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改善体外循环相关全身炎症反应专家共识
Expert consensus on improving systemic inflammatory response associated 
with extracorporeal circulation
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体外循环下心脏手术可导致不同程度的炎症

反应，其严重程度与患者死亡率和术后不良结局

密切相关。目前认为，血液与生物相容性较差的

体外循环管路等人工材料接触、血流动力学改变、

缺血再灌注损伤等病理生理学改变诱发的宿主免

疫防御反应是其主要病理学机制 [1]。如何有效控

制体外循环引起的炎症反应是当前亟待解决的重

要课题。临床研究已报道多种缓解体外循环诱发

的全身炎症反应的策略，包括药物干预、优化体

外循环设备及改进手术技术等。

R. Clive Landis 等 [2] 于 2014 年 系 统 总 结 了

2011 年前临床研究中涉及到的体外循环炎症反应

调节措施，并对这些措施的证据等级进行了分类。

近年来，针对该问题，又出现了许多新技术和新

理念，同时也产生了更多的临床证据。本共识试

图对这些新的证据进行系统评价，以期为医务工

作者提供一个相对明确的总体图景，并为临床缓

解体外循环带来的全身炎症反应提供理论指导。

1 材料和方法

1.1 文献检索与评估 本次文献检索的目的是

获取关于体外循环炎症反应调控的临床研究文

献，每篇文献至少包含一个或多个器官损伤的

临床结果或替代指标。大部分文献从 PubMed 上

获取（部分中文文献源于中国知网），检索词

为 (("cardiopulmonary bypass") OR ("extracorporeal 

circulation"))AND ((inflammation) OR (inflammatory) 

OR (SIRS))；文献类型为临床研究、实验、荟萃分

析、随机对照试验（randomized controlled trial，

RCT）、系统性综述，研究对象为成人，文献发

表时限为 2011 年 1 月 1 日至 2024 年 4 月 30 日。

共筛选获得 500 篇文献，所有文献的摘要均由至

少两位专家独立评估。

1.2 证据水平和推荐级别 证据水平和推荐级别

的判定采用了美国心脏病学会 / 美国心脏协会指

南 [3]。证据水平和推荐级别见表 1 和表 2。

在初步确定干预措施后，本专家共识由 49 名

专家 [ 包括 25 名体外循环专家、14 名心血管外科

专家、11 名心脏重症专家、4 名麻醉专家和 1 名

跨学科领域专家（部分专家的专业领域存在重叠）]

根据既定标准共同讨论其保留与否及最终证据水

平和推荐等级。若超过 1/3 的专家认为某干预策

略在体外循环围术期炎症反应调节及其临床重要

性方面不显著，则该措施即被删除，证据水平和
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推荐等级依据专家投票数量决定。经最终讨论，

确定 34 项潜在的炎症调控策略，其中 2 项被评为

A 级证据，32 项被评为 B 级证据，无 C 级证据；

在推荐等级方面，Ⅰ 级调控策略 1 项，Ⅱ a 级调

控策略8项，Ⅱ b级调控策略24项，Ⅲ 级推荐（有

害）1 项。

2 结果

本研究通过检索文献获取了 500 篇文献，经

过纳入排除标准筛选之后，共计 155 篇文献形成

了最终的证据体系，限于篇幅，本文仅引用其中

较为重要的文献。这些研究的干预策略共计分为

如下几类：①药物干预；②体外循环相关干预；

③围术期管理及处理；④术中麻醉处理；⑤手术

技术改进。文献检索的证据水平和推荐等级归类

见表 3。

2.1 药物干预对体外循环围术期炎症反应和临床

结果的影响

2.1.1 糖皮质激素（证据A级，推荐等级Ⅱ b）  糖

皮质激素是公认的炎症调节药物，目前基于糖

皮质激素的体外循环心脏手术应用已开展了大

量的临床试验和循证医学研究。在药物选择方

面，多以甲基强的松龙（15 ~ 20 mg/kg，250 mg，

表 1  美国心脏病学会 / 美国心脏协会证据水平

证据水平 定义

A 级 来源于 1 个以上随机对照试验研究的高质量证据，或

者基于多个高质量随机对照试验研究的荟萃分析，或

者来源于 1 个或多个随机对照试验研究，同时有高质

量注册研究的确证

B 级 来源于 1 个或多个随机对照试验研究的中等质量证据，

或者基于这些中等质量随机对照试验研究的荟萃分析

C 级 中等质量证据来源于随机或者非随机的观察性研究或

注册研究，其设计和执行存在缺陷，或基于人的生理

学或机制性研究，或者仅仅基于临床经验的专家共识

表 2  美国心脏病学会 / 美国心脏协会推荐等级

推荐等级 定义 含义

Ⅰ 级 临床证据或者公认某种治疗方法是

有益、有用且有效的，即收益远大

于风险

强烈推荐使用

Ⅱ a 级 对临床证据和意见权衡后，倾向于

认为某种疗法是有用且有效的，即

收益大于风险

中等强度

推荐使用

Ⅱ b 级 对某种疗法是否有用和有效的临床

证据和意见存在不确定性，即收益

略大于或等于风险

低强度

推荐使用

Ⅲ 级 临床证据或者公认某种疗法无用 /
无效，甚至在某些情况下可能有害

不推荐使用

图 1  专家共识文献筛选技术路线

表3  成人体外循环相关全身炎症反应文献检索的证据归类

干预类别 干预策略
证据

水平

推荐

等级
药物干预 糖皮质激素 A Ⅱ b

乌司他丁 B Ⅱ a

他汀类药物 B Ⅱ b

右美托咪定 B Ⅱ a

氨甲环酸 B Ⅱ a

白蛋白及人工胶体 B Ⅱ b

西维来司他钠 B Ⅱ b

盐酸戊乙奎醚 B Ⅱ b

抑肽酶 B Ⅱ b

促红细胞生成素 B Ⅱ b

帕瑞昔布 B Ⅱ b

盐酸川芎嗪 B Ⅱ b

姜黄素 B Ⅱ b

体外循环

相关干预

微创体外循环技术 A Ⅰ

白细胞过滤器 B Ⅱ b

细胞因子吸附器 B Ⅱ b

自体血洗涤回输 B Ⅱ a

血泵类型与血流模式 B Ⅱ b

选择性肺灌注 B Ⅱ b

氧合器特征 B Ⅱ b

冷停搏液 B Ⅱ a

术中心脏局部低温 B Ⅲ 有害

吸入一氧化氮 B Ⅱ b

围术期管理

及处理

体外循环中维持肺机械通气 B Ⅱ a

合成纤维纱布 B Ⅱ b

肠道净化联合益生菌 B Ⅱ b

预防性吸入布地奈德 B Ⅱ b

术中惰性气体使用 B Ⅱ b

术中麻醉

处理

术中吸入地氟烷 B Ⅱ b

术中吸入七氟烷 B Ⅱ a

心脏停搏液中添加七氟烷 B Ⅱ b

手术技术

及方式

冠状动脉旁路移植术的体外循

环管理

B Ⅱ b

微创瓣膜手术 B Ⅱ a

全胸腔镜体外循环手术 B Ⅱ b

以((“cardiopulmonary bypass”)OR (“extracorporeal circulation”))
AND((inflammation)OR (inflammatory)OR (SIRS))为检索词在

Pubmed上共筛查了500篇文献

共385篇文献摘要被筛选

共320篇文献被全文阅读

共190篇文献被纳入讨论

共155篇文献
被纳入本专家共识的范畴

筛选过程中有115篇文献因题目
而拒入本研究队列

共有65篇文献因摘要与纳入排
除标准不符而拒入本研究队列

共有130篇因文献与纳入排除
标准不符而拒入本研究队列

经专家讨论，共有35篇文献
被认为不宜纳入研究



中国体外循环杂志 2024年10月28日第22卷第5期  Chin JECC Vo1.22 No.5 October 28, 2024 351

500 mg，2 000 mg）、地塞米松（16 mg，1 mg/kg，

0.1 mg/kg）、氢化可的松（100 mg）为主，给药

时机多为麻醉诱导时、麻醉诱导后、术前数分钟、

术中单次给药或术中持续输注。现有研究表明，

糖皮质激素可能为患者带来若干益处，包括降低

术后心肌损伤标志物、改善术后肺功能、降低术

后感染率，缩短机械通气时间、ICU 停留时间和

住院时间。然而，糖皮质激素的使用也被观察到

伴随一定的潜在风险，包括增加高血糖的发生率、

导致或加剧肾损伤、增加消化道出血风险 [4]。大

多数临床研究和循证医学证据显示，糖皮质激素

在改善患者预后方面并无显著效果，其既未能降低

主要不良事件的发生率，也未能提升康复质量 [5]。

部分糖皮质激素相关临床研究的结果如表4所示，

鉴于其存在的潜在危害，本共识谨慎地将其推荐

等级评定为Ⅱ b。

2.1.2 乌司他丁（证据 B 级，推荐等级Ⅱ a）  乌

司他丁是一种尿胰蛋白酶抑制剂，具有广谱抑

酶作用。大多数研究中使用的乌司他丁剂量在

5 000 U/（kg·d） ~ 20 000 U/（kg·d）之间。术

中使用乌司他丁可在短时间内降低炎性因子，如

白细胞介素（interleukin, IL）家族和肿瘤坏死因

子（tumor necrosis factor, TNF）-α 水平，改善患

者术后氧合功能。部分研究认为其可改善术后肺

功能，在肺保护方面具有显著优势，且对患者的

临床参数如术后 ICU 时间、机械通气时间、术后

住院时间、出血量和输血量、肺功能指标等有不

同程度的改善，但其影响未得到一致性证实[27-28]。

此外，乌司他丁在围术期和远期（10 年随访）主

要不良结局和死亡率方面未发现获益 [29]。

2.1.3  他汀类药物（证据B级，推荐等级Ⅱ b）  他

汀类药物通过抑制体内胆固醇合成过程中的羟甲

戊二酰辅酶 A 还原酶影响机体代谢，所筛选文献

中主要涉及的他汀类药物有阿托伐他汀、普伐他

汀和辛伐他汀，剂量多维持在 40 mg 和 80 mg，其

中以阿托伐他汀研究较为广泛。研究证实，他汀

类药物可减轻患者术后炎症反应水平，证据包括

降低风湿性心脏瓣膜病成年患者术后白细胞计数、

表 4   糖皮质激素对体外循环下心血管手术患者的临床效益

患者类别 病例数 糖皮质激素处理方案 临床效益

CABG 患者 [6] 44 麻醉诱导后给予甲基强的松龙 20 mg/kg 有（改善术后 24 h 氧合指数）

心脏手术患者 [7] 4 494 术中静脉大剂量给予地塞米松（1 mg/kg） 无（术后 30 d 内二次开胸止血发生率升高）

心脏手术患者 [8] 7 286 麻醉诱导时和体外循环开始时分别给予甲基强

的松龙 250 mg
无（可能伴随肾损伤）

心脏手术患者 [9] 30 术前 10 min 内给予氢化可的松（100 mg） 有（循环中内皮糖萼脱落物减轻）

心脏手术患者 [10] 1 443 术中给予甲基强的松龙 500 mg 无

心脏手术患者 [11] 4 465 术中给予大剂量地塞米松（1 mg/kg） 有（降低晚期肾损伤发生率）

心脏手术患者 [12] 117 麻醉和体外循环时分别给予小剂量地塞米松 8 
mg

有（术后恢复评分改善）

CABG 患者 [13] 20 低剂量地塞米松（0.1 mg/kg） 无

主动脉瓣手术患者 [14] 30 术前静脉输注甲基强的松龙 15 mg/kg 无

心脏手术患者 [15] 7 507 麻醉诱导和体外循环开始时分别给予甲基强的

松龙 250 mg
有（凝血功能指标凝血酶原片段 1.2 和纤

溶酶 - 抗纤溶酶复合物降低）
心脏手术患者 [16] 555 麻醉诱导和体外循环开始前分别给予甲基强的

松龙 250 mg
无

CABG 患者 [17] 40 体外循环前输注甲基强的松龙 1 g 有（心肌损伤指标 CKMB、cTnT 下降）

心脏手术患者 [18] 500 术中单次给予地塞米松 1 mg/kg 有（ICU 时间缩短但术后乳酸和血糖增高）

CABG 患者 [19] 20 麻醉诱导后给予地塞米松 1 mg/kg 无

CABG 患者 [20] 72 体外循环前甲基强的松龙持续输注 [2mg/（kg·d）]
对比高剂量（15 mg/kg）单次输注 

无

心脏手术患者 [21] 291 术中给予地塞米松 1 mg/kg 无

瓣膜手术患者 [22] 822 术中单次大剂量给予地塞米松 1 mg/kg 无

心脏手术患者 [23] 737 术中单次大剂量给予地塞米松 1 mg/kg 无

心脏手术患者 [24] 4 494 麻醉诱导后大剂量给予地塞米松 1 mg/kg 有（术后感染率降低，机械通气时间、

ICU 时间和住院时间缩短）
择期心脏手术患者 [25] 20 术中给予甲基强的松龙 2 000 mg 对比 500 mg 无

CABG 患者 [26] 305 应激剂量的氢化可的松 有（住院时间缩短）

注：CABG：冠状动脉旁路移植术；CKMB：肌酸磷酸激酶同工酶；cTnT：肌钙蛋白 T



352 中国体外循环杂志 2024年10月28日第22卷第5期  Chin JECC Vo1.22 No.5 October 28, 2024

C反应蛋白（C-reactive protein，CRP）和IL-6水平，

降低冠状动脉旁路移植术（coronary artery bypass 

grafting, CABG）术后CRP水平，减轻氧化应激反应，

降低心脏手术患者尿中性粒细胞明胶酶相关脂质

运载蛋白（neutrophil gelatinase-associated lipocalin, 

NGAL）水平 [30-31]。从用药种类而言，阿托伐他汀

对心肌酶谱没有影响，但辛伐他汀可减少自噬体

产生和心肌超微结构损伤，降低心肌肌钙蛋白 T

（cardiac troponin T, cTnT）、肌酸磷酸激酶同

工酶（creatine phosphokinase isoenzyme, CKMB）

水平 [30, 32]。此外，阿托伐他汀对接受瓣膜置换术

患者术后房颤的发生率有一定的改善作用，但对

CABG 患者术后房颤发生率无影响 [30, 33]。尽管

他汀类药物能在一定程度上改善生化指标并减轻

炎症反应，但尚无证据表明其可改善临床结局性

指标。

2.1.4  右美托咪定（证据B级，推荐等级Ⅱ a）  右

美托咪定为一种高选择性 α2- 肾上腺素能受体激

动剂。所筛选相关临床研究表明，右美托咪定能

够降低心脏手术后心肌酶（CKMB、cTnI）和多种

炎性介质（IL-6、TNF-α、CRP）水平，改善 A

型主动脉夹层术后髓过氧化物酶和丙二醛水平，

同时降低全胸腔镜二尖瓣手术患者术后中性粒细

胞计数和降钙素原（procalcitonin, PCT）浓度，减

少术后胸片肺渗出量，提高氧合指数，缩短术后

机械通气时间，但对住院时间无显著影响 [34-36]。

因此，本共识认为，右美托咪定在减轻炎性因子

方面作用确切，但对快速康复的临床意义有限。

2.1.5 氨甲环酸（证据 B 级，推荐等级Ⅱ a）  氨

甲环酸是一种赖氨酸类似物，与纤溶酶原和组织

型纤维蛋白溶酶原激活物中的赖氨酸竞争结合位

点发挥抗纤溶作用。研究证明，相比于不用或者

单用，氨甲环酸在体外循环前后双用或者与乌司

他丁联合使用更能减轻患者炎症反应，降低术后

D- 二聚体水平、胸腔引流量和去甲肾上腺素用药

量，且并未增加严重并发症发生率 [37-38]。值得关

注的是，氨甲环酸抑炎的机制依赖于其独特的抗纤

溶作用，可降低 CABG 患者出血风险，但同时也导

致术后 30 d 内血栓、癫痫样发作风险增加 [39-40]。

因此，本共识认为，氨甲环酸通过抗纤溶作用减

少出血、降低炎症反应效果明确，但其产生的次

生危害同样需要警惕。

2.1.6  白蛋白及人工胶体（证据 B 级，推荐等级

Ⅱ b）  白蛋白及人工胶体作为常用的补充容量、

提高胶体渗透压的血制品或代用品，对机体炎症

反应的作用并未达成共识。尤其是随着人工胶体

风险的增加，其与白蛋白的功效并不完全一致。

研究表明，白蛋白及人工胶体均未对临床结局性

指标产生影响。体外循环转流前预充白蛋白，可

以达到预涂覆体外循环管路的作用，但结果仅延

缓了血小板计数的下降，对血小板功能、炎性因

子（IL-1、IL-6、IL-10 及 TNF-α）水平及红细胞

输注量等指标无影响 [41]。在 CABG 患者中应用白

蛋白同样仅观察到围手术期液体总量的减少，并未

获得临床结局的改善 [42]。因此，研究中使用的较小

剂量白蛋白可能尚无法产生明确的临床效果。

针对人工胶体的作用，相较于体外循环中单

纯使用晶体液而言，使用 7.2% 氯化钠 /6% 羟乙

基 淀 粉（hydroxyethyl starch, HES）200/0.5 或 6% 

HES 130/0.4 可以降低体外循环后早期 IL-6、细胞

间黏附分子 1 和 E- 选择素水平，减轻体外循环

心脏手术相关炎症反应。然而，与包括白蛋白在

内的常规液体预充方案比较，使用 HES 并未显著

影响术后凝血指标和临床结局指标 [43-44]。因此，

人工胶体对炎症反应和相关临床指标的影响仍需

进一步明确，但基于 HES 对组织灌注和肾功能损

伤的担忧，其使用可能受到限制。

2.1.7  西维来司他钠（证据B级，推荐等级Ⅱ b）  西

维来司他钠是一种中性粒细胞弹性蛋白酶选择性

抑制剂，其可以显著降低急诊心血管手术患者

IL-6、PCT、CRP 水平，缩短机械通气时间，降低

双侧肺浸润和肺炎发生率，提高氧合指数，但对术

后 30 d 死亡率、卒中等临床结局无明显影响 [45]。

此外，针对需要长时间机械通气的主动脉夹层患

者，西维来司他钠可改善术后氧合指数并降低术

后死亡率 [46]。

2.1.8 盐酸戊乙奎醚（证据 B 级，推荐等级Ⅱ 

b）  盐酸戊乙奎醚为一种新型选择性抗胆碱药，

对中枢和外周均有很强的抗胆碱作用，多作为麻

醉前用药广泛使用。盐酸戊乙奎醚不仅能够降低

患者术后血糖、乳酸、肠脂肪酸结合蛋白、D- 乳

酸、脂多糖和 IL-6 水平，还可以通过维持肠道屏

障功能完整，减轻内毒素血症，抑制体外循环患

者全身炎症反应，降低其相关全身炎症反应综合

征和肺部并发症发生率 [47-48]。然而，目前尚无证

据支持其对临床结局性指标有显著影响。

2.1.9 抑肽酶（证据 B 级，推荐等级Ⅱ b）  抑

肽酶是一种丝氨酸蛋白酶抑制剂，对胰蛋白酶、

纤溶酶以及组织和血浆中的激肽释放酶等多种蛋

白酶具有广泛抑制作用。研究提示，抑肽酶可显
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著降低患者血清 IL-2、CKMB 水平，并降低术后

出血风险以及机械通气时间 [49-50]。此外，抑肽酶

所创造的抗炎环境有助于改善肺循环功能 [49]。虽

然抑肽酶有明确的抗炎效应，但鉴于其可能的肾

毒性和过敏反应，其使用应当受到一定的限制。

2.1.10  促红细胞生成素（证据 B 级，推荐等级

Ⅱ b）  促红细胞生成素（erythropoietin, EPO）是

一种人体内源性糖蛋白激素，可刺激红细胞生成。

EPO 可显著降低 TNF-α、IL-1 水平，升高 IL-10

水平，显著改善体外循环后肺通气功能和气体交换

功能，显著缩短机械通气时间和 ICU 停留时间，但

在体外循环前单次大剂量 EPO 治疗（800 IU/kg）

似乎没有显著抑炎收益 [51-52]。因此，EPO 的使用

时机和剂量可能对临床结局产生影响。

2.1.11 其他药物  部分药物仅在一项研究中被提

及，现罗列如下：①帕瑞昔布（证据 B 级，推荐

等级Ⅱ b）：术中使用帕瑞昔布降低了术后血清

IL-6、IL-8 等炎性因子水平，降低中性粒细胞计

数，降低 CKMB、cTnT 等心肌酶水平，增加抗炎

介质 IL-10 水平，但帕瑞昔布并未对术后主要并

发症和临床预后结局产生影响 [53]；②盐酸川芎嗪

（证据 B 级，推荐等级Ⅱ b）：术前使用盐酸川

芎嗪联合体外循环管路预充能显著降低术后血清

超敏 CRP、IL-6 水平，提高抗炎因子 IL-10 水平，

改善术后凝血功能和内皮细胞损伤相关指标，但

并未影响患者术后出血引流量、输血浆量、术后

呼吸机支持时间和住院时间 [54]；③姜黄素（证据

B级，推荐等级Ⅱ b）：术前3天服用姜黄素（4 g/d）

可显著降低患者术后血清 CRP 水平并降低术后心

梗的发生率 [55]。 

2.2 体外循环技术改进对体外循环围术期炎症反

应和临床结果的影响

2.2.1  微创体外循环技术（证据 A 级，推荐等

级 Ⅰ）  此处讨论的微创体外循环技术包括

微 创 体 外 循 环（minimal invasive extracorporeal 

circulation, MiECC）和迷你体外循环（minimized 

extracorporeal circulation, MECC）。与常规体外循

环比较，MiECC 显著降低心脏手术患者炎性介质、

提升抗炎因子的水平，利于低风险患者在围术期

的肺功能保护和止血，并显著降低围术期死亡率

和心肌梗死发生率 [56]。同时，MECC 可以降低肌

酐峰值、术后心室颤动发生率、机械通气持续时间

和 ICU 停留时间，对降低患者围术期并发症如术

后视网膜微栓塞和肾脏损伤以及改善患者预后具有

积极作用，但对术后认知功能无明显影响 [57-58]。

2.2.2  白细胞过滤器（证据B级，推荐等级Ⅱ b）  白

细胞过滤器通过过滤膜去除循环白细胞，是公认

的体外循环术中抗炎措施。研究表明，白细胞过

滤器能显著降低手术期间及术后早期血液中的白

细胞计数、血清 IL-6 水平以及肺内分流量，进而

改善术后氧合指数，并降低无创通气的使用率 [59]。

然而，关于其对临床结局的影响，目前的循证医

学证据尚不足以得出明确结论。因此，亟需更大

规模和更精确的 RCT 来进一步阐明其具体作用。

2.2.3 细胞因子吸附器（证据 B 级，推荐等级

Ⅱ b）  细胞因子吸附器也是公认的炎症反应调

节措施，传统的细胞因子吸附器主要是 CytoSorb®

（CytoSorbents Europe GmbH, Germany），然而最新

的研究表明，新型灌流器HA380、HA330（Jafron®）

对于体外循环诱发的炎症反应也表现出较好的改

善效果。细胞因子吸附器可以改善需要静脉 - 动

脉体外膜氧合支持的心脏手术患者的生存率，

降低胸腹主动脉修复术后患者的急性呼吸窘迫

综合征的发生率，降低急性 A 型主动脉夹层患

者术后急性肾损伤发生率 [60-62]。循证医学发现，

对于急诊手术或炎症负担较高的心内膜炎患者，

细胞因子吸附器可显著降低 30 d 死亡率和 ICU

停留时间，节约患者医疗费用 [63-64]。但该结果并不

具备普适性，对于高危左心室辅助装置置入患者

而言，细胞因子吸附组的 30 d 死亡率较对照组

更高 [65]。

2.2.4  自体血洗涤回输（证据B级，推荐等级Ⅱ a）  

自体血洗涤回输是指手术过程中将术野血通过负

压吸引回收、洗涤获得浓缩红细胞，再回输给患

者。自体血洗涤回输技术可将术野血液中的微栓、

脂质、破碎红细胞及激活白细胞等产生的炎性物

质通过洗涤清除，降低术后早期炎症标志物如

CRP、TNF-α 和 IL-1、髓过氧化物酶和弹性蛋白

酶水平，减轻全身炎症反应，减少D-二聚体水平，

同时降低肺损伤生物标志物，但对患者围术期主

要并发症和临床结局无明显影响 [79-80]。需要注意

的是，自体血洗涤回输须严格遵守操作流程，使

用不当可能会诱导凝血酶生成、纤溶活化，进而

产生消耗性凝血障碍 [81]。

2.2.5 血泵类型与血流模式（证据 B 级，推荐等

级Ⅱ b）  搏动灌注与非搏动灌注对患者瞬时灌

注流量、灌注血流动能存在巨大差异。搏动灌注

模式下血泵产生的搏动血流更接近生理状态下的

心脏搏动血流，但搏动灌注对患者的益处存在较

大争议。搏动灌注模式可以降低白细胞黏附率、
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术后乳酸峰值，在保持微循环方面具有优势，同

时具有较好的生物相容性，但对术后急性肾损伤、

内皮细胞活化或炎症反应、器官功能和住院时间

无明显影响 [82-83]。搏动灌注模式可能对内皮糖萼

层具有保护作用，但其并不能体现出显著的临床

预后改善 [84]。

离心泵与滚压泵是体外循环中用于替代患者

心脏以产生灌注血流的必需设备。离心泵靠叶轮

旋转时产生的离心力输送液体，而滚压泵通过管

槽内挤压管道产生驱动使血液向前流动。离心泵

泵头能够俘获少量气体，对血液破坏少且安全性

更高。研究表明，离心泵可降低术后 48 h 的 IL-6

和 PCT，但未观察到对临床转归的显著改善 [85]。

2.2.6 选择性肺灌注（证据 B 级，推荐等级Ⅱ 

b）  选择性肺灌注可改善 CABG 患者术后肺泡和

动脉氧分压差，降低肺泡灌洗液内白细胞计数

以及促炎细胞因子 IL-1、IL-8、TNF-α 和趋化因

子单核细胞趋化蛋白 1 浓度，但不影响上述炎性

因子的血浆浓度，不降低患者术后输血量、胸腔

引流量及术后死亡率 [86]。针对合并慢性阻塞性肺

疾病的心脏手术患者，选择性肺灌注对炎性介质

水平、术后并发症及临床结局指标等未产生显著

影响 [87]。

2.2.7  氧合器特征（证据B级，推荐等级Ⅱ b）  氧

合器作为体外循环中进行气体交换最重要的部

件，其特性对炎症反应及患者预后具有影响。与

径流式氧合器相比，轴流式氧合器能够降低术后

IL-1、IL-6和TNF-α水平，对IL-10无明显影响 [88]。

集成动脉滤器氧合器则将动脉微栓过滤器整合到

氧合器，在一定程度上达到“微型化”的目的，

可减少氧合器预充容量。与非集成氧合器相比，

集成氧合器可以减少预充量，提高体外循环中红

细胞压积，降低术后红细胞输注需求，同时减小

术后第二天 CRP 水平。现有研究表明不同品牌的

集成氧合器对炎症反应的作用存在一定差异，但

对临床结局无影响 [89]。

2.2.8  心脏温度管理  心脏停搏的温度管理至关

重要，主要包括停搏液温度及心脏停搏后心脏局

部温度管理，后者主要指心脏表面用低温生理盐

水或冰泥降温。

2.2.8.1  冷停搏液（证据B级，推荐等级Ⅱ a）  冷

停搏液可抑制术后早期促炎因子 IL-6 和 IL-8 水

平，上调抗炎因子 IL-10，减低术后 cTnI 水平 [90]。

2.2.8.2 术中心脏局部低温（证据 B 级，推荐等

级 Ⅲ，有害）  需要警惕的是，术中心脏局部低

温可增高术后血清补体 C3 和 TNF-α 水平，增加

表 5  细胞因子吸附器对体外循环下心血管手术患者的临床效益

手术类别 研究类型 病例数 吸附器种类 临床效益

体外循环下瓣膜置换术 [66] 单中心 RCT 60 HA380 有（血管加压药物需求量、机械通气时间、

ICU 住院时间显著减少）
体外循环下心脏手术 [67] 单中心回顾性队列研究 287 HA380 有（机械通气时间显著减少）

体外循环下 CABG 联合心脏瓣膜置

换手术 [68]

单中心 RCT 60 HA380 有（急性肾损伤发生率显著减少）

接受中低温停循环孙氏手术 [69] 单中心 RCT 60 HA380 有（呼吸辅助时间、ICU 停留时间显著减少）

ECMO 支持下的心脏手术 [60] 单中心回顾性队列研究 30 CytoSorb®/HA330 有（体外循环时间、主动脉阻断时间、ICU
停留时间显著减少）

体外循环下瓣膜置换术 [70] 单中心回顾性队列研究 67 CytoSorb® 有（血管加压药物需求量减少）

感染性心内膜炎行主动脉瓣或二尖瓣

手术 [71]

单中心 RCT 20 CytoSorb® 无

体外循环下心脏手术 [72] 单中心 RCT 60 CytoSorb® 无

体外循环下瓣膜置换术 [73] 多中心 RCT 52 CytoSorb® 有（血浆游离蛋白显著降低）

体外循环下主动脉瓣手术 [74] 单中心回顾性队列研究 16 CytoSorb® 有（平均动脉压，去甲肾上腺素需求量、

氧合指数、机械通气时间、ICU 停留时间、

住院时间均有显著改善）
体外循环下心脏手术 [75] 单中心 RCT 40 CytoSorb® 有（心脏指数在体外循环结束时显著增高）

急性心内膜炎瓣膜手术 [76] 多中心 RCT 288 CytoSorb® 无

体外循环下 CABG[77] 单中心队列研究 18 CytoSorb® 无

体外循环下胸腹主动脉瘤修补手术 [61] 单中心队列研究 27 CytoSorb™ 有（机械通气时间减少，重度呼吸窘迫综

合征发生率显著减少）

体外循环下心脏手术 [78] 单中心 RCT 37 CytoSorb™ 无

注：RCT：随机对照试验；CABG：冠状动脉旁路移植术；ECMO：体外膜氧合
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术后不良事件（房颤、行球囊反搏、膈肌麻痹）

发生率，对其他临床结局无明显影响。其原因可

能是 4℃生理盐水心脏局部降温导致的膈肌麻痹

或膈神经损伤，从而影响患者术后呼吸功能 [91]。

2.2.9 吸入一氧化氮（证据B级，推荐等级Ⅱ b）  单

心室先天性心脏病接受 Fontan 手术患者在体外循

环期间吸入一氧化氮，可显著降低术后炎性介质

IL-6、IL-8、IL-1β 和基质金属蛋白酶 -8 水平，

机械通气时间、ICU 停留时间、肺动脉压、cTnI

以及 CKMB 等临床指标也得到明显的改善，但未

见临床结局性指标的变化 [92]。

2.3 围术期管理及处理对体外循环围术期炎症反

应和临床结果的影响

2.3.1  体外循环中维持肺机械通气（证据 B 级，

推荐等级Ⅱ a）  体外循环期间停止肺通气对肺

小气道开放、肺顺应性和肺组织水肿等可能产生

不良影响。研究表明，体外循环期机械通气可部

分性降低围术期血清炎性因子水平，改善术后氧

合指数 [93]。

2.3.2  合成纤维纱布（证据 B 级，推荐等级Ⅱ 

b）  吸血纱布是心脏手术中常用的维持术野清晰

的布料，其直接与血液接触，对血液系统、炎症

反应的作用不容小觑。相比于棉质纱布，使用合

成纤维纱布可降低血液中 IL-1β 和 IL-6 水平，但

对临床结局性指标的影响尚不明确 [94]。

2.3.3 肠道净化联合益生菌（证据 B 级，推荐等

级Ⅱ b）  体外循环易引起内脏灌注不足和肠道

通透性增加、肠道菌群异位，单纯消化道净化一

般不能改变围手术期内毒素血症和细胞因子释放。

研究表明，择期主动脉瓣置换或二尖瓣置换手术

患者术前三天选择性消化道净化（左氧氟沙星 +

术前灌肠）并联合益生菌和蒙脱石治疗，可降低

体外循环后血清 IL-6 和内毒素水平，但对临床结

局无明显影响 [95]。

2.3.4 预防性吸入布地奈德（证据 B 级，推荐等

级Ⅱ b）  术前预防性吸入布地奈德可抑制术后

8 ~ 48 h 支气管肺泡灌洗液和血清中的促炎因子水

平，并可以提高动脉血氧分压，缩短术后机械通

气时间和术后恢复时间 [96]。

2.3.5  术中惰性气体使用（证据 B 级，推荐等级

Ⅱ b）  1 项关于 A 型主动脉夹层手术患者的前

瞻性单中心非随机对照试验研究发现，与 50% 氧

气比较，采用 50% 氙气在体外循环中维持肺静态

充气，可降低 A 型主动脉夹层手术患者血清促炎

因子 IL-6、TNF-α、血栓素 B2 水平，改善术后氧

合指数，但未观察到临床结局的显著性差异 [97]。

2.4 术中麻醉处理对体外循环围术期炎症反应和

临床结果的影响 地氟烷、七氟烷作为常用吸入

性麻醉药，在提供满意的麻醉效果的同时，可能

对体外循环相关炎症反应及预后产生影响。

2.4.1  术中吸入地氟烷（证据 B 级，推荐等级Ⅱ 

b）  6% 地氟烷吸入复合静脉麻醉可显著抑制血

清TNF-α、IL-8、IL-6及心型脂肪酸结合蛋白水平，

但其脑损伤标志物较丙泊酚组高 [98-99]。

2.4.2 术中吸入七氟烷（证据 B 级，推荐等级Ⅱ 

a）  术中使用七氟烷维持吸入，可降低主动脉开

放后血清 IL-6、IL-8、TNF-α 水平，减少心肌损

伤标志物 cTnI、CKMB 浓度，缩短术后 ICU 停留

时间和住院时间，改善体外循环结束平均动脉压、

心脏指数和每搏输出量 [100-101]。

2.4.3 心脏停搏液中添加七氟烷（证据 B 级，推

荐等级Ⅱ b）  在含血心脏停搏液中添加七氟烷，

可以显著降低术后血清 IL-6、IL-8 和 CRP 水平，

但对血清 cTn、肌酸激酶等心肌损伤指标没有明

显影响 [102]。 

2.5 手术技术改进对体外循环围术期炎症反应和

临床结果的影响

2.5.1  CABG 的体外循环管理（证据 B 级，推荐

等级Ⅱ b）  CABG 可在非体外循环、体外循环

不停跳和停跳三种状态下完成手术。体外循环停

跳下 CABG 患者术后 6 h 和 12 h 髓过氧化物酶和

TNF-α 水平较非体外循环下 CABG 患者升高更明

显，但术后急性肾损伤和室颤发生率更低，其他

临床结局无差异 [103-104]。而体外循环下心脏停跳和

非停跳 CABG，对患者炎性因子和临床结局无显

著影响 [105]。

2.5.2 微创心脏手术

2.5.2.1  微创瓣膜手术（证据 B 级，推荐等级

Ⅱ a）  与常规正中开胸手术相比，微创主动脉

瓣手术能显著降低患者术后炎性因子水平，减少

血液损伤及凝血活化 [106]。

2.5.2.2  全胸腔镜体外循环手术（证据 B 级，推

荐等级Ⅱ b）  全胸腔镜手术患者体外循环时间、

主动脉阻闭时间、手术时间均明显长于常规开胸

组，但血浆炎性介质在术后 6 h 和 12 h 均显著低

于常规开胸组 [107]。

微创手术，尤其是全胸腔镜技术，在近年来

得以快速开展。无论是微创瓣膜手术还是全胸腔

镜手术，由于研究涉及病种及研究数量略有局限，

仍需进一步大样本临床试验予以确证。
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3 结论

通过对 500 篇文献的筛选分析，本共识形成

了 34 项体外循环围术期调控全身炎症反应的可能

性策略，涵盖药物、体外循环设备、术中麻醉、

手术技术等方面。根据不同干预策略的证据质量

和推荐级别，本共识为临床实践中体外循环相关

全身炎症反应的调控提供了可靠的理论依据和具

体建议。
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两种长效心肌保护液对成人体外循环
心脏手术心肌保护的影响

李子林，胡  静，段旭杰，李梦妍，金振晓，陈  涛

[ 摘要 ]：目的  回顾性比较两种长效心肌保护液（del Nido液和HTK液）在成人体外循环心脏手术中的心肌保护效果。

方法  本研究纳入 2022 年 2 月至 2023 年 2 月空军军医大学第一附属医院体外循环下成人心脏手术 105 例，根据所使用的

心肌保护液的不同分为两组：del Nido（DN）组（55 例）和 HTK 组（50 例），对患者相关临床数据、围手术期特定时间

点相关临床指标给予评估。结果   两组在体外循环时间、主动脉阻断时间、术中尿量等方面均无统计学差异（P > 0.05）；

术后左室射血分数和左室舒张末内径无显著性差异（P > 0.05），术后血液检验指标中肌酸激酶 -MB 亚型、肌钙蛋白 I、

B 型钠尿肽、丙氨酸氨基转移酶、天门冬氨酸氨基转移酶、总胆红素、肌酐、尿素及乳酸均无统计学差异（P > 0.05）。但

DN 组的心肌灌注量及超滤液量少于 HTK 组（P < 0.01），而灌注次数则多于 HTK 组。结论  在成人心脏手术中 del Nido 液

与 HTK 液均具有良好的心肌保护效果。

[ 关键词 ]：Del Nido 液；HTK 液；心肌保护；体外循环；心脏手术

The effect of two long-term cardioplegia on myocardial protection during 
adult cardiac surgery with cardiopulmonary bypass 

Li Zilin, Hu Jing, Duan Xujie, Li Mengyan, Jin Zhenxiao, Chen Tao
Department of Cardiovascular Surgery, The First Affiliated Hospital of Air Force Medical University, Shannxi Xi’an 
710032, China
Corresponding author: Chen Tao, Email: chent1972@163.com 

[Abstract]: Objective  Retrospective comparison was conducted to evaluate the myocardial protective effects of del Nido 
solution and HTK solution in adult cardiopulmonary bypass cardiac surgery. Methods  This study included 105 adult cardiac 
surgeries under extracorporeal circulation at the First Affiliated Hospital of Air Force Military Medical University from February 
2022 to February 2023. The patients were divided into two groups based on the different myocardial protective fluids used: the 
del Nido (DN) group (55 cases) and the HTK group (50 cases). Clinical data related to patients and clinical indicators related 
to specific time points in perioperative period were evaluated. Results  There was no statistical difference between the two 
groups in terms of extracorporeal circulation time, aortic occlusion time, and intraoperative urine volume (P > 0.05). There was 
also no significant difference in left ventricular ejection fraction and left ventricular end-diastolic internal diameter (P > 0.05). 
There was no statistical difference between the two groups in the blood test indexes of B-type natriuretic peptide (BNP), alanine 
transaminase (ALT), aspartate transaminase (AST), total bilirubin, creatinine, urea and lactic acid (Lac) (P > 0.05). The DN group 
showed significantly lower myocardial perfusion and ultrafiltration volume compared to the HTK group (P < 0.01). The DN group 
had more perfusion times than in the HTK group. Conclusion  In adult cardiac surgery, del Nido solution exhibits excellent 
myocardial protective effects comparable to HTK solution. 

