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【摘要】不适当窦性心动过速（ＩＳＴ）又称持续无休止性心动过速，临床上通常表现为持续性的窦性心动过速，无明确原因可循，
２４小时动态心电图提示窦性心动过速＞１５万次，夜间心率＞１００次／ｍｉｎ。患者临床上通常表现为心慌、乏力和运动量下降，部分患
者可发生心动过速依赖性心肌病而诱发心功能不全。目前ＩＳＴ的病因尚不清楚，有学者认为交感神经活性增加、副交感神经活性降
低或窦房结功能异常均可能导致其发生。近年来，国内外有大量学者对ＩＳＴ进行研究，现根据相关文献的研究结果进行综述。
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　　不适当窦性心动过速（ｉｎａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅｓｉｎｕｓｔａｃｈｙｃａｒｄｉａ，
ＩＳＴ）又称为持续无休止性心动过速，临床上通常表现为
持续性的窦性心动过速，无明确原因可循，２４小时动
态心电图提示窦性心动过速 ＞１５万次，夜间心率 ＞
１００次／ｍｉｎ。患者临床上通常表现为心慌、乏力和运
动量下降，部分患者可发生心动过速依赖性心肌病而

诱发心功能不全［１］。目前病因尚不清楚，有学者认为

交感神经活性增加、副交感神经活性降低或窦房结功

能异常均可能导致本病的发生。

１　ＩＳＴ的发现与流行病学
Ｃｏｄｖｅｌｌｅ等［２］于１９３９年率先报道了１个病例，该

病例静息窦性心律维持在 １６０次／ｍｉｎ左右达两年；
１９４１年，Ｗｉｓｉｎｇ［３］报道了４例来自同一个家庭、患有不
明原因的长时间窦性心动过速患者。１９７９年，
Ｂａｕｅｒｎｆｅｉｎｄ等［４］通过对７例患有不明原因持续性窦

性心动过速患者的临床、心电图和电生理特征进行总

结，将它描述为静息持续性窦性心律、非阵发性增快

的临床综合征，这是对ＩＳＴ的首次描述。ＩＳＴ过去因起
病隐匿，往往不受重视，但随着医疗水平和诊断技术

的不断提高，ＩＳＴ开始被逐渐重视。Ｓｈａｂｔａｉｅ等［５］研究

近２０年某医院所有被诊断为 ＩＳＴ的患者发现，３０５例
ＩＳＴ患者中，女性占９２．１％，平均年龄为（３３．２±１１．２）岁，
最常见的诱发原因包括怀孕（７．９％）和感染性疾
病（５．９％），而最常见的共病情况是抑郁（２５．６％）和
焦虑（２４．６％）。研究认为ＩＳＴ主要影响心脏结构正常
且伴有轻度精神疾病的年轻女性。

２　ＩＳＴ的发病机制
ＩＳＴ的发病机制尚不完全清楚，但多数学者认为，

ＩＳＴ的发生可能与窦房结本身功能异常或自主神经平
衡失调（交感神经活性增加以及副交感神经活性降

·３５２·心血管病学进展２０２２年３月第４３卷第３期　ＡｄｖＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｉｓ，Ｍａｒｃｈ２０２２，Ｖｏｌ．４３，Ｎｏ．３



低）有关。

２１　窦房结功能异常
正常的心律起源于心脏的一个特殊区域，即窦房

结，窦房结起搏细胞的节律性和冲动性启动是在前一

动作电位复极化后立即启动的自发舒张期去极化的

结果，这种舒张期去极化涉及几种电流，而自动放电

的频率是心率的主要决定因素。当窦房结固有异常，

或窦房结对儿茶酚胺的敏感性增加都会导致窦性心

动过速的产生［６］。Ｍｏｒｉｌｌｏ等［７］选择６例女性ＩＳＴ患者
与１０例年龄和性别匹配的健康对照组进行自主功能
测试，结果提示所有 ＩＳＴ患者对冷面试验的心血管反
应都明显降低，对异丙肾上腺素都有 β肾上腺素能超
敏反应，同时保持着较高的固有心率，研究者认为 ＩＳＴ
的发病机制可能与原发性窦房结异常有关，主要表现

