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吸附装置在体外循环中的应用

陈明祥，李福平

［摘要］：　 体外循环后炎症反应是导致心脏术后严重并发症、死亡的重要因素，有效的控制体外循环过程中产生的炎性

细胞因子对改善心脏手术患者预后有重要意义。 吸附装置在体外循环中应用是控制体外循环后炎症反应的重要措施。 本文

对吸附装置在体外循环中应用的组装方式、各种血液灌流器装置在体外循环中的临床应用情况以及吸附装置在体外循环中

应用的研究方向进行综述，旨在探讨吸附装置在体外循环中应用对控制心脏术后炎症反应的临床意义及发展方向。
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　 　 心肺转流（ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ）在心脏

手术中的临床实践已有 ６０ 余年历史，是心脏手术的

关键技术，但仍然存在术后严重并发症的发生，甚至

死亡的风险。 ＣＰＢ 过程中，由于创伤应激、血液与

人工材料表面接触导致单核 ／巨噬细胞活化，几种炎

性因子［白介素（ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ） －６、ＩＬ－８、肿瘤坏死

因子（ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ，ＴＮＦ） －α、补体 Ｃ３ａ、Ｃ５ａ
和组胺］的释放引起细胞炎症反应的激活，进而导

致全身炎症反应综合征（ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅ⁃
ｓｐｏｎｓｅ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＳＩＲＳ） ［１］。 ＣＰＢ 诱导的 ＳＩＲＳ 已被

证明会导致血流动力学不稳定、凝血功能障碍、急性

器官损伤，甚至死亡［２］。
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　 　 各项研究表明［３］，促炎因子在 ＣＰＢ 治疗开始后

逐渐升高，ＣＰＢ 治疗结束后 ２４ ｈ 内达到峰浓度，由
此推论，ＣＰＢ 治疗时至结束后 ２４ ｈ 内是炎性因子影

响心脏手术预后的关键时间点，鉴于不良临床结果

与促炎因子水平升高有关［４］，在此期间清除炎性因

子、控制炎性因子的级联反应对改善心脏手术患者

预后有重要意义。
对于 ＣＰＢ 导致的 ＳＩＲＳ 多年来有不同的治疗手

段，包括药物治疗和非药物治疗。 然而药物治疗的

不确切因素及副反应等不可忽视，如大剂量使用类

固醇激素可抑制 Ｔ 细胞功能，引起高血糖，也可能

增加术后感染的机会；乌司他丁可引起粒细胞减少、
过敏等。 而非药物治疗手段在不断更新［５－６］。 在

２０１６ 年德国心胸外科年会上提出了“吸附型体外循

环”概念，即：将血液灌流器与 ＣＰＢ 相结合，治疗中

吸附装置的旁路与氧合器及储血器并联，通过吸附

装置的吸附作用去除手术过程中产生的炎性因子、
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游离血红蛋白等毒素，避免炎性因子风暴引发的多

种术后并发症，以达到缩短住院时间、提高手术成功

率的目的。 近年来随着 ＣｙｔｏＳｏｒｂ（Ｃｙｔｏｓｏｒｂｅｎｔｓ Ｃｏｒ⁃
ｐｏｒａｔｉｏｎ，美国）、ＨＡ３８０（健帆生物科技，中国）、ＰＭＸ
（Ｔｏｒａｙ Ｉｎｄｕｓｔｒｉｅｓ， 日本）等吸附装置的临床应用，关
于吸附装置在 ＣＰＢ 中的研究不断更新，本文就目前

