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非冠状动脉梗阻性缺血性心脏病冠状动脉微血管
功能障碍与左室收缩功能的相关性

朱艳艳 丁明岩 冀 威 张慧慧 李 颖 郭丽娟 刘婷婷 朱 芳

摘 要 目的 应用腺苷负荷状态下经胸冠状动脉血流显像技术（TTDE）评价非冠状动脉梗阻性缺血性心脏病

（INOCA）女性冠状动脉微血管功能障碍（CMD），并分析其与静息、负荷状态下左室收缩功能的关系。方法 选取疑似心

绞痛症状且近 3个月内冠状动脉造影提示冠状动脉狭窄（<50%）的女性患者，均行腺苷负荷状态下 TTDE检查。根据

TTDE测得冠状动脉血流速度储备（CFVR）进行分组，其中CFVR<2.0者 26例为病例组，CFVR>2.5者 33例为对照组。于

腺苷负荷状态及静息状态下行常规超声心动图和二维斑点追踪技术检查，获取腺苷负荷状态下和静息状态下的左室整

体纵向应变（GLS），二者差值即为左室整体纵向收缩储备（ΔGLS）。比较两组患者静息状态下常规超声心动图各参数及

ΔGLS的差异。应用多元线性回归分析上述各参数与CFVR的相关性。结果 病例组的年龄、负荷状态下收缩压和舒张

压、静息状态下心率，以及糖尿病、高血压病、高脂血症比例均高于对照组，差异均有统计学意义（均P<0.05）；病例组负荷

状态下GLS、ΔGLS均低于对照组，差异均有统计学意义（均P<0.05）。相关性分析显示：CMD患者CFVR与静息状态下心

率、负荷状态下GLS、ΔGLS均相关（r=-0.378、0.320、0.615，均P<0.05）。经多元线性回归分析调整年龄、糖尿病、高血压

病、高脂血症、负荷状态下收缩压和舒张压、静息状态下心率、负荷状态下GLS影响因素后发现，CFVR与ΔGLS呈独立相

关（β=0.906，P<0.05）。结论 TTDE技术可以早期评价 INOCA女性患者CMD，且CFVR与ΔGLS相关，CFVR越低，左室

收缩储备功能越低。
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ABSTRACT Objective To evaluate coronary microvascular dysfunction（CMD） in female patients with non-
obstructive ischemic heart disease（INOCA）by adenosine stress transthoracic coronary flow imaging（TTDE），and to analyze its
relationship with left ventricular systolic function at rest and stress status. Methods A total of female patients suspected of
having angina pectoris and stenosis（<50%）revealed by angiography in the past 3 months were selected. All patients underwent
TTDE examination under adenosine load. According to TTDE measurement of coronary flow velocity reserve（CFVR），the
patients were divided into two groups，26 patients with CFVR<2.0 in the case group，33 patients with CFVR>2.5 in the control
group. The left ventricular global longitudinal strains（GLS） was obtained by conventional echocardiography and two-
dimensional speckle tracking technique in resting state and adenosine loading state.The difference between the two states was
the left ventricular global longitudinal systolic reserve（ΔGLS）. The parameters of conventional echocardiographic parameters
and ΔGLS were compared between the two groups in resting state. Multiple linear regression was used to analyze the correlation
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非冠状动脉梗阻性缺血性心脏病（ischemia and
no obstructive coronary artery disease，INOCA）为临床症

状和体征表现为缺血性心脏病，但冠状动脉检查却未

发现冠状动脉阻塞的一类综合征，好发于中年女性［1］。
冠状动脉微血管功能障碍（coronary microvascular
dysfunction，CMD）在 INOCA的发病机制中具有重要的

