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　 　 体外循环专业面虽然较窄，但其直接影响患者

的预后甚至生命。 心肺转流技术是心脏手术中不可

或缺的辅助手段，体外膜氧合技术又是救治危重患

者的重要手段，近年来在国内的使用也不断拓展。
这些技术在使用过程中还有很多不规范的地方，其
主要原因是对相当一部分操作没有进行很好的评

估，临床上无法判断优劣，没有严格的操作规范，使
得在使用体外循环技术时无法获得最佳的效果。

１９９２ 年，ＪＡＭＡ 上发表的有关循证医学 （ ｅｖｉ⁃
ｄｅｎｃｅ－ｂａｓｅｄ ｍｅｄｉｃｉｎｅ，ＥＢＭ）文章标志 ＥＢＭ 学科正

式诞生，现在 ＥＢＭ 理念已经越来越深入医学的方方

面面，２００２ 年世界卫生组织提倡以证据为基础评价

医学的安全性、有效性及质量。 ２００５ 年世界卫生大

会也呼吁：建立或加强信息转换机制来支持循证管

理决策，促进证据生产和使用。 因此寻找并积累有

效的证据，以科学透明为原则，开展以证据为基础的

研究，促进体外循环技术的发展是必然的发展方向。

１　 体外循环规范的建立需要采用循证的方法

ＥＢＭ，故名思意就是“遵循证据的医学”。 其核

心思想是医疗决策（即对患者的处理、治疗指南和

医疗政策的制定等）应基于现有的最佳的临床研究

依据，同时结合医者个人的临床经验。 循证医学创

始人之一 Ｄａｖｉｄ Ｓａｃｋｅｔｔ 教授在 ２０００ 年再次定义

ＥＢＭ 为“慎重、准确和明智地应用目前所能获得的

最好的研究依据，同时结合医生的个人专业技能和

临床经验，并考虑患者的价值和愿望，将三者完美地

结合从而制定患者的治疗措施”。
ＥＢＭ 不同于传统医学。 后者是以经验医学为
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主，根据非实验性的临床经验、临床资料和对疾病基

础知识的理解来诊治患者。 而 ＥＢＭ 以客观证据为

基础， 使临床治疗决策科学化， 是临床医疗模式的

一次重大转变。 经验医学向 ＥＢＭ 的转变是临床研

究与实践的必然趋势。 当前的体外循环技术，经验

医学依然占主导地位，有相当的医院还是以师傅带徒

弟的模式，以经验传授的方式培养年轻医师，循证的

理念并没有很好的应用在体外循环专业中。 不过，这
里需要指出的是循证医学并不能取代临床技能、临床

经验、临床资料和医学专业知识，它只是强调任何医

疗决策应建立在最佳科学研究证据基础上。
从 ＥＢＭ 角度看，近年来体外循环技术发展迅

速，新技术、新方法不断涌现，仅凭个人的临床经验

无法真实获得和判断患者所需要的最佳治疗方案。
因此，在体外循环专业中更应当注重临床试验结果，
强调系统、全面证据收集的重要性，重视对临床证据

的评价，以患者的最终结局作为评价指标，选择当前

可及的最合适的临床证据，选择最佳、最可靠的治疗

方案， 以提高治疗效果。

２　 体外循环中采用循证证据的难点

２．１　 体外循环中的影响因素多 　 目前国内所说的

体外循环主要包括心肺转流和体外膜氧合技术，前
者是心脏手术的必须技术，后者则是救治危重疾病

必不可少的手段。 在使用过程中，涉及的影响因素

很多，疾病本身的变化、体外循环耗材对机体的影

响、人为操作的影响、机体脏器功能的变化都影响着

患者的恢复和预后。 因此，很难研究单一因素对机

体的影响，要进行体外循环的研究不得不考虑机体

内外各方面的因素。
２．２　 现有证据片面而不完全 　 循证医学所倡导的

临床证据主要来自大样本的随机对照临床试验
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（ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ， ＲＣＴ） 和系统性评价

（ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ）或荟萃分析（ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓ）。 虽

然已经有研究人员运用荟萃分析来评价体外循环过

程中不同药物和操作的优劣，但是由于种种原因，依
然不能获得明确的结果，不能很好的指导临床操作。
其原因主要是体外循环中的具体问题大多具有综合

性与复杂性，仅仅采用常用的研究和统计学方法往

往会由于实验设计的局限性，记录数据的片面性以

及各类外界因素的影响而使得结果模棱两可。
２．３　 证据共享机制不完善 　 由于体外循环过程的

影响因素众多，要从众多干扰因素中分析出有效的

资料一定需要大宗病例的数据进行分析。 而单一医

疗机构的病例数总是有限，因此需要整合多家单位

的数据进行分析。 而目前，国内各医疗机构之间的

证据共享机制尚未建立，各医院间的数据无法实现

共享，特别是像体外循环这种涉及机体各脏器功能，
需要数据实现全方位的共享才能发挥大数据以及人

工智能的优势。 如何打破各医院之间的数据壁垒，
实现数据共享，推进临床研究也是目前体外循环研

究过程中所遇到的难题。

３　 依靠大数据推进循证研究

３．１　 体外循环的研究需要大数据 　 大数据的原始

含义是指所涉及的数据资料量规模巨大乃至于无法

通过人脑甚至主流软件工具进行收集、管理、处理并

成为协助决策的资讯。 随着大数据的不断发展，其
原始含义不断拓展，现在已经几乎渗透到了所有领

域，在医学中的应用也越来越广泛。
大数据作为一种新的研究工具和手段，它的存

在是信息技术发展到一定阶段的必然产物，而且已

经被医学研究者认识到其引领医学研究的作用。 在

体外循环中应用大数据进行研究，有如下优点：①大

数据的应用，使体外循环技术的研究可以从抽样走

向“全体”。 以往的研究，由于受制于各方面的因

素，往往局限于抽样调查。 而采用大数据进行研究，
研究分析的是全面的数据，有效地规避了抽样研究

的缺陷。 ②大数据应用使得体外循环研究从单、多
因素研究走向全因素研究。 体外循环过程中影响因

素众多，传统的研究无法对研究对象的潜在影响因

素进行全面检测和分析，而基于大数据的研究可实

现全因素研究。 由此得到的数据以及分析挖掘获得

的研究结论更加接近实际情况。 ③大数据应用使得

体外循环研究更加注重各因素之间的相关性。 原先

的技术无法判断体外循环中各因素的之间相互影

响，因此传统的研究，仅强调现象之间的因果关系，

而实际体外循环中任何一种因素都可能会直接影响

研究结果。 大数据的应用分析则能够更有效的判断

各方面影响因素之间的相关性，更加有利于应对数

据结构的多样性和数据间关系的复杂性，也使得研

究能够同时探讨多因素的作用。 ④大数据的应用将

促进人工智能在体外循环中的应用。 体外循环中所

收集的海量数据，只有依靠人工智能才能处理。 现

如今，人工智能在医学影像等领域的应用已不少见，
其在医学其它领域的应用也指日可待。 体外循环作

为常规研究手段较难应用的领域，利用人工智能使

研究结果更准确，更具有实用性。
３．２　 大数据有助于信息的完整记录 　 大数据和人

工智能的应用使得大量数据的记录和分析挖掘成为

可能，也为整个体外循环过程中多种因素的整体判

断提供了方法。 这也同时提出了要求，要求在整个

围体外循环过程中尽可能的记录更多的数据，供人

工智能予以分析挖掘。
循证医学所提倡的证据决策思想在大数据时代

迎来了发展的契机，将研究起点从证据前移至数据。
大数据技术在产生证据、总结整合证据、应用证据三

个阶段发挥积极作用，可更加便捷地获得大量证据，
且更加客观、公正、可靠、透明并能够得到全新的应

用。
生命科学领域和医学领域是大数据最多的区

域，而体外循环过程又是影响因素众多，信息错综复

杂，而且直接涉及患者生命的医疗过程。 在这个复

杂的过程中要做到搜索、处理、分析，并总结出深层

次的规律，这无法用人脑来推算，而只有运用云计

算、云存储和人工智能等技术，才能对整个体外循环

乃至整个医疗过程中大量、动态、可持续的数据进行

记录和挖掘，从而获得新价值和新发现。 大数据和

人工智能在体外循环上的应用可以让我们能更好地

认识体外循环中各因素的本质，整个疾病过程中各

因素的作用，进而总结出体外循环中的各种现象和

发生发展的规律。
３．３　 建立统一的数据标准，为信息共享奠定基础　
医院信息孤岛，即各医院间信息的相互独立阻碍了

大数据研究的开展。 随着医院对信息系统依赖程度

的不断提高，信息孤岛的问题越来越突出。 如何消

除医院信息孤岛现象，构建通畅、 共享的信息平台

是医院间信息化交流的关键所在。 要实现院际信息

互通是涉及到整个医疗体系的战略变革，不仅要从

思想上认识信息化的重要性，而且还要认识到信息

化过程中产生信息孤岛的危害。
信息标准不同是信息孤岛产生的一个重要因
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素。 即使是表达相同内容的数据，但在不同系统中，
由于表现形式不一，或字段设置不同，或数据库标准

不同， 无法实现直接交互。 当将不同数据库进行合

并时，还需要大量的人力投入，大大降低了系统效

率。 因此，在如今不太可能马上实现院际数据直接

连接的情况下，各医院统一信息标准，采用统一的数

据字典定义字段，提高数据存储统一性，有利于提高

信息的互通性， 有利于在数据使用时方便数据整

合，提高多中心研究的效率，也为今后建设区域医疗

信息系统打下基础。
体外循环的数据不仅仅是实施体外循环过程中

的数据，而应当包括患者体外循环前的基础数据和

体外循环后的恢复情况。 因此，体外循环信息数据

的标准不仅包括体外循环专业标准，还包括相关医

疗业务标准，例如医疗术语和编码、手术、化验和处

方等，在技术层面也要考虑数据传输、交换、存储等

标准。 只有用标准对信息化管理进行规范，才能真

正使得这些数据可以实现互联互通和共享使用。

４　 结　 语

ＥＢＭ 的理念已经深入人心，大数据和人工智能

时代的到来使得全面完整的体外循环研究成为可

能。 建立循证思维，利用新技术的发展促进临床研

究，收集更多的临床证据，总结出临床规范，方能更

好的提升体外循环质量，减少相应并发症，改善临床

效果。
（收稿日期： ２０１９－０５－１８）　 　
（修订日期：２０１９－０５－２０）　 　

２０１９ 北京微创心脏大血管外科高峰论坛

暨解放军总医院心血管外科成立 ４０ 周年回顾第一轮通知
　 　 “２０１９ 北京微创心脏大血管外科高峰论坛暨解放军总医院心血管外科成立 ４０ 周年回顾”将于 ２０１９ 年 ９ 月 ７～８ 日在北京

召开。 本次会议由中国医师协会心血管外科医师分会主办，全军心脏外科研究所和中国人民解放军总医院心血管外科承办。
近年来，微创外科技术在心脏大血管外科得到了蓬勃发展。 由苏鸿熙、李功宋教授等于 １９７９ 年创建的解放军总医院心血

管外科一直致力于心脏外科微创技术的研究和应用，是国内最早开展非体外循环冠状动脉旁路移植手术的心脏中心之一，并
于 ２００７ 年 １ 月由高长青教授在国内开展了机器人微创心脏手术。 在此带动下，科室近年来在胸腔镜辅助包括全腔镜下心脏

手术以及各种小切口微创心脏手术方面进行了积极的探索，建立了较为完整的心血管外科微创体系。
在解放军总医院心血管外科成立 ４０ 周年之际，为广大心血管外科同仁提供高质量的学术交流平台，共同推动我国微创心

脏外科整体水平的不断提高。
大会主席王嵘、共同主席姜胜利诚挚地邀请您参加此次高峰论坛，共同讨论、取长补短，您的参与必将为本次大会增添光彩！
联系人：邴双双 ０１０－６６９３８２３７，１８８１１７７９０１３

第四届华东六省一市体外循环学术交流会在济南召开
　 　 第四届华东六省一市体外循环学术交流会于 ２０１９ 年 ５ 月 １０ 日至 １２ 日在济南召开 ，来自山东、安徽、江苏、江西、浙江、
福建和上海近 ２００ 名体外循环专业人员参加本次会议。 会议还邀请到了全国体外循环学会现任主委黑飞龙教授和候任主委

侯晓彤教授。
会议由六省一市体外循环专业委员会共同举办，本次由山东省体外循环专业委员会承办，山东省千佛山医院协办，大会

的举办还得到了山东生物医学工程学会的大力支持与指导。 中国体外循环学会主任委员黑飞龙教授，山东省千佛山医院兼

山东医科大学第一附属医院党委副书记徐民、山东省医学会胸心外科分会副主任委员刘鲁祁教授，山东生物医学工程学会王

勤理事长分别到会祝贺并致辞，他们肯定了体外循环专业工作的重要意义和已经取得的成就，并对今后工作方向提出了更高

要求。 要求我们不忘初心，不断开拓创新，为进一步改善患者的预后作出更大的贡献。
本次会议围绕“大血管手术的转流管理”、“体外循环技术与质量”、“体外生命支持技术”三项专题作了专题讲座，并对胸

腹主动脉手术、微创体外循环、并发症的防治、ＥＣＭＯ 管理等内容进行了充分交流发言，并进行体外循环意外实战模拟培训。
最后，本届大会执行主席李培杰主任向下届会议的承办地－－－－浙江省体外循环专委会主任委员施丽萍教授移交会旗，共

同期待两年后浙江再见。
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儿童先天性心脏病围术期监测
与血管活性药物应用现状的多中心调查

龚霄雷，朱丽敏，刘玉洁，张明杰，徐卓明

［摘要］：目的　 通过调查研究，了解国内儿童先天性心脏病中心在先天性心脏病体外循环术后监测、围术期血管活性药

物使用现状和特点，为今后进一步研究奠定基础。 方法　 通过参阅近年文献和结合国外的问卷调查结果，发起了本次调查问

卷。 主要包括三部分内容：①围术期血流动力学监测项目；②手术中血管活性药物的使用；③体外循环手术后血管活性药物

的使用。 结果　 血流动力学基础监测覆盖率几乎能达到 １００％，７７％的中心能做到心输出量监测，４１％可进行微循环监测，与
国外仍有较大差距。 对于预防术后低心排血量综合征（ＬＣＯＳ），各中心以多巴胺为主要用药。 在三种不同类型 ＬＣＯＳ 的治疗

调查中，本结果与国外调查基本相符，即主要策略为：ＬＣＯＳ 伴体循环阻力增高采用米力农，ＬＣＯＳ 伴体循环阻力降低采用多巴

胺、肾上腺素，而 ＬＣＯＳ 伴肺循环阻力增高以米力农＋儿茶酚胺类药物＋肺血管扩张剂为主。 结论　 目前国内儿童心脏中心均

能进行基础血流动力学检测，但心输出量、微循环监测等仍与国外有一定差距；血管活性药物的使用策略与国外基本相同，但
各中心之间用药差异仍较大。 期待有更多高质量多中心随机对照血管活性药物的临床试验以及诊疗指南或专家共识，以指

导临床医生正确使用血管活性药物。
［关键词］：　 先天性心脏病；体外循环；心脏手术；监测；血管活性药物；调查
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作者单位： ２００１２７，上海交通大学医学院附属上海儿童医学

中心心胸外科

通讯作者： 徐卓明，Ｅｍａｉｌ：ｚｍｘｙｆｂ＠ １２６．ｃｏｍ

　 　 儿童先天性心脏病（先心病）行体外循环、心内

直视手术后由于体外循环引起全身炎症反应（ ｓｙｓ⁃
ｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＳＩＲＳ）、心肌切
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开、心肌水肿等原因，容易出现术后低心排血量综合

征（Ｌｏｗ ｃａｒｄｉａｃ ｏｕｔｐｕｔ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＬＣＯＳ） ［１－２］，对于复

杂先心病术后 ＬＣＯＳ 的发生率可高达 ２５％［３］。
ＬＣＯＳ 可严重影响患儿的生存率和并发症发生

率［４］。 围术期血流动力学的监测以及采用血管活

性药物的治疗十分重要。 目前，国内外对于儿童先

心病围术期血流动力学的监测和治疗共识或标准尚

缺乏高级别循证医学资料。 各中心之间先心病术后

监测和血管活性药物的使用有较大差别［５］。 笔者

组织调查问卷，旨在了解目前国内一些儿童先心病

中心在先心病术后监测、围术期血管活性药物使用

现状和特点，为今后进一步研究奠定基础。

１　 材料与方法

１．１　 调查问卷的设置 　 笔者参阅近年来对于各种

类型休克，包括心源性休克、脓毒性休克以及低血容

量性休克、ＬＣＯＳ 和心功能不全的文献［４－１３］，结合国

外的问卷调查结果［３－４， ９］，设置本次调查问卷。 在本

问卷中，主要包括了三部分内容：①儿童心脏围术期

监测项目；②手术中血管活性药物的使用；③手术后

血管活性药物的使用。
在心脏围术期监测项目调查中，各监测项目按

使用频率被分为：总是（１００％的患者使用），经常

（至少 ７０％），有时（近乎 ３０％）以及从不（０％）。 血

管活性药物使用调查中，分为单药还是联合用药。
术后 ＬＣＯＳ 主要表现为由于心脏手术后各种原因引

起的组织器官氧供绝对或相对不足，参考国外文献，
将其分为：伴体循环阻力 （ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅｓｉｓｔ⁃
ａｎｃｅ，ＳＶＲ）增高、伴 ＳＶＲ 降低以及伴肺循环阻力

（ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＰＶＲ）增高。
１．２　 调查参与者　 ２０１８ 年 ７ 月，笔者向全国儿童先

心病年手术量超过 ５００ 例的中心开展调查，一共有

１７ 家国内先心病诊治中心参加了本次调查，笔者将

纸质调查问卷发至各中心 ＣＩＣＵ 主任，返回率为

１００％。 为了避免误差，每个中心被要求只回答一份

最能代表其中心现状的问卷。
１．３　 数据分析　 所有数据均以实际数字和 ／或百分

比进行描述性统计。

２　 结　 果

２．１　 围术期血流动力学监测方式 　 所有数据均得

到有效返回，表 １ 汇总了各中心进行围术期血流动

力学监测的使用现状。 对于一些常规监测，如：心电

图、动脉有创血压、ＣＶＰ、经皮氧饱和度、尿量、血气

分析、血乳酸（ｌａｃｔａｔｅ，Ｌａｃ）水平，各中心能达到几乎

１００％患者监测；其次为经胸壁超声心动图（ ｔｒａｎｓｔｈｏ⁃
ｒａｃｉｃ ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙ， ＴＴＥ）、中心静脉氧饱和度

（ｓａｔｕｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｅｎｔｒａｌ ｖｅｎｏｕｓ，ＳｃｖＯ２）；有创心输出量

监测手段：如脉搏轮廓分析连续心输出量监测

（ｐｕｌｓｅ ｉｎｄｅｘ ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ ｃａｒｄｉａｃ ｏｕｔｐｕｔ，ＰｉＣＣＯ）、Ｓｗａｎ
－Ｇａｎｚ 导管以及压力记录分析等（ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｒｅｃｏｒｄｉｎｇ
ａｎａｌｙｔｉｃａｌ ｍｅｔｈｏｄ，ＰＲＡＭ） 在先心病术后应用仍不

多，有些儿童心脏中心从不使用。

表 １　 各中心血流动力学监测方法的使用情况（ｎ＝ １７）

项目 总是 经常 有时 从不

ＥＣＧ １７ ０ ０ ０

有创血压 １６ １ ０ ０

ＣＶＰ １６ １ ０ ０

ＳｐＯ２ １７ ０ ０ ０

尿量 １７ ０ ０ ０

血气分析 １７ ０ ０ ０

Ｌａｃ １７ ０ ０ ０

ＰＥＴＣＯ２ ２ ２ ８ ５

ＳｃｖＯ２ ８ ６ ３ ０

ＮＩＲＳ ０ ２ ５ １０

ＬＡＰ ０ ２ ９ ６

Ｓｗａｎ－Ｇａｎｚ ０ ０ ４ １３

ＰｉＣＣＯ ０ ３ ６ ８

ＰＲＡＭ １ ２ １ １３

无创心输出量 ３ ３ ２ ９

ＴＴＥ １１ ２ １ ３

ＴＥＥ ４ ０ ７ ６

注：ＰＥＴＣＯ２：呼气末二氧化碳；ＳｐＯ２：经皮氧饱和度；ＮＩＲＳ：近红外光

谱局部组织氧饱和度；ＬＡＰ：左房压；ＴＥＥ：经食道超声心动图。

２．２　 诊断 ＬＣＯＳ 的主要依据　 在诊断术后 ＬＣＯＳ 调

查中，各中心诊断 ＬＣＯＳ 的主要依据见图 １，目前国

内大部分中心采用临床表现＋ＳｃｖＯ２、Ｌａｃ 并结合超

声检查判断残余解剖问题以及测定各类心脏功能。
心输出量监测方法主要包括：心脏超声（ ｎ ＝ １１），
ＰｉＣＣＯ（ｎ ＝ ３），ＰＲＡＭ（ｎ ＝ ２），肺动脉热稀法（ ｎ ＝
１）。 有 ２３％的中心诊断 ＬＣＯＳ 时并不测定心输出量。
２．３　 ＬＣＯＳ 血管活性药物治疗情况　
２．３．１ 　 预防用药 　 １７ 家接受调查的中心，１６ 家在

手术室脱离体外循环后即使用药物来预防 ＬＣＯＳ，选
择单药应用为 ６ 例，联合应用为 １０ 例；单药应用的

中心采用多巴胺（Ｄｏｐａ，ｎ ＝ ５）较多，随后为多巴酚

丁胺（Ｄｏｂｕｔ，ｎ＝ １）；联合应用中，各药物使用状况分

别为：Ｄｏｐａ（ｎ＝ １０）、米力农（Ｍｉｌｒｉ，ｎ ＝ ７）、肾上腺素
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注：Ａ：临床表现；Ｂ：ＳｃｖＯ２和 Ｌａｃ；Ｃ：ＰｉＣＣＯ；

Ｄ：ＰＲＡＭ；Ｅ：Ｓｗａｎ－Ｇａｎｚ 导管；Ｆ：无创心输出量；
Ｇ：ＴＴＥ 或 ＴＥＥ；Ｈ：ＮＩＲＳ。

图 １　 各中心诊断 ＬＣＯＳ 的主要依据

（Ａｄｒ，ｎ＝ ５）、Ｄｏｂｕｔ（ｎ ＝ ４）、去甲肾上腺素（ＮＥ，ｎ ＝
１），其组合方式为：Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ（ｎ ＝ ２），Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ＋
Ａｄｒ（ｎ＝ ２），Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ＋Ｄｏｂｕｔ（ｎ ＝ ２），Ｄｏｐａ＋Ａｄｒ（ｎ
＝ ２），Ｄｏｐａ＋Ｄｏｂｕｔ（ｎ ＝ １），Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ＋Ｄｏｂｕｔ＋Ａｄｒ＋
ＮＥ（ｎ＝ １）。 其余 １ 家中心术后不常规使用药物预

防 ＬＣＯＳ。
２．３．２ 　 ＬＣＯＳ 合并 ＳＶＲ 增高时的用药 　 术后出现

ＬＣＯＳ 合并 ＳＶＲ 增高时，采用单药应用的中心有 ２
家，首选药物均为 Ｄｏｐａ，次选方案为分别为 Ａｄｒ、
Ｍｉｌｒｉ。 １５ 家中心采用联合用药。 首选方案中，最多

见的组合为：Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ（ｎ＝ ７），其次为 Ｍｉｌｒｉ＋Ａｄｒ（ｎ
＝ ３），Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ＋Ｄｏｂｕｔ（ｎ ＝ ３）。 ９ 家中心有次选方

案，其组合为 Ｍｉｌｒｉ ＋Ａｄｒ（ｎ ＝ ３），Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ（ｎ ＝ ２），
Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ＋Ｄｏｂｕｔ（ｎ ＝ １），Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ＋Ａｄｒ（ｎ ＝ １），
Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｂｕｔ（ｎ＝ １），Ｄｏｂｕｔ＋Ａｄｒ（ｎ＝ １）。
２．３．３　 ＬＣＯＳ 合并 ＳＶＲ 降低时的用药　 ＬＣＯＳ 合并

ＳＶＲ 降低的治疗中，１ 家中心采用单药应用，首选

Ｄｏｐａ，次选为 ＮＥ，Ａｄｒ，其余 １６ 家中心均采用联合用

药。 首选方案以 Ｄｏｐａ＋Ａｄｒ 最为常用（ｎ ＝ ５），其次

为 Ｄｏｐａ＋ＮＥ（ｎ＝ ２），Ｄｏｐａ＋Ａｄｒ＋ＮＥ（ｎ ＝ ２），Ａｄｒ＋ＮＥ
（ｎ＝ ２），Ｄｏｐａ＋Ｍｉｌｒｉ＋Ａｄｒ（ｎ ＝ １），Ｄｏｂｕｔ＋ＮＥ（ｎ ＝ １），
Ｄｏｐａ＋Ｄｏｂｕｔ＋ＮＥ（ｎ ＝ １），Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ（ｎ ＝ １），Ｄｏｐａ＋
Ａｄｒ＋血管加压素（ＶＰ）（ｎ＝ １）。 １０ 家中心有次选方

案，其中 Ｄｏｐａ 仍占多数，但 ＮＥ、ＶＰ 的比例有所增

加，ＮＥ＋ＶＰ（ｎ＝ ２），ＮＥ＋Ｄｏｐａ（ｎ ＝ ２），Ａｄｒ＋Ｍｉｌｒｉ（ｎ ＝
２），Ｄｏｐａ＋ＶＰ（ｎ＝ ２），ＮＥ＋Ｄｏｐａ＋Ｍｉｌｒｉ（ｎ ＝ １），Ｄｏｐａ＋
Ｄｏｂｕｔ（ｎ＝ １） 。
２．３．４　 ＬＣＯＳ 合并 ＰＶＲ 增高时的用药　 对于 ＰＶＲ
增高的 ＬＣＯＳ，有 ２ 家中心选择单药应用，均为

Ｍｉｌｒｉ。 其余 １５ 家中心采用联合用药，采用 Ｍｉｌｒｉ＋儿
茶酚胺类药物＋肺血管扩张剂的策略被多数中心所

接受（ｎ＝ ８），分别为 Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ＋前列环素（ＰＧＩ２）
（ｎ＝ １）、Ｍｉｌｒｉ＋磷酸二酯酶 ５ 抑制剂（ＰＤＥ５ｉ） ＋波生

坦（Ｂｏｓ） （ｎ ＝ １）、Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ＋Ｄｏｂｕｔ＋吸入一氧化氮

（ｉＮＯ）（ｎ ＝ １）、Ｍｉｌｒｉ＋Ａｄｒ＋ｉＮＯ（ｎ ＝ １）、Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ＋
ＰＤＥ５ｉ＋ＰＧＩ２（ｎ＝ １）、Ｍｉｌｒｉ＋Ａｄｒ＋ＰＧＩ２（ｎ ＝ １）、Ｍｉｌｒｉ＋
ＮＥ＋ＰＤＥ５ｉ（ｎ＝ １）、Ｍｉｌｒｉ＋ＮＥ＋ＰＧＩ２（ｎ ＝ １）。 其次为

多巴胺＋肺血管扩张剂（ｎ ＝ ３），分别为 Ｄｏｐａ＋ｉＮＯ＋
ＰＤＥ５ｉ（ｎ＝ １）、Ｄｏｐａ＋ Ｂｏｓ（ｎ＝ １）、Ｄｏｐａ＋Ａｄｒ＋ＰＧＩ２（ｎ
＝ １）。 不使用肺血管扩张剂（ｎ ＝ ３），为 Ｍｉｌｒｉ＋Ｄｏｐａ
（ｎ＝ ２）、Ｍｉｌｒｉ ＋Ａｄｒ（ ｎ ＝ １）。 仅应用肺血管扩张剂

Ｂｏｓ＋ＰＧＩ２（ｎ＝ １）。
　 　 １７ 家中心中，在过去的 ３ 年内（２０１５～２０１７ 年）
可进行体外膜氧合 （ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｅｒａｎｅ ｏｘｙ⁃
ｇｅｎａｔｉｏｎ，ＥＣＭＯ）支持的有 １５ 家，其中 ４ 家中心超过

３０ 例 ／年，１ 家中心 ２６ ～ ３０ 例 ／年，１ 家中心 １１ ～ １５
例 ／年，４ 家中心 ６～１０ 例 ／年，５ 家中心例数为 ５ 例 ／
年。

３　 讨　 论

先心病体外循环心内直视手术后，因血流动力

学发生改变，可出现多种原因引起的休克，造成绝对

或相对的氧供不足，常伴有脏器灌注不良、少尿、Ｌａｃ
增高、酸中毒、ＳｃｖＯ２低、肺淤血，此时若有心输出量

监测，则心指数（ ｃａｒｄｉａｃ ｉｎｄｉｅｘ，ＣＩ） ＜２． ２ Ｌ ／ （ｍ２ ·
ｍｉｎ） ［６，１０］或 ２．０ Ｌ ／ （ｍ２·ｍｉｎ） ［７］。 目前，国内外学

者［７，１４］一致认为，在各种原因引起的低血压或休克

出现时，应及时进行血流动力学监测，首先需进行常

规心电监测，开放有创动脉监测、开放中心静脉，并
及时了解动脉血气、Ｌａｃ 以及中心静脉血气，了解氧

供氧耗是否失衡，并进行床旁超声检查，以了解和鉴

别休克病因。 在本次调查中，几乎所有中心均能够

实现基本监测，包括心电监护、持续有创动脉血压、
ＣＶＰ、尿量、血气分析和 Ｌａｃ。 值得注意的是，ＳｃｖＯ２

变化与心输出量相关性较好，能够提示患者的氧供、
氧耗状态，但本次调查发现能够做到所有患者监测

ＳｃｖＯ２的中心不到 ５０％，因此对于 ＳｃｖＯ２监测还需要

加强。 对于已经给予初始治疗的患者，若治疗效果

不佳或病情仍在加重，应进行心输出量监测［１４］，推
荐进行 ＴＥＥ 检查［８］，并且应考虑肺动脉导管置入或

经肺热稀释来监测心输出量［１７］。 本次调查中，笔者

发现＞５０％的中心能够进行 ＴＥＥ 检查，但其他心输

出量监测手段，如 ＰｉＣＣＯ、 Ｓｗａｎ － Ｇａｎｚ 导管以及

ＰＲＡＭ 在先心病术后应用仍不多。 由于 Ｓｗａｎ－Ｇａｎｚ

４３１ 中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０６ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．３ Ｊｕｎｅ ２８， ２０１９



导管在小年龄儿童中规格型号不多，导致其在先心

病患儿中的使用受到一定限制，但笔者认为对于右

心功能不全、急性呼吸窘迫综合征、肺高压和静脉－
静脉（Ｖ－Ｖ） ＥＣＭＯ 的患者，Ｓｗａｎ－Ｇａｎｚ 导管的监测

数据对于临床决策十分重要，应考虑在围术期放置。
ＰｉＣＣＯ 是一种经肺热稀释技术，其测得的心输出量

与 Ｓｗａｎ－Ｇａｎｚ 所测的基本一致，能实时反应心输出

量、容量状态以及体循环阻力的变化，对指导临床工

作意义较大，可用于较小年龄、体重较轻的双心室修

补术后的儿童。 但对于姑息术、存在心内分流、单心

室生理以及有明显的心脏瓣膜反流的患儿，ＰｉＣＣＯ
导管可能并不适用。 ＰＲＡＭ 是无需热稀释校准，根
据有创血压波形分析得出的心输出量，但休克患儿

留置不同部位的动脉导管，其脉搏波形的变异很大，
对于休克患者推荐股动脉或肱动脉监测血压［１８］ 来

避免误差。 近年来发现微循环是休克复苏疗效观察

的窗口，有文献报道监测局部组织氧饱和度反应微

循环灌注以及观察舌下微循环改变，以指导药物或

ＥＣＭＯ 的撤离［１９－２０］，即组织灌注导向的休克复苏。
在本次调查中，有 ７ 家中心能实现 ＮＩＲＳ 监测，但相

比国外几乎 １００％中心均能进行 ＮＩＲＳ 监测还需较

大提升。
术后应用血管活性药物预防 ＬＣＯＳ 一直是心外

科术后的重点，本次调查几乎所有中心均会预防性

使用药物来预防 ＬＣＯＳ。 多个国外研究［１， ８， ２１］证实，
Ｍｉｌｒｉ 对于降低心脏术后患儿 ＬＣＯＳ 发生是有效的。
心源性休克患儿的专家共识中强烈建议对于心脏术

后出现右心功能不全和 ／或肺高压患者，采用 Ｍｉｌｒｉ
替代 Ｄｏｂｕｔ 用于治疗心源性休克［９］。 但 Ｍｉｌｒｉ 较其

他药物如：左西孟旦、Ｄｏｂｕｔ、Ｄｏｐａ 等在降低 ＬＣＯＳ 和

死亡率，缩短住院时间方面的优势还有待证实。
Ｄｏｐａ 在先心病术后 ＬＣＯＳ 治疗也有广泛使用，包括

Ｎｏｒｗｏｏｄ Ｉ 期手术后［２２］。 在本次调查中，１７ 家中心

中应用 Ｄｏｐａ 预防 ＬＣＯＳ 居多，联合应用中以 Ｍｉｌｒｉ＋
Ｄｏｐａ±其他药物为主（ｎ ＝ ７），与意大利报道的结果

相似［１１］。 原因可能还是作为预防用药，Ｍｉｌｒｉ 的价格

相对昂贵。
ＬＣＯＳ 合并高 ＳＶＲ 是经典的 ＬＣＯＳ 表现，常伴

随四肢湿冷，ＳｃｖＯ２下降，心肌收缩力减弱，容量超负

荷，乳酸增高以及酸中毒，其病理生理的变化与心源

性休克相似。 对于这部分患儿，若血压正常，多数伴

随 ＳＶＲ 显著增高，因此 Ｍｉｌｒｉ 的增加心肌收缩力、降
低 ＳＶＲ 的作用优势十分明显。 若出现血压下降，即
出现心源性休克，仍需在增加心肌收缩力的同时给

予有效的升压药物来维持平均动脉压保证脏器和冠

脉灌注，即强心＋升压。 诸多相关调查研究显示，此
时血管活动药物选择的主要“分歧”是 Ｄｏｐａ。 Ｖｏｇｔ
在 ２０１１ 年对欧洲各大心脏中心调查中发现，多数心

脏中心在处理 ＬＣＯＳ 合并高 ＳＶＲ 时，首选药物为

Ｍｉｌｒｉ［５］，同样的结果也出现在意大利的一项调查

中［１１］。 美国心脏病协会 （ Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｈｅａｒｔ Ａｓｓｏｃｉａ⁃
ｔｉｏｎ，ＡＨＡ）心源性休克专家共识提出，外周湿冷型

心源性休克（即 ＬＣＯＳ 合并高 ＳＶＲ），升压药物应根

据基础心率来决定使用 ＮＥ 或者 Ｄｏｐａ，若患者基础

心率快或合并心律失常，应考虑 ＮＥ；若患者的基础

心率慢可考虑 Ｄｏｐａ，但会增加患者心律失常的风

险［１３］。 ２０１５ 年一项对于中国 ＩＣＵ 血管活性药物的

调查中发现，对于心源性休克，首选的血管活性药物

均为 Ｄｏｐａ，与是否教学医院和医生年资无关［１２］。
而 Ｂｒｉｓｓａｕｄ 等认为，由于 Ｄｏｐａ 可能存在致心律失常

作用，提出儿童心源性休克首选药物为 Ｄｏｂｕｔ＋ＮＥ，
若 ＮＥ 效果不佳，再给予 Ａｄｒ［９］。 本次调查中，多数

中心采用 Ｍｉｌｒｉ、Ｄｏｐａ 作为 ＬＣＯＳ 伴 ＳＶＲ 增高的一线

治疗。
ＬＣＯＳ 合并低 ＳＶＲ 多见于长时间体外循环，引

起 ＳＩＲＳ 导致分布性因素增加［２３］此类患儿血流动力

学状态更为复杂，休克原因常为心源性＋分布性（血
管扩张）。 在此类型 ＬＣＯＳ 中，对于低心排血量与

ＳＶＲ 增高的 ＬＣＯＳ 亦有不同，临床医生应将此类型

患儿的低心排血量界限定于＜３．３ Ｌ ／ （ｍ２·ｍｉｎ ），而
不是传统的 ２．２ 或 ２．０ Ｌ ／ （ｍ２·ｍｉｎ ） ［２４］。 ＡＨＡ 心

源性休克专家共识建议，对于 ＬＣＯＳ 伴 ＳＶＲ 降低的

患者，应考虑血流动力学导向的综合治疗，加强血流

动力学监测，并给予 ＮＥ［１３］。 Ｍａｒｉｎｏ 等也认为，ＮＥ
对于 ＬＣＯＳ 合并低 ＳＶＲ 的治疗是有帮助的［８］。 欧

洲儿科医生对于此种类型 ＬＣＯＳ 首选为 Ｄｏｐａ，其次

为 Ａｄｒ、ＮＥ，若需要联合用药，再 Ｄｏｐａ 基础上首先考

虑 Ａｄｒ，然后是 ＮＥ［５］。 在意大利的调查中，首选药

物为 Ａｄｒ（７２％），然后为 Ｄｏｐａ（２９％），最后为 ＮＥ 和

ＶＰ（２１％） ［１１］。 本次调查结果与欧洲的调查基本一

致，大多数中心以 Ｄｏｐａ 为基础，若联合用药则首选

Ａｄｒ，次选 ＮＥ 和 ＶＰ。
对于 ＬＣＯＳ 合并高 ＰＶＲ 的患儿，治疗重点在于

改善右心功能和降低肺血管阻力，对于术后出现的

反应性肺高压和肺高压危象，除了必须的镇静、镇痛

（必要时肌松），避免低氧血症和酸中毒外，肺血管

扩张剂对于缓解肺高压也是至关重要的。 ＡＨＡ
２０１５ 年儿童肺高压的诊疗指南中提出，术后肺高压

应给予 ＰＧＩ２ 或 ｉＮＯ 作为靶向性治疗，西地那非可

防止撤离 ｉＮＯ 时出现的肺高压反跳［２５］。 ２０１６ 年欧

５３１中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０６ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．３ Ｊｕｎｅ ２８， ２０１９



