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指南与共识

摘要

心原性猝死是指由心血管疾病导致的突然的、毫无预期的死亡，全球每年心原性猝死人数约占总死亡人数的

15%~20%。尽管我国每年约有 57 万人发生心原性猝死，但对于鉴定死因至关重要的猝死后常规尸检以及新兴的分子

尸检，目前仍未给予足够重视。为此，中华医学会病理学分会心血管疾病学组组织国内相关领域多学科专家，在参

考新近公布的欧美及亚太相关指南和共识的基础上，结合我国实际情况，撰写《心原性猝死尸检和分子诊断中国专家

共识 》，旨在规范化指导心原性猝死常规尸检和分子尸检操作流程，更好地将心原性猝死解剖、病理和分子诊断结合

起来，帮助病理医师和法医更精准地对心原性猝死进行病因学诊断，为深入了解中国猝死人群病因学构成、建立合

理的心原性猝死预防策略奠定基础。
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Abstract
Sudden cardiac death (SCD) is a sudden unexpected death caused by cardiovascular diseases and accounts for 

approximately 15%-20% of deaths worldwide. However, SCD postmortem examination by autopsy and molecular diagnosis, 

which is crucial for identifying the cause of SCD, has not received enough attention at present, despite the fact that SCD is 

responsible for up to 570 000 deaths annually in China. Therefore, multidisciplinary experts from Cardiovascular Disease 

Group of Chinese Society of Pathology worked together on this "Chinese Expert Consensus Statement on the Autopsy 

and Molecular Diagnosis of Sudden Cardiac Death", based on China's actual situation and recently published guidelines 

and consensus of Europe, the United States and the Asia-Pacific region. This consensus aims to standardize and guide the 
procedures of SCD autopsy and molecular examinations, combine the anatomic, pathological and molecular diagnosis, and 

help pathologists and forensic practitioners make more accurate etiological diagnosis of SCD. This consensus statement will 

lay the foundation for in-depth understanding of the etiology of sudden cardiac death in China and help develop appropriate 

SCD prevention strategies in China.
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心原性猝死是一类重大公共卫生问题，全球每

年死亡人口中约 15%~20% 死于心原性猝死 [1]。对

心原性猝死患者进行分子诊断，不仅有助于明确死

因，更重要的是能够对存在遗传隐患的亲属进行早

期诊断和治疗，并提供遗传咨询，以预防心原性猝

死的发生。2015 年欧洲心脏病学会（ESC）室性心律

失常和心原性猝死管理指南 [2]、2017 年美国心脏协

会（AHA）/ 美国心脏病学会（ACC）/ 美国心律学会

（HRS）室性心律失常处理与预防心原性猝死指南 [3]、

2019 年欧洲将基因检测纳入心原性猝死多学科管理

的建议 [4]、2020 年亚太心律学会（APHRS）/HRS 关

于调查不明原因猝死患者和心脏骤停幸存者及其家

属的专家共识 [5]、2022 年欧洲心律协会（EHRA）/

HRS/APHRS/ 拉丁美洲心律学会（LAHRS）关于心脏
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疾病基因检测现状的专家共识声明 [6] 都充分强调了

