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血管钙化：血管钙化与主要急性冠状动脉事件的演变关系
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【摘要】 　 冠状动脉（简称冠脉）钙化是冠脉粥样硬化的明确证据。 Ａｇａｔｓｔｏｎ 评分反映钙化程度

和密度，其与患者发生主要急性冠脉事件的风险密切相关。 动脉粥样硬化发生后，内皮细胞受损，低
密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬｃ）渗透至管壁内膜下，内膜下胶原蛋白中的蛋白聚糖对 ＬＤＬｃ 具有高亲和

力，将脂蛋白胆固醇复合物滞留其中。 随着内皮损伤的修复，ＬＤＬｃ 被捕获至内膜下，滞留的 ＬＤＬｃ 诱

导上覆内皮的炎性反应，使内皮表达趋化肽，趋化肽吸引血液中的单核细胞，使单核细胞沿浓度梯度

进入组织，成为巨噬细胞，巨噬细胞吞噬并消化动脉粥样硬化中刺激性的 ＬＤＬｃ。 在消化 ＬＤＬｃ 的过

程中，巨噬细胞中的酶使 ＬＤＬｃ 复合物氧化，氧化的低密度脂蛋白（ＬＤＬ）对巨噬细胞产生毒性，当其

数量充足时，可导致巨噬细胞死亡，促进动脉粥样硬化的炎性反应。 在坏死性炎性病灶中，调控组织

中钙、磷浓度的机制失调，使得磷酸钙的溶度积过高，从而产生微小的磷酸钙晶体。 随着炎性反应的

持续存在，更多的磷酸钙晶体形成并聚集。 当这些聚集的磷酸钙晶体超过 １ ｍｍ 时，就成为临床 ＣＴ
可识别的冠脉钙化。 连续的门控心脏 ＣＴ 扫描证实，一旦形成 ＣＴ 可见的钙化，其大小不会明显减少，
但可能会增加。

【关键词】 　 心脏病学（临床）；血管；钙化；冠状动脉；冠状动脉粥样硬化
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　 　 尽管营养不良性血管钙化是一个有害因素，但它不能确

定是否引起主要急性冠状动脉（简称冠脉）事件（ｍａｊｏｒ ａｃｕｔｅ
ｃｏｒｏｎａｒｙ ｅｖｅｎｔ， ＭＡＣＥ）。 有活动性钙化的动脉粥样硬化瘤最

有可能导致 ＭＡＣＥ，１８ Ｆ⁃ＮａＦ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像可以识别这种病

灶。 最近数据表明，对可能引起 ＭＡＣＥ 的这种病灶，１８Ｆ⁃ＮａＦ
显像是灵敏且特异的影像学标志，这一标志能否识别出高危

的 ＭＡＣＥ 患者需要多中心研究进一步确定。
一、动脉粥样硬化和血管钙化的自然史

血管钙化可发生在动脉内膜和中膜。 中膜钙化多出现

在外周血管，通常与钙或磷水平升高有关。 钙、磷水平升高

在慢性肾脏疾病和甲状旁腺功能亢进患者中常见。 虽然尸

检发现中膜钙化常见，但其很少侵入管腔［１］ 。 此外，内膜钙

化与动脉粥样硬化相关。 动脉粥样硬化是一种病因学不明

的多灶性疾病，其特征是低密度脂蛋白胆固醇（ ｌｏｗ⁃ｄｅｎｓｉｔｙ
ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ， ＬＤＬｃ）积聚在内膜下，引起称为动脉粥

样硬化瘤的炎性病变。 当患者血液中 ＬＤＬｃ 水平持续升高

时［１］ ，动脉粥样硬化经过数十年的进展，原有病变扩大并可

形成新病变，动脉粥样硬化可形成单个或多个管腔狭窄。 狭

窄发生后，血液经过管壁不规则表面形成湍流，可导致血管

壁局部压力升高。 如果具有薄纤维帽的动脉粥样硬化瘤出

现严重的炎性反应，纤维帽破裂，粥样硬化瘤中的坏死物质

进入管腔［２］ ，释放促血栓形成物质，导致血栓形成。 如果血

栓大到足以阻碍血流，则可能产生 ＭＡＣＥ，如心肌缺血、心肌

梗死、短暂性脑缺血发作或卒中。 尽管动脉粥样硬化的发生

率很高，但临床事件发生率很低，基于尸检结果，产生临床事

件的动脉粥样硬化破裂发生率低于 １％ ［３］ 。
尽管动脉粥样硬化瘤破裂引起临床事件的发生率较低，

但动脉粥样硬化导致的心血管疾病非常常见。 ２０１６ 年，在美

国，心血管疾病占死亡总数的 １ ／ ３，其中因冠脉粥样硬化性心

脏病（简称冠心病）死亡 ３６０ ０００ 例［４］ 。 尽管普遍开展了“抵
制烟草、药物控制高血压和高脂血症”等活动［５］ ，冠心病仍然

是美国中年人死亡的主要原因。 为了降低冠心病的死亡率，
已经形成多种方法来甄别存在 ＭＡＣＥ 风险的患者。

Ｆｒａｍｉｎｇｈａｍ 心脏研究始于 ２０ 世纪 ５０ 年代，已经开发了

几个临床和实验室指标用来预测患者未来发生临床心血管

事件的可能性。 如 Ｌｅｅ 等［６］ 制定的修订心脏风险指数通常

用作急诊外科手术患者围手术期 ＭＡＣＥ 风险的初步评估（表
１）。 对于非急诊手术的患者，可以采用多种方法评估 ＭＡＣＥ
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风险，包括在线风险计算［７］ 和预测患者未来 １０ 年内发生

