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　　【摘要】　慢性心力衰竭是一种常见的预后不良的心血管重症，是多种心血管疾病的

终末阶段。研究发现，交感肾上腺素能系统（ＳＡＳ）和肾素血管紧张素醛固酮系统

（ＲＡＡＳ）的激活是促进心力衰竭加重的关键因素。因此，通过抑制交感神经活动来控制

心力衰竭进展，改善患者症状，是心力衰竭治疗的一个重要方法。与外科干预阻断交感

神经、应用肾上腺素能受体阻滞药物等方法相比，通过介入技术所行的去肾交感神经术

是一种更安全、更直接的抑制交感神经活动的手段。目前国内外已有不少关于去肾交感

神经术与心力衰竭关系的实验和临床研究，部分结果证实其明显改善心功能及心力衰竭

症状的作用。
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　　慢性心力衰竭是一种复杂的临床综合征，是由

各种原因的心肌损伤引起心脏结构和功能的变化。

在心力衰竭发展过程中，血流动力学、神经内分泌系

统、心室重构等各种因素相互作用：血流动力学异常

激活神经内分泌系统、加重心肌损害；神经内分泌系

统的持续激活可直接损害心肌和加剧血流动力学异

常；心肌损害、左心室进行性扩大和功能衰竭又导致

血流动力学紊乱的加重和神经内分泌系统的激活。

如此循环，导致心力衰竭呈进行性发展 ［１３］。

心力衰竭的药物治疗，如β受体阻滞剂、血管紧

张素转化酶抑制剂／血管紧张素阻断剂（ＡＣＥＩ／

ＡＲＢ）、醛固酮受体拮抗剂可降低死亡风险
［４７］，针

对神经内分泌系统的作用是心力衰竭治疗的关键。

肾脏同时是交感神经激活的靶器官和重要感

受器，是交感神经系统活性的重要调节器官［８］。肾

交感神经位于肾动脉外膜，通过介入方法经肾动脉

部分损毁肾交感神经治疗顽固性高血压的疗效已

得到初步验证并应用于临床［９１０］。最近的研究表

明，去肾交感神经术在降压的同时可以减轻左心室

的肥大，改善心功能［１１］，提示可否通过同样的手段

治疗心力衰竭。

１　去肾交感神经术对不同类型心力衰竭的治疗

１．１　慢性收缩性心力衰竭

慢性收缩性心力衰竭是各种病因导致的左心

室收缩功能的下降，即左室射血分数（ＬＶＥＦ）＜

４０％，影像学检查可见左心室增大，收缩末期左心

室容量增加，患者可表现为呼吸困难、乏力、水钠潴

留等症状。

ＲＥＡＣＨＰｉｌｏｔ研究
［１２］选取了７例慢性收缩性

心力 衰 竭 患 者，平 均 年 龄 ６９ 岁，平 均 血 压

１１２／６５ｍｍＨｇ。在药物治疗方案（包括β受体阻滞

剂、ＡＣＥＩ／ＡＲＢ、螺内酯）的基础上接受了双侧去肾交

感神经术，并进行了术前基线评估及术后５ｄ的观

察，术后１个月内每周１次，半年内每月１次的密切

随访复查。全部患者症状均得到改善，术后半年行

６ｍｉｎ步行实验，与术前相比每位患者步行距离均有

增加，Δ＝（２７．１±９．７）ｍ，犘＝０．０３。因此考虑去肾

交感神经术对慢性收缩性心力衰竭患者的临床症状

及活动能力均有改善，但仍需远期更大规模的随机盲

法对照试验来对去肾交感神经术对慢性收缩性心力

衰竭的发病率和死亡率的影响做进一步研究。

１．２　舒张性心力衰竭

虽然与收缩性心力衰竭临床表现相似，但是舒

张性心力衰竭是指在心室收缩功能正常（ＬＶＥＦ正

常）的情况下，心室的舒张功能障碍，顺应性下降，

心室充盈异常和充盈压升高而导致的临床综合征。

在以往的报道中通常认为，与收缩性心力衰竭

相比，舒张性心力衰竭预后相对良好，有更低的发

病率和死亡率。但最新观点认为，舒张功能不全成

为心力衰竭中多见的类型，发病率和死亡率高，而

且，目前没有被证实可以减少其发病率和死亡率的

治疗措施。欧洲心脏协会指南提出利尿剂以及对

高血压、心肌缺血的治疗是重要的［１３］。目前越来越

多的证据显示，交感神经系统过度激活对舒张性心
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力衰竭发挥了重要作用［１４］。

