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体外循环预充还原型谷胱甘肽
对心脏瓣膜置换术患者心肌损伤和炎症因子的影响

宋磊军，朱雅萍

郑州市第七人民医院麻醉科，河南 郑州 450000

【摘要】 目的 探究体外循环预充还原型谷胱甘肽(GSH)对心脏瓣膜置换术患者心肌损伤和炎症因子的影

响。方法 选取2017年2月至2019年10月于郑州市第七人民医院行心脏瓣膜置换术治疗的150例患者为研究对

象，采用随机数表法分为对照组和观察组各75例，观察组患者在体外循环预充液中加入GSH 1 200 mg，对照组患

者在体外循环预充液中加入等量氯化钠注射液。比较两组患者手术成功率、术后相关指标及术后并发症发生情

况；并比较两组患者术前(T0)、主动脉开放后2 h (T1)、6 h (T2)、12 h (T3)的心肌损伤指标[乳酸脱氢酶(LDH)、肌酸激

酶同工酶(CK-MB)、肌钙蛋白Ⅰ (cTnⅠ)]、炎症因子[白介素-6 (IL-6)、超敏C反应蛋白(hs-CRP)]及肺换气功能[肺

泡-动脉氧分压差(A-aDO2)、氧合指数(OI)]指标。结果 观察组和对照组患者的手术成功率分别为 98.67%、

96.00%，差异无统计学意义(P>0.05)；观察组患者的 ICU停留时间、ICU机械通气时间分别为(16.20±6.12) d、(11.57±

2.09) d，明显短于对照组的(18.19±6.04) d、(12.93±2.11) d，差异均有统计学意义(P<0.05)；观察组患者T1、T2、T3的

LDH、CK-MB、cTnⅠ值明显低于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)；观察组患者T1、T2、T3的 IL-6、hs-CRP值

明显低于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)；观察组患者T3的OI值为(365.28±28.97) mmHg，明显高于对照组

的(341.50±26.34) mmHg，T2、T3的A-aDO2值分别为(143.68±20.24) mg/mL、(133.49±25.19) mg/mL，明显低于对照组

的(168.15±22.71) mg/mL、(151.17±25.34) mg/mL，差异均有统计学意义(P<0.05)；观察组患者术后并发症发生率为

2.67%，明显低于对照组的12.00%，差异有统计学意义(P<0.05)。结论 体外循环预充GSH能减轻心脏瓣膜置换术

患者的心肌损伤程度，并能改善肺换气功能。
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Effects of cardiopulmonary bypass with GSH as priming fluid on myocardial injury and inflammatory factors in
patients undergoing heart valve replacement. SONG Lei-jun, ZHU Ya-ping. Department of Anesthesiology, Zhengzhou
Seventh People's Hospital, Zhengzhou 450000, Henan, CHINA

【Abstract】 Objective To explore the effects of cardiopulmonary bypass with glutathione (GSH) as priming flu-

id on myocardial injury and inflammatory factors in patients undergoing heart valve replacement. Methods A total of

150 patients undergoing heart valve replacement in Zhengzhou Seventh People's Hospital were enrolled as the research

objects between February 2017 and October 2019. They were divided into control group and observation group by ran-

dom number table method, with 75 patients in each group. In the observation group, 1 200 mg GSH was added to prim-

ing solution, while the same volume of sodium chloride injection was added to priming solution in the control group.

The surgical success rate, postoperative related indexes and occurrence of postoperative complications, as well as myo-

cardial injury indexes (lactate dehydrogenase [LDH], creatine kinase MB [CK-MB], cardiac troponin I [cTn I]), inflam-

matory factors (interleukin-6 [IL-6], high-sensitivity C-reactive protein [hs-CRP]), and pulmonary exchange function

(alveolar-arterial oxygen pressure difference [A-aDO2], oxygenation index [OI]) before surgery (T0), at 2 h (T1), 6 h

(T2) and 12 h (T3) after aorta opening were compared between the two groups. Results There was no significant differ-

ence in the surgical success rate between observation group and control group (98.67% vs 96.00%, P>0.05). The length

of stay in ICU and mechanical ventilation time in observation group were (16.20±6.12) d and (11.57±2.09) d, significant-

ly shorter than (18.19±6.04) d, (12.93±2.11) d in the control group (P<0.05). At T1, T2 and T3, LDH, CK-MB, and cTnI

in the observation group were significantly lower than those in the control group (P<0.05), and levels of IL-6 and hs-CRP

were significantly lower than those in the control group (P<0.05). At T3, OI in the observation group was significantly

higher than that in control group: (365.28±28.97) mmHg vs (341.50±26.34) mmHg, P<0.05. At T2 and T3, A-aDO2 values

in the observation group were significantly lower than those in the control group: (143.68 ± 20.24) mg/mL vs (168.15 ±

