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不同人工胶体对成人患者体外循环中血糖的影响
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［摘要］：目的　评价心脏手术围术期使用不同的人工胶体进行预充及容量管理是否对体外循环期间血糖有不同的影响。
方法　入选７０名择期体外循环下行心脏手术的成人患者，随机分入两组，分别采用６％羟乙基淀粉１３０／０．４（组Ⅰ）和４％琥
珀酰明胶（组Ⅱ）预充。记录患者一般情况、术前资料及手术信息，并于术中５个时点监测血糖。比较两组患者最高血糖、高
血糖发生率、血糖标准差及不同时点血糖的整体水平。结果　两组患者术前一般情况、术前检查及手术情况无显著性差异。
两组患者最高血糖［（８．３±１．７）ｍｍｏｌ／Ｌｖｓ（７．９±１．５）ｍｍｏｌ／Ｌ，Ｐ＝０．２３６］和血糖标准差［（１．４±０．７）ｍｍｏｌ／Ｌｖｓ（１．３±０．
６）ｍｍｏｌ／Ｌ，Ｐ＝０．２０２］无明显差异。组Ⅰ患者有较多发生高血糖的趋势（６２．８％ ｖｓ４２．９％，Ｐ＝０．０９４）。重复测量方差分析
未检出两种不同胶体对血糖有不同的影响（Ｐ＝０．３４９），但不同时间点的血糖明显不同（Ｐ＜０．００１）。结论　现有证据尚不
足以证实６％羟乙基淀粉１３０／０．４和４％琥珀酰明胶对成人患者体外循环中血糖有不同的影响。
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　　体外循环下接受心脏手术的成人患者中高血糖
相当常见，而且在非糖尿病患者中与不良预后相

关［１］。２００１年Ｌｅｕｖｅｎ试验关于胰岛素强化治疗的
结果发表以后［２］，一些专业组织和机构将重症监护

病房（ＩＣＵ）患者血糖调控的目标定为 ７．８～１０
ｍｍｏｌ／Ｌ［３］。２００９年美国胸心外科协会建议，不论是

作者单位：１０００３７北京，中国医学科学院 北京协和医学院

阜外心血管病医院体外循环科

否合并糖尿病，成人心脏外科患者术中及术后早期

血糖应控制在１０ｍｍｏｌ／Ｌ以下［４］。

我院常规使用两种人工胶体用于体外循环管路

预充和体外循环中容量管理，即 ６％羟乙基淀粉
１３０／０．４和４％琥珀酰明胶。不同的人工胶体化学
性质截然不同，以往许多研究关注不同人工胶体对

血流动力学、炎症反应、肾功能和凝血机制的影

响［５－７］，而不同人工胶体对血糖影响的临床研究较

少报道。在两项动物实验中，Ｍａｒｔｉｎ等观察到麻醉
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期间使用６％羟乙基淀粉进行容量管理的实验动物
比使用４％琥珀酰明胶者血糖更高［８－９］。

因此我们进行了一项前瞻性、随机、对照研究，

以明确心脏手术中使用不同的人工胶体进行预充及

容量管理（６％羟乙基淀粉１３０／０．４ｖｓ４％ 琥珀酰明
胶）是否对体外循环期间血糖有不同的影响。

１　资料与方法

１．１　入选及排除标准　入选对象为择期体外循环
下行心脏手术的成人患者。排除标准包括：年龄 ＜
１８岁，非体外循环手术，二次手术，急诊手术及术前
诊断为糖尿病。过去的资料结果表明成人患者体外

循环期间最高血糖为（８．０±１．５）ｍｍｏｌ／。据此我们
进行了样本量估计。为了在 Ｉ类错误 ＜０．０５、检验
效度为０．８的情况下，检测出两组患者体外循环期
间最高血糖相差１．１ｍｍｏｌ／Ｌ，每组至少需要３０名
患者。考虑到可能的患者流失，我们每组入选了３５
名患者。

在体外循环管路预充之前，根据电脑产生的随

机数字序列，将入选患者随机分配到两组［１０］。组Ⅰ
患者体外循环预充及术中容量管理采用６％羟乙基
淀粉１３０／０．４（ｎ＝３５），组Ⅱ患者采用４％琥珀酰明
胶（ｎ＝３５）。
１．２　麻醉和体外循环方法　麻醉诱导使用依托咪
酯、芬太尼、维库溴铵；维持异丙酚持续泵入，间断给

