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[摘要] 颅内动脉粥样硬化狭窄(ICAS)是我国人群中缺血性卒中(AIS)最常见的病因. 在

临床实践中,ICAS引发的脑梗死主要存在于两种情形:单纯狭窄导致的症状性ICAS(sICAS)及

ICAS导致的大血管闭塞(ICAS-LVO). 近年来,随着血管内治疗的发展和进步,涌现出许多新的临

床研究成果. 本文将从sICAS二级预防和ICAS-LVO急性期治疗两方面来系统综述颅内动脉粥样

硬化的血管内治疗研究进展,并展望未来研究方向,以期推动血管内治疗真正使ICAS患者获益.
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颅内大动脉粥样硬化狭窄(ICAS)是我国人群中

缺血性卒中(AIS)最常见的病因，占比达46. 6% ［1］。

ICAS引发的脑卒中主要可分为两类:一类是单纯狭窄

导致的急性脑卒中，也就是症状性ICAS(sICAS)，其病

理机制根据中国AIS亚型可分为低灌注、动脉-动脉栓

塞、穿支动脉闭塞及混合机制［2］;另一类则是由原位

血栓形成导致大血管闭塞(LVO)，即ICAS-LVO［34］。

对于sICAS的治疗方法主要有药物治疗、血管内

治疗和外科治疗。目前认为，药物治疗是sICAS的一

线及首选治疗方法 ，但规范的药物治疗下仍存在较

高的复发率。几 项多中心随机对照试验(RCT)结果表

明，药物组1年卒中复发率仍高达7. 2% - 17. 6% ［9'13］。

随着对 ICAS认 识的不断加深、介人治疗技术的不断

提高，不断有新的血管内治疗的循证证据产生。此 外，

在急性LVO患者中，ICAS是 导致取栓困难的重要原

因［14］。目前缺乏针对ICAS-LV0急性期治疗决策的

循证证据，相关研究仍在起步阶段。因 此，本文将通过

sICAS二级预防和ICAS-LVO急性期治疗两个方面来

系统综述颅内动脉粥样硬化的血管内治疗。

一、sICAS的血管内治疗

1.支架植人

受到冠状动脉粥样硬化治疗方法的启发，血管成

形术在上世纪 80年 代开始用于 ICAS的治疗，随后

ICAS的血管内治疗不断蓬勃发展。然 而，几项关于

sICAS支架治疗的多中心RCT及 Meta分析并未看到

支架治疗在预防卒中复发中的优势［9-，2'15］，目前药物

治疗仍是一线治疗方式。支 架植人通过物理手段可直

接显著改善血管狭窄程度，从而改善血流动力学及组

织灌注情况。如 支架可以即刻改善跨狭窄压力之比，

即血流分数(FF)［16］;也可以在术后改善组织灌注情

况，表现为灌注达峰时间(1TP)的减少［17］。但这些改

变并没有起到预防卒中复发的作用。综 合SAMMPRIS 

(支架植人与积极药物治疗对预防颅内狭窄卒中复发

的作用’Stenting and Aggressive Medical management for 

the Preventing Recurrent Stroke in Intracranial Stenosis)

研究和CASSISS(中国血管成形术及支架植人术治疗

症状性重度颅内狭窄，China Angioplasty and Stenting 

for Symptomatic Intracranial Severe Stenosis)研究的个体

患者数据(IPD)分析表明，支架组和药物组的主要终

点事件(30天内卒中复发与死亡及30天后责任血管

区域内AIS)比较无显著差异(17. 5%比13.2% ,HR =

1.37,95% C/0. 96 ~ 1.95,P =0.08) o 支架组围术期

并发症，包括30天内卒中复发与死亡(10. 5%比4.2%，

HR =2. 62,P =0.000 5)及症状性颅内出血(4.5%比

0.2% ,HR =4.25 ,P =0.000 1)均显著高于药物治疗组。

尽管支架组在30天后责任血管区域内缺血事件复发率

有少于药物治疗组趋势(7.0%比9.0% =0.360)，但

这微小的趋势被支架治疗明显的并发症掩盖［18］。支

架治疗的并发症主要有血管夹层、血管痉挛和远端栓
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塞［19］。在ICAS相关穿支动脉病变人群中，支架撑开

