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心脏磁共振在轻链型淀粉样变预后评估及风险分层中的研究进展
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【摘要】轻链型淀粉样变是一种由免疫球蛋白轻链聚集形成的淀粉样原纤维在组织及器官中沉积并引起组织器官损伤的系统

性疾病，心脏受累是患者预后的决定性因素。因此，心脏受累程度的准确评估对于轻链型淀粉样变患者的预后评估及风险分层至关

重要。电影成像、灌注成像、延迟强化、Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ等不同心脏磁共振成像技术可以从多个方面评估轻链型淀粉样变患者的心脏受
累程度，为患者预后评估及风险分层提供重要价值。现就心脏磁共振在轻链型淀粉样变患者的预后评估及风险分层中的研究进展

予以综述。
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　　轻链型淀粉样变是由免疫球蛋白轻链聚集形成
的淀粉样原纤维在组织及器官中沉积并引起组织器

官损伤所致的系统性疾病［１］。心脏是最常受累的器

官之一，心脏受累是所有受累器官中预后最差的［２］。

目前由梅奥诊所建立的 Ｍａｙｏ分期系统在临床患者管
理中的应用较为广泛［３］。但 Ｍａｙｏ分期中所使用的 Ｎ
末端脑钠肽前体 （Ｎｔｅｒｍｉｎａｌｐｒｏｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ
ｐｅｐｔｉｄｅ，ＮＴｐｒｏＢＮＰ）和心肌肌钙蛋白 Ｔ不具有特异
性，且易受肝肾功能、化学治疗药等多种因素的干

扰［４］，因此，仅依赖血清生物标志物的预后分期系统

对临床医生做出准确的治疗决策仍然具有挑战性。

心脏磁共振（ｃａｒｄｉａｃｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅ，ＣＭＲ）作
为一种多参数、多序列的成像方式，目前已经被广泛

应用于心脏疾病的评估［５］。ＣＭＲ在轻链型淀粉样变

患者预后评估中的重要性日渐受到人们的重视，研究

人员在该方面做了许多探索。现就 ＣＭＲ的各项临床
技术在轻链型淀粉样变患者预后评估的研究进展综

述如下。

１　ＣＭＲ电影成像在轻链型淀粉样变预后评估中的
价值

１１　心脏功能与预后
在轻链型淀粉样变中，当心脏受累时，淀粉样蛋

白在心肌组织中聚集可导致室壁增厚、僵硬，从而导

致心室舒张功能障碍，并进一步导致心房功能障碍，

对患者预后产生不良影响，因此对心室及心房功能评

估可以为患者提供预后评估及风险分层价值［６］。

ＣＭＲ电影成像可用于评估心脏解剖结构、室壁运动、
心房和心室功能，它被认为是无创性评估心脏形态和
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功能的金标准。

１１１　左心室功能与预后
心肌收缩分数（ｍｙｏｃａｒｄｉａｌｃｏｎｔｒａｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ，

ＭＣＦ）和左心室整体功能指数（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｇｌｏｂａｌ
ｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｄｅｘ，ＬＶＧＦＩ）是反映左心室功能的定量指标，
它们是左心室功能改变与结构改变信息的结合，可以

更全面地反映左心室功能障碍的病理生理学机制。

Ａｒｅｎｊａ等［７］纳入了７４个轻链型淀粉样变患者研
究发现，ＭＣＦ是全因死亡及全因死亡和心脏移植的复
合终点事件的独立预测因子（ＨＲ＝０．９７，Ｐ＝０．００２；
ＨＲ＝０．９６，Ｐ＜０．００１），ＭＣＦ≤５６．６％的患者死亡和心
脏移植的风险显著增高。在另一项研究中，Ｍｉａｏ等［８］

发现ＭＣＦ＜３９％（ＨＲ＝１０．２６６，Ｐ＜０．００１）和 ＬＶＧＦＩ＜
２６％（ＨＲ＝９．２６７，Ｐ＜０．００１）是轻链型淀粉样变患者
死亡的独立危险因素。

１１２　左心房功能与预后
Ｍｏｈｔｙ等［９］发现较低的左心房排空分数（ｌｅｆｔａｔｒｉａｌ

ｅｍｐｔｙｉｎｇｆｒａｃｔｉｏｎ，ＬＡＥＦ）患者与较高的２年死亡风险
独立相关（ＨＲ＝１．０８，Ｐ＝０．００３），ＬＡＥＦ≤１６％是患者
死亡的独立预测指标（ＨＲ＝７．６３，Ｐ＝０．０００６）。
１１３　心脏瓣膜平面位移水平