吸附装置在 ＣＰＢ 中的临床应用现状及最新进展进

行文献总结。

１　 吸附装置在 ＣＰＢ 中的组装及使用

目前，ＣＰＢ 中的吸附装置的组装主要包括两种

方式（见图 １），一种是将吸附装置置入氧合器之

前［７］：将吸附装置安装到血泵与氧合器之间（氧合

器前），使血液通过侧支泵回静脉储血器；另一种是

将吸附装置置入氧合器之后［８］：静脉血首先进入静

脉储血器，在滚压泵的驱动下流入氧合器，氧合后，
大部分含氧血进入动脉循环进行灌注，少部分氧合

血通过吸附装置过滤，过滤后血液返回静脉储血器

与静脉血混合。 此外，还有将两个 ＣｙｔｏＳｏｒｂ 吸附装

置并联置入 ＣＰＢ 中的报道［９］。
多数学者选择在整个 ＣＰＢ 过程中使用吸附装

置，经过吸附装置流速多数控制在 ２００ ～ ４００ ｍｌ ／ ｍｉｎ
之间［１０－１４，２０］。 在感染性心内膜炎病例中流速可达

５００～６００ ｍｌ ／ ｍｉｎ［７，１５］，也有术后将吸附装置持续应

用 ７２ ｈ 以进一步吸附炎性因子的研究报道［１５］。

２　 各种血液灌流器吸附装置在 ＣＰＢ 中的应用

２．１　 ＡＮ６９ 膜血液灌流筒（Ｇａｍｂｒｏ，瑞典） 　 ＡＮ６９ 膜

是甲基丙烯磺酸钠－丙烯腈共聚物的合成材料，生物

相容性好，其大量的磺酸基团通过离子键特异性吸附

中低分子质量蛋白，其含水丰富的水凝胶结构保证了

其对低和中分子质量蛋白的大量吸附。 ＡＮ６９ 膜的升

级产品包括 ＡＮ６９ＳＴ 膜、ＡＮ６９－ｏＸｉｒｉｓ 膜，最新一代

ＡＮ６９－ｏＸｉｒｉｓ 膜采用多层线性聚乙烯亚胺（ｐｏｌｙｅｔｈｙｌｅ⁃
ｎｅｉｍｉｎｅ，ＰＥＩ）阳离子聚合物处理，不仅能预嫁接肝

素，更由于强化的 ＰＥＩ 结构，能够在滤过清除的同时

通过离子键吸附表面为负电荷的内毒素。 研究表明，
在脓毒血症和 ＳＩＲＳ 中，ＡＮ６９ 膜可以有效清除大量血

浆内的炎性因子，如 ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β、ＩＬ－６ 等［１６］。
２１ 世纪初，有研究将 ＡＮ６９ 膜血液灌流筒以旁

路方式连接在 ＣＰＢ 装置回路上，应用于 １５ 例风湿

性心脏病瓣膜置换手术中，证实其可减轻 ＣＰＢ 引起

的肺损伤，无 ＡＮ６９ 膜滤器相关并发症的发生［１７］。
进一步的研究证实，在 ＣＰＢ 过程中应用 ＡＮ６９ 膜血

液灌流筒，通过 ＡＮ６９ 膜的吸附特性，可降低术后

ＴＮＦ－α、ＩＬ－６ 水平，可改善 ＣＰＢ 术后全身炎症指

标，如体温、心率、白细胞计数、Ｃ 反应蛋白，可减轻

术后呼吸功能和肾功能损害程度［３］。

图 １　 吸附装置在 ＣＰＢ 中的组装方式

注：将吸附装置置入氧合器之前（左图［７］ ）；将吸附装置置入氧合器之后（右图）；ａ：患者；ｂ：静脉储血器；ｃ：滚柱泵；ｄ：氧
合器；ｅ：血液吸附装置；蓝色：静脉；红色：动脉
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２．２　 ＣｙｔｏＳｏｒｂ 血液灌流筒　 ＣｙｔｏＳｏｒｂ 血液灌流筒生

