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　　【
摘

　
要

】　
心房颤动与衰弱的发病率均会随着年龄的增加而增长

，
常同时发生

。
心房颤动合并衰弱的发病率报

道不一

，
可能取决于评估衰弱的工具不同

。
二者关系密切

，
衰弱会加重心房颤动不良预后的风险

，
心房颤动亦会增加

衰弱的可能性

。
衰弱会影响心房颤动的治疗方案

，
它可能会减少心房颤动的抗凝治疗

，
但有关衰弱对抗心律失常治

疗及射频消融等手术治疗的影响证据较少

。
因此

，
临床对心房颤动制定个体化治疗方案时

，
推荐进行衰弱评估

。
文

章就心房颤动合并衰弱的相关研究进展作一综述

。
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心房颤动

（ａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎ，ＡＦ）
简称房颤

，
是一种常见的

持续性心律失常

，
发病率在全球逐年增加

。
结合

２０２０
年人口普

查估计我国约有

１２００
万房颤患者

，
患病率约为

１５％［１-２］，
给社

会和医疗服务系统带来沉重的负担

。
房颤与多种不良结局的

风险增加有关

，
如卒中风险增加

２．４
倍

，
认知障碍或痴呆风险

增加

１．５
倍

，
心肌梗死风险增加

１．５
倍

，
死亡风险增加

１．５～
２．０

倍等

［２］。
衰弱的特点是多病共存状态

，
衰弱前和衰弱状态

在心血管疾病和心律失常患者中越来越常见

，
因此欧洲心律协

会

（ＥｕｒｏｐｅａｎＨｅａｒｔＲｈｙｔｈｍＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，ＥＨＲＡ）
强调治疗心律失

