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体外循环温度管理及相关神经系统保护的研究进展
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　　伴随着心外科手术和体外循环（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏ
ｎａｒｙｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）技术的飞速发展，患者术后各种并
发症的发生率和死亡率都稳步下降，然而中枢神经

系统并发症的发病率和死亡率仍然很高，低温作为

心脏手术期间的主要脏器保护手段一直被广泛应

用，然而９０年代初期，有研究指出低温的弊端以及
对脏器保护的局限性，常温和浅低温转流技术得到

广泛应用［１］，随后大量研究表明精确的温度监测与

调控对于ＣＰＢ过程中多脏器功能的保护有着重要
意义。本文主要针对 ＣＰＢ期间的温度管理策略对
神经系统的影响作一综述。

１　神经系统损伤概况及危险因素

ＣＰＢ术后神经功能并发症主要包括认知功能障
碍，人格和行为的变化以及中风。认知功能障碍

（ｃｏｇｎｉｔｉｖｅｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ）是神经并发症中最常见的一
种，相关资料显示：患者术后１个月内的发生率可高
达 ３０％ ～６５％，５个月的发生率达到 ２０％ ～
４０％［２］。中风在神经功能障碍中最容易被诊断，但

是预后较差，有文献报道，低风险患者中风的发生率

通常在１％～３％，当有高危险因素存在时，中风的
发生率可高达８％［３］。目前，对于神经系统损伤的

判断主要依赖于临床体格检查，以及 ＣＴ、ＭＲＩ等相
关技术，然而对于手术后的患者，特别是急性期患

者，往往处于昏迷状态，血流动力学不稳定，呼吸机

辅助呼吸，并不能接受相应的检查，因此，一些临床

症状较轻的神经系统并发症可能会被忽略，加上目

前对神经并发症的分类并没有一个统一的标准，各

文献的统计数据差异较大，有研究表明血清中的

Ｓ１００β是一个有效的预测因子，可反映神经系统的
损害程度，评价神经功能恢复程度及相关治疗的有

效性［４］。
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２　ＣＰＢ过程中的温度管理策略

２．１　低温　目前心外科手术中对低温的应用主要
包括两个方面：全身低温，局部低温。下面主要就这

两个方面对低温的一些基本应用及相关热点展开讨

论。

２．１．１　全身低温　全身低温是一种有效的器官保
护措施，尤其是对于神经系统，大量动物试验和临床

试验表明，低温状态下大脑的代谢率下降，氧耗和

ＡＴＰ消耗减少，兴奋性神经递质谷氨酸的释放减少，
从而避免了氧化应激和脂质过氧化物的损伤。最近

的研究表明，低温可以改变基因的表达［５－６］。除神

经系统外，低温对于机体其他器官也有相应的保护

作用［７］。低温在保护机体的同时，也会产生一系列

的有害作用，包括凝血机制的紊乱，氧解离曲线左

移，末梢血管灌注不足，机体免疫反应受到抑制而诱

发伤口感染，血清电解质紊乱，心肌收缩功能障碍

等，当温度下降至２５～３２℃，血小板出现可逆性功
能障碍，并且抑制凝血因子的激活［８］。

全身低温根据温度的不同可分为浅低温（３２～
３５℃），中低温（２６～３１℃），深低温（２０～２５℃）和超
深低温（＜２０℃）。深低温停循环（ｄｅｅｐｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉｃ
ｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙａｒｒｅｓｔ，ＤＨＣＡ）主要应用于小儿复杂性先
天性心脏病和成人大血管手术中，温度的大幅度降

