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第一章 中文摘要 

將微創手術運用於血管摘取是現今進行冠狀動脈繞道手術的趨勢，其除了能

縮小手術傷口外，更顯著的減少術後的傷口疼痛、縮短住院時間、縮短臥床的時

間、使病患進行早期復建，同時提升了病患滿意度。自 2001 年迄今，我已為超

過 1,700 名冠心病患進行冠狀動脈繞道手術，其中 300 多名病患進行微創的冠狀

動脈繞道手術，在這些案例中，因為一些臨床的經驗與觀察，我們針對使用內視

鏡時常用以輔助的二氧化碳充氣來探討二氧化碳造成栓塞的發生率、嚴重度及其

與壓力大小之關連，並研究使用內視鏡摘取大隱靜脈對內皮細胞造成的影響。 

第一部分，我們以經食道超音波探討二氧化碳造成栓塞的發生率與嚴重度，

結果發現在 403 位病患中，共有 17.1%位病患發生二氧化碳栓塞，程度可分為少

量（13.1%）、中量（3.5%）、及多量（0.5%）氣泡，中量至多量好發於清除大

隱靜脈分枝的當下，但在統計上並沒有找到直接相關控制變因，整體而言，明顯

發生二氧化碳栓塞的約有 4％，而持續以經食道超音波監控下腔靜脈有助於早期

發現及預防嚴重二氧化碳栓塞，而這也是這項手術技術首次被報導的重要的合併

症。 

接著我們探討二氧化碳栓塞的發生是否會隨著二氧化碳充氣壓力的降低而

減少，在 498 個進行心臟不停跳冠狀動脈繞道手術的病患中，隨機分為高壓（15 
mmHg）與低壓組（12 mmHg），並以經食道超音波來監控下腔靜脈氣泡的出現，

結果發現，高壓組受試者的二氧化碳栓塞率（13.3%）明顯高於低壓組（6.5%，

p<0.05），由此推論，二氧化碳栓塞可因二氧化碳充氣壓力的降低而減少；再次

證明術中持續使用經食道超音波監控能幫助減少大量二氧化碳栓塞的發生風

險，這兩項研究中二氧化碳栓塞的發生率，也有明顯的下降，這也說明了手術的

經驗和技術的累積可以降低這種合併症。 

第二部分的研究，是希望了解內視鏡大隱靜脈摘取手術對內皮細胞的影響，

因為到目前為此，並沒有此項手術長期暢通率的報告，我們希望藉由研究內皮細

胞型態與功能性分析，間接得知可能對長期暢通率的影響，我們先以 20 對大隱

靜脈的標本進行內皮細胞上 CD31 表現量之評估，CD31 是內皮細胞上一個重要

的標誌，CD31 的存在與否代表內皮細胞的健在，結果顯示 CD31 在傳統大隱靜

脈摘取手術的這一個族群與微創手術的族群相比有顯著的減少的趨勢，這給我們

很大的鼓勵，代表新的微創的手術可以保存更多內皮細胞的完整性；此外，我們

進行內皮細胞功能的研究，針對蛋白質分析，共有 22 對大隱靜脈的標本進行

endothelial nitric oxide synthase（eNOS）、endothelin-1（ET-1）、和 cyclooxygenase-2
（COX-2）三種蛋白質的定量，這三種蛋白質是一般認為對內皮細胞的功能、血

小板的凝聚、血管的舒張與收縮扮演相當重要的角色，傳統手術組的濃度分別為
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302.87±128.8、1.84±0.1、0.59±0.0 pg/mg protein 而內視鏡組的濃度則是 286.94±
111.0、4.48±0.3、0.30±0.0 pg/mg protein，研究結果顯示這三種分子之蛋白質含

量在不同手術方式所摘取的大隱靜脈並沒有明顯的差別，針對這項結果我們的想

法是，蛋白質的形成，從訊號傳遞到基因的表現需要一定的時間，甚至長過我們

手術的時間，於是我們更深入針對上游 RNA 層次作探討，共有 26 對大隱靜脈

的標本進行 eNOS、ET-1、COX-2 RNA 的定量，結果顯示 eNOS 和 COX-2 的 RNA
在兩種不同手術所得到的大隱靜脈的標本的表現量並沒有差異（eNOS、COX-2
在傳統手術分別是 15.4±7.5、12.6±6.9；在內視鏡手術分別是與 17.1±19.5、
10.9±6.9），但 ET-1 RNA 在傳統手術方式的表現量卻高於內視鏡手術的表現量

（16.3±6.7 與 8.79±4.1），且具有統計學上顯著的意義（p=0.00035）。從形態及功

能性研究，我們可以說，利用微創手術摘取大隱靜脈與傳統方式並沒有差別。然

而，在未來，除了透過臨床診斷的方法外，我們也預計進行大隱靜脈在短期承受

動脈壓力之後所產生變化的相關研究，期望能應用於預測血管的長期暢通率，以

提供更直接明確的佐證。 

微創心臟手術是一條艱辛又遙遠的路，我期望藉由這些年的經驗與大家分

享，並提供後學者一個較清楚的方向，以期造福更多病患。 
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第二章 緒論 

外科的發展，從傷口引流、止血和截肢，都有將內部組織暴露於外的共通性，

於是乎擁有「外科」的稱呼。十九世紀在乙醚麻醉的出現以後，外科有著蓬勃的

發展。截肢的手術得以更人性、更細緻地進行；腹腔的一般外科更是突飛猛進。

在 1880 年代，Billroth 就已經建立了胃切除與胃腸吻合的標準步驟。在當時沒有

止血電燒、鼻胃管引流和抗生素的時代，著實讓後生晚輩咋舌。 

心臟血管外科的起源當從血管的結紮開始，早在二十世紀初，Carrel 發展了

血管吻合的技術，並為自己贏得 Nobel Prize，除了少數零星穿刺性外傷的心臟修

補個案報告以外，1940 年代 Blalock 發展的 Blalock-Taussig Shunt 為先天性發紺

心臟病，找到一個暫時的解決方案；至此，開心手術的夢想在各地萌芽，但直到

1953 年 Gibbon 成功發明人工心肺機，才正式宣告了開心手術的紀元。在 1980
年代以前，在科技和工藝的結合下，開心手術從誕生、茁壯到百家爭嗚，幾乎各

種心臟血管的重建方案都已大勢底定，發明各項重要術式的前輩，已經高掛名人

堂，絲毫沒有後生晚輩的空間。隨後，在精益求精的思維和病患權益的主張之下，

心臟血管外科進入了品質改善和擴展參與國的年代；雖然不能留名青史，但可以

確保患者的手術成功率，減少合併症及死亡率；此外，在歐美先進國家的推廣之

下，有能力執行心臟手術的國家迅速普及到亞洲各國。台灣也承襲各國的發展，

延續個案報告、手術種類的突破、到量的提升、以致於質的改進。 

近二十年以來，有鑑於傳統手術的重大侵襲性，減少侵襲性已經成為多數人

的共識，然而想法仍需要現代科技的協助才能實現，腹腔鏡膽囊手術即是這個趨

勢的濫觴，腹腔鏡手術在早期，因為設備的限制和經驗有限，的確引發相當多的

爭辯；對傳統手術已經非常純熟的前輩而言，重新開始一個陌生的學習，一段沒

有把握的訓練，的確引發相當多的困擾。在外科的訓練中，看到病灶、摸到病灶、

確認病灶的範圍，一直都是訓練的重點，外科醫師也是被公認為巧手的一個族

群，於是乎，放棄雙手的觸覺，對外科醫師而言需要很大的勇氣。學習使用長的

器械，對多數人而言，是一個全新的體驗，因為長的機械會放大手部的震顫，而

傳統的觀念認為，外科醫師出現手部的震顫，是一種退化和技術不純熟的表現。

而經由體腔的孔洞操作器械，也有一個本能上難以適應的困擾，那就是手動的方

向與器械移動的方向，是恰巧完全相反的。再加上視野上的缺陷，外科醫師與旁

觀者，只能注意有限的視野，也難免有掛一漏萬的擔憂。再者失去觸覺的回饋，

會使得手術者無法具像的了解手術標的物的軟硬甚至大小。所以可以理解，外科

醫師、尤其是已經熟悉傳統手術的外科醫師，對新的技術與工藝，懷抱著一個既

期待又怕受傷害的心態。 

然而，從患者的角度來看，如果一樣是安全又有效的手術，傷口的選擇當然

是越小越好。在一個新的手術發展的初期，多數人所看到最明顯的差別，往往只
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注意傷口的大小；因為要保證安全且有效，需要一群專注的先驅者的努力，但即

使少數人擁有純熟的技藝來和傳統的手術比擬，如何有效的推廣並蔚為風潮，才

是決定是否有長期影響力最重要的因素。曾經有一位大師提過：外科手術的歷史

就是一部用新的術式進行自我淘汰和演化的歷史。的確，心臟外科的手術也從

1953 年誕生以來，不斷地進行自我淘汰演化。有趣的是，心臟外科一直以來都

算是侵襲性相當大的科別，需要進行重大改革。可惜的是，心臟外科一直都處理

著生死攸關的重大議題，於是乎在無法提出一樣安全、一樣有效的手術方法、且

確實可以被教導並普及的技巧之前，這一些的爭議是不會停止的。 

正如對生活的現狀不滿意而提出改變，科學家對現有的學說不滿意而提出新

的假說，求新求變而且求真的理性需求，驅使我們參與新的學習、加入新的研究，

而利用新的結論以及方法，來謀求病患更大的福祉。本篇的研究論文，將記載著

本人在參與微創心臟手術的歷程，其中將聚焦在內視鏡大隱靜脈摘取手術，手術

方式的演進，手術安全性的提升，和內皮細胞的功能與傳統手術方式的比較。 
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第一節 冠狀動脈繞道的微創手術 

1929 年 Werner Forssman 在自己身上進行人類第一次的心導管，從此心導管

變成先天性及瓣膜性心臟病最重要的診斷工具。1958年Mason Sones在Cleveland 
Clinics 完成第一次診斷性冠狀動脈攝影，1967 年 Rene Favoloro 完成第一例冠狀

動脈繞道手術，從此奠定心臟外科在冠狀動脈阻塞的角色。1977 年 Andrea 
Gruentzig 在一位清醒的患者完成人類有史以來第一次的冠狀動脈成形術，接著

Julio Palmaz 和 Richard Schartz 又發明血管內支架，解決的氣球擴張術的缺點，

從此心臟內科醫師的介入性治療，藉由一項一項的新發明，正式主宰著冠狀動脈

阻塞患者的選擇。冠狀動脈繞道手術在過去四十多年來的演進中，已被證實可以

提供更完整的症狀解除、且較不需要重複治療，可是卻會造成手術期間比較多的

合併症，例如中風或傷口感染（Gibbons RJ，2007）。因此，為取得更多患者的

接受度，心臟外科醫師為冠狀動脈繞道手術開始進行的一些轉變。 

首先是微創手術，心臟外科醫師心裡明白為了保有在冠狀動脈阻塞的疾病扮

演適當的角色，微創手術是一個不可或缺的選項。當患者要面臨眼前更高的合併

症和死亡率，只為取得未來更好的長期結果，這種理由是很牽強的。很明顯的，

患者期望傷口更小、恢復更快、且風險更低的手術。微創開心手術的焦點，首重

於安全性，如果不能在合理的範圍之內保障安全，傷口的大小並沒有意義；其次

是有效，如果在效用上打了折扣，那微創手術的價值也會大大降低。值得玩味的

是，傷口多小才叫微創，從消費者的眼光來看，最好的傷口還是針孔。過去這十

年以來，減低冠狀動脈繞道手術的侵襲性有兩大主軸，其一是排除人工心肺機，

減少全身性發炎反應，避免心臟停止跳動，減少整體心肌缺血。其二是利用更小

的傷口來完成手術。對患者而言，正中胸骨切開是他們最不願意接受的選項，如

果相同的手術可以藉由側胸的小傷口，甚至是內視鏡來完成，無疑是一個重大的

進步。知名的心臟外科醫師 Chitwood 曾說：微創是一個觀念，一些方法、常規

和技巧的組合，集合起來只為了讓患者早日回到正常狀態（Chitwood WR Jr，
2003）。從這個觀點延伸，不用人工心肺機和不停跳的冠狀動脈繞道手術變成了

當紅炸子雞，我們將在下一個章節單獨論述。冠狀動脈繞道手術它需要搭高架橋

和建外環道的材料，也就是說它需要額外的伴隨手術來取得一段血管，在同樣安

全有效的前提之下，如果可以讓這個伴隨手術的傷口減小，也是一項成就。於是

乎，內視鏡摘取血管的技術應運而生，我們也將在接下來的章節單獨論述。 

在進行冠狀動脈繞道手術時，盡量使用動脈如內乳動脈、橈動脈、胃網膜動

脈等等，可以延長術後的暢通率，並減少患者在術後需要在接受血管重建的需

求。此外，減少腦血管意外也是心血管手術另外一項重要議題，雖然不使用人工

心肺機，可以減少中風的機率，但操弄主動脈本身仍然存在風險，因此許多新的

技術和新的發明都著眼於如何減少術中栓塞的機會。但完整的術前評估，合理的

術中應變計畫，引用新的技術和發明，才能整體降低中風的機會。當然，選擇不
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碰升主動脈，和採用全動脈繞道手術，也是一項明智之舉。 

術中確認繞道手術後血管的通暢性也是相當重要的，過去當心臟外科醫師完

成手術，沒有任何一個人會提出質疑，但時至今日，當每一位心臟內科醫師進行

介入性治療時，患者及家屬清楚地看到術前和術後的差別，我們怎麼還能矇上眼

睛漠視這種需求。尤其是患者選擇繞道手術的理由是為了更長期的好處，術中吻

合不良的結果應該立即獲得改善。因此，使用都卜勒超音波或是血管攝影是臨床

上的必須。「Fast track」是另一項新的趨勢，目的是為了讓患者早日回到正常狀

態，因此從麻醉的一開始，適當的選擇藥物讓患者更早清醒、更早脫離呼吸器、

更早離開加護病房，是微創觀念的一個具體表現。然而「Fast track」需要整合麻

醉科、心臟外科、和加護病房團隊，才能發揮理想的效果。 

其他新的趨勢包括非侵入性的術前診斷，例如利用高階的電腦斷層；利用各

式各樣新的藥物，來延長血管的暢通性，減輕患者的症狀；此外，隨著電腦科技

的發展，機械手臂也將在未來冠狀動脈繞道手術扮演相當重要的角色，摘取內乳

動脈已經相當普遍，全內視鏡的冠狀動脈繞道手術也日益增加，希望未來能夠讓

台灣 –這個以科技自豪地方，在新的手術項目能有領先世界的地方。 

微創心血管手術雖然背負著許多人的期望，但仍有很多現實上的考量和困

境，隨著介入性血管內治療的技術日新月異，外科手術的空間會漸漸被壓縮；而

且有內科轉介給外科手術的時機也越來越晚，也代表著患者的年紀更大、病情複

雜性增高；隨著更多的心血管外科醫師完成訓練，有更多的醫院開始發展開心手

術，也使得大多數的醫院和個別的心臟外科醫師，開心手術的平均數目逐漸減

少；為了合理分配的院內的資源，一般的醫院很難集中資源發展心臟外科；此外，

在醫療行業中投入心臟外科的研究資源也遠遠不如心臟內科，這些都是心血管手

術往微創方向發展的困難。幸運的是，患者的滿意度、家屬的期望、和個人的成

就感都支持著心血管外科醫師繼續往微創的方向邁進。 
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第二節 不停跳的冠狀動脈繞道手術（Off-Pump Coronary Artery Bypass 
Surgery，OPCAB） 

冠狀動脈繞道手術已被成功運用在冠狀動脈疾病的治療長達 30 餘年，直到

1977 年 Gruentzig 成功發展出心導管介入性治療（ percutaneous coronary 
intervention，PCI），隨著科技與技術的進步，percutaneous transluminal coronary 
angioplasty（PTCA）與支架的放置成為治療冠心病的優先選擇，儘管在過去 20
年來，病患接受心導管介入性治療的數目遠遠超過冠狀動脈繞道手術，但後者的

許多優勢如長期存活率較佳、復原情況較好、再次接受侵入性治療的機率較低、

可維持較長時間等仍是不容忽視（Chaitman BR，2007；Bourassa MG，2000；
Solomom AJ，1998；Hannan EL，2005）。傳統冠狀動脈繞道手術是以正中胸骨

切開（midline sternotomy）配合體外循環（cardiopulmonary bypass，CPB）、心臟

麻痺誘導停止跳動（cardioplegia arrest）與 aortic cross-clamp，而病人通常對於正

中胸骨切開感到害怕而難以接受；且在過程中操弄主動脈常造成術後中樞神經缺

損（Newman MF，2001；Van Dijk D，2000）；心臟停止會造成心肌缺氧及術後

心肌功能不良，而缺血時間往往與術後恢復情況有關（Louagie Y，1995），這樣

複雜的程序常引起術後合併症，但近年來隨著技術的發展與進步，現今不需經由

以上這些繁瑣的步驟仍可進行冠狀動脈繞道手術。 

體外循環是心臟外科醫師最好的伙伴，它們就像一把雙刃刀，既可幫助手術

的進行與完成，同時又會引起全身性發炎反應、systemic micro-embolization、
coagulopathy 及器官缺損等（Levy JH，2003；Venkateswaran RV，2002；Selens OA，
1999）。過去 10 年來，不停跳冠狀動脈繞道手術儼然成為心臟外科最熱門的話

題，科技的進步已可使心臟外科醫師在不需要體外循環的幫助下完成冠狀動脈吻

合，並提供了與中風發生、肺功能、腎功能等有關的較好的結果（Reston JT，2003；
Khan NE，2004；Sharony R，2003；Scarborough JE，2003；Sabik JF，2002）。 

在美國的心胸外科學會每年都會根據實證醫學來修正不停跳冠狀動脈繞道

手術與傳統冠狀動脈繞道手術的比較結果，從過去這五年的資料顯示，在血管重

建的完整性、早期死亡率、中期結果、中風和認知異常、腎衰竭、住院時間、性

別所導致的差異、和醫療費用的比較，不停跳冠狀動脈繞道手術都與傳統的手術

結果相當或是更為優異（如表一，Puskas JD，2007）。摒除臨床的研究，紐約州

的心臟手術登錄系統顯示，在超過 50,000 人的統計族群中，不停跳冠狀動脈繞

道手術的確有較少的院內死亡率、發生中風或呼吸衰竭的機會，而且有相同的三

年存活率，可是不停跳冠狀動脈繞道手術這一組患者在三年之內有較高的機會再

接受心導管治療。雖然這個結果不見得完全令人滿意，卻也凸顯出外科醫師的經

驗和技巧會讓手術的結果產生差別。Lattouf 也提出不停跳冠狀動脈繞道手術所

觀察的死亡率的確比預期死亡率來的低（如圖一，Lattouf OM，2007）。長期的

觀察顯示，女性接受冠狀動脈繞道手術比起男性有較高的風險，但是不停跳冠狀
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動脈繞道手術明顯的縮小了性別在臨床結果上的差異（Puskas JD，2007）。 

 

 

表一、進行冠狀動脈繞道手術患者之性別、術式與癒後的關連性 
 

Complication/Outcome 

Males 

(n=30,662)

Females 

(n=11,785)

 

P Value 

ONCAB 

(n=26,202) 

OPCAB 

(n=16,215) 

 

