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人血白蛋白在心外科围手术期的临床应用

张海波

（首都医科大学附属北京安贞医院 心脏外科中心，北京 １０００２９）

【摘要】围手术期液体管理是心外科患者临床治疗的重要环节。合理、有效的液体管理应以维持血流动力学稳定、

改善组织灌注、保护重要脏器为主要目的，同时兼顾液体平衡、凝血功能等问题，从而达到提高手术成功率、实现长

期生存获益的治疗目标。心外科患者临床特征复杂，往往合并心力衰竭及心功能异常，加之体外心肺循环等医疗操作

带来的一系列问题，使得围手术期液体管理具有不同于其他手术类型患者的复杂性与特殊性。人血白蛋白以其独特的

临床优势，在心外科的液体治疗中起到举足轻重的作用。本文将对人血白蛋白在心外科围手术期综合管理中的合理应

用进行阐述，并基于循证对其临床优势进行综述。
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　　白蛋白是一类含量丰富、携带负电荷、具有多
种生物学功能的蛋白类型。人体中４０％的白蛋白分
布于血管系统内，６０％分布于血管外的细胞外间
质［１］。作为占比高达５０％以上的血浆蛋白，白蛋白
贡献了７５％的血浆胶体渗透压［２］，后者是血浆组
织液液体稳态的重要物质基础，对于机体血流动力

学的维持至关重要［３］。肝脏是白蛋白的合成场所，

每日约有１０～１５ｇ白蛋白被合成与释放。白蛋白主
要经肌肉、肝脏、肾脏代谢与排泄，健康人体中的

半衰期为２～３周［２］。在高龄、营养不良、恶性肿

瘤、肝脏疾病等情况下，机体合成白蛋白能力下

降，同时机体异化作用增强，血清白蛋白显著下

降，从而造成低白蛋白血症，并带来显著的临床

表现［１］。

用于临床的白蛋白一般来自于人血浆分离成

分，因而又称为人血白蛋白 （ｈｕｍａｎｓｅｒｕｍａｌｂｕ
ｍｉｎ，ＨＳＡ）。早在二战时期，ＨＳＡ便被用于血容
量扩容治疗。在随后的数十年间，ＨＳＡ陆续被用
于急重症患者、出血性休克、肝硬化并发症等一

系列适应证［４］。同时人血白蛋白也可用于纠正低
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白蛋白血症，改善患者临床预后。

人血白蛋白在心外科围手术期综合管理中具有

举足轻重的地位，主要用于体外心肺循环泵预充

液、液体复苏治疗以及纠正围手术患者的低白蛋白

血症。接受心外科手术的患者不同于其他手术类型

患者，临床特征复杂，如合并心力衰竭 （心衰）及

相关心功能异常，大大增加了围术期管理的难度；

加之部分患者需要接受体外心肺循环 （ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏ
ｎａｒｙｂｙｐａｓｓ，ＣＰＢ），该过程中所造成的缺血／再灌
注损伤、炎症反应、脏器损伤等均可大幅恶化患者

预后［５］。心外科围手术期有效液体治疗与合理的液

体管理对于维持组织灌注、保护重要脏器、提高患

者术后存活率至关重要［５］。

１　白蛋白用于体外心肺循环泵预充液
１１　实施体外心肺循环带来的临床挑战

大型心外科手术中，为形成良好手术视野，降

低手术难度，往往会采用体外心肺循环ＣＰＢ替代机
体心肺循环。ＣＰＢ的管腔系统无疑增大了血液循环
容积，因此需要使用预充液填充泵体与管腔，以保

证体内循环向体外循环的顺利切换，这一过程可带

来多方面不利影响：

１１１　炎症反应　ＣＰＢ所引发的炎症反应可分为
早期与晚期，二者介导机制不同。早期炎症反应介

由ＣＰＢ管腔人工材料与血液细胞 （如中性粒细胞、

单核细胞、淋巴细胞等）、血浆蛋白 （如接触蛋白、

内源性及外源性凝血蛋白、补体系统、纤溶蛋白

等）接触所引发；晚期炎症反应则由缺血／再灌注
损伤所介导［６］。

１１２　凝血功能异常与出血风险　一方面 ＣＰＢ泵
预充液可在一定程度上稀释血液，造成血小板相对

密度降低；另外ＣＰＢ过程中部分血小板被激活，并
被管腔的人工材料内壁所吸附，造成循环血小板数

量减少［７］。研究显示，ＣＰＢ期间可观察到降幅可达
５０％的血小板计数显著下降，这一下降水平甚至可
持续至术后２ｄ［７］。血小板显著下降带来出血风险
增加，从而增加了血液制品输注的使用率。一项纳

