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[摘　 要] 　 动脉粥样硬化易损斑块破裂、血栓形成是急性冠状动脉综合征的发病机制已成为共识ꎮ 由于缺乏理想

的易损斑块的动物模型ꎬ对斑块破裂前的血清学及影像学特征研究较少ꎬ尚缺乏能够早期识别易损斑块及预防斑

块破裂的最佳方法ꎮ 本实验室已成功构建家兔和 ＡｐｏＥ－ / －小鼠的易损斑块模型ꎮ 易损斑块的检测技术主要包括非

侵入性及侵入性的影像学检测及功能学检测技术ꎮ 对易损斑块的早期准确识别以便及时干预具有十分重要的临

床意义ꎮ
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　 　 进入 ２１ 世纪以来ꎬ我国心脑血管疾病的死亡率

已超过肿瘤ꎬ成为严重危害人民健康的第一位杀

手ꎮ 动脉粥样硬化(ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬＡｓ)是导致急性

心脑血管事件的病理学基础ꎬ 探讨防治动脉粥样硬

化的有效方法是大幅度降低心脑血管疾病发病率

和死亡率的根本途径ꎮ 研究发现ꎬ导致急性心血管

事件的主要原因是局部 Ａｓ 斑块破裂和血栓形成ꎬ后
者取决于 Ａｓ 斑块的易损性( ｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ)ꎬ稳定性

斑块可不产生任何症状或仅有劳力性心绞痛ꎬ 而易

损斑块( ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｐｌａｑｕｅ)可出现斑块破裂和血栓

形成ꎬ从而导致猝死、急性心肌梗死和不稳定型心

绞痛[１￣２]ꎮ 显然ꎬ对于预防急性心血管事件稳定斑

块比消退斑块更为重要ꎮ 因此ꎬ在易损斑块性破裂

前进行早期识别并进行及时有效的干预是预防急

性心血管事件的重要方法ꎬ已成为近年国际心脏病

学界的研究热点ꎮ
然而ꎬ目前在 Ａｓ 易损斑块的研究领域中仍存在

着许多重大问题:(１)尚未成功构建理想的与人类

易损斑块相似的动物模型ꎬ以往构建的多为 Ａｓ 稳定

斑块的动物模型ꎬ对研究易损斑块和斑块破裂的形

态学、生物化学指标和分子生物学机制十分困难ꎬ
因此成功建立易损斑块的动物模型ꎬ为易损斑块提

供适宜的研究对象ꎬ具有十分重要的意义ꎻ(２)急性

冠状动脉综合征(ＡＣＳ)中的斑块破裂和血栓形成主

要来自回顾性的观察ꎬ斑块稳定性与斑块破裂及血

栓形成的关系无前瞻性的研究证实ꎮ 鉴于临床上

对易损斑块认识的日益深入ꎬ如何在急性心血管事

件发生前早期和准确地识别出易损斑块极易损患

者并进行积极有效的干预已成为迫切的问题ꎮ

１　 易损斑块动物模型的建立

为了进一步明确易损斑块的分子机制ꎬ需要建

立与人类相似的理想的动物模型ꎮ 理想的易损斑

块动物模型应基本具备以下特征:①所选动物适于

Ａｓ 的研究ꎻ②Ａｓ 的发展进程在组织学上与人的病

变发展一致ꎻ③衡量斑块易损的标准与人类病变一

致ꎬ如帽 /核比值ꎬ细胞成分ꎬ胶原含量等ꎻ④斑块易

发生破裂ꎬ并且破裂处形成富含血小板和纤维蛋白

的血栓ꎻ⑤动物模型对治疗试验具有反应性ꎬ并且

同样的治疗也可用于人体试验ꎮ 构建具备上述特

征的动物模型成为 Ａｓ 一个新的研究领域ꎮ
多年来国外学者已开始探索易损斑块动物模

型的方法学ꎮ １９６１ 年 Ｃｏｎｓｔａｎｔｉｎｉｄｅｓ 等[３] 在高脂喂

养的家兔中ꎬ给予鲁塞尔蝰蛇毒(ＲＶＶ)和组胺后ꎬ
发现有斑块破裂及血栓形成的现象ꎬ但发生率很

低ꎮ １９９５ 年 Ａｂｅｌａ 等[４] 应用改进的 Ｃｏｎｓｔａｎｔｉｎｉｄｅｓ
动物模型研究斑块破裂ꎬ他们利用球囊损伤腹主动

脉内皮后给予高胆固醇饲料喂养的方法在新西兰

家兔中建立稳定粥样斑块模型ꎬ然后给于鲁塞尔蝰

蛇毒、组胺药物触发ꎬ成功地建立了药物诱发斑块

破裂和血栓形成的动物模型ꎮ １９９８ 年 Ｒｅｋｈｔｅｒ 等[５]

给予雄性新西兰白兔高胆固醇饲料喂养 １ 周后ꎬ应
用球囊机械损伤胸主动脉内膜ꎬ然后置入覆有静脉

基质的球囊ꎬ术后继续高脂喂养 １ 月后球囊周围斑

块形成ꎬ给球囊内注射蒸馏水ꎬ人为造成斑块破裂ꎬ
以充盈球囊的压力代表诱发斑块破裂的机械牵张

力ꎬ建立了压力诱发斑块破裂的动物模型ꎮ 以上试

验主要是人为手段诱使斑块破裂的急性模型ꎬ与
ＡＣＳ 发生前的急性应激事件较为相似ꎮ 然而ꎬ这些

方法触发斑块破裂的几率较低ꎬ对于研究细胞凋

亡、脂质的沉积及细胞外基质的丢失等具有一定的

局限性ꎮ 载脂蛋白 Ｅ 以及 ＬＤＬ 基因敲除小鼠的出

现为构建与人类相似的易损斑块动物模型带来了

希望ꎮ ２０００ 年 Ｊｏｈｎｓｏｎ 等[６]在载脂蛋白 Ｅ 基因缺陷

(ＡｐｏＥ－ / －)小鼠中通过长期高脂喂养建立了 Ａｓ 斑块

慢性破裂的动物模型ꎬ但这一方法存在喂养时间过

长(１ 年以上)、动物死亡率高、斑块破裂发生率低、
不利于观察干预效果等缺点ꎮ ２００２ 年ꎬｖｏｎ ｄｅｒ Ｔｈ
ｓｅｎ 等在 ＡｐｏＥ－ / － 小鼠的斑块部位注入携带野生型

ｐ５３ 基因的重组型腺病毒载体(Ａｄ５￣ＣＭＶ.ｐ５３)的悬

液ꎬ发现斑块中胶原含量明显减少ꎬ纤维帽的 ＶＳＭＣ

０５６ ＩＳＳＮ １００７￣３９４９ Ｃｈｉｎ Ｊ ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒꎬＶｏｌ ２４ꎬＮｏ ７ꎬ２０１６



显著减少ꎬ与人类的易损斑块极为相似ꎮ 虽然自发

性斑块破裂率较低ꎬ但注射苯肾上腺素后斑块破裂

率明显增加[７]ꎮ 此模型大大缩短了试验周期ꎬ并可

在预定的动脉节段中形成与人类相似的破裂斑块ꎬ
是值得借鉴的动物模型ꎮ 但这一方法的缺点是动

物死亡率高、模型复制较为困难ꎬ并且由于小鼠动

脉细小无法进行在体斑块物理学和生物化学指标

的测定ꎬ难以动态观察干预治疗的效果ꎮ
本实验室成功构建了斑块易损、出血和破裂的

兔、小鼠、仓鼠、大鼠动物模型ꎬ成为国际上易损斑

块动物模型最完善和最系统的实验室之一ꎬ为易损

斑块的机制和干预研究提供了适宜对象[８]ꎮ
１.１　 新西兰兔易损斑块模型

陈文强等在雄性新西兰兔中采用球囊损伤腹

主动脉内皮＋ 高脂喂养＋斑块内注入 ｐ５３ 基因＋药
物触发的方法ꎬ建立了斑块易损和破裂的兔模型ꎮ
该研究首次建立的血管内超声引导下由血管外膜

向斑块内注射基因的新方法ꎬ大大提高了基因转染

效率ꎬ避免了副作用ꎮ 结果显示ꎬ基因局部转染组

的斑块破裂率高达 ８０％ꎬ这是国际文献中斑块破裂

率最高的报道ꎬ这对于研究斑块破裂的预防和治疗

措施提供了理想的研究对象[９￣１０]ꎮ 晚近ꎬ张蕾等[１１]

