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心血管疾病中的性别差异：当前亟需关注的几个问题

吴海云王士雯

虽然医学自其产生之始，即已注意到妇女在生

理病理上的特殊性，但直至近30余年，医学中与性

别有关的差异研究，包括基于社会、经济、文化等因

素而引起的差异，即“gender difference”，以及基于

两性间生物学因素的差异，即“sex difference”，才引

起了研究者们的广泛重视。性别对人类生物学和疾

病过程有着广泛的影响。男女两性间在基因，包括

性染色体和常染色体上的基因表达上均存在差异，

在中枢神经系统功能、药物代谢以及多种疾病，如老

年性痴呆、糖尿病、自身免疫性疾病、骨质疏松、心理

疾病等的发病学、临床表现和对治疗的反应等方面

亦存在着基于生物学因素的差异[1]。迄今对医学相

关的性别差异，研究得最为广泛者，仍届心血管领

域。在此就几个相关的主要问题进行简要论述。

1心血管系统解剖生理学性别差异

国外以高加索人为主的研究显示，女性左室容

积较男性为小，而左室质量更是明显低于男性。例

如Framingham研究显示，男性左室质量平均为

1779，而女性则为1189。以体表面积标化后，男性

左室质量指数平均值为929／m2，而女性则为729／

In2，男性较女性高20％[2]。其他多项研究亦发现了

类似的差异。Framingham研究还显示了男女两性

心脏质量随增龄而出现的不同变化趋势。在无心血

管疾病(无高血压和其他心脏病)的人群中，男性在

20～70岁间其心脏质量有轻度下降(约下降6％)，

而女性则有轻度增加(约增加15％)[2]。遗憾的是，

尚未见有关亚洲人左室形态性别差异的研究资料。

在心脏功能的性别差异方面，早期曾有研究者

采用心冲击描记图(ballistocardiography)及记录颈

动脉搏动的方法，检测男女性颈动脉血流的加速度，

认为男性心脏本身的收缩功能高于女性。其后亦有

多项研究证实，男性左室收缩功能较女性强，表现为
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左室射血时间与QT间期比值较高；但女性心脏顺

应性高于男性，表现为E／A比值较高，但若以体表

面积标准化，则男女心室收缩功能的各种指标均无

差异[3“]。综合这些研究，似乎提示，总的来说男性

心脏收缩功能强些，而女性舒张功能更佳。但由于

难以控制像血流动力学这些影响心功能的因素，其

结果的可靠性很有限。

2我国心血管疾病流行病学的性别差异

风湿性心脏病曾是影响我国人群健康的主要心

脏病。1984—1987年我国海南省调查了6岁以上

人群平均风湿性心脏病患病率为2．04％0。其中女

性患病率为2．96‰，显著高于男性的1．27‰[1]。但

我国“七五”和“八五”期间的二次全国抽样性调查，

男女两性风湿性心脏病的患病率(分别为0．62％o、

0．58％0和0．24％0、0．20％o)差异不显著。1994年世

界卫生统计年鉴报告我国人群1987—1992年风湿

性心脏病病死率，城市男性为6．4～7．1／10万，女性

为11．4---14．4／10万，农村则分别为8．1～11．9／10

万和12．4～17．4／10万[5]。女性病死率明显高于男

性，提示女性风湿性心脏病预后较男性差。

近20余年来，冠心病已成为引起我国人群死亡

的主要心脏疾病，但相关的流行病学资料亦不够全

面和准确。上世纪60～80年代初的研究，多数显示

女性冠心病患病率高于男性，可能是由于主要采用

心电图作为诊断方法引起的偏差[6]。中国MONI—

CA部分监测人群1984—1997年资料表明，我国人

群冠心病标准化发病率男性高于女性，男女发病率

比例波动在1．3～2．7之间。其中，北京地区1984

—1998年冠心病标准化病死率男女两性均呈增加

的趋势，但男性增加52％，而女性只增加10％[6]。

但据中国卫生部全国卫生统计年报资料，在中国大

城市冠心病病死率1990年男性为54．11／10万，女
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性为49．44／10万；1995年则男性为67．67／10万，女

