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[摘要]目的:探讨右美托咪定对先天性心脏病患儿围手术期血流动力学、心肌及脑功能指标的影响。 方法:选取海南省人民医

院及四川大学华西第一医院 2016 年 8 月至 2018 年 8 月收治的房间隔缺损或室间隔缺损需行修补术患儿 98 例,随机分为观察

组和对照组各 49 例。 对照组进行常规麻醉、气管插管和机械通气,观察组在对照组治疗基础上静脉注射右美托咪定,剂量为

0郾 5 滋g / (kg·h),直到手术完成。 检测两组患儿体外循环(CPB)开始前(T1)、CPB 结束 10 min(T2)、CPB 后 6 h(T3)和 CPB 后

12 h(T4)4 个时间点血流动力学指标(心率、收缩压、舒张压),在这 4 个时间点分别采集血液,采用 ELISA 试剂盒检测 S鄄100茁
和神经元特异性烯醇化酶(NSE)水平以及缺血修饰白蛋白( IMA)、心肌肌钙蛋白 I(cTnI)水平。 结果:与对照组比较,观察组

T2、T3 时间点心率降低(P<0郾 05),收缩压、舒张压升高(P<0郾 01);观察组 T2、T3、T4 时间点 IMA、cTnI、S鄄100茁、NSE 水平均降低

(P<0郾 01)。 与 T1 时间点比较,观察组 T2 和 T3 时间点心率均升高(P<0郾 05);收缩压和舒张压各时间点比较差异无统计学意

义(P>0郾 05);T2、T3、T4 时间点 IMA、cTnI、S鄄100茁、NSE 水平升高(P<0郾 05)。 结论:右美托咪定可维持先天性心脏病患儿动脉

血压的稳定,降低心率,改善心肌损伤,降低 NSE 和 S鄄100茁 蛋白的水平。
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Effects of Dexmedetomidine on Myocardial and Brain Injury in Children with Congenital Heart Disease
during Perioperative Period

Li Na1, Li Tiejun1, Xiong Lu1, Wu Yehua1, Chen Xiaojian1, Meng Yazhen1, Wu Duozhi1, Xiong Yaqin2, Fang
Dengfeng3(1. Hainan General Hospital, Hainan Hospital of Hainan Medical College, Hainan Haikou摇 570100, China; 2. West China
Second University Hospital, Sichuan University, Sichuan Chengdu摇 610041, China; 3. West China First Hospital of Sichuan University,
Sichuan Chengdu摇 610041, China)

[Abstract] Objective: To probe into the effects of dexmedetomidine on hemodynamics, myocardial and brain function indexes in
children with congenital heart disease during perioperative period. Methods: A total of 98 children with atrial septal defect or
ventricular septal defect admitted into Hainan General Hospital and West China Second University Hospital, Sichuan University from
Aug. 2016 to Aug. 2018 were extracted to be randomly divided into the observation group and the control group, with 49 cases in each
group. The control group received conventional anesthesia, tracheal intubation and mechanical ventilation. The observation group was
given intravenous injection of dexmedetomidine at a dose of 0郾 5 滋g / (kg·h) on the basis of the control group until the surgery was
completed. Hemodynamic indicators ( heart rate, systolic blood pressure and diastolic blood pressure ) were measured before
cardiopulmonary bypass (CPB) surgery (T1), 10 minutes after CPB (T2), 6 hours after CPB (T3), and 12 hours after CPB (T4).
Blood was collected at these four time points. Levels of S鄄100茁 and neuron鄄specific enolase (NSE), ischemia鄄modified albumin (IMA)
and cardiac troponin I (cTnI) were detected by ELISA. Results: Compared with the control group, the heart rate of the observation
group decreased at T2 and T3 (P<0郾 05), while systolic and diastolic blood pressure increased (P<0郾 01). The levels of IMA, cTnI,
S鄄100茁 and NSE in the observation group decreased at T2, T3, and T4 (P<0郾 01). Compared with T1, the heart rate increased at T2
and T3 in the observation group (P<0郾 05). There was no significant difference between systolic blood pressure and diastolic blood
pressure at each time point (P>0郾 05). The levels of IMA, cTnI, S鄄100茁 and NSE increased significantly at T2, T3 and T4 (P<0郾 05).
Conclusion: Dexmedetomidine can maintain the stability of arterial blood pressure in children with congenital heart disease, reduce the
heart rate, improve the myocardial damage, and decrease the levels of NSE and S鄄100茁 protein郾
[Keywords] dexmedetomidine; congenital heart disease; hemodynamics; myocardial injury; brain injury

