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椎动脉狭窄血管成形术后支架内再狭窄危险因素相关性研究

林永娟，冯　 ，俞婷婷，谢　 宇，黄明敏，郭爱斌，尹震宇

　 　 ［摘要］ 　 目的 　 探讨椎动脉粥样硬化性狭窄患者血管内支架置入术后再狭窄的危险因素，研究再狭窄患者预后。
方法　 选择南京鼓楼医院 ２００４－２０１３ 年间收治的椎动脉粥样硬化性狭窄患者 １７３ 例，均行血管内支架置入术，术后随访

（５５􀆰 ７±１７􀆰 ３１）个月，记录其性别、年龄、合并症、吸烟史、病变部位、术前术后椎动脉直径、支架类型、支架直径、支架长度等，分
析血管内支架置入术后再狭窄的危险因素以及再狭窄预后。 　 结果　 所有患者顺利完成血管内支架置入术，随访期间 ２８ 例

出现再狭窄，１４５ 例未出现再狭窄，再狭窄发生率为 １６􀆰 ２％。 ２ 组患者性别、年龄、随访时间、糖尿病、高尿酸血症、冠心病、血管

直径、支架类型差异均无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）；而再狭窄组高血压、高脂血症、吸烟、和颅外 Ｖ１ 段、颅内 Ｖ４ 段支架植入位置

均明显高于非再狭窄组（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ 回归分析显示，高脂血症（ＨＲ：４􀆰 ３１，９５％ＣＩ： ２􀆰 ９９～１８􀆰 ７６， Ｐ＝ ０􀆰 ０４２）为再

狭窄危险因素。 再狭窄组卒中发生风险明显高于非再狭窄，Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 分析结果显示，再狭窄组卒中终点事件风险高（ＯＲ：
０􀆰 １４１， ９５％ＣＩ： ０􀆰 ０１６～１􀆰 ２２１，Ｐ＝ ０􀆰 ０２９），差异有统计学意义。 　 结论　 椎动脉起始部粥样硬化性狭窄患者血管内支架置入

术后再狭窄发生率较高，高脂血症是再狭窄独立危险因素，再狭窄患者发生卒中事件风险高。
　 　 ［关键词］ 　 椎动脉粥样硬化；血管成形术；支架内再狭窄；终点事件
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　 　 缺血性脑卒中是最常见心脑血管疾病之一，死
亡率和致残率高，约 ２５％ ～ ３０％的缺血性脑卒中由
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椎动脉粥样硬化性狭窄或闭塞引起［１⁃３］。 对于症状

性重度椎动脉粥样硬化性狭窄或闭塞（狭窄程度≥
５０％），血管内支架置入术（ ｖｅｒｔｅｂｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ｓｔｅｎｔｉｎｇ，
ＶＡＳ）已成为最重要的治疗手段。 临床研究表明，
ＶＡＳ 成功率较高，可有效减轻患者血管狭窄程度，
改善颅内血流［１， ４⁃５］。 但支 架 置 入 术 后 再 狭 窄

（ｉｎｓｔｅｎｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ， ＩＳＲ） 发生率高，文献报道高达

１１％～４５％（药物涂层支架发生率 １１％左右，裸金属

支架发生率＞３０％），是血管内支架置入术面临的最

大挑战［６⁃７］。 目前关于 ＩＳＲ 发生机制仍不清楚，多数

学者认为可能和支架置入术中球囊扩张、血管内皮

细胞受损、椎动脉变异、支架类型等相关［７⁃８］。 同时

支架内再狭窄和再发脑血管事件是否相关目前尚

未完全明确［９⁃１０］。 因此了解支架内再狭窄的相关因

素，对预测、预防 ＩＳＲ、再狭窄患者预后具有重要意

义。 本研究回顾性分析在我院成功行椎动脉支架

置入术，并于 １ 年后复查脑血管造影（ＤＳＡ） 的患者

的临床资料、病变血管特征，探讨可能预测 ＶＡＳ 支

架内再狭窄的危险因素，研究再狭窄患者预后，为
防治椎动脉支架植入术后支架内再狭窄、脑血管事

件二级预防提供客观依据。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料　 选择南京鼓楼医院 ２００４－２０１３ 年