常应当早期评估衰弱

［３］。
文章对心房颤动合并衰弱的相关研

究进展进行综述

。

１　
衰弱概述

１．１　
衰弱的定义

　Ｆｒｉｅｄ
等

［４］
将衰弱定义为多个生理系统功能

丧失

，
导致更容易受到不良压力和健康事件的影响

，
是一个有

多种病因和加重因素的综合征

，
其特征是力量

、
耐力下降和生

理功能下降

，
增加了个体残疾

、
多病及死亡的可能性

。
虽然衰

弱被认为是一种老年综合征

，
与年龄相关

［５］，
但其致病机制不

同于衰老

。
处于衰老状态的生理系统功能会降低

，
但存在一定

的生理储备

，
而衰弱状态则是生理储备的进一步降低

。
因此

，

衰弱的发展涉及应激事件后能力的下降

，
即便是从应激状态恢

复后

，
这种能力仍然低于基线水平

［６］。

１．２　
衰弱的评估

　
现有的衰弱评估工具有

３０
余种

，
各项工具

的使用环境有所不同

，
基于国外目前执行的诊断标准

，
结合我

国临床心血管病方面研究

，
当前适用的工具主要有以下几种

：

（１）
弗里德衰弱表型

（ｆｒａｉｌｔｙｐｈｅｎｏｔｙｐｅ，ＦＰ）。
该工具被应用于

多项流行病学研究

，
可预测死亡率等不良结果

［７］，
但包含了评

·９３２·
疑难病杂志

２０２５
年

２
月第

２４
卷第

２
期
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估患者不常用的测量值

，
如握力

，
且未涉及衰弱中的社会及心

理部分

。（２）
衰弱指数

（ｆｒａｉｌｔｙｉｎｄｅｘ，ＦＩ）。
该量表综合考虑了

躯体

、
心理及社会对人体的影响

。
研究表明

［８］，ＦＩ＞０．６７
具有

很强预测死亡的能力

。ＦＩ
虽然覆盖较为全面

，
但评估时间较

长

。（３）
临床衰弱量表

（ｃｌｉｎｉｃａｌｆｒａｉｌｔｙｓｃａｌｅ，ＣＦＳ）。
该量表基

于临床主观判断将患者进行分级

，
目前

ＣＦＳ
已被验证为住院老

年患者不良结果的预测因子

［９］。（４）Ｔｉｌｂｕｒｇ
衰弱指标

（Ｔｉｌｂｕｒｇ
ｆｒａｉｌｔｙｉｎｄｉｃａｔｏｒ，ＴＦＩ）。

该量表为适用于社区老年人的自填问

卷

，
其包含的躯体部分及社会部分对不良结局有良好的预测能

力

［１０］。（５）Ｅｄｍｏｎｔｏｎ
衰弱量表

（Ｅｄｍｏｎｔｏｎｆｒａｉｌｓｃａｌｅ，ＥＦＳ）。
该

量表适用于在医院环境下识别衰弱

，
目前被应用于识别特定人

群的衰弱状况

，
经过改良后为急诊护理所应用

［１１-１２］。（６）ＦＲＡＩＬ
量表

（ＦＲＡＩＬ）。
该量表适用于老年衰弱筛查

，
它建立在

ＦＰ
和

ＦＩ
的基础上

，
简便易行

，
具备临床优势

。
一项荟萃分析发现

［８］，

ＦＲＡＩＬ
量表确定的衰弱及衰弱前期与病死率具有明显相关性

。

　　
有学者认为

ＦＰ
应作为衰弱筛查工具

，ＦＩ
可作为衰弱的全

面评估工具

。
但是

，ＦＰ
需要握力值

，
故不适于心血管急重症

；ＦＩ
评估条目较多

，
临床应用则具有一定限制

。ＦＲＡＩＬ
量表更好地

解决了这一问题

，
研究证实其可预测心血管病的病死率

［８］。
回

顾近

５
年房颤的相关研究发现

，
评估衰弱使用的量表以

ＣＦＳ
及

ＦＲＡＩＬ
较为多见

，《
老年心血管疾病合并衰弱评估与管理中国

专家共识

》［１３］、《
老年心房颤动诊治中国专家共识

（２０２４）》［１４］

均推荐

ＦＲＡＩＬ
量表作为心血管病的衰弱评估工具

。

　　
目前发现衰弱与诸多客观指标相关

，
如肥胖

、
腰围

、
白介素

６、
白介素

１０、Ｃ
反应蛋白

、
白细胞

、
淋巴细胞

、Ｄ-
二聚体

、
纤维蛋

白原及肌肉回声强度等

［１５-１７］。

２　
房颤合并衰弱的相关研究

２．１　
流行病学

　
目前衰弱合并房颤的患病率为

４８％ ～
７５％［１８］，

而房颤合并衰弱的发病率报道不一

，
范围为

４．４％ ～
７５．４％

不等

［１９］，
这可能与研究地区

、
种族及衰弱的评估工具不

同有关

。
如

Ｎｇｕｙｅｎ
等

［２０］
及

Ｈｉｌｍｅｒ
等

［１２］
分别进行的前瞻性研

究均使用

ＥＦＳ
评估

，
衰弱率分别为

６４％
及

５２％；Ｒｏｃｋｗｏｏｄ
等

［２１］
通过使用

