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左室长轴应变在鉴别心脏淀粉样变与高血压左室肥厚中的
应用价值
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摘 要：【目的】　本研究通过测定心脏淀粉样变（CA）患者与高血压左室肥厚（HLVH）患者的左室长轴心肌应变

相关指标，并比较其差异性，进一步明确左室长轴心肌应变在CA患者早期诊断的价值。【方法】　选出确诊为CA的

患者 41例，按患者既往是否合并原发性高血压分为CA并高血压组 14例与单纯CA组 27例，同时按性别、年龄及体

表面积匹配HLVH患者 20例及健康对照组 20例。收集患者的临床资料，获取常规超声心动图指标包括室壁厚度

（IVST、LVPWT、RWT）、心腔大小（LVEDD、LAVI）、收缩及舒张功能指标（LVEF、平均E/e'），以及左室长轴应变相关

指标（GLS、RELAPS、EFSR）。比较 4组研究对象的组内差异并进行组间两两比较，进一步测定LVEF保留时各超声

心动图指标预测CA的敏感性与特异性。【结果】　①超声心动图的常规指标中CA并高血压组和单纯CA组的LVEDD
和 LVEF 均低于 HLVH 组；而 CA 并高血压组和单纯 CA 组的 LVPWT、RWT 及平均 E/e'均高于 HLVH 组（P 均＜

0.05）。②应变指标中CA并高血压组和单纯CA组的GLS绝对值最低，HLVH组次之，健康对照组最高；同时，CA并

高血压组和单纯CA组的RELAPS与EFSR值最高，HLVH次之，健康对照组最低（P均＜0.05）。CA并高血压组和单

纯CA组的所有超声心动图指标差异均无统计学意义（P均＞0.05）。③ROC曲线分析显示在 LVEF保留时，GLS绝

对值＜14.35% 或 EFSR＞4.28 时可较好地鉴别 CA 和 HLVH（AUC 均＞0.9，P 均＜0.05）；GLS 诊断的敏感性最高

（100%），而EFSR诊断的特异性最高（95%）。【结论】　无论CA是否合并高血压，与HLVH相比，其超声心动图的常规及

应变指标上均有显著的差异；尤其是应变指标GLS和EFSR在左室肥厚并LVEF保留患者中预测CA的准确性更高。
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Abstract：【Objective】 To clarify the value of the left ventricular longitudinal strain（LVLS）parameters in patients with 
cardiac amyloidosis （CA） and primary hypertension with left ventricular hypertrophy （HLVH）.【Methods】 Forty-one pa⁃
tients confirmed with CA were selected and assigned to CA with hypertension group （n =14） and pure CA group （n=27） 
based on the initial diagnosis with or without hypertension. Twenty patients with primary hypertension-induced left ventric⁃
ular hypertrophy （HLVH group） and twenty healthy controls were also selected， matching for gender， age， and body sur⁃
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face area. Clinical data， conventional echocardiography parameters were collected and LVLS parameters were measured. 
Within-group variations were compared among the four groups， and pairwise comparisons were conducted between groups. 
The sensitivity and specificity of each parameter in predicting CA were judged by the receiver operator characteristic 
（ROC） curvy in CA and HLVH patients with left ventricular ejection fraction （LVEF） preserved.【Results】 Among the con⁃
ventional echocardiography parameters， LVEF and left ventricular end-diastolic diameter （LVEDD） were lower in the CA 
with hypertension group and pure CA group compared with the higher values in the HLVH group and control group. Where⁃
as， left ventricular posterior wall thickness （LVPWT）， relative wall thickness （RWT）， and average E/e' were higher in 
the two CA groups compared with the HLVH group （all P＜0.05）.Among the LVLS parameters， Global longitudinal strain 
（GLS） was the worst in the CA with hypertension group so as pure CA group， modest in the HLVH group， and highest in 
the control group. On the contrary， relative longitudinal strain and ejection fraction strain ratio （EFSR） were the highest in 
the CA with hypertension group so as to pure CA group， modest in the HLVH group， and lowest in the control group （all P
＜0.05）. ROC analysis showed that when LVEF was preserved， the absolute value of GLS less than 14.35% and EFSR 
higher than 4.28 could effectively distinguish CA from HLVH （all AUCs＞0.9，all P＜0.05）； meanwhile GLS showed high 
sensitivity（100%） and EFSR showed great specificity（95%）. There were not statistically significance in any parameter be⁃
tween CA with hypertension group and pure CA group（all P＞0.05）.【Conclusion】 Whether CA was complicated with hy⁃
pertension or not， there were statistically significance among routine echocardiography and LVLS parameters compared 
with HLVH. In particular， GLS and EFSR are accurate in predicting CA in patients with myocardial hypertrophy and pre⁃
served LVEF.