ＤＩＡＳＴＯＬＥ研究
［１５］是一个多中心随机对照研

究。研究选取了６０例被诊断为ＬＶＥＦ正常型心力

衰竭并接受降压治疗的患者，他们被随机分成２组，

３０例在药物治疗基础上接受去肾交感神经术，３０

例单独维持药物治疗。该项正在进行中的研究目

的在于探讨去交感神经术的安全性及其在舒张性

心力衰竭治疗上的有效性。研究者将比较手术前

后、实验组对照组的下述各项数据的改变情况，包

括核磁共振下测量的左心室质量、左心室体积、

ＬＶＥＦ、左房体积，另外，间碘苄胍（ＭＩＢＧ）的摄取率

和洗脱率、Ｂ型利钠肽（ＢＮＰ）水平、血压、心率变异

性、活动能力、生活质量等也将被评估。

１．３　心肌梗死后的心力衰竭

心肌梗死后的心肌改变可导致心力衰竭的发生，

急性心肌梗死后近４０％的患者发展为心力衰竭。

Ｎｏｚａｗａ等
［１６］通过冠状动脉结扎术构建 Ｗｉｓｔａｒ

大鼠的心肌梗死模型，并在心肌梗死后２ｄ行双侧

的肾脏去神经支配术，４周后评估左心室功能及尿

钠排泄情况。研究结果表明，与心肌梗死后未接受

去肾神经术的大鼠相比，心肌梗死后接受了去肾神

经术的大鼠的舒张末期左心室充盈压更低，舒张末

期、收缩末期的左心室内径更小，左心室射血分数

更大，能改善心肌梗死后大鼠的钠排泄减少；而去

肾神经术对没有心肌梗死的大鼠钠排泄及左心室

功能、大小没有影响。现有的这些结果证明，心肌

梗死之后，患者（以及实验组大鼠）的交感兴奋性提

高，利尿功能受到损害，容易导致左心室充盈压增

高，降低左心室功能，从而促进心衰的发生和进展。

而去肾神经能抑制交感神经活动，一定程度上修复

心肌梗死后被损害的利尿功能，从而降低左心室充

盈压，提高左心室功能。

２　去肾交感神经术改善心功能与其降压降心率作

用的关系

Ｓｃｈｉｒｍｅｒ等
［１７］在对去肾交感神经术对顽固性

高血压治疗的研究中意外发现，去肾神经术减轻左

心室质量并改善舒张功能，但与收缩压和心率的降

低无明显关系，这意味着，交感神经系统对心肌形

态和功能可能存在不依赖血压的直接作用。

３　去肾交感神经术的不同方法

３．１　射频消融

射频消融技术是通过介入方法，利用射频消融

电极的电能穿透血管壁，破坏附着于血管外膜的肾

神经，以达到肾脏去交感神经支配的目的。在操作

过程中，导管系统将监控导管尖端的温度和阻抗，

功率一般选择５～８Ｗ，阻抗下降、温度升高证明定

位良好，并根据预定方案改变射频的能量［１８］。该技

术目前应用最为广泛，技术成熟，有创伤小、住院时

间短、没有全身不良反应等优点［１９］。

３．２　冷冻消融

随着低温物理学、工程学、冷冻生理学和病理

学的发展，现代冷冻治疗学也日益受到关注，在肿

瘤、皮肤病治疗中已得到广泛应用，目前国内亦有

成功实行心房颤动冷冻消融术的报道。

冷冻消融是一种利用冷冻消除靶组织的新技

术，其原理是通过液态制冷剂的吸热蒸发，带走组

织热量，使目标消融部位温度降低，细胞组织遭到

破坏。相比射频消融术，冷冻消融更易操作，缩短

了手术时间，且术中患者因不用耐受高温而减少了

疼痛，对血管内皮的损伤也更小。

Ｐｒｏｃｈｎａｕ等
［２０］用绵羊进行了肾交感神经氩氦

刀消融术，术中将冷凝导管导入肾动脉，每侧消融４

处，温度控制在零下５４～８１℃范围内，每次持续时

