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核素心肌显像在冠状动脉慢性完全闭塞临床诊疗中的应用价值
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【摘要】冠状动脉慢性完全闭塞（ＣＴＯ）较为常见且预后不良。虽然ＣＴＯ患者经皮冠状动脉介入治疗（ＰＣＩ）的成功率已较以往
明显提高，但ＰＣＩ的治疗决策仍是有争议的问题。研究表明：ＣＴＯ血管支配区域是否存在心肌缺血和存活心肌可能与从ＰＣＩ中获益
的ＣＴＯ患者的筛选及其预后密切相关。现综述应用核素心肌灌注显像和心肌代谢显像分别评估ＣＴＯ病变血管支配区域的心肌缺
血和存活心肌的相关研究，初步探讨这两种核素显像技术在ＣＴＯ病变治疗决策和预后评估方面的应用价值。
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　　冠状动脉慢性完全闭塞（ｃｈｒｏｎｉｃｔｏｔａｌｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，
ＣＴＯ）是指冠状动脉血管直径１００％阻塞，ＴＩＭＩ血流分
级为０级，并持续时间至少３个月。在接受冠状动脉
造影的患者中，ＣＴＯ存在的概率为 １０％ ～２５％［１２］。

ＣＴＯ病变患者多数有症状且预后不良［３］。在以往的

临床实践中，ＣＴＯ多采用冠状动脉旁路移植术或药物
治疗，而经皮冠状动脉介入治疗（ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓｃｏｒｏｎａｒｙ
ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ，ＰＣＩ）则因成功率低、并发症发生率高而较
少进行［４］。近年来随着 ＣＴＯ病变 ＰＣＩ治疗策略的改
善，操作设备的进步以及操作人员经验的积累，ＣＴＯ
病变的ＰＣＩ成功率从５０％～７０％提升至９０％［５］。虽

然多数观察性研究认为 ＣＴＯ患者接受 ＰＣＩ治疗较药
物治疗预后更好［６７］，但在大型随机对照试验中并未

得到证实［８１０］，因此 ＣＴＯ患者的治疗策略仍存在争

议。《２０１８ＥＳＣ／ＥＡＴＳ心肌血运重建指南》［１１］指出，
ＣＴＯ患者心绞痛药物治疗无效或闭塞血管区域存在
大范围心肌缺血时可考虑进行 ＰＣＩ，其推荐等级为
Ⅱａ。因此，对ＣＴＯ患者进行心肌缺血和心肌活性的
检测，对于治疗决策可能具有重要的意义。

心肌灌注显像（ｍｙｏｃａｒｄｉａｌｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｍａｇｉｎｇ，ＭＰＩ）
是诊断心肌缺血的常用无创性影像学方法，在冠心病

危险分层、治疗决策及预后评估等方面都具有重要价

值［１２］；而心肌代谢显像被认为是评估存活心肌的“金

标准”，是术前筛选是否可从血运重建术中获益的重

要方法［１３］。ＣＴＯ病变血管支配区域可能存在正常心
肌、负荷状态下的缺血心肌、冬眠心肌和梗死心肌

等［１４１５］。通过核素 ＭＰＩ和心肌代谢显像能准确评估
ＣＴＯ支配区域的心肌缺血损伤和功能状态，为制定正
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确的治疗策略提供有价值的信息。

１　核素心肌显像在探讨 ＣＴＯ血管支配区域侧支循
环形成与心肌缺血、心肌存活相互关系的应用

　　侧支血管是冠状动脉循环的重要储备，大部分
ＣＴＯ患者都存在侧支循环以维持心肌存活。以往认
为发育良好的侧支循环可减轻心肌缺血，因此 ＣＴＯ病
变部位不需开通。然而侵入性冠状动脉血流研究却

发现，尽管存在发育良好的侧支循环，大部分 ＣＴＯ血
管支配区域血流灌注仍然显著降低［１６］。多项研究利

用核素ＭＰＩ探讨侧支循环与心肌缺血的关系。Ａｂｏｕｌ
Ｅｎｅｉｎ等［１７］发现既往无心肌梗死的单支 ＣＴＯ患者，其
静息心肌灌注接近正常，而负荷状态下则心肌灌注缺

