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　　血流储备分数（ＦＦＲ）定义为冠状动脉达到最大充血状态

时狭窄远端心肌血流量和该冠状动脉无狭窄病变时理论获得

的最大血流量之比。自１９８６年，Ｐｕｅｌ和Ｓｉｇｗａｒｔ完成了第１

例冠状动脉支架植入术。此后经皮冠状动脉介入诊疗技术

（ＰＣＩ）突飞猛进，之后大量临床实践和大型临床试验证明
［１］，

由导管室压力导丝获得的ＦＦＲ是指导ＰＣＩ的一个良好指标，

尤其对于指导冠状动脉内支架植入术，而且冠状动脉ＦＦＲ并

不增加冠状动脉介入操作的时间，ＦＦＲ指导下的ＰＣＩ，由于减

少了后期的冠状动脉事件，患者的经济负担也明显减轻［２３］。

冠状动脉ＦＦＲ的测量是通过静脉或冠状动脉注射扩张冠

状动脉药物后，采用特制的压力导丝测量靶病变远段和主动脉

压力，利用公式计算ＦＦＲ＝Ｐｄ／Ｐａ计算ＦＦＲ，其中Ｐｄ为冠状

动脉远端压力，Ｐａ为主动脉根部压力
［４］。虽然冠状动脉ＦＦＲ

的测定对冠心病的诊治有重要的临床意义。但在美国冠状动

脉血运重建的患者运用ＦＦＲ测定患者不到１０％
［５］，我国开展

此项技术规模也较小。这可能和导管室测定冠状动脉ＦＦＲ是

侵入性检查，并且需要使用扩管药物，检查相关过程有大量射

线相关。故而开发新的无创的冠状动脉ＦＦＲ测定方法将具有

重要临床运用价值。

１　ＣＴ血流储备分数（ＦＦＲＣＴ）

　　ＦＦＲＣＴ是一项崭新无创检测体系，主要利用计算机模拟

流体力学原理和冠状动脉ＣＴ成像技术，通过冠状动脉ＣＴ造

影（ＣＴＡ）获得冠状动脉三维重建图像和利用计算机专用软件

根据冠状动脉解剖学信息模拟冠状动脉血流情况，算出模拟的

ＦＦＲ值
［６］。ＦＦＲＣＴ提供了冠状动脉解剖学和功能学的综合

性评价信息，对于冠状动脉狭窄和缺血的诊断及评价较为准

确，与冠状动脉ＦＦＲ相关性良好
［７］。Ｋｏｏ等

［８］研究观察了１５９

支冠状动脉血管，将ＦＦＲＣＴ测定的冠状动脉ＦＦＲ和侵入性

的压力导丝测定的ＦＦＲ判断的心肌缺血具有密切的相关性，

ＦＦＲＣＴ判断心肌缺血的受试者操作特征曲线（ＲＯＣ）下面积

达到０．９０，得到心肌缺血的结论和侵入性ＦＦＲ测定具有一致

性。Ｍｉｎ等
［９］研究纳入２３８例患者，均行冠状动脉ＣＴ冠状动

脉造影侵入性ＦＦＲ和后续ＦＦＲＣＴ分析，结果显示，ＦＦＲＣＴ

对冠心病患者心肌缺血的诊断优于ＣＴ，在中度狭窄患者中

ＦＦＲＣＴ的诊断优势更显著。

有研究进一步证实，与ＣＴ相比，ＦＦＲＣＴ能够提高冠心

病患者的诊断率，对临界病变诊断有较高的敏感性［１０１１］。与

侵入性ＦＦＲ相比，检测ＦＦＲＣＴ对冠状动脉疾病诊断具有一

定的准确性和综合性。Ｍｉｎ等
［１２］研究将ＦＦＲＣＴ运用于临界

狭窄的冠状动脉病变，ＦＦＲＣＴ的诊断准确性敏感性、特异性、

阳性预测值和阴性预测值分别为８６．４％、９０．３％、８２．９％、