摇 摇 先天性心脏病是人类常见的先天性畸形,也是婴儿因
出生缺陷死亡的常见原因,部分先天性心脏病患儿在婴儿
期就需要进行手术治疗[1]。 术后快速心律失常在患者群
体中通常耐受性差,体外循环(CPB)引发的全身炎症可导
致血流动力学不稳定[2鄄3]。 既往研究表明,至少 30% ~

40%接受复杂开胸手术的新生儿存在神经发育问题,而神
经发育不足会对在婴儿期进行过开胸手术的学龄儿童的
认知、语言和记忆等产生不良影响[4]。 尽管手术与麻醉面
临巨大的挑战和风险,但目前治疗先天性心脏病并无特效
药,通常采用手术治疗。 右美托咪定是一种具有镇静、止
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痛和抗焦虑作用的 琢2 肾上腺素能受体激动剂,广泛应用
于各种外科麻醉。 麻醉期间维持负荷剂量的右美托咪定
可提高镇痛药的镇痛效果,减少术后躁动和呕吐,缓解患
者对麻醉的不良反应[5鄄6]。 本研究通过检测血流动力学指
标(心率、收缩压、舒张压)、心肌损伤指标缺血修饰白蛋
白(IMA)、心肌肌钙蛋白 I(cTnI)以及神经元特异性烯醇
化酶(NSE)和 S鄄100茁 蛋白的水平,探讨右美托咪定对先
天性心脏病患儿血流动力学、心肌及脑损伤的影响。

1摇 资料与方法

1郾 1摇 一般资料

选取海南省人民医院及四川大学华西第一医院
2016 年 8 月至 2018 年 8 月收治的房间隔缺损或室间隔

缺损需行修补术患儿 98 例,采用随机数表法分为观察
组和对照组各 49 例。 排除 3 例阿片类药物过敏患儿、
1 例肾功能障碍患儿以及 2 例资料不全的患儿。 排除标
准:(1)有过敏史或对研究中所用药物禁忌;(2)患有休
克、脓毒症或其他疾病;(3)不是首次进行心脏手术。 两
组患儿性别、年龄、体质量、美国麻醉医师协会(ASA)分
级、手术时间、体外循环时间以及主动脉阻断时间比较
差异无统计学意义(P>0郾 05),见表 1。 观察组房间隔缺
损患儿 14 例,室间隔缺损患儿 28 例,房间隔缺损和室间
隔缺损患儿 7 例;对照组房间隔缺损患儿 16 例,室间隔
缺损患儿 29 例,房间隔缺损和室间隔缺损患儿 4 例。 本
研究获得了机构伦理委员会的批准,并与患儿及家属签
署知情同意书。

表 1摇 两组患儿一般资料比较

组别 例数 性别(男 / 女) 年龄 / 岁 体质量 / kg ASA(玉级 / 域级) / 例 手术时间 / min 体外循环时间 / min 主动脉阻断时间 / min
观察组 49 23 / 26 2郾 85依1郾 07 12郾 69依3郾 52 26 / 23 93郾 41依20郾 75 52郾 03依16郾 81 27郾 38依6郾 54
对照组 49 25 / 24 2郾 61依0郾 94 13郾 13依3郾 87 27 / 22 89郾 76依22郾 69 50郾 48依19郾 45 28郾 72依7郾 03
字2 或 t 0郾 163 1郾 180 0郾 589 0郾 041 0郾 831 0郾 422 0郾 977
P >0郾 05 >0郾 05 >0郾 05 >0郾 05 >0郾 05 >0郾 05 >0郾 05

1郾 2摇 方法

术前对所有患儿静脉注射依托咪酯乳剂 0郾 3 mg / kg,
患儿进入手术室后进行麻醉诱导,静脉注射 0郾 05 mg / kg
咪达唑仑,1郾 0 滋g / kg 舒芬太尼,0郾 3 mg / kg 依托咪酯和