ＣＦＳ
评估

，
衰弱率为

２５％。
一项荟萃分析发

现

［１９］，
房颤合并衰弱的平均发生率为

３９％，
且女性患者的衰弱

程度明显高于男性

。

２．２　
房颤合并衰弱的机制

　
首先

，
二者存在共同的致病因素

。

研究证实心血管病的危险因素如高血压

、
糖尿病

、
吸烟

、
营养不

良等均可增加房颤和衰弱的发生风险

［２０，２２］。
其次

，
房颤增加衰

弱风险

。
房颤会出现呼吸困难

、
体力差等心输出量下降的相关

症状

，
进而限制生理储备并促进久坐的生活方式

，
故可导致肌

少症

［１８］，
而肌肉的减少与衰弱的发生关系密切

［３］。
房颤易与

多病共存

，
致多重用药

，
导致衰弱的发生

［２３］。
最后

，
衰弱导致的

生物学变化可促使房颤的发生

。
衰弱与心脏结构和功能的变

化相关

［２４］，
如左心室壁厚度增加

、
左心室收缩

、
舒张功能降低

、

心肌纤维化形成

，
即使在统计分析中考虑了呼吸

、
泌尿

、
血液

、

代谢等系统损伤

，
但衰弱者心脏超声测量值异常的发生率仍然

明显升高

；
衰弱与血管生理变化相关

，
如弗雷明汉心脏研究

［２５］，

在评估颈动脉

—
股动脉脉搏波速度时报道了衰弱期间动脉僵

硬度增加

，
此外衰弱与较高的二甲基精氨酸血液浓度有关

［２６］，

该指标与内皮功能障碍程度呈正相关

；
衰弱与炎性反应状态相

关

，
即低度炎性反应在衰弱人群中更为常见

［２７］；
以上变化均可

能使心房出现异常传导及颤动

。

２．３　
房颤合并衰弱的影响因素

　
目前对于房颤合并衰弱影响

因素的研究较少

，
横断面研究经过多因素分析发现

，
年龄

、
心力

衰竭

、
平均心室率

、
左心房内径

、Ｎ
末端脑钠肽前体

、Ｃ
反应蛋

白

、
同型半胱氨酸

、
住院时间等均为危险因素

［２８-２９］。
目前的研

究集中于老年群体

，
研究因素的选定多集中于一般资料

，
对于

房颤的类型

、
治疗方案

、
手术类型等研究不足

。

２．４　
房颤合并衰弱的治疗

２．４．１　
口服抗凝方案

：
多数研究表明

［３０-３２］，
衰弱会降低

ＡＦ
患

者的口服抗凝药

（ｏｒａｌａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔｓ，ＯＡＣ）
使用率

。
通过对

６
项

研究进行荟萃分析的结果提示

［３３］，
影响衰弱合并房颤患者开具

ＯＡＣ
处方的因素主要包括血栓栓塞与出血风险

、
衰弱状态

、
管

理环境

、
医生的专业知识及病历的完整性

。
衰弱本身不应该成

为房颤患者停止使用

ＯＡＣ
的理由

，
对于衰弱患者而言

，ＯＡＣ
的

获益超过了绝对出血风险

［３４］。
一项前瞻性研究表明

［３５］，
住院

的老年衰弱合并房颤患者

，
不使用

ＯＡＣ
组的缺血性卒中或出

血的综合结局发生率较使用

ＯＡＣ
组显著升高

。
因此

，
对于房颤

合并衰弱患者使用

ＯＡＣ
应当进行更详细的基线风险评估及更

频繁的临床随访

。

　　
目前研究认为

［３６］，
新型口服抗凝药

（ｎｏｖｅｌｏｒａｌａｎｔｉｃｏａｇｕ-
ｌａｎｔｓ，ＮＯＡＣｓ）

可能比维生素

Ｋ
拮抗剂更适合衰弱患者

，
与华法

林相比

，
直接口服抗凝药

（ｄｉｒｅｃｔｏｒａｌａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔｓ，ＤＯＡＣｓ）（
阿

哌沙班

、
达比加群

、
利伐沙班

）
的颅内出血风险明显降低

［３７］。

在衰弱合并房颤患者中

，
阿哌沙班相较于利伐沙班

、
达比加群

、

华法林而言

，
脑卒中

、
全身性栓塞

、
大出血及死亡的复合结局风

险更低

［３８］，
且其出血风险也相对较低

。
然而

，
若患者已经开始

使用华法林

，
则应继续使用而非无理由改用

ＤＯＡＣｓ。
最近一项

多中心随机对照试验

ＦＲＡＩＬ-ＡＦ
研究发现

［３９］，
使用华法林的房

颤合并衰弱患者被随机分为继续使用华法林和改用

ＤＯＡＣｓ
组

，

２
组的血栓栓塞发生率同样较低

，
但改用

ＤＯＡＣｓ
组

１２
个月内

出现严重或临床相关非重大出血并发症的可能性更高

，
对于不

