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心脏磁共振在心脏淀粉样变性中的应用进展
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【摘要】心脏淀粉样变性（ＣＡ）是指大量淀粉样纤维沉积于心肌细胞外间质，影响心脏结构与功能的一种严重疾病，随着病程进
展，最终发展为严重的难治性心力衰竭。ＣＡ发病率低，目前诊断不足，且与肥厚型心肌病、高血压心脏病、主动脉瓣狭窄等引起心肌
肥厚的疾病难以鉴别。心脏磁共振具有无创、软组织分辨率高、无电离辐射等优势，其中心肌延迟强化、Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ、细胞外间质容
积、Ｔ２ｍａｐｐｉｎｇ、心脏磁共振特征跟踪以及弥散张量成像在ＣＡ的临床诊断、疾病分层和预后评估中有重要作用。现就心脏磁共振在
ＣＡ中的应用进展做一综述。
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　　心脏淀粉样变性（ｃａｒｄｉａｃａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓ，ＣＡ）是由于
错误折叠的蛋白质在心肌间沉积后，出现心脏形态结

构改变、收缩及舒张功能障碍，最终导致难治性心力

衰竭，是一种限制型心肌病［１］。ＣＡ临床上常见的两
种类 型 包 括 免 疫 球 蛋 白 轻 链 型 淀 粉 样 变 性

（ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎｌｉｇｈｔｃｈａｉｎａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓ，ＡＬ）和甲状腺
素转 运 蛋 白 型 淀 粉 样 变 性 （ｔｒａｎｓｔｈｙｒｅｔｉｎｒｅｌａｔｅｄ
ａｍｙｌｏｉｄｏｓｉｓ，ＡＴＴＲ），后者又根据甲状腺素转运蛋白基
因序列不同，分为野生型 ＡＴＴＲ和遗传型 ＡＴＴＲ［２３］。
在诊疗过程中，不同分型的 ＣＡ在发病机制、诊断方
法、治疗方式及预后上有很大差异。有研究［４］发现，

当ＣＡ进展到出现心力衰竭症状时，平均生存期＜６个
月，但若能及时诊断和干预可使中位生存期明显延

长。因此，ＣＡ的早期诊断和准确分型有利于及时正

确地干预并改善其预后。

目前诊断ＣＡ的金标准是心内膜活检组织病理检
查，但这是一种有创性检查。随着多模态影像技术的

发展，超声心动图、心脏磁共振（ｃａｒｄｉａｃｍａｇｎｅｔｉｃ
ｒｅｓｏｎａｎｃｅ，ＣＭＲ）和核医学显像在无创评估 ＣＡ方面
取得了较大进展。其中，超声心动图方便、实时、经

济，主要用于ＣＡ的初筛。核医学显像虽是区分ＡＬ与
ＡＴＴＲ的重要检测方法，但其存在电离辐射量大且检
查费用高的问题，在临床应用中受到一定限制。当前

诊断评估ＣＡ的首选影像学方法是ＣＭＲ，因ＣＭＲ具有
参数多、软组织分辨率高、无创等优点，并且能评估左

右心室及心房的形态学、功能以及心肌组织特征，在

ＣＡ诊断、疾病分型、临床分级和预后评估上发挥重要
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的作用。现主要阐述ＣＭＲ在ＣＡ中应用的研究进展。
１　ＣＭＲ在ＣＡ诊断中的价值
１１　心肌延迟强化

ＣＡ患者心肌细胞外间隙因大量淀粉样物质沉积
导致对比剂在其间停留时间延长，因而在延迟扫描

时，信号高于正常的心肌组织，不同ＣＡ亚型患者可能
会出现不同类型的心肌延迟强化（ｌａｔｅｇａｄｏｌｉｎｉｕｍ
ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ，ＬＧＥ）分布模式，最常见表现为透壁型和
心内膜下型［５］。据一项纳入５项研究（２５７例患者）的
荟萃分析［６］显示，ＬＧＥ诊断 ＣＡ的敏感性为 ８５％
（９５％ＣＩ７７％～９１％），特异性为９２％（９５％ＣＩ８３％～
９７％）。多数研究肯定了 ＬＧＥ在诊断 ＣＡ中具有重要
意义，但由于ＬＧＥ需使用钆对比剂，在肾功能不全患
者中的应用受到一定限制。此外，当 ＬＧＥ出现改变，
表明疾病已处于中晚期，ＬＧＥ分布模式异常对早期
ＣＡ患者的提示作用稍弱。
１２　Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ

