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摘要：心房颤动是临床上最常见的心律失常之一，造成血流动力学紊乱后易在左心耳处形成血栓，是脑卒中的独立危险因素。

目前心房颤动的主要治疗策略是消除心房颤动和预防脑卒中，经皮左心耳封堵术是在传统药物、电复律、射频消融、口服抗凝

药之外近年来发展的通过微创导管术封堵左心耳以达到预防心房颤动病人血栓栓塞的新技术，帮助有抗凝治疗禁忌的非瓣

膜性心房颤动病人安全有效地预防脑卒中的发生。该研究就经皮左心耳封堵术在心房颤动中的应用进展进行综述。

关键词：心房颤动；心间隔封堵装置；心脏导管插入术；综述
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　　心房颤动（ａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎ，ＡＦ）是指规则有序
的心房电活动丧失，代之以快速无序的颤动波，是

临床上最严重的心房电活动紊乱之一［１］。其主要

病理生理特征：心室搏动节律紊乱、心脏腔内血栓

形成。常见以下几点危害：①心房颤动发作时易引
起病人出现胸闷、心慌、头晕等症状；②快速心室率
的心房颤动病人可继发心肌病，致心脏功能受损，

活动耐力降低；③长期血流紊乱，易在循环内形成
血栓，并脱落导致栓塞形成的严重后果。有研究表

明我国心房颤动总患病率为０．７７％，尤其在≥８０
岁老年人群中达７．５％。随着我国逐步进入老年
化社会，心房颤动病人患病率及人数也逐年在增

加，专家预测在２０５０年之前全球心房颤动病人的总
数量将增加一倍［２］，迫切需要更多医疗关注。有研

究指出［３］，心房颤动病人脑卒中发病率为正常人群

的５倍，且相比较其他病因导致的卒中：如凝血功
能异常致血栓形成，心房颤动所致的卒中致残、致

死率更高，因此心房颤动病人的及时受治疗以及脑

卒中的预防显得尤为重要。

１　预防心房颤动左房血栓形成的主要方法
目前心房颤动的主要治疗原则是窦性节律的

恢复或在控制心率的基础上加用抗凝药物，目前口

服抗凝药物（主要是华法林）被诸多研究证明可以

有效预防和减少因心房颤动引起的血栓栓塞［４］。

但抗凝药物（华法林）也存在许多的弊端，比如个体

用药量差异大，抗凝与出血窗口量狭窄，病人需要

反复多次检测凝血功能指标用以临床指导药物剂

量，且易受到药物和食物的多种因素影响，并发出

血可能性大，病人依从性较差，往往难以长期坚持，

导致传统抗凝药如华法林在临床上应用难以普及，

尤其是对老年、凝血功能障碍、肝肾功能异常及药

物过敏的病人在抗凝药物的选择上更是困难重重。

新型口服抗凝药物，比如直接凝血酶抑制剂达比加

群酯和Ｘａ因子抑制剂沙班类药物［５］，该类药物在

预防中风方面并不劣于华法林，并显著降低了危及

生命的出血发生率，特别是颅内出血的风险，且不

需要常规反复监测凝血酶原时间，但其价格相对传

统药物昂贵，长期服用风险未知，必须坚持长期口

服药物等弊端依旧限制了药物的使用。近年来通

过高频电流消除异位起搏点来恢复窦性心律导管

消融在治疗心房颤动有一定的优势，尤其对阵发性

心房颤动的复率成功性高，显示出良好治疗前景，

但心房颤动导管消融手术是难度较大的电生理手

术，手术风险相对较大，对术者要求较高，可能会引

发室速、室颤等情况外，最主要的并发症就是第Ⅲ