间收治的椎动脉粥样硬化性狭窄行 ＶＡＳ 患者 １７３
例，均符合北美症状性颈动脉内膜切除术试验协作

组制定的椎动脉起始部粥样硬化性狭窄诊断标

准［１１］。 平均 年 龄 （６６􀆰 ８± ８􀆰 ２ ） 岁， 随 访 （ ５５􀆰 ７ ±
１７􀆰 ３１）个月，男占 ７９􀆰 ２％；其中因短暂性脑缺血行

ＶＡＳ 患者 １１６ 例，因卒中行 ＶＡＳ 患者 ５７ 例；支架位

置：其中横突孔前段（颅外 Ｖ１ 段）共 １２１ 例，硬膜下

段（颅内 Ｖ４ 段） 共 ５２ 例；支架类型：裸金属支架

（ｂａｒｅ ｍｅｔａｌ ｓｔｅｎｔｓ，ＢＭＳ）９８ 例，药物涂层支架（ｄｒｕｇ⁃
ｅｌｕｔｉｎｇ ｓｔｅｎｔｓ，ＤＥＳ）７５ 例；合并症：高血压 １３７ 例，糖
尿病 ３６ 例，高脂血症 ５２ 例，高尿酸血症 ３４ 例；有吸

烟史者 ５５ 例。 所有患者 ＶＡＳ 术后造影均未见动脉

夹层、支架破裂、以及远端闭塞；术后 ３０ ｄ 也无卒中

或死亡事件的发生。
１􀆰 ２　 纳入标准和排除标准　 纳入标准：①满足因症

状性椎动脉狭窄≥５０％或非症状性椎动脉狭窄≥
７０％行血管内支架置入术，②血管内支架置入术成

功且残余狭窄率＜３０％；③无其他术后严重并发症；
④临床资料完整且随访时间≥６ 个月。 排除标准：
①支架内夹层；②血管蜷缩；③随访时间＜６ 个月或

病历资料不完整；④椎动脉病变远端或近端多发性

重度闭塞或狭窄；⑤脑出血患者；⑥有抗血小板药

物使用禁忌；⑦严重的肝肾疾病或心功能Ⅲ级以

上，肿瘤，血液透析，凝血功能异常者。
１􀆰 ３　 方法　 所有 ＶＡＳ 均由有经验的神经介入科医

生完成，患者术前 ３ ｄ 口服阿司匹林（３００ ｍｇ ／ ｄ） ＋波
立维（７５ ｍｇ ／ ｄ），支架置入术后 １ 年至少联合抗血小

板药物（阿司匹林 １００ ｍｇ ／ ｄ＋波立维 ７５ ｍｇ ／ ｄ）１ 年。
结合文献报道筛选椎动脉粥样硬化性狭窄患者血

管内支架置入术后再狭窄的相关因素；原病变部位

血管狭窄度≥５０％为术后再狭窄。
１􀆰 ４　 随访　 所有支架置入术后 ３ 个月、６ 个月、１ 年

以及每年均进行随访，由临床医师完成，包括神经

系统体格检查、椎动脉超声，计算机断层扫描血管

造影（ＣＴＡ），术后 １ 年或 ＣＴＡ 高度可疑再狭窄时复

查 ＤＳＡ 进一步明确病情。 终点事件包括同侧后循

环急性缺血性卒中，持续事件＞２４ ｈ。 血管内支架置

入术后 ３０ ｄ 内急性卒中考虑为围术期并发症，不记

入终点事件。
１􀆰 ５　 统计学分析 　 采用 ＳＰＳＳ１７􀆰 ０ 软件进行统计

分析，计量资料以均数±标准差表示，采用独立 ｔ 检
验；计数资料以百分数表示，采用 χ２检验；不符合正

态分布的定量资料采用秩和检验，若样本较小（ｎ＜
４０）或理论频数太小（Ｔ＜１），采用 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率

法。 再狭窄的危险因素分析采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归分析，长期随访后终点事件分析采用 ｋａｐｌａｎ⁃ｍｅｉｅｒ
分析。 以 Ｐ＜０． ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 再狭窄分析　 所有患者顺利完成 ＶＡＳ，随访期

