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【摘要】本研究从成人体外膜肺氧合（extracorporeal membrane oxygenation，ECMO）

出血的危险因素、急性出血预防与管理，以及出血后的精细化护理等方面进行阐述，旨在

为临床预测 ECMO 出血风险，制定个体化抗凝方案提供参考，以推动 ECMO 抗凝管理向精

准化、规范化发展。
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【Abstract】This study elaborates on the risk factors for bleeding during extracorporeal 
membrane oxygenation (ECMO) in adults, the prevention and management of acute bleeding, and 
meticulous post‑bleeding nursing care. It serves as a reference for predicting bleeding risk factors 
and personalized anticoagulation protocols in patients receiving ECMO, ultimately aiming to 
advance ECMO anticoagulation management toward precision and standardization.
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体 外 膜 肺 氧 合 （extracorporeal membrane 

oxygenation，ECMO）已成为应对难治性心源性休

克与严重呼吸衰竭的关键生命支持技术。然而，

在 ECMO 支持期间，患者仍面临出血、血栓、感染、

下肢缺血等风险 [1]。出血是指血管破裂或血液成

分渗出血管外，导致血容量减少和组织灌注受损

的病理过程 [2]；急性出血多在短时间内发生，此

时血容量显著丧失，导致循环容量下降、组织灌

注受损，并可迅速进展至失血性休克和凝血功能

紊乱 [3]。在 ECMO 支持期间，体外循环会激活凝

血及炎症反应，患者更易发生多部位出血并加重

病情 [4-5]。国内现有研究多为单中心回顾性队列研

究 [1, 6]；而 ECMO 出血危险因素多样，出血预防

和管理措施复杂。因此，本研究系统总结 ECMO
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出血的高危风险因素，并提出相应出血预防和管