损较为严重，侧支循环形成较好与较差的两组之间，

平均灌注评分无显著差别。另一项研究［１８］也发现有

无侧支循环形成的两组ＣＴＯ患者，其可逆性心肌灌注
缺损的范围无显著差别。以上研究表明，侧支循环虽

有可能在静息状态下使心肌血流保持在正常水平，但

在负荷状态下却不足以维持心肌血流的需求，从而存

在心肌缺血。因此，是否形成侧支循环不能作为判断

是否存在心肌缺血的依据。

ＣＴＯ病变血管支配区域可能存在冬眠心肌，侧支
循环的存在对心肌存活有一定的维持作用。Ｓｕｎ
等［１９］的研究发现，单支 ＣＴＯ患者侧支循环可保护静
息心肌血流，并可维持心肌存活。但另一项研究［２０］利

用１８Ｆ氟代脱氧葡萄糖（１８ＦＦＤＧ）正电子发射断层成
像（ＰＥＴ）心肌代谢显像探讨了侧支循环与心肌存活的
关系，却发现侧支循环分级和心肌存活范围之间无明

显的相关性。Ｗａｎｇ等［２１］的研究也认为冠状动脉造影

显示的侧支循环不能准确地预测 ＣＴＯ患者的心肌存
活和整体心功能的提高。翟光耀等［２２］的研究发现，
１８ＦＦＤＧＰＥＴ／ＣＴ评价的存活心肌的范围及左心室功
能参数在侧支循环良好组与不良组之间无显著差异。

由此可见，侧支循环虽然可能有利于维持心肌存活，

但二者之间无明确的量效关系，侧支循环并不是准确

预测存活心肌和心功能提高的有效方法。造影所示

侧支循环和存活心肌不相关原因可能是大部分冠状

动脉侧支血管很小，甚至直径 ＜２０μｍ，冠状动脉造影
不能检测出那些维持心肌灌注和活性的微小的侧支

血管；供血血管和ＣＴＯ病变血管间的压力梯度产生的
剪切力促进了侧支循环的形成和发展，而某些患者其

他血管严重狭窄或阻塞，导致其与 ＣＴＯ血管间的压力
梯度减低，形成较差的侧支循环，而 ＣＴＯ病变血管支
配区域的存活心肌是否存在及其范围并不明确；冠状

动脉闭塞后梗死或存活心肌的大小和程度取决于几

个因素，包括侧支循环程度、闭塞时间、生理环境、危

险区域和微血管循环等，有研究［２３］认为微血管功能的

完整性而不是冠状动脉侧支形成与心肌活力和心功

能恢复关系更加密切。Ａｌｌａｈｗａｌａ等［２４］的研究表明，侧

支循环分级与远期死亡率无显著相关，发育良好的侧

支循环虽然有更高的 ＰＣＩ成功率，但并未显著改善
预后。

综上，ＣＴＯ病变相关冠状动脉侧支循环不能完全
预测并阻止心肌缺血的发生，虽然可维持心肌存活，

但存活心肌的存在和冠状动脉侧支循环不相关，且侧

支循环的分级并不和预后相关。因此，根据冠状动脉

造影的侧支循环情况指导血运重建有明显的不足，血

运重建获益的关键可能在于 ＣＴＯ病变支配区域是否
存在心肌缺血或冬眠心肌，对此进行准确的评价可能

具有更重要的临床意义。

２　核素心肌显像在 ＣＴＯ患者治疗决策及预后评估
方面的应用

　　负荷试验 ＭＰＩ检测心肌缺血对慢性稳定性冠心
病的危险分层、预后评估及临床治疗决策的制定都具

有重要价值［１２］。Ｈａｃｈａｍｏｖｉｔｃｈ等［２５］的研究表明，血

运重建术前负荷 ＭＰＩ如发现超过左心室面积１０％的
心肌缺血，则患者进行血运重建较药物治疗有更好的

生存获益；而负荷 ＭＰＩ正常或仅显示轻度心肌缺血
（范围 ＜１０％）的患者，则接受药物治疗预后更好。
Ｈａｃｈａｍｏｖｉｔｃｈ等［２６］的另一项研究表明，负荷心肌灌注

