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右美托咪定对体外循环下心脏瓣膜置换术患者脑损伤的保护作用
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　　摘　要：目的　探讨使用右美托咪定对体外循环（ＣＰＢ）下行心脏瓣膜置换术患者脑组织损伤的保护作用。方法　选取ＣＰＢ

下行心脏瓣膜置换术患者６０例，分为观察组和对照组，分别给予右美托咪定和生理盐水，在ＣＰＢ前（Ｔ１）、升主动脉开放（Ｔ２）、

ＣＰＢ结束（Ｔ３）及手术结束后６ｈ（Ｔ４）测定颈内静脉球血氧饱和度（ＳｊｖＯ２）、脑动颈内静脉血氧含量差（ＣａｊｖＯ２）、动脉血氧饱和度

（ＰａＯ２）和脑氧摄取率（ＥＲＯ２），并测定血浆Ｓ１００β蛋白和血浆特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）。结果　在Ｔ２、Ｔ３时，ＳｊｖＯ２、ＰａＯ２ 均升高，

ＣａｊｖＯ２、ＥＲＯ２ 均降低，在Ｔ３复温时，观察组ＳｊｖＯ２、ＰａＯ２ 明显高于对照组，ＣａｊｖＯ２、ＥＲＯ２ 较对照组低，两组比较差异有统计学

意义（犘＜０．０５）。在Ｔ２、Ｔ３、Ｔ４时，ＮＳＥ浓度与Ｓ１００β蛋白水均升高，但观察组明显低于对照组，两者比较差异有统计学意义（犘

＜０．０５）。结论　右美托咪定具有脑保护作用。
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　　随着医学技术的进步及体外循环（ＣＰＢ）方法的完善，心脏

外科手术的病死率呈不断下降的趋势，但是心脏手术后并发中

枢神经系统的损害没有得到改善，这些损害主要与体外循环术

中脑组织的损伤密切相关。右美托咪定是一种新型的高选择

性α２ 肾上腺素受体激动剂，有研究表明右美托咪定对脑缺血

缺氧损害有一定的保护作用［１２］。本文主要探讨探讨使用右美

托咪定对ＣＰＢ下行心脏瓣膜置换术患者观察组和对照组脑缺

血损伤的保护作用。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取ＣＰＢ下行心脏瓣膜置换术患者６０例，

其中男３８例，女２２例，年龄３５～６４岁，左室射血分数大于或

等于４０％，除外心肾功能损害和具有高血压、糖尿病等并发症

及房室传导阻滞的患者。将所有病例分为观察组和对照组，各

３０例，两组患者的性别、年龄、射血分数等一般情况差异均无

统计学意义（犘＞０．０５）。

１．２　方法
［３４］
　所有患者术前肌肉注射吗啡０．１ｍｇ／ｋｇ。观

察组应用右美托咪定负荷量 （０．５μｇ／ｋｇ，１０ｍｉｎ泵注）后以维

持量（０．５μｇ·ｋｇ
－１·ｈ－１）继续泵注，手术结束时方停止泵注，

负荷量输注完毕后，进行麻醉诱导。诱导方法为：舒芬太尼１

μｇ／ｋｇ，维持１μｇ·ｋｇ
－１·ｈ－１静注；维库溴铵诱导０．１２ｍｇ／

ｋｇ，维持０．１ｍｇ·ｋｇ
－１·ｈ－１静注。对照组采用等量生理盐水

代替右美托咪定，其余麻药与观察组相同。ＣＰＢ应用Ｊｏｓｔ

ｎａ２０００型人工心肺机和膜式氧合器，动脉端配微栓过滤器。

非搏动性灌注，灌注流量为２．２～２．４Ｌ·ｍ（２）－１·ｍｉｎ－１，维

持平均动脉压为５０～８０ｍｍＨｇ。分别在ＣＰＢ前（Ｔ１）、升主

动脉开放（Ｔ２）、ＣＰＢ结束（Ｔ３）及手术结束后６ｈ（Ｔ４）时抽取

桡动脉血和颈内静脉球部血行血气分析，并在Ｔ１～Ｔ４时间点

留血测定血浆Ｓ１００β蛋白和血浆特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）。

１．３　观察指标

１．３．１　观察Ｔ１～Ｔ４时间点颈内静脉血氧饱和度（ＳｊｖＯ２）、脑

动颈内静脉血氧含量差（ＣａｊｖＯ２）。

１．３．２　观察Ｔ１～Ｔ４时间点动脉血氧饱和度（ＰａＯ２）及脑氧摄
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表１　　两组ＳｊｖＯ２ 与ＣａｊｖＯ２ 的比较（狓±狊）