８２．４％和９０．６％，同时与ＦＦＲ检测值高度相关。ＦＦＲＣＴ可

成为可靠的评价冠状动脉临界狭窄病变的缺血无创功能学检

查方法。Ｙｏｏｎ等
［１３］研究进一步证实，与冠状动脉ＣＴ成像和

经管腔的衰减梯度相比，ＦＦＲＣＴ在评价冠状动脉病变缺血方

面更有优势，ＦＦＲＣＴ可以减少常规冠状动脉造影检查和非获

益患者的血运重建术，尤其是对临界病变患者［１４１５］，但长期有

效性和经济效益需进一步评估。ＦＦＲＣＴ是一项非常重要的

无创影像方法，它是融合了冠状动脉解剖学和功能学于一体的

新影像评价方法，减少了有创检查，节约了医疗费用。与冠状

动脉ＣＴ诊断相比，ＦＦＲＣＴ更准确更全面，可能对于功能性

血运重建有指导意义。

Ｎｒｇａａｒｄ等
［１６］分别采用 ＦＦＲＣＴ、有创冠状动脉造影

（ＩＣＡ）、ＣＴＡ对２５４例行ＩＣＡ后诊断为可疑冠心病患者的多

中心前瞻性试验中。３种检测方法识别心肌缺血的结果显示，

ＦＦＲＣＴＲＯＣ的面积为０．９０（９５％犆犐：０．８７～０．９４）比冠状动

脉ＣＴＡ组的０．８１（９５％犆犐：０．７６～０．８７）高。ＦＦＲＣＴ患者识

别心肌缺血的敏感性和特异性分别为８６％（９５％犆犐：７７％～

９２％）和７９％（９５％犆犐：７２％～８４％）；行冠状动脉ＣＴＡ敏感性

和特异性分别为的９４％（９５％犆犐：８６％～９７％）和３４％（９５％

犆犐：２７％～４１％）；ＩＣＡ敏感性和特异性分别为６５％（９５％犆犐：

５３％～７４％）和８３％（９５％犆犐：７７％～８３％）。故而，ＦＦＲＣＴ可

提高心肌缺血诊断的准确性，可作为有创ＦＦＲ检测冠状动脉

性心脏病（ＣＡＤ）患者血流动力学诊断的参考标准。与冠状动

脉ＣＴＡ相比，ＦＦＲＣＴ显著提高了特异性。

Ｋｉｍ等
［１７］的４４例（４８个病灶）有创ＦＦＲ和ＦＦＲＣＴ分别

检测支架置入／虚拟支架置入后ＦＦＲ值的前瞻性试验结果显

示，干预前有创 ＦＦＲ为（０．７０±０．１４）分，无创 ＦＦＲＣＴ 为

（０．７０±０．１５）分。有创支架置入和ＦＦＲＣＴ虚拟后支架置入

后ＦＦＲ分别为（０．９０±０．０５）分和（０．８８±０．０５）分，（狉＝０．５５，

犘＜０．０１）。ＦＦＲＣＴ与有创测出的ＦＦＲ干预前的平均差值为

０．００６（９５％犆犐：－０．２７～０．２８）和干预后平均差值为０．０２４

（９５％犆犐：－０．０８～０．１３）。ＦＦＲＣＴ预测支架置入前缺血的诊

断准确率（ＦＦＲ≤０．８）为 ７７％（敏感性：８５．３％，特异性：

５７．１％，阳性预测值：８３．０％，阴性预测值：６２．０％）和支架植入

后为９６％（灵敏度：１００．０％，特异性：９６．０％，阳性预测值：

５０．０％，阴性预测值：１００．０％），ＦＦＲＣＴ对于判断心肌缺血的

价值较高。
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２　可视化电脑断层冠状动脉造影（ＣＴＣＡ）

　　Ｒｏｓｓｉ等