0郾 6 mg / kg 溴化罗库溴铵,然后进行气管插管和机械通

气。 对照组使用 1%~2%七氟醚,0郾 1 ~ 1郾 0 滋g / kg 舒芬太

尼和 0郾 1 ~1郾 0 滋g / kg 苯磺酸阿曲库铵维持合理的麻醉水

平;观察组在对照组治疗基础上静脉注射右美托咪定,剂
量为 0郾 5 滋g / (kg·h),直到手术完成。 均在 CPB 条件下

使用 Jostra HL 20 心肺机进行,以维持 CPB 期间的灌注。

1郾 3摇 血液指标检测

在患儿 CPB 开始前( T1)、CPB 结束 10 min( T2)、
CPB 后 6 h(T3)和 CPB 后 12 h(T4)4 个时间点分别采集

3 mL 桡动脉及静脉球部血样,根据 ELISA 试剂盒检测

S鄄100茁 和 NSE 水平以及 IMA、cTnI 水平。 心率(HR)、
平均动脉压(MAP)从 CPB 前到 CPB 结束 10 min 内迅速

升高。 心肌损伤主要通过肌酸激酶同工酶(CK鄄MB)、心
脏型脂肪酸结合蛋白(H鄄FABP)、cTnI 指标来判断,H鄄
FABP、cTn I 可在心肌损伤时快速大量释放入血,急剧升

高,CPB 结束 10 min 到术后 24 h,CK鄄MB、H鄄FABP、cTnI
水平均升高。 IMA 浓度在心肌缺血后 5 ~ 10 min 内迅速

增加,并在缺血过程中持续增加,持续 2 ~ 4 h,在 6 ~ 10 h
内恢复到基线水平。 在先天性心脏病患儿中,术后 cTnI
水平开始升高,术后 24 h 达到高峰。 脑损伤标志物与术

前相比,S鄄100茁 在术毕开始升高,一般在术后 6 h 达到

高峰;NSE 在术毕时升高,至术后 24 h 达到高峰。 因此

选择开始前( T1)、CPB 结束 10 min ( T2)、CPB 后 6 h
(T3)和 CPB 后 12 h(T4)4 个时间点。

1郾 4摇 血流动力学检测

在患儿 T1、T2、T3 和 T4 各时间点分别记录患儿

HR、收缩压、舒张压。

1郾 5摇 统计学方法

应用 SPSS 18郾 0 统计软件,计数资料采用 字2 检验,
计量资料以 軃x依s 表示,两组间比较采用独立样本 t 检验,
组内比较采用配对 t 检验,不同时间点血流动力学指标、
心肌功能指标和脑功能指标的比较采用重复测量方差
分析,P<0郾 05 为差异有统计学意义。

2摇 结果

2郾 1摇 两组患儿不同时间点血流动力学指标比较

组间比较,两组患儿 T1 和 T4 时间点 HR、收缩压、
舒张压比较差异无统计学意义(P>0郾 05);观察组 T2 和
T3 时间点 HR 均低于对照组(P<0郾 05),收缩压、舒张压
均高于对照组(P<0郾 05)。 组内比较,观察组和对照组
T2 和 T3 时间点心率均升高(P<0郾 05);观察组收缩压和
舒张压各时间点比较差异无统计学意义(P>0郾 05);对
照组收缩压和舒张压在 T2 和 T3 时间点均低于 T1 时间
点(P<0郾 05),T4 和 T1 时间点各指标比较,差异无统计
学意义(P>0郾 05)。 见表 2。

2郾 2摇 两组患儿心肌功能指标比较

在 T1 时间点,两组患儿 IMA 和 cTnI 水平比较差异
无统计学意义(P>0郾 05);观察组和对照组在 T2 时间点
IMA 水平升高,T3、T4 时间点降低(P<0郾 05);两组患儿
cTnI 水平在 T2、T3、T4 时间点均升高(P<0郾 05),且观察
组在 T2、T3、T4 时间点 IMA 和 cTnI 水平均低于对照组
(P<0郾 01)。 见表 3。

2郾 3摇 两组患儿脑功能指标比较

两组患儿在 T1 时间点 S鄄100茁 和 NSE 水平比较差异
无统计学意义(P>0郾 05);在 T2、T3、T4 时间点两组 S鄄100茁
和 NSE 水平相对于 T1 时间点均升高(P<0郾 05),且 T2 ~
T4 时间点两组患儿 S鄄100茁 和 NSE 水平呈下降趋势,差异
有统计学意义(P<0郾 05)。 观察组在 T2、T3、T4 时间点
S鄄100茁和 NSE 水平均低于对照组(P<0郾 05)。 见表 4。
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表 2摇 两组患儿不同时间点血流动力学指标比较

