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　　摘要　慢性炎症性心肌病（ＣＩＣＭＰ）是心肌炎迁延不愈进展所致的一类以持续性心肌炎症反应和心室重构为核
心特征的慢性心血管疾病。其临床表现多样，既可以扩张型心肌病为表型出现，也可为非扩张性心功能障碍，常导

致顽固性慢性心力衰竭及致命性心律失常。常见病因包括病毒感染、系统性自身免疫疾病及其他罕见炎症性或寄

生虫性疾病，并受遗传易感性、免疫调节紊乱等多重因素共同驱动。心内膜心肌活检是确诊金标准，病理表现为心

肌炎症细胞浸润及纤维化。标准抗心力衰竭药物治疗虽可部分缓解症状，但难以阻止疾病进展。近年来，基于病毒

阴性炎症机制主导的患者，免疫抑制治疗（如泼尼松联合硫唑嘌呤）及新的免疫调节治疗（如羟氯喹联合泼尼松龙）

在改善左室功能、降低不良结局方面显示出显著疗效，安全性亦较可控。但部分患者仍对免疫抑制无反应，提示遗

传背景、病毒阴性感染及非经典免疫机制等需进一步研究。未来临床管理应重视患者个体化风险分层，开发灵敏的

新型生物标志物和非侵入性诊断手段，探索多靶点精准免疫调节及联合治疗新策略。多中心、前瞻性随机对照试验

和多组学数据的整合分析，有望为ＣＩＣＭＰ患者长期预后改善提供坚实依据。
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　　慢性炎症性心肌病（ｃｈｒｏｎｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃａｒｄｉｏ
ｍｙｏｐａｔｈｙ，ＣＩＣＭＰ）是心肌炎迁延不愈、进展为以慢
性心功能不全为主要表现的慢性炎症性心肌疾病，

其核心特征为心肌组织持续存在的炎症反应及伴随

的心肌重构
［１，２］。临床上，ＣＩＣＭＰ既可表现为左心

室扩大和收缩功能减退的扩张型心肌病亚型，也可

表现为非扩张型左室心肌病亚型
［３］。该病既可见

于既往有急性或暴发性心肌炎发作且恢复不良者，

也可见于因慢性低度炎症反复发作而“隐匿”起病

者，病程常持续超过１个月并伴随慢性心力衰竭症
状及恶性心律失常

［４］。国外多中心研究显示，急性

淋巴细胞性心肌炎患者在出院１年后仍有５６．３％
存在持续性左心室功能障碍

［５］。而国内数据亦表

明，约２４．２％采用“综合救治方案”治疗的暴发性心
肌炎患者出院后左室射血分数持续低于 ５５％［６］。

总体而言，约２０％经活检证实的心肌炎患者最终可
发展为ＣＩＣＭＰ，长期心力衰竭及猝死风险显著上
升，凸显该群体临床管理的迫切需求

［２，７］。

ＣＩＣＭＰ的病因复杂多样，既包括病毒感染（如
肠道病毒、腺病毒）后的病毒持续残留及免疫异常

激活，也可继发于系统性自身免疫性疾病（如系统

性红斑狼疮、类风湿性关节炎、抗磷脂综合征

等）
［８，９］。此外，包括嗜酸性肉芽肿性多血管炎、特

发性嗜酸细胞增多症、结节病及某些寄生虫感染也

可导致ＣＩＣＭＰ［３］。在发达国家，ＣＩＣＭＰ最常见的
病因是淋巴细胞性心肌炎，该病最常由病毒引

起
［１０］。拉丁美洲流行的恰加斯病是该地区 ＣＩＣＭＰ

的主要病因
［１０］。

ＣＩＣＭＰ被认为是在特定遗传和环境因素下，由
持续炎症损伤驱动的心肌重塑过程，贯穿急性损伤、

修复、纤维化直至终末期心力衰竭
［１１，１２］。其发病机

制涉及遗传易感性、持续抗原刺激及免疫调节紊乱

的共同作用，导致心肌内 Ｔ淋巴细胞、巨噬细胞浸

润及促炎型细胞因子（如白介素１、白介素６、肿瘤
坏死因子α）释放，驱动心肌纤维化和心室重构［１３］。

临床识别需关注肌钙蛋白轻度升高但与左心室射血

分数受损程度不匹配、心脏扩张而室壁厚度正常或

轻度增加，以及标准抗心力衰竭治疗反应不佳等线

索
［１４，１５］。心内膜心肌活检（ｅｎｄｏｍｙｏｃａｒｄｉａｌｂｉｏｐｓｙ，

ＥＭＢ）仍是确诊ＣＩＣＭＰ的金标准，组织学特征包括
心肌组织炎症细胞浸润和心肌细胞异常区域内的纤

维化；免疫组化检测人类白细胞抗原（ｈｕｍａｎｌｅｕｋｏ
ｃｙｔｅａｎｔｉｇｅｎ，ＨＬＡ）分子上调及病毒聚合酶链反应
（ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ，ＰＣＲ）分析对指导治疗具
有重要意义

