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　冠心病　

冠心病合并非酒精性脂肪肝患者心肺运动试验特点
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　　[摘要]　目的:比较冠心病和冠心病合并非酒精性脂肪肝(NAFLD)患者心肺运动试验指标的特点,探讨

NAFLD对冠心病患者心肺耐力的影响。方法:选取2018年3月—2022年3月于重庆医科大学附属第一医院心

内科住院行心肺运动试验的慢性稳定期冠心病患者122例,其中61例合并 NAFLD为 NAFLD组,61例无脂肪

肝为对照组,比较两组患者运动心肺核心指标的差异。结果:122例冠心病患者平均峰值公斤摄氧量(PeakVO2/

kg)为(17.89±3.82)mL·kg-1·min-1,102例(83.6%)患者无氧阈下代谢当量(AT-METs)<5MET。其中

NAFLD组PeakVO2/kg、无氧阈(AT)、AT-METs均低于对照组(均P<0.05)。Spearman相关检验分析提示,

NAFLD与PeakVO2/kg、AT、AT-MET均呈显著负相关(r=-0.331、-0.274、-0.266,均P<0.01)。多元线

性回归分析显示,NAFLD是冠心病患者心肺耐力下降的独立危险因素(P<0.05)。结论:NAFLD合并冠心病

患者的心肺功能下降显著。
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Abstract　Objective:Tocomparetheindexesofcardiopulmonaryexercisetest(CPET)betweenpatientswith
coronaryheartdiseaseandpatientswithcoronaryheartdiseasecomplicatedwithnon-alcoholicfattyliverdisease
(NAFLD),andtoexploretheeffectofNAFLDoncardiopulmonaryfitnessinpatientswithcoronaryheartdis-
ease.Methods:Atotalof122patientswithstablecoronaryheartdiseasewhowerehospitalizedintheDepartment
ofCardiology,theFirstAffiliatedHospitalofChongqing MedicalUniversityfrom March2018to March2022
wereselected.Amongthem,61caseswithNAFLD weredividedintotheNAFLDgroupand61caseswithout
NAFLDasthecontrolgroup.ThedifferencesinthecoreindexesofCPETbetweenthetwogroupswerecom-
pared.Results:TheaveragePeakVO2/kgin122patientswithcoronaryheartdiseasewas(17.89±3.82)mL·

kg-1·min-1,andthesubthresholdmetabolicequivalent(AT-METs)in102patients(83.6%)waslowerthan5
MET.ThePeakVO2/kg,anaerobicthreshold(AT),andAT-METsintheNAFLDgroupwerelowerthanthose
inthecontrolgroup(allP<0.05).SpearmancorrelationanalysisshowedthatNAFLDwasnegativelycorrelated
withPeakVO2/kg,AT,andAT-MET(r=-0.331,-0.274,-0.266,allP<0.01).Multiplelinearregres-
sionanalysisshowedthatNAFLDwasanindependentriskfactorforcardiopulmonaryfitnessinpatientswithcor-
onaryheartdisease(P<0.05).Conclusion:Cardiopulmonaryfitnessissignificantlydecreasedinpatientswithcor-
onaryheartdiseasecomplicatedwithNAFLD.

Keywords　coronaryheartdisease;nonalcoholicfattyliverdisease;cardiopulmonaryexercisetest;cardiores-
piratoryfitness

　　随着人们生活工作方式及饮食结构的改变,冠
心病发病率逐年上升,已成为一大社会经济负担。

其中多病共存问题如高血压、糖尿病、高脂血症、痛
风、脂肪肝等也越发突出。非酒精性脂肪肝(non-
alcoholicfattyliverdisease,NAFLD)是指除外酒

精和其他明确肝损因素所致的一种以肝脏细胞脂

肪变性、炎性改变、纤维化为主要特征的临床病理
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综合征,常合并胰岛素抵抗、肥胖、血脂代谢异常等

