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抑肤酶对儿童体外循环致血小板激活的保护作用

O b s e r v a t i o n o f t h e P r o t e c t i v e e f f e e t o f a P r o t i n i n o n P l a t e l e t a c t i v a t i o n

d u r i n g c a r d i o P u lm o n a r y b y P a s s i n P e d i a t r i c P a t i e n t s w i t h c o n g e n i t a l h e a r t

d i s e a s e

昌 其
’

肖颖彬 刘 梅 彭 莉 胡 卫 (第三军医大学 附属新桥医 院心血管外科 ) 重 庆
,

4 0 0 0 3 7

提 要 目的
:

观察 体外循环所致先心病儿童血小板激 活及抑肤酶的保护作用
。

方法
:

20 例非紫钳性心

脏病 儿童随机分 为两组
,

A 组 ( n 一 10) 使用抑肤酶
,

按 5 x l护 IU / k g 的剂量加人预充 液中 ; B 组 ( n
~ 10 )不

用抑 肤酶
。

检测血浆 P
一

选择素
、

血栓素 B Z 、

肌醉
、

尿素氮
、

血小板计数及血球压积
,

记 录输 血总量
、

术中
、

术后

24 h 失血量
。

结果
:

体外循环期间 P
一

选择素和血栓素 B
:
较转流前升 高

,

A 组明显低于 B 组 ( P < 0
.

05 )
,

术

中
、

术后 24 h 输血 量
、

失血量
,

A 组明显少于 B 组 ( P < 0
.

0 5 )
。

血小板计数
、

肌醉及尿素氮两组 无显著差异
。

结论
:

儿童体外循环可导致血小板激活
,

P
一

选 择素释放增加
,

血栓素 B
:
升高

,

血小板减少
,

抑肤酶可减轻血 小

板激活
,

抑制释放反应
,

保护血小板功能
,

减少术中
、

术后输血量和失血量
。

体外循环 ( C a r d io p u lm o n a r y b y p a s s ,

C P B )导致机

体凝血和 纤溶系统紊乱
,

血小板激活
,

功能受损
,

纤溶

亢进
,

引发术后非外科性出血
。

近年来
,

抑肤酶应用于

体外循环心内直视手术
,

可有效地减少术 中
、

术后失

血
。

但其作用机制尚不 清楚
,

该酶在儿童体外循环中应

用也有争议 ljL
。

本研究从血小板的功能和数量变化的

角度
,

探讨抑肤酶对儿童体外循环所致血小板激活的

保护作用
。

1 材料与方法

1
.

1 临床资料

非紫给性先天性心脏病儿童 2 0 例
,

男性 8 例
,

女性 12 例
,

年龄 3 ~ 1 2 岁 [ ( 7
.

0 5士 5
.

1 9 ) 岁 〕
,

体 重 1 2 ~ 3 5 k g [ ( 2 0
.

0 8 士

7
.

3 6 ) k g 〕
,

身高 9 1一 l理4 c
m [ ( 2 22

.

3 6士 1 7
.

7 0 )
e m j

。

病种包括

室间隔缺损 1魂例
,

房间隔缺损 3 例
,

室间隔缺损合并房间隔缺

损 l 例
,

室 间隔缺损合并动脉导 管未闭 1 例
,

三房心 1 例
。

心功

能均为 I 级
,

无肺动脉高压
。

术前两周内未服用阿斯匹 林
、

消炎

痛及抗凝药
,

血小板计数
、

凝血酶元 时间及 肾功能均正常
。

全部病例均采用气管插管
,

静脉复合麻醉
。

体外循环采用

aS rn
s 一 8 0 0 0 型人 工心肺 机

,

国产鼓 泡 式氧 合器
、

微 栓过 滤器
、

P V C 管道
。

经胸 骨正 中径路
,

体 内肝素 3 m g k/ 9
.

预 充液 内 2

m g / 1 0 0 m l
,

冷血停跳液保护心肌
。

中度血液稀释
,

中度低温
,

灌

注流量 7 0一 1 4 0 m l
·

k g 一 ’ ·

m in 一 ’

[ ( 2 2 0
.

5 5 士 1 7
.

4 5 )m l
·

k g 一 ’

·

m in 一 ’

〕
,

体外循环时间 2 9 ~ 7 0 m i n

〔( 5 3
.

0 6士 1 3
.

1 6 ) m i n

〕
,

主

动脉阻断时间 1 0~ 4 9 m in [ ( 3 4
.

7 5 士 1 1
.

1 0 ) m in 〕
,

全部矫治心

内崎形
,

心脏 自复跳
。

停机时用 1
.

2~ 1
.

