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维持性血液透析患者自体动静脉内瘘狭窄治疗的新进展
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摘　要：自体动静脉内瘘（autologous arteriovenous fistula, AVF）是维持性血液透析（maintenance hemodialysis, MHD）患者

进行血液透析（hemodialysis， HD）的首选血管通路类型，但由于多种原因常导致 AVF 并发狭窄，严重影响 MHD 透析质量，

给患者带来了沉重的心理负担和较大的经济压力。因此，本文就 AVF 狭窄的发生机制、治疗方式选择等进行综述，以期为

自体 AVF 狭窄的处理提供新的思路。
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血 液 透 析（hemodialysis， HD） 是 终 末 期 肾 病（ end 

stage renal disease， ESRD）患者最主要的治疗方法之一，通

畅的血管通路是维持性血液透析 (maintenance hemodialysis, 

MHD) 患者的“生命线”。目前血管通路的建立首选 AVF，

而 AVF 常并发狭窄，严重影响 AVF 的成熟、降低透析效果
[1]。有研究表明，AVF 术后 1 年的初级、次级通畅率分别为 

60%、71%，2 年后仅为 51%、64%[2]。因此，如何针对 AVF

狭窄进行有效地治疗，是摆在血透通路医生面前的一项重要

课题。

1. AVF 狭窄的发病机制

AVF 狭窄的发病机制尚不完全清楚。一项涵盖 44 例患

者接受 AVF 形成手术的研究表明，AVF 狭窄与内膜的纤维

化增生、肌成纤维细胞活化及毛细血管稀疏相关，其中血

小板源性生长因子（PDGF）在 AVF 狭窄发生过程中可能发

挥重要作用 [3]。另有研究提示，成熟的血管平滑肌细胞（ 

VSMCs）在 AVF 重塑中具有双重功能，分化的 VSMCs 有助

于血管内侧壁增厚，促进静脉成熟；而去分化的 VSMCs 则

有助于新生内膜增生，导致 AVF 狭窄 [4]。还有研究显示，

手术过程中对血管的牵拉、解剖以及静脉动员作用也可能会

破坏血管，导致血管内皮细胞发生氧化应激反应、释放细

胞因子进而诱导 VSMCs 迁移、增殖， 静脉壁增厚导致 AVF 

狭窄 [4,5]。一项 128 例 MHD 患者 AVF 狭窄的多因素分析结

果还显示，年龄≥ 66 岁、糖尿病肾病、手术部位在前臂、端 -

端吻合、C 反应蛋白＞ 8mg/L、血钙＜ 2.25 mmol/L、总胆固

醇＞ 6.45mmol/L 以及三酰甘油≥ 2.26 mmol/L，是 AVF 狭窄

发生的独立危险因素，而口服抗凝剂可以起到保护作用 [6]。

AVF 狭窄最常见的部位是近动脉吻合口的狭窄 (juxta-arterial 

anastomosis segment，JAS) [7]。在 AVF 狭窄的发生发展过程中，

血管内皮的损伤、炎症因子或细胞因子的释放、肌成纤维细

胞活化、血管内膜的增生及其纤维化等因素，可能均参与其

中。在 AVF 成形术过程中，血管损伤、内瘘建立后血流动

力学的改变、MHD 时反复穿刺、患者自身基础疾病、内瘘

部位的选择及建立的技巧等因素， 均与 AVF 狭窄密切相关。

2. AVF 狭窄的治疗

2.1 经皮血管腔内血管成形术（PTA）

近 年 来， 随 着 彩 色 多 普 勒 超 声 技 术 (Color Doppler 

ultrasound technology，CDFI) 的推广及其在介入治疗中的应

用日渐成熟，超声引导下 PTA 已逐渐成为 AVF 狭窄的主流

治疗方法。PTA 主要是借助球囊完成， 亦称球囊辅助成形

术（ balloon assisted maturation，BAM），球囊的种类包括普

通球囊、药物包被球囊、高压球囊及切割球囊等，不同的球

囊对术后的初级通畅率也有不同的影响。在新发及复发的 

AVF 狭窄中，较常规球囊 PTA，药物包被球囊有更高的初

级通畅率 [8]。手术过程中球囊压力的大小、每次充盈时间的

长短，仅需按技术要求设置即可；即使术中出现静脉回弹，

也基本不影响手术的初级通畅率 [9]。

一项 189 例 AVF 狭窄患者行 PTA 治疗后的研究结果

显 示， 术 后 1、2 及 3 年 原 发 性 通 畅 率 分 别 为 84.66%、

60.85% 及 21.69%，继发通畅率分别为 91.00%、74.07% 及 

32.80%，原发通畅率较低可能与糖尿病、年龄、狭窄段长
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度、残余狭 窄程度等因素相关 [10]。另一项 162 例 AVF 狭窄