P Value 

Death, No. (%) 418(1.4) 327(2.8) <.0001 478(1.8) 267(1.6) 0.17 

Stroke, No. (%) 325(1.1) 216(1.8) <.0001 392(1.5) 149(0.9) <.001 

Myocardial infarction, No. (%) 346(1.1) 178(1.5) .0014 377(1.4) 147(0.9) <.001 

MACE, No. (%) 993(3.2) 656(5.6) <.0001 1140(4.4) 509(3.1) <.001 

Deep sternal wound, No. (%) 109(0.40) 44(0.40) .8018 104(0.40) 49(0.30) 0.11 

Prolonged ventilation, No. (%) 1813(5.9) 1036(8.8) <.0001 1915(7.3) 934(5.8) <.001 

Renal failure, No. (%) 1033(3.4) 453(3.8) .0206 1024(3.9) 462(2.8) <.001 

Dialysis, No. (%) 306(1.0) 180(1.5) <.0001 346(1.3) 140(0.9) <.001 

AFIB, No. (%) 6219(20.3) 2247(19.1) .0034 5326(20.3) 3140(19.3) 0.01 

Reoperation, No. (%) 1523(5.0) 664(5.6) .0489 1398(5.3) 789(4.9) 0.37 

LOS, mean (SD) 6.5(6.4) 7.5(7.1) <.0001 7.1(6.5) 6.4(6.8) <.001 

AFIB = atrial fibrillation; LOS = length of stay; MACE = major adverse coronary event; ONCAB = 

on-pump coronary artery bypass; OPCAB = off-pump coronary bypass 

（Ann Thorac Surg 2007; 84:1447-56） 
 
 

 

圖一、進行冠狀動脈繞道手術患者之血管移植數目、術式與死亡率的關連性 
■：on-pump CABG；▲：off-pump CABG（OPCAB） 

（Ann Thorac Surg 2007;84:1485-95） 
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不停跳冠狀動脈繞道手術的進行方式與傳統的手術方式不同，它需要在維持

心臟輸出量和完成血管吻合之間取得平衡，為了要完成血管吻合，我們需要一個

相對穩定的平台，因此我們需要新的設備-心臟局部穩定器，在血管吻合的過程

中，我們可能要暫停局部的血液循環，或是使用 intracoronary shunt 來協助止血

並維持血流，對心臟外科醫師而言它需要額外的學習曲線，對麻醉科醫師而言也

是新的挑戰，因為麻醉科醫師可以說是不停跳冠狀動脈繞道手術的導航員。不停

跳冠狀動脈繞道手術並不是一個競賽，它需要高雅、按部就班、小心的去進行吻

合，建立一個通暢的血管吻合並保持患者的安全，目的是為了力求完美，所以需

要的是精確而不是速度。不停跳冠狀動脈繞道手術對學習力強的年輕醫師來說是

一個很好的機會，但缺乏臨機應變或是不足的體外循環經驗，都可能增加患者的

風險。不停跳冠狀動脈繞道手術也是一個很重要的基礎，因為其他微創的冠狀動

脈繞道手術都從這裡出發。 
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第三節 內視鏡輔助微創冠狀動脈繞道手術（Endoscope assisted minimally 
invasive direct coronary artery bypass grafting，MIDCAB） 

近年來心臟外科醫師開始將內視鏡應用於冠狀動脈繞道手術，主要是利用內

視鏡來摘取移植的血管，特別是內視鏡的使用減少了手術帶來的創傷，因此以內

視鏡摘取大隱靜脈及橈動脈已逐漸風行，甚至在某些醫院，更是成為每天必經歷

的手術之一。但如何利用內視鏡摘取左側內乳動脈（left internal mammary artery，
LIMA），在技術上仍有相當大的挑戰。因此本章節以本人在亞東醫院的經驗，針

對內視鏡輔助微創冠狀動脈繞道術進行整理分析，這些病人均以內視鏡摘取

LIMA，並進行 LIMA 與左前降枝冠狀動脈（LAD）的吻合。 

在近端 LAD狹窄超過 70％且有典型症狀的病人被診斷需要接受冠狀動脈繞

道手術，但某些病人由於其自身因素會決定進行心導管檢查放置氣球擴張支架

（balloon-expandable stent deployment）。自 2002 年 4 月至 2004 年 4 月，我為 40
位病人以左側內乳動脈進行左前降枝繞道手術，其中 21 人以內視鏡摘取左側內

乳動脈。病患以正躺的方式進行手術，在左肩下方以枕頭墊高進行常規麻醉方式

但不放置 double-lumen endotracheal intubation。整個身體、左右大腿及左上肢均

消毒蓋上布單，左上肢保持可移動狀態，在腋窩中線的第五肋間（5th intercostals 
space，ICS）處開一個 5 mm 的切口使內視鏡器械可放入，左肺洩氣後以 5-10 
cmH2O 的壓力充入二氧化碳使縱膈腔向右向下，比較能看清楚 LIMA 的位置。

在檢查 pleural adhesion 後，在分別開二個洞於腋窩中線的 3rd 和 6th 或 7th ICS，再

檢查是否可以從頭到尾清楚看到 LIMA，接著以 endoscopic grasper 和

electrocauterization 開始摘取 LIMA，先將左側覆蓋在內乳動脈上的筋膜切除，再

盡可能的燒斷所有分枝，遠端的 LIMA 則換到第二個洞至 4th ICS 來進行。完成

了 LIMA 的部分後，以內視鏡器械切開平行於橫隔膜神經前方約 2 公分的心包

膜，並以內視鏡與經過胸部穿刺的細針定出 LAD 與 ICS 的相對位置，根據這個

位置作左前胸的小切口（small left anterior thoracotomy）（圖二），左側切開的心

包膜以絲線穿出胸壁朝左後腋窩中線以直針或 suture passer 固定，如此可得到一

個較大的操作空間。 

在內視鏡輔助下，LIMA 被夾住與切斷，LIMA 被切斷後會馬上出現大量血

流，由此可用以確定血管摘取的品質。使用特定的撐開器亦有助於穩定 LAD 操

作區。LIMA 與 LAD 的吻合以心臟不停跳的方式進行，吻合後以內視鏡確認

LIMA 是否有出血情形。最後留下 10 mm 的 Jackson-Pratt drains 在左側肋膜腔。 

在我們的研究當中，所有 LIMA 均成功的以此術式摘取完成。內視鏡摘取

LIMA 時間為 38 至 125 分鐘（平均 56 分），在經過練習之後，摘取的時間有逐

漸縮短的趨勢。本研究有 10 位病人在術後以血流測定儀器（flow meter）作血管

吻合後通暢度的確認，其中有一位病人因血流不順及波形不明顯而作了吻合的修
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正。Thoracotomy 的長度為 5 至 8 公分（平均 6.2 公分）（圖三）。共有 10 位病人

在開刀房內即拔管，但有 1 個病人於術後第一天在加護病房內有血胸情形，經插

入胸管後改善，此外並無任何死亡或其他合併症發生。加護病房內呼吸器使用的

時間為 0 至 40 小時（平均 7 小時），而住加護病房時間與住院時間分別為 1.3±0.3
及 6.2±1.5 天，後續追蹤時間為 12 至 36 個月（平均 19 個月），所有病人都存活

且沒有發生心肌梗塞或再接受其他關於 LAD 血管重建的手術。 

根據研究顯示，冠狀動脈繞道手術比心導管介入性治療的長期暢通率更好、

再次手術的機率更低及更長的存活率（Hannan EL，2005；Anonmyous，1995；
Bourassa MG，2000；Solomon AG，1998）。即使是對於單一血管 LAD 的病變，

Diegeler 表示以 LIMA 吻合 LAD 的內視鏡輔助微創冠狀動脈繞道手術與近端

LAD 支架放置手術相比，兩者的病人術中資料相似，但前者心絞痛比例與接受

再次侵入手術的比例均較低（Diegeler A，2002）。現今的冠狀動脈繞道手術多半

沿用傳統的術式，雖然簡單又有效，但病人仍舊希望可以有較小的侵襲性。冠狀

動脈繞道手術確實比心導管介入性治療有較高的術後合併症與死亡率，因此心臟

外科醫師一直在努力減少術後的併發症。目前已知 LIMA 是最好的移植血管，且

有 90％的病人可維持 LIMA 吻合 LAD 的 10 年通暢性（Cameron A，1996；Mack 
MJ，1998），其亦減少了術中併發症，並增加了長期存活率（Leavitt BJ，2001）。
1990 年代開始嘗試以內視鏡摘取 LIMA（Mack M，1997；Izzat MB，1997），且

開始廣為流傳，但因過程中缺乏修正錯誤的經驗，因此導致許多心臟外科醫師不

願意再嘗試新術式。以本人的經驗來說，外科醫師可先由動物實驗開始練習，熟

練後再應用到病人身上，此時可以摘取的時間作為熟練程度的判斷依據。 

雖然多數外科醫師都同意減少侵入性的重要，但他們更關心血管的通暢性，

儘管已知內視鏡摘取 LIMA 在追蹤六個月後的通暢性有 94.3％，但事實上，並沒

有針對的長期通暢性的報告。我們的病人在追蹤平均 19 個月後沒有任何心臟相

關併發症（如 cardiac death、myocardial infarction 或 repeated intervention for LAD
等），這或許可以做為血管通暢性的一項證據。 

以內視鏡合併標準不停跳冠狀動脈繞道手術的程序，並經由小傷口來完成，

這樣的方法是每個心臟外科醫師都能經由訓練後完成的。不必分割胸骨、不需使

用體外循環、可讓每個病人有很好的血管暢通率、很好的術後外觀、甚至可以很

快的回復正常活動的狀態。 

時至今日，雖然心導管介入性治療有極佳的短期通暢度，但仍舊有很多需要

再次手術的案例，特別是對於許多年輕的病人，雖然心導管介入性治療的侵入性

較低，但反覆狹窄及手術的風險都是需要被考量的。因此以較好的移植血管作低

侵襲性的手術仍是我們的首選，內視鏡輔助的微創冠狀動脈手術即為一個非常好

的替代方案。由我們的經驗顯示，以內視鏡摘取左側內乳動脈是可行的，此法有
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助於減少傷口長度及術後恢復時間，且拉長移植血管的長度幫助吻合，提供給病

人一個侵入性較低的良好替代方案。 

 

 

           

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖二、內視鏡輔助微創冠狀動脈繞道手術傷口。圖上方  
的三個孔洞用於 LIMA 摘取與 LAD 吻合，下方為微創

傷口 

圖三、接受內視鏡輔助微創冠狀動脈繞道手術患者術後

傷口恢復情形。Thoracotomy 傷口長度平均 6.2 公分。 
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第四節 使用內視鏡摘取橈動脈進行冠狀動脈繞道手術 

冠狀動脈繞道手術與心導管介入性治療相比，在嚴重的冠心病人身上有較長

的暢通率，在冠狀動脈繞道手術中，目前最常用於搭橋的血管為大隱靜脈

（saphenous vein），但左側內乳動脈（LIMA）卻能提供較好的長期血管通暢度

（Tatoulis J，2005），而其他血管如右側內乳動脈（right internal mammary artery，
RIMA）、橈動脈（radial artery）和胃網膜動脈（gastroepiploic artery）等也都能

比靜脈多維持了 5 至 10 年的通暢度（Tatoulis J，2005；Hata M，2002；Hirose H，

2002）。 

橈動脈是在 1970 年代中期開始被使用於冠狀動脈繞道手術，初期結果並不

理想，卻意外的發現在某些病患的長期通暢度較好而重新引起大家的興趣（Acar 
C，1993；Calafiore AM，1995），接下來，有越來越多證據支持橈動脈的使用

（Buxton B，1996；Brodman RF，1996；Chen AH，1996；Bhan A，1999；Tatoulis 
J，2002；Possati G，2003），與 RIMA 相比，選擇使用橈動脈作為第二條移植血

管可降低胸骨感染及減少輸血（Borger MA，1998），Caputo 等學者亦曾提出使

用橈動脈的保護效果優於 RIMA，若以左側內乳動脈為第一條移植血管，橈動脈

在早期與中期心臟的血管重建結果、術中心肌梗塞、心房顫動、術後輸血、停留

加護病房時間及心臟相關疾病死亡率等的發生率都優於使用 RIMA（Caputo M，

2003），使得橈動脈是西方國家次常見之移植動脈血管。 

過去多使用大傷口切開的方式來摘取橈動脈，往往在前臂留下一個明顯的疤

痕（Galajda Z，2002），這樣不美觀的結果在熱帶或亞熱帶地區較不容易被接受，

隨著目前已發展出使用內視鏡摘取橈動脈的技術（Genovesi MH，2001；Newman 
RV，2003）。本章節將針對在亞東醫院接受內視鏡摘取橈動脈的前 122 個病患的

短期效果進行討論。 

亞東醫院心臟血管外科自 2003 年 9 月開始進行內視鏡摘取橈動脈手術，被

診斷需以 LIMA 接合 LAD 和其他血管進行冠狀動脈繞道手術的病患作為收案對

象，並進一步評估其使用橈動脈的可行性，但罹患腎臟衰竭、已被診斷出有周邊

血管疾病、目前一個月之內進行任何牽涉到左側橈動脈的侵入性療程如動脈導

管、經橈動脈的心導管者則不列入收案。通常優先選擇非慣用手進行橈動脈摘

取，且在術前先執行 Allen’s test 評估側枝循環，再以 plethysmography 進行 palmar 
arch perfusion test 來確定橈動脈的可用性，進入開刀房後，再次以 pulse oximetry
執行 modified Allen’s test 以測定左大拇指的氧氣飽和度的波形，如此可避免因為

橈動脈切除後所造成的缺血性傷害。自 2003 年 9 月至 2004 年 9 月，共有 340
名病患在亞東醫院接受冠狀動脈繞道手術，其中有 122 個進行內視鏡橈動脈摘取

手術。 
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病患的左上肢在術前並未接受任何治療。先以紗布捲一層層地放置在手臂上

作為 tourniquet（止血帶）的緩衝墊，防止病患手臂因 tourniquet 充氣造成摩擦受

傷，接著以酒精性優碘擦拭整隻手，手腕以布巾墊高，從手腕皺摺上 2 公分處劃

開一道 2.5 至 3.0 公分的縱向切口（palmaris longus tendon的側邊，接近 radial pulse
中間）， 避免使用電燒器以防止不小心傷到 superficial radial nerve。然後沿著鄰

近的靜脈逐步將橈動脈分離出來，並清出一個空間插入 balloon trocar，整個前臂

以 Esmark bandage 擠血， tourniquet 加壓至 200 mmHg (壓力的選擇的收縮壓加

上 100 為原則)。 

整個內視鏡摘取手術使用的器械為 VasoView system（Guidant Corp，Santa 
Clara，CA）。插入 balloon trocar 後，以 15 mmHg 的壓力灌注二氧化碳，充滿

perivascular sheath，將整個動靜脈血管束以特製的透明圓錐作 blunt dissection，
接著放入 C 形環牽引器（retractor）和電燒剪刀來幫助分開血管束和周邊組織，

並在手肘皺摺下方約 2 公分處直接切開一個約 0.5 公分的切口插入蚊鉗夾住橈動

脈，再以內視鏡剪刀剪斷橈動脈，並以 C 形環牽引器拉出，遠端橈動脈使用縫

合結紮，接下來的摘取橈動脈步驟在第一切口處以傳統大傷口處理方式完成，並

將橈動脈的所有分枝夾住。取下的橈動脈以自製緩衝溶液（內含 5 mg 
nicardipine、0.2 mg lidocaine、50 mg nitroprusside、5000 IU heparin 及 100 mL 
saline）沖洗浸泡，接著繞上彈性繃帶並將前臂的 tourniquet 洩氣。所有取下的橈

動脈都以 Y 或 T 的方式與 LIMA 接合，並以此方式重建三條阻塞的冠狀動脈的

每一個分枝。 

左手大拇指的循環將以脈動式血氧計（pulse oximetry）持續監控，並在術後

第三天拆除手上的彈性繃帶。每一個病人皆在術後第七天與第三個月接受關於手

部功能的問卷調查。 

這一群病患的院內死亡率為 1.6％，平均每名病患接受了 3.18 條移植血管，

而每名病患均成功使用內視鏡摘取手術，止血帶充氣時間為 27 至 69 分鐘（平均

45 分鐘），可用的橈動脈長度為 14.5 至 21 公分（平均 15.7 公分），其中 2 條橈

動脈因有明顯斑塊而丟棄，而有 1 名病患因不小心傷到 proximal ulnar artery 而需

要切開較大的傷口修補，其餘病患均無手部的缺血性傷害。共有 9 名病患因橈動

脈長度不足而另外取下大隱靜脈（8 名）或 RIMA（1 名），其餘病患均接受全動

脈冠狀動脈繞道手術。在以內視鏡摘取橈動脈術後常見前臂淤血（ecchymosis）
情形，其中有 1 名病患有傷口出血的情形而需要重新檢查傷口，另有 1 名手腕傷

口感染，需要以注射靜脈內抗生素來治療。 

每一位病患在術後接受的問卷調查結果如表二，其中抓力（grasping ability）
指可以平緩無礙的抓取物品、無力（weakness）指在緊握橡皮球 30 次後會感到

疲勞。結果發現，122 名受試的病患中有 49 名表示傷口疼痛、47 名表示局部麻
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木，特別是大拇指背側底部、18 名在術後 7 天仍會感到發麻。手部活動功能以

右手為對照組比較後發現，有 11 名病患表示其抓力受損、4 名表示手部無力。

經過術後 3 個月的追蹤，病患均只剩下輕微的症狀，1/5 病患有輕微麻木的情形，

但症狀已獲得改善，僅有 1 名病患表示有明顯發麻，懷疑是 neuroma，轉介至復

健科治療。但所有病患均十分滿意手術傷口外觀。 

橈動脈是冠狀動脈繞道手術中僅次於內乳動脈使用的常見動脈移植血管，過

去摘取方式多為自手腕至手肘的一個長傷口或分段式傷口，儘管術後併發症少，

但手術疤痕往往帶來身心的傷害，而 antebrachial cutaneous nerve 或 superficial 
radial nerve 的損傷亦是常見的問題。本章節中使用的內視鏡技術源自於大隱靜脈

的摘取，兩者使用同一套設備，但由於 tourniquet 的使用有助於防止從切除通道

中滲出的血液及二氧化碳充氣時可能造成的血管內栓塞，因此以內視鏡摘取橈動

脈比摘取大隱靜脈更容易執行（Lin TY，2003）。止血是相當重要的，特別是對

於服用抗血小板製劑或抗凝血劑的病患，當 tourniquet 洩氣時，可能造成嚴重出

血，術後使用彈性繃帶可有效幫助止血，但過緊卻會造成血液供應不足或病患不

適。 

小心輕柔的處理血管是相當重要的，特別是橈動脈在處理時及早期術後常出

現痙攣；在使用內視鏡摘取前要避免經歷任何侵入血管的檢查，本院有 80％的

病患是經由橈動脈進行心導管檢查，因此在侵入橈動脈的一個月內應排除使用內

視鏡摘取（Kamiya H，2003）。內視鏡摘取的方式似將動靜脈成束處理，其他伴

隨的靜脈有助於防止橈動脈因摩擦受損，而二氧化碳可用以使組織面分離、blunt 
cone dissector 則是用來造出與 vascular bundle 平行的通道，但要小心避免 cone tip
與橈動脈的直接接觸。整個內視鏡摘取的程序中，最要注意的是 balloon trocar
的使用，它應該是 air-tight，但某些時候與橈動脈的接觸卻是無可避免的。過去