洲儿童肺高压专家共识也提出，术后肺高压可给予

ｉＮＯ、ＰＧＩ２ 来降低肺阻力，优化容量负荷，出现右心

功能不全时应给予 Ｍｉｌｒｉ 或左西孟旦改善心肌收缩

力，并可应用升压药物（如：ＮＥ、ＶＰ、特利加压素）改
善左右心室交互作用，恢复冠脉灌注压，必要时可应

用机械辅助手段。 在本次调查中，采用 Ｍｉｌｒｉ＋儿茶

酚胺类药物＋肺血管扩张剂的主流策略被大部分中

心所接受（ｎ＝ ８），但也有中心不使用肺血管扩张剂

（ｎ＝ ５），考虑到目前肺血管靶向治疗费用昂贵可能

限制了这些药物在临床的使用。

４　 结　 论

通过本次调查，笔者了解到目前国内儿童心脏

中心在先心病术后血流动力学监测方面，基础监测

覆盖率能达到几乎 １００％，在高级血流动力学监测

中，７７％能做到心输出量监测，４１％中心可进行微循

环监测，与国外仍有较大差距。 对于预防术后

ＬＣＯＳ，本调查发现各中心以 Ｄｏｐａ 为主要用药，而国

外以 Ｍｉｌｒｉ 居多。 在三种不同类型的 ＬＣＯＳ 治疗调

查中，本调查结果与国外调查基本相符。 但各中心

之间用药差异仍较大，缺乏统一的标准和指南。 期

待有更多高质量的多中心随机对照血管活性药物的

临床试验以及诊疗指南或专家共识，以指导临床医

生正确使用血管活性药物。
致谢（以拼音排序）：北京军区总医院附属八一

儿童医院、复旦大学附属儿科医院、广东省人民医

院、广州市妇女儿童医疗中心、河南省儿童医院、华

中科技大学附属武汉协和医院、江西省儿童医院、南
京医科大学附属儿童医院、青岛市妇女儿童医院、深
圳市儿童医院、首都儿科研究所附属儿童医院、首都

医科大学附属北京安贞医院、武汉亚洲心脏病医院、
中国医学科学院阜外心血管病医院、浙江大学医学

院附属儿童医院、郑州市第七人民医院的 ＣＩＣＵ 为

本次调查提供的无私帮助。
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·论　 著·
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儿童先天性心脏病体外循环术中血液保护策略研究

叶莉芬，范　 勇，舒　 强，林　 茹

［摘要］：目的　 研究儿童体外循环管路残余机血和术中自体血洗涤回输及优化心肺转流（ＣＰＢ）管路两项血液保护措施

对临床结果的影响。 方法　 选择 ２０１０ 年至 ２０１２ 年期间在本院实施 ＣＰＢ 手术的单纯室间隔缺损（ＶＳＤ）或房间隔缺损（ＡＳＤ）
患儿 ５４ 例，体重 １５～２８ ｋｇ，随机分为对照组（ＣＯＮ 组，２９ 例）和自体血回输组（ＣＳ 组，２５ 例），另选择 ２０１５ 年体重 １０～１８ ｋｇ 的

２４ 例患儿，实施自体血回输加优化体外循环管路组（ＣＳ＋ＯＣ 组，２４ 例）。 收集三组患儿的年龄、体重、性别、术前和术后血红蛋

白（Ｈｂ）、肌酐值；术中 ＣＰＢ 时间、主动脉阻断时间、最低红细胞比容（ＨＣＴ）、最低温度、停机时 ＨＣＴ；围术期输血量、术后乳酸、
白细胞和 Ｃ 反应蛋白、术后呼吸道相关的主要临床事件、呼吸机使用时间、ＩＣＵ 时间、住院时间及 ２４ ｈ 胸腔引流量，并进行比

较。 结果　 ＣＳ 组和 ＣＳ＋ＯＣ 组围术期未输红细胞（ＲＢＣ），ＣＯＮ 组围术期输 ＲＢＣ １．５（１．０～ ２．０）Ｕ；ＣＳ 组术后第三天 Ｈｂ 显著低

于 ＣＯＮ 组； ＣＳ＋ＯＣ 组年龄、体重、预充量和呼吸机时间显著低于 ＣＳ 组；其余数据比较无差异。 结论　 儿童 ＣＰＢ 术后残余机

血和术中自体血洗涤回输，能使体重 ２０ ｋｇ 左右简单先天性心脏病患儿做到围术期不输异体血，自体血回输联合管路优化可

以使 １０ ｋｇ 以上单纯 ＶＳＤ 或 ＡＳＤ 患儿实现无血手术，对术后早期临床结果没有负面影响，减少异体输血的潜在风险。
［关键词］：　 儿童；心肺转流；自体血回输；管路优化
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ｃｏｎｖｅｒｓａｔｉｏｎ ｓｔｒａｔｅｇｙ ｄｕｒｉｎｇ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ． Ｉｓｏｌａｔｅｄ ＶＳＤ ／ ＡＳＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｉｇｈｉｎｇ ｍｏｒｅ ｔｈａｎ ２０ ｋｇ ｃｏｕｌｄ ａｖｏｉｄ ａｌｌｏｇｅ⁃
ｎｅｉｃ ＲＢＣｓ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｂｙ ｕｓｉｎｇ ｃｅｌｌ ｓａｖｅｒ， ａｎｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｉｇｈｉｎｇ ｍｏｒｅ ｔｈａｎ １０ ｋｇ ｃｏｕｌｄ ａｖｏｉｄ ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ ＲＢＣｓ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ｂｙ ｕｓｉｎｇ ｃｅｌｌ
ｓａｖｅｒ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｏｐｔｉｍａｌ ＣＰＢ ｃｉｒｃｕｉｔ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｐｅｄｉａｔｒｉｃ； Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ； Ｂｌｏｏｄ ｃｏｎｖｅｒｓａｔｉｏｎ

基金项目：２０１２ 国家科技支撑计划项目（２０１２ＢＡＩ０４Ｂ０５）；
２０１５ 年度浙江省卫生领军人才；２０１８ 年度浙江省基础公益

研究计划（ＬＧＦ１８Ｈ０２０００５）
作者单位：３１００００ 杭州，浙江大学医学院附属儿童医院心脏中心

通讯作者：林　 茹，Ｅｍａｉｌ：６３０３０１６＠ ｚｊｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

　 　 低体重的儿童血容量少，在心肺转流（ ｃａｒｄｉｏｐ⁃
ｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）过程中常常需要输注异体红

细胞避免血液过度稀释，在发达国家，尽管筛查技术

不断完善，减少了血液传播疾病的风险，但异体输血

相关并发症依然存在，比如输血反应、输血相关性急

性肺损伤等［１］。 越来越多的证据表明异体输血增
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加了成人心脏术后并发症、死亡率及儿科 ＩＣＵ 的患

儿呼吸机使用时间、 ＩＣＵ 停留时间和死亡率［２－３］。
近年来，采取各种血液保护措施，尽量少输甚至不输

异体血的观念已被临床广泛接受。 儿童心脏手术围

术期的血液保护策略包括术前贫血纠正、凝血状态

评估；术中避免 ＣＰＢ 过度血液稀释、采用自体血回

输（ｃｅｌｌ ｓａｖｅｒ，ＣＳ）、迷你管路；术后严密止血、减少医

源性失血等。 理想的患者血液保护应做到包括心外

科、麻醉、体外、监护医生的多学科团队对每个患者进

行个体化管理［４］。 本院 ２０１０ 年开始开展术中和术后

ＣＰＢ 管路残余机血洗涤回输，２０１５ 年采用新型小预

充量膜肺及缩小、缩短管道，同时开展临床研究，探讨

两项血液保护策略对小儿心脏手术临床结果的影响。

１　 资料与方法

１．１　 临床资料和数据采集 　 选择 ２０１０ 年至 ２０１２
年期间在本院实施 ＣＰＢ 心内直视手术的单纯室间

隔缺损（ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｓｅｐｔａｌ ｄｅｆｅｃｔ，ＶＳＤ）或房间隔缺损

（ａｔｒｉａｌ ｓｅｐｔａｌ ｄｅｆｅｃｔ，ＡＳＤ）的患儿 ５４ 例，体重 １５ ～ ２８
ｋｇ 之间，无其它伴随疾病，随机分为对照组（ＣＯＮ
组，２９ 例）和 ＣＳ 组（２６ 例）；２０１５ 年选择体重 １０～１８
ｋｇ 的单纯 ＶＳＤ 或 ＡＳＤ 患儿实施 ＣＳ＋优化 ＣＰＢ 管路

（ｏｐｔｉｍａｌ ｃｉｒｃｕｉｔ，ＯＣ）作为 ＣＳ＋ＯＣ 组（２４ 例），研究

期间麻醉管理、ＩＣＵ 管理和外科手术方法无变化。
收集三组患儿的术前资料：年龄、体重、性别占

比、术前血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ）值、肌酐（ｃｒｅａｔｉ⁃
ｎｉｎｅ，Ｃｒ）值和诊断；术中 ＣＰＢ 时间、主动脉阻断时

间、最低红细胞比容（ｈｅｍａｔｏｃｒｉｔ，ＨＣＴ）、转流中最低

温度、停机时 ＨＣＴ；术后围术期输血量、乳酸（ ｌａｃｔｉｃ
ａｃｉｄ，Ｌａｃ）、Ｃｒ 值、术后第一天、第三天、第五天的 Ｈｂ
值、术后第一天的白细胞（ｗｈｉｔｅ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ，ＷＢＣ）和
Ｃ 反应蛋白（Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）值、术后呼吸

道相关的主要临床事件、呼吸机使用时间、ＩＣＵ 时

间、住院时间及 ２４ ｈ 胸腔引流量。 三组患儿一般资

料见表 １。
１．２　 麻醉方法　 采用静吸复合麻醉，静脉注射咪唑

安定 ０．１２５～０．２５ ｍｇ ／ ｋｇ、氯氨酮 ２～４ ｍｇ ／ ｋｇ、芬太尼

５～７ μｇ ／ ｋｇ 进行麻醉诱导。 麻醉维持采用吸入 １．５％
异氟烷和静脉注射万可松 ０．１ ｍｇ ／ ｋｇ 肌松。 所有患

者均采用气管插管接呼吸机通气，动脉有创血压、血
氧饱和度和心电图监测。 颈内静脉和股静脉置入双

腔管备用，鼻温、肛温探头置入测温。
１．３ 　 ＣＰＢ 方法 　 ＣＯＮ 组和 ＣＳ 组采用 ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ
３１００ 氧合器（ｍｅｔｒｏｎｉｃ，美国）和婴儿型管道（菲拉

尔，中国），ＣＳ 组＋ＯＣ 组采用 ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ ｐｉｘｉｅ 氧合器

（ｍｅｔｒｏｎｉｃ，美国）和缩短的婴儿型管道（菲拉尔，中
国）。 预充液加入碳酸氢钠 ５ ｍｌ ／ ｋｇ、甘露醇 ２．５ ｍｌ ／
ｋｇ、肝素 １０～ １５ ｍｇ，人血白蛋白 １０ ｇ。 ＣＯＮ 组预计

稀释后 ＨＣＴ 低于 ０．２５，适量预充 １ ～ ２ Ｕ 红细胞。
ＣＳ 组和 ＣＳ＋ＯＣ 组无血预充。 全身肝素化后活化凝

血时间 （ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｃｌｏｔｉｎｇ ｔｉｍｅ，ＡＣＴ） ４５０ ｓ （ ＡＣＴ －
ｐｌｕｓ􀅹，Ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ Ｉｎｃ， Ｍｉｎｎｅａｐｏｌｉｓ， ＭＮ， ＵＳＡ）以上

允许体外转机。 灌注流量 １００～２００ ｍｌ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ），
保持混合静脉血氧饱和度在 ６５％以上，平均动脉压

维持在 ３０～ ５０ ｍｍ Ｈｇ。 改良超滤技术应用于全部

患者。 鱼精蛋白按 １．５ ∶ １ 中和肝素。
１．４　 ＣＳ 方法　 所有患儿自切皮开始至手术结束回

收所有血液。 术毕待患儿血流动力学及血氧饱和度

稳定后拔出动静脉插管，将管路中所有残余机血全部

回收至血液回收机（Ｃｏｍｐａｃｔ Ａ；ＤｉｄｅｃｏＥｌｅｃｔａ， Ｓｏｒｉｎ
Ｇｒｏｕｐ Ｉｔａｌｉａ， Ｍｉｒａｎｄｏｌａ， Ｉｔａｌｙ），洗涤液为 ０．９％生理盐

水，洗涤量 ８００ ｍｌ ／杯，离心转速 ５ ６００ ｒ ／ ｍｉｎ，洗涤后

红细胞注入无菌输液袋，注明血型、姓名、住院号、处
理时间、容量，核对后交给巡回护士，嘱 ６ ｈ 内输完。
１．５　 优化管路方法　 采用新型小预充量膜肺（Ｐｉｘ⁃
ｉｅ，Ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ 公司，美国），人工心肺机主泵尽量靠

近患者，缩短后的 ４ ／ １６ ＣＰＢ 管道长约 ３．１５ ｍ。
１．６　 输血策略 　 ＣＰＢ 中以混合静脉血氧饱和度＞
６５％为目标，ＨＣＴ ０．２１ 为输血指征；术后视胸引量

和氧合情况，ＨＣＴ ０．３０ 为输血指征。
１．７　 肾功能损伤和呼吸道相关的主要临床事件定

义　 按急性肾损伤的诊断标准和分级标准定义急性

肾损伤。 ２００１ 年由急性透析质量倡议组（ ｔｈｅ Ａｃｕｔｅ
Ｄｉａｌｙｓｉｓ Ｑｕａｌｉｔｙ Ｉｎｉｔｉａｔｉｖｅ Ｇｒｏｕｐ）提出，按 Ｃｒ 的术后 ／

表 １　 三组患儿一般资料比较

变量 ＣＯＮ 组（ｎ＝ ２９） ＣＳ 组（ｎ＝ ２６） ＣＳ＋ＯＣ 组（ｎ＝ ２４） Ｐ １ Ｐ ２

年龄（岁） ７．８０（６．０５，８．２５） ７．６５（６．８１，８．３７） ３．０２（２．００，４．７５） ０．５７７ ０．０００

体重（ｋｇ） ２１．５０（１９．００，２４．００） ２１．００（１８．８８，２３．３８） １４．４０（１３．５８，１６．５５） ０．７８ ０．０００

女性 ／ 男性（ｎ） １５ ／ １４ １２ ／ １３ １１ ／ １３ ０．９８４ ０．８８７

术前 Ｈｂ（ｇ ／ Ｌ） １２５．０（１１９．０，１３０．５） １２７．０（１２１．０，１３０．３） １２５．０（１２０．０，１３２．０） ０．６４２ ０．９０７

　 注： Ｐ １：ＣＯＮ 组与 ＣＳ 组相比较； Ｐ ２：ＣＳ 组与 ＣＳ＋ＯＣ 组相比较。
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术前比值增高或肾小球滤过率下降或尿量的减少程

度将肾功能分为风险级（ｒｉｓｋ）、损伤级（ ｉｎｊｕｒｙ）、衰竭

级（ｆａｉｌｕｒｅ）、功能丧失级（ ｌｏｓｓ）和终末期（ｅｎｄ ｓｔａｇｅ）
五个级别作为标准（ＲＩＦＬＥ 标准）。

为了不错过细小的肾功能变化，笔者从 Ｒ 级开

始定义肾功能损伤，即把术后 ／术前 Ｃｒ 比≥１．５ 以上

定义为肾功能损伤。
呼吸道相关的主要临床事件包括术后肺不张、

肺部渗出性改变、气胸、单侧 ／双侧胸腔积液、二次插

管；ＩＣＵ 期间呼吸道病毒或细菌感染。
１．８　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ １３．０ 软件进行统计学

分析。 统计分析比较 ＣＳ 组和 ＣＯＮ 组数据及 ＣＳ 组

和 ＣＳ＋ＣＯＮ 组数据。 资料经正态分布检验为偏态分

布，用中位数和四分位数间距表示，采用 Ｕ 检验， Ｐ ＜
０．０５ 被认为差异有统计学意义。

２　 结　 果

　 　 ＣＰＢ 术中资料及术后临床结果见表 ２。
２．１　 ＣＳ＋ＯＣ 组年龄、体重显著低于 ＣＳ 组，ＣＳ 组和

ＣＯＮ 组比较无差异；性别占比、术前 Ｈｂ 水平比较无

显著差异。
２．２　 ＣＳ＋ＯＣ 组 ＣＰＢ 预充量显著低于 ＣＳ 组；ＣＰＢ 时

间、主动脉阻断时间、转流中最低体温、最低 ＨＣＴ、停
机 ＨＣＴ 比较无显著性差异。
２．３　 ＣＳ 组和 ＣＳ＋ＯＣ 组围术期未输红细胞（ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ
ｃｅｌｌ，ＲＢＣ）；ＣＯＮ 组患者围术期输 ＲＢＣ １．５（１．０～２．０）
Ｕ。 ＣＳ 组术后第三天 Ｈｂ 显著低于 ＣＯＮ 组，ＣＳ＋ＯＣ
组与 ＣＳ 组比较无差异；术后第一天和第五天 Ｈｂ、术
后最低 ｐＨ 值、ＢＥ 值、最高 Ｌａｃ 值、术后第一天 ＷＢＣ
计数和 ＣＲＰ、２４ ｈ 胸腔引流量、术后呼吸道相关临床

事件发生率、ＩＣＵ 停留时间、住院时间比较无差异；
三组均未发现肾损伤病例；ＣＳ＋ＯＣ 组呼吸机时间显

著低于 ＣＳ 组，ＣＳ 组和对照组比较无差异。
２．４　 ＣＳ 组和 ＣＳ＋ＯＣ 组血回输量 １２０ ～ １２７ ｍｌ，ＨＣＴ
未检测。

３　 讨　 论

ＣＳ 机洗涤回输自体血已在成人心脏、血管、骨
科、创伤外科等普遍应用，但是在儿童心脏外科还未

常规使用， Ｍｅｅｎａ Ｎａｔｈａｎ 等研究证实在小儿心脏外

表 ２　 三组患儿 ＣＰＢ 资料及术后临床结果比较

变量 ＣＯＮ 组（ｎ＝ ２９） ＣＳ 组（ｎ＝ ２５） ＣＳ＋ＯＣ 组（ｎ＝ ２４） Ｐ １ Ｐ ２

预充量（ｍｌ） ５１５．００（５００．５０，５３６．５０） ５１０．００（４９２．５０，５３０．００） ３３０．００（３０８．５０，３７９．５０） ０．８５２ ０．０００

ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） ５２．００（４４．００，５８．５０） ５４．００（４２．７５，６５．２５） ４８．００（４１．５０，５７．７５） ０．６７９ ０．４０３

主动脉阻断时间（ｍｉｎ） ２５．００（２０．００，３５．００） ２６．５０（２２．５０，３８．２５） ２８．５０（２２．５０，３７．００） ０．４９４ ０．６１３

最低温度（℃） ３１．８０（３０．９５，３２．７０） ３１．８５（３１．０８，３２．２５） ３１．８７（３１．２５，３２．６８） ０．７８２ ０．６９３

最低 ＨＣＴ ０．２７（０．２５，０．２９） ０．２５（０．２４，０．２７） ０．２４（０．２，０．２６） ０．００６ ０．４０３

停机 ＨＣＴ ０．２９（０．２７，０．３１） ０．２７（０．２６，０．２９） ０．２６（０．２，０．２７） ０．０６７ ０．０４６

围术期输 ＲＢＣ 量（Ｕ） １．５０（１．００，２．００） ０．００（０．００，０．００） ０．００（０．００，０．００） ０．０００ １．０００

Ｈｂ（术后第一天） １１．１０（１０．３０，１１．９０） １０．５０（９．６５，１１．３３） １０．１０（９．００，１０．７８） ０．０８５ ０．１２２

Ｈｂ（术后第三天） １２．００（１０．８０，１３．００） １０．６０（９．７０，１１．２０） １０．４０（９．３３，１１．２８） ０．００１ ０．７０７

Ｈｂ（术后第五天） １１．９０（１１．２５，１２．７０） １１．３０（１０．６０，１１．８０） １０．９０（１０．２５，１１．３０） ０．０３７ ０．０６３

ｐＨ（术后最低） ７．３５（７．３２，７．４０） ７．３６（７．３１，７．４０） ７．３５（７．３１，７．３９） ０．７３６ ０．７３８

ＢＥ（术后最低） ２．７０（５．８０，０．８５） ３．５０（６．４５，２．４０） ３．４５（５．５９，２．３８） ０．２６８ ０．３７５

术后最高 Ｌａｃ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ３．７０（２．３５，５．８５） ４．５５（３．７８，５．７５） ２．８０（２．１０，３．４８） ０．２５１ ０．００１

术后第一天 ＷＢＣ（×１０９ ／ Ｌ） １５．００（１２．７５，２０．６５） １７．６０（１４．４０，２２．８０） １６．７（１４．７０，１９．２１） ０．０９６ ０．２７７

术后第一天 ＣＲＰ（ｍｇ ／ Ｌ） ５９（４９，６６） ６６（４６，１００） ６６（４７，８６） ０．２３８ ０．９３８

术后 ２４ ｈ 胸引量（ｍｌ ／ ｋｇ） ９．０７（７．００，１１．２５） ９．９９（８．２１，１０．９５） ９．７８（８．０５，１１．２０） ０．５５５ ０．６５２

肺部相关临床事件发生率（％） ３ ／ ２９（１０．３４） ３ ／ ２５（１２） ３ ／ ２４（１２．５） １．０００ １．０００

呼吸机时间（ｈ） ５．１８（４．２３，６．４３） ５．０５（４．０１，６．２１） ３．００（２．５０，４．２５） ０．３５８ ０．００１

ＩＣＵ 停留时间（ｄ） １．７４（０．８６，１．９８） １．８５（１．６１，２．６３） １．８８（１．０９，３．７４） ０．１９７ ０．４６０

住院时间（ｄ） １２．００（１１．００，１３．５０） １３．００（１１．００，１５．５０） １１．００（９．００，１４．７５） ０．５１１ ０．１２８

　 注： Ｐ １：ＣＯＮ 组与 ＣＳ 组相比较； Ｐ ２：ＣＳ 组与 ＣＳ＋ＯＣ 组相比较。

９３１中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０６ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．３ Ｊｕｎｅ ２８， ２０１９



科术中应用 ＣＳ 机洗涤回输手术野出血和 ＣＰＢ 管路

残余机血能有效减少围术期异体输血量［５］，笔者对

３０９ 例患儿开展随机对照研究，发现 ＣＰＢ 管路残余

机血经 ＣＳ 机洗涤后回输可以有效提高术后 ＨＣＴ 水

平，减少围术期输血量，降低术后肾功能损伤的发生

率，不增加术后胸引量［６］。 本研究结果提示应用此

项血液保护措施可以使体重 ２０ ｋｇ 左右简单先天性

心脏病患儿做到围术期不输异体血， ＣＳ 组术后三天

Ｈｂ［１０６．０（９７．０，１１２．０） ｇ ／ Ｌ］较对照组低，但五天后

便无差异，对早期临床结果没有影响，减少了异体输

血的潜在风险。
笔者前期也对该技术在凝血功能方面的影响开

展了研究，证实 ＣＰＢ 过程在一定程度上干扰了小儿

先天性心脏病术后的凝血功能，主要原因是消耗了

纤维蛋白原。 回输残余机血并未对凝血功能造成更

大的负面影响，是一种安全有效的血液保护策略［７］。
儿童血容量少是影响围术期节血策略实施的重

要因素，新型小预充量的膜肺使用和缩短 ＣＰＢ 管路可

减少预充量，本研究提示在应用 ＣＳ 的基础上优化

ＣＰＢ 管路，使年龄更小、体重更低的患儿（１０ ｋｇ 以上）
实现了无血手术，且对术后早期临床结果没有负面影

响。 ＣＳ＋ＯＣ 组停机时的 ＨＣＴ 水平略低于 ＣＳ 组，但没

有达到输血指征，ＣＳ 后就消除了差异。 ＣＳ＋ＯＣ 组术

后呼吸机时间较 ＣＳ 组短，可能与缩短 ＣＰＢ 管路减少

了血液和异物的接触面积，减轻 ＣＰＢ 过程中全身炎症

反应［８］有关，也可能与呼吸管理理念改进有关。
适当的血液稀释有利于减少异体红细胞输注和

降低血液黏滞度，改善微循环灌注，但血液稀释过度

会导致机体氧供不足，增加先天性心脏病术后患儿

神经系统并发症的发生率［９］。 ＲＢＣ 输注的指征一直

是血液管理的核心问题，至今没有定论。 ＲＢＣ 能增

加血液的携氧能力，改善组织氧供，不同群体的患者

心功能状态不一样，对 Ｈｂ 水平的要求有所不同，目
前比较一致的儿童输血指征是双心室择期根治手术

患者 ７０ ｇ ／ Ｌ，单心室姑息手术患者 ９０ ｇ ／ Ｌ［１０－１２］，但新

生儿、疾病危重状态及大出血患者须区别对待。 本

研究提示对于单纯的 ＶＳＤ 和 ＡＳＤ 患儿，转流中 ＨＣＴ
在 ０．２５ 以上，脱离 ＣＰＢ 后通过 ＣＳ 使 ＨＣＴ 达到 ０．２８
左右对术后早期临床结果没有影响，但本研究为单

中心研究且样本量不够大，观察时间短，还有待于进

一步研究。
术前 ＨＣＴ 低于 ０．３４ 是先天性心脏病患儿围术

期 ＲＢＣ 输注的独立危险因素［１３］，笔者调查了 ２５０ 例

非紫绀先天性心脏病患儿的术前贫血状况，发现 １
岁以下轻度贫血的发生率达 ８８％，可见术前纠正贫

血，增加 ＲＢＣ 和 Ｈｂ 储备是重要的血液保护措施，但
贫血纠正需要大约一周时间，外科医生和患者家属

还不太接受，血液保护理念还需要进一步强化。
国内阜外医院刘晋萍等通过优化 ＣＰＢ 管路，减

少预充量，结合自体血回输，使部分 ８ ｋｇ 以下的心脏

手术患儿实现了无血手术［１４］，值得学习借鉴。 血液

保护须以患者安全为首要考虑，根据病情和各中心

围术期管理的实际情况选择适合的节血策略。

４　 结　 论

完善的围术期血液保护策略需要多学科各环节

协作完成，只要采取其中一两项措施便可有效减少

异体输血。 儿童 ＣＰＢ 术后残余机血和术中自体血

洗涤回输使体重 ２０ ｋｇ 左右简单先天性心脏病患

儿做到围术期不输异体血，ＣＳ 联合管路优化可以

使 １０ ｋｇ 以上单纯 ＶＳＤ 或 ＡＳＤ 患儿实现无血手术，
可减少异体输血的潜在风险，对术后早期临床结果

没有负面影响。
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婴幼儿围心脏手术期铁调素变化及其意义

刘喜旺，应力阳，杨丽君，叶莉芬，林　 茹，舒　 强，俞建根

［摘要］：目的　 观察婴幼儿围心脏手术期循环中铁调素水平动态变化情况，初步探索其与临床预后的相关性。 方法　 选

取 ２０１７ 年 １ 月在心肺转流（ＣＰＢ）下行心脏手术、年龄＜３ 岁的先天性心脏病患儿 １８ 例。 于手术前，ＣＰＢ 前，ＣＰＢ 后 １ ｈ、６ ｈ、
１２ ｈ 和 ２４ ｈ，采用 ＥＬＩＳＡ 法检测血浆中铁调素的质量浓度。 在手术后第一天和第二天分别检测患儿肝肾功能并记录血肌酐

值。 记录患儿一般临床资料、住心脏重症监护室（ＣＩＣＵ）时间和手术后住院时间。 对血浆铁调素水平与临床相关参数的关系

进行分析。 以 Ｐ ＜０．０５ 为差异具有统计学意义。 结果　 血浆中铁调素水平在 ＣＰＢ 后 １ ｈ 即较手术前明显升高（ Ｐ ＜０．００１），
且在 ＣＰＢ 后 ２４ ｈ 仍明显高于术前水平（ Ｐ ＜０．００１）。 ＣＰＢ 术后 １ ｈ 血浆中铁调素的质量浓度与患儿术后肾功能障碍明显正相

关，表现为与手术后血肌酐水平正相关（ｒ＝ ０．７６， Ｐ ＜０．００１）；还与患儿住 ＣＩＣＵ 时间（ ｒ ＝ ０．６９， Ｐ ＝ ０．００１）和手术后住院时间

（ｒ＝ ０．７， Ｐ ＝ ０．００１）正相关。 结论　 婴幼儿 ＣＰＢ 术后循环中升高的铁调素与术后血肌酐水平、住院时间有关，可能作为影响

婴幼儿 ＣＰＢ 下心脏手术预后的早期预警指标。
［关键词］：　 婴幼儿；先天性心脏病；心肺转流；铁调素；肾损伤；预警
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［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｉｎｆａｎｔ； Ｙｏｕｎｇ ｃｈｉｌｄｒｅｎ； Ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ； Ｈｅｐｃｉｄｉｎ； Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ； Ｋｉｄｎｅｙ ｉｎｊｕｒｙ； Ａｌａｒｍｉｎｇ

　 　 心肺转流（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）下心内

直视手术矫治心脏畸形是目前治疗先天性心脏病

基金项目： 浙江省自然科学基金（ＬＹ１９Ｈ１５０００５）；国家自然

科学基金（８１３０１６１２）
作者单位： ３１００２９ 杭州，浙江大学医学院附属儿童医院 心

脏中心（刘喜旺、应力阳、舒　 强、俞建根），体外循环科（杨
丽君、叶莉芬、林　 茹）
通讯作者： 俞建根，Ｅｍａｉｌ：６１９２００７＠ ｚｊｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

（ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ，ＣＨＤ）的主要方法。 随着

手术趋向于小年龄、低体质量、复杂化的方向发展，
需要早期手术治疗的婴幼儿（＜３ 岁）因其基础疾病

往往比较复杂，ＣＰＢ 时间相对较长，加之其器官组

织发育尚未完善、功能储备低下，导致术后恢复时间

相对较长。 确定影响患儿术后恢复的早期预警指标

将有利于临床医师对其采取及时有效预防和治疗措

施，有利于改善患儿预后及医疗资源的合理利用［１］。

１４１中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０６ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．３ Ｊｕｎｅ ２８， ２０１９



铁调素是哺乳动物体内表达的一种富含半胱氨

酸的阳离子肽，属于急性期反应蛋白，系天然免疫中

的重要效应分子，具有广谱抗菌活性，同时在维持机

体铁代谢平衡中起着关键作用，最新研究显示其在

调节体内炎症反应中也具有重要作用［２－３］。 炎症、
感染和体内高铁水平状态等刺激能显著促进体内铁

调素的合成和释放［２，４］。 在接受 ＣＰＢ 下心脏手术的

成人中，围术期体内铁调素的水平与患者术前贫血

程度和术后肾功能损伤的发生密切相关，是决定临

床预后的重要因素［５－６］，然而，其在 ＣＰＢ 围术期不同

时间点的确切作用尚不明确［６－７］。 研究显示，铁调

素在儿童体内的表达水平不同于成人［８］。 然而，目
前国内外尚未见关于 ＣＰＢ 围术期儿童体内铁调素

变化情况的报道。 本研究拟通过观察 ＣＰＢ 对儿童

体内铁调素水平的影响，并对其临床意义进行初步

探讨。

１　 资料与方法

１．１　 研究对象　 将 ２０１７ 年 １ 月在 ＣＰＢ 下行心内畸

形矫治术的 ＣＨＤ 婴幼儿纳入本研究。 纳入的患儿

术前病情至少稳定 ２ 周。 排除标准：早产儿、年龄大

于 ３ 岁、术前有明显肺部炎症、肝肾功能异常、存在

免疫缺陷疾病或正在使用免疫抑制剂、术后出现低

心排血量综合征和拒绝参与本研究的患儿。 所有患

儿均接受解剖性根治手术。
１．２　 研究方法

１．２．１　 围术期管理及 ＣＰＢ 方法　 患儿均在手术室

行气管插管。 氯胺酮或咪达唑仑诱导麻醉，异氟烷

和芬太尼维持麻醉，神经肌肉阻滞使用维库溴铵。
手术期间对患儿常规进行血流动力学、呼吸参数和

动脉血气监测。 ＣＰＢ 采用 ＳＴＯＣＫＥＲＴ Ⅲ型人工心

肺机（Ｓｔｏｃｋｅｒｔ Ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔｅ；德国 Ｍｕｎｉｃｈ 公司），膜式

氧合器（＜８ ｋｇ 采用 Ｄｉｄｅｃｏ ９０１；＞８ ｋｇ 采用 Ｍｅｄｔｒｏｎ⁃
ｉｃ ｐｉｘｉｅ）。 主动脉插管前，３７５ Ｕ ／ ｋｇ 肝素肝素化，监
测活化凝血时间（ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｔｉｍｅ，ＡＣＴ），
维持 ＡＣＴ ４５０ ｓ。 预充液使用乳酸林格液，胶体液

（２０％白蛋白 ５０ ｍｌ，血浆 １５０ ｍｌ），甘露醇（２．５ ｍｌ ／
ｋｇ），红细胞（１． ５ Ｕ），肝素（Ｄｉｄｅｃｏ ９０１：１ ０００ Ｕ；
Ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ：１ ２５０ Ｕ）和 ５％ＮａＨＣＯ３（３～５ ｍｌ ／ ｋｇ）。 灌

注流量维持在 ３．０ ～ ２．０ Ｌ ／ （ｍ２·ｍｉｎ）。 转流期间温

度控制在 ３０ ～ ３２℃。 冷含血心脏停搏液行心肌保

护。 采用胸骨正中切口，常规主动脉及上、下腔静脉

插管建立 ＣＰＢ，心内直视矫治心脏畸形。 术后予以

鱼精蛋白 １．３ ∶ １ 中和肝素。 转入心脏外科重症监

护室（ｃａｒｄｉａｃ ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ ｃａｒｅ ｕｎｉｔ，ＣＩＣＵ）予以支持、监

护治疗。 术后当天常规行超声心动图检测评估心功

能，必要时随时进行评估，左室射血分数小于 ４５％
表示心功能低下。
１．２．２　 标本收集及检测 　 分别在手术前、ＣＰＢ 前、
ＣＰＢ 后 １ ｈ、６ ｈ、１２ ｈ 和 ２４ ｈ 获得全血 ２ ｍｌ。 立即

在 ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 下离心 １５ ｍｉｎ 后收集血浆。 按

ＥＬＩＳＡ 试剂盒（Ｈｅｐｃｉｄｉｎ，德国 ＤＧＲ 公司）说明书严

格操作，测定各时间点血浆中铁调素质量浓度。
１．２．３　 临床资料收集 　 记录患儿性别、年龄、体重

和疾病诊断名称等一般临床资料，记录患儿手术持

续时间、ＣＰＢ 持续时间和主动脉阻断持续时间，以
及患儿住 ＣＩＣＵ 时间和手术后住院时间。 分别在术

后第一天和第二天检测患儿血肌酐值，取其术后

４８ ｈ 内的最高值作为后续分析。
１．３　 统计学方法　 使用 ＳＰＳＳ １６．０ 统计学软件进行

统计处理，计量资料以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，分
类变量以绝对值表示，连续性变量根据其是否呈正

态分布行 ｔ 检验或 Ｍ－Ｗ 非参数检验，Ｐｅａｒｓｏｎ 相关

性检验进行相关性分析。 以 Ｐ ＜０．０５ 为差异具有统

计学意义。

２　 结　 果

２．１　 一般临床资料　 共纳入 １８ 例患儿。 患儿的疾

病诊断包括室间隔缺损 ３ 例，室间隔缺损合并房间

隔缺损 ５ 例，室间隔缺损合并房间隔缺损和动脉导

管未闭 ６ 例，法洛四联症 ４ 例。 患儿的临床特征见

表 １。 所有患儿术后超声监测左室射血分数均大于

４５％，提示没有患儿出现术后低心排血量综合征。

表 １　 患儿临床特征（ｎ＝ １８）

临床特征 数值

男 ／ 女（ｎ） １０ ／ ８

年龄（月） ４．５～３３（１４．８±８．９）

体重（ｋｇ） ４．９～１６．７（９．１±４．６ ）

手术时间（ｍｉｎ） ９５～１７２（１３６．１±２３．７ ）

ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） ３７～９５（６９．２±１７．２）

主动脉阻断时间（ｍｉｎ） ２１～６２（４１．９±１０．５）

住 ＣＩＣＵ 时间（ｄ） １～８（４．１±２．３）

手术后住院时间（ｄ） ７～１５（１０．７±２．４）

２．２　 铁调素的质量浓度变化 　 ＣＰＢ 围术期血浆中

铁调素的质量浓度变化（图 １）所示，手术开始前和

ＣＰＢ 开始前血浆中铁调素的质量浓度均较低，分别

为（２．７７±０．７１）μｇ ／ Ｌ 和（３．７４±２．６５）μｇ ／ Ｌ，二者之间

２４１ 中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０６ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．３ Ｊｕｎｅ ２８， ２０１９



无显著差异（ Ｐ ＞０．０５）。 血浆中铁调素的质量浓

度在 ＣＰＢ 结束后 １ ｈ 较手术前明显升高［（２．７７±
０．７１）μｇ ／ Ｌ ｖｓ．（４５．５５±２７．５１）μｇ ／ Ｌ， Ｐ ＜０．００１］，但
与 ＣＰＢ 时间无明显相关性（ Ｐ ＞０．０５）。 手术结束后

２４ ｈ 血浆铁调素质量浓度仍明显高于术前水平（ Ｐ
＜０．００１），而且术后 ２４ ｈ 与 ＣＰＢ 后 １ ｈ 相比也没有

明显降低（ Ｐ ＞０．０５）。 ＣＰＢ 后 １ ｈ 血浆中铁调素质

量浓度是最早出现明显升高的时间点，因此，此时间

点血浆中铁调素质量值用于后续分析，以寻找影响

预后的早期预警指标。

注：＃Ｐ ＜０．００１ ＣＰＢ 后 １ ｈ、２４ ｈ 与术前和 ＣＰＢ 前比较；
　 ＄ Ｐ ＞０．０５ ＣＰＢ 后 ２４ ｈ 与 ＣＰＢ 后 １ ｈ 比较。

图 １　 ＣＰＢ 围术期血浆中铁调素的质量浓度变化

２．３　 血浆中铁调素的质量浓度与临床预后的相关

性　 ＣＰＢ 后 １ ｈ 血浆中铁调素的质量浓度与患儿

术后早期肾功能损伤有关，表现为与手术后 ４８ ｈ
内高水平的血肌酐值明显正相关（图 ２，ｒ ＝ ０．７６， Ｐ
＜０．００１）；此外，还与患儿术后住 ＣＩＣＵ 的时间（图 ３，
ｒ ＝ ０．６９， Ｐ ＝ ０．００１）和手术后住院时间（图 ４，ｒ ＝ ０．７，
Ｐ ＝ ０．００１）明显正相关。