予芬太尼、维库溴铵，咪达唑仑。诱导后患者经口插

入气管插管，以８０％氧气进行机械通气。潮气量设
置为１０～１２ｍｌ／ｋｇ。体外循环使用非搏动的滚压泵
（ＪｏｓｔｒａＭａｑｕｅｔ，Ｇｅｒｍａｎｙ）、膜式氧合器（ＱｕａｄｒｏｘＤ
Ｍａｑｕｅｔ，Ｇｅｒｍａｎｙ）。体外循环预充采用５００ｍｌ乳酸
林格液和１０００ｍｌ相应的人工胶体。心肌保护采用
４∶１含血停搏液。所有患者术中均不输入含糖液
体。患者体温维持在浅低温范围，鼻咽温可续降至

２８℃。灌注流量维持在２．２～２．４Ｌ／（ｍ２·ｍｉｎ）。
必要时在体外循环过程中可加入人工胶体（＜１０００
ｍｌ）维持液面。转中血红蛋白不足８０ｇ／Ｌ时可给予
悬浮红细胞。

１．３　患者一般情况及术前资料收集　记录患者年
龄、性别、体重、身高、左心室射血分数、术前血糖、肌

酐、高敏 Ｃ反应蛋白、总胆固醇、甘油三酯，术前是
否高血压、是否服用血管紧张素转化酶抑制剂。同

时记录患者手术信息，包括手术类型、体外循环时

间、主动脉阻断时间、最低鼻咽温度、转后乳酸及转

中加入胶体的量。体外循环结束时按照以下公式计

算血管活性药物积分：多巴胺［μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）］＋多
巴酚丁胺［μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）］＋去甲肾上腺素［μｇ／
（ｋｇ·ｍｉｎ）］×１００＋肾上腺素［μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）］×
１００＋米力农［μｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）］×１５。
１．４　血糖监测点　在五个不同时间点监测血糖：诱
导后（Ｔ１）、主动脉阻断后（Ｔ２）、复温时（Ｔ３）、主动
脉开放后（Ｔ４）、体外循环结束后（Ｔ５）。血标本从动
脉插管采取，用 ＮＯＶＡ血气分析仪进行血糖检测。
血糖＞７．８ｍｍｏｌ／Ｌ定义为高血糖［３］。计算每名患

者的血糖标准差。比较两组患者血糖最高值、标准

差、高血糖发生率及各时间点综合血糖水平。

１．５　统计学分析　采用ＳＰＳＳ１６．０统计分析软件。
采用Ｋｏｌｍｏｇｏｒｏｖ－Ｓｍｉｒｎｏｖ检验验证数据是否正态
分布。连续变量采用平均值 ±标准差或中位数（２５
百分位数－７５百分位数）表示。连续变量比较采用
独立样本ｔ检验或Ｍａｎｎ－ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验。分类变
量用百分数表示，比较采用卡方检验。重复测量方

差分析用于比较５个时间点血糖的整体水平，多重
比较采用Ｓｔｕｄｅｎｔ－Ｎｅｗｍａｎ－Ｋｅｕｌｓ法。Ｐ＜０．０５为
具有统计学意义。

２　结　果

两组患者术前一般情况、术前检查及手术情况

无显著性差异，见表１和表２。所有患者均未进行
深低温停循环。组Ⅰ患者术中加入胶体中位数为
５００（３００～５００）ｍｌ，组Ⅱ患者为５００（５００～５００）ｍｌ。
组Ⅰ中１名患者因血糖 ＞１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ给予胰岛素
６单位。

术中血糖在复温时开始升高，并维持到体外循

环结束。术中高血糖较常见。两组患者最高血糖

［（８．３±１．７）ｍｍｏｌ／Ｌｖｓ（７．９±１．５）ｍｍｏｌ／Ｌ，Ｐ＝
０．２３６］和血糖标准差［（１．４±０．７）ｍｍｏｌ／Ｌｖｓ（１．３
±０．６）ｍｍｏｌ／Ｌ，Ｐ＝０．２０２］无明显差异。组Ⅰ患者
有较多发生高血糖的趋势（６２．８％ ｖｓ４２．９％，Ｐ＝
０．０９４）。两组中均有１１．５％（ｎ＝４）患者血糖未达
到美国胸心外科协会推荐的目标范围。

