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评价冠心病患者心肌灌注的临床研究
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%摘要& 目的#探讨心肌造影超声心动图"VEZ$联合多巴酚丁胺负荷超声心动图")WZ$定量评价动脉粥样硬化性心脏病即冠
心病患者心肌血流灌注的临床价值!及不同程度狭窄冠状动脉供血心肌的微循环变化特点( 方法#$" 例临床确诊的冠心病患者进
行VEZ联合)WZ即心肌造影多巴酚丁负荷超声心动图"VEZ6)WZ$检查!根据冠状动脉造影结果将不同程度狭窄冠状动脉供血心
肌按超声心动图 !-节段法进行分组,:组"狭窄率c&'X!(p!&"$!^组"狭窄率 &'Xf-7X!(p!"5$!E组"狭窄率 ['Xf(7X!(p
!!-$!)组"狭窄率"7'X!(p['$( 采集静息及峰值负荷时的左心室心尖四腔'两腔和三腔心切面的心肌灌注动态图像!分析静息
及负荷状态各组灌注参数:值"反映心肌血容量$'&值"反映心肌血流灌注平均速度$和 :x&值"反映心肌的血流量$的差异( 结
果#静息状态)组心肌灌注参数明显低于其他三组"/c',''!$( 峰值负荷状态!:组'^组和E组心肌灌注参数较静息状态均明显
增高"均/c',''!$!)组各参数变化不明显"均/a','&$#:组和^组心肌灌注参数高于E组和)组!)组较其他三组明显降低"均
/c',''!$( &储备值从:组到)组呈逐渐递减!E组及)组:值和:x&值明显低于:组和^组!)组降低更显著"均 /c',''!$(
以峰值负荷&值 ',5! Wb!':x&值 ",![ O "̂Wb!

为临界值预测冠状动脉狭窄a['X的敏感度和特异度分别为 [(,&X'([,&X和
([,!X'(&,'X( 结论#VEZ6)WZ诊断冠状动脉狭窄有较高的敏感度和准确性!并可定量评价左心室心肌微循环灌注储备功能!随
冠状动脉阻塞性狭窄程度增加!微循环灌注及储备功能逐渐降低(
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冠状动脉粥样硬化性心脏病即冠心病"0GKG1@KS
F>@KJO34>@4>!E9)$患者心肌缺血'临床症状与心肌血
流灌注密切相关!良好的心肌血流灌注也是保证心肌正
常收缩及舒张的基础( 心肌造影超声心动图
"DSG0@KO3@M0G1JK@4J>0FG0@KO3GCK@NFS!VEZ$又称心肌声
学造影!是近年来逐渐应用于临床的超声新技术!可实
时显示心肌微循环水平的灌注情况

)!* ( 多巴酚丁胺负
荷超声心动图"OGQLJ@D31>4JK>44>0FG0@KO3GCK@NFS!)WZ$
通过增加心肌耗氧量来诱发狭窄冠状动脉供血区心

肌缺血!可检出静息状态下常规超声心动图难以发现
的E9)!明显提高超声心动图诊断 E9)的准确性!同
时也是E9)患者危险分层和指导血运重建的重要一
线无创影像学技术

)"6$* ( 本研究的目的是探讨VEZ联
合 )WZ即心肌造影多巴酚丁胺负荷超声心动图
"VEZ6)WZ$定量评价E9)患者心肌血流灌注的临床
价值及静息和负荷状态下不同狭窄程度冠状动脉供

