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　　［摘要］　目的：研究心肌桥（ＭＢ）的 形 态 学 严 重 程 度 与 乙 酰 胆 碱（ＡＣｈ）激 发 试 验 引 起 的 血 管 痉 挛 之 间 的 关

系。方法：共纳入３９２例无冠状动脉（冠脉）支架的左前降支（ＬＡＤ）患者行冠脉内ＡＣｈ激发试验。血管造影冠脉

血管痉挛定义为由ＡＣｈ激发诱导的全部或次全闭塞。ＭＢ在冠脉血管造影中产生“挤 奶 效 应”。定 量 分 析ＬＡＤ
中 ＭＢ的总桥接长度和最大收缩压缩比。结果：ＬＡＤ中的心肌桥患者有１４０例（３６％），大多数 在 中 段。ＬＡＤ合

并 ＭＢ患者与无 ＭＢ的患者相比，并发血管痉挛及ＡＣｈ激发试验阳性者明显增多。桥接长度与 ＭＢ的收缩压缩

百分比 正 相 关（ｒ＝０．３７，Ｐ＜０．００１）。在 受 试 者 工 作 特 征 曲 线 分 析 中，桥 接 长 度 和 收 缩 压 百 分 比 均 能 显 著 预 测

ＬＡＤ痉挛的发生（ＡＵＣ：０．７４，Ｐ＜０．００１；ＡＵＣ：０．６８，Ｐ＜０．００１）。多元回归分析证明这些因素是激发ＬＡＤ痉挛

的独立预测因子。结论：心肌桥，特别是形态学上严重的心肌桥，可能诱发更大的冠脉痉挛。
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　　心肌桥（ＭＢ）部 分 覆 盖 于 冠 状 动 脉（冠 脉），主

要发生在左前降支（ＬＡＤ）［１］，是一种先天性解剖变

异，但有文献 证 实 其 与 心 脏 并 发 症 存 在 关 联，例 如

冠脉粥样硬化、心 肌 缺 血、急 性 冠 脉 综 合 征 和 心 源

性猝死［２］。血管 痉 挛 性 心 绞 痛 是 导 致 不 良 事 件 的

重要心血管疾病，冠脉内乙酰胆碱（ＡＣｈ）激发试验

可用于诊断血管痉挛性心绞痛［３］，而 ＭＢ可以通过

１海南省人民医院老年病科（海口，５７０３１１）
２武汉大学人民医院心血管内科
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通信作者：刘凯，Ｅ－ｍａｉｌ：ｈｍｌｉｕｋａｉ＠１６３．ｃｏｍ

内皮功能障碍增加冠状血管痉挛的风险［４］，而且心

肌桥患者更容易出血严重和弥漫性长冠脉痉挛［５］。

ＭＢ具有一些 解 剖 学 和 形 态 学 变 化，包 括 位 置、长

度、深度和压缩 程 度，并 且 ＭＢ和 血 管 痉 挛 的 这 些

变化之间的关联尚未完全阐明。因此，本研究旨在

探讨 ＭＢ形态学严重程度与乙酰胆碱（Ａｃｈ）诱发的

冠脉痉挛的关系。

１　对象与方法

１．１　对象

２０１３－０４－２０１７－０４共 有４４６例 患 者 在 海 南 省

·９５３·
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人民 医 院 接 受 冠 脉 内 ＡＣｈ激 发 试 验。排 除３例

