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下肢动脉粥样硬化闭塞支架术后再狭窄研究进展
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[摘　 要] 　 下肢动脉硬化闭塞症(ＡＳＯ)是由动脉粥样硬化引起动脉狭窄、闭塞性疾病ꎮ 血管内支架成形术作为一

种微创、安全及有效的方法ꎬ近年来已广泛应用于股腘动脉 ＡＳＯ 治疗ꎬ但术后支架内再狭窄( ＩＳＲ)发生率高ꎬ严重

影响患者临床预后ꎮ 支架内再狭窄问题依然是支架应用所面临的主要问题ꎮ 文章对支架置入后再狭窄的发生机

制、危险因素及最新的治疗进展做一综述ꎬ对支架内再狭窄防治具有一定的意义ꎮ
[中图分类号] 　 Ｒ６５４.４ [文献标识码] 　 Ａ

Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ ａｆｔｅｒ ｓｔｅｎｔｉｎｇ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｏｗｅｒ ｅｘｔｒｅｍｉｔｙ ａｔｈｅｒｏ￣
ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ
ＺＨＡＮＧ Ｃｈｅｎｇ￣Ｓｈｅｎｇꎬ ＸＩＥ Ｒｕｉꎬ ＷＥＮ Ｆｅｉ
(Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｖａｓｃｕｌａｒ Ｓｕｒｇｅｒｙꎬ Ｐｅｏｐｌｅ􀆳ｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ Ｂａｎａｎ Ｄｉｓｔｒｉｃｔꎬ Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ ４０１３２０ꎬ Ｃｈｉｎａ)
[ＫＥＹ ＷＯＲＤＳ]　 Ｉｎ￣ｓｔｅｎｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓꎻ　 Ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｏｂｌｉｔｅｒａｎｓꎻ　 Ｖａｓｃｕｌａｒ ｓｍｏｏｔｈ ｍｕｓｃｌｅ ｃｅｌｌꎻ　 Ｎｅｏａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ
[ＡＢＳＴＲＡＣＴ]　 Ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｏｂｌｉｔｅｒａｎｓ ｏｆ ｌｏｗｅｒ ｅｘｔｒｅｍｉｔｙ (ＡＳＯ) ｉｓ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ａｎｄ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅｄ ｂｙ ａｒ￣
ｔｅｒｉａｌ ｓｔｅｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ.　 Ｅｎｄｏｖａｓｃｕｌａｒ ｓｔｅｎｔｉｎｇ ａｓ ａ ｍｉｎｉｍａｌｌｙ ｉｎｖａｓｉｖｅꎬ ｓａｆｅ ａｎｄ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｍｅｔｈｏｄꎬ ｈａｓ ｂｅｅｎ ｗｉｄｅｌｙ
ｕｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｆｅｍｏｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ａｎｄ ｐｏｐｌｉｔｅａｌ ａｒｔｅｒｙ ＡＳＯ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ.　 Ｈｏｗｅｖｅｒꎬ ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ (ＩＳＲ) ｉｎ ｔｈｅ ｓｔｅｎｔ ｉｓ
ｈｉｇｈꎬ ｗｈｉｃｈ ｓｅｒｉｏｕｓｌｙ ａｆｆｅｃｔｓ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ.　 Ｓｔｅｎｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ ｒｅｍａｉｎｓ ａ ｍａｊｏｒ ｐｒｏｂｌｅｍ ｉｎ ｓｔｅｎｔ ｕｓｅ.
　 Ｉｎ ｔｈｉｓ ｐａｐｅｒꎬ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍꎬ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｌａｔｅｓｔ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ ａｆｔｅｒ ｓｔｅｎｔ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ａｒｅ ｒｅ￣
ｖｉｅｗｅｄꎬ ｗｈｉｃｈ ｉｓ ｏｆ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｔｏ ｔｈｅ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＩＳＲ.

　 　 血管内支架成形术可明显改善下肢动脉动脉

硬化闭塞(ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｏｂｌｉｔｅｒａｎｓꎬ ＡＳＯ)患者肢体

的缺血症状ꎬ缓解因下肢缺血引发的间歇性跛行和

静息痛等不适ꎮ 但研究报道股浅动脉支架置入后 １
年支架内再狭窄( ｉｎ￣ｓｔｅｎｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓꎬ ＩＳＲ)发生率达

２０％~３０％ꎬ腘动脉支架置入后再狭窄高达 ４０％ ~
５０％[１￣２]ꎮ 近年来以雷柏霉素、紫杉醇等药物洗脱支

架(ｄｒｕｇ ｅｌｕｔｉｎｇ ｓｔｅｎｔꎬＤＥＳ)及药物球囊等新型材料

预防支架内再狭窄研究取得了重要进展ꎬ但相关临

床研究报道 ＤＥＳ 具有延迟血管内膜再内皮化作用ꎬ
其远期支架内再狭窄发生率高ꎬ术后仍有 ８％ ~１７％
患者发生血管闭塞[３]ꎮ 支架置入术后支架内血栓

形成(ｓｔｅｎｔ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓꎬＳＴ)和支架内再狭窄闭塞严

重影响了患者预后及生活质量ꎬ已成为支架应用所

面临的巨大挑战ꎮ 支架内再狭窄是支架置入后动

脉内膜受损修复过程中稳态失衡的结果ꎬ其实质是

受损动脉愈合反应ꎬ是生物活性物质和炎症因子介

导的复杂生物学过程[４]ꎮ 本文拟对支架内再狭窄

发病机制、影响因素及治疗进展进行综述ꎬ在支架

内再狭窄早期预防及治疗中具有深远意义ꎮ

１　 支架内再狭窄的病理基础

１.１　 血管平滑肌细胞过度增殖

　 　 血 管 平 滑 肌 细 胞 ( ｖａｓｃｕｌａｒ ｓｍｏｏｔｈ ｍｕｓｃｌｅꎬ
ＶＳＭＣ)具有维持血管完整性和稳态功能ꎬ正常状态

下 ＶＳＭＣ 呈收缩表型ꎬ增殖能力低下ꎬ在血管损伤、
血流动力学改变及动脉粥样硬化时ꎬＶＳＭＣ 向增殖

型分化ꎬ其增殖和迁移能力增强ꎮ 目前研究认为支

架术后 ＶＳＭＣ 表型转变、异常增殖及细胞外间质组
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成改变所导致的血管重构是支架内再狭窄主要的

