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ECMO 技术对急性中毒导致心搏骤停的治疗进展
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【摘要】 急性中毒导致心搏骤停（APCA）是严重中毒所致的急性循环衰竭，其机制复杂，治疗手段有限，

患者存活率低且多数伴有神经功能损伤。近年来，大量研究数据表明，当常规复苏手段无效时，体外膜肺氧合

（ECMO）技术可能是挽救 APCA 患者生命的最后一根“救命稻草”。但随着 ECMO 越来越多地用于 APCA 患者

的救治，也出现了各种临床问题，如人群适应证不统一、最佳支持条件不确定、成本效益存在争议等，仍需要高

质量的临床研究进一步评估和完善。本文针对 APCA 流行病学和机制以及 ECMO 在 APCA 中应用的基础与临

床研究进行综述，以期探讨 ECMO 用于 APCA 救治的临床价值。
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【Abstract】 Acute poisoning induced cardiac arrest (APCA) is an acute circulatory failure caused by severe 
poisoning, which is characterized by complicated mechanisms, limited treatment methods and poor prognosis. Recently, 
emerging evidence has demonstrated that extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) could be a promising tool that 
may benefit the patients with APCA refractory to conventional resuscitation methods. However, further well-designed 
studies are needed to evaluate and resolve the emerged problems during the process of ECMO therapy in patients with 
APCA, such as population indications, optimal conditions, cost-effectiveness, etc. Therefore, this article reviews the 
epidemiology and mechanism of APCA, and the experimental and clinical studies of the application of ECMO in APCA, 
in order to explore the clinical value of ECMO in the treatment of APCA patients.
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 急性中毒导致心搏骤停（APCA）的发病机制复杂，管理

措施除标准的心肺复苏（CPR）外，还包括解毒剂、高糖胰岛

素、脂肪乳剂等特殊救治措施，但疗效不容乐观［1-2］。近年

来，体外膜肺氧合（ECMO）技术在各种可逆性病因导致的顽

固性急性循环或呼吸衰竭救治中取得了令人瞩目的成果［3］，

各国学者不断尝试在 APCA 患者救治中使用 ECMO 支持治

疗，并取得良好疗效。现就相关文献进行复习和总结，以期

探讨 ECMO 技术在 APCA 临床救治中的价值。

1 APCA 的流行病学特点 

 早在 19 世纪中叶，Berncastle［4］就报道了鸦片中毒导

致儿童猝死的案例。其后，各国关于不同毒物或药物诱导心

搏骤停的病例陆续发表，总体而言，APCA 发生率较低［5-9］；

但药物过量导致心搏骤停的发生率相对较高，占院外心搏骤

停（OHCA）的 2.0%～29.4%，并以每年 5.5% 的速度递增 ［10］。

欧美国家 APCA 致毒种类以处方药物和阿片类药物为主，人

群多为中青年男性［7，11］；欧洲毒物和药物滥用监测中心公

布的最新数据（2012 至 2017 年）显示以海洛因最为常见［12］；

而 2 项来自韩国的研究结果却提示，APCA 患者以老年男性

居多，以农药和除草剂中毒为主［8-9］。

2 APCA 的发病机制 

 APCA 最常见的发病机制是毒物或药物直接或间接造

成心肌损害［1］：① 诱导心脏冠状动脉血管痉挛或细胞携氧

能力下降，减少心肌细胞的氧供 ；② 诱发高热、躁动和血压

升高等应激状态，以增加心肌细胞的氧耗 ；③ 抑制氧化磷酸

化，直接诱导心肌细胞死亡。此外，毒物或药物可以诱导难治

性恶性心律失常（尖端扭转性室性心动过速或心室纤颤）［1］： 

① 影响心肌细胞上的钠、钾离子通道，使 QT 间期延长，导致

心肌致敏 ；② 诱导心肌细胞钙超载，通过延迟的后去极化而

产生异位搏动。毒物或药物还可以通过增加机体液体或血

容量的丢失、诱导血管扩张，导致机体出现低血容量性及分

布性休克，心脏自身灌注下降，心肌细胞受损［1］。

3 ECMO 在 APCA 救治中的应用 

 ECMO 又称体外生命支持，是一种新型的可经皮置入的

主动机械循环辅助技术，能够长期或短期提供机体循环或呼

吸辅助支持，直至纠正可逆性病因，恢复机体自主循环呼吸

功能，目前已广泛用于常规生命支持无效的各种具有逆转可
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能的急性呼吸或循环衰竭患者的救治［3，13］。依据血液回输