心原性猝死分子诊断在临床实践中的重要性和必要

性，它已经成为发达国家临床实践中的常规项目。

在中华医学会病理学分会的支持下，心血管疾

病学组组织国内心脏病学、心脏电生理学、临床遗

传学、分子遗传学、病理学和法医学专家，在参考

新近公布的欧美及亚太相关指南和共识的基础上，

结合我国近年在这一领域的研究进展和国情 [7-8]，形

成了此中国专家共识。该共识中的分子诊断是指为

了鉴定心血管疾病遗传变异而进行的分子遗传学检

测，主要利用心原性猝死患者、心脏骤停存活者或

心原性猝死高危者的血液 / 组织中提取的 DNA 来确

定其潜在遗传病因。高通量测序技术，即“下一代

测序技术 ”，是分子诊断的有效工具。

本共识按照制定临床指南的一般方法进行撰

写，同时明确定义了“推荐等级 ”。由于该领域的研

究不可能采用设计良好的随机和（或 ）盲法对照，因

而本共识的绝大部分证据来自于队列研究或病例对

照研究。因此，本共识对Ⅰ类、Ⅱ a 类、Ⅱ b 类和

Ⅲ类推荐的标准进行了特别定义，所有推荐的证据

水平均基于循证医学证据检索或专家会议讨论。Ⅰ

类推荐（推荐 ）：能够为临床工作提供帮助，可以

影响临床诊断及治疗决策。Ⅱ类推荐：可能会影响

临床诊断及治疗决策，Ⅱ a 类推荐为“可能有用 ”，

Ⅱ b 类推荐为“可以考虑 ”。Ⅲ类推荐（不应该或不

推荐 ）：不能为临床工作提供任何益处，甚至在诊

断评估中可能有不利影响。

本共识旨在更好地将心原性猝死的解剖学诊断

和分子诊断结合起来，帮助病理医师和法医对心原

性猝死进行更精准的病因学诊断，以便于临床医师

在心原性猝死的预防、筛查、危险分层及遗传咨询

中做出合理决策。本共识中尸检适用于心原性猝死

患者，分子诊断不仅适用于心原性猝死患者，也同

样适用于心脏骤停但经抢救存活的患者和心原性猝

死高危人群。心原性猝死高危人群包括：可潜在诱

发心原性猝死或心脏骤停、家族史三代以内有心原

性猝死或心脏骤停病史的心血管疾病患者。期望本

共识能促进心原性猝死尸检调查与分子诊断的规范

化应用。

1  心原性猝死的定义及发生率

猝死是指平时基本健康的人由于患有潜在的疾

病或出现急性机能障碍，发生突然的、出人意料的

非暴力性死亡（自然死亡 ）。全球各国对猝死的时

间限度定义有所不同，我国公共安全行业标准（GA/

T147-2019）[9] 规定为从开始发病（或病情突变 ）到

死亡在 24 h 以内者。猝死是死亡的一种方式，即它

是一种症状，而非一种疾病。对于临床实践而言，

导致猝死的潜在疾病在患者存活时被遗漏了，因此

强烈建议对猝死者进行尸检，以揭示隐藏的疾病。

引起猝死的病因复杂，病种多样。猝死的最终

表现都是心脏骤停，但猝死的病因除心血管疾病外，

还可能是急性脑衰竭或呼吸衰竭。脑衰竭猝死的病

因为脑出血、脑栓塞和癫痫，影响呼吸中枢，继发

呼吸衰竭和心跳停止。呼吸系统疾病引起的猝死，是

因为突然的气道阻塞导致通气和换气障碍引起急呼

吸性衰竭，导致缺氧、紫绀和最终的心脏停搏。心

原性猝死是最常见、最复杂的猝死原因，建议尸检

者首先关注非心脏疾病，然后再考虑心脏疾病。在

怀疑中毒的情况下应进行毒理学分析，特别是在无

目击者的情况下，应留取心腔血液（25 ml）、股静脉

外周血（10 ml）、尿液（30~50 ml）或胆汁（20~30 ml），

储存在 4℃环境下，进行毒理学分析。

心原性猝死是指由心血管疾病导致的突然的、

毫无预期的死亡，其时间限度分为两种：（1）在有目

击者的情况下，死亡发生于急性症状出现后 1 h 内；

（2）在无目击者的情况下，死亡发生于 24 h 内 [4]。

在尸检中，根据目前的行业标准，在排除暴力性死

亡的情况下，以下三种情况下可将猝死者诊断为心

原性猝死：（1）已知存在先天性或后天可能致命的心

血管疾病；（2）尸检确认心脏或血管异常是猝死的可

能原因；（3）死后检查未发现明显的心外原因，推测

心律失常事件是最可能的死因。

在不同国家的研究中，心原性猝死的总体发生

率有所不同。全球心原性猝死的年发生率为 15/10

万 ~159/10 万，占所有死亡的 15%~20%。我国心原

性猝死的年发生率为 40.7/10 万 [10]，即每年约 57 万

人发生心原性猝死。心原性猝死的发生率随年龄增

长而升高，发病原因随年龄增长而不同。虽然年轻

人群（<35 岁 ）中心原性猝死的发生率较低，但有遗

传性心血管疾病（如心肌病、离子通道疾病 ）时发生

心原性猝死的可能性增加。

从医学角度来看，心原性猝死的病因包含多种

心血管疾病（附表 1）。冠心病是最主要的病因，约

占心原性猝死的 50%~80%[11-13]；其次为心肌病、心

肌炎和其他器质性心脏病；再次为无明显器质性改

变的猝死。其中前两类具有心血管形态和（或 ）心肌

组织结构的异常，尸检和（或 ）影像学可做出形态学

诊断，分子检测能够辅助做出遗传学病因诊断，如
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由家族性高胆固醇血症引起的冠心病、心肌病、主