ＭＡＣＥ 风险的指南。 当患者存在 ＭＡＣＥ 高风险时，需结合其

他临床和影像学指标进一步评估，如高敏 Ｃ 反应蛋白检测，
或用门控平扫 ＣＴ［８］ 来检测冠脉钙化，作为评估冠心病负荷

的指标（图 １Ａ 和 １Ｂ）。

表 １　 修订的心脏风险指数［６］

因素 描述

１ 高风险的外科手术（较大的非心脏手术）
２ 缺血性心脏病

３ 充血性心力衰竭病史

４ 脑血管疾病病史

５ 术前用胰岛素治疗的糖尿病患者

６ 术前血清肌酐＞２０ ｍｇ ／ Ｌ

　 　 注：具有 ０、１、２ 或 ３ 个以上因素的患者围手术期心脏并发症发

生率分别为 ０．５％、１．３％、４％和 ９％

图 １　 ２例患者的门控心脏 ＣＴ 图像。 Ａ．冠状动脉钙化积分 ３ ２８１分，
患者男性，７０ 岁，既往吸烟，有冠状动脉粥样硬化性心脏病（简
称冠心病）家族史，氨水灌注扫描证实下壁中段及远段存在中

度的局部缺血，由于钙化积分很高，缺血的程度可能被低估，患
者射血分数 ７６％，负荷心电图显示，在Ⅱ和 ａｖＦ 导联中有明显

的 ＳＴ 段压低；Ｂ．冠状动脉钙化积分 ０ 分，患者女性，６９ 岁，有
重症肌无力家族史，其症状表现为运动时呼吸困难和胸痛加

重，既往有肾细胞癌和高血压病史

动脉粥样硬化瘤中的钙化起源于炎性的坏死核。 坏死

核中含有有害的氧化脂蛋白胆固醇、载脂巨噬细胞（泡沫细

胞）、濒死或死亡的巨噬细胞和平滑肌细胞。 动脉粥样硬化

的组织病理学证实在坏死区域内含有大量直径为 ２ ～ １５ μｍ
的微钙化（图 ２Ａ～ ２Ｄ）。 当高脂血症持续存在，尤其是同时

存在其他心血管危险因素（如吸烟、糖尿病和不受控制的高

血压）时，坏死核增大，钙化的数量和大小随之增加。 在数字

Ｘ 线成像术出现前，心血管医师在 Ｘ 射线透视下，观察到冠

脉钙化灶随着患者的心跳同步出现。 如今，冠脉钙化可以在

平扫心电门控 ＣＴ 上探测和量化，但 ＣＴ 扫描只能识别大于

０􀆰 １ ｍｍ 的钙化灶， ＣＴ 值超过 １３０ ＨＵ 且体积至少要有 ３ 个

像素才符合显著钙化的标准。 尽管已经开发出几种计算钙

化积分的方法［９］ ，但最常用的是 Ａｇａｔｓｔｏｎ 评分，其通过每支

冠脉的钙化密度和钙化面积计算分支血管的钙化得分，再相

加得到该患者冠脉粥样硬化负荷总得分［１０］ 。
二、动脉粥样硬化的演变

血管内皮除了形成半选择性屏障使大分子物质滞留在

血管中，还参与了免疫反应、血管修复和生物活性分子的代

谢［１１］ 。 在生理条件下，内皮细胞充当屏障，阻止血液中的

ＬＤＬｃ 到达内膜下。 但是，当内皮细胞因外伤、感染、炎性反

应或自身免疫而受损时，损伤的内皮组织通透性增加，ＬＤＬｃ
可以穿过血管内皮，脂蛋白胆固醇复合物和内膜下富含胶原

蛋白的蛋白聚糖接触，并被滞留在内膜下。随着相邻的内皮

图 ２　 Ａ．（×２）颈动脉内膜切除术标本的纤维动脉粥样硬化斑

块，斑块内有大的坏死核 （红箭头示），完整的纤维帽（蓝箭头

示），在斑块基底部（远离管腔方向）有板状钙化（黑箭头示）；