轻度异常的患者发生心源性死亡的风险较低，发生非

致命性心肌梗死的风险中等，这类患者可能会受益于

药物治疗，而无需进行侵入性治疗。ＣＯＵＲＡＧＥ试验
核医学子研究［２７］结果表明，ＭＰＩ可评估药物治疗或血
运重建术后血流灌注的改善，ＰＣＩ联合药物治疗比单
纯药物治疗能更多地减低心肌缺血，基础缺血负荷较

为严重时获益最显著。

ＭＰＩ同样可用于 ＣＴＯ患者指导 ＰＣＩ治疗决策及
进行预后评估。不少证据表明ＣＴＯ病变开通后，血流
灌注会明显改善。Ｓａｆｌｅｙ等［２８］的研究发现，有较大范

围心肌缺血的 ＣＴＯ患者，ＰＣＩ术后缺血程度明显减
低，术后缺血显著改善的患者与无明显改善的患者相

比，有更低的心脏不良事件和血运重建的发生率。术

前心肌缺血范围≥１２．５％，ＰＣＩ术后缺血改善更为明
显。Ｓｃｈｕｍａｃｈｅｒ等［２９］则利用１５ＯＨ２ＯＰＥＴＭＰＩ评估了
１９３例单支ＣＴＯ病变患者ＰＣＩ术前缺血负荷和术后绝
对心肌灌注改变之间的关系，结果发现：在各种水平
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的灌注缺损中，ＣＴＯ病变 ＰＣＩ术后均可获得显著的灌
注缺损的减低。Ｓａｆｌｅｙ等［２８］和 Ｓｃｈｕｍａｃｈｅｒ等［２９］的研

究评价了ＰＣＩ术后缺血程度的改善及不良事件的发生
率，未对患者生活质量的改善进行评估。Ｓｕｎ等［３０］的

一项研究发现，左前降支 ＣＴＯ病变成功开通后，术后
６个月和１年复查的心肌血流灌注、左心室心功能参
数、生活质量及心绞痛症状在可逆性灌注缺损和固定

性灌注缺损患者中均有明显改善，在无严重灌注缺损

患者中则无明显变化。以上研究人群为存在 ＣＴＯ病
变的患者，从整体上评估心肌缺血，未对 ＣＴＯ病变血
管支配区域进行节段性的心肌缺血评价，可能存在某

些多支病变患者中的其他 ＣＴＯ病变或存在血流动力
学意义的非ＣＴＯ病变，对研究结果产生一定的影响。
另一项利用１５ＯＨ２ＯＰＥＴＭＰＩ进行绝对定量分析的研

究［３１］发现，ＣＴＯ患者 ＰＣＩ术后，ＣＴＯ血管支配区及远
端区域的心肌血流量（ｍｙｏｃａｒｄｉａｌｂｌｏｏｄｆｌｏｗ，ＭＢＦ）和
冠状动脉血流储备均明显提高。Ｓｃｈｕｍａｃｈｅｒ等［３２］的

另一项最新的研究发现，１５ＯＨ２ＯＰＥＴＭＰＩ评估的
ＣＴＯ病变ＰＣＩ术后灌注缺损改善心肌节段数≥３及负
荷ＭＢＦ增加＞１．１１ｍＬ／（ｍｉｎ·ｇ）的患者相对于灌注
缺损改善心肌节段数 ＜３及负荷 ＭＢＦ增加 ＜
１．１１ｍＬ／（ｍｉｎ·ｇ）的患者有更低的心脏死亡及心肌梗
死事件发生率，ＣＴＯ病变 ＰＣＩ术后无残余心肌缺血的
患者预后更好。该研究还指出探索可预测ＰＣＩ血运重
建术后缺血显著减低的因素，不仅是侧重于筛选术前

重度缺血的患者，或许在血运重建策略中更为重要，

这一研究为筛选适合 ＰＣＩ血运重建的 ＣＴＯ病变患者
提供了新的方向。

以上研究证据较为支持 ＣＴＯ支配区域存在较大
范围心肌缺血的患者在接受ＰＣＩ后能从中受益。由此
可见，核素ＭＰＩ通过评价ＣＴＯ病变支配区域是否存在
心肌缺血，以及缺血的范围和程度，可帮助筛选更为

