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易损斑块组织特征的影像学研究进展
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[摘摇 要] 摇 动脉粥样硬化是心脑血管疾病的主要病因。 早期、有效地识别易损斑块是目前研究热点,对动脉粥样

硬化患者的治疗和判断预后具有非常重要的临床应用价值,而斑块组份及分布与斑块易损性及其破裂后导致的心

脑血管事件密切相关。 本文主要从易损斑块的组份特征入手,对其影像学检测手段的进展进行简单归纳。
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[ABSTRACT] 摇 Atherosclerosis is the main pathogenesis of the cardiovascular and cerebrovascular diseases. 摇 Now early
and effective identifying of the vulnerable plaques has been a hot point of the medical field, and it has very important clini鄄
cal value in treatment and prognosis of the atherosclerosis. 摇 The plaques爷 component and distribution is bound up with the
vulnerability of plaques and cardiovascular events caused by the plaque rupture. 摇 This article mainly summarizes the pro鄄
gress of imaging detection means in the vulnerable plaque忆s components of the characteristics.

摇 摇 近来,随着医学影像学的飞速发展,对易损斑

块组份的研究逐渐成为诸多专家学者关注的焦点。
据统计,70%左右的致死性心脑血管疾病由动脉粥

样硬化斑块破裂引发,而其中超过 2 / 3 发生在非显

著狭窄性病变血管[1],说明与管腔狭窄程度相比,
斑块的易损性与心脑血管事件的发生更密切;斑块

组份及其分布特征是决定斑块易损与否的关键。
对易损斑块的有效识别是早期预警并加强干预进

而预防心脑血管事件风险的重点。
易损斑块的基本特征:纤维帽 < 65 滋m 或不完

整、占整个斑块 1 / 4 左右较大的脂质核心、不均质钙

化、滋养血管增生和大量炎细胞浸润、内出血。 现

有的影像技术均可观察到以上几种斑块组份。 不

同影像技术检测易损斑块组份的精确度及侧重点

各具特色,对临床干预的指导意义各有所长,下面

对其进行综述。

1摇 斑块纤维帽

纤维帽是由斑块表面大量的血管平滑肌细胞

(smooth muscle cell,SMC)和细胞外基质(胶原纤维

和蛋白聚糖等)组成的。 如果其表面巨噬细胞释放

的蛋白水解酶—基质金属蛋白酶(matrix metallopro鄄
teinase,MMP)增多,会导致胶原酶活性增强,SMC
凋亡增多,纤维帽成份或比例减少,纤维帽变薄,斑
块易损,从而增加斑块破裂的风险。

OCT 技术是识别易损斑块纤维帽最精确的有

创成像技术。 它是一种将光学相干技术与激光扫

描共焦技术相结合起来的一种新的医学成像技术,
目前主要应用于冠状动脉的检查。 可在体内进行高
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分辨率(约为 10 滋m) [2] 血管内成像。 OCT 还可对

