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【摘要】 无导线起搏器植入术后阈值升高会缩短起搏器寿命或使设备无法运行。 文献表明,固定牢靠是获得良好阈值的前提条

件,炎症和纤维化可能是无导线起搏器植入术后阈值升高的原因。 心脏延迟钆增强核磁显像是定量和定性心肌瘢痕和纤维化的非

侵入性金标准,研究显示使用心脏延迟钆增强核磁显像可以改善心脏再同步化治疗的临床效果。 心脏延迟钆增强核磁显像有望与

无导线起搏器植入过程相结合,指导无导线起搏器植入最佳部位,避免植于瘢痕及纤维化心肌区域,以期获得良好电学参数,达到满

意的临床效果。
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【Abstract】 Elevated
 

threshold
 

after
 

leadless
 

pacemaker
 

implantation
 

can
 

shorten
 

the
 

lifespan
 

of
 

the
 

pacemaker
 

or
 

render
 

the
 

device
 

inoperable. The
 

studies
 

suggested
 

that
 

secure
 

fixation
 

is
 

the
 

prerequisite
 

for
 

obtaining
 

the
 

good
 

threshold,while
 

inflammation
 

and
 

fibrosis
 

may
 

be
 

the
 

causes
 

of
 

elevated
 

threshold
 

after
 

leadless
 

pacemaker
 

implantation. Late
 

gadolinium
 

enhanced
 

cardiac
 

magnetic
 

resonance
 

imaging
 

is
 

the
 

non-invasive
 

gold
 

standard
 

for
 

quantitative
 

and
 

qualitative
 

assessment
 

of
 

myocardial
 

scars
 

and
 

fibrosis. Studies
 

have
 

shown
 

that
 

the
 

use
 

of
 

late
 

gadolinium
 

enhanced
 

cardiac
 

magnetic
 

resonance
 

imaging
 

can
 

improve
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

of
 

cardiac
 

resynchronization
 

therapy. Late
 

gadolinium
 

enhanced
 

cardiac
 

magnetic
 

resonance
 

imaging
 

is
 

expected
 

to
 

be
 

combined
 

with
 

the
 

implantation
 

process
 

of
 

leadless
 

pacemakers
 

to
 

guide
 

the
 

optimal
 

implantation
 

site,avoid
 

implantation
 

in
 

scar
 

and
 

fibrotic
 

myocardial
 

areas,and
 

obtain
 

good
 

electrical
 

parameters,achieving
 

satisfactory
 

clinical
 

outcomes.
【Keywords】 Leadless

 

pacemaker; Pacing
 

threshold; Late
 

gadolinium
 

enhanced
 

cardiac
 

magnetic
 

resonance
 

imaging; Inflammation;
Myocardial

 

fibrosis

　 　 无导线起搏器是治疗缓慢性心律失常的最常见

的起搏方式之一,因其无需制作皮下囊袋和植入静脉

导线,因此避免了如囊袋感染、组织血肿、气胸、血胸、
导线移位和血管阻塞等相关并发症的发生[1] 。 Micra
经导管起搏系统( TPS;美敦力公司)是当下临床常用

的无导线起搏系统,它似子弹大小,长度 25. 9
 

mm、直
径 6. 7

 

mm、体积 0. 8
 

cm3、重量 2
 

g;植入步骤为穿刺股
静脉在可操纵的经导管输送系统辅助下将 Micra 无导

线起搏器固定到右心室,保证至少两个镍钛尖齿尽可
能垂直固定于心肌[2] ,在牵拉试验后无导线起搏器尖
端被拉伸至鹅颈状,而后对其进行阈值测试,若阈值

测试满意,则剪断拴绳,撤出鞘管。 Piccini 等[3] 研究
表明,因阈值会在植入后较短时间内下降,若起搏阈

值≤2
 

V / 0. 24
 

ms,则可能无需对无导线起搏器进行重

新定位。 而雅培公司最新上市的 Aveir
 

VR 无导线起

搏器采用螺旋头端主动固定机制,具有独特的固定前

贴靠心肌组织进行测量电学参数功能,近期发表一项
研究[4] 连续纳入 123 例植入 Aveir

 

