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Duchenne型肌营养不良患者心肌损害的影像学研究
现状

傅鹏魏玲格胡静黄建敏刘晓梅

【摘要】心肌损害在Duehenne型肌营养不良(DMD)患者中多见且表现为多种多样。其早期临

床症状轻，往往得不到足够重视；晚期则因心脏功能的下降，影响患者的生活质量、治疗和康复

训练，从而导致病情进展和治疗难度加大。因此，DMD患者心肌损害的早期诊断和干预治疗，对

延缓心肌损害、延长患者生命具有重要意义。为方便临床医师选择合适的影像学检查方法，提高

对DMD患者心肌损害的诊断，该文对目前DMD心肌损害的影像学研究现状进行综述。
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【Abstract】It is common that Duchenne muscular dystrophy(DMD)patients can suffer from cardiac

damage，which performed variously．Cardiac damage in DMD often be paid no attention in early stage，

since the clinical symptoms is slight．With the decline of cardiac function，the quality of life，treatment and

rehabilitation training of patients will be affected significantly．Furthermore，the progress of the disease will

be speeded up and the difficulty of treatment will be increased．Therefore，there will be important signifi—

cance in delaying the progression of cardiac damage and prolonging the life of patients by the early diagno—

sis and intervention treatment of cardiac damage in DMD．For the convenience of the clinician to choose

suitable imaging methods，to improve the cardiac damage in patients of DMD，imaging researches which are

applied to the DMD cardiac damage are reviewed．
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Duchenne型肌营养不良(Duchenne muscular

dystrophy，DMD)是一种x性连锁隐性遗传的致死

性疾病，以骨骼肌和心肌纤维的变性、坏死为特

征，其发病率约为1／3500男婴，是男性患儿常见的

遗传性疾病，无明显地理或种族间差异[11。DMD的

发病年龄偏小，一般在2～3岁发病。该病起病隐

匿、病程长，在男性患儿中的症状较重且病死率

高；女性多为致病基因携带者，发病者罕见，且症

状较轻。DMD的临床症状主要表现为慢性进行性肌

无力、肌肉萎缩、运动障碍、心肌酶谱高等，而心
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肌损害往往是其致死的主要原因之一。大多数DMD

患者在20岁左右就死于心肺功能衰竭121。

DMD患者心肌损害的表现多种多样，早期常

因临床症状轻而被忽视，晚期则因心脏功能的下

降，影响治疗和康复训练的进行，从而导致病情进

展和治疗难度加大。因此，DMD患者心肌损害的

早期诊断和干预治疗，对延缓心肌损害、延长患者

生命具有重要意义。

随着影像医学的迅速发展，心脏超声检查、冠

状动脉造影、MRI、多层螺旋CT以及心脏核医学

等技术都已逐步应用于DMD患者心肌损害的研究

或临床应用中。现将DMD患者心肌损害的影像学

研究现状进行综述，以便为临床医师选择合适的检

查方法提供参考，提高对DMD患者心肌损害的诊
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断率。

1发病机制及病理学表现

1986年，Monaco等网首次将DMD基因定位于

Xp21．2染色体处，该基因编码了一种被称为Dys—

trophin(相对分子质量为427×103)的蛋白质。DMD

发病的主要机制是由于Dystrophin基因的缺陷，使

肌细胞膜下Dystrophin生成障碍，从而导致DMD

患者的肌细胞膜功能异常。Dystrophin在心肌、骨

骼肌细胞内均有表达，慢性进行性细胞死亡和纤维

结缔组织替代是心肌和骨骼肌损害的共同机制。

90％的DMD可表现为亚临床和临床型心肌损害，心

肌受损的程度与Dystrophin基因的突变类型有关[nl，

并且与患者年龄相关：6岁时即可出现心肌受损，

但无临床症状表现，且受损程度随着患者年龄的增

长而加重[51。95％的DMD患者病变晚期可出现心肌

损害，10％～15％的患者死于心力衰竭[61。

DMD患者心脏受累多为左心室，常表现为扩

张型心肌病伴心力衰竭、传导异常和心律失常[71，

其病理基础为：心肌被结缔组织或脂肪组织所代

替，左心室扩大，心室壁及心内外膜下有不规则、

广泛的瘢痕形成，冠状动脉狭窄等。心脏的起病较

为隐匿，出现症状多在青少年期，因此早期诊断心

脏受累较为重要is]。

2超声检查的诊断价值

超声心动图对室壁运动、心脏功能、血流动力

学状态等可以提供定性和定量的分析。超声组织定

征技术能够观察脏器的结构变化，还可以了解相关

的组织细微病理改变。背向散射参数测定技术克服

了超声检查在心肌非结构性的性质或状态改变等方

面的局限性，对评价心肌异常较常规二维超声心动

图有较高的敏感性和特异性，与心肌生理、病理特

性的变化有较好的一致性。

Giglio等[91应用超声组织定征技术，通过对

DMD患儿心肌组织8个节段的背向散射积分心动

周期变化幅度和校正背向散射积分的研究，结果发

现：DMD患儿组心肌全部8个节段的校正背向散

射积分平均值显著高于健康对照组，而背向散射积

分心动周期变化幅度平均值显著低于健康对照组，

在个体对比中上述差异更加明显。因此，作者认为

可以应用超声组织定征技术早期发现DMD患者的
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心肌改变，并对治疗决策提供一定帮助。

