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摘要 冠状动脉 CT 血管造影是临床中常用的稳定性冠心病诊断技术。 单纯依靠冠状动脉 CT 血管造影确诊的解剖学病变并

不足以解释部分冠心病的血流动力学异常,近年来研究人员提出了基于冠状动脉 CT 血管造影的心肌灌注和血流储备分数技术,从
功能学角度弥补了单纯冠状动脉 CT 血管造影诊断的不足。 现从技术原理、研究证据和临床应用等方面对此两种新技术进行简要

总结。
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Abstract Coronary computed tomographic angiography(CCTA) is the widely used diagnostic technology for stable coronary artery
disease(CAD). Because it is insufficient for interpreting of hemodynamic abnormality of CAD only depending on CCTA,myocardial perfusion
and fractional flow reserve based on CCTA have developed in recent years,which make up for the limitation of CCTA in detecting functional
ischemia. This review summarizes the two new technologies on technical principle,research evidence and clinical application.
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摇 摇 作为一线的冠状动脉临床检查手段,冠状动脉 CT
血管造影(coronary computed tomographic angiography,
CCTA)在诊断稳定性冠心病( coronary artery disease,
CAD)方面具有重要价值[1鄄2],然而仅依靠 CCTA 提供

的解剖信息,不足以诊断冠状动脉的血流动力学异

常。 近年来在 CCTA 技术的基础上,逐渐发展衍生出

基于 CCTA 的心肌灌注(CT perfusion,CTP)和血流储

备分数(CT fractional flow reserve,CT鄄FFR)技术。 应

用此两种技术,联合 CCTA 检查可对患者症状做出综

合评价,具有无创、全面、快捷的特点,是冠状动脉功

能学评价的重要方面,可实现功能学与解剖学的“一
站式冶评估。 本文简要总结了 CTP 和 CT鄄FFR 技术的

研究和应用现状,以期为指导临床推广应用打下

基础。

1摇 CTP 技术

1. 1摇 静态 CTP 技术

CTP 技术主要是通过评估静息和负荷(充血)状

态下的心肌灌注,比较负荷状态较静息状态下的心肌

灌注缺损,与负荷心脏磁共振和核素成像等技术较为

类似[3]。 由于碘造影剂在心肌微血管内可呈规律分

布,透过组织的 X 线与碘含量呈等比例变化,因此灌

注缺损显示为低 CT 密度值或非增强区域。 CTP 扫描

方案大致分为两种:先静息后负荷,先负荷后静息。
无论先静息还是先负荷扫描,两个扫描序列间均需要

间隔 10 min 以上,以保证造影剂在心肌内洗脱[3]。 先

静息后负荷扫描方案中,可首先利用静息 CCTA 图像

来排除梗阻性 CAD(逸50%主支冠状动脉狭窄),如无

病变则无需进行负荷扫描,而负荷 CTP 则用于对中等
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狭窄问题进一步判断。 先静息扫描方案对梗死区域

的检出具有较高敏感性,但该方案可能受到先静息时

造影剂残留污染的影响。 先负荷后静息方案对扫描

流程进行了优化,避免了造影剂在负荷扫描期对心肌

的污染,对缺血的检出具有较高的敏感性,然而先负

荷扫描可能会由于残留造影剂在静息时掩盖灌注缺

损,从而影响梗死区域的检出[3]。
静态 CTP 成像指在造影剂通过心肌的单一心动

周期采集图像,可视化评价灌注图像是 CTP 定性评价

常用的方法。 与正常心肌相比,心肌缺血或梗死灌注

减少的区域出现低密度。 负荷扫描时灌注不足的区

域,在静息时灌注正常,则表明存在缺血;负荷扫描时

灌注不足的区域,静息时也存在同样程度的灌注缺

损,则表明心肌梗死[4]。 静态 CTP 成像的主要局限在

于单样本采集可能错过心肌灌注峰值,从而无法确定

缺血的真实情况[3],在此扫描模式中,对心动周期不

同扫描时相的综合分析,有助于区分真正的灌注缺损

和伪影,真实的灌注缺损在收缩期到舒张期的所有心

脏负荷图像上均存 在, 而 伪 影 则 只 出 现 于 部 分

时相[5]。
CTP 与其他无创成像方法,例如单光子发射计算

机 断 层 成 像 ( single photon emission computed
tomography,SPECT)、正电子发射断层成像 ( positron
emission tomography,PET)和磁共振相比具有相当甚至

