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　　心脏瓣膜病依然是目前我国最为常见的心脏疾
病之一，据２０１９年中国体外循环数据统计显示，中
国心脏瓣膜手术量保持持续增长趋势，年手术７３
万例，约占所有心脏手术量的３０％［１］。心脏瓣膜疾

病的治疗方法主要包括人工瓣膜置换及瓣膜成形修

复术。机械瓣膜从２０世纪５０年代开始用于临床，
由于较好的耐久性，而受到众多患者的青睐；同时结

合我国心脏瓣膜病的疾病谱特点（中年风湿性心脏

瓣膜病占比较高），机械瓣膜一直是主要的置换瓣

膜种类，但受限于终身服用抗凝药，机械瓣膜置换后

势必带来血栓栓塞及出血相关并发症。目前随着我

国心脏瓣膜疾病特点的改变（风湿性瓣膜病的比例

在下降，而老年退行性瓣膜病在增加）、生活理念的

变化以及介入瓣膜的兴起，生物瓣的使用频率及占

比正在逐年增加，但是生物瓣置换术后早期仍存在

一定的血栓栓塞风险［２］。因此心脏瓣膜术后规范

的抗凝治疗显得尤为重要，不仅可以有效预防血栓

栓塞风险，降低抗凝相关出血并发症，同时也是改善

远期生存和生活质量的关键因素。

虽然２０２０ＡＣＣ／ＡＨＡ最新指南中关于人工心
脏瓣膜术后的抗凝治疗方案及强度作了相关的推

荐；但鉴于国人不同于欧美人群的自身凝血情况，国

人心脏瓣膜术后出血并发症的发生率（０７％～
１０４％）明显高于欧美国家（１４％～２４％）；而血栓

栓塞的发生率（０３０％～１４８％）低于欧美人群
（２０％～３８％），所以国内较多的研究机构及学者
推荐的华法林低强度抗凝治疗更适合中国人群。然

而，目前国内对于人工心脏瓣膜术后的抗凝治疗方

案及强度尚缺乏统一的标准。由中华医学会胸心血

管外科分会发起，瓣膜外科学组负责实施，国内众多

心脏瓣膜病领域专家共同商议和深入讨论，分析国

内、外相关研究成果，结合国内现状与专家组经验，

制订了人工心脏瓣膜术后抗凝治疗中国专家共识，

旨在统一和规范我国心脏瓣膜术后的抗凝方案及抗

凝强度，以期进一步提高我国心脏瓣膜手术的整体

治疗效果。

本共识按照国际通用方法，标识了应用推荐等

级及证据水平分级。推荐等级：Ⅰ类：已证实和／或
一致公认有效，专家组有统一认识；Ⅱａ类：有关证
据／观点倾向于有用或有效，应用这些操作或治疗是
合理的，专家组有小争议；Ⅱｂ类：有关证据／观点尚
不能被充分证明有用或有效，但可以考虑使用，专家

组有一定争议；Ⅲ类：已证实和／或公认无用或无效，
不推荐使用。证据水平分级：Ａ级证据来源多中心
随机对照试验或ｍｅｔａ分析或大型注册数据库；Ｂ级
证据来源于单个随机对照试验或非随机对照研究；

Ｃ级证据仅来源于专家共识或病例报告。
《心脏瓣膜外科抗凝治疗中国专家共识》由中
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华医学会胸心血管外科分会瓣膜病外科学组组织并

实施。共识专家组对本共识各部分内容的共识认可

度总结如下：第一部分生物瓣置换术后的抗凝策略：

１００％；第二部分机械瓣置换术后的抗凝策略：
１００％；第三部分瓣膜成形修复术后的抗凝策略：
１００％；第四部分抗凝桥接治疗：１００％；第五部分机
械瓣置换术后妊娠的抗凝治疗：１００％；第六部分抗
凝治疗期间相关并发症的处理：１００％；第七部分抗
凝相关的其他建议：１００％。

一、生物瓣置换术后的抗凝策略

早在１９９５年来自梅奥诊所的学者对于生物瓣
置换的术后的血栓栓塞风险进行了回顾性研究，共

纳入８１６例患者，主动脉瓣置换（ＡＶＲ）４２４例，二尖
瓣置换（ＭＶＲ）３２６例，双瓣置换（ＤＶＲ）６６例，研究
发现血栓栓塞事件主要发生于术后３个月内，栓塞
的高危因素为：缺乏抗凝、二尖瓣部位、既往有栓塞

病史、高龄。为此，其认为生物瓣置换术后的患者仍

需尽早开始抗凝，并至少维持至术后３个月，对于存
在高危因素者推荐阿司匹林联合华法林抗凝，或延

长抗凝时间［３］。

１．主动脉瓣生物瓣置换术后的抗凝策略
随着老年瓣膜病患者的增多，退行性主动脉瓣

病变越来越常见，采用生物瓣置换原有的病变主动

脉瓣也被更多的医师及患者所接受。根据 ２０１４
ＡＣＣ／ＡＨＡ指南推荐术后３个月内给予口服阿司匹
林７５～１００ｍｇ／天（ＣｌａｓｓⅠ），而将华法林抗凝（ＩＮＲ
２０～３０）作为 ＣｌａｓｓⅡａ的推荐；若患者存在高危
血栓风险，如房颤、左心室功能低下、既往有血栓病

史或存在高凝状态者，则认为阿司匹林 ７５～１００
ｍｇ／天或华法林抗凝（ＩＮＲ２０～３０）都作为 Ｃｌａｓｓ
Ⅰ的推荐［４］。２０１７ＡＣＣ／ＡＨＡ指南更新中将华法林
抗凝（ＩＮＲ２５）作为ＣｌａｓｓⅡａ（ＢＮＲ级）的推荐，同
时对于低出血风险者将华法林抗凝（ＩＮＲ２５）延长
至术后 ６个月［５］。而 ＡＣＣＰ（ＡｍｅｒｉｃａｎＣｏｌｌｅｇｅｏｆ
ＣｈｅｓｔＰｈｙｓｉｃｉａｎｓ）则认为对于低危患者阿司匹林５０～
１００ｍｇ／天优于华法林抗凝，对于高危患者而言，建
议采用华法林抗凝［２］。２０１２ＥＳＣ则推荐对于主动
脉瓣生物瓣置换术后的患者无论是否存在高危血栓

风险，均建议在术后 ３个月内给予华法林（ＩＮＲ
２５）抗凝治疗［６］。２０１７ＥＳＣ指南中将主动脉瓣生
物瓣置换术后３个月内给予口服阿司匹林７５～１００
ｍｇ／天作为ＣｌａｓｓⅡａ推荐，而将华法林抗凝治疗作
为 ＣｌａｓｓⅡｂ推荐［７］。２００５年来自梅奥诊所的
Ｓｕｎｄｔ等［８］对１１５１例主动脉瓣生物瓣置换患者进

行了术后 ３个月内的抗凝治疗研究，其中 ６４１例
（５５７％）同期行冠状动脉旁路移植（ＣＡＢＧ）手术，
６２４例（５４２％）给予华法林抗凝，４１０例（３５６％）
给予抗血小板治疗，另外１０２％的患者未采取任何
防血栓措施，结果发现早期的华法林抗凝治疗与不

用华法林抗凝治疗组相比，脑血管栓塞事件的发生

率（２４％对 １９％）、出血相关并发症的发生率
（１１％对０８％）并无显著差异。Ｂｒｕｅｃｋ等［９］对不

存在高危血栓风险的主动脉瓣生物瓣置换患者研究

发现，采用阿司匹林１００ｍｇ／天治疗组与不给予阿
司匹林治疗组相比，术后 ３个月内的血栓栓塞
（０８％对１３％，Ｐ＝０８８４）和出血并发症发生率差
异并无统计学意义；延长研究至术后１２个月，两组
患者差异依然无统计学意义，由此认为对于低危血

