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冠脉生理学检测技术发展２０２１ 年研究进展
霍云龙

（上海交通大学 生命科学技术学院，力学生物学研究所， 上海 ２００２４０）

摘要：心血管疾病是危害人类生命健康最严重的疾病之一，中国每 ５ 人中就有 ２ 人死于心血管疾病。 心肌缺血是

重要的心血管疾病之一。 心肌血流储备分数（ ｆｒａｃｔｉｏｎａｌ ｆｌｏｗ ｒｅｓｅｒｖｅ，ＦＦＲ）用于量化心外膜下冠状动脉狭窄是否产

生心肌缺血；微血管阻力指数（ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｍｉｃｒｏｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＩＭＲ）是定量评价冠脉微循环状态的有创指标。 传

统 ＦＦＲ 和 ＩＭＲ 测量临床上依靠导丝，在最大充血态下进行介入测量，临床上辅助心肌缺血的诊断。 基于冠脉造影

的 ｃａＦＦＲ 和 ｃａＩＭＲ（ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ＦＦＲ ａｎｄ ＩＭＲ）无需介入操作、无需血管扩张药物、无禁忌症限制，可
以快速同步计算 ＦＦＲ 和 ＩＭＲ，进而辅助冠脉介入手术的诊疗。 本文总结了近年来基于冠脉造影的 ｃａＦＦＲ 和 ｃａＩＭＲ
以及其他冠脉生理学检测技术的研究进展。 进一步开展基于造影的 ＦＦＲ 和 ＩＭＲ 组合研究，从宏观到微观开展冠

脉功能学研究具有重要的临床价值。
关键词： 冠脉循环； 冠脉造影； 血流储备分数； 微血管阻力指数； 生理学检测； 心血管生物力学

中图分类号： Ｒ ３１８ ０１ 文献标志码： Ａ
ＤＯＩ： １０ １６１５６ ／ ｊ．１００４⁃７２２０ ２０２２ ０３ ００２

Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ Ｃｏｒｏｎａｒｙ Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ
Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｉｎ ２０２１

ＨＵＯ Ｙｕｎｌｏｎｇ
（ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｆ Ｍｅｃｈａｎｏｂｉｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ， Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ｌｉｆｅ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ ａｎｄ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ， Ｓｈａｎｇｈａｉ

