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【摘要】肥厚型心肌病（ＨＣＭ）是一种以心肌肥厚为特征的基因遗传病，其中心源性猝死（ＳＣＤ）是该疾病主要的死亡原因之一，
评估ＨＣＭ患者发生ＳＣＤ的风险并早期识别和预防对于该疾病的预后至关重要，现结合目前关于 ＨＣＭ的最新相关研究及指南，对
于ＨＣＭ所致的猝死风险评估及预防进行简要阐述，以期对ＨＣＭ引发ＳＣＤ有更加深刻的认识。
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　　 肥厚型心肌病 （ｈｙｐｅｒｔｒｏｐｈｉｃｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，
ＨＣＭ）是一种家族性的遗传性疾病，主要表现为心肌
的肥厚，为常染色体显性遗传病［１］。近年来，随着心

脏磁共振、基因检测等检查在该疾病中的新兴和应

用，对循证医学、临床实践的积累，关于 ＨＣＭ有了更
加深刻的认识，目前 ＨＣＭ大部分原因主要是由于基
因病变引起编码心肌肌小节的蛋白变性，从而表现为

心肌的肥厚，但也有部分 ＨＣＭ的病因尚不完全明
确［２］。普通成人 ＨＣＭ的患病率为１／５００～１／２００［３］，
并不少见，大部分成年患者可检测出致病基因突

变［４］。在２１世纪初通过超声心动图初步评估中国成
人ＨＣＭ患病率大约为８０／１０万［５］，但随着筛查的普

及及医学影像、分子检测的发展，患病率及检出率有

上升趋势。而该疾病最致命性的并发症为心源性猝

死（ｓｕｄｄｅｎｃａｒｄｉａｃｄｅａｔｈ，ＳＣＤ），其存活率非常低［６］，因

此早期评估ＨＣＭ所致的 ＳＣＤ至关重要，直接影响该
疾病的诊疗及预后。

１　ＨＣＭ的概况
ＨＣＭ作为以心肌肥厚为特征的疾病，心肌肥厚可

发生在室壁任何部位，其中以左心室为主，部分也可

累及右心室，而要确诊 ＨＣＭ时必须首先除外一些可
引起心肌肥厚的其他疾病，如高血压、主动脉狭窄、甲

状腺功能亢进及其他代谢性疾病所引起的心室壁增

厚。ＨＣＭ的心肌肥厚可通过超声心动图或心脏磁共
振来评估，主要的评估标准为左心室舒张末期的室壁

厚度≥１５ｍｍ；因该疾病为遗传性心血管疾病，故有遗
传受累的成员发现左心室壁厚度≥１３ｍｍ、致病基因
阳性者也可确诊［７］。该疾病通常不伴左心室腔扩大。

ＨＣＭ的临床表现多样，轻者无明显症状或症状轻
微，重者早期就出现明显的心肌肥厚症状，主要表现

为劳力性呼吸困难、胸痛、心悸、晕厥和猝死。ＳＣＤ、心
力衰竭和血栓栓塞是 ＨＣＭ死亡的三大主要原因。而
导致猝死的原因有：（１）异常基因（心肌肌小节编码蛋
白基因突变）会导致心肌纤维肥厚、排列紊乱，这种结

·１１１·心血管病学进展２０２４年２月第４５卷第２期　ＡｄｖＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｉｓ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０２４，Ｖｏｌ．４５，Ｎｏ．２



构的紊乱容易引发室性心动过速和心室颤动；（２）心
肌肥厚和纤维化会导致心肌瘢痕的形成，心肌瘢痕可

成为心律失常如室性心动过速的病理基础；（３）心肌
的肥厚会导致需氧量增加，而心脏小血管管壁肥厚又

会导致心肌供血供氧相对减少，造成心肌缺血，触发

恶性心律失常的发生。ＨＣＭ最严重的死亡原因即为
猝死，而猝死多与该疾病心肌结构的改变引发的致死

性心律失常相关，最为常见的是持续性室性心动过速

或非持续性室性心动过速（ｎｏｎｓｕｓｔａｉｎｅｄｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ
ｔａｃｈｙｃａｒｄｉａ，ＮＳＶＴ）、心室颤动的发生。导致猝死的心
律失常中超过 ８０％的病例是心室颤动，发生率≤
１％［２］。且该疾病多好发于无症状或症状较轻的年轻

