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"摘要#

!

目的
!

提出对冠状动脉的扭曲程度进行准确的测量评价的新方法!为明确冠状动脉扭曲的所造成的影响提供有利

条件$方法
!

连续录入
-1

例临床拟诊冠心病且均接受
12)

排冠状动脉电子计算机断层扫描血管造影"

=GF

#检查患者的图像!经

后处理后!提取心外膜下
'

支主要冠状动脉血管中轴!获取其在
'

维空间中的坐标!并对扭曲系数进行量化测量$结果
!

心外膜

下
'

支主要冠状动脉的三维空间扭曲系数分别为'左前降支
)&))W-&20

!左回旋支
$'&0'W$1&/2

!右冠状动脉
$-&)$W-&)-

$通

过对冠状动脉扭曲的建模检验证明该方法对扭曲评价的效果良好$结论
!

此方法能对冠状动脉在三维空间的扭曲程度进行准确

的定量化分析!且结果不受造影投射面%人为测量误差及血管长度的影响$
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!
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冠状动脉成像&扭曲系数
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冠状动脉扭曲是一种常见的冠状动脉重构现象#目前发生

机制尚不明确#可致血流动力学改变进而改变血管内正常剪切

力模式&

$

'

#并引发心肌可逆性灌注缺损&

1.2

'

)对于冠状动脉扭

曲与冠状动脉粥样硬化的关系因不同研究对扭曲的评价方法

不同而仍存在争议&

$

#

).(

'

)目前临床研究对冠状动脉扭曲的判

定标准均采用基于冠状动脉造影图像#对图像中扭曲角度进行

直接测量#这种直接测量三维空间扭曲在造影平面上的二维投

影中血管扭曲角度的方法与实际情况偏差较大)目前尚无对

冠状动脉在三维空间的扭曲程度进行量化测量的方法#本研究

提出利用冠状动脉电子计算机断层扫描血管造影$

=GF

%技术

对冠状动脉在三维空间中的扭曲进行测量的新方法)

A

!

资料与方法

A&A

!

一般资料
!

回顾性选择
1%$0

年
-

月
$

日至
1%$0

年
-

月

'%

日拟诊为冠心病的住院患者
-1

例#其中男
'$

例$

0'̂

%#女

0$

例$

2-̂

%#年龄
'(

!

/(

岁#平均$

))&)W$$&)

%岁)纳入标

准!$

$

%根据症状*体征及实验室检查等拟诊为冠心病($

1

%入院

$

周内接受冠状动脉
12)

排
=GF

$

7L#<#

:

+X8#<<#H,N;12)

层

#=G

%检查($

'

%患者基本信息资料及相关检查资料完整)排除

标准!$

$

%严重的心*肝*肾功能不全($

1

%造影剂过敏($

'

%心率

难以控制或禁止服用美托洛尔($

0

%既往接受冠状动脉旁路移

植手术*冠状动脉支架植入术($

2

%存在先天性冠状动脉解剖

变异*心肌桥或多发性大动脉炎)所有患者原始图像以
F?

J"<QD;+LH8;0&%

软件进行处理)所有参与研究的患者均签署

知情同意书)

A&B

!

方法

A&B&A

!

冠状动脉
=GF

!

患者取仰卧位#扫描前按照标准位置

放置心电导联线#检测心率#控制心率小于
/%

次"分钟)肘前

静脉穿刺#双通高压注射造影剂$碘普罗胺
'-%D

K

"

D4

%

2%

D4

#流速
0

!

2D4

"

+

#之后以相同速度再次注入
%&(̂

氯化钠

溶液
-%

!

/%D4

)使用回顾性心电门扫描模式#扫描范围!从

气管分叉部到肝脏上缘$覆盖全心%)扫描全程中嘱患者闭气#

设定降主动脉阈值触发扫描#扫描有效层厚
%&(%DD

#重建间

隔
%&02DD

#电压
$1%Og

#管电流
/%%DF

)

A&B&B

!

图像处理方法

A&B&B&A

!

图像后处理及血管中轴线采集
!

