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深低温停循环术后短暂

神经系统功能不全的危险因素分析

刘　红，常　谦，张海涛，于存涛，孙晓刚，钱向阳，胡盛寿

［摘要］：目的　分析深低温停循环术后短暂神经系统功能不全（ＴＮＤ）的危险因素。方法　回顾性分析２００５年１月 ～
２０１１年６月５４９例行深低温停循环主动脉弓部手术的患者，按照术后是否发生 ＴＮＤ分为两组，进行单因素分析，将单因素分
析具有统计学差异的变量进行Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归多因素分析。结果　术后有８３例（１５．１％）发生ＴＮＤ，ＴＮＤ组呼吸机时间、ＩＣＵ时
间及住院时间延长。单因素分析显示体重指数、马凡综合征、急性主动脉夹层、高血压病史、术前白细胞（ＷＢＣ）、血清肌酐、急
诊手术、体外循环时间、主动脉阻断时间、低流量时间、术中峰值血糖、术中峰值乳酸和ＴＮＤ发生显著相关。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归多因
素分析显示，术前ＷＢＣ、血清肌酐、低流量时间及术中峰值血糖是ＴＮＤ发生的独立危险因素。结论　术前较高的ＷＢＣ、血清
肌酐预示着术后ＴＮＤ的发生，通过术中控制低流量时间及血糖水平有可能降低ＴＮＤ的发生。
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　　深低温停循环技术（ｄｅｅｐｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙ
ａｒｒｅｓｔ，ＤＨＣＡ）于１９５３年问世，目前广泛应用于复
杂心血管疾病的手术治疗。ＤＨＣＡ过程中的缺血缺
氧环境使中枢神经系统损伤难以避免，选择性脑灌

注的应用一定程度上降低了神经系统损伤的发生，
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通讯作者：常　谦，Ｅｍａｉｌ：ｃｈｑｆｗ＠ｙａｈｏｏ．ｃｏｍ

目前深低温停循环选择性脑灌注措施已经成熟应用

于主动脉疾病的手术治疗，但神经系统损伤仍是术

后重要并发症之一，尤其是短暂神经系统功能不全

（ｔｅｍｐｏｒａｒｙｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＴＮＤ）发生率较
高，文献报道为１６．８％、１８％［１－２］，如何降低神经系

统并发症一直是研究的焦点。普遍认为 ＴＮＤ和术
中脑保护相关，因此探讨其危险因素，在改善脑保护

措施上具有一定意义。本研究对深低温停循环下行

主动脉弓部手术患者进行回顾性分析，探讨影响
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ＴＮＤ的独立危险因素。

１　资料与方法

１．１　研究对象　阜外心血管病医院２００５年１月至
２０１１年 ６月深低温停循环 ＋顺行选择性脑灌注
（ｄｅｅｐｈｙｐｏｔｈｅｍｉｃｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙａｒｒｅｓｔｐｌｕｓａｎｔｅｇａｄｅｓｅ
ｌｅｃｔｉｖｅｃｅｒｅｂｒａｌｐｅｒｆｕｓｉｏｎ，ＤＨＣＡ＋ＡＳＣＰ）行主动脉弓
置换术患者 ５４９例，并按照是否发生 ＴＮＤ分为两
组，排除一期全或次全主动脉替换术患者。

１．２　麻醉、体外循环及手术方法　所有手术均在全
身麻醉和体外循环下进行。经腋动脉－右心房建立
体外循环，鼻温降至２８℃时，完成主动脉近心端的
处理。鼻温降至１６～２２℃时，动脉灌注流量减低至
５～１０ｍｌ／（ｋｇ·ｍｉｎ），完成主动脉弓部和弓降部手
术操作，此时经右锁骨下动脉行选择性脑灌注，其他

部位为深低温停循环。术中动脉血气监测电解质、

血糖及乳酸。其余脑保护措施包括：头部冰帽降温；

体外循环前及过程中共给予甲泼尼龙３０ｍｇ／ｋｇ，体
外循环中硫酸镁１ｇ、甘露醇５ｇ。
１．３　重要变量定义　急性主动脉夹层指发病至手
术时间＜２周；急诊手术指入院２４小时内进行的手
术；ＴＮＤ指术后发生的苏醒延迟、谵妄、意识混乱，
脑ＣＴ检查无阳性表现，经神经专科医师做出诊断，
治疗后神经功能可以恢复。

１．４　统计学处理　所有资料采用 ＳＰＳＳ１７．０软件
进行统计分析。计数资料采用例数（百分比）描述，

计量资料采用均数±标准差（珋ｘ±ｓ）或中位数（四分
位数）描述。计数资料组间比较采用卡方检验或

Ｆｉｓｈｅｒ精确检验，计量资料组间比较采用 Ｓｔｕｄｅｎｔｔ
检验或秩和检验。将单因素分析差异有统计学意义

的变量引入多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析模型，Ｐ＜０．０５
为有统计学意义。

２　结　果

２．１　患者一般资料　５４９例临床资料见表１。
２．２　ＴＮＤ的单因素分析　术后发生 ＴＮＤ共８３例
（１５．１１％），单因素分析结果显示体重指数、马凡综
合征、急性主动脉夹层、高血压病史、术前白细胞

