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ISR的发生机制
ISR是血管对损伤的复杂炎

症反应和修复过程。ISR的发生
机制主要包括：血管内皮细胞的
损伤与增生；血管平滑肌细胞的
过度增殖与迁移；血栓形成，细胞
外基质的作用；炎症反应；血管弹
性回缩及重塑。其中，血管平滑
肌细胞的过度增殖与迁移以及新
生动脉粥样硬化（NE）可能在
ISR的发生中起着比较重要的作
用。

支架植入会导致冠状动脉内
皮剥脱，内膜下成分如胶原纤维、
纤维连接蛋白暴露，促使血小板
黏附聚集，形成血小板血栓。血
小板和纤维蛋白在去内皮化的血
管表面聚集后，诱导细胞间黏附
分子表达增加，同时单核-淋巴
细胞、中性粒细胞在损伤血管局
部浸润、活化，进一步释放碱性成
纤维细胞生长因子、炎症因子等
物质，使炎症级联反应不断放大，
血管平滑肌细胞在受到损伤后，
细胞的增殖及迁移能力增加，在
多种细胞因子的刺激下向内膜迁
移，合成和分泌纤维蛋白，最终引
起冠状动脉管腔狭窄。

近年来，专家发现，支架内新
生动脉粥样硬化是支架内狭窄的
重要病理生理机制。支架术后新
生内膜组织会开始 NE 进程，支
架内新生斑块逐渐出现活动性炎
症、薄的纤维帽和大的脂质核心、
内皮剥脱伴血小板聚集等。支架
内新生不稳定斑块会导致管腔狭
窄，或者斑块破裂导致支架内血
栓形成，经常需要再次血运重建。

由此可见，ISR具有同原位冠
状动脉粥样硬化斑块发生相似的
病理过程，而高血压、糖尿病、吸
烟等众多冠心病危险因素，加快
动脉硬化进展的机制与上述 ISR
发生机制部分重叠。因此，对 ISR
的治疗需要局部与整体兼顾，即
PCI术后规律、规范抗栓、服用他
汀类药物及危险因素的达标控制
是防止发生 ISR的重要基石。

ISR发生的常见原因
ISR的发生除了与上述机制

相关外，与机械因素及技术因素
也密切相关。

有学者证明，血管支架的膨
胀不良是导致支架植入后再狭窄
的重要原因之一，主要包括支架
扩张的压力较小或者扩张时间
短、支架直径较小、钙化病变等。
目前，专家认为，与 ISR相关的因
素包括支架折断、支架释放过程
中贴壁或膨胀不良、支架丝分布
不均、支架连接不全、对支架过
敏、病变长度、支架类型等；此外，
支架截面积、病变血管大小、病变
血管长度和糖尿病等也是 ISR的
强预测因素。

支架贴壁不良
有学者对 39 例冠心病患者

植入支架后即刻进行冠状动脉光
学相干断层显像技术（OCT）检
查和冠状动脉内超声（IVUS）检
查。结果显示，应用 OCT，发现
17％的支架贴壁不良；而应用
IVUS，发现7％的支架贴壁不良。

组织脱垂（TP）
借助OCT，国外专家按照严

重程度，对组织脱垂进行了分级：
最大组织脱垂面积与支架环绕横
截面积比值小于 10％，定为 1 级
（微小组织脱垂）；最大组织脱垂
面积与支架环绕横截面积比值在
10％～20％之间，定为 2级（中等
组织脱垂）；最大组织脱垂面积与
支架环绕横截面积比值在20％～
30％之间，定为 3级（严重组织脱
垂）；最大组织脱垂面积与支架环
绕横截面积比值大于30％，定为4
级（非常严重组织脱垂）。

冠状动脉夹层
在冠状动脉夹层的检出方

面，OCT也具备优势。夹层主要
发生在支架两端。

支架小梁新生内膜覆盖情况
与晚期支架贴壁不良

OCT 可以清楚地显示冠状
动脉内植入不同类型的支架后，
各种组织的愈合过程，可以准确
评价支架丝与血管壁的贴壁情
况，判断支架丝表面是否有内膜
的覆盖。但是，OCT 的分辨率，
还不足以让人清晰地分辨覆盖于