［１６］。

迄今为止，ＣＩＣＭＰ的治疗方案大多基于专家意
见，缺乏坚实的临床证据。尽管标准的抗心力衰竭

治疗可部分缓解症状，但仅是辅助作用，无法有效抑

制心肌炎症的持续进展
［２］。近年来，基于病理机制

分型的免疫抑制治疗显示出显著临床效益。ＴＩＭＩＣ
试验首次证实，对于病毒阴性、ＥＭＢ证实有持续性
炎症的 ＣＩＣＭＰ患者，采用泼尼松联合硫唑嘌呤的
免疫抑制方案可明显改善左室射血分数、心力衰竭

症状及不良临床结局
［１７］。后续的长期随访进一步

支持该方案可降低复合终点事件（包括死亡、心脏

移植和心力衰竭再入院）发生率，并提升无移植生

存率
［１８］。然而，免疫抑制治疗的疗效高度依赖于严

格的患者筛选，必须在排除持续病毒感染的前提下，

针对炎症机制主导（如 ＨＬＡ显著上调）的患者实
施
［１９，２０］。

值得关注的是，我们团队近期发布的ＨＹＰＩＣ试
验探讨了羟氯喹联合泼尼松龙在暴发性心肌炎后

ＣＩＣＭＰ治疗中的应用［２１］。羟氯喹作为杂环芳香化

合物喹啉的衍生物，已在临床使用超过 ６０年［２２］。

该药物最初作为抗疟药开发，其后偶然发现其具有

免疫调节作用，遂被广泛应用于系统性红斑狼疮和
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类风湿关节炎等风湿性疾病的治疗
［２３］。除免疫调

节外，羟氯喹还具有抗病毒、调节代谢、保护心血管、

抗肿瘤及抗血栓等多重药理效应
［２４］。其在免疫系

统中的作用机制已较为明确，包括抑制 Ｔｏｌｌ样受体
信号通路、调节淋巴细胞受体功能、干扰溶酶体酸化

和抗原提呈过程、稳定ＤＮＡ以及减少巨噬细胞释放
促炎细胞因子

［２５］。我们团队通过基础研究进一步

发现，在自身免疫性心肌炎小鼠模型中，羟氯喹可通

过抑制转录因子ＹＹ１，降低巨噬细胞中趋化因子 Ｃ
ＸＣ基元 配 体 １６（ＣＸＣ ｃｈｅｍｏｋｉｎｅｌｉｇａｎｄ１６，
ＣＸＣＬ１６）表达，减少辅助性 Ｔ细胞 １７（Ｔｈｅｌｐｅｒ１７
ｃｅｌｌ，Ｔｈ１７）细胞和自然杀伤 Ｔ（ｎａｔｕｒａｌｋｉｌｌｅｒＴ，
ＮＫＴ）细胞向心肌组织的趋化，显著改善心功能及减
轻心肌炎症损伤

