
维持窦性心律在心房颤动治疗中的地位

徐　娟　刘少稳

　　【摘要】　大量临床试验表明，在心房颤动治疗中，心室率控制日益受到临床医生的

青睐，但是仍不能忽视节律控制带来的获益。将房颤转复并维持窦性心律符合生理学要

求，有助于改善心功能和降低卒中的发生率，在房颤治疗中仍占据重要的地位。导管消

融是目前心房颤动的主要治疗方案，胺碘酮是维持窦性节律最有效的抗心律失常药物，

短期疗效较肯定，长期服用不良反应较大。

【关键词】　心房颤动；心室率；窦律；胺碘酮

ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３６５８３．２０１３．０５．００９

　作者单位：２０００８０　上海交通大学附属第一人民医院心内科

　通信作者：刘少稳，Ｅｍａｉｌ：ｓｈａｏｗｅｎ．ｌｉｕ＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

　　心房颤动（房颤）是老年人群最常见的持续性

心律失常，具有较高的致死率和致残率。在发达国

家，房颤的发生率大约为１．５％～２．０％，且随着年

龄增长而不断升高［１］。心血管发病率和死亡率与房

颤的发生密切相关，房颤成为目前最严重的健康问

题。窦性心律（窦律）是生理性心律，可以防止或延

缓永久性房颤的出现并降低血栓事件的危险。理

论上，维持窦律对于房颤患者改善预后、降低复发

具有更大的获益性，但是，目前对于房颤患者是否

需要维持窦律仍然存在较大争议。本文拟就维持

窦律在房颤治疗中的地位作一综述。

１　维持窦律的临床意义

对于采取心室率控制后房颤相关症状仍不能

得到有效控制的患者，节律控制是必要的。房室结

失同步化与左房舒张期压力升高、舒张期充盈受损

有关，长期持续的心动过速可造成心动过速性心室

重构，导致不同程度的心功能不全，甚至出现心力

衰竭。快速颤动波通过心房驱血功能下降和不规

律心室反应降低左室收缩功能及加重心力衰竭。

因此，尽早维持窦律能够减少心功能不全的风险。

众所周知，高血压是房颤发生及复发的危险因素，

高血压使自主神经系统过度激活，引起左房、左室

重构，进而引起房颤的发生。Ｒａｍｉｒｅｚ和Ｓａｎｄｅｒｓ

等［２，３］的研究显示，维持窦律能够降低房颤合并高

血压患者的收缩压、舒张压和平均动脉压。而低的

血压能够改善心房基质水平，对减缓房颤的发生、

发展具有获益性。

对于不伴有或者仅伴有轻微心脏疾病的房颤

患者，导管消融术比药物复律更安全、更成功，成为

目前症状性、阵发性房颤首选的治疗方案。抗心律

失常药物通过延长心房动作电位时程和有效不应

期，从而防止房颤复律后的复发。在维持窦律２～４

周后心房动作电位时程才逐渐恢复正常。因此，复

律成功后给予抗心律失常药物维持窦律能够减少

或延迟房颤的发生。维持窦律能够使房颤相关症

状得以消除，提高运动耐量，减少心房电重构及结

构重构，改善生活质量。Ｒｉｖａｒｄ等
［４］在一项多中心

对照研究中，根据导管消融前有无维持窦律治疗，

将持续性房颤患者分为窦律组和对照组，窦律组在

较低的消融程度（４０．０％ 对８７．５％，犘＜０．００１）及

合并较少的线性损伤（４２．５％ 对 ８２．５％，犘＜

０．００１）下，终止房颤率高（９５．０％ 对７７．５％，犘＜

０．０５），随访期间两组的成功率相似（犘＝０．２８）。因

此，持续性房颤患者导管消融前维持窦律治疗具有

获益性。

２　维持窦律的临床试验

根据国外大规模流行病调查显示：房颤作为一

种心血管死亡的独立危险因素，心血管死亡的风险

高于窦律２～３倍。窦律是生理性心律，可以防止或

延缓永久性房颤的出现并降低血栓事件的危险。

ＰＩＡＦ、ＳＴＡＦ等研究显示：房颤与过高的发病率和

死亡率相关，节律控制并不能降低患者死亡率、卒

中率、住院率，而且对生活质量和症状改善、血栓栓

塞事件、充血性心力衰竭等的影响与控制心室率无

统计学差异［５，６］。由于入选人群年龄大、随访时间
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短以及抗心律失常药物毒副作用等影响，节律控制