度房室传导阻滞，这也是难以完全避免的并发症。

另外，导管消融对于合并器质性心脏病的心房颤动

病人成功率较低且并发症风险高，对于较长时间的

持续性心房颤动病人，由于左心房重构、心肌纤维

化程度均较严重，导管消融对于持续性心房颤动比

阵发性心房颤动转复律成功率更低［６］，因此对于这

部分病人行导管消融术有一定难度。因此心房颤

动导管消融术在全国大范围推广较为困难。曾有

研究报道持续心房颤动病人行导管消融其复发率

甚至高达２５％～５０％［７］，这也限制了导管消融术的

进一步开展。

因此，寻求预防脑卒中新方法成为了医务工作

者及病人的迫切期望。目前心房颤动病人的血栓

形成机制并不完全明确，但回流的血液易在左心房

淤滞从而导致血栓形成是不容置喙的。有研究表

明，６０％的风湿性心脏病病人血栓被证实源自左心
耳，超过９０％的非瓣膜性心房颤动病人的血栓形成
于此［８９］，因此为医疗界提供了通过封堵左心耳来

预防心房颤动血栓栓塞事件的理论支持。

２　经皮左心耳封堵术
基于左心耳的位置及较为独立的特点，学者们

提出可通过外科手术、器械封堵等方法来关闭或切

除左心耳达到预防栓塞的目的，但通过外科手术闭

塞或切除左心耳对病人创伤性较大，手术风险大，

治疗费用高，且左心耳保留可能会增强改善心房收

缩功能［１０］，因此不易被病人及医务人员接受。经皮

置入左心耳封堵术通过介入手段通过置入封堵器

经左心耳与左心房体部完全隔绝，以期达到预防和

减少心房颤动病人发生卒中风险的目的，是目前介

入心脏病学的前沿热点。２０１４年，我国专家提出提
出对ＣＨＡ２ＤＳ２ＶＡＳＣ评分≥２且：（１）有长期口服
抗凝药物禁忌者；（２）已服用华法林，ＰＴＩＮＲ达国
际标准 ２．０～３．０仍发生卒中事件者；（３）ＨＡＳ
ＢＬＥＤ评分≥３分，有以上情况之一的心房颤动病
人，可建议病人行左心耳封堵术［１１］。２０１２年 ＥＳＣ
公布的《心房颤动治疗指南》将 ＬＡＡ封堵预防脑卒
中写入指南，对于口服抗凝药物禁忌、有脑卒中高

风险可能的心房颤动病人，建议植入左心耳封堵

器，推荐级别为Ⅱｂ，证据水平Ｂ级［１２］。

２．１　ＰＬＡＡＴＯ装置　ＰＬＡＡＴＯ装置是首个应用于
人体的左心耳封堵装置（ＬＡＡＣ），２００２年首次应用
于人体，Ｏｓｔｅｒｍａｙｅｒ等［１３］报道了该装置多中心研究

结果，入选符合封堵指针（入选病人有华法林禁忌

且至少有一个中风高危因素）的非瓣膜性心房颤动

病人共１１１例，手术成功者１０８例（术后３０ｄ内心
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包压塞３例，死亡１例）。植入封堵器后１个月、半
年分别对手术成功病人行经食管超声心动图检查，

结果显示封堵器在位，无手术及操作器械相关的新

生血栓形成，未见肺静脉阻塞、二尖瓣受损等操作

引起的损伤。随访期间发生脑卒中２例，发生率为
仅２．２％，而对比由ＣＨＡＤＳ２积分估计的预计年卒
中率６．３％，接受左心耳封堵心房颤动病人的卒中
率明显减低，证实了左心耳封堵装置在预防卒中方

面是有效的，说明它可以成为心房颤动病人的替代

选择治疗之一。有研究报道６４例美国和加拿大不
同地区医院已接受 ＰＬＡＴＴＯ装置的心房颤动病人，
在随访 ５年内，病人卒中发生率仅为 ３．８％对比
ＣＨＡＤＳ２积分估计年卒中率为６．６％［１４］。随后在