支架表面的单层血管内皮细胞。
我们不能因为 OCT 检查结果显
示没有内膜的覆盖，就认为支架
表面完全没有内皮细胞覆盖。急
性与亚急性支架血栓主要与支架
贴壁不良、支架膨胀不良及支架
边缘夹层有关；晚期与极晚期支
架血栓多与新生动脉粥样硬化、
破裂的新生动脉粥样硬化斑块、
支架贴壁不良、冠状动脉扩张正
性重构等异常特征有关。

支架过敏
DES 主要由 3 个部分构成：

金属合金构成的支架骨架；具有
降低新生内膜过度增殖的药物涂
层；保持有效药物浓度、控制药物
释放的高分子聚合物。而这些成
分作为半抗原，均可能刺激机体
产生过度免疫应答，引起过敏反
应。

金属合金骨架
DES 骨架主要由不锈钢、铬

合金制成，其中均含有不同比例
的镍、铬、钼元素。镍、铬作为主
要的致敏物质，引发的过敏反应
已有较多报道。

药物涂层
雷帕霉素及紫杉醇为目前使

用广泛的药物涂层。雷帕霉素是
一种大环内酯类免疫抑制剂，目前
对于其引发过敏的现象尚无报
道。但不可否认，任何药物均有引
发过敏的可能，尤其是局部的轻微
过敏反应，可引起其慢性炎性反
应，导致过度增生而发生支架内再
狭窄。紫杉醇则能直接与细胞内
微管网结合，干扰微管网功能，选
择性抑制平滑肌细胞增殖和迁
移。国内外均有紫杉醇引起过敏，
出现皮疹、瘙痒，甚至过敏性休克
等症状的报道。因此，紫杉醇等药
物涂层可能亦为造成支架局部过
敏、引起炎症的一大因素。

聚合物
聚合物作为药物载体，能保

持有效药物浓度，控制药物释
放。此类物质以聚酯类多见，第
一代 DES 采用的聚合物不可降
解，可发生聚合物残留，导致局部
血管壁炎症反应和纤维素沉积，

并且聚合物本身也可引发过敏反
应，使内皮化延迟，造成晚期血栓
形成。聚合物过敏多发生于支架
植入后的第 4 个月，因为此时洗
脱药物已释放完毕。

支架的材料及制作工艺
支架的材料和制作工艺也直

接影响 ISR的发生。早期的不锈
钢支架植入，支架内再狭窄发生
率达 30%~50％。目前，合金支
架，如钴镍合金支架、铂镍合金支
架、铂铬合金支架等大大降低了
支架内再狭窄的发生率。激光雕
刻技术的应用使支架更光滑、更
薄、金属覆盖面积更小。新生内
膜增生越少，再狭窄发生率越
低。研究认为，合金支架比不锈
钢支架薄 20%~30％，再狭窄发生
率下降为15％。

病变血管因素
病变血管的大小直接影响

DES植入后的再狭窄（RS），直径
小于 3毫米的冠状动脉内植入支
架易发生 RS。术后最小管腔直
径越小，发生 ISR的可能性越大，
病变长度对DES后的RS同样有
影响。

另外，治疗 ISR、开口病变、
左前降支动脉等也会导致DES后
RS的发生。

糖尿病
糖尿病是支架术后再狭窄发

生的独立危险因素。其发生机制
可能是胰岛素抵抗使内皮功能不
全并加速血小板聚集、激活生长
因子、促进平滑肌细胞和炎性细
胞的增殖。

ISR的防治
药物治疗
积极控制高血糖、血脂异常、

高血压、吸烟等危险因素，同时有
效的抗血小板治疗是防治药物洗
脱支架内再狭窄的关键。

研究结果显示，血管紧张素
Ⅱ受体具有保护内皮功能、抑制
血管平滑肌细胞增殖和向内膜迁
移、阻止新生内膜增生的作用，可
延缓和抑制支架内再狭窄的血管
壁增厚，抑制损伤形成。他汀类
药物除有调脂作用外，还有抗炎、

