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心肌病是指心肌的结构和（或）功能异常，病

因复杂多样，既有影响心肌基本形成过程的基因

变异，也有导致弥漫性心肌损伤的全身性疾病［1］。

2023年美国心脏协会（American Heart Associa-
tion，AHA）继2019年发布的儿童心肌病分类和诊

断标准科学声明［1］后，再次发布其后续的治疗策略

的科学声明，重点介绍扩张型心肌病（dilated
cardiomyopathy，DCM）和肥厚型心肌病（hypertro-
phic cardiomyopathy，HCM）的治疗［2］。与成人相

比，在患有心肌病儿童中进行的临床试验相对较

少。因此，目前AHA对儿童患者的治疗建议大多

是从成人临床数据中推断而来或基于专家共识。

因缺乏循证证据，故AHA仅发布了科学声明，未制

定指南。在考虑了与成人的差异后，科学声明中

的建议预计将会对心肌病患儿产生有益影响［2］。

1 儿童心肌病的分期

本次重大创新点在于AHA将新的心力衰竭

（以下简称心衰）分期系统应用于儿童心肌病严重

程度分级并据此制定治疗策略［3］。具体：高风险

（A期）即有心衰的高风险患儿，但无结构性心脏病

或心衰症状；无症状（B期）即有结构性心脏病但从

未出现过心衰症状；有症状（C期）即过去或当前出

现与结构性心脏病（心肌病）相关的心衰症状；终

末期（D期）即需要机械循环支持、连续各变力性药

物输注、心脏移植或临终关怀等特殊治疗策略的

难治性终末期疾病［3］。目前仅有C期或D期患儿

才有可能被临床诊断为心肌病，而根据新分期系

统，除非疾病进展减缓或可通过治疗停止，否则预

计患儿将从一个阶段进展到下一阶段［3］。

2 儿童DCM的治疗策略

2.1 有患DCM风险患儿的治疗（表型阴性，A期）
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2.1.1 肌营养不良症 在儿科人群中，最易识别