性为64．63／10万，女性病死率较男性增加幅度

大[6]。较新近些的资料来自InterASIA研究于

2000一2001年在中国35～74岁人群中进行的横断

面调查，结果显示我国心肌梗死患病率男性约

0．7％，女性约0．5％[7]。总的来说，我国现有的流

行病学资料提示，女性冠心病患病率和病死率可能

仍低于男性，但迄今尚缺乏完整的资料[8]，特别是不

同年龄段人群的资料，从而难以得出较明确的结论。

我国人群心力衰竭的流行病学资料更少。较可

靠的数据亦来自2000年进行的InterASIA研究。

该研究发现我国35～74岁城乡居民中，女性心力衰

竭患病率为1．o％，而男性为0．7％，各年龄段女性

患病率均高于男性[9]。我国人群心力衰竭患病率的

这种性别差异，值得采用更可靠的诊断方法深入研

究。

相对而言．我国高血压的流行病学研究资料较

丰富。2002年进行的第4次全国高血压调查显示，

我国18岁以上人群高血压标准化患病率(SBP≥

140和(或)DBP≥90mmHg和(或)2周内服降压

药]为18．8％，其中男性患病率为20．2％，女性患病

率为18．0％。青年(18"-一44岁)女性高血压患病率

总体低于男性(6．7％比12．7％)；但45岁以上及60

岁以上组，女性高血压患病率高于男性(30．0％比

28．6％；50．2％比48．1％)[10]。

3冠心病临床表现和预后的性别差异

冠心病在女性较男性平均迟发10～15年。女

性冠心病的发病率在绝经前仅及男性的1／10～3／

10，绝经后则迅速增高，55～70岁逐渐达到高峰，而

与男性无明显差异【l¨。2／3的男性冠心病患者急性

心肌梗死或猝死为初发表现，而女性则半数以上以

心绞痛为首发症状。女性患者不稳定性心绞痛所占

比例高于男性，而ST段抬高性急性心肌梗死的比

例低于男性。通常，女性患者年龄更大，合并的冠心

病危险因素较多。非高龄(％75岁)的女性急性心

肌梗死患者其临床表现往往较同龄男性患者更为严

重，心动过速、肺部哕音、心脏传导阻滞更为常见。人

院时患者Killip分级更高。因心肌梗死住院的女性

患者其住院期间的并发症，包括出血、中风、休克、心

脏破裂及反复胸痛等的发生率高于男性，但这种差

异在校正年龄及合并疾病等因素后则消失。急性心

肌梗死患者的早期和住院期间死亡率，女性高于男

性，如50岁以下的女性急性心肌梗死患者，其早期

死亡率是同龄男性患者的2倍。但这种差异随年龄

增加而缩小n1’”]。国内GRACE研究亦发现，因急

性冠脉综合征人院的患者中，女性患者年龄较大，更

常合并有心绞痛、心力衰竭、糖尿病及高血压。女性

患者较少接受再灌注治疗。但男女两性患者住院死

亡率无显著差异n 3。。我国另一项单个医院对因急

性心肌梗死住院患者的回顾性分析中，女性急性心

肌梗死患者住院死亡率为11．7％，显著高于男性

(6．3％)。但多因素分析显示，造成这一差异的原

因，在于女性患者年龄大、伴随危险因素多、急性再

灌注治疗率和p受体阻滞剂的使用率明低于男性，

而性别本身无显著影响[1¨。

对急性冠脉综合征患者远期预后的两性差异研

究资料相对较少。近年一项研究显示，经冠脉成形

术治疗后的男女两性患者，其未经校正的5年存活

率相似，若考虑到男女两性患者的基础临床指标的

差异，女性患者似乎较临床状况相同的男性患者远

期预后更佳【l 5|。

4心脏电生理和心律失常临床表现的性别差异

很早以前即已发现，女性心率较男性为快，但对

其机制目前尚无满意的解释。女性QTc间期较男

性长，但其病理生理学意义还不清楚。在心律失常

方面，大量研究证实，男女两性室上性心动过速类型

不同。房室结折返性室上速以女性多见，而房室折

返性室上速则以男性为主。不适当性窦性心动过速

是一种相对少见的心律失常，几乎均发生在女

性‘1引。

Framingham研究显示男性发生心房纤颤的风

险高于女性。且男性心房纤颤的发病率随年龄增加

而上升，而女性则无此趋势¨6。。新近Euro Heart

Survey心房纤颤研究比较了男女两性患者的临床

表现，其结果进一步显示，与男性房颤患者比较，女

性患者年龄较大，合并症较多，症状更重，生活质量

更低。女性患者1年脑卒中发生率为2．2％，显著

高于男性(1．2％)[1川。

5心血管病药物治疗的性别差异

与男性相比，女性平均体重较轻，体重指数

(BMI)较小，各器官包括心脏的体积亦较小，因此，

总体上女性的药物分布容积小于男性。然而。由于

女性身体脂肪所占比例高于男性，对一些亲脂性的

药物而言，女性分布容积可大于男性。由于雌激素

具有水钠潴留作用，故女性在一个月经周期间，其组
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织内水含量可有波动。另外，女性肾小球滤过率较