患者的临床研究结果显示，AVF 狭窄的 PTA 治疗成功率可

达 95.6%(154 例 /162 例 )，尽管有 13.5%（22 例 /162 例）

患者出现并发症，但无需手术或透视血管内介入治疗，是

AVF 狭窄治疗的安全且有效方法 [11]。Sohail Abdul Salim 等

的系列队列研 究的荟萃分析，就常规球囊与药物包被球囊

比较的结果显示，术后第 6 个月优势比 =0.26(p=0.0007)、

第 12 个 月 优 势 比 =0.21(p=0.0001) 及 第 24 个 月 优 势 比

=0.23(p=0.01)，表明药 物包被球囊有更高的初级通畅率 [12]。

就 AVF 中远期通畅率，有研究提示，较普通球囊和高压球囊，

切割球囊效果更优 [13,14]。一项涵盖 96 例 AVF 狭窄的研究显

示，超声引导下 BAM 能够明显 提高 AVF 的一次穿刺成功

率，透析效果良好，且能够降低患者手术并发症，更好地修

复内瘘功能，适合临床推广应用 [15,16]。PTA 虽具有创伤小、

恢复时间短及可重复性强等优势，但其较高的治疗费用，限

制了其普及。

2.2 经 皮 血 管 支 架 植 入 术（Percutaneous vascular stent 

implantation，PTS）

PTS 可作为 PTA 治疗后效果不佳的补救措施，不同研

究的治疗效果不一。目前使用支架的类型，主要有球囊扩张

式支架、自膨支架、覆膜支架、金属裸支架及药物洗脱支架

等。由于支架为异物，可能会促进血管内膜增生导致二次狭

窄，同时手术本身和支架耗材的费用昂贵，故 PTS 在临床

不作为首选方法。

一项对PTA术后短期再发狭窄行 PTS 的研究结果提示，

术后患者静脉血管通畅且未再次发生狭窄 [17]，表明 PTS 是

PTA 术后再狭窄的有效治疗手段。但也有研究提示，PTS 治

疗不仅费用较高，且 AVF 狭窄的改善效果不确切，还可能

导致其他并发症的出现。

一些报道显示，支架移植物联合 PTA 会使 AVF 狭窄的

一期通畅率显著提高，而又有一些报道显示使用支架移植物

后一期通畅率并不优于单用 PTA，故目前对于支架联合 PTA 

在 AVF 狭窄治疗中对于一起通畅率的治疗效果尚存在争议

[18-20]。一项研究显示：覆膜支架、金属裸支架置入及球

囊辅助成形术术后的初级通畅率依次降低 [23]，故 PTS 多用

于 PTA 失败后的联合治疗。在选择支架时，临床医生大部

分会偏向于选择镍钛合金支架，因为镍钛合金支架有较好的

生物相容性及耐腐蚀性 [21]。动物实验表明，西罗莫司药物

洗脱支架用于动物模型的移植物中有短期有效性，但其中长

期疗效尚不确定 [22]，故药物洗脱支架目前尚未用于临床透

析血管通路。PTS 治疗对 AFV 狭窄的治疗虽然具有特有的

疗效，但其需 PTA 支持，费用更高，限制了该方法的发展。

2.3 放射治疗

由于放射治疗作用原理及治疗效果的独特性，近年备

受关注。放射治疗分为远红外线治疗（far infrared ray，FI Ｒ）

和近距离放射治疗（brachytherapy，BT），基于放射治疗能

够杀伤机体的众多细胞，故目前在临床上多用于肿瘤的治

疗。由于 AVF 狭窄的发生与内膜纤维化增加、肌成纤维细

胞活化密切相关， 而不少的研究表明， 放射治疗既可抑制

平滑肌细胞的增值， 也可加速其凋亡，故该方法也可以用

于 AVF 狭窄的治疗 [24]。

但由于放射治疗在杀伤增生的平滑肌细胞的同时，也

会损伤机体的正常细胞，甚至导致癌变。因此，该方法要实

施于临床仍存在较大的挑战，目前多应用于动物实验。

2.3.1 远红外线治疗（FIR）

医用远红外线，指的是一种波长为 1.5 ～ 400.0μm 的

电磁波。其作用原理为，远红外线照射可通过激活血红素加

氧酶 -1(HO － 1) 抑制炎症反应，从而提升 AVF 狭窄的通畅

率 [25]。HO － 1 是一种控制反应速率的酶，经过一系列反应

最终代谢成胆红素，胆红素具有抗炎、抗氧化及抗凋亡等作

用，从而抑制平滑肌细胞增殖、血小板聚集及血管痉挛 [24-26]。

近年来多项研究表明，无论是短期观察还是较长期随

访，FIR 可显著提高 HD 患者内瘘血管中的血流速度，提高

血管通畅率。一项临床随机对照试验结果显示，予患者 HD 

过程中 FI Ｒ照射 40min，随访 1 年后发现能提高透析血流量，

延长血管通路的使用时间 [27]；Lai[29] 等分别在血液透析前、

透析时及透析后对患者进行 FI Ｒ治疗，随访 1 年后结果显

示，该方法能提高血管通畅率。Choi[28] 等的实验研究表明， 

FI Ｒ治疗短期内可明显改善透析的血流量，减轻内瘘穿刺

点的疼痛反应。

总之，FI Ｒ治疗 AVF 狭窄和 PTA 术后的再狭窄，是安

全有效的。

2.3.2 近距离放射治疗（BT） 

BT 是指利用放射性同位素衰减时产生的能量，作用于 

AVF 狭窄区域，起到抑制细胞分裂、抑制局部细胞因子释

放，达到治疗 AVF 狭窄的效果。因为其衰减速度快，传播
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距离短，对周围组织的损伤小，目前认为是一种安全可靠

