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封管液在静脉置管中的临床应用进展
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　　对于年老体弱、病情危重、需长期静脉输液、化疗等患者，

临床上常应用中心静脉置管（ｃｅｎｔｒａｌｖｅｎｏｕｓｃａｔｈｅｔｅｒ，ＣＶＣ）、

外周静脉穿刺中心静脉置管（ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｌｙｉｎｓｅｒｔｅｄｃｅｎｔｒａｌ

ｃａｔｈｅｔｅｒ，ＰＩＣＣ）、静脉留置针等各种静脉置管方式，保证液体、

药物、营养物质的输入，以期达到治愈疾病挽救患者生命的目

的。但是经静脉置入的导管易发生感染、血栓等严重并发症而

致其无法继续使用，而封管液的选择和正确使用是延长导管使

用寿命的必要条件。因此，对于封管液的研究成为当前输液治

疗学的重要课题。

１　静脉置管后封管液的种类

静脉置管后根据封管作用机制不同，封管液可以分为：维

持导管通畅的溶液、抗凝溶液、防止感染的溶液、溶解血栓的溶

液及其他液体等。

２　封管液的临床应用及趋势

根据患者的病情不同、静脉置管的方式不同、静脉置管留

置时间的不同，选用的封管液亦有区别。

２．１　维持导管通畅的溶液　生理盐水作为封管液时不受病种

限制，尤其适用于有出血倾向、凝血机制障碍和肝肾功能不全

等不宜应用肝素的患者。生理盐水，即现在临床广泛应用的预

冲液，是临床上常用的渗透压与人体血浆渗透压相等的０．９％

氯化钠溶液，具有维持细胞内外渗透压，补充血容量及维持电

解质平衡等作用，可防止血液凝固［１］。２００７年英国血液学委

员会指南指出，肝素已不是静脉置管后惟一的封管液，也可在

临床上应用生理盐水进行封管。Ａａｒｎｔｓｉ等
［２］对过去５年静脉

置管的新生儿患者进行回顾性分析，试验组用０．７ｍＬ生理盐
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水封管，对照组用７Ｕ／０．７ｍＬ的肝素封管，结果显示针对新