重复测量方差分析未检出两种不同胶体对血糖

有不同的影响（Ｐ＝０．３４９）。因此在五个不同时间
点两组血糖总体水平无显著差异，见图１。但不同
时间点的血糖值明显不同（Ｐ＜０．００１）。多重比较
发现Ｔ１和 Ｔ２时间点血糖相近，明显低于 Ｔ３～Ｔ５
时间点。不同胶体和不同时间点之间无明显的交互

作用（Ｐ＝０．１７０）。
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表１　两组患者术前情况比较（珋ｘ±ｓ）

项目 组Ⅰ 组Ⅱ Ｐ值

男性 （％） ６５．７ ５４．３ ０．３２９

年龄（ｙ） ４９．９±１３．２ ５１．５±１３．７ ０．６３９

体重（ｋｇ） ７０．１±１２．６ ６９．９±１５．０ ０．９５５

身高（ｃｍ） １６７±８ １６７±８ ０．９８８

左心室射血分数 （％） ６２±９ ６０±７ ０．３３４

血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ） ５．１７±０．６３ ５．０６±０．６３ ０．４７５

肌酐 （μｍｏｌ／Ｌ） ９４．８８±３１．６２ ８５．９６±１５．５０ ０．１４０

高敏Ｃ反应蛋白（ｍｇ／Ｌ） １．４７（０．７７～３．２３） １．８２（０．６９～３．３２） ０．９８５

总胆固醇（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．４５±０．７７ ４．５０±１．０８ ０．８１０

甘油三酯（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．６４±０．８２ １．３９±０．６２ ０．１６２

高血压 （％） ３１．４ ３１．４ １．０００

ＡＣＥＩ△（％） ２５．７ ２０．０ ０．５６９

　　　　　　　　　　　注：△ＡＣＥＩ：血管紧张素转化酶抑制剂

表２　 两组患者手术信息比较（珋ｘ±ｓ）

项目 组Ⅰ 组Ⅱ Ｐ值

转机时间（ｍｉｎ） １１１±４１ １０３±３６ ０．４１６

主动脉阻断时间（ｍｉｎ） ８２±３５ ７２±２６ ０．１８６

最低鼻咽温度 （℃） ３１．３±０．９ ３１．２±０．８ ０．５８５

最低血色素（ｇ／Ｌ） ８４±１１ ８２±９ ０．２８５

转后乳酸 （ｍｍｏｌ／Ｌ） １．７±０．７ １．５±０．７ ０．４８２

使用血管活性药物 （％） ５７．１ ７４．３ ０．１３１

血管活性药物积分 ６（５～１２） ５（３～９） ０．０９５

　图１　术中各时点两组患者血糖变化情况

３　讨　论

应激性高血糖在心脏外科手术患者中并不少

见。一项观察性研究表明非糖尿病患者 ＩＣＵ期间平
均血糖水平与死亡率呈正相关［１］。Ｌｅｕｖｅｎ试验的结
果首次证实通过胰岛素严格控制血糖可以降低 ＩＣＵ
患者死亡率［２］。但是近期的随机对照研究得出相反

的结论。包括６０１４名患者的危重患者中严格及常

规控制血糖的比较研究（ＮＩＣＥ－ＳＵＧＡＲ）试验发现
严格控制血糖不仅增加低血糖发生率，并且增加９０
天内的死亡率［１１］。一种可能的解释为以上两项试

验均未描述患者在研究期间的血糖波动情况。强化

胰岛素治疗可以增加血糖波动性，而后者也是 ＩＣＵ
内患者死亡的独立危险因素［１２］。因此将血糖控制

在正常范围、尽量减少血糖波动可能都是改善预后

的重要方面。

近期的研究表明人工胶体可能对血糖高低和血

糖波动产生影响。Ｍａｒｔｉｎ等通过两项动物实验发现
输入６％羟乙基淀粉对血糖的影响异于４％琥珀酰
明胶。在８ｈ的观察期间，输入６％羟乙基淀粉的实
验动物血糖中位数为５．６ｍｍｏｌ／Ｌ，高于输入４％琥
珀酰明胶动物的４．３ｍｍｏｌ／Ｌ。另外弹丸式输入６％
羟乙基淀粉后血糖可出现高达２．２ｍｍｏｌ／Ｌ的一过
性增高，在４％琥珀酰明胶组未观察到该现象［８－９］。