优于的诊断准确性[6鄄7]。 在 Pelgrim 等[8] 的研究中,
CTP 具有良好的诊断效能,敏感性为 75% ~ 89% ,特
异性为 78% ~ 95% 。 CORE320 研究比较了静态 CTP
与 SPECT 和有创性冠状动脉造影( invasive coronary
angiography,ICA)的诊断效能,显示 CCTA / CTP 检测

血流动力学异常 CAD 的受试者工作特征曲线下面积

为 0. 87(95% CI 0. 84 ~ 0. 91) [9]。 PERFECTION 研究

评价了中高危患者中,以 ICA 联合 FFR 为金标准时

CTP 的诊断准确性,单独 CCTA 的诊断准确性在血管

和患者水平分别为 83% 和 76% ,但联合 CCTA 与

CTP, 血 管 和 患 者 水 平 的 准 确 性 分 别 为 93%
和 91% [10]。

临床证据表明,CTP 是一种提高 CCTA 诊断准确

性和阳性预测值的安全有效的方法。 联合 CCTA 和

CTP 方案,可了解管腔狭窄、斑块形态和斑块负荷的

解剖学信息,同时提供了心肌灌注的数据,在临床应

用中具有非常重要的价值。 Sorgaard 等[11] 采用随机

对照试验评价了 CTP 在急性胸痛患者中的临床应用,
CTP+CCTA 检查方案安全减少了有创检查和血运重

建的必要,并且未显著增加 1. 5 年随访时间内的不良

事件。 除此之外,CTP 的优势应用领域是支架植入术

后的复查评价,由于支架本身造成的金属伪影,经皮

冠脉介入术(percutaneous coronary intervention,PCI)后
患者通常不推荐进行 CCTA 检查。 在 ADVANTAGE
研究中,150 例 PCI 后的患者同时行 CCTA / CTP 和

ICA 检查,结果发现 CTP 显著提高了 CCTA 的诊断准

确性[12],这表明了支架植入术后可以采用 CTP 技术

复查。
1. 2摇 动态 CTP 技术

动态 CTP 扫描方案可进行心肌血流量的定量评

估[13],术前准备和药物负荷方法与静态 CTP 相同。
通过动态 CTP 在不同心动周期的重复快速扫描,可以

获得时间衰减曲线,并根据 CT 值的动态演变,计算获

得心肌血流 ( myocardial blood flow, MBF) 值,通常

以 mL / (g·min)表示,目前所报道的 MBF 界值从

0. 75 mL / (g·min)到 1. 0 mL / ( g·min)不等。 2008
年 Kido 等应用 16 层 CT 扫描进行了 CTP 研究,随后