（ＷＢＣ）、术前血清肌酐、急诊手术、体外循环时间、
主动脉阻断时间、低流量时间、术中峰值血糖、术中

峰值乳酸和ＴＮＤ发生显著相关，见表２。
两组术后结果比较显示 ＴＮＤ组呼吸机时间

［（９６．０５±９８．７３）ｈｖｓ（２５．０±４８．８）ｈ，（Ｐ＝０．０００）］、
ＩＣＵ时间［（９．５±７．９）ｄｖｓ（４．０±３．５）ｄ，（Ｐ＝０．０００）］
及术后住院时间 ［（１８．９６±１４．１６）ｄｖｓ（１３．０±

表１　患者术前和术中资料（ｎ＝５４９，珋ｘ±ｓ）

名称 参数

男性（例） ４２２（７６．９％）

年龄（岁） ４５±１０．６

体重指数（ｋｇ／ｍ２） ２５．０±４．０

Ａ型主动脉夹层（例） ４８３（８８％）

马凡综合征（例） ８７（１５．８％）

急性主动脉夹层（例） ３１１（５６．６％）

高血压病史（例） ３６３（６６．１％）

脑卒中史（例） １９（３．５％）

糖尿病史（例） １５（２．７％）

吸烟史（例） １７７（３２．２％）

外周血管疾病史（例） １００（１８．２％）

既往心血管手术（例） ３１（５．６％）

既往主动脉介入（例） １１（２．０％）

射血分数＜４０％（例） ６（１．１％）

术前ＷＢＣ（×１０９／Ｌ） ９．１（７．０～１２．３）

术前血清肌酐（μｍｏｌ／Ｌ） ８４．７（７１．４～１０５．７）

急诊手术（例） １６６（３０．２％）

全弓置换（例） ４７２（８６％）

同期行其他手术（例） ６０（１０．９％）

体外循环时间 （ｍｉｎ） １８５（１６３～２２０）

主动脉阻断时间（ｍｉｎ） ９７（８０～１１７）

低流量时间（ｍｉｎ） ２３（１８～２７）

术中峰值血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ） １１．２（９．８～１３．１）

术中峰值乳酸（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．３（３．１～５．６）

６．１）ｄ，（Ｐ＝０．０００）］延长，具有统计学显著差异，两
组间死亡率无差别［７．２％ ｖｓ３．２％，（Ｐ＝０．１１１）］。
２．３　ＴＮＤ的多因素分析　将单因素分析具有统计
学差异的变量进行Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归多因素分析，结果显
示术前ＷＢＣ、血清肌酐、术中低流量时间及术中峰
值血糖是ＴＮＤ发生的独立危险因素，见表３。

３　讨　论

Ｇｒｉｅｐｐ等在１９７５年开始应用 ＤＨＣＡ作为主动
脉弓替换时的脑保护措施，从那时起，ＤＨＣＡ被广泛
应用于主动脉弓部手术。为保护神经系统功能和延

长停循环时间，ＡＳＣＰ是一项很有利的辅助措施［３］。

虽然经过手术技术及术中脑保护措施的不断进步，

脑部并发症仍然是 ＤＨＣＡ主动脉弓部术后重要并
发症之一。既往的研究认为存在永久性神经功能损

伤（ｐｅｒｍａｎｅｎｔｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌｉｎｊｕｒｙ，ＰＮＤ）及ＴＮＤ两种
不同机制的神经系统损伤，根据Ｅｒｇｉｎ等的报道［４］，
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表２　ＴＮＤ的术前术中资料单因素分析（珋ｘ±ｓ）

名称 发生ＴＮＤ（ｎ＝８３） 未发生ＴＮＤ（ｎ＝４６６） Ｐ值

体重指数（ｋｇ／ｍ２） ２６．４±３．９ ２４．８±４．０ ０．００１

马凡综合征（例） ５（６．０％） ８２（１７．６％） ０．００８

急性主动脉夹层（例） ６９（８３．１％） ２４２（５１．９％） ０．０００

高血压病史（例） ６５（７８．３％） ２９８（６３．９％） ０．０１１

ＷＢＣ（×１０９／Ｌ） １２．６（８．８～１５．８） ８．６（６．７～１１．４） ０．０００

术前血清肌酐（μｍｏｌ／Ｌ） １０３．９（７９．５～１３４．０） ８３．０（７０．５～１０１．１） ０．０００

急诊手术（例） ４０（４８．２％） １２６（２７．０％） ０．０００

体外循环时间（ｍｉｎ） ２１０（１８３～２４５） １８３（１６０～２１５） ０．０００

主动脉阻断时间（ｍｉｎ） １０５（８９～１２２３） ９５（７７～１１５） ０．０１

低流量时间（ｍｉｎ） ２４（２０～２９） ２２（１８～２６） ０．００１

术中峰值血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ） １２．８（１１０～１５．４） １１．０（９．５～１２．６） ０．０００