的获益性可能被抵消。２年后 ＡＦＦＩＲＭ 亚组分析

资料提 示，维持窦律组死亡危险显著 下 降 达

４７％
［７，８］。 ＭａｒｔｉｎＤｏｙｌｅ 等［９］ 研 究 发 现， 在

ＡＦＦＩＲＭ、ＲＡＣＥ研究后最初几年里，在美国维持

窦律的治疗趋势显著下降，而随着导管消融术的不

断发展转变了这种趋势。在 ＡＦＦＩＲＭ 研究中合并

心力衰竭的患者占９％，其中节律控制组患者的心

功能相对较好。陈少杰等［１０］将１０个前瞻性随机对

照临床试验进行荟萃分析，结果显示：在平均年龄

＜６５岁的患者中，采用节律控制策略，其总病死率

和进行性加重的心力衰竭事件明显少于控制心室

率组。ＲｅａｌｉｓｅＡＦ研究
［１１］显示，节律控制可以显著

改善症状和生活质量，降低心血管事件的发生。因

此，维持窦律可以改善房颤合并心力衰竭患者的心

功能。Ａｋｏｕｍ等
［１２］研究发现，房颤转复为窦律，可

以逆转房颤患者心房和心室的电重构，进而可能减

少房颤的复发。ＳＣＡＦ研究
［１３］发现，与未转复窦律

者相比，成功转复窦律者的全因死亡率下降４３％，

药物 维 持 窦 律 能 够 使 复 合 终 点 下 降 ４９％。

ＲＥＣＯＲＤＡＦ研究
［１４］显示，进展为永久性房颤的因

素包括：房颤类型（持续性）、持续时间（＞３个月）、

年龄（＞７５岁）和是否伴发心力衰竭。节律控制策

略可以减缓房颤的进展，可能机制是规则的窦性心

律和正常的血流动力学能够改善心房基质水平，减

少心房结构及电重构，进而减少房颤的发生及发

展。对于房颤治疗方案的选择应该慎重，需要综合

了解房颤类型、基础疾病、维持窦律的可能性、对生

活质量的影响及患者自身意愿等，以决定恢复并维

持窦律还是仅控制心室率。总体而言，对于年轻、

无基础心脏疾病、症状性、阵发性、心室率控制不达

标的房颤患者，维持窦律治疗的获益性更大。

３　维持窦律的临床途径

节律控制包括电复律、药物复律、导管消融、外

科手术。导管消融因无抗心律失常药物相关的毒

副作用，可能通过更有效地恢复窦律来降低患者死

亡和中风率，可作为药物复律的替代治疗。导管消

融术可作为阵发性、症状性房颤患者的初始治疗的

Ⅱ类适应证（证据等级 Ａ级）；可作为症状较重、左

心房正常或轻度扩大、抗心律失常药物无效、左室

功能正常或轻度降低、无严重肺部疾患的阵发性房

颤患者的Ⅰ类适应证（证据等级Ａ级）；左房严重扩

大或左室功能严重减低的症状性阵发房颤患者的

Ⅱ类适应证（证据等级Ｂ级）。

胺碘酮是目前维持窦性节律最有效的抗心律

失常药物，能够非选择性地抑制心肌细胞膜上多种

离子通道（Ｉｋｒ、ＩＫｓ、Ｉｋ１、ＩＫＡｃｈ、ＩＣａＬ、ＩＮａ）
［１５］。ＡＦＦＩＲＭ

研究［１６］中，节律控制组６２．８％的房颤患者使用胺碘

酮。一般口服胺碘酮转复成功率为１５％～４０％，而

静脉注射胺碘酮转复房颤的成功率为３４％～６９％。

对于合并高血压、冠心病、很少或无基础心脏

疾病的患者早期可使用索他洛尔、普罗帕酮等抗心

律失常药物；但随着疾病进展，最终都会选择胺碘

酮和导管消融术。ＰＩＡＦ和 ＳＡＦＥＴ 研究
［５，１７］表

明，与其他抗心律失常药物相比，胺碘酮在恢复和

维持窦性节律方面更有效，短期内使用能够改善房

颤患者生活质量。Ａｈｍｅｄ等
［１８］研究显示，短期及

