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　　【摘要】　心房颤动与缺血性卒中的关系已被广泛认可，但越来越多的证据表明心房

心肌病才是核心致病因素，且房性早搏、房性心动过速等心房颤动以外的房性心律失常

均与卒中相关。该文介绍房性心律失常与卒中的相关性、房性心律失常预测不良事件的

截点、房性心律失常与其他危险因素的相互作用及启动抗凝时机等方面的研究进展。
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　　缺血性卒中有较高的致残率和致死率
［１］。心房

颤动（房颤）与卒中在流行病学上有明确关联，近年

来随着心房心肌病概念的确立，发现房颤只是卒中

的危险因素之一，始动和维持房颤的因素如心房纤

维化与血栓和卒中相关，甚至可独立于房颤预示卒

中的发生［２３］。另外，房性早搏（房早）、房性心动过

速（房速）等房颤、心房扑动（房扑）以外的房性心律

失常也与卒中及其他心血管不良事件相关，房早、

房速可能是心房心肌病的临床表现。本文介绍房

颤以外的房性心律失常与卒中关系的研究进展。

１　房性心律失常与卒中的关系

１．１　房性早搏与卒中的关系

在９９％的普通成年人中，每２４ｈ至少发生１次

房早，故房早通常被认为是无害的。近年来研究表

明，房早可能提示心房潜在病变［４］，与新发房颤、首

次卒中或短暂性脑缺血发作（ＴＩＡ）及全因死亡显著

相关［５］。ＲＥＧＡＲＤＳ研究采用常规心电图作为检

测手段随访观察了２２９７５名基线时无卒中的受试

者，发现房早与非腔隙性缺血性卒中风险增加相关

（ＨＲ＝１．３４）
［６］。Ｔｏｄｏ等

［７］回顾性分析了２２４例有

２４ｈ动态心电图记录的缺血性卒中患者，发现隐源

性脑卒中及有房颤病史的心源性脑卒中患者的房

早数量及房早发生率均明显多于非心源性脑卒中

患者。一项前瞻性研究随访２５６例卒中患者３２个

月后发现，缺血性卒中合并房早患者发生再次卒中

和死亡的风险与缺血性卒中合并房颤患者相同，均

明显高于无房早、房颤患者［８］。Ｂｉｎｉｃｉ等
［９］前瞻性

随访了６７８例没有心血管疾病、房颤、卒中病史的患

者６．３年，发现基线时４８ｈ动态心电图监测到房早

的患者卒中和死亡风险显著高于无房早的患者

（ＨＲ＝１．６４）。另外，２项分别纳入１１项和３３项研

究的荟萃分析也表明，房早与新发房颤（ＨＲ＝

２．９６）、首次卒中（ＨＲ＝２．５４）和全因死亡率（ＨＲ＝

２．１４）均具有相关性
［１０１１］。

１．２　房速与卒中的关系

在健康成年人群中，房速发生率约为２％，而在

７５～８５岁老年人群中，房速发生率高达１３％
［１２］，高

于房颤（４％）。既往研究认为，房速不是心脑血管

事件的危险因素，但目前更多的证据表明，房速与

血栓栓塞事件相关，可预测卒中发生。

Ｙａｍａｄａ等
［１３］随访了５３４２例有２４ｈ动态心电

图资料且无房颤或卒中病史的患者９年，发现有短

阵房速的患者新发卒中和新发房颤的发病率均明

显高于无短阵房速的患者（犘均＜０．００１）。Ｋｒｉｓｔｉｎａ

等［１４］给予５６５例无房颤病史的缺血性卒中患者

４８ｈ动态心电图监测，发现房速与再发卒中、ＴＩＡ和

死亡独立相关（ＨＲ＝１．４７，犘＝０．０３２）。然而，动态

心电图受到间歇性采样和患者依从性的限制，相比

之下，连续性心电监测对无症状或间歇性房速／房

颤患者的诊断更准确。ＴＲＥＮＤＳ研究对既往有血

栓栓塞事件且有植入型心电监测仪（ＩＣＭ）的患者的

亚组分析显示，ＩＣＭ可监测到２８％的患者有房速／

房颤，如果仅在入组时进行２４或４８ｈ动态心电图

监测，只有３％～４％的患者可以被识别；即使将初

始监测持续时间增加到７ｄ、２１ｄ或３０ｄ，也只能分

别识别６％、９％或１１％的患者
［１５］。因此，采用植入
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型装置监测房速的研究可能更具可信度。Ｈｅａｌｙ