Ｂ．（×２０）来自另一个颈动脉内膜切除术标本的动脉粥样斑块

坏死核显示点状钙化（黄箭头示）和微钙化（黑箭头示）；Ｃ．（ ×
２０）因严重肢体缺血而截肢患者的足背动脉示病理性内膜增

厚（红箭头示）和几乎累及整个动脉管径的中层钙化（黑箭头

示）；Ｄ．（×２０）另一例因严重肢体缺血而截肢患者的腓动脉示

动脉粥样硬化斑块伴点状钙化（黄箭头示），腔内再通后的血

栓（红箭头示）和动脉中层钙化（黑箭头示）

细胞修复该处内皮损伤，内膜下的 ＬＤＬｃ 被捕获，ＬＤＬｃ 中的

胆固醇可形成结晶［１２］ ，引起病灶体积膨胀和局部炎性反

应［１３］ 。 炎性的内皮细胞表达趋化肽［１４⁃１５］ ，吸引血液中的单

核细胞进入内皮下组织。 浸润的单核细胞分化为巨噬细胞

以吞噬脂蛋白⁃脂质复合物。 在吞噬和消化脂蛋白结合胆固

醇的过程中，巨噬细胞产生氧化 ＬＤＬｃ 复合物的酶。 氧化的

ＬＤＬｃ 对巨噬细胞产生毒性，当数量充足时，会导致巨噬细胞

死亡。 动脉粥样硬化中的其他细胞，如平滑肌细胞，也可能

在强烈的炎性反应环境中死亡。
早期动脉粥样硬化仅表现为低水平的炎性反应。 在这

一阶段，巨噬细胞的死亡通常是由细胞凋亡等程序化死亡引

起［１６］ 。 当细胞因凋亡而死亡时，死亡细胞的残屑被邻近细

胞吞噬，从而使病灶处的残留炎性反应最小化。 在较大、严
重的炎性病灶中，细胞死亡方式不仅只有凋亡，还有无序化

死亡，如坏死性凋亡和细胞坏死。 后者可使死亡细胞的残屑

滞留在病灶中，从而加重炎性反应。 这种低效清除死亡细胞

残屑的模式称为胞葬缺陷［１７］ ，死亡和濒死细胞的残屑增加，
并至动脉粥样硬化瘤的坏死核，从而使病灶扩大、炎性反应

增强，形成营养不良性钙化（图 ３） ［１８⁃１９］ 。
目前，服用降脂药物［如他汀类药物和前白蛋白转化酶枯草

菌素９（ｐｒｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｏｎｖｅｒｔａｓｅ ｓｕｂｔｉｌｉｓｉｎ ／ Ｋｅｘｉｎ ｔｙｐｅ ９， ＰＣＳＫ９）抑制

剂］治疗高脂血症是近年来的标准治疗方案。 除了药物治疗之

外，生活方式的改变可以减轻动脉粥样硬化的炎性反应，包括运

动、保持正常的体质指数、糖尿病患者有效控制血糖以及地中海

式饮食。 但如果患者继续追求致动脉粥样硬化的生活方式，动
脉粥样硬化中的炎性反应可能会持续存在或加剧。

三、钙化的形成

在健康细胞中，钙［２０］和磷［２１］的局部浓度受到严格调控，
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图 ３　 Ａ．（×１０）冠状动脉显示伴纤维帽破裂的纤维动脉粥样硬化斑块（黄箭头示），急性腔

内血栓与破裂处坏死核（红箭头示）相通；坏死核斑块深处是伴有板状钙化（黑箭头示）的
纤维组织（蓝箭头示）；Ｂ．（×４）冠状动脉纤维粥样硬化斑块中巨大的坏死核心（红箭头示）、
薄的纤维帽（蓝箭头示）和斑块基底部的点状钙化（黑箭头示）；Ｃ，Ｄ．（ ×２０）不同的冠状动

