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２０１３ 中国心脏外科和体外循环数据白皮书

朱德明，龙　 村，黑飞龙

　 　 中国生物医学工程学会体外循环分会于 ２０１３
年底向各地区委员和联络员发出调查 ２０１３ 年全国

心脏外科体外循环及非体外循环手术数据的通知，
至 ２０１４ 年 ３ 月，陆续回收了发出的电子调查表格。

１　 调查回馈情况

根据 ２０１２ 年上报数据的医院底单，学会总计追

踪 ７９８ 家医院，收回表格 ７３４ 份，反馈率 ９２％，低于

２０１２ 年 ９８．５８％的反馈率。 其中 ９ 个省市（包括香

港特区）调查全覆盖，１８ 个省市反馈医院数减少，３
个省反馈医院数有了增加。 医院数的变化是既有新

增开展心脏手术的单位，更多的是 ２０１２ 年停止心脏

手术的单位，江苏、安徽、山东、浙江比较突出，且多

集中在华东地区。

２　 手术数据

２０１３ 年 ７３４ 家医院上报总心脏手术数是

２０７ ８８１ 例，其中体外循环下手术数 １６２ ２５４ 例，
占 ７８．０５％ 。 各地区心脏手术总例数和体外循环

例数分布及占比见图 １。 和 ２０１２ 年统计数比较，
心脏手术数增加 ２ ８９３ 例，增长 １．４％；体外循环

手术数增加 １ ５７９ 例，增长 ０．９８％。 可以看出，无论

是心脏手术总数，还是单纯体外循环心脏手术数的

增长明显趋缓，是本学会历年统计数据中增长最少

的年份。

图 １　 ２０１３ 年心脏手术和体外循环例数分布

作者单位： 中国生物医学工程学会体外循环分会

先天性心脏病（先心病）手术数 ８５ ５７８ 例，较
２０１２ 年增加 １ １３９ 例，增长 １．３％。 先心病手术占总

心脏手术数的 ４１．１７％，略低于 ２０１２ 年占比（后者为

４１．２％），大血管手术数 ９ ０３２ 例，占总心脏手术数

４．３４％，高于 ２０１２ 年占比（后者为 ４．０％），冠状动脉

旁路移植（ＣＡＢＧ）手术数 ２８ １４８ 例，心脏瓣膜手术

数 ５６ ９８４ 例，后两种数据没有 ２０１２ 年的参数对照。

３　 地区排名

排列心 脏 手 术 例 数 前 １ ０ 名 的 省 市 是 北

京 （２９ ９９８） ，河南（ １９ ７２３） ，上海（ １６ ５５１） ，广
东（１５ ６７７） ，山东（１３ ２４９） ，湖北（１２ ０２９） ，江苏

（８ ６４０） ，湖南（７ ６１４），四川（７ ００６），陕西（６ ９４４）。
共有 ６ 个省市超过 １ 万例，９ 个省市超过 ５ 千例。
见图 ２。

排名体外循环手术例数前 １０ 名的省市是

北京（１９ １８０），河南（１５ ２２３），广东（１３ ３６５），上海

（１３ １１９），湖北（１０ ６７８），山东（８ ８４４），江苏（６ ９８３），
湖南（６ ３２０），四川（５ ９６８），陕西（５ ７８６）。 共有 ５ 个

省市超过 １ 万例，６ 个省市超过 ５ 千例。 见图 ２。

图 ２　 ２０１３ 年心脏手术和体外循环例数排名前十的省市

　 　 排名先心病手术例数前 １０ 名的省市是北京

（１０ ２４１），河南（９ ９４８），广东（８ ０４５）上海（７ ７２２），
湖北（ ５ １１６） ，山东（ ５ ０９４） ，湖南（ ３ ９６６） ，河北

（２ ９０５） ，江苏（２ ８７１） ，陕西（２ ５４１）。
排名心脏瓣膜手术数前 １０ 名的省市是北

京（ ６ ６４２） ，广东 （ ５ １８０） ，上海 （ ４ ０５５ ） ，河南

（３ ８２４），四川（３ ５７０），山东（３ ４９３），江苏（３ ４８２），
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湖北（３ ２８５），重庆（２ ２７８），湖南（２ ２４０）。
排名大血管手术例数前 １０ 名的省市是北京

（１ ０１７），河南（９８８）上海（９６１），湖北（７８２），广东

（６１１），山东（５０９），陕西（４７６），江苏（３３２），福建

（２８１），新疆（２２２）。
排名 ＣＡＢＧ 手术例数前 １０ 名的省市是北京

（１０ ７８１），河南（３ ７１４），山东（３ ４２３），上海（２ ７７１），
辽宁（２ ０３９） ，湖北（ １ ９３９） ，江苏（ １ ６７４） ，天津

（１ ６０２），河北（１ ４２３），新疆（１ １１５）。
心脏手术例数和体外循环例数在华中、华东、华

北地区分列前三，和去年相同。 经济发达和人口底

数大的省市明显手术量大。 地区医疗资源分布不匀

造成患者趋势流动，以及与医保新政实施促成患者

在当地留医的现象并存。 患者的相对集中促进了相

应医院和地区学术水平的提高，也使得一些医院手

术病例愈发减少。

４　 单位排名

心脏手术例数排名前十的单位是：阜外医院

（１２ ０２７），安贞医院（１０ ２４９），武汉亚心（４ ９３２），广
东心研所（４ ５５８），西京医院（３ ６８７），上海儿童医学

中心（３ ５５１），湘雅二院（３ ４９２），新桥医院（３ １７２），
武汉协和（ ２ ９７０） ，河南省医（ ２ ６８０） 。 见图 ３。
体外循环手术例数排名前十的单位是：阜外医院

（８ ９５３），安贞医院（５ ５５１），武汉亚心（４ ５９２），广东

心研所（４ １１８），上海儿童医学中心（３ １１２），西京医

院（２ ９３２），新桥医院（２ ８５０），湘雅二院（２ ８０９），武
汉协和（２ ７５９），四川华西（２ １３３）。 见图 ４。 河南

省医第一次进入心脏手术数前十，四川华西第一次

进入体外手术数前十。

图 ３　 ２０１３ 年心脏手术例数排名前十的单位

５　 全国医院手术例数归队情况

７３４ 家医院中心脏手术数超过 １０ ０００ 例 ／年的

有两家，５ ０００～１０ ０００ 例的空缺。 ３ ０００ ～ ５ ０００ 例 ／
年的有 ６ 家，１ ０００～３ ０００ 例 ／年的 ３６ 家，５００～１ ０００
例 ／年的 ５４ 家，２００ ～ ５００ 例 ／年的 １１０ 家，５０ ～ ２００
例 ／ 年的 ２７６ 家，少于 ５０ 例 ／年的 ２４９ 家，见图 ５。 数

据提示：第一梯队的阜外医院和安贞医院均年手术

过万。 第二梯队（３ ０００～５ ０００ 例 ／年）增加 ２ 家，第
三梯队（１ ０００ ～ ３ ０００ 例 ／年）增加 １１ 家，队伍都有

了明显的壮大。 而少于 ２００ 例 ／年的医院有 ５２５ 家，
占总数的 ７１．５３％，较 ２０１２ 年的 ７６．０５％低了 ４．５２％。
接近 ３ ／ ４ 的医院病例数量少，而少数医院工作量过

大，这很有可能存在或导致手术量少的医院治疗质

量难以控制和医患矛盾增加的隐患。

图 ４　 ２０１３ 年体外循环手术例数排名前十的单位

图 ５　 ２０１３ 年医院心脏手术例数站队

６　 生命支持和辅助循环

２０１３ 年接受体外生命支持病例达到 ４ ０６５ 例，
较 ２０１２ 年增长 ２５７．５％。 其中体外膜肺氧合（ＥＣＭＯ）
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图 ６　 ２０１３ 年各地区生命支持和辅助循环例数统计

支持 ５３９ 例，较 ２０１２ 年增长 ３５．１％，数据来自全国

３０ 个省市；其他包括心室辅助装置（ＶＡＤ）和主动脉

球囊反搏（ ＩＡＢＰ）支持等 ３ ５２６ 例，较 ２０１２ 年增长

３７７．８％，数据来自全国 ２０ 个省市地区，见图 ６。 本

学会有关 ＥＣＭＯ 的统计仅仅是心脏外科（包括体外

循环）专业反映的数字，没有包括危重医学等其他

学科采用体外生命支持系统的病例，汇总至国际体

外生命支持组织（ＥＬＳＯ）的数据也不是中国的全部。
对比国际上心脏手术患者应用辅助循环帮助度过心

肺衰竭的百分比，我国在这方面的病例数是远远低

于国际平均数的。 其原因笔者不可能用手术质量高

来解释，政府尚未覆盖这部分医疗支出，很多患者无

力支付由此产生的昂贵费用是其主要因素之一。 积

极和准确的把握时机使用生命支持系统有可能提高

抢救成功率，有助减少死亡率。

７　 儿童医院 ／妇幼保健院

全国有 ３８ 家儿童医院 ／妇幼保健院进入调查所

获数据中，比 ２０１２ 年增加了 ５ 家。 总共心脏手术数

１７ ７５４ 例，比 ２０１２ 年增长 ８．７９％，占全国先心病手

术数的 ２０．７５％，略高于 ２０１２ 年的 １９．３％。 和 ２０１２
年调查结果相同，综合性医院承担了大部分的先心

病患儿的治疗，或者说儿童医院在治疗先心病方面

还应该贡献更多力量。
从先心病手术数量的增长变化上推测，随着产

前检查的普及和对畸形胎儿的认知看，中国先心病

活产儿数量在今后必将遵循国际惯例呈下降趋势，
加上介入治疗的发展，和成人心脏外科比较，小儿先

心病外科的发展后劲可能会趋缓。

８　 体外循环氧合器

２０１３ 年全国绝大部分体外循环手术使用了

膜式氧合器，占总数的 ９５． ８４％。 其中进口膜式

氧合器占主导（７３．５８％），较 ２０１２ 年增长 ６％；国产

膜式氧合器的市场不但没有增长反而较 ２０１２ 年萎

缩（－４．６％），令人堪忧。 多年来，几家原先国产膜式

氧合器的生产厂家虽经市场化运作，收购、重组，并
未在营销上有所作为，可能还是在质量上没有优势

而得不到发展。 国产鼓泡肺因为价格低廉继续在

中国生存，但空间越来越小，和 ２０１２ 年相比用量

大幅下降 ２１．８％。 由于鼓泡肺对人体的损害大，本
学会早年就呼吁停止生产，看来大势所趋，鼓泡肺彻

底退出历史舞台的日子不会遥远了。
（收稿日期： ２０１４⁃０８⁃０１）　 　
（修订日期：２０１４⁃０８⁃１１）　 　
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浙江省体外循环专业质量控制问卷调查报告

叶莉芬，舒　 强，林　 茹

［摘要］：目的　 对浙江省体外循环专业的质量控制情况进行调查，了解本省行业现状。 方法　 ２０１４ 年采用问卷调查的方

法，参照上海市体外循环专业质量控制督查评分表设置调查内容，内容主要包括人员资质、规章制度、临床操作和设施设备。
问卷通过电子邮件发放，结果汇总后进行统一评分。 结果　 共电邮调查问卷 ２８ 份，回复 １９ 份，回复率 ５７．８％。 １９ 家医院平均

得分 ８２．９ 分，得分最高的是年手术量 ３００ 台以上医院（平均分：８９），最低的是 ５０ 台以下医院（平均分：８０．７７）。 各医院在应急

预案、技术培训、耗材选择和存放、节约用血措施、药物管理方面完全达标。 存在的主要问题有缺乏培训记录和考核、监测设

备配置不足、新技术开展少、没有统一记录单。 结论　 调查结果能够反映浙江省体外循环专业基本状况。 总体状况较好，同
时也存在不足之处，希望尽早出台统一的质量控制标准和督查制度，提高整体体外循环专业安全性、技术和管理水平。

［关键词］：　 体外循环；质量控制；问卷调查
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　 　 经过近 ６０ 年的发展，体外循环技术日臻成熟，
但其意外及并发症仍存在一定的发生率，且对患者

造成严重后果，因此，制定专业质量控制标准，规范

体外循环操作技术，有助于减少医疗差错事故，排除

基金项目： 浙江省科技厅项目（２０１４Ｃ３３１６８）；

　 　 浙江省医药卫生科技计划（２０１２ＺＤＡ０３０，２０１２ＺＤＡ０３１）；

　 　 国家科技支撑计划（２０１２ＢＡＩ０４Ｂ０５）

作者单位： ３１０００３ 杭州，浙江大学医学院附属儿童医院胸心

外科

通讯作者： 林茹，Ｅ－ｍａｉｌ：ｌｉｎｒｕ．００８＠ １６３．ｃｏｍ

安全隐患。 本次调查为首次浙江省体外循环专业质

量控制调查，旨在了解省内体外循环专业现状，发现

问题，进一步提升专业技术及管理水平。

１　 资料与方法

１．１　 调查方法　 本次调查的问卷内容和评分标准

参照上海市体外循环专业质量控制督查评分表［１］，
为了保证调查结果的客观性，调查项目全部设计成

简单问句，被调查单位只需回答“是”或“否”，“有”
或“无”或具体数目。 问卷以电子邮件方式于 ２０１４
年 ３ 月发送至学会有工作量登记的医院，结果汇总
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后进行统一评分。
１．２　 问卷内容　 ① 资质和人员配备：每台手术是

否配有执照的灌注师 １ 名；每台手术是否都配备体

外专业辅助人员；有或无中国体外专业技术合格证

书（简称合格证）灌注师的人数；人工心肺机数量；
年手术量。 ② 规章制度：有无体外操作常规；是否

按照体重（儿童）等标准选择相应耗材；记录单是自

制或统一格式；是否有紧急情况下（如停电、心肺

机、氧合器失灵等）的应急预案，并对灌注人员进行

应急培训和考核。 ③ 设施设备：手术室面积是否≥
４０㎡、温度湿度是否可控；灌注师能否随时观察患者

生命体征；心肺机是否有专门的台账、泵数（儿童不

少于 ５ 个，成人不少于 ４ 个）、有无报警装置（平面、
压力 ）、静脉氧饱和度监测、空氧混合装置、变温装

置、机器是否定期保养；一次性耗材是否有固定的储

存位置且按类放置并标明有效期、有无清理过期物

品；是否能在 １５ ｍｉｎ 内获得血气检测报告、１０ ｍｉｎ
内获得全血激活凝血时间（ＡＣＴ） 检测结果。 ④ 临

床操作：包括新设备技术使用之前是否对操作人员

进行培训并进行培训记录和考核、每位灌注师是否

每 ６ 年至少参加一次全国体外年会；转流中数据记

录情况、参数监测情况（动脉压力、灌注压力、温度、
液平面、静脉氧饱和度、ＡＣＴ、红细胞比容（Ｈｃｔ）、胶
体渗透压）；１０ ｋｇ 以下患儿是否常规使用膜式氧合

器和改良超滤技术、儿童预充时通过计算目标 Ｈｃｔ
（０．２２，紫绀患者达到 ０．２４）、是否使用血制品、胶体

渗透压不低于 １２ ｍｍ Ｈｇ、科学合理减少预充，节约

用血；是否无菌操作、按规定处理医用废弃物、有无

药物管理措施。 ⑤ 具备以下条件给予附加分：手术

室面积不低于 ５５ ｍ２、每台手术配备两名体外循环

从业人员、人工心肺机、水箱使用年限不超过 １０
年或不超过 ８ ０００ ｈ、在心肺转流中采用神经系统实

时监测手段、使用醋酸林格氏液作为预充基础液、对
于二次手术患者使用血液回收装置、使用静脉辅助

引流装置（ＶＡＶＤ）改善静脉回流。

２　 结　 果

２．１　 电邮调查问卷共 ２８ 份，回复 １９ 份，回复率

５７．８％。 未回复的 ９ 家医院中，２０１３ 年手术量 ４０７
台 １ 家，８６ 台 １ 家，其余 ７ 家均在 ５０ 台以下。 被调

查的医院 ２０１３ 年体外手术总量达到了该年全省体

外手术总量 ４ ／ ５ 以上，基本反映了浙江省体外循环

现状。
２．２　 各医院在应急预案、技术培训、耗材选择和存

放、节约用血措施、药物管理这些方面完全达标。 １９
家医院平均得分 ８２．９ 分，其中年手术量 ３００ 台以上（５
家）医院明显高于 ５０～３００ 台（６ 家）及 ５０ 台以下（８
家）医院，分别为 ８９ 分、８４．２５ 分、８０．７７ 分。 见表 １。
２．３　 主要扣分原因 　 所有医院都存在持有合格证

书的灌注师人数占比偏少；大多数医院都在新设备

技术使用之前对操作人员进行了培训，但未做培训

记录和考核；心肺转流过程中普遍缺少液平面监测

和胶体渗透压检测；有 ３ 家医院缺乏静脉血氧饱和

度监测；５０％的医院没有应用改良超滤技术；浙江省

目前没有制定统一质量控制记录单；此外，缺少神经

系统保护措施在年手术量 ３００ 台以下的医院中比较

普遍；６０％的医院缺乏压力报警装置；心肺机和变温

水箱没有定期保养也比较普遍。

３　 讨　 论

本次调查所有医院平均得分 ８２．９，提示浙江省

体外循环专业质量控制情况总体较好。 各家医院都

比较重视应急预案设置、技术培训、耗材选择和存

放、节约用血措施、药物管理方面的工作，获得了满

分。 体外循环手术量和体外人员的比例小于上海市

的督查指标（２５０：１），说明浙江省体外专业人员紧

缺状况相对较好。 浙江省合格证发放率达到 ９５％
以上，基本上保证了每台体外手术至少配备一名有

合格证的灌注师。 鉴于目前的医疗环境，学会将进

一步落实专业技术合格证书的申领工作。

表 １　 不同年手术量医院平均得分（ｘ±ｓ）

总分 所有医院（１９ 家）平均分 ≥３００ 台（５ 家）平均分 ５０－３００ 台（６ 家）平均分 ≤５０ 台（８ 家）平均分

人员资质 １０ ８．５ ８．８ ８．０ ８．５

临床操作 ３０ ２６．８ ２８．１ ２６．８ ２６．０

规章制度 ２０ １６．２ １６．７ １６．５ １５．６

设施设备 ３０ ２５．５ ２８．６ ２８．５ ２４．３

附加分 １０ ５．９ ６．８ ４．５ ６．４

合计 １００ ８２．９ ８９．０ ８４．３ ８０．８
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　 　 调查结果也暴露了以下几个问题：① 尽管各家

医院都实施了技术培训，但普遍缺乏记录和考核，反
映了记录备案的意识不强，不利于日后的督查。 ②
监测设备（包括压力、平面报警装置、胶体渗透压检测

仪等）配置不到位，大多出于经济方面的考虑，在购买

设备时被省略。 ③ 新技术（如：神经系统实时监测、脑
保护措施、改良超滤等）开展单位不多，可能由于某些

单位没有固定的体外循环专业部门和 ／或人员，灌注

工作由麻醉师、护士等兼职，对新技术的关注程度不

够。 大多数单位是综合医院，儿科患者较少，未开展

改良超滤技术。 ④ 浙江省仍缺乏统一的体外循环记

录单，记录单所列项目不仅囊括灌注师应关注的各项

指标，也是医疗文书中客观病史的重要部分，制定内

容完善的记录单有助于规范操作。
总之，浙江省体外专业质量控制总体较好，同时

也存在很多不足之处，希望学会能提请卫生行政部

门出台统一的质量控制标准，规范灌注，进一步提升

灌注质量，改善患者临床结果，降低并发症和意外的

风险。

参考文献：

　 ［１］ 　 李欣，胡克俭，朱德明，等． 上海市 ２０１０ 年体外循环专业质量

督查回顾［Ｊ］ ． 中国体外循环杂志，２０１０，８（４）：２００－２０１．

（收稿日期： ２０１４⁃０７⁃０２）　 　
（修订日期：２０１４⁃０７⁃１０）　 　

·调查报告·
ＤＯＩ： １０．１３４９８ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｈｉｎ．ｊ．ｅｃｃ．２０１４．０３．０３

多中心体外循环不安全事件分析

章晓华，朱德明

［摘要］：目的　 分析体外循环（ＥＣＣ）不安全事件的发生原因及对手术患者的影响，提高体外循环的安全性和效率。 方法

　 对开展心脏手术的 １０ 家医院 ２０１２ 年发生的 ＥＣＣ 不安全事件进行分类、总结和分析。 结果　 ３２ ６２１ 例 ＥＣＣ 心脏手术共报

告 ＥＣＣ 相关不安全事件 ８５ 例，其中耗材问题、装备故障、人为因素、气源问题分别为 ３６、１２、３３ 和 ４ 例；导致患者不同程度损害

１１ 例，５ 例死亡，其中 ３ 例为不安全事件直接导致患者死亡。 结论　 建立不安全事件的报告制度、建立涵盖 ＥＣＣ 设备及人员

要求制度、完善 ＥＣＣ 各种操作常规，将有效控制、及时发现和处理 ＥＣＣ 不安全事件。
［关键词］：　 体外循环；不安全事件
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　 　 随着近年来医疗不安全事件在全球受到高度重

视，医疗安全已经成为一门独特的跨学科的医疗保

健学科。 按对患者导致的危害程度，医疗不安全事

件可分为四类：迹近错失（隐患事件），指及时的介

入使其原本可能导致意外、伤害或疾病的事件或情

况并未真正发生；一般差错（未造成后果的事件），
指错误未给患者机体与功能造成任何损害，或有轻

微后果而不需任何处理可完全康复；不良事件（严
重错误），指由于医疗原因而非原有疾病所造成的

伤害，并因此导致患者住院时间延长或在出院时仍

带有某种程度的残疾或新的疾病；医疗事故（警讯

事件），指患者非预期死亡，或是非疾病自然进展过

程中造成永久性功能丧失。 即使在欧美发达国家，
无论其医疗条件如何完善，医疗过程中仍不可避免

地存在发生各种不安全事件的风险，包括人为因素

和非人为因素所致的伤害。 世界卫生组织（ＷＨＯ）
估计十个人中就会有一位遭受可以预防的伤害。 体

外循环（ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ， ＥＣＣ）作为高风险

技术，其医疗过程中的不安全事件对灌注师、心外科

医生和麻醉师更是一个重大挑战［１］。

１　 资料与方法

２０１２ 年 １ 月至 ２０１２ 年 １２ 月，统计汇总了北京

阜外医院、北京安贞医院、上海儿童医学中心、上海

胸科医院、上海远大心胸医院、广东省人民医院、中
山大学附属第一医院、武汉亚洲心血管病医院、第三

军医大学附属新桥医院和第四军医大学附属西京医

院在内的 １０ 家医院施行的 ３２ ６２１ 例体外循环心脏

手术过程中体外循环相关不安全事件。 按耗材问

题、装备故障、人为因素、气源问题进行归类，并根据

不安全事件对患者的损害程度进行分类，分析其发

生原因及对患者导致的影响，并探讨相关改进措施。

２　 结　 果

２．１　 不安全事件原因　 发生 ＥＣＣ 不安全事件共 ８５
例，不安全事件的原因见表 １。 在 ３６ 例耗材问题中

氧合器占 １９ 例，其中漏血 １７ 例、气体交换不良 ２
例； 血液浓缩器 １１ 例，均为发生漏血；心肌保护液

灌注装置 ２ 例；动脉滤器、ＥＣＣ 管道、动脉插管和自

体血回收装置各 １ 例。 装备故障中人工心肺机 １０
例，其中心肺机备用电源故障 ４ 例、血泵不工作或控

制失灵 ４ 例（其中 ２ 例为离心泵）、压力和平面报警

失灵各 １ 例；变温水箱控制失灵和怀疑全血活化时

间测定仪功能障碍各 １ 例。 ３３ 例人为因素中，灌注

师相关 ２４ 例、外科医生相关 ８、其他人员相关 １ 例。

４ 例气源问题中 ３ 例为外科医生或灌注师人为因素

导致的供气管路不通畅，１ 例为医院中心供气故障。

表 １　 不安全事件原因

不安全事件原因 例数 发生率（‰）

耗材问题 ３６ １．１０３

装备故障 １２ ０．３６８

人为因素 ３３ １．０１２

气源问题 ４ ０．１２３

合计 ８５ ２．６０６

２．２　 不安全事件的影响 　 按对患者的危害程度，
ＥＣＣ 不安全事件分类见表 ２。 在导致患者明显损伤

的 １１ 例不良事件和医疗事故中，人为因素为 ８ 例、
装备因素为 ３ 例。 非灌注师因素导致人为 ＥＣＣ 不

安全事件占 ２７％（９ ／ ３３）；在导致患者明显损伤的 ８
例人为因素所致不安全事件中，非灌注师操作原因

占 ６２．５％（５ ／ ８）。 ８５ 例发生 ＥＣＣ 不安全事件患者

死亡 ５ 例，其中不安全事件直接导致死亡 ３ 例。

表 ２　 不安全事件分类

不安全事件性质 例数 占不安全事件比率（％）

迹近错失 １９ ２２．３５

一般差错 ５５ ６４．７１

不良事件 ５ ５．８８

医疗事故 ６ ７．０６

３　 讨　 论

３．１　 耗材问题　 ＥＣＣ 耗材的特点包括：①一次性使

用的塑料或金属制品；②需要与血液接触及承受一

定的压力；③负担着血液输送、过滤、气体交换和血

流变温等功能。 导致 ＥＣＣ 不安全事件的耗材问题

主要包括结构完整性破坏和部分或完全失功能两方

面。
氧合器是体外循环中结构最复杂和功能最重要

的人工装置［２］，其生产和使用过程中均存在较多的

隐患，也是不安全事件最多发的环节，主要表现在密

闭性受损和气体交换功能障碍。 血液浓缩器与膜式

氧合器的相似之处是带有中空纤维束的装置，容易

发生结构方面缺陷。 其他耗材基本上都是需要承受

一定压力的容器或管路。 由于材料原因，ＥＣＣ 耗材

出厂前的最后一道工序几乎都是环氧乙烷消毒，导
致对出厂前产品结构和功能检验受到明显限制。 为

最大限度避免或减轻耗材问题对心脏手术和患者的

影响，ＥＣＣ 前各装置负荷状态下密闭性检查至关重

要。 对有使用红细胞预充的患者，也可以对氧合器

５３１中国体外循环杂志 ２０１４ 年 ０９ 月 １５ 日第 １２ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１２ Ｎｏ． ３ Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ １５， ２０１４



进行供气，预先评估其氧合功能。
３．２　 装备故障　 人工心肺机在手术过程中承担着

人工心脏的作用。 随着常温体外循环心脏手术被越

来越多的临床医生所青睐［３］，保证组织充分的灌注

流量也变得更具生命性，对人工心肺机的要求也更

高。 尽管现代人工心肺机有着非常优良的机械和电

子性能，但始终存在着功能障碍的可能性。
人工心肺机备用电池状态是临床工作中容易被

忽视的问题，但它在不可预期的供电障碍时将发挥

极其重要的作用，因此，人工心肺机的日常保养需要

密切关注电池状态，按操作指引进行定期放电，及时

更换不合格的电池。 灌注师在每次开始 ＥＣＣ 前都

需要检查电池的工作状态；即便备用电池状态正常，
也需要确认有血泵手动驱动装置。

因装备故障导致 ＥＣＣ 不全安事件的另外一个

重要因素是安全报警失功能，主要是液平面报警和

空气报警。 随着工作节奏加快和灌注师工作量的增

加，对安全报警装置的依赖也不断增强。 进口设备

的安全报警装置可靠性相当好，容易导致灌注师对

其功能过分信任。 开始 ＥＣＣ 前必须常规检查和确

认报警装置的工作状态；手术过程中密切关注 ＥＣＣ
状态，尽可能避免报警状态出现；报警被触发后，针
对其原因积极处理。

对各种 ＥＣＣ 装备均需建立常规定期保养制度。
建立 ＥＣＣ 装备年审制度，可更好地保障 ＥＣＣ 装备

的安全使用。 此外，对直接影响患者生命安全的

ＥＣＣ 装备，如人工心肺机，需要有备用装备。
３．３　 人为因素　 最具伤害性的 ＥＣＣ 不安全事件常

是人为因素所致，包括对医院、体外循环专业、灌注

师个人、特别是对患者。 本组资料显示：在导致患者

明显损伤的 １１ 例不安全事件中，人为因素为 ８ 例，
占 ７２．７％。

ＥＣＣ 常规缺失或执行不力、灌注师工作不到位

或责任心不足、灌注师连续长时间高负荷工作、偶尔

进行的 ＥＣＣ 手术、从业人员培养和继续教育不完善

等因素均为人为因素导致 ＥＣＣ 不安全事件发生的

潜在危险因素［４］。 建立、完善和严格执行 ＥＣＣ 相关

工作常规不仅可最大限度避免人为因素导致的

ＥＣＣ 不安全事件，也可及时发现和处理其他原因导

致的不安全事件，减轻患者损伤。
非灌注师因素导致人为 ＥＣＣ 不安全事件占

２７％；在导致患者明显损伤的 ８ 例人为因素所致不

安全事件中，非灌注师操作原因高达 ６２．５％。 提示

了外科医生、麻醉医生及护士对 ＥＣＣ 的认识或沟通

不足是影响 ＥＣＣ 安全的一个重要因素。
广义的人为因素还包括灌注师对体外循环方

法、设备和耗材的选择。 从患者安全考虑，常温

ＥＣＣ 心脏手术存在额外的风险，而血流降温仍是

ＥＣＣ 患者整体安全的重要保障。 无论是因为耗材

问题、设备故障和人为因素等原因导致的 ＥＣＣ 不安

全事件，低温可以为不安全事件的处理赢得时间，避
免或减轻患者相关损伤。 连续静脉血氧饱和度监测

在发达国家早已是作为体外循环的标准监测手

段［５］。 它的使用也可能为部分不安全事件的早期

发现发挥作用，应考虑作为体外循环过程中常规监

测项目。
建立涵盖 ＥＣＣ 设备及人员要求的 ＥＣＣ 准入和

年审制度；完善 ＥＣＣ 各种操作常规指引；规范 ＥＣＣ
耗材使用；建立耗材质量反馈及警告机制等相关措

施将有效控制 ＥＣＣ 不安全事件的发生。 不安全事

件报告制度不仅为不安全事件的统计分析提供了量

化的理论资料，更为 ＥＣＣ 安全教育提供了生动的实

践素材。
本研究因各单位对不安全事件的解读及其登记

存在一些差异，可能存在一定的资料遗漏，不安全事

件的实际发生率可能会较报告的数据更高。 尽管如

此，依旧能从现有的数据中获得有意义的信息，这将

有助于在未来临床工作中对不安全事件进行防范。
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环杂志， ２０１４，１２（１）：３－５．
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浅谈冠状动脉旁路移植术体外循环
质量管理———框架构筑

荣　 健

　 　 如同在各个行业领域中，质量控制在体外循环具

有极其重要的作用。 质量控制是一抽象概念，现代管

理学中被定义为一个或多个潜在特征变量的组合。
如何选择这些变量、变量在质量评价中的权重以及变

量组合的实际意义是质量控制研究中的挑战。
现代医学质量控制经典方法首先由 Ｍｉｃｈｉｇａｎ

大学 Ａｖｅｄｉｓ Ｄｏｎａｂｅｄｉａｎ 教授提出，包括结构、过程

和结果三个因素。 三因素的合理配置可提供医学诊

治过程中潜在的并发症及其发生率［１－２］。 数据和策

略为临床风险防范和诊治水平提高提供重要意义。
国内外体外循环质量控制均在不同程度的发展

中。 美国体外循环技术学会（ＡＭＳＥＣＴ）就行业规

范，在网站设置行业指引，继续教育项目等等。 我国

体外循环质量管理也在蓬勃发展，体外循环分会通

过网站进行规范教育，风险控制。 但未见从 Ｍｉｃｈｉ⁃
ｇａｎ 大学 Ａｖｅｄｉｓ Ｄｏｎａｂｅｄｉａｎ 教授提出的结构、过程

和结果三要素概念上的体外循环质量控制报道。
心脏病手术种类复杂多样，术前基础病变不一，

术中生命体征表现各异。 冠状动脉旁路移植术

（ＣＡＢＧ）患者具有特殊的术前基础病变、多样的手

术方式、明确的终点评价。 本文参考美国胸心外科

医师协会的质量评价体系［３］，通过 Ａｖｅｄｉｓ Ｄｏｎａｂｅｄｉ⁃
ａｎ 方法，对 ＣＡＢＧ 患者体外循环质量控制架构进行

初步的尝试和构建，以期未来在体外循环质量控制

临床领域有更多的 Ａ 级证据，分级建议及证据级别

如下：１ 级：干预有效实用；２ａ 级：证据 ／方法 ／有效性

权重；３ 级：干预无效或潜在有害。 Ａ：大样本随机临

床研究；Ｂ：小样本随机临床研究；Ｃ：专家意见。

１　 结　 构

结构是指与高质量控制有关的固有因素，比如：
年手术量、手术方法、电子化数据采集、电子随机化、
预后数据库中入选患者数量、先进复杂的影像分析

能力以及医护比例等等。 这些因素中，年手术量预

作者单位： ５１００００ 广州，中山大学附属第一医院体外循环科

后关系被认为是质量控制评价结构体系中最重要的

因素。 对复杂手术来说，较小的年手术量－预后关

系仍具有说服力［４］；而对 ＣＡＢＧ 来说，１００ ～ １ ０００
台 ／年－预后关系并不具有较大权重［５］。

２　 过　 程

基于证据的临床诊治指南的目的是减少实际诊

治偏差，提供最优化的诊治。 而质量控制中过程因

素是反映实际操作过程中与指南一致程度的指标。
理想的过程因素应该与治疗预后成直接相关。

目前，体外循环中缺乏 Ａ 级过程证据，因此，未
来还需要大量的多中心临床研究，以确保提供较全

面准确的数据和策略。 根据临床实践，初步提出较

全面的影响指标。 体外循环过程因素汇总如下：
（１）膜式氧合器种类；（２）预充液晶体；（３）预充液人

工胶体；（４）预充液血制品（血型、保存时间）；（５）
红细胞比容（预充液、转机、停跳后、开放后、停机平

均）；（６）血压（基础、阻断前平均、停跳后平均、开放

后平均、停机平均）；（７）心率（基础、阻断前平均、开
放后平均、停机平均）；（８）氧合指数（基础、阻断前

平均、停跳后平均、开放后平均、停机平均）；（９）温

度（基础、阻断前平均、停跳后平均、开放后平均、停
机平均）；（１０） ＡＣＴ（基础、阻断前平均、停跳后平

均、开放后平均、停机平均）；（１１）灌注方式（搏动、
平流）；（１２）灌注流量（阻断前平均、停跳后平均、开
放后平均）；（１３）心脏停搏液种类；（１４）心脏停搏液

灌注时间；（１５）心脏停搏液灌注方式（顺灌、逆灌）；
（１６）主动脉根部灌注至心脏停跳时间、灌注总量；
（１７）激素种类、用量、方式；（１８）抗炎性反应用药种

类、用量、方式；（１９）尿量；（２０）液体总入量；（２１）液
体总出量；（２２）血制品追加情况；（２３）其他。

３　 预　 后

临床预后是质量控制中最直观的黄金指标。 １９
世纪后半时期，南丁格尔在护理界推广使用流行病

学和统计方法， 引入风险调控概念［６－７］。 Ｅｒｎｅｓｔ
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Ａｍｏｒｙ Ｃｏｄｍａｎ［８－９］ 在 Ｍａｓｓａｃｈｕｓｅｔｔｓ Ｇｅｎｅｒａｌ Ｈｏｓｐｉｔａｌ
推广使用长期和短期预后的方法，促使官方组织将

预后因素做为临床质量控制的重要指标之一。
ＣＡＢＧ 手术质量和临床预后评估指标如下：（１）

ＣＡＢＧ 手术数量，包括 ＣＡＢＧ＋瓣膜置换；（２） ＣＡＢＧ
抗生素使用时间；（３）抗生素使用种类；（４）术前 β
受体阻滞剂；（５）内乳动脉使用与否；（６） ＣＡＢＧ 预

防时间；（７）延迟气管插管；（８）重度胸骨感染发生

率；（９）中风 ／心血管意外发生率；（１０）术后肾功能

障碍；（１１）再次探查；（１２）追加（ａｔ ｄｉｓｃｈａｒｇｅ）抗血

小板药物；（１３）追加 β 受体阻滞剂；（１４）追加抗脂

治疗；（１５）风险调整后住院患者 ＣＡＢＧ 手术死亡；
（１６）风险调整后 ＣＡＢＧ 手术死亡；（１７）风险调整后

ＣＡＢＧ＋二尖瓣置换手术死亡； （ １８） 风险调整后

ＣＡＢＧ＋主动脉置换手术死亡。
综上所述，笔者根据目前常用的医学质量控制

体系，从结构、过程和结果三个方面提出体外循环质

量控制体系框架，以期未来提供有力的证据和策略。
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康斯特保护液内的钠在小儿心脏外科的意义

Ｐｒｅｕｓｓｅ Ｃｌａｕｓ Ｊｕｅｒｇｅｎ， Ｌｕｅｃｋ Ｓａｂｒｉｎａ， Ｗｅｌｚ Ａｒｍｉｎ

　 　 ２０１１ 年 Ｋｉｍ 等［１］ 的研究中描述了使用康斯特

（ＨＴＫ）心脏停搏液后小儿心脏病患者血钠浓度的

波动情况。 在其研究中回顾了 ６２８ 例小儿患者，其
血钠水平下降幅度超过 １５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，从而引起了血