患者，发病前通常无预警，是青少年和运动员 ＳＣＤ的
常见原因［８］。随年龄增长发生 ＳＣＤ的可能性逐渐降
低，但不会消失［９］。部分患者可表现出其他类型的心

律失常，如心脏停搏、房室传导阻滞等。ＳＣＤ是 ＨＣＭ
灾难性的临床结局，如何筛选出潜在的 ＨＣＭ猝死高
危患者成为亟待解决的问题，早期精准诊断是临床决

策和预防猝死的关键。

２　ＨＣＭ发生猝死风险的评估
对ＨＣＭ进行ＳＣＤ的风险评估及危险分层并早期

恰当地采取合理的预防措施至关重要，是 ＨＣＭ患者
临床管理重要的组成部分。

２１　猝死风险评估指标
ＨＣＭ患者应在最初确定诊断时即进行 ＳＣＤ风险

评估，之后每１～２年或根据临床情况的变化进行系统
的、全面的、非侵入性的 ＳＣＤ风险评估［１０］。根据 ＳＣＤ
的风险高低决定预防及治疗措施。

目前依据《中国成人肥厚型心肌病诊断与治疗指

南２０２３》［１１］及国外关于 ＨＣＭ相关的最新指南［２，１２］，

该疾病的猝死风险评估指标主要包括以下几方面：

（１）有发生过心搏骤停病史或者有发生恶性心律失常
持续性室性心动过速的个人史；（２）发生过晕厥，排除
其他因素，考虑为心律失常所致的病史；（３）家族中有
明确诊断 ＨＣＭ的患者，且有因为该疾病所导致心搏
骤停、引发恶性心律失常及猝死的情况；（４）通过超声
心动图评估患者的部分指标，包括左心室壁的最大厚

度（左心室壁的最大厚度是发生ＳＣＤ的影响因素）、左
室射血分数（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ，ＬＶＥＦ）
（ＬＶＥＦ越低发生猝死风险越高）、左心室心尖室壁瘤
和左心房的内径（均为触发恶性心律失常的结构性因

素）等；（５）通过长程心电图发现有明确的 ＮＳＶＴ。通
过以上指标评估是否为高风险患者，如不能确定风险

情况，也不能明确是否安装植入型心律转复除颤器

（ｉｍｐｌａｎｔａｂｌｅｃａｒｄｉｏｖｅｒｔｅｒｄｅｆｉｂｒｉｌｌａｔｏｒ，ＩＣＤ）的 ＨＣＭ患

者，可进一步通过完善心脏磁共振来评估心肌的纤维

化范围［１３］，提高评估的可靠性。

上述需评估的指标为目前较为公认的 ＨＣＭ猝死
风险的评价指标，还有一些预测 ＨＣＭ发生猝死的相
对危险因素，主要包括以下指标。（１）运动过程中的
血压反应异常：即通过监测运动时血压的升降情况，

主要是从静息状态到最大运动量，也可监测从最大运

动量到静息状态时血压的升降情况及幅度，从而评估

发生ＳＣＤ的风险情况，约２０％的 ＨＣＭ患者在监测过
程中出现运动低血压反应［即血压波动情况不低于

２０ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３３ｋＰａ）］，且据研究４０岁以
下的患者发生 ＳＣＤ的风险增加［１４］。（２）发病年龄：因
该疾病为遗传性疾病，故发病有年轻化趋势，且发病

年龄越小，发生 ＳＣＤ的风险越大，尤其是评估中发现
有室性心动过速、室壁肥厚严重及晕厥的患者。（３）
左心室流出道梗阻：ＨＣＭ分型中有梗阻性 ＨＣＭ，据研
究左心室流出道梗阻的严重程度也直接影响着该疾

