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[摘　 要] 　 冠状动脉是动脉粥样硬化最早发和最好发的部位,严重的冠状动脉粥样硬化可造成心肌缺血、心肌梗

死,危害人们健康。 相比人体其他部位动脉,冠状动脉具有独特的解剖结构和血流动力学特征,这些特征与其粥样

硬化发生具有明显的相关性。 文章就冠状动脉粥样硬化相关生物力学因素作一综述。
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[ABSTRACT]　 Coronary artery is the earliest and most common place where atherosclerosis occurs. 　 Serious coronary
atherosclerosis can cause myocardial ischemia and myocardial infarction, which is very harmful to peoples health. 　 Com-
pared with other arteries, coronary artery has unique anatomical structure and hemodynamic characteristics, which are sig-
nificantly related to the occurrence of atherosclerosis. 　 This article reviews the relationship between biomechanical factors
and coronary atherosclerosis.

　 　 动脉粥样硬化是一种常见的具有增龄性改变

的全身性病变,儿童时期便可出现血管相应的病理

改变,并随着年龄的增长而加重。 它始于泡沫细胞

形成及病理性内膜增厚,最终形成钙化及纤维化斑

块[1],容易阻塞管腔而造成所供血液局部的组织缺

血缺氧。 动脉粥样硬化的发生发展与全身性因素

密切相关,例如糖脂代谢紊乱、高血压、吸烟等[2]。
冠状动脉是心肌组织供血供氧的血管,其主干一般

走行于心表面,沿途及终末段发出分支穿入心肌。
心脏收缩期心肌收缩导致冠状动脉分支血管受压

而致血流速度减慢,心脏舒张期冠状动脉分支血管

受压解除后血流反而加速,形成与其他体循环动脉

明显不同的血流动力学特点[3]。 冠状动脉是动脉

粥样硬化最早发和最好发的血管部位,这明显与冠

状动脉的解剖位置以及其血流动力学特征独特密

切相关。 本文拟对冠状动脉粥样硬化相关生物力

学因素作一综述。

1　 冠状动脉解剖特征与生物力学因素分类

冠状动脉直接发自主动脉根部,主干走行于心

表面,沿途在心外膜下反复分支穿入心肌,并在心

内膜下分支成网。 冠状动脉循环具有不同于其他

体循环动脉的特点:(1)冠状动脉主干直接发自主

动脉,血压较高;(2)冠状动脉终末分支呈穿支进入

心肌,心脏收缩期时穿支被夹闭,舒张期开放,形成

短暂断续性血流,因此冠状动脉供血主要发生在心

脏舒张期;(3)冠状动脉分支较多,发出穿支时大都

成直角发出,形成非常多的分叉结构[4-5]。 早在

1982 年,Fox 等[6]对 40 岁以下非心脏原因死亡患者

的冠状动脉进行分析,通过研究斑块分布与解剖关

系发现,冠状动脉斑块集中发生于冠状动脉近端以
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及曲率较大处血管的内壁,提示局部生物力学因素

是影响斑块发生的重要因素。
主动脉及其非冠状动脉分支如颈动脉、肱动

脉、肠系膜动脉和髂动脉,其血流和血压均在心脏

收缩期达到顶峰,具有同步性血流动力学特点。 冠

状动脉供血主要发生于心脏舒张期,但其近端血压

基本等于主动脉内压,因此冠状动脉血流峰值与血

压峰值并不平行,呈双相非同步血流动力学特

点[7]。 血流从周向和轴向作用于冠状动脉细胞、粥
样硬化斑块及动脉壁,形成壁剪切力 ( wall shear
stress,WSS ) 与 斑 块 结 构 应 力 ( plaque structural
stress,PSS)两个重要应力[8-9]。

WSS 是血流直接作用于管壁内皮细胞层的平行

摩擦应力,由血流速度及解剖特征决定,参与血管管

径调节,抑制血管壁增生、血栓形成及炎症反应,被认

为是血管重塑和粥样硬化过程的保护性因素[10]。 冠

状动脉双相非同步血流动力学特点易形成不恒定流

场,同时容易在分支处及粥样硬化狭窄远端形成紊乱

血流,均可降低 WSS[11]。 技术所限,目前尚不能直接

测定 WSS,只能通过冠状动脉 CT、IVUS、OCT 等影像

学数据进行三维重建,并通过计算流体力学及流-固
耦合分析方法等进行估测[12]。 正常冠状动脉 WSS
大小为 1 ~10 Pa(1 Pa=10 dynes / cm2) [13]。