物相容性高，主要材料是二乙烯苯，其内包含许多

３００～８００ μｍ 聚维酮包裹的高孔隙度树脂微珠，吸
附面积达 ４５ ０００ ｍ２，二乙烯苯微粒可以吸附中分子

量的溶质，能够吸附血液中的炎性因子、微生物毒

素、游离血红蛋白、胆红素、活化补体、一些药物和许

多炎性介质。 在脓毒性休克患者的研究应用中，观
察数据显示，ＣｙｔｏＳｏｒｂ 可以显著降低 ＩＬ－６ 水平，减
少血管加压药的应用，改善临床预后，并无明显的副

作用［１８］。 在脓毒性休克合并急性肺损伤的随机对

照试验发现，ＣｙｔｏＳｏｒｂ 可显著降低炎性因子 ＩＬ－６、单
核细胞趋化蛋白－１、ＩＬ－１ｒａ、ＩＬ－８ 水平，未见严重副

反应的发生［１９］。 在 ＣＰＢ 心脏手术后 ＳＩＲＳ、多器官

功能衰竭的研究中发现，ＣｙｔｏＳｏｒｂ 可显著降低 ＩＬ－６
和 ＩＬ－８ 水平，可改善血流动力学稳定性，降低血管

升压药用量，可降低预期死亡率［２０］，无器械相关的

不良事件。
几项研究表明，ＣＰＢ 术中使用 ＣｙｔｏＳｏｒｂ 血液灌

流筒是安全可行的［１０－１１］。 将 ＣｙｔｏＳｏｒｂ 血液灌流筒

并行连接于 ＣＰＢ 中，在择期心脏手术中，可有效降

低 ＣＰＢ 结束时促炎因子 ＩＬ－８ 和 ＴＮＦ－α 水平［１２］，降
低平均硫酸乙酰肝素浓度［２１］，可降低血浆游离血红

蛋白、补体 Ｃ３ａ 和 Ｃ５ａ 水平［９］。 在感染性心内膜炎

的患者中，ＣｙｔｏＳｏｒｂ 装置的 ＣＰＢ 可使炎性因子和临

床代谢参数的反应减轻，改善术后血流动力学稳定

性，减少对血管升压药物的需求，利于器官功能恢

复［１１］。 对于围手术期出现肾功能衰竭并伴有严重

血流动力学不稳定和术中感染程度重的心内膜炎患

者，术后可继续进行 ＣｙｔｏＳｏｒｂ 血液吸附治疗［１５］。 但

也需注意到，在一项单中心前瞻性随机对照研究发

现，ＣｙｔｏＳｏｒｂ 吸附下 ＣＰＢ 患者，术后 ＩＬ－６ 无显著性

差异，２４ ｈ 后，ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＴＮＦ－α 未见明显差异，虽
然术后早期心功能指数明显升高，但这种差异持续

