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血管内超声在当代介入治疗中的应用
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［摘要］血管内超声（intravascular ultrasound， IVUS）是目前在经皮冠脉介入治疗（PCI）中广泛应用的一项

技术．与传统的冠脉造影相比，IVUS的分辨率、可重复性更高，而且可以显示血管壁结构，包括动脉粥样硬化

斑块的形态、构造．多数研究显示，IVUS技术的应用，可以帮助术者选择最佳支架型号，发现支架膨胀不全、

贴壁不良等并发症，从而进一步指导临床决策，降低 PCI的合并症，改善临床预后．IVUS被广泛应用于关于 PCI

的并发症相关研究中，多数将研究焦点集中在支架内再狭窄和支架内血栓形成两个方面．
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Applications of IVUS in Modern PCI Procedure
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［Abstract］ Intravascular ultrasound（IVUS） is a commonly used technology in percutaneous coronary

intervention（PCI） procedure. It has higher resolution and repeatability，and more importantly， it can make the

vascular structure visiable which shows the plaque morphology and component，compared with traditional coronary

angiography. Most researches indicated that IVUS can help doctors find out the optimized stent size， stent

malapposition，stent disexpansion，and procedure complication， thus reduce the incidence of restenosis and stent

thrombosis. IVUS has been widely applied in research about the predictors of PCI complication， these results benefit

us to make better decision on PCI procedure. In this article，we reviewed the studies based on IVUS technology

during the last 10 years and summrized according to restenosiss and stent thrombosis with BMS（bare metal stent）

and DES （drug eluting stent） .
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血管内超声（intravascular ultrasound， IVUS）

诞生于 20世纪 80年代，90年代末开始应用于临

床，目前已是介入治疗的常用工具．与传统的冠状

动脉血管造影相比，IVUS分辨率更高，可以准确

测量病变管腔狭窄度，可重复性强；更重要的是，

它能够显示血管壁结构，包括动脉粥样硬化斑块形

态、构造及成分，识别易损斑块，评价血管重构

等，为我们了解动脉粥样硬化的病理生理发展过程

提供了丰富的信息．多数研究结果显示，IVUS指

导下的介入治疗有助于准确选择支架尺寸，判断支

架贴壁膨胀情况以及术中血管并发症处理结果等，

从而减少再狭窄和血栓形成的几率．然而这些研究

的规模比较小，尚不能显示应用 IVUS可以减少远

期心血管事件；而且，药物洗脱支架（drug eluting

stent，DES）的应用使支架再狭窄率从裸金属支架
（bare metal stent，BMS） 时代的 20%～30% [1]降至

10%以下[2]，似乎也削弱了IVUS的应用优势，但DES

同时又带来晚期支架血栓发生率增加等问题．人们

开始重新认识IVUS在DES时代的临床地位.
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1 IVUS仍然是冠脉介入术中强有力的诊断
工具

大量研究表明，导致急性冠脉综合征的罪犯病

变中，有 70%～80%不是由于严重狭窄，而是由

轻、中度狭窄的斑块破裂、血栓形成造成．IVUS

显示这些病变的斑块负荷往往很大，而且多具有

大脂质核、薄纤维帽等易损斑块的特点[3]，由于血

管的正性重构（血管扩张），掩盖了斑块的进展，

在冠脉造影中仅显示为轻、中度病变，甚至接近正

常．IVUS空间分辨率稍高于冠脉造影（100～200

滋m vs 150～250 滋m），重复性强，不同观察者对

结果的判断差异小，可准确可靠地测量管腔面积、

斑块负荷等指标，判断病变性质及严重程度[4]．这

些数据与冠脉血流储备分数 （fractional flow

reservation，FFR）具有很强的相关性，管腔面积狭

窄 >70%和最小管腔横截面积 （minimum lumen

cross-section area， MLA）≤4.0 mm2 与 FFR≤0.75

密切相关[5]，因此，管腔解剖结构在一定程度上可

以反映血流的变化．这些优势在特殊病变（如左

主干病变、分叉病变[6]）的治疗中显得尤为突出．

近年在 Kang 等的研究中提出，MLA<2.4 mm2 与

FFR＜80%有更好的相关性，此新标准或可避免一

部分病变的过度干预 [7]．此外，在一项对 TAXUS

Ⅳ、Ⅴ、Ⅵ试验的 IVUS分析中得出，支架术后 9

个月支架内 MLA≤4.0 mm2 （BMS），≤4.2 mm2

（PES） 是 3 a 无靶病变血管重建 （target lesion

revascularization， TLR） 的最佳预测指标 [8]，为随

访中支架内再狭窄的处理提供了方向．

1.1 应用 IVUS减少 BMS再狭窄的研究

球囊扩张术后再狭窄的机制是血管向心性弹性

回缩和内膜增生，但后者不是主要因素．而支架内

再狭窄几乎无一例外是血管内膜过度增生的后果[9].