表现,通过多种途径参与冠心病的发生与发展。
心肺耐力是指个人持续身体活动的能力,反映

呼吸循环等系统储备功能。国内外研究表明,低水

平的心肺耐力与心血管事件死亡率及全因死亡率

密切相关,被认为是心血管健康的重要标志[1-3]。
研究发现,冠心病患者的心肺耐力较正常人降

低[4]。因此,关注冠心病患者的心肺耐力对疾病预

后评估、治疗与管理具有一定参考意义。有研究报

道,NAFLD 与动脉粥样硬化进展密切相关,是冠

心病发展的独立危险因素[5-7]。对于 NAFLD是否

影响冠心病患者心肺耐力暂无报道。本研究拟运

用心肺运动试验(cardiopulmonaryexercisetest,
CPET)分析冠心病合并 NAFLD患者心肺耐力特

点,探讨 NAFLD是否影响冠心病患者心肺耐力。
1　对象与方法

1.1　对象

选择2018年3月—2022年3月于重庆医科大

学附属第一医院心内科住院行冠状动脉造影明确

诊断为慢性稳定期冠心病患者122例,其中男87
例,女35例,年龄(61±9)岁。纳入标准:①年龄18
~75岁;②冠状动脉造影检查至少有1支冠状动

脉或其主要分支存在50%~80%的狭窄,并未行

介入治疗;③无影响运动试验的疾病;④近半年未

参见过任何专业的运动训练。排除标准:①未控制

的恶性心律失常;②感染性心内膜炎活动期、急性

心肌炎或心包炎、严重的主动脉狭窄、动脉瘤、急性

心力衰竭未控制;③既往有肺结核、间质性肺病、哮
喘、肺癌或慢性肺部疾病等病史;④其他可能影响

运动能力或运动可能导致疾病恶化的其他疾病如

感染、肾衰、甲状腺功能亢进;⑤有病毒性肝炎、自
身免疫性肝病基础;⑥临床资料不完整。本研究经

重庆医科大学附属第一医院伦理委员会批准(审批

号:2022-102)。
NAFLD诊断标准根据2010年 NAFLD肝病

诊疗指南[8]:患者无饮酒史或饮酒折合乙醇量<
140g/周(女性<70g/周);除外病毒、药物、遗传及

自身免疫性肝病等可导致脂肪肝的特定疾病;通过

腹部B超进行评估,具备以下3项表现中的2项为

弥漫性脂肪肝:①肝脏近场回声弥漫性增强(“明亮

肝”),回声强于肾脏;②肝内管道结构显示不清;
③肝脏远场回声逐渐衰减。
1.2　分组标准

收集患者一般基线资料,如年龄、性别、身高、
BMI、吸烟史、饮酒史及药物使用情况等。所有患

者在入院后次日清晨空腹状态下行糖化、血脂、尿
酸、肝功能、血常规、腹部 B超、心脏彩超等检查。
并根据是否存在 NAFLD将符合标准的冠心病患

者分为对照组(61例)及 NAFLD组(61例)。

1.3　运动心肺检查

所有受试者在检查当天着宽松舒适的鞋袜与

服装,并签署知情同意书,告知患者相关注意事项,
如熟悉 Borg评分表、终止运动的非语言方式等。
运用意大利COSMED测试仪进行运动心肺检查。
结合患者年龄、性别、疾病严重程度等选择合适的