脉粥样硬化斑块显示的坏死核（黑箭头示），Ｃ 中的斑块与炎性反应无关，而 Ｄ 中的斑块与

显著的炎性反应相关（红箭头示）；Ｅ．（ ×４）有纤维钙化斑块的冠状动脉，箭头指向板状钙

化；Ｆ．（×２０）图像 Ｅ 中纤维钙化斑块中心的残留的小的坏死核心（红箭头示）和纤维钙化斑

块中的微钙化（黑箭头示）

以最大程度抑制有害磷酸钙晶体形成的可能。 另一方面，在
炎性动脉粥样硬化坏死核中濒死和坏死细胞的残屑，不受钙

和磷酸盐浓度调节机制的调控，使细胞中的这些离子超过溶

度积，形成磷酸钙晶体。 如碱性磷酸酶、腺苷三磷酸酶和坏

死核的活性氧自由基，会通过分解大分子物质而产生游离的

磷酸盐［２２］ 。 在炎性反应、凋亡、坏死性细胞崩解和细胞质膜

出芽［２３］过程中产生的微泡［２４⁃２６］可以作为磷酸钙晶体形成的

支架［２７］ 。 根据提供微泡的细胞，颗粒可能含有促进磷酸钙

晶体形成的物质或抑制血管钙化的物质。 当坏死核中形成

磷酸钙晶体时，它们也可能捕获其他离子，如镁。
四、钙化的特征

平扫门控 ＣＴ 扫描可以定量提供同时反映冠脉钙化程度

和密度的值［１０，２８⁃３０］ 。 最初在坏死核中形成约 ２～ １５ μｍ 的晶

体太小，在空间分辨率约为 ０．６ ｍｍ 的 ＣＴ 上无法识别（图
２）。 随着时间的推移，在持续高脂血症的存在下，坏死核中

会形成新的微晶体并聚集起来。 ３０ 年前使用电子束 ＣＴ 和

最近使用平扫心电门控 ＣＴ 的研究表明，Ａｇａｔｓｔｏｎ 评分较高的

患者发生 ＭＡＣＥ 的风险更大［３１］ 。 然而，最近有研究表明，冠
脉钙化的体积和密度对预后有不同的影响［３２］ 。 较高密度钙

化可能反映较低的脂质含量或先前亚临床斑块破裂愈合，提
示重度钙化的病灶稳定［３３］ ，预后较好。 相反，多发小灶的低

密度钙化，特别是病灶位于脂质池区域（如斑点状或碎片状

钙化），表明病灶不稳定，发生 ＭＡＣＥ 的风险较高。
几个大型试验，如 ＰＲＯＳＰＥＣＴ（冠脉树局部观察预测事

件研究）子研究［３４］ ，也发现罪犯病灶的钙化密度较稳定病灶

低，这支持了高密度钙化与病变稳定相关［３５］ 。
可以通过分析动脉粥样硬化斑块的机械应力评估其稳

定性［３６］ 。 与单一病灶存在时相比，当微钙化与坏死核中的

脂质在动脉粥样硬化瘤表面共存时，该区域管壁应力面积增

加［３７］ 。 其他影响动脉粥样硬化帽应力

的因素包括微钙化的位置（在病灶近表

面或病灶深处）、微钙化的大小、单个钙

化还是多灶钙化、病灶方向与血流方向

是否一致。
动脉粥样硬化中的大多数微钙化

发生在死亡或濒死的巨噬细胞附近，位
于坏死脂核的深处，很少在纤维帽中

（如果在纤维帽中，应力增加易导致斑

块破裂）。
使用实验室专用高分辨率 ＣＴ 扫描

仪对人冠脉标本中钙化进行检测，发现

６２ 个冠脉粥样硬化瘤中有数千个微钙

化（其中 ９７％小于 ０．２ ｍｍ），而 ９ 个冠

脉粥样硬化的纤维帽中仅有 ８１ 个微钙

化灶［３８］ 。 三维有限元分析表明，如果

动脉粥样硬化瘤纤维帽中存在 ２ 个微

钙化点灶，彼此分离，且病灶方向与血

流拉伸轴方向一致，则粥样硬化纤维帽

的周向应力峰值会增加 ５ 倍，这种水平

的应力足以使纤维帽破裂。 另一方面，
当微钙化位于黏性的坏死核中，并且与

纤维帽分离，则钙化灶不增加粥样硬化帽上的剪切应力［３９］ 。
五、钙化的稳定性

肉眼可见的冠脉钙化不可逆，它们是由于失控的、不适

当的刺激造成病理过程的最终结果［４０］ 。 钙化是主动还是被

动所致尚不清楚［４１］ 。
连续的 ＣＴ 测量可显示钙化要么是稳定的，要么随时间

增加［４２⁃４３］ 。 尽管一些研究认为某些病灶的钙化轻度减少，但
这些所谓的轻度减少可能是由于技术因素引起，而不是该部

位钙化数量的真正减少［４２］ 。 一项长期动物研究也支持钙化

持续存在，在该研究中，首先给猴子喂食致动脉粥样硬化的

食物，然后延长喂食使动脉粥样硬化消退的食物［４４］ 。 对在

致动脉粥样硬化饮食阶段处死的猴冠脉进行组织病理学分

析，结果表明细胞内和细胞外的钙颗粒通常与大脂质池相

邻。 进行动脉粥样硬化消退饮食后 ３．５ 年，对处死的猴冠脉

进行组织病理学分析，结果表明在没有脂质池的情况下仍有

局部钙化，支持了钙化不会减少或消退的结论。
六、限制血管钙化的机制

在生理条件下，多种因素可抑制或预防［４５⁃４６］肉眼可见的

血管钙化。
１．胎球蛋白 Ａ（５９×１０３ 糖蛋白）。 这种糖蛋白由肝脏产

生，可与小的磷酸钙晶体结合，形成被巨噬细胞吞噬的钙蛋

白颗粒。
２．骨钙蛋白。 成骨细胞产生的这种维生素 Ｋ 依赖的基

质蛋白可抑制磷灰石晶体的生长。
３．基质 γ⁃羧基谷氨酸蛋白（ｍａｔｒｉｘ γ⁃ｃａｒｂｏｘｙｇｌｕｔａｍａｔｅ Ｇｌａ

ｐｒｏｔｅｉｎ， ＭＧＰ）。 该 １４×１０３ 蛋白可吸收结晶磷酸钙。 骨钙蛋

白和 ＭＧＰ 有赖于维生素 Ｋ 激活［４７］ 。 ＭＧＰ 由血管平滑肌细

胞、软骨细胞、内皮细胞和成纤维细胞合成，并在局部分泌。
ＭＧＰ 通过螯合钙、磷酸盐离子以及晶体与磷酸钙结合［４６］ 。
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当缺乏维生素 Ｋ 或维生素 Ｋ 含量降低时，ＭＧＰ 失活，依赖维