动脉瘤或夹层等。而对于第三类解剖学阴性的心原

性猝死，特别是年轻心原性猝死患者，存在遗传学

病因的可能性大，遗传学检测有助于在分子水平阐

明根本死因，如离子通道病等。

2  个人史和家族史调查

个人史和家族史能够提供重要信息，无论是否

进行分子诊断，都应尽量详细调查心原性猝死患者

的个人史和三代家族史。

在调查心原性猝死患者的个人史时，应尽量收

集与心血管疾病相关或能够引起心原性猝死的信息：

（1）应注意死者年龄，不同年龄段心原性猝死的病因

有显著差异，如儿茶酚胺敏感性多形性室性心动过

速（CPVT）和长 QT 综合征（LQTS）患者通常较年轻，

而中老年人死于冠心病和心肌病的可能性更大。（2）

死者的职业（如运动员）和死亡的诱发因素，如剧烈

运动或过度劳累可能促使遗传性离子通道病、心肌

病、冠状动脉先天畸形或马凡综合征的患者发生心原

性猝死。（3）应详细查阅既往医疗及用药史（包括潜

在的药物滥用史）和急救部门的诊治经过、检查 / 检

测报告及临床效果。18%~45% 的心原性猝死患者猝

死前有典型的心血管相关症状，如心悸、胸痛、胸

闷或晕厥，并且可能在猝死前已经在医疗机构就诊，

有既往检查结果、相关诊断和治疗。既往的心电图、

二维超声心动图、CT、MRI 及造影等检查资料可为

死者提供重要的诊断及鉴别诊断信息。急救部门的连

续心电图监测或自动体外除颤仪记录信息也能够为

病因学诊断提供线索。如果死者携带心脏植入式电子

设备，查询该设备的记录信息可能会发现心原性猝死

病因诊断的重要线索。用药史也能够提供重要信息，

如 Brugada 综合征或 LQTS 可能因特定药物抑制离子

通道功能而加重症状 [14]。（4）非典型的心血管症状

也能够提供重要的诊断信息，尤其是猝死前 24~48 h 

内的健康状况，如病毒感染的前驱症状和胃肠道症

状提示可能为心肌炎 [15]，2 型 LQTS 患者可能同时有

神经性癫痫表现 [16]。（5）烟酒等不良嗜好、旅居史及

毒物、放射性物质、传染病接触史等也能够为鉴别

诊断提供重要信息。（6）应警惕某些特殊的反常事件，

例如不明原因的道路交通事故、熟悉水性的游泳者

溺水等，可能是由于潜在的心血管疾病发作导致。

家族史对分子诊断具有重要意义，应由具有遗

传学知识背景或在心血管遗传疾病方面有经验的专

业人员进行收集，包括至少三代家系成员的症状、

既往的心血管检查结果及诊断。应记录家系成员中

的重大心脏事件及任何原因的死亡，例如不明原因

的道路交通事故、熟悉水性的游泳者溺水、婴儿猝

死或孕晚期死胎相关的死亡。还应记录一些非心脏

疾病方面的表型，例如：对常规治疗无反应的不明

原因癫痫，骨骼肌无力，头发卷曲和掌跖角化过度

( 可能与心律失常性心肌病有关 )，注意力缺陷及智

力残疾，气胸、血管疾病、胃肠道和子宫破裂史（可

能与血管性 Ehlers-Danlos 综合征有关 ）等。

专家组建议

建议 1：所有怀疑心原性猝死的患者和心脏

骤停幸存者，无论是否进行分子诊断，都应详细

调查其个人史和三代家族史（Ⅰ类推荐）。

建议 2：应由多学科团队评估心原性猝死家

族史，建议该团队包括心脏病专家、法医和（或）

病理学家、遗传学相关专业人员（Ⅰ类推荐）。

3  尸检和影像学检查

法医病理学家或病理医师需要对突发意外死

亡者进行尸检及组织病理学检查，提取尸体相关体

液或组织进行毒物、药物检验，或者其他实验室检

验（必要时 ），如生化检测、微生物培养、代谢筛查

等。在尸检及组织病理学检查过程中，应按照心血

管病理取材规范对心脏及血管进行详细剖检。对于

怀疑心律失常者或心脏大体形态正常的心原性猝死

患者，应剖检心脏传导系统 [17-18]，对窦房结、房室

结和希氏束取材，行组织学检查以观察是否存在发

育障碍、结构异常、炎症或出血。检验者应注意不

要过度解读不致命的轻微病变，如轻度的冠状动脉

狭窄。如果既无暴力性死亡迹象，又无心外猝死原

因，且心脏大体及组织学未见可诊断的器质性疾病，

为“不明原因的心原性猝死 ”或“突发心律失常死亡

综合征 ”，该类病例可能有遗传原因，推荐进行多

学科小组讨论。

由于宗教、习俗等影响或受医疗条件限制无法

进行尸检者，在条件允许的情况下，建议采用尸体

影像学检查（虚拟解剖 ）方法诊断 [19]。目前可用于

尸体心血管系统的影像学检查包括死后 MRI 和 CT。

虽然尸体无血流动力学，MRI 图像上不形成血液的

流空效应，某种程度上限制了 MRI 在尸体心血管系

统检查中的作用，但心脏磁共振能够清晰地显示心

内膜和心外膜边界，能够通过测量心壁厚度和评估

纤维脂肪替代诊断心肌病，也能够显示心肌梗死和

心肌炎的病理特征 [20]。活体 CT 检查软组织的区分
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度差与照射时间短有关，而对尸体不必考虑长时间