心脏瓣膜平面位移水平是指各个瓣环区舒张末

期到收缩末期位移的距离，是评估心脏功能的指标。

Ｏｃｈｓ等［１０］在一项回顾性研究中发现，与其他心脏瓣

膜平面位移水平相比，主动脉瓣前瓣收缩位移为全因

死亡率和心脏移植提供了最佳的预测价值（ＨＲ＝
０１０，χ２＝１５．６，Ｐ＝０．０００２），并且它能够显著提高
临床预测模型和影像预测模型的预测能力。

１２　心肌应变与预后
特征追踪是一项基于 ＣＭＲ电影序列衍生的组织

追踪新技术，它可以通过应变、应变率等参数定量评

估心肌的运动和变形，客观地量化和表征心肌功能，

与传统的心脏功能指标相比，它对于早期心功能障碍

的检测更为敏感［１１］。

１２１　左心室应变与预后
Ｉｌｌｍａｎ等［１２］回顾性分析了７６例轻链型淀粉样变

患者左心室整体纵向、周向和径向应变，发现在调整

了ＭａｙｏⅢ期后，左心室整体纵向应变（ＨＲ＝１．０７，Ｐ＝
００４）、周向应变（ＨＲ＝１．０９，Ｐ＝０．０３）和径向应变
（ＨＲ＝０．９６，Ｐ＝０．０２）仍然是轻链型淀粉样变患者死
亡的预测因子。Ｗａｎ等［１３］研究发现轻链型淀粉样变

患者的左心室整体纵向、周向和径向应变均低于正常

对照组，在多因素Ｃｏｘ回归分析中显示周向应变是患
者全因死亡的独立预测因子，周向应变每降低１％，患
者的死亡风险增加１．１６倍。Ａｒｅｎｊａ等［７］单独分析了

左心室长轴应变在轻链型淀粉样变患者中的风险分

层的价值，发现左心室长轴应变与全因死亡和心脏移

植的复合终点事件独立相关（ＨＲ＝１．０５，Ｐ＜０．００１）。
１２２　左心房应变与预后

Ｌｕ等［１４］发现左心房功能受损程度与轻链型淀粉

样变患者的淀粉样蛋白负荷相关。Ｔａｎ等［１５］发现，在

轻链型淀粉样变中，心脏受累患者的左心房整体应

变、被动应变和主动应变均较心脏未受累的患者降

低，在调整混杂变量后，左心房整体应变降低仍是患

者死亡的独立危险因素（ＨＲ＝０．８６６，Ｐ＝０．０２７），并
且左心房整体应变可以为淀粉样蛋白中度负荷的患

者提供附加的预后价值。

１２３　右心室应变与预后
Ｗａｎ等［１６］在研究中使用了右室射血分数、分数面

积变化、长轴应变、游离壁纵向应变、整体纵向应变、

三尖瓣环收缩期位移这６个参数来量化轻链型淀粉样
变患者的右心室功能并且比较了它们的预后价值，发

现右心室游离壁纵向应变在区分死亡患者和生存患

者方面效果最好，其曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，
ＡＵＣ）为０．７９２，在调整了纽约心功能分级（ＮｅｗＹｏｒｋ
Ｈｅａｒｔｆｕｎｃｔｉｏｎａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，ＮＹＨＡ）、Ｍａｙｏ分期等参数
后，右心室游离壁纵向应变仍与患者死亡独立相关。

