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[摘　 要] 　 目的　 对比应用药物球囊(DCB)血管成形术与再次植入药物洗脱支架(DES)治疗左主干再狭窄分叉

病变对患者的长期影响。 方法　 回顾性纳入 2014 年 10 月—2018 年 10 月在天津市胸科医院因左主干再狭窄分叉

病变行介入治疗的患者 48 例,其中 DCB 组 24 例,DES 组 24 例,术前、术后均行冠状动脉造影定量分析,39 例

(81. 3% )患者 18 个月随访再次行冠状动脉造影及冠状动脉造影定量分析,并对临床终点事件进行长期随访。 结

果　 基线资料分析表明,与 DES 组相比,DCB 组非 ST 段抬高型心肌梗死或 ST 段抬高型心肌梗死患者比例相似

(8. 3%比 25. 0% ,P=0. 25);具有较高的低密度脂蛋白胆固醇水平[(92. 9±35. 1) mg / dL 比(78. 0±30. 7) mg / dL,P
=0. 07],以及更多的双层支架病例(25. 0%比 4. 2% ,P= 0. 05),但均未达统计学意义。 PCI 后 18 个月冠状动脉造

影定量分析随访,与 DES 组相比,DCB 组晚期管腔丢失差异无显著性[(1. 06±1. 10) mm 比(0. 84±1. 15) mm,P =
0. 62],靶病变最小管腔直径差异无显著性[(1. 68±0. 96) mm 比(2. 06±1. 21) mm,P = 0. 37]。 中位随访时间 868
天,主要不良心血管事件累计发生率 DCB 组为 25. 0% ,DES 组为 29. 2% ,差异无统计学意义(P = 0. 75)。 结论　
DCB 和 DES 在左主干再狭窄分叉病变患者中表现出相似的长期临床结局。
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[ABSTRACT]　 　 Aim　 To compare the long-term effects of drug-coated balloon angioplasty and drug-eluting stent im-
plantation for left main bifurcation(LMB)-in-stent restenosis( ISR). 　 　 Methods　 48 patients with LMB-ISR, who un-
derwent percutaneous coronary intervention (PCI) between October 2014 and October 2018, were retrospectively reviewed
for the present study (repeat drug eluting stent (DES) implantation (n= 24), DCB angioplasty (n = 24)). 　 Qualitative
comparative analysis (QCA) was performed before and after PCI. 　 Thirty-nine patients (81. 3% ) were followed up for 18
months to perform coronary angiography(CAG) and QCA, and long-term follow-up was conducted for clinical endpoint e-
vents. 　 　 Results　 Analysis of the baseline characteristics showed that the patients in the DCB group had a similar inci-
dence of non-ST segment elevation myocardial infarction / ST segment elevation myocardial infarction at the index PCI
(8. 3% vs 25. 0% , P=0. 25), higher low-density lipoprotein cholesterol level ((92. 9±35. 1) mg / dL vs (78. 0±30. 7)
mg / dL, P=0. 07), and more “stent- in-stent” lesions (25. 0% vs 4. 2% , P=0. 05) than those in the DES group but not
statistically significant. 　 After 18 months follow up ,QCA showed there was no significant difference between the DCB
group and the DES group in the late lumen loss ((1. 06±1. 10) mm vs (0. 84±1. 15) mm, P=0. 62), and no significant
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difference in the minimum lumen diameter of target lesions ((1. 68±0. 96) mm vs (2. 06±1. 21) mm, P= 0. 37). 　 The
cumulative incidence rates of major adverse cardiovascular events (MACE) were similar between both groups (median fol-
low-up duration was 868 days; MACE rate was 25. 0% in the DCB group and 29. 2% in the DES group, P=0. 75). 　 　
Conclusion　 DES and DCB showed comparable long-term clinical results in patients with LMB-ISR lesions.

　 　 冠状动脉旁路移植术( coronary artery bypass
graft,CABG)曾是左主干病变的标准治疗策略,随后

多项临床试验证据表明,经皮冠状动脉介入治疗

(percutaneous coronary intervention,PCI)对该患者群

体同样有效且安全[1]。 对于左主干病变,既往指南建

议基于冠状动脉解剖考虑,CABG 和 PCI 均可选择。
然而,左主干病变患者 PCI 后存在较高的支架内再狭

窄( in-stent restenosis, ISR)及再次血运重建比率。
SYNTAX 研究发现,左主干 PCI 后 10 年需要再次血

运重建的患者达 26. 7% [2];PRECOMBAT 研究 10 年

随访发现 PCI 组症状驱使的靶血管再次血运重建

(target vessel revascularization,TVR)率为 16. 1% [3]。
左主干分叉病变( left main bifurcation,LMB)已被证

