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摘要
前言：尽管MiECC在临床上具有优越性，但由于对封闭系统中的空气处理和容量管理的担忧，全球使用率仍然很低。本研究目的是从灌注医生角度，彻底探究使用模块化（混合）MiECC进行心脏手术的灌注安全性和技术可行性。
方法：回顾在模块化MiECC下连续进行各种选择性、紧急和突发心脏手术的成人患者的灌注图。主要结果是从闭合式回路转换为开放式回路的灌注安全和技术可行性。系统性回顾文献，旨在澄清MiECC技术是否存在安全问题。
结果：对连续403例患者的模块化MiECC使用提出了挑战，其中28%的患者，接受复杂手术（包括再次手，急性A型主动脉夹层紧急修复和复合主动脉手术）。技术成功率为100%。4.5%的患者需要转换为开放式回路，不包括在停循环情况下进行的手术。开放式回路占总程序灌注时间的40%±21%，与血液稀释和峰值乳酸盐水平的增加有关。没有发现与MiECC相关的临床不良事件。
结论：模块化MiECC技术具有可行性，且确保了所有心脏外科手术的安全。它代表了第三类主动封闭系统，而其备用组件仅使用于一小部分（<5%）的程序和部分程序时间。因此，它消除了有关空气处理和容量管理的任何安全问题，同时克服了任何意外的术中场景。
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前言
寻求CPB的优化方法迫使灌注医生改进灌注技术（如短管、生物相容表面、离心泵、低保素氧器、辅助静脉引流）。微创体外循环（MiECC）是目前临床实践中最先进的现代灌注技术，其优点在于闭合配置，消除空气-血液相互作用，避免血液流向回路。所有类似“开放”的MiECC系统无法从这项技术中获得最大收益。
尽管大量证据表明MiECC在心脏手术尤其是高风险手术中具有临床优势，但鉴于对在封闭系统中迅速处理意外情况的担忧，全球的使用率仍然很低。早期使用第一代MiECC期间的出版文章质疑了该系统的安全性，使得担忧进一步加剧。
本研究的目的是彻底调查从灌注医生的角度，用模块化（混合）MiECC进行心脏手术的灌注安全性和技术可行性。主要是明确定义MiECC的安全范围，从而促进其在临床实践中的更广泛应用。此外，回顾性研究了使用模块化MiECC系统操作的大量患者。

方法
为了全面评估手术的安全性和可行性，无论潜在病理和术前临床状况如何，均未排除任何患者。主要结果指标是灌注安全性和使用模块化MiECC进行全部心脏手术的技术可行性。
抗凝策略基于个体化肝素管理和肝素水平指导的鱼精蛋白滴定，目标是接受冠状动脉旁路移植术 (CABG) 手术的患者的 ACT 值 >300 秒，所有其他瓣膜或复杂手术的 ACT 值 >400 秒。在所有情况下都使用图 1 中描述的模块化 IV 型配置。标准静脉插管通过右心房，对于涉及右心或二尖瓣的手术，实施双腔插管。出口（主动脉根部、肺动脉和/或肺静脉）均连接到 VARD。通过间断温血 Calafiore 心脏停搏液实现心肌保护。采用自体输血装置（autoLog Autotransfusion System, Medtronic Inc., MN, USA）进行血液回收中。
备用的硬壳储血罐与静脉管路并联。在鱼精蛋白中和后，血液经处理后回输给患者。如果容量显著减少（超过 1.2 L），首要步骤是将未清洗的血液循环到静脉管路（半封闭回路）。在无法通过 VARD 有效去除空气的大量出血或大量进气的情况下，IV 型配置有助于将MiECC系统立即转换为开放的CPB管路。在 MiECC上操作所有患者时，转换为开放式管路被认为是在停循环下行急性A型主动脉夹层或弓部手术的标准。在所有其他情况下，我们在控制意外情况所需的时间内严格遵循即时转换为开放式管路的自由策略。在之后再转换回 III 型 MiECC 系统的封闭配置。因此，按照设计，任何模块化（混合）MiECC 系统都是闭合式（III 型 MiECC），在任何意外的手术或灌注情况下都可能转换为开放式。这克服了 MiECC 使用的所有潜在限制，并能够与所有心脏手术病例组合。
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图1.模块化MiECC系统配置。它由正在使用的闭环管路（III型MiECC）和备用组件（硬壳储血罐）组成，该组件（硬壳储血罐）要么预先连接（用钳子夹闭），要么在需要时按需连接到管路（使用智能连接器）。因此，只有在封闭式III型MiECC系统不足以方便手术时，才会使用开放式CPB管路配置。

结果
回顾灌注图表，对在我们机构进行手术的 403 名患者使用模块化 MiECC 进行分析。手术类型如表 1 所示。
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AAR：上升主动脉置换；ARR：主动脉根置换；AVR：主动脉瓣置换；CABG：冠状动脉旁路移植；LA：左心房；LV：左心室；MVR：二尖瓣置换；MVr：二尖瓣修复；SVR：手术室修复；TVr：三尖瓣修复；VSD：心室间隔缺损。