抗增殖、抗氧化应激、抑制新生血
管形成等作用，可保护受损的血
管内皮细胞，干预支架内再狭窄
的多个环节，降低支架内再狭窄
的发生率。

药物洗脱球囊
药物洗脱支架治疗失败与

留在血管内的金属及表层聚合
物有很大的关系，它们可能诱发
了新生动脉粥样硬化，导致血栓
形成。药物洗脱球囊在扩张的
同时，向内膜快速释放高浓度的
抗增生药物。

虽然人们对药物洗脱球囊治
疗原位病变的效果尚存在争议，
但其用于冠状动脉裸支架内再狭
窄（BMS-ISR）和 DES-ISR 均有
效，尤其是对那些支架内过度增
生为主要原因者，更为合适。药
物洗脱球囊的先进性在于不需要
增加第二层金属就可以用于治疗
DES-ISR，实现了既治疗冠状动
脉严重病变、改善冠脉血供和血
管功能，又不在血管中留下永久
性植入物。

药物洗脱支架
重复支架植入术在治疗DES

再狭窄方面有效。对于这类患
者，推荐策略是再次植入不同的
DES，新 一 代 支 架 有 更 好 的 效
果。非推荐策略包括再次植入相
同的 DES、裸支架和进行球囊血
管成形术。

新型可降解支架
植入可降解的生物聚合物支

架，可以避免金属支架表面所带
负电荷吸引引起的血小板聚集，
并减少支架对血管内膜的长期刺
激，从而降低 ISR发生率。

支架技术的优化
在支架植入过程中，应寻求

理想的支架植入。应尽可能行
IVUS 或 OCT 检查，以排查在植
入过程中发生的支架膨胀不全、
贴壁不良、支架干的非对称分布、
支架折断和多聚物被撕裂或破坏
等。如存在这些因素，则应积极
纠错，优化过程与结果。

（作者供职于河南中医药大
学第一附属医院）

PCI术后支架内再狭窄的防治
关怀敏

那天，患者特别多。当天下
午，一个17岁的女生，由家属搀扶
着走进了我的诊室。我抬眼看
去，这个姑娘的脸色不太好。还
没有等我询问，家属就开始争先
恐后地说话。我及时制止了这种
混乱的交谈。

紧接着，我开始按照我的腹
痛双九思维法进行询问和思考：

“九问+九思”。
什么是“九问”？“九问”就是

问诊九条：1.原因或诱因；2.部位；
3.性质；4.程度；5.发生时间；6.持
续时间；7.放射；8.伴随状况；9.缓
解方法。什么是“九思”？“九思”
即逻辑思维的九条：1.局部脏器的
疾病；2.邻近脏器的疾病；3.远处
脏器的放射痛；4.皮肤和全身病；
5.主动脉夹层和少见病；6.伴发热
优先考虑外科病；7.急性发作优先
考虑外科病；8.先考虑器质性疾病

再考虑功能性疾病；9.先一元论再
多元论。

我说：“掀开你的衣服，用一
个手指给我指指哪个地方疼，疼
多长时间啦？”姑娘指着自己的左
上腹部说：“这一片都疼，已经持
续一个星期了。”

我问：“有没有什么原因或诱
因？是一直疼还是间断疼？能不
能忍住？向别的地方放射吗？比
如背部疼。有没有发烧？有没有
恶心呕吐？有没有拉肚子？”姑娘
说：“没有什么诱因，也不知道为
什么就开始疼了，疼得很厉害，忍
不住，没有后背疼痛，有点恶心，
没有呕吐，没有拉肚子，中间有两
天发烧，体温37.8摄氏度。”

我接着问：“你几岁开始来月
经的？末次月经是什么时间？”

“14岁开始来月经，现在正在来月
经。”“这一次推迟了吗？和往常

比量够不够？”“没有推迟，量和平
常一样。”

