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摘  要 

颅内动脉粥样硬化性疾病及其导致的颅内动脉狭窄是全球卒中的主要原因之一，构成了持续的治疗挑战。

在颅内动脉狭窄的患者中，那些存在血流动力学障碍的患者尽管接受药物治疗和危险因素控制，仍面临

再次卒中的高风险。对于这些高危患者，重新建通供血不足的区域是最合理的治疗策略，然而在随机对

照试验中，血管内治疗尚未显示出足够的安全性和有效性。诊断和治疗技术的进步重燃了对血管内治疗

策略的关注，并有越来越多的证据支持进一步评估这些策略在特定患者群体中的治疗作用。本综述概述

了当前和新兴的血管内治疗方法，并提出未来可能有前景的管理策略。 
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Abstract 
Intracranial atherosclerotic disease and resultant intracranial arterial stenosis constitute one of 
the leading causes of stroke globally, posing a persistent therapeutic challenge. Among patients 
with intracranial arterial stenosis, those with hemodynamic disturbances continue to face a high 
risk of recurrent stroke despite medical treatment and risk factor control. For these high-risk pa-
tients, revascularization of the hypoperfused territory is the most rational therapeutic strategy. 
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However, in randomized controlled trials, endovascular therapy has yet to demonstrate sufficient 
safety and efficacy. Advances in diagnostic and therapeutic techniques have reignited interest in 
endovascular treatment strategies, with increasing evidence supporting further evaluation of these 
strategies’ therapeutic effects in specific patient populations. This review outlines current and 
emerging endovascular treatment approaches and proposes promising management strategies for 
the future. 

 
Keywords 
Intracranial Arterial Stenosis, Endovascular Treatments, Ischemic Stroke 

 
 

Copyright © 2024 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 绪论 

颅内动脉粥样硬化性疾病(Intracranial Atherosclerotic Disease, ICAD)及其导致的颅内动脉狭窄

(Intracranial Arterial Stenosis, ICAS)是全球缺血性中风的主要原因之一，在美国占据所有缺血性中风的

10%，在亚洲估计占 50% [1] [2] [3]。加剧其影响的是，在 ICAS 患者中，再发中风的风险仍然很高，在

真实世界的情况下，30 天内超过 20% [4]。 
在患有 ICAS 的患者中，卒中的机制可以广泛地归类为血流动力学受损引起的低灌注、动脉内栓子

形成以及分支动脉粥样硬化病理三种，每种机制对药物治疗和介入策略的预期反应不同[5] [6] [7]。虽然

栓塞现象和潜在的动脉粥样硬化疾病可能最适合采用抗血栓治疗和药物风险因素修正，但患有持续低灌

注的患者尽管采取了这些干预措施，仍然面临着卒中的高风险，而提供低灌注区域再灌注的治疗策略仍

然是最有前景的潜在干预手段[7] [8] [9]。然而，到目前为止，血管内再灌注疗法在随机对照试验(Randomized 
Controlled Trials, RCTs)中大多未能证明其安全性和有效性，并且目前的批准应用范围较窄[10]。 

因此，尽管诊断和治疗技术和技术不断进步，ICAS 仍然造成高发中风负担，并且构成了治疗挑战，

特别是在血流动力学受损的患者中，尽管采取了适当的药物治疗，其再发卒中的风险仍然很高。本综述

概述了当前和新兴的血管内治疗管理策略，并突出了有一定前景的管理策略。 

2. 血管内治疗现状 

2.1. 球囊扩张与支架血管成形术 

血管内治疗为 ICAS 中再灌注提供了一种合理的治疗策略。血管内治疗在立即恢复血流并逆转 ICAS
中的血流动力学不足方面是有效的，即提供了这样的想法：这种干预措施在减少未来卒中风险方面可能

