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　　【摘要】　肥厚型心肌病是一种遗传性心肌病，是青少年运动性猝死的主要原因之

一。心肌纤维化是肥厚型心肌病的主要病理改变，也是一种心血管危险因素。主动脉弹

性与心血管疾病的发生、发展密切相关。肥厚型心肌病患者会出现主动脉弹性下降，而

存在心肌纤维化的肥厚型心肌病患者的主动脉弹性下降更为明显。
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　　肥厚型心肌病（ＨＣＭ）是一种以心室肌非对称

性异常肥厚为解剖特点的基因相关性心肌病，其基

本特征为心肌非对称性肥厚，心肌质量增加，从而

导致左心室血液充盈受阻、舒张期顺应性下降。组

织学可见心肌细胞排列紊乱、小血管病变、瘢痕形

成。超声心动图提示舒张期室间隔厚度达１５ｍｍ，

或与后壁厚度的比值≥１．３有助于诊断。ＨＣＭ最

常见的临床症状为劳力性呼吸困难和乏力，部分患

者可有劳力性胸痛及与运动相关的晕厥甚至猝死。

由于ＨＣＭ患者的临床表现多样，探索其危险分层

指标尤为重要，评估具有心源性猝死（ＳＣＤ）高风险

和不良预后的患者是一项挑战。

由于ＨＣＭ的发病率和死亡率与病理性心肌肥

厚密切相关，且后负荷增加是导致心室肥厚的潜在

因素，主动脉弹性减退会使心脏后负荷增加，加重

左心室肥厚，因此，ＨＣＭ的血管特征一直受到密切

关注。通过延迟增强磁共振评估的心肌纤维化是

心血管危险因素，可以作为危险分层工具，并且可

能与ＨＣＭ预后密切相关
［１］。ＨＣＭ患者主动脉僵

硬度增加导致其弹性减退，在存在心肌纤维化的

ＨＣＭ患者中，这种变化更明显
［２］。主动脉弹性的

改变可能是预测ＨＣＭ患者危险分层的新参数，并

能在一定程度上评估其预后，确定ＨＣＭ及其心肌

纤维化与主动脉弹性的相互关系、理解其病理生理

学关联极为重要。

１　心肌纤维化是犎犆犕的主要病理改变

ＨＣＭ和扩张型心肌病通常与心肌纤维化显著

相关。心脏磁共振（ＣＭＲ）因能更好地评价心肌肥

厚和心肌纤维化而广泛应用于临床。心肌纤维化

的特点是胶原代谢紊乱及间质和血管周围弥漫性

胶原堆积［３］，从而引起心肌弹性下降，影响心输出量

并导致供血障碍，最终导致心功能不全。中国心力

衰竭诊断和治疗指南指出：ＣＭＲ中的延迟钆增强

（ＬＧＥ）和Ｔ１成像是评估心肌纤维化的首选影像检

查［４］。ＬＧＥ的原理主要是对比剂在心肌细胞坏死、

崩解和周围炎性反应等造成的间隙中排空延迟，与

能正常排空的心肌形成对比，表现为低信号正常心

肌中呈高信号的延迟强化灶［５］。大约在２／３的

ＨＣＭ患者中可通过ＣＭＲ检测到心肌纤维化
［６］。

典型ＬＧＥ通常发生在室间隔与右心室游离壁结合

部或室间隔最厚区域，表现为片状、多灶状或团块

状强化。ＬＧＥ可明确有无心肌纤维化以及心肌血

流灌注异常，有助于评估患者的猝死风险，心肌纤

维化与ＳＣＤ风险呈正相关
［７］。Ｃｈａｎ等

［８］发现在那

些被传统危险因素评估为低风险的ＨＣＭ患者中，

当ＬＧＥ的心肌占左心室的比例超过１５％时，ＳＣＤ

事件风险增加了２倍，５年后ＳＣＤ事件的发生率预

计为６％。通过ＣＭＲ测量的ＬＧＥ为预测传统危险

因素判断为低风险的患者发生ＳＣＤ事件提供了额

外的信息。建立包括心肌纤维化在内的新ＳＣＤ风

险模型应该是ＨＣＭ患者预防未来发生ＳＣＤ事件

·７０２·国际心血管病杂志２０２０年７月第４７卷第４期 　ＩｎｔＪＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｉｓ，Ｊｕｌ．２０２０，Ｖｏｌ．４７，Ｎｏ４



