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　 　 任何一位初踏入工作岗位的体外循环（ ｅｘｔｒａ⁃
ｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，ＥＣＣ）专业人员接触大血管外

科，都会有些共同感受：手术时间长，ＥＣＣ 要求高，
“浴血奋战”的场景比比皆是，而且术后并发症多。
作为心血管外科的重点和难点，大血管外科仍有很

多问题需要我们去寻求解决方案。 我国大血管手术

整体水平已经日渐与国际同步，专科技术的改进和

原创的临床成果已经惠及国内病患，并得到了国际

同行的认可。 连续几年全国 ＥＣＣ 调查报告数据显

示，在当前心外科年度手术病例保持稳定增长态势

下，全国和各地区都表现了大血管手术数量快速增

长的趋势。 大血管手术的 ＥＣＣ 技术，已经成为我国

ＥＣＣ 从业人员都必须掌握的基本技能。 在原有基

础上，新的大血管外科手术适应证和技术的发展带

来了新的问题，如胸主动脉腔内修复（ ｔｈｏｒａｃｉｃ ｅｎｄｏ⁃
ｖａｓｃｕｌａｒ ａｏｒｔｉｃ ｒｅｐａｉｒ，ＴＥＶＡＲ）等技术，都对 ＥＣＣ 技

术形成新的要求。 这里将总结归纳出大血管外科

ＥＣＣ 技术涉及的几类关键问题和实践方向。

１　 ＥＣＣ 灌注整体效果与目标导向理念的临床实践

临床 ＥＣＣ 技术发展到今天，组织灌注是否满意

的问题是通过以下三点基础体系来解决：①基于患

者体重与体表面积的灌注流量标准；②基于血压高

低的组织灌注监测；③基于动静脉血气监测为代表

的组织代谢与内环境监测。 这个基础体系保证了大

部分患者的 ＥＣＣ 基本质量，同时也存在着各种困

扰，比如有效灌注压的高低对临床转归的影响众说
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纷纭，其核心问题是均一标准无法应对组织灌注的

个体化差异而导致的实际组织灌注的需求。 在此背

景下，来自危重症专业针对严重感染患者的目标导

向治疗，即基于全身氧供目标为导向的临床治疗策

略及其临床效果给予我们很大启发，使得近年来

“目标导向 ＥＣＣ”在国际上获得越来越多的认可。
在相对危重的大血管外科 ＥＣＣ 实践中也获得了初

步的满意效果。 该方法以预防性保证全身氧供为目

标，将传统灌注压管理等有机地结合在临床实践中。
其实施细节并不是复杂高深的技术手段，而是临床

实践思路的一个改进，即使是在基层医院也可以做

到。 为此，我们是否可以拿出自己的数据来验证该

策略的临床有效性？

２　 ＥＣＣ 的脏器保护效果与实践方法的更新

大血管外科围术期脏器保护涉及的核心内容包

括：病变及手术操作累及脏器的血供与缺血保护、术
中的心肌保护方法、血液保护之凝血与抗凝管理，以
及病变与手术过程导致的全身炎症反应应对策略

等。 比较典型的范例是，当学习 ＥＣＣ 基础理论和概

念时，往往对 α 稳态和 ｐＨ 稳态在 ＥＣＣ 中的生理作用

简单记忆为 α 稳态不扩张脑血管，ｐＨ 稳态扩张脑血

管。 但在成人大血管手术中，造成中枢神经系统损伤

的风险因素难道只有缺血缺氧吗？ 而实践经验和临

床数据告诉我们，在成人心外科手术中，包括大血管

手术，脑血管栓塞的风险不亚于缺血缺氧的风险，如
果单纯考虑扩张脑血管有可能增加或加重脑血管栓

塞的风险。 因此，在为患者选择任何一种保护策略

时，应该清醒的认识到该方法的利弊和主要矛盾。
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大血管外科多采用近红外脑氧饱和度（ｎｉｒ ｃｅｒｅ⁃
ｂｒａｌ ｏｘｙｇｅｎ ｓａｔｕｒａｔｉｏｎ，ＮＩＲＳ）监测脑是否缺血缺氧。
但应注意，ＮＩＲＳ 监测脑氧依然存在个体差异，临床

除了连续观察脑氧绝对值外，还应将麻醉诱导前的

脑氧指标作为基础值参考。 同时 ＮＩＲＳ 技术对于术

中肢体缺血，甚至脊髓缺血的监测意义也获得越来

越多的关注。 将 ＮＩＲＳ 技术与监测血压动态变化结

合，观察脑血流自我调节机制的完整性，已经成为当

前神经系统保护的热点内容。
当前大血管外科手术过程中的心肌保护，为了

方便外科手术的流畅进行，同时保证稳定的心肌保

护效果，采用间隔灌注时间长的心脏停搏液已经有

多年实践经验。 近年来，国际国内都开始尝试用 ｄｅｌ
Ｎｉｄｏ 心脏停搏液进行心肌保护，并取得了初步成

果。 但在临床事实践中仍需要回答新的方法与传统

方法的优劣以及针对患者的个体化应用方案等基本

问题。

３　 ＥＣＣ 管理需适应新的手术方法和技术

我们这一代 ＥＣＣ 专业人员都亲历见证全弓象

鼻手术在国内的推广应用，也见证了血管外科介入

技术的发展，关于血管外科介入技术可能取代传统

开放手术的声音不绝于耳。 但应看到，介入方法依

然有很大的局限性，原有方法，如主动脉夹层患者全

弓象鼻支架术、ＴＥＶＡＲ 等的后续治疗，或者因感染、
出血等一系列并发症的发生，均使得行开放手术的

患者在当前和可预见的未来会越来越多。 这类患者

实行开放手术的创伤和风险之大可谓心血管外科的

极致。 此类手术国内仅有少部分中心可以开展，也
处于砥砺前行过程中。 如何安全的对此类患者实施

ＥＣＣ，做好脊髓保护和腹腔脏器保护是一项巨大的

挑战。
作为 ＥＣＣ 专业人员，必须认识到，大血管外科

ＥＣＣ 技术目前还存在诸多问题需要解决，需要开放

的眼光，充分学习和了解外科、麻醉、重症医学等领

域基础研究和循证医学的最新成果，从实践中用科

学的方法去寻找答案，不断更新实践方法，才能不断

推动大血管外科 ＥＣＣ 技术的进步。
（收稿日期： ２０１９－０４－０１）　 　
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双分支主动脉弓覆膜支架全弓置换
治疗急性 Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层的临床疗效

俞　 波，刘振华，翟蒙恩，段维勋，金振晓，任　 凯，李步潆，俞世强

［摘要］：目的　 探讨双分支主动脉弓覆膜支架全弓置换治疗急性 Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层的安全性和有效性。 方法　
本院心脏外科于 ２０１３ 年 １２ 月至 ２０１５ 年 ２ 月连续收集 ２１ 例行双分支主动脉弓覆膜支架全弓置换治疗的急性 Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型

主动脉夹层，并通过术后 ＣＴ 血管成像（ＣＴＡ）结果评价其有效性，主要包括：双分支支架是否成功释放到位、有无移位、内漏以

及支架周围假腔是否形成完全血栓。 安全性评价主要是患者术后 １ 年死亡率。 术后 ６ 个月进行第一次随访，之后每年随访一

次。 结果　 ２１ 例急性 Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层患者均成功植入双分支主动脉弓覆膜支架。 院内死亡率为 ４．８％，术后复查

ＣＴＡ 未见双分支支架血管狭窄、扭曲及移位，无内漏及支架相关新发血管破口。 所有主动脉弓部分支血管观察到假腔消失以

及真腔恢复。 平均随访时间为（３８．２±１２．５）月。 结论　 双分支主动脉弓覆膜支架全弓置换治疗急性 Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层

安全有效，该方法简化了手术操作，减少了内漏发生率。
［关键词］：　 双分支支架；急性主动脉夹层；Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型；全弓置换；安全性；有效性
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［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｄｏｕｂｌｅ－ｂｒａｎｃｈｅｄ ｓｔｅｎｔ； Ａｃｕｔｅ ａｏｒｔｉｃ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ； Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ ｔｙｐｅ Ａ ａｏｒｔｉｃ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ； Ｔｏｔａｌ ａｒｃｈ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ；
　 　 　 　 　 　 　 Ｓａｆｅｔｙ； Ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ

　 　 急性主动脉夹层（ａｃｕｔｅ ａｏｒｔｉｃ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ， ＡＡＤ）
是一种高危致死性的大血管疾病。 症状出现后未接
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受治疗的 ＡＡＤ 患者每小时的死亡率为 １％ ～２％［１］。
目前，尚无有效药物可以延缓或是控制 ＡＡＤ 的发展。
Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型 ＡＡＤ 首选手术治疗已经成为一种共

识。 国际急性主动脉夹层注册研究 （ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ
Ｒｅｇｉｓｔｒｙ ｏｆ Ａｃｕｔｅ Ａｏｒｔｉｃ Ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ， ＩＲＡＤ）报道［２］，Ａ
型 ＡＡＤ 是临床上最常见类型，约占 ６７％。 ８６％Ａ 型
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ＡＡＤ 患者接受了外科手术治疗。 但对于累及弓部

分支血管的复杂 Ａ 型 ＡＡＤ 的手术方式的选择依然

存在很大争议，临床医师也一直在努力寻求更好的

手术策略。
目前临床上常用升主动脉和全弓置换及支架象

鼻手术的方式治疗累及弓部分支血管的复杂 Ａ 型

ＡＡＤ，这种手术方式可以彻底消除主动脉弓部夹层，
同时使降主动脉近心端假腔闭塞或血栓化，显著减

少二次手术和夹层破裂的风险。 国内的“孙氏手

术”（全主动脉弓替换＋支架象鼻手术）术式已经成

为主动脉弓部置换的经典术式，已被同行广泛接受

和认同［３－５］。 但手术时需要分别吻合弓部三个分支

血管，尤其是在吻合左锁骨下动脉时，其位置深，显
露、吻合和止血较为困难，也容易造成临近的喉返神

经损伤。 近年来兴起的治疗累及弓部的 Ａ 型 ＡＡＤ
的“三分支支架”联合象鼻支架技术取得了良好的

临床效果［６－７］，但部分患者无名动脉存在解剖异常，
分支支架植入后，容易出现移位或是内漏。 本科针

对 Ａ 型 ＡＡＤ 主动脉弓部解剖和病变特点，采用可

调型双分支覆膜支架（Ｘｕｐｅｒ 主动脉术中覆膜支架

系统，先健公司，深圳），它由主体覆膜支架（放在降

主动脉内）和双分支覆膜支架（左锁骨下动脉和左

颈总动脉）组成，在手术中经升主动脉切口，采用导

入的方法，将主体覆膜支架和双分支覆膜支架同时

释放在降主动脉腔内和弓部所相应的分支血管腔内

（左锁骨下动脉和左颈总动脉），无名动脉与近心端

人工血管直接缝合，达到重建主动脉弓，消除弓部和

降主动脉近端内腔破口的作用。 此术式将原全弓置

换和支架象鼻手术的四个血管吻合口减少成只需一

个吻合口，显著缩短了手术操作时间和相应的体外

循环时间，显著减少了出血量，也避免了术中喉返神

经的损伤，同时避免了无名动脉异常解剖导致的分

支支架移位或是内漏的发生，减少了术后并发症的

发生，有利于患者术后尽快恢复。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料 　 本研究共收集 ２１ 例 Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ
型 ＡＡＤ，其中，男性 １８ 例，女性 ３ 例，年龄 ２８～６２ 岁

（４８．６±８．５）岁。 ２１ 例患者均有突发胸背痛的症状，
其中，１３ 例突发胸痛，６ 例突发背痛，２ 例合并胸背

痛；既往高血压病史 １７ 例，２ 例糖尿病史，６ 例有心

包积液，４ 例有中度至重度主动脉瓣反流；所有病例

经 ＣＴ 血管成像（ＣＴ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴＡ）检查确诊，
且夹层均累及主动脉弓部；升主动脉直径：２８ ～ ７０
（４８．４±１１．８）ｍｍ，主动脉弓部直径：２６～４３（３２．２±４．７）

ｍｍ，胸主动脉直径：２９～４２（３５．５±３．２）ｍｍ，腹主动脉

（肾动脉平面）直径：１９～４３（２３．７±４．３）ｍｍ。
１．２　 材料　 本研究采用的 Ｘｕｐｅｒ 主动脉术中覆膜

支架系统由深圳先健科技有限公司设计，主要由可

调式主动脉弓血管支架和可控释放的输送系统两大

部分组成。 血管支架由近端人工血管、镍铁合金裸

支架和聚四氟乙烯（ｐｏｌｙ ｔｅｔｒａ ｆｌｕｏｒｏ ｅｔｈｙｌｅｎｅ，ＰＴＦＥ）
覆膜组成（见图 １）。 近端涤纶人工血管缝合在血管

支架近端，在可调式主动脉弓血管支架主体近端衔

接传统涤纶人造主动脉弓血管，便于近端的手术操

作。 血管支架由 １ 个主体和 ２ 个分支血管支架构

成，主体支架对应人体主动脉弓部位的大动脉，分支

支架分别对应主动脉弓上左颈总动脉以及左锁骨下

动脉分支血管。 支架结构具有良好的弯曲性和贴壁

性，各个分支可自由摆动，以适应临床中主动脉弓解

剖形态个体差异性的问题。 同时可以保证主体大动

脉和各个分支血管供血的通畅。 可调式主动脉弓血

管支架根据人体主动脉弓部位分支血管的直径可选

用不同的规格尺寸。 可调式主动脉弓血管支架上 ２
个分支的直径、长度、间距和主动脉弓 ２ 个分支血管

对应好，可保证 ２ 个分支血管供血的通畅。 裸支架

通过一体成型技术包被在 ＰＴＦＥ 覆膜中，即通过采

用自行开发的“三明治”式覆膜技术，将金属骨架全

部包覆 ＰＴＦＥ 膜中间，避免金属与血管的直接接触，
可降低血栓形成风险，并促进血管内皮爬覆。 支架

为自膨式支架。 同时，双分支主动脉弓覆膜支架主

体远端采用锥度设计，以适应胸降主动脉渐细的解

剖结构，减少支架主体对血管的过度扩张，避免远端

再次出现夹层破口。

　 注：Ａ：左颈总动脉分支；Ｂ：左锁骨下动脉分支；
Ｃ：人工血管。 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　

图 １　 双分支支架结构

１．３　 手术方法　 常规消毒铺单，所有患者均在全麻

下，分别测量上下肢动脉血压，正中开胸，游离右无

名动脉，全身肝素化，股动脉、腋动脉插管，切开心

８６ 中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０４ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ２ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．２ Ａｐｒｉｌ ２８， ２０１９



包，上下腔静脉插管，右上肺静脉插左心引流管，转
机降温，鼻咽温 ２８℃阻闭升主动脉，在主动脉弓病

变血管近端的位置横行切开，左右冠脉开口直接灌

注冷血停搏液，清除夹层血栓及内膜片，探查主动脉

瓣、窦部及升主动脉（其中夹层累及右冠窦 ５ 例，近
端 Ｂｅｎｔａｌｌ 手术 １３ 例，升主动脉置换 ８ 例）。 鼻咽温

降至 １９．７～２４．５（２２．９±１．８）℃，膀胱温 ２１．９～２６．７（２４．５
±１．６）℃，头低位，头部置冰帽，阻闭股动脉及无名动

脉近端。 将无名动脉根部横行切开，用血管阻断钳

将切开的无名动脉根部阻断，并将主动脉弓上的无

名动脉开口位置用缝线缝合。 选择经腋动脉行脑灌

注，灌注流量 １０ ｍｌ ／ （ｍｉｎ·ｋｇ），开放升主动脉，探
查主动脉弓降部及三支头臂血管（根窦部破口 ９
例，升主动脉破口 ６ 例，同时伴有弓部内膜破口 ６
例，夹层均累及弓降部及头臂血管，无名动脉内径增

粗 ４ 例）。 根据术前 ＣＴＡ 测量及术中探查，测量主

动脉弓真腔直径，选用合适的主动脉术中覆膜支架

系统。 将支架沿主动脉弓方向置入弓降部及降主动

脉，并将分支置入对应左颈总动脉及左锁骨下动脉

（见图 ２），支架近端与人工血管行端端吻合并固定，
恢复股动脉灌注，左心排气，同时无名动脉与人工血

管分支行端端吻合，心脏复跳。 用自体升主动脉壁

及心包包裹升主动脉人工血管并与右心房建立内引

流。 复温，辅助后停机，鱼精蛋白中和肝素，常规关

胸，返回 ＩＣＵ，按心血管术后常规处理。 出院时及 ６
个月后复查 ＣＴＡ，观察支架有无内漏，移位，假腔闭

合血栓形成情况。

２　 结　 果

２１ 例 Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型 ＡＡＤ 患者均成功将双分支

支架释放进入降主动脉腔内和主动脉弓部相应的分

支血管腔内（左锁骨下动脉和左颈总动脉），支架释

放及手术过程顺利。 ９ 例患者保留了主动脉根部，
其中主动脉瓣修复术 ８ 例。 １３ 名患者进行了 Ｂｅｎ⁃
ｔａｌｌ 手术，其中 １１ 名患者采用了 Ｖａｌｓａｌｖａ 移植手术。
手术时间 ２７１～３９４（３３５．２±４５．４）ｍｉｎ。 体外循环的

时间为 １６０ ～ ２８１（２１０．２±３２．４）ｍｉｎ，主动脉阻断时

间为 ６０～１２０（９４．９±１８．０）ｍｉｎ，选择性脑灌注和深低

温停循环时间为 １８～４６（２７．０±１０．４）ｍｉｎ。 术后引流

量为 １３０～１ ０４５（３７２．６±２５１．０）ｍｌ。 术中输血量为

４６０～１ ２８０（５６８．２±１８２．３）ｍｌ。 术后机械通气支持时

间为 １５～２８（１８．３±７．３）ｈ，重症监护室停留时间为

１～５（２．２±１．２） ｄ。 未见出血并发症，亦无患者需要

二次手术止血。
术后 ＣＴＡ 显示：２１ 例 Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型 ＡＡＤ 患者

行双分支支架全弓置换术后，所有双分支支架均充

分打开和扩张。 所有患者支架无内漏、移位及扭曲。
支架腔内血流通畅，主动脉分支血管未见阻塞或狭

窄。 未见夹层腔扩大，主动脉直径较术前明显缩小，
升主动脉直径：２４ ～ ４３（３５．４±５．７）ｍｍ，主动脉弓部

直径：２６～ ３６（２９．５±４．１）ｍｍ，胸主动脉直径：２９ ～ ４０
（３４．５±３．７）ｍｍ，腹主动脉（肾动脉平面）直径：１６ ～
３７（２１．４±３．９）ｍｍ。 （见图 ３）。

３　 住院死亡率及随访

３．１　 住院死亡率　 １ 例患者在住院期间死亡（院内

死亡率为 ４．８％），该患者术前被诊断为急性肾功能

不全，术后出现血钾升高和严重的肾功能衰竭，透析

治疗无效，死亡原因为手术后第 １０ 天出现多器官功

能衰竭，呼吸心跳骤停。

图 ２　 双分支主动脉弓覆膜支架手术简要示意图
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　 注：Ａ：ＣＴＡ；Ｂ：ＣＴＡ 三维成像。
图 ３　 术后 ＣＴＡ 和 ＣＴＡ 三维成像

３．２　 随访　 除 １ 例患者在随访期间失访，排除术后

死亡 １ 例，其余 １９ 例患者随访至研究结束（２０１７ 年

２ 月）。 随访时间为 １５～４２（３５．２ ± ２．１）个月。 所有

随访患者均接受了 ＣＴＡ 检查，随访 ＣＴＡ 显示：１９ 例

Ａ 型 ＡＡＤ 双分支支架全弓置换术后，所有双分支支

架均充分打开和扩张。 无支架移位，扭曲。 支架腔

内血流通畅，主动脉分支血管未见阻塞或狭窄。 主

动脉壁和双分支支架移植物之间未观察到内漏发

生。 所有主动脉弓部分支血管均观察到假腔消失和

真腔恢复。 分别在隆突，横膈膜和肠系膜上动脉水

平等三处观察假腔血栓形成率。 隆突水平：出院前

有 １６ 名患者（８４．２％）假腔血栓形成，随访期间有 １８
名患者（９４．７％）假腔血栓形成，与出院前该水平的

血栓形成率相比显著增加；横膈膜水平，出院前有

１１ 例患者（５７．９％）假腔血栓形成，随访期间有 １４
例患者（７３．６％）假腔完全血栓形成，与出院前该水

平的血栓形成率相比显著增加；肠系膜上动脉水平，
出院前 ６ 例（３１．６％）假腔血栓形成，随访期间 ９ 例

（４７．４％）假腔完全血栓形成，与出院前该水平的血

栓形成率相比显著增加。
随访期间，未发现支架移位、扭曲，内漏或支架

诱发的内膜新破口 （ ｓｔｅｎｔ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｎｅｗ ｒｕｐｔｕｒｅ，
ＳＩＮＥ）、休克、脑梗死、截瘫和逆撕形成新的夹层等

严重并发症，无患者需要再次手术，无患者发生死

亡，患者均恢复正常活动。

４　 讨　 论

近几十年来，Ａ 型 ＡＡＤ 的外科手术治疗技术取

得了飞速发展，但其外科手术死亡率仍然较高。 根

据国际上两个最大型的 ＩＲＡＤ 和德国急性 Ａ 型主动

脉夹层注册研究（Ｇｅｒｍａｎ Ｒｅｇｉｓｔｒｙ ｆｏｒ Ａｃｕｔｅ Ａｏｒｔｉｃ
Ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ Ｔｙｐｅ Ａ， ＧＥＲＡＡＤＡ）报道称，Ａ 型 ＡＡＤ 手

术治疗的死亡率为 ５％ ～ ２６％［１，８－９］。 尤其是累及范

围广泛的 Ａ 型 ＡＡＤ 的外科治疗是主动脉夹层手术

的难点，已成为心血管外科研究领域的热点。
传统的象鼻技术是开放性全弓置换治疗 Ａ 型

ＡＡＤ 的经典术式［１０］。 冷冻象鼻技术在临床已经得

到广泛推广和应用，并且取得了良好的临床治疗效

果［１１］。 近年来，采用血管腔内修复联合开放式外科

手术的“杂交手术”取得了良好的临床治疗效果［１２］。
Ｍｏｕｌａｋａｋｉｓ 等［１３］回顾分析了杂交手术的安全性、有
效性，并证实了杂交手术用于开放式修复 Ａ 型 ＡＡＤ
是安全有效的。 最近，Ｃｈａｋｏｓ 等［１４］比较了杂交手术

与传统象鼻手术修复 Ａ 型 ＡＡＤ 的效果，结果显示：
与传统象鼻手术患者相比，杂交手术患者的生存率

更高。 但是，象鼻技术和杂交手术的术后相关并发

症，如脑损伤、脊髓损伤、肾功能衰竭、心脏并发症和

肺部感染的发生率依然较高。
２００２ 年，国内孙立忠教授在象鼻技术的基础上

设计了一种新型带四分支移植物，提出用这种带支

架象鼻改良全弓置换技术治疗 Ａ 型 ＡＡＤ，证实了此

技术是治疗 Ａ 型 ＡＡＤ 的有效方法，并获得了良好

的长期预后［３，１５－１６］。 目前，在中国“孙氏手术”术式

已经成为治疗累及范围广泛的 Ａ 型 ＡＡＤ 的经典术

式，并得到广泛的推广和应用。 截至 ２０１３ 年底，已
有 ８ ０００ 多例 Ａ 型 ＡＡＤ 患者接受了“孙氏手术”治
疗［３］。 但“孙氏手术”对术者要求较高，操作难度

大，手术时间长，手术时需要分别吻合弓部三个分支

血管，尤其是左锁骨下动脉位置深，显露、吻合和止

血困难，也容易造成临近的喉返神经损伤。 近年来，
陈良万教授团队应用改良的三分支支架全弓置换技

术治疗 Ａ 型 ＡＡＤ， 取得了令人满意的临床效

果［１７－１９］。 这种新颖的手术技术显著缩短了手术时

间。 然而，由于无名动脉的解剖变异，三分支支架全

弓置换技术治疗 Ａ 型 ＡＡＤ 时，支架容易出现移位，
且内漏的发生率相对较高。

本研究针对上述术式的缺陷及局限性，应用了

双分支支架全弓置换技术治疗 Ａ 型 ＡＡＤ。 Ｘｕｐｅｒ 主
动脉术中覆膜支架系统的输送系统是可调的，可以

实现精确释放，支架移植物可以更好地粘附到主动

脉弓和 ２ 个弓部分支血管，无名动脉切口的近端主

动脉弓与人工血管吻合，并且支架移植物的远端部

分覆盖有聚乙烯膜以防止血管受损。 将支架移植物

置于降主动脉，主动脉弓和 ２ 个弓部分支血管中，可
以使手术时间和体外循环时间缩短，出血量减少，能
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避免损伤喉返神经，提高了手术的安全性和有效性。
近端主动脉弓和无名动脉与人工血管吻合，以减少

内漏的发生。 此外，支架设计为可随着彼此靠近的

分支自由摆动，以提供与 ２ 个相邻弓部分支血管之

间适配距离以及原始弓部分支血管的不同直径的良

好匹配。 主支架移植物是锥形的，以适应胸段降主

动脉的解剖结构。 分支支架的远端是锥形的，以减

少远离分支血管的分支的过度膨胀。 锥形设计可以

避免 ＳＩＮＥ 的发生。 双分支支架全弓置换技术用于

临床 Ａ 型 ＡＡＤ 治疗的院内死亡率为 ４．８％，出院前

未发生与双分支支架相关的并发症（如内漏、ＳＩＮＥ、
脏器灌注不良、休克、脑梗、残余夹层、截瘫等）。 随

访 ＣＴＡ 显示：所有双分支支架均充分打开和扩张。
无支架移位，扭曲。 支架腔内血流通畅，主动脉分支

血管未见阻塞或狭窄。 主动脉壁和双分支支架移植

物之间未观察到内漏发生。 所有主动脉弓部分支血

管均观察到假腔消失和真腔恢复。 在隆突或气管分

叉，膈肌和肠系膜上动脉水平的假腔血栓形成率高

于出院前。
本研究的初步结果表明：双分支支架全弓置换

技术治疗 Ａ 型 ＡＡＤ 是安全有效的。 但本研究存在

很大的局限性。 一是在单个中心进行，样本量偏小，
不具有代表性，真正的临床效果仍需要大样本量的

支持。 二是随访平均时间仅为（３８．２±１２．５）个月，需
要进一步的长期随访来证实该技术的临床效果。
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Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层手术
中不同脑灌注方式的脑保护效果研究

孙　 煦，朱悦倩，安　 静，任　 云，姚　 昊

［摘要］：目的　 在 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层手术中，不同脑灌注方式对患者脑保护的临床效果进行对比分析。 方法　 回

顾性分析 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１８ 年 ５ 月期间在本院手术的 １４９ 例急性 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层患者，根据术中脑灌注方式分为

两组，Ａ 组（ｎ＝ １０２）采用经右侧腋动脉顺行脑灌注（ＡＣＰ）行脑保护，Ｒ 组（ｎ＝ ４７）经上腔静脉逆行脑灌注（ＲＣＰ）行脑保护。 对

两组患者术前一般情况、手术时间、体外循环时间、主动脉阻断时间、停循环时间、脑灌注时间、术后清醒时间、机械通气时间、
监护室停留时间、输血量、短暂性神经功能障碍、永久性神经功能障碍等进行比较。 结果　 与 Ａ 组比较，Ｒ 组停循环时间、脑
灌注时间明显较长（ Ｐ ＜０．０５）；而两组在其他方面的比较均无统计学意义（ Ｐ ≥０．０５）。 结论　 ＲＣＰ 与 ＡＣＰ 均能为 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ
型主动脉夹层手术提供有效的脑保护，临床效果无明显差异。

［关键词］：　 主动脉夹层；顺行脑灌注；逆行脑灌注；脑保护
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ｔｉｏｎ（ＴＮＤ） ａｎｄ ｐｅｒｍａｎｅｎｔ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ （ＰＮＤ） ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐｓ． Ｒｅｓｕｌｔｓ 　 Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ａ，
ｔｉｍｅ ｏｆ ｄｅｅｐ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉａ ａｎｄ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎ ｇｒｏｕｐ Ｒ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｎｇｅｒ （ Ｐ ＜０．０５）， ｂｕｔ ｏｔｈｅｒ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ
ｓｈｏｗｅｄ ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ （ Ｐ ≥０．０５）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｂｏｔｈ ＲＣＰ ａｎｄ ＡＣＰ ｃａｎ ｐｒｏｖｉｄｅ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｆｏｒ Ｓｔａｎｆｏｒｄ
Ａ ａｏｒｔｉｃ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ ｓｕｒｇｅｒｙ， ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｅｃｔｓ ａｒｅ ｎｏｔ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ａｏｒｔｉｃ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ； Ａｎｔｅｒｏｇｒａｄｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ； Ｒｅｔｒｏｇｒａｄｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ； Ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ

　 　 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层弓部手术因需要在停

循环的状态下经行，术后神经系统并发症发生率高，
术中对脑保护有极高的要求。 目前最常用的脑保护

方式分别是经右侧腋动脉顺行脑灌注（ ａｎｔｅｒｏｇｒａｄｅ
ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ， ＡＣＰ）和经上腔静脉逆行脑灌注

（ｒｅｔｒｏｇｒａｄｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ， ＲＣＰ），但是对于哪种

作者单位： ２１００００ 南京，南京医科大学第二附属医院

通讯作者： 姚　 昊，Ｅｍａｉｌ：ｙａｏｈａｏ＠ ｎｊｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

方式可以提供更好的脑保护仍然存在争议。 在这个

回顾性研究中，选择本院 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１８ 年 ５
月期间收治的 １４９ 例急性 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层

手术患者，观察两种脑保护方式的临床效果及安全

性，并进行对比分析，现报告如下。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料　 回顾分析 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１８ 年 ５
月期间本院手术的急性 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层患
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者，排除有脑血管疾病史、昏迷或意识不清、肿瘤、肾
功能不全、术前有明显脏器灌注不良、二次心脏手

术、术中意外情况延长手术时间、年龄大于 ７０ 岁等

因素后，共有 １４９ 例患者入选。 所有手术均由同一

组医生完成，根据术中脑灌注方式的不同分为顺灌

组（Ａ 组）和逆灌组（Ｒ 组）。 两组在年龄、性别、体
重、高血压、糖尿病病史等方面比较差异均无统计学

意义（ Ｐ ≥０．０５），详见表 １。
１．２　 方法

１．２．１　 麻醉方法　 所有患者均采用静－吸复合全身

麻醉，常规行中心静脉压、左侧桡动脉和左侧股动脉

血压监测。 根据情况使用艾司洛尔、消旋山莨菪

碱、去甲肾上腺素、麻黄碱等药物调控血压和心

率，维持循环稳定。 患者入室后即行无创脑氧饱和

度（ｒｅｇｉｏｎａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｏｘｙｇｅｎ ｓａｔｕｒａｔｉｏｎ， ｒＳＯ２）监测并

标好基线，维持 ｒＳＯ２数值大于 ５５％，且术中数值不

低于术前基线的 ８０％。 术中根据脑电双频指数

（ｂｉｓｐｅｃｔｒａｌ ｉｎｄｅｘ，ＢＩＳ）调整麻醉深度，维持 ＢＩＳ 值在

４０～６０ 之间。 体外循环期间常规给予 ５ ｃｍ Ｈ２Ｏ 的

气道压力行静态膨肺，恢复机械通气前需吸痰、膨
肺，机械通气恢复后使用呼气末正压通气（ｐｏｓｉｔｉｖｅ
ｅｎｄ ｅｘｐｉｒａｔｏｒｙ ｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＰＥＥＰ），压力为 ５～１０ ｃｍ Ｈ２Ｏ；
主动脉开放前半小时给予多巴胺、米力农、去甲肾上

腺素、尼卡地平等药物静脉持续泵入，体外循环

（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ， ＣＰＢ）停机后给予血小板、
冷沉淀、重组人凝血因子 ＶＩＩａ、人纤维蛋白原、凝血

酶原复合物、新鲜冰冻血浆等改善凝血功能，同时输

注悬浮红细胞以及自体洗涤红细胞等。

表 １　 两组患者一般资料及围术期情况

项目 Ａ 组（ｎ＝ １０２） Ｒ 组（ｎ＝ ４７） Ｐ 值

年龄（岁） ５０．３±１０．６ ５２．５±７．９ ０．４９０

性别 ０．７５１

　 　 男［ｎ（％）］ ９４（９２．１） ４４（９３．６）

　 　 女［ｎ（％）］ ８（７．８） ３（６．４）

体重（ｋｇ） ７５．３±１１．１ ７３．６±９．８ ０．３６９

高血压［ｎ（％）］ ７５（７３．５） ３５（７４．４） ０．９０４

糖尿病［ｎ（％）］ １１（９．８） ４（８．５） ０．６６８

手术方式

　 　 Ｂｅｔａｌｌ＋孙氏手术［ｎ（％）］ ７３（７１．６） ３４（７２．３） ０．９２２

　 　 升主动脉替换＋孙氏手术［ｎ（％）］ ２５（２４．５） １１（２３．４） ０．８８４

　 　 Ｄａｖｉｄ＋孙氏手术［ｎ（％）］ ４（３．９） ２（４．３） ０．９２３

　 　 同期行 ＣＡＢＧ［ｎ（％）］ １０（９．８） ５（１０．６） ０．８７５

手术时间（ｈ） ７．７±１．８ ７．５±１．５ ０．５０９

ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） １９０．２±２８．８ １８８．７±２２．６ ０．７５３

主动脉阻断时间（ｍｉｎ） １３１．７±１９．３ １３３．４±１７．８ ０．６１０

停循环时间（ｍｉｎ） １５．３±４．４ ２５．８±３．１ ＜０．００１

脑灌注时间（ｍｉｎ） ２０．５±２．７ ２５．８±３．１ ＜０．００１

术后清醒时间（ｈ） ８．１±３．２ ８．３±３．５ ０．７３１

机械通气时间（ｈ） ４３．８±１２．１ ４５．１±１０．４ ０．５２６

监护室停留时间（ｄ） ７．７±２．４ ７．３±１．９ ０．３１６

ＴＮＤ［ｎ（％）］ ２９（２８．４） １３（２７．６） ０．９２２

ＰＮＤ［ｎ（％）］ ４（３．９） ２（４．２） ０．９２３

总输血量（ｍｌ） ３ ３７０．０±３９３．０ ３ ４３５．０±４３１．０ ０．３６４

红细胞悬液（ｍｌ） １ ２８２．３±２１５．８ １ ３０６．４±２４３．６ ０．３６８

血浆（ｍｌ） １ ０８０．１±１６３．０６ １ １０８．０±１３５．９ ０．３１３

冷沉淀（ｍｌ） ４９０．３±８８．３ ５０４．７±１１６．７ ０．４１２

血小板（ｍｌ） ５１７．２±１２７．５ ５１６．０±１０９．０ ０．９５６

　 注：Ｂｅｎｔａｌｌ 手术：主动脉根部替换术＋左右冠状动脉开口移植术；孙氏手术：全主动脉弓替换＋支架象鼻手术；Ｄａｖｉｄ 手术：保
留主动脉瓣的主动脉根部替换术；ＣＡＢＧ：冠状动脉旁路移植术；ＴＮＤ：短暂性神经功能障碍即指术后发生脑卒中或者昏迷，体
格检查可以查及阳性定位体征，颅脑 ＣＴ 和（或）磁共振等影像学检查亦可以发现阳性病灶；ＰＮＤ：永久性神经功能障碍即指术

后发生神经错乱、躁动、谵妄、反应迟钝或一过性帕金森样发作等症状，但无局灶性神经定位体征，ＣＴ 和（或）磁共振等影像学

检查亦不能发现阳性病灶。
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１．２．２ 　 手术及 ＣＰＢ 方法　 Ａ 组患者行右侧腋动脉

和右心房插管开始 ＣＰＢ，鼻温降至 ２５℃、膀胱温 ２８℃
左右时阻断无名动脉，开始选择性 ＡＣＰ。 首先植入

降主动脉支架血管，将四分叉血管与降主动脉支架

血管吻合，吻合完毕后从四分叉血管分支处插入一

根 ２４ Ｆｒ 主动脉插管进行远端灌注，恢复全身循环。
将左颈总动脉与四分叉血管吻合后，即可恢复双侧

脑灌注并复温，在复温过程中将四分叉血管依次与

无名动脉、左锁骨下动脉、升主动脉进行吻合。
Ｒ 组患者行右侧股动脉、右心房插管开始 ＣＰＢ，

同时在上腔静脉插入 １４ Ｆｒ 金属直角管作 ＲＣＰ 用。
待鼻温降至 ２５℃、膀胱温 ２８℃左右时，开始停循环

行 ＲＣＰ，ＲＣＰ 过程中维持上腔静脉压力低于 ２５ ｍｍ
Ｈｇ。 植入降主动脉支架血管，将四分叉血管依次与

降主动脉支架血管、左颈总动脉、无名动脉吻合，吻
合完毕后停 ＲＣＰ，通过四分叉血管分支处插入一根

２４ Ｆｒ 主动脉插管，与股动脉插管同时进行灌注，恢
复全身循环、复温。 在复温过程中将四分叉血管依

次与左锁骨下动脉、升主动脉进行吻合。
两组患者在停循环前 ５ ｍｉｎ 开始使用纯氧供

氧，增加血液氧分压和血液溶解氧，并在脑灌注过程

中将水箱温度维持在 １３～１５℃，持续脑部降温，为停

循环期间机体组织尤其是脑组织提供尽可能多的氧

供，避免脑缺氧的发生。
选择性 ＡＣＰ 流量开始为 ５ ｍｌ ／ （ ｋｇ·ｍｉｎ），如

ｒＳＯ２值波动≤２０％基础值、脑部温度下降，保持脑灌

注流量不变至 ＡＣＰ 结束；如 ｒＳＯ２值＜８０％基础值、脑
部温度无下降趋势，缓慢增加脑灌注流量至 １０ ｍｌ ／
（ｋｇ·ｍｉｎ），如 ｒＳＯ２值提高至基础值 ８０％及脑部温

度有下降趋势维持脑灌注流量至 ＡＣＰ 结束；如 ｒＳＯ２

值及脑部温度无改善则提醒外科医生将选择性 ＡＣＰ
转变为 ＲＣＰ。

ＲＣＰ 流量起始亦为 ５ ｍｌ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ），维持上腔

静脉压≤２５ ｍｍ Ｈｇ，如 ｒＳＯ２值波动≤２０％基础值、脑
部温度下降，保持脑灌注流量不变至 ＲＣＰ 结束；如
ｒＳＯ２值＜８０％基础值、脑部温度无下降趋势，缓慢增

