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【摘要】急性ＳＴ段抬高型心肌梗死是心血管疾病中的急危重症，再灌注治疗是首要治疗方法，再灌注损伤是常见并发症之一。
心肌内出血是最近发现的一种再灌注损伤，与急性ＳＴ段抬高型心肌梗死患者预后不良密切相关。目前人们对心肌内出血的认识不
充分，现结合国内外最新文献，对心肌内出血的危险因素、病理机制、预后、诊断和防治等进行综述，为进一步理解心肌内出血提供

参考。

【关键词】急性ＳＴ段抬高型心肌梗死；缺血再灌注损伤；心肌内出血
【ＤＯＩ】１０１６８０６／ｊ．ｃｎｋｉ．ｉｓｓｎ．１００４３９３４２０２２０５０１５

ＩｎｔｒａｍｙｏｃａｒｄｉａｌＨｅｍｏｒｒｈａｇｅＡｆｔｅｒＲｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＡｃｕｔｅ
ＳＴＳｅｇｍｅｎｔＥｌｅｖａｔｉｏｎＭｙｏｃａｒｄｉａｌＩｎｆａｒｃｔｉｏｎ

ＬＩＵＬｉｆａｎｇ１，ＰＥＮＧＹｕ２，ＺＨＡＮＧＺｈｅｎｇ２

（１．ＴｈｅＦｉｒｓｔＣｌｉｎｉｃａｌＭｅｄｉｃａｌＣｏｌｌｅｇｅ，ＬａｎｚｈｏｕＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｌａｎｚｈｏｕ７３００００，Ｇａｎｓｕ，Ｃｈｉｎａ；２．ＨｅａｒｔＣｅｎｔｅｒ，ＴｈｅＦｉｒｓｔ
ＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＬａｎｚｈｏｕＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，ＫｅｙＬａｂｏｒａｔｏｒｙｏｆＣａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒＤｉｓｅａｓｅｓｏｆＧａｎｓｕＰｒｏｖｉｎｃｅ，Ｌａｎｚｈｏｕ７３００００，Ｇａｎｓｕ，
Ｃｈｉｎａ）

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】ＡｃｕｔｅＳＴｓｅｇｍｅｎｔｅｌｅｖａｔｉｏｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ（ＳＴＥＭＩ）ｉｓａｎａｃｕｔｅａｎｄｓｅｖｅｒｅｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ．Ｉｔｉｓｐｒｉｍａｒｉｌｙ
ｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｔｈｅｒａｐｙ，ａｎｄｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙｉｓｏｎｅｏｆｔｈｅｃｏｍｍｏｎｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ．Ｉｎｔｒａｍｙｏｃａｒｄｉａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅｉｓａｒｅｃｅｎｔｌｙｆｏｕｎｄ
ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙ，ｗｈｉｃｈｉｓｃｌｏｓｅｌｙｒｅｌａｔｅｄｔｏｔｈｅｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｃｕｔｅＳＴＥＭＩ．Ａｔｐｒｅｓｅｎｔ，ｐｅｏｐｌｅ’ｓｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇｏｆ
ｉｎｔｒａｍｙｏｃａｒｄｉａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅｉｓｉｎｓｕｆｆｉｃｉｅｎｔ．Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅ，ｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｔｈｅｌａｔｅｓｔｌｉｔｅｒａｔｕｒｅａｔｈｏｍｅａｎｄａｂｒｏａｄ，ｔｈｉｓｐａｐｅｒｒｅｖｉｅｗｓｔｈｅｒｉｓｋ
ｆａｃｔｏｒｓ，ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｍｅｃｈａｎｉｓｍ，ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ，ｄｉａｇｎｏｓｉｓ，ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｉｎｔｒａｍｙｏｃａｒｄｉａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ，ｓｏａｓｔｏｐｒｏｖｉｄｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅｆｏｒ
ｆｕｒｔｈｅｒｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇｏｆｉｎｔｒａｍｙｏｃａｒｄｉａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】ＳＴｓｅｇｍｅｎｔｅｌｅｖａｔｉｏｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ；Ｉｓｃｈｅｍｉａｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙ；Ｉｎｔｒａｍｙｏｃａｒｄｉａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ

　　急性 ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＳＴｓｅｇｍｅｎｔｅｌｅｖａｔｉｏｎ
ｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ，ＳＴＥＭＩ）是冠状动脉粥样硬化斑
块急性破裂或侵蚀，血小板激活形成血栓堵塞血管，

