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摘  要 

缺血伴非阻塞性冠状动脉疾病(INOCA)患病率持续上升，目前仍缺乏简便有效的确诊方法，且对其进行

准确的危险度分层以实现个体化治疗仍面临重大挑战。单光子发射计算机断层扫描(SPECT)不仅可以评

估心肌灌注与左心室功能，而且有望实现血流的精确量化分析，为INOCA的诊疗提供重要价值。本文旨

在对SPECT在INOCA诊断和预后评估中的各种应用及其临床意义进行综述。 
 
关键词 

缺血伴非阻塞性冠状动脉疾病，单光子发射计算机断层扫描，冠状动脉血流储备 

 
 

The Application Progress of SPECT in  
Ischemia with Non-Obstructive  
Coronary Arteries 

Jiahui Huang, Gengbiao Yuan* 
Department of Nuclear Medicine, The Second Affiliated Hospital of Chongqing Medical University, 
Chongqing 
 
Received: Mar. 27th, 2024; accepted: Apr. 21st, 2024; published: Apr. 28th, 2024 

 
 

 
Abstract 
The prevalence of ischemia with non-obstructive coronary arteries (INOCA) continues to rise, and 
there is still a lack of convenient and effective diagnostic methods. It remains a major challenge to 
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achieve accurate risk stratification and individualized treatment. Single-photon emission com-
puted tomography (SPECT) can not only evaluate myocardial perfusion and left ventricular func-
tion, but also has the potential to precisely quantify the blood flow, providing important value for 
the diagnosis and treatment of INOCA. The review elaborates the various applications of SPECT in 
the diagnosis and prognosis of INOCA and its clinical significance. 
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1. 引言 

高达 70%的心绞痛患者在冠状动脉造影(coronary angiography, CAG)后未检测出阻塞性冠状动脉病变

(心外膜血管狭窄 ≥ 50%) [1]。这种存在心肌缺血症状和(或)体征，但冠状动脉造影无明显血管狭窄(即狭

窄 < 50%)的疾病被称为缺血伴非阻塞性冠状动脉疾病(ischemia with non-obstructive coronary arteries, 
INOCA) [2]。正电子发射计算机断层扫描(positron emission computed tomography, PET)是早期诊断和准确

评估 INOCA 的非侵入性“金标准”，但由于费用高昂、配置复杂以及尚未普及等因素，其在临床中的应

用受到限制[3]。相比之下，单光子发射计算机断层扫描(single-photon emission computed tomography, 
SPECT)安装普遍，其使用的显像剂相对便宜且易于获取；另外，越来越多研究表明 SPECT 在 INOCA 的

诊断和预后评估中有巨大潜力[4] [5] [6] [7]。这意味着应用 SPECT 诊疗 INOCA 更具实际意义、高效益、

推广价值且易于推广。本文将对 SPECT 在 INOCA 诊断和预后评估中的应用进展进行综述，有助于加深

对 SPECT 的认识，扩大 SPECT 在临床中的使用，并为 INOCA 的无创诊断和预后评估提供证据。 

2. INOCA 

据我国数据显示，在因心绞痛接受 CAG 的患者中，约有 20%为非阻塞性冠状动脉疾病(non-obstructive 
coronary artery disease, non-obCAD)。与此同时，我国现有冠心病患者数量高达 1139 万[8]。由此可见，

我国 INOCA 疾病负担较重。 
INOCA 主要因冠状动脉微血管疾病(coronary microvascular disease, CMVD)和/(或)冠状动脉痉挛

(coronary artery spasm, CAS)导致心肌供氧失衡，从而导致缺血相关表现，且常常合并有非阻塞性冠状动

脉粥样硬化的基础[9]。CMVD 包括结构重塑(微血管的壁腔比增加、心肌毛细血管密度降低)和/(或)功能

异常(内皮依赖性/非内皮依赖性血管舒张障碍、血管平滑肌反常收缩) [10] [11] [12]。CAS 的机制主要与

血管内皮细胞功能紊乱及平滑肌细胞收缩反应性增高有关。此外，自主神经功能障碍、炎症反应、钙离

子通道异常等也可能与痉挛发生有关。由于目前冠状动脉微血管的直观评估手段有限，INOCA 患者最终

常被误诊为非心源性胸痛而出院。实际上，他们的主要不良心血管事件(major adverse cardiovascular events, 
MACE)风险常常被低估，若未及时得到恰当的诊疗护理，可能会出现反复住院的情况，导致生活质量下

