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【摘要】三尖瓣反流（ＴＲ）临床上并不少见，重度 ＴＲ造成长期右心室容量负荷增加并导致不可逆心肌损伤，最终出现右心衰
竭，使这类患者的住院率及死亡率增加。重度ＴＲ的治疗包括药物治疗、外科手术治疗及经导管三尖瓣介入治疗。单纯外科手术治
疗重度ＴＲ的死亡率高于其他瓣膜关闭不全的外科手术。经导管三尖瓣介入治疗是治疗重度ＴＲ的一个新型手段，三尖瓣经导管缘
对缘修复是应用最广泛的技术。现从重度ＴＲ的发病率、病因、诊断和治疗策略等方面进行综述。
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　　三尖瓣反流（ｔｒｉｃｕｓｐｉｄｒｅｇｕｒｇｉｔａｔｉｏｎ，ＴＲ）是常见的
心脏瓣膜病之一。过去受治疗方法的限制，重度 ＴＲ
一直未受到重视。临床上８０％～９０％的 ＴＲ继发于瓣
膜病、心肌病引起的右心室扩大或瓣环扩张，少数 ＴＲ
由先天畸形或风湿病等导致的瓣膜结构异常引起。

重度ＴＲ患者最终会引起右心衰竭，使患者的远期死
亡率增加 ２～３倍［１２］。重度 ＴＲ的治疗包括药物治
疗、外科手术治疗以及近年来越来越受到关注的经导

管介入治疗。ＴＲ的药物治疗包括利尿剂和血管紧张
素转化酶抑制剂，合并肺动脉高压的患者应针对病因

治疗。大部分重度ＴＲ患者因为症状不明显或不具备
手术指征而未进行手术治疗，即使对于那些行单纯外

科修复术治疗的患者，其死亡率仍然高于接受其他瓣

膜关闭不全手术的患者［３］。随着三尖瓣介入治疗，尤

其是经导管缘对缘修复技术器械和技术的发展及经

验的积累，为重度ＴＲ的治疗带来了新的希望。

１　三尖瓣解剖与功能
三尖瓣，又称右房室瓣，是心脏４个瓣膜中最大的

瓣膜，正常的瓣口面积为７～９ｃｍ２，通常由３个大小不
等的瓣叶（即前叶、后叶和隔叶）、三尖瓣环（ｔｒｉｃｕｓｐｉｄ
ａｎｎｕｌｕｓ，ＴＡ）、腱索和２组独立的乳头肌组成。与二尖
瓣相比，三尖瓣的结构较复杂、变异性大，可由２～７片
瓣叶组成，最常见的变异由２个瓣叶组成。ＴＡ的直径
通常为（２８±５）ｍｍ，面积为（１１±２）ｃｍ２，并非平面结
构，易受容量负荷的影响［４］。三尖瓣的功能为在右心

室舒张期促进血液从右心房进入右心室，在收缩期关

闭防止血液反流。任何三尖瓣瓣叶结构、ＴＡ大小，三
尖瓣支持结构或功能的改变，以及血流动力学的变

化，都会影响三尖瓣的功能，导致本应流向肺循环的

血液通过未完全闭合的三尖瓣口反流入右心房。ＴＲ
高度依赖ＴＡ扩张，在生理情况下，ＴＡ大小会随着右
心室的收缩和舒张发生变化，舒张期 ＴＡ面积较收缩
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期增加约２５％，ＴＡ扩张面积只要超过４０％就可发生
明显的ＴＲ，而二尖瓣反流所需的瓣环扩张面积至少为
７５％［５］。心脏舒张期 ＴＡ直径 ＞３４ｍｍ或收缩期 ＴＡ
直径＞３２ｍｍ时易发生显著ＴＲ［４］。
２　重度ＴＲ的流行病学

Ｆｒａｍｉｎｇｈａｍ心脏研究表明美国７０岁以上男性和
女性中重度ＴＲ的患病率分别为１．５％和５．６％，人群
总患病率约为０．８％，在中国中重度 ＴＲ的患病率约
为３．６１％［６７］。ＴＲ多在超声心动图检查常规评估左
心相关疾病时发现，约１／２的重度二尖瓣反流和１／４
严重主动脉瓣狭窄的患者合并中度及以上的 ＴＲ［８９］。
外科手术或经导管介入治疗二尖瓣和主动脉瓣疾病