引起心肌缺血和坏死［１］；再灌注治疗是其首要治疗方

法，但心肌缺血一段时间后再灌注会导致缺血再灌注

损伤（ｉｓｃｈｅｍｉａｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙ，ＩＲＩ），如心肌内出血
（ｉｎｔｒａｍｙｏｃａｒｄｉａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ，ＩＭＨ）是最新发现的一种
ＩＲＩ。严重心肌缺血引起微血管损伤，血管内皮完整性
丧失，再灌注后瘀滞的红细胞外渗到心肌间质即为

ＩＭＨ，与ＳＴＥＭＩ患者预后不良独立相关。有研究［２３］发

现，ＳＴＥＭＩ患者经皮冠状动脉介入治疗（ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ

ｃｏｒｏｎａｒｙｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ，ＰＣＩ）后 ＩＭＨ的发生率为 ３５％～
４０％，Ａｍｉｅｒ等［４］研究中ＩＭＨ的发生率为５４％。
１　危险因素
１１　ＩＲＩ时间

小鼠ＩＲＩ模型中发现缺血时间＞９０ｍｉｎ后再灌注
会产生轻度ＩＭＨ［５］；心肌梗死症状发作后４～６ｈ接受
ＰＣＩ的 ＳＴＥＭＩ患者，ＩＭＨ的发生率呈增高趋势［６］；门

球时间（患者从进入医院大门至首次球囊扩张的时

间）延长的ＳＴＥＭＩ患者更容易发生ＩＭＨ［７］。
１２　梗死特点和临床特征

前壁梗死与ＩＭＨ的发生和严重程度独立相关，前
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壁梗死多涉及左主干和左前降支的闭塞，造成较大的

梗死面积和严重的心肌损伤，ＩＭＨ患者术后６ｈ的肌
钙蛋白Ｔ和Ｃ反应蛋白的水平更高，表明心肌细胞损
伤和坏死程度更重；低密度脂蛋白胆固醇水平升高也

是 ＩＭＨ的预测因素，提示严重的动脉粥样硬化
病变［４，８］。

Ｍａ等［６］研究发现，微血管阻塞（ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｏｎ，ＭＶＯ）的大小、梗死面积、ＰＣＩ前 ＴＩＭＩ血流
分级０级是ＩＭＨ的可靠预测因素，此外高脂血症、吸
烟状况和血小板与淋巴细胞的比率都与 ＩＭＨ密切相
关。Ｍａｅｋ等［９］发现，与无 ＩＭＨ患者相比，ＩＭＨ患者
的罪犯血管完全闭塞和血管近端病变的发生率更高，

梗死面积更大，肌钙蛋白Ｉ峰值更高；ＩＭＨ患者的肌酸
激酶和肌酸激酶同工酶显著高于无ＩＭＨ的患者，当血
清肌酸激酶为２４６０Ｕ／Ｌ时是识别 ＩＭＨ的最佳临界
值，其敏感度为８６％，特异度为１００％；当肌酸激酶同
工酶为２３１Ｕ／Ｌ时，识别 ＩＭＨ的敏感度为７９％，特异
度为１００％，这可作为是否心脏磁共振成像（ｃａｒｄｉａｃ
ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ＣＭＲ）评估的依据［１０］。姜

子超等［１１］发现，糖尿病病史、入院时血糖和心率升高、

血红蛋白下降值、肌酸激酶同工酶峰值也是ＩＭＨ的独
立危险因素。既往研究［１２］发现，入院血糖水平 ＞
８．５ｍｍｏｌ／Ｌ是预测 ＩＭＨ的最佳临界值，敏感度为
７３％，特异度为７２％，可能是 ＳＴＥＭＩ患者应激性血糖
浓度增高，导致内皮功能障碍，降低了心肌预适应，增

强了氧化应激，并释放促炎细胞因子，激活凝血，增加

了无复流的发生。Ｃａｒｒｉｃｋ等［１３］研究发现，ＩＭＨ与男
性、ＰＣＩ前ＴＩＭＩ血流分级≤１级、Ｋｉｌｌｉｐ分级 ＞Ⅱ级和
炎症标志物（单核细胞峰值计数和中性粒细胞峰值计