[Key words]: Del Nido cardioplegia; HTK cardioplegia; Myocardial protection; Cardiopulmonary bypass; Cardiac surgery
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对于需要在体外循环辅助下心脏停跳完成的

心脏外科手术来说，术中心肌的保护就显得格外

重要，直接影响患者术后恢复 [1]。伴随心脏手术

微创化程度、复杂程度及手术时间的不断增加，

一般含血晶体心肌保护液已不能满足目前临床需

求，长效心肌保护液在心脏手术中使用越来越多[2]。
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del Nido（DN）液和 HTK（Histidine-Tryptophane-

Ketoglutarate, HTK）液是当前主流使用的长效心

肌保护液 [3]。其中，HTK 液是目前临床上常用的

长效单剂量晶体停搏液，广泛应用于复杂、体外

循环时间较长的心脏手术 [4]。而 DN 液最初为心

肌不能耐受反复灌注的小儿未成熟心脏设计，在

小儿心肌保护中取得了良好的临床效果 [5]。近年

来 DN 液逐步应用到成人心脏手术中，且取得了

初步使用经验，但尚未达成共识。本研究回顾性

分析上述两种长效心肌保护液对成人体外循环心

脏手术心肌保护的应用效果。

1 临床资料与方法

1.1 研究对象  本文回顾性总结2022年至 2023年

由空军军医大学第一附属医院心血管外科完成的

105 例体外循环辅助下心脏手术。按照简单随机

抽样法根据使用不同的心肌保护液分成两组，使

用 DN 液的为 DN 组（55 例），使用 HTK 液的为

HTK 组（50 例）。排除标准： ① 心功能差（心

脏射血分数 <30%）、血液系统疾病、肝功能不

全、肾功能不全、恶性肿瘤及自身免疫性疾病等； 

② 二次心脏手术、需同期行主动脉置换及冠状动

脉旁路移植等手术； ③ 非计划手术（如：急诊手

术）。患者的临床资料包括患者一般情况、围手

术期情况、实验室各项关键指标等。本研究已获

得空军军医大学第一附属医院医学伦理委员会批

准（QX20231030-1）。

1.2 体外循环与手术方法 全组患者采用胸骨

正中切口及小切口进入胸腔，开胸止血后给予

3 mg /kg 肝素化，随后插管建立体外循环（使用索

林 SC 型人工心肺机，科威公司国产膜肺），体外

循环管路预充肝素 1 mg /kg，注射用甲泼尼龙琥

珀酸钠 500 mg，人血白蛋白 20 g，乌司他丁注射

液 100 万单位，术中维持活化凝血时间≥480 s，

控制患者中心温度 28 ~ 32℃，体外循环流量

50 ~ 80 ml /( kg·min)，阻闭升主动脉，经主动脉

根部或左右冠脉开口灌注心脏停搏液（DN 液或

HTK 液）进行心肌保护。术中使用的 DN 液首次

灌注 1 000 ml，原则上在主动脉阻断超过 60 min

的情况下需再次复灌 300 ml，同时根据具体灌注

情况给予复灌；HTK 液灌注量为 20 ~ 30 ml/kg，

不超过 2 000 ml；如果阻断时间超过 90 min，需

复灌一次约 500 ml。心内操作完成后左心排气、

开放主动脉，心脏复跳。升主动脉开放后给予盐

酸消旋山莨菪碱注射液（654-2）10 mg。逐步复

温至 39℃维持 15 min，降温至 37℃，减少体外循

环流量辅助，停机，按 1.0 ~ 1.5 比例给予鱼精蛋

白中和肝素，止血关胸。

1.3 研究指标 研究指标包括患者基本特征（年

龄、性别、体重），心衰指标、肝、肾功能指标等。

体外循环时间、主动脉阻断时间、灌注次数、灌

注总量、超滤量、体外循环中尿量、术后左室射

血分数（left ventricular ejection fraction, LVEF）、

术后左室舒张末内径（left ventricular end-diastolic 

diameter, LVEDD）等。采集术后 24 h、48 h 内 B

型 钠 尿 肽（B type natriuretic peptide, BNP）、 肝

功 [ 丙氨酸氨基转移酶（alanine aminotransferase, 

ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（aspartate amino 

transferase, AST）、总胆红素]、肾功（肌酐、尿素）、

乳酸等指标。

1.4 统计学分析 数据统计分析采用 SAS 9.3 软

件。先对各项计量资料进行正态性检验，计量资

料服从正态分布，用 x±s 表示，组间比较采用独

立样本 t 检验；不服从正态分布的，用中位数及

四分位间距 M（Q1，Q3）表示，组间比较采用两

独立样本 Mann-Whitney U 检验。计数资料用例数

及百分率 [n（%）] 表示，两组间比较采用 t 检验。

P < 0.05 表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 患者术前一般资料 两组年龄、体重、性别

等基线指标比较，差异均无统计学意义（P > 0.05），
见表 1。本研究共纳入病例 105 例，DN 组 55 例，

男性37例，占比67.3%；HTK组50例，男性23例， 

占比 46%。实验室相关检查：肌酸激酶同工酶

（creatine kinase isoenzyme, CKMB）、心肌肌钙蛋

白 I（cardiac troponin I, cTnI）、BNP、ALT、AST、

总胆红素、肌酐、尿素及乳酸两组之间无显著性

差异（P > 0.05）。心脏彩超提示 LVEF 及 LVEDD

两组之间无显著性差异（P > 0.05）。两组病例小

切口微创手术及双瓣置换手术均达到60%以上。上

述数据提示两组病例基线资料基本一致。见表1。

2.2 两组患者术中及术后临床资料比较 两组

病例在体外循环时间、主动脉阻断时间、体外循

环中尿量、术后 LVEF、术后 LVEDD 等均无显著

性差异。HTK 组全部为单次灌注情况下完成手术，

DN 组绝大多数病例实现单次灌注，部分病例需

要二次或者复灌需求更多（P = 0.009），而在灌注

液用量方面 DN 组则少于 HTK 组（P < 0.001） 。

见表 2。
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表 2  体外循环中使用不同心脏停搏液两组患者术中及术后临床资料比较（x±s）

DN 组（n = 55） HTK 组（n = 50）   P 值

体外循环资料

体外循环时间（min） 95.67±21.76 103.52±19.40 0.243

主动脉阻断时间（min） 47.07±13.17 52.58±12.51 0.081

灌注次数（n） 1.12±0.22 1.00±0.00 0.009

灌注总量（ml） 1 038.18±89.85 2 050.00±254.00 < 0.001

超滤量（ml） 2 041.82±521.69 2 491.80±644.53 0.003

体外循环中尿量（ml） 655.64±278.40 664.36±201.21 0.902

超声心动图

手术结束时 LVEF（%） 45.58±4.96 46.48±4.36 0.442

出院时 LVEF（%） 49.25±4.03 49.82±4.05 0.591

手术结束时 LVEDD（mm） 77.04±7.70 76.16±8.11 0.644

出院时 LVEDD（mm） 74.29±6.51 72.32±6.67 0.222

ICU 停留时间（h） 34.16±15.42 36.42±15.90 0.570

术后出院时间（d） 12.11±1.69 11.88±1.72 0.480

并发症

肺部感染 [n（%）] 3（5.5） 2（4.0） 0.895

肾衰竭 [n（%）] 1（1.8） 2（4.0） 0.976

气管切开 [n（%）] 0（0.0） 0（0.0）

开胸止血 [n（%）] 1（1.8） 2（4.0） 0.976

切口愈合不良 [n（%）] 2（3.6） 3（6.0） 0.872

心房颤动 [n（%）] 5（9.1） 4（8.0） 0.905

心室颤动 [n（%）] 1（1.8） 2（4.0） 0.976

注：LVEF：左室射血分数；LVEDD：左室舒张末内径

表 1  体外循环辅助下使用不同心脏停搏液两组心脏手术患者基本信息（x±s）

DN 组（n = 55） HTK 组（n = 50） P 值

年龄（岁） 51.47±9.82 52.12±9.42 0.783

体重（kg） 62.32±6.73 64.98±9.62 0.202

男性 [n（%）] 37（67.3） 23（46.0） 0.687

MVR[n（%）] 9（16.4） 6（12.0） 0.637

MVR+TVP[n（%）] 13（23.6） 9（18.0） 0.597

AVP[n（%）] 6（10.9） 5（10.0） 0.873

小切口 AVP[n（%）] 13（23.6） 15（30.0） 0.761

AVP+ MVR[n（%）] 12（21.8） 15（30.0） 0.736

CKMB（μg/L） 1.95±0.80 2.10±0.79 0.258

cTnI（μg/L） 0.03±0.02 0.03±0.02 0.950

BNP（ng/L） 502.38±379.74 522.17±358.89 0.831

ALT（U/L） 23.64±10.50 21.74±10.44 0.540

AST（U/L） 26.79±12.31 22.96±7.66 0.153

总胆红素（µmol/L） 14.89±4.60 16.81±5.80 0.122

肌酐（µmol/L） 71.25±13.06 65.97±11.69 0.071

尿素（mmol/L） 5.80±1.81 5.70±1.61 0.794

超声心动图         

LVEF（%） 50.89±5.29 51.66±4.54 0.521

LVEDD（mm） 68.64±6.88 67.80±6.47 0.613

注：MVR：二尖瓣置换；TVP：三尖瓣成形；AVR：主动脉瓣置换；AVP：主动脉瓣成形；CKMB：肌酸激酶同工酶；cTnI：心肌肌钙蛋白I；

BNP：B 型钠尿肽；ALT：丙氨酸转氨酶；AST：天冬氨酸转氨酶；LVEF：左室射血分数；LVEDD：左室舒张末内径
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2.3 术中及术后实验室指标 两组病例术后24 h、

48 h CKMB、cTnI、BNP 水平无显著性差异。比较

两组病例术后肝肾功能情况，结果显示术后24 h、

48 h ALT、AST、总胆红素、肌酐及尿素水平无显

著性差异。乳酸水平在体外循环前、术后 24 h 及

48 h 均无显著性差异。见表 3。

3 讨论

心肌保护的效果直接影响需要体外循环辅助

的心脏外科手术的术后恢复 [6]。目前心脏外科复

杂、高要求的手术比例逐年增高，如多瓣膜、微

创心脏手术，此类手术对心脏保护要求较高 [7]。

而常规含血晶体心肌保护液的安全心肌保护时间

为 30 min，因此手术中需要反复灌注才能有效提

供心肌保护作用 [8]。多次灌注不仅会使心肌水肿

的发生概率增高，冠状动脉内皮也会更容易损伤[9]。

同时，常规含血晶体心肌保护液反复灌注还会引

起电解质紊乱等不良反应 [9]。伴随心血管外科微

创手术比例的逐年增加，手术视野逐步缩小，采

用长效、单剂量设计的心肌保护方案势必可降低

反复心肌灌注对手术的干扰。

目前，HTK 液仍是临床最常用、效果最有保

证的长效单剂量晶体停搏液，其单次灌注可提供

180 min 有效心肌保护 [10-12]。但由于价格昂贵等因

素使其在临床上应用受到一定限制，多数情况下

应用于预计较复杂、时间较长的手术。近年来陆

续出现关于DN液在成人心外科应用的报道[13-14]。

DN 液问世于上世纪 90 年代，起初其专门针对未

成熟心肌设计，并在小儿体外循环心脏外科手术

中广泛应用，其单次灌注可提供 60 ~ 90 min 有效

心肌保护 [15]，近年来开始逐步应用于成人体外循

环心脏外科手术 [13]。该停搏液属于细胞外液型，

需同自体血按 4 ∶ 1 比例混合后应用。晶体液以

醋酸钠林格液作为底液，其所包含的醋酸根与

血液形成有效的缓冲体系，能很好的对心肌组

织提供有效的保护作用 [16]。DN 液的理论有效保

护时间为 90 min[17]，虽然单剂量有效保护时间较

HTK 液短，但大部分心脏外科手术已能在单次灌

注的情况下完成。由于 DN 液长期用于小儿心脏

手术，在成人心肌保护领域尚处于起步阶段，其有

效性、安全性还需要大量临床研究来进一步证实及

改进 [18]。

表 3  体外循环中使用不同心脏停搏液两组患者术中及术后实验室指标比较（x±s）
DN 组（n = 55） HTK 组（n = 50）   P 值

CKMB（μg/L） 
术后 24 h 24.79±9.23 23.69±11.62 0.650
术后 48 h 13.97±4.22 12.22±6.29 0.242

cTnI（μg/L）
术后 24 h 0.96±0.42 0.95±0.31 0.894
术后 48 h 0.85±0.40 0.85±0.40 0.762

BNP（ng/L）
术后 24 h 4 748.55±2 318.57 4 880.30±2 717.89 0.853
术后 48 h 3 532.94±1 686.44 4 578.68±3 567.27 0.262

ALT（U/L）
术后 24 h 46.19±15.91 48.81±23.66 0.793
术后 48 h 42.53±16.13 47.95±30.44 0.533

AST（U/L）
术后 24 h 68.04±22.20 73.41±21.84 0.291
术后 48 h 59.35±20.07 67.28±31.87 0.962

总胆红素（µmol/L）         
术后 24 h 36.42±15.13 31.61±13.67 0.163
术后 48 h 31.98±12.20 29.37±14.11 0.423

肌酐（µmol/L）
术后 24 h 97.28±20.74 98.97±25.35 0.792
术后 48 h 93.92±20.00 88.50±25.35 0.360

尿素（mmol/L）
术后 24 h 10.19±2.31 11.24±2.58 0.083
术后 48 h 10.46±2.17 11.16±2.40 0.211

乳酸（mmol/L） 
体外循环前 1.12±0.34 1.25±0.38 0.092
术后 24 h 2.80±0.83 3.30±1.11 0.122
术后 48 h 2.09±0.50 2.24±0.56 0.243

注：CKMB：肌酸激酶同工酶；cTnI：心肌肌钙蛋白 I；BNP：B 型钠尿肽；ALT：丙氨酸氨基转移酶酶；AST：天门冬氨酸氨基转移酶
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本研究项目两组病例基线资料、体外循环

时间、主动脉阻断时间、术后 LVEF 值、术后

LVEDD 等资料均无统计学差异（P > 0.05）。同

时研究还选取 CKMB、cTnl、BNP 作为心肌损伤

的评价指标，发现两组病例术后 24 h 及 48 h 的

CKMB、cTnl、BNP 浓度均有不同程度的增高，提

示术后存在不同程度的心肌损伤，但是在相应时

间点两组 CKMB、cTnl、BNP 增高水平无显著性

差异，说明 DN 液与 HTK 液心肌保护作用没有显

著差异。为了明确术后机体外周微循环组织灌注

情况，本研究还跟踪观察了患者乳酸变化情况，

研究发现两组患者在体外循环前、术后 24 h 及术

后 48 h 均无显著性差异，提示 DN 液对外周微循

环组织灌注的影响与 HTK 液基本相近。但应用

DN 液的灌注次数多于 HTK 组，而灌注总量少于

HTK 液组，同时 DN 组的超滤量也少于 HTK 组。

综上所述，本研究发现 DN 液的心肌保护效果

与HTK 液基本相近，与最新相关文献报道相似 [7]。

两种心肌保护液同为长效单剂量设计停搏液，虽

然 DN 液灌注次数多于 HTK 液，但是 DN 液灌注

总量少于 HTK 液，减少液体量对机体的影响。因

此 DN 液更适合预计主动脉阻闭时间中等偏长的

手术，并且可较传统含血停搏液减少灌注次数，

相比 HTK 液降低晶体液摄入量。与此同时，DN

液价格较 HTK 液更低，对患者而言具有良好的经

济性。总之，对于绝大部分需要在体外循环辅助

下心脏停跳完成的心脏外科手术来说，DN 液都能

胜任其心肌保护的作用，具有广阔的应用前景。
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静脉-动脉体外膜氧合在经皮冠状动脉介入
治疗围术期应用时机的比较

                  王  靖，卞璐瑜，李真真，刘  刚，王  建，王  茜，滕  媛，

                  王添隆，张  寒，闫姝洁，楼  松，胡  强，高国栋，吉冰洋

[ 摘要 ]：目的  评估经皮冠状动脉介入（PCI）治疗围术期应用体外膜氧合（ECMO）支持的时机对心肌梗死患者的

疗效和安全性。 方法  回顾性分析 2018 年 1 月至 2022 年 8 月在中国医学科学院阜外医院接受 PCI 治疗并应用 ECMO 支

持的患者资料，共计 14 例患者。根据 ECMO 启动时机分为预置 ECMO 支持组（6 例）和非预置 ECMO 支持组（8 例）。

收集患者的临床资料、PCI 治疗情况、机械支持情况、并发症及结局。 结果  14 例患者平均年龄为（57.9±13.3）岁，

男性占 12 例（85.7%）。预置 ECMO 支持组主要为三支病变（66.7%），非预置 ECMO 支持组主要为单支及双支病变

（75%）。预置 ECMO 支持组置入支架中位数和置入球囊中位数均显著高于非预置 ECMO 支持组（3 vs. 1，P = 0.005；6 vs. 2， 
P = 0.020）。预置 ECMO 支持组 PCI 中位时间大于非预置 ECMO 支持组（109 min vs. 27 min，P = 0.042）。非预置 ECMO 支

持组死亡率显著高于预置ECMO支持组（75.0% vs. 16.7%，P = 0.031），两组患者在相关并发症上无显著差异。 结论  预防性

应用 ECMO 支持提高了心肌梗死患者 PCI 治疗的血运重建率及生存率，且并未增加并发症的发生风险。

[ 关键词 ]：心肌梗死；体外膜氧合；经皮冠状动脉介入；心原性休克；心脏骤停

Comparison of veno-arterial extracorporeal membrane oxygenation timing in 
the perioperative period of percutaneous coronary intervention

Wang Jing, Bian Luyu, Li Zhenzhen, Liu Gang, Wang Jian, Wang Qian, Teng Yuan, Wang Tianlong, Zhang Han,  
Yan Shujie, Lou Song, Hu Qiang, Gao Guodong, Ji Bingyang
Department of Cardiopulmonary Bypass, Fuwai Hospital, Chinese Academy of Medical Sciences and Peking Union 
Medical College, Beijing 100037, China
Corresponding author: Ji Bingyang, Email: jibingyang@fuwai.com

[Abstract]: Objective  To assess the efficacy and safety of extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) support timing 
during the perioperative period of percutaneous coronary intervention (PCI) in patients with myocardial infarction. Methods  A 
retrospective analysis of patients who underwent PCI and received ECMO support at Fuwai Hospital from January 2018 to August 
2022 was conducted, involving a total of 14 patients. Patients were divided into two groups based on the timing of ECMO initiation: 
the prophylactic ECMO support group (n = 6) and the non- prophylactic ECMO support group (n = 8). Clinical data, PCI treatment 
details, mechanical support, complications, and outcomes were collected. Results  The mean age of the 14 patients was (57.9±13.3) 
years, with males accounting for 85.7%. The prophylactic ECMO support group mainly had triple vessel disease (66.7%), while the 
non-prophylactic ECMO support group mainly had single or double vessel disease (75%). The median number of stents and balloons 
inserted in the prophylactic ECMO support group was significantly higher than that in the non-prophylactic ECMO support group 
(3 vs. 1, P = 0.005, 6 vs. 2, P = 0.020; respectively). The median duration of PCI was longer in the prophylactic ECMO support group 
compared to the non- prophylactic ECMO support group (109 min vs. 27 min, P = 0.042). The mortality rate was significantly higher 
in the prophylactic ECMO support group compared to the non- prophylactic ECMO support group (75.0% vs. 16.7%, P = 0.031), 
with no significant difference in complications between the two groups. Conclusion   Prophylactic ECMO support improves the 
revascularization rate and survival rate of myocardial infarction patients undergoing PCI, without increasing the risk of complications. 
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体外膜氧合（extracorporeal membrane oxygenation, 

ECMO）作为一种重要的生命支持手段，近年

来在经皮冠状动脉介入（percutaneous coronary 

intervention, PCI）治疗领域的应用逐渐增多 [1-3]。

对于冠状动脉硬化性心脏病患者而言，冠脉病变

引起的心肌缺血、心肌梗死引发的心室功能障碍

以及心力衰竭，都是导致出现心原性休克甚至心

脏骤停的危险因素。ECMO 可以提供循环和呼吸

支持，维持血流动力学稳定 [4]。在PCI治疗过程中，

冠脉病变的复杂程度及患者自身情况使得血运重

建难度加大，血运重建前的血流动力学的状态与

患者预后密切相关 [5-6]。为提高患者治疗安全性，

ECMO 越来越多地应用于介入治疗且有复杂高危

指征的患者（complex high-risk indicated patients, 

CHIP）中 [1-2, 7]。本研究旨在对阜外医院接受 PCI

治疗期间应用 ECMO 支持的患者进行总结，探讨

不同 ECMO 应用时机对于 PCI 患者预后的影响，

分析 ECMO 支持的安全性及有效性，以提供临床

决策的重要参考。

1 资料与方法

1.1 研究对象及分组 选取 2018 年 1 月至 2022

年 8 月中国医学科学院阜外医院收治的因冠状动

脉硬化性心脏病行 PCI 进行血运重建，并在住院

期间应用 ECMO 支持的成人患者。排除标准：①

年龄 < 18 岁；② PCI 治疗前发生心原性休克或心

脏骤停接受 ECMO 支持超过 4 h。

根据 ECMO 的启动时间将患者 ECMO 的支

持分为预置 ECMO 组和非预置 ECMO 组。预置

ECMO 支持是指经临床医生综合评估，预计在接

受 PCI 期间会发生循环功能不稳定、血压下降等

情况的 CHIP，为维持 PCI 手术的安全性，对这

类患者在 PCI 前 4 h 内预防性建立 ECMO 支持，

在 ECMO 支持下进行 PCI 治疗。非预置 ECMO 支

持是指患者在接受 PCI 治疗期间或治疗后，使用

血管活性药物或主动脉内球囊反搏（intra-aortic 

balloon pump, IABP）辅助后无法改善的难治性心

原性休克或心脏骤停者，紧急启动 ECMO 支持以

改善血流动力学。本研究共入选 14 例患者，预置

ECMO 支持组 6 例，非预置 ECMO 支持组 8 例。

本研究为回顾性研究，经中国医学科学院阜外医

院伦理委员会批准（伦理批号 2022-1777）。

1.2 资料收集及相关定义 从中国医学科学院阜

外医院电子化病例系统中采集患者的临床资料。

包括①患者的一般资料：性别、年龄、合并症、

既往治疗情况等。②检查结果：心脏彩超、心肌

酶学、生化指标及影像学检查；③药物及治疗：

住院期间抗凝药物及血管活性药物的使用、ECMO

应用时间、IABP、临时起搏器或连续肾脏替代治

疗的使用情况、住院期间行冠状动脉旁路移植术

（coronary artery bypass grafting, CABG）或心脏移

植等心脏外科手术；④ PCI 手术资料：包括干预

血管、PCI 入路、置入支架或球囊使用数量、造

影剂用量、PCI 时间、血运重建成功率等；⑤出

院信息：患者离院方式、随访时间。如死亡，收

集死亡日期及死因。

CHIP 是指患者在 PCI 治疗前存在 [8]：①左室

射血分数 < 45%；②存在存活心肌；③冠脉解剖复

杂，如存在多支病变、主干病变、分叉病变、冠

脉钙化、冠脉扭曲及冠脉慢性完全闭塞性病变；

④具备外科手术指征，但存在外科手术禁忌证或

者患者拒绝外科手术治疗。心原性休克诊断包括：

①收缩压 < 90 mmHg 持续 30 min 或药物支持下维

持 > 90 mmHg；②终末器官灌注不足（尿量 < 30 ml/h

或四肢湿冷）；③心指数 < 2.2 L/（m2·min）。血运

重建成功是指经PCI介入治疗后，至少有一支血管

成功恢复至心肌梗死溶栓治疗血流分级3级。

1.3 ECMO 环路及管理  ECMO 系统由 Maquet-

PLS 套包及 Jostra-Maquet RotaflowRF32 离心泵系

统（JostraMedizinTechnik, Hirrlingen, 德国）组成。

所有患者均为静脉 - 动脉（veno-arterial, V-A）

ECMO 模式，采用外周股动、静脉插管的置管方

式，V-A ECMO 支持期间监测患者生命体征及

管路状态。静脉持续泵入肝素以维持活化凝血时

间 160 ~ 180 s、活化部分凝血活酶时间 50 ~ 70 s。

通过监测患者平均动脉压、血乳酸浓度、混合

静脉血氧饱和度及尿量来调整 ECMO 参数，维

持平均动脉压在 50 ~ 80 mmHg。当患者血小板计

数 < 50×109/L 时，根据情况考虑输注血小板。

1.4 研究终点 主要终点为患者 PCI 治疗及

ECMO 支持后发生的严重不良事件，包括院内死

亡、PCI 后因支架再狭窄或再梗死需要接受 CABG

或心脏移植。次要终点包括患者 PCI 后血运重建

成功率、并发症（ECMO 相关并发症、PCI 相关

并发症及住院期间并发症）、ECMO 支持时间、

机械通气时间、ICU 时间及住院时间。

1.5 统计学分析 符合正态分布的连续变量以

均数 ± 标准差（x±s）表示，组间比较采用

Student's t 检验；不符合正态分布的连续变量用

中位数和上下四分位数 [M（P25，P75）] 表示，组
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间比较采用 Mann-Whitney U 检验。计数资料以

频数和百分比表示，组间比较采用 Pearson χ2 检

验或 Fisher 精确检验。所有统计检验均为双侧，

P < 0.05 为差异具有统计学意义。采用 SPSS 27.0

软件进行统计分析。

2 结果

2.1 患者基线资料 本研究共纳入 14 例患者，

平均年龄为（57.9±13.3）岁，其中男性 12 例

（85.7%）。预置 ECMO 支持组 6 例（42.9%），

非预置 ECMO 支持组 8 例（57.1%）。患者基线

特征和心血管疾病危险因素（如高血压、糖尿病、

高脂血症等）在两组间无显著差异。两组患者在

术前均无 CABG 史和心脏移植史。两组患者在入

院诊断主要为急性 ST 段抬高型心肌梗死（表 1）。

2.2 PCI 治疗情况  冠状动脉造影检查结果显示，

预置 ECMO 支持组主要为三支病变（66.7%），

非预置 ECMO 支持组主要为单支及双支病变

（75%）。预置 ECMO 支持组置入支架中位数和

置入球囊中位数显著高于非预置 ECMO 支持组（3 

vs. 1，P = 0.005；6 vs. 2，P = 0.020）。预置 ECMO

支持组 PCI 中位时间大于非预置入 ECMO 支持组

（109 min vs. 27 min，P = 0.042）。冠状动脉造影

及 PCI 情况见表 2。

表 1  行经皮冠状动脉介入手术患者基本资料

项目 全部患者（n = 14） 预置 ECMO 组（n = 6） 非预置 ECMO 组（n = 8） T/Z/χ2 值 P 值

男性 [n（%）] 12（85.7） 6（100.0） 6（75.0） 1.750 0.186

年龄（岁） 57.9±13.3 59.0±17.0 57.0±11.1 20.500 0.662

体重指数（kg/m²） 25.0±3.4 24.8±4.4 25.2±2.7 28.500 0.573

既往史 

高血压 [n（%）] 7（50.0） 2（33.3） 5（62.5） 1.167 0.280

糖尿病 [n（%）] 7（50.0） 2（33.3） 5（62.5） 1.167 0.280

高脂血症 [n（%）] 13（92.9） 5（83.3） 8（100.0） 1.436 0.231

吸烟史 [n（%）] 9（64.3） 3（50.0） 6（75.0） 0.933 0.334

饮酒史 [n（%）] 8（57.1） 2（33.3） 6（75.0） 0.243 0.119

心梗史 [n（%）] 9（64.3） 4（66.7） 5（62.5） 0.026 0.872

心衰史 [n（%）] 4（28.6） 0（0.0） 4（50.0） 4.200 0.040

外周血管疾病 [n（%）] 3（21.4） 1（16.7） 2（25.0） 0.131 0.707

PCI 史 [n（%）] 6（42.9） 1（16.7） 5（62.5） 1.167 0.280

肾功能不全 [n（%）] 4（28.6） 3（50.0） 1（12.5） 2.363 0.124

心梗类型

ST 段抬高型 [n（%）] 6（42.9） 3（50.0） 3（37.5） 0.219 0.640

非 ST 段抬高型 [n（%）] 3（21.4） 1（16.7） 2（25.0） 0.141 0.707

不稳定型心绞痛 [n（%）] 2（14.3） 0（0.0） 2（25.0） 1.750 0.186

陈旧性心肌梗死 [n（%）] 3（21.4） 2（33.3） 1（12.5） 0.884 0.347

SYNTAX 评分（分） 26.6±12.0 30.6±10.6 24.1±12.0 15.000 0.524

GRACE 评分（分） 102.6±25.0 103.5±28.1 101.8±25.0 22.000 0.852

PCI 前检查

收缩压（mmHg） 90（62，113） 113（90，115） 85（66，107） 11.500 0.108

舒张压（mmHg） 60（44, 66） 61（60，70） 55（52，71） 15.500 0.282

中心静脉压（mmHg） 69（48，82） 78（70，85） 64（57，82） 14.000 0.228

心率（次 /min） 81（74，100） 80（74，83） 93（81，117） 37.500 0.081

左室射血分数（%） 37（25，49） 33（26，46） 40（29，56） 30.000 0.491

CKMB（μg/L） 2.6（0.9，7.3） 1.6（0.5，3.3） 2.9（2.1，100.4） 30.000 0.228

肌酐（μmol/L） 115.9（96.2，138.6） 116.5（106.7，123.6） 115.8（91.5，153.5） 38.000 0.662

NT-proBNP（ng/L） 2 773.0（322.0，9  323.6） 7 203.2（2 773.0，27 132.0） 626.5（62.8，3357.6） 7.000 0.051

注：ECMO：体外膜氧合； PCI：经皮冠状动脉介入治疗；SYNTAX 评分：用于冠状动脉左主干和 / 或多支病变评分；GRACE 评分：用于

不稳定心绞痛和非 ST 段抬高性心肌梗死患者评分；CKMB：肌酸激酶同工酶；NT-proBNP：N 型末端脑钠肽前体
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PCI 治疗前后实验室指标变化见图 1。PCI

后，预置 ECMO 支持组血乳酸水平显著低于非

预 置 ECMO 支 持 组 [0.9 mmol/L vs. 7.5 mmol/L，

P = 0.018]。两组血乳酸在 PCI 治疗前后均无显著差

异。非预置 ECMO 支持组 PCI 治疗后肌酐水平显

著高于PCI治疗前（181.9 μmol/L vs. 116.5 μmol/L，

P < 0.001），预置 ECMO 支持组 PCI 治疗后 N 型末

表 3  经皮冠状动脉介入治疗患者体外膜氧合及机械支持情况

项目 全部患者（n  = 14） 预置 ECMO 组（n = 6） 非预置 ECMO 组（n = 8） T/Z/χ2 值 P 值

临时起搏器 [n（%）] 4（28.6） 0（0.0） 4（50.0） 4.200 0.040

CRRT [n（%）] 7（50.0） 2（33.3） 5（62.5） 1.167 0.280

机械通气时间（h） 93（7，290） 12（0，179） 206（24，405） 37.000 0.108

ECMO 撤机 [n（%）] 10（71.4） 6（100.0） 4（50.0） 4.200 0.040

ECMO 支持时间（h） 30.7（3.1，146.3） 3.0（1.9，36.0） 131.8（17.2，212.4） 42.000 0.020

注：CRRT：连续肾脏替代治疗；ECMO：体外膜氧合

表 2  经皮冠状动脉介入手术患者术前诊断及术中治疗结果

项目 全部患者（n  = 14） 预置 ECMO 组（n = 6） 非预置 ECMO 组（n = 8） T/Z/χ2 值 P 值

病变支数

单支 [n（%）] 3（21.4） 0（0.0） 3（37.5） 2.864 0.091

双支 [n（%）] 5（35.7） 2（33.3） 3（37.5） 0.026 0.872

三支 [n（%）] 6（42.9） 4（66.7） 2（25.0） 2.431 0.119

病变血管 

左主干 [n（%）] 6（42.9） 1（16.7） 5（62.5） 2.941 0.086

左前降支 [n（%）] 12（85.7） 6（100.0） 6（75.0） 1.750 0.186

左回旋支 [n（%）] 9（64.3） 4（66.7） 5（62.5） 0.026 0.872

右冠状动脉 [n（%）] 8（57.1） 6（100.0） 2（25.0） 7.875 0.005

慢性完全闭塞性病变 [n（%）] 3（21.4） 2（33.3） 1（12.5） 0.884 0.347

PCI 入路

股动脉 [n（%）] 2（14.3） 0（0.0） 2（25.0） 1.750 0.186

肱动脉 [n（%）] 3（21.4） 2（33.3） 1（12.5） 0.884 0.347

桡动脉 [n（%）] 9（64.3） 4（66.7） 5（62.5） 0.026 0.872

干预血管

左主干 [n（%）] 4（28.6） 0（0.0） 4（50.0） 5.833 0.016

左前降支 [n（%）] 12（85.7） 6（100.0） 6（75.0） 1.750 0.186

左回旋支 [n（%）] 6（42.6） 3（50.0） 3（37.5） 0.219 0.640

右冠脉 [n（%）] 6（42.6） 4（66.7） 2（25.0） 4.667 0.031

置入支架数量 [n（%）] 2（1，3） 3（2，4） 1（0，1） 3.500 0.005

置入球囊数量 [n（%）] 3（1，5） 6（4，8） 2（1，3） 6.000 0.020

穿刺部位处理 

即刻拔管 [n（%）] 8（57.1） 5（83.3） 3（37.5） 2.941 0.086

延迟拔管 [n（%）] 6（42.9） 1（16.7） 5（62.5） 2.941 0.086

血运重建成功 [n（%）] 12（85.7） 6（100.0） 6（75.0） 0.933 0.334

造影剂用量（ml） 155（100，268） 200（160，325） 110（100，228） 11.500 0.108

PCI 时间（min） 51.5（16.8，117.8） 109（92，120） 27（17，52） 12.000 0.042

PCI 后 SYNTAX 评分 （分） 10.5±8.3 15.8±8.7 6.1±5.2 4.000 0.052

PCI 后 GRACE 评分 （分） 107.5±32.6 111.5±42.9 104.5±25.1 20.000 0.662

注：ECMO：体外膜氧合；PCI：经皮冠状动脉介入治疗；SYNTAX 评分：用于冠状动脉左主干和 / 或多支病变评分；GRACE 评分：用于

不稳定心绞痛和非 ST 段抬高性心肌梗死患者评分

端脑钠肽前体（NT-proBNP）水平显著低于 PCI 治

疗前（4 415.6 ng/L vs. 7 203.2 ng/L，P < 0.001）。 

2.3 机械支持情况 所有患者均在 PCI 治疗前应

用 IABP 支持。预置 ECMO 支持组患者 ECMO 撤

机率显著高于非预置 ECMO 支持组患者，ECMO

支持中位时间显著低于非预置 ECMO 支持组，见

表 3。
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2.4 并发症及结局 预置 ECMO 支持组中 5 例患

者于 PCI 治疗后好转，无严重不良事件发生，1

例患者于 PCI 术后因支架再狭窄行心脏移植后死

亡。非预置 ECMO 支持的患者中，6 例患者治疗

后死亡，2 例患者于 ECMO 支持后分别桥接至心

脏移植和 CABG 后好转出院。非预置 ECMO 支持

组死亡率显著高于预置 ECMO 支持组（75.0% vs. 
16.7%，P = 0.031），两组患者在相关并发症上无

显著差异，见表 4。

表 4  经皮冠状动脉介入术患者体外膜氧合围术期并发症及结局

项目 全部患者（n = 14） 预置 ECMO 组（n = 6） 非预置 ECMO 组（n = 8） T/Z/χ2 值 P 值

ECMO 相关并发症

置管部位渗血 [n（%）] 2（14.3） 0（0.0） 2（25.0） 1.750 0.186

血栓形成 [n（%）] 1（7.1） 0（0.0） 1（12.5） 0.808 0.369

下肢缺血 [n（%）] 1（7.1） 0（0.0） 1（12.5） 0.808 0.169

PCI 相关并发症

室壁瘤形成 [n（%）] 2（14.3） 1（16.7） 1（12.5） 0.049 0.825

室间隔穿孔 [n（%）] 1（7.1） 1（16.7） 0（0.0） 0.808 0.369

附壁血栓形成 [n（%）] 1（7.1） 0（0.0） 1（12.5） 0.808 0.369

血管导管相关性感染 [n（%）] 1（7.1） 0（0.0） 1（12.5） 0.808 0.369

住院期间并发症

急性肾损伤 [n（%）] 9（64.3） 3（50.0） 6（75.0） 0.933 0.334

出血 [n（%）] 6（42.9） 2（33.3） 4（50.0） 4.667 0.331

血制品输注 [n（%）] 10（71.4） 3（50.0） 7（87.5） 2.363 0.124

神经系统并发症 [n（%）] 2（14.3） 0（0.0） 2（25.0） 1.750 0.186

PCI 后心脏移植 [n（%）] 2（14.3） 1（16.7） 1（12.5） 0.049 0.825

PCI 后 CABG[n（%）] 1（7.1） 0（0.0） 1（12.5） 0.808 0.369

ICU 时间（h） 13±11 16±12 11±10 14.500 0.228

住院时间（d） 17（6，39） 18（15，39） 8（4，39） 15.500 0.282

死亡 [n（%）] 7（50.0） 1（16.7） 6（75.0） 4.667 0.031

注：CRRT：连续肾脏替代治疗；ECMO：体外膜氧合；PCI：经皮冠状动脉介入治疗；CABG：冠状动脉旁路移植术

图 1  经皮冠状动脉介入治疗前后预置与非预置组实验室检查指标比较

注：ECMO：体外膜氧合；NT-proBNP：N 型末端脑钠肽前体；PCI：经皮冠状动脉介入治疗；A：乳酸；B：N 型末端脑

钠肽前体；C：肌酐

3 讨论

本研究回顾性分析了阜外医院 PCI 围术期应

用 ECMO 支持治疗的单中心经验，发现 ECMO 除

了对发生心原性休克或心脏骤停的心肌梗死患者

进行循环支持外，对于 CHIP 患者可以考虑预防

性应用 ECMO 支持，在 ECMO 支持下行 PCI 治疗

可以提高其血运重建的成功率，且没有增加并发

症的发生风险。
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预防性机械循环支持是指在高危患者中预防

性使用机械循环支持设备，在其支持下进行血运

重建，以降低并发症发生率及死亡风险。2021 年

美国麻醉医师协会冠状动脉血运重建指南建议对高

危PCI患者建立机械循环支持（ⅡB类推荐）[10]。 

研究表明，ECMO 支持下行血运重建有助于维持

血流动力学稳定，提高高危患者介入手术的安全

性并改善预后 [2, 6, 12-13]。《中国经皮冠状动脉介

入治疗指南（2016）》建议对高危复杂患者可考

虑应用 ECMO 等辅助装置，以降低患者不良预

后发生率 [14]。然而，在 PCI 患者中是否预先使用

ECMO 尚无统一共识，ECMO 的应用需要根据患

者的合并症、心室功能、冠脉血供情况、PCI 的

预期治疗时间及复杂程度等综合考量 [15-16]。本研

究中决策预置 ECMO 支持主要包括如下指征：

①在 PCI 术前尽管已经使用了药物支持而血流动

力不稳定，在 PCI 前预防性使用 ECMO 来提供血

流动力学支持；②术前血流动力学稳定且近期无

心力衰竭，其解剖结果和超声心动图被认为是高

危 PCI；③伴有严重冠心病，发生急性心肌梗死

或急性心力衰竭需要通过药物维持。

本研究发现，预置 ECMO 支持组的患者较

非预置 ECMO 支持组具有更多的双支及三支血

管病变，而在 PCI 术中干预血管支数更多，预后

也较好。美国再入院数据库回顾性研究表明，对

于进行心肌梗死伴发心原性休克的患者，接受

机械循环支持更有可能接受进一步的血运重建

手术 [17]。对预计血运重建过程中可能出现血流动

力学不稳定的患者，尽早采取有效的机械循环支

持可能有助于增加开通血管和进行治疗性操作的

可能性。

本研究中非预置 ECMO 支持组中有两名患者

通过 ECMO 桥接至心脏移植与冠状动脉旁路移植

术，并最终存活出院。对于围术期发生心原性休

克或心脏骤停的患者，使用 ECMO 支持作为一种

抢救性的治疗手段能够减少心肌梗死后再灌注损

伤，降低对大剂量正性肌力药物的需求，促进心

肌功能恢复。同时，ECMO 支持可能有助于改善

患者重要器官灌注，提高患者桥接至高级治疗的

机会 [18]。对于这类患者，及时的治疗决策对于患

者预后至关重要。

为了进一步提高患者的预后，应积极预防并

处理住院期间 ECMO 并发症。ECMO 支持常见并

发症包括如插管部位出血、血栓形成、血小板损

伤等，进一步增加患者不良预后风险 [19-21]。本研

究中，非预置 ECMO 支持组患者发生 ECMO 相

关出血并发症如置管部位渗血、血栓形成及下肢

缺血的发生率较预置 ECMO 支持组高，这可能与

患者状态及 ECMO 置入过程紧急相关。一方面，

对于 PCI 患者，凝血及抗血小板药物的联合应用

可能会增加患者住院期间的出血风险及 ECMO 抗

凝策略的选择。另一方面，非预置 ECMO 支持组

患者多在紧急状态下采取 ECMO 支持，可能增加

ECMO 插管并发症风险。

本研究存在一定的局限性。首先，该研究采

用了单中心和回顾性的设计，在数据收集方面存

在一定的局限性。其次，由于患者样本量较小，

无法对影响患者预后的危险因素进行全面的分析。

在未来的研究中，可以考虑扩大样本量，并开展

多中心和前瞻性设计，以更全面地评估 ECMO 在

PCI 治疗中的应用时机及其对患者预后的影响。

综上所述，ECMO 可以为心肌梗死并发难治

性心原性休克甚至心脏骤停的患者提供血流动力

学支持，PCI 术前应用 ECMO 支持有助于提高血运

重建率及生存率，且没有增加并发症的发生风险。
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中-浅低温停循环行主动脉弓部手术后神经系统
并发症发生危险因素及与术中最低膀胱温的关系

