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　　[摘要]　目的:探讨CART细胞治疗患者住院期间发生主要不良心血管事件(MACE)的危险因素。方法:
回顾性分析2018年9月—2021年4月于徐州医科大学附属医院接受 CART细胞治疗的住院患者155例,其中

男90例,女65例。根据 MACE发生情况分为事件组34例和非事件组121例。分析两组患者基线资料。使用

Cox比例风险回归分析患者发生 MACE的影响因素。结果:非 MACE组和 MACE组在基线治疗使用β受体阻

滞剂、血红蛋白(HB)、血小板(PLT)、C反应蛋白(CRP)及白细胞介素(IL-6)水平方面均差异具有统计学意义(均

P<0.05),两组在CART细胞治疗后使用类固醇激素、低血压、使用托珠单抗和细胞因子释放综合征(CRS)≥2
级方面均差异有统计学意义(均P<0.05)。单因素分析发现基线治疗使用β受体阻滞剂、CART细胞治疗后发

生低血压、使用托珠单抗、使用类固醇、CRS≥2级,以及CRP、IL-6、HB、PLT均是 MACE发生的影响因素(均P
<0.05)。多因素Cox比例风险回归分析CART细胞治疗后发生低血压(HR:3.302,95%CI:1.153~7.971,P
<0.05)、CART细胞治疗后 CRS≥2级(HR:2.979,95%CI:1.244~7.135,P<0.05)是 MACE发生的独立危

险因素。χ2 检验分析发现,CART细胞治疗后 CRS≤1级与 CRS≥2级组间 MACE发生差异具有统计学意义

(13.00%∶64.00%,P<0.05)。Kaplan-Meier生存分析法发现CRS≥2级的患者 MACE发生率高于 CRS≤1
级的患者(P<0.05)。结论:CART细胞治疗后低血压以及CRS≥2级可增加 MACE患病风险,在一定程度上可

作为CART细胞治疗后患者 MACE发生的预测因素。
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Abstract　Objective:Toexploretheriskfactorsofmajoradversecardiovascularevents(MACE)inpatientstreated
withCARTcelltherapyduringhospitalization.Methods:Atotalof155patientsunderwentCARTcelltherapyintheAf-
filiatedHospitalofXuzhouMedicalUniversityfromSeptember2018toApril2021wereanalyzedretrospectively,inclu-
ding90malesand65females.AccordingtotheoccurrenceofMACE,34casesweredividedintotheeventgroupand121
casesweredividedintothenon-eventgroup.Theclinicalbaselinedataandlaboratoryindexesofthetwogroupswereana-
lyzed.CoxproportionalhazardsregressionwasusedtoanalyzetheriskfactorsofMACE.Results:Therewerestatistical
differencesintheuseofβ-blockers,hemoglobin(HB),platelet(PLT),C-reactiveprotein(CRP),andleukemiainterleu-
kin-6(IL-6)levelsbeforetheCARTcelltherapy,aswellastheuseofsteroidhormonesandtocilizumab,CRS≥grade2,

andhypotensionafterCARTcelltherapybetweenthetwogroups(allP<0.05).UnivariateCoxproportionalhazardsre-
gressionanalysisshowedthattheuseofβ-blockersbeforeCARTtreatment,hypotension,steroidhormones,andtocili-
zumabafterCARTcelltherapy,CRS≥grade2,andCRP,IL-6,HB,PLTweretheriskfactorsofMACE(allP<
0.05).MultivariateCoxproportionalhazardsregressionanalysisshowedthathypotension(HR:3.302,95%CI:1.153
to7.971,P<0.05)andCRS≥grade2(HR:2.979,95%CI:1.244to7.135,P<0.05)afterCARTcelltherapy
wereindependentriskfactorsforMACE.χ2-testshowedthattherewasasignificantdifferenceinMACEbetweengroups
withCRS≤grade1andCRS≥grade2afterCARTcelltherapy(P<0.05).Kaplan-Meiersurvivalanalysisestimated
thattheincidenceofMACEinthegroupwithCRS≥grade2washigherthanthatinCRS≤grade1(13.00%∶64.00%,

P<0.05).Conclusion:HypotensionandCRS≥grade2afterCARTcelltherapycanincreasetheriskofMACE,which
canbeusedaspredictorsofMACEafterCARTcelltherapytoacertainextent.
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　　近年来,CART 细胞(chimericantigenrecep-
torT-cell,CART)疗法作为一种新型的免疫疗法