病的预后情况，左心室流出道压力阶差（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ
ｏｕｔｆｌｏｗｔｒａｃｔｐｒｅｓｓｕｒｅｇｒａｄｉｅｎｔ，ＬＶＯＴＧ）≥３０ｍｍＨｇ是
ＳＣＤ的独立危险因素［１５］，但该因素是否能作为猝死风

险的主要指标仍未明确。（４）基因变异情况：因目前
考虑 ＨＣＭ为基因变异型疾病，基因检测可早期确诊
并鉴别，评估猝死风险，并发现家族中其他可能的发

病者。而同时携带的致病基因越多，导致编码基因的

蛋白变性可能性越大，临床表型越为严重，预后也差，

更易发生恶性心律失常，从而增加 ＳＣＤ发生的风
险［１６１７］。（５）其他因素：目前仍有多方面的研究评估
患者风险情况，如行心肺运动试验过程中 ＬＶＥＦ的降
低、峰值摄氧量的降低、心率反应的异常表现，提示发

生ＳＣＤ风险增高，预后更差［１８］。行心电图时可见到

碎裂的ＱＲＳ波群图形［１９］、Ｊ波的情况［２０］，抽血化验的

血浆中部分指标（如内皮素、血尿酸及超敏 Ｃ反应蛋
白水平）的升高［２１２３］，女性患者［２４］。以上指标能反映

ＳＣＤ的相对风险而不是绝对风险。左心室整体纵向
应变和左心房容积指数的受损与患者发生不良事件

相关。高脑钠肽水平的 ＨＣＭ患者往往合并更高的纽
约心功能分级，是 ＨＣＭ患者相关不良预后的独立决
定因素［２５］。以上指标均需进一步研究，与 ＳＣＤ的关
系有待进一步明确。

２２　ＨＣＭ患者ＳＣＤ的危险分层
目前国际上存在多种ＨＣＭ患者ＳＣＤ危险分层方

法，２０１１年 ＡＣＣＥ／ＡＨＡ指南［２６］中提出了 ＨＣＭ的猝
死危险因素，但评估的只是相对猝死风险。在２０１４年
ＥＳＣ发表的 ＨＣＭ诊断和治疗指南［２７］中创建了关于

ＨＣＭ发生 ＳＣＤ风险预测模型，即 ＨＣＭＲｉｓｋＳＣＤ模
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型。在２０２２年ＥＳＣ提出的关于室性心律失常和 ＳＣＤ
的管理指南［２８］中也提到了该预测模型，并对其预测意

义给予了肯定。该预测模型可以通过使用网络计算

器计算相应评分（ｈｔｔｐｓ：／／ｄｏｃ２ｄｏｃｏｍ／ｈｃｍ／ｗｅｂＨＣＭ．
ｈｔｍｌ），主要包括以下７个方面的因素：（１）就诊该疾病
时的年龄情况；（２）检查发现左心室壁最大的厚度值；
（３）左心房内径；（４）超声心动图检测出的 ＬＶＯＴＧ的
程度；（５）发生ＮＳＶＴ；（６）近期（６个月内）发生不明原
因的晕厥；（７）ＳＣＤ家族史。根据该预测模型，个体化
评估成人ＨＣＭ患者５年发生 ＳＣＤ的风险，并依据该
模型的风险评估情况来指导 ＩＣＤ的安装。如果５年
ＳＣＤ风险≥６％，定义为高危组；４％≤５年ＳＣＤ风险＜
６％，定义为中危组；５年 ＳＣＤ风险 ＜４％，定义为低危
组。但是，该模型的计算方法有局限性和针对性，如

