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[摘  要] 脑卒中是成人死亡和残疾的首要原因。目前治疗急性缺血性卒中的方法主要是血管再通(静脉

溶栓或血管内治疗)策略。但由于受到治疗时间窗的限制,有机会接受血管再通的患者只有一小部分。对

于大多数超过时间窗的患者,侧枝增强策略是一种新且有效的方法,通过增强侧枝循环,超早期恢复缺血

区域血流,改善缺血半暗带从而改善患者病情及预后。本文就缺血性卒中患者侧枝增强策略的进展进行

综述。 
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[Abstract] Stroke is the leading cause of death and disability in adults. The current treatment of acute ischemic 

stroke is mainly to adopt vascular recanalization (intravenous thrombolysis or endovascular treatment) strategy. 

However, due to the limitation of the therapeutic time window, only a small percentage of patients have the 

opportunity to undergo recanalization. For most patients beyond the time window, the collateral enhancement 

strategy is a new and effective method. It improves the patient's condition and prognosis by enhancing the 

collateral circulation, restoring blood flow in the ischemic area at an ultra-early stage, and improving ischemic 

penumbra. In view of this, the article reviews the progress of collateral enhancement strategies in patients with 

ischemic stroke. 
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引言 

今年国家新数据,中国已经有1500

万脑卒中患者,每年新增加300万脑卒中

患者,每年死于脑卒中的140万人。相关

报告显示,我国成年人口死亡率第一的

疾病是脑血管病[1  2]。我国脑卒中流行

病学调查显示,急性缺血性卒中患者所

占比例达87%,出血性占13%[3]。有资料统

计显示超过90%的患者因为治疗超时间

窗而丧失血管再通获益的机会[4]。随着

多模影像广泛认知(DWI-PWI不匹配),人

们对脑梗死患者的治疗从血管再通,到

增强侧枝循环的构建有了近一步的认识,

研究发现良好的侧支循环可减少脑梗死

灶面积、改善患者预后,减低脑梗死复发

风险[5]。现本文对患者侧枝增强策略的

新进展进行综述,目的在于为不能实施

血管再通的患者提供一些有效的帮助。 

1 脑侧枝循环 

1.1脑侧枝循环的概念 

正常状态,脑底动脉间存在血管性

侧枝循环通路。在正常生理状态下,前、

后交通动脉和吻合血管处于关闭状态。

一但有颈内动脉、颈外动脉或其他颅内

动脉存在重度狭窄或闭塞时,血管间存

在动脉间“短路”,则其他“迂回通路”

血管增粗开放,血流由临近正常血管通

过开放的侧枝通路灌注到缺血区域,使

脑组织的缺血状态得到代偿,从而降低

梗死面积及改善预后,这种通过侧枝血

管代偿病变区域的循环称侧枝循环[6]。 

1.2脑侧枝循环的类型 

按照部位可分为颅外动脉侧枝循环

(通过面动脉a,上颌动脉b,脑膜中动脉c

与眼动脉建立侧枝；脑膜中动脉吻合枝d

及枕动脉通过乳突孔e及顶孔f与颅内脑

膜吻合,建立侧枝循环)(图1)和颅内动

脉侧枝循环(后交通动脉a联系前后循环,

大脑前与大脑中动脉b,大脑中与大脑后

动脉c,大脑后动脉与小脑上动脉d；小脑

动脉远端e通过丰富的脑膜吻合支广泛

联系)(图2)。注图1、2来自：Lebeskind, 

D.S.(2003)CollateralCirculation.St

roke,34,2279-2284.https://doi.org/

10.1161/01.STR.0000086465.41263.06。
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根据开放层次,脑侧支循环分为三级：一

级侧支循环主要是指willis环,正常生

理情况下潜在的大血管性侧枝循环通

路。对颈内动脉系统与椎基底动脉系统

之间起到调节和代偿作用[7]。二级侧支

循环也称次级侧枝循环,主要是指眼动

脉和软脑膜侧枝,当willis动脉环失代

偿,眼动脉或软脑膜可经过压力或其他

相关内皮因子感应的作用,在在数分钟

至数天内开放。三级侧支循环主要是指

缺血区周围新生血管[6][7][8],目前被广泛

研究。 

 

