右心室不同起搏部位对起搏器植入患者心功能及远期预后的影响
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【摘要】 目的 探究右室间隔部(RVS)起搏与右室心尖部(RVA)对起搏器植入患者心功能及远期预后的影响。方法  选取299例于2007年1月至2012年5月入我院诊治的患者，所有患者均因房室传导阻滞或窦房结功能不全导致心律失常而接受起搏器植入治疗。根据患者起搏模式的不同，分成DDD起搏模式组和VVI起搏模式组，再根据心室电极固定部位的不同，将所有患者分为2组，RVS起搏组与RVA起搏组，收集整理不同起搏模式下2组患者术前、术后2年左室收缩末期内径（LVESD）、左室舒张期内径（LVEDD）、左室内径（LAD）、左室射血分数（LVEF）等超声参数，术后2年新发房颤比例、心衰发病住院比例等临床资料，对比分析2组患者的心功能及远期预后与起搏部位的关系。结果  与RVA起搏组相比，RVS起搏组的术后2年LVESD、LVEDD明显减小，LVEF显著上升，心衰发病住院比例较小，差异具有统计学意义；术后2年LAD、新发房颤比例无明显不同，差异无统计学意义。结论  在不同起搏模式下，与RVA起搏方式相比，RVS起搏部位更靠近生理起搏部位，能减少对患者心功能的影响，改善患者远期预后。
【关键词】右心室；起搏部位；心律失常；心功能；预后
The effect  of pacemaker Implantation on heart function and further outcome for patients with Different Pacing Site on right ventricular 
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【Abstract】Objective  To explore the effect of pacemaker Implantation on heart function and further outcome for patients with right ventricular septum (RVS) or right ventricular apex(RVA)on right ventricular. Method 299 patients were selected from January 2007 to May 2012 who lived in the department of cardiology of our hospital. All the patients received pacemaker implantation because of arrhythmia caused by atrioventricular block or sinus node dysfunction. According to the pacing mode, the patients were divided into the DDD pacing mode group and the VVI pacing mode group. Then according to the pacing site, these patients were divided into two groups,: the RVS group and the RVA group. Then collect left ventricular end systolic diameter (LVESD), left ventricular diastolic (LVEDD), left atrial diameter (LAD), left ventricular ejection fraction (LVEF) before and after 2 years of the surgery, and the number of new-onset AF and hospital for heart failure of groups. Then find the relationship between the pacing part and the change of heart function and outcome. Result  Compared to the RVA group, LVESD and LVEDD after two years of RVS group are significantly smaller, LVEF and the number of new-onset AF of RVS group are significantly higher than RVA group(P＜0.05); LAD and the number of hospital for heart failure of RVS group didn’t change significantly(P＞0.05). Conclusion In different pacing modes，RVS is more close to physiological pacing site which can reduce the affection to heart function, and bring better outcome for patients compared to RVA.
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心脏起搏器植入疗法是心律失常患者的有效治疗手段之一，传统起搏方式的电极多选择在右室心尖部位（RVA），虽然具有电极较易固定、起搏参数稳定可靠等优点，但由于其对生理性心室激动顺序的改变，会引起异常电激动，导致心室间和室内电、机械活动不同步，引起左室功能紊乱和结构改变，从而引发心房颤动和心力衰竭[1-3]。既往有文献报道由于RVS起搏部位更接近心脏生理起搏位点，相比于RVA起搏方式，能尽量减小对正常心室激动顺序的改变，从而改善患者心功能和远期预后[4]。本文作者通过分析对比299例接受起搏治疗患者的临床资料，旨在探究右心室不同起搏部位对起搏器植入患者心功能及远期预后的影响，具体报告如下。
1. 资料与方法
1.1研究对象
所选研究对象为299例于2007年1月至2012年5月入我院诊治的心律失常患者，平均年龄72.3±12.8岁，男性患者144例，女性患者155例，接受DDD起搏器者138例，VVI起搏者161例。根据起搏器植入部位不同，将所有患者分为2组，其中RVS起搏组122例，RVA起搏组177例，对比2组患者年龄、性别、高血压病史、糖尿病病史、NYHA分级的等一般情况资料，差异无统计学意义（P＞0.05），结果见表1。
表1 两组患者术前一般情况对比
	项目
	RVS组（122例）
	RVA组（177例）
	t（χ2）
	P

