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［摘要］ 　 致心律失常右室心肌病（ＡＲＶＣ）是一种以右心室正常心肌组织被纤维脂肪组织替

代为特点的遗传性心肌病，常表现为右心室功能障碍及致命性室性心律失常。 在年轻的心源性猝

死患者尤其是青年群体中，ＡＲＶＣ 是常见的原因之一。 近年来，国内外学者围绕 ＡＲＶＣ 的诊断、危
险分层及治疗进行了大量研究。 本文对 ＡＲＶＣ 的流行病学、临床表现、病理机制、诊断及治疗等方

面的研究进展进行综述。
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　 　 致心律失常右室心肌病（ＡＲＶＣ）是一种罕见的常染色体显

性遗传病，主要表现为右心室纤维脂肪组织浸润造成的右心室

功能障碍，导致心律失常频繁发作和心源性猝死（ＳＣＤ） ［１］ 。 虽

然右心室功能障碍及心肌受累是其主要病理改变，但近年来有

研究发现左心室也有不同程度受累［２］ ，甚至部分患者是以左心

室功能严重受损为首发表现［３］ 。 还有研究描述了以左心室受

累为主要临床表现的 ＡＲＶＣ 类型［４］ 。 左心室功能障碍在右心

室功能更差的患者中较常见，由于该类患者心功能相对较差，
预后也往往更差［５］ 。 本综述主要回顾 ＡＲＶＣ 的流行病学、临床

表现、病理机制、诊断及治疗等方面的研究进展。

　 　 一、流行病学

ＡＲＶＣ 的患病率约为 １ ／ ５ ０００ ～ １ ／ ２ ０００，约 ５０％的患者有家

族史。 该病主要表现为室性心律失常及 ＳＣＤ，多见于 ２０ ～ ４０ 岁

人群。 尽管患病率不高，但在年轻的 ＳＣＤ 患者中，ＡＲＶＣ 约占

５％ ～２０％ 。 该病经典的遗传方式为常染色体显性遗传，但也

常出现不完全外显和部分表型表达等情况。 男性患病率高于

女性，男女患病率比约为 ３∶ １。 经常剧烈运动或从事竞技体育

的人群更易患此病，这可能与机械应力刺激增加桥粒蛋白的功

能障碍及易化其表型的表达有关［６］ 。

　 　 二、临床表现

ＳＣＤ 可能为该病的首发症状，甚至出现在无任何临床表现

的致病基因携带者中［７］ 。 ＡＲＶＣ 最常见的临床表现是心悸和晕

厥，心电图可见右胸导联 Ｔ 波倒置及呈左束支传导阻滞图形

（ＬＢＢＢ）的室性心律失常。 由于右心室的电传导异常，心电图

可见除极异常，如 Ｅｐｓｉｌｏｎ 波、终末除极延迟等。 影像学可见右

心室功能障碍，心脏核磁共振（ＣＭＲ）及超声心动图可见右心室

整体或局部功能障碍。 疾病晚期可能累及双心室，导致左、右
心室泵衰竭。

　 　 三、病理机制

ＡＲＶＣ 的病理机制主要是桥粒蛋白的功能障碍，细胞黏附

蛋白及细胞内信号组分变异均可导致桥粒蛋白功能障碍。 多

种基因与 ＡＲＶＣ 相关，包括 ＴＧＦＢ３、ＲＹＲ２、ＰＫＰ２、ＤＳＧ２、ＳＣＮ５Ａ
等［８］ 。 正常情况下，桥粒可维持细胞与细胞间的紧密连接，且
承受一定强度的机械应力。 在细胞外基质，桥粒钙粘蛋白相互