组别 例数
HR/ (次 / 分) 收缩压 / mm Hg 舒张压 / mm Hg

T1 T2 T3 T4 T1 T2 T3 T4 T1 T2 T3 T4
观察组 49 112郾 64依21郾 25 128郾 37依15郾 28* 121郾 45依16郾 79*# 115郾 38依19郾 46# 107郾 45依12郾 58 102郾 84依14郾 21 104郾 12依13郾 53 106郾 94依14郾 08 62郾 69依16郾 17 60郾 57依13郾 28 62郾 57依14郾 22 63郾 74依15郾 63
对照组 49 114郾 59依23郾 20 142郾 15依19郾 16* 129郾 86依14郾 47*# 119郾 43依18郾 17#吟 105郾 87依 15郾 31 92郾 53依11郾 60* 97郾 75依10郾 81*# 102郾 31依14郾 77# 63郾 48依18郾 54 55郾 21依12郾 13* 56郾 85依13郾 71* 61郾 83依16郾 35*#

F 0郾 188 15郾 492 7郾 054 1郾 134 0郾 311 15郾 476 6郾 631 2郾 522 0郾 051 4郾 351 4郾 109 0郾 349
P >0郾 05 <0郾 01 <0郾 05 >0郾 05 >0郾 05 <0郾 01 <0郾 05 >0郾 05 >0郾 05 <0郾 05 <0郾 05 >0郾 05
摇 注:*与本组 T1 比较,P<0郾 05;#与本组 T2 比较,P<0郾 05;吟与本组 T3 比较,P<0郾 05

表 3摇 两组患儿心肌功能指标比较

组别 例数
IMA / (U / mL) cTnI / (滋g / mL)

T1 T2 T3 T4 T1 T2 T3 T4
观察组 49 75郾 37依5郾 24 80郾 83依4郾 59* 72郾 14依4郾 62*# 71郾 92依3郾 11*# 0郾 09依0郾 04 2郾 08依0郾 72* 3郾 96依0郾 79*# 3郾 84依0郾 63*#

对照组 49 74郾 96依5郾 78 93郾 44依6郾 04* 83郾 85依6郾 37*# 77郾 52依4郾 86*#吟 0郾 10依0郾 05 2郾 82依0郾 85* 4郾 68依0郾 75*# 4郾 26依0郾 67*#吟

F 0郾 135 137郾 569 108郾 514 46郾 322 1郾 195 42郾 042 21郾 409 10郾 890
P >0郾 05 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01 >0郾 05 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 05

摇 注:*与本组 T1 比较,P<0郾 05;#与本组 T2 比较,P<0郾 05;吟与本组 T3 比较,P<0郾 05

表 4摇 两组患儿脑功能指标比较

组别 例数
S鄄100茁 / (滋g / L) NSE / (滋g / L)

T1 T2 T3 T4 T1 T2 T3 T4
观察组 49 0郾 46依0郾 13 1郾 24依0郾 31* 0郾 96依0郾 24*# 0郾 79依0郾 17*#吟 17郾 58依0郾 52 22郾 76依0郾 46* 20郾 05依0郾 34*# 18郾 83依0郾 33*#吟

对照组 49 0郾 43依0郾 11 2郾 26依0郾 29* 1郾 58依0郾 25*# 1郾 12依0郾 20*#吟 17郾 74依0郾 48 26郾 39依0郾 41* 24郾 17依0郾 40*# 21郾 51依0郾 37*#吟

F 1郾 520 282郾 912 156郾 826 77郾 440 2郾 506 1700郾 490 3017郾 964 1431郾 790
P >0郾 05 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01 >0郾 05 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01

摇 注:*与本组 T1 比较,P<0郾 05;#与本组 T2 比较,P<0郾 05;吟与本组 T3 比较,P<0郾 05

3摇 讨论

本研究中,观察组在 T1 ~ T4 各时间点收缩压和舒
张压比较差异无统计学意义,对照组收缩压和舒张压在
T2 和 T3 时间点均低于 T1 时间点,且观察组 T2 和 T3 时
间点收缩压和舒张压均高于对照组,说明右美托咪定可
维持先天性心脏病患儿动脉血压的稳定;观察组和对照
组 T2 和 T3 时间点 HR 均升高,T4 时间点恢复至 T1 时
间点水平,但观察组 T2 和 T3 时间点 HR 均显著低于对
照组,说明在术后 10 min 至 6 h,右美托咪定能显降低患
儿的 HR。 相关研究也表明,右美托咪定可通过剂量依
赖性的方式降低家兔的血压、HR,但对心肌的收缩和舒
张功能没有影响[7]。 右美托咪定维持血压稳定的机制:
(1)当七氟醚引起低血压时,通常 HR 会上升,因此,当
面对高血压时,压力反射将被激活并维持血流动力学稳
定性[8];(2)七氟醚可能会产生血管舒张作用,而右美托
咪定诱导血管收缩,并可能减弱这种血管舒张[9]。