功率递增速率。检测方法患者首先在安静休息情

况下完成静息心电图、血压及静态肺功能测定,随
后静坐休息3min,接着进行3min无负荷踏车热

身,然后根据选择的功率递增速率,直至达到症状

限制性最大极限运动。期间全程监测患者血压、心
率、氧饱和度等。同步记录 CPET 相关指标:峰值

摄氧量、峰值代谢当量、峰值功率、峰值氧脉搏、无
氧阈(AT)、无氧阈下代谢当量(AT-METs)等指

标。运动终点如下:①患者出现明显胸痛、呼吸困

难或出现中枢神经系统症状如共济失调、眩晕、感
觉异常、意识障碍等表现;②自主感觉劳累分级

Borg评分>17分(很用力);③蹬车转速无法达到

50×g;④随功率递增,血压下降低于运动前标准,
或收缩压≥220mmHg(1mmHg=0.133kPa)、舒
张压≥115mmHg;⑤出现严重心律失常、持续室

性心动过速、频发室性期前收缩、快速心房颤动等;
⑥心电图提示相邻导联ST 段水平压低或下斜型

压低>0.2mV或抬高>0.1mV。
1.4　统计学处理

采用SPSS26.0统计软件进行数据处理及分

析。符合正态分布的计量资料以■X±S 表示,组间

比较采用t检验;不符合正态分布的数据使用 M
(P25,P75)表示,组间比较采用秩和检验;计数资料

的分析采用χ2 检验。Spearman相关检验分析心

肺耐力与 NAFLD等变量的相关性。使用多元线

性回归分析确定影响心肺耐力的独立危险因素。
P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　一般资料比较

与对照组比较,NAFLD 组 BMI、丙氨酸氨基

转移酶(ALT)、甘油三酯(TG)、高血压比例更高,
而高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)更低(均 P <
0.05)。两组间年龄、性别、身高、吸烟率、糖尿病比

例、总胆固醇(TC)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-
C)、糖化血红蛋白(HbA1c)、白蛋白、血小板、尿

酸、左室射血分数(LVEF)、冠心病药物使用情况

等均差异无统计学意义。两组之间 Gensini评分

差异无统计学意义。见表1。
2.2　CPET数据分析

与对照组比较,NAFLD 组峰值公斤摄氧量

(PeakVO2/kg)、AT、AT-METs、二氧化碳通气当

量(VE/VCO2)明显下降(均P<0.05)。见表2。
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2.3　心肺耐力与 NAFLD等变量的相关性分析

Spearman相 关 检 验 分 析 提 示,NAFLD 与

PeakVO2/kg、AT、AT-METs呈显著负相关,TG
水平与 AT、AT-METs存在显著负相关,HDL-C
水平 与 AT、AT-METs呈 显 著 正 相 关,BMI与

PeakVO2/kg、AT存在显著负相关。见表3。

2.4　冠心病患者心肺耐力的多元线性回归分析

以 PeakVO2/kg、AT、AT-METs为因变量,
以年龄、性别、BMI、吸烟史、高血压病史、糖尿病病

史、ALT、TG、HDL-C、NAFLD 病史等为自变量,
采用逐步向前回归分析,结果显示,NAFLD、HDL-
C是冠心病患者心肺耐力的独立影响因素。见表4。

表1　一般基线资料比较

Table1　Comparisonofbasicdata ■X±S,M(P25,P75)

项目 对照组(61例) NAFLD组(61例) P 值

年龄/岁 62(55,68) 62(56,67) 0.896
男性/例(%) 41(67.2) 46(75.4) 0.212
吸烟/例(%) 31(50.8) 24(39.3) 0.275
身高/m 1.64±0.07 1.65±0.07 0.370

BMI/(kg·m-2) 23.44±2.31 25.75±2.57 <0.001
高血压病史/例(%) 32(52.2) 44(72.1) 0.039
糖尿病史/例(%) 15(24.6) 22(6.1) 0.237

HbA1c/% 6.0(5.5,6.3) 6.1(5.7,6.9) 0.066

ALT/(U·L-1) 19(13,30) 26(20,37) 0.002

AST/(U·L-1) 20(16,23) 22(17,28) 0.062

TC/(mmol·L-1) 3.82(3.25,4.07) 4.19(3.60,4.58) 0.331

TG/(mmol·L-1) 1.21(0.92,1.65) 2.06(1.26,2.85) <0.001

HDL-C/(mmol·L-1) 1.11(1.00,1.39) 0.98(0.86,1.16) <0.001

LDL-C/(mmol·L-1) 2.21(1.68,3.13) 2.30(1.72,3.00) 0.967
白蛋白/(g·L-1) 43.39±3.61 44.03±3.64 0.332
血小板/(×109·L-1) 192(146,229) 200(174,245) 0.062
尿酸/(μmol·L-1) 346.69±85.91 362.30±91.07 0.332

LVEF/% 63(60,65) 64(62,66) 0.187

Gensini积分 9(5,12) 8(5,13) 0.918
冠心病药物使用/例(%)