作用［2］，可导致患者心血管事件风险升高。常用无创

检查评估微循环功能的方法有药物负荷下经胸冠状

动脉血流显像（transthoracic Doppler echocardiography，
TTDE）和左室心肌声学造影，能早期识别隐匿性冠状

动脉疾病，对其临床分析及治疗具有重要意义［3］。应

用腺苷负荷状态下TTDE检测冠状动脉血流速度储备

（coronary flow velocityreserve，CFVR）来评估CMD［4］，对
诊断心血管疾病及了解冠状动脉血流的生理调控、病

理改变、诊断治疗及临床评估等均具有重要意义；应用

斑点追踪技术分析计算左室整体纵向应变能发现亚临

床心脏功能损害，具有潜在的预后价值。目前关于

INOCA女性患者的CMD与左室收缩功能关系的研究较

少，本研究旨在应用腺苷负荷状态下TTDE评估 INOCA
女性患者CMD，并分析其与左室收缩功能的关系。

资料与方法

一、研究对象

选取 2018年 11月至 2020年 1月因疑似心绞痛于

我院就诊的 INOCA女性患者 76例，年龄 34~76岁，平

均（55.9±11.4）岁。均行腺苷负荷下 TTDE检查，根据

临床CMD诊断标准（CFVR<2.0）［4-7］进行分组，CFVR<
2.0者 26例为病例组，CFVR>2.5者 33例为对照组，排

除 2.0≤CFVR≤2.5临界区间者 17例。病例组纳入标

准：①疑似心绞痛症状的女性患者；②静息或负荷状

态下心电图提示心肌缺血（在 J点后 80 ms水平或斜型

下移 0.1 mV），但超声心动图检查显示无节段性室壁

运动异常；③近 3个月内冠状动脉造影检查提示冠状

动脉正常或狭窄（<50%）；④CFVR<2.0。对照组纳入

标准：①疑似心绞痛症状的女性患者；②CFVR>2.5；
③静息或负荷状态下心电图提示正常。排除标准：

①Ⅱ度或Ⅲ度房室传导阻滞者（带有人工起搏器者除

外）；②窦房结疾病患者（人工起搏器者除外）；③已知

或估计有支气管狭窄或支气管痉挛的肺部疾病患者

（如哮喘）；④对腺苷有过敏反应者；⑤非心源性胸痛

和其他心脏病患者；⑥超声成像条件差，图像质量不

能保证者。本研究经我院医学伦理委员会批准，所有

受检者均知情同意。

二、仪器与方法

1.仪器：使用GE Vivid E 9彩色多普勒超声诊断仪，

M5SC探头，频率为2.0~4.5 MHz；配备Echo Pac软件。

2.获取常规超声参数：嘱患者取左侧卧位，连接心

电图，获取常规超声心动图参数，包括：左室收缩末期

容积（LVESV）、左室舒张末期容积（LVEDV）、左室每

搏量（LVSV）、左室射血分数（LVEF）、左室心肌质量指

数（LVMI）、左室舒张早期二尖瓣口血流速度峰值（E）、

左房收缩期二尖瓣口血流速度峰值（A）及E/A，各项测

量指标均连续采集3个心动周期，取平均值。

3.获取整体应变参数：打开GE Echo Pac软件，软

件依次自动追踪心尖三腔、四腔和两腔心切面心肌感

兴趣区，必要时进行手动调节，获得左室各节段纵向

应变，并计算左室整体纵向应变（GLS）。

4.获取腺苷负荷状态下 TTDE参数：询问患者病

史、过敏史，向患者说明试验过程并签署知情同意书。

连接心电图、血压、血氧、监护仪。嘱患者取左侧卧

位，左手留置针连接腺苷持续静脉微量泵。调节机器

条件与冠状动脉条件，探查心尖区室间沟心外膜冠状

动脉左前降支，仔细微调探头角度采集左前降支图

像，获得稳定的频谱形态，取 3~5个心动周期测得平均

峰值血流速度值（APVb）。然后给予腺苷持续静脉泵

注射 6 min（140 μg·kg-1·min-1），腺苷静脉输入后每隔

between the above parameters and CFVR. Results The systolic and diastolic blood pressure，resting heart rate，proportions of
diabetes，hypertension and hyperlipidemia in the case group were higher than those in the control group at age and load level（all
P<0.05）.GLS in the case group under load and ΔGLS were lower than those in the control group，the difference were statistically
significant（both P<0.05）. Correlation analysis showed that CFVR of CMD patients was correlated with GLS and ΔGLS with
resting heart rate and under load state（r=-0.378，0.320，0.615，all P<0.05）. After adjusting of age，diabetes，hypertension，
hyperlipidemia，systolic blood pressure and diastolic blood pressure，resting heart rate and GLS under load by multiple linear
regression analysis，it showed that CFVR and ΔGLS were independently correlated（β =0.906，P<0.05）.Conclusion TTDE
technology can early evaluate the left ventricular systolic reserve function of CMD in female patients with coronary non-
obstructive ischemic heart disease，and CFVR is related to ΔGLS.The lower the CFVR，the lower the systolic reserve function.