支架膨胀不全导致支架横截面积减少，是预示

BMS术后再狭窄的重要指标[10]．因此，利用 IVUS

指导支架置入术能否减少因支架膨胀不全引起的

再狭窄成为众多临床研究的目标．

最早，Albieto等[11]于 1997年公布了一项回顾

性病例对照研究，他们比较了 173例 IVUS指导的

Palmaz-Schatz支架置入术和 173例常规冠脉造影

指导的 Palmaz-Schatz支架置入术患者，IVUS组更

积极地进行了支架后扩张（post-stent dilation）．

结果发现，不论是早期（术后即刻）还是晚期（术
后 6 个月），IVUS 组的最小管腔直径 （minimum

lumen diameter，MLD） 均大于冠脉造影组．早期

IVUS 组的再狭窄率低于冠脉造影组 （9.2% vs

22.3%， ＝0.04），然而手术并发症也较多，可能

与使用过大的球囊有关．但晚期两组的支架再狭窄

率没有差异（22.7% vs 23.7%， ＝1.0）．尽管这

只是个非随机的观察性研究，但为 IVUS减少支架

再狭窄提供了第一手证据，IVUS的应用可能会改

变介入治疗策略，进而影响临床后果．
CRUISE 研究[12]（常规使用 IVUS能否影响支

架扩张）是一个前瞻性、多中心、病例对照研究，

共入选 499 例患者．IVUS 组术后即刻 MLD 和

MLA均高于冠脉造影组，这个差异导致了 9个月

后靶血管重建率 （target vessel revascularization，

TVR）的降低（8.5% vs 15.3%， ＜0.05），但两组

死亡、心梗及复合终点（死亡/心梗/TVR）没有统计

学差异．CRUISE研究再次肯定使用IVUS可以优化

PCI手术结果，并带来临床获益，接下来需要随机对

照临床试验（RCT）进一步验证这个结果.

OPTICUS是一项大型随机临床试验[13]，550例

患者被随机分入 IVUS指导和冠脉造影指导的支架

置入术组，6个月后复查造影，两组支架内再狭窄

发生率、MLD、狭窄百分比均无明显差异．12个

月 的 主 要 不 良 心 血 管 事 件 （major adverse

cardiovascular events，MACE） 和再次 PCI 也无差

异．研究者就此得出结论，IVUS指导下的支架置
入术并不比传统方法占优势．面对这个令人沮丧的

试验结果，IVUS在临床的接受程度开始下降．

TULIP 试验 [14]入选了 144 例冠脉长病变患者
（病变 >20 mm），参考血管直径≥3.0 mm，随机分

入 IVUS 组和冠脉组．6 个月结果表明，IVUS 组

MLD 高于血管造影组 ［（1.82±0.53） mm vs

（1.51±0.71） mm， ＝0.042］；MACE 也降低 （

23% vs. 27%， ＝0.026） ．该试验研究者认为，

易发生再狭窄的病变（如大血管内的长病变）可以

从 IVUS指导的支架置入术中获益．

上述试验没有明确回答使用 IVUS是否能有效

降低 BMS的再狭窄率，一方面是因为各个试验的

研究人群、试验方法均有所不同，另一方面，当时

支架后扩张技术在临床已经广泛应用，这项操作在

控制再狭窄中起很关键的作用，因此可能掩盖了

IVUS的潜在优势．尽管如此，多数试验仍显示出

IVUS优于血管造影指导 PCI 的趋势，这可能源于
IVUS在小血管、长病变和大隐静脉桥血管等高危

病变的介入治疗中，使患者临床获益更多[15]．

1.2 IVUS研究 DES再狭窄

DES与 BMS相比的明显优势在于 DES可以明

显减少支架内再狭窄 （In-Stent Restenosis， ISR）
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发生率和靶 病变血管重建率 （target lesion

