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【摘要】心肌细胞代谢特点及心外膜脂肪组织独特解剖及生理功能可能是相关心血管疾病的基础，多模态影像技术的快速发展

在临床诊断心肌脂肪代谢异常所致相关疾病中具有重要价值。现对心脏脂肪组织解剖、生理功能、相关疾病发生机制及其影像学研

究进展进行综述。
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　　心血管疾病患病率处于持续上升阶段，诸多研究
表明心脏脂肪组织已成为心血管疾病的独立预测因

素及防治要点。心肌内脂肪代谢异常导致游离脂肪

酸（ｆｒｅｅｆａｔｔｙａｃｉｄｓ，ＦＦＡ）及脂肪代谢产物堆积引起心
肌脂肪变性；心外膜脂肪组织（ｅｐｉｃａｒｄｉａｌａｄｉｐｏｓｅ
ｔｉｓｓｕｅ，ＥＡＴ）增多，沿心肌间质进入心肌细胞间引起心
肌脂肪浸润；ＥＡＴ功能紊乱作用邻近心肌及冠状动
脉，这三方面是相关心血管疾病发生和发展的基础。

不同影像技术对相关疾病有预测、诊断和预后评估价

值，现从心脏脂肪沉积机制及其导致的心血管疾病研

究进展和影像学评价等方面进行阐述。

１　心脏脂肪组织的解剖及生理特性
心脏脂肪组织包含心包外脂肪组织、ＥＡＴ（心肌旁

和冠状动脉周围）及心肌内少量脂肪组织。心包外脂

肪组织位于心包壁层外，源于胸中胚层，由非冠状动

脉供血。ＥＡＴ位于心包脏层内及心肌间，源于内脏胸
膜中胚层，沿房室间沟、室间沟及冠状动脉主要分支

走行分布［１］，包括紧邻心肌的脂肪组织及冠状动脉周

围脂肪组织（ｐｅｒｉｃｏｒｏｎａｒｙａｄｉｐｏｓｅｔｉｓｓｕｅ，ＰＣＡＴ），与心
肌一样，由紧邻冠状动脉供血，大致解剖如图１。

图１　心脏脂肪组织解剖示意图

ＥＡＴ具有多种生理特性［２］，包括：（１）对心脏的机
械保护作用；（２）含多细胞的内分泌组织，分泌多种因
子；（３）发挥棕色脂肪组织产热作用，保护心脏免受低
温损伤；（４）储存心肌周围过多 ＦＦＡ，降低心肌脂毒
性；（５）作为脂肪组织，释放 ＦＦＡ，为心肌提供代谢

·７０６·心血管病学进展２０２３年７月第４４卷第７期　ＡｄｖＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｉｓ，Ｊｕｌｙ２０２３，Ｖｏｌ．４４，Ｎｏ．７



底物。

心肌细胞为非脂肪细胞，正常情况下含极少量脂

滴，心肌内脂肪组织来源对于揭示其病理过程和发病

机制有着非常重要的意义，为其提供潜在的治疗靶

点。从基因层面，黄欣彦等［３］通过各种遗传模型进行

谱系追踪研究发现，心肌内脂肪组织主要来源于血小

板衍生生长因子受体（ｐｌａｔｅｌｅｔｄｅｒｉｖｅｄｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＰＤＧＦＲ）α／β间充质干细胞，在致心律失常性
心肌病模型中，转录因子 ＳＯＸ９蛋白、ＰＤＧＦＲα和
ＰＤＧＦＲβ间充质细胞对心肌内脂肪细胞有贡献，骨形
态发生蛋白质４在模型小鼠心脏中高度表达，并在体
外试验中促进心脏间充质细胞到脂肪组织的转变。

从代谢方面，正常状态下，成熟的心肌细胞中脂肪酸

β氧化是ＡＴＰ供能的主要来源。ＦＦＡ经细胞膜上的心
型脂肪酸结合蛋白介导，通过其表达的 ＣＤ３６识别和
摄取，在一系列酶的作用下进入线粒体内 β氧化（如
图２）。脂肪酸结合蛋白４在人ＥＡＴ中广泛表达，这种
蛋白质通过分泌途径将 ＦＦＡ从 ＥＡＴ转移到邻近的心
肌［２，４］，在细胞应激和低能量供应状态下，ＥＡＴ分泌的
促脂肪因子激活蛋白激酶Ａ通道，诱导分解代谢途径
并限制合成代谢途径，以提高细胞ＡＴＰ水平并调节葡
萄糖和ＦＦＡ的摄取。最新研究［５］表明，心肌脂肪代谢