间 ２８ 例发生 ＩＳＲ，发生率为 １６􀆰 ２％；随访第 １ 年、第
２ 年 ＩＳＲ 均为 ７ 例，第 ３ 年发现 ＩＳＲ 为 ６ 例，第 ４ 年

ＩＳＲ 为 ５ 例，第 ５ 年 ＩＳＲ 为 ３ 例。 单因素分析显示无

再狭窄组和再狭窄组的性别、年龄、随访时间、糖尿

病、高尿酸血症、冠心病、血管直径、支架类型均无

统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）；而再狭窄组高血压、高脂血

症、吸烟、和颅外 Ｖ１ 段、颅内 Ｖ４ 段支架植入位置均

明显高于非再狭窄组，且有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），
见表 １。 将高血压、高脂血症、吸烟和支架部位作为

因变量进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ 回归分析显示，高脂血

症（ＨＲ：４􀆰 ３１，９５％ＣＩ： ２􀆰 ９９ ～ １８􀆰 ７６，Ｐ＝ ０􀆰 ０４２） 为

ＩＳＲ 独立危险因素，见表 ２。
２􀆰 ２　 终点事件　 随访期间非再狭窄、再狭窄组发生

非致死性卒中分别为 ４ 例和 ３ 例，具有统计学差异，
２ 组间致死性卒中和其他原因的死亡的发生率无明

显差异，见表 ３。 将 ２ 组卒中进行 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 分析
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显示，ＩＳＲ 发生卒中终点事件风险高（ＯＲ： ０􀆰 １４１，
９５％ＣＩ： ０􀆰 ０１６～１􀆰 ２２１，Ｐ＝ ０􀆰 ０２９），见图 １。

表 １　 椎动脉支架术后再狭窄与非再狭窄组危险因素的

比较

指标
非再狭窄组
（ｎ＝ １４５）

再狭窄组
（ｎ＝ ２８） Ｐ 值

年龄（岁） ６６􀆰 ８±７􀆰 ６ ６６􀆰 ７±９􀆰 １ ０􀆰 １０９
性别［ｎ（％）］
　 男 １１４（７８􀆰 ６） ２３（８２􀆰 １） ０􀆰 ６７４
　 女 ３１（２１􀆰 ４） ５（１７􀆰 ９）
随访时间（月） ５４􀆰 ９±０􀆰 ６ ５５􀆰 ７±１７􀆰 ３ ０􀆰 ７７３
入院诊断［ｎ（％）］
　 短暂性脑缺血发作 ９７（６６􀆰 ９） １９（６７􀆰 ９） ０􀆰 ９２１
　 梗死 ４８（３３􀆰 １） ９（３２􀆰 １）
高血压［ｎ（％）］ １１２（７７􀆰 ２） ２５（８９􀆰 ２） ０􀆰 ０３８
糖尿病［ｎ（％）］ ３３（２２􀆰 ８） ３（１０􀆰 ７） ０􀆰 １５１
高脂血症［ｎ（％）］ ３９（２６􀆰 ９） １３（４６􀆰 ４） ０􀆰 ０３９
高尿酸血症［ｎ（％）］ ２９（２０） ５（１７􀆰 ９） ０􀆰 ７９４
吸烟［ｎ（％）］ ４１（２８􀆰 ３） １４（５０） ０􀆰 ０２４
冠心病［ｎ（％）］ ２６（１７􀆰 ９） ３（１０􀆰 ７） ０􀆰 ３４９
外周血管疾病［ｎ（％）］ ４（２􀆰 ８） ２（７􀆰 １） ０􀆰 ２４６
合并脑动脉狭窄［ｎ（％）］ ５８（４０） １３（４６􀆰 ４） ０􀆰 ５２７
血管直径（ｍｍ） ３􀆰 ９±０􀆰 ７ ３􀆰 ８±０􀆰 ７ ０􀆰 ７０２
支架前

　 最小管腔直径（ｍｍ） ０􀆰 ７±０􀆰 ５ ０􀆰 ７±０􀆰 ５ ０􀆰 ８７４
　 狭窄程度（％） ７０􀆰 ８±１４􀆰 ９ ７２􀆰 １±１３􀆰 ２ ０􀆰 ２２４
　 狭窄长度（ｍｍ） １５􀆰 ２±５􀆰 １ １􀆰 ７±４􀆰 ８ ０􀆰 ６３６
支架后