revascularization，TLR）[15，16]．尽管如此，ISR 并没

有消失，术后两年 TLR仍可达 10%[10]．基于 IVUS

在 BMS置入术中的积极作用，人们开始将 IVUS

的应用扩展到 DES置入术中．支架所载药物可以
明显抑制内膜增生，因此支架膨胀不全成为 DES

再狭窄的首要原因[17]．一项 449例患者（543个病

变）置入雷帕霉素洗脱支架（SES）并随访 6个月

的研究显示[18]，术后即刻 IVUS测得的最小支架面

积（minimum stent area， MSA）和支架长度是 SES

再狭窄的重要预测因子．如果支架 MSA<5.5 mm2

或长度＞40 mm，再狭窄发生率明显增加．在一项

应用 IVUS研究 SES术后再狭窄的试验中，82%的

再狭窄病例术后支架面积 <5.0 mm2，而对照组中

只有 26%（ ＝0.003）．类似结果也见于紫杉醇

洗脱支架（PES）和 zotarolimus支架的研究中．由

此看来，一定程度上支架膨胀后的横截面积越大，

再狭窄发生率越低．

病变覆盖不全也是导致 DES支架内再狭窄的

原因之一．在 SIRIUS试验 IVUS亚组中[19]，分析了

167个支架的边缘部位．在 8个月的随访中，共发

现 18处支架边缘狭窄．与未发生边缘狭窄的血管
相比，病变参考血管斑块面积较大，支架边缘横

截面积 /参考血管 MLA 比值也较大．由此说明，

支架未完全覆盖病变导致边缘部位狭窄，应用

IVUS指导支架置入可以避免该情况发生．

但 2011年，Kang等通过 IVUS对 DES置入术

后的支架内再狭窄发生机制进行系统研究[20]，将管

腔狭窄定义为支架内MLA < 4 mm2，将 ISR分为局

灶、多灶和弥漫三类，典型内膜增生定义为内膜

增生面积 >支架的 50%．结果显示，内膜增生仍

是 ISR的主要机制，支架膨胀不全及支架长度较

长也是 ISR 形成所不可避免的重要因素．因此，

介入术中使用 IVUS指导治疗，对降低 ISR发生有

明显益处．

不同药物涂层，对冠脉内膜增生的抑制程度

会有不同．IVUS技术在介入相关研究领域也发挥

了重大作用．Kang等同年也对 ZEST 试验进行了
亚组分析[21]，对 162例 DES置入术后患者即刻和

术后 9个月进行 IVUS随访，发现 ZES和 PES的内

膜生长速度类似，均低于 SES支架的内膜增长速

度，而且 ZES组无晚发支架贴壁不良情况．但不

同药物支架术后 ISR发生率是否有区别，该研究

尚未涉及．

支架断裂和支架膨胀不均匀使到达局部管壁

的药物浓度降低，抑制内膜增生作用减弱，导致

支架内局部再狭窄[22，23]．相关研究表明，SES置入

术后靶血管重建主要由支架局部问题造成，而与

机体抗药性没有关系[24]．IVUS提供的这些信息有

利于未来支架结构设计、聚合物涂层、药物代谢

动力学以及支架的置入技术的改进．
IVUS指导的 DES支架置入术与传统的 DES置

入术相比能否降低远期 MACE，相关研究寥寥无

几．在一项 58例左主干病变患者置入 DES的观察

性研究中[25]，未发现这两种手术方法的临床结果有

差异．另一项前瞻性研究试图发现 IVUS在高危病

变和高危患者介入术中的优势[26]．为保证充分发挥

IVUS 作用，该组术后 MSA 需 >5.0mm2．结果显

示，IVUS组支架扩张压力和球囊直径均大于传统

手术组［（16.4±1.7） Atm vs（15.7±1.5 Atm），

＜0.001］；［（3.1±1.1） mm vs（3.3±0.4） mm，

＜0.001］，但两组术后最小管腔直径（MLD）相似

（2.87±0.24 mm vs 2.94±0.31 mm， = NS） ．18

个月时，TVR 和 MACE 没有统计学差异 （6% vs
6%， = 1.0；12% vs 11%， = 0.7） ．2011 年，

一项左主干病变研究有了可喜的成果[27]．该研究入

选 403例置入 1枚或 2枚支架（crushing及 T型支

架） 患者，并于支架后及术后 9 个月行 IVUS 检

查．支架后的 IVUS 分别测量了以下四个节段的

MSA： 左 前 降 支 开 口 （ ostial left anterior

descending， OsLAD），左回旋支开口 （ostial left

circumflex， OsLCX）， 交 汇 区 （ polygon of

confluence，POC） 及 POC 近端左主干 （proximal

left main coronary artery，pLM）．结果显示，最好

的预测 ISR的 MSA值在上述四个节段分别为：5.0

mm2（OsLCX）， 6.3 mm2（OsLAD）， 7.2 mm2

（POC），8.2 mm2（pLM）．由此标准，至少有一处

存在支架膨胀不全的病变组发生 ISR 的几率明显

高于无支架膨胀不全组 （24.1% vs 5.4%， ＜

0.001），且两年的无 MACE生存率显著低于无支架

膨胀不全组．此外，结果还显示，支架膨胀不全

是 MACE的独立预测因子．由此可见，在左主干

病变支架术中使用 IVUS或可改善临床预后，降低

MACE．

1.3 IVUS对 BMS支架内血栓形成的研究

应用 IVUS有可能减少 PCI的另一个并发症是

支架内血栓形成（stent thrombosis， ST）．在 BMS

年代初期，亚急性 ST（术后 1～30 d）的发生率为

15%～20%[28，29]．随着双重抗血小板药物（阿斯匹

林和噻氯匹啶）的使用和高压释放支架技术的应
用，这一事件发生率已降至 0.9% [30]．另外，BMS

术后 ST大多发生于 1个月内，1个月后极少发生.
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POST研究（支架内血栓形成的预测因子和转