	年龄（岁）
	72.1±11.3
	73.6±13.8
	-0.993
	0.322

	男性[例(%)]
	59(48.30%)
	85(48.02%)
	0.003
	0.954

	高血压[例(%)]
	35(28.69%)
	59(33.33%)
	0.723
	0.395

	糖尿病[例(%)]
	25(20.49%)
	35(19.77%)
	0.023
	0.879

	NYHA 分级
	2.91±0.33
	2.89±0.37
	0.480
	0.632


1.2入选标准和排除标准
所有患者均符合如下入选标准：①由房室传导阻滞或窦房结功能不全致慢性心律失常；②符合2008年ACC/AHA/HRS起搏器植入治疗指南[5]。有如下情况者予以排除：①因持续性房颤并长间歇而植入起搏器；②AAI起搏；③合并心绞痛、心肌梗死；④合并高血压性心脏病（NYHA心功能Ⅱ～Ⅳ级）；⑤合并心肌病、心肌炎、先天性心脏病、风湿性心脏病；⑥合并恶性肿瘤和肝肾衰竭。
1.3起搏器植入
所有患者入院后均在规范的药物治疗的基础上择期行起搏器植入术。两组患者均植入SIGMATMSSI 303型起搏器（Medmonic公司提供），主动固定螺旋电极为CAPSURE FIX Novus 5076-58cm型电极（Medmonic公司提供）。
1.3.1植入电极
局部麻醉下采用Seldinger血管穿刺法，行左（右）锁骨下静脉穿刺，X线引导下送入“J”型导丝，确认“J”形导丝可以进入下腔静脉后，制作起搏器囊袋，送入10F静脉鞘管。RVS起搏组：利用“J”型钢丝把电极导丝送至右室流出道，然后更换近“L”型钢丝，定位在室间隔，调整螺旋电极和右心室流出道间隔部位关系（QRS波、心电轴与自身心率相似；QRS波越窄起搏位置越好），将螺旋电极最终固定在RVS上；RVA起搏组：采用“J”型钢丝将电极送入右室流出道，更换为近直型钢丝，回撤电极，直到电极到达右心室心尖部（心电图呈完全左束支传导阻滞，心电轴左偏，QRS波较宽大）。
1.3.2植入脉冲发射器
两组患者植入电极后，采用BIOTRONIK ERA 20起搏分析仪器测试两组起搏参数，当满足以下标准：①阈值＜1.2V；②R波感知＞2.0mv；③阻抗500～1000Ω时，撤出电极内指引钢丝，调节电极导线张力，固定电极，连入脉冲发生器，将脉冲发射器埋入患者左（右）胸前皮下囊袋内。调节起搏器起搏阈值，起搏最低频率为60次/min，DDD起搏器最高频率为110次/min，AR/AP间期120～200ms。
1.4术后随访
对所有患者进行术后2年随访，随访内容包括：术后2年LVESD、LVEDD、LVEF、LAD等心脏超声参数，2年内新发房颤情况、心衰发病住院情况等。超声参数的采集由美国GE vivid-7公司提供的彩色多普勒超声仪完成。
1.5统计学分析
将本次研究所的数据录入SPSS19.0软件行统计学分析，计数资料以百分比表示，行卡方检验，计量资料用 “[image: image1.wmf]x

±s”表示，组间比较行t检验，p<0.05，差异具有显著统计学意义。采用多元Logistic逐步回归模型分析与心功能变化相关的变量。
2. 结果
2.1两组患者术前超声参数资料对比
在DDD起搏模式和VVI起搏模式下两组患者术前LVESD、LVEDD、LVEF、LAD等心脏超声参数差异不大，差异无统计学意义，见表2，3。
表2 DDD起搏模式下两组患者术前超声参数资料对比
	项目
	RVS起搏组（n=62）
	RVA起搏组（n=88）
	t
	P