钠浓度的显著波动；研究同时指出 １８ 例患儿术后癫

痫发作与血钠浓度显著减低之间是明显相关的。 作

者认为给予 ＨＴＫ 液后引起严重的低血钠，随之在术

后引发神经系统并发症。 笔者对此表示怀疑，认为

在小儿心脏外科迫切需有一个有关溶液相关性低血

钠的发生与治疗的原则。 对于新生儿和婴幼儿，首
先必须分清引起术后低血钠（定义为血钠低于 １３５
ｍｍｏｌ ／ Ｌ）的两个主要原因之间的区别：① 低渗性

作者单位： 德国波昂大学心脏外科

脱水（由于体液的大量丢失，如长时间呕吐、进食减

少、严重腹泻或其他原因引起的代谢紊乱）；② 细胞

内液型心脏停搏液（ＨＴＫ 液）的大量应用。
当然，另一些疾病像囊性纤维病、先天性肾上腺

增生或 Ａｄｄｉｓｏｎ’ ｓ 病也会导致低钠血症，但首先应

该关注最常见的临床表现。 低渗性脱水其临床症状

包括嗜睡、精神混乱、甚至基于脑水肿而引发的昏

迷，后者可能进一步引起脑疝。 由于治疗低血钠症

可能引起中枢桥脑脱髓鞘病变这样的严重并发症，
因此，目前认为药物治疗急性低钠血症需要特别谨

慎［最大剂量 ５ ｍｍｏｌ Ｎａ＋ ／ （ｋｇ·ｈ）］ ［２］。 对于心脏

停搏液导致的低血钠，首先应评估在先天性心脏病

新生儿和婴幼儿中所采用的不同的心脏停搏策略。
在心脏手术中，为了达到充分的心脏电－机械静止
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状态，常常采用不同组分的心脏停搏液，如含血停搏

液（Ｂｕｃｋｂｅｒｄ 液或 Ｃａｌａｆｉｏｒｅ 液）或晶体停搏液，以及

不同的灌注方法，如顺灌、逆灌或两种方法结合使

用。 而晶体停搏液根据其钠含量的不同被分为细胞

外液型和细胞内液型， Ｓｔ． Ｔｈｏｍａｓ’ 液和 Ｃｅｌｓｉｏｒ 液

是细胞外液型，而 ＷＵ（Ｗｉｓｃｏｎｓｉｎ 大学）液、ｄｅｌＮｉｄｏ
液和 ＨＴＫ 液是细胞内液型。

ＨＴＫ 液的生理生化理念是 Ｂｒｅｔｓｃｈｎｅｉｄｅｒ 和

Ｐｒｅｕｓｓｅ［３］于 １９７５ 年首次提出的，它是世界上首个

高缓冲溶液（ｈｉｓｔｉｄｉｎｅ ／ ｈｉｓｔｉｄｉｎｅ－ｈｃｌ ｂｕｆｆｅｒ）。
　 　 正如以上提到的，ＨＴＫ 液是一个低钠（Ｎａ＋ １５
ｍｍｏｌ ／ Ｌ）的“细胞内”溶液，渗透压 ３０ ｍｏｓｍｏｌ ／ Ｌ。 很

低的钠浓度分别产生生理和生化效应。 在电生理学

方面，低钠首先阻止心肌的膜电位迅速去极化。 其

次，由于低钠溶液的应用，心肌氧耗比高钾溶液大大

地减少［４］。 上个世纪 ６０ 年代中，Ｂｒｅｔｓｃｈｎｅｉｄｅｒ 等就

研究了不同停搏液对心脏停搏灌注期间心肌能量转

换方面的影响。
图 １ 显示用含低钠、低钙和普鲁卡因溶液时灌

注期间心肌氧耗是最低的。 使用低钠和低钙灌注液

在心肌能量转换方面影响范围也明显是最小的。

注：ＧＲ：乙酰胆碱＋氯化钾；Ｂｅ：氯化钾＋枸橼酸盐；
Ｈｏ：氯化钾；Ｂｏ：取消钙钠＋普鲁卡因。 数据显示平均

值和范围。
　 图 １　 使用不同心脏停搏液灌注犬心时

心肌常温氧耗量的比较　 　

　 　 除所提及的生理学效应以外，高缓冲心脏停搏

液对生化影响是极为重要的。 由于心脏停搏液渗透

压的生理极限（３００ ｍｏｓｍｏｌ ／ Ｌ）不能逾越，因此，只能

使用低钠含量溶液以留出渗透压空间来添加高浓度

的缓冲剂才是可行的方法。 如前所述，ＨＴＫ 液中与

钠相关的渗透压仅为 ３０ ｍｏｓｍｏｌ ／ Ｌ，留出的渗透压空

间达到 ２７０ ｍｏｓｍｏｌ ／ Ｌ，因此，可以添加高浓度的组氨

酸缓冲剂。
低钠浓度心脏停搏液已经发挥了显著效果，随

之而来的疑问是停搏液中理想的钙浓度应当是生理

值的还是低于生理值的？ 以下方程式阐述了一个自

然法则，也描述出了钠钙之间的密切关系。
［Ｎａｉ］ ２：［Ｎａｏ］ ２ ＝Ｃａｉ

２＋： Ｃａｏ
２＋

（Ｎａｉ：细胞内浓度，Ｎａｏ：细胞外浓度，Ｃａｉ： 细胞

内浓度，Ｃａｏ：细胞外浓度）
Ｃａｏ

２＋： ［Ｎａｏ］ ＝ｘ
根据这个方程式，假设细胞外钠浓度为 １５０

ｍＭ，细胞外钙浓度为 １．５ ｍＭ，按如下等式计算：
Ｃａｏ

２＋：［Ｎａｏ］ ＝ｘ
如果此方程式的结果可以计算得出，那么笔者

也能将细胞外钠浓度降低为 １５ ｍＭ（也就是 ＨＴＫ 液

中的钠浓度！），并通过解方程得出相应的细胞外钙

浓度。 这个结果大约是 ０．０２ ｍＭ。 因此，准确来讲，
应该强调 ＨＴＫ 液是一种低钠、低钙性溶液，而不是

通常所谓的一种钙浓度可随意改变的溶液。
低钙浓度在新生儿心脏的缺血保护中发挥重要

作用。 在未成熟兔用 Ｓｔ． Ｔｈｏｍａｓ’液和新生兔间断使

用含血心脏停搏液保护心肌的实验中，清楚地表明低

浓度钙 （０． ０３ ｍｍｏｌ ／ Ｌ） 比正常浓度钙具有优越

性［５ － ６］。 由这两个缺血再灌注的实验研究也显示出

缺氧新生儿心脏对正常的钙浓度非常敏感，而这正与

成熟的心肌细胞相反。 而且，应当抛弃认为如果仅应

用接近生理水平钙浓度的晶体液不适宜新生儿心肌

细胞的假设。 这个假设必须放弃，因为“正常”钙浓度

的含血溶液在缺血再灌注期间也损害缺氧的新生儿

心肌。 根据这些发现，笔者可以做出结论， ＨＴＫ 液能

够满足各种需求，是新生儿心肌的最佳保护剂。
仅靠心脏停搏液灌注冲刷出冠状动脉内血液的

方法不可能完成有效的心肌保护，这样的观念如今已

被广泛接受。 因此，早在上世纪 ８０ 年代就已经开始

使用大剂量心肌保护液进行灌注，以达到全细胞外的

同步均衡状态，而非仅仅达到血管内腔的平衡［７］。 使

用细胞外液型的心脏停搏液（高钠！）时，灌注约 ３ ｍｉｎ
即可达到充分的钠平衡，而使用细胞内液型心脏停搏

液时达到这种平衡状态则需要更多的时间。
图 ２ 显示了使用 ＨＴＫ 心脏停搏液灌注期间钠和

钾的变化时程。 本组研究来自于新生儿和婴幼儿的

２４ 例开心手术，患者包括男性 １３ 例和女性 １１ 例，平
均年龄 ２０．９ 个月（大血管转位的新生儿年龄仅几

天），平均体重 ９．２ ｋｇ。 诊断如下：室间隔缺损（ｎ ＝
７），法洛四联症（ｎ＝７），房室通道缺损（ｎ＝４），大血管

转位（ｎ＝ ３），二尖瓣狭窄（ｎ ＝ １），肺动脉瓣狭窄（ｎ ＝
１），布兰德－怀特－加兰德综合征（ｎ ＝ １）。 在停搏液

灌注期间，同时采集冠状动脉（ａｒｔ）流入和冠状静脉

窦（ＣＶ）流出的标本，所有心脏手术均在全体外循环

转流下进行，打开右房采集样本并吸走所有停搏液。
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注：数据（ｎ＝ ２４）显示的是钠（Ｎａ）的平均值和标准

误（ＳＥＭ）或钾（Ｋ）的平均值和标准差

　 图 ２　 使用 ＨＴＫ 停搏液灌注期间 ａｒｔ 和 ｃｖ
钠（上图）和钾（下图）的浓度变化　 　

　 　 结果显示，钾的平衡（大约 ３ ｍｉｎ）明显快于钠

的平衡，后者在开始灌注大约 ５ ｍｉｎ 后到达最高点。
研究结果凸显了这样一个事实，即平衡过程不仅仅

与容量相关，最重要的是也与时间相关。
应用“细胞内液”型晶体停跳会引起两种作用：

血液稀释和低钠血症。 通过使用上、下腔静脉分别

插管、切开右房吸除全部停搏液的方法或使用超滤

器进行血液浓缩能够抵消“血液稀释”这个副作用。
而对于低钠血症，一些病理生理学方面的因素

也必须考虑。 如果存在单纯的血清钠浓度的迅速改

变，例如静脉内输注大量液体，渗透压随之降低，即
可引起细胞外到细胞内的水转移，从而导致了出现

脑水肿的风险增加；另一方面，低钠血症一旦出现，
又往往会带来由于麻醉医生给予高渗盐水纠正低钠

血症而导致的矫枉过正性高渗血症的风险。
由于 ＨＴＫ 液的渗透压是生理的，因此不会引发

上述的水转移。 Ｌｉｎｄｎｅｒ 等［８］ 研究了心脏外科体外

循环期间患者渗透压的改变，证明了在 ＨＴＫ 液的使

用期间和使用后渗透压水平保持不变。
在临床中，对于成人因血液稀释而造成的低钠

血症，一般建议在体外循环中添加 １００ ｍｌ 的氯化钠

（５．８５％） ［９］。 Ｓｅｌｌｅｖｏｌｄ（麻醉科，特隆赫姆，挪威）和
Ｐｏｌｖａｎｉ（心胸外科，米兰，意大利）有关 ＨＴＫ 液灌注

后低钠血症的影响的研究（尚未发表的简讯）发现，
患者并未出现神经系统方面的并发症，由此认为使

用 ＨＴＫ 液后出现的低钠血症仅仅是一种“感觉现

象”，没有任何治疗的必要。
从生理学家的观点来看，由于体外循环中使用

ＨＴＫ 液并未引起非生理性的血渗透压降低，因此其

所引起的低钠血症并不会导致癫痫发作。 但是对于

新生儿来说，如果同时出现血钠浓度和渗透压显著

降低，那么，此时的渗透压水平将在患儿的癫痫发作

中起决定性作用［８］。 因此，在新生儿和婴幼儿心脏

手术中使用上下静脉分别插管，切开右房并吸除全

部停搏液是防止出现血液稀释和低钠血症的最常用

措施。 当然，偶尔也可能发生因少量 ＨＴＫ 液进入体

循环而导致的低钠血症，但如上所述，因为此时血清

渗透压将保持不变，所以这样的低钠血症不会引起

新生儿神经系统损伤。 然而，如果在 ＩＣＵ 术后早期

低钠血症进行性加重，则建议采用之前所提及的费

时的平衡方法进行纠正。
综上所述，高缓冲的心脏停搏液（如 ＨＴＫ 液）

最大的好处是不必重复灌注，其所允许的最长阻断

时间可达 ３ ｈ，细胞内液型心脏停搏液的这个优点在

临床应用中显然是利大于弊。
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微量晶体心肌保护灌注法在婴幼儿体外循环中的应用

陈祥舟，刘　 梅，肖颖彬，王学锋，王 　 咏

［摘要］：目的　 观察在婴幼儿体外循环（ＣＰＢ）中采用自制微量晶体心肌保护灌注方法的临床效果。 方法　 选择 １０ ｋｇ 以

下择期在 ＣＰＢ 下行室间隔缺损修补术的患儿 １００ 例，随机分为试验组和对照组，每组各 ５０ 例。 心肌保护均采用顺行灌注高

Ｋ＋含血停搏液，试验组采用微量晶体灌注方法，对照组采用传统储血罐灌注方法。 分别于麻醉诱导后（Ｔ１）、ＣＰＢ ２０ ｍｉｎ（Ｔ２）、
主动脉开放后（Ｔ３）、手术结束即刻（Ｔ４）检测动脉血气的 Ｋ＋离子浓度、红细胞比容（Ｈｃｔ）、乳酸（Ｌａｃ）并进行比较，比较患儿术

前和术后一般情况、左室射血分数（ＥＦ）、ＣＰＢ 时间、主动脉阻断时间、心脏复苏、术中超滤量、ＣＰＢ 预充总量、围术期用血量，肌
酸激酶（ＣＫ）和肌酸激酶同工酶（ＣＫＭＢ）等数据。 结果　 ①两组患儿术前一般情况、术前和术后 ＥＦ 值、ＣＰＢ 时间、阻断时间、
心脏复苏率、术中超滤量无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 ②Ｔ１、Ｔ２、Ｔ３、Ｔ４ 的动脉血气 Ｋ＋、Ｈｃｔ、Ｌａｃ 均无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 ③
两组患儿 ＣＫ、ＣＫＭＢ 在术前、术后 １ 天、术后 ３ 天各时间点组间比较均无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５），但 ＣＫ、ＣＫＭＢ 在术后 １ 天明

显升高，与术前比较有显著差异（ Ｐ ＜０．０１），术后 ３ 天较术后 １ 天明显下降（ Ｐ ＜０．０１），但仍高于术前水平（ Ｐ ＜０．０５）。 ④试验

组较对照组 ＣＰＢ 预充总量和围术期用血量均明显减少（ Ｐ ＜０．０５）。 结论　 在婴幼儿 ＣＰＢ 中的心肌保护使用微量晶体灌注方

法能获得与储血罐灌注法相同的效果，但预充液总量和围术期用血量明显减少。
［关键词］：　 体外循环；心肌保护；停搏液；婴幼儿
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　 　 婴幼儿先天性心脏病（先心病）手术绝大多数

都需要在体外循环（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）下
完成心内畸形的矫治。 术中常需钳夹升主动脉，灌
注心脏停搏液，以便显露术野进行矫治。 因此，良好

的心肌保护直接关系到患儿术后的心功能恢复情

况。 １０ ｋｇ 以下的先心病患儿，体重小，对水分调节

能力差，围术期血液稀释、炎性介质释放等常导致体

内水分过量潴留，影响术后恢复［１］。 为了减少晶体

停搏液造成的血液稀释，而又能达到满意的心肌保

护效果，本研究采用自制的微量晶体灌注方法对 １０
ｋｇ 以下的先心病患儿进行心肌保护，并观察其临床

效果。

１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 选择体重 １０ ｋｇ 以下，在本院心血

管外科研究所行单纯室间隔缺损（ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｓｅｐｔａｌ
ｄｅｆｅｃｔ，ＶＳＤ） 修补术的先心病患儿 １００ 例。 男 ５２
例，女 ４８ 例，１～３５ 个月龄，体重 ３～９．５ ｋｇ，随机分为

试验组（微量晶体灌注方法）和对照组（常规储血罐

灌注方法），每组各 ５０ 例。 本研究符合本院人体试

验伦理委员会制定的伦理学标准，所有入选病例均

取得家属的知情同意。 排除标准包括：合并其他心

内畸形、肺动脉高压、急诊手术、再次手术、术前有输

血史、有严重肾功能异常（血清肌酐＞１７６．８ μｍｏｌ ／
Ｌ）、肝功能异常、ＣＰＢ 时间超过 １２０ ｍｉｎ 或不足 ６０
ｍｉｎ、术前 １ 月严重感染等。 麻醉师、术者、ＩＣＵ 医

师、护士对于组别的分配不予告知。
１．２　 麻醉及 ＣＰＢ 方法　 麻醉师、术者、灌注师均属

同一外科治疗小组。 采用静脉吸入复合麻醉，常规

建立有创动脉血压监测、中心静脉监测、无创氧饱和

度及心电图监测。 诱导和维持麻醉采用咪达唑仑、
舒芬太尼和罗库溴铵。 采用德国 Ｓｔｏｃｋｅｒｔ－Ⅲ型人工

心肺机，意大利 Ｄｉｄｅｃｏ－９０１、Ｄｉｄｅｃｏ－９０２ 型膜式氧

合器，天津塑料研究所订制新桥医院型婴儿 ＣＰＢ 管

道，意大利 Ｓｏｒｉｎ ＢＬＳ ８０３ 超滤器，升主动脉及上下

腔插管常规建立 ＣＰＢ，意大利 Ｄａｔａ Ｍａｓｔｅｒ 全程动态

监测 ＳｖＯ２。 ＣＰＢ 预充为勃脉力－Ａ，悬浮红细胞，血
浆，２０％人血白蛋白，６％羟乙基淀粉 １３０ ／ ０． ４ （万

汶），５％ ＮａＨＣＯ３ ２．５ ｍｌ ／ ｋｇ，２０％甘露醇 ２．５ ｍｌ ／ ｋｇ，
１０％ ＫＣｌ ２ ｍｌ，２５％ ＭｇＳＯ４ ０．２５ ｍｌ ／ ｋｇ，１０％葡萄糖

酸钙注射液，甲泼尼龙 ３０ ｍｇ ／ ｋｇ，乌司他丁 １ ～ １．５×
１０４ Ｕ ／ ｋｇ，拟定预充总量 ３５０～５００ ｍｌ，晶胶比 ０．３０～
０．３５。 全身肝素化（３ ｍｇ ／ ｋｇ），待激活全血凝固时间

＞４８０ ｓ 之后开始 ＣＰＢ，变温水箱降温至鼻咽温度

３０℃，阻断主动脉，灌注心脏停搏液，开放后复温，行

常规超滤（ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｕｌｔｒａｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ， ＣＵＦ），直肠温

度 ３６℃停 ＣＰＢ，行改良超滤（ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｕｌｔｒａｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ，
ＭＵＦ），鱼精蛋白中和肝素。 维持转中平均动脉压

（ＭＡＰ）２５～４０ ｍｍ Ｈｇ，红细胞比容（Ｈｃｔ）０．１８～０．２５，
如果 ＣＰＢ 中 Ｈｃｔ＜０．１８ 则追加一定量的悬浮红细胞，
并根据血气及时调节气血比、酸碱、电解质在正常范

围。 ＣＰＢ 中除预充 ２ ｍｌ １０％ＫＣｌ 外，均不再加入额外

的 ＫＣｌ。
１．３　 心肌保护方法　
１．３．１ 　 微量晶体灌注方法 　 以转前患儿血 Ｋ＋ ３．５
ｍｍｏｌ ／ Ｌ，滚压泵心肌灌注氧合血流量为 １００ ｍｌ ／
ｍｉｎ，首次灌注剂量 ２０ ｍｌ ／ ｋｇ 为例。 试验组采用微

量晶体灌注装置（图 １ 所示），２０ ｍｌ 微量泵空针内

含有 １０％ ＫＣｌ １７．５ ｍｌ 和 ２５％ＭｇＳＯ４ ２．５ ｍｌ。 调节

微量泵输入速度为 １．３ ｍｌ ／ ｍｉｎ（８０ ｍｌ ／ ｈ），此时微量

泵输入的 Ｋ＋浓度为 １７ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，与氧合血混合后使

得停搏液中 Ｋ＋浓度为 ２０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 进行灌注。 每隔

２０ ｍｉｎ 再次灌注，调节微量泵输入速度 ４０ ｍｌ ／ ｈ（Ｋ＋

浓度为 １０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）。

　 图 １　 微量晶体灌注装置示意图

１．３．２　 储血罐灌注方法 　 加入术前配置的停搏液

１００ ｍｌ（以复方林格氏液 ４６０ ｍｌ 为基础，加入 １０％
ＫＣｌ ３５ ｍｌ，２５％ ＭｇＳＯ４ ５ ｍｌ） 预充排气，再加入 １０％
ＫＣｌ ６ ｍｌ，此时停搏液中 Ｋ＋浓度为 １７ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，仅留

５０ ｍｌ 在储血罐内，待转流后放入氧合血，按 ４ ︰ １
比例（４ 份血 １ 份晶体液）将储血罐内多余的晶体停

搏液打出，含血停搏液混合均匀后进行灌注。 每隔

２０ ｍｉｎ 再次灌注，氧合血内加入 １０％ ＫＣｌ ２ ｍｌ。 所

有病例均保持停搏液灌注压力小于 １００ ｍｍ Ｈｇ。
１．４　 数据采集　 采集麻醉诱导后（Ｔ１）、ＣＰＢ ２０ ｍｉｎ
（Ｔ２）、主动脉开放后 （Ｔ３）、手术结束即刻（Ｔ４）两组

患儿的动脉血进行血气分析（ＧＥＭ Ｐｒｅｍｉｅｒ ３０００ 血
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气分析仪，美国），收集 Ｋ＋ 离子浓度、 Ｈｃｔ、乳酸

（Ｌａｃ）。 记录患儿术前和术后左室射血分数（ＥＦ）、
ＣＰＢ 时间、主动脉阻断时间、心脏复苏、转中超滤

量、ＣＰＢ 预充总量、围术期用血量，肌酸激酶（ＣＫ）
和肌酸激酶同工酶（ＣＫＭＢ）术前，术后 １ｄ、术后 ３ ｄ
数据。
１．５　 统计学方法　 所有数据均采用 ＳＰＳＳ １３．０ 统计

分析软件进行统计分析。 计量资料采用（ｘ±ｓ）表

示，采用 ｔ 检验；计数资料采用 χ２ 检验。 Ｐ ＜０．０５ 为

有统计学差异。

２　 结　 果

２．１　 两组患儿围术期资料比较　 １００ 例患儿均顺利

完成手术，无死亡，痊愈出院。 两组患儿一般情况、术
前和术后 ＥＦ 值、ＣＰＢ 时间、阻断时间、心脏复苏率、
转中超滤量比较均无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５），见表 １。
２．２　 两组患儿动脉血气 Ｋ＋、Ｈｃｔ、Ｌａｃ 各时间点的比

较　 两组患儿各时间点动脉血气的 Ｋ＋、Ｈｃｔ、Ｌａｃ 组间

比较均无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５），但两组患儿 Ｋ＋、Ｌａｃ
在 Ｔ２、Ｔ３ 明显高于 Ｔ１，Ｈｃｔ 在 Ｔ２、Ｔ３ 则明显低于 Ｔ１
（ Ｐ ＜０．０１）。 Ｌａｃ 在 Ｔ４ 仍明显高于 Ｔ１（ Ｐ ＜０．０１），

Ｋ＋、Ｈｃｔ 在 Ｔ４ 恢复到 Ｔ１ 水平（ Ｐ ＞０．０５），见表 ２。
２．３　 两组患儿围术期 ＣＫ、ＣＫＭＢ 的比较 　 两组患

儿 ＣＫ、ＣＫＭＢ 在术前、术后 １ ｄ、术后 ３ ｄ 各时间点

组间比较均无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 但 ＣＫ、ＣＫ⁃
ＭＢ 在术后 １ ｄ 明显升高，与术前比较有显著差异

（ Ｐ ＜０．０１），术后 ３ ｄ 较术后 １ ｄ 明显下降（ Ｐ ＜０．
０１），但仍高于术前水平（ Ｐ ＜０．０５），见表 ３。
２．４　 两组患儿 ＣＰＢ 预充总量及围术期用血量的比较

ＣＰＢ 预充液总量、围术期血液制品用量，试验组比对

照组均明显减少，有统计学差异（ Ｐ ＜０．０５），见表 ４。

表 １　 两组患儿围术期情况比较（ｎ ＝ ５０，ｘ±ｓ）
项目 试验组 对照组

年龄（月） １２．８±５．９ １２．８±４．９
男 ／ 女（例） ２８ ／ ２２ ２４ ／ ２６
体重（ｋｇ） ７．８８±１．５０ ７．８７±１．６８
术前 ＥＦ（％） ６３．３４±７．４７ ６４．８６±６．９２
术后 ＥＦ（％） ６２．９２±６．４３ ６０．７１±７．０６
ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） ７６．６０±２２．４４ ７４．６２±１７．６４
主动脉阻断时间（ｍｉｎ） ４２．５４±１７．１０ ４２．４４±１４．２３
自动复跳［例（率）］ ５０（１００％） ４９（９８％）
ＣＵＦ（ｍｌ） ９３．６５±２１．７９ ９６．８７±２２．６２
ＭＵＦ（ｍｌ） １１４．４３±１９．９８ １１９．７４±２１．３６

表 ２　 两组患儿各时间点动脉血气 Ｋ＋， Ｈｃｔ， Ｌａｃ 的比较（ｎ＝ ５０，ｘ±ｓ）

项目 组别 Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

Ｋ＋（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） 试验组 ３．９１±０．２３ ４．４２±０．５８∗∗ ５．３１±０．３９∗∗ ４．０５±０．４３

对照组 ４．０４±０．２４ ４．５３±０．６７∗∗ ５．３５±０．４８∗∗ ４．１６±０．３５

Ｈｃｔ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） 试验组 ０．３０±０．０２ ０．１９±０．０２∗∗ ０．２２±０．０２∗∗ ０．３０±０．０２

对照组 ０．３１±０．０３ ０．２０±０．０２∗∗ ０．２２±０．０２∗∗ ０．２９±０．０２

Ｌａｃ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） 试验组 ０．７６±０．２７ １．３２±０．３７∗∗ １．６５±０．４３∗∗ １．２７±０．２３∗∗

对照组 ０．８１±０．２２ １．３４±０．３９∗∗ １．６１±０．４１∗∗ １．２４±０．２６∗∗

　 　 　 　 　 　 　 　 注：与 Ｔ１ 比较∗∗Ｐ ＜０．０１。

表 ３　 两组患儿围术期 ＣＫ，ＣＫＭＢ 的比较（ｎ＝ ５０，ｘ±ｓ）

项目 组别 术前 术后 １ ｄ 术后 ３ ｄ

ＣＫ（Ｕ ／ Ｌ） 试验组 ９９．５０±３２．６８ １ ００８．６４±３９５．２９∗∗ ２５３．０４±６５．７８∗＃＃

对照组 １０１．７２±３１．２６ １ ０１７．２６±３６６．６３∗∗ ２７２．２３±５４．０５∗＃＃

ＣＫＭＢ（μｇ ／ Ｌ） 试验组 ３５．３８±７．６４ ９４．３４±２４．５８∗∗ ５２．９３±８．３４∗＃＃

对照组 ３６．０２±８．０８ ９２．４６±３１．２９∗∗ ４８．７９±７．８２∗＃＃

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 注：与术前比较∗Ｐ ＜０．０５，∗∗Ｐ ＜０．０５；与术后 １ ｄ 比较＃＃Ｐ ＜０．０１。

表 ４　 两组患儿 ＣＰＢ 预充总量及围术期用血量的比较（ｎ＝ ５０， ｍｌ，ｘ±ｓ）

组别 ＣＰＢ 预充总量 悬浮红细胞用量 血浆用量

试验组 ５５４．１９±７４．８７ １８１．６３±５６．３２ ８２．２０±４２．７８

对照组 ５９３．２５±１１０．５４∗ ２２１．７５±７７．７２∗ １１５．４６±５６．９１∗

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 注：与对照组比较∗Ｐ ＜０．０５。
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３　 讨　 论

未成熟心肌在结构、代谢和功能上有别于成熟

心肌，因其收缩力量较弱，室壁张力高，顺应性差，心
肌储备不足的特点，使得未成熟心肌一旦损伤很容

易诱发心衰。 因此，婴幼儿先心病 ＣＰＢ 中的心肌保

护成为直接关系手术成功的关键因素［２］。 笔者所在

单位过去心肌保护一直使用储血罐灌注方法，对于

婴幼儿的心肌保护也取得了满意的效果［３］。 但这种

方法在低体重婴幼儿心肌保护中存在几个问题：①
除了常规预充外，每名患儿均需额外再在储血罐内

加入晶体停搏液，增加了血液稀释度；②需要按 ４ ∶ １
的比例放入氧合血以将多余的晶体停搏液打出，当
血液与停搏液混合后且需要留存晶体量不足 ４０ ｍｌ
时，很难准确控制留存晶体停搏液的量；③由于患儿

体重轻，血容量少，不可能持续向储血罐中放入足量

的氧合血，使得含血灌注液中 Ｋ＋ 浓度不均匀，胶体

渗透压过低；④持续放入氧合血直接影响膜式氧合

器内的液平面，有形成气栓的可能。
１９９３ 年，Ｍｅｎａｓｃｈｅ 等［４］首先将低稀释的含血心

脏停搏液用于心脏手术中的心肌保护，并称之为

“ｍｉｎｉ－ｃａｒｄｉｏｐｌｅｇｉａ”，他们认为，与传统的 ４ ∶ １ 含血

停搏液相比，ｍｉｎｉ－ｃａｒｄｉｏｐｌｅｇｉａ 减少了不必要的晶体

停搏液对血液的稀释，减轻心肌水肿，也能为心肌提

供更多的红细胞，改善心肌氧供。 基于此笔者设计

了微量晶体灌注方法用于婴幼儿的心肌保护，希望

能更精确的调节灌注液中的 Ｋ＋浓度，减少晶体停搏

液对血液的稀释。
使用微量晶体灌注方法试验结果表明，两组患

儿各时间点动脉血气的 Ｋ＋， Ｈｃｔ， Ｌａｃ 组间比较均无

统计学差异，说明该方法实现灌注液 Ｋ＋浓度精确调

节的同时使血 Ｋ＋始终保持在理想水平，由于减少了

稀释，在维持 ＣＰＢ 中相同 Ｈｃｔ 的前提下，围术期用血

量亦明显减少。
此外，笔者还选择了心肌酶谱中的 ＣＫ 和 ＣＫＭＢ

作为比较指标。 ＣＫ 和 ＣＫＭＢ 是心肌损害时出现较

早的两种酶，它们在心肌的含量相对较高，但是 ＣＫ
的增高可能缺乏特异性，因为 ＣＫ 也存在于骨骼肌和

胃肠道［５］，而 ＣＫＭＢ 对心肌具有更高的敏感性，在心

肌损伤后 ４～８ ｈ 内就开始升高，２～３ ｄ 内回复正常。
因此，同时检测 ＣＫ 和 ＣＫＭＢ 可以更好的反映心肌

的损坏程度。 试验结果也表明，两组患儿 ＣＫ、ＣＫＭＢ
在术前、术后 １ ｄ、术后 ３ ｄ 各时间点组间比较均无显

著差异，心脏自动复跳率也无显著差异，说明微量晶

体灌注方法能获得与传统储血罐灌注法相同的心肌

保护效果。
笔者在临床应用中体会到本单位设计的微量晶

体灌注装置安装简单，操作方便；心肌灌注时对膜式

氧合器的液平面影响小，大大降低了由于心肌灌注

液平面过低造成的主动脉和冠状动脉进气风险；取
消了灌注储血罐，仅增加了微量泵空针，降低了医疗

成本［６］。 心肌保护效果确切，灌注过程安全，值得推

广使用。
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运用近红外光谱仪对不同改良超滤方式行质控分析

沈　 佳，张　 蔚，唐嘉忠，姜　 磊，傅惟定，朱德明

［摘要］：目的　 运用近红外光谱仪（ＮＩＲＳ）监测超滤期间脑组织血氧参数的变化，比较不同改良超滤（ＭＵＦ）方式的效率，提
高婴幼儿改良超滤质量。 方法　 ２０ 例简单先天性心脏病患儿随机分为两组，对照组采用传统改良超滤方式（ｔＭＵＦ），实验组采用

优化改良超滤方式（ｍＭＵＦ）。 在体外循环术后行 ＭＵＦ ８～１２ ｍｉｎ。 ＭＵＦ 期间，用近红外光谱仪（ＮＩＲＳ）实时、连续监测两组患儿

脑组织氧合指数（ ＴＯＩ） 、脑组织血红蛋白浓度指数（ ＴＨＩ） 、氧合血红蛋白变化量（△Ｏ２Ｈｂ） 、以及有创动脉血压、中心静脉

压（ＣＶＰ）和血细胞比容（Ｈｃｔ）等指标。 结果　 两种 ＭＵＦ 方式都能显著提高脑血氧参数，较开始 ＭＵＦ 时的各项参数变化具有

统计学差异。 ＴＨＩ 与脑组织的血红蛋白总浓度成正比，超滤期间，ｍＭＵＦ 组 ＴＨＩ 变化幅度为（０．９１±０．６０）ｍＭ ／ ｃｍ，ｔＭＵＦ 组为

（０．４６±０．３０）ｍＭ ／ ｃｍ，ｍＭＵＦ 组 ＴＨＩ 上升速度显著快于 ｔＭＵＦ 组（ Ｐ ＝ ０．０３３）。 ｍＭＵＦ 组△Ｏ２Ｈｂ 提高（７．４２±２．９４）ｍＭ，且避免

了 ｔＭＵＦ 组在超滤初期的低效超滤时间。 两组 ＴＯＩ 呈缓慢上升趋势。 ｍＭＵＦ 组红细胞比容（Ｈｃｔ）上升更显著，ＭＵＦ 结束，Ｈｃｔ
达到（０．３６９±０．０１８）（ Ｐ ＝ ０．００１），无需再输血。 ＭＵＦ 期间，患儿血流动力学趋于稳定。 结论　 使用优化改良超滤方式，能显著

提高婴幼儿体外循环术后改良超滤的效率和质量，并能够改善脑组织血氧参数，稳定术后血流动力学，达到节约用血的目的。
［关键词］：　 改良超滤；近红外光谱仪；脑组织氧合指数；脑组织血红蛋白浓度指数；红细胞比容
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　 　 １９９１ 年伦敦儿童医院首先报道了改良超滤技

术（Ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｕｌｔｒａｆｉｌｔｒａｉｏｎ，ＭＵＦ） ［１］，本院于 １９９６ 年

开始关于 ＭＵＦ 的实验研究及临床应用，目前已积累

了数万例的临床经验。 但随着婴幼儿体外循环

（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）管路的缩小，预充量

减少以及节约用血技术的实施，笔者发现改良超滤

后，患儿红细胞比容（Ｈｃｔ）提高程度有所下降。 因

此，本研究旨在比较两种改良超滤方式，对如何有效

提高 ＭＵＦ 的效率，尤其是迅速提高低体重小婴儿体

外术后的 Ｈｃｔ 和胶体渗透压，提高超滤质量，对稳定

患儿体外循环术后早期血流动力学稳定具有重要作

用。

１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 ２０１４ 年 ５ 月于上海儿童医学中心

心胸外科，行全麻 ＣＰＢ 心内直视手术的简单先天性

心脏病患儿（室间隔缺损、房间隔缺损或合并动脉

导管未闭） ２０ 例。 随机分为两组，其中对照组 １０
例，使用传统的改良超滤方式（ｔＭＵＦ 组）；实验组 １０
例，使用优化的改良超滤方式（ｍＭＵＦ 组）。
１．２　 麻醉方法及 ＣＰＢ 管理　 所有患儿均采用吸入

静脉复合麻醉，给予咪达唑仑 ０．２ ｍｇ ／ ｋｇ，舒芬太尼

２ μｇ ／ ｋｇ 及维库溴铵 ０．１ ｍｇ ／ ｋｇ 静脉麻醉诱导下行

气管插管，采用定压控制通气（ＰＣＶ）模式，潮气量 ８
～１０ ｍｌ ／ ｋｇ，术中予以常规生命体征监测，暖风毯保

温。 至腔静脉开放后，恢复机械通气。 改良超滤期

间予以适量正性肌力药物维持血压，根据呼气末二

氧化碳分压（ＰＥＴＣＯ２）进行调整潮气量，维持二氧化

碳分压在 ３５～４０ ｍｍ Ｈｇ。
１．３　 体外循环管理　 为保持实验结果的可靠性，２０
例患儿的氧合器均使用 Ｄｉｄｅｃｏ ９０１ 膜式氧合器和

ＤＦＨ－０２ 型血液浓缩器。 术中采用常温 ＣＰＢ 方式，
维持 Ｈｃｔ 在 ０．２４ 左右和血浆胶体渗透压维持在 １５
ｍｍ Ｈｇ 以上。 超滤器并联在 ＣＰＢ 管路中，进出口分

别与 ＣＰＢ 管路的动、静脉端管路相连，用晶体液充分

预充排气后钳夹备用。 术毕肛温升至 ３６～３６．５℃，暖
风毯 ３８℃保温。
１．４　 超滤方式 　 术中根据患儿情况，行常规超滤、
平衡超滤。 术毕脱离 ＣＰＢ 后，待患儿循环基本稳

定，行改良超滤。 若为 ｔＭＵＦ 组即直接开始超滤。
若为 ｍＭＵＦ 组，则采用一根与静脉回流管道平行，
直径 ２ ｍｍ 的改良超滤灌注管行改良超滤。 灌注管

台上端经侧孔与右房内静脉插管相连，台下端经三

通开关与超滤器静脉端相连。 连接后，松开出水管

处管钳，开始改良超滤。 外科医生将下腔静脉插管

拔出，并将其头端置入一盛满勃脉力－Ａ 溶液的小碗

中，灌注师开放静脉回流管道的阻断钳，待静脉回流

管中的血液回收至贮血瓶后再次阻断腔静脉回流管

（实际管腔内已由勃脉力－Ａ 溶液填充），可回收约

７０ ｍｌ 血液。 改良超滤初期保持超滤泵流量 １０ ～ １５
ｍｌ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ），最高流量不超过 ２０ ｍｌ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ），
超滤负压保持在 ５０ ｍｍ Ｈｇ 左右。 主动脉泵以超滤