22.71) mg/mL; (133.49±25.19) mg/mL vs (151.17±25.34) mg/mL; P<0.05. The incidence of postoperative complications
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心脏瓣膜置换术是解除病变瓣膜造成血流动力

学障碍、改善患者心脏功能的重要手段，是心胸外科

常见手术之一。体外循环是静脉血液在进行体外氧

合的心肺转流术，是实施心脏瓣膜置换术的前提，但

因体外循环为非生理性灌注，血液在与体外循环管

道等材料接触时会产生大量的氧自由基，引发脂质

过氧化反应，增加心肌耗氧量，加重心肌损伤，且可

能会导致一系列并发症的发生 [1-2]。相关研究指出，

可通过减轻体外循环造成的氧化损伤，来改善患者

心肌功能 [3]。还原型谷胱甘肽(glutathione，GSH)是谷

胱甘肽过氧化酶的底物，具有强大的自由基清除作

用，可减轻自由基对组织造成的损伤，有助于维持内

环境稳态，但目前有关体外循环预充GSH对心脏瓣膜

置换术患者的影响尚处于探索阶段。本研究将体外

循环预充GSH应用心脏瓣膜置换术中，旨在探究其对

患者心肌损伤和炎症因子的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2017年2月至2019年10月

于郑州市第七人民医院行心脏瓣膜置换术治疗且符

合以下纳入和排除标准的 150例患者为研究对象，采

用随机数表法分为对照组和观察组，每组75例。两组

患者的一般资料比较差异均无统计学意义(P>0.05)，

具有可比性，见表 1。本研究经本院医学伦理委员会

批准。

in the observation group was significantly lower than that in control group (2.67% vs 12.00%, P<0.05). Conclusion Car-

diopulmonary bypass with GSH as priming fluid can relieve myocardial injury and improve pulmonary exchange function

in patients undergoing heart valve replacement.

【Key words】 Cardiopulmonary bypass; Glutathione; Heart valve replacement; Cardiac function; Inflammatory

factor

表1 两组患者的一般资料比较[x-±s，例(%)]

一般资料

性别

ASA麻醉分级

手术类型

年龄(岁)

病程(月)

手术时间(min)

主动脉阻断时间(min)

体外循环时间(min)

观察组(n=75)

43 (57.33)

32 (42.67)

41 (54.67)

34 (45.33)

24 (32.00)

35 (46.67)

16 (21.33)

51.35±5.69

6.52±1.27

163.19±18.24

31.78±5.19

55.24±9.07

分类

男

女

Ⅱ级

Ⅲ级

二尖瓣置换术

主动脉瓣置换术

双瓣置换术

对照组(n=75)

39 (52.00)

36 (48.00)

37 (49.33)

38 (50.67)

26 (34.67)

32 (42.67)

17 (22.67)

