
2022,38 临床心血管病杂志

(5):393-399 JournalofClinicalCardiology(China)

[12]BekarL,KatarM,Yetim M,etal.FragmentedQRS
complexesareamarkerofmyocardialfibrosisinhy-
pertensiveheartdisease[J].TurkKardiyolDernArs,

2016,44(7):554-560.
[13]CoranteN,Anza-RamírezC,Figueroa-MujícaR,etal.

ExcessiveErythrocytosisandCardiovascularRiskin
AndeanHighlanders[J].HighAltMedBiol,2018,19
(3):221-231.

[14]马世伟,沈民,夏国斌.高原作业人员超声心动图八年

随访数据分析[J].中华劳动卫生职业病杂志,2018,

36(8):607-609.
[15]王俊宝,马淑梅,才让卓玛,等.超声心动图对慢性高

原病患者右心室结构及功能的初步研究[J].临床心

血管病杂志,2019,35(03):281-285.
[16]窦小红,李琳,张志宇,等.高海拔地域健康成人碎裂

QRS波的检出及意义[J].临床心电学杂志,2018,27
(6):424-427.

[17]AlonsoP,AndrésA,RuedaJ,etal.ValueoftheElec-
trocardiogram asa Predictorof Right Ventricular
DysfunctioninPatientsWithChronicRightVentricu-
larVolumeOverload[J].RevEspCardiol(EnglEd),

2015,68(5):390-397.
(收稿日期:2021-11-22)

引用本文:李中根,李凌,李黎,等.心外膜脂肪厚度与射血分数保留性心衰风险的相关性[J].临床心血管病杂志,2022,

38(5):393-399.DOI:10.13201/j.issn.1001-1439.2022.05.012.

心外膜脂肪厚度与射血分数保留性心衰风险的相关性
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　　[摘要]　目的:探讨心外膜脂肪组织(EAT)厚度与射血分数保留性心力衰竭(HFpEF)发生风险的相关性。
方法:选取2019年8月—2020年8月于郑州大学第一附属医院住院治疗,且接受常规心脏磁共振检查的 HFpEF
患者147例,其中男66例,女81例作为 HFpEF组,另选取33例患者作为正常对照组。于心脏磁共振长轴四腔

心平面测量右室游离璧及左、右房室沟心外膜脂肪厚度(EFT),同时收集其余相关指标及一般基线资料。结果:

HFpEF组较对照组心房颤动、高血压、高脂血症、冠心病、肥厚型心肌病患病率及 NT-proBNP、肌钙蛋白I、糖化

血红蛋白明显升高,差异有统计学意义(P<0.05)。HFpEF患者右室游离璧及左、右房室沟EFT、左心房容积指

数、三尖瓣反流速度均高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。多因素logistic回归分析结果显示,NT-proB-
NP(β=0.092,OR=1.097,95%CI:1.036~1.161,P=0.002)、左室后壁厚度(β=2.177,OR=8.309,95%CI:

1.669~41.376,P=0.010)、右室游离璧 EFT(β=1.900,OR=6.683,95%CI:1.034~43.199,P=0.046)是
HFpEF患者的独立危险因素(P<0.05)。结论:HFpEF的患者 EFT 较对照组明显增厚,右室游离璧 EFT 是

HFpEF的发生的独立危险因素。
[关键词]　射血分数保留性心衰;心外膜脂肪;心脏磁共振
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Correlationbetweenepicardialfatthicknessandheartfailurewith
preservedejectionfraction
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450052,China)
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Abstract　Objective:Toresearchthecorrelationbetweenthethicknessofepicardialadiposetissue(EAT)and
theriskofheartfailurewithpreservedejectionfraction(HFpEF,LVEF ≥ 50%).Methods:The147patients
withHFpEFwhowerehospitalizedandunderwentroutinecardiacmagneticresonanceexaminationswereselected
intheFirstAffiliatedHospitalofZhengzhouUniversityfrom August2019toAugust2020.Ofwhich66were
malesand81werefemalesasHFpEFgroup,another33patientswereselectedasthenormalcontrolgroup.The
rightventricularfreewallEATandleftandrightatrioventriculargrooveEAT weremeasuredonthelong-axis
four-chamberheartplaneofcardiacmagneticresonance.Atthesametime,otherrelatedindexesandgeneralbase-
linedatawerecollected.Results:Comparedwiththecontrolgroup,theprevalenceofatrialfibrillation,hyperten-
sion,hyperlipidemia,coronaryheartdisease,hypertrophiccardiomyopathy,NT-proBNP,troponinI,andglyco-
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sylatedhemoglobinweresignificantlyhigherintheHFpEFgroup.Thedifferencewasstatisticallysignificant(P<
0.05).TherightventricularfreewallEFT,leftandrightatrioventriculargrooveEFT,leftatrialvolumeindex,