使用內視鏡摘取大隱靜脈的經驗，使我們可以很輕鬆的使用 balloon trocar 且不將

balloon 充氣以避免一些造成橈動脈損傷的額外風險。當取下橈動脈後，血管痙

攣是很常見的，這是因為一開始使用 Esmark bandage 和 tourniquet 的壓力造成，

建議使用含有 vasodilatation agent（如 calcium channel blocker、nitroprusside 和

xylocaine 等）的溶液浸泡沖洗橈動脈（He GW，1998；Shapira OM，1999），以

我們的經驗，可用 heparinized whole blood 取代 saline（Chong WC，2001），只要

一完成橈動脈近端縫合，便以患者本身的血壓來擴張血管，接著將漏血的分枝夾

住，如此一來便可以準備進行遠端縫合。 

在我們的經驗中，術後手部活動功能的缺陷幾乎沒有發生，其中的關鍵就是

進行術前側支循環的審慎檢查，此外，過去的文獻（Meharwal ZS，2001）曾提

出關於手部感覺的限制，在我們的案例中亦有此種情形，約有 40％的病患在早

期術後在 superficial radial nerve 區域出現手麻，雖然在術後三個月即有顯著改

善，但亦有 1/5 的病人依舊感覺麻麻的。這樣的經驗多半為早期使用內視鏡摘取
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手術時發生，後來我們將手術切口移向更中間，而不是直接在 radial pulse 的正

上方，同時以 flap 保護 superficial radial nerve，並在手術的前後減少使用電燒，

如此一來便有效減少病人手麻的情形。且亦沒有發生將 superficial radial nerve 整
個剪斷的情形。與傳統大傷口相比，神經所受到的傷害相對較小。 

經由我們的經驗，內視鏡摘取橈動脈在技術上是可行的，其提供了很好的移

植血管來源、完美的外觀，且可以很快的回復正常活動，而侵入性小是其最大的

優點，但仍須進一步觀察其長期暢通率。我們建議所有心臟外科醫師先以摘取大

隱靜脈來累積內視鏡的使用經驗、熟悉操作技巧，當完成了學習曲線後再開始嘗

試使用內視鏡摘取橈動脈。 
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表二、2003 年 9 月至 2004 年 9 月於亞東醫院接受內視鏡摘取橈動脈之冠狀動脈

繞道手術患者基本資料分析 
Age (year) 32~88 (mean 62) 
Sex (M/F) 106/16 
LVEF (%) 28~85 (mean 57) 
Coronary lesions  
 3VD 103 
 2VD 19 
Procedure  
 OPCAB 114 
 ONCAB 8 
LIMA as donor  
 Y graft 113 
 End to end extension 7 
Distal anastomosis/patient 3.18 
 RA-LAD 22 
RA-Diagonal 78 
RA-Obtuse marginal 102 
RA-RCA branches 69 
LIMA-LAD 98 
SVG to coronary artery 12 
RIMA-RCA 1 

Radial artery ECH  
Tourniquet time (min) 27~69 (mean 45) 
Resting length (cm) 14.5~21 (mean 15.7) 
 

 
表三、以內視鏡摘取橈動脈進行冠狀動脈繞道手術患者在術後七天及三個月的手

部功能評估 
Patient no. POD7 After 3 months 
Grasping deficit 11 0 
Weakness 4 0 
Numbness 47 25 
Pain 49 3 
Tingling 18 2 
Grasping ability：可以平緩無礙的抓取物品； weakness：在緊握橡皮球 30 次後會感到疲勞； 

POD7：手術後七天 
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第五節 內視鏡大隱靜脈摘取術 

近年來，雖然心導管治療冠狀動脈阻塞有長足的進步，但冠狀動脈繞道手術

在長期存活率、減少再治療始終保持優勢，即便大家公認用動脈來進行繞道手術

有較好的長期暢通率，但統計顯示大隱靜脈仍然是最普遍拿來進行繞道手術的血

管。然而摘取大隱靜脈本身，常常會導致一些合併症，雖然很少導致生命危險，

但卻會延長住院時間、增加病患不適、增加醫療支出。大隱靜脈摘取的歷史，早

在 1940 年代就非常普遍，大家所採用的方式是直接在大隱靜脈上方的皮膚切開

傳統式開放性傷口的摘取，因為術後合併症較多，為了減少傷口的延續性，於是

乎許多外科醫師採用間斷切口（bridged skin incision），在 1980 年代，腹腔鏡手

術開始應用於一般外科，隨即蔓延外科的各個次專科，在 1990 年代，胸腔鏡手

術也廣為流行，但是心臟血管外科採用內視鏡輔助進行手術卻是相當的晚，直到

1990 年代末期，內視鏡才開始被心臟血管外科應用在臨床，而最初的適用項目

之一就是用來摘取移植的血管，譬如大隱靜脈。我們所採用的設備是來自 Guidant
的 Vasoview，在 1990 年代末期，從出現想法、設計原型、進行動物實驗、一路

發展至人體試驗，在 2001 年便得到美國 FDA 的許可，因為很受患者的歡迎，很

快的就在心臟外科醫生之間得到肯定。 

為了減少傳統大隱靜脈摘取術的合併症，於是乎我們在 2001 年首度引進新

的微創技術-內視鏡大隱靜脈摘取術，來改善這個缺失。 

從 2001 年 3 月到 2006 年 8 月，共有 1,348 位患者在亞東醫院接受內視鏡大

隱靜脈摘取手術，主要的目的是為了進行冠狀動脈繞道手術或周邊血管繞道手

術。病患的治療如表四。患者如果有明顯的靜脈曲張或是大隱靜脈非常表淺，則

排除此項手術。手術的執行是利用 Guidant Vasoview system 加上二氧化碳填充輔

助，首先在膝蓋附近畫下 1 英吋左右的傷口用以暴露大隱靜脈，在近心端需要額

外進行剝離以便 balloon trocar 的插入，接著開始充填二氧化碳，保持約 12 mmHg
的壓力，利用內視鏡頂端的圓椎體和二氧化碳的壓力沿著大隱靜脈進行剝離，將

大隱靜脈周圍的組織從膝蓋到腹股溝進行環狀剝離，靜脈所殘存的分枝，則利用

特製附帶電燒的剪刀進行燒灼和切除。整個手術的過程是用內視鏡觀看，外科醫

師則用雙手操作包括剪刀、C 形環。最後再將大隱靜脈在腹股溝的位置進行結紮

和切除，隨即整條大隱靜脈可以離體。起初我們的手術，需要兩個傷口，後來我

們發展出經過皮膚結紮（圖四），傷口只剩下一個，這也算是一個小小的創作。

在我們執行這一千多例的經驗中，前 300 例我們將傷口畫在膝關節以上，這可以

使得操作更簡單。往後的例子，我們將傷口畫在膝關節以下，這可以使得摘取的

大隱靜脈更長，而且有利於摘取小腿部分的大隱靜脈。此外，為了能夠精確的在

術前評估大隱靜脈的狀況，我們在最近的 500 例，常規的使用超音波來定位大隱

靜脈，並有效的在術前排除不適合的大隱靜脈，避免增加醫療支出，並有效的縮

小傷口避免不必要的剝離。 
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在整個過程中，有 19 位患者需要額外的傷口去處理出血，主要重大的合併

症多發生在早期的經驗，又以二氧化碳栓塞為主，這一些經驗和我們的處置將在

未來的章節另行陳述。其他的合併症也詳列在表四 。內視鏡手術是需要相當技

巧的，從我們的經驗看來，前 50 位患者平均摘取的時間 68 分鐘，而最後 200
位患者平均摘取的時間是 23 分鐘。超過三分之一的患者會在大腿的範圍出現瘀

血，平均約莫兩個禮拜可以消退。非常少數的患者出現傷口癒合不良，需要較長

時間的傷口護理，或是額外的清創手術。傷口癒合不良最常見的理由，是組織液

和淋巴液的滲出，使用彈性繃帶壓迫可以改善。局部的感染也非常少見，如果有

局部的紅腫熱痛狀態，我們會視同蜂窩性組織炎，給予靜脈抗生素治療。除了上

述少數及輕微的合併症以外，所有的患者都對這樣的傷口比起傳統的方式有相當

高的評價。 

回顧這過去 50 年以來，內視鏡大隱靜脈摘取術可以說是心臟外科醫師最快

接受的一種手術方式。主要是微創手術的觀念，再加上它的安全與有效，雖然技

術難度並不低。有相當多的證據顯示，內視鏡大隱靜脈摘取術可以顯著的減少術

後的傷口疼痛，縮短住院時間，縮短臥床的時間，進行早期復建，縮短住院天數，

提供美觀的傷口，和提升患者的滿意度（Seabolt PB，2003；Bitondo JM，2002；
Patel AN，2001；Kiaii B，2002；Schurr UP，2002；Felisky C，2002）。它甚至

可以減少術後門診的次數（Allen KB，2003），前瞻性隨機分配的研究顯示，傳

統的大隱靜脈摘取術本身就是產生傷口合併症的主要危險因子（Allen KB，

2000；Griffith GL，2000）。而內視鏡大隱靜脈摘取術所獲得的血管，在組織型

態、六個月暢通率、和五年的 event-free survival，都與傳統手術相當（Allen KB，
2003；Kiaii B，2002；Yun KL，2005；Rodrigus IE，2001）。這也給了我們更多

的鼓勵，區須從事這一項新的手術，這也給了我們一些啟發，想要利用這個手術

來進行我們的臨床研究，我們研究的成果將在後面的章節為各位陳述。 

從我們累積的經驗看來，對所有的初學者，我們有下列的建議。首先，對於

太過表淺的大隱靜脈不要嘗試，太粗的大隱靜脈也不要嘗試，掌握大隱靜脈的位

置是有利的，因此術前常規的使用超音波來為大隱靜脈定位，是一項非常有用的

好方法（Alexander MJ，2005）。在進行內部剝離的過程當中，要讓圓錐剝離器

平行於大隱靜脈，避免無謂的受傷。選擇下刀的位置也非常重要，對初學者而言

選擇膝蓋上的傷口較為容易，因為膝蓋附近的軟組織較少、分枝又多，不易排除

困難。摘取小腿的大隱靜脈難度較高，對初學者而言，不如摘取兩邊大腿的大隱

靜脈。使用 balloon trocar 時需額外小心，汽球的壓力會造成遠心端靜脈的受傷，

可能對移植後長期的暢通率造成影響。在我們初期的經驗當中，利用大隱靜脈進

行 sequential anastomosis ，曾有兩例發生冠狀動脈繞道術後 acute graft 
thrombosis，發生栓塞的部位恰好是 balloon trocar 所壓迫的位置，因此我們高度

的懷疑的壓迫以及術後栓塞的相關性。此外，二氧化碳的充填壓力也有相當的考

量，起初我們發現有少數的患者會發生皮下氣腫，在我們常規的使用經食道超音
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波後，我們發現二氧化碳栓塞的現象，有游離的氣泡出現在心臟腔室裡面，甚至

會導致嚴重的休克，需要急救。我們定量了發生的機率，也找到了降低發生機率

的方法，也就是降低二氧化碳的充填壓力，從 15 mmHg 降到 12 mmHg。有效利

用手術的時間也是很重要的，因為即便少量的出血，隨著時間的累積，也會嚴重

的影響內視鏡的有效視野。是否需要再摘取大隱靜脈的同時給予 Heparin，並沒

有定論，我們早期的經驗發現給或不給予 Heparin，對長期追蹤 major cardiac 
adverse events 並沒有差別。 

在這幾年的連續學習，示範演出和回答問題，這些教學相長的過程讓我個人

相信，內視鏡大隱靜脈摘取術可以提供患者、醫療人員、和醫療機構三贏的局面。

學習使用內視鏡來摘取大隱靜脈是心臟血管外科醫師必要的工作之一。 
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圖四、經皮膚結紮示意圖。此法可將近心端的傷口省略， 

    僅以一個傷口即可完成內視鏡隱靜脈摘取手術。 
 
 
 
表四、2001 年 3 月到 2006 年 8 月於亞東醫院進行內視鏡大隱靜脈摘取術之冠狀

動脈繞道手術患者基本資料及相關合併症 
No. of patients 1,348 
Sex (M/F) 945/403 
Age 67.2±6.9 
Indications  
 CABG 1,309 
 PAD 35 
 EC-IC bypass 2 
 Portal vein reconstruction 1 
 Innominate vein construction 1 
Harvest time (min): first 50/last 200 68/23 
Conversion (limited) 19 
Drain 17 
Complications  
 Hematoma 25 
Wound infection 16 

 Wound dehiscence/poor healing 19 
 Overlying skin necrosis 1 
 Overall surgical revision 13 
 Numbness 169 
 CO2 embolization (bubbles shown on TEE) 143 
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第六節 內視鏡大隱靜脈摘取手術於臨床上的優缺點 

內視鏡大隱靜脈摘取術相較於傳統的方法，它的好處是顯而易見的，美觀的

結果、比較低的侵襲性、和更快速的恢復都是患者津津樂道的優點。個人在亞東

醫院進行的冠狀動脈繞道手術，從我們開始引進這項新的技術以後，患者主動選

擇內視鏡手術的比例超過八成，其中無法使用內視鏡手術的原因，大多是因為經

濟上的困難，因為現今台灣健保制度對內視鏡大隱靜脈摘取手術所需要的額外器

械，並沒有給付，患者需要額外花費相當的金額來支付制這項新的材料。少部分

是因為大隱靜脈本身解剖構造的影響，並不適合使用內視鏡手術。 

在我們推廣這項技術的同時，有越來越多的證據顯示，這項技術可以帶給患

者更多的福利，從臨床的角度來看，可以降低感染率、造成更少的合併症、容許

患者更早步行、縮短住院時間、改善美觀、和整體的滿意度（Seabolt PB，2003；

Rodrigus IE，2001；Kiaii B，2001；Schurr UP，2002）。更有隨機分配前瞻性的

研究顯示，傳統的大隱靜脈摘取手術本身就是導致傷口合併症最重要的危險因素

（Allen KB，2000；Bitondo JM，2002）。在內視鏡摘取的過程中，使用器械對

靜脈週邊的組織進行剝離清除，這種方式是否會導致靜脈本身的受傷也曾經引發

關注，許多研究已經顯示，進行組織學評估，從內皮細胞、elastic lamina、平滑

肌肉層、甚至外層的結締組織，內視鏡手術和傳統手術的結果並沒有差異（Griffith 
GL，2000），也沒有臨床上重要的組織學破壞（Kiaii B，2002）。有學者甚至針

對大隱靜脈內皮細胞的存活能力進行研究，他們將不同方式所摘取的大隱靜脈，

取下內皮細胞進行培養，發現影響內皮細胞存活的因素主要是溫度，將血管打漲

的機械力或是 papaverine 的影響有限且結果並不一致，至於手術的方法本身並沒

有影響（Alrawi SJ，2001）。至於電子顯微鏡的檢查，早在這個技術開始之初，

就已經有相當完整的報告，研究人員利用掃描電子顯微鏡和穿透電子顯微鏡分別

比較不同的手術方式所摘取的大隱靜脈，並給予不同的臨床狀況，包括溫度的改

變、通脹壓力的不同、和使用血管擴張劑，進行觀察內皮細胞的分離、脫落、膠

原蛋白的暴露、和內皮細胞的水腫，發現手術方法的不同並不會帶來內皮細胞本

身的變化（Alrawi SJ，2001）。更有一群研究人員比較內視鏡和傳統手術所摘取

的大隱靜脈內皮細胞，針對 intercellular adhesion molecule-1、vascular cell adhesion 
molecule-1、interleukin-1、interleukin-2、interleukin-10 等細胞激素的釋放研究發

現，二者並沒有統計學上的意義（Alrawi SJ，2000；Alrawi SJ，2001；Alrawi S，
2002）。 

然而，再多的基礎研究的證據都比不上臨床結果來的直接而有力。於是乎長

期的暢通率或是不良事件發生率能否改善或是與傳統的手術方式相近，才是我們

繼續執行內視鏡手術最有力的後盾。針對六個月的血管暢通率，一份重要的研究

利用 200 位接受冠狀動脈繞道手術的患者，以前瞻性隨機分組的方式接受傳統和

內視鏡手術，並在六個月後的血管攝影追蹤這些大隱靜脈暢通的情形。在 144
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位接受血管攝影的患者之中，總共有 336 個隱靜脈的吻合口接受評估，在六個月

內整體的隱靜脈阻塞率在內視鏡摘取手術方式這一組達到 21.7%，而傳統開放性

傷口的這一組達到 17.6%。此外大隱靜脈狹窄超過 50%者，在內視鏡摘取這一組

有 10.2%，而傳統摘取這一組有 12.4%，總括而言，內視鏡大隱靜脈摘取手術本

身並不是隱靜脈繞道手術後阻塞的危險因素（odds ratio 1.15），整體的暢通率取

決於靜脈本身、繞道手術的標的物、和患者本身的臨床特質，而非摘取靜脈的方

式（Yun KL，2005）。另外一篇研究則指出，在隨機採用內視鏡和傳統方式來摘

取大隱靜脈之後，完成冠狀動脈繞道手術，接著再長期追蹤術後的重大心臟血管

意外，譬如死亡、心肌梗塞、和復發心絞痛。這兩種不同手術方式所摘取的大隱

靜脈，在五年後導致患者發生重大心臟血管意外的機會是相同的（分別是 75% 、
74%），反倒是術後傷口的合併症，和必須為了傷口回門診複診的機會（分別是

1.5 和 6 人次）在傳統的手術這一組有明顯的上升（Allen KB，2003）。這兩項

臨床研究的結果，也提供我們繼續執行內視鏡大隱靜脈摘取手術的堅定信心。 

到目前為此，仍然沒有此項技術長期暢通率的資料，一段血管經由摘取手

術、保存、移植、吻合手術等動作，再加上患者的各種因素，想要經過良好的控

制變因，而產生長期暢通率的比較，可想而知非常的困難。干擾的因素包括患者

的遺傳體質，各項生化條件，生活型態，手術摘取的方式、技巧的純熟度、摘取

的時間，保存的方式、時間、條件、溫度、是否使用血管擴張劑、是否使用壓力

來過度膨脹，繞道手術的策略、血管吻合的品質、遠端對血流量的需求，患者對

藥物的順從性，以及患者是否願意再接受侵入性的檢查，這些因素使得這方面的

研究有相當高的困難度。因此，大多數的學者使用內皮細胞在型態和功能上是否

獲得完整保存，當作是大隱靜脈是否受傷、和能否擁有長期暢通的另外一種指標。 

 

承襲著以上種種微創的趨勢，我個人在過去這八年臨床醫學研究所博士班就

讀期間，主要的研究題目是：內視鏡大隱靜脈摘取術的臨床利用、注意事項和血

管內皮功能的研究。 

 

 
 
 
 
 
 
 



 