过程中的“雪犁现象”会导致更多穿支动脉病变的发

生［2°］。高容量介人中心、经验丰富的介人医生及严格

的患者筛选可帮助减少并发症的发生［5’12］，但并不能

完全消除。

目前应用于ICAS的支架按照释放方式可分为自

膨式和球扩式。受 冠脉球扩支架的影响，早期脑血管

支架以球扩式(如Apollo ̂Pharos Vitesse)为主,其优点

在于刚性更强，且有更少的交换次数，但其对血管的形

态要求更髙，输送不易到位且易导致“雪犁现象”，在基

底动脉等穿支丰富的地方易造成严重并发症［19］。一项

观察性研究表明，球扩式支架的残余狭窄率更低［21］。

但在RCT研究中，仅VISSIT研究采用了球扩式支架，

这项研究因较髙的并发症风险被提前终止［1°］。自膨

式支架［5］，无论是专为ICAS设计的Wingspan支架系

统，还是超说明书使用的用于动脉瘤辅助栓塞的支架,

均能更好地适应迂曲的血管，应用场景更广。

2.球囊扩张

单纯球囊扩张治疗sICAS避免了体内植人物，但

早期存在治疗相关夹层等并发症发生率髙、术后再狭

窄率高的问题，但随着球囊扩张的方式和理念改进,亚

满意球囊扩张技术的优势被逐渐认可。它 采用的球囊

直径为正常血管直径的50% -70%,并不追求完美的

形态学改善。根 据泊肃叶定律，血管管径小幅度增加

可带来血流量指数级别的增长［19］，因此，亚满意治疗

的目的旨在增加实际的血流量而非解剖意义上的血管

半径，从而在实现充分的血运重建基础上减少血管内

膜损伤［22］及“雪梨现象”穿支动脉闭塞等并发症的风

险［19］。观察性研究的Meta分析结果已表明单纯球囊

扩张的安全性和优势，其30天和1年的卒中复发率约

为3%和5%［231O在网状Meta分析中，对主要终点事

件来说，单纯球囊累积排名概率曲线下面积(SUCRA)

值可达78.0%，而球扩式支架和自膨式支架仅21. 5%

和13.1%，其3个月内的死亡率和卒中复发率也显著

低于支架治疗［24］。最新发表的RCT BASIS研究也证

明了这一点，相比单纯药物治疗,药物联合球囊扩张治

疗能显著减少主要终点事件(30天内任何卒中或死亡

及人组30天 ~ 1年 责任血管区域内AIS事件或症状

驱动的责任血管血运重建;球囊4.4%比药物13.5% ，

P <0.001)，该研究建议采用亚满意球囊扩张技术。尽

管球囊治疗的并发症使得30天内任何卒中或死亡事

件发生率略高于药物治疗(3. 2%比1.6%),但30天后

责任血管区域卒中复发率显著低于药物治疗(0.4%

比7. 5% )，显著体现了单纯球囊治疗及亚满意球囊扩

张技术的优势。不 过，球囊扩张的并发症仍不可忽视，

这项研究中约有14. 5%的患者出现了动脉夹层，且其

中71.4%需要补救性的支架植人［13］。尽管如此，这

项研究是第 1项 sICAS血管内治疗 RCT中的阳性结

果，让我们看到了血管内治疗在sICAS的二级预防中

的重要作用。

3.再狭窄与药物涂层支架/球囊

目前颅内支架均为金属裸支架，治疗后的1年 再

狭窄率可达30%左右［5］。一项我国的登记研究表明，

12个月随访中27. 6%的支架植人患者在术后12个月

随访时发现狭窄程度為50%的再狭窄，其中18. 4%再

狭窄程度&70%［25］。虽然有研究表明仅有21.1%的再

狭窄会引发卒中症状，但其仍是导致卒中复发的重要

危险因素［26］。SAMMPRIS研究表明3年随访中，支架

植人组每7例患者中会有1例出现症状性再狭窄，是非

围手术期卒中复发的重要原因［27］。再 狭窄的发生机

制与血管内膜增生相关，因此受到冠脉支架的启发，药

物涂层支架/球囊被尝试应用在ICAS的治疗中。目

前，神经介人领域内的药物涂层均以雷帕霉素为主,可

通过靶向mTOR信号通路，抑制细胞周期从G1期向S 

期过度，抑制平滑肌细胞增殖和迁移［5］。一项对比雷

帕霉素药物涂层支架(NOVA)与金属裸支架(Apollo)