5 倍肝素量的鱼精蛋 白

中和肝素
。

术 毕送入重症监护病房
。

1
.

2 方 法

2 0 例病人 随机分为两组
,

A 组 ( n 二 10) 使用抑 肚酶
,

按 5

X 10
5
IU / k g 剂 量加人预充液中 ; B 组 ( n = 10 )不使用 抑肤酶

。

两组病人临床资料无显著差异
。

于肝素化
、

体外循环 30 m in
、

体

外循环结束
、

停体外循环 2
、
6

、

12 h 和 24 h 抽 血分别检测血浆

P
一

选择素 ( P
一 s e le e t i

n ,

P
s )

、

血栓素 B
: ( t h

r o
m b

o x a n e
B

: ,

T X B Z )
、

血小 板计数 ( b lo o d p l a t e
l
e t C o u n t ,

B P C ) 和血 球 压 积 ( h e
m

a t -

o e r
i t

,

H C T ) ;肝素 化和停体外循 环 2 4 h 抽 血查肌 醉 ( e r e a t i n
i
-

n e ,

C r )
、

尿素氮 ( b l
o o

d
u r e a n it r o g e n ,

B U N )
,

记录输血总量
、

术

中
、

术后 2 4 h 失血量
。

均使用 一次 性塑料 注射器 和试管
,

P s 、

T X B :
标本 以 2 % E D T A

一

N
a : 一 0

.

7 % N
a
C I 抗凝

,

分 离 血浆一

70 ℃ 冰箱贮存
;
血小板计数

、

血球压 积
、

肌醉和尿素氮采血后立

即检测
。

转流期间检测值以 血球压积 校正
。

血小板计数由 F
一
8 0 0 型血细胞计数仪检测

,

血球压积采用

温式 法
,

肌醉
、

尿素氮检测 采用 7 1 5 0 型全 自动生 化分析仪
,

血

浆 P
一

选择素采用免疫放射分析测定 (药盒 由苏州医学院提供 )
,

血浆血 栓素 B
:
采用 放射免疫分析测定 (药 盒由苏州 医学 院提

供 )
。

1
.

3 数据统计分析

数据用 S P L M 软件进 行分 析
,

以 均数 士标 准差 (牙士 : ) 表

示
,

组间 比较 作完全 随机设计资料的方差 分析
,

组内各时相点

间作 随机单位组设计资料的方差分析
,

P < 0
.

05 为差异显著
。

2 结果

.
昌 其

,

男
,

4 2 岁
,

主治医 师
,

大专
,

96 基金 班学 员
,

现

在徐州 97 医 院工作

2
.

1 临床观察

两组病人无过敏现象
,

均治愈 出院
。

DOI : 10. 16016 /j . 1000 -5404. 1999. 06. 028
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2
.

2检 汉弓指标见表 1

表 P 1s
、

T B X:
、

C r、
B U N 和 B PC 检测 任士

s
)

停 C B P( h )

肝素化 30 m i n C PB 结束 C PB

26 1乙 ` 4

_
- ~ - - - ~一一- - - ~ ~ ~ ~

.

- -一
.

一
一

一
一

一
~ 月

一
一

-
-

-
~ ~

目

~

一
.

一
,

一
-

~

-
,

一-
一

一
一 ,

- -
一

一
1 2 2 4

P s ( n g /
n 飞l )

A 组

B 组

T X B Z ( n g / m l )

A 组

B 组

B P C ( X 1 0 9
/ L )

A 组

B 组

C
r
(

u
m o l / L )

A 组

B 组

BU N ( m m o l / L )

A 组

B 组

5 3
.

34士 1 7
.

3 3

6 0
.

15士 2 0
.

7 4

77
.

7 9士 2 9

80
.

2 5士 4 8 ::
7 9

.

94士 3 5
.

04 减

1 2 0
.

64士 3 8
.

9 4怂

10 2
.

8 1士 2 5
.

5 0乙义、

t 17
.

2 0士 3 9
.

7 8△么

1 08
.

4 7士 3 3
.

2 9
之、 、

1 1 8
.

9 8士 3 7
.

7 5苗

10 2
.

8 2士 2 3
,

4 8△么

10 3
.

1 5士 2 4
.

5 1△

9 8
.

2 2土 23
.

4 8

9 2
.

4 7士 2 0
.

1 0

6
一

1
.

0 8士 1 2
.

6 3

7 2
.

30士 1 4
.

5 0

14 3
,

2 2士 2 8
.

57 乙岁 , 1 2 3
.

5 5士 1 8
.

6 8鳞 74
.

3 7士 17
.

5 2 7

1 9 3
.

3 1士 4 6
.

