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改良远端缺血预处理对冠状动脉旁路
移植术患者心肌损伤的保护作用

张连芹 　 刘金东

摘 　 要 　 目的 　 评价改良远端缺血预处理对冠状动脉旁路移植术患者心肌损伤的保护作用。 方法 　 择期行冠状动脉旁路

移植术患者 162 例,年龄 45 ~ 70 岁,体重 46 ~ 85kg,ASA 分级Ⅱ ~ Ⅲ级,将患者随机分为两组,即改良远端缺血预处理组(R 组)
和对照组(C 组)。 R 组将止血带绑于患者右上肢,在术前 24h、术前 12h、麻醉诱导后进行缺血预处理,每次对止血带充气加压使

上肢缺血 5min,随后恢复血流 5min,如此进行 3 个循环。 分别于术前(T0 )和术后 1h(T1 )、6h(T2 )、12h(T3 )、24h(T4 )、48h(T5 )采
集静脉血样检测肌钙蛋白 I( cTnI)的浓度。 记录心脏复跳方式和心脏复跳后的心律失常发生率。 结果 　 与 C 组比较,R 组 T3 ~
T5 时 cTnI 浓度降低,cTnI > 20ng / ml 和 cTnI > 30ng / ml 人数减少,心脏自动复跳率升高,再灌注心律失常发生率降低(P < 0. 05)。
结论 　 改良远端缺血预处理对冠状动脉旁路移植术患者心肌损伤有一定的保护作用。
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Protective Effects of Modified Remote Ischemic Preconditioning on Myocardial Injury in Patients Undergoing Coronary Artery Bypass Sur-

gery. 　 Zhang Lianqin, Liu Jindong. Department of Anesthesiology, Affiliated Hospital of Xuzhou Medical University, Jiangsu 221006, China
Abstract　 Objective　 To evaluate the effects of modified remote ischemic preconditioning on myocardial injury in patients undergo-

ing coronary artery bypass surgery. Methods　 A total of 162 patients undergoing coronary artery bypass surgery, aged 45 - 70 years old,
weighing 46 - 85kg, ASA Ⅱ or Ⅲ, were included. They were randomly divided into two groups: modified remote ischemic precondition-
ing group ( group R) and control group ( group C) . Patients in group R had right upper - limb tied with a tourniquet and were induced at
24h, 12h preoperation, after induction of anesthesia. Every time right upper - limb blood flow was aereted blocked, and then deflated to
reperfuse for 5 min, and the cycle repeated three times. Before surgery (T0 ), at 1h (T1 ), 6h (T2 ), 12h (T3 ), 24h (T4 ), 48h (T5 )
after surgery, venous blood samples were taken to measure the determination of serum troponin I ( cTnI) . The cardiac resuscitation and
reperfusion arrhythmia were recorded. Results　 Compared with group C, the concentrations of cTnI at T3 - T5 were decreased, the num-
ber of patients with cTnI > 20 ng / ml and cTnI > 30ng / ml was decreased, the spontaneous return to cardiac rhythm was increased while
the reperfusion arrhythmia was decreased in group R (P < 0. 05) . Conclusion　 Modified limb remote ischemic preconditioning has myo-
cardial protection in patients undergoing coronary artery bypass surgery.
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　 　 冠脉动脉旁路移植术( coronary artery bypass sur-
gery,CABG)是目前临床上治疗冠心病的主要方法,
根据患者血管腔阻塞的程度以及心功能状态,相当一

部分患者需要在体外循环 ( cardiopulmonary bypass,
CPB)辅助下进行手术,但在体外循环期间,由于心脏

停跳,心肌发生缺血缺氧,恢复血流再灌注时可发生

严重的缺血再灌注损伤,导致患者术后并发症发生率

增加。 远端缺血预处理( remote ischemic precondition-

ing,RIPC)是在组织发生缺血前,通过对患者肢体进

行间断的血流阻断与开放,可产生早期和延迟的器官

保护作用 [1] 。 本研究拟实施改良肢体 RIPC,通过增

加肢体 RIPC 的预处理次数,观察其对心肌损伤的保

护作用,为临床应用提供依据。
资料与方法

1. 一般资料: 本研究获徐州医科大学附属医院

医学伦理学委员会批准(XYFY2016 - KL035 - 01)并

进行临床试验注册(NCT - 03010839),患者均签署知

情同意书。 选择笔者医院择期行 CABG 患者 162 例,
患者年龄 45 ~ 70 岁,体重 46 ~ 85 kg,ASA 分级Ⅱ ~
Ⅲ级。 排除标准:①有严重外周血管闭塞性疾病;
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②本次手术为不停跳冠状动脉旁路移植术( off pump
coronary artery bypass grafting,OPCABG)手术;③术前