在恶性 血 液 系 统 疾 病 治 疗 中 取 得 了 显 著 性 成

效[1-3]。CART细胞本质上是通过基因工程技术形

成的具有编码 CAR 基因的一种嵌合抗原受体 T
细胞,能够有效识别并杀死肿瘤细胞表达的特异性

抗原,达到治疗效果[4]。免疫效应细胞相关的神经

毒性综合征、细胞因子释放综合征(cytokinere-
leasesyndrome,CRS)以及细胞减少是 CART 细

胞治疗过程中常见的不良反应[5]。然而诸多学者

通过试验发现接受CART细胞疗法的患者也出现

了心血管并发症。目前国内关于 CART治疗后出

现主要不良心血管事件(majoradversecardiovas-
cularevents,MACE)的影响因素研究甚少。本研

究通过对接受CART细胞治疗的住院患者临床资

料以及实验室指标进行分析,探寻 CART 细胞治

疗后发生 MACE的影响因素,为提高 CART细胞

治疗效果以及临床治疗心血管疾病提供新思路。
1　对象与方法

1.1　对象

回顾性收集2018年9月—2021年4月于徐州

医科大学附属医院接受 CART细胞治疗的住院患

者155例,其中,男90例,女65例,年龄6~73岁,
中位年龄55(45,62)岁。患者原发病包括多发性

骨髓瘤87例,淋巴瘤45例,白血病23例。根据

MACE发生情况,将纳入患者分为事件组34例和

非事件组121例。纳入标准:接受 CART 细胞治

疗的所有住院患者。排除标准:既往先天性心脏

病、心脏瓣膜病、心肌病患者;既往有恶性心律失

常、心肌梗死、主动脉夹层或行PCI患者;肝肾功能

不全患者;重症感染患者;自身免疫性疾病患者;临
床和实验室资料严重缺如患者。
1.2　随访时间

在住院期间,将患者从接受 CART 细胞治疗

当 日 至 MACE 发 生 时 间 作 为 随 访 时 间,总 结

MACE发生情况。
1.3　MACE的定义及诊断

主要参考 Hicks、Lefebvre的研究[6-7]和 CT-
CAE5.0(CommonTerminologyCriteriaforAd-
verseEvent,肿瘤学不良事件通用术语5.0版)[8],
MACE定义为心力衰竭、新发心律失常、心源性死

亡、非致死性急性冠状动脉综合征和非致命性卒

中;CART治疗后心血管不良事件的诊断由心内专

科医师根据患者症状、氨基末端脑钠肽前体(NT-
proBNP)水平、心肌酶、血清肌钙蛋白水平、心电图

和心脏彩超等结果做出诊断。
1.4　临床基线资料收集

收集患者的性别、年龄、身高、体重,计算BMI,
入院时心率、收缩压、舒张压、合并症(高血压、糖尿

病、冠心病、心力衰竭、高脂血症),原发病(多发性

骨髓瘤、淋巴瘤、白血病),CART 细胞治疗前阿司

匹林/氯吡格雷、他汀、血管紧张素转化酶抑制剂/
血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂(ACEI/ARB)、β受体阻

