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病态窦房结综合征与心外膜脂肪组织的相关性分析
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【摘　 要】 　 目的　 对比病态窦房结综合征患者与正常人群不同部位心外膜脂肪体积差异,探讨心外膜脂肪组织与病态窦房

结综合征的关联性。 方法　 选择 2017 年 1 月至 2018 年 1 月于本院住院治疗的 65 例病态窦房结综合征患者作为研究组,同
期 65 例在年龄、性别、体质量指数与之匹配的正常人群作为对照组。 所有入选对象均记录基线资料及伴发疾病,采用冠状动

脉 CT 测定总心外膜脂肪组织( EAT-total)体积,心室周心外膜脂肪( EAT-ventricular)体积,心房周心外膜脂肪( EAT-atrial)体

积,左房周心外膜脂肪(EAT-LA)体积及右房周心外膜脂肪(EAT-RA)体积。 比较 2 组不同部位心外膜脂肪体积差异,分析心

外膜脂肪组织与病态窦房结综合征的相关性。 采用 SPSS 统计软件进行数据分析。 结果　 除心室周心外膜脂肪组织外,其余

区域心外膜脂肪组织在病例组中均较对照组升高 [ EAT-atrial,
 

( 55. 3 ± 19. 6)
 

vs
 

( 68. 7 ± 29. 1) cm3 ,
 

P < 0. 05;
 

EAT-LA,
 

(31. 9±11. 9)
 

vs
 

(39. 5±19. 3)cm3,
 

P<0. 05;
 

EAT-RA,
 

(23. 4±8. 7)
 

vs
 

(29.
 

2±11. 5)cm3,
 

P<0. 05;
 

EAT-total,
 

(130. 5±42. 1)
 

vs
 

(150. 5±61. 2)cm3 ,
 

P<0. 05]。 在多因素分析中校正混杂因素后,总心房周心外膜脂肪组织体积及右心房周心外膜脂肪体积

与病态窦房结综合征的发生有关(P<0. 05)。 结论　 病态窦房结综合征患者心外膜脂肪集聚,增多的心外膜脂肪组织可能在

病态窦房结综合征的发生及发展中发挥作用。
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【Abstract】　 Objective　 To
 

compare
 

the
 

difference
 

of
 

volume
 

of
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

(EAT)
 

between
 

the
 

patients
 

with
 

sick
 

sinus
 

syndrome(SSS)
 

and
 

health
 

people,
 

and
 

explore
 

the
 

correlation
 

of
 

EAT
 

with
 

the
 

presence
 

of
 

SSS.
 

Methods　 A
 

total
 

of
 

65
 

SSS
 

patients
 

admitted
 

in
 

our
 

medical
 

center
 

from
 

January
 

2017
 

to
 

January
 

2018
 

were
 

subjected
 

in
 

this
 

study,
 

and
 

another
 

65
 

health
 

individuals
 

with
 

matched
 

age,
 

sex,
 

and
 

body
 

mass
 

index
 

(BMI)
 

during
 

same
 

period
 

served
 

as
 

controls.
 

Their
 

demographic
 

data
 

and
 

comorbid
 

condi-
tions

 

were
 

collected.
 

Coronary
 

CT
 

scan
 

was
 

performed
 

for
 

total
 

EAT
 

(EAT-total)
 

volume,
 

atrial
 

EAT
 

(EAT-atrial)
 

volume,
 

right
 

atrial
 

EAT
 

(EAT-RA)
 

volume,
 

left
 

atrial
 

EAT
 

(EAT-LA)
 

volume
 

and
 

ventricular
 

EAT
 

(EAT-ventricular)
 

volume.
 

The
 

obtained
 

parameters
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

2
 

groups,
 

and
 

the
 

correlation
 

between
 

EAT
 

and
 

presence
 

of
 

SSS
 

were
 

evaluated.
 

SPSS
 

statistics
 

was
 

used
 

to
 

perform
 

the
 

statistical
 

analysis.
 

