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[摘要] 《2023年美国心脏病学会心脏淀粉样变性多学科管理决策路径专家共识》为心脏淀粉样变性的诊断与管理提供了

实用的指导策略，该专家共识指出了心脏淀粉样变性诊断中存在的缺陷，并强调多学科管理在优化管理心脏淀粉样变性中的重

要性。本文从我国实际情况出发，结合最新循证医学证据，对该专家共识的重要内容进行解读，以便更好地指导我国临床医师规

范化治疗心脏淀粉样变性患者。
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[Abstract] The《2023 ACC Expert Consensus Decision Pathway on Comprehensive Multidisciplinary Care for the

Patient with Cardiac Amyloidosis》offers practical guidance for the diagnosis and management of cardiac amyloidosis.

The expert consensus highlights diagnostic shortcomings and emphasizes the significance of multidisciplinary

collaboration in the management of cardiac amyloidosis. On account of our country's clinical practice and the latest

evidence-based medicine, this study systematically interprets those important aspects of this expert consensus in order

to better guide our doctors in the standardized treatment of patients with cardiac amyloidosis.
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性患者的生存率以及最大限度地提高其生活质量，

美国心脏病学会（American College of Cardiology，

ACC）于 2023年发布了首份《2023 ACC心脏淀粉样

变性多学科管理决策路径专家共识》[1]。本文将对该

专家共识的重点进行逐一解读，以帮助临床医师理

解并规范化治疗心脏淀粉样变性。

1 心脏淀粉样变性的概述

临床上绝大多数系统性淀粉样变性是由以下

其中 1种蛋白的错误折叠引起的：（1）骨髓浆细胞

疾病产生的单克隆免疫球蛋白轻链型（monoclonal

immunoglobulin light chain amyloidosis，L）；（2）转甲

状腺素蛋白（transthyretin amyloidosis，TTR），它是一

种甲状腺素和视黄醇（维生素 A）转运蛋白，由肝脏

（主要产生循环 TTR）、脉络膜丛和视网膜色素上皮

产生。目前已有 35余种淀粉样前体蛋白被鉴定出

来，其疾病特征是不溶性淀粉样原纤维在细胞外和

脏器沉积。在心脏淀粉样变性过程中，淀粉样原纤

维聚集在心肌细胞之间的间质，可导致细胞损伤和

顺应性受损。晚期心脏淀粉样变性在生理学上表现

为限制性心肌病。

系统性淀粉样变性的命名由淀粉样蛋白的“A”