采集时相为
>.>

间期的
-2̂

及
02̂

)扫描后图像利用利用
F?J"<QD;+LH8;

'(%'

重庆医学
1%$2

年
/

月第
00

卷第
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期



0&%

工作站进行处理)由第三军医大学大坪医院野战外科研

究所
1

位资深的放射科医师完成三维重建后进行阅读评估#所

有图像使用软件测量!最大密度投影$

6S7

%*曲面重建$

=7>

%*

多平面重组$

67>

%*容积再现$

g>

%)利用软件自动识别血管

中心点并进行
=7>

功能#使用冠状动脉自动判定主动脉中点

$

H"8@HN;,@;8

%为起点#并对心外膜下冠状动脉的
'

支主要血

管!左冠状动脉前降支$

4FZ

%*左回旋支$

4=Y

%*右冠状动脉

$

>=F

%进行自动分析#自动分析软件将根据血管内径中点粗

略标示血管走形及中轴线)采集血管中轴在顶部$

_

#

0%4

$/%4Fa(%=>F

%*前方$

7

#

%4%4Fa%=>F

%*右侧$

>

#

%4

(%>Fa%=>F

%

'

个相互垂直的观察面的二维图像#此处也可

采用底部*后方*左侧
'

个面的投影图像#见图
$

)

!!

F

!前视图(

X

!顶视图(

=

!右视图)

图
$

!!

4FZ

血管中轴线图像

A&B&B&B

!

血管中轴线的提取及空间坐标分析
!

获取血管在
'

个观察面的投影图像及血管中轴的粗略图像后)为获取图中

目标像素点坐标首先将
>CX

色彩模式图转换为
B_g

色彩模

式)在
B_g

色彩模式下确定目标线段的像素及颜色范围后

将色彩模式
B_g

转回
>CX

模式并修补单点之间的空隙#平

滑曲线#由于提取后的中轴仍非单像素线状#故进一步确定边

界并求取中线#实现对血管中线位置的精细化分析&

$%

'

)由于

顶部*前方*右侧
'

个观察面相互垂直#通过分析血管中轴在
'

个相互垂直的二维图像中的坐标值$以像点表示%即可获得目

标血管中轴的空间坐标#见图
1

)

图
1

!!

精细化后的
4FZ

血管中轴曲线在三维空间中的

坐标曲线示意图

A&B&C

!

血管的扭曲系数计算
!

本研究采用并改良
Z"Q

K

L;8@

R

等&

$$

'的对于动脉扭曲程度计算方法)曲线进行连续均匀采

样#设定采样点为
7E

#

Ei

采样点个数#本研究总共进行
2%

次

均匀采点)定义距离
.

*

表示$

P

#\$

#

R#\$

%#$

P

#

#

R#

%#$

P

#]$

#

R#]$

%

'

个连续点形成的两个连续线段的梯度差值#同时也表示该处梯

度差值对弯曲程度的贡献#由于转换坐标后以
fe

为采样轴作

均匀采样#故
b

值无需计算)依据此计算方法空间中任意一条

直线的扭曲度为零)将,--
Pe

#

,--

R

e

带入公式$公式
$

%

.

#

i

$

P

#\$

#

R#\$

%

\

$

P

#]$

#

R#]$

%

.

*

i

$

P

*

\$

#

R

*

\$

%

\

$

P

*

]$

#

R

*

]$

4

%

公式
$

!!

得到距离差#取距离差的均值得到,--
Pe

#

,--

R

e

的曲度$公式
1

%)

LH

#

i

/

E

#i$

..

#

.

7

E

G=

M

i

"

C

M

i$

.#

M

.

!

/

0

1

C

公式
1

!!

最后#对于相互垂直的平面
feaeYe

及平面
feaede

平面的

扭曲度进行综合计算$公式
'

%#得出曲线在三维空间的曲度)

G=

'Z

i G=

P

1

]G=

R槡
1 公式

'

A&B&D

!

模拟与检验
!

由于既往尚无对冠状动脉扭曲在三维空

间程度的测量方法#对冠状动脉扭曲的测量尚无金标准#临床

研究一般采取对冠状动脉造影二维图像的成角进行直接测量

的方法)为验证本文中新方法对冠状动脉扭曲程度测量的准

确性#本研究采取实验
4FZ

冠状动脉的建模方法对本文中扭

曲计算方法的进行检验#对
4FZ

分别建立不同扭曲程度的血

管模型#建模方法参考
Y#;

等&

$

'对扭曲冠状动脉的建模方法!

建立三维管状模型#扭曲模型首先于二维平面上建立#每个模

型均有
0

个角度为
0

"

1

#

0

#

0

及
0

"

1

的扭曲$扭曲角度指血管

中轴偏离原有方向的角度%)扭曲角度
0

分别设定为
'%p

*

)%p

*

(%p

*

$1%p

及
$'2p

#之后该模型将被转化为半球形的三维模型)

此后对该模型
'

个相互垂直平面$顶部*前面*右侧%的二维投

影依照本文方法对其扭曲系数进行测量#见图
'

)

!!

