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[摘　 要] 　 动脉粥样硬化病变钙化结节(ACN)是引起冠状动脉血栓形成与急性冠脉综合征(ACS)的少见但重要

的原因。 爆裂型钙化结节(ECN)是引起心源性猝死的一种病因,其典型表现为突入管腔的成簇的爆裂样钙化碎片

伴有纤维帽破裂,表面附着有血栓。 ACN 相关的 ACS 预后较差,围手术期心肌梗死、心源性死亡、靶病变再次血运

重建等的发生率较高。 本文就 ACN 的研究进展作一综述。
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[ABSTRACT]　 Atherosclerotic calcified nodule is rare but important cause of coronary artery thrombosis and acute coro-
nary syndrome. 　 Eruptive calcified nodule is characterized by clusters of burst like calcified fragments protruding into the
lumen accompanied by ruptured fibrous caps and thrombus attached to the surface, which is a potential cause of sudden car-
diac death. 　 The prognosis of acute coronary syndrome caused by calcified nodule is poor, and the incidence of periopera-
tive myocardial infarction, cardiac death, and target lesion revascularization is high. 　 This article reviews the progress in
the diagnosis and treatment of atherosclerotic calcified nodule in coronary artery.
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　 　 急性冠脉综合征 ( acute coronary syndrome,
ACS)是以冠状动脉粥样硬化斑块破裂或糜烂,继发

完全或不完全闭塞性血栓形成为病理基础,由急性

心肌缺血引起的临床综合征。 导致血栓形成的最

常见机制为斑块破裂、斑块侵蚀、动脉粥样硬化病

变 钙 化 结 节 ( atherosclerotic calcified nodule,
ACN) [1-2]。 血管内超声 ( intravascular ultrasound,
IVUS)与光学相干断层成像(optical coherence tomo-
graphy,OCT)检查发现 ACN 引起 ACS 的发生率在

2. 5% ~ 12. 7% [3-7]。 ACN 在男女性中发病率相

当[8-9]。 合并高血压、慢性肾脏病、透析、既往经皮冠

状动脉介入治疗(percutaneous coronary intervention,

PCI)的患者更容易发生[1,8-9]。 除罪犯病变外,非罪

犯病变同样可能存在 ACN。 对 ACS 患者非罪犯病

变的研究发现,ACN 的 IVUS 检出率高达 30% [4],
由此可见,并不是所有的 ACN 都可以引起 ACS。 近

期研究发现,爆裂型钙化结节(eruptive calcified nod-
ule,ECN)是引起急性冠状动脉血栓形成与猝死的

潜在病因[9]。 对心源性猝死的患者病理解剖发现,
冠状动脉血栓的病变处 ECN 的发生率在 3. 6% [9]。
本文就目前 ACN 的研究进展,特别是 ECN 的研究

进展做一综述。
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1　 ACN 的分类与病理特征

引起急性血栓形成和 ACS 的 ACN 具有独特的

形态,表现为纤维帽破裂、表面侵蚀以及血栓形

成[2]。 近期的研究中 ACN 有几种分类:
ECN 与非 ECN。 ECN 定义为伴有纤维帽破裂

突入冠状动脉管腔的成簇爆裂样钙化碎片,通常表

面附有血栓,是 ACN 的一种特殊类型[9-11]。 非 ECN
表现为完整的纤维帽下堆积的钙化碎片,没有血栓

附着[6,10]。 两者主要差异为纤维帽完整性及是否有

血栓附着[10]。 一项纳入 3 621 例患者的研究发现,
OCT 发现的 ACN 发生率为 7. 3% ,其中 ECN 占比

54. 8% ,非 ECN 占比 45. 2% [6]。 另一项研究发现,
ACN 引起的罪犯病变中,ECN 占比 21. 8% [11]。 由

此可见,ECN 发生率并不低,可能是引起 ACS 的重

要机制。 但 ECN 的定义并未广泛应用,因为在早期

研究以及使用标准分辨率(40 MHz) IVUS 的研究中

难以区分 ECN,而仅笼统地使用了 “钙化结节”
一词[12]。

Sugiyama 等[7]纳入了 1 241 例 ACS 患者的研究

中,根据 OCT 下形态特征将 ACN 分为三种类型:
ECN 占比 25. 5% ,常见于右冠状动脉,钙化负荷最

重,通常伴有红色血栓附着; 表层钙化片占比

67. 4% ,常见于前降支,基线造影时冠状动脉血流较

差,管腔面积最小,常伴有白色血栓附着;钙化凸起

占比 7. 1% 。

2　 ACN 的病理生理机制

动脉粥样硬化(atherosclerosis,As)斑块中钙化

的进展始于坏死核心外缘的延伸,该过程涉及周围

的平滑肌细胞和富含胶原的基质。 微钙化是钙化

的最早形式,其发生在凋亡的血管平滑肌细胞(vas-
cular smooth muscle cell,VSMC)和巨噬细胞(macro-
phage,Mø)中。 VSMC 中磷酸盐浓度的增加诱导其