等［１６］对２５８０例无房颤但植入心脏起搏器（ＰＭ）或

植入型心律转复除颤器（ＩＣＤ）的患者进行３个月的

心房高频事件（房性心率＞１９０次／ｍｉｎ，持续６ｍｉｎ

以上）监测，并对患者缺血性卒中或全身性栓塞等

终点事件进行平均２．５年的随访，结果２６１例患者

（１０．１％）检测到心房高频事件，且与缺血性卒中或

全身性栓塞风险增加相关（ＨＲ＝２．４９，犘＝０．００７）。

上述研究均提示房速与血栓栓塞风险增加及卒中

等临床不良事件相关。

２　房性心律失常预测不良事件的截点

房早和房速在临床中常见，少量房早、房速并

不能说明存在心房疾病。何种房性心律失常以及

何种负荷程度（如房早的数量、房速的频率、单次持

续时间、累计持续时间、发作阵数、节律规整性等）

与不良事件相关值得关注，明确截点可帮助筛选房

性心律失常高危患者。

２．１　房性早搏的截点

Ｃｈｏｎｇ等
［１７］前瞻性观察了４２８例因眩晕、晕厥就

诊且既往无房颤或结构性心脏病史的患者，基线时应

用２４ｈ动态心电图检测房早数量，房早数量最多的四

分位（＞１００次／ｄ）被定义为频发房早，随访６．１年后，

有频发房早的患者比无频发房早的患者有更高的房颤

发生率（ＨＲ＝３．９，犘＜０．００１）及复合终点（缺血性卒

中、心力衰竭和死亡）风险（ＨＲ＝１．９５，犘＝０．００１）。

Ｍａｒｉｎｈｅｉｒｏ等
［１８］随访了２４８０例既往无房颤、卒中且未

服抗凝药物的受试者１１年，将房早＞９７次／ｈ定义为

心房过度异位活动（ＥＡＥＡ）＋，＜３０次／ｈ定义为

ＥＡＥＡ－，３０～９７次／ｈ定义为ＥＡＥＡ＋／－，发现４０％

的卒中患者检测到 ＥＡＥＡ 但未检测到房颤，

ＥＡＥＡ＋／－和ＥＡＥＡ＋与新发房颤及全因死亡均相

关，但只有ＥＡＥＡ＋与缺血性卒中存在相关性（犘＜

０．００１），该研究建议临床实践中可将房早＞１００次／ｈ作

为截点。观察房早负荷量与卒中等不良事件相关性的

研究见表１，这些研究提示只有当房早数量达到一定程

度时才可能导致卒中等栓塞事件的发生率增加。这些

研究中房早的计数大多采用２４～４８ｈ动态心电图，而

房早次数在不同时间变异程度的差异较大，动态心电

图难以反映整个研究过程中房早的真实全貌。有研究

纳入了确诊急性缺血性卒中且植入ＩＣＭ的６６例患者，

利用ＩＣＭ可全程记录房早数量，随访３个月后发现

频发房早（＞２２２次／ｄ）患者中检出新发房颤的比例

高于非频发房早患者（犘＜０．０５）
［２０］。目前尚无全程

记录房早数量且前瞻性随访卒中发生率的研究。

近年来迅速发展的各种可记录心电活动的穿戴设

备有望辅助筛选更大人群的心律失常。

表１　房早负荷量与卒中等不良事件相关性研究汇总

年份 研究对象 样本量 研究方法 终点事件 房早检测方法 截点 参考文献

２０１２ 既往无房颤、无结构性心脏病

的患者

４２８ 前瞻性队列研究 房颤、缺血性脑卒中、

心力衰竭及死亡

２４ｈＤＣＧ ＞１００次／ｄ ［１７］

２０１７ 既往无房颤、无卒中、未服用抗

凝药物的患者

２４８０ 前瞻性队列研究 房颤、卒中及全因死亡 ２４ｈＤＣＧ ＞１００次／ｈ ［１８］

２０２０ 确诊隐源性卒中且植入ＩＣＭ

的患者

６６ 回顾性队列研究 新发房颤 ＩＣＭ ＞２２２次／ｄ ［１９］

２０１５ 既往无房颤、无房扑、无消融

史、未植入ＰＭ的患者
５３７１ 回顾性队列研究 房颤、死亡、全因住院、

心血管相关疾病住院及

ＰＭ植入

２４ｈＤＣＧ ＞７６次／ｄ ［２０］

２０１９ 既往无房颤、无房扑、无结构性

心脏病但确诊缺血性卒中或

ＴＩＡ的患者

７１２ 病例对照研究 — ２４ｈＤＣＧ ＞２００次／ｄ ［２１］

２０１５ 既往无房颤的退伍军人 １３５７ 回顾性队列研究 房颤 ２４ｈＤＣＧ ＞１００次／ｄ ［２２］

２０１７ 既往无房颤、未植入ＩＣＭ的男

性患者

２３５０ 前瞻性队列研究 房颤 ＰＳＧ ＞２．１９次／ｈ
（睡眠中）

［２３］

２０２０ 既往无房颤、无结构性心脏病

但确诊卒中并伴有非持续性房

速的患者

３９０ 前瞻性队列研究 新发房颤及卒中复发 ２４ｈＤＣＧ ＞４４次／ｄ ［２４］

　　注：ＤＣＧ为动态心电图；ＩＣＭ为植入型心电监测仪；ＰＭ为心脏起搏器；ＰＳＧ为多导睡眠监测

２．２　房性心动过速的截点

相对于房早计数，房速截点的确定更为复杂，涉

及频率、持续时间、发作阵数等指标。Ｆｕｃｈｓ等
［２５］对

比观察了无房颤病史的１３４例急性缺血性卒中患者

与６８例晕厥患者的２４ｈ动态心电图结果，将出现≥

３个连续房早且频率在１１０～２００次／ｍｉｎ的定义为房
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速。结果两组房速的发生率无明显差别（３２％对