血心肌的微循环变化特点(
=>资料与方法
=@=>一般资料

收集 "'!$年 !!月2"'![ 年 !" 月于四川省人民
医院经冠状动脉造影"0GKG1@KS@1C3GCK@NFS!E:<$检查
明确诊断为 E9)"至少一支冠状动脉狭窄"&'X$的
患者 $" 例!男 "! 例!女 !! 例!年龄 $7f-[ 岁!平均
"&-t($岁!单支冠状动脉病变 !!例"其中 ( 例左前降
支中远段狭窄"7'X!" 例左前降支狭窄 ['Xf(7X!
!例右冠状动脉狭窄 ['Xf(7X$!双支冠状动脉病变
!-例"其中 !例左前降支中远段狭窄"7'X伴左回旋
支狭窄 &'Xf-7X#!&例左前降支狭窄 ['Xf(7X!分
别伴 !" 例右冠状动脉狭窄 &'Xf-7X和 $ 例左旋支
狭窄 &'Xf-7X$!三支冠状动脉病变 & 例"狭窄率均
为 &'Xf-7X$!排除冠状动脉左主干狭窄!合并高血
压 !"例'糖尿病 -例!常规心脏超声检查无明显异常(
按美国超声心动图学会推荐的冠状动脉左前降支'左
回旋支和右冠状动脉供血的左心室 !-节段划分法)$* !
对患者所有心肌节段包括正常冠状动脉供血心肌节

段和不同狭窄程度冠状动脉对应供血区域的心肌节

段进行分组,:组"狭窄率c&'X$!^组"狭窄率 &'Xf

-7X$!E组"狭窄率 ['Xf(7X$!)组"狭窄率"7'X
或闭塞$( 本研究选择的 E9)患者为无明显心绞痛
等临床症状!狭窄冠状动脉未达到血运重建的指征或
有指征但不愿意血运重建治疗的患者( 所有患者无
超声负荷试验的绝对禁忌证

)$* ,血流动力学明显的左
室流出道梗阻'急性冠脉综合征和严重高血压)收缩
压a!(' DD9C"! DD9Cp',!$$ $ 2U@$*( 检查前与
患者沟通包括检查方法'目的"通过功能成像评估患
者心血管事件风险!并进行危险分层$'检查中风险及
对策等后!患者均签署知情同意书( 该研究经医院伦
理委员会审核通过(
=@?>仪器与方法

采用 UF3M3N43ZZM3J>彩色多普勒超声仪!k&6! 矩
阵探头"频率 !,'f&,' V9_$!具有 VEZ成像模式(
使用超声造影剂为 K̂@00G公司生产的 WG1GIL>!用
& DB生理盐水稀释后摇荡约 "' 4呈乳白色混悬液
备用(

VEZ6)WZ检查于E:<后 $f[ O内进行( 患者左
侧卧位!连接心电图">M>0JKG0@KO3GCK@D!ZE<$!常规超
声检查完成后!切换至 VEZ模式!优化图像并使相关
图像参数在整个检查过程中保持不变( 经肘静脉缓
慢推注 WG1GIL>混悬液 ",& DB!随后用 & DB生理盐
水推注冲管( 分别于造影剂在心尖四腔'两腔和三腔
切面左室心肌内呈灌注饱和后!按下 ]M@4F 键完全破
坏心肌内的造影剂微泡!然后实时显示造影剂微泡在
心肌内的再灌注过程( 采集]M@4F前 "个及后 "'个心
动周期动态图像( 随后进入 )WZ试验!常规检查方
法,静脉泵入多巴酚丁胺从 & 'C."2C+D31$开始!逐
级增加剂量至 !' 'C."2C+D31$'"' 'C."2C+D31$'
$' 'C."2C+D31$及 5' 'C."2C+D31$!每级负荷持续
$ D31#对冠状动脉狭窄率"7'X的患者!为减少患者
不良风险!多巴酚丁胺从 ",& 'C."2C+D31$开始!根
据患者反应每级负荷持续 $f& D31#如果患者服用 &
受体阻滞剂!为达到靶心率及减少多巴酚丁胺因输入
较多可能增加的副作用!泵入多巴酚丁胺 "'f$' 'C.
"2C+D31$时静脉推注阿托品 ',"&f& DC( 当达到负
荷试验终止指征时重复上述静息状态VEZ步骤!完成
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图像采集!将图像信息存入光盘供脱机分析( 负荷试
验终止指征

