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术中正性肌力药物选择对
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［摘要］：目的　 总结分析法洛四联症根治术中使用肾上腺素与使用多巴胺和多巴酚丁胺合剂（多巴合剂）对患儿术后早

期恢复的影响。 方法　 回顾性分析本院 ２０１７ 年 ２ 月至 ２０１８ 年 ２ 月行法洛四联症根治术的患儿 １８６ 例。 根据首选用药的不

同分为两组：首选多巴合剂组和首选肾上腺素组，比较两组术后生化指标和早期预后指标。 结果　 两组基线资料一致，与多

巴合剂组相比，肾上腺素组术后 ２ ｈ 的血糖（ Ｐ ＝ ０．０１５）和乳酸水平（ Ｐ ＝ ０．０００）显著增高，需要二次气管插管率显著增高（ Ｐ ＝
０．０４７），两组术后机械通气时间、重症监护室停留时间、其他主要并发症发生率均无显著性差异（ Ｐ ＞０．０５）。 在达到等效剂量

时，多巴合剂组与肾上腺素组相比，增加另一种正性肌力药的患儿人数较少（ Ｐ ＝ ０．０２５）。 结论　 法洛四联症根治术患儿术中

使用肾上腺素对于维持血流动力学稳定和术后早期恢复方面，不优于多巴合剂。
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复的重要因素，可增加术后并发症和死亡率，其发生

率约为 ２５％，且在术后 ９ ～ １２ ｈ 心指数降至最
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低［１－２］。 减少术后 ＬＣＯＳ 发生除了术中加强心肌保

护，调节水电解质平衡，还要通过使用正性肌力药调

整心率、心肌收缩力和外周血管阻力改善心脏功能。
目前小儿心脏手术后常用的正性肌力药主要包括多

巴胺、多巴酚丁胺、肾上腺素和米力农，针对需要使

用正性肌力药物的患儿，首选哪种正性肌力药物更

有利于早期预后一直存在争议。 因此本研究通过回

顾性分析首选不同正性肌力药对于手术患儿早期恢

４５１ 中国体外循环杂志 ２０２０ 年 ０６ 月 ２８ 日第 １８ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１８ Ｎｏ．３ Ｊｕｎｅ ２８， ２０２０



复的影响，为心脏手术中适时选用适宜用药改善患

儿心脏功能提供参考。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料收集　 阜外医院 ２０１７ 年 ２ 月至 ２０１８
年 ２ 月行法洛四联症根治术的 ８ 岁以内患儿 ３０８
例，通过阜外医院信息中心电子病例信息采集相关

数据，排除患儿标准为：术中未使用多巴胺、多巴酚

丁胺（简称多巴合剂）或肾上腺素的患儿，临床信息

不完整的（缺乏术后带呼吸机时间、重症监护室停

留时间、术后住院时间、住院总费用等），不符合本

研究入选标准的。 本研究入选标准：术中开始使用

正性肌力药时，首选药为多巴合剂或肾上腺素。 资

料较完整且符合本研究目标要求的有 １８６ 例。 将这

些患儿按术中首选使用是多巴合剂还是肾上腺素分

为两组（多巴合剂组和肾上腺素组）。 根据用药规

则，在术中体外循环开始复温时，两组分别经中心静

脉持续泵入正性肌力药。 多巴合剂组开始输注多巴

合剂为 ３ μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ） ［多巴胺和多巴酚丁胺均

为 ３ μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）］，肾上腺素组开始输注剂量为

０．０３ μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）。 在脱离体外循环过程中，根据

左房压、心率和血压调整输注速度。 在输注速度达

到多巴合剂为 ５ μｇ ／ （ ｋｇ·ｍｉｎ）或肾上腺素为 ０．１
μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ），而血流动力学参数仍不满意时，分
别开始增加泵入次选正性肌力药，二组首选药互为