数）相关，还发现 ＩＭＨ的患者 ＳＴ段抬高消退较少，此
外入院 Ｑ波也与 ＩＭＨ独立相关［１４］。Ｔｉｌｌｅｒ等［１５］研究

发现，白介素（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）６是 ＩＭＨ发生的独立预
测因子，ＩＬ６水平升高的患者年龄更大，更易患糖尿
病，更常出现前壁梗死和左前降支病变，高敏 Ｃ反应
蛋白、白细胞和高敏心肌肌钙蛋白 Ｔ水平更高，并且
ＩＬ６与心肌梗死透壁性增加显著相关。罗一纯等［１６］

在老年ＳＴＥＭＩ患者中发现，肾功能不全是ＩＭＨ的独立
危险因素，可能与抗栓药物排泄减少在体内蓄积增加

出血风险有关；三支病变也是 ＩＭＨ的危险因素，三支
病变时心脏供血急剧下降，心肌细胞和冠状动脉微血

管受到严重且广泛的损害，更易发生 ＩＭＨ。Ｓｙｍｏｎｓ
等［１７］研究发现，吸烟和 ＩＭＨ之间存在显著的相关性，
与非吸烟者相比，吸烟者 ＩＭＨ的发生率更高，吸烟会
增加内皮细胞的氧化应激，导致一氧化氮生物利用度

降低，内皮功能障碍，有利于ＩＭＨ的发生。
１３　围手术期因素

Ａｍｉｅｒ等［４］研究发现，额外使用糖蛋白Ⅱｂ／Ⅲａ受
体拮抗剂与较高的ＩＭＨ发生率相关，可能与糖蛋白Ⅱｂ／
Ⅲａ受体拮抗剂对血小板聚集的有效抑制有关［９］，更积

极的抗血栓治疗可能会诱发 ＩＭＨ。此外，Ｆｅｒｒé
Ｖａｌｌｖｅｒｄú等［１８］研究发现ＩＭＨ可能与血栓切除术独立
相关，还可能与血栓碎片脱落导致微血管栓塞有关。

２　病理机制
２１　血管内皮细胞

再灌注后内皮细胞的结构和功能发生改变，钙离

子稳态失衡，细胞内钙离子浓度增加，内皮细胞收缩，

细胞间隙形成；黏附分子表达促进白细胞和血小板的

聚集和黏附，堵塞管腔；释放的细胞因子，激活 Ｓｒｃ蛋
白激酶，并使血管内皮细胞生长因子受体２和血管内
皮钙粘蛋白复合物解离，损害细胞连接的稳定性；

ＮＬＲＰ３炎性小体激活诱发细胞死亡；内皮细胞和细胞
坏死碎片促进炎症反应，血管通透性进一步增加，血

管内皮完整性破坏［１９］，瘀滞于血管的红细胞外渗到心

肌间质导致ＩＭＨ。
２２　血管周细胞和糖萼

冠状动脉微循环中有大量周细胞，参与心脏稳态

的调节，如血管的生成和通透性、血流调节、营养物质

输送和凝血过程等［２０］。在小鼠ＩＲＩ模型中［２１］，周细胞

通过神经营养因子受体 ｐ７５导致内皮功能障碍，当人
类发生心肌梗死时，心肌组织中神经生长因子前体表

达上调，靶向激活周细胞表面的神经营养因子受体

ｐ７５，导致周细胞结构改变、血管覆盖减少和细胞突起
缩短，破坏内皮细胞和周细胞的相互作用，引起血管

通透性增加，促进 ＩＭＨ的发生；并且周细胞在缺氧和
交感神经兴奋时会促进毛细血管收缩，减少微血管血

流量，导致“无复流”［２２］。糖萼是覆盖内皮细胞和周

细胞的基质结构，对ＩＲＩ很敏感，它的脱落会促进心肌
水肿和白细胞与血小板的黏附［１９］，导致微血管损伤，

使ＩＭＨ更容易发生。
３　病理改变对预后的影响
３１　铁沉积和炎症反应

ＩＭＨ及其降解产物会引起心肌铁沉积，慢性铁沉
积诱导大量巨噬细胞浸润［２３］，导致炎症反应持续激

活，ＩＭＨ铁沉积区的 Ｔ２值持续升高，提示持续存在的
炎症反应［２４］，与不良左心室重塑（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ
ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ，ＬＶＲ）和主要心血管不良事件独立相
关［２５］。Ｎａｉｒ等［５］发现，在ＩＭＨ小鼠中，肿瘤坏死因子
α、ＩＬ１β 和 基 质 金 属 蛋 白 酶９ （ｍａｔｒｉｘ
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ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ９，ＭＭＰ９）表达增加，ＭＭＰ９是心肌
梗死后ＬＶＲ的关键诱因，通过调节炎性蛋白周转以及
间接作用于负责心肌伤口愈合的白细胞和成纤维细

