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　　【摘要】　目的：探讨改良超滤联合常规超滤技术对体外循环瓣膜置换术后肺损伤的

改善作用。　方法：纳入１０２例行瓣膜置换术的重症瓣膜病患者，分为常规超滤组（ＣＵＦ

组）和常规超滤联合改良超滤组（ＣＭＵＦ组），两组在体外循环（ＣＰＢ）中均进行常规超滤，

ＣＭＵＦ组在转流结束后进行改良超滤直至机血全部回输体内。分别于诱导后（Ｔ１）、常

规超滤开始（Ｔ２）、常规超滤结束（Ｔ３）、改良超滤开始（Ｔ４）、改良超滤结束（Ｔ５）、ＣＰＢ后

２ｈ（Ｔ６）、ＣＰＢ后８ｈ（Ｔ７）、ＣＰＢ后２４ｈ（Ｔ８）采集动脉血行血气分析并测定白细胞介素６

（ＩＬ６）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、红细胞压积（ＨＣＴ）水平。计算Ｔ１、Ｔ５～８时氧合指

数、肺泡动脉血氧分压差、肺静态顺应性，记录气道压、术后呼吸机支持时间、ＩＣＵ停留

时间及住院总时间。　结果：两组ＩＬ６、ＴＮＦα、ＨＣＴ水平在改良超滤开始（Ｔ４）前均无

统计学差异，ＣＭＵＦ组改良超滤结束（Ｔ５）后血浆ＩＬ６、ＴＮＦα水平显著低于ＣＵＦ组，红

细胞压积、氧合指数、肺静态顺应性较ＣＵＦ组升高，肺泡动脉血氧分压差、气道压较

ＣＵＦ组降低（犘均＜０．０５）。ＣＭＵＦ组术后２４ｈ尿量、术后呼吸机辅助时间、ＩＣＵ停留

时间及住院时间均明显低于ＣＵＦ组（犘均＜０．０５）。　结论：在重症瓣膜病患者体外循

环中联合常规超滤和改良超滤，能有效浓缩血液，减轻炎性反应，改善瓣膜置换术后肺

功能。
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　　重症心脏瓣膜病患者术前常合并不同程度的

肺功能障碍，体外循环（ＣＰＢ）触发的炎性反应可导

致急性肺损伤，加重肺功能障碍，严重影响患者的

预后［１２］。ＣＰＢ期间产生的炎性介质、全身炎性反

应和内皮细胞损伤是导致肺损伤的重要原因，其中

炎性介质在诱导器官损伤中起关键作用。降低术

中促炎性因子的血浆水平可改善术后全身炎性反

应，保护肺功能。研究表明，ＣＰＢ中采用超滤技术，

可滤除体内多余水分，提高红细胞压积和胶体渗透

压水平，还可滤除炎性因子，减轻肺水肿，改善术后

肺功能［３５］。与常规超滤相比，改良超滤具有更加合

理的连接方式和更为充分的超滤，目前已广泛应用

于婴幼儿体外循环手术［６７］，但其用于重症成人瓣膜

病患者的效果尚待进一步证实。本研究旨在探讨

改良超滤联合常规超滤对行瓣膜置换术的重症心

脏瓣膜病患者炎性因子滤除和肺保护的作用。

