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心脏移植术后早期三尖瓣反流的风险因素分析
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［摘要］ 目的 分析心脏移植患者术后早期三尖瓣反流的风险因素，总结心脏移植供受体评估及心脏移植围手术

期的管理经验，以期提高心脏移植术后患者生存率、降低移植术后患者早期右心功能不全发生率。方法 选取 2017 年 3 月

至 2019 年 11 月在我院接受同种原位心脏移植手术的 74 例患者作为研究对象，按术后三尖瓣反流束面积与右心房面积

比值将患者分为两组：组 1（15 例，三尖瓣反流束面积与右心房面积比值＜20%）和组 2（59 例，三尖瓣反流束面积与

右心房面积比值≥20%）。根据供体心脏标准获取心脏，术前通过 Swan-Ganz 导管监测患者肺动脉收缩压（PAPs）等指

标，采用超声心动图评价患者术后 30 d 内的三尖瓣反流程度。采用多因素 logistic 回归模型分析移植术后三尖瓣反流的

影响因素。结果 原发性移植物功能衰竭（PGF）、急性排斥反应、供受体体重比和术前 PAPs 在两组间的差异均有统

计学意义（P 均＜0.01），两组供体年龄、受体年龄、供受体性别是否匹配、术前 NYHA 心功能分级、原发病种类、供

受体身高比、术前总胆红素水平及术前右心室前后径等的差异均无统计学意义（P 均＞0.05）。多因素 logistic 回归分

析结果显示 PGF（OR＝1.892，95% CI 1.150～1.972）、急性排斥反应（OR＝1.625，95% CI 1.190～1.885）、供受体体

重比（OR＝0.001，95% CI 0.000～0.873）和术前 PAPs（OR＝1.274，95% CI 1.099～1.498）是患者心脏移植术后早期三

尖瓣反流的影响因素（P 均＜0.05）。结论 注重供受体体重的匹配、防治围手术期肺动脉高压、严格应用免疫抑制剂

及预防 PGF 有利于降低心脏移植术后早期三尖瓣反流，减少右心功能衰竭发生。
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Risk factors for early tricuspid regurgitation after heart transplantation
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［ Abstract ］ Objective To analyze the risk factors of early tricuspid regurgitation after heart transplantation, and to 
summarize the experience of donor and recipient evaluation and perioperative management of heart transplantation, so as to 
increase the survival rate and decrease the incidence of early right ventricular dysfunction in patients after heart transplantation. 
Methods A total of 74 patients who underwent orthotopic heart transplantation in our hospital from Mar. 2017 to Nov. 2019 
were selected and divided into 2 groups according to the ratio of tricuspid regurgitation bundle area to right atrial area (group 1 ［15 
cases, with the ratio＜20%］ and group 2 ［59 cases, with the ratio≥20%］). The hearts were obtained according to the donor 
heart standards. The pulmonary artery systolic pressure (PAPs) and other indicators were monitored preoperatively by Swan-
Ganz catheter, and the degree of tricuspid regurgitation within 30 days after surgery was evaluated by echocardiography. Multiple 
logistic regression model was used to analyze the influencing factors of early tricuspid regurgitation after heart transplantation. 
Results There were significant differences in primary graft failure (PGF), acute rejection, donor-to-recipient body weight ratio 
and preoperative PAPs between the two groups (all P＜0.01). There were no significant differences in donor age, recipient age, 
donor and recipient gender match, preoperative New York Heart Association (NYHA) heart function classification, primary 
diseases, donor-to-recipient height ratio, preoperative total bilirubin level or preoperative right ventricular anteroposterior 
diameter between the two groups (all P＞0.05). Multiple logistic regression analysis showed that PGF (odds ratio［OR］＝1.892, 
95% confidence interval［CI］1.150-1.972), acute rejection (OR＝1.625, 95% CI 1.190-1.885), donor-to-recipient body weight 
ratio (OR＝0.001, 95% CI 0.000-0.873) and preoperative PAPs (OR＝1.274, 95% CI 1.099-1.498) were the influencing factors 
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for early tricuspid regurgitation after heart transplantation (all P＜0.05). Conclusion Matching the body weight of donor 
and recipient, preventing perioperative pulmonary hypertension, applying immunosuppressant strictly and preventing PGF are 
beneficial to reduce early tricuspid regurgitation and right heart failure after heart transplantation.

