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女性冠心病防治的新观点

卢永昕

l 女性冠心病的概况及危险因素 2女性冠心病的临床评估

来自国外的资料显示，女性在第5个十年间冠

心病的发生率低于男性，第6个十年，与男性相当。

第7个十年，高于男性[1]。根据2007年世界卫生组

织和高血压联盟的调查报告，我国女性心血管疾病

的危险总体略低于男性，在60"--69岁组：女性10年

发生心血管事件的危险<10％占72．7％；危险在

20％～29．9％占13％；余分布在危险10％～20％

和30％以上。而男性60～69岁组，危险<10％只

占50％t 2。。

常见的冠心病危险因素中，以糖尿病在两性中

的差别最为突出，女性风险比(hazard ratio，HR)

4．26，男性2．67。高血压的发病率，中国女性高血

压27％。男性30％。对冠心病的HR分别是1．98

和2．12。来自妇女缺血综合评估研究(wISE)的资

料表明，高的脉压伴有较高的心血管死亡率和负性

心血管事件。多变量回归显示，脉压和收缩压与负

性心血管事件相关，仅脉压与心血管死亡率有关，脉

压是一个独立的心血管事件预测因子[3]。

关于吸烟与心脏病的关系，1996年的资料，中

国男性27％心脏病与吸烟有关，女性仅2％。2008

年的资料显示，中国女性的被动吸烟率高达39．5％，

这些被动吸烟者冠心病、缺血性卒中和外周血管疾

病的发生明显增加，比值比(oddis ratio，OR)分别

为1．6，1．56，和1．47～1．87Ⅲ。

UK—TIA和Oxford-TIA研究发现，在有一过

性脑缺血或卒中史的患者中，高尿酸血症是独立的

急性冠脉事件的危险因素，女性HR为4．23，男性

为1．09[5‘。因此，高尿酸血症是女性急性冠脉事件

的预测因子。

绝经后的妇女冠心病患病率增加主要因为血脂

的异常，总胆固醇水平绝经后明显高于男性，高密度

脂蛋白明显降低，此外，胰岛素敏感性下降，血管反

应性异常也是重要因素。

·专题笔谈·

女性冠心病的临床表现与男性有所不同，冠心

病发病率越低的女性患者中，致命性心肌梗死的发

病率越高。不典型胸痛在女性更多见，如：乏力，肩

胛骨不适，气促等。即使表现为典型的心绞痛症状，

冠脉造影证实的冠心病也仅21％～60％。女性胸

痛与男性比较，更多见于非心源性胸痛，更多非动脉

粥样硬化，更多血管痉挛。女性心肌梗死被忽略的

情况明显高于男性。漏诊率高达35％～45％。心电

图较少ST段抬高，如果出现ST段抬高，预后比男

性差。女性急性冠脉综合征的预后差，更多并发症，

更高死亡率，冠脉搭桥术后并发症多，经皮冠状动脉

介入的疗效不及男性。女性冠心病患者中抑郁或焦

虑的症状更为常见。

女性的胸痛需要与其他疾病相鉴别，例如：更年

期综合征、胆道疾病、骨关节病、颈椎病、甲状腺疾

病、应急性心肌病或称一过性心尖气球样变(tako—

tsubo-like syndrome)等。Tako—tsubo是日本古代

一种捕捉章鱼的篓子，患有这种综合征患者的左室

造影显示出一种特殊心肌运动不协调，心尖部或左

室中部处于低动力学或无动力学状态，基底部心肌

收缩增强，外形类似于这种章鱼篓，故命名为“Ta-

ko—tsubo心肌病”[6]。该病多见于绝经后中老年妇

女。大多数病人因精神、情绪或身体应激状态诱发，

临床表现类似急性心肌梗死，可有心电图和心肌酶

学改变，冠脉造影正常，一过性心肌局部收缩异常可

以恢复"灌]。

如何看待更年期症状?新近的观察发现，绝经

后妇女出现更年期症状如面部潮红。往往存在亚临

床型血管异常，流量介导的血管扩张作用减弱，主动

脉钙化增多[9]。根据WHI研究，更年期出现非特

异胸痛的患者未来5～7年发生冠心病的几率增加

2倍01 0。。

如何发现女性冠心病高危人群?无论绝经前
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后，颈动脉内膜的增厚是女性冠心病早期的预测因

子，敏感性分别为82．6％和85．2％；特异性为

69．9％和70．6％[1¨。由于国外45岁以上的女性常

规每年进行乳房摄影，该检查显示的动脉钙化与冠

心病或糖尿病存在相关[12。。动脉粥样硬化与骨质

疏松有关。对存在多种危险因素的女性患者，建议

运动试验或运动影像试验作为初步的筛选，或者选

择冠脉造影。

运动试验对女性冠心病的诊断价值有不同观

点，有些学者认为运动试验对女性特异性差。假阳性

率高于男性，阴性预测率价值高于男性，建议采用运

动影像学方法。女性心电图静息时存在非特异性改

变时，通常引起两种情况，过度关注，疑心病情严重；

真正有问题，不易鉴别。此时推荐运动影像学检测，

如运动ECT，不能运动者，可行药物激发试验。静

息心电图正常能够运动者，推荐运动试验。

3冠心病防治中两性的异同

女性冠心病患者，包括稳定或不稳定心绞痛，急

性冠脉综合征和急性心肌梗死，治疗均应遵循相应

的指南，指南适用于男性和女性。冠心病的二级预

防男女相同，治疗的反应性略有差异，抗栓治疗中，

女性临床表现中更多出血并发症，糖蛋白II bⅢa抑

制剂的疗效女性比男性差。女性冠心病的患者更多

表现为抑郁或焦虑的状态，应提请医生给予更多的

关注‘1。。

女性可以从阿司匹林中获益吗?来自妇女心脏

研究，注册了39 876名中年女性，结果表明，低剂量

阿司匹林对心血管的复合终点并无影响，对心肌梗

死无预防作用，卒中的危险降低17％，胃肠道出血

增加[相对危险度(relative risk，RR)，1．4]。目前

的观点：仅对高危(10年心血管事件的危险>30％)