的A期患儿是肌营养不良症，主要包括杜氏肌营

养不良症（Duchenne muscular dystrophy，DMD）、

Becker肌营养不良症。虽然二者主要表现为骨骼

肌无力，但DCM的患病率随年龄增长显著增加。

在男性DMD中，超过50%将在10岁内出现心脏受

累，90%将在18岁后出现心功能障碍［4］。

对A期患儿治疗可能会增加生存率并改善其

生活质量。建议DMD患儿在青春期前开始血管紧

张素转化酶抑制剂（angiotensin-converting enzyme
inhibitor，ACEI）治疗［5］。

DMD本身则可通过静脉输注反义寡核苷酸治

疗，也可通过腺病毒作为载体的基因疗法治疗。

目前的证据表明，在DMD患儿中预防性使用ACEI
可以延缓DCM发展，可减少因心衰住院例数，并显

著提高生存率［6］。而早期盐皮质激素受体拮抗剂

治疗在具有高心肌病风险的DMD中也被证明是有

效和安全的，可稳定和减缓进行性左心室收缩功

能障碍［7］。

2.1.2 儿童癌症幸存者的肿瘤心脏病防治 目前

证据不支持在A期患儿中使用标准的心衰口服疗

法来预防及治疗与肿瘤治疗相关的心脏病，但强

调一级预防：控制可以改变的心血管疾病风险因

素（如高血压、高脂血症、肥胖、糖尿病）和使用心

脏保护药物［8］。

因癌症治疗进步和护理标准化大大提高了目

前儿童癌症幸存者数量和 5 年生存率（可达

80%）［9］。理论上所有接受具有心脏毒性癌症治疗

的儿童癌症幸存者都有患心衰的风险（A期）。

心脏毒性风险因素与较高的蒽环类抗肿瘤药

物剂量、将心脏纳入治疗范围的放射治疗、较轻的

诊断年龄、女性及潜在的心血管疾病相关。蒽环

类（如多柔比星）是一种广谱抗肿瘤药，目前在世

界范围内被广泛使用，但其具有很强的心脏毒

性［10］。 已 证 明 右 雷 佐 生（又 名 右 丙 亚 胺 ，

dexrazoxane）可预防或减少蒽环类相关心脏毒性且

不会降低癌症治疗有效性或增加继发性恶性肿瘤

的患病率［11］。尽管右雷佐生组的累积蒽环类剂量

较高，但心脏毒性的发生率反而较低［10］。在美国

右雷佐生未被禁用于儿科人群并且是美国食品和

药物管理局（Food and Drug Administration，FDA）
批准的惟一用于成人心脏毒性一级预防的药

物［2］。在国内右雷佐生同样未被禁用于儿科人群，

但未被作为一级预防药物。2017年，欧洲药品管

理局就决定对预计接受累积剂量超过300 mg/m2阿

霉素或等效累积剂量的另一种蒽环类药物的患

儿，不再禁用右雷佐生［11］。

2.2 无症状DCM患儿的治疗（表型阳性，B期） 识

别B期的患儿主要依赖于对有心肌病家族史的患

儿行相关变异基因筛查或对有患DCM风险的患儿

行定期随访筛查［1-2］。

如在无已知风险的儿童中发现心肌病时，建

议行家族基因检测或全外显子测序，对高危家庭

成员进行三代系谱、心脏筛查和级联基因检测［1］。

对先证者的一级亲属进行定期监测，以早期识别

家族性DCM并开展防治。对B期的治疗策略主要

为侧重于防治疾病进展的风险因素，当预计或已

确认进展但无临床症状时建议使用ACEI［12］。
家族性DCM一级亲属的患病率约为 29.7%，

而扩大后的家族性DCM的患病率约为 56.9%，因

此对先证者的一级亲属行临床监测和级联基因检

测极为必要［13］。建议对有DCM一级亲属的儿童进

行筛查：0~ 5岁每年 1次，>5~ 12岁每 1~ 2年 1
次，>12~ 19岁每 1~ 3年 1次［14］。成人指南建议

ACEI作为一线治疗，射血分数<0.40时可以考虑加

用β受体阻滞剂［12］。

2.3 有症状DCM患儿的治疗（C期） 成人指南建

议对C期患者使用血管紧张素受体/肾素抑制剂、β
受体阻滞剂、盐皮质激素受体拮抗剂和钠-葡萄糖

协同转运蛋白2抑制剂进行联合治疗，如β受体阻

滞剂不能充分降低心率，建议加用伊伐布雷定

（ivabradine）［15］。

虽然大多数儿童心肌病临床研究都集中在有

心衰症状的患儿，但尚未有大型随机对照试验确

定针对儿童C期心衰的有效疗法。随着临床越来

越多地使用ACEI和β受体阻滞剂以及盐皮质激素

受体拮抗剂治疗，在过去的 10年里无心脏移植的

病死率显著降低［16］。

尽管关于卡维地洛治疗儿童症状性心衰（包

括DCM和先天性心脏病）的多中心、安慰剂、双盲、

随机对照试验发现其并不能显著改善症状［17］。但

研究者表明该结果可能存在偏离，因为安慰剂组

症状改善大于预期，可能与招募时要求所有受试

者接受ACEI治疗有关［17］。事后分析发现，使用卡

维地洛治疗后有利钠肽浓度降低和左心室缩小的

证据［17-18］。
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伊伐布雷定可显著改善有心衰症状的DCM和