据报道,右美托咪定可有效控制接受体外循环辅助
心脏手术儿童的 HR,减少心肌耗氧量,降低手术难度,
缩短自动心脏复苏的持续时间和降低对正性肌力药物
的依赖并促进心脏功能[10]。 本研究结果显示,在 T2、
T3、T4 时间点,与对照组比较,观察组 IMA、cTnI 水平降
低;与 T1 时间点相比,两组患儿 T2、T3、T4 时间点 IMA
和 cTnI 水平升高,且 IMA 水平在 T2 时间点达到最高,
cTnI 水平在 T3 时间点达到最高,表明右美托咪定可更
好地改善心肌缺血、保护心脏。 在 CPB 期间,心肌损伤
的主要原因包括心肌缺血再灌注损伤、全身性炎性反应
和机械损伤,心肌缺血再灌注损伤是 CPB 手术后的主要
心肌病理生理变化。 IMA 由人血清白蛋白(HSA)产生,

HSA 在流经缺血组织时发生局部结构改变。 心肌缺血
时局部组织可产生氧化应激反应,白蛋白的 N 端氨基酸
序列被氧化修饰,导致 IMA 形成。 IMA 浓度在心肌缺血
后 5 ~ 10 min 内迅速增加,并在缺血过程中持续增加,持
续 2 ~ 4 h,在 6 ~ 10 h 内恢复到基线水平[11]。 cTnI 不存
在于细胞外空间中,被认为是心肌损伤的金标准标记。
有研究表明,右美托咪定和七氟醚的联合作用在 CPB 后
24 h 能降低 cTnI 水平[12],与本研究结果一致。

S鄄100茁 蛋白是一种钙结合蛋白,主要由中枢神经系
统中的星形胶质细胞生成和释放,S鄄100茁 蛋白的增加表
示神经胶质损伤或星形胶质细胞对神经系统损伤的反
应性[13],也有研究表明,S鄄100茁 可能是原发性全髋关节
置换术后患者星形胶质细胞损伤的标志物[14];S鄄100茁
血清水平是脑缺血再灌注损伤严重程度的标志[15]。
NSE(一种糖酵解途径酶)增加,表明神经元和星形胶质
细胞受损[16]。 冠心病患儿手术期间使用右美托咪定,能
改善脑组织中的氧代谢,降低 NSE 和 S鄄100茁 蛋白的水
平[1]。 本研究评估了 NSE 和 S鄄100茁 蛋白的水平,结果
表明观察组在 T2、T3、T4 时间点 S鄄100茁 和 NSE 水平均
低于对照组;在 T2、T3、T4 时间点两组患儿 S鄄100茁 和
NSE 水平相对于 T1 时间点均升高,且在 T2、T3、T4 时间
点两组 S鄄100茁 和 NSE 水平呈下降趋势,右美托咪定更
能降低脑损伤的风险。

综上所述,右美托咪定联合七氟醚可维持先天性心脏
病患儿动脉血压的稳定、降低 HR、改善心肌损伤、降低
NSE 和 S鄄100茁 蛋白的水平。 有研究表明[4],神经发育不
足会对开胸手术有影响,本研究由于患儿样本量的局限与
不足,未对早产儿、足月儿进行研究,故可能存在一定的偏
倚,将在后续研究中收集更多的样本,对此进行深入探讨。
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1 例肉碱棕榈酰转移酶 2 缺乏症报道并文献复习

周艳芬,金润铭,白燕 (华中科技大学同济医学院附属协和医院,湖北武汉摇 430056)
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[摘要]目的:总结肉碱棕榈酰转移酶 2(CPT2)缺乏症的诊治经验。 方法:回顾性分析 1 例 CPT2 缺乏症患儿的临床资料和基因

检测结果,并复习相关文献。 结果:患儿,男,1 岁 7 个月,第二次发病,两次临床表现主要为横纹肌溶解综合征,基因检测 CPT2
基因提示突变 c郾 338C>T(p郾 S113L)和 c郾 1711C>A(p郾 P571T),c郾 338C>T(p郾 S113L)来自母亲,c郾 1711C>A(p郾 P571T)来自父亲,
最终确诊为 CPT2 缺乏症。 结论:反复发作的较小年龄横纹肌溶解综合征患儿需警惕遗传代谢病如 CPT2 缺乏症,通过基因检

测做到早发现、早预防。
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