邓毅权，成祥军，李  民，李伦明 

 [ 摘要 ]：目的  探讨中 - 浅低温停循环行主动脉弓部手术后神经系统并发症发生危险因素及与术中降温至最低膀胱

温的关系，旨在为术中停循环下温度控制及预后改善提供更多参考。方法  回顾性纳入 2016 年 1 月至 2023 年 1 月于本院

行中 - 浅低温停循环主动脉弓部手术患者共 123 例，根据术后有无神经系统并发症分为并发症组（35 例）和无并发症组

（88 例）；采用单因素和 Logistic 回归模型多因素分析确定患者神经系统并发症发生独立危险因素，并进一步通过多元线

性回归模型评估术中最低膀胱温与患者神经系统并发症发生风险间的关系。结果  单因素分析结果显示，术前脑灌注情

况、术中最低膀胱温、手术时间、体外循环时间及升主动脉阻断时间均可能与主动脉弓部手术患者神经系统并发症发生有

关（P < 0.05）；Logistic 回归模型多因素分析结果显示，术前脑灌注不良和术中最低膀胱温均是中 - 浅低温停循环行主动脉

弓部手术患者神经系统并发症发生独立危险因素（OR = 1.26，1.85，95%CI：1.12 ~ 4.48，1.37 ~ 6.83，P < 0.05）；多元线性

回归模型分析结果显示，术中最低膀胱温与患者术后神经系统并发症发生风险独立相关（OR = 0.54，95%CI：0.30 ~ 0.91，

P = 0.02）；其中术中最低膀胱温 30 ~ 34℃是患者神经系统并发症发生独立保护因素（OR = 0.07，95%CI：0.01 ~ 0.92，

P = 0.04）。结论  中-浅低温停循环行主动脉弓部手术患者神经系统并发症发生与术前脑灌注情况和术中最低膀胱温有关，

术中维持膀胱温在浅低温有助于降低神经系统并发症发生风险。

[ 关键词 ]：核心温度；主动脉弓；手术；神经系统；并发症；体外循环

Risk factors of nervous system complications after aortic arch surgery under 
shallow-moderate hypothermia circulatiory arrest and their relationship with 
intraoperative lowest bladder temperature

Deng Yiquan, Cheng Xiangjun, Li Min, Li Lunmin
Department of Cardiac Surgery, Central Hospital of Jiangmen, Guangdong Jiangmen 529030, China
Corresponding author: Deng Yiquan, Email: lai1358xing@163.com

[Abstract]: Objective  To investigate the risk factors of nervous system complications after aortic arch surgery under 
shallow-moderate hypothermia circulatory arrest and their relationship with intraoperative lowest bladder temperature to provide 
more reference for temperature control and prognosis improvement during intraoperative circulation arrest. Methods  A total 
of 123 patients who underwent aortic arch surgery under shallow-moderate hypothermia circulatory arrest from January 2016 to 
January 2023 in our hospital were retrospectively selected. Based on the occurrence of postoperative neurological complications, 
the patients were divided into two groups: complication group (35 cases) and non-complication group (88 cases). Univariate 
and logistic regression models were used to identify independent risk factors for neurological complications, and multiple linear 
regression models were used to evaluate the relationship between intraoperative lowest bladder temperature and the risk of 
neurological complications. Results  Univariate analysis showed that preoperative cerebral perfusion, intraoperative lowest 
bladder temperature, operative time, cardiopulmonary bypass time and ascending aorta occlusion time might be related to the 
occurrence of neurological complications in patients undergoing aortic arch surgery (P < 0.05). Multivariate analysis using 
logistic regression model showed that preoperative poor cerebral perfusion and intraoperative lowest bladder temperature were 
independent risk factors for neurological complications in patients undergoing aortic arch surgery (OR = 1.26, 1.85, 95%CI: 
1.12 ~ 4.48, 1.37 ~ 6.83, P < 0.05). Multiple linear regression model analysis showed that intraoperative lowest bladder temperature 
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was independently associated with the risk of postoperative neurological complications (OR = 0.54, 95%CI: 0.30 ~ 0.91, 
P = 0.02). Intraoperative lowest bladder temperature of 30 ~ 34℃ was the independent protective factor for neurological 
complications (OR = 0.07, 95%CI: 0.01 ~ 0.92, P = 0.04). Conclusion  The incidence of neurological complications in patients 
undergoing shallow-moderate hypothermia circulatory arrest aortic arch surgery was related to preoperative cerebral perfusion 
and intraoperative lowest bladder temperature. Intraoperative hypothermia of the bladder may be helpful to reduce the risk of 
neurological complications.

[Key words]: Core temperature; Aortic arch; Operation; Nervous system; Complication; Extracorporeal circulation

主动脉弓部手术是心胸外科常见手术类型

之一，但患者术后神经系统并发症发生风险较

高，严重影响整体临床预后 [1]。目前对于主动脉

弓部开放手术过程中采用何种神经功能保护策

略尚无定论，以中低温停循环 + 选择性顺行脑

灌注方案应用较为广泛。但该方案存在降温复

温时间较长、持续低体温诱发凝血系统异常等

问题，导致临床应用受限 [2-3]。近年来中 - 浅低

温停循环开始在主动脉弓部手术中得到应用，可

在保护脏器功能同时有效提高停循环温度，减少

或避免低温相关并发症 [4]。而中 - 浅低温停循环

行主动脉弓部手术后神经系统并发症发生与哪些

因素有关并不明确，特别是术中降温，核心温度

是否影响神经系统并发症发生风险仍缺乏相关数

据。基于以上证据，本研究回顾性分析 2016 年 1

月至 2023 年 1 月于本院行中 - 浅低温停循环主动

脉弓部手术患者共 123 例临床资料，探讨中 - 浅

低温停循环行主动脉弓部手术患者神经系统并发

症发生危险因素及与术中降温膀胱温的关系，旨

在为术中停循环下温度控制及预后改善提供更多

参考。

1 资料与方法

1.1 研究对象 纳入标准：①临床确诊主动脉夹

层或动脉瘤；②顺利完成主动脉弓部手术；③术

中行中 - 浅低温停循环。排除标准：①术前存在

神经系统疾病；②手术失败；③术后持续昏迷或

死亡；④无法配合完成认知功能评估或其他检查。

最终纳入 2016 年 1 月至 2023 年 1 月于江门市中

心医院行中 - 浅低温停循环主动脉弓部手术患者

共 123 例，研究方案经江门市中心医院伦理委员

会批准（江心医伦理审查〔2024〕053 号 A）。

1.2 分组 入选患者根据术后有无神经系统并发

症分为并发症组（35例）和无并发症组（88例）；

神经系统并发症判定标准为颅脑影像学检查提示

明确出血或梗塞灶，或术后清醒延迟或暂时性精

神障碍症状 [5]。

1.3 研究方法

1.3.1 手术方法  经正中切口开胸，右腋动脉 -

右心房插管后构建体外循环；术中降温过程中进

行根部操作；待温度下降至目标值后经右腋动脉

完成选择性脑灌注，同时下半身停循环。主动脉

弓远端操作完成后恢复远端灌注及复温，依次吻

合升主、左颈总、左锁骨下及无名动脉，排气后

复苏。术中冰帽头部降温，连续监测左桡 / 足背

动脉压、中心静脉压、血氧饱和度、鼻咽温和膀

胱温。

1.3.2 资料收集  登录医院电子病例系统记录患

者年龄、性别、身高、体重、是否急诊手术、疾

病类型（A1C型夹层、A2C型夹层、A3C型夹层、

B1C 型夹层、B1C 型夹层合并近端病变、主动脉

弓动脉瘤及马凡综合征）、既往史（高血压、冠

心病、糖尿病、脑血管疾病及吸烟）、脏器灌注

不良（脑、脊髓及肾）、术中核心温度（膀胱和

鼻咽）、手术时间、体外循环时间及升主动脉阻

断时间等资料。

1.4 统计学分析 选择SPSS 23.0软件处理数据，

危险因素单因素分析采用 t 检验和 χ2 检验，危险

因素多因素分析采用 Logistic 回归模型，术中膀

胱温与患者神经系统并发症发生风险间关系分析

采用多元线性回归模型，P < 0.05 为差异有统计学

意义。

2 结果

2.1 单因素分析行主动脉弓部手术患者神经系统

并发症发生危险因素 结果显示，术前脑灌注情

况、术中膀胱温、手术时间、体外循环时间及升

主阻断时间均可能与行主动脉弓部手术患者神经

系统并发症发生有关（P < 0.05），见表 1。

2.2 多因素分析行主动脉弓部手术患者神经系

统并发症发生危险因素 Logistic 回归模型多因

素分析结果显示，术前脑灌注不良和术中降温

膀胱浅低温均是中 - 浅低温停循环行主动脉弓

部手术患者神经系统并发症发生独立危险因素
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（OR = 1.26，1.85，95%CI：1.12 ~ 4.48，1.37 ~ 6.83，

P < 0.05），见表 2。

2.3 多元线性回归模型分析术中最低膀胱温与

神经系统并发症发生风险间关系 多元线性回归

模型分析结果显示，术中最低膀胱温与患者术后

神经系统并发症发生风险独立相关（OR = 0.54，

95%CI：0.30 ~ 0.91，P = 0.02）； 其 中 术 中 膀

胱温 30 ~ 34℃是患者神经系统并发症发生独立

保 护 因 素（OR = 0.07，95%CI：0.01 ~ 0.92，

P = 0.04）。

表 1  行主动脉弓部手术患者神经系统并发症发生危险因素单因素分析

指标 并发症组（n = 35） 无并发症组（n = 88） P 值

男性（n） 24 72 0.39

年龄（岁） 47.54±6.40 48.21±6.26 0.72

体质量指数（kg/m2） 22.69±2.57 22.87±2.80 0.58

急诊手术（n） 27 74 0.29

疾病类型 0.07

A1C 型夹层（n） 2 8

A2C 型夹层（n） 19 36

A3C 型夹层（n） 10 23

B1C 型夹层（n） 1 6

B1C 型夹层合并近端病变（n） 1 3

主动脉弓动脉瘤（n） 0 2

马凡综合征（n） 2 10

既往史

高血压（n） 28 73 0.26

冠心病（n） 1 1 0.44

糖尿病（n） 1 0 0.39

脑血管疾病（n） 2 5 0.13

吸烟（n） 19 55 0.50

脏器灌注不良

脑（n） 10 4 0.00

脊髓（n） 7 3 0.31

肾（n） 11 36 0.50

术中浅低温（30 ～ 34℃）

膀胱温（n） 12 71 0.00

鼻咽温（n） 16 38 0.61

手术时间（h） 7.42±1.24 6.19±1.17 0.01

停循环时间（min） 25.74±7.66 24.09±7.30 0.45

体外循环时间（min） 210.53±64.69 175.87±42.15 0.02

升主动脉阻断时间（min） 128.96±26.90 83.75±17.48 0.00

表 2  行主动脉弓部手术患者神经系统并发症发生危险因素多因素分析

指标 B SE Wald χ2 P OR 95%CI

术前脑灌注不良 0.67 0.43 12.57 0.01 1.26 1.12 ～ 4.48

术中最低膀胱浅低温 0.79 0.51 16.84 0.00 1.85 1.37 ～ 6.83

手术时间 0.55 0.69 2.57 0.55 1.36 0.82 ～ 4.55

体外循环时间 0.43 0.71 1.84 0.69 1.09 0.74 ～ 1.78

升主动脉阻断时间 0.61 0.48 3.57 0.31 1.22 0.85 ～ 3.91
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3 讨论

我国主动脉夹层或动脉瘤发病年龄较欧美

国家更低，接受主动脉弓置换比例往往更高，而

主动脉弓部手术对脑组织灌注策略的选择极为

关键 [6]。传统深低温停循环、顺行脑灌注及逆行

脑灌注等方案均存在各自不足，且易引起多种并

发症；而中低温停循环 + 选择性顺行脑灌注方案

亦存在全身降温程度、脑灌注压力及流量等操作

方面问题，是否可作为主动脉弓部手术脑血流灌

注推荐方案亦缺乏共识 [7-8]。近 20 年来国外研究

中心开始尝试在选择性顺行脑灌注过程中提高术

中降温温度，证实浅低温停循环方案应用优势，

但国内对于术中降温温度选择仍缺乏足够证据[9]。

本研究单因素和多因素分析结果显示，术前

脑灌注不良和术中膀胱浅低温均是中 - 浅低温停

循环行主动脉弓部手术患者神经系统并发症发生

独立危险因素。其中术前脑灌注不良与主动脉弓

部手术后神经预后不良间的关系已被证实 [10]，而

术中降温膀胱浅低温与患者神经系统并发症发生

间的关系报道较少。目前国际上将浅低温常规定

义为 28.1 ~ 34℃，而中低温则为 20.1 ~ 28℃ [11]。

有报道提示，随温度升高主动脉弓部手术过程中

凝血功能异常程度呈下降趋势；但临床医生关

于术中最低核心温度提高对于重要脏器保护作

用的影响更为关注 [12]。已有研究显示，浅低温

条件下主动脉弓部手术后神经功能障碍发生率

为 7%，而中 - 浅低温条件下这一比例增加至

11% ~ 18%[13-15]，初步提示术中最低核心温度在

浅低温范围内具有脑功能保护作用。

根据以上证据进一步进行多元线性回归模

型分析，结果显示术中最低膀胱温与患者术后神

经系统并发症发生风险独立相关，其中术中膀胱

温 30 ~ 34℃是患者神经系统并发症发生独立保

护因素，证实术中最低膀胱温处于浅低温水平即

30 ~ 34℃更有助于保护主动脉弓部手术患者神经

功能。有学者认为浅低温停循环下可能影响内脏

及脊髓保护效果，但已有报道认为术中浅低温下

手术术后肾损伤发生风险并未增加 [16-17]。术中降

温至核心温度 > 28℃条件下，理论上脊髓往往易

出现缺血损伤，但在相关基础实验中，可观察到模

型动物脊髓在 < 32℃条件下，缺血耐受可延长至术

后 1 h 左右，术后截瘫发生率仅为 0.2%。这可能与

术中相对更高灌注压及温度可增加脑部侧支血流

量，促进血液自降主动脉回流至脊髓有关 [18-20]。故

笔者认为，大部分主动脉弓部手术如操作在常规

开放吻合时限内，可采用浅低温以提高脑灌注保

护效果，而无需担心内脏及脊髓保护问题。但在

临床实践过程中仍需要关注操作复杂的主动脉弓

部手术，此类患者因需更长时间停循环，往往导

致神经系统及其他重要器官损伤加重。研究局限：

本研究为单中心小样本回顾性报道，无法消除研

究偏倚；不同手术及麻醉医生操作亦可能对研究

结果产生影响；本研究患者停循环时间均偏短，

故根据当前数据无法确定浅低温下安全时长阈值，

后续将进一步前瞻性纳入更多中心及病例完善研

究结论。

综上所述，中 - 浅低温停循环行主动脉弓部

手术患者神经系统并发症发生与术前脑灌注情况

和术中最低膀胱温有关，其中术中膀胱浅低温有

助于降低神经系统并发症发生风险。
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体外膜氧合期间院内感染的危险因素分析
及病原体分布研究

任禹澄，王  睿，通耀威，周旺涛，李  颖，宋云林

[ 摘要 ]：目的  针对体外膜氧合（ECMO）支持期间发生院内感染（NIs）患者的危险因素进行分析并总结病原体分

布情况。方法  选取 2018 年 6 月至 2023 年 12 月新疆医科大学第一附属医院重症医学中心收治的需 ECMO 支持患者为研

究对象，根据病原学研究回示是否诊断 NIs 分为感染组和非感染组，应用单因素和多因素 Logistic 回归分析 ECMO 支持期

间发生NIs的危险因素，并汇总分析病原体分布。结果  共68例ECMO支持患者纳入本例研究，平均年龄为（55±13.21）岁，

男性53例（77.94%），感染组40例，非感染组28例；39例行静脉-静脉模式，19例行静脉-动脉模式，10例行静脉-动脉-

静脉模式；40 例（58.82%）患者发生 51 例次 NIs，发病率 75.00%，发病密度 71.56‰（/1 000 ECMO d），感染部位以下呼

吸道感染（45 例次，88.24%）为主；检出病原体以革兰阴性菌为主（38 株，74.51%），多药耐药菌株 17 株占 33.33%；多

因素 Logistic 回归分析显示，ECMO 支持前血乳酸（OR = 1.337，95%CI：1.023 ~ 1.748，P = 0.033）、ECMO 支持期间肌酐值

（OR = 1.019，95%CI：1.001 ~ 1.038，P = 0.043）及 ECMO 时长总计（OR = 1.524，95%CI：1.022 ~ 2.272，P = 0.039）是发生

NIs 的独立危险因素。结论  ECMO 支持期间 NIs 发病率较高，ECMO 支持前血乳酸水平、ECMO 支持期间肌酐值及 ECMO

时长总计是其危险因素；针对 ECMO 支持期间感染高发趋势，应采取积极预防感染措施，强化医护理论培训，降低感染率

及死亡率。

[ 关键词 ]：体外膜氧合；院内感染；危险因素；病原学

Analysis of risk factors and pathogen distribution of nosocomial infection 
during extracorporeal membrane oxygenation

Ren Yucheng, Wang Rui, Tong Yaowei, Zhou Wangtao, Li Ying, Song Yunlin
Department of Intensive Care Unit, The First Affiliated Hospital of Xinjiang Medical University, Xinjiang Urumchi 
830054, China
Corresponding author: Song Yunlin, Email: 17929294@qq.com

[Abstract]: Objective  To analyze the risk factors and pathogen distribution of nosocomial infection (NIs) during 
extracorporeal membrane oxygenation (ECMO). Methods  Patients who needed ECMO support in the intensive care center of 
the First Affiliated Hospital of Xinjiang Medical University from June 2018 to December 2023 were divided into infected group 
and non-infected group according to the etiological study. Univariate and multivariate Logistic regression analysis was used to 
analyze the risk factors of NIs during ECMO support, and the distribution of pathogens was analyzed. Results  A total of 68 
patients with ECMO support were enrolled in this study, with an average age of (55±13.21) years. There were 53 males (77.94%), 
40 cases in the infected group and 28 cases in the non-infected group, with 39 patients in V-V mode, 19 patients in V-A mode and 
10 patients in V-A-V mode. 40 patients (58.82%) had 51 times of NIs, the incidence rate was 75.00%, the disease density was 
71.56 ‰ (/ 1000 ECMO d), and the lower respiratory tract infection was mainly found in 45 cases (88.24%). The main pathogens 
were gram-negative bacteria (38 strains, 74.51%), and 17 strains of multidrug resistant strains accounted for 33.33%. Multivariate 
logistic regression analysis showed that blood lactate before ECMO support (OR = 1.337, 95%CI: 1.023 ~ 1.748, P = 0.033), 
creatinine value (OR = 1.019, 95%CI: 1.001 ~ 1.038, P = 0.043) and total ECMO duration (OR = 1.524, 95%CI: 1.022 ~ 2.272, 
P = 0.039) during ECMO support were independent risk factors for NIs. Conclusion  The incidence of NIs was high during 
ECMO support, and the blood lactate level before ECMO support, creatinine value during ECMO support and ECMO duration 
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were the independent risk factors. In view of the trend of high incidence of infection during ECMO support, active measures 
should be taken to prevent infection and strengthen theoretical training in health care to reduce infection and mortality.

[ Key words ]: Extracorporeal membrane oxygenation; Nosocomial infection; Risk factors; Etiology

体外膜氧合（extracorporeal membrane oxygenation, 

ECMO）通过高速离心泵经动静脉管抽吸血液，

在体外膜式氧合器内完成氧合，再将血液泵回

体内，达到对呼吸和 / 或循环支持作用。目前

常用的主流模式包括静脉 - 静脉（veno-venous, 

V-V）ECMO 和静脉 - 动脉（veno-arterial, V-A）

ECMO[1]。ECMO支持过程中的院内感染（nosocomial 

infection, NIs）增加临床复杂性并导致不良结局，

固化诊疗壁垒，为推进治疗带来阻碍 [2]。本研

究采用回顾性队列研究方法，对 2018 年 6 月至

2023 年 12 月本中心接受 ECMO 支持的患者进行

研究，探讨 ECMO 期间 NIs 特点及危险因素，明

确单中心菌群分布特征，旨在为针对性预防控制

ECMO 期间 NIs 提供参考。

1 资料与方法

1.1 临床资料 回顾收集 2018 年 6 月至 2023 年

12 月新疆医科大学第一附属医院重症医学中心接

受 ECMO 支持且符合纳入与排除标准的 68 例重

症患者的临床资料。纳入标准：①因呼吸循环衰

竭需 ECMO 支持的成人患者，包含 V-V ECMO、

V-A ECMO 及 V-A-V ECMO 患 者； ② ECMO 支

持时间≥24 h，入住 ICU≥24 h；③ ECMO 期间

NIs 定义：ECMO 启动后 24 h 至停止 ECMO 后 48 

h 内发生的感染被认定为 ECMO 期间 NIs，且排除

ECMO 上机前发生的感染；④年龄≥18 岁。排除

标准：①非 ICU 置入 ECMO 的患者（包含其他科

室、医院转运 ECMO、中心手术室 ECMO 置入）；

② ECMO 支持前已经明确病原体，同 ECMO 支持

时间窗口内出现相同培养结果，不计入新发感染

例数内；③病例资料缺失或不完整者。依据是否

诊断NIs分为感染组（n = 40）与非感染组（n = 28）。

研究获得新疆医科大学第一附属医院伦理委员会

批准（K202407-05）。

1.2 方法 通过医院嘉禾电子病历系统收集患

者住院期间的临床诊疗和辅助检查资料，收集资

料包含：①基础资料：性别、年龄、基础疾病类

型、体质量指数、吸烟史、术前资料（是否手术、

术前感染、合并病毒感染）及序贯器官衰竭评估

（sequential organ failure assessment, SOFA）评分。

② ECMO 临床资料：ECMO 模式、术前术中氧分

压及氧合指数、术前心功能指标（左室射血分数、

左室舒张末内径、肌钙蛋白、N 型末端脑钠肽前

体）、术中器官评价指标（血糖、血乳酸、肌酐值、

总胆红素、白蛋白水平）、术中血红蛋白及血小

板水平、ECMO 支持期间治疗（白蛋白、血制品

输注、糖皮质激素应用）、合并有创操作 [ 主动

脉球囊反搏（intra-aortic balloon pump, IABP）、

连续性肾脏替代治疗（continuous renal replacement 

therapy, CRRT）、纤维支气管镜、中心静脉更

换 ]、ECMO 支持前入院时长、呼吸机辅助时长、

ECMO 治疗支持总时长、临床结局。涉及血液学

检验数据收集，ECMO 支持前均收集上机前 3 d

内检验数据均值，ECMO 支持期间收集全支持期

间整体检验数据均值（若上机前无检验数据 , 则

记录上机后第一次检验数据）；涉及时间数据收

集，医院感染组及非感染组涉及时间的变量均为

总时长。通过院感监测系统收集 ECMO 期间 NIs

情况：有无发生 NIs、首次感染时间、感染部位、

致病菌分离鉴定结果等。ECMO 期间 NIs 诊断标

准按照《医院感染诊断标准（试行）》2001 年

版结合 ECMO 支持时间窗口内的培养结果（血、

痰、尿、导管尖、分泌物等培养）是否阳性进行

判定。

1.3 统计学方法 自制数据收集表收集研究数

据，应用 Excel 软件工具整合数据，应用 SPSS 

25.0 软件行统计分析 , 完善正态性检验，符合正

态分布计量资料均以平均值和正负标准差（x±s）
表示，采用 t 检验分析；非正态分布资料则采用

中位数（四分位数）[M（Q1，Q3）] 表示，采

用 Mann-Whitney U 检验分析；计数资料采用例

数及百分率 [n（%）] 表示，采用 χ2 检验分析，

ECMO 期间 NIs 的危险因素采用二元 Logistic 回归

分析，绘制森林图及受试者工作特征曲线（receiver 

operating characteristic, ROC），P < 0.05 认为差异

具有统计学意义。

2 结果

2.1 临床特征 本中心收治需要 ECMO 支持患者

共计 99 例，依据纳入排除标准排除 31 例，共计

纳入研究68例。纳入患者平均年龄为（55±13.21）

岁，男性53例（77.94%），女性15例（22.06%）；
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68 例患者中，感染组 40 例，非感染组 28 例。

ECMO 模 式：39 例 行 V-V 模 式（57.35%），19

例行 V-A 模式（27.94%），10 例行 V-A-V 模式

（14.71%）；其中常见主要诊断类型为循环系统

疾病，包括心原性休克、急性冠脉综合征及暴发

性心肌炎等，共计 46 例（67.65%）；SOFA 评分：

感染组中位数 14 分，非感染组中位数 12 分；呼

吸机支持时间最长 902.82 h，最短 61.35 h，平均

282.09 h，其中感染组 324.97 h，非感染组 219.58 

h；ECMO 支持总时长最长 33.92 d，最短 2.46 d，

平均 10.22 d，其中感染组 12.28 d，非感染组 7.27 

d；ECMO 支持患者最终结局存活 42 例（61.7%），

其中感染组18例（45%），非感染组24例（85.7%）；

余见表 1。

表 1  体外膜氧合期间院内感染危险因素单因素分析结果

因素 感染组（n = 40） 非感染组（n = 28） 统计量 P 值

男性 [n（%）] 29（72.5） 24（85.7） 1.673 0.196 
年龄（岁） 60（56，62） 58（48，65） -0.156 0.876 
糖尿病 [n（%）] 7（17.5） 3（10.7） 0.605 0.437 
高血压 [n（%）] 19（47.5） 17（60.7） 1.154 0.283 
冠心病 [n（%）] 17（42.5） 13（46.4） 0.103 0.748 
吸烟史 [n（%）] 20（50.0） 18（64.3） 1.363 0.243 
术前感染 [n（%）] 15（37.5） 9（32.1） 0.207 0.649 
外科手术 [n（%）] 26（65.0） 22（78.6） 1.461 0.227 
糖皮质激素治疗 [n（%）] 17（42.5） 7（25.0） 2.209 0.137 
BMI > 25 kg/m2[n（%）] 23（60.0） 17（60.7） 0.021 0.886 
病毒感染 [n（%）] 7（17.5） 2（7.1） 1.539 0.215 
CRRT[n（%）] 16（40.0） 8（28.6） 0.942 0.332 
IABP[n（%）] 27（67.5） 17（60.7） 0.332 0.564 
纤维支气管镜 [n（%）] 18（45.0） 7（25.0） 2.834 0.092 
中心静脉更换 [n（%）] 16（40.0） 15（53.6） 1.223 0.269 
ECMO 模式 1.918 0.383 

V-V[n（%）] 25（62.5） 14（50.0）
V-A[n（%）] 11（27.5） 8（28.6）
V-A-V[n（%）] 4（10.0） 6（21.4）

SOFA 评分（分） 14（13，14） 12（12，14） -3.353 0.001
血乳酸（mmol/L） 4.40（3.35，8.48） 2.60（1.70，6.65） -3.023 0.003
术前氧分压（mmHg） 86.00（73.67，114.67） 91.00（77.00，99.00） -0.748 0.455 
术前氧合指数（%） 114.70（89.67，134.33） 98.70（85.33，136.67） -0.343 0.732 
术中氧分压（mmHg） 109.20（89.80，128.80） 117.40（108.00，143.75） -2.075 0.038
术中氧合指数（%） 207.60（149.60，226.00） 229.20（185.20，271.80） -1.844 0.065 
射血分数（%） 49（47，57） 50（47，55） -0.500 0.617 
NT-proBNP（ng/L） 1 359.33（668.67，4 360.00） 796.67（491.67，1 632.67） -1.313 0.189 
左室舒张末内径（mm） 51.65±6.85 53.85±8.41 -1.177 0.243 
肌钙蛋白（μg/L） 6.40（0.71，30.05） 1.24（0.75，8.47） -1.342 0.180 
血糖（mmol/L） 10.49±2.44 10.13±2.54 0.592 0.556 
白蛋白（g/L） 36.50±4.55 35.76±4.08 0.688 0.494 
血红蛋白（g/L） 93.03±12.71 97.02±12.60 -1.279 0.205 
血小板计数（×109） 87.13（71.10，131.67） 115.00（67.71，155.72） -0.361 0.718 
悬浮红细胞输注（U） 9.50（6.00，15.00） 5.00（2.00，9.50） -2.476 0.013
血小板输注（U） 1（0，2） 0（0，1） -1.218 0.223 
血浆输注（×100 ml） 16.50（7.20，27.60） 6.00（0，12.20） -2.418 0.016
人血白蛋白输注（g） 390（280，590） 280（110，360） -2.003 0.045
肌酐值（μmol/L） 188.72（104.77，272.99） 104.16（83.85，127.53） -3.290 0.001
总胆红素（μmol/L） 80.17（44.13，147.20） 34.4（24.77，62.09） -2.704 0.007
ECMO 前入院时间（d） 12.96（4.71，16.21） 13.17（9.04，17.75） -0.685 0.493 
呼吸机支持时间（h） 283.78（227.43，378.00） 217.17（140.95，259.88） -2.991 0.003
ECMO 时长总计（d） 9.25（7.71，14.63） 5.83（3.83，8.92） -3.720 0.001
预后 11.561 0.001

生存 [n（%）] 18（45.0） 24（85.7）
死亡 [n（%）] 22（55.0） 4（14.3）

注：BMI：身体质量指数；CRRT：连续性肾脏替代治疗；IABP：主动脉球囊反搏；ECMO：体外膜氧合；SOFA：序贯器官衰竭评估；

NT-proBNP：N 型末端脑钠肽前体
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2.2 NIs 感染发病率和发病密度  68 例患者中有

40 例（58.82%）患者发生 51 例次 NIs，发病率

75.00%，发病密度 71.56‰（/1 000 ECMO d），

期间有 9 例患者反复发生 NIs。

2.3 病原菌分布特征 本研究中检出感染部位以

下呼吸道感染（45 例次，88.24%）为主，其次为

泌尿系感染（3 例次，5.88%）、胸腹水（2 例次，

3.92%）、血流感染（1 例次，1.96%）；40 例患

者中检出51株病原菌，以革兰阴性菌为主（38株，

74.51%）, 其次为真菌（10 株，19.61%），多药

耐药菌株 17 株占 33.33%；ECMO 期间 NIs 菌群分

布前 5 位为鲍曼不动杆菌、洋葱伯克霍尔德菌、

表 2  体外膜氧合期间院内感染菌群分布汇总表（n = 51）

病原体 ECMO 期间的 NIs（n） 构成比（%）

革兰氏阴性菌

鲍曼不动杆菌 10 19.61

洋葱伯克霍尔德菌 8 15.69

肺炎克雷伯菌 6 11.76

嗜麦芽窄食单胞菌 5 9.80

铜绿假单胞菌 5 9.80

阴沟肠杆菌 1 1.96

产气肠杆菌 1 1.96

皮氏伯克霍尔德菌 1 1.96

大肠埃希菌 1 1.96

革兰氏阳性菌

金黄色葡萄球菌 1 1.96

粪肠球菌 1 1.96

溶血葡萄球菌 1 1.96

真菌感染

白色念珠菌 3 5.88

光滑假丝酵母菌 2 3.92

烟曲霉菌 2 3.92

曲霉菌 1 1.96

热带假丝酵母菌 1 1.96

克柔假丝酵母菌 1 1.96

注：ECMO：体外膜氧合；INs：院内感染

图 2  体外膜氧合院内感染危险因素特征曲线

注：AUC：曲线下面积；ECMO：体外膜氧合

肺炎克雷伯杆菌、嗜麦芽窄食单胞菌、铜绿假单

胞菌。余见表 2。

2.4 ECMO 期间 NIs 的危险因素及临床指标的诊

断预测价值  表 1 单因素分析表明 SOFA 评分、

血乳酸、术中氧分压、悬浮红细胞输注、血浆输注、

人血白蛋白输注、肌酐值、总胆红素、呼吸机支

持时间和 ECMO 时长总计为 ECMO 期间 NIs 的危

险因素（P < 0.05）。多因素分析采用二元 Logistic

回归分析，绘制森林图（图 1）显示 ECMO 支持

前血乳酸、ECMO 支持期间肌酐值及 ECMO 时长

总计是发生 NIs 的独立危险因素。绘制 ROC 曲线

结果（图 2）显示，ECMO 支持前血乳酸、ECMO

支持期间肌酐值预测价值相对较低，而 ECMO 总

时长临床预测价值相对较高，阈值为 7.688 d（敏

感度 77.50%，特异度 71.40%）。见表 3。

2.5 亚组分析 考虑感染易感因素差异，依据

ECMO 模式进行亚组分析。V-V ECMO 组中 SOFA

评分、血乳酸、术中氧分压、呼吸机支持时间

和 ECMO 时长总计为 ECMO 期间 NIs 的危险因

素（P < 0.05）。V-A ECMO 组中 SOFA 评分、射

血分数值、N 型末端脑钠肽前体、血红蛋白、肌

图 1  体外膜氧合期间院内感染危险因素的森林图

注：SOFA：序贯器官衰竭评估；ECMO：体外膜氧合
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酐值和呼吸机支持时间为 ECMO 期间 NIs 的危

险因素（P < 0.05），见表 4、表 5。多因素分析

V-V ECMO 组中 SOFA 评分（OR = 2.22，95%CI：
1.088 ~ 4.532，P = 0.028）为发生 NIs 的独立危险

因素，V-A ECMO 组中样本量过小，回归分析拟

合欠佳。

3 讨论

ECMO 技术对患者的益处已得到充分证实，

然而并发症的出现降低了临床获益。ECMO 期

间出现 NIs 会延长患者住院时间，加重其经济

负担，同时增加死亡率（感染组 vs. 非感染组

P = 0.01）。新时代背景下 ECMO 期间 NIs 的发

生率及发病密度逐年增加，前向研究 [3] 已证实

ECMO 期间 NIs 发病率为 8.8% ~ 64.0%，发病密

度为 1.7‰ ~ 85.4‰（/1000 ECMO d），相较下本

研究中发病率 75.00%，发病密度 71.56‰（/1 000 

ECMO d）仍处于高发趋势，考虑本中心 NIs 高发

趋势与本研究纳入的患者心脏外科术后占比较高

（70.58%）相关，因患者基础情况差，创伤重，

住院期间合并症较多，病情危重，留置管路多，

易受感染侵袭。目前国际范围内亚组分析数据

缺乏，既往研究中 [4]，在新型冠状病毒感染大流

行期间，V-V ECMO 支持患者的 NIs 发病率达到

44% ~ 59%，发病密度 32‰（/1 000 ECMO d），

然而 V-A ECMO 支持患者的 NIs 发病率差异性较

表 4  静脉 - 静脉体外膜氧合期间院内感染危险因素单因素分析结果

临床因素 感染组（n = 25） 非感染组（n = 14） 统计量 P 值

SOFA 评分（分） 14.0（12.0，14.0） 12.0（10.0，12.5） -3.034 0.002

血乳酸（mmol/L） 3.80（2.75，7.55） 2.23（1.48,2.85） -3.061 0.002

术中氧分压（mmHg） 201.28±65.85 245.72±52.67 2.163 0.037

肌酐值（μmol/L） 179.06（99.49，245.60） 93.82（79.12，153.04） -1.962 0.050

ECMO 前入院时间（d） 4.29（0.79，13.23） 7.44（2.83，14.72） -0.556 0.578

呼吸机支持时间（h） 283.78（213.98，373.01） 212.08（139.27，281.48） -2.401 0.016

ECMO 时长总计（d） 12.10（7.92，17.01） 6.99（3.78，9.11） -2.84 0.005

预后 5.393 0.020

生存 [n（%）] 12（48.0） 12（85.7）

死亡 [n（%）] 13（52.0） 2（14.3）

注：SOFA：序贯器官衰竭评估；ECMO：体外膜氧合

表 5  静脉 - 动脉体外膜氧合期间院内感染危险因素单因素分析结果

临床因素 感染组（n = 11） 非感染组（n = 8） 统计量 P 值

SOFA 评分（分） 14.0（13.5，14.5） 12.0（12.0，14.0） -2.214 0.027

射血分数（%） 48.0（42.5，48.5） 49.5（48.5，50.0） -2.012 0.044

NT-proBNP（ng/L） 5 400.00（2 461.66，8 364.66） 763.08（546.67，1 502.09） -2.89 0.004

血红蛋白（g/L） 84.00（83.08，89.05） 95.93（93.61，100.40） -2.147 0.032

肌酐值（μmol/L） 209.38±97.28 110.05±31.16 -3.171 0.008

ECMO 前入院时间（d） 14.38（10.96，15.96） 12.35（10.27，19.12） -0.207 0.836

呼吸机支持时间（h） 288.58±113.27 184.28±82.65 -2.205 0.041

ECMO 时长总计（d） 7.92（5.92，10.13） 5.94（4.85，8.61） -1.28 0.200

预后 4.968 0.026

生存 [n（%）] 4（36.4） 7（87.5）

死亡 [n（%）] 7（63.6） 1（12.5）

注：SOFA：序贯器官衰竭评估；NT-proBNP：N 型末端脑钠肽前体；ECMO：体外膜氧合

表 3  体外膜氧合期间院内感染独立危险因素的受试者工作特征曲线结果

危险因素 曲线下面积（95%CI） 敏感度（%） 特异度（%） 最佳截断值

血乳酸（μmol/L） 0.717（0.585 ~ 0.848） 85.00 64.30 3.10

肌酐值（μmol/L） 0.736（0.614 ~ 0.857） 55.00 96.40 167.02

体外膜氧合总时长（d） 0.767（0.651 ~ 0.882） 77.50 71.40 7.69
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高，在心脏外科术后人群中，部分研究发病密度