生素 Ｋ 的凝血因子Ⅱ、Ⅶ、Ⅸ和Ⅹ也同样失活［４８⁃４９］ 。 维生素

Ｋ 拮抗剂华法林（香豆素；美国百时美施贵宝公司）通过抑制

维生素 Ｋ 环氧化物还原酶来抑制维生素 Ｋ 活化。 在缺乏活

性维生素 Ｋ 的情况下，这些限制血管钙化的重要物质失活，
导致接受香豆素治疗的患者出现令人惊讶的血管钙化增加。
一项由 ６６ 例患者组成的随机试验比较了使用华法林与阿哌

沙班治疗后心房颤动患者冠脉钙化的变化［５０］ ，使用华法林

治疗的患者钙化和低衰减斑块体积高于阿哌沙班治疗组。
同样，对 ８ 项使用血管内超声的前瞻性随机试验的分析表

明，与未使用华法林的患者相比，使用华法林的患者的年钙

化指数显著增加［５１］ 。
七、衰老以及血管钙化

老化会导致传导动脉的僵硬度和动脉粥样硬化增

加［５２⁃５３］ 。 衰老的发生，部分是因为成体干细胞不能永生。
Ｈａｙｆｌｉｃｋ 和 Ｍｏｏｒｈｅａｄ［５４］证明，正常人的二倍体细胞在体外复

制能力有限（约 ４０ 代），在其复制的末期，最后一代细胞丧失

复制力。 这种复制力受限的部分原因可能是每次分裂都会

减少每个分区的端粒长度。 随着年龄的增长，传导血管中的

胶原蛋白逐渐增加，弹性蛋白逐渐减少。 弹性蛋白下降的原

因是由于每次心跳时血管的反复扩张和收缩而导致的“疲劳

衰竭” ［５５］ 。 在没有吸烟、高血压、高脂血症或葡萄糖耐量异

常等危险因素的情况下，年龄与冠心病风险增加相关［５６］ 。
老龄还与“血管扩张、管壁增厚、细胞和细胞外基质重组、胶
原和单核细胞聚集造成的血管内膜下间隙增加有关” ［５６］ 。
细胞外基质富含糖胺聚糖，可滞留 ＬＤＬｃ，而 ＬＤＬｃ 可轻易穿

透衰老的内皮细胞［５７⁃５９］ 。
用他汀类药物治疗可降低血液中 ＬＤＬｃ 水平但增加冠脉

血管钙化，使动脉粥样硬化趋于稳定［６０］ 。 血液中较低水平

的 ＬＤＬｃ 可有效减少内膜下脂质聚集，减少炎性反应，缩小坏

死核，同时可增加坏死核的钙化。
八、分子影像的潜在作用

识别有猝死风险的患者仍是一个重大挑战［５］ 。 ２０１４ 年

发布了一篇评论［６１］ ，总结了多种影像技术与 ＭＡＣＥ 的关系，
包括有创血管内超声、光学相干断层扫描以及增强 ＣＴ 等，结
果表明影像检测对 ＭＡＣＥ 的阳性预测值为 ４％ ～ ２２％，其结

