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儿童与青少年心脏性猝死的病因和预防
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【摘要】儿童与青少年心脏性猝死（SCD）的研究尚处于发展阶段，SCD 相关的症状多缺乏特异性，在致死性事件发作前，

很多 SCD 患者并无临床症状，体格检查及静息心电图有可能正常，这使得辨别高危个体极为困难。因此，及早明确儿童与青少

年猝死的病因及筛查辨识是目前儿科心血管领域的研究热点，现就儿童与青少年 SCD 的病因与筛查辨识方法进行综述。
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【Abstract】The study of sudden cardiac death (SCD) in children and adolescents is still in the stage of development. The symptoms 
associated with SCD are lack of specificity.Many SCD patients have no clinical symptoms before the onset of fatal events,and the physical 
examination and resting electrocardiogram may be normal. This makes it extremely difficult to identify high-risk individuals. Therefore, 
early identification of the causes and screening identification of sudden death in children and adolescents is currently a research hotspot 
in the pediatric cardiovascular field. This article reviews the etiology and screening identification methods of SCD in children and 
adolescents.
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心脏性猝死（sudden cardiac death, SCD）有可能

发生于各个年龄段。儿童与青少年的 SCD 定义与成年

人相似 ：既往健康的个体在症状出现后 1 h 内因不明

原因死亡，但儿童与青少年 SCD 的病因及相关特征与
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成人 SCD 仍有不同之处。引起各年龄段人群 SCD 的

病因不同，因此需采取不同的预防措施以降低 SCD
的发生率。分析研究儿童及青少年 SCD 病因与筛查

方法，有助于展开合理和有效的防治。
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1   SCD 发生率

儿童及青少年 SCD 发生率极低。多项研究试图明

确儿童及青少年 SCD 的发生率，但存在明显的地区差

异，根据美国疾病控制与预防中心数据 [1-2]，其发生率

每年为（0.7～6.4）/10万，远低于成年人发生率。2003 年，

Bagnall 等报道意大利威尼托区青少年及青年人 SCD
的年发生率为 1.0/10 万。2009 年，Bagnall 等报道英国

英格兰及威尔士年轻人 SCD 的年发生率为 1.8/10万 [3]。

中国 SCD 的年发生率为 0.42/10 万，每年发作 SCD 的

患者为 54.4 万人，但中国儿童及青少年 SCD 研究不完

善，并无相关流行病学数据 [4-5]。

2   SCD 常见病因

对于家庭与社会来说，SCD 无疑是一场悲剧，社

会上对于这一罕见事件的关注程度一直较高。通过尸

体解剖多可以确认猝死的心源性原因。儿童及青少年

SCD 的最多见原因包括心肌病变、冠状动脉异常、原

发性心电异常和其他因素等。

2.1   SCD 与心肌病变

2.1.1   肥厚型心肌病

肥厚型心肌病（hypertrophic cardiomyopathy, 
HCM）是一种常染色体显性遗传性疾病，通常以不对

称室间隔肥厚和心室肌纤维明显混乱为特征，即使在

最轻度肥厚和无明显左心室流出道梗阻的患者中也会

导致心律失常 [6]。已发现 HCM 是由肌肉收缩蛋白（β-
肌球蛋白和肌钙蛋白 T）的异常引起。目前已鉴定了

超过 20 种 HCM 易感基因，并且基于特定突变，外显

率估计为 30% ～ 80%。HCM 患者猝死的危险因素包

括隔膜厚度≥ 30 mm、猝死家族史、非持续性室性心

动过速、晕厥和低血压对运动的反应，建议 HCM 患

者对体育运动进行限制 [7-8]。

2.1.2   扩张型心肌病

扩张型心肌病（dilated cardiomyopathy, DCM）也

是 SCD 的已知心脏危险因素。DCM 是由于病毒感

染、免疫介导致心肌损伤和遗传因素等原因导致的心

室扩大和收缩功能降低。DCM 为常染色体显性遗传，

X 染色体连锁遗传占 5% ～10%，目前已鉴定出 22 个

致病基因。据统计 [9]，20% ～50% 具有遗传基础的

DCM 在儿童期临床表现通常为无症状，但 SCD 可

发生在心力衰竭和症状发生之前。因此，基因检测可

能有助于识别那些在心力衰竭之前和出现症状之前有

猝死风险的患者。Lamin A/C 突变是 DCM 的常见原

因，占所有特发性 DCM 的 6% ～ 8%，并对 42% 患者

进行植入型心律转复除颤器（implantable cardioverter 
defibrillator, ICD）干预，且治疗效果显著。

2.1.3    致心律失常性右心室发育不良

致心律失常性右心室发育不良或心肌病（arrhyth-
mogenic right ventricular dysplasia or cardiomyopathy, 
ARVD/ARVC）是罕见的 SCD 病因。常发生在青春期

