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经过 20 余年的发展，脑血管内治疗技术在应用

材料和临床经验上已取得了显著的进步。一些相

关随机对照临床试验的中远期随访结果亦相继公

布，为脑血管病的血管内治疗提供了重要证据。介

入治疗技术在急性缺血性卒中后血管再通方面的

应用研究尤其发展迅速，笔者拟就血管内治疗技术

在缺血性脑血管病中的治疗现状和发展趋势进行

简要综述。

一、颈内动脉狭窄的血管内治疗

颈动脉支架成形术（CAS）相对于颈动脉内膜切

除术（CEA）具有创伤小、操作方便、住院时间短等优

势。已发表的临床对照研究和队列研究对颈动脉

支架成形术的安全性、远期疗效、脑保护装置的必

要性、支架内再狭窄，以及无症状性颈动脉狭窄的

血流重建等方面进行了探讨。

1. 颈动脉支架成形术的安全性和中远期效果

早期的临床试验提示，颈动脉支架成形术围手术

期并发症发生率高于颈动脉内膜切除术。我们应

客观、科学地评价这些临床试验结果。 2009 年，

Cochrane 系统评价（CSR）总结了 10 项颈动脉支架成

形术与颈动脉内膜切除术比较的随机对照试验结

果，提示颈动脉支架成形术在围手术期和 2 年内的

脑卒中、死亡和心肌梗死发生率均高于颈动脉内膜

切除术，但差异无统计学意义［1］。刘庆国等［2］对

1990-2008 年发表的 11 项有关颈动脉支架成形术与

颈动脉内膜切除术疗效比较的国内外随机对照临

床试验进行 Meta 分析，共 3267 例患者，其中颈动脉

支架成形术 1637 例，颈动脉内膜切除术 1630 例，其

结果表明，前者手术后 30 d 脑卒中和死亡发生率高

于后者（RR = 1.300，P = 0.040），但采用随机效应模

型 分 析 ，二 者 则 无 统 计 学 意 义（RR = 1.300，P =
0.180）。另有一项 Meta 分析对 1990 年 1 月-2008 年

6 月发表的 206 项临床试验进行总结，54 713 例颈动

脉支架成形术患者总的围手术期风险为 4.70%，症

状性狭窄患者围手术期风险约为非症状性狭窄患

者的 2 倍，分别为 6.30%和 3.30%；随着年代的变革，

颈动脉支架成形术围手术期风险由 1998 年以前的

6.30%降至 2003 年以后的 3.80%［3］。最近发表的一

篇系统评价（SR）总结了颈动脉支架成形术和颈动

脉内膜切除术的短期和中期随访结果，显示在手术

近期安全性方面，颈动脉内膜切除术明显优于颈动

脉支架成形术，而且这种差异性主要是由于颈动脉

支架成形术的非病残性卒中发生率明显升高所致；

但中期结果二者差异无统计学意义［4］。由上述资料

可以看出，颈动脉支架成形术经过 10 余年的发展，

围手术期并发症已明显下降（约 4%），符合学习曲

线规律。同时，我们也应该注意到，以上系统评价

所纳入的不同临床试验资料存在较大的异质性。

欧洲的几项临床试验，如症状性重度颈动脉狭窄患

者内膜切除术与血管成形术（EVA⁃3S）研究、保护性

支架血管成形术与颈动脉内膜切除术（SPACE）研

究、国际颈动脉支架研究（ICSS）患者入组时大多数

颈动脉支架成形术术者未曾接受过充分培训，而颈

动脉内膜切除术术者则经验丰富；另外，上述这些

试验中仅有少数患者使用栓子保护器，使得两组患

者随机化后的风险缺乏均衡性，存在比较严重的混

淆因素，因此其结果备受质疑。

颈动脉内膜切除术与支架植入术治疗颈动脉

再通试验（CREST）是迄今为止支持颈动脉支架成形

术的最高等级证据［5］。该项试验为多中心、应用盲

法判断终点事件的随机对照临床试验，参与颈动脉

支架成形术和颈动脉内膜切除术的医师均经过严
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格的资格认证。入组患者平均随访 2.50 年，在长期