之间紧密结合。 桥粒钙粘蛋白跨过细胞膜紧紧地附着于细胞

内的连接蛋白。 盘状球蛋白和 ｄｅｓｍｏｐｌａｋｉ 桥粒蛋白将桥粒锚定

在中间丝上，盘状球蛋白与肌动蛋白细胞骨架相互连接，参与

向细胞核和桥粒传递细胞信号［９］ 。 如果这些蛋白在连接位点

缺失或功能异常，细胞间正常的粘附将被打乱，在机械应力的

作用下细胞排列更加松散，从而导致心肌细胞坏死，进而纤维

脂肪组织替代心肌组织。 纤维脂肪组织中存活的心肌纤维电

传导延迟，从而形成折返性室性心动过速［１０］ 。 此外，钙敏感通

道可能在 ＡＲＶＣ 中起到促心律失常作用［１１］ 。 既往有 Ｍｅｔａ 分析

结果提示，桥粒蛋白的基因突变与心室整体或局部的功能障碍、
Ｅｐｓｉｌｏｎ 波及左束支传导阻滞图形的室速并无明显相关性［１２］ 。
这提示 ＡＲＶＣ 可能并不是某单一基因突变所致，可能与多种基

因相关，基因与病理之间的关联亦需进一步研究来阐明。

　 　 四、诊断

１９９４ 年，国际工作小组提出第一个诊断 ＡＲＶＣ 的评分系

统，包括主要诊断标准和次要诊断标准［１３］ 。 ２０１０ 年，工作组再

次对诊断标准进行修改，在保证特异性的同时提高敏感性［１４］ 。
１． 心电图：心电图异常在 ＡＲＶＣ 中较常见，且往往先于结

构异常出现。 约 ４０％患者在诊断 ＡＲＶＣ 时并无明显的心电图

异常，但随访 ６ 年后，几乎所有患者均出现心电图异常，其中最

常见的动态变化是 Ｓ 波时长逐渐延长（终末除极延迟） ［１５］ 。 复

极异常是常见心电图特征表现，８７％患者可出现右胸导联 Ｔ 波

倒置［１６］ 。 胸前导联 Ｔ 波倒置的范围往往与病变累及右心室范
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围相关，且与 ＡＲＶＣ 的心律失常风险相关［１７］ 。 此外，在下壁导

联也可见 Ｔ 波倒置，且与心律失常风险相关［１８］ 。 在病情严重的

ＡＲＶＣ 患者中，可出现右束支传导阻滞（ＲＢＢＢ），而在完全性

ＲＢＢＢ 患者中，若出现超过 Ｖ３导联的 Ｔ 波倒置或 Ｖ１导联的 Ｒ ／ Ｓ
＜ １，提示 ＡＲＶＣ 可能［１９］ 。 由于右心室纤维脂肪组织浸润，心电

图可出现传导延迟，包括碎裂 ＱＲＳ 波、晚电位、终末除极延迟。
据报道，终末除极延迟（Ｓ 波的最低点至除极结束 ＞ ５５ｍｓ）和

碎裂 ＱＲＳ 波可分别在 ９５％ 和 ８５％ 的 ＡＲＶＣ 患者中出现［２０⁃２１］ 。
Ｅｐｓｉｌｏｎ 波具有较高的特异性，但只在约 ３０％ ＡＲＶＣ 患者的右

