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冠状动脉血流储备临床应用进展
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摘 　 要 　 冠状动脉血流储备是评价整个冠状动脉循环的重要指标,不仅反映心外膜血管狭窄,也能反映冠状动脉微循环功

能状态,它可通过多种测量技术测定。 目前冠状动脉血流储备可用于检测早期冠心病、确诊冠状动脉微血管疾病、预测不良心血

管事件风险和指导临床决策。 本文对冠状动脉血流储备在临床上的应用进展进行综述。
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　 　 近年来伴随社会经济的发展,缺血性心脏病的发

生率日益增高,发病年龄逐渐年轻化,成为导致人类

死亡的重要疾病之一。 根据《中国心血管健康与疾

病报告 2020 概要》,我国心血管病患病人数约 3. 3 亿

人,其中冠心病患者 1139 万人,给居民和社会带来沉

重经济负担 [1] 。 如果冠心病患者能够做到早期诊

断、早期治疗,将明显延缓疾病进展,改善生活质量。
随着介入心脏病学的飞速发展,对于缺血相关的心外

膜冠状动脉病变的介入治疗技术已经非常成熟,而关

于冠状动脉微血管疾病的治疗效果和预后却不如人

意,它日益受到临床医生的高度重视。 冠状动脉血流

储备(coronary flow reserve,CFR)是目前评估整个冠状

动脉循环系统的良好标志物,一项纳入 79 项研究的

Meta 分析表明 CFR 降低与全因病死率和主要不良心

血管事件的风险增加密切相关[2] 。 现对冠状动脉血流

储备在缺血性心脏病中的临床应用进展做一综述。
一、冠状动脉血流储备定义

CFR 是指冠状动脉接近最大程度扩张时的血流

量(coronary blood flow,CBF)或心肌血流量(myocar-
dial blood flow,MBF)与静息状态下相应指标的比值,
心肌负荷状态下冠状动脉系统血流量越大相应 CFR
值越大。 CFR 是反映整个冠状动脉系统的综合指

标,也是评价冠状动脉微血管功能良好的影像学指

标。 任何冠状动脉系统疾病包括心外膜冠状动脉狭

窄程度、弥漫性动脉粥样硬化和微血管扩张功能受损

均会影响 CFR 值的大小。 CFR 的降低被认为是心血

管病病死率的强预测因子 [3] 。
二、冠状动脉血流储备测量技术

目前冠状动脉储备测量技术包括正电子发射断

层扫描(positron emission tomography,PET)、经胸超声

冠状动脉血流显像、单光子发射计算机断层扫描、心
血管磁共振成像、冠状动脉内多普勒超声、温度稀释

法等。 正电子发射断层扫描目前被国内专家认为是

测量 CFR 的金标准 [4] 。
正电子发射断层扫描是通过静脉注射放射性核

素标记的示踪剂,然后持续监测示踪剂在心肌内的放

射活性及其分布情况,记录心肌摄取核素动态变化的

左心室腔和心肌的时间 - 放射活性曲线,然后准确计

算出每克心肌每分钟单位体积的血流量 [MBF,ml /
(min·g)]。 通过静脉使用血管扩张剂分别测量负

荷状态下和静息状态下 MBF,两者的比值即为 CFR,
这些参数是通过心肌灌注 PET 图像的常规后处理来

测量的 [5] 。 与其他测量技术比较它可精确测量静息

和充血状态下的 MBF,准确评价心肌微血管功能状

态、心肌灌注和左心室功能。
常用于 CFR 测定的负荷药物包括正性肌力药物

(多巴酚丁胺)和血管扩张剂(如腺苷、双嘧达莫、瑞
加诺生、乙酰胆碱)。 腺苷、双嘧达莫和瑞加诺生属

于内皮非依赖性血管扩张剂,主要作用于血管平滑肌

细胞。 乙酰胆碱需要冠状动脉内注射,既能通过刺激

内皮细胞释放一氧化氮扩张血管,也能通过结合毒蕈

碱样乙酰胆碱受体刺激平滑肌细胞收缩血管。 在内

皮功能正常的情况下,乙酰胆碱主要使血管扩张,内
皮功能异常时,乙酰胆碱的血管收缩作用占优势。 目

前临床上腺苷使用较多,腺苷半衰期极短,只要终止

注射不良反应会很快消失。 即使出现房室传导阻滞
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或窦房阻滞导致的心动过缓及支气管痉挛等不良反