是有效的[11] [12]。 
在将血管内治疗方法应用于颅内血管之前，其在心脏冠状动脉中实现血管内再灌注的方法已经被广

泛建立。经皮经导管球囊扩张术(PTA)首次报道用于 ICAS 治疗是在 1980 年[13]。在早期采用阶段，球囊

扩张术在有症状的 ICAS 患者中显示出一定的益处，但术中并发症率明显较高，最常见的是血管夹层、

血管痉挛和远端栓塞[14]。另一个缺点是治疗血管的再狭窄，这是由于损伤内膜导致纤维化而导致的后果，

在成功扩张后 3 个月的再狭窄率超过 30% [15]。 
类似的并发症历史上在冠状动脉和周围血管球囊扩张术中也能观察到，但在与支架联合使用时大大
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降低[16]。然而，与冠状动脉或周围血管不同，颅内血管更加迂曲，更容易发生夹层和破裂。最初报道显

示，通过迂曲的颅内血管将刚性的球扩支架固定到位的情况，其并发症率甚至比单纯的扩张术更高，尽

管术后即刻残留狭窄率较低[17]。 
随着血管内治疗技术的不断进步，通过微导管能更轻松地导航和部署颅内支架，从而使得这种干预

更加安全。然而，最初最大的两个针对重度 ICAS 的随机对照试验，SAMMPRIS (Stenting and Aggressive 
Medical Management for Prevention of Recurrent Stroke in Intracranial Stenosis)和 VISSIT (Vitesse Intra-
cranial Stent Study for Ischemic Therapy)，由于术中风险高而未显示出颅内支架的益处(30 天时中风/死亡风

险分别为 14.7%和 24.1%) [18] [19]。穿支动脉闭塞是最常见的并发症[20]，推测是由于支架支柱使斑块进

入穿支动脉开口的倾向所致。尽管支架植入的随机对照试验未能提供在 ICAS 中使用该治疗的有效性证

据，但这些研究主要是使用第一代血管内设备进行的，并且存在操作者的差异[18] [19] [21] [22]。目前血

管内技术的进步和操作者经验的增加使大家对这种血管内治疗方法在 ICAS 治疗中再度产生兴趣。 

2.2. 自膨支架与球扩支架 

Wingspan-Gateway 系统(Stryker 神经血管)是第一种专门设计用于 ICAS 的微型支架。作为一种氮化

钛自膨胀支架系统，由于氮化钛支架较低的径向支撑力，Wingspan 支架往往需要在植入支架之前以及可

能在植入支架后使用 Gateway 球囊进行血管成形。如果需要支架植入前和支架植入后的扩张，则需要在

狭窄血管段上进行多次导管交换。在 2005 年获得美国食品和药物监督管理局人道性设备豁免批准后，最

初的研究，包括美国多中心登记和国立卫生研究院 Wingspan 登记，分别报告了 ICAS 患者的术中并发症

风险为 6.1%和 6.2% [23] [24]。然而，随后对该设备的临床试验，即 SAMMPRIS，与单纯药物管理相比，

由于 Wingspan 支架植入后的 30 天内高风险而提前终止(14.7%与 5.8%；P = 0.002) [25]。尽管在后续的高

水平中心 Wingspan 支架正式登记的登记研究中报告了较低的并发症率，但 CASSISS 研究(China An-
gioplasty and Stenting for Symptomatic Intracranial Severe Stenosis)，这一项为了重新评估 Wingspan 系统在

高水平介入中心中通过更精确筛选患者群体中的 RCT，仍未能证明支架在症状性 ICAS 患者中的任何获

益[22] [26]。 
与 Wingspan 自膨胀支架相比，球扩支架只需要一个通道变定位装置，从而降低了潜在的并发症风险

[27]。球扩裸金属冠状动脉支架的超说明书使用已有几十年历史，由此产生了早期专门的神经血管系统，

包括 Neurolink (Boston Scientific)和 Apollo (MicroPort)支架[27] [28]。然而，早期的球扩支架在输送方面

存在限制，因为支架更为刚性，导致了其输送性能的牺牲。Pharos Vitesse 支架(Codman & Shurtleff, 
Raynham, MA)是第一代球扩支架神经血管支架，早期观察呈现了可接受的术中事件率(6.6%) [29]。然而，

