41]。

4   结语

DCM 是一种动态进展性疾病，尽管目前对 DCM
的病理生理、基因遗传、分子、细胞等方面的研究逐

渐深入，但 DCM 患者的预后依然是关注的问题。发

生 LVRR 的患者预后显著优于未发生者，LVRR 是

评 价 DCM 心功能改善的主要衡 量指标之一，也是
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DCM 患者管理中最重要的预后评估工具。因此对于

DCM 患者应进行详细的病史追踪以便深入了解病因，

去除诱因，针对病因治疗，同时对 DCM 患者进行危

险分层、优化治疗，从而使患者达到 LVRR，有望改善

其预后。

目前对于 LVRR 的早期预测在 DCM 患者的临

床管理中亟需引起更多重视。由于 LVRR 的定义和药

物治疗等临床因素的差异，不同研究显示有不同预测

因子；CMR（包括 LGE 的定量）、遗传表征等方面的

研究有利于减少 DCM 患者发生不良事件的风险。未

来希望开展更多相关研究，以揭示 DCM 心脏逆重构

的确切发生机制和提供药物或器械治疗的更多循证依

据。
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梗阻性肥厚型心肌病治疗方法的现状与进展

熊峰  
（西南交通大学附属医院  成都市第三人民医院心内科  成都市心血管病研究所，四川 成都 610031）

【摘要】梗阻性肥厚型心肌病是一种以室间隔非对称性肥厚、二尖瓣前叶收缩期前向运动征、左室流出道梗阻和不同程度的

二尖瓣反流为主要特征的常染色体显性遗传性疾病。目前该病可通过药物、外科手术、经皮室间隔化学消融术等方式治疗 , 从而

改善患者的临床症状，减少并发症及预防心源性猝死。现就梗阻性肥厚型心肌病治疗方法的现状与进展做一综述。

【关键词】梗阻性肥厚型心肌病；室间隔心肌切除术；经皮室间隔化学消融术；射频导管消融术
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Current Status and Progress of Treatment of Hypertrophy Obstructive 
Cardiomyopathy

XIONG Feng
(The Affiliated Hospital of Southwest Jiaotong University, The Third People’s Hospital of Chengdu, Chengdu Institute 
of Cardiovascular Diseases, Chengdu 610031, Sichuan, China)

【Abstract】Hypertrophic obstructive cardiomyopathy is an autosomal dominant genetic disease  characterized by ventricular septal 
asymmetry hypertrophy,systolic anterior motion,left ventricular outflow tract gradient, and varying degrees of mitral regurgitation. At 
present, the disease can be treated by drugs, surgery, percutaneous transluminal spetal myocardial ablation, etc, which greatly improves the 
clinical symptoms of patients, reduce complications and prevents sudden cardiac death. The current status and progress of treatment for 
hypertrophic obstructive cardiomyopathy are reviewed in this article.

【Key words】Hypertrophic obstructive cardiomyopathy;Ventricular  septal  myectomy;Percutaneous transluminal spetal myocardial 
ablation;Radiofrequency catheter ablation