加脑灌注流量直至上腔静脉压 ２５ ｍｍ Ｈｇ，如 ｒＳＯ２值

提高至基础值 ８０％及脑部温度有下降趋势维持脑灌

注流量至 ＲＣＰ 结束；如 ｒＳＯ２值及脑部温度无改善则

提醒外科医生将 ＲＣＰ 转变为选择性 ＡＣＰ。
心肌保护均为一次性灌注 ＨＴＫ（康斯特）液，灌

注量为 ３０ ｍｌ ／ ｋｇ，总量不超过 ２ ０００ ｍｌ，灌注时间为

８ ｍｉｎ。 在复温过程中，始终维持高流量均匀复温，
保持水温与血液温度之差＜５℃ ，鼻咽温与膀胱温之

差≤３℃，尽可能避免机体氧供需失衡。

１．３　 统计学方法 　 所有数据均采用 ＳＰＳＳ １３．０ 处

理， 计量资料采用均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，计数资

料采用例数（百分比）表示。 组间比较采用独立样

本 ｔ 检验，本研究中涉及到的年龄、性别的匹配、一
般人群特征描述以及临床特征分布等通过 Ｐｅａｒｓｏｎ＇ｓ
χ２检验或 ｓｔｕｄｅｎｔ＇ｓ ｔ 检验进行统计分析。 Ｐ ＜０．０５ 为

有统计学意义。

２　 结　 果

所有患者均顺利完成手术。 与 Ａ 组比较，Ｒ 组

的停循环时间、脑灌注时间明显延长（ Ｐ ＜０．０５）；而
在其他方面的比较均无统计学意义（ Ｐ ≥０．０５）。 详

见表 １。 Ａ 组术后死亡 ３ 例，２ 例死于术后多脏器功

能衰竭，１ 例死于顽固性心律失常。 Ｒ 组术后死亡 ２
例，均死于多脏器功能衰竭。 其余患者均顺利出院。

３　 讨　 论

Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层患者发病 ４８ ｈ 内的死

亡率超过 ５０％，每小时死亡率增加 １％［１］。 患者明

确诊断，术前无需严格禁食，入院需立刻维持合适心

率、血压，尽快完善各种术前检查并手术。 此类手术

十分复杂，因有深低温停循环（ｄｅｅｐ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉａ ｃｉｒ⁃
ｃｕｌａｔｏｒｙ ａｒｒｅｓｔ，ＤＨＣＡ）过程，术后神经系统并发症高

达 ２０．５％～ ３１．７％［２］。 中枢神经系统保护是任何主

动脉弓部手术矫治的基石，中枢神经系统并发症是

导致患者死亡的主要因素之一，因此术中做好脑保

护措施尤为重要。 多年来，人们提出了许多方案以

期降低主动脉弓部手术神经系统并发症发生率和患

者死亡率，目前争论的关键点主要是 ＣＰＢ 方式、温
度管理和脑灌注管理［３］。

在 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层手术中，目前国内使

用经右腋动脉 ＡＣＰ 较多。 该种灌注方式被认为是

一种符合生理、有效的脑灌注技术，并且技术容易掌

握。 但是术中使用 ＡＣＰ 易出现栓子，损伤血管和臂

丛神经，且外科操作较复杂。 对术前合并右侧锁骨

下动脉夹层、迷走右侧锁骨下动脉的患者，则无法使

用 ＡＣＰ 方式进行脑灌注。 上腔静脉逆行脑灌注技

术于 １９８０ 年由 Ｍｉｌｌｓ［４］等首次应用于脑部大量气栓

的患者排除气栓。 １９８７ 年 Ｕｅｄａ 等［５］ 将其用于主动

脉弓手术并获得成功，随后获得推广。 因 ＲＣＰ 不符

合生理，技术难以掌握，国内一般较少使用。 但是相

比较起 ＡＣＰ，ＲＣＰ 无手术禁忌证，适用于任何情况。
其在应用过程中仅仅因受上腔静脉压力的影响，灌
注流量受到限制，但这并不完全影响其脑保护效果。
且有报道认为该技术并不能增加手术患者的短暂脑
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神经功能障碍发生率及住院时间［６］。
在本次回顾性研究中，术中判断 ＡＣＰ 是否有效

主要通过以下两个方面：①在 ＡＣＰ 过程中，变温水

箱温度设定在 １３ ～ １５℃持续降温，鼻咽温度能够持

续下降。 ②ｒＳＯ２值维持不低于基线的 ８０％并且数值

在 ５０ 以上。 判断 ＲＣＰ 是否有效主要通过以下四个

方面［７］：①主动脉弓部三个分支动脉血管持续有暗

红色血液流出；②在 ＲＣＰ 过程中，变温水箱温度设

定在 １３ ～ １５℃ 持续降温，鼻咽温度能够持续下降。
③ ｒＳＯ２值维持不低于基线的 ８０％并且数值在 ５５ 以

上。 ④维持上腔静脉压力不超过 ２５ ｍｍ Ｈｇ。 ＲＣＰ
的流量取决于上腔静脉压，当 ＲＣＰ 压超过 ３５ ｍｍ
Ｈｇ 时，不但不增加脑血流，反而可能增加脑水肿以

及术后神经系统并发症的风险。 笔者认为无论是

ＡＣＰ 还是 ＲＣＰ，只有同时满足各自上述条件，才能

说明脑灌注是有效的。
Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层手术中，目前公认的术

中脑保护最有效的措施就是脑部低温、脑持续灌注

和尽可能的缩短 ＤＨＣＡ 的时间。 并且已有研究证

实，深低温对凝血系统打击很大，增加出血风险、输
血量、手术时间和再次开胸止血的几率［８］。 在术中

使用 ｒＳＯ２监测技术，通过增加脑灌注流量，降低脑灌

注血液温度或改变脑灌注方式，维持 ｒＳＯ２值不低于

基线的 ８０％并且数值在 ５５ 以上。 通过该技术，可以

准确的观察脑氧饱和度变化趋势，提供危急值预警

并提前作出处理，在把控好停循环个体化安全时间

的同时，有效的缩短深低温时间，减轻了深低温对于

凝血功能的影响。
在本次研究中发现虽然与 Ａ 组比较，Ｒ 组的停

循环时间、脑灌注时间明显延长（ Ｐ ＜０．０５），而脑保

护的临床效果却无明显差异。 分析可能的原因有以

下几点：①无论是使用了哪种脑灌注方式进行脑保

护，都严格遵循了其对应的有效标准；②已有研究表

明，ＲＣＰ 能排出弓部血管气体、固体栓子以及 ＤＨＣＡ
期间体内蓄积的有毒代谢产物，并且能够供氧和能量

底物［９］；③ＲＣＰ 避免了阻断钳对主动脉弓部三支血管

的机械性损伤造成的栓子脱落并发症的发生；④复温

过程中，相比较 Ａ 组而言，Ｒ 组上下半身同时灌注，复
温更快更均匀，并不延长甚至可以缩短总 ＣＰＢ 时间。

已有研究表明，影响神经系统预后的变量很多，
术前因素包括紧急状态、主动脉剥离、动脉粥样硬

化、糖尿病、脑血管病史、肾功能不全等；手术因素包

括插管方式和策略、酸 ／碱管理、ＤＨＣＡ 持续时间、温
度管理和脑灌注技术等［１０］。 因此，很难证明一种技

术相对于另一种技术在脑保护效果上的优越性。 在

本次研究中，虽然设定了排除标准，尽可能的避免了

一些可能导致术后神经系统并发症的影响因素，但
是仍然存在一定的局限性。 本研究是回顾性单中心

研究，样本数量偏小，并且患者术前等待时间各不相

同，在脑灌注方式上更依赖于外科医生临时的选择，
这些可能会对本研究的结果产生一定的影响。

总而言之，在 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层手术中，
无论使用 ＡＣＰ 还是 ＲＣＰ 进行脑保护，都能收到良好

的临床效果。 ＲＣＰ 依然是主动脉弓部手术中脑保护

方式的一个重要选择，尤其是合并右侧迷走锁骨下

动脉的主动脉夹层患者，使用 ＲＣＰ 更加方便快捷，
脑保护效果满意且不增加患者神经系统并发症和死

亡率。
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·论　 著·
ＤＯＩ： １０．１３４９８ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｈｉｎ．ｊ．ｅｃｃ．２０１９．０２．０４

康斯特保护液与含血停搏液在 Ｄａｖｉｄ 及
全弓置换支架象鼻手术中心肌保护的临床效果

仇冰梅，孙　 磊，张　 雷，张晓华，王常田，吴海卫，周志强，申　 翼，李德闽

［摘要］：目的　 探讨康斯特保护液（ＨＴＫ 液）与含血停搏液在深低温停循环（ＤＨＣＡ）下行 Ｄａｖｉｄ 手术及全弓置换支架象

鼻手术中心肌保护的临床效果。 方法　 回顾性分析 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１８ 年 １１ 月在本院行该手术的 ３８ 例患者，按其心肌保护

时采用不同的灌注液分为两组：ＨＴＫ 液组（ｎ＝ １９）和 ４ ∶ １ 含血心脏停搏液组（ｎ ＝ １９）。 分别收集术前（Ｔ１）、开放升主动脉后

１０ ｍｉｎ（Ｔ２）、术后 ２４ ｈ（Ｔ３）、术后 ４８ ｈ（Ｔ４）心肌酶谱肌酸激酶（ＣＫ）、血清肌钙蛋白 Ｉ（ｃＴｎＩ）、心肌型肌酸激酶同工酶（ＣＫＭＢ）
浓度，术后机械通气时间、ＩＣＵ 时间，术后并发症及预后等情况。 结果　 两组围术期各 ２ 例患者出现死亡，其中 ２ 例死于多脏

器功能衰竭，１ 例死于神经系统并发症，１ 例死于继发腹主动脉破裂出血。 含血停搏液和 ＨＴＫ 液两组转机时间、阻断时间、停
循环时间无统计学差异，停搏液用量两组有差异。 两组患者血液心肌酶谱浓度在升主动脉开放后及术后 ２４ ｈ 均显著升高

（ Ｐ ＜０．０１），术后 ４８ ｈ 开始呈下降趋势，ＣＫ 浓度在 Ｔ２、Ｔ４ 时间点 ＨＴＫ 液组显著低于含血停搏液组（ Ｐ ＜０．０５），ＣＫＭＢ 浓度在

Ｔ３ 时间点 ＨＴＫ 液组显著低于含血停搏液组（ Ｐ ＜０．０５），ｃＴｎＩ 浓度在 Ｔ３、Ｔ４ 时间点 ＨＴＫ 液组显著低于含血停搏液组（ Ｐ ＜
０．０１， Ｐ ＜０．０５） ，两组患者费用有差异（ Ｐ ＜０．０１）。 结论　 两种心肌保护液都具有较好的心肌保护作用，ＣＫ 浓度在 Ｔ２、Ｔ４ 时

间点、ＣＫＭＢ 浓度在 Ｔ３ 时间点、ｃＴｎＩ 浓度在 Ｔ３、Ｔ４ 时间点 ＨＴＫ 液组显著低于含血停搏液组（ Ｐ ＜０．０５），从心肌酶谱数值上其

心肌保护效果优于含血停搏液组。
［关键词］：　 深低温停循环；主动脉夹层；Ｄａｖｉｄ 手术；全弓置换支架象鼻术；心肌保护；ＨＴＫ 液；含血停搏液
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　 　 主动脉夹层（ａｏｒｔｉｃ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ，ＡＤ）是一种由于

病理、解剖或血流动力学原因导致主动脉内膜中层

破裂，主动脉血流通过内膜撕裂的破口进入主动脉

壁，使内膜剥离形成真假两腔，严重威胁生命的一种

心血管疾病。 ＡＤ 常继发于马凡综合征、高血压疾

病、主动脉瓣二叶畸形伴升主动脉瘤样扩张等。 ＡＤ
发病急骤、病情危重复杂、进展迅速、极易出现心包

填塞，早期每小时病死率高达 １％ ～ ２％［１］。 但由于

该疾病保守治疗死亡率高且预后不佳等特点，因此，
外科手术为目前治疗此类疾病较为有效的治疗方

式［２］。 深低温停循环（ ｄｅｅｐ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ ｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ
ａｒｒｅｓｔ，ＤＨＣＡ））下行 Ｄａｖｉｄ 及全弓置换支架象鼻手

术复杂、阻断时间长、难度高、风险大，术中及围术期

尤其主动脉阻断及停循环期间更应加强脏器功能的

支持保护，因此采取更为理想的心肌保护方法最大

限度的保护心肌、减轻心肌缺血再灌注损伤至关重

要［３］。 目前临床上常用的心脏停搏液为 ４ ∶ １ 含血

停搏液，临床效果也得到广泛认可，但对于阻断时间

较长的复杂的心血管手术需要多次重复灌注，加重

心肌水肿，含血停搏液中的白细胞能引起炎症反应

并促进心肌缺血再灌注损伤，在深低温下冷血灌注

时红细胞功能丧失也会导致冠状动脉毛细血管堵

塞。 因此 ＨＴＫ 液及含血心脏停搏液两类停搏液在

这类心脏手术中心肌保护效果孰优孰劣仍然没有定

论，本文就 ＤＨＣＡ 下行 Ｄａｖｉｄ 及全弓置换支架象鼻手

术的心肌保护效果、预后及临床转归作一回顾性总

结，为临床大血管手术心肌保护提供一些借鉴。

１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 回顾 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１８ 年 １１ 月

中 ３８ 例诊断为 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型 ＡＤ 并在 ＤＨＣＡ 下行

Ｄａｖｉｄ 及全弓置换支架象鼻手术的患者，其中男性

３３ 例，女性 ５ 例，年龄 ２８～６５ 岁，所有患者术前检查

心肌酶学正常，无心肺肝肾等功能障碍，无凝血功能

障碍，所有手术均由同一组手术医生、体外循环医师

及麻醉医师完成。 按其心肌保护时采用不同的灌注

液分为两组：ＨＴＫ 液组（ｎ ＝ １９）和 ４ ∶ １ 含血心脏停

搏液组（ｎ＝ １９）。 两组患者在性别、年龄、体重等方

面无统计学差异，具有可比性，两组患者一般资料见

表 １。

表 １　 两组患者术前一般临床资料比较（ｎ＝ １９）

项目 ＨＴＫ 液组 含血停搏液组 Ｐ 值

男 ／ 女（ｎ） １７ ／ ２ １６ ／ ３

年龄（岁） ４３．８８±８．２３ ４７．１３±１０．９１ ０．５４

体重 （ｋｇ） ７５．６３±７．５８ ７５．５０±１１．３４ ０．９８

心功能Ⅰ／Ⅱ／Ⅲ级（ｎ） １４ ／ ３ ／ ２ １５ ／ ３ ／ １

高血压Ⅰ／Ⅱ／Ⅲ级（ｎ） ２ ／ １３ ／ ４ １ ／ １４ ／ ４

１．２　 体外循环及心肌保护方法　 采用 Ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ ａｆ⁃
ｆｉｎｉｔｙ－５４１ 型膜式氧合器（美国），预充液成分为 １ ５００
ｍｌ 醋酸林格液，１ ５００ ｍｇ 甲泼尼龙（预充 １ ０００ ｍｇ，
恢复循环 ５００ ｍｇ），白蛋白 ４０ ｇ。 手术全程使用 Ｓｏｒ⁃
ｉｎ Ｅｌｅｃｔａ 型血液回收机（意大利）装置进行血液洗涤

和回收，转机中红细胞比容（ＨＣＴ）不低于 ０．２１，老
年患者不低于 ０．２４，采用 Ｓｏｒｉｎ ＢＬＳ ８０５ 超滤器（意
大利）进行常规超滤以及零平衡超滤。 采用单泵双

管灌注，右腋动脉或无名动脉与 ８ ｍｍ 人造血管吻

合及上、下腔静脉插管建立体外循环（避免腔房管

ＨＴＫ 液全部吸回），右上肺静脉插入左心引流管。
ＡＣＴ ４８０ ｓ 以上开始转机，转机即开始降温，鼻咽温

３２℃时减流量。 阻断升主动脉，主动脉根部灌注

ＨＴＫ 液或冷血停搏液保护心肌，ＨＴＫ 液组灌注 ４ ～
８℃的 ＨＴＫ 液，单次灌注剂量为 ２ ０００ ｍｌ，根据手术

情况，如果阻断时间超过 １５０ ｍｉｎ，复灌 ５００ ｍｌ，为避

免 ＨＴＫ 液进入血液循环引起血液稀释及低血钠等

电解质紊乱，在灌注过程中用吸引管从冠状静脉窦

将 ＨＴＫ 液吸走，开始灌注压力维持稍高一些 １００
ｍｍ Ｈｇ 左右，心脏停跳后灌注压力可减至 ５０ ｍｍ Ｈｇ
左右，灌注总时间为 ６～８ ｍｉｎ。 含血停搏液组（晶体

停搏液配方：生理盐水 ５００ ｍｌ、５％ＮａＨＣＯ３ ２０ ｍｌ、
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２５％ ＭｇＳＯ４ ２ ｍｌ、１０％ ＫＣｌ ４０ ｍｌ、普鲁卡因 ２００ ｍｇ）
灌注 ４ ～ ８℃的 ４ ∶ １ 含血停搏液，首次灌注量为 ２０
ｍｌ ／ ｋｇ，灌注压力为 １２０ ～ １５０ ｍｍ Ｈｇ，１５ ～ ２０ ｍｉｎ 复

灌一次，剂量为 １０ ｍｌ ／ ｋｇ，灌注压力同前，开放升主

动脉之前温血灌注 ５００ ｍｌ。 心脏停跳后根部 Ｄａｖｉｄ
手术的同时继续降温并在头部放置冰帽。 待鼻咽温

将至 ２２℃，膀胱温 ２５℃时，分别阻断弓部三大分支，
停止下半身循环，通过无名动脉进行选择性脑灌，流
量 ５～１０ ｍｌ ／ （ｍｉｎ·ｋｇ），灌注压力左侧桡动脉压力＞
１５ ｍｍ Ｈｇ。 待四分叉人造血管远端与术中支架吻

合完毕后，将另外一个动脉泵管连接四分叉人造血

管的一支恢复下半身循环，待左颈总动脉吻合完毕

且混合静脉血氧饱和度达 ８５％以上开始缓慢均匀

复温。 弓部及根部处理完毕后待鼻咽温 ３２℃以上

时开放升主动脉，调整血气电解质，检查无出血后停

机，给予鱼精蛋白，止血关胸，返回 ＩＣＵ 进行监护。
１．３　 数据收集　 分别收集患者术前的一般资料，术
中的体外循环时间和心肌停搏液灌注情况，以及术

后呼吸机辅助时间、ＩＣＵ 时间和并发症等；收集术前

（Ｔ１）、开放升主动脉后 １０ ｍｉｎ （ Ｔ２）、术后 ２４ ｈ
（Ｔ３）、术后 ４８ ｈ（ Ｔ４）心肌酶谱肌酸激酶（ ｃｒｅａｔｉｎｅ
ｋｉｎａｓｅ，ＣＫ）、血清肌钙蛋白 Ｉ（ ｔｒｏｐｏｎｉｎ，ｃＴｎＩ）、心肌

型肌酸激酶同工酶（ ｃｒｅａｔｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ ｉｓｏｅｎｚｙｍｅ，ＣＫ⁃
ＭＢ）浓度等数据。
１．４　 统计学方法　 计数资料采用均数±标准差（􀭰ｘ±
ｓ）表示，用 ＳＰＳＳ １７．０ 统计软件学处理，非正态分布

资料转化为近似正态分布资料后进行统计学处理，
组内采用方差分析和 ｔ 检验的统计学方法，等级资

料进行秩和检验，以 Ｐ ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 两组患者术中一般情况比较 　 两组患者阻断

后灌注停搏液心脏停跳良好，术中均无心电活动。
两组患者体外循环中一般情况比较见表 ２。
２．２　 两组患者心肌酶学指标比较 　 两组患者血液

心肌酶谱浓度在升主动脉开放后及术后 ２４ ｈ 均显

著升高（ Ｐ ＜０．０１），术后 ４８ ｈ 开始呈下降趋势，ＣＫ
浓度在 Ｔ２、Ｔ４ 时间点 ＨＴＫ 液组显著低于含血停搏

液组（ Ｐ ＜０．０５），ＣＫＭＢ 浓度在 Ｔ３ 时间点 ＨＴＫ 液组

显著低于含血停搏液组（ Ｐ ＜０．０５），ｃＴｎＩ 浓度在 Ｔ３、
Ｔ４ 时间点 ＨＴＫ 液组显著低于含血停搏液组（ Ｐ ＜
０．０１， Ｐ ＜０．０５），具体见表 ３。
２．３　 两组患者临床转归 　 两组各 １ 例出现多脏器

功能衰竭死亡，含血停搏液组术后出现神经系统并

发症 １ 例，经积极治疗后患者仍未苏醒，最后家属放

弃治疗；ＨＴＫ 液组术后第 ２ 天 １ 例患者继发腹主动

脉破裂出血死亡，不能脱离体外循环及严重低氧血

症行 ＥＣＭＯ 辅助各 １ 例，分别于术后第 ３ 天及第 ５ 天

顺利脱离体外膜肺氧合，其他均顺利出院。 见表 ４。

３　 讨　 论

ＡＤ 的患者在主动脉瓣和瓣环大小正常时，一
般近端做升主动脉置换保留主动脉瓣处理，常用手

术方式有 Ｄａｖｉｄ Ⅰ型手术方法（再植入法）、Ｙａｃｏｕｂ
或者 ＤａｖｉｄⅡ型手术方法（主动脉窦重塑术）。 近几

年对于这类主动脉瓣正常的患者本科常用的术式为

Ｄａｖｉｄ Ⅰ，此种保留主动脉瓣的术式患者术后生活

质量大大提高，但 Ｄａｖｉｄ 手术及其复杂精细，对术者

有较高的要求，手术时间长，心肌缺血时间长，平均

在 １５０ ｍｉｎ 左右，因此良好的术中心肌保护至关重

要。 目前国内外在 Ｄａｖｉｄ 及全弓置换加术中降主动

脉支架植入手术中心肌保护研究较少，本文也希望

通过此研究为临床此类手术心肌保护提供一些新的

证据。

表 ２　 两组患者体外循环术中情况的比较（ｎ＝ １９）

项目 ＨＴＫ 液组 含血停搏液组 Ｐ 值

体外循环时间（ｍｉｎ） ２０７．１±２５．９９ ２１０．９±２２．８１ ０．７７

升主动脉阻断时间 （ｍｉｎ） １５５．８±２３．５４ １５１．８±３０．６ ０．７４

停循环时间（ｍｉｎ） ２６．２５±５．７０ ２７．１３±４．１９ ０．６６

停搏液用量（ｍｌ） ２ １６７±２５０ ２ ９４４±３９０．９ ＜０．００１

灌注次数 １ ５．７８±０．６７ ＜０．００１

总灌注时间（ｍｉｎ） ６．６８±０．４４ １１．５６±０．８８ ＜０．００１

开放升主动脉后自动复跳（ｎ） １６ １７

开放升主动脉后心律失常（ｎ） ３ ２
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表 ３　 两组 ＣＫ、ＣＫＭＢ、ｃＴｎＩ 的比较（ｎ＝ １９，􀭰ｘ±ｓ）

时间
ＣＫ（Ｕ ／ Ｌ）

ＨＴＫ 液组 含血停搏液组 Ｐ 值

ＣＫＭＢ（μｇ ／ Ｌ）

ＨＴＫ 液组 含血停搏液组 Ｐ 值

ｃＴｎＩ（μｇ ／ Ｌ）

ＨＴＫ 液组 含血停搏液组 Ｐ 值

Ｔ１ ６５．５７±１３．２１ ６３．００±１３．１３ ０．６２ １１．６６±１．３１ １１．１８±１．６６ ０．２６ １．５４±０．０６ １．５３ ±０．０９ ０．８１

Ｔ２ １ １１５±１４９ １ ２２５±１７３．２ ０．０２ ４８．２８±７．７９ ４７．３４±８．４８ ０．７６ ７９．９９±７．５４ ８４．８８±６．１０ ０．０８

Ｔ３ １ ５３５±１７２．１ １ ６１４±１７３ ０．２３ ３０．７７±２．６６ ３２．９６±２．７６ ０．０３ ５０．６１±３．２５ ５６．２４±４．５８ ＜０．０１

Ｔ４ １１７．３±１７．７９ １３５．１±２２．６９ ０．０２ １３．９１±１．９５ １３．５６ ±２．１０ ０．５８ ９．８９±０．８２ １０．７５±１．２９ ０．０３

　 注：Ｔ２、Ｔ３、Ｔ４ 各指标与 Ｔ１ 相比显著升高， Ｐ ＜０．０１。

表 ４　 两组研究对象临床转归情况的比较（ｎ＝ １９）

项目 ＨＴＫ 液组 含血停搏液组 Ｐ 值

呼吸机辅助时间（ｈ） ５０．９±２０．５９ ５４．２±２３．７９ ０．６６

ＩＣＵ 滞留时间 （ｄ） ３．８０±１．６９ ４．３０±１．５７ ０．３６

围术期死亡（ｎ） ２ ２

住院期间并发症情况

　 　 肾衰竭（ｎ） １∗ ２∗

　 　 多脏器功能衰竭（ｎ） １ １

　 　 血红蛋白尿（ｎ） ２ ３

　 　 呼吸衰竭（ｎ） １ ０

　 　 神经系统并发症（ｎ） ０ １

　 　 继发腹主动脉破裂出血（ｎ） １ ０

体外循环费用（万元） １．５８±０．２３ ０．９３±０．１５ ＜０．０１

　 注：∗为连续肾替代治疗。

　 　 汪源［４］等 Ｍｅｔａ 分析显示：ＨＴＫ 液单次灌注可以

达到 ２～３ ｈ 的心肌保护这一特点对微创心血管手术

及阻断时间长的心脏手术助益很大。 对这类手术保

证持续的清晰术野尤其重要，因此在此类手术中

ＨＴＫ 液彰显出了突出的优势，有效避免了血灌对术

野清晰度的干扰，中间不需要打断术者操作，微创手

术术野暴露空间较小，插管多有不便，多次灌注无疑

增加困难和风险，单次灌注可明显减少特殊插管导

致的并发症［５－６］。 对于阻断时间较长的手术 ＨＴＫ 液

基本灌注一次就可以满足需要。 ＨＴＫ 液和含血停搏

液各有特点，根据不同手术的特点选择合适的心肌

保护液对于手术的成功和患者的顺利康复都有至关

重要的作用。 ＨＴＫ 液是 １９７５ 年由德国 Ｂｒｅｔｓｃｈｎｅｉｄｅｒ
教授及其同事发明，拥有强大的组氨酸 ／组氨酸盐缓

冲系统、同时添加了 α － 酮戊二酸等改良而成，“平
衡作用”是 ＨＴＫ 液的显著特点，它能使血管内腔隙

及组织腔隙得到完全灌注，最终导致细胞内外温度、
离子、氧代谢的平衡，想达到比较好的灌注效果，必
须保证足够的灌注时间和灌注容量，心脏需要的灌

注量为其重量的 ２～３ 倍，这也是与其他停搏液相比

ＨＴＫ 液用量较大的原因，大约 ３０ ｍｌ ／ ｋｇ。 研究显示：
充分的细胞内外离子平衡需要 ３ ～ ５ ｍｉｎ，细胞内外

温度平衡需要 ２～ ４ ｍｉｎ，氧代谢平衡需要 ５ ～ ７ ｍｉｎ。
因此 ＨＴＫ 液灌注时间应维持 ６ ～ ８ ｍｉｎ，才能起到较

好的心肌保护效果，ＨＴＫ 液相对较长的灌注时间和

诱导时间这一特点不适用于阻断时间较短的心脏手

术，优点是只需要灌注一次，就可以达到 ２～３ ｈ 的心

肌保护效果，方便，持久且不影响术者操作，但是费

用也比较高。 ＨＴＫ 液适合于阻断时间 ２ ｈ 以上的手

术，而含血停搏液因手术阻断时间较长，需要多次打

断术者操作灌注心肌保护液，对术野也有一定的影

响，且多次灌注极易出现高血钾、心肌细胞水肿并且

增加冠脉开口处的损伤风险［８］。 优点是价格比较便

宜。 在保证心肌保护确切的前提下为患者节约费用

也是体外循环医生应该考虑的范畴，两种停搏液各

有特点，孰优孰劣，目前尚无定论。 心肌损伤时，仅
仅检测到 ＣＫ 增高可能因它还存在于胃肠道和骨骼

肌中而缺乏特异性。 ＣＫＭＢ 对心肌有更高的敏感

性，它在心肌含量相对较高，约占心肌酶的 ２０％，在
心肌损伤后 ４～８ ｈ 内就会升高，２～３ 天恢复正常［９］。
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ｃＴｎＩ 则更为敏感，特异性更强，当心肌细胞缺血损伤

时迅速释放入血，其浓度变化与心肌缺血的程度呈

正相关，是目前为止特异性最强的心肌损伤标志

物［９－１１］。 因此，同时检测 ＣＫ、ＣＫＭＢ 和 ｃＴｎＩ 可以更

好的反映心肌损伤程度。 笔者选择 ＣＫ、ＣＫＭＢ、ｃＴｎＩ
浓度作为心肌损伤程度的观察指标发现，两组患者

血液中 ＣＫ、ＣＫＭＢ、ｃＴｎＩ 浓度在开放升主动脉后 １０
ｍｉｎ、２４ ｈ 均明显增高，术后 ４８ ｈ 均呈现下降趋势，
与术前比较，两组均具有统计学差异。 ＣＫ 浓度在开

放升主动脉后 １０ ｍｉｎ、术后 ２４ ｈ ＨＴＫ 液组显著低于

含血停搏液组，ＣＫＭＢ 浓度在术后 ４８ ｈ ＨＴＫ 液组显

著低于含血停搏液组，ｃＴｎＩ 浓度在术后 ２４ ｈ、４８ ｈ
ＨＴＫ 液组显著低于含血停搏液组，说明 ＨＴＫ 液在

ＤＨＣＡ 下行 Ｄａｖｉｄ 及全弓置换支架象鼻手术中心肌

保护效果优于含血停搏液组。
两组患者围术期各 ２ 例出现死亡， ＨＴＫ 液组与

含血停搏液组比较呼吸机辅助时间、ＩＣＵ 停留时间、
住院期间并发症等临床转归方面并无显著差异，但
是 ＨＴＫ 液组体外循环费用明显高于含血停搏液组。

综上所述， 在 ＤＨＣＡ 下行 Ｄａｖｉｄ 及全弓置换支

架象鼻手术中围术期心肌酶学指标 ＨＴＫ 液组优于

含血停搏液组，说明 ＨＴＫ 液心肌保护效果优于含血

停搏液，但在临床转归方面相似，没有差异。 本研究

总例数不多，属于小样本回顾性研究，两种心肌保护

效果孰优孰劣还需大数据库的进一步考证。
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单一胸骨上段小切口行全弓置换手术的体外循环管理

刘　 宇，石　 云，张　 旭，高　 妍，姜　 辉，王辉山

［摘要］：目的　 探讨采用单一胸骨上段第 ４ 肋间小切口行主动脉弓部置换手术的体外循环管理的可行性与安全性。 方

法　 回顾分析 ２０１６ 年 ５ 月至 ２０１８ 年 ４ 月共 １５３ 例行主动脉弓部置换手术的患者，其中男性 １１５ 例，女性 ３８ 例。 根据手术方

式分为胸骨上段小切口组（ＵＨＳ 组，ｎ＝ ７３）和传统切口组（ＦＳ 组，ｎ＝ ８０）。 ＵＨＳ 组采用经单一胸骨上段第 ４ 肋间小切口完成手

术；ＦＳ 组采用胸骨正中切口完成手术，记录两组围术期各种参数。 结果　 两组患者均顺利完成手术，术中 ＵＨＳ 组停循环时间

显著长于 ＦＳ 组［（３４．９±８．２）ｍｉｎ ｖｓ．（３２．５±６．０）ｍｉｎ， Ｐ ＜０．０５］；术后呼吸机辅助时间（３１．３±８．７）ｈ ｖｓ．（４２．９±１０．２）ｈ， Ｐ ＜０．０５］和
ＩＣＵ 停留时间［（５１．３±１９．２）ｈ ｖｓ．（７１．２±２９．８）ｈ， Ｐ ＜０．０５］ＵＨＳ 组显著少于 ＦＳ 组。 其余各临床指标两组间无显著差异。 结论　
经胸骨上段小切口行主动脉弓部置换手术的体外循环管理安全、可行，该手术可能有利于患者术后尽快恢复。

［关键词］：　 微创；胸骨上段小切口；主动脉全弓置换；体外循环
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　 　 Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型夹层病变累及范围广、病情重，全
主动脉弓置换是治疗 Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型夹层的重要手

术方式，常见的体外循环动脉插管方式为经腋动脉

和（或）股动脉插管［１－３］，整个手术需要 ２ ～ ３ 个手术

切口，给患者造成较大的创伤。 经胸微创小切口行

全主动脉弓置换手术可以减少手术创伤，目前此技

术相关国际报道较少［４－７］。 本研究主要为了探讨胸

基金项目： ２０１６ 年全军医学科技青年培育项目（１６ＱＮＰ０５６）
作者单位： １１００１６ 沈阳，北部战区总医院心血管外科（刘　
宇，石　 云，张　 旭，高　 妍，姜　 辉，王辉山）
通讯作者： 王辉山：Ｅｍａｉｌ：ｈｕｉｓｈａｎｗ＠ １２６．ｃｏｍ

骨上段小切口行全主动脉弓置换手术体外循环的可

行性和安全性，报道如下：

１　 资料与方法

１．１　 患者资料 　 回顾性分析 ２０１６ 年 ５ 月至 ２０１８
年 ４ 月共 １５３ 例 Ｓｔａｎｄｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层行主动脉

弓部手术的患者，其中男性 １１５ 例，女性 ３８ 例；年龄

２８～ ７１ 岁。 全部病例行 ＣＴ 血管成像（ＣＴ ａｎｇｉｏｇｒａ⁃
ｐｈｙ，ＣＴＡ）确诊，术前行超声心动图（ｕｌｔｒａｓｏｎｉｃ ｃａｒｄｉ⁃
ｏｇｒａｍ，ＵＣＧ）检查明确主动脉瓣病变、是否合并心包

填塞等，具体临床资料见表 １。 ２０１６ 年 ５ 月至 ２０１７
年 ５ 月手术患者采用单一胸骨正中切口完成手

１８中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０４ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ２ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．２ Ａｐｒｉｌ ２８， ２０１９



表 １　 患者一般临床资料

项目 ＵＨＳ 组（ｎ＝ ７３） ＦＳ 组（ｎ＝ ８０） Ｐ 值

年龄（岁） ５０．７±１１．０ ５２．６±９．８ ０．２６０

男性［ｎ（％）］ ５９（８０．８） ５６（７０．０） ０．１２２

体重（ｋｇ） ７９．９±１４．８ ７６．６±１３．６ ０．１５１

射血分数 ０．５８±０．０８ ０．５７±０．１１ ０．５２５

ＮＹＨＡ ＩＩＩ 级或 ＩＶ 级［ｎ（％）］ １４（１９．２） １９（２３．８） ０．４９２

急诊手术［ｎ（％）］ ７（９．６） ９（１１．３） ０．７３７

糖尿病［ｎ（％）］ ５（６．８） １（２．５） ０．１９８

高血压［ｎ（％）］ ６５（８９．０） ６２（７７．５） ０．０５８

高血脂［ｎ（％）］ ２（２．７） ５（６．３） ０．２９９

术前低氧血症［ｎ（％）］ ２（２．７） ０（０） ０．１３６

马凡综合征［ｎ（％）］ ６（８．２） ９（１１．３） ０．５１１

术（传统切口组，ＦＳ 组）；２０１７ 年 ５ 月至 ２０１８ 年 ４ 月

手术患者采用单一胸骨上段小切口完成手术（胸骨

上段小切口组，ＵＨＳ 组）。 排除标准：神经系统功能

障碍和脑血管病变急性期；合并冠心病、二尖瓣中－
重度病变以及先天性心脏病等需要同期正中开胸手

术的患者。 两组患者由同一手术团队完成手术，包
括：手术医师、麻醉医师、灌注医师、监护医师等。
１．２　 手术和体外循环方法 　 全部患者均采用静吸

复合麻醉， 监测双侧上肢和一侧下肢血压，脑氧饱

和度，鼻咽温、直肠温。 ＵＨＳ 组手术切口均采用单一

胸骨上段小切口：胸骨上窝至右侧第四肋间，正中劈

胸骨，至第四肋间向右横断胸骨，呈“ Ｊ”型；ＦＳ 组手

术切口采用常规胸骨正中切口。 游离无名动脉、左
颈总动脉、左锁骨下动脉、无名动脉插弯头动脉插

管，右心房插静脉二级插管建立体外循环并降温。
阻断升主动脉诱导心脏停搏后进行主动脉近端手术

（Ｂｅｎｔａｌｌ、升主动脉置换等），直肠温降至 ３０℃以下阻

断左锁骨下动脉、左颈总动脉、无名动脉及降主动脉

远端并停循环，通过无名动脉进行单侧选择性脑灌

注（维持脑氧饱和度不低于基础值的 ２０％），依次进

行象鼻支架置入、左颈总动脉－４ 分支人工血管吻

合、人工血管－主动脉近端吻合、左锁骨下动脉及无

名动脉－人工血管吻合。 其中，左颈总动脉吻合完成

恢复双侧脑灌注时开始复温，人工血管－主动脉近端

吻合完成开放升主动脉，手术操作完成、循环稳定后

停体外循环。 经剑突下至心包腔内置入 １ 根引流

管，钢丝固定胸骨，逐层缝合切口。
１．３　 资料采集　 记录患者术前、术中及术后各种临

床资料，包括：年龄、性别、体重、既往病史、体外循环

时间、主动脉阻断时间、呼吸机辅助时间、ＩＣＵ 停留

时间等。 围术期急性肾衰竭的定义为血肌酐增至基

线的 ３００％或肾小球滤过率下降＞ ７５％；尿量 ＜ ０． ３
ｍｌ ／ （ｋｇ·ｈ）时间超过 ２４ ｈ 或无尿 １２ ｈ。 围术期输

血的定义为围术期输注异体红细胞、血浆、冷沉淀、
血小板等血制品。
１．４　 统计学方法　 数据分析采用 ＳＰＳＳ ２２．０ 统计学

软件。 计量资料以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，组间比

较采用 ｔ 检验；计数资料以例数和百分比表示，组间

比较采用卡方检验。 Ｐ ＜０．０５ 差异具有统计学意义。

２　 结　 果

两组患者术前各项参考指标无统计学差异。 术

中体外循环时间、主动脉阻断时间两组无显著差异，
ＵＨＳ 组停循环时间显著长于 ＦＳ 组（ Ｐ ＜０．０５）。 术

后各观察指标中，呼吸机辅助时间和 ＩＣＵ 停留时间，
ＵＨＳ 组均显著少于 ＦＳ 组（ Ｐ ＜０．０５）；胸腔引流量、
二次开胸、二次气管插管、神经系统并发症、死亡率