胸导联中出现。 有趣的是，既往有研究发现，若 ａＶＲ 导联出现

Ｅｐｓｉｌｏｎ 波，则认为诊断特异性为 １００％ ［２２］ 。
２． 平均信号心电图：平均信号心电图用以发现异常的心室

晚电位，这种晚电位与右心室功能相关，对评估 ＡＲＶＣ 具有一

定的临床价值。 滤波后的 ＱＲＳ 波时长≥１１４ ｍｓ、终末低振幅

（ ＜４０ μＶ）信号时长≥３８ ｍｓ 及终末 ４０ ｍｓ 的均方根电压≤２０ μＶ，
这 ３ 项中的任意 １ 项均为次要诊断标准。

３． 动态心电图：频发的室性心律失常及运动后的室性心律

失常在 ＡＲＶＣ 患者中较常见。 动态心电图能发现室性早搏和

室速，评估其形态及数量。 持续或非持续性 ＬＢＢＢ 形态的室速

是主要诊断标准，右心室流出道室速为次要诊断标准。 ２４ 小时

内室性早搏 ＞ ５００ 个也是次要诊断标准。
４． 心脏影像学：右心室造影作为既往评估右心室功能的金

标准，现已很少作为常规手段使用。 大多数情况下，无创影像

学技术（如 ＣＭＲ）已可代替其地位和作用。
右心室复杂的三维结构和收缩方式限制了二维超声的运

用。 超声心动图可见右心室、右心房扩大，整体或局部的收缩

功能下降，或右心室流出道扩张。 近年来，有研究运用斑点追

踪技术来评价右心室的运动情况和功能，发现应力和应变速率

在 ＡＲＶＣ 的诊断和预后评价方面具有一定价值［２３］ 。
ＣＭＲ 可在任何平面上提供高时间分辨率和空间分辨率的

图像。 相较于超声心动图，ＣＭＲ 测量更准确、可重复性更高［２４］。
此外，ＣＭＲ 还可利用延迟钆显像（ＬＧＥ）提供无创的组织学评

价，ＬＧＥ 可显示心肌纤维化的程度及范围，从而与其他心肌病

相区分［２５］ 。 这些优势使 ＣＭＲ 已成为目前评价 ＡＲＶＣ 首选的影

像学手段。 据报道，ＬＧＥ 可出现在约 ８８％ ＡＲＶＣ 患者的右心室

及约 ６１％ ＡＲＶＣ 患者的左心室。 但由于右心室壁较薄，不易准

确识别，且 ＬＧＥ 鉴别纤维瘢痕和脂肪组织较困难，因此目前的

工作组诊断标准未纳入 ＬＧＥ 的诊断内容。 Ｔ１ ｍａｐｐｉｎｇ 技术是

近年来较新的 ＣＭＲ 技术，其可量化心肌弛豫时间。 通过定量

检测方法，Ｔ１ ｍａｐｐｉｎｇ 可发现并量化潜在的组织病理改变［２６］ 。
此外，组织应力的变化也是近年来研究的热点，ＡＲＶＣ 患者室壁

应力明显低于正常者，这有助于诊断及预测不良预后［２７］ 。
５． 心肌组织活检：首先，由于病理改变常为局灶性，因此心

肌组织活检的敏感性较低。 其次，病变往往累及右心室游离

壁，而因在游离壁钳取心肌组织，很可能造成心脏穿孔、心包填

塞，实际操作中常钳取间隔部心肌以降低心包填塞发生风险。
此外，阅读心肌组织切片具有较强专业性和主观性，存在阅片

难度大、标准不统一、报告结果不一致等问题。 因此，目前心肌

组织活检只用于其他无创检查方法无法明确的疑似患者。

６． 家族史和基因检测：目前疑似基因与病理间的关联尚不

明确。 有研究表明，约 １６％的健康人存在 ＡＲＶＣ 疑似基因的错

义突变［２８］ 。 在 ＡＲＶＣ 的先证者中，约 ５０％ 的患者发现有基因

突变，多个桥粒蛋白基因突变可能会有更明显的表型，同时也

可能增加恶性心律失常或 ＳＣＤ 的风险［６］ 。 对于孤立的临界表

型患者，不推荐常规使用基因检测来作为确诊手段。 此外，目
前尚不清楚该病真正的致病基因，因此即使基因检测结果是阴

性的患者仍不能排除患病可能。
７． 其他检查方法：既往研究结果显示，运动负荷试验可发