转归方面：颈动脉支架成形术与颈动脉内膜切除术

的主要复合终点事件（脑卒中、死亡和心肌梗死）分

别为 7.20%和 6.80%（P = 0.510），且与患者是否为症

状性狭窄无关；两组患者脑卒中发生率比较，颈动

脉支架成形术高于颈动脉内膜切除术（6.40% 比

4.70%，P = 0.030）。在围手术期并发症方面：两组患

者围手术期病死率无明显差异；围手术期脑卒中发

生率分别为 4.10%和 2.30%（P = 0.010）；心肌梗死发

生率分别为 1.10%和 2.30%（P = 0.030）。围手术期

以 后 ，两 组 患 者 脑 卒 中 发 生 率 均 较 低 ，分 别 为

2.00% 和 2.40%（P = 0.850）。该项试验还发现患者

年龄与转归有关：对于 < 69 岁的患者，颈动脉支架

成形术转归优于颈动脉内膜切除术，对于 ≥ 70 岁

的患者则相反，提示高龄患者更容易从颈动脉内膜

切除术中获益［5］。最近进行的 Meta 分析亦进一步

证实了颈动脉支架成形术的这种年龄相关性［6］。

CREST 试验结果证实，颈动脉内膜切除术和颈动脉

支架成形术对颈动脉狭窄患者同样安全有效；并且

表明，颈动脉支架成形术后更可能发生脑卒中，而

颈动脉内膜切除术后脑神经麻痹和心肌梗死发生

率则较颈动脉支架成形术高［4］。

总之，目前最新的循证医学证据表明颈动脉支

架成形术和颈动脉内膜切除术对颈动脉狭窄具有

同等的治疗价值。两者的中远期疗效亦相当，均有

明显预防脑卒中复发的作用；其围手术期风险的差

异主要由于颈动脉支架成形术小卒中发生率较高

所致，而在大卒中和死亡方面无明显差异。应该看

到，颈动脉内膜切除术在西方国家已有 50 年的历

史，而颈动脉支架成形术仅有 15 年的技术和经验积

累。有理由相信，随着时间的推移，颈动脉支架成

形术仍将进一步发展和完善。虽然目前西方国家

的指南中仍然推荐颈动脉内膜切除术为症状性颈

动脉狭窄的首选治疗方法，但对于存在高危外科手

术风险或不适宜外科手术治疗的患者，颈动脉支架

成形术则不失为一个很好的选择［7］。目前，国内能

够开展颈动脉内膜切除术的医疗中心相当有限，对

大多数颈动脉狭窄患者而言，颈动脉支架成形术仍

是一个很好的选择［8］。

2. 脑保护装置的使用 由于早期的颈动脉支架

成形术在无保护装置下进行，因此围手术期并发症

发生率较高。栓子保护装置（EPD）可减少围手术期

栓塞并发症已经临床实践所证实。但近期公布的

SPACE 研究次要结果显示，颈动脉支架成形术的终

点事件与使用栓子保护装置无关［9］。对 SPACE 和

EVA⁃3S 试验进行的 Meta 分析结果显示，颈动脉支

架成形术是否应用栓子保护装置与终点事件之间

未达到统计学差异性，而且仅半数患者终点事件发

生于手术中［10］。这些结果引起了对栓子保护装置

作用的怀疑。但从最近的研究资料看，系统评价结

果充分支持栓子保护装置在颈动脉支架成形术中

的保护作用（RR = 0.570，P < 0.01）［3］。在 CREST 试

验中，约 96.10%患者使用了脑保护装置，其结果提

示，颈动脉支架成形术与颈动脉内膜切除术比较，

其不足之处主要为围手术期小卒中发生率较高［5］。

因此，使用脑保护装置对提高颈动脉支架成形术的

安全性是有必要的。

3. 颈动脉支架成形术与支架内再狭窄 发表于

2005 年的 Cröschel 等［11］关于颈动脉支架成形术后

支架内再狭窄的系统评价表明，颈动脉支架成形术

后早期支架内再狭窄发生率与颈动脉内膜切除术

相当；2008 年，de Donato 等［12］对欧洲 4 所医疗中心

共 3179 例颈动脉支架成形术患者长达 5 年的随访

结果显示，支架成形术 5 年再狭窄率为 6.00%；最近

Cosottini 等［13］报告 189 例患者 5 年再狭窄率约为

11.50%。此外，SPACE 研究所报道的颈动脉支架成

形 术 和 颈 动 脉 内 膜 切 除 术 的 再 狭 窄 率 分 别 为

10.70%和 4.60%；高危患者脑保护装置下支架成形

术 与 内 膜 切 除 术（SAPPHIRE）试 验 为 19.00% ；在

CREST 试验导入期研究中颈动脉支架成形术的再

狭窄率为 13.00%，其中 1.20%患者需要再次施行血

运重建治疗［14］。总之，颈动脉支架成形术后再狭窄

的发生率并不高，其中仅极少数患者需要血运重