等观察指标两组均无显著差异。 见表 ２。

３　 讨　 论

微创手术技术由于可以减小手术创伤、减轻患

者的负担和痛苦，但会增加手术及体外循环管理的

难度。 既往研究表明胸骨上段小切口手术与传统手

术相比有更好的术后效果［８］，但这些手术多局限在

主动脉瓣手术、主动脉根部手术以及主动脉半弓手

术等。 经胸骨上段小切口行主动脉全弓置换手术，
特别是经单一胸骨上段小切口完成上述手术未见国

内外报道。
股动脉和腋动脉插管是主动脉弓部手术的常用

插管部位［９］。 股动脉插管的主要优势在于技术相对

简便，但其存在导致夹层逆行扩大、假腔供血、不利

于脑灌注等缺点；腋动脉插管的优势在于不易出现

２８ 中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０４ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ２ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．２ Ａｐｒｉｌ ２８， ２０１９



表 ２　 患者术中和术后临床资料表

项目 ＵＨＳ 组（ｎ＝ ７３） ＦＳ 组（ｎ＝ ８０） Ｐ 值

体外循环时间（ｍｉｎ） １７４．４±３１．４ １８５．５±７０．０ ０．２１５

主动脉阻断时间（ｍｉｎ） １０３．４±３１．９ １０１．３±２４．９ ０．６４３

停循环时间（ｍｉｎ） ３４．９±８．２ ３２．５±６．０ ０．０３９

选择性脑灌注时间（ｍｉｎ） ４６．１±１０．５ ４２．３±５．９ ０．００５

双侧选择性脑灌注［ｎ（％）］ ６（８．２） ４（５．０） ０．４２１

呼吸机辅助时间（ｈ） ３１．３±８．７ ４２．９±１０．２ ０．０００

ＩＣＵ 停留时间（ｈ） ５１．３±１９．２ ７１．２±２９．８ ０．０００

胸引量（ｍｌ） １ ７６５±６９２ ２ ０１３±８６２ ０．０５３

围术期输血［ｎ（％）］ ６４（８７．７） ６８（８５．０） ０．６３２

二次开胸［ｎ（％）］ ３（４．１） ２（２．５） ０．５７６

二次气管插管［ｎ（％）］ ２（２．７） ３（３．８） ０．７２６

短暂性神经系统功能障碍［ｎ（％）］ ５（６．８） ７（８．８） ０．６６２

永久性神经系统功能障碍［ｎ（％）］ ２（２．７） ２（２．５） ０．９２６

急性肾功能衰竭［ｎ（％）］ １（１．４） ０ ０．２９４

术后多脏器功能衰竭［ｎ（％）］ ０ １（１．３） ０．３３８

住院死亡率［ｎ（％）］ ３（４．１） ５（６．３） ０．５５２

远端肢体缺血、避免逆行血栓及夹层扩大、方便进行

脑灌注等，其缺点是可能造成臂丛神经损伤，同时若

存在右迷走锁骨下动脉变异的患者如处理不当可能

引起灾难性后果［１０］。 两组患者均采用无名动脉插管

作为首选的动脉插管位置，由于腋动脉起源于无名动

脉的分支—右锁骨下动脉，所以无名动脉插管具有腋

动脉插管的大部分优点，同时避免了臂丛神经损伤的

缺点。 无名动脉插管存在的主要问题是术中分离较

困难、在单一胸骨上段小切口手术中占据术野空间；
同时无名动脉内径较细，传统插管观念不能满足插管

需求。 笔者的解决方法是：对于大部分可进行无名动

脉插管的患者，选择 １８ Ｆｒ 或 ２０ Ｆｒ 的弯头动脉插管，
弯头朝向心脏，选择较小的插管主要为了避免插管堵

塞无名动脉管腔导致向头部的血流不足。 对于无名

动脉无法插管的患者，选择左颈总动脉、右颈总动脉、
右锁骨下动脉作为动脉灌注管，采用人造血管做端侧

吻合替代直接插管以解决上述血管内径较小的问题。
此外，１８ Ｆｒ 或 ２０ Ｆｒ 的动脉插管对于大体重患者来说

相对较小，体外循环初期可能出现流量无法完全满足

氧供需求。 因此，对于体重较大的患者，并行期间需

要在维持部分心脏射血功能基础上全身降温，待温度

达到体外循环流量可以满足氧供需要时再阻断升主

动脉、进行后续手术。
传统的心脏手术需正中切开胸骨，胸廓完整性

被破坏，术后机械通气时间长，可增加肺部感染发生

率，采用胸骨上段小切口减少了胸骨及纵膈区域的

损伤，保留了胸骨的部分完整性，减轻了术后疼痛，
减少了肺部并发症发生几率，同时具有良好的美容效

果。 Ｇｕｄｒｕｎ Ｄｉｅｂｅｒｇ 等研究发现：小切口手术能明显

减少机械通气时间、ＩＣＵ 停留时间和总住院时间［１１］。
本组病例 ＵＨＳ 组术后呼吸机辅助时间［（３１．３±８．７）
ｍｉｎ ｖｓ． （４２．９±１０．２）ｍｉｎ， Ｐ ＜０．０５］、ＩＣＵ 停留时间

［（５１．３±１９．２）ｍｉｎ ｖｓ． （７１．２±２９．８）ｍｉｎ，均显著少于

ＦＳ 组（ Ｐ ＜０．０５），与前述研究结果一致。 然而，胸骨

上段小切口手术野暴露受限，增加手术难度，特别是

开展此技术初期，降主动脉处理时间较长，可能由此

导致停循环和脑灌注时间延长。 由于延长时间有

限，本组病例并不支持胸骨上段小切口手术会对脑

保护产生不良影响，两组病例术后神经系统并发症

发病率无显著差异也印证此观点。
综上所述，经胸骨上段第 ４ 肋间小切口行主动

脉弓置换手术的体外循环管理可以参考单一胸骨正

中切口的体外循环管理模式，该切口行主动脉弓部

手术并不增加体外循环管理的难度，此方法安全、可
行。 同时，经胸骨上段第 ４ 肋间小切口行主动脉弓

置换手术可能有利于患者尽快恢复。 由于本组病例

样本数少，随访时间较短，对于手术安全性和远期效

果的评估仍需更为深入的随访和研究。
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经食道超声心动图指导下
全胸腔镜二尖瓣成形手术的新理念

赵　 琳，李　 华，孟　 欣，石广永，陈亚武，郭春霞，徐学增

［摘要］：目的　 探讨全胸腔镜经食道超声心动图（ＴＥＥ）指导下二尖瓣成形手术的疗效。 方法　 ２０１５ 年 ５ 月至 ２０１８ 年 ６
月对西京医院 ３４６ 例二尖瓣关闭不全患者开展了 ＴＥＥ 指导下全胸腔镜二尖瓣成形手术。 男性 １４８ 例，女性 １９８ 例。 年龄 ９～
６７（４４．６±１２．４）岁，体重 ３２～８９（４７．４±１６．５）ｋｇ。 手术采用股动脉、股静脉插管建立外周心肺转流、阻闭升主动脉，冷血心脏停

搏液顺行灌注行心肌保护，完全胸腔镜下行二尖瓣成形手术及相关手术。 结果　 ３４６ 例二尖瓣成形患者中 ３３７ 例植入成形

环，９ 例未植入成形环。 其中非风湿类病变手术一次转机成形成功 ３０８ 例（９４．５％），风湿类病变一次转机成形成功 １５ 例

（７５％）。 术后 ＴＥＥ 及出院前复查心脏超声提示二尖瓣未见明显狭窄或反流，无二尖瓣收缩期前向运动（ＳＡＭ 征）。 ２５３ 例患

者获得随访，随访时间 ２～３７（２２±７）月。 随访期间无死亡，二尖瓣复发中度关闭不全 ６ 例，１ 例患者二尖瓣成形后 １７ 个月行二

次手术。 结论　 全胸腔镜下 ＴＥＥ 指导下二尖瓣成形手术，提高了手术精度，避免了外科医生对病变性质、范围、严重程度的误

判，降低了手术难度，疗效确切，临床可积极应用。
［关键词］：　 全胸腔镜；经食道心脏超声；二尖瓣关闭不全；二尖瓣成形；微创心脏手术
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　 　 二尖瓣关闭不全（ ｍｉｔｒａｌ ｉｎｓｕｆｆｉｃｉｅｎｃｙ，ＭＩ） 是

临床上较常见的心脏瓣膜疾病，相对于临床手术

多采用瓣膜置换术，二尖瓣成形术由于远期效果

的优势已成为治疗 ＭＩ 的首选方式 ［１－２］ 。 自西京

医院于 ２０００ 年成功开展全胸腔镜下心脏外科手术

以来［３］，该技术发展迅速，手术适应证不断扩大，全
胸腔镜二尖瓣成形术逐渐被心脏外科医师所采纳应

用。 但以往由于 ＭＩ 病变的复杂个体化差异，大部

分二尖瓣成形概率低于 ８５％。 经食管超声心动图

（ｔｒａｎｓｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙ， ＴＥＥ） 是目前 ＭＩ
外科修补不可缺少的诊断和监测手段［４］。 本院经

过早期实践，总结了全胸腔镜 ＴＥＥ 指导下二尖瓣成

形术。 回顾行分析 ２０１５ 年 ５ 月至 ２０１８ 年 ６ 月 ３４６
例全胸腔镜下二尖瓣成形术，探讨全胸腔镜 ＴＥＥ 指

导下二尖瓣成形手术的疗效。

１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 回顾性分析 ２０１５ 年 ５ 月至 ２０１８ 年

６ 月西京医院单中心 ３４６ 例 ＴＥＥ 指导下全胸腔镜二

尖瓣成形手术的患者资料。 男性 １４８ 例，女性 １９８
例。 年龄 ９～ ６７（４４．６±１２．４）岁，体重 ３２ ～ ８９（４７．４±
１６．５）ｋｇ。 包括中重度 ＭＩ（退行性变 ２９４ 例、细菌性

内膜炎 １２ 例，先天性心脏病合并前瓣脱垂 ９ 例）３２６
例，风湿性心脏病 ２０ 例；合并三尖瓣中重度关闭不全

１２３ 例，心房颤动 ８７ 例，左心房血栓 ２ 例。 其中单纯

后瓣脱垂 １６８ 例，前瓣脱垂 ６７ 例，前后瓣脱垂 ５３ 例，
交界脱垂 ２１ 例，Ｂａｒｌｏｗ １７ 例，瓣叶穿孔 ３ 例。
１．２　 术前准备　 均根据病史、体征、心电图、胸部 Ｘ
线平片、心脏彩色超声等检查明确诊断及积极术前

准备，术前常规行股动、静脉超声检查，排除血管病

变或畸形，并排除胸腔镜手术不能处理的合并畸形

和病变，合并永存左上腔时，做好术中体外循环插管

准备。 其中术前心脏超声包括经胸心脏超声检查和

ＴＥＥ（清醒状态下）。 男性 ５５ 岁以上（女性 ５０ 岁以

上）常规行冠状动脉造影术。
１．３　 手术方法　 根据患者体重，采用单腔或双腔气

管内插管，静吸复合麻醉。 患者取仰卧位，右侧垫高

２０～３０°，右上肢抬高并固定手于头侧。 麻醉后，再
次行 ＴＥＥ 检查。 作右侧腹股沟长 １．５ ｃｍ 纵切口，分
离股动脉、静脉。 股动脉插供血管，股静脉插双极引

流管至上、下腔静脉，对于体重小的患儿或采用右心

房、股静脉分别插上、下腔静脉插管。 右胸壁作 ３ 个

１～２ ｃｍ 孔，保持正三角形分布，通过相应大小的切

口保护套进胸腔。 第 １ 孔位于右胸骨旁第 ３ 肋间，
第 ２ 孔位于右腋中线第 ４ 肋间，第 ３ 孔位于右腋前

线第 ５ 肋间。 第 １、２ 孔为操作孔，第 ３ 孔为腔镜插

入孔。 确定右膈神经的位置，于右膈神经前 ３ ｃｍ 做

心包切口，自下腔静脉根部到升主动脉切开心包。
心包缝 ２ 针涤纶线分别牵引到第 ２、３ 孔。 心脏暴露

不完全，可再增加胸腺牵引线。 心外吸引器拨开或

压右心耳，以显露主动脉根部及上腔静脉，开始体外

循环后，套带法阻断上、下腔静脉。 于升主动脉根部

缝荷包，插冷灌针入升主动脉，特制的长阻闭钳经第

２ 孔阻闭升主动脉，冷晶体（含血）停搏液顺行灌注，
心脏停跳满意后，经房间隔或房间沟入路，行全胸腔

镜下二尖瓣成形手术及相关手术。
１．４　 随访　 本组所有患者术后通过门诊及电话随

访，了解心功能恢复情况，并口服华法林抗凝治疗 １
年，定期检测凝血功能，维持国际标准化比值在 ２．０
～２．５；术后 ３ 个月，６ 个月，１２ 个月、１８ 个月复查心

脏彩超和心电图。 随访截止时间为 ２０１８ 年 ６ 月。
１．５　 统计方法　 采用 ＳＰＳＳ １３．０ 统计软件，数据用

均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示。

２　 结　 果

２．１　 手术情况　 本组 ３４６ 例患者中，３３７ 例植入成

形环（硬质全环），９ 例未植入成形环。 其中非风湿

类病变手术一次转机成形成功 ３０８ 例（９４．５％），风
湿类病变一次转机成形成功 １５ 例（７５％）。 同期行

房颤冷冻消融术 ８７ 例，三尖瓣成形环植入 １１２ 例，
所有房颤患者均行左心耳闭合术。 术后 ＴＥＥ 及出

院前复查心脏超声提示二尖瓣未见明显狭窄或反

流，无二尖瓣前叶收缩期前向运动（ ｓｙｓｔｏｌｉｃ ａｎｔｅｒｉｏｒ
ｍｏｔｉｏｎ，ＳＡＭ）征。
２．２　 手术指标 　 平均心肺转流时间（８７±１４）ｍｉｎ，
平均主动脉阻断时间（６４±２５） ｍｉｎ，平均手术时间

（２．３±０．７）ｈ，平均术后 ＩＣＵ 停留时间（２７±４）ｈ，平均

机械通气辅助时间（１１±４） ｈ，平均术后胸腔引流量

（４３０±２１１）ｍｌ，平均术后住院时间（９．２±３．１）ｄ，住院死

亡 ３ 例，均为术前较低射血分数（ｅｊｅｃｔｉｏｎ ｆｒａｃｔｉｏｎ，ＥＦ）
值、心功能不良者，患者术后出现低心排血量综合征。
２．３　 随访结果　 全组中 ２５３ 例患者获得随访，随访

时间 ２～３７（２２±７）月。 随访期间无死亡，二尖瓣复发

中度关闭不全 ６ 例，１ 例患者二尖瓣成形后 １７ 个月行

二次手术，均为前 １００ 例二尖瓣成形患者中出现。

３　 讨　 论

经胸腔镜行心脏外科手术开始于 ２０ 世纪 ９０ 年

代初，同时电视胸腔镜在心脏外科中的应用被认为

是微创心脏外科时代的开始。 自本世纪初西京医院

５８中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０４ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ２ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．２ Ａｐｒｉｌ ２８， ２０１９



也开展了全胸腔镜心脏外科手术，十几年来国内腔

镜下的微创心脏外科手术亦得到迅速发展，手术适

应证不断扩大，据统计全国已有四十余家医院开展

腔镜下心脏手术，均取得满意效果。 全胸腔镜心脏

外科手术具有较多的优越性，即在保证手术效果的

前提下，以最大可能减少创伤、减轻术后疼痛、缩短

术后恢复时间、降低手术费用、符合美容要求。
ＭＩ 是临床上较常见的心脏瓣膜异常，根据病因

分为原发性和继发性。 原发性 ＭＩ（又称为二尖瓣黏

液样变性、二尖瓣退行性变），也称为 Ｂａｒｌｏｗ＇ｓ 综合

征，特征主要为瓣叶冗长松弛［５］。 继发性 ＭＩ 主要

由严重的感染性心内膜炎、风湿性心脏病、结缔组织

病、缺血性病变等疾病引起。 无论是原发性还是继

发性的病因均可引起二尖瓣瓣环、瓣叶、腱索、乳头

肌及房室壁的解剖结构或功能异常，使反流加

剧［６－９］。 目前，二尖瓣成形术是治疗除缺血性病变

的 ＭＩ 的首选方式，二尖瓣成形术能够更好的保存

左心室结构和功能状态，减少心内膜炎、血栓栓塞及

抗凝相关出血等并发症的发生，可改善患者远期生

存率。 根据不同原因的 ＭＩ，常见二尖瓣成形术式有

交界折叠术、腱索缩短、瓣叶三角形切除、后叶矩形切

除、人工腱索重建术、缘对缘技术等［５， １０－１１］。 二尖瓣

成形手术需遵循两个原则：①恢复二尖瓣瓣叶良好的

对合，保证前、后瓣叶有足够的对合面积；②矫正扩张

的二尖瓣瓣环，避免瓣环进一步扩大。 二尖瓣成形没

有固定的手术模式，因此，术前准确的超声检查评估

和术中术者的分析判断是手术成功的前提和保障。
以往二尖瓣成形术中采用的是经二尖瓣行左心

室注水试验观察，探查二尖瓣脱垂和反流情况，利用

测瓣器选择二尖瓣成形环大小。 但是全麻状态下全

身血流重新分布，其心脏状态与生理状态存在很大

的差异。 因此，评估二尖瓣脱垂和反流及选择瓣环

尺寸上会有误差。 ＴＥＥ 是目前 ＭＩ 外科修复不可缺

少的诊断和监测手段。 本组所有患者均行门诊 ＴＥＥ
检查（清醒状态下），ＴＥＥ 更直观、更立体的显示二

尖瓣叶和二尖瓣环的固有解剖结构，能全方位实时

立体评估瓣膜病变程度、瓣叶柔韧度、腱索瓣下情

况、反流情况等，并利用二尖瓣定量分析软件可获得

二尖瓣前、后瓣叶面积及长度、瓣环纤维三维长度、
瓣环高度、脱垂高度及反流容积等参数［４， １２－１６］。 本

组所有患者均由心外科医生和心脏超声医生共同完

成，术前进行评估制定手术方案，包括二尖瓣瓣环大

小、人工腱索重建数量、处理脱垂部位等手术措施。
二尖瓣瓣环大小的选定是依据 ＴＥＥ 测量的二尖瓣

前、后瓣叶长度及瓣环纤维三维长度进行确定。 人

工腱索重建位置与数量依据 ＴＥＥ 测定的二尖瓣反

流面积、脱垂部位和断裂的腱索进行确定。 术中麻

醉下行 ＴＥＥ 检查，对比分析与门诊 ＴＥＥ 检查的差

异。 术中手术探查情况，与 ＴＥＥ 检查结果对比分

析，进一步优化手术方案。 以往心脏外科医生术中

采用的是经二尖瓣行左心室注水试验观察，初步评

价成形效果，如果注入相应左心室容积的生理盐水

后，左心室膨胀满意，二尖瓣瓣口对合良好，无明显

反流或只有少量反流则可停止体外循环，但由于此

时心脏处于静止状态与生理状态有一定的差异，评
估反流会有误差。 术后 ＴＥＥ 评价成形效果，确定有

无反流或有无狭窄。
ＴＥＥ 精确的提供二尖瓣瓣环、瓣叶、腱索、乳头

肌及房室壁的解剖结构或功能等信息及数据，方便

术者能更完善的评估 ＭＩ，提高成形概率。 同时，全
胸腔镜下二尖瓣成形术，为术者及超声医生提供清

晰放大的手术视野，精确地暴露二尖瓣瓣膜及瓣下

结构，超声医生即刻修正诊断误差，分析原因，提高

精确诊断水平，有助于评估制定手术方案。
综上所述， ＴＥＥ 指导下全胸腔镜二尖瓣成形手

术新理念，对于新开展并想尽早缩短学习曲线，短时

间达到 ９５％成形概率的大心脏中心是安全可靠、效
果确切的，值得临床尽早普及。
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经导管主动脉瓣植入术后二尖瓣反流改善的临床研究

金　 屏，王建浩，赖盛伟，刘　 洋，徐臣年，李兰兰，金振晓，杨　 剑

［摘要］：目的　 探讨主动脉瓣狭窄伴二尖瓣反流患者行经导管主动脉瓣植入术（ＴＡＶＩ）治疗后，二尖瓣反流改善的临床

效果。 方法　 回顾性研究 ２０１８ 年 １ 月至 １１ 月于西京医院接受 ＴＡＶＩ 治疗高危主动脉瓣狭窄伴二尖瓣反流患者 １６ 例，患者心

脏心功能分级（ＮＹＨＡ 分级）均在Ⅲ级以上，行 ＴＡＶＩ 治疗后，观察患者术后瓣膜位置、跨瓣压差、瓣口面积、二尖瓣反流量变化

情况。 结果　 ＴＡＶＩ 术后 １ 月，二尖瓣反流量由术前的（１１．８±３．４）ｍｌ 减少到术后（３．０±１．２）ｍｌ。 结论　 ＴＡＶＩ 在治疗主动脉瓣

狭窄的同时对二尖瓣反流具有改善作用。
［关键词］：　 主动脉瓣狭窄；二尖瓣反流；经导管主动脉瓣置换术；体外循环
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　 　 主动脉瓣狭窄是常见的心脏瓣膜病，多为老年退

行性变［１］。 体外循环下主动脉瓣膜置换术是此疾病

的经典治疗方法［２－３］。 而高龄、体质差等患者难以耐

受外科手术及体外循环。 ２００２ 年经导管主动脉瓣植

入（ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｏｒｔｉｃ ｖａｌｖｅ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ＴＡＶＩ）开启

了微创治疗主动脉瓣狭窄的时代，是一种安全有效的

治疗方法，指南推荐不适合传统外科开胸置换主动脉

瓣的患者可以选择 ＴＡＶＩ 治疗［４］。 严重主动脉瓣狭

窄（ａｏｒｔｉｃ ｓｔｅｎｏｓｉｓ，ＡＳ）患者常合并有二尖瓣反流（ｍｉ⁃
ｔｒａｌ ｒｅｇｕｒｇｉｔａｔｉｏｎ，ＭＲ）。 而对于合并 ＭＲ 并行 ＴＡＶＩ
治疗的患者，ＭＲ 通常不予处理，ＴＡＶＩ 术后对 ＭＲ 产

生影响少有研究报道。 本研究针对 ＡＳ 合并 ＭＲ 这一

临床常见疾病，探讨 ＴＡＶＩ 手术对 ＭＲ 的影响。

基金项目： 国家重点研发计划（２０１６ＹＦＣ１１０１０００）
作者单位： ７１００３２ 西安，空军军医大学西京医院心血管外科

通讯作者： 杨　 剑，Ｅｍａｉｌ：ｙａｎｇｊｉａｎ＠ ｆｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

１　 资料与方法

１．１　 一般资料　 １６ 例 ＡＳ 患者，其中男 １０ 例，女 ６
例，年龄（６６．５±１１．３）岁，术前心功能均为Ⅲ级以上

（ＮＹＨＡ 分级），均伴有不同程度的继发性 ＭＲ，ＭＲ
量（１１．８±３．４）ｍｌ，患者详细资料见表 １。 全组患者

术前均进行了经胸超声心动图及经食道超声心动图

进行明确诊断（图 １），ＣＴ 血管成像（ＣＴ ａｎｇｉｏｇｒａ⁃
ｐｈｙ， ＣＴＡ）辅助术前评估及手术模拟（图 ２）。
１．２　 ＴＡＶＩ 治疗 　 全麻后，按体重 １ ｍｇ ／ ｋｇ 静脉注

射肝素化，观察活化凝血时间（ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｃｌｏｔｉｎｇ ｔｉｍｅ，
ＡＣＴ）是否大于 ４８０ ｓ 以及是否有血凝块等，给予患

者保暖。 在患者右侧腹股沟处做 ２ ｃｍ 切口，依次切

开皮肤、皮下组织，显露右侧股动脉，穿刺置入 ６ Ｆｒ
股动脉鞘管；右侧桡动脉穿刺置入 ５ Ｆｒ 桡动脉鞘

管，逆行 ５ Ｆｒ 猪尾巴导管造影；右侧颈静脉置入 ６ Ｆｒ
起搏器导管鞘管，调试起搏导管至右心室心尖处；泥
鳅导丝引导 ＡＬ２ 导管至主动脉根部，置换 ２．６ ｍ 直
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表 １　 ＡＳ 患者资料表（ｎ＝ １６）

项目 数据

男 ／ 女（ｎ） １０ ／ ６

年龄（岁） ６６．５±１１．３

术前心功能（ＮＹＨＡ 分级）

　 Ⅲ级（ｎ） ５

　 Ⅳ级（ｎ） １１

瓣叶分型

　 三叶瓣（ｎ） ５

　 Ｔｙｐｅ ０ 型（ｎ） ７

　 Ｔｙｐｅ １ 型（ｎ） ４

ＭＲ 量（ｍｌ） １１．８±３．４

注：Ａ：主动脉瓣跨瓣压差及流速；Ｂ：ＭＲ 影像。
图 １　 术前超声心动图检查结果

注：Ａ：ＣＴＡ 测量主动脉瓣瓣环周长及面积，作为选用瓣

膜大小的参考；Ｂ：ＣＴＡ 测量主动脉瓣长短经

图 ２　 术前 ＣＴＡ 影像评估

头泥鳅导丝引导 ＡＬ２ 导管成功通过主动脉瓣狭窄

瓣口；置入 ２０ Ｆｒ 主动脉鞘管，将 ＡＬ２ 导管交换以带

弯 ｌｕｎｄｅｒｑｕｉｓｔ 导丝并留置于左心室内，撤出 ＡＬ２ 导

管，送入 Ｚ－ＭＥＤⅡ主动脉扩张球囊，在起搏心率

１２０～１８０ 次 ／ ｍｉｎ 条件下扩张主动瓣；数字减影血管

造影（ｄｉｇｉｔａｌ ｓｕｂｔｒａｃｔｉｏｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＤＳＡ）造影显示

主动脉瓣，观察瓣环是否扩开，经食道超声监测心功

能以及瓣膜反流情况。 根据术前 ＣＴＡ 评估及球囊

扩张测定选择相应型号 Ｖｅｎｕｓ－Ａ 支架瓣膜，退出球

囊后瓣膜输送系统沿着 ｌｕｎｄｅｒｑｕｉｓｔ 导丝跨越主动脉

瓣口至瓣环水平，根据造影确定位置，起搏心率 １２０～

１８０ 次 ／ ｍｉｎ，调整瓣膜位置准确释放，造影显示瓣膜

位置是否良好，观察患者血压，食道超声监测主动脉

支架瓣膜位置、瓣叶开闭情况，确认正常后，退出瓣

膜输送系统，观察血流动力学情况。 见图 ３。 患者

送监护室继续观察，病情稳定后转回普通病房。 １６
例患者术前、术中及术后血流动力学情况见表 ２。

注：Ａ：导丝跨过主动脉瓣；Ｂ：球囊扩张狭窄主动脉瓣；
　 Ｃ：造影显示球囊扩张后主动脉瓣；Ｄ．：瓣膜释放后

　 造影显示瓣膜位置良好。
图 ３　 术中 ＤＳＡ 显示球囊扩张及瓣膜释放过程

表 ２　 患者 ＴＡＶＩ 术中部分参数（ｎ＝ １６，􀭰ｘ±ｓ）

项目 术前 术后（即刻）

主动脉瓣瓣口面积（ｃｍ２） ０．８±０．２ ／

流速（ｃｍ ／ ｓ） ３５０±４０．８ １５５±４２．０

跨瓣压差（ｍｍ Ｈｇ） ５９．１±２．２ ５．３±０．９

ＬＶＥＦ（％） ３５．７±８．０ ５２．３±９．２

ＭＲ 量（ｍｌ） １１．８±３．４∗ ３．０±１．２

　 注：ＬＶＥＦ：左室射血分数；∗：全麻后（１０．４±３．０）ｍｌ。

１．３　 统计分析　 应用 ＳＰＳＳ ２０．０ 软件进行统计学分

析。 计量资料用均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示。 术前与

术后二尖瓣反流量比较应用配对 ｔ 检验， Ｐ ＜０．０５ 为

差异有统计学意义。

２　 结　 果

１６ 例 ＡＳ 合并 ＭＲ 患者均进行了 ＴＡＶＩ 手术，围
手术期患者血流动力学稳定，手术时间为（１３１．５±２６．８）
ｍｉｎ， ＤＳＡ 照射时间为（２１．０±８．０）ｍｉｎ，２ 例患者应用

体外膜肺氧合（ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ，
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图 ４　 术前、术后患者心功能与血流动力学变化

ＥＣＭＯ）辅助。 患者住院时间（１０．８±４．５） ｄ，术后 １
个月随访心脏缩小，ＬＶＥＦ 值（６０．２±１０．３）％，ＭＲ 量

（３．０±１．２）ｍｌ。 见图 ４～５。 目前 １６ 位患者均在密切

随访中。

注：Ａ：超声结果显示介入主动脉瓣位置良好；
Ｂ：二尖瓣反流量减少。 　 　 　 　 　 　

图 ５　 第 １２ 例患者术后经食管超声检查结果

３　 讨　 论

ＴＡＶＩ 是主动脉瓣疾病介入微创治疗的新方法。
自 ２００２ 年问世至今，已经被指南推荐作为 ＡＳ 患者

的治疗方法。 然而，临床上有相当比例的患者合并

有小左心室、低 ＬＶＥＦ 值等进行 ＴＡＶＩ 手术的高风险

因素。 欧洲心脏杂志的一项研究显示，当 ＬＶＥＦ 低

于 ３０％时，接受手术患者的比例低至 ３％。 而据统

计，保守治疗的患者年病死率高达 １０％～２０％，其 １０
年并发症发生率和病死率也不容乐观。 如何为此类

极高危患者寻找一种安全有效的治疗方法始终是心

血管领域的一个难题［５］。
严重 ＡＳ 患者常合并有 ＭＲ。 在行外科主动脉

瓣置换术的同时置换二尖瓣会显著增加死亡率，尤
其对于老年患者（院内死亡率为 ５％ ～ １２．５％）。 对

于手术高危的老年人， 目前指南推荐 ＴＡＶＩ 治

疗［３，６］。 而对于这些合并 ＭＲ 的老年患者行 ＴＡＶＩ
治疗，ＭＲ 通常不予处理。 国外研究报道接受 ＴＡＶＩ
手术的中高危患者，那些术前存在 ＭＲ 的患者，术后

反流程度明显改善（变为轻或中度， Ｐ ＜０．００１）。 研

究同时发现，主动脉瓣面积的改变与 ＭＲ 程度的改

善有显著的相关［７］。 ＴＡＶＩ 术后如果仍存在较严重

的 ＭＲ，则会影响远期预后。 部分患者可以行经导

管二尖瓣夹合术（ＭｉｔｒａＣｌｉｐ）的治疗，而对于不适宜

行 ＭｉｔｒａＣｌｉｐ 治疗的患者，可行经导管二尖瓣置换

术［８］。 而对于 ＴＡＶＩ 手术是否会影响二尖瓣瓣环结

构，有研究分析发现 ＴＡＶＩ 术后二尖瓣瓣环结构基

本没受影响［９］。
本研究所纳入的 １６ 例患者，均成功植入主动脉

瓣膜，术后即刻经食道超声发现主动脉瓣狭窄状况

缓解，二尖瓣反流均有不同程度的减少，结果表明

ＴＡＶＩ 对于 ＡＳ 合并 ＭＲ 的患者 ＭＲ 的改善作用。 患

者术后 １ 月超声复查结果，瓣膜位置良好，血流动力

学稳定，ＥＦ 值较术前明显改善，肯定了 ＴＡＶＩ 手术

短期治疗效果。
综上，ＴＡＶＩ 手术的出现，对于高危主动脉瓣疾

病患者，提供了一种安全、有效的治疗选择。 对于术

前合并有 ＭＲ 的主动脉瓣狭窄患者行 ＴＡＶＩ，术后能

够一定程度改善 ＭＲ 情况。 然而，ＴＡＶＩ 技术在国内

的临床应用处于起步阶段，ＴＡＶＩ 针对中国老年高

危主动脉瓣疾病治疗的远期疗效仍需要长期随

访的多中心经验以及前瞻性的临床研究。
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·论　 著·
ＤＯＩ： １０．１３４９８ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｈｉｎ．ｊ．ｅｃｃ．２０１９．０２．０８

全胸腔镜与正中开胸二尖瓣成形手术治疗
二尖瓣关闭不全病变的病例对照研究

陈亚武，李　 华，石广永，赵　 琳，郭春霞，徐学增

［摘要］：目的　 通过对照全胸腔镜与常规正中开胸下二尖瓣成形手术的围手术期创伤、术后康复以及手术的近期效果，
进一步探讨全胸腔镜下二尖瓣成形手术治疗二尖瓣关闭不全病变的安全性、可靠性和优越性。 方法　 回顾性研究 ２０１５ 年 ２
月至 ２０１７ 年 ５ 月于本中心实施的二尖瓣成形手术 ２２６ 例患者的临床资料。 按照手术方式将患者分为两组：完全胸腔镜组，完
全胸腔镜下二尖瓣成形术 １２７ 例，男 ５５ 例，女 ７２ 例，均成功完成手术，无中转正中开胸病例；正中开胸组，经正中胸骨切口二

尖瓣成形手术 ９９ 例，男 ４０ 例，女 ５９ 例。 收集两组患者围术期参数、术后预后相关临床指标及近期随访情况并进行比较。 结

果　 ２２６ 例患者均成功接受手术，在关胸时间（ Ｐ ＜０．０１），术后呼吸机辅助呼吸时间（ Ｐ ＜０．０５），ＩＣＵ 停留时间（ Ｐ ＜０．０１），围
术期失血量（ Ｐ ＜０．０１），术后镇痛药物使用情况（ Ｐ ＜０．０１），术后引流管拔出时间（ Ｐ ＜０．０１），引流量（ Ｐ ＜０．０１），切口范围（ Ｐ
＜０．０１），并发症的发生（ Ｐ ＜０．０５）等方面完全胸腔镜组均优于正中开胸组，并且差异有统计学意义。 两组在手术时间、体外循

环时间、主动脉阻闭时间、术后 ３ 个月射血分数值、术后随访二尖瓣反流情况差异均无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 结论　 本组表

明全胸腔镜下二尖瓣成形手术治疗二尖瓣关闭不全病变安全有效，与传统正中开胸手术相比，全胸腔镜手术可以显著减少围

术期失血量，明显缩短关胸时间、术后呼吸机辅助呼吸时间、ＩＣＵ 停留时间、术后引流管拔出时间、术后镇痛药物使用等，并且

随访结果也证实了在手术疗效方面，全胸腔镜手术与正中开胸效果相当，值得临床推广。
［关键词］：　 全胸腔镜；正中开胸；体外循环；二尖瓣成形术；围手术期；随访；疗效
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　 　 在临床上，以二尖瓣反流为主的二尖瓣病变是

非常常见的，组成二尖瓣瓣器结构的瓣叶、腱索、瓣
环、乳头肌或者心室壁，以上任何结构的异常均可导

致二尖瓣的关闭不全。 临床上将二尖瓣关闭不全按

瓣叶的运动功能不同分为 ３ 型。 Ⅰ型：二尖瓣瓣叶

活动及位置正常，其关闭不全与瓣叶的穿孔和瓣环

的扩大有关；Ⅱ型：二尖瓣瓣叶脱垂，乳头肌或腱索

异常（过长、缺如、断裂等）；Ⅲ型：瓣叶运动受限，包
括乳头肌正常而腱索缩短，乳头肌发育不良或缺如。
随着医学技术的不断进步及外科医生知识及水平的

提高，目前二尖瓣成形手术已成为治疗二尖瓣关闭

不全病变的首选治疗手段，二尖瓣成形手术使患者

在后期的生活水平方面有了更高的提升，也同时体

现出了二尖瓣成形手术比二尖瓣置换手术的明显优

越性，值得进一步推广。 从二尖瓣成形手术发展至

今，临床上已有正中开胸、经胸小切口、胸腔镜辅助

下的二尖瓣成形术，而在全胸腔镜下的二尖瓣成形

手术只是国内近几年开展的一种手术方式。 胸腔镜

手术因为创伤小、切口小、不需要纵行劈开胸骨，术
后并发症少、恢复快而逐渐被人们所接受。 在此背

景下，国内全胸腔镜心脏手术于 ２０００ 年初在第四军

医大学西京医院首次开展［１］，通过心外科医生的探

索，取得了很大的进步，标志着国内微创心脏外科时

代的到来。 与传统正中开胸手术相比较，完全胸腔

镜下二尖瓣成形术的安全、可靠性，以及是否存在一

定优越性，目前尚缺乏高质量统计学的数据。 笔者

通过回顾性研究 ２０１５ 年 ２ 月至 ２０１７ 年 ５ 月于本中

心实施的二尖瓣成形手术 ２２６ 例患者的临床资料，
旨在进一步探讨全胸腔镜二尖瓣成形术的可行性、
安全有效性及优越性。

１　 资料与方法

１．１ 　 临床资料和分组 　 本研究回顾性地收集了

２０１５ 年 ２ 月至 ２０１７ 年 ５ 月在本科行二尖瓣成形手

术 ２２６ 例患者的临床资料。 患者在入院后完善心脏

彩超、心电图等相关检查，明确诊断，年龄大于 ５５ 岁

常规行冠状动脉造影检查。 术前常规完善血常规、
肝功能、肾功能、血凝功能、血脂、血糖、胸部 Ｘ 线

片、肺功能等术前检查。 拟行手术为二尖瓣成形术，
根据手术方式分为全胸腔镜及正中开胸两组。 全胸

腔镜组 １２７ 例患者，男 ５５ 例，女 ７２ 例。 １２７ 例中退

行性病变 １１４ 例，其中瓣叶脱垂占 １０９ 例；感染性心

内膜炎 １３ 例。 正中开胸组 ９９ 例，男 ４０ 例，女 ５９
例，９９ 例中退行性二尖瓣病变 ９０ 例，其中二尖瓣脱

垂 ７６ 例；感染性心内膜炎 ９ 例；术中行二尖瓣成形

７４ 例，行二尖瓣成形并三尖瓣成形术 ２５ 例。 两组

的病患资料在年龄、体重、性别等基本资料方面的差

异上无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５），见表 １。 在二尖瓣

病种分类情况方面，两组患者也无统计学差异，
见表 ２。

表 １　 两组患者基本资料比较

观察项目
胸腔镜组

（ｎ＝ １２７）
开胸组

（ｎ＝ ９９）
Ｐ 值

男 ／ 女（ｎ） ７２ ／ ５５ ５９ ／ ４０ ０．０７ａ

年龄（岁） ５７．４２±９．９４ ５８．７９±９．０２ ０．１４ｂ

体重（ｋｇ） ６１．９１±９．２２ ５８．７２±６．９９ ０．１２ｃ

身高（ｃｍ） １６２．６±９．５ １６１．３±９．８ ０．３４ｃ

ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） ２２．９±３．５ ２１．７±４．５ ０．４９ｃ

ＮＹＨＡ 心功能分级 ２．３±０．８ ２．４±０．７ ０．４３ｂ

高脂血症［ｎ（％）］ １６（１２．５） １２（１２．１） ０．５７ａ

高血压［ｎ（％）］ １１（８．７） ９（９．０） ０．６０ａ

糖尿病［ｎ（％）］ １２（９．４） ８（８．３） ０．９０ａ

肾功能不全［ｎ（％）］ ３（２．３） ２（２．０） ０．３７ａ

吸烟史［ｎ（％）］ ２０（１５．７） １６（１６．１） ０．５７ａ

脑血管病史［ｎ（％）］ １１（８．７） ８（８．１） ０．７５ａ

ＣＯＰＤ［ｎ（％）］ １２（９．４） ９（９．１） ０．６８ａ

术前 ＬＶＥＦ 值（％） ５４．６±９８．３ ５３．２±１０．１ ０．５２ｃ

ＥＦ 值＜０．３０［ｎ（％）］ ５（３．９） ３（３．０） ０．５６ａ

ＥｕｒｏＳＣＯＲＥⅡ ６．２（４．１～９．７） ６．１（２．３～８．３） ０．１８ｂ

　 注：ＣＯＰＤ；慢性阻塞性肺症；ＬＶＥＦ：左室射血分数；Ｅｕ⁃
ｒｏＳＣＯＲＥⅡ：欧洲心脏手术风险评估系统；ａ：卡方检验；ｂ：独
立样本 Ｋｒｕｓｋａｌ－Ｗａｌｌｉｓ 检验；ｃ： ｔ 检验。

