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急性进展性大血管闭塞性卒中的病理生理学
机制、临床分型与治疗策略

【摘要】 急性进展性大血管闭塞性卒中是特殊类型的急性大血管闭塞性缺血性卒中，通过充分的

病史询问、详细的影像学评估和适宜的个体化治疗，可以获得较好预后。本文综述急性进展性大血管闭

塞性卒中区别于其他病因缺血性卒中的病理生理学机制、临床特点和分型及治疗策略。
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【Abstract】 Acute progressive large vessel occlusive stroke (APLVO) is a special kind of acute
ischemic stroke with large vessel occlusion (AIS⁃LVO). Adequate medical history inquiry, detailed imaging
analysis and appropriate individualized treatment can lead to better therapeutic effect for APLVO patients.
This article reviews the pathophysiological mechanism, clinical features, classification and treatment strategy
of APLVO, which different from other causes of ischemic stroke.
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脑卒中是我国成人病残和病死的首要原因，且

发病率呈逐年升高趋势，给家庭和社会带来沉重负

担［1］。缺血性卒中约占全部脑卒中的 80%［2］。降低

急性缺血性卒中病死率、提高功能预后的关键在于

尽早开通闭塞血管、恢复脑血流再灌注［3］。随着可

回收支架取栓和抽吸取栓等神经介入新型再灌注

治疗技术的迅速发展和普及，急性大血管闭塞性缺

血性卒中（AIS⁃LVO）血管再通率可以达到 70%甚至

更高［4］。既往研究显示，不同病因导致的急性大血

管闭塞性缺血性卒中血管内治疗效果存在差异［5⁃6］，

这是由于不同病因患者临床表现和病理生理学机

制不同［7］。如何通过临床表现鉴别不同病因并采取

个体化治疗策略，提高患者救治率，是当前神经介

入科医师值得总结和研究的课题。

急性进展性大血管闭塞性卒中（APLVOS）是临

床常见类型，系“大血管闭塞性缺血性卒中（LVOS）”

与“进展性缺血性卒中（PIS）”这两个概念组合而成，

其中，大血管闭塞性缺血性卒中是区别于小动脉闭

塞（SAO）型的大动脉粥样硬化（LAA）型或心源性栓
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塞（CE）型等不同病因引起的颅内大血管闭塞性病

