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摘  要 

成功开通责任血管能及时改善急性脑梗死患者的临床结局，但约有半数人群难以恢复日常生活能力，这

种现象称为无效再通。无效再通的流行病学、潜在病理生理机制、影响因素及管理措施因此受到广泛关

注。本文讨论了无效再通的发病率及定义，从无复流、早期再闭塞、侧支循环不良等方面分析其可能的

病理生理机制，概述了目前已知的经典危险因素对无效再通的影响，旨在筛选出那些能够通过血管内治

疗真正获益的人群，并为其提供有效的干预线索，以期改善患者的长期预后。 
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Abstract 
Successfully opening the responsible blood vessel promptly improves the outcome for patients 
with acute ischemic stroke. However, roughly half of the population struggles to regain daily life 
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abilities, referred to as futile recanalization. There is widespread attention on understanding the 
epidemiology, root causes, factors influencing this issue, and effective management strategies. This 
article explores the occurrence and meaning of futile recanalization. We look into the potential 
reasons behind it, including issues like no blood flow, early reocclusion and poor collateral circu-
lation, and outlines the influence of the classical risk factors known to influence ineffective reca-
nalization, with the aim of screening those who can truly benefit from endovascular therapy and 
providing them with effective leads for intervention, with a view to improving the long-term prog-
nosis of patients. 
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1. 引言 

急性缺血性卒中(acute ischemic stroke, AIS)在我国的死亡原因中居第三位，存活的卒中患者中，约

75%遗留神经功能的残疾。AIS 也是全世界人口死亡和残疾的主要病因，造成的经济损失约占全球 GDP
的 6.6‰，降低 AIS 的残疾率和死亡率受到全球卫生系统广泛关注[1]。AIS 的经典紧急治疗方式是在发病

4.5 小时内进行静脉溶栓(intravenous thrombolysis, IVT)，而联合血管内治疗(endovascular therapy, EVT)能
够显著提高血管再通率[2]。EVT，也被称为机械取栓(mechanical thrombectomy, MT)，是一种有创介入治

疗，通过血管造影术定位血栓部位，并借助特定的取栓器械将血管内的血栓精准取出。最近，一项荟萃

分析汇总了 12 个以 EVT 为主要干预措施的研究数据，研究结果表明，对于前循环闭塞的患者，中位数

为 50.5%的血管成功再通患者因不良事件而导致难以恢复日常生活能力，该现象称为无效再通[3]。多项

研究表明，无论是前循环缺血还是后循环缺血导致的 AIS，都存在一定比例的无效再通现象[4] [5] [6]。
本文将综述 AIS 血管内治疗后无效再通的定义及发病机制的最新进展，通过对无效再通高危人群的筛选，

对卒中个体化治疗提供新线索。 

2. 无效再通的发病率及定义 

据报道，无效再通的发生率高达 32.4%~69.6%不等[7]，早期对于相关定义的争议导致无效再通的干

预并未得到广泛的重视。无效再通是指在 AIS 经 EVT 后，虽然成功再通了闭塞的血管，但脑组织的血液

灌注仍然无法恢复正常。这通常表现为脑组织中的血液流动仍然受到限制，不能有效地提供营养和氧气，

导致脑细胞死亡和神经功能缺损[8]。在 2010 年，一个针对 6 项血管内治疗研究的汇总分析，将无效再通

初步定义为“尽管经血管内治疗后成功再通，患者在发病后 1~3 个月的临床功能结局并没有获得改善”。

以上定义的“再通”是指脑血管 Qureshi 分级为 0 级或急性心肌梗死溶栓分级(TIMI)为 3 级[9]。2013 年，

国际血管内治疗后血管重建分级共识提出，推荐改良急性脑梗死溶栓评分系统(mTICI)作为主要的血管重

建分级量表，应将目标血管的成功血运重建定义为 mTICI 2b 级或 mTICI 3 级[10]。2023 年，我国指南推

荐将血管再通定义为 eTICI 分级 ≥ 2b50，即目标血管前向血流至少恢复至 50% [11]。目前，无效再通的

定义仍在不断发展和完善中。 
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3. 无效再通的主要病理生理机制 

到目前为止，无效再通的发病机制尚未完全厘清，我们主要认为它包括以下几个方面： 

3.1. 无复流 

研究表明，相较于动脉再通，组织的再灌注水平显然更能决定预后[12]。如果微血管灌注受损，即使

大血管成功开通，缺血组织仍会出现缺乏灌注区域，该现象称为无复流[13]。当血管内治疗被广泛运用于

临床，无复流现象更加被重视[14]。在 EXTEND-IA 系列 RCT 汇总分析中，Ng 等人发现，尽管 AIS 患者

经术后造影证实达到近乎完全再灌注，仍有 25.3%的患者存在无复流区域，并与发病 90 天的死亡或预后

不良正相关(aOR = 3.72, 95% CI: 1.35~10.20, P = 0.011) [15]，由于目前血管造影并不能有效识别无复流区

域，准确评估无复流仍然是一个重大的临床挑战。有研究表明，将造影剂完全充盈但排空延迟(TICI2b)
定义为成功再通的患者，可能会被高估无复流的比例[16]。这意味着，在评估再通效果时，仅根据造影剂