F

!三维模型图像(

X

!模型角度参数)

图
'

!!

对冠状动脉扭曲进行建模的模拟图像

0(%'
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A&C

!

统计学处理
!

应用
_7__$-&%

软件进行分析处理#计量

资料采用
GW5

表示#相关性分析采用散点图分析#主要采用统

计学描述)

B

!

结
!!

果

B&A

!

对
-1

名患者心外膜下
'

支主要冠状动脉扭曲系数测量

结果如下表
$

所示)

>=F

的
Y

轴方向扭曲系数和三维空间扭

曲系数明显高于
4FZ

及
4=Y

)这一现象可能与
>=F

的解剖

学结构相关)

表
$

!!

冠状动脉扭曲系数%

GW5

&

冠状动脉
G=P G=

R

G='Z

G='Z4FZ 2&%%W2&)' 0&$%W2&1) )&))W-&20

G='Z4=Y /&-%W/&'/ (&2(W$$&0' $'&0'W$1&/2

G='Z>=F $)&'0W2&)/ )&2)W$&%' $-&)$W-&)-

!!

G=P

!

Y

轴方向扭曲系数(

G=

R

!

d

轴方向扭曲系数(

G='Z

!三维空

间中扭曲系数)

B&B

!

通过本方法对
4FZ

血管建模进行扭曲程度评价#结果显

示在
0

为
'%p

*

)%p

*

(%p

*

$1%p

*

$'2p

时#扭曲系数
G='Z

分别为!

%&$/2$

*

%&''$0

*

%&2%'%

*

%&))2%

*

%&-2%(

)对模型扭曲角度

与扭曲系数进行相关性分析#结果用散点图表示)模型扭曲角

度与扭曲系数呈线性相关#相关系数
4

1

i%&(((

$图
0

%)模拟

检验结果显示扭曲系数对模型的扭曲程度能做出较好的判定)

图
0

!!

冠状动脉模型中扭曲角度
0

与扭曲系数的

相关性散点图

C

!

讨
!!

论

!!

冠状动脉扭曲是一种较为常见的冠状动脉重塑现象#冠状

动脉扭曲可发生于冠状动脉单支*双支或
'

支&

$1

'

)冠状动脉

扭曲可造成扭曲血管血流动力的改变#且通过计算机对扭曲血

管血流动力学的模拟认为扭曲程度越大#造成内皮损伤及引发

动脉硬化的风险越大&

$

'

)同时#血管扭曲造成血流动力损失*

下游血管充盈缺损#这一改变也与扭曲程度正相关)因此#准

确评价冠状动脉扭曲程度对冠状动脉扭曲造成的影响研究具

有重要意义&

1.)

'

)

然而#既往冠状动脉扭曲的评价标准都基于冠状动脉造影

的图像)

f;

K

;8+

等&

)

'的扭曲评价标准为心室舒张期有
1

支或

1

支以上冠状动脉主干存在
'

个或
'

个以上大于或等于
$1%p

的弯曲)

GQ8

K

Q@

等&

$'

'认为
$

支或
$

支以上冠状动脉主支血管

有
'

处或超过
'

处沿主血管方向大于或等于
02p

的弯曲即为冠

状动脉扭曲#这一标准被采纳较多)另有文献以冠状动脉
'

支

主干存在
1

个及
1

个以上大于或等于
-2p

的弯曲#或至少
$

个

弯曲大于或等于
(%p

为判定扭曲的标准&

$0

'

)

以上方法由于对三维的冠状动脉采用二维投影观察及直

接人工测量角度方法#由于无法保证投影方向与血管走形的主

要方向共面#平面与血管走形的主要方向夹角越大#对角度进

行直接观察及测量的误差越大)加之对扭曲程度划分较为简

单和粗略#故无法保证结果的准确性)既往的临床研究多得出

冠状动脉扭曲与冠状动脉粥样硬化的发生呈负相关的结论)

这也被认为是既往对于冠状动脉扭曲的测量方法存在较大误

差造成的)以往研究指出#对于冠状动脉的扭曲评价与测量应

基于三维空间中的实际扭曲水平上#而既往基于冠状动脉造影

图像直接测量角度的方法将造成较大误差&

$

'

