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心外膜脂肪组织厚度与左房室瓣环钙化的关系研究

屈文涛 1，马静 1，康亚宁 1，许磊 1，范丽平 1，张拓伟 2

【摘要】　背景　左房室瓣环钙化属于心血管动脉粥样硬化的一种表现形式。近年研究发现，心外膜脂肪组织

（EAT）厚度是动脉粥样硬化性疾病的重要危险因素，但其与左房室瓣环钙化的关系尚未明确。目的　分析 EAT 厚度

与左房室瓣环钙化的关系。方法　选取 2018 年 2 月—2019 年 6 月在西安市中医医院就诊的左房室瓣环钙化患者 50 例

作为病例组，另选取同期在西安市中医医院的体检健康者 40例作为对照组。比较两组受试者一般资料〔包括性别、年龄、

体质指数（BMI）、腰围及血压〕、实验室检查指标〔包括三酰甘油（TG）、总胆固醇（TC）、高密度脂蛋白（HDL）、

低密度脂蛋白（LDL）、空腹血糖（FBG）及白细胞计数（WBC）〕、超声心动图检查结果〔包括左心室舒张末期内

径（LVEDD）、室间隔厚度（IVST）、左心房内径（LAD）、左心室射血分数（LVEF）、左房室瓣舒张早期峰值流速（E）
/ 左房室瓣舒张晚期峰值流速（A）比值、E/ 左房室瓣环舒张早期流速（e'）比值、Tei 指数及 EAT 厚度〕。EAT 厚度