病理基础ꎮ 支架置入对血管造成损伤(如机械牵

拉ꎬ内外力层断裂ꎬ血管夹层)ꎬ在支架置入术后数

小时内细胞因子及中性粒细胞可聚集产生炎症反

应ꎻ在随后 １ 周巨噬细胞发生活化ꎻ在支架置入术后

７~１４ 天ꎬ在各种因子刺激下ꎬ热休克蛋白的增殖与

表达ꎬ抗凋亡 Ｂｃｌ￣２、胶原特异性分子伴侣蛋白、肌球

蛋白重链蛋白等表达增加[５]ꎬ促进 ＶＳＭＣ 表型由收

缩性转换为分泌型ꎬＶＳＭＣ 增殖迁移ꎬ新生内膜开始

形成ꎬ进而血管组织开始损伤修复[６]ꎬ在后续的损

伤修复过程中ꎬＶＳＭＣ 异常增殖和迁移是支架内再

狭窄形成的主要原因ꎮ Ｊｅｎｓｅｎ 等[７] 临床研究显示

ＤＥＳ 通过释放抗增生药物明显降低了支架置入术

后支架内再狭窄发生率ꎮ
支架置入术后 ＶＳＭＣ 增殖和迁移与多种信号通

路有关ꎬ不同刺激信号通路通过信号转导调控

ＶＳＭＣ 增殖ꎬ且彼此互相作用ꎬ共同调节支架内再狭

窄的发生与发展ꎮ 目前研究发现丝裂原活化蛋白

激酶(ＭＡＰＫ)信号通路、环腺苷酸(ｃＡＭＰ) /蛋白激

酶 Ａ(ＰＫＡ)信号通路、Ｎｏｔｃｈ 信号通路、磷脂酰肌醇￣
３ 激酶(ＰＩ３Ｋ) /丝苏氨酸蛋白激酶信号通路、Ｗｎｔ 信
号通路及钙调神经磷酸酶(ＣＮ) /活化 Ｔ 细胞核因

子( ＮＦＡＴｃ)通路等信号在调控 ＶＳＭＣ 表型转换及

增殖中具有重要调节作用[８￣１２]ꎮ 除上述经典信号通

路外ꎬ在支架术后再狭窄的形成机制中还有很多其

他与 ＶＳＭＣ 增殖、迁移相关的细胞信号通路及蛋白

因子ꎮ 近年来基础研究发现钙调神经蛋白调节因

子 １、心脏型脂肪酸结合蛋白(ＨＦＡＢＰ)与支架置入

术后支架内再狭窄有关ꎮ Ｋａｎｇ 等[１３] 研究发现

ＨＦＡＢＰ 在猪支架内再狭窄组织中显著高于对照组ꎬ
其可能通过与炎症通路调控有关ꎮ 过氧化体增殖

物激活型受体 δ(ＰＰＡＲδ)配体具有抑制支架置入术

后炎症反应、ＶＳＭＣ 增殖及血小板聚集等反应ꎮ Ｌｅｅ
等[９]临床研究发现高迁移率族蛋白 １(ＨＭＧＢ１)水

平增高与股浅动脉支架术后 ＶＳＭＣ 增殖和内膜增生

有关ꎮ 无论是球囊置入或支架置入ꎬ再狭窄好发于

支架置入术后前 ６ 个月ꎬ研究显示球囊术后 ６ 个月

后再狭窄发生率为 ３２.８％ꎬ在第 ９ 个月再狭窄很少

发生ꎻ在支架置入术后 ３、６、１２ 个月随访中支架内再

狭窄发生率分别为 ２２％、３１.９％、３３.２％[１４]ꎮ 因此在

支架置入术后 ３ ~ ６ 个月有效干预 ＶＳＭＣ 增殖可能

延缓支架内再狭窄发生ꎮ
１.２　 新生动脉粥样硬化

支架新生动脉粥样硬化( ｉｎ￣ｓｔｅｎｔ ｎｅｏａｔｈｅｒｏｓｃｌｅ￣
ｒｏｓｉｓꎬＩＳＮＡ)是指支架附近新生内膜内有富脂质的

泡沫细胞聚集ꎬ伴或不伴坏死核形成ꎮ 近年来研究

显示支架内新生动脉粥样硬化可能是支架置入术

后晚期支架内再狭窄及晚期血栓形成的重要原因ꎬ
尤其是 ＤＥＳ 术后ꎮ Ｍａｔｓｕｍｏｔｏ 等[１５] 对颈内支架内

再狭窄的病变血管支架剥除后发现支架内充满了

动脉粥样硬化性斑块和内膜组织ꎬ认为新生动脉粥

样硬化(ｎｅｏａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ ＮＡ)导致了支架的狭窄ꎮ
研究认为 ＤＥＳ 及金属裸支架 ( ｂａｒｅ ｍｅｔａｌ ｓｔｅｎｔꎬ
ＢＭＳ)术后都可能引起 ＩＳＮＡꎬ进而导致支架内再狭

窄或支架内血栓的发生ꎬ这是晚期支架失败的最终

共同通路[１６]ꎮ Ｎａｋａｚａｗａ 等[１７] 通过对 ＢＭＳ 及 ＤＥＳ
术后支架内再狭窄比较发现ꎬ与 ＢＭＳ(２１６０ ｄꎬ１８００
~２８８０ ｄ)相比ꎬＤＥＳ(４２０ ｄꎬ３６１ ~ ６８３ ｄ)术后 ＩＳＮＡ
发生的时间要早于 ＢＭＳꎬ且不同种类 ＤＥＳ 术后

