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摘  要 

超重和肥胖是指人体脂肪堆积过多和/或分布异常，已被充分证实是冠状动脉粥样硬化、高血压、心力衰竭

等心血管疾病的独立危险因素。相较于脂肪组织的总体含量，脂肪组织的异位分布情况与疾病的发生发展

关系更为密切。在这篇综述中，我们重点关注不同脂肪库在心脏代谢和血管风险中的作用和临床意义。 
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Abstract 
Overweight and obesity refer to excessive accumulation and/or abnormal distribution of body fat, 
which has been fully proven to be an independent risk factor for cardiovascular diseases such as 
coronary atherosclerosis, hypertension and heart failure. Compared with the total content of adi-
pose tissue, the ectopic distribution of adipose tissue is more closely related to the occurrence and 
development of disease. In this review, we focus on the role and clinical significance of different fat 
pools in cardiometabolic and vascular risk. 
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1. 引言 

高血压、冠心病等心血管疾病(cardiovascular disease, CVD)在我国城乡居民全因死亡构成比中常年居

于首位，发病率、死亡率居高不下且持续上升，严重威胁我国居民健康，其核心病理基础是动脉粥样硬

化(atherosclerosis) [1]。在过去的几十年里，超重和肥胖在我国乃至全球的患病率呈显著线性增长。据世

界肥胖联盟统计，2020 年全球超重和肥胖人口已达 26 亿，预计 2025 年全球超重和肥胖人口将突破 40
亿，超过全球总人口的 50% [2]。多项研究表明，超重和肥胖是 CVD 的独立危险因素，即无论有无高胆

固醇血症、糖尿病等合并症的存在，超重和肥胖始终与动脉粥样硬化的发生发展密切相关[3]-[5]。近年来

不少学者提出，相对于脂肪的堆积程度，脂肪在肝脏、肾脏、骨骼肌、心外膜等非典型代谢部位的异位

分布情况，可以驱动更为复杂、更为显著的病理生理反应[6] [7]。本文将从异位脂肪的分布特征及其促动

脉粥样硬化的分子机制两方面进行综述，旨在深入探讨异位脂肪在心血管疾病中的病理生理作用及其临

床意义。 

2. 脂肪组织的分类和组成 

脂肪组织主要由大量脂肪细胞聚集而成，这些细胞群被薄层疏松的结缔组织分隔成多个小叶结构。

根据细胞的形态特征和生理功能，脂肪组织可分为三种类型：棕色脂肪组织、白色脂肪组织和米色脂肪

组织[8]。棕色脂肪组织具有独特的细胞结构，其脂肪细胞内含有大量线粒体和多个小脂滴，主要功能是

通过氧化代谢产生热量从而维持体温；白色脂肪组织由含有巨大脂滴的单泡脂肪细胞构成，主要承担能

量储存功能，同时还能分泌瘦素、脂联素等多种代谢调节因子；米色脂肪组织作为一种特殊类型，其细

胞来源与白色脂肪组织相似，但在生理功能上更接近棕色脂肪细胞[9]。 

3. 异位脂肪的定义和分布 

人体脂肪主要以皮下脂肪(subcutaneous fat)、内脏脂肪(visceral fat)和异位脂肪(ectopic fat)三种形式存

在。皮下脂肪主要位于皮肤和肌肉之间，是人体储存脂肪的生理部位，占全身脂肪的 82%~97%，主要作

用是绝热保温、储存能量、缓冲保护，因其代谢活性较低，且炎症反应较弱，通常被认为是“好脂肪”

[10]-[11]。然而 Manolopoulos 等学者提出，并非所有皮下脂肪都能对机体起到保护作用，例如臀股皮下

脂肪有助于降低糖尿病、血脂异常等代谢疾病风险，而腹部皮下脂肪则可能提高心血管疾病风险[12]。内

脏脂肪主要位于腹腔内，包裹在肝脏、胰腺、肠道等脏器周围，占全身脂肪的 10%~20% (男性)或 5%~10% 
(女性)，适量的内脏脂肪能够对腹腔脏器提供支撑和保护，一旦堆积过多，则会因其较高的脂解活性导致