欧洲进行的一项［１５］入选１８０例高危心房颤动病人
的非随机注册研究结果表明：接受 ＰＬＡＡＴＯ装置病
人的脑卒中发生率为仅２．３％，相比较于 ＣＨＡＤＳ２
评分的预期值估计６．６％，其脑卒中率也是明显降
低，尽管由于后期临床实验财政问题，试验被过早

停止，但该研究同样证实了左心耳封闭是相对安全

和有效的。多项研究表明 ＰＬＡＡＴＯ装置可以作为
高危心房颤动病人预防和减少栓塞事件发生一种

新方法，由于初期封堵装置研制费用昂贵后期临床

试验审批较复杂，作为新生事物封堵器在２００６年底
因多种原因停止生产，其依旧为预防心房颤动病人

栓塞事件的发生开辟了新的方法。

２．２　Ｗａｔｃｈｍａｎ装置　Ｗａｔｃｈｍａｎ左心耳封堵装置
为镍钛合金制造，在规格上有大小不等５种尺寸，
以适应不同人种及各类大小左心耳的封堵，在临床

操作上通常选择较左心耳开口直径大１０％～２０％
的封堵器，封堵较为完全，术后残余分流较少发生。

２１世纪初 Ｗａｔｃｈｍａｎ封堵装置首次应用于临床。
２００７年 Ｓｉｃｋ等人研究报道了接受 Ｗａｔｃｈｍａｎ系统
封堵左心耳的心房颤动病人共６６例，纳入研究的
最早期１６例病人中，术后有２例出现封堵装置表面
栓塞形成，通过改良装置倒钩固定术后成功避免了

栓塞，术后４５ｄ经食道超声（ＴＥＥ）证实９３％的病
人左心耳封堵良好，无血液分流残留，９７％的病人
术后６个月均停用口服抗凝药华法林，在平均随访
病人２年后，仅有２例发生一过性脑缺血事件，另有
１例发现新生可见血栓［１６］。另外经由 Ｍａｙｏ医学中
心主持进行的，联合美国和欧洲在内的５９个医学
中心进行大规模临床研究实验［１７］（ＰＲＯＴＥＣＴＡＦ研
究），旨在比较在高危心房颤动病人中使用 Ｗａｔｃｈ
ｍａｎ封堵器和华法林抗凝治疗预防栓塞事件两者之
间的有效性和安全性，入选的研究对象主要是无口

服华法林禁忌证的中高危心房颤动病人共 ７０７
人，分成左心耳封堵治疗组４６３人和华法林抗凝治
疗组２４４人，其中封堵器治疗组（４０８例手术封堵成
功），术后华法林抗凝应用４５ｄ后行食道超声检查，
评估实验有效性用中风、心血管原因性死亡和全身

性栓塞为主要复合终点；主要安全性终点包括需要

医学干预的大出血，心包积液和装置内栓塞形成。

在１８个月随访结果表明，封堵器治疗组在有效性
方面 较 华 法 林 组 更 优 ［（３．０ 比 ４．９）·
（１００人）－１·年 －１］，但安全性低于华法林组

［（７４比４．４）·（１００人）－１·年 －１］，封堵组安全

性低的主要原因是该组病人术后出现需要治疗的

心包积液发生率高达４．１％，无疑降低了该组安全
性。之后２３个月的长期随访结果表明，左心耳封
堵术组在有效终点方面仍不劣于华法林［（３．０比
４．３）·１００人 －１·年 －１］［１８］。在随后长达的４５个
月随访证实，封堵治疗组不仅在有效性上首次证实