实是左主干 ISR 的重要预测因子[4]。 前降支或左

回旋支开口或近端病变 PCI 术后,也面临着较高的

ISR 发生率。 目前针对左主干再狭窄分叉病变

(LMB-ISR)的介入治疗策略的相关研究较少。
荟萃分析表明,再次植入 DES 对金属裸支架

(bare metal stent,BMS)术后的 ISR 有效[5]。 然而,
对于药物洗脱支架(drug eluting stent,DES)术后的

ISR,重复 DES 植入是否有效仍存在争议。 最近,应
用药物球囊(drug-coated balloons,DCB)血管成形术

已成为处理 ISR 病变的选择之一,研究表明 DCB 优

于普通球囊,且不劣于重复 DES 植入[6]。 国内有学

者将 DCB 应用于冠状动脉原发大血管病变,初步发

现其安全有效[7-8]。 然而针对 DCB 的大多研究都未

纳入 LMB-ISR 病变人群。 针对该患者群体 PCI 策

略数据仍然缺乏。 我们试图观察真实世界中应用

DCB 血管成形术和重复 DES 植入对 LMB-ISR 病变

患者的长期临床结局。

1　 资料和方法

1. 1　 研究对象

回顾性纳入 2014 年 10 月—2018 年 10 月在天

津市胸科医院因 LMB-ISR 病变行 PCI 的患者 48
例,其中男性 35 例,平均年龄(66. 0±11. 1)岁;女性

13 例,平均年龄(67. 0±11. 4)岁。 根据处理策略不

同分为两组,DCB 组 24 例,选用德国贝朗公司新普

利药物球囊;DES 组 24 例。 本研究通过天津市胸科

医院伦理委员会审核,所有患者入院时均签署知情

同意书。
1. 2　 围术期策略

所有患者均预先给予阿司匹林 100 mg,1 次 /
天,部分未长期服用阿司匹林患者给予 300 mg 负荷

剂量口服。 氯吡格雷 300 mg 口服,之后 75 mg,
1 次 / 天。 两组双联抗血小板治疗均持续至少 12 个

月。 PCI 过程均遵循标准临床规范、手术策略的选

择,包括 DCB、DES 以及其他辅助器械的选择,均由

介入医生决定,所有 ISR 病变均进行充分预处理,选
用切割球囊(美国波士顿科学公司)或棘突球囊(日
本 Goodman 公司)扩张病变以减少残余狭窄及严重

夹层的发生,从而获得即刻最佳管腔直径。 如需球

囊对吻扩张技术,则应用非顺应性球囊。 DCB 在

7 ~ 8 atm(1 atm = 101. 325 kPa)下扩张并维持 30 ~
60 s。 介入治疗成功的标准是 DCB 治疗后冠状动脉

未见 B 型以上夹层、残余狭窄<30%及血流 TIMI≥3
级。 术后长期口服药物均依据指南给予最优化

治疗。
1. 3　 定义

主要不良心血管事件(major adverse cardiovas-
cular events,MACE)定义为心源性死亡、非致命性心

肌梗死(myocardial infarction,MI)、靶病变再次血运

重建( target lesion revascularization,TLR)、CABG 和

支架血栓(stent thrombosis,ST)复合终点。 支架血栓

为基于学术研究联合会(Academic Research Consorti-
um,ARC)标准确定的支架血栓[9]。
1. 4　 冠状动脉造影分析

LMB 定义为左主干末端存在 50% 及以上狭窄

病变,或病变毗邻或累及前降支或回旋支开口。 ISR
病变与左前降支(LAD)或左回旋支(LCX)开口距

离限定在 5 mm 或以内。 分叉病变由两名独立的心

内科介入医生依据 Medina 标准进行分类,其中,确
定(1,1,1),(1,0,1),(0,1,1)为真分叉病变。 ISR
病变依据 Mehran 标准进行分类,多灶性、弥漫性、增
殖性及闭塞性的 ISR 病变定义为非局限性再狭窄病

变。 由三位对患者病情设盲的介入影像医生进行

冠状动脉造影定量分析(quantitative coronary angiog-
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raphy,QCA),参考血管直径( reference vessels diame-
ter,RVD)、最小管腔直径(minimal lumen diameter,
MLD)、直径狭窄率(diameter stenosis,DS)、晚期管