果不足以指导无症状患者（即使有比较低的风险会发生不良

事件）进行经皮介入治疗（如支架植入）。 期待有更高阳性

预测值的影像检测技术指导无症状患者的治疗［６２］ 。
一些分子影像技术可以对动脉粥样硬化瘤定位和特征

诊断［６２］ ，包括放射性标记的自体 ＬＤＬｃ［６３］ 、放射性标记可识

别氧化 ＬＤＬｃ 的抗体［６４］ 、放射性标记的生长抑素受体拮抗剂

（炎性动脉粥样硬化瘤表达的生长抑素受体显像） ［６５］ 、放射

性标记的动脉粥样硬化乏氧的定位显像［６６］ 、局灶性血管炎

性反应的１８ Ｆ⁃脱氧葡萄糖（ ｆｌｕｏｒｏｄｅｏｘｙｇｌｕｃｏｓｅ， ＦＤＧ）显像［６７］

以及近期应用的可识别活动性钙化的１８ Ｆ⁃ＮａＦ 显像［６８］ 。 尽

管１８Ｆ⁃ＦＤＧ 定位并聚集在有症状的颈动脉疾病患者的颈动脉

区域，但在与ＭＡＣＥ 相关的冠脉病变处１８Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取是否增高

仍不清楚［６９］。 在急性心肌梗死和稳定型心绞痛患者中，１８Ｆ⁃ＮａＦ
与１８Ｆ⁃ＦＤＧ 相比，罪犯斑块摄取 ＮａＦ 明显增高［７０］ 。 已经证

实１８Ｆ⁃ＮａＦ 显像探测高危斑块病灶有较高的灵敏度，但这些

通过光学相干断层扫描、ＣＴ 和血管内超声判断为高危的斑

块病灶并不摄取１８ Ｆ⁃ＦＤＧ［７１］ 。 动脉粥样硬化病灶处１８ Ｆ⁃ＮａＦ
的摄取与光学相干断层扫描中所见病灶处存在的微血管相

关，提示１８Ｆ⁃ＮａＦ 病灶处的摄取与炎性反应相关。 目前认为１８Ｆ⁃
ＮａＦ 显像对于无临床症状但发生 ＭＡＣＥ 风险较高且需要治

疗的患者具有较高的阳性预测值，但该结论尚需进行前瞻性

多中心研究进一步验证。
九、结论

平扫 ＣＴ 所见的冠脉钙化灶表明冠脉粥样硬化的存在。
ＣＴ 表现为动脉粥样硬化内存在点状钙化且邻近脂质池，提
示斑块不稳定；另一方面，如果钙化致密，呈板状，特别是在

远离脂质池的情况下，提示病灶稳定。１８Ｆ⁃ＮａＦ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像

可在一次显像中检测出多个血管区域的活动性钙化灶，据此

通过全身扫描可识别多个血管区域的高危病灶。
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ｔｕｒｅ． ＪＡＣＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１５；８：５７９⁃５９６．

［３２］ Ｔｈｏｍａｓ ＩＣ， Ｆｏｒｂａｎｇ ＮＩ， Ｃｒｉｑｕｉ ＭＨ． Ｔｈｅ ｅｖｏｌｖｉｎｇ ｖｉｅｗ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ
ａｒｔｅｒｙ ｃａｌｃｉｕｍ ａｎｄ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ． Ｃｌｉｎ Ｃａｒｄｉｏｌ． ２０１８；４１：
１４４⁃１５０．

［３３］ Ｃｒｉｑｕｉ ＭＨ， Ｄｅｎｅｎｂｅｒｇ ＪＯ， Ｉｘ ＪＨ， ｅｔ ａｌ． Ｃａｌｃｉｕｍ ｄｅｎｓｉｔｙ ｏｆ ｃｏｒｏ⁃
ｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｐｌａｑｕｅ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｏｆ ｉｎｃｉｄｅｎｔ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｅｖｅｎｔｓ． ＪＡＭＡ．
２０１４；３１１：２７１⁃２７８．

［３４］ Ｘｕ Ｙ， Ｍｉｎｔｚ ＧＳ， Ｔａｍ Ａ． Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ， ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ， ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ， ａｎｄ

ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃａｌｃｉｆｉｅｄ ｎｏｄｕｌｅｓ ｉｎ ｎａｔｉｖｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒ⁃
ｉｅｓ： ａ ３⁃ｖｅｓｓｅｌ ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ａｎａｌｙｓｉｓ ｆｒｏｍ Ｐｒｏｖｉｄｉｎｇ Ｒｅ⁃
ｇｉｏｎａｌ Ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｓ ｔｏ Ｓｔｕｄｙ Ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ Ｅｖｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ Ｃｏｒｏｎａｒｙ
Ｔｒｅｅ （ＰＲＯＳＰＥＣＴ）． Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ． ２０１２；１２６：５３７⁃５４５．

［３５］ Ｂａｄｉｍｏｎ Ｌ， Ｖｉｌａｈｕｒ Ｇ． Ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｎ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｌｅ⁃
ｓｉｏｎｓ ａｎｄ ｐｌａｑｕｅ ｒｕｐｔｕｒｅ． Ｊ Ｉｎｔｅｒｎ Ｍｅｄ． ２０１４；２７６：６１８⁃６３２．

［３６］ Ｖｅｎｇｒｅｎｙｕｋ Ｙ， Ｃａｒｌｉｅｒ Ｓ， Ｘａｎｔｈｏｓ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｈｙｐｏｔｈｅｓｉｓ ｆｏｒ ｖｕｌ⁃
ｎｅｒａｂｌｅ ｐｌａｑｕｅ ｒｕｐｔｕｒｅ ｄｕｅ ｔｏ ｓｔｒｅｓｓ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｄｅｂｏｎｄｉｎｇ ａｒｏｕｎｄ ｃｅｌ⁃
ｌｕｌａｒ ｍｉｃｒｏｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｉｎ ｆｉｂｒｏｕｓ ｃａｐｓ． Ｐｒｏｃ Ｎａｔｌ Ａｃａｄ Ｓｃｉ
ＵＳＡ． ２００６；１０３：１４６７８⁃１４６８３．

［３７］ Ｈｏｓｈｉｎｏ Ｔ， Ｃｈｏｗ ＬＡ， Ｈｓｕ ＪＪ， ｅｔ ａｌ． Ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｓｔｒｅｓｓ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ａ
ｒｉｇｉｄ ｉｎｃｌｕｓｉｏｎ ｉｎ ｄｉｓｔｅｎｓｉｂｌｅ ｍａｔｅｒｉａｌ： ａ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ
ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｌａｑｕｅ ｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ． Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｈｅａｒｔ Ｃｉｒｃ Ｐｈｙｓｉｏｌ．
２００９；２９７：Ｈ８０２⁃Ｈ８１０．