适合标准剂量者可以考虑使用低剂量

ＯＡＣ，
如日本一项研究发

现

［４０］，
每日

１
次

１５ｍｇ
的艾多沙班在预防脑卒中

、
全身性栓塞

方面依旧优于安慰剂组

。
因此

，
对于房颤合并衰弱患者应尽可

能执行抗凝方案

，
推荐使用

ＮＯＡＣｓ，
其中阿哌沙班的安全性似

乎更高

，
可根据实际情况调整用量

。

２．４．２　
左心耳封堵术

：２０２３
年美国房颤指南认为

［２］，
对于卒中

中至高风险且口服抗凝药物有不可逆禁忌证的患者

，
应当推荐

左心耳封堵术

［２２］。
然而

，
经过最新的医疗保险数据库分析发

现

［４１］，
经过左心耳封堵术的患者近一半被认为处于中至高度衰

弱状态

。
因此

，ＥＨＲＡ
提出在左心耳封堵术之前对患者进行正

式的衰弱评估可以预示治疗结果并确定需要纠正的风险因

素

［３］。
未来需要大样本的前瞻性研究

，
以系统地评估衰弱患者

接受左心耳封堵术后的获益情况

。

２．４．３　
心室率与节律控制

：
房颤治疗通常包括心率控制

，
即将

心室率降低至正常生理水平

，
避免了抗心律失常药物

（ａｎｔｉａｒ-
ｒｈｙｔｈｍｉｃｄｒｕｇｓ，ＡＡＤ）

的潜在毒性

，
电复律

、
射频消融带来的不
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适及房颤的复发

；
节律控制

，
指恢复和长期维持窦性心律

。
由

于心肺储备有限

，
快速心室率带来的头晕

、
体力不耐受

、
晕厥及

血流动力学受损等症状对衰弱患者的影响可能更严重

，
然而衰

弱是否对

２
种治疗方案有所影响目前仍未可知

。
一项针对≥

６５
岁房颤患者的前瞻性研究发现

［２０］，５２．６％
的患者接受了心

率控制药物

，１１．８％
的患者接受了节律控制药物

，１３．５％
的患

者同时接受了

２
种药物

，２２．１％
的患者未服用任何药物

，４
组间

衰弱状态没有差异

。
对

８６９２６
例老年房颤患者

（
平均年龄

７５
岁

）
进行的

５
项观察性研究的荟萃分析显示

［４２］，
心率控制与节

律控制之间的全因死亡率没有显著差异

。
目前心率控制药物

主要包括

３
类

：
非二氢吡啶类钙通道阻滞剂

（ｎｏｎｄｉｈｙｄｒｏｐｙｒｉｄｉｎｅ
ｃａｌｃｉｕｍｃｈａｎｎｅｌｂｌｏｃｋｅｒｓ，ＮＤＨＰ-ＣＣＢ）、β受体阻滞剂

（β-ｒｅｃｅｐ-
ｔｏｒｂｌｏｃｋｅｒｓ，β-ＲＢ）及地高辛

。
而

ＮＤＨＰ-ＣＣＢ
和β-ＲＢ可能会引

起低血压

，
导致衰弱者跌倒或其他合并症

。
地高辛在房颤中的

作用始终存在争议

，
如一项针对不同年龄房颤患者的荟萃分析

表明

［４３］，
地高辛与死亡率的增高显著相关

，
但其仍为

２０２３
年美

国

ＡＦ
指南所推荐

［２］。

２．４．４　
房室结消融及起搏器置人

：
对于衰弱的老年人

，ＡＡＤ
的选择更具有挑战性

。ＥＨＲＡ
的专家共识指出对于多病

、
多重

用药

、
复极储备减少和致心律失常风险高的衰弱患者而言

，

ＡＡＤ
的选择通常仅限于胺碘酮

［３］。
美国指南支持在不耐受或

禁忌使用

ＡＡＤ
的情况下对有症状的房颤患者进行导管消

融

［２］。
韩国一项针对≥７５岁

ＡＦ
患者的回顾性队列研究发

现

［４４］，
非衰弱患者导管消融术后的死亡

、
因心力衰竭人院

、
血栓

栓塞或心脏骤停等复合结局发生率低于衰弱患者

。
有研究提

出

［１８］，
对于衰弱的老年人

，
若控制心室率失败并且无法维持窦性

心律者

，
可进行房室结消融及起搏器置人或心脏再同步治疗

。

因此

，
当前证据仅表明导管消融对于非衰弱群体有获益

。
未来

应当开展更多导管消融手术

、
起搏器置人

、
心脏再同步化治疗在

房颤合并衰弱患者中的研究

，
以便指导这一高危人群的实践

。

２．５　
房颤合并衰弱的管理

　
有循证医学研究针对房颤合并衰

弱人群提出

ＡＢＣ
管理模式

，Ａ
即抗凝

／
避免卒中

：
除卒中低风险

患者外

，
其余患者均应接受抗凝治疗

，
以预防脑卒中的发生

；Ｂ
即症状管理

：
采用以患者为中心

、
以症状为导向的临床决策来控

制心率或节律

，
以更好地管理症状

；Ｃ
即心血管危险因素和合并

症的管理

：
管理合并症