高达 75.5‰（/1 000 ECMO d），而心肺复苏人群

中依据体外生命支持组织登记中培养阳性率和NIs

发病密度较低，仅为 24.7‰（/1 000 ECMO d）。

既往研究未明确提出 ECMO 支持模式对 NIs 的影

响，在本研究中未见不同模式对 NIs 的影响 [V-V

（64.1%）和 V-A（57.9%）]，同前期研究趋势相

同，考虑和样本量相关，需进一步扩充样本量以

明确其影响。ECMO 期间 NIs 增加患者死亡率，

然而近 3 年少有研究证实二者相关性 [5]，Aitd 等

人进行的一项系统评价明确指出 ECMO 支持患者

诊断NIs的生存率（OR = 0.84，95%CI：0.74 ~ 0.96，

P = 0.001） 和 总 生 存 率（OR = 0.80，95%CI：
0.71 ~ 0.90，P < 0.001）均呈现低水平 [6]。相较于

未感染患者，NIs 患者生存率和总生存期分别降低

16% 和 20%，院内死亡风险上升了 37%。

本组病例下呼吸道感染（45 例次，88.24%）

占总体病原体分布首位，其次为泌尿系感染，该

研究结论与 Pinna 等人 [7] 的研究结论相似，也与

世界范围内呼吸道感染持续升高趋势相重合。重

症患者接受长时间有创机械通气治疗，局部和整

体的宿主防御机制发生相应改变，致使黏液纤毛

清除功能缺陷，深度镇静患者微误吸风险较高 [8]，

同时本研究中多数病例诊断心脏外科术后低氧血

症，心功能较差，肺血流淤滞，局部缺氧致使内

皮细胞损伤，为感染侵袭提供易感途径。上述原

因综合导致呼吸道感染呈现高发趋势。

侯晓彤等人 [3] 研究结果显示 ECMO 期间 NIs

病原体分布以革兰氏阴性菌为主，鲍曼不动杆菌

和肠杆菌位于前列。本研究病原体分布结果同样

以革兰阴性菌为主（38 株，74.51%）, 菌群分布

排前三位的为鲍曼不动杆菌（10 株）、洋葱伯克

霍尔德菌（8 株）、肺炎克雷伯杆菌（6 株），

与前述研究结论具有高度一致性。革兰氏阴性菌

感染率升高为患者带来更复杂的临床状况，对临

床工作者抗菌方案选取带来困惑，部分研究 [9] 建

议 ECMO 置管前预防性应用抗菌药物（置管前

60 min 内），可能具有较好的临床预防价值。近

几年相关研究中 [10] 肯定了头孢吡肟（常规剂量）

预防性应用可达到大多数患者的药效学 / 药效动

力学目标，并提出在疑似耐甲氧西林金黄色葡萄

球菌感染的病例中，早期万古霉素应用是有效的，

然而部分患者难以达标 [11]，临床工作者应当加强

血药浓度监测来调整药物剂量，上述推荐仍需大

样本研究进一步证实临床价值。目前预防性抗感

染治疗仍然缺乏统一指南标准，各中心预防性抗

菌方案需结合单中心病原体分布特点及耐药性评

价制定合适策略，不可盲目遵从倡导方案。本研

究中真菌感染较为突出（10 株，19.61%），主要

包括白色念珠菌和曲霉菌，与 2018 年 Cavayas 等

人 [12] 研究得出的结论相匹配。全球范围内，真菌

高发态势引起广泛关注。然而，由于真菌培养多

数受临床决策者影响，可能导致真菌发病率被严

重低估，这要求临床工作者保持高度警惕，以确

保准确诊断和积极治疗。针对疑似或确诊真菌感

染的患者，建议早期启用抗真菌治疗，张志清团

队 [13] 的一项研究表明氟康唑、阿尼芬净和两性霉

素 B 脱氧胆酸盐在 ECMO 支持过程中药代动力学

影响较小，可酌情推荐应用。

本研究中，多因素 Logistic 回归分析得出

ECMO 支持前血乳酸、ECMO 支持期间肌酐值

及 ECMO 时长总计是 ECMO 期间 NIs 的独立危

险因素。亚组分析中，V-V ECMO 组中 SOFA

评分是 ECMO 期间 NIs 的独立危险因素，然而

V-V ECMO 组由于样本量过小，无法得到良好

回归拟合，难以讨论。既往研究中 [14] 感染患者

在 ECMO 期间有更高的肺损伤评分（OR = 6.29，

P = 0.01），本研究中 SOFA 评分作为独立危险因

素提示病情危重患者更易遭受病原菌侵袭，与临

床观测具有较高一致性。ECMO 支持前血乳酸水

平越高一定程度表明局部微循环障碍越重，预示

病情危重，局部缺血缺氧导致细胞损伤及膜通透

性改变，同时肠壁对缺血缺氧相对敏感，增加菌

群移位及感染风险。ECMO 支持期间肌酐值升高

与高感染风险相关，与Pinna等人 [7] 的结论相似，

该研究指出 ECMO 术后 4 h，较高的基线肌酐值

是死亡的独立危险因素。肌酐值作为临床肾功能

的评判标准，也可用来评估脏器灌注，肌酐值升高，

多伴随大循环失衡，脏器缺血，侧面反映病情危

重，机体屏障减弱，感染风险增加。ECMO 期间

NIs 的危险因素分析覆盖面宽泛，然而多数研究

证实 ECMO 期间 NIs 与 ECMO 支持总时长存在显

著相关性 [6]。在 Uygun 等人 [15] 的研究中，NIs 发

生随 ECMO 支持天数增加而大幅上升（1.5 d 为

19%，4 d 为 41%，6.5 d 为 52%），同时该研究

指出 NIs 发生阈值为 3 d（敏感性为 83%，特异性

为 38%）。本研究中 ECMO 总时长（OR = 1.524，

95%CI：1.022 ~ 2.272，P = 0.039），ROC 曲 线 下

面积 = 0.7665，阈值为 7.688 d（敏感度 77.50%，

特异度 71.40%），较前述研究延长，本研究结果
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更加符合临床观测情况。ECMO 支持天数的临床

预测价值虽在多数研究中被证实，然而同向类比

呼吸机支持总时长或 ICU 入院总时长，回顾性研

究很难排除其他混杂因素干扰，仍需临床随机对

照试验及大规模临床研究进一步证实研究结论。

综上所述，ECMO 期间 NIs 发生减少患者临

床获益，需临床工作者重点关注。ECMO 支持技

术作为结构化流程，控制感染发生需要分环节预

防。在 ECMO 上机前，ECMO 团队及主管医师应

充分明确患者病情及有无术前感染存在，置管过

程中严格把握无菌操作原则，术区消毒彻底，减

少感染经穿刺点侵入的可能，同时预防性应用抗

生素是必要的，可借鉴外科预防感染策略进行抗

生素选择及时机把握，仍然需要反复培养并监测

抗菌药物血药浓度调整策略 [11]。在 ECMO 支持期

间，主管医师及主管护师需定期检查穿刺点管路，

定期消毒及辅料更换，同时需反复留取相关培养，

重视真菌感染可能，密切监测体温波动及感染指

标，早期识别 NIs 发生，针对术前病情危重、乳

酸并肌酐值升高的患者，早期升级抗菌方案，以

改善临床结局。针对病情改善患者，早期脱机可

能有助于减少感染发生，然而 ECMO 撤机过程仍

需高度警惕，坚守无菌操作原则，拔除管路后，

避免局部血肿形成及穿刺点破溃。本研究为单中

心回顾性小样本研究，受制于实际医疗环境，部

分医疗操作因素未能纳入分析，研究结果具有一

定局限性，针对样本扩充、纳入指标扩充和抗菌

方案推荐将于后期研究逐步推进完善。
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先天性心脏病婴儿术后血管活性药物评分
与机械通气和住院时间的相关性研究

鲍荣幸，江茶花，古晓林，刘  琦，钟  杏，张崇健

[ 摘要 ]：目的  探究先天性心脏病术后婴儿血管活性药物评分（VIS）与住院预后的相关性研究。方法  连续性选取

于 2019 年 1 月至 4 月间在广东省人民医院进行外科治疗的先天性心脏病婴儿 230 例，根据术后第一个 24 h 内最大的 VIS

结果将患儿分为未使用组（VIS = 0 分）（n = 68）、低剂量组（VIS > 0 分，且≤ 5 分）（n = 130）、高剂量组（VIS > 5 分）

（n = 32）。通过建立单因素和多因素线性回归模型，研究 VIS 与机械通气时间、ICU 时间、术后住院时间之间的关联性。

结果  将VIS作为连续性变量纳入多因素线性回归模型，在校正了相关因素后发现：VIS增加1分，则机械通气时间延长5.1 h

（P < 0.001），ICU 时间延长 6.2 h（P = 0.014），术后住院时间延长 0.3 d（P = 0.011）。将 VIS 分组纳入多因素线性回归模

型，校正了相关因素影响后发现：与未使用组相比，低剂量组的患儿机械通气时间延长 34.2 h（P = 0.015），ICU 时间延长

64.0 h（P = 0.006），术后住院时间延长 2.5 d（P = 0.013）；高剂量组患儿机械通气时间延长 81.3 h（P < 0.001），ICU 时间

延长 203.5 h（P < 0.001），术后住院时间延长 8.0 d（P < 0.001）。结论  VIS 高的心脏病术后婴儿相应的 ICU 时间、机械通

气时间和术后住院时间更长。

[ 关键词 ]：先天性心脏病；婴儿；血管活性药物评分；预后；体外循环

Correlation between vasoactive-inotropic score and mechanical ventilation 
duration and hospital stay in infants after congenital heart disease surgery

Bao Rongxing, Jiang Chahua, Gu Xiaolin, Liu Qi, Zhong Xing, Zhang Chongjian
Department of Cardiac Surgery Intensive Care Unit, Guangdong Cardiovascular Institute, Guangdong Provincial 
People’s Hospital (Guangdong Academy of Medical Science), Southern  Medical  University, Guangdong Guangzhou 
510080, China 
Corresponding author: Zhang Chongjian, Email: zhangchongjian@gdph.org.cn

[Abstract]: Objective  To investigate the correlation between vasoactive-inotropic score (VIS) and in-hospital prognosis 
in infants after congenital heart disease surgery. Methods  This retrospective study examined 230 infants with congenital heart 
disease underwent cardiac surgery at Guangdong Provincial People’s Hospital from January 2019 to April 2019.The infants were 
divided into three groups based on the maximum VIS within the first 24 hours after surgery: unused group (VIS = 0) (n = 68), 
low-dose group (0 < VIS≤5) (n = 130), and high-dose group (VIS > 5) (n = 32). By establishing univariate and multivariate linear 
regression models, the association between VIS and mechanical ventilation duration, ICU stay, and postoperative hospital stay was 
evaluated. Results  VIS was included in the multifactor linear regression model as a continuous variable, and after adjusting for 
correlated factors, an increase of 1 point in VIS was associated with an increase of 5.1 hours in mechanical ventilation (P < 0.001), 
6.2 hours for intensive care unit stay(P = 0.014), and 0.3 days for postoperative hospital stay (P = 0.011).Including VIS groups in the 
multifactor linear regression model, the low-dose group exhibited increases of 34.2 hours in mechanical ventilation (P = 0.015), 64.0 
hours for ICU stay (P = 0.006), and 2.5 days for postoperative hospital stay (P = 0.013) compared to the unused group after adjusting 
for relevant factors.The high-dose group experienced a lengthening of mechanical ventilation duration of 81.3 hours (P < 0.001), ICU stay 
of 203.5 hours (P < 0.001), and postoperative hospital stay for 8.0 days (P < 0.001). Conclusions  The duration of ICU stay, mechanical 
ventilation and postoperative hospital stay were correspondingly longer in infants with high VIS after cardiovascular surgery.
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据美国心脏协会报道，西方国家足月儿先天

性心脏病（congenital heart disease, CHD）发病率

为 8‰，死胎及早产儿的发病率更高，是足月儿

的 10 倍 [1]。我国 CHD 的发病率为 0.7‰ ~ 7.32‰，

其发病率占所有出生缺陷病的 40.95% [2]。近年来，

随着医疗水平的发展、手术方式的改良以及体外

循环下矫治手术的推广，患儿心脏衰竭的发病率

及死亡率有所下降。有研究表明，CHD 术后患儿

常有休克发生，这是危重症患儿死亡的一个重要

危险因素。当容量复苏不能使休克患儿恢复足够

的血压和器官灌注时，应开始使用血管活性药物

进行治疗[3-4]。血管活性药物可以有效地抵抗休克[5]，

它们可以增强心肌收缩力、调节血管收缩状态、

改变血管功能、促进血液微循环灌注，从而有效

地改善心功能缺失、严重低血压和休克患者的病

情，同时也在维持先天性心脏病术后患者的身体

机能、稳定循环方面发挥着重要的作用 [6]。近些

年来血管活性药物评分（vasoactive-inotropic score, 

VIS）被应用在重症患者的治疗中，可以间接地反

映疾病的严重程度 [7]。但是大部分的研究只关注

VIS 与死亡率之间的关系，并且对 CHD 术后婴儿

这个群体研究较少。因此，本研究回顾性分析本

院罹患 CHD 且进行心脏外科治疗的患儿资料，探

究 VIS 与机械通气时间、ICU 时间、术后住院时

间之间的关联性，从而更好地了解疾病的严重程

度，以便优化与调整治疗方案，有助于改善患儿

的预后。

1 资料与方法

1.1 研究对象 连续性选取于 2019 年 1 月至 4

月间在广东省人民医院进行外科治疗的 230 例

CHD 患儿信息。根据以下标准进行筛选：①在入

院后，通过临床症状和影像学检查确诊 CHD；

②进行心脏外科手术治疗；③年龄在12个月以内。

排除标准：①非体外循环手术；②术前需呼吸机

辅助治疗；③急诊手术；④围术期需 ECMO 治疗

的患儿。

1.2 临床资料 从医院信息系统中提取患儿的

基本人口学和临床信息，包括性别、胎龄、手术

时的日龄、术前血红蛋白、肌酐、术前是否感

染。根据 CHD 手术风险分级（risk adjustment in 

congenital heart surgery-1 method, RACHS-1）评分

系统评估手术复杂性 [8-9]。手术由医院心脏外科团

队按照常规手术方案进行，患儿术后由心脏外科

ICU 团队进行治疗。本研究获得了广东省人民医

院伦理委员会批准（KY-2-2022-017-02）。

1.3 研究方法

1.3.1 血管活性药的使用  血管活性药的管理基

于每个患儿术后的生理状态由 ICU 医师决定。根

据药物的配伍禁忌，使用生理盐水或者 5% 葡萄

糖作为血管活性药物的溶剂，由 ICU 医师根据患

儿心功能不全的严重程度和血压情况调整用药剂

量和治疗策略。常用的血管活性药物有米力农、

多巴胺、多巴酚丁胺、肾上腺素、去甲肾上腺素

及垂体后叶素 [10]。为了避免血管活性药物使用不

精确导致的血压波动、循环不稳定等问题，临床

上使用微量注射泵持续静脉泵入 [11]。使用过程中

更换血管活性药物时，需在最大程度上保持血流

动力学的稳定，药物用量应每小时记录一次[12-13]。

1.3.2  VIS 及评价指标  根据 Gaies 等 [14-15] 的研

究，使用系数将患儿使用的所有血管活性药物

进行处理，计算并记录处理后的数值作为 VIS。

本研究根据 Gaies 等 [14]2010 年研究的 VIS 计算

公式，VIS = 多巴胺［μg/（kg·min）］+ 多巴酚

丁胺［μg/（kg·min）］+10×米力农［μg/（kg·min）］

+100× 肾上腺素［μg/（kg·min）］+100× 去甲

肾上腺素［μg/（kg·min）］+10 000× 垂体后叶

素［μg/（kg·min）］，每小时计算一次。统计

出术后第一个 24 h 内最大的 VIS 并记录 [16-18]。 

根据截断值 VIS = 5 分，将患儿分为未使用组

（VIS = 0 分）（n = 68）、低剂量组（VIS > 0 分， 

且≤5 分）（n = 130）、高剂量组（VIS > 5 分）

（n = 32）。 

1.4 临床结局 血管活性药物不同剂量组的临床

结果如表 2 所示。主要结局为术后住院时间，次

要结局为机械通气时间和术后 ICU 时间。

1.5 统计方法 计量资料使用平均值 ± 标准差

来描述，数据的分布为正态分布，使用方差分析

进行组间比较；若数据不遵循正态分布，则使用

秩和检验进行组间比较，计量资料以中位数四分

位数表示，计数资料使用频数和百分率描述。建

立单因素和多因素的线性回归分析模型，将 VIS

分别以连续性变量和分组变量的形式带入回归模

型中，验证 VIS 与术后机械通气时间、ICU 时间、

术后住院时间的相关性。单因素模型只纳入 VIS

一个变量，未调整其他变量；多因素调整模型在

纳入 VIS 的基础上，调整了性别、日龄、体重、

胎龄、术前血红蛋白、术前肌酐、术前感染、

RACHS-1 评分、体外循环时间和主动脉阻断时

间等变量。应用线性回归模型结合限制性立方样
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条模型分析 VIS 水平与术后机械通气时间、术后

ICU 时间、术后住院时间的曲线关系。采用双侧

检验将 P < 0.05 设定为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 人群基线资料分析 根据纳入排除标准，本

研究共入选230例心脏外科手术患儿。如表1所示， 

性别、胎龄、术前是否感染以及主动脉阻断时间

组间无差异，日龄、体重、VIS、术前血红蛋白、

术前肌酐、RACHS-1 评分、体外循环时间、机械

通气时间、ICU 时间、术后住院时间组间有统计

学差异。

单因素模型和多因素线性回归模型见表 2。

将 VIS 作为连续性变量纳入到多因素线性回归模

型中，在校正了性别、日龄、体重、胎龄、术前

血红蛋白、术前肌酐、术前感染、RACHS-1 评

分、体外循环时间、主动脉阻断时间等因素影响

后发现：VIS 增加 1 分，则机械通气时间延长 5.1 

h（P < 0.001），ICU 时间延长 6.2 h（P = 0.014），

术后住院时间延长 0.3 d（P = 0.011）。

表 1  血管活性药物评分不同剂量组的人口学特征和临床结果

未使用组（n = 68） 低剂量组（n = 130） 高剂量组（n = 32） P 值

性别 0.201

女 [n（%）] 31（45.6） 58（44.6） 9（28.1）

男 [n（%）] 37（54.4） 72（55.4） 23（71.9）

日龄（d） 187.2 ± 87.5 165.3 ± 87.4 94.5 ± 79.5  < 0.001

胎龄（周） 39.0 ± 1.5 38.5 ± 2.6 38.3 ± 1.9 0.362

体重（kg）  6.3（5.0，7.5）  5.5（4.8，7.0）  4.5（3.5，5.3）  < 0.001

VIS（分）  0.0（0.0，0.0）  5.0（5.0，5.0） 10.0（7.0，12.5）  < 0.001

术前血红蛋白（g/L） 109.4 ± 15.6 114.6 ± 17.0 120.6 ± 21.5 0.009

术前肌酐（μmol/L） 18.0±4.2 20.0±6.9 25.5±13.3  < 0.001

术前感染 0.365

否 [n（%）] 57（83.8） 111（85.4） 24（75.0）

是 [n（%）] 11（16.2） 19（14.6） 8（25.0）

RACHS-1 评分  < 0.001

1 分 [n（%）] 2（2.9） 6（4.6） 0（0.0）

2 分 [n（%）] 60（88.2） 113（86.9） 19（59.4）

3 分 [n（%）] 6（8.8） 9（6.9） 11（34.4）

4 分 [n（%）] 0（0.0） 2（1.5） 2（6.2）

体外循环时间（min） 75.2 ± 26.3 82.7 ± 48.0 98.2 ± 42.0 0.041

主动脉阻断时间（min） 49.3 ± 52.6 47.2 ± 23.4 53.3 ± 27.1 0.67

机械通气时间（h） 28.4 ± 44.1 59.0 ± 95.6 126.9 ± 86.2  < 0.001

ICU 时间（h） 157.8 ± 149.0 248.4 ± 202.0 503.8 ± 261.9  < 0.001

术后住院时间（d） 8.4 ± 4.4 10.8 ± 6.5 17.3 ± 7.7  < 0.001

注：VIS：血管活性药物评分；RACHS-1：先天性心脏病手术风险分级

表 2  单因素模型、多因素模型线性回归分析

单因素模型 多因素模型 1 多因素模型 2

β （95%CI） P 值 β （95%CI） P 值 β （95%CI）  P 值

机械通气期间

血管活性药物评分 6.6（4.2 ~ 9.0） < 0.001 5.3（2.7 ~ 8.0） < 0.001 5.1（2.3 ~ 8.0）  < 0.001

血管活性药物分组

未使用组 参照 参照 参照

低剂量组 30.6（6.2 ~ 55.0） 0.014 31.0（4.0 ~ 57.8） 0.025 34.2（6.6 ~ 61.7） 0.015

高剂量组 98.6（63.6 ~ 133.6）  < 0.001 86.5（46.1 ~ 126.9） < 0.001 81.3（37.7 ~ 124.9） < 0.001

ICU 期间

血管活性药物评分 13.7（8.7 ~ 18.7） < 0.001 8.2（3.2 ~ 13.3） 0.002 6.2（1.3 ~ 11.1） 0.014
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将 VIS 分组纳入多因素线性回归模型，在校

正了性别、日龄、体重、胎龄、术前血红蛋白、

术前肌酐、术前感染、RACHS-1 评分、体外循环

时间、主动脉阻断时间等因素影响后发现：与未

使用组相比，低剂量组的患儿机械通气时间延长

34.2 h（P = 0.015），ICU时间延长64.0 h（P = 0.006），
术后住院时间延长 2.5 d（P = 0.013）。高剂量组

患儿机械通气时间延长 81.3 h（P < 0.001），术后

单因素模型 多因素模型 1 多因素模型 2

β （95%CI） P 值 β （95%CI） P 值 β （95%CI）  P 值

血管活性药物分组

未使用组 参照 参照 参照

低剂量组 75.0（26.8 ~ 123.3） 0.002 58.5（10.38 ~ 106.6） < 0.017 64.0（18.7 ~ 109.3） 0.006

高剂量组 265.5（196.4 ~ 334.6） < 0.001 231.3（159.2 ~ 303.5）  < 0.001 203.5（131.8 ~ 275.2） < 0.001

术后住院期间

血管活性药物评分 0.4（0.3 ~ 0.6） < 0.001 0.3（0.1 ~ 0.5） 0.001 0.3（0.1 ~ 0.5） 0.011

血管活性药物分组

未使用组 参照 参照 参照

低剂量组 2.5（0.7 ~ 4.3） 0.008 2.3（0.3 ~ 4.2） 0.024 2.5（0.5 ~ 4.4） 0.013

高剂量组 8.9（6.4 ~ 11.5） < 0.001 9.0（6.0 ~ 11.9） < 0.001 8.0（5.0 ~ 11.1）  < 0.001

注：多因素模型 1 校正 : 性别、日龄、体重、胎龄；多因素模型 2 校正 : 性别、日龄、体重、胎龄、术前血红蛋白、术前肌酐、术前感染、

RACHS-1 评分、体外循环时间、主动脉阻断时间

续表 2

ICU 时间延长 203.5 h（P < 0.001），术后住院时

间延长 8.0 d（P < 0.001）。

如图 1 限制性立方样条分析提示：VIS 与机

械通气时间、ICU 时间及术后住院时间呈线性关

系，且随着 VIS 值的增加而延长。

3 讨论

RACHS-1 和亚里士多德基本评分是目前两

种常用的评估系统。以上两个评估主要基于手

术难度，可以用来预测术后死亡率和并发症，

但是不能反映术中体外循环的影响 [8,19]。1995 年

Wernovsky 等 [20] 研发了一种新的评估方法——正

性肌力药物评分（inotrope score, IS），来支持接

受大动脉转位修复术后新生儿血流动力学的研究，

这种方法可以反映术中及体外循环的影响。随着

近年来医学的进步、心脏外科手术领域的不断探

索以及手术方式的改良，血管活性药物被广泛应

（a） 

（b） 

 （c） 

图 1   血管活性药物评分受试者工作曲线结果

注：红色实线为效应值 β，淡红色区域为 95% 置信区间
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用。同时，血管活性药物的种类也越来越多，IS

已经无法满足需求 [21]。2010 年，Gaies 等研究者

提出了一种新的方法，即将血管活性药物使用系

数整合，以此作为 VIS 的基础。作为一种有效的

心血管功能评估指标，它在预测 CHD 患者术后预

后方面发挥了重要作用，为临床提供了重要的参

考依据 [22]。

VIS 被广泛应用在心脏外科手术、心脏移植

以及脓毒性休克患者中，在预测患者预后及早期

死亡率方面发挥着重大作用，但在 CHD 矫治术后

的婴幼儿这个群体的应用非常少。随着医疗水平

的不断发展和体外循环技术的进步，患儿的死亡

率明显下降，鉴于较低的住院死亡率，因此本研

究以术后恢复时间（机械通气时间、ICU 时间和

术后住院时间）作为临床结局，来探讨 VIS 与术

后恢复结局的相关性。

正常情况下，体外循环心脏手术后的心室功

能障碍在体外循环后 8 ~ 12 h 达到峰值，并在术后

24 ~ 48 h 逐渐恢复。然而，这些患儿需要血管活

性药物辅助 [23]。血管活性药物可以显著提升心肌

收缩力，降低低心排率，减少术后并发症，它在

保护 CHD 患儿外科手术后的身体恢复方面具有重

要的作用。因此，通过 VIS 来了解患儿对血管活

性药物的依赖情况，从而评估患儿术后心血管系

统的功能很有必要。

熊小雨等研究显示，VIS 越高，术后患儿的

乳酸高值越大，代表其循环功能越差；在非死亡

患者中，VIS 越高，则需要更长的机械通气时间、

ICU 时间和住院时间 [17]。 Gaies 等研究也得出相

同的结论，并且还认为评分的改善也预示着患者

病情及预后的改善 [14-15]。 Dilli D 等研究也发现

CHD 新生儿心脏手术后 72 h 内 VIS 越高，机械通

气时间越长，死亡率越高 [24]。这与 Timo Koponen

等在心脏手术后的成年人中的研究结果一致，显

示 VIS 能够独立预测成人心脏手术后的短期及中

期发病率和死亡率，并且随着 VIS 的增加，ICU

住院时间也相应增加 [25]。此外，Sanil 等研究连

续计算了心脏移植术后最初 24 h 和 48 h 内的 VIS

峰值。他们观察到峰值 VIS≥15 的患者构成了高

VIS 组，这些患者的 ICU 住院时间、正性肌力药

物需求和机械通气时间显著增加，短期发病率较

高。Yamazaki 等研究也提示高 VIS 的心血管支持

量可能预测成人的发病率和死亡率 [26]。

本研究的主要发现是婴儿 CHD 术后 VIS 与机

械通气时间、ICU 时间和术后住院时间之间存在

相关性。CHD 术后婴儿随着 VIS 的升高，机械通

气时间、ICU 时间和术后住院时间相应延长。将

VIS 作为连续性变量纳入到多因素线性回归模型

中，在调整潜在的混杂因素后，VIS 被确定为术

后机械通气时间、ICU 时间和术后住院时间的独

立危险因素。此外，我们将 VIS 作为分组变量（未

使用组、低剂量组、高剂量组）纳入到多因素线

性回归模型中，在调整潜在的混杂因素后，进一

步验证了上述结果。

VIS 与临床结局之间的关系在更广泛的年龄

范围的患者人群中得到了证明，并且在根据年龄

和手术复杂性进行的分层分析中仍然存在这种关

联。最重要的是，本研究提示在 CHD 术后婴儿这

个群体中，VIS 与机械通气时间、ICU 时间及术后

住院时间呈正向线性关系。VIS 是一种容易量化

的支持血管活性的测量方法，在临床实践中具有

较高的可靠性，可以作为一种参考，帮助临床医

护人员更好地评估病情及预后。
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体外循环围术期血管内皮多糖
-蛋白复合物层损伤动态变化研究

罗远志，赵  雷，耿  弘，籍  强，左  坤，周  锴，何庚戌

[ 摘要 ]：目的  研究体外循环围术期血管内皮多糖 - 蛋白质复合物层（EGL）损伤标志物动态变化及其临床意义。

方法  对连续 44 例行体外循环下心血管手术患者在术前（麻醉诱导前）、体外循环开始、体外循环结束、术后 6 h、术

后 1 d、术后 3 d、术后 5 d、术后 7 d 分别测量血浆血管 EGL 损伤标志物多配体蛋白复合物 -1（Syndecan-1）、透明质酸

（HA）、硫酸肝素（HS）、硫酸软骨素（CS）的浓度，在手术前后不同时间点测量动脉血气并记录乳酸浓度。采用方差

分析比较各个时间点 Syndecan-1、HA、HS、CS 的浓度以及乳酸浓度是否具有统计学差异，并采用 Pearson 相关性分析比

较 EGL 损伤标志物峰值浓度、乳酸峰值浓度、主动脉阻断时间、体外循环时间之间的相关性。结果  血管 EGL 损伤标志

物 Syndecan-1、HA、HS、CS 的浓度在体外循环开始后即明显升高，在术后 6 h 均达到峰值，后逐渐下降并在术后 7 d 均降

到与术前相近水平。患者动脉血乳酸浓度在术后 6 h 达到峰值，并在术后 48 h 恢复到术前水平。Syndecan-1、HA、HS、CS

峰值浓度与主动脉阻断时间、体外循环时间、动脉血乳酸峰值水平呈正相关。结论  体外循环引起的血管 EGL 损伤可持续

到术后一周的时间，且损伤的严重程度与体外循环时间、主动脉阻断时间、血浆乳酸峰值水平相关。

[ 关键词 ]：体外循环；内皮多糖 - 蛋白质复合物层；乳酸；微循环；体外循环时间；主动脉阻断时间

The dynamics of perioperative vascular endothelial glycocalyx damage in 
extracorporeal circulation 

Luo Yuanzhi, Zhao Lei, Geng Hong, Ji Qiang, Zuo Kun, Zhou Kai, He Gengxu
Department of Thoracic and Cardiovascular Surgery, the First Affiliated Hospital of Hebei North University, Hebei 
Zhangjiakou 075000, China
Corresponding author: He Gengxu, Email: hegengxu@aliyun.com

[Abstract]: Objective  To study the dynamic changes in markers of vascular endothelial glycocalyx layer (EGL) injury 
during the perioperative period of extracorporeal circulation and their clinical significance. Methods  We recruited 44 patients 
carried out cardiovascular surgery under cardiopulmonary bypass (CPB). Plasma was obtained at different time to measure 
syndecan-1, hyaluronic acid (HA), heparin sulfate (HS), chondroitin sulfate (CS) levels as EGL injury markers. Time points 
were settled as before anesthesia, initiation of CPB, end time of CPB, 6 hours after operation, 1 day after operation, 3 days after 
operation, 5 days after operation, and 7 days after operation. Arterial blood gas analysis was monitored perioperatively and blood 
lactate levels were also recorded. Analysis of variance (ANOVA) was used to compare whether the concentrations of Syndecan-1, 
HA, HS, and CS as well as the lactate concentration were statistically different at each time point. Pearson correlation analysis 
was also used to compare the correlation between peak concentrations of EGL injury markers, peak lactate concentrations, aortic 
occlusion time, and extracorporeal circulation time. Results  The plasma levels of syndecan-1, HA, HS, and CS began to increase 
after initiation of CPB, and reach their highest levels 6 hours after operation, then decrease gradually during the postoperative 
time, and to its preoperative levels at the 5th day after operation or 7th day. Patients’ arterial blood lactate concentration peaked at 
6 h postoperatively and returned to preoperative levels at 48 h postoperatively. Syndecan-1, HA, HS, and CS peak concentrations 
were positively correlated with aortic occlusion time, duration of extracorporeal circulation, and peak arterial blood lactate levels. 
Conclusion  The initiation of CPB can damage the vascular endothelial glycocalyx layer (EGL), which may persist for 5-7 days 
post-operation. The severity of injury is correlated with CPB time, aortic occlusion time, and plasma lactate peak level.   

·论    著· DOI: 10.13498 / j.cnki.chin.j.ecc.2024.05.07
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[Key words]: Cardiopulmonary bypass; Endothelial glycocalyx layer; Lactate; Microcirculation; Duration of 
cardiopulmonary bypass; Aortic occlusion time

尽管体外循环技术发展日趋完善，但仍不能

完全替代正常的心肺功能，并不可避免地对机体

造成一定的损伤 [1]，其中血管内皮多糖 - 蛋白质

复合物层（endothelial glycocalyx layer, EGL）在体

外循环过程中可发生降解，并导致血管内皮细胞

损伤、血管通透性改变，引起组织水肿等损伤。

研究证实体外循环心血管手术患者 EGL 损伤与体

外循环密切相关 [2-3]，但关于 EGL 损伤与修复动

态过程的研究相对较少。本研究通过动态观察体

外循环心血管手术患者 EGL 损伤标志物多配体蛋

白复合物-1（Syndecan-1）、透明质酸（hyaluronic 

acid, HA）、硫酸肝素（heparin sulfate, HS）、硫

酸软骨素（chondroitin sulfate, CS）血浆浓度的动

态变化，研究 EGL 损伤与修复过程，以及损伤严

重程度的相关因素，以了解体外循环心血管手术

患者EGL损伤与修复过程，并通过减轻损伤因素、

采取预防保护措施、加强修复有利因素等，促进

EGL 恢复其完整性及功能，以利于患者术后快速

康复。

1 材料与方法

1.1 筛选入组 选取河北北方学院附属第一医

院胸心血管外科 2021 年 1 月至 2021 年 12 月 49

名体外循环心血管手术患者，经筛选及患者知

情同意，排除 3 名不符合纳入标准的患者，以

及 2 名数据缺失的患者，最终入组患者 44 名，

其中男性患者 16 名，女性患者 28 名。本研究经

河北北方学院附属第一医院伦理委员会审核批准

（K2022030）。

1.1.1 纳入标准  ①行体外循环下心血管外科手

术；②年龄18 ~ 80岁；③心功能分级（NYHA分级）

Ⅰ ~ Ⅲ级；④知情同意自愿参与研究。

1.1.2 排除标准：①二次心血管手术、冠状动脉

移植术；②左室射血分数 < 0.35；③严重肝脏、肾

脏、肺脏及血液系统疾病；④严重免疫性疾病、

血管炎症性疾病；⑤Ⅰ型糖尿病；⑥身体质量指

数 > 30 kg/m2。

1.2 麻醉与术前准备 术前由麻醉医师与术者、

体外循环医师共同商议制定标准统一的麻醉方案。

所有患者左侧桡动脉动脉穿刺置管，以便抽取动

脉血液标本、检测动脉血气和动态监测血压。静

脉注射咪达唑仑 0.2 mg/kg、舒芬太尼 2 μg/kg、依

托咪酯 0.2 mg/kg 和罗库溴铵 0.6 mg/kg 进行麻醉

诱导，麻醉诱导完成后行气管插管辅助机械通气。

选择右侧颈内静脉穿刺置入8.5 Fr中心静脉导管，

以便术中和术后补液及监测中心静脉压。静脉持

续泵入丙泊酚4 ~ 12 mg/（kg·h）、瑞芬太尼0.05 ~ 2 

μg/（kg·h）进行麻醉维持。

1.3 体外循环及手术方案 在麻醉成功后，统一

采取胸骨正中切口，纵行劈开胸骨，切开心包，

显露心脏及升主动脉，全身肝素化后建立体外循

环。体外循环的策略如下：① Stanford A 型主动

脉夹层、升主动脉瘤患者采用右侧腋动脉或股动

脉插管，右心房置入腔房管，并在术中行单侧选

择性脑灌注；②主动脉瓣狭窄或关闭不全患者采

用升主动脉或右侧股动脉行动脉插管，右心房插

入腔房管建立体外循环；③二尖瓣狭窄或关闭不

全、房间隔缺损、室间隔缺损、心房肿瘤患者采

用升主动脉行动脉插管、上下腔静脉行静脉插管

建立体外循环。在活化凝血时间 > 480 s 条件下，

开始体外循环。心肌保护采用主动脉根部插入停

跳液灌注针或冠状动脉开口直接灌注冷含血心脏

停搏液（血液与停搏液之比为 4 ∶ 1），同时心

包腔内冰沙局部降温保护心肌。根据手术方式选

择合适降温方案：A 型主动脉夹层患者术中采用

深低温（20 ~ 28℃）停循环策略；升主动脉瘤患

者术中采用中低温（26 ~ 31℃）体外循环策略；

其它手术患者采用浅低温（32 ~ 35℃）体外循环

策略。体外循环中动脉血氧分压（PaO2）维持在

300 ~ 400 mmHg，体外循环中维持静脉血氧饱和度

（SvO2） > 70%，术中输入液体量10 ml/（kg·h），晶、

胶体比例为 2 ~ 3 ∶ 1。完成手术操作后，全身复

温和心脏复苏。脱离体外循环后按照每 100 IU 肝

素给予 1.5 mg 鱼精蛋白进行中和，放置心包、纵

隔引流管后关胸，平稳后转运至重症监护室进行

监护治疗。

1.4 监测指标

1.4.1  信息收集  年龄、性别、身高、体重、住

院时长、ICU 入住时长、手术方式、手术时间、

体外循环时间、主动脉阻断时间。

1.4.2  血液标本收集和检测

1.4.2.1  乳酸测定  依次在术前（麻醉诱导前）、

体外循环开始、体外循环结束、手术结束、术后1 h、

2 h、4 h、6 h、8 h、12 h、24 h、36 h 及 48 h，经
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左侧桡动脉置管抽取0.5 ml动脉血即行血气分析，

