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超声测量心外膜脂肪组织厚度与冠状动脉

粥样硬化性心脏病的相关性研究

宋平南

　　【摘要】　目的：探讨超声测量心外膜脂肪组织（ＥＡＴ）厚度与冠状动脉粥样硬化性心

脏病（冠心病）发生、冠状动脉狭窄程度及斑块稳定性的相关性。　方法：选择２０１８年

２月至２０２０年２月于沈阳医学院附属第二医院心内科行冠状动脉造影检查的１４２例患

者作为研究对象，根据检查结果分为非冠心病组（狀＝３５）和冠心病组（狀＝１０７）。比较两

组患者的一般资料，多因素ｌｏｇｉｓｉｔｉｃ回归分析影响冠心病发生的因素；比较不同冠状动脉

狭窄程度患者的ＥＡＴ厚度和Ｇｅｎｓｉｎｉ积分，分析两者之间的相关性；比较有易损斑块与

无易损斑块患者的血清细胞因子水平及ＥＡＴ厚度，分析ＥＡＴ厚度与基质金属蛋白酶９

（ＭＭＰ９）、妊娠相关血浆蛋白Ａ（ＰＡＰＰＡ）、脂联素（ＡＰＮ）的相关性。　结果：冠心病组

与非冠心病组吸烟史、合并糖尿病比例、血清低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）水平、平均

ＥＡＴ值的差异均有统计学意义（犘均＜０．０５），糖尿病、血清ＬＤＬＣ水平、ＥＡＴ厚度均是

影响冠心病发生的危险因素。冠状动脉闭塞患者的ＥＡＴ厚度、Ｇｅｎｓｉｎｉ积分明显高于重

度狭窄患者，重度狭窄患者明显高于中度狭窄患者，中度狭窄患者明显高于轻度狭窄患

者，ＥＡＴ厚度与Ｇｅｎｓｉｎｉ积分呈显著正相关（犘 均＜０．０５）；有易损斑块患者的血清

ＭＭＰ９、ＰＡＰＰＡ、ＥＡＴ水平显著高于无易损斑块患者，血清ＡＰＮ水平显著低于无易损

斑块患者，ＥＡＴ与 ＭＭＰ９、ＰＡＰＰＡ呈显著正相关，与ＡＰＮ呈显著负相关（犘 均＜

０．０５）。　结论：超声测量的ＥＡＴ厚度与冠心病的发生、冠状动脉狭窄程度及斑块稳定

性密切相关，可能作为诊断冠心病、反映冠状动脉狭窄程度及斑块稳定性的重要指标。
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　　冠状动脉粥样硬化性心脏病（冠心病）是老年

人群的常见疾病［１２］。冠心病患者存在脂质代谢异

常，脂质沉着于动脉内膜并逐渐堆积形成白色斑

块，斑块可造成动脉狭窄，血流受阻，导致心脏缺

血，产生心绞痛［３］。心外膜脂肪组织（ＥＡＴ）是指心

包的脏层与心肌外表面之间的脂肪组织，冠状动脉

被心外膜脂肪包绕，并且无筋膜将两者隔开［４］。

ＥＡＴ可分泌多种促炎性细胞因子和抗炎性细胞因

子以维持血管稳态［５］。ＥＡＴ的增厚会导致脂肪细

胞旁分泌功能的改变，脂肪细胞释放大量促炎性细

胞因子，促进炎性反应的发生［６］。研究表明，ＥＡＴ

的增厚会导致心血管疾病风险升高，可能是动脉粥

样硬化性疾病的危险因素［７］。有文献报道，ＥＡＴ的

厚度可用于临床上冠心病的诊断，并且可以反映冠

心病的严重程度［８］。冠状动脉造影（ＣＡＧ）是诊断

冠心病的“金标准”，但其属于有创性检查，在临床

应用中具有一定的局限性［９］。超声心动图测量

ＥＡＴ厚度为无创检查，操作方便，容易被患者接

受［１０］。本研究分析超声测量ＥＡＴ厚度与冠心病发

生、冠状动脉狭窄程度及斑块稳定性的相关性，并

探究其诊断价值。

１　对象与方法

１．１　 研究对象

选择２０１８年２月至２０２０年２月于沈阳医学院

附属第二医院心内科行ＣＡＧ检查的１４２例患者，

根据是否患有冠心病，将患者分为非冠心病组和冠
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心病组。非冠心病组患者３５例，男性２８例，女性

