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摘   要 目的：通过动物实验评估一种新型血管内支架临床应用的可行性和安全性。

方法：将 30 枚粉末冶金注射成型技术制备新型血管内支架分别植入 30 只实验犬主动脉内，术后 CT 血

管造影了解其在主动脉内情况，并通过大体肉眼观察、光镜、电镜及免疫组化了解内术后不同时间支

架表面新生内膜情况。

结果：所有支架均成功植入实验犬主动脉内。术后支架通畅率 100%，无支架移位、扭曲、断裂，无支

架感染及血栓形成，管腔无狭窄或闭塞；支架的轴向回缩率均 <2%，径向回缩率均 <4%。术后 1 周，

支架腔面迅速被一薄层半透明膜状结构覆盖；术后 1 个月，支架绝大部分表面可见与周围血管正常内

膜相延续的新生内膜；术后 2 个月，新生内膜基本上完整覆盖整个支架腔面（98.83%），其厚度达到

峰值（350.00 μm）；术后 3~6 个月，新生内膜厚度逐渐降低，管腔内径逐渐增大至植入前大小，最后

新生内膜表面被单层完全成熟的内皮细胞覆盖。除术后 1 周外，其余时间点支架表面新生内膜组织中

血管平滑肌细胞 α- 肌动蛋白染色均呈阳性，而各时间点支架腔面新生内膜组织中血管内皮生长因子

染色均呈阳性。

结论：粉末冶金注射成型技术制备的新型血管内支架植入后实验犬体内后形态结构稳定，并可迅速完

成支架腔面内皮化，保持长期的通畅性，表现出良好的结构及理化稳定性和生物相容性，具有很好的

临床应用前景。
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自 D o t t e r 等 [ 1 ] 在 1 9 6 4 年 首 先 正 式 提 出 经 皮

腔 内 血 管 成 形 术 （ p e r c u t a n e o u s  t r a n s l u m i n a l 

a n g i o p l a s t y ， P T A ） 概 念 以 来 ， 因 其 微 创 、 痛 苦

小 、 围 手 术 期 并 发 症 发 生 率 低 等 优 势 使 其 已 经 成

为临床上治疗血管疾病的最重要的方法之一。据卫

生部统计，我国心血管及周围血管疾病的发病率逐

年增高，需要接收心血管手术的患者已达400万例，

但全国每年的手术量尚不足4万例。因此，中国是

全 球 最 大 的 支 架 产 品 潜 在 市 场 ， 但 是 由 于 专 利 、

材 料 、 设 计 技 术 以 及 生 产 工 艺 等 各 方 面 的 限 制，

绝大多数血管内支架需要从国外进口。这些因素导

致 临 床 上 血 管 内 支 架 费 用 高 昂 ， 单 枚 小 动 脉 支 架

动辄2~3万，大动脉支架甚至需要上10万。除此之

外，支架植入术后血栓形成、管腔再狭窄也是临床

上一个棘手的问题，严重影响着术后支架的远期通

常率，甚至导致手术失败。有研究[2]报道：早期金

属裸支架植入术后的管腔再狭窄率高达30%~63%。

因此，研制优质高效经济实用的国产化支架及其附

属 装 置 和 导 入 技 术 是 广 泛 开 展 我 国 腔 内 技 术 的 关

键，具有广阔的发展前景和社会效益。

针 对 此 状 况 ， 本 中 心 在 国 内 首 先 提 出 采 用 金

属 粉 末 冶 金 注 射 成 型 技 术 制 备 新 型 血 管 内 支 架 ，

并 进 行 动 物 实 验 了 解 该 支 架 植 入 术 后 的 通 畅 率 、

内 皮 化 速 度 、 理 化 稳 定 性 、 生 物 相 容 性 以 及 病 理

学 改 变 等 ， 从 而 评 估 新 型 血 管 内 支 架 临 床 应 用 的

可 行 性 和 安 全 性 ， 为 进 一 步 的 临 床 试 验 及 推 广 应

用奠定基础。

1　材料与方法

1.1  新型血管内支架的制备

新型血管内支架采用气雾化316L不锈钢粉末

为原料，主要成分包括Fe、Cr、Ni、Mo等在内的

多 种 金 属 成 分 。 支 架 整 体 结 构 采 用 双 正 弦 波 形 开

animal experiment.  