长期服用胺碘酮的疗效几乎一致，在 ＦｌｅｃＳＬ研

究［１９］中也证明了抗心律失常药物短期使用的疗效仅

稍逊于长期使用，但是仍然有效。服用胺碘酮２年能

够改善充血性心力衰竭左室射血分数（ＬＶＥＦ），且能

够延缓左房肥大的出现。ＬＶＥＦ降低被认为是服用

胺碘酮后房颤复发的独立预测因子，心功能不全的患

者服用胺碘酮减少房颤复发更有效。在ＤＩＯＮＹＳＯＳ

试验［２０，２１］中，胺碘酮疗效优于决奈达隆，但决奈达隆

的安全性更高。决奈达隆组和胺碘酮组房颤复发率

分别为６３．５％ 和４２．０％，电复律成功后复发率分别

为３６．５％ 和２４．３％，药物提前终止率分别为１０．４％

和１３．３％，两组差别均具有显著的统计学意义。决

奈达隆在控制复发房颤的心室率、维持窦律、降低房

颤相关死亡率和入院率等方面的疗效显著。２００９

年，ＦＤＡ批准决奈达隆用于阵发性、持续性房颤及房

扑，但禁用于永久性房颤、严重心力衰竭。但近几年

有报道指出：其存在严重的肝细胞损伤和肝功能衰竭

（其中两例需要肝移植）。因此，决奈达隆是否用于临

床仍存在争议。

ＣＯＭＥＴ和ＶＡＬＩＡＮＴ研究
［２２，２３］表明：胺碘酮

治疗ＮＹＨＡⅡ～Ⅲ级以及ＬＶＥＦ≤３５％的心力衰

竭，并没有改善患者的生存率，反而增加心力衰竭

导致死亡的风险。然而植入式心脏复律除颤器能

降低总死亡率２３％
［２４］。ＡＦＦＩＲＭ 研究分析房颤的

死因，非心血管死亡主要来自于肺疾病及肺癌，其

中最常见的是肺炎。在维持窦律组，胺碘酮的肺毒

性引起的死亡占６．２％。患者在服用药物期间，无

症状性转氨酶升高占２４％～２７％（正常上限的３

倍），肝功能衰竭占１％～３％
［２５］。一项临床观察搜
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集到了１９９８至２００４年２５例房颤和室性心律失常

患者因静脉注射胺碘酮而致急性肝毒性。有报道，

１例６４岁男性房颤患者静脉注射胺碘酮３００ｍｇ后

发生血清转氨酶升高、凝血障碍、急性肾功能衰竭、

血小板减少症，２５ｄ后恢复正常
［２６］。提示服用胺碘

酮期间应密切监测甲状腺、肝、肾等功能。总的来

说，胺碘酮短时间内疗效肯定，但随着用药时间增

加，药物组织内蓄积，毒性作用远大于维持窦律的

作用。因此，可以短时间使用胺碘酮来减少房颤发

生及复发，长时间的控制可选择导管消融治疗。

４　结语

房颤的治疗策略多元化，心率控制及节律控制

在降低死亡率、卒中率、住院率、血栓栓塞事件及改

善生活质量等方面无明显差异，但我们应该注意到

维持窦律在房颤发生、发展中占据的重要地位。维

持窦律能够减少房颤电、结构重构，延缓阵发性房

颤进展为持续性房颤的进程，降低房颤的复发。随

着更安全、有效的药物和介入治疗的发展，个体化

治疗房颤显然是必要的。对于年轻、症状性房颤患

者应尽早采取导管消融术提高节律控制的成功率，

术后抗心律失常药物维持窦律、减少房颤的复发

率，抗心律失常药在使用中应注意其副作用。临床

上应将降低死亡率、卒中率、住院率、提高生活质量

和运动耐量、改善左室功能作为房颤治疗的目标；

把长期窦律的维持作为主要治疗目的。
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