栓形成的主动脉瓣生物瓣置换患者无需进行抗凝治

疗。ＥｌＢａｒｄｉｓｓｉ等［１０］也对单纯主动脉瓣生物瓣置换

合并窦性心律的８６１例患者进行分析，其中１５％的
患者采用华法林抗凝，其余８５％的患者采用阿司匹
林抗栓或不采用任何抗凝措施，研究发现，女性、

ＮＹＨＡⅢ／Ⅳ、１９ｍｍ生物瓣膜能从华法林或阿司匹
林抗凝中获益。２０１２年ＪＡＣＣ发表了Ｂｒｅｎｎａｎ等［１１］

对 ＳＴＳＤａｔａｂａｓｅ登记的来自 ７９７家心脏中心的
２５６５６例≥６５岁接受主动脉瓣生物瓣置换的患者，
在术后早期３个月内的抗凝治疗方案进行分析的研
究结果，其中４９％单用阿司匹林、１２％接受华法林
抗凝、２３％华法林联合阿司匹林，８％为双抗策
略，７％未采取任何抗凝，对比研究后华法林抗凝组
与单用阿司匹林组相比，在早期死亡（ＲＲ＝１０１，
９５％ＣＩ：０８０～１２７）、栓塞事件（ＲＲ＝０９５，９５％ＣＩ：
０６１～１４７）及出血并发症（ＲＲ＝１２３，９５％ＣＩ：
０８５～１７９）方面差异均无统计学意义；华法林联合
阿司匹林治疗组与单用阿司匹林组相比，虽然前者

降低了早期死亡（ＲＲ＝０８０，９５％ＣＩ：０６６～０９６）及
栓塞事件（ＲＲ＝０５２，９５％ＣＩ：０３５～０７６）的发生
率，但出血并发症的发生率（ＲＲ＝２８０，９５％ＣＩ：
２１８～３６０）明显增加（表１）。

虽然既往众多的临床研究显示对于主动脉瓣生

物瓣置换术后的各种抗凝策略上并未见显著差异，

但近期ＲＥＳＯＬＶＥ、ＳＡＶＯＲＹ这两项关于主动脉瓣生
物瓣术后抗凝及运用ＣＴ扫描评估亚临床状态的主
动脉瓣窦内血栓形成事件的临床研究提示，其血栓

形成事件主要表现为主动脉瓣跨瓣压差的增大。虽

然症状性栓塞的发生率１％～２％，然而术后早期的
ＣＴ扫描评估发现无症状性亚临床状态的主动脉瓣
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表１　ＳＴＳＤａｔａｂａｓｅ登记的２５６５６例主动脉瓣生物瓣置换患者资料（珋ｘ±ｓ，％）

项目
单纯阿司匹林组

（１２４５７例）
单纯华法林组

（２９９９例）
阿司匹林＋华法林组

（５９７２例）
Ｐ值

年龄（岁） ７６４±６２ ７７０±６０ ７６６±５８ ＜００００１　
主动脉瓣置换＋冠状动脉旁路移植术 ５５２ ４４６ ６０９ ＜００００１　
栓塞风险因素

　房颤 ３２９ ５８２ ５８０ ＜００００１　
　左心室射血分数＜０３ ４５ ４３ ５４ ００１００
　既往脑血管事件 １０７ １１８ １１９ ００３００
　任何血栓事件 １２９ １５２ １５０ ＜００００１　
住院并发症

　血栓事件 １３ ２０ １８ ０００３０
　中风 １４ ２４ １９ ０００１０
　出血 １３６ １７０ １６４ ＜００００１　
术后３个月
　死亡 ３０ ４０ ３１
　栓塞事件 １０ １０ ０６
　出血事件 １０ １４ ２８

窦内血栓的发生率高达１０％～１５％；研究结果发现，
主动脉瓣窦内血栓事件主要发生于无抗凝患者

（９８％），其中华法林或新型抗凝药物的治疗能显著
降低瓣窦内血栓事件的发生率，阿司匹林及传统的

双抗治疗效果明显劣于华法林抗凝［１２］。但是，２０２０
ＡＣＣ／ＡＨＡ指南［１３］中指出对于不存在其他需要抗凝

治疗疾病的情况下，阿司匹林７５～１００ｍｇ／天（Ｃｌａｓｓ
Ⅱａ，ＢＮＲ）是合理的选择；对于低出血风险者，也可
给予华法林抗凝（ＩＮＲ２５）治疗３个月或最多延长
至术后６个月。

目前国内多数心脏中心在生物瓣置换术后仍主

要使用华法林进行早期抗凝治疗（术后３个月）以
预防瓣膜血栓形成。由于此类患者多数为高龄，且

合并高血压、糖尿病、卒中等心血管高危因素，人工

心脏瓣膜术后更易并发血栓栓塞和抗凝相关出血事

件；同时结合国人自身的凝血情况，多数研究建议采

取低强度抗凝治疗，在不增加患者血栓栓塞与死亡

的基础上，显著降低国人抗凝相关出血事件的发生

率。为此，经专家讨论后，建议：

①主动脉瓣生物瓣置换术后患者，评估为低出
血风险者，可给予华法林（ＩＮＲ１８～２５）抗凝治疗
３～６个月；其后可改为阿司匹林（１００ｍｇ／天）长期服
用（ＣｌａｓｓⅡａ，ＢＮＲ）。

②对于存在严重出血风险者（ＨＡＳＢＬＥＤ评
分≥３）、抗凝禁忌或不合并其他需抗凝疾病者，可
以直接给予阿司匹林（７５～１００ｍｇ／天，ＣｌａｓｓⅡａ，
ＢＮＲ）。

③对于存在血栓高危因素者（房颤、栓塞史、左
心室射血分数 ＜０３５、高凝状态、小号瓣膜等），可

考虑长期华法林抗凝（ＩＮＲ２０～３０）或采用新型口
服抗凝药物（ＣｌａｓｓⅡａ，ＣＮＲ）。
２．二尖瓣生物瓣置换术后的抗凝策略
二尖瓣病变常为风湿性、退行性、感染性、缺血

性等，对于风湿性二尖瓣病变多数为中年患者，且合

并房颤病史。二尖瓣生物瓣置换术后，根据 ２０１４
ＡＣＣ／ＡＨＡ指南推荐术后给予口服阿司匹林 ７５～
１００ｍｇ／天（ＣｌａｓｓⅡａ，Ｂ），而术后早期３个月内华法
林（ＩＮＲ２５）抗凝（ＣｌａｓｓⅡａ，Ｃ）。２０１７／２０２０ＡＣＣ／
ＡＨＡ指南更新华法林（ＩＮＲ２５）抗凝（ＣｌａｓｓⅡａ，
ＢＮＲ），同时对于低出血风险者将华法林抗凝（ＩＮＲ
２５）延长至术后６个月［５，１３］。２０１７ＥＳＣ指南中对
于二尖瓣生物瓣置换术后早期３个月内给予华法林
抗凝（ＣｌａｓｓⅡａ，Ｃ），指南中未提及单纯或联合给予
阿司匹林抗凝；当然对于存在其他需要抗凝的因素，

如房颤、深静脉血栓、高凝状态、左心室射血分数 ＜
０３５，则建议终身抗凝［７］。目前对于单纯二尖瓣生

物瓣置换术后的抗凝策略的临床研究相对较少，

Ｃｏｌｌｉ等［１４］对９９例单纯二尖瓣生物瓣置换且合并窦
性心律的患者进行抗凝分析，其中５１％的患者为阿
司匹林１００ｍｇ／天、３６％的患者为华法林（ＩＮＲ２０～
３０）、１３％的患者未采取任何抗凝处理，随访２３个
月（３～６８个月），结果发现脑部栓塞缺血事件的发
生率（２０％对 ８３％，Ｐ＝０３５１）差异无统计学意
义；其中华法林组出血相关并发症的发生率２８％，
其余两组未有出血事件发生；为此研究者认为，对于

二尖瓣生物瓣置换术后的窦性心律患者，未见何种

抗凝策略更具优势。

根据以上的研究结果，结合国人自身特点，专家
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组建议：

①二尖瓣生物瓣置换术后给予早期华法林抗凝
治疗３～６个月（ＩＮＲ１８～２５）；其后可改为阿司匹
林１００ｍｇ／天长期服用（ＣｌａｓｓⅡａ，ＢＮＲ）。

②若存在其他需要抗凝的因素，如房颤、深静脉
血栓、高凝状态、左心室射血分数 ＜０３５，则建议长
期抗凝，其目标ＩＮＲ２０～３０（ＣｌａｓｓⅡａ，ＣＮＲ）。
３．三尖瓣生物瓣置换术后的抗凝策略
２０１７ＥＳＣ指南中对于三尖瓣生物瓣置换术后