 24

第三章 研究方法與材料 

第一節 如何減少二氧化碳栓塞 

（一） 二氧化碳栓塞在進行內視鏡摘取大隱靜脈手術時的影響及嚴重性 

內視鏡大隱靜脈摘取術在有限的文獻資料中，優點是顯而易見的，但在引用

任何一項新的技術同時，小心翼翼地去瞭解它的缺點和可能導致的合併症，卻是

非常重要的，尤其對生命攸關的心臟血管外科手術來說更是如此。如同前文所

提，使用內視鏡摘取血管，內視鏡材料本身並沒有獲得全民健保的給付，於是乎

首當其衝的缺點就是經濟上的考量，患者如果不能額外負擔這項醫療費用，就沒

有辦法接受這項新的技術與服務，這當然是未來保險給付制度需要重新研議的一

項議題。此外，因為這項技術出現在從未接受過內視鏡訓練的心臟血管外科醫

師，熟悉這項技術需要一段時間，也就是說有一定的學習曲線，在個案數有限的

情況下，使用內視鏡的技術不見得會為患者帶來更好的結果。身為台灣甚至是亞

洲使用這項技術的先驅者，我們在學習的過程中努力思考並且記錄這項技術可能

帶來的特有的合併症，因為這項技術需要使用二氧化碳充氣，然而二氧化碳充氣

也導致特有的合併症，例如皮下氣腫、pneumoperitoneum 和二氧化碳栓塞。 

過去在進行冠狀動脈繞道手術時，常以切開大傷口的方式摘取大隱靜脈，但

隨著內視鏡技術的發展，已有許多研究指出，以內視鏡方式摘取大隱靜脈可減少

傷口併發症的發生（Allen KB，1998）縮短住院時間、降低術後疼痛感、且提升

病人的手術滿意度（Kiaii B，2002；Crouch JD，1999）等。然而，在進行內視

鏡手術時，常常運用二氧化碳充氣的技術來輔助手術進行，其藉由二氧化碳產生

一個皮下通道，幫助內視鏡摘取大隱靜脈的進行，並可降低血管損傷與血腫

（Chavanon O，2000）。二氧化碳栓塞在使用腹腔鏡時極少發生（Herron DM，

1999；Philips J，1976），但使用內視鏡摘取大隱靜脈時是否會有二氧化碳栓塞

的情形卻仍是未知數，目前僅有文獻指出（Chavanon O，2000；Patel AN，2001；
Veancic JM，2000；Carpino PA，2000；Felisky CD，2002），在超過 600 個使

用二氧化碳輔助內視鏡摘取大隱靜脈的病人中，並沒有栓塞的現象，但在一個發

表於 1999 年的病例報告卻指出，使用內視鏡摘取大隱靜脈時，一旦造成二氧化

碳栓塞可能會帶來生命危險，是在病人安全上值得關注的課題（Chavanon O，

1999）。目前用於偵測二氧化碳是否栓塞最有效的方法是使用經食道超音波

（transesophageal echocardiography，TEE），因此，本研究目的在於探討以經食

道超音波偵測二氧化碳輔助內視鏡摘取大隱靜脈進行冠狀動脈繞道手術時，發生

二氧化碳栓塞的影響與其嚴重性。 

I. 研究方法 

自 2001 年 7 月開始，亞東醫院開始進行內視鏡大隱靜脈摘取術，前三個月
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進行了約 50 個案例來熟悉這項新技術，待技術成熟後開始進行本研究，收集了

進行冠狀動脈繞道手術或股動脈-膕動脈接合手術的案例共 405 個，但在這些收

案病人中，若病人的大隱靜脈曾因冠狀動脈繞道手術或周邊動脈阻塞性疾病而摘

除則予以排除，所有受試者在手術前均按照常規注射預防性抗生素。 

受試者以 3 至 5 μg/kg fentanyl 和 5 mg/kg thiopental 誘導進行全身麻醉，以

0.1 mg/kg rocuronium 幫助插管，並以脈動式血氧計（pulse oximetry）、呼吸末

二氧化碳測定儀（end-tidal CO2），動脈導管（arterial line）、肛溫（rectal 
temperature）  、中央靜脈 /肺動脈導管（ the central venous/pulmonary artery 
catheters）等儀器監控病人狀況，在病人完全麻醉後，插入經食道超音波的探頭

（TEE probe，6T，GE Vingmed Medical）進行常規心臟功能與心肌律動的檢查，

接著將探頭更深入至胃以順時針旋轉，確認肝臟中的下腔靜脈以避免影像受到靜

脈裡血液與藥物的影響，並將超音波的投射角度調整 30°至 70°以確認下腔靜脈

與肝靜脈的長軸（圖五），當下腔靜脈與肝靜脈的位置確定後，便把探頭固定在

此，麻醉醫師以經食道超音波持續監控下腔靜脈，並在進行內視鏡手術時將影像

紀錄下來，所記錄的影片則交由另一資深麻醉醫師判讀。 

 

 

圖五、以經食道超音波在使用內視鏡及二氧化碳充氣時觀察栓塞情形 

 

術前並未執行任何靜脈系統定位的動作，所有的內視鏡手術均由經驗豐富且

接受過專業訓練的外科醫師或助手操作，所有病人均使用 Vasoview Uniport 
System（Guidant）的器械。首先，在膝蓋內側、大隱靜脈上方縱切約 2 公分，

進行大隱靜脈的分離，並將 Balloon trocar 插入，以 15 mmHg 的壓力注入二氧化

碳以產生一個皮下通道，接著以內視鏡將大隱靜脈分離至鼠蹊部，為了避免大量
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出血及可能產生的二氧化碳栓塞，大隱靜脈的分枝血管均以 bipolar scissor 燒斷，

再超越大隱靜脈近端切開，將大隱靜脈綁住剪斷。整個使用內視鏡的過程均以經

食道超音波監控，若看到大量二氧化碳氣泡生成則立即終止充氣，等檢查發現可

能的進氣位置且排除後再開始充氣，若無法確定則本次靜脈摘取不再使用二氧化

碳。 
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（二） 二氧化碳栓塞與充氣壓力之關連 

因為臨床的需要我們開始大量的使用內視鏡來摘取大隱靜脈，我們累積的經

驗讓我們發現別人所沒有發現的合併症，為了提高這項新技術的安全性，我們進

行的下一項的研究，希望減少內視鏡摘取大隱靜脈時的二氧化碳栓塞，本研究目

的在探討使用二氧化碳輔助內視鏡手術時，二氧化碳栓塞的發生是否會隨著二氧

化碳充氣壓力的降低而減少。 

I. 研究方法 

自 2003 年 8 月至 2005 年 4 月，共有 498 名接受 OPCAB 的病患納入收案，

但若病人的大隱靜脈曾因冠狀動脈繞道手術或周邊動脈阻塞性疾病而摘除則予

以排除。受試者被隨機分配為高壓組與低壓組，其二氧化碳充氣壓力分別為 15 
mmHg 及 12 mmHg，壓力由開刀房內的流動護士調整，開刀醫師及麻醉醫師在

術中並不清楚實際壓力值。 

病患以 fentanyl 誘導進行全身麻醉，再以 etomidate 及 rocuronium 幫助插管，

麻醉後放入 arterial line、rectal temperature、central venous 或 pulmonary artery 
catheter 等監控病人狀況，當病患完全麻醉後插入經食道超音波的探頭（TEE 
probe，6T，GE Vingmed Medical）進行常規心臟功能與心肌律動的檢查，接著

將探頭更深入至胃以順時針旋轉，確認肝臟中的下腔靜脈以避免影像受到靜脈裡

血液與藥物的影響，並將超音波投射的角度調整 30-70°以確認下腔靜脈與肝靜脈

的長軸，當下腔靜脈與肝靜脈的位置確定後，便把探頭固定在此，麻醉醫師以經

食道超音波持續監控下腔靜脈，並在進行內視鏡手術時將影像紀錄下來，所記錄

的影片則交由另一資深麻醉醫師判讀。 

所有的內視鏡手術均由具有執行超過 100 例經驗且接受過專業訓練的外科

醫師操作，所有病人均使用 Vasoview Uniport System（Guidant）的器械。 
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第二節 內視鏡大隱靜脈摘取手術對內皮細胞的影響 

雖然使用內乳動脈來進行冠狀動脈繞道手術，有較好的長期暢通率，一項統

計顯示，大隱靜脈仍然是最常被使用來進行冠狀動脈繞道手術的材料（Seabolt 
PB，2003；Bitondo JM，2002）。大隱靜脈摘取的過程內皮細胞是否受損，對長

期的暢通率扮演相當重要的角色（Patel AN，2001）。內皮細胞的受損可能會導

致血管內膜增生，進而影響血管的暢通（Yun KL，2005；Rodrigus IE，2001；
Patel AN，2001）。到目前為此，許多研究顯示用內視鏡摘取的靜脈血管內皮和

傳統開放性傷口所摘取的靜脈血管內皮，在型態上和免疫組織化學染色上並沒有

差異。進行繞道手術六個月後的血管攝影追蹤發現，用內視鏡摘取的靜脈和傳統

開放性傷口所摘取的靜脈，在血管阻塞的機會並沒有差別（Yun KL，2005）。在

五年之內Major adverse cardiac event-free survival在兩邊患者之間沒有差別（Allen 
KB，2003）。於是乎為了釐清靜脈血管內皮受傷的情形，我們進行了一系列探討。 

整體研究架構如下圖，分別針對型態與功能二部分進行研究，以組織免疫染

色、定量免疫酵素分析及即時定量連鎖聚合脢反應三種實驗方法來進行。如同前

段文章，內視鏡大隱靜脈摘取術是使用 Vasoview system。當我們進行大隱靜脈

摘取，內視鏡完成血管剝離，我們在膝蓋附近的遠心端再額外開一個 2 cm 的傷

口，進行開放傷口的大隱靜脈摘取，在大隱靜脈離開身體以後，兩端分別摘取 5 
mm 的大隱靜脈當作標本，其中近心端的大隱靜脈視同內視鏡摘取的標本，遠心

端的大隱靜脈視同開放傷口摘取的標本。總共有 29 位患者共摘取 29 對的大隱靜

脈標本進行研究。 
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（一） 以 CD31 進行血管內皮形態的研究 

CD31 是免疫球蛋白家族的一員，在血管的組織中主要表現在內皮細胞，因

此可以當作內皮細胞的一個鑑別工具。 

大 隱 靜 脈 檢 體 自 患 部 取 下 後 ， 以 免 疫 組 織 化 學 染 色 法

（Immunohistochemistry，IHC）進行血管內皮形態的分析，實驗操作步驟如下圖。

大隱靜脈的標本經由福馬林固定，再加以石臘包埋然後切片，接著使用 CD31 的

單株抗體進行染色。所使用的單株抗體是 Monoclonal anti-CD31（PECAM-1）
antibody（clone JC70A，Dako，Denmark）。此外，所有的標本加染 hematoxylin，
再以顯微鏡鑑別內皮細胞被染色的程度。我們設計了一個評分標準，根據 CD31
陽性染色的部分佔整圈血管圓周的比例，分為：0 = none，1 ≦ 10%，2 = 10-25%，

3 = 25-50%，4 = 50-75%，5 = 75-100%用來評估血管內皮受損的比率。每個標本

分別由三個獨立而且有經驗的研究員進行評分，然後計算平均。 

 

 

 

 

自病人身上取下大隱靜脈檢體 
↓ 

以 Formadehyde 固定、paraffin 封片 
↓ 

Dewaxed（deparaffinization）30 分鐘 
↓ 

浸泡在 3% H2O2 中（阻斷 endogeous hydrogen peroxidase 作用）10 分鐘 
↓ 

染一級抗體（CD31，1：30），4℃隔夜 
↓ 

染二級抗體，20 分鐘 
↓ 

Peroxidase-cpnjugated strepavidin 10 分鐘 
↓ 

Chromogen DAB 呈色 5-10 分鐘 
↓ 

Mounting 
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（二） 以血管內皮中 endothelial nitric oxide synthase（eNOS）、endothelin-1
（ET-1）、和 cyclooxygenase-2（COX-2）進行血管內皮功能的研究 

一氧化氮是 90 年代在相當受重視的一個分子，它可以保持血管的放鬆、避

免血栓的形成，可以說是維持血管內皮功能最重要的一個成分。一氧化氮的形

成，來自 endothelial nitric oxide synthase（eNOS） 和 inducible nitric oxide synthase
（iNOS）。當血管內皮受損時，會因為 eNOS 的減少，而使得一氧化氮的量減少，

造成血栓形成、血管收縮、和血管的阻塞。因此評估經由不同手術方式所摘取的

大隱靜脈，它的內皮細胞 eNOS 的表現，可以當作是間接鑑別不同手術方式優

缺點的一種比較方式。為求慎重起見，除了前述以 CD31 評估血管內皮細胞的形

態外，我們希望用更完整的面向來評估內皮細胞的功能，如 endothelin-1（ET-1）、
和 cyclooxygenase-2（COX-2）。其中 NO 和 ET-1 是血管內皮細胞主窄血管平滑

肌收縮或舒張的重要分子，也在血管粥狀動脈硬化扮演重要的角色。COX-2 則

被認為是引發術後發炎的一個重要成分。 

此部分的研究可分為二部分，分別針對蛋白質和 RNA 進行分析。 

I. 蛋白質分析 

新鮮的大隱靜脈標本以無菌器械將周圍多餘的組織切除，剁碎放入液

態氮急速冷凍，再保存在-80℃的冰箱。進行蛋白質分析時，將組織自冰

箱取出磨碎，使用萃取溶液進行均質化並離心，收集上清液進行可溶性蛋

白質的定量，再利用西方墨點分析或定量酵素免疫分析進行 eNOS、ET-1
及 COX-2 蛋白質分析。 

1. 試驗試劑 

(1) Tris (base), Mallinckrodt Baker Inc., NJ, USA 
(2) Sodium dodecyl sulfate (SDS), PIERCE Biotech., IL, USA 
(3) Proteinase inhibitor cocktail, Sigma-Aldrich, Inc., MO, USA 
(4) Millipore express PES membrane, MillexGP filter unit, 

Millipore, Co, Ireland 
(5) Amicon Ultra-4 (30K) centrifugal filter device, Millipore Co., 

MA, USA 
(6) BCA Protein Assay kit, Thermo Fisher Scientific Inc., IL, 

USA 
(7) PageRuler prestained protein ladder, Fermentas International 

Inc., Ontario, Canada 
(8) Mouse anti-actin monoclonal antibody, Chemicon 

International, Inc., CA, USA 
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(9) Phospho-eNOS (Ser1177) antibody, Cell Signaling 
Technology Inc., MA, USA 

(10) eNOS/NOS Type III, BD Transductional Laboratories, BD 
Biosciences Pharmingen, CA, USA 

(11) Mouse anti-human cyclooxygenase 2 (COX 2) monoclonal 
antibody, Chemicon International Inc., CA, USA 

(12) Goat anti nouse IgG (H&L) peroxidase conjugated affinity 
purified antibody, Chemicon International, Inc., CA, USA 

(13) ECL Plus western blotting detection reagents, Amersham 
Biosciences UK Limited, UK 

(14) Quantikine human eNOS immunoassay, R&D Systems Inc., 
MN, USA 

(15) QuantiGlo human Endothelin-1 immunoassay, R&D Systems 
Inc., MN, USA 

(16) TiterZyme human cyclooxygenase-II enzyme immunometric 
assay kit, Assay Designs Inc., MI, USA 

2. 檢體收集 

在開刀房內取下病人大隱靜脈後，儘速放入生理食鹽

水並確保整段檢體均浸潤於試劑中，於無菌操作台在液面

下將檢體剪碎，放入冷凍小管並以液態氮急速冷凍，保存

於-80℃。 

3. 蛋白質萃取 

檢體自-80℃取出置於冰上回溫，每檢體秤重約 30 
mg，配製萃取溶液，以均質機將組織打散，離心收集上

清液進行可溶性蛋白質含量測定。詳細步驟如下。 
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檢體秤重約 30 mg 

↓ 
每管加入 1 mL 萃取溶液，置冰上作用 30 分鐘，萃取溶液配方如下： 

 
Sample number 1 
ddH2O (μL) 878.5
1.0 M Tris (pH7.4) (μL) 20 
10% SDS (μL) 100 
protease inhibitor (μL) 1.5 
Total volume (mL) 1  

↓ 

以組織均質機（polytron）把組織打散 
↓ 

離心 4℃、12,000rpm、15 分鐘 
↓ 

收集上清液至 15 mL 離心管 
（重複離心、收集上清液共三次） 

↓ 
再加入 1 mL 萃取溶液混勻，定量至 4 mL 

↓ 
以過濾膜過濾至 Amicon Ultra 離心管 

↓ 
離心 4℃、4,000rpm、20 分鐘 

↓ 
收集上清液至微量離心管， 

進行蛋白質含量測定，最後保存於-80℃ 
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4. 蛋白質含量測定 

使用 BCA assay 測定可溶性蛋白質濃度，參考操作手

冊進行實驗，步驟如下： 

 
配製標準品 BSA，並序列稀釋， 

濃度分別為 2000、1500、1000、500、250、125、25、0 μg/mL， 
每濃度以二重複加入 96 孔盤（25 μL/well） 

↓ 
樣品以三重複加入 96 孔盤（以 ddH2O 稀釋 10 倍，25 μL/well） 

↓ 
配製呈色試劑（working reagent）A：B＝50：1，依序加入 96 孔盤（100 μL/well）

↓ 
蓋好 96 孔盤，置於 37℃作用 30 分鐘 

↓ 
於室溫冷卻，並小心以針頭戳破孔盤內的氣泡 

↓ 
以多功能微盤分析儀分析波長 562 nm 之吸光值 
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5. 西方墨點分析： 

(1) 實驗步驟 

 
將萃取出的蛋白質與 SDS gel loading buffer 混合煮沸 5 分鐘 

↓ 
以無塵紙沾 75％酒精清潔玻璃表面，架設電泳組合 

↓ 
製備膠體（separting gel 8-10％；stacking gel 5%） 

↓ 
注入樣品後以 1x Tris-Glycine-SDS running buffer 跑膠， 

當追蹤染劑移動至膠底時即停止 
↓ 

以半乾式轉漬法（semi-dry transfer）將分離後的蛋白轉漬到 PVDF 膜上，注意

不要有氣泡殘留在濾紙間隙 
↓ 

轉漬完成的 PVDF 膜以 5％脫脂牛奶在室溫下進行 blocking，1 小時 
↓ 

以 1X TBST 清洗 PVDF 膜 5 次，每次均勻搖晃 5 分鐘 
↓ 

倒掉 TBST，加入一級抗體，放進 4℃冰箱隔夜反應 
↓ 

第二天取出，回收一級抗體，加入 1X TBST 清洗 PVDF 膜 3 次， 
每次均勻搖晃 10 分鐘 

↓ 
倒掉 TBST，加入二級抗體，室溫下反應 1 小時 

↓ 
倒掉二級抗體，以 1X TBST 清洗 PVDF 膜 3 次，每次均勻搖晃 5 分鐘 

↓ 
以 ECL plus 試劑在暗房呈色，壓成 X 光片 

↓ 
比對 PVDF 膜以標示分子量大小，掃瞄存檔 
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(2) 實驗溶液配方 

4X SDS gel-loading buffer (4X dye), -20℃ 
Reagent Volume 
ddH2O 10 mL 
1.0 M Tris-HCl, pH6.8 (stock) 10 mL 
SDS 4.0 g 
Bromophenol Blue 0.2 g 
Glycerol 20 mL 
Total 40 mL 

Divide into 1.5 mL eppendorffs, 800μL/tube. 
Add 200μL/tube 2-mercaptoethanol before use. 