类似于 Wingspan 支架的经验，在随后的随机对照试验 VISSIT 研究显示了支架组更高的术中并发症发生

率[19]。 
在支架系统和导航导管的输送技术方面的进步产生了比先前一代支架系统更易导航的设备，而且只

需要一次通过狭窄部位，简化了支架释放过程。新一代的自膨胀神经血管支架 Credo (Acandis)可通过

Neurospeed 血管成形球囊(Acandis)输送，无需多次通过狭窄段[30]。最新的球扩支架主要由更易导航的药

物涂层钴铬支架组成，具有更高的径向支撑力，目前仅用于冠状动脉疾病。这导致了在神内血管领域对

涂层冠状动脉支架的超说明书使用，例如下文详细讨论的 Onyx Resolute (Medtronic) [31] [32]。为了优化

ICAS 的神经介入平台，设计开发需要投资于新技术，类似于急性大血管阻塞的治疗方面的进步，以及进

行比较研究以明确新设备改进带来的获益。 

2.3. 药物涂层支架系统 

与只进行球囊血管成形术相同，支架植入后也可能出现再狭窄。裸金属支架植入后发生的血管壁内
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膜增生被认为是导致支架内症状性再狭窄(In-Stent Restenosis, ISR)的原因，该情况在高达 32%的患者中可

见[33]。重要的是，ISR 已与再发症状相关联，根据 SAMMPRIS 的事后分析，患者中有 1/7 (3 年时为 14.0%)
出现症状性 ISR 的风险[34]。药物涂层支架(Drugeluting Stents, DES)旨在抑制这一过程，其由 3 个主要组

成部分组成：金属支架，外覆一层有生物相容性的不可溶性聚合物涂层和嵌入聚合物中的抗增殖药物[35] 
[36]。另外还施加了扩散阻挡面漆，以实现抗增殖剂的控制和持续释放。这些额外的涂层使 DES 变得僵

硬且不易导航，与裸金属支架相比，这是阻碍它们在神经血管领域广泛应用的主要障碍。 
一些随机对照试验已经证明，在冠状动脉中使用 DES 可以改善长期预后，并降低 ISR 的发生率[33]。

但将 DES 应用于脑血管更具挑战性，不仅因为更笨重的设备在更为曲折的脑血管中的导航能力降低，还

因为存在晚期支架血栓形成的风险，从而导致卒中各种类型的聚合物涂层以及药物的抗增殖特性可能会

显著延迟支架植入后的内皮化过程，并进而导致晚期支架血栓形成。为了降低这种风险，相对于裸金属

支架，植入 DES 的患者通常需要更长时间的双抗血小板治疗(Dual Antiplatelet Therapy, DAPT)，这便伴随

着出血并发症的逐渐增加风险。西罗莫司和紫杉醇等旧一代药物被认为会延迟内皮化，而较新一代的药

物之一佐他莫斯，其半衰期相对较短，免疫抑制效能降低 4 倍，并且支架的内皮化可以在 28 天内完成，

从而减少了支架植入后所需的双抗血小板治疗的持续时间[37] [38] [39]。例如，Resolute Onyx (Medtronic)
是一种佐他莫斯涂层支架，专门设计以改善导航能力，其较细的支架支柱和较低剂量的佐他莫斯使得在

高出血风险患者的双抗血小板治疗可减少至 30 天[40] [41]。 
尽管 DES 存在局限性，但即便是早期的系统，如 Cypher (Cordis Corp)和 Taxus (Boston Scientific)，