Methods: Thirty intravascular stents prepared by metal powder injection molding were implanted into the 

aorta of 30 experimental dogs, respectively. After implantation, the intra-aortic conditions were observed by 

computed tomography angiography, and the neointimal formations on the stent surface at different postoperative 

times were observed by gross visual inspection and microscopic and electron microscopic evaluation as well as 

immunohistochemical staining. 

Results: All intravascular stents were successfully implanted into the aorta of the dogs. All stents were patent 

without any evidence of stent displacement, distortion or fracture and intrastent infection or thrombosis as well 

as intraluminal stenosis or occlusion; the longitudinal and radial shrinkage rates of the stents were less than 2% 

and 4%, respectively. At one week after implantation, the luminal surface of the stent was rapidly covered by a thin 

layer of semi-transparent membrane-like structure; at one month after implantation, neointimal formations were 

seen on most of the luminal surface of the stent which connected with the surrounding intima; at 2 months after 

implantation,  nearly the complete luminal surface of the stent (98.83%) was covered by the neointima, and its 

thickness reached a peak value (350.00 μm); at 3 to 6 months after implantation, the thickness of the neointima 

was gradually reduced, its inside diameter was gradually increased to almost the initial size before implantation, 

and finally, the neointimal surface was covered by a single layer of  fully mature endothelial cells. In the neointimal 

tissues on the luminal surface of the stent, positive staining of smooth muscle α-actin was detected at each time 

point except one week after immplantaion, while positive staining of vascular endothelial growth factor was 

detected at any time point after immplantaion.

Conclusion: The novel intravascular stent prepared by metal powder injection molding can maintain stable form 

and structure with fast endothelialization of the luminal surface of stent, and keep long-term patency. It shows 

favorable structural, physical and chemical stability and biocompatibility, and may have a promising application 

prospect in clinical practice.  
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孔 设 计 ， 支 架 杆 之 间 交 错 相 连 呈 菱 形 排 列 。 这 些

设 计 可 以 最 大 限 度 地 降 低 手 术 过 程 中 因 使 用 球 囊

反 复 扩 张 支 架 时 可 能 导 致 支 架 杆 连 接 处 断 裂 、 结

构 解 体 等 异 常 情 况 的 几 率 ， 从 而 保 持 支 架 结 构 的

稳定性。其生产工艺流程如图1所示。 

316L 粉末 粘结剂配制

混炼

制粒

注射

溶剂脱脂 + 热脱脂

烧结

图 1　新型血管内支架基本工艺流程
Figure 1　Brief technological process of the new intravascular stent 