VR 无导线起搏器
患者,与 139 例接受 Micra

 

VR 的连续患者队列进行比

较,结果显示 Aveir 组患者重新定位的概率较低

(10. 8%
 

vs
 

24. 6%,P = 0. 005),术后高起搏阈值患者

(阈值≥1. 5
 

V / 0. 4
 

ms) 比 Micra 组(阈值≥1. 5
 

V /
0. 24

 

ms)中更多(11. 5%
 

vs
 

2. 2%,P = 0. 004),术后

3 个月高起搏阈值患者比例略低于 Micra 组(2. 3%
 

vs
 

3. 1%,P
 

= 1. 000);Aveir
 

VR 术后 3 个月起搏阈值与

标测时起搏阈值呈正相关(P = 0. 035),与标测阻抗
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(P= 0. 015)、剪断栓绳前阻抗(P<0. 001)和释放后阻

抗(P<0. 001)呈负相关。 因 Aveir
 

VR 无导线起搏器

在固定时需螺旋植入心肌组织,产生的局部炎症损伤

更重,故急性期术后高起搏阈值患者占比约为 Micra
组的 5 倍,但因其具备固定前标测功能,降低了植入心

肌质量较差部位的概率,使得手术过程中重新定位概

率较低,待心肌局部的急性炎症损伤逐渐消除后,术
后 3 个月高起搏阈值患者比例偏少,需开展更长期研

究进一步探究 Aveir
 

VR 术后远期阈值改善情况。
Duray 等[1]的一项对 Micra

 