７例，平均年龄（６２．７３±１１．６５）岁；冠心病组患者

１０７例，男性７２例，女性３５例，平均年龄（６３．０７±

１０．９８）岁。根据Ｇｅｎｓｉｎｉ积分将冠心病组患者分为

轻度狭窄组（５５例）、中度狭窄组（３２例）、重度狭窄

组（１７例）及闭塞组（３例）。根据冠心病患者斑块

的稳定性将冠心病组患者分为非易损斑块组

（５６例）和易损斑块组（５１例）。根据多排螺旋ＣＴ

（ＤＳＣＴ）心脏扫描结果，易损斑块需同时满足正性

重构、点状钙化、低密度斑块的特点，否则为非易损

斑块。

入组标准：（１）同意行ＣＡＧ；（２）年龄＞１８岁；

（３）能耐受ＣＡＧ且无明显手术禁忌证；（４）患者的

临床资料完整。

排除标准：（１）存在胸骨畸形、心包积液等影响

超声测量ＥＡＴ；（２）患有恶性心律失常、严重肝肾功

能异常、瓣膜病、先天性心脏病、严重心力衰竭及其

他系统疾病；（３）ＣＡＧ检查有明确冠状动脉瘤样扩

张、冠状动脉肺动脉瘘、心肌桥等。

本研究均经医院伦理委员会批准，患者及家属

均签署知情同意书。

１．２　 方法

１．２．１　一般资料的收集　通过电子病历系统收集

所有患者的一般资料，包括年龄、性别、体质量指数

（ＢＭＩ）、吸烟史、高血压、糖尿病等。

１．２．２　血液标本的采集　患者入院后第二天清晨

采集空腹静脉血５ｍＬ，２５００转／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ，

于我院中心实验室检测血清三酰甘油（ＴＧ）、总胆固

醇（ＴＣ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、低密度脂

蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）水平。

１．２．３　ＣＡＧ诊断冠心病　经由两位有经验的心血

管介入医师经桡动脉或股动脉穿刺置管，分别行

左、右ＣＡＧ检查。右冠状动脉采用头倾位、左前斜

位及右前斜位进行观察；左冠状动脉采用左前斜头

位、左前斜足位、右前斜头位及右前斜足位进行观

察。患者左主干动脉（ＬＭ）、左前降支动脉（ＬＡＤ）、

左回旋支动脉（ＬＣＸ）、右冠状动脉（ＲＣＡ）及其主要

分支直径狭窄≥５０％时诊断为冠心病。

１．２．４　冠状动脉狭窄程度的评估　冠状动脉狭窄

程度的评估采用Ｇｅｎｓｉｎｉ积分
［１１］：冠状动脉狭窄直

径０～２５％计１分，２６％～５０％计２分，５１％～７５％

计４分，７６％～９０％计８分，９１％～９９％计１６分，

１００％计３２分。根据冠状动脉狭窄部位确定评分系

数：当狭窄部位为ＬＭ时×５；当狭窄部位为ＬＡＤ

时，远段×１，中段×１．５，近段×２．５，第一对角支×１，

第二对角支×０．５；当狭窄部位为ＬＣＸ时，近段

×２．５，远段×１，钝缘支×１，后降支×１，后侧支

×０．５；当狭窄部位为ＲＣＡ时，近、中、远段及后降

支均×１。Ｇｅｎｓｉｎｉ积分为所得积分的总分。

１．２．５　ＥＡＴ厚度的测定　采用ＶｏｌｕｓｏｎＥ８彩色

多普勒超声仪（美国）测定ＥＡＴ厚度，设定频率为

２．５ＭＨｚ。患者取左侧卧位，将Ｍ５Ｓ探头定位于胸

骨旁左室长轴切面，以主动脉瓣环作为参考，垂直

测量右室前壁ＥＡＴ厚度，记录舒张末期右心室前

壁的ＥＡＴ厚度，测量３个心动周期，取平均值。