次选药，初始剂量不变。
１．２　 麻醉管理方法 　 患儿均不用术前药物。 入室

后监测心电图、脉搏氧饱和度，吸入 ８％七氟烷进行

麻醉诱导，待患儿意识消失后开放外周静脉。 静脉

注射顺式阿曲库铵 ０．２ ｍｇ ／ ｋｇ，舒芬太尼 ０．３ ～ ０．５
μｇ ／ ｋｇ，待肌松满意后，插入气管导管。 连接 Ｐｒｉｍｕｓ
麻醉机（Ｄｒａｇｅｒ 公司，德国）行机械通气，潮气量 ８ ～
１０ ｍｌ ／ ｋｇ，新鲜气体流量 １ Ｌ ／ ｍｉｎ，呼吸次数 ２０ ～ ３０
次 ／ ｍｉｎ，维持动脉二氧化碳分压（ＰａＣＯ２）３５～４５ ｍｍ
Ｈｇ。 麻醉诱导后行桡动脉置管，连续监测动脉压

力。 右侧颈内静脉穿刺，留置二根导管，分别为三腔

中心静脉导管（５．５ Ｆ，益心达公司）和单腔中心静脉

导管（２０ Ｇ，益心达公司）。 三腔导管尖端在右心房

入口，为围术期监测中心静脉压，以及用药和输血，
而单腔管（２０ Ｇ）尖端在心房内，待体外循环下心内

矫治术完成后，由台上外科医生通过房间隔将该导

管尖端放入左心房并 ５－０ 线缝荷包固定，在心脏复

跳后开始连续监测左房压。
麻醉维持采用持续静脉泵入右美托咪定 １

μｇ ／ （ ｋｇ·ｈ） ，顺式阿曲库铵 ０．１ ｍｇ ／ （ ｋｇ·ｈ） ，异

丙酚 １ ～ ５ ｍｇ ／ （ ｋｇ·ｈ） 及吸入 １％ ～ ２％七氟烷，
根据手术刺激强度间断推注舒芬太尼 （如切皮

前，体外循环开始前，复温开始时等） ，术中总用

量 ２ ～ ３ μｇ ／ ｋｇ。 手术在浅低温（ ３０ ～ ３３ ℃ ）体外

循环下完成，所有患儿均采用常规超滤及改良超

滤。 在上、下腔静脉开放和脱离体外循环之前，
均进行肺复张，膨肺压力为 ２５ ～ ３０ ｃｍＨ２Ｏ。
１．３　 临床数据收集　 收集患儿一般资料，体外循环

时间和主动脉阻断时间、手术结束时间。 患儿术后

２ ｈ 和术后第一日血管活性药物－正性肌力药物评

分（ＶＩＳ 评分） ［３］；术后 ２ ｈ 及术后第一日的血糖水

平和血乳酸水平（其中血乳酸≥２ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 定义为高

乳酸血症［４］）；术后机械通气时间、重症监护室停留

时间、术后住院时间和住院总费用，以及术后主要并

发症（肾脏替代治疗、二次插管、再次入住重症监护

室、气胸、室性心律失常、血栓栓塞、围术期心肌梗塞

等）。
１．４　 统计学处理 　 采用 ＳＰＳＳ ２４ 统计软件进行数

据分析，近似正态分布的计量资料采用均数±标准

差（ｘ±ｓ）表示，采用 ｔ 检验；不符合正态分布的计量

资料以中位数（第 １ 四分位数，第 ３ 四分位数）表

示，采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ－Ｍａｎｎ－Ｗｈｉｔｎｅｙ 检验；计数资料以

百分比或频率表示，采用卡方或 Ｆｉｓｈｅｒ 精确检验；等
级资料以频数表示，采用 Ｋｒｕｓｋａｌ－Ｗａｌｌｉｓ 秩和检验。
Ｐ ＜０．０５ 认为存在显著性差异。

２　 结　 果

１８６ 例患儿中，多巴合剂组有 １１９ 例，肾上腺素

组有 ６７ 例，所有患儿同时复合使用了米力农［０．２ ～
０．６ μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）］，两组用量无差异（ Ｐ ＝ ０．７９０）。
多巴合剂组和肾上腺素组患儿基线资料比较无统计