入８７２４名接受心外科手术患者的英国队列研究显
示，输注红细胞增加２３８倍的复合感染结局风险
与２３５倍的复合缺血结局风险［８］。

１１３　引发脏器损伤　ＣＰＢ所引发的脏器损伤可
能是炎症反应的后继结果，累积器官有肺、肝脏与

肾脏，具体可表现为急性呼吸窘迫综合征、急性肾

损伤、多脏器衰竭等［９］。

１２　白蛋白用于ＣＰＢ预充液的临床优势
有效维持血容量与血浆胶体渗透压是ＣＰＢ预充

液所要实现的主要目的。白蛋白作为天然胶体，血

管内存留效果优于晶体液，且可作为血浆蛋白有效

维持胶体渗透压。一项纳入２１项对照研究，涉及
１３４６名患者的荟萃分析，比较了不同 ＣＰＢ预充泵
液体的选择对于接受心外科手术患者术中、术后血

浆胶体渗透压的影响。研究发现，ＣＰＢ期间预充白
蛋白患者血浆胶体渗透压降低较预充晶体液少３６
ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０１３３ｋＰａ），术后２组患者血浆
胶体渗透压的差距仍维持在２０ｍｍＨｇ［１０］。一项纳
入１０５名选择性开心手术患者的前瞻性ＲＣＴ试验显
示，相较晶体液，白蛋白作为预充液可显著改善

ＣＰＢ期间血浆渗透压的降低，且该优势可持续至术
后３ｄ［１１］。

多项研究显示，白蛋白作为预充液对于改善

ＣＰＢ造成的炎症反应、出血风险、肾脏损伤具有积
极意义。对于ＣＰＢ期间的所引发的炎症反应，白蛋
白作为预充液炎症反应程度较晶体液更为轻微。一

项前瞻性ＲＣＴ试验纳入３０名接受冠脉旁路移植术
（ＣＡＢＧ）的患者，比较了分别使用白蛋白与林格氏
液作为 ＣＰＢ预充液患者的炎症反应程度。研究发
现，术后林格氏液组患者血清中促炎症因子 （ＴＮＦ
α、ＩＬ１β、ＩＬ６）的浓度显著高于白蛋白组，而前
者炎症抑制因子 （ＩＬ１０）血清浓度却显著低于后
者［１２］。在出血风险方面，一项 Ｍｅｔａ分析汇总了１８
项ＲＣＴ、涉及９７０名接受ＣＰＢ的患者的相关临床数
据。结果显示，羟乙基淀粉 （ＨＥＳ）作为预充液患
者术后出血量、对血制品 （红细胞、冷冻血浆、血

小板）的需求量高于白蛋白，标准化均值差分别为

３３３％、２８４％～３０６％［１３］。

白蛋白作为 ＣＰＢ预充液对肾功能的影响较小。
一项回顾性、双盲、ＲＣＴ研究纳入６０名接受冠状
动脉搭桥术 （ｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｂｙｐａｓｓｇｒａｆｔｉｎｇ，ＣＡＢＧ）
的患者，以血清肌酐升高、肾小球滤过率下降作为

肾功能损伤的衡量指标，比较了白蛋白、羟乙基淀

粉作为预充液对于患者术后肾功能的影响。研究发

现在术后２４～７２ｈ，与羟乙基淀粉相比，使用白蛋
白作为预充液的患者术后血清肌酐、肾小球滤过率

下降更少，提示对肾功能影响更小［１４］。
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２　白蛋白用于心外科围手术期液体治疗
２１　心外科围手术期液体管理的复杂性与特殊性