ＩＳＮＡ 发生的时间及支架内再狭窄程度也存在差异ꎮ
ＢＭＳ 与 ＤＥＳ 置入晚期 ＩＳＮＡ 发生率未见明显差异ꎬ
研究显示 ＤＥＳ 在支架置入术后 ４ 个月开始出现新

生动脉粥样硬化ꎬＢＭＳ 支架置入术后 ２ 年才开始出

现新生动脉粥样硬化ꎻ在支架置入 ５ 年后ꎬ支架内再

狭窄病变组织中均含有胆固醇、坏死性泡沫细胞和

炎症等成分[１８]ꎮ 此外ꎬ研究发现 ＢＭＳ 支架置入术

后 ＩＳＮＡ 主要发生于支架近端组织ꎬ在支架中段及

远端发生率较低ꎬ但 ＤＥＳ 术后 ＩＳＮＡ 发生与支架部

位未见明显相关性[１９]ꎮ ＩＳＮＡ 除了与支架种类及置

入时间有关外ꎬ吸烟史、慢性肾病、血管紧张素转换

酶抑制剂或血管紧张素Ⅱ受体阻断剂缺乏、高血压

及支架置入前低密度脂蛋白胆固醇水平等均是

ＩＳＮＡ 独立危险因素ꎮ
ＩＳＮＡ 的发生机制可能与支架置入术后持续的

慢性炎症反应及延迟愈合有关ꎮ 支架置入术后难

免对血管内皮细胞造成损伤ꎮ ＤＥＳ 通过药物释放

抑制 ＶＳＭＣ 增殖同时ꎬ也延迟了血管再内皮化ꎬ进而

导致血管损伤延迟愈合ꎮ 一方面ꎬ内皮覆盖不全、
内皮细胞缺陷ꎬ导致血液中白细胞、血小板等黏附

及渗透作用增强ꎬ在血管活性物质及细胞因子作用

下ꎬ单核细胞和巨噬细胞的活化加剧了脂质浸润ꎬ
促进 ＩＳＮＡ 形成ꎮ 另一方面随着时间的延长ꎬ药物

释放完全后ꎬＤＥＳ 对 ＶＳＭＣ 抑制作用减弱、持续的炎

症反应刺激 ＶＳＭＣ 增殖及晚期追赶现象的存在ꎬ促
使 ＶＳＭＣ 表型转换ꎬ细胞外基质分泌增强ꎬ进而血管

发生重塑ꎬ导致 ＩＳＮＡ 形成[２０]ꎮ ＩＳＮＡ 在 ＤＥＳ 和

ＢＭＳ 置入术后发生支架内血栓形成以及支架内再

狭窄发挥着重要角色ꎬ早期干预及预防 ＩＳＮＡ 对支

架内再狭窄具有重要的临床价值ꎮ
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１.３　 炎症反应

动脉粥样硬化是一种炎症性疾病ꎬ炎症反应参

与其发生、发展的全程ꎬ近年来研究认为炎症反应

在支架内再狭窄中也发挥重要的作用ꎬ甚至是导致

股、腘动脉硬化闭塞支架术后支架内再狭窄的重要

致病因素ꎮ 支架置入术后ꎬ血管受到内皮损伤ꎬ强
烈而持久的炎症状态从根本上改变了血管对损伤

的反应ꎮ Ｗｅｌｔ 等[２１] 较完整地阐述了再狭窄过程中

分子和细胞机制ꎮ 即动脉硬化的血管在支架置入

过程中对血管的机械性损伤马上引发斑块破裂、内
皮细胞剥脱、血小板和纤维蛋白原沉积等反应ꎬ通
过释放 ＩＬ￣８、ＳＤＦ￣１、ＶＥＧＦ 等多种生物活性物质刺

激及释放生长因子ꎬ活化刺激炎症细胞(中性粒细

胞、单核细胞和巨噬细胞)进入血管壁ꎬ同时也刺激

促进内皮、平滑肌细胞增殖和迁移以及胶原增生ꎬ
进而通过血管重塑导致支架内再狭窄的形成[２２]ꎮ

既往相关研究显示炎症反应所激活的多种炎

症介质和细胞因子如补体 Ｃ５ａ 和 Ｃ３ａ、肿瘤坏死因

子 α(ＴＮＦ￣α)、白细胞介素 ３(ＩＬ￣３)、ＩＬ￣１０、Ｃ 反应蛋

白等已被确定是支架内再狭窄的危险因素ꎮ 近年

来发现越来越多的炎性标志物可能与再狭窄有关ꎬ
如循环中的基质金属蛋白酶 ２(ＭＭＰ￣２)、ＭＭＰ￣９、纤
维蛋白酶原活化抑制剂、细胞凋亡因子等也被认为

与支架内再狭窄有关ꎬ对有支架内再狭窄病史的患

者和经历过相同支架置入但未发展为再狭窄患者

的研究分析发现前者血浆中 ＭＭＰ￣９ 水平明显高于

后者[２３]ꎬ血浆中活化的 ＭＭＰ￣９ 水平是 ＢＭＳ 支架置

入后支架内再狭窄的一个独立预测指标ꎮ 血清尿

酸水平也是重要的促炎症反应因子和促平滑肌细