［１８］采用可视化ＣＴＣＡ和标准量化ＣＴＣＡ（包括有

创ＦＦＲ）是对９９例有ＣＡＤ症状的患者（共１４４处冠状动脉病

变）进行检测。标准量化ＣＴＣＡ测量包括了病变长度，最小面

积的直径，狭窄面积百分比，最小管腔直径，直径狭窄百分比和

斑块负荷，其中可视化ＣＴＣＡ对狭窄程度进行了目测分级。

相对于标准量化ＣＴＣＡ，可视化ＣＴＣＡ病变长度，最小面积的

直径，面积狭窄百分比，最小管腔直径，直径狭窄百分比和斑块

负荷的特异性显著下降，分别为４２％（９５％犆犐：３１％～５４％）、

６８％（９５％犆犐：５７％～７７％，犘＜０．０１）、７６％（９５％犆犐：６５％～

８４％，犘＜０．０１）、６７％（９５％犆犐：５５％～７６％，犘＜０．０１）、７２％

（９５％犆犐：６２％～８０％，犘＜０．０１）、６３％（９５％犆犐：５２％～７３％，

犘＜０．０１）。与视觉ＣＴＣＡ评估相比，虽然标准量化ＣＴＣＡ显

著提高了冠状动脉病变的预测功能，但仍未达标，中度狭窄病

变的功能评估仍然需要有创ＦＦＲ。可见，可视化ＣＴＣＡ这种

无创检查不及有ＦＦＲ。

３　无创冠状动脉ＣＴ血管造影（ＣＣＴＡ）ＦＦＲ

　　Ｄｏｈ等
［１９］分别采用无创ＣＣＴＡ的ＦＦＲ、ＩＣＡ和血管内超

声（ＩＶＵＳ）评价１８１处中度冠状动脉狭窄病损区。结果显示无

创ＣＣＴＡ的最小管腔直径明显小于ＩＣＡ［（１．３±０．５）ｍｍ狏狊．

（１．５±０．４）ｍｍ，犘＜０．０１］，ＣＣＴＡ的直径狭窄百分比ＩＣＡ高

［（５４．０±１４．０）％狏狊．（５０．３±１２．８）％，犘＜０．０１］，而ＣＣＴＡ最

小管腔面积比ＩＶＵＳ 小［（２．２±１．２）ｍｍ２狏狊．（３．２±１．２）

ｍｍ２，犘＜０．０１］。对于缺血的诊断，无创ＣＣＴＡ 直径狭窄程

度诊断能力低于ＩＣＡ（曲线下面积之比＝０．６５７∶０．７６５，犘＜

０．０１），而ＣＣＴＡ最小管腔面积比ＩＶＵＳ（曲线下面积之比＝

０．７１２∶０．８０１，犘＜０．０１）。可见，无创ＣＣＴＡ呈现出易高估病

变严重程度和有着较低的评估缺血诊断性能，与ＩＣＡ，即与有

创ＦＦＲ之间存在很大差距。

目前无创冠状动脉ＦＦＲ检测技术中仅ＦＦＲＣＴ是一项融

合了冠状动脉解剖学和功能学于一体的新影像评价方法，与

ＩＣＡ联合ＦＦＲ测定相比，减少了有创检查，节约了医疗费用，

对功能性血运重建有指导意义，具有较好的发展潜力。
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慢性化脓性中耳炎细菌学研究进展

官文君 综述，李朝军△审校

（重庆市第三人民医院／重庆市眼耳鼻喉科医院耳鼻咽喉头颈外科　４０００１４）

　　关键词：中耳炎，化脓性；致病菌；细菌生物膜
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　　慢性化脓性中耳炎（ｃｈｒｏｎｉｃｓｕｐｐｕｒａｔｉｖｅｏｔｉｔｉｓｍｅｄｉａ，

