
盐水灌注导管在肾去交感神经消融术中的应用

欧振宏
"!陈芸霖7!殷跃辉""7

!".重庆医科大学研究生院"重庆 4###"#( 7.重庆医科大学附属第二医院心血管内科"重庆 4###"##

$摘要% 盐水灌注导管通过降低电极组织界面温度"能进一步安全地增加消融深度和产生符合肾动脉周围神经分布的消融损
伤& 已有研究证实其可安全地应用于肾去交感神经消融术中"实现较非灌注导管相似或更佳的去神经效应& 现就盐水灌注导管在
肾动脉消融中的应用做一综述&
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射频能量介导的经皮肾去交感神经消融术!IL0HF
3JGKHMALM2/QL0LIOHM2D0" &̀;#通过射频电流破坏肾动
脉周围交感神经"降低全身交感神经活性来治疗高血
压等疾病& 目前"虽然应用非灌注导管! 0D052II2CHMLQ
/HMALMLI";(U#的 &̀;临床试验初步实现了降低血压
的目标"但其微弱的降压幅度提示需进一步优化手术
方式及消融器械& 盐水灌注导管 !3HF20L52II2CHMLQ
/HMALMLI"P(U#既往主要用于治疗心律失常"具有更低
的电极组织界面温度"更大的消融损伤深度和防止心
血管内膜面血栓形成等优势& 已有研究证实"P(U也
可安全有效地应用于 &̀;中& 因此"现就 P(U在 &̀;
中的应用研究进行简要综述&
>?ECP概述

交感神经尤其是肾交感神经过度激活与高血压

等疾病的发生和发展密切相关& 既往研究已证实"
心'肾'肌肉及全身交感神经的过度激活普遍存在于
心血管疾病中

)"* & 其中"肾交感神经在激活其他交感

神经系统及升高血压的过程中起着重要作用
)7* "肾交

感传出神经降低肾血流量和肾小球滤过率"增加水钠
潴留并刺激球旁细胞"激活肾素5血管紧张素5醛固酮
系统"肾交感传入神经调节脑干及下丘脑等区域的心
血管中枢"可直接上调心'肾及血管等靶器官交感神
经的活性

)$* & 因此"破坏肾交感神经有望降低全身交
感神经活性"从而治疗高血压等疾病&

但利用射频能量破坏肾动脉周围交感神经的

&̀;在用于治疗顽固性高血压的研究中经历了曲折
的发展& 在早期的临床试验中" &̀;明显地降低了交
感神经活性及动脉血压

)45Z* & 然而"首次引入假手术
对照组的 PJGKF2/2MJ59X;$随机临床试验)**

得出的阴

性结果"引发了学界对 &̀;的质疑和再认识& 在经过
改良消融器械"增加肾动脉主干消融点数及引入肾动
脉分支消融后"更为严谨的 9X;5'hhRY&试验再次
证实 &̀;能长期和安全有效地降低血压)%* & 然而"其
降压幅度)动态收缩压下降 $)6 GG9C!" GG9C]
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#)"$$ $ 1EH#"诊室收缩压下降 *)Z GG9C*较早期临
床试验结果却过于微弱&

PH1H1BIH等)+*
研究了人肾动脉周围交感神经的解

剖分布特点,!"#神经分布于动脉外膜及周围软组织
内"%Z[的神经位于距离内膜 4)7+ GG内"6#[的神经
位于距内膜 *)$6 GG内(!7#近中段神经密度及距内
膜平均距离大于远端(!$#传出神经远多于传入神经&
因此"透壁 * GG的损伤可破坏绝大多数的交感神经"
有望取得良好的去神经效应& 但应用 PJGKF2/2MJ导管
进行消融的患者"术后尸体解剖显示其动脉损伤深度"
7 GG)6* (在动物实验中";(U产生的损伤深度通常a
$ GG)"#* & 此外"一项应用不同能量行 &̀;治疗高血
压的临床试验发现"在肾动脉主干上超声消融较射频
导管消融产生的降压效应更明显"笔者推测其主要的
原因是射频能量形成的损伤深度不够