建，因此，支架内再狭窄已不是颈动脉支架成形术

的突出问题。

4. 无症状性颈动脉狭窄的血管内治疗 多数欧

美脑血管病防治指南都高度推荐对无症状性颈动

脉狭窄患者进行血运重建。但经过 10 余年的发展，

药物治疗有了很大进步，对这些患者是否仍有必要

采取积极的血运重建措施，存在较大争议［15⁃16］。另

外，症状性和无症状性颈动脉粥样硬化斑块的性质

也明显不同。因此在处理颈动脉狭窄时，把症状性

和无症状性实体分开尤为重要。无症状性颈动脉

粥样硬化斑块一旦发生缺血事件，其复发风险迅速

升高，但一般仅约 15%的患者脑卒中前表现有短暂

性脑缺血发作（TIA），若待无症状性颈动脉狭窄患
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者出现症状后再进行处理，势必导致脑卒中预防失

败。因此，识别无症状性颈动脉狭窄患者中的高危

个体十分重要。一项多中心研究发现，那些有重度

狭窄、进展性狭窄、肌酐水平升高和对侧短暂性脑

缺血发作史的无症状性颈动脉狭窄患者，年脑卒中

风险高达 6.30%［17］。最近的一项前瞻性临床研究

［无症状性颈动脉栓子研究（ACES）］结果显示，经颅

多普勒超声（TCD）监测出微栓子信号（MES）的无症

状性颈动脉狭窄患者，2 年内发生同侧脑卒中或短

暂性脑缺血发作的风险显著高于未检出微栓子信

号的患者，其脑卒中或短暂性脑缺血发作绝对年化

风险分别为 7.13% 和 3.04%，而单纯同侧脑卒中风

险则为 3.62%和 0.70%［18］。若 TCD 微栓子监测与其

他能够分析颈动脉粥样硬化斑块成分的影像学（彩

色超声或 MRI）方法相结合，从无症状性颈动脉狭窄

患者中筛选高危患者将会更有效。最佳治疗药物

的研究进展、高危患者的识别、对粥样硬化斑块成

分的及时分析和干预，很可能对将来颈动脉狭窄的

治疗带来重要影响。数项关于无症状性颈动脉狭

窄的临床试验正在进行中，其中比较重要的试验包

括跨大西洋无症状性颈动脉介入试验（TACIT）、

SPACE⁃2 研究（http：//www.controlled.trials.com，注册

号：ISRCTN78592017）和无症状性颈动脉外科手术

试 验 ⁃ 2（ACST ⁃ 2, http：//www.clinicaltrials.gov，注 册

号：NCT00883402）。其试验目的均是比较最佳药物

治疗和颈动脉血运重建（颈动脉支架成形术或颈动

脉内膜切除术）对无症状性颈动脉狭窄的疗效。其

中，TACIT 试验除了观察临床结果外，还同时研究了

颈动脉粥样硬化斑块的形态、干预治疗对脑高级功

能的影响，以及患者的费用情况；尤其是其中的单

纯药物治疗组，将会给最佳药物治疗效果带来新的

认识。

二、颅内动脉粥样硬化性狭窄的血管内治疗

1. 流行病学和自然史 颅内动脉粥样硬化性狭

窄（ICAS）是缺血性卒中的重要原因，约占缺血性卒

中的 15% ~ 20%［19］，在中国人群中甚至高达 33% ~
37%［20］。近 10 年来，针对动脉粥样硬化的危险因素

控制和抗血栓治疗已取得了明显进步，但是尽管采

取最佳药物治疗方案，症状性颅内动脉粥样硬化性

狭窄患者 2 年脑卒中复发风险仍达 12% ~ 14%，高危

患者年脑卒中复发风险甚至超过 20%［21］。业已结

束 的 临 床 试 验 亦 未 显 示 颅 外 ⁃颅 内 动 脉 旁 路 术

（EIAB）治疗颅内动脉粥样硬化性狭窄有效［22］，而血

管内治疗则因其独特的技术优势越来越受到重视。

2. 安 全 性 和 疗 效 早 在 20 世 纪 80 年 代 初，

Sundt 等［23］即报告了首例颅内单纯球囊扩张血管成

形术。此项介入治疗技术容易出现血管弹性回缩、

血管夹层、急性血管闭塞等问题，且疗效并不令人

满意。而球囊扩张式支架（BMS）则较好地克服了单

纯球囊扩张的上述缺点，大多数病例支架植入后即

刻 血 管 造 影 可 见 狭 窄 血 管 管 径 基 本 恢 复 正 常。

2009 年发表的一篇系统评价对单纯球囊扩张术和

血管内支架植入术治疗颅内动脉粥样硬化性狭窄

的效果进行比较，其结果显示，1 年脑卒中和（或）死

亡事件发生率前者明显高于后者（RR = 1.390，P =
0.009），再狭窄发生率亦明显高于后者（RR = 1.280，
P = 0.040）［24］。目前单纯球囊扩张术已很少单独用