Results 　 Besides
 

EAT-ventricular
 

volume,
 

the
 

other
 

EAT
 

volumes
 

were
 

significantly
 

greater
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

SSS
 

than
 

the
 

health
 

controls
 

[ EAT-atrial:
 

(68. 7± 29. 1)
 

vs
 

(55. 3± 19. 6) cm3,
 

P< 0. 05;
 

EAT-LA:
 

(39. 5 ± 19. 3)
 

vs
 

(31. 9±11. 9)cm3,
 

P<0. 05;
 

EAT-RA:
 

(29. 2±11. 5)
 

vs
 

(23. 4±8. 7)cm3,
 

P<0. 05;
 

EAT-total:
 

(150. 5±61. 2)
 

vs
 

(130. 5±42. 1)cm3,
 

P<0. 05].
 

Multivariate
 

linear
 

regression
 

analysis
 

revealed
 

that
 

EAT-atrial
 

volume
 

and
 

EAT-RA
 

volume
 

were
 

independently
 

associated
 

with
 

the
 

presence
 

of
 

SSS
 

after
 

adjustment
 

for
 

possible
 

confounding
 

factors.
 

Conclusion　 Accumulation
 

of
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

is
 

seen
 

in
 

the
 

SSS
 

patients.
 

The
 

accumulation
 

may
 

play
 

a
 

role
 

in
 

the
 

occurrence
 

and
 

development
 

of
 

the
 

disease.
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　 　 病态窦房结综合征(sick
 

sinus
 

syndrome,SSS)是
最常见的缓慢性心律失常,主要表现为窦房结功能

受损而出现的窦性心动过缓,窦性停搏。 临床上严

重的病态窦房结综合征多伴有头晕、乏力、黑朦等明

显临床症状,并常常导致心功能不全、晕厥等严重并

发症,显著增加住院及死亡率[1] 。
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　 　 窦房结的电重构与结构重构被认为是病态窦房