KEY WORDS Speckle tracking technology，two-dimensional；Coronary artery blood flow imaging，transthoracic；
Coronary microcirculation dysfunction；Ventricular function，left
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A B

C D
A：静息状态下左前降支远端血流频谱；B：负荷状态下左前降支远端血流频谱；C：静息状态下GLS
为-24.6%；D：负荷状态下GLS为-27.1%

图2 对照组超声图像（平均CFVR=3.07）

A B

C D
A：静息状态下左前降支远端血流频谱；B：负荷状态下左前降支远端血流频谱；C：静息状态下GLS
为-17.2%；D：负荷状态下GLS为-18.2%

图1 病例组超声图像（平均CFVR=1.9）

1 min测量左前降支血流速度，得到

静息状态下最大舒张期血流峰速

（APVh），APVh与 APVb比值即为

CFVR。再次测量负荷状态下GLS，
观测心率及血压，用药过程中连续

监测心电图变化。负荷状态下GLS
与静息状态下GLS差值即为左室整

体纵向收缩储备（ΔGLS）。

三、统计学处理

应用 SPSS 25.0统计软件，计量

资料以 x±s表示，组间比较行配对

t检验；计数资料以例表示，组间比

较行χ2检验或Fisher确切概率检验。

相关性分析采用 Spearman相关性分

析和多元线性回归分析法。P<0.05为
差异有统计学意义。

结 果

一、两组一般资料比较

两组年龄、糖尿病、高血压病、高

脂血症比例，以及负荷状态下收缩压

和舒张压、静息状态下心率比较，差

异均有统计学意义（均 P<0.05）；两

组体质量指数、静息状态下收缩压

和舒张压、负荷状态下心率比较，差

异均无统计学意义。见表1。
二、两组各超声参数比较

两组负荷状态下 GLS、ΔGLS比
较，差异均有统计学意义（均P<0.05）；
静 息 状 态 下 GLS、LVEF、LVMI、
LVESV、LVEDV、LVSV、E、A及 E/A
比较，差异均无统计学意义。见

图 1，2和表2。
三、相关性分析和多元线性回

归分析

相关性分析显示：CMD患者CFVR
表1 两组一般资料比较

组别

病例组（26）
对照组（33）
t/χ2值
P值

年龄

（岁）

62.0±8.0
51.0±11.7
3.860
0.001

体质量指数

（kg/m2）
23.4±2.0
24.0±1.9
-1.244
0.220

糖尿病

（例）

11
5

5.463
0.019

高血压病

（例）

15
10
4.705
0.030

高脂血症

（例）

14
9

4.469
0.035

吸烟史

（例）

3
3

0.072
0.789

静息状态下

收缩压

（mm Hg）
141.2±19.9
133.5±13.0
1.687
0.098

舒张压

（mm Hg）
76.3±12.1
79.2±11.4
-1.034
0.306

心率

（次/min）
76.4±9.1
70.2±7.5
2.635
0.012

负荷状态下

收缩压

（mm Hg）
131.5±14.7
127.2±16.5
3.317
0.045

舒张压

（mm Hg）
80.1±8.1
71.2±7.5
3.782
0.001

心率

（次/min）
87.7±13.4
88.2±12.8
0.011
0.989

1 mm Hg=0.133 kPa
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与静息状态下心率、负荷状态下 GLS、ΔGLS均相关