	LVESD/mm
	33.70±6.29
	34.74±6.70
	-1.320
	0.188

	LVEDD/mm
	49.62±5.68
	48.65±5.82
	1.592
	0.112

	LVEF
	0.49±0.15
	0.48±0.20
	-1.380
	0.169

	LAD/mm
	31.22±4.20
	30.95±3.96
	0.565
	0.572


表3 VVI起搏模式下两组患者术前超声参数资料对比
	项目
	RVS起搏组（n=60）
	RVA起搏组（n=89）
	t
	P

	LVESD/mm
	31.60±6.49
	32.94±5.68
	-1.520
	0.214

	LVEDD/mm
	47.58±5.78
	46.45±5.65
	1.782
	0.128

	LVEF
	0.62±0.17
	0.54±0.17
	-1.680
	0.189

	LAD/mm
	33.25±4.16
	32.75±3.56
	0.585
	0.562


2.2两组患者术后2年超声参数资料对比
在DDD和 VVI的不同起搏模式下两组患者术后2年LVESD、LVEDD、LVEF、LAD等心脏超声参数对比：与RVA起搏组相比，RVS起搏组的术后2年LVESD、LVEDD数值明显减小，LVEF显著上升，差异具有统计学意义（t=-2.376、-5.664、26.382、-1.572，P＜0.05）；两组患者术后2年LAD变化无明显不同，差异无统计学意义（t=-1.572，P＞0.05），结果见表3.
表4 DDD起搏模式下两组患者术后2年超声参数资料对比
	项目
	RVS起搏组（n=62）
	RVA起搏组（n=88）
	t
	P

	LVESD/mm
	36.51±4.41
	38.31±7.52
	-2.376
	0.018

	LVEDD/mm
	50.28±5.32
	54.23±6.31
	-5.664
	0.000

	LVEF
	0.50±0.05
	0.39±0.02
	26.382
	0.000

	LAD/mm
	40.43±3.60
	41.29±5.25
	-1.572
	0.117


表5 VVI起搏模式下两组患者术后2年超声参数资料对比
	项目
	RVS起搏组（n=60）
	RVA起搏组（n=89）
	t
	P

	LVESD/mm
	37.21±4.51
	38.31±7.52
	-2.268
	0.016

	LVEDD/mm
	51.18±5.42
	55.13±5.91
	-6.624
	0.000

	LVEF
	0.52±0.11
	0.41±0.03
	27.152
	0.000

	LAD/mm
	40.54±3.52
	41.32±5.27
	-1.562
	0.125


2.3两组患者术后2年新发房颤、心衰发病住院情况
在DDD起搏模式下RVS起搏组术后2年内共有6例患者新发房颤（9.68%），RVA起搏组有11例（12.50%），差异无统计学意义（χ2=0.385，P＞0.05）；150例DDD起搏患者共有16例患者术后2年内心力衰竭（NYHAⅢ~Ⅳ级）发病而住院治疗，其中RVS起搏组4例（6.45%），RVA起搏组12例（13.64%），差异具有统计学意义（χ2=5.326，P＜0.05），结果见表6。在VVI起搏模式下RVS起搏组与RVA起搏组中患者2年内新发房颤和心衰的发生比例结果见表7。
表6 DDD起搏模式下两组患者术后2年新发房颤、心衰发病住院情况
	项目
	RVS起搏组（n=62）
	RVA起搏组（n=88）
	χ2
	P

	新发房颤[例(%)]
	6（9.68%）
	11（12.50%）
	0.385
	0.531

	心衰发病住院[例(%)]
	4（6.45%）
	12（13.64%）
	5.326
	0.024


表6 VVI起搏模式下两组患者术后2年新发房颤、心衰发病住院情况
	项目
	RVS起搏组（n=60）
	RVA起搏组（n=89）
	χ2
	P

	新发房颤[例(%)]
	7（11.67%）
	12（13.48%）
	0.415
	0.625

	心衰发病住院[例(%)]
	5（8.33%）
	13（14.61%）
	5.386
	0.028


2.4影响心功能变化的相关变量的Logistic回归分析
在校正完与患者预后相关的其他危险因素后，Logistic回归分析显示，LVEF的变化与性别、年龄、血压升高、植入原因、植入时间、起搏模式有关；排除年龄、植入时间、血压升高等因素后，Logistic回归分析显示起搏模式与心功能变化有关，结果见表5。
表9影响心功能变化的相关变量的Logistic回归模型分析
	项目
	回归系数
	标准误
	P值
	OR值
	OR值的95%CI