我想了想，问：“你都去哪里
看过？医生怎么说？”姑娘说：“先
是在我们那里的诊所看了看，用
了治疗胃病的药，无效；接着去了
乡镇卫生院和县医院，也都没有
弄清楚，再后来就去了市里的三
甲医院，住在消化内科，彩超、螺
旋 CT、胃镜还有各种化验都做
了，就是不清楚什么病，只是胃镜
发现十二指肠多发性溃疡，螺旋
CT 检查结果提示小肠水肿。医
生让我来省医，看能不能做小肠
镜检查。”

这会是个什么疾病呢？我在
思考，按照年龄和疾病的关系，年
轻人，优先考虑感染性疾病，炎
症？溃疡？过敏性疾病？这么严
重的腹痛，会是什么原因引起
的？溃疡？至于这么严重吗？如

果这么严重，可能要穿孔了，可是
胃镜检查没有发现。炎症？阑尾
炎？胰腺炎？胆囊炎？血常规检
查没有大问题，除了 C 反应蛋白
明显增高，别的没有异常。螺旋
CT、彩超检查结果也不支持。心
肺胸膜问题？这孩子没有深呼吸
疼痛，没有典型的运动疼痛，不
像。尿路结石？没有血尿，没有
彩超结果支持，不像。会不会是
缺血性肠病？小孩子很少发生。
通过详细问诊月经史，我觉得不
像妇科问题。会不会是过敏性疾
病？我接着问：“有没有药物和食
物过敏史？”“有双黄连过敏史，对
虾蟹等海鲜过敏。”我思考，这该
不会是嗜酸细胞性胃肠病吧？可
是，我看她的血常规检查结果，嗜
酸细胞在正常范围。

应用双九思维法后，我还没
有查到原因，我需要拿出我的杀

手锏了！那就是认真详细的全身
体检。我看到这个孩子的双脚和
脚踝部有对称性的、略高于皮肤
的紫红色皮疹。

这应该是以腹痛为主要表现
的过敏性紫癜！

当我讲出了我的看法后，这
个孩子告诉我，她是个艺术考
生，刚刚考试完，觉得很放松，就
和同学一起出去吃饭，回到家
后就开始腹痛。她回忆起自己
吃了海鲜！再回头审视这个案
例，似乎一切都可以用过敏性紫
癜来完美解释了。

经过和患者的家属协商，我
决定把患者收到我们消化内科
病房，作进一步诊断治疗。

看来，看病不仅需要思维套
路，还需要认真体检那个杀手
锏。

（作者供职于河南省人民医院）

近日，在河南省胸科医院心
血管外科四病区里，50 多岁的罗
先生特别高兴：“没想到一觉醒
来，一个手术，就把我心脏和主
动 脉 上 的 两 个 大 毛 病 都 治 好
了！”

原来，他刚刚经历了一场特
别的手术——河南省胸科医院
副院长王平凡，心血管外科四病
区主任梁志强，胸外科六病区主
任王文光等，在主动脉自体转流
下，为他同期完成了胸主动脉置
换术+食管癌根治术。

两个月前，罗先生无明显诱
因出现吞咽困难，进食米饭都需
要同时饮水才能下咽，且症状逐

步加重，持续半个月只能喝稀米
汤。一个月前，消瘦了 10 公斤左
右的罗先生突然出现剧烈胸痛，
到当地医院检查，诊断结果为：急
性主动脉夹层、食管下段癌、糜烂
性胃炎。医生建议手术治疗。

本以为切除肿瘤就没事了，
现在竟然主动脉也要“挨刀”，罗
先生愁坏了。有医生建议先做介
入治疗解决主动脉病变，然后再
做食管癌手术。经熟人推荐，3
月 18 日，他慕名来到河南省胸科
医院，入住心血管外科四病区。