ＥＡＴ厚度为２个切面的ＥＡＴ厚度平均值。

１．２．６　酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测血清中细

胞因子水平　分别检测血清中基质金属蛋白酶９

（ＭＭＰ９）、妊娠相关血浆蛋白Ａ（ＰＡＰＰＡ）、脂联素

（ＡＰＮ）水平。设置标准品建立标准曲线，样品孔加

样品稀释液，３７℃水浴孵育１ｈ，洗板后加生物标记

抗体，２５℃水浴孵育１ｈ，加辣根过氧化物酶联亲和

素复合物于２５℃水浴孵育３０ｍｉｎ，加底物溶液于

２５℃水浴孵育１０ｍｉｎ显色；加终止液终止反应。

１．３　 统计学分析

采用ＳＰＳＳ１９．０软件对数据进行统计学分析，

作图工具采用ＧｒａｐｈＰａｄＰｒｉｓｍ５．０，计量资料采用

均数±标准差表示，计数资料采用例数和百分率表

示，两组间比较采用狋检验和卡方检验，相关性分析

采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关性检验，采用多因素ｌｏｇｉｓｉｔｉｃ回

归分析影响冠心病发生的因素。犘＜０．０５表示差异

具有统计学意义。

２　结果

２．１　冠心病组与非冠心病组患者一般资料的比较

根据ＣＡＧ结果，将患者分为冠心病组和非冠

心病组，两组患者吸烟史、合并糖尿病比例、血清

ＬＤＬＣ水平的差异均有统计学意义（犘均＜０．０５），

两组年龄、女性比例、ＢＭＩ、合并高血压比例、血清

ＴＣ水平、血清ＴＧ水平、血清ＨＤＬＣ水平的差异

均无统计学意义。冠心病组患者的平均ＥＡＴ值显

著高于非冠心病组（犘＜０．０５）。见表１。
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表１　冠心病组与非冠心病组患者一般资料比较

项目 冠心病组（狀＝１０７） 非冠心病组（狀＝３５） 狋／χ
２ 犘

年龄／岁 ６３．０７±１０．９８ ６２．７３±１１．６５ ０．１５７ ０．８７６

女性／例（％） ３５（３２．７１） ７（２０．００） ２．０４６ ０．１５３

ＢＭＩ／ｋｇ·ｍ２ ２３．８７±１．１６ ２４．０５±１．７４ ０．６９８ ０．４８６

吸烟史／例（％） ８２（７６．６４） １０（２８．５７） ３９．２５６ ０．０００

高血压／例（％） ８２（７６．６４） ３０（８５．７１） １．３０５ ０．２５３

糖尿病／例（％） ８０（７４．７７） １４（４０．００） １４．２４６ ０．０００

ＴＣ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ４．０５±０．８９ ３．８９±１．０６ ０．８８０ ０．３８１

ＴＧ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ １．６７±０．８５ １．５８±１．３８ ０．４６０ ０．６４６

ＨＤＬＣ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ １．０８±０．２０ １．１３±０．２２ １．２５２ ０．２１３

ＬＤＬＣ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ２．４８±０．７８ １．９８±０．６１ ３．４５９ ０．００１