ＣＳＯＭ）是指中耳黏膜、骨膜或深达骨质的慢性化脓性炎症，其

临床特征是长期间歇或持续性耳流脓、鼓膜穿孔、听力下降和

耳鸣等。目前，在国内外 ＣＳＯＭ 的发病率仍然较高，同时

ＣＳＯＭ也是导致听力下降的主要原因之一。慢性中耳感染所

致的中耳黏膜肿胀和分泌物产生，鼓膜穿孔，听骨链破坏，导致

传导性听力损失。同时炎性介质通过圆窗膜渗透入内耳，可以

引起耳蜗中毛细胞损失。ＣＳＯＭ除了引起听力下降外，还可引

起颅内、外并发症，严重时甚至可以危及患者生命。Ｌｅｅ等
［１］

研究发现，咽鼓管的功能障碍和细菌感染是ＣＳＯＭ 最重要的

致病因素。同时细菌生物膜可能也起着重要的作用。由于调

查地区和时期、采样及培养方法不同，以及患者应用抗菌药物

等方面存在的差异，各地对ＣＳＯＭ 致病菌种类和排序的报道

不一致。

１　细菌对ＣＳＯＭ的致病机制

目前，仍把感染、咽鼓管功能障碍及免疫不健全看作是中

耳炎的三大主要发病病因，其次，还有遗传和环境等其他因素

作用。在这三大重要发病病因中，由于咽鼓管功能障碍和免疫

不健全属于机体的内源性病因，而致病菌感染是引起ＣＳＯＭ

的最重要和最直接的外源性发病病因，如果没有感染因素的参

与，很少单独引发ＣＳＯＭ。细菌的毒力、细菌侵入机体途径和

数量，以及机体免疫能力与其致病作用有很紧密的联系。虽然

ＣＳＯＭ慢性感染的确切病理生理机制的尚不明确。但存在于

中耳炎早期炎性渗出物中的病原微生物、细菌成分、内毒素、补

体、多种炎症细胞及主要由炎症细胞产生［如ＩＬ、肿瘤坏死因

子（ＴＮＦ）、前列腺素、血管内皮生长因子、转化生长因子、成纤

维细胞生长因子等］，它们之间的相互作用可致一系列的非常

复杂的炎性病理反应，使炎症和渗出液持续存在，促使肉芽组

织形成，周围骨质破坏等病理变化，是中耳炎持续并向ＣＳＯＭ

阶段发展的病理病因。最近发现，ＴＬＲ２、ＴＬＲ４、ＴＬＲ５的 ｍＲ

ＮＡ和蛋白质水平在在ＣＳＯＭ 中显示显著降低，中耳黏膜中

ＴＬＲ降低可能会导致宿主降低对细菌的反应，持续的炎症和

易患ＣＳＯＭ
［２］。

这些慢性疾病患者显示黏膜水肿和积液的增加，黏膜腺体

的分泌能力的增加。因为黏膜肿胀和积液的排出，使连接中耳

鼓室上隐窝和乳突腔的狭窄的通道阻塞，正常流通变得不可

能，而黏膜变化降低血液流动，引起局部ｐＨ值下降，形成菌株

的改变［３］。阻塞部位以后的区域的渗出液长期积留不能被引

流排出，久而久之机化后形成肉芽组织，逐渐形成慢性中耳炎。

中耳胆脂瘤是一种能产生角蛋白的鳞状上皮在中耳的聚

集，可以进一步限定表现为独立生长、代替中耳黏膜、吸收骨质

的三维上皮结构。由于鳞状上皮的不断增生、角化、脱落、聚集

而无法排出，随着体积的增大，可能更容易导致连接乳突和鼓

室的乳突窦入口的部分或完全堵塞。国外有报道指出，在

６０．０％的封锁乳突窦入口和４２．９％不封闭的乳突窦入口能获

得乳突组织培养阳性［４］。近期研究显示，ＴＮＦα、ＩＬ１α和ＩＬ６

等３种细胞因子在有骨质破坏的ＣＳＯＭ 标本中表达程度非常

高，并与骨质破坏程度成正比［５］。

２　ＣＳＯＭ常见的致病菌

２．１　需氧细菌　国内外报道ＣＳＯＭ 分离出致病菌中的需氧

细菌多分布于铜绿假单胞菌、金黄色葡萄球菌、凝固酶阴性葡

萄球菌（尤其以表皮葡萄球菌为主）、变形杆菌、克雷伯杆菌和

流感嗜血杆菌等。在巴基斯坦，Ｓａｔｔａｒ等
［６］发现，当地ＣＳＯＭ

患者致病菌最常见的为铜绿假单胞菌，占３８％，其次为金黄色

葡萄球菌、表皮葡萄球菌等。在韩国，Ｙｅｏ等
［７］回顾性研究１

１０２例ＣＳＯＭ医院需氧菌中致病菌顺序为假单胞菌属、耐甲氧
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