于治疗颅内动脉粥样硬化性狭窄。球囊扩张式支

架一般质地较硬，柔顺性较差，对于迂曲的前循环

血管，植入有一定困难。目前临床多选用相对柔软

的球囊扩张式支架进行治疗，以提高手术成功率和

安全性，其中 Appllo 支架是国内自主研发的专门用

于颅内血管的支架系统，其安全性和有效性已得到

临床证实［25］。Wingspan 支架（美国 Boston Scientific
公司）是一种专为颅内动脉狭窄设计的自膨式支架

（SES），其最大的优势是柔顺性和可操控性良好，有

利于通过迂曲的颈动脉虹吸部，提高技术成功率，

减少血管损伤。2007 年，美国多所医疗中心使用

Wingspan 支架治疗颅内动脉狭窄的数据显示，其技

术成功率高于 98.80%，主要的围手术期残疾和死亡

事件发生率约为 6.10%［26］。Groschel 等［27］对 1998 年

1 月-2008 年 4 月发表的 31 项有关颅内支架的临床

试验进行 Meta 分析，结果显示，总的技术成功率约

为 96% ；围 手 术 期 并 发 症 发 生 率 0 ~ 50% ，平 均

7.70% ，后 循 环 并 发 症 发 生 率 明 显 高 于 前 循 环

（12.10%比 6.60%；RR = 1.940，P < 0.01）；球囊扩张式

支架和自膨式支架的围手术期并发症发生率无明

显差异（9.50%比 7.70%，P = 0.470）；但自膨式支架

再狭窄率明显高于球囊扩张式支架，而且其中 33%
的支架内再狭窄为症状性患者。由此可见，颅内支

架在一些医疗中心已取得了较高的技术成功率和

可接受的围手术期并发症发生率，但各项报道的围

手术期风险差异较大，无论是球囊扩张式支架还是

自膨式支架再狭窄率均较高。

3. 支架内再狭窄和药物涂层支架 目前，支架

内再狭窄已经成为颅内动脉粥样硬化性狭窄血管
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内治疗中困扰临床医师的主要问题。再狭窄与支

