
·197·国际心血管病杂志 2022 年 7 月第 49 卷第 4 期  Int J Cardiovasc Dis，July. 2022，Vol. 49，No.4

心包脂肪及脂肪因子与心律失常

杨晓萌  江洪

【摘要】 心包脂肪组织稳态的改变会影响心血管系统从而影响心律失常的发生发展。脂

肪组织可产生多种分泌蛋白称为脂肪因子，脂肪因子通过多种机制影响心律失常的发生发

展。该文介绍心包脂肪及其分泌的脂肪因子对房性以及室性心律失常的作用与机制。
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脂肪组织参与全身各系统代谢稳态的调控，心

包脂肪是心血管系统的主要组成部分之一 [1]，心包

脂肪能够分泌脂肪因子如瘦素、脂联素等。心包

脂肪稳态改变导致脂肪因子分泌异常，是心血管疾

病特别是心律失常的发病机制之一 [2]。本文将阐

述脂肪因子在心律失常发生过程中的作用和主要

机制，为心律失常的诊断与治疗提供新思路。

1 心包脂肪

1.1 分泌脂肪因子

心外膜脂肪能产生脂肪因子，在慢性病理过

程中，心外膜稳态变化会导致脂肪因子分泌紊乱，

促进心脏的电重构和结构重构 [3]。心包脂肪由自

主神经支配，其分泌的脂肪因子也能调控自主神经

活性。在收缩期心力衰竭患者的相关研究中，心外

膜脂肪组织体积增加与心脏交感神经活性降低有 
关 [4]，其机制可能与慢性心力衰竭过程中机体负反

馈调节抑制交感神经活性有关。

1.2 促进房性心律失常发生

心力衰竭患者的心外膜脂肪增加可提高房性

心律失常发生的风险 [5]。肥胖与心房的电重构有

关，心外膜脂肪组织和脂肪因子在心房颤动发生发

展中起到重要作用 [6]。临床研究显示，PR 间期、

P 波持续时间以及房间传导阻滞与心外膜脂肪含量

有关 [7]。心房颤动患者的心外膜脂肪和房周脂肪

厚度明显大于普通人，且脂肪含量与心房颤动的严

重程度密切相关，降低体脂，减轻心包脂肪组织的

负担，从而预防心房颤动 [8]。心外膜脂肪厚度可作

为预测心房颤动的心血管结局的评估指标。

1.3 促进室性心律失常发生

回顾性研究发现亚洲人群心包脂肪与室性早

搏频率有关，提示心包脂肪可能有诱发室性心律失

常的作用 [9]。另外 1 项临床研究也提出室性早搏

频发的患者心外膜脂肪厚度增加，且与室性早搏频

率独立相关 [10]。使用心脏磁共振成像的回顾性队

列研究发现，心外膜脂肪与射血分数降低的心力衰

竭患者的室性心动过速和心室颤动以及远期心血

管死亡率有关 [11]。目前研究主要探究心外膜脂肪

组织对于心室功能与电生理状态的改变 [12]，而心外

膜脂肪组织分泌稳态改变能否通过调控自主神经

活性，诱导或抑制室性心律失常以及心源性猝死，

尚无相关研究。

2 瘦素

2.1 瘦素与心血管系统

瘦素是脂肪组织分泌的蛋白质类激素，在多种

生物学过程中起重要作用，是心包脂肪分泌的主要

脂肪因子之一。瘦素能够激活交感神经，向麻醉大

鼠弓状核和室旁核注射瘦素可引起肾交感神经活

性、血压和心率升高 [13]。向犬左侧星状神经节中

注射瘦素可激活心脏交感神经 [14]。瘦素能通过刺

激脂肪中的交感神经元，分解脂肪，证实瘦素作为传

出效应因子在神经 - 脂肪连接中的重要作用 [15]。瘦

素可能是促进肥胖患者心律失常发生的潜在底物。

2.2 瘦素促进房性心律失常发生

瘦素可通过激活交感神经活性促进心房颤动。

高脂饮食诱导的高瘦素血症会加重小鼠心房纤维

化和心房颤动 [16]。瘦素介导醛固酮分泌，通过促进

内皮功能障碍和心脏纤维化原标志物的表达促进

心脏纤维化，而纤维化是心房颤动患者心脏结构重
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构的标志以及心房颤动的基础。心外膜脂肪垫能