学差异（见表 １）。
两组患儿均无死亡。 与多巴合剂组比较，肾上

腺素组术后 ２ ｈ 血生化指标中血糖（ Ｐ ＝ ０．０１５）和
乳酸（ Ｐ ＝ ０．０００）水平较高，有显著性差异，且肾上

腺素组患儿高乳酸血症发生率较高，有显著性差异

（见表 ２）。 肾上腺素组二次气管插管率较高，两组

有显著性差异（ Ｐ ＝ ０．０４７）；术后机械通气时间、重
症监护室停留时间、其他主要并发症发生率均无显

著差异（ Ｐ ＞０．０５，见表 ３）。
当达到等效剂量［多巴合剂 ５ μｇ ／ （ ｋｇ·ｍｉｎ），

肾上腺素 ０．１ μｇ ／ （ ｋｇ·ｍｉｎ）］后，多巴合剂组中较

少的患儿加用了额外的正性肌力药物。 其中，多巴

合剂组中有 １９ 例（１６％）加用了肾上腺素，肾上腺素

组中有 ２０ 例（３０％）加用了多巴合剂（ Ｐ ＝ ０．０２５）。
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表 １　 两组患儿一般资料和相关指标比较

项目 多巴合剂组（ｎ＝ １１９） 肾上腺素组（ｎ＝ ６７） Ｐ 值

年龄（月） ９．０（６．０，１３．０） １０．０（７．０，１４．０） ０．３５９

体重（ｋｇ） ８．１（７．３，９．８） ８．７（７．９，１０．０） ０．０９２

男性［ｎ（％）］ ７０（５９） ４４（６６） ０．３６０

术前血红蛋白（ｇ ／ Ｌ） １３０．８±２３．２ １３６．１±３４．４ ０．２６４

术前肌酐（μｍｏｌ ／ Ｌ） ３０．９±７．０ ３１．３±７．６ ０．７０３

体外循环时间（ｍｉｎ） ９３．８±２５．７ １０１．９±３３．３ ０．０９０

阻断时间（ｍｉｎ） ６５．５±１９．６ ７１．０±２２．５ ０．０８６

术中米力农用量［μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）］ ０．６（０．４，０．６） ０．６（０．６，０．６） ０．７９０

表 ２　 两组患儿 ＶＩＳ 评分及术后生化检验结果对比

项目 多巴合剂组（ｎ＝ １１９） 肾上腺素组（ｎ＝ ６７） Ｐ 值

手术结束时

　 　 ＶＩＳ 评分 １６（１２，１６） １４（１１，１７） ０．１１６

术后 ２ ｈ

　 　 ＶＩＳ 评分 １２（１０，１４） １２（９，１８） ０．４４１

　 　 血糖（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ８．０（６．７，１０．３） ９．２（７．６，１２．６） ０．０１５

　 　 血乳酸（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １．２（０．９，１．６） １．６（１．３，２．０） ０．０００

　 　 高乳酸血症［ｎ（％）］ ９（８） １６（２７） ０．００１

术后第一日

　 　 ＶＩＳ 评分 １２（８，１４） １１（８，１６） ０．７７０

　 　 血糖（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ７．３（６．５，８．８） ７．１（５．８，８．８） ０．３２０

　 　 血乳酸（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １．２（０．９，１．５） １．３（１．０，１．６） ０．０５２

　 　 高乳酸血症［ｎ（％）］ １３（１１） ５（８） ０．５４０

　 　 血肌酐（μｍｏｌ ／ Ｌ） ４１．６３±１０．０７ ４１．４７±９．７０ ０．９１５

　 注：ＶＩＳ（血管活性药物－正性肌力药物评分）＝ 多巴胺×１ ＋ 多巴酚丁胺×１ ＋ 肾上腺素×１００ ＋ 米力农×１０ ＋ 去甲肾上腺素×１００ ＋ 血管加压素

×１０ ０００［血管加压素单位为 Ｕ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ），其他血管活性药物单位均是 μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）］ ［３］ ；术后 ２ ｈ 检验结果为出手术室后（２±１）ｈ；术后第