早期至青年期。它是一种遗传性心肌病，以脂肪和纤维

病变导致右心室壁变薄为特征 [10-11]。它还具有不稳定

的电生理特点，可导致多种室性心律失常，其诱因通常

是运动。其心电图表现并不典型，可能表现为室性期前

收缩，V1 导联 QRS 波群后可见 ε 波，V2、V3 导联 T 波

倒置，以及 V1 ～V3 导联宽 QRS 波群等；超声心动图

也很难检测到右心室的变化，因此，临床诊断比较困难。

如果高度怀疑此疾病，可通过右心室血管造影和磁共

振成像进行检查 [12]。基因检测可能有助于诊断，特别

是具有家族史的患者，可行药物治疗和射频导管消融

治疗。对于有明显症状的患者，通常建议植入 ICD。

2.2   SCD 与冠状动脉异常

冠状动脉异常是儿童及青少年 SCD 的第二大常

见病因。与 SCD 相关的最常见的异常是左主冠状动脉

口起源于右侧静脉窦。当大血管增大并压迫左冠状动

脉时，就会发生缺血。虽然右冠状动脉起源于左侧静脉

窦，并在主动脉和肺动脉之间横越的异常情况更为常

见，但它远低于起源于右侧静脉窦的左冠状动脉导致

的 SCD。在 30 岁以下很少发生冠状动脉疾病，家族性

遗传性和其他危险因素有时会导致典型的动脉粥样硬

化引起的冠状动脉事件，但在无影像学的情况下，冠状

动脉异常很难被发现，常规超声心动图也无法筛查冠

状动脉异常；因此，对早期疲劳、心绞痛或运动诱发的

晕厥等危险因素进行评估非常重要。

2.3   SCD 与原发性心电异常

在儿童及青少年中，虽然有些病例以 SCD 为首发

症状，但复发性晕厥往往出现于 SCD 之前。幸运的是，

心电图多数情况下都是异常的。因此，对复发性晕厥

患者进行心电图检查和详细的病史、家族史询问十分

必要，许多研究者和一些机构都提倡将心电图作为筛

查试验 [13]。

2.3.1   长 QT 综合征

长 QT 综合征（long QT syndrome, LQTS）是

一种家族遗传疾病，已发现 7 个基因与 LQTS 有关，

2 500 ～3 500 例中就有 1 例患有这种疾病 [14]。LQTS
分为 Romano-Ward 综合征和 Jervell-Lange-Nielsen 综合

征。Romano-Ward 综合征常见，多为常染色体显性遗传，

后代患病的概率约 50%。Jervell-Lange-Nielsen 综合征

相对少见，为常染色体隐性遗传。心电图表现为 QT 间

期延长、T 波异常。这称为“尖端扭转型室性心动过速”。
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症状通常是晕厥、猝死、癫痫，并有特定的诱因，如压