［３８］ Ｍａｌｄｏｎａｄｏ Ｎ， Ｋｅｌｌｙ⁃Ａｒｎｏｌｄ Ａ， Ｖｅｎｇｒｅｎｙｕｋ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｍｅｃｈａｎｉｓ⁃
ｔｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｍｉｃｒｏｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅ
ｓｔａｂｉｌｉｔｙ： ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｐｌａｑｕｅ ｒｕｐｔｕｒｅ． Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓｉｏｌ
Ｈｅａｒｔ Ｃｉｒｃ Ｐｈｙｓｉｏｌ． ２０１２；３０３：Ｈ６１９⁃Ｈ６２８．

［３９］ Ｍｉｎｔｚ ＧＳ． Ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｔｓ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ． ＪＡＣＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１５；８：４６１⁃４７１．

［４０］ Ａｍｍａｎ Ｋ． Ｍｅｄｉａ ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｎｔｉｍａ ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｒｅ ｄｉｓｔｉｎｃｔ
ｅｎｔｉｔｉｅｓ ｉｎ ｃｈｒｏｎｉｃ ｋｉｄｎｅｙ ｄｉｓｅａｓｅ． Ｃｌｉｎ Ｊ Ａｍ Ｓｏｃ Ｎｅｐｈｒｏｌ． ２００８；３：
１５９９⁃１６０５．

［４１］ Ｐａｎｈ Ｌ， Ｌａｉｒｅｚ Ｏ， Ｒｕｉｄａｖｅｔｓ ＪＢ， Ｇａｌｉｎｉｅｒ Ｍ， Ｃａｒｒｉé Ｄ， Ｆｅｒｒｉèｒｅｓ
Ｊ． Ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ： ｆｒｏｍ ｃｒｙｓｔａｌ ｔｏ ｐｌａｑｕｅ ｒｕｐｔｕｒｅ． Ａｒｃｈ
Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｄｉｓ． ２０１７；１１０：５５０⁃５６１．

［４２］ Ｈｅｎｅｉｎ ＭＹ， Ｋｏｕｌａｏｕｚｉｄｉｓ Ｇ， Ｇｒａｎåｓｅｎ Ｇ， Ｗｉｋｌｕｎｄ Ｕ， Ｇｕｅｒｃｉ Ａ，
Ｓｃｈｍｅｒｍｕｎｄ Ａ． Ｔｈｅ ｎａｔｕｒａｌ ｈｉｓｔｏｒｙ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ： ａ ｍｅｔａ⁃
ａｎａｌｙｓｉｓ ｆｒｏｍ Ｓｔ Ｆｒａｎｃｉｓ ａｎｄ ＥＢＥＡＴ ｔｒｉａｌｓ． Ｉｎｔ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｌ． ２０１３；
１６８：３９４４⁃３９４８．

［４３］ Ｓｔａｒｙ ＨＣ． Ｎａｔｕｒａｌ ｈｉｓｔｏｒｙ ｏｆ ｃａｌｃｉｕｍ ｄｅｐｏｓｉｔｓ ｉｎ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｐｒｏ⁃
ｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ． Ｚ Ｋａｒｄｉｏｌ． ２０００；８９（ｓｕｐｐｌ ２）：２８⁃３５．

［４４］ Ｓｔａｒｙ ＨＣ． Ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｃａｌｃｉｕｍ ｄｅｐｏｓｉｔｓ ｉｎ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｌｅ⁃
ｓｉｏｎｓ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｃｅ ａｆｔｅｒ ｌｉｐｉｄ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ． Ａｍ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｌ．
２００１；８８：１６Ｅ⁃１９Ｅ．

［４５］ Ｅｖｒａｒｄ Ｓ， Ｄｅｌａｎａｙｅ Ｐ， Ｋａｍｅｌ Ｓ， Ｃｒｉｓｔｏｌ ＪＰ， Ｃａｖａｌｉｅｒ Ｅ； ＳＦＢＣ ／ ＳＮ
Ｊｏｉｎｅｄ Ｗｏｒｋｉｎｇ Ｇｒｏｕｐ ｏｎ Ｖａｓｃｕｌａｒ Ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎｓ． Ｖａｓｃｕｌａｒ ｃａｌｃｉｆｉ⁃
ｃａｔｉｏｎ： ｆｒｏｍ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ｔｏ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ． Ｃｌｉｎ Ｃｈｉｍ Ａｃｔａ． ２０１５；
４３８：４０１⁃４１４．

［４６］ Ｎａｋａｈａｒａ Ｔ， Ｄｗｅｃｋ ＭＲ， Ｎａｒｕｌａ Ｎ， Ｐｉｓａｐｉａ Ｄ， Ｎａｒｕｌａ Ｊ， Ｓｔｒａｕｓｓ
ＨＷ． Ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ： ｆｒｏｍ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｔｏ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｉｍ⁃
ａｇｉｎｇ． ＪＡＣＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１７；１０：５８２⁃５９３．