6 0 0 1 7 5
.

0 8士 5 9
.

5 1△ 86
.

1 7士 7
.

6 8

7 4
.

0 7士 2 1
,

9 2

8 2
.

22士 1 5
.

2 0

7 7
.

1 7士 1 7
.

9 1

8 3
.

1 4士 1 6
.

9 9

7 6
.

20士 2 1
.

5 8

84
.

35士 1 8
.

4 7

1 78
.

2 0士 选9
.

9 2

1 86
.

5 0士 4 2
.

7 9

1 13
.

2 0士 32
.

7 6 1 3 9
.

2 0士 3 9
.

9 1 1 6 2
.

8 0士 5 1
.

72

1 18
.

3 0土 4 2
.

7 0 0 1 2 0
.

5 0士 3 7
.

6 3△ 1 4 3
.

10士 3 6
.

52

1 8 0
.

70士 8 5
.

7 2

1 7 1
.

50土 8 0
.

7 6

14 3
.

7 0士 3 7
.

2 6

12 2
.

5 0士 4 2
.

0 4△

1 3 9
.

8 0士 7 5
.

4 1

1 15
.

4 0士 4 9
.

4 1
之又

、

69
.

9 8士 7
.

6 9

6 2
.

8 0士 6
.

5 5

1 2 1
.

8 6士 1 2
.

0 9

1 22
.

6 7士 1 2
.

3 4

5
.

4 4士 1
.

8 3

5
.

17士 1
.

4 3

9
.

0 6士 1
.

59

8
.

7 5士 1
.

8 9

△
:
P < 0

.

05
,

乙亡
、 :

P < 0
.

01 与基础值比 较
;
冤

:
尸 < 0

.

05
,

玲 (
:
尸< 0

.

01 与 B 组比较

2
.

3 手术输血量见表 2

表 2 手术输血量 (了士 s)

组别 手术输血 量

4 0 0
.

00士 12 4
.

7 2军

5 4 0
.

0 0士 1 5 7
.

7 6

AB

试
:

P < 0
.

05 与 B 组 比较

2
.

4 术 中
、

术后失血量见表 3

表 3 术 中
、

术后失血量任士 s)

组 别 术中 术后 2 4 h

7 2
.

0 0士 3 2
.

6 0 狱

14 6
.

0 0士 9 0
.

5 8

9 8
.

50士 6 7
.

9 9减

1 7 5
.

5 0士 7 9
.

39

提示体外循环导致血小板激活
,

微血栓形成
,

以及机体

对激活血小板清除而造成血小板数量碱少
。

体外循环造成生理紊乱的主要原 因是管道系统
。

许多学者在改进其生物相容性的同时 .2[ 习 ,

也在探索适

当的药物用于体外循环心内直视手 术闭
,

使
“
血液麻

醉
” ,

血细胞在体外循环期间处于休眠状态
,

术后复苏
,

发挥正常功能
,

减少体外循环的副作用
。

抑肤酶是一种

丝氨酸蛋白酶抑制剂
,

能够抑制多种丝氨酸蛋白酶
,

应

用于体外循环心内直视手术
,

可使术中
、

术后输血量
、

失血量 明显减少
,

其 作用之一就是保 护 了血小板 功

能 sj[
。

它的直接或间接保护血小板的作用机制可能为

抑制因子 xI
,

减少血小板接触激活 ;减少纤溶酶生成及

作用
,

保护血小板膜糖蛋 白完整性 ;抑制补体和激肤系

统
,

减少血小板破坏 ; 降低血小板花生 四烯 酸的代谢
,

减少血栓素 A
Z

诱导的血小板聚集
、

消耗 .6[
’ ·

幻
。

本实验

也观察到
,

抑肤酶能够有效地抑制体外循环期间血小

板 P
一

选择 素的释放
,

降低 T X B
:

水平
,

减少血小板的

消耗
,

使术中
、

术后输血量及失血量明显少于对照组
。

关键词 体外循环
;
血小 板激 活

;
抑肤酶

;
儿童

中图法分类号 R 7 2 6
.

5透 l ;
R 9 7 7

.

3

AB

洲
: P < 0

.