Ｊｉａｏ Ｔｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｓｈａｎｇｈａｉ ２００２４０， Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ： Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｓ ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｓｔ ｓｅｒｉｏｕｓ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｅｎｄａｎｇｅｒｉｎｇ ｈｕｍａｎ ｌｉｆｅ ａｎｄ ｈｅａｌｔｈ． Ｉｎ
Ｃｈｉｎａ， ２ ｏｕｔ ｏｆ ｅｖｅｒｙ ５ ｐｅｏｐｌｅ ｄｉｅ ｏｆ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅｓ． Ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｉｓ ｏｎｅ ｏｆ ｔｈｅ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ
ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅｓ． Ｆｒａｃｔｉｏｎａｌ ｆｌｏｗ ｒｅｓｅｒｖｅ （ ＦＦＲ） ｉｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｑｕａｎｔｉｆｙ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｉｎ ｅｐｉｃａｒｄｉａｌ
ｓｔｅｎｏｓｅｓ． Ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ （ ＩＭＲ） ｉｓ ａｎ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｉｎｄｅｘ ｆｏｒ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ
ｍｉｃｒｏｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ． Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ ＦＦＲ ａｎｄ ＩＭＲ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ ｒｅｌｙ ｏｎ ｇｕｉｄｅ ｗｉｒｅｓ ｔｏ ｐｅｒｆｏｒｍ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｌ
ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｍａｘｉｍｕｍ ｈｙｐｅｒｅｍｉａ ｓｔａｔｅ， ｓｏ ａｓ ｔｏ ａｓｓｉｓｔ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ
ｃｌｉｎｉｃａｌｌｙ． Ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ＦＦＲ ａｎｄ ＩＭＲ ｗｉｔｈｏｕｔ ｕｓｉｎｇ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｐｒｅｓｓｕｒｅ⁃ｗｉｒｅ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ，
ｈｙｐｅｒｅｍｉｃ ｓｔｉｍｕｌｕｓ ａｎｄ ｃｏｎｔｒａｉｎｄｉｃａｔｉｏｎｓ ｃａｎ ａｓｓｉｓｔ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｃｏｒｏｎａｒｙ
ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ ｂｙ ｆａｓｔ ｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓ ｃａｌｃｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＦＦＲ ａｎｄ ＩＭＲ． Ｉｎ ｔｈｉｓ ｒｅｖｉｅｗ， ｔｈｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ＦＦＲ ａｎｄ ＩＭＲ ａｓ ｗｅｌｌ ａｓ ｏｔｈｅｒ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｉｎ ｒｅｃｅｎｔ ｙｅａｒｓ ｗｅｒｅ
ｓｕｍｍａｒｉｚｅｄ． Ｉｔ ｉｓ ｏｆ ｇｒｅａｔ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｖａｌｕｅ ｔｏ ｆｕｒｔｈｅｒ ｓｔｕｄｙ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ＦＦＲ ａｎｄ
ＩＭＲ ｉｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ ｆｒｏｍ ｍａｃｒｏ ｔｏ ｍｉｃｒｏ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ｃｏｒｏｎａｒｙ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ； ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ； ｆｒａｃｔｉｏｎａｌ ｆｌｏｗ ｒｅｓｅｒｖｅ （ＦＦＲ）； ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｍｉｃｒｏｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ
ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ （ ＩＭＲ）； ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ； ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓ

９８３



　 　 心血管疾病是危害人类生命健康最严重的疾

病之一，其巨额的防治费用成为家庭、社会和国家

的沉重负担。 心血管疾病防治是人民生命健康领

域重大需求问题。 ２０２０ 年，习近平主席首次把“面
向人民生命健康”列为“十四五”期间我国科技事业

发展的重要战略方向之一。 《中国防治慢性病中长

期规划（２０１７—２０２５ 年）》，要求做好未来 ５ ～ １０ 年

心脑血管疾病等慢性病防治工作，降低就医负担，
保障人民健康。 人体血液循环过程，包含血液流

动、血细胞和血管变形、血液和血管相互作用等，蕴
藏着丰富的力学规律。 心血管疾病的发生与发展

受诸多体内外因素的影响，力学因素在其中有直接

而明显的重要作用。 心血管生物力学（ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓ）研究不仅对揭示正常血液循环机理，
认识血管生长、发育与衰老的自然规律，而且对阐

明心血管疾病的发病机理以及提供诊断与防治的

原理，包括新药物和新技术的研发，都有着重要的

理论和临床转化应用意义［１］。
传统冠脉 ＣＴ 血管造影（ＣＴ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴＡ）

检查是临床常用的一种冠心病诊断技术。 但是，
ＣＴＡ 检查只能在一定程度上反映冠脉血管的狭窄

程度，而不能直接反映冠脉的供血功能。 因为钙化

斑块和分叉病变的影响，临床上单纯基于 ＣＴＡ 的冠

心病初筛诊断准确率并不高，导致超过 ７０％ 初筛有

问题的患者并没有心脏功能性缺血，却在后续又去

做了不必要但在现阶段被认为是诊断冠状动脉狭

窄和形态的 “金标准” 的冠脉血管造影 （ ｃｏｒｏｎａｒｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ）。 这样不仅增加了患者医疗风险和经

