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　　［摘要］　目的　探讨ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ三维标测系统指导下去肾交感神经术的安全性及有效性。方法　选用健康广西巴

马小型猪６只，在ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ三维标测系统指导下建立腹主动脉及肾动脉的三维立体模型，然后将心脏电生理射频消融导

管送入双侧肾动脉主干，在主干内由远至近心端选取６个点并标记，其中一侧放电消融，对侧不消融作对照。随访６个月，观

察建模及并发症情况，采用ＥＬＩＳＡ法测定双侧肾组织去甲肾上腺素的含量，ＨＥ染色观察消融侧肾交感神经毁损情况。结

果　６只小型猪均顺利完成建模及一侧去肾交感神经术，１只术后出现下肢皮下血肿；无肾动脉狭窄、血栓形成及夹层等并发

症。消融侧肾组织去甲肾上腺素含量（１７０．１３±５２．６０）ｎｇ／ｇ低于未消融侧（４２９．８６±１３１．４３）ｎｇ／ｇ，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。消融侧肾交感神经未见完整的神经外膜，轴突减少。结论　ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ三维标测系统指导下能清楚建立腹主动脉及

肾动脉的三维立体模型，并在ＮａｖＸ导航下，无需透视或肾动脉造影即可完成去肾交感神经术，能安全、有效地去肾交感神经。
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第６期．谭洪文，等．ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ三维标测系统指导下去肾交感神经术的实验研究