［ Key words ］ heart transplantation; tricuspid regurgitation; heart failure; pulmonary hypertension; primary graft failure; 
graft rejection
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心脏移植是心脏功能衰竭终末期的有效治疗

手段之一［1］，但术后早期三尖瓣反流率高达 84%［2］，

中度三尖瓣反流发生率为 5.5%～53.9%［3］。心脏

移植术后早期三尖瓣反流不仅会影响围手术期患者

右心功能的恢复，也增加了患者的死亡风险。国外

文献报道证实心脏移植术后的三尖瓣反流降低了患

者的远期生存率，并与术后肺动脉高压、心功能不

全有关［2］。本研究回顾性分析了影响心脏移植术

后早期三尖瓣反流的风险因素，并总结了心脏移植

供受体评估及心脏移植围手术期的管理经验，以期

提高心脏移植术后患者的生存率、减少术后早期右

心功能不全的发生。

1 资料和方法

1.1 研究对象 选取 2017 年 3 月至 2019 年 11 月在

我院接受同种原位心脏移植手术的 74 例患者作为研

究对象。按术后三尖瓣反流束面积与右心房面积比

值［4］将患者分为两组：组 1（三尖瓣反流束面积与右

心房面积比值＜20%）15 例；组 2（三尖瓣反流束面

积与右心房面积比值≥20%）59 例。纳入标准：经

内科治疗无效或常规外科手术无法治愈的终末期心

力衰竭患者。排除标准：（1）存在全身活动性感染

病灶者；（2）心脏外恶性肿瘤者；（3）患有严重

的全身性疾病者。本研究获得我院伦理委员会审批。

1.2 术前准备 患者接受心脏移植手术前常规行

实验室血液检查及心脏彩色超声、心电图、胸部 X
线、胸部 CT、腹部超声检查，部分具有冠心病高

危因素患者行冠状动脉造影。术前放置漂浮导管

（Swan-Ganz 导管）监测肺动脉收缩压（pulmonary 
artery systolic pressure，PAPs）及肺血管阻力。

心脏供体选择标准：（1）供体男性＜55 岁、

女性＜45 岁，ABO 血型配型一致，与受体的体重

差尽量＜25%；（2）心脏彩色超声、心电图、胸

部 X 线片正常，乙型肝炎病毒、丙型肝炎病毒、

HIV 阴性，无控制不佳的感染，心肌酶谱正常，

排除有心脏病病史或累及心脏的胸部外伤史的供 
体［5］；（3）所有供体术前通过心脏彩色超声检测

二尖瓣、三尖瓣、主动脉瓣反流量，在供体中未发

现存在明显的三尖瓣反流情况。所有心脏移植供体

均为脑死亡患者，所有供体获取和心脏移植手术均

获得我院伦理委员会审核批准。

1.3 围手术期治疗 术前对出现明显心力衰竭并

伴有血流动力学不稳定的患者采用静脉持续泵入多

巴酚丁胺维持循环，对于肥胖或体重过大患者通常

采用调整饮食结构、利尿的方式减轻体重。左心收

