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CRT_D介导室性心动过速的研究进展
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摘要：心室再同步心脏转复除颤器( CRT_D )可有效改善心力衰竭（CHF）患者的运动耐量和生活质量,预防猝死，提高生存率，但
CRT_D植入后由于心室激动顺序的改变，使 QT间期延长、跨室壁复极离散度（TDR）增加，潜在致室性心律失常风险；且 CHF患
者通常存在心肌解剖改变，传导的不均一性，也为折返性心动过速的发生提供了维持的机制；而多次电击也可导致肌钙蛋白升

高，引起心肌损伤，局部心肌复极离散度增加（DRVR）和 QT间期延长，以及电除颤后心肌纤维化和急性细胞损伤，反复室速、室
颤也会引起进行性左心功能不全、心肌细胞凋亡、恶化心律失常基质和增加心律失常易感性。CRT_D潜在致室性心律失常作用逐
渐引起人们的重视，本文就近年来 CRT_D致室性心律失常的电生理机制与临床防治对策等做一综述。
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Advances in Ventricular Tachycardia Worsened by Cardiac
Resynchronization Therapy Defibrillator

Cardiac resynchronization therapy defibrillator (CRT_D) can improve heart failure patients exercise tolerance and the
quality of life, to prevent sudden death and improve survival rate, but CRT_D implantation cause a reversal of the typical transmural
activation sequence in ventricular, make QT interval prolongation, Transmural dispersion of repolarization (TDR) increases, the potential
risk to ventricular arrhythmias; and CHF patients often exist myocardial anatomical change, conducting inhomogeneity, as well as the
occurrence of reentrant tachycardia provides maintenance mechanism; and multiple shock can also lead to increased troponin, cause
myocardial injury, the dispersion of regional ventricular repolarization (DRVR) increase and QT interval prolongation and electric
defibrillation after acute myocardial fibrosis and cell damage, repeatedly ventricular tachycardia, ventricular fibrillation can also cause
progressive left cardiac dysfunction, myocardial cell apoptosis, deteriorating cardiac arrhythmia matrix and increase arrhythmia
susceptibility. The potential risk to ven-tricular arrhythmias gradually aroused people's attention，the article summarize the CRT_D
electrophysiological mechanism of ventricular arrhythmia and clinical prevention and cure countermeasure, etc.
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前言

心力衰竭进行性加重和致命性快速性室性心律失常（室性

心动过速、心室颤动）是心力衰竭患者最常见的死亡原因，心力

衰竭患者植入心室再同步心脏转复除颤器( CRT_D )能明显改
善慢性心力衰竭患者的心功能，提高生活质量，降低心力衰竭

导致的病死率；同时还可有效防治心脏性猝死[1-3]。然而,最近研

究显示，CRT_D可能潜在致室性心律失常作用，并逐渐引起越

来越多人的重视，本文就近年来 CRT_D致室性心律失常的电

生理机制与临床防治对策等做一综述。

1 CRT_D潜在致室性心律失常风险

Medina-Rave ll[4]等对 29例心衰病人分别进行右室心内膜、

左室心外膜和双心室起搏，结果显示 4例在双室起搏和左室心

外膜起搏时出现频发的室性早搏或反复发作的多形性室性心

动过速,而在右室心内膜起搏未能诱发，研究表明左室和双心

室起搏存在致室性心律失常现象。

Peichl P[5]等最先报道了 1例 55岁男性患者, CRT_D术后

反复发作室速，经药物治疗无法有效控制其发作，当其开启左

室起搏或双室起搏时出现频繁发作的室速,而调整为右室起搏

或终止 CRT_D工作后室速消失或能够有效被抑制，表明室速

可能为 CRT_D所致，因室速可以稳定诱发，且药物控制不佳，

遂后行导管成功消融了室速，术后进行左室电极和双室电极起

搏未诱发 VT，CRT_D也可以正常工作。

居维竹[6]等报道一例 CRT_D植入的患者，男性，45岁，扩

张型心肌病病史十余年，因心功不全（LVEF35%），非持续性

VT，植入 CRT_D，术后频发室性心律失常，给予了足量的 茁-受

体阻滞剂和胺碘酮，并且进行优化心功治疗，仍没有明显改善。

心电图和 Holter可见反复的单形态室速伴相同形态的室早，

CRT_D时间日志提示近期有 80多次抗 VT治疗，并且有多次
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放电，随后采用了导管射频消融的方法，由于心内膜消融无效，