为固有心率的增快、心迷走神经传出反射降低和 β肾
上腺素能的高敏感性。

２２　交感神经活性增加
交感神经系统的活动比较广泛，刺激交感神经能

引起心率的增快。有研究者认为，ＩＳＴ的发生可能与
交感神经活性的增加有关。Ｆｉｅｌｄ等［８］通过选择 ＩＳＴ
患者组１１例，异丙肾上腺素对照组９例，右心房界嵴
房性心动过速１５例，分别在较低心率和较高心率下测
量Ⅱ导联的ＰＲ间期的Ｐ波振幅，结果发现ＩＳＴ患者的
心率增加与Ⅱ导联 Ｐ波振幅增加和 ＰＲ间期缩短有
关，而ＩＳＴ患者的Ｐ波振幅增加和ＰＲ间期无延长的结
果支持一种与交感神经兴奋状态相一致的外在机制，

即窦房结激活时房室结传导增强。Ｎｗａｚｕｅ等［９］选择

ＩＳＴ患者、体位性心动过速综合征患者以及健康对照
组，通过静脉注射心得安和阿托品阻断自主神经系统

的交感神经与副交感神经以测定固有心率，结果提示

相比于体位性心动过速综合征患者以及健康对照组，

ＩＳＴ患者的交感神经张力更强，但ＩＳＴ患者不存在窦房
结自律性异常。

２３　副交感神经活性降低
支配心脏的副交感神经即迷走神经。当迷走神

经兴奋时，其节后神经末稍释放乙酰胆碱，导致心率

减慢。有研究者认为，当副交感神经活性降低时同样

会导致ＩＳＴ的产生。Ｃａｓｔｅｌｌａｎｏｓ等［１０］选择１０例排除
了能产生持续性窦性心动过速的多种原因的ＩＳＴ患者
（７例女性和３例男性）与相匹配的健康对照组进行
２４小时动态心电图监测，结果提示ＩＳＴ患者２４小时动
态心电图监测的时域和频域指数显著降低，而在尝试

以７５次／ｍｉｎ的速率进行归一化后同样也观察到这种
下降，研究者将这种现象的发生归结于副交感神经活

动的全局性减少。

２４　其他可能的机制
Ｃｈｉａｌｅ等［１１］选择２１例ＩＳＴ患者和１５例健康对照组，

通过阿托品及心得安处理培养的心肌细胞以探讨ＩＳＴ与
循环抗自主神经受体抗体之间的关系，研究者认为ＩＳＴ的
发生与循环中的抗β肾上腺素能受体抗体之间存在联
系。Ｂａｒｕｓｃｏｔｔｉ等［１２］研究发现一种家族型的ＩＳＴ与超极
化激活环核苷酸门控阳离子通道４（ｈｙｐｅｒｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ
ａｃｔｉｖａｔｅｄｃｙｃｌｉｃｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｇａｔｅｄｃｈａｎｎｅｌ４，ＨＣＮ４）起搏通
道发生突变有关，该突变增加对第二信使环磷酸腺苷

（ｃｙｃｌｉｃａｄｅｎｏｓｉｎｅｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ｃＡＭＰ）的敏感性，而
ｃＡＭＰ是交感神经调节的关键中介，研究者认为第二
信使ｃＡＭＰ在介导生理性心动过速中起着重要作用，
ｃＡＭＰ的任何非生理性增加都可能通过过度刺激
ｃＡＭＰ敏感的ＨＣＮ４野生型通道而导致心动过速。
３　诊断标准

心脏节律学会（ＨｅａｒｔＲｈｙｔｈｍＳｏｃｉｅｔｙ，ＨＲＳ）２０１５
年专家共识［１３］将 ＩＳＴ定义为：（１）静息时窦性心律 ＞
１００次／ｍｉｎ；（２）２４ｈ心率（平均值）维持在９０次／ｍｉｎ；
（３）心悸和痛苦等症状明确且与该心动过速有关；
（４）排除可能引起窦性心动过速的继发性原因。
４　ＩＳＴ的预后及治疗

绝大部分的ＩＳＴ患者长期预后良好，Ｓｔｉｌｌ等［１４］通

过随机抽取６０４例中年患者进行筛查，发现符合 ＩＳＴ
诊断标准的有７例，进而对这些 ＩＳＴ患者进行长期的
随访以评估该疾病的自然病程和预后，平均随访时间

为（６．０±２．４）年，结果发现所有受试者都未出现任何
临床或超声心动图证据，尽管有持续的心悸，２４ｈ的
平均心率也未明显下降，最终得出结论：ＩＳＴ在中年患
者中的患病率高于先前的假设，尽管这种疾病是慢性