胞，导致ＬＶＲ。ＩＭＨ患者中 ＩＬ６、纤维蛋白原、中性粒
细胞计数和Ｃ反应蛋白水平显著升高［２６］。ＩＬ６是一
种多效性细胞因子，在急性反应期间具有保护心脏的

作用，但ＩＬ６长期持续升高会诱导心肌适应性不良肥
大和收缩功能降低，导致 ＬＶＲ和左室射血分数（ｌｅｆｔ
ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ，ＬＶＥＦ）降低以及心力衰竭；
Ｃ反应蛋白水平升高是左心室收缩功能障碍和心力衰
竭风险增加的不良指标［８］，中性粒细胞的过度聚集也

与不良ＬＶＲ和死亡率有关。Ｃａｒｂｅｒｒｙ等［２７］研究发现，

５９％的ＩＭＨ患者存在持续性的铁沉积，这与左心室舒
张末期容积增加以及 ＬＶＥＦ降低密切相关，可导致
ＳＴＥＭＩ患者全因死亡或心力衰竭的可能性增加４倍，
主要心血管不良事件的可能性增加３倍。此外，ＩＭＨ
还会影响心内膜下的环向心肌纤维及纵向心肌纤维，

纵向应变减弱可能是预测梗死后心肌节段功能和

ＬＶＲ的理想指标［８］。铁沉积引起的长期炎症反应会

损害胶原沉积和瘢痕形成，影响心肌的抗拉强度和可

扩张性，与无ＩＭＨ患者比较，ＩＭＨ患者的左心室舒张
末期容积增加、左心室收缩末期容积增加和 ＬＶＥＦ降
低，并且这些患者的初始危险区域、梗死面积和 ＭＶＯ
更重，心肌挽救较少，ＩＭＨ与心血管死亡或出院后首
次心力衰竭住院独立相关［１３］。Ｇａｒｇ等［２８］还发现，在

ＩＭＨ的患者中，二尖瓣环平面收缩偏移（ｍｉｔｒａｌａｎｎｕｌａｒ
ｐｌａｎｅｓｙｓｔｏｌｉｃｅｘｃｕｒｓｉｏｎ，ＭＡＰＳＥ）显著低于无ＩＭＨ的患
者，ＭＡＰＳＥ是超声心动图上确定的纵向功能参数，与
左心室收缩功能相关，ＭＡＰＳＥ＜８ｍｍ与再住院和死
亡率增加３倍有关。此外，ＩＭＨ炎症反应引起“二次
水肿”及血肿可压迫和诱发血管痉挛，加剧微血管损

害，外渗的红细胞释放的具有细胞毒性的血红素，导

致梗死进一步扩大和心功能恶化［２９］。最新研究［８］发

现，ＩＭＨ患者更容易出现心包积液和室壁瘤，心包积
液是因为局部微血管通透性增加导致，而室壁瘤与梗

死区室壁扩张和变薄相关，如不及时干预将进展为心

力衰竭甚至死亡。慢性铁沉积对心脏的电活动具有

不利影响，ＩＭＨ导致的铁沉积最终会演变为梗死后室
性心律失常的底物，增加患者的死亡率［３０］。ＩＭＨ患者
碎裂ＱＲＳ波持续时间显著延长，可能与梗死后发生严
重室性心律失常风险相关［３１］。

３２　氧化应激和铁死亡
ＩＭＨ患者中非转铁蛋白结合铁水平升高，诱导活

性氧产生，增加脂质过氧化，引起氧化应激，改变心肌

细胞的电活动和收缩特性，影响心脏兴奋收缩耦联，
导致心脏的收缩和舒张功能障碍［３２］，导致心力衰竭的

发生。铁沉积还能诱导铁死亡，铁死亡是以铁依赖的

脂质过氧化为特征的非程序性细胞死亡，导致心肌细

胞死亡，心功能恶化。

４　诊断方法
４１　ＣＭＲ

ＣＭＲ是目前检测ＩＭＨ最佳的方法，传统 Ｔ２ＷＩ上
ＩＭＨ表现为高信号水肿区内的低信号区，Ｔ２ＷＩ检测
ＩＭＨ时易受水肿的影响；Ｔ２ＷＩ受水肿影响小，检测
ＩＭＨ优于Ｔ２ＷＩ；晚期钆增强在评价微血管损伤中速
度快和重复性好，但其不适用于急性肾损伤和终末期

