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!!!摘要"!因围体外循环"DEF#期血液受到一定的损害%术后易发生凝血功能异常%危及患者的生命安

全%且诊断其发生的确切原因和机制较困难& 因此%积极寻找围 DEF期引起凝血功能障碍的病因和机制%对

于心脏手术后患者的康复有重要的临床价值和意义& 该文就围DEF期凝血功能障碍的研究进展作一综述&
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!!体外循环"?4KH5@NA63@84K7M7N499%DEF#运用特

殊的非生物人工材料"如膜式氧合器)动脉微栓过

滤器)DEF管道)血液浓缩超滤器等#)DEF机器)水

箱等设备%模拟人体心脏)肺脏器官功能状态%将上)

下腔静脉血引流到体外储血罐%通过 DEF机器泵头

产生动力%经过膜式氧合器将引流的静脉血进行氧

合变成动脉血%使用变温水箱调节%经过动脉微栓过

滤器将血液过滤后再回输到人体主动脉中& DEF为

患者全身器官提供必需的血液和氧供%为行心脏手

术患者提供有力的支持和保障'$(

& 围DEF期%非生

物人工材料直接与血液接触)DEF机滚压泵的挤压)

炎性反应等作用%血液有形成分将会发生一定的损

坏%进而引发一系列凝血功能紊乱%使心脏手术后患

者易发生凝血功能异常& 此严重并发症的发生%将

会危及患者的生命安全%而且诊治确切的原因和机

制较困难& 因此%积极寻找围DEF期引起凝血功能

障碍的病因和机制%对于心脏手术后的患者康复有

重要的临床价值和意义& 现仅针对围 DEF期凝血

功能障碍的部分病因及发生机制作一简要阐述&

:6肝素和鱼精蛋白引起凝血&止血障碍的原因和发

生机制

:;:6肝素敏感度差异6使用肝素实施全身抗凝是

DEF得以成功的首要条件& 肝素是一个理想的抗凝

药物%它起效快%而且又能被鱼精蛋白所拮抗%还能

方便地用活化凝血酶原时间"4?L5O4L<H NK@L:K@3M58

L53<%'DJ#来测定和评估& 由于药理的特殊性%肝素

在个体间的量效反应差异很大%因而目前还未有个体

化精准计量的计算方法%临床一般按照 - U( 3BIVB

体重的方法来进行计算%这样有可能会出现抗凝不

足或抗凝过度的现象& 肝素敏感度差异与术后出血
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具有一定的相关性%对肝素不敏感或超敏感的患者%

可能会因其过度抗凝%导致术后大出血的风险& 研

究'"(表明%在给予首次肝素剂量后%'DJ处于 (%# U

./# 9范围内的患者%术后发生出血风险的概率将会

明显降低& 而 'DJW./# 9的患者%因 DEF前给予

的肝素剂量可能超出患者实际所需%易引起患者发

生过度抗凝&

:;<6鱼精蛋白用量不当6鱼精蛋白是一种碱性蛋

白%可与肝素结合生成复合物而使肝素失活%主要用

于全身肝素化后中和血液中的肝素& 心脏手术操作

结束后使用的鱼精蛋白量一般为转机前肝素用量的

$X# U$X/ 倍%而鱼精蛋白的用量对凝血功能和手术

时间等有直接影响& 如果鱼精蛋白用量不足%则会

引起围术期止血困难%导致术中出血)红细胞输注量

增多)关胸时间延长等后果& 如果鱼精蛋白用量过

多%则会导致鱼精蛋白的抗凝作用增加%干扰凝血激

酶的作用时间%从而延长'DJ%进而加重出血'-%((

&

<6=>?致血细胞和凝血功能损伤的原因和机制

<;:6红细胞损伤6DEF中发生红细胞损伤的表现!

"$#红细胞立即或者延迟性导致溶血$""#发生+亚

致死性损伤,& 溶血导致红细胞破碎)血红蛋白漏

出)红细胞计数减少%红细胞比容降低%携氧量下降%

减少组织与细胞的供氧& 亚损伤虽然没有导致红细

胞直接破碎%但使其变形功能降低%携氧功能下降%

不能顺利通过微毛细血管运输氧气%最终出现低氧)