andtricuspidregurgitationvelocityofHFpEFpatientswerehigherthanthoseofthecontrolgroup,andthediffer-
encewasstatisticallysignificant(P<0.05).MultivariatelogisticregressionanalysisshowedthatNT-proBNP(β=
0.092,OR=1.097,95%CI:1.036-1.161,P=0.002),leftventricularposteriorwallthickness(β=2.177,

OR=8.309,95%CI:1.669-41.376,P=0.010)andrightventricularfreewallEFT(β=1.900,OR=6.683,

95%CI:1.034-43.199,P=0.046)wereindependentriskfactorsinpatientswithHFpEF(P<0.05).Conclu-
sion:TheEFTofpatientswithHFpEFissignificantlythickerthanthatofthecontrolgroup,andtheEFTof
rightventricularfreewallisanindependentriskfactorfortheoccurrenceofHFpEF.

Keywords　heartfailurewithpreservedejectionfraction;epicardialadiposetissue;cardiacmagneticreso-
nanceimaging

　　心力衰竭(heartfailure,HF)是目前最重要的

心血管疾病之一,严重影响着人类的生命健康。据

最新流行病学调查显示,我国35岁以上居民 HF
的总体患病率为1.3%,总人数约1370万[1]。HF
可根据左室射血分数(LVEF)不同分为射血分数

降低的 HF(HFrEF,LVEF<40%)、射血分数中间

值的 HF(HFmEF,LVEF40%~49%)和射血分

数保留的 HF(HFpEF,LVEF≥50%),三者分别

占 HF 患者群体的 40.2%、21.8% 和 38.0%[2]。
HFrEF与 HFpEF之间病因、病理生理、临床特征

具有很大的差异,相较于 HFpEF,HFrEF患者的

左心功能更差、住院天数更长、N 末端脑钠肽前体

(NT-proBNP)水平更高,但二者之间的住院期间

死亡率以及长期生存率却无明显差异[3]。
心外膜脂肪组织 (epicardialadiposetissue,

EAT)是人体内一种特殊的异位脂肪沉积,主要分

布于房室沟和室间沟内,以及围绕在心房周围和右

心室游离壁、左心室心尖部的上方[4-5]。研究表明,
EAT可以分泌数种促炎及趋化因子,对心肌及冠

状动脉存在旁分泌作用。有研究认为EAT可能参

与了 HFPEF的病理生理过程[6],间接或直接导致

了 HFpEF的发生,但缺乏进一步研究证明。磁共

振成像是评估脂肪组织的金标准[7],因心外膜脂肪

厚度(epicardialfatthickness,EFT)与 EAT 总体

积具有良好的相关性,且EFT的测量相较于EAT
总体积的测量更为精确、简便,能够准确地评估心

外膜脂肪情况[8]。
既往的研究多围绕 EFT 与冠心病、心房颤动

等其他心血管疾病进行,针对 EFT 与 HFpEF的

相关性的研究较少。本研究通过心脏磁共振成像

分析EFT,并探讨其与 HFpEF发生的相关性。
1　对象与方法

1.1　对象

选取2019年8月—2020年8月于郑州大学第

一附属医院住院,且行标准心脏磁共振检查的 HF-
pEF患者共147例作为 HFpEF组,诊断标准参照

欧洲心力衰竭协会的 HFA-PEFF4步诊断法[9]。
入选时选取基线数据完整、心脏磁共振成像测量数

据详尽且图像清晰可测者。
排除标准:严重的心脏瓣膜病;爆发性心肌炎;