似乎并不会阻止ＴＲ的发生和进展。在一项对１００例
接受经导管主动脉瓣置换术患者的研究［１０］中，超过一

半的患者在术后仍有持续或逐渐恶化的 ＴＲ。在
Ｆｅｎｄｅｒ等［１１］纳入２８９例孤立性ＴＲ患者进行的回顾性
研究中，中重度ＴＲ患者５年因心力衰竭而住院的比
例超过 ５０％，５年死亡率为 ４７．８％。中国一项对
１３４８７４例中山医院门诊和住院患者的回顾性研究［７］

显示，重度ＴＲ患者为１８７０例，此类患者５年生存率
为７７．０１％，合并肺动脉高压［肺动脉压 ＞４０ｍｍＨｇ
（１ｍｍＨｇ＝０．１３３３ｋＰａ）］的重度 ＴＲ患者５年生存
率为５９．０９％。有研究［６７，１２］表明，高龄、女性、心房颤

动、肺动脉高压以及左心房扩大是ＴＲ的危险因素。
３　重度ＴＲ的病因学

根据发病机制不同，ＴＲ被分为原发性ＴＲ（ｐｒｉｍａｒｙ
ＴＲ，ＰＴＲ）和继发性ＴＲ（ｓｅｃｏｎｄａｒｙＴＲ，ＳＴＲ），由心脏植
入电子装置导线引起的 ＴＲ现被作为一个单独类别。
ＳＴＲ在临床中更为常见，也称为功能性 ＴＲ，ＳＴＲ进一
步分为房性ＳＴＲ和室性ＳＴＲ，多数ＳＴＲ患者存在不同
程度的右心功能不全，其反流量间接反映了右心功能

不全的严重程度。表１列出了房性 ＳＴＲ与室性 ＳＴＲ
的不同点［１３］。

表１　房性ＳＴＲ与室性ＳＴＲ的不同点

房性ＳＴＲ 室性ＳＴＲ

性别 女性多见 男性多见

左心房大小 ↑ ↑↑

左室射血分数 一般正常（＞６０％） 多数减低（＜５０％）

三尖瓣环大小 ↑↑ ↑

右心房大小 ↑↑ ↑

右心室内径 正常或↑（≥３８ｍｍ） ↑↑

肺动脉收缩压 正常或↑ ↑↑（≥５０ｍｍＨｇ）

右心室功能 正常或↓ ↓

　　注：↑表示增加；↑↑表示明显增加；↓表示降低。

３１　ＰＴＲ病因
临床上ＰＴＲ较为少见，多数由三尖瓣相关的结构

发育异常导致，通常与先天性心脏病相关，常见病因

包括：Ｅｂｓｔｅｉｎ畸形、三尖瓣闭锁、房室通道缺损、三尖
瓣发育不良等，这些病因较为罕见［５］。导致ＰＴＲ的非
先天性病因包括感染性心内膜炎、风湿性疾病、类癌

心脏病、化学毒物、肿瘤、创伤或黏液瘤等［１４１５］。

３２　ＳＴＲ病因
ＳＴＲ占ＴＲ患者的８０％～９０％以上，主要由 ＴＡ扩

张和右心室扩张引起，多继发于心肌病或瓣膜病变引

起的左心衰竭、右心室容量和压力负荷增加所致的右

心室心腔扩张，常继发于二尖瓣病变［７，１４，１６］。房性

ＳＴＲ的三尖瓣叶结构正常，但 ＴＡ和右心房存在明显
扩张，致收缩期瓣叶闭合不良，多与心房颤动导致的

右心房重构有关。室性 ＳＴＲ由右心室扩张或功能障
碍引起，最常见原因为肺动脉高压和肺动脉压升高引

起的右心室重塑［１７］。室性 ＳＴＲ也可继发于其他病因
导致的右心室重塑，包括右心室受累的原发性心肌

病、右心室心肌梗死等［１８］。左心瓣膜术后也可继发

ＴＲ，其机制复杂尚未完全明确，可能的机制包括：左心
瓣膜手术时选择的人工瓣膜或成形环开口面积偏小

造成相对性狭窄，导致左心房压力增高，进一步引起

肺动脉高压和右心室扩大，造成功能性ＴＲ［１９］；也可能
为术中操作不当或起搏导线穿过三尖瓣，影响瓣叶

闭合。

４　重度ＴＲ的诊断及评估
超声心动图检查是判断 ＴＲ病因、形态学特征和

严重程度的首要手段。二维和三维超声心动图检查

评估ＴＲ包括右心房和右心室的检查、ＴＡ和下腔静脉
直径的测量、ＴＲ的严重程度分级、判断原发或继发的
病因。缩流颈（ｖｅｎａｃｏｎｔｒａｃｔａ，ＶＣ）是彩色多普勒成像
中反流束最窄部位，其截面面积即为有效反流口面