１　对象与方法

１．１　研究对象

纳入２０１４年１２月至２０１８年１２月择期行瓣膜

置换术的重症瓣膜病患者１０２例。重症瓣膜病符合

以下２项或２项以上标准：（１）巨大左心室，短轴左

室舒张末期内径（ＬＶＥＤＤ）≥７０ｍｍ；（２）小左室，左

室舒张末期容积指数（ＬＶＥＤＶ）≤６０ｍＬ／ｍ２；（３）心

功能降低，缩短分数（ＦＳ）＜２５％，射血分数（ＥＦ）＜

４０％；（４）合并肺动脉高压，平均肺动脉压 ＞

６０ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ）；（５）心胸比例≥

０．８。排除标准为：年龄＞７５岁，体质量＞８０ｋｇ，二

次手术或急诊手术，合并肺部基础疾病，术前有吸

烟史或合并肝肾功能障碍，合并冠状动脉粥样硬化

性心脏病（冠心病）、先天性心脏病和充血性心力衰

竭。采用随机数字表法，将入选患者随机分为常规

超滤组（ＣＵＦ组，狀＝５１）和改良超滤联合常规超滤

组（ＣＭＵＦ组，狀＝５１）。本研究经我院医学伦理委

员会批准，患者或其家属签署知情同意书。

１．２　麻醉与体外循环方法

患者于局麻下行左侧桡动脉穿刺置管，监测直

接血压（ＩＢＰ），麻醉诱导后气管插管接呼吸机机械

通气，麻醉维持采用静吸复合麻醉。体外循环预充

液采用复方电解质注射液和羟乙基淀粉１３０／０．４氯

化钠注射液，晶胶比例为１∶１。ＣＰＢ中维持浅低温

（３２～３５℃），心肌保护采用４∶１含血冷停搏液间

断灌注，每３０ｍｉｎ复灌。ＣＰＢ采用ＳＴＯＣＫＥＲＴＣ

型人工心肺机（ＳＴＯＣＫＥＲＴ公司，德国）、ＳＸ１８膜

式氧合器（Ｔｅｒｕｍｏ公司，日本）和国产管路。

１．３　呼吸管理

采用间隙正压通气，潮气量６～８ｍＬ／ｋｇ，吸入

氧浓度３０％～６０％，呼气末正压５ｃｍＨ２Ｏ（１ｃｍ

Ｈ２Ｏ＝０．０９８ｋＰａ），呼吸频率以呼气末二氧化碳维

持在３５～４５ｍｍＨｇ为标准。

１．４　超滤方法

超滤采用ＨＰＨ４００型超滤器（Ｍｉｎｎｔｅｃｈ公司，

美国），两组患者ＣＰＢ转流中行常规超滤；ＣＭＵＦ

组于ＣＰＢ结束、循环稳定后开始行改良超滤，流量

４００ｍＬ／ｍｉｎ，储血器内残留机血通过复方电解质溶

液替换，在主泵控制下补充机体容量，维持血流动

力学稳定，超滤终点为将剩余机血全部回输体内，

超滤时间约１５～２０ｍｉｎ。ＣＵＦ则只进行常规超滤，

剩余机血打入血袋在ＣＰＢ后回输。

１．５　监测指标

分别于诱导后（Ｔ１）、常规超滤开始（Ｔ２）、常规超
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滤结束（Ｔ３）、改良超滤开始（Ｔ４）、改良超滤结束