变，是急性缺血性卒中患者中需行血管内治疗的主

体；进展性缺血性卒中指发病 72 小时内美国国立卫

生研究院卒中量表（NIHSS）评分增加 ≥ 4 分［8］，也

表现为波动性症状如静脉溶栓缓解后再次加重并

且 NIHSS 评分增加 ≥ 4 分，占急性缺血性卒中的

10% ~ 40%［9］。因此，急性进展性大血管闭塞性卒

中是急性大血管闭塞性缺血性卒中患者中存在症

状加重或波动的特殊群体。之所以将其单独定义，

是因为在临床诊疗中具有区别于其他病因缺血性

卒中的病理生理学机制、临床特点和治疗策略。

一、病理生理学机制

根据大血管闭塞性缺血性卒中和进展性缺血

性卒中的病理生理学特点，急性进展性大血管闭塞

性卒中症状加重或波动可能是由于以下病理生理

学机制。（1）侧支循环障碍：是最常见的病理生理学

机制，由于原位狭窄或低血压等原因，缺血半暗带

区无法建立有效的侧支循环或脑组织灌注不足，导

致症状加重［9］。发生脑血流障碍、脑组织灌注不足

时，侧支循环的形成分为三级：一级侧支为 Willis
环，但人群变异度极大，同时合并发育不良，仅少数

人群具有结构完整的 Willis 环；二级侧支为皮质软

膜支或颅外动脉；三级侧支为新生血管。在此基础

上发挥脑血流自动调节（CA）作用，实现脑组织对缺

血的适应和耐受，失代偿期则发生缺血性卒中。因

此，发生急性大血管闭塞后，脑组织并未经历上述

缺血耐受和侧支循环建立过程，导致持续性脑低灌

注，症状进展。（2）持续血栓栓塞导致血栓负荷量增

加及血栓延长：闭塞部位近端或远端由于血流减慢

或阻滞，易形成新的血栓，一方面，新的血栓不稳

定，远端血栓易脱落而堵塞远端血管；同时早期静

脉溶栓可能使原位血栓溶解，小栓子脱落造成新的

栓塞事件，或原位斑块暴露，形成再次血栓，均导致

症状加重。另一方面，血栓形成后局部血流受阻，

导致新的血栓不断形成和延长，进一步堵塞近端或

远端血管；同时大脑中动脉和基底动脉穿支丰富，

此部位血栓形成后易发生新的穿支闭塞事件，缺血

区扩大，导致症状加重［10］。磁敏感血管征（SVS）可

以预测大血管闭塞后的血栓变化和溶栓后早期的

神经功能改变，呈现进展性缺血性卒中可能与磁敏

感血管征扩展相关，表明原血栓形成部位存在进展

性血栓或形成再次栓塞。（3）动脉再闭塞：静脉溶栓

或机械取栓术后血管再通，但由于原位狭窄或再次

栓塞事件，使动脉再闭塞，导致症状加重［11］。（4）脑

水肿或出血性转化（HT）：血管再通后血⁃脑屏障破

坏和脑缺血⁃再灌注损伤，导致脑水肿甚至出血性转

化等严重不良事件，使症状加重［12］。目前认为，血

管内皮损伤、氧化应激和炎症反应均参与脑缺血⁃再
灌注损伤后出血性转化，进而加重脑组织损伤。

二、临床特点及分型

急性进展性大血管闭塞性卒中的病理生理学

机制导致其最主要的临床特点是症状持续加重或

波动。例如，有患者刚入院时症状减轻、NIHSS 评分

减至 ≤ 6 分，未行血管内治疗评估，但后期（发病 >
24 小时）症状再次加重，使得部分患者可能接受超

时间窗的血管内治疗，此种病例临床较为常见，是

重要的临床特点。

根据其病理生理学机制和临床表现，急性进展

性大血管闭塞性卒中可以分为灌注不足型和血栓

活动型两种类型。（1）灌注不足型：临床表现为症状

逐渐加重或时轻时重，可完全缓解，收缩压升高时

症状缓解，可能与侧支循环脑血流量（CBF）增加有

关［13］。临床还表现为患者主诉此次症状出现前有

预警症状，为反复、刻板样发作性神经功能缺损表

现，持续时间逐渐延长，如发作性肢体麻木、无力和

发作性眩晕等，称为卒中预警综合征（SWS），包括内

囊预警综合征、脑桥预警综合征和胼胝体预警综合

征，病因较复杂，部分患者通过详细的病史询问，可

发现脑组织灌注不足的诱因，如发热、腹泻、大汗

等，但是由于早期重视程度较低，最终进展为急性

缺血性卒中。此类患者主要是由于原位狭窄基础

上出现相同部位病变加重或侧支失代偿而导致症

状加重（图 1a）。（2）血栓活动型：一部分原因为不稳

定血栓或原有血栓进展，另一部分原因为早期静脉

溶栓或抗血小板治疗导致血栓溶解或形成再次血

栓。临床表现为波动性但无法完全缓解，血压升高

时症状亦缓解，可能是由于收缩压升高提高了血栓

清除率。临床还表现为静脉溶栓或血小板表面糖

蛋白（GP）Ⅱb/Ⅲa 受体拮抗剂治疗后症状缓解，药

物代谢后症状加重（图 1b）。部分患者静脉溶栓后

早期可出现神经功能恶化，即溶栓 24 小时内 NIHSS
评分增加 ≥ 4 分，文献报道其发生率为 14%，通常预

后不良，系颅内出血、恶性脑水肿、脑卒中复发以及

持久的近端血管闭塞或血管再闭塞所致［14］。

三、治疗策略

急性进展性大血管闭塞性卒中患者的治疗目
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标是提高脑组织灌注和清除活动性血栓。