1995年，13本学者Tei等Ⅱq提出了一个评价心

脏收缩与舒张整体功能的新指标——心脏活动指

数，又称Tei指数。该指数不依赖于心室的几何形

态及瓣膜反流，可以准确地估l贝!i15,脏功能，并且具

有简便、灵敏度高、重复性好等优点占Tei指数=

(心室等容收缩时间+心室等容舒张时间)／心室射

血时间。

吴进等111】对19例行常规超声心动图检测正常

的DMD患者进行了Tei指数的测量，结果：53％

的患儿左心室Tei指数异常，提示有左心室整体功

能下降，因此作者认为Tei指数是一个较为灵敏的

早期测量心功能异常的指标。但Tei指数是一种相

对较新的评估心功能的指标，目前对其研究的深度

有限，尚需进一步的研究及经验积累。

3 CT的诊断价值

常规CT成像较慢，区别心腔与室壁的图像不

清晰；电子束CT成像快，但区别心腔与室壁的图

像仍不够清晰，因此，二者均不用于心肌病的诊

断。近年来，16层、32层、64层等多层螺旋CT

已广泛应用于临床，与其他影像学方法相比，其具

有扫描速度快、空间分辨率高、操作简便等优点，

在评价冠状动脉管腔、管壁隋况的同时，亦能测量

左心室的形态功能、分析节段性室壁运动、定量评

估心肌血流灌注状态【121。但目前尚未见CT评价

DMD患者心肌损害的报道。

4 MRI的诊断价值

心血管MRI可以检测心室的功能和结构、判

断心肌存活，在评价心脏功能和局部室壁功能上是

一种可靠的方法。应用对比剂延迟增强成像可识别

存活心肌和瘢痕组织，进而明确心肌纤维化。磁共

振波谱分析(magnetic resonance spectroscopy，MRS)

能够监测心肌细胞的能量代谢，周向应变分析可用

于精确评价局部心肌运动，这些技术也为评价DMD

患者心肌受损提供了新颖、有效的工具和方法。

Guillaume等‘131对1例14岁DMD患者进行了

心肌延迟增强MRI，并于1年后复查，结果发现

该患者心室室壁运动功能障碍的范围由前侧壁和下

侧壁逐渐扩展到间壁近心尖和前壁近心尖，其他室

壁运动功能障碍也进一步加重，作者因此认为
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MRI不但能够显示心肌病变的范围，还能够在心