依 次 经 过 制 备 喂 料 、 注 射 成 形 、 脱 脂 以 及 烧

结等4道主要工艺，并通过进一步表面及后处理措

施 ， 最 终 成 功 制 备 新 型 血 管 内 支 架 。 支 架 成 品 无

断 裂 、 无 毛 刺 、 无 结 点 等 缺 陷 ， 表 面 光 洁 、 无 黑

点以及杂质等问题，结构稳固。

1.2  实验动物

选取健康杂种犬30只，体质量12~15 kg，平

均（13.24±1.68）kg；12~24月龄，雌雄不限。

所 有 的 实 验 犬 均 饲 养 在 中 南 大 学 湘 雅 二 医 院 动

物 实 验 中 心 ， 自 由 进 食 、 饮 清 洁 水 ， 并 有 饲 养 员

专 门 负 责 喂 养 、 清 洁 卫 生 ， 饲 养 室 内 温 度 保 持 在

18~25 ℃，湿度保持在50%~70%。

1.3  实验方法

实验犬接受肌肉注射戊巴比妥钠（30 mg/kg）

行 全 身 麻 醉 后 ， 无 菌 操 作 下 解 剖 游 离 单 侧 股 动

脉，静脉推注普通肝素钠（100 U/kg）2 min后，

采用Seldinger穿刺法置入10 F鞘管，超滑导丝引

导 下 置 入 猪 尾 标 记 导 管 至 胸 主 动 脉 内 ， 手 推 碘 海

醇 1 0  m L 造 影 ， 确 定 待 植 入 新 型 支 架 靶 血 管 的 位

置 后 撤 出 猪 尾 导 管 ， 将 载 有 新 型 血 管 内 支 架 的 球

囊 导 管 置 入 目 标 位 置 ， 充 分 膨 胀 球 囊 （ 8  a t m ， 

1 atm=101.325 kPa）释放新型支架。释放支架后

再次扩张球囊持续20 s，再次手推造影明确支架位

置 ， 随 后 撤 出 导 丝 及 导 管 ， 拔 出 穿 刺 鞘 管 ， 缝 合

股动脉及伤口。在术后即刻及术后2 h分别对实验

犬进行全主动脉CTA检查以了解新型支架植入后的

通 畅 情 况 ， 并 测 量 记 录 支 架 长 度 及 外 径 的 变 化 情

况，从而了解新型支架的轴向及径向回缩率[3]。

实验犬术后被随机分为5组，每组6只，分别

被饲养观察1周及1、2、3、6个月。详细记录在预

定 观 察 期 内 各 组 实 验 犬 的 健 康 状 况 、 精 神 状 态 、

饮食活动情况等。术后3 d内，每只实验犬均需接

受肌肉注射青霉素钠（160万U/d）预防抗感染治

疗。每只实验犬均需喂服阿司匹林片（100 mg/d）

及双嘧达莫片（25 mg/d），持续至术后1个月。

1.4  标本收集及处理

在 各 组 实 验 犬 预 定 的 观 察 期 末 ， 全 麻 及 全 身

肝 素 化 状 态 下 ， 开 胸 开 腹 ， 将 支 架 段 主 动 脉 及 其

近远端各约1.0 cm的主动脉完整取出，测量记录相

关 数 据 后 ， 拍 照 留 取 影 像 资 料 。 沿 着 支 架 长 轴 小

心 纵 行 剖 开 ， 仔 细 观 察 支 架 表 面 新 生 内 膜 生 长 爬

行 情 况 ， 有 无 附 壁 血 栓 及 局 部 内 膜 异 常 增 厚 等 情

况 。 取 支 架 表 面 部 分 新 生 内 膜 组 织 及 支 架 段 血 管

壁置于10%福尔马林溶液固定后行光镜观察，部分

新生内膜组织置于2.5%戊二醛溶液中固定后行透

射 电 镜 观 察 ， 并 取 部 分 新 生 内 膜 组 织 进 行 免 疫 组

织化学研究。

1.5  统计学处理

将所有的实验数据输入到SPSS 17.0统计软件

包 进 行 统 计 处 理 。 计 量 资 料 均 采 用 均 数 ± 标 准 差

（x±s）表示。实验数据均先行描述性统计分析，

两组间实验数据比较采用两独立样本 t检验进行统

计分析，P<0.05为差异有统计学意义。

2　结　果

2.1 支架植入一般情况

共30枚新型血管内支架均被成功植入到30只

实验犬主动脉内（1枚/只）。实验犬均健康存活至

预 定 的 观 察 期 末 ， 无 主 动 脉 穿 孔 、 破 裂 出 血 或 主

动 脉 夹 层 、 主 动 脉 瘤 以 及 假 性 动 脉 瘤 形 成 等 异 常

情 况 。 新 型 血 管 内 支 架 在 实 验 犬 体 内 形 态 良 好 ，

通畅率100%；无支架移位、扭曲、断裂、支架感

染 及 支 架 内 血 栓 形 成 ； 管 腔 无 狭 窄 或 闭 塞 。 支 架

段 主 动 脉 与 周 围 组 织 无 明 显 粘 连 ， 主 动 脉 周 围 未

发现肿大淋巴结等慢性炎症改变。

2.2  新型血管内支架轴向及径向回缩率

新 型 血 管 内 支 架 被 植 入 到 实 验 犬 主 动 脉 内
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后，全主动脉CTA检查显示：支架位置良好，无移

