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颈动脉周围脂肪密度与颈动脉狭窄以及预后的关系

毛玲群, 何欣威, 瞿 曼, 陈秋月
台州市中心医院(台州学院附属医院)神经内科,浙江省台州市 318000

[摘　 要] 　 [目的] 　 探讨颈动脉周围脂肪密度与颈动脉狭窄以及预后的关系。 [方法] 　 回顾性连续纳入 209 例

2017 年 1 月—2021 年 1 月在台州市中心医院(台州学院附属医院)收治的颈内动脉颅外段狭窄的患者。 通过颈动

脉计算机断层成像血管造影评估最狭窄颈动脉轴层以及对侧同一轴层的血管周围脂肪密度;收集患者临床资料;
根据指南对狭窄程度进行分度;回顾病史明确是否为症状性颈动脉狭窄;对患者进行 1 年的随访。 [结果] 　 患者

颈动脉狭窄侧的周围脂肪密度比狭窄对侧高 4. 2% (P<0. 001),且颈动脉周围脂肪密度随狭窄严重程度加重而增

加。 在狭窄侧,有症状组患者颈动脉周围脂肪密度比无症状组高 6. 25% (P = 0. 015)。 在无症状患者中,1 年内发

生狭窄侧相关脑血管结局事件组颈动脉周围脂肪密度比未发生患者组高 12. 4% (P = 0. 017),Logistic 回归分析校

正两组差异因素结果仍具有统计学差异(OR= 1. 060,95% CI:1. 006 ~ 1. 117,P = 0. 028)。 [结论] 　 颈动脉周围脂

肪密度与颈动脉狭窄程度呈正相关;症状性颈动脉狭窄以及再发狭窄侧相关缺血性脑血管结局事件患者的颈动脉

周围脂肪密度高。
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Association between carotid artery perivascular fat density and carotid artery steno-
sis, prognosis
MAO Lingqun, HE Xinwei, QU Man, CHEN Qiuyue
Department of Neurology, Taizhou Central Hospital &Taizhou University Affiliated Hospital, Taizhou, Zhejiang 318000, China
[ABSTRACT]　 　 Aim　 To investigate the relationship between carotid artery perivascular fat density and carotid artery
stenosis, prognosis. 　 　 Methods　 A total of 209 consecutive patients with extracranial internal carotid artery stenosis in
Taizhou Central Hospital (Taizhou University Affiliated Hospital) were retrospectively included from January 2017 to Janu-
ary 2021. 　 The carotid artery perivascular fat density in the narrowest axial layer and in the same contralateral axial layer
was evaluated by computed tomography angiography. 　 Clinical data of patients were collected. 　 The stenosis was graded
according to the guidelines. 　 Symptomatic carotid stenosis was determined according to the medical history. 　 The patients
were followed up for one year. 　 　 Results　 Carotid artery perivascular fat density was 4. 2% higher on the stenosis side
than those on the opposite side (P<0. 001). 　 The fat density increased with the stenosis severity. 　 On the stenosis side,
carotid artery perivascular fat density was 6. 25% higher in symptomatic patients than that in asymptomatic patients (P =
0. 015). 　 In asymptomatic patients, perivascular fat density in patients with stenosis related cerebrovascular events oc-
curred within 1 year was 12. 4% higher than that in patients without related cerebrovascular events (P= 0. 017), and the
difference remained after adjusting the clinical parameters by Logistic regression analysis (OR = 1. 060,95% CI:1. 006 ~
1. 117,P=0. 028). 　 　 Conclusions　 Carotid artery perivascular fat density is positively correlated with the degree of ca-
rotid stenosis. 　 Patients with symptomatic carotid artery stenosis or recurrent related ischemic cerebrovascular outcome e-
vents have higher carotid artery perivascular fat density.
[KEY WORDS]　 carotid artery stenosis;　 carotid perivascular fat density;　 stroke
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　 　 缺血性脑卒中是危害人类健康的严重疾病[1-2]。
在导致缺血性脑卒中的众多危险因素中,颈动脉病

