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·专题笔谈·

急性心力衰竭的病理生理学进展

李虹伟郭春艳

急性心力衰竭(acute heart failure，AHF)是指心

衰的症状急剧或渐进性发作而导致患者急诊的临床

综合征。因AHF住院的患者可有多种病因，总体来

讲包括三类患者：(1)对治疗有反应的慢性收缩或舒

张性心衰患者病情恶化；(2)继发于一种急性临床情

况的新发心衰患者，如大面积心肌梗死或血压急剧升

高；(3)晚期或进展性心衰患者(难治性心衰)，左室收

缩功能显著降低，处于低排量状态[1]。传统观点认

为，心衰急剧恶化的病理生理过程的特点表现为肺毛

细血管楔压增高和心输出量降低。有研究表明，AHF

住院患者中60％有冠心病病史；53％～70％有高血

压；>30％有房颤或房颤病史；>25％有糖尿病；20％

患者的肌酐水平>176．8／-mol／L(2mg／d1)‰⋯。从这

些数据看出，AHF常常伴有其他脏器的功能障碍或

衰竭，与AHF互为因果关系，因此AHF可能有着更

为复杂的病理生理过程。

1 AI-IF的恶性循环

AHF综合征最终共同表现是心肌不能够使心排

血量满足外周循环的需要。不管AHF病因如何，均

存在一个恶性循环，如果不进行有效治疗可导致慢性

心力衰竭和死亡(图1)。
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图1 AttF综合征的病理生理变化
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2血压：“血管性”与“心脏性”心衰

多数AHF患者可根据心衰开始发作时的血压

情况分为两种主要类型(表1)。因AHF住院的患者

中50％表现为血压升高。这些患者血压常常迅速升

高，可能与左室充盈压和交感神经张力增加有关，并

且导致液体的重新分布(从体循环到肺循环)和进一

步激活神经体液系统。这些患者常常年龄较高，女性

多见，左室射血分数保持在相对正常范围。这些患者

临床上通常表现为症状急剧进展，肺淤血多于周围淤

血。这类心衰称为“血管性”心衰。

表1 心衰开始发作时的临床表现

“血管性”心衰 “心脏性”心衰

●血压增高

●迅速恶化

●肺淤血

●PCWP急剧增高

●哕音：出现

●胸片淤血表现严重

●体重增加不明显

●LVEF相对正常

血压正常

逐渐恶化(数天)

体循环淤血多于肺淤血

PCWP逐渐增高

哕音：可以不出现

胸片可无淤血表现

体重增加明显(水肿)