尝试采用经心外膜途径消融，并取得成功。

Takumi Yamada [7] 等也报道了一例心外膜导管消融治疗

CRT_D术后导致室速一例。64岁男患因存在 VT先行的 ICD

植入，后因出现出现左束支传动阻滞，QRS 波群时限为 140

ms，心功能下降，升级为 CTR_D，患者出现频发的 VT，周期为
420 ms，较植入前明显增加，但未经历过任何晕厥发作，经药物

治疗（胺碘酮，心得安、普鲁卡因胺、美西律）后不能有效控制

VT的发作，随后进行了导管消融，术后观察三个月无室性事件

发作，而且心功能也得到改善。

BharatK[8]，Kantharia[8], DiCori[9]，Mykytsey[10]等多人都曾进

行过 CRT_D术后导致室性心律失常的相关报道。我们也注意

到通常关闭左室电极，室性事件就能明显减少或消失，而左室

打开时就易导致室性心律失常的发生，并且抗心律失常药物对

由此引起的心律失常治疗效果很差，而反复的 ATP治疗和心

内电除颤，不仅会严重困扰患者的生活，影响生活质量，也会缩

短 CRT_D使用年限。

2 CRT_D介导室性心动过速相关实验研究

Medina-Rave ll[4]等的实验研究显示,左室心外膜起搏时的
QTc 比右室心内膜、双室起搏时明显延长 (587+35 ms vs

544+36 ms、535+38 ms，P<0.01)。左室心外膜起搏校正后跨室壁
复极离散度(TDRc)较右室内膜起搏时有明显延长(197+26 ms
vs 163+25 ms，P<0.01)。他们从细胞机制方面进行研究，利用动