贫血等不良事件%影响预后'/(

& DEF中发生红细胞

损伤的原因!"$#泵头的机械性损伤$""#湍流)血气

接触)负压静脉引流装置)左右心吸引等过度的负压

吸引$"-#管路)接头)动静脉插管)储血槽)氧合器

等的DEF组件以及自体血回输造成的红细胞机械

损伤$"(#DEF期间的生理以及内环境变化等都或

多或少的影响红细胞的完整性$"/#DEF中红细胞

变形性降低)表面电荷改变)脆性和聚集性增加)形

态发生变化以及生存周期缩短')(

&

<;<6白细胞破坏6当血液与非生物人工材料"如

膜式氧合器)动脉微栓过滤器)DEF管道)血液浓缩

超滤器等#接触时%会释放一些炎症介质%白细胞在

多种炎症介质"如血小板激活因子)凝血酶)组胺

等#参与下被激活和释放& 释放的花生四烯酸)细

胞内颗粒蛋白酶)氧自由基等又可以诱发全身炎症

反应%引发全身溶血& 白细胞的激活与炎性细胞因

子的释放%又能够再次激活血小板和凝血因子%而血

小板的激活与释放又和凝血酶的形成产生放大炎性

反应效应%两者的相互影响会带来一系列严重的并

发症%最终将会影响患者术后凝血功能的恢复'.(

&

<;@6血小板计数减少和功能减低!血小板计数减少

和功能减低主要原因有'% U$((

!"$#由于血液被稀释和

血小板直接破坏所致$""#血浆颗粒膜蛋白"BK48A6<

3<3MK48?<NK@L<58 $(#%YRE2$(##的表达%在DEF术

后第 $ U- 天会明显增强%这说明血小板活化程度将

会显著增高%破坏增多$"-#血小板表面
!

" 肾上腺

素能受体的减少%导致血小板的聚集功能发生显著

下降$"(#肝素诱发血小板减少症" :<N4K58 58HA?<H

L:K@3M@?7L@N<854%ZTJ#的发生$"/#剪切力增大引起

血小板的激活)黏附以及聚集$")#DEF可增加血小

板内皮细胞黏附因子"F4S#的表达%F4S使得血小板

表面膜糖蛋白的表达减少和凝血酶诱导的血小板钙

变化%这些血小板凋亡信号通路里的变化可能导致

血小板功能障碍&

<;A6凝血因子缺乏6由于血液被预充液稀释%血液

中的凝血因子会不同程度下降& 如果凝血因子的活

性超过 (#[%便足以保障正常凝血功能& 有研究'$/(

表明%在DEF中%由于有大量的预冲液进入血液循

环中%进而导致凝血因子被稀释& 当所有凝血因子

的浓度同时降低至 /#[时%机体将会出现出)凝血

系统启动延迟的现象%活化部分促凝血酶原激酶时

间"4?L5O4L<H N4KL546L:K@3M@N649L58 L53<%'EJJ#和国

际标准化比率"58L<K84L5@8468@K3465\<H K4L5@%T]G#会

高于正常值的 $X/ 倍多%最终导致血液凝血功能整

体下降&

<;B6纤溶系统异常6纤维蛋白原"P5MK58@B<8% T̂F#

是由肝细胞合成的)具有凝血功能的蛋白质%是血浆

中含量最高的凝血因子%其参与血栓形成的关键是

血栓形成的重要反应底物'$)(

& 在凝血过程中纤维

蛋白原在凝血酶)纤维蛋白稳定因子 _

"

4"P5MK582

9L4M565\58BP4?L@K_

"

4% _̂

"

4#)D4

" `等凝血因子的

作用下形成纤维蛋白单体%随后再聚合形成纤维蛋

白链网罗红细胞)血小板)

!

"2抗纤溶酶等成分形成

稳定血栓结构& 在大量出血过程中%包括血小板在

内的凝血因子% T̂F最先被消耗并且是最早达到临

界值的凝血因子'$.(

& DEF中%由于血液的稀释)低

温)血小板数量减少和功能障碍以及纤维蛋白溶解

等原因会损害 T̂F水平)功能和凝块的稳定性'$%%$*(

&

@6炎性反应

在围DEF期%血液被 DEF管道)膜式氧合器以

及动脉微栓过滤器等各种非生物材料)缺血再灌注

损伤)炎症介质)纤溶系统等激活%造成播散性炎细

胞活化和激活%继而引发+瀑布,样级联反应%导致机

*"#$*
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体产生全身炎症反应综合征"979L<35?58P64334L@K7

K<9N@89<978HK@3<%bTGb#

'"#U""(

& 肿瘤坏死因子
!

"LA3@K

8<?K@959P4?L@K

!

%J]̂2

!