积。彩色多普勒成像技术可根据ＶＣ宽度或有效反流
口面积进行半定量评估，操作简单，较为实用。当 ＶＣ
宽度＞０．７ｃｍ或有效反流口面积＞０．４ｃｍ２时判断为
重度ＴＲ，该指标不受血流速度和压力的影响，可应用
于偏心性反流，是判断重度 ＴＲ的指标［２０］。但此方法

仅适用于反流孔近似正圆形，且不适用于存在多个反

流束的情况。

对于重度ＴＲ，超声心动图检查还被用来评估右心
功能及肺动脉压，主要参数包括：ＴＡ收缩期位移、右心
室面积变化分数、右心室心肌做功指数、三尖瓣环收

缩期峰值速度、右心室纵向应变和右室射血分

数等［２１２３］。

计算机断层成像（ｃｏｍｐｕｔｅｄｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴ）和心
脏磁共振成像（ｃａｒｄｉａｃｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，
ＣＭＲ）在重度ＴＲ的诊断和评估中也有重要作用。增
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强ＣＴ可充分评估ＴＡ的形态及大小，以及三尖瓣周围
的结构（如右冠状动脉），以评估这些结构在特定干预

措施中的潜在风险。增强 ＣＴ图像重建还有助于选择
介入术中干预的最佳透视平面，为介入术中干预提供

参考。当超声心动图图像质量较差或 ＴＲ分级与临床
表现不一致时，ＣＭＲ可有效评估三尖瓣和右心室的形
态和功能。ＣＭＲ被认为是评估右心室心腔大小的参
考标准，可准确量化ＴＲ的严重程度［２４］。ＣＭＲ通过计
算右心室每搏输出量与肺动脉前向血流量之差来估

测右心室血流量。ＴＲ量超过 ４５ｍＬ或反流分数 ＞
５０％，可用于识别死亡风险较高的患者。ＣＭＲ还被用
来评估右心室重塑，准确测量右心室收缩末期容积指

数和右室射血分数的变化，有助于选择三尖瓣手术的

干预时机和预测心源性死亡风险［２５］。

５　重度ＴＲ的治疗策略
５１　药物治疗

２０２０年美国心脏病学会／美国心脏协会瓣膜性心
脏病患者管理指南［２６］推荐对合并缺血性或非缺血性

心肌病的重度ＳＴＲ患者进行原发病的治疗。重度 ＴＲ
的药物治疗包括利尿剂和血管紧张素转化酶抑制剂，

这类药物可改善与慢性充血性心力衰竭和液体超负

荷相关的ＴＲ［２７］。如果重度 ＴＲ患者的肾功能得以保
留，醛固酮受体拮抗剂可作为另一治疗选择，如螺内

酯或依普利酮，特别是对合并肝脏淤血和继发性醛固

酮增多症的患者［２８］。重度 ＴＲ合并原发性肺动脉高
压的患者可从钙通道拮抗剂、内皮素受体拮抗剂、磷

酸二酯酶 ５抑制剂和鸟苷环化酶激动剂等治疗中
获益［２８］。

５２　外科手术治疗
外科瓣膜修复或置换术是治疗重度 ＴＲ的标准方

法。２０２０年美国心脏病学会／美国心脏协会瓣膜性心
脏病患者管理指南［２６］建议在行左心手术的同时，对重

度ＴＲ进行手术干预。对既往接受过左心瓣膜手术、
有症状的重度ＴＲ且无肺动脉高压或右心室收缩功能
障碍的患者，或无症状的重度ＰＴＲ且合并进行性右心
室扩张或功能障碍的患者，均应考虑行三尖瓣手术治

疗［２６，２９］。重度ＴＲ患者的围手术期死亡率（１０．６％）
远高于其他瓣膜疾病，单纯行外科三尖瓣置换术的围

手术期死亡率为１０１％～１０．９％，而仅行外科三尖瓣
修复术的围手术期死亡率为７．６％～８．１％［３０３１］。与此

相对应，进行外科二尖瓣置换术（３．８％）、二尖瓣修复
术（１．４％～２６％）及主动脉瓣置换术（２．２％）的围手
术期死亡率要低得多［３０］。大多数重度 ＴＲ患者直至
临床症状显著时才就诊，导致诊治延迟，且这类患者