ＡＣｈ仅对右冠脉（ＲＣＡ）激 发 的 患 者 和５１例ＬＡＤ
中植入支架的患者。因此，本研究最终纳入３９２例

患者。所有患者都获得了书面知情同意书，海南省

人民医院伦理委员会批准了这项研究。
１．２　冠脉内乙酰胆碱激发试验

检查前至少４８ｈ停 止 所 有 血 管 扩 张 剂，如 钙

通道阻滞剂和长效硝酸酯类药物，但舌下硝酸甘油

除外。在右心室中插入临时起搏电极后，进行左冠

脉（ＬＣＡ）和 右 冠 脉（ＲＣＡ）的 对 照 血 管 造 影。将

ＡＣｈ以２０～５０μｇ的递增剂量注射到ＲＣＡ中，并

且在２０ｓ的时间内将２０、５０和１００μｇ注射到ＬＣＡ
中。根据患者情 况，Ａｃｈ注 入 剂 量 可 适 当 调 整，例

如１０μｇ（２例）和８０μｇ（５例）注 入 ＲＣＡ，１５０μｇ
（１例）和２００μｇ（３例）注 入ＬＣＡ。在 每 次 注 射 开

始后１ｍｉｎ进行冠脉血管造影。每隔５ｍｉｎ给１次

ＡＣｈ剂量，在ＡＣｈ激发试验后，将１～２ｍｇ单硝酸

异山梨酯注射液注入ＲＣＡ和ＬＣＡ，然后再次进行

冠脉血管造影。
血管造影冠脉血管痉挛定义：ＡＣｈ激发试验诱

导的血管全部或次全闭塞。由２名经验丰富，且对

所有患者情 况 不 知 情 的 心 血 管 介 入 医 师 评 估。冠

脉内ＡＣｈ激发试验阳性诊断为冠脉血管痉挛伴胸

痛和（或）在１２导联心电图中至少有２条连续导联

短暂ＳＴ段抬高≥０．１ｍＶ、ＳＴ段压低≥０．１ｍＶ、
或出现新的负向Ｕ波等缺血性心电图改变。多支

血管痉挛被定义为ＡＣｈ诱导的≥２个主要心外膜

动脉 的 冠 脉 血 管 痉 挛。根 据 美 国 心 脏 协 会 的 分

类［６］，近端区域的血管痉挛被定义为发生在６段的

血管收缩，而颈部区域的血管痉挛被定义为在７段

没有近端血管痉挛，而远端区域的血管痉挛仅发生

在８、９、１０段或者在前降支（ＬＡＤ）中。血管痉挛的

类型在ＬＡＤ中 分 为 局 灶 性 和 弥 漫 性 痉 挛。ＬＡＤ
中痉挛病灶分为局灶性痉挛（１个孤立的痉挛狭窄

灶）和弥漫性痉挛（２个以上痉挛狭窄灶）。
１．３　ＭＢ的诊断

ＭＢ由２名独立心血管介入医师评定：冠脉收

缩期狭窄比相邻正常血管收缩期狭窄更明显，舒张

期部分或 完 全 减 压（即 挤 奶 效 应）。分 析 冠 脉 内 注

射硝酸异山梨酯后所获得的血管造影图，其中冠脉

内硝酸盐可加重 ＭＢ对ＬＡＤ的收缩性压迫。通过

ＱＡｎｇｉｏ　ＸＡ（版本７．１）进行ＬＡＤ中的冠脉血管造

影定量分析以评估 ＭＢ的严重性。每个ＬＡＤ检查

总桥长度、最 小 管 腔 面 积、参 考 血 管 直 径 和 收 缩 末

期桥节段的最大收缩压。
ＬＡＤ中 ＭＢ的位置分为近端、中间和远端，与

冠状血管痉 挛 的 位 置 一 样。血 管 痉 挛 与 ＭＢ的 位

置关系定义如下：近段：与 ＭＢ近端距离≥５ｍｍ的

节段中；中段，在 ＭＢ内 及 近 端 和 远 端 的５ｍｍ内

的血管段；远 段：与 ＭＢ远 端 距 离≥５ｍｍ 的 节 段

中。心脏事件 被 定 义 为 心 脏 病 死 亡、心 肌 梗 死、心

室颤动（ＶＦ）或持续性室性心动过速（ＳＶＴ）以及由

胸痛引起的再入院的复合事件，均从病历记录中获

取数据。
１．４　统计学处理