与左房室瓣环钙化患者 LDL、FBG、LAD、E/e' 比值及 Tei 指数的相关性采用 Pearson 相关分析；左房室瓣环钙化影响

因素分析采用多因素 Logistic 回归分析，并绘制受试者工作特征曲线（ROC 曲线）以评价 EAT 厚度对左房室瓣环钙化

的诊断价值。结果　两组受试者性别、年龄、BMI、腰围、收缩压、舒张压、TG、TC、HDL 及 WBC 比较，差异无统

计学意义（P>0.05）；病例组患者 LDL、FBG 高于对照组（P<0.05）。两组受试者 LVEDD、IVST、LVEF、E/A 比值比较，

差异无统计学意义（P>0.05）；病例组患者 LAD、EAT 厚度大于对照组，E/e' 比值、Tei 指数高于对照组（P<0.05）。

Pearson 相关分析结果显示，EAT 厚度与左房室瓣环钙化患者 LDL（r=0.40，P<0.01）、FBG（r=0.36，P<0.01）、

LAD（r=0.42，P<0.01）、E/e' 比值（r=0.43，P<0.01）、Tei 指数（r=0.34，P=0.02）均呈正相关。EAT 厚度是左房

室瓣环钙化的独立影响因素〔OR=1.762，95%CI（1.089，2.852），P<0.05〕。ROC 曲线分析结果显示，EAT 厚度诊

断左房室瓣环钙化的曲线下面积为 0.811〔95%CI（0.724，0.898）〕，最佳截断值为 6.2 mm，灵敏度为 88%，特异度

为 63%。结论　EAT 厚度与左房室瓣环钙化患者的左心房结构与功能有关，是左房室瓣环钙化的危险因素，且对左房

室瓣环钙化具有一定的临床诊断价值。
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【Abstract】　Background　Mitral annular calcification is one of manifestation of cardiovascular atherosclerosis.
In recent years，epicardial adipose tissue（EAT） thickness has been found to be an important risk factor for atherosclerotic 
disease，but its relationship with mitral annulus calcification has not been researched.Objective　To analyze the relationship 
between EAT thickness with mitral annulus calcification.Methods　From February 2018 to June 2019，a total of 50 patients 
with mitral annulus calcification in Xi'an Hospital of Traditional Chinese Medicine were selected as case group，meanwhile 40 
healthy volunteers in Xi'an Hospital of Traditional Chinese Medicine for physical examination were selected as control group.
The general information （including gender，age，BMI，waist circumference and blood pressure），laboratory examination 
indexes （including TG，TC，HDL，LDL，FBG and WBC） and echocardiography results（including LVEDD，IVST，
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LAD，LVEF，E/A ratio，E/e'ratio，Tei index and EAT thickness） were compared between the two groups.Pearson correlation 
analysis was used to analyze the correlation between EAT thickness and LDL，FBG，LAD，E/e' ratio and Tei index in patients 
with mitral annulus calcification.The influencing factors of mitral annulus calcification were analyzed by multivariate Logistic 
regression analysis，and ROC curve was drawn to evaluate the diagnostic value of EAT thickness in diagnosing mitral annulus 
calcification.Results　There was no statistically significant difference in gender，age，BMI，waist circumference，systolic 
blood pressure，diastolic blood pressure，TG，TC，HDL and WBC between the two groups（P>0.05）.The LDL  and FBG 
in the case group were higher than those in the control group（P<0.05）.There was no statistically significant difference in 
LVEDD，IVST，LVEF and E/A ratio between the two groups（P>0.05）.The LAD and EAT thickness in the case group were 
bigger than those in the control group，E/e'ratio and Tei index in the case group were higher than those in the control group
（P<0.05）. Pearson correlation analysis results showed that，EAT thickness was positively correlated with LDL（r=0.40，
P<0.01），FBG（r=0.36，P<0.01），LAD（r=0.42，P<0.01），E/e'ratio（r=0.43，P<0.01） and Tei index（r=0.34，
P=0.02）. Multivariate Logistic regression analysis showed that，EAT thickness was an independent risk factor for mitral annulus 
calcification〔OR=1.762，95%CI（1.089，2.852），P<0.05〕.ROC curve analyse result showed that the AUC，optimal cut-
off value，sensitivity and specificity of EAT thickness diagnosing mitral annulus calcification were 0.811〔95%CI（0.724，
0.898）〕，6.2 mm，88% and 63%，respectively.Conclusion　EAT thickness is closely related to the structure and function 
of the left atrium in patients with mitral annulus calcification，EAT thickness is a risk factor for mitral annulus calcification，it 
may be useful as a predictor of mitral annulus calcification.

【Key words】　Mitral annular calcification；Epicardium；Adipose tissue；Cardiovascular diseases；Diagnosis    

