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高血压是心脑血管疾病的重要危险因素，心脑血管

疾病是我国居民第一大死亡原因，占全部死因的近 50%。

高血压在世界范围内的发病率在 31.1%左右。《中国

心血管健康与疾病报告 2023》显示：中国成人高血压

患病率已达 31.6%，患病人数约为 2.45亿。更值得关注的

是，在诊断技术和治疗方法不断多样化的今天，高血压

控制率仍很低。据报道，中国高血压控制率仅 16.8%[1]。

在最新国际和国内指南/专家共识中，去肾神经术（renal
denervation, RDN）均被推荐为药物以外的降压方法[2-3]。

目前最广泛使用的基于导管的 RDN，其解剖靶点为分

布在肾动脉血管壁上的交感神经纤维。尽管临床研究

和实践中与操作有关的潜在风险并不多见，但仍然难

以完全避免，包括肾动脉损伤、造影剂诱导的肾病以

及穿刺入路并发症等[4]。RDN解剖靶点难以精确标

测以及性价比较低一直是临床亟待解决的问题[5]。 

1　老树发芽，又见内脏神经节

其实 ，在以肾动脉交感神经丛为解剖靶点的

RDN诞生之前，内脏交感神经节是 RDN最早的解剖

靶点。1923年，研究人员就提出单独使用神经外科手

术切除肾交感神经支配治疗高血压的理论，1925年，

Adson首次使用交感神经外科切除治疗恶性高血压。

1930年，密歇根大学的神经外科医生 Peet尝试采用手

术切除胸腰椎（T8～L1/2）交感神经链治疗恶性高血

压，此后 20年间，外科胸腰椎交感神经切除术成为饮

食和药物治疗效果不佳的恶性/严重高血压患者的治

疗选择。至 1940年，其临床应用进一步扩大，如Smithwick
和 Thompson应用此方法对 3 500例恶性高血压患者

进行治疗，证实外科直视下切除腹腔神经节或切断从

T5（胸 5）至 L2（腰 2）包括交感神经节在内的胸腰交感

神经链可有效降低患者血压[6-7]，史称 Smithwick’s手术。

然而由于外科手术的创伤性和操作复杂性，及严重并

发症甚至术后有死亡病例使该方法逐渐被临床淘汰。

此后出现的基于导管的 RDN，至今已历经 15年临

床验证。尽管最新研究证实了经肾动脉射频消融治疗

高血压的有效性和远期疗效，但也不乏争议。如著名

的 SYMPLICITY HTN-3（renal denervation in patients with
uncontrolled hypertension）研究，是第一个设置了假手术

组的RDN研究，证明了射频消融后 3年的降压效果[8]，然

而其 6月时的随访结果却未达到有效性终点[9]，另外，

由于该研究的假手术组血压下降同样有统计学意义，

因此显示出了较强的安慰剂效应，其他一些因素如诊

室血压在评估血压中的局限性、入选患者中存在潜在

影响 RDN反应性的因素（如副肾动脉的存在）、药物

使用的组间不一致等，都可能对结果产生影响。之前

诸多得出阴性结论的研究也影响 RDN在临床上的广

泛应用。学界一直没有停止过探索新的 RDN途径和

方法，如近年发表的 CT引导下肾动脉周围注射酒精、

经膀胱镜或经腹腔镜针对肾动脉外膜或肾动脉交感神

经丛进行射频或酒精消融治疗高血压的报道[10-12]。

超声内镜引导下在腹腔干神经节内注射酒精的技术

原本是用来镇痛的微创手术，即神经松解术（neurolysis），
临床观察发现该手术可导致高达 38%的患者术后出

现低血压[13]。受到这一临床现象的启发，我国苗毅教

授团队于 2023年进行了一项动物研究[14]。研究者对

自发性高血压大鼠和 Dahl盐敏感大鼠高血压模型进

行了腹腔干神经节神经松解术，即在腹腔干神经节注

射无水酒精，同时设置假手术对照。结果发现两种品系

的高血压鼠在腹腔干神经节神经松解术后收缩压、舒

张压和平均动脉压均低于相应假手术大鼠，并且其降

压效果维持到了术后 18 周，病理研究发现，腹腔干神

经节神经松解术能破坏神经节细胞结构并显著抑制腹

腔神经节神经生存能力。研究者观察到神经纤维的不

连续性形态变化和神经节细胞核的破裂，以及酪氨酸

羟化酶染色的减少，证实了腹腔神经节活性的降低。

在血压降低的同时，研究者还发现腹腔干神经节神经
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松解术降低了循环中肾素-血管紧张素水平并升高了