腔丢失( late lumen loss,LLL)均在心脏舒张期以指

引导管直径为参考测得。 在 PCI 前、PCI 后及冠状

动脉造影随访时进行 QCA 分析。
1. 5　 随访及观察终点

术后每半年对所有患者进行门诊或电话随访,
并评估其心绞痛状况和相关的心血管事件。 患者

在 PCI 后 18 个月随访时行冠状动脉造影并行 QCA
分析。 观察终点包括晚期管腔丢失、主要不良心血

管事件。
1. 6　 统计学方法

采用 SPSS 18. 0 软件进行统计学分析。 正态分

布的计量资料用 x±s 表示,组间比较采用独立样本 t
检验;计数资料采用百分比表示,组间比较采用 χ2

检验。 采用 Kaplan Meier 生存曲线比较两组患者的

无事件生存率。 以 P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 临床基线资料

两组患者临床基线特征相似,均有大于 70%的患

者表现为稳定型心绞痛(SA)或不稳定型心绞痛(UA),
两组 非 ST 段 抬 高 型 心 肌 梗 死 ( non-ST-segment
elevation myocardial infarction,NSTEMI)或 ST 段抬高型

心肌梗死(ST-segment elevation myocardial infarction,
STEMI)患者比例相似(25. 0% 比 8. 3% ,P = 0. 25);
DCB 组患者倾向具有较高的低密度脂蛋白胆固醇

( low density lipoprotein cholesterol, LDLC ) 水 平

[(92. 9±35. 1) mg / dL 比(78. 0 ±30. 7) mg / dL,P =
0. 07],但未达统计学意义(表 1)。
2. 2　 既往 PCI 资料

DES 组中有 1 例患者为 BMS 术后 ISR。 与 DES
组患者相比,DCB 组倾向有更多的双层支架病例

(25. 0% 比 4. 2% ,P = 0. 05),更大的原支架直径

[(3. 01±0. 30) mm 比(2. 86±0. 30) mm,P = 0. 06],
但差异均无统计学意义(表 2)。
2. 3　 病变特征及本次 PCI 术中相关资料

两组患者 ISR 分类、分叉病变特征及实施分支

球囊扩张、球囊对吻扩张技术等差异均无统计学意

义。 均有部分患者应用血管内超声 ( intravascular
ultrasound,IVUS)检查。 另外,DCB 组无 1 例因严重

夹层而需补救性支架置入(表 3)。

2. 4　 QCA 分析

术前、术后及随访中 QCA 分析显示两组患者靶

病变 RVD、MLD、DS 差异均无显著性;获得 39 例

(81. 3% )患者(其中 DES 组 19 例,DCB 组 20 例)18
个月随访冠状动脉造影资料,QCA 分析示 DCB 组与

DES 组 LLL 差异无显著性 [(1. 06 ± 1. 10) mm 比

(0. 84±1. 15) mm,P = 0. 62],靶病变 RVD、靶病变

MLD、DS 及分支再狭窄比率差异均无显著性(表 4)。

表 1. 患者基线临床特征

Table 1. Baseline clinical characteristics

基线资料
DES 组
(n=24)

DCB 组
(n=24) P

年龄 /岁 67. 0±11. 0 64. 8±11. 3 0. 49

男性 / [例(% )] 18(75. 0) 17(70. 8) 0. 75

吸烟 / [例(% )] 7(29. 2) 6(25. 0) 0. 75

高血压 / [例(% )] 16(66. 7) 14(58. 3) 0. 55

糖尿病 / [例(% )] 10(41. 7) 9(37. 5) 0. 77

既往心肌梗死 / [例(% )] 8(33. 3) 6(25. 0) 0. 53

诊断 / [例(% )]

　 SA / UA 18(75. 0) 22(91. 7) 0. 12

　 NSTEMI / STEMI 6(25. 0) 2(8. 3) 0. 25

总胆固醇(mg / dL) 145. 1±3. 51 149. 7±35. 9 0. 66

LDLC / (mg / dL) 78. 0±30. 7 92. 9±35. 1 0. 07

高密度脂蛋白胆固醇 /
(mg / dL) 45. 1±12. 6 41. 4±8. 8 0. 34

甘油三酯 / (mg / dL) 132. 3±65. 8 134. 1±89. 8 0. 60

空腹血糖 / (mg / dL) 120. 2±28. 3 127. 4±55. 2 0. 95

血肌酐 / (mg / dL) 1. 16±0. 69 1. 02±0. 36 0. 46

高敏 C 反应蛋白 / (mg / L) 7. 69±2. 14 7. 26±1. 98 0. 78

左心室射血分数 / % 52. 4±10. 7 53. 8±10. 7 0. 45

表 2. 先前 PCI 相关参数分析

Table 2. Previous PCI related parameter analysis

参数
DES 组
(n=24)

