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主动脉瓣感染性心内膜炎瓣膜置换术后远期效果

贾一琼，朱光发

（首都医科大学附属北京安贞医院感染科，北京　１０００２９）

［摘　要］　目的　探讨自体主动脉瓣单独受累感染性心内膜炎（ＩＥ）对外科主动脉瓣置换术（ＳＡＶＲ）远期预后的影

响。方法　回顾性分析２０１３年１月—２０１７年１２月在首都医科大学附属北京安贞医院行ＳＡＶＲ的自体主动脉瓣

单独受累ＩＥ患者的病历资料，同时采用倾向性评分匹配（ＰＳＭ）非ＩＥ对照组患者，对所有入组患者进行长期随访，

观察术后生存率及并发症累积发生风险，中位随访时间为６９个月。结果　共纳入２８２１例患者，其中ＩＥＳＡＶＲ患

者１４３例（ＩＥ组），非ＩＥ的ＳＡＶＲ患者２６７８例（对照组）。ＩＥ组患者长期生存率低于非ＩＥ配对对照组，差异有统

计学意义（犘＝０．０４４）。ＩＥ患者ＳＡＶＲ手术后更容易发生缺血性脑卒中事件，差异有统计学意义（犘＝０．０３５），且

缺血性脑卒中事件为影响患者生存的独立危险因素（犘＝０．０１４），发生缺血性脑卒中患者的死亡风险更高（犎犚＝

２．８１１；９５％犆犐：１．２３３～６．４０８）。ＩＥ组患者大出血累积发生率和主动脉瓣再手术率与非ＩＥ配对对照组比较，差异

均无统计学意义（均犘＞０．０５），且均不是影响患者生存的独立危险因素（均犘＞０．０５）。结论　与非ＩＥ对照组患者

相比，自体主动脉瓣单独受累ＩＥ患者行ＳＡＶＲ后发生死亡、缺血性卒中的风险更高。应加强对ＩＥ患者行ＳＡＶＲ

后的密切随访，重点预防脑卒中等并发症。
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　　感染性心内膜炎（ｉｎｆｅｃｔｉｖｅｅｎｄｏｃａｒｄｉｔｉｓ，ＩＥ）是

由不同微生物感染引起的影响某一心脏瓣膜或多个

心脏瓣膜功能的疾病，临床主要表现为发热、心脏杂

音、多脏器栓塞脓肿及皮肤黏膜损伤，可出现心力衰

竭、脑卒中、肾功能衰竭、多器官栓塞、动脉瘤、菌血

症性休克等多种并发症。根据病原体选择合适的抗

菌药物是治疗ＩＥ的主要方式，待病情平稳或急性加

重时可联合心脏瓣膜修复或置换等手术治疗，目前

有近一半的ＩＥ患者接受手术治疗，表明外科手术是

ＩＥ患者选择的主要治疗途径之一
［１４］。ＩＥ是一种

罕见的致命性疾病，年发病率约为１．５／１０万～

１１．６／１０万，尽管在诊断和治疗上不断改善，但仍预

后差、病死率高［５７］。与无ＩＥ的传统瓣膜置换手术

相比，ＩＥ患者手术的难度更大，手术后病死率增加，

中期预后也受影响［８９］。目前，对于外科瓣膜置换手

术（ｓｕｒｇｉｃａｌａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ，ＳＡＶＲ）治疗

自体瓣膜ＩＥ远期疗效的相关研究较少，尤其是自体

主动脉瓣ＩＥ。因此，本研究通过回顾性研究及随

访，旨在探讨自体主动脉瓣膜单独受累的ＩＥ患者行

ＳＡＶＲ的远期效果。

１　对象与方法

１．１　研究对象　收集２０１３年１月—２０１７年１２月

就诊于首都医科大学附属北京安贞医院的ＩＥ患者

及同期于该院行主动脉瓣（机械瓣或生物瓣）置换术

的瓣膜病（非ＩＥ）患者的病历资料。纳入标准：符合

改良Ｄｕｋｅ标准的自体主动脉瓣单独受累的ＩＥ患

者及非ＩＥ的心脏主动脉瓣膜病变患者，并首次于该

院进行了ＳＡＶＲ。排除标准：（１）既往曾行心脏手术

的患者；（２）同时行二尖瓣置换、三尖瓣置换、肺动脉

瓣置换、大血管人工血管置换手术的患者；（３）人工

机械瓣或生物瓣膜受累的ＩＥ患者；（４）合并其他瓣

膜受累的ＩＥ患者，如二尖瓣受累、肺动脉瓣受累、三

尖瓣受累。病例入组流程见图１。
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图１　研究对象入组流程图