慢性心衰患儿的左室射血分数，临床症状和生活

质量也呈现出改善趋势，70%的患儿能达成静息心

率降低 20%的目标，而相比之下，安慰剂组仅有

12%［19］。基于这项研究，FDA批准6月龄以上有心

衰症状的DCM患儿使用该药［20］。

Shaddy 等［21］的前瞻性试验初步研究数据显

示，与依那普利（ACEI）相比，接受沙库巴曲缬沙坦

治疗的 1~ 18岁心衰患儿的利钠肽水平有所改

善。基于这项研究，FDA批准>1岁症状性心衰患

儿使用该药。但最近该研究的主要结果显示，随

机分组 12个月后，两组之间心衰的结果指标没有

差异，包括利钠肽水平，故AHA认为这对该药的儿

科临床使用造成了很大的不确定性［2］。

针对C期成人新疗法的研究显示了较好结果，

肌球蛋白激活剂直接作用于肌节，可以改善射血

分数降低的患者的心肌收缩力，而钠-葡萄糖协同

转运蛋白 2抑制剂也通过改善心肌细胞的被动僵

硬度改善了肌节功能。

2.4 终末期DCM患儿的治疗（D期） 儿科指南建

议对精心选择的D期患儿进行心脏移植，即已接

受最大限度的药物治疗，但仍有心衰症状［22］。成

人 指 南 建 议 采 用 包 括 经 皮 心 室 辅 助 装 置

（ventricular assist device，VAD）在内的非长期机械

循环支持作为心肌恢复或心脏移植的桥梁［23］。

D期患儿可能受益于机械循环支持、持续静脉

注射变力性药物、心脏移植、姑息治疗或临终关

怀［23］。机械循环支持已成为 D期心衰的标准治

疗，但与等待名单病死率高和出院生存率低有

关。而在儿科DCM中，等待名单病死率随机械循

环支持使用而显著降低，长期机械循环支持对D
期患儿有益［24］。VAD是长时间的机械循环支持设

备，可为需要心脏移植的患儿争取更多的等待供

体时间［25］。儿童VAD植入的适应证为48%的心脏

移植过渡，38%的可接受性过渡，9%的恢复过渡和

1%的治疗目的［24］。长期静脉输注变力性药物与高

病死率有关，中位生存期 3.4个月，但可减少再住

院率，提高生活质量［26］。对于精心选择的D期患

者，机械循环支持优于长期变力性输注［23］。建议

在D期的初期考虑姑息疗法，以帮助父母和儿童

明确治疗的目标［2］。

2.5 心肌恢复 尽管已尽最大努力来确定有心衰

症状DCM患儿的最佳治疗时机和方法，但完全康

复仍然少见，仅22%在诊断后2年内恢复了正常心

脏功能，10岁以下心室扩张不严重者更有可能完

全康复［27］。心室大小和功能恢复至正常的患儿

中，9%最终接受了心脏移植或在 2年内死亡［27］。

DCM心肌功能恢复者在停止药物治疗后，有 1/3~
1/2在6个月内复发［28］。

尽管VAD对心脏形态和功能有益，VAD可以

减少心脏负荷联合药物治疗后可以逆转心衰的进

展，但恢复至无需移植罕见［24］。心肌炎或先天性

心脏病患儿恢复率高于DCM，使用体外连续流装

置的儿童恢复率较高。

3 儿童HCM的治疗策略

3.1 有患HCM风险的患儿的治疗（表型阴性，介

于A~B期） 指南建议基因型阳性、表型阴性的患

者及所有作为受影响个体一级亲属的儿童，每 1~
2年进行 1次超声心动图筛查，成年后每 3~ 5年 1
次［29］。

虽然DCM患儿的主要症状是心衰，且一般呈

进行性发展，但这种分期模式在HCM中并不完全

相同，因为症状往往与心衰无关。婴儿HCM常有

喂养困难表现，而年长儿HCM可伴胸痛、心悸、晕

厥和活动能力下降等［30-31］。部分基因型阳性、表型

阴性患者在体格检查或随访过程中发现心室壁增

厚，即出现表型阳性，符合HCM诊断标准，发生率

从 6%~ 30%不等［32］。目前不建议对基因型阳性、

表型阴性的个体进行运动或活动限制［2］。早期使

用钙通道阻滞剂地尔硫卓可能改善无左心室肥厚

的早期表型阳性患者的左心室重塑［33］。与安慰剂

相比，高剂量缬沙坦治疗并维持 2年后，心脏结构

和功能得到改善［34］。

3.2 心脏性猝死及植入式心律转复除颤器（impl-
antable cardioverter defibrillator，ICD）的管理

3.2.1 HCM患儿心脏性猝死风险的管理 建议优

先考虑与HCM心脏性猝死的相关治疗，猝死与所

有无症状、有症状或处于疾病终末期的HCM患儿

有关。对符合HCM诊断标准的无症状患儿，建议

常规行猝死风险检测。纵向试验的目的是为了确

定降低猝死风险的潜在机会，为新发症状提供早

期干预，并检测肺动脉压进展，主要方式是通过周

期性心电图、超声心动图、运动负荷试验和节律紊

乱的动态监测，建议青春期前和青春期后的儿童

每1~ 2年进行1次。建议定期进行心脏MRI评估，
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将晚期钆剂增强作为心肌纤维化的证据，但由于