流量的 ２０％～５０％补充容量。 超滤过程中应密切关

注中心静脉压和动脉血压以了解血容量和心功能的

变化。 待贮血瓶和氧合器内血液基本上都补充到超

滤管道内时，即血细胞都充分利用后停止改良超滤。
整个超滤过程一般在 ８～１２ ｍｉｎ。
１．５　 实验仪器和数据采集 　 采用日本 Ｈａｍａｍａｔｓｕ
ＮＩＲＯ－２００ＮＸ 型无创性近红外光谱仪（ｎｅａｒ ｉｎｆｒａｒｅｄ
ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＮＩＲＳ），将探头用弹力绷带固定于患儿

前额正中，以避免外界光干扰。 采样率为 ０．５ Ｈｚ。
在整个手术过程中实时连续监测两组患儿改良超滤

期间脑组织氧合指数 （ ｔｉｓｓｕｅ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ，
ＴＯＩ）、脑组织血红蛋白浓度指数（ ｔｉｓｓｕｅ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ， ＴＨＩ）、 氧合血红蛋白变化量

（△Ｏ２Ｈｂ）、以及动脉血压、中心静脉压（ ＣＶＰ） 和

Ｈｃｔ 等指标。
１．６　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ １６．０ 统计学软件进行

统计分析。 所有数据均采用均数±标准差（ｘ±ｓ）的
形式表达。 计量资料的组间和组内比较采用 ｔ 检
验。 Ｐ ＜０．０５ 为具有统计学差异， Ｐ ＜０．０１ 为具有显

著统计学差异。

２　 结　 果

２．１　 一般情况　 所有患儿手术过程无意外，术中脑

血氧参数变化平稳。 术后恢复顺利，无死亡。 两组

超滤时间为 ７～１２ ｍｉｎ，组间无明显差异（ Ｐ ＞０．０５），
超滤液量无差异（ Ｐ ＞０．０５）。 见表 １。

表 １　 患儿一般资料（ｎ＝ ５０，ｘ±ｓ）

组别 ｔＭＵＦ 组 ｍＭＵＦ 组

年龄（月） ３．２３±１．０８ ３．４１±１．１３

体重（ｋｇ） ５．４５±１．８１ ５．６３±１．９２

ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） ４２．２１±８．２３ ４３．０４±１１．２１

阻断时间（ｍｉｎ） ２８．０５±５．３２ ３０．２１±６．８９

后平行时间（ｍｉｎ） ６．５４±２．０２ ６．３２±３．２３

ＭＵＦ 时间（ｍｉｎ） ９．７５±２．２５ １０．２５±１．５９

超滤液量（ｍｌ） ２８５．３２±４３．５６ ２７８．４６±４２．２１
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２．２　 脑组织血氧参数　 以每 ３０ 秒为一数据采样点，
绘制两组患儿 ＴＯＩ、ＴＨＩ 和△Ｏ２Ｈｂ 的变化趋势图。
无论采用哪种超滤方式，ＭＵＦ 能明显提高脑血氧参

数，和 ＭＵＦ 前相比，具有统计学差异。 ＴＨＩ 与脑组

织的血红蛋白总浓度成正比，因此在脑血流量相对

恒定时，与患儿体内血红蛋白浓度成正比。 ｍＭＵＦ
组 ＴＨＩ 上升速度显著快于 ｔＭＵＦ 组，见图 １。 超滤期

间，ｍＭＵＦ 组 ＴＨＩ 变化幅度为（０．９１±０．６０）ｍＭ ／ ｃｍ，
ｔＭＵＦ 组为（０．４６±０．３０）ｍＭ ／ ｃｍ，具有显著统计学差

异（ Ｐ ＝ ０．０３３），ｍＭＵＦ 组超滤期间 Ｈｃｔ 上升速度更

快。 ｍＭＵＦ 组△Ｏ２Ｈｂ 提高（７．４２±２．９４）ｍＭ，ｔＭＵＦ 组

脑组织△Ｏ２Ｈｂ 仅上升（３．３１±２．８３）ｍＭ（ Ｐ ＜０．０１）。
在两组△Ｏ２Ｈｂ 变化趋势图上（见图 ２），ｔＭＵＦ 组在

超滤开始的早期，由于回流到右心房内血液为静脉

回流管道中的低 Ｈｃｔ、低氧血液，以及超滤泵对脑血

流的分流，脑组织△Ｏ２Ｈｂ 为负值，在改良超滤开始

２．５ ｍｉｎ 后，才转入有效超滤阶段，之后△Ｏ２Ｈｂ 呈上

升趋势。 而在 ｍＭＵＦ 组，脑组织△Ｏ２Ｈｂ 在改良超

滤开始后，迅速转为正值，且呈迅速升高状态。 改

良超滤期间，两组 ＴＯＩ 呈缓慢上升趋势，见图 ３。
ｍＭＵＦ 组 ＴＯＩ 为 （６４． ９９ ± ３． ４６）％，ｔＭＵＦ 组 ＴＯＩ 为

（５８．２０±２．４７）％（ Ｐ ＜０．０１）。

图 １　 ＭＵＦ 期间 ＴＨＩ 变化情况

图 ２　 ＭＵＦ 期间脑组织△Ｏ２Ｈｂ 变化情况

图 ３　 ＭＵＦ 期间脑组织 ＴＯＩ 变化情况

２．３　 Ｈｃｔ　 两组患儿 ＭＵＦ 后，Ｈｃｔ 与术前相比均有

明显上升，且具有统计学差异，见表 ２。 ｍＭＵＦ 组 Ｈｃｔ
上升更显著，ＭＵＦ 结束，Ｈｃｔ 达到（０．３６９±０．０１８）％，
无需再输血。

表 ２　 改良超滤对 Ｈｃｔ 的影响（ｎ＝ １０，ｘ±ｓ）

组别 超滤前 超滤后 Ｐ 值

ｔＭＵＦ 组 ０．２４２±０．０２５ ０．３１８±０．０２５ Ｐ ＝ ０．００５

ｍＭＵＦ 组 ０．２４９±０．０１６ ０．３６９±０．０１８ Ｐ ＝ ０．００４

Ｐ 值 Ｐ ＝ ０．５１ Ｐ ＝ ０．００１

２．４　 血流动力学　 ＭＵＦ 过程中，患儿血流动力学趋于

稳定。 ｔＭＵＦ 组有 ３ 例下调正性肌力药物，ｃＭＵＦ 组有 １
例下调。 超滤过程中，患儿均有尿液排出，色清。

３　 讨　 论

在大多数儿童心脏中心，改良超滤技术（ＭＵＦ）
已成为婴幼儿 ＣＰＢ 手术的重要组成部分［２－３］。 据

２０１１ 年全球小儿 ＣＰＢ 技术现状调查显示，约 ７１％的

中心使用 ＭＵＦ 技术［４］，以动脉－静脉改良超滤（Ａ－Ｖ
ＭＵＦ）居多。 由于婴幼儿各组织、器官发育尚未成

熟，肾功能较弱，对水的调节范围窄［５］。 Ｂｏｃｓｉ 等称

婴幼儿 ＣＰＢ 术后组织间液蓄积发生率可高达

２５％［６］。 停止 ＣＰＢ 后，ＭＵＦ 能有效滤除体内多余水

分，提高 Ｈｃｔ、血浆蛋白，增加各类凝血因子如纤维蛋

白原、凝血因子 ＶＩＩ 和 Ｘ、血小板因子 ＩＶ 和抗凝血酶

ＩＩＩ（ＡＴ－ＩＩＩ） ［７］；因此，ＭＵＦ 能明显降低婴幼儿术后

肺血管阻力，改善肺功能，增加左室心肌顺应性，从
而稳定 ＣＰＢ 术后血流动力学，改善心、脑、肾等重要

脏器的灌注和功能［１，７］。 如何有效提高 ＭＵＦ 技术，
提升 ＭＵＦ 质量，与提高婴幼儿 ＣＰＢ 的整体水平密切

相关。
有学者提出，只有 Ｈｃｔ 达到 ０．３０ 以上，血液的携

氧能力才能达到最佳状态［８］。 通过笔者的研究发
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现，相较于 ｔＭＵＦ 方式，ｍＭＵＦ 效率更高，全身血液浓

缩程度更快，能更迅速的提高 Ｈｃｔ，缩短术后患儿体

内血液达到最佳携氧能力的时间，更快更有效地偿

还组织氧债，改善术后心肺功能。 ＴＯＩ 这一指标，在
ＭＵＦ 阶段，由于患儿血压、呼吸氧合情况的变化，容
易受脑组织氧供、氧耗及动静脉血流比等多因素的

影响［９］。 在笔者的研究中使用的 ＮＩＲＳ 监测仪为 ＮＩ⁃
ＲＯ－２００ＮＸ 型，新增了脑组织 ＴＨＩ 这一监测指标［３］。
因 ＴＨＩ＝μｓ’·Ｃ ｔＨｂ，由此，ＴＨＩ 相对其测量初始值变

化的百分比就等于总血红蛋白变化的百分比。 在

ＭＵＦ 开始即刻，ＴＨＩ 归一化为 １，所以在 ＭＵＦ 流量相

对稳定的情况下，ＴＨＩ 能实时准确地反映局部脑组

织中血红蛋白浓度的变化，这一变化率也反映了全

身血液的浓缩率。 采用 ｍＭＵＦ 时，经超滤灌注管回

输入右心房的血液，均为高 Ｈｃｔ、高胶体渗透压、高凝

血因子、低炎性因子的血液，能减少 ＭＵＦ 的时间，迅
速提高全身 Ｈｃｔ 浓度，改善重要脏器的氧合，利于

ＣＰＢ 术后各脏器的恢复。
有作者报道 ｔＭＵＦ 技术，即动脉－静脉（Ａ－Ｖ）的

超滤方式，会造成一定程度的左心射血量的分流［７］。
这一“左向右”的分流，在 ＭＵＦ 早期，可能引起 ＣＰＢ
术后心排量低下的重症、低体重患儿的血流动力学的

波动。 这一盗血现象在 ｔＭＵＦ 组确有观察到，ＭＵＦ 初

始阶段，脑组织△Ｏ２Ｈｂ 为负值，直至 ＭＵＦ 开始 ２．５
ｍｉｎ 后，△Ｏ２Ｈｂ 才转为正值。 而在 ｍＭＵＦ 组，这一

分流现象，通过高 Ｈｃｔ 血液的高携氧能力得到了补

偿，因此，△Ｏ２Ｈｂ 从超滤初初始阶段即为正值并快

速升高。 ｍＭＵＦ 技术弥补了 ＭＵＦ 初始阶段的 Ａ－Ｖ
分流现象及其对血流动力学的影响，不会对机体其

它器官的血流灌注造成影响，显著提高 Ａ－Ｖ 的 ＭＵＦ
方式的超滤质量。

在本组研究中，所有患儿的静脉回流管路均为

“１ ／ ４”管道，使用 ｍＭＵＦ 方法后，术毕可回收静脉管

道内血液约 ７０ ｍｌ，可使体外循环管道中更多的血液

参与 ＭＵＦ。 这一增加的血容量，相当于 ５ ｋｇ 体重婴

儿全身血容量的 ２０％，相当可观。 相较于未回收这

一部分血液的 ｔＭＵＦ 组，ｍＭＵＦ 组超滤结束后的 Ｈｃｔ
可到 ０．３５ 以上，无需输血，达到节约用血的目的。 相

较于 ＭＵＦ 方式，残余机血经 Ｃｅｌｌ Ｓａｖｅｒ 离心洗涤后

只能回输红细胞，丢失了大量血细胞、凝血因子、血

浆蛋白等物质，因此，不适用于低体重小婴儿的术后

恢复，同时也加重了经济负担［１０］。
通过运用近红外光谱仪对不同改良超滤方式的

质量控制研究，笔者发现，ｍＭＵＦ，在不增加患儿经济

负担的基础上，婴幼儿 ＣＰＢ 术后的血液质量得到明

显改善。 ｍＭＵＦ 可显著提高婴幼儿 ＣＰＢ 术后改良超

滤的效率，改善脑组织血氧参数，稳定术后血流动力

学，达到节约用血的目的。
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右美托咪定对体外循环下心内直视手术
患儿肺功能的影响

李远强，王志刚，宫本晶，李　 岱，李　 爽

［摘要］：目的　 研究右美托咪定对体外循环（ＣＰＢ）下心内直视手术患儿肺功能的保护作用。 方法　 择期行心脏室间隔

缺损修补术患儿 ３０ 例，年龄 ７ 个月～３ 岁，体重 ７～１８ ｋｇ，随机均分为右美托咪定组（Ｄ 组）和对照组（Ｃ 组）。 麻醉诱导气管插

管后，Ｄ 组给予初始剂量 ０．５ μｇ ／ ｋｇ 的右美托咪定（给药时间大于 １０ ｍｉｎ），继之以 ０．５ μｇ ／ （ｋｇ·ｈ）的速度维持直至手术结束，
Ｃ 组给予相同容量的生理盐水。 分别于给药前（Ｔ０）、停 ＣＰＢ 后 ２ ｈ（Ｔ１）、６ ｈ（Ｔ２）及 １２ ｈ（Ｔ３） 采集桡动脉样血，测定血浆肿瘤

坏死因子－α（ＴＮＦ－α）、白介素（ＩＬ）－６ 的浓度，并进行血气分析，计算呼吸指数（ＲＩ）、氧合指数（ＯＩ）和肺顺应性（ＣＬ）。 结果

　 Ｔ１～ Ｔ３ 时 Ｄ 组 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６ 的浓度和 ＲＩ 明显低于 Ｃ 组、ＯＩ 明显高于 Ｃ 组（ Ｐ ＜０．０５）。 Ｃ 组 ＣＬＴ１ 低于 Ｔ０ 且低于 Ｄ 组。 结

论　 右美托咪定可通过抑制 ＣＰＢ 的炎性反应改善 ＣＰＢ 下心内直视手术患儿的肺功能。
［关键词］：　 右美托咪定；儿童；心肺转流术；肺功能
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吸系统发育不成熟的婴幼儿。 有研究发现，右美托

咪定在对急性肺损伤大鼠模型的处理中，对肺组织

基金项目： 广西壮族自治区卫生厅科研课题（Ｚ２０１３２８９）
作者单位： ５４１００２ 桂林市，广西壮族自治区南溪山医院麻醉
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具有明显的保护作用［１］。 本研究探讨右美托咪定

对 ＣＰＢ 心内直视手术患儿肺功能的保护作用及可

能机制，为临床应用提供参考。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料　 本研究经本院伦理委员会批准，并
与患儿家属签署知情同意书。 拟行择期心脏室间隔

缺损修补术的患儿 ３０ 例，年龄 ７ 个月～３ 岁，体重 ７
～１８ ｋｇ，ＡＳＡⅡ或Ⅲ级，无合并畸形，无明显肺动脉
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高压。 随机均分为右美托咪定组（Ｄ 组）和对照组

（Ｃ 组）。
１．２　 麻醉方法 　 术前 ３０ ｍｉｎ 肌注东莨菪碱 ０．０１
ｍｇ ／ ｋｇ 和吗啡 ０．１ ～ ０．２ ｍｇ ／ ｋｇ。 入室前肌注氯胺酮

４～６ ｍｇ ／ ｋｇ，入室后开放外周静脉，监测 ＥＣＧ、ＳｐＯ２

和无创血压，行左桡动脉穿刺监测有创血压。 麻醉

诱导：静注咪达唑仑 ０．０１ ～ ０．０５ ｍｇ ／ ｋｇ、芬太尼 １０
μｇ ／ ｋｇ 和维库溴铵 ０．１０～０．１２ ｍｇ ／ ｋｇ，气管插管后行

机械通气，氧流量 ２ Ｌ ／ ｍｉｎ，潮气量 ８ ～ １２ ｍｌ ／ ｋｇ，吸
呼比为 １ ∶ ２，呼吸频率 １８～２４ 次 ／ ｍｉｎ。 所有患儿均

穿刺右颈内静脉放置中心静脉导管。 麻醉维持：间
断静注芬太尼 ５ ～ １０ μｇ ／ ｋｇ、维库溴铵 ０．１０ ～ ０．１２
ｍｇ ／ ｋｇ 以及持续静注丙泊酚 ４ ～ ６ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）。 气

管插管后，Ｄ 组给予初始剂量为 ０．５ μｇ ／ ｋｇ 的右美

托咪定（给药时间大于 １０ ｍｉｎ），继之以 ０．５ μｇ ／ （ｋｇ
·ｈ）的速度维持直至手术结束，Ｃ 组给予相同容量

的生理盐水。 采用 Ｔｅｒｕｍｏ ＳｙｓｔｅｍⅠ型人工心肺机

和 Ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ Ｍｉｎｉｍａｘ Ｐｌｕｓ 膜式氧合器行 ＣＰＢ，预充

液成分为：复方乳酸钠林格氏液，６％ 羟乙基淀粉

（１３０ ／ ０．４），适量库存少浆红细胞、冷冻血浆、２０％白

蛋白等。 以 ２．８ ～ ３．２ Ｌ ／ （ｍ－２·ｍｉｎ）的流量行非搏

动性灌注，平均动脉压维持在 ３０～６０ ｍｍ Ｈｇ。
１．３　 观察指标和检测方法　 分别于给药前（Ｔ０）、停
ＣＰＢ 后 ２ ｈ（Ｔ１）、６ ｈ（Ｔ２）及 １２ ｈ（Ｔ３）采集桡动脉

血 ３ ｍｌ，肝素抗凝后 ４℃下 ２ ７２０×ｇ 离心 ５ ｍｉｎ，取血

浆，－２０℃保存。 利用放免技术（测量仪器为北京核

仪器厂生产的 ＢＨ６０２０ 型组合式 ｙ 计数器，试剂购

自北京福瑞生物工程公司）测定肿瘤坏死因子－α
（ＴＮＦ－α）、白介素（ ＩＬ） －６ 的含量。 为排除血液稀

释的影响，测定的数值均进行矫正：矫正值 ＝ （转流

前 Ｈｃｔ ／取样时 Ｈｃｔ） ×实测值。 并于 Ｔ１ ～ Ｔ３ 时采集

桡动脉血 １ ｍｌ 进行血气分析，同时记录吸入氧浓度

（ＦｉＯ２）、潮气量（ＶＴ）、气道压的最大值（Ｐｍａｘ）和最

小值（Ｐｍｉｎ）。 按下列公式计算呼吸指数（ＲＩ）、氧合

指数（ＯＩ） 和肺顺应性 （ ＣＬ）： ＲＩ ＝ Ｐ （ Ａ － ａＤＯ２ ） ／
ＰａＯ２ ＝［（Ｐｂ－ＰＨ２Ｏ） ×ＦｉＯ２ －ＰａＯ２ －ＰａＣＯ２］ ／ ＰａＯ２，Ｐ
（Ａ－ａＤＯ２）为肺泡－动脉血氧分压差，Ｐｂ 为大气压，
标准状态下为 ７６０ ｍｍ Ｈｇ，ＰＨ２Ｏ为室温下饱和水蒸

气压，标准状态下为 ４７ ｍｍ Ｈｇ；ＯＩ ＝ ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２；ＣＬ
＝ ＶＴ ／ （Ｐｍａｘ－Ｐｍｉｎ）。
１．４　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ１３．０ 软件进行统计分

析。 计量资料以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，组间比较

采用成组 ｔ 检验，不同时点比较采用重复测量数据

的方差分析；计数资料的比较采用 Ｆｉｓｈｅｒ 精确概率

法。 Ｐ ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 两组患儿一般资料和术中基本情况差异无统

计学意义，见表 １。 两组患儿均无死亡及术后肺部

并发症，均痊愈出院。
２．２　 两组不同时点 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６ 的变化　 与 Ｔ０ 比

较，Ｔ１ ～ Ｔ３ 时两组 ＴＮＦ－α、ＩＬ－ ６ 浓度均升高（ Ｐ
＜０．０５），且 Ｄ 组明显低于 Ｃ 组（ Ｐ ＜０．０５），见表 ２。
２．３　 两组患儿不同时点 ＯＩ 、ＲＩ、ＣＬ 的变化 　 Ｔ１ ～
Ｔ３ 时两组 ＯＩ 低于 Ｔ０ 时点，且 Ｄ 组明显高于 Ｃ 组

（ Ｐ ＜０．０５），两组 ＲＩ 高于 Ｔ０ 时（ Ｐ ＜０．０５），且 Ｄ 组

明显低于 Ｃ 组（ Ｐ ＜０．０５）；Ｔ１ 时两组 ＣＬ 低于 Ｔ０ 时

点，且 Ｄ 组明显高于 Ｃ 组（ Ｐ ＜０．０５），见表 ２。

表 １　 两组患儿一般资料和术中基本情况（ｎ＝ １５，ｘ±ｓ）
组别 男 ／ 女（例） 年龄（岁） 体重（ｋｇ） ＡＳＡⅡ ／Ⅲ（例） 室缺干下型 ／ 膜周型（例） ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） 主动脉阻断时间（ｍｉｎ）
Ｄ 组 ８ ／ ７ １．６±０．４ ９±４ １３ ／ ２ ５ ／ １０ ６２±２４ ４５±２３
Ｃ 组 １０ ／ ５ １．４±０．６ ８±３ １２ ／ ３ ６ ／ ９ ６３±２１ ４３±２１

表 ２　 两组患儿不同时点 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＯＩ 、ＲＩ 和 ＣＬ 的变化（ｎ＝ １５，ｘ±ｓ）
指标 组别 Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３
ＴＮＦ－α（μｇ ／ Ｌ） Ｄ 组 １．２２±０．１２ １．７２±０．１４∗＃ １．６７±０．１２∗＃ １．６４±０．１１∗＃

Ｃ 组 １．２３±０．１１ １．９３±０．１２∗ １．８７±０．１０∗ １．８２±０．１２∗

ＩＬ－６（μｇ ／ Ｌ） Ｄ 组 ０．１３±０．０３ ０．４６±０．１１∗＃ ０．５６±０．０７∗＃ ０．４８±０．０５∗＃

Ｃ 组 ０．１４±０．０２ ０．６９±０．０８∗ ０．７８±０．０８∗ ０．６６±０．０７∗

ＯＩ（ｍｍ Ｈｇ） Ｄ 组 ４５８．３±２１．４ ４３２．２±２２．４∗＃ ４４６．３±２２．６＃ ４５５．１±２３．３＃

Ｃ 组 ４５４．７±２２．６ ３８１．２±２３．１∗ ３９４．４±２２．３∗ ４１９．３±２１．２∗

ＲＩ Ｄ 组 ０．１９±０．０２ ０．４９±０．０４∗＃ ０．４３±０．０３∗＃ ０．３７±０．０２∗＃

Ｃ 组 ０．１８±０．０３ ０．７１±０．０３∗ ０．６５±０．０２∗ ０．５８±０．０３∗

ＣＬ（ｍｌ ／ ｃｍＨ２ｏ） Ｄ 组 １１．３±１．３ １０．２±０．７∗＃ －－－－－ －－－－－
Ｃ 组 １１．６±１．１ ９．３±０．８∗ －－－－－ －－－－－

　 　 　 　 　 　 　 　 注：与 Ｔ０ 比较，∗Ｐ ＜０．０５；与 Ｃ 组比较，＃Ｐ ＜０．０５。
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３　 讨　 论

ＣＰＢ 相关性肺损伤的主要临床表现为通气及换

气功能障碍，前者表现为肺顺应性降低和气道阻力

升高，后者表现为动脉血氧分压降低以及顽固性低

氧血症。 ＲＩ 受通气 ／血流比值、肺弥散功能及通气状

况的影响，可在 ＣＰＢ 术后作为呼吸监护、指导诊断

与治疗的一个重要指标，也是确切反应肺的通气功

能、氧交换是否正常的一个简单而实用的指标［２］。
肺顺应性主要由肺泡表面张力、肺弹性阻力决定，可
较敏感地反映肺实质的病理改变。 ＲＩ 及肺顺应性的

变化与肺功能呈明显相关性，ＲＩ 愈大肺功能愈差，肺
顺应性愈小肺功能愈差；ＯＩ 为 ＰａＯ２ 与 ＦｉＯ２ 的比值，
消除了 ＦｉＯ２ 对 ＰａＯ２ 的影响，可较准确地反映肺损

伤的程度。 本研究结果表明，Ｔ１～Ｔ３ 时 Ｄ 组 ＯＩ 明显

高于 Ｃ 组，ＲＩ 明显低于 Ｃ 组；且 Ｔ１ 时 Ｄ 组 ＣＬ 明显

高于 Ｃ 组，提示右美托咪定可减轻 ＣＰＢ 所致的肺损

伤，改善 ＣＰＢ 术后肺功能。
ＣＰＢ 期间，ＴＮＦ－α 水平升高比其它细胞因子更

快，为最早的重要内源性介质之一，可活化多种炎性

因子如 ＩＬ－６、ＩＬ－８ 等，降低血管张力，增加血管通透

性。 ＩＬ－６ 具有多种生物活性，可诱导急性炎症反应

的产生，促进多种免疫细胞的分化及活化，血浆中的

ＩＬ－６ 浓度可敏感地反映出组织损伤的程度。 ＴＮＦ－
α、ＩＬ－６ 有引发早期炎症反应、释放毒性产物、增加

肺通透性等直接肺损伤作用［３］。 本研究结果表明，
右美托咪定通过抑制 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６ 的生成，可减轻

ＣＰＢ 炎症反应，从而减轻 ＣＰＢ 下心内直视手术患儿

的肺损伤。 其机制包括：① 通过降低过氧化物酶

（ＭＰＯ）活性和细胞间黏附因子（ ＩＣＡＭ－ １）、ＴＮＦ－
αｍＲＮＡ 的表达，抑制炎症反应［４］；② 通过下调脂多

糖（ＬＰＳ）的特异性受体 ＴＬＲ４ ｍＲＮＡ 的表达，抑制

ＴＬＲ４ 的合成，抑制外周血单核细胞 Ｔ 各种炎性递质

的生成与释放［５］；③ 抑制 ＮＦ－κＢ 和 Ｔｏｌｌ 样受体 ４ 信

使ＲＮＡ 在肺组织中的表达，抑制相关细胞因子如 ＴＮＦ
－β、ＩＬ－１β、ＩＬ－６ 的合成［１］；④ 抑制凋亡蛋白半胱氨

酸蛋白酶－３ 的表达，从而降低 ＴＮＦ－α 的浓度［６］。
综上所述，右美托咪定可通过抑制 ＣＰＢ 的炎症

反应改善 ＣＰＢ 下心内直视手术患儿的肺功能。
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盐酸氨溴索雾化吸入预防
婴幼儿体外循环围术期肺损伤的研究

金　 艳，赵　 堃，陈　 敏，郑　 霄，崔　 勤

［摘要］：目的　 探讨围术期盐酸氨溴索雾化吸入对体外循环（ＣＰＢ）手术婴幼儿的肺保护作用。 方法　 选择在西京医院

接受心脏手术的 ３００ 例婴幼儿，平均分为 ３ 组。 对照组：术前不给予任何雾化吸入治疗；常规雾化组：术前 ３ 天给予传统雾化

吸入；盐酸氨溴索雾化组：术前 ３ 天给予盐酸氨溴索注射液雾化吸入，术后常规静脉注射盐酸氨溴索注射液。 结果　 三组婴幼

儿术前一般资料、ＣＰＢ 时间及主动脉阻闭时间无差异。 三组婴幼儿呼吸力学指标在 ＣＰＢ 后均出现改变，表现为肺顺应性的下

降、平台压及气道阻力升高。 其中对照组变化最大，表现为肺静态顺应性（Ｃｓｔａｔ）较术前显著下降（ Ｐ ＜０．０５），气道阻力（Ｒ）显
著升高（ Ｐ ＜０．０５）。 常规雾化组上述改变较小。 盐酸氨溴索雾化组术后的 Ｃｓｔａｔ 及 Ｒ 较术前无显著性变化。 三组婴幼儿血氧

分压 ／氧浓度（ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２）在 ＣＰＢ 结束时显著下降（ Ｐ ＜０．０５～ Ｐ ＜０．０１），而两个雾化组术后 ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２显著高于对照组（ Ｐ ＜
０．０５～ Ｐ ＜０．０１）。 两个雾化组婴儿机械通气时间及 ＩＣＵ 时间明显短于对照组（ Ｐ ＜０．０５～ Ｐ ＜０．０１）。 而 ＣＰＢ 术后盐酸氨溴索

雾化组的 ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２、机械通气时间及 ＩＣＵ 时间明显优于常规雾化组（ Ｐ ＜０．０５）。 结论　 围术期给予盐酸氨溴索雾化吸入不

仅改善 ＣＰＢ 后婴幼儿氧合状态而且对呼吸功能有一定保护作用。
［关键词］：　 盐酸氨溴索；超声雾化；体外循环；心脏手术；婴幼儿；肺保护
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ｂｒｏｘｏｌ ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ａｔｏｍｉｚａｔｉｏｎ ｍａｙ ｐｒｅｖｅｎｔ ｌｕｎｇ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｉｎｆａｎｔ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］： 　 Ａｍｂｒｏｘｏｌ ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ； Ｕｌｔｒａｓｏｎｉｃ ａｔｏｍｉｚａｔｉｏ； Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ； Ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ； Ｉｎｆａｎｔ；
Ｌｕｎｇ ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ

　 　 外科手术是治疗先天性心脏病的主要手段，体
外循环（ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ， ＣＰＢ）则是大多数

心脏手术的必需前提条件，有分析表明婴幼儿 ＣＰＢ
心内直视手术时年龄越小病死率越高，主要是机械

物理因素、肺缺血再灌注、ＣＰＢ 诱发的全身（系统）
炎症反应综合征（ ｓｙｓｔｅｒｍ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｓｙｎ⁃
ｄｒｏｍｅ， ＳＩＲＳ）等多种因素可诱发急性肺损伤（ａｃｕｔｅ
ｌｕｎｇ ｉｎｊｕｒｙ， ＡＬＩ） ［１－３］，对于先天性心脏病患儿而言，
心脏手术后 ＡＬＩ 发生率 ＞ ２％，死亡率高达 １５％ ～
５０％［４－５］。 为了减少 ＣＰＢ 术后 ＡＬＩ 的发生，笔者进

行了术前盐酸氨溴索雾化吸入，结合术后静脉输注

盐酸氨溴索预防婴儿 ＣＰＢ 围术期肺损伤的临床研

究，现报道如下：

１　 资料与方法

１．１　 研究对象及分组　 选择 ２０１０ 年 １１ 月至 ２０１２
年 １０ 月在西京医院接受心脏手术的 ３００ 例婴儿，男
１７８ 例，女 １２２ 例，平均年龄（６．２５±２．１１）月。 纳入

标准：① 疾病：诊断明确的左向右分流型简单的先

天性心脏病患儿；② 年龄：＜１ 岁；③ 其监护人愿意

接受临床试验者。 排除标准：① 合并心衰及其它脏

器疾患；② 紫绀型先天性心脏病或术前合并肺炎；
③ 有药物过敏史；④入选后发现不符合入选标准的

病例。 对符合研究条件的 ３００ 例婴儿采用完全随机

分组法、对照、双盲原则分成一个实验组和两个对照

组，共分为 ３ 组，各组病例均为 １００ 例。
１．２　 研究方法　 对照组：术前不给予任何雾化吸入

治疗；常规雾化组：术前 ３ 天给予传统雾化吸入，硫
酸庆大霉素 ４ 万 Ｕ（国药准字 Ｈ４１０２３６７８；安阳九州

药业有限责任公司）、地塞米松 ２ ｍｇ （国药准字

Ｈ３７０２１９６９；辰欣药业股份有限公司）和注射用糜蛋

白酶 ２ ０００ Ｕ（国药准字 Ｈ１１０２２３５１；北京双鹤药业

股份有限公司）加生理盐水 １０ ｍｌ，２ 次 ／ ｄ。 盐酸氨

溴索雾化组：术前 ３ 天给予雾化吸入，盐酸氨溴索

１５ ｍｇ（国药准字 Ｊ２００８００８３；上海勃林格殷翰药业

有限公司）加生理盐水 １０ ｍｌ 入雾化吸入器（宝鸡德

尔医疗器械制造有限公司）的雾化杯内，以 ５ Ｌ ／ ｍｉｎ
的氧流量驱动药液喷出形成气雾，由患儿家属将儿

童雾化面罩置于患儿口鼻腔外持续进行雾化吸入，２

次 ／ ｄ；术后常规静脉注射盐酸氨溴索，４ ｍｇ ／ ｋｇ，３
次 ／ ｄ。 控制条件：在实验过程中固定行雾化吸入的

护士、手术医师、麻醉医师、灌注师及监护医师，术毕

患儿入监护室后，呼吸机辅助呼吸（ＰＢ８４０，美国），
条件为：潮气量 １０ ～ １２ ｍｌ ／ ｋｇ，频率为 ２４ ～ ２６ 次 ／
ｍｉｎ，呼气末正压（ ＰＥＥＰ）为 ３ ～ ５ ｍｍ Ｈｇ，氧浓度

５０％，适时用呼吸囊膨肺吸痰。
１．３　 检测指标 　 ① 呼吸力学指标：肺静态顺应性

（Ｃｓｔａｔ）、平台压（Ｐｌａｔ）、气道阻力（Ｒ），检测时间点

为麻醉诱导后及术后 ２０ ｍｉｎ 内；② 氧合与通气功能

指标：动脉氧分压（ＰａＯ２）、动脉氧饱和度（ＳａＯ２）及
术后 １ ｈ 和氧合指数（ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２）；③ 机械通气时

间、ＩＣＵ 时间。
１．４　 统计学方法　 所有参数均用均数±标准差 （ｘ±
ｓ）表示，采用 ＳＰＳＳ １１．０ 统计学软件进行分析，两组

间均数采用 ｔ 检验进行比较， Ｐ ＜０．０５ 有统计学意

义。

２　 结　 果

２．１　 患者术前和术中基本情况　 三组患儿在病种、
年龄、体重、主动脉阻断时间（ＡＣＣ）及 ＣＰＢ 时间等

方面无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５），见表 １。 各组手术顺

利，无二次开胸或合并严重并发症，无死亡。
２．２　 呼吸力学变化 　 尽管三组术前患儿呼吸力学

指标基本一致，但是经过 ＣＰＢ 后呼吸力学出现显著

变化，表现为 Ｃｓｔａｔ 的下降、Ｐｌａｔ 及 Ｒ 升高，见表 ２。
２．３　 氧合功能变化　 三组病例经过 ＣＰＢ 后由于高

的吸入氧浓度，术后 ＰａＯ２较术前显著升高，氧合指

标显著下降，见表 ３。
２．４　 带机及 ＩＣＵ 时间比较　 与对照组比较，常规雾

化组和盐酸氨溴索雾化组患儿术后带机时间和 ＩＣＵ
时间均明显短于对照组（ Ｐ ＜０．０１）见表 ４。

３　 讨　 论

３．１　 盐酸氨溴索雾化吸入对患儿呼吸力学、氧合功

能的影响　 目前认为婴幼儿 ＣＰＢ 术后呼吸功能的

改变主要由肺血管渗透性增加及肺表面活性物质

（ＰＳ）减少所致。 ＣＰＢ 过程中肺脏出现缺血再灌注

损伤，可导致肺血管损伤，肺微血管通透性增加；本
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表 １　 患儿术前基本资料（ｎ＝ １００，ｘ±ｓ）

组别 男 ／ 女（例） 年龄（月） 体重（ｋｇ） ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） ＡＣＣ 时间（ｍｉｎ）

对照组 ５５ ／ ４４ ６．３６±２．５２ ６．１７±１．８４ ５２．１１±１５．６５ １２．５９±５．４７

常规雾化组 ６４ ／ ３６ ６．１８±２．４３ ６．５１±２．０５ ５６．４２±１７．３３ １４．５１±８．２２

盐酸氨溴索雾化组 ５９ ／ ４２ ６．１５±２．２２ ６．４６±２．５５ ５４．３５±１４．５４ １３．７８±６．５７

表 ２　 ＣＰＢ 后呼吸力学指标比较（ｎ＝ １００，ｘ±ｓ）

组别
Ｃｓｔａｔ（ｍｌ ／ ｃｎＨ２Ｏ）

基础值 术后 １ ｈ

Ｐｌａｔ（ｃｍＨ２Ｏ）

基础值 术后 １ ｈ

Ｒ［ｃｍＨ２Ｏ ／ （Ｌ·ｓ）］

基础值 术后 １ ｈ

对照组 ９．５１±２．５５ ７．３８±３．６９＃＃ １４．１１±３．６８ １６．４７±５．２９＃ ３３．６６±６．８４ ４３．８６±１２．５４＃

常规雾化组 ９．４６±３．５２ ７．８９±４．３７＃ １４．００±５．１２ １７．２２±４．９４＃ ３４．５８±７．５１ ４１．２３±７．６５＃

盐酸氨溴索雾化组 ９．３３±４．１１ 　 ９．２２±４．２３∗ ∗ ＆ １３．８６±４．５３ 　 １４．９１±３．６８∗ ＆＆ ３３．６９±６．９９ 　 ３７．２８±５．４７∗∗