的，但ＩＳＴ的预后是良性的。考虑到 ＩＳＴ的发病机制
尚不完全清楚，对于ＩＳＴ的治疗仍具有极大的挑战性。
研究者们发现在许多患者中，症状与心动过速的严重

程度不成比例，单独治疗心动过速往往不能改善症

状。Ｏｌｓｈａｎｓｋｙ等［１５］认为，对于ＩＳＴ患者的治疗应先通
过病史、体检、１２导联心电图和实验室（全血计数以及
甲状腺功能）等检查进行评估，如若发现窦性心动过

速诊断的潜在病因，则根据病因对症下药；如若未发

现窦性心动过速的潜在病因，则选择 β受体阻滞剂或
伊伐布雷定；如若保守治疗无效，最后选择消融手术

治疗。而欧洲心脏节律协会（ＥｕｒｏｐｅａｎＨｅａｒｔＲｈｙｔｈｍ
Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，ＥＨＲＡ）共识文件［１６］对ＩＳＴ的治疗提出：对
于ＩＳＴ，推荐的治疗方法主要是控制症状；而 β受体阻
滞剂和非二氢吡啶类钙通道阻滞剂在所需剂量下通

常无效或不耐受，因此可考虑作为二线和三线治疗；

在其他治疗和措施失败后才考虑射频导管消融治疗。
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４１　药物治疗
ＩＳＴ的治疗选择是有限的，β受体阻滞剂和非二

氢吡啶类钙通道阻滞剂作为 ＩＳＴ临床治疗的一线用
药，主要目的是控制症状及减慢心率，但通常效果不

佳，同时会产生大量的不良反应。而近期，有大量研

究者认为伊伐布雷定相比于 β受体阻滞剂和非二氢
吡啶类钙通道阻滞剂能给 ＩＳＴ患者带来更多的益处，
它能通过抑制起搏电流导致心率减慢，从而改善患者

的症状和生活质量。Ｍａｒｔｉｎｏ等［１７］通过选择３０例ＩＳＴ
患者分为两组，分别口服伊伐布雷定和比索洛尔，在

试验开始时、３个月和２４个月三个时间段分别进行动
态心电图、心电图负荷试验和 ＥＨＲＡ评分以评估它们
对ＩＳＴ的短期和长期疗效。结果提示，在降低平均心
率和最大心率方面，伊伐布雷定在短期和长期随访中

均优于比索洛尔。Ｐｔａｓｚｙｎｓｋｉ等［１８］选择２０例ＩＳＴ患
者，在使用琥珀酸美托洛尔治疗４周后改用伊伐布雷
定口服治疗，在研究开始的第一个月和第二个月对患

者进行动态心电图检查及跑步机应力试验，研究认

为：美托洛尔和伊伐布雷定对 ＩＳＴ患者静息心率的影
响相似，但伊伐布雷定似乎能更有效地缓解患者运动

或日常活动中的症状。有学者［１９］在进行大量临床研

究后发现伊伐布雷定对射频导管消融房室结后的 ＩＳＴ
患者也有效，当β受体阻滞剂和非二氢吡啶类钙通道
阻滞剂不起作用时，伊伐布雷定是一种减慢心率和改

善症状的治疗选择。

４２　消融治疗
相对于ＩＳＴ药物治疗（β受体阻滞剂、非二氢吡啶

类钙通道阻滞剂和伊伐布雷定）的长期不良反应，目

前大部分研究者将希望寄托于射频导管消融治疗。

射频导管消融的目标是通过破坏窦房结的心内膜／心
外膜上部和消除其交感神经输入来调节窦房结的活

动以获得正常心率，但这种方法的长期效果不佳，症

状复发率高，同时有严重的并发症。

传统的ＩＳＴ消融方法主要包括：（１）窦房结完全
消融术；（２）窦房结改良术；（３）房室结消融联合起搏
器植入术。对于 ＩＳＴ的消融治疗，大多数学者将其作
为最后的治疗方案。Ｇｉａｎｎｉ等［２０］研究认为导管消融