心脏的Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ技术通过测量ｎａｔｉｖｅＴ１值，可
评估心肌弥漫性病变程度，在ＣＡ的诊断、鉴别诊断和
临床分级方面具有较高的应用价值。在原发性轻链

淀粉样变性患者中，ｎａｔｉｖｅＴ１值是反映心肌淀粉样物
质负荷的定量指标，在 ＡＬ和 ＡＴＴＲ中都显著升高。
有研究［７］报道，ｎａｔｉｖｅＴ１值 ＜１０３６ｍｓ对 ＣＡ具有
９８％的阴性预测值，ｎａｔｉｖｅＴ１值 ＞１１６４ｍｓ的阳性预
测值为９８％。

Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ技术除了能测定 ｎａｔｉｖｅＴ１值外，还能
测定细胞外间质容积（ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｖｏｌｕｍｅ，ＥＣＶ）。
ｎａｔｉｖｅＴ１值显示的是来自心肌细胞内和细胞外的复合
信号，较难准确地显示心肌细胞外间质受累程度，而

ＥＣＶ可通过对比剂的作用特征性显示细胞外的信号，
反映心肌细胞外间质占心肌整体体积的百分比，能更

好地呈现心肌淀粉样物质浸润的程度［８］。一项纳入

了１６篇文献的荟萃分析［９］显示，ＥＣＶ在诊断ＣＡ上显
示出较高的准确度［ＡＵＣ＝０．９６（０．９３～１．００）］，汇总
了各文献的结果，ＥＣＶ＜２７．７％提示 ＣＡ可能性不大，
ＥＣＶ为２７．７％～３３．４％表示不确定，ＥＣＶ＞３３．４％表
示ＣＡ，并根据其将 ＥＣＶ划分为定性数据后，ＥＣＶ对
ＣＡ具有显著的预后作用（ＨＲ＝４．９３，９５％ＣＩ２．６４～
９．２０）。有研究［１０］发现，由于ＥＣＶ可量化ＬＧＥ上看不
到的心肌ＥＣＶ的变化，ＥＣＶ可早于 ＬＧＥ或其他 ＣＭＲ
模式出现变化前在 ＣＡ的早期出现改变，所以可通过
监测ＥＣＶ的增加来识别ＣＡ早期。
１３　Ｔ２ｍａｐｐｉｎｇ

Ｔ２ｍａｐｐｉｎｇ是通过检测 Ｔ２值直接量化心肌炎症
和水肿的一种无创性ＣＭＲ技术，常用于评估急性心肌

水肿和估计缺血事件发生后可挽救心肌的数量［８］。

ＣＡ患者存在心肌水肿的情况，出现心肌 Ｔ２值
升高［１１］。

１４　心脏磁共振特征跟踪
心脏磁共振特征跟踪（ｃａｒｄｉａｃｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅ

ｆｅａｔｕｒｅｔｒａｃｋｉｎｇ，ＣＭＲＦＴ）是一项通过检测心肌从舒张
末期到收缩末期形变程度，定量测量心肌在纵向、径

向和环向的应变情况，在心脏功能学评估上具有较大

优势。Ｄａｎ据一项基于 ＥＣＶ、ｎａｔｉｖｅＴ１与左心室纵向
应变在 ＣＡ和肥厚型心肌病的诊断性研究［１２］表明，

ｎａｔｉｖｅＴ１和ＥＣＶ均优于左心室纵向应变的测量（评估
心尖相对保留的存在）。虽然 ＣＭＲＦＴ所检测的心肌
应变值较其他 ＣＭＲ技术在诊断 ＣＡ的准确性上并无
突出优势，但其可作为一项评估心脏收缩及舒张功能

的新技术，提高临床医生对患者病理生理方面的理解。

１５　弥散张量成像
弥散张量成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒｉｍａｇｉｎｇ，ＤＴＩ）在临

床上常用于评估脑缺血，大脑的发育、成熟和退化及

弥漫性轴索损伤。有研究［１３］发现 ＤＴＩ也可用于 ＣＡ
患者心脏微结构的评估，ＣＡ患者的数据参数平均弥
散率出现升高而各向异性分数表现降低。该研究对

１０例ＣＡ患者和 １０例健康对照者进行 ＣＭＲＤＴＩ分
析，发现平均弥散率升高和各向异性分数降低与

ｎａｔｉｖｅＴ１和ＥＣＶ具有较好的相关性，可以提示 ＣＡ患
者的心肌紊乱程度。虽然此研究样本量较小，需更大

样本的研究支持，但其提供了一个新的研究方向：心

肌在微结构的评估如 ＣＭＲＤＴＩ能否类似 ｎａｔｉｖｅＴ１值
或ＥＣＶ用于ＣＡ的诊断、鉴别诊断与预后评估。
１６　其他技术

心脏磁共振指纹 （ｃａｒｄｉａｃｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅ
ｆｉｎｇｅｒｐｒｉｎｔｉｎｇ，ｃＭＲＦ）技术是一项能通过单次扫描同时
获得Ｔ１、Ｔ２、ＥＣＶ等多个定量参数信息的一项新技术，
并对多种数据整合，形成不同组织特有的“指纹”，获