结综合征发生及发展的内在原因[2] ,但导致窦房结

的电重构与结构重构的具体原因目前仍不清楚。 近

来心外膜脂肪组织(epicardial
 

adipose
 

tissue,EAT)作
为包绕心脏的重要内脏脂肪组织,其在心血管疾病

中的作用越来越受到研究者的关注。 研究已证实心

外膜脂肪组织与心房颤动及冠状动脉粥样硬化性心

脏病间存在密切联系,可能参与了上述两种疾病的

发生与发展过程[3,4] 。 而心房颤动与冠状动脉粥样

硬化性心脏病被认为是病态窦房结综合征的主要危

险因素[1,5] 。 另外,不同于普通的脂肪组织,心外膜

脂肪组织具有较强的分泌功能,能分泌多种细胞因

子,直接通过旁分泌作用于附近组织,致使其发生结

构及功能的改变,如导致心房肌细胞的坏死及纤维

化,引起心肌重构的发生[6-8] 。 而窦房结位于心外

膜,比邻心外膜脂肪组织,基于这种独特解剖结构及

心外膜脂肪组织的内分泌作用和其与多种病态窦房

结综合征传统危险因素间的相关性,我们猜测心外

膜脂肪组织可能与病态窦房结综合征的发生间存在

联系。 本研究拟通过对比不同区域心外膜脂肪组织

(左心房周心外膜脂肪、右心房周心外膜脂肪、心室

周心外膜脂肪、总心外膜脂肪)体积在病态窦房结综

合征患者与正常人群间的差异,探讨心外膜脂肪组

织与病态窦房结综合征间的关系。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象

　 　 病例组为 2017 年 1 月至 2018 年 1 月于解放军

总医院住院治疗的 65 例病态窦房结综合征患者。
对照组为 65 例同期在我院接受治疗的非病态窦房

结综合征患者。 两组在年龄、性别及体质量指数
 

(body
 

mass
 

index,BMI)上按 1 ∶ 1 配对。 病态窦房

结综合征定义如下:在停用可能导致窦房结功能障

碍的药物的情况下,(1)记录到>3 s 的窦性停搏或窦

房阻滞;(2)平均窦性心率<50 次 / min[9] 。 纳入符合

上述诊断标准,且在解放军总医院住院期间行冠状

动脉 CT、心脏超声、12 导联心电图等基础检查及病

史详细的患者。 排除标准:(1)3
 

个月以内的急性心

肌梗死、急性脑血管疾病、甲状腺功能减低、电解质紊

乱可能导致继发性窦性心动过缓等的患者;(2)肝肾

功能衰竭、对比剂过敏等无法行冠状动脉 CT 检测的

患者;(3)植入起搏器及 CT 检查期间因严重心律不

齐或无法憋气导致图像伪影严重的患者。
1. 2　 基线资料收集

　 　 记录入选患者的年龄、性别、BMI。 同时记录患

者的高血压病史、糖尿病史、高脂血症病史、充血心

力衰竭病史(定义为左室射血分数≤40%),所有患

者冠状动脉狭窄情况均通过冠状动脉 CT 进行评估,
当冠状动脉出现≥50%的狭窄时定义为冠状动脉严

重狭窄[10] 。
1. 2. 1　 血液学指标测定　 入选患者于入院次日清

晨空腹状态下采集 4 ml 外周静脉血测定总胆固醇

(total
 

cholesterol,TC)、甘油三酯( triglycerides,TG)、
高密度脂蛋白胆固醇(high-density

 

lipoprotein
 

choles-
terol,HDL-C) 和低密度脂蛋白胆固醇 ( low-density

 

lipoprotein
 

cholesterol,LDL-C)等指标。
1. 2. 2　 心电指标测定　 所有入选患者均于静息状

态下行 12 导联心电图检查,对心电图进行分析后记

录 PR 间期,QRS 波宽度,束支传导阻滞情况。
1. 2. 3　 心脏超声指标测定　 所有患者均进行了经

胸壁心脏超声检查,并测定左心房内径、右心房内

径、右心室内径、左心室舒张末内径、左心室收缩末

内径及左心室射血分数。
1. 2. 4　 心外膜脂肪体积测定 　 采用第二代双源螺

旋 CT
 

(Somatom
 

Definition
 

Flash,
 

Siemens
 

Healthcare;
 

Forchheim,Germany)经回顾性心电门控方法对入选

非瓣膜性房颤患者进行冠状动脉 CTA 扫描。 扫描

参数:准直器宽度 1. 2 mm,采集螺距 0. 2,管电压

120 kV,管电流自动调节(设定高限为 200 m),球管

旋转速度 0. 33 s / r。 扫描方法: 采用高压注射器

5. 0 ml / s 的流率在肘前静脉注入非离子对比剂碘帕

醇( 370 mg / ml) 50 ~ 60 ml, 同时以相同流率注入

50 ml 生理盐水,采用对比剂示踪法,在主动脉根部

层面选取一个兴趣区监测 CT 值,注射后触发动态同

层监测,当感兴趣区内 CT 值增幅超过 100 HU 时,再
延迟 6 s 自动触发扫描,扫描时患者平静呼吸下屏

气,扫描范围为气管隆突至心尖部。 为了降低伪影

出现,提升 CT 图像质量,若患者行 CT 扫描时心

率≥75 次 / min,则给予 β 受体阻滞剂控制心室率。
使用专用工作站( MultiModality

 

Workplace;
 

Siemens
 

Healthcare),重建图像,图像重建层厚 0. 75 mm。 心外

膜脂肪组织定义为心包内 CT 值为-30 ~ -250 HU 的

脂肪组织[11] 。 由肺动脉分叉处开始逐层勾勒心包

至横膈,测定总心外膜脂肪组织体积(total
 

EAT)。
　 　 根据三尖瓣环及二尖瓣环位置将心外膜脂肪组

织分为心室周心外膜脂肪( EAT-ventricular)及心房

周心外膜脂肪组织( EAT-atrial),根据心房周心外膜

脂肪于左右心房的分布再将其细分为左心房周心外

膜脂肪组织( EAT-LA)及右心房周心外膜脂肪组织

(EAT-RA) [12](图 1)。

·495· 中华老年多器官疾病杂志　 2019 年 8 月 28 日 第18 卷 第8 期 Chin
 

J
 

Mult Organ Dis Elderly, Vol. 18,
 

No. 8,
 

Aug. 28, 2019



图 1　 心外膜脂肪体积测定

Figure
 

1　 Epicardial
 

adipose
 

tissue
 

volume
 

measurements
LV:

 

left
 

ventricule;
 

LA:
 

left
 

atrium;
 

RV:
 

right
 

ventricle;
 

RA:
 

right
 

atrium.
 

region
 

tangerine:
 

area
 

within
 

the
 

right
 

atrium;
 

region
 

red:
 

area
 

within
 

the
 

left
 

atrium;
 

region
 

pink:
 

area
 

within
 

the
 

ventricle.