64 层 CT 扫描也开展了 CTP。 与静态 CTP 相比,动态

CTP 可以定量 MBF,这对于诊断心肌缺血具有重要意

义。 2014 年 Rossi 等[14] 发现动态 CTP 比 CCTA 的解

剖评估具有更高的诊断准确性。 在一项纳入 13 项研

究的 meta 分析中显示,动态 CTP 与多种不同参考标

准相比,显示出良好的诊断效能,血管水平的敏感性

和特异性分别为 83%和 90% ,患者水平的敏感性和特

异性分别为 93%和 82% [15]。 动态 CTP 检查的预后价

值有少数研究涉及,2017 年,Meinel 等[16] 纳入分析

144 例同时接受 CCTA 和动态 CTP 的患者,结果发现

CTP 较临床危险因素和 CCTA 具有增加的预测价值。
在一项纳入 84 例患者的多中心研究中,研究者进行了

18 个月的随访,结果表明动态 CTP 发现的心肌缺血与

CCTA 和 CT鄄FFR 相比,具有最高的预后价值[17]。
CTP 临床应用具有相当广阔的前景。 当 CCTA 发

现冠状动脉粥样硬化后,根据特定的血管病变表现、
患者的危险因素和医生决策,可以采取不同的后续诊

疗路径,包括直接 ICA、优化药物治疗或额外的无创性

检查,以评估病变的功能学意义,而 CTP 提供了新的

思路和可能(图 1)。 CCTA 检测冠状动脉狭窄的敏感

性较高,但特异性有限,因此对临界病变或已植入支

架的患者,应用 CTP 检查可能更有意义。 当前需要开

展部分预后研究以评价 CCTA 联合 CTP 的方法对于

诊疗花费、患者管理和远期预后的实质影响,但是,广
泛开展 CTP 检查不得不考虑到辐射剂量的问题,这也

是当前 CTP 检查开展的主要制约因素,选择性 CTP 可

能更加符合临床实际。 动态 CTP 的平均辐射剂量为

5. 3 ~ 10. 5 mSv,整个 CT 扫描流程的平均辐射剂量达
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到 9. 5 ~ 18. 4 mSv[15],这种辐射剂量仍然较高,对于部

分进展期或高危的 CAD 患者,CTP 就需慎重实施,直
接行 ICA 更为合适、有效。 此外,心血管和放射专业

医生的经验水平也决定了 CTP 能否安全应用。 未来

CTP 采集扫描、结果解读的相关技术培训将对其应用

推广起到非常重要的作用。

图 1摇 CTP 技术呈现的心肌缺血[18]

注:CCTA 多曲面重建图显示前降支近段的以钙化为主的中度

狭窄病变,经 CTP 检查发现与之相对应的左室前壁的缺血性改变,

MBF 值为 0. 56 mL / (g·min)。

2摇 CT鄄FFR 技术

2. 1摇 技术原理

FFR 指在冠状动脉存在狭窄病变的情况下,该血

管所供心肌区域能获得的最大血流与同一区域理论

上正常情况下所能获得的最大血流之比,即心肌最大

充血状态下的狭窄远端冠状动脉内平均压与冠状动

脉口主动脉平均压的比值。 CT鄄FFR 是基于 CCTA 扫

描技术,根据血流动力学公式计算得到的无创 FFR
值。 CT鄄FFR 的仿真计算基于以下假设:(1)静息状态

下总的冠状动脉血流与心肌质量成正比;(2)静息状

态下冠状动脉微血管阻力与心外膜冠状动脉大小成

反比;(3)冠状动脉对腺苷等 ICA 过程中使用的负荷

药物具有可以预知的反应,因此可以利用此点建立最

大充血状态的流体力学模型,虽然 CCTA 过程中不用

腺苷,但硝酸甘油可模拟此反应;(4)通过三维流体力

学 Navier鄄Strokes 公式,可计算经过冠状动脉血管床的

流量和压力[19]。 CT鄄FFR 的测量位置目前较为公认的

是斑块病变后 2 ~ 3 cm,但对于弥漫病变这一测量位

置是否合适尚不清楚。
2. 2摇 临床研究证据

相比单纯解剖影像学,CT鄄FFR 是冠状动脉管腔

狭窄的重要功能学补充。 前期部分研究采用有创

FFR 作为参考标准,应用与之相同的界值 0. 80,评价

了 CT鄄FFR 技术在诊断心肌缺血方面的能力[19鄄21]。
Meta 分析显示, CT鄄FFR 的诊断准确性可以达到

82% [22],而且 CT鄄FFR 技术在不同 CAD 病变类型中的

诊断准确性也得到了验证,如冠状动脉三支病变[23]。
PACIFIC 研究首次提供了 CCTA、SPECT 和 PET 在诊

断心肌缺血之间的头对头研究证据,CT鄄FFR 在敏感

性方面优于 CCTA、SPECT 和 PET,准确性明显高于

CCTA 和 SPECT,特异性也优于 SPECT[24],这些数据

表明 CT鄄FFR 可能比其他无创检查更具有优势。 近年

来,CT鄄FFR 的临床应用受到广泛瞩目,如 PLATFORM
研究,该研究纳入了计划进行有创或无创检查的、具
有稳定症状的疑似 CAD 患者,将受试者分为常规诊疗