表 ２　 两组患者二尖瓣病种对比

项目
胸腔镜组

（ｎ＝ １２７）
开胸组

（ｎ＝ ９９）
Ｐ 值

二尖瓣退行性病变（ｎ） １１４ ９０

感染性心内膜炎（ｎ） １３ ９
０．４４９ａ

后瓣脱垂［ｎ（％）］ ７８（７１．５５） ５９（７７．６３）

前瓣脱垂［ｎ（％）］ ３１（２８．４４） １７（２２．３６）
０．２３９ａ

　 注：ａ：卡方检验。
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１．２　 手术方法　 完全胸腔镜组采用右肩垫高 ３０ 度

仰卧位；全麻状态，单腔封堵管气管插管，术中采用

左肺通气，右肺间断通气，便于显露心脏术野，在体

循环腔静脉阻断后停止机械通气；手术切口：右侧胸

骨旁第三肋间 １～ ２ ｃｍ 切口（主要操作孔），右侧腋

前线第四肋间 １～ ２ ｃｍ 切口（辅助操作孔），右侧腋

中线第五肋间 １～２ ｃｍ 切口（腔镜孔）。 体外循环动

脉插管（１７～２１ Ｆｒ）置于股动脉，经股静脉置双极静

脉插管（２４ ～ ２９ Ｆｒ），阻闭腔静脉后缝合灌注针荷

包，主动脉置入冷灌针，阻闭升主动脉，冷血或冷晶

体心脏停搏液顺行灌注心脏停跳，在中度低温心脏

停搏状态下进行二尖瓣叶修复。 瓣膜处理包括楔形

切除、前后瓣叶心包加宽、人工腱索植入为主，同时

合并二尖瓣环修复二尖瓣瓣器结构。 人工腱索长度

一般采用打水测试判断，二尖瓣瓣环大小术前依赖

于超声的综合判断。 二尖瓣瓣环后瓣缝合开始于前

外纤维三角，终止于后内纤维三角。 前瓣环 Ｐｒｏｌｏｎｅ
线连续缝合。 如不合并三尖瓣成形则采用左房入

路，如合并三尖瓣成形则采用右房入路，成人四腔切

面中三尖瓣瓣环直径＞ ３５ ｍｍ 即采用三尖瓣成型

环。 术毕注水实验，无反流可关闭心脏切口，排气复

跳，术中食道超声检查手术效果。 正中开胸组呈完

全仰卧位，传统方式建立体外循环，心脏停搏后行二

尖瓣瓣膜修复。 二尖瓣瓣叶的处理也包括瓣叶楔形

切除、前后瓣叶加宽、人工腱索植入。 三尖瓣成型环

的植入参考标准直径是否大于 ３５ ｍｍ，术毕打水测

试，无反流可复跳，术中食道超声检测手术结果。
１．３　 观察指标　 临床分析的主要指标包括：体外循

环时间、主动脉阻闭时间、手术时间、关胸时间、围手

术期失血量、切口范围、ＩＣＵ 呼吸机辅助呼吸时间、
ＩＣＵ 停留时间、术后镇痛药物使用情况、术后引流管

拔出时间、引流量、并发症、术后三个月左室射血分

数（ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｊｅｃｔｉｏｎ ｆｒａｃｔｉｏｎ，ＬＶＥＦ）值以及术

后二尖瓣反流情况。
１．４　 统计学分析　 统计处理采用 ＳＰＳＳ １３．０ 统计软

件包，数据均行方差齐性检验，方差不齐采用非参数

统计，并发症比较用 Ｆｉｓｈｅｒ 精确检验，技术资料比较

用卡方检验。 体外循环时间、主动脉阻闭时间、辅助

时间、关胸时间、出血量、呼吸机辅助呼吸时间、ＩＣＵ
停留时间、术后引流管拔出时间、术后镇痛药物使用

情况以及引流量采用非参数统计方法比较，正态分

布数据资料分析采用 ｔ 检验。 Ｐ ＜０．０５ 认为有统计学

意义。

２　 结　 果

２．１　 二尖瓣成形术两组手术创伤相关指标及并发

症对比　 胸腔镜组切口小、美观，最大限度的保留了

患者胸廓的完整性，骨性结构不受任何破坏，并且在

关胸时间、出血量方面较传统正中开胸手术显著缩

短或减少，而整体手术时间方面，两组存在差异且有

统计学意义（ Ｐ ＜０．０１），见表 ３。 完全胸腔镜下二尖

瓣成形手术组出现皮下气肿 ３ 例，肾功能衰竭透析

１ 例，肺部感染 ２ 例。 正中开胸手术组术后出现心

功能衰竭死亡 １ 例，伤口愈合不良 ８ 例，肺不张 ２
例，二次开胸止血 ５ 例。 全胸腔镜手术组并发症例

数明显少于传统正中开胸组。 见表 ３。

表 ３　 两组二尖瓣成形手术创伤指标比较

观察项目
胸腔镜组

（ｎ＝ １２７）
开胸组

（ｎ＝ ９９）
Ｐ 值

切口范围（ｃｍ） １．５３±０．２８ １９．０１±５．５８ ＜０．０１ｃ

体外循环时间（ｍｉｎ） １０４．０３±２１．３８ １０７．９３±１９．５１ ０．２７ｃ

主动脉阻闭时间（ｍｉｎ） ６１．３６±１１．７６ ６３．４２±１９．０４ ０．３５ｃ

辅助时间（ｍｉｎ） ３４．７５±９．８２ ３５．２２±８．２ ０．２８ｃ

关胸时间（ｍｉｎ） １１．０１±７．８２ ４５．２１±７．０２ ＜０．０１ｃ

出血量（ｍｌ） １２２．２１±１０．４５ ２０９．３４±２５．３３ ＜０．０１ｃ

并发症［ｎ（％）］ ６（４．７２） １６（１６．１６） ＜０．０１ａ

手术时间（ｍｉｎ） １５８．２９±４５．３３ ２０１．５４±３８．６３ ＜０．０１ｃ

　 注：ａ：卡方检验；ｃ： ｔ 检验。

２．２　 两组术后恢复相关指标对比 　 手术后呼吸机

辅助时间、ＩＣＵ 停留时间、术后引流管拔出时间、镇
痛药使用以及引流量方面两组均存在明显差异，且
差异有统计学意义（ Ｐ ＜０．０１），见表 ４。
２．３ 　 两组临床预后比较 　 完全胸腔镜组在术后 ３
个月有 １２ 例病患反流＞５ ｍｌ，术后 １ 年有 ２３ 例病患

反流＞３ ｍｌ。 正中开胸组在术后 ３ 个月有 ９ 例患者

反流＞３ ｍｌ，术后 １ 年有 １８ 例患者反流存在，并且反

流＞５ ｍｌ。 在术后疗效方面，两组差异无统计学意义

（ Ｐ ＞０．０５）。 见表 ５。

３　 讨　 论

二尖瓣成形术与二尖瓣置换术是治疗二尖瓣关

闭不全的两种主要术式［２］。 目前普遍认为二尖瓣

成形术能更好地保存左心室功能，减少心内膜炎、血
栓栓塞和抗凝相关出血等并发症的发生，并可改善

远期生存率，其在血流动力学、术后并发症和长期预

后方面均优于瓣膜置换术［３－５］。 因此，二尖瓣成形

术受到越来越多患者和心脏外科医生的青睐。 传统

的胸骨前正中入路行二尖瓣成形术，因其要锯开胸
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表 ４　 两组术后恢复相关指标比较

观察项目 胸腔镜组（ｎ＝ １２７） 开胸组（ｎ＝ ９９） Ｐ 值

呼吸机辅助时间（ｈ） ２２．２７±８．５６ ２８．９６±１５．１８ ＜０．０１ｃ

ＩＣＵ 停留时间（ｈ） ４５．０５±１３．９１ ６０．３９±１６．１８ ＜０．０１ｃ

术后引流管拔除时间（ｈ） ３５．３８±１２．２９ ５１．１８±１６．２７ ＜０．０１ｃ

术后镇痛药使用情况 ＜０．０１ａ

　 　 使用（ｎ） ３６ ６８

　 　 未使用（ｎ） ９１ ３１

引流量（ｍｌ） ２５１．０５±３０．１２ ３７７．２１±４０．２５ ＜０．０１ｃ

术后 ３ 个月 ＬＶＥＦ 值 ０．５１４±０．０７２ ０．４９９±０．０７７ ０．４３ｃ

　 注：ａ．卡方检验；ｃ． ｔ 检验。

表 ５　 两组二尖瓣成形术治疗效果对比

观察项目 胸腔镜组（ｎ＝ １２７） 开胸组（ｎ＝ ９９） Ｐ 值

术后 ３ 月反流＞３ ｍｌ［ｎ（％）］ １２（９．４４） ９（９．０９） ０．４０４ａ

术后 １ 年反流＞３ ｍｌ［ｎ（％）］ ２３（１８．１１） １８（１８．１８） ０．４８９ａ

　 注：ａ：卡方检验。

骨，破坏胸廓的稳定性，手术创伤大、失血多，术后恢

复慢，且并发症发生率较高，已逐渐被微创二尖瓣成

形术取代。 微创二尖瓣成形术包括胸骨部分切开、
右胸小切口、胸腔镜辅助右胸小切口、全胸腔镜或机

器人辅助、经皮介入二尖瓣成形术等［６］。 国外较多

地进行机器人辅助二尖瓣成形术［７］，国内由于经济

水平相对落后和微创技术学习曲线相对较长的原

因，大多进行右胸小切口或胸腔镜辅助右胸小切口

二尖瓣成形术。 进入 ２０００ 年以后，本中心胸腔镜手

术技术逐渐开展，由简单病种逐渐向复杂病种过渡。
手术技术的日趋完善，给众多患者带来了创伤更小、
痛苦更轻的手术方式。 目前，微创心脏外科手术逐

渐被越来越多的专业人员所认可，但由于全腔镜下

心脏手术操作困难，大范围临床应用并未普及。 胸

腔镜心脏手术的优点：①手术切口小，整个手术仅仅

依靠胸骨旁第三肋间、腋前线第四肋间两个主要操

作孔及腋中线第五肋间腔镜孔（每个操作孔约 １ ～ ２
ｃｍ）即可完成全程手术；②切口小，肋间切口入路进

入胸腔，肋骨及胸骨未破坏；③术后恢复快，痛觉明

显减少，减少伤口感染、胸骨切开风险；④患者在后

期的工作、生活当中，无论在心理或是生理、生活舒

适度方面得到了更高的提升，避免了巨大手术瘢痕

带来的心理压力［８－９］。
本研究病例均成功完成手术，两组在心内手术

操作无明显区别，在二尖瓣成形手术过程当中，均采

用了瓣叶楔形切除、瓣叶加宽、缘对缘缝合、人工腱

索植入以及成型环的应用等手术方法。 该研究对于

早期二尖瓣成形手术的部分病例并未纳入，是考虑

到全胸腔镜下二尖瓣成形手术具备相应学习曲线，
并不是任何术者刚开始就能达到较高的手术技术要

求。 回顾研究结果表明：全胸腔镜下二尖瓣成形手

术的治疗效果与正中开胸组并无明显差异，疗效两

组相当。 笔者认为全胸腔镜下心脏手术在经历了

１８ 年的发展后，术者在不断的技术提升过程中，手
术操作的速度即使不能达到开胸手术的速度，也已

经不会有很大程度的差距。 虽然胸腔镜心脏手术，
外表美观，但实际心脏内部操作较开胸组无本质差

别，其看似操作困难，使用器械较长，对手术步骤、技
巧要求高，但是若术者手术技能达到一定熟练程度，
其主动脉阻断时间可与开胸直视下手术时间相近。
手术并发症方面，完全胸腔镜下二尖瓣成形手术组

出现皮下气肿 ３ 例，肾功能衰竭透析 １ 例，肺部感染

２ 例，正中开胸手术组术后出现心功能衰竭死亡 １
例，伤口愈合不良 ８ 例，肺不张 ２ 例，二次开胸止血 ５
例。 胸腔镜组在手术过程当中采用右侧胸廓入路，
右肺萎陷，术后的并发症更多的跟肺部脏器相关，包
括肺气肿及肺不张，术后应加强呼吸道管理，鼓励患

者咳嗽、排痰以促进肺部复张。 而伤口二次清创的

发生机率，完全胸腔镜组明显较正中开胸组减少，再
次印证了保持患者骨性结构的优越性，伤口甲级愈

合率明显增高，并且患者术后的痛觉明显降低，在早

期恢复咳嗽、排痰及呼吸道的保护方面，全胸腔镜组

有一定优势，而这种优势对患者的恢复是至关重要

的，避免了肺部感染等危险因素，所以，全胸腔镜下
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二尖瓣成形术的微创切口不仅仅是表面意义的微创

性切口。 而在手术创伤指标与开胸组相比，体外循

环时间、升主动脉阻断时间两组无明显差异。 手术

时间、关胸时间、出血量全胸腔镜组较正中开胸组明

显减少，且差异有统计学意义。 胸腔镜组切口明显减

小，切口隐蔽、美观，手术创伤小，不伤及胸骨。 术后

恢复指标与开胸组相比，呼吸机辅助呼吸时间、术后

引流量、镇痛药物使用情况以及 ＩＣＵ 停留时间均优于

开胸组，两组数据存在明显差异，且有统计学意义。
因此，胸腔镜心脏手术，其安全、可靠性有多方面

的优势，这和多家临床研究数据结果相似。 全胸腔镜

下二尖瓣成形手术有如下体会：①明确诊断，患者不

能合并严重胸膜粘连；②术中操作谨慎、轻柔，防止手

术过程严重副损伤；③术者具备扎实的外科技术基

础，较长时间腔镜手术技术的学习过程［１０－１１］。
综上所述，完全胸腔镜下二尖瓣成形手术安全，

切口隐蔽、美观，术后并发症少，恢复快，尤其对于老

年患者，保证了胸骨原始完整性，值得临床推广。 但

由于本研究样本量相对少，观察时间短，仍需要进一

步研究来证实。
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中低温停循环取出经导管主动脉瓣植入术中
脱落移位瓣膜的体外循环管理

彭勤宝，孟维朋，官　 莉，刘亚湘，郑少忆

［摘要］：目的　 回顾并总结中低温停循环取出经导管主动脉瓣植入术（ＴＡＶＩ）术中脱落瓣膜 １ 例的体外循环管理经验。
方法　 采用股动脉插管，心肺转流开始后快速降温至鼻咽温 ２５℃，负压辅助快速超滤，用 Ｄｅｌｎｉｄｏ 冷停搏液灌注升主动脉使膨

胀支架部分回缩，停循环下切开升主动脉取出移位瓣膜同时经冠状静脉窦逆行灌注心脏停搏液保护心肌，阻断主动脉后恢复

循环并重新灌注 ＨＴＫ 液后行外科主动脉瓣置换。 结果　 手术顺利，体外循环时间 １２６ ｍｉｎ，主动脉阻断时间 ６１ ｍｉｎ，停循环时

间 ５ ｍｉｎ，术后 ９ ｈ 清醒，呼吸机时间 ２５ ｈ，ＩＣＵ 停留时间 ５ ｄ，术后 １４ ｄ 康复出院。 结论　 ＴＡＶＩ 术中瓣膜脱落且瓣膜支架存留

于升主动脉导致无法阻断者可行短暂低温停循环取出，采用灵活的超滤、心肌保护等体外循环技术，做好各种应对方案有利

于手术安全实施。
［关键词］：　 经导管主动脉瓣置换；体外循环；瓣膜脱落；中低温；停循环；主动脉瓣置换
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ｒｅｓｔ ｔｉｍｅ ５ ｍｉｎ． Ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｏｋｅ ｕｐ ９ ｈ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ． Ｔｈｅ ｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ ｔｉｍｅ ｗａｓ ２５ ｈ ａｎｄ ｔｈｅ ＩＣＵ ｓｔａｙ ｗａｓ ５ ｄ． Ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔ ｗａｓ ｆｕｌｌｙ
ｒｅｃｏｖｅｒｅｄ ａｎｄ ｄｉｓｃｈａｒｇｅｄ １４ ｄａｙｓ ｌａｔｅｒ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ｍｉｇｒａｔｅｄ ｖａｌｖｅ ａｎｄ ｓｔｅｎｔ ｃａｎ ｂｅ ｒｅｍｏｖｅｄ ｕｎｄｅｒ ｍｏｄｅｒａｔｅ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ ｃｉｒｃｕｌａ⁃
ｔｏｒｙ ａｒｒｅｓｔ ｉｎ ａ ｓｈｏｒｔ ｔｉｍｅ ｗｈｉｌｅ ｔｈｅ ａｏｒｔｉｃ ｃｒｏｓｓ ｃｌａｍｐ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ ｃａｎ ｎｏｔ ｂｅ ｉｍｐｌｅｍｅｎｔｅｄ． Ａｐｐｌｙｉｎｇ ＣＰＢ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅｓ ｓｕｃｈ ａｓ ｒａｐｉｄ ｕｌｔｒａ⁃
ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ， ｃａｒｄｉｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｆｌｅｘｉｂｌｅ ｍａｎｎｅｒ ａｎｄ ｍａｋｉｎｇ ｔｈｅ ｓｋｉｌｌｆｕｌ ｃｏｕｎｔｅｒ ｍｅａｓｕｒｅｓ ｗｉｔｈ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ａｒｅ ｂｅｎｅｆｉｃｉａｌ ｔｏ ｔｈｅ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ
ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｅｍｅｒｇｅｎｃｙ ｃａｓｅｓ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｏｒｔｉｃ ｖａｌｖｅ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ； Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ； Ｖａｌｖｅ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ； Ｍｏｄｅｒａｔｅ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ；
　 　 　 　 　 　 　 Ｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ ａｒｒｅｓｔ； Ａｏｒｔｉｃ ｖａｌｖｅ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

　 　 经导管主动脉瓣植入（ ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｏｒｔｉｃ ｖａｌｖｅ
ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ＴＡＶＩ）作为外科手术禁忌及高危患者

基金项目： 广州市科技计划项目（２０１８０４０１００６７）
作者单位： ５１０５１５ 广州，南方医科大学南方医院心血管外科

通讯作者： 郑少忆，Ｅｍａｉｌ：ｓｈａｏｙｉ＿ｚｓｙ＠ ｓｏｈｕ．ｃｏｍ

的有效治疗手段，其创伤小，恢复快，应用日益增

多［１］。 接受 ＴＡＶＩ 的患者多为高龄、体质较差或合

并多种高危因素，加之操作手术难度高，各类高危并

发症偶有发生［２］，有文献报道瓣膜移位的发生率为

０．８％至 ５．６％［３］，一旦发生需使用捉捕器重新释放瓣
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膜或使用“瓣中瓣”技术处理［４］，应急预案的顺利施

行需整个团队通力合作做保障［５］。 本例患者术中发

生瓣膜移位后使用上述方案后效果不佳，需行外科处

理，其体外循环配合有特殊之处，现总结经验如下。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料 　 患者，女，６９ 岁，５５ 公斤，主因“发
现主动脉瓣狭窄 ２ 月余”入院，超声心动图示“左房

（ＬＡ）５１ ｍｍ，左室（ＬＶ）４４ ｍｍ，右房（ＲＡ）４１ ｍｍ，右
室（ＲＶ） ３２ ｍｍ，主动脉（ＡＯ） ２７ ｍｍ，室间隔厚度

（ＩＶＳｄ） １２ ｍｍ，左室后壁舒张期厚度 （ ＶＰＷｄ） ７
ｍｍ，Ｅ ／ Ａ 比值 ３７ ／ ２９，左室射血分数（ＬＶＥＦ） ６０％，
（ＦＳ）４６％；主动脉瓣增厚、钙化，右冠瓣与无冠瓣粘

连，瓣叶开放明显受限，瓣口最大开放面积 ０． ９５
ｃｍ２，关闭对合欠佳，可见 ０．５ ｍｍ 未闭间隙”。 其余

检查示血常规：白细胞 ９．３４×１０９ ／ Ｌ，血红蛋白 ９３ ｇ ／
Ｌ，血小板计数 ２７４×１０９ ／ Ｌ；血生化：白蛋白 ３６．８ ｇ ／
Ｌ，肌酐 ６２ μｍｏｌ ／ Ｌ，Ｃ 反应蛋白 １６．６３ ｍｇ ／ Ｌ，降钙素

＜０．０２０ ｎｇ ／ ｍｌ；凝血功能：凝血酶原时间 １０．９ ｓ，部分

凝血酶时间 ３９．１ ｓ；尿便常规、电解质、血脂、心梗指

标、脑钠肽、Ｄ－二聚体、术前四项大致正常。 术前诊

断为主动脉瓣增厚、钙化并狭窄（重度）及关闭不全

（轻度），贫血（轻度）。 多学科会诊中心外科医师初

测美国胸外科学会危险评分结果为 ３ 分，属低危组，
建议首选外科手术，但患者强烈要求 ＴＡＶＩ 为首选

方案，择日手术。
１．２　 手术经过　
１．２．１　 ＴＡＶＩ 手术经过　 患者气管插管静吸复合全

身麻醉，右颈内静脉留置 ６ Ｆｒ 鞘管供植入临时起搏

电极备用；Ｓｅｌｄｉｎｇｅｒ 法穿刺右股动脉留 ６ Ｆｒ 鞘管，
送猪尾导管至无冠窦，左股动脉预置两把 ＰＲＯ⁃
ＧＬＩＤＥ 缝合线后留置 ８ Ｆｒ 鞘管，更换为 ２０ Ｆｒ 长鞘

送至腹主动脉内，６ Ｆｒ Ａｍｐｌａｔｚｅｒ Ｌ１ 造影管过主动脉

瓣后交换为另一猪尾导管，测得左室－主动脉收缩

末峰值平均压力阶差 ４３ ｍｍ Ｈｇ，经预塑形的 ＬＡＮＤ⁃
ｓｃａｐｅ 导丝送 １８ ｍｍ ｎｕｍｅｄ 球囊成功跨瓣，１８０ 次 ／
ｍｉｎ 起搏右室下扩张主动脉瓣口，同时造影见左冠

开口通畅，经右股动脉送入 ６ Ｆｒ ＪＬ ３．５ 指引导管，衔
接左冠，送入 ＢＭＷ 导丝至左前降支（ｌｅｆｔ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｄｅ⁃
ｓｃｅｎｄｉｎｇ， ＬＡＤ），经导丝预置放 ４．０ ／ １６ ｍｍ ＰＰ 支架

于 ＬＡＤ 作为备用保护，更换为 ２３ ｍｍ 启明 ＶＥＮＵＳ－
Ａ＋带瓣膜主动脉瓣支架（杭州启明医疗器械有限公

司），顺利到达主动脉瓣口，１２０～１４０ 次 ／ ｍｉｎ 起搏辅

助下精确定位后序贯释放，释放后后退球囊，植入瓣

膜脱入主动脉内，经股动脉送入单环抓捕器固定瓣

膜，回撤预置入 ＬＡＤ 的 ＰＰ 支架至指引导管后撤出，
固定双股动脉及左桡动脉鞘管，生命体征尚可，转心

外科手术。
１．２．２　 心外科手术经过 　 患者仰卧气管插管静吸

复合全身麻醉、全身肝素化后经左侧股动脉鞘管交

换导丝置入 ２０ Ｆｒ 插管（常州康心），上下腔静脉插

管建立体外循环，转流后降温至 ２５℃，于升主动脉

灌注 ４℃的 Ｄｅｌｎｉｄｏ 心脏停搏液（ＤＮ 液）并加用冰盐

水浸泡 ３０ ｓ 以上以便支架回缩，切开右心房，于冠

状静脉窦置入 １４ Ｆｒ 逆灌管（爱德华），停循环，逆行

灌注停搏液同时切开主动脉取出带瓣膜主动脉支

架，修补升主动脉－无名动脉交界处损伤内膜后重

新阻断并经左、右冠状动脉口直接灌注 ＨＴＫ 停搏液

（德国），置换生物瓣膜，术毕安返 ＩＣＵ。
１．３　 体外循环配合 　 使用 Ｓｔｏｃｋｅｒｔ Ｖ 型人工心肺

机，ＭＡＱＵＥＴ－ＢＭＵ４０ 连续血气监测系统，索林 Ｉｎ⁃
ｓｐｉｒｅ ６ Ｆｒ 膜肺，东莞科威管道套包，Ｍａｑｕｅｔ－ＨＣ６０
超滤器，米道斯心肌保护装置（双泵），复方电解质

溶液及佳乐施预充，晶胶比为 １ ∶ ２，静态预充量 １
１００ ｍｌ，由于患者术前贫血，转流前测得动脉血气红

细胞比容（ＨＣＴ）为 ０．２２，采用 ＥＸＣＥＬ 体外循环电子

记录平台［６］，输入相应资料计算转流后经血液稀

释 ＨＣＴ 为 ０．１８，紧急申请 ５ 单位红细胞输注，超滤

器废液端连接负压吸引系统，调节负压为－５０ ｍｍ
Ｈｇ，转流开始后迅速降温并行快速超滤，转流至第 ３０
ｍｉｎ 内共滤除 ３ ０００ ｍｌ 滤液，ＨＣＴ 提升至 ０．２６，鼻咽

温 ２５．６℃，停循环，完全夹闭主动脉输送管，部分控

制静脉回流，开放再循环旁路以 ２ Ｌ ／ ｍｉｎ 流量自循

环为停跳装置供血，逆灌 ＤＮ 液 ８００ ｍｌ 至心电停

止，５ ｍｉｎ 后恢复循环，行主动脉阻断后顺行灌注

ＨＴＫ 液 ２ ０００ ｍｌ，转流至第 ９６ ｍｉｎ 开放主动脉，心
脏自动复跳，１２６ ｍｉｎ 顺利停机。

２　 结　 果

手术顺利，体外循环时间 １２６ ｍｉｎ，主动脉阻断

时间 ６１ ｍｉｎ，停循环时间 ５ ｍｉｎ，转流中液体总入量

为 ５ ７９０ ｍｌ，总出量为 ７ ５００ ｍｌ，其中超滤液 ６ ２００
ｍｌ，快速超滤时间累计 ４５ ｍｉｎ。 患者术后胸液引流

量 ２９０ ｍｌ，９ ｈ 后清醒，呼吸机时间 ２５ ｈ， ＩＣＵ 停留

时间 ５ ｄ，术后 １４ ｄ 康复出院，围术期 ＨＣＴ 及血清

乳酸（Ｌａｃ）水平见表 １。

３　 讨　 论

３．１　 灌注方式及停搏液的选择 　 升主动脉支架存

留使得灌注针及阻断钳无法预置使用，考虑到外科
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表 １　 患者围术期 ＨＣＴ 及血清乳酸水平

记录时点 转流前 停循环前 心脏复流 转流结束 入 ＩＣＵ 即刻 ＩＣＵ 后 ６ ｈ ＩＣＵ 后 １２ ｈ ＩＣＵ 后 ２４ ｈ

ＨＣＴ ０．２２ ０．２５ ０．２６ ０．２５ ０．２７ ０．２５ ０．３１ ０．２９

Ｌａｃ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ０．４ １．３ １．２ １．５ ０．８ ３．２ ２．７ １．７

医师在停循环开始即刻需立即切开主动脉取出异

物，无暇顾及左右冠脉口直接灌注操作，选择 ＤＮ 液

＋逆行灌注技术既简化台上操作又能提供心肌保护，
文献报道对于接受主动脉瓣置换手术的低危患者，
此方式有利于心脏快速停搏于舒张期且效果与其他

方式相当［７］。 本例采用即时混合型的 ＤＮ 液（晶 ∶
血＝ ４ ∶ １）灌注系统，一是压缩系统静态预充量减少

血液稀释对该贫血患者带来的不良影响；二是即时

混合的 ＤＮ 液保证占比 ２０％ 动脉血的“新鲜”程度，
使底物、能量、氧含量、低温效应最大化（低温灌注主

动脉） ［８］，但单剂量的 ＤＮ 液在成人瓣膜术的心肌保

护时间有限制［９］，推荐在 ９０ ｍｉｎ 内（本例阻断 ９６
ｍｉｎ），超时建议加灌［８］。 因此，在停循环结束后立即

阻断主动脉使用 ＨＴＫ 液灌注，目的是为了给外科操

作（探查是否有术中其余部位损伤）提供更充裕的时

间，优化手术流畅度加速手术进程。
３．２　 快速超滤及全程血气监测的应用　 超滤器废

液端连接负压可增加超滤过程的跨膜压，从而提高

滤水速度［１０］，本例中采用此举在转流中快速提升

ＨＣＴ 并维持至 ０．２５ 以上，利用 ＢＭＵ４０ 系统实施以

氧输送为目标导向的体外循环管理，文献报道推荐

转流中 ＨＣＴ 水平最低维持在 ０．２３５ 以上方可获得临

床效益［１１］，同时满足了 ＤＮ 液成份中 ４ ∶ １ 稀释血液

ＨＣＴ＞０． ０６ 的要求［１２］，发挥其最佳心肌保护效应。
良好的氧输送可保证转流期间重要脏器的有效灌

注，表 １ 可见围术期患者乳酸水平不高，术后早期恢

复良好。

４　 结　 论

ＴＡＶＩ 术中瓣膜脱落且瓣膜支架存留于升主动

脉导致无法阻断者可行短暂低温停循环取出，采用

灵活的超滤、心肌保护等体外循环技术，紧密的团队

合作及做好各种应对方案有利于手术安全实施。
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血清补体 Ｃ１ｑ 肿瘤坏死因子相关蛋白 ３ 水平与
慢性心力衰竭的相关性分析

张　 冰，杨　 勇，孙　 阳，谭延振，冯　 攀，王　 倩，张正斌，朱丽雯，金振晓，段维勋，俞世强，易　 蔚，易定华

［摘要］：目的　 探讨血清补体 Ｃ１ｑ 肿瘤坏死因子相关蛋白 ３（ＣＴＲＰ３）浓度水平与瓣膜性心脏病（ＶＨＤ）和扩张型心肌病

（ＤＣＭ）所合并的心力衰竭的相关性。 方法　 选取的病例是由 ２０１６ 年 １１ 月至 ２０１７ 年 １ 月本院收治的 ５９ 例 ＶＨＤ 和 ＤＣＭ 导

致的心力衰竭患者，患者心功能均为美国纽约心脏病协会（ＮＹＨＡ）分级Ⅱ～Ⅳ级，另选取 ５０ 例同期来院的健康体检者作为健

康对照组。 收集两组患者一般临床资料，采用酶联免疫吸附法测定入院时采集的患者血清中 ＣＴＲＰ３ 的浓度，进行统计学分析

比较两组 ＣＴＲＰ３ 的水平，并比较不同 ＮＹＨＡ 分级、不同病因所导致的心力衰竭患者的血清 ＣＴＲＰ３ 水平，分析血清 ＣＴＲＰ３ 水

平与血清 Ｎ 末端 Ｂ 型利钠肽原（ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ）浓度和左室射血分数（ＬＶＥＦ）值的相关性。 结果　 病例组患者血清 ＣＴＲＰ３ 浓度

较对照组显著升高，且 ＮＹＨＡ 心功能分级等级越高，血清 ＣＴＲＰ３ 浓度越高，差异有统计学意义（ Ｐ ＜０．０５）。 心衰患者血清

ＣＴＲＰ３ 水平与血清 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 水平呈线性正相关，与 ＬＶＥＦ 值呈线性负相关，有统计学意义（ Ｐ ＜０．０５）。 ＤＣＭ 患者血清

ＣＴＲＰ３ 水平较 ＶＨＤ 患者高，差异有统计学意义（ Ｐ ＜０．０５）。 结论　 慢性心力衰竭患者血清 ＣＴＲＰ３ 水平显著升高，且随心衰

程度加重而升高，不同病因导致的心衰血清 ＣＴＲＰ３ 升高程度也存在差异。
［关键词］：　 慢性心力衰竭；补体 Ｃ１ｑ 肿瘤坏死因子相关蛋白 ３；血浆 Ｎ 末端 Ｂ 型利钠肽原；左室射血分数
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　 　 慢性心力衰竭（ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ，ＣＨＦ）是指

心脏在长期受到损伤因素的刺激下，结构发生改变

从而发生供血功能不足的一组临床综合征。 ＣＨＦ
是各种心脏病的终末阶段，如瓣膜性心脏病、心肌

病、缺血性心脏病、高血压性心脏病等。 一般均有代

偿性心脏扩大或肥厚及其他代偿机制参与，这种通

过心脏结构改变代偿心功能不足的心肌重构过程是

慢性心力衰竭的主要病理基础［１－２］。 近年来，慢性

心力衰竭的发病率不断增高，尽早诊断和及时遏止

慢性心力衰竭进展仍然是一个亟待解决的问题。
补体 Ｃ１ｑ 肿瘤坏死因子相关蛋白 ３（Ｃ１ｑ ａｎｄ

ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ － ｒｅｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ３， ＣＴＲＰ３） 是

ＣＴＲＰ 超家族成员，在体内脂肪细胞中分泌较多，心
肌细胞也有分泌［３］。 目前 ＣＴＲＰ３ 在心血管疾病保

护方面的研究非常广泛，先前的研究证实 ＣＴＲＰ３ 能

够通过抗凋亡、舒张血管和促血管生成的机制发挥

抗心肌缺血再灌注损伤、保护血管的作用［４］，ＣＴＲＰ３
过表达也在抗心肌纤维化和重构方面发挥重要的作

用，从而延缓缺血损伤导致的心功能不全进展［５］。
由此可见，ＣＴＲＰ３ 可能参与慢性心力衰竭的发生或

发展，而此前对于 ＣＴＲＰ３ 和慢性心力衰竭之间是否

存在联系尚无报道。 本研究拟采用病例对照研究的

方法，探究血清 ＣＴＲＰ３ 浓度与 ＣＨＦ 之间的临床相

关性。

１　 资料与方法

１．１　 基本病例资料　 本次研究病例组选择 ２０１６ 年

１１ 月至 ２０１７ 年 １ 月西京医院心血管外科收住院的

５９ 例慢性心力衰竭患者，男性 ３６ 例，女性 ２３ 例，平
均年龄（５７．９１±１．１８５）岁。 病例组（ｎ＝ ５９）所有患者

按美国纽约心脏病协会（ＮＹＨＡ）心功能分级均为Ⅱ
～Ⅳ级。 排除标准：同时患有严重的肝脏及肾脏相

关疾病和合并其他重要器官的功能不全等；合并其

他急性心脏疾病者例如急性心肌梗死、缩窄性心包

炎、心源性休克等；合并恶性肿瘤、血液系统疾病、各
种病原体感染、自身免疫性疾病等；近期服用过心脏

毒性药物、抗感染药物等可能对本次研究产生影响

的药物；不签署知情同意书者。 对照组（ｎ ＝ ５０）是

选取同时期来本院体检的健康人员共 ５０ 例，男性

２８ 例，女性 ２２ 例，对照组成员均无心力衰竭、高血

压、高血脂、糖尿病、感染、心血管事件等疾病且心电

图检查正常。 所有研究对象对本次研究知情并签署

知情同意书，且本次研究已通过院伦理委员会审核

批准（ＸＪＹＹＬＬ－２０１４３８７）。 收集记录所有研究对象

的性别、年龄、身高、体重、血压、心脏彩超结果等一

般临床资料。
１．２　 标本的采集与检测 　 病例组成员于住院后第

２ 天清晨、对照组成员于体检当天，空腹采集静脉血

５ ｍｌ，６ ｈ 内将 ５ ｍｌ 全血以 ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ，
吸取上层血浆部分分装于 １．５ ｍｌ 的环氧树脂管中，
采用酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）检测血清中 ＣＴＲＰ３
的水平（ＥＬＩＳＡ 试剂盒货号：Ｅ－ＥＬ－Ｈ５５２３ｃ，武汉伊

莱瑞特生物科技股份有限公司），其余部分送空军

军医大学第一附属医院检验科检测血常规、肝肾功

能、血糖、血脂、心肌酶谱、心肌损伤四项等。
１．３ 　 观察指标 　 比较病例组与对照组两组血清

ＣＴＲＰ３ 水平，比较研究不同 ＮＹＨＡ 分级、瓣膜性心

脏病（ｖａｌｖｕｌａｒ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ，ＶＨＤ）和扩张型心肌病

（ｄｉｌａｔｅｄ ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，ＤＣＭ）不同病因组间的血清

ＣＴＲＰ３ 水平，分析血清 ＣＴＲＰ３ 水平与血清血浆 Ｎ
末端 Ｂ 型利钠肽原（Ｎ－ ｔｅｒｍｉｎａｌ Ｂ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｐｅｐ⁃
ｔｉｄｅ，ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ）和左心室射血分数（ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ
ｅｊｅｃｔｉｏｎ ｆｒａｃｔｉｏｎ，ＬＶＥＦ）值之间的相关性。
１．４　 统计学处理　 本次研究选择 ＳＰＳＳ ２３．０ 软件对

数据进行统计学分析，用均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示测

得的计量资料数据，计数资料结果表示为四格表形

式；采取 ｔ 检验的方法比较两组计量资料数据之间

的差异，采用 Ｘ２ 检验的方法比较两组计数资料数据

之间的差异；采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 直线相关分析法分析

ＣＴＲＰ３ 与各血清学检测指标浓度的相关性。 认定 Ｐ
＜０．０５ 代表差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 基本资料比较 　 将病例组和对照组之间临床

基本资料进行比较，基本资料包括年龄、性别、体质

量指数（ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、收缩压、舒张压、血
糖，比较所得差异均无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５），病例