缩功能＜30% 但血流动力学稳定的患者予以沙库

巴曲缬沙坦、螺内酯、β- 受体阻滞剂抗心力衰竭

治疗。所有患者手术均采用经典的原位心脏移植手

术（双腔静脉法）。术前对出现急性心功能衰竭及

肾功能衰竭的患者应用体外膜氧合（extracorporeal 
membrane oxygenation，ECMO） 支 持 及 血 液 透

析治疗。术中及术后出现原发性移植物功能衰竭

（primary graft failure，PGF）者先予以主动脉内球

囊反搏（intra-aortic balloon pump，IABP）维持循

环，如循环仍不稳定，再予以 ECMO 支持。免疫抑

制治疗方案 ：所有患者均用 20 mg 巴利昔单抗进

行诱导治疗，维持免疫治疗方案采用他克莫司（维

持浓度 10～15 mmol/L）及甲泼尼龙预防排斥反

应。通过 Swan-Ganz 导管、连续心排记录仪监测

并记录移植术后患者心排血指数和血流动力学指标

如 PAPs、中心静脉压，用超声心动图检查患者术

后 30 d 内的三尖瓣反流情况，在患者血流动力学稳

定的情况下采用术后 1 周的三尖瓣反流量、PAPs
作为统计数据。本中心将心脏移植术中无法脱离体

外循环作为主要参考标准判定 PGF［6］。受条件限

制，患者无法行心内膜活检，因此根据患者临床症

状、实验室检查结果、心脏彩色超声结果综合判断

患者是否发生排斥反应［7-9］。

1.4 统计学处理 应用 SPSS 22.0 软件进行统计学

分析。计量资料若符合正态分布且满足方差齐性则

以 x±s 表示，两组间比较采用独立样本 t 检验，否

则采用中位数（下四分位数，上四分位数）表示，

两组间比较采用非参数秩和检验；计数资料以例

数和百分数表示，两组间比较采用 χ2 检验。将单
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因素分析中 差异有统计学意义的变量纳入多因素

logistic 回归模型，分析移植术后早期三尖瓣反流的

影响因素。检验水准（α）为 0.05。

2 结 果 

2.1 研究对象的临床资料 74 例接受同种原位心脏

移植手术的患者中男 61 例、女 13 例，年龄 15～71
（47.89±14.31）岁，体重（67.65±14.22）kg。原发

疾病包括扩张型心肌病 56 例、冠心病 6 例、瓣膜病

8 例、先天性心脏病 3 例、心脏肿瘤 1 例，临床表现

为胸闷、气促、乏力、腹胀、下肢水肿症状。研究

对象的临床资料见表 1。

表 1 74 例接受同种原位心脏移植手术患者的临床资料

Tab 1 Clinical characteristics of 74 patients undergoing orthotopic heart transplantation
Characteristic Total N＝74 Group 1 N＝15 Group 2 N＝59 Statistic P value

