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经导管二尖瓣置换的研究进展与展望 

诸葛瑞琪、田艳蒙综述，吴永健审校

根据美国等西方发达国家的最新流行病学调查数据显

示，在大于 65 岁以上的老年人群发病率占首位的瓣膜病类型

是二尖瓣反流 [1]。虽然目前我国还没有权威性的流行病学调

查数据，但我国二尖瓣反流患者的数量之庞大是毋庸置疑的。

迄今为止，通过外科手术进行瓣膜置换或修补是严重原发性

二尖瓣反流（包括风湿性、退行性二尖瓣反流 ）的首选治疗方

式 [2]。然而对于很多高龄合并多系统疾病的高危患者，手术

风险高，生存获益少，欧洲数据显示此类患者的外科手术成

功率仅 50%，重度功能性反流患者的的外科手术成功率更是

低至 16%[3]。微创性手术如经导管二尖瓣修补及经导管二尖

瓣置换（Transcatheter mitral valve replacement，TMVR）理论上

可以使失去手术机会的高危患者获益 [2]。Edwards 公司开发的

SAPIEN XT 瓣膜最早证实了 TMVR 的可行性 [4]；2014 年圣·托

马斯医院的心脏小组首次成功完成了 3 例 Fortis 瓣膜的人体

置入，瓣膜置入后具有良好的血流动力学稳态，跨瓣压差较

小小且瓣周漏较少，这一事件标志着 TMVR 时代的到来 [4]。

1   经导管二尖瓣置换装置主要临床试验进展

目前完成人体试验的瓣膜主要有：CardiAQ 瓣膜系统、

FORTIS 瓣膜、Tendyne 瓣膜 [5]。下面主要分类介绍目前发展

中的经导管瓣膜及其当前的临床或临床前期评估情况。图 1

列举了处于不同试验阶段的部分 TMVR 瓣膜装置。

摘要  随着经皮主动脉瓣置换技术逐渐成熟并展现出良好的预后，经导管二尖瓣置换（Transcatheter mitral valve 

replacement，TMVR）成为治疗二尖瓣反流的重要研究及发展方向，尤其对于外科手术高危的重度反流患者，TMVR

理论上来讲应该可以使其获益。目前多种 TMVR 瓣膜目前已进入临床试验阶段并取得了良好的初步随访结果。尽

管如此，在瓣膜的改良、围术期影像学技术创新、远期临床试验优化等各个方面，TMVR 面临的挑战还有很多。这

篇综述的主要介绍目前正在发展中的 TMVR 技术的研究近况与发展前景。
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CardiAQ 瓣膜：CardiAQ 瓣膜由 CardiAQ 瓣膜科技公司开

发，由自膨式镍合金支架及牛心包材质的三片瓣叶组成。动

物试验成功地评估了 CardiAQ 的可行性与安全性 [6]。2012 年

在丹麦完成第一例人体 TMVR，该患者为重度二尖瓣反流，

经评估无法进行外科手术及二尖瓣夹子治疗，经穿刺房间隔

途径准确、稳定地置入 CardiAQ 瓣膜，术后 24 h 患者未发生

不良事件。然而遗憾的是尽管瓣膜功能良好，该患者 3 d 后

死于多器官衰竭 [7]。2015 年，Sondergaard 等 [8] 对三位严重二

尖瓣反流伴 NYHA 心功能Ⅳ级的外科手术高危患者实施经导

管 CardiAQ 置入，入组的两位患者左心室射血分数小于 40%，

另一位患者射血分数尚可。手术过程均是通过透视及经食道

彩超引导下采用经典经心尖入路。结果显示 3 例患者全部成

功准确地置入了 CardiAQ 装置，置入后二尖瓣反流立刻缓解。

两位患者术后恢复良好出院，术后 1 d、30 d、60 d 的经食道

超声心动图提示瓣膜功能良好，另一位患者术后第 9d 时死于

肺部感染。研究者认为经心尖入路的 CardiAQ 是对于外科高

危患者是有效可行的。

CardiAQ 瓣膜首先开启了通过股静脉 - 房间隔入路的纪

元。2015 年，有学者报道了首例经股静脉 - 房间隔 TMVR 术，

在一位严重反流伴左心室射血分数下降的高危外科患者成功

置入第二代 CardiAQ 装置，术后 30 d 随访无不良事件发生，

心功能维持良好。该例手术首次实现经血管内二尖瓣瓣膜植

入术，对 TMVR 进一步的的微创化发展具有重要意义。

Fortis 瓣膜：Fortis 瓣膜是由 Edwards Lifesciences 公司研

发，由牛心包缝制的自膨胀式瓣膜，主要组分包括牛心包组

织的瓣膜、镍合金的自膨式支架以及锚定系统。2013 年，曾

报道一例 Edwards 公司的瓣膜作为外科手术应急措施的案

例，该案例在外科手术直视下直接于钙化严重的二尖瓣环置

入 Edwards SAPIEN XT 人工瓣膜一枚，嵌合良好，术后未发

瓣周漏 [10]。Edwards Lifesciences 公司于 2014-06 发布声明称

圣·托马斯医院的心脏小组首次成功完成了 3 例 Fortis 瓣膜的

人体置入，三例患者均为合并多种危险因素的重度缺血性二

尖瓣反流患者（左心室射血分数 25%~30%），均丧失外科手
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术机会。3 例均是通过经心尖途径完成，并全部成功置入准