加上错误折叠蛋白的缩写组成。因此，相关淀粉样

蛋白心肌病的缩写有 AL- 心肌病（AL-cardiomy-

opathy，AL-CM）、ATTR- 心肌病（ATTR-cardiomy-

opathy，ATTR-CM）。其中 ATTR-CM可发生在基因

正常蛋白，如 ATTRwt-心肌病（ATTRwt-cardiomy-

opathy，ATTRwt-CM）；也可发生在基因突变（最常见

的是 122 位缬氨酸被异亮氨酸取代：pV142I、

Val122Ile 或 V122I）导致异常的蛋白，如 ATTRv-

心肌病（ATTRv-cardiomyopathy，ATTRv-CM）。

目前尚无 ATTR-CM发病率和患病率的精确估

计值，但随着证据的积累，ATTR-CM较既往认为的

多（美国黑种人 Val122Ile变异患病率为 3.5%，相当

于约有 150万例携带者）。值得注意的是，ATTR的

错误折叠和聚集似乎随着年龄增长而增多。80岁以

上患者尸检结果显示，25%的患者存在 ATTR 淀粉

样蛋白沉积，但部分患者无相应的临床表现。因此，

对于老年心力衰竭患者，如果存在心肌肥厚但原因

不明，应与心脏淀粉样变性相鉴别。

心脏淀粉样变性的罕见病因包括血清淀粉样

蛋白 A淀粉样变性、遗传性载脂蛋白 A-1淀粉样变

性和遗传性载脂蛋白 A-4淀粉样变性，其中慢性炎

症疾病史（如类风湿性关节炎、炎症性肠病等）提示

血清淀粉样蛋白 A淀粉样变性。AL-CM患病率为

1/25 000，其中约 75%的患者存在一定程度的心脏

受累。

2 心脏淀粉样变性的诊断

大多数 ATTR-CM患者不能得到及时的诊断。

一项对 ATTR-CM患者的调查显示，仅 35%的 AT-

TRv-CM患者和 46%的 ATTRwt-CM患者在症状出

现后 6个月内确诊，许多患者在确诊前就诊过 5位

以上的医生。左心室室壁增厚可能被误认为是高血

压心脏病、主动脉狭窄引起的向心性肥厚、肥厚型心

肌病。心脏淀粉样变性无法仅靠常规检查确诊，需要

进行特定的实验室及影像学检查。临床医生在诊断

时，应特别注意患者心脏淀粉样变性表型相关的临

床特征，一旦确诊为心脏淀粉样变性，应尽早治疗，

以预防进一步的淀粉样物质沉积和器官损害。

2.1 临床表现 心脏淀粉样变性的临床表现主要

包括心脏表现和心脏外表现两个方面。心脏表现包

括在无高血压或瓣膜性心脏病情况下的左心室肥

厚、心力衰竭、舒张功能不全、心房颤动、传导系统

疾病和心脏生物标志物升高等。心脏外表现包括腕

管综合征、椎管狭窄、髋关节或膝关节置换术、既往

肩部手术史、蛋白尿以及引起体位性低血压的外周

神经病变或自主神经病变，见图 1。AL-CM的特征

性心脏外表现包括巨舌症、眶周紫癜和获得性 X因

子缺乏症。ATTR-CM的独特表现包括自发性肱二

头肌断裂、椎管狭窄。在同时受到 L和 TTR淀粉样

变性影响的器官及系统中，心肌或胃肠道受累、周

围神经病变、直立性低血压较为常见，见表 1。

2.2 影像学检查 影像学检查方法主要包括心电

图、超声心动图和心脏磁共振（cardiac magnetic res-

onance，CMR）。然而，心电图提示的低电压和超声心

动图提示的心肌肥厚仅存在于 30%的心脏淀粉样

变性患者中。超声心动图的诊断依据包括左心室室

壁厚度增加（通常为 12 mm），房室瓣、右心室游离壁

和（或）室间隔增厚，舒张功能较差，二尖瓣环收缩

速度减慢，双心房扩大以及整体纵向应变减弱（心

尖部相对保留）。CMR检查有助于区别心脏淀粉样

变性与其他类型的心肌病，其特征性表现为细胞外

体积扩张和弥漫性心内膜全层晚期钆增强。但需要
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注意的是，CMR检查并不是诊断心脏淀粉样变性的