1. 灌注不足型 此种类型患者临床症状逐渐加

重或时轻时重，甚至短暂性完全缓解。由于其病理

生理学机制主要为脑组织灌注不足，常见于长期大

血管狭窄患者，故治疗原则主要是升高缺血区灌注

压。临床可以通过直接或间接方法提高脑灌注

压。直接方法为责任血管开通和血管成形术，如可

回收支架取栓术、球囊扩张术和支架植入术等；间

接方法包括通过升高血压，升高脑灌注压，增加侧

支循环灌注等。应注意的是，多数患者常存在 2 个

或以上大血管病变，即 1 个责任病灶供血动脉的慢

性病变和 1 个导致此次临床事件的侧支血管病变，

增加侧支灌注即可缓解临床症状。总之，灌注不足

型急性进展性大血管闭塞性卒中以增加或维持缺

血区灌注为主要目的。

例 1 男性，72 岁，主诉发作性左侧肢体麻木无

力 3 天、加重伴左侧肢体活动笨拙 15 小时急诊入

院。患者近 3 天反复出现左侧肢体麻木无力，表现

为左手持物不能、可上举，左下肢可站立、不能行

走，发作 5 ~ 10 min/次，2 ~ 3 次/d；15 小时前再次出现

头晕、恶心、站立不稳，感觉左侧肢体活动不利且持

续不缓解，呈进行性加重，表现为左手持物不能、不

能上举，左下肢站立不能，急诊入院行血管内治

疗。导管室内体格检查：神志清楚，言语不清，精神

差，高级皮质功能检查未见异常，双侧瞳孔等大、等

圆，直径 3 mm，对光反射灵敏，各向眼动充分，无眼

震，右侧口角低，伸舌右偏，左侧肢体肌力 3 级、肌张

力正常，左侧肢体共济运动差，病理征阴性，脑膜刺

激征阴性；NIHSS 评分 6 分（面瘫 2 分 + 左下肢 1 分 +
构音 2 分 + 感觉 1 分）。术前 DWI 显示，右侧额叶、

基底节区高信号（图 2a ~ 2d）。全脑血管造影可见

右颈内动脉闭塞，经眼动脉向颅内段代偿（图 2e），

左颈内动脉经前交通动脉向右大脑中动脉供血区

代偿（图 2f）；右锁骨下动脉造影显示，右椎动脉起始

部重度狭窄（图 2g），左椎动脉向右椎动脉盗血，同

时经右大脑后动脉向右大脑中动脉供血区代偿（图

2h），左锁骨下动脉重度狭窄，左椎动脉造影提示盗

血（图 2i）。遂于右椎动脉起始部植入球囊扩张式支

架（Blue，5 mm × 12 mm，美国 Cordis 公司）后前向血

流明显增加（图 2j），左锁骨下动脉起始部植入球囊

扩张式支架（Ominilink，8 mm × 27 mm，美国 Abbott
公司）后前向血流明显增加并经左大脑后动脉向左

大脑中动脉供血区代偿（图 2k）。术后转入重症监

护病房，NIHSS 评分 3 分（面瘫 1 分 + 构音 1 分 + 共

济运动 1 分）。术后 3 天出院，出院时症状完全缓

解，一般状况良好。

2. 血栓活动型 此种类型患者临床表现呈波动

性且症状无法完全缓解，尤其是血压升高时症状减

轻，静脉溶栓或血小板表面糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 受体拮抗

剂等治疗后症状缓解。由于其病理生理学机制主

要为持续血栓栓塞导致血栓负荷量增加及血栓延

长，故治疗原则主要是清除血栓。临床可以通过机

械取栓或药物清除的方法，机械取栓术包括可回收

支架取栓术、抽吸取栓术和血管成形术等；抗栓药

物主要包括 rt⁃PA、尿激酶和血小板表面糖蛋白Ⅱb/
Ⅲa 受体拮抗剂如替罗非班、依替巴肽等。

例 2 男性，68 岁。主诉言语不清、右侧肢体无

力 18 小时，加重伴意识障碍 8 小时急诊入院。患者

18 小时前（6∶00）突发头晕、言语不清、右侧肢体无

力，他人可听懂其言语，右上肢可上举、右下肢站立

不能，外院头部 CT 提示左侧放射冠区缺血（8∶51），

遂予静脉溶栓（具体方案不详），溶栓后自觉症状有

所改善。8 小时前（16∶00）症状加重，出现昏睡，叫醒

后他人不能听懂其言语，复查 CT（17∶35）显示双侧

小脑、枕叶和左侧丘脑梗死灶，21∶00 急诊入我院。

既往罹患高血压 6 个月，血压最高时 150/90 mm Hg
（1 mm Hg = 0.133 kPa），间断服用卡托普利（具体剂

量不详），血压控制不详。急诊查体：呈昏睡状态，

可叫醒，言语不能，查体不合作，右侧瞳孔 2.50 mm、

图 1 急性进展性大血管闭塞性卒中临床分型示意图
1a 灌注不足型 1b 血栓活动型

Figure 1 Clinical typing diagram of APLVOS
Hypoperfusion type (Panel 1a). Thrombus extension type
(Panel 1b).