生儿这一脆弱的群体，生理盐水在维持导管通畅作用可以达到

和肝素同样的效果。研究还发现用生理盐水封管时与肝素相

比虽未明显降低患者的再出血率，但是明显减少了患者的出血

倾向。此外，生理盐水封管可以减少配置过程和感染机会；防

止不相容药物和（或）溶液的混合，促进和保持血管通路的通

畅；减少患者的经济负担［３］。但是Ｊｏｎｋｅｒ等
［４］研究发现，生理

盐水作为封管液也有不足之处。２００８年４月至６月因硫酸软

骨素污染，导致美国国内肝素短缺，Ｍａｒｋ把用生理盐水对静脉

留置患者进行封管，并作为实验组，把肝素短缺前后１８个月用

１０Ｕ／ｍＬ肝素封管的患者作为对照组。结果显示，用生理盐

水封管时，增加了患者的住院天数、阿替普酶的用量、导管的阻

塞率和拔管率。因为生理盐水没有抗凝的作用，虽能起到了维

持导管通畅的作用，但是也增加了血栓形成的概率。

２．２　抗凝溶液

２．２．１　肝素　肝素的活性中心能够与抗凝血酶Ⅲ（ＡＴⅢ）结

合。ＡＴⅢ有一个精氨酸反应中心可以和凝血因子的丝氨酸

活化中心共价结合，从而使含有丝氨酸活化中心的凝血因子

（Ｉｆａ、Ｘａ、ＩＸａ、Ｘｆａ和 Ｘｌｌａ等）失去活性，起到抗凝作用。因其

具有强大的体内外抗凝作用，所以用于预防置管后血栓这一严

重的并发症。最新版美国静脉输液协会指南指出：用肝素对各

种静脉置管的患者进行封管时，其浓度变化范围在１０～１００

Ｕ／ｍＬ；为防止导管阻塞，封管液量应２倍于导管加延长管容

积，推荐使用剂量是１０～２０ｍＬ
［５］。国内于德兰等［６］对两种不

同浓度、量的肝素封管液进行比较，结果发现用５０Ｕ／ｍＬ的肝

素液１０ｍＬ在维持静脉导管通畅、减少拔管率方面效果最佳。

对肝素和生理盐水在有效性和安全性的 Ｍｅｔａ分析结果显示，

肝素比生理盐水更能有效的降低堵管率，预防静脉血栓的形

成［７］。然而，肝素在抗凝过程中，会出现出血、血小板减少症

（ＨＩＴ）、骨质疏松等一系列严重并发症。最常见和首要的并发

症是出血；其次是肝素诱导的 ＨＩＴ，研究发现５０％的 ＨＩＴ患

者有血栓形成的危险；骨质疏松是长期使用肝素最常见的严重

不良反应，肝素诱发骨质疏松性骨折的发生率是 ２％ ～

５％
［８１１］。

２．２．２　肝素钠　是肝素的钠盐，是氢被钠取代形成的盐，进入

体内后会变为肝素。二者作为封管液在临床上应用时并无差

异，所用肝素钠的浓度在２～５０ｍｇ／ｍＬ，剂量为５～１０ｍＬ。

２．２．３　枸橼酸钠　又称柠檬酸三钠、柠檬酸钠，通过结合血液

中游离钙离子，生成难解离的可溶性络合物枸橼酸钙，阻止凝

血酶原转化成为凝血酶，起到抗凝作用。枸橼酸钠对机体全身

抗凝血功能无明显影响，可以完全避免抗凝所致的出血，尤其

适用于不宜使用肝素、肝素钠溶液封管的患者。近期研究发

现，当枸橼酸钠浓度大于２０％时就成为具有抑菌活性的抗凝

血剂，可以减少导管感染、闭塞及延长导管寿命。临床所应用

的浓度范围在４．０％～４６．７％，当超过此浓度范围或更高时，

枸椽酸盐不能及时被氧化，可导致低钙血症，引起抽搐和心肌

收缩抑制。此外在维持导管通畅方面是否与肝素、生理盐水相

同，未见报道。

２．３　防止感染的溶液

２．３．１　抗菌药物　置管成功后在导管内使用抗菌药物时，能

有效杀灭定植菌，消除生物被膜，但不影响其他药物的活性。

常用的抗菌药物有、有头孢菌素类、喹诺酮类、氨基苷类、糖肽

类等。且导管相关性血源感染（ｃａｔｈｅｔｅｒｒｅｌａｔｅｄｂｌｏｏｄｓｔｒｅａｍ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ，ＣＲＢＳＩ）及导管相关性菌血症（ｃａｔｈｅｔｅｒｒｅｌａｔｅｄｂａｃ