Key words： cardiac amyloidosis； echocardiography； left ventricular longitudinal strain； left ventricular hypertro⁃
phy； diagnosis
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心脏淀粉样变（cardiac amyloidosis，CA）是错误

折叠的蛋白在心脏组织沉积，导致心肌肥厚及功能

损伤，最终可发展为充血性心力衰竭、心律失常及

心源性猝死。CA 发病年龄与高血压重叠，文献报

道超过 30% 的 CA 患者合并高血压［1］。虽然 CA 与

高血压发病机制不同，但它们均可导致心肌肥厚。

当 CA 合并高血压且左室射血分数（left ventricular 
ejection fraction，LVEF）正常时，经验不足的医师容

易把心肌肥厚归因于高血压，而忽略潜在的 CA诊

断可能，造成 CA 诊治延误。左室长轴应变（left 
ventricular longitudinal strain，LVLS）是超声心动图

定量评价心脏功能的方法之一，它通过识别心肌回

声斑点来追踪心肌的运动轨迹，从而评估心脏的整

体及局部收缩功能。目前国内外指南推荐CA的典

型LVLS特征为“心尖保留模式”，即CA患者的左室

整体长轴应变（global longitudinal strain，GLS）降低，

且以基底段及中间段的应变降低为著，而心尖段应

变相对保留。然而在真实世界研究［2］中，LVLS 的

“心尖保留模式”诊断 CA 的准确性仅约 70%。因

此，本研究通过回顾CA患者的超声心动图资料，分

析CA患者与高血压左室肥厚（hypertensive left ven⁃

tricular hypertrophy，HLVH）患者LVLS的差异性，明

确LVLS相关指标在CA患者早期诊断的价值，为临

床应用提供参考。

1 材料与方法

1.1　研究对象

通过中山大学孙逸仙纪念医院电子病历管理

系统筛选出 2012年 5月至 2022年 8月于我院诊断

的所有CA患者共 63例，其中 13例患者因超声心动

图的图像不全或者图像质量差，无法分析 LVLS而

排除；另 9 例患者因合并严重肾功能衰竭【肾小球

滤过率（estimated Glomerular filtration rate，eGFR）
＜30 mL/（min·1.73m2）】、中度以上主动脉瓣狭窄、

心肌梗死、严重贫血等疾病而排除。按患者既往是

否合并原发性高血压将患者分为CA合并高血压组

（组 1）与单纯CA组（组 2），两组病例数分别为 14例

与 27例（图 1）。同时按年龄、性别及体表面积匹配

HLVH 患者 20例（组 3）及健康对照组 20例（组 4）。

健康对照组经体检中心或住院检查排除心血管疾

病史，心肌酶、NT-proBNP、心电图和常规经胸超声
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心动图等检查结果正常。