（Ｔ５）、ＣＰＢ后２ｈ（Ｔ６）、ＣＰＢ后８ｈ（Ｔ７）、ＣＰＢ后２４ｈ

（Ｔ８）采集动脉血行血气分析，并测定白细胞介素６

（ＩＬ６）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）水平及红细胞压积

（ＨＣＴ）变化。计算Ｔ１、Ｔ５～Ｔ８时的氧合指数、肺泡

动脉血氧分压差、肺静态顺应性，记录气道压、术中尿

量、术后２４ｈ尿量、术后呼吸辅助时间、ＩＣＵ停留时

间及住院总时间。

１．６　统计学分析

采用ＳＰＳＳ１０．０软件进行统计学分析，计量资料

以均数±标准差表示，重复测量设计的计量资料比较

采用重复测量方差分析，随机区组计量资料比较采用

成组狋检验；计数资料以例和百分比表示，组间比较

采用卡方检验，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　两组一般情况比较

所有手术均由同一团队完成，两组患者性别、

年龄、体质量、纽约心脏病协会（ＮＹＨＡ）心功能分

级、手术方式、主动脉阻断时间、ＣＰＢ时间、常规超

滤量的差异无统计学意义，见表１。

表１　两组患者一般资料比较

项目
ＣＵＦ组

（狀＝５１）

ＣＭＵＦ组

（狀＝５１）

年龄／岁 ５２±１２ ５１±１４

女性／例（％） ２４（４７．１） ２５（４９．０）

体质量／ｋｇ ４９±１７ ５１±１６

ＮＹＨＡ心功能分级／例（％）

　Ⅲ级 ３７（７２．５） ３９（７６．５）

　Ⅳ级 １４（２７．５） １２（２３．５）

手术方式／例（％）

　ＭＶＲ １４（２７．５） １３（２５．５）

　ＡＶＲ １０（１９．６） １２（２３．５）

　ＤＶＲ ２７（５２．９） ２６（５１．０）

合并中重度ＴＩ／例（％） １７（３３．３） １６（３１．４）

ＣＰＢ时间／ｍｉｎ １２８±２６ １３１±２９

主动脉阻断时间／ｍｉｎ ７８±２３ ７６±２４

常规超滤量／ｍＬ ９６８±３５６ ９３６±４１２

改良超滤量／ｍｌ — ５６２±３１８

　　注：ＭＶＲ为二尖瓣置换；ＡＶＲ为主动脉置换；ＤＶＲ为双瓣置

换；ＴＩ为三尖瓣关闭不全

２．２　两组炎性因子和红细胞压积比较

两组ＩＬ６、ＴＮＦα水平在Ｔ４之前的差异无统

计学意义，在Ｔ４之后ＣＭＵＦ组血浆ＩＬ６、ＴＮＦα

水平明显低于ＣＵＦ组。与ＣＵＦ组比较，ＣＭＵＦ组

在Ｔ５～Ｔ８时 ＨＣＴ明显升高（犘 均＜０．０５），见

表２。ＣＵＦ组机器余血２００～８００ｍＬ，ＣＭＵＦ组机

器余血在改良超滤阶段全部还入体内。

２．３　两组肺功能及围术期指标的比较

与ＣＵＦ组比较，ＣＭＵＦ组在Ｔ５～Ｔ８时氧合

指数升高，肺泡动脉血氧分压差降低，肺静态顺应

性提高（犘均＜０．０５）；ＣＭＵＦ组围术期各时间点气

道压较ＣＵＦ组均明显下降（犘均＜０．０５），见表３。

ＣＭＵＦ组术后２４ｈ尿量、术后呼吸机辅助时间、

ＩＣＵ停留时间、住院时间与ＣＵＦ组相比，差异均有

统计学意义（犘均＜０．０５）；两组术中尿量的差异无

统计学意义，见表４。

３　讨论

对于重症心脏瓣膜病，瓣膜置换手术是有效的

治疗手段，但由于患者术前常合并不同程度的肺功

能障碍，且体外循环所致的急性肺损伤会进一步加

重肺功能障碍，导致患者术后病死率高，预后不佳。

体外循环属于非生理性过程，血液与异物表面接

触、缺血再灌注肺损伤及内毒素释放等因素可导致

机体炎性介质释放和全身炎性反应，严重时可继发

全身炎性反应综合征（ＳＩＲＳ），ＳＩＲＳ是体外循环造

成器官损伤的原因之一，也是术后急性肺损伤的重

要因素［８］。补体系统激活和炎性因子如ＴＮＦα和

ＩＬ６等的释放被认为是术后炎性反应和肺损伤的始

动因素［９１０］，炎性因子水平能够反映手术应激所致

炎性反应和肺组织损伤的严重程度［１１］，并直接或间

接刺激肺组织和肺泡巨噬细胞释放氧自由基及花

生四烯酸产物，加重肺泡毛细血管屏障损伤，使其

渗透性提高，导致肺血管内皮细胞损伤和血管通透

性增加［１１］。同时大量晶体液的预充可导致胶体渗

透压下降，引起肺组织水肿、顺应性下降、氧合功能

降低，严重者可发展为急性呼吸窘迫综合征［１２］。

常规超滤滤除炎性因子的作用受超滤速度、持

续时间和超滤量的影响较大，滤除效果不一。本研

究结果显示，两组血浆ＩＬ６、ＩＬ８水平在ＣＰＢ后均

升高，在常规超滤结束前各时间点间比较均无明显

差异，说明常规超滤滤除炎性因子的作用有限。

改良超滤能在常规超滤结束之后继续超滤机

体血液，进一步滤除体内多余水分，提高ＨＣＴ，减轻

预充导致的过度血液稀释。改良超滤最初用于婴

幼儿体外循环手术，研究结果显示，在婴幼儿体外

循环手术中应用改良超滤可减轻组织水肿，滤除炎
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性因子，改善肺顺应性和气体交换功能［１３］。有学者