　 　 注：与基础值比较，＃Ｐ ＜０．０５，＃＃ｐ＜０．０１；与对照组比较∗Ｐ ＜０．０５，∗∗Ｐ ＜０．０１；与常规雾化组比较，＆Ｐ ＜０．０５，＆＆Ｐ ＜０．０１。

表 ３　 不同时间点氧合指标比较（ｎ＝ １００，ｘ±ｓ）

组别
ＣＰＢ 前

ＳａＯ２（％） ＰａＯ２（ｍｍ Ｈｇ） ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２

ＣＰＢ 后 １ ｈ

ＳａＯ２（％） ＰａＯ２（ｍｍ Ｈｇ） ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２

对照组 ９５．１１±２．１３ ８９．９５±４．６８ ４２８±２５ ９７．７７±１２．２５ ２４０±３４＃＃ 　 ３００±２６＃＃ 　

常规雾化组 ９５．６８±４．２１ ８８．６８±２．６９ ４２２±４２ ９９．２４±２１．３２ ２７０±４４∗＃＃ ３３７±４５∗＃＃

盐酸氨溴索雾化组 ９４．１７±５．４３ ８５．６２±２．４７ ４０７±２２ ９９．８５±２３．６９ 　 ２９５±５１∗∗＃＃ ３６８±２５∗∗＃

　 　 　 注：与基础值比较，＃Ｐ ＜０．０５，＃＃Ｐ ＜０．０１；与对照组比较∗Ｐ ＜０．０５，∗∗Ｐ ＜０．０１。

表 ４　 各组患儿带机及 ＩＣＵ 时间（ｎ＝ １００，ｘ±ｓ）

组别 带机时间（ｈ） ＩＣＵ 时间（ｄ）

对照组 ２６．７±２．５５ ３．７９±０．２２

常规雾化组 １８．４±１．５４∗ ２．９３±０．８７∗

盐酸氨溴索雾化组 １５．６±１．７８∗ ２．４１±０．１４∗ ∗

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 注：与对照组比较∗Ｐ ＜０．０１。

研究表明 ＣＰＢ 对呼吸力学的影响主要表现为肺顺

应性下降、气道压及气道阻力升高。 有研究发现

ＣＰＢ 中存在有毒性的氧自由基形成，同时 ＣＰＢ 可抑

制肺表面活性物质的合成并降低其活性，加速氧化

应激，从而导致肺泡张力增加、顺应性下降，使术后

易于产生肺不张，进而导致正常肺泡与不张肺泡间

剪切力增加，严重时导致 ＡＬＩ 或急性呼吸窘迫综合

征［ ２ － ３ ］。 尽管近年来麻醉、心肌保护、手术技术和术

后监护都有进步，但 ＡＬＩ 仍是婴幼儿心脏手术后死

亡的重要原因。
盐酸氨溴索是一种较新的黏液溶解剂，近年来

其对呼吸系统的保护作用倍受关注，它具有溶解黏

液、抗氧化和抗炎成分，并可促进表面活性物质生

成、减轻氧化应激对脂类的损害［ ４ ］。 盐酸氨溴索还

能刺激呼吸道界面活性剂的形成，调节浆液性与黏

液性物质的分泌，可同时改进呼吸道纤毛区与无纤

毛区的消除作用，降低痰液及纤毛的黏着力，与其它

黏液溶解剂相比，它可使黏液容易从肺泡和支气管

壁解离下来，使痰液易于排出外，还可促进Ⅱ型肺泡

上皮细胞生成肺表面活性物质。 已有研究表明术后

使用盐酸氨溴索对 ＡＬＩ 有保护作用，而盐酸氨溴索

用于预防 ＣＰＢ 后婴幼儿肺损伤研究较少，聂磊、刘
一骐等［８］研究表明 ＣＰＢ 术前静脉应用小剂量盐酸

氨溴索可以通过减少氧自由基的产生，减轻 ＣＰＢ 术

后的肺再灌注损伤。 但有关盐酸氨溴索在 ＣＰＢ 术

前的最佳用量、应用时期和用药途径等问题还需进

一步的研究。
３．２　 盐酸氨溴索雾化吸入可缩短带机时间和 ＩＣＵ
时间　 雾化吸入是临床上较好的物理与化学治疗相

结合的祛痰消炎手段，具有简单易行、安全性高、不
良反应小等优点［ ６ ］，现已作为大部分胸部手术患者

的常规护理措施之一，它可以润滑气道，稀释呼吸道
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分泌物，从而有利于痰液排出，可明显减少术后胸部

并发症［ ７ ］。 静脉输注盐酸氨溴索作用于全身，靶器

官药物浓度相对较低，且有可能出现全身过敏症状，
而雾化吸入则通过高速气流将盐酸氨溴索激发为微

粒或雾粒，随着患儿吸气进入呼吸道深部，用量少，
局部浓度高，既增加了药物的生物利用度，又恢复了

气道黏液保护层，隔离外界刺激。 目前广泛采用的

雾化吸入液配制的药物是庆大霉素，糜蛋白酶，因痰

中的 Ｃａ２＋、Ｍｇ２＋及脓液中的酸性和厌氧环境而影响

氨基糖甙类药物的抗菌活性，故此类药物用于雾化

吸入的疗效有一定局限性，而且局部应用抗生素易

引起细菌耐药性的产生。 笔者的研究表明术前即开

始应用盐酸氨溴索雾化吸入可以减轻 ＣＰＢ 后呼吸

力学不良改变，配合术后静滴方式继续应用盐酸氨

溴索雾化治疗，更加有益于患儿术后气道管理，有助

于肺顺应性恢复，气道压及肺阻力的下降，促进患儿

自主呼吸功能恢复，缩短带机时间及 ＩＣＵ 治疗时间。
３．３　 护理方面需注意的问题　 ① 雾化吸入时，护理

人员必须专人操作，雾化量适中，患儿可取半坐卧

式， 让患儿斜靠在家长左臂弯处， 家长右手持雾化

面罩同时经口腔和鼻腔进行雾化吸入。 ② 注意患

儿口腔清洁，预防口腔感染。 使用过的雾化器进行

清水冲洗干净后放置， 再次使用前应用含氯消毒剂

（有效浓度 １ ０００ ｍｇ ／ Ｌ）浸泡 ３０ ｍｉｎ，处理后的雾化

吸入器经清洗后给患儿使用。 ③ 雾化吸入结束后，
严密观察患儿呼吸症状与体征，及时给予拍背、吸痰

等呼吸道护理措施，可明显改善患儿呼吸功能，减少

术后胸部并发症。 ④ 护理工作中需注意严格无菌

操作，避免血液细菌感染，吸痰时操作要求正规并尽

量轻柔，减少气道损伤，以最大限度发挥盐酸氨溴索

的呼吸道保护作用。
针对需进行 ＣＰＢ 的婴幼儿，围术期给予盐酸氨

溴索雾化，配合术后适量盐酸氨溴索静脉注射可明

显保护其呼吸功能，在婴幼儿 ＣＰＢ 术后呼吸功能保

护方面值得推广。
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冠状动脉旁路移植术体外循环中心脏停搏液
对血浆渗透压的影响

张　 涛，高长青，王加利，李佳春，骆　 荩，马　 兰，文　 宇，肖苍松，王　 嵘

［摘要］：目的　 观察在冠状动脉旁路移植术（ＣＡＢＧ）体外循环（ＥＣＣ）中，使用心肌保护麻痹溶液（ＨＴＫ 液）进行心肌保护

时，患者血浆渗透压及血钠浓度的变化规律。 方法　 选择 ２０１３ 年 ０１ 月至 ２０１３ 年 ３ 月 ６８ 例在本科行 ＥＣＣ 下 ＣＡＢＧ 的患者，
其中男 ５５ 例，女 １３ 例，年龄 ３９～８１ 岁，体重 ５０～９９ ｋｇ。 常规采用浅低温 ＥＣＣ，滚压泵单次灌注 ４℃ ＨＴＫ 液 １ ５００～３ ０００ ｍｌ 行
心肌保护。 分别于 ＥＣＣ 前（Ｔ１）、ＥＣＣ 开始后（Ｔ２）、ＨＴＫ 液灌注结束后（Ｔ３）、ＥＣＣ ３０ ｍｉｎ 时（Ｔ４）、停机前（Ｔ５）、拔除主动脉插

管后（Ｔ６）及出手术室前（Ｔ７）抽取动脉血检测血 Ｎａ＋浓度及血浆渗透压。 记录术后呼吸机辅助时间、ＩＣＵ 停留时间、术中及术

后 ２４ ｈ 内输血量、术后 ２４ ｈ 内心包纵隔引流量、术后神经系统并发症等术后一般情况。 结果　 全部患者无死亡，均痊愈出院，
未见神经系统并发症发生。 血 Ｎａ＋浓度 Ｔ１ 与 Ｔ２ 相比无明显差异（ Ｐ ＞０．０５），ＨＴＫ 液灌注结束后（Ｔ３）显著降低（与 Ｔ１、Ｔ２ 相

比 Ｐ ＜０．００１），之后在 Ｔ４、Ｔ５ 及 Ｔ６ 时间点逐渐回升，至 Ｔ７ 时间点基本回升至基础水平；血浆渗透压的变化情况与血 Ｎａ＋浓度

变化基本类似，Ｔ１ 与 Ｔ２ 相比无明显差异（ Ｐ ＞０．０５），ＨＴＫ 液灌注结束后（Ｔ３）显著降低（与 Ｔ１、Ｔ２ 相比 Ｐ ＜０．００１），之后在 Ｔ４、
Ｔ５ 及 Ｔ６ 时间点逐渐回升，至 Ｔ７ 时间点基本回升至基础水平。 结论　 ＨＴＫ 液作为心脏停搏液用于 ＣＡＢＧ 中具有良好的心肌

保护效果，但同时也会导致血 Ｎａ＋浓度及血浆渗透压显著降低，应给予足够重视并积极处理。
［关键词］：　 体外循环；ＨＴＫ 液；低钠血症；血浆渗透压
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　 　 对绝大部分心脏直视术而言，体外循环（ ｅｘｔｒａ⁃
ｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，ＥＣＣ）中缺血阻断期间的心肌保

护是一个重要环节，在缺血期间加强心肌细胞保护，
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减轻缺血再灌注损伤尤为重要，关系着手术成败及

术后患者心功能恢复。 心肌保护麻痹溶液（ｈｉｓｔｉｄｉｎｅ
－ｔｒｙｐｔｏｐｈａｎ－ｋｅｔｏｇｌｕｔａｒａｔｅ ｓｏｌｕｔｉｏｎ，ＨＴＫ 液）是目前较

为常用的心脏停搏液，被广泛应用于脏器移植时器

官保存和心脏手术期间的心肌保护，国内外众多研

究证实其具有良好的心肌保护效果［１－３］。 ＨＴＫ 液为

细胞内液型心脏停搏液，其钠浓度仅为 １５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，
短时大量进入循环中可能引起严重的低钠血症、降
低血浆渗透压，对患者内环境产生显著影响，然而相

关研究少见报道。 本研究拟观察在冠状动脉旁路移

植术（ＣＡＢＧ） ＥＣＣ 中，使用 ＨＴＫ 液进行心肌保护

时，患者血浆渗透压及血 Ｎａ＋浓度的变化规律，以期

为临床更为安全合理的应用 ＨＴＫ 液提供依据。

１　 资料与方法

１．１　 临床资料 　 选择 ２０１３ 年 ０１ 月至 ２０１３ 年 ３ 月

６８ 例在本科行 ＥＣＣ 下 ＣＡＢＧ 的患者，其中男 ５５ 例，
女 １３ 例，年龄 ３９ ～ ８１（６２．５３±８．４５）岁，体重 ５０ ～ ９９
（６９．７１±１０．１９）ｋｇ，心功能Ⅱ－Ⅳ级，肝、肺、肾功能正

常或基本正常。
１．２　 ＥＣＣ 方法　 均采用静吸复合麻醉。 使用 Ｊｏｓｔｒａ
ＨＬ ２０ 型人工心肺机，进口膜式氧合器（Ｔｅｒｕｍｏ Ｒ１８
或 Ｍａｑｕｅｔ ＶＫＭＯ ３０ ０００）。 预充液为乳酸林格液

８００～１ ０００ ｍｌ，５％或 ２０％人血白蛋白 １０ ～ ２０ ｇ（１００
～２５０ ｍｌ），５％ ＮａＨＣＯ３ １０～２０ ｍｌ。 常规采用浅低温

ＥＣＣ，ＥＣＣ 中肛温控制在 ３０ ～ ３２℃，采用 α－稳态血

气管理。 ＥＣＣ 中维持中流量 ［５０ ～ ８０ ｍｌ ／ （ ｍｉｎ·
ｋｇ）］灌注，维持平均动脉压于 ５０ ～ ８０ ｍｍ Ｈｇ，平均

动脉压＜ ５０ ｍｍ Ｈｇ 时给予适量去氧肾上腺素，维持

混合静脉血氧饱合度（ＳｖＯ２） ＞６５％。 ＥＣＣ 中常规应

用负压辅助静脉引流装置 （ＶＡＶＤ，Ｍａｑｕｅｔ ＶＡＶＤ
ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｒ），负压值控制于－２０ ～ ４０ ｍｍ Ｈｇ。 ＥＣＣ 中

常规应用超滤（Ｔｅｒｕｍｏ ＣＸ∗ＨＣ １１Ｓ）。
１．３　 心肌保护方法 　 常规采用滚压泵通过停搏液

灌注系统（Ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ ＸＰ ４１Ｂ）单次灌注 ４℃ ＨＴＫ 液

行心肌保护，单次灌注总量为 １ ５００～３ ０００ ｍｌ（２５～
３０ ｍｌ ／ ｋｇ），灌注压力控制于 １３０ ～ １５０ ｍｍ Ｈｇ，灌注

时间约为 ４～６ ｍｉｎ。
１．４　 检测指标　 分别于 ＥＣＣ 前（Ｔ１）、ＥＣＣ 开始后

（Ｔ２）、 ＨＴＫ 液灌注结束后 （ Ｔ３）、 ＥＣＣ ３０ ｍｉｎ 时

（Ｔ４）、停机前（Ｔ５）、拔除主动脉插管后（Ｔ６）及出手

术室前（Ｔ７）抽取动脉血检测（ＮＯＶＡ ＣＣＸ ａｎａｌｙｚｅｒ）
血 Ｎａ＋浓度及血浆渗透压。 记录术后呼吸机辅助时

间、ＩＣＵ 停留时间、术中及术后 ２４ ｈ 内输血量、术后

２４ ｈ 内心包纵隔引流量、术后神经系统并发症等术

后一般情况。
１．５　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ １１．０ 软件系统，计量

资料以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，不同时间点的数据

比较采用 ｔ 检验，计数资料采用 Ｘ２检验， Ｐ ＜０．０５ 为

差异有显著性。

２　 结　 果

２．１　 一般情况 　 本组患者无死亡，均痊愈出院，
并发症（出血、肺部感染、肾功能不全等）发生率

为 ４．４％（３ ／ ６８ 例），未见神经系统并发症发生。 术

中常规使用左乳内动脉与前降支吻合，大隐静脉与

其它靶血管吻合，搭桥 ２～４（３．０３±０．５９）支。 患者术

中及术后一般情况见表 １。

表 １　 患者术中及术后一般情况（ｘ±ｓ）

项目 数据

ＥＣＣ 时间 （ｍｉｎ） ９２．５４±２２．９７

阻断时间 （ｍｉｎ） ６１．４９±２１．７１

ＨＴＫ 灌注总量 （ｍｌ） ２０１８．３３±４３３．３１

心脏自动复苏率 （％） ８２．３５ （５６ ／ ６８）

ＥＣＣ 中超滤量 （ｍｌ） ５１０２．２１±１１８１．１２

ＥＣＣ 中液体平衡量 （ｍｌ） －（９５７．９４±７１０．５５）

ＥＣＣ 结束时 Ｈｃｔ （Ｌ ／ Ｌ） ０．３２±０．０２

术中输血量 （Ｕ） ２．２１±０．０２

呼吸机辅助时间 （ｈ） １７．５３±４．５１

ＩＣＵ 停留时间 （ｈ） ６２．１７±１１．６５

术后 ２４ ｈ 内引流量 （ｍｌ） ３９８．３６±１７８．５４

２．２　 术中血 Ｎａ＋浓度变化情况　 ＥＣＣ 开始后、ＨＴＫ
液灌注前（Ｔ２）血 Ｎａ＋浓度与 ＥＣＣ 前基础值（Ｔ１）相
比无明显差异［（１４２．４４±３．２９） ｖｓ． （１４２． ７０ ± ４． ７６）
ｍｍｏｌ ／ Ｌ， Ｐ ＞０．０５］。 ＨＴＫ 液灌注结束后（Ｔ３）血 Ｎａ＋

浓度显著降低［（１２６．９２±６．０９）ｍｍｏｌ ／ Ｌ，与 Ｔ１、Ｔ２ 相

比 Ｐ ＜０．００１］。 之后在 Ｔ４［（１３０．７６±５．０２） ｍｍｏｌ ／
Ｌ］、Ｔ５［ （１３３．７５±４．３８） ｍｍｏｌ ／ Ｌ］及 Ｔ６［ （ １３６．００
±３．１４） ｍｍｏｌ ／ Ｌ］时间点逐渐回升，至患者出手术

室前的 Ｔ７［（１３７．６３±４．３３） ｍｍｏｌ ／ Ｌ，与 Ｔ１ 相比 Ｐ ＝
０．０５６９］基本回升至基础水平。 术中血 Ｎａ＋ 浓度变

化趋势见图 １。
２．３　 术中血浆渗透压变化情况 　 血浆渗透压的变

化情况与血 Ｎａ＋浓度变化基本类似。 ＥＣＣ 开始后、
ＨＴＫ 液灌注前（ Ｔ２）血浆渗透压与 ＥＣＣ 前的基础

值（Ｔ１）相比无明显差异［（２８５．２８±３．４６ ）ｍＯｓｍ ／ Ｌ
ｖｓ．（２８４．５０±７．５９） ｍＯｓｍ ／ Ｌ， Ｐ ＞０．０５］，ＨＴＫ 液灌注

结束后（Ｔ３）血浆渗透压显著降低［（２５５．２７±６．４３）
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ｍＯｓｍ ／ Ｌ，与 Ｔ１、 Ｔ２ 相比 Ｐ ＜ ０． ００１］。 之后在 Ｔ４
［（２６０． ７０ ± ４． ０９） ｍＯｓｍ ／ Ｌ］、 Ｔ５ ［（ ２６９． ６３ ± ５． ４９）
ｍＯｓｍ ／ Ｌ 及 Ｔ６［（２７４．３０±５．１５） ｍＯｓｍ ／ Ｌ］时间点逐

渐回升，至患者出手术室前的 Ｔ７［（２７９．３３±７．４２）
ｍＯｓｍ ／ Ｌ，与 Ｔ１ 相比 Ｐ ＝ ０．３３７９］基本回升至基础水

平。 术中血浆渗透压变化趋势见图 ２。

注：∗表示与 Ｔ１ 时间点比较 Ｐ ＜０．０５
　 图 １　 ＣＡＢＧ 术中血 Ｎａ＋浓度变化趋势图

注：∗表示与 Ｔ１ 时间点比较 Ｐ ＜０．０５
　 图 ２　 ＣＡＢＧ 术中渗透压变化趋势图

３　 讨　 论

ＨＴＫ 液作为脏器保护液已在临床应用多年，但
作为常规心脏外科手术中的心肌保护液，仅于近几

年才在国内应用［３－５］。 ＨＴＫ 液具有低钾、低钠、低钙

的特点，并含有较强缓冲能力的组氨酸缓冲系统，其
离子浓度更接近于细胞内液，特别是 Ｎａ＋浓度与细

胞内液相同。 因此，灌注 ＨＴＫ 液时，Ｎａ＋内流停止，
心肌细胞动作电位不能生成，从而使心脏于舒张期

停搏，较好的保存了心肌细胞中的能量物质。 本组

患者心脏自动复苏率较高，达到 ８２． ３５％ （５６ ／ ６８
例），ＥＣＣ 中阻断期内心脏停跳效果良好，术后未见

与心肌保护不佳相关的严重低心排等并发症，说明

ＨＴＫ 液作为心脏停搏液用于 ＣＡＢＧ 中有着良好的

心肌保护效果。
然而，由于 ＨＴＫ 液的 Ｎａ＋浓度仅为 １５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，

且需要短时（几分钟内）大量（通常需要 ２ ０００ ｍｌ，一
些病例中用量更多）灌注，因此，这些 ＨＴＫ 液一旦进

入患者循环中，即可能会导致血 Ｎａ＋浓度及血浆渗

透压严重降低。 文献报道急性进行性低钠血症可导

致脑水肿发生，甚至最终引起患者脑疝和死亡，严重

影响患者愈后［６］。
Ｋｉｍ 等［７］研究了婴幼儿（６２８ 例患儿，平均年龄

６ 个月）心脏直视术中使用两种不同心脏停搏液对

血 Ｎａ＋ 浓度的影响，发现低钠血症的发生与使用

ＨＴＫ 液显著相关，该组患儿术后与低钠血症有关的

神经系统并发症发生率为 ２．９％（１８ ／ ６２８ 例），但在

其研究中未报道血浆渗透压的改变情况。 Ｌｉｎｄｎｅｒ
等［８］研究了在微创主动脉瓣置换术中使用 ＨＴＫ 液

作为心脏停搏液对患者血 Ｎａ＋浓度和血浆渗透压的

影响，与 Ｋｉｍ 等人的研究类似，他们发现所有患者

均出现了明显的低 Ｎａ＋血症，但 ＥＣＣ 中各时间点的

血浆渗透压计算值［其计算公式为：血浆渗透压计

算值＝ ２×Ｎａ＋ ＋血糖值（ｍｍｏｌ ／ Ｌ）］与基础值相比却

没有显著差异，由此认为灌注 ＨＴＫ 液引起的低钠血

症是一种等渗性的低钠血症，无需特殊治疗。
笔者的研究发现，在 ＣＡＢＧ 的 ＥＣＣ 中，灌注

ＨＴＫ 液后血 Ｎａ＋浓度较基础值显著下降（下降程度

达基础值的 １１．０６％），且持续时间较长，直至 ＥＣＣ
结束后患者离开手术室之前才基本回升至正常水平

（绝对值仍小于基础值，但差异不具显著性），这与

之前的研究结果一致。 但是与 Ｌｉｎｄｎｅｒ 等人的研究

结果不同的是，笔者发现伴随血 Ｎａ＋浓度的显著下

降，血浆渗透压也明显降低（下降程度达基础值的

１０．２７％），并持续至患者离开手术室之前才基本

回升至正常水平。 可见，ＨＴＫ 液不仅影响患者血

Ｎａ＋浓度，也同时显著降低患者血浆渗透压，应该

给予足够重视、积极处理。 笔者在实际工作中，
采取了适当补充浓 ＮａＣｌ（１０％）及快速超滤的方法

以应对 ＨＴＫ 液引起的患者内环境紊乱。 本组患者

ＥＣＣ 中平均补充浓 ＮａＣｌ 量为（７．３±１．６）ｇ、平均超滤

量为（５ １０２．２１±１１８１．１２）ｍｌ，较为有效、及时的提高

了患者的血 Ｎａ＋浓度及血浆渗透压，术后患者恢复

顺利，未见明显神经系统并发症发生。 说明如果给

予足够重视并积极处理，ＨＴＫ 液作为心脏停搏液用

于 ＣＡＢＧ 中的心肌保护是安全有效的。
综上所述，ＨＴＫ 液作为心脏停搏液用于 ＣＡＢＧ

中具有良好的心肌保护效果，但同时也会导致血

Ｎａ＋浓度及血浆渗透压显著降低，应给予足够重视

并积极处理。
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采用血栓弹力图监测冠状动脉旁路移植术
对血小板功能的影响

崔华楠，吴明营，周自强，王妍军

［摘要］：目的　 用血栓弹力图（ＴＥＧ）监测体外循环下冠状动脉旁路移植术（ＣＡＢＧ）与非体外循环下冠状动脉旁路移植术

（ＯＰＣＡＢ）对患者凝血及血小板功能的影响。 方法　 连续选取 ２０１２ 年 ４ 月至 １２ 月患者 ４８ 例，前瞻性随机分为 ＣＡＢＧ 组（ｎ ＝
２８）和 ＯＰＣＡＢ 组（ｎ＝ ２０）。 分别于肝素化前 ５ ｍｉｎ 及鱼精蛋白中和后 １０ ｍｉｎ 经中心静脉导管采血，采用 ＴＥＧ 及 Ｐｌａｔｅｌｅｔ Ｍａｐ⁃
ｐｉｎｇＴＭ系统检测两组患者的凝血和血小板功能，同时测定激活全血凝固时间（ＡＣＴ）及血常规。 记录术后出血量及同种异体输

血量。 结果　 两组患者鱼精蛋白中和后相比肝素化前 ＡＣＴ、Ｒ 值、Ｋ 值及 α 角均无显著差异；但 ＭＡ 值、血小板抑制率

（ＩＮＨＡＤＰ、ＩＮＨＡＡ）差异显著（ Ｐ ＜０．０５）。 肝素化前两组患者的 ＡＣＴ 值及 ＴＥＧ 参数值相比无显著差异；鱼精蛋白中和后两组患

者的 Ｒ 值、Ｋ 值及 α 角相比差异不显著，但 ＭＡ 值、ＩＮＨＡＤＰ、ＩＮＨＡＡ相比差异显著（ Ｐ ＜０．０５）。 术后 ＯＰＣＡＢ 组引流量及输血量

明显少于 ＣＡＢＧ 组（ Ｐ ＜０．０５）。 结论　 血小板功能受损是导致 ＣＡＢＧ 凝血功能受损的主要原因。 与 ＣＡＢＧ 相比，ＯＰＣＡＢ 有益

于保护血小板和凝血功能，减少术后异常出血及输血量。
［关键词］：　 冠状动脉旁路移植术；血栓弹力图；血小板功能
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通讯作者： 吴明营，Ｅ－ｍａｉｌ： ｔｒｗｕｍｙ＠ １６３．ｃｏｍ

　 　 体外循环下冠状动脉旁路移植术（ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒ⁃
ｔｅｒｙ ｂｙｐａｓｓ ｇｒａｆｔｉｎｇ， ＣＡＢＧ）是冠心病治疗的有效方

法，能有效地改善患者心肌供血，提高生活质量。 但

手术可能导致凝血功能障碍，出现异常出血，影响患
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者恢复和手术效果。 本研究应用血栓弹力图（ＴＥＧ）
及血小板图（Ｐｌａｔｅｌｅｔ ＭａｐｐｉｎｇＴＭ系统）监测体外循环

下 ＣＡＢＧ 与非体外循环下冠状动脉旁路移植术（ｏｆｆ
－ｐｕｍｐ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＯＰＣＡＢ）患者的凝血

和血小板功能变化，记录术后引流量及输血量，比较

不同手术方式对血小板数量和功能的影响，探求

ＣＡＢＧ 围术期凝血和血小板功能变化的原因。

１　 资料与方法

１．１　 病例选择及分组　 ２０１２ 年 ４ 月至 １２ 月选取在

本院行 ＣＡＢＧ 患者 ４８ 例，年龄（６６．１±６．８）岁，男性

３３ 例，女性 １５ 例，其中合并高血压 ２４ 例，糖尿病 １７
例，高脂血症 ２０ 例。 入选患者无凝血系统疾病，无
肝、肾功能异常。 前瞻性随机将患者分为 ＣＡＢＧ 组

（ｎ＝ ２８）和 ＯＰＣＡＢ 组（ｎ ＝ ２０）。 本研究方案经过首

都医科大学附属北京同仁医院伦理委员会批准，全
部入选病例均签署知情同意书。
１．２　 手术方法　 所有患者术前 ７～１０ ｄ 停用阿司匹

林等抗血小板药物，由同一组医生完成手术。 手术

常规应用静脉复合麻醉。 ＣＡＢＧ 组在内乳动脉游离

后，首次静脉注射肝素 ３ ｍｇ ／ ｋｇ，术中维持活化凝血

时间（ＡＣＴ）＞４８０ ｓ，常规插管建立体外循环，使用膜

式氧合器（Ｍｅｄｏｓ ７０００）及动脉微栓滤器，停机后以

１ ∶ １ 鱼精蛋白中和肝素。 ＯＰＣＡＢ 组在内乳动脉游

离后，首次静脉注射肝素 １．５ ｍｇ ／ ｋｇ，术中维持 ＡＣＴ＞
３５０ ｓ，冠状动脉近端吻合完成后以 １ ∶ １ 鱼精蛋白

中和肝素。 记录患者术前临床相关资料、术中手术

状况，以及术后 ６ ｈ 引流量和同种异体输血量等。
１．３　 血标本采集及处理方法 　 两组患者均于肝素

化前 ５ ｍｉｎ 及鱼精蛋白中和肝素后 １０ ｍｉｎ 从中心静

脉导管取血测 ＡＣＴ 值并应用 ＴＥＧ 及 Ｐｌａｔｅｌｅｔ Ｍａｐ⁃
ｐｉｎｇＴＭ检测凝血和血小板功能，记录 ＴＥＧ 参数包括

Ｒ 值、Ｋ 值、α 角及最大振幅（Ｍａｘｉｍｕｍ ａｍｐｌｉｔｕｄｅ，
ＭＡ），并根据 Ｐｌａｔｅｌｅｔ ＭａｐｐｉｎｇＴＭ检测原理加入不同

的试剂测定血小板抑制率（ＩＮＨＡＤＰ、ＩＮＨＡＡ） ［１］。
１．４　 统计学方法　 使用 ＳＰＳＳ １１．５ 软件包进行统计

分析，测定值以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示。 两组间各参

数比较用 ｔ 检验，肝素化前及鱼精蛋白中和后比较用

配对 ｔ 检验，以 Ｐ ＜０．０５ 为统计学显著性检验标准。

２　 结　 果

两组患者术后无二次开胸止血及死亡病例。 患

者一般情况、术前血红蛋白（Ｈｂ）浓度、血小板计数

（Ｐｌｔ）、活化部分凝血激酶时间（ＡＰＴＴ）、手术时间、
手术搭桥支数、术后呼吸机使用时间两组相比差异

不显著（ Ｐ ＞０．０５），术后 ６ ｈ 引流量及同种异体红细

胞（ＲＢＣ）及血浆（ＦＦＰ）输入量 ＯＰＣＡＢ 组比 ＣＡＢＧ
组减少（ Ｐ ＜０．０５）。 见表 １。

两组患者肝素化前及鱼精蛋白中和后的 Ｒ 值

均超出正常范围（４ ～ ８ ｍｉｎ）；两组患者鱼精蛋白中

和后 ＡＣＴ 值及 ＴＥＧ 参数与肝素化前相比， ＡＣＴ、Ｒ
值、Ｋ 值及 α 角无显著差异；但 ＭＡ 值显著减少（ Ｐ
＜０．０５），ＩＮＨＡＤＰ、ＩＮＨＡＡ显著增加（ Ｐ ＜０．０５）。

肝素化前，两组的 ＡＣＴ 值及 ＴＥＧ 各参数值相比

无显著差异（ Ｐ ＞０．０５）；鱼精蛋白中和后，两组的 ＡＣＴ
值、Ｒ 值、Ｋ 值及 α 角相比无显著差异，但 ＯＰＣＡＢ 组

相比 ＣＡＢＧ 组 ＭＡ 值均显著增加（ Ｐ ＜０．０５），ＩＮＨＡＤＰ、
ＩＮＨＡＡ均显著减少（ Ｐ ＜０．０５）。 见表 ２。

表 １　 两组患者临床资料比较（ｘ±ｓ）

项目 ＣＡＢＧ 组（ｎ＝ ２８） ＯＰＣＡＢ 组（ｎ＝ ２０） Ｐ 值

男性［例，（％）］ １９（６７．８５） １４（７０．００） ０．４９６
年龄（岁） ６６．４±１１．２ ６５．７±８．２ ０．９４２
体重指数（ｋｇ ／ ｍ２） ２４．２５±３．０２ ２３．９９±３．１５ ０．９０４
高血压［例，（％）］ １５（５３．５７） ９（４５．００） ０．６７８
高血脂［例，（％）］ １１（３９．２８） ９（４５．００） ０．８３２
糖尿病［例，（％）］ ９（３２．１４） ８（４０．００） ０．９０２
吸烟史［例，（％）］ １５（５３．５７） １２（６０．００） ０．８４６
饮酒史［例，（％）］ ３（１０．７１） ２（１０．００） ０．７１２
Ｈｂ（ｇ ／ Ｌ） １３５．８２±１０．１７ １３８．６７±１０．３８ ０．１３４
Ｐｌｔ（×１０９ ／ Ｌ） ２０３．１±４０．７ ２１５．０±９０．０ ０．４７０
ＡＰＴＴ（ｓ） ２７．３±６．４ ２６．８±３．３ ０．０９３
搭桥支数 ３．１４±０．７８ ３．７８±０．７３ ０．２９０
手术时间（ｍｉｎ） ２２３．１±６８．７ ２１５．６±６１．９ ０．０７６
６ ｈ 引流量（ｍｌ） ３２６．７±８７．３ ２５１．３±８２．２ ０．００１
ＲＢＣ 输入量（Ｕ） ４．０８±２．５４ ２．６３±１．１４ ０．０２６
ＦＦＰ 输入量（ｍｌ） ８３４．３±２２５．７ ４５７．２±２１５．３ ０．０１８
呼吸机辅助时间（ｈ） １５．５６±５．６８ １５．７４±４．８７ ０．８７５
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表 ２　 　 两组患者 ＡＣＴ 及 ＴＥＧ 参数比较（ｘ±ｓ）

ＣＡＢＧ（ｎ＝ ２８）

肝素化前 鱼精中和后

ＯＰＣＡＢＧ（ｎ＝ ２０）

肝素化前 鱼精中和后

ＡＣＴ（ｓ） １３３．２±１８．２ １４１．８±１２．５ １２８．３±１１．６ １３９．９±２３．０

Ｒ １１．６±４．３ １６．８±５．４ １２．６±６．２ １１．６±４．９

Ｋ ４．５±２．２ ５．７±１．８ ４．１±２．８ ４．７±１．１

α ４４．７±１５．１ ４６．６±９．７ ４６．７±１１．３ ４８．４±８．１

ＭＡ ５５．１±１０．６ ４８．９±７．７∗ ５７．３±１０．１ 　 ５５．１±８．０∗ ＃

ＩＮＨＡＤＰ ２４．１±１６．９ ６３．９±２０．１∗ ２９．４±１７．５ 　 ６５．７±１９．１ ∗＃

ＩＮＨＡＡ １９．２±１４．２ ２５．２±１６．３∗ １５．７±１１．３ 　 ３２．８±１８．４ ∗＃

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 注：与肝素化前相比∗Ｐ ＜０．０５；与 ＣＡＢＧ 组相比＃Ｐ ＜０．０５。

３　 讨　 论

异常出血是体外循环心脏手术后的严重并发

症，影响患者术后恢复。 它不仅增加了同种输血量

及相应的输血风险，而且增加围术期并发症和死亡

率。 目前认为血小板功能异常是体外循环心脏手术

后出血的主要原因［２］。 因此，ＣＡＢＧ 术后对血小板

功能和数量的监测，对出血原因的判断意义重要。
ＴＥＧ 能提供从血凝块开始形成到出现纤溶的连

续的、定量的信息，完整地监测到血凝块形成及稳定

的全过程，直接反应患者的凝血及血小板功能［３］。
ＴＥＧ 参数包括 Ｒ 值、Ｋ 值、α 角及 ＭＡ 值，并且根据

血小板图检测原理可加入不同的试剂测定 ＩＮＨＡＤＰ、
ＩＮＨＡＡ。 其中 Ｒ 值即血样开始检测到初始血凝块形

成所需时间，当凝血因子缺乏或（和）抗凝剂存在时

Ｒ 值延长，高凝状态时缩短；Ｋ 值及 α 角主要与纤维

蛋白原相关；而 ＭＡ 及 ＩＮＨ 主要取决于血小板的质

和量，可直接反应血小板功能［４］。 因此，ＴＥＧ 可有效

监测凝血过程并反映血小板功能，当心脏术后引流

量较多时，有益于指导术后出血的诊断及治疗［５］。
本研究于肝素化前 ５ ｍｉｎ 及鱼精蛋白中和后 １０

ｍｉｎ 经中心静脉导管采血，采用 ＴＥＧ 及 Ｐｌａｔｅｌｅｔ Ｍａｐ⁃
ｐｉｎｇＴＭ系统检测两组患者的凝血和血小板功能。 结

果显示，肝素化前两组患者 Ｒ 值均延长且超出正常

范围（４～８ ｍｉｎ），表明患者术前的低分子肝素抗凝治

疗影响了凝血功能，鱼精蛋白中和后两组患者 ＡＣＴ
及 ＴＥＧ 参数与肝素化前相比 ＡＣＴ 值、Ｒ 值、Ｋ 值及 α
角无显著差异，但 Ｒ 值也出现延长，ＭＡ 值显著减少

（ Ｐ ＜０．０５）并低于正常范围（５５ ～ ７３ ｍｍ），ＩＮＨＡＤＰ、
ＩＮＨＡＡ显著增加（ Ｐ ＜０．０５）。 研究结果提示 ＣＡＢＧ 及

ＯＰＣＡＢＧ 均导致凝血功能障碍，且血小板功能受损

是凝血功能障碍主要原因。
进一步 ＣＡＢＧ 组与 ＯＰＣＡＢ 组比较，肝素化前两

组患者的 ＡＣＴ 值、Ｒ 值、Ｋ 值、α 值、ＭＡ 值及 ＩＮＨ 值

无显著差异；鱼精蛋白中和后两组的 ＡＣＴ 值、Ｒ 值、
Ｋ 值、α 值无显著差异，ＭＡ 值及 ＩＮＨ 值差异显著（ Ｐ
＜０．０５）。 ＣＡＢＧ 组相比 ＯＰＣＡＢ 组 ＭＡ 值均显著减