)""* & 因此"有限
的肾动脉周围组织的损伤深度导致较少的交感神经

损伤"可能是目前 &̀;降压幅度微弱和不稳定的原因
之一&
@?5I!消融概述
@A>?普通消融的局限性

应用普通导管进行射频导管消融时"电流在电极
头端下方组织产生的电阻加热薄层向周围组织传导

热量"导致细胞凝固性坏死以形成消融损伤!图 "#&
在此过程中"增加功率在增大损伤范围的同时"会引
起电极组织界面温度升高& 当其过高!约 +# �#时"
周围血浆蛋白变性并覆盖于电极表面"缩小电极的有
效加热面积"致使相同的射频电流传入更窄的接触界
面"产生更大的电流密度"造成内膜破裂"焦痂与血栓
形成"阻抗增加"阻止消融能量进一步渗透组织)"7* &
因此"过大的消融能量并未进一步提升普通射频导管
消融的有效性"反而造成更小的损伤"并可导致血栓
的形成&

图 >?射频导管消融基本原理示意图

注,阻抗加热薄层直接由电极电流产生热量"其大小与电
流密度相关"通过传导加热使周围组织受热凝固性坏死"从而
扩大消融病灶& 循环血流经过电极及消融组织表面可带走部
分热量"形成被动的对流冷却&

@A@?增大消融有效性的方法
避免产生过高的界面温度是增加消融有效性的

关键& 目前有三种方式可进一步增加消融的有效性&
!"#温控模式,通过感受电极温度负反馈调节输出功
率以避免界面温度过高中断消融";(U多采用此种方
法"但限制功率的同时会限制组织损伤的扩大"导致
消融效果提升有限& !7#采用更大的消融电极,虽然
放大了血流的对流冷却效应"降低了界面温度"使继
续增加功率的同时增大损伤"但这降低了导管操作的
灵活性及消融的准确性"因而其应用受到限制& !$#
使用 P(U,灌注电极通过导管内灌注液主动冷却电极
及周围组织以降低界面温度"在不增大电极的同时能
继续上调功率"实现精确消融下的损伤扩大"已被广
泛应用于快速性心律失常的消融治疗

)"$* &
@AB?开放式5I!的消融特点

由于主动冷却效应"P(U相较于 ;(U可产生更低
的界面温度和更深的消融损伤"其主要有两种类型,
开放式和封闭式 !图 7#& 在犬小腿肌肉模型上"
=D1DJHGH等)"4*

证实降低界面温度能使血栓发生率下

降"因此 P(U较;(U消融时更安全"且开放式较封闭式
P(U界面温度进一步下降"故前者具有更好的安全性&
因此"开放式 P(U得到更广泛的应用& ;H1HCHSH等)"$*

和ELMLI3L0 等)"Z*
证实开放式 P(U相较于 ;(U可产生

更大的损伤范围"这是由于应用 P(U时界面温度的降
低允许更大功率的消融"故能使组织温度超过界面温
度"且最大组织温度通常位于组织表面下 "\7)Z GG
处"而;(U消融时最大组织温度位于组织表面& 与之
相对应"P(U产生的损伤表现为界面损伤范围更小"损
伤最宽处下移"损伤深度及体积更大&

图 @?封闭式5I!与开放式5I!示意图

注,封闭式 P(U电极尖端无孔隙"灌注盐水直接回流至

导管后端而不进入血液& 开放式 P(U尖端中灌注液穿过电

极尖端孔隙进入血液& 由于开放式 P(U电极具有更多的冷

却效应"故其电极界面温度更低&
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@AD?影响5I!消融有效性的因素
盐水流速'电极大小'导管贴壁压力和电极方向

等可影响 P(U消融损伤的深度& iD0C等)"**
在离体绵

羊左室模型中证实"固定设置功率"过度增大的盐水
流速!至 $# G>,G20#会造成损伤体积减少& 而当盐水
流速较小时"ELMLI3L0 等)"%*

发现增大流速可实现更大

功率!实际功率#的消融"病灶体积与盐水流速和实际
功率成正相关& 由此可见"盐水流速影响损伤范围"
在其较小时"其变化与实际功率成正比"因而可增大
损伤范围(当其过大时"其自身消耗能量过多会降低
实际功率"反而减少损伤范围& 增大贴靠压力和采用
垂直方位消融均可产生更大的损伤体积