的RCT结果表明，药物涂层支架可显著减少术后1年

的术后再狭窄率(9.5%比30.2% ,P <0. 001)，并减少

相应的30天 ~ 1年 症状性再狭窄率(0比 6. 6%，P =

0.01)［28］。但是,增加了涂层的支架在颅内迂曲血管

的通过性是个挑战;此外，药物涂层会延长支架置人内

皮化的过程，为了预防支架内血栓形成，需要进行更长

时间的双联抗血小板治疗，随之而来的是出血并发症

的增加［19］。因此，药物涂层是sICAS血管内治疗值得

期待的方向，但仍需进一步长期随访研究和器械研发

进步以支持其广泛应用。

4.sICAS血管内治疗的研究展望

(1)明确合适的手术患者:关于sICAS血 管内治

疗的RCT阴性结果均提示，血管内治疗必然存在一定

的并发症概率，只有当血管内治疗的二级预防获益明

显大于其并发症发生风险时，才能真正体现血管内治

疗的作用。因此，在研究新的技术和器械以降低并发

症发生风险之余，还需选择髙复发风险的患者进行血

管内治疗，血管狭窄程度即是其中一个重要因素。一

项关于我国人群的上千例大规模登记研究发现，狭窄

程度为50% -69%的患者1年复发率为3.82%,而狭

窄程度为70% -99%的患者1年复发率为5. 16% ［1］。

WASID研究的事后分析也表明,狭窄程度>70%是卒

中复发的独立危险因素［29］。因此，目前仅推荐对重度

狭窄人群进行血管内治疗。
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既往研究表明，多种不同的影像评估方法可从不