犉犻犵狌狉犲１　Ｇｒｏｕｐｉｎｇｆｌｏｗｃｈａｒｔｏｆｓｔｕｄｉｅｄｓｕｂｊｅｃｔｓ

１．２　研究方法　收集所有入组患者的临床资料，

包括性别、年龄、既往史、临床特征、手术方式、术

后并发症等。所有患者均行经胸超声心动图，部

分ＩＥ患者行经食管超声心动图检查。采用ＰＳＭ
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方法对ＩＥ患者和配对对照组研究对象进行长期手

术后随访，随访时间到２０２１年２月截止，中位随

访时间为６９个月，最长随访时间为９７个月。研

究的主要结果是了解ＳＡＶＲ后患者的生存情况，

次要结果是分析术后发生缺血性脑卒中、大出血

和主动脉瓣膜再次手术的情况。次要结果分析不

包括围手术期事件的发生。大出血定义为出现脑

出血、黑便或血便。

１．３　统计学方法　应用ＳＰＳＳ２５．０统计软件进行

数据分析。正态分布的计量资料采用狓±狊表示，组

间比较采用狋检验，计数资料用例（％）表示，组间比

较采用χ
２ 检验。采用ＰＳＭ±０．１进行１∶１卡尺匹

配。手术后并发症累积发生和生存分析采用 Ｋａｐ

ｌａｎＭｅｉｅｒ法、ＬｏｇＲａｎｋ检验和Ｃｏｘ回归分析。以

犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　基线特征　在研究期间，共有２８７５例患者首

次于该院行ＳＡＶＲ，排除非主动脉瓣膜单独受累的

ＩＥ患者（狀＝４３）及在随访过程中失联的患者（狀＝

１１），共有２８２１例患者入组，其中ＩＥＳＡＶＲ患者

１４３例（ＩＥ组），非ＩＥＳＡＶＲ患者２６７８例（对照

组）。与对照组相比，ＩＥ组患者年龄较小，男性较

多，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）。既往史中，

ＩＥ组患者患高血压、冠心病的比例低于对照组，而

患脑血管病的比例高于对照组，差异均有统计学意

义（均犘＜０．０５）。与对照组相比，ＩＥ组患者行机械

瓣膜置换术的频率更高，差异有统计学意义（犘＝

０．０３７）。经ＰＳＭ匹配（１∶１）确定了１４３对主动脉瓣

单独受累ＩＥＳＡＶＲ患者和非ＩＥＳＡＶＲ对照患者，

这些患者具有平衡的基线特征。见表１。

表１　ＰＳＭ匹配前后ＩＥ组与对照组患者基线特征

犜犪犫犾犲１　ＢａｓｅｌｉｎｅｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｉｎＩＥｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒＰＳＭｍａｔｃｈｉｎｇ

变量
匹配前

ＩＥ组（狀＝１４３） 对照组（狀＝２６７８） χ
２／狋 犘

匹配后

ＩＥ组（狀＝１４３） 对照组（狀＝１４３） χ
２／狋 犘

年龄（狓±狊，岁） ４５．７±１１．７ ５５．７±１２．２ ９．２２３ ＜０．００１ ４５．７±１１．７ ４７．５±１３．６ １．１６６ ０．２４５

男性［例（％）］ １１５（８０．４） １８１４（６７．７） １０．２０８ ０．００１ １１５（８０．４） １１０（７６．９） ０．５２１ ０．４７０

既往史［例（％）］

　高血压 ２８（１９．６） ７７０（２８．８） ５．５９５ ０．０１８ ２８（１９．６） ２９（２０．３） ０．０２２ ０．８８２

　糖尿病 １６（１１．２） ２１７（８．１） １．７１８ ０．１９０ １６（１１．２） １５（１０．５） ０．０３６ ０．８４９

　冠心病 　６（４．２） ４３８（１６．３） １５．１０３ ＜０．００１ 　６（４．２） 　７（４．９） ０．０８１ ０．７７７

　脑血管病 １２（８．４） 　５０（１．９） ２６．９３１ ＜０．００１ １２（８．４） １３（９．１） ０．０４４ ０．８３４

机械瓣［例（％）］ １２９（９０．２） ２２４２（８３．７） ４．３７０ ０．０３７ １２９（９０．２） １３１（９１．６） ０．３７２ ０．５４２

２．２　手术后长期生存率　配对队列在随访期间，共

有３９例死亡（ＩＥ组２５例，对照组１４例）。ＩＥ组患

者中１例于手术后４８ｈ内因脑疝死亡，１例于手术３

个月后因心力衰竭加重死亡。ＩＥ组手术后３０ｄ及

６、１２、３６、６０、８４个月的生存率分别为９９．３％（１４２

例）、９８．６％（１４１例）、９７．２％（１３９例）、９３．７％（１３４

例）、８８．１％（１２６例）、８３．９％（１２０例），对照组为

１００．０％（１４３例）、１００．０％（１４３例）、９９．３％（１４２

例）、９６．５％（１３８例）、９０．９％（１３０例）、９０．２％（１２９

例）。ＩＥ组患者手术后长期生存率低于配对对照

组，差异有统计学意义（犘＝０．０４４）。见图２。
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图２　ＩＥ组与对照组患者ＳＡＶＲ手术后长期生存率 Ｋａｐ