向成骨样细胞转变。 在多种因素如氧化应激、内皮

功能障碍、矿物质代谢改变、炎症细胞因子表达增

加等影响下,钙化不断发展[13]。 粥样斑块中出现钙

化是否意味着斑块进展为不稳定状态存在争议。 有

研究认为,小的碎裂钙化在斑块的不稳定性中发挥作

用,而广泛钙化则是晚期 As 的标志,更可能与斑块稳

定性相关[10,14]。 尽管 ACN 形成的确切机制尚不清

楚,但一般认为钙化片的碎裂是根本原因之一。 在周

围刚性的胶原钙化成分和外部机械应力共同作用下,
抗拉强度较低的坏死核心钙化成分破裂为大量碎片

损伤毛细血管,造成斑块内出血,斑块体积迅速增大

并突入管腔,破坏纤维帽和内皮,形成 ACN[9]。
ACN 主要发现于高度钙化扭曲的右冠状动脉

近段至中段以及左主干分叉区域[9]。 ACN 毗邻的

右冠状动脉近段或远段往往存在较大范围的“C”形
钙化。 在 ACN 罪犯病变处坏死核心钙化更加明显。
ACN 多见于扭曲的冠状动脉节段,主要是由于其在

心动周期中的运动幅度更大,更容易受到外部铰链

样运动与机械应力的影响,促进了 ACN 形成[9]。 扭

曲的右冠状动脉反复的铰链样运动也容易引起结

节样钙化破裂,呈现成簇的爆裂样小钙化碎片,伴有

纤维帽破裂与血栓形成[7,14]。 理论上,只要有持续足

够的机械应力,钙化病变都可能进展为 ACN[12]。

3　 ACN 的影像学检查

冠状动脉腔内影像学检查与增强计算机断层

扫描( computed tomography, CT) 都可以用来识别

ACN。 IVUS 检查的 ACS 患者罪犯病变 ACN 表现为

突入管腔的表面不规则钙化、邻近部位存在弥漫性

钙化病变[1]。 受限于分辨率,IVUS 很难识别完整与

破裂的纤维帽,因此,既往有关 IVUS 的临床研究中

往往难以明确识别 ECN。 近红外光谱技术联合

IVUS( near infrared spectroscopy-IVUS,NIRS-IVUS)
可能有助于识别 ACN。 有研究发现,以 OCT 为参

照,NIRS-IVUS 发现 ACN 的敏感度(93% )和特异度

(100% )均较高[15]。 OCT 分辨率较高,对于 ACN、
纤维帽和血栓的识别明显优于 IVUS,因此目前临床

研究中主要采用 OCT 观察 ACN(图 1)。 ECN 在

OCT 上表现为突出的成簇钙化碎片、纤维帽破裂及红

色血栓附着。 非 ECN 表现为成簇的钙化碎片,但具

有光滑完整的纤维帽,没有血栓附着[6]。

图 1. ACN 的 OCT 图像

A 为 1 名 74 岁男性稳定型心绞痛患者右冠状动脉远段非 ECN 的

OCT 影像,B 为 1 名 64 岁男性 ACS 患者右冠状动脉

中段 ECN 的 OCT 影像。

Figure 1. OCT images of ACN
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强化 CT 对识别冠状动脉钙化病变有较高的灵敏

度。 一项研究中以组织病理学检查为参照,评估冠状

动脉强化 CT 对钙化病变的识别能力。 研究设计中采

用双源 CT,扫描厚度设定为 0. 6 mm,研究发现冠状动

脉强化 CT 对中度、重度钙化斑块的识别准确性达到

100% [16],但冠状动脉强化 CT 的分辨率低于 IVUS,其
可能会识别“结节样钙化”[17],理论上难以识别 ACN。
另一项采用冠状动脉强化 CT 的研究中发现,大的钙化