罹患高血压、心肌梗死等心血管疾病的风险增加[13]-[15]。 
异位脂肪是指脂肪组织在非典型代谢部位的病理性沉积，它们在空间分布、代谢功能方面呈现出显

著的异质性，可以分为全身作用的脂肪库和局部作用的脂肪库。全身作用的脂肪库包括肝脏脂肪(fat in 
liver)、肌肉脂肪(fat in muscle)和颈部脂肪(fat in neck)等。肝脏脂肪与非酒精性脂肪肝病(non-alcoholic fatty 
liver disease, NAFLD)密切相关，通过促进极低密度脂蛋白(very low density lipoprotein, VLDL)分泌和促炎

因子释放，进一步加剧全身炎症反应[16]。肌肉脂肪通过脂毒性作用干扰胰岛素信号通路，导致骨骼肌葡

萄糖摄取能力下降，从而加剧胰岛素抵抗(insulin resistance, IR)和代谢综合征(metabolism syndrome, MS) 
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[17]。局部作用脂肪库包括心包脂肪(pericardial fat)、心外膜脂肪(epicardial fat)、血管周围脂肪(perivascular 
fat)如冠状动脉周围脂肪(pericoronary fat)等。心包脂肪位于心包腔外，心外膜脂肪和冠周脂肪直接包裹冠

状动脉，它们可以分泌炎症因子，直接或间接浸润冠状动脉的血管壁，破坏血管内皮细胞功能，增加通

透性，并激活平滑肌细胞增殖迁移，促进脂质沉积，最终导致斑块形成[18]。 

4. 内脏脂肪与动脉粥样硬化的关系 

内脏脂肪组织(visceral abdominal adipose tissue, VAT)是腹部脂肪的主要组成部分，具有独特的生物学

特性，已被证实是动脉粥样硬化的独立危险因素，可以通过脂质代谢异常、胰岛素抵抗、炎症反应、内

皮功能障碍及脂肪因子分泌等途径促进动脉粥样硬化的发生发展。 
VAT 具有较高的脂肪分解活性，导致大量游离脂肪酸(free fatty acids, FFAs)释放入血，并经门静脉进

入肝脏，过量的 FFAs 在肝脏中进一步转化为 VLDL，引起血浆甘油三酯(triglyceride, TG)水平升高，并减

少高密度脂蛋白(high density lipoprotein, HDL)的清除能力[19]。此外，FFAs 可直接损伤血管内皮细胞，

通过激活蛋白激酶 C (protein kinase C, PKC)途径诱导细胞凋亡，同时促进氧化应激，使低密度脂蛋白(low 
density lipoprotein, LDL)氧化为氧化型 LDL (ox-LDL)，这正是动脉粥样硬化斑块内泡沫细胞形成的关键

诱因[20]。IR 是 VAT 致病网络的关键节点。VAT 对胰岛素的低敏感性与其高表达的肿瘤坏死因子-α (TNF-
α)密切相关，后者通过抑制胰岛素受体底物-1 (IRS-1)的磷酸化，阻断胰岛素信号传导通路[21]。IR 不仅

引发高血糖，还通过激活脂蛋白脂肪酶(lipoprotein lipase, LPL)减少 HDL 合成，同时促进 LDL 氧化修饰，

形成致动脉粥样硬化的脂质谱。VAT 的巨噬细胞浸润密度显著高于皮下脂肪组织(subcutaneous adipose 
tissue, SAT)，其分泌的炎性细胞因子如 TNF-α、白细胞介素-6 (IL-6)不仅可以激活 C 反应蛋白(C-reactive 
protein, CRP)的合成，引发全身性的炎症状态，而且可以通过 NF-κB 信号通路，促进单核细胞黏附于血