滞剂、胰岛素 使 用 情 况,CART 细 胞 数 量、类 型

(CD19BCMA、CD19、BCMA),CART 细胞治疗后

是否出现低血压、CART细胞治疗后是否使用类固

醇激素、CART细胞治疗后是否使用托珠单抗、评
估CART细胞治疗后CRS发生等级(CRS分级系

统的定义:1级:接受退热药、止吐药等支持治疗;2
级:需要住院或静脉治疗,有一些器官功能障碍的

迹象;3级:需要静脉输液或低剂量血管加压药治

疗低血压,需要冷沉淀或血浆输血的凝血病,需要

高流量氧疗或无创机械通气的低氧血症;4级:需
要大剂量血管加压药等治疗,低氧血症需要有创机

械通气)[9](本文CRS等级评估均在CART细胞治

疗后、MACE发生之前进行),饮酒(既往或目前)、
吸烟(既往或目前)。
1.5　实验室资料收集

采集输注CART细胞时或最接近CART细胞

治疗前的患者空腹静脉血,化验血常规[白细胞

(WBC)、血红蛋白(HB)、血小板(PLT)]、肾功能

[血肌酐(SCr)]、炎症指标[C反应蛋白(CRP)、白
细胞介素-6(IL-6)、血清铁蛋白(SF)]。所有指标

均由徐州医科大学附属医院检验科检测得出结果。
1.6　统计学处理

使用SPSS26.0软件进行数据分析,对于计量

资料,符合正态分布的数据用■x±s表示,两组间比

较采用独立样本t检验;不符合正态分布的数据用

M(P25,P75)表示,两组间比较采用非参数检验。
对于计数资料,采用例(%)表示,两组间比较采用

χ2 检验和Fisher 确切概率法。采用 Cox比例风

险回归分析 MACE发生的影响因素。检验水准α
=0.05,P<0.05表示差异有统计学意义。
2　结果

2.1　基线资料比较

在住院期间,34例患者发生 MACE,MACE
包括心力衰竭 13 例(38.24%),心律失常 11 例

(32.35%),死亡6例(17.65%),急性冠状动脉综

合征3例(8.82%),卒中1例(2.94%);原发病包

括多发性骨髓瘤19例,淋巴瘤8例,白血病7例。
非 MACE组和 MACE组在基线治疗使用β受体

阻滞剂、HB、PLT、CRP及IL-6水平方面均差异具

有统计学意义(均P<0.05),而在合并症、CART
细胞数目、CART细胞类型等方面差异无统计学意

义。见表1。
2.2　CART治疗后临床资料比较

非 MACE组和 MACE组在 CART细胞治疗

后使用类固醇激素、低血压、使用托珠单抗和 CRS
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≥2级方面均差异有统计学意义(均 P<0.05)。
其中,MACE组患者高级别 CRS发生率显著高于

非 MACE组患者。见表2。
2.3　MACE影响因素分析

单因素分析发现,基线治疗使用β受体阻滞

剂、HB、PLT、CRP、IL-6,以及 CART 细胞治疗后

出现低血压、使用类固醇激素、使用托珠单抗、CRS
≥2级均是 MACE 发生的影响因素(P<0.05)。
多因素Cox回归分析纳入以上指标,发现 CART
细胞治疗后出现低血压以及 CRS≥2级是 MACE
发生的独立危险因素(P<0.05)。见表3。

表1　临床基线资料比较

Table1　Comparisonofclinicalbaselinedata 例(%),■x±s,M(P25,P75)

项目 非 MACE组(121例) MACE组(34例) P
性别 0.493
　男 72(59.50) 18(52.90)

　女 49(40.50) 16(47.10)

年龄/岁 55.00(45.00,61.00) 55.00(39.75,64.00) 0.859
BMI/(kg·m-2) 24.14±3.40 23.49±3.47 0.327
心率/(次·min-1) 80.00(78.00,84.50) 80.00(78.00,84.00) 0.760
收缩压/mmHg 120.00(110.00,128.00) 119.50(110.00,120.50) 0.228
舒张压/mmHg 75.00(70.00,80.00) 74.50(70.00,80.00) 0.422
高血压 19(15.70) 3(8.80) 0.461
糖尿病 2(5.00) 38(21.84) 0.367
冠心病 13(19.70) 2(5.90) 0.604
心力衰竭 2(1.70) 3(8.80) 0.123
高脂血症 3(2.50) 2(5.90) 0.658
原发病 0.490
　多发性骨髓瘤 68(56.20) 19(55.90)

　淋巴瘤 37(30.60) 8(23.50)

　白血病 16(13.20) 7(20.60)

药物使用

　阿司匹林/氯吡格雷 11(9.10) 2(5.90) 0.806
　他汀 1(0.80) 1(2.90) 0.392
　ACEI/ARB 3(2.50) 2(5.90) 0.658
　β受体阻滞剂 1(0.80) 3(8.80) 0.033
　胰岛素 12(9.90) 3(8.80) 1.000
CART细胞数量 2.00(0.21,2.75) 1.84(0.85,2.71) 0.872
CART细胞类型 0.970
　CD19BCMA 47(38.80) 14(41.20)

　CD19 43(35.50) 12(35.30)

　BCMA 31(25.60) 8(23.50)