1. 3　 统计学处理

　 　 采用 SPSS 统计软件进行数据分析。 计量资料

采用均数±标准差( 􀭰x± s) 表示,组间比较用 t 检验。
计数资料用例数(百分率)表示,组间比较用卡方检

验。 线性回归分析用于明确心外膜脂肪体积与各因

素间相关性[l1] 。 受试者工作特征( receiver
 

operating
 

characterisitic,ROC)曲线被用作评估心外膜脂肪组

织体积对病态窦房结综合征的诊断效能。 P< 0. 05
为差异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 病态窦房结综合征患者与对照组基线资料比较

　 　 与对照组相比,病态窦房结综合征患者具有更

宽的 QRS 波(P = 0. 01),更易伴有心房颤动的发生

(P= 0. 03);右束支传导阻滞出现的概率也较对照组

升高(P= 0. 03)。 其他指标组间差异均无统计学意

义(表 1)。
2. 2　 病态窦房结综合征患者与对照组超声指标及

心外膜脂肪组织体积比较

　 　 与对照组相比,病态窦房结综合征患者左心房

内径扩大(P= 0. 02)。 在心外膜脂肪体积上,除心室

周心外膜脂肪组织外,其余各个不同区域的心外膜

脂肪组织在病态窦房结综合征患者中增加显著

(P<0. 05;表 2)。
2. 3　 病态窦房结综合征与心外膜脂肪组织的单因素

相关性分析

　 　 各部分心外膜脂肪组织体积均与年龄、BMI、

表 1　 2 组基线资料比较

Table
 

1　 Comparison
 

of
 

baseline
 

data
 

between
 

control
　 　 　 　 　 　 　 and

 

SSS
 

groups　 　 　 　 　 (n= 65)

Item　 　 Control
 

group SSS
 

group P
 

value

Age(years,
 

􀭰x±s) 69. 7±9. 8 69. 7±9. 8 1. 00
Male[n(%)] 32(49. 3) 32(49. 3) 1. 00
BMI(kg / m2 ,

 

􀭰x±s) 25. 1±3. 0 25. 0±3. 5 0. 78
Hypertension[n(%)] 46(70. 8) 43(66. 2) 0. 57
Diabetes

 

mellitus[n(%)] 20(30. 8) 12(18. 5) 0. 11
Dyslipidemia[n(%)] 16(24. 6) 17(26. 2) 0. 84
CHD[n(%)] 3(4. 6) 2(3. 1) 0. 62
Coronary

 

stenosis[n(%)] 32(47. 9) 31(45. 1) 0. 87
LAD[n(%)] 24(38. 4) 20(30. 8) 0. 46
CX[n(%)] 11(16. 9) 13(20. 0) 0. 65
RCA[n(%)] 12(18. 5) 14(21. 5) 0. 66
Atrial

 

fibrillation[n(%)] 3(4. 6) 16(25. 8) 0. 03
TC(mmol / L,

 

􀭰x±s) 4. 2±1. 0 4. 2±0. 9 0. 97
TG(mmol / L,

 

􀭰x±s) 1. 3±0. 5 1. 2±0. 5 0. 42
HDL-C(mmol / L,

 

􀭰x±s) 1. 2±0. 3 1. 3±0. 3 0. 10
LDL-C(mmol / L,

 

􀭰x±s) 2. 6±0. 8 2. 5±0. 7 0. 65
Cystain

 

C(mg / L,
 

􀭰x±s) 0. 6±0. 9 0. 4±0. 7 0. 33
PR

 

interval(ms,
 

􀭰x±s) 164. 4±19. 8　 162. 4±37. 2　 0. 77
QRS

 

interval(ms,
 

􀭰x±s) 91. 9±17. 3 103. 9±28. 9　 0. 01
LBBB[n(%)] 1(1. 7) 3(4. 6) 0. 54
RBBB[n(%)] 4(6. 7) 13(20. 0) 0. 03

SSS:
 

sick
 

sinus
 

syndrome;
 

BMI:
 

body
 

mass
 

index;
 

CHD:
 

coronary
 

heart
 

disease;
 

LAD:
 

left
 

anterior
 

descending;
 

CX:
 

circumflex
 

artery;
 

RCA:
 

right
 

coronary
 

artery;
 

TC:
 

total
 

cholesterol;
 

TG:
 

triglycerides;
 

HDL-C:
 

high-density
 

lipoprotein
 

cholesterol;
 

LDL-C:
 

low-density
 

lipoprotein
 

cholesterol;
 

NT-proBNP:
 

N-terminal
 

pro-brain
 

natriuretic
 

peptide;
 

LBBB:
 

left
 

bundle
 

branch
 

block;
 

RBBB:
 

right
 

bundle
 

branch
 

block.