观察并记录乳酸值。

1.4.2.2  Syndecan-1、HA、HS、CS 测定  分别在

术前（麻醉诱导前 T0）、体外循环开始（T1）、

体外循环结束（T2）、术后6 h（T3）、术后1 d（T4）、

术后 3 d（T5）、术后 5 d（T6）、术后 7 d（T7）

从患者左侧桡动脉抽取 3 ml 动脉血放入血生化

试管中，并立即放入离心机，设置 3 000 rpm 离

心 10 min，使用 1 000 μL 移液枪将上层血清转移

到 1.5 ml 的环氧树脂 EP 离心管中，放入 -80℃

冰箱冷冻保存，等待统一采用酶联免疫吸附试验

（enzyme linked immunosorbent assay, ELISA）方法

测量 Syndecan-1、HA、HS、CS 的浓度并记录。

1.5 统计方法 符合正态分布的连续变量采用均

数 ± 标准差（x±s）表示，非正态分布变量采

用中位数和四分位数 M（P25，P75）表示。分类变

量采用个数百分比 [n（%）] 表示。多次测量实

验数据使用重复测量方差分析比较统计差异，若

P < 0.01，则认为两者具有显著统计学差异。体外

循环时间、主动脉阻断时间、乳酸浓度与 EGL 损

伤标志物 Syndecan-1、HA、HS、CS 之间的相关

性采用 Pearson 相关性检验。若 P < 0.01，则认为

两者具有显著统计学差异。使用 SPSS 26.0 软件

（IBM, New York, NY, USA）进行数据统计分析。

2 结果

2.1 入组患者基本特征 入组 44 例患者，围术

期资料见表 1。年龄 34 ~ 78 岁，身体质量指数

16.20 ~ 28.65 kg/m2。体外循环时间 32 ~ 286 min，

主动脉阻断时间 16 ~ 181 min。手术时间 155 ~ 576 

min，ICU 时间 2 ~ 8 d。

2.2 EGL 损伤标志物动态变化  血浆 Syndecan-1

水平在体外循环开始后明显升高，体外循环结束

后 6 h 达到峰值水平，随后逐渐下降，但在术后

第 3 天仍显著高于术前，术后第 5 天仍高于术前

水平，但无显著差异，在术后第 7 天恢复至正常

水平（图 1A）。血浆 HA、HS、CS 的浓度在麻醉

诱导前未见明显变化，在体外循环开始后即出现

显著升高，在体外循环结束 6 h 达到峰值水平，

在术后第 1 天开始下降，术后第 3 天的水平仍高

于术前，但无明显差异，术后第 5 天基本恢复至

术前水平（图 1B、C、D）。

2.3 EGL 损伤标志物与主动脉阻断时间和体外

循环时间的关系  EGL 损伤标志物 Syndecan-1、

HA、HS、CS 在术后 6 h 的峰值浓度与体外循环

时间（图 2）、主动脉阻断时间（图 3）散点图及

相关性分析结果，可见在术后 6 h 的峰值水平与

体外循环时间、主动脉阻断时间明显相关。

2.4 乳酸浓度动态变化 乳酸浓度在体外循环开

始后逐渐升高，在术后 6 h 达到峰值水平，随后

逐渐下降，至术后 48 h 降至正常水平，见图 4。

乳酸的峰值水平与体外循环时间、主动脉阻断

时间呈正相关，见图 5。乳酸的峰值水平与血管

EGL 损伤标志物 Syndecan-1、HA、HS、CS 浓度

成正相关，且都在术后6 h达到峰值水平，见图6。

3 讨论

血管 EGL 是一层覆盖于全身血管内壁的网状

凝胶基质，主要由多配体蛋白复合物（Syndecans）、

透明质酸、硫酸肝素、硫酸软骨素等成分组成 [4]，

通过吸附血液中电解质、血浆蛋白等成分共同构

成血管腔内所谓的“内皮表面层”，又称血管内

皮糖萼层，厚度从 0.2  ~ 2 mm 不等 [5]。血管 EGL

处于降解、修复的动态平衡和不断自我更新保持

相对稳定的状态 [6]，在细胞间识别、细胞内粘附

以及维持微循环、器官灌注和整个血管内皮细胞

壁内稳态等方面发挥着至关重要的作用 [7]。当机

体受到急性容量负荷、高血糖、高氧、缺血 - 再

灌注、高脂血症和炎症等应激时，都可造成血管

EGL 损伤 [8-9]，并释放 Syndecan-1、HA、HS、CS

等成分进入血液，因此这些指标可作为血管 EGL

表1  体外循环下心血管手术患者围术期一般资料（n = 44）

临床特征 数值

年龄（岁） 57.50（51.75，65.00）

男性 [ n（%）] 16（36.36）

身体质量指数（kg/m2） 22.37（20.20，25.02）

高血压病史 [n（%）] 16（36.36）

糖尿病病史 [n（%）] 7（15.91）

吸烟史 [n（%）] 10（22.73）

左心室射血分数（%） 60.00（57.25，63.25）

术式

主动脉手术 [n（%）] 10（22.73）

瓣膜置换手术 [n（%）] 22（50）

主动脉联合瓣膜置换手术 [n（%）] 2（4.54）

其他 [n（%）] 10（22.73）

体外循环时间（min） 116.00（85.75，168.00）

主动脉阻断时间（min） 71.50（51.75，113.50）

手术时间（min） 270.00（216.00，346.75）

ICU 时间（d） 3.00（3.00，4.75）

住院时间（d） 13（12，14）

注：其他为先天性心脏病、左房黏液瘤
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损伤标志物来判断 EGL 损伤情况和程度 [10]。

体外循环心血管外科手术由于血流动力学改

变、血液稀释 [11-12]、缺血再灌注损伤、全身炎症

反应 [13]、非搏动性血流 [14-15]、手术创伤 [16]、心房

钠尿肽释放 [17-18] 等因素可造成血管 EGL 的损伤，

使血管完整性遭受破坏，EGL 的厚度逐渐变薄甚

图 2  血管内皮多糖 - 蛋白质复合物层损伤标志物峰值浓度与体外循环时长的散点图

注：Syndecan-1：多配体蛋白复合物 -1；Syndecan-1、透明质酸、硫酸肝素、硫酸软骨素的峰值浓度与体外循环时长

Pearson 相关性分析在 P < 0.01 检验水准上具有显著差异

图 1  血管内皮多糖 - 蛋白质复合物层损伤标志物浓度动态变化趋势图

注：Syndecan-1：多配体蛋白复合物 -1；T0：麻醉诱导前；T1：体外循环开始；T2：体外循环结束；T3：术后 6 h；

T4：手术后 1 d；T5：手术后 3 d；T6：手术后 5 d；T7：手术后 7 d；* P < 0.01
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至消失，使血液成分直接与血管内皮细胞接触，

激活一些凝血因子和炎性因子等，进一步破坏血

管壁通透性等功能 [19]，引起组织水肿，使得各个

组织器官遭受不同程度损伤 [20-21]。

在本研究中通过检测血管 EGL 损伤标志物

的动态变化过程，发现麻醉后 HA、HS、CS 部分

可见升高，但无统计学意义，在循环手术开始后

Syndecan-1、HA、HS、CS 血浆水平即开始升高，

在术后 6 h 达到峰值水平，术后维持在较高水平，

HA、HS、CS在术后第5天基本恢复至术前水平，

而 Syndecan-1 在术后第 7 天方恢复至术前水平。

图 5  乳酸峰值浓度与主动脉阻断时长、体外循环时长的散点图

注：A：乳酸的峰值浓度与体外循环时长 Pearson 相关性分析在 P < 0.01 检验水准上具有显著差异；B：乳酸的峰值浓度

与主动脉阻断时长 Pearson 相关性分析在 P < 0.01 检验水准上具有显著差异

图 4  乳酸浓度动态变化趋势

图 3  血管内皮多糖 - 蛋白质复合物层损伤标志物峰值浓度与主动脉阻断时长的散点图

注：Syndecan-1：多配体蛋白复合物 -1；Syndecan-1、透明质酸、硫酸肝素、硫酸软骨素的峰值浓度与主动脉阻断时长

Pearson 相关性分析在 P < 0.01 检验水准上具有显著差异
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该结果表明血管 EGL 在体外循环开始后即受到损

伤，在术后 6 h 达到峰值水平，术后 7 d 内处于动

态修复过程中，且不同组成成分修复的时间存在

一定差异。动物研究也表明，EGL 损伤需要 5 ~ 7 d

可以恢复到其自然厚度 [22]。血管 EGL 由于吸附潴

留了大量血浆蛋白，因此血管内 60% 胶体渗透压

是通过 EGL 来维持的，血管 EGL 的损伤不仅会

导致血管内皮通透性改变，还可能会导致血管内

胶体渗透压的改变，从而导致组织水肿、微循环

障碍等损伤 [23-24]。因此在术后 1 周内也应密切注

意患者血管内皮的修复状况，并给予相应的治疗

措施。研究表明使用包括血液、血浆、白蛋白的

液体治疗有益于血管 EGL 的修复，以维持血管内

皮正常功能，促进患者术后的快速康复 [25-26]。

动物实验研究表明 EGL 损伤与主动脉阻断时

间和体外循环时间具有一定相关性 [27]，体外循环

引起的全身炎症反应、缺血 - 再灌注损伤、微循

环功能障碍等损伤因素均可导致血管内皮损伤，

且损伤程度与体外循环时间、主动脉阻断时间具

有密切相关性。在研究中发现血管 EGL 损伤标志

物的血浆峰值水平与体外循环时间、主动脉阻断

时间有明确的相关性，时间越长血管 EGL 损伤的

程度越严重。

血浆乳酸水平可反映体外循环术后微循环状

态，而且是成人心血管外科手术后死亡率和并发

症的独立预测指标。研究中发现乳酸水平在术后

6 h 达到峰值水平，一般在术后 48 h 恢复至正常

水平，且乳酸的峰值水平与体外循环时间、主动

脉阻断时间明显相关。血浆中血管 EGL 损伤标

志物的峰值水平和乳酸峰值水平呈正相关。血管

EGL 的损伤导致微循环障碍，微循环障碍进一步

增加了血管内皮的损伤，两者之间存在密切相关

性，两者呈正相关，即乳酸峰值浓度越高，微循

环障碍越严重，血管 EGL 损伤程度越严重。因此，

在术后 6 h，乳酸峰值浓度与 EGL 损伤标志物峰

值浓度之间具有相关性。体外循环心血管手术患

者术后应用改善微循环障碍的药物可能比单纯维

持血容量和血压稳定对 EGL 具有更好的促进修复

作用，并且可以使重要组织器官得到保护以及患

者拥有更好的预后。

EGL 的损伤标志物浓度检测表示 EGL 降解速

率和排泄速率之间的平衡，因此不是一种对 EGL

厚度和完整性的直接测量方法 [28]，并不能精确反

映EGL真实损伤情况，并存在一定的“延时效应”，

即 EGL 损伤标志物浓度升高可能要晚于 EGL 损

伤发生。此外，体外循环开始前会给予肝素进行

图 6  血管内皮多糖 - 蛋白质复合物层损伤标志物峰值浓度与乳酸峰值浓度的散点图

注：Syndecan-1：多配体蛋白复合物 -1；Syndecan-1、透明质酸、硫酸肝素、硫酸软骨素的峰值浓度与乳酸的峰值浓度

Pearson 相关性分析在 P < 0.01 检验水准上具有显著差异
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抗凝治疗，可能对体外循环期间 EGL 具有潜在的

保护作用，体外循环结束后会给予适当鱼精蛋白

中和肝素，可能会影响 ELISA 方法测量硫酸肝素

浓度的准确性，并降低其对EGL损伤的保护作用。

但是研究显示肝素与多种物质相互作用并通过多

种途径发挥其作用，目前肝素在体外循环过程中

参与哪些相互作用尚不清楚 [29]，故暂不确定肝素

和鱼精蛋白的使用对于本研究的影响程度。本研

究是单中心小样本研究，受实验条件和观测到的

数据量所限，并不能详尽阐明体外循环损伤、微

循环障碍、EGL 损伤三者之间具体作用机制，有

待后续研究进一步阐述。

4 结论

血管 EGL 损伤标志物在体外循环开始后即

升高，手术后 6 h 达到峰值，在术后 1 周恢复至

术前基础水平。EGL 损伤标志物峰值浓度、乳酸

峰值浓度均与体外循环时间、主动脉阻断时间呈

正相关。可见在体外循环心血管手术患者围手术

期管理中需要注重血管内皮的损伤与修复，尽量

缩短体外循环时间和主动脉阻断时间，并采取有

效措施改善微循环障碍，术后应用药物促进血管

EGL 的修复，以避免术后并发症的发生。
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心血管白塞氏病的体外循环管理

谢海秀，张  浩，杨  峰，郝  星，杨  璟，黑飞龙

[ 摘要 ]：目的  总结心血管白塞氏病（CBD）患者行外科治疗的体外循环管理经验。方法  回顾性分析首都医科大学

附属北京安贞医院 2018 年 3 月至 2024 年 5 月间行外科治疗的 19 例 CBD 患者的病例资料。结果  男性 18 例，女性 1 例，

发病年龄在29 ~ 53岁之间。体外循环时间（180.53±95.12）min，主动脉阻断时间（122.74±41.63）min。心脏自动复跳8例，

9 例经电除颤后全部恢复自主心跳，全部患者体外循环过程顺利，安返 ICU。术后 1 例患者发生低心排综合征死亡，其余

患者恢复良好，顺利出院。 结论  CBD 患者再次手术几率高，手术难度大，对体外循环要求高，合适的体外循环管理可为

手术提供重要保障。

[ 关键词 ]：心血管白塞氏病；外科治疗；体外循环；心肺转流；心肌保护；血液保护

The management of cardiopulmonary bypass for cardiovascular Behcet’s 
disease

Xie Haixiu, Zhang Hao, Yang Feng, Hao Xing, Yang Jing, Hei Feilong
Department of Extracorporeal Circulation and Mechanical Circulatory Assist, Center for Cardiac Intensive Care, 
Beijing Anzhen Hospital, Capital Medical University, Beijing 100029, China
Corresponding author: Hei Feilong, Email: Heifeilong@126.com

[Abstract]: Objective  To summarize the experience of cardiopulmonary bypass (CPB) management for cardiovascular 
Behcet’s disease (CBD) patients undergoing surgical treatment. Methods  The case data of 19 patients with CBD who 
underwent surgical treatment between March 2018 and May 2024 at Beijing Anzhen Hospital, Capital Medical University, were 
retrospectively analyzed. Results  There were 18 males and 1 female, and the age of onset ranged from 29 to 53 years old. The 
CPB time was (180.53±95.12) min, and the aortic clamp time was (122.74±41.63) min.  Automatic cardiac resuscitation was 
restored in 8 cases, while spontaneous heartbeat was restored in 9 cases by electrical defibrillation, and all the patients had a 
smooth CPB process and returned to the ICU. After the operation, 1 patient died of low cardiac output syndrome, while the rest 
recovered well and were discharged from the hospital. Conclusion  CBD patients have a high chance of reoperation, which is 
difficult and requires high quality of CPB, and appropriate CPB management provides an important guarantee for the operation. 

[Key words]: Cardiovascular Behcet’s disease; Surgical treatment; Extracorporeal circulation；Cardiopulmonary bypass; 
Myocardial protection; Blood protection

白塞氏病是 1937 年土耳其皮肤科医师 Behcet

首先描述的以反复发生的口腔、生殖器溃疡及

眼部损害三联征为特点的一种多器官病变的综合

征，发病年龄多在 20 ~ 40 岁，男性较多 [1-3]。白

塞氏病是一种以细小血管炎为病理基础的慢性进

行性多系统性疾病，当心血管系统受累时称为

心血管白塞氏病（cardiovascular Behcet’s disease, 

作者单位：100029 北京，首都医科大学北京安贞医院心脏

外科危重症中心，体外循环与机械循环辅助科

通信作者：黑飞龙，Email：Hei Feilong@126.com

CBD）。CBD发病率仅占白塞氏病总数1.0% ~ 7.0%，

病死率却高达 15.4%，是无心脏受累白塞氏病的 3

倍 [4-5]。CBD 心脏受累可累及全心脏，瓣膜病变是

常见改变，主要表现为主动脉瓣脱垂或穿孔合并

返流，常同时伴有周围组织的炎性病变，手术难

度大、风险高，再次手术几率高 [6-7]，对体外循环

要求高，良好的体外循环管理策略可以为手术提

供重要保障。现对首都医科大学附属北京安贞医

院 2018 年 3 月至 2024 年 5 月共 19 例 CBD 手术

病例进行回顾性研究，将体外循环管理经验总结

报告如下。
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1 资料与方法

1.1 研究对象及方法 2018年3月至2024年5月，

首都医科大学附属北京安贞医院共收治 19 例符合

国际研究小组诊断标准 [8] 的 CBD 手术患者，对其

一般临床资料、手术情况、术后恢复情况进行回

顾性分析。本研究经首都医科大学附属北京安贞

医院伦理委员会批准（2024161X）。

1.2 体外循环方法 全部患者均采用气管插管全

麻。体外循环应用 Stockert S5 型或 MAQUET 人工

心肺机，美敦力 541T 或米道斯成人膜式氧合器，

变温水箱型号为 MAQUET HCU40，一次性管路，

国产动脉微栓过滤器、dideco 超滤器，米道斯血

灌注装置或菲拉尔晶灌注装置。体外循环常规预

充1 000 ml血定安、500 ml勃脉力复方电解质溶液、

肝素 1 mg/kg、乌司他丁 1 万 U/kg、甲基强的松龙

500 mg 等。根据术式需要选择动静脉插管方式和

灌注策略。体外循环流量 2.0 ~ 2.4 ml/（m2·min），

维持平均动脉压在 50 ~ 70 mmHg，红细胞压积

0.20 ~ 0.25，混合静脉血氧饱和度 > 70％，活化凝

血时间 > 480 s。 中心温度降至 35℃后，灌注心脏

停搏液，术中心脏表面冰屑降温。术中根据血气

结果及时调整酸碱度和电解质，常规超滤结合平

衡超滤，心脏复跳后，待血流动力学稳定，温度、

血气满意，逐步脱离体外循环，鱼精蛋白 1 ∶ 1

中和肝素，拔除动静脉插管。

1.3 统计学方法 本实验收集的所有数据均采用

SPSS 24.0 统计软件进行分析。所有计数资料用例

数（率）表示，计量资料结果用均数±标准差表示。

2 结 果

2.1 患者一般临床资料 19 例患者术前均无糖尿

病、高脂血症及脑血管病史，心功能分级Ⅱ级患

者 11 例（57.89%），术前均进行激素及免疫抑制

剂治疗，C 反应蛋白、红细胞沉降率等血清学检

查均在正常范围。一般临床资料及检验详见表1。

2.2 患者手术情况 再次手术患者中有 4 例患者

首次手术在本院进行。2例患者术中未心脏停跳，

17 例心脏停跳患者中心脏自动复跳 8 例，9 例经

电除颤后全部恢复自主心跳，全部患者体外循环

过程顺利，停机后安返 ICU。患者手术方式及术

中资料详见表 2。

2.3 患者术后情况 17 例患者手术恢复良好，顺

利出院，且随访健康，无心血管不良事件发生；1

例患者术后 3 年因冠脉受累来本院行冠状动脉旁

路移植术，后随访健康；1例患者术前心功能较差，

术后发生低心排综合征，经主动脉内球囊反搏 +

体外膜氧合辅助仍无法恢复，家属放弃进一步治

疗。患者术后恢复情况见表 3。

表1  心血管白塞氏病患者术前一般临床和检验资料（n = 19）

项目 数据

男性 [n（%）] 18.00（94.74）

年龄（岁） 40.37±6.97

体质量指数（kg/m²） 24.33±2.56

高血压 [n（%）] 3（15.79）

冠心病 [n（%）] 1（5.26）

NYHA 心功能分级

Ⅱ级 [n（%）] 11（57.89）

Ⅲ级 [n（%）] 7（36.84）

Ⅳ级 [n（%）] 1（5.26）

左室射血分数（%） 60.98±5.31

左室舒末内径（mm） 60.41±8.88

TAPSE（mm） 18.00±2.37

红细胞沉降率（%） 24.10±18.71

C 反应蛋白（mg/L） 14.71±10.92

白细胞（×109/L） 6.97±2.57

脑利钠肽（ng/L） 289.03±186.79

激素及免疫抑制剂治疗 [n（%）] 19（100）

注：NYHA：纽约心脏病协会；TAPSE：三尖瓣收缩期运动幅度

表 2  心血管白塞氏病患者手术方式及术中资料（n = 19）

项目 数据

手术方式

Bentall[n（%）] 8（42.11）

Bentall+MVR[n（%）] 4（21.05）

Bentall+ 部分弓置换术 [n（%）] 2（10.53）

AVR+MVR[n（%）] 2（10.53）

Cabrol+ 部分弓置换术 [n（%）] 1（5.26）

胸主动脉置换术 [n（%）] 1（5.26）

冠状动脉旁路移植术 [n（%）] 1（5.26）

首次手术 [n（%）] 11（57.90）

再次手术 [n（%）] 7（36.84）

三次手术 [n（%）] 1（5.26）

择期手术 [n（%）] 17（89.47）

停搏液选择

HTK 停搏液 [n（%）] 15（78.95）

1∶4 晶血高 K+ 停搏液 [n（%）] 3（15.79）

del Nido 停搏液 [n（%）] 1（5.26）

自动复跳 [n（%）] 8（42.11）

手术时间（h） 7.87±1.78

心肺转流时间（min） 180.53±95.12

主动脉阻断时间（min） 122.74±41.63

注：MVR：二尖瓣置换；AVR：主动脉瓣置换；HTK：康思德心

肌保护液
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表 3  心血管白塞氏病患者术后恢复情况（n = 19）

项目 数据

气管插管时间（h） 45.55±32.79

ICU 时间（h） 44.04±33.15

术后住院时间（d） 12.24±6.14

主动脉内球囊反搏辅助 [n（%）] 2（10.53）

体外膜氧合辅助 [n（%）] 1（5.26）

再次开胸探查 [n（%）] 1（5.26）

气管切开 [n（%）] 1（5.26）

神经系统并发症 [n（%）] 0（0.0）

肾功能衰竭 CRRT 治疗 [n（%）] 2（10.53）

存活出院 [n（%）] 18（94.74）

出院时检测

左室射血分数（%） 53.84±11.68

左室舒末内径（mm） 47.99±6.25

TAPSE（mm） 17.20±3.40

红细胞沉降率（%） 8.24±4.67

C 反应蛋白（mg/L） 4.58±3.19

白细胞（×109/L） 9.59±3.72

脑利钠肽（ng/L） 319.78±254.41

注：CRRT：连续性肾脏替代治疗；TSPSE：三尖瓣收缩期运动幅度

3 讨 论

白塞氏病早期经内科治疗后好转，但随着病

情反复，累及心血管系统引起心脏表现确诊 CBD

时，往往病情已较重、心功能差。随着 CBD 的反

复发作，主动脉瓣逐渐出现纤维化、黏液样变性，

组织韧性差，脆性增大，手术难度大、时间长。

且这类患者术后容易发生出血、瓣周漏及瓣膜脱

落等并发症，二次手术及急诊手术几率增加。CBD

患者长期接受免疫抑制剂及激素治疗，免疫功能

受抑制，术后恢复时间长。因此，CBD 手术的体

外循环难度较高，合理的体外循环管理较为重要。

3.1 灌注策略 白塞氏病累及主动脉瓣者，单纯

施行主动脉瓣置换易发生瓣周漏或人工瓣膜脱落

等严重并发症，需要再次手术的比例高；Bentall

手术可防止瓣周漏的发生，较为推荐 [9-11]；若累

及大血管，还需行血管置换术。由于 CBD 病变累

及范围不同，手术方案不同，应制定相应的个性

化的灌注策略。本研究中，2 例患者行主动脉瓣

置换 + 二尖瓣置换，采用升主动脉及上下腔静脉

插管，浅低温全流量灌注。1 例患者因不稳定心

绞痛急诊入院，行不停跳冠状动脉旁路移植术，

采用股动静脉插管，并行循环，常温全流量灌注。

1例患者行胸主动脉置换术，采用股动静脉插管，

常温并行循环，上下半身分别灌注。8 例患者行

Bentall 术，股动脉 + 股静脉 / 右房插管，浅低温

全流量灌注。4 例患者行 Bentall+ 二尖瓣置换术，

股动脉 + 上下腔插管，浅低温全流量灌注。3 例

患者涉及行部分弓置换术，腋动脉 + 右房插管，

深低温停循环 + 单侧顺行性脑灌注策略。再次手

术患者，术前影像学提示胸骨与心包粘连时，先

行股动静脉转机，让心脏在空虚状态下进行开胸

及分离粘连操作，避免引起心脏大血管破裂导致

的大出血及低血压，同时可对肝素化的出血回吸

至人工心肺机，避免血液丢失。

3.2 心肌保护 CBD 心脏损伤主要包括心脏瓣膜

病变、传导系统障碍、心内膜纤维化、心腔内血

栓形成、心肌炎、心包炎及急性心肌梗死等 [12]，

且术前病史长心肌损伤重，尤其合并冠状动脉粥

样硬化性心脏病或再次手术时，心功能较差，术

中心肌保护至关重要。白塞氏病的基本病理改变

是非特异性血管炎，大中小动静脉均可累及，灌

注心脏停搏液时应注意保护冠脉。降温至膀胱温

35℃以下时，阻断升主动脉，灌注心脏停搏液。

本研究采用 HTK 液、4∶1 去极化含血停搏液或

del Nido 液进行心肌保护，根据术中情况采取主动

脉根部灌注、左右冠状动脉切开直视灌注或经冠

状静脉窦逆行灌注等多种灌注方式相结合，使停

搏液在心脏均匀分布，达到良好的心肌保护效果。

停搏液灌注中应密切关注灌注压力，防止损伤冠

状动脉或冠状静脉窦，同时心脏表面放置冰屑，

降低心肌耗氧量。术中均匀降温，水箱设置温度

与血温温差不超过 8℃，避免降温速度过快，引

起心室颤动；经左上肺静脉或左心耳放置左心引

流管，避免因左室膨胀导致心肌受损。心脏不停

跳手术，水箱温度设置为 36.5℃为患者保温，同

时提高灌注压力，增加冠脉血流，防止心脏颤动，

引起低血压低灌注等不良后果。

3.3 抗炎治疗 白塞氏病患者缺乏特异性的化验

指标，红细胞沉降率、C 反应蛋白常作为反映其

疾病活动状态的炎性指标。研究表明，术前和术

后应用糖皮质激素、免疫抑制剂和干扰素等生物

制剂，密切监测红细胞沉降率和 C 反应蛋白等指

标，既能控制患者的全身炎性反应，又能降低瓣

周漏、人工瓣膜脱落等术后并发症，减少再次手

术风险 [13-14]。而体外循环手术会引起炎性反应，

CBD 患者在转中应采取多种措施，将炎症反应降

至最轻。本研究所有患者术前均应用免疫抑制剂

＋激素治疗，红细胞沉降率、C 反应蛋白等指标

降至正常水平后行外科治疗，术后药物及剂量同

前。有研究报道，大剂量甲基强的松龙能抑制体
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外循环手术炎症反应 [15]，本研究的患者术中常规

运用甲基强的松龙 500 mg，减少体外循环及 CBD

的炎症反应。有文献报道，乌司他丁可以稳定溶

酶体膜，抑制炎性介质的释放 [16]，故本组患者术

中常规预充乌司他丁 1 万 U/kg 以减少炎症反应。

体外循环均选用生物相容性好的膜式氧合器和管

道以减轻炎症反应。常规超滤结合零平衡超滤技

术，也可结合血液吸附技术，滤除炎性介质及代

谢产物。

3.4 血液保护 CBD 手术时间长，凝血物质消耗

多，术后可能出血渗血多，应格外注意血液保护。

本中心采用滚压泵平流灌注方式，为减少滚压泵

对血细胞的碾压破坏，应调整合适泵松紧度，避

免泵管打折扭曲。转中维持红细胞压积0.20 ~ 0.25，

血红蛋白 > 60 g/L，当难以用利尿剂或超滤等方法

及时纠正过度稀释时，必须输注红细胞；当血红

蛋白 > 90 g/L 时，将安全液面外多余血液另存至储

血袋，停机前再加入储血室中；停机时要求血红

蛋白 > 90 g/L。停机后体外循环机血尽量回输体内

或经血液回收机浓缩后回输体内，转前转后大出血

或渗血严重时积极回收至血液回收机，洗涤浓缩后

回输体内，避免血液丢失。术后渗血严重时，可补

充新鲜冰冻血浆或凝血因子以减少进一步出血。氨

甲环酸可减少围术期血制品输注 [17]，本组病例术

中常规体外循环预充液中加入氨甲环酸 2.5 g。

3.5 维持胶体渗透压 CBD 再次手术患者心功能

差，可能存在组织水肿、液体淤滞情况，转中应

维持适当的胶体渗透压以减轻组织水肿。体外循

环常规预充晶胶比 1 ∶ 2（1 000 ml 血定安、500 

ml 勃脉力复方电解质溶液），小体重患者结合逆

预充策略，减少预充稀释度。患者术前白蛋白水

平较低时，预充液加入 10 g 白蛋白。胶体半衰期

为 2 h，随着手术时间延长，循环渗透压减低，当

手术时间超过 3 h 时，加入 20 g 白蛋白，以维持

合适的胶体渗透压。

3.6 其他 CBD 患者再次转机几率较高，停机后

体外循环管道不应排空，回收机血后可用电解质

液将管道再次预充好，时刻准备再次转机。CBD

患者因长期使用免疫抑制剂及激素治疗，免疫

功能较差，术中应规范运用抗生素、严格无菌操

作，术后加强抗感染治疗，减少感染并发症发生。

CBD 由于炎症反应会导致血栓栓塞并发症，且手

术时间较长，应注意抗凝问题，本中心采用肝素

抗凝，预充液中加入肝素 1 mg/kg，术中每 30 min

检测一次活化凝血时间，维持其 > 480 s。国内其

他中心有对 CBD 患者再次手术的体外循环经验的

总结[18]，各中心应制定个性化、精细化的管理策略。

总之，CBD 患者心血管手术难度大，精细化

的体外循环管理为手术成功提供了重要保障，也

为患者预后提供重要支持。
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连续性血液净化对脓毒血症合并急性肾损伤患者
肾功能和炎性因子及免疫功能的影响

姚  雯，柏  明，李亚娟，罗  恒

[ 摘要 ]: 目的  分析连续性血液净化（CBP）对脓毒血症合并急性肾损伤患者肾功能、炎性因子及免疫功能的影响，

以及对其微循环及预后的影响。方法  回顾性分析空军军医大学第一附属医院肾脏内科 2022.3 ~ 2024.3 收治的脓毒血症合

并急性肾损伤（AKI）患者 195 例，将其中采用常规治疗的 97 例患者纳入为常规组，在常规基础上进行 CBP 治疗的 98 例

患者纳入为 CBP 组。对比两组治疗前及治疗 3 d 后肾功能、炎性因子、免疫功能、微循环及预后。结果  两组年龄、性别、

急性生理学及慢性健康状况评分Ⅱ（APACHE Ⅱ评分）、AKI 分级及原发疾病等基础数据对比，无统计学差异（P > 0.05）。

肾功能：治疗后两组胆碱酯酶（CHE）上升、血清肌酐（SCr）和血尿素氮（BUN）下降，CBP 组 CHE 升高及 SCr 和 BUN

降低水平均高于常规组（P < 0.05）。炎性因子：治疗后两组肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、超敏 C 反应蛋白（hs-CRP）、

降钙素原（PCT）、白介素 -6（IL-6）下降，且 CBP 组 TNF-α、hs-CRP、PCT、IL-6 降低水平均高于常规组（P < 0.05）。

免疫功能：治疗后两组 CD4+、CD4+/CD8+ 及 CD3+ 上升，且 CBP 组免疫指标升高水平均高于常规组（P < 0.05）。微循环：

治疗后两组微血管流动指数（MFI）、灌注血管比例（PPV）上升，全身血管阻力指数（SVRI）下降，且 CBP 组 MFI、

PPV 升高及 SVRI 降低水平均高于常规组（P < 0.05）。预后：治疗后两组序贯器官衰竭（SOFA）、APACHE Ⅱ评分下降，

且 CBP 组 SOFA、APACHE Ⅱ降低水平均高于常规组（P < 0.05）。CBP 组患者 ICU 住院时间及肾功能恢复时间均明显短于

常规组，且有统计学意义（t = 5.449，8.281，均 P < 0.05）。两组生存率和死亡率比较均无统计学意义（χ2 = 1.241，1.768，

均 P > 0.05）。CBP 组不良反应发生率较低（χ2 = 5.130，P < 0.05）。结论  CBP 用于脓毒血症合并急性肾损伤患者中，可有

效纠正炎症状态，改善肾功能及免疫功能，同时还可恢复机体微循环功能，有助于预后改善。

[ 关键词 ]: 连续性血液净化；脓毒血症；肾功能；炎性因子；免疫功能；微循环
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[Abstract]: Objective  To analyze the impact of continuous blood purification (CBP) on the renal function, inflammatory factors, 
and immune function in patients with sepsis combined with acute kidney injury, as well as its effects on microcirculation and prognosis. 
Methods  A retrospective analysis was performed on 195 patients with sepsis combined with acute kidney injury who were admitted 
to the Department of Nephrology at the First Affiliated Hospital of Air Force Medical University from March 2022 to March 2024. 97 
patients receieved conventional treatment were included in the routine group, and 98 patients receieved CBP treatment in addition to 
routine treatment were included in the CBP group. The renal function, inflammatory factors, immune function, microcirculation, and 
prognosis before treatment and 3 days after treatment in the two groups were compared. Results  Comparison of basic data such as 
age, gender, Acute Physiology and Chronic Health Status Score Ⅱ (APACHE Ⅱ score), AKI classification and primary disease between 
the two groups did not show any statistically significant difference (P > 0.05). After treatment, choline esterase (CHE) increased but 
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serum creatinine (SCr) and blood urea nitrogen (BUN) decreased in both groups. The CBP group showed a higher increase in CHE and 
a greater decrease in SCr and BUN than the control group (P < 0.05); Tumour necrosis factor-α (TNF-α), high-sensitivity C-reactive 
protein (hs-CRP), procalcitonin (PCT), and interleukin-6 (IL-6) decreased in both groups. The CBP group showed a greater decrease 
in TNF-α, hs-CRP, PCT, and IL-6 than the control group (P < 0.05); CD4+, CD4+/CD8+, and CD3+ increased in both groups. with the 
CBP group showed a higher increase in immune indicators than the control group (P < 0.05); The microvascular flow index (MFI) and 
perfusion vessel ratio (PPV) increased, while the peripheral vascular resistance index (SVRI) decreased in both groups, The CBP group 
showed a higher increase in MFI and PPV as well as a greater decrease in SVRI compared to the control group (P < 0.05); The SOFA 
and APACHE Ⅱ scores decreased in both groups, The CBP group showed a greater decrease in SOFA and APACHE Ⅱ than the control 
group (P < 0.05). The duration of ICU stay and the time for renal function recovery in the CBP group were significantly shorter than those 
in the control group, with statistical significance (t = 5.449, 8.281, P < 0.05). There was no statistically significant difference in survival or 
mortality rates between the two groups (χ2 = 1.241, 1.768, P > 0.05). The incidence of adverse reactions in the CBP group was lower than 
the control group (χ2 = 5.130, P < 0.05). Conclusion  CBP is effective in correcting the inflammatory state, improving renal function and 
immune function in patients with sepsis combined with acute kidney injury, and it can also restore the body’s microcirculatory function, 
which is beneficial for improving the prognosis.