50.04±6.07

6.39±1.31

159.27±19.05

30.82±5.24

56.83±8.96

χ2/t值
0.430

0.240

0.245

1.364

0.617

1.287

1.127

1.080

P值

0.512

0.624

0.885

0.175

0.538

0.200

0.262

0.282

1.2 纳入标准 ①符合《美国心瓣膜疾病治疗指

南-2006 年修订版》[4]关于心脏瓣膜病的诊断标准；

②患者知情本研究的研究内容及目的，且已签署同意

书；③首次行心脏瓣膜置换术者。

1.3 排除标准 ①严重肝肾功能异常者；②凝血

功能异常者；③既往有心脏手术史者；④严重糖尿病

者；⑤合并其他严重心脏疾病者；⑥存在心脏瓣膜置

换手术后瓣膜功禁忌证者；⑦既往有药物过敏史者；

⑧恶性肿瘤疾病者。

1.4 方法 两组患者均行静脉复合全麻，气管插

管，行胸部正中切口，电锯胸骨入胸，悬吊心包，全血

肝素化(3 mg/kg)，维持激活全血凝固时间＞480 s，并

将红细胞压积在20%~30%，观察组患者体外循环预充

注射用还原型谷胱甘肽(上海复旦复华药业有限公司，

批号：国药准字H20031265) 1 200 mg，对照组患者预

充等量氯化钠注射液(江苏四环生物股份有限公司，批

号：国药准字H32024989)。建立体外循环，转流降温，

鼻温将至32℃后阻断升主动脉，然后经主动脉根部顺

行灌注，心脏停跳后在心脏表面盖以冰屑，每 30 min

灌注 1次，切开右心房、房间隔置换二尖瓣，或切开主

动脉置换主动脉瓣，待血流复温后开放升主动脉，缝

合切口，至血流动力稳定后停机。

1.5 观察指标 (1)手术相关指标：比较两组患者

的手术成功率及 ICU 停留时间、ICU 机械通气时间。

(2)心肌损伤指标：于术前(T0)、主动脉开放后2 h (T1)、

6 h (T2)、12 h (T3)采集患者静脉血 3 mL，采用全自动

生化分析仪测定血浆肌酸激酶同工酶乳酸脱氢酶

(lactate dehydrogenase，LDH)、肌 酸 激 酶 同 工 酶

(creatine kinase isomer-MB，CK-MB)、肌 钙 蛋 白 Ⅰ

(cardiac troponinⅠ，cTnⅠ)，试剂盒由上海夏星长征医

学科学有限公司提供。(3)炎症因子：采用酶联免疫吸

附试验检验患者 T0、T1、T2、T3 的血清白介素 -6

(interleukin-6，IL-6)、超敏 C 反应蛋白 (hypersensitive

C-reactive protein，hs-CRP)，试剂盒由瑞士 Bochringer
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Mannhvlim公司提供。(4)肺换气功能指标：于T0、T1、

T2、T3采集桡动脉血5 mL，应用血气分析仪检测血气

分析指标，并计算氧合指数(oxygenation index，OI)、肺

泡-动脉氧分压差(A-aDO2)。(5)并发症：于患者出院当

天统计其急性肾损伤、感染等并发症发生情况。

1.6 统计学方法 应用SPSS20.0统计软件进行

数据分析，计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，组间比

较采用 t检验，计数资料比较采用χ2检验，以P<0.05为

差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者的手术成功率比较 观察组和对照组

患者的手术成功率分别为98.67% (74/75)、96.00% (72/

75)，差异无统计学意义(χ2=1.027，P=0.311)。

2.2 两组患者术后指标比较 观察组患者的

ICU停留时间、ICU机械通气时间明显短于对照组，差

异均有统计学意义(P<0.05)，见表2。

2.3 两组患者的心肌损伤指标比较 观察组患

者T1、T2、T3的LDH、CK-MB、cTnⅠ水平明显低于对

照组，差异均有统计学意义(P<0.05)，见表3。

2.4 两组患者的炎症因子水平比较 观察组患

者T1、T2、T3的 IL-6、hs-CRP水平明显低于对照组，差

异均有统计学意义(P<0.05)，见表4。

2.5 两组患者的肺换气功能指标比较 观察

组患者的 T3 的 OI 值明显高于对照组，T2、T3 的

A-aDO2 值明显低于对照组，差异均有统计学意义

(P<0.05)，见表 5。

表2 两组患者的术后指标比较(x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

75

75

ICU停留时间(d)

16.20±6.12

18.19±6.04

2.004

<0.05

ICU机械通气时间(d)

11.57±2.09

12.93±2.11

3.966

<0.01

表4 两组患者的炎症因子水平比较(x-±s)
炎症因子水平

IL-6 (pg/mL)

hs-CRP (mg/L)

组别

观察组

对照组

t值
P值

观察组

对照组

t值
P值

例数

75

75

75

75

T0

33.95±5.42

33.11±5.36

0.954

0.342

2.16±0.41

2.09±0.38

1.084

0.280

T1

133.16±21.07

152.34±22.39

5.403

<0.01

11.31±2.05

14.69±2.74

8.554

<0.01

T2

120.87±21.64

133.52±22.19

3.535

<0.01

9.12±1.85

10.98±2.07

5.802

<0.01

T3

105.37±20.33

120.59±21.38

4.468

<0.01

6.06±1.20

7.59±1.47

6.983

<0.01

表5 两组患者的肺换气功能指标比较(x-±s)
肺换气功能指标

OI (mmHg)

A-aDO2 (mg/mL)

组别

观察组

对照组

t值
P值

观察组

对照组

t值
P值

例数

75

75

75

75

T0

402.61±31.59

405.14±30.62

0.498

0.619

117.69±12.61

119.04±11.35

0.689

0.492

T1

289.54±28.26

275.39±59.04

1.872

0.063

131.59±13.28

137.64±14.05

2.710

<0.01

T2

328.15±23.75

316.92±24.16

2.871

<0.01

143.68±20.24

168.15±22.71

6.966

<0.01

T3

365.28±28.97

341.50±26.34

5.260

<0.01

133.49±25.19

151.17±25.34

4.285

<0.01

注：1 mmHg=0.133 kPa。

表3 两组患者的心肌损伤指标比较(x-±s)
心肌损伤指标

LDH (IU/L)

CK-MB (U/L)

cTnⅠ (μg/L)