所有手术都成功进行，CPB平均时间为102±60分钟，阻断时间为68±27分钟（使用模块化MiECC系统，成功率为100%）。6.2%的患者需要转换为开放式CPB管路（图3）。表2显示了封闭式和开放式之间灌注变量的主要差异。表3列出了促使转换为开放式的详细过程特征和原因。鉴于模块化配置在停循环手术中不可或缺，从III型转换为开放式CPB的所有其他心脏手术病例混合的“实际”转换率为4.5%。这意味着95.5%的心脏外科手术可以通过封闭的III型MiECC管路（模块化系统的主要组件）安全进行。除了急性或慢性主动脉夹层手术外，需要转换为开放式CPB管路的患者群体与总体人群相比风险更高。其中很大一部分手术是再次手术。此外一些患者大多接受了复杂的手术，主要涉及二尖瓣或右心。
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图3.需要转换为开放式的比例。

表2.使用模块化MiECC配置的封闭式III型患者与需要转换为开放式CPB管路的患者之间的灌注中变量差异。
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CPB：体外循环；RBC：红细胞。值表示为平均±标准偏差。

表3.从III型转换为开放式CPB管路的手术的详细信息。
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ATAAA：急性主动脉夹层；AAR：上升主动脉置换；AVR：主动脉瓣置换；CABG：冠状动脉旁路移植；FET：冷冻象鼻；LA：左心房；MVR：二尖瓣置换；MVr：二尖瓣修复；PM：起搏器；TVr：三尖瓣修复。数字表示中位数（范围）。
这些高风险病例解释了开放式CPB组观察到的CPB时间和阻断时间显著增加的原因。这一队列的高风险，加上CPB转换为开放式导致的不可避免的血液稀释，导致术中输血需求增加和更高的峰值乳酸水平（表2）。
开放式CPB的平均绝对持续时间为60±45分钟，是相对较短的时间（占术中灌注总时间的40%±21%）。对我们统计中促使III型转换为开放CPB管路的原因的详细分析表明，静脉夹杂大量空气是主要原因；主动脉出血过多导致血容量难以维持，因此需要立即转换，以帮助对出血部位的控制；此外，静脉回流不足是一名患者转化开放式的主要原因。

结果定性分析
对 MiECC 安全性的担忧主要来自 Nollert 等人于 2005 年发表的一项 RCT。在该研究中，CABG术中使用了早期的 I 型 MiECC 系统，其中 2/15 的患者存在空气进入管路（第一个患者空气从静脉管路与右心房的连接处进入，第二个患者在尝试识别心肌内 LAD 期间无意中切开右心室导致进气）。尽管这两个病例都得到了处理，无临床后海，但手术团队认为这些事件很严重，并导致该研究过早中止。在相同的环境中，Kiss 等人，同年（2005 年）报告了对 I 型 MiECC 的适当空气管理持怀疑态度，并质疑 MiECC 在肥胖患者应用中高流量（>7 L/min）的能力。 3 年后，Ti 等人解决了对潜在流量不足 (<1.7 L/min/m2) 的担忧。在 60 名接受冠状动脉和瓣膜手术的 III 型 MiECC 患者的回顾性研究中，未发现相关不良临床后遗症。当前定性分析中包括的所有其他研究都使用了 II 型或 III 型 MiECC 系统，并重点关注进气风险，这些空气被静脉排气装置成功去除，通过报告患者没有不良临床事件来确认该程序的安全性。
所有这些都包括模块化（混合）MiECC的研究，报告了100%的技术可行性。没有描述任何可能会危及安全性并增加手术风险的与灌注相关的不良事件。显然，95%以上的心脏外科手术（除外停循环患者）可以通过III型MiECC管路（实际上是模块化MiECC系统的操作组件）有效地进行。
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图4.模块化MiECC中需要转换为开放式的比例。患者主动脉手术需要停循环的被排除在外。

讨论
初步报告证实了模块化（混合）MiECC实现了兼容性，并能确保了所有心脏外科手术的灌注安全，包括再次手术和紧急手术以及停循环下的主动脉夹层手术。
在MiECC灌注期间确保安全的先决条件是，在必要时将闭合环路转换到开放式CPB回路，以控制意外情况。我们观察到高达95.5%的心脏手术可以通过封闭式III型MiECC进行；只有4.5%的病例保留转换为开放式CPB。这种低转化率通过当前系统回顾中包含的相关研究的定量综合得到了证实，该研究显示累积转化率较低，为2%。此外，开放式CPB占灌注总持续时间的不到一半（40%）
关于模块化MiECC系统备用组件的技术特点，有几种配置：我们的系统使用与静脉管路并联的预连接的备用硬壳储血罐预连接（和夹紧），而Braunschweig组使用智能连接器，以促进与配件硬壳储血罐和循环管路的快速集成。
系统综述分析未发现任何与 MiECC 相关的患者出现临床不良事件。且现代MiECC与动脉微栓子数量减少有关，这解释了其对神经系统预后的改善。
与cCPB相比，MiECC手术期间产生的循环流量相对较低。这是由于没有大型储血罐，以及动能辅助静脉引流的影响可能导致静脉插管贴住静脉壁。Bennett等人和Mandak等人对此进行了广泛研究，他们都证实，MiECC的相对低流量与氧储备有关，并且身体的耐受性很好，其原因是血液稀释显著减少。此外，事实证明，MiECC通过保持和加强微循环血流的恢复来优化微血管灌注。正如我们的研究所示，由于从闭合式到开放式转换而失去这种平衡，会导致血液稀释和增加乳酸产量。