的主要策略［９］。

２　犎犆犕与主动脉弹性的关系

２．１　主动脉弹性减退存在于ＨＣＭ患者中

主动脉具有弹性结构，通常受衰老、动脉粥样

硬化、高血压和糖尿病等的影响，主动脉弹性特征

包括主动脉僵硬度、主动脉张力、主动脉扩张性

等，通过心室动脉耦合的方式来决定左心室的功

能，是心血管疾病的独立预后因素［１０］。主动脉的

几何形状、管壁的性质和压力、自主神经系统和血

管内血流灌注共同决定了主动脉的弹性。主动脉

顺应性和扩张性反映动脉整体僵硬度，主动脉僵

硬度是反映主动脉组织结构完整性的基本生物力

学参数，主动脉扩张性减低及僵硬度增加都将导

致主动脉弹性减退。

主动脉弹性与心血管疾病的发生、发展密切

相关。有研究发现，糖尿病、高血压和终末期肾功

能衰竭患者的主动脉僵硬度高于对照组，是独立

的预后因素之一［１１］。在老年住院患者［１２］和一般

人群中［１３］，主动脉僵硬度增加的预后意义也得到

证实。Ｚａｃｈａｒｉａｈ等
［１４］报道，成年 ＨＣＭ患者的主

动脉僵硬度高于对照组，主动脉僵硬度的增加可

能导致左心室更加肥厚，从而导致更多的临床事

件。Ｙｏｕｓｅｆｚａｉ等
［１５］报道ＨＣＭ患者中主动脉扩张

率为９％，伴有主动脉扩张的ＨＣＭ患者发生不良

事件的风险更高，ＨＣＭ患者可出现主动脉弹性的

减退。

２．２　ＨＣＭ患者主动脉弹性减退的影像学评估

２．２．１　超声心动图　Ｖｉｚｚａｒｄｉ等
［１６］通过超声心动

图评估了ＨＣＭ患者的主动脉内径和弹性特征。在

舒张末期于主动脉窦、窦管交界处、管束和主动脉

弓水平测量主动脉内径。通过超声心动图于左心

室长轴切面主动脉瓣上３ｃｍ处获取升主动脉的Ｍ

型运动曲线，在同步记录心电图的Ｒ波波峰测量其

舒张期内径（ＡＯＤ），在主动脉壁前向运动达最大幅

度时测量其收缩期内径（ＡＯＳ），并计算主动脉弹性

指数。结果表明，与健康志愿者相比，ＨＣＭ患者的

主动脉内径增宽，主动脉弹性受损。在主动脉弹性

方面，该研究与Ｇａｖａｌｌéｒ等
［１７］的观点一致，而在主

动脉内径方面，这与之前的研究结果并不完全一

致。Ｂｏｏｎｙａｓｉｒｉｎａｎｔ等
［２］发现ＨＣＭ患者和对照组

之间经ＣＭＲ测量的主动脉内径没有统计学差异。

Ｊａｉｎ等
［１８］发现在主动脉窦水平主动脉扩张的比例

与普通人群相似，而Ｖｉｚｚａｒｄｉ等
［１６］研究表明在窦管

交界处和主动脉弓水平主动脉内径均明显增宽。

２．２．２　ＣＭＲ　Ｂｏｏｎｙａｓｉｒｉｎａｎｔ等
［２］用ＣＭＲ测量

３５例对照组和１００例ＨＣＭ患者的脉搏波传导速

度（ＰＷＶ，反应主动脉僵硬度），结果表明与健康对

照组相比，ＨＣＭ患者主动脉僵硬度增加，且ＣＭＲ

的ＬＥＧ中有心肌纤维化的ＨＣＭ患者的ＰＷＶ高

于无心肌纤维化的ＨＣＭ患者。ＨＣＭ、心肌纤维化

程度和主动脉僵硬度之间的关系尚有待进一步研

究。ＣＭＲ对ＨＣＭ的评估作用已经在精确评估左

心室质量、功能和心肌纤维化等方面得到了证实。

此外，使用速度编码磁共振成像测量的ＰＷＶ能够

进一步提供关于血管弹性的信息，提高了ＣＭＲ在

ＨＣＭ评估中的价值，并提供了风险分层的重要工

具，这是其他单一成像模式无法提供的。

３　犎犆犕患者主动脉弹性减退的机制

主动脉弹性的改变与动脉壁胶原含量的增

加［１７］及其三维结构的重构有关［１９］。对于这种血管

功能障碍的确切病因尚不确定，可能的病因包括以

下几个方面。（１）神经激素紊乱：神经激素可能通

过左心室压力的升高导致肾素血管紧张素醛固酮

系统和去甲肾上腺素系统激活，血管紧张素和去甲

肾上腺素可进一步导致血管收缩。（２）内皮功能障

碍：血管内皮具有多种生理功能［２０］，其中最重要的

是选择性屏障作用和内分泌作用，内皮功能障碍通

过影响其合成释放的内皮源性舒张因子，导致血管

痉挛，影响血管舒张。（３）左心室压力感受器反射

异常：ＨＣＭ患者也可能存在左心室压力感受器刺

激异常，导致不适当的血管舒张。（４）ＨＣＭ特有的