必要检查方法，也无法区分 AL-CM与 ATTR-CM，

但在心外组织活检证实淀粉样沉积的情况下，CMR

检查能帮助推断是否存在心脏受累。此外，CMR检

查也有助于发现其他浸润性、炎症性或限制性心肌

病，包括结节病、血色素沉着症、法布雷病、肥厚型

心肌病、心肌炎、缩窄性心包炎等。

2.3 实验室检查 实验室检查方法主要包括侵入

性检查和非侵入性检查。单克隆蛋白筛选是鉴别的

第一步，主要有血清游离轻链测定、血清 /尿液免疫

固定电泳等，其中血清游离轻链测定主要测量轻链

资与 姿的比值（资/姿），该比值异常提示存在单克隆蛋
白；而血清 /尿液免疫固定电泳主要评估单克隆蛋

白的存在。如果两者检测均为阴性，则排除 L沉积

（阴性预测值为 99%）；如果任一检测为阳性，则对

相关器官作进一步活检，采用质谱法确认 L沉积。

如果脂肪活检阴性，但不排除 L或 TTR沉积，应考

虑受累器官（心脏或肾脏）的活检。此外，不应采用

血清 /尿蛋白电泳来排除单克隆蛋白，因为相对于

血清 /尿液免疫固定电泳，其准确度较低。在慢性肾

病患者中，资/姿升高较为常见，但血清 /尿液免疫固

定电泳结果正常。若血清 /尿液免疫固定电泳显示

单克隆蛋白和（或）发现 资/姿异常，则首先考虑受累
器官的活检。在以下情况中，如果其他组织活检未

能证实淀粉样变性，应进行心内膜心肌活检：（1）血

清 /尿液免疫固定电泳获得单克隆蛋白和（或）资/姿
异常（高于正常上限），临床高度怀疑心脏淀粉样变

性；（2）尽管 99mTc-PYP心肌核素显像结果阴性或不

确定，但临床高度怀疑心脏淀粉样变性；（3）无法进

行 99mTc-PYP心肌核素显像。

2.4 其他 如果已排除 AL-CM，可通过 99mTc-PYP

心肌核素显像来诊断 ATTR-CM。在 99mTc-PYP心肌

核素显像中，患者需要静脉注射放射性示踪剂，并

在注射后 1~3 h获取平面和单光子发射计算机断层

项目

心脏表现

心脏外表现

表 1 心脏淀粉样变性的诊断依据

诊断依据

（1）乏力、心力衰竭，有心力衰竭家族史

（2）心电图：传导系统疾病或置入起搏器，心房颤动，假性心肌梗死，左心室室壁厚度增加而 QRS波群电压较低

（3）超声心动图：左心室室壁厚度增加，舒张功能较差，心尖部相对保留的整体纵向应变减弱

（4）心脏磁共振：细胞外体积扩张，弥漫性心内膜全层晚期钆增强

（5）实验室检查：肌钙蛋白持续性轻度升高，脑钠肽或氨基末端脑钠肽前体升高

（1）骨骼肌系统：双侧腕管综合征，腰椎或颈椎椎管狭窄，自发性肱二头肌肌腱断裂，髋关节或膝关节置换手术

（2）神经系统：外周神经病变，自主神经功能障碍，对扩血管药物不耐受，直立性低血压，胃瘫综合征，尿失禁，勃起功能障碍，有

神经系统疾病家族史

（3）肾脏：肾病综合征

图 1 心脏淀粉样变性的临床表现

心脏

心力衰竭

心房颤动

缓慢型心律失常、
传导异常、置入起搏器

骨骼肌系统 多神经病变 自主神经
功能障碍

腕管综合征

背部疼痛、
腰椎管狭窄

肱二头肌远端
腱断裂、大力
水手症

扳机指

肩、膝、髋关节
疼痛或手术

手足部疼痛性
神经病变

肌肉无力、
行走困难、跌倒

直立性低血压、
降压药物不耐受

慢性腹泻、便秘、
体重减轻

勃起功能障碍
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扫描（single photon emission computed tomography，