心脏超声显示射血分数 < 30% ;④术前患者有置入心

脏起搏器或除颤器;⑤术前有严重的肝肾衰竭。 将患

者随机分为改良远端缺血预处理组(R 组)和对照组

(C 组),每组 81 例。
2. 方法:患者入室后监测心电图、脉氧,局部麻醉

下行左桡动脉穿刺置管测压。 麻醉诱导:静脉注射依

托咪酯 0. 3mg / kg,咪达唑仑 0. 05mg / kg,舒芬太尼

1μg / kg,罗库溴铵 1mg / kg。 气管插管后行机械通

气,V T 6 ~ 8ml / kg,RR 10 ~ 12 次 / 分。 麻醉诱导后

行右侧颈内静脉穿刺置管测压,监测鼻咽温、直肠

温,置入 TEE 探头行术前与术中评估。 麻醉维持:
静脉输注丙泊酚 4 ~ 8mg / ( kg· h) 和顺阿曲库铵

0. 08 ~ 0. 12mg / ( kg·h) 。 本研究根据参考文献[2] ,
R 组给予远端缺血预处理措施,C 组为对照组,R 组

分别于术前 24h、术前 12h、麻醉诱导后进行改良肢

体 RIPC 处理,每次在患者右上肢上臂绑上止血带,
对止血带进行充气加压至无法触及肱动脉搏动,持
续 5min 阻断上肢血流,然后将止血带放气使其再

灌注 5min,此过程进行 3 个周期。 C 组不进行任何

操作。 手术均采用标准胸骨正中切口,建体外循环

前予以肝素 1 . 5mg / kg,测 ACT > 480s 后开始体外

循环。 阻断主动脉后,从主动脉根部灌注冷血停搏

液(晶体 ∶ 血液 = 1 ∶ 4,总体积约 1L,每隔 30min 灌注

1 次) ,顺行灌注约 18ml / kg。 远端吻合完毕后开放

主动脉,心脏自动复跳或起搏心率,待近端吻合完

毕后 进 行 TEE 评 估 心 功 能, 予 以 鱼 精 蛋 白 1 ∶ 1
拮抗。

3. 观察指标: 本研究主要观察指标为肌钙蛋白 I
( cTnI)含量,次要观察指标包括心脏复跳方式和再灌

注心律失常发生率,术后 30 天的并发症发生率。 分

别于术前及术后 1、6、12、24、24 及 48h 采集静脉血

2ml 置于 EDTA 抗凝管中,离心 10min 后取上清液,
检测肌钙蛋白 I( cTnI)含量浓度,记录心脏复跳方式

和再灌注心律失常发生率,记录患者术后 30 天的并

发症发生率。
4. 统计学方法: 采用 SPSS 13. 0 统计学软件对数

据进行处理分析,正态分布的计量资料以均数 ± 标准

差( x ± s)表示,组内比较采用可重复测量的方差分

析,两两比较采用 LSD - t 检验。 计数资料比较采用

χ2 检验或 Fisher 精确概率法,以 P < 0. 05 为差异有统

计学意义。

结 　 　 果

C 组与 R 组 48h 内肌钙蛋白的平均值分别为

30. 1ng / ml 和 27. 7ng / ml,以检验效能为 80% ,α 为

0. 05,利用 PASS 软件计算出样本量为 162 例。
本研究共纳入 194 例患者,其中有 32 例患者被

剔除出组,其中 4 例有严重外周血管疾病,5 例患者

术前射血分数 < 30% ,3 例患者术前置入心脏起搏

器,16 例患者术中改为不停跳冠脉旁路移植术,4 例

患者术后失随访。 最终共纳入患者 162 例,两组分别

为 81 例。 两组患者在性别、年龄、 BMI、射血分数

(EF)、术前合并症、心脏功能、术前用药等方面比较,
差异无统计学意义(P > 0. 05,表 1)。

表 1　 两组患者一般情况比较[n(% ),x ± s]

项目 C 组( n = 81) R 组( n = 81) P
年龄(岁) 68. 3 ± 10. 4 65. 7 ± 9. 2 0. 35
男性 / 女性 49 / 32 53 / 28 0. 11
BMI( kg / m2 ) 28. 1 ± 3. 7 28. 5 ± 4. 0 0. 45
EF(% ) 51. 1 ± 10. 2 52. 0 ± 9. 7 0. 67
糖尿病 14(17. 3) 18(22. 2) 0. 12
高血压 58(71. 6) 55(63. 0) 0. 12
外周血管疾病 8(9. 9) 10(12. 3) 0. 17
COPD 9(11. 1) 7(8. 6) 0. 18
心脏功能