　　近年来，国外一些临床试验已经证实在透视指

导下以导管为基础的去肾交感神经术能有效降低难

治性高血压患者的血压［１５］。然而，仍有１０％接受

去肾交感神经术的患者没有反应，更多患者仅有部

分血压下降［３］。传统的二维透视法指导去肾交感神

经术需要应用对比剂以识别肾动脉在腹主动脉内的

位置，并在每次消融前确认导管头端的位置，但由于

存在对比剂肾病的潜在风险，导致肾小球滤过

率≤４５ｍＬ／ｍｉｎ的患者被排除在所有主要的临床试

验之外。高血压与肾脏疾病存在伴发关系，高血压

病可引起肾脏损害，后者又使血压进一步升高，并难

以控制［６］。此外，新近研究结果公布，Ｓｙｍｐｌｉｃｉｔｙ消

融导管系统治疗难治性高血压患者的安全性良好，

但未达到预期的主要临床终点［７］。该结果遭到质

疑，而支持者认为消融方法不当导致未能完全去除

肾交感神经可能是产生阴性结果的原因之一［８９］。

为此，有必要寻求新的治疗方法来指导去肾交感神

经术。国外研究用ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ建立肾动脉三维立

体模型，并指导去肾交感神经术治疗难治性高血压，

结果显示该方法安全有效，且可显著减少Ｘ线曝光

时间及造影剂用量［１０１１］；目前国内未见相关报道。

本研究拟探索在ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ系统指导下去肾交感

神经术的安全性及有效性。

１　材料和方法

１．１　实验动物　健康广西巴马小型猪６只，体质量

（２４．９０±１．７９）ｋｇ，雌雄不限，由海军动物医学研究

所提供（许可证号：２００２０４４）。

１．２　实验药品及器械　氯胺酮注射液（江苏恒瑞医

药股份有限公司），丙泊酚注射液（阿斯利康制药有

限公司），肝素钠注射液（上海先锋药业公司），猪去

甲肾上腺素（ＮＥ）ＥＬＩＳＡ试剂盒（上海泛柯生物科

技有限公司）。介入手术包（第二军医大学长海医院

消毒供应室），０．０３２英寸（０．８１ｍｍ）导引钢丝（圣

犹达公司），７Ｆ动脉鞘、６Ｆ猪尾巴导管、Ｌａｓｓｏ环状

标测导管、７Ｆ心脏电生理射频消融导管（Ｃｏｒｄｉｓ公

司），碘海醇注射液对比剂［通用电气药业（上海）有

限公司］，数字减影血管造影（ＤＳＡ）机（Ｐｈｉｌｉｐｓ公

司），心电图机（上海光电医用电子仪器有限公司），

ＥｎＳｉｔｅ 电 生 理 标 测 仪 （圣 犹 达 公 司 ），

ＢｉｏｓｅｎｓｅＷｅｂｓｔｅｒ射频消融仪（Ｃｏｒｄｉｓ公司）。

１．３　ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ指导下重建腹主动脉、双肾动脉

的三维立体模型及一侧肾动脉的消融　先用氯胺酮

１０ｍｇ／ｋｇ诱导麻醉，称体质量，备皮，以特制的Ｖ型

固定架将实验猪仰卧固定后置于ＤＳＡ机手术操作

台上，消 毒、铺 巾。术 中 给 予 丙 泊 酚 ０．２

ｍｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）维持麻醉并持续行心电监护和氧饱

合度监测。左、右腹股沟中点外下方切开皮肤、钝性

分离皮下组织及肌肉，暴露右侧股动脉及左股静脉，

直视下应用Ｓｅｌｄｉｎｇｅｒ法分别穿刺右股动脉及左股

静脉。穿刺成功后于股动脉置入８ＦＭｕｌｌｉｎ鞘，股

静脉置入６Ｆ防漏鞘管，经鞘管注射普通肝素（１００

Ｕ／ｋｇ）及生理盐水。经股动脉鞘管插入６Ｆ猪尾巴

导管至腹主动脉约第一腰椎水平，外接高压注射器

于后前位造影（造影剂为碘海醇注射液１５ｍＬ，压力

５５１６ｋＰａ，速度１５ｍＬ／ｓ），然后拔出造影导管。将

３对ＮａｖＸ电极片贴于实验猪体表前胸（胸前贴片右

侧的缺口对应胸导联Ｖ１的位置）、后背、左腋、右

腋、后颈、左右两侧大腿的中间。连接普通电生理消

融导管和ＮａｖＸ体表电极。同时将ＥｎＳｉｔｅ系统与

射频消融仪相并联。插入６Ｆ环状标测电极至腹主

动脉，上下来回移动电极导管，重建腹主动脉三维解

剖图像。然后经Ｍｕｌｌｉｎ鞘导入７Ｆ消融电极导管至

肾动脉，改变消融导管头端的方向，来回移动电极导

管，构建一侧肾动脉的三维几何模型。经股静脉鞘

插入环状标测电极至下腔静脉近肾静脉口处作为参

考电极，在Ｅｎｓｉｔｅ系统导航下引导７Ｆ消融导管在

随机选择的一侧肾动脉主干内由远及近行螺旋状消

融６个点
［１２］，最靠近肾动脉开口的消融点位于肾动

脉上缘。术中能量设置：预设温度４５℃，能量输出

１２Ｗ，消融时间１２０ｓ。采用相同的方法构建对侧

肾动脉的三维几何模型，并取点标记但不消融做对

照。拔出射频消融导管重复肾动脉造影。术后拔除

鞘管，结扎股动静脉以止血，缝合皮下组织及皮肤。

具体操作流程如下：放置体表电极—导入电极导

管—建立血管立体模型—消融一侧肾动脉。

１．４　术后随访及肾组织ＮＥ含量的测定　术后所

有实验猪饲养６个月后，重复肾动脉造影，观察肾动

脉有无狭窄。随后处死动物，取出双侧肾脏，经匀浆

离心后，ＥＬＩＳＡ法测定双侧肾组织中的ＮＥ含量。

１．５　肾交感神经毁损情况观察　将实验猪处死后，

取出消融侧肾动脉，切片ＨＥ染色，光镜下观察肾

交感神经的组织病理变化。

１．６　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件完成统计

学分析，计量资料用珔狓±狊表示，消融侧和对照侧数

据的比较采用配对狋检验。检验水准（α）为０．０５。

·１５７·
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２　结　果

６只实验小型猪均顺利完成手术，其中１只右

侧股动脉穿刺处出现皮下血肿，经常规处理后恢复。

术后即刻肾动脉造影未见肾动脉血栓形成、血管破

裂及夹层。术后６个月肾动脉造影未见迟发性肾动

脉狭窄。

ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ三维标测系统可构建出腹主动脉

及肾动脉的三维立体几何图像，无需Ｘ线透视或造

影指导进行导管在肾动脉主干内壁的定位、导航和

标记（图１）。消融侧肾组织ＮＥ含量为（１７０．１３±

５２．６０）ｎｇ／ｇ，低于对照侧（４２９．８６±１３１．４３）ｎｇ／ｇ，

差异有统计学意义（犘＜０．０５）。消融侧肾动脉ＨＥ

染色结果显示肾交感神经未见完整的神经外膜，轴

突减少，见图２。

图１　腹主动脉及肾动脉三维立体几何图（犃、犅）

和肾动脉造影图（犆）

犉犻犵１　３犇犿狅犱犲犾狅犳犪犫犱狅犿犻狀犪犾犪狅狉狋犪犪狀犱狉犲狀犪犾犪狉狋犲狉狔

狉犲犵犻狊狋犲狉犲犱狑犻狋犺犈狀犛犻狋犲犖犪狏犡狋犺狉犲犲犱犻犿犲狀狊犻狅狀犪犾犿犪狆狆犻狀犵

狊狔狊狋犲犿（犃，犅）犪狀犱狉犲狀犪犾犪狉狋犲狉狔犪狀犵犻狅犵狉犪犿（犆）

Ａ：Ｌｅｆｔｒｅｎａｌａｒｔｅｒｙ；Ｂ：Ｒｉｇｈｔｒｅｎａｌａｒｔｅｒｙ；Ｃ：Ｒｅｎａｌａｒｔｅｒｙ

ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙｉｎａｎｔｅｒｏｐｏｓｔｅｒｉｏｒｐｒｏｊｅｃｔｉｏｎ．Ｙｅｌｌｏｗ ｄｏｔｓａｒｅｔｈｅ