左房室瓣环钙化是一种以脂质沉积、纤维化、钙化

为特征的退行性病变，属于心血管动脉粥样硬化的表现

形式，好发于女性及 70 岁以上老年人，且与冠心病、

心房颤动、心力衰竭、脑卒中及死亡风险增加密切相

关［1］。近年研究发现，内脏脂肪组织增加是动脉粥样

硬化性疾病的重要危险因素，尤其是包裹在心脏和冠状

动脉表面的心外膜脂肪组织（epicardial adipose tissue，
EAT），其可分泌脂肪因子，参与心脏生理活动［2-3］，

且病理状态下还会分泌炎性递质［4］。但 EAT 厚度与左

房室瓣环钙化的关系目前尚未明确，本研究探讨了两者

的关系，旨在为左房室瓣环钙化发病机制研究提供一定

参考。

1　对象与方法

1.1　研究对象　选取 2018 年 2 月—2019 年 6 月在西安

市中医医院就诊的左房室瓣环钙化患者 50 例作为病例

组，均经超声心动图检查确诊；另选取同期在西安市中

医医院的体检健康者 40 例作为对照组。排除合并冠心

病、高尿酸血症、左心室射血分数（LVEF）<50%、风

湿性心脏病、肺动脉高压、慢性肾脏病及左房室瓣大量

反流者。本研究经西安市中医医院医学伦理委员会审核

批准，患者及其家属对本研究知情并签署知情同意书。

1.2　观察指标　（1）收集所有受试者一般资料，主要

包括性别、年龄、体质指数（BMI）、腰围及血压，其

中血压测量采用鱼跃电子血压计。（2）收集所有受试

者实验室检查指标，主要包括血脂指标〔三酰甘油（TG）、

总胆固醇（TC）、高密度脂蛋白（HDL）及低密度脂蛋

白（LDL）〕、空腹血糖（FBG）及白细胞计数（WBC），

所用仪器为迈瑞全自动生化分析仪。（3）所有受试者

进行超声心动图检查，所用仪器为飞利浦 EPIQ5 彩色

多普勒超声诊断仪，使用 S5-1 心脏超声探头，并应用

QLab 8.0 工作软件进行后处理。检查方法：受检者取左

侧卧位，平静呼吸后连接胸导联心电图，采用二维超声

心动图检测左心室舒张末期内径（LVEDD）、室间隔

厚度（IVST）、左心房内径（LAD）及 LVEF，采用多

普勒超声测量左房室瓣口舒张早期峰值流速（E）、左

房室瓣口舒张晚期峰值流速（A）、左房室瓣环舒张早

期流速（e'），并计算 E/A 比值、E/e' 比值，Tei 指数

=（心室等容舒张时间 + 心室等容收缩时间）/ 射血时间。

取胸骨旁左心室长轴切面，选择收缩末期右心室前壁垂

直测量 EAT 最厚处厚度，连续测量 3 次取其平均值。

超声心动图显示，左房室瓣环强回声光斑附着，提示左

房室瓣环钙化，见图 1。
 1.3　统计学方法　采用 SPSS 23.0 统计学软件进行数据

处理。计量资料以（x±s）表示，组间比较采用独立样

本 t 检验；计数资料分析采用 χ2 检验；EAT 厚度与左

房室瓣环钙化患者 LDL、FBG、LAD、E/e' 比值及 Tei
指数的相关性采用 Pearson 相关分析；左房室瓣环钙化

影响因素分析采用多因素 Logistic 回归分析，并绘制受

试者工作特征曲线（ROC 曲线）以评价 EAT 厚度对左

房室瓣环钙化的诊断价值。以 P<0.05 为差异有统计学

意义。

2　结果

2.1　两组受试者一般资料及实验室检查指标比较　

两组受试者性别、年龄、BMI、腰围、收缩压、舒张

压、TG、TC、HDL 及 WBC 比较，差异无统计学意义 
（P>0.05）；病例组患者 LDL、FBG 高于对照组，差
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异有统计学意义（P<0.05，见表 1）。

2.2　两组受试者超声心动图检查结果比较　两组受试

者 LVEDD、IVST、LVEF、E/A 比值比较，差异无统计

学意义（P>0.05）；病例组患者 LAD、EAT 厚度大于

对照组，E/e' 比值、Tei 指数高于对照组，差异有统计

学意义（P<0.05，见表 2）。

2.3　EAT 厚度与左房室瓣环钙化患者 LDL、FBG、

LAD、E/e' 比值及 Tei 指数的相关性分析　Pearson 相关

分析结果显示，EAT 厚度与左房室瓣环钙化患者 LDL
（r=0.40，P<0.01）、FBG（r=0.36，P<0.01）、LAD（r=0.42，
P<0.01）、E/e'比值（r=0.43，P<0.01）、Tei指数（r=0.34，

P=0.02）均呈正相关，见图 2。
2.4　左房室瓣环钙化影响因素分析　将 LDL、FBG、

LAD、E/e' 比值及 Tei 指数作为自变量，左房室瓣钙化

作为因变量（变量赋值见表 3）进行多因素 Logistic 回

归分析，结果显示，EAT 厚度是左房室瓣环钙化的独立

影响因素（P<0.05，见表 4）。

表 1　两组受试者一般资料及实验室检查指标比较
Table 1　Comparison of general information and laboratory examination indexes between the two groups 

组别 例
数

性别
（男/女）

年龄（x ±s，
岁）

BMI（x ±s，
kg/m2）

腰围（x ±s，
cm）

收缩压（x ±s，
mm Hg）

舒张压
（x ±s，mm Hg）

TG（x ±s，
mmol/L）

TC（x ±s，
mmol/L）

HDL（x ±s，
mmol/L）

LDL（x ±s，
mmol/L）

FBG（x ±s，
mmol/L）

WBC（x ±s，
×109/L）

对照组 40 22/18 69.9±5.2 23.7±5.8 87.9±8.9 122±17 76±9 2.02±1.12 5.56±1.65 1.02±0.33 2.81±0.49 5.88±1.39 7.66±2.02

