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［Abstract］ Intraplaque neovascularization in carotid atherosclerotic plaques is a key factor contributing to plaque 
instability， and accurate assessment facilitates the prevention of ischemic cerebrovascular diseases.  The application 
progresses of multimodal ultrasound for evaluation on intraplaque neovascularization in carotid atherosclerotic plaques were 
reviewed in this article.
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多模态超声评估颈动脉粥样硬化斑块内新生血管应用进展
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［摘  要］ 颈动脉粥样硬化斑块内新生血管是导致斑块不稳定的关键因素，准确加以评估有助于预防缺血性脑血管

病。本文围绕多模态超声评估颈动脉粥样硬化斑块内新生血管应用进展进行综述。
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颈 动 脉 粥 样 硬 化 斑 块（carotid atherosclerotic 
plaque， CAP） 是 缺 血 性 脑 血 管 病 （ischemic 
cerebrovascular disease， ICVD）的主要病因之一，其稳

定 性 直 接 影 响 疾 病 进 程 。 斑 块 内 新 生 血 管

（intraplaque neovascularization， IPN）是导致斑块不稳

定的主要危险因素［1］，尽早检出 CAP 并准确评估有无

IPN 对于诊治 ICVD 具有重要意义。超声为评估 CAP

的首选方法，但对低速血流敏感度低且易受血流溢出

伪影干扰，用于检测 IPN 存在局限性。多种新型超声

模 态 应 运 而 生，其 中 的 超 微 血 流 成 像（superb 
microvascular imaging， SMI）可 无 创 显 示 斑 块 内 微 小

血 流，而 超 声 造 影（contrast-enhanced ultrasound， 
CEUS）能利用微泡造影剂显著增强新生血管信号，现

已成为评估 IPN、识别易损斑块的重要影像学手段［1］；
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但目前国内对于 IPN 尚无统一的半定量评估标准。本

文围绕 CEUS、SMI 等多模态超声评估 CAP IPN 应用

进展进行综述。
1 IPN 形成机制及其对斑块不稳定性的影响  

IPN 可视为动脉粥样硬化斑块发生、发展过程中

缺氧和炎症反应的代偿产物。正常情况下，血管壁营

养主要来自管腔内，少量经管壁外膜弥散至管壁内［2］；
动脉内膜增厚超过氧弥散阈值（250～500 μm）可致局

部缺氧，血管生长因子释放引起血管壁外膜滋养血管

增生及 IPN 生成，同时导致 IPN 脆弱、甚至破裂［3］。内

皮细胞表达白细胞黏附分子受体，内膜下可聚集大量

单核细胞等免疫细胞，通过释放促炎因子等刺激血管

内皮细胞活化、增殖、迁移而促进 IPN 生成。
随着斑块内炎症加剧，被激活的巨噬细胞可分泌

蛋白酶降解细胞外基质，使斑块纤维帽变薄，增加斑块

不稳定性。另一方面，由于 IPN 系由单层内皮细胞围

成的管状通道而非正常血管样结构，周围缺乏结缔组

织加固及基底膜支撑，其壁机械强度显著降低、脆性大

幅 增 加，易 发 生 斑 块 内 出 血（intraplaque hemorrhage， 
IPH），常见于斑块底部或边缘，可引发内皮下血肿而

使 斑 块 向 管 腔 膨 出，进 一 步 加 重 动 脉 狭 窄 甚 至 闭 塞 。
既往研究［4］指出，在 IPN 密度较大区域，发生 IPH 风险

亦增高。
2 常规超声评估 CAP IPN 

灰阶超声可显示颈动脉管壁结构、基于颈动脉内-
中膜厚度检出部分 CAP［1］，并根据斑块面积狭窄率、直

径 狭 窄 率 及 偏 心 指 数 评 估 颈 动 脉 狭 窄 程 度 。 既 往 研

究［5］显 示，随 斑 块 内 钙 化 程 度 增 加，IPH 风 险 增 大 。
MAGNONI 等［6］报 道，在 灰 阶 超 声 中 呈 较 低 回 声 的