0 5 与 B 组比较

3 讨论

体外循环期 间导致血小板激活的因素主要有
:

血

小板与非生物材料的大面积接触
,

管道系统产生的剪

切应力
,

肝素
、

鱼精蛋白及其复合物
,

低温等
。

血小板激

活后
,

出现变形
,

粘附功能下降
,

聚集增强
,

释放颗粒内

容物
。

这样
,

术 中血小板功能受损
,

数量下降
,

纤溶亢

进
,

凝血 因子消耗
,

导致术后非外科性出血
。

我们观察到
:

血浆 P
一

选择素在停机时达到峰值
,

其变化与体外循环时间正相关
。

转流 30 m in T X B
:

即

达到峰值
,

停机 Z h 恢复到基础值水平
,

提示体外循环

是血小板花生 四烯酸代谢增强的主要原因
。

转流中
,

转

流后血小板数量下降
,

术后 24 h 仍明显 低于基础值
,
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胃癌胰 + 二指肠 区转移的外科治疗 (附 5 例报告 )

S u r g i e a l t r e a t m e n t o f m e t a s t a t i c c a r c i n o m a o f P a n c r e a t i c o d u o d e n a l r e g i o n

e a u s e d b y s t o m a c h c a r e i n o m a :
R e P o r t o f 5 e a s e s

何振平
’

别 平 姜 军 “ 马宽生 杨 占宇 (第三军 医大学附属西南医院肝胆外 科中心 ) 重庆
,

4 0 0 0 3 8

提 要 日的
:

探讨 胃癌侵犯邻近器官或术后复发转移行扩大切除术 的远期效果
。

方法
:
5 例病人 ( 1 9 9 4

一 1 9 9 7 年 )
,

女 4 例
,

男 1 例
,

年龄 3 。一 5 4 岁
;
中分化与低分化腺癌各 2 例

,

印戒细胞癌 1 例
。

合并胰 十二指肠

切除 3 例
,

合并胰体尾部 切除 2 例
,

合并肝部分切除
,

横结肠部分切除
,

右半结肠切 除各 1 例
。

结果
:

无手术死

亡
,

病人存活 6 月 至 1 年 8 月
。

结论
:

胃癌转移或复发癌行扩大切除是可行 的
。

胃癌可侵犯临近器官
,

根治性切除应包括受累器

官的切除
,

胃癌的转移以局部侵润与淋巴转移为主
,

大

量术后复发与尸解结果看
,

多数复发为局部复发与肝

周转移
. 。

近 3 年来
,

我们对 5 例侵犯邻近器官或术后复

发转移者施行再切除
,

现报告如下
。

1 临床资料见表 1

表 1 5 例胃癌患者临床资料

病例 性别 年龄 (岁 ) 原发癌 与治疗 转移情 况及 手术 已存 活时间

例 l
上 腹包块 3 月

.

C T 示胰体包块 4
.

9 c m X S
.

6

c m 只 6 c m
,

胃中分化腺癌累及胰腺

胰体
、

胃上 弯
、

贵门区 1 0 e m X 8 e m X 8 c m

肿块
,

行胰体尾
、

脾
、

胃底体大部
、

食道下端

切除
,

食道一 胃吻合

l 年 8 个月

例 2

胃底低分化腺癌 s c m x s e m X 5 e m 根治切

除术后 1 5 个 月复发
.

低分化腺 癌累及 左肝
、

空肠及胰头

肝
、

肝下及胰头见 4 e m X 4 。 m X 4 e m
,

2
.

5

e rn X 2
.

5 e m X 2
.

5 e m 及 5
.

5 e m X S
.

s e m

X S
.

s c m 包块
.

行左肝外叶
、

胃空肠 吻合
,

输出拌切除重建及胰头十二指肠切除

l 年 6 个月

例 3 胃小弯 中分 化腺癌根治术后 2 0 个月上 腹饱

胀 1 月
,

黄疽半月
,

C T 示肝门及胰头包块

胰头及肝 门区 4
.

5 e m x 6 e m X g e m 包块

及多个 结节
,

胆 总管 口 径 1
.

9 C m
,

行胰 头

十二指肠 切除及肝十二指肠韧带廓清术

6 个月

例 4
纳差

、

黑便 1 月
,

胃癌 ( 窦部 ) 10 e m x s e m X S

c m 累及胰腺
,

病理诊 断为印戒细胞癌

扩大的胃次全切除
.

胆囊切除
,

胰十二指肠

切除
,

肝十二指肠韧带廓清
,

右半结肠切除

7 个月余 有盆

腔转移

例 5
剑下痛 7 年

.

胃镜示 胃体溃疡
,

责 门下 3 c m

处有 7 c m 火 7 c m 义 7 e l n 包块
,

低分化腺癌

全 胃切 除
、

脾胰 体尾 切除
、

横结肠 脾 区 切

除
、

化疗及双骼内动脉化疗栓塞

4 年 (2 年后发

现卵巢转移 )

何振平
,

男
,

5 6 岁
,

主任医 师
,

教授

普通外科

2 讨论

近 2 0 年来
,

有关肿瘤 的外科治疗迅速发展
,

以往