［４７］ Ｂｒａｎｄｅｎｂｕｒｇ ＶＭ， Ｓｃｈｕｒｇｅｒｓ ＬＪ， Ｋａｅｓｌｅｒ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ
ｖａｓｃｕｌｏｐａｔｈｙ ｂｙ ｖｉｔａｍｉｎ Ｋ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ： ｃａｎ ｗｅ ｔｕｒｎ ｆｉｃｔｉｏｎ ｉｎｔｏ
ｆａｃｔ？ Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ． ２０１５；２４０：１０⁃１６．

［４８］ Ｓｉｌｔａｒｉ Ａ， Ｖａｐａａｔａｌｏ Ｈ． Ｖａｓｃｕｌａｒ ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ， ｖｉｔａｍｉｎ Ｋ ａｎｄ ｗａｒｆａ⁃
ｒｉｎ ｔｈｅｒａｐｙ： ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｏｒ ｐｌａｕｓｉｂｌｅ ｃｏｎｎｅｃｔｉｏｎ？ Ｂａｓｉｃ Ｃｌｉｎ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ
Ｔｏｘｉｃｏｌ． ２０１８；１２２：１９⁃２４．

［４９］ Ｐｏｔｅｒｕｃｈａ ＴＪ， Ｇｏｌｄｈａｂｅｒ ＳＺ． Ｗａｒｆａｒｉｎ ａｎｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ．
Ａｍ Ｊ Ｍｅｄ． ２０１６；１２９：６３５．ｅ１⁃ｅ４．

［５０］ Ｗｉｎ ＴＴ， Ｎａｋａｎｉｓｈｉ Ｒ， Ｏｓａｗａ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ａｐｉｘａｂａｎ ｖｅｒｓｕｓ ｗａｒｆａｒｉｎ ｉｎ
ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ａｎｄ ｃａｌｃｉｆｉｅｄ ｐｌａｑｕｅｓ
（ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｔｒｉａｌ） ． Ａｍ Ｈｅａｒｔ Ｊ． ２０１９；２１２：１２９⁃１３３．

［５１］ Ａｎｄｒｅｗｓ Ｊ， Ｐｓａｌｔｉｓ ＰＪ， Ｂａｙｔｕｒａｎ Ｏ， ｅｔ ａｌ． Ｗａｒｆａｒｉｎ ｕｓｅ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｉａｌ ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ： ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｆｒｏｍ ｓｅｒｉａｌ
ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ． ＪＡＣＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１８；１１：１３１５⁃
１３２３．

［５２］ Ｇｒｅｅｎｗａｌｄ ＳＥ． Ａｇｅｉｎｇ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｎｄｕｉｔ ａｒｔｅｒｉｅｓ． Ｊ Ｐａｔｈｏｌ． ２００７；２１１：

·７６７·中华核医学与分子影像杂志 ２０２１ 年 １２ 月第 ４１ 卷第 １２ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｄｅｃ． ２０２１， Ｖｏｌ． ４１， Ｎｏ． １２



１５７⁃１７２．
［５３］ ＭｃＨｕｇｈ Ｄ， Ｇｉｌ Ｊ． Ｓｅｎｅｓｅｎｃｅ ａｎｄ ａｇｉｎｇ： ｃａｕｓｅｓ， ｃｏｎｓｅｑｕｅｎｃｅｓ ａｎｄ

ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ａｖｅｎｕｅｓ． Ｊ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌ． ２０１８；２１７：６５⁃７７．
［５４］ Ｈａｙｆｌｉｃｋ Ｌ， Ｍｏｏｒｈｅａｄ ＰＳ． Ｔｈｅ ｓｅｒｉａｌ ｃｕｌｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｄｉｐｌｏｉｄ

ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｓ． Ｅｘｐ Ｃｅｌｌ Ｒｅｓ． １９６１；２５：５８５⁃６２１．
［５５］ Ｏ′Ｒｏｕｒｋｅ ＭＦ， Ｓａｆａｒ ＭＥ， Ｄｚａｕ Ｖ． Ｔｈｅ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｃｏｎｔｉｎｕｕｍ

ｅｘｔｅｎｄｅｄ： ａｇｉｎｇ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｔｈｅ ａｏｒｔａ ａｎｄ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ． Ｖａｓｃ
Ｍｅｄ． ２０１０；１５：４６１⁃４６８．

［５６］ Ｂｉｌａｔｏ Ｃ， Ｃｒｏｗ ＭＴ． Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｖａｓｃｕｌａｒ ｂｉｏｌｏｇｙ ｏｆ ａｇ⁃
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本刊有关文章涉及课题基金项目的标注要求

论文所涉及的课题如取得国家或部、省级以上基金或属攻关项目，应列出（双语著录）。 中英文基金项目分别置于中文关

键词、英文 Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ 下方，如“基金项目：国家自然科学基金（３９５７０８３５）”、“Ｆｕｎｄ ｐｒｏｇｒａｍ： Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｎａｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ
ｏｆ Ｃｈｉｎａ （３９５７０８３５）”，并附基金证书复印件。
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