管内皮并迁移到内膜层，加速动脉粥样硬化斑块的形成[22] [23]。VAT 分泌的炎性细胞因子和 FFAs 通过

多种途径损害血管内皮功能。TNF-α 和 IL-6 可抑制一氧化氮(NO)的合成，降低血管舒张能力，FFAs 可

诱导内皮细胞凋亡和通透性增加[24]。内皮功能障碍不仅促进单核细胞黏附和血小板聚集，还可上调黏附

分子如 VCAM-1、ICAM-1 的表达，加重动脉粥样硬化的病变程度[25]。VAT 分泌的脂肪因子如脂联素、

瘦素在调节能量代谢和炎症反应中同样发挥着关键作用。脂联素水平因 VAT 增多而降低，故其抗炎和胰

岛素增敏作用随之被削弱；瘦素水平升高则激活交感神经系统，促进血管收缩与氧化应激[26]。 

5. 肝脏脂肪与动脉粥样硬化的关系 

肝脏通过复杂的代谢网络调控脂质稳态和能量平衡，其功能紊乱可能导致病理性肝脏脂肪沉积，即

非酒精性脂肪肝病(non-alcoholic fatty liver disease, NAFLD)。根据组织病理学标准，当肝细胞内脂肪含量

达到或超过 5%时即可确诊 NAFLD，当脂肪含量超过 30%时则提示病情已进展至严重阶段[27]。作为最

常见的慢性肝病之一，全球约有 1/4 的人口患有 NAFLD [28]。在所有 NAFLD 患者中，约有 10%~25%会

并发非酒精性脂肪性肝炎(non-alcoholic steatohepatitis, NASH)，甚至进一步发展为肝硬化、肝癌和肝功能

衰竭等严重疾病[29] [30]。 
然而，NAFLD 患者的首要死亡原因不是肝硬化、肝癌等肝脏疾病，而是 CVD，约占死亡人数的 1/3 

[31]。尽管 NAFLD 促进 CVD 的分子机制与血脂异常、胰岛素抵抗等传统危险因素存在交叉，但是其病

理学意义远远超过这些因素的简单叠加。大量临床研究证实，即使在缺乏传统心血管危险因素以及代谢

综合征的情况下，NAFLD 仍可作为 CVD 的独立预测因子[32] [33]。Ma 等对 7507 名华东地区人群的研

究发现，在调整了已确定的 CVD 危险因素后，NAFLD 与冠状动脉钙化(coronary artery calcification, CAC)
呈显著相关性，并且随着 NAFLD 严重程度的增加而增加[34]。此外，一项荟萃分析显示，大约 60%的
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NAFLD 患者患有高血压，这表明高血压在影响肝脏脂肪沉积方面的潜在作用[35]。支持这一点的是，分

析了 1051 名参与者的弗雷明汉心脏研究的数据显示，肝脏脂肪升高的个体患高血压的风险更高。 

6. 心外膜脂肪与动脉粥样硬化的关系 

心外膜脂肪组织(epicardial adipose tissue, EAT)位于心肌表面和心包脏层之间，属于胸廓内脏脂肪，

其脂肪细胞是白色脂肪组织，在胚胎起源上和肠系膜、大网膜的脂肪细胞一致[36]。生理状态下，EAT 大

多分布于房室间沟、冠状动脉分支处，与心肌、冠状动脉紧密接触，既无筋膜分割，也不存在解剖界限

[37]。由于其特殊的解剖位置，EAT 能够减少因心脏搏动和血管运动所产生的机械性损伤，发挥缓冲保

护的重要作用。正常情况下，EAT 的脂质代谢处于精细的调控网络中，以维持脂肪酸的摄取、合成、储

存和氧化等过程的平衡。一方面，EAT 可作为游离脂肪酸的重要储存库，为心肌的持续收缩和舒张提供

稳定的能量来源，满足心肌的能量代谢需求；另一方面，当心肌周围的游离脂肪酸堆积过多时，EAT 能

够对多余的脂肪酸进行清除和溶解，维持心肌细胞内脂肪酸的动态平衡，降低心肌脂毒性[8]。然而，当

机体处于病理状态时，EAT 的体积会显著增大，甚至能够覆盖整个心室和心外膜表面，这一变化会占据

原本有限的心包腔容积，进而限制心脏的正常搏动功能，最终导致心脏舒张功能受损[38]。同时，EAT 的

脂质代谢发生紊乱，分泌模式发生改变，炎性细胞因子的释放显著增加，而具有保护作用的脂联素等脂

肪因子分泌减少，从而导致巨噬细胞浸润加剧，破坏微血管系统，激活纤维化途径，这一病理过程与 VAT
介导的动脉粥样硬化过程具有相似性，原因可能与二者脂肪细胞的胚胎起源一致有关。然而，EAT 直接

