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枸橼酸钠在颅脑外伤患者中心静脉导管封管中
的临床应用研究

金王燕 黄旭华 戴灵 邵红亚 来嘉伟 孙建飞 叶柳莺

颅脑外伤是外科常见的急症，发生原因多与撞

击、高空坠落等有关，中心静脉由于管腔大、血流

快、血管弹性好，临床上常应用中心静脉导管（cen⁃
tral venous catheter，CVC）作为辅助颅脑外伤患者用

药途径。临床上可作为CVC封管液的主要有 0.9％
氯化钠注射液、肝素盐水、枸橼酸钠及乙醇等，如何

选择CVC冲管及封管液以及如何进行冲管及封管

方面尚无统一的建议，还需根据临床具体情况合理

选择。因此，本次研究观察枸橼酸钠在颅脑外伤患

者CVC封管中的应用效果。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2021年1 月至2024年1 月于

杭州市萧山区第一人民确诊为急性颅脑外伤的患

者。纳入标准包括：①符合急性颅脑外伤诊断标准；

②年龄 18～70 岁；③伤后 24 h内入院治疗；④已置

入CVC的颅脑外伤患者；排除标准包括：①既往有血

液系统疾病或其他影响凝血功能的疾病；②肝功能

障碍；③其他外伤；④正在接受大剂量凝血功能治

疗；⑤治疗期间死亡。本次研究经医院医学伦理会

审批同意，所有患者均知情同意。本次研究共纳入

200 例患者，按照随机数字表法将患者分为两组，枸

橼酸钠组 100 例，其中男性 66 例、女性 34 例；平均

年龄（37.67 ± 11.36）岁；置管部位：颈静脉置管

78 例、锁骨下静脉置管14 例、股静脉置管8 例。肝

素组 100 例，其中男性 64 例、女性 36 例；平均年龄

（38.63±12.45）岁；置管部位：颈静脉置管 75 例、锁

骨下静脉置管 15 例、股静脉置管 10 例。两组一般

资料比较比较，差异均无统计学意义（P均＞0.05）。
1.2 方法 两组患者均取常规去枕仰卧位，均采用

一次性无菌艾贝尔 CVC 套包，双腔 7FR-20 cm-
2766（由广东百合医疗科技股份有限公司生产）；穿

刺前评估预穿刺部位，采用彩色多普勒超声仪进行

穿刺前检测诊断，常规消毒，涂抹耦合剂后由同一

组医生对预计穿刺部位静脉走向、管腔状态、宽度、

静脉瓣及血流情况进行识别，通过调整探头的扫

描位置、角度、深度进行深静脉横切面和纵切面的

截取，测定预穿刺的深度，在超声引导下负压进

针，根据超声图像情况及时调整针刺角度和方向，

刺破深静脉回抽暗红色血液时停止继续进针，采

用Seldinger 法将穿刺导管滞留在血管内；在超声监

测下沿导丝置入扩张器，成功回抽后退针。

枸橼酸钠组患者在输液结束后使用 0.9％氯化

钠注射液进行冲管，然后使用4％枸橼酸钠（由四川

南格尔生物科技有限公司生产）进行封管，封管液

量为导管及附加装置管腔容积的 1.2倍，均采用脉

冲式冲管，即“推-停-推”方法冲洗导管。冲管和封

管均采用10 mL及以上的注射器。

肝素组患者按照传统封管方法，采用 10 U/mL
肝素钠溶液（由常州千红生化制药股份有限公司生

产）进行封管，即在输液结束后使用 0.9％氯化钠注

射液进行冲管，然后使用肝素钠进行封管，封管液

量为导管及附加装置管腔容积的 1.2倍，均采用脉

冲式冲管，即“推-停-推”方法冲洗导管。冲管和封

管均采用10 mL及以上的注射器。

1.3 监测指标 ①凝血功能：封管 2 h后采上肢外

周静脉血，测定两组患者凝血酶原时间（prothrom⁃
bin time，PT）、部分活化凝血酶原时间（activated pro⁃
thrombin time，APTT）、国际标准比率（international
normalized ratio，INR）。②比较两组患者封管后 7 d
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导管堵塞率、导管相关血流感染（catheter related
blood stream infection，CRBSI）率和导管留置时间。

③测定两组患者封管后7 d钙离子浓度。

1.4 统计学方法 采用SPSS 21.0统计学软件进行

数据分析。计量资料以均数±标准差（x±s）表示。

组间计量资料比较采用 t检验；计数资料比较采用χ2

检验。设P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组封管后2 h的凝血功能指标比较见表1
表1 两组封管后2 h的凝血功能指标比较