#)白细胞介素 )"58L<K6<AV58 )%

Tc2)#)白细胞介素 %"58L<K6<AV58 %%Tc2%#)白细胞介

素 $#"58L<K6<AV58 $#%Tc2$##和氧自由基等是围 DEF

期间参与 bTGb 的主要炎性因子%可作用于红细胞

膜%可导致红细胞结构和功能受损'"-%"((

%还可造成

心肌损害等多器官功能损害%严重影响手术效果&

A6氧化应激反应

应激反应可引起凝血功能异常)纤溶系统障碍%

引发静脉血栓栓塞性疾病和缺血2再灌注损伤等'"/(

&

围DEF期%由于麻醉)疼痛以及手术方式的刺激等%

都会使机体产生应激反应或使氧化应激反应增强%

严重影响手术效果及患者预后'")%".(

& 研究'"%%"*(发现

DEF心脏手术)血液透析)体外膜肺氧合"1DRd#等

治疗手段由于氧化应激的增加打破了氧化还原反应

之间的平衡%引起红细胞发生凋亡& 另外%有体外研

究试验'-#(证实%氧化应激可以造成红细胞膜骨架蛋

白损伤%从而影响红细胞膜蛋白骨架的结构&

B6结语

综上所述%围 DEF期%凝血功能变化与肝素鱼

精蛋白用量)血细胞的破坏)低温)炎性反应以及应

激反应等异常有关& 临床工作中需不断综合判断分

析%找准病因)对症治疗)灵活处理& 这样才会针对

具体发病机制%做出正确的判断和处理%有效的预防

心脏手术后凝血功能紊乱%防治术后因渗血)出血过

多造成的一系列并发症& 围DEF期%凝血功能变化

机制不是很明了%在以后的工作中仍需不断深入研

究和总结&

参考文献

'$( R5?:<69@8 DR%e7V<DR%f5?V e&%<L46>g9<@P43@H5P5<H ?4KH5@N2

A63@84K7M7N499?5K?A5LP@K9A?L5@8 <3M@6<?L@37Q5L: L:<'8B5@a4?