适合接受 ＣＴＯ开通的患者，并能对 ＣＴＯ患者进行预
后评估。多数研究支持如 ＣＴＯ支配区域存在较大范
围心肌缺血的患者接受ＰＣＩ后能够受益；但另一方面，
轻度心肌缺血或灌注正常的ＣＴＯ患者，是否应该推迟
血运重建或仅接受药物治疗还缺乏相关的研究证据，

还需进一步的研究证实。

在预后评估方面，Ｗｒｉｇｈｔ等［３３］的研究发现，在未

进行血运重建的ＣＴＯ患者中，ＭＰＩ显示明显的心肌缺
血，则患者的心脏不良事件发生率显著高于未见心肌

缺血的患者。Ｇａｌａｓｓｉ等［３４］的研究也认为，ＭＰＩ提示的
心肌缺血可独立预测未经完全血运重建的 ＣＴＯ患者

的心脏不良事件风险。这两个研究均纳入部分多支

病变患者，ＣＴＯ病变血管引起的缺血对不良事件的预
测作用未和非ＣＴＯ病变进行区分，还需进一步的研究
以证实ＣＴＯ病变血管引起的缺血对不良事件的独立
预测价值，为ＣＴＯ病变ＰＣＩ治疗获益提供证据。一项
最新的研究［３５］发现，ＭＰＩ所示心肌缺血，特别是 ＣＴＯ
病变区域引起的心肌缺血是未血运重建 ＣＴＯ患者不
良事件的独立预测因子。单光子发射计算机断层成

像ＭＰＩ能辅助识别发生不良事件风险较大的患者，这
些患者血运重建后可能获益，对无心肌缺血的患者来

说，进行药物治疗或推迟血运重建或许是更好的选择。
１８ＦＦＤＧＰＥＴ心肌代谢显像通过评估心肌葡萄糖

代谢水平以检测心肌活性，是无创性评估存活心肌的

“金标准”。１８ＦＦＤＧＰＥＴ心肌代谢显像检测存活心肌
也可应用于 ＣＴＯ患者的预后评估，翟光耀等［３６］的研

究发现，通过１８ＦＦＤＧ心肌代谢显像检测 ＣＴＯ病变区
域的存活心肌对 ＣＴＯ患者 ＮＹＨＡ心功能预后的评估
显著优于侧支循环。心肌代谢显像现有临床证据对

于评估存活心肌用于血运重建的决策是否能使患者

受益还存在一定争议［３７３８］。而专门针对 ＣＴＯ病变的
研究更少。Ｐａｖｌｏｖｉｃ等［３９］的研究中，ＣＴＯ成功开通且
无支架内再狭窄患者１年后心肌灌注缺损范围显著减
低，左室射血分数显著改善，认为其改善的原因与存

