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滇南小耳猪原位心肺联合移植的麻醉管理
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［摘要］目的 探讨滇南小耳猪同种原位心肺联合移植手术麻醉管理的有效方法．方法 2009年 1月至 2010

年 3月对 14只实验用封闭群滇南小耳猪进行心肺联合移植的实验研究．基础麻醉下插管静吸复合麻醉维持，常

规体外循环下实施心肺联合移植手术，行多指标监测和临床观察．结果 麻醉过程平稳，供心保护好，7例手术

成功，6例成功复跳，获得短期存活，达到研究目的．结论 合理选择麻醉方法和药物，及时发现并处理围术期

常见并发症，减轻再灌注损伤和积极保护心肺功能是成功进行小耳猪原位心肺联合移植手术麻醉的关键．
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［Abstract］ Objective To explore an effective method for anesthesia management on Yunnan miniature pigs

with orthotopic heart lung transplantation．Methods 14 Yunnan miniature pigs were researched from 2009 January

to 2010 March．In the anesthesia management， the combined heart and lung transplantation operation was taken

under the conventional extracorporeal circulation，multiple clinical indexex were monitored and observed．Results

Anesthesia process was stable， the donor heart was kept good. 7 cases were operated successfully，in which 6 cases

were resuscitated successfully， had short-term survival and achieved the research goal．Conclusion Rational

choice of anesthetic methods and drugs， timely detection and treatment of perioperative complications， actively

alleviating reperfusion injury and protecting the heart-lung function are key factors for successful anesthesia

management on Yunnan miniature pigs with orthotopic heart lung transplantation.
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心肺联合移植术（combined heart-lung transpl-

antation，CHLT）是治疗终末期心肺功能衰竭的最

后有效方法，已得到广泛认可．但是供体来源缺

乏限制了心肺联合移植在临床的运用．小型猪因

诸多优点成为心肺移植研究的首选动物[1]．围术期

良好的麻醉管理对手术成功有决定性意义，探讨

安全有效的麻醉管理方法显得至关重要．本研究旨

在为滇南小耳猪同种原位心肺联合移植手术的麻醉

管理提供实验理论和依据．

1 材料与方法
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1.1 实验动物

健康封闭群滇南小耳猪 15～25 kg，雌性 12

头，雄性 2头，由昆明医学院动物所提供．实验处

理符合动物伦理学标准．

1.2 麻醉方法

供受体猪禁饮禁食 12 h后清洗干净．肌注阿

托品 0.5 mg，氯胺酮 10 mg/kg（或 2.5%的硫喷妥
钠 5～8 mg/kg）后将猪仰卧固定于手术台上，监测

生命征，开放耳缘静脉．随吸气期置入加长 5.0～

6.5#气管导管，确认无误后连接呼吸机，呼吸频率
15～25次 /min，潮气量 10 mL/kg，呼吸比 1:2，吸

入氧浓度 50%～80%，氧流量 1～1.5 L/min[2]．术中

予舒芬太尼、维库溴铵、咪达唑仑及小于 1%的异

氟醚吸入维持（从切皮开始至受体转流开始）．停

机后根据血流动力学变化调整麻醉剂量．

1.3 麻醉监测

供体猪颈内静脉穿刺置管连接 75 Fr（受体猪

用 5 Fr 导管）双腔静脉导管测定中心静脉压及泵

药输液．颈总动脉、股动脉、足背动脉、肱动脉或

耳缘动脉穿刺测压．导尿采取尿管置入术或膀胱造

瘘术．分别于切皮前即刻（T1）、体外循环转机前

即刻（T2）、心脏停跳后 10 min（T3）、体外循环停

机前 10 min（T4）、关胸前即刻（T5）、关胸后 120

min（T6）监测呼吸频率（RR）、心率（HR）、平均

动脉压（MAP）、中心静脉压（CVP）、鼻温（NT）、

尿量、动脉血气分析．记录麻醉诱导时间、主动脉

阻断时间、体外循环转机时间、手术时间及各项血

气分析指标．

1.4 供体心肺获取和保存

心肺块取出后，继续轻膨肺，防止肺不张，将

其放入装有 4℃冷生理盐水的无菌容器内，经主动

脉根部顺行灌注和经冠状静脉窦逆灌冷心肌液保护

供心，肺表面浇灌冷生理盐水．

1.5 心肺联合移植中管理

1.5.1 药物使用 抗生素：切皮前 0.5～1 h给予 3

代头孢 0.5～1 g．免疫抑制剂：手术开始静脉注射

环孢素 A 2～4 mg/kg，术中于主动脉开放前给甲强

龙 500～1 000 mg，术后采用三联疗法（环孢霉素

A，霉酚酸酯，强地松）．血管活性药物及 PGE1：

心肺转流前静脉注射乌司他丁 1 000 1万 U/kg；体

外循环复温时泵入多巴胺和多巴酚丁胺 5～8

滋g/(kg.min)、前列腺素 E1 5～20 ng/(kg.min)；心脏

复跳后如心肌收缩无力泵入肾上腺素 0.03～0.1

滋g/(kg.min)，如心率＜100次 /min泵入异丙肾上腺

素 0.03～0.1 滋g/(kg.min)；复跳后如中心静脉压高，

右心收缩无力，泵入硝酸甘油 0.03～0.1 滋g/(kg.

min)和米力农 0.05～0.2 滋g/(kg.min)．

1.5.2 呼吸道管理 供体猪转流前、转流中（气

管吻合后）、转流后分别 3 次吸痰．复跳后常规

PEEP3～6 cmH20.

