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·临床研究·

胺碘酮在预防心脏瓣膜置换术后房颤中的作用

丁平 李莉 韩椿何斌徐志云 邹良健王志农

【摘要】 目的研究胺碘酮在预防心脏瓣膜置换术后高危患者房颤中的作用。方法常规体外循环下92例窦

性心律、年龄>50岁的瓣膜性心脏病择期行瓣膜置换术的患者，随机分为试验组(47例)和对照组(45倒)．对照组

术后给予常规药物和安慰剂。试验组除常规药物外，术后加用胺碘酮。两组比较瓣膜置换术后房颤的发生事。试

验终点为术后第30天。结果瓣膜置换术后两组比较，试验组房颤发生宰(8，5％)小于对照组(33，3％)．有统计学

意义(P<O．05)。结论胺碘酮能降低瓣膜置换术后高危患者房颤发生率．有效预防术后房颤的发生．
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[Abstract]Objective To evaluate the dficacy of amiodarone for the prevention of atrial fibrillation in high-risk

patients after cardiac valve replacement．Methods Ninety-two patients over 50 years old with valvular heart disease

of sinus rhythm for cardiac valve replacement were randomly divided into trial group(n----47)and control group(露=

45)．The controI group was giyen routine medicine and placebo after the operation of cardiac valve replacement，

while the trial group used routine medicine same as the control group and amiodarone in addition after the surgery．

The incidences of postoperative atrial fibrillation were compared between the two groups．Thirtieth day after operation

was the end point of the trial．Result The incidence of atrial fibrillation after the operation of cardiac valve replace-

ment was significantly lower in trial group than in control group(8．5％versus 33．3％，P<O．05)．Conclusion

Amiodarone is effective in the prevention of postoperative atrial fibrillation in high-risk patients and it can decrease the

incidence of atrial fibrillation after cardiac valve replacement．
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房颤是心脏瓣膜置换术后围手术期最常见的并

发症，发生率为31％～55．4％[1]。对于那些窦性心

律、年龄>50岁的具有房颤高危因素的心脏瓣膜病

患者，如何有效预防瓣膜置换术后房颤发生、继续维

持术后窦性心律、避免脑卒中、心力衰竭等严重并发

症的出现显得尤为重要。大量研究提示，胺碘酮可

能在预防瓣膜置换术后高危患者房颤中发挥重要作

用[2】。国内较少报道胺碘酮对预防瓣膜置换术后高

危患者房颤的随机、前瞻性的研究。本试验预期对
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于>50岁的高危患者术后房颤预防作些有益的

探讨。

1资料与方法

1．1试验对象选择2005年1月至2006年12月

在长海医院心胸外科窦性心律的瓣膜性心脏病行瓣

膜置换术的患者92例。年龄49～61岁，平均

(54．3士3．1)岁，女50例，男42例。术前均签署试

验知情同意书。人选标准：(1)均为瓣膜性心脏病患

者，在体外循环下择期行瓣膜置换术，无同期其他伴

随手术，(2)心功能≤Ⅲ级；(3)窦性心律，心率>70

次／min；(4)电解质及酸碱度均在正常范围之内；

(5)血流动力学稳定(收缩压>lOOmmHg，肺毛细血

管楔压<15mmHg，心脏指数>2．5L／(rain·m2)。
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排除标准：(1)Ⅱ。或Ⅲ。房室传导阻滞、窦性心动过

缓者；(2)严重甲状腺、肺、肝脏疾病或有胺碘酮禁忌

证者，(3)术后需要植入主动脉内球囊反搏、出现其

他重要脏器功能不全或出现室性心律失常而需要应

用抗心律失常药物者。

1．2试验分组所有患者随机分为试验组(47例)

和对照组(45例)。组问年龄、性别、体重、左心房内

径、瓣膜病变类型、伴随疾病(糖尿病、高血压)、心功

能分级、左室射血分数、主动脉阻断时间、术中及术

后血管活性药物使用等无显著差异。

1．3试验方案和随访方法 对照组术后给予常规

药物(高血压患者全部采用血管紧张素转换酶抑制

剂类药物；糖尿病患者全部采用静脉或皮下注射胰

岛素)和安慰剂。试验组术后给予常规药物外，从

12h开始给予胺碘酮(商品名可达龙，杭州赛偌菲圣

德拉堡民生制药有限公司)，方法如下：首先给负荷

量(Smg／kg，时间30rain，最大剂量300mg)，后给予

维持量(O．5mg／min，维持到术后72h停止)，并于静

脉停药前12h开始口服胺碘酮(200mg，1次／12h)，

维持到术后第7天，术后第2周开始，口服剂量减半

(200mg，1次／24h)，术后第14天停药。术后l'--7d

试验组监测血气分析，保持血钾、镁浓度正常，防止

尖端扭转型室速等心律失常的发生。试验终点为术

后30d。两组术后均常规使用华法林。试验期间，

若非必要，不再进行药物或非药物处理。

术后第1周进行24h持续心电监测；第2周每

12h进行一次12导联心电图检查，每4h症状询问

及心脏听诊，第3周至术后第30天每24h 12导联

心电图检查及心脏听诊，每12h症状询问。若发生

房颤则重新进行24h心电监测。对照组术后若发生

房颤者即静脉使用胺碘酮转复心律。试验前及试验

结束两组均行肝功能、肾功能、甲状腺功能、凝血功

能检测。

瓣膜置换术后房颤的判断标准[‘]：心电图提示

的房颤，发作时间>15min，或每次发作不足15min

但24h内超过2次。

1．4统计学处理临床观察数据以z士s表示。计

量资料采用t检验，计数资料采用矿检验，P<

0．05为差异有统计学意义。

2结果

2．1入组患者试验结果所有入组患者均顺利完

成试验，期间无因严重不良反应或不能耐受而中途

退出者，无死亡者。不良反应如下：试验组6例(发

生率12．8％)，对照组4例(发生率8．9 oA)，均为轻

微胃肠道反应。未发生严重低血压、窦性心动过缓、

房室传导阻滞、QT间期显著延长、室性心律失常等

严重不良反应。组间不良反应发生率无统计学意

义。用药前后试验组和对照组肝脏功能、肾脏功能、

甲状腺功能、凝血功能检查结果均无统计学意义。

2．2治疗前一般情况(表1) 各指标间无统计学

差异。 佛t

2．3两组辩膜置换术后房囊发生情况(表2) 对

照组房颤发生于术后2～7d，试验组房颤发生于术

裹1两组瓣膜置换术前、术中临床情况(z±s)

