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超声心动图对化疗药所致心脏毒性的评估
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摘 要!癌症治疗方法的改进延长了患者的生存期"但很多化疗药物会引起心脏并发症$ 尤
为显著的是"化疗导致的心脏功能受损明显降低了癌症患者的生存质量"提高了死亡率$ 早
期发现亚临床心脏毒性和左心室功能异常是非常重要的$ 目前"对于亚临床心脏毒性的检测
缺乏准确的手段和方法$ 超声心动图是现有的一种有效评估心脏功能的方法"在心脏毒性诊
断中起到重要作用$ 全文探讨超声心动图在检测心脏毒性中的作用"包括传统及超声心动图
新技术对亚临床心脏毒性的评估$
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癌症治疗方法在近十几年进展迅速" 新型治疗

方法"如单克隆抗体和酪氨酸激酶抑制剂"抗微管药

物(长春碱类)紫杉醇&"扩展了临床现有的癌症治疗

方法* 这些新型的治疗方法与强化的治疗方案及更

好的支持治疗相结合"提高了癌症患者的生存率 +

9

,

*

然而" 生存率的提高同时伴随着由使用化疗药导致

的心血管并发症的增加+

!

"

A

,

* 导致心血管并发症增加

的因素有'

!

相对高龄的肿瘤患者人数的增加
_

高龄

患者存在更多的心血管危险因素" 因此更容易患心

血管疾病
`

+

9

,

"

"

更具侵袭性的癌症发病率逐年增

高"则需要药效更强的药物和治疗方案+

!

,

"

#

一些新

型的治疗药物存在心脏毒性+

A

,

* 化疗所致的心脏毒

性对癌症患者发病率和死亡率的影响已经受到了广

泛关注"对其进行有效的评估具有重要的意义*

9

化疗药物的心脏毒性

癌症治疗相关的心血管并发症包括心脏功能障

碍-心肌缺血)心肌梗塞)高血压)血栓栓塞和心律不

齐等+

%

,

$ 蒽环类药物导致的心脏功能障碍从
!>

世纪

@>

年代就已经被意识到了"绝大多数的研究都是围

绕蒽环类药物所致的心脏毒性来进行$近年来"使用

酪氨酸激酶抑制剂治疗的患者也出现了心脏功能障

&>&
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超声心动图对化疗药物所致心脏毒

性的评价指标

评估心肌损伤的金标准是心肌活检 $

'

%

&然而这

种检查存在创伤性& 并且检查结果取决于取材标本

的质量# 因此心肌活检不适合作为常规筛查和监测

心脏毒性的首选方法# 超声心动图是一种临床应用

广泛'无创'无辐射的影像学检查方法&现已成为临

床评价肿瘤患者化疗期间心功能的首选方法& 可准

确评估心脏收缩和舒张功能#

!"#

二维超声心动图
()*+ ,-./01-+023 /45+426,-+7!

62859

!

!:;<

左心室射血分数
( 3/=) >/0)6-4?326 /@/4)-+0 =624!

)-+0

&

AB;C<

是一种公认的检测心脏收缩功能和预后

指标的参数 $

&

%

&是传统超声心动图评价心功能的常

用指标# 在化疗过程中& 心脏毒性通常被定义为

AB;C

的下降# 有研究$

D

%定义心脏毒性为(

AB;CE'"F

或
AB;C

较基线水平降低
G!"F

&

AB;C

较基线降低
G'F

但绝对值仍
G''F

并存在心衰症状或
AB;C

降低
G

H"F

且绝对值仍
G''F

但不存在心衰症状# 然而应用

AB;C

评价心脏毒性存在局限性(

!

这种方法易发

生变异&对左心室收缩功能的细微改变不易检测&

"

临

床上对
AB;C

下降但无症状的患者缺乏重视& 不利

于发现早期心脏损害&当临床上发现心功能紊乱时&

心脏的调节能力已耗尽$

$

%

# 因此&对使用蒽环类药物

的患者&当出现
AB;CE'"F

或下降
GH'F

时&需严密

监测心脏功能 & 一旦出现慢性心脏毒性表现或

AB;CE%'F

& 应立即停药同时提高心肌收缩力# 综

上&

AB;C

检测早期的心脏毒性并不敏感&特异性也

不高&需要超声心动图新技术评估亚临床心脏毒性#

!"!