胞增殖因子ꎬ在人体内ꎬ血清尿酸与 ＩＬ￣６、ＴＮＦ￣α 呈

正相关ꎬ与 ＩＬ￣１Ｂ 呈负相关ꎬ同时可以刺激人体血管

细胞分泌 Ｃ 反应蛋白ꎬ因此血清尿酸水平在一定程

度上可以反映炎症状态ꎮ Ｔｕｒａｋ 等[２４]研究发现血清

尿酸水平是冠心病患者在金属支架置入后发生支

架内再狭窄的一个独立预测指标ꎬ尿酸水平越高ꎬ
其发生支架内再狭窄的风险就越大ꎮ 此外研究发

现支架置入后 ＩＬ￣３３ 水平越高ꎬ支架内再狭窄发生

的风险就越高ꎬＩＬ￣３３ 是预测支架内再狭窄的标志

物ꎮ 内皮细胞、平滑肌细胞等基质细胞产生的 ＩＬ￣３３
可以通过激活不同免疫细胞参与再狭窄进程[２５]ꎮ

２　 支架内再狭窄影响因素

２.１　 病变性质及操作相关因素

　 　 下肢动脉粥样硬化闭塞病变严重程度与支架

内再狭窄呈正相关性ꎮ 闭塞性病变支架内再狭窄

发生率可能高于狭窄性病变ꎮ Ｃｏｎｒａｄ 等[２６] 对下肢

动脉硬化闭塞患者支架置入术后随访比较发现ꎬ跨
大西洋社会共识(Ｔｒａｎｓ Ａｔｌａｎｔｉｃ Ｉｎｔｅｒ￣Ｓｏｃｉｅｔｙ Ｃｏｎｓｅｎ￣
ｓｕｓꎬ ＴＡＳＣ) Ｃ 级、ＴＡＳＣ Ｄ 级病变患者支架置入术

后远期疗效不佳ꎬ支架内再狭窄发生风险较高ꎮ 病

变血管部位与支架内再狭窄形成风险有关ꎬ Ｙｕ
等[２７]通过多因素分析显示胫动脉硬化闭塞支架置

入术后支架内再狭窄发生率高于股动脉、腘动脉ꎬ
其可能与病变血管直径有关ꎮ 支架内再狭窄可能

与病变血管长度有关ꎬＺｈａｏ 等[２８] 发现多支血管病

变支架内再狭窄发生率高于单支血管病变ꎻ病变长

度越长ꎬ管腔直径越细ꎬ支架内再狭窄发生率也

越高ꎮ
２.２　 患者因素

支架内再狭窄的发生与患者的年龄、性别、吸
烟、基础疾病(冠心病、糖尿病、高脂血症及肾脏病)
和抗血小板药物抵抗及患者服药依从性等因素有

关ꎮ 近年来研究发现吸烟是支架内再狭窄发生的

独立危险因素ꎮ 吸烟可引起动脉内皮细胞受损、细
胞聚集、黏性增加ꎬ通过启动内皮细胞的自我修复

功能进而导致支架内再狭窄ꎻ此外通过细胞聚集、
黏性增加进一步导致阻塞血管狭窄ꎮ 糖尿病在支

架内再狭窄发生发展中发挥着关键作用ꎬ 糖尿病可

导致血液黏稠ꎬ降低抗凝血酶Ⅱ、凝血因子Ⅷ、纤维

蛋白原生物活性ꎬ增强血小板聚集ꎬ进而促进支架

内再狭窄发生[２９]ꎮ Ｚｈａｏ 等[２８]对糖尿病支架内再狭

窄病变血管分析研究显示:支架内再狭窄病变血管

ＶＳＭＣ 未见明显增殖ꎬ但血管严重纤维化ꎬ导致血管

收缩ꎮ 也有一些研究证实糖尿病患者的病变开通

困难ꎬ且术后通畅率降低ꎬ下肢动脉硬化闭塞症合

并糖尿病患者的截肢率明显升高ꎬ可能与支架内再

狭窄发生于糖尿病患者胰岛素抵抗有关ꎮ Ｋｏｚａ
等[２７]通过支架置入术后影响血管远期通畅率相关

因素分析显示ꎬ患者高龄、血脂异常、凝血功能异常

与支架置入术后管腔狭窄有关ꎮ 下肢动脉硬化闭

塞支架置入术后患者常规予以口服抗血小板治疗ꎬ
服药依从性较好的患者支架内再狭窄发生率明显

低于依从性较差的患者ꎮ Ｓｏｇａ 等[３０] 通过临床研究

发现股浅动脉支架术后口服西洛他唑药物患者支

架内再狭窄发生率显著低于非西洛他唑患者ꎮ 此

外患者胎球蛋白 Ａ 水平可能在再狭窄机制中发挥

作用ꎬ胎球蛋白 Ａ 水平是预测支架内再狭窄的危险

因素ꎮ 在动脉硬化患者血管平滑肌囊泡里储存了

很高水平的血清胎球蛋白 Ａꎬ可能与增加胰岛素抵
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抗和 ＴＧＦ￣β 的抑制以及促进血管内膜增生有

