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摘  要 

动脉粥样硬化是一种长期的动脉炎症过程，硬化斑块的形成使动脉变窄，在病变部位形成血栓，致使冠

状动脉的血流减少或阻塞时就会出现冠心病。据世界卫生组织报道，全球范围内，每年冠心病患者的死

亡人数近千万，且逐年上升。目前，冠状动脉疾病的治疗主要包括三种方法：药物治疗、冠状动脉旁路

移植术和经皮冠状动脉介入治疗。植入金属可降解心血管支架，不仅可以为血管提供机械支撑，其可控

的降解速率还能更大限度地降低炎症发生以及辅助血管恢复正常功能。 
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Abstract 
Atherosclerosis is a long-term arterial inflammation. The formation of atherosclerotic plaques nar-
rows the arteries and forms thrombus at the lesion site, resulting in reduced or blocked coronary 
blood flow. According to the World Health Organization (WHO), the annual death rate of coronary 
heart disease patients is nearly ten million globally, and it is increasing year by year. At present, the 
treatment of coronary artery disease mainly includes three methods: drug therapy, coronary artery 
bypass grafting and percutaneous coronary intervention. Implantation of metal degradable cardio-
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vascular stents can not only provide mechanical support for blood vessels, but also reduce inflam-
mation to a greater extent and assist blood vessels in restoring normal function at a controllable 
degradation rate. 
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1. 引言 

当今社会快速发展，人们生活习惯发生巨大变化，开始追求更加健康的生活方式。伴随社会的不断

发展，老龄化问题日益凸显，心血管疾病尤其是冠状动脉粥样硬化性心脏病逐渐成为威胁人们生命健康

的重要因素[1]。为解决心脑血管疾病问题，心脏支架自第一代于 20 世纪 80 年代问世至今三十余年内，

相继出现了各种支架，如裸金属支架(Bare Metal Stent, BMS)、药物洗脱支架(Drug-Eluting Stents, DES)和
可降解支架(Bioresorbable Scaffold System, BRS)等。 

本文主要针对的对象为可降解金属支架。据研究表明，可降解金属支架不但具有一定的机械性能性

能，能够同裸金属支架一般为心血管提供支撑，同时其还能在生物体内降解，并释放相关离子，其产生

的离子也在人体内对细胞迁移、增殖、扩散具有两性的作用[2]。作为应用于生物可降解支架的重要材料

的锌和镁，其降解释放出的离子也在人体内细胞中发挥着重要的作用。其中，镁是多酶辅助因子，其能

够稳定 DNA 和 RNA 的结构；同时镁还具有一定的抗菌性能[3]。作为同样重要的生物可降解金属的材料

的锌具有同样必要且优秀的生物相容性以外，其还具有适中的降解速率[4] [5]，可在为血管提供支撑力的

同时，在合适的时间降解；锌降解的产物也可以抑制锌合金支架周围的平滑肌细胞增生，诱导新生动脉

和内膜的形成。 
为改善支架的机械强度以及生物学性能，许多支架往往以合金的形式出现，同时加以涂层药物进而

得到作用性更强的支架。 

2. 心血管支架的研究历史 

1964 年，美国 Dotter 医生成功自制了球囊导管。之后，德国 Andreas Gruentzig 医生在 1977 年进行

了世界首例冠状动脉球囊扩张术并取得成功。利用冠状动脉球囊扩张术，可以及时开通堵塞的血管，但

取出球囊后，冠状动脉血管会出现明显回弹现象[6]。 
1986 年，法国医生 Urish Sigwart 用一种记忆金属制成第一枚裸金属支架，并将其通过导管置入冠状

动脉。裸金属支架能成功撑起堵塞的冠状动脉，然而，由于金属材质本身的特性，其在体内血流中无法

避免金属腐蚀、金属离子永存体内等所导致的毛细血管内的凝血系统活化以及细胞基质沉淀等，会进一

步引起毛细血管炎症；机械挤压亦会引起毛细血管内膜破坏，进而引起新生内膜异常增生，进而导致血

管再狭窄和支架内的再狭窄[7]。 
上述原因所导致的血管再狭窄率约为 20%~30%，虽低于单纯球囊技术，但对于人体来说，仍然具有

很大的威胁。 
为进一步改善血管内狭窄状况，科学家不断改进，制造出第三代支架——药物涂层支架，即将药物
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涂在金属支架表面，让药物缓慢释放，发挥其作用。当 DES 置入血管内病变部位后，药物自聚合物涂层