照射和对比剂带来的伤害，且无呼吸运动产生的伪

影，因此结合血管造影的尸体 CT 在评估冠状动脉、

主动脉等心血管疾病中具有一定的价值 [21]。

经过初期影像学检查和（或 ）全面的病理学解

剖检查（包括大体和组织学 ）后，法医和（或 ）病理

医师应明确冠心病、先天性心脏病、心肌病、心肌

炎、心脏肿瘤、血栓栓塞、动脉夹层及其他器质性

心脏病的形态学诊断。对于已知致病基因的单基因

遗传病，如心肌病、胸主动脉瘤或夹层、怀疑家族

性高胆固醇血症的冠心病等，可针对不同疾病类型

选择一组与该疾病相关的靶向基因检测，也可进行

全外显子组测序或全基因组测序。对于解剖学阴性

的不明原因猝死病例，建议进行全外显子组测序或

全基因组测序，扩大基因检测范围以期待能够发现

更多的基因变异。部分病例能够获得明确的致病变

异，在有些情况下会发现意义不明的变异，此时则

需要进行家系调查，以确定基因型是否与心脏表型

关联。由于测序结果中会有相当一部分变异的意义

不明确，未经心脏病学、病理学和遗传学综合评估

的基因检测结果不可单独用于临床分子诊断。

专家组建议

建议 3：当怀疑心原性猝死时，医院或司法

部门应建议家属同意对心原性猝死患者进行系

统、全面的尸检（Ⅰ类推荐）。

建议 4：在对心血管系统进行解剖时，应按

照心血管病理取材规范对心脏及血管进行彻底剖

检（Ⅰ类推荐）。

建议 5：心脏形态或组织学无明确异常的心

原性猝死病例，对心脏传导系统进行评估或可揭

示病理病变（Ⅱ类推荐）。

建议 6：条件允许时，可考虑在尸检前或无

法进行尸检时采用尸体影像学检查方法来辅助诊

断（Ⅱ类推荐）。

4  心原性猝死患者标本采集以备基因检测

对于怀疑心原性猝死的患者，建议收集和储存

血液和（或 ）组织标本，配以详细的临床信息，以

备尸检后基因检测使用 [4]。样本采集和处理工作应

由专业的病理医师、法医或受过专业培训的医技人

员完成。样本采集不应影响正常的诊疗工作。需与

家属签署《知情同意书 》，填写《样本采集记录表 》，

记录样本采集处理全过程。在病理医师 / 法医判断

和分割取走需要用作组织学诊断的部分后，剩余组

织方可作为分子诊断留样。组织采集须以获取多量、

优质的全基因组 DNA 为目的，样本采集人员应在病

理医师或法医的指导下取样，避开坏死和不易提取

DNA 的部位。为了获得更好的检测质量和更精准的

分析结果，建议在对每一例猝死病例进行尸检时，保

存部分组织（心肌组织最佳，如难以获得，也可考虑

脾脏、肝脏或肾脏等）和乙二胺四乙酸（EDTA）抗凝

血液作为基因检测标本。新鲜组织大小一般为每块

0.1 cm3，每个冻存管内放 3~5 块组织，装好后立即放

入液氮速冻，之后转移到 -80℃冰箱保存。EDTA 抗

凝血在常温或 4℃环境下放置，72 h 内提取全基因组

DNA。若无法获取新鲜组织，可以使用心肌或其他

实体器官的甲醛固定石蜡包埋（FFPE）组织标本。如

果猝死病例无法进行尸检，可取其皮肤、黏膜组织

和血液用于分子检测。标本质量对检测结果和分析

至关重要，病理医师需要进一步评估待检测的标本，

包括标本坏死、出血、细胞量和是否进行过不利于

核酸检测的前处理（如硝酸、盐酸脱钙液处理）。

组织标本离体后，在尽可能短的时间内提取

DNA 储存备用。如果条件不允许，应将新鲜组织和

血样一起冷冻保存，并保留详细的表型信息。如无

冷冻条件，亦可使用 FFPE 组织。FFPE 组织标本应

避免使用含重金属离子的固定液，蜡块保存温度最

好在 32℃以下。样品的储存需要法医或病理学家和

相关遗传学家之间进行严格和良好的沟通。

专家组建议

建议 7：对于怀疑心原性猝死的患者，建议

收集和储存血液和（或）组织标本，配以详细的临

床信息，以备尸检后基因检测使用（Ⅰ类推荐）。

5  遗传学评估及家系调查

对于心原性猝死患者和心脏骤停幸存者，精准

诊断不仅可以帮助明确患者死因或病因，还可促进

对其家庭成员进行相应的临床评估，以识别其中的

高危家属 [22]。当心原性猝死患者被检出致病或可能

致病变异时，家系筛查应包括遗传学检测和临床评

估 [23-27] （Ⅰ类推荐 ）。当先证者检出意义不明变异时，

不推荐对其家系进行级联检测。但如果检测方为多

学科研究型团队，通过更深入、更详细的家系调查，

收集更多证据，或许能够实现变异致病性的升级，

此时则可用于家系的级联检测。心原性猝死分子尸

检策略如图 1 所示。
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5.1  关于表型明确的心原性猝死患者的遗传学评估

