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【摘　 要】 　 心房颤动(简称房颤)是最常见的心律失常疾病,是心源性脑卒中的主要原因。 房颤严重影响患者生活质量,且其

并发症具有高度致残、致死危害,目前已经成为严重的公共卫生问题。 超重和肥胖是心血管疾病的一个重要危险因素,其与

房颤的相关性是近年来研究的热点。 本文旨在探讨肥胖与房颤的相关性。
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【Abstract】　 Atrial
 

fibrillation
 

is
 

the
 

most
 

common
 

arrhythmia
 

disease
 

and
 

the
 

main
 

cause
 

of
 

cardiogenic
 

stroke.
 

Atrial
 

fibrillation
 

seriously
 

affects
 

the
 

life
 

quality
 

of
 

patients,
 

and
 

its
 

complications
 

are
 

highly
 

crippled
 

and
 

lethal,
 

which
 

has
 

become
 

a
 

serious
 

public
 

health
 

problem.
 

Overweight
 

and
 

obesity
 

are
 

substantial
 

cardiovascular
 

disease
 

risk
 

factors,
 

and
 

this
 

topic
 

has
 

become
 

a
 

major
 

focus
 

in
 

recent
 

years.
 

In
 

this
 

review,
 

the
 

association
 

between
 

obesity
 

and
 

auric
 

fibrillation
 

was
 

discussed.
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　 　 心房颤动(简称房颤)是临床最常见的心律失

常,随着人口老龄化和生活方式的改变,房颤发病率

呈增加趋势。 75 岁以上患者死亡率高达 14%[1] 。
非瓣膜性房颤是房颤中最常见的类型。 心源性脑卒

中是房颤最严重的并发症,非瓣膜性房颤患者发生

脑卒中的风险是非房颤患者的 4 ~ 5 倍,具有极高的

致残性和致死性,是世界上第 2 大致死原因[2] 。 同

时,全球肥胖发病率也逐年上升,2021 年美国心脏

协会关于肥胖与心血管疾病的声明指出,独立于其

他心血管危险因素,肥胖与心血管疾病的发展和死

亡率相关[3] 。 在房颤相关的多重因素中,肥胖又作

为房颤的独立、潜在的危险因素,导致房颤发作增

加。 2019 年美国心脏病学会、美国心脏协会、美国

心律学会和 2020 年欧洲心脏病学会关于房颤诊断

和治疗指南均针对超重和肥胖的房颤患者,建议其

通过减肥进行干预,以达到减少房颤发作次数及持

续时间的目的[4,5] 。 了解肥胖与房颤的关系,可为

房颤的预防及治疗提供借鉴。 本文就肥胖与非瓣膜

性房颤的相关性综述如下。

1　 肥胖与房颤相关性的流行病学研究

　 　 肥胖作为全球最严重的一个非感染性疾病,其
相关因素与多种疾病相关。 新近指南指出,肥胖已

成为 AF 可改变的独立危险因素[4,5] 。 肥胖与 AF 的

相关性研究是 AF 机制研究领域的热点。 有研究

对>50 000 名个体进行的孟德尔随机分析显示,高体

质量指数( body
 

mass
 

index,
 

BMI)相关的遗传变异

与 AF 发生率相关,证明 BMI 与 AF 之间存在因果关

系[6] 。 一项随访 17 年的社区动脉粥样硬化疾病队

列研究估计,近 1 / 5 的 AF 患者归因于肥胖和超
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重[7] 。 来自 Framingham 长达 14 年的前瞻性观察队