毗邻于心肌、冠状动脉，这使得 EAT 除了通过血管内分泌的方式以外，还可以通过旁分泌的方式进行信

号通路传导，能够更加迅速、准确地作用于心肌细胞和血管内皮细胞，对其功能和代谢造成影响[39]。
Chen 等通过大鼠动物实验揭示了 EAT 分泌的瘦素在代谢综合征相关性心肌损伤中的分子机制，研究表

明瘦素通过激活 PKC/NADPH 氧化酶/ROS 信号通路，一方面诱导线粒体氧化应激及功能障碍，进而促进

线粒体依赖性凋亡途径，另一方面通过介导激活蛋白 1 (AP-1)的核易位，显著增强炎症反应[40]。 
Mahabadi 等针对多种族人群的研究证实，EAT 的异常蓄积是冠状动脉粥样硬化的独立风险因素，

EAT 的厚度、体积不仅在病例组和对照组具有显著差异性，而且在病例组亚组也具有统计学意义，即不

稳定型心绞痛患者的 EAT 的厚度、体积明显高于稳定型心绞痛或非典型胸痛患者[41]。Tachibana 等进一

步研究发现，EAT 的厚度、体积与冠状动脉粥样硬化斑块的易损性呈正性相关[42] [43]。随着影像技术的

发展，越来越多的学者发现，除了 EAT 的体积，EAT 的密度也与血管炎症、纤维化和微血管重塑密切相

关，甚至在反映斑块的易损性方面起着更加重要的作用，如今已超越 EAT 体积成为斑块风险评估的优先

影像学标志物[44]。Oikonomou 等提出，当 EAT 密度 ≥ −70.1 HU，是全因死亡率的强有力预测指标，其

预测效能远远超过临床风险因素、斑块累及范围、高危斑块特征数量、冠状动脉钙化积分以及 EAT 体积

[45]。 

7. 不同脂肪库的临床评估方法 

目前，评价人体脂肪组织分布情况的方法，主要包括传统人体测量学指标与影像学技术。传统人体

测量学指标如 BMI、腰围、腰高比等操作简便，可初步反映腹部脂肪聚集情况，然而对于脂肪分布情况

的精准评估能力欠佳。常用的影像学方法包括超声、计算机断层扫描(computed tomography, CT)、磁共振

成像(magnetic resonance imaging, MRI)等。超声通过肝脏回声增强和深部衰减评估脂肪变性程度，因其成

本低、操作便捷，故是临床上评估脂肪肝最常用的影像学方法。国际糖尿病联盟推荐 CT 或 MRI 作为腹

部脂肪分布的金标准，二者均可精确测量 VAT、SAT 的面积和体积[46]，此外，CT 可以通过 EAT 密度

衰减值预测全因死亡风险，通过肝脏密度衰减值评估脂肪变性程度，具有扫描速度快、成本适中的优势，
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但存在辐射暴露风险；MRI 可以通过质子密度脂肪分数(PDFF)定量分析肝脏、胰腺等组织的脂肪含量，

结合磁共振波谱(MRS)还可以检测心肌内脂质含量，其优势在于无辐射、重复性高，但受限于设备成本高、

扫描时间长以及空间环境要求严格。其他方法如生物电阻抗分析(BIA)和双能 X 线吸收法(DEXA)虽具备

一定临床价值，但前者易受体液变化影响，后者对深层脂肪分布的解析能力较弱，故在精确评估需求中

常作为辅助手段。综合而言，临床选择需根据目标人群、评估精度及资源条件进行权衡。 

8. 结语 

不同部位的脂肪库可以被认为是一个独立的内分泌器官，能够分泌具有生物活性的脂肪因子。尽管

有些脂肪库在胚胎起源上具有一致性，但是不同脂肪库的生物分泌功能还是具有特异性。研究表明这些

脂肪库可以通过代谢紊乱、胰岛素抵抗、炎症反应、脂毒性作用等多途径促进动脉粥样硬化，其临床意

义远远超越传统的 BMI 评估。未来研究可以利用影像组学、深度学习算法分析颈动脉、冠状动脉、下肢

动脉等动脉粥样硬化斑块内脂质核心、钙化分布及周围脂肪特征，探索异位脂肪与动脉粥样硬化斑块易

损性、狭窄程度的相关性，为开发精准干预策略提供理论依据和技术支撑。 
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