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引言​

脑血管病已成为我国居民死亡的首要病因，本研究

旨在通过对比不同Willis环形态的AIS患者接受静脉溶栓

后的疗效及预后差异，明确Willis环先天变异对溶栓治疗

的影响，为临床预后判断和治疗方案选择提供客观依据。

鉴于我国AIS发病率居高不下，本研究结果对优化卒中

诊疗策略、提高患者生存质量具有重要的科研价值和临

床意义。​

一、资料与方法​

1.研究对象​

选 取 2023 年 6 月 至 2025 年 5 月 在 本 院 接 受 急 诊

静 脉 溶 栓 治 疗 的 AIS 患 者 100 例。 纳 入 标 准：（1） 符

合 AIS 诊 断 标 准， 经 头 颅 CT 或 MRI 证 实；（2） 发 病

至 溶 栓 时 间 ≤ 4.5 小 时；（3） 年 龄 ≥ 18 岁；（4） 血 压

≤ 180/100mmHg，血糖 2.8-22.22mmol/L；（5）完成头颅

CTA 或 MRA 检查，明确 Willis 环形态；（6）患者或家属

签署知情同意书。排除标准：（1）有脑出血、脑肿瘤、

主动脉夹层病史或大面积脑梗死；（2）3 个月内有脑梗

死、严重颅脑手术或外伤史；（3）3 周内有内脏出血史，

2 周内有重大手术史；（4）48 小时内使用抗凝剂且凝血

功能异常；（5）造影剂过敏或无法完成血管影像学检查；

（6）精神行为异常无法配合评估。​

根据头颅 CTA 或 MRA 检查结果，将患者分为两组，

完整组 Willis 环各组成血管（前交通动脉、双侧大脑前动

脉 A1 段、双侧后交通动脉、双侧大脑后动脉 P1 段）均

完整显影，无缺如或发育不良；变异组存在至少 1 支血

管缺如、发育不良（直径 <1mm）或重复，包括前循环变

异（如单侧大脑前动脉 A1 段缺如）、后循环变异（如后

交通动脉缺如）及混合变异。​

2.治疗方法​

（1）治疗原则​

所有患者均遵循《中国急性缺血性脑卒中诊治指南

（2023 年版）》推荐的静脉溶栓治疗原则，在符合溶栓时

间窗（发病≤ 4.5 小时）且无禁忌证的前提下，尽早实施

静脉溶栓治疗，以实现缺血脑组织的血流再灌注，减轻

神经功能损伤。

（2）溶栓药物及方案​

采用重组组织型纤溶酶原激活剂（rt-PA，商品名：

阿替普酶）进行静脉溶栓治疗。剂量计算按患者体重计

算给药剂量，标准剂量为 0.9mg/kg，最大单次剂量不超

过 90mg；给药方式分两步给药，首先将总剂量的 10% 通

过静脉推注方式给药（推注时间≥ 1 分钟），剩余 90% 剂

量加入生理盐水稀释后，通过静脉输液泵在 60 分钟内匀

速滴注完毕；溶栓治疗期间避免同时使用其他抗凝药物

（如低分子肝素）或抗血小板药物（如阿司匹林），若患

者既往长期服用抗血小板药物，需在溶栓 24 小时后根据

病情评估决定是否恢复使用。​
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摘　要：目的：探讨Willis环先天变异对急性缺血性脑卒中患者接受静脉溶栓治疗后疗效及预后的影响，为临床治