中缓慢释放至血管壁组织，进而抑制血管内膜细胞的异常增殖，减少血管壁的增厚和狭窄，从而保持血

管的通畅。与 BMS 相比，使用 DES 的患者支架内再狭窄率明显下降[8]，支架内血栓形成的风险显著降

低[9]。不同的药物涂层支架具有不同的效果，目前临床上应用最广泛的支架就是药物洗脱支架，使用率

超过 60%，已经上市的药物洗脱支架包括两类：一类是紫杉醇支架(TAXUS 支架)，另一类是雷帕霉素支

架(Cypher 支架)。但 DES 仍存在一些局限性，包括支架不连续性、新动脉粥样硬化、动脉延迟愈合和聚

合物超敏反应[10]，这些情况都可能增加支架手术失败的概率。 
可降解支架的出现解决了上述问题，为冠心病患者的治疗提供了新的选择。据研究显示，与 DES 相

比，BRS 发生支架内血栓的概率明显下降[11]，并且具有生物相容性良好、血管负担小、质量轻、柔性高

以及不会干扰磁共振成像(MRI)呈像等优点。根据材料的不同，BRS 可分为两类，分别为可降解合金支架

和可降解聚合物支架。与可降解聚合物支架相比，可降解金属支架具有更好的机械强度和兼容性。目前，

可降解金属支架主要以合金支架为主，包含镁合金支架、铁合金支架和锌合金支架。从体内降解速率的

角度考虑，镁合金的生物降解速度过快，而铁合金的降解速率又过缓，锌合金降解速度适中。从生物相

容性和力学相容性的角度考虑，镁、锌合金均具有较好的生物相容性和力学相容性[12] [13]。 

3. 金属可降解支架的优势与临床现状 

生物可降解支架在术后对血管壁提供支撑从而疏通体内血管，植入后一年左右还会被体内吸收，不

会永久性地存在于血管内，从而降低血管内炎症发生的概率。同时，血管内的金属降解一方面有助于恢

复血管的生理运动、机械转导、适应性剪切应力、后期管腔增益(相对于永久性支架的后期管腔损失)和后

期扩张重构；另一方面，一些金属可降解支架降解之后产生的离子也在人体内对细胞增殖、扩散和迁移

具有两性作用。并在抑制神经异常兴奋性、参与蛋白质合成、降低高血压、治疗急性心肌梗死、预防动

脉粥样硬化等方面发挥着重要作用[14]。 
近年来，BRS 的临床研究显示显著进展：镁合金支架在术后降解周期约为 12 个月，靶病变失败率降

至 6.8%，其术后 6 个月主要心血管事件发生率与药物洗脱支架相当，其支架段内晚期管腔丢失为 0.21 ± 
0.31 mm，表明降解后管腔稳定性良好[15] [16]；锌合金支架在术后 11 个月时间内完成内皮化过程，术后

24 个月支架的残留体积仅为(28% ± 13%)，同时展现出无血栓形成及更低炎症反应的优良特性[17]。长期

安全性评估发现，镁合金支架可避免传统支架植入后造成的慢性损伤，同时降低晚期血栓的形成概率[18]，
但由于其降解后会嵌入血管壁，因此其造成动脉瘤的风险还有待研究[12]；支架降解期内极晚期血栓发生

率与表面粗糙度相关。面对以上存在问题，在未来可通过复合涂层优化降解–药物协同释放，并开发纳

米探针实现降解实时监测，以解决支柱断裂和个体化匹配等挑战。 

3.1. 机械支撑强度高 

相对于可降解聚合物支架，可降解金属合金支架具有更好的机械强度和组织兼容性[19]。有相关实验

数据表明：由于金属支架的韧性和机械强度均高于聚合物支架，这意味着聚合物支架必须需要更大的体

积才能获得和金属支架相同的机械性能，所以对于相同规格的可降解血管支架而言，镁合金支架的径向

支撑力比聚合物支架高[20]，因此，相较于聚合物支架，金属支架的血栓发生率会更低，对血管提供的径

向支撑力更强。 

3.2. 可控的降解速率 

可降解金属支架的降解速率会影响治疗效果。在临床上一般认为血管功能恢复所需的时间约为 6~12
个月，对应的可降解支架降解时间应为 12~24 个月[19]。基于现有研究，可降解血管支架的降解动力学与
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血栓形成风险存在显著关联机制：当支架材料(如 PLGA 或镁合金)降解速率过快时，其机械支撑时间不