已成功地被超说明书使用于症状性 ICAS 治疗，且并发症率相对较低[42] [43]。新一代 DES 外形更易于

导航，适应了曲折的血管结构。在过去几年中，几个病例系列报告了这些新一代 DES 拥有较低的 30 天

并发症发生率[44]。中国人口最近的一项随机对照试验比较了西罗莫司涂层 NOVA 支架(SINOMED)与裸

金属Apollo支架系统(MicroPort)用于治疗症状性 ICAS。与Apollo组相比，NOVA组中 ISR较低，为 9.5%，

而 Apollo 组为 30.2% (P < 0.001) [45]。NOVA 组中再发缺血事件的发生率也显著较低(0.8%对 6.9%；P = 
0.03)，而 30 天中风和死亡率在两组间相似(7.6%对 5.3%；P = 0.46)。最近有关佐他莫斯涂层 Resolute Onyx
的超说明书使用的初步数据已经报道[32] [46]。在一项单中心回顾性比较中，与 184 名患者的 Wingspan
支架相比，72小时内围术期并发症较低(1.7%对 6.3%)，6个月内症状性 ISR的发生率也较低(1.7%对 21.4%)。
类似地，一项涵盖了 8 个卒中中心数据的 132 名患者的多中心研究表明，在与 SAMMPRIS 支架组的倾向

性匹配比较中，30 天卒中和死亡率较低(3.0%对 15.6%)。值得注意的是，目前所有可用的 DES 在颅内血

管中的使用都是超说明书的，因此需要长期和前瞻性的数据来验证这些新兴血管内技术的有效性和安全性。 

2.4. 亚满意度血管成形术 

尽管最近有关支架植入的经验表明，在 ICAS 患者中，术中并发症可以在更低风险的患者中降低(即
出现卒中较长时间后接受治疗的患者)，但对高危患者而言，建立一种更安全的血管内治疗策略的挑战仍

然存在[22] [26]。因此，学界对仅使用球囊成形术以及特别是亚满意度球囊成形术(Submaximal Angioplasty, 
SMA)的兴趣再次高涨。在 SMA 技术中，球囊的大小是正常血管直径的 50%至 75%，限制了对血管内膜

和穿支动脉闭塞的损伤。SMA 旨在增加血流量而不是增加解剖性血管直径，这基于普瓦泽伊氏定律，即

通过血管的血流量随着血管腔半径的小幅增加呈指数增长。因此，狭窄的轻微改善可以带来足够的血流

量增加，以实现足够的再灌注，同时减轻了血管损伤和术中并发症的风险。 
最近两项有关 SMA 在症状性 ICAS 中的荟萃分析显示了令人鼓舞的结果，术中事件发生率远低于

SAMMPRIS 和 VISSIT 试验中支架植入的情况。Stapleton 等人[47]分析了共 395 名患者的 9 项研究，报

告了总体术中卒中及死亡率为 4.9% (95% CI, 3.2%~7.5%)，随后长期领域中中风率为 3.7%，再狭窄率为
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18.4%。Seyedsaadat 等人[48]对 19 项研究中的 777 名患者进行了报告，其结果类似，术中卒中及死亡率

为 5% (95% CI, 3%~8%)，再狭窄率为 20%。根据这些结果，SMA 似乎是一种特别有前景的治疗高危 ICAS
患者的血管内策略，尽管这些研究主要是回顾性的，没有中央评定。来自正在进行的研究数据，例如中

国的 BASIS 试验(Balloon Angioplasty for Symptomatic Intracranial Artery Stenosis)，将有助于了解此干预在

症状性 ICAS 治疗中的作用[49]。 

2.5. 球囊的变化 

与支架相比，再狭窄在球囊成形术中仍然是一个相对关注的问题。虽然需要注意的是，无论是否有

额外的侧支循环来维持远端血流，解剖学上的再狭窄可能在临床上无关紧要，但新的和不断发展的球囊

技术有潜力改善再狭窄率。抗增殖药物涂层球囊在这方面展示出了较好的结果。一项纳入了 9 项研究共

224 名接受药物涂层球囊血管成形治疗症状性 ICAS 的患者的荟萃分析报告了相对更低的再狭窄率(5.7%) 
[50]。一项回顾性研究比较了 42 名患者接受药物涂层球囊血管成形(有无支架)与传统的血管成形/支架植