采用血管球囊损伤＋高胆固醇喂养＋Ｐ５３ 基因斑块

外膜注射的方法ꎬ构建了斑块破裂的家兔模型ꎬ表
明 ｐ５３ 基因过表达导致斑块不稳定的主要机制是细

胞凋亡加重的炎症反应而非人们设想的细胞凋亡

本身ꎮ 同时ꎬ改进的模型创伤小ꎬ转染病毒量易于

控制ꎬ转染效率及靶向性较高ꎮ
１.２　 新西兰兔斑块内出血模型

在雄性新西兰兔中采用球囊损伤腹主动脉内

皮＋ 高脂喂养＋斑块内注入自体红细胞的方法ꎬ建立

了斑块内出血的兔模型ꎬ发现红细胞可剂量依赖性

地诱导斑块不稳定ꎬ证明斑块内出血导致斑块不稳

定的主要机制不仅仅是红细胞膜脂质在斑块内的

沉积ꎬ更重要的是红细胞破裂所导致的氧化应激和

炎症反应的增强[１２]ꎮ
１.３　 ＡｐｏＥ－ / －小鼠斑块易损和破裂模型

在雄性 Ａｐｏ Ｅ 小鼠采用高脂饮食＋颈动脉套管
＋精神应激的方法ꎬ成功地建立了斑块自发破裂的

小鼠模型ꎬ这种应激小鼠血液 ＮＥ、纤维蛋白原升高

和 ｈｓ￣ＣＲＰ 浓度显著升高ꎬ斑块内炎症细胞和炎性

细胞因子表达明显增多ꎮ 与人类在应激状态下斑

块自发破裂的情况十分相似[１３]ꎮ
上述有关易损斑块动物模型的研究ꎬ在国内外

学术界产生了重要影响ꎮ 美国生理学杂志发表述

评指出“这些模型提出了未来可能预测冠心病事件

高危患者的令人兴奋的新方法ꎮ 应用本文动物模

型ꎬ通过检测血液和动脉壁的变化ꎬ可能发现易损

斑块的生物标记物ꎬ为今后的临床研究奠定了基

础” [１４]ꎮ Ｈｏｐｋｉｎｓ 教授[１５] 在评价上述动物模型时

指出:“这些模型中血管湍流所导致的内皮细胞激

活可能加速动脉粥样硬化形成和血栓形成的易感

性”“近期发表的与人类疾病相关的动物模型的综

述提到这些模型的限制性ꎬ但也强调了这些模型对

于理解常见信号通路的普遍意义”ꎮ

２　 易损斑块的检测技术

斑块破裂和血栓形成主要来自回顾性的观察ꎬ
如何在急性心血管事件发生前早期和准确地识别

出易损斑块及易损患者并进行积极有效的干预已

成为迫切的问题ꎮ 由于 Ａｓ 斑块从稳定变为易损的

过程涉及到炎症免疫、增殖凋亡、损伤应激、生物力

学等多个环节ꎬ单纯显示动脉管腔或斑块形态的诊

断技术已不能满足临床的需要ꎮ 为了准确判断斑

块的易损性ꎬ早期识别出易损患者ꎬ需要建立包括

基因学、分子标记以及影像学的早期综合预警指标ꎮ
２.１　 Ａｓ 易损斑块的早期基因预警

将人类基因组研究成果及相关技术应用于 Ａｓ
研究ꎬ从分子水平寻找 Ａｓ 的易感基因ꎬ成为目前早

期预警 Ａｓ 易损斑块最重要的问题ꎮ
国内外学者进行 Ａｓ 斑块易损的治病基因的相

关研究ꎮ ２００３ 年 Ｗａｎｇ 等[１６] 采用全基因组扫查方

法ꎬ在一个有 １３ 名心肌梗死的家系发现 ＭＥＦ２Ａ 基

因是心肌梗死潜在的致病基因ꎮ 目前用家系连锁

分析方法已经定位了近 ３０ 个基因位点ꎮ Ｏｚａｋｉ
等[１７]应用高通量的多重 ＰＣＲ￣ＩＮＶＡＤＥＲ 检测方法ꎬ
采用 １３７３８ 个基因的 ９２７８８ 个 ＳＮＰｓ 标记ꎬ发现淋巴

毒素￣α 的基因变异是心肌梗死的易感基因ꎮ ２００５
年ꎬ美国 ＣＥＬＥＲＡ 研究小组采用分层分析方法从

６８９１ 个基因的 １１ ０５３ 个 ＳＮＰｓ 中筛选出 ４ 个心肌梗

死易感基因ꎮ ２００９ 年加拿大 Ｓｏｎｉａ Ｓ. Ａｎａｎｄ 领衔的

研究小组ꎬ应用基因连锁分析在 ３２８ 名南亚人、３０２
名中国人和 ２６８ 名高加索人群中分析了 ５０００ 多

ＳＮＰꎬ发现组蛋白去乙酰化酶 ４ ( ＨＤＡＣ４) ＳＮＰ
ｒｓ３７９１３９８ 以 及 钠 利 尿 肽 Ａ ( ＮＰＲ１ ) ＳＮＰ
ｒｓ１００８２２３５ 与亚临床动脉粥样硬化密切相关ꎮ 德国

学者 Ｐａｔｒｉｃｋ Ｌｉｎｓｅｌ￣Ｎｉｔｓｃｈｋｅ[１８] 新近发表文章表明ꎬ
在发生了 ４ ２８７ 次临床事件和 ７ ５７２ 次对比事件的

６６０５ 名人群中ꎬ应用基因功能连锁分析发现 １ｐ１３.３
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ＳＮＰ ｒｓ５９９８３９ 与低 ＬＤＬ￣Ｃ 和低冠心病密切相关ꎮ
２００９ 年ꎬ西班牙学者 Ｊｏａｎ Ｍｏｎｔａｎｅｒ[１９] 在 Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅ￣
ｒｏｓｉｓ 撰文ꎬ通过在 ５３１ 名白人缺血性脑卒中和 ２６８
名正常对照人群中分析发现 ＫＣＮＫ１７ ｒｓ１０９４７８０３
ＳＮＰ (Ｐ ＝ ０. ０１２) 和 ＩＭＰＡ２ ＳＮＰ ｒｓ７５０６０４５ ( Ｐ ＝
０.０４０)和缺血性脑卒中密切相关ꎬ而前者是缺血性

脑卒中的独立危险因素ꎮ ２００９ 年 Ｅｌｌｉｏｔｔ 在 ＪＡＭＡ 发

表的文章很快引起了大家的关注ꎬ研究发现 ＬＥＰＲ
ＳＮＰ ｒｓ６７００８９６ꎬ ＩＬ６Ｒ ＳＮＰ ｒｓ４５３７５４５ꎬ 和 ＡＰＯＥ￣ＣＩ￣
ＣＩＩ ＳＮＰ ｒｓ４４２０６３８ 都是动脉粥样硬化的高危因素ꎬ
这项研究样本量大(ｎ ＝ １７ ９６７)而且又有另外的大