／
危险因素

，
包括高血压

、
糖尿病

、
心力衰

竭

、
心肌缺血

、
睡眠呼吸暂停等疾病的管理

；
改善生活方式

，
包括

减肥

、
规律运动

、
减少饮酒或使用兴奋剂

、
预防心理疾病等

［１３］。

２．６　
房颤合并衰弱的预后

　
衰弱是心血管病病死率的有效预

测因素

［４５］。Ｍａｄｈａｖａｎ
等

［３０］
研究发现房颤合并衰弱的患者更

容易出现持续性或永久性房颤

，
持续性房颤可能会增加血栓风

险

，
临床常用

ＣＨＡ２ＤＳ２-ＶＡＳｃ
评分评估卒中风险

。
有研究表

明

［３０-３１，３３］，
合并衰弱的房颤患者的

ＣＨＡ２ＤＳ２-ＶＡＳｃ
平均评分高

于非衰弱者

，
这可能也与衰弱者的炎性因子水平较高及抗凝剂

使用率低有关

［１８］。
尽管如此

，
衰弱对于房颤出血风险的影响仍

存在争议

。
美国指南不推荐特定的出血风险评分

［２］，
但欧洲指

南建议使用

ＨＡＳ-ＢＬＥＤ
评估出血风险

［４６］。
该指南强调

，
高出血

风险评分不应阻止

ＯＡＣ
的使用

。
一项研究提示合并衰弱的房

颤患者

ＨＡＳ-ＢＬＥＤ
评分更高

［３１］；
但也有报道认为无论是否合并

衰弱的房颤患者基线出血风险和

ＯＡＣ
后的出血风险没有明显

差异

［３０］。
衰弱是否是房颤的诱因以及衰弱对房颤出血风险的

影响尚不清楚

。

３　
小结与展望

　　
我国专家认为对于老年房颤患者

，
应当常规进行衰弱评

估

，
尽早识别和干预可以延缓或逆转老年心血管病的衰弱进

程

，
对于改善预后有重要意义

。
房颤合并衰弱患者可能具有更

高的出血和血栓风险

，
临床需针对此类患者进行详细评估

。

ＥＨＲＡ
指出无论是否合并衰弱

，
脑卒中高危患者均应行抗凝治

疗

，
故应对使用抗凝药物的衰弱患者进行频繁且定期的随访

，

监测效果并重新评估风险

。
大多数衰弱患者首选治疗方案可

能为药物控制心率

，
不过还需考虑每种方案的潜在风险及患者

意愿

，
导管消融等手术对于衰弱的影响尚未可知

。
临床制定房

颤患者个体化治疗方案时

，
需要谨慎评估衰弱

。
未来可开展大

样本

、
多种评估衰弱工具的房颤相关研究

，
以进一步确定适合

我国的评价工具

；
进行关于房颤不同治疗方案对于衰弱影响的

前瞻性研究

，
以探究更适合这一高危人群的诊疗选择

；
探索不同

干预方式对于房颤合并衰弱的疗效研究

，
以便未来能制定出延

缓衰弱进程

、
预防衰弱状态的干预方案

；
同时

，
可以利用大量医疗

数据

，
通过机器学习算法

，
构建模型预测房颤患者的衰弱风险

，
以

便为临床治疗房颤

、
判断衰弱提供更快捷

、
准确的方法

；
实时监控

患者数据

，
识别潜在衰弱迹象

，
给予警示及个性化建议

，
防止病情

恶化

；
通过远程监测系统

，
便于随访及健康管理

。
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ａｄｕｌｔｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｉｎｉｔｉａｔｉｏｎｏｆｄｉａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２００９，
３６１：１５３９-１５４７．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｒｃｅ．２０１９．０４．００１．

［３５］　ＮｉｋｌａｓＥ，ＴｈｏｍａｓＫ，ＳａｒａＳＤ，ｅｔａｌ．Ｈｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄｆｒａｉｌｅｌｄｅｒｌｙｐａ-
ｔｉｅｎｔｓ-ａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎ，ａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎａｎｄ１２ｍｏｎｔｈｓ＇ｏｕｔｃｏｍｅｓ
［Ｊ］．ＣｌｉｎｉｃａｌＩｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓｉｎＡｇｉｎｇ，２０１８，１３：７４９-７５６．ＤＯＩ：１０．
２１４７／ＣＩＡ．Ｓ１５９３７３．