1.5.3 液体管理 转流前按照 8～10 mL/(kg.h)维持

小耳猪体液平衡[2]．

1.5.4 移植后供体心肺的病理学检查 移植后供
体心、肺组织标本采用 10%甲醛室温固定，石蜡

包埋，切片，HE（苏木精 -伊红）染色，光镜下

观察结果.
1.6 统计学处理

应用 SPSS 软件进行统计学分析，数据以均

数±标准差 （x±s） 表示，比较采用 检验，以

＜0.05具有统计学意义．

2 结果

2.1 手术结果

1号猪术毕心脏自动复跳，为窦性心律，存活

126 min；因后腔静脉破裂，反复修补未能控制出
血，失血性休克死亡； 2号猪术毕经 5 ws电击 2

次后仍未明确复跳，心电图显示为室颤，经反复处

理，最终未能复跳，18 min后放弃； 3号猪术毕开

放主动脉后自动复跳，窦性心律，存活 80 min，后

死于低心排出量综合征； 4号猪术毕开放主动脉后

自动复跳，窦性心律，存活 124 min，也死于低心

排出量综合征； 5号猪术毕开放主动脉后自动复

跳，窦性心律，约 5 min后室颤，经 10 ws电击除

颤后转为窦性心律，存活 82 min，死亡原因为急性

肺水肿； 6号猪术毕开放主动脉后自动复跳，窦性

心律，存活 378 min，死亡原因为右心衰，肺部急

性排斥反应； 7号猪术毕开放主动脉后 10 ws除颤

1次复跳，窦性心律，后突发心跳骤停、肺水肿死

亡，存活 190 min（见表 1）．

滇南小耳猪心肺移植术中各操作时间（见表

2）．麻醉过程平稳，血流动力学稳定，中枢温度较

恒定（见表 3）．滇南小耳猪心肺移植术体外循环
中血气分析及电解质变化（见表 4）．

2.2 移植术后心肺的病理改变

移植术后的肺脏病理改变为急性排斥反应Ⅰ~

Ⅱ级，心脏出现急性排斥反应Ⅰ~Ⅲ级，下面选择

典型的病理描述，见图 1～4．
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表 4 滇南小耳猪心肺移植术体外循环中血气分析及电解质指标

Tab. 4 Blood gas and electrolyte indexes of combined heart-lung transplantation operation and extracorporeal

circulation in Yunnan miniature pigs

与 T3比较，* ＜0.05.

受 体 R1 R2 R3 R4 R5 R6 R7

复跳方式 自动 5Ws除颤 2次 自动 自动 自动 /10Ws除颤 1次 自动 10Ws除颤 1次

存活时间（min） 126 18 80 124 82 378 190

表 1 滇南小耳猪心肺联合移植手术复跳方式及存活时间（min）

Tab. 1 Resuscitate way and survival time of combined Yunnan miniature pigs with heart-lung transplantation

（min）

受 体 R1 R2 R3 R4 R5 R6 R7

麻醉诱导时间 10 8 12 9 7 6 6

阻断时间 95 91 114 75 94 101 88

转流时间 159 150 140 175 183 155 141

手术时间 265 190 275 187 260 325 295

表 2 滇南小耳猪心肺联合移植手术及体外循环相关指标（min）

Tab. 2 Index of combined heart-lung transplantation operation and extracorporeal circulation in Yunnan

miniature pigs

参 数 T1 T2 T3 T4 T5

HR（bpm） 103±6 98±7 - 115±6 118±5

MAR（mmHg） 98±9 90±6 50±2 73±10 60±2

CVP（mmHg） 5.2±1.2* 5.8±1.3* 0.5±1.5* 5.0±3.5* 9.5±2.5*

NT（℃） 37.2±0.5 36.5±0.8 30±1.2 37±1.5 38.6±1.2

表 3 滇南小耳猪心肺联合移植手术各观察点血流动力学及鼻温比较（x±s）
Tab. 3 Comparison of hemodynamics and nasal temperature at each observation point of combined heart-lung