)$* ,达到靶心率'新出现或较静息加重的室
壁运动异常'严重心律失常'低血压"收缩压较基础状态
下降a!' DD9C$'严重高血压""""'.!"' DD9C$'
ZE<表现 WT段抬高a! DD或压低a" DD'出现心绞
痛等不能耐受的临床症状( 试验全程ZE<监测'每级
负荷状态记录 ! 次血压'ZE<及观察询问患者临床
症状(

将采集的动态图像导入iB:̂ 7,!高级量化分析软
件!绘制左心室壁 !- 节段的灌注拟合时间6强度曲线!
获得心肌灌注参数,:值"单位,O $̂222反映心肌血容
量#&值"单位,Wb!$222反映心肌血流灌注平均速度#
:x&"单位,O +̂Wb!$222反映心肌的血流量!参数取三
次测量的均值( 计算峰值负荷状态下的:'&':x&值与
其静息状态下的比值来代表相应的负荷储备值(
=@A>重复性检验

分别选取静息状态和峰值负荷状态下心尖四腔

切面各 !'幅造影动态图像!比较观察者内及观察者间
的变异性(
=@D>统计学分析

采用 WUWW ![,' 软件进行数据分析!正态分布的
计量资料以 (Jt0表示!灌注参数静息状态和负荷状态
的差异性比较采用配对两独立样本 &检验分析!四组
间灌注参数的差异性比较采用单因素方差分析及两

两对比( 采用受试者操作特征曲线!获得曲线下面积
"@K>@L1O>K0LKR>!:AE$!计算各灌注参数预测冠状动
脉狭窄a['X的最佳临界值( 以 /c','& 为差异有统
计学意义(
?>结果

所有患者静息状态常规超声心动图显示心房及

心室大小'心室收缩功能均无明显异常!均完成 VEZ6
)ZW检查!无严重不良事件发生( 检查过程中!所有

患者除心悸外!冠状动脉左前降支中远段重度狭窄
""7'X$患者中 5例未达靶心率前出现典型的心绞痛
症状![ 例出现左室壁明显节段性运动异常及 ZE<改
变!立即停止试验!舌下含服硝酸甘油后症状缓解#冠
状动脉中f重度狭窄"-'Xf7'X$患者中出现频发室
性期前收缩 $例'房性期前收缩 "例!终止负荷试验后
自行消失!该 &例患者及另 $ 例患者接近或达到靶心
率时出现左室壁节段性运动异常和 ZE<缺血性改变
而终止试验( 所有患者试验结束后均进行 E9)优化
药物治疗!对负荷试验显示高危E9)患者包括 [例左
前降支重度狭窄""7'X$及另外 -例负荷时出现明显
左室壁节段运动异常""5 个节段$'低缺血心率阈值
"心率c!"'次.D31时出现明显心肌缺血表现$进行了
择期经皮冠状动脉支架植入术!术后随访!目前患者
身体状况良好(

该研究剔除因回声衰减'伪像干扰等因素不能分
析的 &' 个左心室节段!共分析 5-" 个节段!:组'^
组'E组和 )组分别为 !&" 个'!"5 个'!!- 个和 [' 个
节段(
?@=>各组心肌血流灌注参数比较

静息状态下)组心肌的:值'&值和:x&值明显
低于其他三组"/c',''!$( )WZ负荷状态下!:组'^
组和E组心肌负荷后较静息状态:值'&值和:x&值
均有升高"/c',''!$!:组'^组心肌的 :值'&值和
:x&均高于E组和)组!E组的:值'&值和:x&值
又高于)组"/c',''!$!见表 !( )WZ前后不同狭窄
程度冠状动脉供血心肌VEZ典型灌注曲线见图 !(
?@?>各组心肌灌注储备值比较

心肌的&储备值从:到)组呈逐渐递减!E组及
)组:值和:x&储备值明显低于:组和^组!)组:
值'&值和 :x&储备值明显低于其他三组"均 /c
',''!$!见表 "(

注,左前降支中段狭窄 5'X!血流灌注曲线显示负荷后"图 $̂较负荷前"图 :$室间隔心尖段及中段一致性血流灌注速度加
快!血容量增加#左前降支中段狭窄 7'X!负荷前"图E$及负荷后"图)$室间隔心尖段"黄色线$及中段"蓝色线$血流灌注速度减
慢!心尖段更明显!负荷后较负荷前室间隔中段血流灌注速度进一步降低!两个节段血容量增加不明显(