合并其他疾病多，手术风险高，故目前接受外科手术

治疗的ＴＲ患者仍较少。外科手术治疗 ＴＲ的效果差
异较大，一方面针对三尖瓣的手术处理指征并没有完

全统一的意见，手术患者主要取决于外科医师的经

验，单纯行三尖瓣手术的患者少，缺乏相应的治疗经

验；另一方面三尖瓣手术患者多合并其他疾病，对预

后有不同程度的影响，尤其在左心瓣膜手术同时治疗

ＴＲ，患者的病情更为复杂，手术的难度及风险较单纯
三尖瓣手术增加；此外，三尖瓣置换术后病死率较三

尖瓣修复术高，原因是行三尖瓣置换的患者三尖瓣本

身病变重，右心室病变已处于晚期，因此其近期和远

期病死率均增高［３０］。

５３　介入治疗
近年来，经导管三尖瓣介入治疗（ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ

ｔｒｉｃｕｓｐｉｄｖａｌｖｅｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ，ＴＴＶＩ）越来越受到关注，尤
其是对接受过左心手术的患者。鉴于经导管缘对缘

修复（ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒｅｄｇｅｔｏｅｄｇｅｒｅｐａｉｒ，ＴＥＥＲ）技术用
于治疗二尖瓣反流的成熟经验，该技术逐渐被探索应

用于重度ＴＲ的治疗，是目前ＴＴＶＩ最主要的介入治疗
方式。ＴＥＥＲ术借鉴了外科缘对缘二尖瓣修复术，采
用特定的瓣膜夹合装置，经股静脉（或心尖）入路，在

经食管超声心动图及 Ｘ射线的引导下夹持反流区瓣
叶并使局部闭合，使瓣叶间隙减少或消失，而舒张期

瓣口由大的单孔变成小的多孔，从而减少反流。

ＭｉｔｒａＣｌｉｐ是目前 ＴＥＥＲ术最常用的装置，是一种
表面覆盖聚酯的钴铬合金植入物（宽约４或６ｍｍ），
其具有两个可通过输送系统手柄打开或关闭的夹子

用以钳夹瓣叶［３２］。使用 ＭｉｔｒａＣｌｉｐ系统进行重度 ＴＲ
治疗的两种常用技术包括：（１）三孔化技术，将三尖瓣
隔叶和前叶、隔叶和后叶分别用两个夹子钳夹，使三

尖瓣开口转换为三个小孔；（２）二叶化技术，在三尖瓣
前叶和隔叶之间应用两个夹子将其合并为一个瓣叶

以减少反流量，此方法更为常用［３３］。一项纳入２４９例
重度ＴＲ患者应用ＭｉｔｒａＣｌｉｐ装置进行三尖瓣ＴＥＥＲ治
疗的研究［３４］中，７７％患者的术后反流严重程度分级成
功降低至中度或以下，ＴＲ分级为重度及以上患者的比
例由术前的９７％降低至出院前的 ２３％，８９％的患者
ＴＲ严重程度分级降低了至少１级，中位随访２９０ｄ，
７２％的患者纽约心功能分级（ＮｅｗＹｏｒｋＨｅａｒｔｆｕｎｃｔｉｏｎ
ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ，ＮＹＨＡ分级）改善了至少１级，随访１年，
８４％的患者 ＴＲ严重程度分级持续降低。Ｏｒｂａｎ等［３５］

的研究纳入１１９例重度ＴＲ患者，与干预前１年相比，
ＴＥＥＲ术（９３％ ＭｉｔｒａＣｌｉｐ和７％ ＰＡＳＣＡＬ）治疗后因心
力衰竭的年平均住院率降低２２％。

ＴｒｉＣｌｉｐ装置与ＭｉｔｒａＣｌｉｐ装置类似，采用了相同的
钳夹技术，但增加了一个适用于右心的可操控导引导
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管系统，该系统具有两个用于转向操作的旋钮，以便

在右心房中进行弯曲和引导操作，准确钳夹瓣叶实现

双孔化。Ｌｕｒｚ等［３６］在 ＴＲＩＬＵＭＩＮＡＴＥ试验中研究了
８５例接受ＴｒｉＣｌｉｐ装置治疗的重度症状性 ＴＲ患者，在
１年的随访中，８７％患者的ＴＲ严重程度分级降低至少
１级，７０％的患者反流程度降至中度或以下，ＮＹＨＡ分
级Ⅰ／Ⅱ级的患者比例由３１％增加至８３％。尽管这些
研究初步证实了 ＭｉｔｒａＣｌｉｐ／ＴｒｉＣｌｉｐ系统治疗重度 ＴＲ
的可行性和有效性，但关于这类患者症状长期改善和