２３％，犘＞０．０５），提示房速与卒中不相关。但该研究

也可能是由于较低负荷的房速与卒中不相关而导致

研究结果阴性。ＭＯＳＴ研究随访了３１２例植入ＰＭ

的患者２７个月，将器械检测到的心房频率＞

１８０次／ｍｉｎ且连续出现１０次以上定义为心房高频事

件。心房高频事件持续时间＞５ｍｉｎ的患者与无心房

高频事件患者相比总死亡率（ＨＲ＝２．４８）、卒中率

（ＨＲ＝２．７９）及房颤发生率（ＨＲ＝５．９３）均明显增

加［２６］。ＲＡＴＥ注册研究是探讨房速切点问题的大样

本量研究，随访观察了４５ｄ内植入ＰＭ或ＩＣＤ、以往

无房颤的５３７９例患者２年，终点事件包括因心力衰

竭住院、卒中或ＴＩＡ及死亡，发现只有长时房速／房

颤发作（单个导联只记录到心动过速开始，未记录到

终止，一般持续时间＞１５～２０ｓ）增加２年内不良事件

发生的危险［２７］。Ｂｏｒｉａｎｉ等
［２８］汇总分析了３项大型前

瞻性研究，发现房速持续时间＞１ｈ／ｄ是缺血性卒中

的预测因子，且房速的持续时间每增加１ｈ／ｄ，卒中的

相对风险增加３％。该方面研究见表２。但在这些研

究中，采用动态心电图作为研究工具的，不能准确反

映研究过程中房性心动过速的全貌；采用植入型装置

记录心房高频事件的，无法准确区分房颤、房扑及房

速。另外，房速截点的选择不同，导致不同研究的可

比性不强。今后的研究需要对房速负荷有相对统一

的分类方法。

表２　房速负荷与卒中等不良事件相关性研究汇总

年份 研究对象 样本量 研究方法 终点事件 房速检测方法 截点 参考文献

２００３ 植入ＰＭ的患者 ３１２ 前瞻性队列

研究

房颤、卒中及死亡 ２４ｈＤＣＧ 累计时间＞５ｍｉｎ／ｄ ［２６］

２０１６ 既往无房颤但４５ｄ内植

入ＰＭ或ＩＣＤ的患者

５３７９ 前瞻性队列

研究

心力衰竭住院、卒中、ＴＩＡ
及死亡

ＰＭ或ＩＣＤ 单阵房速持续时间＞

１５～２０ｓ

［２７］

２０１４ 既往无永久性房颤但植入

ＰＭ、ＩＣＤ或ＣＲＴ的患者
１００１６ 荟萃分析 缺血性卒中 ＰＭ、ＩＣＤ或

ＣＲＴ

累计时间＞１ｈ／ｄ ［２８］

２０１８ ＭＤＣＳ研究中无房颤、无

卒中病史的患者

３７７ 前瞻性队列

研究

房颤及缺血性卒中 ２４ｈＤＣＧ 阵数＞７０次／ｄ ［２９］

２０１２ 植入 ＣＲＴ 的心力衰竭

患者

５６０ 前瞻性队列

研究