样本(ｎ＝ １３ ６１５)验证[２０]ꎮ ２００９ 年以来已经有报道

ＡＤＡＭ８、ＭＣＰ￣１、ＩＬ１８Ｒ１、ＣＤ１４、ＩＬ１８ＲＡＰ 以及 ＣＲＰ
等多个基因不同的 ＳＮＰ 位点是动脉粥样硬化的易

感基因ꎮ
在国内我们较早的开展了动脉粥样硬化易感

基因的研究ꎮ ２００５ 年ꎬ我们通过分析 ９３ 名小样本

人群发现ꎬＭＭＰ￣１ 在￣１６０７ ｂｐ 处鸟嘌呤(Ｇ)插入 /缺
失的不同与冠心病发病密切相关ꎬ而且与动脉粥样

硬化的严重程度相关ꎮ ２００９ 年ꎬ我们在 ３ 号染色体

上采用间隔为厘摩遗传距离的 ２３ 个微卫星遗传标

记ꎬ分别对 １５６ 例冠心病患者和 ４５０ 名正常对照者

的 ＤＮＡ 混合池样本进行基因组扫描ꎬ发现山东地区

冠心病患者群体中存在与 ３ 号染色体 ｑ１３. ３１ 和

ｐ１４.２ 区域的关联ꎬ提示动脉粥样硬化的致病基因

或调控因子可能位于其附近ꎮ 我们最新的研究显

示 ＢＤＮＦ 基因变异对于不稳定性心绞痛的发病有重

要作用ꎮ 随着国际上 ＳＮＰ 研究的进展ꎬ近年来在中

国人群中陆续有报道提示 ＩＴＧＡ２、ＣＤ３６、ＶＣＡＭ１、
ＡＢＣＡ１、 ＰＰＡＲγ 以及脂连素等基因的 ＳＮＰ 表型差

异与动脉粥样硬化发病高度相关ꎮ 但这些研究都

有一个明显的问题就是目前的报道都是在小样本

基础上的研究结果ꎬ对于中国这个庞大的样本已经

得出的结论是否正确尚有待商榷ꎮ
上述研究虽然发现了一些动脉粥样硬化的易

感基因ꎬ但是目前绝大多数研究人群都是欧美人

群ꎬ其研究成果是否可以推及中国人群还是一个未

知数ꎮ 有研究证实不同人群其基因表型存在比较

大的差异ꎬ同时ꎬ目前已有的动脉粥样硬化易感基

因研究结果大都是小样本人群的结果ꎬ 其结论是否

可以推广到中国这个超大样本人群中也是一个亟

待解决的问题ꎮ 因此ꎬ在中国人群中有必要开展动

脉粥样硬化易感基因的研究ꎮ
２.２　 Ａｓ 易损斑块的功能学检测———生化标志物

随着血清中越来越多的炎性因子的发现ꎬ通过

检测血清中敏感炎性标志物预测斑块的易损性成

为可能ꎮ
２.２.１　 高敏 Ｃ 反应蛋白(ｈｓ￣ＣＲＰ) 　 　 ｈｓ￣ＣＲＰ 是全

身炎症反应的敏感标志物ꎬ是肝脏在 ＩＬ￣１、ＩＬ￣６ 的刺

激下产生的ꎬ它不仅是一种炎性标志物ꎬ而且直接

参与了 Ａｓ 的形成和发展ꎮ ｈｓ￣ＣＲＰ 是目前发现的最

重要的 ＡＣＳ 的炎性标记物ꎮ 研究发现当 ＡＣＳ 患者

血清中的 ｈｓ￣ＣＲＰ>３.０ ｍｇ / Ｌ 时提示预后不良[２１￣２３]ꎮ
陈文强等发现不稳定性心绞痛患者血清 ｈｓ￣ＣＲＰ 水

平明显高于稳定性心绞痛患者[２４￣２５]ꎮ 基础研究中

发现在 Ａｓ 易损斑块家兔模型的破裂组中 ｈｓ￣ＣＲＰ
水平明显高于斑块未破裂组[１０]ꎮ
２.２.２　 脂蛋白相关的磷脂酶 Ａ２　 　 脂蛋白相关的

磷脂酶 Ａ２ 与炎症反应关系密切ꎬ是 ＡＣＳ 重要的血

清敏感预测因子ꎬ已越来越引起人们的重视ꎮ 研究

发现磷脂酶 Ａ２ 是冠心病的较强的危险因子ꎬ并且

不受年龄、血压、血脂水平的影响ꎮ Ｗｉｌｅｎｓｋｙ 等发现

抑制脂蛋白相关的磷脂酶 Ａ２ꎬ可以减轻复合性冠状

动脉斑块的进展ꎮ
２.２.３　 核转录因子 ＮＦ￣κＢ　 　 ＮＦ￣κＢ 可作为斑块破

裂的标志物ꎬ通过调节多种炎症因子基因的转录而

在斑块的破裂中发挥重要作用ꎮ 研究表明ꎬ在不稳

定型心绞痛中 ＮＦ￣κＢ 的活性明显高于稳定型心

绞痛ꎮ
２.２.４　 纤维蛋白原　 　 纤维蛋白原在 ＡＣＳ 急性期

直接参与了血栓形成ꎬ其预后价值已在不稳定型心

绞痛和非 Ｑ 波心肌梗死患者中得到证实ꎬ血中纤维

蛋白原水平升高预示自发性缺血、心肌梗死和死亡

的危险增加ꎮ
２.２.５　 其他　 　 妊娠相关蛋白 Ａ、可溶性黏附分子

(ｓＩＣＡＭ￣１、ｓＰ￣选择素、ｓＥ￣选择素、ｓＶＣＡＭ￣１)、趋化

因子(ＭＣＰ￣１、ＲＡＮＴＥＳ、Ｆｒａｃｔａｌｋｉｎｅ) 等在预测 ＡＣＳ
的发生和预后方面具有十分重要的作用ꎮ 最近发

现通过检测影响脂质代谢的蛋白酶基因突变产物

可以预测冠心病的危险性ꎮ 王颖等利用特殊的冠

状动脉血栓抽吸导管ꎬ建立了在冠状动脉斑块上游

和下游抽血ꎬ测量系列炎症和凝血因子浓度梯度的

方法学ꎬ发现不稳定性心绞痛患者的髓过氧化物酶

(ＭＰＯ)、ｓＣＤ４０Ｌ 和组织因子(ＴＦ)冠脉浓度梯度显

著升高ꎬ这些浓度梯度与周围血 ｈｓ￣ＣＲＰ 水平显著

相关ꎬ提示当冠脉血流流经不稳定斑块后ꎬ血中的

炎症和凝血因子浓度明显升高ꎬ从而为不稳定斑块

的临床检测和治疗决策提供了一个简便可行的新

方法[２６]ꎮ 目前对于血清中高滴度的斑块源性标记

物以反应不稳定斑块的全身负荷水平如白细胞介

２５６ ＩＳＳＮ １００７￣３９４９ Ｃｈｉｎ Ｊ ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒꎬＶｏｌ ２４ꎬＮｏ ７ꎬ２０１６



素 ６(ＩＬ￣６)和基质金属蛋白酶 ９(ＭＭＰ￣９)均有报道ꎬ
但其临床价值仍有争议ꎮ 由于 Ａｓ 是多因素疾病ꎬ多
个标记物的联合检测理论上更具有预测价值ꎮ
２.３　 Ａｓ 易损斑块的影像学检测