的女性患者推荐低剂量阿司匹林。同时注意权衡个

体获益和出血的风险，例如：一个60岁患者，发生胃

肠道出血的几率是1～2／(1000·年)，如果使用阿

司匹林，危险增加1倍，而避免心肌梗死的获益也仅

在2／(1000·年)[2]。已经存在冠心病的女性患者，

依然推荐阿司匹林。

他汀类药物对冠心病的二级预防作用两性相

当。新近大的荟萃分析显示，他汀类药物作为冠心

病的一级预防时，无论男女均无冠心病死亡率的获

益，但是明显减少男性冠心病事件；女性冠心病事件

的减少接近有差异(P=0．05)[1 3|，敏感性分析时这

种相关性消失。因此，他汀作为女性冠心病的一级

预防的价值不肯定。

关于雌(黄体)激素替代治疗对心血管的影响，

临床观察与大规模前瞻性随机研究结论不一致，大

规模前瞻性随机研究的结果是长期雌激素和黄体激

素替代治疗增加心血管疾病和癌症的危险。长期雌

激素替代治疗惟一获益是减少骨折和结肠癌的发

生，明显增加冠心病、静脉血栓、乳腺癌和胆道疾病，

65岁以上的女性，增加痴呆的发病率。LIFT研究

表明，替勃龙(雌、孕、雄激素)减少骨折和乳腺癌，可

能还有结肠癌的风险，增加骨质疏松的老年女性患

者卒中的危险[1 4|。总体而言，不推荐性激素替代治

疗预防冠心病。有些妇产科专家认为，年轻或中年

女性，更年期症状严重，短期采用替代治疗可能不增

加冠心病的发病率和死亡率，目前应用于绝经6年

内，60岁以前的女性，最长不超过6年[1 5。。
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妇科内分泌紊乱与心血管疾病

孙爱军

妇科内分泌紊乱所导致的问题是临床工作中最

常见的疾病之一，通常以月经的紊乱为主要表现，月

经正常与否决定于性甾体激素水平的高低，在性激

素有序的波动变化下形成了规律月经。因此，判断

妇科患者内分泌是否紊乱的一个简单方法是月经正

常与否，而其潜在的问题是性甾体激素的正常与否。

性甾体激素的作用决定于其作用时机、水平、持续时

间以及靶器官的反应性等。如果作用过早或过晚，

分别会导致青春期常见的性早熟与青春发育迟缓；

如果性激素水平异常，可导致功能失调性子宫出血，

闭经，绝经后相关疾病等；如果持续时间与正常状态

不符合，可引起子宫内膜病变，高雄激素血症，不育，

绝经后相关疾病等；而靶器官或受体有异常，可引起

雄激素不敏感综合征，高雄激素的表现等。

临床最常见的引起妇科内分泌紊乱的情况是雌

激素的缺乏或作用过早或过多，以及雄激素的过多

与持续时间长。其中，雌激素缺乏与雄激素的过多

对心血管疾病有影响。雌激素缺乏通常发生于绝经

后妇女，而雄激素过多通常见于多囊卵巢综合征与

过渡期阶段。本文将对上述三种情况进行探讨。

1雌激素与心血管疾病

雌激素与心血管疾病相关吗?雄激素与心血管

疾病相关吗?为了回答这个问题，我们将从基础与

·专题笔谈·

流行病学的证据来探讨。

1．1基础方面 雌激素的主要作用途径是通过受

体发挥生理作用，有雌激素受体(ER)分布的组织就

有雌激素作用[1~3]。有关受体的证据包括ERa和

ERp，在人体许多组织均存在，如生殖系统、心脏和

血管，它们与雌激素结合时被活化。ERa和ERp在

人血管内皮细胞、血管平滑肌细胞和心肌细胞上均

有表达。血管内皮细胞和平滑肌细胞与雌激素结合

具有高度亲和性。研究者采用放射自显影法首先证

实了大鼠的心房肌中存在ER，而心室细胞则未发

现。以后又相继发现兔主动脉内皮、培养中的大鼠

主动脉平滑肌细胞、犬冠状动脉细胞的胞浆及胞

核也有ER。从而说明了心血管系统也是雌激素

的靶器官。

女性ERa水平降低和冠状动脉疾病的发生有

关[4~6]。ERa在大多数正常妇女冠状动脉的标本中

有表达，但在患冠状动脉疾病妇女的冠状动脉中表

达很少。与正常人动脉组织相比较，冠状动脉粥样

硬化斑块内的ERa基因编码的甲基化增加。甲基

化修饰在基因DNA转录水平调控基因的表达，能

增加DNA双螺旋结构的稳定性，抑制转录，使基因

失活，ERa表达减少。ER基因的多态性和心血管

疾病有关。ERa多态性与冠状动脉疾病的严重程

度和风险相关已被证实。在Framingham心脏研究
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