SPECT）或 SPECT/计算机断层扫描图像。然而，仅进

行平面成像是一个诊断误区，因为放射性示踪剂可

以在心室腔内持续存在并产生摄取信号，在平面成

像上可能被误认为是心肌摄取；如果存在摄取，则

必须获取后续的 SPECT图像，以区分心肌摄取和心

室腔内放射性示踪剂信号。99mTc-PYP心肌核素显像

的快速实施能提高 ATTR-CM检出率，但也存在一

些缺陷：（1）如果未同时进行单克隆蛋白筛查，存在

误判的可能；（2）如果临床怀疑程度高，则需要进一

步的检查，以明确 99mTc-PYP心肌核素显像结果是

否为假阴性；（3）如果仅进行平面成像（非 SPECT），

则可能出现 99mTc-PYP心肌核素显像假阳性结果。

因此，采用基因检测区分 ATTRwt-CM 与 AT-

TRv-CM是有必要的，可能为治疗策略提供信息，因

为 mRNA沉默剂目前只批准用于 ATTRv-CM相关

神经病变。

3 心脏淀粉样变性的治疗

3.1 TTR 稳定剂 氯苯唑胺是一种 TTR 稳定剂，

是唯一获得美国食品药品监督管理局批准可用于

所有 ATTR-CM的药物。氯苯唑酸在 ATTR-CM患

者中的安全性和有效性研究发现，氯苯唑胺组患者

全因死亡率和心血管相关住院率均较安慰剂组明

显降低，见图 2；此外，氯苯唑胺能延缓患者生活质

量下降速度，与最初接受安慰剂治疗并过渡到氯苯

唑胺治疗的患者比较，在长期延长治疗过程中持续

使用氯苯唑胺治疗的患者生存获益长达 58 个月；

心肺试验结果显示，氯苯唑胺治疗可改善约 50%接

受治疗患者的运动能力[2]。该研究还显示，氯苯唑胺

的不良反应较小，多为轻中度。但氯苯唑胺在临床

上的应用也有一定的局限性：（1）成本较高；（2）缺

乏反映受益情况的相关数据。在疾病早期，氯苯唑

胺的疗效仍存在不确定性，而且部分晚期患者可能

无法从中获益，包括高龄（≥90岁）、美国纽约心脏

病协会心功能分级Ⅳ级、晚期心力衰竭患者。

氯苯唑胺的替代品二氟尼柳属于非甾体类抗炎

药，也是一种 TTR稳定剂，疗效较差但价格便宜。虽

然 ATTR-CM多发性神经病变的随机对照试验结果

显示，二氟尼柳在延缓神经系统疾病进展方面优于安

慰剂，但仅为有限的回顾性数据[3]。一项小规模研究结

果显示，二氟尼柳可能延缓 ATTR-CM患者心功能恶

注：ARNI为血管紧张素受体脑啡肽酶抑制剂；ACEI为血管紧张素转化酶抑制剂；ARB为血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂；BB为 茁
受体阻滞剂；MRA为醛固酮受体拮抗剂；SLGT2i为钠 -葡萄糖共转运蛋白 2抑制剂；GDMT为指南指导下的医学治疗；HFrEF

为射血分数降低的心力衰竭；NYHA为纽约心脏病协会；PPM为永久性起搏器；ICD为植入型心律转复除颤器；VT为室性心动

过速；SCD为心源性猝死；CRT为心脏再同步治疗；TTR为转甲状腺素蛋白；L为免疫球蛋白轻链型；ATTRwt-CM为 ATTRwt-

心肌病；ATTRv-CM为 ATTRv-心肌病；AL-CM为 AL-心肌病

图 2 心脏淀粉样变性的治疗方法

已确诊的淀粉样变性

心力衰竭

治疗方法

心肌病 神经病变

·ARNI/ACEI/ARB，BB
可能加重限制性心肌病
·可以考虑MRA和SGLT2i
·袢利尿剂 + 噻嗪类利
尿剂
·在晚期患者中选择性
应用心脏移植
·姑息疗法