影像学技术在 Ａｓ 预警中的作用主要是根据已

有的器质性病变预测临床事件发生的可能性[２７￣２８]ꎮ
２.３.１　 非侵入性技术 　 　 (１)颈动脉超声:颈动脉

超声检出颈动脉斑块与冠状动脉造影检出的狭窄

病变具有较好的相关性ꎬ颈动脉斑块的易损性可预

示冠状动脉斑块的易损性[２９]ꎮ 陈文强等在不稳定

心绞痛患者中的研究发现ꎬ颈动脉内膜￣中层厚度、
血清 ｈｓ￣ＣＲＰ 和冠状动脉重构指数是预测冠状动脉

斑块破裂的独立指标ꎬ表明斑块重构和炎症指标是

导致人体斑块破裂的主要危险因素[２４]ꎮ 这些指标

为预测人类斑块破裂和血栓形成提供了有价值的

生物和影像学标记物ꎮ 丁士芳等[３０] 首次提出了颈

动脉斑块形态与缺血性脑卒中的关系:在病例对照

研究中ꎬ发现颈动脉斑块的不规则形态和回声强度

以及血清炎症因子水平与缺血性脑卒中密切相关ꎬ
该研究被作为唯一的循证医学证据写入欧洲血管

外科学会的颈动脉狭窄介入治疗指南ꎬ该指南基于

本研究提出了如下的治疗意见:“在介入治疗之前ꎬ
所有患者均应进行颈动脉斑块形态学的评价ꎬ并采

用可靠的影像学技术或生物标记物检出介入治疗

前后具有栓塞危险的斑块ꎮ 倪梅等[１３] 在 ＡｐｏＥ－ / －小

鼠的易损斑块模型中前瞻性的研究发现ꎬ颈动脉斑

块的内膜￣中层厚度和最大血流速度是预测斑块破

裂的独立指标ꎬ表明在这一模型中ꎬ应激是斑块破

裂的主要危险因素ꎮ 张鹏飞等[３１] 首次发现斑块体

积应变预测易损斑块的价值:目前的超声影像学技

术只能观察斑块的大小和密度ꎬ对于易损斑块的检

测价值有限ꎮ 通过颈动脉斑块的三维超声影像学

的研究ꎬ发现斑块在心动周期中的体积压缩比可独

立预测缺血性脑卒中ꎬ预测价值大于传统的临床危

险因素和斑块影像学的其他指标ꎬ这一研究为研究

颈动脉斑块的弹性力学和检出缺血性脑卒中高危

患者提供了无创性的新方法ꎮ
(２) 冠状动脉 ＣＴＡ:电子束计算机断层显像

(ＥＢＣＴ)和螺旋 ＣＴ 对冠状动脉内钙化的容积的定

量最为准确ꎮ 最近推出的非 ＥＢＣＴ 系统ꎬ如心电图

门控的多排探测器(ｍｕｌｔｉ￣ｄｅｔｅｃｔｏｒ) ＣＴ 技术对于评

价冠状动脉狭窄和重构具有高达 ９０％的敏感性和

特异性ꎬ对斑块钙化容积的定量与 ＥＢＣＴ 也有很好

的相关性ꎮ 研究表明 ＣＴＡ 上低密度斑块和管腔的

正性重构两个因素与 ＡＣＳ 发生的相关性最大ꎬＣＴＡ

测定的斑块负荷是心肌缺血的最强预测指标ꎮ ＣＴＡ
对 ＡＣＳ 患者的不稳定病变的阳性值、阴性预测值及

准确性分别为 ９５％ꎬ ６０％ꎬ及 ７０％ꎮ 多数研究也表

明 ＣＴＡ 对斑块无创性检测有助于冠心病的危险分

层ꎬ并对监测冠状动脉斑块的进展或回缩有很大潜

力ꎮ ＣＴＡ 还可以准确地评价冠状动脉分叉角度及

几何形态ꎬ有研究表明左冠状动脉的分叉角度可以

影响到管壁剪切应力ꎬ并随之影响到斑块的发生和

发展[３２￣４１]ꎮ
(３)磁共振显像(ＭＲＩ):随着 １.５Ｔ ＭＲＩ 技术分

辨率的提高ꎬ已可根据 Ｔ１、Ｔ２ 及 ＰＤ 加权显像中各

种信号强弱的组合来识别斑块纤维帽、脂核和钙化

成分并进行定量分析ꎮ 根据不同序列图像中信号

强弱的不同可以区分纤维帽的厚度和完整性[４２]ꎮ
Ｙｕａｎ 等证实三维 ＴｏＦ 和 Ｔ１ 加权图像联合分析可以

区分出脂质核心的坏死和斑块内出血ꎬ敏感性和特

异性均在 ９０％以上[４３]ꎮ ９Ｔ 以上高分辨率磁共振的

出现更加提高了对纤维帽厚度的识别精度ꎮ 利用

血栓中的高铁血红素作为天然对比剂ꎬ实现了 Ｔ１
加权的 ＭＲＩ 直接血栓显像ꎬ并可以区分出新形成的

血栓、陈旧性血栓等不同阶段的血栓ꎮ 被巨噬细胞

摄取的超顺磁性氧化铁纳米微粒(ＳＰＩＯ)在磁共振

显像技术中可作为一种靶标对比剂用于斑块炎性

活动的检测[４４￣４６]ꎮ
２.３.２　 侵入性技术 　 　 (１)血管内超声( ＩＶＵＳ)技

术弥补了传统的冠状动脉造影(ＣＡＧ)只能反映血

管内径的不足ꎬ可准确显示斑块的大小和质地ꎬ根
据回声信号强弱的不同可以区分脂质型、纤维型和

钙化型斑块ꎬ对钙质成分的识别尤为准确ꎬ根据内

膜回声的连续性可以显示斑块表面的破裂和溃

疡[４７￣４９]ꎮ 根据 ＩＶＵＳ 结果将 １１４ 例心绞痛患者分为

斑块破裂组与未破裂组ꎬ对破裂的斑块进行定量分

析ꎬ认为脂质核>１ ｍｍ２ꎬ脂质核 /斑块>２０％ꎬ且纤维

帽厚度<０.７ ｍｍ 者易于破裂ꎮ Ｓｃｈｏｅｎｈａｇｅｎ 等[５０] 研

究发现ꎬ不稳定型心绞痛的冠脉主要为正性重构ꎬ
而稳定型心绞痛主要为负性重构ꎬ正性重构虽可使

冠脉血流增加ꎬ心肌缺血症状减轻ꎬ但斑块的不稳

定性增加ꎬ易于破裂ꎮ 负性重构虽然使心肌缺血症

状加重ꎬ但斑块的稳定性增加ꎮ 陈文强等[１０ꎬ２４ꎬ５１] 在

易损斑块的动物模型和临床患者中ꎬ综合应用影像

学和血清学技术ꎬ筛选可预测斑块破裂的新方法和

新指标ꎮ 在兔的易损斑块模型中前瞻性的研究发

现ꎬＩＶＵＳ 测得的斑块偏心指数及斑块面积与血清高

敏 ＣＲＰ 和斑块声学密度是预测斑块破裂的独立指

标ꎬ表明斑块重构和炎症指标是斑块破裂的主要危
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险因素ꎮ 陈文强等利用 ＩＶＵＳ 分别对稳定和不稳定

型心绞痛血管狭窄部位进行检查ꎬ发现易损斑块具

有以下特征:①偏心分布的脂质斑块ꎻ②具有较大

的斑块面积ꎻ③具有较大的脂质核和较薄的纤维

帽ꎻ④斑块分布处的血管呈现出明显的正性重构ꎮ
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析的结果显示ꎬ冠状动脉斑块易损性