[Key words]: Continuous blood purification; Sepsis; Renal function; Inflammatory factors; Immune function; 
Microcirculation

脓毒血症作为一种严重的全身感染性疾病，

其高发病率和高死亡率一直备受关注 [1]。在脓毒

血症的发病过程中，患者的肾功能常常受到损

害，表现为肾血流量减少、肾小球滤过率下降等，

这进一步加剧了疾病的恶化 [2]。同时，脓毒血症

还伴随着炎性因子的异常升高，如肿瘤坏死因

子 -α（tumor necrosis factor-α, TNF-α）、白介素

（interleukin, IL）-6 等，这些炎性因子不仅参与

了脓毒血症的病理过程，还可能导致多器官功能

障碍 [3]。此外，脓毒血症患者的免疫功能也会受

到严重影响，表现为免疫细胞活性下降、免疫调

节失衡等，导致患者更容易受到感染，从而加重

病情 [4]。而脓毒血症患者中发生急性肾损伤（acute 

kidney injury, AKI）会延长患者治疗时间，甚至引

起患者死亡，早期发现及早期治疗是降低死亡率、

改善患者预后的关键。连续性血液净化（continuous 

blood purification，CBP）作为一种新型的体外循

环血液净化技术，近年来在脓毒血症的治疗中得

到了广泛应用 [5]。CBP通过模拟肾脏的滤过功能，

能有效地清除血液中的有害物质，如炎性因子、

内毒素等，从而减轻肾脏负担，保护肾功能。此外，

CBP 还能调节免疫细胞的活性，改善免疫功能，

增强患者的抗感染能力 [6]。因此，本文旨在研究

CBP 对脓毒血症合并 AKI 患者肾功能、炎性因子

及免疫功能的影响，这对于优化脓毒血症的治疗

方案、提高患者生存率具有重要意义。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析空军军医大学第一附

属医院肾脏内科 2022.3 ~ 2024.3 收治的脓毒血症

合并 AKI 患者 195 例，根据患者不同治疗方案将

其分为常规组和 CBP 组，其中常规组有 97 例，

CBP 组 98 例，CBP 组患者在常规组基础上加用

CBP 治疗。本试验已获得空军军医大学第一附属

医院医学伦理委员会批准（KY20220212-6），

所选对象均已签署知情同意书。纳入标准：①

确诊为脓毒血症，并符合脓毒血症诊断标准 [7]；

②符合 AKI 1 期和 2 期诊断标准 [8]；③年龄 18

岁及以上；④急性生理和慢性健康评分Ⅱ（acute 

physiology and chronic health evaluation, APACHE Ⅱ）

12 ~ 30 分。排除标准：①长期服用免疫抑制剂

治疗者；②既往有心脏疾病史者；③伴有终末期

器官功能衰竭者；④伴有严重意识障碍及精神疾

病者；⑤合并恶性肿瘤者；⑥中途放弃治疗者；

⑦ AKI 3 期。根据 AKI 定义及 AKI 分级 [9] 将患者

进行 AKI 分级。其中 AKI 定义为：在 48 h 内肾功

能发生急剧下降，发生尿量减少[ < 0.5 ml/（kg·h）]

或血清肌酐上升≥基线 1.5 倍（上升≥50%）。

AKI 分级为：1 期（危险期），2 期（损伤期）和

3 期（肾衰竭期）。

1.2 方法 
1.2.1  常规组  ①一般治疗：在脓毒血症的症状

不是很严重时，可通过补充富有营养的食物，以

及保证充足的休息来缓解症状。②口服药物治疗：

可在医生指导下口服阿奇霉素等药物来治疗。

③静脉输液治疗：当口服药物治疗效果不明显时，

需在专业医生的操作下进行静脉输液治疗。此外，

脓毒血症的常规治疗方法还包括抗生素治疗、感
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染源的控制、液体治疗、血管活性药物的应用、

呼吸支持、肝肾功能支持以及保护胃肠道功能等。

1.2.2  CBP 组 [10]  在常规组一般治疗、口服药物

及静脉输液治疗基础上，给予 CBP 治疗：①在患

者住入重症加强护理病房后的 2 d 内，开始连续

性静脉 - 静脉血液滤过（continuous veno-venous 

hemofiltration, CVVH）模式的治疗。治疗前，需留

置双腔血滤用静脉导管。②使用CBP仪器和耗材：

0.6M2AV600 膜型血滤器、M60 管路以及 PRISMA

机器等。通过先稀释的方法，利用颈内静脉或股

静脉留置双腔导管进行血液滤过。③置换液采用

前稀释法，其流量控制在 3 000 ~ 5 000 ml/h，血流

量应维持在 200 ~ 300 ml/min 的范围内，具体数值

会根据患者的实际情况有所调整。④治疗过程中

需密切观察患者的全天治疗量及生理需要量，以

确定超滤量的变化。⑤根据患者的凝血功能状况

进行抗凝处理。如果患者有出血倾向，应使用枸

橼酸钠进行抗凝。对于出血倾向较严重的患者，

应避免使用抗凝剂。当出血倾向消失后，可以改

用普通肝素进行抗凝，首剂通常为 0.4 mg/kg，并

根据需要调整剂量以延长活化凝血时间。⑥在治

疗过程中确保按时用置换液冲洗滤器及管路，以

预防凝血的发生。同时密切监测患者的生命体征，

包括体温、心率、血压及呼吸频率等，以及时评

估治疗效果。⑦连续性血液净化治疗通常需要持

续 24 h，并连续进行 3 d，每次治疗 12 h 更换血

滤器及管路一次，3 d 后视病情及血生化指标每天

或隔天一次。对每个患者治疗情况及疾病发展评

价每日动态，视病情决定是否停止连续性肾替代

治疗 [8]。

1.3 观察指标 ①基线资料：比较两组患者年

龄、性别、APACHE Ⅱ评分、AKI 分级和原发疾

病情况。②肾功能：血清肌酐（serum creatinine, 

SCr）、胆碱酯酶（cholinesterase, CHE）、血尿

素 氮（blood urea nitrogen, BUN）。 使 用 全 自 动

生化分析仪（南京颐兰贝生物科技有限责任公

司），酶联免疫吸附测定法检测 BUN、SCr 及

CHE 含量。③炎性因子：肿瘤坏死因子 -α（tumor 

necrosis factor-α, TNF-α）、 超 敏 C 反 应 蛋 白

（hypersensitive C-reactive protein, hs-CRP）、 降

钙素原（procalcitonin, PCT）、白介素 -6（IL-6）。

使用流式细胞仪，酶联免疫吸附法检测 IL-6、

PCT、TNF-α 水平，试剂盒由上海邦亦生物科技

有限公司生产；免疫透射比浊法测定 hs-CRP，试

剂盒由广州市科方医疗器械有限公司生产。④免

疫功能：补体 CD4+、CD4+/CD8+、CD3+。使用

流式细胞计数仪测定 CD4+、CD4+/CD8+、CD3+

水平。⑤微循环：微血管流动指数（microvascular 

flow index, MFI）、全身血管阻力指数（systemic 

vascular resistance index, SVRI）、灌注血管比例

（perfusion vessel ratio, PPV）。使用测流暗视野

仪器（荷兰 Microvision 公司生产）采集患者舌

下微循环图像，通过 AVA 3.0 分析软件半定量分

析舌下微循环，计算 PPV、MFI。⑥预后：序贯

器官衰竭（sequential organ failure, SOFA）评分、

APACHE Ⅱ评分。SOFA 评分 [11]：包含呼吸系统、

心血管系统、肝功能、肾功能、中枢神经系统、

血液系统 6 个项目，按照患者各项指标大小评分

（1 ~ 4 分），分值越高，病情越重，总分 48 分。

APACHE Ⅱ评分 [12]：a. 急性生理学指标：包含心

率、体温、呼吸频率、平均血压、脉搏血氧饱和度、

血糖、白细胞计数、动脉血 pH 值、格拉斯哥昏

迷量表评分及血清 Na+、K+、SCr、HCO3
- 13 项，

按照各项指标偏离正常值程度评分（1 ~ 4 分）， 

分值越高，偏离正常值程度越大；b. 年龄：按

照患者年龄大小分为：0 分（≤44 岁）、2 分 

（45 ~ 54岁）、3分（55 ~ 64岁）、5分（65 ~ 74岁）、 

6 分（≥75 岁）；c. 慢性健康状况：包含患者既

往健康状况、手术方式（选择性、无法耐受、急

诊）及术后并发症。APACHE Ⅱ总分 = a+b+c得分，

得分范围 0 ~ 71 分。住院时间和肾功能恢复时间：

比较两组患者住院时间和肾功能恢复时间。出院

后生存率：于出院后 1、3、6 个月时比较两组患

者是否因相同疾病再次入院或死亡，计算其生存

率。不良反应：比较两组患者治疗过程中不良反

应的发生情况，不良反应包括血液灌注导管栓塞、

导管相关性感染、出血等。

1.4 统计学方法 数据以统计学软件 SPSS 22.0

处理。计数资料用 [n（%）] 描述，如性别、原发

疾病等，组间行 χ2 检验；计量资料用（x±s）描述，

如肾功能、炎性因子、免疫功能等，组间及组内

比较行 t 检验。P < 0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组基线资料比较 两组年龄、性别、

APACHE Ⅱ评分、AKI 分级及原发疾病等基础数

据对比，无统计学差异（P > 0.05），具可比性，

见表 1。

2.2 两 组 肾 功 能 比 较 治疗前，两组 SCr、

CHE、BUN 水平均无明显差异，P > 0.05；治疗后，
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两组 CHE 上升，SCr、BUN 下降，其中 CBP 组升

高及降低水平均高于常规组（P < 0.05）。详见表2。

2.3 两组炎性因子比较 治疗前，两组 TNF-α、
hs-CRP、PCT、IL-6 水 平 均 无 明 显 差 异，

P > 0.05；治疗后，两组 TNF-α、hs-CRP、PCT、

IL-6 下降，其中 CBP 组降低水平高于常规组

（P < 0.05）。详见表 3。

2.4 两组免疫功能比较 治疗前，两组 CD4+、

CD4+/CD8+ 及 CD3+ 无明显差异（P > 0.05）；治

疗后，两组 CD4+、CD4+/CD8+ 及 CD3+ 上升，其

中 CBP 组升高水平高于常规组（P < 0.05）。详见

表 4。

2.5 两 组 微 循 环 比 较 治疗前，两组 MFI、

SVRI、PPV 无明显差异（P > 0.05）；治疗后，两

组 MFI、PPV 上升，SVRI 下降，其中 CBP 组升高

及降低水平均高于常规组（P < 0.05）。详见表 5。

2.6 CBP 组和常规组预后比较 

2.6.1  预 后 评 分  治 疗 前，CBP 组 和 常 规 组

表 2  脓毒血症患者是否行连续性血液净化两组治疗前后肾功能比较（x±s）

肾功能指标 CBP 组（n = 98） 常规组（n = 97） t 值 P 值

CHE

治疗前（U/L） 2162.67±274.40 2170.64±270.66 0.204 0.838

治疗后（U/L） 5031.82±443.89a 3252.73±319.97a 32.130  < 0.001

SCr

治疗前（μmol/L） 773.48±123.36 772.32±130.54 0.064 0.949

治疗后（μmol/L） 334.81±82.95a 483.76±17.19a 17.403  < 0.001

BUN

治疗前（mmol/L） 37.88±5.32 37.36±5.38 0.679 0.498

治疗后（mmol/L） 17.95±4.15a 27.97±4.95a 15.324  < 0.001

注：CHE：胆碱酯酶；SCr：血清肌酐；BUN：尿素氮；CBP：连续性血液净化；对比于本组治疗前 aP < 0.05

表 3  脓毒血症患者是否行连续性血液净化两组治疗前后炎性因子比较（x±s）

CBP 组（n = 98） 常规组（n = 97） t 值 P 值

肿瘤坏死因子 -α

治疗前（ng/L） 65.88±12.17 66.24±12.23 0.206 0.837

治疗后（ng/L） 31.63±9.02a 42.27±10.13a 7.748  < 0.001

超敏 C 反应蛋白

治疗前（mg/L） 82.55±14.41 79.73±16.83 1.256 0.211

治疗后（mg/L） 20.53±5.28a 31.3±5.62a 13.793  < 0.001

降钙素原

治疗前（μg/L） 4.8±1.32 4.76±1.34 0.210 0.834

治疗后（μg/L） 1.03±0.31a 2.95±0.80a 22.057  < 0.001

白介素 -6

治疗前（ng/L） 83.64±6.49 84.99±6.02 1.506 0.134

治疗后（ng/L） 25.52±2.87a 39.77±3.23a 32.577  < 0.001

注：CBP：连续性血液净化；对比于本组治疗前 aP < 0.05

表 1  脓毒血症患者是否行连续性血液净化两组基础数据
对比

基础数据
CBP 组

（n = 98）
常规组

（n = 97）
t 值 P 值

年龄（岁） 56.14±9.72 55.88±10.17 0.187 0.852

性别

男（n） 54 50
0.248* 0.619

女（n） 44 47

APACHE Ⅱ（分） 21.74±3.63 22.03±3.71 0.217 0.573

原发疾病

胆道感染（n） 10 9

1.619* 0.805

腹膜感染（n） 8 11

胰腺感染（n） 28 33

呼吸道感染（n） 35 29

泌尿部位感染（n） 17 15

AKI 分级

1 期（n） 59 64
0.597 0.446

2 期（n） 39 33

注：CBP：连续血液净化；APACHE Ⅱ：急性生理和慢性健康评分；

AKI：急性肾损伤；* 为 χ2 值
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SOFA、APACHE Ⅱ评分无明显差异 [CBP 组：

（14.34±4.08）分、（21.74±3.63）分；常规组： 

（14 . 5 6±4 . 1 3）分、（22 . 0 3±3 . 7 1）分，

t = 0.374、0.544；P > 0.05]；治疗后，两组 SOFA、

APACHE Ⅱ评分下降 [CBP组：（8.57±2.03）分、

（14.73±2.96）分；常规组：（11.29±3.16）分、

（18.64±3.82）分 ]，其中 CBP 组降低水平高于

常规组（t = 7.137、7.975，P < 0.05）。详见图 1。

2.6.2  ICU 住院时间和肾功能恢复时间  CBP

组 患 者 ICU 住 院 时 间（11.71±1.91）d 明 显 短

于常规组（17.30±1.14）d，且有统计学意义

（t = 5.449，P < 0.05）。CBP 组患者肾功能恢复时

间（12.54±5.14）d 明显短于常规组（6.29±5.23）

d，且有统计学意义（t = 8.281，P < 0.05）。

图 1  脓毒血症患者是否行连续性血液净化两组治疗前后评分比较

注：（A）SOFA：序贯器官衰竭评分；（B）APACHE Ⅱ：急性生理与慢性健康评分Ⅱ

（A）   （B）

表 4  脓毒血症患者是否行连续性血液净化两组治疗前后免疫功能比较（x±s）

CBP 组（n = 98） 常规组（n = 97） t 值 P 值

CD4+

治疗前（%） 32.78±3.41 32.66±3.29 0.250 0.803

治疗后（%） 48.81±4.04a 39.65±3.86a 16.187  < 0.001

CD4+/CD8+

治疗前 1.14±0.16 1.17±0.20 1.158 0.248

治疗后 1.90±0.38a 1.47±0.35a 8.221  < 0.001

CD3+

治疗前（%） 54.12±2.11 53.99±2.22 0.419 0.676

治疗后（%） 69.26±3.01a 61.39±2.67a 19.308  < 0.001

注：CBP：连续性血液净化；对比于本组治疗前 aP < 0.05

表 5  脓毒血症患者是否行连续性血液净化两组治疗前后微循环比较（x±s）

CBP 组（n = 98） 常规组（n = 97） t 值 P 值

微血管流动指数

治疗前 1.62±0.43 1.59±0.37 0.523 0.602

治疗后 2.73±0.67a 2.30±0.88a 3.841  < 0.001

全身血管阻力指数

治疗前 67.58±6.45 67.23±8.36 0.327 0.744

治疗后 92.51±11.62a 104.55±10.48a 7.596  < 0.001

灌注血管比例

治疗前（%） 36.43±3.37 35.87±3.75 1.097 0.274

治疗后（%） 44.13±3.61a 38.28±2.84a 12.585  < 0.001

注：CBP：连续性血液净化；对比于本组治疗前 aP < 0.05
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2.6.3 出院后生存率  CBP 组患者中出院后 1、

3、6 个月时均无因同种疾病再入院，无死亡发

生，生存率 100%；常规组患者中出院后 1 个月

时有 4 例患者因脓毒血症再次入院，再次入院率

4.12%，治疗好转后出院，1 ~ 3 个月时无再次入

院情况发生，3 ~ 6 个月时有 2 例患者再次入院，

再次入院率 2.06%，治疗无效后死亡，生存率

97.94%。两组生存率和死亡率比较均无统计学意

义（χ2 = 1.241，1.768，均 P > 0.05）。

2.6.4  不良反应  治疗过程中，常规组患者发

生 4 例导管栓塞，6 例感染，8 例出血，发生率

为 18.56%；CBP 组发生 2 例导管栓塞，2 例感

染，发生率为 4.08%。CBP 组不良反应发生率较

低，疗效更佳，具有更高的安全性（χ2 = 5.130，

P < 0.05）。

3 讨论

脓毒血症是一种因细菌、病毒、支原体等病

原微生物侵入血液循环，并在其中生长繁殖，产

生大量毒素引发的全身性恶性炎症反应状态，常

发生在严重创伤、重度感染、大面积烧伤、休克

等临床急危重患者中，易导致多器官功能障碍综

合征，是脓毒血症患者的主要死亡原因 [13]。脓毒

血症发病率较高，全球每年超过 1 800 万严重脓

毒症病例；其病死率也很高，每年约 14 000 人

死于该病症 [14]。在脓毒血症进展过程中，大量炎

性介质入血，损伤患者多种器官，发生 AKI，且

AKI 又进一步加重病情，增加死亡风险。CBP 治

疗在脓毒血症合并 AKI 患者中具有积极的应用价

值，可有效地清除患者体内的毒素，利于机体内

环境稳定。在脓毒血症合并 AKI 的治疗中，患者

所使用的滤器具有很好的生物相容性与通透性，

可满足患者大量输入置换液的需求 [15]。CBP 是一

种新方法、新技术，能够更好地提高治疗效果。

本研究结果显示，CBP 组肾功能相关指标升

高及降低水平均高于常规组，提示 CBP 用于脓毒

血症患者中，可有效改善肾功能，与姚振刚 [16] 研

究结果相符。原因为脓毒血症是一种全身性的炎

症反应，会导致大量炎性介质释放入血。这些炎

性介质会对肾脏等器官造成损害，导致肾功能下

降。CBP 能够通过弥散、对流和吸附等方式，非

特异性地清除体内过多的免疫活性物质和炎性介

质 [17]，从而减轻对肾脏的损害，改善肾功能。并

且 CBP 不仅能够清除有害物质，还能为机体提供

一个稳定的内环境，保护和支持器官功能。在脓

毒血症治疗中，CBP 能为肾脏等器官提供良好的

功能支持，促进肾功能的恢复。研究结果显示，

治疗后两组 TNF-α、hs-CRP、PCT、IL-6 下降，

其中 CBP 组降低水平高于常规组，表明 CBP 用于

脓毒血症患者中，可有效纠正炎症状态。此外，

脓毒血症患者的体内往往存在过度的促炎和抗炎

反应，导致免疫平衡失调。CBP 可以降低这些反

应的强度，使机体的促炎和抗炎作用重新达到平

衡，从而有助于恢复免疫稳态。

本研究结果显示 CBP 组炎性因子升高水平高

于常规组，表明 CBP 用于脓毒血症患者中，可有

效改善免疫功能，与黄小泰研究结果一致 [18]。脓

毒血症是由感染引起的全身性炎症反应综合征，

大量产生的炎性因子对机体造成损伤，导致免疫

功能下降。CBP 能够清除血液中的炎性因子，

减轻炎症对机体的损伤，改善免疫功能。其次，

CBP 在治疗过程中，血液与净化装置接触，可触

发机体的免疫反应，增强机体的免疫功能，提高

机体对感染的抵抗力。此外，CBP 还可能改善血

液的血管内皮功能和纤溶组织，有助于血液循环

的顺畅，利于免疫细胞在体内的分布和发挥作用，

从而提高免疫功能。

研究结果显示，CBP 组微循环因子升高及降

低水平均高于常规组，说明 CBP 用于脓毒血症患

者中，能够通过调整血流速度、过滤炎性介质和

毒性物质改善患者的血流情况，有助于机体微循

环功能恢复，更好地为身体各部位提供充足的氧

气和营养 [19]。除此之外，因脓毒血症患者可能伴

随组织水肿，将进一步影响微循环功能。而 CBP

可通过清除多余的水分和炎性介质减轻组织水

肿，恢复微循环的正常功能。治疗后两组 SOFA、

APACHE Ⅱ评分下降，其中 CBP 组降低水平高于

常规组，因为脓毒血症患者常伴有酸中毒、肠壁

水肿和高代谢状态等代谢紊乱，CBP 能有效地纠

正以上代谢紊乱并提高肺氧合能力，调节脏器血

液灌注，从而改善患者的整体状况 [20]。其次，脓

毒血症患者易出现多器官功能障碍或衰竭，这是

导致患者死亡的主要原因之一。CBP 通过清除炎性

介质、调节免疫状态、纠正代谢紊乱等方式，可以

减少器官功能障碍的发生，降低患者的病死率。

CBP 治疗的临床效果表现在缩短了 ICU 住院

时间及肾功能恢复时间，尽管两组的生存率和死

亡率比较没有统计学差异，但 CBP 组显示出较低

的不良反应发生率，这强调了 CBP 治疗的安全性

和潜在的临床应用价值。本研究存在一定的局限
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性。首先，研究样本量有限，可能影响结果的普

适性。其次，本研究为单中心研究，未来需要多

中心、大样本的临床研究来进一步验证 CBP 的

疗效。此外，长期随访研究也是必要的，以评估

CBP 治疗的远期效果和患者的生存质量。

综上所述，CBP 对脓毒血症合并 AKI 患者显

示出积极的治疗效果，能改善肾功能、纠正炎症

状态、增强免疫功能、恢复微循环功能，有望成

为改善脓毒血症患者预后的有力治疗手段。未来

的研究应着重于扩大样本量、延长随访时间，并

探索 CBP 治疗在不同脓毒血症亚型中的应用。
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共享决策管理的家庭心脏康复对冠状动脉旁路
移植术术后患者运动依从性及康复效果影响

白  霞，刘金成，段维勋，吕向妮，张  婷

[ 摘要 ]：目的  探究共享决策（SDM）的家庭心脏康复对冠状动脉旁路移植术（CABG）术后患者运动依从性、生活

质量、心功能等康复效果的影响。方法  纳入于空军军医大学第一附属医院接受CABG手术患者，对照组和SDM组各110例。 

两组术后Ⅰ期心脏康复相同，Ⅱ期康复对照组在运动风险评估基础上提供出院后医学运动处方，嘱患者进行家庭康复运动

6 个月，SDM 组运动方案制定及运动指导随访采用 SDM 法，以 SDM 模式延续护理 6 个月。对两组患者运动依从性、入组

时和 6 个月后两组自我效能 [ 一般自我效能量表（GSES）]、生活质量 [ 西雅图心绞痛调查量表（SAQ）]、桥血管通畅率及

心功能 （左室舒张末期内径、左室射血分数）进行比较。结果  SDM 组 6 个月的运动依从良好率为 87.61%，高于对照组

的52.42%（P < 0.05）；6个月后两组患者GSES得分、SAQ评分、LVEF水平均较入组时升高，SDM组均高于对照组（P < 0.05）。

SDM 组桥血管通畅率为 96.55%，高于对照组的 92.22%，但两组间差异无统计学意义（P > 0.05）。结论  在 CABG 患者家

庭康复训练中应用 SDM 模式，可以提高患者自我效能，进而提高运动依从性，改善患者心功能、提高生活质量。

[ 关键词 ]：冠状动脉旁路移植术；心脏康复；共享决策；自我效能；生活质量

Impact of shared decision-making in home cardiac rehabilitation on exercise 
compliance and rehabilitation outcomes of patients after coronary artery 
bypass grafting
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[Abstract]: Objective  To explore the impact of shared decision-making (SDM) in home cardiac rehabilitation 
on outcomes such as exercise compliance, quality of life, and cardiac function in patients after coronary artery bypass 
grafting(CABG). Methods  Patients who underwent CABG surgery at the First Affiliated Hospital of Air Force Medical 
University were included, with 110 patients in the control group and 110 patients in the SDM rehabilitation group. The two groups 
received the same stage I cardiac rehabilitation, while the stage II rehabilitation control group were provided medical exercise 
prescriptions after discharge based on exercise risk assessment, and instructed patients to engage in home rehabilitation exercise 
for 6 months. The SDM rehabilitation group adopted the SDM method for developing exercise plans and providing follow-up 
exercise guidance and continued nursing care for 6 months in the SDM mode. Exercise compliance, self-efficacy (General Self 
Efficacy Scale (GSES)), quality of life (Seattle Angina Questionnaire (SAQ)), bridge vessel patency rate, and cardiac function (left 
ventricular end diastolic diameter (LVEDD), left ventricular ejection fraction (LVEF)) between the two groups of patients were 
compared at enrollment and 6 months later. Results  The good exercise compliance rate of the SDM rehabilitation group at 6 
months was 87.61%, which was higher than that of the control group’s 52.42% (P < 0.05). After 6 months, the GSES score, SAQ 
score, and LVEF level of both groups of patients increased compared to the time of enrollment, however, these improvements 
were greater in the SDM rehabilitation group than in the control group (P < 0.05). The patency rate of bridge vessels in the 
SDM rehabilitation group was 96.55%, which was higher than that in the control group (92.22%), but the difference between the 
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two groups was not statistically significant (P > 0.05). Conclusion  The application of SDM mode in home rehabilitation training 
for CABG patients can improve their self-efficacy, thereby enhancing exercise compliance, improving their cardiac function, and 
enhancing their quality of life.

[Key words]: Coronary artery bypass grafting; Systematic cardiac rehabilitation; Shared decision-making; Self-efficacy; 
Quality of life

冠状动脉旁路移植术（coronary artery bypass 

grafting，CABG）是治疗多支血管病变、左心室收

缩功能受损等高危冠心病的主要方法 [1]。我国的

CABG 普及率和手术质量不断提升，通过综合性医

疗措施进行心脏康复是提高 CABG 远期疗效的重

要措施。美国自上世纪 90 年代开始探索家庭心脏

康复对冠心病血运重建术后预后的影响。2019 年 

美国心脏病学会 / 美国心脏协会 / 美国心肺康复

协会联合发布“以家庭为基础的心脏康复科学声

明”[2]，认为患者进行规范家庭心脏康复获益与在

医院心脏康复中心进行运动训练相似。但是，家

庭心脏康复运动依从性低一直困扰着心脏康复工

作者 [3]。共享决策（shared decision making, SDM）

是医 - 护 - 患共同参与决策 [4]，该模式下医护人

员提供给患者循证证据，与患者充分讨论决策选

项利弊风险，最终达成一致，共同做出决策。

SDM 已在阻塞性肺疾病等慢性病管理中取得良好

效果 [5-6]，但其在 CABG 术后护理应用报道较少，

因此，本研究观察 SDM 对家庭心脏康复患者运动

依从性及心脏康复效果的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2020 年 7 月至 2022 年 6 于

空军军医大学第一附属医院接受CABG手术患者，

纳入标准：①首次行 CABG 治疗；②根据中国心

脏康复与二级预防指南 [7] 进行危险分层，可进行

家庭康复无心脏康复禁忌证；③年龄≥18 岁； 

④患者知情同意。排除标准：①合并恶性肿瘤

者；②严重脑、肾等器官功能障碍者；③血液系

统疾病者；④严重肢体功能障碍者；⑤严重精神

类疾病者；⑥认知或沟通障碍者。采用二分类指

标估算样本量，设定检验标准 α = 0.05，β = 0.10，
Zα/2 = 1.96，Zβ = 1.28，c = 1，查阅相关文献，设

定干预组P1 = 0.81，对照组P2 = 0.60，计算n = 97例， 

脱落率以 10% ~ 20% 计，对照组和 SDM 组各纳入

110 例。本研究经空军军医大学第一附属医院伦

理委员会批准（xjyy2020192），患者知情并同意

配合参与本项研究。

1.2 方法  对照组指导患者进行 I 期运动康复，

早期在监护室床上低强度呼吸及咳嗽训练、稳定

后开始进行直腿抬高、双臂上举等训练，逐步过

渡至床旁站立、床旁行走、室内步行训练。每次

运动时间由 5 ~ 10 min 逐步延长至 15 ~ 20 min，

3 ~ 4 次 /d。出院前健康宣教、对患者进行运动风

险评估，提供出院后医学运动方案，在院内示范

指导运动 1 次，帮助患者掌握运动方法、把控运

动风险。嘱患者进行家庭康复运动 6 个月，期间

记录训练完成情况，运动治疗 1、2、3、6 个月进

行随访评估 [8]。

SDM 组Ⅰ期运动康复及出院宣教、运动风

险评估与对照组一致。Ⅱ期运动方案制定及运

动指导随访采用 SDM，流程见图 1。包括：①组

建 SDM 干预小组：小组成员由 1 名主治医生、

1 名护士长、4 名专科护士组成，小组成员均接受

SDM 理念及心脏康复培训，考核通过后上岗。

②健康教育：患者入院后对患者进行健康教育，

讲解心脏病、心脏手术及康复训练相关知识，告

知患者注意事项。③建立档案：与患者及其家属

沟通，了解患者基本信息、兴趣爱好及生活习惯等，

并制定个人信息档案。④制定康复备选方案：结

合患者病情制定 CABG 后Ⅱ期康复训练方案。包

括不同形式的有氧运动、抗阻运动方案。⑤ SDM

方案选择：与患者及其家属共同进行方案选择。

小组成员整理资料，将患者术后情况及不同康复

训练模式利弊通过演示文档、图片、视频等形式

分享给患者及家属，分析可能发生的问题及其相

应的处理措施；帮助患者深入了解康复训练对疾

病的影响，针对不同康复训练计划进行详细讲解，

鼓励患者根据自身偏好自主选择训练计划，与患

者及其家属共同讨论后确定最终方案。⑥ SDM 方

案实施：在院内完成首次运动，小组成员示范指

导，讲解运动技巧方法，协助患者掌握心率表等

监测运动强度工具的使用。嘱患者记录训练情况。

在出院后第 1 ~ 3 个月每月 2 次，之后每月 1 次，

通过微信或门诊随访了解记录患者康复训练执行

情况，评估患者身体状况。与患者及家属进行训

练方案讨论，如方案需要调整与患者共同商定。

出院后 SDM 模式延续护理时长 6 个月。
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1.3 观察指标 ①运动依从性：依从性好：按照

运动方案要求训练计划完成率≥90%；依从性中：

计划完成率 60% ~ 90%；依从性差：计划完成率

≤60%。良好率 = （好 + 中）/ 总人数 ×100%。

②自我效能：入组时和家庭康复 6 个月后采用一

般自我效能量表 (general self-efficacy scale, GSES)

中文版进行评估，GSES 共包括 10 个项目，每个

项目 1 ~ 4 分，总分 10 ~ 40 分，总分 /10 为量表最

终得分，分数越高则自我效能感越高。③生活质量：

入组时和家庭康复 6 个月后采用西雅图心绞痛调

查量表（seattle angina questionnaire, SAQ）评估，

量表含心绞痛程度、心绞痛发作频率、疾病认知、

躯体受限、治疗满意度 5 个维度，每个维度均

0 ~ 100 分计，分数越高，生活质量及机体功能状

态越好。④心功能：入组时和家庭康复6个月后，

采用超声心动图（深圳和科达超声设备有限公司）

检测患者左室舒张末期内径（left ventricular end 

diastolic diameter, LVEDD）、左室射血分数（left 

ventricular ejection fraction, LVEF）水平。⑤桥血

管通畅情况：术后 1 年采用冠脉 CT 血管成像（CT 

angiography, CTA）与心脏彩超复查，评估患者桥

血管通畅情况。桥血管狭窄程度 < 30% 为通畅，

30% ~ 49% 为轻度狭窄，50% ~ 69% 为重度狭窄，

70% ~ 89% 为线样征，90% ~ 100% 为完全闭塞。

1.4 统计学分析 采用 SPSS 19.0 软件进行数据

处理。符合正态分布的计量资料以均值 ± 标准差

（x±s）表示，行 t 检验，计数资料以例数 / 百分

比 [n（%）] 表示，采用 χ2 检验或 Fisher 精确概率

检验，等级资料采用秩和检验，P < 0.05 表示差异

有统计学意义。

2 结果　

对照组 7 例失访，SDM 康复组 5 例失访，总

体失访率为 5.45%。

2.1 比较两组患者一般资料 SDM 组男女占比、

平均年龄、平均病程、合并慢性疾病、冠脉病变

支数、术前心功能及 CABG 情况与对照组比较差

异均无统计学意义（P > 0.05）。见表 1。

2.2 两组患者依从性比较 SDM 组的运动依

从性良好率 87.61%，高于对照组的 52.42%，

P < 0.05，见表 2。

表 1  两组接受冠状动脉旁路移植术患者一般资料

项目 对照组（n = 103） 共享决策组（n = 105） χ2/t P 值

性别 0.343 0.558

男 [n（%）] 62（60.19） 59（56.19）

女 [n（%）] 41（39.81） 46（43.81）

年龄（岁） 59.53±9.21 60.48±10.14 0.706 0.480

病程（年） 3.66±1.02 3.73±1.07 0.427 0.670

术前合并症

高血压 [n（%）] 55（53.39） 49（46.67） 0.942 0.331

糖尿病 [n（%）] 18（17.48） 23（21.90） 0.644 0.422

脑卒中史 [n（%）] 15（15.56） 11（10.48） 0.794 0.373

心肌梗死史 [n（%）] 38（36.89） 42（40.00） 0.212 0.645

慢性阻塞性肺病 [n（%）] 8（7.77） 5（4.76） 0.801 0.371

严重肾功能不全 [n（%）] 1（0.9） 0（0.0） 0.001 0.992

冠脉病变支数（支） 2.8±0.3 2.9±0.4 1.911 0.057

术前 LVEF（%） 57.16±4.43 58.02±4.98 1.315 0.190

术前 LVEDD（mm） 48.72±5.14 47.38±6.05 1.719 0.087

CABG 手术时长（min） 226.97±27.65 234.95±35.42 1.808 0.072

桥血管数量（支） 2.7±0.4 2.8±0.5 1.591 0.113

注：LVEF：左室射血分数；LVEDD：左室舒张末内径；CABG：冠状动脉旁路移植术

图 1  共享决策的家庭心脏康复流程图

注：SDM：共享决策
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表2  两组接受冠状动脉旁路移植术患者依从性比较[n（%）]

依从性
对照组

（n = 103）
共享决策组

（n = 105）
χ2 P 值

好 21（20.39） 52（49.52） - -

中 33（32.03） 40（38.09） - -

差 49（46.60） 13（12.38） - -

良好 54（52.42） 92（87.61） 30.777 0.000

2.3 两组患者 GSES 评分比较 入组时，两组患

者 GSES 得分无显著性差异（均 P > 0.05）；6 个月 

后，SDM 组患者 GSES 得分升高，高于同期对照

组及入组时（均 P < 0.05）。见表 3。

表 3  两组接受冠状动脉旁路移植术患者一般自我效能评
分比较（分，x±s）

项目
对照组

（n = 103）
共享决策组

（n = 105）
t 值 P 值

入组时 2.33±0.44 2.35±0.41 0.339 0.735

6 个月后 2.41±0.45 3.28±0.53 12.750  < 0.001

t 值 1.290 14.221

P 值 0.198  < 0.001

2.4 两组患者 SAQ 评分比较  入组时，两组患者

SAQ 评分各维度均无显著性差异（均 P > 0.05）；

6 个月后，两组患者 SAQ 评分各维度均升高，SDM

组各维度得分高于对照组（均 P < 0.05）。见表 4。

表 4  两组接受冠状动脉旁路移植术患者西雅图心绞痛调
查量表评分比较（分，x±s）

项目
对照组

（n = 103）
共享决策组

（n = 105）
t 值 P 值

躯体活动受限

入组时 55.64±4.36 54.87±5.48 1.120 0.264
6 个月后 62.78±6.01 66.34±6.25 4.186  < 0.001

t 值 9.759 14.139
P 值  < 0.001  < 0.001
心绞痛稳定性

入组时 28.83±5.79 27.66±5.72 1.466 0.144
6 个月后 71.26±6.55 74.95±6.84 3.973  < 0.001

t 值 49.257 54.346
P 值  < 0.001  < 0.001
心绞痛发作频率

入组时 52.18±5.29 50.93±4.35 1.863 0.064
6 个月后 83.32±5.83 85.47±6.12 2.593 0.010

t 值 39.629 47.410
P 值  < 0.001  < 0.001
疾病认知

入组时 53.41±16.28 55.17±14.16 0.832 0.406
6 个月后 72.06±10.12 87.25±11.34 10.185  < 0.001

t 值 9.874 17.555
P 值  < 0.001  < 0.001
治疗满意度

入组时 59.07±6.15 57.87±8.26 1.186 0.237
6 个月后 82.59±9.39 88.23±7.75 4.728  < 0.001

t 值 20.542 28.190
P 值  < 0.001  < 0.001

2.5 两组桥血管通畅情况及心功能比较 术后1年

177 例患者行冠脉 CTA 复查，总 CTA 随访率

85.09%（177/208），对照组随访率87.37%（90/103），

SDM组随访率82.86%（87/105）。其中对照组7例、

SDM 组 3 例出现桥血管狭窄，两组桥血管通畅比

率为 92.22% vs. 96.55%，c2 = 1.555，P = 0.212。
入组时，两组患者 LVEDD、LVEF 水平差异

无统计学意义（均 P > 0.05）；6 个月后，两组患

者 LVEDD 水平降低，LVEF 水平升高，其中 SDM

组 LVEF 水平高于对照组（P < 0.05）。见表 5。

表5  两组接受冠状动脉旁路移植术患者心功能比较（x±s）

项目
对照组

（n = 103）
共享决策组

（n = 105）
t 值 P 值

左室舒张末内径（mm）

入组时 48.72±5.14 47.38±6.05 1.719 0.087

6 个月后 46.26±4.79 45.18±4.43 1.688 0.093

t 值 3.553 3.006

P 值  < 0.001 0.003

左室射血分数（%）

入组时 57.16±4.43 58.02±4.98 1.315 0.190

6 个月后 64.27±3.67 69.31±5.09 8.177  < 0.001

t 值 -12.543 -16.246

P 值  < 0.001  < 0.001

3 讨论

心脏康复融合了心血管医学、运动医学、行

为医学等个多学科，是心血管疾病全程管理的重

要一环 [9]。已有研究证实经皮冠状动脉介入治疗、

CABG 患者均可从术后心脏康复中获益 [10]。对心

血管病患者急性期、恢复期、维持期进行心脏康

复综合干预，可控制心血管危险因素、抑制斑块

进展、减少不良心血管事件、降低心血管相关再

住院率和致死率 [11]。对于血运重建术后的Ⅱ期康

复，国内外指南均建议模式选择多样化，心脏康

复中心模式、家庭心脏康复模式、利用网络的远

程心脏康复模式均可选择 [7,12-13]。但无论采用哪

种模式，患者的运动依从性均是制约康复效果的

关键因素，Marzolini 等 [14] 进行的一个多中心纳入

6 497 名患者的大样本研究显示，CABG 术后患者

从手术到转诊至心脏康复中心进行第一次锻炼的

间隔时间长达（101.1±47.9）d，患者明显延迟了

参与运动康复训练课程的时间。加拿大的心脏康

复中心环境优良、康复器械齐全，即便如此推进

CABG 术后康复仍如此困难，可见提高患者康复

参与率、发挥患者自我管理能力一直是心脏康复

发展的热点问题。
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本研究探讨将共享决策应用于 CABG 术后Ⅱ

期康复，观察其对患者运动依从性、自我效能、

生活质量等的影响。结果显示 SDM 组的运动良好

率 87.61% 高于对照组的 52.42%，差异有统计学

意义；6个月后，SDM组患者的自我效能得分升高，

高于同期对照组及入组时，差异有统计学意义。

且6个月后，SDM组 SAQ各维度得分高于对照组，

说明其生活质量高于对照组。究其原因可能是由于

SDM 让患者变被动为主动，患者与医护处于平等

状态，参与康复训练方案的选择、修订，不再忽略

患者的主观感受，提升了患者的心理弹性[15]。同时，

SDM 能帮助患者更多掌握冠心病相关知识，深入

了解自身病情和各康复训练方案的利弊，增进了患

者对医护的信任感，有助于减少医患矛盾，降低决

策冲突。我们认为 SDM 模式是通过增加患者的自

我效能感提高了运动依从性，运动处方的时长、频

率、强度得以贯彻，才改善了患者的生活质量。

CABG 术后桥血管通畅至关重要，据《冠状

动脉旁路移植术后再次血运重建策略中国专家

共 识（2022 版）》 统 计，CABG 术 后 1 年 内，

10% ~ 15% 的静脉桥发生闭塞 [16]。本研究收集整

理了术后 1 年冠脉 CTA 复查结果，SDM 组桥血管

狭窄率 3.44%，对照组狭窄率 7.78%，SDM 组虽

低于对照组，但差异无统计学意义。这可能与样

本量小有关，也可能与 CTA 随访时点是术后 1 年， 

而本研究延续护理时长 6 个月，结束后 SDM 组患

者运动减少有关。但是运动 6 个月后 SDM 组的

LVEF 水平高于对照组（P < 0.05），仍说明其可

改善患者的心功能。

传统医学模式对患者的主观感受较为忽视，

随着医学模式转变，人文因素在医护工作中的重

要性越发凸显。SDM 改变了医务工作者在整个医

疗过程中占据绝对决策权的状况，让患者参与自

身治疗、康复决策。在 CABG 患者家庭康复训练

中应用 SDM 模式，可以提高患者自我效能，进而

提高运动依从性，改善患者心功能，提高生活质量。
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类孟买血型是一种罕见的血型，在世界范围

内报道的病例相当有限，这种血型的特点是红细

胞上没有 ABH 抗原，但体内分泌有 ABH 抗原。

这种罕见的血型通常被误解为 O 型，如果该血型

患者需要紧急输血，不当的输血策略可能危及患

者生命。本文报道一位 A 型主动脉夹层合并类孟

买血型患者急诊手术接受非同型血输注后未发生

不良输血反应，经手术和相应支持治疗后患者康

复，于入院 2 周后出院，并于出院 6 个月后经复

查提示患者预后良好。本研究已获武汉亚洲心脏

病医院医学伦理委员会批准（2024-B013）。

1 病历资料

患者女，50 岁，因“胸痛 4 小时”入院。

2022 年 3 月 20 日 12:30 无明显诱因突发胸痛，位

于心前区，呈撕裂样，后为持续闷痛，伴胸闷及

腰部酸胀感，持续不缓解就诊于我院急诊。急诊

大血管 CT 血管成像（CT angiography, CTA）提示 

（图 1）：①主动脉夹层（Stanford A 型），累及

无名动脉、双侧颈总动脉、左锁骨下动 脉、腹腔

干、肠系膜上、下动脉、双肾动脉。右肾灌注不良。

②颈动脉、脑动脉 CTA 未见异常。颈椎骨质增生。

③冠状动脉粥样硬化。左前降支中段心肌桥。升

主动脉增宽。室间隔增厚。④脾门处多发结节状

强化灶，考虑副脾可能。遂急诊收入本院心外科，

拟紧急于全麻下行 Bentall+ 全弓置换 + 象鼻支架

术，通过术前常规血型检测，突然发现患者正反

定型不符，正定型O型，反定型AB型，抗筛阴性，

与O型交叉配血不合（图2）。于是紧急查找原因，

通过一系列血型血清学检测，考虑患者血型为类

孟买血型，并初步怀疑为类孟买 B 型。由于患者

主动脉 A 型夹层必须急诊手术，且怀疑患者血型

为少见的类孟买血型，该型血获得十分困难，本

院并无该型血库存，而等待成功获取同型血液后

再进行手术可能性微乎其微，因此在该紧急情况

下，本院输血团队选择使用 37℃交叉配血相合的

B 型红细胞；B 型血浆、冷沉淀、血小板作为输

血策略。具体输血情况如下：2022.3.21 体外循环

结束后，复温到 36℃，血液加温输注：B 型 4 单

位红细胞，600 ml 血浆、6 U 冷沉淀，2 人份血小

板。合并自体血输注：回收 1 750 ml，机器余血

1 300 ml，共 3 050 ml。3 月 21 日术后继续完善相

关检查：补充试验：患者血型为：Le(a-b+)，分泌型；

吸收放散试验：未能检测到B抗原，存在抗-HI，

存在冷反应型抗 -A；唾液中血型物质测定：发

现 A\B\H 血型物质存在；Lewis 血型：Le(a-b+)，

分泌型；基因检测：H 基因：551_552delAG h1，

FUT1基因的第551-552处的两个核昔酸AG缺失；

综上检查所得，患者血型为类孟买 AB 型。因此

输血团队立即改变原有输血策略，采用洗涤 B 型

红细胞；AB 型血浆、冷沉淀、血小板的输血方

案。2022.3.24患者复查血气血红蛋白（hemoglobin, 

Hb）71 g/L，有输血指征，遂申请 B 型 RH（+）

红细胞 2 U 予以保温输注。

2 结果

3 月 21 日患者体外循环结束，复温到 36℃，

第一次输血：血液加温输注 4 单位 B 型红细胞，

600 ml 血浆、6 U 冷沉淀，2 人份血小板。输血过

程顺利，无不良输血反应发生（表 1）；3 月 24
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图 2  A 型主动脉夹层类孟买血型患者血型检测