e<O5?<'&(>&1SLK4D@KN@KJ<?:8@6% "#$.% (*"(#! "** 0-#->

'"( 翟原苑%马海平%郑!宏%等>肝素个体敏感性与术后出血的相关

性'&(>实用医学杂志%"#$%%-(""#!""- 0"")>

'-( +@9L<K'% FhKB<K3488 &% YA33<KL&% <L46>EK@L4358<@O<KH@9<48H

5L953N4?L@8 ?@4BA64L5@8%M6<<H58B%48H LK489PA95@894PL<K?4KH5@NA62

3@84K7M7N499!K<9A6L9@P4K48H@35\<H H@AM6<2M658H ?@8LK@66<H N56@L

9LAH7'&(>D658 'NN6J:K@3M Z<3@9L%"#$(%"#"-#!"*# 0"*/>

'(( 方!强%石应康%万亚红%等>心内直视术中鱼精蛋白毒性反应的

临床研究'&(>中华胸心血管外科杂志%"##"%$%""#!*- 0*/>

'/( d654b1% R4A6JR% '8L4V5&̂% <L46>R<?:485?46M6@@H LK4A3458

49959L<H ?5K?A64L5@8! 9AM6<L:46GFD H434B<NK<?<H58B:<3@67959

'&(>T8L&'KL5PdKB489%"#$)%-*"(#!$/# 0$/*>

')( 周玉姣%于!坤>体外循环红细胞损伤的原因)表现及危害'&(>

中国体外循环杂志%"#$/%$-"$#!)$ 0)(>

'.( ZAPP37<K&c%YK@O<9eb>EA63@84K7?@3N65?4L5@89@P?4KH5@NA63@84K7

M7N499'&(>F<9LEK4?LG<9D658 '84<9L:<95@6%"#$/%"*""#!$)- 0

$./>

'%( 16659&% a46<8?54d% DK<K4K2Y56M<KL'% <L46>E@58L2@P2?4K<N64L<6<L

PA8?L5@8 L<9L58BL@NK<H5?LM6@@H 6@994PL<K?@K@84K74KL<K7M7N499

BK4PL58B9AKB<K7! 4NK@9N<?L5O<@M9<KO4L5@846N56@L9LAH7'&(>E<KPA2

95@8% "#$)% -$"%#!).) 0)%">

'*( 黄!丽>血小板形态和功能在体外循环中的变化研究'&(>实用

医院临床杂志%"#$)%$-"/#! *( 0*)>

'$#( YK5<9:4M<KE% F4V?:@A6J% f56:<63&% <L46>E64L<6<L24?L5O4L58B

NK@L4358<2:<N4K58248L5M@H5<96<4H L@:5B:<KNK@L4358<H<348H 58

N4L5<8L9A8H<KB@58B?4KH54?9AKB<K7'&(>&J:@K4?D4KH5@O49?bAKB%

"#$/%$/#"(#!*). 0*.->

'$$( R?V<8\5<1D% 199<KRR% R?]5LLb1% <L46>1PP<?L@P58PA95@8 @P

<CA58<N64934@K)[ :7HK@S7<L:769L4K?:")##I#X./# 9@6AL5@8 @8

N64934?@66@5H @93@L5?NK<99AK<58 :<46L:7:@K9<9'&(>'3&a<L

G<9%"#$)%..".#! .#% 0.$(>

'$"( 4̂O46@K@1&% R?D4AB:48 Y% E49465?c>D6585?4648H 64M@K4L@K7H54B2

8@959@P:<N4K58 58HA?<H L:K@3M@?7L@N<854! 48 ANH4L<'&(>E4L:@6@B7%

"#$.%(*"(#! -() 0-//>

'$-( ]B,D% ]43BA8BF% c<@Zc% <L46>1K7L:K@?7L<4BBK<B4L5@8 347

NK@3@L<A8<O<8 9N4L546H59LK5MAL5@8 @P]dId

"

58 L:<H@Q89LK<43

O<99<6@P4KL<K5@64KM5PAK?4L5@89'&(>&F5@3<?:%"#$)%(* "$$#!

""($ 0""(%>

'$(( RAK49<R% ]8V47434,% b<996<KeT% <L46>D:48B<958 N64L<6<LF4S

6<O<69?@8LK5MAL<L@53N45K<H N64L<6<LK<9N@89<L@L:K@3M58 4PL<K?4K2

H5@NA63@84K7M7N499!NK@9N<?L5O<@M9<KO4L5@846?6585?4648H 64M@K42

L@K758O<9L5B4L5@89'&(>FK&'84<9L:% "#$.%$$* ")#!$$$% 0

$$")>

'$/( G493A99<8 +D% &@:4899@8 ET% Z@;9V@OR% <L46>Z7HK@S7<L:769L4K?:

K<HA?<9?@4BA64L5@8 ?@3N<L<8?<48H 58?K<49<9M6@@H 6@99HAK58B

34;@K9AKB<K7! K<9A6L9PK@34K48H@35\<H ?@8LK@66<H LK546'&(>'88

bAKB% "#$(%"/*""#! "(* 0"/(>

'$)( 李雪杰%陈!晖>纤维蛋白原与心血管疾病的相关性临床研究

进展'&(>医学综述%"#$*%"/"(#!)-. 0)($>

'$.( +@\<V2c48B<8<?V<Kb% biK<89<8 F% Z<99&G% <L46>D6585?46<PP<?2

L5O<8<99@PPK<9: PK@\<8 N64934?@3N4K<H Q5L: P5MK58@B<8 ?@8?<82

LK4L<! 4979L<34L5?K<O5<Q'&(>DK5LD4K<%"#$$%$/"/#!G"-*>

'$%( 1KH@<9Y% Y<K9L<KY% D@6A??5Y% <L46>EK<H5?L5@8 @PN@9L2Q<4858B

P5MK58@B<8 9L4LA9HAK58B?4KH5@NA63@84K7M7N499! 48 @M9<KO4L5@846

9LAH758 $$# N4L5<8L9'&(>Ec@b d8<%"#$/%$#"/#!<#$"))*">

'$*( 黄爱兰%林!辉%温!红%等>浅低温降低流量体外循环在心脏

不停跳直视手术中血液保护的探讨'&(>中国临床新医学%

"#$"%/"$##!*$% 0*"$>

'"#( 蔡子仁%冯伦超%周新明%等>体外循环前应用低分子肝素对行

主动脉瓣置换术患者肺表面活性因子和氧化应激的影响'&(>

中华实用诊断与治疗杂志%"#$*%--"/#!(*( 0(*.>

'"$( 柳!磊%李召彬%李!滨%等>DEF期间血氧分压在 )# 和

$.#33ZB的心内直视手术患者心肝肾损伤)炎症)氧化应激指

标观察'&(>山东医药%"#$.%/."-$#!"$ 0"(>

'""( 许德芳%余剑波%牟!戎%等>不同全麻药物对体外循环患者氧

化应激反应影响的比较'&(>天津医科大学学报%"#$/%"$"(#!