归） [31]是一个多中心的注册研究，旨在探究与传统

的血管造影相比，IVUS预测 ST的价值．在 53例

发生 ST的患者中，94%患者至少有一项 IVUS 异

常表现，如支架膨胀不全、贴壁不良、流入 /流出

病变（inflow/outflow disease）、血管夹层、血栓，而

冠脉造影只发现 32%患者有异常．因此，IVUS比
血管造影更能发现与 ST相关的病因．与此相似，

Cheneau等报道[31]，在发生亚急性 ST的 23名患者

中，78%术后 IVUS检查有异常发现，如管腔直径
减少（＜80%参考血管直径）、夹层、血栓、斑块组织

脱垂． 这些研究表明，BMS亚急性ST与支架置入的

机械因素相关，IVUS可以帮助诊断．虽然没有临床

研究证明常规使用IVUS指导介入术可以降低ST发

生率，但依据上述结果，如对这些IVUS异常表现予

以干预，可能降低BMS亚急性ST的发生率．

1.4 IVUS对 DES支架内血栓形成的研究

在一项早期病例对照研究中，15例 SES置入

后早期 ST 的患者与 45 例未发生 ST 的患者相比

较，发现支架膨胀不全和参考血管段狭窄程度是

ST的独立预测因子[32]．Okabe等也进行了类似研究
[33]，13例 DES术后 ST 患者与 27 例无 ST 患者对

比，发生 ST 患者的 MLD 小于对照组 ［（4.6±

1.1） mm2 vs（5.6±1.7） mm2， < 0.05］，近端参

考血管的斑块负荷也明显增加［（66±8%） vs（

56±10%）， = 0.002］．对于稳定性心绞痛患者，

IVUS检测有支架面积小和残存慢血流问题是早期

ST 的强预测因子．HORIZON-AMI 试验的一个亚

组研究，提供了关于急性心梗患者的早期支架内血
栓的 IVUS相关预测因子[34]．该研究在急性心梗患

者中，对比了 12例有 30天内 ST的患者和 389例

无 30天 ST的患者，发现 ST患者至少具备以下一

项特征：MLA < 5 mm2，边缘 dissection，有残余狭

窄或组织（斑块或血栓）突出（过内径中线并使管

腔狭窄至 < 4 mm2），而早期贴壁不良并未影响早期

ST的发生．
对于 DES，除了亚急性 ST，更值得关注的是

晚期 ST（术后 30 d～1 a）和很晚期 ST（术后 1 a

以上）．在 Daemen等 3 a的观察中，PCI术后 ST

以每年 0.6%的速度稳定增长[35]．晚期 ST的发生机
制还不甚明了，可能与内皮化延迟，血管壁对支架

涂层过敏或产生局部炎症反应等因素有关．与亚急

性 ST相比，晚期 ST的影响因素更复杂．亚急性

ST相关的 IVUS异常表现似乎不能解释晚期 ST．

在一项单中心病例对照研究中，Cook等发现支架

贴壁不良现象在极晚期 ST患者中比较普遍[36]．他

们将 13例发生极晚期 ST的患者与 144例无 ST患

者对比，两组参考血管面积相似，但极晚期 ST患

者的支架横截面积明显大于对照组；支架贴壁不良

的发生率分别为 77%和 12%（＜0.001）．虽然但

该项研究缺乏术后即刻 IVUS的资料，不能确定支

架贴壁不良是术后的延续还是随访期间发生，但至

少强调了支架贴壁在晚期 ST中的重要性．然而，

Hong等[37]在一项反映真实世界 DES晚期支架贴壁

不良现象的研究中发现，DES术后支架贴壁不良现

象很普遍（12%），多见于置入长支架，急性心肌
梗死急诊支架置入术后和完全闭塞病变，而与 10

个月的 MACE 发生率无关．2010 年，在 HORI-