理策略，以期为临床实践提供参考和依据。

1  ECMO出血的流行病学

出 血 是 ECMO 支 持 患 者 的 主 要 并 发 症 之

一， 大 规 模 注 册 研 究 数 据 显 示， 静 脉 - 静 脉

（veno-venous，VV）ECMO 患者的出血发生率约

21.1%[7]；而一项在荷兰开展的单中心临床研究显

示其出血发生率可达 45%[8]。最常见的出血部位

为插管及手术切口处，其次为肺与呼吸道（如肺

实质或气道出血）、胃肠道及皮肤黏膜（如鼻出血、

血尿），亦可出现颅内出血等危及生命的严重

出血事件 [9]。出血增加了 ECMO 患者发生感染的

风险，并导致其住院时间延长、医疗费用显著增

加。既往 VV-ECMO 队列研究显示，发生胸部出

血的患者 ECMO 支持时间和住院天数明显延长，

平均住院时间约（58±50）天，住院死亡率高达

52.5%，明显高于未出血患者的 32.7%，提示出血

事件会显著削弱 ECMO 支持效果并恶化预后 [10]。

大型体外生命支持组织（extracorporeal life support 

organization，ELSO）注册研究显示，在 7 579 例

VV-ECMO 成人患者中，出血事件与住院死亡独

立相关，发生出血者的住院死亡风险比未出血者

增加约 69%，其中颅内出血的死亡风险增加约 5.7

倍，肺出血和胃肠道出血也分别使死亡风险增加

约 2.0 倍和 1.5 倍，进一步证实出血显著影响着

患者康复和远期预后 [11]。国内一项 ICU 队列研究

发现，合并医源性感染的 ECMO 患者住院时间显

著延长，且总住院费用中位数约为未感染者的 3

倍，说明一旦在 ECMO 期间出现出血并反复输血、

再次手术和进行多项侵袭性操作时，不仅会增加

患者的感染风险，还会显著增加医疗资源消耗和

患者经济负担 [12]。此外，来自荷兰的一项研究显

示，出血患者的出院生存率仅为未出血患者的一

半 [8]。ECMO 出血是一个复杂的过程，与患者自

身基础条件（如基础疾病、肝肾功能、免疫等）

以及抗凝策略、多重用药等密切相关。

2  ECMO出血的危险因素

2.1  患者相关危险因素
成人 ECMO 出血与患者的基础疾病、肝肾功

能、凝血功能、是否合并创伤及 ECMO 支持时

间等有关。在基础疾病方面，Willers 等的系统综

述显示原发病的性质和严重程度会显著影响出血

风险，如急性呼吸窘迫综合征（acute respiratory 

distress syndrome，ARDS）、脓毒症 / 感染性休克、

急性心源性休克及重症心肺功能衰竭等 [13]。这些

严重的基础疾病可引起全身炎症、内皮损伤、凝

血 - 纤溶失衡或器官功能障碍，显著增加出血风

险 [11, 14]。国内一项 Meta 分析也表明，糖尿病、肾

衰竭、真菌性肺炎等合并症和疾病严重程度评分

升高亦会显著增加大出血风险 [15]。此外，Walker

等开展的一项回顾性研究表明，肝功能受损会减

少凝血因子生成及维生素 K 利用障碍，从而加

重 ECMO 患者的出血倾向；研究同时发现，在连

续肾脏替代治疗患者中，其比伐卢定剂量需求会

增加 75%~125%，这提示肾功能是影响药代动力

学的关键因素 [16]。周利平等的研究发现凝血酶时

间延长和冰冻血浆输注量增加是出血的独立危险

因素 [1]；尹小雪等的研究提示出血前 24 h 纤维蛋

白原降低可预测外周置管 ECMO 出血，更侧重

凝血指标和输血相关变量 [6]。一项系统综述表明

创伤患者因多发损伤和潜在出血灶，需采用低抗

凝甚至无抗凝策略以平衡血栓与出血，使 ECMO

期间的出血风险显著增加 [17]。此外，ECMO 支持

的持续时间与出血风险呈正相关，支持时间的延

长不仅直接导致获得性血小板功能失常和凝血因

子消耗，还显著增加了血栓形成的风险，而血栓

形成又会引起抗凝策略的调整，最终影响出血风

险 [18- 19]。ECMO 支持模式也是引起出血的重要因

素， 静 脉 - 动 脉（veno-arterial，VA）ECMO 因

多用于血流动力学不稳定的心源性休克患者，其

出血风险通常高于 VV-ECMO 模式 [20]。

2.2  抗凝相关危险因素与ECMO管理
2.2.1  抗凝方案与药物选择

抗凝方案的选择是影响出血的关键因素。目

前，中国 ECMO 支持患者多以普通肝素作为一

线全身抗凝药物，这与美国、日本及欧洲等国家

的治疗方案一致。然而，普通肝素的治疗窗窄

且可能出现肝素诱导的血小板减少症（heparin-

induced thrombocytopenia，HIT），进而增加出血

风险 [21]。在比较不同强度肝素方案的研究中，

低强度与标准强度肝素方案在主要出血事件发生

率上虽无显著差异，但标准强度组需要更换抗凝

方案的人数更多 [22]；另有 Raman 等的研究表明

低肝素方案可降低严重出血并发症 [23]；Song 等
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的研究也显示低抗凝方案，即目标活化部分凝血

活 酶 时 间（activated partial thromboplastin time，

APTT） ＜ 55  s，相较于高抗凝方案（APTT ≥ 55 s），

可使出血率下降 2.5%~15.4%，且不增加血栓事

件发生频率与氧合器更换频率 [24]。Scaravilli 等的

研究进一步指出，ECMO 桥接肺移植患者的手术

范围广、血管吻合口多，且常合并凝血因子缺乏，

因此出血风险较高 [25]。对此，采用创新的“无肝素”