列研究[8]表明,肥胖是房颤重要、潜在的可改变的

危险因素;男性和女性的 BMI 每增加 1 个单位,AF
风险增加 4%。 另对 51 项研究通过 meta 分析[9] 评

估不同临床背景下肥胖与 AF 的关系,结果表明

BMI 每增加 5 个单位,会增加 19% ~ 29%的 AF 发生

风险,10%的术后 AF 风险,13%的消融后 AF 风险。
研究表明全身和腹部肥胖及较高的体质量会增加

AF 的 风 险, BMI 每 增 加 5 个 单 位, 风 险 增 加

28%[10] 。 肥胖是继高血压之后的第二大 AF 人群归

因风险因素,鉴于 AF 作为一个全球性医疗问题,在
全球范围内的发病率和患病率日益增长,在未来几

十年内,肥胖会进一步加重 AF 全球负担。

2　 肥胖相关性房颤的病理生理学研究

2. 1　 心外膜脂肪组织

　 　 心外膜脂肪组织 ( epicardial
 

adipose
 

tissue,
 

EAT)是积聚在心包和心肌之间的内脏脂肪沉积,具
有高度的生物活性,起到内分泌、自分泌和旁分泌功

能,且被认为含有心脏自主神经调节的关键介

质———神经节丛。 EAT 与心血管疾病的发生关系

密切。
EAT 作为免疫屏障,保护心肌和冠状动脉免受

炎症和致病物质的影响。 过量的 EAT 是有害的,
影像学检测表明,EAT 厚度与冠状动脉疾病的严重

程度、消融后 AF 复发、与 AF 相关不良心血管事件

相关。 研究显示 EAT 体积每增加 1 个标准差

(standard
 

deviation,
 

SD),AF 发生概率增加 2. 6 倍,
且 EAT 与 AF 的关联强度高于腹部或整体肥胖[11] 。
Kawasaki 等[12]的研究显示,心房周围的 EAT 容积

与总的 EAT 容积之比是消融后 AF 复发的一个指

标,且 EAT 与交感神经活动显著相关。 Psychari
等[13]发现,AF 患者 EAT 明显更大、更厚,炎症指标

更高,左心房容积与 EAT 存在相关性,提示 EAT 在

炎症、纤维化和心脏重构中起重要作用。 EAT 除了

诱导炎症反应,还可通过脂肪浸润心肌组织的方式

导致心肌纤维化形成,最终导致心肌重构。 EAT 的

致病作用还可通过脂肪因子的旁分泌作用、心房肌

的脂肪浸润以及炎症反应导致的纤维化重塑导致心

房重构促进 AF 的发生发展。
2. 2　 炎症反应与心房重构

　 　 肥胖或高脂饮食诱发的炎症反应与感染等外界

刺激引起炎症机制略有不同,肥胖可激活自身免疫

系统,也可诱发组织纤维化或坏死,有些作用可持续

终生。 这是由于成分复杂的脂肪组织具有高度适应

性的生物学特征。 一项对 376 例 AF 患者的病例对

照研究表明,系统性炎症评分升高的患者,AF 发生

风险更高[14] 。 与无 AF 患者相比,合并持续性 AF 的
瓣膜病变患者,其心房肌中 CD45+ 细胞(一种类白细

胞标志物)的浸润增加。 有研究显示,Nod 样受体热

蛋白结构域相关蛋白 3(Nod
 

like
 

receptor
 

containing
 

a
 

pyrin
 

domain-3,
 

NLRP3) 炎症体具有促进细胞因

子异常释放和诱导细胞死亡的双重功能,可能在 AF
发生中起作用[15] 。 进一步研究表明,心房 NLRP3
炎症体是肥胖导致 AF 的关键驱动因素,且 NLRP3
炎症体的活性随着患者 BMI 的增加而增加;选择性

抑制 NLRP3 可以阻止肥胖小鼠折返底物的形成和

钙离子的异常释放,从而预防或降低肥胖相关性

AF[16] 。 炎症反应是肥胖与 AF 的共同表现,可能是

肥胖患者 AF 发生及维持的一个重要因素。 炎症因

子侵蚀心肌细胞,促进细胞凋亡,可能是肥胖患者发

生 AF 的一种病理生理机制。
动物实验研究发现,肥胖绵羊模型导致心房电

生理改变和结构重构,并增加 AF 的发生率和持续

性[17] 。 随后的研究发现肥胖绵羊模型的减重可改

善传导速度,降低传导异质性,增加心房不应期,减
少心房纤维化及缝隙连接蛋白 43 表达正常化,进而

降低 AF 发生,表明减重与心房重构逆转以及 AF 倾

向降低有关[18] 。
2. 3　 自主神经改变

　 　 自主神经活动在房颤的发生和维持中起着关键

作用,调节自主神经功能有助于房颤的控制。 心脏

含有丰富的自主神经分布,多分布于心房,已证实心

房的自主神经失衡与房颤发生率和持续时间的增加

有关。 持续性 AF 存在明显的神经重构和交感神经

过度支配。 肥胖与自主神经紊乱、循环血容量增加

和肾素-血管紧张素系统激活有关,导致心房异常

扩张和自律性异常,进而增加 AF 易感性[19] 。 肥胖

相关的睡眠呼吸暂停由于缺氧和酸中毒导致自主神

经反应障碍及心脏异常冲动形成。 新近动物实验研

究发现,阻塞性睡眠呼吸暂停可促进左房神经重构

和 AF 诱发。 在慢性间歇性缺氧诱发的 AF 模型中,
心脏交感神经的去神经治疗可降低 AF 易感性。
一项 meta 分析显示,神经节丛消融加肺静脉隔离治

疗是有益的,但仅适用于阵发性 AF 和无明显器质

性心脏病的患者[20] 。 肥胖患者往往伴随自主神经

紊乱,这可能是肥胖诱发 AF 的机制之一,但其具体

机制尚待进一步研究。

3　 肥胖相关性房颤的临床研究

　 　 已证实肥胖可导致许多基础疾病,这些疾病通
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过炎症、血液动力学改变、自主神经系统紊乱及心外