组别 狀
ＳｊｖＯ２（％）

Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

ＣａｊｖＯ２（ｍｍｏｌ／Ｌ）

Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

观察组 ３０ ６６±８ ８１±７ ６８±８ ６５±７ ４９±９ ２５±８ ４４±９ ５８±８

对照组 ３０ ６５±７ ７２±８ ５９±７ ６４±８ ５０±８ ３３±５ ４９±７ ５７±７

表２　　两组ＰａＯ２ 与ＥＲＯ２ 的比较（狓±狊）

组别 狀
ＰａＯ２（ｍｍＨｇ）

Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

ＥＲＯ２（％）

Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

观察组 ３０ １３２±６７ ２１４±３４ １８７±３６ ２０１±５２ ３６±９ １９±１０ ２８±８ ３９±９

对照组 ３０ １３４±５６ ２３１±４８ １５６±３８ ２００±５６ ３８±７ ２６±８ ３５±７ ４２±８

表３　　两组ＮＳＥ与Ｓ１００β蛋白水平的比较（狓±狊）

组别 狀
Ｓ１００β（μｇ／Ｌ）

Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

ＮＳＥ（ｎｇ／ｍＬ）

Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

观察组 ３０ ０．１４±０．０４ ４．０２±１．３７ ４．０６±１．９８ ６．３８±１．５５ ６．４±１．５ １７．８±３．７ ２０．７±４．４ ２５．７±４．５

对照组 ３０ ０．１３±０．０４ ４．３６±１．３９ ５．３８±１．２３ ６．８９±２．０５ ５．８±２．６ １９．６±４．２ ２２．８±４．８ ２６．３±４．１

取率（ＥＲＯ２）。

１．３．３　观察Ｔ１～Ｔ４时间点浆Ｓ１００β蛋白和 ＮＳＥ的浓度。

ＮＳＥ与Ｓ１００β蛋白水平变化能反映脑损伤严重程度及预后，

是较早用于临床麻醉脑损伤研究的２个血清指标
［５］。

１．４　统计学处理　使用ＳＰＳＳ１３．０进行统计学分析，计量资

料使用χ
２ 检验，当犘＜０．０５时，差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组ＳｊｖＯ２ 与ＣａｊｖＯ２ 的比较　在基础状态时（Ｔ１），两