［２６］。而 ＨＹＰＩＣ研究这项多中心随
机对照试验显示，与泼尼松龙单药治疗比较，羟氯喹

联合治疗可显著降低 ＣＩＣＭＰ患者复合终点事件
（包括心血管死亡、心脏移植、心力衰竭或心肌炎再

住院、永久起搏器／植入型心律转复除颤器植入）的
发生风险，并明显改善左室射血分数、左室内径及心

肌损伤标志物（肌钙蛋白、氨基末端脑利钠肽前体）

水平
［２１］。Ｏｌｉｎｋ蛋白质组学分析提示，联合治疗组

中多种炎症相关蛋白水平显著下降，进一步证实羟

氯喹通过多靶点发挥抗炎及免疫调节作用。此外，

２组不良事件发生率相近，表明联合治疗安全性良
好，耐受性可控

［２１］。

尽管ＣＩＣＭＰ的免疫治疗取得显著进展，但仍
面临诸多挑战。首先，约１２％病毒阴性患者对免疫
抑制反应不佳，提示存在未检测到的病毒感染或其

他免疫机制。其次，遗传背景在 ＣＩＣＭＰ中的作用
日益凸显，某些遗传性心肌病可表现出炎症表型，易

被误诊为单纯炎症性疾病而接受无效甚至有害的免

疫抑制治疗。因此，对疑似具有遗传背景的ＣＩＣＭＰ
患者应积极进行基因检测，尤其对于具有家族史或

临床表现不典型者。当前的影像学方法对于持续低

度炎症的 ＣＩＣＭＰ患者的预测价值有限，且无法检
测心肌炎症的潜在病因，为精准诊断和治疗带来了

挑战，还需要研究观察并探索新的诊断标志和治疗

方法。

未来研究应致力于解决以下关键问题：①加强
流行病学的研究，确定急性心肌炎向 ＣＩＣＭＰ转变
的实际发生率；②深入研究 ＣＩＣＭＰ的免疫病理机
制，探索从急性心肌炎向 ＣＩＣＭＰ转变的相关因素，
区分清除病原体的有益免疫反应、导致组织损伤的

过度免疫反应和自身免疫反应；③开发新型生物标

志物（如自身抗体、免疫细胞亚群及细胞因子谱），

以实现更精准的患者风险分层；④深入研究遗传因
素如何影响患者对免疫介导疾病的易感性，包括

ＨＬＡ基因分型在疾病管理中的作用；⑤改进基于
ＥＭＢ的诊断方法并开发非侵入性诊断技术（如多模
态影像），提高诊断的准确性和可及性；⑥借助人工
智能开发临床诊断和预测工具，针对不同患者群体

进行前瞻性注册研究，旨在识别罹患 ＣＩＣＭＰ的低
风险患者和高风险患者；⑦进行大规模的多中心、前
瞻性、随机对照试验，进一步评估免羟氯喹等疫调节

方案对 ＣＩＣＭＰ患者的治疗效果；⑧探索肠道菌群
调节、靶向细胞因子疗法（如抗白介素１、白介素６
治疗）等新治疗策略。

ＣＩＣＭＰ是一种由持续心肌炎症驱动而进展为
持续心功能不全的慢性炎症性心血管疾病。其管理

需融合临床、影像、组织病理学及分子生物学证据，

进行个体化分层治疗。病毒阴性患者可能受益于免

疫抑制治疗，而羟氯喹与糖皮质激素的联合方案为

暴发性心肌炎后 ＣＩＣＭＰ患者提供了新的治疗选
择。未来应开展多中心前瞻性研究，整合遗传学、免

疫表型及多组学数据，构建精准风险预测模型，并通

过随机试验优化治疗策略与时机，最终改善ＣＩＣＭＰ
患者的长期预后。
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欢迎订阅２０２６年《内科急危重症杂志》

　　《内科急危重症杂志》于１９９５年由国家科委批准，中华人民共和国教育部主管，华中科技大学同济医学院主办，同济
医院承办。１９９７年被清华全文期刊数据库收录，２００１年被中国科技信息研究所万方数据库收录，２００２年被列入国家科
技部中国科技论文统计源期刊和中国科技核心期刊。历年公布的被引用总次数呈逐年上升势态，表明本刊在学术交流

中的重要作用。

《内科急危重症杂志》是我国第一个以内科各专科及神经内科、传染科、皮肤科、ＩＣＵ等临床急危重症为主要内容的
杂志。以广大临床医师及医学院校师生和有关科研人员为主要读者对象。其宗旨和任务是刊载大内科范围急危重症医

学领域的临床诊治经验总结，以及紧密结合临床的基础研究，国内外重症监护（ＩＣＵ）新进展等。设有：专家论坛、临床研
究、基础研究、诊疗经验、临床病例讨论、个案等栏目。特色是每期邀请国内著名专家就某一专题谈国内外最新诊断治疗

指南与临床治疗经验。本刊编辑部从２０１４年６月起，开始使用新的投稿采编系统平台。作者、读者可通过网站首页进行
投稿和稿件审理状态查询。

《内科急危重症杂志》为双月刊，大１６开，１０４页。国际刊号：ＩＳＳＮ１００７１０４２，国内统一刊号：ＣＮ４２１３９４／Ｒ。每册１２
元，全年６期７２元，热忱欢迎广大医务工作者订阅和积极投稿。

订阅方式：全国各地邮局，邮发代号３８２２３。漏订可直接与编辑部联系。
编辑部地址：武汉市解放大道１０９５号同济医院《内科急危重症杂志》编辑部
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