血浆一氧化氮水平。基于该研究结果，研究团队提出

了腹腔干神经节神经松解术可能成为难治性高血压替

代治疗方案的理念。该技术的临床研究正在进行中。 

2　条条大路通罗马，枢纽在腹腔干神经节

腹腔干神经节是构成肾脏交感神经支配的重要部

分（图 1），因此人们很容易理解为腹腔干神经节神经

松解术降低血压的机制是降低了肾脏的交感活性，然

而 2021年的一项研究显示，直接去除肾交感神经与切

除腹腔干神经节的降压机制不同[15]。该研究发现，两

种方法均能降低血管紧张素Ⅱ-盐诱导高血压大鼠的

平均动脉压，但是去除腹腔干神经节没有影响肾脏的

去甲肾上腺素水平，而降低了肠道和脾脏的去甲肾上

腺素水平。他们通过观察术后血压对六甲胺的反应评

估手术对神经源性血压升高的影响，结果发现，去除腹

腔干神经节后没有像去除肾交感神经那样影响神经性

升压活性，认为去除腹腔神经节的降压作用是非肾交

感神经依赖的。而这一点在解剖上是不好理解和不好

解释的，因为经典的解剖学理论认为，腹腔干神经节的

确是构成肾脏交感神经支配的很重要的部分。

 
 