策略组和 CCTA / CT鄄FFR 诊疗策略组。 CT鄄FFR 显著

降低了后续 ICA 的阴性发现率(73. 3% vs 12. 4% ,P<
0. 001),意味着约 60% 的受试者后续 ICA 可以取

消[25]。 此外,相较常规诊疗策略组,CCTA / CT鄄FFR 诊

疗流程降低了 1 年期间的医疗成本(12 145 美元 vs
8 127 美元,P<0. 000 1),即使将 CT鄄FFR 检查成本计

算在内,CT鄄FFR 诊疗策略组的受试者平均成本仍然

比常规诊疗策略组低[26]。 真实世界研究也证明了基

于 CT鄄FFR 结果实施选择性 ICA 的安全性,ADVANCE
研究纳入的 5 083 例患者中,采用 CT鄄FFR 评估的非缺

血患者(CT鄄FFR>0. 80)90 d 内无死亡和心肌梗死的

发生[27]。
在三维流体力学冠状动脉树建立后,CT鄄FFR 值

可以从冠状动脉树的任何位置提取,无创地评估心外

膜血管压力分布,并可能对进一步的治疗策略产生影

响。 在 EMERALD 研究中, 72 例急性冠脉综合征

(acute coronary syndrome,ACS) 患者在 ACS 发生前

1 个月至 2 年内曾采集过 CCTA 图像。 与罪犯病变相

关的血流动力学表现为病变远端 CT鄄FFR 值偏低,跨
病变 CT鄄FFR 高。 将无创血流动力学评估与高危病变

解剖特征相结合,可能有助于识别 ACS 的罪犯病

变[28]。 CCTA / CT鄄FFR 也可系统评估不同 CAD 病变

类型的血流动力学参数,例如局限性或弥漫性病变。
虽然 PCI 可有效恢复血流,但对弥漫性病变,PCI 的获

益仍然存在疑问。 CCTA 可直观了解冠状动脉狭窄病

变的分布,而 CT鄄FFR 则可以确定跨病变的压力分布

曲线,这有助于了解弥漫病变的功能学改变程度,明
确 PCI 对患者的获益大小[29鄄30]。 在冠状动脉多支病

变患者中,对三支血管进行血流动力学评估,可以提

供冠状动脉整体信息。 然而,尽管这么做在既往临床

研究中观察到了获益,但实际上很少有医生采用有创

压力导丝常规对三支冠状动脉血管进行有创 FFR 检

查。 CT鄄FFR 则不必顾虑此风险和代价,具有三支血

管整体检测的优势。 研究表明,在应用 CT鄄FFR 检查

后,约 30% 的三支病变患者可以重新归类为低风险,
从而对治疗方案进行修正。 SYNTAX 芋 Revolution 研
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究将左主干或三支病变患者随机分到两个心脏治疗