早期３个月内给予华法林抗凝（ＣｌａｓｓⅡａ，Ｃ）［７］。
临床上单纯三尖瓣置换患者较为少见，多数为左心

瓣膜术后远期出现三尖瓣病变，需再次手术处理者，

所以若涉及三尖瓣生物瓣置换，只需参照原左心人

工瓣膜的抗凝要求即可。单独三尖瓣生物瓣置换术

后，建议给予华法林凝治疗 ３～６个月（ＩＮＲ２０～
３０），其后阿司匹林１００ｍｇ／天长期服用；若存在其
他需要抗凝的因素，则可根据情况继续采取华法林

长期抗凝治疗。

４．生物瓣置换合并ＣＡＢＧ的患者抗凝策略
随着老年瓣膜病患者的增多，瓣膜病合并冠心

病的人群也越来越常见。对于生物瓣置换同期合并

ＣＡＢＧ的患者该如何抗凝，尚无定论，各类指南中也
均未提及。理论上，生物瓣置换术后早期需华法林

抗凝或阿司匹林抗血栓治疗，ＣＡＢＧ术后早期１年
内需阿司匹林联合波立维或替格瑞洛双抗治疗，那

么对于生物瓣置换同期合并 ＣＡＢＧ患者该如何选
择？Ｒａｆｉｑ等［１５］一项前瞻性、单中心、随机对照研

究，主动脉生物瓣置换术后抗凝策略中，对 ＡＶＲ合
并ＣＡＢＧ的患者（均为窦性心律）进行了分组研究，
即华法林（联合依诺肝素 ４０ｍｇ皮下，２天内 ＩＮＲ
２０～３０）联合阿司匹林（７５ｍｇ／天）组６３例及单用
阿司匹林（１５０ｍｇ／天，联合依诺肝素４０ｍｇ皮下３
天）组 ５６例，住院期间两组在心肌梗死（３２％对
７１％，Ｐ＝０４０９）、血栓栓塞事件发生率（７９％对
５４％，Ｐ＝０７２４）、出血并发症（主要为消化道出血
事件，４８％对１８％，Ｐ＝０３５２）差异均无统计学意
义，其余住院并发症及死亡比例差异均无统计学意

义；随访 ３个月后的资料显示，两组在心肌梗死
（３２％对７１％，Ｐ＝０４０９）、血栓栓塞事件发生率
（１１１％对１６１％，Ｐ＝０５９２）、出血并发症（９５％
对１８％，Ｐ＝０１１７）差异均无统计学意义，虽然华
法林联合阿司匹林组在术后出血并发症发生率上高

于单纯阿司匹林组，但３个月内的死亡比例差异无
统计学意义（６３％对５４％，Ｐ＝０８００）。Ｂｒｅｎｎａｎ

等［１１］对ＳＴＳＤａｔａｂａｓｅ登记的来自７９７家心脏中心
的２５６５６例≥６５岁接受主动脉瓣生物瓣置换的患
者的资料中，虽然对于ＡＶＲ合并ＣＡＢＧ的患者未作
单独的抗凝策略分析，但其抗凝方法中，５８０％的患
者接受阿司匹林抗凝，１１３％的患者为华法林抗凝，
３０７％的患者为阿司匹林联合华法林抗凝。

目前ＣＡＢＧ术后双抗治疗（阿司匹林 ＋氯吡格
雷／替格瑞洛）在保持术后旁路移植血管的远期通
畅率方面明显优于单用阿司匹林治疗已成为共识；

国内也有学者在 ＣＡＢＧ术后二级预防研究中发现，
单用氯吡格雷优于单用阿司匹林治疗［１６］；虽然

ＣＹＰ２Ｃ１９基因多态性可能会引起氯吡格雷药物抵
抗现象，从而影响其抗血小板效果，但国内有学者认

为在亚洲人群，ＣＹＰ２Ｃ１９基因多态性对氯吡格雷药
物影响作用较小［１７］。

目前国内尚缺乏关于心脏瓣膜置换合并 ＣＡＢＧ
的抗凝治疗策略的多中心、大样本、前瞻性研究，对

于抗凝治疗的选择缺乏统一的标准，为此经专家组

讨论后，建议：

①对于生物瓣置换合并 ＣＡＢＧ，若为低出血风
险，建议给予阿司匹林（１００ｍｇ／天）或氯吡格雷（７５
ｍｇ／天，在不耐受阿司匹林胃肠道副作用的情况下）
联合华法林抗凝治疗３～６个月（ＩＮＲ１８～２５）；其
后可给予双抗（阿司匹林 ＋氯吡格雷或替格瑞诺）
治疗，１年后给予单抗长期维持。

②对于生物瓣置换合并 ＣＡＢＧ者，如同时存在
其他需长期抗凝治疗的因素，如房颤、深静脉血栓、

高凝状态、左心室射血分数 ＜０３５等，则建议长期
华法林抗凝（ＩＮＲ１８～２５），并联合应用阿司匹林
或氯吡格雷抗栓治疗。

③对于生物瓣置换合并 ＣＡＢＧ者，若为高出血
风险（ＨＡＳＢＬＥＤ≥３），建议直接给予阿司匹林或氯
吡格雷抗栓治疗。

５．经导管主动脉瓣置入术（ＴＡＶＩ）术后的抗凝
策略

ＴＡＶＩ已成为外科换瓣手术高危甚至是禁忌的
严重主动脉瓣病变患者首选治疗方法。然而，接受

ＴＡＶＩ的患者由于受人工瓣膜与自体瓣膜之间的相
互作用、置入瓣膜造成的高凝环境或状态、房性心律

失常以及患者合并症等因素影响，同样存在出血和

卒中等并发症的风险，并且 ＴＡＶＩ治疗过程本身即
可增加上述并发症的风险。据文献报道，ＴＡＶＩ术后
中风的发生率约３％，但通过影像学检查筛查到的
脑缺血事件的发生率高达６６％～８６％［１８１９］。此外，
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接受ＴＡＶＩ手术的患者又存在较高的出血风险，其
主要与血管／穿刺部位并发症有关（多见于年老体
弱患者，因ＴＡＶＩ瓣膜输送系统外径较粗，易损伤穿
刺血管）。Ｇｉｌａｒｄ等［２０］报道了３１９５例接受 ＴＡＶＩ手
术的高危患者资料，其术后１、６个月、１年时中风的
发生率分别为３４％、３８％、４１％；而出血事件的
发生率为１１９％，其中致命性出血事件为１２％。

目前多数医疗机构与研究中心建议 ＴＡＶＩ后服
用阿司匹林（８０～３２５ｍｇ／天）联合氯吡格雷（７５ｍｇ／
天）双重抗血小板治疗（ＤＡＰＴ）。然而关于 ＴＡＶＩ前
负荷剂量氯吡格雷（３００～６００ｍｇ）的使用尚未达成
共识，氯吡格雷疗程也存在较多争议（不同研究中

１～６个月不等）。ＡＣＣＦ／ＡＡＴＳ／ＳＣＡＩ／ＳＴＳ专家组建
议ＴＡＶＩ后服用阿司匹林（８０ｍｇ／天）联合氯吡格雷
（７５ｍｇ／天，３～６个月）ＤＡＰＴ以降低血栓形成或栓
塞事件的风险［２１］。ＣＣＳ则推荐ＴＡＶＩ后阿司匹林终
身服用，氯吡格雷服用１～３个月［２２］。此外，约１／３
的ＴＡＶＩ患者既往曾口服抗凝药，特别是慢性房颤
患者常服用华法林抗凝治疗，而关于这些患者术后