关[１９]ꎮ 此外相关研究报道支架置入术后ꎬ患者血浆

内皮素、一氧化氮、白细胞介素、Ｃ 反应蛋白、ＴＮＦ￣
α、γ 干扰素、Ｐ 选择素等水平与支架内再狭窄有关ꎮ
在探寻支架内再狭窄遗传易感性及治疗性血管新

生方面ꎬ许多研究试图寻找出某些基因与支架内再

狭窄的相关性ꎮ 近年来研究显示ꎬ支架置入术后ꎬ
管腔狭窄与血管组织基因或遗传改变有关ꎮ 研究

发现支架内再狭窄发生与胰岛素抵抗有关ꎮ Ｚｈａｎｇ
等[３１]通过对临床下肢动脉粥样硬化闭塞患者介入

术后研究发现ꎬｍｉｒｃｏＲＮＡ￣２１ 在支架内再狭窄患者

组织中表达显著增高ꎬ推测支架内再狭窄可能与患

者基因差异性有关ꎮ 相关实验研究显示 ｍｉｃｒｏＲＮＡ￣
１４５、ｍｉｃｒｏＲＮＡ￣２２ 及 ｍｉｃｒｏＲＮＡ￣１４３ 等基因在支架

内再狭窄发生过程中具有重要作用ꎬ其机制还有待

于进一步探讨ꎮ
２.３　 支架因素

不同的支架属性也会影响支架内再狭窄的发

生ꎮ 相关研究显示单纯的球囊成形术后再狭窄发

生率约 ３２％ ~ ５５％ꎬＢＭＳ 术后再狭窄发生率为 １７％
~４１％ꎬ药物球囊及 ＤＥＳ 术后再狭窄发生率小于

１０％[３２]ꎮ 与 ＢＭＳ 相比ꎬＤＥＳ 外表面携带有以肝素

为代表的抗血栓药物和以紫杉醇为代表的抗组织

增生的药物ꎬ其通过洗脱方式可以有效控制药物缓

慢释放到血管组织而发挥生物学效应进而抑制血

管新生内膜增生ꎬ抑制支架内再狭窄发生ꎮ 但 ＤＥＳ
在抑制 ＶＳＭＣ 增殖防止再狭窄的同时ꎬ延缓了血管

内皮修复ꎬ增加了晚期支架内再狭窄及晚期支架内

血栓形成的风险ꎮ 此外不同代的 ＤＥＳ 其支架内再

狭窄发生率也存在差异[３３]ꎮ 支架断裂也是导致支

架内再狭窄发生的一个高危因素ꎬ支架断裂可以引

起急性血栓、血管破裂、假性动脉瘤等严重并发症ꎬ
一些研究显示其与支架内再狭窄发生明显相关ꎮ
Ｓｃｈｅｉｎｅｒｔ 等[３４]在股浅动脉支架内再狭窄随访研究

中发现ꎬ３０％支架断裂可导致支架内再狭窄ꎬ３０％支

架断裂可导致严重闭塞ꎬ且 １ 年内通畅率明显小于

支架未断裂组ꎮ 股浅动脉因连接髋、膝关节ꎬ适应

人体不同活动体位ꎬ故普通球囊血管成形术和球囊

扩张支架置入术后有较高的再狭窄率ꎮ 镍钛合金

自膨式支架因具有较好的适应性ꎬ其可减少支架断

裂造成的再狭窄ꎮ 支架长度也是支架内再狭窄的

一个重要因素ꎮ 支架越长ꎬ支架置入术后支架内再

狭窄及支架内血栓形成风险越高ꎮ 对冠状动脉支

架术后临床随访研究发现ꎬ支架置入长度大于 ３２
ｍｍ 患者支架内再狭窄发生风险显著高于支架长度

小于 ３２ ｍｍ 者[３５]ꎮ 在对股浅动脉支架置入术后临

床随访研究显示ꎬ支架置入长度大于 ８ ｃｍꎬ支架内

再狭窄发生风险显著增高ꎮ 此外研究显示支架置

入术后支架直径、支架的数量、支架重叠、支架膨胀

不全及支架直径与血管管腔直径比值等可能是支

架置入术后支架内再狭窄发生的危险因素ꎮ

３　 支架内再狭窄治疗

近年来ꎬ对支架内再狭窄机制的研究取得了很

大的进展ꎬ但支架内再狭窄的治疗仍然是支架置入

术后面临的难题ꎮ 支架内再狭窄高发于支架置入

术后 ３~６ 个月内ꎬ在支架置入术后 ３~６ 个月内加强

抗血小板及抗凝药物治疗能降低支架内再狭窄发

生率ꎮ 对于支架内再狭窄目前的治疗手段有:单纯

球囊扩张术、再次支架置入(ＤＥＳꎬ覆膜支架)、斑块

切除术、准分子激光消融治疗及放射治疗ꎮ
单纯球囊扩张术广泛应用于支架内再狭窄的

治疗ꎬ但研究发现远期效果不佳ꎬ下肢动脉球囊扩

张术后 １ 年再狭窄率达 ７０％ꎮ 近年来ꎬＤＥＳ 因释放

药物抑制 ＶＳＭＣ 增殖及避免直接 ＶＳＭＣ 及血管内皮

细胞损伤ꎬ已成为治疗支架内再狭窄的一种有效方

法ꎬ但 Ａｌｆｏｎｓｏ 等[３６] 研究发现ꎬ与 ＢＭＳ 及传统球囊

相比ꎬ药物球囊具有较大优势ꎬ但药物球囊与再次

ＤＥＳ 置入术后临床疗效却未见明显差异ꎮ 比较 ＤＥＳ
与药物球囊治疗 ＢＭＳ￣ＩＳＲ 疗效发现ꎬ治疗后 １ 年内

两组结果都非常好ꎮ 但是ꎬ相比之下 ＤＥＳ 晚期的最

小流径、直径狭窄的百分比以及造影结果要好一

些ꎮ 生物可吸收支架近年来也成为研究热点ꎬ它具

有血管支架短期给药能力同时能够避免长期使用

金属支架造成的晚期血栓形成和再狭窄ꎬＤöｒｒ 等[３７]

报道了 ３ 例冠心病成功采用生物可吸收支架治疗再

狭窄案例ꎬ但目前因下肢血管应用较少ꎬ其应用有

待于进一步研究ꎮ 动脉粥样硬化斑块旋切术可改

善支架内再狭窄急性期症状ꎬ应用 Ｓｉｌｖｅｒ Ｈａｗｋ 斑块

旋切系统治疗支架内再狭窄术后 ３ 个月通畅率达

８６％ꎬ可有效延缓或减少支架内再狭窄再次行血运

重建术ꎬ但其价格昂贵ꎬ并没有被广泛的应用[３８]ꎮ
血管内近距离放射疗法近年来被应用到血管疾病

治疗ꎬ研究显示血管内近距离放射疗法在治疗动脉

粥样硬化性肾动脉支架内再狭窄的治疗是有效的ꎬ
能够在很长时间内防止支架内再狭窄复发ꎬ有学者

研究认为近距离放射疗法对股髂动脉支架置入术

后再狭窄闭塞的高危患者具有一定的疗效ꎬ但术后
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远期疗效仍不理想[３９￣４０]ꎮ 准分子激光消融术近年