一日检验结果为手术日期次日早晨 ８ 时±２ ｈ。

表 ３　 两组患儿预后资料对比

项目 多巴合剂组（ｎ＝ １１９） 肾上腺素组（ｎ＝ ６７） Ｐ 值

气管插管时间（ｈ） １８．２（９．５，２６．６） １７．３（９．５，２６．７） ０．６６５

ＩＣＵ 停留时间（ｄ） １．９（１．０，３．８） １．７（０．９，４．０） ０．５７２

术后住院时间（ｄ） ８（７，１１） ８（７，１０） ０．４９１

主要并发症［ｎ（％）］ １５（１３） ９（１３） ０．８７２

肾脏替代治疗［ｎ（％）］ ２（２） ３（４） ０．３５３

二次插管［ｎ（％）］ ５（４） ８（１２） ０．０４７

再次入 ＩＣＵ［ｎ（％）］ ６（５） ４（６） ０．７４９

住院总费用（元） ６７ ４３７（６０ ６７９，８４ ５５２） ６５ ８６１（６１ ２３３，８３００３） ０．８８６

３　 讨　 论

法洛四联症是小儿最常见的发绀型先天性心脏

病，病理解剖特点是室间隔缺损、右室流出道狭窄、
主动脉骑跨和右室肥厚。 缺氧导致机体一系列病理

生理改变，外科手术是法洛四联症的唯一治疗方法。

体外循环下法洛四联症根治手术使心脏结构改变较

大，较长的主动脉阻断时间改变心肌超微结构的病

理生理，以及心肌缺血缺氧性损伤和缺血再灌注损

伤等，因此术后易发生 ＬＣＯＳ。 为了预防术后 ＬＣＯＳ
的发生，手术中在心内畸形矫治完成后心脏开始复

跳时，常需要静脉持续泵入正性肌力药辅助心脏功
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能，一直用到术后心脏功能恢复正常。 由于正性肌

力药在发挥改善心脏功能作用的同时，也伴有剂量

相关的副作用，如脏器缺血、酸中毒等，因此临床上

常选择联合用药。 多巴合剂是小儿心血管手术预防

ＬＣＯＳ 的常用的一线药物，即首选药物。 近年来，由于

肾上腺素在成人心脏手术中的应用逐渐占有主导地

位，因多巴胺由于易诱发心律失常和酸中毒等而被肾

上腺素替代。 小儿在生理和病理生理方面不同于成

人，首选肾上腺素的使用是否也优于首选多巴合剂，
一直没有相关研究报道。 阜外医院小儿心脏手术常

用正性肌力药为多巴合剂和肾上腺素，但首选使用仅

为其中之一，在首选用药达到一定剂量时，增加使用

另外一种。 目前在国内外小儿先天性心脏病手术正

性肌力药的使用各家中心的方案亦不尽相同［５－６］。
多巴胺是重要的内源性神经递质，多巴胺受体

分布于脑及全身多脏器的血管床，多巴胺可激动 α、
β１、多巴胺受体等多种受体并促进去甲肾上腺素释

放，从而升高血压。 一般初始剂量为 ５ μｇ ／ （ ｋｇ·
ｍｉｎ），多巴酚丁胺是合成的儿茶酚胺类药物，其结构

与异丙肾上腺素相似，主要作用于 β１ 和 β２ 受体，通
过增加心肌收缩力和扩张外周血管，从而增加心输

出量，一般初始剂量为 ５ μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）。 在小儿心

脏手术中常将二者联合使用，在药理作用上类似于单

独使用肾上腺素，合用时初始剂量可为 ３ μｇ ／ （ ｋｇ·
ｍｉｎ），常用剂量为 ３～５ μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）。 肾上腺素是

内源性儿茶酚胺的原型，其可激动 α、β１和 β２受体。
大剂量肾上腺素［大于 ０．２ μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）］导致的血

管收缩可使脏器灌注受损，与多巴胺和去甲肾上腺

素相比，在重度感染性休克时使用肾上腺素可减

少脏器血流 ［７］。 当很小剂量［０．０１ ～ ０．０３ μｇ ／ （ｋｇ·
ｍｉｎ）］使用时，肾上腺素具有有效的、可预期的正性

肌力作用，由于激动 β２ 受体，小剂量应用可同时扩

肺血管，从而改善右室功能障碍。 通常认为，肾上腺

素 ０．１ μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）与多巴合剂 ５ μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）的
ＶＩＳ 均为 １０，其正性肌力作用类似。