CAP 在 CEUS 中增强更为显著，可能原因在于此类斑

块内部炎症反应剧烈、新生血管丰富，提示根据斑块回

声初步推断其内有无 IPN 具有可行性。
CDFI 能实时显示血管解剖结构、血流方向及速度

等信息，可作为初步筛查 IPN 的手段［1］；但 IPN 低速血

流信号与部分组织信号类似，检查过程中滤除杂波信

号干扰可致 CAP 内显示的低速血流信号较少而漏诊

IPN［7］。频谱多普勒可根据血流流速探及部分 IPN，但

其敏感度较低［8］。
3 SMI 评估 CAP IPN 

SMI 是 在 CDFI 基 础 上 发 展 而 来 的 具 有 高 敏 感

度、高分辨率的血流成像技术，利用自适应算法识别并

消 除 组 织 运 动 产 生 的 杂 乱 信 号 并 突 出 显 示 低 流 速 血

管。相比超声检查，SMI 能清晰显示 CAP 轮廓、识别

其 表 面 微 小 裂 隙，在 界 定 破 溃 范 围 的 同 时 直 接 观 察

IPN 并对其进行评分［9］，有效避免因血流信号外溢等伪

像造成的狭窄程度误判风险，在检测微血流方面也明

显优于 CDFI 及能量多普勒；但其用于整体评估 CAP 
IPN 仍存在局限性。庞云等［10］研究发现，SMI 显示斑

块基底部不佳，可能原因在于基底部血流应切力变化

明 显 、纤 维 帽 薄 、内 部 炎 性 反 应 较 重 而 更 易 诱 发

IPN［11］，以及斑块内不同位置缺氧程度存在差异而影

响 IPN 密度；且 SMI 对于显示极低速血流的敏感度有

限。有学者［8，12］认为 SMI 显示部分颈动脉后壁斑块、尤

其 与 声 束 垂 直 的 斑 块 内 血 流 效 果 不 及 CEUS。 尽 管

SMI 显示低速血流表现出色，但部分 IPN 内为极低速

血流，标尺设置过低可能增加运动伪像，过高则致使部

分低速血流无法显示；且 SMI 检测深部和垂直血流存

在瓶颈，无法特异性显示 IPN 及较大脂质核心。
4 CEUS 评估 CAP IPN 

CEUS 能 实 时 显 示 CAP IPN 并 对 其 进 行 量 化 分

析［13］，但 目 前 尚 无 定 量 分 析 IPN 的 专 用 软 件 ；国 内 共

识［1］推 荐 基 于 CEUS 视 觉 分 级 对 IPN 进 行 半 定 量 评

价，国外则多采用时间最大强度投影法［14］。
低回声 CAP 内含大量脂质成分，炎症反应显著，

表面及内部 IPN 较多，CEUS 中增强更明显。但有学

者［15］认为部分呈强回声的 CAP 在 CEUS 中亦可出现

强化，可能与斑块内钙化位置、大小存在差异，以及前

者系钙化灶中夹杂新生血管的不均质强回声有关。商

瑞苗等［16］以 CEUS 定量分析低回声 CAP，发现其增强

强度及强度比值均为脑梗死复发的独立影响因素，并

可作为预测脑梗死复发风险的定量指标。张佳藤等［17］

报 道，随 斑 块 厚 度 增 加，厚 度 ＞2. 5 mm 的 CAP 在  
CEUS 中的增强强度明显提升。值得注意的是，对于

CAP 较薄（≤2. 5 mm）但近期出现短暂性脑缺血发作

及 卒 中 的 高 危 患 者，如 CAP 形 态 不 规 则，则 应 完 善

CEUS 检 查 以 排 除 IPN。 CEUS 微 泡 谐 波 振 幅 可 随

CAP 周围压力升高而下降［8］，且 CAP 在  CEUS 中的定

量指标与血压、斑块局部压力呈线性负相关［18］；提示以

CEUS 定量评估 IPN 需充分考虑斑块周围血液微环境

压力的影响。
IPN 极为细小，行 CEUS 时需进一步提高帧频，以

获取更多造影剂微泡动态信息［15］。一项高帧频 CEUS
研究［19］显示，不同观察者评估颈动脉分叉处 CAP IPN
的 一 致 性 优 于 针 对 颈 总 动 脉 处，观 察 厚 度 ≥3 mm 
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CAP IPN 的一致性优于厚度＜3 mm CAP，可能与较