左心室声学造影

超声心动图检查过程中& 心内膜要显示足够清

晰才能手动描记舒张末期和收缩末期左室容积&以

此计算射血分数# 因此二维超声心动图测量
AB;C

的准确性取决于心内膜描记的准确性# 左心室声学

造影
(3/=) >/0)6-4?326 4+0)621) /45+426,-+762859<

可提

高心内膜的可视度 $

I

%

&使
D%F

的不可诊断性病例转

换为可诊断的病例& 并减少观察者内和观察者间的

差异$

H"

%

#

J+==.200

等$

HH

%研究表明&不同检查者对同

一例患者的左室射血分数进行评估& 分析所得结果

之间的平均变异性& 非造影条件下二维经胸超声心

动图为
H%KLF

&造影条件下为
$KMF

)非造影条件下三

维经胸超声心动图为
H%KLF

&造影条件下为
DK%F

)造

影条件下的平均变异性与心脏核磁共振结果具有一

致性
(DKIF<

#因而心脏超声造影可用于清晰显示心内

膜从而精确评估左室射血分数# 虽然目前化疗指南

中声学造影评估化疗所致心脏毒性的作用尚未被认

可&但根据超声心动图学指南&对超声图像质量不佳

的患者可以合理地应用此技术&以改善图像质量#

!"$

三维超声心动图

除了心内膜的不清晰& 二维超声心动图测量

AB;C

误差较大的原因是因为这种方法利用数学模

型和几何假设计算左心室容积# 实时三维超声心动

图
()56// ,-./01-+023 /45+426,-+762859

&

L:;<

克服了

这些缺陷并且更准确的评估左室容积和射血分数#

数项研究结果已经证实三维成像优于二维成像&缩

短了分析时间& 且连续测量收缩功能变化且组间变

异较低$

H!

&

HL

%

#

N26O-33+

等 $

#%

%在研究中发现&与二维超

声心动图相比& 对于评估左心室舒张末期容积及

AB;C

&三维超声心动图与心脏磁共振具有更好的相

关性& 提示三维超声心动图可以做为一种评价化疗

药所致心脏毒性的简便方法# 然而三维超声心动图

目前仍存在一定的局限性(

!

三维超声心动图帧频

较低& 图像质量受二维超声心动图图像质量影响较

大)

"

三维超声心动图受采集角度范围影响&易造成

部分心脏腔室边缘的遗漏&影响测量数据的准确性)

#

采集过程中图像质量易受到患者呼吸' 体位移动

的影响$

#'

%

#

!%&

应变和应变率成像

应变和应变率成像
(1)62-0 20, 1)62-0 62)/ -.27!

-07

&

PQ<

是一种多普勒组织成像新技术&是从心肌纤

维的形变角度提供了一种全新的' 定量评价局部心

肌运动的方法&反映局部心肌本身的变形速率&可准

确地评价局部心肌的收缩和舒张功能 $

#&

%

# 与
AB;C

相比& 心肌应变和应变率成像是检测心脏毒性的较

敏感的方法& 因为它能够提供心肌力学的多维度评

估!纵向'径向和环向应变"&在
AB;C

还没有降低

时&就能够发现局部室壁运动异常$

#D

%

#

R++0

等$

#$

%研

究发现&

%M

例接受蒽环类药物化疗并进行干细胞移

植的白血病儿童&治疗前后
AB;C

没有明显下降&而

&MD
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环向收缩应变及应变率显著下降!同时环向舒张应变

率"

=>";""9

#及整体纵向舒张应变率也显著下降!但

其对远期心功能预测价值仍需继续随访$张颖等%

9?

&发

现!在监测表阿霉素心脏毒性上!应变率成像较常规

超声心动图能较早期和较敏感地发现心脏损害!舒

张功能损害早于收缩功能! 且对蒽环类药物所致心

力衰竭有远期预测价值$但该技术尚存在不足之处!

应变及应变率成像更易受声束夹角及节段运动方向

的影响%

!"

&

!因此测量时尽量将取样点放在心肌的同

一位置! 存储图像时尽可能使左室长轴与声束方向

一致$

!"#

负荷超声心动图

负荷超声心动图
@3A*233 250(5,*B1(6*,C07

!