注：正反定型（初次 + 复查）不符，正定型 O 型，反定型 AB 型，抗筛阴性，与 O 型交叉配血不合

日第二次输血：输注 2 单位 B 型洗涤红细胞和 AB

型血浆、冷沉淀、血小板，输注前 Hb 71 g/L，输

注后 Hb 82 g/L，输血顺利，无不良输血反应发生。

术后 6 个月复查大血管 CTA 提示（图 3）：

Bentall+ 全弓置换 + 象鼻支架术后： 升主动脉、

主动脉弓人工血管显影好，降主动脉上中段真腔

内支架，真腔重塑好，假腔血栓化。支架末端管

腔局限性内膜片，表现同前。支架远端（降主动

脉远段）管腔较前增大，真腔较前稍减小。冠状

动脉粥样硬化。左前降支中段心肌桥。

3 讨论

类孟买血型的发病率较低，在我国人群中的

发病率有文献记载为 1 ∶ 12 000[1]。类孟买表型的

特点是在机体分泌物中存在 ABH 物质时，红细胞

上不存在 ABH 抗原，或者在机体分泌物中存在或

不存在 ABH 物质时，ABH 抗原在红细胞上的弱

表达[4]，因此该患者血型检测会被误认为是O型[6]，

如果该血型患者需要紧急输血时输入 O 型血，这

可能会导致该患者广泛溶血 [5]。

图 1  术前大血管 CTA

注：主动脉夹层（Stanford A 型），累及无名动脉、双侧

颈总动脉、左锁骨下动 脉、腹腔干、肠系膜上、下动脉、

双肾动脉

图 3  术后大血管 CTA

注：升主动脉、主动脉弓人工血管显影好，降主动脉上中

段真腔内支架，真腔重塑好，假腔血栓化。支架末端管腔

局限性内膜片，表现同前。支架远端（降主动脉远段）管

腔较前增大，真腔较前稍减小 
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类孟买患者除了自然产生的抗 A / 抗 B 外，

还可能产生抗 H、抗 HI 或两者兼而有之。这些抗

体在 4℃、22℃和 37℃（主要在 4℃和 22℃ ) 有

较高效价 [7]。如果这些人的血清中同种异体抗 H

或抗 HI 具有临床意义 ( 即在 37℃时发生反应），

则应输注孟买或类孟买型血 [8]。但在类孟买表型

中，非典型血清中的抗体优先在较低温度（低于

20 ~ 22℃）下反应 [4]。因此对于抗 H / 抗 HI 反应

温度较低（4℃ ~ 22℃）的患者，在无法获得类孟

买型血并且因病情紧急而需要急诊手术用血的情

况下，可以输入与 AHG（抗人球蛋白试剂）兼容

的 ABO 血型 [2]。针对本例主动脉夹层合并类孟买

血型需紧急用血患者，因其在 37℃下患者血清中

抗 HI/H 强度弱，由此为患者输注洗涤 B 型红细

胞，AB 型血浆、冷沉淀、血小板。而对于高效价

抗 H 的患者，在输血前进行血浆置换可有效降低

患者体内抗 H 的含量，减轻溶血反应的程度。同

时自体血回输也是类孟买血型患者输血策略之一，

Jonnavithula 等报道了一例罕见的类孟买血型患者

术前自体血回输行冠状动脉旁路移植术 [3]。同型

血输注无疑是最合适的方案，然而，在紧急用血

情况下，很难在任何血库中找到现成的类孟买血

型。而对于病情较稳定的非紧急用血病例，自体

输血是一种较为安全的输血方法，提前采集患者

自身的血液或血液成分，经过储存或一定的处理，

在术中或术后需要时再回输给患者。
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表 1  A 型主动脉夹层类孟买血型患者输血情况动态监测

日期 Hb TBIL DBIL IBIL LDH DAT GFER ALT

3.20（术前） 126 12 3.4 8.6 0 66 22.8

3.21（术后）

      6:00
120 37.5 15.5 22 518 0 40 22.8

3.21 11:56 98

3.21 21:49 86

3.22 6:00 86 23.2 10.9 12.3 423 26 30.6

3.22 14:30 87

3.23 6:00 80 23.1 13.2 9.9 373 31 33.3

3.23 14:30 78 0

注：术后输血过程顺利，无不良反应发生，查血各指标基本正常。Hb：血红蛋白；TBIL：总胆红素；DBIL：直接胆红素；IBIL：间接胆红素；

LDH：乳酸脱氢酶；DAT：直接抗球蛋白试验；GEFR：肾小球滤过率；ALT：丙氨酸氨基转移酶
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酶标仪法测定离心泵泵头表面
肝素涂层生物活性的研究

徐苏华，刘婧群，许朝生，黄敏菊

[ 摘要 ]：目的  建立酶标仪法测定离心泵泵头表面肝素的生物活性。方法  由抗凝血酶（AT）饱和的肝素化表面失

活的凝血酶量来量化肝素生物活性：肝素表面与过量的血浆蛋白 AT 结合，形成 AT 饱和的肝素化表面（过量的 AT 通过清

洗程序去除），上述肝素化表面又与过量凝血酶Ⅱ a 结合，残留的凝血酶Ⅱ a 与显色底物反应，凝血酶肽键 H-D-Phe-Pip-

Arg-pNa 被裂解，释放出生色团，其可以在 405 nm 下进行测试并定量。结果  应用酶标仪上波长 405 nm 时的动力学吸光

度评估生物活性，生物活性测定表明：对照品（无涂层的离心泵泵头）的结果为 -0.01 IU/cm2（≤0.05 IU/cm2），所有 3 种

供试品的结果为 0.29 IU/cm2、0.40 IU/cm2 和 0.32 IU/cm2（均≥0.1 IU/cm2），符合生物活性试验的有效性标准，对照品和供

试品的生物活性均被视为通过。结论  通过酶标仪定量测试凝血酶肽键裂解释放生色团的含量，可得到与肝素涂层反应的

Ⅱa的量，进一步反推AT的量，最终计算出肝素涂层的生物活性。该方法操作简便，一次可以测定多份样本，检测速度快；

具有需要的样本量少、重复性好的特点，适用于对离心泵泵头表面肝素涂层的生物活性定量检测。

[ 关键词 ]：酶标仪法；离心泵泵头；肝素生物活性；抗凝血酶；凝血酶；体外膜氧合

Study on the bioactivity of heparin coating on the surface of centrifugal pump 
head by an enzyme-labeled method

Xu Suhua, Liu Jingqun, Xu Chaosheng, Huang Minju
Guangdong Medical Devices Quality Surveillance and Test Institute, NMPA Key Laboratory of Extracorporeal 
Circulation Devices, Guangdong Guangzhou 510663, China
Corresponding author: Xu Suhua, Email: 549561374@qq.com

[Abstract]: Objective  To establish an enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) method for assessing the biological 
activity of heparin on the surface of centrifugal pump heads. Methods  The method quantifies the biological activity of heparin 
by measuring the amount of thrombin inactivated on the heparinized surface saturated with antithrombin (AT). The surface of 
heparin binds to an excess of plasma protein AT to form an antithrombin-saturated heparinized surface (excess AT is removed 
through a cleaning program), which in turn binds to an excess of thrombin (Ⅱa) . The remaining thrombin (Ⅱa) reacts with 
the chromogenic substrate, and the peptide bond H-D-Phe Pip-Arg-pNa of thrombin is cleaved, releasing chromophores that 
can be tested and quantified at 405 nm. Results  The kinetic absorbance at a wavelength of 405 nm on an enzyme-linked 
immunosorbent assay (ELISA) could be used to evaluate biological activity. Bioactivity measurements showed that the result of 
the control sample (uncoated centrifugal pump head) was -0.01 IU/cm2 (≤0.05 IU/cm2), and the results of all three test samples 
were 0.29 IU/cm2, 0.40 IU/cm2, and 0.32 IU/cm2 (all≥0.1 IU/cm2), which met the validity criteria of the biological activity test. 
The biological activity of both the control and test samples was considered to have passed in terms of their biological activity 
levels. Conclusion  By quantitatively testing the content of chromophores released by thrombin peptide bond cleavage using 
an enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) reader, the amount of IIa reacting with heparin coating can be obtained, and 
the amount of AT can be further inferred to ultimately calculate the biological activity of heparin coating. This method is easy to 
operate, allows for simultaneous measurementof multiple samples, and has fast detection speed. The characteristics of requiring 
small sample size and good repeatability make it suitable for quantitative biological activity detection of heparin coatings on the 
surface of centrifugal pump heads.
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[Key words]: Enzyme-labeled method; Centrifugal pump-head; Heparin biological activity; Antithrombin; Thrombin; 
Extracorporeal membrane oxygenation

抗凝涂层技术在体外膜氧合（extracorporeal 

membrane oxygenation, ECMO）系统上已较为广泛

地使用，抗凝血涂层一般分为惰性涂层和活性涂

层两大类。市面上惰性涂层的基础物质主要有白

蛋白 [1]、磷酸胆碱 [2] 和两性离子亲水化合物 [1] 等。

生物活性涂层主要成分为肝素。目前市面上的

肝素涂层主要有 Medtronic 公司的 Cortiva BioActive 

Surface 涂层，Terumo 公司的 Hepaface 涂层，Xenios

公司的 Rheoparin 涂层等。肝素涂层在临床试验中

已经被证实能有效减少凝血和炎症的发生 [3-7]，提

高医疗器械的血液相容性 [8-12]，以及促进血管支架

内皮化和抗凝作用 [13-15]。但高剂量的肝素在临床应

用中可能会引起显著的副作用，Ruhao Zhang[16] 等

人通过将富含羧基的聚甲基丙烯酸涂层一步混合接

枝，将这种类肝素涂层沉积在聚乳酸透析膜上，

发现该类肝素涂层对血小板黏附和变形有极好的

抑制作用，并显著延长了凝血时间，增强了透析膜

的血液相容性。Maquet 和 Xenios 则是各自推出了

Bioline[1] 和 X.ellence 涂层产品，该产品将白蛋白和

肝素结合，白蛋白与肝素发挥各自的优势，达到联

合抗凝的效果，此外，Kengo Manabe[17] 等人研究发

现，白蛋白和肝素复合涂层还可以减少血小板和蛋

白质在医疗器械上的黏附。

涂层生物活性是指与患者血液直接接触的表

面涂层的生物活性定量，决定了产品最终抗凝效

果的好坏 [18-19]，因此，对涂层生物活性的检测不

可或缺。对于肝素活性的检测可通过表面涂层的

肝素对抗凝血酶（antithrombin, AT）的吸收和 / 或

对凝血酶的抑制能力来评价 [20]。笔者采用酶标仪

这种生物方法 [21]，检测凝血酶活性，通过微量显

色法量化涂层表面被肝素固定的 AT 失活的凝血

酶，从而计算出样品的肝素活性。该方法操作简便，

一次可以对多份样本测定，检测速度快；具有需

要的样本量少、重复性好的特点，适用于对离心

泵泵头中肝素涂层的生物活性检测。

1 试验和方法

1.1 主要仪器与试剂 酶标仪（Multiskan FC，美

国）；旋涡式混合器（VORTEX 3，德国）；pH 

7.4 的三羟甲基氨基甲烷预制晶体（Trizma, Triz，

Sigma-Aldrich，美国） 平均分子质量 151.6；pH 

8.3 的 Triz，平均分子质量 135.4；聚乙二醇 6000

（polyethylene glycol, PEG 6K）（Sigma-Aldrich，

美国，Cas 号：25322-68-3）；氯化钠（广州化

学试剂厂）；硼酸（广州化学试剂厂）；肝素钠

标准品 9.5 mg（美国药典）；凝血酶 1 000 单位

（HT1002A，EnzymeResearch）；AT 7.37 IU（1 mg，

HAT，EnzymeResearch）；牛血清白蛋白（bovine 

serum albumin, BSA）（Sigma-Aldrich，美国，Cas号： 

9048-46-8）；凝血酶发色底物 [thrombin chromogenic 

substrate, CS-01（38）]（HYPHEN BioMed，

5 mg，BOIOPHEN）。

1.2 酶标仪测试条件 从凝血酶孵育步骤完成后

（20±5）min 内对样品进行分析：动态吸光度：

405 nm；时间：3.5 h；时间间隔：30 min；读数：

8 次；振动：开启；温度：25℃。

1.3 实验步骤

1.3.1 缓冲液配制  冲洗缓冲液（0.25 M NaCl）： 

将 14.61 g 氯化钠溶于 1 000 ml 去离子水中。Triz

缓冲液 1（0.05 M，pH 7.4）：将 7.58 g Triz 晶体

溶于 1 000 ml 去离子水中，调节 pH 值为 7.4。缓

冲液 1A（0.1 M NaCl，Triz 缓冲液 1）：将 5.84 g 

NaCl 溶 于 1 000 ml 的 Triz 缓 冲 液 1 中。Triz 缓

冲液 2（0.05 M，pH 8.3）：将 6.77 g Triz 晶体溶

于 1 000 ml 去离子水中，调节 pH 值为 8.3。缓冲

液 1B（0.1M NaCl，PEG 6K，Triz 缓冲液 2）：将

5.84 g NaCl 和 2.0 g PEG 6K 溶于 1 000 ml 的 Triz

缓冲液 2 中。缓冲液 1C（ 0.1 M NaCl，PEG 6K，

BSA，Triz 缓冲液 1）：将 5.84 g NaCl、2.0 g PEG 

6K、0.5 g BSA 溶于 1 000 ml 的 Triz 缓冲液 1 中。

缓 冲 液 1T（0.125 M NaCl，PEG 6K，BSA，Triz

缓冲液 2）：将 7.31 g NaCl、2.0 g PEG 6K、0.5 g 

BSA 溶于 1 000 ml 的 Triz 缓冲液 2 中。缓冲液 1H

（1.5 mg/ml 肝素，0.125 M NaCl，PEG 6K，BSA，

Triz 缓冲液 2）：将 0.15 g 普通肝素溶于 100 ml

的缓冲液 1T中。缓冲液2[0.05 M Triz （pH 8.3），

0.125 M NaCl]：将3.65 g NaCl和 3.39 g Triz（pH8.3）

溶于 500 ml 去离子水中。硼酸缓冲液（pH 9.0）：

将 0.28 g NaOH、1.06 g 硼 酸 和 0.07 g NaCl 溶 于

100 ml 去离子水中，调节 pH 值为 9.0。

1.3.2  显色底工作溶液的制备  将 10 ml 缓冲液 2

加入 2 mg CS-01（38）凝血酶发色底物制备显色

工作溶液。
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1.3.3  AT 溶液的制备  将适量 AT 加入适当体积

的缓冲液 1C 中，制备浓度为 1 IU/ml 的 AT 工作

溶液。

1.3.4  凝血酶标准溶液的制备  适量凝血酶加入

适当体积的缓冲液 1C 中，制备浓度为 90 IU/ml 的

凝血酶储备液。将 1.0 ml 的凝血酶储备溶液与 14 

ml 缓冲液 1H 轻轻混合，平衡至（25±2）℃，制

备最终浓度为 6.0 IU/ml 的凝血酶工作溶液。使用

6.0 IU/ml 凝血酶绘制工作溶液制备标准曲线，用

缓冲液 1H 稀释至以下浓度值：6.0 IU/ml、4.0 IU/

ml、2.0 IU/ml 和 0.5 IU/ml。

1.3.5  AT 孵育  从 3 个供试品和 1 个受试对照品

（无涂层的离心泵泵头）上切割一端管头，封口

膜用于密封管头末端。在转速为 10 rpm 的旋转混

合器上用 0.8 ml 的 0.25 M NaCl 清洗每个管头两次

（5 min）。然后在转速为 10 rpm 的旋转混合器上

用 0.8 ml 去离子水冲洗每个管头 1 次（1 min）。

通过用纸巾拍打末端并清除冲洗后的任何残留液

体，直到不再观察到进一步的液体滴落。

将（0.25±0.015）ml 的 1 IU/ml AT 工作溶液

移取到样品端口内部，并用封口膜密封末端。然

后使用转速为 10 rpm 的旋转混合器孵育管头 16.5 

min。从样品一端除去封口膜、倒置供试品并使液

体缓慢流出，小心清除 AT 孵育溶液。避免振摇

供试品来清除液体，最后用缓冲液 1A 清洗端口 1 

min，清洗后将清洗缓冲液排干。在继续下一步之

前从离心泵泵头中清除所有残留液体。

1.3.6 凝血酶孵育  向端口加入 0.4 ml 的 6.0 IU/ml

凝血酶标准溶液，并用新的封口膜覆盖末端。使

用旋转混合器（转速：20 rpm）在室温下孵育端

口 10 min。将 498 µl 缓冲液 1B 添加到 96 深孔储

液板的适当孔中。然后，将来自每个管头末端的

127 µl 凝血酶孵育液添加到含有缓冲液 1B 的相应

孔中。通过缓慢上下移取将样品和缓冲液混合。

1.3.7 硼酸冲洗  将 0.4 ml 硼酸缓冲液加入管头

并且用封口膜覆盖管头两端。使用旋转混合器（转

速：20 rpm）在室温下孵育供试品 10 min。孵育

后移除硼酸缓冲液并且将管头转移至含有去离子

水的容器中。

1.3.8 活性测定  分别将 1.3.4 制备的 100 µl 标准

品（一式三份）加入无涂层 96 孔板的相应孔中，

在 25 ℃下孵育 5 min；然后从酶标仪中取出微孔

板，并将 1.3.2 制备的 100 µl 显色底物加入相应的

孔中。然后在振荡器模式打开的情况下，使用动

态吸光度模式在 405 nm 波长下读取孔板。

同样，将 100 µl 的 3 个供试品和 1 个受试对

照品（一式二份）的样品加缓冲液 1B 添加到不带

涂层的 96 孔板的适当孔中，按照标准品的方法，

使用动态吸光度模式在 405 nm 波长下读取孔板。

首先读取标准品，然后读取样品。将样品的吸光

度值与动态 Vmax 进行比较，以确定样品的凝血

酶浓度。

2 结果

2.1 凝血酶标准曲线 根据测试结果（详见表1），

绘制凝血酶标准品浓度与每分钟动力学吸光度平

均值的标准曲线（详见图 1）。

表 1  凝血酶浓度与每分钟吸光度平均值标准曲线

凝血酶浓度（IU/ml） 吸光度 /min 平均值（V）

0.5 1.60

2 5.50

4 11.10

6 22.50

图 1  凝血酶吸光度标准曲线

凝血酶浓度（IU/ml）

凝血酶标准曲线

y = 3.72x-1.46
R2 = 0.96
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2.2 生物活性计算 根据含量测定的输出值，通

过凝血酶标准品曲线的线性计算样品的生物活性

值。输送的溶液体积除以表面积得到最终值乘以

输出值。 

生物活性 =

B=

B= 生物活性（IU/cm2）

Vmax= 样品曲线的斜率 ×1000

b= 标准曲线的截距

m= 标准曲线的斜率

T溶液浓度 = 样品加入的凝血酶浓度

T溶液体积 = 样品加入的凝血酶体积

SA= 切割后的管头与血液接触的总表面积（cm2）

凝血酶浓度（IU）

器械与血液接触的总表面积（cm2）

（T溶液浓度（Vmax- m
b- )×T溶液体积）

SA
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2.3 结果判定

2.3.1  原理  通过量化由 AT 饱和的肝素化表面

失活的凝血酶量，来量化与器械肝素涂层表面

结合的肝素生物活性。肝素通过特异性（高亲

和力）和非特异性（低亲和力）结合部位与血

浆蛋白 AT 结合。AT 还将与非肝素界面结合，

例如塑料或其他带负电荷的表面。AT 与高亲和

力肝素的结合导致 AT 的构象变化，进而加速凝

血酶因子Ⅱ a（F Ⅱ a）的失活。在暴露于过量

的 AT 后，凝血酶肽键 H-D-Phe-Pip-Arg-pNa

被裂解，释放出生色团，其可以在 405 nm 下进行

测量。

2.3.2  凝血酶灭活过程  ①表面结合肝素+AT（过

量）→ [ 表面结合肝素·AT]+AT（过量），详见

图 2 中 1；②通过清洗程序去除过量的 AT：[ 表

面结合肝素·AT]+凝血酶（过量）→[凝血酶·AT]+

凝血酶（残留），详见图2中2；③凝血酶（残留量）

通过 IIa 特异性显色底物测定；④底物 + 凝血酶

→肽 + 对硝基苯胺。

图 2  肝素表面抗凝血酶和凝血酶结合原理图

肝素肝素

AT

1 2

AT

R

RH

H

II a

II a

>18 糖

PP

2.3.3  显色法检测原理  显色法使用连接发色团

（对硝基苯胺）的肽，在 405 nm 处测量。肽键为

H-D-Phe-Pip-Arg-pNa，对凝血酶具有特异性，

通过残留凝血酶从肽裂解后可测量发色团。

2.3.4 生物活性结果和判定  因为对照品（不带

涂层的器械）的结果为通过（-0.01 IU/cm2），符

合生物活性试验的有效性标准。将在酶标仪上使

用波长 405 nm 时的动力学吸光度评估生物活性，

测定结果证明，所有 3 种供试品的通过结果分别

≥0.1 IU/cm2，生物活性≥0.1 IU/cm2 的供试品将

被视为通过测试，结果详见表 2。

表 2  样品肝素涂层生物活性测试结果

供试品 面积（cm2） 响应（Vmax） 结果 通过 / 未通过

供试品 1 7.38 0.40 0.29 通过

供试品 2 5.48 0.25 0.40 通过

供试品 3 6.80 0.20 0.32 通过

3 讨论

现行标准 YY/T 1492-2016 中涂层稳定性的

检测方法是根据制造商协议验证过的方法进行

试验 [20]，大部分研究者采用甲苯胺蓝分光光度法

（Smith 法）来定量测定材料所释放的肝素和膜材

料表面的肝素含量 [22-23]。此外，还有研究者 [24-25]

采用非生物方法的甲苯胺蓝分光光度法来检测肝

素涂层的稳定性。上述肝素定量检测方法均采用

紫外 / 可见光分光光度计进行测试。

本研究建立了一种酶标仪法测定离心泵泵

头中肝素的生物活性方法，该方法属于生物底物

法 [26]。本方法与各国药典中收载的肝素主要测定

方法（包括全血法：兔、猪或羊）、血浆均值法、

血浆复钙法、活化凝血酶时间法比较，最大的优

点在于其特异性，标准化的试剂，排除了实验动

物的个体差异 [26-27]。本方法与采用紫外 / 可见光

分光光度计测定法比较，相同点是都可以获得标

准化、准确的检测数据[28]，但本方法具有操作简便、

一次测定多份样本、检测速度快、需要的样本量少、

重复性好的特点 [29]。目前，国际上有用底物法替

代凝血时间法的发展趋势，且中国药典2020年版、

美国药典、欧洲药典均收录了生色底物法测定肝

素钠的效价 [30-32]。
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体外膜氧合循环套包技术评价研究

骆庆峰，黄敏菊，蔡娜娜，王  晶，杨鹏飞

[ 摘要 ]：体外膜氧合（ECMO）循环套包通过体外血气交换，部分替代人体器官，进行血液氧合、二氧化碳排除，减

轻症状延续患者生命，在抗击新冠肺炎疫情中发挥了重要作用。目前 ECMO 产品没有对应的国家标准、行业标准、指南性

评价文件。为满足临床治疗对该产品的需求，加速其上市，本文从性能研究、技术开发、检测等角度，对产品有效性和安

全性的关键指标、风险控制、涂层研究、使用性能验证等提出要求。希望能够促进国内产品发展，更好地服务于临床。

[ 关键词 ]：体外膜氧合；有效性；安全性；涂层研究；技术评价

Research on the evaluation of circulatory kit technology in extracorporeal 
membrane oxygenation
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[Abstract]: The extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) circulatory kit can partially replace human organs through 
extracorporeal blood gas exchange, performing blood oxygenation and carbon dioxide removal to relieve symptoms and prolong 
the lives of patients with heart failure or respiratory failure patients, which has played an important role in the fight against the 
COVID-19 epidemic. At present, there are no corresponding national standards, industry standards or guide evaluation documents 
regarding ECMO circulatory kit. In order to meet the demand for this product in the clinical treatment and accelerate its clinical 
application, this paper focuses on the key indicators of product effectiveness and safety, testing methods, risk control measures, 
coating research, and applications from the perspectives of performance research, technological development, and testing. It aims 
to promote the development of domestic products and to better cater to clinical requirements.

[Key words]: Extracorporeal membrane oxygenation; Validity; Safety; Coating research; Technology evaluation
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在 建 立 体 外 血 液 循 环 时， 体 外 膜 氧 合

（extracorporeal membrane oxygenation, ECMO） 循

环套包（以下简称“套包”）通过氧合器完成氧

气和二氧化碳交换，并将气体交换后的血液引入

人体，从而部分替代人体脏器功能，对呼吸和 /

或循环衰竭患者进行全部或部分心肺支持。

套包在我国是作为风险最高的三类医疗

器械进行管理。自新冠肺炎疫情发生以来，

ECMO 治疗方式在抗击疫情中发挥了重要作用，

套包的需求量也随之增加。目前缺少套包专门的

国家标准或者行业标准，因此在试验室准确评价

其有效性、安全性，提出适宜的性能研究和检测要

求，将有利于充分评估产品质量，积极抗击新冠

疫情。

1 套包常见组成形式

套包为无源医疗器械，常见组成部件包括膜

式氧合器、血液管路、泵头、气体管路等，与血

液接触的部分可以涂布涂层。临床使用时依照体

外膜氧合相关操作规范和指南，用于呼吸和 / 或

循环衰竭患者。套包不可以重复使用，临床应用

时间基本在 24 h 以上。
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2 有效性评估

2.1 常见参考文件 制定有效性项目可参考的行

业标准文件包括： YY 0604 [1]、YY 1048 [2]、YY/T 

1492 [3]、YY/T 0730 [4] 、YY/T 1739 [5]。这些行业标

准分别为针对氧合器、体外循环管道、表面涂层、

一次性使用管道、离心泵泵头而制定，对于套包

的有效性评估具有一定的借鉴作用。此外，《一

次性使用膜式氧合器注册技术审查指导原则》[6]、

《心肺转流系统体外循环管道注册申报技术审查

指导原则》[7] 等指南性文件，也包括了部分适用

的评估项目和方法。

2.2 技术要求有效性项目

2.2.1 物理特性  包括产品外观、部件容量、管

路尺寸、密合性、连接牢固度、微粒污染、耐受

温度变化能力、接头尺寸和性能、预充量、流量、

涂层相关性能等。如包含特殊组件、结构，应规

定其尺寸和性能要求。

2.2.2 使用性能  O2 和 CO2 的气体交换性能、破

坏血细胞指标（常见血小板数量、游离血红蛋白

浓度、白细胞数量等）、泵头参数（常见磁场强度、

轴承使用寿命、水力相关性能）等。

O2 和 CO2 气体交换性能宜满足如下规定：设

定最大血流量，将血氧饱和度在（65 ±5）%，

血红蛋白浓度为（120±10）g/L 的血液，经过

膜式氧合器完成气体交换后，检测 O2 结合量

≥45 ml/L。同时，在最大血流量条件下，CO2 分

压 <45 mmHg 的血液经氧合器作用后，检测 CO2

排出量≥38 ml/L。

产品稳定性建议使用模拟血液的液体，37 ℃

下连续循环推荐最长使用时间后，应符合密合性、

连接牢固度、耐受温度变化能力、使用性能等要求。

2.3 中空纤维膜有效性验证 中空纤维膜是

ECMO 套包中重要组件，应列明膜结构特性、膜

尺寸参数和使用性能，并检测其物理、化学性能。

如纤维膜厚度、内径和外径、可承受的拉力、内

外爆破压、气体通量，同时宜检测制膜时使用的

溶剂 / 稀释剂残留量。

2.4 涂层特性研究（如有） 说明涂层作用原理，

提供其成分、性能特性等研究文件。研究内容可

包括涂层有效性、覆盖度、稳定性等。选择没有

涂层或者其他涂层的产品进行比较，以体现涂层

宣称性能的特点。例如改善血液相容性的涂层，

可以观察常见血液学变化项目，包括抑制血小板

的吸附和活化、减少蛋白质沉淀、拮抗被激活的

凝血进程、降低炎症反应程度、避免游离血红蛋

白过度增加、减少血液成分的异常变化等。

对含有肝素涂层的覆盖度，可选择血液替代

溶液，尽量在临床最严格使用条件（包括最大流量、

最高温度等）下，持续使用套包达到推荐最长使

用时间后，采取适宜的观察方法，如使用甲苯胺

蓝染色检测涂层的脱落情况。

2.5 使用性能验证 考虑到套包使用时间多大于

24 h，涉及长期使用持久性的指标应进行专门验

证，包括密封性、连接牢固度、耐受温度变化能

力、流量、使用性能、涂层性能、血液侧压力降等。

检测时间不低于使用时长，检测点至少是刚开始

使用的 6 h、使用最长时间点后 6 h，以及中间观

察时间点。考虑到血液本身特性，除外上述观察

时间点使用血液进行循环并检测，剩余时间点以

及非血液相关项目，可采用其他液体进行循环。

以上持久性指标在各检测时间点应处于稳定状态，

且各连接处在整个使用过程中均不得有渗漏或

故障。

O2 和 CO2 气体交换性能还应选择在最高血液

流量、多种气血比例的使用条件下，评估其性能。

3 安全性评估

3.1 产品风险管理 应充分考虑产品组成、临床

应用操作、预期隐患和对应控制措施。常见风险

来源包括更换原材料、残留的加工助剂超标、中

空纤维膜功能不足、空气栓塞、大量失血、细菌

污染、涂层脱落、建立体外循环操作不当、产品

包装损坏等因素。根据上述风险来源，对套包开

展细致的风险分析和评价，由此制定针对性的控

制措施以降低风险，进而对受益与风险的可接受

性完成评定。

3.2 技术要求安全性项目 
3.2.1 化学性能  包括色泽、重金属离子、易氧

化物、酸碱度等。其他性能包括无菌、细菌内毒

素等。

3.2.2 毒性残留物研究  在最严格使用条件下，

检测套包增塑剂、原材料特殊添加物、粘合剂等

溶出量，采用单位器械与液体接触组件面积最大

的型号，选择适宜浸提溶液，尽量采用临床最严

格使用情况（如推荐使用的最大流量、最小流量

或20 %最大流量）在37 ℃使用最长推荐时间后，

将开始 24 h、24 h 或其倍数时间、最后时间作为

检测点，检测浸提溶液中上述物质总量，进而分

析其人体使用的安全性。
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3.2.3 生物学特性研究  根据 GB/T 16886.1 标准

要求 [8]，以及套包使用时累计接触循环血液超过

24 h的情况开展生物学评价，项目包括全身毒性、

致敏、材料介导的致热性、血液相容性等。

3.2.4  生物安全性研究  如套包含有动物源性材

料或生物活性物质等成分，建议参考《动物源性

医疗器械注册技术审查指导原则》等文件规定 [9]，

对生物安全性开展研究。项目包括对取材和加工

处理等过程中可能感染病毒和 / 或传染性因子的

风险分析和控制措施；对使用过程中人体可能由

动物源性医疗器械感染病毒和 / 或传染性因子、

接触动物源性材料而产生的免疫原性方面的风险

分析和相应的控制措施等。

3.2.5  灭菌研究  套包是无菌提供的一次性使用

器械，应明确具体的灭菌工艺并提供灭菌确认报

告 [10-12]。还应开展产品与灭菌方法适应性、包装

与灭菌工艺适应性、灭菌验证、毒性物质残留量

研究等。

4 有效期和包装研究

有效期验证选择与时间变化密切相关的项目，

例如 O2 和 CO2 气体交换性能、破坏血细胞指标、

无菌、密合性、涂层性能、产品稳定性等进行观

察，同时检测包装的完整性 [13]。如果套包的生物

相容性可能发生改变，需要开展新的生物学评价。

提供文件证明运输过程不会对产品特性和性能造

成不利影响。

包装验证项目常见：物理和化学特性、与成

型和密封过程的适应性、微生物屏障、无菌开启

适应性、与标签系统适应性等 [14-15]。

5 总结与展望

寻找套包有效性、安全性的关键指标、时间点，

开展必要的研究和检测，准确判断产品性能和特

点，有利于统一评价尺度，减少无效研发费用和

时间成本，对于加速产品上市显得尤为重要。

本文上述内容总结了监管和审评经验，根据

临床一线要求，综合检测、研发、生产等方面的

建议形成了技术评价原则，供各方面参考。希

望能对相关领域的发展，提供一定的启发和促

进作用。
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基于近红外光谱技术的局部氧饱和度监测
在体外循环中的应用

刘晓军，贾在申，黑飞龙

[ 摘要 ]：在体外循环过程中，对患者血流动力学变化的实时监测与管理对于确保患者安全和良好预后具有至关重要

的作用。基于近红外光谱成像技术（NIRS）的血氧饱和度（rSO2）检测可无创、实时、长时程连续监测大脑或组织的氧代谢，

已广泛应用于临床心脑血管疾病的诊断、预后、疗效评估以及神经康复过程。本文将对 NIRS 的基本原理、常见血氧指标

及其在心脏手术中的应用进行综述，以期为临床对体外循环患者并发症的预防及管理提供参考。

[ 关键词 ]：体外循环；近红外光谱技术；局部氧饱和度

Detection of regional oxygen saturation in cardiopulmonary bypass based on 
near-infrared spectroscopy

Liu Xiaojun, Jia Zaishen, Hei Feilong 
Department of Extracorporeal Circulation and Mechanical Circulation Assistants, Beijing Anzhen Hospital, Capital 
Medical University, Beijing 100029, China
Corresponding author: Hei Feilong, Email: heifeilong@126.com

[Abstract]  Real-time monitoring and management of patients’ hemodynamic changes during cardiopulmonary bypass 
(CPB) are crucial for ensuring patient safety and favorable outcomes. The detection of regional oxygen saturation (rSO2) based 
on near-infrared spectroscopy (NIRS) allows for non-invasive, real-time, and long-term continuous monitoring of rSO2, which 
has been widely applied in the clinical diagnosis, prognosis, therapeutic efficacy assessment, and neurorehabilitation processes 
of cardiovascular and cerebrovascular diseases. This article will review the basic principles of NIRS, common oxygen saturation 
indicators, and their application in cardiac surgery, aiming to provide useful information for the prevention and management of 
complications in patients undergoing CPB.