足(<6 个月)会导致血管弹性回缩，同时局部乳酸浓度骤升会导致内皮细胞钙化从而抑制内皮细胞迁移，而

过量 Mg2+释放则通过下调 α-SMA 表达干扰平滑肌功能[21] [22]，同时也会导致局部 pH 快速升高，当 pH > 
7.8 时，可能导致细胞活力下降引起碱中毒[23]，因此，当 Mg2+ > 300 μg/mL 时细胞死亡率显著增加[24]；
相反，降解周期过长(>24 个月)或部分组分未能完全降解会引发持续异物反应，容易阻塞远端血管，致使

心绞痛或心肌梗死[25]。同时还可能会导致血管炎症等问题，影响血管重塑，致使在支架植入后期仍有

20%~50%再狭窄的概率，进而引发其他并发症[26]。 
不同材质的可降解金属支架，其物理强度与生理学效应各有不同(表 1)。目前临床常用的可降解金属

支架主要为锌基金属支架或镁基金属支架等。除却镁金属支架，在降解速率方面，锌基支架的降解速率

是最为出色的，其降解时间一般为 2 年左右，而镁基及合金支架的降解时间仅为 9~12 个月[26]。而为

了延长镁基金属支架的降解速率，促使其更好地发挥作用，不断有研究探索延长其降解速率的方法(表
2)。 
 
Table 1. Characteristics of different metal alloy stents 
表 1. 不同的金属合金支架的特点 

材料 优点 缺点 

锌合金 降解速率适中，抗炎作用强，Zn2+抑制平滑肌增

生并促进内皮化[4] [27]。 机械强度较低，支撑力弱于镁/铁合金[28]。 

镁合金 机械强度高，抗菌性能显著，降解产物可调节

pH 抑制炎症[3] [20]。 
降解速率过快(9~12 个月)，过量 Mg2+释放易

导致碱中毒和细胞毒性[28]。 

铁合金 机械性能最优，降解周期长(24~36 个月) [12]。 
降解过慢易引发异物反应，Fe2+诱导 ROS 生

成[29]，Fe2+异常代谢会加重纤维化和晚期管

腔丢失[30]。 

 
Table 2. Methods for prolonging the degradation rate of magnesium-based alloy stents 
表 2. 延长镁基合金支架降解速率的方法 

可降解支架材料 策略 作用 

Mg-Li-Al-RE 加入稀土金属制作合金材料 降低降解速率[31] 

镁基合金支架(AZ31) 加入表面改性剂作为涂层材料 减缓初始腐蚀速率[14]，降低降解速率[32] 

3.3. 抑制平滑肌细胞的异常增生 

心血管支架的植入引起的机械挤压会导致毛细血管内膜破坏，必然会造成局部平滑肌细胞异常增生，

最终导致血管发生再狭窄。平滑肌细胞增生是由支架植入后的慢性炎症反应所导致的，造成活性免疫细

胞释放生长因子，诱导中膜血管平滑肌增殖并迁移至管腔表面，促进内膜的形成与再狭窄[33]。可降解金

属支架的研究，为解决平滑肌细胞增生的问题提供了思路。有研究表明，浸泡在镁基材料浸出液中的平

滑肌细胞增生会被抑制。镁基支架的适度降解会使得 pH 局部升高，不利于平滑肌细胞的增生[34]。研究

发现，Mg2+浓度可以影响平滑肌细胞的生长因子受体的 mRNA 丰度，进而干扰了导致平滑肌细胞新内膜

形成，使得平滑肌细胞增殖受到抑制[35]。有学者通过体内实验发现一定水平的 Zn2+可以激活 Capase 酶

活性，导致平滑肌细胞的调亡[27]。研究发现，病理环境中过高的 Zn2+浓度(100 μM)在体内血管再生和血

管生成方向有巨大潜力[36]，可能会使平滑肌细胞的活力、增殖和迁移能力降低。 
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3.4. 促进内皮细胞增生 