对于职业运动员、其他因素所引起的心肌肥厚，该模

型可低估发生ＳＣＤ的风险，对于室间隔心肌消融术或
者心肌切除术后的患者亦不适用，不能很客观地评估

猝死风险［２８］。对于最大左心室壁厚度≥３５ｍｍ的
ＨＣＭ患者也存在低估风险的可能，且该模型也没有纳
入新的 ＳＣＤ危险因素，故该模型的应用不可一概
而论。

在 ２０２０年 ＡＨＡ／ＡＣＣＨＣＭ的指南［２］中，对于

ＨＣＭ发生ＳＣＤ风险的评估，主要推荐７个主要的危险
因素，通过评估风险情况来确定是否有安装 ＩＣＤ的指
征。７个因素为：（１）家族中发生 ＳＣＤ的病史，年龄≤
５０岁的一级亲属发生归因于或可能归因于 ＨＣＭ的猝
死；（２）严重的左心室壁肥厚（≥３０ｍｍ）；（３）不明原
因的晕厥，近期晕厥发作≥１次，且晕厥原因考虑由心
律失常所致，而非神经源性或与左心室流出道梗阻有

关；（４）左心室心尖部的室壁瘤；（５）左心室收缩功能
异常，ＬＶＥＦ＜５０％；（６）ＮＳＶＴ；（７）心脏磁共振提示广
泛的心肌延迟强化（ｌａｔｅｇａｄｏｌｉｎｉｕｍ ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ，
ＬＧＥ）。心肌纤维化可能是引发恶性心律失常的潜在
底物，心脏磁共振可以结合 ＬＧＥ从而识别心肌纤维
化［２９］。据统计，约６５％的 ＨＣＭ患者在行心脏磁共振
时可表现为典型的右心室游离壁与室间隔的交界处

有局灶状强化［２９］，部分肥厚心肌可表现出斑片状强

化，而延迟强化的程度提示心肌纤维化的程度。如

ＬＧＥ定量≥左心室质量的１５％，亦或者目测有广泛的
ＬＧＥ分布，都提示猝死风险的增加［３０］。而依据是否存

在上述危险因素，将研究对象分为高危人群和低危

人群。

国内有研究［３１３２］比较了２０２０年 ＡＨＡ／ＡＣＣ推荐
的关于ＨＣＭ中 ＳＣＤ的危险分层方法与２０１４年 ＥＳＣ
推荐的ＨＣＭＲｉｓｋＳＣＤ的这一模型，结果显示，在中国

ＨＣＭ人群中，ＡＨＡ／ＡＣＣ的 ＳＣＤ危险分层方法对于
ＨＣＭ的猝死风险评估优于 ＥＳＣ的 ＨＣＭ ＲｉｓｋＳＣＤ
模型。

３　ＨＣＭ猝死的预防
３１　ＩＣＤ植入

目前公认的预防ＨＣＭ患者发生ＳＣＤ的最可靠有
效的方法即为安装 ＩＣＤ。临床中仍在积极探索 ＳＣＤ
预防和植入ＩＣＤ的指征。成人ＨＣＭ患者植入 ＩＣＤ前
需要全面、系统地评价ＳＣＤ的风险高低。

对于ＨＣＭ患者明确发生过 ＳＣＤ事件，推荐使用
ＩＣＤ进行ＳＣＤ二级预防。其中 ＳＣＤ事件主要包括心
搏骤停、心室颤动、持续性室性心动过速引起的血流

动力学的改变及意识的丧失。

ＨＣＭ的患者发生ＳＣＤ通过植入 ＩＣＤ进行一级预
防的依据，需依据危险分层及猝死危险因素进一步评

估。若成人 ＨＣＭ患者无室性心动过速、心室颤动后
复苏或自发性持续性室性心动过速引起的晕厥或血

流动力学改变，可通过 ＨＣＭＲｉｓｋＳＣＤ这一模型对
ＨＣＭ患者进行５年发生ＳＣＤ风险的个体化评估，如风
险≥６％，目前指南建议植入 ＩＣＤ；风险为４％ ～６％的
患者或虽然 ＜４％，但充分评估判断植入 ＩＣＤ获益超
过风险的患者，可考虑植入 ＩＣＤ。对于常规危险因素
评估后，猝死风险评估仍处于临界状态的 ＨＣＭ患者，
具备（１）致病突变基因或复合突变个数 ＞１；（２）心脏
磁共振成像 ＬＧＥ为阳性的患者。合并有以上潜在的
危险因素中的任意一项者建议植入ＩＣＤ。

