
近年来随着现代心脏外科技术的进步和手术适

应症的扩大，以及全球人口老龄化日趋严重，需再次

心脏手术的成人患者数量呈逐年上升趋势［1-2］。开胸

心脏手术后一段时间，心脏、大血管等重要纵隔脏

器结构与胸骨后组织表面产生不同程度的粘连，如

需再次开胸，不仅要耗时费力地剥离粘连，而且显

著增加致命性大出血风险，这是目前再次开胸心脏

手术高并发症发生率和高死亡率的最主要原因之

一［3］。有学者提出通过自体或者替代性心包膜（异

种或高分子材料）重建心包膜，减轻胸骨后粘连程

度，但尺寸不够、远期钙化粘连以及感染等问题仍

未得以解决［4-6］。

可吸收性心包膜填补材料GM042（日本郡是株

式会社研制）是一种新型的心包替代材料，它是由

明胶薄膜与聚乙醇酸网组成的网状膜，在心外科手

术时用于重建心包膜，通过发挥屏障作用来防止心

肌与胸膜之间粘连，并可于术后24周左右被完全吸

收。GM042的安全性和防止心包粘连疗效在前期

动物实验以及小儿心脏外科分期手术临床试验中

取得满意结果［7-9］。由于种种原因，儿童与成人的组

织修复能力有显著差异［10］，而GM042在成人心脏手

术的应用尚未见任何报道。本研究拟采用临床队

列观察试验的方法来考察在成人心脏手术患者中

使用GM042的操作可行性及围术期安全性，并进一

步通过5年随访结果来验证其长期安全性。

1 对象和方法

1.1 对象

自 2009 年 5 月—2011 年 5 月共纳入 40 例患

者。患者入选标准：①心脏血管外科手术患者；②
获得知情同意时年龄在 18~75岁；③通过问诊及特

异性明胶 IgE 抗体检查判定无明胶过敏者。该研究

经由南京医科大学第一附属医院伦理委员会批准

实施，并经患者本人同意并签署知情同意书。

1.2 方法

所有入组患者在心脏外科手术时将GM042 填

补于心包膜缺损部位或手术造成的损失部位，用于

心包膜的修复与重建。具体方法如下：根据需要剪

裁适当大小和形状的GM042，用间断单针缝合至两

边纵行切开过的心包边缘上。在上、下端各留一缺

口，使可能产生的心包积液排出。术者对GM042 在

手术过程中的操作性能进行评价。主要评价指标

包括缝合性、修剪性、柔软性。次要评价指标包括

肉眼能否观察到术野、是否对组织有伤害、是否对

心脏造成压迫。在完成手术后半年以及 5年，对受

试者进行跟踪观察，并且对其安全性进行评价。评

价指标包括：①不良反应；②血细胞计数、血生化及

尿液常规检查等。

1.3 统计学方法

所有统计分析采用 SPSS16.0软件处理。对于
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计量资料，统计各指标的病例数、平均值、标准差、