入术，使用倾向性评分匹配，发现药物涂层球囊血管成形组的再狭窄率同样较低，为 5.3%，明显低于非

药物涂层球囊组的 34.2% [51]。然而，两组间症状性再狭窄率并无统计学差异。 

3. 展望 

新的血管内策略的应用最终取决于在对比研究中展示出的安全性和有效性。未来的随机对照试验检

验干预策略也许将受益于考虑以下研究设计方面的因素。 

3.1. 患者选择 

血管内策略一致致力于提供受影响血管脑领域的再灌注。研究表明，使用各种成像工具被识别为存

在血流动力学损害的 ICAS 患者具有较高的卒中风险[52]。如分水岭梗死这样的简单影像标志已被证实为

预测前瞻性研究中中风风险的指标。迄今为止，大多数试验都专注于高度(>70%)的狭窄；尽管解剖性狭

窄可以作为受影响血管中流动受损的替代指标，但考虑到侧支血供的影响和重要性，单纯的狭窄并不是

远端组织中血流动力学损害的充足证据[53]。因此，基于血流动力学状态选择患者对于检查血管内和外科

再灌注策略的成功至关重要。任何治疗的益处可能在未经选择的 ICAS 人群中掩盖，并且在使用经过验

证的血流动力学损害生物标志筛选出的血流动力学受损患者中更有可能得到实际证明。 
对于血管内干预，考虑到前循环与后循环 ICAS 或对于富含穿支的血管(如基底动脉和大脑中动脉)

的干预风险的潜在差异在试验设计中至关重要。例如，基底动脉是一个富含穿支的血管，更容易受到支

架引起的穿支梗死的术中并发症的影响[54]。因此，在高风险血管中可能更可行的是减轻穿支风险的策略，

如 SMA。 

3.2. 干预时机 

在设计用于评估血管内策略影响的试验时，考虑到干预时间相对于中风发作的时机尤为重要，因为

急性期的斑块不稳定可能会增加血栓栓塞并发症的风险。尽管 SAMMPRIS 试验显示出结局事件发生后的

时间与术中中风之间没有关系(距标志卒中事件 ≤ 7 天和>7 天的术中卒中率分别为 15.7%和 13.8%)，但

WEAVE (Wingspan Stent System Post Market Surveillance)单臂登记研究显示，标志卒中事件后平均 22 天

进行 ICAS 治疗的患者术中并发症率为 2.6%，提示延迟干预可能与较低的手术风险相关[20] [26]。同样，

CASSISS 试验仅招募了在最近的缺血性症状出现后 > 3 周的患者，并且术中事件的风险明显低于之前的

随机对照试验[22]。但同时需要注意，发病后的早期阶段也代表着中风复发的高风险期，因此，尽管早期

血管内治疗可能会导致更高的术中并发症风险，但延迟干预可能无法提供最佳的益处。 
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3.3. 结局定义 

在 ICAS 的大多数干预试验中，主要结果考虑了术后及术后 30 天的卒中/死亡率，以及在责任狭窄动

脉供血区域随后 1 年中的卒中。重要的是要认识到，起初的围术期风险可能在 30 天时间点超过了未干预

时疾病的自然进程，但在最终时间点仍然提供了整体益处。其他结果，包括血流动力学损害的逆转，可

以作为成功的替代指标，并提供了血管再灌注的重要生理确认，特别是对早期阶段的试验而言尤为相关。

然而，临床结果对于确认性试验仍然最为相关。功能和认知结果也提供了有关干预措施整体影响的额外

见解，并且代表了结果评估的一个重要方面。在血管内试验中，再狭窄是一个额外的潜在结果，但重要

的是要注意，如果远端血流得到有效维持，则解剖性再狭窄可能在临床上无关紧要。因此，仅为确定再

狭窄而进行常规影像检查不应被视为强制性，因为临床结果最终才是最重要的。 
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