表 2　 2 组间心外膜脂肪组织体积及超声指标比较

Table
 

2　 Epicardial
 

adipose
 

tissue
 

volume
 

and
 

other
 

parameters
 

(n= 65,
 

􀭰x±s)

Item　 　 　 Control
 

group SSS
 

group P
 

value

LA
 

inradium(mm) 35. 4±4. 4 37. 4±4. 7 0. 020
RA

 

inradium(mm) 33. 1±3. 4 34. 3±4. 3 0. 090
RV

 

inradium(mm) 32. 9±4. 2 34. 2±4. 0 0. 070
LV

 

diastolic
 

inradium(mm) 44. 6±7. 9 43. 5±5. 1 0. 360
LV

 

systolic
 

inradium(mm) 30. 8±3. 4 31. 6±4. 5 0. 310
LVEF(%) 60. 8±8. 2 60. 9±6. 2 0. 920
EAT-atrial

 

volume(cm3 ) 55. 3±19. 6 68. 7±29. 1 0. 003
EAT-RA

 

volume(cm3 ) 23. 4±8. 7 29.
 

2±11. 5 0. 002
EAT-LA

 

volume(cm3 ) 31. 9±11. 9 39. 5±19. 3 0. 010
EAT-ventricular

 

volume(cm3 ) 73. 6±24. 9 80. 6±33. 5 0. 170
EAT-total

 

volume(cm3 ) 130. 5±42. 1 150. 5±61. 2 0. 020

SSS:
 

sick
 

sinus
 

syndrome;
 

LA:
 

left
 

atrium;
 

RA:
 

right
 

atrium;
 

RV:
 

right
 

ventricule;
 

LV:
 

left
 

ventricule;
 

LVEF:
 

left
 

ventricular
 

ejection
 

fraction;
 

EAT-atrial:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

two
 

atriums;
 

EAT-RA:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

the
 

right
 

atrium;
 

EAT-LA:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

the
 

left
 

atrium;
 

EAT-ventricular:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

two
 

ventricules;
 

EAT-total:
 

all
 

of
 

epicardial
 

adipose
 

tissue.

·595·中华老年多器官疾病杂志　 2019 年 8 月 28 日 第18 卷 第8 期 Chin
 

J
 

Mult Organ Dis Elderly, Vol. 18,
 

No. 8,
 

Aug. 28, 2019



QRS 波宽度相关。 除心室周心外膜脂肪组织体积

外,其余心外膜脂肪组织均与高血压、左心房内径、
右心房内径、心房颤动相关(表 3)。
　 　 对心外膜脂肪组织与病态窦房结综合征进行相

关性分析后发现,左房周心外膜脂肪体积( B:8. 16,
95%CI:2. 35 ~ 13. 98,P<0. 05),右房周心外膜脂肪

体积(B:5. 06,95%CI:1. 43 ~ 8. 69,P<0. 05,总房周

心外膜脂肪体积( B:13. 42,95% CI:4. 61 ~ 22. 24,
P<0. 05)及总心外膜脂肪体积( B:20. 01,95% CI:
1. 35 ~ 38. 67,P<0. 05)分别与病态窦房结综合征的

发生相关。 心室周心外膜脂肪组织体积与病态窦房

结综 合 征 间 相 关 性 不 明 显 ( B: 13. 42, 95% CI:
4. 61 ~ 22. 24,P<0. 05)。
2. 4　 病态窦房结综合征与心外膜脂肪组织的多因

素相关性分析

　 　 由于单因素分析中心室周心外膜脂肪组织体积

与病态窦房结综合症未见相关,因此未对其进行多

因素分析。 对其余区域心外膜脂肪组织体积进行多

因素分析后发现,总心外膜脂肪组织体积及左房周

心外膜脂肪组织体积仍与 BMI、心房颤动及左心房

内径相关(表 4),但其与病态窦房结综合征间的相

关性消失(总心外膜脂肪组织体积,B:8. 91,95%CI:
-6. 93 ~ 24. 73,P>0. 05;