疗决策提供参考。方法：挑选2023年6月到2025年5月期间，某三甲医院接收的100例急性缺血性脑卒中且实施急

诊溶栓治疗的病人作为研究对象。按照Willis环的形态，把其划分成完整组（23例）与变异组（77例）。对比两组在

溶栓治疗前以及治疗后各时间节点的NIHSS评分，MRS评分，同时统计并发脑出血的出现情况。结果：变异组病人

在溶栓治疗后1周和1个月，3个月的NIHSS评分与MRS评分，都明显比完整组更高。并且变异组脑出血的出现率

为18.2%，远比完整组的4.3%高。结论：Willis环先天存在的变异或许会削弱急性缺血性脑卒中病人的溶栓治疗成效，

提高不良预后和脑出血的发生隐患。
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（3）治疗期间监测​

溶栓开始后每 15 分钟监测一次血压，直至溶栓结

束后 2 小时，随后每 30 分钟监测一次，持续至溶栓后

24 小 时； 若 收 缩 压 ≥ 180mmHg 或 舒 张 压 ≥ 100mmHg，

及时给予降压药物（如乌拉地尔）调控，维持血压在

180/100mmHg 以下；溶栓前及溶栓后 24 小时检测凝血功

能指标（包括凝血酶原时间、国际标准化比值、活化部

分凝血活酶时间、纤维蛋白原），评估出血风险；每 30

分钟观察患者意识状态、肢体活动、言语功能等神经系

统体征，若出现突发头痛、呕吐、意识障碍加重或肢体

瘫痪加剧，立即停止溶栓并排查脑出血。​

（4）术后复查及处理措施

在溶栓治疗完成之后的 24 小时之内，需按照正常

流程复查患者的头颅 CT，重点观察是否存在颅内出血情

况，涵盖无症状性脑出血。假如病人在治疗期间出现神

经系统症状恶化的情况，应立即安排复查头颅 CT 或是

MRI。一旦复查结果显示存在颅内出血，必须马上停用

溶栓药物。​

3.观察指标​

神经功能评分分别于溶栓前、溶栓后 1 天、1 周、1

个月、3 个月、6 个月采用美国国立卫生研究院卒中量表

（NIHSS）评估神经功能缺损程度，评分越高提示功能

缺损越严重。预后评分采用改良 Rankin 量表（MRS）评

估患者日常生活能力，于上述时间点记录，评分 0-6 分，

分数越高提示预后越差。不良事件统计溶栓后 24 小时至

7 天内脑出血发生率（经头颅 CT 证实）。​

4.统计学方法​

采用 SPSS 24.0 统计软件分析数据。计量资料以 x±s

表示，组间比较采用独立样本 t 检验，组内不同时间点

比较采用重复测量方差分析；计数资料以率（%）表示，

比较采用 χ2 检验或 Fisher 精确概率法。P<0.05 为差异有

统计学意义。​

二、结果​

1.一般资料​

本 研 究 共 纳 入 100 例 患 者， 其 中 完 整 组 23 例

（23.0%），变异组 77 例（77.0%）。两组患者在年龄、性

别、发病时间、基础疾病（高血压、糖尿病、冠心病

等）及溶栓前 NIHSS 评分等基线资料比较，差异无统计

学意义（P>0.05），具有可比性（表 1）。​

2.两组患者NIHSS评分比较​

溶 栓 前 两 组 NIHSS 评 分 差 异 无 统 计 学 意 义

（P>0.05）。溶栓后 1 天，两组评分均较基线下降，但组

间差异无统计学意义（P>0.05）；溶栓后 1 周至 6 个月，