［３６］　ＢｏｒｉａｎｉＧ，ＲｕｆｆＣＴ，ＫｕｄｅｒＪＦ，ｅｔａｌ．Ｅｄｏｘａｂａｎｖｅｒｓｕｓｗａｒｆａｒｉｎｉｎｐａ-
ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎａｔｔｈｅｅｘｔｒｅｍｅｓｏｆｂｏｄｙｗｅｉｇｈｔ：Ａｎａｎａｌｙ-
ｓｉｓｆｒｏｍｔｈｅＥＮＧＡＧＥＡＦ-ＴＩＭＩ４８Ｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＴｈｒｏｍｂｏｓｉｓａｎｄＨａｅｍ-
ｏｓｔａｓｉｓ：ＪｏｕｒｎａｌｏｆｔｈｅＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＳｏｃｉｅｔｙｏｎＴｈｒｏｍｂｏｓｉｓａｎｄＨａｅｍ-
ｏｓｔａｓｉｓ，２０２１，１２１（２）：１４０-１４９．ＤＯＩ：１０．１０５５／ｓ-００４０-１７１６５４０．

［３７］　ＤｅｉｔｅｌｚｗｅｉｇＳ，ＫｅｓｈｉｓｈｉａｎＡ，ＫａｎｇＡ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓａｎｄｓａｆｅｔｙ
ｏｆａｐｉｘａｂａｎ，ｄａｂｉｇａｔｒａｎａｎｄｒｉｖａｒｏｘａｂａｎｖｅｒｓｕｓｗａｒｆａｒｉｎｉｎｏｂｅｓｅｐａ-
ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｏｎｖａｌｖｕｌａｒａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎ：Ａｒｉｓｔｏｐｈａｎｅｓｓｕｂｇｒｏｕｐａｎａｌｙ-
ｓｉｓ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆｔｈｅＡｍｅｒｉｃａｎＣｏｌｌｅｇｅｏｆＣａｒｄｉｏｌｏｇｙ，２０１９，７３（９）：

４３５．ＤＯＩ：１０．１０１６／Ｓ０７３５-１０９７（１９）３１０４３-５． （
下转

２５２
页

）

·２４２·
疑难病杂志

２０２５
年

２
月第

２４
卷第

２
期

　ＣｈｉｎＪＤｉｆｆｉｃａｎｄＣｏｍｐｌＣａｓ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０２５，Ｖｏｌ．２４，Ｎｏ．２



［２０］　ＬｉＨ，ＬｉｕＹ，ＬｉｎＬＴ，ｅｔａｌ．Ａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅｒｅｖｅｒｓｅｄｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌｍｉｔｏ-
ｃｈｏｎｄｒｉａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｖａｓｃｕｌａｒｄｅｍｅｎｔｉａｒａｔｓ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ
Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ，２０１６，９２：３５-４２．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｎｅｕｉｎｔ．２０１５．
１２．００１．

［２１］　ＨｅＦ．Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅｓｏｆｅｌｅｃｔｒｏ-ａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅａｔｒｅｌａｔｅｄＪｉｎｇ-ｗｅｌｌＰｏｉｎｔｓｉｎ
ｒａｔｓｗｉｔｈｖａｓｃｕｌａｒｄｅｍｅｎｔｉａ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＴｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉ-
ｃｉｎｅ，２０１２，３２（２）：２３８-２４２．ＤＯＩ：１０．１０１６／Ｓ０２５４-６２７２（１３）
６００１８-７．

［２２］　
李杰

，
王强

，
王渊

，
等

．
嗅三针对血管性痴呆大鼠海马

ＣＡ１
区损伤

及

Ｋｅａｐ１／Ｎｒｆ２／ＡＲＥ
信号通路关键蛋白的影响

［Ｊ］．
陕西中医

，

２０２３，４４（１１）：１５０９-１５１３．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊｉ．ｓｓｎ．１０００-７３６９．２０２３．
１１．００３．