transplantation operation in Yunnan miniature pigs

第 33卷昆 明 医 学 院 学 报32



3 讨论

心肺联合移植手术作为抢救终末期心肺功能衰

竭患者的重要治疗手段，已广泛被世人接受并迅速

开展．小型猪因其心肺血管解剖、组织结构、生理

代谢及病变特点与人类极为相似，已公认为进行心

肺移植的首选动物．本研究选用云南成年小耳猪，

因其品系纯正且云南特有，已广泛用于临床前研

究，是一种理想的移植供受体．

围术期良好的麻醉管理对心肺联合移植手术成

功具有决定性意义，然而目前国内外对猪心肺移植

手术的麻醉管理研究不多、经验不足，寻求安全有

效的麻醉管理方法至关重要．本研究 7例滇南小耳

猪供体接受了同种心肺联合移植，麻醉过程平稳，

血流动力学指标稳定，血气分析数据无异常，7例

手术成功，6例成功复跳，获得短期存活，达到研

究目的．

麻醉管理经验总结：（1）严格无菌操作管理；

（2）采用保留自主呼吸气管插管．因为猪的口腔特

别长，喉腔较长且不平直，导管插入易误入喉小囊

或卡在甲状软骨与环状软骨之间空隙内[3]．本研究

中用插管管芯将气管导管竖成“⌒”字形，插管容

易成功；（3）猪颈内静脉缺乏体表标志，颈总动

脉不易扪及，动静脉位置较深且伴行．本研究颈内

静脉穿刺点在甲状软骨旁开 2～5 cm处用小针头试

探成功后进行穿刺，均穿刺成功；（4）雄性小耳

猪尿道有 3道锐角弯曲，无法采用常规导尿，用膀

胱造瘘术．雌性小耳猪导尿时需 2人配合，1人先

用艾力斯钳牵开外阴边缘，另 1人手持光源照射前

庭，充分显露尿道外口，用血管钳持尿管插入尿道

5～8 cm见尿外流再插入 1 cm；（5）移植肺对氧

毒性敏感度增加[4]，心脏复跳后麻醉机采用 40%～

50%低吸入氧浓度，6～8 mL/kg低潮气量，高频通

气．复跳后常规 PEEP 3～6 cmH20．停机后严格控

制液体入量，使用血管活性药物维持循环稳定，使
小猪处于合理的脱水状态；（6）前列腺素 E1可

针对性降低肺动脉高压[5]，小耳猪复温时用前列腺

素 E1 15～20 ng/(kg.min)．

小耳猪死亡原因分析：（1）出血：1号猪因

后腔静脉破裂，反复修补未能控制出血，失血性

休克死亡； （2）低血红蛋白：本研究中小猪 Hb

为（7.65±2.33）g/L，正常小猪 Hb137（132~142）

g/L，血液过度稀释是导致小猪缺氧和乳酸增高的

重要原因，应该采取更加积极的输血及超滤措施，

保证停机时 Hb≥10 g/L，HCT≥30%；（3）移植

图 1 PHTL4左肺下叶肺组织出血坏死（×200）
Fig. 1 PHTL4 lower lobe of the left lung tissue necro-

sis and hemorrhage（×200）

图 2 PHTL4左心室壁内膜下中性、淋巴细胞浸润
（×200）

Fig. 2 PHTL4 left ventricular wall subendocardial
neutrophil, lymphocyte infiltration（×200）

图 3 PHTL5左下肺血管周围淋巴细胞浸润，肺出血
（×200）

Fig. 3 PHTL5 inferior lobe of the r left lung pulmona-
ry perivascular lymphocytic infiltration,
pulmonary hemorrhage（×200）

图 4 PHTL5左房室壁多灶性淋巴细胞浸润，并出血
（×200）

Fig. 4 PHTL5 left atrioventricular wall multiple focal
lymphocytic infiltration, and hemorrhage
（×200）
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早期的心肺急性排斥反应：1～7号猪都存在程度

不一的Ⅰ~Ⅲ级早期排异反应．心肺移植后心脏和

肺脏的排斥反应可以同时发生，也可以不同时出

现，常常以肺排斥反应为主[6，7]．3～7号猪心脏排

斥反应较肺脏更为严重，可能是供心热冷缺血时间

及灌注液影响； （4）低心排、肺水肿和右心衰：

经气管吸入 NO可选择性作用于肺内阻力血管，松
弛血管平滑肌，降低肺动脉收缩压，对右心功能不

全十分有利[8]．

心肺移植手术麻醉中重点是供心供肺的保护，

在很大程度上供体器官的质量决定了移植的成功

与否[9]．本研究中供体心肺均由麻醉医师施行气管

插管行有效人工通气并在维持较理想血流动力学

状态条件下采集，并在移植术中前 2例心脏使用冷

晶体停搏液灌注，第 2例肺灌注液为 EC液，后 5

例心肺均改用 HTK液灌注，保证了供体心肺的质

量，是手术成功的主要因素之一，也是麻醉平稳的

一个重要前提．对于受体器官功能的维护也不可忽

视，它是保证机体内稳态处于正常生理状态的关

键．

合理选择麻醉药物进行麻醉诱导和维持，精确

控制围术期血管活性药的运用，尽量减少体外循环

缺血再灌注损伤，积极保护移植术后心肺功能，对

心肺联合移植的成功有重要意义．整个围术期过程
需要各部门人员密切协调的配合，对各种意外进行

严密监测并冷静及时的处理．

本研究通过摸索小耳猪心肺移植手术的麻醉管

理，积累了宝贵的经验，为滇南小耳猪同种原位心

肺联合移植手术的麻醉管理提供了实验理论和依

据，弥补了国内该领域的不足，为今后科研项目的

开展提供了坚实的基础．
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