济负担，而且造成医疗资源浪费［２］。
心肌血流储备分数 （ ｆｒａｃｔｉｏｎａｌ ｆｌｏｗ ｒｅｓｅｒｖｅ，

ＦＦＲ）的数值变化可以反映心外膜下冠状动脉（血管

直径大于 ０ ５ ｍｍ）狭窄病变对心肌血供的影响程

度或者病变解除后心肌缺血的改善程度，故 ＦＦＲ 是

十分重要的冠脉循环功能学评价参数，用于量化冠

状动脉狭窄是否产生心肌缺血。 只有准确评价冠

脉供血功能，才能实现冠心病的精准治疗。 ＦＦＲ 作

为冠心病的最重要诊断指标被欧洲、、美国、中国和

日本等国家和地区的心血管临床介入治疗指南列

为最高标准推荐（ⅠＡ 类推荐），是临床医生判断是

否安装血管支架的“金标准”（ＦＦＲ＞０ ８０ 药物治疗；
ＦＦＲ≤０ ８０ 介入治疗） ［３⁃６］。 然而，传统的 ＦＦＲ 技术

是一种有创测量技术，临床上依靠压力导丝（主要

为 Ａｂｂｏｔｔ 和 Ｐｈｉｌｉｐｓ 公司产品），在腺苷类药物导致

血管最大舒张态下，通过有创的冠状动脉介入法来

测量 ＦＦＲ。
微血 管 阻 力 指 数 （ ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｍｉｃｒｏｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ

ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＩＭＲ）是现阶段最稳定和准确的定量评价

冠脉微循环（血管直径小于 ０ ２ ｍｍ）状态的有创指

标，被欧洲、中国、日本和美国等国家和地区的心血

管临床介入治疗指南列为次高标准推荐（ⅡＡ 类推

荐） ［７⁃９］。 稳定和准确评价冠脉微循环功能状态，对
于临床精确诊断和治疗无明显冠状动脉狭窄患者

的心肌缺血显得十分重要。 现阶段，临床上也是依

靠通过压力导丝（或者温度导丝，主要为 Ａｂｂｏｔｔ 公
司产品），在腺苷类药物导致血管最大舒张态下，通
过向冠状动脉注入生理盐水（至少 ３ 次）测量 ＩＭＲ。

这类依靠导丝测量 ＦＦＲ 或 ＩＭＲ 的技术存在耗

时长、增加术中风险、手术操作不方便和价格昂贵

等缺点，不适合用于冠心病筛查诊断，故在临床推

广受阻。 为此，发明基于数值模拟的非冠脉介入的

无创 ＦＦＲ 或 ＩＭＲ 评价新技术，可避免上述有创介入

技术的诸多缺点，而具有广泛的临床应用价值。

１　 基于冠脉 ＣＴＡ 的 ＦＦＲ（ＣＴＡ⁃ＦＦＲ）

　 　 基于冠脉 ＣＴＡ 的 ＦＦＲ（ＣＴＡ⁃ＦＦＲ）技术是一种

无创冠脉功能学早期诊断筛查技术，可减少不必要

的有创冠脉造影和冠脉介入手术 （ ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ
ｃｏｒｏｎａｒｙ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ，ＰＣＩ）。 基于患者的冠脉 ＣＴＡ
扫描，该技术三维重构心外膜下冠状动脉树，然后

基于流体力学原理计算 ＦＦＲ 值。 无创 ＣＴ⁃ＦＦＲ 技术

可以采用患者体外测量压力近似评估主动脉压，然
而，针对这一计算流体力学仿真的最大困难在于无

法精确评估心外膜下冠状动脉树的出口边界条件。
基于血管标度律，本研究团队成功地建立了心外膜

下冠状动脉树的出口阻力模型［１０］。 美国上市公司

ＨｅａｒｔＦｌｏｗ 采用该阻力模型发展了一款 ＣＴＡ⁃ＦＦＲ 软

件（ＦＦＲＣＴ），证明了无创 ＣＴＡ⁃ＦＦＲ 技术在保证安全

性的基础上减少了有创性冠脉造影的使用量［１１⁃１３］。
２０１５ 年，苏州润迈德医疗科技有限公司研发了一款

完全中国自主知识产权的 ＣＴＡ⁃ＦＦＲ 评价技术

（ＦｌａｓｈＣＴ ＦＦＲ）。 基于斑块分型和灰度区间阙值，
建立了新的模型，对钙化斑块的识别进行优化；基
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于心肌体积和冠脉血管走形，以无创方式评估冠脉