［２３］　
陈可爱

，
俞萍

，
陈捷

，
等

．
电针长强穴对血管性痴呆大鼠学习记忆

能力及海马

ＣＡ１
区细胞凋亡的影响

［Ｊ］．
康复学报

，２０１６，２６
（５）：３３-３６．ＤＯＩ：１０．３７２４／ＳＰＪ．１３２９．２０１６．０５０３３．

［２４］　
田文静

，
黄琳娜

，
王瑞辉

，
等

．
方氏头针对血管性痴呆大鼠海马

ＣＡ１
区星形胶质细胞凋亡的影响

［Ｊ］．
针刺研究

，２０１５，４０（１）：６-
１２．ＤＯＩ：１０．１３７０２／ｊ．１０００-０６０７．２０１５．０１．００２．

［２５］　ＺｈｕＷ，ＷａｎｇＸＲ，ＤｕＳＱ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉ-ｏｘｉｄａｔｉｖｅａｎｄａｎｔｉ-ａｐｏｐｔｏｔｉｃ
ｅｆｆｅｃｔｓｏｆａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅ：Ｒｏｌｅｏｆｔｈｉｏｒｅｄｏｘｉｎ-１ｉｎｔｈｅｈｉｐｐｏｃａｍｐｕｓｏｆ
ｖａｓｃｕｌａｒｄｅｍｅｎｔｉａｒａｔｓ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ，２０１８，３７９：２８１-２９１．

［２６］　
刘静

．
探讨运动针刺干预激活

ＰＩ３Ｋ-ＡＫＴ
信号通路对

ＶａＤ
神经

元保护及

Ｃａｓｐａｓｅ-３
表达影响的研究

［Ｄ］．
南宁

：
广西中医药大

学

，２０２１．
［２７］　

郭菲

，
张素钊

，
陈世雨

，
等

．
电针对血管性痴呆大鼠海马区

ｃ-Ｊｕｎ

氨基末端激酶信号通路的影响

［Ｊ］．
针刺研究

，２０２０，４５（１）：２１-
２６．ＤＯＩ：１０．１３７０２／ｊ．１０００-０６０７．１９０５１２．

［２８］　
王婧吉

，
瞿艳

，
王娟

，
等

．
电针

“
百会

”“
神庭

”
对血管性痴呆大鼠

学习记忆能力和海马突触结构与相关蛋白表达水平的影响

［Ｊ］．

安徽中医药大学学报

，２０２２，４１（３）：５１-５６．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．
２０９５-７２４６．２０２２．０３．０１２．

［２９］　
魏宇唯

，
谢高宇

，
唐中生

，
等

．
电针

“
智三针

”
对血管性痴呆大鼠学

习记忆及海马

ＣＡ１
区突触相关蛋白表达的影响

［Ｊ］．
中医药导

报

，２０２１，２７（２）：１９-２３．ＤＯＩ：１０．１３８６２／ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｎ４３-１４４６／ｒ．
２０２１．０２．００５

［３０］　
于国强

，
孙婧妍

，
关莹

，
等

．
经颅重复针刺对血管性痴呆模型大鼠

认知功能及海马突触超微结构的影响

［Ｊ］．
上海针灸杂志

，２０２４，
４３（１）：８９-９５．ＤＯＩ：１０．１３４６０／ｊ．ｉｓｓｎ．１００５-０９５７．２０２４．０１．００８９．

［３１］　
李慧

，
王雪蕊

，
杨静雯

，
等

．
针刺对血管性痴呆大鼠海马突触传递

相关信号分子的影响

［Ｊ］．
中国中医药信息杂志

，２０１６，２３（７）；
７７-８１．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００５-５３０４．２０１６．０７．０２０．

［３２］　
王洋岗

，
周春燕

，
任惠明

，
等

．
电针配合加味补阳还五汤对血管性

痴呆患者记忆行为学

、
血清

ＢＤＮＦ、ＶＥＧＦ
及神经元凋亡相关分

子表达的影响

［Ｊ］．
中华中医药学刊

，２０２２，４０（５）：８１-８５．ＤＯＩ：
１０．１３１９３／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３-７７１７．２０２２．０５．０２０．

