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Brugada综合征患者的围术期麻醉管理

朱轶 王慧 伍静

  Brugada综合征(Brugadasyndrome,BS)是心肌细胞上

编码Na+通道的基因产生突变的遗传性疾病,胸导联V1~
V3ST段抬高,T波倒置,而心脏结构正常。患者可在安静

状态下发生不明原因的晕厥或猝死,心脏电生理表现为恶

性室性心律失常(多型性室性心动过速或心室颤动),最早

由西班牙学者Brugada等[1]于1992年报道。围术期BS患

者的麻醉风险极大,一旦出现室性心动过速或心室颤动,

患者极易猝死。BS心电图表现特殊,预后凶险,又是心律

失常患者非心脏手术研究的热点,本文就BS以及BS患者

围术期麻醉管理作一综述。

BS的流行病学

BS的确切发病率不详,曾有报道为5/10000,主要分

布在亚洲[3]。在泰国东北部,BS在中青年男性死亡原因中

位居第2[2]。大约有10%的BS模式心电图患者随后发展为

BS。发病高峰年龄为30~40岁,其中男性占绝大多数,发

病率是女性的10倍。大约12%的精神分裂症患者会出现

BS模式心电图,Xu等[3]和Zhang等[4]对1998—2008年BS
分析报告进行检索,分别得到有效患者374和376例,分析

发现:我国BS患者主要分布于沿海与经济较发达地区,有

家族史者较少,晕厥多发生在白天,心电图表现以混合型

及Ⅰ型多见。

BS的遗传学和病理生理学

BS的分子基础和病理生理至今并不十分清楚。20%~
30%的BS患者发现致病基因突变,目前已经发现3个致病

基因,分别是编码心脏 Na+ 通道α亚单位的SCN5A、编码

心脏Na+通道β亚单位的SCN1b和编码Na+通道调节子的

GDP1L,其中发现最早且研究最多的是SCN5A基因[5]。患

者心肌细胞膜上Na+通道异常,包括其功能下降或数量减

少,Na+内流减少,导致动作电位0相去极化缩短,相对而

言外向K+电流(Ito)明显增加,大多数动作电位的改变发

生在心外膜而心内膜没有明显变化,造成心外膜层心肌细

胞和心内膜层细胞的复极出现明显差异,从而导致J点和

ST段的抬高。右室心外膜2相平台消失,而心内膜及其他

部位仍存在,由于存在电位差而产生局部电流,局部电流

以电紧张扩布的方式从动作电位平台期存在的部位向平台

期丢失的部位传导,即2相折返,促使室性心动过速或心室

颤动的发生。同时,跨壁复极不一致性的增加有利于早搏

跨壁传导,流出道传导延迟也参与BS心电图改变及室性心

律失常的发生。在同一心肌细胞内存在正常和变异的 Na+

通道,从而破坏2相期Ito-INa-ICa平台期的平衡,从而导

致心外膜下细胞动作电位时程缩短40%~70%,最终导致

Brugada波的形成。可能还有其他的基因如SCN10A[6],L
型Ca2+通道也参与动作电位内外向电流的失衡。然而,大

多数BS患者并没有明显突变。

BS的临床表现

BS患者平时无心绞痛、胸闷、呼吸困难等症状,很多常

规检查呈阴性结果,而常以晕厥或猝死为首发症状。BS波

及潜在致死性恶性心律失常,如室性心动过速、心室颤动呈

间歇性,大多发生在睡眠状态下,副交感神经兴奋度增加

时,发作前无任何诱因,临床表现为多样性和复杂性。

BS的心电图特征及诊断

BS特征性心电图改变称为 Brugada波。原来BS心电

图模式有3个类型。2012年Bayésde等[7]专家共识将BS
的心电图表现分为两型:Ⅰ型等同于过去的Ⅰ型;Ⅱ型相当

于结合原来的Ⅱ型和Ⅲ型心电图。Ⅰ型:心电图右心前导

联(V1—V2)呈穹隆形ST段抬高2mm,随之 T波倒置,

V1—V3未见等电位分离;Ⅱ型:也有ST段抬高,逐渐成下

斜形,接着出现正向或双向T波,产生马鞍形态,J波幅度

>2mm(图1)。同一位患者不同时间可能出现Ⅰ型、Ⅱ型

或间歇性正常心电图,给诊断带来困难。Ⅰ型心电图模式

对BS具有诊断价值。

BS的诊断标准包括Brugada波,V1—V3至少两个特

征心电图并包括下列任意表现:心室颤动,多形性室性心动

过速,夜间频死感的呼吸困难,提示快速心律失常的不明

原因晕厥,40岁以前心源性猝死的家族史或Ⅰ型BS心电

图家族史。

BS的治疗

1.非药物治疗

对于有BS波的患者,植入式心脏复律除颤器(implant-
ablecardioverter-defibrillator,ICD)是最好的选择,有文献

报道,可用射频导管消融方法治疗不适宜ICD或患者拒用

ICD的BS伴发心室颤动患者[9]。
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  注:a,BrugadaⅠ型心电图;b,BrugadaⅡ型心电图[8]

图1 BS心电图

2.药物治疗

在BS的发病机制中,Ito在BS细胞电生理机制中起着

重要作用。因此,治疗BS的首选药物是能选择性和特异性

阻断心脏Ito的药物。此类药物包括奎尼丁、西洛他唑、替
地沙米等,异丙肾上腺素增加L型Ca2+内流,还可以阻断β
受体,异丙肾上腺素可以使BS患者异常抬高的ST段回落,