在植入支架后，平滑肌细胞的增生与细胞外基质沉积会使得血管发生再狭窄，促进植入支架的内皮

化是避免内膜增生与血栓形成的一种治疗策略[37]。大多金属离子调控血管生成的分子机制和调节血管

内皮生长因子的分泌息息相关[38]。血管诱导形成的血管内皮生长因子能够促进内皮细胞增殖和迁移[39]，
对血管的生成过程起非常关键的作用，血管内皮生长因子 A 是人体所含最多的血管内皮生长因子[40]。
Mg2+和 Co2+均可促进血管内皮生长因子分泌增多，从而加快血管化[41]-[43]。同时，已有研究结论表明，

在酸性较高的环境中，炎症指数会上调，进而减缓内皮化。但是加入氢氧化镁后，环境的 pH 会升高，从

而加快内皮化[44]。经实验验证，浓度为 6.25~25 mM 的 Mg2+可以促进内皮细胞的增殖。也有研究人员通

过体外实验，在猪冠状动脉中证实了镁基支架植入后有较好的内皮化效果[13]。 

3.5. 降低炎症 

随着对永久性支架临床实验的观察，人们发现，支架长期存在于体内会引起慢性血管炎症等问题，

这不仅会增大支架内血栓形成的可能性，还会影响血管收缩功能的恢复，甚至还会增加后续的外科手术

操作难度[45] [46]。金属可降解支架缓慢释放的金属离子具有一定的抗炎作用。 
锌作为可降解金属支架的原料之一，是机体所需的微量元素，具有良好的生物相容性，易代谢而不

造成累积损伤[47]。Zn2+还是一种众所周知的抑菌剂，Zn2+对病毒、真菌、革兰芽孢杆菌具有良好的抗菌

活性[48]。研究表明，Zn2+能够调节生物体内 Cu/Zn 超氧化物歧化酶(Superoxide Dismutase, SOD)的活性

[49]，而 Zn2+对 Cu/Zn SOD 活性的削弱和丧失与炎症有关[50]。因此，可降解锌支架降解过后释放的 Zn2+

可以通过恢复 SOD 的活性从而达到消炎作用。 
同样作为可降解金属支架原料的镁，也具有抗菌消炎的性能。其机理可能是因为镁降解后产生 OH−

可使局部 pH 升高，而细菌最适生长的 pH 为 7.4~7.6 [51]。因此，镁降解导致的 pH 升高可以显著抑制大

肠埃希菌和金黄色葡萄球菌的生长，进而达到抗菌消炎的作用。还有实验证实，血清中 Mg2+的含量越低，

C 反应蛋白值越高，体内炎症反应越严重[52]。说明了 Mg2+浓度过低与体内的慢性炎症反应密切相关。 
综上，相比于永久性支架，可降解支架一方面在短时间可以在体内被清除降解，不会诱发体内炎症；

另一方面还能够释放金属离子，起到抗菌消炎的作用。 

3.6. 降低血栓的发生 

聚合物支架植入容易造成内皮细胞异常，导致血栓形成，在植入后期需要接受双重抗血小板治疗[53]。
可降解金属支架在某种程度上也可以降低血栓发生的概率。有实验发现，镁合金的血栓形成率很低，在

降解过程中，镁合金支架产生负电荷，与血液中的血小板为同种电荷，二者具有相互排斥的静电力，使

得血小板不易粘附在支架表面[54]。此外，Mg2+可以改变冠状动脉血管内皮细胞膜的电荷分布，使其更容

易产生负电磁特性，显著抑制血栓形成[55]。据报道，NO 是一种由血管内皮持续产生物质，具有抗炎与

抗血小板的作用。而 Zn2+可以刺激内源性和合成的亚硝基硫醇(RSNOs)释放 NO [56]。 

4. 优化与改进 

金属可降解支架相较于其他支架具有一定的优势，但仍存在一些问题，例如支架的降解速率过快，

会导致在支架植入前期的支撑力度下降，同时导致局部 pH 过高而引起细胞毒性、可降解金属支架植入

后导致的血管再狭窄问题等。为应对这一系列问题，学者开始研制具有涂层的可降解金属支架，涂层支

架是一种在支架表面用金属、聚合物或药物进行涂层后再植入到血管狭窄部位。涂层可以改善可降解裸

金属支架的性质，延长降解时间或者改变支架的硬度等一些物理性质，一些涂层药物与物质可以抗血栓，
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抑制平滑肌细胞的增生，促进内皮化等。目前研究的涂层材料如表 3 所示。涂层支架不仅优化了支架自