DEF

是

指应用超声心动图对比观察负荷状态与静息状态超

声所见!以了解受检者心血管系统对负荷的反应状况$

负荷试验方法临床一般以运动和药物负荷多见 %

!#

&

$

运动与药物负荷超声在预估化疗药物导致的亚临床

心功能不全的心脏毒性反应中也有一定的作用 $

G1*H0,I

等 %

!!

&发现!负荷超声心动图可检测左室收

缩功能储备及隐匿的心脏毒性! 如左室功能不全$

',*.2-A

等 %

!J

&的研究显示!运动负荷超声心动图可以

检测出化疗后亚临床心功能损害!

!J

例青春期前确

诊为急性淋巴细胞性白血病的患者! 行蒽环类药物

化疗!

!#

年后行运动负荷超声心动图检查! 发现静

息及运动负荷下的
K:EL

均较非化疗人群低! 其中

运 动 负 荷 下
K:EL

的 差 异 更 加 明 显
@M?;MN! O3!

PP;JN

!

=!Q;QQQQ&R

$ 运动负荷超声可通过测量运动

负荷下的
K:EL

发现潜在的心肌损害! 但不足之处

在于肿瘤患者达到最大运动量有一定的困难! 可重

复性较差及操作的半侵入性! 因而对于长期随访患

者心功能变化存在局限! 这意味着负荷超声心动图

可能不会经常用于心脏毒性的监测$

!"$

背向散射积分技术

背向散射积分技术
@1+A26*,A2B S,5H35,AA2*

!

TUDR

通过分析心肌背向散射信号的变化对心肌组织结构

和物理学特性进行量化分析! 能无创地评价心肌细

微结构及其功能变化! 进而评价心肌的组织病理学

特性的改变$ 高春恒等%

!%

&发现!

TUD

参数的变化不仅

反应表阿霉素复合化疗患者的心肌病理改变! 还可

间接反映心肌收缩功能改变$吴周贵等%

!M

&研究表明!

蒽环类抗肿瘤药物的背向散射积分参数变化特点

为'大剂量阿霉素治疗后!心肌背向散射积分明显增

加!周期变化幅度下降$因此背向散射积分参数的变

化能反应蒽环类抗肿瘤药的心脏损伤情况! 是一种

有效的早期监测心脏毒性的手段之一$

!"%

速度向量成像

速度向量成像
@O2-(51A7 O25A(* 1I,61+6

!

::TR

技术

是新近推出的超声新技术$以二维灰阶成像为原理!

运用声学采集的方式! 应用像素的空间相干及追踪

技术! 在二维高帧频灰阶图像上通过实时的心肌运

动跟踪运算法!跟踪每帧图像上的像素点!从而得到

心肌运动方向和速度的动态向量图! 全面定量分析

心肌组织纵向(径向及环向的运动!综合评价心肌解

剖力学方面的特征和心功能%

!&

!

!P

&

$ 与传统的超声技

术比较!

::T

技术不受声束角度影响%

!$

&

!具有分辨率

高(无创伤(可重复性高等优点$

::T

技术对评价心

脏毒性的也有一定的局限性!

::T

技术采用心内膜

追踪法!采集者主观性对结果有一定影响!同时对于

肥胖(肋间隙较窄的患者!清晰图像采集较困难!因

此直接影响分析结果%

!?

&

$综上所述!

::T

为评价抗肿

瘤药心肌损害提供了新的方法$

J

小 结

癌症治疗方法的改进和患者生存时间的延长导

致了治疗引起的心脏并发症的增多! 如何尽早的发

现心脏毒性越来越受到关注$ 近来更多和更敏感的

诊断技术提高了我们监测亚临床心脏毒性的能力$

超声心动图在这个新兴的领域扮演了重要的角色!

随着超声心动图技术的发展! 提供了大量的证据支

持化疗产生的亚临床心脏毒性的发生$ 通过三维超

声或者超声造影可准确(重复测量
K:EL

!使用应变

和应变率成像作为早期检查左室功能障碍的有效方

法!这些方法可能在未来既能评估!也能监测癌症患

者的心脏功能!但是仍需要克服一些挑战和困难$图

像的质量也是一个值得注意的问题!最重要的是!需

要大量的研究明确心脏毒性的界定标准以及超声心

动图新技术对亚临床心脏毒性的评估! 这样才能延

长化疗患者的生存!使更多的患者受益$
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