（r=-0.378、0.320、0.615，均 P<0.05），与静息状态下

GLS不相关。见表3。
经多元线性回归分析调整年龄、负荷状态下收缩

压和舒张压、静息状态下心率、负荷状态下GLS影响

因素后发现，CFVR与 ΔGLS呈独立相关（β=0.906，
P<0.05）。见表3。

表3 CFVR与临床资料及超声参数的相关性分析和

多元线性回归分析结果

参数

负荷状态下收缩压

负荷状态下舒张压

负荷状态下GLS
ΔGLS
年龄

静息状态下心率

相关性分析

r值
-0.105
-0.263
0.320
0.615
-0.014
-0.378

P值
0.472
0.067
0.025
0.001
0.925
0.007

多元线性回归分析

β值

-0.003
-0.006
0.067
0.906
-0.023
-0.015

P值
0.786
0.750
0.365
0.027
0.140
0.421

讨 论

INOCA患者最常见的症状为心绞痛，但冠状动脉

造影并未发现冠状动脉阻塞［5］。与无症状人群相比，

INOCA发生重大心血管事件的风险增加。当患者存在

CMD，药物负荷状态下心肌血流量增加不足，心肌氧需

求和血液供应之间不匹配，从而导致心肌灌注不足，进

一步引起心肌收缩功能的变化。GLS减低提示心血管

疾病患者未来心血管事件风险增高。在药物负荷状态

下测量ΔGLS是一种新颖的评价方法，已被引入到负荷

超声心动图的临床应用指南中，ΔGLS的降低提示患者

预后不良［6］。本研究通过分析静息及负荷状态下心脏

收缩功能的改变，旨在探讨 INOCA女性患者CMD与超

声心动图评估的左室收缩功能的相关性。

本研究中病例组年龄、负荷状态下收缩压和舒张

压、静息状态下心率均较对照组高，差异均有统计学意

义（均P<0.05），分析原因可能与患者年龄及腺苷为扩血

管药物有关。高血压、高血脂、高血糖等心血管危险因

素会导致冠状动脉血管内皮功能障碍，可进一步发展成

CMD，故CMD患者有较高的心血管危险因素风险。

斑点追踪技术测得的 GLS对心内膜下心肌缺血

较敏感，其反映了左室心肌在纵向整体收缩功能的改

变，可以早期评估亚临床左室收缩功能障碍［7］，即早期

心肌受损可直接表现为左室纵向心肌收缩功能减低。

本研究结果显示，两组静息状态下GLS比较差异无统

计学意义，但病例组较对照组ΔGLS显著降低（P<0.001）。

提示ΔGLS能更早期识别CMD患者左室收缩功能的细

微异常。分析其机制，本研究纳入患者多为疾病早期

阶段，因心肌灌注不足所导致的细微改变并不能使左

室收缩功能在静息状态下出现明显受损，但是药物负

荷可以让这种细微变化得以表现［8］。与 Cadeddu等［9］

研究结果相一致，该研究发现与健康对照组比较，运

动负荷超声心动图评估的ΔGLS在有心绞痛、无梗阻

性冠状动脉粥样硬化性心脏病和负荷试验阳性的女

性中均显著降低（均P<0.05）。与本研究不同的是，其

通过运动负荷前后测得ΔGLS，本研究通过腺苷负荷

前后测得ΔGLS。腺苷负荷在心肌内纵层、中环层、外

斜层的 ΔGLS具有高准确率（54%~65%）和高特异性

（80%~91%），可以进一步提高独立诊断价值［10］。
本研究相关性分析结果显示，CMD患者CFVR与

静息状态下心率、负荷状态下 GLS、ΔGLS均相关（r=
-0.378、0.320、0.615，均 P<0.05），表明随着 CMD严重

程度的加深，充血状态下左室收缩功能及左室收缩储

备更低。经多元线性回归分析调整年龄、负荷状态时

收缩压和舒张压、静息状态下心率、负荷状态下 GLS
影响因素后，CFVR与 ΔGLS仍独立相关（β=0.906，
P<0.05），表明当 CMD女性患者早期心肌受损处于代

偿时，斑点追踪技术联合腺苷负荷状态下TTDE有助于

监测微循环储备功能改变，能够对此类患者进行早期

评估并及时干预，对患者临床预后的改善至关重要。

综上所述，TTDE技术可以早期评价 INOCA女性患

者CMD，且CFVR与ΔGLS相关，CFVR越低，左室收缩储

备功能越低，有助于临床及时干预并尽早制定治疗方案。
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化，延时扫描均未见摄取造影剂，考虑

肝转移瘤可能（图 2B）。术前诊断：肝

转移瘤可能。术后病理诊断：右肝结

节为肝肾上腺残余瘤，左肝结节为海

绵状血管瘤（图3）。

讨论：肾上腺残余瘤是由肾上腺

皮质细胞组成的肿瘤，最常见于肾脏、

腹膜后、精索、睾丸旁、阔韧带周围，起

源于肝脏极为罕见［1］。术前影像学检

查难以精确诊断肝肾上腺残余瘤，文

献［2］报道其影像学特征性表现为一个

富含脂肪组织及血管的肿块。这与本

例中超声造影动脉相高增强，CT及

MRI上环状强化表现相吻合。理论上

本病确诊以类固醇激素的产生或排泄

为依据（如血清或尿类固醇激素水平

升高），但大多肿瘤在临床上并无此表

现，故术后病理检查是确诊的重要依

据。肝肾上腺残余瘤病理表现为一种

边界清晰的黄色结节状病变，常发生

在肝右叶的包膜下。由于肾上腺残余

瘤与肝细胞腺瘤或肝细胞癌在形态学

上的相似性，镜下较难鉴别，必要时可加做免疫组化检查［3］。
临床工作中若影像学提示富含脂肪和高度血管化肿块时，应警

惕肾上腺残余瘤的可能性。
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A：肝右后叶上段结节病理图，镜下可见胞质透亮的瘤细胞被纤维条索分隔成巢（HE染色，×200）；

B：肝左外叶下段结节病理图，镜下可见大小不等的扭曲血管（HE染色，×100）
图3 肝右后叶上段和左外叶下段结节病理图

图2 肝右后叶上段和肝左外叶下段结节增强CT（A）及MRI（B）图（箭头示病变）
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