病例组 50 28/22 69.7±4.8 24.4±6.2 88.7±8.9 123±17 77±9 1.98±1.06 5.76±1.55 1.04±0.42 3.35±0.60 6.75±1.55 7.72±2.42

t（χ2）值 0.10a 0.21 0.60 0.41 0.14 0.50 0.17 0.59 0.25 4.63 2.77 0.12

P 值 0.92 0.83 0.55 0.68 0.89 0.62 0.86 0.56 0.80 <0.01 0.01 0.89

注：a 为 χ2 值；BMI= 体质指数，TG= 三酰甘油，TC= 总胆固醇，HDL= 高密度脂蛋白，LDL= 低密度脂蛋白，FBG= 空腹血糖，WBC= 白细

胞计数

表 2　两组受试者超声心动图检查结果比较（x±s）
Table 2　Comparison of echocardiography results between the two groups 

组别 例数 LVEDD（mm） IVST（mm） LAD（mm） LVEF（%） E/A 比值 E/e' 比值 Tei 指数 EAT 厚度（mm）

对照组 40 44.07±2.74 9.80±1.45 35.30±3.82 63.52±3.08 0.72±0.22 10.90±1.76 0.39±0.03 5.18±1.12

病例组 50 45.14±3.01 10.34±1.32 37.40±3.51 62.88±2.85 0.69±0.12 12.36±2.11 0.41±0.03 7.62±1.63

t 值 1.73 1.84 2.71 1.02 0.82 3.56 2.56 6.21

P 值 0.09 0.07 0.01 0.31 0.41 <0.01 0.01 <0.01

注：LVEDD= 左心室舒张末期内径，IVST= 室间隔厚度，LAD= 左心房内径，LVEF= 左心室射血分数，E= 左房室瓣口舒张早期峰值流速，

A= 左房室瓣口舒张晚期峰值流速，e'= 左房室瓣环舒张早期流速，EAT= 心外膜脂肪组织

表 3　左房室瓣环钙化影响因素的多因素 Logistic 回归分析的变量赋值
Table 3　Variable assignment of multivariate Logistic regression analysis 
on influencing factors of mitral annulus calcification

变量 赋值

LDL <3.1 mmol/L=0，≥ 3.1 mmol/L=1

FBG <6.4 mmol/L=0，≥ 6.4 mmol/L=1

LAD <36 mm=0，≥ 36 mm=1

E/e' 比值 <11=0，≥ 11=1

Tei 指数 <0.4=0，≥ 0.4=1

EAT 厚度 <6.7 mm=0，≥ 6.7 mm=1

左房室瓣环钙化 无 =0，有 =1

表 4　左房室瓣环钙化影响因素的多因素 Logistic 回归分析
Table 4　Multivariate Logistic regression analysis on influencing factors of 
mitral annulus calcification

变量 β SE Waldχ2 值 P 值 OR（95%CI）

LDL 0.862 0.567 2.312 0.128 2.367（0.780，7.190）

FBG 0.191 0.211 0.821 0.365 1.211（0.800，1.832）

LAD 0.043 0.090 0.226 0.635 1.044（0.875，1.245）

E/e' 比值 0.162 0.187 0.752 0.338 1.176（0.815，1.697）

Tei 指数 0.182 0.243 0.892 0.434 1.081（0.746，1.784）

EAT 厚度 0.566 0.246 5.313 0.021 1.762（1.089，2.852）

注：箭头所指处为左房室瓣环钙化斑

图 1　患者超声心动图检查结果
Figure 1　Results of echocardiography of patient
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2.5　EAT 厚度对左房室瓣环钙化的诊断价值　ROC 曲