术中峰值乳酸（ｍｍｏｌ／Ｌ） ５．３（３．９～７．４） ４．２（３．０～５．５） ０．０００

表３　Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归多因素分析结果（珋ｘ±ｓ）

名称 Ｂ Ｐ值 ＯＲ ９５％ＣＩ

ＷＢＣ（×１０９／Ｌ） ０．１６１ ０．０００ １．１７５ １．０９７～１．２５９

术前血清肌酐（μｍｏｌ／Ｌ） ０．０１３ ０．００１ １．０１３ １．００６～１．０２０

低流量时间（ｍｉｎ） ０．０４０ ０．０３９ １．０４１ １．００２～１．０８２

术中峰值血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．０１１ ０．０００ ０．０１１ １．００５～１．０１７

ＰＮＤ具有脑核磁或ＣＴ的阳性表现，主要为栓塞或出
血导致的脑卒中。ＴＮＤ为术后精神错乱、烦躁、谵
妄、意识不清或短暂的帕金森症，但无脑影像学阳性

表现，是一种微小和短暂的脑损伤的功能表现，主要

和血流中断或低流量灌注及其他因素所致脑缺血性

损伤有关，住院期间能够恢复。

既往研究显示年龄、冠心病、急诊手术及停循环

时间和ＴＮＤ的发生相关［１－２］。我们在以往研究的基

础上加入了术中代谢紊乱因素，如高血糖及乳酸水

平，术前资料加入了反应炎症状态的 ＷＢＣ及反应肾
脏损伤的指标血清肌酐。研究结果显示术前 ＷＢＣ、
血清肌酐、术中峰值血糖水平及低流量时间是 ＴＮＤ
发生的独立危险因素。未得出文献中的年龄是独立

危险因素，可能和本组行深低温停循环弓部手术的

患者年龄多集中于６０岁以下有关。本组患者多为
主动脉夹层，合并冠心病较少，与国外行深低温停循

环主动脉弓部手术的患者疾病构成不同，因此未得

出冠心病是独立危险因素的结论。

主动脉夹层的发生常常伴随着全身炎症反

应［５－６］。本研究对象中 ９６％为主动脉夹层，其中
５６．６％为急性夹层。Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）和 ＷＢＣ是
重要的炎症指标并且和炎症反应紧密相关，ＣＲＰ被

报道是急性主动脉夹层不良预后和死亡的标记［７］。

虽然尚无ＷＢＣ和主动脉夹层不良预后相关方面的
报道，但在最近一项研究中表明在急性 Ａ型主动脉
夹层中，ＣＲＰ水平和ＷＢＣ水平呈正相关，并且ＣＲＰ、
ＷＢＣ水平与发病到住院时间呈负相关［８］。主动脉

夹层伴随的炎症反应常常会对各个器官系统有影

响，在我们的研究中，ＷＢＣ是ＴＮＤ的独立危险因素，
可能说明较严重的术前机体炎症反应对神经系统有

一定得影响而和术后ＴＮＤ的发生相关。
术中峰值血糖也是术后 ＴＮＤ的独立危险因素。

术中血糖升高属于应激性高血糖，峰值血糖水平可

以反映术中应激状况，可以反映术中麻醉、体外循环

及外科手术处理的情况，并且高血糖本身对神经系

统有毒性作用，无论是动物模型还是临床研究已经

表明高血糖和脑缺血性损伤后的不良结果相

关［９－１１］，其潜在机制在人类还不能被确切的证明，在

动物模型的研究中提示细胞缺氧过程中的糖无氧代

谢导致组织酸中毒，加剧了神经元和神经胶质的损

伤［９］。也有研究表明在心脏外科患者手术中高血糖

和术后不良结果具有相关性，但研究人群多以冠状

动脉旁路移植术为主，神经系统并发症未作为主要

终点［１２－１３］。目前，尚没有ＤＨＣＡ主动脉手术术中高
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血糖和术后神经系统并发症的相关性研究。

尚无文献报道术前血肌酐水平和术后 ＴＮＤ相
关。除了术前夹层对肾动脉的直接累及所致肾脏供

血障碍导致肌酐升高，术前存在各种原因所致的循

环不稳定也可导致肾脏灌注不足，严重炎症反应也

会有一定得肾脏损伤，或许这些因素和术后发生

ＴＮＤ相关。
本研究提示ＴＮＤ与术中低流量时间相关，和既

往文献报道一致［１－２］。ＴＮＤ组呼吸机时间、ＩＣＵ时
间及住院时间延长，但和院内死亡无相关性，和既往

文献结果相一致［２］。

随着围术期医学的进步，除了具体生命体征及

常规监测指标外，逐渐开始着重于代谢和免疫紊乱

的监测和处理。本研究在以往研究的基础上提示术

前炎症反应及术中糖代谢紊乱或许是术后发生ＴＮＤ
的相关因素，对于临床有一定的预测和干预意义。

但由于本研究为回顾性分析，论证强度有限，虽具有

一定的提示意义，尚需要开展临床前瞻性研究进一

步论证。
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