吸烟 2(1.70) 1(2.90) 0.527
饮酒 2(1.70) 1(2.90) 0.527
WBC/(×109·L-1) 1.60(0.90,2.90) 1.40(0.65,3.50) 0.617
HB/(g·L-1) 100.47±27.00 87.71±20.73 0.012
PLT/(×109·L-1) 129.00(69.00,191.50) 60.00(31.25,146.00) 0.010
SCr/(μmol·L-1) 57.00(47.00,71.00) 60.50(44.25,77.50) 0.376
K+/(mmol·L-1) 3.91(3.67,4.20) 3.84(3.61,4.17) 0.482
Ca2+/(mmol·L-1) 2.26(2.16,2.36) 2.26(2.09,2.36) 0.533
CRP/(mg·L-1) 4.30(1.90,16.55) 9.95(3.38,31.73) 0.028
IL-6/(pg·mL-1) 5.66(2.78,13.97) 12.12(4.53,30.87) 0.011
SF/(ng·mL-1) 486.50(282.00,953.60) 710.25(345.48,1057.25) 0.194

·8011·
茆诗源,等.CART细胞治疗患者住院期间心血管不良事件发生的危险因素分析

MAOShiyuan,etal.Riskfactorsofmajoradversecardiovasculareventsinpatientstreatedwith...



表2　CART治疗后临床资料指标比较

Table2　ClinicaldataafterCARTtherapy例(%)

项目
非 MACE组

(121例)
MACE组

(34例) P

出现低血压 6(5.00) 12(35.30) 0.000
使用类固醇激素 47(38.80) 20(58.80) 0.038
使用托珠单抗 31(25.60) 18(52.90) 0.002
CRS≥2级 9(7.44) 16(47.06) 0.000

表3　MACE患者多因素Cox比例风险回归分析结果

Table3　ResultsofmultivariateCoxanalysis
因素 B HR P 95%CI
① 0.914 2.495 0.183 0.650~9.567
② 1.109 3.032 0.025 1.153~7.971
③ 0.621 1.860 0.151 0.797~4.338
④ 0.076 1.079 0.870 0.434~2.680
⑤ 1.000 2.979 0.014 1.244~7.135
HB 0.004 1.004 0.717 0.984~1.023
CRP 0.001 1.001 0.852 0.991~1.011
IL-6 0.000 1.000 0.986 0.997~1.004
PLT -0.005 0.995 0.141 0.989~1.002
　　①:基线使用β受体阻滞剂;②:CART细胞治疗后出

现低 血 压;③:CART 细 胞 治 疗 后 使 用 类 固 醇 激 素;④:

CART细胞治疗后使用托珠单抗;⑤:CART 细胞治疗后

CRS≥2级。

2.4　不同级别CRS患者 MACE的发生率

将患者分为CRS≤1级(130例)和CRS≥2级

(25例)两组,χ2 检验发现,CRS≤1级组 MACE发

生率为13.00%,CRS≥2级组 MACE事件发生率

为64.00%,两组 MACE发生率差异具有统计学意

义(P<0.05)。运用 Kaplan-Meier 法分析发现,
不同级别的 CRS对于 MACE的影响存在显著性

差异(P<0.01),其中,CRS≥2级患者 MACE累

积发生率高于CRS≤1级患者。见图1。

图1　CRS≤1级和CRS≥2级组患者的Kaplan-Meier
曲线

Figure1　Kaplan-MeiercurvesofgroupswithCRS≤
grade1andCRS≥grade2

3　讨论

目前,血液系统肿瘤在所有肿瘤类型中占比相

对较小,但其促进了癌症新型疗法的诞生。CART
细胞治疗是一种基于人体 T 淋巴细胞的基因疗

法,对于B细胞恶性肿瘤(如急性淋巴细胞白血病、
慢性淋巴细胞白血病、非霍奇金淋巴瘤、多发性骨

髓瘤)是一种新颖而有效的治疗方式[10-12]。随着

CART细胞疗法在其他恶性肿瘤治疗中的逐步深

入,对于其严重不良反应的管理尤为重要,除了

CRS、神经毒性、肿瘤溶解综合征、感染、巨噬细胞

活化综合征等不良反应给肿瘤患者的临床预后以

及CART细胞疗法的安全性和有效性带来巨大挑

战之外,CART细胞疗法产生的心脏毒性也引起了

国内外诸多学者的注意力[5,13-14]。但是现阶段关于

CART细胞疗法后产生的心血管毒性事件的数据

和病例报道甚少。本文对155例接受CART细胞

治疗的患者进行回顾性研究,结果表明 CART 细

胞治疗后的患者有发生 MACE的风险,主要以心

力衰竭居多,CART 细胞治疗后发生低血压以及

CRS≥2级的发生是 MACE发生的独立危险因素。
本研究结果显示,在 CART 细胞治疗后发生

MACE的患者中,发生心力衰竭患者的比例最高,
为38.24%,这明显低于 Ali等[15]研究显示发生心

血管事件的患者86%出现心力衰竭的结果,但比

Lefebvre等[7]研究的人群比例要高。以上研究均

显示心力衰竭患者在 MACE患者中比例最高,心
力衰竭可能是CART细胞治疗后常见的心血管并

发症。但根据目前关于 CART治疗后心脏毒性的

研究结果,心血管并发症最常见的是低血压,而且

需要使用多巴胺、肾上腺素等维持血压平稳[16-17]。
这与本次研究结果相悖,不过,这和本次研究的另

一结果即 CART 后低血压是 MACE发生的独立

危险因素有类似之处。
本研究中,MACE除了心力衰竭之外,也出现

了全因死亡,其中不乏心血管死亡,这和 Lefebvre
等[7]研究结果大体一致。但 Cordeiro等[18]分析表

示没有任何心血管并发症能够导致死亡。本研究

发现患者 CRS≥2级、HB、PLT是 MACE发生的

影响因素,这与 Lefebvre等[7]研究结果基本相符,
但其研究认为阿司匹林、他汀、胰岛素使用以及舒

张压均是影响因素,而本研究并未有此发现,可能

和样本量不足以及病史缺漏有关。Cox比例风险

回归分析 发 现,CART 细 胞 治 疗 后 低 血 压 以 及

CRS≥2级也是 MACE 发生的独立危险因素,而
Lefebvre等[7]研究显示SCr以及CRS3级和4级

是 MACE发生的独立危险因素,结果的差异考虑

和患者原发疾病类型、CART细胞输注数目和类型

以及观察者记录发生CRS情况时存在误差有关。
另外,本研究 Kaplan-Meier 生存分析评估较
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高级别CRS患者的 MACE发生率更高,而且无论

是既往研究还是本研究都发现CRS级别较高的患

者更易发生心血管事件[18-21]。CART 细胞在识别

肿瘤细胞表面抗原后被激活,活化的 CART 细胞

会释放大量促炎性细胞因子,如干扰素γ(IFN-γ)、
肿瘤坏死因子α(TNF-α)、IL-1、IL-2RA、IL-6,诱导

CRS发生。IL-6在 CRS发病机制中占据重要作

用,一方面通过聚集 T 淋巴细胞并激活 T 淋巴细

胞上调各种趋化因子,引起心肌细胞损伤,甚至出

现心肌休克;另一方面激活前列腺素系统引起血管

舒张,随后出现低血压、心动过速和毛细血管渗漏,
最终导致心、肺、肝、肾等器官功能障碍[23]。另外,
由于 T淋巴细胞和肌凝素之间存在交叉反应以及

CART细胞存在严重的脱靶效应,使得 CART 细

胞可直接造成心脏毒性损伤[24]。
本研究局限性:患者数量、种族、原发病种类不

足;对患者的病史采集不足,随访时间较短;医务工

作者可能对临床发生的 MACE和CRS错误分类;
由于接受CART细胞治疗的患者在此之前均已行

弗达拉滨和环磷酰胺化疗,但本研究并未纳入不同

患者化疗药物剂量,同时在 CART 细胞治疗后使

用的抗生素、激素种类等药物也未纳入,众多局限

性导致了本研究结果与既往研究存在一定差异。
本研究发现 CART 细胞治疗后低血压以及

CRS≥2级是 MACE发生的独立危险因素,这也许

可以作为临床CART细胞治疗产生不良心血管事

件的预测因子。目前随着 CART细胞在其他实体

肿瘤中的深入研究,加之尚未出具关于 CART 治

疗后发生 MACE的诊断指南,因此本结果可作为

未来研究CART治疗产生的各种器官毒性以及降

低相关并发症发病率提供理论参考。
参考文献
[1] 花京剩,张剑,陈苏宁,等.CAR-T细胞技术在复发或

难治急性淋巴细胞白血病中的临床应用进展[J].临
床血液学杂志,2020,33(1):78-82.