DCB 组
(n=24) P

左主干病变 / [例(% )] 15(62. 5) 18(75. 0) 0. 35

支架类型 0. 72

　 BMS / [例(% )] 1(4. 2) 0(0)

　 DES / [例(% )] 23(95. 8) 24(100. 0)

支架直径 / mm 2. 86±0. 30 3. 01±0. 30 0. 06

支架长度 / mm 21. 0±6. 5 20. 4±7. 4 0. 54

双层支架 / [例(% )] 1(4. 2) 6(25. 0) 0. 05

既往 PCI 时程 /天 1 582±976 1 459±1 220 0. 52
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表 3. 冠状动脉造影病变特征及手术相关资料

Table 3. Angiographic features and procedural details

参数
DES 组
(n=24)

DCB 组
(n=24) P

ISR 分类 / [例(% )] 0. 77
　 局限 13(54. 2) 14(58. 3)
　 非局限 11(45. 8) 10(41. 7)
Medina 分型 / [例(% )] 0. 89
　 0,0,1 4(16. 7) 3(12. 5)
　 0,1,0 12(50. 0) 13(54. 2)
　 0,1,1 2(8. 3) 3(12. 5)
　 1,0,0 0(0) 0(0)
　 1,1,0 0(0) 1(4. 2)
　 1,1,1 6(25. 0) 4(16. 7)
真分叉病变 / [例(% )] 8(33. 3) 7(29. 2) 0. 76
分叉角度>90° / [例(% )] 13(54. 2) 15(62. 5) 0. 56
钙化病变 / [例(% )] 1(4. 2) 3(12. 5) 0. 61
慢性闭塞性病变 /
[例(% )] 2(8. 3) 1(4. 2) 1. 00

DES 直径 / mm 3. 03±0. 41 - -
DES 长度 / mm 20. 54±9. 33 - -
Cross-over / [例(% )] 13(54. 2) - -
双支架术 / [例(% )] 4(16. 7) - -
DCB 直径 / mm - 3. 03±0. 37 -
DCB 长度 / mm - 19. 04±4. 87 -
分支球囊扩张 / [例(% )] 6(25. 0) 6(25. 0) 1. 00
最终对吻球囊扩张 /
[例(% )] 4(16. 7) 2(8. 3) 0. 67

IVUS 使用 / [例(% )] 9(37. 5) 8(33. 3) 0. 76
　 　 　 　 注:“-”表示未获取到。

表 4. QCA 参数

Table 4. QCA parameters

参数 DES 组 DCB 组 P
术前

　 靶病变 RVD / mm 2. 93±0. 40 3. 03±0. 77 0. 93
　 靶病变 MLD / mm 0. 71±0. 64 0. 62±0. 47 0. 75
　 靶病变 DS / % 75. 67±21. 25 79. 75±13. 39 0. 43
　 靶病变长度 / mm 18. 96±8. 47 18. 46±4. 56 0. 54
术后

　 靶病变 RVD / mm 3. 11±0. 41 3. 08±0. 74 0. 20
　 靶病变 MLD / mm 2. 77±0. 68 2. 71±0. 29 0. 67
　 靶病变 DS / % 11. 18±7. 07 10. 00±9. 91 0. 56
　 即刻获得管腔 / mm 2. 07±0. 89 2. 09±0. 50 0. 91
随访

　 随访时程 /天 590±129 560±189 0. 40
　 靶病变 RVD / mm 2. 99±0. 52 2. 91±0. 35 0. 66
　 靶病变 MLD / mm 2. 06±1. 21 1. 68±0. 96 0. 37
　 靶病变 DS / % 34. 58±6. 89 40. 37±4. 61 0. 68
　 LLL / mm 0. 84±1. 15 1. 06±1. 10 0. 62
　 分支再狭窄 / [例(% )] 4(28. 6) 6(46. 2) 0. 44

2. 5　 两组患者临床终点事件分析

中位随访时间 868 天,两组 MACE 发生率差异

无显著性(29. 2% 比 25. 0% ,P = 0. 75;表 5)。 生存

分析显示两组具有相似的长期 MACE 事件发生率

(P=0. 64,图 1)。

表 5. 临床终点事件分析

Table 5. The cumulative incidence of clinical events
单位:例(% )

参数
DES 组
(n=24)