抗凝治疗缺乏统一规范，通常由临床医师根据经验

决定ＴＡＶＩ术后采用三联抗栓治疗（华法林 ＋阿司
匹林＋氯吡格雷）、华法林联合一种抗血小板药物
（阿司匹林或氯吡格雷）或是单用华法林抗凝治疗。

在ＰＡＲＴＮＥＲ研究中，关于该类患者围手术期及长
期抗凝治疗尚无具体化建议。ＡＣＣＦ／ＡＡＴＳ／ＳＣＡＩ／
ＳＴＳ专家共识推荐长期服用小剂量阿司匹林联合华
法林抗凝，同时应尽量避免联用其他抗血小板药

物［２１］。ＣＣＳ在ＴＡＶＩ相关声明中表示并不推荐三联
抗栓治疗［２２］。德国一项调查研究对１４５０例患者
ＴＡＶＩ后主要不良心血管事件（ＭＡＣＥ）和出血的发
生率进行了评估，所有受试者中７％单用阿司匹林
或氯吡格雷抗血小板治疗，１１％使用阿司匹林／氯吡
格雷＋一种口服抗凝药，６６％使用 ＤＡＰＴ，１６％使用
阿司匹林＋氯吡格雷 ＋口服抗凝药三重抗栓治疗。
在对数据进行多变量校正后结果显示，三重抗栓治

疗可增加死亡、卒中、血栓栓塞及严重出血的风险

（校正后ＯＲ＝１７８，９５％ＣＩ：１１～２９）［２３］。
就目前国际上已公开发表的 ４个关于 ＴＡＶＩ

术后抗凝的大型随机对照研究 （ＰＡＲＴＮＥＲ Ａ、
ＰＡＲＴＮＥＲＢ、ＣＵＳＰＴ及 ＣＨＯＩＣＥ）来看，均有２８％～
４１％的房颤合并症患者存在，ＣＵＳＰＴ研究给予阿司
匹林（８１～３２５ｍｇ／天）联合氯吡格雷（７５ｍｇ／天）抗
凝治疗 ３个月，其余均使用阿司匹林（７５～１００
ｍｇ／天，长期服用）联合氯吡格雷（７５ｍｇ／天）抗凝治

疗３～６个月方案，所有研究组均未推荐给予华法林
抗凝，其３０天中风发生率４７％～７２％，１年中风发
生率６０％～１００％［２４－２７］。２０２０ＡＣＣ／ＡＨＡ指南中
推荐对于不存在其他需要抗凝治疗疾病的情况下，

认为阿司匹林 ７５～１００ｍｇ／天是合理的抗凝策略
（ＣｌａｓｓⅡａ，ＢＲ）；低出血风险患者术后３～６个月服
用阿司匹林 ＋氯吡格雷或华法林（ＩＮＲ２５）抗凝
（ＣｌａｓｓⅡｂ，ＢＮＲ）。

根据以上的研究结果，专家组建议：

①对于 ＴＡＶＩ术后，低出血风险者，建议给予华
法林抗凝治疗３～６个月（ＩＮＲ１８～２５）；其后可给
予阿司匹林（１００ｍｇ／天）或氯吡格雷（７５ｍｇ／天，在
不耐受阿司匹林胃肠道副作用的情况下）长期维持

（ＣｌａｓｓⅡｂ，ＢＮＲ）。
②若存在明显抗凝禁忌者，阿司匹林（１００ｍｇ／

天）长期服用，早期联合氯吡格雷（７５ｍｇ／天）治疗６
个月（ＣｌａｓｓⅡｂ，ＢＮＲ）。

③对于合并有房颤的 ＴＡＶＩ患者，推荐使用华
法林抗凝，对于是否需要联合抗血小板（阿司匹林

或氯吡格雷）治疗尚无大型临床研究数据支持，但

就现有数据来看不推荐三重抗凝治疗策略。对于

ＴＡＶＩ合并冠心病或ＰＣＩ手术时，则推荐使用双抗。
二、机械瓣置换术后的抗凝策略

１．机械瓣膜置换术后的抗凝策略
机械瓣膜置换术后需终身华法林抗凝治疗，但

该药物的安全范围较窄，抗凝过量引起的出血及抗

凝不足诱发的栓塞是其最为常见的并发症。然而，

理想的抗凝强度一直未达成共识。２０１７ＡＨＡ／ＡＣＣ
指南中推荐主动脉瓣机械瓣置换术后的理想抗凝强

度是ＩＮＲ２５，合并有栓塞高危因素者（房颤、既往
栓塞病史、左心功能低下、高凝状况等）建议 ＩＮＲ
３０（ＣｌａｓｓⅠ，Ｂ）；二尖瓣机械瓣置换术后建议 ＩＮＲ
３０（ＣｌａｓｓⅠ，Ｂ）；另外在指南中还提到，阿司匹林
（７５～１００ｍｇ）联合华法林抗凝（ＣｌａｓｓⅠ，Ａ）。
２０１７ＥＳＣ指南中对于机械瓣置换术后的抗凝强度推
荐是根据患者的栓塞风险来决定，推荐是ＩＮＲ２５～
４０；一旦出现栓塞事件，则建议联合阿司匹林（７５～
１００ｍｇ）治疗（ＣｌａｓｓⅡａ，Ｃ）；指南中对于机械瓣置
换术后，合并冠状动脉粥样硬化性疾病的抗凝治疗

作了相关推荐，认为对于存在动脉粥样硬化性疾病

者联合阿司匹林（７５～１００ｍｇ）治疗（ＣｌａｓｓⅡｂ，Ｃ）；
若需置入冠状动脉支架，则是三联（华法林 ＋阿司
匹林 ７５～１００ｍｇ＋氯吡格雷 ７５ｍｇ）治疗 １个月
（ＣｌａｓｓⅡａ，Ｂ），若存在较高的冠状动脉缺血风险，
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则建议延长三联治疗至６个月（ＣｌａｓｓⅡａ，Ｂ）；当然
若患者存在高出血风险，则建议华法林 ＋氯吡格雷
７５ｍｇ治疗１个月（ＣｌａｓｓⅡａ，Ａ）。２０２０ＡＣＣ／ＡＨＡ
指南中推荐对于主动脉瓣机械瓣置换术后华法林

（ＩＮＲ２５）抗凝治疗（ＣｌａｓｓⅠ，ＢＮＲ），但若存在房
颤、既往栓塞病史、左心功能低下、高凝状况等时建

议华法林（ＩＮＲ３０）抗凝治疗（ＣｌａｓｓⅠ，ＢＮＲ）；二
尖瓣机械瓣置换术后华法林抗凝强度推荐是 ＩＮＲ
３０（ＣｌａｓｓⅠ，ＢＮＲ）。

文献报道，国人机械瓣置换术后出血并发症的

发生率（０７％～１０４％）明显高于欧美国家（１４％～
２４％）；而栓塞的发生率（０３％～１４８％）低于欧美
人群（２０％～３８％）。所以国内较多的研究机构及
学者推荐华法林的低强度抗凝（ＩＮＲ１５～２０）更适
合中国人群［２８－３１］。Ｚｈｏｕ等［２８］研究发现国人人工

心脏机械瓣置换术后华法林抗凝 ＩＮＲ控制在１４～
２０可明显减少出血的发生率，同时又可有效预防
血栓栓塞事件；许建屏等［２９］对心脏瓣膜置换术后患

者的低强度抗凝随访研究发现，低强度抗凝治疗

（ＩＮＲ１５～２５）适合国内不同地域人群的抗凝要
求。整体来说，ＭＶＲ术后患者与ＡＶＲ相比，瓣膜血
栓和血栓栓塞事件的发生率更高，这可能与不同的

血流动力学及二尖瓣病变常合并房颤伴随并发症有

关；但是，据文献报道两者抗凝相关的出血率差异并

无统计学意义；为此，国内学者认为，ＭＶＲ术后的抗
凝强度应高于ＡＶＲ。王志伟等［３２］报道ＡＶＲ术后患
者低强度抗凝治疗，ＩＮＲ１５～１８效果良好；而对于
ＭＶＲ患者可控制在总体抗凝标准的高限，ＩＮＲ１８～
２０更为合理［３３］。