ＥＡＴ厚度／ｍｍ ６．０１±１．３９ ４．４０±０．８９ ６．４２７ ＜０．００１

２．２　多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析影响冠心病发生的

因素

以表１中两组差异具有统计学意义的指标作为

自变量，以是否发生冠心病（０＝非冠心病，１＝冠心

病）为因变量，采用ｌｏｇｉｓｉｔｉｃ回归分析影响冠心病发

生的因素，结果如表２所示，糖尿病、血清ＬＤＬＣ水

平、ＥＡＴ厚度均是影响冠心病发生的独立危险

因素。

表２　多因素犾狅犵犻狊狋犻犮回归分析影响冠心病发生的因素

项目 β Ｓ．Ｅ． Ｗａｌｄχ
２ 犘 ＯＲ（９５％ＣＩ）

吸烟史 ０．９６５ １．３５７ ３．１８６ ０．０５２ １．１４２（０．９２４～２．７４２）

糖尿病 １．３６５ １．４２１ ４．６７２ ０．００１ １．４２５（１．１６４～３．５１２）

ＬＤＬＣ １．４７３ １．３１４ ３．３５２ ０．００２ １．４１８（１．２０９～３．３８６）

ＥＡＴ厚度 １．２６９ １．４５２ ２．９６０ ０．０００ １．３７９（１．２０８～４．０６４）

２．３　不同冠状动脉狭窄程度患者的ＥＡＴ厚度及

Ｇｅｎｓｉｎｉ积分的比较

根据Ｇｅｎｓｉｎｉ积分将患者的冠状动脉狭窄程度

分为轻度狭窄、中度狭窄、重度狭窄和闭塞。冠状

动脉闭塞组的ＥＡＴ厚度、Ｇｅｎｓｉｎｉ积分显著高于重

度狭窄组，重度狭窄组显著高于中度狭窄组，中度

狭窄组显著高于轻度狭窄组（犘均＜０．０５），见表３。

表３　不同冠状动脉狭窄程度患者的犈犃犜厚度及

犌犲狀狊犻狀犻积分的比较

组别 例数
测量指标

ＥＡＴ厚度／ｍｍ Ｇｅｎｓｉｎｉ积分

轻度狭窄组 ５５ ４．７５±０．９６ ９．５８±４．８９

中度狭窄组 ３２ ６．８３±１．０８（１） ２７．３４±７．１２（１）

重度狭窄组 １７ ７．９７±０．８６（１）（２） ４５．５２±１４．２３（１）（２）

闭塞组 ３ ９．１３±０．５８（１）（２）（３） ８８．０６±１１．４６（１）（２）（３）

　　注：与轻度狭窄组相比，（１）犘＜０．０５；与中度狭窄组相比，（２）犘＜

０．０５；与重度狭窄组相比，（３）犘＜０．０５

２．４　ＥＡＴ厚度与Ｇｅｎｓｉｎｉ积分的相关性分析

采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析方法对冠状动脉狭窄

患者的ＥＡＴ厚度与Ｇｅｎｓｉｎｉ积分进行相关性分析，

结果如图１所示，ＥＡＴ厚度与Ｇｅｎｓｉｎｉ积分呈显著

正相关（犘＜０．０５），即Ｇｅｎｓｉｎｉ积分可能随着ＥＡＴ

厚度的增加而增加。

图１　犈犃犜厚度与犌犲狀狊犻狀犻积分的相关性分析
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２．５　易损斑块组与非易损斑块组血清中细胞因子