及家系调查

基于明确表型的基因检测是先证者和家庭整体

评估的重要组成部分，能为明确死因和临床诊断提

供更多的客观依据。若无其他家庭成员有明显的临

床表型，确定先证者的致病变异则将有助于对家庭

成员进行级联基因检测。

结合死前临床病史、既往史、尸检和（或 ）尸体

影像学检查结果，如果发现死者具有明确的心脏表

型，则应针对相应表型进行包含明确致病基因的靶

向基因检测，以便在最大可能检出致病变异的同时

降低检出意义不明变异的可能性，提高诊断的准确

性和诊断效率。ClinGen 专家组已针对 LQTS[28]、短

QT 综合征、CPVT、Brugada 综合征 [29]、肥厚型心肌

病 [30]、致心律失常性右心室心肌病、家族性胸主动

脉瘤 / 夹层 [31] 和家族性高胆固醇血症等常见遗传性

心血管疾病给出了明确致病基因列表（表 1），靶向

基因检测应包含这些明确的致病基因。然而，随着

研究的进展，不断有新基因被发现，基因组合检测

更新速度远不及新基因发现的速度，因此也可考虑

进行全外显子组或全基因组测序，然后重点分析与

心脏表型明确相关的致病基因。需要注意的是，全

外显子组或全基因组测序会产生大量意义不明的变

异，不应过度解读，避免给亲属和医务工作者带来

额外的随访负担 [32]。

如果在心原性猝死患者中检出与表型相符的

致病或可能致病变异，则应对其家属进行遗传学咨

询和检测。针对检出的变异，也应根据家属表型信

息的补充与更新以及其他针对该变异或基因的新

证据，进行重评估，变异的致病性可被升级或降 

级 [29, 33-35]。在先证者和家属中检出变异，应与临床

发现相关联，进行共分离分析。

图 1 心原性猝死分子尸检策略

注：BrS：Brugada 综合征；LQTS：长 QT 综合征；SQTS：短 QT 综合征；CPVT：儿茶酚胺敏感性多形性室性心动过速；ARVC：致心律

失常性右心室心肌病；DCM：扩张型心肌病；HCM：肥厚型心肌病；FH：家族性高胆固醇血症。图中所示基因仅为目前已知的与特定疾病

表型明确相关的致病基因，可适当增加与疾病强或中等程度相关基因，其检测结果应由多学科专家讨论决定，在实践操作中，可考虑进

行全外显子组测序，然后对特定基因进行靶向分析

分子尸检

表型不明，但具有以下情况 表型明确，怀疑遗传性心血管疾病

根据既往病史

遗传性
心律失常

遗传性
心律失常基因

遗传性
心肌病基因

（1）记录在案的
心律失常死亡
（2）家族性心律
失常综合征相关
的特异性诱因
（3） 年轻个体

遗传性
心肌病

遗传性胸主
动脉瘤或夹层

缺血性
心脏病

心原性猝死

病史或家族史调查、尸检和（或）虚拟尸检

BrS

SCN5A

LQTS

KCNQ1
KCNH2
SCN5A
CALM1
CALM2
CALM3

ARVC

DSC2
DSG2
DSP
JUP

PKP2
TMEM43

DCM

BAG3
DES

FLNC
LMNA
MYH7

RBM20
SCN5A
TNNC1
TNNT2

TTN

COL3A1
FBN1

SMAD3
TGFB2

TGFBR1
TGFBR2
ACTA2
MYH11
MYLK
LOX

PRKG1

LDLR
APOB
PCSK9

HCM

FH 其他

ACTC1
MYH7
MYL3

PRKAG2
TNNI3
TNNT2
TPM1
MYL2

MYBPC3

SQTS

KCNH2
KCNQ1
KCNJ2

SLC4A3
SLC22A5

CPVT

RYR2
CASQ2
TRDN
TECRL

病史或
家族史
强烈提
示为 FH
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专家组建议

建议 8：根据表型怀疑为遗传性疾病导致的心

原性猝死患者，推荐进行基因检测来帮助寻找遗

传病因；对其一级亲属，建议进行以表型为指导的

临床筛查。当先证者获得明确的遗传诊断时，应

对其所有高危亲属提供级联基因检测（Ⅰ类推荐）。

建议 9：对于表型明确的心原性猝死患者，

临床基因检测应主要针对与疾病有明确关联的致

病基因（Ⅰ类推荐）。

建议 10：对于进行基因检测的心原性猝死家

庭，特别是先证者当时未发现致病或者可能致病

的基因变异时，建议定期对基因检测结果进行重

新评估和生物信息分析（通常是每年一次），当出

现新的遗传学证据时，就有可能更新先证者的遗

传诊断（Ⅰ类推荐）。

5.2  关于表型不明的心原性猝死患者的遗传学评估

及家系调查

对于尸检未发现心血管结构异常的心原性猝死

患者，出于科研目的可以进行大的基因组合检测或

全外显子组 / 全基因组测序，但在常规诊疗和咨询

中不推荐，目的是为了减少误读 [36]。但是如果有以

下三种情况，即便死者表型不明确，也建议进行以

遗传性原发性心律失常综合征 [37] 为重点的遗传评

估：（1）记录在案的心律失常死亡，如 LQTS 心电图

表现为 QT 间期延长和 T 波异常，在心律失常发作

时呈典型的尖端扭转型室性心动过速；（2）家族性心

律失常综合征相关的特异性诱因，如竞技运动、情

绪或身体压力、游泳、药物使用、声学触发、癫痫 

等 [22-24, 37-40]；（3）年轻人特别是年龄 <40 岁者。对于年

轻的表型不明的心原性猝死患者，检测心肌病基因

（如 LMNA）可能增加诊断率，虽然概率较低 [22-24, 37-40]。

因此，2022 年 EHRA/HRS/APHRS/LAHRS 心脏疾病

基因检测现状专家共识声明指出，对于年轻的心原

性猝死患者，可考虑进行包含心肌病基因在内的更

大基因组合检测 [6]。

在大部分病例中，即便对死者及其家系进行了

综合评估，仍然可能不清楚病因。此时建议定期对

家庭成员进行重新评估来获取新信息，虽然概率较