1a 1b
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图 2 例 1 头部影像学检查所
见 2a ~ 2d 术 前 横 断 面
DWI 显示，右侧额叶、基底节
区高信号影（箭头所示），提示
超急性期梗死灶 2e 术前
DSA 显 示，右 颈 内 动 脉 闭 塞
（箭头所示），经眼动脉向颅内
段代偿 2f 术前 DSA 显示，
左颈内动脉经前交通动脉向
右大脑中动脉供血区代偿（箭
头所示） 2g 术前右锁骨下
动脉 DSA 显示，右椎动脉起始
部 重 度 狭 窄（ 箭 头 所 示）

2h 术前右锁骨下动脉 DSA 显示，左椎动脉向右椎动脉盗血（箭头所示），右椎动脉经基底动脉⁃右大脑后动脉向右大脑中动脉供血
区代偿 2i 术前左椎动脉 DSA 显示，左锁骨下动脉重度狭窄（箭头所示），提示盗血 2j 右椎动脉起始部植入球囊扩张式支架后
前向血流明显增加 2k 左锁骨下动脉起始部植入球囊扩张式支架后前向血流明显增加

Figure 2 Head imaging findings of Case 1 Preoperative axial DWI showed hyperintensity on the right frontal lobe and basal ganglia
(arrows indicate), indicating hyperacute cerebral infarction (Panel 2a-2d). Preoperative DSA showed the right ICA was occluded (arrow
indicates) and retrograde blood supplied from unilateral ophthalmic artery to intracranial ischemic area (Panel 2e). Preoperative DSA
showed the left ICA compensated by the ACoA to the right MCA blood supply area (arrow indicates, Panel 2f). Preoperative DSA of
right SA showed severe stenosis at the initial of the right VA (arrow indicates, Panel 2g). Preoperative DSA of right SA showed the right
VA stealed blood from the left VA (arrow indicates), while compensating the blood supply area of the right MCA through the right PCA
(Panel 2h). Preoperative DSA of left VA showed severe stenosis in the left SA (arrow indicates), indicating steal blood (Panel 2i). The
antegrade flow increased significantly after the ball dilation stent was given at the initial of the right VA (Panel 2j). The antegrade flow
increased significantly after the ball dilation stent was given at the initial of the left SA (Panel 2k).

2a 2b 2c 2d

2e 2f 2g 2h

2i 2j 2k

左侧 2 mm，双侧直接和间接对光反射迟钝，右侧鼻

唇沟稍浅，压眶口角左偏，四肢自发活动，疼痛刺激

后右侧肢体可抬离床面，右侧肢体坠落试验阳性，

感觉和共济运动检查不合作，病理征阴性，脑膜刺

激征阴性；NIHSS 评分 19 分（意识 1 分 + 提问 2 分 +
指令 2 分 + 失语 2 分 + 构音 2 分 + 面瘫 2 分 + 右上肢

4 分 + 右下肢 4 分），Glasgow 昏迷量表（GCS）评分为

7 分（睁眼 2 分 + 语言 1 分 + 运动 4 分）。术前 DWI 显
示，双侧小脑、枕叶以及左侧脑桥、丘脑急性梗死灶

（图 3a ~ 3c）。全脑血管造影显示，基底动脉重度狭

窄并急性血栓形成（图 3d），遂于狭窄近端和远端予

替罗非班 4 ml 动脉溶栓，前向血流改善，再于椎动

脉颅内段行球囊扩张（2 mm × 10 mm，天津赛诺医疗

科学技术股份有限公司；图 3e），即刻复查造影提示

前向血流改良脑梗死溶栓血流分级（mTICI）Ⅱb 级

（图 3f）。NIHSS 评分 5 分（面瘫 1 分 + 右上肢 1 分 +
右下肢 1 分 + 构音 1 分 + 共济运动 1 分）。术后 3 天

出院，出院时仅遗留面瘫，一般状况良好。

·· 389



中国现代神经疾病杂志 2020 年 5 月第 20 卷第 5 期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, May 2020, Vol. 20, No. 5

图 3 例 2 头部影像学检查所见 3a ~ 3c 术前横断面 DWI 显示，双侧小脑、枕叶以及左侧脑桥、丘脑多发梗死灶（箭头所
示） 3d 术前 DSA 显示，基底动脉中段重度狭窄伴血栓形成（箭头所示） 3e 替罗非班动脉溶栓后行球囊扩张 3f 术
后即刻复查 DSA 提示前向血流通畅

Figure 3 Head imaging findings of Case 2 Preoperative axial DWI showed multiple infarction on the bilateral cerebellum
and occipital lobe, left pons and thalamus (arrows indicate, Panel 3a-3c). Preoperative DSA showed severe stenosis in the
middle of the BA with thrombosis (arrow indicates, Panel 3d). Balloon dilatation after intra⁃arterial thrombolysis used tirofiban
(Panel 3e). Reexamination of DSA immediately after surgery suggested smooth antegrade flow.