-"% 0--$>

*-#$*

!!中国临床新医学!"#"$ 年!$ 月!第 $( 卷!第 $ 期



'"-( F@:348 &% +@Ke&>'HO48?<958 N<K5@N<K4L5O<NA63@84K7NK@L<?L5@8

9LK4L<B5<9'&(>'HO48 '8<9L:% "#$(%-""$#! %* 0$$.>

'"(( 曾彦超%易凤琼%张光新%等%两种核心体温监测方法对心脏直

视手术体外循环时间及凝血功能的影响'&(>重庆医学%"#$.%

()"-##!($*# 0($*$%($*/>

'"/( 银世杰>围术期应激反应及防治研究进展'&(>中国临床新医

学%"#$.%$#"-#!"%- 0"%/>

'")( c58H9<7E% 1?:<O<KK54'% E@5R&% <L46>J:K@3M@<3M@65?K59V @P

<8H@O49?A64K58L<KO<8L5@8 P@K6@Q<K<SLK<35L7H<<N O<8@A9L:K@3M@959

'&(>'88 a49?bAKB%"#$%%(*!"(. 0"/(>

'".( j4VV4KR% YA5H4Y% bA6<5348 Rb% <L46>D4KH5@NA63@84K7M7N499

48H @S5H4L5O<9LK<99'&(>dS5H R<H D<66c@8B<O% "#$/% "#$/!

$%*%)->

'"%( R?e@846H DT% K̂49<K&̂% D@@3M<9&b% <L46>dS5H4L5O<9LK<99HAK58B

<SLK4?@KN@K<46?5K?A64L5@8'&(>1AK&D4KH5@L:@K4?bAKB%"#$(%()

")#! *-. 0*(->

'"*( c48B̂ %'M<H R%c48B1%<L46>dS5H4L5O<9LK<9948H 9A5?5H46<K7L:K@2

?7L<H<4L:'&(>'8L5@S5H G<H@Sb5B846%"#$(%"$"$#! $-% 0$/->

'-#( d69\<Q9V4R% f54LK@Q&% F@M<K&% <L46>dS5H4L5O<9LK<993@HA2

64L<9L:<@KB485\4L5@8 @P<K7L:K@?7L<3<3MK48<?7L@9V<6<L@8 '&(>

E@9L<N7Z5BR<H e@9Q"d8658<#%"#$"%))! /-( 0/(">

$收稿日期!"#"# 0#( 0#"%$本文编辑!韦!颖!韦所苏%

本文引用格式

银世杰%黄海清>围体外循环期凝血功能障碍的研究进展'&(>中国

临床新医学%"#"$%$("$#!$#$ 0$#(>

新进展综述

成人颈椎嗜酸性肉芽肿诊疗的研究进展

张!宇#!余城墙#!吴有财#!穆小平!综述"#!韦建勋!审校"

基金项目! 广西自然科学基金2面上项目"编号!"#$)Y_]b '̂'-%##/%#

作者单位! /-##"$!南宁%广西壮族自治区人民医院骨科"张!宇%余城墙%吴有财%韦建勋#$ -/-*"!吉森%德国吉森大学附属医院神

经脊柱外科"穆小平#

作者简介! 张!宇"$**" 0#%男%在读硕士研究生%研究方向!骨科学研究& 123456!--/*"-)%-=CC>?@3

通讯作者! 韦建勋"$*." 0#%男%医学硕士%主任医师%研究方向!骨科学研究& 123456!;SQ<5$*.-=$)->?@3

!!!摘要"!脊柱嗜酸性肉芽肿"1Y#占所有骨肿瘤 k$[%是自限性疾病%患者临床表现缺乏特异性%常表

现为涉及椎体的溶骨性改变%多见于儿童%成人发病较少见& 其首发症状多表现为局部疼痛%若累及颈椎可伴

斜颈和活动受限%若病变累及脊髓或神经根时可导致神经功能损伤的表现%其特征性影像学表现是扁平椎%病

理学特点为病变组织中有大量朗格汉斯细胞增生伴嗜酸性粒细胞)淋巴细胞浸润& 而颈椎是脊柱1Y的罕见

位置%成人颈椎1Y大多涉及单个椎体%少部分涉及多个椎体%颈部疼痛)四肢无力和运动受限是成人颈椎1Y

最常见的症状& 随着对该病研究的不断深入%成人颈椎 1Y治疗方法也在不断更新%而手术通常用于严重神

经功能缺损和骨骼不稳定的患者&
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