TPS 开展的随访 12 个

月的临床研究显示,726 例患者中有 1 例术后出现起

搏阈值升高情况,而在 630 例具有 12 个月起搏阈值数

据的患者中,93%的患者起搏阈值≤1
 

V / 0. 24
 

ms[平均

(0. 60±0. 38)V / 0. 24
 

ms],在具有 24 个月起搏阈值数

据的患者中,97%的患者起搏阈值≤1
 

V / 0. 24
 

ms[平

均(0. 53±0. 23) V / 0. 24
 

ms],表明起搏阈值在植入后

有下降的趋势并在之后保持稳定。 此外, 其他研

究[5-8]同样表明,起搏阈值在植入术后通常会呈下降

趋势,并在之后保持在稳定水平。 阈值变化均存在以

下特点。 (1)几乎所有病例都存在起搏器植入术后阈

值下降现象,十分常见[3] 。 (2)个例会出现特殊情况:
①最初起搏阈值高于正常范围,并呈升高趋势[3] ;
②最初起搏阈值处在正常范围内,而一段时间后升至

极高水平[9] 。 然而上述两种现象的具体机制尚不明

确。 考虑到无导线起搏器植入后阈值升高会缩短起

搏器的使用寿命,甚至致设备无法正常工作,因此探

讨其阈值变化的机制具有重要的临床意义。 现对无

导线起搏器植入术后阈值变化的相关研究进展进行

综述,为改善起搏器阈值提供临床思路。
1　 固定牢靠是获得正常范围的稳定阈值的首要前提

一项研究[10]纳入 64 例植入 Micra
 

TPS 的患者,根
据起搏阈值将患者分为两组:起搏阈值增加组(植入

后 1 个月内阈值增加≥0. 5
 

V / 0. 24
 

ms)和起搏阈值稳

定组,结果显示若起搏装置与心肌的锚定不足而导致

微移位, 会出现阈值升高现象。 此外, Saxonhouse
等[11]开展的监测 96 根主动固定导线损伤电流变化的

研究显示,若监测不到损伤电流或变化很小且起搏阈

值很高,可能提示急性脱位或接触不佳,应立即重新

定位电极导线。 而 Redfearn 等[12] 评估起搏器植入后

损伤电流与固定稳定性之间关系的研究显示,与固定

不良部位相比,固定良好的部位始终显示较大的损伤

电流,未监测到损伤电流的电极导线会增加脱位风

险。 值得注意的是,该研究观察到一些显示负损伤电

流的电极导线固定良好,但阈值较高,并提及负损伤

电流与心肌梗死后的缺血性损伤相关,存在阈值增加

情况,同样提出如果损伤电流较小或不存在,则应考

虑重新定位电极导线。
以上研究结果提示,无导线起搏器尖端与植入心

肌的关系包括固定良好、脱位、微移位以及穿孔等,损
伤电流大小随状态改变而改变。 当无导线起搏器尖

端可靠固定于心肌时,会产生较大的损伤电流,并获

得正常范围的稳定的阈值[12] 。 起搏器头端植入心肌

的深度也很关键。 一方面,当起搏器尖端植入心肌区

域的深度太浅,可能会出现脱位或微移位现象:当脱

位时,尖端停止与心肌继续接触,这时损伤电流变为

0,阈值升高[11-12] ;当微移位时,尖端和心肌之间的接

触变得松散,这时损伤电流通常会变小,阈值不稳定

且呈增加趋势[10] 。 另一方面,当起搏器尖端植入心肌

区域的深度太深,可能会出现穿孔现象:当穿孔时,尖
端同样也会停止与心肌继续接触,这时同样损伤电流

消失,阈值升高。 有个案报告[13] 提到,两例患者在无

导线起搏器植入时,起搏阈值测试良好且保持稳定,
但植入术后 1 周和 1 个月时,再次测量阈值超过 >
2. 0

 

V / 0. 24
 

ms,并随着体位的变化而显著波动,该病

例报告提示无导线起搏器植入术后频繁改变体位或

极度抬高上肢,会增加脱位、微移位和穿孔等情况发

生的概率,而使阈值升高。 故固定牢靠是获得正常范

围的稳定阈值的首要前提,意味着进行牵拉试验后,
至少两个尖齿在适当的深度尽可能垂直地植入心肌,
这与医生的技术和经验密切相关,结合术中影像及损

伤电流变化情况可获得满意阈值。
2　 植入部位存在纤维化或术后纤维化加重是阈值升

高的常见原因

　 　 有既往文献[14]提出类似观点,当无导线起搏器植

入心脏右心室部位时,局部区域的心肌细胞膜被刺

破,导致含有钾、钠等多种离子的细胞液流出;同时,
受损心肌细胞会吸引相关炎症细胞因子聚集,从而引

发包括水肿在内的炎症表现。 细胞内离子(如钾离子

和钠离子)的减少以及心肌细胞水肿,会导致导电性

能变差,从而使阈值升高[15] 。 故植入部位的心肌细胞

被无导线起搏器尖端刺破、 损伤后会产生炎症反

应[16-17] ,使急性期的起搏阈值升高。
Kutyifa 等[18]的一项使用远程监测系统对比类固

醇和非类固醇洗脱导联疗效和安全性的随机多中心

前瞻性试验结果显示,与类固醇导联相比,非类固醇

心房导联患者在 1 周和 1、3、6 个月随访时的阈值明显

更高,在 1 个月时达到峰值 [ 1 个月 ( 1. 4 ± 0. 6) V /
0. 4

 

ms
 

vs
 

(0. 7±0. 3)V / 0. 4
 

ms,P<0. 001;6 个月(0. 3±
0. 5)V / 0. 4

 

ms
 

vs
 

(0. 2±0. 3)V / 0. 4
 

ms,P= 0. 002]。 与

类固醇导联相比,非类固醇心室导联患者在 1、3、6 个
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月时的阈值明显更高[6 个月(1. 0±0. 3) V / 0. 4
 

ms
 

vs
 

(0. 6±0. 2)V / 0. 4
 

ms,P<0. 001],表明远程监测已证

实与非类固醇洗脱导联相比,使用类固醇洗脱的双腔

起搏器导联具有明显较低的起搏阈值。 该研究表明,
起搏器导线头端涂抹类固醇激素能够使急性期阈值

降低,而无导线起搏器头端也含有与主动固定导线电

极头端相同的类固醇激素(醋酸地塞米松),含量 <
1. 0

 