　β受体阻断剂 33(54.1) 37(60.7) 0.583

　ACEI/ARB 38(62.3) 46(75.4) 0.171

　抗血小板药物 53(86.8) 55(90.2) 0.780

　他汀类药物 51(83.6) 55(93.4) 0.424

表2　CPET指标比较

Table2　ComparisonofCPETindexes ■X±S

项目 对照组(61例) NAFLD(61例) 总体 P 值

PeakVO2/(L·min-1) 1196.00±290.26 1172.00±298.46 1184.27±293.42 0.497

PeakVO2/kg/(mL·kg-1·min-1) 19.00±3.60 16.78±3.82 17.89±3.82 <0.001
峰值氧脉搏/(mL·次-1) 9.32±2.25 9.44±2.04 9.37±2.14 0.726

AT/(mL·kg-1·min-1) 15.56±3.17 13.90±2.61 14.73±3.01 0.002

AT-METs/Mets 4.40±0.90 3.99±0.74 4.21±0.86 0.002
峰值功率/W 100.28±32.74 95.51±33.42 97.89±33.03 0.427

VE/VCO2 32.85±4.78 35.00±5.82 33.93±5.41 0.027

　　1Mets=3.5mLO2·kg-1·min-1。
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表3　心肺耐力与相关临床及实验室指标的相关性

Table3　Correlationbetweencardiopulmonaryfitnessandclinicalandlaboratoryparameters

变量
NAFLD

r P
BMI

r P
TG

r P
HDL-C

r P
PeakVO2/kg -0.331 <0.001 -0.220 0.015 -0.168 0.065 0.078 0.375
AT -0.274 0.002 -0.179 0.048 -0.230 0.010 0.224 0.013
AT-METs -0.266 0.003 -0.174 0.055 -0.229 0.011 0.226 0.012

表4　多元线性回归分析结果

Table4　Multiplelinearregressionanalysisresults

变量
NAFLD

β P
HDL-C

β P
PeakVO2/kg -0.323 <0.001 0.216 0.013
AT -0.213 0.019 0.247 0.008
AT-METs -0.273 0.025 0.246 0.009

3　讨论

本研究中将 NAFLD 合并冠心病患者与无

NAFLD的冠心病患者心肺运动试验相关指标进

行对 比 分 析,发 现 NAFLD 合 并 冠 心 病 患 者 的

PeakVO2/kg、AT、AT-METs均较对照组显著下

降。提示 NAFLD可能加重冠心病患者心肺功能

受损。
本研究选用PeakVO2/kg、AT、AT-METs等

指标反映患者心肺耐力。PeakVO2/kg反映机体

在极量运动时的最大公斤体重耗氧量,其校正了体

重所导致的偏差,更能准确反映个体心肺耐力水

平。研究报道PeakVO2/kg主要与最大心输出量

及动静脉血氧含量差密切相关,另外心肺系统及骨

骼肌系 统 携 氧 与 用 氧 能 力 受 损 也 会 导 致 Peak
VO2/kg下 降。2016 年 AHA 指 南 提 出 可 以 用

PeakVO2/kg评估心血管疾病患者心功能水平及

预后[9]。AT是人体在运动过程中从有氧代谢到

即将转为无氧酵解时的最高转折点,是反映机体心

肺运动耐力及有氧代谢能力的良好指标。AT-
METs是机体在有氧运动中所能承受的最大运动

量,是反映心血管事件预后及死亡风险的重要指标

之一。Myers等[10]的研究发现,运动量<5Met的

受试者的全因死亡风险是运动量>8Met的受试

者的两倍。本研究选择了122例慢性稳定期冠心

病患者,PeakVO2/kg平均为(17.89±3.82)mL
·kg-1·min-1,低于FRIEND数据库中正常人心

肺耐力参考标准[男:(28.5±12.5)mL·kg-1·
min-1;女:(19.6±7.8)mL·kg-1·min-1][11]。
102例(83.6%)患者 AT-METs<5Met。提示冠

