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射频消融术治疗房颤后并发血栓栓塞形成的机制 *
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摘要：心房颤动是临床上常见的心律失常之一，可因心房丧失收缩功能及长期心率增快而导致心房内血栓形成，并脱落至身体各

处形成栓塞，严重时甚至可导致心力衰竭，增加患者的死亡率。射频消融术是目前可治愈心房颤动的有效的治疗手段，且在老年

患者中具有较高的成功率和安全性。但血栓形成和栓塞仍是其主要并发症之一，发生率甚至可高达 7%，一旦栓塞事件发生，将严
重影响患者术后生存质量。目前研究结果表明，射频消融术治疗心房颤动后发生血栓及栓塞是一种多因素参与的系统性改变。
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The Mechanism in Thromboembolism Formation after Radiofrequency
Catheter Ablation Treatment of Atrial Fibrillation*

Atrial fibrillation (AF) is a common arrhythmia in clinical, which can result in atrial thrombosis which is caused by
atrial loss of systolic function and long-term heart rate faster. The thrombus fall off to throughout the body and form embolism. Severe
cases can lead to heart failure, increasing the mortality in AF patients. Radiofrequency catheter ablation (RFCA) is an effective treatment
currently, which can cure atrial fibrillation, and has a higher security and efficacy. However, thrombosis and embolism is still one of the
major complications, the incidence is even up to 7%. Once the embolic events happen, it will affect the quality of life of patients. Recent
research shows that, thromboembolism formation after RFCA of atrial fibrillation is a kind of system changes that involve multi-factors.

Atrial Fibrillation; Radiofrequency Catheter Ablation; Thrombus; Embolism.

前言

心房颤动(atrial fibrillation,AF)，简称房颤，是一种十分常见
的心律失常，发病率随着年龄的增加而逐渐增加，80岁以上患

者的房颤患病率可高达 7.5%。其中慢性房颤患者的栓塞发生
率较高，多因心房失去收缩力、血液形成湍流淤滞于心房所致，

使房颤患者心力衰竭的发生率和病死率显著增加，危险性甚

大，需积极治疗。射频消融术(radiofrequency catheter ablation,
RFCA)作为近年来开展的一种可根治房颤的介入治疗方法，目

前已被广泛使用并取得显著效果，尤其是在老年房颤患者中也

具有较高的安全性和有效性[1]。常用的手术方式包括：(1)环肺
静脉电隔离消融；(2)解剖指导下的左房线性消融术或左房基质

改良术；(3) 复杂碎裂电位消融等 [2]。血栓形成和栓塞是房颤

RFCA后的主要并发症之一[3]，可发生于肺部、心房、下肢深静

脉等处，已有多个中心报导其发生率较高，在 0-7%之间不等[4]。

尽管围手术期应用抗凝剂，如华法令、肝素等[5]，血栓栓塞并发

症仍然存在[6]。目前大多数学者认为 RFCA引起的血栓栓塞并
发症是一种多机制共同参与的系统性、全身性改变，既可形成

于局部消融部位也可形成于外周动静脉。

1 RFCA引起血栓栓塞并发症的相关因素

RFCA导致血栓形成和栓塞与很多因素有关，是一种多因

素参与的系统性、全身性改变。现代理论认为血小板激活是其

中的重要因素之一。血小板的主要生理功能是参与凝血和止

血。血小板活化后不仅形态发生改变使血小板易于聚集，同时

还可释放多种生物活性物质，如血管性血友病因子(vWF)、ADP

等，促进血小板黏附、聚集，导致血栓形成。

其他因素还包括消融过程中放电时产生的局部温度过热，

造成心肌局部组织损伤并发生炎症反应，受损的内皮细胞暴露

出胶原纤维。胶原纤维具有较强的促血小板聚集作用，从而激

活凝血过程；导管操作过程中使左房内原有的附壁血栓脱落
[7-9]，随血液循环栓塞于外周动静脉；术后压迫止血过重、卧床时

间长，均可使血液流动缓慢、处于高凝状态[10]。

2 血小板激活

血小板激活的可能原因是：(1)导管穿刺进入血管并到达心
内膜时使血管内膜与心内膜受到损伤，而内皮细胞受损后可激

活血小板；(2)导管置入或手术时间过长可在心腔内形成局部血
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液湍流，也可使血小板及凝血系统激活。导管的数量越多，血栓