减少电紊乱事件的发生,预防室性心动过速风暴。患者奎

尼丁不耐受时还可考虑胺碘酮。

BS的术前评估和术中注意事项

目前还没有关于术前评估Brugada波或Brugada综合

征的前瞻性研究。大多数BS患者围术期可能并无特殊,但

术前评估仍然重要,目标在于减少室性心律失常的可能,

特别是突发室性心动过速或心室颤动,处理不及时很可能

导致患者猝死。绝大部分诊断Brugada波的患者无恶性心

律失常发生,但如果在术前发现Brugada波,特别是高危的

Ⅰ型,表明心电生理处于可能发展为心室颤动的不稳定状

态,较常人更容易发展为BS,因此术前需仔细询问病史及

家族史,排除曾有BS发作病史。若无临床证据支持BS,除

常规超声心动图、心肌酶谱及冠脉造影排除器质性心脏病变

外,临床上可用药物激发试验协助诊断,如阿义马林、氟卡

胺、普罗帕酮等药物,同时要注意这些药物有诱发恶性心律

失常的可能。有条件的可做全面电生理检查及进一步基因

检测[10]。此类患者一旦确诊,应向患者家属充分告知围术

期可能猝死的风险。BS患者的主要风险在于室性快速性心

律失常和心源性猝死,无症状的患者也存在这种风险。许

多药物会引起Brugada波,包括IA类和IC类抗心律失常

药、三环类抗抑郁药、锂、奥卡西平、乙酰胆碱和麦角新碱等

等,因此需要了解患者既往用药史。还要回顾患者是否有

吸毒史如可卡因、大麻以及酒精滥用史。麻醉前必须充分准

备,对已知或疑似BS的患者,术前应检查电解质,纠正电

解质紊乱,血钾异常、血钙过高会导致Brugada波[11]。患者

一旦确诊,术前应把可能猝死的风险充分告知患者或家属,

术前建议尽早安装ICD。对于已安装ICD的患者,术前禁

用ICD的快速性心律失常治疗;如术中需要起搏,ICD需预

先设置为非追踪或非感应模式例如VOO或DOO模式,这

样可以避免手术中电刀或其他设备的电干扰,造成ICD不

恰当的电冲击以及起搏功能障碍[12]。

术中监测应具备带有ST段分析的多导联心电图,必须

密切观察心电图的变化,尤其是对麻醉前未植入ICD的患

者,术中ST段抬高大多为一过性,但多数研究认为其会增

加室性心律失常的风险,因此术中需备用异丙肾上腺素使

其还原。无论患者术前是否植入ICD,术中都应该准备除

颤器,必要时电击除颤。对大部分手术来说,有创动脉血压

和中心静脉通道必不可少,以便严密监测血流动力学并指

导围术期液体治疗。术中自主神经系统张力变化可能引起

致命性心律失常。迷走神经兴奋或心率减慢促使BS发展,

而交感神经作用与之相反[13],例如手术刺激、气管插管、麻
醉诱导等可引起交感神经兴奋;吸痰、气腹、肠蠕动增强等可

引起副交感神经兴奋。麻醉医师务必保证术中充分的镇静

镇痛,麻醉过程平稳,尽量避免应激反应,维持患者呼吸道

通畅和血流动力学稳定。同时注意麻醉深度不宜过深,麻

醉过深会抑制交感神经系统从而增加迷走神经张力,因此

术中最好行BIS监测。围术期使用抗胆碱药物,减少迷走

神经兴奋导致的心动过缓。备好阿托品和麻黄碱,纠正和

预防术中低血压和心动过缓。需要注意的是,体温变化也

可以导致BS患者心律失常,术中应放置温度探头监测患者

体温,特别是长时间手术,并做好温度调节措施。

BS的围术期药理

1.静脉麻醉药