变是最重要的因素之一[1-2]。 超过 20%的缺血性脑

卒中由颈动脉病变引起,其中绝大部分与颈动脉粥

样硬化有关[3]。 颈动脉粥样硬化通过斑块脱落引

起的脑动脉急性栓塞和 /或狭窄引起血流动力学受

阻导致远端血流灌注不足引起脑缺血事件[3]。
血管周围脂肪是包围大部分血管的脂肪组织,

它和血管外膜紧密相连而没有解剖屏障[4]。 越来

越多的研究证实它具有重要的内分泌和旁分泌功

能,对血管结构、稳态和功能产生广泛的影响[4]。
这些作用具有两面性,保护作用和有害作用取决于

局部病理生理环境和分布[5]。 研究表明,血管周围

脂肪的密度可以作为血管疾病标志物,例如,心血

管周围脂肪与心血管壁炎症、代谢紊乱以及动脉粥

样硬化的发生发展密切相关[6]。
近年有研究证实可以通过颈部 CT 血管造影

(computed tomography angiography,CTA) 无创且准

确地评估并量化颈动脉血管周围脂肪密度[7-8]。 症

状性颈动脉狭窄是指既往 6 个月内患侧颈动脉狭窄

导致脑缺血症状,其再发脑缺血事件可能性更

大[9]。 研究发现在严重颈内动脉狭窄的患者中,症
状性狭窄患者比无症状性患者的颈内动脉周围脂

肪密度更大[7]。 还有研究发现,颈内动脉周围脂肪

密度可以作为斑块不稳定性的间接标志,是缺血性

脑卒中的危险因素[10]。
颈动脉血管周围脂肪组织的价值和临床意义

仍不明确。 本研究旨在探讨颈动脉周围脂肪密度

与颈动脉狭窄程度、症状性颈动脉狭窄以及再发缺

血性脑血管结局事件的关系。

1　 资料和方法

1. 1　 研究对象

本研究连续回顾 2017 年 1 月—2021 年 1 月在

台州市中心医院(台州学院附属医院)神经内科存

在颈动脉狭窄且接受颈动脉 CTA 的患者资料。 纳

入标准:(1)年龄>18 岁;(2)颈动脉 CTA 明确存在

颈内动脉颅外段狭窄。 排除标准:(1)颈动脉完全

闭塞;(2)近 6 个月存在双侧前循环缺血症状的患

者;(3)存在其他部位来源栓子的证据;(4)有出血

性脑血管病、脑肿瘤等病史;(5)接受过脑血管介入

手术;(6)患者临床资料不全或影像质量差。
本研究为回顾性研究,通过本院医学伦理委员

会的审查和批准(审批号:2021L1003),所有治疗和

检测均获得患者或家属的知情同意。
1. 2　 资料收集

由神经专科医生仔细询问病史,并收集患者的年

龄、性别、脑血管病危险因素(包括高血压病、2 型糖尿

病、血脂紊乱、吸烟史)等资料,根据既定标准界定[11]。
研究者根据北美症状性颈动脉狭窄内膜剥脱

术试验(North American symptomatic carotid endarter-
ectomy trial, NASCET) 标准评价颈动脉狭窄程

度[12],根据《颈动脉狭窄诊治指南》 [13],对狭窄程度

进行分度。 (1)轻度狭窄:狭窄<50% ;(2)中度狭

窄:狭窄在 50% ~ 70% (不含);(3)重度狭窄:狭窄

≥70% 。
回顾病史明确患者是否为症状性颈动脉狭窄,

其定义为既往 6 个月内患侧颈动脉狭窄导致的短暂

性脑缺血发作( transient ischemic attack,TIA)和缺血

性脑卒中等脑缺血症状中一项或多项。 对于有症

状性患者纳入神经症状同侧颈动脉为狭窄侧,对于

无症状性患者纳入狭窄程度最严重的颈动脉为狭

窄侧。
患者进行为期 1 年的随访,由对患者临床表现

和检查不知情的随访医生通过电话联系患者或其

亲属。 结局事件定义为:再发狭窄侧相关缺血性脑

血管结局事件(发生脑卒中或者 TIA)。
1. 3　 影像资料的获取和分析

颈动脉 CTA 采用 64 排 Discovery CT750 HD
(GE,USA)进行检查。 参数:管电压 100 kV,管电流

350 ~ 600 mA,重建层厚 0. 625 mm,间隔 0. 625 mm,
显示视野 250×250 mm。 静脉注射碘化造影剂(安
射力,恒瑞医药有限公司),按 1. 5 ~ 2 mL / kg 给药,
速率为 4. 0 mL / s。