LVEF常降低

·对治疗的反应：相对迅速 婺篡藿髫锈等绦磊翼寨盖
注：PCWP：肺毛细血管楔压；LVEF：左心室射血分数

另一种类型占AHF住院的患者的40％～

50％，特点是心衰发作时血压正常，常常有进展性或

慢性心衰的病史。这些患者常常较为年轻，症状和

体征经数天或数周逐渐进展，典型者表现为明显的

体循环淤血和左室射血分数降低。I临床和(或)胸片

检查，他们也可出现轻度的肺淤血。这类心衰称为

“心脏性”心衰。这种“血管性”心衰和“心脏性”心衰

的分类提出了一种概念构想，尚待进一步确认[4]。

还有一小部分患者(5％～10 0／)表现为收缩压

降低，典型者表现为心输出量降低，组织器官低灌

注，肺水肿(3％患者)或心源性休克(<1％患者)。

3心肌损伤

许多研究显示，很多AHF患者的肌钙蛋白增

高并且与预后相关。虽然缺血性心肌病或特发性心

肌病患者肌钙蛋白的释放还未得到很好的解释，但

这一现象可能提示了心肌损伤的存在。

慢性心衰患者不仅存在心肌肥厚和(或)心肌细

胞凋亡或坏死，并且许多收缩功能降低的缺血或非缺

血性心肌病患者存在存活但无收缩功能的心肌。这

种情况的发生有多种原因，包括过度的神经体液激

活，血流动力学负荷过重和(或)缺血。有种假说认

为，心衰患者心肌收缩力降低是衰竭心肌能量使用减

少从而改善长期心肌存活的一种重要代偿机制。

与慢性心衰相比，AHF时血流动力学进一步恶

化(特别是心室舒张末压很高)和神经体液的进一步

激活。此外，用于治疗AHF的药物经常会增加心

肌收缩力和(或)降低血压。这些改变(左室舒张末

压增高，血压降低和心肌收缩力增强)会引起心肌坏

死，特别是在那些合并冠心病常存在冬眠心肌和内

皮功能障碍的患者，或是在特发性心肌病存在存活

但无收缩功能的心肌(危险心肌)L4J。

4 充血

大型的临床试验表明以AHF住院的患者中多

是由于充血(哕音，颈静脉怒张，水肿)而非心输出量

降低。虽然充血开始是心功能降低的一种代偿机

制，但临床试验显示充血实际上会使AHF恶化。

左室充盈压增高会增加左室壁张力；改变左室形状；

导致乳头肌移位并继发二尖瓣关闭不全；还可以导

致心内膜下心肌缺血；通过凋亡或坏死引起心肌细

胞死亡。充血(左室充盈压增高)在低血压或冠心病

有冬眠心肌的AHF患者更为有害。左室充盈压增

高还会阻止静脉血流向冠状静脉和右心房，导致舒

张功能受损。AHF的治疗目标就是尽可能达到最

低左室充盈压而不引起心输出量增加、心率加快和

神经体液的进一步激活(表2)。

表2左室充盈压增高的有害作用

心内膜下心肌缺血／通过凋亡或坏死引起心肌细胞死亡

细胞外基质的改变

左室形态改变导致：

增加后负荷

二尖瓣返流

阻止冠状静脉血流人心脏静脉(会导致舒张功能障碍)

降低心律失常的阈值

5 肾功能不全或心肾综合征

肾功能不全在AHF患者提示预后不良，像许

多临床参数如左室射血分数和NYHA心功能分级

一样有重要的预后意义。在住院期间肾功能恶化较

基础肾功能是预后不良更为重要的预测因子。Got—

tlied等口1对1 002名AHF患者的预后进行了研究，

包括一些左室收缩功能相对正常的患者。肌酐水平

增加26．52肛mol／L(0．3mg／d1)对预测死亡或≥lOd
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存活期的敏感度分别为81％和64％，特异度分别为