位 、 塌 陷 、 扭 曲 、 断 裂 、 解 体 等 ； 管 腔 通 畅 ， 无

狭窄（图2）。术后各时间点测量支架长度以及外

径数据如下表（表1），经计算得知：新型血管内

支架的轴向回缩率均<2%，径向回缩率均<4%。

2.3  支架表面新生内膜情况

2.3.1  大体病理　新型血管内支架植入到实验犬

主动脉内后，其表面迅速被一层新生内膜覆盖。各

组实验犬支架表面新生内膜爬行面积、内膜厚度以

及管腔内径变化情况如下（表 2）。

术 后 1 周 ， 支 架 部 分 表 面 被 一 薄 层 半 透 明 膜

状 结 构 覆 盖 ， 无 血 栓 形 成 ， 管 腔 内 径 较 植 入 前 主

动脉内径增宽致。术后1个月，支架绝大部分表面

已 经 形 成 一 层 光 滑 透 明 状 的 ， 与 周 围 正 常 的 血 管

内膜相延续的新生内膜。从术后2个月开始及以后

各 组 ， 可 以 观 察 到 一 层 新 生 内 膜 基 本 上 已 经 完 整

覆 盖 整 个 支 架 表 面 ， 彻 底 隔 绝 血 液 成 分 与 金 属 支

架 直 接 接 触 。 随 着 植 入 时 间 的 延 长 ， 支 架 表 面 新

生内膜厚度逐渐增加，至术后2个月，其厚度达到

峰 值 ， 管 腔 内 径 最 小 。 随 后 ， 随 着 新 生 内 膜 的 结

构 重 塑 ， 其 厚 度 又 逐 渐 降 低 ， 管 腔 内 径 又 逐 渐 增

大，至术后3个月，支架表面新生血管内膜厚度及

管腔内径不再发生明显变化。

表 2　实验犬支架表面新生血管内膜情况（x±s）
Table 2　Neointimal formations in the luminal surface of the 

stent (x±s)

时间
内膜爬行面积

（%）

新生内膜厚度

（μm）

管腔内径

（mm）
植入前 — — 7.63±0.36

1 周 35.00±8.53 150.00±30.552) 8.20±0.42
1 个月 94.00±3.871) 190.00±23.812) 7.58±0.53
2 个月 98.83±1.461) 350.00±47.61 7.35±0.44
3 个月 99.20±0.651) 110.00±15.552) 7.78±0.66
6 个月 99.50±0.501) 102.00±10.682) 7.85±0.72
注：1）与术后 1 周比较，P<0.05；2）与术后 2 个月，

P<0.05
Note: 1) P<0.05 vs. postoperative one-week value; 2) P<0.05 vs. 

postoperative two-month value

2.3.2  光镜观察　新型血管内支架均展开良好，

部 分 支 架 丝 深 陷 进 主 动 脉 壁 内。 术 后 1 周， 新 生

内 膜 成 分 主 要 是 纤 维 蛋 白、 血 小 板 以 及 红 细 胞，

偶 见 不 成 熟 的 内 皮 细 胞 附 着， 并 可 见 散 在 吞 噬 含

表 1　血管支架的轴向回缩率和径向回缩率情况（x±s）
Table 1　The longitudinal and radial shrinkage rates of the stents (x±s)

时间
血管支架长度 血管支架外径

扩张后长度（mm）回缩后长度（mm） 回缩率（%） 扩张后外径（mm）回缩后外径（mm） 回缩率（%）
1 周 38.81±0.35 39.38±0.42 1.47±0.13 8.56±0.14 8.28±0.13 3.27±0.22

1 个月 39.68±0.29 39.95±0.38 0.68±0.10 7.92±0.18 7.70±0.16 2.78±0.18
2 个月 38.92±0.32 39.41±0.32 1.26±0.15 8.49±0.09 8.25±0.08 2.83±0.15
3 个月 38.89±0.40 39.39±0.29 1.29±0.09 8.50±0.15 8.27±0.13 2.71±0.20
6 个月 39.71±0.38 39.90±0.35 0.48±0.11 7.85±0.14 7.72±0.15 1.66±0.19