 
 

10% SDS-PAGE  
Reagent Volume  

(For 1 piece of 1.5 mm) 
ddH2O 4000μL 
30% acrylamide mix 
(acrylamide:Bis=29:1) (stock) 

3300μL 

1.5 M Tris-HCl, pH8.8 (stock) 2500μL 
10% SDS (stock) 100μL 
10% APS (stock) 100μL 
TEMED (added last) 40μL 
Total 10 mL 

 
 

5% Stacking gel 
Reagent Volume  

(For 1 piece of 1.5 mm) 
ddH2O 1400μL 
30% acrylamide mix 
(acrylamide:Bis=29:1) (stock) 

330μL 

1.0 M Tris-HCl, pH6.8 (stock) 250μL 
10% SDS (stock) 20μL 
10% APS (stock) 20μL 
TEMED (added last) 20μL 
Total 2 mL 
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30% Acrylamide/Bis mix , 4℃, dark 
Reagent Volume 
Acrylamide/Bis 29:1 solution (40%) 75 mL 
ddH2O 25 mL 
Total 100 mL 

 
 

1.5 M Tris-HCl, pH8.8, 4℃ 
Reagent Volume 
Tris (base) 36.34 g 
ddH2O 200 mL 
Total 200 mL 
Adjust pH value to 8.8 by 6N HCl. 

 
 

1.0 M Tris-HCl, pH6.8, 4℃ 
Reagent Volume 
Tris (base) 12.113 g 
ddH2O 100 mL 
Total 100 mL 
Adjust pH value to 6.8 by 6N HCl. 

 
 

10% SDS, RT 
Reagent Volume 
SDS 10 g 
ddH2O 100 mL 
Total 100 mL 

Divide into 15 mL centrifuge tubes, 10 mL/tube. Vortex before use. 
 

 

10% APS, -20℃ 
Reagent Volume 
Amonnium persulfate (APS) 1 g 
ddH2O 10 mL 
Total 10 mL 

Divide into 1.5 mL eppendorffs, 1.0 mL/tube. 
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1x Tris-Glycine-SDS running buffer, RT 
Reagent Volume  

(for 1 electrophoresis tank) 
10x running buffer (stock) 100 mL 
ddH2O 900 mL 
Total 1 L 

 
 

10X Tris-Glycine-SDS running buffer, 4℃ 
Reagent Volume Final conc. 
Tris (Base) 30 g 0.25 M 
Glycine 144 g 2 M 
SDS 10 g 0.1 M 
Total 1000 mL  

 
 

Anode buffer I, pH10.4, 4℃ 
Reagent Volume Final conc. 
Tris (base) 18.171 g 300 mM 
Methanol 50 mL 10% 
Total (add ddH2O) 500 mL  
Adjust pH value to 10.4 by 5N NaOH or 6N HCl.  

 
 

Anode buffer II, pH10.4, 4℃ 
Reagent Volume Final conc. 
Tris (base) 1.514 g 25 mM 
Methanol 50 mL 10% 
Total (add ddH2O) 500 mL  

Adjust pH value to 10.4 by 5N NaOH or 6N HCl. 
 
 

Cathode buffer, pH9.4, 4℃ 
Reagent Volume Final conc. 
Tris (base) 1.514 g 25 mM 
Glycine 1.501 g 400 mM 
Methanol 50 mL 10% 
Total (add ddH2O) 500 mL  
Adjust pH value to 9.4 by 5N NaOH or 6N HCl. 
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5% blocking buffer (fresh-prepared, for 1 piece) 
Reagent Volume 
Non-fat milk 2.5 g 
1x PBS (sterile, stock) 50 mL 
Total 50 mL 

 
 

1x TBST, RT 
Reagent Volume 
10x TBS (stock) 400 mL 
Tween-20 2 mL 
Total (add ddH2O) 4 L 

 
 

10x TBS, pH7.6, 4℃ 
Reagent Volume Final conc. 
Tris (base) 24.228 g 0.2 M 
NaCl 87.66 g 1.5 M 
Total (add 
ddH2O) 

1000 mL  

Adjust pH value to 7.6 by 6N HCl. 
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6. 定量酵素免疫分析： 

(1) eNOS：實驗方法參考原廠操作手冊進行，步驟如下。 

配製溶液 
 
 

 
eNOS standard 

Standard Stock A B C D E F G 
Conc. 

(pg/mL) 
4000 2000 1000 500 250 125 62.5 0 

Concentrate 
(μL) 

60 300 300 300 300 300 300 150 

Dilute 
source 

- A B C D E F - 

RD5K (μL) 540 300 300 300 300 300 150 300 

Wash buffer 
25X Concentrate 1 mL 
ddH2O 24 mL 

↓ 
分別加入標準品（二重複）及樣品（三重複）100 μL/well 

↓ 
蓋好 96 孔盤，室溫搖晃 2 小時 

↓ 
以 wash buffer 清洗三次，每次 150 μL/well，以微量吸管將殘液吸乾 

↓ 
加入 eNOS conjugate，200 μL/well 

↓ 
蓋好 96 孔盤，室溫搖晃 2 小時 

↓ 
以 wash buffer 清洗二次，每次 150 μL/well，以微量吸管將殘液吸乾 

↓ 
配 substrate solution 

↓ 
以 wash buffer 清洗一次，每次 150 μL/well，以微量吸管將殘液吸乾 

↓ 
加入 substrate，200 μL/well，室溫靜置避光作用 30 分鐘 

↓ 
加入 stop solution，50 μL/well， 

30 分鐘內以多功能微盤分析儀分析波長 450 nm 之吸光值（背景波長 570 nm）
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(2) ET-1：實驗方法參考原廠操作手冊進行，步驟如下。 

 
配製溶液 

ET-1 standard 
Standard Stock A B C D E F G 

Conc. 
(pg/mL) 

2500 250 83.3 27.8 9.26 3.09 1.03 0.34 

Concentrate 
(μL) 

- 100 300 300 300 300 300 300 

Dilute 
source 

- Stock A B C D E F 

RD5-13 
(μL) 

- 900 600 600 600 600 600 600 
 

↓ 
加入 RD1-19，100 μL/well 

↓ 
分別加入標準品（二重複）及樣品（二重複）100 μL/well 

↓ 
蓋好 96 孔盤，室溫搖晃 1.5 小時 

↓ 
以 wash buffer 清洗四次，每次 400 μL/well，將殘液吸乾 

↓ 
加入 ET-1 conjugate，200 μL/well 

↓ 
蓋好 96 孔盤，室溫搖晃 3 小時 

↓ 
以 wash buffer 清洗四次，每次 400 μL/well，將殘液吸乾 

↓ 
配 substrate solution 

↓ 
以 wash buffer 清洗四次，每次 400 μL/well，將殘液吸乾 

↓ 
加入 working Glo reagent，100 μL/well，室溫靜置避光作用 5-20 分鐘 

↓ 
以多源性偵測儀以冷光分析，模式設定如下： 

1.0 min. lag time；0.5 sec/well read time；summation mode；auto gain on 
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(3) COX-2：實驗方法參考原廠操作手冊進行，步驟如下。 

 
配製溶液 

 
 
 

COX-2 standard 
Standard A B C D E F G H 

Conc. 
(pg/mL) 

137.5 68.75 34.48 17.19 8.59 4.3 2.15 0 

Concentrate 
(μL) 

75 150 150 150 150 150 150 0 

Dilute 
source 

Stock A B C D E F - 

Assay 
buffer (μL) 

225 150 150 150 150 150 150 150 

Wash buffer 
25X Concentrate 1 mL 
ddH2O 24 mL 

↓ 
分別加入標準品（二重複）及樣品（三重複）100 μL/well 

↓ 
蓋好 96 孔盤，室溫搖晃 2 小時 

↓ 
以 wash buffer 清洗三次，每次 150 μL/well，以微量吸管將殘液吸乾 

↓ 
加入 eNOS conjugate，200 μL/well 

↓ 
蓋好 96 孔盤，室溫搖晃 2 小時 

↓ 
以 wash buffer 清洗二次，每次 150 μL/well，以微量吸管將殘液吸乾 

↓ 
配 substrate solution 

↓ 
以 wash buffer 清洗一次，每次 150 μL/well，以微量吸管將殘液吸乾 

↓ 
加入 substrate，200 μL/well，室溫靜置避光作用 30 分鐘 

↓ 
加入 stop solution，50 μL/well， 

30 分鐘內以多功能微盤分析儀分析波長 450 nm 之吸光值（背景波長 570 nm）



 

 43

II. RNA 分析 

延續的第二部分的蛋白質研究，我們發現經由不同的手術方式作摘取的大隱

靜脈，其中 eNOS 蛋白質的含量並沒有差別，我們可以理解從一個刺激，訊號

的傳遞，基因的表現，包括 DNA 的轉錄和 RNA 的轉譯，到形成一個具有功能

的蛋白質，是需要相當時間的。因此我們回過頭，希望看看上游 RNA 的差別。 

1. 實驗試劑 

(1) RNA 穩定試劑（RNAlater RNA stabilization reagent, Qiagen 
Inc., Germany） 

(2) 總量 RNA 純化試劑組（RNeasy Mini kit, Qiagen Inc., 
Hombrechtikon, Switzerland） 

(3) 核酸酵素（DNase-free RNase set, Qiagen Inc., 
Hombrechtikon, Switzerland） 

(4) 蛋白質水解酵素（Proteinase K, Qiagen Inc., Hombrechtikon, 
Switzerland） 

(5) 核酸轉錄試劑組（IMProm-II Reverse Transcription System, 
Promega, WI, USA） 

(6) 核酸染色劑（LightCycler FastStart DNA Master SYBR 
Green I, Roche Diagnosis Inc., Mannheim, Germany） 

 

2. 實驗方法 

(1) 檢體收集 

在開刀房內取下病人大隱靜脈後，儘速放入 RNA 穩定

試劑並確保整段檢體均浸潤於試劑中，於無菌操作台在液

面下將檢體剪碎，放入微量離心管置於 4℃冷藏，第二天

取出離心 10,000 rpm、4℃、3 分鐘，去除 RNA 穩定試劑

後將檢體保存於-80℃。 

(2) RNA 萃取與測定 

將檢體由-80℃冰箱取出置於冰上，每檢體秤重約 30 mg
後參考總量 RNA 純化試劑組之操作步驟進行萃取，操作

步驟如下。 
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檢體秤重約 30 mg 
（以下全程室溫） 

↓ 
加入 300 μL RLT 萃取溶液 

↓ 
以組織均質器（Tissue Ruptor）反覆將檢體打碎， 

再以小型桌上型離心機稍作離心 
↓ 

依序加入 590 μL Rnase-free water 及 10 μL Proteinase K，以微量吸管混勻 
↓ 

放入已預熱 55℃的乾浴槽中，靜置 10 分鐘 
↓ 

離心 10,000 rpm，3 分鐘 
↓ 

將上清液吸出放入新的離心管（每管約 900 μL） 
↓ 

加入 450 μL 100% EtOH，以微量吸管混勻 
↓ 

每次取 700 μL 至分離管柱中，離心 10,000 rpm、15 秒、22℃，除去上清液 
（重複此動作直到溶液用盡） 

↓ 
加入 350 μL RW1 溶液 

↓ 
離心 10,000 rpm、15 秒、22℃，除去上清液 

↓ 
加入 80 μL DNase-free RNase 混合溶液，靜置 15 分鐘 

↓ 
加入 350 μL RW1 溶液 

↓ 
離心 10,000 rpm、15 秒、22℃，除去上清液 

↓ 
加入 500 μL RPE 溶液 

↓ 
離心 10,000 rpm、15 秒、22℃，除去上清液 

↓ 
加入 500 μL RPE 溶液 

↓ 
離心 10,000 rpm、2 分鐘、22℃，將分離管柱移至新的離心管中 
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↓ 
離心 14,000 rpm、1 分鐘、22℃（重複 2 次） 

↓ 
打開離心管蓋並覆以保鮮膜，靜置 5 分鐘 

↓ 
加入 30 μL RNase-free water，靜置 10 分鐘 

↓ 
離心 10,000 rpm、1 分鐘、22℃ 

↓ 
加入 30 μL RNase-free water，靜置 10 分鐘 

↓ 
離心 10,000 rpm、1 分鐘、22℃ 

↓ 
收集離心管內約 60 μL 之 RNA 溶液至上層過濾膜 

↓ 
再次離心 10,000 rpm、1 分鐘、22℃ 

↓ 
以紫外光分光光度計測定 A260/A280 

或 
將 RNA 保存於-20℃以供後續實驗使用 
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(3) RNA 分析 

a. RNA 反轉錄（Reverse transcription） 

將 RNA 由-20℃冰箱取出置於冰上，參考核酸轉錄試劑

組之操作手冊進行反轉錄反應，操作步驟如下。 

所有試劑均置於冰上回溫，取用試劑前以手指輕彈管壁混勻 
↓ 

取 8 μL RNA 與 1 μL Oligo(dT)15 primer 混勻於離心管中 
↓ 

放入已預熱之 PCR 機器靜置 5 分鐘 
↓ 

將各離心管取出迅速插入冰上至少靜置 5 分鐘 
↓ 

配置 RT mix 反應溶液，配方如下 
Sample number 1 
Nuclease-free water 1.5 μL
5X Reaction buffer 4 μL
MgCl2 3 μL
dNTP Mix 1 μL
Rnasin 0.5 μL
Reverse Transciptase 1 μL
Total 11 μL 

↓ 

各離心管以桌上型微量離心機短暫離心 
↓ 

取 15 μL RT mix 溶液加入各離心管 
↓ 

放入 PCR 機器進行反應，程式設計如下： 
25℃ 5 min 

42℃ 60 min 
70℃ 15 min 
4℃ pause  

↓ 

完成後保存於-20℃或使用於 real-time PCR 
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b. 即時定量連鎖聚合脢反應（Real-time PCR） 

將 cDNA 置於冰上回溫，分別針對三組核酸引子

（primer）進行實驗，其序列如表五，分別為 eNOS、ET-1、
COX-2，並以 glyceraldehydes 3-phosphate dehydrogenase
（GAPDH）作為內標準品，每組樣品重複三次，最終以

該核酸引子與內標準品的比值作為參考數值，並以

melting curve 來檢測每一樣品 PCR 反應的專一性。實驗

方式參考核酸染色劑之操作手冊進行反應，操作步驟如

下。 

 

 

 
表五、核酸引子序列 

Gene Primer sequence（5’→3’） Produce size（bp）
eNOS Forward: AGTAACACAGACAGTGCAGGG 385 

 Reverse: GTAGCCTGGAACATCTTCCG  
ET-1 Forward: AGAGTGTGTCTACTTCTGCC 351 

 Reverse: CCTGGTTTGTCTTAGGTGTTCC  
COX-2 Forward: CAACAGAGTATGCGATGTG 239 

 Reverse: GATGCCAGTGATAGAGGG  
GAPDH Forward: CACCACCAACTGCTTAG 334 

 Reverse: CTTCACCACCTTCTTGATG  
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將試劑由-20℃冰箱取出於冰上回溫，避光 
↓ 

配製 PCR 混合溶液，配方如下： 

Sample number 1 
ddH2O    7 μL
MgCl2     (2 mM) 0.4 μL
SYBR Green I 1 μL
3' primer   (0.3uM) 0.3 μL
5' primer   (0.3uM) 0.3 μL
Total 9 μL 

↓ 

取 1 μL cDNA 與 9 μL PCR 混合溶液加入毛細管中，離心 
↓ 

放入即時定量連鎖聚合脢反應分析儀進行 real-time PCR 反應， 
 

共進行 45 個循環，程式如下 
95℃ 10 min 
58℃ 10 sec 
58℃ 5 sec 
72℃ 20 sec  
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（三） 儀器設備 

I. 組織均質機（PRO200 Homogenizer）：Pro Scientific Inc., CT, USA 
II. 離心機（Microfuge 22R Centrifuge, Beckman Coulter Inc., CA, USA） 
III. 恆溫培養箱（Incubator, YIH DER Co., Taipei, Taiwan） 
IV. 多功能微盤分析儀（Microplate Scanning Spectrophotometer, Bio-tek 

Instruments Inc., VT, USA） 
V. 多源性偵測儀（DTX 880 Multimode Detector, Beckman Coulter Inc., 

CA, USA） 
VI. 組織均質器（Tissue Ruptor, Qiagen Inc., Hombrechtikon, Switzerland） 
VII. 乾浴槽（Firefox dry bath, Pantech Co., Taipei, Taiwan） 
VIII. 分光光度計（Spectrophotometer, Beckman Coulter Inc., CA, USA） 
IX. 連鎖聚合脢反應器（T3 Thermocycler, Biometra biomedizinische 

Analytik GmbH, Goettingen, Germany） 
X. 即時定量連鎖聚合脢反應分析儀（Real-Time Quantitative PCR 

Machine, Roche Diagnosis Inc., Mannheim, Germany） 
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第四章 結果 

第一節 如何減少二氧化碳栓塞 

（一） 二氧化碳栓塞在進行內視鏡摘取大隱靜脈手術時的影響及嚴重性 

表六為病人的臨床資料統計，其中有 2 個病人因技術執行困難改為大傷口切

開或改變繞道方式而排除收案，收案之手術參數統計如表七。以經食道超音波檢

測內視鏡手術發生二氧化碳栓塞，依下腔靜脈中的二氧化碳氣泡量分為少量（指

少於 5 個氣泡，如圖十）、中量（指十數個氣泡出現在下腔靜脈，如圖十一）、

大量（指一堆氣泡出現於下腔靜脈、右心房、右心室或肺動脈，如圖十二）。 

如表八所示，共有 69 位病患（17.1%）在下腔靜脈出現二氧化碳氣泡，其中

少量、中量、大量分別為 53 人（13.1%）、14 人（3.5%）、2 人（0.5%），產

生大量氣泡的 2 名病患所進行的手術都是冠狀動脈繞道手術，兩個案例在超音波

檢測時發現氣泡隨即停止了二氧化碳充氣，但栓塞仍是忽然發生，且病人的血

壓、呼吸末二氧化碳濃度（end-tidal CO2）、氧飽和度及心輸出量亦立刻下降，

其中一位病患在使用 phenylephrine 及 epinephrine 後血液動力資料迅速恢復，但

對另一位病患則無作用，因此緊急使用體外循環機繼續完成冠狀動脈繞道手術。 

表六、進行冠狀動脈繞道手術患者之臨床資料統計（n=403） 
Sex (M：F) 279：124 
Age (y) 65.5±10.9 
Body weight (kg) 64.8±11.3 
Body height (cm) 160.5±8.3 
Preoperative IABP use 49（12.2%） 
Types of operation  
 Elective off-pump CABG 292（72.5%） 
 Emergency off-pump CABG 42（10.4%） 
 CABG＋valve 53（13.2%） 
 CABG with partial CPB 6（1.5%） 
 PAOD 10（2.4%） 

 
表七、進行冠狀動脈繞道手術收案患者之手術參數統計 

 Minimum Maximum Mean±SD 
Operation time (min) 130 269 232.4±28.9 
Harvest time (min) 15.00 45.00 25.9±7.0 
Vein harvest length (cm) 25.00 32.00 27.8±2.9 
No. of bypass grafts 1.00 5.00 3.5±0.6 
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圖六、經食道超音波觀察之二氧化碳氣泡（少量） 
 
 
 

 
圖七、經食道超音波觀察之二氧化碳氣泡（中量） 
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圖八、經食道超音波觀察之二氧化碳氣泡（大量） 

 
 
 

表八、進行冠狀動脈繞道手術患者之二氧化碳栓塞的發生率及 
嚴重性 

Status of CO2 embolism  
Incidence of CO2 embolism 69（17.1%） 
Severity of CO2 embolism  
 Nil 334（82.9%） 
 Minimal 53（13.1%） 
 Moderate 14（3.5%） 
 Massive 2（0.5%） 