组与对照组之间具有可比性，详情见表 １。
２．２　 血清 ＣＴＲＰ３ 浓度比较　 病例组血清 ＣＴＲＰ３ 平

均水平为（３３．６４±２．１２３）μｇ ／ Ｌ，对照组血清 ＣＴＲＰ３ 平

均水平为（２０．９２±１．２）μｇ ／ Ｌ，病例组血清 ＣＴＲＰ３ 水平

显著高于对照组（ Ｐ ＜０．００１），差异有统计学意义。
２．３　 不同心功能分级血清 ＣＴＲＰ３ 浓度比较　 根据

ＮＹＨＡ 分级将病例组划分为Ⅱ级（ｎ＝ ２０）、Ⅲ级（ｎ ＝
２２）和Ⅳ级（ｎ ＝ １７），与健康对照组血清 ＣＴＲＰ３ 水

平进行比较，比较结果见表 ２。 结果显示，ＮＹＨＡ 心

功能分级等级越高，血清 ＣＴＲＰ３ 浓度越高，且三组

间两两比较差异均具有统计学意义。
２．４　 不同病因血清 ＣＴＲＰ３ 浓度比较　 根据病因不

同将病例组划分为 ＶＨＤ（ｎ＝ ３５）和 ＤＣＭ（ｎ＝ ２４）两
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表 １　 患者基本资料比较

基本资料 对照组（ｎ＝ ５０） 病例组（ｎ＝ ５９） 统计值 Ｐ 值

男 ／ 女（ｎ） ２８ ／ ２２ ３６ ／ ２３ Ｘ２ ＝ ０．２８１ ０．４７７

年龄（岁） ６０．６６±１．１７１ ５７．９１±１．１８５ ｔ ＝ １．３５２ ０．１７９３

ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） ２２．６７±０．３９８ ２３．５６±０．３９８ ｔ ＝ １．４９１ ０．１３８６

收缩压（ｍｍ Ｈｇ） １１８．６±１．４２７ １１５．８±２．４３７ ｔ ＝ ０．８５１４ ０．３４８１

舒张压（ｍｍ Ｈｇ） ７０．１６±０．８７１ ６７．８４±１．４４５ ｔ ＝ ０．９４１ ０．３４８９

血糖（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ４．８４８±０．１５５９ ４．８４２±０．０８３ ｔ ＝ ０．０３３ ０．９７３７

　 注：ＢＭＩ：体质量指数。

表 ２　 不同心功能分级血清 ＣＴＲＰ３ 浓度比较（􀭰ｘ±ｓ）

ＣＴＲＰ３（μｇ ／ Ｌ） ｔ 值 Ｐ 值

对照组（ｎ＝ ５０） ２０．９２±１．２０

心功能Ⅱ级（ｎ＝ ２０） ２６．０５±２．５１ ２．０７６ ０．０４１７

心功能Ⅲ级（ｎ＝ ２２） ３６．６９±３．５５ ２．４０１ ０．０２１１

心功能Ⅳ级（ｎ＝ １７） ４８．３０±４．５５ ２．０４４ ０．０４８２

　 注： Ｐ 值代表本组与前一组血清 ＣＴＲＰ３ 浓度之间差异。

表 ３　 不同病因血清 ＣＴＲＰ３ 浓度比较（􀭰ｘ±ｓ）

ＣＴＲＰ３（μｇ ／ Ｌ） ｔ 值 Ｐ 值

对照组（ｎ＝ ５０） ２０．９２±１．２

ＶＨＤ 组（ｎ＝ ３５） ３０．１１±２．６１ ３．５２３ ＜０．００１

ＤＣＭ 组（ｎ＝ ２４） ４５．６４±３．５３ ３．６１６ ＜０．００１

　 注： Ｐ 值代表本组与前一组血清 ＣＴＲＰ３ 浓度之间差异。

组，并对各组血清 ＣＴＲＰ３ 水平进行比较，比较结果

见表 ３。 ＤＣＭ 组患者的血清 ＣＴＲＰ３ 水平显著高于

ＶＨＤ 患者，差异具有统计学意义。
２．５　 血清 ＣＴＲＰ３ 水平与 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ、ＬＶＥＦ 值的相

关性分析　 将病例组 ５９ 例患者血清 ＣＴＲＰ３ 水平与

ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 和 ＬＶＥＦ 值进行 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析，结
果显示，血清 ＣＴＲＰ３ 浓度与血清 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 浓度呈

线性正相关，与 ＬＶＥＦ 值呈线性负相关，详情见表 ４。

表 ４　 血清 ＣＴＲＰ３ 与 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ、ＬＶＥＦ 值相关性分析

变量 测量值
ＣＴＲＰ３

Ｒ 值 Ｐ 值

Ｐｒｏ－ＢＮＰ（ｎｇ ／ Ｌ） ４ ０７９±７８０．９ ０．３６２ ０．００６

ＬＶＥＦ（％） ３９．７９±１．５１ －０．４３２ ０．００１

　 注： Ｐ ＜０．０１，血清 ＣＴＲＰ３ 浓度与 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ、ＬＶＥＦ 值之

间存在显著的相关性。

３　 讨　 论

ＣＨＦ 是由于各种损伤因素导致的心脏供血功

能障碍，引起全身各器官供氧障碍，从而导致一系列

临床表现的综合征。 由于 ＣＨＦ 的临床表现没有特

异性，其严重程度与临床表现往往不完全相关，而且

ＣＨＦ 仍然在不断地进展［６－７］。 ＬＶＥＦ 是心脏收缩功

能的指标之一，不同程度的 ＬＶＥＦ 反映了心衰患者

心功能不全的程度，但是也不能完全准确地衡量病

情严重程度。 心衰生物标志物的发现以及临床上的

广泛应用，为心力衰竭的筛查、诊断、治疗和判断预

后提供了重要辅助手段［８］。 临床上 ＢＮＰ 和 ＮＴ －
ｐｒｏＢＮＰ 已经成为临床诊断心力衰竭和预后判断的

金标准之一。 但 ＢＮＰ 和 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 水平受到不同

人年龄、性别、肥胖、合并用药及肾脏方面疾病等影

响，说明其作为诊断心衰的定量标记物亦有其局限

性及不稳定性［９］。 临床上亟待发现更为特异和敏

感的血清学指标用于辅助临床诊断和监测 ＣＨＦ。
ＣＴＲＰ３ 是目前研究比较热门的对心血管功能具有

保护作用的分子，但是目前对于 ＣＴＲＰ３ 是否参与

ＣＨＦ 的病程以及发挥怎样的作用都尚无报道。
本研究通过病例对照研究的方法，对 ５９ 例 ＣＨＦ

患者的病例组和 ５０ 例健康对照组的血清 ＣＴＲＰ３ 浓

度进行统计学分析对比，结果表明病例组 ＣＴＲＰ３ 浓

度［（ ３３． ６４ ± ２． １２３） μｇ ／ Ｌ］ 水平显著高于对照组

［（２０．９２±１．２） μｇ ／ Ｌ］，具有统计学意义，提示血浆

ＣＴＲＰ３ 浓度与 ＣＨＦ 之间有一定的临床相关性。 将

病例组按 ＮＹＨＡ 心功能分级分为Ⅱ级组、Ⅲ级组和

Ⅳ级组，结果表明心功能分级越高，ＣＴＲＰ３ 浓度水

平越高，各组间差异具有统计学意义。 为进一步判

断血清 ＣＴＲＰ３ 浓度水平与 ＣＨＦ 严重程度的相关

性，笔者利用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关检验对血清 ＣＴＲＰ３ 浓度

分别与血清 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 浓度和 ＬＶＥＦ 值进行分析，
结果发现血清 ＣＴＲＰ３ 浓度与血清 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 浓度

呈显著正相关关系，而与 ＬＶＥＦ 值呈负相关关系，表
明 ＣＨＦ 患者 ＣＴＲＰ３ 水平随着心功能不全程度的加

重而升高。 另外，在对不同病因患者血清中，ＣＴＲＰ３
浓度也存在显著差异， ＤＣＭ 患者血清 ＣＴＲＰ３ 浓度
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水平明显高于 ＶＨＤ 患者。 说明不同发病机制导致

的心力衰竭对 ＣＴＲＰ３ 的合成和分泌可能有不同程

度的影响。
在各种疾病的损伤因素刺激下，心脏为维持正

常供血功能，会发生一系列代偿性改变，包括神经内

分泌调节以及心肌细胞结构等多方面的改变。 但是

当损伤因素持续存在或很严重，人体本身无法代偿

这种损伤时，心脏功能无法维持正常水平，发生心功

能不全，最终进展为心力衰竭。 心力衰竭与炎症和

重构、氧化应激损伤、心肌细胞肥厚和凋亡等病理过

程密切相关［１０－１１］。 ＣＴＲＰ３ 是脂联素（ ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ）
的同源异构物，两者拥有相似的分子结构，都以同源

三聚体作为基本结构单位［１２］。 而且体外研究证实，
ＣＴＲＰ３ 能够调节脂联素的分泌与释放，当 ＣＴＲＰ３ 含

量增高，脂联素的分泌也增多且存在剂量依赖

性［１３］。 两者对心血管系统的多个方面的保护作用

也有一致性，包括通过抗炎、抗氧化应激的作用保护

缺血损伤后的心肌［３， １４］。 ＣＴＲＰ３ 过表达也在抗心

肌纤维化和重构方面也发挥重要的作用［５］。 大量

临床研究证实，在心力衰竭患者血清中脂联素水平

显著升高，且随着心功能分级升高而升高［１５］。 而且

血清脂联素水平与血清 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 水平呈线性正

相关关系，与 ＬＶＥＦ 值呈线性负相关［１６］。 这些研究

结果与本研究中心力衰竭患者血清中 ＣＴＲＰ３ 浓度

水平的分析具有一致性，因此笔者认为在心力衰竭

患者体内，ＣＴＲＰ３ 与脂联素作用可能也存在着一定

的相互作用关系，仍需进一步实验验证。
各种心脏疾病的终末改变都是心力衰竭，常见

的心脏疾病包括缺血性心脏病、高血压性心脏病、
ＶＨＤ 和心肌病等，但是不同病因导致的心力衰竭机

制却是不同的，不同病因心力衰竭患者血清 ＢＮＰ 水

平也有显著差别［１７］。 ＢＮＰ 主要由左心室心肌细胞

合成和分泌，主要生理作用为利尿、排钠、扩张血管、
降低血压等，当左心室功能不全，心肌细胞机械牵张

发生改变时，可刺激 ＢＮＰ 及另一种神经激素 ＮＴ－
ｐｒｏＢＮＰ 释放入血。 心力衰竭发生时两者血浆浓度

相应升高，但检测血浆 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 比 ＢＮＰ 更容易

且稳定［１８］。 ＤＣＭ 一般以左心室或双心室扩大伴收

缩功能障碍、容量负荷增加为主要特征，从而导致左

心室壁牵拉严重，促进 ＢＮＰ 和 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 的大量

合成和释放，而 ＶＨＤ 中，不同瓣膜病变导致心脏不

同部位扩张，血清 ＢＮＰ 和 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 水平可能存

在差异。 有研究证实，ＤＣＭ 导致的心力衰竭患者血

清 ＢＮＰ 的水平要高于 ＶＨＤ 所导致的心衰患者［１９］。
而在本研究中，心衰患者血清 ＣＴＲＰ３ 水平与血清

ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 水平呈线性正相关关系，因此笔者推测

不同病因导致的心力衰竭患者血清 ＣＴＲＰ３ 浓度之

间的显著差异可能与血清 ＢＮＰ 浓度相关。
综上所述，ＣＨＦ 患者的血清 ＣＴＲＰ３ 水平较健康

人显著升高，且随着心功能衰竭严重程度增加而升

高，同时与血清 ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ 水平和 ＬＶＥＦ 值呈线性

相关，ＤＣＭ 导致的心力衰竭患者血清 ＣＴＲＰ３ 水平

高于 ＶＨＤ 导致的心力衰竭患者。 提示 ＣＴＲＰ３ 参与

了 ＣＨＦ 发生和发展，将有可能为 ＣＨＦ 病情诊断、监
测和预后提供一个新的辅助血清学指标，同时也要

考虑不同病因。 笔者也将进一步研究 ＣＴＲＰ３ 在

ＣＨＦ 发生发展过程中发挥的作用，为 ＣＴＲＰ３ 进入临

床应用提供更可靠的依据。
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糖皮质激素在低温停循环手术中应用的
多中心研究的前期调查

闫姝洁，李勇男，楼　 松，吉冰洋

［摘要］：目的　 了解甲基泼尼松龙在低温停循环手术中应用的多中心随机安慰剂对照试验（ＳＭＡＲＴ）各子中心主动脉全

弓置换术（ＴＡＲ）术中糖皮质激素的应用现状、终点指标发生率以及体外循环管理策略的异同， 为 ＳＭＡＲＴ 试验和国内其它中

心研究的开展提供依据。 方法　 向 ９ 个中心的 ＳＭＡＲＴ 研究负责人发放 ＳＭＡＲＴ 试验前期调查问卷，包括围术期激素应用的

种类、剂量和时机、终点指标的发生率和体外循环管理策略（涉及温度管理、选择性脑灌注和神经保护药物）。 结果　 ９ 个中心

ＴＡＲ 手术术后 ３０ 天死亡率为 ２．３％～８％，糖皮质激素使用存在差异，体外循环管理普遍采取下半身中低温停循环＋选择性脑

灌注的策略，脑灌注的方式及监测手段、温度管理、神经保护药物的用药剂量时机也存在差异。 结论　 甲基泼尼松龙在低温

停循环手术中的应用存在差异，本研究可作为 ＳＭＡＲＴ 研究实验设计、样本量计算、终点指标选取的依据。
［关键词］：　 主动脉全弓置换术；糖皮质激素；基泼尼松；低温停循环；随机对照试验
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ｃｉｄｅｎｃｅ ｏｆ ｅｎｄｐｏｉｎｔｓ ａｎｄ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ｏｆ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ （ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｓｔｒａｔｅｇｙ， ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｅｒｆｕ⁃
ｓｉｏｎ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｄｒｕｇｓ） ｄｕｒｉｎｇ ｔｏｔａｌ ａｒｃｈ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ． Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ３０－ｄａｙ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｉｎｇ ｃｅｎｔｅｒｓ ｒａｎｇｅｄ ｆｒｏｍ
２．５％ ｔｏ ８％． Ｍｏｄｅｒａｔｅ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ ｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ ａｒｒｅｓｔ ａｎｄ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｗｅｒｅ ｇｅｎｅｒａｌｌｙ ａｐｐｌｉｅｄ． Ｔｈｅ ｕｔｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｅｔｈｙｌ⁃
ｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ ｖａｒｉｅｄ． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｃｏｎｔｒｏｖｅｒｓｙ ｉｎ ｕｔｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｉｎ ｔｏｔａｌ ａｒｃｈ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｓｕｒｇｅｒｙ ｗｉｔｈ ｈｙｐｏｔｈｅｒ⁃
ｍｉｃ ｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ ａｒｒｅｓｔ． Ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ ｐｒｏｖｉｄｅｄ ｂａｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｒｉａｌ ｄｅｓｉｇｎ， ｓａｍｐｌｅ ｓｉｚｅ ｃａｌｃｕｌａｔｉｏｎ， ａｎｄ ｅｎｄｐｏｉｎｔｓ ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＳＭＡＲＴ ｓｔｕｄｙ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｔｏｔａｌ ａｒｃｈ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ； ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ； Ｍｅｔｈｙｌｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ； Ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ ｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ ａｒｒｅｓｔ；
　 　 　 　 　 　 　 Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ

　 　 目前，糖皮质激素在低温停循环手术中的使用

存在争议，部分单位术中予以 ３０ ｍｇ ／ ｋｇ 甲基泼尼松

龙，但其依据来源于动物实验，缺乏循证医学证据。
笔者拟联合 ８ 家单位开展多中心、随机、安慰剂对照

作者单位： １０００３７ 北京，北京协和医学院中国医学科学院国

阜外医院体外循环科

通讯作者： 吉冰洋，Ｅｍａｉｌ： ｊｉｂｉｎｇｙａｎｇ＠ ｆｕｗａｉ．ｃｏｍ

的临床研究（ｍｅｔｈｙｌｐｒｅｄｎｉｓｏｌｏｎｅ ｉｎ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ ｃｉｒｃｕ⁃
ｌａｔｏｒｙ ａｒｒｅｓｔ ｓｔｕｄｙ， ＳＭＡＲＴ），以评价甲基泼尼松龙在

低温停循环手术中的临床效果。 常见的成人低温停

循环手术包括主动脉全弓置换术（ ｔｏｔａｌ ａｒｃｈ ｒｅｐｌａｃｅ⁃
ｍｅｎｔ，ＴＡＲ）以及肺动脉内膜剥脱术，ＳＭＡＲＴ 研究的

研究对象为 ＴＡＲ 术，术中大脑、脊髓、肾脏、消化道

等重要脏器面临缺血打击，围术期死亡率高，风险

大。 目前各个中心报道的 ＴＡＲ 术后 ３０ 天死亡率为
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６％～２０％［１－３］，根据 ＳＴＳ 数据库的资料［４］，术后永久

神经功能损害（ｐｅｒｍａｎｅｎｔ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃ ｄｅｆｅｃｔ， ＰＮＤ）发
生率 １１％、脊髓损伤 ２．９％、肾功能损伤 １８％、术后延

迟拔管 ５３％。 但国内很少报道 ＴＡＲ 的死亡率及相

关并发症发生率，且尽管此前有 ＴＡＲ 术中激素使用

的调查研究，但并未涉及激素使用的种类、剂量和用

法，且 ＴＡＲ 术中体外循环管理也可能存在差异，术
中管理的差异可能对 ＳＭＡＲＴ 研究结局终点产生影

响，为调查 ＳＭＡＲＴ 研究子中心 ＴＡＲ 术后死亡率及

并发症发生率、术中激素使用情况及体外循环管理

现状，笔者进行此调查研究，作为 ＳＭＡＲＴ 研究的设

计、样本量计算和终点指标选取的基础，此外也可为

今后其它相关临床研究的开展提供依据。

１　 资料与方法

１．１　 临床资料 　 本调查以邮件形式，于 ２０１７ 年 ９
月至 １０ 月发放收集。 调查问卷包括 ２９ 个问题，涵
盖该中心 ＴＡＲ 手术量、术式，住院 ３０ 天死亡率和并

发症发生率，围术期糖皮质激素使用情况，术中灌注

策略、温度管理、其它脑保护用药。 部分调查结果信

息在本文中隐去。

２　 结　 果

２．１　 调查单位特征和术后死亡率　 以地域区分，９ 个

单位包括华北 １ 家，华中 １ 家，华东 ３ 家，华南 ３ 家，
西北 １ 家。 全年心脏及大血管手术的手术量＞５ ０００
例的单位 ２ 家，３ ０００～５ ０００ 例 ３ 家，１ ０００～３ ０００ 例 １
家，＜１ ０００ 例 ２ 家。 以 ＴＡＲ 手术例数区分（特指全

弓象鼻人工血管置换术，不包括杂交去分支手术），
年手术量＞１５０ 例 ５ 家，１００～１５０ 例 １ 家，５０～１００ 例

１ 家，２０～５０ 例 ２ 家。 各单位急诊手术占比存在差

异，６ 家单位急诊手术占 １０％ ～ ３０％，１ 家单位占

５０％～７０％，２ 家单位为＞７０％。 对于年 ＴＡＲ 手术量

＞１００ 例的单位，住院 ３０ 天死亡率为 ２．３％～８％。
２．２　 术式及动脉插管方式　 ９ 个单位的大多数采用

四分叉人工血管全弓置换＋象鼻支架手术，部分单位

对于少部分（＜２５％）患者采用 Ｙ－ｇｒａｆｔ 人工血管全弓

置换＋象鼻支架手术。 动脉插管部位选择见表 １。
２．３　 糖皮质激素应用情况　 ８ 家单位应用糖皮质激

素，１ 家单位不应用糖皮质激素。
７ 家单位采用甲基泼尼松龙，给药剂量 ３０ ｍｇ ／

ｋｇ ５ 家、５００ ｍｇ １ 家、１００～２００ ｍｇ １ 家。 １ 家单位使

用地塞米松 １００ ｍｇ。 给药时机也有差异，２ 家单位

于麻醉诱导时单次给药，６ 家单位分两次给药，第一

次于麻醉诱导时或于预充液中，第二次于停循环前、
恢复循环前或复温时给药。

５ 家单位术后继续使用糖皮质激素，采用甲基

泼尼松龙、地塞米松或氢化可的松，剂量和用法也不

同。 见表 ２。
２．４　 其它神经保护药物　 ＴＡＲ 术中采用的神经保

护药物包括糖皮质激素、甘露醇、吸入麻醉药、丙泊

酚、硫酸镁等。 ６ 家单位应用甘露醇，应用剂量不一

（０．５～ ５ ｇ ／ ｋｇ），给药时机也不统一（预充、恢复循环

后、复温前及复温至核心温度 ２８℃）。 此外，还有 ３
家单位采用七氟烷、地氟烷，１ 家单位应用硫酸镁、
丙泊酚、精氨酸作为神经保护药物。 见表 ２。

表 ２　 各单位 ＴＡＲ 神经保护药物（ｎ＝ ９）

名称 单位数

糖皮质激素

　 甲基泼尼松龙 ７

　 地塞米松 １

甘露醇 ６

吸入麻醉药 ３

其它 ７

２． ５ 　 选择性脑灌注 （ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ，
ＳＣＰ）方式　 ２ 家单位于术前常规评估脑 Ｗｉｌｌｉｓ 环，
评估方法为经颅多普勒超声检查或脑血管成像。 ９
家单位多采用顺行性脑灌注（ａｎｔｅｇｒａｄｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｅｒ⁃
ｆｕｓｉｏｎ，ＡＣＰ），其中 ６ 家采用单侧脑灌注，右腋动脉

表 １　 各单位 ＴＡＲ 动脉插管选择（ｎ＝ ９）

动脉插管部位 ７５％～１００％ ５０％～７４％ ２５％～４９％ １％～２４％ 不采用

股动脉（ｎ） ６ １ ２

右腋动脉（ｎ） ６ ２ １

无名动脉（ｎ） １ １ ５ ２

升主动脉（ｎ） １ ２ ６
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或无名动脉插管；３ 家单位采用双侧脑灌注，左锁骨

下或左颈总插管；１ 家单位部分手术使用单侧脑

灌注，部分采用双侧脑灌注。 灌注流量绝大多数

单位 ５～ １０ ｍｌ ／ （ ｋｇ·ｍｉｎ），１ 家单位为 １０ ～ ２０ ｍｌ ／
（ｋｇ·ｍｉｎ）。 各单位 ＳＣＰ 压力监测位置存在较大差

异，包括左桡动脉、颞动脉、腋动脉插管侧路、主泵

压；３ 家单位也会使用逆行脑灌注（ｒｅｔｒｏｇｒａｄｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ
ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ，ＲＣＰ），均采用上腔静脉插管，灌注流量 ５ ～
１０ ｍｌ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ），均于上腔静脉测压；压力范围存

在差异，３ 家中心分别为 ＜２５ ｍｍ Ｈｇ，２５～４０ ｍｍ Ｈｇ，
２５～３０ ｍｍ Ｈｇ。 ９ 家中心均在脑灌时采用前额部监

测脑氧近红外光谱（ｎｅａｒ－ｉｎｆｒａｒｅｄ ｐｈｏｔｏａｃｏｕｓｔｉｃ ｓｐｅｃ⁃
ｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＮＩＲＳ）。 见表 ３。

表 ３　 各单位选择性脑灌注方法（ｎ＝ ９）

名称 单位数

术前评估 Ｗｉｌｌｉｓ 环

　 评估（ｎ） ２

　 部分评估（ｎ） １

　 不评估（ｎ） ６

脑灌注

　 ＡＣＰ（ｎ） ９

　 　 单侧（ｎ） ７

　 　 双侧（ｎ） ３

　 ＲＣＰ（ｎ） ３

神经监测

　 ＮＩＲＳ（ｎ） ９

　 脑电双频指数（ｎ） ６

　 脑电图（ｎ） １

　 脑阻抗监测（ｎ） １

２．６　 温度管理 　 ９ 家单位采用鼻咽温联合膀胱温

和 ／或直肠温监测脑温和机体核心温度，４ 家单位具

备氧合器出口血温监测条件。 ７ 家单位采用脑部局

部低温保护。 停循环＋ＳＣＰ 温度目标 ６ 家单位为 ２５～
２８℃，３ 家单位为 ２１ ～ ２４℃。 ９ 家单位选择脑温 ３６ ～
３７．５℃，核心温度 ３４～３６．５℃作为停机温度。 ９ 家单位

均设有防止脑温过高的鼻咽温上限温度，３ 家单位为

３７℃，２ 家单位为 ３７．５℃，４ 家单位＞３７．５℃。 见表 ４。

３　 讨　 论

本调查研究作为 ＳＭＡＲＴ 研究的前期研究，首先

再次显示了糖皮质激素在 ＴＡＲ 手术中的应用存在

差异。

表 ４　 各单位 ＴＡＲ 温度管理 （ｎ＝ ９）

名称 单位数

温度监测位点

　 鼻咽温（ｎ） ９

　 直肠温（ｎ） ５

　 膀胱温（ｎ） ６

氧合器出口（ｎ） ４

静脉回流处（ｎ） １

停循环温度

　 ２５～２８℃（ｎ） ６

　 ２１～２４℃（ｎ） ３

脑部局部低温

　 不采用（ｎ） ２

　 冰帽（ｎ） ６

　 双侧颈动脉冰敷（ｎ） １

复温目标

　 鼻咽温

　 　 ３７．５℃（ｎ） １

　 　 ３７℃（ｎ） ３

　 　 ３６．８℃（ｎ） １

　 　 ３６．５℃（ｎ） １

　 　 ３６℃（ｎ） ３

　 膀胱 ／ 直肠温

　 　 ３６．５℃（ｎ） １

　 　 ３６℃（ｎ） ３

　 　 ３５．５℃（ｎ） １

　 　 ３５℃（ｎ） ２

　 　 ３４℃（ｎ） １

体温过高报警

　 鼻咽温

　 　 ３８．５℃（ｎ） １

　 　 ３８℃（ｎ） ２

　 　 ３７．５℃（ｎ） ２

　 　 ３７℃（ｎ） ３

　 氧合器出口

　 　 ３９℃（ｎ） １

　 　 ３７℃（ｎ） ３

　 　 ２０１３ 年，国内一项 ＴＡＲ 围术期管理的调查研究

也显示（５６ 个中心），４８．１％的中心使用强的松［６］。
该研究的母研究（纳入国际 １０５ 中心）显示，４０％ ～
５０％的中心使用强的松［７］。 但是这两个研究均未调

查糖皮质激素应用的剂量与时机。
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动物实验显示糖皮质激素（３０ ｍｇ ／ ｋｇ）应用于深

低温停循环可减轻炎性因子、脑血管渗出、减轻脑损

伤并具有脑保护意义［８－９］。 但是其临床证据尚不足。
一项德国的 Ａ 型夹层手术患者的 ２００５ 年至 ２０１０ 年

多中心回顾性研究显示［１０］，１ ５２０ 例采用 ＳＣＰ 的患者

中 １３％应用糖皮质激素，其术后 ３０ 天死亡率（２０％
ｖｓ． １３．６％， Ｐ ＝ ０．０５）和术后 ＰＮＤ 发生率（１０．６％ ｖｓ．
６．１％）较非激素组降低，多因素分析显示，激素应用

是预防 ＰＮＤ 发生的保护因素（ Ｐ ＝ ０．０４９）。 但是该

结果受中心之间差异的影响。
尽管甲基泼尼松龙在体外循环心脏手术应用的

随机对照研究（ＳＩＲＳ 研究） ［１１］ 不再支持糖皮质激素

在常规体外循环心脏手术中的应用，但由于其仅纳

入 １％的低温停循环手术患者，其结论并不适用于

ＴＡＲ。 因此需要临床随机对照研究明确糖皮质激素

是否可使 ＴＡＲ 手术患者获益。
另外，本调查还显示，糖皮质激素的应用种类、

给药时机也存在差异。 糖皮质激素根据其作用时间

分为短效（氢化可的松）、中效（甲基泼尼松龙）和长

效（地塞米松），甲基泼尼松龙和地塞米松、氢化可的

松比，起效快、穿透血脑屏障时间短、不影响脑血流、
对下丘脑－垂体－肾上腺皮质轴影响小，从理论而言，
更适合用于术中抗炎、减轻脑损伤。 同时，甲基泼尼

松龙起效时间为 １ 小时，诱导时给药可达到更好的

保护效果。 动物实验也显示，术前应用甲基泼尼松

龙的肺保护效果优于预充液中给药。 因此，如果需

应用糖皮质激素，笔者更推荐甲基泼尼松龙于诱导

时给药。
本调查研究得到了 ＳＭＡＲＴ 研究中主要终点事

件发生率在应用甲基泼尼松龙 ３０ ｍｇ ／ ｋｇ 或不应用

激素的单位的差异，可作为 ＳＭＡＲＴ 研究样本量计算

的依据。
此外，在调查研究中也看到 ９ 家单位在 ＴＡＲ 手

术围术期体外循环管理方面的差异，仅包括 ９ 家单

位，但是这 ９ 家单位分属国内不同地区，ＴＡＲ 手术例

数也存在不同等级的差异，因此可一定程度反应目

前国内 ＴＡＲ 手术体外循环管理的现状。
ＴＡＲ 手术的体外循环方法可选择全身深低温停

循环（ｄｅｅｐ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ ｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ ａｒｒｅｓｔ，ＤＨＣＡ）或者

ＤＨＣＡ＋ＳＣＰ，或中低温停循环（ｍｏｄｅｒａｔｅ ｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ
ｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ ａｒｒｅｓｔ，ＭＨＣＡ） ＋ＳＣＰ。 除少数单位外［５］，
国际上大多数单位也采用 ＳＣＰ 技术，本调查研究显

示，９ 家单位均采用 ＭＨＣＡ＋ＳＣＰ 技术，大多数情况行

ＡＣＰ，少数情况下 （如，外科医生要求） 采用 ＲＣＰ。
ｍｅｔａ 分析［１２］显示，与 ＲＣＰ 相比，ＡＣＰ 患者术后发生

暂时性神经功能损害风险低，而两者在 ＰＮＤ 和早期

死亡率方面无差异。 此外，美国胸心外科数据库研

究［１３］和 ｍｅｔａ 分析［１４］ 显示，ＤＨＣＡ＋ＡＣＰ 优于单纯

ＤＨＣＡ。 而 Ｋｅｅｌｉｎｇ 等的研究［１５］ 显示，ＭＨＣＡ＋ＡＣＰ
和 ＤＨＣＡ＋ＡＣＰ 在术后神经系统并发症和住院死亡

率方面无差异。 在本调查中，半数以上单位采用单

侧 ＡＣＰ，曾有学者担心单侧（右侧）ＡＣＰ 存在左侧脑

组织灌注不足的风险，但是研究表明，即使是 Ｗｉｌｌｉｓ
环不完整的患者，单侧 ＡＣＰ 也可达到满意的脑灌注

效果［１６］，双侧 ＡＣＰ 反而有增加脑卒中趋势的风

险［１７］。 然而最佳脑灌方式的选择还需进一步研究。
进行 ＳＣＰ 时，建议采用神经系统监测，ＮＩＲＳ 的应用

在国内已很普遍，但 ＮＩＲＳ 监测仅反映额叶供血，其
数值与术后神经系统并发症有相关性，其阈值尚不

明确［１８］，一般认为绝对值＜５０％，下降幅度＞２０％可

能与不良神经系统结局相关［１９］。
本调查研究还发现，不同中心的温度管理策略

也存在差异。 ２０１５ 年，美国胸心外科学会、心血管麻

醉学会和体外循环技术学会共同制定了成人体外循

环的温度管理指南［２０］。 指南中推荐采用氧合器出

口血温作为脑温监测的指标（Ⅰ级），且氧合器出口

血温应＜３７℃以防止脑温过高（Ⅰ级），复温过高于

术后神经系统和肾脏并发症相关。 但是由于客观原

因，氧合器出口血温监测目前尚不能普及，部分单位

仍以鼻咽温代替脑温监测。 一些单位将停机温度的

鼻咽温设置为 ３７～ ３８．５℃的不同数值，笔者认为，随
着复温的进行，鼻咽温与中心温度的温差会逐渐缩

小。 复温时控制好水温，当温度最终稳定时，鼻咽温

与中心温度差异很小或无差异。 倘若仅监测鼻咽

温，以鼻咽温 ３７℃作为温度过高的报警阈值可能更

为合理。

４　 结　 论

甲基泼尼松龙在低温停循环手术中的应用存在

差异，本研究可作为 ＳＭＡＲＴ 研究实验设计、样本量

计算、终点指标选取的依据。 另外，本研究显示各中

心 ＴＡＲ 体外循环管理策略存在差异，部分差异源自

对指南的依从性不够，部分差异源自待解决有争议

的问题，需要未来进一步研究提供更多证据。
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分期行全主动脉置换治疗马凡综合征 １ 例

孙　 磊，吴海卫，秦　 涛，宋金田，王常田，李德闽，仇冰梅

［关键词］：　 马凡综合征；动脉瘤；夹层；主动脉置换术

１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 患者女性，１９９４ 年出生，２００１ 年因视

力下降就诊，检查发现晶状体脱位，四肢细长，腕关节

征、拇指征（＋），脊柱侧弯，诊断为马凡综合征（Ｍａｒｆａｎ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＭＦＳ），于 ２００５ 年行人工晶体置换术。

患者定期复查心脏超声，发现主动脉窦部及升

主动脉进行性增宽。 ２００９ 年心超提示主动脉窦部

直径 ６６ ｍｍ，升主动脉直径 ５６ ｍｍ，主动脉瓣重度关

闭不全，二尖瓣前叶脱垂伴关闭不全，于 ２００９ 年 ７ 月

在本院全麻体外循环下行“Ｂｅｎｔａｌｌ＋二尖瓣置换术”。
２０１６ 年 ５ 月因“突发胸痛 ９ 小时”再次入院，行

主动脉血管成像（ＣＴ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴＡ）提示 Ｂ 型主

动脉夹层，破口位于下肺静脉水平，夹层累及胸降主

动脉及肾上腹主动脉，主动脉弓部瘤样扩张（图 １）。
入院后予以平卧位制动、镇痛以及 β 受体阻滞剂等

治疗。 经综合考虑决定分期行主动脉全弓、胸降主

动脉及腹主动脉置换。 考虑患者为急性主动脉夹

层，等待分期手术过程中夹层破裂死亡风险大，一期

先行次全胸腹主动脉置换术，术后定期随访。

注：Ａ：Ｂ 型主动脉夹层，主动脉弓瘤样扩张；Ｂ：夹层远端

累及肾动脉上方；Ｃ：破口位于下肺静脉水平

图 １　 第二次手术前 ＣＴＡ

　 　 １ 年后复查主动脉 ＣＴＡ 示主动脉弓部瘤样扩

张，直径 ６０ ｍｍ（图 ２）。 患者于 ２０１７ 年 ７ 月第三次

入院。

作者单位： ２１０００２ 南京，南京大学医学院附属金陵医院（南
京总医院）心胸外科

１．２　 手术方法　
１．２．１　 第一次手术 　 ２００９ 年 ７ 月在本院常规全麻

体外循环下行“Ｂｅｎｔａｌｌ＋二尖瓣置换术”。
１．２．２　 第二次手术 　 ２０１６ 年 ５ 月在全麻体外循环

下行次全胸腹主动脉置换术。 手术采取左侧股动静

脉插管，取左后外侧及左腹直肌旁胸腹联合切口，经
第 ５ 肋间进胸，体外循环常温转流，切开心包经肺动

脉插管接体外循环。 采用四分支人造血管，于左锁

骨下动脉及胸中段阻断主动脉，将人造血管与左锁

骨下动脉远端主动脉吻合，将远端阻断钳移至膈上

水平，修剪 Ｔ８～Ｔ１２ 肋间动脉，缝合成管状与人造血

管分支“补片法”吻合。 将远端阻断钳移至肾动脉

近端，修剪腹腔干及肠系膜上动脉呈岛状与四分叉

血管分支吻合。 将阻断钳移至肾动脉下方，将人造

血管与远端主动脉吻合。
１．２．３　 第三次手术 　 ２０１７ 年 ７ 月在全麻体外循环

深低温停循环下行主动脉全弓置换术。 选择右腋动

脉插管行选择性脑灌注，取原胸部正中切口，右房插

管建立体外循环。 鼻咽温度降至 ２２℃ 阻断主动脉

及各头臂干，下半身停循环。 修剪主动脉弓至降主

动脉原胸段人造血管吻合口水平，将四分支人造血

管与降主动脉起始部端－端吻合，吻合完毕恢复下半

身循环。 将分叉血管分别与左颈总动脉、左锁骨下

动脉及无名动脉吻合重建，将四分叉主体血管近端

与近端升主动脉人造血管端端吻合。

２　 结　 果

　 　 第 ２ 次手术，体外循环时间 １０３ ｍｉｎ，术中留置

脑脊液监测，患者恢复顺利，无截瘫、肺损伤以及腹

腔脏器功能不全等并发症。 术后 １ 年随访，主动脉

弓部瘤样扩张至直径 ６０ ｍｍ。
第 ３ 次手术，手术历时 ５ ｈ，体外循环时间 １４０

ｍｉｎ，主动脉阻断时间 ５０ ｍｉｎ，下半身停循环时间 １７
ｍｉｎ。 术后患者恢复顺利，除轻度声音嘶哑外无其他

并发症。 术后随访复查 ＣＴＡ 提示人造血管及旁路

分支通畅，腹主动脉远端无新发夹层（图 ３）。
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　 图 ２　 第三次术前 ＣＴＡ　 　 　 　 图 ３第三次术后 ＣＴＡ

３　 讨　 论

马凡综合征是一种常染色体显性遗传的结缔组

织病，约 ７０％的患者有主动脉根部和升主动脉扩张，
部分伴有主动脉瓣关闭不全或二尖瓣关闭不全，这
些病理改变可能造成严重的心血管事件，如主动脉

夹层或主动脉破裂。 所以对于马凡综合征患者主动

脉根部的预防干预逐步被接受。 在 ＭＦＳ 患者中，近
些年施行外科干预的主动脉根部的推荐直径从 ６．５
ｃｍ 下降到了 ５ ｃｍ［１］。 本例患者定期随访其升主动