PSS 是血压引起管壁舒缩时,作用于斑块及管

壁内部产生的周向应力。 除血压外,其大小还受斑

块组成和结构影响。 根据有限元分析和流-固耦合

分析的结果,PSS 通常为 WSS 的 103 ~ 105 倍,约为

(1 ~ 10)×105 Pa[14]。 在正常冠状动脉中,冠状动脉

近端 PSS 较高,而远端及冠状动脉狭窄处 PSS 有所

降低,与斑块破裂过程密切相关[15]。

2　 生物力学因素与冠状动脉粥样硬化

生物力学因素包括 WSS 和 PSS,可从斑块形

成、斑块进展与斑块破裂等多个方面影响冠状动脉

粥样硬化过程。 斑块形成及进展过程主要与内皮

细胞及炎症细胞相关,其受 WSS 影响最为明显。 随

着局部炎症反应持续存在及斑块病变的进展,PSS
作用也逐渐凸显,并在斑块破裂时起主要作用。
2. 1　 斑块形成

斑块形成是动脉粥样硬化的重要病理特征,是
在内膜增厚与脂代谢紊乱基础上发生无菌性炎症

反应,好发于冠状动脉弯曲处与分叉处[16]。 冠状动

脉特殊的解剖结构,使 WSS 大小和方向明显发生变

化,出现大小或方向不稳定的 WSS,而内皮细胞对

剪切应力十分敏感,可影响粥样硬化斑块形成[17]。
低 WSS 本身虽不能直接诱发斑块形成,但它一

方面可造成局灶性内皮功能障碍而引发局部炎症

反应,另一方面还可影响内皮细胞炎症活化过程。
同时,低密度脂蛋白等促粥样硬化分子管壁运输过

程可受到力学因素影响,局部 WSS 可改变血管通透

性,进而促进低密度脂蛋白等物质渗入动脉管壁,
易于造成脂质局部沉积,并形成粥样硬化斑块[18]。
在斑块形成阶段,均一、较高水平的 WSS 可降低肿

瘤坏死因子( tumor necrosis factor,TNF)介导的血管

细胞黏附分子 1( vascular cell adhesion molecule 1,
VCAM-1)与 E 选择素(E-selectin)表达,而低水平

WSS 可增强连接黏附分子 A ( junctional adhesion
molecules-A,JAM-A)表达,即低 WSS 更易诱导单核

细胞黏附,形成局部炎症反应[19-20]。
Millon 等[21]通过家猪实验证实,较低的 WSS 可

诱导 动 脉 粥 样 硬 化 发 生 并 造 成 管 腔 狭 窄。
Eshtehardi 等[22]使用 IVUS 成像及三维重建对 27 例

非急性冠状动脉综合征患者进行分析,结果提示

WSS 与坏死核心区域及钙化比例存在负相关,低
WSS 范围内每增加 1 Pa,坏死核心百分比下降

17% ,致密钙化比例下降 17% 。 研究显示,在冠状

动脉解剖结构及循环特征所造成的低 WSS 区域,更
易发生动脉粥样硬化改变,往往最早形成粥样硬化

斑块[18,20]。
2. 2　 斑块进展

早期斑块可进展为不稳定性斑块,其特点包括

坏死核心大、纤维帽薄、血管丰富、平滑肌细胞少而

巨噬细胞多、斑块内出血等[23-25]。 在低 WSS 等局部

因素及全身因素作用下,冠状动脉管壁脂质沉积及

炎症反应持续存在,并出现斑块形成及血管重塑,
出现管腔局部一定程度的狭窄。 当斑块突入管腔

内时,其上游所受 WSS 会相应升高,而下游由于湍

流会形成较低水平的震荡 WSS,因此斑块上游表面

纤维帽可随 WSS 升高逐渐变薄,而斑块下游可在持

续低水平震荡 WSS 作用下进一步进展,坏死核心进

一步增大[26]。 此外,斑块增大后可影响管壁血供,
在斑块核心区及管壁中部出现缺氧,诱导外膜滋养

血管向内生长,形成不稳定性斑块[27]。 Vergallo
等[28]利用频域依赖 OCT 及冠状动脉造影术,对急

性冠状动脉综合征患者进行冠状动脉三维重建,并
对斑块特征与 WSS 相关性进行分析,结果显示低切

应力区域具有更大的脂质负荷以及更薄的纤维帽。
Samady 等[12]对 20 例患者进行基于 IVUS 的血流动

力学及斑块分析,结果显示低 WSS 与高 WSS 区域
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坏死核心均有增加,但仅在高 WSS 区域表现为钙化

增加及纤维脂肪组织减少;过高 WSS 作用于病理性

内膜增厚区域,更易导致坏死核心增加、扩张性重

塑等,并形成不稳定性斑块。
2. 3　 斑块破裂

斑块破裂是在局部炎症持续存在及斑块持续

进展基础上发生的急性纤维帽断裂过程,是引发急

性心肌梗死、急性脑梗死等致命过程的主要因素,
而斑块破裂主要与 PSS 增加有关[29]。

在血压恒定的基础上,PSS 主要由斑块成分和

结构所决定。 随着冠状动脉粥样硬化斑块进展,斑
块坏死核心的面积不断增加,且出现钙化沉积增

加,造成 PSS 不断升高。 高 PSS 水平可影响细胞功

能,促进基质金属蛋白酶的表达增加,并可促进巨

噬细胞聚集,从而改变斑块成分并降低纤维帽机械

强度[30-31]。 当 PSS 升高超过纤维帽机械强度时,即
可发生斑块破裂。 而 PSS 远大于 WSS,故在斑块破

裂过程中起主要作用。 PSS 在心脏猝死的破裂斑块

中显著增加,其水平均大于 300 kPa[32]。
随着病变进展,斑块上游 WSS 也不断增加。 在

一定范围内,高水平 WSS 可稳定斑块,一定程度上

抑制粥样硬化进展。 斑块持续进展可使上游 WSS
持续增加,并在狭窄处出现血流加速,则更易发生

斑块破裂[33-34]。 Lee 等[35] 利用冠状动脉 CTA 建模

对急性冠状动脉综合征患者进行分析,结果显示罪

犯血管病变处具有更高的 WSS,侧面证实过高的

WSS 可以促进斑块破裂。

3　 总结与展望

综上所述,血管生物力学因素在动脉粥样硬化

发生发展过程中起着重要作用。 冠状动脉复杂的

解剖及非同步血流动力学特点,产生了独特的力学

微环境,影响内皮细胞、平滑肌细胞及局部炎症反

应过程,使其成为粥样硬化最早和最好发的动脉血

管[36-37]。 冠状动脉影像学检查、计算流体力学等手

段帮助研究人员对冠状动脉粥样硬化与 WSS、PSS
的关系研究得较为深入,但尚需开展更多的研究,
并将研究成果进一步转化,包括粥样硬化斑块病变

评估、破裂风险预测及优化治疗,以便更好的服务

临床诊治。
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