身的性质，同时也是一种治疗策略的优化。 
 

Table 3. The functions and characteristics of different coating materials 
表 3. 不同涂层材料的功能与特性 

涂层材料 核心功能 适用基体 局限性 

聚碳酸酯/肝素复合涂层 减缓腐蚀，抗血栓，延长降解

时间[57] 锌合金支架 肝素可能引发血小板减少症 

聚二甲基二烯丙基氯化铵/ 
EGCG 涂层 

抑制初期腐蚀，均匀降解速率 
[58] 

镁合金支架
(AZ31) 

EGCG 抗氧化作用可能干扰药物

协同性 

氧化钛膜/他克莫司涂层 协同降解与药物释放，抑制平

滑肌增生[59] 聚合物支架 双涂层工艺复杂，成本高 

聚乳酸(PLA) 加速铁合金腐蚀，但整体降解

仍缓慢[60] 铁合金支架 PLA 降解产物乳酸可能抑制内

皮细胞迁移 

5. 讨论 

可降解金属支架韧性高，具有良好的机械强度和组织相容性，能提高对血管的径向支撑力，降低血

栓发生率。BRS 在降解过程中释放的金属离子(如 Mg2+、Zn2+等)，这些离子不仅能够调节局部 pH 值，抑

制平滑肌细胞的异常增生，而且 Mg2+作为多种酶的辅助因子，能够稳定 DNA 和 RNA 的结构，并参与蛋

白质合成，从而促进内皮细胞的增生和迁移；Zn2+可刺激亚硝基硫醇释放 NO，抗血小板，抑制炎症反应，

并促进血管内皮生长因子的分泌，加速血管化过程。此外，Zn2+还能抑制平滑肌细胞的异常增生，减少血

管再狭窄的发生。这些金属离子的释放不仅有助于血管的修复，还能在一定程度上降低血栓形成的风险。

针对上述可降解金属支架的特点，我们可以发挥其改善细胞增殖能力的优势，从而避免其因降解过快导

致的血管再狭窄的不足。 
可降解金属支架在心血管疾病治疗中展现了诸多优势，但仍面临一些挑战。首先，支架的降解速率

与血管修复时间的匹配仍需进一步优化。降解过快可能导致支架在血管尚未完全修复时失去支撑力，而

降解过慢则可能引发炎症反应。其次，金属离子的释放浓度及其对细胞的影响机制仍需深入研究，以确

保其在促进血管修复的同时不会对周围组织产生毒性作用。此外，涂层技术的进一步发展也将是未来研

究的重点，例如如何通过涂层材料的选择和设计，进一步提升支架的生物相容性和治疗效果，如设计“梯

度涂层”，外层缓释抗增生药物(如雷帕霉素)，内层控释促内皮化因子(如 VEGF)，实现时空协同治疗[61]。
为平衡降解速率与机械性能，可以开发多元合金(如 Mg-Zn-Fe 体系)。例如，锌镁合金可结合 Zn 的抗炎

性和 Mg 的高强度，同时通过稀土元素(如 Nd、Y)调控降解速率[62]。在降解速率研究上，可以结合影像

学技术，集成生物可降解纳米探针(如荧光标记的 Zn2+传感器)，通过影像学手段实时监测支架降解状态，

优化术后管理[63]。 
随着材料科学和生物医学工程的不断进步，金属可降解支架在临床中的应用前景广阔。未来，随着

更多临床试验的开展和长期随访数据的积累，金属可降解支架有望成为心血管疾病治疗的主流选择。此

外，随着个性化医疗的发展，针对不同患者的具体情况，定制化设计的金属可降解支架也将成为可能，

进一步提升治疗效果和患者的生活质量。 
总之，金属可降解支架作为一种创新的治疗手段，在心血管疾病领域具有重要的应用价值。通过不

断优化材料性能、降解机制和涂层技术，可降解金属支架未来有望应用于心血管、神经、骨科等更多的
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领域，为更多患者带来福音。 
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