	性别
	1.033
	0.004
	0.000
	2.809
	2.788~2.832

	年龄
	-0.017
	0.006
	0.005
	0.983
	0.972~0.995

	血压升高
	-0.116
	0.014
	0.000
	0.890
	0.866~0.815

	植入时间
	-0.240
	0.005
	0.000
	0.787
	0.779~0.794

	起搏模式
	-0.084
	0.259
	0.746
	0.919
	0.553~1.528


3.讨论
传统RVA的起搏脉冲发自右室心尖部，激动沿室间隔和周边心肌组织逆行传导至心底部，形成左右心室除极。该种起搏方式为非生理性起搏，会引起异常的心室激动顺序，破坏了左右心室舒缩同步性，严重影响到心脏的正常舒缩功能。长期长期植入会导致心肌的机械性重构和电生理重构，从而损害心功能，甚至导致心衰，影响患者远期预后[6]。
既往有文献报道，相比于RVA起搏，RVS起搏的起搏位点更靠近希氏束，可形成“近希氏束起搏”，该类起搏模式更接近于生理性起搏，左右心室激动顺序接近于生理状态下[7]。LP Wu等[8]研究结果显示，相比于RVA起搏，RVS的体表心电图QRS波群更窄，说明该类起搏模式下心室的激动点更靠近希-浦系统，左右心室的舒缩运动更同步，由此得出高位室间隔起搏更接近于生理性起搏模式的结论。本次研究通过对比分析RVS起搏和RVA起搏对患者心功能和远期预后的影响，作者发现相比于RVA组，RVS起搏组术后两年的LVESD、LVEDD明显减小，LVEF显著上升，说明RVS起搏对患者的心功能影响较小。本次研究并未发现RVS起搏和RVA起搏在术后2年新发房颤情况上有明显差异，这可能与2种起搏模式的起搏位置都位于心室内，主要影响心室的传导而非心房有关[9]。对比两组患者的术后2年心衰发病住院情况发现，RVS起搏组发病率要显著低于RVA组，且差异具有统计学意义，这同样说明了相比于RVA起搏，RVS起搏能尽量减少对心功能的不利影响。
M Taborsky等[10]研究发现长期RVA起搏会导致正常心肌组织发生心肌钙化、细胞线粒体形态和体积改变、心肌细胞排列紊乱等病理性改变。H Zhang等[11]的研究结果表明，长期RVA对正常心室舒缩功能的破坏会减少心肌血氧供给，提高心肌内儿茶酚胺浓度，进而引起左右心室结构和功能的破坏，损害心功能。相关文献显示，RVA导致心功能的恶化可能与该类起搏模式显著提高心肌的耗氧量有关[12-13]。本次研究结果显示，在排除了年龄、植入时间、血压升高等因素后，患者心功能的改变与起搏模式密切相关。AB Curtis等[14]指出RVA起搏导致的左右心室不同步舒缩运动会恶化心脏的血流动力学。RVA起搏会导致室间隔矛盾性运动，进而产生功能性二尖瓣反流，而RVS起搏位点位于室间隔上部，使室间隔发生矛盾性运动的几率较小，较少能引起功能性二尖瓣反流，与RVA起搏相比，RVS起搏对血流动力学产生的负面影响较小。
虽然相比于RVA起搏，RVS起搏对患者的心功能影响较小，但是心功能恶化仍然是RVS起搏的远期并发症之一[15]。本次研究结果显示RVS组术后心功能确有一定恶化，这印证了上一观点。R Costa等[16]认为RVS起搏会影响到正常的房室舒缩运动，并导致左右心室不协调运动。RX Wang等[17]认为相比于VVI模式，DDD模式能保持房室同步舒缩，减少对患者心功能的远期影响，故DDD模式优于VVI模式。但M Urena等[18]报道DDD模式会感知心房激动，导致心室起搏比例过高，会恶化心功能，相比于VVI模式，DDD模式并不能减少对患者的远期心功能的影响。故笔者认为最佳的AV间期是起搏治疗的关键，较长的AV间期能减少心室起搏比例，减少对患者远期心功能的影响，而AV间期过长会导致心室充盈过度，给远期心功能带来不利影响。
另外，右室间隔部起搏电极采用螺旋固定，其脱位率低，操作安全，费用相对较低，效果好，能在临床上广泛应用。但是与右心室心尖部起搏相比，其技术难度较大，操作时间长，有一定的手术风险，尤其是螺旋钢丝的旋出要恰当，过紧会使电极头过度压迫心壁，导致心壁穿孔的可能，过松容易引起电极发生脱位。在本研究中，手术过程均较顺利，术后未有出现电极脱位、移位或并发心壁穿孔的现象，表明右室间隔部起搏治疗方式的可行性。但是存在以下情况时右室间隔起搏植入术禁用：（1）凝血功能障碍；（2）急性心肌梗死；（3）心肌炎或心肌病；（4）先天性心脏病或风湿性心脏病；（5）重要脏器功能不全如肝脏或肾脏等，或伴有恶性肿瘤。
综上所述，与RVA起搏方式相比，由于RVS起搏更靠近生理起搏部位，能减少对患者心功能的影响，改善患者远期预后，是更为理想的起搏位点。
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