ｌａｎＭｅｉｅｒ分析

犉犻犵狌狉犲２　ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒａｎａｌｙｓｉｓｏｎｌｏｎｇｔｅｒｍｓｕｒｖｉｖａｌｒａｔｅａｆｔｅｒ

ＳＡＶＲｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｉｎＩＥｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ
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２．３　缺血性脑卒中累积风险　随访期间，共有２３

例患者出现缺血性脑卒中，其中ＩＥ组１６例，对照组

７例。两组患者最长随访９７个月，ＩＥ组缺血性脑卒

中累积发生率高于对照组，差异有统计学意义（犘＝

０．０３５）。ＩＥ组中有２例患者因缺血性脑卒中引起

死亡。缺血性脑卒中为影响患者生存的独立危险因

素（犘＝０．０１４），发生缺血性脑卒中患者的死亡风险更

高（犎犚＝２．８１１；９５％犆犐：１．２３３～６．４０８）。见图３。
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图３　ＩＥ组与对照组患者ＳＡＶＲ术后缺血性脑卒中累积发

生率 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ分析

犉犻犵狌狉犲３　ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒａｎａｌｙｓｉｓｏｎｃｕｍｕｌａｔｉｖｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆ

ｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅａｆｔｅｒＳＡＶＲｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｉｎＩＥ

ｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

２．４　大出血累积风险　共３４例患者（ＩＥ患者１９

例）在随访期间发生大出血事件。其中ＩＥ组患者

中，有１１例患者出现消化道出血，８例患者出现脑

出血；对照组患者中，有９例出现消化道出血，６例

出现脑出血。随访期间，ＩＥ组的大出血累积发生率

与对照组比较，差异无统计学意义（犘＝０．３１５）。大

出血不是影响患者生存的独立危险因素（犘＝

０．６４４），两组患者的死亡风险差异无统计学意义

（犎犚＝１．２４９；９５％犆犐：０．４８７～３．２０１）。见图４。

２．５　主动脉瓣再手术累积风险　在随访中，共１１

例患者（ＩＥ组５例）进行了ＳＡＶＲ术后的主动脉瓣

再手术。ＩＥ组患者中，１例因术后主动脉瓣狭窄再

次手术，其余４例因重度瓣周漏再次手术，其中１例

在首次手术后４个月不仅出现重度瓣周漏，同时机

械瓣再次有赘生物形成。６例对照组患者均因重度

瓣周漏再次行手术。随访期间ＩＥ组与对照组患者

再次行主动脉瓣手术的累积发生率比较，差异无统

计学意义（犘＝０．８５０）。主动脉瓣再手术不是影响

患者生存的独立危险因素（犘＝０．４５８），两组患者死

亡风险比较差异无统计学意义（犎犚＝０．５８３；９５％

犆犐：０．１４０～２．４３０）。见图５。
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图４　ＩＥ组与对照组患者ＳＡＶＲ术后大出血累积发生率

ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ分析

犉犻犵狌狉犲４　ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒａｎａｌｙｓｉｓｏｎｃｕｍｕｌａｔｉｖｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆ

ｍａｓｓｉｖｅｈｅｍｏｒｒｈａｇｅａｆｔｅｒＳＡＶＲｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｉｎＩＥ

ｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ
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图５　ＩＥ组与对照组患者ＳＡＶＲ术后主动脉瓣累积再手术

率 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ分析

犉犻犵狌狉犲５　ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒａｎａｌｙｓｉｓｏｎｃｕｍｕｌａｔｉｖｅｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ

ｒａｔｅｏｆａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅａｆｔｅｒＳＡＶＲｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｉｎＩＥ

ｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

３　讨论

近年来，ＩＥ患者的发病数量持续增多
［３，１０］，除

进行积极的抗感染及对症支持等药物治疗外，绝大

多数ＩＥ患者需要心脏手术干预以完全清除所有感

染病灶。即使是经验丰富的外科医生，患者手术后

病死率及复发率仍较高［１１］。ｓｔｅｒｇａａｒｄ等
［１２］对
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５５７６例ＩＥ患者进行回顾性分析，发现在１０年随访