本回顾性研究发现，多巴合剂组仅有 １６％的病

例加用了肾上腺素，而肾上腺素组有 ３０％病例加用

了多巴合剂。 这表明与肾上腺素的临床常用量［０．１
μｇ ／ （ｋｇ·ｍｉｎ）］比较，多巴合剂在常用剂量［５ μｇ ／
（ｋｇ·ｍｉｎ）］使用时，在小儿心脏手术维持循环稳定

方面，肾上腺素不优于多巴合剂。
心脏手术后高血糖的发生率较高，其相关原因

较多，正性肌力药的使用可增高血糖水平，炎症反应

可介导内源性血糖生成增加，以及胰岛素抵抗等导

致的血糖利用减少。 有研究甚至报道了小儿心脏手

术后高血糖发生率高达 ９０％以上［８］。 研究表明，术
后血糖增高导致细胞毒性、增加细胞凋亡、免疫调

节、血管改变以及影响伤口愈合。 因此，术后高血糖

与并发症和死亡等不良预后有关［９－１０］。 本研究结果

发现使用肾上腺素的患儿较使用多巴合剂的患儿具

有较高的血糖水平。 这与文献报道的肾上腺素相较

于其他血管活性药物可增加心血管术后高血糖发病

率一致［１１］。 因此，对于术后可能难以控制的高血糖

患儿，建议减少肾上腺素使用，改用其他的如多巴合

剂等正性肌力药物。
心脏手术后的高乳酸血症发生率高达 １０％ ～

２０％，围术期高乳酸血症高度提示组织缺血，并与重

症监护室停留时间延长、死亡率增加等不良预后有

关［４， １２－１４］。 高乳酸血症定义尚无定论，但即使是乳

酸处于正常范围（０．７５ ～ ２ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）的高限也与住院

死亡率增加和微血管血流异常相关［１５－１６］，故本研究

采用乳酸水平高于 ２ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 即为高乳酸血症［４］。
术后早期高乳酸血症与体外循环期间低灌注导致的

心肌、骨骼肌、肺和内脏循环中乳酸的产生增加有

关。 本研究表明，肾上腺素组乳酸水平增高，且高乳

酸血症的发生率高达 ２７％，显著高于首选多巴合剂

组（８％）。 有研究发现，肾上腺素和高血糖是体外循

环心脏手术后的独立危险因素，且与晚期高乳酸血

症相比，术后早期的高乳酸血症与死亡率相关性更

大［４］。 肾上腺素导致的高乳酸可能是其 β 受体效应

所致，微循环动－静脉短路开放，全身组织氧提取率

减少，虽然全身血流量增加、但组织灌注减少［７］。 因

此，使用肾上腺素使乳酸增高不利于患儿短期恢复。
本研究显示肾上腺素组拔管后的二次插管率较

高，肾上腺素组维持循环稳定方面不优于多巴合剂，
可能导致过多的容量输注，增加肺的负荷，从而体现

在拔管后部分患儿循环难以维持，需要二次插管。
此外，可能与肾上腺素的使用导致组织灌注不足和

较多患儿需要额外的其他正性肌力药物（３０％ ｖｓ．
１６％）有关。 本研究发现，首选肾上腺素组患儿重症

监护室停留时间、术后住院时间稍长，但未达到统计

学差异。 如果增加样本量，这些差异可能具有统计

学意义。 德国体外膜氧合患者的大型注册研究发

现，在这类重症患者中，与使用多巴酚丁胺和 ／或左

西孟旦以及不使用血管活性药的患者相比，使用肾

上腺素可显著增高死亡率［１７］。
小儿法洛四联症手术影响血管活性药使用的因

素很多。 对于回顾性研究，首选多巴合剂还是首选

肾上腺素取决于麻醉医生习惯，而且法洛四联症不

同的解剖结构对血管活性药物的选择以及患儿预后
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也有一定影响。 另外，维持循环的目标值各医院观

念并不完全一致，因此本研究结果有一定的局限性。
综上，肾上腺素在法洛四联症根治术患儿术中

使用，在维持血流动力学稳定和减少肺渗出方面并

不优于多巴合剂，而且对术后早期血糖和乳酸的影

响也提示在改善心脏功能方面不优于多巴合剂。
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