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冷冻球囊消融与射频消融治疗阵发性心房
颤动效果 Meta 分析

蔡谦谦， 李天成， 周 蓉， 胡文滕， 宋 兵

·心脏介入 Ｃａｒｄｉａｃ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ·

【摘要】 目的 系统评价冷冻球囊消融（

CBA

）对比射频消融（

RFA

）治疗阵发性心房颤动（

PAF

）的临

床效果。方法 计算机检索
PubMed

、

EMbase

、

Cochrane Library

、

Web of Knowledge

、中国知网（

CNKI

）、中国

生物医学文献（

CBM

）、中国万方（

WanFang

）和中国维普（

VIP

）等数据库，收集
RFA

与
CBA

治疗
PAF

相关

随机对照试验（

RCT

）研究文献。 检索时限均自建库至
2015

年
12

月。 资料提取与质量评价由
2

名评价员

各自独立完成。

RevMan 5.2

软件进行
Meta

分析。 结果 共纳入
6

篇
RCT

研究文献（

636

例患者）。

Meta

分析结果显示，与传统
RFA

相比，

CBA

增加了术后膈神经麻痹发生率（

RR9.26

，

95%CI2.17～39.63

，

P＝

0.003

），但手术时间 （

MD10.07

，

95%CI-9.10～30.52

，

P＝0.29

）、

X

线透视时间 （

MD-0.18

，

95%CI-8.14～

7.77

，

P＝0.96

）、随访
12

个月成功率（

RR0.91

，

95%CI0.72～1.14

，

P＝0.40

）和房性心动过速（房速）、心房扑动

（房扑）、房室折返性心动过速发生率（

RR0.47

，

95%CI0.11～2.02

，

P＝0.31

）差异均无统计学意义。 结论 与传

统
RFA

相比，

CBA

治疗
PAF

在手术时间、

X

线透视时间、随访
12

个月成功率及房速、房扑、房室折返性

心动过速发生率方面无明显差异，但能增加膈神经麻痹发生率。

【关键词】 冷冻球囊消融； 射频消融； 阵发性心房颤动； 随机对照试验；

Meta

分析
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【

Abstract

】

Objective To comprehensively evaluate the clinical effect of cryoballoon ablation

（

CBA

）

and radiofrequency ablation

（

RFA

）

in treating paroxysmal atrial fibrillation

（

PAF

）

. Methods Computer

retrieval of PubMed

，

EMbase

，

the Cochrane Library

，

Web of Knowledge

，

China national knowledge

infrastructure

（

CNKI

），

Chinese Biomedical Medical Literature

（

CBM

），

China Wan Fang

，

China VIP

，

and

other database to collect the randomized control trials

（

RCT

）

related to RFA and CBA treatment for PAF. The

retrieval time was from the establishment of database to December 2015. The data extraction and

methodological quality of the included studies were assessed by two reviewers independently. And meta蛳

analysis was conducted by using RevMan 5.2 software. Results A total of 6 research papers

（

636 patients in

total

）

were included. The results of meta 蛳 analysis showed that the incidence of phrenic nerve paralysis in

CBA group was significantly higher than that in RFA group

（

RR=9.26

，

95%CI

：

2.17-39.63

，

P=0.003

）

. No

statistically significant differences in the operation time

（

MD =10.07

，

95% CI

：

-9.10 -30.52

，

P =0.29

），

fluoroscopy time

（

MD=-0.18

，

95%CI

：

-8.14-7.77

，

P=0.96

），

12蛳month success rate

（

RR=0.91

，

95%CI

：

0.72-

1.14

，

P=0.40

）

and the incidences of atrial tachycardia

，

atrial flutter

，

atrioventricular reentrant tachycardia

existed between CBA group and RFA group

（

RR=0.47

，

95%CI

：

0.11-2.02

，

P=0.31

）

. Conclusion For the

treatment of PAF

，

no obvious differences in the operation time

，

fluoroscopy time

，

12 蛳 month success rate

，

and the incidences of atrial tachycardia

，

atrial flutter

，

atrioventricular reentrant tachycardia exist between
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心房颤动是最常见的持续性心律失常，患者脑