卒中、ＴＩＡ 及周围动脉

栓塞

ＣＲＴ 累计时间＞３．８ｈ／ｄ ［３０］

２００９ 既往无永久性房颤、无血

栓栓塞事件但植入ＩＣＭ

的患者

２４８６ 前瞻性队列

研究

缺血性卒中、ＴＩＡ及系统

性栓塞

ＩＣＭ 累计时间＞５．５ｈ／ｄ
或＞１０．８ｈ／３０ｄ

［３１］

２０１５ 既往无心脏瓣膜病但植入

ＰＭ的患者

２６０ 前瞻性队列

研究

卒中及死亡 ＰＭ 累计时间＞１８ｄ／年 ［３２］

　　注：ＤＣＧ为动态心电图；ＰＭ为心脏起搏器；ＩＣＤ为植入型心律转复除颤器；ＩＣＭ为植入型心电监测仪；ＣＲＴ为心脏再同步化治疗

３　筛选易发生不良事件的房性心律失常患者

筛选易出现不良事件的房性心律失常患者需

明确房性心律失常与其他危险因素的相互作用。

目前仅有少数小样本替代指标研究提到高血压、冠

状动脉粥样硬化性心脏病、左房增大等危险因素与

房性心律失常可能存在相关性。

董彦文等［３３］将１２０例房早患者根据超声心动

图分为左房增大（左房内径≥４０ｍｍ）合并房早组和

无左房增大合并房早组，发现左房增大合并房早组

阵发性房颤发生率显著高于无左房增大组（犘＜

０．０１）。Ｃｈｕｎｇ等
［３４］将２５２例２４ｈ动态心电图记

录到非持续性房速的急性缺血性卒中患者纳入研

究，平均随访３５个月，结果发现，复发患者（狀＝２８）

与未复发患者（狀＝２２４）相比，有更大的左房前后径

［（４０．７±３．６）ｍｍ对（３４．９±５．９）ｍｍ，犘＝０．００１］

和左房容积指数［（３３．７±７．４）ｍＬ／ｍ２ 对（２２．９±

６．０）ｍＬ／ｍ２，犘＜０．００１］。而 Ｅｎｇｓｔｒｍ 等
［３５］对

４０２例既往无血栓栓塞事件的患者平均随访１１．１年，

除了发现心房异位搏动与卒中相关，还发现在高血压

男性人群中，卒中发生率更高（３２．３／１０００人·年对

１４．７／１０００人·年，犘＝０．０１）。我国有学者研究发现

有高血压或冠状动脉粥样硬化性心脏病（冠心病）基

础的房早患者相比于其他房早患者每博作功（ＳＷ）、

心缩力指数（ＨＩ）、博功指数（ＳＷＩ）及房早心博出量

（ＳＶ）均显著减少
［３６］。

单纯有房性心律失常的危险性并不大，而合并
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其他多种危险因素的患者才是临床需要筛选并加