时间不足 ６ ｈ［１２］。 在感染性心内膜炎患者中，一项

来自奥地利的随机对照研究发现，ＣｙｔｏＳｏｒｂ 吸附下

ＣＰＢ 与常规治疗组相比，术后 ５ 天内炎性因子水平

（ＩＬ－１β、ＩＬ－６、ＩＬ－１８、ＴＮＦ－α 和 ＩＬ－１０）未见差异。
在炎症标志物、血浆游离血红蛋白、血管加压药物的

使用、３０ 天死亡率方面也没有差异［１０，１３］。 另一项回

顾性病例对照研究也指出，ＣｙｔｏＳｏｒｂ 治疗对接受瓣

膜手术的感染性心内膜炎患者可能没有益处［７］。
２．３　 ＨＡ３８０ 血液灌流筒　 ＨＡ３８０ 血液灌流筒的吸

附剂为中性大孔吸附树脂，将血液中炎性因子吸附，
控制其爆发，从而改善患者血流动力学、减少重要器

官损伤及并发症。 ＨＡ３８０ 血液灌流筒内含有包覆

聚苯乙烯制成的具有生物相容性的中性大孔吸附树

脂，因其具有大量中大孔结构及高比表面积，可通过

不同的作用力去除分子量为 １０ ～ ６０ ｋＤａ 的循环分

子［２２］，如炎性因子及过多的氧化代谢产物。 ＨＡ３８０
纳米管具有极好的生物相容性［２２］。 ＨＡ 系列血液灌

流筒已应用于多种严重疾病的体外血液净化治疗，
如多器官功能障碍综合征、脓毒症、严重急性胰腺炎

和新型冠状病毒肺炎（ＣＯＶＩＤ－１９） ［２３－２４］。 ＨＡ 系列

血液灌流筒不仅能显著降低 ＩＬ－６、ＩＬ－１０、ＴＮＦ－α 等

炎性因子水平，纠正炎性因子失衡，还能改善患者血

流动力学，减少血管加压药的使用，缩短患者住院时

间，改善患者预后［２３］。
近期一项随机对照实验表明，在择期瓣膜置换

手术 ＣＰＢ 中，直接将 ＨＡ３８０ 血液灌流筒并行连接

于 ＣＰＢ 中，术后 ＩＬ－６、ＩＬ－８、ＩＬ－１０ 水平显著降低，
肌酐、转氨酶和总胆红素水平显著降低，血管加压药

需要量、机械通气时间和 ＩＣＵ 住院时间显著减少，
提示 ＨＡ３８０ 在 ＣＰＢ 中使用能有效降低成人 ＣＰＢ 患

者 ＳＩＲＳ，促进术后恢复［１４］。 但目前有关 ＨＡ３８０ 血

液灌流器应用于 ＣＰＢ 的研究报道尚不足。
２．４　 ＰＭＸ 血液灌流筒　 ＰＭＸ 血液灌流筒将多粘菌

素 Ｂ 固定于聚苯乙烯衍生纤维上，其主要成分多粘

菌素 Ｂ 与纤维通过共价结合选择性地去除循环内

毒素和炎性因子，其具有良好的生物相容性。 研究

表明，ＰＭＸ 血液灌流筒吸附治疗成人、儿童心脏手

术后严重脓毒症均是安全、有效的［２５］。 动物实验表

明，将 ＰＭＸ 血液灌流筒并行连接于 ＣＰＢ 中，可使

ＣＰＢ 后 ２ ｈ ＩＬ－８ 水平显著降低，减轻了 ＣＰＢ 引起的

炎症反应，对心肺功能有保护作用［２６］。

３　 吸附装置在 ＣＰＢ 中的展望

带吸附装置的 ＣＰＢ 通过吸附装置去除 ＣＰＢ 手

术过程中产生的炎性因子、游离血红蛋白等毒素、内
毒素等，避免炎性因子风暴引发相关并发症，以达到

缩短住院时间、提高患者预后目的。 既往有关 Ｃｙ⁃
ｔｏＳｏｒｂ 装置在 ＣＰＢ 中的研究，其对炎性因子的消除

作用、临床预后（呼吸机使用时间、ＩＣＵ 住院时间、死
亡率等）改善方面存在一定差异。 目前正在进行的

有关 ＣｙｔｏＳｏｒｂ 装置在 ＣＰＢ 中的研究有：一项针对感

染性心内膜炎患者干预性随机对照多中心研究和一

项针对复杂心脏手术的随机病例对照研究［２７－２８］，本
团队将密切关注研究结果，并期待有针对 ＣｙｔｏＳｏｒｂ
装置在 ＣＰＢ 中的更大样本的前瞻性随机对照实验

研究，以进一步揭示 ＣｙｔｏＳｏｒｂ 装置在 ＣＰＢ 中的临床

疗效。 目前有关 ＨＡ３８０ 血流灌流筒在 ＣＰＢ 中应用

１８１中国体外循环杂志 ２０２２ 年 ０６ 月 ２８ 日第 ２０ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．２０ Ｎｏ．３ Ｊｕｎｅ ２８， ２０２２



研究有限，一项有关 ＨＡ３８０ 装置在 ＣＰＢ Ａ 型主动

脉夹层病例中应用的单中心、随机、对照、双盲临床

试验正在进行［８］，期待更多的研究以揭示 ＨＡ３８０ 装

置在 ＣＰＢ 中的临床疗效。
体外研究发现，ＡＮ６９－ｏＸｉｒｉｓ 膜吸附炎性因子与

ＣｙｔｏＳｏｒｂ 血液灌流筒无显著差异， ＡＮ６９－ｏＸｉｒｉｓ 吸

附内毒素能力高于 ＣｙｔｏＳｏｒｂ 血液灌流筒［２９］。 若将

ＡＮ６９－ｏＸｉｒｉｓ 膜滤器应用于 ＣＰＢ 手术中，其对炎性

因子、内毒素的高效吸附能力，可能有助于降低

ＣＰＢ 相关的炎症反应，保护脏器功能，缩短术后呼

吸机使用时间和住院时间，提高生存率。
据笔者所知，目前尚无有关吸附装置不同组装

方式之间以及不同血流灌流筒之间疗效差异的对比

试验研究，期待未来相关的荟萃分析或随机对照试

验能证实他们之间的差异，为临床上吸附装置的组

装方式和血流灌流筒的选择提供理论依据。 此外，
还应进行材料学和生产工艺的改进，以进一步提高

炎性因子吸附的精准性和高效性，改善预后。
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ｃｏｍｐｌｅｘ ａｏｒｔｉｃ ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ｖａｌｖｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｌ，