来被应用于支架内再狭窄治疗ꎬ但 Ｓｈａｍｍａｓ 等[４１]研

究显示ꎬ远期股动脉血管病变发生率较高ꎬ在支架

置入术后 ６ 个月ꎬ血管病变发生率达 ２７％ꎬ在支架置

入术后 １ 年ꎬ发生率达 ４２.６％ꎬ其临床应用仍存在

争议ꎮ
此外ꎬ支架置入术后生长因子和炎症因子[如

成纤维细胞生长因子 ２(ＦＧＦ￣２)、血小板源生长因子

(ＰＤＧＦ)、转化生长因子 β(ＴＧＦ￣β)、胰岛素样生长

因子 １(ＩＧＦ￣１)、单核细胞趋化蛋白 １(ＭＣＰ￣１)、血栓

素 Ａ２、 ＩＬ￣１、 ＩＬ￣６、 ＩＬ￣８ 和 ＩＬ￣１８ ] 及 基 因 ( 如

ｍｉｃｒｏＲＮＡ￣２１ 和 ｍｉｃｒｏＲＮＡ￣１４５)等与支架内再狭窄

密切相关ꎬ有效的干预及基因治疗可能对支架内再

狭窄治疗具有一定的调节作用[３９￣４０]ꎮ

４　 小结与展望

综上所述ꎬ支架置入后炎症反应、血管内皮细

胞损伤、血栓形成以及新生动脉粥样硬化等因素直

接或间接导致了支架内再狭窄的发生ꎮ 对于支架

内再狭窄的细胞和分子机制仍不是很清楚ꎮ 支架

内再狭窄是一种或多种因素共同作用的慢性复杂

性病变ꎬ其发生的机制、高危因素及早期检测手段

等研究对预防和治疗支架内再狭窄有重大意义ꎮ
目前ꎬ冠状动脉支架置入术后再狭窄相关问题研究

较多ꎬ下肢动脉及外周动脉支架置入术后再狭窄研

究较少ꎬ研究不全面ꎮ 下肢动脉硬化闭塞支架内再

狭窄模型制作困难ꎬ对支架内再狭窄的病理研究主

要集中在动物模型、尸体解剖及细胞实验基础上ꎬ
支架内再狭窄是一个慢性进展过程ꎬ影响因素复

杂ꎬ个体差异较大ꎬ其具体机制还有待长期的临床

论证ꎮ 支架内再狭窄仍然是支架置入术后面临的

难题ꎬ对于支架内再狭窄危险因素ꎬ可早期予以干

预及预防ꎬ如控制血压、血脂、血糖及戒烟等ꎮ 支架

置入术后予以规律抗血小板治疗及定期门诊随访ꎬ
通过症状、体征的变化及相关影像学检查评估患者

有无支架内再狭窄发生ꎮ 目前虽然对于下肢动脉

硬化闭塞支架内再狭窄治疗有多种方法ꎬ如球囊扩

张、准分子激光治疗、近距离放射治疗、覆膜支架、
药物涂层球囊、药物洗脱支架、斑块旋切术等ꎬ但不

同的治疗方式在疗效及临床应用方面仍存在很多

争议ꎬ在治疗过程中需结合患者情况个体化选择ꎮ
随着血管内治疗技术的进步、新一代支架(如可降

解的药物洗脱支架ꎬ携带基因治疗药物支架)研发、
支架内再狭窄机制的深入研究、各类防治方法和检

测手段亦不断发展以及基因技术的应用ꎬ支架内再

狭窄的问题将会有新的突破ꎮ
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ｎａｒｙ ｓｔｅｎｔｓ ｓｅａｌ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｌｅｓｉｏｎｓ ｂｕｔ ｒｅｓｕｌｔ ｉｎ ｍａｋｉｎｇ ａ ｎｅｗ
ｐｒｏｂｌｅｍ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ[ Ｊ] . Ｗｏｒｌｄ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２０１５ꎬ ７( １１):
７７６￣７８３.

[２１]Ｗｅｌｔ Ｆ Ｇꎬ Ｒｏｇｅｒｓ Ｃ. Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ ｉｎ ｔｈｅ ｓｔｅｎｔ ｅｒａ
[Ｊ] . Ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒ Ｔｈｒｏｍｂ Ｖａｓｃ Ｂｉｏｌꎬ ２００２ꎬ ２２(１１): １ ７６９￣７７６.

[２２] Ｗｉｌｃｏｘ Ｊ Ｎꎬ Ｏｋａｍｏｔｏ Ｅ￣Ｉꎬ Ｎａｋａｈａｒａ Ｋ￣Ｉꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｅｒｉｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅ￣
ｓｐｏｎｓｅｓ ａｆｔｅｒ ａｎｇｉｏｐｌａｓｔｙ ｗｈｉｃｈ ｍａｙ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅ ｔｏ ｐｏｓｔａｎｇｉｏｐｌａｓｔｙ
ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ[Ｊ] . Ａｎｎ Ｎ Ｙ Ａｃａｄ Ｓｃｉꎬ ２００１ꎬ ９４７(１): ６８￣９２.

[２３] Ｇｏｎçａｌｖｅｓ Ｆ Ｍꎬ Ｊａｃｏｂ￣Ｆｅｒｒｅｉｒａ Ａ Ｌꎬ Ｇｏｍｅｓ Ｖ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ
ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ (ＭＭＰ)￣８ꎬ ＭＭＰ￣９ꎬ
ａｎｄ ｐｒｏ￣ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
[Ｊ] . Ｃｌｉｎｉｃａ Ｃｈｉｍｉｃａ Ａｃｔａꎬ ２００９ꎬ ４０３(１): １７３￣１７７.