够通过分泌脂肪 - 纤维蛋白促进心肌纤维化，并且

加速绵羊心房颤动的发生发展 [17]。瘦素能否通过

激活心脏交感神经促进心房颤动与纤维化之间的

共同发展有待进一步的研究。心外膜脂肪垫对脂

肪因子的调控也可以作为心律失常以及其他心血

管疾病防治的靶点。

2.3 瘦素促进室性心律失常发生

瘦素能够改变心室电生理，促进室性心律失常

发生。急性 ST 段抬高型心肌梗死患者血清瘦素水

平升高，心肌中高浓度的瘦素可引起心动过缓 , 延
长 QT 间隔并促进室性心律失常 [18]。瘦素通过激

活心脏自主神经的左侧星状神经节，缩短左心室

有效不应期，促进心肌梗死后室性心律失常的发 
生 [14]。瘦素可在恶化心室电生理性质的同时促进

心室结构重构，促进心律失常乃至心脏猝死的出

现。调控瘦素及其下游通路可作为防治心血管疾

病的崭新靶点。

3 脂联素

3.1 脂联素与心血管系统

脂联素是心包脂肪组织分泌的主要脂肪因子

之一，在生物代谢、炎性反应和氧化应激过程中起

重要作用。脂联素能够减轻左心室肥厚，降低氧化

应激和炎性反应水平，且能够抑制心脏与肾脏交感

神经活性 [19]。研究显示，提高脂联素水平并降低瘦

素水平可能有助于控制心律失常 [20]。

3.2 脂联素与房性心律失常

脂联素水平与房性心律失常特别是心房颤动

发生的关系尚有争议，这可能是由于房性心律失常

常伴随交感与副交感神经的同时激活。1 项随访

研究发现，低血浆脂联素与女性主要心血管事件显

著相关 [21]。心外膜脂联素水平升高与心脏手术后

维持窦性心律有关，这可能是有效预防心房颤动的

新靶点 [22]。尽管有大量研究证明高脂联素水平对

心脏代谢有益，低脂联素水平有增加心血管事件发

生的可能性，高水平的脂联素仍被证实与老年人心

房颤动的高风险独立相关 [23]。有关队列研究发现，

高血清脂联素与导管消融后心房颤动复发独立相 
关 [24]。高血浆脂联素水平与持续性心房颤动有关，

这提示血浆脂联素水平可用于评估心房颤动。脂联

素与房性心律失常的关系有待进一步的研究确证。

3.3 脂联素抑制室性心律失常的发生

脂联素水平升高能够通过抑制交感神经活性

对心血管起保护作用。与对照组相比，脂联素缺乏

小鼠在缺血再灌注后肿瘤坏死因子水平升高、心

肌细胞凋亡增加，心肌梗死面积增大，导致室性心

律失常发生率增加。脂联素可以降低脂联素缺乏

小鼠的肿瘤坏死因子水平，抑制其心肌细胞凋亡，

缩小其心肌梗死面积，减少室性心律失常的发生

次数 [25]。脂联素可作为心血管疾病管理的新目标 
靶点。

4 其他脂肪因子
抵抗素是脂肪组织分泌的一种脂肪因子，研究

显示抵抗素有胰岛素抵抗作用 [26]。与瘦素类似，抵

抗素能够增强肾交感神经活性，抵抗素和瘦素联合

使用能够诱导更强烈的交感兴奋反应 [27]。心血管

疾病患者血清抵抗素水平升高与心房颤动发生率

升高显著相关 [28]。以社区为基础的纵向研究发现，

较高的抵抗素水平与心房颤动发病率增高相关 [29]。

冠状动脉旁路移植术后抵抗素水平升高的患者发

生心房颤动的风险较高，针对抵抗素的干预有助于

降低心房颤动的发病率 [30]。

有研究发现，心房颤动患者血清网膜素水平明

显降低。与持续性心房颤动患者和阵发性心房颤

动患者相比，永久性心房颤动患者血清网膜素水平

较低。与阵发性心房颤动患者相比，持续性心房颤

动患者血清网膜素水平明显降低，心房颤动患者血

清网膜素水平与左房内径呈负相关，血清网膜素水

平与心房颤动及心房重构有关 [31]。

5 小结
心包脂肪能够调控自主神经活性，介导心血管

疾病的发生发展，其中脂肪因子的作用至关重要。

脂肪因子可作为心血管疾病的预测指标和治疗靶

点。
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