 

比較下腔靜脈沒有栓塞、少量栓塞、中量至多量栓塞的病人，其術中呼吸末

二氧化碳濃度並無差異，分別為 31.4±2.4 mmHg、31.6±2.4 mmHg 及 32.4±2.2 
mmHg，但下腔靜脈中二氧化碳氣泡的出現與大隱靜脈分枝的切除有關者，分別

佔少量栓塞者及中量或大量栓塞者的 57%及 93%，但經由回歸統計分析的結果，

所有的危險因子（包括摘取靜脈時間、大隱靜脈曲張、糖尿病、腦溢血等）均與

使用內視鏡摘取大隱靜脈時中量及大量二氧化碳栓塞的發生無關。 

 



 

 53

（二） 二氧化碳栓塞與充氣壓力之關連 

表九為病人的臨床資料統計，兩組間的任何參數均無顯著差異，其中兩組各

有 1 及 2 名病患因技術困難更改摘取大隱靜脈的方式而排除於本研究。 

共有 49 名病患（佔全部的 9.9%）在下腔靜脈發現二氧化碳氣泡，而高壓組

二氧化碳氣泡的出現率（13.3%）明顯高於低壓組（6.5%，p<0.05），二組病患

均沒有發生大量二氧化碳栓塞及血行動力明顯變化的情形（表十），且肺動脈壓、

呼吸末二氧化碳、氧飽和度、血壓、及其他血行動力參數在二組間並未有明顯差

異。但在試驗期間，曾有二名高壓組的病患在下腔靜脈出現一堆二氧化碳氣泡而

緊急停止充氣，其僅出現血壓輕微下降及混合靜脈氧飽和度的情形，並沒有其他

血行動力明顯變化，經過詳細檢查後發現，兩人在大隱靜脈的分枝上都有小開

口，算是一個試驗中的小插曲。 

 
表九、進行冠狀動脈繞道手術患者之臨床資料 

Patients characteristics N=247 N=248 
Sex (M:F) 179:66 168:80 
Age (year) 66.1±10.5 65.4±11.2 
Body weight (kg) 65±11.6 64.5±11.6 
Body height (cm) 160.7±8.2 160.4±8.3 
Preoperative IABP use 29 (11.7%) 33 (13.4%) 
Operation time (min) 238.5±22.1 222.3±35.3 
Length of vein graft (cm) 34.2±2.1 32.3±1.9 
Harvest time (min) 27.6±6.9 27.9±7.3 
Number of bypass grafts 3.5±0.7 3.4±0.6 

IABP = intraaortic balloon counterpulsation 
The values are shown as mean ± standard deviation 

 
 
 

表十、進行冠狀動脈繞道手術患者之二氧化碳栓塞發生率 
 High Group Low Group 

Without CO2 embolism 215 (86.7%) 231 (93.5%)* 
CO2 bubble found 33 (13.3%) 16 (6.5%)* 

Massive CO2 embolism 0 0 
*P<0.05 
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第二節 內視鏡大隱靜脈摘取手術對內皮細胞的影響 

（一） 以 CD31 進行血管內皮形態的研究 

總共有 20 對大隱靜脈的標本進行了這一項評估，結果顯示 CD31 在傳統大

隱靜脈摘取手術的這一個族群有顯著的減少（如圖九、圖十），根據我們所提出

的評分標準，傳統開放性傷口的這一組，CD31 呈現陽性染色的部分，得分為 1.45
±1.13。而內視鏡摘取的這一組，CD31 呈現陽性染色的部分，得分為 4.33±0.72。
兩者達到統計學上的意義（表十一）。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

圖九、以傳統方式摘取之大隱靜脈，以免疫組織化學染

色法分析，大部分區域沒有表現咖啡色，表示CD31分
佈極少 
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圖十、以內視鏡摘取之大隱靜脈，以免疫組織化學染色

法分析CD31（箭頭所指棕色區域為CD31分佈區域） 
 

CD31 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
表十一、經由免疫組織化學染色之大隱靜脈內皮細胞CD31表現量 

 傳統大隱靜脈摘取 內視鏡大隱靜脈摘取 P value2 
CD31陽性 1.45±1.131 4.33±0.72 <0.05 

   1Data are shown as mean ±SEM. 
    2p value was evaluated by distal end and of proximal end. 
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（二） 以血管內皮中 endothelial nitric oxide synthase（eNOS）、endothelin-1
（ET-1）、和 cyclooxygenase-2（COX-2）進行血管內皮功能的研究 

I. 蛋白質分析 

總共有 22 對大隱靜脈的標本進行蛋白質定量。傳統手術組所獲得的組織為

32.54±1.19 mg，而內視鏡組所獲得的組織為 31.48±3.67 mg。傳統手術組的平均

蛋白質濃度是 3515.82±623.63 μg/mL 而內視鏡組的平均蛋白質濃度是 3545.75±
847.42 μg/mL（表十二）。傳統手術組與內視鏡組在三種不同蛋白質相對於蛋白

質總量之表現量如表十三。一開始我們選用西方墨點分析法，歷經多次嘗試錯誤

與修正的過程，發現以此種方式無法呈現出我們的目標蛋白，因此改用可直接定

量、較為靈敏的定量酵素免疫分析。研究結果顯示，我們所選擇的三種分子蛋白

質的含量在不同手術方式所摘取的大隱靜脈並沒有明顯的差別。這個結果給了我

們一個很重要的反省，雖然血管內皮可能因為不同手術的方式所造成的機械力量

產生破壞，這一點可以從我們的一部份的研究中看出差別，但一個處置誘導基因

的表現和產生蛋白質，是需要時間的。不管是內視鏡摘取大隱靜脈，或是經由開

放性的傷口摘取大隱靜脈，我們一般的手術時間都不會超過三十分鐘。也就是

說，期望在很短的時間之內，因為我們不同的手術方式，希望看到在蛋白質層面

上的差別，有實質上的困難。因此我們改弦更張，希望看到更上游的表現，也就

是說希望看到 RNA 的差別，於是乎我們進行的第三部分的研究。 

 

表十二、使用不同方式摘取之組織重量與總蛋白質濃度（n=22） 
 傳統大隱靜脈摘取 內視鏡大隱靜脈摘取 
摘取組織重量（mg） 32.54±1.2 31.48±3.7 
蛋白質濃度（μg/mL） 3515.82±623.6 3545.75±847.4 
 
 
 
表十三、eNOS、ET-1、COX-2 於不同摘取方式之蛋白質表現量 

 傳統大隱靜脈摘取 內視鏡大隱靜脈摘取 P value3

eNOS (pg/mg protein)1 302.87±128.82 286.94±111.0 0.59 

ET-1 (pg/mg protein) 1.84±0.1 4.48±0.3 0.17 

COX-2 (ng/mg protein) 0.59±0.0 0.30±0.0 0.56 
   1Relative levels were divided by total protein concentration 
    2Data are shown as mean ±SEM. 
    3 p value was evaluated by distal end and of proximal end. 
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圖十一、不同摘取方式之內皮細胞 eNOS mRNA 表現量 
（OVH：傳統摘取大隱靜脈；EVH：內視鏡摘取大隱靜脈） 

II. RNA 分析 

總共有 26 對大隱靜脈的標本進行 eNOS、ET-1、COX-2 RNA 的定量，結果

顯示 eNOS 和 COX-2 的 RNA 在兩種不同手術所得到的大隱靜脈的標本的表現

量並沒有差異 (圖十一和圖十二)，然而 ET-1 RNA 在傳統手術方式的表現量卻

高於內視鏡手術的表現量（16.4±6.7；8.8±4.1），並且達到統計學上顯著的意義

（p=0.00035；圖十三)。 
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圖十三、不同摘取方式之內皮細胞 ET-1 mRNA 表現量 
（OVH：傳統摘取大隱靜脈；EVH：內視鏡摘取大隱靜脈） 

圖十二、不同摘取方式之內皮細胞 COX-2 mRNA 表現量 
（OVH：傳統摘取大隱靜脈；EVH：內視鏡摘取大隱靜脈） 
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P<0.01 
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第五章 討論 

第一節 如何減少二氧化碳栓塞 

（一） 二氧化碳栓塞在進行內視鏡摘取大隱靜脈手術時的影響及嚴重性 

本研究顯示，有 17.1%使用二氧化碳充填進行內視鏡大隱靜脈摘取術的病人

可經由經食道超音波的監控發現二氧化碳栓塞的形成，而在這些病人中，多數僅

產生非常少量的二氧化碳氣泡，3.5%產生中量氣泡、0.5%產生多量二氧化碳氣

泡。過去的文獻指出，使用腹腔鏡造成二氧化碳栓塞的比例僅 0.02%-0.00013%
（Herron DM，1999；Philips J，1975），但栓塞是否發生於內視鏡摘取隱靜脈

則仍未知。在五個不同的研究中，其比較使用內視鏡或傳統切開摘取大隱靜脈

中，超過 600 個使用二氧化碳充填進行內視鏡大隱靜脈摘取術的病人沒有被報導

有任何因產生栓塞而有生命危險的現象（Chavanon O，2000；Patel AN，2001；
Vrancic JM，2000；Carpino PA，2000；Felisky CD，2002），但在這些研究中並

非每一個病人都有被監控二氧化碳氣泡的產生。此外，有三個病例報告曾發生致

命的二氧化碳栓塞的情形。 

本研究發現，使用二氧化碳充填進行內視鏡大隱靜脈摘取術常有極少量的二

氧化碳氣泡伴隨產生且只有極少數可能構成生命危險（0.5%），而持續使用經食

道超音波監控有助於在二氧化碳氣泡產生時及時停止充氣，雖然其中有兩人在停

止充氣後其血液動力資料仍有明顯的改變。 

二氧化碳栓塞的機制可能為二氧化碳被吸收帶入循環或其直接進入受損的

血管，在少量產生氣泡的病人中，可能上述兩種機制都有參與，但在中量至大量

產生氣泡的病人中，較有可能是二氧化碳經由受損的血管或血管分枝進入而產生

栓塞（Chavanon O，1999；Lin SM，2003；Banks TA，2002）。事實上，在過

去文獻提到的三個二氧化碳栓塞案例其中兩例，及本研究中發生大量栓塞的病

人，其二氧化碳栓塞及突發性的心血管衰竭（cardiovascular collapse）均發生於

處理或切除大隱靜脈分枝時，這些發現可能表示壓力為 15 mmHg 的二氧化碳可

能經由受損的血管直接進入靜脈循環，由於二氧化碳進入循環的量與其充氣壓力

和大隱靜脈本身有關（Chavanon O，1999），因此是否可藉由降低二氧化碳進氣

壓力來減少栓塞的形成仍須作進一步的探討。 

二氧化碳栓塞可能發生的原因，從我們的研究應屬充填的二氧化碳經由開放

（不完全因電燒閉鎖）的大隱靜脈分枝順流進入靜脈系統最為可能，因此在臨床

的處置上，對於稍大的隱靜脈分枝，建議稍後處理，可以減少開放性分枝暴露在

二氧化碳充填壓力的時間，並且建議將電燒燒灼分枝的範圍和時間拉長以便完全

阻斷分枝，殘留二氧化碳進入的通道，也正因此，我們首先使用的經皮縫線阻斷

隱靜脈近心端的方式（percutaneous stitch），經由我們目前初步的臨床操作發現，
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早期阻斷隱靜脈也是徹底減少二氧化碳栓塞的好方法，技巧上的細節事先使用內

視鏡的圓椎（cone）進行隱靜脈與周邊軟組織的剝離，在使用內視鏡剪刀進行分

枝燒灼切割處理之前，先使用 percutaneous stitch 進行大隱靜脈在腹股溝位置的

阻斷可顯著減少後續進行分枝處理時的二氧化碳栓塞的出現。當然，二氧化碳隨

著充填壓力在整個皮下通道中因為血管的破損，如微小的分枝、大隱靜脈本身的

破損、甚至是分離後留在皮下通道壁上不完全阻斷的分枝都有可能是產生二氧化

碳栓塞的通道，但經驗上顯示，細心且技巧地執行內視鏡隱靜脈摘取手術，是減

少合併症的不二法門。 

經食道超音波目前被認為是檢測靜脈二氧化碳栓塞最敏感的工具（Couture 
P，1994），但由於傳統在使用經食道超音波時，往往因為術中注射藥物產生的

亂流導致右心房出現氣泡妨礙視線，因此我們以一種新的方式-利用經胃的下腔

靜脈來看，如此一來，下腔靜脈的長軸與肝靜脈交會處更容易辨認，同時縮短了

探頭到下腔靜脈間的距離、提高了解析度和敏感度，即使是單一個氣泡都能被清

楚發現。而結果發現，呼吸末二氧化碳濃度並沒有因為是否產生二氧化碳栓塞而

有所改變，因此推論二氧化碳的吸收對於使用二氧化碳充填進行內視鏡大隱靜脈

摘取術時產生中量或多量二氧化碳栓塞並無直接相關，在本研究中發生多量二氧

化碳栓塞的二例病患均在發現栓塞後有呼吸末二氧化碳濃度忽然減少的現象，這

是因為大量的二氧化碳栓塞在右心房和肺動脈出現「氣鎖（gas lock）」導致右心

室衰竭，使心輸出量及呼吸末二氧化碳濃度忽然下降。 

使用於進行二氧化碳充填進行內視鏡大隱靜脈摘取術發生二氧化碳栓塞的

治療方式包括立即停止二氧化碳的充氣、rapid volume expansion、注射升壓劑

（vasopressors）及心肌收縮劑（inotropic agents）維持心輸出量、使用主動脈內

氣球幫浦（intra-aortic balloon counterpulsation）和體外循環等來維持病人的血液

動力情形。雖然在本研究中仍有二個案例在緊急停止二氧化碳充氣後血液動力資

料仍有極大的變化，但其餘 14 例在停止充氣並妥善的檢查手術區域後都成功的

預防大量二氧化碳栓塞及右心室功能障礙的發生。值得欣慰的是，雖然這個觀察

發現嚴重的術中合併症，但並沒有任何一位患者因此承受長期的不良結果。進行

CABG 時使用二氧化碳充填進行內視鏡大隱靜脈摘取術，除了可減少術後傷口疼

痛及感染外，亦能減輕靜脈損傷及血腫（Chavanon O，2000），且有越來越多心

血管疾病患者在進行 CABG 時被合併使用心臟不停跳（off-pump）及內視鏡大隱

靜脈摘取術來降低術後併發症與死亡率；本研究指出，在進行 CABG 使用內視

鏡大隱靜脈摘取術，利用經食道超音波監控下腔靜脈中二氧化碳栓塞是相當有意

義的。 
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（二） 二氧化碳栓塞與充氣壓力之關連 

本研究主要發現，在使用二氧化碳充填進行內視鏡大隱靜脈摘取術進行冠狀

動脈繞道手術時，二氧化碳栓塞的發生會隨著充氣壓力降低而減少。與傳統使用

大傷口摘取大隱靜脈相比，內視鏡可有效減少傷口併發症及術後的疼痛感、縮短

住院時間、且保有相似的血管通暢度（Allen KB，1998；Kiaii B，2002；Crouch 
JD，1999；Chavanon O，2000），而二氧化碳則有助於內視鏡手術的進行。在我

們過去的研究發現（Felisky CD，2002），在二氧化碳充填進行內視鏡大隱靜脈摘

取術，使用 15 mmHg 的二氧化碳充氣壓力下，有 17.1％的病患出現栓塞，其中

0.5％又為嚴重產生突發性心血管衰竭。但因充氣壓太小（≦10 mmHg）時，在

使用內視鏡有技術上的困難，不易形成一個好的皮下通道，因此本研究中將低壓

設定為 12 mmHg。在二次的研究中，使用 15 mmHg 的充氣壓，分別造成 17.1%
（前次）與 13.3%（本次）的二氧化碳栓塞，比例差異不大，但本次改由較低的

充氣壓（12 mmHg）卻明顯降低栓塞率，顯示降低二氧化碳充氣壓確實可以減少

栓塞發生的最重要因素。 

本次研究另一個重要發現是二組中均沒有嚴重致命的二氧化碳栓塞發生，由

於栓塞主要可能導因於二氧化碳直接由血管上的傷口進入（Patel AN，2001；
Vrancic JM，2000；Carpino PA，2000；Felisky CD，2002），因此無法確定降低

充氣壓是否有助於減少嚴重栓塞造成的危險；但前述二個需要緊急停止充氣的案

例都發生在高壓組，顯示壓力降低應有助於減少嚴重栓塞的危險。此外，二氧化

碳進入靜脈循環的速率決定於靜脈與二氧化碳的壓力差，在過去討論使用二氧化

碳充填進行內視鏡大隱靜脈摘取術產生栓塞的五篇文獻報告中，有 4 個案例使用

15 mmHg （Patel AN，2001；Vrancic JM，2000；Carpino PA，2000；Felisky CD，

2002），但考量假使操作內視鏡的技術不夠純熟，靜脈上應有更多的傷口，我們

認為在以二氧化碳充填進行內視鏡大隱靜脈摘取術進行冠狀動脈繞道手術時應

以 12 mmHg 取代 15 mmHg 作為常規使用的壓力值。   

延續第一節的討論內容，其實二氧化碳栓塞和很多因素相關，只是其他的因

素不容易量化，譬如每位患者的靜脈分枝多寡有別，大小不同不易量化，而操作

內視鏡摘取時，時間也是一項因素，當然不可能刻意延長充氣時間來觀察二氧化

碳的栓塞量，只是臨床狀況不同，摘取時間因人而異，也無從控制此項變因。再

者，早期採用先前報告的經皮近端結紮（percutaneous stitch）的方式是否可以減

少此項合併症，我們在未來的臨床觀察研究中會再另行討論，但初步結果確實是

樂觀的。因此最終我們選擇可以量化且方便比較的充填壓力來進行探討。首先值

得注意的是，此篇臨床研究二氧化碳栓塞的整體發生率不到 10％，與第一節的

研究（17.1％）相比已有長足的進步，這代表經由長時間技巧的演進，在完成學

習曲線之後，二氧化碳栓塞量可大大減少，不只是摘取時間縮短，處理分枝的技

巧純熟，減少皮下通道內的血管損傷，在在都減少了氣體進入血流的機會，因為
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這二篇研究我們是由同一位操作者執行手術，此外，顯而易見的是，降低二氧化

碳的充填壓力，由 15 mmHg 降低至 12 mmHg 即可有效地減少這種臨床狀況，當

然，這也引發另一項討論，是否可再降低充填壓，是否達到「The lower，the 
better」，理論上或許淺顯自然，但操作上需顧及如何使皮下通道撐開以提供操作

空間，而我們的經驗顯示，當充填壓力低於 10 mmHg 時，內視鏡摘取的困難度

大大提高，反而延長操作時間，造成不當的操作，甚至傷害靜脈本身，實在得不

償失。因此，在適合操作的前提之下，簡單有效地減少這種合併症的方法是值得

推廣的。 

因此，以較低的二氧化碳充氣壓，配合經食道超音波的持續監控，再加上熟

練的內視鏡手術技巧，相信將有助於降低二氧化碳栓塞的風險。 
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第二節 內視鏡大隱靜脈摘取手術對內皮細胞的影響 