ＳｊｖＯ２、ＣａｊｖＯ２ 比较无明显差异，在 Ｔ２低温状态时，ＳｊｖＯ２ 均

升高，ＣａｊｖＯ２均降低，但是在Ｔ３复温时，观察组ＳｊｖＯ２明显较

对照组高，而ＣａｊｖＯ２明显低于对照组，两组比较差异有统计学

意义（犘＜０．０５）。见表１。

２．２　两组ＰａＯ２ 与ＥＲＯ２ 的比较　两组在Ｔ１时，ＰａＯ２、ＥＲＯ２

无明显差异，在 Ｔ２、Ｔ３时段，ＰａＯ２较 Ｔ１明显上升，ＥＲＯ２ 降

低，在Ｔ３复温时，观察组ＰａＯ２ 明显高于对照组，ＥＲＯ２ 较对照

组低，两组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表２。

２．３　两组ＮＳＥ与Ｓ１００β蛋白水平的比较　两组在Ｔ１状态

时，两组ＮＳＥ与Ｓ１００β蛋白水平比较，差异无统计学意义（犘

＞０．０５），在Ｔ２、Ｔ３、Ｔ４时，ＮＳＥ浓度与Ｓ１００β蛋白水平均升

高，但观察组明显低于对照组，两者比较差异有统计学意义（犘

＜０．０５）。见表３。

３　讨　　论

在ＣＰＢ下行心脏瓣膜置换术中，由于非生理性灌注、栓塞

等作用下，导致脑组织局部产生缺血缺氧性损伤，从而导致患

者在术后发生不同程度脑损伤［６］。右美托咪定不仅可以镇静、

镇痛，而且无呼吸抑制的作用，可以安全应用于心脏手术患者

中［７８］。最新研究发现，右美托咪定具有保护脑组织，减少脑缺

血再灌注损伤等神经保护作用［９］。其作用机制可能是［１０１１］：

（１）减少儿茶酚胺的释放，降低脑代谢率；（２）减少兴奋性氨基

酸的释放，从而减轻神经毒性反应；（３）抑制钙通道，防止钙离

子过多；（４）调节凋亡蛋白的平衡，阻滞脑皮质神经元的凋亡

等。

本次研究在ＣＰＢ前（Ｔ１）、升主动脉开放（Ｔ２）、ＣＰＢ结束

（Ｔ３）及手术结束后６ｈ（Ｔ４）测定 ＳｊｖＯ２、ＣａｊｖＯ２、ＰａＯ２ 和

ＥＲＯ２，并在Ｔ１～Ｔ４留血测定血浆Ｓ１００β蛋白和 ＮＳＥ浓度，

发现在基础状态时（Ｔ１），两组ＳｊｖＯ２、ＣａｊｖＯ２ 比较差异无统计

学意义，在Ｔ２、Ｔ３时，ＳｊｖＯ２ 均升高，ＣａｊｖＯ２均降低，两组比较

差异有统计学意义（犘＜０．０５）。两组在Ｔ１时，ＰａＯ２、ＥＲＯ２ 无

明显差异，在Ｔ２、Ｔ３时段，ＰａＯ２较Ｔ１明显上升，ＥＲＯ２降低，

两组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。在Ｔ１状态时，两组

ＮＳＥ与Ｓ１００β蛋白水平比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５），

在Ｔ２、Ｔ３、Ｔ４时，ＮＳＥ浓度与Ｓ１００β蛋白水平均升高，但观察

组明显低于对照组，两者比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

ＳｊｖＯ２、ＣａｊｖＯ２、ＰａＯ２、ＥＲＯ２ 均能较准确地反映脑血流和脑氧

代谢的关系［１２］。在研究期间两组患者各时点的ＳｊｖＯ２ 均数都

在５０％以上，说明两组患者在麻醉过程中都没有出现明显的

脑氧供需失衡［１３］。Ｓ１００β蛋白和 ＮＳＥ浓度作为ＣＰＢＡ后脑

损伤的指标，可敏感地检测出轻度脑损伤［１４１５］，两者在ＣＰＢ后

明显升高，并在手术结束６ｈ候达到最高值，但观察组明显低

于对照组，说明ＣＰＢ虽然采取了低温保护脑组织，但是仍然存

在一定程度的脑损伤，但是使用右美托咪定后能够降低心脏瓣

膜置换术后患者的脑代谢率，降低脑损伤。

综上所述，观察组在体外循环下行心脏瓣膜置换术中使用

右美托咪定Ｓ１００β蛋白水平和ＮＳＥ浓度有一定程度降低，在

复温时，观察组ＳｊｖＯ２、ＰａＯ２ 明显高于对照组，ＣａｊｖＯ２、ＥＲＯ２

较对照组低，避免复温期的脑氧供需失衡，并可减轻大脑的缺

血性损伤，降低脑代谢，对因手术引发的脑损伤有一定的保护

作用。
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上皮中是无表达的，而在ＢＥ中（包括各种不同程度的食管不

典型增生及腺癌）强表达，同时在胃体腺中也有一定的表达，但

明显较弱。因此，如果在食管黏膜标本中检测到ＥｐＣＡＭ的表

达，即可强烈怀疑肠化型ＢＥ。根据以上特点，作者将ＥｐＣＡＭ

作为本研究诊断肠化型ＢＥ的指标，采用免疫组化染色的方法

对Ａ组患者活检组织进行检测，结果显示１５例肠化型ＢＥ均

检测到ＥｐＣＡＭ，另外２４例ＢＥ中１３例 ＥｐＣＡＭ 表达阳性，

ＥｐＣＡＭ阳性表达率５７．１４％，即 Ａ组合计诊断肠化型ＢＥ的

检出率为５７．１４％，明显高于试验组（Ａ组）常规 ＨＥ染色肠化

型ＢＥ的检出率（３０．６％），亦明显高于对照组（Ｂ组）肠化型ＢＥ

的检出率（１７．４％）。说明Ｌｕｇｏｌ′ｓ液食管染色联合ＥｐＣＡＭ免

疫组化检测能够显著提高肠化型ＢＥ的检出率。

本研究结果表明，临床中采用Ｌｕｇｏｌ′ｓ液色素内镜进行筛

查可有效提高ＢＥ的检出率，而行免疫组化染色检测ＥｐＣＡＭ

后可进一步提高肠化型ＢＥ的诊断率，对于指导ＢＥ患者的随

访、预防和发现早期食管癌有重要意义。
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