根据以上的研究结果，专家组建议：

①对于采用双叶或新代的主动脉瓣机械瓣置换
术后患者，若无其他栓塞风险存在，建议华法林终身

抗凝ＩＮＲ１８～２５（ＣｌａｓｓⅠ，ＢＮＲ）。
②对于机械瓣置换术后合并有其他血栓高危风

险者（如房颤、既往栓塞病史、左心功能低下、高凝

状况等），则建议华法林终身抗凝 ＩＮＲ２０～３０
（ＣｌａｓｓⅠ，ＢＮＲ）。

③二尖瓣机械瓣置换术后，建议华法林终身抗
凝ＩＮＲ１８～２５（ＣｌａｓｓⅠ，ＢＮＲ）。

④单独三尖瓣置换者较少，多数合并左心瓣膜
手术且瓣膜选择上以生物瓣为主；但若三尖瓣机械

瓣置换者，建议华法林终身抗凝ＩＮＲ２０～３０。
⑤对于瓣膜置换术后仍有血栓形成、华法林抵

抗、或服用大剂量华法林（１０ｍｇ／天）仍无法达到目

标ＩＮＲ范围者，建议在服用华法林基础上加用阿司
匹林１００ｍｇ／天。

⑥所有机械瓣膜置换术后的患者（含主动脉
瓣、二尖瓣、三尖瓣及肺动脉瓣）均应该终生服用维

生素Ｋ拮抗剂（如华法林）抗凝治疗（ＣｌａｓｓⅠ）。
２．机械瓣置换合并ＣＡＢＧ的抗凝策略
对于机械瓣置换术后合并有冠状动脉粥样硬化

性疾病的患者是否需要联合抗血小板治疗，目前尚

无大量的国内临床数据支持报道，但董力等［３４］在研

究机械瓣置换术后的抗凝中发现，合并使用阿司匹

林的患者颅内出血的风险明显高于未使用阿司匹林

者。２０１８ＥＳＣ／ＥＡＣＴＳ指南中对于接受抗凝治疗的
患者在实施冠状动脉介入治疗（ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓｃｏｒｏ
ｎａｒｙｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ，ＰＣＩ）时，若患者存在心肌缺血高风
险，则建议华法林＋阿司匹林联合氯吡格雷三联治
疗６个月（ＣｌａｓｓⅡａ，Ｂ），其后改华法林 ＋阿司匹林
或氯吡格雷治疗至１年（ＣｌａｓｓⅡａ，Ａ）。若评估出
血风险较高者，建议华法林 ＋阿司匹林联合氯吡格
雷三联治疗１个月（ＣｌａｓｓⅡａ，Ｂ），后改华法林 ＋阿
司匹林或氯吡格雷治疗至１年（ＣｌａｓｓⅡａ，Ａ）；或者
直接给予华法林 ＋氯吡格雷治疗 １年（ＣｌａｓｓⅡａ，
Ａ）。以上各情况下，１年后均可停用抗血小板治疗，
给予华法林继续抗凝治疗 （ＣｌａｓｓⅡ ａ，Ｂ）。
２０２０ＡＣＣ／ＡＨＡ指南中指出对于机械瓣膜置换术后
存在抗血小板治疗指征的患者，当评估出血风险较

低时，可以加用阿司匹林 ７５～１００ｍｇ进行治疗
（ＣｌａｓｓⅡｂ，ＢＮＲ）。但ＣＡＢＧ术后二级预防研究中
已明确显示，单用氯吡格雷优于单用阿司匹林治疗

效果；同时结合阿司匹林在胃肠道副作用发生率高

于氯吡格雷，为此我们推荐对于机械瓣膜置换联合

ＣＡＢＧ的患者，建议术后给予华法林（ＩＮＲ可在评估
患者出血风险的基础上处于标准的下限）＋阿司匹
林（１００ｍｇ／天）或氯吡格雷（７５ｍｇ／天，在不耐受阿
司匹林胃肠道副作用的情况下）长期维持的抗凝治

疗策略。

三、瓣膜成形修复术后的抗凝策略

随着目前退行性二尖瓣病变的占比越来越高，

二尖瓣成形修复术也越为普及，但是关于瓣膜成形

修复术后的抗凝策略一直备受争议。Ｖａｕｇｈａｎ
等［３５］报道在英国６４％的医师选择华法林抗凝治疗
６个月，５４％的医师选择阿司匹林长期抗栓治疗。
另有法国学者对二尖瓣成形术后的栓塞事件及危险

因素分析发现，血栓事件主要发生在术后６周内，且
其发生概率高达３５％，同时研究还发现缺乏抗凝
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治疗是其主要的危险因素［３６］。２０１４ＡＣＣ／ＡＨＡ及
２０１７ＥＳＣ瓣膜指南中对于二尖瓣成形术后均建议
给予华法林抗凝（ＩＮＲ２５）治疗３个月（ＣｌａｓｓⅡａ，
Ｃ）。为此，对于二尖瓣成形术后的抗凝策略的选择
仍需进一步的临床研究。

２０１６年Ｐａｐａｒｅｌｌａ等［３７］通过回顾性研究分析了

１９个医学中心１８８２例二尖瓣成形术后进行不同抗
栓治疗的临床资料，研究中排除房颤及合并同期其

他手术的患者，其中１５１７例患者接受口服华法林治
疗，另外３６５例接受阿司匹林治疗，随访研究６个月
内血栓及出血事件的差异。结果发现，两组间心房

血栓相关并发症的发生率差异无统计学意义

（１６％ ＶＫＡ对２１％ ＡＰＬＴ，Ｐ＝０５０）；但出血事件
的发生率，华法林组显著高于阿司匹林组（３９％对
０７％，Ｐ＝００１）；同时６个月内的病死率华法林组
也显著高于阿司匹林组（２７％对０３％，Ｐ＝００２），
经多因素回归分析后发现，华法林抗凝是二尖瓣成

形术后出血及死亡的独立危险因素。因此，其认为

对于二尖瓣成形术后的华法林抗凝治疗并不优于阿

司匹林抗血小扳治疗，反而增加术后６个月内的出
血及死亡风险。

根据以上的研究结果，专家组讨论建议：

①二尖瓣成形术后，若为窦性心律，建议给予华
法林抗凝治疗３～６个月（ＩＮＲ１５～２５）；或可以给
予阿司匹林 １００ｍｇ／天治疗 ３～６个月（ＣｌａｓｓⅡａ，
Ｃ）。

②二尖瓣成形术后，若为房颤心律，则建议参考
房颤的抗凝标准及要求，长期抗凝。

③三尖瓣的成形修复术多数合并左心瓣膜手
术，故可直接参考左心瓣膜术后的标准执行。

④主动脉瓣的成形修复及Ｄａｖｉｄ术后抗凝治疗
有待进一步临床研究。

四、抗凝桥接治疗

当心脏瓣膜术后的患者在按规定进行抗凝治疗

期间，因接受其他手术治疗需要临时暂停抗凝治疗

时，我们需要根据患者的整体情况进行综合考虑其

桥接治疗措施：

①机械瓣膜置换术后的患者在接受小创伤手术
（如拔牙手术、皮肤手术及眼部白内障等手术），出

血风险低且易控制，可不暂停华法林标准剂量使用

治疗（ＣｌａｓｓⅠ，ＣＥＯ）。
②对于主动脉瓣双叶机械瓣膜置换术后，且无

合并存在其他栓塞风险者，在接受创伤性手术时，可

在术前２～４天暂停华法林抗凝，且无需其他桥接抗

凝措施；术前复查凝血指标，若凝血酶原时间延长，

可在术前手术室内给予维生素 Ｋ１进行华法林拮
抗。同时建议在术后出血风险可接受时尽早恢复华

法林抗凝，一般在术后２４ｈ（ＣｌａｓｓⅠ，ＣＬＤ）。
③当心脏瓣膜术后长期接受华法林抗凝治疗患

者，需要接受紧急非心脏手术或其他创伤性手术时，

可注射凝血酶原复合物（建议使用含有Ⅱ、Ⅶ、Ⅸ、
Ⅹ因子的制剂）恢复凝血状况（其一般在５～１５ｍｉｎ
后发挥作用，并维持１２～２４ｈ）或新鲜冰冻血浆（１～
４ｈ后起效，维持时间＜６ｈ）（ＣｌａｓｓⅡａ，ＣＬＤ）。