充盈和排空情况来定义成功再通的标准是不够准确的。因此，需要更全面的评估方法来准确衡量无复流

的比例。有学者提出，无复流还应满足梗死侧的脑组织 40%以上区域出现低灌注[17]。另外，还有研究

指出，分子标志物和离体组织切片也能反映无复流的发生，但需要大量临床研究验证[18]。 

3.2. 侧枝循环不良 

当出现血栓栓塞、血流动力学障碍或两者结合导致动脉供血不足的情况时，侧支循环就会形成。良

好的侧枝循环与血管内治疗成功再灌注和良好结局相关。如果动脉侧支循环不良，闭塞的血管将无法获

得足够的血液供应，这将导致缺血半暗带扩大、最终梗死体积增加[19]。除了动脉侧支，静脉侧支状态的

作用逐渐被重视起来。根据基线 CT 血管造影(CTA)图像上大脑中浅静脉、Trolard 静脉和 Labbé 静脉的显

影情况，采用 0~6 分的半定量评分系统评价缺血半球皮质静脉引流(VO)，分数越低，表明静脉引流越差。

一项多中心研究纳入 539 例患者，发现 VO 引流不良与独立相关(OR = 4.798, 95% CI: 2.48~9.32, P < 0.001) 
[20]。李思源等研究者经过多因素回归分析发现，VO 评分 ≥ 4 分的患者在血管再通(mTICI ≥ 2b)后发生

不良预后的风险较低(OR = 0.234, 95% CI: 0.054~0.878, P = 0.038)；在获得完全再通(mTICI ≥ 2c)的患者

中，VO 评分 ≥ 4 分同样和无效再通风险呈负相关(OR = 0.018, 95% CI: 0~0.255, P = 0.014) [21]。李晶晶

等人进一步证明，较差的动脉侧支血流是 VO 不良的独立预测因素(OR = 0.102, 95% CI: 0.032~0.8327, P < 
0.001)，揭示了微循环功能障碍可能是 VO 受损的机制之一[22]。 

3.3. 早期动脉再闭塞(Early Arterial Reocclusion, EAR) 

在临床治疗中，如果除外颅内出血的情况，当患者成功再通血管后，出现短暂的神经功能改善(一般

不超过 24 小时)，但随后因动脉闭塞而出现神经功能缺损加重，就被视为 EAR。Mathieu Dhoisne 等[23]
对 1015 名前循环 LVO-AIS 患者进行了随访，分析他们在成功再通后 24 小时的影像，结果发现有 6.1%
的患者曾经发生过 EAR，并且年龄每减少 15 岁(OR = 1.38, 95% CI: 1.05~1.81)，使用抗血小板药物(OR = 
0.41, 95% CI: 0.19~0.89)，取栓装置多次通过闭塞血管(OR = 2.13, 95% CI: 1.18~3.83)，大动脉粥样硬化型

卒中(OR = 2.38, 95% CI: 1.19~4.78)与 EAR 独立相关。研究进一步显示，EAR 与发病 90 天后的不良预后

(OR = 7.15, 95% CI: 3.49~14.65)和死亡率(OR = 2.05, 95% CI: 1.07~3.91)存在独立相关性。这意味着，EAR
可以使预后不良的风险增加 7 倍，使死亡风险增加 2 倍。因此，EAR 需要被早期识别，这对于提供及时

的补救治疗机会和改善患者的临床结局至关重要。另一项纳入 1883 名患者的荟萃分析显示，126 名(6.7%)
患者出现 EAR，心房颤动(OR = 0.36, 95% CI: 0.20~0.63)、心源性栓塞(OR = 0.35, 95% CI: 0.21~0.75)、长