图 2　实验犬手术后行全主动脉 CTA 的结果　　A：横断面主动脉内血管支架近心端；B：横断面主动脉内血管支架远心端； 

C：矢状面主动脉内血管支架全貌
Figure 2　Images whole aorta CTA of the experimental dog　　A: Transverse section of the proximal end of the intravascular stent;  

B: Transverse section of the distal end of the intravascular stent; C: Sagittal plane of full view of the intravascular stent

A                                                                      B                                           C
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铁血黄素的肥大巨噬细胞增生，无炎性细胞浸润。

术后 1 个月，新生内膜表层为多层形态各异的尚未

完 全 成 熟 的 内 皮 细 胞， 可 见 大 量 血 管 平 滑 肌 细 胞

和 纤 维 结 缔 组 织 增 生， 并 有 少 许 吞 噬 含 铁 血 黄 素

的肥大巨噬细胞增生，无炎性细胞浸润。术后 2、

3 个月，新生内膜表层为多层完全成熟的、呈梭形

或是纺锤状的内皮细胞，可见有大量血管平滑肌细

胞以及纤维结缔组织增生，同样可见吞噬含铁血黄

素 的 肥 大 巨 噬 细 胞 增 生， 无 炎 性 细 胞 附 着。 术 后 

6 个月，新生内膜表层为单层完全成熟的内皮细胞，

其余新生内膜情况较 3 个月组无明显差异（图 3）。

术后1周，支架表面新生内膜组织中可见散在

不 成 熟 的 内 皮 细 胞 ， 形 态 各 异 ， 细 胞 核 肿 大 且 突

出，内皮细胞排列杂乱无规律性；术后1个月，支

架 表 面 新 生 内 膜 组 织 中 的 纤 维 蛋 白 、 血 小 板 及 红

细 胞 已 被 多 层 尚 不 成 熟 的 内 皮 细 胞 所 取 代 ， 内 皮

细 胞 大 致 呈 多 角 形 、 梭 形 或 是 不 规 则 形 状 ， 排 列

尚 无 规 律 性 ， 大 部 分 随 血 流 方 向 排 列 一 致 ， 部 分

区 域 细 胞 排 列 较 紊 乱 ， 细 胞 间 多 为 紧 密 连 接 ； 随

着植入时间延长，术后2、3个月，支架表层多层

内 皮 细 胞 已 经 完 全 成 熟 ， 内 皮 细 胞 呈 梭 形 或 是 纺

锤 形 ， 沿 着 血 流 方 向 排 列 ， 细 胞 间 为 紧 密 连 接 ；

随 着 支 架 表 面 新 生 血 管 内 膜 组 织 不 断 进 行 结 构 重

塑，术后6个月，其表层已经形成单层完全成熟的

内 皮 细 胞 ， 内 皮 细 胞 呈 梭 形 或 是 纺 锤 状 循 着 血 流

方向排列一致，内皮细胞间为紧密连接。

另外，除了1周组外，其余4组支架表面新生

内 膜 组 织 中 均 可 观 察 到 大 量 呈 梭 形 的 血 管 平 滑 肌

细胞增生，并且伴有纤维结缔组织沉积（图4）。

2.3.3  免疫组织化学非定量分析　支架表面新生

内膜组织行免疫组化研究发现：除了 1 周组外，其

余 4 组 支 架 表 面 新 生 内 膜 组 织 中 血 管 平 滑 肌 细 胞

（VSMC）α- 肌动蛋白染色均呈阳性，主要表现

为细胞浆被染色为明显的棕黄色，而细胞核则被染

色为蓝色，其中 2 个月组实验犬的阳性染色最为明

显（ 图 5A）。 另 外，5 组 实 验 犬 支 架 表 面 新 生 内

膜组织中血管内皮生长因子（VEGF）染色均呈阳

图 3　支架表面新生血管内膜光镜观察（HE×400；黑色箭头示内皮细胞，白色箭头示含铁血黄素巨噬细胞）　　A：术后 1 周；

B：术后 1 个月；C：术后 2 个月；D：术后 3 个月；E：术后 6 个月
Figure 3　Light microscopic observation of the neointima in the luminal surface of the stent (HE×400; black arrow showing the 