似乎受生物钟核受体Ｒｅｖｅｒｂα／β调控，此结果仍需更
多研究支持。
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　　注：ｃＡＭＰ，环磷酸腺苷；ＡＣ，腺苷酸环化酶；ＰＫＡ，蛋白激酶 Ａ；ＴＡＧ，甘油三酯；ＡＴＧＬ，甘油三酯脂肪酶；
ＤＡＧ，甘油二酯；ＨＳＬ，激素敏感性脂肪酶；ＭＡＧ，甘油一酯；ＭＧＬ，单酰甘油；Ａｃｓｌ１，乙酰辅酶Ａ合成酶１；ａｃｙｌ
ＣｏＡ，脂酰辅酶Ａ；ＣＰＴ１，肉毒碱棕榈酰转移酶１；ＣＡＣＴ，肉碱酰基肉碱转位酶；ＬＰＬ，脂蛋白脂酶；ＦＡＤＨ２，还
原型黄素腺嘌呤二核苷酸；ＮＡＤＨ，还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸；ＴＣＡ，三羧酸；ａｃｅｔｙｌＣｏＡ，乙酰辅酶 Ａ。示
意图通过ＷＰＳ绘制，部分内容参考教科书人教版第８版生物化学与分子生物学。

图２　心肌脂肪代谢示意图

２　心脏脂肪沉积机制
心脏脂肪沉积机制可从三方面解释：（１）心肌细

胞内 ＦＦＡ代谢紊乱。肥胖、糖尿病等导致 ＦＦＡ的摄
取、转运及β氧化平衡被打破，ＦＦＡ及脂肪代谢产物
（如二酰基甘油、神经酰胺）堆积，通过增加活性氧和

内质网应激刺激导致肌节断裂、心肌收缩能力及顺应

性减低，导致心肌细胞死亡、心脏结构和功能改变［６］。

脂滴包被蛋白调节甘油三酯脂肪酶和激素敏感性脂

肪酶的活化［７］。过氧化物酶体增殖物激活受体

（ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒａｃｔｉｖａｔｅｄｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＰＰＡＲ）调节
脂肪酸代谢，ＰＰＡＲα增加肉毒碱棕榈酰转移酶和
ＣＤ３６的表达，提升脂肪酸氧化，降低循环甘油三酯水
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平［７］，ＰＰＡＲγ激动剂可改善胰岛素敏感性［８］。他莫昔

芬诱导小鼠心脏ＰＰＡＲα过表达，增加了心血管疾病的
发生，其机制与脂滴包被蛋白表达减少有关［７］。（２）
心肌细胞被脂肪细胞及纤维脂肪组织代替，引起心脏

结构重构［３］。（３）ＥＡＴ与心肌、冠状动脉间无筋膜分
割的解剖学缺陷使串扰变得容易［９］，Ｍａｌａｖａｚｏｓ等［１０］

通过超声心动图测量ＥＡＴ厚度，用磁共振氢质子波谱
定量心肌内脂肪组织，发现ＥＡＴ增加与心肌内脂肪组
织含量呈正比，证实了相互串扰机制。ＥＡＴ旁分泌及
血管分泌途径被认为是 ＥＡＴ与心脏之间两条互相作
用途径。ＥＡＴ通过旁分泌及血管分泌将 ＦＦＡ转移进
心肌细胞内。旁分泌使脂肪因子从 ＰＣＡＴ扩散到动脉
壁，并与内皮和血管平滑细胞直接相互作用；血管分

泌方式包括将 ＦＦＡ和脂肪因子转运到冠状动脉的滋
养血管［２，４］。ＥＡＴ增多及功能紊乱改变心肌代谢及电
生理特征［１１］、致血管内皮功能障碍和纤维细胞增殖胶

原沉积等［１２］，其参与心肌生理紊乱、功能失调和冠状

动脉粥样硬化进展的各个方面。

３　心脏脂肪沉积相关疾病
３１　心肌病
３１１　致心律失常性右室心肌病

致心律失常性右室心肌病（ａｒｒｈｙｔｈｍｏｇｅｎｉｃｒｉｇｈｔ
ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，ＡＲＶＣ）是常染色体显性遗
传病，以右心室局部或全部心肌被脂肪组织或纤维脂