现 ＡＲＶＣ 患者潜在的心电图异常［２９］ ；药物负荷试验过程中，若
发作心律失常，对 ＡＲＶＣ 的诊断具有较高的敏感性和阴性预测

价值［３０］ 。 此外，在运动和药物负荷试验过程中，可能会诱发恶

性心律失常或 ＳＣＤ，增加潜在医疗风险。
心内电生理检查和室速的诱发可能对部分晕厥或呈 ＬＢＢＢ

室速的患者有用。 电解剖标测是近年来的新技术，其通过三维

标测系统，在心内膜标测出低电压区域，用于识别瘢痕和延迟

传导，低电压区域的范围大小可预测 ＡＲＶＣ 患者心律失常的发

作［３１］ 。 此外，电生理检查还可测量窦性心律下的右心室心内膜

激动时长（ＥＡＤ）。 研究表明，ＥＡＤ 对 ＡＲＶＣ 的诊断具有较好的

阳性预测价值［３２］ 。

　 　 五、危险分层

ＳＣＤ 很可能是 ＡＲＶＣ 的首发症状，因此准确识别高风险患

者尤为重要。 既往有持续性室速或心室颤动病史的患者发生

恶性心律失常的风险最高。 此外，高风险预测因素还包括右心

室功能严重受损（射血分数≤３５％ ）、ＳＣＤ 病史；中风险预测因

素包括晕厥、非持续性室速、右心室或左心室功能中度受损等；
低风险预测因素包括年龄、男性、心力衰竭、胸前导联 Ｔ 波倒置

等［３３］ 。 然而也有研究结果存在分歧，如晕厥是否能准确预测心

律失常的风险尚存争议［３４⁃３５］ 。 同时还有研究表明，ＳＣＤ 家族史

并不能作为 ＡＲＶＣ 的独立预测因素［３６］ 。

　 　 六、治疗

ＡＲＶＣ 的治疗目标是减少恶性心律失常或 ＳＣＤ 的发作，减
缓心力衰竭的进展。 通常 ＡＲＶＣ 患者不能参加竞技性或剧烈

运动，但作为健康生活方式，一部分的低强度或休闲运动可被

允许。 抗心律失常药物主要包括 β 受体阻滞剂和第Ⅲ类抗心

律失常药物，索他洛尔及胺碘酮都是有效的治疗药物。 钙通道

阻滞剂可能是有效药物［３７］ 。 对于某些难治性 ＡＲＶＣ，单药或射

频消融术效果并不理想时，可考虑使用索他洛尔或美托洛尔联

合氟卡尼控制心律失常［３８］ 。 指南建议通过危险分层指导植入

埋藏式心律转复除颤仪（ ＩＣＤ）的植入，高危和部分中危患者应

预防性植入 ＩＣＤ［３９］ 。 对于发作室速患者，可考虑行射频消融

术。 一项多中心注册研究结果显示，射频消融术后 １ 年、５ 年、
１０ 年的无事件生存率（无 ＳＣＤ、无心律失常住院、无心脏移植）
分别为 ８６％ 、６９％和 ６０％ ［４０］ 。

当患者进入心力衰竭阶段，往往需要使用利尿剂和血管紧

张素转换酶（ＡＣＥ）抑制剂。 对于进入终末期的患者，可考虑行

心脏移植。 由于心室扩张或功能障碍，部分患者可能为血栓栓
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塞或卒中高风险人群，但目前指南仍然不推荐常规使用抗栓药

物作为一级预防。 这可能是由于在 ＡＲＶＣ 患者中，抗栓治疗的

净获益并不明确，同时还会带来其他问题，如使用何种抗栓策

略、抗栓治疗本身的出血问题、晕厥所导致的外伤性出血等。
总体而言，对于相对晚期的 ＡＲＶＣ 患者，临床表现常较为

典型，所以诊断并不困难。 但如何准确识别早期患者，仍是一

个较大的挑战。 今后尚需更多研究来揭示该疾病的病理机制，
从而不断提高诊断的敏感性和特异性。 也需要更多新的技术

或方法来提高我们对该疾病的认识和诊治水平，如 ＬＧＥ、Ｔ１
ｍａｐｐｉｎｇ、电解剖图、基因检测等。
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