CA诊断标准［3］：①心内膜活检证实CA；②心外

活检证实免疫球蛋白轻链型淀粉样变，出现年龄校

正的 N 末端 B 型脑钠肽前体（N-terminal pro-B-
type natriuretic peptide，NT-proBNP）或者肌钙蛋白

异常并排除其他心脏疾病，或心脏核磁共振检查出

现典型的 CA特征；③心外活检证实转甲状腺素蛋

白型淀粉样变并且心脏核磁共振检查出现典型的

CA特征；④放射性核素骨闪烁扫描出现 2或 3级心

肌摄取示踪剂并且血液或尿液无单克隆免疫球蛋

白，同时心脏核磁共振检查出现典型的CA特征。

HLVH 诊断［4］：确诊原发性高血压。LVH 诊断

根据左室质量指数（left ventricular mass index，LV⁃
MI），LVMI指标男性≥ 115 g/m2 、女性 ≥95 g/m2即可

诊断LVH。

所有纳入受试者排除瓣膜性心脏病、先天性心

脏病及上述影响左室长轴应变的其他合并疾病，所

有CA患者都于化疗和转甲状腺素蛋白稳定剂治疗

前存留超声心动图图像。

本研究获得中山大学孙逸仙纪念医院伦理委

员会批准（伦理编号SYSKY-2023-759-01）。

1.2　基础临床数据

所有研究对象的基础临床数据包括年龄、性

别、体质量指数、体表面积、血压、合并疾病、心功能

分级、主要症状、心电图、实验室检查及用药情况。

1.3　超声心动图指标

所有研究对象的标准经胸超声心动图由美国

GE公司VividE9及VividE95 M5S探头采集，连接心

电图后连续记录患者心尖切面 4 腔、3 腔和 2 腔心

图像，帧频≥50帧/秒，保存原始图像以后期脱机分

析。根据 2018年美国超声心动图指南［5］测量以下

指标：从心尖 2腔和 4腔心视图使用 Simpson's双平

面法测定 LVEF，使用双平面面积长度公式测定左

心房容积指数（left atrial volume index，LAVI），记录

舒张末期室间隔（interventricular septal thickness at 
end-diastolic，IVST）和 后 壁 厚 度（left ventricular 
post wall thickness，LVPWT）以及舒张末期左心室

直 径 （left ventricular end-diastolic diameter，
LVEDD），并计算相对室壁厚度［relative wall thick⁃
ness（RWT）= （IVST+LVPWT）/ LVEDD］，LVM（g）=
1.04×［（LVEDD+IVST+LVPWT）3 -LVEDD3 ］× 0.8+
0.6，LVMI（g/m2）=LVM/体表面积。运用多普勒技

术获得舒张期指标，包括舒张期早期二尖瓣血流速

度（early diastolic mitral valve flow velocity，MVE）、室

间隔与左室侧壁二尖瓣环运动速度（e'与 a'）并计

算平均 E/e'。窦性心律患者的所有多普勒检测值

取连续的 3个心动周期平均值，心房颤动患者则取

5 个心动周期平均值。使用 EchoPAC software Ver⁃
sion 204（GE）工作站脱机计算LVLS，根据二维灰度

图像的散斑跟踪和自动功能成像技术手动识别左

室心内膜，组织斑点在整个心动周期自动跟踪。所

有段的应变值取平均值以获取 GLS。对左室的 6
个基底段、6个中间段和 5个心尖段的应变值进行

平均，以获得 3个心肌节段的长轴应变均值。相对

心尖应变率（RELAPS，relative apical strain ratio）［6］=
平均心尖应变/（平均基底段应变+平均中间段应

变）。射血分数应变比率（ejection fraction strains ra⁃
tion，EFSR）=LVEF /（GLS 的绝对值）。LVEF≥50%
定义为LVEF保留［7］。

1.4　重复性检验

图像分析由不了解临床数据的单个盲目观察

者完成。随机抽取 15 例研究对象的超声心动图

像，同一观察者间隔一周重复测量数据得出观察者

内差异，另请一位经验丰富且未参与本项目观察者

测量的数据得出观察者间差异。

1.5　统计学分析

采用 SPSS 26.0（SPSS Inc.， Chicago， IL， USA）
软件进行统计学分析。正态分布的计量资料以

（x̄ ± s）表示，非正态分布的计量资料以中位数（下

四分位数～上四分位数）［M （P25～P75）］表示，计数

资料用 n（%）表示。正态分布计量资料使用方差分

析；非正态分布计量资料使用Kruskal-Wallis检验，

计数资料使用Pearson卡方检验组间差异性及Bon⁃

图1　心脏淀粉样变患者纳入流程图

Fig. 1　Research flowchart of cardiac amyloidosis
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ferroni校正多重比较。超声心动图指标预测CA的