ｔｅｒｅｍｉａ，ＣＲＢ）是导致静脉置管患者拔管和死亡的主要危险因

素之一，多选用肝素联合抗菌药物进行治疗。国内学者研究发

现，使用抗菌药物肝素混合液封管与非抗菌药物封管相比，治

疗ＣＲＢＳＩ是有效的，能够降低拔管率，延长深静脉置管的使用

时间，减少患者住院费用。治疗ＣＲＢ时多选用万古霉素，但高

浓度万古霉素与肝素混合时会发生浑浊沉淀现象，通过配制不

同浓度的万古霉素肝素混合液，观察其稳定性及抗菌性能，结

果发现万古霉素浓度为１０ｍｇ／ｍＬ的混合液可以有效灭活微

生物，治疗ＣＲＢ，且性状稳定
［１２］。然而临床上常用的抗菌药物

封管液多为经验性用药，怀疑为革兰阳性（Ｇ＋）球菌者多用万

古霉素（２ｇ／Ｌ）；怀疑为革兰阴性（Ｇ
－）杆菌者，多用环丙沙星

（２ｇ／Ｌ）。但是易导致细菌耐药性增强，机体出现菌群失调综

合征。

２．３．２　牛磺罗定　又称都罗宁、滔罗林，是一种消毒剂、而不

是抗菌药物，来源于天然的氨基酸硫酸基和甲醛的降解。它的

活性中心包含一个Ｎ羟甲基组，能够与细菌细胞壁的蛋白部

分交叉链接，中和内、外毒素；具有抗黏附能力，能够减少菌膜

的形成，具有广谱的抗微生物的活性，对 Ｇ＋、Ｇ－及真菌都有

效。Ｈａａｇ等
［１３］对２３例需要长期静脉置管且已经出现ＣＲＢＳＩ

的癌症患者，持续３ｄ用牛磺罗定联合相应的抗菌药物进行封

管，结果显示联合治疗是安全的，成功率为６７％，没有出现全

身炎症反应综合征及其他的并发症。Ｈａｎｄｒｕｐ等
［１４］对罹患癌

症的２２例患儿用肝素封管，２６例用牛磺罗定封管，结果显示

在同样留置导管１０００ｄ后，用牛磺罗定封管的患儿发生ＣＲＢ

ＳＩ的概率为０．１％，而用肝素封管的概率为０．９％。也有学者

发现用牛磺罗定封管后能够减少Ｇ＋菌引起的ＣＲＢＳＩ
［１５］。牛

磺罗定作为封管液在国内未见文献报道；国外只是发现能够减

少ＣＲＢＳＩ，但在抗凝、维持导管通畅及应用后的不良反应还未

见报道。

２．４　溶解血栓的溶液　主要用于预防置管后血栓这一严重并

发症，临床上常用是尿激酶（常用浓度为２５００Ｕ／ｍＬ
［１６］）、阿

替普酶、替奈普酶以及蛇毒纤溶酶这类纤维蛋白溶解药。尿激

酶能直接作用于内源性纤维蛋白溶解系统，将纤溶酶原裂解为

纤溶酶，降解纤维蛋白凝块、凝血因子等；还能提高血管二磷酸

腺苷（ＡＤＰ）酶活性，抑制ＡＤＰ诱导的血小板聚集，溶解已经形

成的血栓［１７］。国内学者研究发现，把深静脉留置导管维持血

液透析患者，分成肝素尿激酶混合液组及肝素组，结果发现混

合组导管留置的时间更长，导管堵管次数更低［１８１９］。国外学

者对过去２０年经静脉置管儿童癌症患者分为尿激酶组及肝素

组封管进行 Ｍｅｔａ分析，结果显示用尿激酶封管时还能够减少

导管相关血源性感染，减少拔管率［２０］。此外研究还发现，对静

脉置管后的患者，最初１～４ｈ内在Ｘ线观察下，阿替普酶维持

导管清洁率能达到８５％～９５％，而尿激酶只能达到５９％，还未

发现任何不良反应，因此证实阿替普酶可以起到替代尿激酶的

作用。替奈普酶同阿替普酶一样是纤溶酶原激活剂，但是增加

了对胞浆素的敏感性，血浆半衰期延长４倍，对纤溶酶原激活

物抑制剂的敏感性更高。用替奈普酶封管液，能够解决８１％～

８７％患者出现的血栓性狭窄的症状，维持８０％～８１％患者导

管的通畅，也尚未发现与用药后有关的不良反应［２１２２］。蛇毒

纤溶酶是一种新的溶栓制剂，通过结合纤维蛋白的α链直接激

活蛋白水解酶，起到溶栓的作用。但在其他方面是否优于阿替

普酶还需进一步研究。

２．５　其他封管液

２．５．１　７０％乙醇　可以使蛋白质变性杀灭各种病原微生物，

还能抑制导管管腔内生物膜（能介导病原菌在管腔表面的黏

附、定植，加强细菌的抗药性）的形成。杨金芳等［２３］研究发现，
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与单纯肝素封管相比，７０％乙醇封管可有效降低透析患者

ＣＲＢ的发生，但是未见国外文献报道，是否能在临床广泛应用

还需进一步研究。

２．５．２　静脉输注原液　为等渗液或等渗液中加入广谱抗菌药

物等刺激性小的当日输入液体，封管时输入的液体量一般为

１０ｍＬ。与其他封管液相比减少了封管过程中繁琐的操作程

序，交叉感染的概率，护士的工作量，同时也减轻了患者的经济

负担。但是因不具备抗凝作用，所以高凝状态的患者应该

慎用［２４］。

３　结　　论

肝素、生理盐水（即预冲液）、纤维蛋白溶解药、枸橼酸钠作

为最常用的封管溶液，临床使用广泛，其作用机制及封管时的

优缺点研究较多，但对其使用的效果还在进一步的观察中。抗

菌药物封管可用治疗患者置管管后出现ＣＲＢＳＩ及ＣＲＢ这一

严重并发症，但能否长期应用、患者是否会出现菌群失调综合

征仍待进一步研究。牛磺罗定作为一种新型的封管溶液，目前

国内缺乏相应的报道，国外虽有报道能够减少ＣＲＢＳＩ的概率

但是缺乏更多临床数据的支持。
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