Ｌｉ等［１７］分析了轻链型淀粉样变患者右心室整体纵向、

周向和径向应变，发现右心室整体纵向应变降低与患

者全因死亡独立相关（ＨＲ＝１．１０，Ｐ＝０．０４７）。
２　ＣＭＲ首过灌注成像在轻链型淀粉样变预后评估
中的价值

　　除了心功能受损外，轻链型淀粉样变患者还可能
出现肺血流动力学异常，且与预后不良有关［１８］。ＣＭＲ
首过灌注成像可以用于反映心脏和肺血流动力学，最

近一个基于首过灌注序列的新指标———肺通过时间

（ｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｒａｎｓｉｔｔｉｍｅ，ＰＴＴ）被引入研究用来评价心
肺功能［１９２１］。Ｂｉ等［２２］对２２６例轻链型淀粉样变患者
进行了中位随访时间为３５个月的前瞻性队列研究，发
现在分别调整了临床变量（ＨＲ＝１．０６１，Ｐ＝０．００３）、
生物标志物（ＨＲ＝１．０５５，Ｐ＝０．００８）、ＣＭＲ相关变量
（ＨＲ＝１．０７７，Ｐ＜０．００１）及治疗方式（ＨＲ＝１．０６３，Ｐ＝
０．００１）后，ＰＴＴ仍是患者全因死亡的独立预测因子，此
外，研究还发现ＰＴＴ可以为ＭａｙｏⅢ期及ＮＹＨＡⅢ级的
患者的风险分层提供附加价值。

３　ＣＭＲ延迟强化成像在轻链型淀粉样变预后评估
中的价值

　　ＣＭＲ延迟强化（ｌａｔｅｇａｄｏｌｉｎｉｕｍ ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ，
ＬＧＥ）成像的本质是不能进入心肌细胞的钆对比剂在
心肌细胞间质积聚，正常心肌细胞间质容积较小，钆
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对比剂分布容积很小，当心肌细胞间质扩大，钆对比

剂分布容积增加，因此异常心肌组织在 ＬＧＥ成像上表
现为高信号，与肥厚型心肌病、扩张型心肌病等非缺

血性心肌病不同的是，心肌淀粉样变患者的细胞外间

质扩大是由于淀粉样原纤维的浸润所致，而非心肌纤

维化［２３］。广泛透壁ＬＧＥ和心内膜下ＬＧＥ是心肌淀粉
样变最常见的类型，ＬＧＥ在淀粉样变患者诊断及预后
评估中具有重要价值［２４］。

３１　ＬＧＥ阳性与预后
Ｗａｎ等［２５］纳入了６１例轻链型淀粉样变患者，发

现右心室收缩末期容积指数及右心室 ＬＧＥ（ＨＲ＝
２８１４，Ｐ＝０．０３７）是心脏受累的轻链型淀粉样变患者
全因死亡的独立预测因子，在轻链型淀粉样变患者

中，右心室ＬＧＥ仍然是全因死亡的独立预测因子。Ｌｉ
等［１７］也发现左心室及右心室 ＬＧＥ阳性都是轻链型淀
粉样变患者发生全因死亡的独立预测因子。

３２　ＬＧＥ类型与预后
Ｂｏｙｎｔｏｎ等［２６］将轻链型淀粉样变患者的 ＬＧＥ类

型分为了广泛性 ＬＧＥ、局灶斑片状 ＬＧＥ及无 ＬＧＥ三
种，发现广泛性 ＬＧＥ患者的死亡率最高，在调整了
Ｍａｙｏ分期后，广泛性 ＬＧＥ仍然与全因死亡独立相关
（ＨＲ＝２．０３，Ｐ＝０．０５）。Ｌｉｎ等［２７］也发现广泛性 ＬＧＥ
是轻链型淀粉样变患者全因死亡的独立预测因子

（ＨＲ＝４．８０４，Ｐ＝０．００１）。
３３　ＱＡＬＥ评分与预后

ＱＡＬＥ（ｑｕｅｒｙａｍｙｌｏｉｄｌａｔｅｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ）评分是一
个由 Ｄｕｎｇｕ等［２８］设计的评估心肌淀粉样变患者 ＬＧＥ
程度的半定量评分系统。Ｗａｎ等［２９］研究了该评分在

轻链型淀粉样变患者中的预后价值，发现ＱＡＬＥ评分≥
９分的患者死亡率高于ＱＡＬＥ评分＜９分的患者，在多因
素Ｃｏｘ回归分析中，ＱＡＬＥ评分≥９分是全因死亡的独
立预测因子（ＨＲ＝５．９９７，Ｐ＜０．００１）。
４　Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ在轻链型淀粉样变预后评估中的价值