62％和65％。与之相似，Smith等口3报道在对412

名患者的研究表明肌酐水平增加17．7／2mol／L

(O．2mg／d1)提示住院期间预后不良。虽然心功能

可以通过心输出量降低、静脉压增高或血管收缩直

接影响肾功能，可能各种神经体液的激活，即使是心

输出量正常的患者，也可引起肾功能不全。肾功能

不全与心功能和(或)神经体液激活导致的水钠潴留

和进一步激活肾素一血管紧张素一醛固酮系统有关。

肾脏水钠潴留会引起低血容量和低钠血症。钠的重

吸收增加伴随肾素的重吸收增加，引起尿素氮水平

增高。这样一种恶性循环促进的心衰进展(心肾综

合征)，笔者越来越清楚地认识到除了改善血流动力

学和神经体液状况，改善肾功能也是AHF治疗和

研究的一个重要目标。

心衰患者可伴有永久的肾功能不全且独立于心

衰程度而存在。但是，许多患AHF和肾功能不全

的患者存在一种称为血管收缩性肾病的情况(异常

的血流动力学或神经体液的激活引起入球小动脉收

缩)，这种情况是部分或完全可逆的。这些患者的特

点为尿素氮水平明显增高而肌酐水平轻度增高，尽

管存在充血的症状和体征。还不清楚哪种治疗措施

对这些患者治疗最佳(可能包括超滤、抗利尿激素拮

抗剂和利尿剂的应用)。

6神经体液的作用

在认识钠尿肽之前，认为细胞外的液体调节是

通过肾脏、肾上腺和交感神经经肾素一血管紧张素系

统及其他神经内分泌机制来调节的。目前认识到，

钠尿肽在体液平衡和血压调节方面也有重要作用。

目前发现的钠尿肽有三种：ANP(A型钠尿肽)主要

由心房分泌，BNP(B型钠尿肽)主要由心脏的心室

分泌，CNP(C型钠尿肽)局限于内皮细胞。钠尿肽

的临床作用主要是扩张血管，排泄钠，降低内皮素水

平，抑制肾素一血管紧张素一醛固酮系统和交感神经

系统。BNP作为激素前体被合成，可分解为无活性

的N一末端前一BNP，其半衰期约为2h，而病理生理学

上有活性的BNP半衰期约为20min。心脏对容量

扩张和压力负荷产生反应后不断释放BNP。ANP

和BNP均通过增加肾小球滤过率和抑制肾脏对钠

的重吸收增加水钠排泄而具有利钠和利尿特性。它

们也能降低醛固酮和肾素分泌，引起血压和细胞外

容量降低。血液中BNP水平与心衰的程度直接相

关，即使仅有轻度症状的患者也能检测到BNP水平

升高。从病理生理方面讲，BNP浓度与左室舒张末

压呈正相关。这提示钠尿肽的作用，结合神经体液

拮抗作用，以平衡过多的体液负荷与升高的左室张

力。在急性心肌梗死后BNP与左室功能存在负性

相关关系。BNP升高会发生在左房或肺毛细血管

楔压升高，或者是心肌梗死的患者。总之，在不应用

血管内压力监测情况下BNP是对左室功能进行评

价的一项独立指标[7]。

7各种基础疾病对急性心衰病理生理的作用

冠心病是AHF的主要基础疾病之一。内皮功

能异常常伴随冠心病并使血管对血流和压力的反应

降低，从而增加血管阻力。与冠心病有关的慢性血

流减少不仅导致心肌细胞坏死和凋亡，还可引起心

肌冬眠，即对心肌供血减少后心肌收缩力下调的反

应。这样，组织灌注可以维持细胞存活，但不能维持

正常的收缩功能。近期的一项研究表明，60％的冠

心病合并心衰的患者存在大量的冬眠心肌。这些冬

眠心肌细胞易于发生坏死或凋亡，特别是在常伴随

神经体液进一步激活、舒张末压增高和血压降低的

AHF患者。此外，AHF治疗的常用药物，如多巴酚

丁胺和米力农，可通过降低血压、增加心率和心肌收

缩力进一步降低冠脉灌注，导致心肌损伤。

高血压由于心室充盈压和神经体液激活会起病

急骤，或是成为AHF的诱因。血压急剧增加，特别是

在主动脉粥样硬化和舒张功能不全的患者，可在相对

正常收缩功能的患者引起AHF。几乎50％的AHF

患者表现为高血压和相对收缩功能正常。对这种血

管性心衰患者的一线治疗应当是血管扩张药而不是

利尿剂，因为这些患者没有慢性充血而是由于后负荷

(血压)急剧增加而出现血液急性再分布入肺。

AHF患者中20％～30％的患者伴有房颤。房

颤伴心室率增快会引起或加重AHF，特别是在有高

血压(引起后负荷增加)和舒张功能不全的患者。房

颤会特别加重有舒张功能不全患者的症状，因为心

室率增快进一步降低舒张时间，进而降低舒张功能，

可以直接加重AHF。

AHF患者中>25％的患者存在糖尿病。除外糖

尿病直接引起左室功能的异常，这些患者还更容易伴

有高血压、动脉粥样硬化性心脏病和肾功能不全。糖

尿病对AHF的总体作用还有待进一步确定。
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正性肌力药在急性心力衰竭中的应用

刘梅林 陈亚红

急性心力衰竭(acute heart failure，AHF)是继

发于心功能异常的急性发作的症状和体征，其中，

60％～70％患者的病因是冠状动脉性疾病，特别是

在中老年人群中。AHF患者预后极差。急性心肌

梗死合并严重心力衰竭的患者死亡率相当高，12个

月死亡率达到30％。同样，已有报道急性肺水肿院

内死亡率达12％，1年死亡率达40％口]。因此，

AHF需要紧急治疗，如不进行合理治疗，将导致恶

性循环，从而引起慢性心力衰竭和死亡。

AHF是一种伴有心输出量减少、组织低灌注、

肺毛细血管楔压(pulmonary capillary wedge pres一
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sur，PCWP)增加和组织充血的临床综合征。正性

肌力药物适用于周围循环血液灌注不足，如低血压、

肾功能不全、或应用利尿剂和血管扩张剂无效的淤

血和肺水肿(Ⅱa类推荐，证据水平C级)。这类药

物的潜在危险是增加了氧需求量和钙负荷，因此应

谨慎应用。最近只有为数不多的关于正性肌力药物

用于AHF患者的对照研究完成，而仅极少数的研

究评价了对心力衰竭症状和体征的影响及对长期预

后的影响。

1 正性肌力药的概念和作用机制

正性肌力药即对心脏有正性肌力作用(positive

inotropic action)的药物。从心脏收缩的生化学来

考虑，许多药物都能发挥正性肌力作用：(1)影响心

肌细胞Ca2+的药物，如增加心肌细胞内可利用

Ca2+浓度的药物；(2)增加心肌细胞对Ca2+敏感性
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