ZONS-AMI试验的一个对于贴壁不良的 IVUS亚组

分析中得出，急性支架贴壁不良的发生率在 PES

（paclitaxel- eluting stents） 和 BMS 中类似，但是

PES支架组的晚期支架贴壁不良的发生率更高[38]．

尽管支架贴壁不良与晚期 ST的关系仍有争议，但

术中以 IVUS作指导可避免贴壁不良现象，有可能

减少晚期 ST发生．

Roy等近期报道[39]，认为常规使用 IVUS 指导

DES置入术对减少 ST有潜在益处．他们连续纳入

884例应用 IVUS的介入治疗病人，与同期血管造

影下介入治疗的 884例病人进行匹配对比，发现

IVUS 组 30 d 时 ST 明显低于造影组 （0.5％ vs
1.4%， = 0.046），12个月 ST累积发生率也较低

（（0.7％vs. 2.0%， = 00.014），但晚期 ST无明显差

异 （0.2％vs 0.7%， = 0 0.16），12 个月时两组

MACE也没有统计学差异（14.5％vs 16.2%， = 0

0.33）．该研究结果表明，DES介入手术中常规使

用 IVUS可以发现导致亚急性 ST的一些机械因素，

并可以予以相应治疗；但在降低晚期 ST方面并未

显示优势，说明机械因素并不是晚期 ST发生的关

键机制．

2 IVUS在特殊患者和特殊病变中的应用价
值

Mintz根据一系列研究结果对 DES置入过程中

的高危病人和高危病变进行总结并提出，当存在这

些危险因素或者置入支架部位很关键时，应该使支

架扩张到最优水平，而不仅限于 MSA 达到 5.0～

5.5 mm2 [40]．在 SES治疗左主干病变的一个研究中，

86%患者应用 IVUS作指导，平均 MSA为 9.6±2.6

mm2，一年随访，只有 2名患者进行了靶病变血运
重建[41]．与此相似，在一项 SES治疗前降支开口病

变的研究中[42]，平均 MSA达到 7.4±1.4 mm2，如果
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左主干远端受累则置入更长的支架．只有 5.1%患

者发生支架内再狭窄，没有一例需要进行靶病变血

运重建．相反地，小血管病变术后 MSA很难达到
5.0 mm2（一个 2.5 mm 的血管如果术后 MSA 达到

5.0 mm2，残余狭窄必须是 0；如果血管 < 2.5 mm，

则残余狭窄需是负数），但仍可以达到优化的管腔

面积，小血管支架扩张程度（MSA/参考管腔面积）

是日后保持理想管腔开放状态的最佳预测因子[43]．

在一项 Crush技术治疗前降支 /对角支病变的

研究中[44]，IVUS发现 44%患者对角支开口处 MSA

< 4.0 mm2，82%患者 MSA<5.0 mm2．DES治疗分叉

病变时应特别注意边支的开口，因为该处最容易发

生再狭窄．支架前 IVUS检查可以发现边支是否受

累，支架释放后可以发现边支开口是否被挤压，边

支支架是否充分扩张．

IVUS在判断病变严重程度方面优于冠状动脉

造影，因此常被用于左主干病变、开口病变和临界

病变的评估中．在某些情况下，IVUS的应用改变

了介入手术的治疗策略，例如减少单纯支架植入

术、增加支架长度、选择旋磨术等．在 BMS时代，

可以看到 IVUS指导的介入术有改善临床预后的趋

势，但在 DES时代的一系列研究结果尚缺乏说服

力．尽管如此，目前仍认为 IVUS对高危病变和高

危患者中具有良好的诊断和治疗价值．
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