薄斑块易受血管搏动、探头移位等管壁外信号干扰有

关。未来可进一步探索 IPN 增强路径与造影分级的关

系，利用靶向微泡进一步提高诊断 IPN、预测易损斑块

的效能。
CEUS 的出现弥补了 SMI 检测深部血流的不足，

但鉴别部分增强明显的 CAP IPN 与 IPH 的能力有限，
斑块内部成分及周围血流压力均可能影响造影分级，
而患者吞咽或大幅度呼吸易产生运动伪影、导致目标

斑 块 偏 移，需 超 声 科 医 师 逐 帧 加 以 校 正 。 此 外，利 用

CEUS 评 估 CAP IPN 需 在 兼 顾 造 影 增 强 强 度 的 前 提

下选择适当剂量以确保不引发饱和或衰减；声学参数

对微泡压力的影响亦不容忽视，需根据病灶位置、不同

组织声阻抗差异等因素适时调节成像参数。
5 智能化发展与多模态融合  
5. 1　 人 工 智 能（artificial intelligence， AI）联 合 CEUS　

　CEUS 斑点噪声、受呼吸运动干扰、标准化等问题使动

态灌注空间信息挖掘面临挑战。贺桢等［20］利用图像超

分辨生成对抗网络提高 CEUS 图像质量，同时利用高

斯混合模型自动勾画 ROI，以之检测 CAP 的准确率和

敏 感 度 分 别 达 94. 12% 和 96. 30%。龚 凯 琳 等［21］构 建

支持向量机模型鉴别 CAP 易损斑块的曲线下面积为

0. 964。针对靶目标斑块移位所致伪影，新近研究［22］提

出采用半自动化帧选择法在呼吸周期内保留关键灌注

参数；未来有望结合呼吸门控和图像配准算法进一步

校正。但目前 AI 模型泛化性欠佳、数据标注成本大、
可解释性不足等问题仍有待解决。
5. 2　三维超声联合 CEUS　灰阶超声切面为局部断

面图像，难以分析 CAP 整体情况。三维超声可通过图

像重建、联合 CEUS 显示不同层面 IPN（尤其垂直于颈

动 脉 生 长 的 IPN）而 使 之 呈 现 为 线 状 增 强 。 张 力 维

等［23］利用三维超声联合 CEUS 定量评估 IPN 的敏感度

及特异度均高于单一 CEUS，据此评估急性缺血性脑

卒中的曲线下面积为 0. 840。宝波等［24］发现三维超声

灰阶中位数（gray-scale median， GSM）可反映 CAP 内

组织成分的差异，低回声 CAP 的  GSM 与 IPN 密度呈

负相关，表明三维超声评估 CAP 稳定性具有可行性，
有望用于指导临床用药。
6 小结与展望  

多模态超声用于评估 CAP 内 IPN 展现出巨大潜

力，但尚面临一定挑战。首先，当前基于 CEUS 视觉分

级的 IPN 半定量评分法虽较为简便，但主观性强、重复

性差，定量分析为必然趋势。未来研究应聚焦于开发

与验证自动化、智能化的 IPN 定量分析软件，通过机器

学习算法自动分割斑块 ROI、提取时间-强度曲线参数

等实现标准化与可重复化评估 IPN，为多中心研究提

供可比数据。其次，SMI、CEUS 及三维超声融合应用

与超声新技术的研发将进一步提升评估 IPN 准确性：
SMI 可作为快速筛查工具，三维超声联合 CEUS 可立

体显示 IPN 空间分布、规避二维平面取样偏差。同时

应积极探索靶向超声造影剂，通过特异性结合 CAP 内

炎症标志物或新生血管内皮标志物而从“结构成像”迈

向“分子成像”，提升诊断 IPN 特异度。
AI 用于评估 CAP IPN 尚需向纵深发展，更深入地

将算法整合至成像链中，实现实时动态跟踪，以减少血

管搏动及呼吸运动伪影并自动生成灌注参数。更重要

的 是 开 发 基 于 多 模 态 超 声 组 学 特 征 联 合 临 床 指 标 的

IPN 一体化风险评估模型，基于机器学习进行双向学

习以提高分类器性能，精准预测斑块易损性，为个体化

治疗决策提供依据。
推动形成超声评估 IPN 国内共识至关重要，包括

统一成像参数、操作规范、定量指标及诊断标准等。此

外，还需设计大样本、前瞻性临床研究，以组织病理学

为金标准，严格验证超声新技术及定量参数的诊断效

能与临床价值，确立其在卒中风险预警体系中的地位。
相信通过量化、智能化、多模态融合的技术革新，辅以

严谨的临床验证，多模态超声将对于精准管理 CAP 风

险发挥更加核心的作用。
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