结论
使用模块化 MiECC 在确保安全的同时、可确保所有心脏外科手术的技术可行性。因此，它消除了有关进气和容量管理的任何安全问题，同时通过立即转换为开放式CPB来克服任何意外的术中情况。模块化 MiECC 字面上代表 III 型主动封闭系统，已被证明可在心脏手术中提供临床益处；它的备用组件是为一小部分手术 (<5%) 和术中部分时间保留的。总的来说，模块化 MiECC 为 MiECC 技术的更广泛应用打开了视野，以进一步实现更“生理”灌注的最终目标。
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Table 2. Differences in perfusion variables between patients operated with a closed type-lll of the modular MiECC configuration

as compared to those who required conversion to an open CPB circuit.

Parameter Overall (n=403) Type Il MIECC Conversion to p
(n=378) open (n=25)

EuroSCORE Il 34x12 32+16 45+ 1.8 <0.05

CPB time (minutes) 102 =60 100+ 60 13553 0.01

X-clamp time (minutes) 68+27 6725 90 =4I <0.001

Duration of open circuit (minutes) 60+ 45

% open/CPB time 40 =21

Peak lactate during CPB (mmol/L) 29+13 28*1.2 43*16 <0.001

RBC transfusion (units) 08=1.1 071 24+18 <0.001

CPB: cardiopulmonary bypass; RBC: red blood cells.
Values are expressed as mean * standard deviation.
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Table 3. Details of the procedures that were converted from type lll to an open CPB circuit.

Procedure Patients (n=25) CPB time (min) CPB time CPB time open Cause for conversion
open (min) (% of total)

Surgery involving the ~ ATAAD:5 FET:2 107 (69-277) 16 (12-149) 17 (11-54) Construction of open distal
aortic arch graft anastomosis
Mitral valve procedures MVR:2 (I re-op) 125 (52-228) 69 (5-148) 48 (5-67) Air entrainment into the
MVr:| venous line
CABG+MVr:2 (I re-op)
CABG+MVR:|
AVR+MVR:|
MVR+TVr:|
LA myxoma:|
Right heart procedures PM lead extraction: | 47 8 17 Air entrainment into the
venous line
Aortic valve procedures AVR:| 144 (99-208) 85 (48-137) 50 (43-72) Air entrainment into the
AVR+CABG:3 (I re-op) venous line (3/5 pts); Volume
AVR+CABG+AAR:| management due to excessive

bleeding (I pt); Insufficient
venous return (| pt)

Ascending aorta AAR:2 (re-op) 137 (97-178) 74 (66-83) 57 (47-68) Uncontrolled bleeding in both

surgery procedures, which were re-
operations

Coronary surgery CABG:| 110 24 22 Uncontrolled bleeding

ATAAA: acute type a aortic dissection; AAR: ascending aorta replacement; AVR: aortic valve replacement; CABG: coronary artery bypass grafting;
FET: frozen elephant trunk; LA: left atrial; MVR: mitral valve replacement; MVr: mitral valve repair; PM: pacemaker; TVr tricuspid valve repair.
Numbers indicate median (range).
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Table I. Types of surgical procedures performed.

Procedure N patients
CABG 189 (I re-op)
AVR 68 (I re-op)
CABG + AVR 38 (I re-op)
MVR 18 (4 re-op)
MVr 7

AAR 25 (5 re-op)
ARR (Bentall) 9
CABG+MVr 8 (I re-op)
CABG+MVR 3
AVR+MVR 5

AVR + AAR 7

AVR + AAR + CABG 3
AVR+TVr | (re-op)
MVR+TVr 5

Excision of LA myxoma 6

AAR + CABG 3
MVr+AAR [
AVR+MVR+TVr |

CABG + VSD |
Pacemaker lead extraction |

Frozen elephant trunk 2 (2 re-op)
LV aneurysm repair |
CABG+SVR |

Total 403

AAR: ascending aorta replacement; ARR: aortic root replacement;
AVR: aortic valve replacement; CABG: coronary artery bypass grafting;
LA: left atrial; LV: left ventricular; MVR: mitral valve replacement; MVr:
mitral valve repair; SVR: surgical ventricular restoration; TVr: tricuspid
valve repair; VSD: ventricular septal defect.
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