准确性通过受试者特征（receiver operator character⁃
istic，ROC）曲线和最佳截止值的敏感性和特异性表

示。P<0.05（双侧）时，差异被认为具有统计学意义。

2 结 果
2.1　各组的临床特点比较

HLVH 组的收缩血压高于其他组：HLVH 为

（131.9±7.9）mmHg，CA 合并高血压组（116.8±9.6）
mmHg，单纯 CA 组（105.3±7.8）mmHg，正常对照组

（114.0±10.5）mmHg，差异有统计学意义（P<0.05）。

NT-proBNP在CA合并高血压组与单纯CA组最高，

HLVH 组次之，正常组最低（P<0.05）；CA 合并高血

压组与单纯CA组的高敏肌钙蛋白 T高于HLVH组

与对照组（P<0.05）。舒张压、年龄、性别、体质量指

数、体表面积、血红蛋白、eGFR 的差异无统计学意

义（P＞0.05）。因高血压组阳性临床症状较少、心

功能良好、无明显的心律失常，这些指标使用统计

学分析时无法避免统计学的Ⅰ类错误可能，故无法

比较这些指标的差异性。但CA患者无论是否合并

高血压，呼吸困难与水肿是其主要症状，且心电图

多有肢体导联低电压，部分患者合并假性心肌梗死

或 r波递增不良改变（附表1）。

2.2　各组的常规超声心动图指标比较

常规超声心动图指标在一定程度上可以帮助

鉴别CA、HLVH及健康者（组内P值均＜0.05）。正

常对照组的 IVST、LVPWT、LVMI 和 LAVI均低于其

他 3 组（P＜0.05），但这些指标在 CA 与 HLVH 组间

的差异无统计学意义。RWT 在 CA 合并高血压

［0.60（0.54～0.72）］与单纯 CA［ 0.67（0.58～0.74）］
组最高，HLVH ［0.50（0.48～0.55）］次之，对照组

［0.35（0.38～0.41）］最低，组间比较时CA合并高血

压组与单纯 CA 组的差异无统计学意义。LVEDD
在HLVH组最高，对照组次之，CA合并高血压组较

低，单纯CA组最低，但两两比较时部分数据的差异

无统计学意义。CA 合并高血压组与单纯 CA 组的

LVEF低于HLVH组与对照组，而CA合并高血压组

与单纯 CA 组的平均 E/e'高于 HLVH 与对照组低；

组间比较时，CA合并高血压组的LVEF及平均E/e'
指标与单纯 CA组的差异无统计学意义，而这两个

指标在 HLVH 组与对照组之间的差异亦无统计学

意义（P＞0.05；附表2）。

2.3　各组的左室长轴应变及相关指标比较

CA 患者无论是否合并高血压，其 GLS、心尖

LS、中间 LS 和基底 LS 均为最低，HLVH 组次之，对

照组最高（P值均＜0.05；图 2）。同时，CA患者无论

是否合并高血压，其RELAPS与EFSR值最高，单纯

高血压组次之，健康者最低（P 值均＜0.05）。而组

间比较时 CA合并高血压与单纯 CA患者在这些指

标上的差异均无统计学意义（组间 P 值均＞0.05；
附表3）。

2.4　超声心动图指标早期预测CA的价值

本研究将对照组及 EF＜50% 的患者排除后，

进一步检测超声心动图常规指标及左室长轴应变

指标诊断 CA 的敏感性及特异性。CA 组共 28 例，

HLVH 组 20 例。ROC 曲线显示当患者 LVEF 保留

时，LVAI 诊断准确性较低（AUC=0.547）；RWT、平
均 E/e'及 RELAPS 对诊断 CA 具有一定的准确性

（0.7＜所有 AUC＜0.9）。而 GLS 及 EFSR 鉴别 CA
与 HLVH 的准确性最高（所有 AUC＞0.9），值得关

注的是GLS敏感性最高（100%），EFSR特异性最高

（95%）（附表4，图3）。

A and B: whether cardiac amyloidosis patient with hypertension or 
not, left ventricular global longitudinal strain parameters are low and 
apical sparing; C and D：left ventricular global longitudinal strain pa⁃
rameters of hypertension patient and the control group are normal with⁃
out apical sparing.

图2　各组研究对象的左室长轴应变“牛眼图”

Fig. 2　Bull's eye diagram of left ventricular longitudinal 
strain in each group
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3 讨 论
CA 过去被认为是罕见病，但近期研究结果表