架类型、病灶位置、病灶长度及所合并的脑卒中相

关危险因素等有关。单纯球囊扩张成形术的再狭

窄率约为 36%；Wingspan 支架植入后 6 个月再狭窄

率为 32.40%［26］，青年患者前循环狭窄，尤其是颈内

动脉床突上段血管内治疗后更易发生再狭窄［28］。

球囊扩张式支架的再狭窄率一般低于 20%［25，29］。药

物涂层支架（DES）能够有效地解决支架内再狭窄问

题。药物涂层支架由金属框架、被覆在金属框架上

的多聚体涂层和浸于多聚涂层体中的药物组成，其

抗支架内再狭窄的机制基于其多聚体涂层中的药

物缓慢释放，可以抑制血管内膜过度增生，延缓支

架内皮化。药物涂层支架在冠状动脉治疗中已显

示出了优越的抗内膜增生和预防支架内再狭窄性

能［21，30］，在颅内动脉狭窄的治疗中也显示了较好的

安全性，使再狭窄率明显降低［31］。但该项技术存在

迟发性支架内血栓形成的风险，手术后双联抗血小

板治疗（阿司匹林 + 氯吡格雷）至少应持续 1 年，同

时也增加了颅内出血的风险。此外，药物涂层支架

可能有潜在的神经毒性。应用生物相容性良好、可

降解的生物多聚体涂层材料制成的药物涂层支架，

或者直接以生物多聚体作为框架而不用多聚体涂

层的支架，能够很好地克服药物涂层支架的不足，

目前已处于临床前和临床试验阶段［32⁃33］。这种新型

支架有很好的抗支架内再狭窄作用，而无潜在的多

聚体相关性迟发性不良反应。随着它在临床的推

广应用，必将使颅内动脉狭窄的血管内治疗进入一

个新的发展阶段。值得注意的是，医学文献经常存

在发表偏倚，不同文献报道的技术成功率和围手术

期并发症发生率差异很大，且颅内支架的并发症通

常比较严重甚至致命，所以风险不容忽视。美国心

脏协会（AHA）/美国卒中协会（ASA）建议：症状性颅

内动脉粥样硬化性狭窄的血管内治疗宜在技术条

件优良的医疗中心慎重选择患者施行（Ⅱb 级推荐，

C 级证据）［34］。由美国国立卫生研究院（NIH）资助

的前瞻性多中心随机对照临床试验——支架和强

化药物治疗预防颅内动脉狭窄患者脑卒中复发

（SAMMPRIS，注册号：NCT00576693）研究正在进行

当中，其结果对于颅内动脉粥样硬化性狭窄的治疗

将具有重要指导意义。

三、急性缺血性脑血管病的血管内治疗

组织型纤溶酶原激活物（t⁃PA）是目前唯一获得

美国食品与药品管理局（FDA）批准用于急性脑梗死

静脉溶栓治疗的药物，然而由于静脉溶栓的治疗时

间窗窄、血管再通率低，仅少数患者可从中获益。

血管内治疗技术的发展为急性脑梗死血管再通治

疗开辟了新的途径。近年来，以动脉途径为主，急

性期血管再通治疗已成为急性脑梗死的研究热点

（主要临床试验结果见表 1）。

1. 动脉溶栓 利用同轴微导管，直接将溶栓药

物注射到栓子内部和栓子远端的血管内，小剂量溶

栓药物即可在栓子内达到较高浓度，从而提高血管

再通率，减少全身用药，减少出血并发症；同时适当

延长时间窗，扩大适合溶栓治疗的患者群。Rha 和

Saver［35］在 2007 年发表的 Meta 分析显示，急性脑梗

死患者自发血管再通率约为 24.10%，静脉溶栓为

46.20%，动脉溶栓为 63.20%。目前，尚无任何一种

溶栓药物获得美国食品与药品管理局批准用于动

临床试验

Meta 分析

MELT
CLOTBUST
MERCI
IMS⁃Ⅱ
Multi⁃MERCI
Penumbra 脑卒中试验

Solitaire 初期试验

文献来源（年代）

Rha 和 Saver（2007）［35］

Ogawa 等（2007）［36］

Alexandrov 等（2004）［37］

Smith 等（2005）［38］

IMS Ⅱ Trial Investigators（2007）［39］

Lutsep 等（2008）［40］

Penumbra Pivotal Stroke Trial Investigators（2009）［41］

Castano 等（2010）［42］

再通策略

IV t⁃PA 或 UK < 3 h
IA UK < 3 h
IV t⁃PA < 3 h + TCD
Merci + IA t⁃PA < 8 h
IV t⁃PA + IA t⁃PA/EKOS
Merci + IV t⁃PA + IA t⁃PA < 8 h
Penumbra + IA t⁃PA < 8 h
Solitaire < 8 h

例数

474
114

63
141

81
164
125

20

再通率

46%
74%
83%
60%
57%
68%
82%
90%

sICH
—

9.00%
3.80%
7.80%
9.90%
9.80%
7.20%

10.00%

90 d mRS 评分 ≤ 2 分

—

49%
51%
28%
46%
28%
25%
—

表 1 脑梗死急性期血管再通治疗相关临床试验的血管再通率、风险和转归

注：MELT，大脑中动脉闭塞局部溶栓干预试验；CLOTBUST，TCD 和静脉 t⁃PA 联合溶栓治疗脑缺血研究；MERCI，脑缺血机械取栓试验；
IMS，脑卒中血管内治疗试验；IV，经静脉给药；IA，经动脉给药；t⁃PA，组织型纤溶酶原激活物；UK，尿激酶；TCD，经颅多普勒超声；EKOS，
MicrolysUS 注射导管；sICH，自发性颅内出血；mRS，改良 Rankin 量表
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脉溶栓治疗，临床试验较常用的溶栓药物有 t⁃PA、