同角度提示病理机制，如扩散加权成像（DWI）上的梗

死模式、CT或MR的灌注成像、基于无创（如计算立体

力学或TOF-MRA）或有创（测压导丝）测得的FF，高分

辨率血管壁成像等。不 同的评估方法得出的结论基本

一致，即低灌注及动脉-动脉栓塞的病理机制会导致更

高的同流域卒中复发率［23’3M3］。我们曾基于DWI梗

死模式对采用标准药物治疗的sICAS患者进行机制分

类及长期随访，得出不同病理机制的远期复发率存在

显著性差异。其 中动脉-动脉栓塞组的复发率最高，而

低灌注组虽然3个月内复发率较高，但是远期复发风

险并不高［34］。一项Meta分析也证明了这一结论［35］0

因此，对于不同机制的患者，应采取差异性的个体化治

疗措施，合理选择药物或血管内介人措施。我 们也在

RCT研究中看到了这一点，与SAMMPRIS研究结果相

比,CASSISS研究排除了穿支动脉梗死的患者，支架组

患者的风险在减少［9’12］。

此外，SAMMPRIS研究的药物事后分析结果表明，

既往责任血管区域内梗死及sICAS的发病事件是卒中

而非短暂性脑缺血发作（TIA）也是卒中复发的危险因

素之一［36］。BASIS研究人组的卒中患者比例（86%）

也显著髙于SAMMPRIS研 究（63% ）和CASSISS研究

（51% ） ［9J2-13］，这也从一定层面上反映了 TIA似乎并

不适合血管内治疗。

（2）血管相关危险因素管理:与其他动脉粥样硬化

疾病相同，预防sICAS复发中血压、血糖、血脂、吸烟、

肥胖等血管相关危险因素管理亦非常重要。WASID 

研究事后分析表明，收缩压& 140m mHg及胆固醇身

200 mg/dl（约 5. 17 mmol/L）与高复发风险相关［37_38］。

SAMMPRIS研究药物组事后分析也表明运动量不足、

收缩压控制不达标、LDL（低密度脂蛋白）/非高密度脂

蛋白（nHDL）超标均是终点事件发生的独立危险因

素［39］。而血管危险因素控制不达标则会影响血管内

治疗的效果。BASIS研究亚组分析表明，球囊治疗的

好处在吸烟及肥胖人群中被削弱［13］。SAMMPRIS和

CASSISS研究的联合亚组分析也表明，有高脂血症的

人群更适合药物治疗［18］。由此可见，在血管内治疗的

同时需要加强相关危险因素管理。

（3）选择合适的手术时机：目前，国内外指南均推

荐轻型症状性颈动脉狭窄的血运重建手术时机为发病

2周内完成［7̂ 1］,这样可减少在手术等待过程中发生

的卒中，带来更多预防卒中复发获益［42］。同样地，在

sICAS领域，WASID研究表明症状发生至人组时间

17天的复发风险显著高于＞ 17天［29］,说明很多sICAS 

的复发实际为早期复发。但 SAMMPRIS研 究人组了

发病30天内的sICAS患者，导致了较髙的围术期并发

症发生率［9］。有观察性研究表明，早期手术（2周内）

可能导致更多的卒中复发及再狭窄的发生，这可能与

急性期不稳定斑块破裂或形成血栓造成栓塞相关，也

可能与急性期BBB破坏导致的过度灌注相关［43\相

反，CASSISS研究人组了发病3周 ~ 1年的sICAS患者，

支架组围手术期并发症有所减少［12］，但可能也错过了

最佳治疗时间窗。BASIS研究则选择了发病14-90天

的sICAS患者，获得了阳性结果［13］，这可能是目前来

说比较推荐的手术时机，仍需更多的临床试验来验证。

（4）小结：从 SAMMPRIS研 究“药物优于支架”

（P = 0.009）的结论，到CASSISS研究“支架不优于药

物”（P =0. 820）的结论，再到BASIS研究结论表明“球

囊优于药物” （P＜0. 001），我们看到了选择合适的患

者、在适宜的手术时机、采取恰当的治疗手段，才能使

血管内治疗让sICAS患者真正获益。目前的中国专家

共识根据经验推荐对于sICAS高风险（经过强化内科

治疗无效、重度狭窄、责任血管区域内存在低灌注、侧

支循环代偿不良）人群，选择支架治疗是合理的［5］，但

未来还需进一步研究制定合适的手术指征。

二JCAS-LVO的血管内治疗

1.ICAS-LVO 的识别

既往认为，ICAS原 位血栓形成 的机制并不常

见［3］，但随着取栓的患者积累，发现在LVO中ICAS占

总体比例约27.7%。在 我国人群的前循环脑梗死中，

ICAS占比约 1/3,而在后循环脑梗死中占比 1/2以

上〔州。

ICAS-LVO的诊断是复杂的，尽管病史（血管危险

因素、无房颤病史）［45］及影像学灌注特点（小梗死核

心）［46］可帮助合理怀疑ICAS-LVO,但其明确诊断需要

在取栓中过程确定。目前比较公认的ICAS-LV0特点

主要有：（1）取栓后血管残余＞50%狭窄；（2）取栓后

早期再闭塞；（3）低灌注特征突出［4］。此外，2022年欧

洲卒中协会在ICAS诊疗指南中提出的ICAS-LVO诊

断特点包括：（1）缺乏房颤或心源性栓塞证据；（2）没

有CT血管高密度征或MRI血栓征象;（3）血管主干中

间位置的闭塞；（4）分水岭梗死；（5）支架打开或通过

3次 后血管残余多50% 狭窄；（6）取栓后早期再闭

塞［47］。

2.ICAS-LVO的取栓策略

在急性LVO性脑梗死中，首次取栓策略包括支架

取栓、直接接触抽吸或两者相结合。其 中最早的、循证

证据最充分的、奠定了血管内治疗在LVO治疗地位的

五大取栓临床RCT全都采用支架机械取栓（MT）［14］。
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近年来，随着直接接触抽吸技术(ADAPT)的成熟，有