ＬＧＥ可以对心肌细胞间质中淀粉样蛋白沉积进
行定性及半定量评估，但是部分存在心肌细胞间质淀

粉样蛋白沉积的患者ＬＧＥ表现为阴性，ＬＧＥ无法准确
评估心脏受累的程度。Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ可以测量图像中每
个体素的Ｔ１信号（Ｔ１弛豫时间，单位为 ｍｓ），通过初
始 Ｔ１值和增强后 Ｔ１值可以计算细胞外容积
（ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｖｏｌｕｍｅ，ＥＣＶ），并且定量评估心肌淀粉样
蛋白负荷［３０］。ＥＣＶ反映心肌细胞间质的信息，Ｔ１值
反映心肌细胞间质和心肌细胞二者的信息，而淀粉样

蛋白主要沉积在细胞间质，因此，ＥＣＶ在定量评估淀
粉样蛋白负荷方面更加准确［３１］。

４１　左心室初始Ｔ１值和ＥＣＶ与预后
Ｂａｎｙｐｅｒｓａｄ等［３２］对 １００例轻链型淀粉样变患者

的研究中发现，ＥＣＶ＞４５％是患者死亡的独立预测因
子（ＨＲ＝４．４１，Ｐ＜０．０１）。Ｌｉｎ等［２７］也发现 ＥＣＶ≥
４４％是全因死亡的独立预测因子，并且 ＥＣＶ≥４４％能
对相同ＬＧＥ类型亚组的患者进一步风险分层。Ｍｉａｏ
等［３３］发现ＥＣＶ（每增加１０％，死亡风险增加２．０８７倍）
和初始Ｔ１值（每增加１００ｍｓ，死亡风险增加２．４４３倍）
都是轻链型淀粉样变患者死亡的独立预测因子，该研

究还发现了在 ＥＣＶ＞４０％的患者中，与常规化疗的患
者相比，接受自体干细胞移植的患者有更高的心脏和

肾脏应答率。

Ｗａｎ等［３４］分别研究了左心室基底部、中部及心尖

部ＥＣＶ对轻链型淀粉样变患者全因死亡的影响，发现
基底部ＥＣＶ在预测患者死亡率方面效果最好（ＡＵＣ＝
０．８４５），并且基底部 ＥＣＶ与全因死亡独立相关，基底
部ＥＣＶ每增加１％，患者的死亡风险增加１．０３８倍。
４．２　左心室初始Ｔ１值和ＥＣＶ变化与预后

近来，关于Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ最新的应用研究主要聚焦
于其对轻链型淀粉样变化疗后的心脏淀粉样蛋白负

荷改变的评估。ＭａｒｔｉｎｅｚＮａｈａｒｒｏ等［３５］前瞻性地纳入

了１７６例心脏受累的轻链型淀粉样变患者，所有患者
在确诊之后均接受了硼替佐米一线化疗，患者在确

诊、化疗后 ６、１２及 ２４个月进行 ＣＭＲ检查，并根据
ＥＣＶ的变化将患者分为进展（ＥＣＶ增加≥０．０５）、稳定
（ＥＣＶ变化＜０．０５）及消退（ＥＣＶ下降≥０．０５），研究
发现在调整了血液学反应、ＮＴｐｒｏＢＮＰ改变和整体纵
向应变改变后，化疗后６个月的ＥＣＶ的进展仍然可以
预测患者的死亡（ＨＲ＝３．８２，Ｐ＜０．００１）。随后，同一
中心的Ｉｏａｎｎｏｕ等［３６］根据初始 Ｔ１值的变化将患者分
为初始Ｔ１值降低（初始 Ｔ１值降低≥５０ｍｓ）、初始 Ｔ１
值稳定（初始 Ｔ１值变化 ＜５０ｍｓ）及初始 Ｔ１值增加
（初始Ｔ１值增加≥５０ｍｓ），发现在调整了血液学反应
和ＮＴｐｒｏＢＮＰ改变后，化疗后６个月的初始Ｔ１值增加
仍然是患者死亡的独立预测因子（ＨＲ＝２．４１，Ｐ＝
０００３）。因此，左心室初始 Ｔ１值和 ＥＣＶ变化可以作
为化疗的轻链型淀粉样变患者死亡的重要预测因子。