尿激酶（UK）和重组前尿激酶原（r⁃ProUK）。大脑中

动脉闭塞局部溶栓干预试验（MELT）评价尿激酶在

动脉溶栓治疗大脑中动脉主干闭塞中的疗效，结果

显示，部分或完全血管再通率达 73.70%，若尿激酶

与机械性碎栓技术相结合其血管再通率可达 75%
以上［36］。目前，AHA/ASA 推荐：发病 6 h 内不宜行

静脉溶栓的急性脑梗死患者可进行动脉溶栓治疗

（Ⅰ级推荐，B 级证据）［34］。

2. 动静脉联合溶栓 动静脉联合溶栓可以发挥

两种治疗方法的优势，快速启动溶栓，同时提高再

通率。但早期的临床试验并未显示出这一优势。

脑 卒 中 急 诊 治 疗（EMS）联 合 溶 栓 试 验（EMS
Bridging Trial）为一项随机双盲安慰剂对照临床试

验，虽然观察结果显示动静脉联合溶栓再通率高于

单纯动脉溶栓，但其病死率亦明显升高且两组临床

结果无明显差异［43］。脑卒中血管内治疗试验Ⅰ

（IMS⁃Ⅰ）与 EMS 试验设计相似，不过对结果进行了

年龄、美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）评分

匹配，将美国国立神经病学和卒中研究所（NINDS）
试验结果作为历史对照，证实动静脉联合溶栓治疗

安全可行，患者临床转归亦明显优于 NINDS 试验中

的安慰剂对照组［44］。在 Rha 和 Saver［35］的 Meta 分析

中，动静脉联合溶栓的血管再通率为 67.50%，明显

高于单纯静脉溶栓。受 IMS⁃Ⅰ试验的鼓舞，IMS⁃Ⅲ
试验（注册号：NCT00359424）正在进行当中，共募集

900 例患者，评价发病 < 3 h 患者动静脉联合溶栓是

否优于单纯静脉溶栓。

3. 机械再通治疗 血管堵塞的机械再通可以减

少甚至不用溶栓药物，从而减少颅内出血风险；由

于不用溶栓药物，其治疗时间窗亦可延长，超出 6 ~
8 h 的限制。机械碎栓增加栓子与溶栓药物的接触

面积，使新的纤溶酶原进入血栓内，加速溶栓速度；

取栓器械可以实现快速血管再通，更加有效地处理

药物无法溶解的栓子，如已经钙化的陈旧性血栓或

钙化的胆固醇栓子等。机械途径不用或少用溶栓

药物，成为有溶栓禁忌证（如近期外科手术、凝血功

能异常等）或发病后延迟就诊患者的主要选择。颅

内大动脉近端闭塞静脉溶栓的再通率低，附以血管

内治疗是成功实现再通所必须的。机械溶栓方法

中最简便、最常用的方法是采用微导管或微导丝碎

栓，起辅助溶栓的作用。近年来，已先后研制出多

种血管内直接开通装置，其工作原理包括碎栓、吸

栓或直接网罩取栓，此外还可用球囊或支架直接挤

压栓子开通血管。这些器械有些已获得美国食品

与药品管理局的批准，有些尚在临床试验中。其中

技术比较成熟、临床效果较好的器械主要有 4 种：

Merci、Phonex、Penumbra 和 Solitaire。2004 年获得美

国食品与药品管理局批准用于脑梗死急性期血管

再通治疗的 Merci 取栓器第 1 代产品为 X 系列（X5
和 X6），第 2 代为 L 系列（L4、L5 和 L6），目前已发展

至第 3 代产品 V 系列。在脑缺血机械取栓（MERCI）
试验［38］和 Multi⁃MERCI 试验［40，45］中，Merci 取栓器与

动脉溶栓治疗相结合，血管再通率分别为 60.30%和

68.00%，自发性颅内出血（sICH）发生率为 7.80%和

9.80%，血管再通患者 90 d 预后明显优于未再通患

者；对于静脉溶栓治疗失败的患者，可继续施行

Merci 取栓器取栓。正在进行的 MR⁃RESCUE 试验

（Mechanical Retrieval and Recanalization of Stroke
Clots using Embolectomy，注册号：NCT00389467）则

应用 MRI 或 CT 筛选急性缺血性卒中发病 < 8 h 并适

宜行器械取栓（Merci 或 Penumbra）的患者，同时与

标准药物治疗进行比较，该项试验预期至 2013 年结

束。Phonex 是德国 Phenox 公司生产的一种取栓装

置，2006 年该器械在欧洲用于治疗急性缺血性卒

中。Phonex 取栓器由高柔韧性的镍钛铂合金制成

核心导丝，外面覆以一层垂直走向的聚酰胺丝，修

剪成圆锥形，远端直径增大，可以防止散开。最小

型号的 Phonex 取栓器可用于直径 < 2 mm 的血管，例

如大脑中动脉远端分支的再通。第 2 代 Phonex 取栓

器加入了一个镍钛合金制成的网罩，主要用于处理

结实的不易开通的栓子。Phonex 取栓器能够捕获

大部分栓子碎片，在防止栓子远端血管栓塞方面性

能 优 异 。 Phonex 取 栓 器 的 血 管 再 通 率 约 为

56.30% 。 Penumbra 系 统（美 国 Penumbra 公 司）于

2008 年获得美国食品与药品管理局批准，通过两种

方式清除栓子，即首先用分离器碎栓而后从再灌注

导管吸出或以球囊导管暂时阻断血流，取栓环直接

取出栓子。Penumbra 取栓器的初步试验取得了十

分显著的血管再通疗效，20 例患者［NIHSS 评分为

（21 ± 8）分］共计 21 支堵塞血管获得完全再通［48%
患者心肌梗死溶栓前后血流分级（TIMI）2 级，52%
患者 TIMI 3 级］，30 d 转归良好者占 45%，病死率