DCB 组
(n=24) P

MACE 7(29. 2) 6(25. 0) 0. 75

　 全因死亡 1(4. 2) 0 1. 00

　 心源性死亡 1(4. 2) 0 1. 00

　 非致命性心肌梗死 1(4. 2) 0 1. 00

　 TLR 5(20. 8) 4(16. 7) 1. 00

　 CABG 2(8. 3) 3(12. 5) 1. 00

　 支架血栓 1(4. 2) 0 1. 00

图 1. MACE 生存曲线

Figure 1. Kaplan-Meier curve for major
adverse cardiovascular events

3　 讨　 论

本研究初步提示介入治疗术后 18 个月 CAG 及

QCA 随访 DCB 组与 DES 组 LLL、靶病变 RVD、靶病

变 MLD、靶病变 DS 及分支再狭窄发生概率差异均

无显著性。 经更长时间的临床终点事件随访,两组

患者 MACE 发生率差异也无显著性。
既往临床研究表明大多数(65% ~ 95% )LMB-

ISR 患者表现为无症状性心肌缺血或慢性稳定型心
绞痛[10]。 针对该患者群体的治疗策略多为再次

PCI,与其他部位冠状动脉病变不同,很难区别
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LMB-ISR 病变有无功能学意义[11]。 在针对 ISR 病

变的众多治疗策略中,包括使用球囊的血管成形

术、准分子激光治疗[12]、血管内近距离放射治疗及

冠状动脉内斑块旋切术等,应用 DCB 的血管成形术

和重复 DES 植入已经显示出更有利的远期血管管

腔获得及临床结局[13]。 最近的 ESC 指南将 DCB 血

管成形术及重复 DES 植入均作为 IA 类推荐[14]。
在使用 DCB 还是再次 DES 植入,两种治疗策略的

临床结局尚不十分确定孰优孰劣的情况下,针对每

位患者的个体化最优策略显得尤其重要。 虽然我

们的研究在临床及冠状动脉病变基线资料方面未

显示出统计学差异,但 DCB 组倾向具有更大的既往

支架直径[(3. 01±0. 30) mm 比(2. 86±0. 30) mm,
P=0. 06],更多的双层支架病例(25. 0% 比 4. 2% ,
P=0. 05)。

DCB 通过向局部冠状动脉内膜释放抗增殖药

物,从而达到抑制血管内膜增生的效果。 与 DES 相

比,DCB 无聚合物及金属网格残留,从而减少内膜

炎症反应,降低血栓形成风险,且理论上可缩短双

联抗血小板治疗的时间[15]。 既往一些随机试验比

较再次 DES 植入与 DCB 血管成形术对 DES-ISR 病

变患者的疗效,但均未纳入 LMB-ISR 病变人群。 研

究显示,DCB 血管成形术患者的血管造影和临床结

局均不比再次植入第一代紫杉醇药物洗脱支架

差[16-17]。 不同的是,RIBS-IV 试验显示,与 DCB 血

管成形术相比,植入第二代依维莫司涂层支架有更

好的血管造影和临床结局[18]。 最近的一项网络

Meta 分析[19]显示,对于 ISR 病变,重复 DES 植入和

DCB 血管成形术优于任何其他治疗方式,但更优选

第二代依维莫司涂层支架。 本研究中,第 2 代 DES
在 DES 组患者中使用的比例为 100% ,此外,目前的

研究表明与 DCB 血管成形术相比,不同的药物洗脱

支架植入术均可获得更好的血管造影结果,且趋势

相似,但两组间的 MACE 发生率相当。 故本研究未

特殊区分 DES 组药物洗脱支架的厂家及品牌。
由于再内皮化延迟和炎症的潜在危险,重复

DES 植入后冠状动脉中遗留的多金属层可能会增

加再狭窄或支架血栓形成的风险。 Lee 等[20] 在一

项网络 Meta 分析中报道,与 DCB 血管成形术相比,
DES 植入有增加 MI 风险的趋势,此外,附加的侧支

干预,如球囊对吻技术,可能会导致 ISR 伴随分叉病

变患者植入支架局部的变形。 Habara 等[21] 对 683
例 DES-ISR 患者的回顾性分析显示,DCB 血管成形

术在非局灶性和分叉病变与重复 DES 植入相比具

有潜在的优势。 Naganuma 等[22] 报道了 158 例 ISR
分叉病变患者在 DCB 血管成形术与 DES 植入之间

的 MACE 发生率相似。 虽然我们的研究显示 DCB
血管成形术与再次 DES 植入的远期临床结局相似,
但应该密切关注在 DES 组中观察到的较高的心脏

死亡、心肌梗死和支架血栓发生率。
我们的研究为回顾性分析,由于左主干再狭窄

分叉病变的特殊性,可纳入的病例数较少,且早期

血管腔内影像学应用较少,没有具体分析支架内再

狭窄可能的病理学机制。 未统计再次置入 DES 的

国产、进口及支架品牌、类型等。 关于左主干再狭

窄分叉病变介入治疗策略的选择还需要进一步的

研究。
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