活心肌的比例较高有关。Ｓｕｎ等［１９］的研究发现，有存

活心肌的ＣＴＯ患者，无论药物治疗还是血运重建，左
室射血分数均有明显提高。由此可见，存活心肌对于

ＣＴＯ患者的预后应该具有较为重要的意义，但对于
ＣＴＯ患者血运重建的决策是否具有帮助，还需更多的
研究。

３　核素心肌显像在 ＣＴＯ患者 ＰＣＩ术后疗效评价中
的应用

　　ＣＴＯ患者常存在较大范围的心肌缺血改变，ＰＣＩ
可使心肌血流灌注和心室功能得到显著改善。因此，

利用ＭＰＩ可进行ＰＣＩ术后的疗效评估。Ｐａｖｌｏｖｉｃ等［３９］

的研究发现，ＣＴＯ成功开通１年后，利用门控 ＭＰＩ测
定的总静息评分和左室射血分数均明显改善；而支架

内再狭窄组和 ＣＴＯ未成功开通组则无明显变化。
Ｕｍｅｊｉ等［４０］的另一项研究也发现 ＣＴＯ成功开通后，患
者的总负荷评分和左室射血分数均有明显改善。以

上两个研究中核素心肌显像评价ＰＣＩ血运重建术后的
血流灌注的改善是基于显像剂摄取后放射性分布的

浓聚程度的半定量的方法，而不是更为准确的绝对心

肌血流定量方法。Ｓｃｈｕｍａｃｈｅｒ等［４１］通过１５ＯＨ２ＯＰＥＴ
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ＭＰＩ评估研究发现，ＣＴＯ病变比非ＣＴＯ病变存在更广
泛的灌注缺损范围和更低的 ＭＢＦ及冠状动脉血流储
备，而ＰＣＩ术后，上述绝对心肌血流定量指标均显著提
高。因此，利用 ＭＰＩ及其半定量、绝对心肌血流定量
分析技术能对 ＣＴＯ患者 ＰＣＩ术后的心肌血流及心功
能变化进行准确的评估和随访。

４　核素心肌显像在 ＣＴＯ患者临床诊疗中的应用现
状及展望

　　虽然有众多研究表明核素心肌显像在 ＣＴＯ患者
临床诊疗中的应用价值，而在临床实践中并未广泛应

用。现有临床证据未明确证实 ＣＴＯ患者 ＰＣＩ血运重
建较药物治疗的预后优势，目前大部分观察性研究及

仅有的少数大型随机临床试验的研究人群并非完全

是心肌缺血的患者，因此对ＣＴＯ患者进行心肌缺血的
检测，可能对治疗决策具有重要的意义。然而目前关

于核素心肌显像评估心肌缺血以指导 ＣＴＯ患者 ＰＣＩ
的研究多规模较小，缺乏大规模前瞻性大型临床试验

的证实。存在 ＣＴＯ病变的患者多为男性，年龄较大，
且常伴随多个冠心病危险因素，例如高血压、糖尿病

等［４２］，根据《２０１９ＥＳＣ慢性冠状动脉综合征的诊断和
管理指南》［４３］可推测 ＣＴＯ患者较大比例为冠心病验
前概率高度可能性，这种患者多直接进行侵入性冠状

动脉造影或支架治疗而不是核素心肌显像；既往临床

实践中常通过是否存在造影所示良好侧支循环而不

是核素心肌显像检测心肌缺血，来指导 ＣＴＯ患者是否
进行血运重建以及评估预后情况，冠心病中度可能性

的ＣＴＯ患者进行核素心肌显像之后，存在心肌缺血的
患者常进一步进行造影，根据是否存在良好侧支循环

而并不是心肌缺血指导血运重建。以上提到的因素

可能是核素心肌显像检测心肌缺血指导ＣＴＯ患者ＰＣＩ
血运重建以及预后评价应用研究较少的原因。核素

心肌显像在评估 ＣＴＯ患者 ＰＣＩ术后缺血程度的改善
的应用价值已较为明确，虽然ＣＴＯ病变ＰＣＩ血运重建
成功率已较以往显著提高，但ＣＴＯ病变ＰＣＩ还未广泛
开展，只是在部分经验丰富的医疗机构进行，以及前

述提到的ＣＴＯ病变 ＰＣＩ血运重建较药物治疗的预后
优势并不完全明确，因此通过核素心肌显像评估 ＣＴＯ
病变ＰＣＩ术后缺血的改善相对于其他非 ＣＴＯ病变来
说的应用较少。

应合理选择需进行核素心肌显像的ＣＴＯ患者，对
于ＣＴＯ病变ＰＣＩ术后的患者可行核素心肌显像评估
缺血程度的改善。对于造影过程中发现的存在 ＣＴＯ
病变的单支冠心病患者，可行核素心肌显像评估是

否存在心肌缺血后再决定是否行血运重建或许更为

合适；而对于存在 ＣＴＯ的多支血管病变需进行 ＰＣＩ
的冠心病患者，可先进行非 ＣＴＯ病变的治疗，再行核
素心肌显像评估是否存在心肌缺血以决定是否行

ＣＴＯ病变的血运重建，或许是更好的选择。虽然目
前还缺乏多中心、大样本、随机对照设计的临床研

究，但已有的研究结果显示核素心肌显像评估心肌

缺血和心肌存活在 ＣＴＯ患者临床诊疗中应该具有重
要的应用价值，特别是在 ＣＴＯ患者的 ＰＣＩ治疗决策
方面应该能发挥重要的作用，这一领域的研究将具

有很大的潜力。
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