优于华法林［（８．４比１３．９）·（１００人）－１·年 －１］，

而且在安全性上首次证实不劣于华法林［（３．６比
３．１）·（１００人）－１·年 －１］［１９］，封堵组安全性提升

的主要原因可能是：随着术者的经验累积、操作熟

练，在手术过程中可降低早期安全事件，减少并发

症，提升安全性，证实了该封堵器在预防和减少心

房颤动病人栓塞事件发生上是安全可行的。但随

后有众多学着提出：在 ＰＲＯＴＥＣＴＡＦ研究中，入组
病人均无服用华法林的禁忌，而所有成功置入

Ｗａｔｃｈｍａｎ封堵器的病人均需在术后服用口服抗凝
药物华法林至少４５ｄ，甚至更长，直至封堵装置在
心内膜下完全内皮化，那么如果病人有服用华法林

禁忌，左心耳封堵装置是否安全有效呢？随后进行

的多中心、前瞻性、非随机研究ＡＳＡＰ［２０］试图回答此
问题：该研究研究共纳入１２５例有华法林禁忌并且
有高度脑卒中风险可能的心房颤动病人，入选病人

平均ＣＨＡＤＳ２评分高达２．８分，其中１１３例成功完
成左心耳封堵，实验主要疗效终点为缺血性、出血

性中风，全身性栓塞和不明原因死亡。植入

Ｗａｔｃｈｍａｎ装置后病人接受６个月的氯吡格雷和终
生阿司匹林治疗，平均随访（１４．４±８．６）个月，与手
术或器材相关的严重安全事件发生率为８．７％，其
中中风发生率为１．７％·年 －１，对比据 ＣＨＡＤＳ２评
分的预期中风率值下降了７７％，其结果表明对服
用华法林有禁忌的卒中高危心房颤动病人行左心

耳封堵同样是安全有效的，Ｗａｔｃｈｍａｎ堵器可以作为
心房颤动病人预防栓塞事件的非药物替代治疗方

案之一。根据以上研究结果，２０１５年３月装置在美
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国正式批准上市，并发布经皮植入ＬＡＡ封堵装置推
荐声明指出，除了Ｗａｔｃｈｍａｎ封堵器，其他装置用于
ＬＡＡ封堵为ｏｆｆｌａｂｅｌ或在美国不能使用。
２．３　ＡＣＰ封堵装置　ＡＣＰ（ＡｍｐｌａｔｚｅｒＣａｒｄｉａｃ
Ｐｌｕｇ）装置是一个叶状结构和一个盘面组成镍钛合
金和聚酯纤维膜的自膨胀式装置，其表面是聚氨酯

贴片。近期欧洲完成的一项研究［２１］入选符合可行

左心耳封堵的心房颤动病人１４３例，在其中１３７例
病人植入ＡＣＰ装置，手术成功率为９６％（１３７／１３２
例），术后发生较为严重并发症１０例（７％），其中５
例为不等量心包积液，３例为缺血性卒中，２例为封
堵装置中新生血栓形成，此项研究初步探讨和证实

了 ＡＣＰ装置的有效性和安全性，但也有学者指
出［２２］，由于 ＡＣＰ装置盘面相比较于 ｗａｔｃｈｍａｎ宽
大，形成装置血栓的风险相对其他盘面较小的封堵

器可能更大，因为在其研究的３４例病人中，在经食
管超声中证实有１７．６％血栓形成位于在ＡＣＰ装置
的盘面上，尽管每个病人均使用了双重抗血小板药

物，为此第二代 ＡＣＰ装置也作出了相应的改进。
Ｕｒｅｎａ等人［２３］则研究了在加拿大多中心入选的５２
例有口服抗凝药物禁忌证的非瓣膜性心房颤动病

人，平均年龄（７４±８）岁，ＣＨＡＤＳ２评分３分。在置
入ＡＣＰ封堵装置后平均随访２０月，其结果表明：死
亡、脑卒中、其他部位栓塞、显著的心包积液和需要

医学干预的大出血发生率分别为 ５．８％、１．９％、
０％、１．９％和１．９％，也证明了 ＡＣＰ是安全有效的，
当然更多更大的ＡＰＣ临床试验正在进行。
２．４　ＬＡＲＩＡＴ装置　 ＬＡＲＩＡＴ是 ＳｅｎｔｒｅＨｅａｒｔ公司
生产的第一套用于左心耳封堵装置，该装置不仅用