图 ２　 血浆中铁调素的质量浓度与术后血肌酐值的

　 　 　 相关性

图 ３　 血浆中铁调素的质量浓度与术后 ＣＩＣＵ的相关性

图 ４　 血浆中铁调素的质量浓度与住院时间的相关性

３　 讨　 论

铁调素主要由肝细胞合成并分泌到血液中发挥

生物学活性，在肾脏、胰腺 β 细胞、脂肪组织、心脏

少量表达。 铁调素不但是机体铁代谢调节的关键激

素，还参是贫血、组织缺氧和机体免疫炎症反应调控

的重要因素［３， ９］。 此次初步探索发现，婴幼儿 ＣＰＢ
手术后体内铁调素水平明显升高，且在术后 ２４ ｈ 后

仍处于较高水平；升高的铁调素水平不但与手术后

血肌酐水平密切相关，而且还与患儿住 ＣＩＣＵ 时间

和手术后住院时间延长有关。
ＣＰＢ 是导致儿童心脏手术后急性肾损伤的重

要原因［１０］。 血肌酐值的升高是肾损伤的重要诊断

指标。 婴幼儿肾功能发育尚未完善，ＣＰＢ 术后肾损

伤发生率较高［１１］。 本研究发现婴幼儿 ＣＰＢ 术后循

环中铁调素水平较术前明显升高，高水平的血浆铁

调素－２５ 浓度与手术后血肌酐值呈正相关。 而在

ＣＰＢ 下行冠状动脉旁路移植术的成年患者中，高水

平的尿液铁调素浓度与手术后肾损伤的低发生率有

关［１２－１３］。 然而，这些研究并没有明确循环中铁调素

水平与 ＣＰＢ 术后肾损伤发生的关系。 ＣＰＢ 术后肾

损伤的发生发展是由患者自身条件和手术打击等多

因素作用导致的肾脏缺血缺氧、炎症反应和氧化应
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激损伤的结果。 ＣＰＢ 过程中机械损伤导致的血管

外溶血，以及手术过程中输注红细胞导致的游离铁

离子的释放促进了氧化应激损伤的发生。 然而，研
究显示术前的体内功能铁的不足，以及由其引起的

贫血与 ＣＰＢ 预后没有明显相关［６］。 对 ＣＰＢ 术后游

离铁离子介导的氧化应激反应的调节可能成为临床

改善 ＣＰＢ 术后患者预后的重要策略［５］。 在 ＣＰＢ 下

行心脏手术的成年患者中，对手术前血红蛋白水平

和术中输血量进行矫正后，血浆中铁调素的浓度才

是影响预后和肾功能异常的独立危险因素［６］。 在

疟疾引起的儿童全身炎症反应中，循环中铁调素的

浓度只与机体炎症反应有关而与体内铁离子和血红

蛋白水平没有关系［２］。 因此，尽管本研究中纳入的

患儿中包含了 ４ 例紫绀型 ＣＨＤ，其术前高水平的血

红蛋白对研究结果未见明显影响，后续仍需大样本

资料证实。 后续研究还应分析影响循环中铁调素升

高的因素和其对 ＣＰＢ 术后铁稳态调节的重要作用。
循环中铁调素经肾小球滤过，部分在近端小管重吸

收，原位转化为铁调素－２５。 研究显示，ＣＰＢ 时肾小

管损伤，重吸收减少［１４］。 肾损伤时重吸收减少的同

时相对性保护性滤过可能是导致尿液中铁调素增多

的原因［１３］。 此外，肾脏髓襻升支粗段上皮细胞也能

分泌产生铁调素［１５］，也可能是尿液中铁调素浓度较

高的原因。
有研究显示，在中老年患者中，手术前血浆铁调

素浓度≥２０ μｇ ／ Ｌ 与心脏手术后的生存率降低有

关；并且，有高浓度铁调素的患者体内同样有高水平

的铁超载指标［６］，而铁超载已经被证实是导致损伤

的重要原因［１４］。 因此，这些研究提示铁调素、铁超

载和机体全身炎症反应综合征的复杂关系，以及铁

调素介导的铁代谢失衡和较差的预后之间的关系。
同样，笔者在婴幼儿患者的初步研究中也发现，ＣＰＢ
术后循环中高水平的铁调素质量浓度与术后的恢复

时间和高血肌酐值有关，其确切的病理生理机制有

待进一步明确。 研究报道，成人与儿童血浆中铁调

素水平明显不同［１６－１７］，在 ２～４．９ 岁的健康儿童血浆

中，铁调素的浓度高于报道的成人中的水平［１７］，新
生儿血中检测到的铁调素也高于儿童循环中浓度

值［１８］，说明，循环中铁调素的水平存在年龄间差异。
因此，今后的研究有必要建立 ＣＨＤ 儿童体内铁调素

的正常参考范围。
本研究为单中心、小样本的探索性研究，没能通

过多因素分析排除 ＣＰＢ 围术期的混杂因素对预后

的影响。 因此，需要更大样本的研究来明确铁调素

对 ＣＰＢ 术后患者预后的影响及其作用机制。 本组

研究患儿的病种相对单一，手术技术及术后监护策

略相对比较统一。 所以围术期的因素（包括手术时

间、ＣＰＢ 时间和术后监护策略等）对本组患儿术后

恢复影响差异不是很明显。 不同个体对手术和

ＣＰＢ 的反应程度可能才是影响术后恢复的重要原

因。 铁调素基因多态性决定了铁调素在体内表达水

平的差异，并且与川崎病患儿的住院时间有关［１９］。
因此，后期研究从基因遗传学角度考虑可能有重要

意义。 此外，本研究纳入的患儿在观察期内几乎都

没有出现明显的肾损伤，没有能够明确循环中升高

的铁调素水平与异常血肌酐水平之间的关系。 血肌

酐升高是急性肾损伤的重要指标，笔者发现的婴幼

儿循环中高水平的铁调素质量浓度与手术后高水平

的肌酐值明显正相关，只能作为今后研究铁调素与

ＣＰＢ 后急性肾损伤相关性的理论基础，且需要更大

样本的研究证实。

４　 结　 论

婴幼儿 ＣＰＢ 术后循环中升高的铁调素与术后

肌酐水平有关，还与患儿住院时间正相关，可能作为

影响婴幼儿 ＣＰＢ 下 ＣＨＤ 矫治手术预后的早期预警

指标。
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局部脑氧饱和度监测在右侧腋下
小切口心脏手术中的应用

李小兵，谢业伟，张儒舫

［摘要］：目的　 观察局部脑氧饱和度（ｒＳＯ２）在右侧腋下小切口心脏手术中的变化。 方法　 ２０１８ 年 １～ ５ 月，选择行房间

隔缺损（ＡＳＤ）、室间隔缺损（ＶＳＤ）修补术患儿各 ４０ 例。 ＶＳＤ 修补手术患儿采用左侧 ９０ 度卧位，ＡＳＤ 修补手术患儿采用左侧

９０ 度卧位及头低位 ４５ 度。 记录患儿的一般资料以及在术前（Ｔ１）、诱导至心肺转流（ＣＰＢ）开始期间（Ｔ２）、ＣＰＢ 降温期间

（Ｔ３）、ＣＰＢ 降温末至 ＣＰＢ 开始复温（Ｔ４）、ＣＰＢ 开始复温至 ＣＰＢ 停机（Ｔ５）、ＣＰＢ 停机后 ２０ ｍｉｎ（Ｔ６）６ 个时间段的双侧 ｒＳＯ２。
结果　 全组患儿均手术顺利。 其中 ＡＳＤ 患儿组，在左侧不同时段内的比较，Ｔ３、Ｔ４、Ｔ５ 时间段的 ｒＳＯ２明显低于 Ｔ１（ Ｐ ＜０．０５）；
而右侧不同时段内 ｒＳＯ２的比较，发现 Ｔ３、Ｔ４、Ｔ５、Ｔ６ 明显低于 Ｔ１（ Ｐ ＜０．０５）；不同时段左、右侧的 ｒＳＯ２对比均无统计学差异

（ Ｐ ＞０．０５）。 而 ＶＳＤ 患儿组，左侧不同时段内 ｒＳＯ２的比较，发现 Ｔ３、Ｔ５ 明显低于 Ｔ１（ Ｐ ＜０．０５）；而右侧不同时段 ｒＳＯ２的比较，
发现 Ｔ３、Ｔ４、Ｔ５、Ｔ６ 均明显低于 Ｔ１（ Ｐ ＜０．０５）；在不同时段内，Ｔ３、Ｔ４、Ｔ５、Ｔ６ 的 ｒＳＯ２右侧均明显低于左侧（ Ｐ ＜０．０５）。 结论　
ｒＳＯ２在右侧腋下小切口心脏手术中监测有临床意义，ＣＰＢ 过程中 ｒＳＯ２会下降，停止 ＣＰＢ 后逐步恢复至术前水平。 单纯左侧 ９０
度卧位会导致左侧 ｒＳＯ２较右侧高。

［关键词］：　 局部脑氧饱和度；儿童；心肺转流；微创；腋下小切口；心脏手术；先天性心脏病
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ｓｉｄｅ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｏｎ ｔｈｅ ｒｉｇｈｔ ｓｉｄｅ ｄｕｒｉｎｇ Ｔ３， Ｔ４， Ｔ５ ａｎｄ Ｔ６ （ Ｐ ＜０．０５）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｏｆ ｒＳＯ２ ｉｎ
ｍｉｎｉｍａｌｌｙ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ ｆｏｒ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｈａｓ ｇｒｅａｔ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ． Ｔｈｅ ｒＳＯ２ ｄｅｃｒｅａｓｅｓ ｄｕｒｉｎｇ ＣＰＢ ａｎｄ ｇｒａｄｕａｌｌｙ ｒｅｔｕｒｎｓ ｔｏ
ｔｈｅ ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｌｅｖｅｌ ａｆｔｅｒ ＣＰＢ． ９０－ｄｅｇｒｅｅ ｌａｔｅｒａｌ ｄｅｃｕｂｉｔｕｓ ｐｏｓｉｔｉｏｎ ｍａｙ ｌｅａｄ ｔｏ ｈｉｇｈｅｒ ｒＳＯ２ ｏｎ ｔｈｅ ｌｅｆｔ ｓｉｄｅ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｒｅｇｉｏｎａｌ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｏｘｙｇｅｎ ｓａｔｕｒａｔｉｏｎ； Ｃｈｉｌｄｒｅｎ； Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ； Ｍｉｎｉｍａｌｌｙ ｉｎｖａｓｉｖｅ；
　 　 　 　 　 　 　 Ｒｉｇｈｔ ｖｅｒｔｉｃａｌ ｉｎｆｒａ－ａｘｉｌｌａｒｙ ｔｈｏｒａｃｏｔｏｍｙ； Ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ； Ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ
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　 　 一般常规正中切口心脏手术心肺转流（ｃａｒｄｉｏｐ⁃
ｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）转流大多采用上、下腔静脉插

管重力引流方式，引流较充分，但腋下小切口心脏手

术，一般选用较细的静脉插管以增加外科医师手术

操作空间，这种情况可能会出现引流欠佳的情况，从
而引起脑部供血不足的发生。 脑部供氧情况大部分

应用近红外光谱（ ｎｅａｒ ｉｎｆｒａｒｅｄ ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＮＩＲＳ）
技术监测患儿脑组织局部的氧饱和度（ｒｅｇｉｏｎａｌ ｏｘｙ⁃
ｇｅｎ ｓａｔｕｒａｔｉｏｎ，ｒＳＯ２）。 在右腋下小切口心脏手术中

应用国内目前尚无相关报告。 本研究记录了 ８０ 例

行腋下小切口心脏手术患儿不同时段的双侧 ｒＳＯ２

变化，现报告如下。

１　 资料与方法

１．１　 对象　 选取 ２０１８ 年 １～５ 月在上海交通大学附

属儿童医院心胸外科 ＣＰＢ 下行右侧腋下小切口心

脏手术的患儿，年龄 ６ 个月～６ 岁。 美国心脏病学会

心功能分级Ⅰ～ Ⅱ级，房间隔缺损（ ａｔｒｉａｌ ｓｅｐｔａｌ ｄｅ⁃
ｆｅｃｔ，ＡＳＤ）或室间隔缺损（ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｓｅｐｔａｌ ｄｅｆｅｃｔ，
ＶＳＤ）患儿各 ４０ 例为观察对象。 排除标准：急症手术

患儿；患儿有脑血管疾病、血液系统疾病史。 本研究

已通过本院医学伦理委员会审批（２０１７Ｒ０４１－Ｆ０１），
所有患儿家长均在研究前签署 ｒＳＯ２监测同意书。
１．２　 方法　 ＶＳＤ 患儿采用左侧 ９０ 度卧位，ＡＳＤ 患

儿采用左侧 ９０ 度卧位及头低位 ４５ 度，各 ４０ 例。 全

部患儿均由一组手术团队医师完成，避免不同医师

操作习惯对术中指标的影响。 采用 ＮＩＲＳ 脑组织氧

饱和度监测仪（ＭＮＩＲ－１００，重庆名希医疗有限公

司）监测患儿 ｒＳＯ２。 探头均位于头部的标准位置，
避免位置变化对 ｒＳＯ２的影响。 患儿仰卧位，大脑中

位，乙醇溶液擦拭前额部消毒去脂，将双探头传感器

紧贴于前额两侧眉骨上 １ ～ ２ ｃｍ［１］，避开脑中线，防
止矢状窦和额窦的影响，弹力绷带遮光固定探头。
麻醉后左侧卧位，连续监测获取双侧 ｒＳＯ２平均值。
１．３　 数据采集 　 记录患儿一般资料，包括年龄、体
重、性别、ＣＰＢ 时间、主动脉阻断时间。 在患儿术前

（Ｔ１）、诱导至 ＣＰＢ 开始期间（Ｔ２）、ＣＰＢ 降温期间

（Ｔ３）、ＣＰＢ 降温末至 ＣＰＢ 开始复温（Ｔ４）、ＣＰＢ 开始

复温至 ＣＰＢ 停机（Ｔ５）、ＣＰＢ 停机后 ２０ ｍｉｎ（Ｔ６） ６
个时间段，每 ２ ｍｉｎ 记录 ｒＳＯ２数据一次，取各个时间

段的平均值。
１．４　 麻醉与 ＣＰＢ　 术前 ３０ ｍｉｎ 均给患儿咪达唑仑

０．５ ｍｇ ／ ｋｇ 口服。 入室后行静脉麻醉诱导和气管插

管，压力控制通气。 麻醉诱导咪达唑仑 ０．１ ｍｇ ／ ｋｇ、
舒芬太尼 ２ μｇ ／ ｋｇ 和罗库溴铵 ０．６ ｍｇ ／ ｋｇ。 术中吸

入七氟烷，舒芬太尼 ３ μｇ ／ （ ｋｇ·ｈ）和罗库溴铵 １
ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）持续泵入麻醉维持。 ＣＰＢ 应用滚压泵

（Ｓｔｏｃｋｅｒｔ Ｃ５，德国）；膜式氧合器为 Ｍｅｄｔｒｏｎｉｃ 公司

（ＢＢＰ２４１，美国）；超滤器（Ｍｅｄｏｓ ＭＥＨＦＯＳ００２５，意
大利）。 采用醋酸钠林格液为基础预充液，常规加

入 ５％碳酸氢钠 ２０～３０ ｍｌ、１０％葡萄糖酸钙 ５ ｍｌ、红
细胞 ０～１ Ｕ、血浆 ０ ～ １００ ｍｌ 及肝素 １０ ～ ２０ ｍｇ。 激

活全血凝固时间（ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｃｌｏｔｔｉｎｇ ｔｉｍｅ，ＡＣＴ）大于

４８０ ｓ 后开始 ＣＰＢ。 ＶＳＤ 患儿应用冷晶体心肌保护

液灌注，ＡＳＤ 患儿在心脏不停跳下心内直视手术。
ＣＰＢ 期间流量 ９０ ～ １５０ ｍｌ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ），平均动脉压

维持在 ４０～ ６０ ｍｍ Ｈｇ。 术中常规超滤、平衡超滤，
停机后行改良超滤。
１．５　 统计学处理　 采用 ｓｐｓｓ ２１．０ 处理数据，计量资

料用均值±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，同组研究对象左右比

较采用配对样本 ｔ 检验，同组前后多次测量计量资

料采用重复测量方差分析，并进行 Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ（Ｂ）事
后两两比较，假设检验水平设定为 ０．０５。

２　 结　 果

２．１　 基线资料　 患儿性别、年龄、体重、ＣＰＢ 时间见

表 １。 ＶＳＤ 主动脉阻断平均时间（２９．７３±９．８１）ｍｉｎ。
全组患儿均顺利康复，无神经系统相关并发症。

表 １　 患儿的基本资料（ｎ＝ ４０）

病种 ＡＳＤ ＶＳＤ Ｐ 值

男 ／ 女（ｎ） ２０ ／ ２０ ２１ ／ １９ ０．８２３

年龄（月） ２８．６０±１４．６３ ２５．４７±１３．３２ ０．２９４

体重（ｋｇ） １４．６１±３．６８ １３．６７±４．５６ ０．２５０

ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） ３８．９５±７．６３ ５２．１８±８．５６ ０．０００

２．２　 ＡＳＤ 患儿左、右侧不同时段 ｒＳＯ２指标比较　 在

左侧不同时段内 ｒＳＯ２的比较，发现 Ｔ３、Ｔ４、Ｔ５ 明显

低于 Ｔ１（ Ｐ ＜０．０５）；而右侧不同时段内 ｒＳＯ２的比

较，发现 Ｔ３、Ｔ４、Ｔ５、Ｔ６ 明显低于 Ｔ１（ Ｐ ＜０．０５） ；
不同时段左、右侧的 ｒＳＯ２对比均无统计学差异（ Ｐ ＞
０．０５）。 见图 １。
２．３　 ＶＳＤ 患儿左、右侧不同时段 ｒＳＯ２指标比较　 左

侧不同时段内 ｒＳＯ２的比较，发现 Ｔ２ 高于 Ｔ１（ Ｐ ＜
０．０５），Ｔ３、Ｔ５ 明显低于 Ｔ１（ Ｐ ＜０．０５），余未见统计

学差异（ Ｐ ＞０．０５）；而右侧不同时段内 ｒＳＯ２的比较，
发现 Ｔ２ 高于 Ｔ１（ Ｐ ＜０．０５），Ｔ３、Ｔ４、Ｔ５、Ｔ６ 均明显低

于 Ｔ１（ Ｐ ＜０．０５）；此外，在不同时段内，Ｔ３、Ｔ４、Ｔ５、
Ｔ６ 的 ｒＳＯ２右侧均明显低于左侧，具有统计学差异

（ Ｐ ＜０．０５）。 见图 ２。
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注：与 Ｔ１ 比＃Ｐ ＜０．０５。
图 １　 ＡＳＤ 患儿不同时段 ｒＳＯ２ 比较

注：与 Ｔ１ 比＃Ｐ ＜０．０５；相同时段比∗Ｐ ＜０．０５
图 ２　 ＶＳＤ 患儿不同时段 ｒＳＯ２ 比较

３　 讨　 论

ＣＰＢ 过程是一种非生理状态，对机体的影响极

大，而术后神经系统损伤是 ＣＰＢ 最严重的并发症之

一。 婴幼儿机体代谢旺盛，对氧的需求量较大，与成

人相比，小儿大脑耗氧量相对较大，更不易耐受缺

氧。 ＮＩＲＳ 监测患儿 ｒＳＯ２是一种无创监测脑组织氧

供需平衡的方法，能够实时、准确、无创地反映脑组

织的氧合情况及脑血流动力学，利于及时发现小儿

患者术中脑部缺血、缺氧，对术中麻醉管理具有指导

作用，对减少围手术期中枢神经系统并发症，提高患

者的生存质量有重大意义［２－３］。 临床研究表明 ｒＳＯ２

的变化可以反映氧供需之间的动态平衡［４］，可早期

发现氧供需平衡趋势，可减少术后并发症，尤其是神

经系统并发症和术后认知功能障碍的发生，缩短住

院日，改善患者预后，在脑保护中有指导意义。 右侧

腋下小切口心脏手术切口隐蔽而更符合美学的要

求，因而获得广泛的临床应用。 为满足术者操作空

间，右侧腋下小切口心脏手术常应用较细的静脉插

管，依靠常规重力静脉引流方法不能满足 ＣＰＢ 转流

流量，易出现引流不畅甚至流量难以维持，从而影响

手术顺利进行，可能会引起脑部供血不足表现，在腋

下小切口心脏手术应用 ＮＩＲＳ 监测患儿 ｒＳＯ２更有意

义。 Ｆｉｓｃｈｅｒ 等［５］ 研究发现：临床成人胸主动脉手术

的环境中 ｒＳＯ２阈值为 ６０％ ～ ６５％，ｒＳＯ２值低于 ５０％
超过 １０ ｍｉｎ 的患者均有严重不良后果，ｒＳＯ２值低于

６０％超过 ３０ ｍｉｎ 的患者延长了住院时间导致住院

费用的增加。 Ｇóｍｅｚ－Ｐｅｓｑｕｅｒａ 等［６］ 研究发现非心

脏手术儿童患儿术后 ７ 天出现行为改变与术中 ｒＳＯ２

基线值降低 ２０％相关，长期影响仍有待确定。 Ｃｅｔｉｎ
等［７］通过比较研究右美托咪定和异丙酚镇静在儿

科心脏导管手术期间的脑氧合，发现 ｒＳＯ２低于基线

值 １５％～ ２０％，建议作为预测脑缺血的最佳阈值；
ｒＳＯ２下降至基线值 ５０％以下时，即使很短时间，也会

导致明显的认知功能障碍或神经损伤，增加并发症

的发病率和住院费用。 Ｓｕｅｍｏｒｉ 等［８］ 对 ３９９ 例先天

性心脏病患儿术前和术后 ＮＩＲＳ 监测发现，术后有

脱氧血红蛋白增高及 ｒＳＯ２低的患儿，监护室停留时

间长、术后拔管时间延迟；术后低 ｒＳＯ２与心搏骤停、
体外膜氧合、癫痫、脑梗死、败血症等并发症相关，是
死亡率唯一相关因素。 Ｋｕｓｓｍａｎ 等［９］发现 ｒＳＯ２与动

脉氧分压呈正相关。 本组患儿术中动脉氧分压维持

在 ２００～ ３００ ｍｍ Ｈｇ，无氧合欠佳表现，各时段 ｒＳＯ２

均大于 ６３％，提示术中均能够满足脑组织氧供需平

衡，全组术后无相关并发症，均顺利出院。 赵举

等［１０］在法洛四联症手术患儿连续监测 ｒＳＯ２中，发现

麻醉诱导后 ＣＰＢ 前降到最低，仅为基础 ７９．６％，开
始 ＣＰＢ 后逐渐升高，在阻断升主动脉时基本恢复到

基础值水平。 本研究过程中，患儿 ｒＳＯ２较术前基础

值均有一定程度下降，终止体外循环改良超滤后基

本恢复正常。
关于平卧位时患儿 ｒＳＯ２的变化，Ｋｕｓｓｍａｎ 等［１１］

研究发现 ６２ 例未进行主动脉弓重建的双心室修复

婴儿双侧 ｒＳＯ２测量值的差异，无论是否使用深低温

循环，在 ＣＰＢ 之前、期间和之后，左和右 ｒＳＯ２平均测

量值是相似的（双侧对比≤２％）。 Ｄｅｍｉｒ 等［１２］ 研究

表明紫绀和非紫绀心脏手术患儿虽存在明显的病理

生理学差异，但双侧 ｒＳＯ２测量值相似，Ｓａｉｔｏ 等［１３］ 报

告这种情况是脑血流自动调节作用所致。 Ａｎｄｒｏ⁃
ｐｏｕｌｏｓ 等［１４］研究发现在新生儿主动脉弓重建手术

中采用右侧区域低流量脑灌注时 １９ 名患儿中有 ９
名患儿的 ｒＳＯ２持续差异大于 １０％，左侧值始终低于

右侧。
关于其他体位对患者 ｒＳＯ２ 的影响， Ａｎｄｅｒｓｅｎ

等［１５］研究发现俯卧位手术中头部旋转会降低 ｒＳＯ２，
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头中立位置最适合患者。 国外研究人员报告肩关节

镜手术中，沙滩椅体位可使患者 ｒＳＯ２较侧卧位时显

著下降［１６－１７］。 ４０％的患者 ｒＳＯ２相对下降大于 ２０％，
ｒＳＯ２变化与术中血压相关。 气腹头高位时，因为气

腹压迫腔静脉和头高脚低位致血液淤积在下肢，会
使 ｒＳＯ２下降，行顺序挤压下肢的措施增加回心血量

恢复 ｒＳＯ２，而气腹头低脚高位对 ｒＳＯ２无影响［１８］。 本

研究发现 ＶＳＤ 患儿采用左侧 ９０ 度卧位，在不同时

段内，Ｔ３、Ｔ４、Ｔ５、Ｔ６ 的 ｒＳＯ２右侧均明显低于左侧，
具有统计学差异（ Ｐ ＜０．０５），表明左侧 ９０ 度卧位会

导致左侧 ｒＳＯ２较右侧增高。 ＡＳＤ 患儿采用左侧 ９０
度卧位及头低位 ４５ 度，不同时段左、右侧的 ｒＳＯ２对

比均无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５），表明左侧 ９０ 度卧位

及头低位 ４５ 度对左、右 ｒＳＯ２无明显影响。 两组患儿

是右侧 ｒＳＯ２在 Ｔ６ 与 Ｔ１ 统计学差异，因 ＡＳＤ 患儿在

停止 ＣＰＢ 后恢复为单纯左侧 ９０ 度卧位与 ＶＳＤ 患儿

一致，更加表明左侧 ９０ 度卧位会导致左侧 ｒＳＯ２较右

侧增高。 据此推荐 ＶＳＤ 患儿采用左侧 ９０ 度卧位及

头低位 ４５ 度以避免左侧 ９０ 度卧位导致的左、右侧

ｒＳＯ２差异。

４　 结　 论

ｒＳＯ２在右侧腋下小切口心脏手术中监测有临床

意义，ＣＰＢ 过程中 ｒＳＯ２下降，停止 ＣＰＢ 后逐步恢复

至术前水平。 体位对患儿 ｒＳＯ２有一定影响，左侧 ９０
度卧位会导致左侧 ｒＳＯ２较右侧高，但是左侧 ９０ 度卧

位与头低位 ４５ 度对双侧 ｒＳＯ２无明显影响。
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微小化体外循环对婴幼儿心脏外科
超快通道麻醉的影响

刘怀普，丁以群，吴柯叶，张　 青，张　 程，王元祥，王鹏程，孟保英

［摘要］：目的　 探讨使用微小化体外循环管道，对婴幼儿心脏外科超快通道麻醉的影响。 方法　 回顾性分析 ２０１５ 年 ３
月至 ２０１８ 年 ７ 月行心内直视手术的患儿共 １ ５５９ 例，分为传统组（ｎ＝ ５４１）和微小化组（ｎ＝ １ ０１８）。 两组根据体重再分为三个亚

组（体重≤４ ｋｇ 组、４ ｋｇ＜体重＜８ ｋｇ 组、８ ｋｇ≤体重≤１５ ｋｇ 组）。 比较两组预充量、无血预充率、血制品使用量、超快通道率、血红

细胞比容及乳酸分析等指标。 结果　 预充量微小化组各亚组明显低于传统组。 无血预充率微小化组 ３ 个亚组（２３．５％、２２．９％、
８０．４％）明显高于传统组（１９．６％、１０．８％、４１．６％）。 超滤使用率微小化组（１７％）明显低于传统组（９４％）（ Ｐ ＜０．００１）。 两组超快

通道率无明显统计学差异。 结论　 使用微小化体外循环能够显著减少预充量，提高无血预充率，对超快通道率无明显影响。
［关键词］：　 微小化体外循环；超快通道；先天性心脏病手术；婴幼儿；无血预充；超滤；心脏外科
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炎性因子释放等，严重者可导致急性肺损伤、多器官

功能衰竭［１］。 对于新生儿和婴幼儿，传统体外循环

管道的表面积和预充量相对较大，更易诱发 ＳＩＲＳ，
增加手术并发症发病率及死亡率。 因此，减少体外

循环管道的表面积、预充量以及血制品使用量，已成

为近年来体外循环专业不断追求的目标。 另外，超
快通道麻醉，即术毕即刻或者术后 １ ｈ 内拔除气管

插管，其能够降低呼吸机相关性肺炎的发病率、减轻
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住院费用、减少住院时间等［２－３］，在越来越多的心脏

中心推广，其成功实施，需要精细的麻醉管理，同时

也依赖体外循环和外科技术的进步。 本中心自

２０１５ 年 ３ 月起积极推进超快通道麻醉，２０１６ 年 ７ 月

起开展微小化体外循环，降低预充量、提高无血预充

比例，本研究旨在探讨微小化体外循环对婴幼儿心

脏外科超快通道麻醉实施的影响。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料　 回顾性分析 ２０１５ 年 ３ 月至 ２０１８ 年

７ 月于本中心行体外循环下心脏直视手术的患儿共

１ ５５９ 例。 依据使用的体外循环策略不同，分为两

组：传统组（ ｎ ＝ ５４１），开展时间为 ２０１５ 年 １ 月至

２０１６ 年 ６ 月，微小化组 （ ｎ ＝ １ ０１８），开展时间为

２０１６ 年 ７ 月至 ２０１８ 年 ７ 月。 根据体重再分为三个

亚组（体重≤４ ｋｇ 组、４ ｋｇ＜体重＜８ ｋｇ 组、８ ｋｇ≤体

重≤１５ ｋｇ 组）
１．２　 体外循环方法　 两组均使用 Ｓｔｏｋｅｒｔ－Ｓ ５ 型人

工心肺机，微小化体外循环策略为：①泵头悬挂。 泵

头尽量靠近手术台，从而缩减管道长度。 传统组动

静脉管长度为 ２．５ ｍ，微小化组≤１．５ ｍ。 为预防泵

头悬挂可能引起的无菌区污染，人工心肺机与手术

台之间悬挂透明聚乙烯保护膜；②缩减管道直径。
传统组所有管道均为 １ ／ ４ 英寸，预充量 ２５０ ｍｌ。 微

小化组，体重≤４ ｋｇ 组使用 ３ ／ １６ 英寸管道，预充量

８０ ｍｌ；４ ｋｇ＜体重＜８ ｋｇ 组动脉管和左心引流管为

３ ／ １６ 英寸，主泵管、静脉管、心内吸引管为 １ ／ ４ 英

寸，预充量 １００ ｍｌ；８ ｋｇ≤体重≤１５ ｋｇ 组左心引流管

为 ３ ／ １６ 英寸，余使用 １ ／ ４ 英寸管道，预充量 １２０ ｍｌ；
③辅助引流使用负压辅助静脉引流装置（ ｖａｃｕｕｍ
ａｓｓｉｓｔｅｄ ｖｅｎｏｕｓ ｄｒａｉｎａｇｅ，ＶＡＶＤ）；④不常规接入超滤

器。 以下情况选择使用超滤：体外循环结束前，尿
少，血液平面高［１００ ｍｌ （ＦＸ ０５、Ｍａｑｕｅｔ １１０００）、２００
ｍｌ（Ｍａｑｕｅｔ ３１０００、５１０００）］，术中需要使用血小板、
冷沉淀、新鲜冰冻血浆的新生儿或者术前存在严重

心肺功能衰竭，水钠潴留者，转中加装改良超滤，使
用最小体积的免预充超滤器。

预充液和预充药物：传统组常规使用乳酸林格

液、悬浮去白红细胞 １ ～ １．５ Ｕ、新鲜冰冻血浆 ５０ ｍｌ
或 ２０％人血白蛋白 ５０ ｍｌ，预充药物包括乌司他丁 １
万 Ｕ ／ ｋｇ、肝素 ２ ５００ Ｕ、呋塞米注射液 １ ｍｇ ／ ｋｇ；微小

化组则根据术前红细胞比容（ＨＣＴ）决定是否给予

红细胞预充，体重＜４ ｋｇ 组，ＨＣＴ＜０．４０ 预充红细胞

０．５～１ Ｕ；４ ｋｇ＜体重＜８ ｋｇ 组，ＨＣＴ＜０．３５ 预充红悬

液 ０．５～１ Ｕ；８ ｋｇ≤体重≤１５ ｋｇ 组 ＨＣＴ＜０．３３ 预充

红悬液 ０．５ Ｕ，其余患者均不给予红细胞悬液，无血

预充患儿，若术前存在低蛋白血症（白蛋白＜３０ ｇ ／
Ｌ），则预充白蛋白 ５ ～ １０ ｇ；呋塞米注射液 １ ｍｇ ／ ｋｇ
则在切皮前经外周静脉给入。

两组患儿均使用改良 Ｓｔ．Ｔｈｏｍａｓ 心脏停搏液 ２０
ｍｌ ／ ｋｇ，一般情况下仅灌注 １ 次［４］，不再灌注维持量，
若主动脉阻断时间超过 ２ ｈ，加灌一次。 体重＞１０ ｋｇ
患儿先阻断上、下腔静脉后再灌注，经心外吸引吸除

大部分停搏液。 术中常规检测活化凝血时间（ＡＣＴ）
和动脉血气。
１．３　 麻醉方法　 本中心在国内较早倡导超快通道

麻醉在小儿先天性心脏病外科中的应用。 两组患儿

均给予静脉注射咪达唑仑 ０． １ ｍｇ ／ ｋｇ、舒芬太尼 １
μｇ ／ ｋｇ、丙泊酚 １．５ ｍｇ ／ ｋｇ、顺阿曲库铵 ０．３ ｍｇ ／ ｋｇ 诱

导麻醉，术中持续给予瑞芬太尼、右美托咪啶，并吸

入七氟烷维持麻醉，手术结束后视患儿呼吸、循环情

况积极实施手术室内拔除气管插管。
１．４　 资料收集　 观察指标包括一般临床资料，预充

量，血制品使用量，超快通道率，麻醉后、转中（体外

循环开始后 ２０ ｍｉｎ）以及入 ＣＩＣＵ 即刻动脉血气分

析和乳酸（Ｌａｃ）等指标。
１．５　 统计学分析 　 采用 ＳＰＳＳ １９ 统计学软件进行

数据处理，计量资料以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）或中位数

（四分位间距）表示，计数资料采用频数和率表示。
计量资料两组之间采用 ｔ 检验和 Ｗｉｌｃｏｘｏｍ 秩和检

验，计数资料组间比较采用 Ｘ２检验， Ｐ ＜０．０５ 为差异

有统计学意义。

２　 结　 果

２．１ 　 两组患儿一般情况　 两组患儿的男 ／女比例、
体外循环时间、主动脉阻断时间无统计学差异。 微

小化组年龄略小于传统组（ Ｐ ＝ ０．００８）。 两组体重

无统计学差异。 超滤使用率微小化组明显低于传统

组（ Ｐ ＜０．００１）。 见表 １。

表 １　 两组患儿一般情况

项目
传统组

（ｎ＝ ５４１）
微小化组

（ｎ＝ １ ０１８）
Ｐ 值

年龄（月） １９．４５±１７．２１ １４．３３±１２．６０ ０．００８

体重（ｋｇ） ８．９９±６．４３ ７．９７±４．２７ ０．０１７

体外循环时间（ｍｉｎ） ７２．０２±３１．０２ ７２．８５±３０．２６ ０．７１０

主动脉阻断时间（ｍｉｎ） ３７．８２±２１．４１ ４０．４６±２１．０３ ０．０８４

超滤使用率（％） ９４ １７ ＜０．００１

超快通道率（％） ６６．４ ５８．９ ＜０．０５

２．２　 两组预充情况　 微小化组各组的预充量均明
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表 ２　 两组预充情况、血细胞比容及乳酸水平（􀭰ｘ±ｓ）

项目

传统组（ｎ＝ ５４１）

≤４ ｋｇ

（ ＝ ５３）

４ ｋｇ＜体重＜８ ｋｇ

（ｎ＝ １９１）

８ ｋｇ≤体重≤１５ ｋｇ

（ｎ＝ ２９７）

微小化组（ｎ＝ １ ０１８）

≤４ ｋｇ

（ｎ＝ １２９）

４ ｋｇ＜体重＜８ ｋｇ

（ｎ＝ ４９５）

８ ｋｇ≤体重≤１５ ｋｇ

（ｎ＝ ３９４）

预充量（ｍｌ） ２５０ ２５０ ２５０ ８０ １００ １２０

无血预充率 （％） １９．６ １０．８ ４１．６ ２３．５ ２２．９ ８０．４

用血量（Ｕ） １．５ １．５ １．０ ０．５～１ ０．５～１ ０～０．５

麻醉后 ＨＣＴ ０．３０８±０．０５ ０．３１０±０．０４ ０．３４０±０．０５ ０．３０９±０．０６ ０．３００±０．０５ ０．３４５±０．０７

麻醉后 Ｌａｃ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ０．９（０．６，１．２） ０．８５（０．７，１．１） ０．９（０．７，１．１） １．０（０．７，１．７） ０．８（０．６，０．９） ０．８（０．７，１．２）

转中 ＨＣＴ ０．２２７±０．０３ ０．２３７±０．０５ ０．２５１±０．０４ ０．２４８±０．０６ ０．２２５±０．０４ ０．２４９±０．０５

转中 Ｌａｃ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １．６（０．５，３．５） １．９（１．１，２．４） ２．１（１．５，２．７） １．７（１．０，２．５） １．０（０．８，１．３） ０．８（０．７，１．２）

入 ＣＩＣＵ

　 即刻 ＨＣＴ ０．３７５±０．０５ ０．３８４±０．０５ ０．３４６±０．０５ ０．３３８±０．０４ ０．３５１±０．１０ ０．３５５±０．０４

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

显低于传统组的 ２５０ ｍｌ。 微小化组无血预充率明显

高于传统组，红细胞使用量明显低于传统组。 见表 ２。
２．３　 ＨＣＴ 及 Ｌａｃ 分析　 两组麻醉后和转中 ＨＣＴ 无

明显统计学差异。 入 ＣＩＣＵ 即刻 ＨＣＴ，传统组在≤４
ｋｇ 和 ４ ｋｇ＜体重＜８ ｋｇ 亚组高于微小化组，而 ８ ｋｇ≤
体重≤１５ ｋｇ 亚组无明显统计学差异。 两组麻醉后、
转中及入 ＣＩＣＵ 即刻的 Ｌａｃ 无明显统计学差异。 见

表 ２。
２．４　 超快通道率 　 传统组超快通道成功率高于微

小化组（ Ｐ ＜０．０５），但通过倾向性匹配后，两组无明

显统计学差异，见表 １。

３　 讨　 论

随着外科技术的进步以及“早诊断、早治疗”理
念的推广，新生儿和小婴儿心脏手术占比逐渐增加。
然而，传统体外循环，因其预充量大、管路表面积大、
高度血液稀释、输血概率高等固有缺点，使得儿童尤