卒中发生风险为正常人
2～7

倍［

1

］

。 目前临床上治疗

阵发性心房颤动（

paroxysmal atrial fibrillation

，

PAF

）

的导管消融能源主要有射频、激光、冷冻、超声。 射

频消融（

RFA

）利用射频能源达到阻断异常冲动起源

及传导，冷冻球囊消融（

CBA

）则利用冷冻能源实现

活体组织热移除。为比较这两种方法治疗
PAF

患者

的效果及并发症发生情况，本研究对相关随机对照

试验（

RCT

）研究文献进行系统评价，旨在为临床选

择治疗方法提供参考。

1

材料与方法

1.1

文献纳入与排除标准

文献纳入标准：

①

临床疗效或安全性评价的

RCT

研究；

②

症状明显、药物治疗无效并接受导管

消融治疗的
PAF

患者；

③

研究组患者接受
CBA

治

疗，对照组接受传统
RFA

治疗；

④

结局指标包括
12

个月成功率，手术时间，

X

线透视时间，膈神经麻痹

发生率，房性心动过速（房速）、心房扑动（房扑）、房

室结内折返性心动过速发生率。 排除标准：

①

文献

中未提供人口学、医源性资料或人口学、医源性资

料差异有统计学意义；

②

研究组和对照组手术方式

不一致；

③

患者伴发其它疾病和用药史，如糖尿病，

使用激素、免疫抑制剂等。

1.2

检索策略

计算机检索
PubMed

、

EMbase

、

Cochrane Library

、

Web of Knowledge

、中国知网（

CNKI

）、中国生物医学

文献（

CBM

）、中国万方（

WanFang

）和中国维普（

VIP

）

等数据库，收集
RFA

与
CBA

治疗
PAF

相关
RCT

研

究文献。 检索时限均自建库至
2015

年
12

月。 中文

检索词包括心房颤动、冷冻球囊消融、射频消融、随

机对照试验等， 英文检索词包括
atrial fibrillation

、

catheter ablation

、

randomized controlled trial

等。

1.3

文献筛选、资料提取与质量评价

2

名评价员按照纳入与排除标准独立筛选文

献、提取资料并作方法学质量评价。 如遇分歧，则讨

论解决或交由第
3

方协助裁定。

制作数据提取表，提取数据主要包括：

①

研究

文献题目、第一作者、发表杂志及时间等；

②

研究设

计类型及质量评价关键要素；

③

研究组与对照组患

者纳入例数、性别比例、年龄等；

④

主要研究结果。

质量评价 ：参照 《

Cochrane

系统评价员手册 》

5.1.0

版推荐的
RCT

偏倚风险评估工具评价纳入文

献偏倚风险：

①

随机方法是否正确；

②

是否做到分

配隐藏，分配隐藏是否充分；

③

是否对受试者及措

施实施者实行盲法；

④

是否对结果测量者实行盲

法；

⑤

是否描述退出研究及失访情况，如有失访或

退出是否采用意向性治疗 （

intention to treatment

，

ITT

）分析；

⑥

是否存在研究结果选择性报告；

⑦

其它

可能存在的偏倚。

1.4

统计学分析

采用
RevMan 5.2

软件进行
Meta

分析。 计量资

料用均数
±

标准差（

ｘ±ｓ

）及
95%CI

表示，计数资料用

相对危险度（

RR

）及
95%CI

表示，各研究结果间统

计学异质性用
χ

2 检验； 研究结果间临床同质性好

（

P＞0.1

，

Ｉ

２

＜50%

）以固定效应模型作
Meta

分析，如

存在异质性（

P≤0.1

，

I

2

≥50%

）先分析异质性来源，

如无明显异质性以随机效应模型作
Meta

分析，并

谨慎解释结果；纳入数据不能进行
Meta

分析时，仅

作描述性分析。

2

结果

2.1

文献检索结果及纳入文献基本特征

初检文献
718

篇（英文
412

篇，中文
306

篇），

经阅读文题和摘要初筛纳入
39

篇， 进一步阅读全

文，严格遵循纳入与排除标准最终纳入
6

个
RCT

研

究文献（

636

例患者）

［

2蛳7

］

，均为英文。 纳入文献基本

特征见表
1

。

2.2 Meta

分析结果

共有
5

篇文献 ［

2蛳 6

］研究比较了
CBA

和
RFA

治

疗
PAF 12

个月后成功率，随机效应模型
Meta

分析

表明，两组间差异无统计学意义 （

RR0.91

，

95%CI

0.72～1.14

，

P＝0.40

），见图
1

。

共有
5

篇文献 ［

3蛳 7

］研究比较了
CBA

和
RFA

治

疗
PAF

手术时间，固定效应模型
Meta

分析表明，两

组间差异无统计学意义（

MD10.07

，

95%CI-9.10～30.52

，

P＝0.29

），见图
2

。

共有
4

篇文献 ［

3蛳 6

］研究比较了
CBA

和
RFA

治

CBA and conventional RFA

，

but CBA can increase the incidence of phrenic nerve paralysis.