低，但可能会影响诊断 [37]。建议每隔 3~5 年对家庭

成员进行重新评估，如果一个家系中不止一名成员

发生了心原性猝死，则应缩短重新评估的间隔时间。

这种定期的重新评估可在家属年龄达到 45 岁后停

止，但如果死者发生心原性猝死时的年龄在 45 岁左

右或有新发现，则定期重新评估可能要持续更久。

专家组建议

建议 11：对于尸检未发现心血管结构异常的

心原性猝死患者，如有以下情况，建议对其进行

以遗传性原发性心律失常综合征为重点的遗传评

估，亦可考虑纳入心肌病基因进行更大基因组合

检测：（1）记录在案的心律失常死亡（Ⅰ类推荐）；

（2）家族性心律失常综合征相关的特异性诱因（Ⅰ

类推荐）；（3）表型不明的年轻心原性猝死患者特

别是年龄 <40 岁者（Ⅱ a类推荐）。

建议 12：对于专家评估后表型仍不明的年轻

心原性猝死患者，推荐对其一级亲属每隔 3~5 年

定期进行重新评估以获取新信息，直至其 45 岁

为止，如果家系中不止一人发生心原性猝死，则

应缩短定期重新评估的间隔时间（Ⅰ类推荐）。

6  小结

心原性猝死是全球最常见的死亡原因之一，即

使国内外已经在早期发现、院前抢救、院内急救等

方面进行了大量工作，且已获得了重大进展，但心

表 1  ClinGen 专家组列出的几种常见遗传性心血管疾病的明确致病基因
遗传性心血管疾病 致病基因

Brugada 综合征 SCN5A

长 QT 综合征 KCNH2、KCNQ1、SCN5A( 对于婴儿或儿童早期出现心脏传导阻滞和严重 QT 间期延长的患者，CALM1、

 CALM2、CALM3 是明确致病基因 )

短 QT 综合征 KCNH2

儿茶酚胺敏感性多形性室性心动过速 RYR2、CASQ2、TRDN、TECRL

致心律失常性右心室心肌病 DSC2、DSG2、DSP、JUP、PKP2、TMEM43

扩张型心肌病 BAG3、DES、FLNC、LMNA、MYH7、RBM20、SCN5A、TNNC1、TNNT2、TTN

肥厚型心肌病 ACTC1、MYH7、MYL3、PRKAG2、TNNI3、TNNT2、TPM1、MYL2、MYBPC3

家族性胸主动脉瘤或夹层 COL3A1、FBN1、SMAD3、TGFB2、TGFBR1、TGFBR2、ACTA2、MYH11、MYLK、LOX、PRKG1

家族性高胆固醇血症 LDLR、APOB、PCSK9
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原性猝死发生率仍居高不下。年轻人的心原性猝死

和不明原因的心原性猝死，更是公共卫生重点、优

先关注的一类问题。心原性猝死的病因及死因复杂，

相关疾病种类繁多，在实际工作中，每例心原性猝

死都必须进行直接死因及基础病因的解释。尸检作

为查明死亡原因的经典医学手段，能够对大部分心

原性猝死做出形态学诊断。在众多可能会引起心原

性猝死的疾病中，遗传性心血管疾病的发病率较高，

对疑为此类疾病的心原性猝死患者应进行分子诊

断，同时应对其家庭成员进行筛查和评估。本专家

共识旨在为心原性猝死诊断实践中正确使用尸检和

分子诊断提供指导性意见。在此共识基础上，后期

将开展多中心研究，在尸检样本收集、分子诊断实

施、判读、遗传咨询等方面继续积累经验，并根据

理论与技术发展，持续对共识内容进行更新。
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疾病 心原性猝死病因 心原性猝死死因 心原性猝死中占比 临床特点 与遗传的关系

冠心病 冠状动脉粥样硬化斑

块破裂；

冠状动脉血栓 / 瘤栓栓

塞；

冠状动脉自发夹层或

主动脉夹层累及冠

脉；

冠状动脉瘤破裂

冠状动脉重度狭窄；

急性心肌梗死或心脏破裂可引

起心原性休克、猝死，也可

引起心律失常性猝死

50%~80% 的 心 原

性猝死为冠心病

所致，约 50% 的

冠心病相关死亡

为心原性猝死

从不稳定性心绞痛到 ST

段抬高型心肌梗死的一

系列临床表现；

实验室检查心肌酶升高；

有冠状动脉病变和心肌缺

血 / 梗死的影像学和解

剖学证据

冠心病是复杂性多基因疾病；

大约 2% 的早发冠心病患者携

带家族性高胆固醇血症相关

变异 [41]；包括 3 个主要基因

（LDLR、APOB 和 PCSK9）

在内的基因检测的阳性率为

28%~88%[42-43]

心肌病 HCM、DCM、RCM、

LVNC、ARVC 等 原

发性心肌病；

IMD 等继发性心肌病

HCM、DCM、RCM、LVNC 及

IMD 多因心力衰竭猝死，也

可因心律失常猝死；

ARVC 主要引起心律失常性猝死

年 轻 人 心 原 性 猝 死

中， 心 肌 病 约 占

20%[44]

有运动耐量下降、进行性

呼吸困难、水肿等心力

衰竭症状，或心悸、黑

矇、晕厥等心律失常症

状；

继发性心肌病可能有全身

多器官病变；

解剖学及影像学检查存在

心脏结构异常；

组织学有相应的疾病特征

约 60% 的 HCM 可检出明确的

已知基因致病变异，RCM 与

HCM 有相似的遗传背景；

约 40% 的 DCM 可检出已知基

因致病变异；

30%~50% 的 ARVC 可 检 出 已

知基因致病变异；

30%~50% 的 LVNC 可 检 出 已

知基因致病变异 [45]；

IMD 多是单基因病，约 80% 为

常染色体隐性遗传，部分为

X 连锁遗传或线粒体遗传

附表 1  心原性猝死的病因和临床特点
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疾病 心原性猝死病因 心原性猝死死因 心原性猝死中占比 临床特点 与遗传的关系