45% ［46］ 。 单 组 多 中 心 Penumbra 脑 卒 中 试 验

（Penumbra Stroke Trial）亦取得了很好的结果，其血

管再通率（TIMI 2 ~ 3 级）81.60%，围手术期严重并发
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症发生率 3.20%，均与器械无相关性，症状性颅内出

血率 11.20%，出院时 57.80%患者 NIHSS 评分改善 >
4 分［41］。颈内动脉颅内段近分叉部闭塞通常很难开

通，最近 Kulcs􀅡r 等［47］采用 Penumbra 系统治疗 27 例

颈内动脉完全闭塞患者，血管再通率达 93%，无一

例发生自发性颅内出血，约 56%患者 NIHSS 评分改

善 > 4 分。Solitaire 神经血管重建装置（Solitaire AB，

美国 EV⁃3 公司）是一种可以完全回收的自膨式闭环

支架系统，再回收的特点使其可以预先在闭塞部位

放置一个闭环支架实现暂时再通，然后注射阿昔单

抗或溶栓药物，维持一定时间再撤出支架，这样可

以避免手术后的强化抗血小板治疗从而减少出血

风险，同时亦可避免发生支架内血栓形成的风险。

最近报道的一项研究采用 Solitaire 装置治疗 20 例前

循环大血管闭塞患者，其中 2 例动脉溶栓失败、3 例

Merci 取栓器失败，治疗结果显示，血管再通率为

90%，平均再通时间 50 min，2 例患者发生自发性颅

内出血，50 d 病死率 20%［42］，提示 Solitaire 装置可以

安全、快速地从大脑中动脉主干和颈内动脉末端去

除栓子。正在进行的 SWIFT 试验（Solitaire with the
Intention for Thrombectomy，注册号：NCT01054560）
比较 Solitaire 和 Merci 在急性缺血性卒中发病 < 8 h
患者中的血管再通效果，预计 2011 年结束。