线分析结果显示，EAT 厚度诊断左房室瓣环钙化的曲线

下面积为 0.811〔95%CI（0.724，0.898）〕，最佳截断

值为 6.2 mm，灵敏度为 88%，特异度为 63%，见图 3。
3　讨论

EAT 是一种内脏脂肪组织，主要集中在右心室、房

室间沟和心房的游离壁上，可分泌多种具有生理生化功

能的生物活性因子［5］，如脂肪因子（脂联素）、炎性

因子（如肿瘤坏死因子、单核细胞趋化蛋白 1、白介素

6、神经生长因子、抵抗素、纤溶酶原激活物抑制剂 1、

血管紧张素原）等［6］。病理状态下，EAT 可分泌多种

炎性递质，进而影响冠状动脉粥样硬化形成并导致心

肌缺血［7］ 。左房室瓣环钙化是一种退行性病变，与动

脉粥样硬化部分病理特征相同，如脂质沉积、巨噬细

胞和 T 淋巴细胞浸润及成骨细胞样表型诱导［8］。据报

道，左房室瓣环钙化患病率为 8%~12%，其中严重冠

状动脉粥样硬化疾病患者左房室瓣环钙化发生率更高，

约为 35%［9］。

本研究结果显示，病例组患者 EAT 厚度大于对照

组，提示左房室瓣环钙化患者 EAT 增厚。FOX 等［10］

研究发现，左房室瓣环钙化患者炎性因子标志物（包括

C 反应蛋白、白介素 6、单核细胞趋化蛋白 1、可溶性

细胞间黏附分子 1）明显升高。IACOEBLLIS 等［11］从

冠心病患者分离的 EAT 中发现脂联素表达明显降低。

PARISI 等［12］研究发现，EAT 厚度与主动脉瓣狭窄密切

相关。分析 EAT 增厚与左房室瓣环钙化的相关机制可

能如下：EAT 增厚使炎性细胞因子增多，病理状态下浸

润左房室瓣环胶原纤维，加上血流不断冲击，导致胶原

纤维断裂，游离钙离子与暴露位点胶原纤维结合，进而

引起钙盐沉积并渗透到左房室瓣环间质中，导致左房室

瓣环钙质沉积、纤维化［13］。

本研究结果显示，病例组患者 LAD、EAT 厚度大

于对照组，E/e' 比值、Tei 指数高于对照组，且 EAT 厚

度与左房室瓣环钙化患者 LAD、E/e' 比值、Tei 指数均

呈正相关，提示 EAT 增厚与左房室瓣环钙化患者心脏

结构和功能受损有关，其机制可能为 EAT 分泌的炎性

递质渗透到心肌细胞并导致心肌细胞肥大、间质纤维

图 3　EAT 厚度对左房室瓣环钙化诊断价值的 ROC 曲线
Figure 3　ROC curve for diagnostic value of EAT thickness in diagnosing 
mitral annulus calcification

100- 特异度（%）

灵
敏

度
（

%
）

10.004.00

4.00 4.00

2.00

8.00

EAT厚度（mm）

E/
e'

比
值

Te
i指

数

LD
L（

m
m

ol
/L
）

FB
G（

m
m

ol
/L
）

LA
D（

m
m
）

EAT厚度（mm）

EAT厚度（mm） EAT厚度（mm）EAT厚度（mm）

0.350

0.375

0.400

0.425

0.500

10.00

12.00

14.00

16.00

4.00 32.50

35.00

37.50

40.00

42.50

5.00

6.00

7.00

8.00

9.00

10.00

2.50

3.00

3.50

4.00

4.50

5.00

6.00

6.00 6.00

8.00

8.00 8.00

10.00

10.00 10.00

10.008.00 8.006.00 6.004.00 4.00

注：LDL= 低密度脂蛋白，FBG= 空腹血糖，

LAD= 左心房内径，E= 左房室瓣口舒张早期峰值

流速，e'= 左房室瓣环舒张早期流速，EAT= 心

外膜脂肪组织

图 2　EAT 厚度与左房室瓣环钙化患者 LDL、
FBG、LAD、E/e'比值及 Tei 指数相关性的散点图
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化，加之左房室瓣环钙化引起左房室瓣环运动负荷增加