血管血流情况；用流速替代压力作为边界条件提高

了计 算 流 体 力 学 （ ｃｏｍｐｕｔａｔｉｏｎａｌ ｆｌｕｉｄ ｄｙｎａｍｉｃｓ，
ＣＦＤ）模型的计算精度和速度。 在拥有高度钙化斑

块的冠心病患者中，ＦｌａｓｈＣＴ ＦＦＲ 与传统的压力导

丝测量 ＦＦＲ 对比，准确性达到 ８５％ ［１４］。 ＦｌａｓｈＣＴ
ＦＦＲ 的临床应用减少了冠脉血管造影患者的数量，
降低了患者医疗风险和经济负担，避免了医疗资源

的浪费。 ＣＴ⁃ＦＦＲ 在临床应用中是一种无创的冠心

病早期诊断筛查手段，可减少不必要的有创的冠脉

造影，但是国外近万例患者的统计分析表明，在临

界病变区域的 ＣＴＡ⁃ＦＦＲ 与传统的压力导丝测量

ＦＦＲ 对比，准确性不到 ７０％ ［１５］。

２　 基于冠脉造影的 ＦＦＲ（ｃａＦＦＲ）

　 　 冠脉造影是诊断冠状动脉狭窄和形态的“金标

准” ［２］。 因此，基于冠脉造影的 ＦＦＲ（造影 ＦＦＲ）技
术成为临床冠心病诊断的精确手段。 造影 ＦＦＲ 通

过 ＴＩＭＩ 帧数法获得冠状动脉的血流速度，可以精准

确定边界条件。 但是，为了让临床医生及时做出临

床判断、减少介入手术风险，现有的造影 ＦＦＲ 计算

技术（如 ＱＦＲ 和 ＦＦＲａｎｇｉｏ）通常采用简化理论模型或

者经验公式来处理数据，这样就会忽略掉很多有用

信息，如非线性项、狭窄入口压力变化和狭窄下游

涡量等，从而导致计算精度降低，总体准确性在

８６％ ～９２％ 之间，临界病变（０ ７５≤ＦＦＲ≤０ ８５）准确

性在 ７３％ ～８６％ 之间［１６⁃１８］。
ＣＦＤ 可以精确得到极其复杂问题的流场内的

各个位置上的基本物理量分布，以及这些物理量随

时间的变化情况［１９⁃２１］。 但是，在冠脉血管的层流计

算中，现有的 ＣＦＤ 模型通常需要 ０ ５～２ ０ ｈ 计算时

间，这极大地限制了 ＣＦＤ 模型的临床应用。 本研究

团队提出了一个新的优化计算流体力学模型，用于

心外膜下冠状动脉血流计算（见图 １） ［２２］。 通过分

区计算、网格优化和非线性项迭代优化等多种技

术，在确保 ＣＦＤ 模型计算精度的前提下，该模型提

高了计算速度 ２ 个数量级。 在冠脉血管的层流计

算中，应用该技术仅仅需要 １５～３０ ｓ 即可完成，故该

技术可实时有效地应用于造影 ＦＦＲ 诊断和 ＰＣＩ 术

后评价。 进一步设计了实时主动脉压监测系统，结
合优化的 ＣＦＤ 新模型，显著提高了造影 ＦＦＲ 诊断

精度。 基于这几项技术，苏州润迈德医疗科技有限

公司研发了造影 ＦＦＲ 精确诊断产品 （ ｃｏｒｏｎａｒｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ＦＦＲ， ｃａＦＦＲ），并在 ２０１８ 年底完