数据有限，在儿科中检测的频率和代表猝死风险

因素的心肌纤维化阈值水平仍然不确定［2］。

HCM患儿5年的心脏性猝死或同等事件发生

率约为 8.7%［35］。已知 10~ 45岁的HCM患者人群

中相关心脏性猝死 64.8%发生在休息时，18.5%发

生在轻度活动时［36］。轻至中等强度的运动与心肺

健康、身体机能和生活质量的改善相关，不建议对

此进行限制。但仍然不建议参加高强度运动以预

防运动相关的心脏性猝死［2，37］。

3.2.2 ICD的管理 建议对记录在案的心脏骤停、

持续室性心动过速或≥以下风险因素中2项的16~
18岁的青少年行 ICD作为一级预防：一级亲属中

有心脏性猝死、巨大左心室肥厚（≥30 mm）、近期≥2
次临床病史怀疑由心律失常所致晕厥引发、左心

室心尖部室壁瘤和射血分数降低［2，29］。额外建议

16~ 18岁的青少年参与共同决策［2］。

放置 ICD是完全正确的，但仍然需考虑意外休

克的风险和其他与婴幼儿及年轻患者长期放置

ICD相对较高的并发症发生率，也必须根据年龄分

层并有所限制。

3.3 有症状HCM患儿的治疗（C期） β受体阻滞

剂和钙通道阻滞剂通常作为一线治疗药物。尽管

相比于成人，儿科患者的丙吡胺（disopyramide）用

药经验较少，但是其已被单独使用或与上述药物

之一联合使用。

β受体阻滞剂是HCM患者缓解胸痛和呼吸困

难最常用的药物，也用于心律失常时的心率控

制。主要作用机制是通过降低心率来延长舒张期

和增加心室充盈、通过减少心肌收缩力来减少流

出道梗阻，但尚未证明能提高运动耐受性。非扩

张血管的β受体阻滞剂有利于梗阻性的HCM，可

以避免增加流出道压力梯度，但是存在抑郁、睡眠

障碍和学习成绩下降等副反应，使用阿替洛尔或

美托洛尔等心脏选择性药物可能有助于减轻其中

的一些不良反应［38］。

维拉帕米等非二氢吡啶类钙通道阻滞剂，是

通过增加舒张期舒张使左心室舒张压和平均心房

压降低来改善呼吸困难和运动耐量，也通过改善

微血管功能和增加心肌灌注来减轻胸痛［2，39］。尽

管钙通道阻滞剂与老年人心衰相关，但儿童（甚至

新生儿）口服维拉帕米耐受性良好，很少出现副反

应［40］。

丙吡胺是具有负性肌力特征的抗心律失常

药，与β受体阻滞剂或钙通道阻滞剂联合用作二线

治疗。通过抑制多个离子通道，使钙瞬变和力生

成减少，最终导致左心室流出道梗阻减少［41］。虽

然未在儿童HCM中广泛研究，但已证明其在治疗

儿童神经心源性晕厥之中具有一定的可以接受的

副反应，而与迷走神经相关的副反应，通常通过胆

碱酯酶抑制剂控制［42］。因为丙吡胺可延长QTc并
加速房室结传导，故通常不作为一线治疗［2］。

室间隔心肌消融术可以减少室间隔厚度并降

低左心室流出道梗阻，症状改善，成人运动耐量增

加［29，32］。但几乎没有在儿童中使用这些技术的报

道，部分原因是年幼儿童的冠状动脉血管较小，以

及对大面积室间隔心肌梗死后终生负面影响的担

忧。因此，目前不建议对儿童和青年常规讨论经

皮腔内室间隔心肌消融术（通过无水酒精）［43］。

室间隔心肌切除术几乎可改善所有患者的症

状，由经验丰富的外科医生进行的成人手术有着

高成功率、接近 0的病死率以及较少的并发症［44］。

而儿童5年、10年、15年和20年的总生存率分别可

达 98.6%、94.9%、92.4%和 92.4%［45］。由于改善了

心室内血流模式，二尖瓣反流通常会随着手术而

改善并且手术允许患有潜在二尖瓣异常的患者同

时进行二尖瓣修复。梗阻复发在老年患者中很少

见（2%），新生儿和婴儿相对更常见，可能的原因是

这些年龄段的患儿心肌持续生长和存在相关疾

病。

因血栓栓塞风险高，建议对HCM所致房颤进

行预防性抗凝。根据动态心电图的评估，成人的

室性早搏非常普遍（88%），非持续性室性心动过速

也能达到 31%［46］。因频发室性心律失常继发 ICD
反复复律致休克的患者，Ⅲ类抗心律失常药物（如

索他洛尔）可能有效，同时也可以考虑使用胺碘酮

复律［2］。

3.4 终末期 HCM患儿的治疗（D期） 终末期

HCM存在难治性心衰（射血分数<0.50）、心律失常

或肺动脉高压。即便没有左心室流出道梗阻，舒

张功能障碍也会导致症状，故有必要行侵入性试

验，以确定功能受限的原因并帮助选择适合心脏

移植的患儿。顽固性室性心律失常型HCM患儿在

最大的抗心律失常治疗和消融术无效时，建议考

虑心脏移植。部分患儿可过渡到严重的限制性生

理状态，存在发生肺动脉高压风险，建议经常监测
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肺血管阻力，以确保其仍然是合适的心脏移植候