期服用他汀类药物(OR = 0.39, 95% CI: 0.21~0.75)、长期服用抗血小板药物(OR = 0.53, 95% CI: 0.31~0.92)、

https://doi.org/10.12677/acm.2024.141203


徐若愚，李长清 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.141203 1415 临床医学进展 
 

大脑中动脉 M1 段靶血管闭塞(OR = 0.39, 95% CI: 0.19~0.77)可能是 EAR 的保护因素，而发病至再灌注时

间变长可能会促进 EAR 的发生(MD: 66.51, 95% CI: 36.67~96.35, P < 0.0001) [24]。目前，优化介入流程并

在血管成功再通后立即进行造影以仔细检查闭塞部位，可以简单且有效地预防 EAR 发生，通过这种方式

能尽量避免遗漏残余碎屑或潜在斑块。中国卒中负担报告[25]显示，我国颅内动脉粥样硬化在卒中患者中

占比高于发达国家，而心源性性脑梗死占比则较低，期望更多前瞻性研究，以优化再闭塞风险患者的早

期筛选和监测。 

4. 无效再通的危险因素 

LVO-AIS 经血管内治疗后无效再通与诸多因素相关，正确理解这些危险因素，通过对高危人群的筛

选，可以指导临床医生对患者的个体化 EVT 治疗。 

4.1. 年龄和卒中严重程度 

在心脑血管疾病中，高龄是被普遍认同的不良预后相关因素。由于老年患者基础疾病的增加，即使

在再灌注治疗后，增强神经元可塑性也不容易实现，故难以实现临床功能恢复[26]。与最好的药物治疗相

比，老年患者仍然可以从 EVT 中获益，特别是卒中前无明显功能缺损的患者[27]。高 NIHSS 评分常提示

颅内外血栓负荷重，在进行取栓治疗后，可能会引起再灌注损伤，从而造成预后不良[28]。一项荟萃分析

显示，在 NIHSS 评分小于等于 5 的患者中，无效再灌注的发生率为 21%。相比之下，在 NIHSS 评分大

于 20 的患者中，无效再灌注的发生率高达 64% [29]。这可能是因为严重卒中患者通常是功能依赖的，如

果不进行治疗只有极少数患者可以恢复，所以我们要积极提升手术操作及围术期管理能力，以减少重度

卒中患者不良事件的发生。 

4.2. 术前血压和血糖 

在成功再通大动脉闭塞后，高血压导致的高灌注会加重脑水肿，最终导致梗死扩大和复发性脑缺血，

但 AIS 患者血压过低同样可能减少脑组织灌注，从而加速梗死的进展。一项多中心研究[30]记录了机械取

栓术治疗后血管成功再通的患者 24 h 血压水平，经多因素平均收缩压和预后成 U 型相关，即血压 < 100 
mmHg 及在 141~160 mmHg 范围内的患者更易出现不能独立生活甚至死亡。成功再通后 24 小时内血压波

动也被证明与 AIS 患者的术后出血转化相关[31]，并且这种现象在治疗后前 6 h 内更显著[32]。Fabian 和

Kant 的动物模型实验表明，高血糖水平诱导梗死周围微血管的“功能解偶联”状态，产生超氧自由基代替

一氧化氮[33]。高血糖还可能通过增加乳酸酸中毒、降低脑血管反应性、破坏血脑屏障等机制导致无效再

通。因此，对应激性高血糖的治疗可能有助于减轻再通后的脑损伤。Merlino G 等的一项研究将葡萄糖/糖
化血红蛋白比(glucose-to-HbA1c ratio, GAR)作为应激性血糖指数，发现 GAR 是 FR 独立预测因子(OR: 1.17, 
95% CI: 1.06~1.29, P = 0.002)，且GAR指数为17.9是能够区分出术后3个月中风患者预后的最佳截断值[34]。 

4.3. 梗死体积和部位 

入院时的核心梗死体积与最终的梗死体积密切相关，从而影响患者的预后。Ribo M 等[35]连续纳入

57 名颈内动脉或大脑中动脉闭塞患者，发现核心梗死体积 > 39 ml 与 FR 有关。随着血管重建技术的进

步和头颅成像算法的优化，与良好预后相关的梗死核心体积阈值，有待样本量更大的前瞻性研究证实。

除了术前梗死核心的大小，缺血部位的不同也与无效再通相关。Li 等[36]纳入两个 RCT 试验(SkyFlow 研

究和 Jrecan 研究)共 336 名 AIS-LVO 患者。研究发现左侧内囊区域(OR: 1.42, 95% CI: 1.13~1.95, P = 0.03)、
左侧大脑中动脉M3段(OR: 2.26, 95% CI: 1.36~3.52, P = 0.001)和右侧大脑中动脉M6段(OR: 2.24, 95% CI: 
1.32~3.36, P = 0.001)支配区缺血是 EVT 后无效再通发生的独立危险因素。 
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4.4. 脑萎缩 

脑萎缩，作为提示脑储备的简易指标，与血管再通后的大脑恢复情况密切相关。一项回顾性研究连

续纳入 65 岁以上符合条件的患者，发现脑萎缩和白质病变程度与患者的无效再通相关[37]。Pedraza MI
等[38]通过全脑皮层萎缩(GCA)量表评估脑萎缩程度，发现 GCA 总分(OR: 1.155, 95% CI: 1.085~1.229, P < 
0.001)是再通无效的独立预测因子。同时，根据交互作用分析显示，GCA评分与脑梗死体积(OR: 1.003, 95% 
CI: 1.002~1.004, P < 0.001)和年龄(OR: 1.001, 95% CI: 1.001~1.002, P < 0.001)之间存在交互作用，这提示脑