既往研究报道,以亨氏单位 ( hounsfield unit,
HU)值代表颈动脉周围脂肪密度;预定义图像显示

设置窗口宽度 500 HU,窗口中心 100 HU[7]。 由两

名不接触临床资料的研究者独立进行评价。 选取

颈内动脉颅外段最狭窄轴层以及对侧同一轴层的

血管周围脂肪区域作为感兴趣区域 ( region of
interest, ROI)(图 1),勾画出 2 个面积为 3 mm2 的

圆形区域;随后分别计算平均值作为两侧颈动脉周

围脂肪密度。 为避免血管壁和周围组织等结构的

干扰,ROI 距颈动脉壁外缘至少 1 mm。
1. 4　 统计学处理

统计学分析采用 SPSS 23. 0 软件进行处理。 采

用 Kolmogorov-Smirno Z 检验对计量资料进行正态

性检验,符合正态分布的资料采用 x±s 表示,使用两

独立样本 t 检验、配对样本 t 检验或方差分析进行比
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较。 不符合正态分布的资料采用中位数和四分位

数表示,使用秩和检验进行组间比较。 计数资料采

用频率(百分率)表示,使用 χ2 检验或 Fisher’s 确切

概率法进行比较。 使用 Logistic 回归分析校正组间

差异因素。 P<0. 05 认为差异具有统计学意义。

图 1. 颈动脉周围脂肪组织测量

患者颈动脉 CT 血管造影图像,设置窗口宽度 500 HU,
窗口中心 100 HU。 分别在狭窄侧(右侧)和狭窄对侧(左侧)的

颈内动脉血管周围脂肪区域勾画 2 个感兴趣区域(面积为 3 mm2)。

Figure 1. Carotid artery perivascular fat
density measurement

2　 结　 果

2. 1　 临床资料

本研究共纳入 209 例颈内动脉颅外段狭窄患

者,平均年龄为 (65. 9 ± 8. 5 ) 岁,男性 134 例,占

64. 1% 。 有 88 例有症状患者,121 例无症状患者,
一般临床资料比较见表 1。

表 1. 患者的一般资料比较

Table 1. Comparison of general information of patients

一般资料
全人群

(n=209)
无症状组
(n=121)

有症状组
(n=88) P

年龄 / 岁 65. 9±8. 5 65. 7±8. 3 66. 1±8. 8 0. 722

男性 / [例(% )] 134(64. 1) 81(66. 9) 53(60. 2) 0. 318

高血压病 / [例(% )] 154(73. 7) 91(75. 2) 63(71. 6) 0. 558

2 型糖尿病 / [例(%)] 79(37. 8) 45(37. 2) 34(38. 6) 0. 831

血脂紊乱 / [例(% )] 134(64. 1) 80(66. 1) 54(61. 4) 0. 479

冠心病 / [例(% )] 57(27. 3) 33(27. 3) 24(27. 3) 1. 000

心房颤动 / [例(% )] 28(13. 4) 14(15. 9) 14(11. 6) 0. 363

抗高血压药物 / [例(%)] 111(53. 1) 66(54. 5) 45(51. 1) 0. 626

降糖药或胰岛素 /
[例(% )] 51(24. 4) 30(24. 8) 21(23. 9) 0. 877

降脂药物 / [例(% )] 52(24. 9) 33(27. 3) 19(21. 6) 0. 348

吸烟史 / [例(% )] 79(37. 8) 39(32. 2) 40(45. 5) 0. 052

2. 2　 颈动脉周围脂肪密度与颈动脉狭窄的关系

患者颈动脉狭窄侧的周围脂肪密度比狭窄对

侧高 4. 2% (P<0. 001,图 2A)。 根据 NASCET 法评

价颈动脉狭窄程度,28 例为重度狭窄,42 例为中度

狭窄,139 例为轻度狭窄;颈动脉周围脂肪密度与狭

窄程度具有相关性(R=0. 289,P<0. 001),并随狭窄

加重而增加 (中度狭窄比轻度狭窄高 6. 3% ,P <
0. 001;重度狭窄比中度狭窄高 9. 7% ,P = 0. 035;
图 2B)。

图 2. 颈动脉周围脂肪密度与颈动脉狭窄的关系

A 为患者狭窄侧(n=209)与狭窄对侧(n=209)颈动脉周围脂肪密度比较;B 为不同颈动脉狭窄程度患者血管周围脂肪密度比较

(轻度狭窄 n=139,中度狭窄 n=42,重度狭窄 n=28)。 图中每个框中间的水平线表示中值,方框的下端和上端分别表示第 25 和

第 75 个百分位数,方框的下边缘线和上边缘线表示第 10 和第 90 个百分位数,•表示离群值。

Figure 2. Relationship between carotid artery perivascular fat density and carotid stenosis