使用ＳＡＳ统计软件９．４进行统计分析。数据

表示为珚ｘ±ｓ或百分比（％）。使用Ｓｔｕｄｅｎｔ＇ｓ　ｔ检验

比较连续变量，Ｆｉｓｈｅｒ精确检验比较分类变量。根

据引发的血管 造 影ＬＡＤ痉 挛，进 行 受 试 者 工 作 特

征曲 线（ＲＯＣ）分 析 和Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回 归 分 析。进 行 单

因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析以识别ＬＡＤ痉挛的单变量

预测因子，相关变量包括在多元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

模型中的逐步逆向选择方法中，以９５％置信区间的

优势比表示。Ｐ＜０．０５认为是差异有统计学意义。
２　结果

１４０例患者（３６％）在ＬＡＤ中出现 ＭＢ，并且在

ＲＣＡ和ＬＣＸ中各有１例患者（０．３％）。表１列出

了根据ＬＡＤ中是否存在ＭＢ，将研究对象分为２组

的基线特征。在ＬＡＤ中有 ＭＢ的患者更多地引起

血管痉挛，其 最 常 发 生 在 中 段。与ＬＡＤ中 无 ＭＢ
患者相比，ＡＣｈ激发试验阳性率显著增高。

　　在本研 究 中，平 均 随 访 期 为（１４．９±１６．６）个

月，３９２例患者中有１６例（４％）有心脏事件，心源性

死亡（１例），心肌梗死（２例），ＶＦ或ＳＶＴ（５例），胸
痛再入院（８例）。ＬＡＤ中 有 ＭＢ组 与 无 ＭＢ组 的

心脏事件发 生 率 无 显 著 差 异（２．９％∶４．８％，Ｐ＝
０．４３），ＬＡＤ痉挛组与无痉挛组的心脏事件发生率

也无显著差异（５．４％∶２．９％，Ｐ＝０．２１）。无 ＭＢ
患者心脏事件各组分的差异无统计学意义（心脏死

亡：０％∶０．３％，Ｐ＝１．００；心 肌 梗 死：０．７％∶
０．４％，Ｐ＝１．００；ＶＦ或 ＳＶＴ：０％∶２．０％，Ｐ＝
０．１７；胸痛再入院：２．１％∶２．０％，Ｐ＝１．００）。

有或没有ＬＡＤ痉挛的患者因胸痛引起的再入

院率没有显著差异（３．３％∶１．０％，Ｐ＝０．１５）。在

ＬＡＤ中具有 ＭＢ的患者中，ＭＢ的特征显示在表２
中。引起ＬＡＤ痉挛的患者总桥接长度和 ＭＢ的最

大收缩压缩百分比更高。ＬＡＤ中的 ＭＢ主要在中

段（图１）。在８５例ＬＡＤ痉挛患者中，８１例（９５％）
发生于 ＭＢ近端段或ＬＡＤ的 ＭＢ段（表２）。总桥

接长度与 ＭＢ的最大收缩压缩百分比之间存在 正

相关关系（ｒ＝０．３７，Ｐ＜０．００１）。在ＲＯＣ曲线分析

中，ＭＢ的总桥接长度和最大收缩压缩百分比显著

预测了 激 发 的 血 管 造 影 ＬＡＤ 痉 挛（曲 线 下 面 积

０．７４，最佳 截 点 值１５．０７，Ｐ＜０．００１；曲 线 下 面 积

０．６８，最佳截点值３３．６８，Ｐ＜０．００１）。多因素Ｌｏ－
ｇｉｓｔｉｃ回归分析显示 ＭＢ的桥接长度和收缩期压缩

百分比作为ＬＡＤ心肌桥患者中 诱 发ＬＡＤ血 管 痉

挛的独立预测因子（表３）。
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表１　ＬＡＤ中有、无 ＭＢ患者的基本临床特点

