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抗栓治疗是缺血性卒中患者治疗的基石之一。

血小板在动脉粥样硬化血栓形成过程中起着关键作

用。当血管内皮受损时，血小板会黏附、聚集并释放

多种物质，促进血栓形成，导致脑动脉阻塞，引发卒

中。强化抗血小板治疗旨在通过更强的血小板抑制

作用，降低这种血栓形成的风险。卒中强化抗血小

板治疗是指在常规抗血小板治疗基础上，联合使用

两种不同作用机制的抗血小板药物，能更有效地抑

制血小板聚集，进而预防不同亚型卒中的复发，改善

患者预后的治疗策略。既往临床研究主要集中于轻

型卒中、颅内动脉狭窄及双抗治疗 3种不同场景下

的强化抗血小板治疗，并获得较好的临床疗效。本

文综述了强化抗血小板治疗的临床研究，为临床实

践提供依据。

1 轻型卒中

轻型卒中通常指的是美国国立卫生研究院卒中

量表（national institution of health stroke scale，NI-

HSS）评分较低（如NIHSS≤3分或NIHSS≤5分）的

急性缺血性卒中。这类患者虽然症状相对较轻，但

早期复发风险仍然较高 [1]。2013年 CHANCE研究

验证了轻型非致残性卒中发病 24 h内启动负荷剂量

的氯吡格雷联合阿斯匹林治疗可减少卒中复发 [2]。

自该研究发表以来，阿司匹林联合氯吡格雷的强化

治疗方案被纳入指南并广泛应用于临床[3]。2018年

CHANCE 2研究以 CYP2C19基因功能缺失的人群

为研究对象，发现替格瑞洛联合阿司匹林治疗方案

可进一步减少轻型卒中患者的短期内卒中再发 [4]。

类似替格瑞洛的研究在其他人种或者非基因筛选人

种中均未能得以有效性验证 [5-7]。因此，超早期

CYP2C19基因筛查也成了研究结果推广的门槛。

轻型卒中患者是否需要溶栓治疗存在一定争议，

因此各种超早期的抗血小板治疗方案成为了争议的

热点。替罗非班是一种高效的血小板糖蛋白Ⅱb/

Ⅲa（GPⅡb/Ⅲa）受体拮抗剂，它能够特异性地阻断

纤维蛋白原与 GPⅡb/Ⅲa受体的结合，从而有效抑

制血小板聚集。这种作用机制使得替罗非班在抑制

血小板聚集方面比传统的抗血小板药物（如阿司匹

林、氯吡格雷等）更为直接和迅速，能够快速地在血

栓形成的关键环节发挥作用，尤其适用于急性脑梗

死患者急性期血小板聚集活跃的状态。RESCUEBT2

研究发现，急性期症状进展的卒中患者使用静脉替

罗非班维持 48 h能有效改善患者的临床症状和预后

结局。然而，ARAIS研究发现，卒中患者急性期使用

静脉注射凝血酶抑制剂阿加曲班联合静脉溶栓治疗

方案，90 d的神经功能及预后并没有得到类似的疗

效。因此，此类静脉抗血小板药物，甚至抗栓药物的

治疗仍有待大样本、多个研究来验证。

2 颅内动脉狭窄

颅内动脉狭窄是缺血性卒中的重要病因之一。

严重的颅内动脉狭窄（如狭窄率≥70%）可导致脑血

流灌注减少，增加血栓形成和斑块破裂的风险，从而

引发卒中。合并症状性颅内血管狭窄的患者早期复

发风险高，短期内强化抗栓治疗是标准方案[8]。2013

年SAMMPRIS研究发现，70%～ 99%的合并症状性

颅内血管狭窄患者早期严格生活方式管理（包括强

基金项目： 国家重点研发计划项目（2017YFC1308200）

作者单位： 200040上海，复旦大学附属华山医院（董漪、董强）；

宁波市医疗中心李惠利医院（谢国民）

通信作者： 董强，主任医师，教授，博士研究生导师。上海市医

学会神经内科专科委员会主任委员，上海市中西医结合学会神经内

科专科委员会副主任委员，国家卫生健康委医疗应急工作专家组神

经内科成员。Email：dong_qiang@fudan.edu.cn

·专家论坛·



Modern Practical Medicine, March 2025, Vol. 37, No. 3· 222·

化抗血小板治疗）的治疗方案优于颅内支架联合严

格生活方式管理的治疗方案[9]。2022年 CASSISS研

究也验证了这一研究结果[10]。还有很多血管内治疗