Age/year, x±s
 Donor  40.45±9.52 41.00±9.39 40.31±9.63 t＝0.251 0.803
 Recipient 47.89±14.31 50.80±12.64 47.15±14.71 t＝0.880 0.382
Gender, n (%) χ2＝0.077 0.782
 Male 61 (82.4) 12 (80.0) 49 (83.0)
 Female 13 (17.6)   3 (20.0) 10 (16.9)
Gender of donor/recipient, n (%) χ2＝0.000 1.000 
 Match 17 (23.0)   3 (20.0) 14 (23.7)
 Mismatch 57 (77.0) 12 (80.0) 45 (76.3)
NYHA heart function, n (%) χ2＝1.506 0.220 
 Ⅲ 14 (18.9)   5 (33.3)   9 (15.3)
 Ⅳ 60 (81.1) 10 (66.7) 50 (84.7)
Primary disease, n (%) χ2＝1.788 0.641 
 Dilated cardiomyopathy 56 (75.7) 13 (86.7) 43 (72.9)
 Coronary heart disease   6 (8.1)   0   6 (10.2)
 Valvular heart disease   8 (10.8)   1 (6.7)   7 (11.9)
 Congenital heart and tumor   4 (5.4)   1 (6.7)   3 (5.1)
PGF, n (%) χ2＝1.816 ＜0.001
 Yes 14 (18.9)   1 (6.7) 13 (22.0)
 No 60 (81.1) 14 (93.3) 46 (78.0)
Acute rejection, n (%) χ2＝0.784 ＜0.001 
 Yes   3 (4.1)   0   3 (5.1)
 No 71 (95.9) 15 (100.0) 56 (94.9)
Body height/cm, x±s
 Donor height 171.00±6.15 171.40±5.09 171.90±6.42 t＝0.280 0.780
 Recipient height 169.00±7.03 168.27±5.42 169.19±7.42 t＝－0.450 0.654
Donor-to-recipient height ratio, x±s     1.01±0.05     1.02±0.04     1.01±0.05 t＝0.464 0.644 
Body weight/kg, x±s
 Donor weight   67.34±12.58   67.24±13.44   67.73±8.79 t＝0.135 0.893
 Recipient weight   67.65±14.22   66.76±14.51   71.13±14.58 t＝1.064 0.291
Donor-to-recipient body weight ratio, x±s     1.02±0.21     1.05±0.17     0.91±0.11 t＝3.689 ＜0.001
Pre-TBil/(mmol·L－1) , M (QL, QU) 35.07 (17.55, 38.80) 22.90 (18.00, 35.80) 28.05 (17.05, 39.08) Z＝1.898 0.058
Pre-PAPs/mmHg, x±s   47.88±14.97   34.80±4.54   50.61±12.43 t＝－4.824 ＜0.001 
Post-PAPs/mmHg, x±s   27.53±6.95   27.71±7.28   27.49±6.93 t＝0.107 0.915
Pre-RVD/mm, x±s   35.79±12.22   34.88±12.17   39.50±12.13 t＝1.274 0.207 
Post-MCS, n (%)
 IABP 14 (18.9)   3 (20.0) 11 (18.6) χ2＝0.000 1.000 
 ECMO 11 (14.9)   0 11 (18.6) χ2＝3.285 0.070 
 IABP＋ECMO   7 (9.5)   0   7 (11.9) χ2＝1.966 0.161 
Perioperative complication, n (%)
 Renal insufficiency   7 (9.5)   1 (6.7)   6 (10.2) χ2＝0.171 0.679 
 Pneumonia   5 (6.8)   2 (13.3)   3 (5.1) χ2＝0.314 0.575 
 Thrombotic events   3 (4.1)   1 (6.7)   2 (3.4) χ2＝0.000 1.000 

1 mmHg＝0.133 kPa. Group 1: The ratio of tricuspid regurgitation bundle area to right atrial area was ＜20%; Group 2: The 
ratio of tricuspid regurgitation bundle area to right atrial area was ≥20%; NYHA: New York Heart Association; PGF: Primary graft 
failure; Pre-TBil: Preoperative total bilirubin; Pre-PAPs: Preoperative pulmonary artery systolic pressure; Post-PAPs: Postoperative 
pulmonary artery systolic pressure; Pre-RVD: Preoperative right ventricular anteroposterior diameter; Post-MCS: Postoperative 
mechanical circulatory support; IABP: Intra-aortic balloon pump; ECMO: Extracorporeal membrane oxygenation; M (QL, QU): 
Median (lower quartile, upper quartile).
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2.2 心脏移植术后早期三尖瓣反流的单因素分析 
结果 74 例患者中，14 例发生术后PGF，其中组 1
有 1 例、组 2 有 13 例。术后急性排斥反应 3 例，均

为组 2 患者。组 1 患者的供受体体重比为 1.05±0.17，
组 2 患者的供受体体重比为 0.91±0.11。组 1 患者

的 术 前 PAPs 为（34.80±4.54）mmHg（1 mmHg＝
0.133 kPa），组 2 患者的术前PAPs为（50.61±12.43）
mmHg。组 2 患者 PGF、急性排斥反应发生率高于