完整组 NIHSS 评分显著低于变异组（P<0.05），且完整组

评分下降速度更快（表 2）。​

​表2　两组患者NIHSS评分比较

时间点​
完整组

（n=23）​

变异组

（n=77）​
t 值​ P 值​

溶栓前​ 10.5±3.2​ 11.2±3.5​ 0.896​ 0.372​

溶栓后 1 天​ 8.2±2.8​ 9.1±3.1​ 1.347​ 0.180​

溶栓后 1 周​ 5.6±2.1​ 7.8±2.5​ 4.521​ <0.001​

溶栓后 1 个月​ 3.2±1.5​ 5.9±2.0​ 6.873​ <0.001​

溶栓后 3 个月​ 2.1±1.2​ 4.8±1.8​ 7.652​ <0.001​

溶栓后 6 个月​ 1.5±0.9​ 3.9±1.5​ 7.936​ <0.001​

3.两组患者MRS评分比较​

溶 栓 后 1 周 起， 完 整 组 MRS 评 分 显 著 低 于 变 异

组（P<0.05）。 至 6 个 月 时， 完 整 组 65.2%（15/23） 患

者 MRS 评 分 ≤ 2 分（预 后 良 好 ）， 而 变 异 组 仅 36.4%

（28/77）达到该水平，差异有统计学意义（χ2=6.732，

P=0.009）（表 3）。​

​表3　两组患者MRS评分比较

时间点​
完整组

（n=23）

变异组

（n=77）​
t 值​ P 值​

溶栓前​ 3.8±1.1​ 3.9±1.2​ 0.365​ 0.716​

溶栓后 1 天​ 3.2±1.0​ 3.5±1.1​ 1.218​ 0.225​

溶栓后 1 周​ 2.5±0.9​ 3.2±1.0​ 3.247​ 0.001​

溶栓后 1 个月​ 1.8±0.7​ 2.8±0.9​ 5.482​ <0.001​

溶栓后 3 个月​ 1.2±0.6​ 2.3±0.8​ 6.315​ <0.001​

溶栓后 6 个月​ 0.9±0.5​ 1.9±0.7​ 6.893​ <0.001​

4.两组患者脑出血发生率比较​

变异组溶栓后脑出血发生率为 18.2%（14/77），其

中 症 状 性 脑 出 血（导 致 NIHSS 评 分 增 加 ≥ 4 分 ）7 例

（9.1%）；完整组脑出血发生率为 4.3%（1/23），无症性

脑出血 1 例（4.3%）。两组总发生率比较，差异有统计学

意义（χ2=3.945，P=0.047）。​

​表1　基线资料

指标​
完整组

（n=23）​

变异组

（n=77）​
t/χ2 值​ P 值​

年龄（岁）​ 65.2±8.7​ 63.8±9.2​ 0.624​ 0.534​

男性（n，%）​ 13（56.5）​ 42（54.5）​ 0.041​ 0.840​

发病至溶栓时间（h）​ 3.2±0.8​ 3.4±0.7​ 1.152​ 0.252​

高血压（n，%）​ 15（65.2）​ 51（66.2）​ 0.012​ 0.913​

糖尿病（n，%）​ 8（34.8）​ 29（37.7）​ 0.083​ 0.773​

溶栓前 NIHSS 评分​ 10.5±3.2​ 11.2±3.5​ 0.896​ 0.372​
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表4　两组患者脑出血发生率比较