图 =>冠状动脉左前降支狭窄血流灌注曲线
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表 =>!3N前后不同狭窄程度冠状动脉供血左室心肌WRN灌注参数比较")!_"$

灌注参数

不同狭窄程度冠状动脉供血心肌节段

:组
"c&'X !&"节段$

^组
"&'Xf-7X !"5节段$

E组
"['Xf(7X !!-节段$

)组
""7'X ['节段$

L值 /值

:值.O^

静息状态 5,77t!,($ &,'!t!,'$ 5,[!t!,5$ ",$"t',(''�* &-,(5! c',''!

负荷状态 -,!7t!,$7 -,![t!,!& #&,"(t!,!''� ",&-t',&"'�* !-(,&!& c',''!

&值 b"',&"! b!&,75- b&,5"( b!,"'5#

/值 c',''! c',''! c',''! ',"5"

&值.Wb!

静息状态 ',"[t',!! ',"-t',!' ',""t',!$ ',!!t','5'�* $-,'&' c',''!

负荷状态 ',[7t',!( ',-5t',$- #',$-t',!"'� ',!$t','5'�* ""&,'5- c',''!

&值 b5",&'$ b5!,-([ b5','([ b!,5&$#

/值 c',''! c',''! c',''! ',!&!

:x&值.

"O +̂Wb!$

静息状态 !,$!t',$7 !,"(t',$7 !,!$t',5& ',&[t',!7'�* &(,7&7 c',''!

负荷状态 5,!&t!,!" $,77t!,'! #",$-t',--'� ',-!t',"$'�* "$$,5[! c',''!

&值 b$$,$75 b"7,!!5 b"[,!'& b!,"!!#

/值 c',''! c',''! c',''! ',"$'

注,',与:组比较!/c',''!#�,与^组比较!/c',''!#*,与E组比较!/c',''!(

表 ?>不同狭窄程度冠状动脉供血左室心肌灌注储备值比较")!_"$

分组

"冠状动脉狭窄程度$
节段数 :储备值.O^ &储备值.Wb! :x&储备值."O +̂Wb!$

:组"c&'X$ !&" !,$"t',-7 ",7!t!,"! $,55t!,5[

^组"&'Xf-7X$ !"5 !,"7t',!& ",$-t',(7' $,$!t',(7

E组"['Xf(7X$ !!- #!,!&t',"''� #!,-!t',5-'� ",!&t',&!'�

)组""7'X$ [' # !,'"t','7'�* # !,!-t',$"'�* !,!$t',"('�*

##L 55,![7 $-,'&$ &5,5[7

##/ c',''! c',''! c',''!

注,',与:组比较!/c',''!#�,与^组比较!/c',''!#*,与E组比较!/c',''!(

?@A>心肌血流灌注参数预测重度冠状动脉狭窄
稳定性E9)冠状动脉狭窄a['X为推荐血运重建

的指征!本研究通过受试者操作特征曲线分析显示!
负荷后&值为 ',5! Wb!

时!:AE为 ',('5!预测冠状动

脉狭窄a['X的敏感度和特异度分别为 [(,&X和
([,&X"图 "$#负荷后:x&值为 ",![ O +̂Wb!

时!:AE
为 ',(5"!预测冠状动脉狭窄a['X的敏感度和特异度
分别为 ([,!X和 (&,'X"图 $$(

图 ?>负荷后心肌灌注参数!值预测冠状动
脉狭窄 ]̀^a的受试者操作特征曲线

######
图 A>负荷后心肌灌注参数7b!值预测冠
状动脉狭窄 ]̀^a的受试者操作特征曲线
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?@D>重复性检验
重复测量灌注参数 &值的观察者内及观察者间

相关系数值分别为 ',7""! 7&X+6',(! f',7& 和
',(&$!7&X+6',[&f',((#:值的观察者内及观察者
间相关系数值分别为 ',7$"!7&X+6',(& f',7- 和
',(-!!7&X+6',[(f',7$(
A>讨论