的危险因素主要为 ＩＶＵＳ 测值 ＰＡ、颈动脉超声测值

ＩＭＴ、ＩＶＵＳ 测值 ＲＩ 以及血清学指标 ｈｓ￣ＣＲＰ 等ꎬ这
说明冠状动脉内斑块的大小与斑块的易损性密切

相关ꎬ是导致斑块破裂的重要因素之一ꎮ
(２)血管内超声弹性图( ｅｌａｓｔｏｇｒａｍ):在 ＩＶＵＳ

基础上发展起来的血管内超声弹性图可用于斑块

力学特性的评价ꎮ 在弹性图中ꎬ易损斑块的表面为

高应变区ꎬ与其相邻的两侧均为低应变区ꎬ应用此

种方法检测易损斑块的敏感性和特异性分别为

８８％和 ８９％ꎮ 此外ꎬ纤维帽的应变值与巨噬细胞的

含量呈高度正相关ꎬ与平滑肌细胞的含量呈负相

关ꎮ ｄｅ Ｋｏｒｔｅ 等利用 ＩＶＵＳ 图像研制出血管内超声

弹性图ꎬ可区分钙化、纤维化及脂质等不同组织ꎬ从
而可判断斑块的性质[５２]ꎮ 张鹏飞等[３１] 在血管内超

声和颈动脉超声图像的基础上ꎬ建立了可准确反映

人体血管组织弹性的理论模型ꎬ完善了血管内超声

弹性算法ꎬ建立了实时二维 ＩＶＵＳ 弹性图ꎬ实现了真

实血管走形轨迹的三维血管超声重建ꎬ构建了动态

虚拟内窥镜弹性图ꎬ建立了集管壁弹性信息、虚拟

内窥镜与虚拟组织显像于一体的综合显像技术ꎬ可
对多种弹性显像技术检测易损斑块的价值进行

对比ꎮ
(３)激光相干断层显像(ＯＣＴ):ＯＣＴ 的分辨率

是 ＩＶＵＳ 的 １０ 倍ꎬ可达到 １０ μｍꎬ接近于组织病理

学ꎬ因此ꎬ已越来越多地应用于易损斑块研究中ꎬ对
于发现 ＴＣＦＡ 具有非常高的检测价值ꎮ ＯＣＴ 对于分

辨厚度 < ６５μｍ 的纤维帽的敏感性与特异性均为

１００％ꎮ ＯＣＴ 对于检测脂质核心、钙化和巨噬细胞浸

润与病理结果高度相关ꎬ敏感性与特异性均在 ９０％
以上ꎬ对斑块内巨噬细胞的含量尚可进行定量分

析ꎬ同时可以分辨出斑块内的微血管及胆固醇结晶

等成分、能够发现斑块破裂及血栓形成[５３￣５４]ꎮ 研究

者等对稳定性心绞痛、不稳定性心绞痛和 ＳＴ 段抬

高的心肌梗死患者进行 ＯＣＴ 成像研究ꎬ结果显示不

稳定性心绞痛患者的巨噬细胞密度、纤维斑块和富

含脂质斑块明显增加ꎬ罪犯病变部位巨噬细胞密度

大于非罪犯病变ꎬ破裂斑块部位的巨噬细胞密度大

于非破裂斑块[５５]ꎮ 研究报道应用 ＯＣＴ 对 ２０ 例急

性心肌梗死、２０ 例 ＡＣＳ 和 １７ 例稳定性心绞痛患者

的冠脉粥样斑块特征进行分析ꎬ结果显示急性心肌

梗死和 ＡＣＳ 患者与稳定性心绞痛相比ꎬ其斑块的脂

质含量较高而纤维帽明显变薄[５６]ꎮ Ｔｉａｎ 等联合利

用 ＯＣＴ 和 ＩＶＵＳ 对 ＡＣＳ 的易损斑块进行研究ꎬ结果

发现ꎬ与单纯的 ＴＣＦＡ 相比较ꎬ罪犯血管部位破裂斑

块的纤维帽更薄ꎬ斑块负荷更大而管腔面积更小ꎮ
当斑块纤维帽<５２ μｍ 时在诊断斑块破裂上具有较高

的相关性(曲线下面积 ＡＵＣ＝０.８５７ꎬ Ｐ<０􀆰 ００１) [５７￣５８]ꎮ
(４)冠状动脉内血管镜:可观察到冠脉内富含

脂质的黄色斑块、斑块糜烂和溃疡、内膜撕裂、白色

的血小板血栓和红色的纤维蛋白血栓ꎬ是目前最为

准确的观察血栓的手段ꎮ 随着纤维帽的变薄ꎬ富含

脂质斑块逐渐变为发亮的黄色ꎬ这一现象对于斑块

破裂倾向的监测具有很高的敏感性ꎮ Ｌｅｈｍａｎｎ
等[５９]利用三激原比色法( ｔｒｉｓｔｉｍｕｌｕｓ ｃｏｌｏｒｉｍｅｔｒｙ)提

高了冠状动脉血管镜检测血小板聚集和血栓的准

确性以及检查的可重复性ꎮ 但应用这一技术无法

对细小血管进行检查ꎬ也无法显示血管壁的信息ꎬ
对冠脉血流的暂时阻断可能引起严重的不良后果ꎬ
这些问题尚需解决ꎮ

(５)温度导丝、ｐＨ 值和乳酸生成量检测[６０￣６１]:
局部炎性活动的强弱是判断斑块易损性的重要指

标ꎬ研究表明斑块温度可预测斑块破裂与血栓形

成ꎮ 虽然不同研究中所采用的温度测量导丝和硬

件系统不尽相同ꎬ但结论基本一致:热斑块 ( ｈｏｔ
ｐｌａｑｕｅ)的温度平均升高 ０.１℃ ~ ０.３℃左右ꎬ斑块温

度的升高与炎性细胞的密度成正比而与细胞簇与

血管内膜的距离及平滑肌细胞的密度成反比ꎮ 研

究者发现温度图测量的斑块温度与炎性标记物之

间呈高度相关性ꎮ 根据斑块与正常血管壁之间温

度的差异可以预测近期可能破裂的斑块ꎬ这非常有

利于斑块易损性的检测ꎮ Ｎａｇｈａｖｉ 等应用冠脉内温

度导丝测定斑块温度变化ꎬ发现与稳定型心绞痛患

者相比ꎬ在急性心肌梗死和不稳定型心绞痛患者中

斑块温度明显升高ꎮ 此外ꎬ斑块 ｐＨ 值和乳酸生成

量检测法、拉蔓光谱学检查等方法可较好地反映斑

块大小、组成成分、质地等ꎬ对于检测斑块的易损性

同样具有美好的发展前景ꎮ
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ｅｎｏｖｉｒｕｓ￣ｍｅｄｉａｔｅｄ ｔｒａｎｓｆｅｒ ｏｆ ｐ５３ [ Ｊ ] . Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎꎬ ２００２ꎬ １０５
(１７): ２ ０６４￣０７０.

[８] Ｎｉ Ｍꎬ Ｃｈｅｎ ＷＱꎬ Ｚｈａｎｇ Ｙ. Ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌｓ ａｎｄ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ
ｏｆ ｐｌａｑｕｅ ｄｅｓｔａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ ｄｉｓｒｕｐｔｉｏｎ[Ｊ]. Ｈｅａｒｔꎬ ２００９ꎬ ９５(１７): １
３９３￣３９８.

[９] Ｃｈｅｎ ＷＱꎬ Ｚｈａｎｇ Ｙꎬ Ｚｈａｎｇ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｉｎｇ ａｎ ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌ
ｏｆ ｕｎｓｔａｂｌｅ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅｓ[Ｊ] . Ｃｈｉｎ Ｍｅｄ Ｊ(Ｅｎｇｌ)ꎬ ２００４ꎬ
１１７(９): １ ２９３￣２９８.

[１０] Ｃｈｅｎ ＷＱꎬ Ｚｈａｎｇ Ｌꎬ Ｌｉｕ ＹＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ
ｐｌａｑｕｅ ｒｕｐｔｕｒｅｓ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈ￣ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ ｓｅｒｕｍ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍａｒｋｅｒｓ[Ｊ] . Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｈｅａｒｔ Ｃｉｒｃ Ｐｈｙｓｉｏｌꎬ ２００７ꎬ
２９３(５): ２ ８３６￣８４４.

[１１] Ｚｈａｎｇ Ｌꎬ Ｌｉｕ Ｙꎬ Ｌｕ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｐｌａｑｕｅ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ Ａｄ５￣ＣＭＶ.
ｐ５３ ａｇｇｒａｖａｔｅｓ ｌｏｃａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｌｅａｄｓ ｔｏ ｐｌａｑｕｅ ｉｎｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ
ｒａｂｂｉｔｓ[Ｊ] . Ｊ Ｃｅｌｌ Ｍｏｌ Ｍｅｄꎬ ２００９ꎬ １３(８Ｂ): ２ ７１３￣７２３.

[１２] Ｌｉｎ ＨＬꎬ Ｘｕ ＸＳꎬ Ｌｕ ＨＸꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｎｄ ｄｏｓｅ
ｄｅｐｅｎｄｅｎｃｙ ｏｆ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ
ｐｌａｑｕｅｓ[Ｊ] . Ｊ Ｍｏｌ Ｃｅｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２００７ꎬ ４３(３): ２７２￣２８０.

[１３] Ｎｉ Ｍꎬ Ｚｈａｎｇ Ｍꎬ Ｄｉｎｇ ＳＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｃｒｏ￣ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｉｍａｇｉｎｇ ａｓｓｅｓｓ￣
ｍｅｎｔ ｏｆ ｃａｒｏｔｉｄ ｐｌａｑｕｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｉｎ ａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ￣Ｅ ｋｎｏｃｋｏｕｔ
ｍｉｃｅ[Ｊ] . Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ ２００８ꎬ １９７(１): ６４￣７１.

[１４ ] Ｋａｒａｌｌｉｅｄｄｅ ＬＤꎬ Ｋａｐｐａｇｏｄａ ＣＴ. Ｔｈｅ ｃｈａｌｌｅｎｇｅ ｏｆ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ
Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅｓ ｆｏｒ ａｌｌｏｐａｔｈｉｃ ｐｒａｃｔｉｔｉｏｎｅｒｓ [ Ｊ] . Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ
Ｈｅａｒｔ Ｃｉｒｃ Ｐｈｙｓｉｏｌꎬ ２００９ꎬ ２９７(６): Ｈ１ ９６７￣９６９.

[１５] Ｈｏｐｋｉｎｓ ＰＮ. Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｂｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ[Ｊ] . Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｒｅｖꎬ
２０１２ꎬ ９３(３): １ ３１７￣ ５４２.

[１６] Ｗａｎｇ Ｌꎬ Ｆａｎ Ｃꎬ Ｔｏｐｏｌ ＳＥꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｕｔａｔｉｏｎ ｏｆ ＭＥＦ２Ａ ｉｎ ａｎ ｉｎｈｅｒｉ￣
ｔｅｄ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ｗｉｔｈ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ[ Ｊ] . Ｓｃｉｅｎｃｅꎬ
２００３ꎬ ３０２(２ ６５０): １ ５７８￣５８１.

[１７] Ｏｚａｋｉ Ｋꎬ Ｔａｎａｋａ Ｔ. Ｇｅｎｏｍｅ￣ｗｉｄｅ ＳＮＰ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｙ
ｇｅｎｅｓ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ａｎａｌｙｓｅｓ
[Ｊ] . Ｔａｎｐａｋｕｓｈｉｔｓｕ Ｋａｋｕｓａｎ Ｋｏｓｏꎬ ２００４ꎬ ４９(１４): ２ ２１５￣２２１.

[１８] Ｌｉｎｓｅｌ￣Ｎｉｔｓｃｈｋｅ Ｐꎬ Ｈｅｅｒｅｎ Ｊꎬ Ａｈｅｒｒａｈｒｏｕ Ｚꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｅｎｅｔｉｃ ｖａｒｉａｔｉｏｎ
ａｔ ｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅ １ｐ１３. ３ ａｆｆｅｃｔｓ ｓｏｒｔｉｌｉｎ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎꎬ ｃｅｌｌｕｌａｒ
ＬＤＬ￣ｕｐｔａｋｅ ａｎｄ ｓｅｒｕｍ ＬＤＬ ｌｅｖｅｌｓ ｗｈｉｃｈ ｔｒａｎｓｌａｔｅｓ ｔｏ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ
ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ [ Ｊ ]. Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ ２０１０ꎬ ２０８ ( １ ):
１８３￣１８９.