降，甚至发生急性心血管事件[13] [14]。 
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3. 灌注缺损的应用 

心肌灌注显像(myocardial perfusion imaging, MPI)是利用心肌对核素的摄取来观察局部心肌血流灌注

情况的检查方法。其摄取量与心肌血流量呈正比，并且与心肌细胞的活性紧密相关。在静息状态下，即

使冠状动脉出现严重狭窄，心肌供血和供氧仍可得到维持，因此很难检测出心肌缺血。然而，在负荷(药
物或运动)状态下，冠状动脉储备功能障碍，病变血管可由于心肌血流增加受限造成心肌供氧失衡，表现

为相应心肌区域显像剂分布稀疏或缺损。因此，准确诊断心肌缺血通常需要进行负荷–静息心肌显像并

进行对比。 

3.1. 可逆性灌注缺损 

可逆性灌注缺损(负荷心肌灌注显像灌注减低/缺损，静息心肌灌注显像部分或完全恢复正常)是心肌

缺血的典型表现[15]。INOCA 最早以“X 综合征”出现，指代冠脉造影正常的心绞痛综合征，随着研究

的深入，我们逐渐认识到这主要是由于小动脉功能障碍所引起的，故现称“微血管心绞痛”[16]。MPI
可以同时反映冠脉大血管及微血管病变的程度和范围，当冠脉造影显示没有狭窄，并且排除了心肌桥及

冠脉痉挛，则可临床诊断为微血管心绞痛。 

3.2. 反向再分布 

反向再分布的特征是，负荷心肌灌注显像放射性分布正常，但静息或延迟显像时放射性分布稀疏或

缺损；或者负荷心肌灌注显像时出现分布缺损，静息或延迟显像时这种缺损现象更为明显。研究发现，

反向再分布是 CAS 的显著特征，而联合临床症状、运动心电图的特异改变以及核素心肌灌注显像的反向

再分布特征，是诊断 CAS 的主要非创伤性手段[17]。无创 CAS 激发试验包括过度换气试验、清晨运动试

验、冷加压试验等，Ana 等[18]的研究发现，联合应用两种激发试验(过度换气与运动试验联合)有效提高

了对 INOCA的诊断。Ahmed等[19]对 163名 INOCA女性患者进行了冷加压试验及冠脉内注射乙酰胆碱，

并评估了冠状动脉直径的变化，研究结果表明，冷加压试验有助于识别冠状动脉内径变化，对诊断冠状

动脉内皮功能障碍具有一定的应用价值。Gobbo 等[20]的研究表明，冷加压试验有助识别出内皮依赖性微

循环功能障碍但双嘧达莫药物负荷试验阴性的 INOCA 患者。综上所述，联合无创激发试验可作为 CAS
的初步筛查方法，有助于提高 CAS 的检出率，并进一步区分具体的病理机制。 

4. 门控采集的发展 

门控心肌灌注显像(gated myocardial perfusion imaging, GMPI)通过心电图 R 波触发，系统地采集一系

列心动周期从收缩到舒张的心肌灌注图像，经专用软件的图像处理和断层重建后，我们不仅能获得心肌血

流灌注的相关信息，还可以评估室壁运动、左心室功能以及左心室的机械收缩同步性等多个方面的数据。 

4.1. 短暂缺血性扩张 

短暂缺血性扩张(transient ischemia dilation, TID)是左心室在负荷和静息状态下的容积比值。弥漫性心

内膜下心肌缺血时，负荷状态下，心内膜放射性摄取减低导致左心室假性心腔扩大，此时 TID 升高，对

INOCA 具有一定的提示作用[21]。鹿存芝等[22]探讨了 TID 对 INOCA 患者发生缺血的诊断价值，研究结

果显示，TID > 1.2 时，阳性检出率为 65.5%，敏感性高达 81.6%。Chen 等[23]的研究表明，单纯性短暂

缺血性扩张(TID > 1.11)可能是冠状动脉微血管功能障碍的标志。目前尚无统一的 TID 正常值标准，多采

用健康参照组的平均数加减 2 倍标准差作为界定值，且 TID 在不同年龄、性别之间存在差异，因此，对

于不同人群的 TID 值也需要分别进行评估[24]。  
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4.2. 室壁运动 