有着多年心脏及胸部外科
手术经验的梁志强敏锐地觉察
到，该患者的主动脉病变极可能

与食管癌病变相关。后来，在王
平凡的主持下，结合患者病史与
胸部 CTA（CT 血管造影术）结
果，河南省胸科医院心血管外
科、胸外科医生会诊时认为，患
者食管下段肿瘤诊断明确，胸主
动脉下段为局限性夹层改变，高
度怀疑食管癌外侵主动脉所致，
手术指征明确。专家团队拟根
据术中探查情况，灵活处理：如
果确定肿瘤侵犯主动脉，则行胸
主动脉置换术+食管癌根治术；
如果探查明确为主动脉局限性
夹层非肿瘤侵犯，则考虑行胸主
动脉包裹成形简化处理。

针对这类患者，河南省胸科

医院已开展心胸外科联合手术，
罗先生的病情完全符合心胸联合
手术适应证。

专家们一拍即合，“一个手术
解决两大难题”的方案成形，两个
问题，一次解决，既保障了诊疗安
全，又为患者节省了一大笔医疗
费用。

4 月 1 日 9 时 10 分，手术开
始。正是术前制订了详细的手术
预案和进行了充分沟通，才使手
术有条不紊地进行。

医生探查发现胸主动脉下段
病变，明确为食管癌外侵所致，侵
犯胸主动脉 2/3 周，长约 9 厘米，
而其他部位包括胸膜等无肿瘤转

移征象。医生遂决定通过主动脉
自体转流技术，进行胸主动脉置
换术+食管癌根治术。

王平凡主刀，梁志强主任为助
手，在其他人配合下，凭借娴熟的
操作，快速完成胸主动脉置换术。

王文光团队接力，继续进行
食管癌根治术，顺利地将食管下
段连同侵犯的胸主动脉整体切
除。

两个团队配合默契、衔接顺
畅，整个手术一气呵成，取得成功。

历时 6 小时，手术顺利结束。
术后罗先生无感染、吻合口瘘等
并发症，恢复良好。

（作者供职于河南省胸科医院）

主动脉转流下行心胸联合术
□李 芳

那是 2020 年 4 月 11 日的夜晚，我正在
新乡市第一人民医院消化一科值班，病房里
来了一个女孩。她今年 25 岁，被家人搀扶
着，挺着肚子，一边痛苦地呻吟，一边告诉
我：“大夫，求求你了，赶快给我看看吧，我的
肚子痛得要命！”“你这肚子痛有多长时间
啦？有没有发烧？起因是什么？”“我已经疼
了4个小时了，晚上7点多的时候，我吃了10
个包子、4个鸡腿，还有 30个雪糕，嗯，还喝
了 3000 多毫升的奶茶，然后就觉得肚子胀
痛，越来越严重。我估摸着是我吃多了。于
是，就用我的手指刺激我的咽喉部，想把吃
进去的东西吐出来。可是，任凭我怎么抠喉
咙，都没有呕吐出来。哎哟，要疼死我了。
对了，我没有发烧。”看着患者痛苦的样子，
我的大脑在飞快地思考：这是个什么疾病？
患者接着说：“我的家人搀扶着我快到医院
(家住医院附近）的时候，在路上我呕吐出来
了一点东西。”“你看了吗？里边有没有血？
也就是血块或者咖啡色的东西。”“因为天
黑，光线不好，我没有看清楚究竟有没有
血。”“你有没有排气停止？有没有大便？”

“有放屁，昨天有解大便。”
这个患者病因明确。她吃了太多的东

西，很可能发生了急性胃扩张，我得赶紧给
她做个体格检查，看看有没有出现消化道穿
孔！我让她躺在检查床上。患者偏瘦，表情
痛苦，神志清，能正确回答我的问题。我先
给她做了心肺检查，除了心率增快和呼吸短
促外，没有发现明显异常；接着做腹部检查，
患者的腹部稍膨隆，腹壁张力很大，在我做
触诊检查的时候，感觉就像是摸到了木板一
样，全腹部都有压痛，反跳痛不明显。因为
腹壁太硬了，而且患者无法做呼吸运动配合
我的检查，所以肝脾触诊没有摸清楚。我用
左手中指贴紧腹壁，用右手中指叩击左手中
指，听起来那声音就像敲鼓一样。我让患者
翻身，没有叩出移动性浊音（这说明没有大
量腹水）。