脑出血类型
完整组

（n=23）​

变异组

（n=77）​
χ

2
值​ P 值​

总发生率

（%）​
4.3（1/23）​ 18.2（14/77）​ 3.945​ 0.047​

症状性脑出

血（%）​
0（0/23）​ 9.1（7/77）​ 4.216​ 0.040​

无症状性脑

出血（%）​
4.3（1/23）​ 9.1（7/77）​ 0.521​ 0.470​

三、讨论​

1.Willis环变异对溶栓疗效的影响​

本研究结果显示，Willis 环形态与急性缺血性脑卒中

患者的溶栓疗效存在显著关联，具体体现在神经功能恢

复速度与程度的差异上。​

（1）侧支循环功能和溶栓治疗效果的内在联系

在溶栓治疗之后，完整组病人展现出了更良好的神

经功能状况。此现象产生的关键是 Willis 环所具备的侧支

循环代偿能力。Willis 环是颅内血流调节的核心枢纽，在

脑动脉主干突发急性闭塞时，能够迅速发挥作用。其利

用前交通动脉与后交通动脉等及时开放侧支通路，把血

液引流到缺血处。该过程具有多方面的重要意义：其一

是能够减缓缺血半暗带的扩展速度，为有效再灌注夺得

更多的时间；其二是削弱脑组织因缺血缺氧而受到的损

害，为溶栓药物成功开通闭塞血管创造有利条件；其三

是增加溶栓后血流再灌注的均匀性，防止出现局部过多

灌注或者缺乏灌注的问题。与之形成鲜明对比的是，变

异组由于血管缺如或是发育不良等情况，导致侧支循环

通路不全面，血流代偿能力明显降低。就算溶栓药物成

功开通了闭塞血管，但由于缺血时间太长，神经元可能

已经出现不可逆的坏死，再度对神经功能的恢复成效产

生不利影响。

（2）疗效差别在各时间点的情况

根据此次研究的数据，两组病人在溶栓后第 1 天的

NIHSS 评分并未表现出太大差别。然而在第 1 周开始后，

完整组患者的评分始终优于变异组，同时差距越来越显

著。在溶栓治疗后的初期阶段（即 1 天内），疗效基本依

赖于闭塞血管的及时开通，该阶段的侧支循环还没有发

挥显著作用。所以两组在功能恢复方面的差别较小。到

了中期（1 周后），侧支循环对脑血流的长期稳定作用慢

慢变得突出。在此阶段，完整组凭借稳定的侧支供血推

动了缺血区域微循环的重建，并有助于神经细胞的修复。

变异组则由于缺乏侧支循环的代偿作用，可能产生二次

缺血或是灌注不佳，造成功能恢复的延迟。长期来看（3

到 6 个月），完整组的持续恢复优势再次证明了 Willis 环

形态对神经功能预后的作用。在此阶段，完整组的 MRS

评分达标率要比变异组更高。​

2.Willis环变异与脑出血风险的关系​

该研究显示，变异组的脑出血整体出现率要比完整

组高，同时症状性脑出血的发生率也比完整组更高。

（1）出血发生率的组间差别

根据数据分布分析，变异组的出血风险表现出发

生率高且危害大的特征。变异组的整体出血发生率是完

整组的 4 倍多。在 14 例出血病人中，约一半为症状性脑

出血，此类病人的 NIHSS 评分都比基线提高至少 4 分，

当中 2 例由于出血量较大，要进行手术干预。而完整

组只有 1 例无症状性脑出血，且没有对神经功能恢复

带来影响。

（2）出血隐患增加的潜在机制

①血管结构不正常带来的直接影响

Willis 环的变异往往携带着颅内血管构造的继发性改

变。比方说后交通动脉缺如的病人，大脑后动脉大多依

赖椎动脉 - 基底动脉供血，其会造成此区域的动脉壁由

于长时间高灌注状态进一步变薄与弯曲。对于大脑前动

脉 A1 段发育不良的患者而言，前交通动脉往往利用增粗

来代偿，但血管壁的弹性会相应减少。此类情况使得溶

栓治疗后血流再通时，局部血管极易由于压力升高而出

现破裂。

②血流动力学紊乱的叠加影响

在完成溶栓治疗后，闭塞血管的再通会导致血流速

度急剧增加。变异组病人由于缺乏侧支循环，容易产生

再灌注损伤。在缺血区域，血管内皮细胞由于缺氧而受

损，进而造成凝血功能失衡，抗凝物质的释放提高；同

时血流的冲击方向不正常（尤其是在血管弯曲处），会加

剧局部剪切力的作用损伤血管壁。除了以上因素外，因

侧支循环的不充分，缺血时间会增加，从而加大血脑屏

障的通透性，导致血液成分极易渗漏到脑组织。

③症状性出血的特异性机制

变异组症状性脑出血比例高（9.1%），与出血部位

相关：前循环变异者出血多位于基底节区（4 例），后循

环变异者多位于丘脑及脑干（3 例），这些区域神经功能

密集，少量出血即可导致严重的神经功能缺损，而完整

组的无症状性出血位于脑叶非功能区，对神经功能影响
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较小。

3.临床意义与局限性​

本研究首次在本地区明确 Willis 环形态与急性缺血

性脑卒中溶栓疗效及预后的关联，为临床实践提供了重

要参考。

对 Willis 环变异患者，单纯静脉溶栓可能难以实现

理想的血流再灌注，可考虑在时间窗内联合血管内治疗

（如机械取栓），通过直接开通闭塞血管弥补侧支循环不

足的缺陷，本研究中变异组 14 例出血患者中，8 例为大

血管闭塞，提示此类患者可能更需联合治疗；抗血小板

治疗方案需个体化调整，变异组患者因出血风险较高，

溶栓后 24 小时启动抗血小板治疗时，可优先选择单药

（如阿司匹林）而非双联抗血小板，待病情稳定后再根

据血管评估结果调整。​

结论​

Willis环先天变异会降低急性缺血性脑卒中患者的静

脉溶栓疗效，增加神经功能缺损程度及不良预后风险，

同时提高脑出血发生率。临床可将Willis环形态作为AIS

患者溶栓治疗预后评估的重要指标，为治疗策略制定提

供参考。​
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