缩窄性心包炎;严重的冠心病且未行血运重建;急
性心肌梗死术后小于6个月;急性肾衰竭或CKD4-
5期;存在磁共振检查禁忌;磁共振成像图像不清、
测量数据不全。

另选取33例患者作为正常对照组,对照组患

者均经检测后排除 HF可能。收集两组患者的一

般临床资料及相关实验室结果,包括且不限于 NT-
proBNP、肌酸激酶同工酶、肾小球滤过率、肌钙蛋

白I、C-反应蛋白等。1年内重复住院者取首次住

院记录。本研究已通过郑州大学第一附属医院科

研和 临 床 试 验 伦 理 委 员 会 审 批,伦 理 号 2018-
KY-47。
1.2　超声心动图

超声心动图参数根据目前心腔定量的建议进

行评估,包括左心室收缩功能、左心室舒张功能(E
值、A值、E/A 比值)、瓣膜狭窄和(或)反流、肺动

脉压、左室后壁厚度、三尖瓣反流速度、左心房和左

心室舒张末期内径。此外,超声心动图还可以排除

心包积液,提高心外膜脂肪测量的可靠性。
1.3　心脏磁共振成像

心脏磁共振成像采用标准方法进行,患者屏气

状态下接受18通道相控阵线圈的3.0T磁共振扫

描。扫描方法在自由稳态快速梯度回波序列上

(TrueFISP)从心尖到心底连续成像,获得二腔心

及四腔心电影序列。成像参数如下:重复时间3.2
ms,回波时间1.4ms,翻转角65°,层厚6mm,层
间距1.2mm。选取心脏长轴四腔心层面分别测量

左侧、右侧房室沟、右室游离璧 EAT 厚度(图1),
其中右室游离璧EAT厚度反复测量4次取平均值

(垂直于心包测得的最大距离),所有测量数据均由

两位研究员分别测量,完成后进行比较,若二者测

量结果差异达10%以上则请第3名高年资医师复

核。同时收取左室收缩末期和舒张末期容积,计算

LVEF、左心室舒张末期质量(LVMI)、每搏输出量

(SVI)及心排量(CI)。于左心室等容舒张末期分

别在四腔心和二腔心平面勾画出左心房最大面积
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A1、A2,并于同一时期的四腔心切面测量二尖瓣环

连线的中点至左房顶部的距离L,使用Simpson双

平面法拟合左心房最大容积(LAV),计算公式为

LAV=8/3π[(A1)(A2)]/L(图2)。

注:图中标注为右室游离璧EFT。
图1　心脏磁共振四腔心舒张末期平面

Figure1　Four-chamberofend-diastolicincardiacmag-
neticresonance

注:图中白线区域内为左心房面积。
图2　左心室等容舒张末期二腔心(左)和四腔心平面

(右)

Figure2　Leftventricularisovolumicend-diastolictwo-
chamber (left)and four-chamber planes
(right)

1.4　统计学处理

采用SPSS24.0软件进行统计学分析。正态

性检验采用 Kolmogorov-Smirnov检验,符合正态

分布的计量资料以 ■X±S 表示,两组间比较采用t
检验;偏态分布的计量资料采用 M (P25,P75)表

示,两组间比较采用 Mann-WhitneyU 检验;计数

资料采用例(%)表示,比较采用χ2 检验,不满足χ2

检验条件的,使用 Fisher确切概率法或连续性修

正法检验组间差异;采用logistic多因素回归模型

分析各因素对 HFpEF发生的影响。以P<0.05
为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　基线资料比较

HFpEF组肥厚型心肌病、高血压病、高脂血

症、房颤、冠心病、NT-proBNP、糖化血红蛋白、肌
钙蛋白I均高于对照组,差异有统计学意义(P<
0.05),肾小球滤过率、血红蛋白低于对照组(P<
0.05),其余指标差异无统计学意义(P>0.05),见
表1。另心肌淀粉样变性、早期扩张型心肌病及慢