再住院等数据仍较有限。

ＫＣｌｉｐ经导管三尖瓣环成形系统为中国原创针对
功能性 ＴＲ的 ＴＴＶＩ装置，设计原理是折叠、环缩扩大
的ＴＡ，减少ＴＡ周长，从而增加瓣叶对合高度，改善反
流严重程度。首个ＫＣｌｉｐ装置治疗重度ＴＲ的临床研
究中，所有１５例患者［平均年龄（７２．６７±９．４２）岁］均
成功完成手术，在随访的３０ｄ期间未发生主要心血管
不良事件，临床评估８６．６７％的患者最终心功能达到
ＮＹＨＡ分级Ⅰ／Ⅱ级，堪萨斯城心肌病问卷总体评分从
（６２．２８±１８．９７）分提高到（７７．９０±１１．７０）分（Ｐ＝
００１６）［３７］。

ＰＡＳＣＡＬ装置由瓣膜夹子及输送系统组成，夹子
由两个“Ｕ”型宽桨叶状瓣叶抓捕夹合装置、两个独立
的瓣叶捕获固定装置和一个中心垫片（填充并密封夹

子与瓣叶之间的空隙）组成。该装置可独立抓取小

叶，并且可重新定位和回收装置。２０１８年，Ｆａｍ等［３８］

报道了首例应用ＰＡＳＣＡＬ经导管三尖瓣修补系统治疗
重度ＴＲ的病例，证明了该装置的有效性。一项纳入
７４例ＰＡＳＣＡＬ装置治疗重度ＴＲ的研究［３９］显示，手术

成功率为７７．８％，术后３０ｄＴＲ严重程度分级明显降
低，８７％的患者 ＴＲ分级至少下降１级，５５．８％的患者
ＮＹＨＡ分级为Ⅰ／Ⅱ级，总体６分钟步行试验距离增加
了３８２ｍ（Ｐ＜０．００１）。

其他用于治疗重度 ＴＲ患者的 ＴＴＶＩ装置包括：
（１）ＦＯＲＭＡ装置由聚碳酸酯尿烷泡沫填充的球囊状
垫环及１条轨道组成，该轨道与垫环相连并能铆定在
右心室心尖部起到固定目的。该装置的原理是通过

在三尖瓣口置入一个球囊状垫环，为自体瓣膜提供对

合缘平面以减少反流。在 Ａｓｍａｒａｔｓ等［４０］的研究中，

１９例平均年龄为（７６±９）岁且经 ＦＯＲＭＡ治疗后的重
度功能性ＴＲ患者，手术成功率为８９％，随访２４个月
观察到ＮＹＨＡ分级≥Ⅲ级的患者明显减少（基线比例
９３％ ｖｓ随访２４个月比例３４％，Ｐ＜０．００１），６分钟步
行试验距离显著改善［（３１３６±１０１９）ｍｖｓ（２５９７±
１０８１）ｍ，Ｐ＝０．０１６］。（２）ＴｒｉＡｌｉｇｎ和 Ｃａｒｄｉｏｂａｎｄ装
置通过缩小ＴＡ口径，以减少反流量。（３）在上腔静脉

和下腔静脉进入右心房的入口处植入 ＴｒｉｃＶａｌｖｅ瓣膜
或在下腔静脉中植入ＳＡＰＩＥＮ瓣膜，以防止由ＴＲ引起
的血液反流进入腔静脉或肝静脉。（４）ＬＵＸ瓣膜是中
国自主研发的一种三尖瓣植入装置，由牛心包瓣、室

间隔锚定针、前叶抓持键和心房盘片组成。同时，其

配合自适应环状防漏环克服了 ＴＲ患者瓣环易扩张而
引发的瓣周漏，且对三尖瓣周围组织无压迫作用，有

效避免术后传导阻滞的发生。首个使用 ＬＵＸ瓣膜治
疗１２例重度功能性ＴＲ患者的研究［４１］显示，手术成功

率１００％，其中１１例患者术后 ＴＲ严重程度分级降至
轻度以下，术后３０ｄ随访患者的６分钟步行试验距
离，由术前的２７７．５ｍ增加至３７７．０ｍ，有５４．５％的患
者ＮＹＨＡ分级为Ⅱ级。
６　总结

重度ＴＲ临床上并不少见，未经干预的重度ＴＲ多
预后不良。在药物治疗手段有限及外科手术死亡率

较高的背景下，ＴＴＶＩ治疗重度 ＴＲ成为了一种新的选
择。随着治疗重度 ＴＲ不同 ＴＴＶＩ装置的出现和各种
介入治疗方式安全性和有效性数据的揭晓，重度 ＴＲ
的治疗出现了新的希望，但截至目前尚缺乏关于远期

预后的报道。选择适当的干预人群，确定最佳的干预

时机，以及提高介入装置的可操作性、耐久性是未来

的研究方向。
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