［３３］　ＧｏｃｍｅｚＳ，ＳａｈｉｎＴＤ，ＹａｚｉｒＹ，ｅｔａｌ．Ｒｅｓｖｅｒａｔｒｏｌｉｍｐｒｏｖｅｓｃｏｇｎｉｔｉｖｅ
ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅａｎｄｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｂｙｉｎｃｒｅａｓｉｎｇＢＤＮＦｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ａｎｄｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｄｕｒｉｎｇｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｖａｓｃｕｌａｒｄｅｍｅｎｔｉａ
ｉｎｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎ-ｉｎｄｕｃｅｄｄｉａｂｅｔｉｃｒａｔｓ［Ｊ］．ＢｉｏｌｏｇｉｃａｌＰｓｙｃｈｉａｔｒｙ，
２０１８，８３（９）：Ｓ１４４．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｂｉｏｐｓｙｃｈ．２０１８．０２．３７６．

［３４］　
梁慧英

，
廖琳

，
游国清

，
等

．
电针对血管性痴呆大鼠记忆力及海马

ＢＤＮＦ、ＰＳＤ-９５
蛋白表达的影响

［Ｊ］．
中国康复医学杂志

，２０１９，３４
（８）：９０２-９０７．

［３５］　ＤｉｎｇＨＭ，ＫａｎＳ，ＷａｎｇＸＬ，ｅｔａｌ．Ｃｒｙｐｔｏｔａｎｓｈｉｎｏｎｅａｇａｉｎｓｔｖａｓｃｕｌａｒ
ｄｅｍｅｎｔｉａｔｈｒｏｕｇｈｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎｏｆＡβａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎａｎｄｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅ-
ｓｐｏｎｓｅｓｉｎｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＡｒａｂｉａｎＪｏｕｒｎａｌｏｆ
Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，２０２２，１５（１２）：１０４３２８．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ａｒａｂｊｃ．
２０２２．１０４３２８．

［３６］　
冯德琳

，
刘玉驰

，
刘晨

，
等

．
电针干预血管性痴呆大鼠海马

ＣＡ１
区

ＡＶＰ、Ａβ１-４０蛋白表达的研究

［Ｊ］．
针灸临床杂志

，２０１５，３１（６）：
５９-６４．

［３７］　
蒋灵鸽

，
张华伟

，
张拯

，
等

．
双强度

、
频度电针对血管性痴呆大鼠

海马

ＣＡ１
区β淀粉样蛋白

１-４０、
精氨酸加压素及学习记忆的影

响

［Ｊ］．
针刺研究

，２０１７，４２（１）：２０-２５．ＤＯＩ：１０．１３７０２／ｊ．１０００-
０６０７．２０１７．０１．００４．

（
收稿日期

：２０２４－０８－０９）

（
上接

２４２
页

）

［３８］　ＫｉｍＤＨ，ＰａｗａｒＡ，ＧａｇｎｅＪＪ，ｅｔａｌ．Ｆｒａｉｌｔｙａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅｓｏｆ
ｄｉｒｅｃｔｏｒａｌａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔｓｖｅｒｓｕｓｗａｒｆａｒｉｎｉｎｏｌｄｅｒａｄｕｌｔｓｗｉｔｈａｔｒｉａｌｆｉ-
ｂｒｉｌｌａｔｉｏｎ：ＡＣｏｈｏｒｔＳｔｕｄｙ［Ｊ］．ＡｎｎａｌｓｏｆＩｎｔｅｒｎａｌＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０２１，
１７４（９）：１２１４-１２２３．ＤＯＩ：１０．７３２６／Ｍ２０-７１４１．

［３９］　ＪｏｏｓｔｅｎＬＰＴ，ＤｏｏｒｎＳＶ，ＨｏｅｓＡＷ，ｅｔａｌ．Ｓａｆｅｔｙｏｆｓｗｉｔｃｈｉｎｇｆｒｏｍ
ｖｉｔａｍｉｎＫａｎｔａｇｏｎｉｓｔｔｏｎｏｎ-ｖｉｔａｍｉｎＫａｎｔａｇｏｎｉｓｔｏｒａｌａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔｉｎ
ｆｒａｉｌｅｌｄｅｒｌｙｗｉｔｈａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎ：Ｒａｔｉｏｎａｌｅａｎｄｄｅｓｉｇｎｏｆｔｈｅ
ＦＲＡＩＬ-ＡＦｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＢＭＪＰｕｂｌｉｓｈｉｎｇＧｒｏｕｐ，
２０１９，９（１２）：ｅ０３２４８８．ＤＯＩ：１０．１１３６／ｂｍｊｏｐｅｎ-２０１９-０３２４８８．
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