腰交感神经节

腹腔干神经节
主动脉肾节

图 1     支配肾脏交感神经的神经节解剖示意图
 

研究发现，与正常血压鼠相比，高血压大鼠除了肾

交感神经活性升高外，其消化道和脾脏交感神经活性

也升至两倍，腹腔干神经节切除后对肾脏交感神经活

性有轻微影响[16]。由于肠道可通过多种机制影响肾

功能和血压，包括释放激素和肽，如胃泌素、生长素释

放肽、糖皮质激素、胰高血糖素样肽-1和血管活性肠

肽，因此，腹腔干神经节切除术可能通过调节此类肠道

激素的释放降低血压[15]。另外，研究发现，靶向脾神

经热消融可防止盐诱导高血压小鼠的 T细胞激活并使

血压正常化[17]，提示交感神经活性可影响脾脏免疫系

统而调节血压。这些基础研究为苗毅团队的临床研究

拓宽了机制研究思路，同时也提出了挑战，即腹腔干神

经节损毁的非肾脏选择性。当然，临床应用的超声内

镜引导下腹腔干神经节神经松解术是一种操作相对简

单且安全的内镜技术，具有不使用对比剂、不在血管

内操作、直接作用于交感神经节等优势，但其在治疗

高血压中的作用和安全性还需要高效力的临床研究证实。 

3　别出心裁，殊途同归

另一项改良的神经松解术治疗高血压的研究是笔

者团队于 2024年发表的一项单臂临床研究[18]。CT引

导下于椎间孔或椎体旁注射臭氧的神经松解术被广泛

应用于疼痛科及骨科临床，用于治疗带状疱疹性疼

痛、下肢缺血性疼痛以及联合射频消融治疗椎间盘突

出症性疼痛等。笔者注意到，该技术的解剖位点与肾

脏交感神经系统具有密切联系，随即对 142例在疼痛

科接受过该手术且正在服用降压药的高血压患者的术

前术后血压进行了分析，结果发现，术后血压明显降

低，有甚者因术后严重低血压需要紧急补液处理。进

一步分析后发现，术后血压降低与疼痛缓解并不相关，

排除了血压下降是疼痛缓解结果的可能性。更有趣的

是，统计分析发现术后血压降低与 T9～12（胸 9～12）
和 L1～2（腰 1～2）椎旁注射臭氧有关，而这正是支配

肾脏交感神经系统的解剖构成[19]。在以上结果的启

发下，笔者把注射部位改良至左侧肾动脉从降主动脉

发出水平的椎体旁，目标是支配肾脏交感神经的腰交

感神经节的解剖位置，并且注册组织了单臂临床研

究。最终有 17例难治性高血压患者入选，俯卧位在

CT引导定位下穿刺针到达左侧肾动脉开口水平的腰

椎椎体前外侧 1/3处，沿穿刺针局部注射 30 μg/mL的

臭氧。结果显示，术后即刻 88.2%（15/17）的患者血压

下降 21.8/10.0 mmHg（1 mmHg=0.133 kPa），术后 3个月

降压药负荷由 3.87减少至 3.55，在此基础上，早晨收缩

压/舒张压较术前降低 8.6 /4.6 mmHg。其中，基线肾功

能正常的 15例患者术后早晨收缩压/舒张压及白天收

缩压分别下降了 13.2/6.2 和 4.07 mmHg。术中及术后

随访无不良事件发生。术后肾功能无明显变化。操作

时间为 10～20 min。该研究初步证实了这种价廉、安

全、操作简便及不使用造影剂的 RDN在难治性高血

压治疗中的有效性和安全性 ，其研究结果应邀在

2024年的美国心血管创新技术大会 （Cardiovascular
Research Technologies, CRT）上进行了国际交流，进一

步临床研究和随访还在进行中。然而这毕竟是一项从

疼痛科改良来的技术，缺乏早期基础研究和动物实验

支持，也无臭氧治疗的其他临床试验，另外，这只是一

项开放标签、小样本的单臂研究，随访时间较短，肯定

性结论尚需要进一步的实验研究以及包含假手术对照

组在内的随机临床试验方能得出，远期降压效果和安

全性问题也需要长期随访。与苗毅教授的研究不同，
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该技术主要解剖靶点是腰交感神经节，是 Smithwick’s
手术靶点的一部分，对肾脏交感神经支配更有选择性，

避免了大范围损伤内脏交感神经系统带来的潜在风

险。另外，注射部位还有两个潜在理论靶点，即主动脉

肾节（位于腹主动脉肾动脉的起点，图 1）和分布于肾

动脉外膜上的交感神经丛。和腰交感神经节一起，这

三个靶点都邻近臭氧的注射部位，借助气体的弥散功

能，臭氧接触到其中任何一个靶点的可能性较大，也正

如在临床病例中观察到的那样。另外，尽管臭氧局部

注射的安全性已经得到证实[20]，但是其可控性及破坏

范围的限制性还需要进一步深入研究。目前，臭氧对

交感神经活性的影响研究较少，机制也不明确，最近有

研究者发现高浓度臭氧（18～30 μg/mL）可导致神经细

胞的凋亡 [21]。因此，本研究中局部注射的臭氧浓度

（30 μg/mL）存在部分损毁交感神经进而降低交感神经

活性的理论可行性，相应的基础研究正在进行中。 

4　展　望

总之，上述两个研究的 RDN解剖靶点主要是内脏

神经节和与肾交感神经支配密切相关的腰交感神经

节，标志着传统 RDN解剖靶点的回归与新技术下的可

行性。但是由于内脏神经节相互之间部分融合，比如

主动脉肾神经节还与肾丛、肠系膜间神经、腹腔神经

丛和肠系膜上神经丛、肾上腺相连，腹腔干神经节同

时参与支配肾脏、肠道及脾脏交感神经等，上述复杂

的解剖结构表明，针对内脏神经节的去交感神经术，除

了降低血压外，还可能影响肠和输尿管的蠕动以及睾

丸和卵巢的功能等。腰交感神经节除了参与相应层面

的脏器神经支配，还可能影响相邻层面脏器的功能。

尽管目前尚没有观察到这种脱靶效应，但样本量小和

随访时间短可能掩盖了潜在的不良事件。鉴于 RDN
的良好前景及其安全性的深远影响，研究者有义务确

保降低血压的同时不造成附带损伤或影响其他器官的

功能，因此，这些传统靶点的回归是否在新的技术条件

下能获得成功，还需要大量的临床和基础研究去证

实。值得祝贺的是，近期的这两项研究都来自中国的

研究团队，初步证明了去肾交感神经治疗高血压的可

行性，在肾脏去神经术方面向前迈出了一步，且有望在

去肾交感神经治疗高血压之路上走出一条中国之路。
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