组,分别依据 CCTA / CT鄄FFR 或 ICA 检查结果制定治

疗策略,评价两组在治疗决策上的一致性。 结果显示

CCTA / CT鄄FFR 组和 ICA 组得出的临床决策(冠状动

脉旁路移植手术和 PCI)高度一致(Kappa 系数 0. 82)。
CT鄄FFR 的应用更改了 6% 的治疗建议和 16% 的后续

治疗计划[31],这些结果表明基于 CCTA 和 CT鄄FFR 的

临床治疗决策是可行的。
当前,由于 CCTA 技术发展和在临床的广泛应用,

辐射暴露大幅减少,扫描处理流程更为简洁,因此,基
于 CCTA 的 CT鄄FFR 技术推广应用正变得可行。 国际

部分指南基于卫生经济学和诊断效能的考虑,推荐在

进行 CCTA 检查的同时选择性实施 CT鄄FFR 检查。 随

着技术的不断发展, CT鄄FFR 技术已经由前期的

HeartFlow 产品过渡到人工智能深度学习 CT鄄FFR 和

无创 CT 瞬时无波形比值等技术,初步的回顾性研究

显示均与有创 FFR 呈一定相关。 一些 CT鄄FFR 相关的

新处理技术也应用于临床研究中,例如 HeartFlow
Planner,这种技术基于几何建模,使医生能够快速去

除病变,更改冠状动脉管腔几何结构,计算冠状动脉

CT鄄FFR 的前后变化,这种病变狭窄的去除实际上模

拟了支架植入,可提供 PCI 后有创 FFR 的虚拟等效

值,为后续进行 PCI 的获益进行模拟评估[32]。
2. 3摇 临床应用

在前期验证性研究中,CT鄄FFR 技术的应用范围

主要是 CCTA 的中度狭窄患者(30% ~ 70% ),CT鄄FFR
值与有创 FFR 之间的平均差为 0. 03,但在临床决策过

程中,这种微小差别却可能会影响后续的治疗决策。
虽然临床实际观察数据显示,基于 CT鄄FFR 的血管重

建决策导致的心血管不利事件发生率非常低,但理论

上,CT鄄FFR 接近 0. 80 界值的患者可能需要进一步行

有创 FFR 评估;另一方面,较重的钙化可能影响 CT鄄
FFR 结果的准确性,但令人意外的是,在临床研究中

发现 CT鄄FFR 比 CCTA 在用于识别血流动力学异常的

钙化病变方面具有更高的价值。 对于严重钙化的病

变,CT鄄FFR 的较高准确性原因可能是由于扫描之前

进行了严格的患者和技术准备,并且与技术人员成熟

的工作经验有关。 在 SYNTAX 芋 Revolution 研究中,
采用了一种特殊的 CT 扫描仪,CT鄄FFR 已经达到可在

88%的复杂 CAD 扫描中测算[31]。 Norgaard 等[33]的研

究评价了 CT鄄FFR 在真实世界中有症状,且有中等程

度冠状动脉狭窄人群中的应用可行性,发现 CT鄄FFR
技术可以较好地区分血流动力学异常的患者,并且因

CT鄄FFR>0. 80 而推迟 ICA 的患者,短期内并未出现明

显的临床事件。 该团队也发现,对于中等程度冠状动

脉狭窄的患者,CT鄄FFR 0. 80 的界值可有效区分未来

罹患心血管全因死亡、心肌梗死、不稳定型心绞痛住

院和非计划血运重建复合终点的高危人群[34]。
CCTA 检查后,患者症状、冠状动脉狭窄程度和解

剖特征均可能会影响治疗决策(图 2),因此目前研究

者对于 CT鄄FFR 的适用场景和结果解读给出建议[35]:
(1)低危(无冠心病或最大狭窄<30% 的患者):无需

进行额外检查。 (2 ) 中危 (一个或多个中度狭窄

30% ~69% 患者):建议进行 CT鄄FFR 检查,结果 >
0. 80,无需进行额外检查;结果为 0. 76 ~ 0. 80,建议进

一步评估病变血管数、高危斑块特征、斑块负荷和位

置以及吟CT鄄FFR;结果臆0. 75,考虑进行 ICA。 (3)高
危(左主干、三支血管病变或狭窄 70% 以上者):考虑

进行 ICA。

图 2摇 CT鄄FFR 计算示意图

注:CCTA 发现左冠状动脉前降支(LAD)近段混合病变,最大狭窄

程度 60% ,CT鄄FFR 值测得为 0. 74;右冠状动脉(RCA)近段混合病变,
最大狭窄程度 50% ,CT鄄FFR 值测得为 0. 80。 该患者在医生建议下进

行 ICA 检查,并最终于 LAD 植入支架 1 枚。

即将开展的两项随机对照试验 PRECISE 和

DECISION 研究将进一步检验 CT鄄FFR 在稳定性 CAD
诊疗中的地位。 可以预见的是,未来 CT鄄FFR 技术将

依托 CCTA 检查在稳定性 CAD 患者的诊断、管理和复

查方面起到至关重要的作用。
3摇 结论

对稳定性 CAD 患者,最合适、全面和高效的诊断

流程目前仍处于争论之中。 CCTA 衍生出的 CTP 和

CT鄄FFR 技术可以同时提供解剖学与功能学的信息,
真正实现“一站式冶检查,可能是目前最为高效的稳定

性 CAD 诊断策略。 前期已有研究者探索联合 CTP 和

CT鄄FFR 技术应用于 CAD 的诊断,结果显示此逐步实

施检查的工作流程有助于最终提高诊断效能,对于

CT鄄FFR 结果处于灰区间(0. 74 ~ 0. 85)的患者选择性

进行 CTP 检查,可在有限使用 CTP 检查、减少辐射暴

露的前提下,提高诊断准确性[18]。 采用这两种新技术

可以帮助临床医师更好地诊断冠状动脉狭窄的功能
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学异常,更重要的是识别可从 PCI 或冠状动脉旁路移

植手术中真正获益的患者,从而减少不必要的有创操

作,最终改善患者的预后。
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