斑块纤维帽的厚度、溃疡、巨噬细胞的浸润、表面血

栓的形成来评价易损斑块,但对斑块的整体轮廓及

脂核大小的测定仍有局限性。 新一代 OCT 成像—
频域光学相干断层成像,采用激光作为光源,可以

克服既往 OCT 操作时必须阻断血流的限制从而实

现高速成像(100 幅 / s)。 未来的研究不仅局限于临

床诊断的准确性,而是使受检者损伤最小、获益更

高的检查方法。 无创磁共振对斑块组份的研究是

目前研究的热点,多种磁共振加权序列成像(TOF、
T1WI、T2WI、PDWI) [3] 可以显示斑块纤维帽和脂

核,若进行对比增强扫描,可提高纤维组织的信号,
降低脂核的信号[4],强化的纤维帽和未强化的脂核

形成了良好的对比,从而更容易勾勒出脂核的边界

而得到准确的测量结果。 3郾 0T 磁共振通过 Tissue
4D 软件处理后的伪彩技术,可更加直观的显示斑块

组份,更有利于各组份的分辨和量化。

2摇 脂质核心

脂质核心主要是由纤维帽下大量的细胞碎片

(泡沫细胞、SMC、炎细胞等坏死崩解产物)、胆固醇

结晶、泡沫细胞组成。 脂核越大,越靠近管腔,斑块

的破裂风险也越大。 Falk 等[5] 表示 MMP 可增加脂

核占整个斑块的比例,导致易损斑块形成。
血管内射频数据分析技术作为一种新兴的血

管内超声( intravascular ultrasound,IVUS)后处理技

术[6],能克服传统灰阶 IVUS 的固有局限性[7]。 其

三大数据模型[8] 中自回归模型(虚拟组织学 VH鄄
IVUS)是由 Stone 教授提出,在 2007 年美国经导管

心血管治疗学术年会(TCT)上 PROSPECT 试验公布

后才逐渐被认识及接受,VH鄄IVUS 的优点在于,它
应用彩色编码提供定量的可视读数,用 4 种不同的

颜色分别表示不同性质的斑块[9],观察较方便直

观。 另一数据模型是颜色编码的微波分析,可以进

行薄纤维性和脂质斑块的比较。 血管内射频数据

分析技术的主要局限性为有限的空间分辨率(不能

检测到 < 65 滋m 的薄纤维帽),所以它对易损斑块的

纤维帽不能精细显像。
近 10 年在 IVUS 基础上发展起来的 IVUS 弹性图

(IVUSE)是指在心动周期中根据冠状动脉内压力的改

变施加给斑块一个足以引起其构象改变的负荷,通过

分析局部斑块及组织的应变值来判断斑块的组份和检

测不稳定斑块。 该技术在离体、在体人类动脉粥样硬

化斑块研究中均显示:不同斑块组份的应变值存在显

著差异[10,11],低应变区域主要为纤维成分,高应变区的

巨噬细胞活性增强主要为脂质成分。 斑块的破裂往往

发生在斑块表面负荷大的区域,但仍有一定数量的易

损斑块征象发生在较低的斑块负荷区。 目前的研究缺

乏大型的血管内射频数据分析技术与病理对照、临床

诊断和临床事件关系的报道。
血管内磁共振是一种脉冲场梯度磁共振,通过计

算动脉粥样硬化斑块的水扩散率来提供评价和量化

主动脉和冠状动脉等动脉硬化斑块血管的脂质的方

法[12]。 它可清楚显示血管的内、中、外膜,测定纤维

帽和坏死核心,但因对设备及技术要求较高,且不能

检测弯曲血管,其可行性受到很大限制。 然而,在人

类髂动脉获得的初步数据显示:血管内磁共振成像

(magnetic resonance imaging,MRI)在确定脂质、纤维

和钙化的斑块组份方面可能优于 IVUS[13,14]。
近红外荧光成像(NIRS)基于不同的组织分子

对近红外光的吸收和散射不同,考虑到生物组织化

学特点,用于评价动脉粥样硬化斑块的脂质和蛋白

组份,并通过“辐照现象冶来显示 0郾 86[15] 曲线下富

含脂质的核心来评价动脉粥样硬化斑块的脂质。
但受血流和心动干扰,仅可在人类主动脉移植样本

中较清楚地辨别易损斑块的组织学特点,如:脂池、
薄纤维帽和炎细胞。

3摇 斑块钙化

斑块钙化是指斑块纤维帽和脂核内钙盐的沉

积。 多层螺旋 CT(MSCT)是检查血管壁有无钙化的

主要手段,可显示 MRI 未能检出的较小点状钙化及

纤维帽出现较大破溃时所形成的龛影。 虽然有部

分研究证实 MSCT 能可靠区分不同密度的斑块,但
MSCT 的主要用途还是在于测量管腔狭窄及准确检

出钙化斑块,对斑块其他组份、斑块溃疡的预测价

值不大,增强 CT 也未能解决这个问题。 CTA 图像

后处理技术可使血管在任意平面旋转,可以准确定

位血管最大狭窄部位,如颈动脉分叉处病变的显

示,有利于颈部斑块的检出。
一些研究表明,出现大量钙化与增加斑块破裂的

危险性呈正相关[16,17],而另一些研究则提示钙化有

助于斑块的稳定性[18,19]。 最近有研究者提出钙化在

斑块中的位置与斑块的稳定性关系更大。 钙化出现

在薄纤维帽内比钙化出现在脂核或远离纤维帽的位

置,其负荷则显著增加,斑块破裂风险也相应增加。
另有一项研究显示,尽管易损斑块与斑块负荷密切相

关,但仍有一定数量的易损斑块发生在较低的斑块负
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荷组[20]。 目前斑块钙化与稳定性的关系尚无定论。