endothelial cells, white arrow showing the phagocytes containing granules of hemosiderin)　　A: Postoperative one week;  
B: Postoperative one month; C: Postoperative two months; D: Postoperative three months; E: Postoperative three months
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性，主要表现为细胞浆被染色为深棕黄色，而细胞

核被染色为蓝色，在新生内膜增生较严重处表现最

明显（图 5B）。上述结果表明血管平滑肌细胞及

血 管 内 皮 生 长 因 子 参 与 了 支 架 表 面 新 生 内 膜 的 形

成，在支架表面的内皮化过程中起着重要作用。

3　讨　论

3.1  新型血管内支架独特的结构优势

目 前 在 临 床 上 应 用 的 传 统 血 管 内 支 架 多 采

用 金 属 丝 编 织 技 术 或 激 光 镂 刻 技 术 制 备 而 成 。 这

两 种 生 产 制 备 工 艺 均 具 有 制 作 成 本 高 、 设 备 投 资

大 、 周 期 长 等 缺 陷 ， 而 且 设 计 制 备 工 艺 等 核 心 技

术 多 被 国 外 医 药 科 技 公 司 掌 控 。 除 此 之 外 ， 金 属

图 5　免疫组化染色结果（×400）　　A：VSMC-α- 肌动蛋白；B：VEGF 
Figure 5　Results of immunohistochemical staining (×400)　　A: VSMC-α-actin; B: VEGF

A B

图 4　血管支架表面新生血管内膜透射电镜观察（箭头示内皮细胞）　　A：术后 1 周；B：术后 1 个月；C：术后 2 个月； 

D：术后 3 个月；E：术后 6 个月
Figure 4　Transmission electron microscopic observation of the neointima in the luminal surface of the stent (arrow showing the 

endothelial cells)　　A: Postoperative one week; B: Postoperative one month; C: Postoperative two months; D: Postoperative three 
months; E: Postoperative three months
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丝 编 织 工 艺 制 备 的 血 管 内 支 架 具 有 较 多 凸 出 结