ATTRwt-CM

Tafamidis

·复杂的授权流程，可能需要高额的共同支付
·避免给健康（临床前）或过于虚弱（NYHA
心功能分级Ⅳ级）而无法获益的患者开处方

Tafamidis

·心肌淀粉变对 GDMT的耐
受性不如传统 HFrEF
·嗜酸性粒细胞贫血的窄窗期

无论 CHA2DS2-
VASc 评 分 如
何，均应进行抗
凝治疗以预防
心房颤动

心律失常

·心房颤动：速率/节律控制+抗凝
·心脏传导阻滞：植入 PPM
·ICD用于 VT或中止 SCD
·在戴有 PPM的背景下进行 CRT

ATTRv-CM AL-CM

TTR沉默剂，
与神经科专家合作

与血液学家合作，
以浆细胞为导向
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试验名称

ATTRIBUTE-CM NCT03860935

CARDIO-TTRansform NCT04136171

HELIOS-B NCT04153149

APOLLO-B NCTO3997383

注：TTR为转甲状腺素蛋白；ATTR-CM为 ATTR-心肌病

表 2 ATTR-CM的 3期临床试验

研究对象

ATTR-CM患者

ATTR-CM患者

ATTR-CM患者

患有心力衰竭的 ATTR-CM患者

干预药物

Acoramidis（TTR稳定剂）

Eplontersen（TTR沉默剂，反义寡核苷酸）

Vutrisiran（TTR沉默剂，小干扰 RNA）

Patisiran（TTR沉默剂，小干扰 RNA）

试验名称

ATTRIBUTE-CM NCT03860935

CARDIO-TTRansform NCT04136171

HELIOS-B NCT04153149

APOLLO-B NCTO3997383

临床终点

综合考虑全因死亡率、心血管相关住院率以及治疗 30 d后与基线相比的 6 min步行距离变化

截至第 140周的主要不良心血管事件，包括心源性死亡和复发性主要不良心血管事件

0~36个月全因死亡率、复发性主要不良心血管事件（包括心血管相关住院、急性心力衰竭就诊）

12个月后 6 min步行距离

试验名称

ATTRIBUTE-CM NCT03860935

CARDIO-TTRansform NCT04136171

HELIOS-B NCT04153149

APOLLO-B NCTO3997383

研究进度

2020年 11月招募截止，未能达到 12个月的次要终点（6 min步行距离变化）；与 30个月全因死亡率、心

血管相关住院率有关的研究仍在进行中

2022年中期招募截止

2021年 8月招募截止

12个月主要终点指标为 6 min步行距离变化，12个月次要终点为 Kansas City心力衰竭问卷总分；12个

月 6 min步行距离、死亡率和心血管相关住院率均无明显差异

化的速度并延长总生存期[4]，但应避免用于合并慢性

肾病[估算肾小球过滤率＜45 mL/（min·1.73 m2）]、失

代偿性心力衰竭和胃肠道出血患者[5]。

Acoramidis是一种新型 TTR稳定剂，目前正处

于 3期临床试验中，见表 2。

3.2 容量管理 容量管理是心脏淀粉样变性的主

要治疗手段。许多患者主要表现为右心衰竭，应考

虑使用袢利尿剂和盐皮质激素受体拮抗剂。这些患

者由于舒张功能障碍或晚期进展至限制性心肌病，

具有狭窄的血容量窗，但噻嗪类利尿剂应谨慎使

用，可能导致利尿过度、低钠血症、低钾血症和肾功

能障碍的风险。肾功能与 ATTR-CM的预后密切相

关，进行性增加利尿剂剂量预示预后不良。在

AL-CM患者中，直接肾脏 L沉积会损害肾功能并导

致利尿剂耐药。

该专家共识指出，不要在心脏淀粉样变性患者

中使用标准心力衰竭指南指导的药物。心脏淀粉样

变性患者各种生理变化导致心脏每搏量减少，更需

要依赖心率来维持心排血量，故 茁受体阻滞剂应谨
慎使用，即使是低剂量，耐受性也可能较差，停药可

能改善患者预后。

因为心脏淀粉样变性患者无法依靠血管舒张

来增加心输出量，所以血管紧张素受体脑啡肽酶抑

制剂、血管紧张素转化酶抑制剂、血管紧张素受体

Ⅱ阻滞剂可能由于血管舒张而导致耐受性差，特别

是直立性低血压患者。最近一项 TOPCAT回顾性研

究发现，盐皮质激素受体拮抗剂螺内酯具有明显降

低心血管死亡、心力衰竭住院、心脏骤停风险的疗

效[6]。最新临床试验显示，钠 -葡萄糖共转运蛋白 2

抑制剂对射血分数保留的心力衰竭有益，但尚无证

据表明其在心脏淀粉样变性治疗中的益处[7]。

3.3 对症治疗

3.3.1 心房颤动 心脏淀粉样变性患者发生心房

颤动的概率各不相同，其中 AL-CM患者可能高达

56%，而 ATTR-CM患者高达 70%[8]。心脏淀粉样变

性患者发生心脏内血栓的风险为 33%[9]，甚至可能

出现在抗凝治疗中。因此，相关共识和指南建议，不

管 CHA2DS2-VASc评分如何，都应进行抗凝治疗[10]。

由于心脏内血栓的风险较高，复律前不管抗凝状态

如何，都应进行经食管超声心动图检查。左心耳封

堵器可用于具有抗凝禁忌证的患者，但目前仍缺乏

证据支持。

一般来说，心房颤动患者心率不会很快，加用

低剂量减慢心率的药物后，如果患者能耐受且无低

血压则提示可能有效。最近数据表明，地高辛可用

于心房颤动患者的心室率控制。如果患者在控制心

室率后仍有症状，可考虑使用胺碘酮[8]。对于心率难

以控制或有心动过速 -心动过缓综合征的难治性
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心房颤动患者，房室交界消融联合永久性起搏器植