脏出现明显功能障碍之前明确心肌纤维化。

MRS是一种无创性检查心脏能量代谢的方法，

31P．MRS可研究心脏高能磷酸盐中的ATP和磷酸肌

酸的代谢状况，磷酸肌酸／ATP值是心脏能量状况

的“监测器”。Crilley等t4】应用孔P．MRS对10例女性
DMD基因携带者进行研究时发现，磷酸肌酸／ATP

值在DMD基因携带者中明显降低，分析认为这是

由于Dystrophin表达的改变所致，因此，这一研究

显示了Dystrophin表达的改变与此类患者出现心肌

病的直接相关的可能性。

Hor等【151应用MRI周向应变分析技术对70例

DMD患者进行了研究，结果发现：小于10岁的

DMD低龄患者，在射血分数正常时即可出现周向

应变值下降，并且随着年龄增大，周向应变值下降

更加明显；DMD患者伴延迟增强MRI阳性时，其

应变值也降低，因此，应用MRI周向应变分析技

术能够在DMD患者心室功能正常时检测到隐匿的

心肌病变，并且有助于了解DMD患者心肌损害的

发展过程。

5放射性核素显像的诊断价值

放射性核素心肌断层显像是一种判断心肌血流

灌注、心脏功能和心肌细胞活性的无创性检查方

法，是帮助确定原发性心肌病、代谢性心肌病等分

型以及心肌受累情况的有效手段。

5．1心肌灌注显像

心肌灌注显像常用的显像剂主要有埘T1、呵Icm-

MIBI等，目前应用于DMD患者心肌受损的研究以

201r11为多见，99Tc“_MIBI的相关报道较少。

拟rn的生物学特性与K+相似，可以被心肌细

胞所摄取，静脉注射拟r11后，心肌细胞对删rI’l的

初始摄取量与局部心肌血流量呈正比。当DMD患

者在心肌拟TI SPECT中出现局部低灌注或灌注缺

损时，常提示其心肌组织出现病理学结构紊乱，表

现为心肌纤维化。

Nishimura等【161对7例DMD病死患者进行了心

肌组织病理学尸检分析，并分别与其病死前的心肌

瓢Tl SPECT结果进行对比研究，结果显示：7例患

者心肌均有不同程度的低灌注，其中死于心力衰竭

的患者的心肌低灌注较其他患者更为明显；在心肌
201Tl SPECT灌注正常的部位可见局限性网状、块状

或束状纤维化损害，并呈轻度脂肪浸润；固定灌注

缺损或低灌注区见于左室后侧壁、前侧壁及下后

壁，可观察到严重的心肌纤维化和粗胶原纤维束形

成，脂肪浸润明显。因此，作者认为，心肌拟r11

SPECT低灌注和灌注缺损反映了DMD患者心肌病

理改变进人终末阶段。

在心肌拟T1 SPECT中，心肌低灌注的范围和

程度往往与心肌预后不良存在相关性。Miyoshi和

Fujikawa[1刀对6例确诊为DMD的患者行心肌拟11

SPECT，并与电影MRI结果进行对比分析，结果

显示：3例患者的心肌20,Tl SPECT低灌注局限于心

室后壁、侧壁和下壁的患者，其电影MRI表现为

室壁运动及射血分数维持正常，且临床无充血性心

力衰竭的症状；2例心肌捌T1 SPECT低灌注患者由

上述各室壁进一步累及心尖及前壁，其电影MRI

表现为室壁运动减弱、射血分数减低，但仍无充血

性心力衰竭的症状；1例患者存在充血性心力衰竭

症状的同时伴有弥漫I生低灌注、运动功能减退、左

室腔扩张及左室射血分数明显减低。因此不难看

出，在DMD患者中，左室射血分数随心肌低灌注

的范围的增大而降低，当心室各壁呈低灌注时，会

出现明显的充血性心力衰竭的症状。因此，心肌

孤TI SPECT不但能够帮助探查DMD患者的心肌变

性，评价心室功能，而且对预测其心肌病的预后也

有重要的帮助。

蜘r11联合123I一15一对碘苯基一3一(R，S)甲基十五烷

酸(123I一15．∞．iodophenyl)．3．(R，S)一methylpentadecanoic

acid，1231一BMIPP)的心肌SPECT可用于评价DMD

患者心肌血流及心肌脂肪酸代谢状况，当拟田和

123I-BMIPP在同一部位的显像结果不匹配时，即可

见埘rn摄取而123I．BMIPP摄取明显减少，提示存活

心肌存在；相反，在201Tl和∞I-BMIPP摄取均严重

降低的部位，心肌血流严重障碍，常提示心肌细胞

已坏死。Naruse铮18】对28例DMD患者分别进行了

蜘，11和123I-BMIPP心肌显像，并进行了5年随访，

发现DMD患者的心肌受损可累及心室各壁，并以

前壁、间壁多见，而多数患者的存活心肌常见于心

室下壁和侧壁，而心肌间壁的平均标准化摄取率

(即：局部区域对捌皿的平均标准化摄取率一局部

区域对1231一BMIPP的平均标准化摄取率)为负值时，

对判断患者预后心脏病事件有意义，其灵敏度、特

异度和准确率分别为1 00％、30．8％和65．4％。
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5．2心肌代谢显像

利用正电子放射性核素(如11c、BN、18F等)标

记心肌所需的代谢底物(如葡萄糖、脂肪酸等)进

行的心肌代谢显像，可以准确评估心肌的血流灌

注、心肌细胞活性甚至心脏受体的功能状态，进而

从细胞、分子水平揭示心脏的病理生理过程。

应用13N—NH，PET、1sF．FDG PET对DMD患者

进行检查，并对比分析其心肌灌注和代谢状况发

现：DMD患者心肌受损通常表现为多个室壁、不

同范围的灌注缺损，但其代谢显像并不完全匹配，

当心肌存在缺血但仍为存活心肌时，表现为13N—

NH，摄取减低、isF．FDG摄取相对增加的灌注／代

谢不匹配；当心肌组织被纤维组织所替代，则既不

能摄取13N—NH，也不能摄取18F-FDG，表现为灌注／代

谢缺损匹配，因此可以利用PET观察DMD患者的

心肌病进展情况【191。

6结论

心肌的影像学检查可以动态观察心肌病变，其

中CT与MRI偏向于冠状血管成像，超声偏向于心

功能测定，而放射性核素检查在心肌显像和心功能

测定上都具有一定优势。各种心肌影像学检查方法

的适当组合，不但能够丰富临床表型，而且对

DMD患者尽早诊断、尽早干预治疗、判断其预后

等都具有重要的临床意义。
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