得心肌组织的定量特征信息［１４］。近期有研究［１５］分析

ｃＭＲＦ所得的基于信号时程的线性判别分析（ｌｉｎｅａｒ
ｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｎｔａｎａｌｙｓｉｓ，ＬＤＡ），发现ＣＡ患者ＬＤＡ特征值
升高（０．９７±０．０２ｖｓ０．０２±０．０２，Ｐ＜０．０５），并比较
了通过 ｃＭＲＦ所得的 ＬＤＡ和经 Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ和 Ｔ２
ｍａｐｐｉｎｇ所得的基于弛豫时间的ＬＤＡ在患者组与健康
对照组的可区分性，显示基于信号时程的ＬＤＡ分类错
误率更低［（１２．６±２４．３）％ ｖｓ（２２．５±３０．１）％，Ｐ＜
０．０５］。该研究表明 ｃＭＲＦ可能是检测和描述 ＣＡ的
一项有价值的新技术，但需更大样本量及多中心的研

究证实。

化学交换饱和转移是一种新兴的磁共振成像技
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术，在心血管领域初步应用，通过心肌能量代谢成像

早期识别心脏疾病。Ｌｉ等［１６］发现化学交换饱和转移

在诊断ＡＬ患者心脏受累、评估淀粉样变性程度方面
具有潜力。

由于淀粉样物质在心肌间质的沉积，ＣＡ患者可
能有冠状动脉微循环功能障碍，磁共振心肌灌注成像

是通过钆对比剂来呈现心肌的不同强化程度，提示心

肌局部血流灌注情况［１７］。磁共振心肌灌注成像可通

过左心室首过灌注斜率、最大信号强度时间、最大信

号强度来区分收缩功能正常或下降的 ＡＬＣＡ患者和
正常受试者［１８］。所以，磁共振心肌灌注成像可通过描

述心肌受累程度及范围评估 ＣＡ患者冠状动脉微循
环，进而评估患者心肌淀粉样蛋白负荷情况。

２　ＣＭＲ在ＣＡ疾病分型中的价值
ＣＭＲ除了在 ＣＡ的诊断上具有很大价值，在 ＣＡ

的疾病分型上也具有一定的提示作用。ＡＬ常见弥漫
性心内膜下ＬＧＥ分布模式，而ＡＴＴＲ常见透壁型 ＬＧＥ
分布模式［１９］。不同类型 ＣＡ患者的 ｎａｔｉｖｅＴ１值升高
程度也有所不同，多项研究［２０２１］显示ＡＴＴＲ患者Ｔ１值
升高程度低于 ＡＬ患者，可为疾病的分型提供参考依
据。而且，ＡＴＴＲ患者ＥＣＶ值也较ＡＬ患者更高（０．５８±
０．０６ｖｓ０．５４±０．０７，Ｐ＝０００１）［２１］。除此之外，有一
项以Ｔ２值来区分淀粉样变性类型的研究［１１］发现，ＡＬ
患者较ＡＴＴＲ患者Ｔ２值更高（Ｐ＜０．００１），鉴别ＡＬ和
ＡＴＴＲ的能力较ｎａｔｉｖｅＴ１更强（ＡＵＣ：０．９４ｖｓ０．７７）。
３　ＣＭＲ在ＣＡ预后及疗效评估中的价值

多数研究［１０，１９，２２］提示 ＣＭＲ新技术在评估 ＣＡ预
后及治疗效果上也能提供一定的信息。ＣＭＲＬＧＥ会
随着淀粉样蛋白逐渐浸润心肌而不断演变，从刚开始

的心内膜下ＬＧＥ到疾病终末期的透壁型 ＬＧＥ。在系
统性淀粉样变性患者中，通过对超声心动图特征、Ｎ末
端脑钠肽前体（Ｎｔｅｒｍｉｎａｌｐｒｏｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，
ＮＴｐｒｏＢＮＰ）和肌钙蛋白进行校正后，ＬＧＥ可作为预后
的独立预测因子［１９］。一项纳入 １４篇文献的荟萃分
析［２３］表明，与 ＣＭＲＬＧＥ阴性的患者相比，ＬＧＥ阳性
患者的死亡风险比增加（ＨＲ＝１４６），ＬＧＥ阳性是患者
死亡风险增加的独立预测因子。有一项招募了８７例
ＡＬ患者和２０例健康受试者的单中心研究［２４］显示，左