的治疗方法 [30]。其中，血管内近距离放射治疗 (endovascular 

brachytherapy，EVBT)，是目前应用较为广泛的方法，研究

显示极低剂量的 EVBT，即可显著降低细胞的分裂 [31]。

对于 PTA 术后的再次狭窄，EVBT 能起到较好的治疗效

果。研究显示，EVBT 治疗 PTA 术后再发的血管狭窄，6 个

月和 12 个月的血管通畅率分别为 95．5% 和 79．8%[32]。一

项针对 95 例 ESRD 患者进行 BT 治疗及 3 个月的随访结果

显示，EVBT 对有血栓形成的 AVF 狭窄，有较高的安全性 [33]。

动物实验结果显示，用 γ 射线对与人类组织学结构相似的

猪血液透析通路模型进行静脉吻合端放射治疗，静脉吻合端

狭窄的发生率显著降低 [34]。

放射治疗虽可与外科手术联合治疗 AVF 狭窄，但基于

其可同时损伤机体其他细胞甚至导致新的狭窄，故该方法目

前大多在动物实验中应用。

2.4 外科开放手术 

外科开放手术，也是治疗 AVF 狭窄的有效方法之一。

但由于其手术本身耗时长、血管通路成熟时间长等缺点，目

前不作首选。不同的狭窄类型，可选择不同手术方式。狭窄

主要有四种类型，I 型狭窄发生在吻合口近端，II 型狭窄发

生在穿刺部位，III 型狭窄发生在静脉流出道与深静脉连接

处，IV 型狭窄发生在动静脉内瘘供血动脉 [35]。其中，I 型狭

窄最为常见，约占狭窄的 80%[36]。常用的手术方式有，重建

动静脉内瘘成形术、原位取栓再次成形术、内瘘切除重建术、

内瘘双瘘重建术及静脉内膜增生物剥离等。

治疗 AVF 狭窄，就疗效的确切性讲，外科手术在一定

程度上优于 PTA。一项针对 102 例 AVF 狭窄血栓形成患者

行不同术式干预，结果显示，较重建动静脉内瘘成形术，

原位取栓再次成形术不仅保留了血管长度，也缩短了手术时

间，但由于手术时可致血管壁不光滑、缝合本身对血管壁的

损伤等因素，影响术后透析血流量甚至导致血栓形成；另有

研究表明，应用近心端重建 AVF 成形术能明显降低术后吻

合口狭窄和血栓发生率，可作为手术方式的首选 [37]。

一项３种方式治疗I 型 AVF 狭窄的临床研究结果显示，

较 PTA 组， 双瘘重建组、内瘘重建组在术后 3、6、12 个月

的内瘘通畅率均明显增高（均 P ＜ 0.025）；而内瘘重建组、

双瘘重建组两组相比，差异无统计学意义（P ＞ 0.025）[35]。

还有研究显示，较介入治疗，外科手术有着更高的初级通畅

率 (P=0.036)[38]，外科手术对经济条件的要求更高，虽然反

复行介入手术会导致其治疗效果不断降低，但就经济效益来

说，行 2 次及以上的外科手术，费用远远高于多次介入手术
[39]。根据一项的临床对照研究的结果显示，静脉内膜增生物

剥离术、原瘘管 AVF 近心端重建成形术及全新瘘管重建术，