[2] 梁爱斌,李萍.CAR-T 细胞治疗淋巴瘤的研究进展

[J].临床血液学杂志,2020,33(9):599-603.
[3] 王祥民,徐开林.多靶点CAR-T细胞治疗在复发难治

性多发 性 骨 髓 瘤 中 的 应 用 [J].临 床 血 液 学 杂 志,

2020,33(7):446-450.
[4] GanatraS,CarverJR,HayekSS,etal.Chimericanti-

genreceptor T-celltherapyforcancerand heart:

JACCcouncilperspectives[J].J Am CollCardiol,

2019,74(25):3153-3163.
[5] SchubertML,SchmittM,WangL,etal.Side-effect

managementofchimericantigenreceptor(CAR)T-cell
therapy[J].AnnOncol,2021,32(1):34-48.

[6] HicksKA,TchengJE,BozkurtB,etal.2014ACC/

AHAkeydataelementsanddefinitionsforcardiovascular
endpointeventsinclinicaltrials:AreportoftheAmerican
CollegeofCardiology/AmericanHeartAssociationtask

forceonclinicaldatastandards(writingcommitteeto
developcardiovascularendpointsdatastandards)[J].J
AmCollCardiol,2015,66(4):403-469.

[7] LefebvreB,KangY,SmithAM,etal.Cardiovascular
effectsofCARTCelltherapy:Aretrospectivestudy
[J].JACCCardioOncol,2020,2(2):193-203.

[8] US Department of Health and Human Services.
Common Terminology Criteriafor Adverse Events
(CTCAE)version4.03[NationalInstitutesofHealth
WedSite][S/OL].[2010-06-14].http://evs.nci.
gov/ftpl/CTCAE/CTCAE_4.03_2010-06-14_Quick-
Reference_5X7.PDF

[9] Frey N,PorterD.Cytokinereleasesyndrome with
chimericantigenreceptorTcelltherapy[j].biologyof
bloodandmarrowtransplantation[J].BiolBloodMar-
rowTranspl,2019,25(4):e123-e127.

[10]GillS,JuneCH.Goingviral:chimericantigenreceptor
T-celltherapyforhematologicalmalignancies[J].Im-
munolRev,2015,263(1):68-89.

[11]JacobyE,ShahaniSA,ShahNN.UpdatesonCART-
celltherapyinB-cellmalignancies[J].ImmunolRev,

2019,290(1):39-59.
[12]ParkJH,Geyer MB,Brentjens RJ.CD19-targeted

CAR T-celltherapeuticsforhematologic malignan-
cies:interpretingclinicaloutcomestodate[J].Blood,

2016,127(26):3312-3320.
[13]MaudeSL,FreyN,ShawPA,etal.Chimericantigen

receptorTcellsforsustainedremissionsinleukemia
[J].NEnglJMed,2014,371(16):1507-1517.

[14]SchusterSJ,SvobodaJ,ChongEA,etal.Chimerican-
tigenreceptorTcellsinrefractoryB-celllymphomas
[J].NEnglJMed,2017,377(26):2545-2554.

[15]AliMT,YucelE,BourasS,etal.Myocardialstrainis
associatedwithadverseclinicalcardiaceventsinpa-
tientstreatedwithanthracyclines[J].JAmSocEcho-
cardiogr,2016,29(6):522-527.e3

[16]BursteinDS,MaudeS,GruppS,etal.Cardiacprofile
ofchimericantigenreceptorTcelltherapyinchil-
dren:A single-institutionexperience[J].BiolBlood
MarrowTransplant,2018,24(8):1590-1595.

[17]FitzgeraldJC,WeissSL,MaudeSL,etal.Cytokinere-
leasesyndromeafterchimericantigenreceptorTcell
therapyforacutelymphoblasticleukemia[J].Crit
CareMed,2017,45(2):e124-e131.

[18]CordeiroA,BezerraED,HirayamaAV,etal.Latee-
ventsaftertreatmentwithCD19-targetedchimerican-
tigenreceptormodifiedTcells[J].BiolBloodMarrow
Transplant,2020,26(1):26-33.

[19]AlviRM,FrigaultMJ,FradleyMG,etal.Cardiovas-
culareventsamongadultstreatedwithchimericanti-
genreceptorT-cells(CAR-T)[J].JAmCollCardiol,

2019,74(25):3099-3108.
[20]LeeDW,GardnerR,PorterDL,etal.Currentcon-

ceptsinthediagnosisandmanagementofcytokinere-
leasesyndrome[J].Blood,2014,124(2):188-195.