④生物瓣置换或瓣膜成形环修复因房颤接受抗
凝治疗者，综合 ＣＨＡ２ＤＳ２ＶＡＳｃ评分及出血风险评
估后，建议在接受创伤性手术前采取一定的抗凝桥

接治疗（ＣｌａｓｓⅡａ，ＣＬＤ）。
⑤对于主动脉瓣机械瓣膜置换术后存在其他栓

塞风险、陈旧款主动脉瓣机械瓣膜或二尖瓣机械瓣

膜置换患者，在接受创伤性手术前３～４天可暂停华
法林，以静脉肝素（术前４～６ｈ暂停）或低分子肝素
（使用时建议检测抗Ⅹａ水平评价疗效，术前１２ｈ暂
停）作为桥接治疗，并在手术前复查凝血指标，

ＩＮＲ＜１５方可进行手术；术后出血风险可接受时尽
早恢复华法林抗凝（ＣｌａｓｓⅡａ，ＣＬＤ）。

五、机械瓣置换术后妊娠期的抗凝治疗

抗凝治疗中妊娠期的处理尚无定论。有文献推

荐的方案（妊娠前３个月及后２周用肝素，其余时间
用华法林以避免胎儿致畸、出血）较为繁琐，患者依

从性较差。据文献报道，华法林致畸率较低（＜
５％），且主要发生在孕１２周前，同时与华法林的用
量有着密切关联（＜５ｍｇ／天者胎儿致畸率明显低
于≥５ｍｇ／天者）。目前国内薛清等［３８］对无血栓高危

因素的主动脉瓣机械瓣置换术后的患者妊娠期抗凝

治疗的进行了一项前瞻性研究，纳入１２０例患者以
孕１２周前皮下注射低分子肝素钙抗凝、孕１２周后
给予华法林抗凝，及整个孕期均给予华法林抗凝进

行对比研究，其在出血、栓塞及胎儿致畸等方面差异

均无统计学意义，认为主动脉瓣机械瓣置换术后患

者妊娠期使用华法林安全、可行、有效。

对于机械瓣膜置换术后妊娠患者的推荐：

１．此类患者需严格接受抗凝治疗，同时增加监
测频率；若因各种原因无法有效执行者，其过程风险

较高，建议中止妊娠（ＣｌａｓｓⅠ，ＢＮＲ）。
２．在华法林服用剂量≤５ｍｇ／天即可使 ＩＮＲ值

达标的情况下，流产、出血、胎儿致畸等风险较低

（主要在妊娠期前３个月内），认为全妊娠期间使用
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华法林抗凝是可行的（ＣｌａｓｓⅡａ，ＢＮＲ）；当华法林
服用剂量＞５ｍｇ／天时，建议在妊娠期前３个月内剂
量调整并使用低分子肝素达标（若使用低分子肝素

仍无法达标者，调整使用静脉肝素达标），同时在妊

娠第４～９个月内继续服用华法林抗凝（ＣｌａｓｓⅡａ，
ＢＮＲ）。
３．在生产前至少１周停用华法林，使用低分子

肝素（目标：使用低分子肝素４～６ｈ后抗Ⅹａ水平达
０８～１２Ｕ／ｍｌ，但应在计划生产前３６ｈ停用过渡至
静脉肝素）或静脉使用肝素（目标：ＡＰＴＴ达正常 ２
倍，但应在计划生产前 ６ｈ停用）进行过渡桥接
（ＣｌａｓｓⅠ，ＣＬＤ）。
４．对于正在服用华法林而需紧急生产者，建议

采取华法林拮抗措施（缓慢静脉滴注维生素Ｋ１２０～
４０ｍｇ，但需注意４～６ｈ后复查 ＩＮＲ）后实施剖宫产
手术（ＣｌａｓｓⅠ，ＣＬＤ）。
５．当然在抗Ｘａ因子水平无法检测时不建议使

用低分子肝素；同时也不建议使用抗Ⅹａ因子的新
型口服抗凝药（如：达比加群）作为机械瓣膜术后的

抗凝治疗。

６．当然机械瓣膜置换术后孕妇妊娠期间抗凝方
案的选择应体现患者参与下的决策，因为目前尚无

一种抗凝方案对母婴是最佳的，只能在母体和婴儿

风险的平衡之间选择最合适的抗凝方案。

六、抗凝治疗期间相关并发症的处理

１．出血处理
出血是国人抗凝治疗过程中最为常见、且较为

严重的并发症之一，其发生率为０７％～１０４％，明
显高于欧美国家（１４％～２４％）。导致华法林抗凝
治疗出血的因素众多，其中抗凝强度过高、以及合并

使用抗血小板药物是其主要原因。一旦发生出血并

发症，也将直接影响患者的预后。

①当机械瓣膜置换术后患者出现难以控制的出
血，可注射凝血酶原复合物恢复凝血状况（一般５～
１５ｍｉｎ后发挥作用，维持１２～２４ｈ），其作用优于新
鲜冰冻血浆（１～４ｈ后起效，维持时间 ＜６ｈ）；如果
预估患者在接下来的７天内暂停使用华法林，也可
联合静脉使用维生素 Ｋ１进行拮抗治疗（ＣｌａｓｓⅡａ，
ＣＬＤ）。

②生物瓣置换或瓣膜成形环修复者在接受新型
口服抗凝药期间出现难以控制的出血，可使用艾达

赛珠单抗（在１５ｍｉｎ内注射２５ｍｇ）进行有效拮抗
达比加群的抗凝治疗；也可使用Ａｎｄｅｘａｎｅｔａｌｆａ有拮
抗抗Ⅹａ因子的治疗作用；在这期间也可考虑使用

凝血酶原复合物恢复凝血状况（ＣｌａｓｓⅡａ，ＢＮＲ）。
③从现有的研究来看，对于机械瓣膜置换术后

接受华法林抗凝治疗时，ＩＮＲ显著升高达 ４５～
１００，但无合并活动性出血患者，在暂停使用华法林
的同时给予维生素Ｋ１治疗，同时增加监测频率，以
尽快达到安全目标范围（ＣｌａｓｓⅡｂ，ＣＬＤ）。
２．栓塞处理
国内报道机械瓣膜置换术后栓塞发生率

０３％～１４８％，明显低于欧美国家 ２０％～３８％。
与栓塞发生的有关因素包括抗凝药物种类、抗凝强

度、瓣膜类型、瓣膜置入的部位、以及是否合并房颤、

巨大左心房、心功能不全等危险因素。所以，一旦出

现人工瓣膜术后栓塞情况，需立即评估抗凝是否得

当、是否有新发房颤、是否为感染性心内炎以及是否

存在高凝状态等。一般而言，ＴＡＶＩ术后的生物瓣窦
内形成血栓概率高于外科开放手术的生物瓣；为此，

在评估患者出血风险的基础上应适当增强对介入瓣

术后的抗凝治疗。

①对于机械瓣置换术后接受华法林抗凝期间出
现卒中或体循环栓塞症状时，首先应评估 ＩＮＲ是否
达标、服药的依从性、是否有药物的增减调整、饮食

结构的改变、饮酒等情况做出初步判断，后在充分评

估出血风险的基础上，建议将目标 ＩＮＲ值上调至高
限或增加阿司匹林（７５～１００ｍｇ／天）抗血小板治疗
（ＣｌａｓｓⅡａ，ＣＥＯ），但是关于何者获益更多尚缺乏
临床研究数据。

②对于生物瓣或是 ＴＡＶＩ术后接受抗血小板治
疗期间出现卒中或体循环栓塞症状时，需进一步行

ＴＥＥ或３ＤＣＴ检查明确瓣窦血栓情况，当排除瓣窦
内血栓诱发时，则全面评估神经系统状况，排除其他

诱发栓塞的病因；在充分评估出血风险的基础上，改

为华法林或是新型抗凝药进行治疗（ＣｌａｓｓⅡａ，
ＣＥＯ）。

③当患者怀疑存在左心机械瓣膜血栓形成时，
需立即行ＴＴＥ、ＴＥＥ或 ＣＴ等检查评估瓣膜功能、瓣
叶活动状况、以及血栓情况；当诊断明确，患者存在

瓣膜功能障碍的情况下，需立即启动溶栓或急诊手

术治疗（ＣｌａｓｓⅠ，ＢＮＲ）。
④当生物瓣置换术后患者怀疑瓣膜血栓形成

时，需行ＴＴＥ、ＴＥＥ或 ＣＴ等检查明确诊断；在诊断
明确或是高度怀疑瓣膜血栓形成，但血流动力学状

况尚平稳，且无抗凝禁忌存在时，建议开始给予华法

林抗凝治疗（ＣｌａｓｓⅡａ，ＢＮＲ），但其治疗周期问题
目前尚缺乏相关的循证依据。
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七、抗凝相关的其他建议