组 1，供受体体重比低于组 1，术前 PAPs 高于组 1，
差异均有统计学意义（P均＜0.01）；两组供体年龄、

受体年龄、供受体性别是否匹配、术前 NYHA 心功

能分级、原发病种类、供受体身高比、术前总胆红

素水平及术前右心室前后径等的差异均无统计学意

义（P 均＞0.05）。见表 1。
2.3 心脏移植术后早期三尖瓣反流的多因素分析

结果 将单因素分析中差异有统计学意义的变量纳

入多因素 logistic 回归模型，分析结果显示 PGF、
急性排斥反应、供受体体重比和术前 PAPs 是患

者心脏移植术后早期发生三尖瓣反流的影响因素 
（P 均＜0.05）。见表 2。

3 讨 论

心脏移植是终末期心脏病的有效治疗方法，急

性移植物衰竭、感染、急性排斥反应等是导致患者

术后早期死亡的主要原因［10］。右心功能不全是心

脏移植术后常见的严重并发症，危重症患者通常伴

有不同程度的三尖瓣反流［2,5］。心脏移植术后均为

继发性关闭不全，产生的三尖瓣反流导致右心室终

末舒张期容量增大，刺激右心室扩大和肥厚，引起

供应右心室心肌的冠状动脉血流减少，致使右心室

缺血和进一步扩张。三尖瓣大量反流对右心功能不

全来说既是结果又是促进因素，因此减少心脏移植

术后三尖瓣反流可以减少右心功能不全的发生。

有研究发现术前肺动脉压力过高是心脏移植手

术的禁忌证，肺动脉高压和肺血管阻力增高是原位

心脏移植术后右心室衰竭导致死亡率增高的重要危

险因素［11］。Bourge 等［12］研究发现心脏移植术后约

43% 的右心功能衰竭患者存在术前严重的肺动脉高

压。本研究发现术前 PAPs 是心脏移植术后早期三

尖瓣反流的影响因素。移植后右心室收缩将血液射

到低压力、高顺应性、低阻力的肺循环中，而肺血

管阻力升高的低排出量心力衰竭患者因伴有肺血管

的收缩及重塑使得 PAPs 仍维持在较高水平，使得

移植后的心脏需要面对高压力、高阻力的肺循环，

此时增加右心输出量会引起右心室容积的增大［13］。

右心室的扩张和充盈压力的增加代偿性引起三尖瓣

关闭不全，致使右心房压力升高，从而使得静脉回

流梯度减小，影响右心的回心血量并进一步影响心

输出量。三尖瓣的反流程度在一定程度上代表右心

室功能障碍程度，并且过度扩张的右心室会导致右

心室游离壁缺血从而加重右心室运动功能障碍［14］。

有文献报道 , 供体心脏通常难以承受超过 50 mmHg
的右心后负荷 , 当 PAPs 超过 55～60 mmHg 时往往

会导致急性右心功能衰竭［15］。移植术后患者的肺

血管阻力的增高一定程度上代表了肺血管病变，

在受左心影响相同的情况下，肺血管的病变导致了

更高的肺动脉压力，从而引起心排量的减低［16］。

在术后低心排患者中，持续升高的左心室舒张末期

压力引起左心房压力升高，肺静脉被动充血，进而

导致肺动脉高压［17］。本组患者术后 PAPs 超过 50 
mmHg 时予以静脉持续泵入曲前列尼尔、硝酸甘

油通常可以有效控制肺动脉压力，而难以控制的肺

动脉压力升高常伴有心功能不全、PGF、免疫排

斥等多种原因的综合作用，此时尽早使用 IABP、
ECMO 进行循环辅助是更好的选择。

体重是供受体配型的重要指标之一，Kilic 等［18］

表 2 心脏移植术后早期发生三尖瓣反流的多因素 logistic 回归分析

Tab 2 Multiple logistic regression analysis for early tricuspid regurgitation after heart transplantation
Variable B SE Wald OR (95% CI) P value

PGF 1.072 0.915 5.734 1.892 (1.150, 1.972) 0.002
Acute rejection 2.561 1.218 4.422 1.625 (1.190, 1.885) 0.045 
Donor-to-recipient body weight ratio －7.404 3.685 4.038 0.001 (0.000, 0.873) 0.027 
Pre-PAPs 0.233 0.079 8.806 1.274 (1.099, 1.498) 0.006