萎缩对预后的影响被患者年龄和核心梗死体积协同放大。 

4.5. 手术治疗时间 

与患者的临床基线指标不同，影响 FR 相关的手术因素大多是可改变的：如从发病到再灌注治疗的

时间、是否选择血管内治疗前联合静脉溶栓治疗(Intravenous thrombolysis, IVT)以及多次机械取栓尝试。 
既往 RCT 表明，尽早治疗与良好结局相关，但通常由于纳入标准的限制、样本量较小等局限性，需

要谨慎看待。美国一项全国性真实登记研究结果显示，在 30 至 270 分钟的时间范围内，发病至治疗时间

每缩短 15 分钟的治疗时间，独立行走的可能性增加 1.14%，出院时功能独立性增加 0.91%，住院期间死

亡率降低 0.77%，并支持将可能存在大血管闭塞的患者直接转运到高级卒中中心[39]。当然，有研究提示

选择桥接治疗(血管内治疗前联合静脉溶栓治疗)可降低 FR 的发生率，可能是由于 IVT 和 EVT 在靶向小

血管再通和改善远端微血管灌注方面的协同作用[40]。但有证据表明，再通程度 eTICI ≥ 2b50 的患者在血

管内治疗前，进行额外的静脉溶栓不会导致血管周围微栓子病变数量的改变[41]。 

4.6. 支架取栓次数 

支架取栓(Stent retriever, SR)取栓术已成为急性颅内大动脉闭塞治疗的主要手段，随着取栓次数的

增加，可能会增加并发症的发生率和手术时间[42]。曾有回顾性研究纳入了接受 SR 为首选治疗方式的

AIS 患者，与再通失败的患者相比，SR 次数 ≥ 5 次成功再通的患者预后并无显著提升(OR: 1.70, 95% CI: 
0.42~6.90, P = 0.455) [43]。器械与血凝块相互作用的重复可能会增加其摩擦系数，造成剪切力更大，使

取出血栓变得越来越困难，血管损伤越来越大，这种动态演化也降低血栓完全回收的可能性，从而导

致无效再通的发生。 

4.7. 炎症反应 

AIS 患者再灌注治疗后，炎症反应在整个大脑中发生并持续存在，影响了患者长期预后[44]。Ma J
等纳入了 796 名患者，发现在接受机械血栓切除术后成功复通的患者中，术前较高的中性粒细胞与淋巴

细胞比率(neutrophil-to-lymphocyte ratio, NLR)和(platelet-to-lymphocyte ratio, PLR)与不良功能预后之间存

在显著相关，但该研究属于回顾性研究，且未考虑其他可能影响预后的因素，如患者的基线临床特征等

[45]。复合型炎症指标如全身免疫炎症指数(systemic immune index, SII)、全身炎症反应指数(systemic in-
flammation response index, SIRI)与无效再通的相关性是否成立，尚需更多临床证据。 

Mechtouff L 等[46]研究 164 名 AIS-LVO 患者不同时间段 IL-6 水平，经过多因素分析发现入院 24 小

时内的 IL-6 仍与 FR 独立相关(OR: 6.15, 95% CI: 1.71~22.10)。MMP-9 和硫氧还蛋白也是神经炎症通路的

重要一环，前者与血管源性水肿形成有关；后者破坏血脑屏障，最终增大出血转化的几率。Zang 等[47]
分析了 AIS 患者经血管治疗成功再通后 18~24 小时的血浆样本，发现基线临床模型(BCM) (包括年龄和初

始 NIHSS)显示了对无效再通(AUC: 0.807, 95% CI: 0.693~0.921)的良好预测能力。并且，加入 MMP-9 和

硫氧还蛋白的模型增强了预测(AUC: 0.908, 95% CI: 0.839~0.978, P = 0.043)无效再通的能力。 
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5. 展望 

近期多项后循环和大核心梗死 RCT 结果的公布，让更多人群获得潜在手术机会。总的来说，如果经

过静脉或动脉内治疗使大血管血流再通，但由于组织灌注不足，导致功能障碍进一步加重，就被视作无

效再通。对于如何干预无效再通仍存在许多挑战，包括大负荷血栓该如何快速减容，脑血管远端重要分

支开通的利弊等。未来将深入研究无效再通的病理生理机制，以便找到相应的治疗靶点：如改善微循环

再灌注、预防动脉再闭塞、促进侧支循环形成等，以提高内血管治疗的疗效。同时将动物实验中的研究

成果转化到临床实践中，提高内血管治疗的成功率和患者的功能恢复。 
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