我接着问女孩：“你过去得过什么病吗？过去体重多少？”
“我过去体重约 75公斤，总觉得自己太胖了，不好看，就想减
肥，什么方法都试了，节食、运动甚至吃药，可是好不容易减了
一些，又忍不住食物的诱惑，于是就拼命吃东西，吃完就后悔
了！就这样，这一年多来，我总是在节食和暴饮暴食之间徘
徊，有时候我会自行在家刺激咽喉，通过呕吐来缓解腹部不
适，谁知道这次不管用了！2019 年 8 月，我还因为胆总管结
石，做过ERCP（逆行胰胆管造影）。”

腹部CT结果显示：胃扩张明显，达到盆腔水平（见图 1、
图2）。

根据病史、体征、螺旋CT检查结果，我觉得对这个患者急
性胃扩张的诊断没有问题。可是，患者吃了那么多东西，现在
疼痛那么剧烈，会不会发生了胃穿孔？根据查体时腹壁张力
大，质硬，虽然有全腹部压痛，可是反跳痛不明显，结合腹部
CT结果，我认为目前没有穿孔，我想：她有没有肠梗阻？患者
虽然全腹部胀痛不适，有腹痛和呕吐，可是仍然有排气、排便，
所以可能性不大。

这么严重的胃扩张，随时可能会发生消化道出血、穿孔，
或者影响心肺血液循环而出现问题！我立即给患者加上心电
监护、吸氧，抽血急查血常规，检查肝肾功能，给予抑酸护胃治
疗，平衡电解质、补液等对症处理，并请普外科医生会诊：立即
给予下胃管做胃肠减压。因为患者的胃扩张太严重了，我们
不敢使用大量盐水冲洗，否则会加剧胃扩张，甚至导致胃破裂
穿孔。由于胃内食物太多，黏稠，胃管太细，管子经常会被胃
内容物堵塞，所以胃内容物排出的速度较慢！如果经过8~12
小时，患者胃内的东西仍然不能排出来的话，就需要急诊手术
治疗。这可怎么办？我只好耐心地和女孩交流，鼓励她勇敢
一点，刺激咽喉部，争取快点把胃内的东西吐出来。到了凌晨
2时30分的时候，患者一共自行呕出2000毫升胃内容物，还排
出一次大便，这时候她已经不再呻吟，腹部胀痛有了明显的改
善。我再次查体：腹平坦、腹软，全腹部压痛有缓解，无明显反
跳痛。这次的危险总算是过去了！不过，我还会请心理科的
医生给她会诊。如果不解决心理问题，没准那一天，她可能又
会因为胃扩张过来找我！

为了预防胃扩张的发生，请不要暴饮暴食，有手术史或者
有胃部疾病史的患者更应该注意。一旦发生了胃扩张，需要
紧急到正规医院就诊，及时把胃内的东西清出来；否则，就需
要切开腹壁进行外科手术才能解决。文中这个女孩再晚一
些，可能会上演活人被撑死的一幕！

（作者供职于新乡市第一人民医院）

下
胃
管
胃
肠
减
压
救
治
患
者

□
杨
亚
莉

文
/
图

图1 图2一波三折的诊断经历
□梁宝松

□

目前，随着冠状动脉介入技术的不断普及，经皮冠状动脉支架术（PCI）成为治疗冠心病的重要手段，明显提高了冠心病患者的生活质量。但是，
支架内再狭窄（ISR）往往是支架治疗失败的主要原因。如今的药物洗脱支架（DES）使再狭窄年发生率降至10％以下，但依旧无法彻底解决 ISR，在
很大程度上影响了患者术后的生存质量，是目前PCI治疗后面临的问题。我们总结了冠心病PCI术后 ISR发生的常见原因及防治策略，以便让更多
的患者获益。