绝大部分静脉麻醉药已经安全地用于BS患者,例如丙

泊酚、硫喷妥钠、咪达唑仑、芬太尼等等。丙泊酚在BS患者

的运用有些争议[14],已有几例长时间使用丙泊酚致出现疑

似BS波的报告,但目前来看对绝大多数手术患者是安全

的[15]。虽然目前丙泊酚使用在BS患者身上存在理论上的

担忧,却没有文献记载丙泊酚致心律失常的报告,仅有发

现ST段抬高的情况[16]。硫喷妥钠[17]和咪达唑仑[18]可以

安全用于BS患者。依托咪酯曾有过1例自限性的ST段抬

高的报告[19]。维库溴铵、阿曲库铵、顺式阿曲库铵、米库氯

铵也可以安全地用于BS患者[15,17]。

2.吸入麻醉药

吸入麻醉药有进一步加重长QT综合征的可能,长QT综

合征和SCN5A基因有关;异氟醚可能延长QT间期而氟烷表现

为缩短[20]。七氟醚对QT间期没有明显影响,更值得推荐。

3.局部麻醉药

局部麻醉药的 Na+ 通道阻滞作用使动作电位时程缩

短,可能会加重BS患者心电图改变,但这并不妨碍他们在

BS患者麻醉中发挥作用。值得注意的是,布比卡因的Na+

通道阻滞作用最长[21],虽然在国外并不是禁忌且有成功应

用在BS患者麻醉的案例[17],但常规剂量导致心电图 V1—

V3ST段特征性抬高仍需考虑BS可能,应减量使用或改用

利多卡因,后者对于BS患者是个更好的选择。
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4.其他药物

β受体阻滞剂和α受体激动剂可能会加重ST段抬高,虽

然停止使用后ST段大多会还原,但仍应注意避免使用。相

反地,β受体激动剂或α受体拮抗剂可考虑运用在没有心律

失常的ST段抬高患者中。ST段抬高和室性心律失常相关,

α2 受体激动药右美托咪定、可乐定可能产生交感抑制和迷走

兴奋,应避免应用。IA类和IC类抗心律失常药可能会加重

ST段抬高,与此相反,IB类药物(美西律、利多卡因)对ST
段抬高无明显影响。新斯的明的副交感兴奋作用可能加重

BS患者的ST段改变[17]。有报道新斯的明可能导致肺水肿

的发展[20],拮抗肌松时应减量并合用足量阿托品[11]。氟哌

利多和5-HT3 受体拮抗剂须谨慎使用,他们可能促进BS患

者的 QT间 期 延 长,甲 氧 氯 普 胺 和 茶 苯 海 明 禁 用 于 BS
患者[21]。

BS的术后管理

术后做好镇痛如PCA可以减少应激反应。ICD植入的

患者应尽快还原到术前模式[10]。BS患者更容易由于2相

传导阻滞发生心律失常,所以非追踪模式(VOO或DOO)

的时间应该最小化。严重心律失常常常发生在术后,术后

心电监测应持续监测24h以上,在PACU或ICU停留时间

视术前危险分级、手术创伤大小及术中经过而定。术后窦

性心动过速和偶发室性早搏常并存,但这并不会增加其他

心律失常的发生[19]。

小  结

BS心电图和BS模式心电图患者围术期面临较大风险,

麻醉医师须谨慎对待任何围术期可能导致患者室性心律失

常甚至心源性猝死的因素,提高该类患者围术期安全性还

需更多学者及专家为之付出努力,减少手术患者潜在的致

残致死风险。
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