入术可能是最后合适的选择。现有数据表明，射频

导管消融治疗心脏淀粉样变性的早期病变成功率

较高[11]。

3.3.2 传导系统疾病 心脏淀粉样变性患者普遍

存在传导系统疾病，AL-CM和 ATTR-CM经常累及

希浦系统[8，12-13]。因此，临床上应密切监测并决定是

否需要植入永久性起搏器。非持续性室性心律失常

在 AL-CM和 ATTR-CM患者中也很常见，但埋藏

式心脏复律除颤器在提高心脏淀粉样变性患者生

存率方面仍不确切，因此建议参考心力衰竭指南提

出的植入型心律转复除颤器指征标准。

3.3.3 主动脉瓣狭窄 心脏淀粉样变性患者发生

主动脉瓣狭窄的概率较高，特别是 ATTRwt-CM患

者。在接受经导管主动脉瓣置换术的患者中，约

16%可能患有 ATTR-CM[14]。最新数据表明，经导管

主动脉瓣置换术可能有助于改善患者症状[15]。

3.3.4 神经病变 AL-CM和 ATTRv-CM患者均可

发生多发性神经病变。心脏淀粉样变性患者通常起

始为小纤维神经病变，可引起脚趾和脚部感觉丧

失、疼痛，但进展迅速，见图 3。如果不加以干预，将

进展为大纤维神经病变，可出现进行性乏力、步态

障碍，最终丧失步行能力。Patisiran、Vutrisiran、Ino-

tersen等 3种 TTR沉默剂被美国食品药品监督管理

局批准用于治疗 ATTRv-CM多发性神经病变，见表

2。与安慰剂比较，这 3种 TTR沉默剂能延缓多发性

神经病变的进展，改善部分患者生活质量[16-19]。TTR的

正常功能是运输视黄醇，当使用这些药物时，每天

需补充维生素 A 3 000 U。使用 Patisiran时可能发生

与输液相关的不良反应，故建议至少在输液前

60 min使用皮质类固醇、对乙酰氨基酚和抗组胺药

（H1受体阻滞剂、H2受体阻滞剂）。Inotersen可导致

注射部位不良反应、血小板减少和肾小球肾炎，因

此每周应监测血小板计数，每两周监测肾功能指

标。从理论上来讲，TTR沉默剂与 TTR稳定剂具有

协同作用，但目前缺乏联合治疗的数据，也缺乏体

外 TTR 干扰剂（多西环素与牛磺熊去氧胆酸或

epiallocatechin-3-gallate）相关研究，故不推荐使用。

对周围神经病变患者进行症状管理也很重要，

主要包括物理治疗、神经病理性疼痛的药物（如普

瑞巴林、加巴喷丁和度洛西丁）治疗和自主神经障

碍治疗，见图 4。三环类抗抑郁药物可能会增加不良

反应。增加液体摄入以及给予盐片、氟氢可的松、米

多君或屈西多巴等均可改善体位性低血压，但对于

心脏受累的心力衰竭患者，耐受性可能较差。吡斯

的明是体位性低血压的另一种选择，且无液体潴留

或仰卧位高血压风险[20]。此外，弹力袜及腹部绑带也

可能有效。

3.3.5 胃肠道功能障碍 心脏淀粉样变性可通过

多种潜在机制影响胃肠道功能。胃肠黏膜受损可导

致吸收不良或蛋白质丢失性肠病，神经受累可表现

为胃肠道功能障碍，血管受累可表现为消化道出

血。小肠细菌过度生长和肠梗阻也可表现为肠道功

能障碍，见图 5。临床上建议给予支持性治疗并请消

图 3 心脏淀粉样变性多发神经病变的表现与评估

心脏淀粉样变性的神经学评估

感觉障碍

·足部麻木、疼痛
·痛温觉丧失
·平衡受损、跌倒

运动功能障碍

·跌倒、足下垂
·爬楼困难
·通常在感觉症状之后

自主神经功能障碍
·直立性低血压
·预防与治疗便秘、腹泻、胃
肠综合征
·尿潴留
·勃起功能障碍

体格检查
·肌无力
·远端感觉丧失
·反射减弱或缺失
·步态不稳

确诊性检查

·肌电图、神经传导检查
·皮肤活检以测定表皮神经纤维密度（可选）
·汗腺神经纤维密度测定、淀粉样蛋白染色
（可选）

·常规神经传导检查不
能检测小纤维神经病变

·腕管综合征、腰椎椎管
狭窄、腰骶神经根病的
临床表现与多发性神经
病变不同
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注：TTR为转甲状腺素蛋白；ATTRv-CM为 ATTRv-心肌病；FDA为食品药品监督管理局