准确评价 E9)心肌的微循环灌注对检测缺血心
肌!评价心功能!判断疗效及评估预后具有非常重要
的价值

)5* ( VEZ是通过特殊的超声成像技术显示超
声造影剂微泡在心肌毛细血管床的灌注速度和强度

反映血流量'血容量来定性"视觉主观判断局部心肌
灌注是否延迟'稀疏或缺损$或定量"通过心肌灌注参
数量化分析$评价心肌的微循环灌注情况)&6(* !目前成
为临床应用研究的热点技术( 以往的文献报道主要
是采用VEZ定性的方法评价心肌灌注!但该方法具有
一定的主观性!可能会影响诊断结果的准确性!目前
国内外少见用 VEZ定量评价 E9)心肌灌注的研究
报道(

本研究采用VEZ定量方法!结果显示心肌灌注参
数量化评价冠状动脉狭窄具有可行性及较好的重复

性!可反映不同狭窄程度冠状动脉供血心肌的灌注差
异!静息状态下!冠状动脉狭窄a7'X的供血心肌 &值
及:x&值即灌注速度和血流量明显降低!而冠状动脉
狭窄a['X的供血心肌则开始出现降低趋势!提示心
肌血流灌注仍可保持在相对正常状态!这些结果符合
不同程度狭窄冠状动脉导致的心肌缺血病理生理改

变!也证实了既往临床研究及动物实验的研究结果(
王伟等

)7*
对 "5例E9)患者进行腺苷负荷心肌超声造

影检查!显示静息状态狭窄a[-X冠状动脉供血心肌
灌注开始降低( 张梅等)!'*

报道结扎开胸犬左冠状动

脉前降支建立心肌缺血及梗死模型!静息状态缺血心
肌的灌注参数较结扎前有降低趋势但无明显统计学

差异!梗死心肌的灌注参数则明显降低( 但周肖等)!!*

进行急性心肌梗死的动物模型研究!发现静息状态
下!冠状动脉非重度狭窄的供血心肌出现明显的灌注
降低( 分析这些结果差异的原因,研究例数较少可能
影响统计学结果'不同个体冠状动脉的解剖和导致心
肌缺血病理生理变化较复杂!相同程度的冠状动脉狭
窄可出现不同的灌注表现!其影响的因素包括冠状动
脉狭窄进展的速度'侧支循环建立情况'微血管结构
及功能状态等(

)WZ已是国外临床上用于诊断 E9)成熟的超声
心动图药物负荷试验!但国内临床应用较少( 常规
)WZ通过视觉观察定性或半定量分析室壁节段运动

异常来诊断 E9)!因此有较强的主观性!当超声图像
质量差时检查结果可存在较大差异#此外!影响室壁
节段运动异常尚有其他因素如左束支传导阻滞'心室
内条索牵拉等( 既往研究)!"6!$*

表明!)WZ检查时!
VEZ较室壁节段运动异常诊断 E9)的敏感度和准确
性更高!分别为 7!X与 ['X'(!X与 [!X!这与心肌缺
血时灌注异常早于室壁运动异常出现有关!这些研究
中仅采用视觉定性判断有无心肌灌注缺损( 本研究
采用VEZ6)WZ方法量化分析心肌血流灌注!发现静
息状态下狭窄 ['Xf(7X冠状动脉血供心肌灌注无异
常!即可满足心肌做功需要!但在负荷状态心肌灌注
明显降低!狭窄"7'X冠状动脉供血心肌灌注降低较
负荷前更进一步加重!即诱发或加重了心肌缺血( 该
研究结果提示VEZ6)WZ可筛选出有心血管事件高风
险的 E9)患者!即负荷状态特别是低负荷阈值"心
率c!"'次.D31$时出现明显或较大范围""5 个节段
数$心肌缺血表现患者!这对 E9)患者选用优化的个
体治疗方案将具有重要参考价值( V@MD等)!5*