离子通

道病

LQTS、CPVT、SQTS、

BrS、进行性心脏传

导疾病、心房颤动

等 [45]

心律失常性猝死 1~35 岁 心 原 性 猝

死 者 中 离 子 通

道 病 占 死 因 的

25%~30%[46-47]；

15% 的 SID 患 者 有

潜在的遗传性离

子通道相关疾病

有心悸、突发晕厥等心律

失常症状；

不同类型基因变异的遗传

性离子通道病，典型的

心电图表现不同；

解剖学多为阴性

75% 的 LQTS 患者可检出已知

基因致病变异；

65% 的 CPVT 患者可检出已知

基因致病变异；

20% 的 SQTS 患者可检出已知

基因致病变异 [45]

心肌炎 暴发性心肌炎（淋巴细

胞性心肌炎、巨细

胞性心肌炎、嗜酸

粒细胞性心肌炎）；

心脏结节病；

儿茶酚胺介导的应激

性心肌病；

精神类药物或抗肿瘤药

物引起的重症心肌

炎

暴发性心肌炎常表现为急性心

力衰竭、心原性休克、猝死；

心脏结节病常表现为心脏传导

阻滞、心律失常、猝死

心 肌 炎 占 心 原 性

猝 死 死 因 的

6%~10%[1, 48]

会有一定的先驱症状，比

如感冒样症状或消化道

症状；

由药物引起者有相关用药

史；

心脏方面的表现包括心律

失常、心原性休克、心

力衰竭；

实验室检查心肌酶升高；

组织学证实有心肌炎

心肌炎与遗传的关系较小；

病毒的易感性和心肌炎严重程

度与 HLA Ⅰ类和Ⅱ类蛋白遗

传背景有关 [49]

心脏瓣

膜病

IE；

风湿性心脏瓣膜病；

MVP；

主动脉瓣狭窄

IE 赘生物冠状动脉栓塞、猝死；

感染蔓延累及心脏传导系统

致心律失常、猝死；

风湿性心脏病直接、间接伤害

或人工瓣膜置换术损伤均有

可能导致心律失常、猝死；

瓣膜病变形成的血栓可造成冠

状动脉栓塞、猝死

心 脏 瓣 膜 病 占 心 原

性猝死者死因的

1%~5%[47, 50]；

MVP 约占心原性猝

死死因的 2.3%

发热为 IE 最常见的症状，

组织学及微生物学可检

测到病原体；

各瓣膜狭窄或关闭不全有

相应的临床特征；

结缔组织相关的临床综合

征表型；

MVP 有相应的全身表现

35%~50% 的 MVP 存在家族遗

传因素 [51]；

BAV 有较强的遗传倾向，一级

亲属发病率为 24%，目前已

发现若干致病基因变异可导

致 BAV

大血管

疾病

主动脉瘤 / 夹层 / 破裂；

主动脉炎；

肺动脉栓塞；

慢性肺动脉高压

升主动脉破裂时，血液进入心

包腔，引起急性心包填塞；

主动脉夹层致冠状动脉阻塞导

致心肌梗死；

主动脉破裂引起大出血、休克、

猝死；

主动脉炎冠状动脉受累引起猝死；

肺动脉血栓、菌栓、羊水或瘤

栓栓塞引起低血压、休克、

心力衰竭、呼吸衰竭甚至恶

性心律失常而致猝死；

慢性肺动脉高压的并发症，如

肺动脉夹层和大量肺内出血

可引起猝死

心 原 性 猝 死 中 动

脉 瘤 破 裂 约 占

2.5%，肺栓塞约

占 1.9%，主动脉

夹层约占 1.3%[50]

主动脉夹层的撕裂症状往

往是突发的剧烈疼痛；

综合征相关的主动脉瘤

有相应的身体特征；

主动脉炎可表现为全身性

症状，以及主动脉及其

分支范围出现的症状；

急性肺动脉栓塞表现为突

然出现不明原因活动性

呼吸困难；

影像学、解剖和组织学有

相应的表现

马凡综合征、Loeys-Dietz 综合

征、Ehlers-Danlos 综 合 征

和家族性胸主动脉瘤 / 夹层

等为单基因遗传病；约 20%

的家族性胸主动脉瘤 / 夹层

患者可检出已知基因致病变

异；

主动脉炎和遗传有关，但迄今

尚不明确病因；

50%~80% 的遗传性肺动脉高

压和 10%~40% 的特发性肺

动脉高压患者可检出已知基

因致病变异 [52]

CCS

病变

CCS 发育异常或退化；

CCS 炎症、肿瘤累及

CCS；

窦结动脉或房室结动

脉病变发生 CCS 梗

死；

与 心 脏 手 术 相 关 的

CCS 损伤

各种类型心律失常，导致脑、心、

肾等脏器血流灌注不足、猝

死

尸 检 研 究 中，CCS

异常所致猝死约

占心原性猝死的

2.3%

有心律失常的临床表现；

解剖学及组织学检查发现

CCS 异常

与遗传的关系较小；

2%~6% 的 SSS 患者可检出已

知基因致病变异；

FCCB、FAS 常呈常染色体显性

遗传 [53]