心外科手术液体管理存在多方面难点。首先，

围手术期液体治疗应权衡容量替代效果与液体治疗

不良反应风险，即在维持血容量与血流动力学、改

善组织灌注、保护脏器功能的基础上，尽可能避免

液体超载与水肿、出血风险、炎症反应［５］。另外，

对于不同类型的心外科手术，即选择性心外科手术

与紧急手术，围手术期液体治疗有着不同的目标。

对于选择性心外科手术，其液体治疗目标应涵盖改

善全身性微循环功能障碍、炎症反应、血流动力学

异常；对于紧急手术，应尽可能考虑可能伴发的危

重情况进行液体治疗，如脓毒性休克、心源性休

克、血管麻痹、出血性休克等［５］。除此之外，围手

术期的不同阶段———术前、术中和术后的液体管理

亦具有不同的倾向性与重点。如术前补液应尽量避

免急性容量负荷［１５］；术中液体治疗应依照血流动力

学进行合理检测，保证有效的液体治疗［１６］；术后恢

复期应重点关注多脏器并发症［１７］。术后肺损伤、肺

水肿导致的氧合指标显著下降，机械通气延长并致

使通气相关性肺炎的发生风险增加；除此之外，灌

注不足或液体超载可导致术后急性肾损伤，显著恶

化患者预后。因此术后应尽快重建机体液体平衡，

在有效维持组织灌注的同时，避免因液体超载导致

脏器损伤［１７］。

总而言之，虽然心外科围手术期液体管理相较

其他类型手术具有特殊性与复杂性，但其临床目标

显而易见，即在保证血流动力学稳定、重要脏器组

织灌注的基础上，避免液体超载，促进术后患者恢

复，降低脏器损伤的临床不良事件发生风险，提高

患者生存率。

２２　白蛋白用于心外科围手术期液体治疗的临床
优势

大型心血管手术后往往伴发显著的低血容量，

可严重影响术后心脏功能，而术后心脏功能的恢复

是机体与其他多脏器功能恢复的先决条件。一项前

瞻性、分层、随机、单盲、单中心临床研究证实了

白蛋白用于治疗术后低血容量的临床优势。该研究

连续纳入６７名接受心脏或大血管手术患者，比较
使用白蛋白、人工胶体、生理盐水治疗术后低血容

量对于心功能的影响。研究发现，心指数 （ｃａｒｄｉａｃ
ｉｎｄｅｘ，ＣＩ）的升高与血浆容量及全心舒张末期容量

（ｇｌｏｂａｌｅｎｄｄｉａｓｔｏｌｉｃｖｏｌｕｍｅｉｎｄｅｘ，ＧＥＤＶＩ）相关；
白蛋白等胶体液对血容量及ＧＥＤＶＩ的提升效果优于
生理盐水，因而对心指数的升高效果更为明显［１８］。

在危重症患者中已观察到白蛋白输注带来的多

脏器功能获益。临床实践中，常使用序贯器官衰竭

评估 （ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌｏｒｇａｎｆａｉｌｕｒｅａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ，ＳＯＦＡ）评
分来衡量患者疾病严重程度，这一评分建立在肾

脏、肝脏、呼吸系统、循环系统、中枢神经系统功

能性指标基础之上，因此可衡量多脏器功能。一项

纳入１００名危重症患者的ＲＣＴ比较了输注白蛋白与
无白蛋白干预对于患者多脏器功能的影响。结果显

示，与对照组相比，输注白蛋白可更好改善患者

ＳＯＦＡ评分，提示白蛋白输注对于危重症患者多脏
器功能的改善具有积极且显著的意义［１９］。由于心外

科手术患者，尤其是冠心病重症监护病房 （ｃｏｒｏ
ｎａｒｙｃａｒｅｕｎｉｔ，ＣＣＵ）紧急手术患者相当一部分为
危重症患者，白蛋白在这一患者群体中具有一定应

用与临床获益潜力。

心衰是心外科患者常见的合并症，可严重影响

患者术后的生存率与恢复情况。这部分患者在接受

围手术期液体治疗后，尤其是术后，由于血容量的

增加可加重心脏前负荷，因而合并心衰患者对于液

体超载更为敏感。对于心衰患者，临床上常使用髓

袢利尿剂以降低液体负荷；而对于合并重度低白蛋

白血症 （血清白蛋白 ＜２０ｇ·Ｌ－１）的患者，往往
对于利尿剂不敏感，因此需要加用白蛋白以提升

疗效［２０］。

心外科围手术期液体管理的最终目的在于改

善术后患者生存率。临床证据证实，白蛋白较晶

体液与人工胶体液可更有效降低心外科患者术后

死亡率。一项观察性、回顾性队列研究纳入

６１８８名接受体外循环瓣膜和 （或）冠脉手术患

者，比较围手术期接受单纯晶体液补液或加用白

蛋白患者的多项临床终点。研究结果显示，与单

纯晶体液相比，加用白蛋白可降低５０％院内死亡
风险 （ＯＲ＝０５，９５％ＣＩ：０３～０９，Ｐ＝００２）
以及３０％３０ｄ内再入院风险 （ＯＲ＝０７，９５％ＣＩ：
０５～０９，Ｐ＜０００１）［２１］。另一项大型回顾性队
列研究比较了围手术期白蛋白与羟乙基淀粉对于患

者生存率的影响。该研究自医疗数据库纳入１９５７８
名接受ＣＡＢＧ术的患者，患者接受白蛋白或人工胶
体作为血容量扩容剂，利用多重回归模型分析白蛋
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白使用是否是影响死亡率的独立因素。研究结果显