低可以降低脑代谢率，从而延长脑耐受缺血缺氧环

境的时间，但即便如此，ＤＨＣＡ术后相关神经系统并
发症仍较为常见，有文献指出：ＤＨＣＡ是小儿神经系
统损伤的三大因素之一（另两项是先天性心脏病和

遗传）［９］。脑灌注是目前 ＤＨＣＡ脑保护的研究热
点，主要应用方式包括：顺行脑灌注，逆行脑灌注，深

低温间断停循环等。但是，无论是哪种方式，脑灌注

在临床上的应用仍不规范，灌注流量、灌注压力、灌

注温度以及灌注方式目前都没有统一标准，还需要

进一步的临床验证［１０］。

浅低温和中低温在目前的心外科手术中使用较

９８１中国体外循环杂志２０１２年９月１５日第１０卷第３期 ＣｈｉｎＪＥＣＣＶｏｌ．１０Ｎｏ．３Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ１５，２０１２



为普遍。但是一直以来关于低温和常温哪种方式能

更好的保护神经系统的争议从未停止。杜克大学将

３００名接受冠状动脉旁路移植术（ｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｂｙ
ｐａｓｓｇｒａｆｔ，ＣＡＢＧ）患者分为低温组（２８～３０℃）和常
温组（３５．５～３６．５℃），并对其中２２７名患者术后６
周的神经功能进行测试，结果表明，低温并没有为患

者带来更好的神经保护作用［１１］。Ｂｏｏｄｈｗａｎｉ等［１２］

进行了一项随机对照双盲试验，在排除了复温快慢

的因素下对常温ＣＡＢＧ和低温ＣＡＢＧ进行了研究分
析，并在术中采用多普勒超声检测大脑中动脉栓子

情况，结果表明，持续的浅低温并未对患者神经系统

的预后产生保护作用。在最近的一篇文献中，作者

对４４项常温ＣＰＢ和低温ＣＰＢ的随机对照研究进行
系统分析后，得出结论：低温 ＣＰＢ患者术后血制品
的使用量明显增多，然而在术后脑血管事件，认知功

能障碍，房颤，感染，主动脉内球囊反搏（ｉｎｔｒａ－ａｏｒ
ｔｉｃｂａｌｌｏｏｎｐｕｍｐ，ＩＡＢＰ）的使用率，急性肾损伤以及
正性肌力药物的使用等方面两者均无明显差异［１３］。