脉直径逐年增大，达到干预指征，但主动脉弓部及降

主动脉无明显扩张，当时仅施行了 Ｂｅｎｔａｌｌ 手术。 有

研究统计马凡综合征患者首次接受主动脉根部手术

后，因远端病变需再次手术的比例约 ３５％ ～ ７０％［２］。
本例患者 ７ 年后也再发 Ｂ 型主动脉夹层，合并主动

脉弓部明显扩张。 马凡综合征患者远端病变发生率

高，一般考虑与因其是主动脉中层结缔组织病，随时

间进展病变容易累及全程主动脉有关。 因此，对马凡

综合征患者进行密切的临床和影像学随访非常必要。
对于复杂的全程主动脉病变的马凡综合征患者

（主动脉瘤或夹层），阜外心血管团队［３］ 报道了一期

行次全或全主动脉替换，可减少分期手术的痛苦，并
消除分期手术残余动脉瘤破裂的风险。 也有其他心

脏中心提出了分期全主动脉置换，一期先行主动脉

根部、全弓置换及支架象鼻植入，二期再行常温非体

外循环下行全胸腹主动脉置换术，可使手术创伤较

少，可避免长时间体外循环导致炎症反应，但这种手

术方法用血量较大，大出血处理较为困难［４－５］。 对

于本例患者二次手术策略的选择，因首次手术时仅

替换了升主动脉，如果同期行主动脉全弓及降主动

脉置换术，需要二次行正中开胸及胸腹联合切口，手
术创伤大，出血风险高，用血量多，遂决定行分期手

术治疗。 对于分期手术中主动脉弓与降主动脉置换

时机的选择，考虑患者为急性主动脉夹层，夹层破裂

死亡风险大，先一期行全胸腹主动脉置换术，二期再

行主动脉弓置换。
对于 Ｂ 型主动脉夹层的治疗，目前多采用腔内

修复技术［６］，然而由于马凡综合征患者脆弱的组织

特性、不断扩张的主动脉以及内漏的高发生率，主动

脉腔内修复术不推荐用于马凡综合征患者［７］。 该病

例为年轻马凡综合征患者，主动脉夹层破口位置低，
因此采取了开放手术行主动脉人造血管置换，效果

满意。 对于胸腹主动脉置换手术，笔者通过多年的

治疗有以下经验：①手术一般采用股动静脉插管，与
左心转流相比，其更适用于胸腹主动脉置换手术，容
易调控右心的前负荷，便于术中控制上、下半身的血

压。 当降主动脉近端瘤体巨大，游离阻断困难时也

可行深低温停循环技术。 ②手术的关键在于降主动

脉分段阻断、节段性动脉重建以减少脏器缺血时间。
在脊髓保护方面，保留胸 ８ 以下的肋间动脉非常重

要，重建肋间动脉可以避免发生急性脊髓缺血， 即

使重建的肋间动脉发生闭塞，脊髓血供也有充足的

时间建立侧支循环。 同时脑脊液引流及测压对于避

免截瘫的发生也很有必要，术中脑脊液压力应维持

在 ８～１０ ｍｍ Ｈｇ，术后压力维持在 １０～１２ ｍｍＨｇ。 ③
一般采用常温体外循环，术中心脏不停跳，心脏和大

脑的供血不受影响，从而减少了神经系统的并发症。
马凡综合征易并发胸腹主动脉瘤和主动脉夹

层，定期随访十分重要。 对于马凡综合征的手术时

机应适当放宽，当病变累及整个主动脉时，分期手术

行全胸腹主动脉置换是一种可行的办法。
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羊急性心梗模型人工泵肺救治疗效评价

刘　 洋，程　 亮，杨　 剑，陈　 涛，董小超，魏旭峰，俞世强，金振晓

［摘要］：目的　 评价自制人工泵肺装置早期应用于羊急性心梗模型的救治疗效。 方法　 健康羊（ｎ ＝ １０）全麻下第五肋间

左前外侧切口，进行左冠状动脉前降支近段结扎，建立羊急性心梗模型。 实验组（ｎ ＝ ５）随即应用本课题组研制的便携式人工

泵肺行右房、降主动脉插管开始人工泵肺静脉－动脉（Ｖ－Ａ）模式支持，血流量 ４．０ Ｌ ／ ｍｉｎ，转流 １２ ｈ。 以单纯心梗羊（ｎ＝ ５）为对

照。 通过血清肌酸激酶同工酶（ＣＫＭＢ）、肌钙蛋白 Ｉ（ｃＴｎＩ）等心肌酶谱的测定，血流动力学监测以心脏超声中左室收缩和舒张

功能、左心室形态变化的动态监测，评价人工泵肺救治急性心梗导致的心源性休克的疗效。 同时通过定时记录流入道 ／流出

道血氧饱和度水平等监测装置氧合性能。 结果　 实验组在转流开始后血流动力学维持平稳，对照组出现低血压及室性心律

失常， ２ 只动物发生不可逆性室颤；两组动物 ＣＫＭＢ 及 ｃＴｎＩ 术后 ４ ｈ 均明显升高，但实验组复灌 １２ ｈ，ＣＫＭＢ（３５．２４±８．６１） μｇ ／
Ｌ ｖｓ． （９２．５６ ±１３．５）μｇ ／ Ｌ （ Ｐ ＝ ０．００７）及 ｃＴｎＩ（４．５３±１．２８） μｇ ／ Ｌ ｖｓ．（１７．３４ ±４．３９） μｇ ／ Ｌ（ Ｐ ＝ ０．００３）均明显低于对照组；超声

提示对照组左室收缩功能均较实验组减低。 １２ ｈ 中，装置流出道氧饱和度保持 ９８％以上，氧合效率稳定。 结论　 人工泵肺装

置早期应用于羊急性心梗模型的救治，能够维持较稳定的血流动力学，减轻心肌损害，改善心室功能。
［关键词］：　 体外膜式氧合；便携式；人工心肺支持装置；性能评估；动物模型；羊；急性心梗　 　
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ｇｒａｐｈｙ． Ｔｈｅ ｓａｔｕｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｏｕｔｆｌｏｗ ｗａｓ ｓｔａｂｌｅ ａｔ ｏｖｅｒ ９８％ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｓｔｕｄｙ． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｔｈｅ ｅａｒｌｙ ａｃｃｅｓｓ ｏｆ ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｃａｒｄｉｏｐｕｌ⁃
ｍｏｎａｒｙ ｓｕｐｐｏｒｔ ｄｅｖｉｃｅ ｃｏｕｌｄ ｍａｉｎｔａｉｎ ａ ｒｅｌｉａｂｌｅ ｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ａｎｄ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｄａｍａｇｅ ｉｎ ａ ｓｈｅｅｐ ｍｏｄｅｌ ｗｉｔｈ
ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ； Ｗｅａｒａｂｌｅ； Ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｓｕｐｐｏｒｔ ｄｅｖｉｃｅ；
　 　 　 　 　 　 　 Ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ； Ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌ； Ｓｈｅｅｐ； Ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ
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　 　 急性心肌梗死中心源性休克的发生率在 ５％ ～
８％，临床救治成功率低、死亡率高，且预后较差，远
期易发生心功能衰竭［１］。 尽管近年来急性心肌梗

死的诊治手段已取得明显进步，其近期预后有了明
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显改善，但心源性休克仍是急性心肌梗死患者院内

死亡的主要原因。 因此，研究急性心梗后心源性休

克的救治新措施极为重要。
由于急性心梗后发生心源性休克时，再血管化

后血管活性药物的应用效果并不令人满意，近年来，
主动脉内球囊反搏、体外膜肺氧合（ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ
ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ，ＥＣＭＯ）、ＴａｎｄｅｍＨｅａｒｔ 及 Ｉｍ⁃
ｐｅｌｌａ 等多种循环辅助装置被应用于急性心梗心源

性休克的早期救治［２－３］。 其中 ＥＣＭＯ 被越来越多的

应用于危重患者的早期救治，由于其独有的兼具循

环和呼吸支持功能，在心源性休克早期救治中，能够

明显改善远端组织灌注，提高救治成功率并改善预

后。 其可能机制是机械辅助减低了心脏负荷及心肌

耗氧量，缩短了顿抑心肌的恢复时间，保证了充足的

氧供以维持组织灌注。 因此，对急性心梗患者尽早

应用心肺辅助有望改善预后。 本研究拟应用课题组

自主研发的便携式人工泵肺辅助装置，治疗羊急性心

梗模型，模拟现场早期心肺辅助救治方式，评价人工

泵肺救治急性心肌梗死后心源性休克的救治效果。

１　 材料和方法

１．１　 材料、试剂和仪器 　 便携式人工泵肺辅助装

置。 实验用健康羊 １０ 只，平均（６５±５．７）ｋｇ；氧气、氮
气、二氧化碳（第四军医大学试剂中心）；脑钠肽前

体（ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ）检测试剂盒（Ｓｉｇｍａ 公司，Ｓｔ Ｌｏｕｉｓ，
ＭＯ）；肌酸激酶同工酶（ｃｒｅａｔｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ ｉｓｏｅｎｚｙｍｅ，ＣＫ⁃
ＭＢ）、心肌肌钙蛋白 Ｉ（ｃａｒｄｉａｃ ｔｒｏｐｏｎｉｎ，ｃＴｎＩ）血检测

试剂盒（Ｓｉｇｍａ 公司，Ｓｔ Ｌｏｕｉｓ，ＭＯ）；变温器、流量监控

器、滚压泵（Ｓａｒｎｓ ８０００ 型）；血气分析仪（Ａｂｂｏｔｔ ｉ －
ＳＴＡＴ ３００）；离心机（湘仪 Ｌ５３５Ｒ）；紫外分光光度计

（ＤＧ５０３１ 型，华东电子集团医疗装备有限责任公司）。
压力传感器、测压套件、多通道监护仪；麻醉机

（Ｄｒｕｇａ１００ ＵＳ）；超声心动图机（Ｐｈｉｌｉｐ ＩＥ３３）。
１．２　 装置设计　 本研究设计的便携式肝素涂层泵

肺辅助装置是以自制便携式中空纤维氧合器与滚压

泵（Ｓａｒｎｓ ８０００ 型，美国）为基础的整合动力氧合装

置。 该装置通过将高氧合效率的中空纤维氧合器与

小型血泵装置整合，以期实现在较小的体积和血液

接触面积的基础上，通过单一装置实现氧合和泵血

的双重功能，以实现适应复杂环境应用的便携性能。
其中血泵采用一体化泵头装置，泵头设计按照医用

血液接触要求置于装置的底部，装置开启后通过泵

室内转子的旋转实现连续单向泵血功能。 氧合装置

采用中空纤维氧合集束设计，装置开启后通过血泵

装置将非氧合血驱动，单向流过单个中空纤维管外

侧，与管腔中的氧气进行气体交换，实现氧合。
１．３　 动物模型建立　 实验用羊术前 ２４ ｈ 禁食，１２ ｈ
禁水。 ２０～３０ ｍｇ ／ ｋｇ 氯胺酮诱导后气管插管，右侧

卧位，左侧颈静脉中心静脉置管，左侧股动脉动脉置

管。 消毒铺单后，取左侧第五肋间进胸，肺动脉至心

尖部纵行切开心包，悬吊心包。 前降支近段 ５ － ０
Ｐｒｏｌｉｎｅ 线结扎，观察血流动力学变化。 实验组（ＭＩ－
ＶＡ，ｎ ＝ ５）即刻分别于降主动脉和右心耳 ４－０ Ｐｒｏ⁃
ｌｉｎｅ 线双荷包缝合，并分别于荷包中心置入 ２１ Ｆｒ 动
脉插管、２８ Ｆｒ 静脉插管。 便携式人工泵肺辅助装置

以 ０．９％氯化钠盐水预充排气，管钳远端夹闭备用。
再次排气后，将降主动脉插管与装置流出道连接，右
心房静脉插管与装置流入道连接，血流量 ４．０ Ｌ ／ ｍｉｎ
运转 １２ ｈ，１２ ｈ 后处死实验动物。 对照组（ＭＩ，ｎ ＝
５）仅行前降支近段结扎。
１．４　 血流动力学监测及超声监测 　 术中持续监测

血流动力学指标，包括血压、心率、静脉压、肺动脉

压、肺毛细血管楔压。 于术前及心梗后、转流中行经

心表超声监测左室射血分数（ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｊｅｃｔｉｏｎ
ｆｒａｃｔｉｏｎ，ＬＶＥＦ）值。
１．５　 ＣＫＭＢ 及 ｃＴｎＩ 检测　 于转流前和转流后每 ２ ｈ
采静脉血 ２ ｍｌ，４℃，１５ ０００ ｇ 离心 １０ ｍｉｎ，分离血清

再次 ４℃，１５ ０００ ｇ 离心 １０ ｍｉｎ，备用。 ＣＫＭＢ 及 ｃＴ⁃
ｎＩ 检测：按试剂盒说明进行检测。
１．６　 气体交换效率试验　 动物模型建立后，４．０ Ｌ ／
ｍｉｎ 运转，９５％氧气 ４．０ Ｌ ／ ｍｉｎ。 于转流前和转流后

每 ２ ｈ 分别于装置流入道和流出道采血 １ ｍｌ，进行

血气分析，记录各采样点流入道 ／流出道血红蛋白

（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｇｂ）、氧分压 （ ＰＯ２ ）、二氧化碳分压

（ＰＣＯ２）、氧饱和度（ＳＯ２）等。 根据以下气体交换指

数计算公式，计算气体交换指数，并进行统计分析。
　 ＴＯ２ ＝ ０．１３４×Ｈｇｂ×（ＳｏＯ２－ＳｉＯ２）＋０．０３×（ＰｏＯ２－ＰｉＯ２）×Ｑ

（注：ＴＯ２，气体交换指数；Ｈｇｂ，血红蛋白量；ＳｏＯ２， 流出道氧

饱和度；ＳｉＯ２， 流入道氧饱和度；ＰｏＯ２，流出道氧分压；ＰｉＯ２，
流入道氧分压。）

１．７　 统计学分析　 实验数据均以均数±标准差（􀭰ｘ±
ｓ）表示，运用 ＳＰＳＳ １３．０ 软件进行统计分析，所有数

据经方差齐性检验后采用单因素方差分析或 ｔ 检
验，以 Ｐ ＜０．０５ 判断差异有无显著性。

２　 结　 果

２．１　 手术及围术期情况 　 两组动物模型建立成功

率 １００％，前降支近段结扎后，心电图均有明显变

化，结扎后给予静脉泵入盐酸肾上腺素 ０．０３ μｇ ／
（ｋｇ·ｍｉｎ）。 实验组均在 １０ ｍｉｎ 内建立体外循环连
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接并开始转流（图 １），初始流量（４．１±０．６）Ｌ ／ ｍｉｎ，转
流 １２ ｈ 中无室性心律失常事件。 对照组实验过程

中，５ 只动物均出现低血压及室性心律失常等表现，
增加盐酸肾上腺素用量至 ０． ０８ ～ ０． ２ μｇ ／ （ ｋｇ·
ｍｉｎ），间断给予盐酸利多卡因 ７５ ｍｇ 静脉注射，维持

血压心律；其中 ２ 只动物发生不可逆性室颤，经 ５０ Ｊ
心表面除颤、心脏按摩、反复 ０．１ ｍｇ 盐酸肾上腺素

静脉注射，心律未恢复，分别于术后 １ ｈ，２ ｈ 抢救无

效死亡。
２．２　 ＣＫＭＢ 及 ｃＴｎＩ 检测结果　 两组动物 ＣＫＭＢ 及

ｃＴｎＩ 术后 ４ ｈ 均明显升高，后两组均持续升高，但
ＭＩ－ＶＡ 组复灌 １２ ｈ ＣＫＭＢ（３５．２４±８．６１） μｇ ／ Ｌ ｖｓ．
（９２．５６ ±１３．５）μｇ ／ Ｌ（ Ｐ ＝ ０．００７）；ｃＴｎＩ（４．５３±１．２８）
μｇ ／ Ｌ ｖｓ． （１７．３４ ±４．３９）μｇ ／ Ｌ（ Ｐ ＝ ０．００３）；均明显

低于 ＭＩ 组。 见图 ２ 和图 ３。
２．３　 超声心动图监测 　 术中经心表超声监测，两
组 ＬＶＥＦ 在结扎后均有明显下降，后 ＭＩ－ＶＡ 组逐渐

回升稳定，ＭＩ 未见明显回升（图 ４）。
２．４　 装置氧合性能　 ＭＩ－ＶＡ 人工泵肺辅助装置 １２
ｈ 转流中，装置流出道氧饱和度均保持 ９８％以上，氧
合效率稳定，且游离血红蛋白稳定在较低水平（图
５，图 ６）。

图 １　 急性心梗动物模型建立及人工泵肺辅助

图 ２　 两组动物术中 ＣＫＭＢ 监测

图 ３　 两组动物术中 ｃＴｎＩ 监测

图 ４　 两组动物术中 ＬＶＥＦ 动态监测

图 ５　 ＭＩ－ＶＡ 组氧合性能

图 ６　 ＭＩ－ＶＡ 组游离血红蛋白检测
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３　 讨　 论

急性心肌梗死导致的心源性休克临床救治成功

率低、死亡率高、且预后较差，远期易发生心功能衰

竭。 且心肌细胞缺乏再生能力，心梗导致的心肌细

胞缺血缺氧性损伤和心肌纤维化将改变心室结构并

进一步影响心脏功能，影响远期预后［１］。 尽管近年

来急性心肌梗死的诊治手段已取得明显进步，其近

期预后有了明显改善，但心源性休克仍是急性心肌

梗死患者院内死亡的主要原因。 心室辅助是临床治

疗心力衰竭的重要手段和方法。 左心室循环辅助装

置可以通过减少心梗后心肌耗氧量，对缺血心肌负

荷卸载，从而减少梗死面积。 有研究表明，对急性心

梗后衰竭的左心室进行机械辅助循环支持、负荷卸

载可有效减少心梗后心肌细胞凋亡、炎症反应和心

肌梗死周围缺血区的胶原化面积，从而减轻心梗后

心室重构［４－７］。 但其减少心肌细胞凋亡和减轻心室

重构的分子机制尚无研究报道。
在心源性休克早期，循环辅助装置一方面可以

挽救患者生命，维持生命体征平稳，另一方面可以有

效减轻心脏负荷，让受损心肌充分休息，降低心肌耗

氧，缩短心肌顿抑时间，减轻心肌损害。 本研究中，
两组动物 ＣＫＭＢ 及 ｃＴｎＩ 在缺血术后均明显升高，但
ＭＩ－ＶＡ 组各时间点 ＣＫＭＢ 及 ｃＴｎＩ 均明显低于 ＭＩ
组，也说明了负荷卸载作用可能减轻心肌损害。 同

时，急性心梗后发生慢性心力衰竭的主要病理基础

是心室重构。 心室重构发生包括心肌梗死部位坏死

心肌膨出和非心肌梗死部位心肌肥大，间质纤维化，
心室壁增厚、扩张、变形，收缩和舒张功能减退，导致

心力衰竭。 本研究术中持续监测血流动力学指标，
ＭＩ－ＶＡ 组转流 １２ ｈ 中无室性心律失常事件，血压维

持稳定。 且超声监测提示， ＭＩ－ＶＡ 组 ＬＶＥＦ 在负荷

卸载后逐渐回升稳定，相比 ＭＩ 组有明显差异，均提

示负荷卸载作用可能减轻心梗后的心脏功能损害。
在急性心梗时心梗周边区域心肌细胞凋亡及心

肌细胞外基质（ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｍａｔｒｉｘ，ＥＣＭ）异常增多

和过度沉积导致的心肌肥厚及心肌纤维化在心室重

构的发生发展过程中起着非常重要的作用［８－９］。 基

质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ，ＭＭＰ）主要

作用是参与 ＥＣＭ 的代谢。 ＭＭＰ 活性的调节失控，
可导致心肌纤维化、心室重构、心衰等发生［１０－１１］。
而循环辅助装置救治模式提高急性心梗心源性休克

救治成功率，改善预后，很可能是通过减少心梗周边

区域心肌细胞凋亡及纤维化，在一定程度上抑制心

梗后心室重构实现的。 近年来，多种循环辅助装置

逐渐被应用于急性心梗心源性休克的早期救治。 特

别是，心肺辅助装置救治心脏骤停等严重的急性心

源性休克在临床上已有应用，主要是以 ＥＣＭＯ 技术

为基础的心肺复苏（ＥＣＭＯ ｃａｒｄｉｏ－ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｒｅｓｕｓｃｉ⁃
ｔａｔｉｏｎ，ＥＣＰＲ）技术，在急性心源性休克患者的急救

过程中发挥了巨大作用，为原发病救治争取了时间。
由于目前仅在少数医疗机构配置了 ＥＣＭＯ 装备，但
有限的临床研究表明，ＥＣＰＲ 技术的应用能够明显

提高急性心梗后心源性休克导致的心跳骤停患者的

救治成功率［１２－１３］。
ＥＣＭＯ 与体外循环原理类似，可在有效保障循

环辅助的同时，提供呼吸支持，是有效的呼吸兼具循

环辅助方式。 在心源性休克早期救治中，能够明显

改善远端组织灌注、提高救治成功率并改善预后。
且安装方式采用外周血管插管方式，安装方便，可在

较短时间完成安装开始辅助。 但目前国内临床应用

的 ＥＣＭＯ 装置设备较大、管路繁多，均为床边应用

模式，操作相对复杂。 本课题组研发的便携式泵肺

辅助装置，设备精炼、预充量小、安装简化，并便于随

患者转运。 可将泵肺辅助救治过程提前至救治现

场，提高对急性心肺功能不全患者救治的时效

性［１４－１５］。 作为新型便携式小型化泵肺辅助装置，本
研究实验过程中装置运行平稳，流出道 ＳＯ２在各时

间点均保持 ９８％以上，氧合指数均在 １００ ｍｌ ／ ｍｉｎ 以

上，提示该装置氧合性能良好，符合临床应用需要。
但此自制装置仍需大规模临床研究试验其安全性及

有效性。
综上所述，人工泵肺装置早期应用于羊急性心

梗模型的救治，能够维持较稳定的血流动力学、减轻

心肌损害、改善心室功能。 因此，在急性心梗心源性

休克的治疗中，早期应用心肺辅助装置，可能会减轻

心梗后的心室重构。
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股动脉插管的体外循环与神经系统并发症
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穆祉锟，杨　 昌，胡义杰

［关键词］：　 股动脉插管；体外循环；神经系统并发症；脑卒中

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｆｅｍｏｒａｌ ａｒｔｅｒｉａｌ ｃａｎｎｕｌａｔｉｏｎ； Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ； Ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎ； Ｓｔｒｏｋｅ

　 　 近年来，以股动脉为主的外周动脉插管建立体

外循环技术广泛应用于心血管外科的微创手术、复
杂二次开胸手术、心肺辅助操作和困难气道麻醉管

理等情况，并取得了良好的临床效果。 但其相关并

发症，特别是神经系统并发症，逐步引起了人们的关

注。 本文拟就该问题综述如下。 逆行主动脉夹层所

致的脑部供血障碍以及主动脉夹层或主动脉瘤手术

采用股动脉逆行插管等情况不在本文讨论的范围。

１　 外周动脉插管体外循环技术逐步发展

随着科学技术和材料工艺的快速发展，以胸腔

镜、机器人心脏手术为代表的微创手术和各类胸部

小切口的手术成为心脏外科发展的主要趋势。 胸壁

切口的减小，中心插管的常规体外循环技术，逐步演

变为外周动脉插管的周围体外循环技术。 此外，外
周插管的体外循环技术也广泛应用于难行升主动脉

直接插管的患者，如二次开胸、心包腔严重粘连、升
主动脉壁异常等。 外周血管中的股动脉、髂动脉、锁
骨下动脉、腋动脉、肱动脉等动脉插管均有相关文献

报道。 由于股动脉显露简单方便且血管直径粗大，
成为目前临床实践中最常选择的插管部位。 即使在

体重 １５ ｋｇ、年龄 ６ 岁的患儿中，也有常规应用的成

功报道［１］。
　 　 外周插管的体外循环技术的发展经历了三个阶

段：①１９９６ 年至 ２０００ 年阶段：新开发的闭式体外循

环（Ｈｅａｒｔ－Ｐｏｒｔ）技术，即股动静脉插管、主动脉内球

基金项目： 重庆市科卫联合医学科研项目（２０１８ＺＤＸＭ００３）
作者单位： ４０００４２ 重庆，陆军特色医学中心心脏血管外科

（穆祉锟、杨　 昌、胡义杰）；４０００３８ 重庆，陆军军医大学基础

医学院三大队 １１ 中队（穆祉锟）
通讯作者： 胡义杰，Ｅｍａｉｌ： ｙｉｊｉｅ．ｈｕ＠ ｙａｈｏｏ．ｃｏｍ

囊阻断，在大的心脏中心开始尝试。 ②２００１ 年至

２０１０ 年阶段：Ｈｅａｒｔ－Ｐｏｒｔ 技术大量应用，但合并主动

脉阻断不佳和动脉置管相关并发症，部分中心逐步

改为中心插管并升主动脉阻断。 ③２０１０ 年至今阶

段：各类胸壁小切口、胸腔镜、机器人等微创术式和

ＣＴ、食道超声等影像学技术不断发展，股动脉插管

逆行灌注再次受到大家的关注［２］。 目前标准的外

周插管建立体外循环步骤包括：股动脉插管逆行灌

注、股静脉双级管（或颈内静脉和股静脉分别置管

上下腔静脉）引流、并 Ｃｈｉｔｗｏｏｄ 钳升主动脉阻断、
主动脉根部灌注心脏停搏液。 股动脉插管周围

体外循环技术的逐步成熟，反过来也极大的推进

了各类微创心脏手术的发展。

２　 股动脉插管体外循环的相关并发症不容忽视

根据既往的临床经验和文献报道，股动脉插管

逆行灌注体外循环的常见主要并发症包括：①主动

脉夹层，通常因为股动脉置管过程中暴力操作所致。
术前仔细的进行周围血管评估、术中超声指导导丝

先进入胸降主动脉、之后在导丝引导下轻柔操作导

管进入髂动脉，通常可避免主髂动脉夹层或损伤的

发生。 ②肢体远端缺血或坏死。 其临床表现从轻微

疼痛的下肢缺血到骨筋膜室综合征、肢体缺血坏死

等严重并发症。 术中采用远端动脉置管（股浅动脉

或足背动脉）转流的方式，能有效预防术中下肢的

缺血。 目前也有研究设计带分流口的股动脉插管来

保留肢体远端灌注［３］。 ③腹股沟区域神经、淋巴管

损伤。 采用经皮穿刺插管加 Ｐｒｏｇｌｉｄｅ 缝合装置预制

缝线，或小切口仅暴露股动脉前壁而非周围全游离

套带等有限区域游离，能显著降低该并发症［４］。 ④
其他罕见的并发症，如腹腔动脉或脏器损伤，估计与

引导导丝的操作不当有关。 除上述并发症外，近年
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来股动脉插管逆行灌注的体外循环与神经系统

并发症间的关系受到广泛关注，但尚缺乏统一认

识。

３　 股动脉插管逆行灌注可能增加神经系统并发症

部分研究认为股动脉插管逆行灌注不增加脑卒

中的发生率。 Ｔｏｍｉｓｌａｖ Ｍｉｈａｌｊｅｖｉｃ 等比较了 ７５９ 例

不同手术方式的二尖瓣成形手术，发现机器人手术

组、右前外侧小切口手术组与标准胸骨正中切口手

术组之间，神经系统并发症发生率无显著性差异；分
析其可能与术前通过 ＣＴ 血管成像和超声排除外周

血管粥样硬化性病变患者有关［５］。 Ｊｏｓｅｐｈ Ｌａｍｅｌａｓ
等回顾 ２００９ 年至 ２０１５ 年 ２ ６４５ 例微创瓣膜手术患者

并发症情况，其中 ３１ 例患者（１．１７％）出现脑血管并

发症。 而且股动脉插管逆行灌注的患者中有 １．１７％
（２８ ／ ２ ４００）发生脑卒中，而升主动脉或腋动脉插管顺

行灌注者脑卒中发生率为 ２．６％（６ ／ ２４５）。 由于两组

插管方式的病例总数差异太大，其结论的可靠性尚需

进一步评价［６］。 之后数个回顾性和配对对照研究也

认为股动脉插管逆行灌注和主动脉顺行灌注策略对

脑卒中发生无影响［７－９］。 但研究中样本总量和经股

动脉插管病例总数较小，上述结论仍待明确。
另外，相当数量的研究则显示，股动脉插管逆行

灌注体外循环可能影响部分患者的神经系统并发

症。 Ｊａｍｅｓ ＳＧ 等总结了 ２００４ 年至 ２００８ 年美国胸心

外科协会数据库中 ２８ １４３ 例单纯二尖瓣手术病例

治疗，发现微创二尖瓣手术组患者在更低年龄、更少

合并症的情况下，其脑卒中的发生率却高于标准胸

骨正中切口手术组（１．８７％ ｖｓ． １．１６％）。 在排除了

不停跳和诱导室颤而非升主动脉阻断的微创病例

后，脑卒中的发生率仍然高于标准胸骨正中切口组

（１．５２％ ｖｓ． ０．９２％） ［１０］。 推测微创心脏手术较长的

学习曲线、较长的体外循环时间和主动脉阻断时间，
可能是脑卒中发生率高的原因。 Ｄａｖｙ 等荟萃分析

了 ３５ 项微创与标准正中切口二尖瓣手术的对比研

究，其中微创组脑卒中发生率显著增高（２．１％ ｖｓ．
１．２％）；亚组配对研究结果亦如此（１．９％ ｖｓ． ０．９％）；
其中采用主动脉内球囊阻闭者，脑卒中风险显著增

加［１１］。 但 Ｆｉｌｉｐ Ｃａｓｓｅｌｍａｎ 等随访了连续 ５０ 例主动

脉内球囊阻断、股动脉插管逆行灌注的二尖瓣手术

病例，脑卒中的发生率为 １．４％，与既往报道的文献

相近，认为主动脉内球囊阻断不影响脑卒中的发生

率［１２］。 Ｇｒｏｓｓｉ Ｅｕｇｅｎｅ 等回顾分析了 １９９５ 年至 ２００７
年 ３ １８０ 例单独二尖瓣手术病例，提示逆行灌注是

神经系统并发症的高危因素之一。 年龄小于 ５０ 岁

时，逆行灌注对神经系统并发症发生无影响，推测可

能与较少的动脉粥样硬化斑块负荷有关［１３］。 排除

所有主动脉内球囊阻闭病例，Ｍｉｃｈｅｌｅ Ｍｕｒｚｉ 等报道胸

部小切口并直接升主动脉阻断的二尖瓣手术 １ ６３２
例，其中脑卒中的发生率为 １．３％（２２ ／ １ ６３２），股动脉

逆行灌注组的发生率显著高于升主动脉顺行灌注组

（３．５％ ｖｓ． １．１％）；多元回归分析也显示经股动脉插

管的逆行灌注是脑卒中发生的独立危险因素（ＯＲ＝
３．３， Ｐ ＝ ０．００４）；推测与老年患者较重的动脉粥样

硬化斑块负荷有关［１４］。 Ｋａｒｅｅｍ Ｂｅｄｅｉｒ 等回顾性分

析了 ２００４ 年至 ２０１２ 年单纯二尖瓣患者并术中食道

超声严格监测排气的病例，排除了 ６０ 岁以上、非升

主动脉阻断、感染性心内膜炎、或其他合并术式等患

者，发现与标准升主动脉中心插管相比，股动脉插

管逆行灌注组中患者术前基础脑血管疾病、心功

能衰竭或房颤比例低，但术后脑卒中发生比例却

较高（５．３％ ｖｓ． ０．６％）。 研究结果提示：在排除基础

脑血管病变、主动脉内球囊阻断、高龄患者中较重动

脉粥样硬化斑块负荷、较长升主动脉阻断和体外循

环转流时间以及微创排气干扰等因素下，逆行灌注

可能导致主髂动脉血管壁应力发生变化、血管壁结

构（包括原来的稳定斑块等）不稳定，导致微小斑块

脱落而致脑卒中［１５］。
需要指出的是，绝大部分回顾性或配对研究中

关于神经系统并发症的定义标准并不统一。 多数研

究采用有临床症状的脑卒中作为观察指标，也有研

究采用改良 Ｒａｎｋｉｎ 评分、短暂性脑缺血发作等。 微

小栓子所致的脑血管缺血性改变，可能无近期的临

床神经系统表现，但可能出现远期的大脑认知功能

障碍。 今后综合采用术后早期磁共振弥散加权成像

评估脑部微小病灶和临床症状，可能更有助于神经

系统并发症的诊断和研究。

４　 股动脉插管逆行灌注中神经系统并发症的预防

针对上述股动脉插管逆行灌注的体外循环相关

神经系统并发症的研究以及可能机制的探讨，推测

未来在体外循环的探索方面，特别是神经系统损伤

防护应包括以下几个方面：
４．１　 术前充分评估动脉易损病变和股动脉插管逆

行灌注所致的应力变化，预判斑块脱落致脑卒中风

险，决定微创手术插管的策略。 股动脉插管逆行灌

注，导致血流方向从股髂动脉逆行流向降主动脉、主
动脉弓，其作用于主动脉壁的应力可能发生变化。
特别是在患者个体化的血管解剖结构和扭曲程度的

条件下，主动脉壁应力变化的主要部位和趋势尚需
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要生物力学分析并结合体外实验予以明确。 另一方

面，术前可采用正电子发射计算机断层显像（ ｐｏｓｉ⁃
ｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ－ＣＴ，ＰＥＴ－ＣＴ）、冠状动脉血

管造影、核磁共振成像（ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇ，
ＭＲＩ）等综合影像学技术，来评价主髂动脉不稳定斑

块情况。 既往 ＣＴ 能反应动脉钙化程度和总体负

荷，但不能区分斑块稳定性。 ＰＥＴ 和 ＭＲＩ 在一定程

度上，能反映动脉粥样硬化斑块内部组织状态和炎

症反应情况，对斑块稳定性的评估具有重要价

值［１６］。 后续可以从主髂动脉不稳定斑块负荷多少

的角度，评价逆行灌注对血管壁的损伤来分析其是

否为脑卒中的高危风险因素。
４．２　 术中严密监测，维持术中良好的脑灌注状态。
通过持续脑氧监测，可准确了解术中脑组织灌注状

态。 值得注意的是，在股动脉插管逆行灌注的周围

体外循环过程中，有创桡动脉测压低于实际中心压

力，特别是在升主动脉开放至停机后 ２０ ｍｉｎ 期间

（两者压力之差能超过 ２０ ｍｍ Ｈｇ）。 此时采用心血

管活性药物调整血压时，要充分考虑桡动脉有创血

压的可靠性，必要时应同步测量袖带血压［１７］。
４．３　 改进动脉插管部位或装置。 考虑到经股动脉

插管逆行灌注对主髂动脉应力和血管壁成分稳定性

的影响，有研究建议调整动脉插管位置至升主动脉

或腋动脉，有助降低主髂动脉脱落斑块进入脑血管

的风险［１５］。 不同的插管设计，能对主动脉及其弓上

分支的血流方向、应力分布以及直接微颗粒分布产

生显著影响，进而影响脑血管微栓塞发生率和程

度［１８－１９］。 既往有报道在主动脉夹层的插管方式的

选择中，采用经股动脉逆行长插管至降主动脉起始

部来模拟中心顺行灌注，不仅能比腋动脉实现较快

操作和早期灌注，也避免了远端假腔范围的扩大和

主髂动脉假腔内血栓进入脑血管的风险［２０］。 类似

的插管材料和技术尚未见于微创心脏外科中应用，
仍有待进一步开发和评估。
４．４　 实施主动脑血管防护策略。 值得探索的另一

可行性方案为主动脑血管防护，类似近年来微创治

疗重度主动脉瓣狭窄时经导管主动脉瓣置入术

（ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｏｒｔｉｃ ｖａｌｖｅ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ， ＴＡＶＩ） 中的

脑血管保护装置。 ＴＡＶＩ 术中由于主动脉瓣严重钙

化、不切除原有钙化瓣膜、新支架瓣膜直接挤压等原

因，易导致较高水平脑卒中的发生。 采用 Ｅｍｂｏｌ－Ｘ、
Ｅｍｂｒｅｌｌａ、Ｓｅｎｔｉｎｅｌ、ＴｒｉＧｕａｒｄ 等多种脑保护装置临时

置入后，尽管无高质量的证据显示脑保护装置对临

床明显的脑卒中或死亡率有影响，但磁共振弥散加

权成像所发现的脑病变数量和体积发生率等均显著

低于无保护组，有可能改善亚临床脑缺血所致远期

大脑认知功能［２１－２２］。 如前所述，股动脉插管逆行灌

注增加脑卒中的主要风险来源于主髂动脉粥样斑块

脱落，进入脑血管，采用类似 ＴＡＶＩ 手术中的脑血管

保护装置则有可能降低脑卒中或亚临床症状脑血管

病变的程度和发生率。
综上所述，目前多数证据表明，在老年患者或者

主髂动脉动脉粥样硬化斑块负荷较重者，股动脉插

管逆行灌注可能增加脑卒中发生率。 充分的术前影

像学评估、股动脉插管的改良、术中脑灌注状态监测

以及脑血管防护，有可能预防股动脉插管逆行灌注

体外循环所致的脑血管不良事件。
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ｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｃａｒｄｉａｃ ａｓｓｉｓｔ ｄｅｖｉｃｅ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｒｅｃｏｖｅｒｙ
［Ｊ］ ． Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０１４， ６４（１５）： １６０２－１６１２．

［１４］ Ｌｉｕ Ｙ， Ｓａｎｃｈｅｚ ＰＧ， Ｗｅｉ Ｘ， ｅｔ ａｌ ． Ｒｉｇｈｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｕｎｌｏａｄｉｎｇ
ａｎｄ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｓｕｐｐｏｒｔ ｗｉｔｈ ａ ｗｅａｒａｂｌｅ ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｐｕｍｐ－ｌｕｎｇ ｉｎ ａｎ
ｏｖｉｎｅ ｍｏｄｅｌ［Ｊ］ ． Ｊ Ｈｅａｒｔ Ｌｕｎｇ Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ， ２０１４， ３３（８）： ８５７－

８６３．
［１５］ Ｗｅｉ Ｘ， Ｓａｎｃｈｅｚ ＰＧ， Ｌｉｕ Ｙ， ｅｔ ａｌ ． Ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ ｓｕｐ⁃

ｐｏｒｔ ｏｆ ａ ｕｎｉｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｆｏｎｔａｎ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ａ ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ ａｘｉａｌ－

ｆｌｏｗ ｐｕｍｐ ｉｎ ａ ｐｉｇｌｅｔ ｍｏｄｅｌ［Ｊ］ ． ＡＳＡＩＯ Ｊ， ２０１５， ６１（２）： １９６－

２０１．

（收稿日期：２０１８－１１－０８）　 　
（修订日期：２０１９－０１－０２）　 　
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·综　 述·
ＤＯＩ： １０．１３４９８ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｈｉｎ．ｊ．ｅｃｃ．２０１９．０２．１５

体外循环与红细胞损伤
Ｕｌｔｒａｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ａｎｄ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ ｄｕｒｉｎｇ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏ⁃
ｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ

邓　 丽（综述），刘宏宇（审校）

［关键词］：　 体外循环；红细胞；溶血；损伤

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ； Ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ； Ａｔｏｍｉｃ ｆｏｒｃｅ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｙ； Ｓｃａｎｎｉｎｇ