途径的不同，ECMO 主要分为两种形式，即静脉 - 静脉（V-V）

ECMO 和静脉 - 动脉（V-A）ECMO。V-A ECMO 是从静脉系

统抽出血液，经过人工肺气体交换后，直接注入动脉系统，以 

提供部分或完全的循环和呼吸功能支持。当该技术用于心搏

骤停循环支持时，则被称为体外循环心肺复苏（ECPR）［14］。 

近年来，V-A ECMO 在各种病因（急性心肌梗死、病毒性心

肌炎、心脏手术术后等）导致的难治性心搏骤停或心源性休

克救治中发挥了重要的作用［15］。对于中毒患者来说，ECMO

可提供相对持久与稳定的循环或呼吸功能支持，为机体毒素

代谢和清除赢得时间，进而改善 APCA 患者的临床预后。

3.1 ECMO 救治 APCA 的基础研究 ：早在 20 世纪 90 年代，

人们就发现 ECMO 能显著改善药物中毒后心搏骤停动物的

存活率。Freedman 等［16］通过静脉注射利多卡因诱导犬心搏

骤停后，予以 ECMO 或标准复苏治疗，发现接受 ECMO 支持

的犬全部存活，而接受标准复苏治疗犬的死亡率高达 75%。

近年来，ECMO 在救治气体中毒致心搏骤停动物实验中亦取

得了令人欣喜的成果。Simonsen 等［17］随机对一氧化碳（CO）

中毒猪进行 ECMO 或常规机械通气治疗，发现 ECMO 能够

显著降低猪心搏骤停的发生率和死亡率，并且常规机械通气

治疗组心搏骤停后序贯 ECMO 治疗的存活率亦明显改善。

近年来，丹麦科学家在高空飞行的机舱内对 CO 中毒诱发心

搏骤停猪实施 V-A ECMO 治疗，最终成功复苏并撤机，这不

仅肯定了该技术在 CO 中毒致心搏骤停救治中的积极作用，

更为重症 CO 中毒患者在低压、低氧等特殊环境下的救治

和转运提供了实验依据［18］。上述动物实验研究结果显示出

ECMO 救治 APCA 的良好效果，然而实验中的模拟情景并不

完全等同于临床心搏骤停患者的真实救治环境，如动物实验

中从心搏骤停发生到 ECMO 启动没有延迟，始终伴随着高

质量 CPR 等。因此，ECMO 在 APCA 救治中的价值仍需临

床研究予以评估。

3.2 ECMO 救治 APCA 的临床研究

3.2.1 病例报告：本课题组复习了目前已发表的 18 例 ECMO 

治疗成人难治性 APCA 的临床病例报告（表 1） ［19-36］。报告的

地区主要集中在欧美及澳洲等国家［19-32，34-35］，2 例在亚洲日 

本［33，36］；中毒人群以青年女性居多；致毒种类以抗心律失常

药物、抗精神疾病药物、局麻药物、解热镇痛类药物及抗过

敏药物为主［19-27，29，31-36］，少数为毒性植物［28，30］；单药中毒较

多［19，21-22，24，28-31，33-35］，少数为多药联合中毒［20，23，25-27，32，36］； 

除 3 例并发难治性心源性休克行 ECMO 治疗外［26，28，33］，其余

皆行 ECPR，CPR 至 ECMO 治疗间隔时间相对较长，从 0.58 h 

到4.50 h不等；治疗方式全部为V-A ECMO，使用疗程从1.50 h 

到 192.00 h 不等 ；部分病例协同使用了血液净化、心脏起搏

器、主动脉内球囊反搏术［20，22，24-25，31-32，34-36］，以及治疗性亚

低温等技术和胰高血糖素、钙、碳酸氢钠与脂肪乳剂等特殊

治疗措施［20，22，32，34-36］。尽管不同文献报道的人群、地域、致

毒种类和围 ECMO 期管理措施等不同，但除 1 例死亡［21］和

1 例脑死亡［27］外，其余患者均存活，且神经功能预后良好。

3.2.2 回顾性临床研究：早期关于 ECMO 救治 APCA 的回顾

性临床研究来自法国，6 例患者多药混合中毒，ECMO 疗程

表 1 目前已发表的 18 例 ECMO 救治成人 APCA 临床病例报告的文献及患者信息

文献作者

发表

年份

（年）

国家

患者信息

年龄

（岁）
性别 药物或毒物

CPR 至 ECMO

间隔时间（h）

ECMO

方式

ECMO 治疗

时间（h）
并发症 预后

Long 等［19］ 1989 波兰 27 女性 布比卡因 1.67 V-A   1.50 未报道 存活
McVey 等［20］ 1991 英国 20 女性 普萘洛尔、扑热息痛、可待因、