从目前的各项研究来看，常温ＣＰＢ可以明显减少患
者术后血制品的使用量，但是其他方面二者并没有

区分出明显优劣，如何选择合理的温度还需要进一

步研究。

２．１．２　局部低温　目前有关局部低温的争论主要
集中在常温停搏液和低温停搏液方面。早期 ＣＰＢ
过程中均采用低温停搏液灌注，然而有数据表明，常

温下停跳的心脏，每１００ｇ心肌每分钟需要２．２ｍｌ
氧气，而在１１℃深低温情况下，每１００ｇ心肌每分钟
需要１．６ｍｌ氧气［９］，可以看出，低温对心肌氧耗的

减少并不明显，另一方面，低温条件下，心肌各种活

性酶受到抑制，心肌细胞易发生水肿，细胞膜电位以

及膜内外传导功能受到损害，患者术后心功能的恢

复延缓［１４］。Ｐｏｕａｒｄ等［１５］研究发现在大动脉调转手

术中应用常温停搏液，患儿术后血清心肌酶含量明

显下降，气管插管时间明显减少，但是在 ＩＣＵ时间
上并没有明显减少。Ｆａｎ等［１６］进行的 ｍｅｔａ分析表
明，应用常温停搏液患者术后心指数明显升高，而血

清中激酸激酶同功酶（ＣＫＭＢ）和肌钙蛋白等明显减
少。但是在死亡率，ＩＡＢＰ使用率，房颤发生率，ＩＣＵ
时间等相关临床指标上并无明显差异。然而，最近

一项针对高危患者的回顾性研究显示：温血停搏液

组患者在心肌损伤指标［ＣＫＭＢ，肌钙蛋白 Ｔ（ｃＴ
ｎＴ）］、围术期心血管事件发生率以及３０天死亡率
明显高于冷血停搏液组［１７］。虽然目前应用常温停

搏液临床病例日益增多，且大有代替低温停搏液的

趋势［９］，但是，目前仍然缺乏令人信服的临床证据

来支持常温停搏液的应用，权衡利弊，选择合适的停

搏液仍是各国学者研究的重点。

２．２　围 ＣＰＢ期高体温　心脏术后温度的管理和
ＣＰＢ期间温度管理有着同等重要的意义。心脏术后
发生高温可以导致神经细胞代谢功能的恢复延缓，

氧自由基增加，细胞内酸中毒，血脑屏障受损，脑缺

血面积增加，神经功能损害加重，死亡率上升。此

外，高温还可以抑制蛋白激酶活性，降低细胞结构的

稳定性［１８］。Ｇｒｏｃｏｔｔ等［１９］认为术后积极干预，避免

过高的体温可以明显改善神经系统的预后。在一项

系统评价中，大量文献均表明患者术后并发症和死

亡率与体温升高密切相关［２０］。另一项证据显示，高

温是判断卒中患者和脑损伤患者预后的重要因素，

如果患者在入院后七天里体温始终维持在较高水

平，则表明患者预后较差，这也从一个侧面反映了高

体温对神经系统的危害性［２１］。虽然术后高体温与

神经系统并发症的相关程度到底有多大目前并不明

确，但是，采用恰当的措施避免高温仍是脑保护的有

效措施之一［８］。

２．３　复温　
２．３．１　复温速率　脑的血流极为丰富，而且动脉插
管的位置较为接近颈动脉，故脑对机体温度反应灵

敏，有文献报道鼻咽 －颈静脉球部温度差可达
２℃［２２］，这种生理状态导致复温时由于过快的复温

速率而发生脑局部高温，且易被忽视。Ｎｅｗｍａｎ
等［２３］最早提出复温速率对于认知功能的重要性。

他们的实验表明在高龄患者中，平均动脉压（ＭＡＰ）
和复温速率对于术后神经系统并发症的影响仍具有

重要意义，当ＭＡＰ低于５０ｍｍＨｇ或复温速率过快
时，高龄患者术后认知功能障碍的发生明显增加。

Ｇｒｉｇｏｒｅ等［２４］研究表明缓慢复温可以明显降低患者

停机后脑局部温度的峰值，神经系统并发症也显著

减少。他们还提出，糖尿病患者脑神经自主调节功

能下降，降低复温速率可能更有利于这类患者术后

的恢复。也有文献质疑了复温速率在影响神经功能

的过程中所扮演的角色，作者在文中指出，复温速率

对大脑的影响归根结底还是高温因素的作用，而其

本身并不是神经功能损害的因素之一，减慢复温速

率的方式可能并不会对神经系统起到有效的保护作

用［２５］。

２．３．２　复温目标温度　Ｇｒｉｇｏｒｅ等［３］在最近发表的

一篇综述中提出对于风险较高的患者可以采用低温

停机的方式，一方面可以减少 ＣＰＢ时间，另一方面
可以避免脑局部高温。然而这种温度管理方式却引

起了较大的争议，Ｃｏｏｋ［２５］在随后的一篇文章中提出
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了自己与之相反的看法，他认为低温停机时，由于身

体各部分复温不均匀，患者体温在手术结束后会继

续下降，所以对于大多数在３４～３５℃停机的患者回
ＩＣＵ后，身体温度可能会更低，从而引起一系列低温
相关的并发症。

２００１年，Ｎａｔｈａｎ等进行了一项随机对照试验，
将２２３名患者根据复温的温度不同（３４℃和３７℃）
随机分为两组，并对患者术后１周和３个月的神经
功能进行测试，测试的指标主要包括记忆力、注意

力，精神活动灵敏度；术后结果显示：１周时，３４℃组
患者认知功能障碍发生率为４８％优于３７℃组患者
的６２％，３个月时，３４℃组患者检测结果同样优于
３７℃组［２６］。随后Ｎａｔｈａｎ等［２７］对其中的１３１名患者
进行了５年的随访，２００７年发表的随访结果表明，
两组患者在认知功能障碍发生率上并无明显差异。