在 3 个月的初级通畅率分别为 93.4%、92.2% 及 92.1%，12 

个月时的通畅率分别为 84.2%、85.9% 及 81.2%，因此，根

据术后 AVF 通畅率情况，静脉内膜增生物剥离术有望成为

未来外科主流手术方式 [8]。系列研究表明，在建立内瘘的过

程中， S 形切口较传统的皮肤直行切口更能减少静脉皮下走

行的迂曲距离， 内瘘狭窄率明显降低；当动静脉吻合角度

大于 30°时，血管壁湍流停留时间缩短， 血管壁剪切力减

弱， AVF 狭窄的发生也相应减少 [40]。较连续缝合， 切口间

断缝合的术后通畅率更高。因此， 医生在建立内瘘时， 应

优先选择 S 形切口，吻合动静脉内瘘的角度应该 尽量大于 

30°，最好选择间断缝合，若上述条件能同时满足，可降低 

AVF 狭窄的发生率。

外科手术治疗 AVF 狭窄虽然有疗效肯定的优点，但基

于其成熟周期长、感染率发生高、再次狭窄可能性大及手术

费用高等缺点， 目前应用范围较局限。

2.5 自体血管补片成形术 

目前该领域的研究较少。Gradman,WS 等研究发现，采

用自体静脉修补锁骨下静脉闭塞部位，可恢复 AVF 狭窄的

通畅性，推测可能同样适用于 AVF 前臂静脉的狭窄。该种

术式虽然存在创伤较大、感染发生率较高等不足，但其术后

成熟期较短甚至术后即可使用、费用相对较低等优点，有望

成为未来治疗 AVF 狭窄的主流方法 [41]。

3. 结论与展望 

目前 AVF 狭窄的发生机制，尚不完全清楚。AVF 狭窄

与内膜的纤维化增生、肌成纤维细胞活化及毛细血管稀疏相

关， 其中 PDGF、分化的 VSMCs 在 AVF 狭窄发生发展过程

中可能发挥重要作用； 手术过程中的血管损伤、内瘘部位

的选择与建立的技巧及反复穿刺参与其中； 患者自身基础

疾病、内瘘建立后血流动力学的改变等因素也是 AVF 狭窄

重要的因素。

针对 AVF 狭窄的治疗，不同的治疗方式各有优缺点。

PTA 与 PTS 均具有恢复周期短、创伤小及可重复性强等优

势，但因患者承担的费用较高，限制了其应用；放射治疗具
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有费用低廉、操作简单及疗效较好的优势，但其对机体正常

细胞的损伤、可导致新的狭窄甚至癌变等局限，限制了临床

的广泛应用；外科开放手术虽然有确切的疗效，但由于其手

术本身耗时长、血管通路成熟时间长等缺点，目前不作首选；

自体血管补片成形术虽然创伤较大、感染发生率相对较高，

但其成熟期短，不影响患者的 MHD 治疗，且患者承担的费

用较低，有望成为未来的主要治疗方式。

总之，在治疗 AVF 狭窄治疗方式的选择上，应基于医

疗环境、患者身体条件及其经济承受能力等因素进行综合评

估，做出最优方案，力求中远期疗效的最佳化。
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