 

左房周心外膜脂肪组织体

积,
 

B:4. 27,95%CI:-1. 18 ~ 9. 71,P>0. 05)。 而相

反总心房周心外膜脂肪组织与右房周心外膜在脂肪

组织在多因素分析中仍与病态窦房结综合征相关

(总心房周心外膜脂肪组织体积,B:8. 61,95%CI:
0. 78 ~ 16. 44,P<0. 05;

 

右房周心外膜脂肪组织体

积,
 

B:5. 24,95%CI:0. 76 ~ 7. 34,P<0. 05)。
2. 5　 心外膜脂肪体积对病态窦房结综合征诊断的

ROC 曲线

　 　 建立各部位心外膜脂肪组织体积与病态窦房结

综合征诊断的 ROC 曲线,取约登指数的最大值为最

佳截断点,评估心外膜脂肪组织体积对病态窦房结

综合征诊断的灵敏度及特异度。 ROC 曲线结果显

示,右房周心外膜脂肪组织体积对病态窦房结综

合征具有最佳诊断效能, ROC 曲线下面积最大

(0. 70)。 其值为 16. 3 cm3 时为最佳截断点,此时其

对病态窦房结综合征诊断的特异度及灵敏度分别为
 

51%和 75%。

表 3　 心外膜脂肪组织体积与病态窦房结综合征的单因素相关性分析

Table
 

3　 Univariate
 

linear
 

regression
 

analysis
 

of
 

association
 

between
 

EAT
 

and
 

baseline
 

variables

Item
EAT-atrial
B(95%CI)

EAT-RA
B(95%CI)

EAT-LA
B(95%CI)

EAT-ventricular
B(95%CI)

EAT-total
B(95%CI)

Age 0. 56(0. 10-1. 01) ∗ 0. 19(0. 01-0. 38) ∗ 0. 34(0. 07-0. 66) ∗ 0. 63(0. 12-1. 15) ∗ 1. 39(0. 45-2. 33) ∗

BMI 4. 05(2. 82-5. 28) # 1. 67(1. 20-2. 18) # 2. 40(1. 54-3. 22) # 4. 58(3. 21-5. 97) # 8. 59(6. 06-11. 13) #

Hypertension 18. 91(6. 99-28. 12) # 7. 62(3. 85-11. 38) # 11. 59(5. 51-17. 67) # 37. 97( -1. 72--20. 10) 37. 97(18. 73-57. 22) #

SSS 13. 42(4. 61-22. 24) ∗ 5. 06(1. 43-8. 69) ∗ 8. 16(2. 35-13. 98) ∗ 6. 96( -3. 17-17. 09) 20. 01(1. 35-38. 67) ∗

AF 25. 81(13. 69-37. 93) # 9. 37(4. 31-14. 42) # 16. 30(8. 38-24. 23) # 9. 68( -1. 75-21. 13) 56. 12(31. 02-81. 22) #

QRS
 

interval 0. 28(0. 09-0. 46) ∗ 0. 11(0. 04-0. 19) ∗ 0. 16(0. 04-0. 29) ∗ 0. 27(0. 08-0. 50) ∗ 0. 55(0. 16-0. 93) ∗

LA
 

dimension 2. 67(1. 76-3. 57) # 0. 85(0. 47-1. 24) ∗ 1. 81(1. 23-2. 39) # 0. 14( -0. 22-0. 56) 5. 55(3. 68-7. 43) #

RA
 

dimension 2. 10(0. 99-3. 21) # 0. 60(0. 14-1. 07) ∗ 1. 48(0. 77-2. 20) # -0. 80( -0. 96-1. 71) 3. 70(1. 36-6. 04) ∗
 

BMI:
 

body
 

mass
 

index;
 

SSS:
 

sick
 

sinus
 

syndrome;
 

AF:
 

atrial
 

fribrillation;
 

LA:
 

left
 

atrium;
 

RA:
 

right
 

atrium;
 

EAT-atrial:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

two
 

atriums;
 

EAT-RA:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

the
 

right
 

atrium;
 

EAT-LA:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

the
 

left
 

atrium;
 

EAT-ventricular:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

two
 

ventricules;
 

EAT-total:
 

all
 

of
 

epicardial
 

adipose
 

tissue.
 ∗P<0. 05;

 #P<0. 001.