[１９] Ｄｏｍｉｎｇｕｅｓ￣Ｍｏｎｔａｎａｒｉ Ｓꎬ Ｆｅｒｎáｎｄｅｚ￣Ｃａｄｅｎａｓ Ｉꎬ Ｄｅｌ Ｒíｏ￣Ｅｓｐｉｎｏｌａ
Ａꎬ ｅｔ ａｌ. ＫＣＮＫ１７ ｇｅｎｅｔｉｃ ｖａｒｉａｎｔｓ ｉｎ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ[Ｊ] . Ａｔｈｅｒｏ￣
ｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ ２０１０ꎬ ２０８(１): ２０３￣２０９.

[２０] Ｅｌｌｉｏｔｔ Ｐꎬ Ｃｈａｍｂｅｒｓ ＪＣꎬ Ｚｈａｎｇ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｅｎｅｔｉｃ Ｌｏｃｉ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｗｉｔｈ Ｃ￣ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ[Ｊ] .
ＪＡＭＡꎬ ２００９ꎬ ３０２(１): ３７￣４８.

[２１] Ｌｉｕｚｚｏ Ｇꎬ Ｂｉａｓｕｃｃｉ ＬＭꎬ Ｇａｌｌｉｍｏｒｅ ＪＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ
ｏｆ Ｃ￣ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｄ ｓｅｒｕｍ ａｍｙｌｏｉｄ Ａ ｉｎ ｓｅｖｅｒｅ ｕｎｓｔａｂｌｅ
ａｎｇｉｎａ[Ｊ] . Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄꎬ １９９４ꎬ ３３１(７): ４１７￣４２４.

[２２] Ｒｕｂｉｎ Ｊꎬ Ｃｈａｎｇ Ｈ￣Ｊꎬ Ｎａｓｉｒ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｈｉｇｈ￣
ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ Ｃ￣ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｄ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｐｌａｑｕｅ ｓｕｂｔｙｐｅｓ ａｓｓｅｓｓｅｄ
ｂｙ ６４￣ｓｌｉｃｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ａｎ ａ￣
ｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ [ Ｊ] . Ｃｉｒｃ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｍａｇｉｎｇꎬ ２０１１ꎬ ４
(３): ２０１￣２０９.

[２３] Ｓａｂａｔｉｎｅ ＭＳꎬ Ｍｏｒｒｏｗ ＤＡꎬ Ｊａｂｌｏｎｓｋｉ ＫＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｓｉｇｎｉｆｉ￣
ｃａｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ Ｃｅｎｔｅｒｓ ｆｏｒ Ｄｉｓｅａｓｅ Ｃｏｎｔｒｏｌ / Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｈｅａｒｔ Ａｓｓｏｃｉａ￣
ｔｉｏｎ ｈｉｇｈ￣ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ Ｃ￣ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｃｕｔ ｐｏｉｎｔｓ ｆｏｒ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ
ａｎｄ ｏｔｈｅｒ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｔａｂｌｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ
[Ｊ] . Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎꎬ ２００７ꎬ １１５(１２): １ ５２８￣５３６.

[２４] Ｃｈｅｎ ＷＱꎬ Ｚｈａｎｇ Ｍꎬ Ｊｉ ＸＰꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｓｅｆｕｌｎｅｓｓ ｏｆ ｈｉｇｈ￣ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ
ｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ ｓｅｒｕｍ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍａｒｋｅｒｓ ｔｏ
ｐｒｅｄｉｃｔ ｐｌａｑｕｅ ｒｕｐｔｕｒｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｔａｂｌｅ ａｎｄ ｕｎｓｔａｂｌｅ ａｎｇｉｎａ
ｐｅｃｔｏｒｉｓ[Ｊ] . Ａｍ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２００７ꎬ １００(９): １ ３４１￣３４６.

[２５] Ｚｈａｎｇ Ｙ. Ｒｅｐｌｙ[Ｊ] . Ａｍ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２００８ꎬ １０１(１０): １ ５１９.
[２６] Ｗａｎｇ Ｙꎬ Ｌｉ Ｌꎬ Ｔａｎ ＨＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｒａｎｓｃｏｒｏｎａｒｙ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｇｒａｄｉ￣

ｅｎｔ ｏｆ ｓＣＤ４０Ｌ ａｎｄ ｈｓＣＲＰ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ
[Ｊ] . Ｃｌｉｎ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２００７ꎬ ３０(２): ８６￣９１.

[２７] Ｖａｎｃｒａｅｙｎｅｓｔ Ｄꎬ Ｐａｓｑｕｅｔ Ａꎬ Ｒｏｅｌａｎｔｓ Ｖꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍａｇｉｎｇ ｔｈｅ ｖｕｌｎｅｒａ￣
ｂｌｅ ｐｌａｑｕｅ[Ｊ]. Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２０１１ꎬ ５７(２０): １ ９６１￣９７９.

[２８] Ｆｌｅｇ ＪＬꎬ Ｓｔｏｎｅ ＧＷꎬ Ｆａｙａｄ ＺＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｈｉｇｈ￣ｒｉｓｋ ａｔｈｅｒ￣
ｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅ: ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ｔｈｅ ＮＨＬＢＩ Ｗｏｒｋｉｎｇ Ｇｒｏｕｐ ｏｎ ｃｕｒｒｅｎｔ
ｓｔａｔｕｓ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ ｄｉｒｅｃｔｉｏｎｓ[Ｊ] . ＪＡＣＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｍａｇｉｎｇꎬ ２０１２ꎬ
５(９): ９４１￣９５５.

[２９] Ｈｕｉｂｅｒｓ Ａꎬ ｄｅ Ｂｏｒｓｔ ＧＪꎬ Ｗａｎ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｏｎ￣ｉｎｖａｓｉｖｅ ｃａｒｏｔｉｄ ａｒｔｅｒｙ
ｉｍａｇｉｎｇ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｙ ｔｈｅ ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｐｌａｑｕｅ: ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｔａｔｕｓ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ
ｇｏａｌｓ[Ｊ] . Ｅｕｒ Ｊ Ｖａｓｃ Ｅｎｄｏｖａｓｃ Ｓｕｒｇꎬ ２０１５ꎬ ５０(５): ５６３￣５７２.

[３０] Ｄｉｎｇ Ｓꎬ Ｚｈａｎｇ Ｍꎬ Ｚｈａｏ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｃａｒｏｔｉｄ ｐｌａｑｕｅ ｖｕｌ￣
ｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ａｃｕｔｅ ｉｓｃｈｅｍｉｃ
ｓｔｒｏｋｅ[Ｊ] . Ａｍ Ｊ Ｍｅｄ Ｓｃｉꎬ ２００８ꎬ ３３６(１): ２７￣３１.

[３１] Ｚｈａｎｇ ＰＦꎬ Ｓｕ ＨＪꎬ Ｙａｏ ＧＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｌａｑｕｅ ｖｏｌｕｍｅ ｃｏｍｐｒｅｓｓｉｏｎ ｒａ￣
ｔｉｏꎬ ａ ｎｏｖｅｌ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｉｎｄｅｘꎬ ｉｓ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｌｙ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｅｖｅｎｔｓ[ Ｊ] . Ｊ Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓꎬ ２００９ꎬ ２７(２):
３４８￣３５６.

[３２] Ｓｕｎ Ｚꎬ Ｘｕ Ｌ. Ｃｏｒｏｎａｒｙ ＣＴ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｔｈｅ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ
ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｐｌａｑｕｅｓ[Ｊ]. Ｂｉｏｍｅｄ Ｒｅｓ Ｉｎｔꎬ ２０１４ꎬ ２０１４: ３４６￣３８０.

[３３] Ｍｏｔｏｙａｍａ Ｓꎬ Ｋｏｎｄｏ Ｔꎬ Ａｎｎｏ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｕｌｔｉ￣ｓｌｉｃｅ ｃｏｍｐｕｔｅ ｔｏｍｏ￣
ｇｒａｐｈｉｃ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｌｅｓｉｏｎｓ ｉｎ ａｃｕｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｓｙｎ￣
ｄｒｏｍｅｓ[Ｊ] . Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２００７ꎬ ５０(４): ３１９￣３２６.