研究表明，直接接触抽吸及两者结合的方式相比支架

取栓，尽管在临床预后的最终结局中似乎差异并不明

显，但可显著提高再通率，减少再通所需的时间［4849］。

然而，这是在不考虑病因的情况下针对所有LVO患者

得出的结论，那么对于本身存在血管病变的ICAS患者，

该结论是否仍然适用尚需进一步的探讨。目前，对于

ICAS-LVO的病理生理机制研究较少,其假说来自于

动脉粥样硬化在心血管领域中相似的疾病—— 急性

ST段抬高性心肌梗死，即斑块破裂诱导急性血栓原位

形成，并导致LVO［50］0在这种情况下，采用直接抽吸的

方法会使抽吸导管接触的可能是固定在血管壁上的斑

块而非可活动的血栓，极大影响抽吸效率。一项韩国

的回顾性研究就证明了这一点，该研究纳人了 111例

ICAS-LVO患者，其中49例采用支架取栓而62例采用

直接抽吸，结果表明，支架取栓组的即刻再通率髙于直

接抽吸组(77.6%比43.5% ,P =0.001)，需采取补救措

施的患者比例更少(12.2% 比59.7% ,P<0.001),医

源性夹层或破裂的发生率更低(8. 2%比29. 0% ,P =

0.012);但在额外的补救措施后，两组患者最终再通率

及预后均无显著差异［51］。另有一项来自我国的回顾性

研究对比了 56例采用直接抽吸策略与48例采用两者

结合策略的患者，结果表明直接抽吸组首次再通时间

显著短于两者结合组(17分 钟比26分钟，P = 0. 020),

但是需要采取更多的补救措施(46.4%比33. 3% ,P =

0.010),同样，两组患者的最终再通率及预后均无显著

差异［52］。由此可见，在ICAS-LVO中，直接抽吸并没

有明显优势，反观支架取栓还可在打开时帮助判断患

者斑块形态及血管狭窄程度，尽早明确ICAS-LVO的

诊断［53］，在取栓中有不可替代的作用。

此外，对于可术前识别的ICAS-LVO患者，不经过

取栓的直接血管成形术(DA，球囊扩张/支架置入)也

是一种治疗策略，已有多项回顾性研究表明了直接血

管成形术的安全性和可行性，这项技术的优势在于可

以提高首次再通率、缩短手术时间、减少使用多个器械

对血管内皮的损害及降低手术成本，甚至对功能预后

有一定的积极作用 。但 是其难点在于术前ICAS-

LVO的识别需要经验丰富的神经介人医生。通 常术

前造影的识别点包括微导管首过效应［54］，血管主干部

位的“锥形征”闭塞以及丰富的侧支循环［55］。一项来

自我国关于ICAS-LVO的多中心前瞻性登记研究共纳

人了 400余例患者，其中仅有约10%采用了 DA策略，

也就是说目前具有典型的ICAS-LV0临床特点或明确

的既往造影确认ICAS的患者才会考虑这一策略。这

项研究结果也提示，DA组较好的临床结局与其人组

时更低的美国国立卫生研究院卒中量表(NIHSS)评分

相关［57］，这也算是ICAS-LVO的特点，因此在能准确

识别的基础上可以考虑采取这一策略。

3.ICAS-LVO的补救性治疗

在ICAS-LVO的取栓过程中另一大问题是早期再

闭塞率较高。一项Meta分析表明在机械取栓中，约有

36.9% 的 ICAS-LVO患 者经历了术 中再 闭塞，而 非

ICAS患者中这一比例仅占2,7%。因 此，包括球囊扩

张和支架植人在内的血管内补救性治疗措施已被多项

回顾性观察研究和Meta分析结果证明具有可行性和

有效性，可能改善其预后［44’58_59］。但是，最新发表的

ANGEL-REBOOT研究并没有证明取栓术后紧急血管

成形或支架植人(BAOS)可显著改善临床预后［w］。一

项来自我国的多中心RCT研究纳人了 348例取栓不成

功［改良脑梗死溶栓血流分级(mTICI)0 ~2a级］或取

栓后残余狭窄>70% 的患者，其中包含94% 的 ICAS-

LVO患者，也是第1项 关于ICAS-LVO的 RCT研究。

这项研究结果表明，BAOS组 与标准治疗组在90天 改

良Rankin量表(mRS)评分上无显著差异，但BAOS会

导致更多的并发症，包括症状性颅内出血、PH-2型 出

血转化及手术相关的血管夹层。在 这项研究中，标准

治疗组中98% 的患者采用静脉替罗非班作为挽救性