其是新生儿体外循环严重并发症发病率高［５－６］。 为

了克服传统体外循环的缺点，减轻 ＳＩＲＳ，降低血制品

使用率，微小化体外循环一直是本专业不懈追求的

目标，近年来更成为国内各心脏中心竞相研究的热

点。 目前实现微小化体外循环的主要方式包括缩短

管道长度、缩小管径、使用内置动脉滤器膜肺、逆预

充等［７－８］。 本中心近年来通过不断摸索，逐渐建立了

一套具有特色的微小化体外循环方法，实现最低预

充量仅为 ８０ ｍｌ，明显低于报道的 ９５～１９０ ｍｌ［９－１０］。
减少输血是微小化体外循环追求的一个重要目

标，传统体外循环管路与低体重新生儿及婴幼儿不

匹配，无血预充会造成血液过度稀释。 有研究表明，
过度的血液稀释会导致肾功能不全，进而输血纠正

反而会加重肾损伤，说明过度的血液稀释会降低输

氧能力，而库血中高钾、高 Ｌａｃ、高糖、严重代酸，异体

输血会加重器官缺血损伤［１１］。 本中心采用的微小

化体外循环策略，在体重≥８ ｋｇ 患儿中的无血预充

率高达 ８０． ４％。 本 研 究 中， 虽 然 入 ＣＩＣＵ 即 刻

ＨＣＴ，传统组在≤４ ｋｇ 和 ４ ｋｇ＜体重＜８ ｋｇ 亚组高

于微小化组（０．３７５±０．０５）ｖｓ．（０．３３８±０．０４），（０．３８４±
０．０５） ｖｓ．（０．３５１±０．１０），但是无显著临床意义，且能

维持较低水平的血 Ｌａｃ 水平，说明微小化体外循环

在减少用血的同时，能够维持满意的 ＨＣＴ 和良好的

组织供氧。
超快通道麻醉是指术毕即刻或者术后 １ ｈ 内拔

除气管导管，１９８０ 年 Ｂａｒａｓｈ 最早提出在小儿心脏直

视手术中实施快通道麻醉。 超快通道麻醉能够有效

降低呼吸机相关肺炎、ＩＣＵ 停留时间、住院时间、住
院费用等，亦是近年来先天性心脏病外科追求的目

标之一［２－３］。 成功的超快通道外科是麻醉团队、外
科团队、灌注师团队通力合作的结果。 本研究中，
虽然传统组超快通道率（６６．４％）略高于微小化组

（５８．９％），但通过倾向性评分实现基线配平后，两组

无明显统计学差异，超滤或改良超滤与成功超快通

道无显著相关性。
超滤，因其能够去除体外循环后机体多余的水

分，减轻血液稀释，减少输血，减轻 ＳＩＲＳ 等优点，被
广泛的应用于小儿体外循环中［１２］。 超滤管路的接

入会增加 ６０～ ８０ ｍｌ 的预充量。 本中心不常规接入
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超滤器，而是在切皮前静脉给予速尿，通过肾脏的滤

过作用维持体液平衡。 对于体外循环结束前尿少，
血液平面高，术后需要使用血小板、冷沉淀、冰冻新

鲜血浆的新生儿或者术前存在严重心肺功能衰竭，
水钠潴留者，则选择性接入最小体积的免预充超滤

器，超滤后及时将滤器里的血还回储血罐，最大程度

减少预充量。
综上所述，使用微小化体外循环，能够明显提高

婴幼儿体外循环无血预充率，降低血制品应用，对超

快通道率无明显影响。 因此，微小化体外循环优于

传统体外循环，值得临床推广。
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乌司他丁对紫绀患儿心脏手术围术期的
肺保护作用及术后 ７ 年随访

吕　 红，李　 丽，吕焕然，周　 勇，赵　 婉，张　 昱

［摘要］：目的　 评价乌司他丁对紫绀小儿心脏手术围术期的肺保护作用的影响，并进行术后 ７ 年随访。 方法　 本研究为

回顾性队列研究。 选取本院于 ２０１０ 年 １ 月至 １２ 月接受法洛四联症（ＴＯＦ）矫治术的单纯 ＴＯＦ 患儿 １８４ 例。 根据术中是否应

用乌司他丁被分为两组：对照组（ｎ＝ ７７）和乌司他丁组（ｎ＝ １０７），年龄 ２ 个月～１２ 岁，ＡＳＡⅡ～Ⅲ级，术后 ７ 年对患儿及家属进

行随访。 记录并统计分析患儿术后近远期不良事件的发生率和死亡率。 结果　 与对照组比较，乌司他丁组的术后总出血量

显著减少，差异有统计学意义（ Ｐ ＝ ０．０１）。 与对照组比较，乌司他丁组术后延迟拔管的发生率显著减少，差异有统计学意义

（ Ｐ ＝ ０．０２）。 两组患者间住院肾功能衰竭发生率和死亡率的差异无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 术后 ７ 年两组患者肾功能衰竭和

死亡的发生率差异无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 结论　 乌司他丁可显著降低紫绀患儿心脏术后总出血量和术后延迟拔管的发

生率，具有肺保护作用，对近、远期肾功能衰竭的发生率和死亡率没有影响。
［关键词］：　 乌司他丁；法洛四联症；紫绀；围手术期；肺保护；随访
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　 　 先天性心脏病（ ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ， ＣＨＤ）
矫治手术是在体外循环 （ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，
ＣＰＢ）下进行的，由此带来的全身炎症反应和全身多

作者单位： １０００３７ 北京，中国医学科学院 北京协和医学院

国家心血管病中心阜外医院 麻醉中心（吕 　 红、吕焕然、周
　 勇、赵　 婉、张　 昱）；６５０１０６ 昆明市，云南省昆明市阜外

心血管病医院 麻醉科（李　 丽）
通讯作者： 张昱，Ｅｍａｉｌ： ｊｕｆｅｙｕ＠ １６３．ｃｏｍ

脏器缺血再灌注损伤是不可避免的［１］。 紫绀型

ＣＨＤ 由于心脏畸形复杂、术中往往需要较长时间的

ＣＰＢ，因此，术后重度肺损伤等的发生率居高不下，
已成为患儿术后 ＩＣＵ 停留时间和住院时间延长以

及死亡的主要原因［２］。 近年来研究发现，蛋白酶抑

制剂乌司他丁具有一定的抗炎和脏器保护作用，可
降低成人心脏手术术后机械通气时间，具有一定的

抗炎和多脏器保护作用［３－５］。 然而，乌司他丁对紫
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绀小儿心脏手术围术期的肺保护和近、远期预后影

响的研究还很有限。 因此，本文回顾性分析了阜外

医院在 ２０１０ 年 １ 月至 １２ 月 １８４ 例接受法洛四联症

（ｔｅｔｒａｌｏｇｙ ｏｆ ｆａｌｌｏｔ，ＴＯＦ）矫治术的患儿并进行了远

期随访，探讨乌司他丁对于 ＴＯＦ 患儿围术期肺保护

作用及近远期不良事件的发生率和死亡率的影响。

１　 资料与方法

１．１　 研究对象　 本研究是一项回顾性队列研究，包
括中国阜外医院于 ２０１０ 年 １ 月至 １２ 月接受 ＴＯＦ 矫

治术的 １８４ 名单纯 ＴＯＦ 患儿，年龄 ２ 个月 ～ １２ 岁，
ＡＳＡ 分级Ⅱ～Ⅲ级。 根据患儿是否采用乌司他丁治

疗，分为对照组（ ｎ ＝ ７７）和乌司他丁组（ ｎ ＝ １０７）。
其中，对照组为患儿围术期未接受任何蛋白酶抑制

剂治疗；乌司他丁组为患儿接受深静脉穿刺后给予

乌司他丁，总量 １ 万 ＩＵ ／ ｋｇ 生理盐水稀释至 ２０ ｍｌ，８
ｍｌ ／ ｈ 持续泵注至结束。 术后 ７ 年对患儿家长进行

电话问卷随访，对照组（ｎ ＝ ６５）和乌司他丁组（ｎ ＝
９０），失访患儿共 ２９ 名，失访率为 １５．７６％。
１．２　 麻醉和管理方法　 所有患儿均无麻醉前用药，
入室后肌内注射盐酸氯胺酮（０．１ ｇ ／ ２ ｍｌ，福建古田

药业有限公司） ７ ｍｇ ／ ｋｇ 和硫酸阿托品（０．５ ｍｇ ／ １
ｍｌ，北京双鹤药业股份有限公司） ０．０１ ｍｇ ／ ｋｇ 或面

罩吸入 ８％七氟烷（２５０ ｍｌ ／瓶，丸石制药株式会社）。
待患儿睫毛反射消失后开放外周静脉，行静脉诱导

和气管插管（ＣＯＶＩＤＩＥＮ， ＵＳＡ）。 麻醉诱导用药为

咪达唑仑（５ ｍｇ ／ １ ｍｌ，江苏恩华药业股份有限公司）
０．０５ ～ ０．１ ｍｇ ／ ｋｇ，罗库溴铵（５０ ｍｇ ／ ５ ｍｌ，浙江仙琚

制药股份有限公司）０．６ ～ ０．９ ｍｇ ／ ｋｇ 和枸橼酸芬太

尼（０．５ ｍｇ ／ １０ ｍｌ，宜昌人福药业有限责任公司）１０～
２０ μｇ ／ ｋｇ 或枸橼酸舒芬太尼（５０ μｇ ／ １ ｍｌ，宜昌人福

药业有限责任公司）１～２ μｇ ／ ｋｇ，麻醉维持采用静吸

复合的平衡麻醉。 所有患儿在 ＣＰＢ 下接受 ＴＯＦ 矫

治术，包括室间隔缺损修补和右室流出道疏通及补

片加宽。 ＣＰＢ 期间依据术中回血情况进行降温，
复温期间均行平衡超滤，直肠温恢复到 ３６℃可停

机后行改良超滤。 硫酸鱼精蛋白（５０ ｍｇ ／ ５ ｍｌ，北京

悦康凯悦制药有限公司）中和肝素（肝素钠注射液、
１２ ５００ Ｕ ／ ２ ｍｌ，常州千红生化制药股份有限公司），
比例为 １ ∶ １．５～１．０，以使术后激活全血凝固时间维

持在 １２０～１３０ ｓ。
１．３　 观察指标　 术前指标：性别、年龄、身高、体重

和肌酐水平。 术中指标：ＣＰＢ 时间、ＣＰＢ 阻断时间、
手术时间、术中出血量和停机后氧分压。 术后指标：
出血量（为术后胸腔和纵隔引流量的总和，术后引

流量小于 ０．５ ｍｌ ／ ｋｇ 即可拔除胸腔和纵隔引流管）、
肾功能衰竭（为术后需要腹膜透析治疗的长时间少

尿或无尿［６］）、延迟拔管（为小儿心脏术后机械通气

时间持续超过 ７２ ｈ［７］ ）、肌酐水平的最大值、ＩＣＵ 停

留时间、住院时间、住院总费用和死亡率。 所有数据

被记录并分析。
１．４　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ ２２．０ 统计学软件进行

统计分析。 符合正态分布的持续型变量用均数±标
准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，组间比较采用 ｔ 检验。 符合偏态分

布的持续变量用中位数和四分位间距表示，组间比

较采用 Ｍａｎｎ－Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验。 分类变量用频数和

百分比［ｎ（％）］表示，组间比较采用卡方检验或 Ｆｉｓｈ⁃
ｅｒ’ｓ 确切概率检验。 Ｐ ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 患者术前、术中临床资料 　 两组患者间性别、
年龄、身高、体重和术前肌酐水平的差异无统计学意

义（ Ｐ ＞０．０５）。 两组患者间 ＣＰＢ 时间、ＣＰＢ 阻断时

间、手术时间、术中出血量和停机后氧分压的差异无

统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 见表 １。
２．２　 患者术后临床资料及不良事件的发生率和死

亡率　 两组患者间术后 １２ ｈ 出血量的差异无统计

学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 与对照组比较，乌司他丁组的

术后总出血量显著减少，差异有统计学意义（ Ｐ
＝ ０．０１） 。 两组患者间术后肌酐水平的最大值、ＩＣＵ
停留时间、术后住院时间和住院总费用差异无统计

学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 与对照组比较，乌司他丁组术

后延迟拔管的发生率显著减少，差异有统计学意义

（ Ｐ ＝ ０．０２）。 两组患者间住院肾功能衰竭发生率差

异无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 两组患者没有住院死

亡的发生。 见表 ２。
２．３　 患者术后随访 　 术后 ７ 年随访患者对照组为

６５ 例，乌司他丁组 ９０ 例，失访 ２９ 例，总失访率为

１５．７６％，两组患者术后 ７ 年肾功能衰竭和死亡的发

生率差异无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 见表 ３。

３　 讨　 论

紫绀小儿心脏手术 ＣＰＢ 时间延长，长时间的

ＣＰＢ 会造成紫绀小儿术后肺部等并发症的发生率

和死亡率增加。 研究发现，蛋白酶抑制剂乌司他丁

具有抑制全身炎症反应的作用。 因此，乌司他丁在

心脏术中应用多脏器保护作用受到了越来越广泛的

关注。
本研究发现乌司他丁有增高紫绀小儿心脏手术

停机后氧分压的趋势，但差异不具有统计学意义。
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表 １　 患者的术前和术中临床资料

项目 对照组（ｎ＝ ７７） 乌司他丁组（ｎ＝ １０７） Ｐ 值

男性［ｎ（％）］ ５１（６６．２３） ７３（６８．２２） ０．７６

年龄（岁） １．１０（０．６０，１．９０） １．１０（０．７０，１．６５） ０．９４

身高（ｃｍ） ７７．６９±１２．３８ ７６．１９±１１．５１ ０．２７

体重（ｋｇ） ９．８３±３．１１ ９．７０±２．７１ ０．６９

术前肌酐水平（μｍｏｌ ／ Ｌ） ２７．４７±１４．９８ ２８．９５±１２．６９ ０．６３

ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） １１４．３１±３８．７７ １１４．０４±３９．２６ ０．９５

升主阻断时间（ｍｉｎ） ７８．１７±２８．５６ ７７．３９±２８．２４ ０．８１

手术时间（ｍｉｎ） ２０３．８０±５２．４２ ２０１．３５±５２．６７ ０．６９

术中出血量（ｍｌ ／ ｋｇ） ６．４９±２．８２ ６．２３±２．９０ ０．４２

停机后氧分压（ｍｍ Ｈｇ） １８５．５２±８６．２０ ２０３．８５±１４４．０９ ０．０６

表 ２　 患者的术后临床资料

项目 对照组（ｎ＝ ７７） 乌司他丁组（ｎ＝ １０７） Ｐ 值

术后 １２ ｈ 出血量（ｍｌ ／ ｋｇ） ８．８１±４．５９ ８．０２±４．３４ ０．１３

术后总出血量（ｍｌ ／ ｋｇ） １７．２７±１３．６９ １４．４９±７．７８ ０．０１

肌酐水平最大值（μｍｏｌ ／ Ｌ） ４０．８７±２０．１８ ４０．１１±１８．０６ ０．７３

术后 ＩＣＵ 停留时间（ｄ） ２．００（１．００，４．００） ２．００（２．００，４．００） ０．３６

术后住院时间（ｄ） １０．１４±５．４３ ９．６０±３．９５ ０．３６

住院总费用（万元） ４．３３±１．８４ ４．１９９±１．４８ ０．５３

延迟拔管［ｎ（％）］ ８（１０．３９） ５（４．６７） ０．０２

住院肾功能衰竭［ｎ（％）］ １（１．３０） １（０．９３） ０．７９

住院死亡［ｎ（％）］ ０ ０ ＞０．９９

表 ３　 患者的术后临床资料（􀭰ｘ±ｓ）

项目 对照组（ｎ＝ ６５） 乌司他丁组（ｎ＝ ９０） Ｐ 值

术后 ７ 年肾功能衰竭［ｎ（％）］ １（１．３０） ２（１．８７） ０．８８

术后 ７ 年死亡［ｎ（％）］ ０ ２（２．２２） ０．１９

因此，乌司他丁很可能对于紫绀小儿心脏手术具有

肺保护的作用。 然而，两组停机后氧分压的差异不

具有统计学意义，这可能是因为本研究为回顾性研

究，麻醉医生会根据停机后患儿氧饱和度调节吸入

不同的氧浓度造成。 另外，乌司他丁虽然对紫绀小

儿心脏手术术后 １２ ｈ 出血量没有影响，但是，乌司他

丁组可以显著降低术后总出血量。 本研究术后出血

量的评估采用胸腔和纵隔胸液引流量的总和。 其

中，术后早期胸液引流量对于评估术后出血量更为

准确；术后晚期胸液引流量除了出血亦混合了大量

ＣＰＢ 炎症反应造成的渗出［８］。 因此，乌司他丁显著

降低紫绀小儿心脏术后的总出血量，可能是因为乌

司他丁抑制 ＣＰＢ 后全身炎症反应造成的渗出。 另

外，与对照组比较，乌司他丁组患儿 ＴＯＦ 矫治术后延

迟拔管的发生率显著减少（１０．３９ ％ ｖｓ． ４．６７％， Ｐ ＝
０．０１６）。 于浩等［９］ 的前瞻性研究结果类似，先天性

心脏病患儿术中应用乌司他丁，可抑制 ＣＰＢ 后的全

身炎症反应，并缩短患儿的术后机械通气时间，具有

肺保护作用。
本研究亦发现乌司他丁对 ＴＯＦ 患儿术后 ＩＣＵ 停

留时间、术后住院时间、住院总费用以及术后早期肾

损伤的发生率和死亡率没有影响。 Ｗａｎ 等［１０］ 的大

样本回顾性研究发现，乌司他丁对于成人 ＣＰＢ 心脏

手术术后 ＩＣＵ 停留时间、术后住院时间和死亡率没

有影响，可降低术后急性肾损伤的发生率。 乌司他

丁对于紫绀小儿心脏术后不良事件发生率的影响与
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成人心脏手术的结果不同，可能与乌司他丁的应用

剂量、人群和样本量等因素有关。 另外，在术后 ７ 年

随访结果中，乌司他丁对 ＴＯＦ 患儿术后肾功能衰竭

的发生率和死亡率亦没有影响。 然而，本研究虽设

计了严格的观察终点和足够的随访时间，但样本量

尚小。 在临床研究中，往往重视药物的有效性，但药

物的安全性通常更为重要，在此特别提出的是，对药

物安全性的评估难度要远远大于对其有效性的评估。
本研究结果并未发现两组患者术后远期并发症发生

率与死亡率的差异，对该结果仍需谨慎解读，还有待

更大规模的前瞻性随机对照试验来进一步验证。
本研究尚存在一定的局限性。 首先，本研究为

回顾性队列研究，故不可避免的存在其他混杂偏倚

的干扰；其次，本研究远期随访的失访率为 １５．７６％，
稍高的失访率主要有两个原因：其一是限于经济条

件和认识水平，某些患者的依从性较差；其二是近年

来中国通信方式的发展和变革导致很多患者原有电

话地址无法联系上，稍高的失访率在一定程度上限

制了安全性随访数据的统计效力。
综上所述，乌司他丁可显著降低紫绀小儿心脏

术后总出血量和术后延迟拔管的发生率，具有一定

的肺保护作用，对近、远期肾功能衰竭的发生率和死

亡率没有影响。
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体外膜氧合支持呼吸衰竭新生儿
乳酸水平与预后分析

梁　 洪，洪小杨，赵　 喆，陆　 妹，刘颖悦

［摘要］：目的　 分析体外膜氧合（ＥＣＭＯ）支持下呼吸衰竭新生儿乳酸（Ｌａｃ）水平与预后关系。 方法　 收集原陆军总医院

附属八一儿童医院 ２０１２ 年 １０ 月至 ２０１７ 年 １０ 月 ＥＣＭＯ 呼吸支持的 ３６ 例新生儿严重呼吸衰竭临床资料，根据预后分为存活

组和死亡组，比较两组患儿的性别、日龄、体重、ＥＣＭＯ 前处理、氧合指数（ＯＩ）值、ＥＣＭＯ 前的动脉血气 ｐＨ 值、动脉氧分压

（ＰａＯ２）和二氧化碳分压（ＰａＣＯ２）、ＢＥ、Ｌａｃ 和 ＥＣＭＯ 支持后 ６ ｈ、１２ ｈ、２４ ｈ、３６ ｈ、４８ ｈ 的 Ｌａｃ 水平及清除率。 结果　 存活组和

死亡组患儿在性别、日龄、体重、ＥＣＭＯ 前处理、ＯＩ 值、ＥＣＭＯ 前的 ＰａＯ２、ＰａＣＯ２差异无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 存活组 ＥＣＭＯ
前动脉血气 ｐＨ 值显著高于死亡组（ Ｐ ＜０．００１），ＢＥ 值显著高于死亡组（ Ｐ ＜０．０５）。 两组患儿 Ｌａｃ 水平随着时间的延长而降

低，存活组在 ＥＣＭＯ 支持前、开始 ＥＣＭＯ 支持后 ６ ｈ、１２ ｈ 和 ３６ ｈ 死亡组患儿体内的 Ｌａｃ 水平显著低于存活组（ Ｐ ＜０．０５），两组

之间各时间点 Ｌａｃ 清除率无显著差异。 结论　 ＥＣＭＯ 支持前 ｐＨ、ＢＥ 值和各时间点 Ｌａｃ 水平对需 ＥＣＭＯ 支持严重呼吸衰竭的

新生儿预后有一定预示作用，有助于尽早鉴别需 ＥＣＭＯ 支持呼吸衰竭新生儿。
［关键词］：　 体外膜氧合；新生儿；呼吸衰竭；血气；乳酸；清除率
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　 　 呼吸衰竭是导致新生儿死亡最常见急危重症。
随着肺表面活性物质（ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｓｕｒｆａｔａｎｔ，ＰＳ）、高
频振荡通气 （ ｈｉｇｈ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｏｓｃｉｌｌａｔｉｏｎ ｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ，
ＨＦＯＶ）、吸入一氧化氮（ ｉｎｈａｌｅｄ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ，ｉＮＯ）等
呼吸支持技术不断进步，大部分患儿可以得到救治，
但仍有一些严重的呼吸衰竭新生儿需要体外膜氧合

（ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ，ＥＣＭＯ）支持。
目前，国外先进医疗中心广泛将 ＥＣＭＯ 技术应用于

重症胎粪吸入综合征 （ ｍｅｃｏｎｏｕｍ ａｓｐｉｒａｔｉｏｎ ｓｙｎ⁃
ｄｒｏｍｅ，ＭＡＳ）、急性呼吸窘迫综合征（ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏ⁃
ｒｙ ｄｉｓｔｒｅｓｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＲＤＳ）、先天膈疝 （ ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ
ｄｉａｐｈｒａｇｍａｔｉｃ ｈｅｒｎｉａ，ＣＤＨ）、新生儿持续肺动脉高压

（ ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｎｅｗｂｏｒｎ，
ＰＰＨＮ）、严重肺部感染等［１］，总体存活率在 ５１％ ～
９５％之间［２］。 国内仍未见较大样本 ＥＣＭＯ 技术救

治严重呼吸衰竭新生儿的报道。 本研究回顾性分析

原陆军总医院附属八一儿童医院 ＥＣＭＯ 团队应用

ＥＣＭＯ 救治新生儿严重呼吸衰竭临床资料，对影响

预后因素进行分析。

１　 对象与方法

１．１ 　 一般资料 　 ＥＣＭＯ 团队在 ２０１２ 年 １０ 月至

２０１７ 年 １０ 月 ５ 年共为 ３６ 例严重呼吸衰竭新生儿行

ＥＣＭＯ 支持。
１．１．１ 　 纳入标准 　 ①氧合指数（ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ，
ＯＩ）＞４０ 持续 ４ ｈ；②低氧血症迅速恶化，动脉氧分压

（ＰａＯ２）＜４０ ｍｍ Ｈｇ［３－４］；③酸中毒或休克，ｐＨ＜７．２５，
持续 ２ ｈ 或伴有低血压；④进展性呼吸衰竭合并肺

高压伴右心功能不全，或需要大剂量血管活性药物

维持。
１．１．２　 排除标准　 ①存在致死性出生缺陷；②Ⅲ级

及以上脑室内出血；③难以控制的出血；④不可逆的

脑损伤。
１．２　 ＥＣＭＯ 设备 　 使用美敦力或者米道斯 ＥＣＭＯ
系统，儿童套包、管道、氧合器、离心泵头内均采用肝

素涂层。
１．３　 插管和预充　 均采用静脉－动脉（ｖｅｎｏ－ａｒｔｅｒｙ，
Ｖ－Ａ）插管、镇静、麻醉、肌松。 直视下严格按操作

规范及无菌原则经右侧颈内静脉（１０ ～ １２ Ｆｒ）、颈总

动脉（８ ～ １０ Ｆｒ）置入插管。 １ ０００ ｍｌ 林格液预充管

道排气，２０％白蛋白、悬浮红细胞（根据患儿凝血情况

加入肝素 ０．５ ～ １ ｍｇ ／ Ｕ 红细胞）排出管道中晶体液，
再加入 ５％碳酸氢钠 ５～１０ ｍｌ，１０％葡萄糖酸钙 ３ ｍｌ。
１．４　 抗凝和中和 　 根据患儿凝血情况给予肝素

０．５ ～ １ ｍｇ ／ ｋｇ 抗凝，５ ｍｉｎ 后查活化凝血时间（ａｃ⁃

ｔｉｖａｔｅｄ ｃｌｏｔｔｉｎｇ ｔｉｍｅ，ＡＣＴ），维持 ＡＣＴ 目标值范围

２００～２５０ ｓ 进行插管操作。 ＥＣＭＯ 启用后每 ２ ～ ３ ｈ
监测 ＡＣＴ，每 １２ ｈ 监测凝血酶原时间（ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎ
ｔｉｍｅ，ＰＴ）、凝血酶原活动度（ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎ ｔｉｍｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ，
ＰＴＡ）、活化部分凝血酶时间（ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐａｒｔｉａｌ ｔｈｒｏｍ⁃
ｂｏｐｌａｓｔｉｎ ｔｉｍｅ，ＡＰＴＴ）、纤维蛋白原（ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ，Ｆｉｂ）、
Ｄ－二聚体。 ＥＣＭＯ 支持期间肝素 ０．０４ ～ ０．４ ｍｇ ／
（ｋｇ·ｈ）的剂量持续泵入，维持 ＡＣＴ 在 １６０ ～ ２２０ ｓ，
Ｆｉｂ＞１．５ ｇ ／ Ｌ，ＡＰＴＴ ５０～８０ ｓ。
１．５　 ＥＣＭＯ 管理和监测 　 开始转流后流量 ５０ ｍｌ ／
（ｋｇ·ｍｉｎ），５～１０ ｍｉｎ 逐渐增加至全流量转流 １００～
１５０ ｍｌ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ），根据中心静脉氧饱和度（ＳｃｖＯ２）、
血乳酸 （ ｌａｔｉｃ ａｃｉｄ， Ｌａｃ ） 和 动 脉 二 氧 化 碳 分 压

（ＰａＣＯ２）水平调节血流量到实际需要水平，气血比

０．５～１０ ∶ １。 持续心电、动脉压（维持平均动脉压

４０～６５ ｍｍ Ｈｇ）、ＣＶＰ 监测。
１．６　 呼吸机参数　 辅助 ／控制（Ａ ／ Ｃ）模式，流量达到

１００ ｍｌ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）以上后下调呼吸机参数至肺保护

性通气水平：氧浓度分数（ＦｉＯ２）０．２１ ～ ０．３０、吸气峰

压＜２０ ｃｍＨ２Ｏ、呼气末正压通气 ５～１０ ｃｍＨ２Ｏ、呼吸

频率 １５～２５ 次 ／ ｍｉｎ、吸气时间 ０．４～０．６ ｓ。
１．７ 　 ＥＣＭＯ 的撤离 　 降低流量至 ５０ ｍｌ ／ （ ｋｇ·
ｍｉｎ），提高呼吸机参数到正常模式，持续观察 ３ ～ ６
ｈ，动静脉血气评估肺部通换气及机体氧合，生命体

征稳定后拔除动静脉插管，并适当中和肝素。
１．８　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ ２２．０ 软件进行分析。
计量资料中连续变量采用均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）和四

分位数进行描述，计数资料采用频数和百分比进行

描述。 采用成组 ｔ 检验和卡方检验进行单因素分

析； Ｐ ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 一般资料比较　 共有 ３６ 例新生儿因为严重呼

吸衰竭接受 ＥＣＭＯ 支持，所有患儿 ＥＣＭＯ 支持前均

接受有创 ＨＦＯＶ 治疗，部分在 ＨＦＯＶ 基础上给予 ＰＳ
或 ｉＮＯ 治疗。 其中男 ２６ 例，女 １０ 例；胎龄 ３４ 周 ～
４１ 周＋２ ｄ；日龄 ２ ｈ～５ ｄ；体重 ２．０９５ ～ ４．２７ ｋｇ，ＭＡＳ
１７ 例，ＡＲＤＳ １１ 例，ＣＤＨ １ 例，新生儿水肿 ２ 例，肺
炎 ４ 例，败血症 １ 例。 死亡 １３ 例，存活 ２３ 例，存活

率 ６３．８９％。 总体 ＥＣＭＯ 支持时间 １２ ～ １９８ ｈ，平均

８３．３６ ｈ。 死亡组平均 ７４．５ ｈ，存活组平均 ８８．３４ ｈ。
并发颅内出血 ２ 例，肾功能衰竭 ５ 例，ＤＩＣ ３ 例，毛细

血管渗漏综合征 ４ 例，更换膜肺 １ 例，多脏器衰竭

１０ 例。
存活组和死亡组患儿在性别、日龄、体重、ＥＣＭＯ
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表 １　 一般资料及单因素分析

分类 存活组（ｎ＝ ２３） 死亡组（ｎ＝ １３） ｔ 值 Ｐ 值

性别 １．００

　 　 男［ｎ（％）］ １７（７３．９） ９（６９．２）

　 　 女［ｎ（％）］ ６（２６．１） ４（３０．８）

ＥＣＭＯ 前处理 ０．３７２

　 　 高频＋ＰＳ＋ＮＯ［ｎ（％）］ １９（８２．６） １３（１００）

　 　 高频＋ＰＳ［ｎ（％）］ １（４．３） ０（０．０）

　 　 高频［ｎ（％）］ ３（１３．０） ０（０．０）

日龄（ｄ） ２０．６５±２６．６２ １４．５８±１２．６８ ０．７７ ０．４４６

体重（ｋｇ） ３．３０±０．５７ ３．４１±０．４９ －０．５８ ０．５６８

机械通气时间（ｈ） ２９．６７±１５．６９ ４６．６９±６１．１６ －１．２８ ０．２１１

ＯＩ ５１．８０±２２．７３ ５９．４２±３６．９０ －０．７７ ０．４４７

ｐＨ ７．２４±０．１３ ７．０４±０．１２ ４．５７ ＜０．００１
ＰａＯ２（ｍｍ Ｈｇ） ３５．５７±８．６６ ３８．３８±２０．８５ －０．５７ ０．５７２
ＰａＣＯ２（ｍｍ Ｈｇ） ５４．７５±１７．０６ ５６．３８±７．３２ －０．３２８ ０．７４５

ＢＥ －９．２５±６．０９ －１３．６０±５．７２ ２．０９８ ０．０４３

前处理、 ＯＩ 值、 ＥＣＭＯ 前的动脉血气动脉氧分压

（ＰａＯ２）、ＰａＣＯ２差异无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 存活

组 ＥＣＭＯ 支持前动脉血气 ｐＨ 值显著高于死亡组（ Ｐ
＜０．００１）， ＢＥ 值显著高于死亡组（ Ｐ ＜０．０５），见表 １。
２．２　 两组患儿 Ｌａｃ 水平比较及动态变化 　 在接受

ＥＣＭＯ 支持后 ４８ ｈ 内，两组患儿动脉血 Ｌａｃ 水平均

随着时间的推移而降低，在同一个时间点，存活组患

儿 Ｌａｃ 水平均低于死亡组。 通过统计学分析，存活

组患儿在 ＥＣＭＯ 支持前，开始 ＥＣＭＯ 支持后 ６ ｈ、１２ ｈ
和 ３６ ｈ，Ｌａｃ 水平显著低于死亡组（ Ｐ ＜０．０５），见图

１。 两组患儿 Ｌａｃ 清除率随时间增加而增大，但两组

各个时间点 Ｌａｃ 清除率并无显著差异，见图 ２。

３　 讨　 论

九十年代初，由于 ＰＳ、ＨＦＯＶ、ｉＮＯ 等呼吸支持手

段的出现，ＥＣＭＯ 在新生儿呼吸衰竭救治中的应用

大大减少。 但仍有部分极度危重呼吸衰竭的患儿对

上述程序化治疗无效，预后不良。 对于 ＰＳ、ＨＦＯＶ、
ｉＮＯ 等治疗无效且严重呼吸衰竭的新生儿，ＥＣＭＯ 支

持显示出明显的优势，并取得了良好的效果［５］。 近

十年来，ＥＣＭＯ 技术在中国大陆得到很好开展，但儿

科领域 ＥＣＭＯ 发展落后，其中新生儿 ＥＣＭＯ 技术更

是罕见报道。
本文 ３６ 例 ＥＣＭＯ 呼吸支持呼吸衰竭患儿，总体

存活率 ６３． ８９％，与世界体外生命支持组织数据

（２０１３～２０１８，存活率 ６７％）相比尚有差距。 本单位

呼吸衰竭新生儿纳入 ＥＣＭＯ 支持指征 ＯＩ＞４０ 持续

４ ｈ，从预后看本文中呼吸衰竭新生儿 ＥＣＭＯ 把握指

注：∗Ｐ ＜０．０５，存活组患儿，在 ＥＣＭＯ 支持前（ Ｐ ＝
０．０１）、开始 ＥＣＭＯ 支持后 ６ ｈ（ Ｐ ＝ ０．０４）、１２ ｈ
（ Ｐ ＝ ０．０２）和 ３６ ｈ（ Ｐ ＝ ０．０３） Ｌａｃ 水平显著低

于死亡组。
图 １　 两组新生儿体内 Ｌａｃ 水平变化曲线

注：∗Ｐ ＜０．０５，存活组患儿，在 ＥＣＭＯ 支持前（ Ｐ ＝
０．０１）、开始 ＥＣＭＯ 支持后 ６ ｈ（ Ｐ ＝ ０．０４）、１２ ｈ
（ Ｐ ＝ ０．０２）和 ３６ ｈ（ Ｐ ＝ ０．０３） Ｌａｃ 水平显著低

于死亡组。
图 ２　 两组新生儿体内 Ｌａｃ 清除率变化曲线
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征是可以接受的。 进一步放宽 ＥＣＭＯ 支持指征，是
否能进一步提高此类患儿存活率，有待进一步研究

证明。 依据 Ｒｅｉｔｍａｎ 等研究［６］，新生儿呼吸支持首

选静脉－静脉（ｖｅｎｏ－ｖｅｎｏｕｓ，Ｖ－Ｖ）ＥＣＭＯ 模式，可缩

短 ＥＣＭＯ 时间并降低脑室内出血等神经系统并发

症。 本文中所有病例均采用 Ｖ－Ａ 模式，因新生儿单

根双腔 Ｖ－Ｖ ＥＣＭＯ 插管未在国内注册。 并发症为

颅内出血 ２ 例，其中 １ 例胎龄 ３４ 周、体重 ２．０９５ ｋｇ 早

产患儿，总发生率 ５．５％，无脑梗病例。 可见右侧颈

总动脉插管和结扎并不影响新生儿右侧大脑血供。
通过对新生儿病历资料进一步回顾分析发现，

ＥＣＭＯ 支持前，存活组动脉血气 ｐＨ 和 ＢＥ 值显著高

于死亡组。 提示 ＥＣＭＯ 前动脉血气 ｐＨ、ＢＥ 可能也

是呼吸衰竭患儿行 ＥＣＭＯ 支持的预警指标。 评估呼

吸衰竭新生儿支持指征，除 ＯＩ 之外，应该同时高度

重视 ｐＨ 和 ＢＥ 两个指标，争取在其发生急剧恶化前

ＥＣＭＯ 支持。 血 Ｌａｃ 是反应组织灌注的最敏感指

标，其升高程度和持续时间和缺氧严重程度正相关，
其水平变化也是反应 ＥＣＭＯ 支持是否有效的重要指

标。 死亡组 Ｌａｃ 水平在各个时间点均高于存活组，
其中在 ＥＣＭＯ 支持前，开始支持 ６ ｈ、１２ ｈ 和 ３６ ｈ 两

组 Ｌａｃ 水平有显著差异，该结果与 Ｂｕｉｊｓ［７］ 等报道结

果相似。 提示死亡组 ＥＣＭＯ 支持之前缺氧缺血损害

更加严重，ＥＣＭＯ 支持时机启动较晚，Ｌａｃ 水平也是

需要高度关注的一个指标。 开始 ＥＣＭＯ 支持后，两
组患儿 Ｌａｃ 水平均有所下降，对两组患儿 Ｌａｃ 清除

率进行分析比较，在各个时间点，两组患儿 Ｌａｃ 清除

率无显著差异。 Ｌｉ［８］等人研究发现 Ｌａｃ 清除率与预

后相关性更大，与本研究结果不相符。
ＥＣＭＯ 技术是目前新生儿严重呼吸衰竭行之有

效的救治方法，ＰＳ、ＨＦＯＶ 和 ｉＮＯ 等手段等出现使很

大一部分患儿避免了 ＥＣＭＯ，但也在某种程度上延

误了真正需要 ＥＣＭＯ 支持患儿的治疗时机［９］。 除了

ＯＩ 值之外，关注 ｐＨ、ＢＥ 和 Ｌａｃ 水平，临床上可帮助

临床医生尽早将这部分确实需要 ＥＣＭＯ 支持的新生

儿鉴别出来，接受 ＥＣＭＯ 支持，避免由于高压力、高氧

带来的进一步肺损伤，以及长时间缺氧导致多脏器功

能损害，进一步提高严重呼吸衰竭新生儿存活率。
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·论　 著·
ＤＯＩ： １０．１３４９８ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｈｉｎ．ｊ．ｅｃｃ．２０１９．０３．０９