水平及ＥＡＴ厚度的比较

根据冠状动脉斑块的稳定性，将患者分为非易

损斑块组和易损斑块组。易损斑块组患者的血浆

ＭＭＰ９、ＰＡＰＰＡ水平及ＥＡＴ厚度显著高于非易

损斑块组，血清ＡＰＮ水平显著低于非易损斑块组

（犘均＜０．０５）。见表４。

表４　易损斑块组与非易损斑块组血清细胞因子水平及犈犃犜厚度的比较

　项目 非易损斑块组（狀＝４９） 易损斑块组（狀＝５８） 狋 犘

ＭＭＰ９／ｎｇ·ｍＬ－１ １．８７±０．６１ ２．３１±０．６３ ３．６５２ ＜０．００１

ＰＡＰＰＡ／ｎｇ·ｍＬ－１ ７０．４２±２０．１８ １０６．３９±２１．４２ ８．８８６ ＜０．００１

ＡＰＮ／ｎｇ·ｍＬ－１ ９．７９±１．３２ ８．９６±１．２５ ３．３３５ ０．００１

ＥＡＴ厚度／ｍｍ ５．１２±０．９８ ８．３７±１．０２ １６．７１８ ＜０．００１

２．６　ＥＡＴ厚度与 ＭＭＰ９、ＰＡＰＰＡ、ＡＰＮ的相关

性分析

采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析方法分别对冠心病患

者的ＥＡＴ厚度与患者血清中细胞因子水平进行相

关性分析，结果如表５所示，冠心病患者的ＥＡＴ厚

度与 ＭＭＰ９、ＰＡＰＰＡ、ＡＰＮ均具有显著相关性

（犘均＜０．０５），ＥＡＴ值分别与ＭＭＰ９、ＰＡＰＰＡ呈

显著正相关，与ＡＰＮ呈显著负相关。

表５　犈犃犜厚度与犕犕犘９、犘犃犘犘犃、犃犘犖的相关性分析

　指标
ＥＡＴ厚度

狉 犘

ＭＭＰ９ ０．６９２ ０．０１３

ＰＡＰＰＡ ０．５８３ ０．０２５

ＡＰＮ －０．６４８ ０．０１８

３　讨论

ＣＡＧ是诊断冠心病的“金标准”，但属于有创检

查，检查费用较高，寻找经济、无创的诊疗手段是临

床研究的热点［１２１３］。ＥＡＴ堆积于心脏表面，与大网

膜、肠系膜等内脏脂肪组织共同起源于棕色脂肪组

织［１４］。成年人的心脏表面有８０％被ＥＡＴ覆盖，右

心室覆盖面积最广［１５］。研究表明，ＥＡＴ厚度增加

是冠心病的独立危险因素，且能够反映冠心病的严

重程度［１６］。在超声检查过程中，ＥＡＴ与周围组织

的回声差异显著，超声心动图能比较容易地观察到

ＥＡＴ，并准确测量其厚度
［１７］。超声心动图检查

ＥＡＴ为无创性检查，操作简便，易被接受，已经较为

广泛地应用于国内各级医院，成为临床上的常规检

查项目。

冠心病的发生与多种因素相关，年龄、吸烟、高

血压、糖尿病、血清ＬＤＬＣ水平均是导致冠心病发

生的独立危险因素［１８］。研究显示，超声测量的

ＥＡＴ厚度也与冠心病的发生密切相关
［１９］。本研究

采用单因素及多因素ｌｏｇｉｓｉｔｉｃ回归分析影响冠心病

发生的因素，结果表明糖尿病、血清ＬＤＬＣ水平、

ＥＡＴ厚度均是影响冠心病发生的独立危险因素，冠

心病组患糖尿病比例、血清ＬＤＬＣ水平、ＥＡＴ厚度

均显著高于非冠心病组患者。

冠状动脉狭窄是冠心病发生的最主要原因［２０］。

冠状动脉狭窄程度可分为轻度狭窄、中度狭窄、重

度狭窄、完全闭塞，狭窄程度越严重越容易诱发急

性心肌梗死［２１］。研究表明，超声测量的ＥＡＴ厚度

与冠心病患者的冠状动脉狭窄程度密切相关，与反

映冠状动脉狭窄程度的Ｇｅｎｓｉｎｉ积分呈显著正相

关［２２］。本研究结果表明，随着冠状动脉狭窄程度的

增加，患者的ＥＡＴ厚度、Ｇｅｎｓｉｎｉ积分显著增加，

ＥＡＴ厚度与Ｇｅｎｓｉｎｉ积分呈显著正相关，提示超声

测量的ＥＡＴ厚度与患者冠状动脉狭窄程度具有相

关性，可作为反映冠状动脉狭窄程度的指标。

斑块不稳定、破裂、局部血栓形成和血管收缩是

导致急性冠状动脉综合征的重要原因［２３］。炎性反应

在冠状动脉粥样硬化斑块稳定性中发挥重要作用。

影响斑块稳定性的因素有多种，血液中的 ＭＭＰ９、

ＰＡＰＰＡ等细胞因子与斑块稳定性密切相关，高水平

的ＭＭＰ９、ＰＡＰＰＡ可引起斑块的破裂
［２４］。ＡＰＮ是

一种仅由脂肪组织分泌的脂肪细胞因子，能够抑制内

皮细胞生长，诱导其凋亡，从而维持斑块的稳定

性［２５］。研究表明，超声测量的ＥＡＴ厚度与冠状动脉

粥样硬化斑块稳定性密切相关，与影响斑块稳定性的

ＭＭＰ９、ＰＡＰＰＡ、ＡＰＮ等细胞因子显著相关
［２４］。在

本研究中，易损斑块组与非易损斑块组患者血清

ＭＭＰ９、ＰＡＰＰＡ、ＡＰＮ水平及ＥＡＴ厚度的差异均具

有统计学意义，ＥＡＴ厚度与ＭＭＰ９、ＰＡＰＰＡ呈显著

正相关，与ＡＰＮ呈显著负相关，提示ＥＡＴ厚度与动

脉粥样硬化斑块的稳定性具有相关性，可作为反映斑

块稳定性的指标。
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综上所述，超声测量的ＥＡＴ厚度与冠心病的

发生、冠状动脉狭窄程度及斑块稳定性密切相关，

可能具有重要临床应用价值。
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