治疗方式，这也潜在提示了替罗非班在ICAS-LVO中

的作用。该 结论也与RESCUE BT研究发现替罗非班

可能在动脉粥样硬化相关的LVOS取栓中获益结果一

致［61］。

4.ICAS-LVO的研究展望

目前，对于ICAS-LVO的发病机制、治疗策略和预

后的研究均处于起步阶段。在 发病机制方面,血管腔

内光学相干断层扫描技术(OCT)的应用已发现除斑块

破裂外，厚纤维帽斑块发生侵烛也会导致血栓形成

LVO［62］,但其究竟占比多少仍不清楚。这关系到治疗

方式的选择，如在急性冠脉综合征中，斑块侵蚀相较于

斑块破裂的机制更适合采用药物治疗而非介人治

疗［63］。期待侵人性检查方式，如血管内超声、OCT的

应用帮助精准探索ICAS-LVO的发病机制，得出其最

佳治疗方式。同 时，ICAS-LV0血管内治疗的辅助药

物治疗，如抗栓、抗炎等仍待进一步探索。在 预后方

面,ICAS-LVO在取栓治疗后的远期复发风险尚不清

楚，有待进一步研究。

三、结语和展望

作为我国人群AIS最常见的病因，ICAS的血管内

治疗无论在sICAS的二级预防方面，还是ICAS-LVO 

的急性期治疗中均取得了很多研究临床结果，让我们
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看到了血管内治疗的安全性及优势。但 是，其中为数

不多的突破性阳性成果也让我们看到了对这类疾病了

解仍存在着很多不足,需要对发病机制、血管内治疗相

关影响因素、预后等进行深入的探索，才能制定出更好

的治疗方式，从而减少ICAS相关脑卒中的致残致死

风险,降低其对人群健康的危害。
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2025年3期《临床内科杂志》综述与讲座——"缺血性脑血管病的血管内治疗"栏目导读

缺血性脑血管病是我国脑卒中患者中最常见且危害巨大的类型,对人们健康构成了严峻挑战,随着血管内介入技术的快速发

展,缺血性脑血管病的治疗体系发生了变革性进展. 本期"综述与讲座"栏目特别邀请中国人民解放军东部战区总医院朱武生教授

为"缺血性脑血管病的血管内治疗"专栏组稿,并邀请该领域的知名专家撰稿. 苏州大学附属第二医院肖国栋教授撰写的《脑静脉

系统血栓血管内治疗进展》综述了脑静脉系统血栓(CVT)的病理生理、诊断手段及介入治疗的最新进展,并讨论了不同技术的适应

证、疗效及相关并发症,以指导临床医生选择合适的CVT治疗方式.
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复旦大学附属华山医院曹文杰教授撰写的《颅内动脉粥样硬

化狭窄的血管内治疗研究进展》从颅内动脉粥样硬化狭窄(ICAS)二级预防和ICAS导致的大血管闭塞(ICAS-LVO)急性期治疗两

方面来系统综述颅内动脉粥样硬化的血管内治疗研究进展，并展望未来研究方向，以期推动血管内治疗真正使ICAS患者获益。皖

南医学院弋矶山医院周志明教授撰写的《大血管闭塞性急性缺血性卒中机械取栓后恶性脑水肿研究进展》综述了急性缺血性卒中

(AIS)机械取栓后恶性脑水肿的最新研究进展，重点讨论了恶性脑水肿的定义、影像学标志物、病理生理机制、预测因子和治疗方

法，旨在进一步改善患者的预后和生活质量。朱 武生教授撰写的《视网膜中央动脉闭塞急性期临床诊疗与研究进展》就视网膜中央

动脉闭塞急性期患者的临床特征和现有诊疗方案进行综述，并探讨血管内治疗在视网膜中央动脉闭塞中的应用现状与研究进展。

华中科技大学同济医学院附属同济医院骆翔教授撰写的《多模态血管腔内成像技术在缺血性脑血管病血管内治疗的应用与进展》

综合分析多模态血管腔内成像技术在缺血性脑血管疾病的血管内治疗中的应用价值，以期为临床医生提供指导。解 放军总医院第

一医学中心王君教授撰写的《磁性导丝在神经介人中的研究进展》对磁性导丝的原理及其在神经介入手术中的应用进行综述，旨在

增加介人医师对磁性导丝的认识。限 于篇幅，更多精彩内容请参阅本期杂志“综述与讲座”栏目各篇文章。

您可登录万方数据库、中国知网、维普网及本刊官方网站(www. lcnkzz. com)捜索本期杂志。感谢您持续关注《临床内科杂志》!