心室ＬＧＥ阳性（ＨＲ＝２．４４，９５％ＣＩ１．１０～５．４５）和右
心室ＬＧＥ阳性（ＨＲ＝４．０７，９５％ＣＩ１．０９～１５．２４）是
ＡＬ患者预后的独立预测因子，与 ＡＬ患者的全因死亡
显著相关。

ｎａｔｉｖｅＴ１也具有提示ＣＡ患者预后的作用。２０２０
年对３项研究共 ３０４例 ＣＡ患者进行的一项荟萃分
析［９］显示，作为连续参数的 ｎａｔｉｖｅＴ１值（ＨＲ＝１．１５，

９５％ＣＩ１．０８～１．２２）可为 ＣＡ提供预后信息。有研究
表明，在ＡＬＣＡ患者中，较高的 ｎａｔｉｖｅＴ１值提示着疾
病更差的预后，当 ｎａｔｉｖｅＴ１值 ＞１０４４ｍｓ时，ＨＲ为
５３９（９５％ＣＩ１．２４～２３．４）［２５］，而 ｎａｔｉｖｅＴ１值在
ＡＴＴＲＣＡ患者中似乎不能独立预测预后［２６］。

Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ衍生出的 ＥＣＶ在校正已知的独立预
测因子后，也能提示 ＡＬＣＡ和 ＡＴＴＲＣＡ患者的预
后［２５］。据一项纳入了１８项诊断性研究（ｎ＝２０１５）和
１３项预后性研究（ｎ＝１４８３）的荟萃分析［２７］显示，ＥＣＶ
较 ＬＧＥ和 ｎａｔｉｖｅＴ１具有更高的诊断和预后价值。
ＥＣＶ不仅与预后独立相关，还能反映药物治疗疾病的
疗效，通过校正化学治疗后的血液学反应、心室的纵

向应变和ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平后，ＥＣＶ可监测 ＡＬ患者对
化学治疗的效果反应，ＥＣＶ下降表示心肌淀粉样物质
负荷减轻以及疾病的好转［２８］。这让临床医生在指导

ＣＡ治疗时拥有客观和定量的评估方法，ＥＣＶ在ＣＡ治
疗过程中可动态评估药物的治疗效果。ＥＣＶ与其他
ＣＭＲ参数相比，在诊断和评估 ＣＡ患者预后方面更具
优势。

除此之外，Ｔ２ｍａｐｐｉｎｇ同样能评估 ＣＡ患者的治
疗效果，一项招募了２８６例ＣＡ患者的研究［２９］发现，未

经治疗的ＡＬ或ＡＴＴＲ患者的 Ｔ２值均高于治疗后，而
且在校正其他 ＣＡ的独立预测因子如 ＮＴｐｒｏＢＮＰ和
ＥＣＶ后，Ｔ２值被证明是 ＡＬＣＡ患者死亡率的独立预
测因子（ＨＲ＝１．３２，９５％ＣＩ１．０５～１．６７）。但心肌 Ｔ２
值对ＡＴＴＲＣＡ患者的预测价值目前尚无研究发现，有
待进一步研究。

ＣＭＲＦＴ检测出较低的左心房应变值也提示 ＡＬ
患者的预后较差［３０］。

４　结论
综上所述，ＣＭＲ中 ＬＧＥ、ｎａｔｉｖｅＴ１、ＥＣＶ、Ｔ２

ｍａｐｐｉｎｇ、ＣＭＲＦＴ和ＤＴＩ不仅可对 ＣＡ患者的心脏进
行形态结构和功能上的评估，还能在疾病的诊断、分

型、治疗后心肌反应监测及预后评估上发挥重要的作

用，为 ＣＡ的诊治提供客观及定量的数据支持。而且
ＣＭＲ可为ＣＡ与其他能引起心肌肥厚疾病的鉴别提
供可靠信息，还有许多新兴的磁共振成像技术在 ＣＡ
患者诊疗过程中提供新方法。相信随着 ＣＭＲ新技术
的不断发展，未来将会在ＣＡ患者的临床诊断、精准分
型及预后评估上创造巨大价值。
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