男性低。男性因睾酮的作用，肌肉代谢活动增高，其

肌酐清除率亦较高。由于两性生理上的差异，也使

两性在药动学和药效学方面产生差异，但目前研究

较多的是药动学方面。有研究显示，男性CYP450

同功酶CYPlA2、CYP2D6活性较高，而女性

CYP3A4活性较高。肝活检组织中，女性CYP3A4

mRNA表达高于男性，CYP3A4水平为男性的2

倍。由CYP3A4所代谢的主要心血管药物包括：阿

托伐他汀、地尔硫簟、雌二醇、洛伐他汀、尼莫地平、

奎尼丁、维拉帕米及辛伐他汀等。研究CYP450系

统活性的性别差异，对一些安全范围较小的药物，例

如抗心律失常药的临床应用有其临床意义。另外，

与男性相比，女性更容易发生药物不良反应。例如，

在使用抗心律失常药物时，即使在相同药物浓度下，

女性更容易发生QT问期延长。有统计显示，女性

药物不良反应的发生率较男性高50％～70％。造

成这种差异的原因尚不完全清楚。激素水平、免疫

因素，以及两性间药动学和药效学的差异均可能与

之有关‘1 8。。

近年有很多研究比较了多种心血管病药物治疗

效果的性别差异。对p阻滞剂、血管紧张素转换酶

抑制剂类对心肌梗死的二级预防及心力衰竭治疗、

钙通道阻滞剂治疗高血压的性别差异研究未能得出

一致的结果[1引。DIG研究的事后分析发现，与男性

心力衰竭患者不同，女性心力衰竭患者，地高辛组的

死亡率显著高于安慰剂组(分别为33．1％和

28．9 0A)[1 9|。阿司匹林在在男性心血管疾病一级预

防中的作用已有充分的依据支持，但在女性中的作

用目前尚不明确[2引。

心血管疾病的性别差异研究，是一个非常广阔

的领域。随着分子生物学、基因组学、蛋白组学等生

物学技术和理论的飞速发展，其研究内容也将愈来

愈深入。上面所述及的几个问题，主要是从临床角

度出发，提出我国临床医务工作者当前亟需关注的

几个研究方向。随着我国人口老龄化及人群生活方

式的急剧变化，心血管疾病将成为危害我国男女两

性人群健康的主要疾病。本期我们邀请几位国内心

血管及妇产科领域的知名专家，就妇女心脏病学的

几个热点问题进行专题笔谈，主要是希望有更多的

心血管界医务工作能更加关注女性的健康，关注妇

女心血管疾病的防治。同时我们也希望在不久的将

来，看到我们国家在妇女心脏病学的研究领域取得

更多更好的成绩。
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·会议纪要·

第九届亚太灾难医学大会在韩国首尔举行

我国王一镗、刘中民教授应邀在大会上作报告

本刊讯2008年11月2～4日，第九届亚太灾难医学学术会议在韩国首尔举行，会议就如何建立健全世

界灾难医学救治体系、如何加强国际及区域间合作进行了深入广泛的研讨，为我国更好地开展灾难医学救治

提供了政府和医疗界共同交流发展的平台。

南京医科大学王一镗教授在大会作了有关“如何建立灾难医学教育体系”的讲座，他指出当今世界，我们

时时刻刻都面临着灾难和事故，通过今年的汶川地震，政府和民众进一步认识到了灾难医学的重要性，但是

灾难医学体系的建立却大大滞后，王教授指出必须花大力气去普及与加强灾难医学体系；应该在尽可能广泛

的人群中进一步推广基础生命支持技能的培训；并建议加强医学生与住院医生灾难医学的专业教育与培训；

提出灾难医学体系必须建立于新的理念的基础之上。王一镗教授再一次强调了灾难医学的基本原则：先救

命，再治伤；时间就是生命；加强城市的EMSS等。同济大学附属东方医院刘中民教授在大会作了“四川地

震经验与反思”的主旨演讲，他首先用一段视频录像介绍了四川地震、抗震救灾以及灾后重建的简要情况，他

指出在灾害发生时，所有的政府部门必须服从于一个统一的指挥，同时他建议建立一支专业的灾难医学救援

与管理队伍，而这支队伍的建立必须基于灾难医学教育体系的不断完善，这支队伍的人员需要有扎实且广泛

的医学理论知识，丰富的临床工作经验，处理多学科急危重情况的能力，同时具有在复杂环境下开展工作、协

调与领导能力。目前同济大学医学院临床三系在灾难医学专科教育上做了尝试。

在会议期间，举行了亚太地区灾难医学学会理事会会议，刘中民教授当选为理事会副主席，并率先成立

了急诊与灾难医学系。最后，刘中民教授还向在此次地震中无私提供援助的日本及韩国等政府表达了感谢，

与会的各位专家被刘中民教授的演讲深深地打动，对四川地震的灾后重建工作表示了极大的关注，纷纷表示

愿意为四川地震的后续医疗及备灾工作提供协助。
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