心病患者普遍出现运动耐量受损,这也与既往研究

一致[4,12]。正常人在递增功率运动中,由于交感神

经兴奋,副交感神经抑制,心脏产生正性变力效应,
代偿性提高每搏输出量以供应足够的氧。而冠心

病患者在运动试验中,由于冠状动脉狭窄导致供血

不足引起心肌缺血、心肌收缩不同步、左心室功能

不全,导致心输出量增加速率减小,肌肉做功减少,
PeakVO2/kg降低,平台期提前出现。

本研究发现 NAFLD合并冠心病患者的心肺

耐力较单纯冠心病患者更低,即使在校正了年龄、
性别、BMI等混杂因素后,NAFLD 仍与心肺耐力

降低相关,提示 NAFLD可能对冠心病患者心肺耐

力产生负性影响。目前这些影响机制尚不明确。
相关研 究 发 现 胰 岛 素 抵 抗 与 心 肺 功 能 密 切 相

关[13]。胰岛素抵抗是 NAFLD 的中心环节,可能

部分解释了 NAFLD 引起心肺耐力下降的原因。
肝脏与骨骼肌都是胰岛素作用的靶器官,Kato
等[14]发现 NAFLD 会加重骨骼肌胰岛素抵抗,从
而影响骨骼肌对葡萄糖的摄取及利用能力,降低骨

骼肌力量。并且,胰岛素抵抗状态下体内游离脂肪

酸积累,通过三羧酸循环加速脂肪酸氧化,使线粒

体内活性氧产生增多,破坏电子转移链,导致骨骼

肌线粒体氧化磷酸化受损,影响骨骼肌收缩能力,
使机体运动能力下降[15-16]。另外,胰岛素抵抗也可

通过影响呼吸肌能量代谢,导致呼吸无力,肺功能

水平降低[17]。同时,胰岛素抵抗会激活脂肪组织

中激素敏感脂肪,导致脂肪过多分解,外周游离脂

肪酸增加,造成肝脏、肌肉、心脏脂肪组织蓄积,导
致心肌肥大,心室顺应性下降,从而影响心脏收缩

与舒张 功 能,使 心 肌 耗 氧 量 增 加,加 重 心 肺 负

荷[18-20]。其次,由于胸腹部脂肪累积,膈肌上抬,导
致胸腔容积减少,呼吸运动受限,影响机体摄氧能

力。综上所述,NAFLD可能通过加重冠心病患者

胰岛素抵抗,影响骨骼肌、心肺组织的能量代谢,加
重心肺耐力受损。

NAFLD患者血脂代谢紊乱,可能是影响心肺

耐力的另一潜在机制。高 TC及低 HDL-C等脂代

谢异常会促进血液红细胞聚集,使血液黏稠度增

高,血流动力学减慢,运氧速度降低,造成机体微循

环缺血、缺氧[21-22]。运动可能诱发心脏微血管痉挛

或闭塞,影响患者心肺系统运输氧的能力,导致心

脏储备功能下降,限制其运动耐量。脂质代谢紊乱

在 NAFLD的发生发展中起重要作用[23]。在本研

究中,冠心病合并 NAFLD患者 TG水平显著高于

对照组,HDL-C水平低于对照组,并且回归分析显
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示 HDL-C水平是冠心病患者心肺耐力相关的危险

因素。因此,推测血脂异常可能与 NAFLD患者心

肺耐力降低有关。
综上所述,冠心病患者普遍出现运动耐量减

低,合并 NAFLD患者心肺耐力下降更明显,提示

NAFLD可能加重冠心病患者心肺功能受损,双病

共存者其预后可能更差。目前对于 NAFLD 的治

疗仍缺乏有效的药物,更多可能依赖于调整饮食结

构、加强运动锻炼等方式来进行干预。因此,临床

上对于此类患者可早期通过运动心肺试验制定合

理且有效的运动方式,提高患者心肺功能,以减少

冠心病患者心血管不良事件的发生。本研究仍存

在一些不足之处:为单中心研究,纳入病例有限,并
未进行脂肪肝严重程度亚组分析,还需继续扩大样

本量,进一步提高研究的可信度。
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