应,静脉使用氨茶碱也能很快解救。 瑞加诺生是新型

腺苷 A2a 受体激动药,较腺苷不良反应更低,研究发

现瑞加诺生作为心脏负荷试验药物用于 MPI 诊断冠

心病与腺苷注射液比较具有相似的有效性及安全

性 [6] 。 而且瑞加诺生较腺苷可降低 PET / CT 扫描中

运动伪影的发生率 [7] 。
三、冠状动脉血流储备临床应用

1. 阻塞性冠状动脉性心脏病:冠状动脉性心脏病

(coronary heart disease,CHD) 是指冠状动脉粥样硬

化使管腔狭窄或阻塞,造成心肌缺血、缺氧甚至坏死

的疾病。 不加特殊说明冠心病一般指心外膜冠状动

脉阻塞性心脏病。
冠心病影像学诊断技术包括冠状动脉造影有创

检查和冠状动脉 CT 血管成像、心肌核素显像、心脏

磁共振成像等无创检查。 目前研究表明 CFR 有助于

冠心病的诊断。 一项研究表明,通过正电子发射断层

心肌血流定量检查得出的 CFR 为冠心病(冠状动脉

腔狭窄≥50% )的检测提供了实质性的附加诊断价

值 [8] 。 特别是在心肌灌注显像结果正常的患者中,
CFR 的量化有助于揭示临床上有意义的冠心病。 在

冠状动脉 CT 血管成像中,联合 CFR 值也有助于冠状

动脉高危病变如前降支狭窄或三支病变的识别 [9] 。
CFR 值可以评估在没有梗死但冠状动脉完全闭塞的

患者中侧支循环的发育程度,闭塞远端的心肌完全依

赖于侧支供血,当侧支经过充分发育和成熟后,侧支

循环可以提供相当大的灌注储备,从而帮助医生为患

者制定诊疗策略。
CFR 也可以评估血管重建后的疗效。 在有症状

的冠心病患者中,冠状动脉旁路移植血运重建术或经

皮血运重建术后益处包括减轻症状、提高生活质量和

延长生存期等,这些益处是通过恢复正常灌注储备来

实现的。 冠状动脉血运重建有助于阻塞性冠心病患

者降低的 CFR 恢复。 血运重建后对 CFR 进行定期测

定,发现 CFR 会逐渐恢复正常值,恢复过程可能需要

3 ~ 6 个月。 一项前瞻性、多中心观察性研究对药物

治疗、经皮冠状动脉介入治疗和冠状动脉旁路移植术

对冠心病患者 6 个月内 CFR 进行统计,发现冠状动

脉血运重建改善了阻塞性冠心病患者的 CFR,而且血

管重建对冠状动脉造影显示的斑块负荷的改善程度

与 CFR 的改善程度相关,这种现象为更完全的血运

重建与更好的预后相关的潜在病理生理学机制提供

一种解释。 而且该研究表明基线 CFR 有助于阻塞性

冠心病患者选择血管重建治疗策略 [10] 。 在 CFR 严

重降低的患者中,冠状动脉旁路移植术可能比经皮冠

状动脉介入术更有益,这种现象提示冠状动脉旁路移

植术对于严重弥漫性动脉粥样硬化和微血管功能障

碍患者更接近“完全血运重建”。
冠状动脉血流储备是冠心病的一个强有力的预

后指标 [11] 。 研究发现,CFR 与冠状动脉造影显示血

管病变严重程度仅适度相关,但 CFR 降低与不良临

床事件独立相关,CFR 降低的患者才能从血运重建

中获益 [3] 。 一项研究表明,CFR < 1. 8 的患者在早期

血运重建中都有生存获益,与血运重建的类型或缺血

程度无关 [12] 。 一项由 4029 例已知或疑似冠心病患

者组成的中位随访时间为 5. 6 年的队列研究中发现,
CFR 是比负荷 MBF 更强的心血管病死率独立预测因

子 [13] 。 在 CFR 和负荷 MBF 值都降低组中心血管病

病率最高(每年 3. 3% )。 CFR 正常且负荷 MBF 值最

高的组心血管病死风险最低(每年为 0. 4% ),不太可

能出现限流性冠心病,因此很少需要冠状动脉造影。
CFR 降低且负荷 MBF 值正常的患者心血管病死率风

险每年增加 1. 7% ,在校正心率和压力乘积后,这些

患者的心血管病死率风险仍持续升高,这表明该风险

不仅仅依赖于心肌负荷增加的血液动力学效应。
CFR 正常但负荷 MBF 降低的患者心血管死亡风险较

低(每年为 0. 9% ),该组中潜在的阻塞性冠心病患病

率较高。 CFR 联合 MBF 可能比 CFR 更加能精确挑

选出从冠状动脉血运重建中获益的患者 [14] 。
2. 冠状动脉微血管疾病:冠状动脉微血管疾病

(coronary microvascular disease, CMVD)是指在多种