)既往尚无对冠

状动脉扭曲的三维系统评价方法)本研究利用冠状动脉
=GF

后处理过程中能自动分析血管中心点并分析绘制血管中轴线

的功能#对冠状动脉
=GF

后处理后心外膜下冠状动脉主要三

支血管
4FZ

*

4=Y

*

>=F

中轴线的三维图像在前方*顶部*右

侧
'

个垂直平面的图像进行采集和优化#并对血管中轴线在
'

个面的投影图像进行分析#得到血管中轴线的空间坐标)对于

扭曲系数的计算采用并改进
Z"Q

K

L;8@

R

等&

$$

'基于动脉造影中

二维图像中扭曲程度的计算方法#能较好地反应血管扭曲

程度)

本研究基于冠状动脉
=GF

图像进行扭曲的三维量化评

价#提出了一种新的冠状动脉扭曲评价方法#其不再受血管的

实际空间走形投影至平面的误差和人为测量的主观因素影响#

由于进行了均匀采样其结论亦不受血管长度的影响#通过模拟

验证#可有效量化分析冠状动脉扭曲程度)此方法为冠状动脉

扭曲造成的影响的进一步研究提供了有利条件)
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*

细胞在机体内发挥着重要的作用&它不仅有直接的免

疫功能!而且能够产生多种细胞因子及表达黏附分子等!与其

他的免疫细胞共同作用发挥强大的免疫共调节作用&目前国

内外已将体外诱导活化的
*

淋巴细胞用于过继性免疫

治疗)

2+(

*

&

本试验比较了相同浓度
5G2

固相包被与不同浓度
5G"J

固相包被及悬浮加入刺激诱导培养后
5,N

细胞的生长状态%

增殖能力%细胞表型&试验结果表明'

5G"J

抗体悬浮加入培养

的
5,N

细胞经流式检测
5G(

M

%

5G2

M

5G"#

M均明显低于
5G"J

抗体固相包被方式培养的
5,N

细胞!而前者中的
5GJ

M细胞比

例却高于后者!

5G2

固相包被%

5G"J

悬浮加入的效果比
5G2

固相包被%

5G"J

固相包被的效果好&镜下观察外周血单个核

细胞在细胞因子的刺激诱导下!细胞迅速增殖!形态发生改变!

呈聚集生长并逐渐均一化!培养至
&"7

成熟!细胞透亮饱满!

与之前研究报道相一致)

#

*

&

5G2

抗体刺激
*

细胞活化"即包被$!原理是固相结合的

高密度
5G2

抗体可引起
*

细胞
*5O+5G2

复合体的交联!产生

活化信号!刺激
*

细胞活化增殖&研究证实!液相单一加入

5G2

单抗在不同浓度下均不能刺激单个核细胞增殖)

!+3

*

!故本

试验中使用
5G2

单抗固相包被&

5G2

单抗包被浓度依据细胞

生长的需要来选择)

J

*

&常用包被抗体浓度是
#%

P

#

'

!高浓度

可以快速刺激
*

细胞活化增殖!但活化诱导的凋亡作用

"

0,5G

$也很明显&结合临床
5,N

细胞的培养方法!本试验中

5G2

单抗包被浓度分别选择了
"%

P

#

'

及
#%

P

#

'

&细胞
&"7

诱导成 熟!未 见 明 显 凋 亡 现 象!且
# %

P

#

'

组 效 果 优 于

"%

P

#

'

组&

近年来!对
*

细胞活化的研究已从单一分子机制发展到

多分子的综合研究)

K+&-

*

&

5G"J

分子已充分被证实是经由

*5O

#

5G2

激活
*

细胞的重要共刺激分子!在
*5O

被抗
5G2

单抗预激活的细胞中!当
5G"J

与其配体结合后!诱导细胞内

酪氨酸磷酸化!使
*

细胞充分活化)

&

*

&研究证实
5G"J

单抗呈

非剂量依赖型!当采用
&-

!

P

#

'

低剂量时即可协同
5G2

引起

较强的扩增效果!在
&--

!

P

#

'

时达到高峰)

&&

*

&本试验中

5G"J

单抗也采用了固相包被与液相加入两种方法&为避免

高浓度引起细胞凋亡!故
5G"J

单抗液相加入浓度采用
#-

!

P

#

'

!结果证实
5G"J

单抗液相加入效果明显优于固相包被!

具体原理有待深入研究&本研究将进一步研究不同时相点细

胞的增殖速度计数量变化!从而为临床培养
5,N

细胞提供了

一种可参考的方法&
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