表 4　 心外膜脂肪组织体积与病态窦房结综合征的多因素相关性分析

Table
 

4　 Multivariate
 

linear
 

regression
 

analysis
 

of
 

association
 

between
 

EAT
 

and
 

baseline
 

variables

Item
EAT-atrial
B(95%CI)

EAT-LA
B(95%CI)

EAT-RA
B(95%CI)

EAT-total
B(95%CI)

Age 0. 34( -0. 08-0. 75) 0. 14( -0. 03-0. 32) 0. 20( -0. 09-0. 48) 1. 18(0. 34-2. 02) ∗

BMI 3. 28(2. 00-4. 56) # 1. 46(0. 93-2. 00) # 1. 83(0. 94-2. 72) # 7. 26(4. 67-9. 85) #

Hypertension 5. 35( -3. 12-13. 82) 2. 57( -0. 99-6. 12) 3. 03( -2. 85-8. 91) 5. 59( -11. 54-22. 74)
SSS 8. 61(0. 78-16. 44) ∗ 4. 05(0. 73-7. 36) ∗ 4. 27( -1. 18-9. 71) 8. 91( -6. 93-24. 73)
AF 14. 40(3. 78-25. 02) ∗ 5. 24(0. 76-7. 34) ∗ 8. 93(1. 57-16. 29) ∗ 38. 94(17. 45-60. 44) ∗

QRS
 

interval 0. 08( -0. 07-0. 23) 0. 04( -0. 30-0. 10) 0. 04( -0. 06-0. 15) 0. 13( -0. 18-0. 44)
LA

 

dimension 0. 87(0. 16-1. 91) 0. 16( -0. 27-0. 60) 0. 69(0. 00-1. 43) ∗ 2. 32(0. 22-1. 48) ∗

RA
 

dimension 0. 17( -0. 93-1. 26) -0. 80( -0. 54-0. 38) 0. 22( -0. 53-0. 99) -0. 75( -2. 97-1. 48)

BMI:
 

body
 

mass
 

index;
 

SSS:
 

sick
 

sinus
 

syndrome;
 

AF:
 

atrial
 

fribrillation;
 

LA:
 

left
 

atrium;
 

RA:
 

right
 

atrium;
 

EAT-atrial:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

two
 

atriums;
 

EAT-LA:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

the
 

left
 

atrium;
 

EAT-RA:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

the
 

right
 

atrium;
 

EAT-total:
 

all
 

of
 

epicardial
 

adipose
 

tissue.
 ∗P<0. 05;

 #P<0. 001.
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图 2　 受试者工作特征曲线分析

Figure
 

2　 Receiver
 

operating
 

characteristic
 

curve
 

analysis
EAT-RA:

 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

the
 

right
 

atrium;
 

EAT-LA:
 

epicardial
 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

the
 

left
 

atrium;
 

EAT-atrial:
 

epicar-
dial

 

adipose
 

tissue
 

surrounding
 

the
 

all
 

atriums;
 

EAT-total:
 

all
 

of
 

epicardial
 

adipose
 

tissue.