成了多中心临床研究（６ 家医院 ３３０ 例患者）。 双盲

对照临床研究显示，与 Ａｂｂｏｔｔ 公司压力导丝测量的

ＦＦＲ 对比，ｃａＦＦＲ 准确性达到了 ９５ ７％ ，敏感性和特

异性为 ９０ ４％ 和 ９８ ６％ ［２２］。 产品 ｃａＦＦＲ 在临界病

变区域（０ ７５≤ＦＦＲ≤０ ８５）的准确性为 ９０％ ，远高

于其他商业化的基于冠脉造影的 ＦＦＲ 产品。 此外，
Ａｉ 等［２３］ 研究发现，ＰＣＩ 术后 ｃａＦＦＲ 以及支架前后

ｃａＦＦＲ 差值可用于预测与 ＰＣＩ 相关的心血管不良事

件风险；Ｌｉ 等［２４］基于 ｃａＦＦＲ 技术，评价了临界病变

中血管内超声（ｉｎｔｒａ ｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａ ｓｏｕｎｄ，ＩＶＵＳ）参数

检测的准确性。

图 １　 基于 ＣＦＤ 和冠脉影像学无创精确诊断 ＦＦＲ 和 ＩＭＲ 示意图

Ｆｉｇ． １ 　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＣＦＤ ａｎｄ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ⁃
ｄｅｒｉｖｅｄ ＦＦＲ ａｎｄ ＩＭＲ ｆｏｒ ｎｏｎ⁃ｉｎｖａｓｉｖｅ ａｃｃｕｒａｔｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ

后续还提出了 ｃａＤＰＲ （ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ⁃
ｄｅｒｉｖｅｄ ｄｉａｓｔｏｌｉｃ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｒａｔｉｏ， ｃｕｔｏｆｆ ＝ ０ ８９） ［２５］ 和

ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｃＦＦＲ（ｃｕｔｏｆｆ ＝ ０ ９４） ［２６］

两个基于造影的静息态下的生理学参数。 这两

个参数无需血管扩张模型，可以更真实还原患者

静息生理状态。 静息生理态冠脉循环功能学评

价参数辅助 ｃａＦＦＲ 可以进一步提高冠脉疾病诊

断准确度。 基于造影的冠脉循环功能学评价新

技 术 ｃａＦＦＲ、 ｃａＤＰＲ 和 ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ⁃ｄｅ⁃
ｒｉｖｅｄ ｃＦＦＲ 的广泛临床应用将会提升冠脉疾病诊

疗效果，更好地助力推动我国心血管疾病精准医

疗的发展。
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３　 基于冠脉造影的 ＩＭＲ（ｃａＩＭＲ）

　 　 临床上，冠心病治疗集中于修复心外膜下病变

大中动脉，很少考虑微循环治疗手段。 这是因为心

脏的血供，除了其外膜下上百根大中动脉外，整体

冠状循环的动静脉树包含了几百万根微小血管，现
有技术手段很难预测小动脉和小静脉中的血流分

布。 微血管性心绞痛（ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｎｇｉｎａ，ＭＶＡ）
的特征是冠状动脉正常的患者和冠状动脉微血管

功能障碍引起的心肌缺血［２７⁃２８］。 在导管室中，这类

患者超过 ５０％ ［２９⁃３０］。 ＩＭＲ 是现阶段最稳定评价冠

脉微循环状态的量化指标。 与冠状动脉血流储备

（ｃｏｒｏｎａｒｙ ｆｌｏｗ ｒｅｓｅｒｖｅ， ＣＦＲ）、 充 血 性 心 肌 阻 力

（ｈｙｐｅｒｅｍｉｃ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＨＭＲ）、充血性

狭窄阻力（ ｈｙｐｅｒｅｍｉｃ ｓｔｅｎｏｓｉｓ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＨＳＲ）等血