确位置，无一例出现严重并发症。出院时发出心脏超声心动

图显示二尖瓣反流明显改善，1 例患者二尖瓣反流完全消失

所有患者二尖瓣跨瓣压≤ 4 mmHg（1 mmHg=0.133 kPa）[4]。

2015 年发布最新随访结果显示：术后 3 个月的随访结果显示

置入的人工瓣膜功能良好，所有患者心功能及生存质量均得

到了改善，仅 1 例患者术后 30 d 因国际标准化比值（INR）超

标引发上消化道出血事件，停用华法林及阿司匹林改为氯吡

格雷后未再出现不良事件；术后 6 个月随访时，所有患者心

功能均为纽约心脏协会（NYHA）心功能Ⅰ级，无一例死亡或

再入院，人工瓣膜无断裂、无血栓形成。研究结果表明，经

导管置入 Forits 瓣膜可行性、有效性、安全性良好 [11]。2014 年，

经皮置入 SAPIEN XT 瓣膜获得了欧洲 CE 认证。

Tiara 瓣膜：Tiara 瓣膜是由 NeovascInc 公司开发，瓣膜的

心房部分专门模仿二尖瓣鞍状的自然结构设计成“D”形，可

有效防止左心室流出道梗阻。瓣膜心室面部分边缘设计“裙

边 ”有效防止瓣周漏。通过 32F 输送导管逆行经心尖途径置

入瓣膜，可以有效回收和重置。动物试验中 Tiara 成功置入

率约为 81%，随着操作经验的积累，后期试验中置入率明显

提高，达到近 100%。显微镜检提示大部分模型中的 Tiara 瓣

膜与周围组织嵌合良好，瓣膜的心房及心室面均有新生纤维

组织层覆盖 [12]。

   2014 年在加拿大首先完成了 Tiara 瓣膜的人体置入试

验。两例患者均为严重的功能性反流患者，左心室功能差，

外科评估认为为高危不能耐受外科手术。经心尖途径置入

Tiara 瓣膜后，二尖瓣反流即刻纠正，左心室射血分数提高，

整个过程无需其他生命辅助设备支持，未出现手术相关并发

症 [13]。

Tendyne 瓣膜：Tendyne 瓣膜是由 Lutter 瓣膜改良而成 [14]，

除了包含 Lutter 瓣膜的心房固定系统、镍合金心室支架部分、

心室固定系统，Tendyne 瓣膜具有比 Lutter 瓣膜更好的精确调

整性，具有不同的瓣膜型号可供调整或替换，有效减少瓣周

漏的发生。经改进后的 Tendyne 瓣膜支架性能更可靠，瓣膜

功能更好，术后基本无反流，血流动力学稳定 [15]。

2013 年，在法国首先完成了两例经心尖置入 Tendyne 瓣

膜的人体试验。两例患者术前均为Ⅳ级二尖瓣反流，术后分

别为无反流、Ⅰ级反流 [16]。2015 年，有学者报道 3 例三维经

食道超声心动图引导下的经心尖 Tendyne 瓣膜置入，3 例患

者均为重度反流伴心功能不全的外科高危患者，手术过程均

为出现并发症，术后复查 3 例患者反流全部消失，均好转出

院 [17]。

此外，Medtronic-TMV 瓣膜、Cardio 瓣膜、itrAssist 瓣膜、

TMV 瓣膜、Endovalve 瓣膜等尚在临床前期试验中 [5]。

2   未来的挑战：瓣膜设计、入路的改良与影像学精准评估

经导管主动脉瓣置入（TAVI）目前已在临床中得到了广

泛应用，然而 TAVI 从理论到临床试验的日趋成熟经历了极

其艰难的探索历程，TAVI 的发展历史对 TMVR 的发展具有

重要意义。完善瓣膜及入路的设计和围术期影像学评估当属

这一探索过程中最重要的两个经验 [18]。

瓣膜及入路的设计改良：传统 TAVI 所用瓣膜并不能良

好地契合二尖瓣的特殊结构，因此 TMVR 发展应主要依托于

TMVR 专用器械。由于二尖瓣本身及周围结构复杂、缺少可

用于透视的标识及钙化结构等多种问题，TMVR 专用器械设

计与发展面临许多的特殊的困难。除了克服结构的设计难题，

在未来人工瓣膜还应向着更小、更精细的方向发展，封口技

术也需不断创新和改进 [19]。

目前，经心尖途径应用最多，不受输送系统大小的限制，

安全性较高。然而近来研究表明经心尖途径进行 TAVR 的患

者围术期并发症及死亡率更高 [20]，同时超声心动图和核磁共

振检查的结果也显示经心尖途径容易损害左心室壁的运动和

功能 [21]。尽管拟行 TMVR 的患者通常合并左心室扩大，可以