期间，仅接受药物治疗的ＩＥ患者病死率为６３．１％，

同时接受药物和外科心脏手术治疗的ＩＥ患者病死

率为４１．６％。此外，Ｐａｎｇ等
［１３］发现接受手术治疗

的ＩＥ患者１０年生存率为７５％。然而上述两项研

究中，进行ＳＡＶＲ的ＩＥ患者占手术治疗患者总数

的３０％ ～５０％
［１２１３］。Ｃｈａｕｖｅｔｔｅ等

［９］对ＩＥ 患者

ＳＡＶＲ术后的中期预后进行研究，发现患者手术后

５年生存率为８０％，１０年生存率为７１％。此外，

Ｌｕｅｈｒ等
［１０］最近研究发现，ＩＥ患者（包括自体瓣膜、

人工瓣膜）ＳＡＶＲ术后１、３、５、１０年总生存率分别为

８０．６％、７７．８％、７１．６％、６６．１％，且人工瓣膜ＩＥ患

者手术后的生存率明显低于自体瓣膜ＩＥ患者。本

研究中发现，与对照组患者相比，ＩＥ患者即使最初

治疗成功，其术后长期生存率仍偏低，该结果与上述

研究的结果基本一致。

缺血性脑卒中是心脏手术后常见的并发症之一，

其在ＩＥ患者心脏手术后的发生率为４％～１６％
［９，１４］。

一项回顾性研究［１５］发现，单独二尖瓣受累的ＩＥ患

者行二尖瓣置换术后缺血性脑卒中累积发生率与对

照组相比无明显变化。而 Ｋｙｔ等
［１６］发现，行生物

瓣置换术的ＩＥ患者术后５年病死率及缺血性脑卒

中发生率高于行ＳＡＶＲ的ＩＥ患者。本研究发现ＩＥ

患者手术后缺血性脑卒中累积发生率高于非ＩＥ配

对对照组，ＩＥ患者的大部分缺血性脑卒中事件发生

在术后随访过程的早中期，同时发现缺血性脑卒中

患者的死亡风险更高，考虑手术操作、术后凝血机制

异常、心脏基础疾病（风湿性心脏病、心房颤动）及其

他心脏瓣膜可能合并微小赘生物等因素均可能引起

手术后发生缺血性脑卒中，需扩充样本量，延长随访

时间进一步验证。

手术后抗凝治疗是ＩＥ患者发生出血性事件的

主要危险因素，同时合并颅内感染性动脉瘤亦是ＩＥ

患者发生脑出血的原因。Ａｎｔｔｉｌａ等
［１５］发现在长期

随访中，二尖瓣受累ＩＥ患者行二尖瓣置换术后大出

血累积发生率高于对照组。而在对性别［１７］、置换瓣

膜类型［１６］的主动脉瓣受累ＩＥ患者进行回顾性研究

时，发现随访过程中两组患者之间的大出血事件发

生率无统计学差异，与本研究结果一致，大出血不是

引起ＩＥ患者死亡的独立危险因素。

ＩＥ患者行ＳＡＶＲ治疗后可能因瓣周漏、瓣膜

重度狭窄或反流、置换的瓣膜上再形成赘生物而需

要再次手术治疗。一项研究［１８］对１８４４例ＩＥ患者

行ＳＡＶＲ术后长期随访（最长１２年），显示复发感

染率为９．４％～１０％，行ＳＡＶＲ术后的再手术率高

达２０．６％。也有研究
［１６］表明主动脉瓣ＩＥ患者在行

ＳＡＶＲ后的１、５年时主动脉瓣再手术率分别为

３．７％、６．１％。在本研究中，ＩＥ患者在首次ＳＡＶＲ

后需要再进行主动脉瓣手术的情况并不多，不排除

与国内ＩＥ患者存在静脉吸毒的情况少见有关。

目前，对于自体瓣膜ＩＥ行ＳＡＶＲ治疗后远期

疗效的相关研究很少，且均为国外研究。本研究通

过回顾性研究，首次发现国内自体主动脉瓣单独受

累ＩＥ患者行ＳＡＶＲ后发生死亡、缺血性卒中的风

险更高，证实ＩＥ患者行ＳＡＶＲ后存在发生并发症

的高风险。但该研究还存在局限性和不足：样本量

小，研究人群单一，仅包括主动脉瓣单独受累ＩＥ患

者，而不包括其他瓣膜ＩＥ和植入心脏装置ＩＥ患者，

且患者病情较平稳，选择择期手术的居多，会对结果

产生一定的偏倚；本研究为回顾性研究，少部分病历

资料中存在数据不全及病历描述模糊的现象，基础

疾病史可能存在误差；尽管本研究中使用倾向性评

分匹配来控制混杂变量，但仍不排除存在其他混杂

因素可能会影响结果；另外本研究为单中心的观察

性研究，患者虽来自全国各地，但多数来自北方地

区，尚不能代表全国现状。

综上所述，ＩＥ患者在行ＳＡＶＲ后的长期随访

中，发生缺血性脑卒中和死亡的风险增高。应加强

对ＩＥ患者行ＳＡＶＲ手术后的密切随访，重点预防

脑卒中等并发症。
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