流动力学参数相比，ＩＭＲ 具有显著的可重复性［９，３１］。
本研究团队提出了无需血管扩张药物、仅基于冠脉

造 影 的 ＩＭＲ （ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ＩＭＲ，
ｃａＩＭＲ，造影 ＩＭＲ）冠脉血供诊断与评价技术［３２⁃３５］。
基于冠脉造影，通过实时主动脉压力波监测，结合

ＴＩＭＩ 帧数法获得冠状动脉舒张态的血流速度

（ｖｄｉａｓｔｏｌｅ），主动脉波结合血管扩张模型得到最大充

血态下的主动脉平均压力 （ ｍｅａｎ ａｏｒｔｉｃ ｐｒｅｓｓｕｒｅ，
ＭＡＰ）。 造影 ＩＭＲ 的计算公式如下：

ｃａＩＭＲ ＝ ＭＡＰ·ｃａＦＦＲ·Ｌ ／ （Ｋ·ｖｄｉａｓｔｏｌｅ）
式中： Ｌ 为冠脉血管从入口到最低端的长度，
Ｌ＝ ７ ５ ｃｍ。 缺血伴非阻塞性冠脉疾病（微血管病

变）与急性心肌梗死（血栓导致微循环障碍）的发病

机制不同。 在缺血伴非阻塞性冠脉疾病患者中，与
导丝测量的 ＩＭＲ 对比（ ＩＭＲ≥２５ 有微循环障碍；
ＩＭＲ＜２５微循环正常）， ｃａＩＭＲ 展示了良好的一致

性［３４］。 ３０９ 例 ＳＴ 段抬高急性心肌梗死患者治疗靶

病变血管后，ｃａＩＭＲ＞４０ 的患者 １０ 年期死亡率和心

衰率 远 高 于 ｃａＩＭＲ ≤ ４０ 的 患 者［３３］。 ｃａＦＦＲ 和

ｃａＩＭＲ 的有机结合提升了冠脉疾病诊断准确度，提
高了灰区测量精准度，从而达到对冠脉造影患者功

能学诊断的全面覆盖。

４　 血管标度律辅助诊断弥漫性冠状动脉病变

　 　 冠状动脉粥样硬化通常是弥漫性的。 粥样斑块

的破裂多发生在动脉狭窄率小于 ５０％ 的区域，进而

导致心肌缺血和心肌梗死。 弥漫性冠状动脉病变

的精确诊断是临床极为常见，但又缺乏有效手段的

难点问题。 血管造影术是诊断冠状动脉狭窄的“金
标准”，但是在弥漫性冠状动脉病变的诊断中，由于

缺少正常动脉作为参照物，血管造影术经常无法确

定动脉狭窄率，从而造成大比例的误诊。 尽管血管

内超声可用来诊断弥漫性冠状动脉病变，但它是一

种有创的介入手段，且费用昂贵。 因此，研究一种

无创的非介入技术来精确诊断弥漫性冠状动脉病

变成为心血管基础与临床研究者的重要工作目标

之一。
针对弥漫性冠状动脉病变的诊断，已有的研究

通常聚焦于病变部位进行研究，其结果与临床差异

明显。 如果把心脏外膜下冠状动脉树看作一个整

体，在拥有分形和自相似特性的树状结构中，充分

考虑病变部位及其上下游之间的关系，则有可能对

冠状动脉分叉病变和弥漫性冠状动脉病变实施精

准的诊断和治疗。 标度律（ｓｃａｌｉｎｇ ｌａｗ）是指某种物

理量在不同情况下所满足的同一规律，例如最常见

的幂律规律（ｐｏｗｅｒ ｌａｗ）。 标度律表征基本的自然

规律，具有显著的简单性，许多生理和生化过程，如
心率和代谢率等，与身体的表面积和质量（或体积）
之间存在一定的比例关系。 具有分形和自相似特

性的血管树也必然遵循标度律，即血管标度律

（ｓｃａｌｉｎｇ ｌａｗ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ ｔｒｅｅｓ） ［１０，３６］。 血管标度律的