点 ， 植 入 后 血 栓 形 成 几 率 较 高 ； 而 激 光 切 割 工 艺

制 备 的 血 管 内 支 架 边 缘 粗 糙 、 毛 刺 多 ， 精 度 及 光

洁 度 等 关 键 性 能 较 差 ， 需 要 更 多 的 后 处 理 措 施 。

针 对 于 此 ， 笔 者 在 国 内 外 首 先 提 出 采 用 金 属 粉 末

冶 金 注 射 成 型 技 术 制 备 新 型 血 管 内 支 架 。 和 目 前

在 临 床 上 应 用 的 传 统 血 管 内 支 架 相 比 ， 新 型 血 管

内 支 架 具 有 的 优 势 在 于 ： 先 天 无 结 点 ， 因 而 其 被

植 入 到 机 体 内 后 ， 血 栓 形 成 的 几 率 更 小 ， 从 而 显

著 降 低 术 后 管 腔 再 狭 窄 的 概 率 ； 其 次 新 型 血 管 内

支 架 具 有 丝 径 细 小 的 特 点 ， 能 有 效 降 低 支 架 金 属

覆 盖 面 积 ， 从 而 大 大 降 低 支 架 植 入 术 后 血 栓 形 成

的 几 率 [ 4 ]。 此 外 这 种 技 术 采 用 模 具 量 产 的 工 艺 ，

自 动 化 程 度 高 ， 产 量 大 ， 还 能 大 大 减 低 了 制 作 过

程 中 对 支 架 材 料 的 浪 费 ， 从 而 显 著 地 降 低 支 架 临

床 价 格 ； 同 时 易 于 根 据 临 床 需 求 需 要 更 换 外 形 设

计，其在大批量制备小型、复杂形状的血管支架方

面也具有其他生产工艺所无法比拟的优势，能够满

足普通患者的需求，具有良好的临床应用前景。

3.2  新型血管内支架理化稳定性和生物相容性评价

3.2.1  新型血管内支架理化稳定性评价　本研究

中，通过手捏法将新型血管内支架径向压缩、固定

在球囊导管上，术中无 1 例出现支架脱落，并且通

过球囊扩张能够将支架顺利达到预先设定的直径，

且术后支架均能保持通畅，说明了新型血管内支架

具 有 良 好 的 几 何 顺 应 性， 这 种 特 性 可 以 减 轻 新 型

支 架 植 入 到 机 体 内 后 对 靶 血 管 壁 本 身 正 常 的 舒 缩

功 能 的 影 响。 其 次， 新 型 血 管 内 支 架 在 实 验 犬 主

动脉内均保持良好的通畅性，无管腔内血栓形成、

狭窄以及闭塞等问题；术后 3 个月支架内径和植入

前血管内径相比已无明显差异；全主动脉 CTA 测

量得知新型支架的径向回缩率 <4%。这些均说明

新 型 血 管 内 支 架 具 有 良 好 的 径 向 支 撑 力， 可 以 满

足机体病变血管所需的足够的径向支撑强度。值得

一提的是植入新型血管内支架的实验犬均健康存活

至预定的观察期末，在整个观察期内没有出现支架

结构断裂、扭曲、解体等现象，无主动脉破裂出血、

主动脉夹层或主动脉瘤、假性动脉瘤形成等问题，

这些都说明新型血管内支架具有良好的结构稳定性。

3.2.2  新型血管支架生物相容性评价　本研究采

用 的 新 型 血 管 内 支 架 选 用 316L 不 锈 钢 粉 末 制 作

而 成。 之 前 已 有 研 究 [5] 以 及 多 年 临 床 应 用 表 明：

316L 不锈钢在生物体内具有良好的生物相容性。

本 研 究 结 果 发 现 支 架 植 入 后 无 急 性 血 栓 形 成， 支

架所在段主动脉壁无炎症、坏死以及异物反应等，

无炎性细胞浸润；支架植入后 1 个月，表面已经被

一 层 基 本 完 整 的 与 周 围 正 常 血 管 内 膜 相 互 延 续 的

新生内膜组织覆盖，从而确保新型支架能够长时间

保持通畅。植入 2 个月后，支架所在段主动脉壁各

层 形 态 及 结 构 均 已 经 恢 复 正 常， 支 架 已 和 主 动 脉

壁 完 美 地“ 融 为 一 体”。 这 些 均 证 明 了 新 型 血 管

内 支 架 具 有 良 好 的 生 物 相 容 性。 此 外， 所 有 的 实

验犬在整个实验观察期间没有出现血液系统疾病、

肿瘤以及明显的精神状态异常等问题，均健康存活

至预定的观察期末，这些均说明新型血管内支架无

明显毒性作用。

3.3  新型血管内支架表面新生内膜机制的探讨

支 架 植 入 后 管 腔 再 狭 窄 是 临 床 上 一 个 棘 手 的

问题 [6]。国内有学者 [7-8]研究认为：术后支架管腔

再 狭 窄 是 由 术 中 球 囊 扩 张 以 及 支 架 植 入 共 同 作 用