肪组织进行性替代［１３］为特点，主要累及流出道、心尖

及前下壁，严重者表现为瘢痕性室性心律失常以及心

源性猝死，是运动员及年轻人主要猝死原因。在致心

律失常性心肌病模型［３］中，证明了心内脂肪细胞主要

来源于ＰＤＧＦＲα和ＰＤＧＦＲβ间充质细胞，通过心脏磁
共振（ｃａｒｄｉａｃｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅ，ＣＭＲ）等检测手段可
发现心肌内脂肪替代。

３１２　肌营养不良性心肌病
肌营养不良性心肌病是由细胞骨架中抗肌萎缩

蛋白基因突变引起的一组神经肌肉疾病，包括进行性

假肥大性肌营养不良（Ｄｕｃｈｅｎｎｅｍｕｓｃｕｌａｒｄｙｓｔｒｏｐｈｙ，
ＤＭＤ）和贝克肌营养不良，是Ｘ连锁隐性遗传病，同时
累及骨骼肌和心肌，是青年及儿童患者的主要死亡原

因，以肌肉组织中严重的组织病理学改变为特点［１４］，

包括进行性纤维变性、脂肪浸润、血管病变和慢性炎

症。患有ＤＭＤ遗传同源的肌肉萎缩症犬［１５］会发展为

类似于 ＤＭＤ的进行性心肌病，脂肪浸润及心肌纤维
化是其突出特征。

３１３　扩张型心肌病
扩张型心肌病是引起心力衰竭、心律失常和猝死

的常见疾病之一，其特征是心室腔扩大和收缩功能障

碍。研究［５］发现心肌细胞 Ｒｅｖｅｒｂ基因敲除小鼠表现
为进行性的扩张型心肌病，最终发生致死性的心力衰

竭。Ｒｅｖｅｒｂ基因通过多种途径调控脂肪酸代谢基因，
Ｒｅｖｅｒｂ基因靶点 Ｅ４ＢＰ４的上调导致脂肪酸代谢下
降，而抑制日间周期的糖酵解以及夜间周期的脂质氧

化，可改善基因敲除小鼠的心脏功能障碍。同时，心

脏Ｒｅｖｅｒｂ基因表达的时间模式改变与扩张型心肌病
患者心脏扩张的严重程度有关［５］，临床可能通过改变

心肌代谢的饮食因素或在不同时间的药物试剂来改

善心脏功能。

３１４　肥厚型心肌病
肥厚型心肌病（ｈｙｐｅｒｔｒｏｐｈｉｃｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，ＨＣＭ）

是一种复杂的疾病，部分原因是基因变异对肌节蛋白生

物力学产生了影响。在细胞水平研究上，ＨＣＭ突变的
增强导致对能量的需求更高［１６］。有研究［１６］发现ＨＣＭ
患者心肌内见大量 ＦＦＡ堆积，调节脂肪代谢不同阶段
的主要酶表达减少，而线粒体脂肪酸氧化的主要调节因

子未上调，致心肌内有毒的脂质中间产物堆积，活性氧

增加，导致线粒体功能损伤，使心肌能量再生能力受限。

能量受损可能是ＨＣＭ患者心肌功能恶化的一个重要机
制，也是治疗ＨＣＭ的一个潜在靶点。
３２　心房颤动

心房颤动（房颤）是临床最常见的心律失常，以心

房纤维化为特征的心房重构是房颤维持机制的核

心［１７］。多项实验研究证实 ＥＡＴ分泌因子如转化生长
因子、壳多糖酶３样蛋白１、血管生成素样蛋白２与心
肌纤维化相关［１８２１］，心肌的纤维化标志物可作为 ＥＡＴ
沉积患者心肌纤维化与心肌脂毒性损伤的临床预测