策略，即使用抗凝血酶 III，避免肝素，并加用氨

甲环酸，可有效减少出血的发生。

与肝素相比，在美国和欧洲部分医疗中心，

比伐卢定、阿加曲班等直接凝血酶抑制剂（direct 

thrombin inhibitors，DTIs）的应用更加系统和成

熟，部分医疗中心已将其作为特定人群（如 HIT

或高血栓风险患者）的首选抗凝策略 [26]。相较于

传统肝素，DTIs 不仅具有更稳定、可预测的抗凝

作用，还能够显著减少回路相关血栓的形成 [27]。

多项研究显示比伐卢定较肝素具有更低的住院死

亡率和更少的血栓事件，同时未增加主要出血风

险 [27-28]。阿加曲班作为另一种 DTI，经肝脏代谢，

适用于肾功能不全的患者。在 COVID-19 相关

ECMO 中，无论是否联合阿司匹林，阿加曲班达

到抗凝目标的时间均显著短于肝素，且未见出血

或血栓增加 [29]。Capecchi 等的回顾性研究也发现

COVID-19 流行期间，高达 80% 的 VV-ECMO 患

者出现肝素抵抗，促使多个医疗中心转向使用阿

加曲班等 DTIs，这类药物与更短的抗凝目标时间

相关，且出血和血栓并发症的发生情况相较于肝

素无显著差异 [30- 31]。此外，纤溶抑制剂的预防性

使用亦受到关注，Buckley 等的案例显示在纤溶亢

进（D- 二聚体升高、纤维蛋白原下降）的情况下，

使用氨甲环酸或氨基己酸能够成功控制 ECMO 相

关出血 [32]。凝血因子 XI 作为新型抗凝靶点，主

要参与病理性血栓形成的放大过程，既往有研究

显示其具有良好的抗凝作用，且未显著增加出血

风险，展现出平衡出凝血风险的潜力 [21]。乔莉等

的一项回顾性研究发现在 ECMO 联合连续性肾脏

替代治疗中，对于出血风险较高的患者，局部枸

橼酸钠抗凝是一种更为安全的选择 [33]。国内关于

DTIs 和新型抗凝药物的研究主要集中于 HIT 或肝

素抵抗的病例报道及小样本经验总结，缺乏在不

同 ECMO 模式、不同基础疾病及凝血风险群体中

的前瞻性研究。后续研究需在严格评估出凝血风

险的基础上，加强 DTIs 在特殊人群（如严重炎症、

器官功能障碍或血栓高危患者）中的应用探索，

并建立针对 DTIs 的本土化剂量调整及监测体系，

以推动 ECMO 抗凝从经验化向精准化转变。

2.2.2  血小板管理
ECMO 抗凝过程中血小板的管理也十分重

要。研究表明，ECMO 期间获得性血小板数量

减少与功能障碍普遍存在，是重要的出血危险

因素 [34]。目前最佳输注阈值仍未明确，国际指

南 一 般 建 议 维 持 在（50~100）×109/L， 并 结

合个体风险进行调整 [4, 19]。在临床实践中，多

采 用 血 小 板 计 数（20~50）×109/L 作 为 预 防 性

输注阈值，在出现活动性出血或需进行高危操

作 时 则 将 目 标 阈 值 提 高 至（50~80）×109/L， 

甚 至（80~100）×109/L。 例 如， 有 研 究 在

ECMO 期 间 常 规 维 持 血 小 板 ＞ 50×109/L， 

合并出血时提高至（80~100）×109/L[8]；亦有研

究在无出血发生时以 20×109/L 为输注触发点，

出血时则提高至 50×109/L[35]。在抗血小板药物

方面，Baldetti 等的研究指出，对于在 VA-ECMO

支持下接受经皮冠状动脉介入治疗（percutaneous 

coronary intervention，PCI）的急性冠脉综合征所

致心源性休克患者，坎格瑞洛联合比伐卢定的抗

血栓策略具有可行性；在这类危重患者中，出血

虽仍为主要不良事件，但其发生率已处于较低水

平 [36]。ECMO 期间的血小板管理需要更加明确的

血小板输注阈值以及精准的抗血小板用药方案，

未来应进一步探索，以优化 ECMO 支持患者的个

体化治疗策略。

2.2.3  抗凝监测
抗凝监测方法和目标值的选择直接影响

ECMO 出血风险。在 ECMO 抗凝管理中，APTT

与抗 Xa 因子活性（anti-tactor Xa activity，Anti-

Xa）为肝素抗凝治疗的常用监测指标，但二者

常出现不一致。例如，在儿科 ECMO 支持患者中，

二者不一致的发生率占监测日的 17.5%[37]。这种

不一致性主要是因为 APTT 易受炎症反应、凝血

因子缺乏、纤维蛋白原水平及急性期反应物等

多种非肝素因素影响，而 Anti-Xa 可更直接地反

映肝素的抗凝效果。研究发现，较高的 APTT 与

出血并发症独立相关，APTT 每增加 10 s，出血

风险增加 14%[8]。而在 APTT 与 Anti-Xa 结果不

一致的情况下，根据 Anti-Xa 水平调整肝素剂量
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可使出血发生率降低 11%，提示 Anti-Xa 可能