组别

枸橼酸钠组

肝素组

APTT/s
35.64±6.68*
24.35±5.87

PT/s
13.45±2.32
13.83±2.74

INR
1.16±0.48
1.18±0.62

注：*：与肝素组比较，P＜0.05。
由表1可见，封管后2 h，枸橼酸钠组患者APTT

时间长于肝素组，差异有统计学意义（t=4.18，P＜

0.05），两组PT及 INR比较，差异均无统计学意义（t

分别=0.16、0.32，P均＞0.05）。
2.2 两组封管后 7 d导管留置时间、导管堵塞率、

CRBSI率和钙离子浓度比较见表2
表2 两组封管后7 d导管留置时间、导管堵塞率、CRBSI率

和钙离子浓度比较

组别

枸橼酸钠组

肝素组

导管留置

时间/d
9.18±2.42
8.76±2.64

导管堵塞

率/例（％）

7（ 7.00）*
22（22.00）

CRBSI
率/例（％）

2（2.00）
3（3.00）

钙离子浓

度/mmol/L
1.14±0.45
1.16±0.54

注：*：与肝素组比较，P＜0.05。
由表 2可见，封管后 7 d，枸橼酸钠组患者的导

管堵塞率低于肝素组，差异有统计学意义（χ2=6.78，
P＜0.05），但两组CRBSI率、导管留置时间和钙离子

浓度比较，差异均无统计学意义（χ2=0.45，t分别=
0.33、0.32，P均＞0.05）。
3 讨论

CVC被用于血流动力学监测、血液净化、血液

制品和药物给药以及全肠外营养输送等。一旦发

生CRBSI[1]、导管堵塞[2]、出血并发症等不仅会影响治

疗效果、延长住院时间、增加患者死亡率，还会造成

医疗资源浪费、增加住院费用。为了持续有效地使

用CVC，封管技术是确保导管通畅、有效预防血栓

形成、出血相关并发症和CRBSI的重要措施。

肝素是一种多糖，通过加速抗凝血酶Ⅲ活性来

灭活凝血酶，从而发挥其抗凝作用[3]。抗凝血酶Ⅲ

催化灭活凝血酶因子Ⅱa、Ⅸa 和Ⅹa[4]。当封管液从

导管中流出时，可诱发全身抗凝机制。钙通过外源

性途径介导组织因子和凝血因子Ⅶ之间的结合，在

血栓形成中起着关键作用，而枸橼酸钠作为一种螯

合剂可与离子化的钙结合，从而抑制血液凝固并产

生抗凝作用。当这种螯合物从导管尖端进入血液

时，会被肝脏迅速代谢为碳酸氢钠，从而失去抗凝

特性，降低出血风险。对于CVC，有学者认为枸橼

酸钠的优势可能主要在于其对生物膜和细菌活性

的影响，而非其抗凝特性。本次研究结果显示，封

管后2 h，枸橼酸钠组患者的APTT时间长于肝素组

（P＜0.05），证实了枸橼酸钠在降低 CVC相关的出

血风险方面的持续疗效。本次研究还显示，枸橼酸

钠患者的封管导管堵塞率低于肝素组（P＜0.05）。

这可能是因为枸橼酸钠可以抑制导管材料上生物

膜的形成，但肝素作用更强，从而导致生物膜碎片

在脱落时堵塞导管。肝素会受到抗凝血酶Ⅲ水平

的干扰，而有些 ICU患者低抗凝血酶Ⅲ水平可能限

制了肝素的抗凝作用。

理论上，使用枸橼酸钠作为封管液可以降低

CRBSI率，金属离子在微生物生物膜的细胞外基质

中起着关键作用，其中枸橼酸钠通过剥夺微生物这

些必需的金属离子而表现出其抗菌活性，而无需担

心细菌耐药性。浓度在＞0.5％的情况下，枸橼酸

钠可抑制葡萄球菌生物膜的形成，其中葡萄球菌约

占 CRBSI 的 35％[5]。肝素液配制过程中污染也可

能导致 CRBSI，在透析导管中，枸橼酸钠封溶液显

示出抗菌特性。一项包含 27 项研究的综述显示，

与肝素相比，枸橼酸钠与透析导管中CRBSI的减少

有关[6]。然而，本次研究枸橼酸钠组中仅 2例发生

CRBSI，这可能与在临床实践中的无菌措施减少

CRBSI发生有关。

关于安全性，由于大多数患者处于镇静、镇痛

或昏迷状态，无法获得患者是否出现口周麻木主

诉。本次研究通过监测钙离子，发现肝素组和枸橼

酸钠组钙离子浓度相似（P＞0.05），未发现出现低钙

血症。目前，只有高浓度枸橼酸封管液的不良事件

报告，这可能与患者钙离子和镁离子的暂时性快速

降低有关。体外研究显示，使用4％枸橼酸钠时，导

管尖端测量的平均钙离子浓度为 0.457 mmol/L[7]。

这表明使用4％的枸橼酸钠封管在临床上应用是安全

的。然而，肝素与许多不良事件有关，包括大出血、肝

素诱导的血小板减少症、血栓和骨质疏松症等。
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综上所述，在使用 CVC 输液的颅脑外伤患者

中，使用 4%枸橼酸钠作为封管液可以降低出血和

导管堵塞的风险，而不会出现低钙血症。本次研究

样本量较少及单中心研究，后续若要进一步证实枸

橼酸封管液在应用上的优势和扩大适用范围应扩

大样本量及多中心随机对照进一步研究。
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出入征、脂肪包绕征等。神经纤维瘤：肿块呈圆形

或梭形，无包膜，可见神经纤维穿过肿瘤实质，T1WI
与肌肉信号相等，T2WI呈不均质高信号。

综上所述，颗粒细胞瘤的治疗主要以手术切除

病灶为主，对于肿块位置毗邻神经难以完整切除时

可作局部切除。当肿块有潜在恶性或易复发倾向

时，可扩大切除范围并清扫局部区域淋巴结。放

疗、化疗对于颗粒细胞瘤的术后治疗尚存在争议。
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