致病因素的作用下,冠状前小动脉和小动脉的结构和

(或)功能异常所致的稳定型心绞痛或心肌缺血客观

证据的临床综合征。 冠状动脉包括 3 个节段:心外膜

下冠状动脉、前小动脉和小动脉。 心外膜下冠状动脉

血管内径为 0. 5 ~ 5. 0mm,负责主动脉对心脏血流传

导。 前小动脉血管内径为 0. 1 ~ 0. 5mm,前小动脉通

过血管舒缩调节冠状小动脉的压力,缓冲心外膜冠状

动脉灌注压或血流量发生改变对冠状小动脉影响,近
端前小动脉对于压力的变化敏感、而远端前小动脉对

于流量的变化敏感。 小动脉血管内径 < 0. 1mm,根据

心肌代谢的需求调节血管张力和血流量。 前小动脉

和小动脉构成了冠状动脉微血管,又称冠状动脉微循

环,是冠状动脉阻力形成的主要部位。 CMVD 可以合

并阻塞性冠状动脉疾病,也可以不合并阻塞性冠状动

脉疾病。 近年来研究证明,除了心外膜冠状动脉狭窄
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的冠状动脉疾病,冠状动脉微循环功能障碍也是心血

管疾病发生率和病死率增加的重要原因 [15] 。 女性较

男性更有可能患有不合并阻塞性冠心病的 CMVD,而
患有 CMVD 的 男 性 大 多 有 冠 状 动 脉 血 管 重 建 病

史 [16] 。 CMVD 的预后同阻塞性冠心病一样不佳,但
与性别无关 [17] 。 CMVD 越来越受到临床心血管病医

生的重视 [18] 。
CFR 是目前冠状动脉微血管疾病主要的诊断方

式。 心外膜冠状动脉的明显狭窄可导致 CFR 下降,
但如冠状动脉造影未见明显狭窄或未显示有意义的

狭窄病变,CFR 减少则反映了冠状动脉微循环功能

异常,从而引起患者的心绞痛症状。 目前 PET 测量

的 CFR < 2 可以作为 CMVD 判定标准,且 CFR < 2 是

CMVD 患者不良心血管事件的独立预测因素 [17] 。 而

且研究发现 PET / CT CFR 检查结合生物学标志物如

高密度脂蛋白、红细胞分布宽度、糖化血红蛋白和脑

钠肽的评估有助于确诊 CMVD [19] 。
在应激性心肌病、肥厚型心肌病、扩张型心肌病、

心肌炎、主动脉瓣狭窄等心脏疾病患者中也存在着

CMVD 的临床表现和实验室证据。 CMVD 在心脏淀

粉样变患者中非常普遍,可能是心脏淀粉样变患者出

现劳力性心绞痛的原因 [20] 。 多种危险因素如肥胖、
吸烟、高血压、血脂异常、血糖控制不佳、慢性炎症都

会导致 CMVD。 众所周知肥胖患者人群心血管事件

风险明显升高,CMVD 与体重指数(BMI)升高和不良

结局独立相关,并且比 BMI 更能鉴别心血管风险。
肥胖患者行 CFR 检查可独立于传统的危险因素识别

有不良事件风险的患者,有利于肥胖患者的风险管

理 [21] 。 高血压患者人群中隐蔽性高血压和持续性高

血压患者 CFR 明显减低,CFR 是靶器官损害的一个

替代指标 [22] 。 血糖控制不佳与冠状动脉微血管功能

障碍有关,CFR 是 2 型糖尿病患者冠状动脉微循环内

皮功能的替代标志物,并且与不良心血管事件有

关 [23] 。 CFR 降低在 2 型糖尿病患者中很普遍,并与

蛋白尿的程度密切相关,这可能是由于糖尿病对冠状

动脉微血管和肾脏微血管床的损害导致 [24] 。 有研究

显示,慢性低度血管炎症在 CMVD 背后的潜在机制

中起着重要作用 [25] 。 炎症性肠病和风湿免疫疾病患

者均有一定程度的慢性低度血管炎症,对这类患者定

期行 CFR 可以及时发现 CMVD 并进行风险因素积极

管理,改善患者预后 [26, 27] 。
综上所述,近年来 CFR 在发现早期冠心病、诊

断冠状动脉微血管疾病、预测主要不良心血管事

件、指导临床实践等方面的作用备受关注,将心血

管医生的视野从心外膜下的冠状动脉扩展到全冠

状动脉系统。 伴随检查技术尤其是核心脏病学的

快速发展,冠状动脉血流储备无创测定技术在临床

上应用会越来越广,帮助广大缺血性心脏病患者做

好风险管理和实现精准治疗,避免浪费不必要的医

疗资源。
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