2. 3　 颈动脉周围脂肪密度与症状的关系

在狭窄侧,有症状组患者颈动脉周围脂肪密度

比无症状组高 6. 25% (P=0. 015,图 3A)。 通过 Lo-
gistic 回归分析,校正两组其他差异因素(吸烟、狭窄
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程度), 结果仍具有统计 学 差 异 ( OR = 1. 026,
95%CI:1. 003 ~ 1. 049,P = 0. 026)。 而狭窄对侧的

颈动脉周围脂肪密度在有症状组与无症状组患者

之间差异无统计学意义(P=0. 296,图 3B)。 在有症

状患者中,有 72 例脑卒中和 16 例 TIA,脑卒中组与

TIA 组间症状侧颈动脉周围脂肪密度差异无显著性

(P=0. 619)。

图 3. 颈动脉周围脂肪密度与症状的关系

A 为有症状组(n=88)和无症状组(n=121)狭窄侧颈动脉周围脂肪密度比较;B 为有症状组(n=88)和无症状组(n=121)狭窄对

侧颈动脉周围脂肪密度比较。 图中每个框中间的水平线表示中值;方框的下端和上端分别表示第 25 和第 75 个百分位数;
方框的下边缘线和上边缘线表示第 10 和第 90 个百分位数;•表示离群值。

Figure 3. Relationship between carotid artery perivascular fat density and symptoms(n=209)

2. 4　 颈动脉周围脂肪密度与脑血管结局事件的关系

在有症状患者中,有 82 例(93. 2%)患者完成 1 年

的随访;其中,有 15 例(18. 3% )患者再发脑血管结

局事件。 再发组患者颈动脉周围脂肪密度高于未

再发组(P=0. 040,图 4A),但是通过 Logistic 回归分

析,校正两组其他差异因素(高血压病、心房颤动、
狭窄程度),颈动脉周围脂肪密度的差异无统计学意

义(OR=1. 052,95%CI:0. 997 ~1. 110,P=0. 062)。

在无症状患者中,有 111 例(91. 0% )患者完成

1 年的随访;其中,有 12 例(10. 8% )患者发生相关

脑血管结局事件。 1 年内发生狭窄侧相关脑血管结

局事件组颈动脉周围脂肪密度比未发生组高

12. 4% (P=0. 017,图 4B),通过 Logistic 回归分析,
校正两组其他差异因素(年龄、冠心病史、狭窄程

度),结果仍具有统计学差异(OR = 1. 060,95% CI:
1. 006 ~ 1. 117,P=0. 028)。

图 4. 颈动脉周围脂肪密度与预后的关系

A 为有症状患者中,颈动脉周围脂肪密度与再发脑血管结局事件的关系(未再发组 n=67,再发组 n=15);B 为无症状患者中,
颈动脉周围脂肪密度与脑血管结局事件的关系(未发生结局组 n=99,发生结局组 n=12)。 图中每个框中间的水平线表示中值;

方框的下端和上端分别表示第 25 和第 75 个百分位数;方框的下边缘线和上边缘线表示第 10 和第 90 个百分位数;•表示离群值。

Figure 4. Relationship between carotid artery perivascular fat density and prognosis

3　 讨　 论

血管周围脂肪组织密度增加与其炎症活动密

切相关,而血管周围脂肪炎性改变与相应血管炎

症、氧化应激以及动脉粥样硬化的相关性已得到许

多临床证据的支持[6]。 在基础研究方面,目前认为
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两者作用是复杂且双向的,血管周围脂肪组织位于