力、运动和大声的听觉刺激，但休息和睡眠时也可出现。

目前研究发现 [15-16]，80% 的 LQTS 患者发生基因

突变导致各种离子通道的遗传异常。从发现的基因突

变可预测特定的表型，并可能有助于评估猝死风险或

对治疗的反应 [17]。目前，主要治疗方法是 β 受体阻滞剂，

在大多数情况下可预防严重症状和猝死，如果 β 受体

阻滞剂治疗过程中出现症状，建议植入 ICD [18-19]。

2.3.2   儿茶酚胺多形性室性心动过速

儿茶酚胺多形性室性心动过速（catecholaminergic 
polymorphic ventricular tachycardia, CPVT）是一种遗

传性的心律失常，其特征是运动或情绪压力引起的心

室异位，它是由编码肌浆钙离子通道的兰尼碱受体基

因（RYR2）突变引起，典型的 CPVT 症状发生在儿

童和青少年时期。由于 CPVT 不能在心电图上进行诊

断，因此运动应激测试对诊断非常重要 [20]。在运动测

试期间，可见 QRS 复合波群和“双向”室性心动过速。

如果不及时治疗，CPVT 在 30% ～50% 的患者中是致

命的。虽然 β 受体阻滞剂是推荐的治疗方法，但许多

患者会出现心律失常症状，仍需 ICD 治疗。

2.3.3   Brugada 综合征

Brugada 综合征也是儿童及青少年 SCD 的常见

病因，是一种遗传性心律失常综合征，目前研究发现

SCN5A 基因缺陷导致了 Brugada 综合征。其特征是

致命性的室性心律失常，以晕厥为主要临床表现。心电

图表现并不明显，给予钠通道阻滞剂后才能发现，可

表现为 V1 ～V3 导联 ST 段抬高或弓背样抬高，右束支

传导阻滞完全或不完全，T 波倒置。目前 ICD 是治疗

Brugada 综合征预防猝死的有效方法。

2.4   其他原因

2.4.1   先天性心脏病

先天性心脏病患者猝死的发生率约为每年 10/10
万 [21]。紫绀型及左心梗阻型先天性心脏病患者因心律

失常、栓塞或循环衰竭致猝死的发生率更高。法洛四联

症易引起室性心动过速和心房内折返性室性心动过速，

且猝死的发生率为 0.5% ～ 6%，单心室及大动脉转位

患者也容易产生获得性心律失常，进而增加 SCD 的发

生率。

2.4.2   Commotio Cordis 心脏震荡

Commotio Cordis 是由于高速钝打击胸壁心脏区

域所引起的心室颤动及 SCD，是儿童及青少年 SCD 的

一个非常罕见的原因，常见于年龄 <18 岁的男孩。以晕

厥及头晕后晕厥为主要表现，早期心电图可表现为心

室颤动。通过及时有效的心肺复苏和除颤，25% ～35%

的心脏震荡患者可存活。由于大多数报道的病例发生

在棒球等运动中，因此人们认为通过胸部保护器和减

少棒球冲击力的组合可以最好地实现预防。然而，在最

近的研究中，这些干预措施被证明不足以预防心脏震

荡猝死 [22]。

3   筛查与诊断技术

3.1   级联筛查

级联筛查是针对 SCD 或心脏骤停患者亲属的阶

梯式的临床与基因检测。这种续贯式的评估从一级亲

属开始，详细筛查个人及家族史，有针对性地进行心

脏查体及检查，基因检测应由心脏病专家、基因学家

等多学科团队进行。临床检测一般包括基线及负荷状

态下的心电图、超声心动图及随身移动监测装置。附

加的诊断措施可能会包括 24 小时动态心电图、药物

激发试验、心脏磁共振检查及电生理学检查（尽管儿

童筛查很少使用）。级联筛查在致心律失常性猝死综

合 征（sudden arrhythmic death syndrome, SADS） 的

家庭中有 13% ～50% 的确诊率 [2,8]，当研究心脏骤停

幸存者的家属时，确诊率可提升至 62%[9]。

与心肌病相似，SADS 可出现于不同年龄段，而在

儿童中除基因检测异常外可能不会有其他表现。现在

基因筛查检出率为 25% ～75%；因此，初始检查的阴性

结果并不能除外远期的疾病发作。当初始筛查不能完

全除外诊断时，应规律反复进行筛查。

3.2   基因检测

在尸体解剖阴性的可疑心律失常性猝死案例中，对

于死者 DNA 进行基因检测（分子检测），有助于明确

SADS 病因，并为家庭成员改善健康结局。很多结构性

或心律失常性心脏病引起的 SCD 综合征为遗传因素所

决定，辨别出家庭成员的基因突变具有极为重要的意

义。

随着技术进步，分子基因诊断的复杂程度不断增

加，对单一基因突变进行分子检测时辨别病理性突变

的成功率为 7% ～9%，当筛查范围扩大时，诊断成功

率为 30%[1,3]。现在，进行全外显子组及全基因子组

测序在技术上可行，经济上大多数家庭也可承担。已

发现与 Brugada 综合征、LQTS 及 CPVT 相关的基因

突变存在（包括 KCNQ1、KCNH2、SCN5A 及 RYR2 
基因）；而其他研究提示 [7]，高通量测序技术可筛检

出 SCD 患者及亲属体内与心肌病、离子通道病相关的

高危变异，通过改变高危患者的生活方式，有望改善

SCD 幸存者及亲属的预后。

3.3   尸体解剖

当儿童无明显诱因突然死亡时，尸体解剖能分辨



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.6·938·

出导致 SCD 的结构性心脏疾病。年轻 SCD 患者尸体

解剖所得出的诊断具有多样性。尸体解剖阴性的 40 岁

以下 SCD 患者为 6% ～51%[1-2,6]，一项以年轻军人为样

本的大型队列研究中，35 岁以下的 SCD 患者中 41% 为

不明原因的猝死综合征，而 35 岁以上 SCD 患者中约

11% 为不明原因的猝死综合征。

4   治疗

SCD 的治疗根据其疾病诊断不同而不同，儿童治

疗方案与成人患者相似生活方式调整，包括出现症状

时及时咨询、注意防止脱水、避免应用会加重疾病的

药物、避免参与诱发心肌缺血或心律失常的活动 ；对

心力衰竭与心律失常给予治疗；心脏起搏器、复律治疗、

手术干预（包括二尖瓣置换、HCM 的室间隔酒精消融、

冠状动脉再植甚至心脏移植等）。

对于存在 SCD 风险的患者医生仍会推荐在合理

治疗支持的前提下适度锻炼。某些特定情况下应限制

体育活动，包括：活动相关的 ARVC 加重，药物治疗无

法控制的肾上腺素能性 CPVT，阻塞性 HCM 伴高心肌

缺血风险。重要的是根据患者的诊断、临床表现与患者

家属共同讨论锻炼相关的风险与获益，并制定个体化

的方案。

5   总结与展望

现阶段，儿童 SCD 研究领域的挑战是多样的。

实施前瞻性研究收集患者数据，对亲属进行级联筛查，

临床医生与医疗政策制定者对儿童 SCD 的流行病学

数据有更深入的了解，医生在临床中对相关症状提高

警惕，所有这一切对于 SCD 这一罕见且致命的疾病防

治尤为重要。而近期研究提示分子检测及高通量测序

技术可筛检出患者及亲属体内与心肌病、离子通道病、

致死性心律失常相关的高危变异，有望改善 SCD 幸存

者及亲属的预后。
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