　 　 体外循环（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）是一种

非生理模式，当血液暴露在“异物表面”或非生理性

条件下（机械应力、高温 ／低温、湍流、气穴等现象）
会发生血细胞损伤，最明显的红细胞 （ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ
ｃｅｌｌｓ，ＲＢＣｓ）损伤表现为立即或者延迟性“溶血”，另
一种状况就是发生 “亚致死性损伤 （ ｓｕｂｌｅｔｈａｌ ｒｅｄ
ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌｓ ｔｒａｕｍａ，ＳＲＢＣｓＴ）”。 溶血导致 ＲＢＣｓ 破

碎、数量减少，ＲＢＣｓ 比容降低，携氧量下降，降低组

织与细胞的供氧。 亚损伤虽然没有导致 ＲＢＣｓ 直接

破碎，血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ）漏出，但会使 ＲＢＣｓ
变形性降低、携氧能力受到影响，无法顺利通过微毛

细血管输送氧气，从而影响微循环血供，最终导致低

氧、贫血等不良事件。 临床上“溶血”容易认知，相
关研究较多，但是 ＳＲＢＣｓＴ 因为辨别困难，目前有关

的文献报告较少。
这篇综述主要阐述了目前 ＰｕｂＭｅｄ 上可查阅到

的相关 ＳＲＢＣｓＴ 的原因、表现形式、机制，以及如何

加强 ＣＰＢ 期间的血液保护，减少 ＳＲＢＣｓＴ。

１　 ＲＢＣｓ 的基本特征

正常的 ＲＢＣｓ 呈双凹圆盘状，直径 ６ ～ ９ μｍ，平
均生存周期大约在 １００ ～ １２０ ｄ，数目总量接近血容

量的 ４０％ ～ ５０％。 成熟的 ＲＢＣｓ 没有细胞核，富含

Ｈｂ，Ｈｂ 是一种含铁的蛋白质，呈红色，它在氧含量

高的地方与氧结合，在氧含量低的地方与氧分离，因
此 ＲＢＣｓ 具有运输氧气的功能。 ＲＢＣｓ 具有变形性，
因此可以通过直径 ２ ～ ３ μｍ 微毛细血管网，从而达

基金项目： 国家临床重点专科建设项目

作者单位： １５００００ 哈尔滨，哈尔滨医科大学附属第一医院心

血管外科

通讯作者： 刘宏宇，Ｅｍａｉｌ：ｈｙｌｉｕ１９６３＠ １６３．ｃｏｍ

到输送氧气的目的，另外，还可运送部分二氧化碳。
此外，ＲＢＣｓ 还因其变形性和聚集性可以在血管内维

持适度的血黏度保持正常的血流动力学。

２　 ＳＲＢＣｓＴ ———溶血

２．１　 溶血的原因　 ＣＰＢ ／体外膜肺氧合（ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏ⁃
ｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ，ＥＣＭＯ） 期间的机械应力

可以导致 ＲＢＣｓ 发生立即或者延迟性溶血，Ｈｂ 从破

损或者过度伸展的细胞中释放出来。 溶血的程度与

剪切力的大小和暴露时间呈正相关［１］。
泵头是最主要的致损因素之一。 精细调节滚压

泵的松紧度对于减少溶血至关重要。 使用辅助校对

装置可以提高校对的精准度，降低溶血的发生率［２］。
关于哪种泵头（离心泵还是滚压泵？）对减少溶血更加

有利，目前还处在争议之中。 研究显示在关于溶血指

标以及炎症方面二者没有明显的区别［３］，Ｍｅｔａ 分析

也证实两种泵头在血流动力学、出血量、输血量、神经

系统预后以及死亡率方面并没有差别［４］。 结合有关

文献内容可以总结出在常规的 ＣＰＢ 手术中，二者并

没有明显的区别。 但是在长时间的机械辅助中，例如

ＥＣＭＯ 或者心室辅助装置（ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ａｓｓｉｓｔ ｄｅｖｉｃｅ，
ＶＡＤ），离心泵的优势更优于滚压泵［５］。

湍流、气血接触、过度的负压（负压静脉引流装

置、左右心吸引等）吸引是导致严重溶血的另一主

要因素。 文献报告负压达到－７０ ｍｍ Ｈｇ 就可以导致

血管塌陷，气栓形成，血液滞留，但是如果低于－４０
ｍｍ Ｈｇ 就不会引起气栓形成与血流动力学障碍，因
此被认为是安全的［６］。 湍流可以同样导致溶血和

ＳＲＢＣｓＴ，湍流的速度越大，血液的破坏情况越重［７］。
其它的 ＣＰＢ 组件（管路、接头、动静脉插管、储血

槽、氧合器）以及自体血回输、ＣＰＢ 期间的生理以及内

环境变化等都或多或少的影响 ＲＢＣｓ 的完整性。
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２．２　 溶血的临床危害　 血浆游离血红蛋白（ｐｌａｓｍａ
ｆｒｅｅ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＰＦＨｂ）浓度一直被认为是评价溶血

的经典指标。 此外，平均血红蛋白浓度也用于评价

溶血。 ＰＦＨｂ 和亚铁血红素通过破裂的 ＲＢＣｓ 膜进

入循环系统，导致不良的事件发生，例如黄疸、高胆

红素血症、贫血、血尿、肾功能不全等。 血尿通常是

临床上最常见的溶血症状，高胆红素血症与 ＣＰＢ 术

后高死亡率密不可分。 ＰＦＨｂ 通过与一氧化氮（ｎｉ⁃
ｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ，ＮＯ）结合对心血管系统产生毒性反应，值
得一提的是，应用吸入 ＮＯ 疗法并不能减轻溶血［８］。
除此之外，溶血和 ＰＦＨｂ 的释放加速了硝普钠中氰

化物的释放，增加了氰化物中毒的风险［９］，同时也加

剧了 ＲＢＣｓ 的聚集性从而导致血液高凝、纤维蛋白原

沉积、血小板的激活与聚集、血管内血栓形成、出血以

及神经系统并发症（卒中、意识障碍等）。

３　 ＳＲＢＣｓＴ－－亚损伤

ＣＰＢ 下 ＲＢＣｓ 亚损伤可以表现为 ＲＢＣｓ 变形性

的降低、表面电荷的改变、ＲＢＣｓ 脆性和聚集性增加、
ＲＢＣｓ 形态发生变化以及细胞生存周期缩短。 Ｄｒ．
Ｇａｌｌｅｔｔｉ 是第一个提出 ＲＢＣｓ 亚损伤概念的人，他观

察到 ＣＰＢ 下 ＲＢＣｓ 的寿命缩短，贫血发生，有可以导

致溶血的因素都可以使 ＲＢＣｓ 发生亚损伤，除此之

外，还有发现 ＣＰＢ 相关的氧化应激在 ＲＢＣｓ 亚损伤

中也扮演了重要角色。
３．１　 ＣＰＢ 增加氧化应激反应　 ＣＰＢ 下心脏手术可

以导致氧化应激反应增强、氧自由基增加。 心脏术

后患者体内血液中氧化物和抗氧化物含量的变化直

接证实了氧化应激反应与心肌缺血－－再灌注损伤

之间的关系，氧化应激反应的增加显著影响相关的

临床预后，因此应尽可能缩短主动脉的阻断时

间［１０］。 Ｇａｒｃíａ Ｊ［１１］团队也认为主动脉的阻断时间以

及手术的类型直接与血液中的氧化应激反应呈正相

关。 ＭｃＤｏｎａｌｄ［１２］ 完整的叙述了 ＣＰＢ 心脏手术、血
液透析、ＥＣＭＯ 等由于氧化应激的增加而打破氧化

还原反应之间的平衡，最终损伤细胞的脂质、蛋白以

及 ＤＮＡ。
３．２　 氧化应激导致 ＲＢＣｓ 凋亡与细胞结构损伤　 氧

化应激可以触发 ＲＢＣｓ 凋亡［１３］。 Ｏｌｓｚｅｗｓｋａ Ｍ 团队

的体外实验证实氧化应激可以导致 ＲＢＣｓ 膜骨架蛋

白的损伤，从而影响 ＲＢＣｓ 膜蛋白骨架的结构［１４］。
ＲＢＣｓ 内高氧使氧合 Ｈｂ 变为高铁 Ｈｂ，ＲＢＣｓ 膜表面

的多不饱和脂肪酸发生脂质过氧化，脂肪链断裂交

联，膜质流动性降低。 另外，氧化应激会引起 ｂａｎｄ３
等相关膜蛋白的损伤，包括抗原位点的暴露、钙离子

超载、钾离子的外流、细胞膜的肿胀破裂从而导致

ＲＢＣｓ 的凋亡以及结构损伤［１５］。

４　 ＳＲＢＣｓＴ 导致 ＲＢＣｓ 功能改变

４．１　 ＳＲＢＣｓＴ 导致 ＲＢＣｓ 变形性降低 　 ＲＢＣｓ 的变

形性是 ＲＢＣｓ 的一个非常重要功能，它使得 ＲＢＣｓ 可
以通过直径只有 ２ ～ ３ μｍ 的微毛细血管，为组织提

供足够的氧气、营养物质以及运走代谢废物。 ＣＰＢ
下血液流经不同材质、直径的人工管路和氧合器，经
过滚压泵的挤压以及负压抽吸等，都会产生血液涡

流，对 ＲＢＣｓ 产生剪切应力，使 ＲＢＣｓ 变形性下降、黏
附性增加。 虽然亚损伤细胞可以早期的被脾脏识别

清除， 但有时候一些异常的细胞也会逃脱掉。
Ｅｋｅｓｔｒöｍ Ｓ 等人虽发现了 ＣＰＢ 下 ＲＢＣｓ 变形性明显

降低，但是仍不能明确 ＲＢＣｓ 变形性与 ＣＰＢ 时间和

过程的关系。 此外，ＣＰＢ 低温、血液稀释和机械应

力是导致变形性降低的主要因素，特别是在主动脉

手术或者婴幼儿深低温手术中［１６］。 另外，也有人认

为心脏病患者术后 ＲＢＣｓ 的变形性改变与输入异体

血制品有关，而且呈现剂量依赖性，而输入自体血没

有影响 ＲＢＣｓ 的变形性或者是聚集性［１７］。
４．２　 ＳＲＢＣｓＴ 导致 ＲＢＣｓ 聚集性改变 　 ＲＢＣｓ 聚集

性是反应 ＲＢＣｓ 结合在一起的能力，研究显示不论

是在低流量和低水平的溶血条件下还是高剪切力

下，ＲＢＣｓ 的聚集性都会增高［１８］。 大分子交联、
ＲＢＣｓ 表面电荷的改变、剪切应力、纤维蛋白原和血

浆中的其它大分子蛋白、感染、炎症以及其它非生理

条件的改变也会影响聚集性。 Ｇｕ ＹＪ 等证实了经历

ＣＰＢ 患者的血浆蛋白浓度的稀释明显降低了 ＲＢＣｓ
的聚集性［１９］。 值得一提的是：在体外储存的 ＲＢＣｓ
中加入新鲜血浆不能降低 ＲＢＣｓ 的聚集性［１９］，其原

因有待于进一步研究。
４．３　 ＳＲＢＣｓＴ 导致 ＲＢＣｓ 机械脆性增加 　 ＲＢＣｓ 机

械脆性（ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｆｒａｇｉｌｉｔｙ，ＭＦ）是评价 ＲＢＣｓ 膜健

康程度的重要指标，ＭＦ 越高，ＲＢＣｓ 越容易发生溶

血。 ＭＦ 与年龄、疾病状态以及性别等因素有关。 新

生儿的 ＭＦ 要高于成年人［２０］，这就解释了为什么在

离心泵支持的婴幼儿 ＥＣＭＯ 中溶血的发生率要高，更
多的出现高胆红素血症。 此外，女性的 ＭＦ 要高于男

性；与绝经前期的女性相对应年龄的男性相比，女性

ＲＢＣｓ 对机械应力更加敏感，更容易发生溶血［２１］。
４．４　 ＳＲＢＣｓＴ 导致 ＲＢＣｓ 形态的改变　 Ｋａｍａｄａ Ｔ 等

发现经历 ＣＰＢ 的患者 ＲＢＣｓ 出现了锯齿状改变，而
这种改变跟游离脂肪酸的增多有关，该研究小组认

为在开胸 ＣＰＢ 手术中维持足够的血浆蛋白浓度对
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于预防 ＲＢＣｓ 锯齿样改变有着重要的意义［２２］。
４．５　 ＳＲＢＣｓＴ 对血小板的影响　 与其它因素（例如

胶原蛋白、纤维蛋白原、或者二磷酸腺苷）相比，剪
切力是一种非常强有力的激活血小板的因素，当剪切

力达到 ８ Ｐａ 足可以引起血小板的激活、黏附以及聚

集［２３］。 血小板激活分泌了一些增加细胞膜表面静电

荷的吸附能力的物质，从而引起了 ＲＢＣｓ 的聚集。

５　 怎样减少 ＲＢＣｓ 损伤

５．１　 药物　 研究证实药物减轻 ＲＢＣｓ 损伤方面存在

益处，在氧化应激过程中，利多卡因可以抑制 ＲＢＣｓ
内钾离子外流和溶血［２４］；吸入 ＮＯ 可以通过抑制 Ｋ＋

外流来保护 ＲＢＣｓ 免遭 ＳＲＢＣｓＴ［２５］；血中加入甘油

三亚油酸酯可能改善 ＣＰＢ 中 ＲＢＣｓ 的变形性［２６］。
此外，辛伐他丁、聚乙二醇、褪黑素、异克舒令等药物

也都有对 ＲＢＣｓ 保护存在益处。
此外，ＣＰＢ 的预充策略也是比较重要的，在

ＣＰＢ 的预充液里添加白蛋白可以改善患者的微循

环，预防 ＲＢＣｓ 锯齿样改变［２７］。 Ｓüｍｐｅｌｍａｎｎ Ｒ 认为

ＣＰＢ 或者 ｃｅｌｌ ｓａｖｅｒ 自体血液回收的患者通过改良

预充胶体液成分（４％白蛋白，６％的羟乙基淀粉以及

正常的生理盐水）或者 ｃｅｌｌ ｓａｖｅｒ 洗涤液可以很明显

的降低机械性溶血的程度。 ＣＰＢ 下严重溶血可以

使用血浆置换来预防溶血诱导的急性肾损伤［２８］。
使用碳酸氢钠、碱化尿液也可以预防和减轻由 ＰＦ⁃
Ｈｂ 导致的肾脏损伤。 硒、维生素 Ｃ、维生素 Ｅ、锌、
半胱氨酸以及谷氨酸盐等抗氧化物质都可以有效减

少氧化物质的生成，从而减轻氧化应激反应［１２］。 最

近还有文献报道远端的缺血预处理也可以减轻

ＣＰＢ 下氧化应激反应［２９］。
５．２　 合理的负压与 ＣＰＢ 管理 　 很多 ＲＢＣｓ 机械性

损伤是由过度的负压吸引造成的。 负压低于－ ４０
ｍｍ Ｈｇ 被认为是安全可靠的，既可以保证引流，又
不会引起明显的溶血和微气栓。 不同的吸血设备也

同样会影响溶血的程度和 ＭＦ， 持续吸引压力装置

通过自动调节负压大小可能有助于减少溶血的程

度。 另外，保持合理的流量、泵速、ＲＢＣｓ 比容（ＨＣＴ
０．２０～０．３０）也是非常重要的，这样既能保证氧供又

能预防 ＲＢＣｓ 过度破坏［３］。
５．３　 提高体外设备和管路的生物相容性 　 良好的

血液生物相容性可以避免抗凝血系统的过度激活，
有利于保护血细胞。 很多涂层技术［ ｐｏｌｙ － ２－ｍｅ⁃
ｔｈｏｘｙｅｔｈｙｌａｃｒｙｌａｔｅ（ＰＭＥＡ），Ｈｅｐａｒｉｎ－ｃｏａｔｅｄ，Ａｌｂｕｍｉｎ
－ｃｏａｔｅｄ，Ｓｅｎｋｏ Ｅ－Ｔｅｒｎａｌ ＣｏａｔｉｎｇＴＭ等］都被临床证实

有效，能够减轻 ＣＰＢ 过程中的炎症反应［３０］。 但是，

目前为止关于哪种涂层技术更好，仍没有统一定论。
随着技术的发展，越来越多的新型涂层技术出现，目
前有文献称直接凝血酶抑制剂与聚氨酯结合作为非

血栓形成表面涂层材料用于 ＣＰＢ 设备有很好的实

验结果，但临床应用前景仍有待于进一步观察。

６　 结　 论

综上所述，虽然笔者对 ＣＰＢ 下溶血和 ＲＢＣｓ 亚

损伤有了一定认识，但仍不充分，溶血相关的 ＰＦＨｂ
毒性、亚损伤所带来贫血、异体血使用增加、微循环

灌注不足，组织乏氧等问题影响着患者的预后。 血

液保护仍是现阶段每一位灌注师和外科医生所要共

同面临的问题。 提高体外设备耗材与血液之间的生

物相容性，维持一个合理的血液流变学、加强围

ＣＰＢ 期间的血液管理方案、缩短 ＣＰＢ 时间仍是现阶

段减少 ＲＢＣｓ 损伤的最有效方法。

参考文献：

［１］ Ｖｉｅｉｒａ Ｊｕｎｉｏｒ ＦＵ， Ａｎｔｕｎｅｓ Ｎ， Ｖｉｅｉｒａ ＲＷ， ｅｔ ａｌ ． Ｈｅｍｏｌｙｓｉｓ ｉｎ
ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ： ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｉｍｅ ａｎｄ ｐｒｏｃｅ⁃
ｄｕｒｅｓ［Ｊ］ ． Ｒｅｖ Ｂｒａｓ Ｃｉｒ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ， ２０１２， ２７（４）： ５３５－５４１．

［２］ Ｖｉｅｉｒａ ＦＵ Ｊｒ， Ｄａｎｔａｓ ｄｅ Ｍｅｄｅｉｒｏｓ Ｊ Ｊｒ， Ａｎｔｕｎｅｓ Ｎ， ｅｔ ａｌ ． Ａｕｘｉｌ⁃
ｉａｒｙ ｄｅｖｉｃｅ ｆｏｒ ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｒｏｌｌｅｒ ｐｕｍｐｓ： ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ａｎｄ ｅｘ⁃
ｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｒｅｓｕｌｔｓ［Ｊ］ ． Ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ， ２０１２， ２７（６）： ５１２－５１９．

［３］ Ｐａｓｓａｒｏｎｉ ＡＣ， Ｆｅｌｉｃｉｏ ＭＬ， Ｃａｍｐｏｓ ＮＬＫＬ， ｅｔ ａｌ ． Ｈｅｍｏｌｙｓｉｓ ａｎｄ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｏｎ －

ｐｕｍｐ ＣＡＢＧ： Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｒｏｌｌｅｒ ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇａｌ ｐｕｍｐ
ｓｙｓｔｅｍｓ［Ｊ］ ． Ｂｒａｚ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｓｕｒｇ， ２０１８， ３３（１）：６４－７１．

［４］ Ｓａｃｚｋｏｗｓｋｉ Ｒ， Ｍａｋｌｉｎ Ｍ， Ｍｅｓａｎａ Ｔ， ｅｔ ａｌ ． Ｃｅｎｔｒｉｆｕｇａｌ ｐｕｍｐ ａｎｄ
ｒｏｌｌｅｒ ｐｕｍｐ ｉｎ ａｄｕｌｔ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ： ａ ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｒａｎｄｏｍ⁃
ｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌｓ［Ｊ］． Ａｒｔｉｆ Ｏｒｇａｎｓ， ２０１２， ３６（８）： ６６８－６７６．

［５］ Ｂａｒｒｅｔｔ ＣＳ， Ｊａｇｇｅｒｓ ＪＪ， Ｃｏｏｋ ＥＦ， ｅｔ ａｌ ． Ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ ｎｅｏｎａｔｅｓ
ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ ｓｕｐｐｏｒｔ ｕｓｉｎｇ
ｃｅｎｔｒｉｆｕｇａｌ ｖｅｒｓｕｓ ｒｏｌｌｅｒ ｂｌｏｏｄ ｐｕｍｐｓ ［ Ｊ ］ ． Ａｎｎ Ｔｈｏｒａｃ Ｓｕｒｇ，
２０１２， ９４（５）： １６３５－１６４１．

［６］ Ｃｉｒｒｉ Ｓ， Ｎｅｇｒｉ Ｌ， Ｂａｂｂｉｎｉ Ｍ， ｅｔ ａｌ ． Ｈａｅｍｏｌｙｓｉｓ ｄｕｅ ｔｏ ａｃｔｉｖｅ ｖｅ⁃
ｎｏｕｓ ｄｒａｉｎａｇｅ ｄｕｒｉｎｇ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ： ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｗｏ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅｓ［Ｊ］ ． Ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ， ２００１， １６（４）： ３１３－３１８．

［７］ Ｏｚｔｕｒｋ Ｍ， Ｏ＇Ｒｅａｒ ＥＡ， Ｐａｐａｖａｓｓｉｌｉｏｕ ＤＶ， ｅｔ ａｌ ． Ｈｅｍｏｌｙｓｉｓ ｒｅｌａｔ⁃
ｅｄ ｔｏ ｔｕｒｂｕｌｅｎｔ ｅｄｄｙ ｓｉｚｅ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｓ ｕｓｉｎｇ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓ ｏｆ ｅｘｐｅｒｉ⁃
ｍｅｎｔｓ ｔｏ ｃｏｍｐｕｔａｔｉｏｎｓ［Ｊ］． Ａｒｔｉｆ Ｏｒｇａｎｓ， ２０１５， ３９（１２）：Ｅ２２７－３９．

［８］ Ｂｏｃｋｅｒｉａ ＬＡ， Ｋｕｐｒｙａｓｈｏｖ ＡＡ． ｅＣｏｍｍｅｎｔ． Ｈａｅｍｏｌｙｓｉｓ ｉｎ ｃａｒｄｉａｃ
ｓｕｒｇｅｒｙ： ａ ｗｅｌｌ－ｋｎｏｗｎ ｐｒｏｂｌｅｍ ｗｉｔｈ ｎｏ ｓｏｌｕｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｉｎｔｅｒａｃｔ Ｃａｒ⁃
ｄｉｏｖａｓｃ Ｔｈｏｒａｃ Ｓｕｒｇ， ２０１４， １９（２）： １８８．

［９］ ｃｈｕｍａｋｏｖａ ＳＰ， Ｕｒａｚｏｖａ ＯＩ， ＮｏｖｉｔｓｋｉｉＶＶ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅ⁃
ｓｉｓ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｉｎｔｒａｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｈｅｍｏｌｙｓｉｓ ｉｎ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ［Ｊ］ ． Ｐａｔｏｌ
Ｆｉｚｉｏｌ Ｅｋｓｐ Ｔｅｒ， ２０１１， （４）：２２－２８．

［１０］ Ｚａｋｋａｒ Ｍ， Ｇｕｉｄａ Ｇ， Ｓｕｌｅｉｍａｎ ＭＳ， ｅｔ ａｌ ． Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙ⁃
ｐａｓｓ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ［ Ｊ］ ． Ｏｘｉｄ Ｍｅｄ Ｃｅｌｌ Ｌｏｎｇｅｖ， ２０１５，
２０１５：１８９８６３．

９１１中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０４ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ２ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．２ Ａｐｒｉｌ ２８， ２０１９



［１１］ Ｇａｒｃíａ－ｄｅ－ｌａ－Ａｓｕｎｃｉóｎ Ｊ， Ｐａｓｔｏｒ Ｅ， Ｐｅｒｅｚ－Ｇｒｉｅｒａ Ｊ， ｅｔ ａｌ ． Ｏｘｉ⁃
ｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎｊｕｒｙ ａｆｔｅｒ ｏｎ－ｐｕｍｐ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ： ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ａｏｒ⁃
ｔｉｃ ｃｒｏｓｓ ｃｌａｍｐ ｔｉｍｅ ａｎｄ ｔｙｐｅ ｏｆ ｓｕｒｇｅｒｙ［ Ｊ］ ． Ｒｅｄｏｘ Ｒｅｐ， ２０１３，
１８（５）： １９３－１９９．

［１２］ ＭｃＤｏｎａｌｄ ＣＩ， Ｆｒａｓｅｒ ＪＦ， Ｃｏｏｍｂｅｓ ＪＳ， ｅｔ ａｌ ． Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ
ｄｕｒｉｎｇ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｔｈｏｒａｃ Ｓｕｒｇ，
２０１４， ４６（６）： ９３７－９４３．

［１３］ Ｌａｎｇ Ｆ， Ａｂｅｄ Ｍ， Ｌａｎｇ Ｅ， ｅｔ ａｌ ． Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ｓｕｉｃｉｄａｌ ｅｒｙｔｈ⁃
ｒｏｃｙｔｅ ｄｅａｔｈ［Ｊ］． Ａｎｔｉｏｘｉｄ Ｒｅｄｏｘ Ｓｉｇｎａｌ， ２０１４， ２１（１）： １３８－１５３．

［１４］ Ｏｌｓｚｅｗｓｋａ Ｍ， Ｗｉａｔｒｏｗ Ｊ， Ｂｏｂｅｒ Ｊ， ｅｔ ａｌ ． Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｍｏｄｕ⁃
ｌａｔｅｓ ｔｈｅ ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｃｙｔｏｓｋｅｌｅｔｏｎ ［ Ｊ］ ．
ＰｏｓｔｅｐｙＨｉｇ Ｍｅｄ Ｄｏｓｗ （Ｏｎｌｉｎｅ）， ２０１２， ６６： ５３４－５４２．

［１５］ Ｒｉｆｋｉｎｄ ＪＭ， Ｎａｇａｂａｂｕ Ｅ． Ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ ｒｅｄｏｘ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｒｅｄ
ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ａｇｉｎｇ ［ Ｊ］ ． Ａｎｔｉｏｘｉｄ Ｒｅｄｏｘ Ｓｉｇｎａｌ， ２０１３， １８ （ １７）：
２２７４－２２８３．

［１６］ Ｒｉｃｃｉ Ｚ， Ｐｅｚｚｅｌｌａ Ｃ， Ｒｏｍａｇｎｏｌｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ ． Ｈｉｇｈ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｆｒｅｅ ｈａｅ⁃
ｍｏｇｌｏｂｉｎ ｉｎ ｎｅｏｎａｔｅｓ ａｎｄ ｉｎｆａｎｔｓ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ｓｕｒｇｅｒｙ ｏｎ ｃａｒｄｉｏｐｕｌ⁃
ｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔｅｒａｃｔ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｔｈｏｒａｃ Ｓｕｒｇ， ２０１４， １９
（２）： １８３－１８７．

［１７］ Ｓａｌａｒｉａ ＯＮ， Ｂａｒｏｄｋａ ＶＭ， Ｈｏｇｕｅ ＣＷ， ｅｔ ａｌ ． Ｉｍｐａｉｒｅｄ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ
ｃｅｌｌ ｄｅｆｏｒｍａｂｉｌｉｔｙ ａｆｔｅｒ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｏｆ ｓｔｏｒｅｄ ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ ｂｌｏｏｄ ｂｕｔ
ｎｏｔ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｓａｌｖａｇｅｄ ｂｌｏｏｄ ｉｎ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ ［ Ｊ］ ．
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［Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｈｅｍｏｒｈｅｏｌ Ｍｉｃｒｏｃｉｒｃ， １９９９， ２１（３－４）： ３５７－３６３．
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（上接 ８６ 第页）
［８］ Ｃｈａｎ Ｖ， Ｃｈｕ ＭＷＡ， Ｌｅｏｎｇ－Ｐｏｉ Ｈ， ｅｔ ａｌ ． Ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｔｒｉａｌ ｏｆ
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Ａｎｅｓｔｈ， ２０１９， ３３（３）：７３２－７４１．
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ａｎｃｅ ｏｆ ａ ｌａｒｇｅ ｍｉｔｒａｌ ｖａｌｖｅ ｃｌｅｆｔ ｗｉｔｈｉｎ ａ ｐｒｏｌａｐｓｉｎｇ ｓｅｇｍｅｎｔ ｄｉａｇ⁃
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（收稿日期：２０１８－１１－１９）　 　
（修订日期：２０１９－０１－３１）　 　

０２１ 中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０４ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ２ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．２ Ａｐｒｉｌ ２８， ２０１９



·综　 述·
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纤维蛋白原在体外循环中血液保护的应用
Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｉｎ ｂｌｏｏｄ ｃｏｎｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ

孙俊娜，秦美玉，郑东友

［关键词］：　 体外循环；术后出血；纤维蛋白原；血液保护

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ； Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｂｌｅｅｄｉｎｇ； Ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ； Ｂｌｏｏｄ ｃｏｎｓｅｒｖａｔｉｏｎ

１　 血液保护的发展史

血液保护是伴随体外循环技术产生的一种临床

治疗策略。 血液保护是改良各种设施、应用各种血

液保护的药物及人工血液等方法，减少出血，最低限

度的减少同种异体输血，节约血液资源。 由于心外

科手术中体外循环（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）对
血小板、凝血因子的稀释、机械损伤及消耗，纤溶系

统的激活，再加上手术部位的特殊性，术后出血难以

控制，使心血管外科手术对异体输血十分依赖。 血

液保护作为心脏手术成功的基础之一，越来越引起

人们的关注。
在过去的几十年里，自体的血液保护技术和抗

纤溶蛋白药物的使用，虽然在围术期血液保护取得

了很大的成果，但是 ＣＰＢ 术后严重出血仍不能避

免，在心脏手术患者中异体输血的比例仍旧很

高［１］。 异体输血不仅是心脏手术后短期及长期发

病率和死亡率的独立危险因素，而且异体输血可引

起感染、输血相关性肺炎、免疫损害等并发症［２－３］。
减少围术期血制品的应用可以减少输血不良反应，
改善患者预后，降低术后不良事件的发生率以及缩

短住院时间，也可减小患者的经济负担［２］。 因此，
在围手术期综合利用各种血液保护措施，尽可能减

少血细胞损伤，减少术后出血及异体输血成为如今

ＣＰＢ 心脏手术的目标。
心脏外科手术各种血液保护措施如下：
术前措施：①术前病史以及药物的控制，如贫血

患者可适当给予促红细胞生成素及合理停用抗凝抗

血小板药物；②术前预存式自体输血。

作者单位： １５００８１ 哈尔滨，哈尔滨医科大学附属第二医院麻

醉科［孙俊娜（研究生），秦美玉（研究生），郑东友］
通讯作者： 郑东友，Ｅｍａｉｌ：ｚｈｅｎｇｄｏｎｇｙｏｕ２００６＠ １２６．ｃｏｍ

　 　 术中措施：①术中血液稀释和自体输血，或术中

血液回收和自体输血；②“血液麻醉”药物，如纤溶

酶抑制剂、蛋白酶抑制剂、凝血酶抑制剂及血小板抑

制剂；③超滤技术的应用；④精细的外科手术及止

血技术。
术后措施：①成分输血；②抗纤溶治疗；③重组

人凝血因子；④患者血液管理。

２　 纤维蛋白原（ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ，ＦＩＢ）血液保护的概念

ＦＩＢ 是由肝脏合成的血浆中含量最高的凝血因

子，是形成稳定血凝块重要的结构组成。 在凝血过

程中 ＦＩＢ 由凝血酶酶解生成单体蛋白质，随后聚合

形成纤维蛋白链。 ＦＩＢ 也促进血小板聚集结合糖蛋

白Ⅱｂ ／ Ⅲａ 受体，这些血小板使得纤维蛋白链中的

血凝块变得更紧密，强度增加。 在大量出血过程中，
包括血小板在内的凝血因子，ＦＩＢ 最先被消耗并且

是最早达到临界值的凝血因子［５－６］，表明它在凝固

过程中的重要性。 低 ＦＩＢ 血症是血凝块强度不够和

术后以及围术期出血的重要因素，有研究报道 ＦＩＢ
水平正常时可明显减少出血和异体输血，并可获得

满意的止血效果［５，７－８］。
目前，对于术后大出血的处理主要以提高凝血

功能和减少出血为目的，如输注新鲜冰冻血浆（ｆｒｅｓｈ
ｆｒｏｚｅｎ ｐｌａｓｍａ，ＦＦＰ），血小板以及冷沉淀（ｃｒｙｏｐｒｅｃｉｐｉ⁃
ｔａｔｅ，ＣＲＹＯ） 等促凝血制品［４，７］。 ＦＦＰ 是心脏手术中

使用最为广泛的促凝血制品，目的是为了纠正因凝

血因 子 以 及 ＦＩＢ 减 少 所 导 致 的 凝 血 功 能 紊

乱［４，７，９－１０］。 有研究显示需要大约 ３０ ｍｌ ／ ｋｇ 的 ＦＦＰ
才能完全纠正所有凝血因子出现的问题［９］，且 ＦＦＰ
里 ＦＩＢ 的量仅为 ２ ｇ ／ Ｌ［８，１１］，为达到有效的 ＦＩＢ 浓度

势必会过度容量负荷，进一步因稀释血液而加重凝

血功能的障碍［８，１０］。 冷沉淀剂提供了更为浓缩的

ＦＩＢ（每 １０ ｍｌ 大约 １５０ ～ ２５０ ｍｇ），但应用的不规范
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和安全问题限制了其使用［４，８，１０－１１］。 在这方面，经巴

氏消毒的 ＦＩＢ 制剂更受欢迎，满足低容量需求（５０
ｍｌ 中 ２ ｇ），制剂无免疫补体成分及炎性介质，低传

染性风险，避免了因输血导致的各种不良并发症，达
到了目标浓度且负荷量远远小于血浆，是质量较高

的血液制品［４，６－７，１０］。 采用高浓度的 ＦＩＢ 可以大大

减低甚至避免因输注大量血浆带来的副作用，特别

是对低体重婴幼儿患者带来巨大好处，避免因输注

大量血浆导致的患儿容量过负荷及血液中有效凝血

物质的稀释。

３　 ＦＩＢ 使用现状

ＦＩＢ 是纤维蛋白的前体，足够的 ＦＩＢ 水平是形

成有效凝血的基本要求，通过额外补充 ＦＩＢ，经凝血

酶酶解成纤维蛋白，纤维蛋白聚合形成坚实的凝血

块［１２］。 在临床获得性出血患者中，许多研究表明了

ＦＩＢ 在止血过程中的重要性，且被许多研究者推荐

为止血及减少同种异体输血的一线方案［４，７－８，１１］。
近年来在心外科手术中注重对凝血功能的床旁即时

凝血监测，血栓弹力图及旋转式血栓弹力计（ ｒｏｔａｒｙ
ｔｈｒｏｍｂｏｌｏｍｅｔｅｒ，ＲＯＴＥＭ）的应用，为指导围术期输血

及 ＦＩＢ 的应用提供了有利的条件［１３］。 鉴于其更全

面的表现 ＦＩＢ 的潜在功能以及较短的周转时间，有
研究者主张利用围手术期即时凝血监测替代传统的

Ｃｌｕｓｓ 方法［１３］。 从许多补充 ＦＩＢ 疗效的报告中得出

输 ＦＩＢ 止血的治疗方法是一种替代传统输血的可行

方案［４，７，１４］。
注射用 ＦＩＢ 在不同国家政策许可程度上存在差

异，到目前为止，在奥地利，巴西，ＦＩＢ 制剂得到广泛

的认可［１２］；在德国，匈牙利，荷兰，葡萄牙，罗马尼

亚，瑞士等国家 ＦＩＢ 的补充是控制出血的标准治疗

之一［１２］；然而，在英国和美国，浓缩 ＦＩＢ 只有在先天

性缺陷患者才会被批准使用，在心外科手术术后出

血的控制上临床医生仍依赖 ＦＦＰ 及 ＣＲＹＯ［４，１２］。 虽

然 ＦＩＢ 在心脏外科手术患者中使用逐渐增多，但仍

然是目前的研究热点。 因其无明确适应证或用药原

则，且不同医生对用药标准认识有很大差异，使其在

临床使用、特别在替代输血治疗上的有效性及必要

性存在一定的争议。
３．１　 ＦＩＢ 在 ＣＰＢ 术前的应用研究 　 人们早期想通

过患者术前 ＦＩＢ 水平实现对术后出血评估。 有多项

研究已经证实患者术前血浆 ＦＩＢ 水平是预测术后出

血的独立因素，但是术前预防性应用纤维蛋白原的

临界值以及目标值尚未确定［１５－１７］。 Ｒａｎｕｃｃｉ 分析了

来自 ４ 个不同的研究的 ２ １５４ 名患者检索数据，目

的在于确定心脏外科手术患者的术前 ＦＩＢ 水平与术

后出血发生的相关性。 在临界值为 ３．８ ｇ ／ Ｌ 时补充

ＦＩＢ 会导致 ５２％的患者不适当的治疗，临界值 ３ ｇ ／ Ｌ
为 ２０％，临界值 ２．５ ｇ ／ Ｌ 为 ４％，结论认为预防性的

给予 ＦＩＢ 在术前血浆 ＦＩＢ ＜ ２．５ ｇ ／ Ｌ 的患者中应用

更为合理，并且认为患者术前血浆 ＦＩＢ 水平对术后

严重出血的预测性较差［１７］。 在用量方面研究中，近
年 Ｊｅｐｐｓｓｏｎ 等研究发现，术前给予 ２ ｇ 注射用 ＦＩＢ
对 ＣＰＢ 下心脏外科手术患者术后出血及对异体输

血量没有明显影响［１８］。
综合研究表明，尽管心脏外科手术患者术前低

血浆 ＦＩＢ 水平可能对术后严重出血发生影响，但并

不是对术后出血产生影响的唯一因素。 尽管早期大

家对术前凝血指标有很高的期待，但大量研究证明

用术前 ＦＩＢ 水平预测心脏手术后出血的能力较

低［１７－１８］。 基于术前 ＦＩＢ 的补充策略会导致不适当

的治疗超过 ８０％，所以暂不支持根据术前 ＦＩＢ 水平

进行预防性输注，仅限于存在术前有较高出血风险

及严重的低 ＦＩＢ 血症的患者中应用［１６，１８－１９］。
３．２　 ＦＩＢ 在 ＣＰＢ 术后的应用研究　 长时间 ＣＰＢ 后

相关的病症（例如，血液稀释，体温过低，血小板功

能障碍和纤维蛋白溶解）损害 ＦＩＢ 水平、功能和凝

块的稳定性［１３］。 近些年越来越多的研究发现患者

在 ＣＰＢ 术后血浆 ＦＩＢ 水平对术后出血的预测及减

少同种异体输血方面更加敏感［１８，２０－２１］。 ＣＰＢ 后除

了血小板治疗外，血浆治疗非常重要，而血浆治疗中

最有效的是补充 ＦＩＢ 成分。 对于血红蛋白浓度尚

可，且已经给予血小板治疗后仍出血的患者，输注大

量的血浆，反而使参与凝血的物质被稀释，导致凝血

监测的指标更差，未起到应有的作用。 因此，在围术

期完善有效且有针对性的血液保护策略则更显重

要，这就使得 ＦＩＢ 的输注成为必要。
有研究显示血浆 ＦＩＢ 浓度于 ＣＰＢ 结束时，相对

于术前水平减少 ３４％～４２％［２２］。 心脏手术 ＣＰＢ 后，
由于血液稀释和消耗，常常会出现低血小板血症与

低纤维蛋白血症引起的凝血功能障碍，正常的凝块

是由血小板和 ＦＩＢ 组成的。 经研究证实 ＦＩＢ 减少比

凝血酶生成减少和血小板减少对凝血块强度减弱的

影响更加明显（与基线相比，分别为减少 ３８％、７％
和 ２７％），证实了 ＦＩＢ 稳定凝血块强度的重要性［２３］。
２００７ 年，Ｖｅｌｉｋ－Ｓａｌｃｈｎｅｒ Ｃ 与其同事从事的一项动物