上述 2 例急性进展性大血管闭塞性卒中患者均

未采取机械取栓或抽吸取栓等手术方式，例 1 经评

估采取挽救侧支循环、增加缺血半暗带区灌注，同

样获益，于椎动脉起始部和锁骨下动脉起始部植入

2 枚支架，相对安全，风险可控，减少了机械取栓术

损伤血管的风险；例 2 则予血小板表面糖蛋白Ⅱb/
Ⅲa 受体拮抗剂局部抗血小板治疗，脑血管造影评

估可见狭窄近端和远端点状充盈缺损，提示新鲜血

栓形成，而新鲜血栓可通过静脉溶栓药物如 rt⁃PA、

尿激酶和血小板表面糖蛋白Ⅱb/Ⅲa 受体拮抗剂等

溶解，效果较好。因此，对于急性进展性大血管闭

塞性卒中患者，可以采取巧妙且相对安全的手术方

式，减少手术风险，提高获益。

如何甄别急性进展性大血管闭塞性卒中患者，

以及如何制定治疗策略？（1）充分询问病史及体格

检查：急性进展性大血管闭塞性卒中患者的病程呈

波动性，甚至有患者发病前 1 天或 1 周即出现临床

症状，如发作性肢体无力、发作性眩晕等“预警信

号”。由于缺乏专业知识，患者家属往往只能叙述

发病时的表现，而忽略“预警信号”，这些都是需要

临床医师进行充分询问的。同时，也应进行详细的

体格检查，区分波动细节，是否为同一病灶的扩大

或是否为穿支闭塞的延续。还应注意症状波动的

诱因，如血压升高时症状减轻，可能是由于血压升

高增加缺血半暗带区的灌注或增加血栓清除率；而

血压升高时症状加重，则可能是由于血压升高引起

的脑水肿加重所致，此类患者高度提示脑缺血⁃再灌

注损伤的风险，应慎行血管内治疗或血管再通后严

格控制血压。（2）充分评估侧支循环：急性进展性大

血管闭塞性卒中患者均要进行全脑血管造影检查，

如例 1 患者若仅行右颈动脉造影，可能会选择复杂

且手术风险较高的右颈内动脉闭塞开通方案，而通

过全脑血管造影充分评估，最终采取挽救侧支循

环、增加缺血半暗带区灌注的方法，简化手术操作、

3a 3b 3c

3d 3e 3f
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减少手术损伤，患者同样获益。（3）仔细观察病变前

后的新鲜活动性血栓：清除新鲜血栓主要有 3 种方

法，即升高血压、导管抽吸、药物治疗。通过对病变

部位、手术入路、发病时间等诸多信息的评估，有助

于选择适宜的个体化治疗方案，如果患者年龄较大

或手术入路迂曲，静脉溶栓后症状缓解，提示新鲜

血栓对抗血小板药物敏感，则可给予血管内超选后

相应药物治疗，若发病 > 6 小时，可给予尿激酶动脉

溶栓。如果责任血管重度狭窄，可行血管成形术提

高血栓清除率。（4）适当延长治疗时间窗：上述 2 例

患者均为超时间窗的血管内治疗病例，同样获得较

好预后。考虑可能与以下原因有关，①灌注不足型

患者常合并颅内动脉狭窄，长期慢性狭窄可导致脑

缺血预适应，侧支循环成熟［12］。②血栓活动型患者

常存在血栓形成与血栓溶解的反复过程，使脑组织

缺血与耐受相交替，延长神经元死亡时间。③积极

治疗，适当升高血压、控制血糖等对症支持治疗，以

及药物治疗如静脉溶栓药物、抗血小板药物和扩充

血容量药物，延长神经元死亡时间。④神经介入科

医师的充分评估、就诊时间的延长，使各项检查更

加丰富充分，脑血管评估包括责任血管、侧支循环、

手术入路等，有助于制定适宜的个体化治疗方案。

综上所述，急性进展性大血管闭塞性卒中是特

殊类型的急性大血管闭塞性缺血性卒中，通过充分

的病史询问、详细的影像学评估和适宜的个体化治

疗，适当放宽治疗时间窗、采取相对简单且有针对

性的手术方案，可以获得较好预后。
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