以干预的患者。

４　房性心律失常启动抗凝的时机

一般认为，只有房颤和房扑才是卒中的危险因

素，目前的指南推荐对于房颤、房扑合并其他栓塞

危险因素者应根据ＣＨＡ２ＤＳ２ＶＡＳｃ评分决定是否

启动抗凝［３７］。基于房早、房速与栓塞相关性的证

据，学者设想未来可能会筛选出一部分高危的房

早、房速患者进行抗凝一级预防，使患者获益。

ＩＭＰＡＣＴ研究对２７１８例无房颤病史的患者进行

远程节律监测，根据ＩＣＤ或心脏再同步化治疗

（ＣＲＴ）持续监测到的心房高频事件的发作情况决

定开始和停止抗凝，即基于心律失常的间歇抗凝策

略，与常规抗凝策略相比，该策略并没有减少栓塞

和出血事件发生［３８］。Ｍａｒｉｎｈｅｉｒｏ等
［３９］从１３２０例

植入ＰＭ且无房颤病史患者中筛选出６９例有心房

高频事件的患者进行抗凝干预，但抗凝干预也没有

减少这些患者的栓塞和大出血事件发生。

对房早、房速进行预防性抗凝是否使患者获益

目前尚无定论，且房颤与栓塞的因果关系也已受到

质疑：（１）缺乏剂量效应关系。在有血管危险因素

的老年患者中，１次短暂的亚临床房颤发作可使卒

中风险增加２倍，而无血管危险因素的年轻患者即

使房颤发作也未使卒中风险增加；Ｓｔｅｖｅｎ等
［４１］的荟

萃分析发现虽然超过６ｍｉｎ的心房高频事件可增加

卒中风险，但心房高频事件负荷与卒中风险无线性

关系。（２）时间分离性。近年来通过心血管植入型

电子器械（ＣＩＥＤ）监测心律失常的 ＴＲＥＮＤＳ、

ＡＳＳＥＲＴ、ＩＭＰＡＣＴ研究均发现栓塞事件并不在心

房高频事件出现期间或前后发生，即临床栓塞事件

与快速房性心律失常事件之间存在时间分离性。

（３）干预效果不明显。如果房颤是栓塞的唯一危险

因素，那么维持窦律能消除卒中风险，但包括导管

消融在内的节律控制的临床试验提示维持窦律并

不能降低卒中风险，也没有证据支持房颤导管消融

后维持窦性心律的患者可安全停用抗凝药。（４）越

来越多的组织病理学、磁共振及电生理标测的研究

表明，以心房纤维化为主要病理改变的心房心肌病

是始动和维持房颤的基础和原因［３６］。因此，房颤与

卒中可能只是伴随关系而不是因果关系，而心房心

肌病与栓塞事件可能是因果关系。同样，目前虽已

发现房早、房速与卒中关联，但这种关联可能仅提

示房早、房速是心房心肌病的不同临床表现。抗凝

的启动应该基于更全面、个性化地评估风险和收

益，而不仅取决于是否有房颤、房早或房速，甚至应

在诊断心房心肌病的基础上进行评价。但在临床

上对每个患者鉴别是否存在心房心肌病有困难，更

可行的办法是筛选有房早、房速合并左房增大等其

他危险因素的高危患者。

对房早、房速患者进行预防性抗凝，需要明确

房早、房速患者卒中风险评分、抗凝策略与房颤患

者有否区别。目前尚无对房早、房速合并其他危险

因素给予风险评分并长期随访观察其卒中风险的

研究，也无把同一风险评分模型分别应用在房颤或

房早、房速患者中显示存在差异的研究，更无对房

早、房速实施抗凝一级预防使患者获益的直接证

据。两项正在进行的随机临床试验ＡＲＴＥＳｉＡ研究

和ＮＯＡＨＡＦＮＥＴ６研究在心房高频事件患者中

比较新型口服抗凝药与阿司匹林和安慰剂的疗效，

可能会提供更多的信息。

５　房性心律失常与卒中相关的机制解释及展望

随着研究的不断深入，心律失常致缺血性卒中

不再局限于房颤，房早、房速的发生均与卒中的风

险增加有关。近期提出的心房心肌病的概念强调

了心房肌病理改变在疾病中的核心作用，目前发现

的房颤以外的房性心律失常与卒中的关联可能有

以下几种机制：（１）房性心律失常、卒中和其他心血

管事件有一些共同的危险因素（如老年、心血管疾

病、阻塞性睡眠呼吸暂停和不健康的生活方式）［４１］；

（２）不规则的心房节律和不同的偶联间期可能导致

左房扩张、血液淤滞，进而导致左房纤维化和内皮

功能障碍，最终促进血栓形成［４２］；（３）其他房性心律

失常可能先于房颤出现［２２］，或者其他房性心律失常

可能是未被发现的隐匿性阵发性房颤的替代物；