５　Ｔ２ｍａｐｐｉｎｇ在轻链型淀粉样变预后评估中的价值
最近的一项研究［３７］表明，淀粉样变患者心脏受累

是淀粉样蛋白浸润和心肌水肿叠加的结果。因此，除

了使用Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ评估淀粉样蛋白浸润还可以使用
Ｔ２ｍａｐｐｉｎｇ评估心肌的水肿，能更全面评估心肌组织
特征。Ｋｏｔｅｃｈａ等［３８］发现Ｔ２值＞５５ｍｓ的患者生存率
低于Ｔ２值＜５５ｍｓ的患者，在调整ＥＣＶ和ＮＴｐｒｏＢＮＰ
后Ｔ２值仍然能独立预测患者的死亡（ＨＲ＝１．３２，Ｐ＝
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０．０２）。另一项研究［３９］表明，与健康对照组相比，轻链

型淀粉样变患者的 Ｔ２值显著增加，但 Ｔ２值对心肌淀
粉样变患者的预后没有影响。Ｔ２值在对轻链型淀粉
样变患者的预后评估方面仍然存在争议，未来需要更

多的研究来证明Ｔ２值在预后评估中的价值。
６　影像组学在轻链型淀粉样变预后评估中的价值

影像组学是一种新兴的影像分析技术，它可以通

过高通量计算将医学图像转换为可挖掘的数据，通过

对这些数据进行分析能够为疾病的诊断、鉴别诊断及

预后提供重要的价值［４０］。Ｚｈｏｕ等［４１］在最近一项多中

心队列研究中，分别从 ＬＧＥ图像中左心室基底部、中
部、心尖部及整体提取、筛选组学特征，并根据所选组

学特征计算每个患者的放射组学评分（Ｒａｄｓｃｏｒｅ），发
现在验证集中，不同部位的Ｒａｄｓｃｏｒｅ模型预测全因死
亡的效果没有显著差异，Ｒａｄｓｃｏｒｅ模型的预后价值优
于半定量的 ＱＡＬＥ模型及定量 ＬＧＥ模型，联合 Ｒａｄ
ｓｃｏｒｅ模型和Ｍａｙｏ分期能够获得比单独 Ｍａｙｏ分期更
好的预测性能（ＡＵＣ０．８６ｖｓ０．８１，Ｐ＝０．０３）。基于
ＣＭＲ的影像组学能够为心脏受累的轻链型淀粉样变
患者的风险分层提供额外的价值。

图１　ＣＭＲ不同序列在轻链型淀粉样变患者的预后评估策略总结

７　总结与展望
上述基于ＣＭＲ不同序列的参数均能够为轻链型

淀粉样变患者的预后评估及风险分层提供重要价值，

图１中总结了ＣＭＲ不同序列在轻链型淀粉样变患者
中的预后评估策略，其中尤其以 ＥＣＶ最为重要，它不
仅可以作为ＬＧＥ的替代方法预测患者死亡，还能定量
评估心肌淀粉样蛋白的沉积，从而可以用于在治疗过

程中反映淀粉样蛋白负荷及评估疗效，但ＥＣＶ需要注
射对比剂后才能获取，对于肾脏功能受损的患者，可

能成为对比剂注射的禁忌证，特别是在淀粉样变患者

中，肾脏功能受损更为常见。此时，基于电影序列的

应变参数更加能够发挥作用，它可以不用注射对比剂

获取，而且还能够敏感识别心脏早期功能障碍，因此

可以作为对比剂禁忌患者预后评估的重要参数。但

是由于Ｔ１ｍａｐｐｉｎｇ序列及特征追踪技术需要手动勾
画图像，不仅耗时长，而且易受勾画者的主观影响，因

此它们还未常规应用于临床工作。要将研究结果转

化为临床应用还需要更多的研究支持。

除了上述 ＣＭＲ序列之外，还有一些新兴的 ＣＭＲ
序列已经被用于心肌淀粉样变患者的评估中，包括弥

散张量成像、心脏代谢成像及弹性成像等，可以帮助

更深入了解心肌微观结构及心肌淀粉样变患者病理

生理过程［３１］。此外，目前基于人工智能的心血管成像

分析技术与临床相关数据结合，可实现心血管疾病精

准的早期诊断和预后评估，优化风险分层，指导临床

决策。未来，随着 ＣＭＲ新序列的研究及人工智能的
发展与成熟，可以将 ＣＭＲ应用于临床实践中，基于
ＣＭＲ不同序列的参数有望能够与 Ｍａｙｏ分期联合，为
轻链型淀粉样变患者提供更加精确的预后评估及风

险分层，有助于临床医生定制针对性治疗方案，及时

实施干预措施，优化远期预后。
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