研究表明，给予血小板减少的实验猪以 ＦＩＢ 或浓缩

血小板后，根据 ＴＧＥ 显示补充 ＦＩＢ 组对血凝块强度

的影响明显优于补充血小板组，而且输血和出血量

也更低。 证明了 ＦＩＢ 的补充可以弥补低血小板血症
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引起的出血，然而在该项研究中 ＦＩＢ 剂量却极高

（２５０ ｍｇ ／ ｋｇ） ［２４］。 最近 Ｒａｎｕｃｃｉ 等研究了 ＣＰＢ 后稀

释性低血小板症患者出血以及同种异体输血需

求与 ＦＩＢ 浓度的关系，通过对 ４４５ 名患者的研究，
血小板浓度＜１００×１０９ ／ Ｌ，根据 ＦＩＢ 的浓度 １．７ ｇ ／ Ｌ、
２．１５ ｇ ／ Ｌ、２．８０ ｇ ／ Ｌ 分为三组 ，得出 ＦＩＢ 在 ２．４ ｇ ／ Ｌ
的水平补偿了血小板减少所致的血凝块强度的下

降［２５］。 该研究并未涉及外源性 ＦＩＢ 的补充仅是简

单地提出假设，进一步确认在血小板减少的患者中

补充 ＦＩＢ 可能是一种有效的止血方法并且避免浓缩

血小板以及血浆的输注。
关于临界值和目标值的研究，最新的一个大样

本回顾性研究调查了包括 ２ ８００ 名接受心脏手术的

成人患者的数据。 在到达重症监护室时，获得了标

准的凝固参数，包括血浆 ＦＩＢ 水平。 严重出血被定

义为胸腔引流量大于 １ ０００ ｍｌ ／ １２ ｈ，ＦＩＢ １．１５ ｇ ／ Ｌ
的截止值为 ５０％，并可作为 ＦＩＢ 补充的临界值，ＦＩＢ
目标值为 ２．８０ ｇ ／ Ｌ（对大出血 ９８％的阴性预测值）。
在活动性出血的患者中， ＦＩＢ 的临界值和目标值分

别增加到 ２．１５ ｇ ／ Ｌ 和 ３．７５ ｇ ／ Ｌ［２６］。 Ｋｅｙｖａｎ 在另一

组大样本回顾性分析中，患者分为低 ＦＩＢ（ ＜２．０ ｇ ／
Ｌ）和正常 ＦＩＢ（＞２．０ ｇ ／ Ｌ）组，以评估低 ＦＩＢ 水平和

大容量红细胞输血之间的独立关系。 以 ２． ０ ｇ ／ Ｌ
级，敏感性为 ５０％，特异性为 ６０％，低于 ２．０ ｇ ／ Ｌ 时

会使输入的红细胞量增多［２７］。 该两项研究虽然验

证了术后低 ＦＩＢ 可以预测术后 １２ ｈ 出血增多并增

加术后异体输血量，但是其也存在了一定的局限。
首先，即使结果表明 ＦＩＢ 本身是术后止血的一个限

制因素，但这项研究并不能证明其因果关系。 并且

此两项研究均是单一中心的实验，结果的可归纳性

需要在更大的多中心研究中得到证实。 鉴于上述局

限性，该结论仅限于观察低 ＦＩＢ 水平作为决定因素

和确定合理的触发和目标值的潜在作用。 因此，应
该通过适当的前瞻性试验来验证所确定的临界值和

目标值。
为了更深入的研究 ＣＰＢ 术后低 ＦＩＢ 水平与术

后出血和输血的相关性，多项研究对 ＣＰＢ 患者采取

靶向治疗：有目的性地补充 ＦＩＢ 治疗，观察凝血功

能恢复情况，能否避免或减少同种异体血浆的应用。
研究已经证实传统的实验室 Ｃｌｕｓｓ 法检测出来的

ＦＩＢ 浓度与纤维蛋白弹性测定实验 （ ｆｉｂｒｉｎ － ｂａｓｅｄ
ｔｈｒｏｍｂｏｅｌａｓｔｏｍｅｔｒｙ ｔｅｓｔ，ＦＩＢＴＥＭ）检测出的血凝块硬

度有接近的测试相关性［１３－１４］，且 Ｃｌｕｓｓ 法的 ＦＩＢ 浓

度与 ＲＯＴＥＭ 的最大血凝块硬度（ｍａｘｉｍｕｍ ｃｌｏｔ ｆｉｒｍ⁃
ｎｅｓｓ，ＭＣＦ）对术后严重出血的预测性有线性回归关

系［７，１４］。 Ｒａｎｕｃｃｉ 等根据前人经验设定 ＭＣＦ 的目标

值为 ２２ ｍｍ，通过对 １１６ 名患者的研究，根据公式

Ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｃｏｎ ｃｅｎｔｒａｔｅ ｄｏｓｅ （ ｇ） ＝ （ ｔａｒｇｅｔ ＦＩＢＴＥＭ
ＭＣＦ－ａｃｔｕａｌ ＦＩＢＴＥＭ ＭＣＦ） （ｍｍ） ×体重 （ ｋｇ） ／ １４０
计算出补充的 ＦＩＢ 剂量［２８］。 根据分组给予 ＦＩＢ 及

相应剂量的安慰剂进行对比，得出 Ｃｌｕｓｓ 法术后严

重出血的百分之百阴性预测价值的 ＦＩＢ 浓度为 ２．８７
ｇ ／ Ｌ，而 ＴＥＧ 测出 ＭＣＦ ９８％ 的阴性预测值是 １４
ｍｍ［１４］。 该项研究存在一定局限性，因血凝块强度

是由 ＦＩＢ 与血小板共同决定的，必须排除有较严重

的低血小板血症。 而且该研究为预防性研究，若是

在活动性出血的患者的治疗中或许需要更高的目标

值来治疗。 但该研究为目前研究提供了新的见解，
证实了心脏手术中补充 ＦＩＢ 的可行性。

４　 小　 结

面对当今心脏外科手术技术的日益发展，为取

得更好的血液保护成果，仍需更理想和安全的方法

及措施。 多项研究表明，ＣＰＢ 术后适当的给予 ＦＩＢ
可以显著减少出血并减少 ＦＦＰ 和血小板的应用，
ＦＩＢ 已经成为现阶段血液保护研究的热点，为实现

有效的血液保护要求在未来的临床研究中前瞻性的

评估 ＦＩＢ 在体内的最佳浓度、探索在重大出血和

严重血液稀释治疗中 ＦＩＢ 的临界值及目标值。

参考文献：

［１］ Ｖｏｎｋ ＡＢ， Ｍｅｅｓｔｅｒｓ ＭＩ， ｖａｎ Ｄｉｊｋ ＷＢ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｅｎ－ｙｅａｒ ｐａｔｔｅｒｎｓ
ｉｎ ｂｌｏｏｄ ｐｒｏｄｕｃｔ ｕｔｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｃａｒｄｉｏｔｈｏｒａｃｉｃ ｓｕｒｇｅｒｙ ｗｉｔｈ ｃａｒ⁃
ｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ ｉｎ ａ ｔｅｒｔｉａｒｙ ｈｏｓｐｉｔａｌ ［ Ｊ ］ ． Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ，
２０１４， ５４（１０ Ｐｔ ２）： ２６０８－２６１６．

［２］ Ｚｈｅｎｇ Ｊ， Ｃｈｅｎ Ｌ， Ｑｉａｎ Ｌ， ｅｔ ａｌ ． Ｂｌｏｏｄ ｃｏｎｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ｉｎ
ｃａｒｄｉａｃ ｖａｌｖｅ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ： ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ １６５４ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］ ． Ｍｅｄｉｃｉｎｅ （Ｂａｌｔｉｍｏｒｅ）， ２０１６， ９５（４１）： ｅ５１６０．

［３］ Ｔｈｅｕｓｉｎｇｅｒ ＯＭ， Ｆｅｌｉｘ Ｃ， Ｓｐａｈｎ ＤＲ． Ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ｔｏ ｒｅｄｕｃｅ ｔｈｅ ｕｓｅ
ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｐｒｏｄｕｃｔｓ： ａ ｅｕｒｏｐｅａｎ ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ［Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ Ａｎａｅｓ⁃
ｔｈｅｓｉｏｌ， ２０１２， ２５（１）： ５９－６５．

［４］ Ｌｅｖｙ ＪＨ， Ｓｚｌａｍ Ｆ， Ｔａｎａｋａ ＫＡ， ｅｔ ａｌ ． Ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ａｎｄ ｈｅｍｏｓｔａ⁃

ｓｉｓ： ａ ｐｒｉｍａｒｙ ｈｅｍｏｓｔａｔｉｃ ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｔｈｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ａｃｑｕｉｒｅｄ
ｂｌｅｅｄｉｎｇ［Ｊ］ ． Ａｎｅｓｔｈ Ａｎａｌｇ， ２０１２， １１４（２）： ２６１－２７４．

［５］ Ｆｒｉｅｓ Ｄ， Ｍａｒｔｉｎｉ ＷＺ． Ｒｏｌｅ ｏｆ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｉｎ ｔｒａｕｍａ－ｉｎｄｕｃｅｄ ｃｏａｇ⁃
ｕｌｏｐａｔｈｙ［Ｊ］ ． Ｂｒ Ｊ Ａｎａｅｓｔｈ， ２０１０， １０５（２）： １１６－１２１．

［６］ Ｋｏｚｅｋ－Ｌａｎｇｅｎｅｃｋｅｒ Ｓ， Ｓｏｒｅｎｓｅｎ Ｂ， Ｈｅｓｓ ＪＲ， ｅｔ ａｌ ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆ⁃
ｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ｏｆ ｆｒｅｓｈ ｆｒｏｚｅｎ ｐｌａｓｍａ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｃｏｎ⁃
ｃｅｎｔｒａｔｅ： ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ［ Ｊ］ ． Ｃｒｉｔ Ｃａｒｅ， ２０１１， １５ （ ５）：
Ｒ２３９．

［７］ Ｒａｎｕｃｃｉ Ｍ， Ｂａｒｙｓｈｎｉｋｏｖａ Ｅ， Ｃｒａｐｅｌｌｉ ＧＢ， ｅｔ ａｌ ． Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ，
ｄｏｕｂｌｅ－ ｂｌｉｎｄｅｄ， ｐｌａｃｅｂｏ － ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ ｏｆ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｃｏｎｃｅｎ⁃
ｔｒａｔｅ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｃｏｍｐｌｅｘ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ａｍ

３２１中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０４ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ２ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．２ Ａｐｒｉｌ ２８， ２０１９



Ｈｅａｒｔ Ａｓｓｏｃ， ２０１５， ４（６）： ｅ００２０６６．
［８］ Ｒａｈｅ－Ｍｅｙｅｒ Ｎ， Ｓｏｌｏｍｏｎ Ｃ， Ｈａｎｋｅ Ａ， ｅｔ ａｌ ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｆｉｂｒｉｎｏ⁃

ｇｅｎ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｅ ａｓ ｆｉｒｓｔ－ｌｉｎｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｄｕｒｉｎｇ ｍａｊｏｒ ａｏｒｔｉｃ ｒｅｐｌａｃｅ⁃
ｍｅｎｔ ｓｕｒｇｅｒｙ： ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ， ｐｌａｃｅｂｏ－ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ［ Ｊ］ ． Ａｎｅｓ⁃
ｔｈｅｓｉｏｌｏｇｙ， ２０１３， １１８（１）： ４０－５０．

［９］ Ｃｈｏｗｄａｒｙ Ｐ， Ｓａａｙｍａｎ ＡＧ，Ｐａｕｌｕｓ Ｕ， ｅｔ ａｌ ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｓｔａｎｄａｒｄ
ｄｏｓｅ ａｎｄ ３０ ｍｌ ／ ｋｇ ｆｒｅｓｈ ｆｒｏｚｅｎ ｐｌａｓｍａ ｉｎ ｃｏｒｒｅｃｔｉｎｇ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｐａ⁃
ｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ｈａｅｍｏｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｃｒｉｔｉｃａｌｌｙ ｉｌｌ ｐａｔｉｅｎｔｓ［ Ｊ］ ．Ｂｒ Ｊ Ｈａｅｍａ⁃
ｔｏｌ， ２００４， １２５（１）： ６９－７３．

［１０］ Ｂｏｌｌｉｇｅｒ Ｄ， Ｓｚｌａｍ Ｆ， Ｍｏｌｉｎａｒｏ ＲＪ， ｅｔ ａｌ ． Ｆｉｎｄｉｎｇ ｔｈｅ ｏｐｔｉｍａｌ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｒａｎｇｅ ｆｏｒ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ａｆｔｅｒ ｓｅｖｅｒｅ ｈａｅ⁃
ｍｏｄｉｌｕｔｉｏｎ： ａｎ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｍｏｄｅｌ［Ｊ］ ． Ｂｒ Ｊ Ａｎａｅｓｔｈ， ２００９， １０２（６）：
７９３－７９９．

［１１］ Ｒｏｓｓａｉｎｔ Ｒ， Ｂｏｕｉｌｌｏｎ Ｂ， Ｃｅｒｎｙ Ｖ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｈｅ ｅｕｒｏｐｅａｎ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ
ｏｎ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｍａｊｏｒ ｂｌｅｅｄｉｎｇ ａｎｄ ｃｏａｇｕｌｏｐａｔｈｙ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｔｒａｕ⁃
ｍａ： ｆｏｕｒｔｈ ｅｄｉｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｃｒｉｔ Ｃａｒｅ， ２０１６， ２０： １００．

［１２］ Ｒａｎｕｃｃｉ Ｍ， Ｓｏｌｏｍｏｎ Ｃ． Ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｉｎ ａｃｑｕｉｒｅｄ
ｂｌｅｅｄｉｎｇ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ： ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ， ｅｖｉｄｅｎｃｅ， ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ， ａｎｄ ｌｉ⁃
ｃｅｎｃｅｓ［Ｊ］ ． Ｂｒ Ｊ Ａｎａｅｓｔｈ， ２０１２， １０９（２）： １３５－１３７．

［１３］ Ｅｒｄｏｅｓ Ｇ， Ｇｅｒｓｔｅｒ Ｇ， Ｃｏｌｕｃｃｉ Ｇ， ｅｔ ａｌ ． Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐｏｓｔ－ｗｅａ⁃
ｎｉｎｇ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｓｔａｔｕｓ ｄｕｒｉｎｇ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ： ａｎ ｏｂｓｅｒｖａ⁃
ｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ ｉｎ １１０ ｐａｔｉｅｎｔｓ ［ Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ， ２０１５， １０ （ ５）：
ｅ０１２６６９２．

［１４］ Ｒａｎｕｃｃｉ Ｍ， Ｂａｒｙｓｈｎｉｋｏｖａ Ｅ． Ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ
ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ： ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｚｅｒｏ－ｐｌａｓｍａ ｔｒｉａｌ （ＺＥＰＬＡＳＴ）
［Ｊ］ ． Ｂｒ Ｊ Ａｎａｅｓｔｈ， ２０１６， １１６（５）： ６１８－６２３．

［１５］ Ｗａｌｄｅｎ Ｋ， Ｊｅｐｐｓｓｏｎ Ａ， Ｎａｓｉｃ Ｓ， ｅｔ ａｌ ． Ｌｏｗ ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｆｉｂｒｉｎｏ⁃
ｇｅｎ ｐｌａｓｍａ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｅｘｃｅｓｓｉｖｅ ｂｌｅｅｄｉｎｇ ａｆ⁃
ｔｅｒ ｃａｒｄｉａｃ ｏｐｅｒａｔｉｏｎｓ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｔｈｏｒａｃ Ｓｕｒｇ， ２０１４， ９７（４）： １１９９
－１２０６．

［１６］ Ｋａｒｌｓｓｏｎ Ｍ， Ｔｅｒｎｓｔｒｏｍ Ｌ， Ｈｙｌｌｎｅｒ Ｍ， ｅｔ ａｌ ． Ｐｌａｓｍａ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ
ｌｅｖｅｌ， ｂｌｅｅｄｉｎｇ， ａｎｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｏｎ － ｐｕｍｐ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ
ｂｙｐａｓｓ ｇｒａｆｔｉｎｇ ｓｕｒｇｅｒｙ： ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ ［ Ｊ］ ．
Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ， ２００８， ４８（１０）： ２１５２－２１５８．

［１７］ Ｒａｎｕｃｃｉ Ｍ， Ｊｅｐｐｓｓｏｎ Ａ， Ｂａｒｙｓｈｎｉｋｏｖａ Ｅ． Ｐｒｅ－ｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｆｉｂｒｉｎｏ⁃
ｇｅｎ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｉｎ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ： ａｎ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｒｉｇｇｅｒ ｖａｌｕｅｓ［ Ｊ］ ． Ａｃｔａ Ａｎａｅｓｔｈｅｓｉｏｌ Ｓｃａｎｄ， ２０１５， ５９
（４）： ４２７－４３３．

［１８］ Ｊｅｐｐｓｓｏｎ Ａ， Ｗａｌｄｅｎ Ｋ， Ｒｏｍａｎ－Ｅｍａｎｕｅｌ Ｃ， ｅｔ ａｌ ． Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｅ ｉｎ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ： ａ
ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ｂｒ Ｊ Ａｎａｅｓｔｈ， ２０１６， １１６（２）：
２０８－２１４．

［１９］ Ｆａｒａｏｎｉ Ｄ， ＤｉＮａｒｄｏ ＪＡ． Ｐｒｅ－ｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ
ｉｎ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ． Ｍｏｒｅ ｉｓ ｎｏｔ ａｌｗａｙｓ ｂｅｔｔｅｒ ［ Ｊ］ ． Ａｃｔａ
Ａｎａｅｓｔｈｅｓｉｏｌ Ｓｃａｎｄ， ２０１５， ５９（４）： ４０９－４１３．

［２０］ Ｐｉｌｌａｉ ＲＣ， Ｆｒａｓｅｒ ＪＦ， Ｚｉｅｇｅｎｆｕｓｓ Ｍ， ｅｔ ａｌ ． Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｃｉｒｃｕｌａｔ⁃
ｉｎｇ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ａｎｄ ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ
ｏｎ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｂｌｏｏｄ ｌｏｓｓ ｉｎ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ： ａ ｐｒｏ⁃
ｓｐｅｃｔｉｖｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ｊ Ｃａｒｄ Ｓｕｒｇ， ２０１４， ２９（２）： １８９
－１９５．

［２１］ Ｋｉｎｄｏ Ｍ， Ｈｏａｎｇ Ｍｉｎｈ Ｔ， Ｇｅｒｅｌｌｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ ． Ｐｌａｓｍａ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｌｅｖ⁃
ｅｌ ｏｎ ａｄｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏ ｔｈｅ ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ ｃａｒｅ ｕｎｉｔ ｉｓ ａ ｐｏｗｅｒｆｕｌ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒ ｏｆ
ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｂｌｅｅｄｉｎｇ ａｆｔｅｒ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ ｗｉｔｈ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｂｙｐａｓｓ［Ｊ］ ． Ｔｈｒｏｍｂ Ｒｅｓ， ２０１４， １３４（２）： ３６０－３６８．

［２２］ Ｇｒｏｔｔｋｅ Ｏ， Ｆｒｉｅｓ Ｄ， Ｎａｓｃｉｍｅｎｔｏ Ｂ． Ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｙ ａｃｑｕｉｒｅｄ ｄｉｓ⁃
ｏｒｄｅｒｓ ｏｆ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ Ａｎａｅｓｔｈｅｓｉｏｌ， ２０１５， ２８（２）：
１１３－１２２．

［２３］ Ｓｏｌｏｍｏｎ Ｃ， Ｒａｈｅ－Ｍｅｙｅｒ Ｎ， Ｓｏｒｅｎｓｅｎ Ｂ．Ｆｉｂｒｉｎ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｉｓ ｍｏｒｅ
ｉｍｐａｉｒｅｄ ｔｈａｎ ｔｈｒｏｍｂｉｎ ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｌａｔｅｌｅｔｓ ｉｍｍｅｄｉａｔｅｌｙ ｆｏｌ⁃
ｌｏｗｉｎｇ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ［ Ｊ］ ． Ｔｈｒｏｍｂ Ｒｅｓ， ２０１１， １２８（３）： ２７７－

２８２．
［２４］ Ｒａｈｅ － Ｍｅｙｅｒ Ｎ， Ｐｉｃｈｌｍａｉｅｒ Ｍ， Ｈａｖｅｒｉｃｈ Ａ， ｅｔ ａｌ ． Ｂｌｅｅｄｉｎｇ

ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｅ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ａ ｈｉｇｈ－ｎｏｒｍａｌ
ｐｌａｓｍａ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｌｅｖｅｌ： ａ ｐｉｌｏｔ ｓｔｕｄｙ［ Ｊ］ ． Ｂｒ Ｊ Ａｎａｅｓｔｈ， ２００９，
１０２（６）： ７８５－７９２．

［２５］ Ｒａｎｕｃｃｉ Ｍ， Ｂａｒｙｓｈｎｉｋｏｖａ Ｅ， Ｒａｎｕｃｃｉ Ｍ， ｅｔ ａｌ ． Ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｌｅｖｅｌｓ
ｃｏｍｐｅｎｓａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉａ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｌｅｅｄｉｎｇ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ
ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０１７， ２４９： ９６－１００．

［２６］ Ｒａｎｕｃｃｉ Ｍ， Ｐｉｓｔｕｄｄｉ Ｖ， Ｂａｒｙｓｈｎｉｋｏｖａ Ｅ， ｅｔ ａｌ ． Ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｌｅｖｅｌｓ
ａｆｔｅｒ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｉｃａｌ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅｓ： ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ｂｌｅｅｄｉｎｇ， ｔｒｉｇｇｅｒ ｖａｌｕｅｓ， ａｎｄ ｔａｒｇｅｔ ｖａｌｕｅｓ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｔｈｏｒａｃ Ｓｕｒｇ，
２０１６， １０２（１）： ７８－８５．

［２７］ Ｋａｒｋｏｕｔｉ Ｋ， Ｃａｌｌｕｍ Ｊ， Ｃｒｏｗｔｈｅｒ ＭＡ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅ⁃
ｔｗｅｅｎ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｌｅｖｅｌｓ ａｆｔｅｒ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ ａｎｄ ｌａｒｇｅ
ｖｏｌｕｍｅ ｒｅｄ ｃｅｌｌ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｉｎ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ： ａｎ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌ
ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ａｎｅｓｔｈ Ａｎａｌｇ， ２０１３， １１７（１）： １４－２２．

［２８］ Ｒａｈｅ － Ｍｅｙｅｒ Ｎ， Ｓｏｌｏｍｏｎ Ｃ， Ｗｉｎｔｅｒｈａｌｔｅｒ Ｍ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｈｒｏｍ⁃
ｂｏｅｌａｓｔｏｍｅｔｒｙ－ｇｕｉｄｅｄ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｅ ｆｏｒ
ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｅｘｃｅｓｓｉｖｅ ｉｎｔｒａｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｂｌｅｅｄｉｎｇ ｉｎ ｔｈｏｒａｃｏａｂ⁃
ｄｏｍｉｎａｌ ａｏｒｔｉｃ ａｎｅｕｒｙｓｍ ｓｕｒｇｅｒｙ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｔｈｏｒａｃ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｓｕｒｇ，
２００９， １３８（３）： ６９４－７０２．

（收稿日期：２０１８－１１－３０）　 　
（修订日期：２０１８－１２－１７）　 　

４２１ 中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０４ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ２ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．２ Ａｐｒｉｌ ２８， ２０１９



·综　 述·
ＤＯＩ： １０．１３４９８ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｈｉｎ．ｊ．ｅｃｃ．２０１９．０２．１７

体外循环和机血回输对围术期凝血功能的影响
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秦美玉，孙俊娜，郑东友

［关键词］：　 体外循环；凝血功能；机血回输；保护措施

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ； Ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎ； Ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｔｉｏｎ； Ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｍｅａｓｕｒｅｓ

　 　 在心脏外科手术中，由于手术自身和患者的特

殊性，使得患者在围术期凝血功能发生障碍和血液

的大量丢失；而体外循环（ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，
ＣＰＢ）技术的应用和外科手术的操作又使得机体发

生复杂的病理生理变化，进一步加重了这种风险。
近年来，随着临床用血的逐年增加和大众对义务献

血的信任度不够导致我国血液资源越来越紧张。 心

脏手术大多在 ＣＰＢ 下完成，随着手术量的增加和对

血液资源的依赖程度较高，使得心脏外科手术的用

血量占据了整个外科用血量的 ２０％左右［１］。

１　 ＣＰＢ 前的影响

人体正常的凝血功能是由三个部分之间互相不

断协调平衡来维持正常的，分别是凝血、抗凝、纤
溶。 但在 ＣＰＢ 期间，由于这种平衡被一系列的物

理和化学等非生理性因素打破，从而引发了凝血

系统的紊乱。
１．１　 肝素化 　 在 ＣＰＢ 前，患者都要进行全身肝素

化，而肝素诱导血小板减少症（ ｔｈｒｏｍｂｏｐｅｎｉａ，ＨＩＴ）
的发生在 ＣＰＢ 中是最致命的并发症。 它通常指的

是一种由免疫介导的、严重的血小板下降﹑血小板

激活﹑凝血酶的产生，从而导致机体血栓的生成和

异常出血的现象［２－３］。 这种类型在临床上很常见。
所以，灌注师和麻醉医生都要严格核对患者，了解病

史，做好 ＣＰＢ 各项指标的监测和药物的配比，对
ＨＩＴ 要有充分完整的临床诊断意识，做好实验室的

检查。 目前，最有价值的实验室检查方法是 ４Ｔ 检测

法（包括血小板的减少﹑血小板的下降时间﹑血栓

的存在﹑潜在的血小板的减少） ［２，４］。

作者单位： １５００８６ 哈尔滨，哈尔滨医科大学附属第二医学院

麻醉科

１．２　 ＣＰＢ 管路预充　
１．２．１　 逆行性自体血预充　 在 １９５９ 年由 Ｐａｎｉｃｏ 和

Ｎｅｐｔｕｎｅ 提出。 这种方法的提出，不仅缓解了血液

资源的紧张，减少了成本，还能够在 ＣＰＢ 当中维持

较高的红细胞比容的水平，减少血液稀释的程度和

围术期的输血量，对机体的血液有较好的保护作

用［５］。 尤其适用于严重贫血、低体表面积、拒绝接

受血制品的患者［６］。
１．２．２　 人血白蛋白的管路预充 　 白蛋白是人体血

液中最主要的胶体成分，能够很好的维持机体血液

渗透压，减少预充量，保证了微循环的灌注。 有研究

表明［７］，将白蛋白的预充维持到正常的机体渗透压

范围内（１４ ～ １５ ｍｍ Ｈｇ）不仅能够预防和减少术后

的肺损伤的发生，对机体的血供和氧供也有一定的

积极作用。 低白蛋白血症不仅在 ＣＰＢ 停机后经常

发生，而且还成为患者发生并发症和死亡率的独立

因素［８］。 人血白蛋白预处理 ＣＰＢ 管路，由于白蛋白

独特的自身因素，它能够优先占据管路表面，保护了

循环通路，减少了血液与异物接触的面积和时间，缓
解了炎症的反应［９］。 这种保护层的作用进一步阻

止了各种血细胞与管壁接触造成损伤，减轻了血液

破坏，保护了血小板减少了术后的出血，使机体的凝

血障碍进一步减少［１０］。 对于其他的胶体，预充液中

少量的白蛋白（０．０３７５ ｇ ／ １００ ｍｌ）就可以减少血小板

的损伤，更有最新文献［１１］ 提出在 ＣＰＢ 中，循环管路

中加入白蛋白 ２．５ ｇ 不仅可以明显缓解术后血小板

的破坏和减少，而且进一步缓解了炎症反应的发生，
减轻了血液破坏。
１．２．３　 人工胶体液的预充 人工胶体液的预充是目

前临床上最常用的预充方法。 主要包括淀粉类（羟
乙基淀粉）和明胶类（佳乐施）。 胶体作为 ＣＰＢ 预

充液的主要成分，主要是因为这类物质能够纠正
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ＣＰＢ 转流过程中血液稀释所导致的胶体渗透压的

降低，从而保护其他脏器功能。 这种方法对于危重

的婴幼儿极其重要［１２］。 美国食品和药品管理局曾

指出，明胶类特别容易发生过敏反应并产生严重的

后果，但对凝血功能影响较小；羟乙基淀粉相对于明

胶类发生过敏的几率很低，但是会造成严重的肾损

伤，增加出血的风险和死亡率［１３］。 但是，从理想和

实际应用的角度来看，①人工胶体相对于血液制品

不存在血液性的传播性疾病的风险，并且能更好的

杜绝血浆预充在临床上的不合理的应用；②价格合

理，减轻患者的经济负担；③明确临床上的适应证并

根据患者的实际情况应用，能很好的减少并发症的

发生，提高了胶体使用的安全性。
１．３ 　 血液的稀释 　 在 ＣＰＢ 期间由于管路的预充，
使得机体的血液成分都会被大量预充液所稀释。 当

所有凝血因子的浓度同时低于 ５０％时，机体就会出

现出凝血系统启动延迟的现象，部分凝血活酶时间

和国际标准化比值将会高于正常值的 １．５ 倍，凝血

功能整体下降［１４］。 最近的研究表明，安全水平的血

液稀释和不良影响在临床上没有确切的定义。 但过

量的血液稀释是心外科手术中最主要的一个输血的

风险因素［１５］，随之引发的是发病率和死亡率的增加。
所以，减少血液稀释和保持一定水平的红细胞比容是

心脏手术最好的结果。 所以，一定要做好凝血指标的

各项检测，及时对症处理异常现象［５］。

２　 ＣＰＢ 转流中的影响

由于血液成分的机械性破坏、血流与大量的异

物表面接触等因素使得炎症反应被激活，但同时也

会有凝血系统的激活，导致凝血因子被大量激活和

消耗，致使手术止血时间的延迟、术后出血、大量血

液制品的输注，直接影响术后的凝血功能［１６］。
２．１　 温度变化　 机体的血液成分通过很多潜在的

方式被温度而影响，其中最重要的就是在深低温停

循环下的手术。 由于低体温会影响细胞膜的稳定

性、血液的 ｐＨ 值、凝血因子所依赖的酶及 ＡＴＰ 的产

生和利用率，从而增加凝血功能障碍致血小板功能

的短暂性不全，加重了机体出血量［１７］。 所以，在术

中对 ＣＰＢ 的降温、复温的过程、手术间的温度、湿
度、电热毯等一定要及时做出处理，使机体能有适应

的过程。 最新研究表明［１７－１８］，最理想的体外温度是

存在争议的，但主要取决于外科医生和手术进行时

的实际情况。
２．２　 药物的应用

２．２．１　 抗纤溶的药物、可逆性血小板抑制剂或凝血

酶抑制剂常被应用在心血管手术中，这些药物能够

使某些血液成分处于抑制状态，对凝血系统起到一

定的保护作用。 其中，抑肽酶是唯一经美国食品和

药物管理局批准允许作为血液保护剂应用在复杂的

心脏手术中，它作为一种广谱的血清素，是临床上最

有效和研究最为广泛的预防和减少出血和输血的药

物［１９－２０］，但由于较高的副作用现已在临床停用。 而

氨甲环酸作为另一种抗纤溶的药物就被频繁应用在

ＣＰＢ 中［２１］。 在 ２０１４ 年和 ２０１６ 年，有学者［２２－２３］曾指

出氨甲环酸在 ＣＰＢ 使用中不仅安全系数高而且还

能减少术后的胸腔引流量，对发绀型先天性心脏病

患儿抗纤溶作用和血小板保护作用明显，并减少输

血量和一些并发症的产生。 乌司他丁作为一种广谱

尿胰蛋白酶抑制剂，能够抑制 ＣＰＢ 中炎性细胞因子

的释放，有利于减少全身炎症反应综合征的发生率，
从而对凝血功能有了进一步的保护。 所以，常规使

用氨甲环酸和乌司他丁等药物能够更好地保护凝血

功能［２４］。
２．２．２　 近年来，中药提取物的应用也对凝血系统起

到了重要的作用。 有文献表明［２５］，川芎嗪能够阻止

组织因子（凝血因子Ⅲ）参与的内源性的凝血系统，
对微循环的灌注有很大的帮助，并且对血小板有抗

聚集的作用，扩张小动静脉，产生抗血栓和溶血栓的

作用，从而改善了凝血系统的紊乱，减少术后出血。
２．２．３　 糖皮质激素的应用　 有文献报道［２６］，糖皮质

激素的应用，例如，甲基强的松龙 ２５０ ｍｇ 静脉滴，不
仅能够抑制炎症反应还能够降低高危 ＣＰＢ 患者凝

血系统的激活，减少凝血酶的产生和纤溶系统的活

化，减少术后出血。 甲基强的松龙的应用不仅可以

保护血小板的功能，并能抑制纤溶系统的激活，增加

细胞膜与毛细血管的致密性，对降低库存用血量及

输血并发症具有重要的意义。
２．２．４　 人造血液的应用 　 氟化碳乳剂是有携氧能

力的胶体液，是一种无毒、没有生物活性的液体，适
用于代替血液扩容，无需配型［２７］。

３　 ＣＰＢ 结束后的影响

ＣＰＢ 结束后鱼精蛋白和肝素将会按一定的比

例进行中和效应，随之进行倒吸回流，剩余未处理肝

素化的回收机血重新输注给患者，并与之融合。 在

这种情况下，机体通常会发生血小板数量减少和凝

血功能障碍的现象。 Ｓｖｅｎ 等人［２８］ 试验表明在术后

２４ ｈ 内花生四烯酸诱导血小板聚集的水平高于术

前的测量。 这对于患者术后早期进行抗凝治疗非常

重要。
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３．１　 剩余机血的处理　 ＣＰＢ 结束后，剩余的机血将

会被重新输注机体内。 由于剩余的机血含有大量肝

素、异物、循环管道挤压的细胞碎片、抗凝药、负压吸

引等原因，造成血小板及多种凝血因子数量的减少

和功能的降低，使机体明显处于低凝状态，造成术中

的大量出血。 如果将机血进行洗涤处理是对患者非

常有利的。 洗涤血液由于红细胞在离心碗的最外

侧，血小板和白细胞位于内侧，血浆则位于最内上

侧，在离心过程中位于内上侧的血浆被除去，因此，血
小板、白细胞、凝血因子及血浆蛋白相对较少，回收

血的主要成分是红细胞（红细胞比容 ０．５５ ～ ０．６５），
回输之后即能够发挥携氧功能，也减少了同种异体

血的输注，缓解了血液资源的压力［２９－３０］。 但是，剩
余机血和回收的自体血在血液回收机洗涤的过程

中，可能会引起血浆蛋白和血小板的破坏丢失，将会

直接导致稀释性的凝血障碍。
３．２　 血液回输　 在整个手术的过程中由于多种因

素的原因造成凝血功能破坏，对人体造成很大伤害。
所以，自体血和剩余机血的回输是非常有必要

的［３１］。 血液回输，在当代血液资源极度匮乏的时代

是非常具有优势的，节省库血，减轻患者经济负担。
邓宁等［３２］试验表明自体血的输注能够减少异体输

血量的 ６０％以上，不仅有利于血液有形成分的保

护，而且进一步保护心肺肾等脏器功能，补充有效血

容量［３３］，输血更安全，避免了输错血型的问题，解决

特殊血型病例的供血问题，避免了输血引起的各种

溶血反应以及血液传染病等风险。 血液回输要求严

格的无菌，以防血液污染。 欧洲麻醉学协会曾表示：
临床中要按照个体的实际情况灵活选择自体血液回

收。 针对回输机血量超过 １ ２００ ｍｌ 的患者，应适当

为其补充血浆或白蛋白，以稳定患者血容量。 在对

自体血进行回收的操作时，要注意保持负压在＜５０
ｍｍ Ｈｇ（低于 ６．５ ｋｐａ） ，以防负压过大将红细胞破坏。
血液回输时还要注意严格的无菌操作，避免血液被污

染。 一些大血管手术耗时比较长，有研究表明［３４］ 血

液在血管外超过 ６ ｈ 怀疑有细菌等物质，回输后可能

发生严重的溶血情况。 回收洗涤过程中，血液会与管

道接触，受到吸引器的引力、离心、清洗等操作的影

响；自身血液中还会有大量的抗凝剂的影响，其凝血

机制会发生一定变化。 因此，要适当延长检测激活凝

血时间，并加入少量鱼精蛋白或钙剂以中和抗凝

剂［３５］。 剩余机血和自体血回输是一种最直接、有效

的减少用血方法， 但是对机血回输的主要顾虑是：①
认为全机血回输后影响凝血功能而致胸腔引流增多；
②ＣＰＢ 转流后红细胞被破坏形成的组织碎片和纤维

蛋白原的降解产物，回输后使肾功能严重受损［３６］。

４　 连续性肾脏代替治疗

近年来的研究表明［３７］，建议 ＣＰＢ 术后这种高

出血风险的患者应用连续性肾脏替代治疗并采用枸

橼酸局部抗凝的方式，其能够稳定凝血机制，从而降

低术后出血的发生率。 葛敏等［３８］ 的研究进一步证

实，上述方法不仅不会使血小板减少，更有利于血小

板的恢复；对凝血机能更加有利，是 ＣＰＢ 患者术后

早期抗凝的首选。

５　 多方面节约用血

在围术期明确输血的目的主要是增加患者的携

氧能力，补充血液成分，改善凝血功能，而并不仅仅

是补充血容量，增加患者的心输出量［３９］。 所以，需
要从外科医生、麻醉、ＣＰＢ 及 ＩＣＵ 等多方面来配合

从而达到节约用血的目的，力求做到手术微创，止血

快、准、扎实，少出血，ＣＰＢ 应用精密仪器做到少破

坏，缩短转机时间，少用血，并维持足够的麻醉深度。
控制性降压和维持足够的麻醉深度可减少 ３０％的

失血，是维持血流动力学平稳的高水平的麻醉要求。

６　 总　 结

综上所述，了解了 ＣＰＢ 围术期和机血回输后凝

血功能障碍的各种原因，从而针对性地做出各种预

防方法。 随着技术不断的进步，需要结合临床和患

者的实际情况不断进行整合，研究出更加完善的血

液保护策略。 总之，血液保护是需要多个学科共同

努力和协同合作才能完成的，减少对患者的伤害，缓
解血资源的匮乏等，都是需要共同努力的。
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