同年，Ｎａｔｈａｎ等进行了另一项随机对照双盲试验，
选取２６７名择期行 ＣＡＢＧ患者随机分为两组，一组
降温至３４℃，另一组手术过程维持３７℃，停机时均
不做复温处理，试验结果表明，降温组患者并无明显

神经功能改善［２８］。然而 Ｓａｈｕ等［２９］认为复温至

３３℃时停机可以减少神经功能损害，是一种简单实
用的温度管理策略。还有学者提出观点：患者发生

术后认知功能障碍可能与患者个人因素关系更为密

切，而与手术过程中的缺血状态并无明显相关

性［３０］。由于低温的目的在于提高脑对缺血缺氧的

耐受能力，如果这项假说成立，那么低温停机的优势

便大大降低。目前，临床上应用较多的仍然是常温

停机，至于低温停机的临床效果仍需要更多的临床

证据来支持。

２．４　优化温度管理的方法　心脏手术期间常用的
温度监测部位有颈静脉球部（ＪＢ），鼻咽，食道，膀胱
和直肠；而 ＪＢ温度被认为与脑温最为接近［３１］。

Ｋａｕｋｕｎｔｌａ等［３２］对各种温度监测方法的优劣进行评

估后认为ＪＢ温度对大脑温度的反映更加精确，而鼻
咽温度更加简便安全，而在复温期间，所有外周温度

监测位点对脑温度的检测都存在一定的误差，应注

意防止脑局部高温。最近有一些文献报道一种新型

的耳机型红外线鼓膜温度计（ｅａｒｐｈｏｎｅ－ｔｙｐｅｉｎｆｒａ
ｒｅｄｔｙｍｐａｎｉｃｔｈｅｒｍｏｍｅｔｅｒ，ＩＲＴ），能更精确的反应大
脑的温度，并且可以比较左右大脑温度的不同。虽

然这种装置的临床依据仍然不足，但是其应用前景

仍然值得期待［３３－３４］。总得来说，ＪＢ温度监测由于
操作不便且有风险，故目前仍以鼻咽温度代替，但是

应在复温时严格控制温度，以免产生脑局部高热。

合理的温度调节在患者术后的恢复过程中起到

重要作用，目前手术过程中温度调节的措施主要有：

①手术室温度；②体表变温毯；③水浴箱；④心肌灌
注液的温度。也有国外文献报道一些其他的温度调

节措施［３５］。有文献报道了一些新型复温设备，包括

冷暖温度管理系统（ＡｒｃｔｉｃＳｕｎＴｅｍｐｅｒａｔｕｒｅＭａｎａｇｅ
ｍｅｎｔＳｙｓｔｅｍ）、热空气对流交换器（ｆｏｒｃｅｄ－ａｉｒｃｏｎ
ｖｅｃｔｉｖｅｗａｒｍｅｒｓ）等，手术过程中，患者可以在低温条
件下停机，然后应用这些设备可以进行有效的复温，

这样，一方面可以减少 ＣＰＢ的时间，另一方面可以
使患者复温过程更加均匀，避免复温过程中大脑温

度过高以及停机后体温下降的情况［３６－３７］。但是，这

些设备目前国内外均没有广泛应用。

心外科术后神经系统的并发症是一个多因素，

多系统的过程，合理的温度管理虽然不能完全避免

术后认知功能障碍的发生，但其对神经系统保护的

积极意义已达成共识。随着各种医疗技术和医疗设

备的进步，寻找一个合理的温度管理策略，避免温度

相关神经系统并发症仍是各国学者今后研究的热点。
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ｔｅｒｙｓｕｒｇｅｒｙｗｉｔｈｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙｂｙｐａｓｓ：ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｔｒｉａｌ

［Ｊ］．Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，２００１，１０４（１２Ｓｕｐｐｌ１）：１８５－１９１．