性阻塞性肺病(COPD)等可能对 HFpEF和 EFT
有影响的疾病,因患病人数比例过低,故从表中删

除未纳入讨论。
2.2　心脏超声及磁共振特点

HFpEF 组 E/A 比 值、左 房 舒 张 末 期 内 径

(LAD)、左室后壁厚度、相对室璧厚度、三尖瓣反流

速度 均 高 于 对 照 组,差 异 有 统 计 学 意 义 (P <
0.05),尽管两组间BMI以及体表面积并无明显差

异,但 HFpEF组右室游离璧、右侧房室沟、左侧房

室沟EAT均高于对照组,差异有统计学意义(P<
0.05),见表2。
2.3　Logistic回归分析

以 HFpEF发生与否作为因变量,选取表1和

表2中两组间差异有统计学意义(P<0.05)的变

量依次进行单因素logistic回归分析,结果见表3。
选取其中有统计学意义的变量(P<0.05)作为自

变量进行多因素logistic回归分析。因入选自变量

较多,多因素logistic回归分析采用逐步向前回归,
结果显示随着右室游离璧EFT、NT-proBNP、左室

后壁厚度水平的增加,HFpEF的发病风险也随之

增加,见表4。
3　讨论

在此次研究中,我们发现 HFpEF组与对照组

的体重、BMI、体表面积未见明显差异,但相较于对

照组而言,HFpEF组的EFT可见明显增厚。从回

归分析的结果中可以看到 EFT与 HFpEF的发生

具有显著的相关性,EFT是 HFpEF发生的独立危

险因素。相对于房室沟EAT,右室游离璧的 EAT
与总 EAT 体积具有更加良好的相关性[4,8],能够

更为直观地反映 EAT的整体情况,因此尽管右室

游离璧的EAT与左心室的解剖关系不如左侧房室

沟EAT密切,但是二者之间的相关性要更强于后

者,这在本次研究中也证实了这一点,右心室游离

璧EFT或可成为评估 HFpEF的相关指标之一。
随着人类预期寿命增加,HF的发病率也在不

断上升,给各国医疗系统及患者本人带来了沉重的

负担[10-11]。在 HF患者群体中,HFpEF所占比重

逐渐增大,已经成为了 HF患者的主要形式。尽管

HFrEF与 HFpEF的病因、病理生理学机制、临床

特征、并发症等方面具有很大的差异,但是二者之

间的死亡率却无明显差异[3,12]。目前研究显示,
HFrEF的预后在不断改善,然而对 HFpEF的治疗

来言,现阶段却无令人满意、能够改善预后的治疗

方案,如 ACEI、ARB类药物尽管可以减少 HFpEF
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表1　HFpEF组和对照组临床资料比较

Table1　Generaldata ■X±S,M(P25,P75)

项目 HFpEF组(147例) 对照组(33例) P
年龄/岁 53.2±14.1 50.5±14.1 0.323
男/例(%) 66(36.3) 17(51.5) 0.491
体表面积/m2 1.80±0.19 1.83±0.19 0.380
BMI/(kg·m-2) 25.1±3.7 25.2±3.7 0.882
体重/kg 71±13 73±13 0.490
心率/(次·min-1) 77±13 80±11 0.218
收缩压/mmHg 129(118,141) 123(114,133) 0.118
舒张压/mmHg 78(69,85) 77(71,88) 0.839
合并症

　肥厚型心肌病/例(%) 30(20.4) 0(0) 0.002
　室性心律失常/例(%) 29(19.7) 2(6.1) 0.074
　室上性心动过速/例(%) 12(9.8) 0(0) 0.127
　房室传导阻滞/例(%) 11(7.5) 0(0) 0.220
　房颤/例(%) 22(15.0) 0(0) 0.016
　高血压/例(%) 64(43.5) 6(12.0) 0.007
　高脂血症/例(%) 47(32.0) 1(3.0) 0.001
　冠心病/例(%) 60(40.8) 7(21.2) 0.035
　糖尿病/例(%) 21(14.3) 1(3.0) 0.084
　脑梗死/例(%) 11(7.5) 2(6.1) 1.0
　睡眠呼吸暂停综合征/例(%) 4(2.7) 0(0) 1.0
　抑郁状态/例(%) 12(8.2) 1(3.0) 0.468
NYHA分级

　心功能Ⅱ级/例(%) 123(83.7) 0(0)

　心功能Ⅲ级/例(%) 20(13.6) 0(0)

　心功能Ⅳ级/例(%) 4(2.7) 0(0)