组别

观察组

对照组

t值
P值

观察组

对照组

t值
P值

观察组

对照组

t值
P值

例数

75

75

75

75

75

75

T0

130.19±18.65

135.37±17.49

1.755

0.082

9.12±1.36

8.89±1.42

1.013

0.313

0.05±0.03

0.06±0.04

1.732

0.085

T2

358.17±60.24

416.25±61.05

5.865

<0.01

34.25±6.37

42.94±9.06

6.795

<0.01

2.24±0.35

4.39±0.39

35.532

<0.01

T3

279.64±41.08

352.29±50.67

9.645

<0.01

32.14±6.19

40.31±8.04

6.973

<0.01

1.87±0.21

3.52±0.37

33.587

<0.01

T1

534.10±50.38

579.39±51.62

5.438

<0.01

36.57±6.19

51.95±9.27

11.949

<0.01

1.38±0.23

1.79±0.31

9.199

<0.01
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2.6 两组患者术后并发症比较 观察组患者术

后并发症发生率为2.67%，明显低于对照组的12.00%，

差异有统计学意义(χ2=4.807，P=0.028<0.05)，见表6。

3 讨论

氧自由基被认为是心肌缺血再灌注损伤的重要

因素之一，心肌缺血再灌注时，可产生大量的氧自由

基，与心肌细胞膜上的多价不饱和脂肪酸发生连锁反

应，导致脂质过氧化的发生，使膜电位不稳定触发严

重的心律失常。相关报道指出，补充外源性的GSH可

减慢心肌GSH降低，减轻再灌注损伤[5]。GSH作为质

子供，可将H2O2转化为H2O，清除有强氧化性的H2O2，

并可防止其转化为毒性更强的氧自由基，进而可阻止

脂质过氧化反应的进行，减轻心肌功能损伤。本研究

结果显示，观察组 T1、T2、T3 的 LDH、CK-MB、cTnⅠ

水平低于对照组，说明体外预充GSH可改善患者心肌

损伤。另外本研究结果显示，两种方法治疗的临床疗

效相当，与既往研究存在差异[6]，这可能与本研究样本

量少有关，故需增加样本量以进一步探究心脏瓣膜置

换术后给予联合治疗的临床疗效。

体外循环时血液与管道等异物接触及心肌缺血

再灌注损伤、手术创伤等易导致全身炎症反应的发

生，且组织器官缺血再灌注可激活补体系统，产生较

多促炎细胞因子。LI等[7]研究发现，IL-6、IL-8等促炎

细胞因子可改变脏器内血管阻力，引起器官功能异

常。GSH 可作为质子供体，将 H2O2转化为 H2O，防止

其转化为强毒性的羟自由基，阻止脂质过氧化反应

的进行，并能促进心肌细胞清除超氧阴离子，通过巯

基与自由基结合，转化成易代谢的酸物质，可促进氧

自由基排泄，减轻机体氧化应激反应，维持内环境稳

态 [8]。本研究结果显示，观察者 T1、T2、T3 的 IL-6、

hs-CRP 水平低于对照组，表明体外预充 GSH 可减轻

患者炎症反应。其原因在于GSH可通过拮抗NF-γB，

来抑制TNF-α转录，阻断炎症反应的恶性循环，减轻

全身炎症反应。

体外循环为非心理性血液灌注，对血小板形态功

能及纤溶系统等影响较大，心肌再灌注时产生的大量

炎症介质、氧自由基等，会损伤血管内皮功能，导致患

者术后血流动力学异常，造成肺脏等重要脏器功能损

伤。相关研究也指出，氧自由基积累是导致体外循环

手术肺部损伤的主要原因之一[9-10]。OI、A-aDO2值是

反映肺换气功能的重要指标，OI值越低说明肺氧合功

能越差，而A-aDO2可反映肺换气功能，故本研究通过

检测OI、A-aDO2值来评价患者肺换气功能，结果发现

观察组 T3 的 OI 值明显高于对照组，而 T2、T3 的

A-aDO2明显低于对照组，ICU 停留时间、ICU 机械通

气时间短于对照组，说明体外循环预充GSH能改善患

者肺换气功能，这可能与 GSH 能减轻肺水肿程度有

关。另外，本研究发现，体外循环预充GSH能降低心

脏瓣膜置换术患者术后并发症发生率。

综上所述，体外循环预充GSH能减轻心脏瓣膜置

换术患者的心肌损伤程度，并能改善肺换气功能。本研

究不足之处在于纳入样本量较少，可能会导致研究结果

出现偏移，故后期需增加样本量以进行进一步探究。
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表6 两组患者术后并发症比较(例)
组别

观察组

对照组

例数

75

75

急性肾损伤

1

2

感染

0

3

低心排血量综合征

1

4

总发生率(%)

2.67

12.00

··1785


