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研究#
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$发表以

来%有关肾动脉消融&

342

'治疗高血压的争议不

断%为此%对这一领域的研究及应用总体热情下降(

本文旨在从
342

基本原理)目前的不确定性)现有

临床研究结果及未来研究方向等作一回顾和展望(

!
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治疗高血压的基本原理

342

治疗高血压的基本原理!&
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'肾脏传入)传

出神经感受器%化学)压力感受器%神经纤维等在肾

动脉外膜中形成神经传递网%其中传出神经支配肾

血管床)肾小管及近球小管含肾素颗粒细胞等#

6

$

*
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'原发性高血压患者%肾交感神经活性增高#

7(8

$

*
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'在实验性高血压动物模型中%手术切除肾交感

神经能降低血压(上世纪
9:

年代开始%研究者在大

鼠)猪)兔)犬等动物体内进行多种高血压模型的去

肾交感神经试验%证实后者可显著降低血压#

;
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342

基本原理是通过置入肾动脉的射频导管或其

他器械局部释放能量%透过肾动脉的内)中膜%选择

性破坏外膜的肾交感神经纤维%从而达到降低肾交

感神经活性%阻断交感神经过度兴奋在维持高血压

尤其是顽固性高血压中的作用(
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现有
"#$

技术本身的不足

随着近年来
342

技术的临床应用%暴露出这

一技术本身尚有不足(首先%目前尚不能可靠地监

测消融效果%缺乏在手术过程中能够判断有效实现

去神经化的检验手段%也没有可以确认或评估消融

成功的血清生物学标志物(其次%不了解局部解剖

对射频能量传导性的影响(在肾动脉远端&进肾

处'%神经距离管腔较近*而在肾动脉近端%神经距

离管腔较远(因此%理论上在肾动脉不同位点消融

深度应该有所不同%才能达到消融治疗的目的(人

体尸检研究提示%交感)副交感及传入神经在横切

片占比分别为
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)
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和
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(肾动脉近

肾侧到主动脉侧神经分布深度为
5
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%消融

组织穿透深度在近主动脉侧需
6$79++

%近肾侧需
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%才能达到破坏
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神经纤维的目的#
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这些提示%

342

技术在肾动脉不同部位可能需要不

同的能量释放(另外%目前推荐的射频参数是每个

治疗点
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%来自不到
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岁的正常猪或犬的

342

研究%并未证实人体的肾神经是否能被此剂量

的射频能量阻断(
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现有临床研究结果

最初%欧洲和澳大利亚等的两项临床研究
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和
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'带动了
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技术

治疗高血压的热情#
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(该两项研究结果表明%接受

342

治疗的顽固性高血压患者的收缩压与舒张压

明显下降%而且在连续
7

年的随访中没有出现明显

的不良反应与并发症(但随后发表的更大样本量

的临床随机对照研究
)
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的结果却

令人意外%并让
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的临床应用进入了冷静期#
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研究共入选了
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例顽固性高

血压患者%按
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随机分为
342

治疗组或假手术

组&仅行肾动脉造影检查'(对两组患者的动态血

压随访
?

个月后发现%

342

治疗组和假手术组患者

的收缩压分别下降了约
58++0

B

和
56++0

B

%组

间无明显差异(试验结果虽然再次验证了这项手

术的安全性%但是否定了其在顽固性高血压患者中

的降压疗效(然而%目前认为
)

*

+

,

-#.#/

*

012(7

研

究有较多不足之处(&
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研

究的多数医院无实施
342

的经验%在顽固性高血

压患者入组筛选%尤其是交感神经兴奋性检查方面

可能存在较大缺陷(&
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'该试验的患者来自
>9

个中

心%在
;

年的研究期间%绝大多数中心开展的
342

手术不足
;

例%即每个中心年均不足
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例%这样的手

术量难以确保手术质量(&
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'该研究采用的
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导管系统虽然是目前应用最广泛的
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专用设备%但仍存在一些不足(该导管为单电
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极%呼吸运动和动脉搏动可能影响头端贴壁%如肾

动脉迂曲或与腹主动脉成角尖锐%则头端贴壁较

难%旋转也难%很难保证对肾动脉壁进行
7?:L

的螺

旋形消融(&

8

'应用单极导管消融%能量较低%虽然

安全性好%但穿透深度受限%中老年高血压患者肾

动脉壁增厚)斑块和纤维化较重%可能难以损伤深

部的交感神经(&
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'多数患者进行至少
>

次消融%但

是仅有
5=

例接受双肾动脉管腔圆周四个象限的消

融(四象限消融的缺乏和尝试消融次数与血压降

低密切相关(&
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'在亚组研究中%非非洲裔患者
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'达到了研究有效性终点
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'%而非洲裔患者&

MNG#.F'M+OG#.F'

'未

达到研究有效性终点&

!P:$?85

'%尽管分析原因可能

是后者应用螺内酯及血管扩张剂更多%但具体机制仍

不清楚(尽管
)
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研究存在这些不足%

但作为目前最大样本量的临床随机对照研究%其结果

还是得到了学术界的尊重%引起了对
342

治疗的反

思(另外%近年来发表的应用不同消融器械的临床研

究%包括
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研究等#
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%得

到了类似
012(5

和
012(6

的有效性结果%但均非临

床随机研究%其说服力相对较弱(
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治疗顽固性

高血压的临床研究见表
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治疗现有临床研究回顾
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随机对照研究
*&

例
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治疗%
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例对照观察
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组术后
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个月诊室血压下降
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%对照组无变化
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随机对照研究
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例
342

治疗%对

照组
$($

例假手术

术后
'

个月
342

组收缩压下降&
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%对照组收缩压

下降&
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前瞻性队列研究
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例
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个月诊室血压下降&
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未来展望

纵观既往
342

在高血压领域的相关研究%该

技术的安全性已基本得到确认(既往研究的对象

均为顽固性高血压患者%多以血压值及肾动脉局部

解剖作为主要入选标准%但较少考虑患者年龄)动

脉血管粥样硬化程度等可能影响消融治疗效果的

因素(另外%仅根据诊室测量血压值而将患者诊断

为顽固性高血压是否恰当目前也有争议(因为部

分患者可能合并有诊室或,白大褂-高血压反应(

鉴于顽固性高血压本身的多因素性%

342

是否能应

用于所有患者目前仍不得而知(

@OSOG

等#

55

$提出%鉴定
342

对高血压治疗是

否有效%应在临床初发的轻中度高血压)尚未接受

药物治疗的患者中进行试验%设立假手术组或药物

治疗对照组%比较
342

对血压的作用(这种观点

比较超前%在临床实践中难以进行%高血压药物治

疗普遍有效%故激进地应用新技术存在伦理问题(

近年心血管介入治疗领域中的新技术%如经导管主

动脉瓣置换术等%均是从高危患者开始应用测试%

待技术成熟后%才开展在中低危患者中应用的临床

研究#

56

$

(因此%从伦理和临床实际出发%

342

目前

仍应以顽固性高血压患者作为研究对象(今后的

临床研究的设计应考虑!严格选择入组患者*符合

要求的终点评估*专用的多极消融导管*有经验的

操作团队等(另外%

342

消融范围可能不仅限于邻

近主动脉的肾动脉节段%对肾动脉远端节段也进行

消融可能会取得更好的效果(

总之%我们有理由相信%

342

在顽固性高血压

治疗领域中仍有广阔前景%随着研究的深入%将来

甚至有希望成为高血压的一线治疗方式之一(
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