灶多见于稳定型冠心病(coronary heart disease,CHD)
患者,而结节样钙化更多见于 ACS 患者[18]。

血管镜可以更直观地观察 ACN,其所观察的

ECN 表现为突入管腔的菜花样钙化突起伴有血栓

附着[19],但临床应用较少。

4　 ACN 的处理

ACN 的治疗策略主要取决于两个因素:冠状动

脉狭窄程度和是否为 ACS。 在稳定型 CHD 患者中

发现 ACN 不一定预示着急性心血管事件的风险会

升高。 在 ACS 的情况下,也只有在较小的管腔面积

时才考虑进行血运重建治疗[12]。 ACN 的存在是介

入治疗的一个挑战,因为结节的存在限制了支架扩

张,减少了最小支架面积,同时支架贴壁不良、支架

偏心指数增加的发生率升高,引起支架术后即刻效

果不佳[20]。 即便采取更激进的后扩张,仍可能难以

获得最佳效果,并且会增加冠状动脉穿孔等并发症

的风险。 介入治疗中还应考虑到病变近端和远端

的严重钙化以及可能阻碍器械递送的严重扭曲。
此外,扭曲、ACN 和铰链运动可能会增加支架断裂

和靶病变失败的风险。 因此,腔内影像学检查具有

重要的指导意义。 支架植入前 ACN 的评估可以为

支架植入提供血管直径大小、结节和周围钙化的信

息,预测球囊扩张的效果,并且可借此制定相应介

入策略以优化治疗效果。
支架植入前必须进行预处理。 球囊扩张主要

通过对结节对侧相对健康的血管壁的偏心扩张发

挥作用,但过度扩张可能会引起夹层和穿孔,而对

结节本身仅有轻微影响。 可以尝试进行旋磨治疗,
但效果并不确切[21]。 腔内影像学指导的旋磨头升

级可能改善临床结果并降低手术风险。 有不同的

研究结论认为针对 ACN 的旋磨并不能改善临床预

后[21]。 即便采用了旋磨的办法,慢血流、最终冠状

动脉血流分级、旋磨头嵌顿、围手术期心肌梗死、院
内死亡在 ACN 与非 ACN 组无显著差异[22]。 尽管

采取了优化处理如旋磨及药物涂层支架,ACN 病变

再次血运重建率仍较高[23-24]。 与此相似的是,对
ECN 来说,支架植入后即刻支架膨胀较好,但 2 年

随访时靶病变失败与再次血运重建率仍然明显升

高[6]。 血管内冲击波碎石术对 ACN 可能有效,也可

以同时处理 ACN 周围的严重钙化,因此可能是一种

有效的解决办法[25],但还需要更多的研究数据来支

持。 此外,也有病例报道了斑块旋切、激光在 ACN
预处理中的应用[26-27]。 介入无植入可能是 ACN 病

变一种潜在有效的处理方法,有病例报道采用药物

球囊处理 ACN 病变取得了较好的临床效果[28]。

5　 预　 后

ACN 相关的 ACS 预后往往较差[29-30]。 ACN 与

围手术期心肌梗死、心源性死亡、再发 ACS、靶病变

再次血运重建等事件增加有关[1,7,22,31]。 在罪犯病

变处没有 ACN 的 ACS 患者中,急性心血管事件再

发率非常低。 与之相比,存在 ACN 的患者有着较高

的 ACS 复发率和靶病变再次血运重建率。 值得注

意的是,ACN 病变中 80%的支架内再狭窄是由 ACN
的继续发展引起的,而非内膜增生引起。 这些发现

表明,即使在支架植入后,结节仍然继续突出,容易

引起再狭窄[1]。
ECN 预后可能更差。 一项较大规模的研究发

现,ECN 患者虽然即刻支架膨胀较好,但 2 年随访

时靶病变失败与再次血运重建率更高[6]。 在另一

项研究中发现,ECN 患者更容易在术中出现支架贴

壁不良、支架边缘夹层、支架膨胀不良[11],容易反复

出现 ACS[32]。 对 ACS 患者非罪犯病变的研究发

现,ACN 的纤维帽厚度相对较小,心血管不良事件

发生率较低[4]。 既往针对 ACN 的研究认为其与

ACS 的关系存在争议,但目前看来,ECN 确与 ACS
有关,相对稳定的 ACN 可能是斑块相对稳定的标

志,急性心血管事件发生率较低。
ACN 并不是常见的 As 类型,但其是 ACS 与猝

死的潜在病因,在介入治疗中也存在挑战与不确定

性。 ECN 是 ACN 的一种高危类型,未来还需要针

对其形成机制、介入治疗方式、预后等方面进一步

深入研究。
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