引 起 靶 血 管 壁 损 伤 ， 从 而 导 致 机 体 产 生 过 度 修 复

反 应 的 结 果 。 受 损 的 血 管 内 膜 以 及 中 膜 在 炎 性 因

子 、 内 皮 细 胞 生 长 因 子 以 及 血 小 板 活 性 因 子 的 作

用 下 出 现 增 殖 、 迁 移 ， 还 有 大 量 的 血 小 板 以 及 细

胞 外 基 质 等 在 受 损 伤 部 位 堆 积 ， 从 而 导 致 术 后 支

架管腔再狭窄[9-11]。因此得出结论：术后支架管腔

再 狭 窄 几 乎 全 部 是 因 为 血 管 内 膜 过 度 增 生 所 致 。

这 种 增 生 反 应 和 支 架 下 方 的 斑 块 数 量 、 内 弹 力 层

断 裂 以 及 支 架 展 开 时 引 起 的 局 部 血 管 壁 损 伤 等 因

素相联系。本研究中，VSMC-α -肌动蛋白免疫组

化染色结果证实VSMC参与了支架表面新生内膜的

形成，光镜及透射电镜下可观察到大量VSMC也印

证 了 这 点 。 这 些 实 验 结 果 与 国 内 外 的 相 关 文 献 研

究报道一致。此外，免疫组织化学研究发现2个月

组实验犬支架表面的VSMC-α -肌动蛋白染色最为

明 显 ， 考 虑 其 原 因 可 能 是 此 组 实 验 犬 中 膜 V S M C

向 支 架 表 面 新 生 血 管 内 膜 中 迁 移 、 增 殖 达 到 最 高

峰，这与2个月组实验犬支架表面的新生血管内膜

厚 度 达 到 峰 值 相 吻 合 。 在 最 终 的 实 验 结 果 中 ， 我

们 并 没 有 发 现 有 新 生 内 膜 过 度 增 生 致 管 腔 狭 窄 的

问 题 ， 充 分 证 实 了 新 型 血 管 内 支 架 良 好 的 性 能 。

除 此 之 外 ， 支 架 表 面 新 生 内 膜 组 织 的 免 疫 组 化 研

究结果显示VEGF染色阳性，且其在内膜增生较严

重处表达最明显，这些充分说明了VEGF参与了新

生 血 管 内 膜 的 形 成 ， 在 支 架 表 面 内 皮 化 的 过 程 中

发 挥 着 重 要 的 作 用 。 实 验 结 果 与 国 内 外 相 关 研 究

文献[12-14]结果一致，但是VEGF是否确定能够减少

新 生 血 管 内 膜 厚 度 和 壁 内 血 栓 形 成 ， 本 实 验 无 法
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证实，还需要进一步相关研究。

本 研 究 中 ， 新 型 血 管 内 支 架 植 入 术 后 ， 仅 采

取 阿 司 匹 林 片 和 双 嘧 达 莫 片 祛 聚 治 疗 ， 未 采 取 任

何 促 进 支 架 表 面 内 皮 化 措 施 的 情 况 下 ， 支 架 表 面

迅 速 被 一 层 新 生 内 膜 覆 盖 ； 光 镜 以 及 透 射 电 镜 观

察结果显示：术后2个月左右，支架表面已经形成

完全成熟的内皮细胞，而到术后6个月左右，支架

表 面 已 经 形 成 单 层 内 皮 细 胞 覆 盖 的 结 构 基 本 成 熟

的 血 管 内 膜 。 考 虑 其 原 因 主 要 是 因 为 新 型 血 管 内

支 架 无 结 点 、 具 有 更 小 的 金 属 覆 盖 率 以 及 多 孔 结

构 ， 这 种 独 特 的 结 构 可 以 最 大 限 度 地 降 低 支 架 植

入 术 后 血 栓 形 成 的 几 率 ， 并 有 利 于 支 架 周 围 血 管

内皮细胞生长爬行，再加上来自于循环血液中的多

潜能干细胞在支架表面的沉积，诸多因素共同促进

了新型血管内支架表面迅速地完成内皮化[15-16]。

采 用 金 属 注 射 成 形 法 制 备 了 新 型 血 管 支 架 ，

支 架 形 状 复 杂 ， 力 学 性 能 高 ， 表 面 光 洁 度 高 ， 可

以 满 足 植 入 的 需 求 。 新 型 血 管 内 支 架 植 入 后 实 验

犬 体 内 后 形 态 结 构 稳 定 ， 并 可 迅 速 完 成 支 架 表 面

内 皮 化 ， 保 持 长 期 的 通 畅 性 ， 表 现 出 良 好 的 结 构

及 理 化 稳 定 性 和 生 物 相 容 性 ， 具 有 很 好 的 临 床 应

用前景。
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