膜脂肪机制等引发心房扩大,心肌细胞纤维化,继而

产生心肌传导不均一性,造成心房电生理改变,导致

房颤的发生发展。
2017 年美国心律学会等房颤导管和手术消融

专家共识[21]强调,肥胖是 AF 的已知危险因素,随着

体质量减轻可改善并存的与 AF 相关的危险因素,
并提出减重可以减轻 AF 负担和消融术后 AF 复发。
研究发现,体质量变异性是新发房颤的独立危险因

素,其每增加 1 个 SD,AF 发生风险增加 4. 9%[23] 。
一项长达 21 年的队列研究[23] 发现,肥胖是阵发性

AF 进展为永久性 AF 的危险因素。 BMI 与阵发性

AF 进展为永久性 AF 之间存在分级风险关系,在
BMI≥30 kg / m2 的人群中,阵发性 AF 进展为永久性

AF 的风险增加 1. 5 倍以上,且左心房扩张增加了肥

胖患者进展为永久性 AF 的独立风险。 这提示减重

和逆转左心房扩大可能有助于降低首次 AF 的发生

风险,并减少或延迟从阵发性 AF 到永久性 AF 的进

展。 一项关于病态肥胖患者接受减重手术治疗前后

的随访发现,27%的患者从持续性 AF 逆转为阵发

性 AF,43%的患者在术后未有 AF 复发,而长期持续

或永久性 AF 患者未出现 AF 类型的逆转[24] 。 新近
研究[25] 发现,在无 AF 病史的病态肥胖患者中,年
龄、BMI 及左前降支直径与减重术后 AF 的发生密

切相关,并建议对于左房舒张末期内径>40 mm、BMI
>43 kg / m2、年龄>50 岁的病态肥胖患者,术后应密

切随访 AF 的发生,并采取术前预防措施预防 AF 的

发生。 研究表明,减重手术可以改善肥胖患者左房

舒缩、心房重构和心脏功能,进而降低术后 AF 的

发生风险[26] 。 关于 BMI 与导管消融后 AF 复发的
meta 分析[27] 显示,肥胖与导管消融术后 AF 复发风

险增加 30%显著相关。 BMI 与 AF 复发风险之间存

在非线性关系,当 BMI 为 30 ~ 35 kg / m2 时,房颤复发

显著增加。 一项涉及 979 万名国家健康检查参与者

的研究显示,肥胖和高血压具有协同作用,具有高

BMI 或高腰围的高血压患者新发房颤的风险

最高[28] 。
自“肥胖悖论”现象被发现以来,医学界始终对

其合理性存在争议。 “肥胖悖论”现象,即指有悖于

原来的肥胖结论,肥胖未必缩短患者的预期存活时

间,超重者的死亡风险比正常体质量的人略低,甚至

在一些情况下可能反而产生“益处” [29] 。 此现象可

能与并存的慢性疾病有关,机制尚待进一步的研究。

4　 防　 治

　 　 肥胖与 AF 的关系并不能仅以一种机制解释,

因此治疗也需要多方面综合策略。 目前,新增风险

因素管理和生活方式改变作为 AF 管理措施纳入上

游治疗[30] 。 一项 REVERSE-AF 研究显示,减肥和

RFM 管理可逆转持续性房颤至阵发性房颤或无房

颤[31] 。 对 43 602 例参与者的前瞻性队列研究[32] 显

示,体力活动水平的增加与 AF 风险的降低相关。 与

正常体质量参与者相比,高水平体力活动降低了肥胖

参与者更高的房颤风险;活动性肥胖者比久坐的肥胖

者风险低 22%,但体力活动仅抵消部分与肥胖相关的

房颤风险。

5　 总结与展望

　 　 越来越多的证据表明,肥胖与房颤的发生密切相

关,由复杂的病理生理学机制驱动。 肥胖作为房颤可

改变的危险因素,通过 RFM 和生活方式改变以及增

加体力活动可逆转房颤类型并改善术后预后情况。
然而,肥胖对心脏的影响是多方面的,肥胖对房颤发

生发展的影响仍有诸多问题尚未解决,需要进一步的

研究来阐明其具体机制,以便进行更有效的干预。
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