mg,采用单片受控释放装置的原理,醋酸地塞米

松可以缓慢释放到电极-组织界面上,其普遍认可的机

制是,当起搏器植入心脏部位时,局部心肌受损导致

急性期炎症的产生,而醋酸地塞米松可以抑制炎症,
从而产生使阈值降低的功效。

“阈值下降现象为何如此常见”在于急性期炎症

现象非常普遍,不论是植入过程本身,抑或起搏器植

入次数等相关因素都会引发或加剧炎症的发生发

展[3] ,而“阈值降低的原因”是急性期炎症终归会随着

激素的使用和时间的推移而逐渐消失,同时起搏阈值

也会随着炎症的消退而改善[2] 。
Huang 等[19]进行的 9 例植入静脉起搏器患者的

心脏部位尸检病理研究结果显示,电极尖端下的心内

膜有血栓形成和纤维化,这可能会产生绝缘作用,植
入数周或数月后起搏阈值的增加可能与这种局部组

织反应有关;有趣的是,该研究中第 4 例患者的起搏电

极被植入心肌梗死区域,起搏器无法正常工作,其原

因有待进一步探究。 另一项尸检研究[20] 对 36 例人类

心脏起搏导线提取物进行了组织学分析,发现早期为

炎症反应,后期为血栓和纤维化,并且起搏导线表面

的血栓纤维化现象很常见,也同样表明心内膜下心肌

组织纤维化有可能通过阻碍电脉冲透壁传递机制而

增加兴奋阈值。 此外,Yang 等[21] 在犬动物模型中评

估左心室静脉类固醇涂层电极在心脏再同步化治疗

中的效果,随访 12 周后发现,在类固醇涂层电极周围

有较少的炎症细胞浸润(尤其是巨噬细胞)及纤维组

织形成,从而显著降低心脏再同步化治疗左心室静脉

电极植入早期及晚期起搏阈值,这些组织学及心电数

据提示抑制起搏电极周围炎症及纤维化有助于优化

心脏再同步化治疗起搏参数。 笔者推测无导线起搏

器植入术后可能也有类似的反应,即在植入早期起搏

器尖端与心肌界面表现为炎症反应,后期为纤维化,
这些组织病理改变会导致起搏阈值升高。 有研究[17]

提出了上述相关的机制,心肌纤维化包膜将起搏器电

极与存活心肌组织隔离开来,可能导致起搏阈值代偿

性升高和传出阻滞。
因此“特殊阈值情况”有了答案:对于情况 1,如果

起搏器植入前心脏纤维化程度本身非常严重,即使进

行了多次重新定位及植入,起搏器尖端锚定的区域极

有可能仍是纤维化的心肌细胞,虽然急性期炎症反应

会因类固醇激素的使用和时间的推移而逐渐消退,但
植入部位心肌的纤维化会永久存在甚至加剧恶化,故
起搏阈值仍会持续保持较高水平[19] ;对于情况 2,由
于先天或后天性疾病进展,原本正常的心脏可能会变

