体外循环对红细胞功能和存活的影响
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【摘要】
体外循环（CPB）常导致红细胞形态和结构完整性的改变，从而影响红细胞的功能和存活，进而对患者产生不良作用。
目的：我们的主要目的是确定CPB中的许多影响因素中关于红细胞衰老独立影响因素。
方法：研究使用储存时间不等的库血。为了评估体外实验与体内变化相关性，我们将体外实验数据与接受CPB心脏手术患者的数据进行了比较。
结果：研究结果表明，CPB伴随着红细胞体积的变化、渗透脆性的增加、红细胞变形能力和红细胞聚集的变化，以及磷脂酰丝氨酸暴露和微囊生成的变化。术后体内红细胞的情况与储存一周的浓缩红细胞相似性最高。红细胞老化可能会增加红细胞机械性、渗透脆性和免疫原性改变，从而增加手术患者的副反应。
结论：因此，关于红细胞结构和功能中与衰老相关的参数，可以为CPB技术的改进起到指引作用。
材料与方法

浓缩红细胞

从当地血库获得储存的红细胞浓缩物作为标准红细胞浓缩物。同一储存时间的三份红细胞混合在一起，以减少个体间的变异性。
离体CPB管路

此套系统旨在模拟临床CPB回路，由硬壳储血罐、3/8英寸管道、滚压泵、氧合器、动脉过滤器和动脉插管组成。预充液与手术中使用的相同。实验开始前，将红细胞加入预充液中，并调整HCT至25%。实验条件与心脏手术中维持的条件相当，液体温度维持在36.7±0.1°C。
外科手术组

所有患者均采用相同的半封闭式CPB管路。本研究纳入5例患者(男4例)。患者体表面积2.07±0.11m2，年龄66±7岁，CPB时间85±33min，主动脉阻断时间45±12min。患者的自体血回输量533±89ml，术中失血无较大差异。

红细胞样本分析

转机前取5 ml样本，在CPB期间每隔30 min取样一次，离室前取样一次。样本离心( 5min，400g )分离红细胞。采用相应的方法来评估红细胞的溶血程度、红细胞形态、红细胞释放磷脂酰丝氨酸(PS)的百分比、红细胞变形性、聚集性和渗透脆性，以及红细胞微泡。
结果

我们研究的目的是了解CPB对红细胞的影响。由于血库提供的红细胞比手术中获得病人样本更容易，因此我们比较了CPB对两种来源红细胞的影响。例如磷脂酰丝氨酸暴露之类的改变被认为是血库保存过程中红细胞衰老的关键参数。心脏外科手术中EC患者的RBC与储存1周的RBC趋势相似，起初下降，而后恢复(图1B)。红细胞的渗透脆性随储存时间延长而降低，在离体实验中，实验初期红细胞耐低渗压能力增强，尤其是储存期1周的红细胞。手术患者红细胞耐低渗透压能力分布不均匀。
离体实验显示所有不同储存时间的红细胞均在CPB中出现红细胞变形能力下降（图3A），然而患者体内的红细胞在手术期间却没有这种变化（图3B）。另一方面，聚集指数(形成聚集趋势的参数)和阈值剪应力（聚集物强度的指标），在体外手术期间维持稳定(图3C和3D)。

除了储存期为5周的红细胞外，库血在离体实验中磷脂酰丝氨酸(PS)暴露比例先增加，随后小幅下降。患者的红细胞在手术过程中也表现出相似的规律。在离体实验中，库血红细胞产生越来越多的微泡，3小时后尤为明显。相比之下，患者血液中的微泡浓度要低得多，并在CPB的第一个小时后下降。
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图1：红细胞在CPB前、中、后的前向散射
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图3:储存时间和CPB时长对红细胞变形性和聚集性的影响
结论

因此，我们的结果表明，CPB对红细胞的影响不仅仅是溶血。离体实验和体内实验相似的结果表明，新鲜库血的离体实验可以模拟体内红细胞的结构功能改变。这为机械辅助装置技术的发展、改进建立了一个生理、生化和免疫系统模型。结果表明，当手术需要输血支持时，应首选新鲜的库血。长时间依赖机械辅助循环支持的新生儿、儿童或成人可能更容易受到红细胞结构功能变化的影响。红细胞的改变可能导致在ECLS过程中出现各种临床并发症，如血栓事件、血小板和/或红细胞降低，以及弥散性血管内凝血（DIC）。通过对红红细胞的研究来改善体外设备的生物相容性，将会使长时间的体外生命支持更受益。