[２４] Ｔｕｒａｋ Ｏꎬ Ｃａｎｐｏｌａｔ Ｕꎬ Öｚｃａｎ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｓｅｆｕｌｎｅｓｓ ｏｆ ｐｒｅｐｒｏｃｅｄｕｒａｌ
ｓｅｒｕｍ ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ｌｅｖｅｌ ｔｏ ｐｒｅｄｉｃｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ ｏｆ ｂａｒｅ ｍｅｔａｌ ｓｔｅｎｔｓ[Ｊ] .
Ａｍ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２０１４ꎬ １１３(２): １９７￣２０２.

[２５] Ｄｅｍｙａｎｅｔｓ Ｓꎬ Ｔｅｎｔｚｅｒｉｓ Ｉꎬ Ｊａｒａｉ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｎ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｏｆ ｉｎｔｅｒｌｅｕ￣
ｋｉｎ￣３３ ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ａｆｔｅｒ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｓｔｅｎｔ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｉｎ￣ｓｔｅｎｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ [ Ｊ] . Ｃｙｔｏｋｉｎｅꎬ ２０１４ꎬ ６７ ( ２):
６５￣７０.

[２６] Ｃｏｎｒａｄ Ｍ Ｆꎬ Ｃａｍｂｒｉａ Ｒ Ｐꎬ Ｓｔｏｎｅ Ｄ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅ ｒｅｓｕｌｔｓ
ｏｆ ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｅｎｄｏｖａｓｃｕｌａｒ ｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ ｆｅｍｏｒｏｐｏｐｌｉｔｅａｌ ｏｃｃｌｕｓｉｖｅ
ｄｉｓｅａｓｅ: ａ ｃｏｎｔｅｍｐｏｒａｒｙ ｓｅｒｉｅｓ[ Ｊ] . Ｊ Ｖａｓｃ Ｓｕｒｇꎬ ２００６ꎬ ４４(４):
７６２￣７６９.

[２７ Ｙｕ Ｊ Ｓꎬ Ｋｅｕｎ￣Ｍｙｏｕｎｇ Ｐꎬ Ｓｕｎ Ｊ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｄｔｅｒｍ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ｆｅｍｏ￣
ｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ｓｔｅｎｔｉｎｇ ａｎｄ ｆａｃｔｏｒｓ ａｆｆｅｃｔｉｎｇ ｐａｔｅｎｃｙ[Ｊ] . Ｖａｓｃ Ｓｐｅｃｉａｌｉｓｔ
Ｉｎｔꎬ ２０１５ꎬ ３１(４): １１５￣１１９.

[２８] Ｚｈａｏ Ｌ Ｐꎬ Ｘｕ Ｗ Ｔꎬ Ｗａｎｇ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ
ｏｎ ｉｎ￣ｓｔｅｎｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｄｒｕｇ￣ｅｌｕｔｉｎｇ
ｓｔｅｎｔ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｌｏｎｇ￣ｔｅｒｍ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｉｃ ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ [ Ｊ ] .

Ｃｏｒｏｎ Ａｒｔｅｒｙ Ｄｉｓꎬ ２０１５ꎬ ２６(１): ５￣１０.
[２９] Ｋｏｚａ Ｋꎬ Ｇｒｚｅｌａｚｋａ Ｐꎬ Ｔｒｏｆｉｍｉｕｋ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ

ｌｏｓｓ ｏｆ ｓｔｅｎｔ ｐｒｉｍａｒｙ ｐａｔｅｎｃｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ ｌｅｇｓ ｉｓｃｈｅｍｉａ
[Ｊ] . Ａｄｖ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｍｅｄꎬ ２０１７ꎬ ２６(２): ３１１.

[ ３０ ] Ｓｏｇａ Ｙꎬ Ｉｉｄａ Ｏꎬ Ｈｉｒａｎｏ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ ａｆｔｅｒ ｓｔｅｎｔ
ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｓｕｐｅｒｆｉｃｉａｌ ｆｅｍｏｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｉｌｏｓｔａｚｏｌ[ Ｊ] . Ｃａｔｈｅｔｅｒ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｎｔｅｒｖꎬ ２０１２ꎬ ７９
(４): ５４１￣５４８.

[３１] Ｚｈａｎｇ Ｂꎬ Ｙａｏ Ｙꎬ Ｓｕｎ Ｑ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ ｍｉｒｃｏＲＮＡ￣２１ ａｓ ａ
ｐｒｅｄｉｃｔｏｒ ｆｏｒ ｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ ａｆｔｅｒ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐａ￣
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｏｗｅｒ ｅｘｔｒｅｍｉｔｙ ａｒｔｅｒｉａｌ ｏｃｃｌｕｓｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅ [ Ｊ] . Ｂｉｏｓｃｉ
Ｒｅｐꎬ ２０１７ꎬ ３７(２) . ｄｏｉ: １０.１０４２ / ＢＳＲ２０１６０５０２.

[３２] Ｂｕｃｃｈｅｒｉ Ｄꎬ Ｐｉｒａｉｎｏ Ｄꎬ Ａｎｄｏｌｉｎａ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇ ａｎｄ
ｍａｎａｇｉｎｇ ｉｎ￣ｓｔｅｎｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ: ａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａꎬ ｆｒｏｍ ｐａｔｈｏ￣
ｇｅｎｅｓｉｓ ｔｏ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ[Ｊ] . Ｊ Ｔｈｏｒａｃｉｃ Ｄｉｓꎬ ２０１６ꎬ ８(１０): Ｅ１１５０.

[３３] Ｂｙｒｎｅ Ｒ Ａꎬ Ｋａｓｔｒａｔｉ Ａ. Ｄｒｕｇ￣ｅｌｕｔｉｎｇ ｓｔｅｎｔ ｔｒｉａｌｓ: ｔｏｏ ｍｕｃｈ ｎｏｎ￣ｉｎ￣
ｆｅｒｉｏｒｉｔｙꎬ ｔｏｏ ｌｉｔｔｌｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓ? [ Ｊ ] . Ｌａｎｃｅｔꎬ ２０１４ꎬ ３８３
(９９１５): ３８６.