图 4 心脏淀粉样变性神经病变的治疗

图 5 心脏淀粉样变性胃肠道功能障碍的表现与评估

淀粉样变性神经病变

疾病导向治疗

感觉神经病变

症状管理

·ATTRv-CM 中，TTR 沉
默剂可减缓疾病进展和
（或）逆转疾病进程
·Patisiran、Inotersen、
Vutrisiran

·FDA未批准 Tafamidis用于神
经病变治疗
·FDA仅批准 TTR沉默剂用于
治疗 ATTRv-CM
·迄今为止，没有证据表明疾
病导向治疗对腕管综合征、脊
椎椎管狭窄有效
·需要补充维生素 A

·普瑞巴林
·加巴喷丁
·度洛西汀
·三环类抗郁药物

·三环类抗抑郁药物可能有
效，但由于存在直立性低血
压、便秘和尿潴留的风险，
故患者耐受性一般较差 ·心脏受累或已有限制性心

肌病的患者，除吡斯的明
外，对其余药物的耐受性可
能较差

·弹力袜、腹部加压
绑带
·盐、液体摄入量增
加
·盐片
·氟氢可的松
·米多君
·屈西多巴
·吡斯的明

自主神经功能障碍

胃肠道淀粉样变性

黏膜

吸收不良：
腹胀、恶心、
呕吐、腹泻

神经

胃肠动力障碍：
腹胀、恶心、
呕吐、腹泻、
便秘

血管

消化道出血

症状可能来自胃肠道
受累、心脏受累（容量
过载、肝充血）或药物
不良反应

内窥镜和结肠镜随机活
检是评估胃肠道淀粉样
变性的金标准，但缺点
是只能检测黏膜受累

可能需要其他影像学和
（或）运动功能检查来确
定疾病累及的范围

化科专家会诊。

3.3.6 肾脏病变 在 AL-CM患者中，肾脏是最常

见的淀粉样物质沉积部位之一，约 70%的患者受

累，通常以肾病综合征、进行性肾功能丧失为特征[21]。

其中肾病综合征较为严重，伴大量蛋白尿、低白蛋

白血症和全身水肿。在一小部分患者中，淀粉样物

质沉积可仅限于肾间质间隔和（或）血管。这些患者

通常肾功能减退，但蛋白尿很少，见图 6。淀粉样变

性相关肾病综合征的支持性治疗与其他肾小球疾

病相关肾病综合征的治疗方法类似，包括限制钠摄

入、袢利尿剂（有时与噻嗪类利尿剂联用）、弹力袜

等。如果血压尚可，可使用血管紧张素转化酶抑制

剂或血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂来降低蛋白尿水平。

3.3.7 血液学表现 AL-CM是一种蛋白质错误折

叠疾病，可伴有浆细胞或 B淋巴细胞增生性疾病。

多发性骨髓瘤与 AL-CM相似，也表现为克隆扩增，

但其浆细胞负荷通常较高，淀粉样物质沉积不常

见。然而，10%~15%的多发性骨髓瘤患者也患有

AL-CM [22]，10%的 AL-CM与多发性骨髓瘤相关 [23]。

多发性骨髓瘤合并 AL-CM的治疗包括大剂量美法
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注：L为免疫球蛋白轻链型；TTR为转甲状腺素蛋白；AL-CM为 AL-心肌病；ATTR-CM为 ATTR-心肌病；eGFR为估算肾小