心包

疾病

心包炎；

心包出血；

心包肿瘤；

心脏 / 主动脉 / 肺动脉

破裂

心脏压塞、心排出血量减少而

引起心原性休克、猝死

尸 检 系 列 数 据 中，

心 包 疾 病 约 占

心 原 性 猝 死 的

10.9%[54]

临床上出现心排血量下降、

血压下降或发生奇脉等

一系列表现与体征；

影像学和解剖有相应的表

现

心包疾病与遗传的关系较小

CHD 多种 CHD；

CHD 术后

CHD 引 起 的 CCS 损 伤、 心 室

容量过载、心室流出道梗阻，

继发的血栓或心内膜炎，手

术损伤造成的心律失常等都

是引起猝死的原因

从出生至成年早期，

15~25% 的 CHD

患者由于心原性

猝 死 死 亡 [55]；成

人 CHD 死亡病例

中， 心 原 性 猝 死

约占 7%~19%[56-

57]

CHD 的 症 状 包 括 心 脏 杂

音、发育不良、紫绀、

杵状指 ( 趾 )、胸廓畸形、

心脏浊音界增大、心前

区抬举性搏动、血压和

脉搏变化等；

CHD 心脏结构异常可通过

超声心动图和解剖学诊

断

CHD 病 因 复 杂， 约 有 35% 的

患者存在明确的遗传因素 [58]；

家族性或合并心外畸形的 CHD

患者遗传病因占比高，多达

31~51%；孤立性 CHD 患者

中遗传因素约占全部病因的

20%[59]。然而凭借目前的遗

传学技术手段，大部分患者

仍找不到遗传改变，尤其是

对于孤立性 CHD，罕见的遗

传变异发挥着重要作用

（续表）
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疾病 心原性猝死病因 心原性猝死死因 心原性猝死中占比 临床特点 与遗传的关系

心血管

肿瘤

各种类型心脏、大血

管及心包的原发性

良、恶性肿瘤；

从其他部位转移来的

转移瘤

肿瘤阻塞血流引起急性血流阻

滞，引起猝死；

恶性肿瘤侵犯心壁造成心脏破

裂、猝死；

瘤栓或血栓造成急性冠状动脉

或肺动脉梗阻、猝死；

肿瘤侵犯或压迫 CCS，导致心

律失常而猝死

尸检系列数据中，心

脏 原 发 性 良、 恶

性肿瘤总发生率

为 0.02%[60]， 部

分以心原性猝死

为首发表现

心脏原发性良性肿瘤主要

表现为胸闷、胸痛、突

发晕厥等心脏症状；恶

性 肿 瘤 可 能 有 全 身 表

现，比如发热、体重减

轻、贫血、乏力、纳差、

恶病质；

转移瘤可发现原发肿瘤；

解剖学及影像学检查可发

现心脏肿瘤

与遗传的关系较小；

不同类型的肿瘤有相应的体系

和 ( 或 ) 胚系变异特征

（续表）

注：CHD：先天性心脏病；DCM：扩张型心肌病；HCM：肥厚型心肌病；RCM：限制性心肌病；LVNC：左心室致密化不全；IMD：遗传性代谢病；ARVC：致心律失常

性右心室心肌病；SSS：病态窦房结综合征；LQTS：长 QT 综合征；SQTS：短 QT 综合征；BrS：Brugada 综合征；CPVT：儿茶酚胺敏感性多形性室性心动过速；FCCB：家

族性心脏传导阻滞；FAS：家族性心房静止；SID：婴儿猝死；HLA：人类白细胞抗原；BAV：二叶式主动脉瓣；MVP：二尖瓣脱垂；IE：感染性心内膜炎；CCS：心脏传导系

统
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中国科学技术信息研究所《2021 年版中国科技期

刊引证报告（核心版 ）自然科学卷 》发布的 2020 年中国

科技论文统计结果显示：2020 年《中国循环杂志 》 核心

影响因子 4.556，在 21 种心血管病学类期刊中排名第 

一位，在 2 084 种科技核心期刊中排名第四。中国知网、

中国科学文献计量评价研究中心出版的《中国学术期刊

影响因子年报 》116 种内科学期刊中排名第一位。

近几年，《中国循环杂志 》核心影响因子不断升高

（图 1）。这是广大作者和读者支持和厚爱、编委会各

位专家严谨和认真、杂志社领导严抓稿件质量、编辑

部同仁认真负责工作的结晶。

《中国循环杂志 》是中文核心期刊和中国科技核

心期刊。以从事心血管病学和相关学科的专业临床医

生、科研和教学人员为读者对象，设有指南与共识、

专题报道、述评、论著、病例报告、综述、学习园地

等栏目，诚请广大作者和读者踊跃投稿和订阅。

读者·作者·编者

2021 年版中国科学技术信息研究所科技论文统计结果公布
——2020 年《中国循环杂志》核心影响因子 4.556，在 21 种心血管病学类期刊中
排名第一，在 2 084 种科技核心期刊中排名第四

《中国循环杂志 》 编辑部

图 1   2011~2020 年《中国循环杂志》 核心影响因子的变化
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