少，ＩＮＨＡＤＰ、ＩＮＨＡＡ均显著增加，表明 ＣＡＢＧ 患者的血

小板功能受损情况较 ＯＰＣＡＢ 患者严重，体外循环可

能是血小板功能受损加重的主要原因。
目前体外循环对凝血功能的影响机理已有许多

研究共识包括：① 体外循环装置的生物相容性触发

了凝血过程；② 体外循环血流动力学的改变产生的

剪切力使血小板变形、功能受损；③ 滚轴泵对管道

中血液的机械挤压导致了血液成分的破坏及血小板

功能的受损；④ 血液稀释［６］；⑤ 肝素、鱼精蛋白及其

复合物可引起血小板减少，功能受损；⑥ 纤溶系统

的激活［７］等。 本研究中，肝素化前 ＣＡＢＧ 组与 ＯＰ⁃
ＣＡＢ 组 ＡＣＴ 值、Ｒ 值、Ｋ 值、α 值、ＭＡ 值及 ＩＮＨ 值无

显著差异。 鱼精蛋白中和后 ＣＡＢＧ 组比 ＯＰＣＡＢ 组

ＭＡ 值减小，ＩＮＨ 值增大，并且差异显著。 表明体外

循环对凝血功能的影响主要是血小板功能受损。
许多文献报告 ＯＰＣＡＢ 尽管避免了体外循环的影

响，但凝血及血小板功能仍然受损［８］，这与本研究结

果相符。 主要原因包括：① 手术可引起血管内皮细胞

的异常激活，导致凝血功能受损［９］；② ＯＰＣＡＢ 中缝合

及分流器等操作激活组织因子；③ 外科创伤致大量炎

性介质释放［１０］；④ 小剂量肝素、鱼精蛋白及其复合

物。 ＯＰＣＡＢ 虽然不能避免对血小板功能的损伤，但由

于不使用体外循环可以减轻对血小板功能的损伤程

度，有益于减少凝血功能障碍［９］。 本研究中 ＯＰＣＡＢ
组术后引流量及输血量明显少于 ＣＡＢＧ 组。 表明不

同手术方式的 ＣＡＢＧ 对凝血功能产生不同的影响。
与 ＣＡＢＧ 相比，ＯＰＣＡＢ 更有益于减轻血小板和凝血功

能的损伤，减少异常出血及输血量。
（转第 １７９ 页）　
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·临床研究·
ＤＯＩ： １０．１３４９８ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｈｉｎ．ｊ．ｅｃｃ．２０１４．０３．１２

降低体外循环预充量实现低体重成人患者
围术期节约用血策略的研究

王会颖， 朱向辉，龙　 村，李景文

［摘要］：目的　 探讨降低体外循环预充量，减少低体重成人患者库存红细胞用量的方法。 方法　 将 ６０ 例体重在 ４０～ ６０
ｋｇ 的患者随机分为三组：Ａ 组（Ｄｉｄｅｃｏ９０５ 膜式氧合器，儿童管道），Ｂ 组（希健成人膜式氧合器，儿童管道），Ｃ 组（ ＪｏｓｔｒａＶＫ⁃
ＭＯ７００００ 膜式氧合器，成人管道）。 观察三组患者实际预充量、复温时间、术中用血例数、ＩＣＵ ２４ ｈ 内用血例数、术后带管时

间，监测转机前（Ｔ０）、转中（Ｔ１）、复温（Ｔ２）、停机（Ｔ３）、ＩＣＵ ０ ｈ（Ｔ４）、ＩＣＵ １ ｈ（Ｔ５）、ＩＣＵ ３ ｈ（Ｔ６）血气指标。 结果　 三组在复温

时间、术后带管时间，术中及术后 ＩＣＵ ２４ ｈ 内用血量无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 Ｃ 组预充量大于 Ａ，Ｂ 两组（ Ｐ ＜０．０５）。 血红蛋

白浓度在 Ｔ１、Ｔ２ 时间点有统计学差异（ Ｐ ＜０．０５），其余各时间点无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５），Ｔ１、Ｔ２ 时间点进行组间比较，Ｃ 组

低于 Ａ、Ｂ 两组（ Ｐ ＜０．０５）。 结论　 通过改良体外循环预充管道，减少了预充液对低体重患者血红蛋白稀释的影响，减少了围

术期库存红细胞的应用机率。
［关键词］：　 体外循环；节约用血

Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｓａｖｉｎｇ ｓｔｒａｔｅｇｙ ｉｎ ｌｏｗ－ｗｅｉｇｈｔ ａｄｕｌｔｓ ｗｉｔｈ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ ｄｕｒ⁃
ｉｎｇ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ

Ｗａｎｇ Ｈｕｉ－ｙｉｎｇ， Ｚｈｕ Ｘｉａｎｇ－ｈｕｉ， Ｌｏｎｇ Ｃｕｎ， Ｌｉ Ｊｉｎｇ－ｗｅｎ
Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ， Ｆｕｗａｉ Ｈｏｓｐｉｔａｌ， Ｂｅｉｊｉｎｇ， ＰＲ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： Ｌｉ Ｊｉｎｇ－ｗｅｎ， Ｅｍａｉｌ： ｌｉｊｉｎｇｗｅｎ１１８＠ ａｌｉｙｕｎ．ｃｏｍ

［Ａｂｓｔｒａｃｔ］： Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｄｅｃｒｅａｓｉｎｇ ｔｈｅ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ （ＥＣＣ） ｐｒｉｍｉｎｇ ｖｏｌｕｍｅ ｆｏｒ ｌｏｗ－ｗｅｉｇｈｔ
ａｄｕｌｔｓ ｏｎ ｒｅｄｕｃｉｎｇ ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｉｎ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ． Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｓｉｘｔｙ ｌｏｗ－ｗｅｉｇｈｔ ａｄｕｌｔｓ （４０－６０ ｋｇ） ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ
ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ： Ｇｒｏｕｐ Ａ （Ｄｉｄｅｃｏ ９０５ ｏｘｙｇｅｎａｔｏｒ， ｃｈｉｌｄｒｅｎ ＥＣＣ ｃｉｒｃｕｉｔ）， ｇｒｏｕｐ Ｂ （Ｘｉｊｉａｎ ａｄｕｌｔ ｏｘｙｇｅｎａｔｏｒ， ｃｈｉｌｄｒｅｎ
ＥＣＣ ｃｉｒｃｕｉｔ）， ｇｒｏｕｐ Ｃ （Ｊｏｓｔｒａ ＶＫＭＯ７０００ ｏｘｙｇｅｎａｔｏｒ， ａｄｕｌｔ ＥＣＣ ｃｉｒｃｕｉｔ）． Ｉｎｔｒａ ａｎｄ ｐｏｓｔ－ｏｐｅｒａｔｉｖｅ （ｕｐ ｔｏ ２４ ｈｏｕｒｓ ａｆｔｅｒ ＩＣＵ ａｄｍｉｎｉｓ⁃
ｔｒａｔｉｏｎ） ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｗｅｒｅ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ． Ｒｅｗａｒｍｉｎｇ ｔｉｍｅ， ｐｒｉｍｉｎｇ ｖｏｌｕｍｅ ａｎｄ ｅｘｔｕｂａｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｗｅｒｅ ａｌｓｏ ｒｅｃｏｒｄｅｄ． Ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ ｇａｓ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ
ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ａｔ ｔｈｅ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｔｉｍｅ ｐｏｉｎｔｓ： ｂｅｆｏｒｅ ＥＣＣ （Ｔ０）， ａｆｔｅｒ Ｘ－ｃｌａｍｐ （Ｔ１）， ｒｅｗａｒｍｉｎｇ （Ｔ２）， ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ ｏｆ ＥＣＣ （Ｔ３）， ａｒｒｉｖｉｎｇ ａｔ
ＩＣＵ （Ｔ４）， １ ｈ ａｎｄ ３ ｈ ａｆｔｅｒ ＩＣＵ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ （Ｔ５ ａｎｄ Ｔ６）． Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｏｆ ｒｅｗａｒｍｉｎｇ ｔｉｍｅ， ｅｘｔｕｂａ⁃
ｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ａｎｄ ｐｅｒｉ－ｏｐｅｒａｔｉｖｅ ＲＢＣ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ （ Ｐ ＞０．０５）． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ａ ａｎｄ Ｂ， ｇｒｏｕｐ Ｃ ｈａｄ ｌａｒｇｅｒ
ｐｒｉｍｉｎｇ ｖｏｌｕｍｅ （ Ｐ ＜０．０５）． Ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ （Ｈｂ） ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ａｔ Ｔ１ ａｎｄ Ｔ２ ｗｅｒｅ ｌｏｗｅｒ ｉｎ ｇｒｏｕｐ Ｃ． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｅ⁃
ｃｒｅａｓｉｎｇ ｐｒｉｍｉｎｇ ｖｏｌｕｍｅ ｆｏｒ ｌｏｗ－ｗｅｉｇｈｔ ａｄｕｌｔｓ ｃａｎ ｍｉｔｉｇａｔｅ ｈｅｍｏｄｉｌｕｔｉｏｎ ａｎｄ ｒｅｄｕｃｅ ｔｈｅ ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｐｅｒｉ－ｏｐｅｒａｔｉｖｅ ＲＢＣ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ； Ｂｌｏｏｄ ｃｏｎｓｅｒｖａｔｉｏｎ

　 　 心脏手术的体外循环 （ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａ⁃
ｔｉｏｎ，ＥＣＣ）对于低体重的患者，特别是女性患者由于

常规 ＥＣＣ 管路预充量高，对患者的血液稀释大，为
了维持 ＥＣＣ 中红细胞比容会增加红细胞的使用率。
本研究的目的是探讨降低 ＥＣＣ 预充总量对减少库

存红细胞应用的作用。
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学阜外心血管病医院体外循环科（王会颖、龙 　 村、李景

文）；２７４０３１，菏泽，山东省菏泽市人民医院麻醉科（朱向辉）

通讯作者： 李景文，Ｅｍａｉｌ：ｌｉｊｉｎｇｗｅｎ１１８＠ ａｌｉｙｕｎ．ｃｏｍ

１　 资料与方法

１．１　 一般临床资料　 选择阜外医院 ２０１３ 年 １ 月至

２０１３ 年 ６ 月的体重在 ４０ ～ ６０ ｋｇ 择期手术患者，随
机分为 Ａ 组（Ｄｉｄｅｃｏ ９０５ 膜式氧合器，儿童管道）、Ｂ
组（希健成人膜式氧合器，儿童管道）、 Ｃ 组 （ Ｊｏ⁃
ｓｔｒａＶＫＭＯ７００００ 膜式氧合器，成人管道）三组，每组

２０ 例。 Ａ、Ｂ 两组患者使用儿童管道，静脉管径为 ３ ／
８ 英寸，泵管管径 ３ ／ ８ 英寸。 Ｃ 组使用成人管路，静
脉管径为 １ ／ ２ 英寸，泵管管径为 １ ／ ２ 英寸。 儿童管

道与 Ｄｉｄｅｃｏ ９０５ 和希健成人膜式氧合器连接无需转
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换接头，预充完成后回流室液面维持在 ５００ ｍｌ。 所

有患者排除二次转机，肝肾功能异常者。 所有管道

为阜外医院自定制管道，国产动脉微栓滤器，氧合血

停搏液灌注系统。 患者一般临床资料和各膜式氧合

器技术参数见表 １、表 ２。
１．２　 麻醉和体外循环方法　 所有患者均在全麻、低
温、ＥＣＣ 下完成手术。 使用 Ｓｔｏｃｋｅｒｔ ＳⅢ型人工心肺

机、除膜式氧合器及管道因分组不同外，其余均应用

相同的国产动脉微栓滤器、氧合血停搏液灌注系统、
Ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ 静脉氧饱和度监测仪、Ｓｔｏｃｋｅｒ 变温水箱。
预充乳酸林格液、万纹或佳乐施。 根据患者体重及

手术需要选择适当的动静脉插管及心内引流管。 流

量 ２．２～２．６ Ｌ ／ （ｍｉｎ·ｍ２），平均动脉压维持在 ６０ ～
８０ ｍｍ Ｈｇ。
１．３　 观测项目　 记录三组患者实际预充量，记录三

组患者复温前的温度和鼻咽温上升到 ３７．５℃的复温

时间、术中用血例数、ＩＣＵ ２４ ｈ 内用血例数、术后带

管时间。 监测转机前（Ｔ０）、停跳液灌注后（Ｔ１）、复
温（Ｔ２）、停机（Ｔ３）、ＩＣＵ ０ ｈ（Ｔ４）、ＩＣＵ １ ｈ（Ｔ５）、ＩＣＵ

３ ｈ（Ｔ６）血气指标。 使用美国产 ＮＯＶＥ 血气机。
１．４　 统计学方法　 所有数据均利用 ＳＰＳＳ １２．０ 统计

软件进行统计分析。 正态分布通过标准化正态概率

图进行确认（Ｐ－Ｐ 图）。 连续变量表示为平均值±标
准误或中位数（２５ ～ ７５ 百分位数）。 连续变量采用

方差分析进行比较。 组间比较采用 ＬＳＤ 检验，分类

变量以百分比表示，采用卡方或 Ｆｉｓｈｅｒ 精确检验进

行比较。 Ｐ ＜０．０５ 为具有显著性差异。

２　 结　 果

２．１ 　 临床资料 　 三组患者在年龄、性别比、体重、
体表面积、体外循环时间、阻断时间、病种分部无统

计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 见表 １。
２．２　 ＥＣＣ 物品使用及用血情况　 Ａ 组和 Ｂ 组使用

儿童管道，Ｃ 组使用成人管道。 Ａ 组 ＥＣＣ 管路静态

预充量（１ ３６２±１２８）ｍｌ，Ｂ 组为（１ ４５０±２４５）ｍｌ，两组

都低于 Ｃ 组（１ ６８０±１６９）ｍｌ（ Ｐ ＜０．０５），Ａ，Ｂ 两组比

较无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 三组复温时间、术后

带管时间，术中及术后 ＩＣＵ ２４ ｈ 内用血量无统计学

表 １　 三组患者一般临床资料（ｎ＝ ２０，ｘ±ｓ）

项目 Ａ 组 Ｂ 组 Ｃ 组

年龄（岁） ４２．５７±１４．４１ ３８．１３±２１．２０ ３８．７１±１３．０９
体重（ｋｇ） ４６．３０±３．６９ ４７．１３±４．６５ ４８．６±５．１５
体表面积（ｍ２） １．５１±０．８０ １．５１±０．７９ １．５５±０．０８
男 ／ 女（例） ３ ／ １７ ６ ／ １４ ４ ／ １６
体外循环时间（ｍｉｎ） ９２．９±４２．９１ ７２．３１±２３．９２ ９０．９５±４３．５３
阻断时间（ｍｉｎ） ５８．３８±３４．６７ ４５．３１±２２．１３ ６２．８１±３５．９８
ＭＶＲ（例） ６ ７ ６
ＢＶＲ（例） ３ １ ３
ＡＳＤ（例） ５ ９ ５
ＶＳＤ（例） ５ ３ ４
其它（例） １ ０ ２

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 注：ＭＶＲ ：二尖瓣置换术；ＢＶＲ ：双瓣置换术；ＡＳＤ：房间隔修补术；ＶＳＤ：室间隔修补术。

表 ２　 体外循环物品使用情况及用血情况

项目 Ａ 组 Ｂ 组 Ｃ 组

人工心肺机 Ｓｔｏｃｋｅｒｔ ＳⅢ Ｓｔｏｃｋｅｒｔ ＳⅢ Ｓｔｏｃｋｅｒｔ ＳⅢ
氧合器 Ｄｉｄｅｃｏ９０５ 希健成人型 ＪｏｓｔｒａＶＫＭＯ７００００
静脉管路 管径（英寸） ３ ／ ８ ３ ／ ８ １ ／ ２

管长（ｃｍ） １３５ １３５ １４０
泵管 管径（英寸） ３ ／ ８ ３ ／ ８ １ ／ ２

管长（ｃｍ） １８５ １８５ １９０
预充总量（ｍｌ） １ ３６２±１２８ １ ４５０±２４５ １ ６８０±１６９∗
开始复温温度（℃） ３０．８±１．８ ３１．２±０．９ ３１．３±１．１
停止复温温度（℃） ３７．２±１．１ ３７．１±０．８ ３６．８±１．２
复温时间（ｍｉｎ） ３１．５±６．７ ３０．３±８．６ ３０．１±５．４
术后带管时间（ｈ） １６．９±１０．４ １２．８±６．４ １３．７±８．２
术中用血（例） １ ２ ３
ＩＣＵ 用血（例） １ １ ２

　 　 　 　 　 　 　 　 　 注：与 Ａ、Ｂ 组相比∗Ｐ ＜０．０５。
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表 ３　 三组患者 Ｈｂ 变化情况（ｎ＝ ２０，ｇ ／ Ｌ，ｘ±ｓ）
组别 Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４ Ｔ５ Ｔ６
Ａ 组 １２０．４±９．２ ７９．７±８．７ ８２．３±９．４ ８７．０±１０．２ １００．９±１４．１ １０２．５±１３．２ １１２．７±１３．８
Ｂ 组 １２１．１±８．４ ７９．０±６．８ ８２．０±４．４ ８７．７±５．０ １０１．３±１１．６ １０８．２±８．５ １１４．５±１０．１
Ｃ 组 １２０．２±７．８ ７４．２±６．３∗ ７７．３±５．２∗ ８４．４±７．７ ９４．８±１０．４ １０５．７±１１．５ １１２．１±１２．７

　 注：与 Ａ、Ｂ 两组相比∗Ｐ ＜０．０５

差异（ Ｐ ＞０．０５），见表 ２。
２．３　 三组患者血红蛋白（Ｈｂ）浓度　 三组患者 Ｈｂ 浓

度在 Ｔ１、Ｔ２ 时间点有统计学差异（ Ｐ ＜０．０５），其余各

时间点无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 对 Ｔ１，Ｔ２ 时间点进

行两两组间比较， Ｃ 组低于 Ａ，Ｂ 两组（ Ｐ ＜０．０５），Ａ，Ｂ
两组之间无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 见表 ３。

３　 讨　 论

越来越多的数据表明心脏手术患者输注异体红

细胞可增加住院死亡率和并发症的发生率［１］。 有研

究表明冠状动脉旁路移植术的患者在输注红细胞后

远期存活率降低［２］。 并且输注红细胞会给患者带来

许多不良影响，如感染艾滋病、乙型和丙型肝炎

等［３－４］。
从本研究可见，Ｄｉｄｅｃｏ９０５ 与国产成人希健最大

的流量范围相似，在实际应用中对于低体重的成人

这两种膜式氧合器是首选。 虽然 Ｄｉｄｅｃｏ９０５ 气体氧

合面积和热交换面积较希健成人膜式氧合器较小，
但是通过比较发现两组的复温速度和氧合没有统计

学差异，且两组预充对患者血液稀释较小（两组间无

明显统计学差异）。 笔者从膜式氧合器的参数上发

现氧合器及回流室的所占预充量并不明显，ＥＣＣ 管

道才是决定预充量的关键。 儿童管道主要静脉管路

为 ３ ／ ８ 英寸，泵管也为 ３ ／ ８ 英寸，与传统成人管道相

比减少了整体预充量。 对于低体重的成年患者，特
别是女性患者，由于其自身血容量较小，预充量的大

小对其影响很大。 ＥＣＣ 转流中维持合适的红细胞比

容，才能为患者提供充足的氧供。 从本研究可见 Ｃ
组预充管道对患者血容量的稀释较大，增加了术中

库存红细胞的使用机率。 本试验术中 Ａ 组有一例患

者输血，Ｂ 组两例输血，均为在 ＥＣＣ 转流中；Ｃ 组有

三例患者术中输血，其中两例为 ＥＣＣ 转流中，一例

在停机之后。 本院针对血液资源紧张的情况制定了

术中血液制品输入和血液保护的实施指南，规定在

ＥＣＣ 转流中 Ｈｂ ＜ ７０ ｇ ／ Ｌ 时才可以考虑用血；Ｈｂ 虽

＜７０ ｇ ／ Ｌ，但预计经超滤停机时 Ｈｂ 可能＞８０ ｇ ／ Ｌ，则
ＥＣＣ 中可以不输血；对于停机之后输入机血和洗涤

红细胞后，Ｈｂ 仍＜８０ ｇ ／ Ｌ，高龄和大血管手术的患者

Ｈｂ＜９０ ｇ ／ Ｌ 时要考虑输血。 本次试验所有患者术中

输血都是依据这个指南。 但是，临床中受不同年龄

患者、手术时间、关胸止血水平，术后患者的胸液引

流及容量情况，以及各个临床医生对输血指南的掌

握尺度不一致等多种因素的影响，还需要共同加强

对输血的认识。 Ｓｕｒｇｅｎｏｒ ＳＤ 等对多中心 ９ ０７９ 名进

行心脏冠状动脉旁路移植术的患者研究发现，住院

期间接受了 １ 或 ２ 个单位红细胞的患者与未接受过

红细胞的患者相比存活率降低 １６％［５］，可见少量的

血制品的输注并未给患者带来益处。 由于本次试验

样本量较小，虽然通过改良 ＥＣＣ 预充管道，减少了

预充液对低体重患者 Ｈｂ 稀释的影响，但尚需要进一

步收集资料以验证其减少血制品应用的临床效果。
总之，节约用血已是当务之急，通过合理改良现

有的 ＥＣＣ 预充，联合多种技术，如静脉负压引流，超
滤和血液回收机等，可以显著减少血液制品的应

用［６］。 但在实施无血或少用血的过程中，应视患者

的安全为首位。 需要结合患者年龄及术前状态，针
对某些手术情况如二次手术、长时间 ＥＣＣ、再次转流

等应谨慎对待。
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氨甲环酸对机器人二尖瓣手术围术期
出血和凝血功能的影响

冯　 龙，陈婷婷，周　 琪，王　 刚

［摘要］：目的　 评价在机器人二尖瓣手术中应用氨甲环酸对患者围术期出凝血的影响。 方法　 ４０ 例择期行机器人二尖

瓣手术患者随机分为两组：氨甲环酸治疗组（ＴＧ 组）和对照组（ＣＧ 组），每组各 ２０ 例。 ＴＧ 组患者在麻醉诱导完成后用时 １０
ｍｉｎ 给予氨甲环酸负荷剂量 １５ ｍｇ ／ ｋｇ，然后以 １０ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）持续静滴至体外循环结束；ＣＧ 组患者术中不使用该药。 记录患

者基本资料、输液量、尿量、出血量、体外循环和升主动脉阻断时间、术后 ２４ ｈ 胸腔引流量、带管时间，以及术前和术后 ２４ ｈ 凝

血酶原时间（ＰＴ）、活化部分凝血激酶时间（ＡＰＴＴ）、肌酐（Ｃｒ）和血尿素氮（ＢＵＮ）的数值。 结果　 两组患者基本资料、体外循

环时间、升主动脉阻断时间、术后拔管时间相比差异无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）；ＴＧ 组术中出血量和术后 ２４ ｈ 胸腔引流量分别

为（２１５．４±４２．２）ｍｌ 和（２２６±１２７）ｍｌ 均明显少于 ＣＧ 组的（２８５．６±５１．６）ｍｌ 和（３６１±２３７）ｍｌ，（ Ｐ ＜０．０５）；ＴＧ 组术后 ２４ ｈ 的 ＰＴ 和

ＡＰＴＴ 分别为（１５．２３±１．５８）ｓ 和（４０．９８±７．００）ｓ，较 ＣＧ 组的（１６．９８±２．２６）ｓ 和（５４．５０±２６．５３）ｓ 也明显缩短（ Ｐ ＜０．０５）；术前和术

后 ２４ ｈ 相比，两组患者的 Ｃｒ 和 ＢＵＮ 值变化无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 结论　 氨甲环酸可明显减少机器人二尖瓣手术中出血

和术后 ２４ ｈ 胸腔引流量，且对肾功能无明显影响。
［关键词］：　 麻醉；氨甲环酸；失血；凝血功能；机器人二尖瓣手术
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ｗｉｔｈ ｔｈａｔ ｉｎ ＴＧ ｇｒｏｕｐ． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｒａｎｅｘａｍｉｃ ａｃｉｄ ｃａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｒｅｄｕｃｅ ｔｈｅ ａｍｏｕｎｔ ｏｆ ｂｌｅｅｄｉｎｇ ａｎｄ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ２４ ｈ ｃｈｅｓｔ－ｔｕｂｅ
ｄｒａｉｎａｇｅｓ ｉｎ ｒｏｂｏｔｉｃ ａｓｓｉｓｔｅｄ ｍｉｔｒａｌ ｖａｌｖｅ ｓｕｒｇｅｒｙ， ａｎｄ ｈａｓ ｎｏｔ ｏｂｖｉｏｕｓ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｔｈｅ ｋｉｄｎｅｙ ｆｕｎｃｔｉｏｎ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ａｎｅｓｔｈｅｓｉａ； Ｔｒａｎｅｘａｍｉｃ ａｃｉｄ； Ｂｌｅｅｄｉｎｇ； Ｂｌｏｏｄ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ； Ｒｏｂｏｔｉｃ ａｓｓｉｓｔｅｄ ｍｉｔｒａｌ ｖａｌｖｅ ｓｕｒｇｅｒｙ
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　 　 机器人辅助二尖瓣手术已成为一种安全可行的

手术方式［１－２］，该手术具有创伤小、恢复快、术后疼

痛轻、减少通气支持和住院时间等优点［３－５］。 然而，
体外循环可激活激肽和补体系统引起纤容亢进，同
时预充液对血液稀释也会影响凝血功能；另外，在开

展机器人手术初期阶段，手术时间（包括体外循环

时间）可明显长于传统开胸手术，这些因素均可导

致手术出血和输血量的增加［６－７］。 有研究证实抗纤

溶类药物（氨甲环酸、氨基己酸）用于心脏手术可明

显减少出血量和输血量［８－９］。 本研究拟对氨甲环酸

在机器人辅助二尖瓣手术中减少出血和改善凝血功

能的相关作用进行研究。

１　 材料和方法

１．１　 一般资料　 机器人辅助二尖瓣手术共 ４０ 例，基
本资料见表 １。 将患者随机分为两组：氨甲环酸治疗

组（ＴＧ 组）和对照组（ＣＧ 组），每组各 ２０ 例。 术前合

并严重慢性阻塞性肺气肿［安静状态吸空气时动脉二

氧化碳分压（ＰａＣＯ２）＞５０ ｍｍ Ｈｇ，ＰａＯ２＜６５ ｍｍ Ｈｇ］、
支气管哮喘、严重胸膜粘连、肾功能损害［肌酐（Ｃｒ）＞
１３０ ｕｍｏｌ ／ Ｌ］以及可能对试验药物过敏的患者排除。
１．２　 麻醉方法 　 术前 ４５ ｍｉｎ 肌注吗啡 ０．１ ｍｇ ／ ｋｇ
和东莨菪碱 ０．３ ｍｇ。 入室后在局麻下行左侧桡动脉

穿刺建立有创动脉压监测。 麻醉诱导采用咪达唑仑

０．１ ｍｇ ／ ｋｇ、舒芬太尼 １ ～ １．５ μｇ ／ ｋｇ、哌库溴铵 ０．１
ｍｇ ／ ｋｇ 和利多卡因 １ ｍｇ ／ ｋｇ，插入左侧双腔气管插管

并用纤支镜定位。 术中常规监测 ＥＣＧ、脉搏氧饱和

度（ＳｐＯ２）、呼气末二氧化碳分压（ＰＥＴＣＯ２）、鼻咽温、
肛温、ＣＶＰ、脑电双频指数（ＢＩＳ）和尿量。 持续泵注

丙泊酚 ［２～４ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）］以及间断静推舒芬太尼

和肌松药维持麻醉，术中舒芬太尼用药总量约为 ５～
６ μｇ ／ ｋｇ。 麻醉插管后在超声引导下于右侧颈内静

脉放置 １６ Ｇ 上腔静脉引导管和 ７ Ｆ 双腔中心静脉

导管。 摆完体位后安放胸外除颤极板并放置食道超

声 （ Ｔｒａｎｓｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙ， ＴＥＥ） 探头。
ＴＧ 组患者在麻醉诱导完成后用时 １０ ｍｉｎ 静滴氨甲

环酸 （长春天诚药业有限公司）负荷量 １５ ｍｇ ／ ｋｇ，
然后持续滴注 １０ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）至体外循环结束；ＣＧ
组患者在术中不给该药。 本研究给药方案和给药剂

量主要参考 Ｄｏｗｄ ＮＰ 等［９］ 的药代动力学研究和

Ｆｅｒｇｕｓｓｏｎ ＤＡ 等［１０］ 的随机对照试验。 手术结束后

更换为单腔气管插管送返监护室。
１．３　 建立体外循环 　 经股动脉（ Ｆｒ ２０），股静脉

（Ｆｒ２３，Ｂｉｏ－Ｍｅｄｉｃｕｓ）及右侧颈内静脉插管建立外周

体外循环。 体外循环使用膜式氧合器 （ ＳＸ － １８，

Ｔｅｒｕｍｏ），连续血气监测（ＣＤＩ－５００，Ｔｅｒｕｍｏ），负压辅

助静脉引流装置（ＶＡＶＤ，Ｐｏｌｙｓｔａｎ）及超滤技术。 使

用 Ｃｈｉｔｗｏｏｄ 钳经胸阻断升主动脉，心肌保护采用

ＨＴＫ 液经升主动脉根部顺行灌注。
１．４　 手术过程　 手术开始时行左侧单肺通气，于右

侧胸壁定位插入 Ｔｒｏｃａｒ 并向胸腔内持续吹入 ＣＯ２

（压力为 ６～１２ ｍｍ Ｈｇ）以使右侧肺萎陷。 升主动脉

阻断后，切开左房行二尖瓣修补或置换。 心脏复跳

后用 ＴＥＥ 检查瓣膜活动、心脏收缩及排气情况以评

估手术效果和指导停机。 停机后用鱼精蛋白中和体

内肝素，使 ＡＣＴ 值恢复至术前基础水平。 在内窥镜

下仔细检查心脏切口缝合处及胸壁切口有无出血，
逐个拔出机械手臂及 Ｔｒｏｃａｒ，放置胸腔闭式引流管。
１．５　 检测指标　 记录患者基本资料、输液量、尿量、
出血量、体外循环和升主动脉阻断时间、术后 ２４ ｈ
胸腔引流量、带管时间，以及术前和术后 ２４ ｈ 凝血

酶原时间（ＰＴ）、活化部分凝血激酶时间（ＡＰＴＴ）、肌
酐（Ｃｒ）和血尿素氮（ＢＵＮ）的数值。
１．６　 统计学方法　 所有数据均用均数±标准差（ｘ±ｓ）
表示，正态分布的计数资料采用方差分析，组内比较采

用配对资料 ｔ 检验。 Ｐ ＜０．０５ 差异具有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 两组患者的基本资料相比无统计学差异（ Ｐ ＞
０．０５），见表 １。
２．２　 ＴＧ 组患者术中出血量和术后 ２４ ｈ 胸腔引流量

明显少于 ＣＧ 组（ Ｐ ＜０．０５）；两组患者术中的输液

量、尿量、体外循环和升主动脉阻断时间以及术后拔

管时间相比无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５），见表 ２。
２．３　 术前两组患者血浆 Ｃｒ 和尿素氮（ＢＵＮ）数值无

统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）；术后 ２４ ｈ Ｃｒ 和 ＢＵＮ 的值

较术前均明显升高（ Ｐ ＜０．０５），而两组之间相比升

高变化无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 术后 ２４ ｈ ＴＧ 组

患者凝血酶原时间（ＰＴ）和活化部分凝血激酶时间

（ＡＰＴＴ）值明显小于 ＣＧ 组（ Ｐ ＜０．０５），而术前无差

异（ Ｐ ＞０．０５），见表 ３。

３　 讨　 论

纤容亢进是引起体外循环心脏手术中和术后出

血增加的一个重要原因，最近有 Ｍｅｔａ 分析证实在体

外循环心脏手术中预防或治疗纤容亢进可有效减少

术后出血［９，１１］。 氨甲环酸作为抗纤溶药物在心脏手

术中已广泛使用，可明显减少术中失血和输血量，并
可降低因出血再次手术的风险［６，１２］。 在 ２０１２ 年国

际微创心胸手术共识中以Ⅰ级 Ａ 类药物推荐氨甲
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表 １　 两组患者基本资料（ｎ＝ ２０，ｘ±ｓ）
项目 ＴＧ 组 ＣＧ 组

年龄（岁） ２４～６４（４４．６±１０．９ ） １９～６７（４６．９±１４．５）
体重（ｋｇ） ４８～９４（７０．３±１３．１） ４１～８４（６５．８±１２．３）
身高（ｃｍ） １５６～１８３（１６９．２±７．４） １５０～１８４（１６３．２±８．５）
男 ／ 女（例） １２ ／ ８ １５ ／ ５
瓣膜成形 ／ 置换（例） １７ ／ ３ １６ ／ ４

表 ２　 两组术中及术后情况对比（ｎ＝ ２０，ｘ±ｓ）

项目 ＴＧ 组 ＣＧ 组

液体输入量（ｍｌ） ３ ２３０±１２２．２ ２ ９１２±１４２．２

失血量（ｍｌ） ２１５．４±４２．２ ８５．６±５１．６∗

ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） １０８．１±１７．２ １１７．３±３９．５

升主阻断时间（ｍｉｎ） ７４．８±１４．８ ７１．６±１８．３

气管导管带管时间（ｈ） １６．６±５．２ １７．２±２．９

术后 ２４ ｈ 胸腔引流量（ｍｌ） ２２６±１２７ ３６１±２３７∗

输血量（ｍｌ） ２７３．４ ２６２．２

尿量（ｍｌ） １ ４４０±５２．２ １ ３５０±９２．２

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 注：∗ＴＧ 组与 ＣＧ 组相比 Ｐ ＜０．０５。

表 ３ 　 两组患者肾功能和凝血功能的变化（ｎ＝ ２０，ｘ±ｓ）

项目
ＴＧ 组

术前 术后 ２４ ｈ

ＣＧ 组

术前 术后 ２４ ｈ

ＢＵＮ（ｍｍｏｌ ／ ｌ） ５．７３±１．７３ ７．４６±２．７１◆ ５．７３±１．４５ ８．０２±２．８０◆

Ｃｒ（μｍｏｌ ／ ｌ） ７２．０８±１６．９２ ７８．５８±１７．０５ ７４．６１±１５．９０ ９０．２３±２３．４２◆

ＰＴ（ｓ） １３．０６±２．６１ １５．２３±１．５８◆ １３．４７±１．０７ １６．９８±２．２６◆ ▲

ＡＰＴＴ（ｓ） ３７．６３±３．１９ ４０．９８±７．００◆ ３８．９９±７．３２ ５４．５０±２６．５３◆▲

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 注：◆术后 ２４ ｈ 和术前比较 Ｐ ＜０．０５； ▲两组间比较 Ｐ ＜０．０５。

环酸在体外循环心脏手术中作为血液保护策略常规

使用［５］。
本研究结果显示，在机器人辅助二尖瓣手术中

应用氨甲环酸可明显减少术中出血量和术后 ２４ ｈ 胸

腔引流量，同时也可缩短术后 ２４ ｈ ＰＴ 和 ＡＰＴＴ 的

值，说明使用该药有利于减少术中出血量和改善术

后凝血功能。 但在临床实践中氨甲环酸的使用剂量

差异却较大，体外循环开始之前的负荷量可以从 １０
ｍｇ ／ ｋｇ 到 １００ ｍｇ ／ ｋｇ，然后以 １ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ） 持续使

用 １２ ｈ［１２］，目前仍缺少统一的剂量和用药方案。
Ｄｏｗｄ 等［１２］在研究体外循环心脏手术中氨甲环酸的

药代动力学后发现，在 ３０ ｍｉｎ 内使用负荷量 １２． ５
ｍｇ ／ ｋｇ，然后持续输注 ６．５ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ），并在体外循

环预充液液中加入氨甲环酸 １ ｍｇ ／ ｋｇ，可维持血浆氨

甲环酸浓度高于 ３４５ μＭ，认为这个剂量是可以完全

阻止纤容亢进的最低浓度。 在另一项心脏瓣膜手术

的随机对照双盲研究中证实，低剂量［负荷量 １０ ｍｇ ／
ｋｇ，２ ｍｇ ／ （ ｋｇ·ｈ） 持续输注，体外循环预充量 ４０
ｍｇ］和高剂量［负荷量 ３０ ｍｇ ／ ｋｇ，１６ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）持
续输注，体外循环预充量 ２ ｍｇ ／ ｋｇ］对减少术后 ２４ ｈ
出血和输血量无差异［１３］。 但也有研究发现在心脏

手术中高剂量［负荷量 ３０ ｍｇ ／ ｋｇ，６ ｍｇ ／ （ ｋｇ·ｈ）持

续输注］较低剂量［负荷量 １０ ｍｇ ／ ｋｇ，１ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）
持续输注］可明显减少术中输血和失血量［１４］。 所

以，在临床工作中应根据患者的病情和手术类型选

择最低且有效的氨甲环酸剂量。
氨甲环酸主要经肾脏代谢，手术时间长和肾功

能不全的患者持续输注该药可引起明显蓄积［１０－１５］。
与肾功能正常的患者相比，术前肾功能不全的患者

在体外循环后氨甲环酸的血浆浓度明显增高［１２，１６］。
另外，体外循环期间的低温也可影响该药的清

除［１７］。 本研究采用的氨甲环酸剂量属于较低剂量，
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对患者肾功能未产生明显损害。 最近研究发现氨甲

环酸可引发癫痫发作，导致该副作用的机制可能是

脑部缺血并影响到大脑皮层 γ 氨基丁酸受体，尤其

大剂量使用时更易发生［１８］。 多因素分析研究也证

实大剂量氨甲环酸（＞１００ ｍｇ ／ ｋｇ）是术后发生癫痫的

独立因素［１９］。 本组患者术后均无癫痫发生，而该手

术中采用股动静脉插管建立外周体外循环，股动脉

逆行灌注可能有降低脑部血供而增加脑缺血的风

险［２０］，术中对此应予重视。
本研究表明，在机器人辅助二尖瓣手术中使用

氨甲环酸可明显减少术中失血量和术后 ２４ ｈ 胸腔引

流液，且对患者肾功能无明显影响。 但由于研究病

例数有限，且未对氨甲环酸的药代动力学进行研究，
对于氨甲环酸在心脏手术中的合理使用剂量和用药

方法仍需进一步研究论证。
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心脏瓣膜置换术中不同氧分压复灌对心肌损伤的影响

黎笔熙，宋晓阳，王　 玮，张　 艳，程旺生，程大新，陶　 军

［摘要］：目的　 探讨心脏复跳期间不同氧浓度灌流对心脏瓣膜置换患者心肌再灌注损伤和早期预后的影响。 方法　 ３０
例择期行心脏瓣膜置换手术患者随机分为 Ａ、Ｂ 两组，每组 １５ 例。 通过调整氧浓度使升主动脉开放前 １ ｍｉｎ 至开放后 １０ ｍｉｎ
两组患者体外循环灌注氧分压（ＰａＯ２）分别维持在 ２００ ｍｍ Ｈｇ（Ａ 组）和 ４００ ｍｍ Ｈｇ（Ｂ 组）左右。 观察两组患者手术开始前