示，与人工胶体相比，白蛋白降低 ２５％死亡风险
（ＯＲ＝０８，９５％ＣＩ：０６７～０９６，Ｐ＝００２）［２２］。

３　纠正心外科患者低白蛋白血症
心外科手术在术前需要对患者进行手术风险评

估，特别是高龄、虚弱患者，以确定患者是否适合

接受手术。现阶段的主要评估工具为ＥｕｒｏＳＣＯＲＥ以
及美国胸科学会提出的 ＳＴＳ成人心外科手术风险计
算模型，但这２类评估模型所需分析变量与指标较
为繁复，给临床实践操作引入了一定难度与挑

战［２３２４］。近些年来，虚弱标志物／虚弱指数 （ｆｒａｉｌｔｙ
ｍａｒｋｅｒｓ／ｆｒａｉｌｔｙｉｎｄｉｃｅｓ）模型被用于心外科患者术前
风险评估。该模型基于 ４项指标：低血清白蛋白
（≤３４ｇ·ｄＬ－１）、５ｍ步行时间、握力与 Ｋａｔｚ指
数。一项回顾性研究将虚弱模型用于评估经主动脉

瓣膜置换术患者风险评估，发现在高危／极高危患
者中利用该模型预测３０ｄ死亡率准确性甚至优于
ＳＴＳ模型［２５］。

对于高龄患者等不宜接受开胸手术的群体，经

导管主动脉瓣膜置换术 （ｔｒａｎｓｃａｔｈｅｔｅｒａｏｒｔｉｃｖａｌｖｅｒｅ
ｐｌａｃｅｍｅｎｔ，ＴＡＶＲ）的实施可大大提升短期治疗成
功率。然而 ＰＡＲＴＮＥＲＩ等研究显示，仍有部分患
者在接受ＴＡＶＲ后的数年中出现死亡与生命质量下
降，提示术前评估与患者筛选对于改善患者远期预

后依旧十分必要。ＦＲＡＩＬＡＶＲ研究基于多变量模型
分析了ＴＡＶＲ术后或外科手术瓣膜置换术后患者预
后的相关因素，结果显示，基于重要虚弱评估工具

（ＥｓｓｅｎｔｉａｌＦｒａｉｌｔｙＴｏｏｌｓｅｔ，ＥＦＴ），包括下肢无力、认
知障碍、贫血与血清蛋白＜３５ｇ·ｄＬ－１）的虚弱程
度评估是患者１年死亡 （校正 ＯＲ＝２７２，９５％ＣＩ：
２５４～５４５）与 １年残疾恶化 （校正 ＯＲ＝２１３，
９５％ＣＩ：１５７～２８７）的最强预测因素［２６］。

事实上，单纯低白蛋白血症与患者不良预后显

著相关。一项纳入５８８名接受 ＣＡＢＧ术患者的匹配
倾向分析显示，术前血清白蛋白≥３５ｇ·ｄＬ－１患者
术后８年生存率是血清白蛋白＜３５ｇ·ｄＬ－１患者的
２２倍 （ＨＲ＝２２，９５％ ＣＩ：１４～３６，Ｐ＝
０００１）［２７］。无论非ＣＰＢ患者还是 ＣＰＢ患者，术后
低白蛋白血症均与不良预后显著相关。一项纳入

６９０名非ＣＰＢ患者的回顾性研究表明，术后低白蛋
白血症 （＜２３ｇ·ｄＬ－１）分别增加６９８倍肾衰风

险、１２７倍主动脉内球囊反搏泵使用风险、３３３
倍因出血再手术风险、７９％的重症监护病房内使用
正向肌力药物风险［２８］。另一回顾性研究纳入了４５４
名接受ＣＰＢ的心外科患者，基于对数回归模型分析
发现，体外循环心外科患者术后低白蛋白血症 （＜
１８ｇ·ｄＬ－１）２８ｄ死亡率显著更高 （ＯＲ＝０８６；
９５％ ＣＩ：０８４～０８９，Ｐ＜０００１）［２９］。

血清白蛋白水平作为虚弱模型中可干预的指标

之一，可通过输注白蛋白加以纠正围手术期低白蛋

白血症，从而改善患者预后，提高生存率。

综上，人血白蛋白是源自人血浆的天然胶体，

可用于心外科患者ＣＰＢ预充液、围手术期液体治疗
以及低白蛋白血症的纠正。与晶体液相比，人血白

蛋白血管内留存更为持久，血浆渗透压改善与扩容

效果更佳，可更好地维持组织灌注，且具有抗炎、

改善血管内皮完整性、对凝血功能影响小、不易引

起组织水肿等临床应用优势，是液体复苏治疗中首

选的胶体溶液。因此，人血白蛋白在心脏外科围术

期有着重要的临床治疗作用，应该结合患者具体情

况进行合理有效的使用。
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