PGF: Primary graft failure; Pre-PAPs: Preoperative pulmonary artery systolic pressure; B: Regression coefficient; SE: Standard 
error; OR: Odds ratio; CI: Confidence interval.
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认为术前肺动脉高压患者应尽量选取体重大的供

体。虽然国际心肺移植学会指南建议，除非来自至

少 70 kg 的男性捐赠者，否则供体心脏不应小于受

体心脏的 70%［1］。然而，也有学者发现供体和受

体的心脏质量差异为 10%～15% 与死亡率的增加

有关［19］。本研究发现心脏移植术后早期存在三尖

瓣中重度反流（术后三尖瓣反流面积与右心房面积

比值≥20%）的患者供受体体重比为 0.91±0.11，
如果供体心脏过小，那么移植后的心脏提供给肥胖

或大体重患者每千克体重所需的心输出量就会减 
少［20］，从而引起心功能衰竭［8］，间接反映了心输

出量不足与三尖瓣反流存在相关性。供受体身高差

异不是心脏移植术后早期三尖瓣反流的影响因素，

这是由于身高在体表面积计算公式中的系数明显小

于体重。同时，本研究发现供受体的性别、年龄因

素也不是心脏移植术后发生早期三尖瓣反流的影响

因素。

PGF 是导致心脏移植术后早期死亡的主要原

因，IABP 及 ECMO 是目前主要的救治手段。当患

者发生 PGF 时，心输出量严重减低，随后肺动脉

高压导致严重右心功能不全。本研究 74 例患者中

有 14 例发生 PGF，其中 13 例为中重度的三尖瓣

反流患者。有研究表明，获取供体的冷缺血时间在 
2 h 内时，患者极少出现 PGF，当供心缺血时间明

显延长大于 5 h 后，PGF 的发生率明显升高［6］，发

生 PGF 的风险将增加 5 倍［21］。因此，有效缩短心

肌缺血时间可以显著减少 PGF 的发生。但 PGF 是

心脏移植术后三尖瓣反流的始动因素，而三尖瓣反

流量是 PGF 的表现形式，对三尖瓣反流的治疗并不

能治疗 PGF。因此，三尖瓣反流在 PGF 患者中出

现并不一定具有明显的临床意义。

免疫排斥反应是心脏移植术后常见的严重并

发症之一［22］，急性排斥反应可以分为细胞介导和

体液免疫介导两类。急性体液排斥反应及慢性排

斥反应主要表现为抗体介导的排斥反应（antibody-
mediated rejection，AMR），可导致移植心脏功能

不全。现已发现 AMR 的危险因素包括群体反应

性抗体水平升高、巨细胞感染、术前机械辅助支

持、T 细胞配型阳性、二次移植、经产妇及莫罗莫

那 -CD3 治疗史［23-24］。供者特异性抗体与细胞排斥、

AMR 的发生关系密切。研究表明，在 95% 的 C4d 
和 C3d 阳性活检标本中发现了供者特异性抗体；

而 C4d 和 C3d 阳性常提示与移植物功能和病死率

紧密相关，84% 的 C4d 和 C3d 阳性病例发生移植

物功能不全［25-26］。而一旦患者在急性排斥反应后

出现移植物功能障碍，就可能导致严重的三尖瓣 
反流。

综上所述，术前 PAPs、供受体体重比、PGF、
急性排斥反应是患者心脏移植术后早期三尖瓣反流

的影响因素。注重供受体体重的匹配、防治围手术

期肺动脉高压、严格应用免疫抑制剂及预防 PGF
有利于减少心脏移植术后早期三尖瓣反流的发生，

改善右心功能，提高移植患者术后早期生存率。但

本研究样本量较小，可能导致结论具有局限性，尚

需进一步研究。
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