及左心室充盈压升高，进而导致心脏结构和功能受损。

MASSERA 等［14］通过对左房室瓣环钙化标本组织学研

究发现，随着年龄增长胶原间的密度越来越大，之后脂

质沉积区域出现钙化，而左房室瓣环钙化患者则表现为

胶原基质内嵌有钙化、坏死的组织碎片并被炎性细胞浸

润在内的肉芽组织所包围；此外，在另一组标本中还观

察到间质细胞的肌成纤维细胞分化，甚至还存在板层

骨，提示骨的钙磷酸盐代谢相关因素可能是左房室瓣环

钙化、形成的主要原因之一。本研究结果显示，病例组

患者 LDL、FBG 高于对照组，且 EAT 厚度与左房室瓣

环钙化患者 LDL、FBG 呈正相关，提示血糖、LDL 水平

过高可能是左房室瓣环钙质沉积的影响因素，分析其原

因可能如下：氧化的 LDL 浸润心肌内膜表面、胰岛素

抵抗及血液高凝状态导致血管内皮细胞损伤等因素引起

心脏左房室瓣环间质细胞变性、坏死、纤维化［15］ 并转

化为成骨细胞，而成骨细胞形成板层骨的过程中钙质沉

积在左房室瓣环。既往研究发现，左房室瓣环钙化还与

传导系统延迟增加有关，包括房室传导阻滞和束支传导

阻滞，瓣环钙化或纤维化直接延伸到心室传导系统，可

能影响局部左心室心肌传导功能［16］。本研究结果显示，

EAT 厚度是左房室瓣环钙化的独立影响因素，其诊断左

房室瓣环钙化的曲线下面积为 0.811，提示 EAT 增厚对

左房室瓣环钙化具有一定诊断价值。

综上所述，EAT 厚度与左房室瓣环钙化患者的左心

房结构与功能有关，是左房室瓣环钙化的危险因素，且

对左房室瓣环钙化具有一定的临床诊断价值。此外，采

用超声心动图检测 EAT 厚度简单、可重复性好［17］。但

本研究纳入样本量较小，且未能明确 EAT 厚度增加与

左房室瓣环钙化的因果关系及左房室瓣环钙化对左心室

心肌形变功能的影响，均有待于进一步探究。
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•论著 •

高血压合并心绞痛患者颈动脉内膜中膜厚度与脂蛋白相关磷脂
酶 A2、炎性因子、T 淋巴细胞及血管内皮功能的关系研究

张国瑞，张静，王立君，江平，杜超，张军惠

【摘要】　背景　高血压是多种心血管疾病的危险因素，可诱导动脉粥样硬化，进而发生心绞痛，对心脏产生较

为严重的损伤，危及患者生命。而颈动脉内膜中膜厚度（CIMT）变化与冠状动脉硬化关系密切，故对高血压合并心绞

痛患者 CIMT 的相关因素进行分析尤为重要。目的　探讨高血压合并心绞痛患者 CIMT 与脂蛋白相关磷脂酶 A2（Lp-
PLA2）、炎性因子、T 淋巴细胞及血管内皮功能的关系，以为其临床诊治提供参考。方法　选择石家庄市第三医院

2017 年 5 月—2019 年 5 月收治的高血压合并心绞痛患者 60 例为病例组，另选取同期于本院体检健康者 60 例为对照

组。检测并比较两组 CIMT、Lp-PLA2、炎性因子〔单核细胞趋化蛋白 1（MCP-1）、C 反应蛋白（CRP）、肿瘤坏死

因子 α（TNF-α）、白介素 6（IL-6）〕、T 淋巴细胞〔辅助性 T 淋巴细胞（Th）17、Th1、Th2〕及血管内皮功能指

标〔一氧化氮（NO）、内皮素 1（ET-1）〕；两变量间的相关性分析采用 Pearson 相关分析；高血压合并心绞痛患者

CIMT 影响因素分析采用多元线性回归分析。结果　病例组 CIMT 大于对照组，Lp-PLA2、MCP-1、CRP、TNF-α、

IL-6、Th17、Th1、ET-1 高于对照组，NO 低于对照组（P<0.05）。Pearson 相关分析结果显示，高血压合并心绞痛患

者 CIMT 与 Lp-PLA2、MCP-1、CRP、TNF-α、IL-6、Th17、Th1、ET-1 呈正相关，与 NO 呈负相关（P<0.05）。多

元线性回归分析结果显示，Lp-PLA2（β=7.743）、CRP（β=6.087）、TNF-α（β=5.213）、IL-6（β=7.542）、

ET-1（β=5.234）是高血压合并心绞痛患者 CIMT 的影响因素（P<0.05）。结论　Lp-PLA2、炎性因子（CRP、
TNF-α、IL-6）、血管内皮功能（ET-1）是高血压合并心绞痛患者 CIMT 的影响因素，但尚未发现 T 淋巴细胞是高血

压合并心绞痛患者 CIMT 的影响因素。

【关键词】　高血压；心绞痛；颈动脉内膜中膜厚度；脂蛋白相关磷脂酶 A2；炎性因子；T 淋巴细胞；内皮，

血管
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