的研究突破[11]，值得关注的是 2023年 INSPIRES研

究提出了更早的强化抗血小板治疗，即在 72 h内启

动治疗[12]。但这一类精准联合治疗还需不断的探究

和发展。

西洛他唑是一种磷酸二酯酶Ⅲ（PDE-Ⅲ）抑制

剂，通过抑制 PDE-Ⅲ使血小板内的环磷酸腺苷浓度

升高，从而抑制血小板聚集。与阿司匹林和氯吡格

雷等传统抗血小板药物相比，西洛他唑能够扩张脑

血管，增加脑血流量，减少平滑肌增殖，有助于改善

局部脑缺血区域的血液供应。2019年西洛他唑联合

抗血小板卒中预防研究（CSPS.com）验证了高危人群

中长期（4年随访）采用联合西洛他唑的双抗治疗方

案的有效性和安全性 [13]。西洛他唑在发挥抗血小板

作用的同时，出血风险相对较低。因此是脑梗死患

者，尤其是高龄、合并有其他出血风险因素（如胃溃

疡病史、同时服用抗凝药物等）等患者的首选。

3 双抗治疗

双抗治疗是颅内外支架治疗后的标准化管理方

案，然而对于急性大面积脑梗死患者无疑会增加出

血转化的风险[14]。替罗非班联合血管再通治疗急性

缺血性卒中试验（RESCUE BT）是一项对发病 24 h

内的前循环大血管闭塞所致急性缺血性卒中患者的

随机对照临床研究，该研究发现替罗非班维持治疗

24 h不仅不能改善功能预后，反而增加了颅内出血

的风险；但有趣的是，亚组分析提示对于大动脉粥样

硬化型卒中亚群，替罗非班的使用可能会改善临床结

局。在高危颅内血管狭窄患者的管理方面，数个小

样本队列研究提示对于支架治疗后的症状性重度颅

内狭窄患者，替格瑞洛联合阿司匹林治疗优于氯吡

格雷联合阿司匹林治疗[14-16]。在某些特殊情况下，如

高危卒中患者合并支架置入和心房颤动时，可能会

采用阿司匹林、氯吡格雷和抗凝的三联抗栓，但这种

方案由于出血风险较高，应用需相对谨慎。因此，对

于急性期血管内治疗的围手术期管理药物方案仍有

待研究，择期支架置入手术后的手术期管理还有待

精准化，联合复杂心脏疾病的抗凝治疗场景有待对

照研究的尝试。

基于上述三种常见临床场景，强化抗血小板治

疗的必要性毋庸置疑。然而，其会增加出血风险，包

括颅内出血、胃肠道出血等。一些研究发现，虽然

DAPT治疗在降低卒中复发风险上优于较单药，但

其使颅内出血的风险略有增加（尽管绝对值相对较

小）[17-18]，胃肠道出血的风险也可能升高；因此，老年

患者、有消化性溃疡病史或同时服用其他增加出血

风险药物（如抗凝药、非甾体抗炎药）的患者应慎重

选用[19]。

4 挑战与限制

尽管已经获得了不少关于强化抗血小板治疗的

临床研究结果，但不同患者对强化抗血小板治疗的

反应存在很大差异，这种差异可能与患者的残余卒

中风险有关。例如，即使按照 CHANCE2研究方案，

给予氯吡格雷抵抗的患者替格瑞洛替代治疗，但是

依然有 6.5%的卒中再发风险。这就需要对患者进

行个体化评估，全面筛查病因及危险因素，以确定最

佳的治疗方案。

确定卒中患者强化抗血小板治疗的最佳时间窗

和疗程是一个挑战。过长的疗程可能会增加出血风

险，而过短则可能无法充分发挥预防卒中复发的作

用。目前，不同的研究对于 DAPT的最佳疗程存在

争议。轻型卒中患者通常使用 21 d，如果合并颅内

血管狭窄则建议使用至 90 d。颅外颈动脉支架置入

术后，双抗治疗可能需要持续 3 ～ 6 个月；而对于

颅内支架置入术后，由于颅内血管的特殊性，双抗

治疗的时间可能需要更长，一般建议至少持续 3～

6 个月。

虽然有多项研究和指南推荐强化抗血小板治

疗卒中患者的策略，但在临床实践中，部分医生可

能担心出血风险等原因，未能充分应用这些策略。

同时，一些基层医疗机构可能缺乏对最新研究成果

的了解和应用能力，导致指南与临床实践之间存在

一定差距。

强化抗血小板治疗仍存在一些局限性。例如，

部分研究样本量有限，未能充分涵盖所有类型的患

者。未来需要更多大样本、多中心、长期随访的研究，

以进一步优化脑卒中强化抗血小板治疗的策略。
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