（Ｔ０）、升主动脉开放前（Ｔ１）、升主动脉开放 １０ ｍｉｎ（Ｔ２）、升主动脉开放 ３０ ｍｉｎ（Ｔ３）、术后 ６ ｈ（Ｔ４）及 ２４ ｈ（Ｔ５）血清磷酸肌酸

激酶同工酶（ＣＫＭＢ）、心肌钙蛋白 Ｔ（ｃＴｎＴ）浓度，记录两组患者气管导管带管时间、ＩＣＵ 时间及术后住院时间。 结果　 Ｔ１ 时两

组患者 ＣＫＭＢ 和 ｃＴｎＴ 即显著高于 Ｔ０（ Ｐ ＜０．０１），至 Ｔ４ 时达到高峰，Ｔ５ 时两组患者 ＣＫＭＢ 水平均下降至 Ｔ１ 水平。 Ｔ０ 时两组

患者 ＣＫＭＢ 和 ｃＴｎＴ 基础值无显著差异（ Ｐ ＞０．０５），Ｔ１～ Ｔ５ 时 Ａ 组 ＣＫＭＢ 水平显著低于 Ｂ 组（ Ｐ ＜０．０５）；Ｔ２～ Ｔ５ 时 Ａ 组 ｃＴｎＴ
水平显著低于 Ｂ 组（ Ｐ ＜０．０５）。 Ａ 组患者术后气管导管带管时间、ＩＣＵ 停留时间和术后住院时间均小于 Ｂ 组，但组间比较无

统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 结论　 高 ＰａＯ２ 复灌停跳心脏，可以导致术后短期内心肌损伤血清标志物的升高，但临床上未表现出

对早期预后的不良影响。
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　 　 心肌缺血再灌注损伤是导致心脏直视手术后心

功能不全和术后死亡的主要原因之一［１］。 研究表
明，体外循环过程中，心肌缺血再灌注损伤作用可能
与心肌再灌注过程中的动脉氧分压 （ ＰａＯ２ ） 有
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关［２－４］，但是，缺血心肌复灌过程中 ＰａＯ２ 对患者术后

认知功能和临床预后的影响缺乏循证医学的证

据［６－７］，本研究试图通过在风湿性心脏病患者瓣膜置

换手术过程中，在升主动脉开放时调整氧合器的吸入

氧流量和氧浓度、从而控制复灌 ＰａＯ２，以探讨不同

ＰａＯ２ 灌注对心肌损伤和患者早期预后的影响。
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１　 资料与方法

１．１　 病例选择和分组 　 经医院伦理委员会批准，
２０１２ 年 ６ 月～１２ 月选择 ３０ 例择期行瓣膜置换手术

的风湿性心脏病患者，年龄 ２５ ～ ６９ 岁，病种分布见

表 １。 所有患者均在全身麻醉、体外循环下行二尖

瓣和 ／或主动脉瓣置换术，三尖瓣重度返流患者同时

行三尖瓣成形术。 所有患者按照随机数字法分为常

氧浓度组（Ａ 组）和高氧浓度组（Ｂ 组），每组 １５ 例。
所有患者术前签署知情同意书。 排除术前有明确心

衰病史、冠状动脉严重狭窄、肝肾功能异常、急性感

染和术前严重营养不良的患者。
１．２　 麻醉方法　 患者入室后开放外周静脉通道、常
规监测心电图、脉搏血氧饱和度，局麻下行左侧桡动

脉穿刺置管持续监测动脉血压并用于采集血标本。
所有患者采用气管插管静吸复合全麻，麻醉诱导采用

咪唑安定 ０．０５ ～ ０．１０ ｍｇ ／ ｋｇ、依托咪酯 ０．２ ～ ０．３ ｍｇ ／
ｋｇ、舒芬太尼 ０．５～１．０ μｇ ／ ｋｇ、罗库溴铵 １．０ ｍｇ ／ ｋｇ 顺

序静脉推注，气管插管后接麻醉机辅助呼吸，维持呼

气末二氧化碳分压（ＰＥＴＣＯ２）３５～４５ ｍｍ Ｈｇ。 麻醉维

持采用咪唑安定、舒芬太尼、罗库溴铵间断推注。 全

麻插管后经右侧颈内静脉穿刺置入 ７ Ｆ 双腔导管用

于输注血管活性药物、输血输液并监测中心静脉压。
１．３　 体外循环管理 　 使用 Ｓａｒｎｓ ８０００ 型人工心肺

机、Ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ 成人膜式氧合器、国产体外循环配套

管路和动脉微栓过滤器。 预充液包括血浆 ８００ ｍｌ、
羟乙基淀粉 １３０ ／ ０． ４（万汶） ５００ ｍｌ 及适量勃脉力

Ａ。 所有患者均取正中劈胸骨切口，全身肝素化（３
ｍｇ ／ ｋｇ）后分别经升主动脉和上、下腔静脉插管建立

体外循环，采用中低温（２８ ～ ３０℃）、非搏动灌注，灌
注流量 ８０ ｍｌ ／ （ ｋｇ·ｍｉｎ）左右，转中维持平均动脉

压 ５０～６０ ｍｍＨｇ、红细胞比容（Ｈｃｔ）０．２５～０．３０；转流

过程采用 α 稳态管理，氧流量 ∶ 灌注流量比值设定

为 ０．５～１．０ ∶ １、维持 ＰａＣＯ２ 在 ３５～４５ ｍｍ Ｈｇ。 升主

动脉阻断后间断顺行灌注 ４ ∶ １ 冷血停搏液、维持心

电图等电位状态。 转流开始吸入氧浓度（ＦｉＯ２）设

定在 ０．６０；全流量转流后开始降温，降温过程中根据

鼻咽温适度下调 ＦｉＯ２，当温度降至预定水平时将

ＦｉＯ２ 调至 ０．４～０．５；升主动脉开放前 １ ｍｉｎ 按照预

定的方案调整 ＦｉＯ２：Ａ 组患者 ＦｉＯ２ 维持开放前的

０．４～０．５（ＰＯ２ 在 ２００ ｍｍ Ｈｇ 左右）；Ｂ 组患者 ＦｉＯ２

调至 ０．７ ～ ０．８（ＰＯ２ 在 ４００ ｍｍ Ｈｇ 左右），升主动脉

开放、维持相应的氧浓度灌注 １０ ｍｉｎ 后调回至开放

前水平。 两组患者均在开放 １０ ｍｉｎ 后开始复温，复
温时水温与鼻咽温的差值最大不超过 ８℃，最高水

温不超过 ３８．５℃。 复温过程中根据鼻咽温变化逐步

将 ＦｉＯ２ 调整至 ０．６０～０．７０。
１．４　 监测指标　 分别于手术开始前（Ｔ０）、升主动脉

开放前 １ ｍｉｎ（Ｔ１）、升主动脉开放 １０ ｍｉｎ（Ｔ２）、升主

动脉开放 ３０ ｍｉｎ（Ｔ３）、术后 ６ ｈ（Ｔ４）及 ２４ ｈ（Ｔ５）经
桡动脉采血 ３ ｍｌ，静置 ３０ ｍｉｎ 后以 ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心

１０ ｍｉｎ 后取血浆检测磷酸肌酸激酶同工酶 （ ＣＫ⁃
ＭＢ）、心肌钙蛋白 Ｔ（ｃＴｎＴ）。 开始降温前、升主动脉

开放前 １ ｍｉｎ、升主动脉开放 １０ ｍｉｎ、停机前分别查

血气监测 ＰａＯ２。 观察并记录心脏复跳后及术后

ＩＣＵ 住院期间心室颤动、室上性心动过速等恶性心

律失常的发生情况。
１．５　 统计学方法　 应用 ＳＰＳＳ １６．０ 统计软件进行分

析。 计量资料以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，组间比较

采用独立样本 ｔ 检验，组内比较采用配对样本 ｔ 检验

和方差分析；计数资料的比较采用 Χ２ 检验。 Ｐ ＜０．０５
为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 基本资料　 两组患者年龄、体重、性别构成比、
疾病分布、体外循环转流时间、升主动脉阻断时间、
心脏停搏液灌注次数等组间比较均无显著差异（ Ｐ
＞０．０５）。 体外循环过程中，升主动脉开放后 Ａ 组

ＰａＯ２ 显著低于 Ｂ 组（ Ｐ ＜０．０１），其余各项血气分析

指标、电解质、乳酸（Ｌａｃ）和血糖（Ｇｌｕ）等内环境和

代谢指标组间比较均无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 见

表 １、２。
２．２　 ＣＫＭＢ　 两组均在 Ｔ１ 时即显著高于 Ｔ０（ Ｐ ＜
０．０１），至 Ｔ４ 时达到高峰，Ｔ５ 时两组患者 ＣＫＭＢ 水

平均下降至 Ｔ１ 水平。 两组组间比较，在 Ｔ０ 时无显

著差异（ Ｐ ＞０．０５），在 Ｔ１～Ｔ５ 时 Ａ 组 ＣＫＭＢ 水平显

著低于 Ｂ 组（ Ｐ ＜０．０５）。 见图 １。
２．３　 ｃＴｎＴ　 两组均在 Ｔ１ 时即显著高于 Ｔ０（ Ｐ ＜０．０５），
心脏复灌后逐渐升高，至 Ｔ４ 时达高峰，Ｔ５ 时两组患者

ｃＴｎＴ 均明显下降，与 Ｔ２ 时水平接近（ Ｐ ＞０．０５）。 两组

组间比较，在 Ｔ０ 时无显著差异（ Ｐ ＞０．０５），Ｔ２～Ｔ５ 时 Ａ
组 ｃＴｎＴ 水平显著低于 Ｂ 组（ Ｐ ＜０．０５）。 见图 １。
２．４　 心脏复苏情况 　 升主动脉开放后两组患者心

脏均自动复跳。 体外循环辅助期间两组各有 １ 例患

者发生室颤，均经胸内电击除颤复律成功（电复律

能量及电击次数分别为 １０ Ｊ×１ 次和 １０ Ｊ×２ 次）。
两组患者术后均无恶性心律失常发生。
２．５　 早期预后　 Ａ 组患者术后气管导管带管时间、
ＩＣＵ 停留时间和术后住院时间均小于 Ｂ 组，但组间

比较无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 见表 ３。
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注： 与 Ｂ 组比较∗Ｐ ＜０．０５，∗∗Ｐ ＜０．０１；与 Ｔ０ 比较，
＃ Ｐ ＜０．０５，＃＃Ｐ ＜０．０１；与 Ｔ１ 比较，△Ｐ＜０．０５，
△△ Ｐ ＜０．０１；与 Ｔ２ 比较，▲Ｐ ＜０．０５，▲▲Ｐ ＜０．０１

　 图 １　 两组患者 ＣＫ－ＭＢ 和 ｃＴｎＴ 变化趋势图

３　 讨　 论

在心脏直视手术中，体外循环过程应该维持何

种程度的灌注 ＰａＯ２ 仍然存在很大的争议。 有学者

认为，在体外循环过程中，血液高 ＰａＯ２ 并不会导致

组织内的高 ＰａＯ２，还可以减少体外循环所致的微气

栓损伤、并能改善心血管功能，因此，在体外循环过

程中倡导高 ＰａＯ２ 灌注。 然而，体外循环过程中高

血 ＰａＯ２ 可以导致肺损伤、全身活性氧增加，并加重

体外循环期间活性氧介导的心肌损伤［５］。 因此，在
体外循环的临床实践中，高 ＰａＯ２ 与低 ＰａＯ２ 灌注均

不乏支持者。 本研究拟探讨在心脏瓣膜置换术心脏

复跳期间不同 ＰａＯ２ 复灌对患者心肌损伤和早期预

后的影响。
Ｔｏｒａｍａｎ 等［８］ 研究认为低温体外循环过程中

ＦｉＯ２ 维持在 ０．３５、复温过程中维持在 ０．４５ 可以保持

机体充分的氧供、同时避免高 ＰａＯ２。 Ｊｏａｃｈｉｍｓｓｏｎ
等［９］研究发现 ＰａＯ２ 超过 ４００ ｍｍ Ｈｇ 时并不能进一

步提高血氧含量，相反可能带来不利影响。 本研

究根据普遍认同的 “转流过程 ＰａＯ２ 在 １５０ ～ ２５０
ｍｍ Ｈｇ、ＰａＣＯ２ 在 ３５～４５ ｍｍ Ｈｇ”的观点［１０］，并结合

表 １　 两组患者临床资料比较（ｎ＝ １５，ｘ±ｓ）
项目 Ａ 组 Ｂ 组 Ｐ 值

年龄（岁） ４６．８７±９．６２ ５０．０１±１０．５９ ０．４０４
体重（ｋｇ） ５９．２０±９．７０ ５７．１３±７．８９ ０．５２７
男 ／ 女（例） ７ ／ ８ ６ ／ ９ ０．７１３
麻醉用药

　 咪达唑仑（ｍｇ ／ ｋｇ） ０．４２±０．０７ ０．４５±０．２１ ０．５７４
　 舒芬太尼（μｇ ／ ｋｇ） ６．５４±０．９４ ６．７０±１．０５ ０．７０１
　 依托咪酯（ｍｇ ／ ｋｇ） ０．２１±０．０４ ０．２３±０．０６ ０．３３８
　 顺阿曲库铵（ｍｇ ／ ｋｇ） ０．９４±０．０５ ０．９６±０．３０ ０．７９３
　 七氟烷

　 　 平均吸入浓度（ｖ％） ２．１５±０．５３ ２．３３±０．４０ ０．３３３
　 　 吸入总时间（ｍｉｎ） ２０６．００±２１．７１ ２１３．７５±２６．８０ ０．４５０
病种分布（例） ０．９７０
　 二尖瓣狭窄 １ １
　 主动脉瓣狭窄 １ １
　 主动脉瓣关闭不全 １
　 二尖瓣狭窄、关闭不全 １ １
　 二尖瓣狭窄、关闭不全；主动脉瓣狭窄、关闭不全 ７ ６
　 二尖瓣关闭不全、主动脉瓣关闭不全 ３ ４
　 二尖瓣狭窄合并主动脉瓣狭窄 １ ２
　 同时合并三尖瓣返流例数 １２ １３
体外循环

　 转流时间（ｍｉｎ） １３７．２０±３０．６６ １２５．８０±３０．０１ ０．３１２
　 阻断时间（ｍｉｎ） ７０．８０±３１．０６ ６３．５３±２７．９３ ０．５０６
　 停跳液灌注次数（次） ２．１±０．７ ２．０±１．０ ０．６８２
　 开放升主动脉至心脏复跳时间（ｓ） ２１３．３３±２１１．６５ １９２．７３±１７３．０８ ０．７７３
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表 ２　 两组患者转流过程中血气分析、电解质、血乳酸和血糖变化（ｎ＝ １５，ｘ±ｓ）

指标 组别 Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３

ｐＨ Ａ 组 ７．４５±０．０８ ７．４０±０．０３∗∗ ７．４０±０．０３∗∗ ７．３８±０．０６∗∗

Ｂ 组 ７．４２±０．０５ ７．３８±０．０４∗∗ ７．３８±０．０３∗ ７．３９±０．０５

ＰａＯ２（ｍｍ Ｈｇ） Ａ 组 ４９０．７９±６３．３５ １８１．１３±２０．０１∗∗ １８４．４７±４２．２１∗∗ ２３９．８０±７６．３６∗∗

Ｂ 组 ５１１．４３±５１．７８ １９９．４０±５２．８５∗∗ ３９８．０７±６７．３１∗∗＃＃△△ ２２２．１３±８７．０５∗∗

ＨＣＯ－
３（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） Ａ 组 ２４．９５±２．６２ ２５．４６±２．２８ ２４．９０±１．６２ ２３．６２±２．０６

Ｂ 组 ２４．７１±２．３５ ２３．９８±３．２１ ２３．２８±２．８４ ２３．２１±１．８０

ＢＥ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） Ａ 组 ２．０５±３．４１ ０．６６±２．４０ ０．３１±１．２３ －１．４４±２．６１∗

Ｂ 组 ０．２６±２．５９ －０．９６±３．０７ －１．１４±２．５６ －１．７２±２．３０∗

Ｎａ＋（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） Ａ 组 １３５．９６±３．０３ １３７．３６±３．００ １３７．８６±２．７７ １３８．５０±３．０１

Ｂ 组 １３６．５７±２．１０ １３７．３６±２．３１ １３７．７１±２．２３ １３７．７１±２．７８

Ｋ＋（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） Ａ 组 ３．７９±０．８０ ４．８０±０．８１∗∗ ４．６３±０．７９∗∗ ４．２９±０．３９

Ｂ 组 ４．０１±０．４０ ４．９３±０．６２∗∗ ４．７６±０．８４∗∗ ４．３４±０．５７

Ｃａ２＋（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） Ａ 组 １．０６±０．０３ ０．９３±０．０４ ０．９９±０．１２ １．４５±０．３７∗∗

Ｂ 组 １．０８±０．０３ ０．９６±０．０７∗ １．０５±０．１２ １．５１±０．２６∗∗

Ｌａｃ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） Ａ 组 １．０６±０．３０ １．７１±０．６５∗∗ １．９１±０．４９∗∗ １．９６±０．３８∗∗

Ｂ 组 １．１４±０．４３ １．９１±０．６９∗∗ ２．０４±０．５０∗∗ ２．１４±０．５９∗∗

Ｇｌｕ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） Ａ 组 ５．４１±０．６４ ７．６８±１．５３∗∗ ８．０６±２．６４∗∗ ７．７７±２．３７∗∗

Ｂ 组 ５．１１±０．３３ ８．１５±１．６８∗∗ ８．７２±１．７６∗∗ ８．６６±１．６９∗∗

　 　 　 注：与 Ｔ０ 组比较∗Ｐ ＜０．０５，∗∗Ｐ ＜０．０１；与 Ｔ１ 组比较＃Ｐ ＜０．０５，＃＃Ｐ ＜０．０１；与 Ａ 组比较，△Ｐ ＜０．０５，△△Ｐ ＜０．０１

表 ３　 两组患者气管导管拔管时间、ＩＣＵ 停留时间、术后住院天数比较（ｎ＝ １５，ｘ±ｓ）

组别 气管导管拔管时间（ｈ） ＩＣＵ 停留时间（ｈ） 手术后住院天数（ｄ）

Ａ 组 １７．４７±８．５５ ７５．０７±２５．６４ １２．７±４．７

Ｂ 组 ２０．２７±２．１２ ９３．２７±３８．１６ １４．３±２．９

Ｐ 值 ０．２３６ ０．１３８ ０．２７２

本单位临床灌注的实际情况和研究需要分别设定氧

流量及 ＦｉＯ２。 结果表明，复灌 １０ ｍｉｎ 内两组 ＰａＯ２

分别维持 ２００ ｍｍ Ｈｇ 和 ４００ ｍｍ Ｈｇ 左右，其余时段

均维持在 ２００ ｍｍ Ｈｇ 左右。
ＣＫＭＢ 反映心肌细胞膜的完整性，当细胞膜受

损时释放至血液中［１１］。 ｃＴｎＴ 是心肌特有的结构性

蛋白，是心肌损伤的特异性血清标志物之一［１２－１３］，
ｃＴｎＴ 的升高通常反映了心脏结构性或者功能性的

损伤，且升高的程度与损伤的严重程度具有良好的

一致性。 ＣＫＭＢ 和 ｃＴｎＴ 均能较好的预测心脏手术

患者的预后，两者的峰值水平与患者的院内死亡率

以及其它严重不良事件等早期和长期预后密切相

关［１４－１６］。 本研究中两组患者 Ｔ１ ～ Ｔ５ 时 ＣＫＭＢ 及

ｃＴｎＴ 均显著高于 Ｔ０ 时的基础值，这一结果表明两

组病例均发生了不同程度的心肌损伤。 氧化机制所

导致的磷脂膜过氧化，以及由此继发的细胞膜通透

性改变、细胞内钙超载和细胞凋亡是心肌损伤的主

要机制，其中氧自由基的损伤作用尤为重要［１７］。 Ｔ１
时升主动脉尚未开放阻断钳，此时的再灌注损伤效

应与停跳过程中间断灌注停搏液以及手术创伤有

关。 纳入研究的全部病例至少接受了 ２ 次以上的停

搏液灌注。 心肌再灌注损伤与停搏液灌注次数直接

相关［５］。 间断灌注停搏液在保护心肌的同时也在损

伤心肌，注入心脏的含血保护液在提供氧等代谢必

需物质的同时，也洗出了大量的代谢产物，心脏停跳

触发的炎症过程和细胞凋亡的产物也随之进入循

环［１８］。 研究表明，不同病理生理类型的心脏病变，
对再灌注过程所导致的心肌损伤具有不同的易感

性，心肌肥厚性的心脏瓣膜病变心脏，对缺血再灌注

损伤更加敏感［１］。 本组患者全部为风湿性联合瓣膜

病变患者，术前存在不同程度的心肌肥厚，两组患者

复灌 ＰａＯ２ 均高于生理水平，在再灌注过程中形成了
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不同程度的氧化损伤放大效应。 常 ＰａＯ２ 灌注患者

虽然 ＦｉＯ２ 控制在较低水平，但平均 ＰａＯ２＞１８０ ｍｍ Ｈｇ，
仍高于正常生理水平，因此，不可避免的产生了心肌

损伤效应。 研究表明，氧自由基产生的量与 ＰａＯ２ 的

高低密切相关，降低 ＰａＯ２ 可减少氧自由基的产

生［１９］。 缺血后心肌线粒体的氧代谢能力降低，再灌

注初期低氧灌注可以减少氧自由基的爆发，减轻心

肌细胞的破坏，减少炎性因子和凋亡细胞的产生，同
时也能有效保护心肌微血管的完整性，有效促进心

肌血液灌注，形成心肌细胞所处内环境的良性循环。
在再灌注初期给予高氧灌注，氧分子在局部蓄积导

致氧自由基堆积，心肌组织不能及时、有效清除，从
而形成氧自由基的组织损伤，加重了心肌的损伤并

形成恶性循环，进而影响心肌细胞及心脏功能的恢

复［２０］。 本研究 Ｂ 组 ＰａＯ２ 接近 ４００ ｍｍ Ｈｇ，是 Ａ 组的

２ 倍，因此，其氧化损伤作用更加明显，心肌损伤的程

度更重、持续时间更长，具体表现为 ＣＫＭＢ 和 ｃＴｎＴ 显

著高于 Ａ 组患者，且两项指标的消退明显延迟。
体外循环条件下，心脏停跳再灌注过程中氧化

应激作用所造成的再灌注损伤直接影响患者术后的

心功能［５，２１］。 一方面，心肌的缺血—再灌注过程触

发炎症应答反应，从而导致心肌内活性氧的产生和

蓄积，导致磷脂膜过氧化，进而改变心肌细胞膜通透

性；另一方面，体外循环过程所引起的系统性炎症反

应导致全身性的氧化应激，可以加重心脏的损伤，并
形成心肌损伤的放大效应。 Ｋａｎｅｄａ 等［４］ 研究发现，
心脏复跳时不同 ＰａＯ２ 灌注对大鼠心输出量、收缩压

以及血清肌酸激酶均有不同程度的影响；在冠状动

脉旁路移植患者中，较低的 ＰａＯ２ 复灌能短期提高患

者术后的心脏指数。 Ａｂｄｅｌ－Ｒａｈｍａｎ 等［７］ 在心脏复

跳过程中，从升主动脉开放前 １ ｍｉｎ 分别采用 ５０～７０
ｍｍ Ｈｇ 和＞２５０ ｍｍ Ｈｇ 的 ＰａＯ２ 持续灌注 １０ ｍｉｎ，发
现仅在开放 １ ｍｉｎ 后的观察点高 ＰａＯ２ 组患者丙二醛

水平显著高于低 ＰａＯ２ 组，认为降低灌注 ＰａＯ２ 可以

限制再灌注早期的脂质过氧化反应。 本研究结果与

文献报道的结果类似。 高 ＰａＯ２ 复灌停跳心脏导致

了术后早期患者心肌细胞水平和分子水平的损伤，
且 ＰａＯ２ 越高，ＣＫＭＢ 和 ｃＴｎＴ 水平也越高，但此类损

伤在临床上并未对心脏手术患者的早期预后产生不

良影响，具体临床表现为高 ＰａＯ２ 组患者的气管导管

拔管时间、ＩＣＵ 停留时间和术后住院天数均略长于

低 ＰａＯ２ 组，但两组间比较无统计学差异。
影响缺血－再灌注损伤的因素是多方面的，内环

境的 ｐＨ 值、Ｃａ２＋ 和 Ｋ＋ 浓度以及机体整体代谢状况

等诸多因素均可能对再灌注损伤过程产生影响［１］。

血气分析、电解质、Ｌａｃ 和 Ｇｌｕ 等监测结果表明，转流

过程中两组患者除了 ＰａＯ２ 之外的其它内环境和代

谢指标呈现较为一致的变化趋势，因此，认为这些因

素对两组患者心肌再灌注损伤的影响远小于灌注

ＰａＯ２ 的影响。
综上所述，体外循环过程中，高 ＰａＯ２ 复灌停跳

心脏，可以导致术后短期内心肌损伤血清标志物的

升高，但临床上未表现出对早期预后的不良影响。
由于①本研究纳入研究的样本量偏小；②两组患者

复灌 ＰａＯ２ 均高于生理水平；③复灌 ＰａＯ２ 压力梯度

分层较少，因此，不同 ＰａＯ２ 复灌心脏对患者的影响

有待于进一步的大样本临床研究。
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心脏手术体外循环前后桡动脉压力与
股动脉压力的变化规律

郭晓纲，曹忠明，黄　 卫，柴云飞，王　 晟

［摘要］：目的　 探讨心脏手术体外循环（ＣＰＢ）前后桡动脉压与股动脉压力的变化规律。 方法　 监测 ５０ 例心脏手术患者

切皮前、ＣＰＢ 停机 ５ ｍｉｎ、１ ｈ、２ ｈ、４ ｈ 和 ８ ｈ 等不同时点的桡动脉和股动脉平均压以及心指数（ＣＩ）、体循环阻力指数（ＳＶＲＩ）、
中心静脉压（ＣＶＰ）。 结果　 在 ＣＰＢ 前所有患者桡动脉与股动脉平均压比较无明显差异，而在 ＣＰＢ 停机早期有 ７ 例患者桡动

脉平均压小于股动脉平均压且超过 １０ ｍｍ Ｈｇ，个别患者超过 ２０ ｍｍ Ｈｇ。 结论　 心脏手术 ＣＰＢ 后早期，在有些患者桡动脉压

力低估了中心动脉的压力，而股动脉压力更能反映中心动脉的压力。
［关键词］：　 体外循环；股动脉压；桡动脉压
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　 　 由于桡动脉穿刺简单、易行和较少的并发症，在
世界各个国家，桡动脉均作为心脏手术有创血压监

测的首选。 通常情况下，平均动脉压从主动脉根部

到桡动脉是基本相等的，但在实际工作中，笔者经常

会发现在体外循环（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）停
机早期，有些患者桡动脉平均压数值明显小于主动

脉根部和股动脉的压力，不能准确反映中心动脉压

力，干扰了对病情的判断和处理。 本研究的目的是

初步观察此种情况的发生比例、持续时间并探讨其

发生的可能机制。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料　 ２０１３ 年 １ 月至 ２０１３ 年 １０ 月期间，

基金项目： 广东省科技计划（２０１１Ｂ０３１８００００５）
作者单位： ５１００８０，广州，广东省人民医院，广东心血管病研

究所麻醉科

择期行心脏瓣膜置换的患者 ５０ 例，ＡＳＡ 分级Ⅱ～Ⅲ
级，麻醉诱导静脉全麻药用丙泊酚和咪唑安定，麻醉

性镇痛药为芬太尼（诱导）的瑞芬太尼（维持），肌松

药选用顺式阿曲库铵。 麻醉维持采用静脉吸入复合

（异丙酚持续泵入加吸入七氟烷）间断追加麻醉性

镇痛药和肌松药。 ＣＰＢ 采用滚压泵非搏动灌注，氧
合器为进口尤斯特拉或美敦力膜式氧合器，温度维

持在 ２８ ～ ３２℃之间，心肌保护为 Ｓｔ． Ｔｈｏｍａｓ 停搏液

与血 １：４ 含血停搏液灌注。
麻醉诱导前行左桡动脉穿刺，气管插管后行股

动脉穿刺，穿刺针（ＴＥＲＵＭＯ）为桡动脉 ２０ Ｇ，股动

脉 １８ Ｇ。 通过三通连接测压系统，压力延长线的长

度和直径为同一标准且是同一品牌。 调整压力传感

器（Ｅｄｗａｒｄｓ Ｌｉｆｅ ｓｃｉｅｎｃｅｓ ＰＸ２６０ 型）零点在腋中线

三尖瓣水平。 右颈内静脉置入 ６ 腔 ７．５ Ｆｒ Ｂａｘｔｅｒ 漂
浮导管，连接 Ｂａｘｔｅｒ 心排血量监测仪。
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１．２　 数据采集和分组　 记录患者切皮前、ＣＰＢ 停机

５ ｍｉｎ、１ ｈ、２ ｈ、４ ｈ 和 ８ ｈ 等不同时点的桡动脉和股

动脉平均压以及心脏指数（ＣＩ）、全身血管阻力指数

（ＳＶＲＩ）、中心静脉压（ＣＶＰ）。 ＣＰＢ 停机后桡动脉平

均压与股动脉平均压相差 １０ ｍｍ Ｈｇ 以上的患者为

Ａ 组，其余患者为 Ｂ 组。
１．３　 统计分析　 采用 ＳＰＳＳ １３．０ 统计软件包完成统

计处理，计量资料采用均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，组
间比较采用 ｔ 检验。 Ｐ ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

５０ 例患者中有 ７ 例在 ＣＰＢ 停机后桡动脉压力

小于股动脉压力且超过 １０ ｍｍ Ｈｇ。 两组患者术前

年龄、性别、体重和 ＣＰＢ 时间以及血流动力学指标

差异无统计学意义，见表 １。
在停机后 ５ ｍｉｎ，Ａ 组患者桡动脉平均压（７０±

４．５７）ｍｍ Ｈｇ，与股动脉平均压（８７±９．６）ｍｍ Ｈｇ 相

比有显著性差异 Ｐ ＜０．０５，见图 １。

图 １　 Ａ 组术后早期股动脉与桡动脉 ＭＡＰ 对比

　 　 ＣＰＢ 停机后 ５ ｍｉｎ 和 １ ｈ，Ａ 组患者 ＣＩ 分别

为（３．７７±２．５６） Ｌ ／ （ｍｉｎ·ｍ２）和（３．２２±２．６７） Ｌ ／
（ｍｉｎ·ｍ２） ，与 Ｂ 组（２．５６±０．４２） Ｌ ／ （ｍｉｎ·ｍ２）和

（２．６８±０．４５） Ｌ ／ （ｍｉｎ·ｍ２）比较有显著性差异 Ｐ ＜
０．０５，见图 ２。

图 ２　 两组术后 ＣＩ 对比

　 　 停 ＣＰＢ 后 ５ ｍｉｎ 和 １ ｈ，Ａ 组 ＳＶＲＩ 分别为（１ ２４１
±１９３）ｄｙｎ·ｓ·ｃｍ－５·ｍ－２和（１ ７６６±４５２） ｄｙｎ·ｓ·
ｃｍ－５·ｍ－２与 Ｂ 组（２ ５６５±６６２） ｄｙｎ·ｓ·ｃｍ－５·ｍ－２

和（２ ２２２±４５３）ｄｙｎ·ｓ·ｃｍ－５·ｍ－２比较有显著性差

异 Ｐ ＜０．０５，见图 ３。

图 ３　 两组术后早期 ＳＶＲＩ 对比

　 　 ＣＰＢ 停机后 ５ ｍｉｎ 和 １ ｈ Ａ 组 ＣＶＰ 分别为

（８．３６±２．３３）ｍｍ Ｈｇ 和（９．８８±２．５９）ｍｍ Ｈｇ 与 Ｂ 组

（４．１±２．３３）ｍｍ Ｈｇ 和（６．３±２．０６）ｍｍ Ｈｇ 比较有显

著性差异 Ｐ ＜０．０５，见图 ４。

表 １　 术前患者一般状况及血流动力学指标（ｘ±ｓ）

项目 Ｂ 组（ｎ＝ ４３） Ａ 组（ｎ＝ ７） Ｐ 值

年龄（岁） ６０．６±９．２ ６４．１±９．５ ０．４７

男 ／ 女（例） ２３ ／ ２０ ４ ／ ３

体重（ｋｇ） ６５．１±６．６ ６１．２±５．９ ０．３８

ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） １０５±３５ ９３±３１ ０．４０

切皮前 ＣＩ ［Ｌ ／ （ｍｉｎ·ｍ２）］ ２．５±０．６ ２．６±０．４ ０．３３

切皮前 ＳＶＲＩ （ｄｙｎ·ｓ·ｃｍ－５·ｍ－２） ２ ５８６±５２６ ２ ４６９±４６２ ０．２９

切皮前 ＣＶＰ（ｍｍ Ｈｇ） ５．７±０．８ ６．２±０．９ ０．５３

切皮前 ＭＡＰ（ｍｍ Ｈｇ） ９３±２１ ８９±２１ ０．４７
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图 ４　 两组术后早期 ＣＶＰ 对比

３　 讨　 论

本研究主要得出以下论断：① 在心脏手术 ＣＰＢ
停机早期，有 １４％的患者桡动脉压力显著低估了中

心动脉的压力；② ＣＰＢ 停机后一段时间，大部分患

者桡动脉压力逐渐接近股动脉压力，两者趋于一致；
③ 桡动脉压力明显低于股动脉压力的患者，其外周

血管阻力指数显著下降。 在临床工作中桡动脉有创

血压监测可提供实时的动态血压变化，是最重要的

血流动力学监测手段，根据其数值和波形及时做出

正确的判断，以便采取有效的处理措施。 有研究显

示在 ＣＰＢ 后早期少数患者的血压，从主动脉根部到

大动脉，再到外周动脉（桡动脉）是逐渐下降的［１－２］，
这与笔者的发现相一致，由于这种差异已经达到了

非常显著的地步，应引起高度重视，在处理这类患者

时不应采取常规的方法。 关于这种现象的发生机

制，有很多种观点，有学者认为 ＣＰＢ 导致非搏动灌

注，血液稀释，降温，炎性介质的释放等原因导致外

周动脉舒张，从而引起这种变化［３］。 而笔者的研究

恰恰提示了外周阻力的下降。 与此观点相反，Ｔｏｍｏ⁃
ｋｏ［４］等则提出桡动脉直径减小和收缩是这种现象的

原因。 Ｍａｓａｌｉｒｏ［５］等认为中心动脉富含弹性纤维，而
外周动脉富含平滑肌细胞但血管顺应性差，正是这

种不同导致了此种现象的发生。 更有人认为是手部

的小动脉和小静脉之间产生了分流而导致此种情

况［６－７］。 在本研究中，ＣＩ 的上升和外周血管阻力的

下降说明高排低阻状态的存在，从侧面说明了分流

的可能性。 在研究中 Ａ 组患者的静脉压是偏高的，
这说明此类患者桡动脉的压力降低并不是低血容量

所造成的。 在研究中，有一例患者在 ＣＰＢ 转流开始

后，出现不明原因的持续的难以纠正的低血压，分两

次给予肾上腺素 ２ ｍｇ，ＣＰＢ 停机后桡动脉压力 ５５ ／
４０ ｍｍ Ｈｇ，而股动脉压力是 ９５ ／ ６０ ｍｍ Ｈｇ。 这提示

了术中应用肾上腺素有可能导致桡动脉压力与主动

脉压力的逆转，此类情况也有相似的报道［８］。 这种

情况下，应以股动脉压力为准。

４　 结　 论

心脏手术 ＣＰＢ 后早期，有些患者的桡动脉压力

低估了中心动脉的压力，而股动脉压力更能反映中

心动脉的压力。
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·临床研究·
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右美托咪定抑制体外循环高血压的临床观察

丁孟瑶，田月霞，冯继英

［摘要］：目的　 观察应用右美托咪定预防体外循环（ＣＰＢ）期间高血压的临床效果。 方法　 择期行心脏二尖瓣＋主动脉瓣

双瓣膜置换手术患者 ４０ 例，随机分为 ２ 组，每组 ２０ 例。 对照组（ＮＳ 组）：ＣＰＢ 开始后泵注生理盐水 ５０ ｍｌ；右美托咪定组（Ｍ
组）：右美托咪定 １ μｇ ／ ｋｇ＋生理盐水稀释 ５０ ｍｌ， ＣＰＢ 开始后即刻泵注，３０ ｍｉｎ 泵注完毕。 观察两组患者 ＣＰＢ 期间的平均动脉

压（ＭＡＰ）变化。 结果　 ＮＳ 组发生高血压 １６ 例，Ｍ 组 ２ 例；ＣＰＢ 开始后 ４５ ｍｉｎ、６０ ｍｉｎ、７５ ｍｉｎ 时点的 ＭＡＰ，ＮＳ 组明显高于 Ｍ
组（ Ｐ ＜０．０５）。 结论　 右美托咪定能有效预防心脏手术 ＣＰＢ 期间的高血压。

［关键词］：　 高血压；体外循环；右美托咪定
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　 　 体外循环（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）下的心

脏手术创伤大，随着 ＣＰＢ 转流时间的延长经常会发

生高血压现象。 ＣＰＢ 期间的高血压会导致不同程

度的组织器官灌注不良，甚至功能障碍；也可使泵压

增高，增加灌注风险［１］。 在临床处理中有各种方法

用来控制 ＣＰＢ 期间高血压，比如加深麻醉和用血管

扩张剂，近期笔者在 ＣＰＢ 中用右美托咪定控制高血

压取得了良好的效果，现报道如下：

１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 选择 ２０１３ 年 １～１２ 月行二尖瓣＋主
动脉瓣瓣膜置换手术的风湿性心脏瓣膜病患者 ４０
例，年龄 ４２～６７ 岁，体重 ３９～５７ ｋｇ，心胸比率 ０．５２～
０．８９，术前 ＡＳＡⅢ级或Ⅳ级，均无高血压、神经系统