依据ＡＨＡ／ＡＣＣ的ＨＣＭ指南推荐及中国ＨＣＭ诊
断及治疗指南推荐，对于无致命性室性心动过速或心

室颤动发生，但具有导致ＳＣＤ风险增加的主要危险因
素：（１）ＨＣＭ患者家族中有发生ＳＣＤ的病史；（２）超声
心动图提示左心室壁增厚，厚度≥３０ｍｍ；（３）发生晕
厥，但病因尚不明确；（４）发生在左心室心尖部位的室
壁瘤；（５）ＬＶＥＦ＜５０％。符合以上５个主要危险因素
中的一种或一种以上，植入 ＩＣＤ是合理的，应该植入
ＩＣＤ进行一级预防。如果无上述危险因素，但是动态
心电图检查发现 ＮＳＶＴ，或心脏磁共振检查提示存在
广泛心肌纤维化，可以考虑植入 ＩＣＤ进行一级预防。
否则不推荐植入ＩＣＤ。

因ＨＣＭ为家族性遗传疾病，故尽早发现、评估和
诊治至关重要，对于已确诊的 ＨＣＭ患者，推荐其家属
进行遗传咨询和检查评估，尽早筛查，早发现、早诊

断、早预防、早治疗，做好发生ＳＣＤ等不良事件的一级
预防。据研究［３３］，该疾病随年龄增长发生 ＳＣＤ的可
能性逐渐降低，尤其在６０岁以上的ＨＣＭ患者，年龄大
的ＨＣＭ患者，ＳＣＤ的发生率较年轻患者低，故青年和
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中年的ＨＣＭ患者更适用于上述的关于ＳＣＤ的一级预
防策略。而对于通过风险评估符合一级预防策略标

准的患者，不仅要充分评估了解植入 ＩＣＤ的风险和获
益比，多方面评估植入 ＩＣＤ的近期和远期的并发症，
而且要充分尊重患者的知情同意和决策权［３４］，与患者

充分沟通，得到患者充分的理解和认知，共同商量和

制定ＩＣＤ相关的决策。
３２　防治的一般措施

控制饮食及体重；避免加重左心室流出道梗阻的

因素，如血管扩张剂等。定期复查，尽早发现引发猝

死的高危因素；目前运动被认为可促进室性心律失常

的发生，因此，国际的标准建议，ＨＣＭ患者应该避免剧
烈的身体活动和竞争性运动［２７］。

３３　药物治疗
目前常用药物包括 β受体阻滞剂、非二氢吡啶类

钙通道阻滞剂丙吡胺及目前正在研究中的新型靶向

药物ｍａｖａｃａｍｔｅｎ及ａｆｉｃａｍｔｅｎ，可一定程度缓解患者症
状，改善心功能，但不能降低室性心律失常及猝死的

风险。然而此结论仍有争议，需进一步证实［３５］。

３４　手术治疗
部分ＨＣＭ患者可行外科手术或介入治疗，对于

梗阻性 ＨＣＭ患者，通过手术干预，解除梗阻，有助于
降低ＬＶＯＴＧ，缓解症状，从而降低发生ＳＣＤ的风险。
４　总结

ＳＣＤ作为ＨＣＭ最严重的后果，存在多方面的诱
发高危因素，依据目前的研究进展，植入 ＩＣＤ是预防
猝死的有效手段，因此，早期识别出高危患者，精准评

估发生ＳＣＤ的风险，把握 ＩＣＤ指征且尽可能地减少
ＩＣＤ植入的术后不良事件尤为重要，临床中仍需进一
步探索以改善ＨＣＭ的预后。
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