（

Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ

Ｒａｄｉｏｌ

，

２０１7

，

２6

：

109鄄113

）

【

Key words

】

cryoballoon ablation

；

radiofrequency ablation

；

paroxysmal atrial fibrillation

；

randomized

controlled trial

；

meta蛳analysis
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图
1

两组患者术后
12

个月成功率
Meta

分析森林图

图
2

两组患者手术时间
Meta

分析森林图

图
3

两组患者术中
X

线透视时间
Meta

分析森林图

CBA

：冷冻球囊消融；

RFA

：射频消融；

ACL

：无症状性脑病；

①

：

12

个月成功率；

②

：手术时间；

③

：

X

线透视时间；

④

：膈神经麻痹；

⑤

：房性心动过

速、心房扑动、房室结内折返性心动过速

文献 分组 男（女）

/n

年龄
/

岁
平均病史

/

月

射血分数

/%

左房内径

/mm

高血压

/n

（

%

）

糖尿病

/n

（

%

）

冠心病

/n

（

%

）

ACL

/n

（

%

）

主要结果

Siklody

等［

4

］

（

2012

）

CBA 25

（

5

）

57±80 50.4±32.4 - 41.4±4.3 13

（

43.3

）

- 8

（

26.7

）

-

RFA 23

（

7

）

56±10 67.2±50.4 - 40.5±5.5 14

（

46.7

）

- 11

（

36.7

）

- ①②③④⑤

Pokushalov

等［

5

］

（

2013

）

CBA 31

（

9

）

56±90 37.2±34.8 58±5 46.0±5.0 6

（

15.0

）

2

（

5.0

）

- 2

（

5.0

）

RFA 33

（

7

）

56±11 44.4±46.8 57±6 48.0±7.0 7

（

17.0

）

3

（

7.0

）

- 1

（

3.0

）

①②③④

Schmidt

等［

7

］

（

2013

）

CBA - 66±10 - 59±7 40.0±5.0 25

（

76.0

）

2

（

6.0

）

7

（

21.0

）

0

（

0.0

）

RFA - 63±10 - 58±1 41.0±6.0 23

（

70.0

）

2

（

6.0

）

6

（

18.0

）

4

（

12.0

）

②④

Perez蛳Castellano

等［

6

］

（

2014

）

CBA 17

（

8

）

58 - - 42 6

（

24.0

）

4

（

16.0

）

4

（

16.0

）

-

RFA 22

（

3

）

56 - - 42 8

（

32.0

）

2

（

8.0

）

4

（

16.0

）

- ①②③⑤

Luik

等［

2

］

（

2015

）

CBA 100

（

56

）

60

（

54

，

67

）

- - - 96

（

62.3

）

14

（

9.0

）

19

（

12.2

）

12

（

7.7

）

RFA 91

（

68

）

61

（

54

，

66

）

- - - 14

（

9.0

）

17

（

10.7

）

20

（

12.5

）

12

（

7.5

）

①④

Malmborg

等［

3

］

（

2015

）

CBA 43

（

11

）

59±9 96.0±84.0 - 40.0±6.0 22

（

40.0

）

- 5

（

9.0

）

-

RFA 40

（

16

）

62±7 96.0±96.0 - 42.0±5.0 35

（

62.0

）

- 7

（

12.0

）

- ①②③④⑤

表
1

纳入文献基本特征

疗
PAF

中
X

线透视时间， 随机效应模型
Meta

分析

表明，两组间差异无统计学意义（

MD-0.18

，

95%CI

-8.14～7.77

，

P＝0.96

），见图