选者［29］。

4 罕见心肌病的治疗策略

4.1 左心室心肌致密化不全（left ventricular nonc-
ompaction，LVNC） LVNC的治疗通常遵循相关

表型（扩张型、肥厚型、限制型）。当发生收缩功能

下降和（或）房颤时，建议行抗凝治疗。但目前对

该群体行血栓栓塞风险分层的超声心动图或影像

学特征有限，故抗凝时机和方法仍不明确［47］。遗

传基因信息也可能帮助识别并定制治疗策略。

Barth综合征是一种与DCM和严重心功能不全相

关的 LVNC，表型可呈波动性，半数死于婴儿期或

进行了心脏移植，而未移植的幸存者在3岁后的病

情多趋于稳定甚至可出现心功能完全恢复，因此

应慎重考虑迅速进行心脏移植［1-2］。

4.2 限制型心肌病（restrictive cardiomyop-athy，
RCM） RCM预后极差，肌节和非肌节基因突变均

与儿童RCM相关，超过半数在诊断后 2年内死亡

或需要心脏移植［1，48］。心脏移植是提供长期生存

的首选方法，但仍然不清楚最佳的移植时机。

RCM依赖高充盈压维持心输出量，过度利尿可能

会导致身体灌注减少。RCM血栓发生率高，建议

在确诊时即进行抗凝。建议慎重选择β受体阻滞

剂或钙通道阻滞剂来增加充盈时间或治疗心律失

常，因为RCM患儿可能对这些药物耐受性不佳。

目前缺乏ACEI和血管紧张素 II受体拮抗剂的有益

证据并且也可能存在耐受性不佳［2］。

由于担心RCM限制性生理学和插管在狭小的

左心室腔内容易阻塞引起舒张期充盈受损使VAD
功能受损，列入心脏移植的名单中仅有 4.5%的

RCM患儿使用VAD，相比之下24%的DCM患儿使

用了VAD，DCM依然是VAD的主要支持对象［49］。

4.3 致心律失常型右心室心肌病/发育不良（arrh-
ythmogenic right ventricular cardiomyopathy/dyspla-
sia，ARVC） 大多数ARVC会出现左心室受累，不

仅能导致左心室心律失常，也能导致左心室功能

障碍，出现DCM表型和心衰，进而导致需要心脏移

植。可能会出现急性心肌炎的临床和病理特征。

室性心律失常的治疗策略遵循HCM类似的并发症

处理，心衰和左心室功能障碍的治疗策略与DCM
相似［2］。另外，ARVC的独特干预是需要限制运

动，不建议ARVC患儿参加竞争性或频繁的高强度

耐力运动，因为运动会增加心律失常和心脏结构

功能障碍的风险［50］。

5 未来治疗方向

5.1 肺 动 脉 环 缩 术（pulmonary artery banding，
PAB） PAB已成为因DCM所致终末期心衰婴儿

的一种潜在治疗选择，并且保留了右心室功能，其

最初用于延迟甚至避免因DCM所致的终末期心衰

婴幼儿的心脏移植。PAB的使用与DCM患儿心功

能的显著改善有关，但恢复率存在差异，目前美国

的恢复率（1/3）而低于德国（超过2/3）［51］。

5.2 干细胞治疗 某些成人干细胞研究显示心脏

功能和左心室大小得到改善。DCM的动物模型初

步数据也显示心脏功能有所改善，心肌纤维化有

所减轻。尽管一些儿科病例报告并未描述出明显

的益处，但其他的研究型报告称，干细胞治疗改善

了射血分数并降低了左心室舒张末期容积［52］。

6 与国内现有指南区别

与最近的国内指南［32，53-54］（主要对象为成人）

的主要区别在于，本次科学声明是针对儿科人群

制定，与国内指南不同点较多，且本次科学声明重

点在于适用于儿科的治疗（如PAB）以及排除了国

内指南中可能不适用于儿科的治疗（如经皮腔内

室间隔心肌消融术［32，54］），强调A/B期即进行预防

以及行家族式、纵向监测的必要性。这对国内的

同行将有较大的启发，为国内的治疗提供了新的

决策依据。
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