２０１６， ２１０： １３９－１４０．
［１６］ Ｇｕｏ Ｔ， Ｎｏｓｈｉｎ Ｍ， Ｂａｋｅｒ ＨＢ， ｅｔ ａｌ ． ３Ｄ ｐｒｉｎｔｅｄ ｂｉｏｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｚｅｄ

ｓｃａｆｆｏｌｄｓ ｆｏｒ ｍｉｃｒｏｆｒａｃｔｕｒｅ ｒｅｐａｉｒ ｏｆ ｃａｒｔｉｌａｇｅ ｄｅｆｅｃｔｓ［Ｊ］ ． Ｂｉｏｍａｔｅ⁃
ｒｉａｌｓ， ２０１８， １８５： ２１９－２３１．

［１７］ Ｉｕｎｇ Ｂ， Ｄｅｌｇａｄｏ Ｖ， Ｒｏｓｅｎｈｅｋ Ｒ， ｅｔ ａｌ ． Ｃｏｎｔｅｍｐｏｒａｒｙ ｐｒｅｓｅｎｔａ⁃
ｔｉｏｎ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｖａｌｖｕｌａｒ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ： ｔｈｅ ＥＵＲＯｂｓｅｒｖａ⁃
ｔｉｏｎａｌ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒａｍｍｅ ｖａｌｖｕｌａｒ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ ＩＩ ｓｕｒｖｅｙ ［ Ｊ］ ．
Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ， ２０１９， １４０（１４）： １１５６－１１６９．

［１８］ Ｆｒａｎｚｏｎｅ Ａ， Ｐｉｃｃｏｌｏ Ｒ， Ｓｉｏｎｔｉｓ ＧＣＭ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｏｒｔｉｃ
ｖａｌｖｅ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｐｕｒｅ ｎａｔｉｖｅ ａｏｒｔｉｃ ｖａｌｖｅ ｒｅ⁃
ｇｕｒｇｉｔａｔｉｏｎ： ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ［ Ｊ］ ． ＪＡＣＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｎｔｅｒｖ，
２０１６， ９（２２）： ２３０８－２３１７．

［１９］ Ｙｏｏｎ ＳＨ， Ｓｃｈｍｉｄｔ Ｔ， Ｂｌｅｉｚｉｆｆｅｒ Ｓ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｏｒｔｉｃ
ｖａｌｖｅ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｉｎ ｐｕｒｅ ｎａｔｉｖｅ ａｏｒｔｉｃ ｖａｌｖｅ ｒｅｇｕｒｇｉｔａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｊ
Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０１７， ７０（２２）： ２７５２－２７６３．

［２０］ Ｕｒｅｎａ Ｍ， Ｈｉｍｂｅｒｔ Ｄ， Ｏｈｌｍａｎｎ Ｐ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｏｒｔｉｃ
ｖａｌｖｅ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｔｏ ｔｒｅａｔ ｐｕｒｅ ａｏｒｔｉｃ ｒｅｇｕｒｇｉｔａｔｉｏｎ ｏｎ ｎｏｎｃａｌｃｉｆｉｅｄ
ｎａｔｉｖｅ ｖａｌｖｅｓ［ Ｊ］ ． Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０１６， ６８ （ １５）： １７０５ －

１７０６．
［２１］ Ｗｅｒｎｌｙ Ｂ， Ｅｄｅｒ Ｓ， Ｎａｖａｒｅｓｅ ＥＰ， ｅｔ ａｌ ． Ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒ ａｏｒｔｉｃ

ｖａｌｖｅ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｆｏｒ ｐｕｒｅ ａｏｒｔｉｃ ｖａｌｖｅ ｒｅｇｕｒｇｉｔａｔｉｏｎ： ＂ ｏｎ－ｌａｂｅｌ＂
ｖｅｒｓｕｓ ＂ ｏｆｆ－ｌａｂｅｌ＂ ｕｓｅ ｏｆ ＴＡＶＲ ｄｅｖｉｃｅｓ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｒｅｓ Ｃａｒｄｉｏｌ，
２０１９， １０８（８）： ９２１－９３０．

（收稿日期：２０２１－０７－２１）　 　
（修订日期：２０２２－０１－０６）　 　

３８１中国体外循环杂志 ２０２２ 年 ０６ 月 ２８ 日第 ２０ 卷第 ３ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．２０ Ｎｏ．３ Ｊｕｎｅ ２８， ２０２２