将该技术用于成人危重症患者或需长时间ＣＰＢ的

患者，结果显示改良超滤可以达到同样的改善肺功

能的效果，且复合超滤比单一超滤能更好地改善肺

功能，降低术后早期死亡率［１４］。改良超滤联合常规

超滤能显著提高胶体渗透压，缓解低血红蛋白血症

引起的氧供不足及低胶体渗透压造成的肺间质水

肿。本研究中，ＣＭＵＦ组与ＣＵＦ组相比，在超滤结

束后ＩＬ６、ＴＮＦα的水平明显降低，术后２４ｈ尿量

也明显减少，而术后氧合指数、肺静态顺应性、肺泡

动脉血氧分压差、呼吸机辅助时间较ＣＵＦ组明显

改善，提示ＣＭＵＦ组术后肺功能优于ＣＵＦ组，说明

改良超滤可在ＣＰＢ停机后进一步滤除体内的炎性

因子和多余水分，提高胶体渗透压和ＨＣＴ水平，减

轻肺组织水肿，改善肺功能。

表２　两组患者血浆犐犔６、犜犖犉α水平及犎犆犜比较

项目 组别 Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

ＩＬ６／ｐｇ·ｍＬ－１ ＣＵＦ组 １８．２６±２．３４ ４８．５２±１２．１６ １１６．４３±２６．１７ １６３．１６±３６．５４

ＣＭＵＦ组 １７．７２±２．８６ ５１．２６±１２．３４ １０８．１２±３１．５２ １５７．２５±３７．１２

ＴＮＦα／ｐｇ·ｍＬ－１ ＣＵＦ组 ２６．１２±２．６４ ４８．５３±４．１２ ５９．２６±６．１４ ６８．４６±１０．２６

ＣＭＵＦ组 ２４．５８±２．３６ ４６．３６±４．５２ ５７．５６±５．６８ ６７．８６±８．１６

ＨＣＴ ＣＵＦ组 ０．３６±０．０４ ０．２４±０．０６ ０．２８±０．０７ ０．２９±０．０５

ＣＭＵＦ组 ０．３７±０．０３ ０．２５±０．０４ ０．２７±０．０６ ０．３０±０．０３

项目 组别 Ｔ５ Ｔ６ Ｔ７ Ｔ８

ＩＬ６／ｐｇ·ｍＬ－１ ＣＵＦ组 ２１２．３４±６２．１３ １８４．３５±４６．５２ １２８．５６±２６．６２ ７６．５４±１８．３４

ＣＭＵＦ组 １６８．５６±５３．５８（１） １４７．４６±３８．３４（１） ９８．３８±２１．４６（１） ６５．３４±１７．１６（１）

ＴＮＦα／ｐｇ·ｍＬ－１ ＣＵＦ组 ８４．６２±１１．４６ ７８．５６±８．３４ ６２．４６±６．３２ ４５．３２±５．５６

ＣＭＵＦ组 ７２．３２±９．５４（１） ６７．２６±７．３６（１） ５１．３８±６．７２（１） ３２．６４±４．６４（１）

ＨＣＴ ＣＵＦ组 ０．３０±０．０４ ０．３２±０．０３ ０．３１±０．０３ ０．３２±０．０３

ＣＭＵＦ组 ０．３５±０．０３（１） ０．３６±０．０３（１） ０．３５±０．０４（１） ０．３５±０．０３（１）

　　注：与ＣＵＦ组比较，（１）犘＜０．０５

表３　两组患者肺功能指标比较

项目 组别 Ｔ１ Ｔ５ Ｔ６ Ｔ７ Ｔ８

氧合指数／ｍｍＨｇ ＣＵＦ组 ４２７．３±１６．５ ３２５．６±１１．４ ３３７．３±１６．５ ３４２．５±１８．６ ３５６．２±１７．５

ＣＭＵＦ组 ４２５．５±１７．２ ３４５．１±１３．５（１） ３５８．８±１５．２（１） ３７４．２±１７．８（１） ３８２．３±１９．４（１）

肺泡动脉血氧分压差／ｍｍＨｇ ＣＵＦ组 １５６．８±３６．５ ２８２．５±４３．４ ３４５．２±４７．２ ２８６．５±４１．５ １９６．５±４６．２

ＣＭＵＦ组 １５８．３±３７．６ ２４６．４±４６．５（１） ２８６．７±４５．３（１） ２３５．２±３９．４（１） １７２．１±４１．３（１）

肺静态顺应性／ｍＬ·ｃｍＨ２Ｏ－１ ＣＵＦ组 ４４．２±７．４ ３２．５±６．３ ３４．１±６．２ ３６．７±６．８ ３７．２±７．３

ＣＭＵＦ组 ４５．１±６．７ ３５．３±７．２（１） ３８．６±６．５（１） ４０．５±７．３（１） ４１．５±６．４（１）

气道压／ｃｍＨ２Ｏ ＣＵＦ组 １３．２±２．４ １６．２±２．４ １５．６±３．２ １５．２±３．６ １４．７±３．３

ＣＭＵＦ组 １３．４±２．１ １５．１±２．９（１） １４．４±３．５（１） １３．５±２．３（１） １３．２±３．４（１）

　　注：与ＣＵＦ组比较，（１）犘＜０．０５

表４　两组患者围术期指标比较

组别 术中尿量／ｍＬ 术后２４ｈ尿量／ｍＬ 术后呼吸辅助时间／ｈ ＩＣＵ停留时间／ｈ 住院时间／ｄ

ＣＵＦ组 ４７２±１６３ １８４５±２１２ ２１．４±３．２ ５６．３±１３．２ ２２．４±３．５

ＣＭＵＦ组 ４６８±１５６ １４６３±２３８（１） １７．６±４．６（１） ４９．６±１１．５（１） ２０．５±３．２（１）

　　注：与ＣＵＦ组比较，（１）犘＜０．０５
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　　综上所述，改良超滤联合常规超滤可用于重症

心脏瓣膜病瓣膜置换术患者，能明显改善术后肺功

能，减少ＩＣＵ停留时间，改善患者早期预后。
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