肾衰竭患者，尤其是透析患者［３３］。Ｔ１ｍａｐ、Ｔ２ｍａｐ和
Ｔ２ ｍａｐ是量化 ＩＭＨ的新方法，Ｔ１ｍａｐ和 Ｔ２ｍａｐ检
测ＩＭＨ不受非共振伪影影响，优于传统 ＣＭＲ技
术［３４］，但容易受磁场强度、序列类型、成像平面和心率

的影响。Ｔ２ ｍａｐ是目前诊断 ＩＭＨ的最敏感序列，可
量化铁沉积，有很高的预后价值［３３］。３ＤＴ１ＭＲＩ是一
种半自动图像处理技术，可精确地量化 ＩＭＨ的体积和
采集覆盖整个左心室的图像，克服了二维成像覆盖受

限的问题且不耗时［１０］。最近 Ｒｏｓｓｅｌｌｏ等［３５］提出 Ｒ２
ｐｒｉｍｅ（Ｒ２’）ＭＲＩ比 Ｒ２和 Ｔ２ ｍａｐ能更精确地检测
ＩＭＨ，但需更多研究验证。还有心脏弥散张量成像对
水分子的随机运动敏感，可测量心肌内水分子平均扩

散率和各向异性分数，ＩＭＨ区的各向异性分数显著升
高，平均扩散率显著降低，可能与铁沉积引起的磁性

不均匀性相关，心脏弥散张量成像在检测 ＩＭＨ与铁沉
积方面具有很大的临床价值［３６］。ＣＭＲ具有无创和无
辐射的优点，但其噪音大，检查时间长，价格昂贵。安

装过起搏器，体内有金属和幽闭恐惧症的患者不适用。

４２　二维斑点追踪超声心动图
超声心动图中周向应变诊断 ＩＭＨ的敏感度为

７８％，ＩＭＨ可显著降低周向应变［３７］；此外，ＭＡＰＳＥ可
预测ＩＭＨ的存在，当ＭＡＰＳＥ的截断值为１０．６ｍｍ时，
检测ＭＶＯ和ＩＭＨ的敏感度分别为８９％和９２％，特异
度分别为 ７２％和 ７４％［３８］。虽然超声心动图在检测

ＩＭＨ的准确度方面不如 ＣＭＲ，但其价格较便宜，并且
可进行床旁操作，适用于 ＣＭＲ禁忌以及无法下地
的患者。

４３　侵入性检查
冠状动脉血流储备是指冠状动脉处于最大扩张

状态下，冠状动脉血流量与基础状态下冠状动脉血流

量的比值，当比值＜２时，检测ＭＶＯ的敏感度为７９％，
检测ＩＭＨ的敏感度为８０％，但二者的特异度为３４％。
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微循环阻力指数（ｉｎｄｅｘｏｆｍｉｃｒｏｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，
ＩＭＲ）是判断 ＭＶＯ的重要指标之一，最近被证明是
ＩＭＨ的独立预测因子，当 ＩＭＲ＞４０Ｕ时更容易发生
ＭＶＯ和ＩＭＨ，但 ＩＭＲ的测量既费时又费力。零流压
和冠状动脉楔压也是微血管功能的测量方法，是更敏

感的微血管功能指标。零流压是冠状动脉内血流停

止时的冠状动脉远端压力，而冠状动脉楔压是在血管

成形术过程中，当充气的球囊阻塞冠状动脉时，在狭

窄远端记录的压力，是零流压的实用替代方法。它们

都主要取决于水肿和ＩＭＨ对体外微循环的压迫程度。
与ＣＭＲ相比，冠状动脉楔压可在 ＰＣＩ前测量，可为新
的治疗方法提供指导［３９］，但该测量方法为侵入性检

查，可能仅适用于ＰＣＩ操作期间。
４４　心电图

入院Ｑ波是ＳＴＥＭＩ患者微血管损伤早期风险评
估的有效和简单的临床工具［１４］，ＱＲＳ波群末端畸变以
及ＳＴ段回落缓慢也与 ＩＭＨ密切相关［４０］。心电图操

作简便，价格低廉，普遍适用，有助于筛查微血管损伤

负荷高的患者，可能为早期危险分层提供临床潜力。

５　ＩＭＨ的防治
５１　优化再灌注策略

ＩＭＨ的关键在于预防，尽早 ＰＣＩ以缩短缺血时间
是避免ＩＭＨ发生的关键。缺血预处理通过诱导短暂
缺血和再灌注可保护急性心肌ＩＲＩ后冠状动脉内皮功
能；缺血后处理可缩小梗死面积，限制 ＭＶＯ，改善冠状
动脉血流量和血管扩张功能［１９］。治疗性低温以及缺