儿童体外膜氧合合并胃肠道出血的危险因素分析

于新迪，杨寅愉，沈　 佳，郭　 铮，张　 蔚，王　 伟，朱德明，徐卓明，张海波

［摘要］：目的　 探讨儿童患者体外膜氧合（ＥＣＭＯ）合并胃肠道（ＧＩ）出血发病的危险因素，为早期干预提供理论依据。 方

法　 回顾性分析 ２０１７ 年至 ２０１８ 年上海儿童医学中心心脏术后围 ＥＣＭＯ 期间 ＧＩ 出血患儿（出血组）和无 ＧＩ 出血患儿（对照

组）的临床资料，对基本信息、临床表现、喂养状况、并发症、结局等方面进行总结，对出血组的危险因素进行分析。 结果　 共

７０ 例先天性心脏病患儿术后接受 ＥＣＭＯ 辅助治疗，男 ３８ 例，女 ３２ 例，年龄为 ０ ｄ～１２ 岁，体重为 ２．３０～ ２６ ｋｇ，ＥＣＭＯ 支持的时

间为 １１～４５６ ｈ，其中成功撤机 ４１ 例（５８．５７％），存活出院 ３０ 例（４２．８６％）。 发生 ＧＩ 出血（出血组）８ 例（１１．４３％），成功撤机 ４
例（５０％），存活出院 ２ 例（２５％）。 与 ６２ 例无 ＧＩ 出血（未出血组）相比，两组在体外心肺复苏术（ＥＣＰＲ）、合并脑出血、血小板

计数（ＰＬＴ）最低值和平均值、每天的红细胞输注量等的差异均有统计学意义（ Ｐ ＜０．０５）。 单因素分析 ＥＣＰＲ、Ｃ 反应蛋白升

高、颅内出血、每天输血量和 ＰＬＴ 较低五个因素与 ＧＩ 出血有关。 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析 ＥＣＰＲ 和 ＰＬＴ 较低为 ＧＩ 出血的独立危险因

素 （ Ｐ ＜０．０５）。 结论　 ＧＩ 出血患儿的死亡率高达 ７５％。 ＥＣＰＲ 和 ＰＬＴ 计数较低为 ＧＩ 出血的主要危险因素，应高度重视这些

因素，早期干预以改善预后。
［关键词］：　 儿童；体外膜氧合；胃肠道出血；危险因素；体外心肺复苏术
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　 　 体外膜氧合（ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎａ⁃
ｔｉｏｎ，ＥＣＭＯ）是体外生命支持技术的重要组成部分，
在儿童重症先天性心脏病（ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ，
ＣＨＤ）术后心衰的救治中发挥了非常重要的作用。
胃肠道（ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ，ＧＩ）出血是小儿常见的急症

之一，与重症患儿较高的死亡率息息相关［１］。 虽然

应激性溃疡的预防大大降低了其发病率，但仍有一

些患者处于 ＧＩ 出血的危险之中［２］。 目前为止，国
内外关于儿童 ＥＣＭＯ 期间 ＧＩ 出血的数据很少。 因

此，本研究回顾性分析本中心 ２０１７ 年至 ２０１８ 年 ＣＨＤ
心肺转流术后接受 ＥＣＭＯ 治疗患儿的相关资料，对其

临床数据进行总结归纳，对其危险因素进行分析，探
讨 ＧＩ 出血的发病率和对死亡率的影响。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料 　 ２０１７ 年至 ２０１８ 年本中心共有 ７０
例 ＣＨＤ 患儿心肺转流术后接受 ＥＣＭＯ 治疗，男 ３８
例，女 ３２ 例，年龄 ０ ｄ ～ １２ 岁，体重 ２．３０ ～ ２６ ｋｇ。 ８
例在围 ＥＣＭＯ 期发生了 ＧＩ 出血，其中男 ４ 例，女 ４
例，年龄 ２ ～ ２４０ （７５．８７±７４．５４） ｄ，体重 ２．３０ ～ ５．３０
（４．０３±１．３３）ｋｇ，病种为完全性大动脉转位 ２ 例，主
动脉弓闭锁 １ 例，完全型肺静脉异位连接 １ 例，房室

间隔缺损 １ 例，室间隔缺损 ３ 例。 收集所有患儿围

ＥＣＭＯ 期间的医嘱和临床资料［包括 ＥＣＭＯ、呼吸

机、ＩＣＵ 时间和住院时间，新生儿和体外心肺复苏

（ｅｘｔｅｒｎａｌ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｒｅｓｕｓｃｉｔａｔｉｏｎ，ＥＣＰＲ）占比，
合并感染、脑出血、肝肾损伤的患儿例数，血培养、降
钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）和 Ｃ 反应蛋白（Ｃ－ｒａｃ⁃
ｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）的平均值，每天红细胞（ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ
ｃｅｌｌ，ＲＢＣ） 的平均输注量、 血小板计数 （ ｐｌａｔｅｌｅｔ
ｃｏｕｎｔ，ＰＬＴ）最低值和平均值，脱机和存活情况］并进

行对比分析，其中不同指标平均值的计算方式为每

天同一时间测定值的平均值。 详见表 １。
１．２　 抗凝管理　 所有患儿均按本中心的 ＥＣＭＯ 常

规进行管理。 期间使用肝素抗凝［２ ～ ３０ Ｕ ／ （ ｋｇ·
ｈ）］，定时监测出凝血指标，维持活化凝固时间

１８０～２２０ ｓ，活化部分凝血活酶时间 ５０ ～ ８０ ｓ。 临床

上若出现严重的出血导致循环功能不稳定时，短时

间内可根据需要暂停肝素抗凝。
１．３　 胃肠道营养和管理　 若患儿胃肠道功能正常，
在 ＥＣＭＯ ２４ ｈ 内给予开奶，奶泵起始量为 ０． ５ ～ １
ｍｌ ／ （ｋｇ·ｈ）（按 １ ｍｌ ／ ｄ 的量增加）并持续 ２０ ｈ。 然

后暂停奶泵 ４ ｈ 评估是否有胃潴留、腹胀、肠鸣音减

弱或消失、呕血、黑便或鲜血便等临床表现，是否有

胃肠道近红外光谱值的明显下降、粪便潜血试验阳

性（每日一次）和腹部 Ｘ 线的检查结果异常等。
１．４　 治疗方法 　 ①保守治疗：发生 ＧＩ 出血时立即

禁食、胃肠减压、抑酸和保护胃黏膜治疗、静脉营养、
升级或调整抗生素，必要时予血浆、红细胞及丙种球

蛋白等支持治疗，同时调整并维持出凝血功能的稳

定。 待腹胀症状完全消失、三次粪常规隐血转阴后，
由稀释配方奶开始喂养，并逐步增加奶量。 ②手术

治疗：保守治疗无效或伴有少尿、低血压等循环功能

不稳定时行手术探查［３－４］。
１．５　 统计学处理　 所有数据均采用 ＳＰＳＳ ２２．０ 统计

软件进行统计学分析。 使用率、百分比描述一般资

料，计量资料用均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，组间比较

采用独立样本 ｔ 检验；计数资料用卡方检验进行分

析；对 ＥＣＭＯ 期间 ＧＩ 出血的合并因素行单因素分

析，将筛选出的危险因素行多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分

析。 当 Ｐ ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 一般资料　 ８ 例 ＧＩ 出血的患儿中足月儿 ５ 例

（６２．５０％），新生儿 ３ 例（３７．５０％），其中 １ 例（１２．５０％）
为早产儿。 体重小于 ３ ｋｇ 的为 ３ 例（３７．５０％）。 安

装原因为：低心排血量综合征（ Ｌｏｗ ｃａｒｄｉａｃ ｏｕｔｐｕｔ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＬＣＯＳ）２ 例；ＥＣＰＲ ５ 例（６２．５０％），手术后

无法脱离心肺转流 １ 例。 ８ 例患儿在 ２４ ｈ 内都已开

奶。 ＧＩ 出血的患儿均有粪便潜血试验阳性或 Ｘ 线

的检查异常，临床上以黑便、鲜血便伴有腹胀或坏死

性小肠结肠炎（ｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇ ｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ，ＮＥＣ）的症状

为主。 ５ 例（６２．５０％）血培养为阳性致病菌，仅有 １
例存活出院。 出血组 ＰＬＴ 为（４２ ～ ７２．８） ×１０９ ／ Ｌ，其
中 ４ 例（５０％）低于 ５０×１０９ ／ Ｌ；ＰＬＴ 最低为（１０ ～ ４４）
×１０９ ／ Ｌ，其中 ６ 例（７５％）低于 ３０×１０９ ／ Ｌ。 ４ 例 ＧＩ 出
血发生在 ＥＣＭＯ 辅助过程中（１ 例存活），４ 例发生

在 ＥＣＭＯ 撤离后 ３ ｈ～３ ｄ（１ 例存活）。 ＧＩ 出血时使

用质子泵抑制剂（ｐｒｏｔｏｎ ｐｕｍｐ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＰＰＩ）、Ｈ２受

体阻滞剂（Ｈ２ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｂｌｏｃｋｅｒ，Ｈ２ＲＡ）或凝血酶的为

５ 例（６２．５０％），其中 １ 例存活；３ 例未使用相关药

物。 详见表 １。
２．２ 　 转归 　 ７０ 例 ＥＣＭＯ 支持患儿的脱机率为

５８．５７％（４１ 例） ，存活率为 ４２．８６％（３０ 例） ，新生

儿 ３５．７１％（２５ 例），ＥＣＰＲ ３２．８６％（２３ 例）。 合并 ＧＩ
出血的为 ８ 例（１１．４３％），脱机率 ５０％（４ 例），存活

率 ２５％（２ 例），其中新生儿 ３７． ５０％（３ 例）；ＥＣＰＲ
６２．５０％ （５ 例），其中 ２ 例患儿 （ ＥＣＰＲ 时间≤４５
ｍｉｎ）存活出院，３ 例死亡（ＥＣＰＲ 时间＞４５ ｍｉｎ）；有 ３
例（３７．５０％）患儿因发生 ＮＥＣ，同时伴有循环功能不
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表 １　 ８ 例 ＧＩ 出血患儿的基本信息

种类 病例 １ 病例 ２ 病例 ３ 病例 ４ 病例 ５ 病例 ６ 病例 ７ 病例 ８

术中诊断 ＶＳＤ ＡＳＤ
ＶＳＤ

ＭＲ 重度

Ｄ－ＴＧＡ
ＶＳＤ

ＶＳＤ
ＡＳＤ

ＣＡＶＣ
Ｄ－ＴＧＡ
ＶＳＤ

ＩＡＡ
ＶＳＤ

ＴＡＰＶＣ

年龄（ｄ） ９１ ２４３ ４５ ９０ １２２ ２ ７ １０

体重（ｋｇ） ５．３ ６ ３．８ ４．２ ５．３ ２．３ ３ ２．３

安装原因 ＬＣＯＳ ＬＣＯＳ
ＥＣＰＲ
７０ ｍｉｎ

ＥＣＰＲ
８０ ｍｉｎ

ＥＣＰＲ
４５ ｍｉｎ

ＥＣＰＲ
５ ｍｉｎ

ＥＣＰＲ
６０ ｍｉｎ

无法

脱离 ＣＰＢ

开奶时间（ｈ） １０ ６ ２３ ２４ １３ １０ ８ ２４

检查结果 隐血＋ 隐血＋＋ Ｘ 线异常 隐血＋ 隐血＋ 隐血＋ Ｘ 线异常 Ｘ 线异常

临床表现 鲜血便 鲜血便 ＮＥＣ 鲜血便 黑便 黑便 ＮＥＣ ＮＥＣ

败血症（血培养） ＋ ＋ ＋ — — ＋ — ＋

ＰＬＴ 平均（×１０９ ／ Ｌ） ６２ ４８ ４３ ７３ ６８ ４２ ６５ ４７

ＰＬＴ 最低（×１０９ ／ Ｌ） １９ １４ １０ ２１ ４４ １２ １８ ３４

发生节点 撤机后 ２ ｄ 撤机后 ３ ｄ
ＥＣＭＯ
６０ ｈ

ＥＣＭＯ
７０ ｈ

ＥＣＭＯ
２０ ｈ

撤机后

２ ｄ
ＥＣＭＯ
２４ ｈ

撤机后 ３ ｄ

出血时使用药物 ＰＰＩ 无 无
ＰＰＩ

凝血酶
无

ＰＰＩ
Ｈ２ＲＡ

ＰＰＩ
ＰＰＩ

Ｈ２ＲＡ

脱机 是 否 否 否 是 是 否 是

出院 否 否 否 否 是 是 否 否

　 注：ＶＳＤ：室间隔缺损；ＡＳＤ：房间隔缺损；ＭＲ：二尖瓣反流；Ｄ－ＴＧＡ：完全性大动脉转位；ＣＡＶＣ：房室间隔缺损；ＩＡＡ：主动脉弓闭锁；
ＴＡＰＶＣ：完全性肺静脉异位连接。

稳定，家属要求保守治疗，均无效死亡。 ２ 例（２５％）
脱机后因合并感染和肾衰而死亡；１ 例（１２．５０％）主
要因 ＥＣＭＯ 辅助中出现肾功能衰竭，其次是经济因

素导致家属放弃治疗；最终仅有 ２ 例患儿（ ２５％）
存活出院。
２．３　 与未出血组相比，ＧＩ 出血组的脱机率和存活率

明显降低，合并肾脏损伤和感染的发生率偏高，但以

上差异均没有统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 两组相比：出
血组 ＥＣＰＲ 的发生率远远高于未出血组（ Ｐ ＝ ０．０４），
合并脑出血的发生率明显高（ Ｐ ＝ ０． ０１），每天的

ＲＢＣ 输注量偏多（ Ｐ ＝ ０．０４），ＰＬＴ 的最低值和平均

值均显著低于未出血组（ Ｐ ＜０．０５）。 两组患儿在呼

吸机时间、ＩＣＵ 时间、辅助时间和住院时间上没有统

计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 详见表 ２。
２．４　 单因素分析　 两组相比显示 ＥＣＰＲ、ＣＲＰ 升高、
颅内出血、输血量（每天）和 ＰＬＴ 较低几个因素与 ＧＩ
出血有关（ Ｐ ＜０．０５）。 详见表 ３。
２．５　 多元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析　 为排除单个危险因素

间的交互作用而产生的混杂效应以获得独立的危险

因素，本研究进一步对上述单因素分析具有统计学

意义的变量行 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析，结果提示 ＥＣＰＲ 和

ＰＬＴ 较低为患儿 ＧＩ 出血的独立危险因素。 详见表 ４。

３　 讨　 论

随着 ＥＣＭＯ 技术的广泛应用，ＧＩ 出血的情况时

有发生，但其确切病因和发病机制尚未完全阐明。
研究表明应激性溃疡是机体在各类严重创伤和危重

疾病等应激状态下发生的急性病变［５］；ＮＥＣ 是婴儿

常见的胃肠道急症，是由尚不成熟的胃肠道对早产、
感染、缺血缺氧、喂养和血流等多种因素综合作用的

结果［６］；ＣＨＤ 也是患儿发生 ＮＥＣ 的危险因素之

一［７］。 可见，ＧＩ 出血是多因素联合作用产生的最终

反应。
本研究结果提示 ＥＣＰＲ 患儿 ＧＩ 出血的发生率

高达 ６２．５％。 预后和 ＥＣＰＲ 的时间息息相关，时间

越长，ＧＩ 出血的几率越大，预后越差。 合并 ＧＩ 出血

且 ＥＣＰＲ 时间大于 ４５ ｍｉｎ 的患儿无一例存活。 分析

原因为：机体处于缺血缺氧的应激状态时血液重新

分布，胃肠道因血供相对不足发生应激性溃疡和

ＮＥＣ；心脏骤停导致肠道致病菌大量繁殖，产生内毒

素并释放炎性介质，引起肠黏膜缺血和再灌注损伤，
同时损伤在开奶后进一步加重［８］。 本组 ５ 例患儿均

在 ＥＣＰＲ 后 ２４ ｈ 内开奶，２ 例在开奶后 ２４ ｈ 内发生

ＧＩ 出血。 可见缺血缺氧后开奶时间的选择关系到肠
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表 ２　 ＧＩ 出血组和未出血组的比较

种类 全部（ｎ＝ ７０） 未出血组（ｎ＝ ６２） 出血组（ｎ＝ ８） Ｐ 值

新生儿［ｎ（％）］ ２５（３５．７１） ２２（３５．４８） ３（３７．５０） ０．９０

ＥＣＰＲ［ｎ（％）］ ２３（３２．８６） １８（２９．０３） ５（６２．５０） ０．０４

合并感染［ｎ（％）］ ２５（３５．７１） ２０（３２．２６） ５（６２．５０） ０．０８

合并脑出血［ｎ（％）］ １９（２７．１４） １４（２２．５８） ５（６２．５０） ０．０１

合并肾损伤［ｎ（％）］ １６（２２．８５） １３（２０．９７） ３（３７．５０） ０．２９

合并肝损伤［ｎ（％）］ ３０（４２．８６） ２６（４１．９４） ４（５０．００） ０．６６

呼吸机时间（ｄ） １５．７３±１３．２６ １４．３３±１２．９８ １６．００±１３．４９ ０．３４

ＩＣＵ 时间（ｄ） １７．０４±１５．３８ １７．６１±１４．５０ １８．１２±１５．２２ ０．１１

辅助时间（ｈ） １１０．９８±８２．６５ １１２．３３±８７．２９ １０７．００±６４．１８ ０．０６

住院时间（ｄ） ２０．０１±１７．８７ ２０．１８±１７．５５ ２１．００±１７．７３ ０．３９

每天 ＲＢＣ 输注（ｍｌ） ２２９．３４±１６２．６４ １９８．４２±１００．３０ ２７５．５５±１４０．５１ ０．０４

ＰＬＴ 平均值（×１０９ ／ Ｌ） ８３．９９±４２．３４ ８８．５４±３３．３５ ５２．１４±１１．３０ ０．０４

ＰＬＴ 最低值（×１０９ ／ Ｌ） ３４．４５±２３．２１ ３６．３０±２３．７０ ２１．５０±１１．７１ ０．０３

脱机［ｎ（％）］ ４１（５８．５７） ３７（５９．６８） ４（５０） ０．３２

存活［ｎ（％）］ ３０（４２．８６） ２８（４５．１６） ２（２５） ０．２０

　 注： Ｐ 值是出血组与未出血组比较。

表 ３　 ＥＣＭＯ 期间 ＧＩ 出血患儿的单因素分析

危险因素 未出血组（ｎ＝ ６２） 出血组（ｎ＝ ８） Ｘ２值 Ｐ 值

ＥＣＰＲ［ｎ（％）］ １８（２９．０３） ５（６２．５０） ４．１３ ０．０４６

新生儿［ｎ（％）］ ２２（３５．４８） ３（３７．５０） ０．４９ ０．５１

培养阳性［ｎ（％）］ ２０（３２．２６） ５（６２．５０） １．４１ ０．２５

ＰＣＴ 升高（μｇ ／ Ｌ） １９．０２±１３．１３ １１．２６±１０．２８ ０．３３ ０．５７

ＣＲＰ 升高（ｍｇ ／ Ｌ） １３．９０±１０．３３ ３５．７９±１９．７７ ３．５２ ０．０４８

颅内出血［ｎ（％）］ １４（２２．５８） ５（６２．５０） ４．４０ ０．０３６

ＲＢＣ 输注（ｍｌ ／ ｄ） １９８．４２±１００．３０ ２７５．５５±１４０．５１ ４．９８ ０．０４０

ＰＬＴ 平均值（×１０９ ／ Ｌ） ８８．５４±３３．３５ ５２．１４±１１．３０ １２．７０ ０．００９

ＰＬＴ 最低值（×１０９ ／ Ｌ） ３６．３０±２３．７０ ２１．５０±１１．７１ ２．９２ ０．０８

ＥＣＭＯ 时间（ｈ） １１０．９８±８３．５３ １０７．６４±６４．１８ ０．０４８ ０．８３

表 ４　 ＥＣＭＯ 期间 ＧＩ 出血患儿的多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

危险因素 Ｂ 值 Ｘ２值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ Ｐ 值

ＥＣＰＲ ２．０８ ４．９２ ８．０１ １．２７，５０．３１ ０．０２７

ＰＬＴ≤８０×１０９ ／ Ｌ ０．０９５ ６．３４ １．２１ １．０２，１．１９ ０．０１２

颅内出血 １．５１ ２．３９ ４．５６ ０．３５，１７．５１ ０．１４

ＣＲＰ 升高 ０．０５６ ２．２４ １．０５ ０．９８，１．２７ ０．１４

ＲＢＣ 输注（每单位） ０．０４９ １．６３ １．０３ ０．９９，１．３５ ０．２１

道菌群正常定植和微生态失衡，导致患儿易发生 ＧＩ
出血，且预后会更差［９］。 所以该类患儿要积极预防

并警惕 ＧＩ 出血的发生。
本组 ３ 例 ＮＥＣ 患儿是新生儿，其中 １ 例为孕 ３３
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周的早产儿。 研究显示 ９０％～９５％的 ＮＥＣ 发生于出

生胎龄小于 ３６ 周的早产儿和低出生体重儿，严重的

ＮＥＣ 都常是两种或以上的危险因素综合作用的结

果［１０］。 ＮＥＣ 中 ９０％以上的患儿都是在肠道喂养后

发病，不适当的肠内喂养会增加 ＮＥＣ 发病率［１１］。 文

献认为喂养因素（种类、速度和浓度）与 ＮＥＣ 的发生

有内在联系，因为新生儿消化系统发育不成熟，易受

到缺血损伤；消化酶活性较低，若喂养不当（增量快、
配方奶渗透浓度高），不完全消化的产物积聚在肠道

就是细菌成长的良好环境［１２－１５］。
患儿喂养和感染是 ＮＥＣ 的主要病因，感染最重

要［１６－１８］。 本研究中 ＧＩ 出血合并血培养阳性菌的发

生率为 ６２．５０％。 本组患儿培养出来的克雷伯杆菌、
表皮葡萄球菌等是致病力很强的肠道细菌，它们和

病毒一起引发肠道致病菌的大量增殖，最终诱发肠

壁的炎症反应。 研究报道白细胞减低、ＣＲＰ 增高及

ＰＬＴ 减少（＜ １００ ×１０９ ／ Ｌ）是 ＮＥＣ 的婴幼儿病情重、
预后不良的标志［１９］。 本组患儿感染时均伴白细胞

计数的变化、降钙素原的升高（无特异性），但出血组

ＰＬＴ 计数下降（＜６０×１０９ ／ Ｌ）的更为明显。 这可能由

于感染是引起 ＮＥＣ 发生的高危因素，ＰＬＴ 下降时肠

黏膜受损严重，坏死出血较多；若同时伴有凝血功能

异常则感染更严重，预后较差。
综上所述，ＧＩ 出血是影响 ＥＣＭＯ 患儿预后的危

险因素，ＥＣＰＲ 和 ＰＬＴ 计数低是 ＧＩ 出血的主要危险

因素。 ＥＣＭＯ 过程中应高度重视这些因素，早期干

预，对降低此类患儿的死亡率和改善预后有一定的

帮助。
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左侧胸骨旁小切口左心减压在儿科
体外膜氧合中的应用

吴　 伟，赵　 喆，刘颖悦，王　 哲，刘晓红，王　 靖，王　 辉，洪小杨

［摘要］：目的　 探讨左侧胸骨旁小切口左心减压，在体外膜氧合（ＥＣＭＯ）支持下的儿童暴发性心肌炎患者应用的可行性

和有效性。 方法　 回顾 ２０１７ 年 ７ 月至 ２０１８ 年 １０ 月本中心 ３ 例采用左侧胸骨旁小切口左心减压的暴发性心肌炎患儿的病历

资料，分析经胸骨旁小切口左心减压对心功能影响和预后。 结果　 ３ 例患儿左心减压手术过程顺利，术中未出现大出血。 左

心减压术后左心进行性增大停止，收缩功能明显改善。 ２ 例存活出院，１ 例死亡。 结论　 静脉－动脉 ＥＣＭＯ 支持下严重心功能

不全患儿，左侧胸骨旁小切口左心减压术是有效的，并能改善左心功能。
［关键词］：　 左心减压；小切口；体外膜氧合；暴发性心肌炎；左心功能不全
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治疗儿童暴发性心肌炎导致急性心功能衰竭的一种

高级体外生命支持手段［１－２］。 当患儿心肌损伤严

重、极度心功能衰竭，在 ＥＣＭＯ 辅助下出现左心扩

张、主动脉开放困难甚至肺出血时，需进行左心减压

治疗。 接受 Ｖ－Ａ ＥＣＭＯ 支持的患儿出现重度左心

基金项目： 武器装备军内科研项目（０１２０１６０１８３００Ｂ１２２０４）；

北京市卫生与健康科技成果和适宜技术推广项目（２０１８－ＴＧ－４９）
作者单位： １００７００ 北京，解放军总医院第七医学中心附属八

一儿童医院 ＰＩＣＵ

通讯作者： 洪小杨，ｊｙｈｏｎｇｘｙ＠ １６３．ｃｏｍ

室功能不全时，左心减压是必须的［２－５］。 目前，左心

减压方式主要有房间隔球囊造口术和直接左心引流

术［４，６－７］。 对于儿科 Ｖ－Ａ ＥＣＭＯ 患者，由于年龄、体
重均小的特点，选用左心减压的病例并不多。 本文

将介绍本中心通过左前路小切口置入左心房引流管

进行左心减压的应用经验。

１　 对象与方法

１．１　 一般资料　 ＥＣＭＯ 团队在 ２０１７ 年 ７ 月至 ２０１８
年 １０ 月 ３ 例因暴发性心肌炎导致严重心衰接受

ＥＣＭＯ 支持，并行左侧胸骨旁小切口左心减压患儿。
见表 １。
１．２　 ＥＣＭＯ 心脏支持指征及禁忌证　 指征：①大剂
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表 １　 ３ 例 Ｖ－Ａ ＥＣＭＯ 支持下左心减压病例资料

项目 病例 １ 病例 ２ 病例 ３

性别 男 男 男

年龄 ５ 岁 ３ 岁 ９ 月 １０ 岁

体重（ｋｇ） １５ １５ ３６

诊断 暴发性心肌炎 暴发性心肌炎 暴发性心肌炎

建立方式 颈内静脉－股动脉 颈内静脉－颈总动脉 颈内静脉－股动脉

行左心减压时间 ＥＣＭＯ 辅助 ３０ ｈ ＥＣＭＯ 辅助 ４３ ｈ ＥＣＭＯ 辅助 ４８ ｈ

左心减压指征 心跳停搏，左心增大 左心增大，血性痰 左心增大

胸腔引流量（ｍｌ） ３２５ ４５ ２ ７５０

ＥＣＭＯ 支持时间（ｈ） １９１ ６７ １１８

转归 Ⅲ度房室传导阻滞、存活 死亡 存活

量正性肌力药物维持下，存在持续代谢性酸中毒、尿
少 ６ ｈ；②恶性心律失常或心脏停搏。 禁忌证：①存

在致死性出生缺陷；②Ⅲ级及以上脑室内出血；③难

以控制的出血；④不可逆的脑损伤。
１．３　 ＥＣＭＯ 设备　 使用索林 ＥＣＭＯ 系统，儿童套包

包括管道、氧合器、离心泵。
１．４　 插管和预充　 均采用 Ｖ－Ａ 插管，镇静、麻醉、肌
松直视下严格按操作规范及无菌原则经右侧颈内静

脉（１４～ １７ Ｆｒ）、颈总动脉（１２ ～ １４ Ｆｒ）、股动脉（１４
Ｆｒ）置入插管。 １ ０００ ｍｌ 林格液预充管道排气，２０％白

蛋白、悬浮红细胞（根据患儿凝血情况加入肝素 ０．５ ～
１ ｍｇ ／ Ｕ 红细胞）排出管道中晶体液，再加入 ５％碳酸

氢钠 ５～１０ ｍｌ，１０％葡萄糖酸钙 ３ ｍｌ。
１．４　 左侧胸骨旁小切口左心减压的操作方法 　 超

声确定肺动脉瓣和左心耳的位置，经第三、四肋间切

开 ３～ ４ ｃｍ 横切口，进左侧胸腔后遮挡左肺暴露心

包，切开心包暴露左心耳，注意避免损伤膈神经，牵
开器撑开肋骨，于左心耳缝荷包，尖刀切开左心耳扩

大切口，插入左心引流管（根据体重选择左心引流管

大小），左心插管固定后，左心插管排气后连接

ＥＣＭＯ 静脉回流管路，建立左心引流，彻底止血后，
于第六或第七肋间，腋中线放置胸腔引流管（避免左

侧胸腔积液）并连接负压引流瓶，左心引流管主体靠

近切口外侧，逐层缝合皮下组织及皮肤，术毕再次消

毒加盖无菌辅料。 见图 １。

２　 结　 果

　 　 ３ 例暴发性心肌炎患儿行 ＥＣＭＯ 支持期间出现

左心功能不全，行左侧胸骨旁小切口左心减压术后

成功撤机 ２ 例均存活，死亡 １ 例。 见表 １。
病例 １：Ｖ－Ａ ＥＣＭＯ 辅助 ３０ ｈ 后，出现心脏停

图 １　 左侧胸骨旁小切口左心减压建立方法

搏，予以床旁左侧胸骨旁小切口左心减压术。 持续

ＥＣＭＯ 辅助 １８０ ｈ 后夹闭左心引流管，夹闭后持续观

察 １０ ｈ 时后，撤机实验成功，顺利撤除 ＥＣＭＯ 治疗。
撤机后因Ⅲ度房室传导阻滞行经皮介入永久起搏器

置入术。
病例 ２：Ｖ－Ａ ＥＣＭＯ 支持 ４３ ｈ 后出现反复室颤

发作，行左侧胸骨旁小切口左心减压术。 脑电图监

测提示脑电压低，头颅 ＣＴ 提示颅脑损伤重，弥漫性

肿胀。 家属放弃治疗，患儿撤除 ＥＣＭＯ 支持后死亡。
病例 ３：Ｖ－Ａ ＥＣＭＯ 辅助约 ４８ ｈ 行左侧胸骨旁

小切口左心减压术。 ＥＣＭＯ 辅助 １００ ｈ，夹闭左心引

流后，心肺功能稳定、撤机实验成功后拆除 ＥＣＭＯ 存

活出院。

３　 讨　 论

暴发性心肌炎患者起病急，病情凶险，发展迅

速，心肌细胞及左室功能受损严重者需及时接受
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Ｖ－Ａ ＥＣＭＯ 辅助支持治疗，但如果左室功能受损严

重，即使 ＥＣＭＯ 支持减轻左心室前负荷，但 Ｖ－Ａ 转

流增加了左心室后负荷，左室舒张末压和左房压会

升高到极高的水平，此时，左房减压可缓解肺水肿和

恢复左心室功能，有文献指出，左心减压的时机与

ＥＣＭＯ 辅助时间有关［３－５］。 回顾 ３ 例患儿，均采用快

速经床旁行左侧胸骨旁小切口左心减压术，术中顺

利无出血，术后监测床旁超声，左心功能均较引流前

有明显改善。 其中 １ 例患儿因颅脑问题放弃治疗；２
例患儿顺利撤除左心引流后进一步撤离 ＥＣＭＯ 治

疗：１ 例心功能完全恢复，但治疗过程中胸腔血性引

流量增多，有引流相关出血并发症出现，可能与操作

过程中止血不彻底有关，远期未出现伤口感染、瘘管

等形成；１ 例遗留房室传导阻滞（术前即已存在），未
出现大量渗血、渗液，无伤口感染。

目前儿科 ＥＣＭＯ 患者，临床上并没有明确的左

心减压的指征，本单位结合临床病例，左心减压时机

把握如下：①超声提示云雾状回声，左心室血液淤积

（形成左心室血栓风险高）时；②超声提示左心房、左
心室进行性增大时；③胸片或超声提示肺渗出增多，
分泌血性痰时。

适用于儿科患儿左心减压的方式。 目前虽然有

多种不同形式的左心减压方式，如导管介入通过球

囊扩张进行房间隔造瘘，或者经正中开胸插管或者

右侧开胸在左房或肺动脉放置小插管［４，６］。 首先，房
间隔球囊造口方式需在射线引导下经股血管穿刺进

行，ＥＣＭＯ 转运至导管室风险高，对于小儿患者，介
入治疗有持续射线损伤，而且小儿血管纤细，操作难

度大、损伤大，再者持续 ＥＣＭＯ 治疗时，采用持续肝

素抗凝，活化部分凝血酶原时间较正常明显延长，出
血风险高，故儿科使用受限。 其次，开胸直视下左房

插管方法操作损伤大、创口大，对于持续 ＥＣＭＯ 治疗

患儿增加出血风险。 所以本中心采用经左侧胸骨旁

小切口左心减压方法，对于儿科患者具有可床旁快

捷操作，熟练操作者可做到创口小、出血量少等优

点。 结合本中心治疗体会，经左侧胸骨旁小切口左

心减压方法损伤小，效果立竿见影。

总之，回顾本中心 ３ 例病例提示，对于儿童暴发

性心肌炎导致急性心功能衰竭选择 Ｖ－Ａ ＥＣＭＯ 治

疗的患儿，出现严重的心肌损伤以及心功能衰竭时，
左心减压在缓解肺水肿和恢复左心功能方面有极其

重要作用［３－５］。 对于儿科患儿，由于其年龄、体重小，
凝血功能更复杂，经左前路小切口置入左心房引流

管进行左心减压以其操作简便、创伤出血少等的优

点更适合儿科 Ｖ－Ａ ＥＣＭＯ 患儿的临床应用。
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体外膜氧合辅助支持治疗儿童急性爆发性心肌炎

朱小龙，张文龙，许振强，张 军，梁 飞，王正军，张海洲，张 刚，邹承伟，许崇恩

［摘要］：目的　 观察体外膜氧合（ＥＣＭＯ）在治疗儿童急性爆发性心肌炎中的临床作用。 方法　 回顾性分析 ２０１３ 年 ７ 月

至 ２０１８ 年 ６ 月间，经山东省立医院心脏大血管外科 ＥＣＭＯ 辅助治疗的 ３ 例儿童急性爆发性心肌炎患者的临床资料。 结果　 ３
例儿童患者均表现为难治性心源性休克和存在恶性心律失常，１ 例合并心跳骤停且药物治疗效果不佳。 在静脉－动脉（Ｖ－Ａ）
ＥＣＭＯ 过程中，患者血流动力学、心脏收缩功能先后得到改善，心肌损伤标志物、脑利钠肽等指标依次下降。 经 ＥＣＭＯ 辅助

１２０～１６４ ｈ 后，３ 例均成功撤机，生存出院，出院后恢复正常生活和学习。 并发症为 １ 例股动脉插管位渗血，１ 例股部切口淋巴

漏和 １ 例 ＥＣＭＯ 早期出现心肌抑制 。 结论　 Ｖ－Ａ ＥＣＭＯ 有助于降低儿童爆发性心肌炎患者早期病死率，同时改善患者长期

预后，可作为一线治疗措施实施。
［关键词］：　 体外膜氧合；急性爆发性心肌炎；心源性休克；儿童；治疗措施

Ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ ｓｕｐｐｏｒｔ ｉｎ ｔｈｒｅｅ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｆｕｌ⁃
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Ｚｈｕ Ｘｉａｏｌｏｎｇ， Ｚｈａｎｇ Ｗｅｎｌｏｎｇ， Ｘｕ Ｚｈｅｎｑｉａｎｇ， Ｚｈａｎｇ Ｊｕｎ， Ｌｉａｎｇ Ｆｅｉ， Ｗａｎｇ Ｚｈｅｎｇｊｕｎ， Ｚｈａｎｇ Ｈａｉｚｈｏｕ，
Ｚｈａｎｇ Ｇａｎｇ， Ｚｏｕ Ｃｈｅｎｇｗｅｉ， Ｘｕ Ｃｈｏｎｇｅｎ
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ｆａｉｌｕｒｅ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ａｃｃｏｒｄｉｎｇｌｙ． Ａｆｔｅｒ １２０－１６４ ｈｏｕｒｓ ｏｆ ＥＣＭＯ ｓｕｐｐｏｒｔ， ａｌｌ ｔｈｅ ３ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙ ｗｅａｎｅｄ ｆｒｏｍ ＥＣＭＯ， ａｎｄ ｓｕｒｖｉｖｅｄ
ｔｏ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｄｉｓｃｈａｒｇｅ． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 ＶＡ－ＥＣＭＯ ｃａｎ ｒｅｄｕｃｅ ｔｈｅ ｅａｒｌｙ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｏｆ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｆｕｌｍｉｎａｎｔ ｍｙｏｃａｒｄｉｔｉｓ ａｎｄ ｉｍｐｒｏｖｅ
ｔｈｅｉｒ ｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ； Ａｃｕｔｅ ｆｕｌｍｉｎａｎｔ ｍｙｏｃａｒｄｉｔｉｓ； Ｃａｒｄｉｏｇｅｎｉｃ ｓｈｏｃｋ； Ｃｈｉｌｄｒｅｎ；
　 　 　 　 　 　 　 Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｍｅａｓｕｒｅｓ

　 　 急性爆发性心肌炎（ ｆｕｌｍｉｎａｎｔ ｍｙｏｃａｒｄｉｔｉｓ，ＦＭ）
起病急， 病情凶险， 若不能得到及时诊治患者可在

数天或数周内死亡。 活检病理证实 ＦＭ 估计占所有

心肌炎发病率的 １０％和占新发心力衰竭发病率的

０．９％［１］由于可植入性的心室辅助装置暂时在国内

无法实施，而体外膜氧合（ ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ ｍｅｍｂｒａｎｅ

基金项目： 山东省优秀中青年科学基金（ＢＳ２０１４ＹＹ００４）
作者单位： ２５００２１ 济南，山东大学附属省立医院心脏大血管

外科

通讯作者： 许崇恩，Ｅｍａｉｌ：ｘｃｅｘｃｅ＠ ｓｉｎａ．ｃｏｍ

ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ，ＥＣＭＯ）作为一种机械循环辅助方法，可
有效保证患者心、肺、脑等重要脏器的氧供和血供，
可替代全部或部分心肺功能，使受损脏器获得充分

的休息时间，帮助功能受损器官快速康复。 山东省

立医院心脏大血管外科在 ２０１３ 年 ７ 月至 ２０１８ 年 ６
月期间经 ＥＣＭＯ 辅助支持成功救治 ３ 例急性 ＦＭ 患

者，将临床观察经验与教训总结报道如下。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料　 ３ 例女性急性 ＦＭ 儿童患者，年龄

１２ 岁、１３ 岁、１４ 岁，符合中华医学会爆发型病毒性

９６１中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０６ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．３ Ｊｕｎｅ ２８， ２０１９



心肌炎的诊断标准［２］。 患者在入院前一周内有发

热、咽痛等上感样表现，随之出现胸闷气急等症状，
２～ ４ ｄ 后临床症状加重，伴心源性休克、急性肺水

肿，其中 １ 例心脏骤停，２ 例Ⅲ度房室传导阻滞，有
心电图改变，伴肌钙蛋白Ⅰ（ｔｒｏｐｏｎｉｎ Ｉ，ｃＴｎＩ）、肌酸

激酶同工酶（ ｃｒｅａｔｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ ＭＢ，ＣＫＭＢ）升高，心脏

超声发现左心室腔比同龄儿童略有扩大。 所有患儿

在 ＩＣＵ 内给予血管活性药多巴胺、多巴酚丁胺、肾
上腺素或去甲肾上腺素，呼吸机联合充分镇痛、镇
静，给予甲强龙 ４０ ｍｇ ２ 次 ／ ｄ 和丙种球蛋白注射液

０．４０ ｇ ／ ｋｇ 用以减轻心肌水肿及提高患者被动免疫。
其中 ２ 例患者予床边连续血液净化，控制液体出入

量和保持内环境稳定；１ 例心脏骤停 ５ 次，行紧急体

外心肺复苏术 （ ｅｘｔｅｒｎａｌ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｒｅｓｕｓｃｉｔａ⁃
ｔｉｏｎ，ＥＣＰＲ），伴有心源性休克和多器官功能不全

（ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｏｒｇａｎ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＭＯＤＳ）。
１．２　 ＥＣＭＯ 设备与建立　 使用 Ｊｏｓｔｒａ－Ｒｏｔａｆｌｏｗ 离心

泵和 ＥＣＭＯ 套包（德国 ＭＡＱＵＥＴ 公司），以及美敦

力和爱德华公司生产的动静脉插管。 ３ 例均采用静

脉－动脉（ｖｅｎｏ－ａｒｔｅｒｉａｌ，Ｖ－Ａ） ＥＣＭＯ 模式。
１．３　 ＥＣＭＯ 管理 　 ①抗凝管理：普通肝素抗凝，初
期每隔 ２ ｈ、中后期每隔 ４ ｈ 复查活化凝血时间（ａｃ⁃
ｔｉｖａｔｅｄ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｔｉｍｅ，ＡＣＴ），依据 ＡＣＴ 检测结果调

整肝素用量，ＡＣＴ 目标值维持 １６０ ～ ２００ ｓ。 ②流量

管理：初期（≤２４ ｈ），血泵流量较高，为心输出量的

５０％～ ７０％。 视患者血流动力学变化情况，逐步减

少、甚至停用血管活性药物使用；中期（２４ ～ ９６ ｈ），
依据心脏功能以及血流动力学恢复情况，将血泵流

量下调至心输出量的 ５０％或以下。 若患者血流动

力学不稳定，可给予小剂量正性肌力药物；后期（ ＞
９６ ｈ），将血泵血流量减至心输出量的 ２０％ ～ ３０％，
若患者血流动力学不稳定，适当增加血管活性药物

和正性肌力药物。 ③按保护性肺通气策略进行机械

辅助通气，潮气量 ６ ｍｌ ／ ｋｇ，吸入氧浓度 ３０％ ～５０％，
频率 １０～１２ 次 ／ ｍｉｎ，根据血气分析结果适当微调呼

吸机参数。 ④每日常规进行心肌酶谱、血常规、凝血

功能、肝肾功能、血气分析、血流动力学检查。 ⑤每

日床旁彩超检查：评价心脏结构、左室射血分数（ ｌｅｆｔ
ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｎｊｅｃｔｉｏｎ ｆｒａｃｔｉｏｎ，ＬＶＥＦ）、容量负荷、肺水

的变化，评定心脏功能恢复情况。 ⑥每天复查床边

胸片，了解双肺渗出及心脏影像学变化。
１．４ 　 ＥＣＭＯ 撤机条件 　 血泵流量逐渐下调至 ２０
ｍｌ ／ ｋｇ、ＬＶＥＦ＞３５％、ＭＡＰ＞６０ ｍｍ Ｈｇ、脉压差基本接

近正常范围、ＣＶＰ≤１２ ｍｍ Ｈｇ、血管活性药物如多

巴胺＋多巴酚丁胺在 １０ μｇ ／ （ ｋｇ·ｍｉｎ） 以下、颈内

静脉血氧饱和度＞７０％、乳酸＜２ ｍｍｏｌ ／ Ｌ。 稳定 ４ ｈ
后撤除 ＥＣＭＯ［３］。

２　 结　 果

２．１　 ＥＣＭＯ 插管情况和参数　 ３ 例 患者均行 Ｖ－Ａ
ＥＣＭＯ。 其中，１ 例行同侧股动、静脉切开置管，１ 例

行左侧股动脉插管、右侧股静脉插管，１ 例行右侧股

静脉插管、右侧颈内动脉插管。 动脉插管口径为

１５～１７ Ｆｒ，静脉插管口径为 １５ ～ １９ Ｆｒ。 １ 例患者股

动脉置管后，足背动脉压力＜５０ ｍｍ Ｈｇ， 为了避免

同侧下肢缺血坏死，在同侧股动脉远端置入一根旁

路灌注管，为远端肢体供应血液。 其余 ２ 例未行同

侧肢体远侧灌注置管。 其中 ２ 例为股动静脉切开置

管，１ 例为股动静脉穿刺置管。 外科手术切开直视

下股动静脉置管需要 ７２ ｍｉｎ 左右，超声引导下股动

静脉置管需要 ３０ ｍｉｎ。 ＥＣＭＯ 泵速 ３ ０００～１ ０００ ｒ ／
ｍｉｎ，血泵流量 ２．９０ ～ ０．５０ Ｌ ／ ｍｉｎ， 支持时间 １２０ ～
１６４ ｈ。
２．２　 ＥＣＭＯ 治疗期间患者病情的演变 　 ① ＥＣＭＯ
运行前，尽管使用了大剂量血管活性药物，３ 例患者

休克状态未得到纠正，心衰标志物脑钠肽（ｂｒａｉｎ ｎａ⁃
ｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｐｅｐｔｉｄｅ，ＢＮＰ）和心肌损伤标志物（ｃＴｎＩ、ＣＫ⁃
ＭＢ）明显升高，心脏超声提示存在严重心肌收缩功

能障碍，左心室有轻度扩大。 ② ＥＣＭＯ 治疗早期，３
例患者的血流动力学明显好转，ＬＶＥＦ 改善不明显。
③ ＥＣＭＯ 治疗中期，２ 例患者血流动力学保持稳定、
ＬＶＥＦ 有所好转；１ 例患者血流动力学稳定后因左室

后负荷太重，又趋于不稳定，且 ＬＶＥＦ 继续减低。 观

察 １２ ｈ 后急行右上肺动脉插管引流减压，ＬＶＥＦ 才

趋于稳定回升。 ④ ＥＣＭＯ 治疗后期，３ 例患者血流

动力学保持稳定，ＬＶＥＦ 明显改善；ＣＫＭＢ 降至正常，
ｃＴｎＩ 仅轻度升高，ＢＮＰ 下降明显（见表 １）。
２．３　 临床转归　 ３ 例患者均成功撤机， 生存出院，
成功率为 １００％。 在 随后 ２ ～ ４７ 个月的随访中未发

现慢性心衰、心脏扩大、严重心律失常，恢复正常生

活和学习， ＬＶＥＦ 为 ５７％～６８％，左室舒张末内径为

４０～４２ ｍｍ。
２．４　 并发症　 １ 例股动静脉切开置管患者在 ＥＣＭＯ
初期出现切口渗血，给予抗纤溶药物和补充纤维蛋

白原后，不再继续渗血。 其中 １ 例因左室后负荷太

重发生心肌抑制，出现左室胀满、主动脉瓣不能开

闭、左室内出现红细胞集聚发生云雾状影，给予右上

肺动脉引流减压，避免了左室不可逆损害。 １ 例股

部切口出现淋巴漏，给予缝合、加强营养治疗后痊

愈。
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表 １　 ３ 例爆发性心肌炎患者 ＥＣＭＯ 辅助治疗前后各指标的变化

观察项目
上机前 ２ ｈ

患者 １ 患者 ２ 患者 ３

撤机前 ２ ｈ

患者 １ 患者 ２ 患者 ３

心率（次 ／ ｍｉｎ） １３９ １２３ １３５ ９９ ７０ ８０

收缩压（ｍｍ Ｈｇ） ５８ ６７ ５９ ９２ １０９ ９５

舒张压（ｍｍ Ｈｇ） ４１ ５２ ４５ ６３ ７５ ７１

ＳｐＯ２（％） ８０ ９２ ８８ ９９ １００ ９９

ＳｖＯ２（％） ６８ ７４ ７２ ７４ ７８ ７７

乳酸（ ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １２．３ ８．１ ９．９ ２．０ １．３ １．７

ＣＫＭＢ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １３１ ７６ １２２ ２３ １６ １３

ｃＴｎＩ（μｇ ／ Ｌ） ３４．３ １６．５ ２０．１ １．５ １．３ １．８

ＢＮＰ（ｎｇ ／ Ｌ） ５ ０６７ ３ ８０９ ４ ４３５ ２ ３３２ １ ３０９ １ ５６２

ＬＶＥＦ（％） ３０ ３６ ３２ ４２ ４８ ４５

ＬＶＤｄ（ｃｍ） ４．４ ４．１ ４．２ ４．２ ４．０ ４．０

　 注：ＳｐＯ２：脉搏氧饱和度；ＳｖＯ２：静脉氧饱和度；ＢＮＰ：脑钠肽；ＬＶＤｄ：左室舒张末期内径。

３　 讨　 论

ＦＭ 在当今医疗条件下仍然是高危疾病， 迅速

恶化的血流动力学与异常的电生理活动，是此类疾

病的高病死率直接相关因素［４］。 本研究中运用 Ｖ－
Ａ ＥＣＭＯ 成功救治 ３ 例 ＦＭ 患者，主要有以下体会。

在 ３ 例 ＦＭ 患者中，１ 例心源性休克、心跳骤停

合并多脏器功能衰竭、２ 例心源性休克合并Ⅲ度房

室传导阻滞。 ３ 例患者随着患者心脏功能的恢复，
在 ５ ｄ 左右均成功撤机。 近年来，由于 ＥＣＭＯ 管理

技术的进步和改善，ＥＣＭＯ 相关并发症得到了控制

和减少。 因此，当儿童出现急性 ＦＭ 时、且正性肌力

药物不足以稳定患儿循环动力学的情况下，可以考

虑立即进行机械循环辅助。 由于 ＦＭ 病程有自限性

特点， 如果能在心脏收缩力最低时，给予患者机械

循环辅助，则患者心脏的泵功能则有可能会自发地

逐渐恢复［５］。 本研究中的 ３ 例患者随着 ＥＣＭＯ 的

辅助，ＬＶＥＦ 逐渐回升，血肌酐、乳酸水平显著降低，
受损心肌度过了水肿高峰期（４ ～ ５ ｄ 左右），心肌功

能逐步恢复，５ ～ ６ ｄ 成功撤机。 这与国外主流研究

结果相一致［６］。
ＦＭ 患者常规胸外按压 ＣＰＲ 很难恢复有效循环

或自主心律。 Ｃｈｉｕ［７］ 和胡伟航［８］ 等人先后报道了 ３
例 因 ＦＭ 发生心跳骤停患者在 ＣＰＲ 后实施 ＥＣＭＯ，
患者恢复自主循环，最后康复出院，未发现远期有脑

功能异常。 本研究中 １ 例 ＦＭ 患者发生 ５ 次心跳骤

停后快速安装 ＥＣＭＯ，也得以改善心律、稳定血流动

力学，最终存活，且无近期与远期脑部损伤后遗症。

这结果得益于尽量缩短 ＣＰＲ 时间及尽早建立 ＥＣ⁃
ＭＯ 来保证有效的脑灌注压，使患者获得短期及长

期受益。
国际体外生命支持组织登记的历年经 ＥＣＭＯ 治

疗小于 １８ 岁的重症心肌炎患者的生存率为 ６１％ ～
６７％。 本研究中的 ＥＣＭＯ 治疗成功率达 １００％，笔者

考虑与明确诊断、把握时机、及早 ＥＣＭＯ 治疗有关。
Ｂｅｕｒｔｈｅｒｅｔ 等研究发现在 ＥＣＭＯ 治疗难治性心源性

休克 ＥＣＭＯ 启动时机是 ＦＭ 患者院内病死率最主要

的独立危险因素［９］，也提示及早实施 ＥＣＭＯ 辅助是

治疗成功的关键。 另外，这高成功率也与本组的病

例数目较少有关。 或许日后随着病例数量的增加，
适应证的放宽，并发症发生率也许会增加。 　

ＥＣＭＯ 治疗改善 ＦＭ 患者的长期预后。 日本学

者发现经 ＥＣＭＯ 救治的 ＦＭ 患者早期存活率可达

７１％，且经过长达 ４ 年随访，患者心脏收缩功能恢复

良好，本研究中的 ３ 例 ＦＭ 患者经过 ＥＣＭＯ 治疗，生
存出院，在随后 ２～４７ 个月的随访中，未发现遗留严

重心律失常、慢性心衰和心脏扩大，且可正常生活和

学习，提示 ＥＣＭＯ 治疗不仅降低 ＦＭ 患者早期病死

率，而且改善其长期预后。
本研究中 ３ 个病例未发生严重的并发症，是治

疗成功的重要原因。 切口渗血和淋巴漏在加强抗纤

溶、补充纤维白蛋白及加强营养支持后很快解决。
在这 ３ 例患者中，唯一潜在真正影响预后的是 ＥＣ⁃
ＭＯ 增加了左室后负荷，使 １ 例患者心肌出现功能顿

抑，如果不及时处理则加重左室功能失代偿，导致

ＥＣＭＯ 辅助支持治疗失败。 由于及时发现问题，放
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置了右上肺动脉引流，避免了左室泵功能的衰竭。
综上所述，ＥＣＭＯ 是抢救重症 ＦＭ 的可靠的机

械循环辅助方法，可作为 ＦＭ 心源性休克时的一线

治疗选择。 但由于本研究样本量过小，无法对 ＥＣ⁃
ＭＯ 辅助支持治疗 ＦＭ 做出全面总结分析，希望今后

有机会继续累积病例，进行更精准、全面的分析。
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室间隔缺损患儿合理手术年龄的探索

黄坚鹄， 王　 伟， 于新迪， 张海波， 徐卓明， 蔡及明

［摘要］：目的　 总结单纯室间隔缺损患者围手术期情况，评估室间隔缺损的最适手术时机。 方法　 收集 ２０１４ 年 ７ 月至

２０１７ 年 １２ 月所有简单室间隔缺损患儿手术情况，短期预后和医疗费用，分析其最佳手术年龄。 结果　 本研究最终纳入 ２ ２６３
例患儿，分为＜３ 月，≥３～ ＜６ 月，≥６～ ＜１２ 月，≥１～ ＜３ 岁和≥３ 岁以上 ５ 个年龄阶段。 分析显示，６ 个月以下患儿体外循环转

流时间和主动脉阻断时间都明显高于 ６ 个月以上患儿，１ 岁以下患儿术后 ＩＣＵ 时间和住院时间都明显高于 １ 岁以上患儿，６ 个

月以下患儿的住院费用显著高于 ６ 个月以上患儿。 在并发症中 ３ 个月以下患儿感染发生率最高。 其余并发症如脑出血、肺高

压危象等各组间虽有统计学差异，但发生率低，临床意义不明显。 结论　 根据本组室间隔缺损患儿的围手术期资料，建议单

纯室间隔缺损患儿手术时间以 １ 岁左右为宜。
［关键词］：　 室间隔缺损；体外循环；围术期状况；评估；年龄；手术时机
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ｕｎｄｅｒ ３ ｍｏｎｔｈｓ ｏｌｄ． Ｔｈｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅｓ ｏｆ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｓｕｃｈ ａｓ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ ａｎｄ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ｗｅｒｅ ｌｏｗ ｂｕｔ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐｓ． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｓｔａｔｕｓ， ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｃｏｓｔ， ｉｔ ｉｓ ｒｅｃ⁃
ｏｍｍｅｎｄｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｏｐｔｉｍａｌ ｓｕｒｇｉｃａｌ ｔｉｍｅ ｆｏｒ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ｓｉｍｐｌｅ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｓｅｐｔａｌ ｄｅｆｅｃｔ ｓｈｏｕｌｄ ｂｅ ａｂｏｕｔ １ ｙｅａｒ ｏｌｄ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｓｅｐｔａｌ ｄｅｆｅｃｔ； Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ； Ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｓｔａｔｕｓ； Ｅｖａｌｕａｔｅ； Ａｇｅ； Ｏｐｔｉｍａｌ ｓｕｒｇｉｃａｌ ｔｉｍｅ

　 　 先天性心脏病仍是发生率最高的先天畸形，其
中室间隔缺损（ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｓｅｐｔａｌ ｄｅｆｅｃｔ，ＶＳＤ）是最常

见的先天性心脏病之一，虽有部分病例可以自行愈

合，但大多数患儿依然需要手术治疗。 尽管随着手

术技术的进步，目前 ＶＳＤ 患儿的手术预后已有了显

著改善，然而，对于手术时机的选择仍旧没有统一的

定论。 合理选择手术时机对于改善患儿预后、提高

基金项目： 国家自然科学基金（８１６７０３７２）

作者单位： ２００１２７ 上海， 上海交通大学医学院附属上海儿

童医学中心心胸外科

通讯作者： 蔡及明，Ｅｍａｉｌ： ｃａｉｊｉｍｉｎｇ＠ ｓｃｍｃ．ｃｏｍ．ｃｎ

医疗质量和效益十分有帮助。 因此，本研究对上海

儿童医学中心近年来 ＶＳＤ 的诊疗情况进行分析，为
合理手术时机的选择提供参考。

１　 资料与方法

１．１　 研究资料及分组　 本研究选取了 ２０１４ 年 ７ 月

至 ２０１７ 年 １２ 月期间就诊于儿童医学中心胸外

科，以 ＶＳＤ 作为主要诊断患儿共 ２ ５５１ 例，其中男

性 １ ４０５ 例，女性 １ １４６ 例。 将患儿手术年龄作为节

点，将患儿分为 ５ 个组，＜３ 个月（１ 组）、≥３～ ＜６ 月

（２ 组）、≥６～ ＜１２ 月（３ 组）、≥１～ ＜３ 岁（４ 组）、≥３
岁（５ 组）。
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１．２　 纳入与排除标准　 ①纳入标准：所有患儿均主

要诊断为 ＶＳＤ，伴或不伴有房间隔缺损、动脉导管

未闭。 ②排除标准：曾于外院接受手术治疗，合并除

房间隔缺损和动脉导管未闭以外的其他先天性畸

形，术前需要呼吸机或强心药物支持，存在严重感

染，有明显肝肾功能损伤。
１．３　 数据采集　 记录各年龄组患儿术中转流时间、
阻断时间、术后监护室时间、术后并发症发生情况、
术后住院天数、以及住院费用信息。 医疗费用以最

高组为 １００％，其余组用相应百分比表示。
１．４　 统计学方法　 统计学分析采用基于 ＳＰＳＳ ２２．０
ｓｏｆｔｗａｒｅ （ＩＢＭ ＳＰＳＳ Ｉｎｃ．，Ｃｈｉｃａｇｏ， ＩＬ，ＵＳＡ）分析数

据。 对患者基本信息进行描述性分析，组间对比采

用 Ｂｏｎｆｅｒｏｎｉ 法，并采用方差分析进行比较，为体现

数据集 ９５％的置信区间，计量资料以均数±两个标

准差（􀭰ｘ±２ＳＤ）表示，计数资料以及发生率等则采用

Ｐｅａｒｓｏｎ Ｘ２检验进行统计检验，所有检验均采用双侧

检验， Ｐ ＜０．０５ 差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 病例一般资料　 本研究共纳入病例 ２ ５５１ 例，
按排除标准排除病例 ２８８ 例，最终纳入研究 ２ ２６３
例。 其中平均身高、体重、体质量指数（ＢＭＩ） 等见

表 １。
２．２　 手术指标 　 随着患儿年龄增长、术中转流时

间、阻断时间、ＩＣＵ 监护时间、住院天数以及总治疗

费用呈递减趋势。 对五组患儿进行组间对比统计学

分析显示，６ 个月以上的各组患儿，其术中转流时

间、阻断时间以及总治疗费用要短于 ６ 个月以内的

各组患儿，而相较于 １ 岁以内的各组患儿，１ 岁以上

的患儿在 ＩＣＵ 监护时间、住院天数更短，相应的组

间差异有统计学意义。 见表 ２。
２．３　 并发症发生率的比较　 对本组病例在感染、术
后肺高压危象、肝肾功能、循环以及神经系统相关并

发症等进行统计，分析结果显示，感染、术后肺高压

的发生率在各年龄组患儿间存在差异。 其中，以 １
组的患儿感染发生率最高，达 ５３．７１％，随年龄升高，
感染发生率逐渐降低，各年龄组间存在显著差异（ Ｐ
＜０．００１）。 在术后脑出血和肺高压危象发生率上，虽
然统计结果显示在组间有或接近有统计学差异，但
由于发生率较低，为散发病例，所以临床意义不大。
不过需要注意的是，３ 岁以上患儿的肺高压危象发

生率接近 ２％，而 ３ 岁以下患儿肺高压发生率都在

１％以下，可能提示年龄大的患儿容易发生肺高压危

象。 见表 ３。

３　 讨　 论

ＶＳＤ 是最常见的先天性心脏病之一，在新生儿

中发病率约为 １．４５％［１］。 相当部分的患儿需要手术

治疗。 目前，对于 ＶＳＤ 的患儿何时进行手术干预仍

旧缺乏统一认识。 而合理手术时机的选择，对于患

儿术后的快速恢复，减少术后并发症以及整体医疗

表 １　 各组患儿基本信息

项目 １ 组（ｎ＝ １７５） ２ 组（ｎ＝ ５１９） ３ 组（ｎ＝ ５５７） ４ 组（ｎ＝ ６４１） ５ 组（ｎ＝ ３７１）

男 ／ 女（ｎ） ８３ ／ ９２ ２９６ ／ ２２３ ３１５ ／ ２４２ ３６１ ／ ２８０ ２０１ ／ １７０

身高（ｃｍ） ５６．７３±１２．９２ ６２．３７±１５．１０ ６８．９５±１６．２９ ８２．３７±２１．８４ １０７．７４±３２．８９

体重（ｋｇ） ４．５８±１．９６ ５．８６±２．６３ ７．６０±３．４９ １０．９８±５．０２ １８．８１±１３．５３

ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） １４．０２±４．５４ １４．７１±５．１１ １５．５３±５．３３ １５．７９±４．９８ １５．５５±４．９８

　 注：各统计量值均以均值±２ 个标准差（ｘ±２ＳＤ）表示。

表 ２　 围术期临床医疗数据及效益相关指标（􀭰ｘ±２ＳＤ）

项目 １ 组（ｎ＝ １７５） ２ 组（ｎ＝ ５１９） Ｐ 值 ３ 组（ｎ＝ ５５７） Ｐ 值 ４ 组（ｎ＝ ６４１） Ｐ 值 ５ 组（ｎ＝ ３７１） Ｐ 值

转流时间（ｍｉｎ） ５３．０９±３２．０６ ５１．７５±３６．６４ １．０００ ４６．６８±２８．９６ ＜０．００１ ４５．５８±３３．５５ １．０００ ４４．３９±３０．００ １．０００

阻断时间（ｍｉｎ） ３０．８５±２１．７４ ３０．２２±２４．２８ １．０００ ２７．３２±２０．７２ ＜０．００１ ２５．８８±２３．５１ ０．２６６ ２４．５１±１９．９８ ０．６０９

术后 ＩＣＵ 时间（ｈ） ８６．３２±７９．８６ ６３．７９±９１．７０ ＜０．００１ ４０．２７±７６．１０ ＜０．００１ ２８．９３±６０．０６ ＜０．００１ ２５．１３±３９．４６ １．０００

术后住院时间（ｄ） ９．７０±５．８７ ８．３４±６．５７ ＜０．００１ ７．５２±５．１６ ＜０．００１ ６．５７±３．５４ ＜０．００１ ６．２７±２．７６ ０．５７６

总费用∗（％） １００±４０．５６ ９１．６７±５６．４３ ０．００１ ８８．１５±５６．２７ ０．０４８ ８７．１１±６３．２４ ０．５４０ ８５．６５±６１．９１ ０．４４２

　 注：各 Ｐ 值为与前一组比；∗总费用按 １ 组为 １００％，以此换算各组的百分比。
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表 ３　 并发症发生率统计［ｎ（％）］

项目 １ 组（ｎ＝ １７５） ２ 组（ｎ＝ ５１９） Ｐ 值 ３ 组（ｎ＝ ５５７） Ｐ 值 ４ 组（ｎ＝ ６４１） Ｐ 值 ５ 组（ｎ＝ ３７１） Ｐ 值

感染 ９４（５３．７１） １７４（３３．５３） ＜０．００１ １４９（２６．７５） ０．０１５ ７０（１０．９２） ＜０．００１ ３７（９．９７） ０．６３７

脑出血 １（０．１９） ２（０．３６） ０．６０５ －

肺高压 ２（０．３９） ５（０．９０） ０．２９６ ３（０．４７） ０．３６２ ７（１．８９） ０．０２８

　 注：各 Ｐ 值均为与前一组比较。

效率的提高十分有帮助。 因此，ＶＳＤ 患儿合理手术

年龄的选择显得尤为重要。
本研究将 ＶＳＤ 患儿按照年龄进行分组，对比各

组患儿的相关指标发现，１ 岁以上的各组患儿的术后

呼吸机使用时间、术后 ＩＣＵ 监护时间以及术后住院

天数均短于 １ 岁以内的各组患儿，尤其是术后 ＩＣＵ
监护时间随着手术年龄的增长明显缩短。 表明 １ 岁

以后进行手术，患儿术后恢复更快。 各年龄组患儿

在术后并发症发生率上也存在差异，ＶＳＤ 患儿在 １
岁以后接受手术，术后感染的整体发生率要低于 １
岁以内的手术患儿。 尽管术后肺动脉高压危象只是

少数散发案例，但是 ３ 岁以上患儿术后肺高压危象

的发生率显著高于 ３ 岁以下的各组患儿。 本研究

中，各组患儿术后脑出血的发生率低，为散发案例，
缺乏临床意义。

考虑到目前多数研究证实，先天性心脏病患儿

术后并发症与体外循环时间有关［２］，本研究同样发

现各组患儿术中转流时间、阻断时间之间存在具有

统计学意义的差异，相较于 ６ 个月以上的各组患儿，
６ 个月以下的患儿术中转流时间、阻断时间更长。 因

此，笔者推测，术中转流时间以及阻断时间的缩短有

助于患儿术后快速恢复以及减少术后并发症的发

生。 神经系统并发症作为体外循环术后常见且较严

重的并发症之一，一直受到广泛关注。 因本文是回

顾性研究，未能对神经系统进行全面评估，但现有研

究发现，先天性心脏病手术体外循环期间可以观察

到神经损伤相关指标的升高［３－４］，术中缺血缺氧损

伤、栓塞均可引起大脑损伤，而体外循环时间的缩短

有利于减少患儿手术相关性脑损伤。 近期国外内研

究发现，手术年龄小、体重低也是术后神经系统并发

症发生的危险因素［５－６］。
在总治疗费用上，小于 ６ 个月的各组患儿的治

疗费用要高于 ６ 个月以上的各组患儿。 考虑到治疗

费用是患儿整体住院经过的体现，笔者认为，这与随

着患儿年龄增长，术后恢复时间的缩短，以及术后并

发症发生率的降低有关。

本研究虽然分析了 ２ ０００ 余例 ＶＳＤ 患儿的围手

术期资料，但由于是回顾性研究，依然存在一定的局

限性。 首先，没有考虑 ＶＳＤ 的大小和分流情况，其
次，没有出院后随访资料，特别是没有神经系统随访

资料，最后，本研究也只是单中心研究，没有多中心

的验证资料。

４　 结　 论

１ 岁左右的患儿进行 ＶＳＤ 修补术，手术时间

较短，术后并发症较少，费用较低。 建议没有明显

伴发症状的 ＶＳＤ 患儿在 １ 岁左右进行心内缺损

修补手术。
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大动脉调转术后新主动脉瓣关闭不全 １０ 年结果分析

芮　 璐，李守军，闫　 军，花中东，杨克明，马　 凯，刘晋萍，张本青，刘　 锐，蒋华平

［摘要］：目的　 总结分析本院小儿心脏外科中心完全性大动脉转位患儿行大动脉调转术后发生新主动脉瓣返流的结果。
方法　 ２００６ 年 ４ 月至 ２０１６ 年 ９ 月，回顾性分析本院小儿心脏外科中心行大动脉调转术的完全性大动脉转位患者 ５９９ 例。
２０１１ 年起，对出现主动脉和肺动脉直径严重不匹配的完全性大动脉转位患儿，本中心采用新的主动脉窦管交界成形技术，根
据是否采用窦管交界成形技术分为两组，用倾向性配对方法每组选择各 ３０ 名患者进行对比，对全部患者资料进行长期随访。
结果　 该组患儿远期生存率为 ９３．３％（５５９ ／ ５９９），新主动脉瓣返流发生率 ６．５％（３９ ／ ５９９），主动脉瓣置换发生率 ０．５％（３ ／ ５９９），
既往肺动脉环缩术和主、肺动脉直径不匹配是发生严重主动脉瓣关闭不全的危险因素，对于主肺动脉直径不匹配患儿行新主

动脉窦管交界成形术后未随访到重度主动脉瓣返流的发生。 结论　 本中心大动脉调转术治疗完全性大动脉转位患儿有着较

低的主动脉瓣返流和主动脉瓣置换发生率，具有良好的远期效果。 新主动脉瓣的返流与既往行肺动脉环缩术和主肺动脉直

径不匹配相关。 对于主肺动脉直径不匹配患儿使用新主动脉窦管交界成形术有可能降低新主动脉瓣返流的发生率。
［关键词］：　 先天性心脏病；完全性大动脉转位；大动脉调转术；主动脉瓣返流；手术方式
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基金项目：国家重点研发计划资助（２０１７ＹＦＣ１３０８１００）
作者单位：１０００３７ 北京，中国医学科学院，北京协和医学院，
国家心血管病中心， 阜外医院，心血管疾病国家重点实验

室，小儿外科中心

通讯作者：李守军，邮箱：ｄｒｌｉｓｈｏｕｊｕｎｆｗ＠ １６３．ｃｏｍ

治疗完全性大动脉转位 （ Ｄ － ｔｒａｎｓ － ｐｏｓｉｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ
ｇｒｅａｔ ａｒｔｅｒｉｅｓ， Ｄ－ＴＧＡ）是小儿心脏外科的真正成功

案例之一。 该手术有较好的远期结果，成为业界公

认的治疗 Ｄ－ＴＧＡ 的手术方式［１］。 然而，ＡＳＯ 完成

后，原肺动脉瓣作为新的主动脉瓣使用，这引起了人

们对长期随访期间出现严重新主动脉瓣返流（ｎｅｏ⁃
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ａｏｒｔｉｃ ｒｅｇｕｒｇｉｔａｔｉｏｎ， ＮＡＲ）的关注。 Ｄｅｌ Ｎｉｄｏ 和 Ｓｃｈ⁃
ａｒｔｚ 指出 ＡＳＯ 术后 ＮＡＲ 出现是多因素的，除了主动

脉瓣和肺动脉瓣的组织学特征不同外，术前和术中

危险因素也与 ＮＡＲ 出现相关。 笔者通过对阜外医

院 １０ 年间 Ｄ－ＴＧＡ 行 ＡＳＯ 患者的主动脉瓣功能进

行随访评估，以确定 ＮＡＲ 的发生率和危险因素，评
估新主动脉窦管交界成形术是否获益。

１　 资料与方法

１．１　 临床资料和入组 　 ２００６ 年 ４ 月至 ２０１６ 年 ９
月，连续入组了阜外医院 ５９９ 例患 Ｄ－ＴＧＡ 行 ＡＳＯ
患者，对患者的表观临床资料、手术记录及临床数据

进行回顾性分析。
１．２　 外科技术和策略 　 无论年龄，Ｄ－ＴＧＡ 一经发

现都应手术治疗。 根据左室是否退化，又分为一期

矫治和分期矫治［２］。 有轻度左室流出道梗阻的患

儿多可直接行一期 ＡＳＯ 手术。 如合并晚期肺动脉

高压，肺血管阻力大于 ８ Ｗｏｏｄ 单位 ／ ｍ２是行姑息性

动脉调转手术并行室间隔开窗的指征。
笔者曾报道了阜外医院对于室间隔完整的 Ｄ－

ＴＧＡ 行 ＡＳＯ 的手术技术［２］，本组患者均在气管插管

全身麻醉下行中低温体外循环手术，全部采用正中

切口，经主动脉、上下腔静脉建立体外循环（为减少

术后上腔静脉血栓的发生率，上腔静脉经右心房插

管），ＨＴＫ 停搏液灌注行心肌保护，阻断升主动脉，
将冠状动脉从解剖主动脉窦部呈“Ｕ”型或圆型纽扣

游离切除，用纽扣 ／活门 ／开窗技术再植于相应的解

剖肺动脉窦部。 此外，为了保持更好的几何形态，笔
者倾向于将冠状动脉吻合在新主动脉更高的位置，
自体心包片修补肺动脉后完成大动脉调转。 通过右

心房－三尖瓣途径用常规方法修补室间隔缺损。
２０１１ 年起，对于主动脉 ∶ 肺动脉直径小于 １ ∶ ２

的患儿，常规行新主动脉窦管交界成形（ｎｅｏａｏｒｔｉｃ ｓｉ⁃
ｎｏｔｕｂｕｌａｒ ｊｕｎｃｔｉｏｎ ｒｅｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ， ＮＳＪＲ）技术。 通过

在窦管交界水平折叠新主动脉壁使新主动脉的窦管

交界和主动脉瓣环直径比例为 ０．８，重建更加接近正

常的主动脉根部解剖结构（图 １）。
肺动脉环缩术（ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｂａｎｄｉｎｇ，ＰＡＢ）

常用于合并大的非限制性室缺患者，保护肺动脉，避
免不可逆性肺动脉高压和训练在行调转手术前未经

受容量和负荷锻炼的形态学左室。
笔者对这组 ＡＳＯ 术后 ＮＡＲ 患者的再干预指征

包括：①严重充血性心力衰竭，左心室收缩功能下

降，左室射血分数 （ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｌｅ ｅｊｅｃｔｉｏｎ ｆｒａｃｔｉｏｎ，
ＬＶＥＦ）＜５０％或进行性左心室扩大。 ②当无法行主

注　 Ａ：扩张的新主动脉壁；Ｂ：折叠窦管交界处主动脉壁。
图 １　 ＮＳＪＲ 成形手术病例图示

动脉成形时，选择主动脉瓣置换；③术中探查发现主

动脉根部严重扩张并合并升主动脉扩张，将采用

Ｂｅｎｔａｌｌ 手术。
１．３　 数据收集和定义 　 所有数据都由同一工作人

员采集自本院临床数据库。 ＮＡＲ 分级如下：０ 级

（无返流），１ 级（微量返流），２ 级（轻度返流），３ 级

（中度返流），４ 级（重度返流）。 反流程度是根据半

定量的方法分析主动脉瓣返流束宽度占左室流出道

直径的比值来进行分级的。 瓣膜中度和重度返流被

认为是严重的 ＮＡＲ，ＬＶＥＦ＜５０％被定义为左室功能

障碍。 当术中发现肺动脉根部直径 ／主动脉根部直

径＞１．５ 时，定义为主肺动脉直径不匹配。 术前肺动

脉高压定义为术前心血管造影检查肺动脉平均压大

于等于 ２５ ｍｍ Ｈｇ。
１．４　 统计学分析 　 连续性变量数据用中位数和均

值标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，分类变量用百分比表示。 死

亡时间和 ＮＡＲ 发生时间用 Ｋａｐｌａｎ—Ｍｅｉｅｒ 曲线表

示，Ｄ－ＴＧＡ 患者中的 ＮＡＲ 的多变量危险因素分析

采用 ＣＯＸ 比例危险因素模型。 采用 ｗｉｎｄｏｗｓ 系统

ＳＰＳＳ １９．０ 进行数据分析， Ｐ ＜０．０５ 有显著性差异。
采用倾向匹配法确定 ＮＳＪＲ 技术在 ＡＳＯ 中的作用。
使用最相近的倾向评分匹配将 ＮＳＪＲ 队列中的患者

与非 ＮＳＪＲ 组的患者进行匹配。

２　 结　 果

２．１　 患者资料及手术结果 　 本研究共收集了 ５９９
名行 ＡＳＯ 的 Ｄ－ＴＧＡ 患者资料。 基线数据见表 １，
该组患者有 ３０ 例发生早期死亡，平均随访 ４６ 个月

（８ 个月到 １０ 年），共有 １０ 例（１．７％）晚期死亡。 该

组患者 １ 年、３ 年和 ５ 年的生存率分别为 ９４．９％，
９４．１％和 ９３．３％。 随访中未出现冠状动脉狭窄或心

肌缺血。 １ 例患者出现右室流出道狭窄并行再次手

术，术后顺利康复。
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表 １　 Ｄ－ＴＧＡ 患者资料和手术结果（ｎ＝ ５９９）