是ＩＳＴ患者生活方式干预及药物治疗失败后最后的手
段，而真正从导管消融中受益的患者是那些有心悸症

状的患者，而不是其他非特异性症状，如胸痛、呼吸急

促、疲劳、头晕和晕厥，这些症状可能与心率无关。相

比于窦房结完全消融术，窦房结改良术更被绝大多数

患者所接受。ＳáｎｃｈｅｚＱｕｉｎｔａｎａ等［２１］研究认为完全消

融从终嵴上外侧到它远端１／３的结节，后期对永久性
植入起搏器的要求高得令人无法接受。而另一方面，

通过直接射频导管消融（仅限于终嵴的上外侧方面）

对结点进行修改，通过保留部分窦房结从而获得令人

满意的心率能得到更好的长期生理功能。Ｄａｈｅｒ等［２２］

通过对３９例口服药物控制不佳的患者进行窦房结改
良术，术后每隔３～６个月随访１次以评估症状复发情
况，平时随访时间（６２．３±４２．９）个月。结果显示，
３９例中有３７例（９４．８％）症状完全消失，１３例在术后
需口服心率控制药物。虽然窦房结改良术的治疗效

果可观，但同时也出现术后并发症，其中有１３例出现
间歇性心动过缓需植入心脏永久起搏器，２例有膈神
经损伤，６例有术后心包炎，表明窦房结改良术可能会
为患者提供长期的症状缓解，但应同时考虑到术后需

植入心脏永久起搏器的潜在风险增加。Ｓｈａｂｔａｉｅ等［２３］

回顾了近２０年某医院所有被诊断为ＩＳＴ的患者，通过
对药物治疗和窦房结改良术治疗后的效果及预后进

行评估。共计３０５例 ＩＳＴ患者，其中２５９例至少接受
过１次与ＩＳＴ相关的处方药。研究样本中有５５例患
者接受窦房结改良术，经长期随访，患者症状缓解率

为５．５％，轻微改善率为２９．０％，有６５．５％的患者症
状长期无改善。研究认为在药物治疗中，尽管样本量

有限，伊伐布雷定的治疗效果最好，而窦房结改良术

仅适用于难治性患者，因为近２／３的患者长期症状无
明显缓解。ＲｏｄｒíｇｕｅｚＭａｅｒｏ等［２４］通过对近２０年１５３例
药物保守治疗不佳而接受窦房结消融／改良术的 ＩＳＴ
患者进行随访，以评估消融治疗对患者短期和长期的

预后以及介入治疗的潜在并发症，平均随访时间为

（２８１±１２．６）个月，结果提示治疗成功率为８６４％。
症状性复发率为１９．６％，程序干预后２９．８％的患者继
续接受抗心律失常药治疗；术后长期随访提示

１３例（８５％）出现严重的手术并发症，１５例（９．８％）
需植入起搏器。研究认为 ＩＳＴ的消融／改良术在绝大
多数患者中取得成功，然而在较长的随访期内，患者

出现术后并发症及症状复发率也在逐步增高。虽然

射频导管消融可有效地治疗难治性 ＩＳＴ，但膈神经损
伤及其他并发症限制了其应用。ＩｂａｒｒａＣｏｒｔｅｚ等［２５］通

过对１３例ＩＳＴ患者进行射频导管消融治疗后发现：在
ＩＳＴ的消融过程中保持通气或插入心包球囊能有效地
减少膈神经损伤。

对于ＩＳＴ的消融治疗，几个心脏病协会分别发表
不同的声明：（１）ＥＨＲＡ共识声明［１６］：ＩＳＴ患者不应常
规考虑导管消融，只有在其他治疗和措施失败后才考

虑导管消融治疗，这种治疗必须仅限于症状最严重的

患者。（２）ＨＲＳ共识文件［１３］：不建议将窦房结修正、

外科消融和交感神经切断术作为ＩＳＴ患者常规治疗的
一部分。（３）ＡＣＣ／ＡＨＡ／ＨＲＳ指南［２６］：对于ＩＳＴ患者，
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消融手术治疗仅供症状严重、临床治疗效果差、愿意