１．一旦患者开始使用华法林进行规范抗凝治
疗，则建议患者规律监测，增加 ＩＮＲ的监测频率在
一定程度上是可以降低抗凝相关并发症的发生率，

为此专家组建议，即便的华法林服用期间 ＩＮＲ值处
于相对稳定的情况下，仍建议最长间隔监测时间不

应超过１～２个月。
２．华法林的药代动力学受多种因素的影响，其

中包括药物、饮食、疾病状态以及遗传因素等。虽然

华法林相关的药物基因多态性（主要是 ＣＹＰ２Ｃ９／
ＶＫＯＲＣ１）检测可以帮助进行初始剂量的选择，但是
基因多态性只能解释 ３０％～６０％的华法林个体差
异，另外还需综合患者的体表面积、基础状况、肝肾

功能以及合并用药等因素来选择合适剂量。所以，

目前国外指南并未推荐对所有服用华法林的患者常

规进行基因检测来指导剂量选择。

３．部分心脏瓣膜术后的患者需长期华法林抗凝
治疗，而华法林的安全有效治疗窗相对较窄，因而专

业的门诊随访和长期的系统化管理教育，对于增强

患者的依从性和提高用药管理的安全性都具有重要

意义。目前我国患者的 ＩＮＲ检测主要在医院实验
检验室完成，流程相对复杂、耗时较长，这也是影响

患者依从性的因素之一；随着 ＩＮＲ即时检测技术的
引入，将大大简化抗凝药物检测的流程，而且从目前

现有的研究显示，其安全性和有效性与医院实验检

验室相当。

４．随着目前新型口服抗凝药物的不断涌现，由
于其无需常规检测凝血功能，更为患者所接受和长

期治疗；就目前的临床研究来看，该类药物在静脉血

栓的预防及治疗、房颤的卒中预防中显示其疗效至

少不劣于华法林，但是在心脏瓣膜术后患者的应用

尚缺乏足够的临床证据，尤其在机械瓣膜置换术后

是严禁使用新型口服抗凝药来替代华法林治疗，因

而华法林依然将是心脏瓣膜术后抗凝治疗的首选药

物。

５．对于瓣膜术中同期行房颤迷宫手术或左心耳
缝闭的患者，术后抗凝过程中除了考虑常规瓣膜抗

凝要求的基础上，是否可以降低抗凝标准，目前尚缺

乏大数据证据支持。
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ｂｉｏｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔｉｓｕｎｎｅｃｅｓｓａｒｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ
ｏｕｔｔｈｒｏｍｂｏｅｍｂｏｌｉｃｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓ［Ｊ］．ＥｕｒＪＣａｒｄｉｏｔｈｏｒａｃＳｕｒｇ，２００７，
３２（１）：１０８１１２．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｅｊｃｔｓ．２００７．０３．０３１．

［１０］ＥｌＢａｒｄｉｓｓｉＡＷ，ＤｉＢａｒｄｉｎｏＤＪ，ＣｈｅｎＦＹ，ｅｔａｌ．Ｉｓｅａｒｌｙａｎｔｉｔｈｒｏｍ
ｂｏｔｉｃｔｈｅｒａｐｙｎｅｃｅｓｓａｒｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｂｉｏｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｓｉｎ
ｎｏｒｍａｌｓｉｎｕｓｒｈｙｔｈｍ？［Ｊ］．ＪＴｈｏｒａｃＣａｒｄｉｏｖａｓｃＳｕｒｇ，２０１０，１３９
（５）：１１３７１１４５．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｊｔｃｖｓ．２００９．１０．０６４．

［１１］ＢｒｅｎｎａｎＪＭ，ＥｄｗａｒｄｓＦＨ，ＺｈａｏＹ，ｅｔａｌ．Ｅａｒｌｙａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎｏｆ
ｂｉｏｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｓｉｎｏｌｄｅｒｐａｔｉｅｎｔｓ：ｒｅｓｕｌｔｓｆｒｏｍｔｈｅＳｏｃｉｅｔｙ
ｏｆＴｈｏｒａｃｉｃＳｕｒｇｅｏｎｓＡｄｕｌｔＣａｒｄｉａｃＳｕｒｇｅｒｙＮａｔｉｏｎａｌＤａｔａｂａｓｅ［Ｊ］．
ＪＡｍＣｏｌｌＣａｒｄｉｏｌ，２０１２，６０（１１）：９７１９７７．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｊａｃｃ．
２０１２．０５．０２９．

［１２］ＣｈａｋｒａｖａｒｔｙＴ，ＳｎｄｅｒｇａａｒｄＬ，ＦｒｉｅｄｍａｎＪ，ｅｔａｌ．Ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌｌｅａｆ
ｌｅｔｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓｉｎｓｕｒｇｉｃａｌａｎｄｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒｂｉｏｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃａｏｒｔｉｃ
ｖａｌｖｅｓ：ａｎｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｌａｎｃｅｔ，２０１７，３８９（１００８７）：
２３８３２３９２．ｄｏｉ：１０．１０１６／Ｓ０１４０６７３６（１７）３０７５７２．

［１３］ＯｔｔｏＣＭ，ＮｉｓｈｉｍｕｒａＲＡ，ＢｏｎｏｗＲＯ，ｅｔａｌ．２０２０ＡＣＣ／ＡＨＡ
ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｆｏｒｔｈｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｖａｌｖｕｌａｒｈｅａｒｔｄｉｓ

·２７１· 中华胸心血管外科杂志２０２２年３月第３８卷第３期　ＣｈｉｎＪＴｈｏｒａｃＣａｒｄｉｏｖａｓｃＳｕｒｇ，Ｍａｒｃｈ２０２２，Ｖｏｌ．３８Ｎｏ．３



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

ｅａｓｅ：ｅｘｅｃｕｔｉｖｅｓｕｍｍａｒｙ：ａｒｅｐｏｒｔｏｆｔｈｅＡｍｅｒｉｃａｎＣｏｌｌｅｇｅｏｆＣａｒ
ｄｉｏｌｏｇｙ／ＡｍｅｒｉｃａｎＨｅａｒｔＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎＪｏｉｎｔＣｏｍｍｉｔｔｅｅｏｎｃｌｉｎｉｃａｌ
ｐｒａｃｔｉｃｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ［Ｊ］．Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，２０２１，１４３（５）：ｅ３５ｅ７１．ｄｏｉ：
１０．１１６１／ＣＩＲ．０００００００００００００９３２．

［１４］ＣｏｌｌｉＡ，Ｄ＇ＡｍｉｃｏＲ，ＭｅｓｔｒｅｓＣＡ，ｅｔａｌ．Ｉｓｅａｒｌｙａｎｔｉｔｈｒｏｍｂｏｔｉｃ
ｔｈｅｒａｐｙｎｅｃｅｓｓａｒｙａｆｔｅｒｔｉｓｓｕｅｍｉｔｒａｌｖａｌｖｅｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ？［Ｊ］．Ｊ
ＨｅａｒｔＶａｌｖｅＤｉｓ，２０１０，１９（４）：４０５４１１．

［１５］ＲａｆｉｑＳ，ＳｔｅｉｎｂｒüｃｈｅｌＤＡ，ＬｉｌｌｅｒＮＢ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｔｈｒｏｍｂｏｔｉｃｔｈｅｒａ
ｐｙａｆｔｅｒｂｉｏｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：Ｗａｒｆａｒｉｎｖｅｒｓｕｓａｓ
ｐｉｒｉｎ，ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＴｈｒｏｍｂＲｅｓ，２０１７，１５０：
１０４１１０．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｔｈｒｏｍｒｅｓ．２０１６．１１．０２１．