　 CCS Ⅲ ~ Ⅳ级 21(26. 0) 17(21. 0) 0. 11
　 术前心肌梗死 12(14. 8) 12(14. 8) 0. 18
　 EuroSCORE(分) 4. 8 ± 1. 8 4. 9 ± 2. 0 0. 62
术前用药

　 阿司匹林 68(84. 0) 65(80. 2) 0. 14
　 氯吡格雷 24(30. 0) 23(28. 4) 0. 14
　 β 受体阻断剂 53(65. 4) 56(69. 1) 0. 12
　 ACEI 抑制剂 31(38. 3) 34(42. 0) 0. 11

　 　 COPD. 慢 性 阻 塞 性 肺 疾 病; CCS. 加 拿 大 心 血 管 病 学 会; Eu-
roSCORE. 欧洲心脏手术风险评估系统;ACEI. 血管紧张素转化酶抑制剂

　 　 两组患者主动脉阻断时间、手术时间、心脏停搏

液灌注量、搭桥数量、桥血管流量等比较,差异无统计

学意义(P > 0. 05,表 2)。

表 2　 两组患者临床指标比较( x ± s)

项目 C 组( n = 81) R 组( n = 81) P
主动脉阻断时间(min) 63. 2 ± 6. 4 61. 3 ± 5. 6 0. 16

手术时间( h) 4. 1 ± 0. 4 4. 0 ± 0. 5 0. 76
心脏停搏液(ml) 28. 1 ± 3. 7 28. 5 ± 4. 0 0. 45
搭桥数量(支) 3. 2 ± 0. 5 3. 1 ± 0. 5 0. 87

桥血管流量(ml / min) 69. 4 ± 35. 2 73. 2 ± 34. 6 0. 53

　 　 两组患者机械通气时间、住院时间比较,差异无

统计学意义(P > 0. 05,表 3)。 与 C 组比较,R 组患者
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cTnI > 20ng / ml 和 cTnI > 30ng / ml 人数减少,R 组自

动复跳率高,再灌注心律失常发生率低(P < 0. 05)。
　 　 两组患者 T0 ~ T2 时 cTnI 浓度比较,差异无统计

学意义(P > 0. 05,表 4),与 C 组比较,R 组 T3 ~ T5 时

cTnI 浓度降低(P < 0. 05)。
　 　 在术后 30 天的并发症发生率比较,两组患者在

死亡数、心肌梗死、脑卒中、肾衰竭等发生率方面比

较,差异无统计学意义(P > 0. 05,表 5)。

表 3　 两组患者术后指标比较[n(% ),x ± s]

　 　 项目 C 组( n = 81) R 组( n = 81) P
机械通气时间(min) 11. 0 ± 3. 6 10. 6 ± 3. 0 0. 17
住院时间( h) 10. 3 ± 2. 4 10. 7 ± 2. 6 0. 31
cTnI 浓度

　 > 15ng / ml 20(24. 6) 17(21. 0) 0. 13
　 > 20ng / ml 18(22. 2) 10(12. 3) 0. 04
　 > 30ng / ml 5(6. 2) 13(16. 0) 0. 03
自动复跳率 60(74. 1) 69(85. 2) 0. 03
再灌注心律失常率 11(13. 6) 4(4. 9) 0. 04

表 4　 两组患者 cTnI 浓度比较( x ± s)

时间点 C 组( n = 81) R 组( n = 81) P
T0 0. 4 ± 0. 1 0. 4 ± 0. 1 0. 15
T1 7. 0 ± 1. 0 6. 8 ± 0. 8 0. 12
T2 12. 2 ± 1. 1 11. 9 ± 0. 9 0. 22
T3 10. 8 ± 0. 9 7. 9 ± 0. 6 0. 04
T4 7. 9 ± 1. 0 5. 8 ± 0. 7 0. 03
T5 5. 0 ± 0. 8 3. 1 ± 0. 4 0. 04

表 5　 两组患者术后 30 天并发症发生率比较[n(% )]