[３４] Ｍｏｔｏｙａｍａ Ｓꎬ Ｓａｒａｉ Ｍꎬ Ｈａｒｉｇａｙａ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅｓ ｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔｌｙ
ｒｅｓｕｌｔｉｎｇ ｉｎ ａｃｕｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ [ Ｊ] . Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ
２００９ꎬ ５４(１): ４９￣５７.

[３５] Ｋｏｄａｍａ Ｔꎬ Ｋｏｎｄｏ Ｔꎬ Ｏｉｄａ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ ａｎｇｉ￣
ｏｇｒａｐｈｙ￣ｖｅｒｉｆｉｅｄ ｐｌａｑｕｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ａｎｄ ｓｌｏｗ￣ｆｌｏｗ ｐｈｅｎｏｍｅｎｏｎ
ｄｕｒｉｎｇ ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ [ Ｊ] . ＪＡＣＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ
Ｉｎｔｅｒｖꎬ ２０１２ꎬ ５(６): ６３６￣６４３.
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[３６] Ｉｎｏｕｅ Ｋꎬ Ｍｏｔｏｙａｍａ Ｓꎬ Ｓａｒａｉ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｅｒｉａｌ ｃｏｒｏｎａｒｙ ＣＴ ａｎｇｉｏｇｒａ￣
ｐｈｙ￣ｖｅｒｉｆｉｅｄ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｐｌａｑｕｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ａｓ ａｎ ｅｎｄ￣ｐｏｉｎｔ: ｅ￣
ｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｓｔａｔｉｎ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ[Ｊ] . ＪＡＣＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｍａ￣
ｇｉｎｇꎬ ２０１０ꎬ ３(７): ６９１￣６９８.

[３７] Ｍｏｔｏｙａｍａ Ｓꎬ Ｋｏｎｄｏ Ｔꎬ Ｓａｒａｉ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｕｌｔｉｓｌｉｃｅ ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏ￣
ｇｒａｐｈｉｃ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｌｅｓｉｏｎｓ ｉｎ ａｃｕｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｓｙｎ￣
ｄｒｏｍｅｓ[Ｊ] . Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２００７ꎬ ５０(４): ３１９ ￣３２６.

[３８] Ｎａｋａｚａｔｏ Ｒꎬ Ｓｈａｌｅｖ Ａꎬ Ｄｏｈ ＪＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｈａｒａｃ￣
ｔｅｒｉｓａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｐｌａｑｕｅ ｖｏｌｕｍｅ ａｎｄ ａｄｖｅｒｓｅ ｐｌａｑｕｅ ｆｅａ￣
ｔｕｒｅｓ ｂｙ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ: ａ ｄｉｒｅｃｔ ｃｏｍ￣
ｐａｒｉｓｏｎ ｔｏ ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ [ Ｊ ] . Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｒａｄｉｏｌｏｇｙꎬ
２０１３ꎬ ２３(８): ２ １０９￣１１７.

[３９] Ｐａｐａｄｏｐｏｕｌｏｕ Ｓꎬ Ｎｅｅｆｊｅｓ ＬＡꎬ Ｓｃｈａａｐ Ｍ. ｅｔ ａｌ. Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ
ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅ ｂｙ ６４￣ｓｌｉｃｅ ｍｕｌ￣
ｔｉｄｅｔｅｃｔｏｒ ＣＴ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｈｅａｄ￣ｔｏ￣ｈｅａｄ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｗｉｔｈ ｉｎｔｒａｖａｓ￣
ｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ[Ｊ] . Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ ２０１１ꎬ ２１９(１): １６３￣１７０.

[４０] Ｖｏｒｏｓ Ｓꎬ Ｒｉｎｅｈａｒｔ Ｓꎬ Ｑｉａｎ Ｚ. ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｔａｎｄ￣
ａｒｄｉｚｅｄꎬ ３￣ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌꎬ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ
ｐｌａｑｕｅ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ ｕｓｉｎｇ ｒａｄｉｏｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｂａｃｋｓｃａｔｔｅｒ ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ
ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ａｓ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｓｔａｎｄａｒｄ ｉｎ ｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｉａｌ ｌｅ￣
ｓｉｏｎｓ: ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ＡＬＴＡＮＴＡ (Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ Ｔｉｓｓｕｅ Ｃｈａｒａｃｔｅｒ￣
ｉｓｔｉｃｓꎬ Ｌｅｓｉｏｎ Ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙꎬ ａｎｄ Ｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｓ ｂｙ Ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｗｉｔｈ
Ｆｒａｃｔｉｏｎａｌ Ｆｌｏｗ Ｒｅｓｅｒｖｅꎬ Ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ Ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ａｎｄ Ｖｉｒｔｕａｌ Ｈｉｓ￣
ｔｏｌｏｇｙꎬ ａｎｄ Ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅ Ｃｏｍｐｕｔｅｄ Ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ
Ｐｌａｑｕｅｓ) Ｉ Ｓｔｕｄｙ [ Ｊ]. ＪＡＣＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｎｔｅｒｖꎬ ２０１１ꎬ ４ ( ２):
１９８￣２０８.

[４１] Ｇａｏ Ｄꎬ Ｎｉｎｇ Ｎꎬ Ｇｕｏ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｆｏｒ ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ
ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｐｌａｑｕｅｓ: ａ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ [ Ｊ ] . Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ
２０１１ꎬ ２１９(２): ６０３￣６０９.

[４２] Ｃａｉ Ｊꎬ Ｈａｔｓｕｋａｍｉ ＴＳꎬ Ｆｅｒｇｕｓｏｎ ＭＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎ ｖｉｖｏ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ
ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｏｆ ｉｎｔａｃｔ ｆｉｂｒｏｕｓ ｃａｐ ａｎｄ ｌｉｐｉｄ￣ｒｉｃｈ ｎｅｃｒｏｔｉｃ ｃｏｒｅ ｓｉｚｅ
ｉｎ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｃａｒｏｔｉｄ ｐｌａｑｕｅ: ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｈｉｇｈ￣ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎꎬ
ｃｏｎｔｒａｓｔ￣ｅｎｈａｎｃｅｄ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ ｈｉｓｔｏｌｏｇｙ [ Ｊ] .
Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎꎬ ２００５ꎬ １１２(２２): ３ ４３７￣４４４.

[４３] Ｙｕａｎ Ｃꎬ Ｚｈａｎｇ ＳＸꎬ Ｐｏｌｉｓｓａｒ ＮＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｉｂｒｏｕｓ
ｃａｐ ｒｕｐｔｕｒｅ ｗｉｔｈ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇ ｉｓ ｈｉｇｈｌｙ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｒｅｃｅｎｔ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ａｔｔａｃｋ ｏｒ ｓｔｒｏｋｅ [ Ｊ] . Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎꎬ
２００２ꎬ １０５(２): １８１￣１８５.

[４４] Ｃｈｕ Ｂꎬ Ｋａｍｐｓｃｈｕｌｔｅ Ａꎬ Ｆｅｒｇｕｓｏｎ ＭＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ ｉｎ ｔｈｅ
ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｃａｒｏｔｉｄ ｐｌａｑｕｅ: ａ ｈｉｇｈ￣ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ＭＲＩ ｓｔｕｄｙ [ Ｊ] .
Ｓｔｒｏｋｅꎬ ２００４ꎬ ３５(５): １ ０７９￣０８４.

[４５] Ｋａｍｐｓｃｈｕｌｔｅ Ａꎬ Ｆｅｒｇｕｓｏｎ ＭＳꎬ Ｋｅｒｗｉｎ ＷＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｏｆ
ｉｎｔｒａｐｌａｑｕｅ ｖｅｒｓｕｓ ｊｕｘｔａｌｕｍｉｎａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ / ｔｈｒｏｍｂｕｓ ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ
ｈｕｍａｎ ｃａｒｏｔｉｄ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｌｅｓｉｏｎｓ ｂｙ ｉｎ ｖｉｖｏ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ
ｉｍａｇｉｎｇ[Ｊ] . Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎꎬ ２００４ꎬ １１０(２０): ３ ２３９￣２４４.

[４６] Ｋｅｒｗｉｎ ＷＳꎬ Ｏ’ Ｂｒｉｅｎ ＫＤꎬ Ｆｅｒｇｕｓｏｎ ＭＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ
ｃａｒｏｔｉｄ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅ: ａ ｄｙｎａｍｉｃ ｃｏｎｔｒａｓｔ￣ｅｎｈａｎｃｅｄ ＭＲ
ｉｍａｇｉｎｇ ｓｔｕｄｙ[Ｊ] . Ｒａｄｉｏｌｏｇｙꎬ ２００６ꎬ ２４１(２): ４５９￣４６８.