血管壁的最外层,来自血管周围脂肪组织的多种生

物活性分子可以以旁分泌的方式直接扩散到血管

壁,从而影响其生物学特性[6],提示它可能通过由

外而内的机制参与动脉粥样硬化过程,这与传统的

动脉粥样硬化理论的由内而外的理论不同[6]。 此

外,来自动脉粥样硬化病变的血管亦能释放炎性细

胞因子,引发血管周围脂肪组织的炎性改变[14]。
本研究中,我们发现颈动脉狭窄侧的周围脂肪

密度高于狭窄对侧,并且随狭窄严重程度加重而增

加。 如上所述,血管周围脂肪密度的增加与血管炎

症的组织病理学密切相关,包括促炎细胞因子表达

和巨噬细胞活化等过程[14-15]。 在冠状动脉粥样硬

化患者中,冠状动脉周围脂肪组织的体积以及巨噬

细胞浸润程度与冠状动脉斑块的大小和组成密切

相关[16],这一特征已用于心血管风险的预测和分

层[17]。 同样,存在动脉粥样硬化病变的主动脉周围

脂肪组织中有更多的炎症细胞和更高水平的促炎

基因表达[16]。 还有研究发现将促炎脂肪组织移植

到正常颈动脉周围,能诱导炎症增加和动脉粥样硬

化发生[16,18]。 综上所述,本研究以及以往报道均提

示颈动脉周围脂肪组织与颈动脉粥样硬化之间存

在密切联系,其密度亦可以作为颈动脉粥样硬化评

估的新型指标。
本研究中,我们在颈动脉狭窄侧,发现有症状

患者的颈动脉周围脂肪密度高于无症状患者,与文

献报道一致[7]。 近年来,越来越多的研究关注动脉

粥样硬化易损斑块相关的特征标志物。 相关研究

发现颈动脉斑块和冠状动脉斑块周围脂肪密度增

加提示血管局部炎症和存在血流动力学变化,更可

能导致斑块破裂,这一特征已经用于识别高危易损

斑块[7,10]。 血管周围脂肪密度已被作为评价冠状动

脉易损斑块的特征参数之一[19]。 最近有研究发现,
发生颈动脉斑块内出血(被认为促进斑块进展和不

稳定性)的血管周围脂肪密度更高[20-21]。 众所周

知,颈动脉斑块的组成和稳定性与脑缺血事件相

关,颈动脉易损斑块的存在更可能导致脑缺血事件

发生和复发[22]。 综上所述,本研究认为颈动脉周围

脂肪密度增加提示血管内膜受损和易损斑块的形

成,从而可预测脑缺血事件。 在临床实践中,评估

颈动脉周围脂肪密度更有利于颈动脉病变的准确

评估以及针对性的预防和治疗。
本研究中,我们发现无症状患者中,颈动脉周

围脂肪密度增加是 1 年内脑卒中发生的独立危险因

素。 一方面,此前已有高分辨磁共振研究发现,在

无症状患者中,颈动脉周围脂肪密度与颈动脉斑块

增强亦呈正相关[22]。 颈动脉斑块增强是斑块不稳

定性(即易损斑块)的标志之一[23]。 另一方面,上
游血管结构和功能的改变也可能影响下游血管,颈
内动脉的炎症改变也会影响到颅内下游动脉[24],鉴
于颈动脉周围脂肪密度增加与脑卒中发生的关系,
选择性抗颈动脉炎症治疗可作为未来新的预防脑

卒中方法,本研究为靶向抗炎治疗提供了新的理论

依据。
我们的研究有一定的局限性。 首先,在设计上

是单中心、回顾性研究;其次,研究中 ROI 位置选择

变化会影响颈动脉周围脂肪密度测量;此外,进一

步研究可以有前瞻性研究在不同时间的比较变化。
将来需要多中心、前瞻性研究更好地验证和评估颈

动脉周围脂肪密度对脑缺血事件发生及复发的预

测作用,以及来自颈动脉内膜剥脱术标本的组织病

理学研究提供和易损斑块相关的更完善依据。
综上所述,本研究发现颈动脉狭窄侧的血管周

围脂肪密度高于狭窄对侧,并且随狭窄严重程度增

加而增加。 有症状患者症状侧的颈动脉周围脂肪

密度高于无症状患者。 无症状患者中,颈动脉周围

脂肪密度增加是 1 年内脑卒中发生的独立危险因

素。 我们的研究发现颈动脉粥样硬化病变相关过

程的影响因素可能超出了血管腔,为颈动脉粥样硬

化识别和评价提供了新的视角。
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