ｍａｒｋｅｄｐｏｉｎｔｓ

图２　犎犈染色示消融侧肾交感神经

犉犻犵２　犎犪犲犿犪狋狅狓狔犾犻狀犈狅狊犻狀狊狋犪犻狀犻狀犵狊犺狅狑犲犱

狋犺犲狉犲狀犪犾狊狔犿狆犪狋犺犲狋犻犮狀犲狉狏犲狅犳狋犺犲犪犫犾犪狋犻狅狀狊犻犱犲

Ｏｒｉｇｉｎａｌｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×４００

３　讨　论

ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ三维标测系统是由多个电极形成

的三维立体空间，在这个电场内能够保证连续不间

断的采点，每秒定位达９３次，精确度在０．６ｍｍ之

内［１３］。通过在腹主动脉内上下来回移动导管，可快

速地构建腹主动脉的三维立体模型。当电生理射频

消融导管插入肾动脉后，通过调整导管头端的位置

缓慢后撤导管和来回移动导管建立肾动脉的三维立

体模型。所构模型相似，但重构模型还有些变形。

由于消融导管从腹主动脉进入肾动脉建模时，往往

是紧贴肾动脉开口上缘进入肾动脉，导致肾动脉开

口处上缘部分结构显示清楚，且与腹主动脉的连续

性较好；而下缘部分显示较差，甚至靠近开口部分出

现结构缺失。对部分开口向下起源于腹主动脉的肾

动脉，由于受到硬质导管头端弯曲后张力的影响，可

能导致血管上翘，使重建的肾动脉与腹主动脉的夹

角变小。正常肾动脉横切面多为圆形，但本研究重

建的肾动脉切面呈椭圆形，可能与单极心脏电生理

射频消融导管易在上下方向弯曲调整、张力过大导

致血管发生过度牵拉有关；还可能与操作者缺乏经

验、在肾动脉内采点不够均匀、未完全覆盖肾动脉腔

有关。此外，呼吸运动也可能有影响。

肾动脉三维立体模型重建完成后，一旦肾动脉

开口和分叉点被标记在ＮａｖＸ上，两点之间的消融

位点将易于定位，每一个消融点都可被标记在ＮａｖＸ

系统上，当导管回撤、旋转时，允许消融点沿着肾动

脉呈螺旋形分布。这样既可保证各消融点不在肾动

脉的同一横截面上，降低肾动脉狭窄发生的可能；又

可保证对肾动脉周围交感神经损伤的圆周性，从而

更完全地阻断肾交感神经。有研究证实肾实质ＮＥ

水平可反映去肾交感神经术的效果，肾交感神经毁

损越重，肾实质ＮＥ水平下降越明显
［１４］。本研究显

示消融侧肾实质ＮＥ水平低于未消融侧，且病理检

查发现消融侧肾交感神经未见完整的神经外膜、轴

突减少，提示去肾交感神经术有效。

已有研究证实经ＮａｖＸ建立肾动脉三维立体模

型指导去肾交感神经术的安全性，在去肾交感神经

术中应用ＮａｖＸ可显著降低造影剂用量和辐射剂

量［１１］。由于本研究是以同一对象的对称部位作为

对照，无法比较造影剂用量及辐射剂量。但本研究

发现，大多数造影剂通常用于手术的开始阶段，为了

识别肾动脉在腹腔内的位置，需要进行主动脉造影；

随后引导和确认导管进入肾动脉时需局部注射造影

·２５７·
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第６期．谭洪文，等．ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ三维标测系统指导下去肾交感神经术的实验研究

剂；最后为明确有无肾动脉血管急性并发症，消融完

成后需即刻重复主动脉造影。而本研究在肾动脉建

模完成后，电生理射频消融导管的定位及消融均可

在ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ三维标测系统的指导下完成，无需

通过透视或推注造影剂来确认导管头端的位置。

Ｈｅｒｉｎｇ等
［１５］对１５例伴有３～４期慢性肾脏病的高

血压患者进行去肾交感神经术的研究结果显示，应

用二氧化碳造影，造影剂用量显著减少。然而，在

ＨＴＮ１和ＨＴＮ２试验
［２３］中并未报道造影剂的用

量，也未使用三维系统指导肾动脉去肾交感神经术。

Ｌｅｗａｌｔｅｒ和Ｂｒｏｄｈｅｒｒ
［１０］首先报道用三维非透视系

统指导冷盐水灌注导管进行去肾交感神经术，仅用

１５ｍＬ造影剂即完成了１例伴有肾功能不全患者的

去肾交感神经术，术后肾功能没有恶化，该方法对伴

有肾功能不全的药物难治性高血压患者可能特别有

益。本研究术后即刻及术后６个月肾动脉造影均未

见肾动脉狭窄等并发症。

本研究存在以下局限性：首先只做了肾动脉的

单侧消融，没有监测动脉血压的变化；其次仅观察了

肾组织ＮＥ含量变化，还不足以说明会引起明显的

血压下降，需要进一步临床研究加以验证。

总之，ＥｎＳｉｔｅＮａｖＸ三维标测系统指导下能清

楚建立腹主动脉及肾动脉的三维立体模型，并且在

ＮａｖＸ导航下，无需透视或肾动脉造影即可完成肾

动脉去交感神经术，能安全、有效去肾交感神经。
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