·0111·
茆诗源,等.CART细胞治疗患者住院期间心血管不良事件发生的危险因素分析

MAOShiyuan,etal.Riskfactorsofmajoradversecardiovasculareventsinpatientstreatedwith...



2021,37 临床心血管病杂志

(12):1111-1116 JournalofClinicalCardiology(China)

[21]PorterD,Frey N,WoodPA,etal.Correctionto:

Gradingofcytokinereleasesyndromeassociatedwith
theCARTcelltherapytisagenlecleucel[J].JHema-
tolOncol,2018,11(1):81.

[22]Stein-MerlobAF,RothbergMV,HolmanP,etal.Im-
munotherapy-associated cardiotoxicity of immune
checkpointinhibitorsandchimericantigenreceptorT
celltherapy:diagnosticand managementchallenges
andstrategies[J].CurrCardiolRep,2021,23(3):11.

[23]OvedJH,BarrettDM,TeacheyDT.Cellulartherapy:

Immune-relatedcomplications[J].Immunol Rev,

2019,290(1):114-126.
[24]BurnsEA,GentilleC,TrachtenbergB,etal.Cardio-

toxicityassociated withanti-CD19chimericantigen
receptor T-cell(CAR-T)therapy:recognition,risk
factors,andmanagement[J].Diseases,2021,9(1).

(收稿日期:2021-06-24;修回日期:2021-08-26)

　影像学　

三维斑点追踪成像评价代谢因素对2型糖尿病
患者左室结构和功能的影响∗
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　　[摘要]　目的:应用常规超声心动图和三维斑点追踪成像评价2型糖尿病(T2DM)患者的左室结构和功能,
探讨代谢因素如何影响左室的结构和功能。方法:150例接受治疗的 T2DM 患者,按照代谢因素控制的情况分为

DM1组(0个代谢因素控制不佳,35例)、DM2组(1~2个代谢因素控制不佳,62例)、DM3组(≥3个代谢因素控

制不佳,53例)。另选取40例健康志愿者作为对照组。入组者进行常规超声心动图和三维斑点追踪成像检查,
获取常规超声测量值和左室整体纵向应变(GLS)、整体圆周应变(GCS)、整体面积应变(GAS)和整体径向应变

(GRS)。结果:与对照组比较,DM1组的e'、E/A减小(均P<0.05),E、E/e'增大(均P<0.05);DM2组的相对室

壁厚度(RWT)增加(P<0.05),DM3组的 RWT及左室质量指数(LVMI)均明显增加(均P<0.05);DM2组的

GLS降低(P<0.05),DM3组的 GLS、GCS、GAS、GRS均明显降低(均P<0.05)。多元线性回归分析显示,BMI
与左室 GLS、GCS、GAS、GRS(β=-0.183、-0.278、-0.258、-0.312,均P<0.05)存在明显的相关性。结论:
在 T2DM 患者中,代谢因素控制良好者仅有左室舒张功能降低;代谢因素控制不佳的负荷增加与左室重构和收

缩功能降低有关。
[关键词]　三维斑点追踪;左室功能;2型糖尿病;代谢
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Associationofmetabolicfactorswithleftventricularstructureandfunctionin
type2diabeticpatients:A3Dspeckletrackingimagingstudy
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Abstract　Objective:Toevaluatetheleftventricularstructureandfunctionintype2diabetesmellitususing
three-dimensionalspeckletrackingimagingandtostudyhowmetabolicfactorsimpactleftventricularstructureand
function.Methods:Atotalof150patientswithtype2diabeteswithdifferentdegreesofmetabolicfactorsweredi-
videdinto3groups:DM1group(0poorcontrolledmetabolicfactors,n=35),DM2group(1-2poorcontrolled
metabolicfactors,n=62),andDM3group(≥3poorcontrolledmetabolicfactors,n=53).Other40healthyvol-
unteersservedascontrols.Conventionalechocardiographyandthree-dimensionalspeckletrackingimagingwere
performed.Conventionalechocardiographicmeasurementsandleftventriculargloballongitudinalstrain(GLS),

globalcircumferentialstrain(GCS),globalareastrain(GAS),andglobalradialstrain(GRS)wereobtained.Re-
sults:Comparedtothecontrolgroup,e'andE/A weredecreased,whileEandE/e'wereincreasedintheDM1
group(allP<0.05),therelativewallthickness(RWT)wasincreasedintheDM2group(P<0.05),theRWT
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