血期间使用非侵入性 ＴｈｅｒｍｏＳｕｉｔ系统进行亚低温治
疗，可缩小梗死面积，防止冠状动脉无复流，但再灌注

时亚低温治疗的疗效有待验证［１９］。

５２　药物治疗
保护血管内皮细胞是预防ＩＭＨ的重要靶点，再灌

注时给予血管生成素样蛋白４可靶向内皮细胞缝隙连
接处的血管内皮细胞钙粘连蛋白，保护 ＩＲＩ后冠状动
脉内皮细胞的完整性，缩少梗死面积，减轻心肌水肿，

预防ＭＶＯ和 ＩＭＨ［１９］。环孢菌素 Ａ可抑制线粒体通
透性转换孔的开放，保护心肌线粒体的完整性，减少

心肌细胞凋亡和心肌梗死面积，对心肌 ＩＲＩ具有明显
的保护作用［４１］。周细胞和糖萼在预防 ＩＭＨ中也至关
重要，腺苷是周细胞松弛剂，在再灌注前静脉注射腺

苷可减轻周细胞部位毛细血管的收缩，将毛细血管阻

塞从４０％减少到３０％，显著改善微血管灌注［４２］，抑制

糖萼降解可减轻水肿，降低白细胞和血小板的黏附，

减轻炎症和组织缺氧［１９］。ＭＭＰ９会破坏血管基底
膜，导致血管内容物外渗，使用 ＭＭＰ９抑制剂可降低

出血风险［４３］。铁沉积可诱导炎症反应和铁死亡，铁螯

合剂可促进ＩＭＨ早期消退和减轻铁沉积，降低铁诱导
的氧化应激，减轻不良重构［４４］。再灌注前静脉注射组

织色素可抑制铁死亡，保护心肌细胞［４５］。ＡＰＴ１０２是
一种可溶性的人重组胞外核苷二磷酸水解酶，能水解

细胞外核苷酸，减弱促血栓形成和促炎作用，明显减

轻微血管的损伤，缩小 ＩＭＨ和 ＭＶＯ［４６］。Ｐ选择素抑
制剂，如盐藻糖胶可阻止白细胞与内皮细胞捆绑，减

少它们向血管壁的迁移、促炎细胞因子的表达和

ＩＲＩ［４７］。秋水仙碱是一种抗炎药，通过作用于巨噬细
胞、中性粒细胞和内皮细胞，抑制炎症介质的产生和

促进抗炎介质的产生。Ｐ２Ｙ１２受体抑制剂可有效地抑
制血小板，缩小梗死面积，预防 ＩＲＩ。替格瑞洛可升高
心肌腺苷水平，改善冠状动脉血流，减少炎症和纤维

化，改善ＬＶＲ。在 ＳＴＥＭＩ患者行 ＰＣＩ前，提前静脉给
予坎格雷洛可能与 ＭＶＯ的发生风险降低相关［４７］，正

在进行的ＰＩＴＲＩ研究［４８］将继续验证这一结论。此外，

达格列净是钠葡萄糖共转运蛋白 ２抑制剂，研究发
现，急性ＩＲＩ时给予达格列净可缩小心肌梗死面积，增
加左心室功能以及减少心律失常而发挥心脏保护作

用，可能通过减轻心脏能量代谢功能障碍、线粒体功

能障碍、氧化应激、炎症和凋亡的能力来实现［４９］。静

脉注射美托洛尔的 ＳＴＥＭＩ患者整体周向应变得到了
更好的保留，表明早期静脉注射美托洛尔具有长期的

心脏保护作用［５０］。尽管以上治疗靶点在动物模型中

得到了明显获益，但在转化为临床应用时疗效令人失

望，未来需更多的临床研究加以验证。

６　总结与展望
随着介入技术和网络区域胸痛中心救治的发展

和建设，ＳＴＥＭＩ患者的死亡率已显著下降，然而ＩＲＩ的
发生增加了ＳＴＥＭＩ患者再住院的风险。目前关于 ＩＲＩ
的最佳治疗策略仍不清楚，因此如何恢复微血管灌

注、保护毛细血管的完整性、预防 ＩＭＨ以及寻找治疗
微血管损伤的新靶点，是未来值得继续挑战的问题。
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