4摇 斑块内微血管化及炎症

斑块内微血管形成是斑块内炎症反应和斑块

内出血的病理基础,是斑块营养的供给来源,也是

传导、 运输炎性细胞、 炎性因子的渠道。 Mofidi
等[21]发现微血管的数目还与斑块内出血相关。

动脉粥样硬化是血管壁的慢性炎症反应,可导

致斑块破裂、引发血栓等并发症。 超声波微泡造影

图像[22]技术利用暴露于超声范围的活动微泡(直径

3 ~ 4 滋m)有节奏的伸缩,产生能被传统的超声系统

检测并发出一种特殊的非线性信号与周围组织区

分开来。 血管内皮细胞表面的白细胞可吞噬优先

被吸附在富含巨噬细胞的粥样硬化斑块上带有负

电荷的微泡,从而能够鉴定炎症,对比增强超声检

测法可以对兴趣区内微血管系统的血流量进行评

估,这已被用于颈动脉斑块内新生血管的半定量评

估;也可应用特殊的配体如单克隆抗体与微泡表面

受体结合,进行分子成像。 迄今为止,分子超声影

像仍处于临床前期研究阶段,结合 IVUS 的微泡造

影成像应用于临床也在探索中。
颈动脉样本的间接体内试验表明,细胞密度和巨

噬细胞含量与热量呈正相关,而与斑块厚度、细胞簇和

管腔表面的距离成负相关[23,24]。 另一项研究表明,急
性心肌梗死和不稳定型心绞痛患者冠状动脉斑块的局

部温度明显升高[25],有斑块的的血管壁比健康的血管

壁温度高 1郾 5益。 基于斑块炎症、滋养血管增生可产生

热量且温度不同的假想,热量图示测量法用一个专用

的导管可以在斑块表面测得其产热值。 主要局限性为

血流的“冷却效应冶,这就可能需要血流的系统中断才

可获得一致的、可重复的结果。
PET 或 SPECT 技术的日益完善为斑块内微血管

形成及斑块炎症的检出提供了新的无创检查手段,特
别是特异性标记物的研究应用,如 MCP鄄 1、免疫球蛋

白 G、MMP、FDG、膜连蛋白等,明显提高了动脉易损

斑块的检出。 目前,许多新型标记物和斑块中新标记

位点相继研究成功,如 18F鄄FDG PET 可以被用来提

示斑块的炎性反应程度。 Tabas 等[26] 用氟鄄18(18F)
标记脱氧葡萄糖(FDG)PET 技术研究发现 FDG 在易

损斑块中有明显聚集且主要聚集在巨噬细胞内,提示

PET 可以预示斑块内炎症。 SPECT 通过放射性核素

对富含血小板的血栓成像,可显示易损斑块破裂血栓

形成,但 PET 更适合用于核医学影像检测,因为 PET
4 ~5 mm 的空间分辨率明显优于 SPECT 10 ~ 16 mm

的空间分辨率。 虽然放射性核素显像可进行动脉粥

样硬化斑块的无创检测,但放射性物质对人体的重复

辐射可能会限制其临床应用。
1995 年磁共振首次应用于动脉粥样硬化斑块

的诊断,对比增强 MRI 能识别新生微血管及炎症反

应并提高了对斑块纤维帽和脂核的鉴别能力。 MRI
分子探针主要包括钆螯合物和铁系氧化物。 钆类

造影剂将特定的肽段或抗体与钆螯合可形成具有

靶向作用,临床上主要应用的造影剂是 Gd鄄DTPA。
这一代 MRI 探针最大的缺点是缺乏特异性。 因此,
下一代 MRI 探针的结构将包括磁性纳米颗粒核和

覆盖于表面的涂层(如明胶、葡聚糖、聚乙二醇等),
以及具有更强靶向结合作用的抗体或肽段等,以增

强探针结合的特异性。 近年主要用于研究肿瘤内

部血管生成[27,28]情况的新技术:动态对比增强磁共

振成像(DCE鄄MRI), 具有无创、操作方便等优势,也
被用于斑块微血管形成和内部炎症的研究,它通过

容积转换常数 Ktrans来显示新生微血管、巨噬细胞浸

润的炎症反应,Ktrans值越大,则新生微血管数量越

多,炎症反应越剧烈。

5摇 斑块内出血

斑块内出血指红细胞通过未成熟的病理性微

血管壁的细胞间隙发生外渗的过程。 严重的内出

血可导致斑块内部隆起,斑块内血栓形成,甚至完

全闭塞管腔,导致急性血流中断;也可从斑块内出

血发展成斑块破裂,但目前机制尚未明确,确定的

是斑块内出血可加速脂核的形成,导致斑块不稳定。
磁共振对斑块内出血的影像学研究仍是目前的

热点[29],其主要包括:全冠状动脉磁共振成像、“黑
血冶成像技术[30]、分子成像。 但因冠状动脉运动伪影

等成像干扰,全冠状动脉磁共振成像尚不能应用于临

床。 “亮血冶技术对血管管腔显示较好,“黑血冶技术

能更清楚的显示血管壁(即斑块内成分),因此临床

应用较多的是基于“亮血冶与“黑血冶技术之上的 1郾 5T
或 3郾 0T 高分辨动脉磁共振成像(HRCMRI)。 内出血

表现为 T1WI 和 TOF 上高信号,陈旧性内出血在

T2WI 为低信号,新鲜的内出血则为等或高信号。

6摇 结摇 语

随着影像学检测技术的不断发展,对易损斑块

组份的检测趋于多种手段灵活结合,OCT 是检测斑

块纤维帽的最佳方式;VH鄄IVUS 的最大优势在于对
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脂质成分的检测;而在体无创磁共振检查更易于被

患者所接受,并可较好分辨出斑块的各种组份,量
化斑块内微血管形成及炎症反应程度,拥有更广泛

的应用前景;有助于临床筛选易损斑块,以便在疾

病的早期阶段进行有效地干预,对治疗效果进行动

态观察,从而有效预防易损斑块的破裂和血栓形成

以及由此导致的急性心脑血管事件。
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