项目 数据

手术时年龄（月） ７．５±６．８

体重（ｋｇ） ６．１±５．３

室间隔缺损

　 无或限制性 ＶＳＤ＜３ ｍｍ［ｎ（％）］ ２８０（４６．７）

　 非限制性 ＶＳＤ≥３ ｍｍ［ｎ（％）］ ３１９（５３．３）

合并心脏畸形

　 肺动脉瓣二瓣化［ｎ（％）］ １４（２．３）

　 轻度左室流出的梗阻［ｎ（％）］ ２６（４．３）

　 主动脉弓缩窄［ｎ（％）］ １３（２．２）

　 心脏位置异常［ｎ（％）］ １０（１．７）

　 多发 ＶＳＤ［ｎ（％）］ ２３（３．８）

　 冠状动脉异常［ｎ（％）］ １９６（３２．７）

术后肺动脉瓣返流

　 无［ｎ（％）］ ５８４（９７．４）

　 出现（微量～少量）［ｎ（％）］ １５（２．６）

主肺动脉直径不匹配［ｎ（％）］ ８５（１４．２）

肺动脉高压［ｎ（％）］ ２０２（３３．７）

既往 ＰＡＢ［ｎ（％）］ ４４（７．３）

体外循环时间（ｍｉｎ） １４４±３３．５

阻断时间（ｍｉｎ） ８９．８±２６．２

ＩＣＵ 时间（ｄ） ３．８±３．０

早期死亡［ｎ（％）］ ３０（５．０）

晚期死亡［ｎ （％）］ １０（１．７）

随访 ＬＶＥＦ（％） ６７．５±１３．３

随访出现左室功能障碍［ｎ （％）］ ５（０．８）

　 注：ＶＳＤ：室间隔缺损。

２．２　 ＮＡＲ　 全组患者未出现术后早期明显的 ＮＡＲ。
仅发现 ４ 例患者（０．７％）在术后早期出现微量或少

量的 ＮＡＲ，考虑可能和动脉尺寸不匹配相关。 这 ４
例患者近期随访示，２ 例进展为中度 ＮＡＲ，２ 例为重

度 ＮＡＲ。 该组患者在术后 １ 年、３ 年、５ 年免于出现

严重 ＮＡＲ 的比例分别为 ９９．８％、９８％和 ９４．５％。 多

变量分析示 ＡＳＯ 前左室训练（危险比 ４．７， Ｐ ＝０．００３）
和主肺动脉直径不匹配（危险比 ２３．５， Ｐ ＜０．００１ 是

发生严重 ＮＡＲ 的危险因素。 冠脉移植的技术方法

和术后 ＮＡＲ 无关。 ３ 名患者（０．５％）因 ＮＡＲ 需再次

手术干预。 从 ＡＳＯ 手术到再次主动脉瓣手术的平

均时间间隔为（５０．１±１９．５）个月，其中 １ 名患者有既

往 ＰＡＢ 史。 ３ 名患者因术中主动脉瓣成形不满意，
全部行主动脉瓣置换术。 ＮＡＲ 的机制是因瓣叶和

瓣环的病理结构改变导致主动脉根部几何形态不正

常。 在平均随访 ２．１ 年中这 ３ 名患者未出现死亡或

者瓣膜功能障碍。
２．３　 ＮＳＪＲ 技术改善主动脉瓣功能和耐久性　 为改

善手术效果，减少 ＮＡＲ 的发生，本中心从 ２０１１ 年对

连续 ３０ 名主肺动脉直径不匹配的 ＴＧＡ 患者在行

ＡＳＯ 同时采用 ＮＳＪＲ 技术，并将其列为 ＮＳＪＲ 组。 采

用倾向评分匹配法，选择 ３０ 名未行 ＮＳＪＲ 技术的患

者作为非 ＮＳＪＲ 组。 匹配标准包括人口统计学特

征，合并心脏畸形和血流动力学情况。 该 ６０ 例患

者全部有非限制性 ＶＳＤ 和术前肺动脉高压。 如

表 ２ 所示，两组患者的基线特征相似，无显著性

差异。
在 ＮＳＪＲ 组，术后即刻新主动脉窦管交界和主

动脉瓣环直径比值为 ０．７。 全部 ３０ 例患者随访时未

发现严重的 ＮＡＲ 和主动脉瓣上狭窄。 ＮＳＪＲ 组患者

的主动脉阻断时间长于非 ＮＳＪＲ 组。 与非 ＮＳＪＲ 组

患者相比，ＮＳＪＲ 组随访时严重 ＮＡＲ 发生率显著降

低（０ ∶ １４．８％， Ｐ ＝ ０．０４４，表 ２）。

３　 讨　 论

２００６ 年 ４ 月到 ２０１６ 年 ９ 月，阜外医院共对 ５９９
例 Ｄ－ＴＧＡ 患者实施了 ＡＳＯ 手术，对这组患者的中

长期结果进行分析，重点分析新主动脉瓣的功能。
随访发现严重 ＮＡＲ 发生比率不高，对主肺动脉直径

不匹配患者采用 ＮＳＪＲ 技术后，主动脉瓣返流的发

生率有所下降。
本研究的队列分析在评估这一组患者中 ＮＡＲ 的

发生和危险因素方面与其他已发表的大型队列研究

不同。 和多伦多的一组患者［３］相比，本组患者在基线

特征上有所不同，患者就诊偏晚，年龄较大，导致要面

对更多的合并肺动脉高压和左心室退化的患者。
与其它发表的数据一致［４］，本中心的 Ｄ－ＴＧＡ

患者行 ＡＳＯ 的生存率令人满意。 正如 Ｋｈａｉｒｙ 等［１］

报道，该手术早期死亡通常是因为冠状动脉移植效

果不佳导致心肌缺血。 另外，我国患者就诊晚，合并

肺动脉高压也可能和早期死亡相关。 在该组患者

中，有相当一部分患者（８ ／ ３０，２６．７％）的死亡是和肺

动脉高压危象相关。
组织学研究发现即使在大动脉转位的患者中，

肺动脉在动脉壁的弹性层和平滑肌肌动蛋白方面和

主动脉存在显著差异。 虽然新生儿的主、肺动脉没

有明显的形态学和组织学差异，但肺动脉瓣的弹力

纤维组织会在低压的肺循环中随着年龄生长而萎缩。
由于原来的肺动脉瓣在 ＡＳＯ 术后被用作主动脉瓣，
故此类患者远期有出现 ＮＡＲ 风险。 有报道在 Ｄ－
ＴＧＡ 患者随访中出现中度以上 ＮＡＲ 的比例在 １４％～
２０％［５－６］。 尽管有更高的术前肺动脉高压比例和 ＰＡＢ
史，本组患者的治疗结果和国际其它大的儿童心脏
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表 ２　 ＮＳＪＲ 组和非 ＮＳＪＲ 组患者基线特征和临床结果（ｎ＝ ３０）

项目名称 ＮＳＪＲ 组 非 ＮＳＪＲ 组 Ｐ 值

基线特征

　 　 手术时年龄（月） ２．５±２．１ ２．３±２．１ ０．９０１

　 　 体重（ｋｇ） １３．８±８．５ １２．９±９．５ ０．８６０

合并心脏畸形

　 　 主动脉弓缩窄［ｎ （％）］ ２ （６．７） ２（６．７） １．０００

　 　 多发 ＶＳＤ［ｎ （％）］ １ （３．３） ３ （１０．０） ０．６１２

　 　 冠状动脉畸形［ｎ （％）］ １３ （４３．３） １０（３３．３） ０．５９６

　 　 术前肺动脉瓣返流［ｎ （％）］ ３ （１０．０） １（３．３） ０．６１２

　 　 主肺动脉直径比 ２．５±０．６ ２．３±０．４ ０．７７２

　 　 氧饱和度（％） ７８±１０ ７３±１２ ０．６３６

　 　 ＰＡＢ－Ｐ［ｎ（％）］ ０ １（３．３） １．０００

结果

　 　 体外循环时间（ｍｉｎ） １５０．５±４１．８ １４２．９±４４．３ ０．３０２

　 　 阻断时间（ｍｉｎ） ９２．３±２７．７ ９０．９±２３．０ ０．８８１

　 　 ＩＣＵ 时间（ｄ） ３．３±２．１ ３．２±２．７ ０．６１２

　 　 早期死亡［ｎ（％）］ ０ ２（６．７） ０．４９２

　 　 ＡＳＯ 术后早期重度 ＮＡＲ［ｎ（％）］ ０ ０ １．０００

　 　 ＡＳＯ 术后早期轻度 ＮＡＲ［ｎ（％）］ ３ （１０．０） ０ ０．２３７

　 　 随访时间（月） １１．５±５．５ ４２．８±８．０ ＜０．００１

　 　 晚期死亡［ｎ （％）］ ０ １（７．１） ０．４８３

　 　 随访中严重 ＮＡＲ［ｎ （％）］ ０ ４ （１４．８） ０．０４４

　 　 随访中左室射血分数（％） ６７．７±１３．１ ６５．８±８ ０．６９１

　 注：；ＰＡＢ－Ｐ 肺动脉环缩－保护性。

中心相似，术后 １ 年、３ 年、５ 年免于出现严重 ＮＡＲ
的比例分别为 ９９．８％、９８％和 ９４．５％。 国外报道认为

手术年龄偏大、合并 ＶＳＤ、围术期轻度 ＮＡＲ、轻度左

室流出道梗阻和活门法行冠状动脉移植是术后出现

ＮＡＲ 的危险因素［７］。 本组患者中只有既往 ＰＡＢ 和

主肺动脉直径不匹配是 ＮＡＲ 的危险因素。 Ｌａｎｇｅ 等

发现在 ＰＡＢ 术后解剖肺动脉根部会立即扩张［７］，近
年 Ｍａｒｔｉｎｓ 等发现主动脉成角也和 ＡＳＯ 术后 ＮＡＲ 相

关［８］。 虽然笔者的发现和 ＮＡＲ 相关的危险因素的

机制还不明确，但理论上都会引起新主动脉根部的

几何形态变化和功能异常。 ２００３ 年，Ｆｏｒｍｉｇａｒｉ 等发

现使用活门技术移植冠状动脉和瓣膜功能障碍发生

相关，可能是由于窦管交界几何结构扭曲。 本中心

选择在更高的位置行新主动脉的吻合来更好的保留

根部的几何形态。 ２０１４ 年，Ａｒｃｉｅｒｉ 等［９］ 提出一种 Ｖ
型切除技术来减少新主动脉根部和升主动脉的不匹

配。 基于同样的目的，笔者在 ２０１１ 年起对两大动脉

不匹配的 ３０ 名连续 ＴＧＡ 患者使用 ＮＳＪＲ 技术，虽然

随访时间有限，所有 ＮＳＪＲ 患者术后随访期间未出现

严重的 ＮＡＲ，结果明显优于未行 ＮＳＪＲ 的患者。 笔

者的经验是 ＮＳＪＲ 技术简便易行而且并不明显增加

主动脉阻断时间和体外循环时间。 虽然 ＮＳＪＲ 技术

有良好的近中期结果，但仍需长期随访确定远期主

动脉根部的几何形态和瓣膜的功能。
虽然人们时常关注和担忧 ＡＳＯ 术后新主动脉

根部的功能障碍，随访数据却显示再手术干预率维

持在较低的水平。 Ｆｒｉｃｋｅ 等［１０］报道了一组患者 ＡＳＯ
术后新主动脉瓣再手术率为 ２．１％。 本组患者再手

术率仅有 ０．９％（３ ／ ５９９），所有的 ３ 名患者因为各种

非医学原因推迟了他们的再次手术，导致不可逆的

瓣膜病变，３ 名患者最终都被迫行瓣膜置换。
本研究因为采用回顾性分析和仅有单中心的数

据，仍有一定的局限性。 由于中国儿科人群中缺乏

有效的主动脉根部直径标准化数据，因此未见主动

脉根部 ｚ 值的报道。 该组患者术前状态的异质性也

可能影响结果的分析。
综上，本研究证实了 ＡＳＯ 术后有着可接受的

ＮＡＲ 发生率和极低的新主动脉瓣置换率，手术效果

好。 主动脉肺动脉直径的不匹配和既往 ＰＡＢ 手术

与发生严重 ＮＡＲ 相关。 ＮＳＪＲ 技术可能减少 ＡＳＯ 术

后新主动脉瓣的功能障碍的发生。
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·论　 著·
ＤＯＩ： １０．１３４９８ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｈｉｎ．ｊ．ｅｃｃ．２０１９．０３．１４

二尖瓣成形术治疗小儿先天性二尖瓣病变疗效分析

殷　 强，韩跃虎，李红玲，李昱茜，段　 乐，苏　 洁，朱海龙，孙国成，顾春虎

［摘要］：目的　 通过本中心近年来婴幼儿二尖瓣成形术的外科治疗经验，回顾性总结婴幼儿二尖瓣成形术的手术方式及

治疗效果。 方法　 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１８ 年 １ 月，本院共收治二尖瓣病变患儿 ９４ 例，其中大多合并其他心脏畸形。 男 ５８ 例，女
３６ 例。 体重 ３．３～３５（１７．２８±９．６４）ｋｇ。 年龄 ２ 个月至 １０ 岁，平均年龄（４．６３±２．１４）岁。 所有患儿均在全麻低温体外循环下行二

尖瓣成形术，同期矫治其他心脏病变。 结果　 ９４ 例患者术后均顺利出院，随访时间 ２ 个月至 ２ 年，患者术后心功能良好，二尖

瓣功能较术前显著改善（ Ｐ ＜０．０５）。 结论　 二尖瓣成形术治疗婴幼儿先天性二尖瓣病变效果良好，根据不同的二尖瓣病变选

择合适的成形技术，术中合理有效的评估修复效果是手术成功和患者术后康复的关键。
［关键词］：　 先天性心脏病；瓣膜成形；二尖瓣；儿童
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　 　 先天性二尖瓣病变是一种由于瓣膜结构发育异

常而导致二尖瓣狭窄或关闭不全的先天性病变，常
伴有其他心脏畸形，尤其是左心系统的病变。 早在

１９０２ 年，Ｆｉｓｈｅｒ 发现了 ２ 例左心系统的先天性心脏

病变，其中 １ 例就是二尖瓣瓣上肌束导致的二尖瓣

狭窄［１］。 另一种常见的二尖瓣畸形“降落伞”形二

尖瓣，在 １９６１ 年首次报道［２－３］。 Ｓｔａｒｋｅｙ 于 １９５９ 年

首次成功的对先天性二尖瓣病变进行了手术矫
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治［４］，之后随着手术技术的不断发展，二尖瓣成形

技术也越来越成熟和丰富。
先天性二尖瓣病变通常累及瓣上、瓣环、瓣叶、

瓣下腱索和乳头肌等多个水平，可能仅有单个病变

也可同时出现，引起瓣膜狭窄或关闭不全［５］。 单纯

先天性二尖瓣病变的临床症状主要为肺静脉高压的

表现，包括呼吸困难、端坐呼吸、夜间阵发性呼吸困

难以及反复发作的肺部感染等［６］。 外科治疗方式

主要包括二尖瓣成形术和二尖瓣置换，由于婴幼儿

瓣环较小，瓣膜置换术后需要和成人一样接受华法

林抗凝治疗，且常由于血栓或由瓣环周围组织导致

瓣叶活动度下降而引起瓣膜功能障碍，所以婴幼儿

先天性二尖瓣病变主要以二尖瓣成形术为主，尽可

能的保留瓣叶和相关结构非常重要，即使术后可能

会存在残余返流或压差。
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尽管手术技术不断提高，但是婴幼儿先天性二

尖瓣病变的外科矫治仍然存在很大的挑战，笔者回

顾性总结了 ２ 年来手术矫治的 ９４ 例先天性二尖瓣

病变患者的经验和体会，认为二尖瓣成形术的治疗

效果良好，根据不同的二尖瓣病变选择合适的成形

技术，术中合理有效的评估修复效果是手术成功和

患者术后康复效果的关键。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料　 西京医院心血管外科在 ２０１６ 年 １
月至 ２０１８ 年 ２ 月间收治了先天性二尖瓣病变患儿

９４ 例，男 ５８ 例，女 ３６ 例。 体重 ３．３ ～ ３５（１７．２±９．６）
ｋｇ。 年龄 ２ 个月至 １０ 岁，平均年龄（４．６±２．１）岁，其
中大部分伴有其他心脏畸形。 术前均行胸片，心电图

及超声心动图检查，所有患儿均在全麻低温体外循环

下形二尖瓣成形术，术中同期矫治其他心脏病变。
１．２　 辅助检查资料　 术前胸部 Ｘ 线片提示心胸比

率为 ０．４４～０．７６（０．５８±０．０５）。 术前超声心动图检查

二尖瓣瞬时返流量为 １．０ ～ １２．０（４．３±３．６）ｍｌ。 其中

轻度 ２５ 例，中度 ４１ 例，重度 ２８ 例。 ９４ 例先天性二

尖瓣关闭不全患儿中单纯二尖瓣关闭不全 １０ 例，合
并其他畸形有室间隔缺损 ３５ 例，法洛四联症 ８ 例，
继发孔房间隔缺损 １８ 例，右心室双出口 ８ 例，冠状

动脉起源异常 ４ 例，三尖瓣关闭不全 ９ 例，肺动脉闭

锁和主－肺动脉窗各 １ 例。
１．３　 手术方法 　 气管插管全身麻醉，胸骨正中切

口，常规主动脉和上、下腔静脉插管，建立体外循环。
经右心房切口，切开房间隔进行二尖瓣探查和手术

操作。 进行瓣膜成形前仔细探查瓣膜结构，依照瓣

上，瓣环，瓣叶，腱索及乳头肌的顺序依次探查，并且

通过注射器将生理盐水注入左心室，检查二尖瓣瓣

叶的对合情况，在充分了解瓣膜异常结构的基础上

决定手术方式。 成形后的效果通过反复的左心室注

水试验和复跳后经食管心脏彩超检查来确定。 二尖

瓣成形技术及操作例次有：瓣叶交界缝合 ２９ 例次，
瓣叶裂口缝合 ２５ 例次，瓣叶楔形切除 ７ 例次，瓣叶

延长 ５ 例次，乳头肌切开 ２６ 例次，腱索延长 ６ 例次，
腱索缩短 １５ 例次，瓣环缩小 ２８ 例次。
１．４　 术后复查和随访 　 所有患儿出院时均进行胸

部 Ｘ 线片、心电图和心脏彩超复查，出院后按 １、３
和 ６ 个月在门诊检查，之后每年复查一次。
１．５　 统计学处理　 使用 ＳＰＳＳ １３．０ 统计软件进行统

计处理，数据用均数±标准差（ 􀭰ｘ±ｓ ）表示，计量资料

采用采用 ｔ 检验， Ｐ ＜０．０５ 差异有统计学意义。

２　 结　 果

９４ 例患儿体外循环时间 ２８ ～ １３６（６８．４±３１．９）
ｍｉｎ。 术后均顺利出院。 出院时心脏彩超复查二尖

瓣情况，７３ 例无明显二尖瓣返流，２１ 例有轻中度二

尖瓣返流，二尖瓣瞬时返流量为 １．０ ～ ５．０（２．３±１．４）
ｍｌ。 其中轻度 １６ 例，中度 ５ 例。 比较术前有显著改

善（ Ｐ ＜０．０５）。 门诊心脏彩超定期检查提示，随着

患儿年龄和体重的增长，术后二尖瓣关闭不全和返

流量并没有进一步加重。 获访患儿 ＮＹＨＡ 心功能

评级均保持在Ⅰ～Ⅱ级。

３　 讨　 论

自从 Ｓｔａｒｋｅｙ 于 １９５９ 年首次成功的对先天性二

尖瓣病变进行了手术矫治之后，随着对心脏解剖结

构的深入理解和手术技术的不断发展，二尖瓣成形

技术也越来越成熟和丰富，成为了婴幼儿先天性二

尖瓣病变的首选治疗方式。 与瓣膜置换术相比，二
尖瓣成形术更好的保留了原有瓣膜的结构和功能，
术后无需抗凝治疗，并且不受患者年龄的限制。 二

尖瓣畸形根据患者年纪的不同，症状表现大不一样。
大龄儿童和青少年，症状包括劳力性呼吸困难、运动

受限、端坐体位及夜间阵发性呼吸困难，这一年龄段

的患者由于心输出量低导致活动受限。 一些大龄儿

童和青少年由于活动受限的情况和程度不明显，患
者或家属经常忽视病变的严重程度。 与此相比，婴
幼儿的二尖瓣病变可能在休息时完全没有症状，进
食或活动时出现疲乏或呼吸急促可能是二尖瓣病变

进展的标志，合并肺动脉高压的婴幼儿容易出现发

育不良或反复出现的肺部感染。 对于症状严重或者

存在肺动脉高压的先天性二尖瓣病变婴幼儿患者，
笔者一般建议手术治疗，并且尽可能采用瓣膜成形

技术。 对于症状轻微或者少量返流的患者，建议定

期复查，等必要时行手术修复或瓣膜置换。 返流量

较大的婴幼儿患者，即使没有明显的临床症状，笔者

也主张及时手术修复，以免造成进一步的瓣膜结构

的破坏，影响手术成形的效果。 考虑到部分患者接

受二尖瓣成形术后存在二次手术的可能，需要长期

的复查，以免耽误病情和错过手术时机。 二次手术

的原因可能包括再次瓣膜成形，对成形后的瓣膜进

行置换，更换之前置换的瓣膜等。 据报道对于二尖

瓣成形术后的患者，１ 年再手术率约 ５％，１０ 年再手

术率约 ２０％，１５ 年再手术率约 ３３％［７］，这与瓣膜置

换术后的再手术率无明显差异［８］。
小儿二尖瓣成形术是一个较为笼统的概念，在
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临床上有多种手术方式，如二尖瓣叶成形术、腱索乳

头肌成形术、瓣环成形术、双孔成形术等。 进行瓣膜

成形前一定要仔细探查瓣膜结构，依照瓣上，瓣环，
瓣叶，腱索及乳头肌的顺序依次探查，并且通过注射

器将生理盐水注入左心室，检查二尖瓣瓣叶的对合

情况，在充分了解瓣膜异常结构的基础上决定手术

方式。 例如瓣叶交界粘连或分化不良采用交界切开

术；单一乳头肌、乳头肌粗大短小或乳头肌分化不良

采用乳头肌切开；腱索过长或过短采用腱索成形术

等。 根本目的是通过手术成形使二尖瓣功能恢复或

接近正常。 成形后的效果通过反复的左心室注水试

验和复跳后经食管心脏彩超检查来确定。 经食管彩

色多普勒超声能实时清晰显示心脏局部结构、血流，
及时了解二尖瓣成形效果，结果较注水试验更为准

确可靠，能够提高手术的成功率，降低二次手术的概

率，但需在脱离体外循环后，恢复正常的心脏收缩功

能时方为准确有效。 在笔者这次回顾总结的病例中

使用了包括瓣叶交界缝合、瓣叶裂口缝合、乳头肌切

开、瓣环缩小、瓣叶楔形切除、瓣叶延长、腱索延长、
腱索缩短等多种成形技术，成形效果令人满意。

例如 １ 名单纯二尖瓣关闭不全的患者，术前二尖

瓣大量返流，返流量 １５ ｍｌ，超声提示二尖瓣前瓣裂、
后内乳头肌粗大，与后瓣间腱索组织短小（图 １）。 二

尖瓣成形手术对术野显露的要求很高，对细节的把握

要更加注意。 笔者多采用直角插管来建立体外循环，
这样可以减少插管对心脏位置牵拉等影响，降低对成

形效果判断的干扰。 首先检查瓣上区域，包括肺静脉

开口及左房底；接着评估瓣叶的大小、活动度及对合

情况；最后探查腱索和乳头肌的状态。 通过反复注水

试验确定成形方式，采用了前瓣裂缝合、乳头肌切开、
Ｗｏｏｌｅｒ 法环缩瓣环等技术。 瓣裂缝合则采用双针无

垫片间断缝合，因为笔者认为垫片会降低瓣叶的活动

度并且可能形成钙化位点，缝合时要注意按照自然状

态对合。 瓣环环缩时可先用皮套固定缝线，注水试验

探查成形效果确实后再剪线，这样方便成形不良时再

次成形。 术后食道超声检查提示少量返流，返流量不

到 １ ｍｌ，治疗效果良好（图 ２）。
由于先天性二尖瓣畸形常累及二尖瓣的多个结

构，并且往往合并其他心脏病变，因此需要熟练掌握

各种瓣膜成形技巧，根据患者的具体情况灵活选择。
手术成功的关键在于成形前充分探查病变的解剖结

构，选择合适的成形技术，术后准确的评估成形效

果，坚持长期随访。 从近年来婴幼儿先天性二尖瓣

病变成形手术的经验和目前随访的结果来看，大部

分患者都能够获得良好的手术效果。

注：Ａ：箭头所示可见二尖瓣前瓣裂；Ｂ－Ｃ：箭头所示可见

瓣叶下粗大的乳头肌及短小的腱索；Ｄ：箭头所示切开粗

大短小的乳头肌；Ｅ：箭头所示行 Ｗｏｏｌｅｒ 瓣环环缩术；Ｆ：
瓣裂缝合、乳头肌切开及 Ｗｏｏｌｅｒ 法瓣环环缩示意图。

图 １　 二尖瓣大量返流的患者

注：Ａ：术前二尖瓣极大量返流，返流量 １５ ｍｌ；Ｂ：术后二

尖瓣返流量明显减少。
图 ２　 患者经食管彩色多普勒心脏超声结果
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体外与非体外循环冠状动脉旁路移植术对
患者围术期 Ｔ 细胞亚群及粒淋比影响的对比研究

郝　 星，韩俊燕，王　 红，江春景，杨　 峰，侯晓彤

［摘要］：目的　 对比分析接受非体外循环冠状动脉旁路移植术（ＯＰＣＡＢ）或体外循环下冠状动脉旁路移植术 （ＯＮＣＡＢ）
患者外周血 Ｔ 淋巴细胞亚群、中性粒细胞与淋巴细胞比值 （ＮＬＲ）的变化差异。 方法　 通过前瞻性研究纳入 ４０ 例行 ＯＰＣＡＢ
或 ＯＮＣＡＢ（每组各 ２０ 例）手术的患者，在术前、术后即刻及术后 １ ｄ、２ ｄ、３ ｄ 和 ４ ｄ 采集外周血，采用流式细胞仪检测 Ｔ 淋巴

细胞亚群比例、计数、粒细胞及 ＮＬＲ 的动态变化。 结果　 与基线相比，ＯＰＣＡＢ 手术后 Ｔ 淋巴细胞亚群数目明显下降，术后 ３ ｄ
逐渐恢复；在围手术期间不同时间点 ＯＮＣＡＢ 及 ＯＰＣＡＢ 两组患者术后 Ｔ 淋巴细胞亚群计数和 ＮＬＲ 变化无显著性差异。 结论

　 ＯＰＣＡＢ 引起患者外周血中性粒细胞大量增多，Ｔ 淋巴细胞大量减少，ＯＮＣＡＢ 并未加重对患者 Ｔ 细胞各亚群及 ＮＬＲ 的影响。
［关键词］：　 心脏手术；非体外循环冠状动脉旁路移植术；体外循环冠状动脉旁路移植术；Ｔ 淋巴细胞亚群；中性粒细胞；
　 　 　 　 　 　 淋巴细胞；影响
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Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｏｆｆ－ｐｕｍｐ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｅｘｐａｎｓｉｏｎ ｏｆ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｓ ａｎｄ ｓｕｂｓｔａｎｔｉａｌ ｄｅｐｌｅｔｉｏｎ ｏｆ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ Ｔ ｌｙｍｐｈｏ⁃
ｃｙｔｅｓ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＯＰＣＡＢ， ＣＰＢ ｄｕｒｉｎｇ ＯＮＣＡＢ ｍａｙ ｎｏｔ ｉｎｄｕｃｅ ｍｏｒｅ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｔｈｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ Ｔ ｃｅｌｌ ｓｕｂｓｅｔｓ ａｎｄ ＮＬＲ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ； Ｏｆｆ－ｐｕｍｐ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｂｙｐａｓｓ ｇｒａｆｔｉｎｇ； Ｏｎ－ｐｕｍｐ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｂｙｐａｓｓ ｇｒａｆｔｉｎｇ；
　 　 　 　 　 　 　 Ｔ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓ ｓｕｂｓｅｔｓ； Ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ； Ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ； Ｅｆｆｅｃｔ

　 　 冠状动脉旁路移植手术（ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｂｙｐａｓｓ
ｇｒａｆｔｉｎｇ，ＣＡＢＧ）是冠心病患者的主要治疗手段。 目

基金项目： 国家自然科学基金资助项目（８１４７０５２８）
作者单位： １０００２９ 北京，首都医科大学附属北京安贞医院

北京市心肺血管疾病研究所 心脏外科危重症中心（郝　 星、
王　 红、江春景、杨　 峰、侯晓彤）；１０００１５ 北京，首都医科大

学附属北京地坛医院 传染病研究所（韩俊燕）
通讯作者： 侯晓彤，Ｅｍａｉｌ：ｘｔ．ｈｏｕ＠ ｃｃｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

前国内较大的心血管中心多数主要采用非体外循环

冠状动脉旁路移植手术（ ｏｆｆ － ｐｕｍｐ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ
ｂｙｐａｓｓ ｇｒａｆｔｉｎｇ，ＯＰＣＡＢ），然而，尽管 ＯＰＣＡＢ 有避免

心肺转流（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）相关炎症反

应、出血少、房颤发生率低等诸多优势，但仍可能出现

术中心输出量降低、液体超负荷及血管重建不足等问

题。 基于较大样本量对比研究和荟萃分析［１－３］ 发现

两者术后的临床预后差异并不显著，因此，针对需要
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外科血管重建的冠心病患者，也有观点倾向于支持采

用 ＣＰＢ 辅助下行冠状动脉旁路移植手术（ｏｎ－ｐｕｍｐ
ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｂｙｐａｓｓ ｇｒａｆｔｉｎｇ， ＯＮＣＡＢ），而 ＯＮＣＡＢ
过程中 ＣＰＢ 等所诱发的炎症反应程度及对机体的

影响也是临床医生需要权衡利弊的重要因素，所以

选择何种手术方式仍是存在较大争议的问题。
既往研究表明，在 ＯＮＣＡＢ 过程中由于血液与

ＣＰＢ 非生物相容性界面直接接触引发多种免疫细

胞参与的一系列炎性反应，包括中性粒细胞、Ｔ 淋巴

细胞［４］、单核细胞［５］ 亚群的激活及各种炎性因

子［６－７］的释放，中性粒细胞与淋巴细胞比值（ｎｅｕｔｒｏ⁃
ｐｈｉｌ－ｔｏ－ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ， ＮＬＲ）变化等，导致机体免

疫系统失衡，进一步影响患者的预后。 那么为了明

确 ＯＰＣＡＢ 手术期间 Ｔ 细胞亚群及 ＮＬＲ 的变化，以
及 ＯＮＣＡＢ 是否会进一步加重或者减轻这些免疫失

衡，本研究拟通过对比观察 ＯＰＣＡＢ 及 ＯＮＣＡＢ 手术

的患者围手术期外周血中 Ｔ 细胞亚群（ＣＤ３＋、ＣＤ４＋

及 ＣＤ８＋ ） 的绝对计数、比例及 ＮＬＲ 的变化，研究

ＯＰＣＡＢ 及 ＯＮＣＡＢ 手术对患者围术期 Ｔ 细胞各亚群

及全身炎症反应的改变，从另一个视角来评估 ＣＰＢ
对患者免疫功能的影响。

１　 资料与方法

１．１　 临床资料 　 本研究于 ２０１６ 年 ６ 月至 ２０１６ 年

１２ 月 纳入首都医科大学附属北京安贞医院就诊住

院需择期行 ＣＡＢＧ 的冠心病患者共 ４０ 例，其中接受

ＯＰＣＡＢ 手术（ＯＰＣＡＢ 组）及 ＯＮＣＡＢ 手术（ＯＮＣＡＢ
组）各 ２０ 例患者。 排除标准包括：急诊手术，合并患

有恶性肿瘤、炎症或感染，严重的左心室功能障碍（射
血分数＜３０％）和肾功能不全或衰竭。 本研究得到了

首都医科大学附属北京安贞医院研究伦理委员会的

批准（２０１６０１８Ｘ），所有患者签署了知情同意书。
１．２　 样本采集 　 于麻醉前（ ｐｒｅ），手术结束时（０
ｄ），术后第 １、２、３ 及 ４ ｄ 晨起 ６ 时分别采集患者抗

凝（ｅｄｅｔｉｃ ａｃｉｄ， ＥＤＴＡ 乙二胺四乙酸）血 ４ ｍｌ，进行

后续免疫检测分析。
１．３　 麻醉管理　 手术均采用静脉和吸入联合麻醉，
在咪唑安定、依托咪酯、罗库溴铵及芬太尼诱导下气

管插管，控制呼吸。 麻醉维持：持续泵注丙泊酚，间
断静脉注射芬太尼、咪唑安定及阿曲库铵。 术中常

规监测 ＥＣＧ、经皮血氧饱和度（ＳｐＯ２）、ＢＰ、ＣＶＰ、鼻
咽温和直肠温等。
１．４　 ＣＰＢ 管理　 ＣＰＢ 预充液包括：１ ０００ ｍｌ 聚明胶

肽，５００ ｍｌ 勃脉力，２０％甘露醇 ０．２５～０．５ ｍｇ ／ ｋｇ，５％
ＮａＨＣＯ３ ３～５ ｍｍｏｌ ／ ｋｇ，肝素 １ ｍｇ ／ ｋｇ。 当活化凝血

时间达 ４８０ ｓ 后，开始转机，灌注流量：２．２ ～ ２．４ Ｌ ／
（ｍ２·ｍｉｎ），转中维持平均动脉压在 ５０～８０ ｍｍ Ｈｇ，
红细胞比容维持在 ０．２０ ～ ０．２５。 经升主动脉根部顺

行灌注 ４ ∶ １ 含血高钾停搏液保护心肌。
１．５　 手术流程　 麻醉后常规消毒铺巾，行胸骨正中

切开，全身肝素化（４ ｍｇ ／ ｋｇ），建立 ＣＰＢ，通过顺行

灌注低温心脏停搏液及心表局部覆冰降温，来实现

心脏停搏和心肌保护。 在亚低温（３４～３５℃）下进行

ＯＮＣＡＢ 手术。 在常温下进行 ＯＰＣＡＢ，左乳内动脉

和大隐静脉移植物用于 ＣＡＢＧ 患者的血运重建。 手

术过程遵循标准化手术方案。 术后应用鱼精蛋白中

和肝素。
１．６　 Ｔ 细胞亚群比例及数目检测 　 采用抗人 ＣＤ３
ＦＩＴＣ ／ ＣＤ８ ＰＥ ／ ＣＤ４５ ＰｅｒＣＰ ／ ＣＤ４ ＡＰＣ 抗体 （美国

ＢＤ 公司）结合绝对计数微球进行染色，避光孵育 １５
ｍｉｎ，采用 ＦＡＣＳ Ｌｙｓｉｎｇ ｂｕｆｆｅｒ（美国 ＢＤ 公司）裂解红

细胞。 采用流式细胞仪 ＦＡＣＳ Ｃａｌｉｂｕｒ 获取和分析数

据，ＦｌｏｗＪｏ 软件分析数据。
１．７　 统计学处理 　 应用 ＳＰＳＳ ２２．０ 进行统计学分

析。 所有计量数据采用均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，采
用 ｔ 检验（正态分布资料）或非参数检验（非正态分布

资料）比较不同分组患者 Ｔ 淋巴细胞各亚群绝对计数

及 ＮＬＲ 变化差异， Ｐ ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１ 　 两组患者的一般临床资料对比分析 　 接受

ＯＰＣＡＢ 或 ＯＮＣＡＢ 手术的患者各纳入 ２０ 例，共计

４０ 例，患者一般临床资料详见表 １。 如表 １ 所示，两
组患者基线数据［年龄、性别、体质量指数、白细胞

（ＷＢＣ）及术前射血分数］无统计学差异。 本研究纳

入所有患者均顺利出院。
２．２　 两组患者术后 ＷＢＣ、粒细胞、淋巴细胞及 ＮＬＲ
的变化　 根据白细胞表面 ＣＤ４５ 表达的差异 （图

１），可将其分为淋巴细胞、单核细胞和粒细胞。 应

用流式检测技术观察两组患者外周血 ＷＢＣ、中性粒

细胞、淋巴细胞数目的变化。
ＯＰＣＡＢ 组患者术后 ＷＢＣ 迅速增多，术后 ２ ｄ

达到峰值，术后 ４ ｄ 逐渐恢复（图 ２Ａ）。 应用流式分

析发现 ＯＰＣＡＢ 术后中性粒细胞计数在术后 ２ ｄ 内

显著增加（图 ２Ｂ），而淋巴细胞计数持续下降直至术

后 ２ ｄ（图 ２Ｃ）。 与术前相比，ＯＰＣＡＢ 患者术后 ＮＬＲ
明显增加，术后 ２ ｄ 天逐渐回落（图 ２Ｄ）。

ＯＮＣＡＢ 组 与 ＯＰＣＡＢ 患 者 相 比， 围 术 期 的

ＷＢＣ，中性粒细胞和淋巴细胞计数的动态变化趋势

一致。 两组患者术后出现 ＷＢＣ、粒细胞增加，而淋
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表 １　 行 ＯＮＣＡＢ 和 ＯＰＣＡＢ 患者的一般临床资料

项目 ＯＮＣＡＢ 组（ｎ＝ ２０） ＯＰＣＡＢ 组（ｎ＝ ２０） Ｐ 值

年龄 （岁） ６２．２３±１１．０４ ６４．０７±８．９２ ０．６１０

男 ／ 女（ｎ） １２ ／ ８ １１ ／ ９ ０．７４９

体质量指数（ｋｇ ／ ｍ２） ２５．４６±３．６６ ２４．６３±４．３８ ０．６８４

术前射血分数（％） ５１．９±１０．２ ５３．５±７．３ ０．４９２

术前粒细胞计数（１０９ ／ Ｌ） ４．７４±１．０６ ４．８１±１．７６ ０．４５３

术前单核细胞计数（１０９ ／ Ｌ） ０．４６±０．２１ ０．４２±０．１４ ０．８３５

术前淋巴细胞计数（１０９ ／ Ｌ） １．９９±０．６５ ２．１０±０．３１ ０．１５０

ＣＰＢ 时间（ｍｉｎ） １１２．５±４０．１４ －

主动脉阻断时间 （ｍｉｎ） ７６．３４±３３．２４ －

ＩＣＵ 停留时间 （ｈ） ２３．５０±８．７３ ２１．６３±１．７３ ０．３９３

机械通气时间 （ｈ） １９．８０±７．４７ １８．８０±１．８６ ０．５９７

住院时间 （ｄ） ２１．３５±７．７８ ２０．１３±８．６７ ０．５５１

注：侧向角散射 （ｓｉｄｅ ｓｃａｔｔｅｒ， ＳＳＣ），ＷＢＣ 分化抗原（ｃｌｕｓｔｅｒ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ，ＣＤ）。
图 １　 采用流式细胞仪对 ＷＢＣ、中性粒细胞、淋巴细胞及其亚群进行检测分析

注：统计学采用重复测量方差分析（ＡＮＯＶＡ）进行分析，∗Ｐ ＜０．０５，∗∗Ｐ ＜０．０１。
图 ２　 两组围术期各时点 ＷＢＣ、中性粒细胞、淋巴细胞及 ＮＬＲ 动态变化
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巴细胞骤减，术后两天开始呈恢复趋势；两组间上述

指标及 ＮＬＲ 的动态变化趋势一致，各时点未见显著

差异（图 ２Ａ～２Ｄ）。
２．３　 两组患者围术期 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋ Ｔ 细胞亚