)"+* "这是因为
循环血流带走的热量减少"但缩小 P(U电极却因此增
加了病灶深度

)"6* &
B?5I!与PI!在ECP中的比较

动物实验证实 P(U相较于;(U可更加安全地实现
&̀;& 此前有质疑认为肾动脉内快速的血流速度能产
生足够的循环冷却效应"因此使用 ;(U消融具有充足
的/自身0冷却效应)7#* & 但通过猪体内消融和计算机
模拟实验"X̂HNI2I2等)7"*

发现肾动脉血流造成的冷却效

应在应用;(U消融时不足以保护动脉内膜"电极遮盖
下组织术后仍能发现动脉内膜及中膜弥漫性损伤"而
在应用 P(U消融时相应部位损伤明显减少& 与此研究
一致"PH1H1BIH等)77*

使用 P(U也实现了更低的界面温
度和更轻微的动脉中膜损伤& 且在应用 ;(U消融后"
人肾动脉通过光学相干断层显像仍能发现内膜血栓

形成
)7$* & 因此"肾动脉血流不能产生足够的冷却以避

免内膜热损伤"额外灌注的 P(U能更有效地保护动脉
内膜组织"增加肾动脉消融的安全性&

由于肾交感神经多走行于动脉外膜侧
)+* "P(U消

融产生的温度分布可能更符合肾交感神经的解剖分

布"且体外试验及临床研究均证实 P(U可形成更大的
病灶而更为有效地治疗心律失常"因此从理论上可合
理地推测 P(U较;(U能实现更明显的去神经效应)"$* &

但比较 P(U与 ;(U在 &̀;中有效性的研究结果
却存在差异& 在动物实验中"iH0C等)74*

在犬的双侧

肾动脉消融后发现"使用 P(U的内膜增生更少且管壁
深处神经损伤更明显"形成了更为穿透的消融& 且
UAL0等)7Z*

认为术后肾动脉扩张是成功实现 &̀;的
标志"使用 P(U消融破坏了更多的肾神经"因而产生了
更明显的动脉扩张& 然而 X̂HNI2I2等)7"*

及 PH1H1BIH
等

)77*
分别在猪肾动脉内进行的研究发现"与应用 ;(U

相比"P(U消融造成的动脉神经损伤和血浆代谢物下
降并无统计学差异"据此认为虽然 P(U有着更好的安
全性"但其并未产生更多的组织损伤& 这些结果的差

异可能是由于实验设置的消融参数不同所致& X̂HNI2I2
等

)7"*
和 PH1H1BIH等)77*

研究的盐水流速'设置功率以
及界面维持温度均较iH0C等)74*

和UAL0等)7Z*
的研究

更大"这些参数的差异影响了消融组织的实际功率"
因此产生了不同的组织温度及损伤范围& 目前消融
参数尤其是盐水流速与肾神经损伤的关系尚缺乏研

究"主动灌注在保护血管内膜方面是否存在流速阈值
及盐水流速'内膜温度与消融功率的匹配关系亦不明
确"这些对确定适宜的参数指导 P(U的应用是重要的&
此外"选用不同大小及质地的肾动脉也可能会对实验
结果产生影响& 而在一项应用 &̀;治疗高血压伴肾
功能不全患者的临床试验

)7**
中"相较于 ;(U消融"应

用 P(U的受试者术后动态收缩压的下降'估算肾小球
滤过率的增加及尿白蛋白的减少更为明显"虽然此结
果支持 P(U可形成更为明显的降压和去神经效应"但
该试验设计存在未采用盲法'无假手术对照组及缺乏
血浆代谢物变化等不足"因而有待严格的随机对照试
验进一步证实&
D?5I!用于ECP中的临床研究