明：CA是一种未得到临床充分重视的心脏疾病，西

方国家该病发病率为每年每百万人 8～12例，美国

每年大约新增 3 000例［8］。本研究亦发现该病被低

估的问题，过去 10年中仅确诊 63例，与国内其他报

道相似［9］。CA 的漏诊及误诊率极高［10］，文献显示

免疫球蛋白轻链型CA患者从出现症状首诊到确诊

平均花费 2年时间，而在 6个月内能确诊的转甲状

腺素蛋白型CA患者比例不到一半［11-12］。及早诊断

非常重要，因为：①未经治疗的患者预后极差；②目

前已有病因治疗方法可延缓疾病进程并提高生存

率；③疾病早期比晚期更容易治疗［13-15］。心内膜活

检显示患者心脏组织苹果绿双折射与刚果红染色

是诊断 CA的金标准，但其作为有创检查存在一定

的操作难度及检查风险，并不能广泛被应用于临

床［16］。因此，无创的影像检查手段是早期诊断 CA
的关键。超声心动图在临床广泛应用、容易操作、

价格便宜，是一线的临床筛查诊断方法。

对于 LVEF保留的心力衰竭患者，超声心动图

提示心肌肥厚但心电图显示QRS波低电压，或呈假

性心肌梗死模式（比如R波递增不良或病理性Q波

形成），同时典型的病史提示周围神经病变和/或直

立性低血压的心外症状，是临床高度怀疑 CA诊断

的线索，需要进一步检查以确诊［17-18］。国外学者指

出［1，19-21］，心肌肥厚并 QRS 波低电压的特点在最常

见的两种亚型 CA患者的比例并不一致：免疫球蛋

白轻链型CA患者约 45%，转甲状腺素蛋白型CA患

者在 16%～45%。本研究中即使部分患者已出现

LVEF 降低，合并上述心电图或病史中预警线索的

患者仍不到半数，故在超声心动图中发掘更具预测

价值的指标以鉴别CA尤为重要。

本研究表明，CA 患者在超声心动图上表现为

IVST、LVPWT、RWT、LVMI 高，而 LVEF 与 LVEDD
更低，同时 LAVI 及平均 E/e'更高。这些常规指标

的改变符合 CA的病理特点，并与目前多数文献报

道一致［22-24］，但它们并不能完全将 CA 与 HLVH 区

分开，难以做到早期诊断。众所周知 CA早期已有

心内膜下心肌缺血的病理特点，主要影响长轴心肌

纤维，所以 LVLS可能作为早期收缩功能障碍的评

价方法。目前公认的CA左室应变特点为 LVEF保

留时GLS已降低，且为“心尖保留”特征 ［25-27］。然而

在真实世界研究中，“心尖保留”特征预测 CA的敏

感性仅为 48%［2］，同时假阳性率可达 32%［28］。本研

究中超过 1/3 的 CA 患者不符合“心尖保留”特征。

因此，较新颖的指标 EFSR［29］被引用来进一步预测

CA 可能。本研究显示无论 CA 患者首诊时是否合

并高血压，EFSR 显著高于单纯高血压患者；提示

EFSR能轻易地将CA与HLVH区分开。

由于目前CA的病因治疗方案较成熟且能改善

预后，在临床实践中，我们期望在 LVEF 降低前将

CA 患者筛查出来，以最大程度改善预后。本研究

将 LVEF降低的患者与正常对照组去除后，进一步

验证常规及左室心肌应变相关指标的敏感性及特

异性。结果表明，当患者 LVEF保留时，GLS及 EF⁃
SR 仍最具潜力的预测 CA 的指标（所有 AUC＞

0.9）。本研究行 ROC 曲线分析时，超过 80% 的 CA
患者LVEF在 50%～64%，而HLVH组患者LVEF在

50%～64%仅占 30%，这可能是本研究 GLS的敏感

A： ROC analysis showed that EFSR had highest diagnostic value for CA with preserved LVEF， AUC（95%CI） =0.911（0.826，0.996）， P＜0.05. 
B： ROC analysis showed that GLS had highest diagnostic value for CA with preserved LVEF， AUC（95%CI）=0.921（0.843，0.998）， P＜0.05.

图3　左室射血分数保留时超声心动图各指标诊断的准确性ROC曲线图

Fig. 3　Diagnostic accuracy of echocardiography parameters in normal left ventricular ejection fraction
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性极高的原因。尽管本研究中 GLS 及 EFSR 诊断

CA 的截点值与影响力较高的报道［30］有所出入，但

它们仍是早期预测CA较准确的指标。值得一提的

是，EFSR具备极高的特异性，极有可能成为早期筛

查CA的强有力指标。

这项研究有一定局限性。首先，这是一项回顾

性观察性研究，样本量小，可能存在选择偏倚。其

次，本研究是在单中心进行的，暂时不能囊括中国

各省高水平医院的所有患者。第三，不同超声仪器

及后期脱机分析软件对 LVLS数据有所影响，可能

导致本研究诊断截断值与以往报道不完全一致。

综上所述，CA是一类值得重视和关注的疾病。

无论CA是否合并高血压，与HLVH相比，其超声心

动图的常规及应变指标上均有显

著的差异。当患者左室肥厚并

LVEF 保留时，GLS 绝对值小于

14.35% 及 EFSR＞4.28 可较好地

鉴别 CA 与 HLVH；值得关注的是

GLS 预测 CA 的敏感性最高，而

EFSR预测CA的特异性最高。
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