因素。但也有研究表明 ＥＡＴ与左心房纤维化相关性
较弱［２２］，他们之间存在其他介导机制，而 ＥＡＴ与房颤
复发性具有更强烈的相关性，但这一结论还需更多研

究去验证。心房肌电生理紊乱是房颤发病的另一始

作俑者。心肌代谢紊乱、线粒体功能障碍、氧化应激

导致心房肌电生理和结构重构引起心律失常［６］。心

脏特异性过表达脂滴包被蛋白的转基因小鼠诱导心

肌脂肪变性及间隙连接蛋白４３重塑，增加了房颤的发
病率［２３］，因此，针对心肌脂肪变性的治疗可能为临床

治疗肥胖或糖尿病患者的房颤提供了新思路。持续

性的左心房低压区患者房颤发生率更高［２４］，而左心房

外ＥＡＴ体积和衰减可独立预测非瓣膜性房颤患者的
左心房低压区［２５］。

３３　心力衰竭
心脏结构重构是心力衰竭的典型特征，ＥＡＴ在解

剖学上与心肌相连，ＥＡＴ通过炎症、纤维化和自主神
经失调增加来影响心脏功能。有研究［２６］表明 ＥＡＴ体
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积的增加与男女心力衰竭风险增加相关，特别是射血

分数保留的心力衰竭。一项荟萃分析［２７］表明心脏代

谢药物（如他汀类药物、胰高血糖素样肽１受体激动
剂及钠葡糖糖共转运蛋白２抑制剂）对减少 ＥＡＴ有
显著作用，尤其是对体重指数较高的年轻患者疗效

显著。

３４　冠心病
早期人们发现，冠状动脉硬化节段多发生在有

ＰＣＡＴ包裹的区域，这一现象让大多数人将目光聚焦
于此。有研究［２８］发现，凝集素样氧化低密度脂蛋白受

体１在ＰＣＡＴ包裹的冠状动脉中高表达，相应冠状动
脉节段出现广泛的闭塞。ＥＡＴ沉积引起微动脉弹性
异常、功能障碍是冠心病发病的病理基础［２９］，Ｍａｌｈｏｔｒａ
等［３０］认为冠心病本质是一种血管慢性炎症反应。

Ｃｏｎｃｅｉｏ等［９］收集了大量 ＥＡＴ分泌谱相关性研究数
据进行分析，得出一种假设：ＥＡＴ功能失调可能是冠
心病患者过度炎症的关键因素，这可能与 ＥＡＴ中巨噬
细胞Ｍ１的促炎和巨噬细胞Ｍ２的抗炎之间失衡有关，
并更利于Ｍ１极化和促进炎症环境，冠状动脉在炎症
环境下，局部血管壁功能受损，加剧动脉硬化、斑块形

成和破裂，而同时，炎症血管节段释放细胞因子引起

局部 ＰＣＡＴ结构异常及功能紊乱［３１］，由此可见，炎症

在ＥＡＴ及动脉粥样硬化相互作用中发挥重要作用。
有研究［２７］已证实心脏代谢药物能减少 ＥＡＴ体积，从
而减少冠状动脉炎症。解决 ＥＡＴ炎症是临床治疗和
干预冠心病的新思路。

４　相关影像学评价
４１　超声心动图

超声心动图是非侵入性常规检查技术，近几年超

声心动图技术发展迅速，三维超声心动图、斑点追踪

超声心动图及声学造影等技术越来越多地应用于心

血管疾病，目前二维经胸超声心动图是 ＥＡＴ评估中最
容易获得和最廉价的检测手段［１０］。

４２　ＣＴ
ＣＴ在心血管疾病检测及诊断方面的应用越来越

广泛，可直观地观察心脏、大血管及 ＥＡＴ的形态和结
构（图３）。在脂肪浸润性疾病的形态、分布及鉴别方
面有重要价值。ＣＴ脂肪衰减指数是近几年出现的新
兴技术，用于反映局部脂肪细胞的大小和脂质含量。