图1  颅外侧枝循环 

 

图2  颅内侧枝循环 

2 侧枝循环与缺血性卒中 

缺血性脑卒中是指因颅内、外血管严

重狭窄或闭塞导致脑部血液循环障碍,脑

部缺血、缺氧,引起大脑半球或脑干缺血

性坏死相关的临床症状[9]。1977年Astrup

等人[10]通过动物实验研究提出IP(缺血半

暗带)的概念,指脑梗死核心的周围组织

停止电活动,但仍能维持膜电压和膜电

位。目前认为,如果能在早期恢复梗死核

心周围存在电位变化的脑组织的血液循

环,缺血半暗带有可能恢复正常[11],所以

超时间窗后最有效的手段就是建立侧支

循环,良好的侧枝循环能延长脑梗死患者

缺血半暗带的存活时间[11]。基于半暗带时

间长短不同,DOWN实验通过灌注成像

(DWI-PWI不匹配),观察中风患者在症状

出现后6-16小时内接受血栓切除术与常

规保守治疗患者的预后。结果是血管内

治疗组可获得比单纯药物治疗更好的结

果[12]。Christoforidis[13]等通过DSA检

查溶栓前软脑膜支再通结果,测定治疗

后梗死体积,其结果显示溶栓前软脑膜

侧支形成能减小梗死体积和有益于临床

预后。而杨、潘等人[14]通过对国内外46

篇文章进行meta分析,结果也同样得出

了良好的侧枝循环可以减少急性缺血性

卒中患者的初始及最终梗死体积,还对

血管再通治疗后的脑血流再灌注成功率

有益,还能降低症状性颅内出血风险,最

终降低患者死亡率。 

3 脑侧枝循环的主要影响因素 

3.1脑血管变异性 

发挥一级和二级侧枝循良好血液循

环的重要前提时完整的willis动脉环,

而人群中的完整率仅为42％～52％[15]。

最新研究表明,基因构造不同可导致侧

枝循环的差异,1QTL是主要影响侧枝循

环变异的基因[16],可以说这是不可控因

素。 

3.2危险因素 

最近有学者提出血清碱性磷酸酶

(ALP)与脑侧枝循环评分成负相关[17],临

床有可能通过ALP水平来评估脑梗死[18],

或通过降低其水平来改善预后[19]。 

4 脑侧枝循环的评估进展 

数字减影血管造影(DSA)仍然是评

估侧枝循环的金标准[20]。DSA空间分辨

率高并可以动态观察血流方向流速,而

且不受金属物质(假牙、钢板等)的干扰,

但DSA为有创检查,费用高,需要注射碘

造影剂,很多患者及家属不能接受；CT

血管造影(CTA)是无创的,且费用相对较

低,可以清晰显示颅内外的血管及一、二

级侧枝循环,且不受金属影响,缺点是需

要注射碘对比剂,有X线辐射；磁共振血

管造影(MRA)无创、无辐射,可以清楚的

显示一级侧枝循环,对二级侧枝循环显

示较CTA、DSA差；磁共振动脉自旋标记

灌注成像(3D-ASL)是指利用动脉血中自

由扩散的水质子作为内源性对比剂,利

用反转脉冲于颈部进行标记,将标记像

和未标记像进行减影,便得到CBF图[21],

无需对比剂,直接观测伪彩区分灌注信

息,且定量测脑血流量,观察脑血管的三

级侧枝循环,目前多为临床医生应用,且

价格相对便宜,但对于患者体位、体内金

属等方面要求比较严格,目前是慢性脑

低灌注、TIA、脑梗死长期监测、随访的

主要手段。值得注意的是,ASL的PLD时间

的选择会影响脑血流量的判断及灌注评

估。吕、董等人选择73例脑血管重度狭

窄患者,利用双时相3D-ASL技术,探讨

PLD延迟时间(1525ms,2525ms)时脑CBF

值,结果认为双时相ASL更能脑血管侧枝

循环情况[22]。叶、陈等人对24例慢性大

脑中动脉闭塞患者,利用双时相ASL技

术测得CBF值比较PLD=1.5s与PLD=2.5s