Ｔａｂｌｅ　１　Ｇｅｎｅｒａｌ　ｄａｔａ　ｉｎ　ＭＢ　ｐａｔｉｅｎｔｓ 例（％），珚ｘ±ｓ

变量 全体（３９２例） 有 ＭＢ（１４０例） 无 ＭＢ（２５２例） Ｐ值

年龄／岁 ６３．６±１２．１　 ６３．７±１１．６　 ６３．６±１２．４　 ０．９７
男性 １８９（４８） ７０（５０） １１９（４７） ０．６０
体质指数／（ｋｇ·ｍ－２） ２３．８±４．４　 ２３．６±４．０　 ２３．８±４．７　 ０．６９
高血压 ２４８（６３） ７６（５４） １７２（６８） ０．００６
糖尿病 ６８（１７） ３０（２１） ３８（１５） ０．１１
血脂异常 ２５６（６５） ９０（６４） １６６（６６） ０．７５
吸烟 ７８（２０） ２７（１９） ５１（２０） ０．８２
既往心肌梗死 ２７（７） １５（１１） １２（５） ０．０３
ＤＥＳ支架植入 ２４（６） １２（９） １２（５） ０．１９
左室射血分数 ６０．４±８．９　 ６０．３±８．８　 ６０．５±９．０　 ０．８１
药物治疗

　钙通道拮抗剂 １８４（４７） ６４（４６） １２０（４８） ０．７２

　长效硝酸盐 ６６（１７） ２２（１６） ４４（１７） ０．６６

　抗血小板 ９８（２５） ３６（２６） ６２（２５） ０．８１

　他汀类 １１７（３０） ４４（３１） ７３（２９） ０．６１

　ＡＣＥＩ／ＡＲＢ　 １２７（３２） ３７（２６） ９０（３６） ０．０６

　β－受体阻滞剂 ４１（１０） １１（８） ３０（１２） ０．２１
痉挛血管的数量 ０．９２±０．９７　 １．１２±０．９９　 ０．８１±０．９５　 ０．００２
激发冠脉

　ＲＣＡ　 １０７（２９） ４８（３７） ５９（２５） ０．０２

　ＬＡＤ　 １８４（４７） ８５（６１） ９９（３９） ＜０．００１

　左回旋支 ６９（１８） ２４（１７） ４５（１８） ０．８３
ＬＡＤ中血管痉挛的位置

　无 ２０８（５３） ５５（３９） １５３（６１） ＜０．００１

　近端 ６２（１６） ３２（２３） ３０（１２） ０．００４

　中段 ８４（２１） ４６（３３） ３８（１５） ＜０．００１

　远端 ３８（１０） ７（５） ３１（１２） ０．０２
ＬＡＤ痉挛类型 ０．２６

　局灶性痉挛 ５４（２９） ２１（２５） ３３（３３）

　弥漫性痉挛 １３０（７１） ６４（７５） ６６（６７）

　多血管痉挛 １０４（２７） ４７（３４） ５７（２３） ０．０２
缺血标志

　心电图改变 １４７（３８） ６５（４６） ８２（３３） ０．００６　９

　胸痛 ２１７（５５） ９０（６４） １２７（５０） ０．００８
Ａｃｈ激发试验阳性 １９２（４９） ８３（５９） １０９（４３） ０．００２

　　ＤＥＳ：药物洗脱支架；ＡＣＥＩ／ＡＲＢ：血管紧张素转换酶抑制剂／血管紧张素受体阻滞剂。

３　讨论

超过１／３的冠脉内ＡＣｈ激发试验怀疑有血管

痉挛性 心 绞 痛 的 患 者 有 ＭＢ，位 置 主 要 在ＬＡＤ中

段。在冠脉痉挛与 ＭＢ的关系方面，本研究的新发

现如下：①ＬＡＤ中 ＭＢ患 者 易 引 起 ＭＢ近 端 段 或

ＭＢ段冠脉痉挛；②ＭＢ的总桥接长度和最大收缩

期压缩百分比评估的 ＭＢ的形态严重程度与 ＡＣｈ
诱发的ＬＡＤ痉挛显著相关。据万方数据，这是国

内第１份评估 ＭＢ形态学严重程度与冠脉痉挛关

系的报告。
３．１　ＡＣｈ激发患者 ＭＢ的发生率

据报道，通 过 尸 检 和 计 算 机 断 层 扫 描（ＣＴ），

ＭＢ的发生率约为５０％［７］。然而，ＭＢ在 冠 脉 血 管

造影中较 少 见（０．５％～１５％）［８］。在 这 项 研 究 中，
通过冠脉造影评估，３９２例患者中有１４０例（３６％）
在ＬＡＤ中有 ＭＢ。Ｃｅｒｒａｔｏ等［９］报 道，在 接 受 冠 脉