间为４ｍｉｎ，术中无并发症发生，术后免疫组化证实

肾神经轴索损伤明显，故认为此技术安全有效。

３．３　化学去神经术

利用局部释放神经毒性药物以达到去神经支

配的作用。Ｓｔｅｆａｎａｄｉｓ等
［２１］用长白猪进行了化学去

肾交感神经术，术中常规确定肾动脉消融部位，使

用特制的周围环绕６个直径２５μｍ侧孔的导管对

一侧肾动脉进行消融，共注入浓度为２５ｍｇ／Ｌ的长

春新碱４ｍｌ，对侧血管使用安慰剂作为对照，手术

均成功，未见并发症，术后２８ｄ处死动物，取双侧肾

动脉标本，分析发现使用长春新碱一侧无损神经数

目显著低于对照一侧，故认为经导管局部注射长春

新碱可达到损毁肾交感神经的目的。

４　去肾交感神经术治疗心力衰竭的安全性

去肾交感神经术将抑制交感神经活性，可能导

致低血压、缓慢性心律失常等不良反应，因此，针对

心力衰竭患者行去肾交感神经术应关注其安全性。

目前很多评估其安全性的临床试验正在进行中。

ＲＥＡＣＨＰｉｌｏｔ研究
［１２］中施行的７例去肾交感

神经术，没有发生并发症，术后急性期内没有发生

有意义的血流动力学障碍，６个月中存在无意义的

血压下降［收缩压（７．１±６．９）ｍｍＨｇ，犘＝０．３５；舒

张压（０．６±４．０）ｍｍＨｇ，犘＝０．８８］，无低血压或昏厥

发生，肾功能保持稳定［血肌酐（５．７±８．４）μｍｏｌ／Ｌ，

犘＝０．５２；尿素（１．０±１．０）ｍｍｏｌ／Ｌ，犘＝０．３３］。这
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初步证明了去肾交感神经术在心力衰竭患者治疗

上的应用是安全的。

５　去肾交感神经术治疗心力衰竭的有效性

２００９年以来，经导管去肾交感神经术治疗顽固

性高血压的疗效已得到初步验证并应用于临床
［９１０］，２０１３年，欧洲心脏协会提出，对于通过药物和

改善生活方式仍不能达标的药物抵抗性高血压患

者，肾脏去神经治疗可以作为一个备选的治疗方

法［２２］。然而，在２０１４年１月，美敦力公司宣布备受

瞩目的ＳＹＭＰＬＩＣＩＴＹ ＨＴＮ３研究未能达到主要

疗效终点，即在该研究针对的顽固性高血压患者

中，去肾交感神经术未能持续降低收缩压［２３］，这使

去肾交感神经术颇受争议。反对方认为该项技术

伤害正常肾动脉，且降压效果不稳定，应予停止。

支持方则认为，早在２０世纪５０年代，去肾交感神经

术的降压效果已得到证实，实现去肾交感神经有多

种方法，不同的技术设备及操作方法会产生不同的

治疗效果，不能因为ＳＹＭＰＬＩＣＩＴＹＨＴＮ３研究失

败就彻底否定去肾交感神经术的治疗理念，甚至停

止对其的研究。

目前的ＲＥＡＣＨＰｉｌｏｔ研究已初步证实去肾交感

神经术对心力衰竭的治疗有效性，ＤＩＡＳＴＯＬＥ研究

正在进行中［１２，１５１６］。该项技术对心力衰竭治疗的有

效性尚需更多大型临床研究进一步证实。

综观全文，现有的各项研究初步表明，经导管

去肾交感神经术通过抑制交感神经过度激活，可改

善心力衰竭的临床症状及心肌的形态和功能，是一

种安全有效治疗心力衰竭的方法。但尚需进一步

的大型随机临床试验对其进行深入探究。
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