[４７] Ｇｙｏｎｇｙｏｓｉ Ｍꎬ Ｙａｎｇ Ｐꎬ Ｈａｓｓａｎ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ
ｐｒｅｄｉｃｔｏｒ ｏｆ ｍａｊｏｒ ａｄｖｅｒｓｅ ｃａｒｄｉａｃ ｅｖｅｎｔｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｕｎｓｔａｂｌｅ
ａｎｇｉｎａ[Ｊ] . Ｃｌｉｎ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２０００ꎬ ２３(７): ５０７￣５１５.

[４８] Ｄｉ Ｍａｒｉｏ Ｃꎬ Ｔｈｅ ＳＨꎬ Ｍａｄｒｅｔｓｍａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｈａｒａｃｔｅｒ￣
ｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ ｌｅｓｉｏｎｓ ｂｙ ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ: ａｎ ｉｎ ｖｉｔｒｏ

ｓｔｕｄｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｈｉｓｔｏｌｏｇｙ[Ｊ] . Ｊ Ａｍ Ｓｏｃ Ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒꎬ １９９２ꎬ
５(２): １３５￣１４６.

[４９] Ｋｏｔａｎｉ Ｊꎬ Ｍｉｎｔｚ ＧＳꎬ Ｃａｓｔａｇｎａ ＭＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ
ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｉｎｆａｒｃｔ￣ｒｅｌａｔｅｄ ａｎｄ ｎｏｎ￣ｉｎｆａｒｃｔ￣ｒｅｌａｔｅｄ ａｒｔｅｒｉｅｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｈｏ ｐｒｅｓｅｎｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｎ ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ[Ｊ] . Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎꎬ
２００３ꎬ １０７(２３): ２ ８８９ ￣８９３.

[５０] Ｙａｍａｇｉｓｈｉ Ｍꎬ Ｔｅｒａｓｈｉｍａ Ｍꎬ Ａｗａｎｏ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ ｏｆ ｖｕｌ￣
ｎｅｒａｂｌｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｐｌａｑｕｅ: ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｆｒｏｍ ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｅｘａｍ￣
ｉｎｅｄ ｂｙ ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｂｅｆｏｒｅ ａｎ ａｃｕｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
[Ｊ] . Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２０００ꎬ ３５(１): １０６￣１１１.

[５１] Ｃｈｅｎ ＷＱꎬ Ｚｈｏｎｇ Ｌꎬ Ｚｈａｎｇ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｒａｌ Ｒａｐａｍｙｃｉｎ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｅｎｈａｎｃｅｓ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅｓ ｉｎ
ｒａｂｂｉｔｓ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｌｉｐｉｄ ｌｅｖｅｌｓ [ Ｊ] . Ｂｒ Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌꎬ
２００９ꎬ １５６(６): ９４１￣９５１.

[５２] ｄｅ Ｋｏｒｔｅ ＣＬꎬ Ｐａｓｔｅｒｋａｍｐ Ｇꎬ ｖａｎ ｄｅｒ Ｓｔｅｅｎ ＡＦＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈａｒａｃｔｅｒ￣
ｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｌａｑｕｅ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ｕｓｉｎｇ ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｅｌａｓｔｏｇ￣
ｒａｐｈｙ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｆｅｍｏｒａｌ ａｎｄ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｉｎ ｖｉｔｒｏ [ Ｊ] . Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎꎬ
２０００ꎬ １０２(６): ６１７￣６２３.

[５３] Ｍａ ＹＦꎬ Ｆａｍ ＪＭꎬ Ｚｈａｎｇ ＢＣ. Ｃｒｉｔｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅ￣
ｔｗｅｅｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｖｅｒｓｕｓ ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ
ａｎｄ ｆｒａｃｔｉｏｎａｌ ｆｌｏｗ ｒｅｓｅｒｖｅ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅ ｃｏｒｏ￣
ｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｌｅｓｉｏｎ [ Ｊ] . Ｉｎｔ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｍｅｄꎬ ２０１５ꎬ ８ ( ５): ６
６５８￣６６７.

[５４] Ｕｅｍｕｒａ Ｓꎬ Ｉｓｈｉｇａｍｉ Ｋꎬ Ｓｏｅｄａ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｉｎ￣ｃａｐ ｆｉｂｒｏａｔｈｅｒｏｍａ ａｎｄ
ｍｉｃｒｏｃｈａｎｎｅｌ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｉｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅ
ｗｉｔｈ ｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｔｈｅｒｏｍａｔｏｕｓ ｐｌａｑｕｅｓ[ Ｊ] .
Ｅｕｒ Ｈｅａｒｔ Ｊꎬ ２０１２ꎬ ３３(１): ７８￣８５.

[５５] Ｋａｔｏ Ｋꎬ Ｙｏｎｅｔｓｕ Ｔꎬ Ｊｉａ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｏｎｃｕｌｐｒｉｔ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｐｌａｑｕｅ ｃｈａｒ￣
ａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｋｉｄｎｅｙ ｄｉｓｅａｓｅ. Ｃｉｒｃ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｍａｇｉｎｇꎬ
２０１３ꎬ ６(３): ４４８￣４５６.

[５６] Ｋｉｔａｂａｔａ Ｈꎬ Ｔａｎａｋａ Ａꎬ Ｋｕｂｏ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｉｃｒｏｃｈａｎｎｅｌ
ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｂｙ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｔｏ ｐｌａｑｕｅ ｖｕｌ￣
ｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ [ Ｊ ] . Ａｍ Ｊ
Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２０１０ꎬ １０５(１２): １ ６７３￣６７８.

[５７] Ｔｉａｎ Ｊꎬ Ｈｏｕ Ｊꎬ Ｘｉｎｇ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｉｎｔｒａｐｌａｑｕｅ ｎｅｏｖａｓｃｕ￣
ｌａｒｉｓａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ: ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｓｔｕｄｙ[Ｊ] .
Ｈｅａｒｔꎬ ２０１２ꎬ ９８(２０): １ ５０４￣５０９.

[５８] Ｔｉａｎ Ｊꎬ Ｒｅｎ Ｘꎬ Ｖｅｒｇａｌｌｏ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｓｔｉｎｃｔ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ
ｏｆ ｒｕｐｔｕｒｅｄ ｃｕｌｐｒｉｔ ｐｌａｑｕｅ ｆｏｒ ａｃｕｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｅｖｅｎｔｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ
ｔｈｏｓｅ ｗｉｔｈ ｓｉｌｅｎｔ ｒｕｐｔｕｒｅ ａｎｄ ｔｈｉｎ￣ｃａｐ ｆｉｂｒｏａｔｈｅｒｏｍａ: ａ ｃｏｍｂｉｎｅｄ
ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｄ ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｓｔｕｄｙ
[Ｊ] . Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２０１４ꎬ ６３(２１): ２ ２０９￣２１６.

[５９] Ｌｅｈｍａｎｎ ＫＧꎬ ｖａｎ Ｓｕｙｌｅｎ ＲＪꎬ Ｓｔｉｂｂｅ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｏｆ ｈｕ￣
ｍａｎ ｔｈｒｏｍｂｕｓ ａｓｓｅｓｓｅｄ ｂｙ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ｃｏｌｏｒｍｅｔｒｉｃ ａｎｇｉｏｓｃｏｐｉｃ ａ￣
ｎａｌｙｓｉｓ[Ｊ] . Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎꎬ １９９７ꎬ ９６(９): ３ ０３０￣０４１.

[６０] Ｎａｇｈａｖｉ Ｍꎬ Ｍａｄｊｉｄ Ｍꎬ Ｇｕｌ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅｒｍｏｇｒａｐｈｙ ｂａｓｋｅｔ ｃａｔｈｅｔｅｒ:
ｉｎ ｖｉｖｏ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅｓ ｆｏｒ
ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｐｌａｑｕｅｓ [ Ｊ]. Ｃａｔｈｅｔｅｒ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｎｔｅｒｖꎬ
２００３ꎬ ５９(１): ５２￣５９.

[６１] Ｎａｇｈａｖｉ Ｍꎬ Ｊｏｈｎ Ｒꎬ Ｎａｇｕｉｂ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. ｐＨ ｈｅｔｅｒｏｇｅｎｅｉｔｙ ｏｆ ｈｕｍａｎ
ａｎｄ ｒａｂｂｉｔ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅｓꎻ ａ ｎｅｗ ｉｎｓｉｇｈｔ ｉｎｔｏ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ
ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｐｌａｑｕｅ[Ｊ] . Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ ２００２ꎬ １６４(１): ２７￣３５.
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