基于冠状动脉 ＣＴ血管成像测量冠状动脉［３１］及心

房［３２］周围的脂肪衰减来预测房颤及冠状动脉炎症，正

在成为一种有前途的非侵入性成像工具（图３）。

　　　注：图ａ示ＥＡＴ（红色勾勒区域），图ｂ示冠状动脉周围脂肪衰减指数。该图制作于本院ｓｎｙｇｏ．ｖｉａ及ｐａｓｃ。

图３　冠状动脉ＣＴ血管成像示ＥＡＴ及冠状动脉周围脂肪衰减指数

４３　ＣＭＲ
ＣＭＲ能对心脏形态、结构、功能及组织特性进行

评估，目前磁共振技术发展迅速，提供了多种心脏脂

肪组织可视化评估技术：（１）水脂分离技术：借助向量
运算分解磁共振信号，求出水、脂含量，并实现水脂分

离，多用于脂肪定量等场合，如表征心脏脂肪肿块、评

估心脏脂肪沉积等。与传统的脂肪饱和技术相比，该

技术具有不影响纵向磁化、对静磁场及射频不均匀性

不敏感、微观脂肪对比度高等优势［３３］。（２）电影成像
技术：采集从左心室底部向心尖部多层短轴位图像，

可动态、多平面观察ＥＡＴ及心肌脂肪变性及浸润情况
（图４）。多 与 心 肌 延 迟 强 化 （ｌａｔｅ ｇａｄｏｌｉｎｉｕｍ
ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ，ＬＧＥ）及Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ技术结合，在检测心
脏脂肪沉积、心肌纤维化及心脏结构功能方面具有重

要临床意义［３４３５］。（３）ＬＧＥ：ＡＲＶＣ患者左心室心肌纤
维脂肪替代区表现为延迟强化［３４］，对 ＤＭＤ患者局灶
性脂肪浸润有一定检出价值，但其对弥漫性脂肪浸润

检查不敏感，易出现阴性。（４）Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ技术：心肌
脂肪浸润时，增强前 Ｔ１值缩短，通过增强前后 Ｔ１
ｍａｐｐｉｎｇ图像，得到固有 Ｔ１值及细胞外容积分数［３５］，
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可监测ＤＭＤ及ＡＲＶＣ随时间推移的组织特异性变化
及弥漫性脂肪沉积，细胞外容积分数及 ＬＧＥ相结合，
弥补了ＬＧＥ只能识别局灶性脂肪浸润的局限性［３６］，

在ＬＧＥ的阴性检查中应用广泛。（５）磁共振氢质子波
谱：一种体内精准定量心肌细胞内甘油三酯及肌酸含

量的非侵入性手段［３７］，早期通过磁共振氢质子波谱技

术发现糖尿病患者中心肌甘油三酯水平增高［３８］，为糖

尿病患者定量代谢底物提供了技术手段。

不同影像检查技术优缺点对比见表１。

　　注：ａ、ｂ、ｃ图为电影序列 ＥＡＴ分割黄线区域，ｄ图为 ＡＲＶＣ右心室基底段少许脂肪浸润（黄箭
头）。该图制作来源于ＤＩＣＯＭＶｉｅｗｅｒ。

图４　ＣＭＲ示ＥＡＴ分割及ＡＲＶＣ脂肪浸润示意图

表１　不同影像检查技术优缺点对比

项目 优点 缺点

超声心动图 非侵入性、动态、经济及无辐射暴露，应用范围较广，适合大样本研究及

长期随访

仅能测量局部厚度，灵敏度和精确度较低，部分位置测量难

度较大，声窗受限

ＣＴ 量化ＥＡＴ体积及衰减值，直观检测冠状动脉血管斑块及血管狭窄程
度，分辨率和重复性高

手动勾画，需与后处理软件结合，相对耗时，有辐射损害

ＣＭＲ 时间、空间分辨率及组织对比度高，无辐射危害，成像参数多，信息量

大，非侵入性可量化心肌内脂肪组织含量及ＥＡＴ体积
扫描时间长，费用昂贵，技术要求高，图像质量易受呼吸及

心律伪影干扰

５　结论与展望

综上，心肌代谢紊乱脂质堆积、间充质干细胞引

导脂肪替代、ＥＡＴ邻近浸润及分泌因子作用等机制对
心血管疾病各方面产生了严重影响，充分了解其作用

机制，对临床处理脂肪组织相关心血管疾病有重要意

义，但其机制在分子层面的研究较少，还需继续探究

及完善；多模态影像技术作为辅助手段，对相关心血

管疾病的预防、检测和诊断具有一定临床价值，影像

技术在相关心血管疾病的应用还有更多发展前景，需

进一步探索。
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