球过滤率；RAAS为肾素 -血管紧张素 -醛固酮系统；SNS为交感神经系统

图 6 心脏淀粉样变性对肾功能的影响

仑联合干细胞移植或达雷托珠单抗联合环磷酰胺、

硼替佐米和地塞米松。

在选定的 ATTR-CM和 AL-CM晚期患者以及

D期心力衰竭患者中，心脏移植可能也是一种治疗

选择。鉴于此类患者缺乏持久的机械循环支持，目

前成人供体分配系统优先考虑 ATTR-CM 和

AL-CM患者。由于多器官淀粉样蛋白浸润较为常

见，心脏淀粉样变性患者的心脏移植禁忌证主要考

虑心外受累程度以及其对移植后发病和死亡的影

响。对于 AL-CM患者，干细胞移植后进行心脏移植

是最理想的方式，且在考虑移植之前达到非常好的

部分或完全血液学缓解，见图 7。

4 心脏淀粉样变性的多学科管理

由于淀粉样蛋白原纤维可以沉积在多个器官

中，心脏淀粉样变性患者常有心脏外表现，包括肾

脏、神经系统、胃肠道和骨骼肌系统等，可严重降低

患者生活质量。因此，多学科管理至关重要，见图 8。

总的来说，心脏淀粉样变性的治疗涉及以下学科的

医务工作者，包括心脏科医生（主要负责诊断、监测

心脏功能以及针对性心脏治疗）、神经科医生（管理

淀粉样变性相关的神经系统症状）、胃肠科医生（处

注：L为免疫球蛋白轻链型；AL-CM为 AL-心肌病

图 7 AL-CM的治疗

AL-CM的治疗

是否准备进行干细胞移植
（Dara-CyBorD 可能取代干细胞移
植成为一线治疗方案）

否

达雷妥尤单抗 -环磷酰胺 - 硼替佐
米 -地塞米松（首选）；
或环磷酰胺 -硼替佐米 -地塞米松；
或硼替佐米 -美法仑 -地塞米松；
或达雷妥尤单抗 -地塞米松

评估血液学和器官
特异性反应

合作：
干细胞移植时心脏
状态稳定吗

是

合作：
监测疾病导向治疗的

心脏毒性

合作：
评估适合进行心脏
移植的患者

考虑大剂量美法仑和干细胞移植

淀粉样变性型
肾病

·肾病综合征在 AL-CM
中较为常见，但 在
ATTR-CM中比较罕见
·由于肌肉质量减少，使
用血清肌酐计算的
eGFR可能偏高：可以使
用基于胱抑素 C 的估
计方程或肌酐清除率替
代 eGFR

蛋白尿
肾小球滤过率下降

低腹水

淀粉样变性型
心肌病

限制性心肌病
房性心律失常和室性心律失常

传导障碍

淀粉样变性型
自主神经病变

直立性低血压
腹泻

心率变异性改变

·心输出量减少
·静脉高压
·有效循环血容量减少
·RAAS和 SNS激活，一氧化氮减少
·eGFR降低，急性肾损伤
·水钠储留
·利尿剂抵抗或不耐受

管理策略
·淀粉样变性疾病修饰疗法
·限制钠盐摄入
·利尿剂
·白蛋白输注

·弹力袜
·血液透析
·肾脏移植

由于自主神经功能障碍
和限制性心肌病的存
在，使用利尿剂治疗全
身水肿时，患者对利尿
剂的耐受性可能较差
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注：HFpEF为射血分数保留的心力衰竭

图 8 心脏淀粉样变性的多学科管理

理心脏淀粉样变性可能引发的胃肠道问题）、遗传

学顾问（为有家族史的患者提供遗传风险评估和咨

询）、肾脏病专家（评估和治疗心脏淀粉样变性对肾

功能的影响）、药剂师（提供药物治疗的咨询，确保

治疗方案的最优化）、护理人员（协助实施治疗计

划，提供日常护理和患者教育）。

5 总结

心血管内科医生在临床上遇到一些心力衰竭

患者时，应多考虑心脏淀粉样变性的可能性，并运

用准确的诊断路径，及时识别多系统淀粉样变性的

存在。多学科管理在优化管理心脏淀粉样变性中十

分重要，建议协调不同学科专家来优化诊疗，以提

高诊断的精确性，从而制定个性化治疗方案，并通

过持续监测和适时调整治疗方案来改善患者的预

后和生活质量。
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