于非瓣膜性心房颤动病人左心耳封堵来预防卒中

发生，同样是美国ＦＤＡ批准和欧盟 ＣＥ认证的外科
打结设备，它包括一个有弹性的封堵球囊，尖端自

带磁性的导丝和抓捕输送装置３个部分。最初评
价Ｌａｒｉａｔ安全性和有效性的单中心研究，由 Ｂａｒｔｕｓ
等人报道［２４］：该研究共纳入８９例非瓣膜性心房颤
动病人，其中８５例（８５／９８）左心耳成功结扎，病人
在术后第１天食道超声结果表明，左心耳完全封堵
者８１例，残余分流较小病人共４例（残余分流量均
不大于３ｍｍ），没有器械相关并发症发生，３例手术
并发症（其中２例发生在指引导管插入过程中），第
１、３、６、１２个月经食道超声检查来评价封堵效果，在
随后的１年时间内，超声显示９８％的植入 ＬＡＲＩＡＴ
封堵病人左心耳完全封闭，包含之前超声显示没有

完全封闭（既往有残余分流）的病人，证实了 Ｌａｒｉａｔ
装置在预防非瓣膜性心房颤动病人卒中的应用中

是安全有效的。来自美国８个中心共纳入１５４例符
合标准（其中心房颤动病人 ＣＨＡＤＳ２评分３分）的
心房颤动病人的回顾性研究结果表明［２５］，该研究器

械封堵手术成功率为９４％，８６％的手术病人没有发
生严重并发症，出现主要并发症是心包填塞、出血，

在随访１１２ｄ内，出现死亡、心肌梗死、脑卒病人中
共４例，随机选取６３例术后病人行 ＴＥＥ检查结果
示：２０％（１３／６３）受检病人出现封堵残余分流，
４．８％（３／６３）受检病人出现左心耳封堵装置血栓形
成。该研究同样证实Ｌａｒｉａｔ封堵装置可以减少心房
颤动病人的卒中率。有报道认为［２６］，ＬＡＲＩＡＴ封堵
装置残余分流发生率明显低于在其研究４７８例病人
中（２１９例 Ｗａｔｃｈｍａｎ和２５９例 Ｌａｒｉａｔ），与 Ｌａｒｉａｔ组
相比，Ｗａｔｃｈｍａｎ组中的更多病人有残余分流（４６
例／２１％比３３例／１４％；Ｐ＝０．０１９），其临床相关研
究也在进一步进行。

２．５　国内封堵器　具有完全自主知识产权的国产
左心耳封堵器已经研发上市，目前已完成Ⅰ期临床
实验并在２０１４年取得欧洲 ＣＥ标记，进一步评价
ＬｉｆｅｔｅｃｈＬＡｍｂｒｅＴＭ安全性和有效性的Ⅲ期多中心临
床研究也在有条不紊的开展中，相信在不久将来即

可进入市场。第二个国产封堵器为乐普医疗公司

自主研发设计的，随后的临床实验研究也在紧锣密

鼓的开展中。

３　展望
自２００２年首次将左心耳封堵装置应用人体以

预防和减少心房颤动病人血栓栓塞事件，目前国内

外多项临床应用研究均表明，经导管行左心耳封堵

是预防和减少高危心房颤动病人发生脑卒中的一

种行之有效方法，尤其是对有口服抗凝药物禁忌证

或有高出血风险的心房颤动病人，左心耳封堵为该

部分病人提供了一个全新的治疗方案。２０１５年 ３
月，Ｗａｔｃｈｍａｎ装置在美国正式批准上市，意味着对
于没有口服抗凝药物禁忌证的心房颤动病人，选取

经皮左心耳封堵装置预防血栓同样安全有效，其远

期应用前景不容置喙。相信不久将来，随着更为先

进的封堵器不断研发和临床应用，经皮左心耳封堵

术将会在心房颤动病人预防、减少血栓栓塞事件上

扮演重要角色，会成为药物治疗心房颤动病人预防

栓塞的重要补充之一。
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