得纤维化,植入部位的正常心肌细胞会进展为纤维化

心肌细胞,这解释了为何起搏阈值从正常范围上升到

极高水平的原因。 因而,纤维化可能是起搏器术后慢

性期阈值升高的原因[3,9,22] 。
若起搏器术后急性期阈值极高,说明术前起搏器

植入部位心肌可能已经存在纤维化。 更重要的是,炎
症反应相关的高阈值可以随着激素的使用和时间的

推移而逐渐消除,而纤维化引起的阈值升高将会是永

久性的。 在情况 2 中,关键是通过应用一些如药物或

手术等治疗方法,防止正常心肌部位转变为纤维化区

域;对于情况 1,在抑制心脏纤维化进展的同时,关键

是避免将无导线起搏器植入纤维化心肌区域。 那么,
该如何安全有效地使无导线起搏器植入正常心肌区

域而不是纤维化的心肌呢?
3　 可能的解决方案

研究表明,心脏延迟钆增强核磁显像是评估心肌

纤维化和瘢痕组织的非侵入性金标准[23-24] ,可以显示

心肌瘢痕的地形图和透壁程度[25-27] ,具有非常高的空

间分辨率和准确性。 在这种增强核磁显像模式下,钆
对比剂积聚在坏死的心肌细胞和胶原区域[28-29] ,瘢痕

和纤维化区域会明显强化。 目前普遍认可的强化机

制是:在心肌细胞坏死后,心肌细胞壁被破坏,钆对比

剂可以进入细胞内浓聚显示出明显强化[30] ,而心肌胶

原区域高度增强的机制尚无定论,但目前有研究认

为,瘢痕组织的细胞外空间比正常心肌的细胞外区域

更大,故可以浓聚更多的对比剂[26,31] 。
目前有文献[32-34]表明,将心脏延迟钆增强核磁显

像技术应用于心脏再同步化治疗中,通过避开瘢痕和

纤维化区域来定位最佳左心室起搏部位,会使临床效

果得到显著改善。 现有两种植入方法:一是将术中心

脏延迟钆增强核磁显像在线与实时透视系统集成,以
更直观的方式但更长的操作时间来指导导线定位过

程[35-36] ;二是在心脏再同步化治疗术前就进行心脏延

迟钆增强核磁显像检查,术中回溯检查结果以辅助左

心室起搏部位的定位过程[37] ,该方法具有常规的操作

时间,但相比第一种方式可视化水平低。 然而无论使

用哪种方法,研究证实都可以改善心脏的再同步性,
改善临床效果。 相信在不久的将来随着技术不断创

新和发展,心脏延迟钆增强核磁显像结果可以在术前
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保存并在术中实现提取历史图像与实时透视系统集

成,为起搏器植入提供实时指导,不但节约时间,更为

手术提供直观的可视化便利条件。
基于上述研究经验,笔者设想将心脏延迟钆增强

核磁显像技术与无导线起搏器植入相结合,以达到改

善起搏阈值和患者临床效果的理想水平。 第一,符合

无导线起搏器植入适应证的患者可进行术前心脏延

迟钆增强核磁显像检查,提前定位和量化心肌纤维化

及瘢痕部位,用来预测手术效果,特别是对于心肌“土

壤”条件不佳者;若核磁结果显示拟植入部位存在严

重心肌瘢痕和纤维化,那么可知植入无导线起搏器会

存在阈值不佳、多次定位及面临被回收的风险。 第

二,在手术过程中提取心脏延迟钆增强核磁显像历史

图像与实时透视系统融合以显示拟植入部位的瘢痕

和纤维化区域,通过避开瘢痕及纤维化心肌以在线指

导无导线起搏器植入的最佳位置,以期获得良好的电

学参数和临床结局。 然而如此的设想均依靠未来技

术的创新和进步,仍需开展广泛的临床研究进行深入

实践和探索。
4　 总结

无导线起搏器植入术后阈值变化主要与以下因

素相关:(1)脉冲发生器与心肌接触不良,如术中固定

不好,术后脱位或微移位;(2)植入部位存在心肌纤维

化或术后纤维化程度加重。 无导线起搏器植入术后

出现脱位、穿孔时,损伤电流会消失,起搏阈值明显升

高。 当无导线起搏器固定良好时会监测到持续且明

显的损伤电流,是获得令人满意的起搏阈值的基础条

件。 在固定牢靠的前提下,炎症反应和植入部位存在

纤维化或术后纤维化加重会使无导线起搏器植入术

后阈值升高。 笔者设想将心脏延迟钆增强核磁显像

技术与无导线起搏器植入术前及术中过程进行有机

结合,加强影像技术与临床实践之间的合作进行跨学

科整合,以期达到改善电学参数和患者临床预后的理

想水平。 而最近新开展的首个自供能无导线起搏器

动物实验[38]有望解决普通电池能源问题,在此领域实

现一次里程碑式的技术革新,将是该方向未来研究的

重点,期待其为起搏器术后阈值改善提供设备能源

保障。
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