注，两组间比较，P>O．05

寰2■膜置换术后两组房颤发生情况(x-4-s)

组别 窦性心动过缓(例，％) 严重房室传导阻滞 胃肠道反应 肝功能损害

注：与对照组比较．‘P<0．05
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后3～5d。瓣膜置换术后两组比较，试验组房颤发

生率小于对照组，有明显的统计学意义(P<0．05)。

3讨论

瓣膜性心脏病是与房颤发生密切相关的独立危

险因素[3]。而高龄又是瓣膜性心脏病并发房颤的独

立危险因素之一，年龄>50岁的瓣膜性心脏病患者

与房颤存在显著相关性[‘】。同时瓣膜置换术后围手

术期房颤发生率也较高，单纯二尖瓣、主动脉瓣置换

术后房颤发生率分别为35．1％和36．2％，二尖瓣联

合主动脉瓣置换术后房颤发生率可高达55．4％[5】。

心脏术后房颤不仅造成围手术期血流动力学紊乱、

甚至心源性休克，还使得脑卒中、心力衰竭发生率、

院内死亡率、甚至长期死亡率都显著增加。因此，探

讨有效预防心脏瓣膜置换术后高危患者房颤的发

生、避免严重并发症的出现，具有重要的临床价值。

一般认为，瓣膜置换术后房颤发生机制与非术

后性房颤是一致的，具有房颤的触发因素和房颤发

生维持的基质两大基本条件，其电生理变化均是心

房肌不应期离散导致的多源持续折返而造成的口]。

尤其对于瓣膜性心脏病患者，随着年龄增大、病程进

展，心房压力增高，心房出现结构重构和电重构(心

房肌不应期离散的基础)，大大增加了房颤发生和维

持的几率。而房颤的发生又使得心房压力增加，加

重心房重构，形成房颤引发房颤的恶性循环[71。从

本试验结果也可看出，对照组房颤的发病率与文献

报道的瓣膜置换术后房颤发生率基本相符。如何对

高龄心脏瓣膜病患者，即房颤高发人群采取预防措

施，减少房颤的发生和复发，是临床心脏科医生面临

的一个难题。曾有一种普遍认同的观点：心脏术后

交感神经张力增加，可能会提高发生心律失常的敏

感性，故p受体阻滞剂常常用来预防心脏术后房颤。

但这种观点不能解释交感神经张力高峰期出现在术

后24h内，而房颤发生的高峰期却在术后2～4d。

而且使用p受体阻滞剂并不能完全预防术后房颤的

发生，其发生率不但没有明显降低，甚至还有缓慢升

高的趋势Cs．9]。在一些临床情况下，如左室射血分

数偏低、阻塞性肺疾患、心动过缓等也限制了p受体

阻滞剂的应用。近年来，胺碘酮在房颤预防方面的

作用逐步受到重视。研究表明，胺碘酮在预防心脏

术后房颤的发生中有其独特的作用[1引。

胺碘酮属于Ⅲ类抗心律失常药物，但它具有全

部4类抗心律失常的作用。其药代动力学最大特点

是不同给药方法产生不同的效应。静脉给药早期显

示I类、Ⅱ类、Ⅳ类药理作用，Ⅲ类药理起效较慢。

口服给药主要抑制钾通道，显示Ⅲ类抗心律失常药

物作用，同时降低交感神经(a、p)受体密度，这是本

试验选择两种给药途径的理论依据。2004年Ker—

stein等[111采用静脉加口服两种给药途径预防冠脉

搭桥术后房颤，胺碘酮组房颤发生率明显低于对照

组(5．9％vs 26．1％)。2006年11月Bagshaw

等‘121对19项随机试验荟萃分析再次证实胺碘酮降

低心脏术后房颤或房扑发生率(优势比0．50)、中风

发生率(优势比0．53)、减少住院天数(优势比0．6)。

同时笔者注意到以往试验多在心脏术前开始进行给

药，但是胺碘酮预防心脏术后房颤最合适的方案目

前尚不清楚，有研究[93显示胺碘酮能有效预防术后

房颤发生，术前和术后应用(19．1 oA VS 18％)没有显

著差别。ARCH试验[13]对300例心脏术后患者静

脉使用胺碘酮结果同样发现，胺碘酮组较安慰剂组

有效降低心脏术后房颤的发生率(35 oA VS 47％)，且

显著缩短住院天数[(8．2士6．2)d VS(7．6士5．9)d]。

从本试验结果来看，胺碘酮组较对照组明显降低术

后房颤的发生率、降低房颤发作时的心室率、术后射

血分数也有所改善，证实了心脏术后应用胺碘酮能

够有效预防术后房颤发生。而出现心动过缓或严重

房室传导阻滞的患者并没有显著增加。其他不良反

应及毒副作用的发生率均很低，具有较高的安全性

和耐受性。因此，笔者推荐对于50岁以上、窦性心

律的瓣膜置换术后的患者宜积极应用胺碘酮，以期

降低房颤的发生率。
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