主动脉壁纤维化：ＨＣＭ的主动脉壁纤维化可能是

主动脉弹性改变的原因之一。（５）转化生长因子β
（ＴＧＦβ）调节异常：ＴＧＦβ调节异常导致主动脉壁

弹性纤维结构紊乱，引起主动脉扩张。ＴＧＦβ是一

种参与心肌纤维化的细胞因子，介导心脏成纤维细

胞的激活和细胞外基质的合成［２１２２］。ＴＧＦβ在

ＨＣＭ患者中表达增多，且与 ＨＣＭ患者预后不良

相关［２３］，ＨＣＭ 患者中主动脉弹性的改变可能与

ＴＧＦβ的表达有关。（６）遗传因素：主动脉僵硬有

独立于传统心血管危险因素的遗传原因［２４］，主动脉

扩张也是家族遗传的表现之一；同样，ＨＣＭ是一种

以心肌纤维结构紊乱为特征的遗传性疾病。这提

示心肌和主动脉壁的结构变化有共同的机制，为同
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一疾病的不同表型［２５］。（７）其他：另一种可能的解

释是，主动脉弹性改变是动脉粥样硬化的结果，这

在ＨＣＭ患者中并不少见。

４　评估犎犆犕患者主动脉弹性的意义

４．１　主动脉弹性减退可能是ＨＣＭ危险分层的新

参数

ＨＣＭ是青年和运动员ＳＣＤ最常见的原因，埋

藏式心脏复律除颤器（ＩＣＤ）能有效预防猝死的发

生。预测高危风险的传统因素包括：曾经发生过心

跳骤停、一级亲属中有１例或多例ＨＣＭ发生猝死、

左心室严重肥厚（≥３０ｍｍ）、动态心电图检查发现

反复非持续性室性心动过速、运动时出现低血压、

不明原因晕厥。确定具有猝死高风险的患者是临

床工作的重点。心室后负荷的一个关键驱动因素

是血管僵硬，心室后负荷过重可以增加心室壁应

力，导致心肌肥厚［２６］。在 ＨＣＭ患者中，主动脉僵

硬度的增加引起主动脉弹性下降，这是导致心室肥

厚的原因之一，并可加重症状并影响预后［１６］。主动

脉僵硬可能会给已经肥厚的心室增加额外的负担，

从而损害心室动脉耦合，进一步影响左心室的功

能。左心室肥厚严重程度和流出道梗阻是主动脉

僵硬度的主要决定因素，血管功能异常是运动过程

中低血压反应的表现之一，这可能是ＨＣＭ患者危

险分层的新参数［２５］。此外，大量临床证据表明心肌

纤维化也是心血管危险因素，是引起心律失常及猝

死的病理基础。通过ＣＭＲ检测到的具有心肌纤维

化的ＨＣＭ患者的恶性心律失常及猝死的发生率增

加［１４，２７］，且主动脉弹性减退更明显。主动脉弹性减

退可能是ＨＣＭ危险分层的潜在的重要参数，值得

深入研究。

４．２　ＨＣＭ 患者主动脉弹性减退可能提示预后

不良

ＨＣＭ患者的预后与其室壁厚度、房室腔大小、

流出道梗阻、猝死家族史及生物标志物等有关。主

动脉弹性减退可引起脉压增加、左心室后负荷增加

和左心室肥厚，从而可能导致心功能受损［２８］。同

样，较低的舒张压也会引起冠状动脉灌注的减少。

Ａｕｓｔｉｎ等
［２９］以ＰＷＶ为指标研究了 ＨＣＭ患者的

运动能力与主动脉僵硬度之间的关系，并证明两者

之间呈负相关，主动脉僵硬度是ＨＣＭ患者峰值摄

氧量的独立预测因子，提示主动脉僵硬度可能在评

估ＨＣＭ患者的症状中发挥作用。左心室肥厚、舒

张功能障碍或左心室流出道梗阻程度相似的ＨＣＭ

患者的运动能力通常存在显著差异［３０］。因此，尚有

额外的、未被充分认识的因素影响这些患者的运动

能力，这可能是由主动脉弹性受损和血管功能受限

导致。主动脉弹性减退可能通过心输出量不足和

运动期间骨骼肌灌注减少而导致运动能力受限，这

可能进一步影响预后。在ＨＣＭ患者中，ＬＧＥ检测

的心肌纤维化被认为是ＳＣＤ的标志之一，而主动脉

僵硬度与心肌纤维化存在相关性，由此推测在这些

患者中主动脉僵硬所致的弹性减退可能也与较差

的预后有关。

主动脉弹性减退可作为ＨＣＭ的临床危险因素

并与患者预后相关。ＨＣＭ患者中主动脉弹性减退

的原因及其与心肌纤维化的关系和对临床结局的

影响尚需进一步研究。
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