作者单位：２２２０００ 连云港，连云港市第一人民医院麻醉科

通讯作者：冯继英，Ｅｍａｉｌ：ｆｅｎｇｊｙｓｄ＠ １６３．ｃｏｍ

和内分泌系统等疾病病史。 随机分为 ２ 组：对照组

（ＮＳ 组）及右美托咪定组（Ｍ 组），每组 ２０ 例。 ＮＳ
组 ＣＰＢ 开始后泵注生理盐水 ５０ ｍｌ，Ｍ 组 ＣＰＢ 开始

后泵注右美托咪定 １ μｇ ／ ｋｇ，３０ ｍｉｎ 泵注完毕。 各

组患者一般情况见表 １。
１．２　 麻醉方法　 患者全部用静吸复合全麻单腔气

管内插管。 术前 ３０ ｍｉｎ 肌注吗啡 １０ ｍｇ、东莨菪碱

０．３ ｍｇ，入手术室后在局麻下行左桡动脉穿刺测压。
麻醉诱导给予静脉注射咪达唑仑 ０．１ ｍｇ ／ ｋｇ、依托咪

酯脂肪乳 ０．３ ｍｇ ／ ｋｇ、舒芬太尼 ０．６ μｇ ／ ｋｇ 和顺式阿

曲库胺 ０．３ ｍｇ ／ ｋｇ。 气管插管后间歇正压通气（ ＩＰ⁃
ＰＶ），潮气量 ８ ｍｌ ／ ｋｇ，频率 １２ 次 ／ ｍｉｎ，吸呼比（Ｉ ∶ Ｅ
＝ １ ∶ ２）。 右颈内静脉穿刺置入三腔静脉留置导管，
术中全程监测脑电双频指数（ＢＩＳ）、ＥＣＧ、ＣＶＰ、平均

动脉压（ＭＡＰ）、脉搏氧饱和度（ＳｐＯ２）、呼气末二氧

化碳分压（ＰＥＴＣＯ２）、鼻咽温、直肠温、动静脉血气分
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析、尿量等。 分别在切皮前、转流前分次追加舒芬太

尼（总量 １ μｇ ／ ｋｇ）镇痛，转流开始后泵注舒芬太尼 ２
μｇ ／ （ｋｇ·ｈ）＋丙泊酚 ２ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ），顺式阿曲库胺

维持肌肉松弛。
１．３　 ＣＰＢ　 采用德国产 Ｊｏｓｔｒａ 人工心肺机平流滚压

式泵及科威膜式氧合器，预充 ６００ ｍｌ 乳酸林格氏液

及 １ ０００ ｍｌ 羟乙基淀粉（１３０ ／ ０．４）氯化钠注射液（南
京正大天晴制药公司），中度低温（２８ ～ ３０℃），平流

灌注，灌注流量为 ２．０ ～ ２．４ Ｌ ／ （ｍｉｎ·ｍ２），α 稳态管

理血气，维持动脉血 ｐＨ 值 ７．３５～７．４５，ＰａＣＯ２ ３５～４５
ｍｍ Ｈｇ，红细胞比容（Ｈｃｔ）０．２０～０．２５，心内操作达半

缓慢复温，心脏复苏前调节鼻咽温度 ３３ ～ ３５℃，血
气、电解质正常，为心肌复苏创造条件。
１．４　 观察指标 　 记录两组患者于 ＣＰＢ 开始前（基
础值 Ｔ０）、ＣＰＢ １５ ｍｉｎ（Ｔ１）、ＣＰＢ ３０ ｍｉｎ（Ｔ２）、ＣＰＢ
４５ ｍｉｎ（Ｔ３）、ＣＰＢ ６０ ｍｉｎ（Ｔ４）、ＣＰＢ ７５ ｍｉｎ（Ｔ５）等
各个时点的 ＭＡＰ 值。 ＭＡＰ＞８０ ｍｍ Ｈｇ 为 ＣＰＢ 高血

压。
１．５　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ １０．０ 软件进行统计分

析。 计量资料以均数±标准差（ ｘ±ｓ ）表示，组间比

较采用 ｔ 检验：计数资料比较采用卡方检验，数据 Ｐ
＜０．０５ 认为有统计学意义。

２　 结　 果

所有患者手术过程顺利，术后恢复良好，无麻醉

并发症，无术中知晓。
２．１　 一般情况和手术情况比较　 两组患者年龄、体
重、血红蛋白、心肺转流时间、主动脉阻断时间、自动

复跳率等指标比较差异无统计学意义。 见表 １。
２．２　 两组患者 ＭＡＰ 比较　 与 Ｔ０ 比较，ＮＳ 组 Ｔ１、Ｔ２
ＭＡＰ 均明显降低（ Ｐ ＜０．０５），Ｍ 组 Ｔ１ ＭＡＰ 明显降

低（ Ｐ ＜０．０５）。 与 ＮＳ 组比较，Ｍ 组 Ｔ３～ Ｔ５ ＭＡＰ 明

显降低（ Ｐ ＜０．０５）。 ＮＳ 组在 Ｔ３～Ｔ５ 出现 １６ 例高血

压，Ｍ 组在 Ｔ３～Ｔ５ 出现 ２ 例高血压。 见表 ２。

３　 讨　 论

一般认为 ＣＰＢ 中，成人 ＭＡＰ 以 ５０ ～ ７０ ｍｍ Ｈｇ
为宜，高于 ８０ ｍｍ Ｈｇ 可认为发生了高血压。 现在

一般认为体外循环中出现血压升高的原因多见于：
① 心脏手术患者由于术前紧张、焦虑，以及对手术

操作、ＣＰＢ 的应激反应强烈等因素，往往导致 ＣＰＢ
期间体内儿茶酚胺明显增多，引起血管收缩、血压升

高。 ② ＣＰＢ 后由于管道对麻醉药的吸附作用和吸

入麻醉药的挥发，麻醉深度变浅。 ③ ＣＰＢ 对机体来

说是一种极强的应激原。 血液的稀释、血容量的改

变、渗透压的改变、低温等伤害性刺激可使机体产生

强烈的应激反应，主要表现为血浆肾上腺素、去甲肾

上腺素浓度迅速升高。 ＣＰＢ 建立后 ５ ｍｉｎ，血清中

儿茶酚胺逐渐增高，去甲肾上腺素于 ２０ ｍｉｎ、４０ ｍｉｎ
明显高于 ＣＰＢ 前，可增高达 ２００％［２］。 潘晓静［３］ 等

对 ４０ 例 ＣＰＢ 冠状动脉旁路移植术患者术中血浆血

管加压素（ＡＶＰ）变化的分析显示：有部分患者在

ＣＰＢ 开始后，复杂炎性反应刺激容量感受器和晶体

渗透压感受器，引起内源性 ＡＶＰ 大量释放，可能也

是引起 ＣＰＢ 期间高血压的原因之一。
ＣＰＢ 中高血压会使泵压增高，不利于组织的灌

注和氧的输送，影响组织器官功能。 动脉压越高，非
冠状侧支血流越多，这些血流将停搏液冲走，并使部

分心肌加温，导致撤离 ＣＰＢ 时可能出现乳头肌功能

不全，不利于心肌保护，严重者甚至造成充血性心力

衰竭等并发症［４］。 因而 ＣＰＢ 期间维持血压在正常

范围有重要意义，麻醉医师不应忽视 ＣＰＢ 中的高血

压。 因此，寻找血压增高原因，对症给药，比如通过

及早加深麻醉深度，降低交感神经张力，抑制应激反

应来降低血压。 有报道经氧合器吸入异氟烷用于

ＣＰＢ 期间的控制性降压［５］，也有采用血管扩张药来

表 １　 两组病例一般情况和术中情况比较（ｎ＝ ２０，ｘ±ｓ）

组别 年龄（岁） 体重（ｋｇ） 血红蛋白（ｇ ／ Ｌ） 转流时间（ｍｉｎ） 阻断时间（ｍｉｎ） 自动复跳（例）

ＮＳ 组 ４２±６．４５ ５２±１１．３４ １１３±２５．７ ８５±１８．３５ ６５±１５．５５ １６

Ｍ 组 ４３±５．６３ ５１±１２．６８ １１５±２３．５ ８０±２１．６４ ６２±１４．３５ １７

表 ２　 两组体外循环期间平均动脉压的变化（ｎ＝ ２０，ｍｍ Ｈｇ，ｘ±ｓ）

组别 Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４ Ｔ５

ＮＳ 组 ８４±１０．２２ ５１±６．２３∗ ５９±１４．１３∗ ７７±１７．８２ ８１±１３．３５ ８６±１５．３２

Ｍ 组 ８１±１０．２１ ５１±４．３４∗ ６０±１２．３２∗ ６４±１５．３６∗＃ ６９±１２．８５∗＃ ７４±１１．２８∗＃

　 　 　 　 　 注：与同组 Ｔ０ 时比较，∗Ｐ ＜０．０５；与 ＮＳ 组比较，＃Ｐ ＜０．０５。
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降低血压，并收到良好效果［６］。 但是，血管扩张药引

起血管扩张，会导致 ＣＰＢ 中液体入量过多。
右旋美托咪定是美托咪定的右旋异构体，一种新

型高选择性 α２肾上腺素受体激动剂，因具有镇静催

眠、中枢降压作用，而日益受到临床麻醉界的关注。
右美托咪定能降低应激反应所引起的血浆肾上腺素、
去甲肾上腺素、皮质醇和 β 内啡肽升高反应，提高血

流动力学的稳定性［７］。 有人在离体鼠实验中，发现

缺氧前给予右旋美托咪定可明显改善缺氧－复氧后

左心室的功能和冠脉血流量的恢复［８］。
本研究显示在 ＣＰＢ 开始时泵注右美托咪定 １

μｇ ／ ｋｇ，３０ ｍｉｎ 泵注完毕，在转流到 ４５ ｍｉｎ、６０ ｍｉｎ、７５
ｍｉｎ 时可以看出血压水平明显低于 ＮＳ 组，而对于心

脏的复跳没有明显影响，可见转流初期应用右美托

咪定可以有效预防 ＣＰＢ 中高血压的发生。 此外，右
美托咪定用于复合麻醉能明显降低其他麻醉剂的用

药剂量，改善手术中血液动力学的稳定性［９］，有利于

患者的清醒和恢复。 近来还有研究报道在 ＣＰＢ 下

心脏瓣膜置换术中，静脉注射右美托咪定能减轻炎

症反应，从而减轻脑损伤［１０］。 由于本实验观察病例

数较少，ＣＰＢ 时期应用右美托咪定临床意义值得进

一步研究和探讨。
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双侧胸椎旁神经阻滞对二尖瓣置换术患者
体外循环炎症反应的影响

孙立新，潘巍巍，王明山，时　 飞

［摘要］：目的　 探讨双侧胸椎旁神经阻滞对二尖瓣置换术患者体外循环（ＥＣＣ）炎症反应的影响。 方法　 择期二尖瓣置

换术患者 ５６ 例，随机分为两组：双侧胸椎旁神经阻滞复合全麻组（Ｐ 组）和单纯全麻组（Ｇ 组），每组 ２８ 例。 Ｐ 组患者麻醉诱导

前经 Ｔ３、Ｔ４ 间隙行双侧胸椎旁间隙穿刺置管，两侧分别注射试验剂量 ０．３７５％罗哌卡因 ５ ｍｌ，５ ｍｉｎ 后分别给予首次量 ０．３７５％
罗哌卡因 １５ ｍｌ。 于 ＥＣＣ 前、术毕、术后 １２ ｈ 及术后 ２４ ｈ 抽取静脉血，测定血浆白细胞介素－６（ＩＬ－６）、ＩＬ－８ 及肿瘤坏死因子－
α（ＴＮＦ－α）浓度。 记录两组心脏复跳情况、术后正性肌力药使用率、机械通气时间、ＩＣＵ 滞留时间、肺炎发生率、心衰发生率及

死亡率。 结果　 与 ＥＣＣ 前比较，ＩＬ－６、ＩＬ－８ 及 ＴＮＦ－α 水平从术毕至术后 ２４ ｈ 均较 ＥＣＣ 前升高，差异具有统计学意义（ Ｐ ＜０．０５
～ Ｐ ＜０．０１）。 ＩＬ－６ 水平在术后 ２４ ｈ 两组差异无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５），术后其它各时点 Ｐ 组 ＩＬ－６、ＩＬ－８ 及 ＴＮＦ－α 水平均低

于 Ｇ 组，差异具有统计学意义（ Ｐ ＜０．０５）。 Ｐ 组患者术后 ２４ ｈ 多巴胺使用量、机械通气时间、心衰发生率明显低于 Ｇ 组（ Ｐ ＜
０．０５）。 结论　 双侧胸椎旁神经阻滞可一定程度上抑制 ＥＣＣ 下二尖瓣置换术炎性因子释放。

［关键词］：　 神经传导阻滞；胸椎；体外循环；二尖瓣置换术；炎症反应
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内直视手术可诱发全身炎性因子释放，炎性因子是

由多种细胞产生的具有调节炎症反应的多功能介
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质，炎性因子变化是早期炎症反应中的重要环节，但
大量炎性因子将导致应激过度，合理调控炎性细胞

因子平衡对患者免疫、应激至关重要。 控制 ＥＣＣ 围

术期炎症反应可减少肺损伤、凝血障碍等并发症，改
善患者预后［１］。 前期研究已证实双侧胸椎旁神经

阻滞可用于 ＥＣＣ 下心脏手术，有一定心肌保护作

用［２］。 本研究探讨双侧胸椎旁神经阻滞复合全麻

对 ＥＣＣ 下二尖瓣置换术炎症反应的影响。

１　 资料与方法

１．１　 临床资料与分组　 择期 ＥＣＣ 下二尖瓣置换术

患者 ５６ 例，年龄 ３７ ～ ６５ 岁，体重 ４８ ～ ６８ ｋｇ，ＡＳＡⅡ
或Ⅲ级，心功能Ⅱ～Ⅲ级。 采用随机数字表法，将患

者随机分为两组（ｎ ＝ ２８）：双侧胸椎旁神经阻滞复

合全麻组（Ｐ 组）和单纯全麻组（Ｇ 组）。 入选标准：
不合并冠心病，其他瓣膜无严重病变，左室射血分数

＞４０％，不需要主动脉内球囊反搏支持，无脊柱畸形，
无椎旁间隙占位性病变，无感染性疾病。
１．２　 麻醉和 ＥＣＣ 方法　 麻醉前 ３０ ｍｉｎ 肌注吗啡

０．２ ｍｇ ／ ｋｇ，东莨菪碱 ０．００６ ｍｇ ／ ｋｇ。 患者入室后常

规吸氧，开放上肢静脉，分别经右颈内静脉放置中心

静脉导管。 监测心电图、氧饱和度、有创动脉压及中

心静脉压。 Ｐ 组患者在神经刺激仪引导下经 Ｔ３、Ｔ４
间隙行双侧胸椎旁间隙穿刺置管。 两侧分别注射试

验剂量 ０．３７５％罗哌卡因 ５ ｍｌ，５ ｍｉｎ 后分别给予首

次量 ０．３７５％罗哌卡因 １５ ｍｌ，然后分别持续泵入

０．３７５ ％罗哌卡因 ５ ｍｌ ／ ｈ 维持至手术结束前 ０．５ ｈ。
给予首次量罗哌卡因 １５ ｍｉｎ 后，在患者胸骨中线处

用针刺法测定痛觉阻滞平面，若阻滞不足两个节段

认为穿刺失败，排除出组。 Ｇ 组患者行单纯全麻。
麻醉诱导：静脉注射依托咪酯 ０．３ ｍｇ ／ ｋｇ、咪哒唑仑

０．０５ ｍｇ ／ ｋｇ、芬太尼 ４ μｇ ／ ｋｇ 和维库溴铵 ０．１ ｍｇ ／ ｋｇ。
术中静注芬太尼、维库溴铵、泵入异丙酚和吸入七氟

烷维持麻醉深度。
ＥＣＣ 采用 Ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ 膜式氧合器，肝素化后建立

ＥＣＣ，采用全身浅低温非搏动灌注，鼻咽温维持 ３０ ～
３２ ℃，维持术中红细胞比容（Ｈｃｔ）在 ０．２０～０．２５，流量

和灌注压分别控制在 ２．４～２．６ Ｌ ／ （ｍｉｎ·ｍ２）和 ５０～
８０ ｍｍ Ｈｇ。 心肌保护采用冷氧合血停搏液灌注加

心脏局部低温。
１．３　 观察指标和检测方法 　 两组分别于患者 ＥＣＣ
前、术毕、术后 １２ ｈ 及术后 ２４ ｈ 抽取静脉血 ５ ｍｌ，置
于 ２％ＥＤＴＡ Ｎａ２ 抗凝试管中，离心（３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ）１５
ｍｉｎ 后取上清液，将其分成 ３ 份储存于－２０℃冰箱待

检。 采用放免法测定血浆白细胞介素－６（ＩＬ－６）、ＩＬ－
８ 及肿瘤坏死因子－α（ＴＮＦ－α）浓度。 记录两组心脏

复跳情况、术后正性肌力药使用率、机械通气时间、
ＩＣＵ 滞留时间、肺炎发生率、心衰发生率及死亡率。
１．４　 统计学处理　 采用 ＳＰＳＳ １７．０ 统计软件包完成

统计处理，计量资料采用均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，
组内比较采用单因素方差分析，组间比较采用 ｔ 检
验，计数资料以率表示，采用 χ２ 检验进行比较， Ｐ ＜
０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 一般资料　 Ｐ 组患者胸椎旁神经阻滞均成功，
两组患者在年龄、性别、体重、术前射血分数（ＥＦ）、
术前心功能分级、阻断时间、手术时间等差异无统计

学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 见表 １。
２．２　 检测指标　 与 ＥＣＣ 前比较，ＩＬ－６、ＩＬ－８ 及 ＴＮＦ
－α 水平从术毕至术后 ２４ ｈ 均较 ＥＣＣ 前升高，差异

具有统计学意义（ Ｐ ＜０．０５ ～ Ｐ ＜０．０１）。 ＩＬ－６ 水平

在术后 ２４ ｈ 两组差异无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５），术
后其它各时点 Ｐ 组 ＩＬ－６、ＩＬ－８ 及 ＴＮＦ－α 水平均低

于 Ｇ 组，差异具有统计学意义（ Ｐ ＜０．０５）。 见表 ２。
２．３　 临床恢复指标　 两组患者在自动复跳率、ＩＣＵ
滞留时间、肺炎发生率及死亡率方面差异无统计

学意义（ Ｐ ＞０．０５） ，Ｐ 组患者术后 ２４ ｈ 多巴胺使

用量、机械通气时间、心衰发生率明显低于 Ｇ 组

（ Ｐ ＜０．０５）。 见表 ３。

３　 讨　 论

胸椎旁神经阻滞可阻断位于椎旁间隙的脊神经

前支、后支及交通支的传导，前后支均包含感觉和运

动神经纤维，交通支则与位于椎旁间隙的交感神经

链结合，所以椎旁神经阻滞的范围包括该侧的运动、
感觉和交感神经。 Ｃａｎｔｏ 等［３］最早在 ＥＣＣ 下的心脏

手术应用双侧胸椎旁神经阻滞，研究发现循环稳定，

表 １　 两组患者一般资料的比较（ｎ＝ ２８，ｘ±ｓ）

组别 年龄（岁） 男 ／ 女（例） 体重（ｋｇ） 术前 ＥＦ（％） 心功能Ⅱ／Ⅲ级（例） 阻断时间（ｍｉｎ） 手术时间（ｍｉｎ）

Ｐ 组 ４７±８ ８ ／ ２０ ５５±７ ５６±９ １８ ／ １０ ４４±１０ １７５±２２

Ｇ 组 ４９±７ ６ ／ ２２ ５７±８ ５３±８ １６ ／ １２ ４７±１２ １８６±２５
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表 ２　 两组患者不同时点炎性因子水平（ｎ＝ ２８，ｘ±ｓ）
检测指标 组别 ＥＣＣ 前 术毕 术后 １２ ｈ 术后 ２４ ｈ
ＩＬ－６（ｐｇ ／ ｍｌ） Ｐ 组 ２５．２±６．３ ５７．８±１６．７∗∗＃ ５１．８±１３．７∗∗＃ ３３．２±９．６∗

Ｇ 组 ２７．６±７．３ ７２．３±２０．８∗∗ ６５．２±１６．６∗∗ ３５．４±１０．９∗

ＩＬ－８（ｐｇ ／ ｍｌ） Ｐ 组 １２．２±３．５ ３６．２±８．２∗∗＃ ２６．７±７．２∗∗＃ ２０．２±５．８∗∗＃

Ｇ 组 １３．５±３．３ ４４．５±１２．３∗∗ ３３．７±７．９∗∗ ２５．１±６．５∗∗

ＴＮＦ－α（ｎｇ ／ ｍｌ） Ｐ 组 ２．１７±０．３９ ３．４７±０．７３∗∗＃ ３．１０±０．５３∗∗＃ ２．９７±０．５５∗∗＃

Ｇ 组 ２．３２±０．４２ ４．２２±０．８７∗∗ ３．７５±０．７６∗∗ ３．４８±０．６２∗∗

　 　 　 　 　 注：与 ＥＣＣ 前比较∗Ｐ ＜０． ０５，∗∗Ｐ ＜０． ０１；与 Ｇ 组比较，＃Ｐ ＜０． ０５。

表 ３　 两组临床恢复指标的比较（ｎ＝ ２８，ｘ±ｓ）
项目 Ｐ 组 Ｇ 组

自动复跳率［例（％）］ ２５（８９） ２４（８６）
术后 ２４ ｈ 多巴胺使用量（ｍｇ） １９２±４１∗ ２４３±５７
机械通气时间（ｈ） １３．２±４．３∗ １６．３±４．７
ＩＣＵ 滞留时间（ｈ） ２４．７±５．２ ２７．０±６．９
肺炎发生率［例（％）］ ２（７．１） ３（１０．７）
心衰发生率［例（％）］ １（３．６）∗ ５（１７．９）
死亡率［例（％）］ ０（０） ０（０）

　 　 注：与 Ｇ 组比较，∗Ｐ ＜０． ０５

并缩短机械通气时间，但未进行抗炎方面的研究。
ＴＮＦ－α 可诱导中性粒细胞呼吸爆炸，直接损伤

内皮细胞、心肌细胞，导致内皮细胞功能减退，增加

血管通透性，并刺激多种其他细胞因子的生成、释
放，被称为炎症反应的扳机。 有研究发现再灌注后，
缺血心肌内 ＴＮＦ－α 的释放入血，可成为其重要来

源［４］，并进一步激活中性粒细胞，而产生大量氧自由

基、颗粒酶体等产物，加重炎症反应。 ＩＬ－６ 可诱导炎

症急性阶段反应、刺激肝脏蛋白的释放，部分来源于

再灌注后的心肌，引起再灌注后中性粒细胞浸润的

心肌损害，是组织损伤的早期敏感指标［５－６］。 ＩＬ－８
是单核巨噬细胞和血管内皮细胞分泌的炎性因子，
作为一种特异性的中性粒细胞趋化因子，可促使中

性粒细胞释放细胞毒性产物，加重炎症反应［７］。
本研究结果发现 ＥＣＣ 后 ＩＬ－６、ＩＬ－８ 及 ＴＮＦ－α 水

平均较基础值增加，Ｇ 组增加更显著，但 Ｐ 组各时点

水平明显较低，说明胸椎旁神经阻滞具有良好的抗炎

作用。 ＥＣＣ 后的炎症反应的产生是多方面的，而缺血

心肌为 ＴＮＦ－α 和 ＩＬ－６ 重要产生来源。 前期研究证

实双侧胸椎旁神经阻滞可通过阻滞双侧交感神经，发
挥其心肌保护作用，故推测抗炎作用可能与其心肌保

护作用、减少缺血心肌 ＴＮＦ－α 和 ＩＬ－６ 的生成与释放

有关。 激发炎症的另外两个重要因素为神经冲动传

入与创伤引起的局部炎症反应及细胞因子释放［８］，胸
椎旁神经阻滞可阻断交感神经及感觉神经，减少伤害

性刺激向中枢传导，同时由于对交感神经－肾上腺髓

质和下丘脑－垂体－肾上腺皮质应激轴影响减弱，使围

手术期炎性细胞因子及儿茶酚胺产生减少。 但何种

机理为主要机制还有待研究。 研究结果发现 Ｐ 组临

床观察指标中术后 ２４ ｈ 多巴胺使用量、机械通气时

间、心衰发生率明显低于单纯全麻，可能与胸椎旁神

经阻滞的抗炎及心肌保护作用有关。
综上所述，双侧胸椎旁神经阻滞可一定程度上

抑制 ＥＣＣ 下二尖瓣置换术炎性因子释放，但具体机

制还需深入研究。
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心血管病研究生培养模式探索

孙　 阳，易　 蔚

［摘要］：目的　 探讨心血管病研究生的培养模式。 方法　 选取第四军医大学西京医院心血管病医院全日制硕士研究生
３４ 名，随机分为双语教学组和完全中文教学组。 结束一学期的专业课学习后，发放问卷匿名调查双语教学的效果。 在另一学
期将 ３４ 名研究生随机分为实验组：采用问题导向学习（ＰＢＬ）教学法；对照组：采用传统教学法。 结束一学期的临床专业技能
培训后，采用理论考试和操作考核结合的方法，测试学生的学习效果。 结果　 ８８．２％学生认为双语教学模式对学习有帮助，仅
有 ５．９％学生认为双语教学方法对学习无明显帮助。 大部分学生认为双语教学更好地培养了自学、思维、表达能力，并充分调
动了英语学习热情，达到更好的教学效果。 ＰＢＬ 教学法 ４１．２％学生综合成绩优秀，４７．１％良好，而传统教学法学生综合成绩优
秀率仅为 １１．８％，良好占 ３５．３％，５．９％学生成绩差。 结论　 重视研究生双语教学及 ＰＢＬ 教学法，加强培养研究生临床专业技
能，并注重训练研究生科研思维，提高了研究生专业综合素质的培养和心血管病研究生培养质量。

［关键词］：　 心血管病；研究生；双语教学；基于问题教学
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ｒｅｓｅａｒｃｈ ａｂｉｌｉｔｙ ｗｉｌｌ ｅｎｈａｎｃｅ ｔｈｅ ｉｎｔｅｇｒａｔｉｖｅ ｃｏｍｐｅｔｅｎｃｅ ａｎｄ ａｃａｄｅｍｉｃ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｏｆ ｐｏｓｔ－ｇｒａｄｕａｔｅｓ ｉｎ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｓｕｒｇｅｒｙ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ； Ｐｏｓｔ－ｇｒａｄｕａｔｅ； Ｂｉｌｉｎｇｕａｌ ｔｅａｃｈｉｎｇ； Ｐｒｏｂｌｅｍ－ｂａｓｅｄ ｌｅａｒｎｉｎｇ

　 　 心血管疾病发病率及死亡率极高，受到广泛的重
视，因此在全球范围内心血管疾病的临床及科研工作
都达到了较高的水平。 在心血管病研究生的培养过
程中，应特别需要进行实践能力和科研能力的培养，
并注重教学水平与国际接轨。 本文以第四军医大学
西京医院心血管病医院研究生培养为例，探讨心血管
病研究生的培养模式，具有重要的现实意义。

１　 专业课双语教学，提高研究生的专业英文水平

１．１　 研究对象与方法 　 研究对象为第四军医大学

基金项目： 第四军医大学教学改革研究项目 ＬＧ２０１４１１
作者单位： ７１００３２ 西安，第四军医大学西京医院老年病科

（孙　 阳），心血管外科（易　 蔚）
通讯作者： 易　 蔚，Ｅｍａｉｌ：ｙｉｗｅｉ＠ ｆｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

西京医院心血管病医院全日制硕士研究生，将研究

对象随机分为双语教学组（实验组）和完全中文教

学组（对照组），各 １７ 名。 授课方式为小课讲授，实
验组采用双语教学，对照组完全采用中文教学。 双

语教学具体实施方法为每节专业课开始时教师首先

用英文描述典型病例，然后在取得患者同意的情况

下，带领学生用中文在床边具体分析讲解病例，每节

课结束前请学生用英文总结病例。 在结束一学期的

专业课学习后，发放问卷进行匿名调查，调查内容包

括学生英语基础、双语教学必要性、学生学习积极

性、知识点掌握情况、双语教学方法、影响双语教学

因素等方面共 １８ 个问题。 发放问卷 ３４ 份，收回问

卷 ３４ 份。
１．２　 调查结果　
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１．２．１　 学生及教师的英语水平　 调查结果显示，全
部学生中 １００％通过大学英语 ４ 级（ＣＥＴ４），８８．２％
通过 ＣＥＴ６；２９．４％认为自己对双语教学的接受能力

较强；８２．４％有过阅读、检索本专业英文教材、期刊

或网络资料的经历。 在教师英语水平方面，有 ２９．
４％的学生认为教师英语水平很好，５８．８％认为较好，
１１．８％认为一般，总体评价教师英语水平尚好。 对

于心血管疾病专业课双语教学存在的最主要问题：
１１．７％ 学生认为是教师的外语水平，４７．１％认为是

学生的专业词汇掌握不足，８．８％认为是教师专业术

语表达不准。
１．２．２　 双语教学效果　 问卷调查结果显示，对照组

５８．８％（ｎ＝１０）的学生认为完全中文教学方法对学习

有明显帮助，１１．８％（ｎ ＝ ２）的学生认为完全中文教学

对学习无帮助。 ７６．４％（１３）的学生认为课程较枯燥，
希望能够更生动、结合临床，并加入双语教学。 实验

组 ８８．２％（ｎ＝１５）的学生认为双语教学模式对学习有

帮助，仅有 ５．９％（ｎ ＝ １）的学生认为双语教学方法对

学习无明显帮助。 大部分学生认为与完全中文教学

模式相比，双语教学更好地培养了自学、思维、表达，
并充分调动了英语学习热情，对医学最新指南、动态

的英文资料能够更好的阅读，并通过与教师英语交流

机会，拉近了双方距离。 见表 １ 和表 ２。

表 １　 对照组和实验组问卷调查结果分析（ｎ＝ １７）

组别 对学习有帮助 一般 对学习无帮助

对照组［（％），名］ ５８．８（１０） ２９．４（５） １１．８（２）

实验组［（％），名］ ８８．２（１５） ５．９（１） ５．９（１）

１．３　 分析讨论 　 双语教学（Ｂｉｌｉｎｇｕａｌ Ｅｄｕｃａｔｉｏｎ）的

概念来自于美国，是以学习两种语言作为交流媒介

的，通过学习学科的专业知识来达到掌握语言的目

的［１］。 双语教学旨在提倡教师与学生之间的积极

互动，绝非仅仅是传统教学中单一、消极、被动地听

从教师在课堂上自始至终用英语授课［２］。 双语教

学的目的是既能达到使用英语学会学科知识，又能

通过学习学科知识掌握运用英语。 目前各医学院校

普遍重视学生英文水平，双语教学广泛在本科生理

论课授课中采用，但学生尚未掌握专业知识时需掌

握英文术语，学习难度较大［３－４］。 笔者在心血管病

研究生专业课教学中采用双语教学，在学生深入学

习理论知识同时，掌握更多地专业词汇，加强英文表

达和与教师之间的互动。 调查结果表明学生的整体

英语水平较过去有很大的提高，英语学习的重要性

已得到重视，学生学习英语已由被动变为主动，且大

部分学生都对双语教学有信心，这也说明双语教学

开展已有良好的基础。

２　 应用问题导向教学 （ ｐｒｏｂｌｅｍ ｂａｓｅｄ ｌｅａｒｎｉｎｇ，

ＰＢＬ）教学法培训研究生临床基础专业技能

２．１　 研究对象与方法 　 研究对象同前。 授课方式

为小课讲授，实验组采用 ＰＢＬ 教学法，对照组采用

传统教学法。 ＰＢＬ 教学法具体实施方法为每个教案

安排三次 ＰＢＬ 理论课，每次 ２ 学时，间隔一周左右。
授课内容除了心血管疾病诊治规范、最新指南外，重
点让学生参与实际临床操作过程，尤其是本科阶段

未接触过心血管外科手术，体外循环等实际操作过

程的学生。 例如学生在学习建立体外循环通道时，
不仅要严格记住教师的操作程序，同时应善于提出

问题，课后积极查阅专业书籍及文献，理解每一步操

作的原理，在下一节课中与教员进行面对面的交流。
结束一学期的临床专业技能培训后，采用理论考试

和操作考核结合的方法，测试学生的学习效果。 理

论考试发放理论知识测试试卷，满分 ５０ 分，６０ 分钟

内完成。 操作考核根据既定目标选择学生操作项

目，教师进行现场考核、指正、打分、评价。 满分 ５０
分，３０ 分钟内完成。 理论考试和实际操作综合成绩

总分 １００ 分，８０～１００ 分为优，７０ ～ ７９ 分为良，６０ ～ ６９
为中，０～５９ 分为差。 分析结果见表 ３。
２．２　 研究结果　 结果表明 ＰＢＬ 教学法学生综合成

绩优秀占 ４１．２％，良好占 ４７．１％，而对照组学生综合

表 ２　 对照组和实验组问卷调查项目分析（％，ｎ＝ １７）

本教学方法项目
对照组

Ａ Ｂ Ｃ Ｄ Ｅ

实验组

Ａ Ｂ Ｃ Ｄ Ｅ

必要性 １７．６ ４１．２ ２９．４ ５．９ ５．９ ７６．５ １１．８ ５．９ ５．９ ０．０
提高了您的学习兴趣 ２３．５ ３５．３ ３５．３ ５．９ ０．０ ７６．５ １１．８ １１．８ ０．０ ０．０
让您学习了更多知识 ２９．４ ２９．４ ２９．４ ５．９ ５．９ ７０．６ １１．８ １１．８ ０．０ ５．９
提高了您的学习效率 ２９．４ ２９．４ ２３．５ １１．８ ５．９ ７０．６ １１．８ ５．９ ５．９ ５．９
提高了您的学习热情 ２３．５ ３５．３ ２９．４ １１．８ ０．０ ６４．７ １１．８ ５．９ １１．８ ５．９
让您的记忆更牢固 ３５．３ ２３．５ ２９．４ １１．８ ０．０ ５２．９ ２３．５ １７．６ ５．９ ０．０

　 　 　 　 注：Ａ：非常同意；Ｂ：同意；Ｃ：一般；Ｄ：反对；Ｅ：非常反对。
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表 ３　 对照组和实验组的综合成绩对比分析（ｎ＝ １７）
组别 优（名） 百分比（％） 良（名） 百分比（％） 中（名） 百分比（％） 差（名） 百分比（％）
实验组 ７ ４１．２ ８ ４７．１ ２ １１．８ ０ ０
对照组 ２ １１．８ ６ ３５．３ ８ ４７．１ １ ５．９

成绩优秀率仅为 １１．８％，良好占 ３５．３％，还有 ５．９％学

生成绩差。 详见表 ２。
２．３　 分析讨论 　 培训临床研究生临床思维能力和

提高基础操作技能是非常重要的， ＰＢＬ （ ｐｒｏｂｌｅｍ
ｂａｓｅｄ ｌｅａｒｎｉｎｇ） 教学是一种以病案为先导，以问题为

基础，以学生为主体的自学讨论式教学方法，医学教

学中多以临床实际问题作为关键点或出发点，并贯

穿教与学的整个过程，医学生通过解决临床实际问

题获取临床知识与基本操作技术，最终成为合格的

临床医师［５－６］。 该方法的核心思想是将问题作为学

习的起点，注重学生临床思维能力的培养。 ＰＢＬ 教

学法在各医学院校临床教学模式改革中取得显著的

成绩。 笔者在心血管病研究生临床技能培训过程中

采用 ＰＢＬ 教学法，结果显示学生的学习热情较高，讨
论时气氛活跃，基本上每个人都能够积极参与，且培

养了学生医患沟通能力。 期末考核结果表明 ＰＢＬ 教

学法在培训学生临床思维能力和提高基础操作技能

方面发挥了显著优势。

３　 注重培养研究生科研思维能力。

医学研究生作为我国医学教育的高层次人才，
应该具有较好科研思维和科研能力，而不仅仅是发

表一两篇中文或英文文章应付毕业。 本院对研究生

科研能力的培养贯穿于培养的全过程，在研究生独

立开始实验前，通过高年级研究生课题进展汇报及

Ｊｏｕｒｎａｌ Ｃｌｕｂ 形式培训研究生科研思路，注重培养学

生文献查阅能力，培训掌握基本实验技术和操作能

力。 导师及辅导老师有目的地鼓励和引导学生在专

业研究领域注重从临床存在的科学问题上独立设计

课题、制订研究方案，指导学生认真完成实验及撰写

论文，尤其加强培养研究生实际动手能力、发现问

题、分析问题和解决问题的能力。
在心血管病研究生培养过程中，导师和辅导老

师应尤其注意启发和培养研究生的探索意识，鼓励

学生的创新精神、科研协作能力和严肃认真的科学

态度，充分发掘学生的科研天赋和潜能［７－８］。 当学生

有了很好的科学构想及理论依据时，为学生提供更

高的研究平台，购买转基因动物等，使研究生科学研

究水平与国际接轨。 在关键技术上适时引导学生开

阔眼界、拓展思路。 在实验遇到困难时，引导研究生

分析问题并提出解决问题的方法。 研究生汇报时尤

其注重帮助学生对阴性实验结果进行分析，如果结

果可靠给于肯定，并及时调整研究方案，坚决杜绝研

究生因害怕导师批评而弄虚作假。 本院心血管病研

究生培养一直注重研究生科研思维的训练，授人以

渔。 所有研究生都能够掌握科学研究思维和基本研

究方法，大量硕士研究生发表 ＳＣＩ 论著，博士研究生

发表高质量 ＳＣＩ 论著，达到了满意的培养效果。

４　 小　 结

笔者针对心血管病研究生的特点，将双语教学

法与 ＰＢＬ 教学法相结合，临床知识与科研能力共培

养，始终坚持探究性、开放性、团队性、广泛性和系统

性原则，充分培养了研究生的独立思维与团队协作

能力、临床实践与科研创新能力，以及提高基础操作

技术的能力。 让研究生养成在临床中发现问题，思
考问题，不局限于向指导老师求解，通过对外文临床

指南及资料的检索与阅读，真正找到问题的核心。
在此基础上，设计基础或临床实验，开展科学研究，
经过统计学分析，获得确实的结果与结论，最终解决

临床问题的科研思维模式。
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诱导多能性干细胞在心脏疾病领域的研究和应用