将

5$例冠状动脉狭窄患者的 E:<与 VEZ结合腺苷负
荷超声心动图检查结果进行比较!发现静息时冠状动
脉狭窄a&'X供血心肌较冠状动脉狭窄c&'X供血心
肌!:x&值及&值均无明显差异!而负荷后则明显降
低!虽然其结果与本研究发现相似!但本研究显示负
荷后冠状动脉狭窄a['X的供血心肌灌注才明显降
低!分析差异的原因可能与腺苷为血管扩张剂!VEZ
腺苷负荷超声心动图较 VEZ6)WZ显示心肌微循环灌
注异常有更高的敏感度有关(

IGC>M等)!&*
对 "'例健康志愿者和 !& 例冠状动脉

疾病"狭窄程度 'f(-X$患者进行VEZ和冠状动脉内
多普勒血流显像对比研究!发现腺苷负荷前后左室心
肌VEZ灌注参数反映的血流储备与冠状动脉内血流
速度储备有良好的一致性"%" p',[$$( 本研究发现冠
状动脉狭窄 &'Xf7'X时!虽然负荷状态下相应供血
节段心肌的各灌注参数有所增高!即有一定的储备能
力!但狭窄a&'X的冠状动脉心肌灌注速度储备开始
明显降低!狭窄a['X时所有灌注参数储备能力降低!
狭窄a7'X时心肌血流储备能力严重受损或丧失!提
示心肌血流灌注速度能更敏感地反映心肌灌注降低!
定量分析心肌微循环储备功能更有助于阻塞性冠状

动脉狭窄诊断和严重程度评估( 临床上经皮冠状动
脉内支架植入术通常以冠状动脉狭窄a['X为参考标
准

)!-* !本研究显示负荷后 &值为 ',5$ W6!':x&值为
",![ O +̂W6!

预测冠状动脉狭窄a['X的敏感度和特异
度最高!这将有可能为临床提供一新的参考指标!但
有待进一步研究证实其价值和实用性(
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与目前临床上常用的 E9)心肌灌注评价技术单
光子发射计算机体层摄影 "431CM>NFGJG1 >D3443G1
0GDNLJ>O JGDGCK@NFS!WUZET$比较!研究)[6(*

已证实两

种技术在静息及负荷状态显示心肌灌注均有较好的

一致性!VEZ具有更高的敏感度!且无 WUZET离子辐
射'费用高'耗时和时间及空间分辨率较低的局限性!
据此本研究未与 WUZET进行对照研究(

获取高质量的 VEZ图像是心肌灌注准确判断的
前提!而获取满意的图像技术要求较高!除二维超声
图像质量外!还包括超声造影剂输入速度'参数调节
和获取图像时患者的配合等( 本研究仅选取图像质
量较好的病例!纳入研究的病例数较少( 该研究以左
心室 !-节段法进行心肌灌注分析!虽然美国超声心动
图学会推荐包括心尖帽的 ![ 节段法进行心肌灌注分
析!但左前降支阻塞性狭窄通常导致 " 个以上心尖节
段灌注异常!因此对研究结果影响不明显( 此外!研
究病例非全部为冠状动脉单支病变!阻塞性双支或三
支病变可能因侧支循环影响使相同狭窄冠状动脉供

血心肌灌注显像呈现多样表现!未将室壁节段运动与
灌注相关联为该研究局限性!需要后期进一步分析
研究(

本研究仅初步探讨 VEZ6)WZ定量评价不同程度
狭窄冠状动脉供血心肌的灌注特点!结果显示当掌握
好终止负荷试验指征'严密观察监测患者症状及心肌
缺血表现时!该技术具有良好安全性和可行性!发现
冠状动脉阻塞性狭窄时心肌灌注及储备功能降低!并
随狭窄程度加重!心肌灌注速度和储备值能更敏感地
反映心肌灌注降低!这需要今后进一步优化VEZ显像
技术!提高灌注参数分析软件的稳定性及纳入更大样
本量进行双盲设计的系统研究!证实 VEZ6)WZ在
E9)中的重要临床应用价值(
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