提供更可靠的抗凝监测 [38]。鉴于 APTT 与 Anti-

Xa 这两项监测指标的各自特点，临床决策需综

合考量患者个体出血与血栓风险、检测方法的

可及性及成本效益进行选择或联合监测。此外，

血 栓 弹 力 图（thromboelastography，TEG） 与 旋

转血栓弹力测定（rotational thromboelastometry，

ROTEM）等血管弹性技术能够同时评估凝血

启动、血凝块形成动力学、血凝块强度及纤溶

状态，在识别纤溶亢进、血小板功能障碍等复

杂凝血异常方面具有独特优势 [39]。国际血栓与

止血学会建议采用 APTT/Anti-Xa 联合血管弹

性检测的多模式监测策略，以获得更全面的凝

血评估，并强调在监测结果不一致时需结合临

床进行个体化解读 [37]。同时，还可将抗凝血酶

（antithrombin，AT）纳入监测。有证据显示，

当 AT 低于 50%~70% 时，应及时补充 AT 以改

善肝素敏感性，这对于获得性 AT 缺乏群体尤为

重要 [26, 40]。目前，国内在抗凝监测方面仍更多

依赖 APTT 与常规凝血指标，对 Anti-Xa 检测、

TEG/ROTEM 等床旁技术的应用仍不充分，这些

技术尚缺乏多中心验证及统一监测路径，未来

应加强相关临床应用研究，并建立适合国内情

况的多模式抗凝监测体系，以实现更加精准的

ECMO 抗凝管理。

2.2.4  ECMO回路管理
ECMO 回路管理对于控制出血风险同样重要。

一项来自波兰的研究指出，系统性凝血异常可能早

于氧合器衰竭发生，若及时识别并更换回路可避免

后续严重出血 [39]。ECMO 体外循环回路会增加出

血风险，血液与非内皮化的人工回路接触会激活凝

血系统和炎症反应，导致血小板消耗和功能异常，

进而增加出血风险 [21]。同时，危重患者常合并凝

血功能紊乱、内皮损伤和药物影响，进一步加剧出

血倾向 [41-42]。ECMO 回路普遍采用肝素涂层技术以

解决氧合膜“凝血和血栓失效”的问题，但该技术

仅作用于回路局部，无法完全阻断患者自身高凝状

态，因此仍不能完全替代全身抗凝 [43]。回路血栓

是 ECMO 支持患者的常见并发症，因此需要加强

抗凝管理或及时更换回路，但这些处理在抗凝的同

时也会增加出血风险 [44]。这表明 ECMO 的抗凝是一

项动态且具有预判性的管理策略，需持续评估以平

衡临床出血与回路血栓的双重风险。

2.3  药物相关风险
多重用药是临床中常被忽视的出血危险因

素。ECMO 支持患者往往接受多种药物治疗，如

抗生素、镇静剂与血管活性药物等，这些药物可

通过抑制凝血因子合成、干扰凝血 - 炎症平衡等

机制，加重凝血功能紊乱，是 ECMO 支持患者出

血的重要诱因 [34]。此外，ECMO 支持期间出现的

电解质紊乱，如低钾血症，也可能与出血风险存

在间接关联。一项病例报告显示，严重哮喘患者

在接受 VV-ECMO 治疗后出现明显低钾血症，随

后发生胃肠道出血和脑出血 [45]。因此，在临床实

践中应综合评估患者用药情况，科学用药，并加

强凝血指标监测，以减少药物相关出血风险。

3  ECMO出血的护理策略

3.1  出血预防
预防出血是 ECMO 照护中最重要的环节之

一，合理设计和实施预防策略，可显著降低严重

出血及相关并发症的发生。首先，应建立并采用

机构专用，基于循证的抗凝和出血管理规范，对

抗凝剂的选择、给药方式、监测指标及其监测频

率和目标范围等进行统一规定。有系统综述总结

了多项高质量证据，建议临床根据科室实际条件

和患者特征有选择性地加以应用 [46-47]。可以采用

风险分层与预测模型对所有 ECMO 患者进行出血

风险评估，并根据风险高低及时调整预防措施。

Kamio 等利用机器学习方法构建了 ECMO 出血风

险预测模型，使用红细胞输注作为出血事件的替

代终点，基于 LightGBM 或 Random Forest 算法构

建模型，实现 ROC-AUC≈0.70 的预测性能，这提

示通过 ECMO 出血风险预测模型识别高危患者，

可为预防性干预提供依据 [48]。针对高危患者，可

提前采取预防措施，如优化抗凝策略、减少侵袭

性操作频率、强化血小板与凝血因子监测及谨慎

使用输血与血液制品。对于预防性输血与补充，

应结合患者的出血风险、血小板计数和血小板功

能、纤维蛋白原水平及出血倾向综合判断，避免

盲目大量输血导致高血容量。建议采用更保守的

输血策略，严格控制稀释性失血，减少反复输血

带来的额外凝血系统紊乱与并发感染风险 [49]。此

外，对于存在高出血风险或预测为高风险的患者，

应在 ECMO 启动前优化可改变指标，如纠正可逆

凝血异常（维生素 K 状态、肝功能、营养状态等）、
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调整抗凝剂剂量与监测频率，并对潜在出血源（插