脉灌注兔左室楔形模型，实验中同步记录从心内膜到心外膜的

跨膜动作电位时程 (APD)、QT 间期与跨室壁复极离散度

（TDR）。实验结果显示心外膜起搏较心内膜起搏时 QT间期延
长, TDR增加。

Fish JM[11]等则采用了动脉灌注的犬左室楔形标本分别同

步记录了心外膜与心内膜起搏时内、中、外三层心肌细胞的跨

膜动作电位和跨壁心电图。当由心内膜起搏调整为心外膜起搏

时，QT间期和 TDR均有显著增加，中层(M)细胞与心外膜细胞
传导时间较心内膜起搏时显著延长。

Pang Y[12]等的研究显示，用不同能量腔内除颤，除颤的次

数和能量的大小，会影响心室复极的离散度和 QT 延长，研究

表明多次电击可导致肌钙蛋白升高，引起心肌轻度损伤，局部

心肌复极离散度(DRVR)增加和 QT延长。病理学研究近期电

除颤后存在心肌纤维化和急性细胞损伤，反复室速，室颤，心肌

细胞内钙的增加，也会引起进行性左心功能不全、心肌细胞凋

亡、恶化心律失常基质和增加心律失常易感性。Brigadeau[13]等

观察 128例 ICD 或 CRT_D 植入患者共发了 294 次电交感风

暴事件，其中 58%以上的患者经历了两次以上的电除颤，而且

电风暴事件的间隔时间逐渐缩短。反复的放电引起的疼痛、精

神紧张、焦虑或绝望等导致交感神经过度激活，释放大量儿茶

酚胺，而加重室性心律失常发作的风险[14]。

3 CRT_D介导室性心动过速电生理机制

心肌分为内、中、外三层，通常心外膜心肌是最早开始复极

的，其复极时间也最短，最先完成复极；而中层心肌最后完成复

极，复极时间最长。三层心肌复极时间的差异性(最长与最短之

差)即为跨室壁复极离散(TDR)，TDR在正常心脏中存在，在病

理状态下增大，而在心外膜起搏时 TDR增加更明显，而 TDR

增加是恶性心律失常发生的基础[15-17]。

在生理情况下，心室肌的跨室壁除极是从心内膜往心外膜

方向进行的，而复极过程则是从心外膜往心内膜方向进行。

CRT_D植入的患者，在心外膜起搏时，室壁心肌除极顺序发生

了变化，而心肌跨室壁传导的速度与激动的传播方向与处极顺

序是相关联的，心肌的跨室壁激动顺序发生逆转后，延长心肌

的复极时间并增大跨室壁复极离散度，从而为促进恶性心律失

常的发生提供了诱因[4]。同时电除颤也会导致局部心肌复极离

散度(DRVR)增加，反复的腔内电除颤，引起心肌损伤，心肌纤

维化和性细胞损伤，都潜在加重室性心律失常风险[11]。

并不是所有心外膜起搏都容易诱发室性心律失常，CRT_D

患者多数存在心肌病变，病变造成心肌的纤维化和脂肪组织的

代替，在传导上表现为不均一性，这些区域会形成一条或多条

缓慢传导通道，为产生和维持心律失常提供了病理基础[6]。

因此，CRT_D患者，其心肌通常存在病变，如：瘢痕组织、

狭长通道等，这些病理基础的改变为 VT发作提供了解剖基

质，而这些解剖基质的异常病变为 VT发作提供了维持机制，

当心外膜起搏时心室激动顺序的改变和室壁离散度的增加，则

成为 VT发作的触发机制，因此当心外膜起搏时，在非生理情

况下除极顺序的改变和 TDR增加，以及心肌本身病变造成心

肌传导的不均一性，都是 CRT_D潜在致室性心律失常的风险

因素。而当室性心动过速发作时，多次除颤也会引起左心功能

下降、心肌凋亡、恶化心律失常基质，同时增加局部心肌复极离

散度(DRVR)和延长 QT 间期，进一步增加致室性心动过速的

风险。

4 CRT_D致室性心律失常的对策

4.1 药物治疗

常用的药物主要包括 茁-受体阻滞剂和胺碘酮，茁-受体阻

滞剂能有效逆转交感神经的激活和抑制交感神经过度兴奋,而
且可以通过抑制儿茶酚胺分泌，减少其心肌细胞的毒性，降低

心率，使室颤阈值升高 [18]；同时在电交感风暴时 茁-受体阻滞剂

能逆转心室的多种离子通道的异常，降低心肌的耗氧量，改善

心肌的缺血，提高心肌的电稳定性。胺碘酮对室速 /室颤复发

能有效抑制，ACC /AHA /ESC室性心律失常的诊疗和心源性
猝死预防指南中指出，交感风暴时可以行胺碘酮和 茁-受体阻

滞剂联合治疗。它是多通道阻滞剂，包括：钠、钾通道的阻滞作

用及弱的钙通道阻滞作用，还可阻滞 琢，茁-受体，胺碘酮也能削

弱交感肾上腺素能系统的活性，防治室速 /室颤，降低猝死率，

但药物治疗对 CRT_D介导的室性心动过速效果不佳，即使被

抑制，也通常会复发，未能从本质上解决室性心律失常的诱因。

4.2 射频消融
针对药物控制无效或不佳的患者,可以选择行射频消融治

疗，改良局部基质，利用电压标测潜在的电解剖基质（瘢痕，通

道及边缘区），特殊的标测系统以及应用常规电生理方法（起

搏，拖带，激动）标测关键点，帮助我们发现持续性 VT缓慢传

导通道，对瘢痕区周围的浦氏电位及峡部通道进行消融，能有

效终止或减少 VT的发作[19-22]。Carbucicchio C[23]等对 95例药物
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控制不佳的 CRT、ICD 及 CRT_D 的患者进行了射频消融治

疗，平均随访 22月，成功率达 89%，该研究表明射频消融治疗
是有效的，但有时候心内膜消融并不能成功，必要时需采用心

外膜消融[24]。

4.3 重视 CRT_D的无痛治疗，减少放电

尽量使用抗心动过速起搏（ATP）终止 VT的发作，实现无

痛治疗，ATP终止 VT安全有效，减少放电次数，减轻心肌损

伤，避免过度激活交感神经的兴奋[25]，加重恶性心律失常反复

发作的趋势。

4.4 更换左室电极位置

如进行上述治疗仍无法有效终止 VT发作，也可以考虑更

换左室电极位置，BharatK[7]等曾报告一例 CRT_D术后顽固的

室性心动过速，最终更换左室电极位置后 VT有效被终止。现

在有相关报道提出进行左室电极心内膜的植入，能够提供更

多、更有效起搏点，更接近生理起搏，减少心肌复极的离算度，

减少室性心动过速的发作，但其存在血栓栓塞并发症以及造成

二尖瓣关闭的冲突，加重二尖瓣关闭不全和增加感染率[26]，因

此该技术的效果还需要等待大规模的临床实验进一步验证该

技术的远期疗效及安全性。

5 小结与展望

CHF患者存在心肌解剖和电学重构异常，左心室心外膜起

搏和双心室起搏延长心肌复极时间并增大跨室壁心肌复极离

散度，以及传导的不均一性，从而为促进恶性心律失常的发生

提供了基质。CRT_D引起的电生理异常无疑会加重这一类人
群发生恶性心律失常的危险性。目前 CRT_D在临床上的应用

方兴未艾,其改善症状和心功能，预防猝死的作用毋庸置疑，但

临床医生也必须对由 CRT_D引起的室性事件有充分的认识，

对由此产生的不良后果可能会在某种程度上抵消 CRT_D给患

者带来的益处。同时随着射频消融的三维标测（Carto和 Ensite）

技术和非接触性标测的发展，对各种 VT（如心室辅助装置后的
VT）消融成功率升高，减少了心内除颤给患者带来的痛苦[27]。因

此临床医生为患者植入 CRT_D必须对此有充分的认识，要结

合指南及适应症，权衡利弊，提高警惕，如出现相关并发症及时

处理，避免因为反复除颤造成心肌的损伤、炎症、心室重构及心

肌应激性增加，加重室性心律失常的发作趋势，从而提高患者

生活质量及生存率，让植入 CRT_D的患者最终受益。
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基因释放、能规模化生产和储存稳定。目前尚不能达到这些目

标，需要进一步研究开发。随着各项研究的不断深入，相信非病

毒基因治疗所遇到各种问题将会得到解决，使基因治疗成为临

床治疗的新手段。
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