　 最小管腔直径（ｍｍ） ３􀆰 ６±０􀆰 ５ ３􀆰 ５±０􀆰 ２ ０􀆰 ９４７
　 狭窄程度（％） ９􀆰 １±５􀆰 １ １０􀆰 ２±４􀆰 ７ ０􀆰 ６４７
　 支架长度（ｍｍ） １９􀆰 ８±６􀆰 ２ ２０􀆰 １±５􀆰 ３ ０􀆰 ７０５
椎动脉狭窄部位［ｎ（％）］
　 单侧 １２８（８８􀆰 ３） ２４（８５􀆰 ７） ０􀆰 ７０４
　 双侧 １７（１１􀆰 ７） ４（１４􀆰 ３）
对侧闭塞［ｎ（％）］ １８（１２􀆰 ４） ５（１７􀆰 ９） ０􀆰 ４３７

支架类型［ｎ（％）］

　 ＢＭＳ ８２（５６􀆰 ６） １６（５７􀆰 １） ０􀆰 ９５４

　 ＤＥＳ ６３（４３􀆰 ４） １２（４２􀆰 ９）

狭窄 ／ 支架位置［ｎ（％）］

　 Ｖ１ １０８（７４􀆰 ５） １３（４６􀆰 ４） ０􀆰 ００３

　 Ｖ４ ３７（２５􀆰 ５） １５（５３􀆰 ６）

合并用药［ｎ（％）］

　 质子泵抑制剂 ２１（１４􀆰 ５） ２（７􀆰 １） ０􀆰 ２９５

　 ＣＹＰ３Ａ４ 代谢的他汀类 ５８（４０􀆰 ０） １１（３９􀆰 ３） ０􀆰 ９４４

　 胰岛素 ２８（１９􀆰 ３） ６（２１􀆰 ４） ０􀆰 ７９６

表 ２　 椎动脉支架术后再狭窄独立危险因素的 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归

分析［ｎ（％）］

指标 ＨＲ（９５％ＣＩ） Ｐ 值

高血压 ４􀆰 ４１（０􀆰 ４８～４０􀆰 ５５） ０􀆰 １９０
高脂血症 ４􀆰 ３１（２􀆰 ９９～１８􀆰 ７６） ０􀆰 ０４２
吸烟 １􀆰 ３０（０􀆰 ２６～６􀆰 ５３） ０􀆰 ７４８
支架位置 ２􀆰 ３５（０􀆰 ２５～４􀆰 １２） ０􀆰 ８１０

表 ３　 椎动脉支架术后再狭窄组与非再狭窄组不良事件的

分析［ｎ（％）］

不良事件
非再狭窄组
（ｎ＝ １４５）

再狭窄组
（ｎ＝ ２８） ９５％ＣＩ Ｐ 值

非致死性卒中 ４（２􀆰 ８） ３（１０􀆰 ７） ０􀆰 ２３６（０􀆰 ０５０～１􀆰 ２１２） ０􀆰 ００５
致死性卒中 ８（５􀆰 ５） ３（１０􀆰 ７） ０􀆰 ４８７（０􀆰 １２１～１􀆰 ９６１） ０􀆰 ３０２
其他原因死亡 ５（３􀆰 ４） ２（７􀆰 １） ０􀆰 ４６４（０􀆰 ０８５～２􀆰 ５２２） ０􀆰 ３６４

再狭窄组发生卒中终点事件风险明显高于非再狭窄

组（Ｐ＝ ０􀆰 ０２９）
图 １　 再狭窄组与非再狭窄组卒中的比较（Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 分

析）

３　 讨　 论

目前研究报道，２０％左右的后循环卒中是由椎

动脉狭窄引起，椎动脉狭窄可发生颅内或颅外，但
其中以锁骨下动脉发出的椎动脉起始段最为常

见［１，１２⁃１３］。 动脉粥样硬化是椎动脉狭窄最主要原

因［１４⁃１５］。 目前治疗无症状性的椎动脉起始段狭窄

是备受争议的［１６⁃１９］，虽然大多数无症状性椎动脉狭

窄并不需要血管内治疗，但是研究认为优势或单支

椎动脉起始段重度椎动脉狭窄（ ＞７０％），为了减少

卒中的发生应该积极给予积极血管内治疗［２０⁃２１］。
本研究中随访的患者，有临床症状同时椎动脉狭窄

程度≥５０％或者无临床症状但狭窄程度≥７０％均给

予积极的支架治疗，支架置入术后给予口服抗

血小板治疗。 目前关于椎动脉粥样硬化性狭窄最

佳治疗方案目前还不清楚，需要临床进一步研究

论证。
临床中椎动脉支架置入术后 ＩＳＲ 发生率仍不
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明确［２２］，研究报道，ＩＳＲ 的发生率为 １１％ ～ ４５％［６］，
文献报道中再狭窄发生率波动大，和样本量少、支
架后抗血小板药物不统一、ＩＳＲ 的定义区别以及支