就越容易形成。如果在射频消融中采用单导管操作，则几乎无

血栓栓塞的发生[11]。(3)RFCA时导管发出射频电流，使局部温

度升高导致靶点处心肌组织细胞干燥性坏死，暴露出胶原纤维

黏附血小板，同时产生急性炎症反应，释放 ADP、儿茶酚胺、细

胞凝血活素等生物活性物质，一些热不稳定性血小板因子被激

活，最终使血小板激活，进而触发凝血系统；(4)心脏电生理检查

可诱发室上性心动过速，使机体处于应激状态、分泌儿茶酚氨

增多，激活磷脂酶 A2后可使血栓烷 A2生成增加，最终也导致

了血小板的激活；(5)RFCA中迷走神经反射、血容量不足及肾

上腺素分泌增多等因素也可激活血小板[12]。

2.1 内皮细胞受损与血小板激活

内皮细胞受损时可使 vWF、内皮素(ET)释放增多，使组织

纤溶酶原激活物抑制物 -1(PAI-1)活性升高。vWF可促进血小

板活化，有助于血小板的黏附及聚集，是反映内皮功能受损的

特异性指标。vWF与血小板膜糖蛋白受体 GPⅠ b和内皮下胶

原结合后可促进血小板黏附，另外，vWF还可与纤维连接蛋白
GPⅡ b/Ⅲ a结合从而诱导血小板聚集，利于血栓形成[13]。而 ET

具有促进血管收缩的作用，是迄今所知最强的缩血管物质，且

作用时间持久。PAI-1可与纤溶酶原激活物结合形成复合物，并

特异性的抑制纤溶酶的活性，参与血栓形成[14]。由此可见血浆

内 vWF、ET及组织纤溶酶原激活物的含量增高有利于血栓形

成。

2.2 血小板激活与血栓形成和栓塞

血小板激活后，血栓烷 A2(TXA2)的生成增加；血小板 a-颗

粒上分布的血小板 a颗粒膜糖蛋白 140(GMP-140)也迅速与质

膜融合表达于血小板膜表面；同时，血小板中储存的血小板活

化因子(PAF)释放入血浆中，均能使血小板的释放反应增加，并

导致血小板发生不可逆性聚集和血栓形成。TXA2是目前发现

的体内最强的血小板聚集素之一。由于 TXA2非常不稳定，常

在 30秒内水解为无活性的产物———血栓烷 B2 (TXB2)，因此
TXB2的含量通常可反映体内 TXA2的水平。GMP-140是黏附

蛋白 P-选择素家族的一员，可介导活化血小板的黏附，是参与

血小板不可逆性聚集的重要因素之一[15]。PAF是强效生物活性

磷脂，与质膜上受体结合后可引起血小板聚集及炎症介质释

放。RFCA后血浆中 TXB2、GMP-140及 PAF的水平升高可特

异性地和敏感地反映血小板激活的程度，是反映血小板活化的

特异性分子标志物[16,17]。血管内皮和心肌组织损伤也可激活凝

血因子，通过内、外源途径形成凝血酶，进而降解纤维蛋白原形

成纤维蛋白多聚体，促进血栓形成。这两个过程可相互影响、协

同作用。

2.3 磷脂酰丝氨酸和微粒的作用

近年来的研究还发现，内皮细胞受损后，组织因子(tissue

factor,TF)表达增加，通过与凝血因子Ⅶ a 结合形成复合物，从

而激活凝血因子Ⅸ和Ⅹ启动凝血级联反应 [18]。当血小板活化

后，位于血小板膜内表面的磷脂成分磷脂酰丝氨酸 (phos-

phatidylserine,PS)可翻转至细胞膜外表面，为凝血因子Ⅴ a和Ⅹ

a提供了活性催化表面，形成血小板因子 3，加速了凝血酶的生

成。此外，受损的内皮和活化的血小板还形成膜囊泡释放入血

液循环，形成促凝微粒(microparticles,MPs)[19]。MPs具有很强的

促凝作用，其膜表面含有大量 PS，可进一步加剧凝血反应。这

些研究表明，PS暴露和微粒释放是血栓形成的重要原因之一[20]。

3 其他可能参与的机制

此外，在 RFCA后还可检测到以下分子标志物均有不同水

平的增加。D-二聚体(DD)是纤维蛋白单体的一种特异性降解

产物，是体内纤溶过程的特异性分子标记物，是血栓形成及栓

塞的较好的监测指标。其水平的升高较特异地反映了介入治疗

过程中凝血和纤溶系统的双重激活，提示了患者处于血液高凝

状态，易发生血栓[21]。纤维蛋白原受体(FIB-R)是血小板活化的

早期标志物，可以特异和敏感的反映血小板激活程度、精确判

断血小板的功能状态，在内皮细胞受损、胶原暴露后，促使活化

血小板膜表面暴露出 FIB-R结合位点，血小板与纤维蛋白桥

联，血小板黏附、发生不可逆性聚集[22]。

4 小结及展望

AF患者的生存质量下降，尤其是各种并发症的发生，严重

影响患者的日常生活，这就迫切要求一种快速、安全、有效的治

疗方法来改善患者的症状、提高患者的生活质量。RFCA因具

有较高的安全性和有效性，目前已成为 AF患者的主要治疗手

段之一。由于 RFCA后引起栓塞事件发生的报道较多，关于围

手术期预防血栓形成及抗凝治疗的问题也变得尤为重要。RF-

CA治疗 AF后并发血栓栓塞的具体机制尚不清楚，常规围手

术期应用肝素等抗凝并不能完全避免这类并发症的发生。因而

对 RFCA治疗 AF后血栓形成机制的研究，有助于为栓塞事件

的预防和治疗提供理论依据，并有望最大限度减少此类并发症

的发生，从而显著改善患者的生存质量。
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