项目 C 组( n = 81) R 组( n = 81) P
死亡数 2(2. 5) 2(2. 5) 0. 38

心肌梗死 3(3. 7) 2(2. 5) 0. 32
脑卒中 1(1. 2) 2(2. 5) 0. 38
肾衰竭 3(3. 7) 1(1. 2) 0. 25

讨 　 　 论

冠心病是全球范围内引起患者死亡的主要原因,
其发生率与病死率呈逐年上升的趋势 [3] 。 冠心病是

由于血管腔的狭窄或阻塞,造成心肌缺血、缺氧甚至

坏死,因此冠心病患者的冠状动脉储备能力很低,易
出现心肌氧供需平衡障碍,进一步加重心肌缺血损伤

的程度 [4] 。 体外循环下冠脉搭桥术是一种用于治疗

心肌梗死、心肌缺血等缺血性心脏病的主要方法,通
过血运重建改善心肌冠脉血流灌注,恢复缺血心肌组

织的收缩功能。
临床上根据患者血管病变的范围、血管腔阻塞的

程度、患者心功能状态,往往需要在体外循环下进行

CABG 手术。 然而在体外循环中,由于低体温、主动

脉阻断、术中停跳导致心肌发生缺血,主动脉开放后

的血液再灌注会使心肌受到不同程度的损伤,因而体

外循环下 CABG 手术中的心肌保护措施显得尤为重

要 [5] 。
研究表明,肢体 RIPC 对心肌缺血再灌注损伤有

保护作用,肢体 RIPC 主要是通过外科止血带或者袖

带,对患者肢体进行数次短暂的缺血处理,使肢体局

部产生一系列的炎性细胞因子,进而激活一系列的信

号转导通路而产生心肌保护作用。 RIPC 的保护作用

存在两个时间窗。 早期相在预处理后即刻产生,维持

2 ~ 3h,主要是增加心肌缺血的耐受性,作用短而有

效,晚期相在预处理后 24h 产生,维持 48 ~ 72h,此期

RIPC 不仅提高对缺血的耐受力,还能防止心肌顿抑,
作用时间较早期相更为持久 [6] 。 相关研究表明,肢
体 RIPC 可以降低心肌肌钙蛋白、心肌酶的浓度从而

产生心肌保护作用 [7 ~ 9] 。 但近年来随着大样本、多中

心的临床研究发现,肢体 RIPC 对器官的缺血再灌注

损伤并无保护作用,因而有关肢体 RIPC 的临床效果

目前尚不确定 [10 ~ 12] 。 通过文献分析,笔者认为导致

研究结果出现差异的主要原因可能是缺血预处理时

间过短造成的,RIPC 的心肌保护作用可能与缺血刺

激的强度存在密切的关系,刺激强度不足可能无法获

得有效的心肌保护效果。 本研究中采用改良肢体

RIPC 处理措施,在术前 24h 即开始干预,增加预处理

的次数,使 RIPC 产生多个保护时间窗的重叠,从而

产生最大的保护效应。
目前国内外研究的都是单次缺血预处理对心肌

损伤的影响,且研究结果存有争议,本研究探讨多次

肢体 RIPC 的心肌保护作用。 与 C 组比较,R 组术后

48h 内 cTnI 的浓度明显降低。 肌钙蛋白主要有 3 种

亚型,即肌钙蛋白 C(cTnC)、肌钙蛋白 T( cTnT)与肌

钙蛋白 I( cTnI),cTnI 主要存在于心肌细胞中,是反

映心肌损伤比较特异性和敏感度的指标,心肌损伤后

cTnI 会明显升高 [13] 。 本研究中 R 组术后 cTnI 浓度

明显降低,cTnI > 20ng / ml 与 cTnI > 30ng / ml 的人数

较对照组明显减少,表明改良肢体 RIPC 可以降低心

肌损伤的程度从而对心肌产生保护作用。
本研究中 R 组心肌自动复跳率增高,再灌注心

律失常发生率降低,表明改良肢体 RIPC 能够促进心

肌功能的快速恢复,对围术期心肌损伤有一定的保护

作用。 但患者术后 30 天的相关并发症差异无统计学
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意义,可能与样本量不足有关,本研究中样本量主要

根据主要观察指标 cTnI 计算,后期研究会继续增大

样本量来观察改良肢体 RIPC 对心脏手术患者长期

预后的影响。
综上所述,改良肢体 RIPC 对 CABG 手术患者有

一定的心肌保护作用。 本研究中采用改良远端缺血

预处理的措施,通过增加其预处理的干预次数,充分

利用多次预处理所产生的多个保护效应时间窗的衔

接,为心脏手术患者围术期重要脏器保护提供一个新

的简便易行的方法。
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