群的变化　 ＯＰＣＡＢ 术后 ＣＤ３＋，ＣＤ４＋，ＣＤ８＋ Ｔ 细胞的

计数显著下降（图 ３Ａ～３Ｃ）。 术后 １ ｄ 降至最低，术
后 ４ ｄ 恢复基线水平。 此外，ＯＰＣＡＢ 术后 ＣＤ４＋ 与

ＣＤ８＋ Ｔ 细胞比值显著增加（图 ３Ｄ），１ ｄ 后降至正

常。 结果提示，ＯＰＣＡＢ 手术明显降低外周血 ＣＤ４＋

和 ＣＤ８＋ Ｔ 淋巴细胞数目。
ＯＮＣＡＢ 组与 ＯＰＣＡＢ 组患者相比，其围术期不

同时间点 Ｔ 细胞各亚群变化趋势相似，未发现两组

间存在显著差异（图 ３Ａ～３Ｄ）。

３　 讨　 论

本研究对比观察了 ＯＰＣＡＢ 与 ＯＮＣＡＢ 手术对患

者 Ｔ 细胞各亚群及 ＮＬＲ 的影响。 研究发现：与术前

相比，ＯＰＣＡＢ 手术引起患者外周血 ＣＤ４＋，ＣＤ８＋ Ｔ 细

胞亚群数目显著下降，粒细胞明显增多。 进一步，与
接受 ＯＮＣＡＢ 手术的患者相比，两组患者术后中性粒

细胞、淋巴细胞、Ｔ 细胞各亚群及 ＮＬＲ 变化并未发现

存在显著差异。 因此，ＯＰＣＡＢ 手术本身亦会激发患

者出现一系列炎症反应，影响患者免疫功能，而 ＯＮ⁃
ＣＡＢ 手术期间的 ＣＰＢ 并未加重 Ｔ 细胞各亚群及

ＮＬＲ 的改变。

ＯＮＣＡＢ 与 ＯＰＣＡＢ 手术在 ＣＡＢＧ 中的利弊争议

已经持续了几十年。 既往研究主要从临床结局、手
术本身以及炎症反应等方面讨论二者的利弊。 从临

床结局来看，大样本量研究提出与 ＯＮＣＡＢ 相比，接
受 ＯＰＣＡＢ 手术的患者其住院死亡率显著降低，但 １
～３ 年的中远期结局无差异，并且认为高龄患者采用

ＯＰＣＡＢ 手术的早期结局更好一些。 两项随机试验

的荟萃分析提示，ＯＰＣＡＢ 和 ＯＮＣＡＢ 手术患者在全

因死亡率和主要不良心血管事件方面无显著差

异［８－９］。 有研究［１０］并未发现两组患者的出院结局存

在差异，但 ＯＰＣＡＢ 患者在术后一年内并发症发生率

比 ＯＮＣＡＢ 患者更高；死亡风险显著增高，且长期预

后更差［１１］。 另一项纳入 ２ ２０３ 名患者的随机对照研

究结果显示：ＯＮＣＡＢ 手术患者 ５ 年生存率和无不良

事件生存率均低于 ＯＰＣＡＢ 手术患者。 因此，基于其

术后 ５ 年内的全因死亡率、主要不良心血管事件发

生率、临床结果等指标综合评估，目前更倾向于建议

采用 ＯＮＣＡＢ［３， １２－１３］。
ＯＰＣＡＢ 手术的优势在于以下几个方面：输血

少、房颤率低、肾功能损害轻、神经系统并发症少以及

脑卒中发生率低等。 但 ＯＰＣＡＢ 手术存在潜在的吻

合口问题或再血管化不完全导致的围术期心肌缺血

或心梗，以及为了维持一些心脏特定体位下血流动

力学稳定而导致的液体超负荷等风险。 最近一项研

究提出，尽管大多数 ＯＰＣＡＢ 患者基本实现了血运

注：统计学采用重复测量方差分析（ＡＮＯＶＡ）进行分析，∗Ｐ ＜０．０５，∗∗Ｐ ＜０．０１。
图 ３　 两组患者在不同时间点 Ｔ 细胞各亚群的变化差异
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重建，但与 ＯＮＣＡＢ 相比仍存在较高的不完全血运

重建率［１４］。 与之相比，ＯＮＣＡＢ 的优势在于术中能

够维持稳定的血流动力学状态，并提高再血管化程

度。 但血液与 ＣＰＢ 管道的接触也激活了许多级联

反应［１５］，包括激肽释放酶、血液凝固和补体系统

等，从而产生系统性炎症反应。 此外，还有血液

稀释、非搏动血流以及缺血再灌注损伤等对机体

的进一步影响。
从引发的炎症反应角度来看，与接受 ＯＰＣＡＢ

的患者相比，ＯＮＣＡＢ 手术患者其炎症反应程度较

重，表现为：出现明显的单核细胞激活，单核细胞分

泌的细胞因子，包括白细胞介素（ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ， ＩＬ） －
６，ＩＬ－８ 和 ＩＬ－１０，出现分泌提前或总量增多；单核

细胞表面表达 ＣＤ１１ｂ 增多并形成单核细胞－血小板

复合物；血浆 ＩＬ－８、Ｃ３ａ 及 Ｃ５ａ 水平显著增加。 多

数研究认为与 ＯＮＣＡＢ 手术相比，ＯＰＣＡＢ 可减少术

后全身反应，氧化应激和心肌损伤，即术后会出现相

对较轻的系统性炎症反应。 然而，也有研究提示

ＯＰＣＡＢ 和 ＯＮＣＡＢ 手术患者表现为类似的炎症反

应，如 Ｃ 反应蛋白、ＩＬ－６、纤维蛋白原、免疫球蛋白、
调节性 Ｔ 细胞的数量，以及 Ｔ 细胞的植物血凝素反

应［４］等。 以往研究发现 ＣＰＢ 心脏手术术后 Ｔ 淋巴

细胞和辅助性 Ｔ 细胞（ＣＤ４＋）减少，而抑制 ／细胞毒

性 Ｔ 细胞（ＣＤ８＋ Ｔ）和 Ｂ 细胞受影响略小。 本研究

在既往研究的基础上，发现与 ＯＰＣＡＢ 相比，接受

ＯＮＣＡＢ 手术患者并未出现更为明显的 Ｔ 淋巴细胞

的损伤。 也就是说，ＣＰＢ 能在满足术中维持稳定的

循环状态及优化移植血管血运重建率等优势基础

上，并不会对机体的 Ｔ 淋巴细胞亚群造成进一步的

损伤，并为临床术式的选择提供了一些实验室依据。
胸腺输出、增殖、凋亡，其他免疫细胞对其增殖的影

响等均参与 Ｔ 淋巴细胞数目的调控，ＯＰＣＡＢ 和 ＯＮ⁃
ＣＡＢ 引起的 Ｔ 淋巴细胞数目降低的机制是否有所

差异，尚需进一步的研究证实。
外科手术创伤亦可诱发机体的全身炎症反应，

同时还受到多种内外因素的影响，包括麻醉、心包外

吸引、ＣＰＢ 环路，心脏停搏液、出凝血、合并有免疫

系统疾病、手术时间、其他药物以及麻醉反应等。 而

ＣＰＢ 对于大多数心内直视手术也是必不可少的，笔
者认为也许探寻更为有效的抵抗炎症反应和氧化应

激的方法，可能应该更多地关注于手术创伤本身而

不仅仅是 ＣＰＢ。
本研究为单中心研究报道，样本量偏小，具有一

定的局限性，但研究结果足以说明两种手术策略对

患者围术期 Ｔ 淋巴细胞各亚群及 ＮＬＲ 的影响差异

较小，为临床决策提供一些理论依据及参考。 此外，
由于本研究内容未涉及各细胞表面主要生物标记物

的变化，所以相关免疫细胞功能的改变需要进一步

的试验来探讨。

４　 结　 论

ＯＰＣＡＢ 可引起患者外周血中性粒细胞大量增

多，Ｔ 淋巴细胞大量减少，与接受 ＯＰＣＡＢ 手术患者

相比，尚未观察到 ＯＮＣＡＢ 会进一步加剧 Ｔ 淋巴细

胞各亚群数目的降低。
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·基础研究·
ＤＯＩ： １０．１３４９８ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｈｉｎ．ｊ．ｅｃｃ．２０１９．０３．１６

丙泊酚对离体大鼠呼吸性酸中毒心脏功能的影响

徐彦秋，李力兵

［摘要］：目的　 观察丙泊酚对离体大鼠呼吸性酸中毒心脏功能的影响。 方法　 ２４ 只雄性 ＳＤ 大鼠随机分为 ３ 组，每组 ８
只。 对照组（ＲＣ 组）常规 Ｋ－Ｈ 液灌注离体大鼠心脏 ４０ ｍｉｎ 后，用高碳酸 Ｋ－Ｈ 液酸化 ２０ ｍｉｎ，再用常规 Ｋ－Ｈ 液恢复灌注 ３０
ｍｉｎ；２５ μｍｏｌ ／ Ｌ 丙泊酚组（ＲＬ 组）和 ５０ μｍｏｌ ／ Ｌ 丙泊酚组（ＲＨ 组）灌注流程与 ＲＣ 组相同，差别是常规 Ｋ－Ｈ 液灌注 ２５ ｍｉｎ 后，
将相应浓度的丙泊酚加入对应的 Ｋ－Ｈ 液中。 记录酸化前、ｐＨ 恢复灌注后的心功能指标、心律失常的时间、灌注环路内压力、
心肌含水量和心肌酶含量。 结果　 ｐＨ 恢复灌注 ２０ ｍｉｎ 时，ＲＬ 组和 ＲＨ 组心功能各项指标的恢复率明显超过 ＲＣ 组（ Ｐ ＜
０．０５）。 ＲＬ 组和 ＲＨ 组的心律失常时间、心肌酶含量和环路内压力（除 ＲＬ 组 Ｄ ／ Ａ）均低于 ＲＣ 组（ Ｐ ＜０．０５）。 ＲＨ 组心肌含水

量低于 ＲＣ 组和 ＲＬ 组（ Ｐ ＜０．０５）。 结论　 丙泊酚对离体大鼠呼吸性酸中毒心脏功能具有一定的保护作用。
［关键词］：　 丙泊酚；离体心脏；呼吸性酸中毒；心肌保护；大鼠
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Ｘｕ Ｙａｎｑｉｕ， Ｌｉ Ｌｉｂｉｎｇ
Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｓｕｒｇｅｒｙ ｏｆ ＰＬＡ， Ｂｅｉｊｉｎｇ １００８５３， Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： Ｌｉ Ｌｉｂｉｎｇ， Ｅｍａｉｌ： ｌｌｂ３０１＠ ｏｕｔｌｏｏｋ．ｃｏｍ

［Ａｂｓｔｒａｃｔ］： Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｏｎ ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｉｓｏｌａｔｅｄ ｒａｔ ｈｅａｒｔ ｗｉｔｈ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ａｃｉｄｏｓｉｓ．
Ｍｅｔｈｏｄｓ　 ２４ ｍａｌｅ ＳＤ ｒａｔｓ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ３ ｇｒｏｕｐｓ （８ ｒａｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ） ｂｙ ａ ｒａｎｄｏｍ ｎｕｍｂｅｒ． Ｔｈｅ ｉｓｏｌａｔｅｄ ｒａｔ ｈｅａｒｔｓ ｉｎ ＲＣ ｇｒｏｕｐ
ｗｅｒｅ ｐｅｒｆｕｓｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｍｍｏｎ Ｋ－Ｈ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ｆｏｒ ４０ ｍｉｎ， ａｎｄ ｗｅｒｅ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｂｙ ｈｙｐｅｒｃａｐｎｉｃ Ｋ－Ｈ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ｆｏｒ ２０ ｍｉｎ， ｔｈｅｎ ｗａｓ ｆｏｌｌｏｗｅｄ
ｂｙ ｃｏｍｍｏｎ Ｋ－Ｈ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｆｏｒ ３０ ｍｉｎ． Ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｐｒｏｔｏｃｏｌ ｏｆ ＲＬ ｇｒｏｕｐ ｏｒ ＲＨ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｓｉｍｉｌａｒ ｔｏ ＲＣ ｇｒｏｕｐ， ｂｕｔ ２５μｍｏｌ ／ Ｌ ｏｒ
５０ μｍｏｌ ／ Ｌ ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｗａｓ ａｄｄｅｄ ｔｏ Ｋ－Ｈ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ａｔ ２５ ｍｉｎ ａｆｔｅｒ ｓｔａｂｌｅ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ， ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ． Ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｏｆ ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｓ ｗｅｌｌ ａｓ
ｔｉｍｅ ｏｆ ａｒｒｈｙｔｈｍｉａｓ， ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｉｎ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｃｉｒｃｕｉｔ， ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｗａｔｅｒ ｃｏｎｔｅｎｔ， ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｏｆ ｃｒｅａｔｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ ａｎｄ ｌａｃｔａｔｅ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ ｉｎ
ｔｈｅ ｅｆｆｌｕｅｎｔ ｗｅｒｅ ｒｅｃｏｒｄｅｄ ｂｅｆｏｒｅ ａｃｉｄｏｓｉｓ ａｎｄ １ ｍｉｎ， ５ ｍｉｎ， １０ ｍｉｎ， ２０ ｍｉｎ ａｎｄ ３０ ｍｉｎ ａｆｔｅｒ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ． Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ
１ ｍｉｎ ｏｆ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ， ｔｈｅ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｒａｔｅｓ ｏｆ ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ＲＬ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ＲＨ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｓｌｉｇｈｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ＲＣ ｇｒｏｕｐ． Ｗｉｔｈ
ｔｉｍｅ ｗｅｎｔ ｂｙ， ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｇｒａｄｕａｌｌｙ ｒｅｃｏｖｅｒｅｄ． Ａｔ ２０ ｍｉｎ ａｆｔｅｒ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ， ｔｈｅ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｒａｔｅｓ ｏｆ ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ＲＬ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ
ＲＨ ｇｒｏｕｐ ｏｂｖｉｏｕｓｌｙ ｅｘｃｅｅｄｅｄ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ＲＣ ｇｒｏｕｐ （ Ｐ ＜０．０５）． Ｔｉｍｅ ｏｆ ａｒｒｈｙｔｈｍｉａｓ， ｔｈｅ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｏｆ ｃｒｅａｔｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ ａｎｄ ｌａｃｔａｔｅ ｄｅｈｙｄｒｏ⁃
ｇｅｎａｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｅｆｆｌｕｅｎｔ ｏｆ ＲＬ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ＲＨ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ＲＣ ｇｒｏｕｐ． Ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｉｎ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｃｉｒｃｕｉｔ ｉｎ ＲＬ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ＲＨ
ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ＲＣ ｇｒｏｕｐ （ Ｐ ＜０．０５ ）． Ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｗａｔｅｒ ｃｏｎｔｅｎｔ ｏｆ ＲＨ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ＲＣ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ＲＬ
ｇｒｏｕｐ （ Ｐ ＜０．０５）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｃａｎ ｐｒｏｔｅｃｔ ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ ｉｓｏｌａｔｅｄ ｒａｔ ｈｅａｒｔ ｗｉｔｈ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ
ａｃｉｄｏｓｉｓ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｐｒｏｐｏｆｏｌ； Ｉｓｏｌａｔｅｄ ｈｅａｒｔ； Ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ａｃｉｄｏｓｉｓ； Ｃａｒｄｉｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ； Ｒａｔｓ

　 　 丙泊酚是临床麻醉过程中常见的静脉麻醉药

物，随着微创技术的发展，越来越多的手术采用腹腔

镜二氧化碳气腹下手术，长时间的二氧化碳气腹容

基金项目： 国家自然科学基金资助（３０９７１１８２）
作者单位： １０００７６ 北京，北京航天总医院麻醉科（徐彦秋）；
１００８５３ 北京，解放军总医院心血管外科（李力兵）
通讯作者： 李力兵，Ｅｍａｉｌ：ｌｌｂ３０１＠ ｏｕｔｌｏｏｋ．ｃｏｍ

易出现皮下及组织间隙气肿，高碳酸血症［１－２］，呼吸

性酸中毒，进而引起体内出现酸碱失衡，电解质紊

乱，呼吸中枢麻痹，严重会出现心跳呼吸骤停。 本实

验就是模拟心脏在经历呼吸性酸中毒后，观察丙泊

酚对其心脏功能的影响。

１　 材料与方法

１．１ 　 材料 　 成年雄性 Ｓｐｒａｇｕｅ －Ｄｏｗｌｅｙ（ ＳＤ）大鼠

８８１ 中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０６ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．３ Ｊｕｎｅ ２８， ２０１９



（清洁级），质量 ２５０～３５０ ｇ，购自军事医学科学院实

验动物养殖中心，动物合格证号：ＳＣＸＫ－（军）２００７－
００４，所有大鼠均按照国家部属制定的实验动物条件

环境进行饲养。
１．２　 主要试剂和仪器　 丙泊酚（５ ｇ ／支，百灵威科有

限公司，批号：Ｌ６１０Ｊ１０６）、乳酸脱氢酶（ ｌａｃｔａｔｅ ｄｅｈｙ⁃
ｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＬＤＨ） 试剂盒 （南京建成生物工程研究

所）、肌酸激酶（ｃｒｅａｔｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ，ＣＫ）试剂盒（南京建

成生物工程研究所），改良 Ｌａｎｇｅｎｄｏｒｆｆ 灌注装置（解
放总医院心脏外科实验室提供）、电热恒温水浴锅

（ＸＭＴＤ－６０００，北京市长风仪器仪表公司）、ｐＨ 计

（ＰＢ１０，德国）、小动物呼吸机（ＢＷ１１０３，南京兆坤仪

器有限公司）、蠕动泵（ＺＴ６００，重庆杰恒有限公司）。
１．２．１　 Ｋ－Ｈ 缓冲液（Ｋｒｅｂｓ－Ｈｅｎｓｅｌｅｉｔ ｂｕｆｆｅｒ ｓｕｌｕｔｉｏｎ，
Ｋ－Ｈ 液）成分和浓度　 ＮａＣｌ １１８ ｍｍｏｌ ／ Ｌ、Ｎａ２乙二胺

四乙酸 （ ＥＤＴＡ） ０． ５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ、 ＮａＨＣＯ３ ２５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ、
ＣａＣｌ２·６Ｈ２Ｏ ３．０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ、ＫＣｌ ４．７ ｍｍｏｌ ／ Ｌ、ＫＨ２ＰＯ４

１．２ ｍｍｏｌ ／ Ｌ、ＭｇＳＯ４ ·７Ｈ２ Ｏ １． ２ ｍｍｏｌ ／ Ｌ、葡萄糖

（Ｇｌｕｃｏｓｅ）１１．１ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，ｐＨ ７．４。
１．２．２　 常规 Ｋ－Ｈ 液［ｐＨ（７．４０±０．０５）］的制备　 Ｋ－
Ｈ 液用 ９５％Ｏ２和 ５％ＣＯ２的混合气体饱和 ２ ｈ。 充气

结束后，用 ｐＨ 计将 Ｋ－Ｈ 液的 ｐＨ 值调定到 ７．４。 实

验过程中的 Ｋ－Ｈ 液也持续充入上述混合气体以保

证灌注液的动脉氧分压（ＰａＯ２） （３６０±２４．２）ｍｍ Ｈｇ
和二氧化碳分压（ＰａＣＯ２）（３８．２±４．２）ｍｍ Ｈｇ 恒定。
１．２．３　 高碳酸 Ｋ－Ｈ 液［ｐＨ（６．８５±０．０３）］的制备　 Ｋ
－Ｈ 液用 ７５％Ｏ２和 ２５％ＣＯ２的混合气体饱和 ２ ｈ，使
ＰａＣＯ２（１３０．２±３．２）ｍｍ Ｈｇ，ＰａＯ２（３３０±２５．２）ｍｍ Ｈｇ，
在心脏酸化过程中 Ｋ－Ｈ 液也持续充入上述混合气

体以保证灌注液的 ＰａＯ２和 ＰａＣＯ２恒定。
１．３　 离体心脏灌注模型的制备 　 大鼠以戊巴比妥

钠 ３５ ｍｇ ／ ｋｇ＋肝素钠 ３００ ＩＵ ／ ｋｇ 全麻后行气管切开，
连接小动物呼吸机行机械通气。 呼吸机设定为：潮
气量 ８～１０ ｍｌ，呼吸频率 ４８ ～ ５０ 次 ／ ｍｉｎ，呼吸比 ２ ∶
１。 沿剑突下进入腹腔，打开纵膈，剪断肋骨，暴露纵

膈内组织，清楚分离出主动脉弓及分支血管，在靠近

分支血管处剪断心脏血管，立即将离体心脏放置在

０～４℃的 Ｋ－Ｈ 缓冲液中。 在 ０ ～ ４℃的 Ｋ－Ｈ 缓冲液

中快速辨识主动脉并分离出多余组织，轻轻按压心

腔排尽心脏内的残血，左右手持器械沿主动脉管壁，
将离体心脏悬挂于 Ｌａｎｇｅｎｄｏｒｆｆ 装置上。 打开灌流

泵，经主动脉根部逆行灌注 ３５ ～ ３７℃ 的 Ｋ－Ｈ 缓冲

液，灌流速度维持在（１４±２）ｍｌ ／ ｍｉｎ，离体大鼠心脏

小环境温度维持在 ３５～３８℃。 从心脏离段到心脏恢

复灌注尽量在 ７０ ｓ 内完成，以减少心肌缺血时间。

心脏在恢复跳动 ３ ｍｉｎ 后剪开左心耳，将带乳胶球

囊的侧压小管插入左心室，调整左室舒张末期压力

维持在 ８～１２ ｍｍ Ｈｇ，将红、白、黑三根金属电极分别

插在心尖、主动脉和右心耳上，连接 ＢＩＯＰＡＣ ＭＰ１５０
生理记录仪，采集左心室内压力、灌注环路内压力和

描记心电活动。
１．４　 实验分组　 将 ２４ 只大鼠采用随机数字法分为

３ 组：实验对照组（ＲＣ 组）、２５ μｍｏｌ ／ Ｌ 丙泊酚组（ＲＬ
组）和 ５０ μｍｏｌ ／ Ｌ 丙泊酚组（ＲＨ 组），每组 ８ 只。 ＲＣ
组先用常规 Ｋ－Ｈ 液灌注 ４０ ｍｉｎ 后，用高碳酸 Ｋ－Ｈ
液酸化 ２０ ｍｉｎ，造成心脏整体的呼吸性酸中毒，再用

常规 Ｋ－Ｈ 液恢复灌注 ３０ ｍｉｎ；ＲＬ 组先用常规 Ｋ－Ｈ
液灌注 ２５ ｍｉｎ，将 ２５ μｍｏｌ ／ Ｌ 丙泊酚加入相应的Ｋ－Ｈ
液中，之后的灌注、酸化、ｐＨ 恢复灌注与 ＲＣ 组相同；
ＲＨ 组灌注过程与 ＲＬ 组相同，差别是将丙泊酚的浓

度调整为 ５０ μｍｏｌ ／ Ｌ。
１．５　 观察指标　
１．５．１　 血流动力学指标　 选定酸化前为基础值，ｐＨ
恢复灌注后 １ ｍｉｎ、５ ｍｉｎ、１０ ｍｉｎ、２０ ｍｉｎ 和 ３０ ｍｉｎ
时，分别记录心率（ｈｅａｒｔ Ｒａｔｅ，ＨＲ）、左室压力上升最

大速率（＋ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ）、左室压力下降最大速率（ －ｄｐ ／
ｄｔｍａｘ）和左室发展压（ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｄｅｖｅｌｏｐｅｄ ｐｒｅｓ⁃
ｓｕｒｅ，ＬＶＤＰ）。 并计算这四项监测指标的恢复率：心
功能指标的恢复率 ＝ ｐＨ 恢复灌注后各时间点监测

指标值 ／对应的基础值×１００％。
１．５．２　 心电图 　 分析心电图，并计算 ｐＨ 恢复灌注

期间发生心率失常时间总和。 心律失常时间总和 ＝
ｐＨ 恢复灌注 ３０ ｍｉｎ 内发生心律失常时间总和。
１．５．３　 环路内压力　 分别记录酸化前环路内压力值

（Ａ），酸化后环路内压力最高值（Ｂ）和环路内压力

最低值（Ｃ），以及 ｐＨ 恢复灌注 ３０ ｍｉｎ 时环路内压

力值（Ｄ）。 并计算酸化后三个环路内压力值与酸化

前环路内压力值的百分比，计算方法为：环路内压力

比值＝酸化后环路内压力值 ／ Ａ×１００％。
１．５．４　 心肌含水量（ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｗａｔｅｒ ｃｏｎｔｅｎｔ，ＭＷＣ）
　 ｐＨ 恢复灌注结束后，留取左心室部分心肌组织，
用滤纸擦干表面水分，称湿重后将心肌组织放入

８０℃烘箱，烘烤 ２４ ｈ，将心肌组织烘烤至恒重，称干

重，计算 ＭＷＣ：ＭＷＣ＝（心肌湿重－心肌干重） ／心肌

湿重×１００％。
１．５．５　 心肌酶 ＣＫ 和 ＬＤＨ 含量的测定 　 分别于酸

化前、ｐＨ 恢复 ３０ ｍｉｎ 时收集冠脉流出液 ２ ｍｌ，用以

测定 ＣＫ 和 ＬＤＨ 的含量，具体操作按试剂盒进行。
１．６　 统计学处理　 采用 ＳＰＳＳ １７．０ 统计学软件处理

数据，所测各项指标均以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，
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组间比较采用单因素方差分析，组间两两比较采用

ＳＮＫ－ｑ 检验， Ｐ ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 心功能变化　 在 ｐＨ 值恢复灌注 １ ｍｉｎ 时，ＲＬ
组和 ＲＨ 组心功能指标恢复率略低于 ＲＣ 组，差别无

统计学意义。 但在 ｐＨ 值恢复灌注 ５ ｍｉｎ 时，ＲＬ 组

和 ＲＨ 组心功能指标恢复率逐渐超过 ＲＣ 组，差别也

无统计学意义。 随着时间的发展，心功能指标逐渐

恢复，到 ｐＨ 恢复灌注 ２０ ｍｉｎ 时，ＲＬ 组和 ＲＨ 组心

功能指标的恢复率逐渐超过 ＲＣ 组，差别有统计学

意义（ Ｐ ＜０．０５）。 在 ｐＨ 值恢复灌注的 ３０ ｍｉｎ 内，
ＲＬ 组和 ＲＨ 组心功能指标无统计学差别，ＲＨ 组心

功能指标恢复率在 ｐＨ 恢复灌注的初期略低于 ＲＬ
组，随着时间的发展，ＲＨ 组心功能指标恢复率逐渐

接近并略超越 ＲＬ 组，见表 １。
２．２　 心律失常的变化　 ＲＣ 组、ＲＬ 组和 ＲＨ 组的心

律失常时间分别是（１１２．１±２６．３） ｓ、（６８．３±１３．７） ｓ、
（６３．５±１３．２）ｓ，ＲＬ 组和 ＲＨ 组心律失常的时间低于

ＲＣ 组（Ｆ＝ １６．３３８， Ｐ ＜０．０１）。
２．３　 环路内压力的变化　 ＲＬ 组和 ＲＨ 组环路内压

比值（除 ＲＬ 组 Ｄ ／ Ａ）均低于 ＲＣ 组（ Ｐ ＜０．０５）。 ＲＬ
组与 ＲＨ 组环路内压比较，ＲＨ 组环路内压比值均低

于 ＲＬ 组（ Ｐ ＜０．０５），见表 ２。

表 ２　 丙泊酚对环路内压力的影响（ｎ＝ ８，􀭰ｘ±ｓ）

组别 Ｂ ／ Ａ Ｃ ／ Ａ Ｄ ／ Ａ

ＲＣ 组 ３７７．１±５３．４　 １６９．８±２０．９　 ２６７．０±３１．７　

ＲＬ 组 ２７６．８±４１．１∗ １３４．１±１４．４∗ ２２７．１±３５．０　

ＲＨ 组 ２０９．３±２４．９∗＃ １１３．１±７．８∗＃ １５８．７±１５．０∗＃

Ｆ 值 ３３．１５２ ２７．９７３ ２９．３２８

Ｐ 值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　 注：与 ＲＣ 组比较，∗Ｐ ＜０．０５；与 ＲＬ 组比较，＃Ｐ ＜０．０５。

２．４　 ＭＷＣ 的变化　 ＭＷＣ ＲＨ 组（７１．２±６．８）％低于

ＲＣ 组（８２．２±８．０）％和 ＲＬ 组（８１．２±９．０）％（ Ｆ ＝４．６４３，
Ｐ ＜０．０５）。
２．５　 心肌酶的变化　 三组酸化前 ＣＫ 和 ＬＤＨ 的含

量无统计学意思（ Ｐ ＞０．０５）。 ｐＨ 恢复灌注 ３０ ｍｉｎ
时，ＲＬ 组和 ＲＨ 组的 ＣＫ、ＬＤＨ 含量均低于 ＲＣ 组（ Ｐ
＜０．０５）。 见表 ３。

表 １　 ｐＨ 恢复后不同时间丙泊酚对呼吸性酸中毒心功能恢复率的影响（ｎ＝ ８，􀭰ｘ±ｓ）

时间 项目 ＲＣ 组 ＲＬ 组 ＲＨ 组 Ｆ 值 Ｐ 值

１ ｍｉｎ ＨＲ ６８．０±１５．４ ６９．１±１０．１ ６５．９±１１．２ ０．１３７ ０．８７３

ＬＶＤＰ ７６．１±１３．１ ７５．１±１１．８ ７３．１±１４．４ ０．１０８ ０．８９８
＋ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ ６９．８±１５．６ ６０．６±１３．２ ５８．７±９．４ １．６７２ ０．２１２
－ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ ６５．７±１３．４ ５４．４±１１．３ ５２．９±８．０ ３．１６５ ０．６２９

５ ｍｉｎ ＨＲ ７５．６±１６．８ ７４．５±１５．７ ８２．６±１９．３ ０．５１４ ０．６０５

ＬＶＤＰ ８０．７±１５．３ ７８．３±６．２ ８５．６±１５．６ ０．６４４ ０．５３５
＋ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ ７３．７±１４．６ ７４．０±５．０ ７８．４±１３．７ ０．３９０ ０．６８２
－ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ ７１．７±１１．７ ７０．７±４．５ ７４．９±１１．４ ０．４０２ ０．６７４

１０ ｍｉｎ ＨＲ ７７．７±１７．３ ８５．６±１６．８ ８８．７±１１．１ １．０９６ ０．３５３

ＬＶＤＰ ８１．２±１９．０ ９０．８±９．４ ９４．４±１７．３ １．４９３ ０．２４８
＋ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ ７２．１±１８．０ ８８．１±１３．４∗ ９０．２±１１．４ ３．７１３ ０．０４２
－ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ ７０．０±１３．４ ８４．６±１４．５∗ ８７．５±８．３∗ ４．６０３ ０．０２２

２０ ｍｉｎ ＨＲ ７９．６±１２．１ ９２．２±１４．２ ９５．４±９．６∗ ３．８０４ ０．０３９

ＬＶＤＰ ８２．４±１２．０ ９３．７±５．１∗ ９６．８±８．８∗ ５．５７１ ０．０１２
＋ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ ７５．８±１１．１ ９０．４±６．３∗ ９３．４±１１．８∗ ７．０４２ ０．００５
－ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ ７２．４±１２．２ ８６．６±６．０∗ ８７．６±１４∗ ４．５５５ ０．０２３

３０ ｍｉｎ ＨＲ ８５．０±１３．４ ９２．１±１１．４ ９８．０±１７．２ １．６８０ ０．２１１

ＬＶＤＰ ８５．７±１２．４ ９２．２±１４．８ ９９．９±１０．８ ２．４７８ ０．１０８
＋ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ ８１．７±１５．５ ９１．３±８．９ ９７．１±１０．２ ３．４２８ ０．０５２

－ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ ７７．７±１３．１ ８５．９±１２．８ ９４．７±１２．７∗ ３．４９２ ０．０４９

　 注：与 ＲＣ 组比较，∗Ｐ ＜０．０５。
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表 ３ 　 丙泊酚对呼吸性酸中毒心脏漏出液心肌酶的影响（ｎ＝ ８，􀭰ｘ±ｓ）

组别
ＣＫ（Ｕ ／ Ｌ）

酸化前 ｐＨ 恢复 ３０ ｍｉｎ

ＬＤＨ（Ｕ ／ Ｌ）

酸化前 ｐＨ 恢复 ３０ ｍｉｎ

ＲＣ 组 ９．３±２．２ ２１．３±３．９ ３４．２±７．３ １３２．５±１７．９

ＲＬ 组 ７．４±２．１ １５．１±３．２∗ ３７．８±６．８ ７５．６±１４．７∗

ＲＨ 组 ７．１±１．９ １２．５±２．７∗ ３７．９±８．６ ６６．６±１１．４∗

Ｆ 值 ２．２５６ １４．９８４ ０．６１５ ５．９８３

Ｐ 值 ０．０９４ ＜０．００１ ０．５５０ ＜０．００１

　 注：与 ＲＣ 组比较，∗Ｐ ＜０．０５。

３　 讨　 论

Ｌａｎｇｅｎｄｏｒｆｆ 模型是从主动脉根部逆行灌注含氧

的灌注液，它无神经支配，不受激素、介质影响，且操

作简单易行。 因此，被广泛应用于药效的评价和心

肌保护的研究。 本课题的前期研究结果表明［３－４］ 丙

泊酚对离体大鼠代谢性酸中毒心脏功能具有一定的

保护作用。 丙泊酚对离体大鼠呼吸性酸中毒心脏

功能是否也存在着相同的作用？ 为了探讨这个问

题，笔者建立了重症呼吸性酸中毒模型。 本研究预

实验用 ７５％ Ｏ２＋２５％ ＣＯ２的混合气体饱和 ｐＨ ７．４ 的

Ｋ－Ｈ 液 ２ ｈ，血气分析显示可将 ｐＨ 值降低到（６．８５±
０．０３），混合气体 ＰａＣＯ２可升高到（１３０±３．２）ｍｍ Ｈｇ，
为正常 ＰａＣＯ２（３５ ～ ４５ ｍｍ Ｈｇ）的 ４ 倍左右，用这样

的混合气体灌注离体大鼠心脏 ２０ ｍｉｎ，复制了重症

呼吸性酸中毒模型。
ＬＶＤＰ 反映心肌的最大收缩能力，＋ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ反映

心肌收缩的速率，二者均是反映心肌收缩功能的指

标；－ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ是反映心肌舒张功能的指标，ＨＲ 反应

心肌耗氧量。 本研究发现在 ｐＨ 恢复灌注开始（１
ｍｉｎ），ＲＬ 组和 ＲＨ 组的心功能指标恢复率略低于

ＲＣ 组；随着时间的推移各组心脏功能指标逐渐恢

复，到 ｐＨ 恢复灌注 ５ ｍｉｎ 后，ＲＬ 组和 ＲＨ 组的心功

能指标逐渐超越 ＲＣ 组；到 ｐＨ 恢复灌注 ２０ ｍｉｎ 时，
ＲＬ 组和 ＲＨ 组心功能各项指标的恢复率（除 ＲＬ 组

的 ＨＲ）均高于 ＲＣ 组，差别有统计学意义。 到 ｐＨ 恢

复灌注 ３０ ｍｉｎ 时，ＲＨ 组－ｄＰ ／ ｄｔｍａｘ的恢复率扔高于

ＲＣ 组，差别有统计学意义。 在 ｐＨ 恢复灌注的 ３０
ｍｉｎ 内，ＲＬ 组与 ＲＨ 组心功能各项指标的恢复率比

较均无显著差别，但 ＲＨ 组心功能指标的恢复率在

ｐＨ 恢复灌注的初期略低于 ＲＬ 组，随着时间的发展，
ＲＨ 组心功能指标的恢复率逐渐接近并略超过 ＲＬ
组，这表明丙泊酚能增加心肌收缩力，改善心脏功

能，５０ μｍｏｌ ／ Ｌ 丙泊酚略优于 ２５ μｍｏｌ ／ Ｌ 丙泊酚。 ｐＨ
恢复灌注初期，心功能指标刚刚恢复，心脏在经历短

暂缺血后，丙泊酚表现为轻微的心功能抑制作用，这
样更有利于减轻缺血再灌注损伤，减少心肌耗氧，保
存更多的心肌能量，为后期的心功能恢复提供更多

的能量储备。 这与笔者的前期的研究结果一致［３］。
心脏在经历缺血再灌注损伤后，心脏会出现严重的

血压下降，心功能不全，心律失常［５］甚至心室纤颤［６］

等一系列严重的并发症，在众多的并发症中，心律失

常的发病率高［７］，对心脏功能的影响大。 本研究发

现：丙泊酚可以降低离体大鼠呼吸性酸中毒心率失

常的发生率。 这证明丙泊酚对离体大鼠呼吸性酸中

毒存在心肌保护作用和抗心律失常作用。
本研究离体心脏采用恒流灌注，环路内压力间

接反映冠脉阻力的大小，发现 ＲＬ 组和 ＲＨ 组环路内

压力（除 ＲＬ 组 Ｄ 点）均低于 ＲＣ 组（ Ｐ ＜０．０５）。 ＲＬ
组与 ＲＨ 组环路内压力比较，ＲＨ 组环路内压力均低

于 ＲＬ 组环路内压力（ Ｐ ＜０．０５），这表明丙泊酚可以

明显降低冠脉阻力，增加心肌氧供，改善心肌组织灌

注。 而且高浓度丙泊酚的心肌保护作用优于低浓度

丙泊酚。 心脏在经历缺血缺氧后，心肌细胞膜受损，
抑制心肌细胞膜上三磷酸酶的活性，使心肌细胞内

呈现高渗状态，心肌细胞外水分子向心肌细胞内移

动，并滞留在心肌细胞内，引起心肌水肿［８－９］。 心肌

水肿会引起心脏结构发生改变，降低心肌顺应性。
心肌含水量是评价心肌水肿的重要指标［１０］。 实验显

示 ＲＨ 组心肌含水量低于 ＲＣ 组和 ＲＬ 组（ Ｐ ＜０．０５）。
这表明高浓度丙泊酚改善了冠脉血流，减轻了心肌

水肿，改善了心脏功能。
ＣＫ 和 ＬＤＨ 是反映心肌细胞缺血和坏死程度的

重要指标［１１－１３］。 当心肌细胞发生缺血或坏死后，心
肌细胞内的 ＣＫ 和 ＬＤＨ 沿破裂的心肌细胞膜大量外

溢，导致血液中 ＣＫ 和 ＬＤＨ 含量增高。 本实验研究

显示 ＲＬ 组和 ＲＨ 组的 ＣＫ 和 ＬＤＨ 的含量明显低于

ＲＣ 组，进一步证明丙泊酚对呼吸性酸中毒导致的心

脏功能受损具有一定的保护作用。
综上所述，丙泊酚对离体大鼠呼吸性酸中毒心
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脏功能具有明显的保护作用，在本研究的实验条件

下，丙泊酚的心肌保护作用 ５０ μｍｏｌ ／ Ｌ 优于 ２５
μｍｏｌ ／ Ｌ。 主要表现在：丙泊酚提高离体大鼠心脏功

能的恢复率、减少受损心肌心律失常的发生、降低环

路内压力、改善心肌水肿、降低心肌酶含量。
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ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｍｉｔｒａｌ ｖａｌｖｅ ｄｙｓｐｌａｓｉａ［Ｊ］ ． Ｊ Ｃａｒｄ Ｓｕｒｇ， ２０１６， ３１（５）：
３５２－３５６．

（收稿日期：２０１８－０４－１１）　 　
（修订日期：２０１８－０９－１９）　 　

２９１ 中国体外循环杂志 ２０１９ 年 ０６ 月 ２８ 日第 １７ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１７ Ｎｏ．３ Ｊｕｎｅ ２８， ２０１９