利用边缘检测技术、心肌体膜校准等方法来确定三维左心室心内膜的边界。同时，通过观察从舒张

末期开始的局部计数变化，来判断心内膜的位置变化，从而评估室壁运动。Pantely 等[25]发现，心内膜

下血流减少 10%~20%通常不会导致明显的灌注异常，但这种减少足以引起严重的局部室壁功能障碍。近

年来，越来越多的研究证实了室壁运动异常与微循环病变的相关性，即便是冠状动脉非阻塞性微循环心

肌梗死，梗死区域检测到室壁运动异常的患者始终比无室壁运动异常的患者具有更高的 MACE 风险[26] 
[27]。 

4.3. 舒张功能 

左心室舒张功能障碍是心肌缺血的初期迹象，已经通过 GMPI 证明了评估其功能的可行性[28]。其中，

高峰充盈率(peak filling rate, PFR)是最常用的指标，它指的是左心室充盈时间曲线舒张部分的第一个峰值。

当左心室舒张功能出现问题时，PFR 降低，同时峰值充盈时间延长。Gimelli 等[29]的研究结果表示，

non-obCAD 患者的 PFR 比冠脉造影正常患者的 PFR 明显更低。Nitta 等[30]对 4 小时后的再分布图像进行

分析，发现 PFR 有助于检测 non-obCAD 患者的心肌缺血，且 PFR = 1.7 是预测这类患者心肌缺血的最佳

截断值。张娟等[31]随访了 139 例行两日法静息–负荷 GMPI 的患者，研究结果显示，PFR < 2.1 EDV/s
是预测不良心血管事件的独立因素，联合 PFR 可强化灌注参数对不良心血管事件的预测价值。 

5. SPECT 定量 MBF、CFR 

冠状动脉血流储备(coronary flow reserve, CFR)是心肌在最大充血状态下与静息时状态心肌血流量

(myocardial blood flow, MBF)的比值。它反映的是心肌细胞氧需求量增加时心外膜冠脉和微循环血管血流

相应增加的能力。将 CFR 与血流储备分数(fractional flow reserve, FFR)联合应用可提高微循环疾病的诊断

(见表 1)。 
 

Table 1. CFR combined with FFR to identify endocardial and epicardial ischemia 
表 1. CFR 联合 FFR 鉴别心内膜及心外膜缺血 

CFR FFR 诊断 

- - - 

- ↓ 心外膜血管局灶性狭窄 

↓ - 弥漫性微血管功能障碍 

↓↓ ↓ 心外膜血管狭窄 + 微血管功能障碍 

注：CFR 为冠状动脉血流储备，FFR 为血流储备分数，“-”为正常，“↓”减低，“↓↓”为明显减低。 

5.1. 传统碘化钠晶体 SPECT 

利用传统 SPECT 动态平面采集与静态采集结合法，我们可以基于“微球模型”实现 SPECT 定量 MBF
及 CFR。在负荷或静息状态下，静脉“弹丸”式注射显像剂后立即行动态平面显像，再通过勾画感兴趣

区域(ROI)——左心室和主肺动脉等，获得区域时间放射性曲线(time activity curve, TAC)。TAC 作为动脉

输入函数，用于对动脉血流进行首过分析(first-pass analysis)。将静态 SPECT MPI 获得的局部心肌放射性

计数及动脉输入函数的数据代入相应数学公式，以计算 MBF 及 CF [32]。多项研究使用此方法证明了

SPECT 定量 MBF 及 CFR 的结果与 PET 具有良好相关性[33]，但增强信号检测灵敏度，优化系统固有分

辨率，开发心脏专用后处理软件，有助于更广泛地利用传统 SPECT 进行 INOCA 的诊断和治疗[34]。  
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5.2. 碲锌镉 SPECT 的出现 

采用新型的碲锌镉(cadmium zinc telluride, CZT)固态半导体探测器的心脏专用 SPECT 设备，其像素

切割尺寸缩小至 2~3 mm，提高了空间分辨率，是传统 SPECT 的 1.7~2.5 倍。此外，该设备的能量分辨率

也显著提升，达到 3%~6%@140 keV，是传统 SPECT 的 1.65 倍。这一技术进步使得 SPECT 能够实现快

速动态断层采集[35] [36]。研究证实，CZT-SPECT 定量得出的 MBF 和 CFR 与 PET 的结果高度一致(见表

2)。此外，越来越多的研究显示，这种方法对不良心血管结局具有很好的预测能力(见表 3)。更有学者提

出了综合 CFR 和灌注缺损(iMFR)的方法[37]，为鉴别局灶性动脉粥样硬化和弥漫性冠状动脉疾病的影响

提供了一种新的无创性手段。 
 

Table 2. Some researches of CZT SPECT dynamic acquisition for CFR and MBF 
表 2. CZT SPECT 动态采集测定 CFR 和 MBF 的部分研究 