　多西拉敏
4.00 V-A 10.00 未报道 存活

Behringer 等［21］ 1998 奥地利 79 男性 地高辛 0.58 V-A   4.00 未报道 死亡
Holzer 等［22］ 1999 奥地利 41 男性 维拉帕米 2.50 V-A   5.50 未报道 存活
Pasic 等［23］ 2000 德国 25 女性 重酒石酸、普拉马林 0.75 V-A 16.67 未报道 存活
Auzinger 等［24］ 2001 澳大利亚 30 男性 氟卡尼 4.50 V-A 26.00 置管导致广泛性弥漫性

　腹膜后出血
存活

Rygnestad 等［25］ 2005 挪威 29 女性 索他洛尔、维拉帕米 4.00 V-A 69.00 骨 - 筋膜室综合征、横纹肌
　溶解、肾功能不全、肠出血

存活

Daubin 等［26］ 2007 法国 33 男性 曲马多、羟嗪、加巴喷丁、氯硝西泮 未报道 V-A 192.00 未报道 存活
Vivien 等［27］ 2010 法国 40 女性 氟卡尼、倍他洛尔 1.50 V-A 48.00 未报道 脑死亡
Soumagne 等［28］ 2011 法国 46 男性 紫杉碱 1.50 V-A 50.00 未报道 存活
Sivalingam 等［29］ 2013 美国 52 女性 氟卡尼 未报道 V-A 24.00 未报道 存活
Thooft 等［30］ 2014 加拿大 19 女性 紫杉碱 1.37 V-A 36.00 未报道 存活
Moreno 等［31］ 2014 西班牙 27 男性 阿义马林 1.78 V-A 43.00 未报道 存活
Koschny 等［32］ 2014 德国 21 女性 卡维地洛、氨氯地平、阿米替林、

　托塞米特、酮洛芬、烟酸、加巴喷丁
3.00 V-A 120.00 股深部动脉夹层 存活

Kan'o 等［33］ 2015 日本 30 女性 氟伏沙明 3.00 V-A 24.00 未报道 存活
Reynolds 等［34］ 2015 美国 24 氟卡尼 0.83 V-A 120.00 骨 - 筋膜室综合征 存活
Escajeda 等［35］ 2015 美国 47 男性 酒石酸美托洛尔 0.92 V-A 50.00 未报道 存活
Kato 等［36］ 2019 日本 43 女性 咖啡因、布洛芬、阿米替林、

　利哌立酮、拉莫三嗪
2.00 V-A 72.00 横纹肌溶解导致

　急性肾损伤
存活

注 ： ECMO 为体外膜肺氧合，APCA 为急性中毒导致心搏骤停，CPR 为心肺复苏，V-A 为静脉 - 动脉
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（59.3±2.0） h，最终 4 例患者存活且神经功能恢复良好［37］。 