　［２７］　ＮａｔｈａｎＨＪ，ＲｏｄｒｉｇｕｅｚＲ，ＷｏｚｎｙＤ，ｅｔａｌ．Ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ

ｅｆｆｅｃｔｏｆｍｉｌｄｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉａｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｃｏｒｏｎａｒｙａｒ

ｔｅｒｙｓｕｒｇｅｒｙｗｉｔｈｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙｂｙｐａｓｓ：ｆｉｖｅ－ｙｅａｒｆｏｌｌｏｗ－

ｕｐｏｆａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＪＴｈｏｒａｃＣａｒｄｉｏｖａｓｃＳｕｒｇ，

２００７，１３３（５）：１２０６－１２１１．

　［２８］　ＢｏｏｄｈｗａｎｉＭ，ＲｕｂｅｎｓＦ，ＷｏｚｎｙＤ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｓｕｓｔａｉｎｅｄ

ｍｉｌｄｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉａｏｎｎｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅｆｕｎｃｔｉｏｎａｆｔｅｒｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙ

ｂｙｐａｓｓｓｕｒｇｅｒｙ：ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ，ｄｏｕｂｌｅ－ｂｌｉｎｄｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＪＴｈｏ

ｒａｃＣａｒｄｉｏｖａｓｃＳｕｒｇ，２００７，１３４（６）：１４４３－１４５０．

　［２９］　ＳａｈｕＢ，ＣｈａｕｈａｎＳ，ＫｉｒａｎＵ，ｅｔａｌ．ＮｅｕｒｏｃｏｇｎｉｔｉｖｅＦｕｎｃｔｉｏｎ

ｉｎＰａｔｉｅｎｔｓＵｎｄｅｒｇｏｉｎｇＣｏｒｏｎａｒｙＡｒｔｅｒｙＢｙｐａｓｓＧｒａｆｔＳｕｒｇｅｒｙ

ｗｉｔｈＣａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙＢｙｐａｓｓ：ＴｈｅＥｆｆｅｃｔｏｆＴｗｏＤｉｆｆｅｒｅｎｔＲｅ

ｗａｒｍｉｎｇＳｔｒａｔｅｇｉｅｓ［Ｊ］．ＪＣａｒｄｉｏｔｈｏｒａｃＶａｓｃＡｎｅｓｔｈ．２００９，

２３（１）：１４－２１．

　［３０］　ＣｏｏｋＤＪ，ＨｕｓｔｏｎＪ３ｒｄ，ＴｒｅｎｅｒｒｙＭＲ，ｅｔａｌ．Ｐｏｓｔｃａｒｄｉａｃｓｕｒ

ｇｉｃａｌｃｏｇｎｉｔｉｖｅｉｍｐａｉｒｍｅｎｔｉｎｔｈｅａｇｅｄｕｓｉｎｇｄｉｆｆｕｓｉｏｎ－ｗｅｉｇｈ

ｔｅｄｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ［Ｊ］．ＡｎｎＴｈｏｒａｃＳｕｒｇ，２００７，

８３（４）：１３８９－１３９５．

　［３１］　ＷａｇｎｅｒＫＲ，ＺｕｃｃａｒｅｌｌｏＭ．Ｌｏｃａｌｂｒａｉｎｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉａｆｏｒｎｅｕｒｏ

ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎｉｎｓｔｒｏｋｅｔｒｅａｔｍｅｎｔａｎｄａｎｅｕｒｙｓｍｒｅｐａｉｒ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｌ

Ｒｅｓ，２００５，２７（３）：２３８－２４５．

　［３２］　ＫａｕｋｕｎｔｌａＨ，ＨａｒｒｉｎｇｔｏｎＤ，ＢｉｌｋｏｏＩ，ｅｔａｌ．Ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｍｏ

ｎｉｔｏｒｉｎｇｄｕｒｉｎｇｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙｂｙｐａｓｓ－－ｄｏｗｅｕｎｄｅｒｃｏｏｌｏｒ

ｏｖｅｒｈｅａｔｔｈｅｂｒａｉｎ［Ｊ］？ＥｕｒＪＣａｒｄｉｏｔｈｏｒａｃＳｕｒｇ，２００４，２６

（３）：５８０－５８５．

　［３３］　ＫｉｙａＴ，ＹａｍａｋａｇｅＭ，ＨａｙａｓｅＴ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｕｓｅｆｕｌｎｅｓｓｏｆａｎ

ｅａｒｐｈｏｎｅ－ｔｙｐｅｉｎｆｒａｒｅｄｔｙｍｐａｎｉｃｔｈｅｒｍｏｍｅｔｅｒｆｏｒｉｎｔｒａｏｐｅｒａ

ｔｉｖｅｃｏｒｅｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ［Ｊ］．ＡｎｅｓｔｈＡｎａｌｇ，２００７，

１０５（６）：１６８８－１６９２．

　［３４］　ＭａｓａｍｕｎｅＴ，ＹａｍａｕｃｈｉＭ，ＷａｄａＫ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｕｓｅｆｕｌｎｅｓｓｏｆ

ａｎｅａｒｐｈｏｎｅ－ｔｙｐｅｉｎｆｒａｒｅｄｔｙｍｐａｎｉｃｔｈｅｒｍｏｍｅｔｅｒｄｕｒｉｎｇｃａｒ

ｄｉａｃｓｕｒｇｅｒｙｗｉｔｈｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙｂｙｐａｓｓ：ｃｌｉｎｉｃａｌｒｅｐｏｒｔ［Ｊ］．

ＪＡｎｅｓｔｈ，２０１１，２５（４）：５７６－５７９．

　［３５］　ＡｉｙａｇａｒｉＶ，ＤｉｒｉｎｇｅｒＭＮ．ＣｏｏｌＧａｒｄ／ＣｏｏｌＬｉｎｅｃａｔｈｅｔｅｒｓｙｓｔｅｍ

［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｃｒｉｔＣａｒｅ，２００４，１（２）：２０９－２１１．

　［３６］　ＧｒｏｃｏｔｔＨＰ，ＭａｔｈｅｗＪＰ，ＣａｒｖｅｒＥＨ，ｅｔａｌ．Ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ

ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌｏｆｔｈｅＡｒｃｔｉｃＳｕｎＴｅｍｐｅｒａｔｕｒｅＭａｎａｇｅｍｅｎｔ

Ｓｙｓｔｅｍｖｅｒｓｕｓｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌｍｅｔｈｏｄｓｆｏｒｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇｈｙｐｏｔｈｅｒｍｉａ

ｄｕｒｉｎｇｏｆｆ－ｐｕｍｐｃａｒｄｉａｃｓｕｒｇｅｒｙ［Ｊ］．ＡｎｅｓｔｈＡｎａｌｇ，２００４，

９８（２）：２９８－３０２．

　［３７］　ＩｎｓｌｅｒＳＲ，ＢａｋｒｉＭＨ，ＮａｇｅｅｂＦ，ｅｔａｌ．Ａｎｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆａ

ｆｕｌｌ－ａｃｃｅｓｓｕｎｄｅｒｂｏｄｙｆｏｒｃｅｄ－ａｉｒｗａｒｍｉｎｇｓｙｓｔｅｍｄｕｒｉｎｇ

ｎｅａｒ－ｎｏｒｍｏｔｈｅｒｍｉｃ，ｏｎ－ｐｕｍｐｃａｒｄｉａｃｓｕｒｇｅｒｙ［Ｊ］．Ａｎｅｓｔｈ

Ａｎａｌｇ，２００８，１０６（３）：７４６－７５０．

（收稿日期：２０１１１１２１）　　
（修订日期：２０１１１２１６）　　
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