3

。

共有
5

篇文献 ［

2蛳5

，

7

］研究比较了
CBA

和
RFA

治

疗
PAF

术后膈神经麻痹发生率 ， 固定效应模型

Meta

分析表明，与传统
RFA

治疗相比，

CBA

增加术

后膈神经麻痹发生率，差异有统计学意义（

RR9.26

，

95%CI 2.17～39.63

，

P＝0.003

，见图
4

。

共有
3

篇文献 ［

3蛳4

，

6

］研究比较了
CBA

和
RFA

治

疗
PAF

术后房速、房扑、房室折返性心动过速发生

率，固定效应模型
Meta

分析显示，两组间差异无统

计学意义（

RR 0.47

，

95%CI 0.11～2.02

，

P＝0.31

），见图
5

。

111

— —



介入放射学杂志
２０１7

年
2

月第
２6

卷第
2

期
Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｒａｄｉｏｌ ２０１7

，

Ｖｏｌ．２6

，

Ｎｏ．2

图
4

两组患者术后膈神经麻痹发生率
Meta

分析森林图

图
5

两组患者术后房速、房扑、房室折返性心动过速发生率
Meta

分析森林图

3

讨论

本研究纳入文献中有
5

篇研究比较了
CBA

和

RFA

治疗
PAF 12

个月后成功率， 两术式临床疗效

相当。

Aryana

等［

8

］研究显示，

1 196

例患者二代球囊

消融 、

RFA

术后肺静脉隔离成功率分别为
99%

、

98%

。

Squara

等 ［

9

］采用
RFA

、

CBA

治疗房性心律失

常，术后
18

个月消融成功率分别为
76.0%

、

73.3%

。

有
5

篇文献比较了
CBA

和
RFA

治疗
PAF

手

术时间、

X

线透视时间， 两术式差异均无统计学意

义，但各研究间统计异质性较大，可能源于不同国

家、患者个体差异，解剖结构变异，所使用
CBA

和

RFA

导管供应商、型号差异，以及术者操作熟练程

度、对手术终点把握差异等。 随着术者水平提高，手

术时间 、

X

线透视时间及透射剂量均会下降 ，而

CBA

法相对简单，手术时间应能更短。

有
5

篇文献比较了
CBA

和
RFA

治疗
PAF

术

后膈神经麻痹发生率，

CBA

组明显高于
RFA

组，各

研究间统计异质性小。 膈神经由第
3

、

4

、

5

对颈神经

前支组成，经胸廊上口入胸，经肺根前方在纵隔胸

膜与心包间下行达膈肌。 膈神经损伤主要机制是

CBA

行右上肺静脉区域消融时，其解剖部位接近膈

神经，使冷冻转移至更深组织。 肺静脉内操作小球

囊会增加膈神经损伤风险，而
Bhatty

等［

10

］报道用大

球囊也并未完全避免之。

Bhat

等［

11

］研究显示
RFA

术

后膈神经麻痹发生率为
0.11%～0.48%

， 与
28 mm

球囊相比， 使用
23 mm

球囊更易发生膈神经麻痹。

国际大规模临床试验“

STOP蛳AF

”研究显示，导管消

融术后周围神经病变（

PNP

）发生率为
13.5%

，其中

18%

患者
PNP

症状持续
1

年以上。 尽管时有文献报

道避免
PNP

发生的方法，如术前影像检查右上肺静

脉解剖关系、密切监测温度、立即球囊放气和监测

膈肌复合动作电位振幅等， 但
PNP

问题仍未解决。

术中了解并定位膈神经走行，细心操作、反复演练

是避免膈神经损伤的重要措施。

有
3

篇文献比较了
CBA

和
RFA

治疗
PAF

术

后房速、房扑、房室折返性心动过速发生率，两组间

差异无统计学意义。 术后早期出现房速、房扑、房室

折返性心动过速预示早期复发， 与患者手术终点、

术中是否消融完全、术后
3

个月空白期内有无规律

治疗有关。 术后早期房速主要与导管消融术后心肌

细胞水肿、炎性反应相关，也有学者认为与肺静脉

电传导恢复有关［

12

］

。 此外，术后心房逆重构需要一

过程，因此早期复发房速、房扑、房室折返性心动过

速可能呈一过性，随着时间延长有些患者可逐渐减

少或消失。

本研究经
Meta

分析评价
CBA

、

RFA

治疗
PAF

效果，仍存在一定局限性：

①

纳入研究的文献数较

少，未具体描述随机法和盲法，部分结局指标差异

无统计学意义；

②Meta

分析中部分指标的样本量偏

小。 有待进一步扩大研究。
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