承担消融风险和失败的患者使用。

相比于传统的消融治疗，相关学者发现外科消融

治疗ＩＳＴ同样有一定的疗效。Ｋｈｉａｂａｎｉ等［２７］对１８例
难治性ＩＳＴ患者进行外科消融手术，同时进行长期随
访，平均随访时间为（１１．４±７．９）年，结果提示８０％以
上的患者完全无症状，而 ３例患者偶尔出现心悸。
４例患者使用β受体阻滞剂，５例患者需随后植入起
搏器，最后得出结论：对于药物治疗和导管消融无

效的患者，外科消融是一种合理的治疗选择。

ｄｅＡｓｍｕｎｄｉｓ等［２８］通过临床研究发现，采用手术胸腔

镜、心外膜消融术联合心内膜三维标测技术进行新的

保留窦房结的ＩＳＴ消融术，报告提示术后患者症状得
到缓解，且术后并发症及植入心脏起搏器的需求有所

减少。同样，ＡａｌａｅｉＡｎｄａｂｉｌｉ等［２９］选择了１０例经内科
治疗或心内膜消融术失败的ＩＳＴ患者进行微创胸腔镜
心外膜消融术，术后进行随访，中位随访时间为６个
月，随访期间未出现膈神经损伤病例，研究者认为胸

腔镜下微创消融治疗ＩＳＴ是一种安全有效的保留膈神
经的方法。虽然胸腔镜联合心外膜消融术治疗ＩＳＴ有
些激进，但这可能是治疗症状性抗药性 ＩＳＴ的一种有
效和安全的治疗方法。

４３　其他治疗方案
Ｌａｋｋｉｒｅｄｄｙ等［３０］报道了一种新的混合消融手术

方式，它通过射频双极钳分离上下腔静脉，在保留窦

房结的同时创建横跨终嵴的侧线，通过标测进行消融

治疗。这项研究将５０例进行新的混合消融术的 ＩＳＴ
患者与５０例进行常规射频心内膜消融术的 ＩＳＴ患者
分成两组进行比较，长期随访结果提示：混合消融组

全部恢复正常窦性心律，常规射频消融组８４％恢复正
常窦性心律；混合消融组的平均每日心率和步行心率

的改善明显优于常规射频消融组；常规射频消融组重

做手术、膈神经损伤和永久起搏器植入率明显高于混

合消融组，但常规射频消融组术后急性心包炎发生率

低于混合消融组。研究者认为保留窦房结混合消融

术治疗症状性耐药性ＩＳＴ较常规的射频心内膜消融术
更有效、更安全。Ｚｈｏｕ等［３１］认为心脏交感神经系统

过度活跃可能是 ＩＳＴ发生的基础，研究者通过动物实
验来探讨无创迷走神经刺激是否能通过降低右侧星

状神经节神经活动来抑制交感神经诱发的窦房结加

速，结果提示无创迷走神经刺激可能通过调节右侧星

状神经节中２型小电导钙激活钾通道、ｃｆｏｓ和神经生
长因子的表达而抑制右侧星状神经节的活性，从而抑

制交感神经诱发的窦房结加速。Ｃｈａ等［３２］通过对

１２例难治性 ＩＳＴ患者分别进行星状神经节阻滞与去

交感神经治疗，以评估这两种治疗方案对 ＩＳＴ患者的
安全性和有效性，研究发现星状神经节阻滞对静息时

的心率有一定的降低作用，但对运动时的心率无明显

影响。去交感神经治疗可能对部分ＩＳＴ患者的症状有
一定的缓解作用。Ｗｅｂｅｒ等［３３］通过激光消融成功对

１例女性ＩＳＴ患者进行了治疗，研究者认为通过调整
激光能量大小以适应心肌壁的厚度，可避免食管瘘、

肺烧伤和膈神经麻痹等附带损害，激光消融治疗可能

是治疗ＩＳＴ安全有效的方法之一，但仍需进一步研究。
５　总结

ＩＳＴ是窦性心律失常的一种，尽管国内外学者对
ＩＳＴ进行了大量的研究，但其发病机制仍无统一的定
论。而对于ＩＳＴ的治疗选择有限，目前一线治疗方案
是控制症状，只有在保守治疗失败的情况下最后才会

选择消融治疗，仍需通过大量的临床研究对 ＩＳＴ的发
病机制及治疗方案行进一步的探索及研究。
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