［１６］ＧａｏＣ，ＲｅｎＣ，ＤｏｎｇＬ，ｅｔａｌ．ＣｌｏｐｉｄｏｇｒｅｌａｎｄＡｓｐｉｒｉｎｖｅｒｓｕｓｃｌｏ
ｐｉｄｏｇｒｅｌａｌｏｎｅｏｎｇｒａｆｔｐａｔｅｎｃｙａｆｔｅｒｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｂｙｐａｓｓｇｒａｆｔｉｎｇ
［Ｊ］．ＡｎｎＴｈｏｒａｃＳｕｒｇ，２００９，８８（１）：５９６２．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ａｔｈｏ
ｒａｃｓｕｒ．２００９．０４．０２４．

［１７］ＬｉＣ，ＺｈａｎｇＬ，ＷａｎｇＨ，ｅｔａｌ．Ｇｅｎｅｖａｒｉａｎｔｓｉｎｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅｎｅｓｓｔｏ
ｃｌｏｐｉｄｏｇｒｅｌｈａｖｅｎｏｉｍｐａｃｔｏｎｃｌｉｎｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅｓｉｎＣｈｉｎｅｓｅｐａｔｉｅｎｔｓ
ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓｃｏｒｏｎａｒｙｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒｓｔｕｄｙ
［Ｊ］．ＩｎｔＪＣａｒｄｉｏｌ，２０１７，２４０：３６０３６６．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｉｊｃａｒｄ．
２０１７．０３．０１５．

［１８］ＫａｈｌｅｒｔＰ，ＫｎｉｐｐＳＣ，ＳｃｈｌａｍａｎｎＭ，ｅｔａｌ．Ｓｉｌｅｎｔａｎｄａｐｐａｒｅｎｔ
ｃｅｒｅｂｒａｌｉｓｃｈｅｍｉａａｆｔｅｒｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓｔｒａｎｓｆｅｍｏｒａｌａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｉｍ
ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：ａｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇｓｔｕｄｙ
［Ｊ］．Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，２０１０，１２１（７）：８７０８７８．ｄｏｉ：１０．１１６１／ＣＩＲＣＵ
ＬＡＴＩＯＮＡＨＡ．１０９．８５５８６６．

［１９］ＧｈａｎｅｍＡ，ＭｌｌｅｒＡ，ＮｈｌｅＣＰ，ｅｔａｌ．Ｒｉｓｋａｎｄｆａｔｅｏｆｃｅｒｅｂｒａｌ
ｅｍｂｏｌｉｓｍａｆｔｅｒｔｒａｎｓｆｅｍｏｒａｌａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
ｐｉｌｏｔｓｔｕｄｙｗｉｔｈｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ［Ｊ］．
ＪＡｍＣｏｌｌＣａｒｄｉｏｌ，２０１０，５５（１４）：１４２７１４３２．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．
ｊａｃｃ．２００９．１２．０２６．

［２０］ＧｉｌａｒｄＭ，ＥｌｔｃｈａｎｉｎｏｆｆＨ，ＩｕｎｇＢ，ｅｔａｌ．Ｒｅｇｉｓｔｒｙｏｆｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ
ａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｉｎｈｉｇｈｒｉｓｋｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，
２０１２，３６６（１８）：１７０５１７１５．ｄｏｉ：１０．１０５６／ＮＥＪＭｏａ１１１４７０５．

［２１］ＨｏｌｍｅｓＤＲＪｒ，ＭａｃｋＭＪ，ＫａｕｌＳ，ｅｔａｌ．２０１２ＡＣＣＦ／ＡＡＴＳ／
ＳＣＡＩ／ＳＴＳｅｘｐｅｒｔｃｏｎｓｅｎｓｕｓｄｏｃｕｍｅｎｔｏｎｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅ
ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ［Ｊ］．ＪＡｍＣｏｌｌＣａｒｄｉｏｌ，２０１２，５９（１３）：１２００１２５４．
ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｊａｃｃ．２０１２．０１．００１．

［２２］ＷｅｂｂＪ，ＲｏｄéｓＣａｂａｕＪ，ＦｒｅｍｅｓＳ，ｅｔａｌ．Ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒａｏｒｔｉｃ
ｖａｌｖｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：ａＣａｎａｄｉａｎＣａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒＳｏｃｉｅｔｙｐｏｓｉｔｉｏｎ
ｓｔａｔｅｍｅｎｔ［Ｊ］．ＣａｎＪＣａｒｄｉｏｌ，２０１２，２８（５）：５２０５２８．ｄｏｉ：１０．
１０１６／ｊ．ｃｊｃａ．２０１２．０４．０１５．

［２３］ＺｅｙｍｅｒＵ，ＺａｈｎＲ，ＧｅｒｃｋｅｎｓＵ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｔｈｒｏｍｂｏｔｉｃｔｈｅｒａｐｙａｆ
ｔｅｒｔｒａｎｓｆｅｍｏｒａｌａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ（ＴＡＶＩ）．Ｐｏｔｅｎｔｉａｌｈａｚａｒｄ
ｏｆｔｒｉｐｌｅｔｈｅｒａｐｙ（ａｂｓｔｒ）［Ｊ］．ＥｕｒＨｅａｒｔＪ，２０１１，３２．

［２４］ＬｅｏｎＭＢ，ＳｍｉｔｈＣＲ，ＭａｃｋＭ，ｅｔａｌ．Ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅ
ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎｆｏｒａｏｒｔｉｃｓｔｅｎｏｓｉｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｈｏｃａｎｎｏｔｕｎｄｅｒｇｏｓｕｒ
ｇｅｒｙ．［Ｊ］ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，２０１０，３６３（１７）：１５９７１６０７．ｄｏｉ：１０．
１０５６／ＮＥＪＭｏａ１００８２３２．

［２５］ＳｍｉｔｈＣＲ，ＬｅｏｎＭＢ，ＭａｃｋＭＪ，ｅｔａｌ．Ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒｖｅｒｓｕｓｓｕｒｇｉｃａｌ
ａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔｉｎｈｉｇｈｒｉｓｋｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪＭｅｄ，
２０１１，３６４（２３）：２１８７２１９８．ｄｏｉ：１０．１０５６／ＮＥＪＭｏａ１１０３５１０．

［２６］ＡｄａｍｓＤＨ，ＰｏｐｍａＪＪ，ＲｅａｒｄｏｎＭＪ，ｅｔａｌ．Ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒａｏｒｔｉｃ
ｖａｌｖｅｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔｗｉｔｈａｓｅｌｆｅｘｐａｎｄｉｎｇｐｒｏｓｔｈｅｓｉｓ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪ
Ｍｅｄ，２０１４，３７０（１９）：１７９０１７９８．ｄｏｉ：１０．１０５６／ＮＥＪＭｏａ１４００５９０．

［２７］ＡｂｄｅｌＷａｈａｂＭ，ＭｅｈｉｌｌｉＪ，ＦｒｅｒｋｅｒＣ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂａｌ
ｌｏｏｎｅｘｐａｎｄａｂｌｅｖｓｓｅｌｆｅｘｐａｎｄａｂｌｅｖａｌｖｅｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ

ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ：ｔｈｅＣＨＯＩＣＥｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＪＡＭＡ，２０１４，３１１（１５）：１５０３１５１４．ｄｏｉ：１０．
１００１／ｊａｍａ．２０１４．３３１６．

［２８］ＺｈｏｕＸＭ，ＺｈｕａｎｇＷ，ＨｕＪＧ，ｅｔａｌ．Ｌｏｗｄｏｓｅａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎｉｎ
Ｃｈｉｎｅｓｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍｅｃｈａｎｉｃａｌｈｅａｒｔｖａｌｖｅｓ［Ｊ］．ＡｓｉａｎＣａｒｄｉｏ
ｖａｓｃＴｈｏｒａｃＡｎｎ，２００５，１３（４）：３４１３４４． ｄｏｉ：１０．１１７７／
０２１８４９２３０５０１３００４１０．

［２９］许建屏，石应康，董力，等．中国人心脏瓣膜置换术后低强度抗
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