研究为弥漫性冠状动脉病变的精确诊断提供基于

生物力学的新理论和新措施。 基于血管树的分形

和自相似特性和血管树中的能量最小消耗原理，提

出了 ３ 个血管标度律，流量－直径（ Ｑｓ ＝ ＫＱＤＤ
７
３
ｓ ）、体

积－直径（ Ｖｃ ＝ ＫＶＤＤ３
ｓ ）、长度－体积（ Ｌｃ ＝ ＫＬＶＶ

７
９
ｃ ）的

指数为常数 ７ ／ ３、３、７ ／ ９（见图 ２） ［１０，３６］。 基于冠状动

脉计算机断层扫描血管成像（冠脉 ＣＴ），三维重构

心脏外膜下冠状动脉树，进而确定长度⁃体积（ Ｌｃ ＝

ＫＬＶＶ
７
９
ｃ ）标度律的比例系数（ ＫＬＶ ）。 该系数可以反

映弥漫性冠状动脉疾病的程度［３７⁃３８］。 基于冠脉

ＣＴ，本研究团队在弥漫性冠状动脉疾病组和正常对

照组的冠状动脉树中，分别确定了长度⁃体积标度律

的比例系数，发现弥漫性冠状动脉疾病患者的

ＫＬＶ ≥２３，而正常对照组的 ＫＬＶ ＜ ２３。 ＫＬＶ 的大小可

以精确反映弥漫性冠状动脉疾病的程度［１０，３８］。
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图 ２　 血管标度律的理论建立

Ｆｉｇ．２　 Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ｏｆ ｓｃａｌｉｎｇ ｌａｗ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ ｔｒｅｅｓ

５　 展望

　 　 基于影像学的功能学诊断近些年蓬勃发展。
在同一患者的功能学测量中，同依靠导丝测量 ＦＦＲ
和 ＩＭＲ 相对比，ｃａＦＦＲ 和 ｃａＩＭＲ 均展示了很好的一

致性（９５ ７％ 和 ９４ ７％ ）。 下一步需要开展 ｃａＦＦＲ
对比 ＦＦＲ 指导经皮冠状动脉介入治疗策略的前瞻

性、多中心、盲法、随机、非劣效临床试验。 对比压

力导丝测量的 ＦＦＲ，ｃａＦＦＲ 在指导对冠状动脉中度

狭窄患者实施经皮冠状动脉介入治疗策略上，是否

具有非劣的临床效果和成本效益，来进一步验证

ｃａＦＦＲ 产品的临床应用价值。 同样，针对 ｃａＩＭＲ，也
需要开展类似的临床试验。 此外，还需加大力度开

展 ｃａＦＦＲ 和 ｃａＩＭＲ 组合在一起的临床研究，建立冠

脉功能学从宏观到微观全覆盖的诊疗体系。

６　 结论

　 　 冠脉功能学评估对于冠心病的精准治疗起到

重要作用。 传统的依靠导丝测量 ＦＦＲ 或 ＩＭＲ 的技

术耗时长、增加术中风险、手术操作不方便和价格

昂贵等诸多缺点，不适合用于冠心病筛查诊断，临
床推广受阻。 在安全的前提下，ｃａＦＦＲ 产品无需介

入操作、无需血管扩张药物、无禁忌症限制，可以快

速计算 ＦＦＲ 值，指导 ＰＣＩ 手术治疗，有望替代依靠

导丝测量 ＦＦＲ 产品；ｃａＩＭＲ 产品也无需使用压力导

丝、无需血管扩张药物、无需额外手术和操作，２ ～

３ ｍｉｎ可获取 ＩＭＲ 的值，可以量化冠状动脉微循环

功能障碍。
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