架类型不同相关［７，２３］。 药物涂层支架能够抑制血管

内膜增生，与裸金属支架相比，能够显著降低 ＩＳＲ 的

发生率（１１％ ｖｓ ３０％） ［１４， ２４］。 本研究结果显示，１７３
例椎动脉支架置入术后再狭窄发生率为 １６􀆰 ２％，与
文献报道一致，但药物涂层支架与裸金属 ＩＳＲ 未见

明显差异，可能与样本量少相关。 本研究随访中发

现第 １ 年、第 ２ 年 ＩＳＲ 均为 ７ 例，第 ３ 年发现 ＩＳＲ 为

６ 例，第 ４ 年 ＩＳＲ 为 ５ 例， 第 ５ 年 ＩＳＲ 为 ３ 例，提示

血管内支架置入术后早期再狭窄发生率高。
目前，关于椎动脉支架置入术后再狭窄危险因

素的研究报道较多，但研究结果却不尽相同［２３，２５⁃２７］。
Ｅｄｇｅｌｌ 等［８］研究表明，吸烟、年龄是 ＩＳＲ 独立危险因

素。 Ｓｔａｙｍａｎ 等［２８］报道椎动脉粥样硬化斑块长度、
支架长度和 ＩＳＲ 相关。 本研究中再狭窄组高血压、
高脂血症、吸烟、支架位置均高于非再狭窄组，其中

高脂血症是 ＩＳＲ 的独立危险因素。 目前研究表

明［２９⁃３１］，再狭窄发病机制可能为支架置入过程中血

管内膜受损，脂质易于沉积，此外，血脂代谢异常时

血液粘稠度增加，血流减慢，血液中血小板和单核⁃
巨噬细胞等物质易于沉积血管内膜，促进平滑肌细

胞生长因子的释放，引起平滑肌细胞的迁移、增殖，
进一步加速支架内再狭窄的发生。 Ｓｕｎ 等［３２］ 研究

发现高脂血症和椎动脉支架术后再次卒中事件相

关。 因此临床需加强支架术后血脂的控制和管理。
有研究发现颅内椎动脉支架术后再狭窄发生率高

于颅外［９］，提示椎动脉支架位置可能是椎动脉支架

术后再狭窄危险因素，本研究中支架位置主要位于

横突孔前段 Ｖ１ 段和硬膜下段（Ｖ４ 段），单因素分析

提示 支 架 位 置 是 再 狭 窄 危 险 因 素， 而 多 因 素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ 回归分析无明显统计学意义，考虑与椎动

脉支架颅内段病例数较少相关，其统计结果不能完

全说明其并非再狭窄好发部位的相关问题。
本研究结合文献报道筛选椎动脉粥样硬化性

狭窄患者 ＶＡＳ 再狭窄的相关因素，但并未发现年

龄、糖尿病、高尿酸血症、吸烟、血管直径、支架类型

与 ＩＳＲ 的相关性，这可能与本研究样本量小、随访时

间有限有关，有待在今后的研究中扩大样本量、进
一步延长随访时间或采用多中心联合研究等进一

步验证。
本研究发现再发卒中事件和 ＩＳＲ 相关，且有统

计学意义。 文献中亦有报道，椎动脉起始段支架后

ＩＳＲ 不能忽视，约 １０％ 的 ＩＳＲ 会发生卒中［２０，３３］。

Ｈａｔａｎｏ 等［３４］随访了 １１７ 例椎动脉起始段支架置入

术患者，ＩＳＲ 发生率为 ２３％同时 ９％需要再次行血管

内介入治疗。 冠脉支架置入术后也有类似发现，支
架置入术后再狭窄和继发缺血性事件相关。

本研究尚有不足之处，本研究为单中心回顾性

研究，样本量少，随访时间有限，随访过程中部分样

本不能坚持随访或服用抗血小板药物被排除。 有

待在今后的研究中扩大样本量、进一步延长随访时

间或采用多中心联合研究等进一步验证。
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