研究者 显像剂 结果 

Agostini 等[38] 99mTc-MIBI 与 15O-水 PET 所测 CFR 无明显差异，但 MBF 较 15O-水 PET 测量值高 

Nkoulou 等[39] 99Tcm-替曲磷 CFR 中位数为 1.32，13N-氨水 PET 为 2.36，以 13N-氨水 PET 为参照，截

断值为 1.26 时，其探测异常的灵敏度为 75% 

Ana 等[40] 99mTc-MIBI rMBF、sMBF、CFR 多次测量值之间无显著差异，具有较好的可重复性 

Matthieu 等[41] 99Tcm-替曲磷 同一医师重建所得 CFR 在阈值为 2 时具有良好一致性，不同医师重建所

得整体和左前降支区域 sMBF 差异较大 

Matthieu 等[42] 99Tcm-替曲磷 区域和整体 CFR 的 AC 和 NAC 测量值之间无显著差异，无论是否应用

AC，整体 CFR 仍可以 2 为阈值分为正常和异常 

注：CFR 为冠状动脉血流储备，MBF 为心肌血流量，sMBF 为负荷心肌血流量，rMBF 为静息心肌血流量，AC 为衰

减校正，NAC 为非衰减校正，MIBI 为甲氧基异丁基异腈，PET 为正电子发射计算机断层扫描。 
 

Table 3. Some researches of CZT-SPECT quantification of MBF and CFR on prognosis 
表 3. CZT-SPECT 定量 MBF 和 CFR 关于预后的部分研究 

研究者 随访时间 结果 

Milan 等[43] 平均 11 ± 6 个月 CFR < 2、sMBF < 2.35 的患者心脏事件发生率显著增高 

Zhang 等[44] 中位随访时间 15 个月 sMBF 和 CFR 预测 INOCA 患者预后(sMBF < 3.16 和 CFR < 2.52 为最佳

阈值)，sMBF 优于 CFR 

Li 等[45] 中位随访时间为 16 个月 CFR 降低的 INOCA 患者预后更差，CFR 每增加 1 个单位，INOCA 的

MACE 风险降低 66.1%。 

Kristina 等[46] 随访时间 12 个月 CFR ≤ 2 定义为 CMD，CMD 患者的年不良结局发生率高于 CFR > 2 的

患者 

Jonathan 等[47] 中位随访时间为 3.4 年 CFR、sMBF 均与死亡独立相关，但 CFR 预测能力更强 

注：CFR 为冠状动脉血流储备，sMBF 为负荷心肌血流量，INOCA 为缺血伴非梗阻性冠状动脉疾病，MACE 为主要

不良心血管事件，CMD 为冠状动脉微血管功能障碍。 

6. 总结 

尽管近年来 INOCA 领域的研究已经取得了较大的进展，但我们对 INOCA 的认识仍然不够全面。由

于各种限制，目前有创检查和 PET 检查无法在临床大量开展。然而，随着技术的不断进步，SPECT 在

INOCA 的诊断和预后评估中得到了不断发展和卓越的进步。从传统 SPECT 到新型的 CZT-SPECT，SPECT
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技术经历了许多改进。另外，SPECT 在评估灌注缺损方面的常规应用以及门控显像的增益价值都为

INOCA 的诊断提供了重要的信息。更重要的是，定量血流储备的显著效能使得 SPECT 成为 INOCA 诊疗

的重要工具。但由于显像剂与成像物理基础不同，SPECT 检查目前尚不能完全替代 PET，在硬件、校正

技术与图像处理软件等方面仍需进一步的优化和完善。此外，SPECT 检查结果的正常范围也尚未确立。

另一方面，我们还需要开展大规模的临床试验以对 INOCA 患者进行危险度分层，为实现个性化和精确诊

疗，改善患者的预后奠定基础。 
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