容纳更大型的输送系统，但这种大型侵入性装置会进一步损

伤左心室功能。重度二尖瓣反流患者通常合并左心功能不全，

因此这无疑增加了其手术风险。从经导管二尖瓣修补的经验

来看，股静脉 - 房间隔途径安全性更高、创伤更小、术后恢

复快，增加手术的安全性 [22]，2015 年，研究者报道了首例

采用 CardiaAQ 瓣膜完成的经股静脉 - 房间隔 TMVR 术，首

次开启了血管内入路的 TMVR 纪元。但该途径最大的问题

在于术后可能遗留潜在的房间隔缺损甚至需要经皮修复。据

二尖瓣夹子的经房间隔途径的临床经验显示，较大的残余房

间隔缺损将导致血流动力学紊乱并严重影响预后 [23]。随着

TMVR 设计的不断改进，装置趋向小型化，有望不再遗留较

大的房间隔缺损，将来经间隔途径可能成为优先选择的入路

方式。

影像学精准评估：TMVR 术前需要通过瓣膜的测量选择

合适的人工瓣大小，既要防止人工瓣过小导致瓣周漏又要

防止过大导致左心室流出道梗。心脏多层计算机断层摄影

（MDCT）成像可用于术前评估二尖瓣环大小 [24]，MDCT 可以

准确评估整个心动周期的二尖瓣结构，有助于 TMVR 装置的

设计和操作顺利进行 [25]。经食道超声心动图依然是介入手术

的重要辅助，尤其是近年来出现的实时三维超声技术，可以

快速、准确地测量整个心动周期的二尖瓣环的形态变化，简

单快捷地得到与手术中一致的观察切面 [26]。由于二尖瓣环呈

非平面鞍状结构，没有固定可见的基底环可供测量，在整个

心动周期显像中不断呈现三维式的变化，因此 TMVR 术前想

要得到可靠性高的影像学指导，可以通过联合应用 3D- 经食

管超声心动图和 MDCT 技术测量一些相对恒定的解剖标记来

实现 [24]。

瓣周漏（PVL）是外科二尖瓣置换术与 TMVR 术的常见并

发症，PVL 相关的溶血非常罕见，但一旦出现可致残或致死，

因此即使是轻微的 PVL 也应引起重视 [27]。由于直接测量 PVL

反流口面积较为困难，目前主要通过测量反流量的大小来评

估 PVL 程度，但这种方法准确度不高，主要由于目前 TMVR

装置的特殊设计和定位的多变性很大程度上影响了超声、血

管造影等传统影像学方法的准确性和可重复性。经食管超声

心动图在常规外科换瓣术中可以用于 PVL 的定位与定性诊

断，然而在 TMVR 中由于庞大的瓣膜纤维结构所造成声学伪

影干扰也使得术中 TEE 的应用受到了极大的限制。TMVR 术

后多可应用 MDCT 或者心脏核磁评估术后 PVL 情况，但目前

并没有统一的量化分级方案进行定量评估 [28]。

针对这种现状，TMVR 相关影像学技术也在不断改良和

创新。目前已在二维多普勒超声基础上开发出新的软件系统

可以具体测量心脏任何位置的血流速度和血流量，将这项技

术与三维超声结合以后测量更为迅速、准确 [29]。此外，3D
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打印成像技术目前已经应用于三尖瓣病变的术前评估，今年

3 月我院完成首例 3D 打印技术引导下的 TAVI，将 3D 技术

拓展到主动脉瓣病变的领域，借助术前模拟确定患者瓣环形
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小，相信将来对于确保二尖瓣手术的成功率并减少手术并发

症发生同样具有重要意义 [30]。

3   总结与展望

自从 2014 年 3 月世界首例 TMVR 成功以来，TMVR 渐

渐成为各大临床研究及国际会议的热点内容之一。目前已有

许多 TMVR 瓣膜进入临床试验并取得了令人满意的初步随访

结果，瓣膜反流程度、心功能分级及生存质量均得到了改善，

另外还有十余种瓣膜正处于动物试验阶段。但需要注意的是，

目前所有的临床试验结果均为短期随访结果，对于长期的有

效性、耐久性、安全性尚未可知，对于是否发生瓣膜退化、

是否发生远期并发症或是否需长期抗凝等问题均没有明确的

答案，因此还需要持续不断的探索与创新。
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