临床试验已初步证实 P(U能安全有效地实现肾去
交感神经效应"从而治疗高血压等疾病&
DA>?治疗高血压

众多应用 &̀;治疗高血压的临床试验明确了
P(U的安全性& 在 "# 例顽固性高血压患者中":AGLQ
等

)7%*
最先尝试使用 P(U进行双侧肾动脉消融"术后肾

动脉形态和肾功能未见明显异常"提示 P(U可安全地
用于 &̀;& 在术后 $个月时"其收缩压和舒张压分别
降低了!77o""#GG9C和!"$o*#GG9C"同时血浆去
甲肾上腺素和醛固酮浓度均显著下降"提示肾去交感
神经效应的初步实现& 随后"在 74例伴有顽固性高血
压的慢性肾脏病患者中"j2B/A2等)7+*

使用相似的 P(U
获得了与 :AGLQ 等)7%*

研究相似的结果"术中及术后
均未见消融相关并发症"术后 % Q和 "+# Q血压出现明
显下降)诊室血压从!"+*o"6#,!"#+o"$#GG9C降至
!"$$o""#,!+Zo%#GG9C和!"$Zo"$#,!++o%#GG9C"动
态血压从!"Z"o"+#,!67o""#GG9C降至!"$$o"$#,!+$o
+#GG9C和!"$7o"Z#,!+Zo""#GG9C*& 此后"陆续有
使用 P(U治疗高血压的单臂小型临床试验"均显示出
相似的降压效果及良好的手术安全性

)765$"* & 这些研
究均说明 P(U用于 &̀;安全可行"并能初步降低血
压"但其存在样本量较小"缺乏假手术等对照组"部分
未测定血浆代谢物等缺点"尚不能避免其他因素!如
研究者心理和霍桑效应等#对有效性的影响)** &
DA@?治疗阵发性心房颤动合并高血压

&̀;治疗阵发性心房颤动合并高血压患者的临
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床试验中"进一步证实了应用 P(U的有效性及安全性&
在早期试验性研究

)$7*
及随后进行的大型'多中心'单

盲和随机对照临床试验
)$$* ! Ỳ :&(U:XY5:h试验#

中"受试者随机分配至肺静脉隔离组或肺静脉隔离d
&̀;组"由于采用严格的盲法"故未行 &̀;的受试者
可视为假手术组& 术后 "7 个月时" &̀;组的心房颤
动复发率及平均血压均较对照组更低"且在行肾动脉
消融时未见手术相关并发症& 且此类患者使用 P(U的
同时完成肺静脉隔离及肾动脉消融"可避免术中更换
消融导管"减轻医疗负担&
DAB?治疗其他心血管疾病

与治疗高血压的研究相似"用于治疗心力衰竭)$4*

及室性心律失常
)$Z5$**

的试验性临床研究也证实 P(U可
安全地用于 &̀;& 虽然这些试验受试者术后心功能
初步改善"室性期前收缩和室性心动过速发作频率明
显减少"但仍存在样本量较小及缺乏假手术对照组等
不足"需严格设计的随机对照试验验证其有效性&
K?总结与展望

目前应用;(U仅产生较小的降压幅度"提示 &̀;
可能需进一步调整消融器械及参数& P(U产生的消融
损伤"可能更为穿透且更符合肾动脉神经的解剖分
布& 临床试验已证实 P(U可安全地应用于肾动脉消融
手术中"尤其是在心房颤动合并高血压的患者中"使
用同一 P(U行 &̀;及肺静脉隔离具有更多的获益&
已有用于 &̀;的灌注导管! 2̀MAGUDDF及 XALIGD/DDF
等#的出现"但这些导管需进一步明确适宜的盐水流
速等消融参数"且缺少对比 ;(U的严格随机临床试验
进一步证实其优越性"其广泛应用于 &̀;尚需进一步
探索& 总之"P(U具有更好的安全性以及不劣于 ;(U
的有效性"其未来在 &̀;领域的研究和应用值得
期待&
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)** WAHMM&>" jH0Q ĤI2&Y" 'q;L2FFii" LMHF.: /D0MIDFFLQ MI2HFDNIL0HF

QL0LIOHM2D0 NDIIL323MH0MAJKLIML032D0 )f*.;Y0CFfRLQ" 7#"4" $%# ! "Z#,

"$6$5"4#".
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