NT-proBNP/(ng·L-1) 316(170,766) 36(19,60) <0.001
肌钙蛋白I/(μg·L-1) 0.012(0.010,0.019) 0.010(0.004,0.012) <0.001
糖化血红蛋白/% 5.9(5.6,6.3) 5.6(5.5,6.0) 0.004
C-反应蛋白/(mg·L-1) 1.9(0.81,3.70) 1.70(0.47,2.50) 0.042
肌酸激酶同工酶/(U·L-1) 13(9,18) 13(10,23) 0.366
肾小球滤过率/[mL·min-1·(1.73m2)-1] 99(87,107) 104(97,117) 0.028
白细胞/(×109·L-1) 6.0(5.1,7.6) 6.5(5.5,8.1) 0.399
血红蛋白/(g·L-1) 134(118,147) 137(131,152) 0.030
尿酸/(μmol·L-1) 298(245,380) 299(263,369) 0.972
总胆固醇/(mmol·L-1) 3.71(3.16,4.55) 4.03(3.26,4.89) 0.213
甘油三酯/(mmol·L-1) 1.16(0.82,1.65) 1.29(0.83,1.94) 0.405
高密度脂蛋白/(mmol·L-1) 1.12(0.89,1.37) 1.17(1.00,1.42) 0.237
低密度脂蛋白/(mmol·L-1) 2.06(1.72,2.73) 2.29(1.83,3.16) 0.180

表2　心脏超声及心脏磁共振成像特点

Table2　Cardiacultrasoundandcardiacmagneticresonanceimagingfeatures ■X±S,M(P25,P75)

项目 HFpEF组(147例) 对照组(33例) P
心脏超声

　E/A 0.8(0.7,1.3) 1.1(0.8,1.4) 0.017
　LAD/mm 35(32,39) 30(29,34) <0.001
　LVD/mm 45(42,47) 45(41,46) 0.222
　左室后壁厚度/mm 10(9,11) 9(9,9) <0.001
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项目 HFpEF组(147例) 对照组(33例) P
　肺动脉压/mmHg 25(21,33) 23(21,27) 0.052
　相对室璧厚度 0.43(0.39,0.48) 0.40(0.38,0.42) 0.021
　三尖瓣反流速度/(m·s-1) 2.20±0.44 2.02±0.21 0.021
心脏磁共振

　右室游离璧EAT厚度/mm 5.1(4.4,6.1) 4.2(3.9,4.6) <0.001
　右侧房室沟EAT厚度/mm 16.1±3.5 14.2±4.5 0.006
　左侧房室沟EAT厚度/mm 14.3(12.6,16.8) 11.8(9.9,14.2) <0.001
　LVEF/% 65.6±7.8 65.2±6.2 0.798
　LVMI/(g·m-2) 54.7(41.7,70.8) 49.8(43.9,57.9) 0.207
　LVEDVI/(mL·m-2) 56.7±15.5 56.9±13.1 0.960
　LVESVI/(mL·m-2) 19.1(13.9,24.3) 21.3(15.0,25.1) 0.541
　SVI/(mL·m-2) 37.0±9.8 37.2±7.6 0.900
　CI/(mL·m-2) 2.6±0.7 2.8±0.8 0.181
　LAVI/(mL·m-2) 44.1(34.8,51.9) 31.2(28.1,37.9) <0.001

　　LVEDVI:左室舒张末期容积指数;LVESVI:左室收缩末期容积指数;LAVI:左心房容积指数。

表3　单因素logistic回归分析

Table3　单因素logistic回归分析

变量 β Waldχ2 P OR 95%CI
肥厚型心肌病 -19.937 7338.195 0.998 0　　 0
房颤 -19.871 8569.168 0.998 0　　 0
高血压 1.244 6.690 0.010 0.288 0.112~0.740
高脂血症 2.711 6.916 0.009 0.066 0.009~0.501
冠心病 -7.40 2.830 0.093 0.477 0.202~1.130
NT-proBNP 0.033 20.584 <0.001 1.034 1.019~1.049
肌钙蛋白I 2.899 0.785 0.376 18.164 0.030~11071.885
糖化血红蛋白 0.767 5.472 0.019 2.152 1.132~4.092
C-反应蛋白 0.229 3.277 0.070 1.257 0.981~1.611
肾小球滤过率 0 0.013 0.910 1 0.995~1.005
血红蛋白 -0.025 4.601 0.032 0.976 0.954~0.998
E/A -0.622 2.120 0.145 0.537 0.232~1.240
LAD 0.187 16.461 <0.001 1.206 1.102~1.320
左室后壁厚度 0.676 10.974 0.01 1.965 1.318~2.931
相对室璧厚度 8.480 5.976 0.015 4816.827 5.370~4320301.001
三尖瓣反流速度 1.235 5.226 0.022 3.439 1.193~9.918
右室游离璧EAT 1.151 16.073 <0.001 3.163 1.801~5.554
右侧房室沟EAT 0.161 7.245 0.007 1.175 1.045~1.321
左侧房室沟EAT 0.284 14.268 <0.001 1.328 1.146~1.539
LAVI 0.097 18.486 <0.001 1.102 1.054~1.151