[３４] Ｓｃｈｅｉｎｅｒｔ Ｄꎬ Ｓｃｈｅｉｎｅｒｔ Ｓꎬ Ｓａｘ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｉｍ￣
ｐａｃｔ ｏｆ ｓｔｅｎｔ ｆｒａｃｔｕｒｅｓ ａｆｔｅｒ ｆｅｍｏｒｏｐｏｐｌｉｔｅａｌ ｓｔｅｎｔｉｎｇ[Ｊ] . Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ
Ｃａｒｄｉｏｌꎬ ２００５ꎬ ４５(２): ３１２￣３１５.

[３５] Ｂｕｃｃｈｅｒｉ Ｄꎬ Ｐｉｒａｉｎｏ Ｄꎬ Ａｎｄｏｌｉｎａ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇ ａｎｄ
ｍａｎａｇｉｎｇ ｉｎ￣ｓｔｅｎｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ: ａ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａꎬ ｆｒｏｍ ｐａｔｈｏ￣
ｇｅｎｅｓｉｓ ｔｏ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ[Ｊ] . Ｊ Ｔｈｏｒａｃ Ｄｉｓꎬ ２０１６ꎬ ８(１０): Ｅ１１５０.

[３６] Ａｌｆｏｎｓｏ Ｆꎬ Ｐéｒｅｚ￣Ｖｉｚｃａｙｎｏ Ｍ Ｊꎬ Ｃáｒｄｅｎａｓ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｄｒｕｇ￣ｅｌｕｔｉｎｇ ｂａｌｌｏｏｎ ｖｅｒｓｕｓ ｅｖｅｒｏｌｉｍｕｓ￣ｅｌｕｔｉｎｇ ｓｔｅｎｔ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｂａｒｅ￣ｍｅｔａｌ ｓｔｅｎｔ￣ｉｎ￣ｓｔｅｎｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ: ｔｈｅ ＲＩＢＳ Ｖ
Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｔｒｉａｌ (Ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ Ｉｎｔｒａ￣ｓｔｅｎｔ ｏｆ Ｂａｒｅ Ｍｅｔａｌ Ｓｔｅｎｔｓ: ｐａｃｌｉｔａ￣
ｘｅｌ￣ｅｌｕｔｉｎｇ ｂａｌｌｏｏｎ ｖｓ. ｅｖｅｒｏｌｉｍｕｓ￣ｅｌｕｔｉｎｇ[ Ｊ] . Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌꎬ
２０１４ꎬ ６３(１４): １ ３７８￣３８６.

[３７] Ｄöｒｒ Ｏꎬ Ｌｉｅｂｅｔｒａｕ Ｃꎬ Ｗｉｅｂｅ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｉｏｒｅｓｏｒｂａｂｌｅ ｓｃａｆｆｏｌｄｓ ｆｏｒ
ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｉｎ￣ｓｔｅｎｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ[ Ｊ] . Ｈｅａｒｔ Ｖｅｓｓｅｌｓꎬ ２０１４ꎬ ３０
(２): ２６５￣２６９.

[３８] Ｓｈａｍｍａｓ ＮＷ. Ｃｕｒｒｅｎｔ ｒｏｌｅ ｏｆ ａｔｈｅｒｅｃｔｏｍｙ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｆｅｍｏｒｏｐ￣
ｏｐｌｉｔｅａｌ ａｎｄ ｉｎｆｒａｐｏｐｌｉｔｅａｌ ｄｉｓｅａｓｅ[ Ｊ] . Ｉｎｔｅｒｖ Ｃａｒｄｉｏｌ Ｃｌｉｎꎬ ２０１７ꎬ
６: ２３５￣２４９.

[３９]Ｌｅｋｓｔｏｎ Ａꎬ Ｎｉｋｌｅｗｓｋｉ Ｔꎬ Ｓｚｋｏｄｚｉńｓｋｉ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｑｕａｎ￣
ｔｉｔａｔｉｖｅ ｃｏｍｐｕｔｅｒｉｚｅｄ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ａｎｄ ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ｉｎ
ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｎａｌ ａｒｔｅｒｙ ｓｔｅｎｏｓｉｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｎｏｖａｓｃｕｌａｒ ｈｙ￣
ｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｔｒａｎｓｌｕｍｉｎａｌ ａｎｇｉｏｐｌａｓｔｙ ｗｉｔｈ
ｃｏｎｃｏｍｉｔａｎｔ ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｂｒａｃｈｙｔｈｅｒ [ Ｊ] . Ｐｏｌ Ｍｅｒｋｕｒ Ｌｅｋａｒｓｋｉꎬ
２０１０ꎬ ２８(１６６): ２６８￣２７２.

[４０] Ａｎｄｒａｓ Ａꎬ Ｈａｎｓｒａｎｉ Ｍꎬ Ｓｔｅｗａｒｔ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｂｒａｃｈｙｔｈｅｒ￣
ａｐｙ ｆｏｒ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ [ Ｊ] . Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｄａｔａｂａｓｅ Ｓｙｓｔ
Ｒｅｖꎬ ２０１４ꎬ １(１): ＣＤ００３５０４.

[４１] Ｓｈａｍｍａｓ Ｎ Ｗꎬ Ｓｈａｍｍａｓ Ｇ Ａꎬ Ａｒｉｋａｔ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｉｖｅ￣ｙｅａｒ ｆｒｅｅｄｏｍ
ｆｒｏｍ ｔａｒｇｅｔ￣ｌｅｓｉｏｎ ｒｅｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ｅｘｃｉｍｅｒ ｌａｓｅｒ ａｂｌａｔｉｏｎ
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