3　 讨　 论

　 　 病态窦房结综合征主要表现为由于窦房结功能

障碍而出现的窦性心动过缓及窦性停博,多伴有头

晕、乏力、黑朦等明显临床症状,常导致心功能不全、
晕厥等严重并发症的出现,显著增加了患者住院及

死亡的风险。 虽然病态窦房结综合征是最常见的缓

慢性心律失常,但针对其危险因素的研究较少。
　 　 心外膜脂肪组织是包绕心脏的脂肪组织,约占

心脏总重量的 20%,并覆盖于 80%的心脏表面,具有

与心肌组织直接接触并与心脏组织共享血液供给的

独特解剖结构,这种特殊的解剖结构为其在多种心

血管疾病的作用发挥提供了解剖基础。 本研究发

现,心外膜脂肪组织体积在病态窦房结综合征患者

中显著升高,提示其作为病态窦房结综合征危险因

素的潜在可能性。 已有研究发现,心外膜脂肪组织

随年龄增长而升高,并与肥胖相关[13,14] 。 相似的房

颤与心外膜脂肪组织的相关性也在近期的多项研究

中得到了证实[12,15,16] 。 本研究结果亦显示心外膜脂

肪组织体积与年龄、BMI 及房颤的发生正相关。
　 　 无论是高龄还是肥胖都被认为是病态窦房结综

合征的重要危险因素。 Jensen 等[17]对 20572 例参与

者进行平均 17 年的随访后发现,年龄每增长 5 岁,
病态窦房结综合征的发病概率既增加 0. 73 倍。 同

样 BMI 每增长 5 kg / m2,病态窦房结综合征的发病概

率既增加 0. 23 倍。 心房颤动常与病态窦房结综合

征共存,被称为快慢综合征。 研究发现在快速起搏

构建的心房颤动模型中,窦房结活性及窦房传导均

出现明显障碍。 此外,心房颤动还会导致心房结构

重构发生,扩大的左右心房及快速心室率导致的心

房肌缺血[18-20] ,均会导致心房及窦房结纤维化,最
终促使病态窦房结综合征的发生及发展。 因此具有

较多心外膜脂肪组织的患者更易出现病态窦房结综

合征,这一定程度上是由于心外膜脂肪组织的积聚

提示高龄、肥胖、房颤等病态窦房结综合征传统危险

因素的出现。
　 　 在进一步的研究中,矫正上述可能导致心外膜

脂肪组织增加的因素后,我们发现右心房周心外膜

脂肪组织及总房周心外膜脂肪组织体积仍与病态窦

房结综合征相关。 这提示比邻窦房结的心外膜脂肪

组织自身可能直接参与了病态窦房结综合征的发生

及发展。 我们猜测其潜在机制可能如下:解剖上窦

房结位于右房心外膜,与其周围的心外膜脂肪组织

间无明显解剖屏障,这为心外膜脂肪组织影响窦房

结结构及功能提供了解剖基础。 既往研究表明,以
窦房结的纤维化、缺血及脂肪组织浸润为表现的结

构重构是病态窦房结综合征发生的主要内在原

因[2,21] 。 近来研究发现,不同于一般的脂肪组织,心
外膜脂肪组织具有独特的旁分泌功能,能分泌多种

细胞因子,从而影响周围组织。 Venteclef 等[22] 在研

究中发现心外膜脂肪组织皮下脂肪组织能分泌大量

的人活化素 A 并导致大鼠心房肌出现明显的纤维

化。 Wang 等[23] 在动物实验中发现心外膜脂肪中

YKL-40 的高表达与心房纤维化相关。 进一步在人

体电生理检查中,研究人员发现心外膜脂肪的分布

与心房纤维化的低电压区域高度相似,间接证实了

心外膜脂肪与纤维化间的关系[24] 。 Mahajanf 等[25]

在动物实验中发现随肥胖时心外膜脂肪组织的集

聚,心房肌中可见明显心外膜脂肪浸润。 推测增多

的心外膜脂肪组织可能直接浸润窦房结,同时通过

旁分泌功能导致窦房结的纤维化,最终引起病态窦

房结综合征的发生。 此外,有研究发现,炎症导致窦

房结-心肌连接组织的损伤是引起窦房传导阻滞的

主要原因[26] 。 而心外膜脂肪组织已被证实具有致

炎作用,其可以分泌多种炎症因子[6] 。 自主神经功

能的受损被证实也在病态窦房结综合征的发病中起

到一定作用。 病态窦房结综合征患者可见心脏自主

神经纤维及神经节的退行性改变[26] 。 而心外膜脂

肪组织中富含大量的心脏自主神经纤维及神经节,
因此集聚的心外膜脂肪组织与自主神经受损间存在

联系。
　 　 综上所述,我们推测增多的心外膜脂肪组织一

方面可直接导致窦房结自身出现结构重构,另外一

方面可影响窦房结周围心肌组织及调节窦房结功能

的心脏自主神经系统,从而共同导致病态窦房结综
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合征的发生及发展。 本研究也证实病态窦房结综合

征患者较正常人群的心外膜脂肪组织显著增多,其
中以心房周心外膜脂肪组织增加为主,在矫正多种

混杂因素后,总心房周心外膜脂肪组织体积和右房

周心外膜脂肪组织体积与病态窦房结综合征独立相

关,提示了心外膜脂肪组织在病态窦房结综合征的

发生及发展中可能发挥了重要作用。
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