最小值、中位数和最大值。连续变量使用均数±标
准差（x ± s）表示。组间比较采用独立样本 t检验或

Wilcoxon 秩和检验。对于分类资料，统计各指标的

频数，进行 Fisher 确切概率检验。所有假设检验采

用双侧检验，P ≤ 0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 一般情况

40例入组患者术前平均年龄（39.97 ± 16.37）岁，

男女各半。术前明胶 IgE检查结果均为阴性。

2.2 手术情况

入组患者手术方式包括二尖瓣置换术、室缺修

补术、二尖瓣成形术、房缺修补术、双瓣置换术、主

动脉瓣置换术、肺狭矫治术、Ebstein畸形矫治术、三

尖瓣下移畸形矫治术和左房黏液瘤切除术，具体手

术例数和占比见表1。所有手术均在体外循环下完

成 。 GM042 的 使 用 部 位 均 为 心 前 区（40 例 ，

100%）。固定 GM042 时均使用非吸收型、单丝线。

术后引流时间情况，除 1例（2.5%）引流 5 d外，

其他均为2~3 d（39 例，97.5%）。

2.3 安全性评价

入组患者术后半年以及术后5年血液学检查值

异常的发生例数，与术前检查相比均未见统计学差

异。生化学检查中，除尿素氮（术前10例，术后半年

2例，P=0.027）和乳酸脱氧酶（LDH）（术前6例，术后

半年 16例，P=0.006）以外，其他指标异常发生病例

数比较未见统计学差异。尿检查值异常发生例数

比较也未见统计学差异。

随访期间有 4例失访，最终数据分析患者共

36例，男17例，女19例。其中有1件不良反应发生

（发生率为2.7%），该患者术后12 d切口有淡红色液

体及脂肪物质渗出，切口愈合不良，予碘仿纱条换

药10 d后行二期缝合，后切口愈合佳。此不良反应

与 GM042 的使用可能无关。

2.4 可行性评价

GM042 用于修复心包具有良好的缝合性、修剪

性和柔软性，且方便肉眼观察术野，对组织无伤害、

对心脏无压迫。

当GM042在水中浸湿时，呈现为凝胶状，易于

敷贴在心表创面，其特有的网格状骨架结构（图 1）
可使该膜在术中能较好地缝合固定于心表。

3 讨 论

心脏手术后胸骨后组织及心包产生的粘连是

导致再次开胸时手术和体外循环时间延长、过量出

血，甚至误损伤心脏大血管的最主要原因［11］。许多

基础和临床试验都尝试采用不同的心包替代物来

试图解决这一问题。这样的心包替代物通常分为

四类，包括：人造膜、异种膜、药物溶剂和生物可吸

收膜。人造膜包括硅酮橡胶、膨体聚四氟乙烯（e⁃
PTFE）膜、聚乙烯膜膜和涤纶网。其中 e⁃PTFE膜比

其他人工合成膜类心包替代物的抗粘连效果要好，

但是其临床应用仍然有局限。其原因在于 e⁃PTFE
膜不能被吸收，只能作为异物永久性定植于缝合部

位，造成显著的炎症反应，使用这样的材料可能会

增加纵隔感染的发生率［12］。

近年来，有许多学者报道在实验环境下生物可

吸收材料可在术后早期炎症反应及粘连产生较重

时起隔离作用以减轻粘连，且又能在一段时间内完

全吸收而不干扰伤口的正常愈合。但是，还没有一

种可吸收材料在心外科手术上被常规使用，相关临

床证据仍然缺乏［13］。进一步来看，过去动物实验结

果呈现出一定程度的缓解胸骨后粘连的效果，而相

关临床试验效果却没那么明显，其原因尚不明确［14］。

表1 研究中不同手术的例数和占比

手术种类

单纯二尖瓣置换术

单纯室缺修补术

单纯二尖瓣成形术

单纯房缺修补术

双瓣置换术

单纯主动脉瓣置换术

肺狭矫治术

房缺修补+二尖瓣成型术

Ebstein畸形矫治术

二尖瓣置换+左心耳结扎术

主动脉窦瘤破裂修补+室缺修补术

房缺修补+肺狭矫治术

三尖瓣下移畸形矫治术

左房黏液瘤切除术

例数

12（30.0）
05（12.5）
04（10.0）
04（10.0）
04（10.0）
03（7.5）
01（2.5）
01（2.5）
01（2.5）
01（2.5）
01（2.5）
01（2.5）
01（2.5）
01（2.5）

［n（%）］

图1 GM042的网格状骨架结构
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Gabbay等［15］指出这可能与临床上心脏手术使用体

外循环后的血液凝结状态有关。因此，本研究旨在

通过临床试验来研究可吸收性材料在防治成人心脏

术后胸骨后粘连的应用前景。本研究入组40例手术

患者，最终数据分析36例，手术类型包括最常见的成

人心脏病病种。研究结果表明：①GM042用于重建

心包时，具有良好的缝合性、修剪性和柔软性，对心脏

无压迫，对术野无影响；②5年随访结果显示，使用

GM042患者未见与GM042明显相关的不良反应。

本研究入组患者中，尿素氮异常发生病例数术

前是10 例（25.0%），术后半年是2例（5.0%），研究者

认为该检查值异常与GM042 没有因果关系。LDH
异常发生病例数（发生率）术前是 6 例（15.0%），术

后半年是16例（40.0%），该16 例全部是行瓣膜置换

术使用了人工瓣膜，占行瓣膜置换术全部 19例的

84.2%，而其他非人工瓣膜置换心脏手术的 21例术

后半年无一出现LDH 异常。研究者认为术后半年

LDH 升高与GM042无关，是使用人工瓣膜所致，因

为机械人工瓣膜在设计时均留有一定的返流率，以减

少瓣叶和瓣环连接部位微血栓的形成［16］，因此会造成

类似于二尖瓣关闭不全而出现的LDH 升高［17-20］。

根据本研究的经验，GM042 具有良好的手术操

作性能和物理强度。而早期研发的可吸收材料多

是单纯由明胶构成的薄膜，要么必须用干燥的手拿

取，要么浸湿后延展性过大而不易裁剪及心表固定；

早期可吸收膜的另一个问题就是机械强度低，其缝

合处易断裂，或者膜片易被部分开放的胸壁扯裂，导

致膜片移位或打折，失去隔离屏障作用［21］。GM042
是采用明胶以及聚乙醇酸（可在体内自然水解吸

收）制成的网状织物，中间为聚乙醇酸网状物，上下

两面为明胶薄膜，此设计可使其机械强度较单纯明

胶薄膜片强 10倍，与e⁃PTFE膜相当。

关于本研究的试验设计：首先，本研究设定为

前瞻性队列研究。尽管随机盲法试验能更好展示

GM042的应用效果并提供更高的证据水平，但是本

研究的主要目的乃是验证其手术操作性能以及安

全性，所以没有采用随机盲法试验，而是采用队列

研究，通过患者术前及术后不同时间点的参数比

较，评估GM042的适用性及安全性。其次，由于本

课题的研究性质以及特定临床试验伦理要求，本研

究并未设立采用其他填补材料或不使用填补材料

作为对照组。由于缺乏对照比较，使得本研究对于

GM042 材料优缺点的有关评价的客观性相对较

弱。今后如需开展评估GM042的抗粘连效果的有

效性研究时，考虑到判断患者个体之间术后胸骨后

粘连的形成、强度以及范围差别可能很大，仍需要

采用随机盲法对照试验。

本试验中对不同类型的心脏患者应用GM042，
包括瓣膜重建，房室缺修补和其他结构性心脏病。

是否所有类型的心脏患者都适合应用GM042呢？

如果考虑从改善胸骨后粘连这一角度出发，应用

GM042无疑是对所有有可能二次开胸手术的患者

有益［22］。进一步看，使用GM042并无明显风险，尤

其是并不增加纵隔感染的发生，所以所有患者使用

GM042并不会带来害处。

总之，通过对本临床试验结果的研究分析，在成

人心脏手术中使用GM042，其操作性能良好，术后中

长期安全，无明显不良反应。GM042 在小儿心外科

分期手术中的防粘连效果已得到验证，其在成人心脏

手术中的抗粘连效果还有待进一步临床试验验证。
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椎体前缘韧带软组织阻挡有关。

手法复位联合椎体成形手术治疗椎体骨折，能

够更好地纠正后凸畸形，维持脊柱矢状面平衡，改

善患者术后长期生活质量。后续的抗骨质疏松治

疗是预防再骨折的重要措施。
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