王帅飞，王　 军，郎希龙，张　 浩

［关键词］：　 诱导多能性干细胞；细胞分化；细胞移植；疾病模型；药物筛选；生物起搏器

　 　 诱导多能性干细胞 （ ｉｎｄｕｃｅｄ ｐｌｕｒｉｐｏｔｅｎｔ ｓｔｅｍ
ｃｅｌｌｓ，ｉＰＳＣｓ）是一种类似于胚胎干细胞（ ｅｍｂｒｙｏｎｉｃ
ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ， ＥＳＣｓ）的、具有自主增殖和分化能力的多

能性干细胞。 ｉＰＳＣｓ 可以由各种不同动物的不同体

细胞重编程转化而来，能增殖并分化成各种体细胞，
其中包括具有收缩和兴奋功能的心肌细胞。 截止目

前，ｉＰＳＣｓ 分化的心肌细胞主要用于以下几个方面：
通过细胞移植治疗缺血性心肌病及心肌梗死；在体

外建立遗传性心脏病模型，研究其发病机制；检测药

物心脏毒性，筛选患者特异性个体化药物；构建心脏

生物起搏器。
ｉＰＳＣｓ 具有类似于 ＥＳＣｓ 的全能性，并能自主增

殖和分化，可以由患者的体细胞重编程转化获取，避
免了 ＥＳＣｓ 应用的社会伦理问题和移植后免疫排斥

反应的发生，因而为干细胞生物学和临床再生 ／修复

医学提供了新的方向［１］。 本文主要论述 ｉＰＳＣｓ 分化

为心肌细胞的相关研究及其在心脏疾病领域的研究

和应用。

１　 ｉＰＳＣｓ

１．１ 　 ｉＰＳＣｓ 的概念 　 ２００６ 年日本科学家 Ｙａｍａｎａ⁃
ｋａ［２］等通过逆转录病毒载体将多能性相关因子

Ｏｃｔ４、Ｓｏｘ２、Ｋｌｆ４ 和 ｃ－Ｍｙｃ 转入小鼠成纤维细胞，产
生了形态、生长特性与 ＥＳＣｓ 相似的细胞，并能自主

增殖、分化为拟胚体（ＥＢ），证明其具有多向分化的

潜能。 这种将体细胞重编程产生的具有多向分化潜

能的细胞被称为 ｉＰＳＣｓ，这项技术被称作 ｉＰＳＣ 技术。
不久，Ｙｕ 等［３］ 将 Ｏｃｔ４、Ｓｏｘ２、Ｎａｎｏｇ 和 Ｌｉｎ２８ 转入人

的体细胞，产生了类似人的 ＥＳＣｓ 的人 ｈｉＰＳＣｓ。
１．２　 ｉＰＳＣｓ 技术的发展　 利用逆转录病毒能够将多

能性相关因子导入体细胞使其重编程为 ｉＰＳＣｓ，但

基金项目： 国家自然科学基金面上项目（８１２７１７０７，８１３７１６９２）
作者单位： ２００４３３ 上海，第二军医大学长海医院胸心外科

通讯作者： 张　 浩，Ｅ－ｍａｉｌ：ｄｒ．ｚｈｇｈａｏ＠ ｇｍａｉｌ．ｃｏｍ

是转化效率极低。 近期研究发现，维生素 Ｃ［４］、组蛋

白去乙酰酶抑制物（如丙戊酸）、ＴＧＦβ 受体阻滞剂

等可以提高 ｉＰＳＣｓ 生成的效率［５－６］。 此外，逆转录

病毒基因可以整合到宿主基因组，重编程因子 ｃ －
Ｍｙｃ 为原癌基因，使得肿瘤形成风险增大［７］。 为了

减少肿瘤形成风险，目前多采用无 ｃ－Ｍｙｃ 重编程技

术［８］，应用非整合性的腺病毒载体或者直接向靶细

胞导入重编程蛋白［９－１０］。

２　 ｉＰＳＣｓ 定向分化为心肌细胞的相关研究

ｉＰＳＣｓ 可自动分化为 ＥＢ，出现收缩性心肌细

胞［１１］。 研究证实，分化的心肌细胞（ ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ）的
分子结构、功能特性与早期心肌细胞类似，且具有分

裂增殖能力［１２］。 电生理研究证实，ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 表现

出心室样、心房样、窦房结样动作电位［１３］，且表达典

型的心肌细胞离子通道。 ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 对神经激素类

刺激物极为敏感［１４］，加入异丙肾上腺素可以见到动

作电位频率明显增加，而加入钠通道阻滞剂利多卡

因、Ｌ －型钙通道阻滞剂硝苯地平、钾通道阻滞剂

Ｅ４０３１ 后动作电位频率则明显减低。 针对 ｉＰＳＣｓ 分

化效率低，科研人员尝试加入内胚层分泌的促心肌

生成因子和 ＴＧＦ－β 来提高心肌分化效率。 研究发

现，活化素 Ａ、骨形态发生蛋白 ４ ／ ２、碱性成纤维细

胞生长因子、Ｗｎｔ 抑制剂等加入培养基能有效提高

分化效率［１５］。

３　 ｉＰＳＣｓ 在心脏病领域的应用

以上研究使得 ｉＰＳＣｓ 为心脏再生 ／修复医学和

心脏疾病的研究提供了新的方向，这些应用研究包

括：通过细胞移植治疗缺血性心肌病及心肌梗死；在
体外建立遗传性心脏病模型，研究发病机制；检测药

物心脏毒性，筛选患者特异性个体化药物以及心脏

生物起搏器的构建等（图 １）。
３．１　 缺血性心肌病的治疗　 ２００９ 年，Ｎｅｌｓｏｎ［１６］等将

鼠源未分化的 ｉＰＳＣｓ 和成纤维细胞分别移植入急性
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　 图 １　 ｉＰＳＣ 细胞在心脏病领域的应用

心肌梗死的小鼠心肌内，术后行心脏彩超检查显示，
ｉＰＳＣｓ 组在第一周后心脏射血分数明显较对照组

好，这种趋势一直维持到第 ４ 周；ｉＰＳＣｓ 组室壁基本

正常，而对照组在第 ４ 周左室前壁变薄、心尖部有室

壁瘤形成；ｉＰＳＣｓ 组左室舒张末内径（ＬＶＤｄ）和 ＱＴ
离散度明显较对照组减小；组织活检也显示 ｉＰＳＣｓ
组心脏体积总体较对照组小。 另外，研究中虽然发

现将未分化的 ｉＰＳＣｓ 注入免疫缺陷心肌梗死鼠后，
可以在梗死心肌和周围逐渐形成肿瘤，但是在免疫

功能正常的鼠中观察 ８ 周未见肿瘤形成，这提示免

疫功能正常情况下可以提供一个 ｉＰＳＣｓ 定向向心肌

分化的微环境。 ２０１１ 年，Ｍａｕｒｉｔｚ［１７］ 等报道， ｉＰＳＣｓ
来源的 Ｆｌｋ－１＋ 细胞无论在体内还是在体外，均可

以分化为心肌细胞，将 ｉＰＳＣｓ－Ｆｌｋ１＋ 细胞移植入急

性心肌梗死的小鼠体内，可以明显改善心脏功能和

心脏重构。
２０１３ 年，Ｚｈａｎｇ［１８］等报道，将猪未分化 ｉＰＳＣｓ 移

植到猪心梗区域，与对照组相比，血管再生明显增

多，血管内皮生长因子及 ＣＸ４３ 增多，而神经生长因

子减少，交感神经重塑减少，氧化应激明显改善，炎
症反应明显减轻，通过电刺激诱导室性心律失常也

明显减少，从而证实了 ｉＰＳＣｓ 细胞移植能预防心梗

后室性心律失常发生。 ２０１３ 年，Ｙａｎ［１９］ 等将 ｉＰＳＣｓ
和 ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 共同植入糖尿病鼠心肌，发现可减轻

氧化应激损伤（促氧化表达减少，抗氧化剂如过氧

化氢酶和 ＭｎＳＯＤ 表达上升）及相关的细胞凋亡和

纤维化（Ａｋｔ 上调，ＥＲＫ１ ／ ２ 下调），减缓不良心肌重

塑，超声心动图提示心脏功能提升。 ２０１３ 年，Ｙａｍａ⁃
ｄａ［２０］报道，将 ｉＰＳＣｓ 植入鼠心梗区域，可以提高左

室传导性及收缩性能，减少瘢痕形成，逆转结构重

塑，减缓心肌失代偿，有望使缺血心肌异常室壁运动

重新同步化。 但是 ｉＰＳＣｓ 能否用于临床治疗心肌梗

死的患者，还需要更多的动物实验尤其大动物实验

来进行证实，以进一步证明 ｉＰＳＣｓ 用于细胞移植的

有效性和安全性。
３．２　 遗传性心脏病模型的建立及发病机制研究 　
ｉＰＳＣｓ 技术可以取遗传性心脏病患者自身的体细胞

重编程为 ｉＰＳＣｓ，诱导定向分化为 ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ，在体

外建立遗传性心脏病患者的疾病细胞模型，从细胞

水平研究其发病机制，筛选特异性药物，尝试通过基

因修饰探索基因治疗方案。 Ｍｏｒｅｔｔｉ［２１］ 等取 １ 型长

ＱＴ 综合征（ＬＱＴＳ）患者皮肤成纤维细胞重编程并诱

导分化为 ｉＰＳＣｓ －ＣＭｓ，发现细胞仍然保留有 １ 型

ＬＱＴＳ 的基因型（常染色体错义突变 Ｒ１９ＯＱ），与正
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常对照组相比，细胞动作电位时程明显延长，对儿茶

酚胺导致的心动过速易感性增加，而用 β 肾上腺素

受体阻滞剂则可以减轻这种变化。 ２０１１ 年，Ｉｔｚｈａ⁃
ｋｉ［２２］等取 ２ 型 ＬＱＴＳ（ＫＣＮＨ２ 基因上 Ａ６１４Ｖ 点突变

导致）患者的体细胞转化为 ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ，发现其动作

电位时程明显延长，而这种延长主要是由于心脏快

速延迟整流钾电流（Ｉｋｒ）显著减少导致，而且这种细

胞显示出明显的致心律失常性，主要表现为早期后

除极和诱发性的心律失常，这与患者的临床特征相

吻合。 ２０１３ 年，Ｂｅｌｉｎ［２３］等获取 ２ 型 ＬＱＴＳ 患者的体

细胞转化为 ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ，通过对突变位点准确的基

因纠正，使 Ｉｋｒ 电流和动作电位时程恢复正常。
２０１３ 年，Ｍａ［２４］ 等取 ３ 型 ＬＱＴＳ（ＳＣＮ５Ａ 突变）患者

的体细胞转化为 ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 建立疾病模型，与正常

组对照发现，其动作电位明显延长，ＴＴＸ 敏感钠通道

增加，动作电位平台期钠通道难失活且易复活，利用

钠通道阻滞剂美西律可逆转此病理过程。
２０１３ 年，Ｃａｓｐｉ［２５］ 等获取致心律失常右室心肌

病（ＡＲＶＣ）患者的体细胞转化为 ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ，建立

疾病模型研究 ＡＲＶＣ 发病机制（ＰＫＰ２ 突变），实时

（聚合酶链反应，ＰＣＲ）发现 ＰＫＰ２ 表达显著下降，免
疫染色发现桥粒蛋白及 ＣＸ４３ 表达下降，电生理发

现场电位上升时间延长，电子显微镜观察到增宽和

扭曲的桥粒及胞内脂滴聚集，这与促脂生成转录因

子 ＰＰＡＲ－γ 上调有关，发现了应用糖原合成激酶

ＧＳＫ－３β 阻滞剂可以抑制此病理过程。 ２０１３ 年，
Ｚｈａｎｇ［２６］ 等取儿茶酚胺依赖多形性室速（ＣＰＶＴ，兰
尼碱受体 ＲｙＲ２ 点突变导致）患者的体细胞转化为

ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 建立疾病模型，与正常组对照发现其发

病与钙信号通路改变有关： 钙信号通路单一，胞内

钙储备较低， （钙诱导钙释放，ＣＩＣＲ）获得较高，对
肾上腺素能调节敏感。 ｉＰＳＣｓ 技术在体外建立遗传

性心脏病患者的疾病细胞模型，为疾病发病机制研

究、药物测试及筛选、新的治疗方法的探索提供了一

个更为方便、有效的平台。
３．３　 药物心脏毒性检测及药物筛选 　 心血管疾病

药物往往具有副作用，主要表现为心脏毒性和致心

律失常作用，而且心脏病患者对药物的副作用更为

敏感，因而可以用 ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 在体外建立药物检测

模型，较当前应用永生细胞系和动物模型测试药物

的敏感性和特异性更高。 Ｍａ［２７］ 等利用 ３ 型 ＬＱＴＳ
患者的 ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 在体外构建了三维丝状心肌组

织用来研究其收缩异常机制，并检测一系列药物的

心脏毒性。 Ｎａｖａｒｒｅｔｅ［２８］等利用 ｈｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 和低阻

抗微电极阵列检测了 ｈＥＲＧ 钾通道阻滞剂（如索他

洛尔、奎尼丁）的致心率失常作用（后除极化提前和

异位搏动），较当前的永生细胞系 ／动物模型更敏感

有效，能准确鉴别假阳性和假阴性 ｈＥＲＧ 阻滞剂。
Ｇｕｏ［２９］等利用 ８８ 种药物和 ３０ 种内源性分子对 ｈｉＰ⁃
ＳＣｓ－ＣＭｓ 节律性和搏动频率的影响，建立了人心肌

细胞失节律风险（ｈＣＡＲ）模型，更有效地评价药物

的致心律失常作用以及尖端扭转型心律失常、ＬＱＴＳ
的发生风险。 此外，心血管疾病药物尤其是抗心律

失常药物往往存在异质性，个体差异较大，对于心律

失常患者而言，同一种药物，并不能取得相同疗效，
而源自患者的 ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 具有其特异性，可以针对

个体进行药物筛选。 但是目前尚不能肯定人的 ｉＰ⁃
ＳＣｓ－ＣＭｓ 与患者体内心肌细胞对药物的反应是否

一致。
３．４　 生物心脏起搏器的构建　 电生理检测发现 ｉＰ⁃
ＳＣｓ－ＣＭｓ 表现室性、房性、结性动作电位，说明其中

含有窦房结样起搏细胞，具有构建生物起搏器的潜

能。 ２０１２ 年，Ｍａｎｄｅｌ ［３０］等对人毛囊细胞源 ｉＰＳＣｓ－
ＣＭｓ 连续 １５ 天行细胞外电描记，进行非线性动态分

析发现，ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 的搏动与窦房结细胞相似，具有

搏动频率变异性（ＢＲＶ），搏动频率－时间关系呈幂

次分布（Ｐｏｗｅｒ－Ｌａｗ Ｂｅｈａｖｉｏｒ），对肾上腺素能 ／胆碱

能刺激物反应敏感，证实了 ｈｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 具有生物

起搏潜能，但是搏动平均频率过慢（３９ ～ ７０ ｂｐｍ）。
Ｋｕｚｍｅｎｋｉｎ［３１］等发现，尽管 ｉＰＳＣｓ 向心血管系统定
向分化时可以分化为心房肌、心室肌、血管以及传导

系统的细胞，但是大部分分化而来的细胞（８０％ ～
９０％ ）还是表现为心室肌细胞样的动作电位。 因

此，诱导 ｉＰＳＣｓ 尽可能向结样细胞分化以获得较高

纯度的起搏细胞成为生物起搏亟需解决的问题。
Ｊｉａｎｇ［３２］等发现 ｉＰＳＣｓ 中钙激活钾通道（ＳＫＣａ）表达
较低，Ｋｌｅｇｅｒ［３３］ 等发现应用 ＳＫＣａ 激活剂可以促进

此通道活化，激活 Ｒａｓ－Ｍｅｋ－Ｅｒｋ 信号通路，有助于

ｉＰＳＣｓ 向起搏细胞分化。 Ｚｈｕ［３４］ 等发现神经调节蛋
白 １β ／表皮生长因子受体（ＮＲＧ－１β ／ ＥｒｂＢ）信号通

路调节 ｈＥＳＣｓ－ＣＭｓ 中结样心肌细胞与工作样心肌

细胞的比例，通过抑制该信号通路有利于 ｈＥＳＣｓ 向

起搏细胞分化。 当然，利用起搏细胞特异性表面标

记从分化心肌细胞中进一步筛选起搏细胞也是一种

方法。 然而 ｉＰＳＣｓ 来源的起搏细胞其起搏频率尚无

法达到临床应用的水平，通过对其进行进一步的基

因修饰（如导入起搏基因或者缝隙连接蛋白 Ｃｘ４５）
有望提高其起搏效率。

４　 前　 景

短短几年，ｉＰＳＣｓ 技术取得了巨大发展，其在心
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脏疾病研究、治疗方面也取得了明显进步。 目前存

在的主要问题是 ｉＰＳＣｓ 的重编程机制尚未完全阐

明、重编程及诱导分化技术尚缺少统一的标准及其

远期的安全性问题［３５］。 尽管如此，ｉＰＳＣｓ 技术为再

生 ／修复医学提供了一条有效可行的道路，必将促进

再生 ／修复医学的快速发展。 在心脏疾病领域，尽管

ｉＰＳＣｓ－ＣＭｓ 的应用研究尚处在起步阶段，但现有研

究已经表明这一技术在心脏疾病的治疗中具有非常

光明的应用前景，为未来心脏疾病的治疗开启了全

新的研究方向。
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体外膜肺氧合患者营养支持进展

杨胜男（综述），黑飞龙（审校）

［关键词］：　 体外膜肺氧合；营养

　 　 体外膜肺氧合（ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎ⁃
ａｔｉｏｎ，ＥＣＭＯ）是以体外循环系统为基本设备，采用

人工心肺支持技术进行操作和管理的一种辅助治疗

手段，可对危重症患者进行有效的呼吸和循环支持，
近年来正得到广泛关注。 ＥＣＭＯ 患者病情严重，在
ＩＣＵ 停留时间久，机体经历高度应激反应，在营养代

谢、营养状态、营养需求和摄取途径等方面与普通患

者有很大差异，因此，探究 ＥＣＭＯ 患者的营养支持

特点，了解营养管理的措施对促进患者机体恢复有

重要的临床意义。 本文就 ＥＣＭＯ 营养支持的相关

进展综述如下。

１　 ＥＣＭＯ 期间机体主要的代谢变化

ＥＣＭＯ 患者的基础病变和 ＥＣＭＯ 治疗本身所带

来的血流动力学改变以及人工材料使用导致的大量

因子的释放，会对机体造成严重的损伤。 在强烈的

应激状态下，机体代谢处于较高水平，胰高血糖素、
儿茶酚胺、肾上腺皮质激素等促分解代谢激素释放

增加，胰岛素分泌减少或正常。 激素水平的改变使

糖异生作用加强，胰岛素抵抗出现，共同导致内源性

和外源性碳水化合物利用下降，易出现高血糖。 输

入外源性葡萄糖，能使正常个体肝脏糖异生作用减

弱，但在创伤后的个体中，这种作用的减弱幅度很

小。 同时，胰高血糖素和儿茶酚胺的释放增加也使

脂质分解的速率增加，程度提高［１］。 Ｋｅｓｈｅｎ 等［２］ 证

实，ＥＣＭＯ 期间新生儿的能量消耗和蛋白质分解代

谢处于较高的水平。 骨骼肌蛋白分解代谢产生的氨

基酸进入循环后，一部分可以提供能量，另一部分可

以为机体合成蛋白质提供原料，短期内起到代偿作

用，但是蛋白质的长期丢失，会使患者抵抗力下降，
并发症发生率提高，住院时间延长，死亡率增加。

基金项目： 首都市民健康项目培育（Ｚ１３１１００００６８１３００６）
作者单位： １０００３７ 北京，北京协和医学院，中国医学科学院，
国家心血管病中心，阜外医院，体外循环科

通讯作者： 黑飞龙，Ｅｍａｉｌ：ｈｅｉｆｅｉｌｏｎｇ＠ １２６．ｃｏｍ

２　 ＥＣＭＯ 患者营养状态的评价

对接受 ＥＣＭＯ 支持的患者治疗前和 ＥＣＭＯ 期

间的营养评价十分重要，通过评价可以判断患者的

初始状态和 ＥＣＭＯ 期间所应用的方案是否合适，并
依据患者的病情转归进行个体化的调整。

对于住院患者而言，营养风险筛查 ２００２（ｎｕｔｒｉ⁃
ｔｉｏｎａｌ ｒｉｓｋ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ２００２， ＮＲＳ２００２）是一项有循证

医学证据支持且权威性较高的评价工具，已证实经

过 ＮＲＳ２００２ 筛查出的有营养风险的患者，在经过营

养支持后，可能改善临床结局。 ＮＲＳ２００２ 从营养不

良程度和疾病严重程度两个方面对患者进行评估，
其中，营养不良程度包括身体质量指数（ｂｏｄｙ ｍｅｓｓ
ｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、近期体重丢失比例和食物的摄取情况。
有研究表明 ＢＭＩ 可以作为死亡率的独立预测因

子［３－４］，但对于 ＥＣＭＯ 患者，在插入动静脉插管的情

况下测量 ＢＭＩ 难度较大［５］，给这种评价方法带来了

一定困难。 同时还有其他一些必要的评价指标，比
如并发症的情况和胃肠道的功能状态等。

一些传统的营养评价工具如白蛋白，前清蛋白，
转铁蛋白，视黄醇结合蛋白的水平只反应急性期的

状态，它们的半衰期较短，很多因素都能够影响其血

清水平，如炎症反应、液体状态等，然而 ＥＣＭＯ 患者

在 ＩＣＵ 停留时间久，这些蛋白水平不能准确反应

ＩＣＵ 环境下的营养状态［５］。 因此，ＮＲＳ２００２ 是较为

可靠的营养状态评价方法。

３　 ＥＣＭＯ 期间的营养需求

有关 ＥＣＭＯ 患者营养支持的研究较少，并没有

统一的营养支持治疗的指南。 在临床医师对成年

ＥＣＭＯ 患者进行营养支持治疗时，可借鉴重症医学

会（Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ Ｃｒｉｔｉｃａｌ Ｃａｒｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，ＳＣＣＭ）和美国

肠内肠外营养学会（Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｆｏｒ Ｐａｒｅｎｔｅｒａｌ
ａｎｄ Ｅｎｔｅｒａｌ Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，ＡＳＰＥＮ）建立的成人危重症患

者营养支持治疗指南。 新生儿患者的营养支持方案
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可遵循 ＡＳＰＥＮ 建立的新生儿营养支持临床指

南［６］。 ＥＣＭＯ 期间，机体主要代谢变化以能量代谢

和蛋白质代谢最为突出。
３．１　 能量需求　 危重症患者能量需求的估测方法

较多，最常用的为间接测热法和公式预测法。 间接

测热法要求测量 Ｏ２ 的消耗量、ＣＯ２ 的产生量和每分

钟通气量，然后根据公式进行计算，理论上结果最为

准确。 在 ＥＣＭＯ 期间，通过 ＥＣＭＯ 移除的 ＣＯ２ 量无

法准确测定，就给间接测热法的实施带来了很大困

难［７］。 因此，大多数情况下应用公式预测法。 文献

报道的预测公式种类繁多，简单易行，缺点是有一定

的局限性，相比间接测热法准确性也较差，尤其对于

肥胖患者易引起供给不足或过多［５］，需严密监测，
根据个体状况进行调整。 成年 ＥＣＭＯ 患者的能量

给予，可参考危重症患者的营养支持指南。 新生儿

患者，可参考 ＥＣＭＯ 支持下的新生儿营养支持指

南。 Ｓｈｅｗ 等［９］的研究证实，ＥＣＭＯ 时新生儿的能量

需求与健康新生儿相当，如果给予过量卡路里不仅

没能使蛋白质的分解代谢下降，反而使 ＣＯ２ 的产生

增多，加剧了呼吸衰竭。 因此，指南推荐参考相当年

龄的健康新生儿进行能量给予［８］。
３．２　 蛋白质需求 　 供应蛋白质的目标是促进正氮

平衡，完善生长发育。 提供适量的膳食蛋白不仅能

促进正氮平衡，还能协同加强胰岛素的合成代谢作

用，同时有研究显示，ＥＣＭＯ 期间输注胰岛素可显著

降低患儿的蛋白质流失［１０］。 虽然 ＥＣＭＯ 新生儿的

能量需求与健康个体相当，但是按健康新生儿的需

求给予 ＥＣＭＯ 新生儿蛋白质，发现持续的负氮平

衡，并且在成功撤机 ３ 周后，负氮平衡依然存在。 这

说明 ＥＣＭＯ 患儿的蛋白质需求要远高于健康新生

儿。 ＥＣＭＯ 新生儿的营养支持指南推荐的蛋白质需

求量可提高至 ３ ｇ ／ （ｋｇ·ｄ） ［８］。 成年 ＥＣＭＯ 患者的

蛋白质需求可遵循危重症患者营养指南。 在给予蛋

白质的同时，还要密切关注患者的肝肾功能，避免给

予过量蛋白质，加重肝肾功能的损伤［１１］。 较为合适

的方法是根据个体情况进行调整。

４　 ＥＣＭＯ 期间的营养途径

４．１　 肠内营养和肠外营养的选择 　 ＥＣＭＯ 患者的

营养支持途径可分为肠内营养（ Ｅｎｔｅｒａｌ Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，
ＥＮ）和肠外营养（Ｐａｒｅｎｔｅｒａｌ Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，ＰＮ）两大类。
ＡＳＰＥＮ 指南推荐，当危重症患者需要营养支持治疗

时，肠内营养优于肠外营养。 大量前瞻性随机对照

试验已经证实，与 ＰＮ 相比，ＥＮ 有很多优势，比如降

低感染发生率，缩短住院时间，减少营养治疗的费用

等［５，１２］。 早期 ＥＮ 并没有明确的定义，危重症患者

营养指南提出在入 ＩＣＵ 后 ２４～７２ ｈ 内进行的 ＥＮ 可

视为早期 ＥＮ［５］。 早期 ＥＮ 并未广泛应用于 ＥＣＭＯ
患者，主要和 ＥＣＭＯ 所带来的炎症反应和血流动力

学变化有关。 ＶＡ（Ｖｅｎｏａｒｔｅｒｉａｌ） －ＥＣＭＯ 减少了进入

微循环的搏动性血流，提示内脏的灌注也在减

少［１３］，同时 ＶＡ－ＥＣＭＯ 和 ＶＶ（Ｖｅｎｏｖｅｎｏｕｓ） －ＥＣＭＯ
引起的全身炎症反应也使小肠上皮屏障遭受损伤，容
易引起肠道屏障功能失调和细菌移位［１４－１５］。 ＡＳＰＥＮ
关于危重症成人患者营养支持治疗的指南中指出，在
血流动力学不稳定的情况下（患者需要血流动力学支

持，包括单独使用大剂量的儿茶酚胺或联合大量液体

或血制品来维持细胞灌注），ＥＮ 应延迟进行直到患者

完全复苏或稳定［５］，新生儿的指南也推荐在 ＥＣＭＯ
患者临床状况稳定后再开始 ＥＮ［８］。

近年来，一些学者在不断探索早期 ＥＮ 实施的可

行性和安全性。 Ｓｃｏｔｔ 等［１６］ 回顾了 ２７ 位因严重呼吸

衰竭而接受 ＶＶ－ＥＣＭＯ 治疗的患者的早期 ＥＮ 情况，
其中 １８ 人以 ＥＮ 作为唯一的营养来源，８ 人除了 ＥＮ
还接受部分 ＰＮ，结果发现没有患者发生与早期 ＥＮ
相关的并发症，如肠道缺血等，这提示在开始 ＶＶ－
ＥＣＭＯ 支持 ２４～３６ ｈ 后，实施 ＥＮ 是安全的且耐受性

较好。 同样在 ＶＡ－ＥＣＭＯ 患者中也得到了相似的结

论，Ｍａｋｉｋａｄｏ 等［１７］的前瞻性研究观察了 ７ 位因严重

血流动力学紊乱而接受 ＶＡ－ＥＣＭＯ 治疗的患者，ＥＣ⁃
ＭＯ 建立之后按 ＩＣＵ 的营养方案提供营养，并且 ＥＮ
是唯一的营养来源，在第一个星期所有患者的营养耐

受值（输送营养与目标营养之比）都高于 ７０％，达到

了较好的效果。 此研究显示，在适当的管理下，早期

ＥＮ 在 ＶＡ－ＥＣＭＯ 患者中可行且安全，同时无严重和

ＥＮ 相关的不良事件。 Ｌｕｋａｓ 等［１８］研究了 ＶＡ－ＥＣＭＯ
和 ＶＶ－ＥＣＭＯ 两种模式治疗的患者的营养状态，发现

在 ＥＣＭＯ 期间和 ＥＣＭＯ 之后，营养耐受值均达到了

６２％，也未发现和 ＥＮ 相关的严重不良事件。
４．２　 不同 ＥＣＭＯ 支持模式的差别 　 Ｆｅｒｒｉｅ 等［１９］ 在

一项有 ８６ 个患者的回顾性研究中不仅发现了与上

述实验相似的结果，还进一步提出早期 ＥＮ 营养不

耐受的情况在不同 ＥＣＭＯ 模式间并无差别，并且早

期开始 ＥＮ 有利于达到目标营养。

５　 展望

ＥＣＭＯ 支持患者是一类比较特殊的危重症患

者，其营养不良严重影响患者的恢复，为患者提供充

足的营养有利于促进机体恢复，减少住院时间，降低

相关并发症的发生率。 虽然一些实验证明早期 ＥＮ
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在 ＥＣＭＯ 患者中是可行的且安全性较好，但由于数

量和规模的限制，需要进一步的证实。
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［Ｊ］ ． ＪＰＥＮ Ｊ Ｐａｒｅｎｔｅｒ Ｅｎｔｅｒａｌ Ｎｕｔｒ， ２０１３， ３７（２）：２８１－２８４．

［１８］ Ｌｕｋａｓ Ｇ， Ｄａｖｉｅｓ ＡＲ， Ｈｉｌｔｏｎ ＡＫ， ｅｔ ａｌ ． Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌ ｓｕｐｐｏｒｔ ｉｎ ａ⁃
ｄｕｌｔ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ．
Ｃｒｉｔ Ｃａｒｅ Ｒｅｓｕｓｃ， ２０１０， １２（４）： ２３０－２３４．

［１９］ Ｆｅｒｒｉｅ Ｓ， Ｈｅｒｋｅｓ Ｒ， Ｆｏｒｒｅｓｔ Ｐ． Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ ｓｕｐｐｏｒｔ ｄｕｒｉｎｇ ｅｘｔｒａｃｏｒ⁃
ｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ （ＥＣＭＯ） ｉｎ ａｄｕｌｔｓ： ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
ａｕｄｉｔ ｏｆ ８６ ｐａｔｉｅｎｔｓ ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ Ｃａｒｅ Ｍｅｄ， ２０１３， ３９ （ １１）：
１９８９－１９９４．

（收稿日期： ２０１４⁃０６⁃１２）　 　
（修订日期：２０１４⁃０６⁃１９）　 　

（上接第 １７３ 页）
［１２］ Ｔｗｅｒｅｎｂｏｌｄ Ｒ， Ｊａｆｆｅ Ａ， Ｒｅｉｃｈｌｉｎ Ｔ， ｅｔ ａｌ ． Ｈｉｇｈ－ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ｔｒｏｐｏ⁃

ｎｉｎ Ｔ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ： ｗｈａｔ ｄｏ ｗｅ ｇａｉｎ ａｎｄ ｗｈａｔ ａｒｅ ｔｈｅ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ
［Ｊ］？ Ｅｕｒ Ｈｅａｒｔ Ｊ， ２０１２， ３３（５）： ５７９－５８６．

［１３］ Ｓｃｈｅｉｔｚ ＪＦ， Ｍｏｃｈｍａｎｎ ＨＣ， Ｎｏｌｔｅ ＣＨ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｒｏｐｏｎｉｎ ｅｌｅｖａｔｉｏｎ
ｉｎ ａｃｕｔｅ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ （ＴＲＥＬＡＳ） －－ｐｒｏｔｏｃｏｌ ｏｆ ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌ ｔｒｉａｌ ［Ｊ］ ． ＢＭＣ Ｎｅｕｒｏｌ， ２０１１， １１： ９８．

［１４］ Ｓｏｒａａｓ ＣＬ， Ｆｒｉｉｓ Ｃ， Ｅｎｇｅｂｒｅｔｓｅｎ ＫＶ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｒｏｐｏｎｉｎ Ｔ ｉｓ ａ ｂｅｔ⁃
ｔｅｒ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒ ｔｈａｎ ｃｒｅａｔｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ－ＭＢ ｏｆ ｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ａｆｔｅｒ
ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｂｙｐａｓｓ ｇｒａｆｔ ｓｕｒｇｅｒｙ ［Ｊ］ ． Ａｍ Ｈｅａｒｔ Ｊ， ２０１２， １６４
（５）： ７７９－７８５．

［１５］ Ｙｏｎｇ ＺＹ， Ｗｉｅｇｅｒｉｎｃｋ ＥＭ， Ｂｏｅｒｌａｇｅ－Ｖａｎ ＤＫ， ｅｔ ａｌ ． Ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ
ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｊｕｒｙ ｄｕｒｉｎｇ ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｏｒ⁃
ｔｉｃ ｖａｌｖｅ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ［Ｊ］ ． Ｃｉｒｃ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｎｔｅｒｖ， ２０１２， ５（３）：
４１５－４２３．

［１６］ Ｂｏｎｎｅｆｏｙ Ｅ， Ｆｉｌｌｅｙ Ｓ， Ｋｉｒｋｏｒｉａｎ Ｇ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｒｏｐｏｎｉｎ Ｉ， ｔｒｏｐｏｎｉｎ
Ｔ， ｏｒ ｃｒｅａｔｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ－ＭＢ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｄａｍ⁃
ａｇｅ ａｆｔｅｒ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｂｙｐａｓｓ ｓｕｒｇｅｒｙ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｅｓｔ， １９９８， １１４
（２）： ４８２－４８６．

［１７］ Ｏｌｉｖｅｉｒａ ＭＳ， Ｆｌｏｒｉａｎｏ ＥＭ， Ｍａｚｉｎ ＳＣ， ｅｔ ａｌ ． Ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ
ｉｎｊｕｒｉｅｓ ａｆｔｅｒ ｃａｒｄｉａｃ ｍａｌｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｒｅｐａｉｒ ｉｎ ｉｎｆａｎｔｓ ｍａｙ ｂｅ ａｓｓｏｃｉ⁃

ａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ［ Ｊ］ ． Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｐａｔｈｏｌ，
２０１１， ２０（１）： ｅ４３－ｅ５２．

［１８］ Ａｎｓｅｌｍｉ Ａ， Ａｂｂａｔｅ Ａ， Ｇｉｒｏｌａ Ｆ， ｅｔ ａｌ ． Ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ，
ｓｔｕｎｎｉｎｇ， ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ， ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｄｕｒｉｎｇ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ： ａ
ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｅｖｉｄｅｎｃｅ ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｔｈｏｒａｃ Ｓｕｒｇ， ２００４， ２５（３）：
３０４－３１１．

［１９］ Ｇａｕｄｕｅｌ Ｙ， Ｍｅｎａｓｃｈｅ Ｐ， Ｄｕｖｅｌｌｅｒｏｙ Ｍ． Ｅｎｚｙｍｅ ｒｅｌｅａｓｅ ａｎｄ ｍｉ⁃
ｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｒｅｏｘｙｇｅｎａｔｅｄ ｃａｒｄｉａｃ ｍｕｓｃｌｅ： ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ
ｗｉｔｈ ｏｘｙｇｅｎ－ ｉｎｄｕｃｅｄ ｌｉｐｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｇｅｎ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｂｉｏ⁃
ｐｈｙｓ， １９８９， ８（４）： ３２７－３４０．

［２０］ Ｃａｌｚａ Ｇ， Ｌｅｒｚｏ Ｆ， Ｐｅｒｆｕｍｏ Ｆ， ｅｔ ａｌ ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ
ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ
［Ｊ］． Ｊ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｓｕｒｇ （Ｔｏｒｉｎｏ）， ２００２， ４３（４）： ４４１－４４７．

［２１］ Ｉｎａｆｕｋｕ Ｈ， Ｋｕｎｉｙｏｓｈｉ Ｙ， Ｙａｍａｓｈｉｒｏ Ｓ， ｅｔ ａｌ ． Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｃａｒｄｉａｃ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｉｓｃｈｅｍｉａ ／ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ
ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｉｓｏｌａｔｅｄ ｒａｔ ｈｅａｒｔｓ ［ Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｔｈｏｒａｃ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｓｕｒｇ，
２０１３， １９（３）： １８６－１９４．

（收稿日期： ２０１３⁃１０⁃１０）　 　
（修订日期：２０１３⁃１１⁃１４）　 　

２９１ 中国体外循环杂志 ２０１４ 年 ０９ 月 １５ 日第 １２ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１２ Ｎｏ． ３ Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ １５， ２０１４