表4　多因素logistic回归分析

Table4　多因素logistic回归分析

变量 β Waldχ2 P OR 95%CI
高脂血症 4.430 2.917 0.088 83.957 0.520~13547.884
NT-proBNP 0.092 10.063 0.002 1.097 1.036~1.161
左室后壁厚度 2.117 6.683 0.010 8.309 1.669~41.376
右室游离璧EAT 1.900 3.980 0.046 6.683 1.034~43.199
左侧房室沟EAT 0.408 3.683 0.055 1.503 0.991~2.279
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患者的再入院率,却未能降低患者的全因死亡率,
而作为替代治疗手段的沙库巴曲缬沙坦也未显现

出明显获益[13-15]。螺内酯及袢类利尿剂同样可改

善患者临床症状以及减少再入院率,但与对照组相

比,二者的全因死亡率无明显差异[16-17]。研究显示

β受体阻滞剂类药物或可降低患者的全因死亡率,
但总体样本量较小,证据等级较低,有待进一步研

究确认[18]。
虽然近年来国内外学者们对 HFpEF的认知

不断深入,但是对于 HFpEF的发病机制及危险因

素仍无统一的定论,这严重阻碍了 HFpEF治疗方

案的制定。另一方面尽管目前指南和共识在不断

完善对于 HFpEF的诊断标准,但在临床工作中,
由于统一标准和敏感性指标的缺乏,对于 HFpEF
的诊断仍面临着重重困难。鉴于此,EFT 或可以

作为独立指标预测 HFpEF的发生。
由于解剖位置的邻近,EAT 可以通过旁分泌

途径导致血管周围炎症,加速冠状动脉粥样硬化进

程,导致冠心病的发生和进展,随着 EAT的增厚,
房颤和室性心律失常的发病率及术后复发率也同

步增加[19-21]。EAT亦可诱发心肌纤维化及冠状动

脉微血管障碍,进而引发左室舒张功能受损,这一

病理生理改变可能促进了 HFpEF的发生[22]。我

们的研究也证实了EFT是 HFpEF的独立预测因

子,对 HFpEF的发生具有正面影响。
综上所述,EAT 作为一种特殊的异位脂肪沉

积,参与了诸多心血管疾病的发生发展。目前的研

究证实了二甲双胍、胰高糖素样肽-1受体激动剂、
钠-葡萄糖协同转运蛋白2抑制剂等药物可减少

EAT,改善局部及全身炎症反应[23-25]。研究显示

随着 EAT 的增加,PCSK9的局部表达也随之增

加,目前已有报道证明 PCSK9的缺失可能导致

EAT的增加,而这种现象对心血管疾病的影响以

及PCSK9抑制剂的使用是否加重或减轻 HFpEF
患者的症状值得我们进一步的研究[26-27]。因此,
EAT或可以作为 HFpEF及其高危患者的治疗靶

点之一,EAT的减少能否改善 HFpEF的发病率以

及长期预后仍缺乏相关证据,所以有必要开展涉及

干预的前瞻性大样本研究。
本研究中仍存在一些不足,首先,在测量 EFT

时,尽管通过心脏超声检查最大程度排除了心包积

液存在的可能,但在实际测量中仍不能完全避免,
这一定程度上对测量结果造成了干扰。其次,依据

我国葛均波院士所提出的葛氏分型,此次研究受限

于回顾性研究的性质,样本中分类多为心肌病型、
心脏瓣膜病型、心律失常型,对于其他两类分型样

本含量较小,可能造成一定程度上的偏倚,未来研

究中应该按不同分型进行设计开展,以期得到更为

个体化的治疗方案以及预后评估。
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