從我們的研究顯示，內視鏡大隱靜脈摘取手術可以保留大隱靜脈內皮細胞的

完整性，過去 40 年以來大隱靜脈摘取的方式並沒有太大的改變，始終保留開放

性的傷口，如何完整地保留大隱靜脈內皮細胞的功能，是心血管外科醫師摘取過

程中的最高準則，在過去的研究中已經明顯的看出，內皮細胞的完整性和移植後

血管的長期暢通率有重要的相關。從型態學來看，早期的研究利用光學顯微鏡組

織學的研究，證明內視鏡的技術和傳統開放性的傷口，對血管內皮的影響沒有差

異。更進一步的電子顯微鏡的研究，也證明內視鏡的技術針對內皮細胞的水腫、

剝落、basement membrane 的暴露等項目，也和傳統的技術沒有差別。而我們所

利用的是經過 immunohistochemistry，利用 CD31 是內皮細胞的 specific marker，
證實內視鏡摘取手術比較傳統的方式能夠保存較多的內皮細胞。 

此外，兩種手術方式對大隱靜脈內皮細胞功能的影響，也分別從 eNOS、
ET-1、COX-2 蛋白質和 RNA 的表現量來進行分析，選定這三種分子是因為他們

在血管的功能上扮演重要的角色，機轉不再贅述（如圖十四、十五、十六），結

果顯示這三種分子在蛋白質的量在每個個體上差異很大，但整體而言就統計學上

是沒有差異的。當我們初步面臨這個結果，我們很快地瞭解蛋白質的表現是需要

時間的，假如這三種分子會因為我們手術的方式產生不同的表現，從 mechanical 
stimuli 到 gene expression 一般的認知是不只 30 分鐘的，然而內視鏡大隱靜脈摘

取手術對我們而言已經不到 30 分鐘，單就時間的不足就可以解釋這個實驗的結

果。為了進一步了解時間所扮演的角色，我們開始找尋蛋白質上游的 RNA，從

rt-PCR 的結果看來，eNOS 和 COX-2 在 RNA 的表現量上並沒有差異，但是 ET-1
在傳統手術的表現量高於內視鏡手術。ET-1 可能導致血管收縮，血小板凝集，

肌肉細胞增生，這樣的結果某種程度也代表內視鏡手術的好處。 

事實上，對冠狀動脈繞道手術的患者而言，臨床上所關注的結果（outcome）
包括長期存活率、症狀的解除、免於再治療的需求或再度發生不良事件等等。到

目前為止，冠狀動脈繞道手術比起介入性治療（如支架、包括塗藥性支架）確實

有較佳的症狀解除和減少再治療的繁複等優點，且冠狀動脈繞道手術有較佳的長

期暢通率，因此，維持長期移植血管的通暢與患者長期的結果有重大相關性。到

目前為止，內乳動脈仍是繞道手術的最佳選擇，其十年的長期暢通率高達九成，

而大隱靜脈則是繞道手術最常用的血管，十年的長期暢通率則只有五成到六成，

如何改善移植血管的品質是我們一直努力的課題，或許靜脈本身與動脈的不同說

明了這不易改變的事實，但至少減少摘取靜脈所導致的傷害，仍然是重要的方

針。過去的研究顯示，摘取靜脈本身的方法可能傷及內皮細胞，造成內皮細胞的

脫落和內皮下膠原蛋白的暴露，這些都是導致靜脈移植血管早期阻塞的因素之

一，因此在心血管外科醫師的訓練過程中，也學習如何溫柔地對待血管，奉血管

為上賓，不拉、不扯、甚至不直接接觸，以期盡可能達到不要造成傷害。 
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到目前為止，我們並沒有內視鏡大隱靜脈摘取術後的長期移植血管的暢通

率。雖然就六個月的暢通率和五年內再發生不良心臟事件而言，內視鏡摘取術和

傳統方法並沒有差異，但多數的心臟外科醫師和患者關心的是更長期的結果，當

然血管的通暢與否和很多因素相關，如患者本身靜脈的品質、摘取的方式、操作

的時間、保存的方法、接上冠狀動脈的不同流域、冠狀動脈本身阻塞的情形、血

管的大小、鈣化的狀況和遠處的需求量、加上外科醫師的操作方式、術後藥物的

服用和患者本身各種危險因子的控制等，都會影響長期暢通率，因此在無法直接

取得長期暢通率的眼前，我們採取了檢視內皮細胞的方法，過去的資料顯示，內

皮細胞和維持血管的通暢有重大相關，內皮細胞的健全可以經由一氧化氮和

prostacyclin 等物質舒張血管、降低血小板凝集等，因此藉由審視內皮細胞的完

整性，可用以代表摘取血管過程中的傷害程度。 

在這一章節裡我們分成兩大部分，一、形態學上的完整性；二、功能上的完

整性。形態的部分我們選擇了 CD31 來染內皮細胞，從實驗的結果看來，CD31
在內視鏡摘取技術中獲得較佳的保存，但值得好奇的是， CD31 是

platelet-endothelium cell adhesion molecule-1（PECAM-1），是否 CD31 的表現量

增加或保存較多，反而會增加血小板的凝集，甚至導致血管的栓塞，目前並不得

而知，但至少形態學上這二種技術所摘取的靜脈是確實有差距的。 

第二部分功能的完整性，我們選定了 endothelial nitric oxide synthase
（eNOS）、endothelin-1（ET-1）、和 cyclooxygenase-II（COX-2）當作檢視的

工具，從血管暢通的角度而言，NOS 含量高是正向的，而 ET-1 或 COX-2 含量

高多半是負向的，利用這種對比，我們希望突顯不同技術所產生的結果。首先我

們從蛋白質的量來檢視，先採取的西方墨點分析法（western blotting）讓我們吃

足了苦頭，在幾經調整後，我們終於放棄，並認定可能是因為含量微乎其微使我

們屢戰屢敗，於是乎改弦更張換成定量酵素免疫分析法（ELISA），雖然 ELISA
確實可以得到結果，但結果的變異成度大到無法獲得結論，在三種蛋白質含量上

的差異均為達到統計學上的意義，於是乎我們初步認為是因為操作時間有限，即

使操作技巧真能造成刺激，由訊息傳遞、DNA 轉錄、RNA 轉譯到最後的蛋白質

形成，應該不是我們摘取血管平均不到三十分鐘的時間內可以適當表現的。事實

上 ， 事 後 與 指 導 老 師 的 討 論 中 ， 建 議 加 上 免 疫 組 織 化 學 染 色 法

（immunohistochemistry）分析，用以標定含量太少又不能在西方墨點分析法所

表現的蛋白質，也許是未來補充實驗數據的好方法。 

既然在蛋白質的量無法獲得有意義的結論，於是我們向上游產物 mRNA 邁

進，經由學長的協助及參考文獻設計核酸引子（primer）並重複許多次 Real-time 
PCR 的流程，雖然許多檢體在嘗試的過程中損失，使得有效樣本術減少，但最

終的結果是 eNOS 和 COX-2 沒有差異，但 ET-1 在傳統手術組卻明顯增加，以

ET-1 的作用機轉而言，經由 ET-A receptor 會導致血管收縮和栓塞似乎在這部分
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實驗上也支持內視鏡摘取是相對創傷較小的方式。 

我們認為這三種分子不一致的表現可以是未來進一步研究的題材，此外，我

們也正計畫去研究經由不同方式所摘取的大隱靜脈，縫合到主動脈，承受主動脈

壓力 30 分鐘之後，這三種分子是否會有不一致的表現，這樣的研究設計，更貼

近臨床上的操作，因為從摘取靜脈開始，這靜脈就會承受著不同的刺激和影響，

如果將時間延長、且累計不同影響，那起初不同摘取方式所造成的傷害就可能被

放大和產生差別。雖然我們研究的結果，並沒有強而有力的證據來支持內視鏡大

隱靜脈摘取手術對內皮細胞的絕對好處，但至少從型態和功能來說，內視鏡大隱

靜脈摘取方式存在較好的結果，而這也可以支持我們繼續以內視鏡大隱靜脈摘取

的方式來服務我們的患者。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖十四、於冠狀動脈循環與周邊循環中與內皮細胞相關因子 

（Circulation 2003;108;2054-9）
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圖十五、COX-2 與心血管疾病之關連 

（Arterioscler Thromb Vasc Biol 2006;26;956-8） 

圖十六、COX-1 與 COX-2 在血管受損時所扮演的角色 
（Arterioscler Thromb Vasc Biol 2006;26;956-8）

 在健康的血管中，COX-1
固定存在且協助體內製造

PGI2 
 

 

 

 在血管受到急性損傷時，

COX-2 被誘發且促使 PGI2
生成 

 

 

 

 在慢性發炎反應中，COX-2
與 PGE synthase 被誘發生

成於 macrophage 中，且

vascular smooth muscle cell
製造大量的 PGE2，使

metalloproteinases (MMPs)
瓦解與細胞死亡 
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第六章 展望 

內視鏡大隱靜脈摘取術是最近十年以來心臟血管外科的一項重要改變，它的

出現讓患者有一個嶄新的選擇，選擇一種手術方式，讓他有機會又美觀的傷口、

較少的疼痛、較快的恢復、早日復建、和早日回到工作崗位。亞東醫院引進這一

項新的技術當時，當然也承受著相當的壓力。這個壓力主要來自於內部的反省，

我們是不是可以利用這個新的技術來增進病患的褔祉。因為它是一項全新而且不

容易上手的技術。在心臟血管外科住院醫師訓練的過程中，我們被教導著，雖然

以傳統開放性的傷口來摘取大隱靜脈，但是我們要奉血管為上賓，因為對血管的

不當處置，都有可能導致繞道手術的失敗。也因此當我們開始努力學習新的技

術，週邊的冷嘲熱諷一直存在，很高興我們的努力，讓這個新的技術獲得肯定，

讓這個新的學習蔚為風潮。在過去這兩年，我們有幸成為內視鏡血管摘取術的亞

太訓練中心，接待來自日本、新加坡、香港、汶萊、和中國大陸的心臟血管外科

醫師，來台灣接受我們的訓練。除了患者的肯定，得到同業的肯定更是彌足珍貴。

可惜的是，健保的財政吃緊並不能給付每一個好的技術、新的耗材，患者家庭的

財務狀況，竟然是決定能否接受這一項新的技術的最重要條件。 

過去這一段時間，我們從臨床上的應用累積了相當多的經驗，我們發現其他

團隊沒有注意到的合併症（二氧化碳栓塞），我們也發表了如何減少二氧化碳栓

塞，我們也發表了用內視鏡摘取橈動脈的新技術，並整理了內視鏡大隱靜脈摘取

術的所有細節，發表於期刊 Surgical Endoscopy，希望縮短別人學習的歷程。至

於內視鏡摘取的大隱靜脈血管內皮的研究，我們從血管內皮的 morpholgy，進階

到 Functional integrity（eNOS），我們從蛋白質表現量差異的不顯著，延伸到 RNA
的表現量。但不管怎麼討論，我們所探討的對象，仍然是不同手術方式所摘取出

來的這條血管，並沒有辦法回答這不同方式所摘取出來的血管在完成繞道手術之

後，對長期暢通率是否會造成任何影響。正如文章中所列舉的參考文獻，半年後

使用心導管血管攝影來評估，這兩組並沒有差異，而五年後的 event-free survival
也沒有差異，這些都是支持我們繼續執行內視鏡手術的實證。但我們更期望得到

的資料是五年甚至十年後長期暢通率的比較，很可惜的是，我們的患者並不能夠

接受前瞻性隨機的安排，再者，台灣患者的術後追蹤也不大願意接受再一次的心

導管血管攝影。但即便如此，我們仍然可以追蹤 Major adverse cardiac events 如
myocardial infarction、repeat revascularization 或 death，來比較傳統手術和內視鏡

手術所造成的差別。當然此種研究，所要考慮的變因很多，譬如血管本身的品質，

這一點相當難以定量，但有經驗的心臟血管外科醫師可以很輕易的分辨出靜脈品

質的好壞，譬如它的擴張性和彈性、血管壁的厚度、血管本身的粗細都是考慮因

素，但這一點卻無法在研究中很具體的描述並進行比較。此外，進行繞道手術的

方式譬如 sequential anastomosis 或是 individual anastomosis 也會造成影響，尤其

是 sequential anastomosis 位於中段或是最後的吻合處，長期暢通率也會有差別。

當然冠狀動脈本身阻塞的嚴重度也是一個重要的因素，嚴重的狹窄（>90%狹窄）
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常常可以保證更長期的暢通，中度的狹窄（介於 70%到 90%）可能會有競爭性

血流（competitive flow）而容易造成阻塞。除了吻合處近心端阻塞的嚴重度之外，

冠狀動脈本身的大小，吻合處下游對血流的需求或是血管本身的阻力也是重要的

因素，如果下游的阻力很大和需求量不高都可能是未來阻塞的原因之一。當我們

擴大考慮的層面，我們還要考慮患者本身的各項危險因子和服藥的順從性，患者

的血糖、膽固醇、三酸甘油、尿酸、抽菸狀況、家族史、運動情形、還有服用的

各種藥物都有可能造成影響。因此，有相當多的變因需要進行控制，才能分辨出

用不同的方式摘取血管所可能產生的長期效果。 

除了更長期追蹤的結果以外，我們原先的實驗設計中還有未完成的部分，我

們原本希望了解在同一個患者身上，用不同方式所取下來的大隱靜脈，當它完成

於主動脈的吻合，開始承受動脈的壓力，在一定的時間之內，是不是不同方式所

取下的大隱靜脈會有不同的基因表現，或是不同量的呈現。會提出這樣的實驗設

計，最主要是因為在亞東醫院執行的冠狀動脈繞道手術，大隱靜脈多半被利用為

sequential anastomosis，而我們手術的操作方式是採取不停跳的冠狀動脈繞道手

術，並且先完成主動脈與大隱靜脈的吻合，接著在連續進行大隱靜脈與冠狀動脈

的吻合，一般而言一條大隱靜脈在完成與主動脈的吻合之後，到完成所有的繞道

手術，尾端多餘的大隱靜脈會承受主動脈的壓力至少 30 分鐘，也就是說，我們

能有更多的時間讓承受不同手術方式的大隱靜脈，準備要表現的基因產物，有更

長的時間去醞釀。雖然這短短的時間，可能不見得在蛋白質的量上產生變化，但

RNA 的變化也是相當具有吸引力的。到目前為此，我們並沒有大隱靜脈在短期

承受動脈壓力之後所產生變化的資料，也許，這一類的資料是最合乎生理，也最

能預測大隱靜脈長期暢通率。 

內視鏡在心臟血管外科的應用，當然不只於摘取大隱靜脈。誠如我們前面章

節所提，內視鏡也可以用來摘取橈動脈，雖然我們克服了技術上的困擾，可以很

成功簡單的完成這個任務，但是我們過去的經驗顯示，內視鏡所摘取的橈動脈，

中期的血管暢通率並不如國外報導的理想。可能因為本身是負面的報導，我們並

沒有把它寫成文章發表，但箇中的原委是相當值得探討的。橈動脈在採用之初，

因為本身中層的肌肉層發達，容易產生痙攣收縮導致血管的阻塞，在使用上本來

就有相當多的限制，是因為患者選擇上的差別，或是手術方式導致暢通率不佳，

是我們下一階段的課題。開放性的傷口造成前臂很大的疤痕，會造成身體形象受

損、社交困難，在台灣本來就不容易推廣，也違反我們微創的原則。但如果內視

鏡手術不能夠提供令人滿意的長期效果，我們也只能放棄這項手術。我個人認

為，使用止血帶壓迫止血，本身就會誘發橈動脈的痙攣收縮。而摘取的過程中，

有機會增加橈動脈本身的缺血時間，會導致未來中層肌肉的壞死或引發未來的粥

狀硬化。摘取的步驟並不能避免器械與橈動脈的直接接觸，持續的機械性刺激也

是導致血管痙攣收縮的另外一個因素。以上這些可能影響長期效果的變因，使用

目前的 Vasoview system 並不能解決，因此這部份我們還需要等待國外的文獻報
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告，再進一步參考國外的操作方式。 

內視鏡摘取胃網膜動脈可能是下一個里程碑，胃網膜動脈自從 1988 年被提

出來參與冠狀動脈繞道手術，有相當兩極化的評價。來自西方的報告非常有限，

來自東方的報告就以日本一枝獨秀，最近的資料顯示胃網膜動脈長期的暢通率僅

次於內乳動脈。可惜的是，摘取胃網膜動脈的過程需要增加傷口的長度，也就是

說延伸正中胸骨切開的傷口，需要額外打開腹腔，翻動腸胃，以及在橫隔膜上製

造切口。幸運的是，現今腹腔鏡手術的器械譬如 Harmonic scapel 或是 ligasure，
都能夠用很方便的方式進行血管的燒灼止血和分離，也就是說使用腹腔鏡手術，

利用幾個有限的小傷口，可以獲得一條 arterial graft 來進行冠狀動脈繞道手術。

這個技術目前並還沒有被報導，對以技術導向的亞東醫院心臟外科團隊來說，是

一個不錯的方向。當然，如果再加上不經過胸骨、經由側胸的傷口來進行冠狀動

脈繞道手術，胃網膜動脈加上左側的內乳動脈，也可以完成 total arterial bypass，
也是微創冠狀動脈繞道手術的一個好選擇。 

在過去 20 年以來，內視鏡已經在臨床上廣為利用，在外科的範疇裡也日益

普遍。在一般外科的手術裡，由腹腔鏡膽囊切除手術，演進到腹腔鏡闌尾炎手術，

現在包括各種胃、小腸、大腸、肝、脾臟甚至胰臟的手術，都可以見到內視鏡扮

演著舉足輕重的角色。對胸腔外科而言，內視鏡輔助的胸腔手術更是家常便飯。

對骨科而言，他們利用關節鏡；對耳鼻喉科而言，他們利用內視鏡；對婦產科而

言，他們利用子宮和輸卵管鏡；對神經外科而言，他們也有腦室鏡；但對心臟血

管外科來說，我們卻是最保守的一群，新的科技對我們而言，總是距離遙遠。 

在這個實證醫學的年代，所有的醫療行為理應有它的佐證，內視鏡的應用的

卻大大減少了外科手術的侵襲性，在一般的觀念中，心臟血管的手術就是大手

術，也就是風險大的手術，當然也是傷口大的手術。對心臟血管外科的醫師而言，

在他過去的訓練過程中，並沒有微創手術的這一個項目，在他操作的有限個案數

中，也很難讓他有空間實際練習和應用微創手術的技巧。於是乎，微創手術對這

一個特定的族群來說是進行緩慢的。誠如達爾文所說：物競天擇，適者生存。當

我們將心比心從患者的觀點出發，我們會發現如果我們一定要接受一個手術，我

們會希望手術的風險可以降低、傷口可以縮小、住院的時間可以縮短、及早回到

工作崗位。從這些觀點，我們已經開始支持微創手術。恰巧的是，心臟血管外科

的競爭對手是一群相當積極的心臟血管內科醫師，自從 1978 年 Grunzig 發明的

Percutaneous transcatheter balloon angioplasty 成功的治療冠狀動脈阻塞之後，幾乎

每隔幾年，心臟血管內科醫師就會有新的武器和新的技術來治療新的疾病。在 
1985 年 Palmar 和 Schartz 發明的冠狀動脈內支架，大大地推廣了心導管治療冠

狀動脈阻塞的適應症。而近幾年的塗藥支架，更是獨領風騷，雖然這些科技的結

晶，仍有不盡完美之處，但它帶給患者與家屬的憧憬，滿足他們不用接受開刀的

希望，就可以了解新的治療方式遠比外科更令病患接受。 
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外科發展的 100 多年以來，新的手術方式不斷的淘汰舊的手術方式，隨著科