内ＡＣｈ激发试验以诊断血管痉挛性心 绞 痛 的１１４
例患者中，４１例（３６％）发现ＬＡＤ中 存 在 ＭＢ。在

另一项研究中，对不典型胸痛的受试者进行冠脉内

ＡＣｈ激发试 验，２１６例 患 者 中 有６８例（３１．４％）存

在 ＭＢ［１０］。这些发现与本结果相似。因此，没有明

显冠脉狭窄的这些人群中 ＭＢ的发生率应该高 于

接受冠脉造影的一般受试者。
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表２　冠脉ＬＡＤ中有无血管痉挛的特点

Ｔａｂｌｅ　２　Ｖａｓｏｓｐａｓｍ　ｉｎ　ＬＡＤ 例（％），珚ｘ±ｓ

变量 全体（１４０例） ＬＡＤ痉挛（＋）（８５例） ＬＡＤ痉挛（－）（５５例） Ｐ值

心肌桥部位

　近端 １（１） ０（０） １（２） ０．３５

　中段 １３４（９６） ８１（９５） ５３（９６）

　远端 ５（４） ４（５） １（２）

ＬＡＤ痉挛与 ＭＢ的位置

　近端 ４９（３５）

　中段 ３２（２３）

　远端 ４（３）

　无痉挛 ５５（３９）

ＭＢ总长度／ｍｍ　 １５．０±６．９　 １７．２±６．９　 １１．６±５．４ ＜０．００１
最小管腔面积／ｍｍ２　 １．５０±０．４６　 １．４４±０．４７　 １．６１±０．４３　 ０．０３
参考血管直径／ｍｍ　 ２．１８±０．４３　 ２．２０±０．４１　 ２．１３±０．４６　 ０．３６
最大收缩压缩百分比／％ ３１．８±１５．１　 ３５．４±１５．６　 ２６．２±１２．６ ＜０．００１

表３　ＭＢ患者ＬＡＤ痉挛的预测因子

Ｔａｂｌｅ　３　Ｐｒｅｄｉｃｔｏｒ　ｏｆ　ｖａｓｏｓｐａｓｍ

变量
单因素

ＯＲ（９５％ＣＩ）
Ｐ值

多因素

ＯＲ（９５％ＣＩ）
Ｐ值

年龄 １．００（０．９７～１．０３） ０．８１
男性 １．２０（０．６１～２．３６） ０．６０
体质指数 １．０３（０．９５～１．１３） ０．４６
高血压 １．１１（０．５６～２．１９） ０．７７
糖尿病 ０．６９（０．４２～２．２０） ０．９３
血脂异常 １．１９（０．５９～２．４１） ０．６２
目前吸烟 １．６９（０．６８～４．１９） ０．２６
既往心肌梗死 １．８９（０．５７～６．２８） ０．３０
桥接长度 １．１６（１．０９～１．２４） ＜０．００１　 １．１３（１．０６～１．２２） ＜０．００１
ＭＢ的收缩压缩百分比 １．０５（１．０２～１．０８） ＜０．００１　 １．０３（１．００～１．０６） ０．０４７