目前我们已经得知一些术中高血糖的危险因

素，包括代谢综合征［１３］、术前使用血管紧张素转化
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酶抑制剂和术前血糖升高等［１４］。我们收集了上述

相关信息，并证实通过随机化过程上述可能的混杂

因素在两组患者中分布比较平均。与上述动物实验

结果相反，尽管使用６％羟乙基淀粉的患者有高血糖
发生率增加的趋势，但五个时间点总体血糖水平，两

组之间无明显差异。可能的原因有以下几方面。首

先，上述动物实验中首先给予胶体弹丸式输入，随后

持续滴入，整个研究持续９ｈ。本研究中１０００ｍｌ胶
体在体外循环开始时一次性快速进入患者体内，研

究时间仅限于体外循环期间，多小于３ｈ。体外循环
导致的血液稀释可能部分中和了羟乙基淀粉升高血

糖的效应。因此我们在体外循环开始后并未观察到

血糖的一过性升高。其次，体外循环中高血糖的原

因之一在于炎性因子导致的胰岛素抵抗［１５］。与４％
琥珀酰明胶相比，６％羟乙基淀粉有较好的抗炎作
用［１６］。可能通过缓解胰岛素抵抗，部分中和其升血

糖效应。

需要特别注意的是本研究存在的一些局限性。

首先，６％羟乙基淀粉输入体内２４ｈ后仅能排出约
５０％［１７］。如果观察时间延长到术后２４ｈ，可能会发
现两组血糖存在显著性差异。第二，本研究的样本

量有限。第三，如果６％羟乙基淀粉确实存在升血糖
效应，其具体机制尚不清楚。尽管６％羟乙基淀粉进
入人体后可被淀粉酶水解［１７］，但并不能解释输入后

马上发生的一过性血糖升高。因此我们认为有必要

进行内分泌方面的研究，明确６％羟乙基淀粉是否有
改变糖代谢的作用。

４　结　论

根据目前的数据，我们未能证实６％羟乙基淀粉
和４％琥珀酰明胶对成人患者体外循环中血糖有不
同的影响。
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ｐｏｃｙｔｅｓｃｅｌｌｌｉｎｅ［Ｊ］．Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ，２００８，３１（５）：３５５－３６４．

　［１６］　ＦｅｎｇＸ，ＹａｎＷ，ＷａｎｇＺ，ｅｔａｌ．Ｈｙｄｒｏｘｙｅｔｈｙｌｓｔａｒｃｈ，ｂｕｔｎｏｔ

ｍｏｄｉｆｉｅｄｆｌｕｉｄｇｅｌａｔｉｎ，ａｆｆｅｃｔｓｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅｉｎａｒａｔ

ｍｏｄｅｌｏｆｐｏｌｙｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｅｐｓｉｓｗｉｔｈｃａｐｉｌｌａｒｙｌｅａｋａｇｅ［Ｊ］．

ＡｎｅｓｔｈＡｎａｌｇ，２００７，１０４（３）：６２４－６３０．

　［１７］　ＢｏｌｄｔＪ．Ｍｏｄｅｒｎｒａｐｉｄｌｙｄｅｇｒａｄａｂｌｅｈｙｄｒｏｘｙｅｔｈｙｌｓｔａｒｃｈｅｓ：ｃｕｒ

ｒｅｎｔｃｏｎｃｅｐｔｓ［Ｊ］．ＡｎｅｓｔｈＡｎａｌｇ，２００９，１０８（５）：１５７４－１５８２．

（收稿日期：２０１１０６２１）　　
（修订日期：２０１１０８０８）　　

２７ 中国体外循环杂志２０１２年６月１５日第１０卷第２期 ＣｈｉｎＪＥＣＣＶｏｌ．１０Ｎｏ．２Ｊｕｎｅ１５，２０１２