[Key words]  Cardiopulmonary bypass; Near-infrared spectroscopy; Regional oxygen saturation

脑是机体最复杂的器官，脑的重量虽然只占体

重的 2%，但耗氧量却占全身供氧量的 20%[1-2]。脑

的氧代谢在全脑乃至全身代谢中都具有特殊重要

作用，维持正常的脑氧代谢是保证脑功能正常的

首要环节。在心脏手术中，通常需要体外循环甚

至术中选择性大脑灌注来维持大脑的血供。体外

循环期间虽然可以通过增加泵流量来增加脑灌注

压，但是大脑血流自动调节范围的变化、复温阶

段机体的炎症反应、血液稀释等因素，都会造成

脑组织氧供减少、氧耗增加。因此，在体外循环

期间，实时监测其大脑的氧代谢水平并及时干预

治疗，对临床挽救生命、改善预后具有重要意义。

作者单位：100029 北京，首都医科大学附属北京安贞医院

体外循环及机械循环辅助科

通信作者：黑飞龙，Email: heifeilong@126.com

近红外光谱（near-infrared spectroscopy, NIRS）

成像技术是一种无创新型光学成像技术 [3-5]，其

主要利用生物组织在近红外波长为 650 ~ 950 nm

的“ 光 学 窗” 内 氧 合 血 红 蛋 白（oxygenated 

hemoglobin, HbO） 和 还 原 血 红 蛋 白（reduced 

hemoglobin, HbR）不同的光学特性 [6]（如图 1A 所

示），从而实现对脑活动的实时检测。若采用 2 个

以上波长的近红外光入射到人体组织并检测出射

光的信息，通过解算即可实时、连续测得反映组

织生理特性的一系列重要参数。早在 1977 年，

Jöbsis 教授发现近红外光可穿透一定厚度的生物

组织，首次提出应用无创 NIRS 技术测量组织氧

代谢的观点 [7]，开启了采用 NIRS 技术进行组织

血氧无创性检测的先河。经过大量实验和测试之

后，该技术于 1985 年首次被用来研究生病新生儿



424 中国体外循环杂志 2024年10月28日第22卷第5期  Chin JECC Vo1.22 No.5 October 28, 2024

的脑氧合情况 [8]。1989 年，第一台商业化单通道

连续波近红外设备（NIRO-1000，Hamamatsu City, 

Japan）问世，此后越来越多的研究者致力于近红

外光谱技术的科学研究和临床应用 [5]。

基于 NIRS 技术的局部氧饱和度（regional 

oxygen saturation, rSO2）检测可实时监测大脑氧合

状态，具有无创、长时程、连续测量等优势，有

助于在临床心脑血管手术中及时发现患者脑部缺

氧缺血状况，对临床脑保护策略的制定具有重要

指导意义，目前 NIRS 技术已广泛应用于麻醉、

体外循环、重症医学、新生儿等领域 [9-11]。

1 基于 NIRS 的 rSO2

1.1 rSO2 定义  人体组织中 HbO 浓度（CHbO）占

总血红蛋白浓度（CHbT）的百分比 [12-13]，而 CHbT

为 CHbO 与 HbR 浓度（CHbR）之和，即：

                rSO2 ==
CHbT

CHbO

CHbO+CHbR

CHbO

国际上，通常也把 rSO2 称为组织氧合指数

（tissue oxygenation index, TOI）, 该生理指标可反

映局部组织中氧供应和氧消耗的动态平衡。

rSO2 检测的基本原理是，采用特定波长的

近红外光照射生物组织，经过组织吸收和散射

后的出射光强由放置在一定距离处的探测器检

测，进而通过修正比尔朗伯定律（modified Beer-

Lambert law, MBLL）[4, 14] 和空间分辨光谱（spatially 

resolved spectroscopy, SRS）[13, 15-16] 算法来解算组织

的氧饱和度，如图 1B 所示。SRS 算法能较好地消

除血红蛋白浓度、颅骨厚度和脑脊液层等因素对

测量结果的干扰。目前市场上常见的血氧仪中，

一般采用一个包含至少两种波长的近红外光源照

射组织，并由 2 个位于不同距离处的探测器来测

定两种波长光被吸收的程度，通过解算 CHbO 和

CHbt 的变化，进而计算二者的百分比得到局部组

织氧饱和度。

人体组织的血氧参数为各种微血管中血液血

氧参数的加权平均，由于微静脉血的流速比微动

脉血慢，因此微静脉血的血氧参数在组织血氧参

数中占主要地位，如人体脑组织中微静脉血的权

重约占 60% ~ 80%，微动脉血约占 15% ~ 20%。

显然，rSO2 是一种以静脉血为主的混合血氧饱和

度。因此，基于 NIRS 的 rSO2 通常低于指端脉搏

血 氧 饱 和 度（peripheral arterial oxygen saturation, 

SpO2）。

图 1  近红外光谱成像技术示意图

注：A：组织中不同介质的吸收谱 [6]；B：空间分辨光谱成像技术示意图 [16]；C：中科搏锐公司的血氧监护仪 [12]
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1.2 不同血红蛋白浓度的变化量（ΔC） 人体

组织中的血红蛋白浓度主要包括：CHbO、CHbR 和

CHbT
[5]，单位均为 μmol/L。其中，CHbO 和 CHbR 主

要反映人体组织的含氧状况，CHbT 主要反映人

体组织中血液充盈的情况。基于 MBLL 很容易

得到各自测量值相对于初始值的变化量 [4, 13]，即

ΔCHbO、ΔCHbR、ΔCHbT，从而更好地了解测量局部

组织的血氧代谢的变化情况。

2 其它常见临床氧饱和度指标

2.1 动脉血氧饱和度 动脉血氧饱和度（arterial 

oxygen saturation, SaO2）是衡量动脉血中氧合血

红蛋白占总血红蛋白的百分比，是评估肺氧合功

能和血红蛋白携氧能力的重要生理参数 [13]。SaO2

是通过有创的方式得到的，即抽取大血管内的动

脉血，由血气分析仪测得其氧分压，然后由氧解

离曲线算出血液的 SaO2。正常成人的 SaO2 约为

95% ~ 98%。主要的局限性为：有创、不连续且相

对滞后。

2.2 颈静脉血氧饱和度 颈静脉血氧饱和度

（jugular venous oxygen saturation, SjvO2）是通过在

颈内静脉逆向穿刺置管监测得到的，它反映的是

脑部静脉血的氧饱和度，常用于监测脑血流和脑

代谢情况 [13]。SaO2 和 SjvO2 的主要区别在于它们

监测的位置和反映的生理状态不同。SaO2 主要反

映肺部的氧合功能，而 SjvO2 则更多地反映脑部

的氧合状态和代谢情况。在临床应用中，两者都

是重要的监测指标，但它们不能互相替代，需要

结合患者的具体情况和临床需求综合评估。例如，

在严重的头部创伤患者中，SjvO2 监测可以用来评

估脑组织是否缺氧，而 SaO2 则更多地用于评估全

身的氧合状态。主要局限性类似于 SaO2，即具有

侵入性、测量不连续且相对滞后。

2.3 SpO2  SpO2 通过动脉脉搏波动分析来测定血

液在一定氧分压下氧合血红蛋白占全部血红蛋白

的百分比，具有无创、连续、实时的优点。然而，

由于 SpO2 的测量过程依赖于动脉的搏动 [12, 17]，因

此当患者处于低体温、低灌注、低血压或停循环时，

动脉搏动很微弱或停止搏动，此时测量结果并不

准确。

2.4 其他相关生理指标 
2.4.1 脑组织氧合相关指数  该指标是相同时间窗

rSO2 与平均动脉血压（mean arterial blood pressure, 

MAP）之间的移动线性 Pearson 相关系数 [9, 11]。

2.4.2 局部组织血红蛋白浓度指数  局部组织血

红蛋白浓度指数（tissue hemoglobin index, THI）[9, 18-19] 

与被测组织的三个影响因子正相关，分别是近红

外波的约化散射系数 μs’、局部组织微血管的血

容量、红细胞压积。

2.4.3  组织血红蛋白浓度相关指数  该指标是相

同时间窗 THI 与 MAP 之间的移动线性 Pearson 相

关系数 [4, 9]。

3 在心血管手术中的临床应用

3.1 在心血管手术中的应用指南或专家共识 随

着临床医生对 NIRS 监测指导价值的不断挖掘，

仅在心血管手术领域已有越来越多的指南或专家

共识推荐心外科在术中或术后应用 NIRS 监测。

有研究指出 NIRS 脑氧监测是检测脑缺血的

一种重要方法，可作为体外循环过程中的脑缺氧

缺血的常规临床监护手段，特别是具有特定风险

需要接受主动脉弓手术的患者，大部分医学中心

已在常规基础上使用 NIRS 脑监测 [20]。Bevan 等 [21]

客观指出NIRS是一种无创、便捷的技术，可实时、

长时程、连续监测脑组织的氧含量。作为一种有

效且用户友好的脑氧监测方法，其有望在成人心

脏手术期间的患者管理方面取得重大进展，特别

是在脑血管可能受损的手术中。

熊利泽等人主编的《2017 版中国麻醉学指

南与专家共识》[22] 指出，在心脏、大血管、神经

外科等手术中应实时监测 rSO2，并在 rSO2 绝对

值或相对值降低时及时干预以改善脑氧含量，能

够减少术后神经系统并发症。同时，该指南首次

将 rSO2 加入“常用临床监测的正常值”表，建议

rSO2 的正常值为（64±3.4）%。中国心胸血管麻

醉学会心血管麻醉分会也发表了“Stanford A 型主

动脉夹层外科手术麻醉中国专家临床路径管理共

识（2017）”[23]，明确了在麻醉前物品准备中应

包含 rSO2 监测仪，同时在脑监测部分指出麻醉深

度、rSO2、颈静脉球 SjvO2、脑电图、及脑血流图

监测均可采用，且麻醉深度及 rSO2 监测尤为重要。

此外，该共识指出体外循环期间建议监测 rSO2，

并给出了 rSO2 降低时的管理流程。

2019 年，国际心血管麻醉学会发布的指南 [24]

指出，在心血管手术中，使用 NIRS 技术监测 rSO2

能够无创、实时、连续地获取脑组织中氧的供需

平衡的动态数据，有助于临床早期发现、及时干

预脑血流量不足，进而降低患者脑损伤风险。该

指南关注儿童和成人在心血管疾病中的脑氧代谢，

并给出了 rSO2 变化量的报警阈值以及相应的临床
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图 2  体外循环中脑氧监测及干预流程 [29-30]

注：rSO2：局部脑氧饱和度；CPB：心肺转流；Hb：血红蛋白；MRI：磁共振成像

干预建议，对临床脑保护具有重要意义。在心血

管疾病相关领域，国内权威机构、知名专家陆续

又发表了一系列指南和专家共识明确或推荐局部

脑氧饱和度的监测与管理，其中有代表性的有：“心

脏外科围手术期脑保护中国专家共识（2019）”[25]、

“从经验到循证：2019 欧洲成人心脏手术心肺转

流指南解读”[26]、“先天性心脏病外科治疗中国

专家共识（十一）：主动脉缩窄与主动脉弓中断”[27]、

“不同情况下成人体外膜肺氧合临床应用专家共

识（2020 版）”[28]、“体外膜氧合在儿童危重症

应用的专家共识”、“2020 欧洲心胸外科学会 /

体外生命支持组织 / 美国胸外科医师协会 / 美国

胸外科学会成人心脏术后体外生命支持专家共识

解读”。

3.2 在体外循环中的应用现状 目前，国内外有

关 NIRS 进行 rSO2 监测在体外循环中应用已相对

普及。在体外循环过程中，当动脉搏动微弱或停

止搏动时，SpO2 将出现中断，而基于 NIRS 技术

的 rSO2 用于监测和快速诊断脑缺血和缺氧，方法

简单灵敏，不受低氧血症、低碳酸血症、低温、

低血压、动脉血管收缩、无搏动血流甚至循环停

止的影响，可为术中脑保护提供参考依据 [17, 23]。

3.2.1  在 体 外 循 环 rSO2 实 时 监 测 中 的 应

用  Subramanian 等人的一篇多中心试点研究 [29]，

报道了来自 8 家美国医学中心共 235 名冠状动脉

旁路移植术或瓣膜置换的患者在体外循环期间

rSO2 监测及干预措施。从麻醉前开始记录 rSO2 下

降 > 20% 的幅度和次数，并应用标准治疗方法以

保证患者正常脑代谢。标准治疗方法：当 rSO2 下

降超过 20% 定义为脑缺氧，开始进行干预，直至

脑血氧饱和度回升至阈值上方停止干预。患者脑

缺氧对应的干预流程 [29-30]（如图 2 所示）：当患
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者单侧或双侧脑血氧饱和度降幅 > 20% 时：①首

先确认是否需要纠正头部位置、检查插管位置、

测量中心静脉压；②将平均动脉压下降幅度调整

到基线值的 20% 以内；③增加吸入氧分数以纠正

全身低氧；④调整呼吸机参数，将呼气末二氧化

碳水平提高到正常范围（35 ~ 45 mmHg）；⑤前四

步无效时，考虑给血红蛋白水平低的患者输血；

⑥考虑在低输出状态下改善心室功能；⑦排除体

温过高、癫痫和轻度麻醉；⑧考虑脑水肿和颅内

压升高。

研究者将 rSO2 下降超过基线的 20% 定义

为脑缺氧 [29]。结果指出，在体外循环过程中，

61% 的患者出现了脑氧不饱和事件（99%CI：
50% ~ 75%）。在全部380次的脑氧不饱和事件中，

根据常规监测手段，临床医生仅识别出其中的

340 次脑氧不饱和事件。在 340 次脑氧不饱和事

件中，115 次在指定的治疗方法启动前使用了常

规治疗就能处理好；其余 225 次均使用了指定的

治疗方法，其中 18 次无效，其他均处理好（有效

率达 92%）。结论：①在体外循环中，50% ~ 75%

的患者在进行心外手术时会经历 1 次或多次脑氧

不饱和事件。②约 10% 的不饱和事件不能被临床

医生发现，建议在每例心外手术使用适当的预警

系统来提醒临床医生。③在大部分的脑氧不饱和

事件中及时干预可使患者脑氧改善 [29]。

Deschamps等人也发表了一篇类似的研究[31]，

报道了有关脑氧仪在高危心脏手术中维持正常脑

血氧饱和度的一项随机对照可行性试验，作者统

计了 8 家加拿大地区医院 201 名进行高危心脏手

术的患者。跟上篇研究主要的差异在于作者把

rSO2 下降超过基线的 10% 定义为脑缺氧，开始进

行干预，直至脑氧回升至阈值上方停止干预，但

总体的干预思路类似。作者在结论中指出，干预

组患者中有 97% 逆转了脑缺氧。

Eisner 等人研究发现 [32]，在 50 名选择性冠状

动脉旁路移植术患者体外循环期间，术中 rSO2 监

测可无创、实时检测脑灌注随时间进程的细微动

态变化，且rSO2与脑氧传输、脑氧提取率显著相关，

并强调术中脑氧饱和度监测对临床个体化、精准

化脑保护策略的制定具有重要价值。

3.2.2 在先天性心脏病患儿术中的应用  改良超

滤（modified ultrafiltration, MUF）可用于体外循环

室间隔缺损手术的婴儿，以减少血液稀释及其潜

在的不良反应，在体外循环中一直发挥着重要的

作用。尽管高流量改良超滤可能会缩短超滤时间，

但对大脑氧合的影响仍然存在争议。一项有关术

中高流量 MUF 对室间隔缺损患儿脑氧和脑灌注影

响的初步研究 [33] 中，对 20 例婴幼儿进行高流量

MUF [≥20 ml/（kg·min）]，术中使用 NIRS 连续

测量 rSO2 和 THI，同时用经颅多普勒超声检测大

脑中动脉的平均流速（mean velocity, Vmean）。结

果指出，MUF 期间 rSO2 显著增加，THI、Vmean、

MAP 等参数也显著升高。结论表明，在室间隔缺

损修补术中应用体外循环治疗的婴幼儿，高流量

MUF 不会降低脑氧合。

肺血管阻力增高是一种调节左向右分流患者

肺与全身血流量比值（lung to systemic blood flow 

ratio, Qp/Qs）的有效方法，肺血管阻力增高与肺

低灌注氧交换不足密切相关。在先天性心脏病患

儿中，由于肺血管阻力和 Qp/Qs 的测量不便，通

过通气管理将动脉二氧化碳分压（PaCO2）维持在

最佳范围内可能是一种较理想的方法。然而，对

于左向右分流的先天性心脏病患儿，PaCO2 的合

适范围以及对患儿具体的机械通气设置仍存在争

议。有报道对 31 例 1 ~ 6 岁的左向右分流患儿进

行了观察性研究 [34]，依次用 10、8、6 ml/kg 的潮

气量对患儿进行通气，在每次潮气量调整且稳定

15 min后，用经食道超声心动图测量左向右分流、

肺动脉和降主动脉的速度 - 时间积分，同时进行

动脉血气分析和 NIRS-rSO2 监测，统计显示脑氧

和 PaCO2 显著相关；且当潮气量为 6 ml/kg 时，

脑氧显著高于其它两种条件。因此，当潮气量为

6 ml/kg 时，将 PaCO2 维持在 40 ~ 50 mmHg 可能是

一种可行的通气方式，将使得左向右分流的患儿

获得更好的氧合。但是，如果 PaCO2 继续升高，

则应当注意高碳酸血症带来的危害。

动脉导管未闭（patent ductus arteriosus, PDA） 

也是早产儿常见的一种疾病。其中，血流动力学

改变显著的动脉导管未闭（hsPDA）通常会引起

所谓的“导管盗血”现象，通常使得脑、肾、肠

系膜发生血流动力学异常，导致不良预后。多位

欧洲专家对 123 名胎龄小于 32 周、体重 < 1 500 g

的早产儿进行了脑氧、肾氧同步监测的研究 [35]，

文章把患儿分为三组，即 64 名动脉导管闭合

（noPDA）组、41 名 PDA 组和 18 名 hsPDA 组。

结果表明，出生超过 72 h 早产儿的肾氧受 PDA 的

影响，且 hsPDA 组与 PDA 组和 noPDA 组之间的

脑氧差异显著。

国内外有关 NIRS 在体外循环术中监测先天

性心脏病患儿的研究与应用已相对常见，同样，
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对于这部分特殊人群在术后 24 h 内持续监测脑

氧饱和度也有着重要的临床意义。一项前瞻性

纵向队列研究 [36] 共纳入了 75 例复杂先天性心脏

病患儿，在他们出生后的第一个月内进行体外

循环手术，量化分析他们在术前、术中和术后

24 h 内的脑 TOI、血乳酸、死亡率、及神经发育

等指标。研究表明，术后 24 h 同时监测 TOI 和

血乳酸，可大幅度提高患儿死亡率和不良预后的

预测准确性，且 TOI 和血乳酸的最佳临界值分

别为 58% 和 7.4 mmol/L。当患儿 TOI < 58% 且血

乳酸 > 7.4 mmol/L 时，患儿死亡率的可能性约为

45%，不良预后的可能性高达 90%。结论指出，

术后 24 h 脑 TOI 联合血乳酸是一种精准预测先天

性心脏病患儿生存和神经发育结局的生物标志物。

3.2.3 在脑血流自主调节中的应用 利用 NIRS

技术监测 rSO2 的实时变化，从而研究脑血流的

自主调节过程是近年来的研究热点。有研究发

现，体外循环期间术中脑血流自动调节（cerebral 

autoregulation, CA）受损与谵妄有关。一项研究 [37]

评估了术后 CA 受损与心脏手术后谵妄发作之间

的关系，研究纳入 108 名初始无认知功能障碍或

失语症的成人心脏手术患者，通过 NIRS 仪得出

的 rSO2 和 MAP 之间的皮尔逊相关性，计算脑组

织氧饱和度指数来评估 CA。该研究指出，在术后

当天和术后第 1 天连续监测 CA 至少 90 min，其

中 24 名患者出现谵妄。研究表明，通过 NIRS 测

量的 CA 受损与术后早期谵妄之间有关联性。

Jin 等人 [38] 研究了老年患者腹腔镜手术不同

时刻麻醉、气腹和头低位对各项血流动力学指标

的影响。研究发现，从 CA 的角度上看，THI 和

TOI 分别反映脑组织微血管直径和脑组织微循环

血流的变化。结论指出，对老年患者进行术中心

脑灌注的实时监测，对于及时发现血流动力学的

异常改变，提供个体化治疗具有重要意义。

体外循环期间的复温过程往往与增加的代谢

需求相关。然而，目前尚不清楚该过程中大脑的

CA 是否受到影响。Arthursson 等人开展了一项随

机对照实验 [11]，32 名计划进行冠状动脉旁路移植

术的患者被分配到对照组（n = 16），接受与术前

测量的心输出量相对应的体外循环泵流量，以及

干预组（n = 16），在复温期间接受相应增加 20%

的体外循环泵流量。期间采用 NIRS 技术检测脑

氧饱和度和脑氧合指数来评估患者的脑氧代谢，

研究发现，在个体水平上观察到 CA 的变化，但

组水平上未发现两组患者的显著差异。

4 小结与展望

心脏手术中体外循环后的神经并发症会增加

患者死亡率。为了防止术中脑组织缺氧，提倡使

用 NIRS 进行连续脑氧监测。尽管在体外循环过程

中无创脑氧监测的临床研究在过去几十年中取得

了长足的进步，但仍面临诸多挑战。由于不同厂

家的血氧仪采用的 rSO2 算法不同，且不同受试者

存在个体差异等因素，导致不同研究结果缺乏可

比较性。因此，在结果的解读上要更加关注 rSO2

的变化量而非绝对量，但目前仍缺乏统一的缺氧

干预阈值，急需在多中心、大样本研究中进一步

明确，以便早日建立合理可行的标准，方便在更

多的临床中心推广使用。此外，目前临床使用的

rSO2 检测传感器大多固定在患者双侧额叶脑区，

检测区大多由大脑前动脉支配，测量区域有限且

测量结果易受浅层组织的影响，未来仍需开发更

高精度、更加便捷的脑氧监护设备，为术中脑保

护提供硬件支撑。
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心脏手术背景下加速康复外科理念
基本要素研究现状

邢文惠，柏  青，李  松，张  悦，李  昱，谷岩梅，杨瑞冬

[ 摘要 ]：加速康复外科（ERAS）理念在心脏大血管外科的应用仍处于起步阶段。本综述对 ERAS 理念核心要素在心

脏手术围术期的应用的主要措施包括术前、术中、术后进行分类阐述，同时总结 ERAS 在微创心脏手术的应用及影响因素、

相关研究结局指标以及未来研究展望等，旨在对心脏手术围术期 ERAS 实施提供指导。
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[Abstract]: The application of the concept of enhanced recovery after surgery （ERAS）in cardiac vascular surgery is still 
in its infancy. This review classifies and expounds the main measures of perioperative application of the core elements of ERAS 
in cardiac surgery, including preoperative, intraoperative and postoperative  periods. At the same time, the application of ERAS in 
minimally invasive cardiac surgery and its influencing factors, related outcome indicators and future research prospects were also 
summarized, aiming to provide guidance for the implementation of ERAS in perioperative period of cardiac surgery.
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加速康复外科（enhanced recovery after surgery, 

ERAS）通过优化围术期护理促进患者早期康复，

可以减少手术部位感染、改善伤口愈合、减少机

械通气时间、缩短 ICU 住院时间、降低再入院率

和死亡率 [1]，已在大多数外科领域得到应用及验

证。心脏外科手术复杂、难度高，对患者损伤大，

围术期应激易导致血流动力学紊乱，并发症风险

较高，恢复期较长 [2]。由于心脏外科手术的特殊

性，心脏手术围术期 ERAS 仍处在发展阶段，国

内外研究报道较少。2017 年 ERAS 心脏协会才正

式成立，并于 2019 年发布首个《心脏手术围手术

期监护指南》[3]。此后，相继有研究证明了心脏外

科手术 ERAS 的可行性和安全性 [4]，研究表明围

术期应用 ERAS 能有效降低创伤后应激症状阳性

发生率 [4]。2021 年美国学者基于德尔菲法构建心

脏 ERAS 的基本数据要素专家共识，该研究共确

认了 21 个关键数据元素，包括 15 个基本元素和

6 个边缘元素，帮助临床医护人员建立框架来评

估 ERAS 过程 [5]。2024 年 ERAS 心脏协会、ERAS

国际协会和胸外科医生协会联合发出关于心脏外

科围手术期护理的共识 [6]，鉴于此，本文对当前

心脏手术 ERAS 核心措施、研究现状和未来发展

进行总结，旨在为心脏手术围术期 ERAS 实施提

供指导。

1 心脏手术围术期应用 ERAS 的主要措施

1.1 术前阶段 有效的术前干预措施包括维持术

前白蛋白水平、控制血糖、术前摄入碳水化合物

及优化术前康复等。
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1.1.1  维持术前白蛋白水平  血清白蛋白和前白

蛋白是评估心脏手术患者营养状况重要标志物。

术前低白蛋白血症 < 30 mg/L 和术前前白蛋白水

平 < 200 mg/L与术后较高的发病率和死亡率相关[7]，

然而针对术前达到白蛋白最佳水平所需时间尚无

临床试验。术前立即给予 20% 外源性白蛋白可增

加术中尿量，降低术前血清白蛋白水平低于 40 g/L

患者非体外循环冠状动脉旁路移植手术后急性肾

损伤的风险。

1.1.2  术前控制血糖  控制糖化血红蛋白水平

< 6.5%[8]，糖尿病患者限制在 < 7%[3]，可减少伤口

感染和并发症的风险。基于中等质量证据指南建

议术前测量糖化血红蛋白协同进行危险分层（IIa

级，C-LD 水平）[3]。

1.1.3  口服碳水化合物  术前碳水化合物负荷是指

在麻醉前2 ~ 4 h 为患者提供口服样碳水化合物 [5]。

来自非心脏手术的研究证明碳水化合物负荷可以

降低胰岛素抵抗和围手术期高血糖，加速胃肠功

能的恢复，并提高患者的满意度 [9]。对于心脏手

术患者，也有研究表明术前口服碳水化合物可以

改善体外循环后心功能 [10]。已有心脏手术 ERAS

研究推荐减少术前禁食时间至 6 或 4 h[11-13]，目前

尚未展开大规模临床研究，是否会增加心脏手

术误吸的风险有待进一步研究。ERAS 心脏中心

推荐术前口服碳水化合物负荷 25 ~ 50 g（IIb 类， 

C-LD 级）[9]。

1.1.4  优化术前康复  术前康复集中在营养、运

动和心理三个方面 [9]。术前评估营养状态身体质

量指数 < 20 kg/m2 或 > 35 kg/m2 是潜在的可改变的

因素，优化术前营养能有效改善患者的预后（IIa

级，C-LD 水平），术前营养的时间和持续时间尚

不清楚，有研究表明术前 7 ~ 10 天开始口服营养

补充的效果最大 [3]。术前贫血是不良结局的独立

预测因子 [9]，贫血与术后输血的发生率和患者预

后相关。目前尚未有研究证明口服补铁和静脉补

铁之间的差异性，静脉补铁可能需要 4 周才能使

血红蛋白增加 10 ~ 20 g/L[11]，择期和紧急心脏手术

术前纠正贫血状态的最佳方式有待进一步研究。

虚弱程度影响患者术前康复依从性，活动能力

是关键的术前干预措施 [9]。指南表示术前 3 ~ 4 周

的 ERAS 预康复是有益的（IIa 类，B-NR 级）[3]，

2 次 / 日的物理治疗策略已被证明可以实现心脏手

术后功能的改善，并提高患者的满意度 [14]。对患

者及家属进行术前教育，包括戒烟（I类，C-LD级）、

血糖控制、减轻焦虑等。

1.2 术中阶段 优化术中方案包括麻醉诱导和维

持、多模式镇痛、手术入路的选择、体外循环期

间的通气策略、术中血液保护、心肌保护、胸骨

闭合的优化及保持胸腔引流管通畅等，以上策略

可以避免术中和术后并发症对患者产生的不良影

响，从而缩短住院时间，降低住院费用，增加患

者满意度。

1.2.1 麻醉诱导与维持  术前麻醉诱导期间，需

制定合理的诱导计划，使用具有适当安全性的药

物并最大限度地提高血流动力学稳定性。对于 65

岁以上的患者应避免使用抗焦虑药物，尤其是苯

二氮卓类药物。此外，依托咪酯具有比丙泊酚更

安全的血流动力学特征，是左室功能障碍患者的

首选镇静药。在术中维持麻醉阶段，建议使用吸

入性麻醉药物以保护心脏功能，理想药物瑞芬太

尼似乎具有最佳的药代动力学特征并有利于早期

拔管 [15]。

1.2.2 手术入路切口和胸骨闭合  完全正中胸骨

切开术被视为首选方法 [15]，尽管微创心脏手术

侵入性更小，但并未显示出明显的益处。研究显

示胸骨钢板内固定闭合胸骨可显著改善胸骨愈合

（IIa 类，B-R 级），缓解疼痛，并减少纵膈并发

症 [3]。为了减少手术部位感染的发生（I 类，B-R

级），基于体重的抗生素剂量应在皮肤切口前 1 h

内给药，并在手术完成后持续 48 h[3]；同时鼻腔脱

毛也有助于减少手术切口的感染，有荟萃研究表

明剪裁鼻毛比剃须更有效 [16]；此外，术中应使用

连续静脉注射胰岛素的方案进行血糖控制，最大

葡萄糖浓度应控制不超过 1.8 g/L[5]。

1.2.3  术中血液保护  ERAS 指南建议在体外循

环的心脏手术过程中使用抗纤溶药物，以减少术

中输血量以及心包填塞的风险。推荐氨甲环酸或

氨基乙酸，建议最大总剂量 100 mg/kg[17]，作为指

南中唯一一个 IA 类级别推荐措施，未来研究可以

考虑将氨甲环酸列为不停跳冠状动脉旁路移植术

ERAS 的常规措施。术中血液管理存在争议，术

中血小板保护措施、限制性输血阈值策略还有待

进一步研究 [18]。

1.2.4   疼痛管理  围术期疼痛的管理至关重要，

心脏术后规范化疼痛管理效果显著，临床亟需客

观的测量方法。专家共识中几乎所有专家强烈支

持纳入吗啡毫摩尔的测量，Ronald[19] 等人的研究

中，将阿片类药物的使用量描述为吗啡毫摩尔。

多模式镇痛在 ERAS 中处于关键地位，研究中主

要围绕区域镇痛技术以及减少阿片类药物的使用，
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如促使心脏麻醉医生开发更多以区域神经阻滞技

术为核心的新型和更安全的多模式镇痛方案，例

如筋膜平面阻滞 [20]。指南中已有充分证据支持非

阿片类药物应用于心脏手术患者（I类，B-NR级），

例如乙酰氨基酚、曲马多等，同时避免使用阿片

类药物，值得注意的是曲马多与心脏手术术后谵

妄相关 [21]。也有研究表明术前 2 h 口服加巴喷丁可

减少术后阿片类药物用量 [22]，但有荟萃分析对此

结果产生质疑，原因可能在于术前的标准化教育，

该措施也已被证明减少了术后镇痛药的需求 [14]。

1.2.5 体外循环期间的通气策略  在体外循环期

间使用持续正压通气或小潮气量通气（2 ~ 3 ml/kg）

可以改善心脏手术体外循环后氧合和气体交换，

旁路移植手术患者在临床可行的背景下，建议将

吸入气体的氧浓度分数限制在 0.40 到 0.54 的范

围内 [23]。

1.2.6 心肌保护  术中心肌保护的重点在于寻找

最“合适”手术操作和患者临床状态的心肌保护

策略。现有的各种心脏停搏解决及改良配方，以

及许多不同的心脏停搏策略，应在考虑患者安全

的前提下，最大限度满足不同患者的适应证 [15]。

1.3 术后阶段 术后早期拔除气管插管、早期下

床活动、早期肠内营养、目标导向液体治疗、早

期预防血栓等干预措施对于实现患者快速康复、

缩短住院时长、降低患者医疗费用以及提高患者

满意度至关重要。

1.3.1 术后早期拔管  早期拔管是 ERAS 的基石

（IIa 类，B-NR 级），包括 ICU 内拔管和手术

室拔管两方面。早期拔管被强调为美国胸外科医

师协会评分标准，且曾被用作快速心脏手术方案

的终点事件，具有特定阶段性的二级反应，其安

全性已得到验证 [24]。既往关于心脏外科手术后早

期拔管的报道对“早期”的定义各不相同，文献

综述及共识将其定义为 < 8 h 或 < 6 h[24-25]。早期拔

管的风险尚未被研究证实，这些风险通常与拔管

失败的危险因素有关 [23]，年龄、身体质量指数

≥28 kg/m2、体外循环时间≥120 min、术中输血

等都是延迟拔管的危险因素 [26-27]，应在术前对患

者进行风险分层，最大限度提高早期拔管成功率。

早期拔管利于口服营养和早期活动，术后第一天

即可下床活动，当疼痛评分 < 4 分，病情稳定时鼓

励患者在陪伴下循序渐进活动。有研究建议患者

在拔管后立即坐在椅子上，然后每天行走 4 次 [19]。

早期活动可减少术后肺部并发症以及血栓事件的

发生 [22]。一项回顾性研究纳入 50 例在手术室拔

管患者，在第 1 h 内进行无创机械通气，在术后

2 ~ 3 h 接受术后第一次物理治疗，包括活动恢复

与呼吸训练等形式。研究初步证明 ERAS 方案在

微创心脏手术中的可行性和安全性。3 ~ 5 h 后，

患者被认为适合出院到低 / 中度监护程度 [28]。对

于最佳活动方案或拔管的最佳时机还没有明确的

共识。

1.3.2 目标导向液体治疗  目标导向液体治疗是

以血流动力学参数为指导的个体化液体补充方案，

在血流动力学不稳定状态下可以优先保证供氧与

器官灌注（I 类，B-R 级）[3]，评估血流动力学和

液体状态的方法包括脉搏式连续心排血量监测、

经食道超声心动图等 [9]。将目标导向液体治疗用

于心脏手术后围手术期的管理，临床医生使用监

测技术指导给予液体和血管活性药物的使用，可

以降低手术后并发症的发生率以及缩短住院时间。

然而，心脏手术过程中失血量与血容积的变化未

能做到实时反馈 [8]，这些参数用于指导液体治疗

的证据尚不充分，最佳的监测使用和最佳目标有

待研究 [11]。未来可以针对平均动脉压、酸碱平衡、

动脉血氧饱和度和氧提取比进行相关研究 [6]。晶

体等渗缓冲液作为首选方案，可以减少高氯血症

和代谢性酸中毒的发生率。

1.3.3 血栓事件预防  血栓事件包括深静脉血栓

和肺栓塞，是术后潜在且可预防的并发症 [17]。心

脏手术术后患者血液处于高凝状态，增加了静脉

血栓的发生风险。患者可通过弹力袜、间歇性气

动压缩实现机械血栓预防 [22]。指南建议当止血效

果稳定，应立即开始给予药物进行预防性化学血

栓预防（IIa 级，C-LD 级）[3]，例如依诺肝素钠等，

理想状态下从术后第一天开始使用直至出院 [17]。

研究表明，药物预防可在不增加出血与心包填塞

风险前提下减少血栓的形成 [29]。

1.3.4 术后谵妄的筛查与管理  心脏外科手术术

后意识障碍的发生率为 25% ~ 39%，相关危险因

素包括高龄、术前神经认知功能下降、脑血管或

周围血管疾病、糖尿病、左心室射血分数低、手

术复杂性增加、体外循环持续时间增加和使用深

度低温等 [30]。术中使用近红外光谱相关管理有助

于预防术后认知功能障碍 [6]，目前尚无规范化避

免或治疗谵妄的临床方案 [22]，指南建议每班采用

意识模糊评估方法进行评分（I 类，B-NR 级），

及时识别风险患者 [3]。非药物干预是治疗谵妄的

第一道防线 [17]，减少精神错乱的非药物治疗策略

包括保持患者感官适当的刺激，保障患者正常的
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睡眠模式以及营养等 [30]。术后依旧遵循多模式镇

痛方案，并对患者术后直至出院阶段进行吗啡毫

摩尔的测量。

1.3.5  胸腔引流管管理  胸腔引流管通畅对于避

免心脏填塞或血胸等重大并发症是至关重要的。

术后维持胸管通畅方法包括使用腔内清除装置或

用手剥离，建议避免在胸管内进行破坏无菌原则

或可导致负压从而引发胸腔内高压的操作。当使

用传统引流管或槽式引流管时，建议将导管水平

放置在床上，然后垂直导入收集器 [15]。

2 ERAS 在心脏微创手术中的发展

微创心脏手术（minimally invasive cardiac surgery, 

MICS）逐渐兴起，与之相关的 ERAS 在 MICS 领

域的研究也在逐步扩大。已有研究证实微创心脏

手术后 ERAS 是安全有效的，临床试验研究表明

ERAS和MICS协同护理可减少呼吸机时间、输血、

重症监护和住院时间，并节省成本。在 MICS 背景

下患者能够更快地恢复到完整的功能状态，同时

最大限度地减少许多与心脏手术相关的围手术期

并发症 [31]。研究显示，正确的手术体位对于改善

手术视野、优化体外循环和主动脉阻断持时间非

常重要，微创二尖瓣手术患者通常取仰卧位，右

侧上肢功能位抬高，固定手臂在身侧保持肩膀自

然下垂，以改善手术暴露。同时强烈建议进行积

极的常温温度管理，体外循环后复温至 37.5℃，

必要时使用加热毯，以避免术后低温的发生 [31]。

微 创 体 外 循 环（minimally invasive extracorporeal 

circulation, MiECC）是灌注技术的重大突破，目标

导向灌注是 MICS 和 MiECC 必不可少的策略，实

施 MiECC 的 MICS 是通过较小的手术创伤与最小

的生理紊乱相结合，实现“更生理化”的心脏手

术[32]。越来越多的MICS种类证明了ERAS的益处，

一个完整的微创手术过程应该包括 ERAS，旨在

优化患者在围术期每个阶段的恢复。未来仍需

要更大规模的前瞻性研究将特异性 ERAS 理念与 

MICS相结合，以提供更高水平的证据验证ERAS，

促进患者更快地恢复和更好的预后、提高患者满

意度。

3 影响心脏手术围术期 ERAS 理念应用的因素

影响 ERAS 理念的因素包括医护人员掌握程

度以及科室推行力度、手术类型以及社会决定

因素。临床关于 ERAS 理念尚未形成一致，患者

对 ERAS 依从性较小，建议科室发挥主导作用将

ERAS 核心理念引入临床，可以借助视觉教育帮

助患者更好的参与 ERAS[33]。此外，目前研究尚未

根据是否为急诊手术进行危险分层，未来研究可

以探究 ERAS 实施结果在择期和紧急心脏手术之

间的差异，扩大样本量实施 ERAS 心脏协会推荐

的多中心随机对照试验是有必要的。

社会决定因素包括种族或民族、医疗保险状

况和家庭收入等，社会因素与心脏瓣膜手术后住

院死亡的风险增加相关 [34]。有研究表明，尽管调

整了共病、社会经济水平、医院质量等级这些影

响因素，种族仍能独立预测心脏手术后结果 [35]。

Trevor 等人 [35] 纳入 1 735 例接受冠状动脉旁路移

植术的患者使用倾向评分匹配进行了一项回顾性

分析，根据患者种族进行亚组分组，研究表明

ERAS 的实施在 ICU 再入院和术后总住院时间存

在差异，此结果与患者种族相关。然而该研究中

少数民族亚组处于相对较小的规模和异质性，且

回顾性的研究设计，作者无法详细评估 ERAS 方

案每个要素的依从性。目前 ERAS 文献没有检验

在社会因素背景下的 ERAS 方案的有效性。标准

化的社会信息收集是至关重要的，可以将这些变

量纳入未来的研究和关于在心脏手术中实施ERAS

的讨论中，以更好地理解其对预后差异的影响。

4 心脏手术 ERAS 研究结局指标

围术期开展的 ERAS 研究常使用经典的临床

结局指标，如重症监护室时间 [14, 25, 35-36]、住院时

间 [14, 25, 35-37]、术后并发症 [25, 35, 37]、死亡率 [25, 37]、

再入院率 [14, 35] 以及疼痛评分 [14] 等。常规的临床

结局事件已无法全面评估 ERAS 围术期的效果，

更多样及更客观的指标逐渐在临床得到验证。阿

片药物使用具体表述为吗啡毫摩尔，是评估疼痛

的常用指标，相较于常用的数字疼痛评分量表，

毫摩尔能够反映术后不同时刻准确的疼痛变化情

况。此外研究者使用药物剂量进行换算，用以表

示患者术后恶心程度，并将患者头晕作为主观结

局指标 [14]。

早期拔管是ERAS最为重要的研究指标之一，

研究中具体表现为患者总通气时间、早期拔管率

以及再插管率 [14, 35-36]。此外有研究使用有效咳嗽

作为结局指标，但研究者使用本院护理质量标

准下的评分规则，评价工具和结果尚未得到充分

验证 [38]。

心脏手术患者术后创伤应激障碍也是研究的

重要方向，Paolo[37] 等人将精神错乱的发生率作为
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中期预后的评价指标，量表常使用创伤后应激障

碍检查表，可在患者术后 6 个月内对患者进行评

分 [4]。应激指标指术后收缩压、心率以及体温，

国内学者研究 ERAS 干预患者术后的效果，结果

表明应用 ERAS 理念的术后患者应激指标改善效

果更好 [39]。早期活动的指标在研究中体现为患者

术后下床活动时间≥0.5 h 的情况，以及设置一个

联合终点，包括患者术后接受物理和职业治疗的

百分比情况。

主观指标常使用患者满意度调查问卷、焦虑

自评量表、抑郁自评量表以及舒适状况量表等进

行评价，由于 ERAS 研究仍处于发展阶段，尚未

形成一定规模的临床试验研究，研究较为分散，

未来仍需纳入更多结局指标的临床试验验证ERAS

的有效性。

5 心脏手术 ERAS 面临的挑战与发展

体外循环是心脏手术 ERAS 不可分割的组成

部分。体外循环属于术中阶段，关于心脏手术炎

症反应及器官保护的内容研究较少，涉及体外循

环的 ERAS 推荐意见内容碎片化，需要体外循环

专业结合自身技术开展临床试验，以提高临床数

据分析与推荐意见循证级别。MiECC 是研究新思

路，通过不断改进设备、耗材以及流转方式等，

进行技术的微创化，减少体外循环对机体的影响，

以期适应 ERAS 理念的发展 [18]，目前临床研究关

于中长期结局的研究极少。

患者及其护理人员是一个紧密的相关性群体，

目前尚不清楚患者和护理人员的偏好对心脏手术

围术期患者预后影响的结果。在目前发表的 ERAS

文件中，只有一篇文献考虑护理人员作为合作伙

伴在 ERAS 实施过程中的作用。研究方案表明让

患者参与到 ERAS 决策过程中可以增加理论范围

研究与心脏手术患者生活经验相一致的可能性，

同时促进同行教育的发展，注重非传统传播方式

的影响 [40]。法国的一项横断面研究表明，环境背

景和资源是 ERAS 实施障碍的最主要因素，培训

教育或许可以作为改善 ERAS 实践的有效途径。

由于心脏手术的特殊性，插管时间的延长

以及血管升压药物的增量使用，心脏手术的声带

口咽损伤发生率相对较高，在高危患者人群进行

标准化口咽损伤筛查是有益的。此外，心脏手术

术后患者的规律抗凝，有可能导致肝素诱导的血

小 板 减 少 症（heparin-induced thrombocytopenia, 

HIT）的发生，应制定心脏特异性 HIT 筛查和管

理方案，在早期及时监测。最后，还需要更多的

研究证明使用机械循环支持装置（如主动脉内球

囊反搏、临时或更持久的心室辅助装置）的患者

同样受益于基于证据的围手术期护理途径。

ERAS 仍有广阔的发展空间，未来可将更多

复杂心脏手术纳入研究以促进高风险患者最大获

益，同时寻找更加准确客观的生物标记物对疾病

进行监测；基于人工智能时代，结合移动和可穿

戴设备，收集患者数据指标进行评估分析，更有

利于构建标准化流程 [8]。

6 小结

心脏手术背景下的 ERAS 理念仍是一个相对

较新的领域，本文综述了 ERAS 核心基本要素，

总结了最新研究进展与理念。这一前沿理念值得

未来实施更多高质量的前瞻性研究进行完善，目

前尚未有中国背景下心脏手术 ERAS 专家共识。

临床医护人员应客观看待此项技术，在应用 ERAS

前评估患者病情状态以及个体化差异，在医疗资

源允许的情况下收集尽可能多的数据以评估疗效，

推动 ERAS 理念的不断发展，从而加快患者的康

复，达到最佳的临床效果。
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