病例１（Ａ，Ｂ和Ｃ）和病例２（Ｄ，Ｅ和Ｆ）。通 过 ＭＢ（箭 头）确 定ＬＡＤ压 迫，长 度 为２８．２７和１５．１５ｍｍ，压 缩 比 为６２．６２％和

４５．９６％（Ｂ和Ｅ）。血管造影ＬＡＤ痉挛的片段由１００μｇ乙酰胆碱（Ｃ和Ｆ）引发。血管痉挛与 ＭＢ的位置关系在病例１（Ｃ）中

是“ＭＢ段”，在病例２（Ｆ）中是“ＭＢ近端段”。

图１　冠脉造影图像

Ｆｉｇｕｒｅ　１　Ｃｏｒｏｎａｒｙ　ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ　ｉｍａｇｅｓ

３．２　冠脉ＬＡＤ血管痉挛与 ＭＢ的位置关系

大多数 ＭＢ（７０％～１００％）出现在ＬＡＤ中［１１］。
在调查 ＭＢ与 血 管 痉 挛 之 间 关 系 的 报 告 中，ＬＡＤ
中８６％～１００％的 ＭＢ位 于 中 段［１２］。这 些 发 现 也

与本研究结果一致（即９９％的 ＭＢ位于ＬＡＤ，９６％
的 ＭＢ位于中间段）。然而，本研究中激发ＬＡＤ痉

挛的位置与先前报道中的部分不同，这表明在 ＭＢ

患者的ＬＡＤ中段更常引起ＬＡＤ痉挛，但在近端和

远端 节 段 中 没 有。在 本 研 究 中，９５％的 患 者 中，
ＬＡＤ痉挛发生在 ＭＢ近段或 ＭＢ段。有病理生理

学研究表明，反映内皮功能的内皮一氧化氮合酶的

表达在桥接 区 段 中 比 在 近 端 区 段 和 远 侧 区 段 中 显

著降低［１３］。另一 方 面，由 于 低 壁 剪 切 应 力（ＷＳＳ）
在靠近 ＭＢ的ＬＡＤ中 冠 脉 粥 样 硬 化 中 明 显 增 加。
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通过计算流体动力学模型揭示，ＭＢ的冠脉压缩导

致相对低的 ＷＳＳ近端和远端 ＭＢ以及桥接段内的

高 ＷＳＳ［１４］。低 ＷＳＳ可能加剧内皮损伤，导致近端

的血管痉挛［１５］。

３．３　ＭＢ的严重程度和血管痉挛的关系

虽然ＬＡＤ中的 ＭＢ患者易于引起 冠 脉 痉 挛，
但已知ＬＡＤ中的 ＭＢ在解剖学上因位置、长度、深
度和压迫程度而不同，这可能代表 ＭＢ的形态学严

重性［１６］。有学者根据尸检和ＣＴ评估，ＭＢ的长度

和厚度分别在１５～２５ｍｍ和５～３６ｍｍ［１７］。还有

报道称，通过ＣＴ评 估 的 ＭＢ的 总 长 度 与ＬＡＤ在

冠脉血管造影上的动态压缩相关［１８］。在本研究中，
在冠脉造影中同样观察到总桥接长度与收缩压缩

百分比之间正相关。这些因素与ＬＡＤ痉挛的激发

显著相关。因此，心血管医生必须考虑在临床怀疑

心绞痛和冠脉造影检测到严重 ＭＢ的患者中进行

痉挛激发试验。此外，在有症状的 ＭＢ患者中，β受

体阻滞剂治疗是首选治疗方法，而β受体阻滞剂单

药治疗会引起血管痉挛［１９］。钙通道阻滞剂可减少

严重 ＭＢ患者 伴 随 的 血 管 痉 挛。虽 然 硝 酸 盐 一 般

也有助于缓解血管痉挛性心绞痛，但它们可能使造

影挤压效应的 增 强，导 致 症 状 恶 化，这 是 由 于 桥 血

管收缩压增加，心动过速，并且近端冠脉节段向ＭＢ
逆流加重［２０］。因此，对于严重ＭＢ和伴随血管痉挛

的患者，钙通道阻滞剂与不含硝酸盐的β阻滞剂联

合使用可能是有效的。
综上，接 受 冠 脉 内 ＡＣｈ激 发 试 验 的 患 者 中 超

过１／３在ＬＡＤ中有 ＭＢ。ＭＢ的存在，尤其是 ＭＢ
的形态学严重程度，可能与冠脉痉挛的发生有关。
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