随后，另一位法国学者发表了一项 ECMO 救治 17 例心搏骤

停患者的临床研究，其中 12 例为药物中毒导致的心搏骤停，

在历时 120（45～180）min 的 CPR 后开始 ECMO 治疗，中位疗 

程为 56（5～108）h，在为期 1 年的随访中，3 例 APCA 患者存

活且无神经功能缺损；而同样接受 ECMO 治疗的 5 例非中毒

病因致心搏骤停患者无一例存活，这说明相对于非中毒等病

因，ECMO 可以改善药物中毒致心搏骤停患者的存活率［38］。 

这一发现与 Brunet 等［39］的研究结果相符，他们使用 ECMO

救治不同病因导致难治性心搏骤停和休克的患者时发现，药

物中毒患者的存活率高达 62%，急性冠脉综合征及扩张型

心肌病患者的存活率只有 16% 和 12%，而其他病因（如意

外性低体温、淹溺、肺栓塞等）患者的存活率仅为 8%，并且

ECMO 支持治疗亦能够显著改善药物中毒致 OHCA 和院内

心搏骤停（IHCA）患者的存活率，分别为 50%、75%。

 ECMO 不仅能改善难治性 APCA 患者生存预后，而且在

自主循环恢复（ROSC）后并发难治性休克患者救治中同样

扮演着重要角色。Daubin 等［40］研究发现，17 例 APCA 患者 

（7 例难治性心搏骤停，10 例 ROSC 后并发难治性休克）在历

时（101±55）min CPR 后接受 ECMO 治疗，疗程（4.5±2.4）d， 

结果显示，住院期间患者总体存活率达 76.5%，其中难治性

心搏骤停和难治性休克患者的存活率分别为 71.4%、80.0%，

并且存活者神经功能恢复良好。研究人员在后续研究中亦证

实，相对于常规治疗，ECMO 能够显著改善中毒导致难治性 

心搏骤停（100% 比 0%）或难治性休克（81.8% 比 56.1%）患

者的存活率［41］。Daubin 等［40］研究中的 APCA 患者分别在

手术室、重症监护病房（ICU）以及急诊室成功进行 ECMO 救 

治，说明该技术日趋成熟，安全性及实用性进一步加强，这也

为各种环境下心搏骤停患者的救治提供了保障。

 西班牙学者分析了 71 例使用 ECMO 救治的药物中毒致

难治性心搏骤停患者的临床资料，其中 OHCA 45 例，IHCA  

26 例，主要以 β- 受体阻滞剂、钙拮抗剂或抗心律失常药物

为主，心搏骤停至 ECMO 间隔时间为（145±50）min，住院期

间存活率 OHCA 为 11.1%、IHCA 为 11.5% ［42］。研究人员还

发现，ECMO 能显著改善具有膜稳定效应的抗心律失常药

物中毒致心搏骤停患者的存活率（28%～66%）［42］，与既往

研究中常规手段治疗具有膜稳定效应药物中毒的高病死率

（92%）形成了鲜明对比［43］。Masson 等［41］的研究亦证实，对

于具有膜稳定效应的抗心律失常药物中毒导致心搏骤停的

患者，接受 ECMO 救治患者的存活率高达 100%，而接受常

规治疗患者的存活率仅 34.8%。这说明接受 ECMO 救治的

APCA 患者存活率的高低可能与所服用药物的类型相关。

3.2.3 ECMO 治疗期间并发症 ：ECMO 治疗期间并发症主要

为置管穿刺导致血管损伤，以穿刺部位局部出血为主［38，40］，

严重者需要大量输血或手术止血。另外，置管导致股动脉夹

层［32］、广泛性弥漫性腹膜后出血［24］以及动静脉血栓形成［40］

等并发症亦有报道 ；此外，置入导管管径粗导致远端肢体灌

注严重减少或缺血［40］，严重者出现骨 - 筋膜室综合征、横纹

肌溶解以及急性肾功能不全［25，34，36］，需要进行筋膜切开术

和手术血运重建。ECMO 治疗前和治疗过程中全身抗凝药

物的使用还会导致消化道出血［25］。

4 展 望 

 基于 APCA 低发生率和伦理的考虑，迄今为止鲜见有关

评价 ECMO 救治 APCA 患者临床疗效的随机对照试验。现

有研究类型（病例报告和回顾性临床研究）的内在局限性，

如研究人群数量偏少、研究报道和发表偏倚、不同时期救治

手段和不同医学中心救治水平的异质性等，使得 ECMO 救治

APCA 患者过程中存在诸多问题，仍有待高质量临床研究予

以解决。首先，目前研究人群主要集中在欧美发达国家，以

药物过量为主，而亚非拉发展中国家的研究报道甚少，对于

这些地区特有毒物中毒（如有机磷农药中毒、毒蘑菇中毒等） 

导致心搏骤停的 ECMO 救治疗效未知。其次，围 ECMO 期

的管理及其对 APCA 患者预后（存活率及神经功能状况）的

影响尚不明确，如毒物代谢对 ECMO 疗程和撤机时机的影

响，协同亚低温、血液净化以及特殊救治措施（解毒剂、高糖

胰岛素、脂肪乳剂等）的疗效等。最后，ECMO 昂贵的治疗

费用会使人们忽视 ECMO 在 APCA 患者生命支持中的重要

作用，阻碍其在临床中的运用，进而直接影响患者的预后。

目前，加拿大学者的研究证实，ECMO 可能是治疗具有心脏

毒性物质中毒的较为经济、有效的措施［44］，但在亚非拉等经

济欠发达地区尚缺少相应的数据支持。因此，在这些国家和

地区就需要对 ECMO 的使用进行成本效益分析，以此制定

相应的医疗卫生政策，促进 ECMO 在 APCA 患者救治中的

合理运用和推广。

5 总 结 

 APCA 发生率不高，但其致病机制复杂、治疗手段有限，

整体病死率居高不下。尽管当前的临床证据级别不高，但大

量研究数据表明，当常规复苏手段无效时，ECMO 可能是挽

救 APCA 患者生命的最后一根“救命稻草”。随着 ECMO 技

术越来越多地用于 APCA 患者的救治，出现了各种临床问

题，如人群适应证不统一、最佳支持条件不确定和成本效益

存在争议等，仍需要高质量的临床研究进一步评估和完善。
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