管部位、创伤部位、胃肠道病变等）进行评估和

预处理 [50]。同时，将预防措施纳入多学科团队与

护理管理体系，制定并推广 ECMO 专科护理及抗

凝 - 出血管理协议。护理团队在日常监测、早期

识别微出血、及时报告与干预、优化血液管理和

减少不必要侵入性操作等方面发挥着重要作用。

有研究表明，基于循证护理的综合管理策略能够

显著降低 ECMO 期间的出血和感染率，并提高首

次撤机成功率 [51]。

3.2  出血管理 
国外围绕 ECMO 急性出血的处置已形成相

对成熟的多层面管理体系，强调在严重出血发生

时应及时调整抗凝方案，包括暂停抗凝药物使用

或降低抗凝药物剂量，必要时逆转抗凝效应。

Walker 等的研究显示使用比伐卢定的患者中有

28.6% 因出血不得不降低 APTT 目标值或暂停抗

凝 [16]。在出血治疗方面，Haq 等的病例报告提出

止血材料 Surgiflo 经支气管局部应用可成功控制

传统疗法无效的难治性肺内出血，为 ECMO 患者

提供了在不显著影响全身抗凝情况下的局部止血

新选择 [52]。此外，国际研究普遍认为急性出血的

管理需依赖多学科团队合作，涵盖重症医学、心

外科、血液科等。护理团队在出血监测、插管部

位管理及沟通协调等方面发挥着关键作用，同时

还需具备创伤性 ECMO 相关专业技能与角色认

知 [53-54]。外科干预方面，Calvo 等的病例报告提示，

在 ECMO 支持下，只要严格评估与充分准备，必

要的外科手术（如股骨骨折内固定）仍可安全实

施且不会造成血流动力学不稳定 [55]。目前，国内

在急性出血管理方面的研究多集中于单一措施，

如抗凝调整或输血决策，关于局部止血手段、多

学科协作流程及 ECMO 护士分层培训体系等方面

的系统性证据仍较缺乏。未来研究应开展针对可

用于 ECMO 支持患者的局部止血技术（如介入或

药械止血）的临床研究，建立标准化的多学科急

性出血处置流程，并完善 ECMO 专科护理培训体

系，以实现更高效、更安全的出血管 理。

3.3  出血后护理
基于最新的循证指南与临床研究证据，制订

机构专用的 ECMO 抗凝与出血管理准则，实现操

作的标准化，以减少临床实践中的变异性 [40]。这

些准则应囊括抗凝剂选择、监测方法、目标值范

围、出血风险评估工具及应对方案等。此外，全

面的风险评估及持续监测是精细化护理的关键，

护理团队需定期对患者出血及血栓的风险进行评

估，包含临床评估（如出血表现、插管部位状况）、

实验室监测（如凝血指标）和仪器指标监测（如

ECMO 回路压力值、氧合器性能）。HEROES 模

型通过收集患者手术插管情况、乳酸、PO2 等指

标信息预测出血，有助于对 VV-ECMO 患者出血

风险进行分层并提出相应应对措施 [7]。整合电子

医疗记录并结合模型预测功能可进一步提升风险

评估能力 [49]。患者血液管理在 ECMO 护理中的重

要性日益凸显，主要措施包括尽可能降低诊治过

程中的失血、优化血红蛋白水平、合理采用血液

制品及减少血液稀释 [21]。Martucci 等的多中心前

瞻性队列研究显示 83% 的 ECMO 支持患者需接

受输血，当血红蛋白浓度低于 7 g/dL 时输注红细

胞能有效降低其死亡风险 [56]。对于 ECMO 支持患

者而言，保守的输血策略或许与预后改善相关，

但需权衡氧气供应及输送血液制品引发风险之间

的关系。目前，大多数研究关注护理流程的实施，

缺少量化的过程和结局指标（如因出血导致的输

血量、出血相关死亡率、首次撤机成功率等），

未来应基于相应前瞻性研究数据实施更加精细化

的护理，以完善护理干预措施。

4  总结与展望

成人 ECMO 支持期间的出血事件，是患者

自身因素、抗凝管理及多重用药等多种因素所致

的临床难题。护理人员可通过风险评估、指标监

测及术后护理等措施预防和改善 ECMO 支持患

者的出血风险；然而，目前仍缺乏基于临床研究

证据及个体动态变化的标准化护理操作规程。未

来研究应聚焦于开展多中心、前瞻性、对照研究

以比较不同抗凝策略优劣，着力构建并优化精准

风险预测模型，强化多学科协作，从而改善成人

ECMO 患者出血的预后。
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