时的差异,结果为PLD=I．5s时反映了患

者的一级侧枝循环建立,PLD=2.5s反映

患者建立二级侧支循环[23]。目前双时相

ASL已进入临床,成为观察脑侧枝循环直

观、有效、无创的主要方法[24][25][26](图3)。 

 

图3  3D-ASL(PLD=1525s,PLD=2525s)时

右侧大脑半球低灌注图像 

5 增加脑侧枝循环的干预措施

新进展-升高系统血压 

研究者基于挽救缺血半暗带理

论,2003年Hillis[27]等人认为药理学上

的血压升高可能改善缺血性中风的功能,

通过将患者有弥散-灌注不匹配的患者

分为诱发血压升高组和常规治疗组,分

别在第3天和6-8周评估两组患者的

NIHSS评分、认知得分、脑梗死体积,结

果为患者功能变化是由于MAP的变化所

致,但本研究患者样本量仅9人,还需进
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行全面,双盲的临床试验。同年Marzan

等人[28]回顾性分析34例接受去甲肾上腺

素(NE)治疗的患者,在缺血性卒中急性期

诱导动脉高压(初始值的10％至20％)的

可行性和安全性,NE应用期间收缩压的

最大变化在目标值的15％以内。作者得

出结论,急性卒中患者诱发动脉高压是

可行和安全的。2019年韩国Gil Jeong

等人[29]探索了未再通情况下大血管闭

塞患者的血压下降和半暗带组织丢失情

况,主要研究对象是发病24小时内入院

的80例持续性颈内动脉或大脑中动脉大

血管闭塞患者,以美国国立卫生研究院

卒中评分≥4分为基线,计算治疗前后半

暗带体积和最终梗死面积并与血压变异

程度比较,结果是血压波动,即使在最初

的24小时内短暂而剧烈的血压下降,也

是导致半暗带组织丢失的重要原因,与

基线低灌注无关。我国学者聂等人[30]先

后探讨了脑梗死中的特殊梗死类型-脑

分水岭梗死(CWI)患者急性期血压与预

后的相关性,结果显示CWI患者急性期收

缩压(SBP)与预后呈U型曲线关系。收缩

压最适水平在150～160mmHg。多因素

logistic回归显示,当收缩压＜150 

mmHg时,收缩压每降低10mmHg,预后不良

率增加73.3%；当收缩压≥160mmHg时,

收缩压与预后无明显相关。后又探讨对

急性脑分水岭梗死给予升高系统血压

治疗,观察患者近期及远期预后的影响,

结果证明脑梗死早期进行短期升压治

疗可能会改善SBP在120-140mmHg的急

性脑分水岭梗死患者的预后结局[31]。

2001年Hillis[32]等人对1例非急性期运

动性失语患者并且影像学Wernicke区

存在低灌注患者,进行升压治疗,结果

是患者语言障碍通过药物升压时得到

了部分改善,当血压下降时,语言障碍

再次加剧。综上所述,笔者认为升高系

统血压是可以改善侧枝循环从而改善

缺血半暗带,减少患者梗死体积,有益

于患者预后的办法。 

6 结语 

对于不能进行血管再通的患者,侧

枝增强策略的提出是一种新且有效的办

法。初级侧枝循环完整主要取决于基因

的变异,有效打开次级侧枝循环,促进三

级侧枝循环的建立方法的研究对于指导

急性期与恢复期的治疗,预测预后都具

有重要的意义。目前我国药物方面促进

侧枝循环建立主要为丁苯酞和尤瑞克林,

升高系统血压的方法近年来也得到很多

学者的认可,根据目前研究进展,升高系

统血压有希望给未能在时间窗内血管再

通的患者带来不错的收益。 
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