4. 增强溶栓 超声是一种压力波，可以透过组

织将其动能传递给停滞的血流和栓子，改变栓子构

造，促进溶栓药物与栓子的接触，超声辅助溶栓为

一创新性发现。Demchuk 等［48］和 Alexandrov 等［37］

在进行 t⁃PA 静脉溶栓和 TCD 监测时，意外地发现采

用 2 MHz TCD 监测的患者戏剧性地恢复良好，还通

过床旁 TCD 进一步观察溶栓监测和增强溶栓效果

的可行性和安全性。随后开展的 TCD 和静脉 t⁃PA
联合溶栓治疗脑缺血（CLOTBUST）研究是一项多中

心临床试验，首次证实了低能诊断性超声的这种生

物学效应，其中 t⁃PA 静脉溶栓辅助 TCD 监测的血管

再通率达 83%，明显高于单纯静脉溶栓的 50%，两组

自发性颅内出血发生率均为 3.80%［37，49］。静脉注射

气体微泡制剂与超声相结合可以进一步增强超声

的辅助溶栓效果［50］。MicrolysUS 注射导管（EKOS，
美国 EKOS 公司）是一种 2.50F 有端孔设计的单腔微

导管，末端携带 2 mm、2.10 MHz 的压电超声元件，功

率为 0.21 ~ 0.45 W，这样可以在血管内形成超声振

动，促进溶栓效果。EKOS 初步试验血管再通率为

57%，随后的 IMS⁃Ⅱ试验再通率为 73%［39］，目前正

在 IMS⁃Ⅲ试验（注册号：NCT00359424）中进行随机

对照临床研究。有一项系统评价对关于超声溶栓

的 6 项随机对照临床试验和 3 项非随机临床研究进

行 Meta 分析，提示诊断性高频超声技术可使血管完

全再通率至少增加 1 倍，但不增加症状性颅内出血

风险［51］。激光技术用于溶栓治疗尚处于临床试验

阶段，目前主要有两种血管内激光促进溶栓器械。

EPAR（endovascular photo acoustic recanalization，美

国 Endovasix 公司）是一种基于激光技术的机械碎栓

装置，其对血栓的乳化是机械溶栓而非激光的直接

消融作用［52］。另一种机械溶栓装置是 LaTIS 激光器

（美国 LaTIS 公司），以慢注射对比剂的导管作为携

带 能 量 的 光 管 ，将 能 量 从 导 管 传 送 到 栓 子 ［53］。

NeuroThera 则是一种经颅激光溶栓装置，其安全性

和有效性已经过初步测试［54⁃ 55］。

5. 其他血管内再灌注措施 增加脑血流量可以

通过 Willis 环或软脑膜侧支循环增加缺血脑组织的

血管床供血。NeuroFlo（美国 Co⁃Axia 公司）为双球

囊导管，两个球囊可分别置于肾动脉起始部上下方

的腹主动脉内，球囊充盈后可部分阻塞（70%）腹主

动脉，使血流重新分布，脑血流量增加 30% ~ 40%，

但对动脉血压无明显影响。评价其安全性和有效

性的临床试验［NeuroFlo 在 8 ~ 24 h 脑卒中患者中的

安 全 性 和 有 效 性（FLO ⁃ 24）研 究（ 注 册 号 ：

NCT00436592）和 NeuroFlo 在 t⁃PA 溶栓治疗患者中

的可行性和安全性（FASTFLO t⁃PA）研究（注册号：

NCT01006993）］分别于 2009 年和 2010 年完成，但其

结果尚未发表；另外两项试验［PAO 试验（A Study
to Evaluate the Effects of the NeuroFlo Device in
People Who Have Had a Stroke，注 册 号 ：

NCT00653536）和 SENTIS 试 验（Safety and Efficacy
of NeuroFlo Technology in Ischemic Stroke，注册号：

NCT00119717）］尚在进行当中。经静脉施行再灌

注，最早采用的方法是用两根导管通过外接泵将股

动脉血直接泵入双侧横窦，由于横窦的压力高于静

脉压力，血液可经深静脉、皮质浅静脉逆流倒灌注

毛细血管床，动物实验结果显示，此方法可以明显

减 少 梗 死 灶 体 积 ，但 尚 未 开 展 临 床 试 验 。

ReviveFlow 系统（美国 ReviveFlow 公司）为一种球囊

导管，可以连接一侧或双侧的颈内动脉和颈静脉，

球囊扩张时将血液吸出并经外接泵泵入颈静脉，从

而实现血液逆流，倒灌注缺血区的毛细血管床，该

装置的研制目前仍处于临床前试验阶段。
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四、展望

缺血性卒中为全球第 3 位和我国首位病死原

因，亦是患者病残的重要原因，预防和治疗脑卒中

是人类面临的重大挑战，但是现有的药物治疗手段

尚难以完全治愈。血管内治疗技术在缺血性卒中

的治疗过程中已日益发挥出不可替代的作用。经

过近 20 年的发展，颈动脉支架成形术对治疗颈动脉

狭窄已显示出与颈动脉内膜切除术同等的疗效；通

过微栓子监测和动脉粥样斑块的影像学分析筛选

脑卒中高危患者，将有助于选择最能从颈动脉支架

成形术中获益的患者；颅内动脉粥样硬化性狭窄的

血管内治疗在一些经验丰富的医疗中心已取得了

较高的技术成功率和较低的围手术期风险，但该项

技术一旦发生围手术期并发症，其严重性和支架内

再狭窄的高发生率不能不引起我们的重视，随着新

型药物涂层支架和生物支架的运用，将使其进入一

个新的发展阶段。超急性期的血管再通治疗可使

缺血性卒中患者免遭残疾的厄运，长期以来，这种

神奇的治疗效果一直令人神往。可喜的是，近年来

血 管 开 通 技 术 和 手 段 有 了 很 大 的 进 步 。 尽 管，

Penumbra 和 Solitaire 初步临床试验报道的病例数较

少［42，44 ⁃45］，但其高达 90%的血管再通率让我们看到

了无限的希望。或许，在不久的将来我们可以对患

者说：只要你及时就诊，我们就能让你重新站起来！
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国际卒中溶栓治疗登记处
International Stroke Thrombolysis Register（ISTR）

国际卒中试验 International Stroke Trial（IST）
海马硬化 hippocampal sclerosis（HS）
核苷酸二磷酸激酶 A

nucleotide diphosphate kinase A（NDKA）
后循环梗死 posterior circulation infarct（POCI）
华法林⁃阿司匹林治疗症状性颅内动脉狭窄研究

Warfarin⁃Aspirin Symptomatic Intracranial Disease（WASID）
环氧二十碳三烯酸 epoxyeicosatrienoic acids（EETs）
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