技的進步，有越來越多的疾病，不需要接受外科的治療，而有其他的選擇，譬如

藥物或其他低侵襲性的治療方式。也隨著社會的進步，最近 15 年以來的外科，

也是歷史上演變最劇烈的一段時間，在外部環境方面，因傳播資訊的發達，我們

必須面對對安全無限上綱要求的患者與家屬，有來自四面八方的競爭，在內部環

境方面，我們有學習不完的資訊，和新的技巧。 

微創手術雖然有很多好處，但最大的困難就是手術本身，當所有的外科醫師

面臨這項新的挑戰時，常常是陌生的、無助的。我們過去的訓練過程，並不包含

這些微創的技術，因為我們的老師也不曾有過這樣的經驗。當然，微創手術的存

在除了可以滿足患者的期望以外，它的結果也必須要能夠禁的起同儕的檢驗，換

句話說，它的結果應該至少不亞於現今傳統的手術。於是乎能夠達到傷口變小、

合併症減少、效果不變的外科醫師相對有限。如果一個手術只限定於少數的外科

醫師執行，那他必然不是一個成功的手術，也失去了它廣大的影響力。因此，推

廣微創手術是另外一項重要的課題。只是如何推廣一個技術難度高的手術有相當

的困難，我們走過的路、我們犯過的錯，都希望往後的追隨者不要再犯。我在

2007 年參訪香港中文大學附設醫院，他們經由賽馬會的贊助，設立的一個微創

中心，占地超過 150 坪，除了一般的會議室、遠距視訊、圖書室以外，這個中心

擁有超越一般醫院水平的內視鏡手術和麻醉的設備，讓受訓練的人員用來操作動

物實驗，因為他們希望當你熟悉這一套設備的時候，可以把這一套設備的優點發

揮在未來的病人身上，所以即便是動物實驗，他們也不會委屈受訓練的人員使用

有限的器械。在工欲善其事必先利其器的想法之下，他們引進的相當多的新科

技，包括寓教於樂的 simulator，操作者可以像是電動玩具的玩家過關斬將。此外，

結合最新的影像技術將患者的電腦斷層或是核磁共振的影像，用 3D 立體的方式

呈現在眼前，甚至結合於機器手臂內的電腦，讓操作機器手臂的使用者，在手術

前就可以事先設定程式避開一些重要的組織，或是設計如何進行完整的切除。這

些投資在台灣都不曾看見，但他對未來我們的競爭力卻有相當重要的影響。這些

日子以來因為我們對微創的堅持，亞東醫院心臟外科也受到日本心臟外科界高度

的肯定，也讓我們增加了許多交流的機會，從他們的身上我學到了很多，我看到

他們對栽培新人的用心，日本的心臟血管外科每年至少會有兩次全國性的現場手

術示範（live demonstration），在設定的手術項目會有十場左右的示範，許多評論

者和海外學者共同對於手術的內容發表評論，其中當然不乏質疑與批評，但透過

這種方式進行交流，可以將現實與理想做最完美的結合，也讓新人了解前輩的手

法和考量，他們求知若渴的態度，甚至願意砸下重金進行海外的連線。從這個經

驗看來，台灣在傳承手術技巧方面，辦理 workshop 是一個很好的選項。透過

workshop，我們可以操作 simulators，模擬 dry laboratory，甚至可以設計動物實

驗或是在動物實驗上進行新人比賽，再者則是進行現場手術示範，達到不藏私的

手術推廣，才能確保更多民眾的福祉。 
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第七章 論文英文簡述（Summary） 

According to Authur Clarke’s three laws of technology: First, the only way to 
discover the limit of possible is to venture a little way past them into the impossible. 
Second, when a scientist states that something is possible, he is almost certainly right. 
When he states that something is impossible, he is very probably wrong. Third, any 
sufficiently advanced technology is indistinguishable from magic.  

In 1940s, Blalock and Taussig developed a novel palliative surgical treatment for 
cyanotic congenital heart diseases. From then on, cardiac surgery gathered public 
attention and received new blood for further inventions. In 1953, Gibbon developed 
the heart-lung machine and made the first “open heart surgery” come true. Cardiac 
surgery once again presented a new and huge surge. Most significant achievements 
and well known operations were established before 1980s. However, all of them were 
conducted via midline full sternotomy.  

Started from mid-1980s, technological advancement enabled endoscopic operations. 
Laparoscopic cholecystectomy was one of the earliest and most famous examples. At 
that time, open cholecystectomy was a well-established operation which carried 
predictable and reproducible results. Most surgeons were familiar with this operation. 
The endoscopic procedure was completely new to them. Surgeons from that time had 
no chance to palpate the lesion, although they could visualize more details. Loss of 
tactile feedbacks, unpredictable learning curve, and trouble-shooting were reasons 
why some surgeons hesitated and resisted the new procedure. However, there are 
always early adaptors. Some pioneers solved those obstacles and set up the standard. 
Through practices, most surgeons accepted the procedure because their patients 
desired to have less invasive procedures. Starting from this example, more and more 
endoscopic or less invasive procedures were developed and replaced the conventional 
approaches in every surgical discipline. 

Coronary artery bypass grating (CABG) is a well established treatment for 
coronary artery disease. It provides more complete relief of angina and less need for 
repeated revascularization. However, it carries more peri-operative morbidities, 
including stroke and wound related complications. CABG was successful in the early 
era and remained unchanged as it was developed in 1960s. Full sternotomy, 
cardiopulmonary bypass, cardioplegic arrest, and large leg wounds for saphenous vein 
harvest were all characteristics to CABG. In 1980s, the rapid development of 
percutaneous interventions urged the transformation of CABG. Although CABG 
procedures remained in an increased trend for the past 2 decades, it did not correlate 
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with the significant increment of the incidence of coronary artery disease. Most 
patients with a newly diagnosed coronary artery disease chose to have percutaneous 
coronary interventions rather than the invasive counterpart-CABG. As the trend of 
surgical evolution, CABG per se should have modifications aiming at the reduction of 
the invasiveness, morbidities and potential mortalities.  

The concerns of less invasive cardiac surgery remain the safety followed by 
efficacy. All new treatment modalities should provide “better” results. Some 
alternatives provide results “as good as” or “not inferior to” the conventional one. 
Tremendous works focus on head-to-head comparisons and keep to persuade other 
practitioners as followers. Less invasive surgical approaches face the same challenges 
as well. Besides from patients’ satisfaction, evidence showed that less invasive 
surgical approaches achieved the safety and efficacy as conventional ones. But how 
minimal is minimal enough? From the viewpoints of consumers, the best incision is 
no incision. That means we still have long way to go and will not have the true 
destination. In the real world, how to define the less invasive cardiac surgery? Most 
surgeons agree that elimination of heart lung machine and/or avoidance of sternotomy 
are currently available choices. The famous robotic cardiac surgeon - Chitwood stated 
that less invasiveness is a philosophy – a constellation of new routines, methods and 
techniques all directed collectively toward speedily returning patients to normalcy.  

There are some impacts of less invasive cardiac surgery. The rapid growing 
interventional technology drives cardiac surgeons to think alternatively. The change in 
patient’s risk category urges less invasiveness for higher safety. The increase of 
hospital number and decrease in surgeons’ volume both have negative impacts for 
better practices. Reduced hospital resources and reduced industry interest in cardiac 
surgery prevent this high-esteem surgical discipline from new inventions. Despites all 
these obstacles, there are many recent advances in CABG. Off-pump CABG regains 
popular acceptance in recent 2 decades. Off-pump CABG fits the primary concern of 
less invasiveness and provides better results in regards to cerebral, pulmonary and 
renal outcomes. The enabling technologies provide an user-friendly situation for 
followers to learn this approach. Endoscopic harvest of graft conduits is the milestone 
for cardiac surgeons to enter the endoscopic era. Using this technique, both arterial 
and venous conduits are available without conventional, long skin incisions. Cerebral 
protection is another achievement. Intraoperative monitor equipments and proximal 
anastomosis facilitators are all aimed for reduction in this drastic complication. 
Intraoperative conduit confirmation for patency offers a safeguard for immediate 
revision. Fast track allows caregivers, patient, and families to predict every next step 
in a reasonable way. Pharmacological advances increase the long-term patency and 
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reduce adverse events and the need for repeated revascularization. Finally, robotic 
surgery offers a platform for totally endoscopic cardiac surgery. All these 
breakthroughs are endorsed from our colleagues’ endeavor and intelligence.  

The choice of conduits for CABG varies within patients. Arterial conduits consist 
of internal mammary artery, radial artery and right gastroepiploic artery. Venous 
conduits focus mainly on the great saphenous vein. Arterial conduits provide 
longevity on patency. The harvest procedures for arterial conduits are usually time 
consuming and technique demanding. Venous conduits are often readily available, but 
the long-term patency for them remains a myth. Conduit-related wound complications 
are not uncommon and usually underestimated or ignored because they are not life 
threatening. Saphenous vein related wound complications include hematoma, 
infection, poor healing, persistent leakage and poor cosmetic results. It has been one 
of the notorious consequences in CABG.  

Saphenous vein was harvested in open method since it was used for grafting 
procedures. The abundance of adipose tissue prohibits adequate healing. Therefore, 
early in these practices, bridged skin incisions were used to reduce wound-related 
complications. Following the trend of endoscopic surgery, endoscope was applied in 
saphenous vein harvest in late 1990s. Endoscopic saphenous vein harvest started from 
an idea to a prototype. The instrument was applied from the animal experiment to the 
human trial. FDA approved it for clinical use in 2001 (Guidant Vasoview system). 
Since them, it was rapid adopted by cardiac surgeons and welcome by patients. 
Following the initial success of one company, there are several followers in the 
market.  

Briefly speaking, endoscopic vein harvest (EVH) consists of several steps using 
specially designed instruments. A 2-cm skin incision was made over the saphenous 
vein near the knee area. Following an initial local dissection, a balloon trocar was 
inserted and a cone dissector was used to spread the surrounded tissue over the 
saphenosu vein. Carbon dioxide was insufflated at a given pressure to open up the 
subcutaneous tract and facilitate the dissection. The remaining branches were divided 
using endoscopic scissors incorporated with cauterization. After proximal ligation and 
division were completed, the saphenous vein could be pulled out through the first 
incision.  

The clinical benefits are obvious. Several case-control and prospective, randomized, 
controlled trials show that EVH results in decreased infection rate, fewer observed 
morbidities, fewer mean days to ambulation, reduced total length of stay, improved 
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cosmetic results and overall patients’ satisfaction. Traditional longitudinal 
saphenectomy is a multivariable risk factor for development of leg wound 
complications. Regardless of harvest techniques, double blinded histological 
assessment involved endothelial, elastic lamina, and smooth muscle continuity as well 
as medial and adventitial connective tissue uniformity are not significantly different. 
The effect of endoscopic technique on endothelial cell viability is comparable to that 
of the open technique. Electron microscopic evaluation using scanning and 
transmission electron microscopy for endoscopic and conventional methods reveals 
similar damages in endothelial cell edema, separation, detachment, basement 
membrane exposure and collagen exposure. Even molecular studies were done. 
Endoscopic and open saphenous vein harvest are comparable in their effects on 
synthesis of intercellular adhesion molecule-1 and vascular cell adhesion molecule-1 
and the levels of interleukin-1, interleukin-2 and interleukin-10. But are all these 
experimental benefits translated into better patients’ outcomes? 

There are two important articles dealing with patency studies comparing 
endoscopic and conventional approaches. One prospective, randomized study shows 
that EVH is not a risk factor for vein graft occlusion or vein graft disease. The overall 
patency rate depends on target and vein-related variables and patient characteristics 
rather than the method of vein harvesting. The other prospective, randomized study 
shows that five-year actual event-free survival is similar in patients with either an 
endoscopic or traditional vein-harvesting procedures. Long-term patency and 
event-free survival are our ultimate goals to evaluate the new approach. However, 
there are lots of confounding factors. Since direct evidence of patency is lacking, we 
propose the following studies to evaluate the endothelial functions and refer as 
supporting evidence for long-term outcomes. 

During the last 6 years, we collected more than 1400 cases of EVH in our institute. 
Our clinical experience modified the initial way of our approach. We reduced the need 
for two skin incisions. In order to achieve proximal ligation and division, a 
percutaneous stitch was used to encircle the proximal saphenous vein from outside 
under the endoscopic vision. After gentle ligation, saphenous vein was divided from 
inside using endoscopic scissors. Preoperative mapping of saphenous vein is also one 
of the keys to success. Duplex ultrasound scanning localizes vein segment precisely, 
optimizes incision sites, eliminates blind exploration and also improves conduit 
planning. Some varicosities could be identified prior to surgery and EVH could be 
abandoned to reduce the cost.  

Early in our clinical practices, a rare complication – carbon dioxide embolism 
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happened as an incidence. Due to routine application of transesophageal 
echocardiography in CABG, a prospective, observational study was conducted. Our 
objectives were to determine the incidence, severity and the time course of the carbon 
dioxide embolism during EVH using carbon dioxide insufflation. Four hundred three 
consecutive patients scheduled for off-pump coronary artery bypass surgery or 
peripheral artery bypass surgery were studies. Multiplane transesophageal 
echocardiography with a new trnasgastric view was used to monitor bubbles in the 
inferior vena cava and hepatic vein. The overall carbon dioxide embolism occurred in 
17.1% of patients. Whereas, mild. moderate, and massive carbon dioxide embolism 
occurred in 13.1%, 3.5% and 0.5%, respectively. The occurrence of moderate and 
massive carbon dioxide embolism was frequently associated with the surgical 
manipulation of branches of saphenous veins. No significant risk factors were 
identified in multiple logistic regression analysis. Our report first addressed the 
occurrence of un-notified entity and gave the idea of incidence of occurrence. In the 
clinical scenario of massive carbon dioxide embolism, circulatory collapse, high 
pulmonary artery pressure, high central venous pressure, and desaturation happened 
without anticipation. Rapid commence of cardiopulmonary bypass was the only way 
to save the patient. For beginners who struggled with the learning curve, we identified 
a potential missed, but dangerous complication. Cautious hemodynamic monitor and 
careful manipulation were helpful.  

Following the identification of carbon dioxide embolism, another clinical study was 
proposed to reduce this complication. The carbon dioxide insufflation was the 
keystone to enable the endoscopic techniques.Of course, there were several 
modifiable factors. Careful manipulation and complete seal-off of those vein branches 
were important with no doubt. The techniques to divide vein branches varied and 
could not be well controlled for study. The duration of carbon dioxide insufflation 
certainly played an important role. But it seemed not reasonable to limit the harvest 
time in order to prevent this complication. Therefore, we focus on the insufflation 
pressure. Four hundred and ninety eight consecutive patients scheduled for elective 
off-pump CABG were prospectively studied. These patients were randomly assigned 
into high or low pressure groups in which 15 and 12 mmHg carbon dioxide 
insufflation pressure were used during EVH, respectively. Multiplane transesophageal 
echocardiography with transgastric inferior vena cava view was used to monitor the 
appearance of carbon dioxide bubbles. The incidence of carbon dioxide embolism in 
the high pressure group was significantly higher than that in the low pressure group. 
(13.3% vs 6.5%, p<0.05) Two episodes of emergent cessation of carbon dioxide 
insufflation were required in the high pressure group in order to prevent further 
hemodynamic compromise. No massive carbon dioxide embolism with significant 
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hemodynamic alterations occurred in either group. In comparison with our previous 
experience (17.1%), the overall incidence of carbon dioxide embolism was reduced. 
Meticulous manipulation of vein branches played a role. Reduction of carbon dioxide 
insufflation pressure was indeed the major determinant. From this result, we 
concluded that the incidence of carbon dioxide embolism during EVH could be 
reduced with a lower insufflation pressure, which, in combination with increased 
surgical expertise and continuous transesophageal echocardiography monitoring helps 
to reduce the risks of massive carbon dioxide embolism. The first clinical 
observational study and the second prospective, randomized, controlled study were 
novel for all those EVH practioners. These reports highlighted the importance of the 
systemic side effect and add safe margins for beginners in this practice. 

Besides from our clinical experience, several basic studies were proposed to 
evaluate the clinical benefits of EVH. The functional integrity of endothelium in 
venous conduits play a critical role in early or late graft occlusion. Vein trauma after 
saphenectomy may influence the progression of medial and intimal hyperplasia and 
ultimately affect the graft patency. The aims of our basic researches were to 
investigate the impact of the different vein-harvesting procedures: EVH and open vein 
harvest, on the endothelial integrity and function of saphenous veins. We started from 
the morphological evaluation. CD31, so called platelet endothelial cell adhesion 
molecule, was targeted for this study. CD31 is highly expressed on endothelial cells. 
Immunohistochemical staining for CD31 was used to localize this molecule and so 
was the location of endothelial cells. Patients proposed to have cornary artery bypass 
surgery were enrolled for this survey. A pair of saphenous vein segment was harvested 
in each patient. The segments harvested with endoscopic technique and open 
technique were compared for the immunohistochemical staining. Our results showed 
the endoscopic technique preserved more of the endothelial cells than conventionally 
open harvest technique. This result encouraged us to continuous our works. 

Following the morphological evaluation, endothelial function was our next target. 
Endothelial nitric oxide synthase (eNOS), endothelin-1 (ET-1), and cyclooxygenase-2 
(Cox-2) were selected to represent endothelial function. These 3 molecules were 
famous and crucial for endothelial functions, including platelet aggregation, vascular 
tone, thrombogenicity, smooth muscle cell proliferation, etc. Initially, we tried to 
understand the protein amounts of those molecules after two different procedures. We 
failed in quantification of these proteins using Western blotting. Then, we shifted to 
ELISA techniques. After serial calibrations, significant variations existed in different 
individuals for these proteins which could not reach the statistically significant 
difference. At least, the protein expression showed that the new endoscopic method 
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was not inferior to the old open method.  

However, it seemed not reasonable that there would be difference in protein 
expression if our manipulation or intervention was less than 30 minutes. Usually, it 
took more than 30 minutes from a mechanical stimulus, through signal transduction, 
gene expression (from DNA transcription, RNA translation) to the final 
product-protein. Therefore, we repeated our study targeting on the RNA of these 3 
molecules. First of all, primers were constructed for real-time PCR. The results 
showed that there was no difference in RNA amount of eNOS and Cox-2, but higher 
ET-1 RNA was identified in the saphenous vein segment of open harvest group. As we 
know, ET-1 was highly related to vasoconstriction and smooth muscle cell 
proliferation. Endoscopic harvest technique seemed favorable in this context. 
Although the evidence was not solid enough in RNA analysis, we concluded that 
endocopic technique was better than conventional way when taking both 
morphological and functional evaluations.  

Current practices are expected to base on evidence. Minimally invasive surgery per 
se is favorable in clinical outcomes. Like endoscopic saphenous vein harvest, it 
provides less recovery time, shorter length of stay, shorter time to return to work, less 
complications and higher satisfaction. But we still expect more! We still expect for the 
better long-term patency from the less invasive way, since the patency translates to 
better long-term outcomes-less repeated revascularization and better survival. 
However, there is no available data yet. Indirect evidences derived from endothelial 
studies like our works reveal favorable results. Thus, we have better reasons to 
continue our works. Indeed, it is lonely to be a pioneer. The pioneer is responsible for 
uncertainty and responsible to answer unknown questions and face new challenges. 
Hopefully, we can have more evidence to persuade followers and benefit our patients. 
We will try to answer those unanswered questions.  
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