（４）其他房性心律失常和房颤可能是心房心肌病的

不同临床表现，其他房性心律失常也可加重心房重

构，导致心房功能障碍；（５）其他房性心律失常的增

加可能是更严重的高血压、糖尿病、冠心病或脂质

代谢异常的标志，提示心血管风险增加。

近年来能够记录心电活动的可穿戴设备发展

迅速，更容易发现房性心律失常甚至可以记录观察

期间心律失常的全貌，可以帮助临床医生更好地解

释２４ｈ动态心电图中没有房颤但存在较大负荷量

的其他房性心律失常对疾病预测的意义。在动态

监测中发现的频发房性心律失常不应再被当作一

种良性现象而忽视，后续仍需研究频发房性心律失
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常与房颤和卒中等疾病发展的联系和相关机制。
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ｔｒｉａｌｏｆａｔｒｉａｌａｒｒｈｙｔｈｍｉａｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇｔｏｇｕｉｄｅａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ

ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｍｐｌａｎｔｅｄ ｄｅｆｉｂｒｉｌｌａｔｏｒ ａｎｄ ｃａｒｄｉａｃ

ｒｅｓｙｎｃｈｒｏｎｉｚａｔｉｏｎｄｅｖｉｃｅｓ［Ｊ］．ＥｕｒＨｅａｒｔＪ，２０１５，３６（２６）：

１６６０１６６８．

［３９］　ＭａｒｉｎｈｅｉｒｏＲ，ＰａｒｒｅｉｒａＬ，ＡｍａｄｏｒＰ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｉｍｐａｃｔ

ｏｆｏｒａｌａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈａｔｒｉａｌｈｉｇｈｒａｔｅ

ｅｐｉｓｏｄｅｓ［Ｊ］．ＪＳｔｒｏｋｅＣｅｒｅｂｒｏｖａｓｃＤｉｓ，２０１９，２８（４）：

９７１９７９．

［４０］　ＵｉｔｔｅｎｂｏｇａａｒｔＳＢ，Ｌｕｃａｓｓｅｎ ＷＡＭ，ｖａｎＥｔｔｅｎＪａｍａｌｕｄｉｎ

ＦＳ，ｅｔａｌ．Ｂｕｒｄｅｎｏｆａｔｒｉａｌｈｉｇｈｒａｔｅｅｐｉｓｏｄｅｓａｎｄｒｉｓｋｏｆ

ｓｔｒｏｋｅ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．Ｅｕｒｏｐａｃｅ，２０１８，２０（９）：

１４２０１４２７．

［４１］　ＫａｗａｎｏＹ，ＴａｍｕｒａＡ，ＯｎｏＫ，ｅｔａｌ．Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎ

ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐ ａｐｎｅａ ａｎｄ ｐｒｅｍａｔｕｒｅ ｓｕｐｒａｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ

ｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＪＣａｒｄｉｏｌ，２０１４，６３（１）：６９７２．

［４２］　ＬａｒｓｅｎＢＳ，ＫｕｍａｒａｔｈｕｒａｉＰ，ＦａｌｋｅｎｂｅｒｇＪ，ｅｔａｌ．Ｅｘｃｅｓｓｉｖｅ

ａｔｒｉａｌｅｃｔｏｐｙａｎｄｓｈｏｒｔａｔｒｉａｌｒｕｎｓｉｎｃｒｅａｓｅｔｈｅｒｉｓｋｏｆｓｔｒｏｋｅ

ｂｅｙｏｎｄｉｎｃｉｄｅｎｔａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＡｍＣｏｌｌＣａｒｄｉｏｌ，

２０１５，６６（３）：２３２２４１．

（收稿：２０２０１２０３　修回：２０２１０３０４）
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