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连续性高容量血液滤过对脓毒症合并重度急性呼吸窘迫综合征的疗效分析
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　　［摘要］　目的　探讨连续性高容量血液滤过（ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｈｉｇｈｖｏｌｕｍｅｈｅｍｏｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ，ＣＨＶＨＦ）治疗
脓毒症相关重度急性呼吸窘迫综合征（ａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＲＤＳ）的临床疗效。方法　
回顾性分析２００８年１月至２０１４年１２月入住我院重症监护室（ＩＣＵ）的１１７例脓毒症相关重度ＡＲＤＳ患
者的临床资料，按是否接受ＣＨＶＨＦ分为血滤组（４９例）和常规组（６８例），常规组接受常规治疗，血滤组
在常规治疗基础上应用 ＣＨＶＨＦ治疗。观察两组患者治疗前及治疗后 ６、２４、４８、７２ｈ氧合指数
（ＰａＯ２／ＦｉＯ２）、血管外肺水指数（ＥＶＬＷＩ）、动脉血二氧化碳分压（ＰａＣＯ２）等呼吸功能指标以及血流动力
学参数如心率（ＨＲ）、平均动脉压（ＭＡＰ）、中心静脉压（ＣＶＰ）的变化；检测治疗前及治疗后６、２４、４８、７２ｈ白
介素６（ＩＬ６）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）的变化；并观察机械通气的持续时间、住 ＩＣＵ时间、撤机成功率、２８ｄ
存活率。结果　 两组治疗后血流动力学指标 ＨＲ、ＭＡＰ、ＣＶＰ较治疗前均有明显改善（Ｐ＜０．０５），两组
间没有显著差异（Ｐ＞０．０５）。血滤组的２４ｈＰａＯ２／ＦｉＯ２［（１２２．４±９．６）ｍｍＨｇ］、２４ｈＥＶＬＷＩ［（１０．６±
２．５）ｍＬ／ｋｇ］、２４ｈＰａＣＯ２［（４６．７±６．２）ｍｍＨｇ］等肺功能指标较常规组［（９１．２±１２．５）ｍｍＨｇ、（１２．８±
２．６）ｍＬ／ｋｇ、（５０．８±４．４）ｍｍＨｇ］改善明显（Ｐ＜０．０５）。血滤组的ＩＬ６、ＣＲＰ明显比常规组下降快，６ｈ时血
滤组ＩＬ６［（５１．６１±６．０９）ｐｇ／ｍＬ］、ＣＲＰ［（２２．９７±４．２４）ｍｇ／Ｌ］显著低于常规组［（６１．３１±２９０）ｐｇ／ｍＬ、
（３１．３７±５．８１）ｍｇ／Ｌ，Ｐ＜０．０５］；血滤组机械通气时间（１１．５±４．３）ｄ、住ＩＣＵ时间（１９．５±９２）ｄ与常规
组［（２０．６±７．４）、（３５．０±６．３）ｄ］比较，明显缩短（Ｐ＜０．０５）。血滤组撤机成功率（８９７％）、２８ｄ存活
率（８３．８％）较常规组（６１．２％、６３．３％）明显增高（Ｐ＜０．０５）。结论　脓毒症合并重度 ＡＲＤＳ患者采用
ＣＨＶＨＦ治疗能迅速改善肺功能，缩短机械通气时间，提高机械通气撤机成功率，降低病死率。
　　［关键词］　 连续性高容量血液滤过；急性呼吸窘迫综合征；脓毒症
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　　脓毒症合并急性呼吸窘迫综合征（ａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ
ｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＲＤＳ）是重症医学较常见的危重症，
病死率高。近十年来，虽然用于救治 ＡＲＤＳ的主要手
段———机械通气的策略不断进步，但是 ＡＲＤＳ的病死
率并没有明显降低，临床队列研究结果显示，重度

ＡＲＤＳ病死率达４５％（９５％ＣＩ：４２％ ～４８％）［１］。在继
续探究保护性通气策略的同时，积极探索其他救治手

段在ＡＲＤＳ的应用及效果十分必要。连续性血液净化
技术在重症患者的治疗和抢救中的应用成为新的研究

热点［２－３］。本研究选择２００８年１月至２０１４年１２月
入住本院重症监护室（ＩＣＵ）的１１７例脓毒症合并重度
ＡＲＤＳ患者的临床资料，观察连续性高容量血液滤过
（ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｈｉｇｈｖｏｌｕｍｅｈｅｍｏｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ，ＣＨＶＨＦ）在脓毒
症合并重度ＡＲＤＳ救治中的作用。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　回顾性分析２００８年１月至２０１４年１２月入住本
院ＩＣＵ的１１７例脓毒症合并重度 ＡＲＤＳ患者临床资
料，其中男性６３例，女性５４例；年龄１８～７２（４７±１１）
岁；急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（ＡＰＡＣＨＥ
Ⅱ）评分为（２３．４±５．７）分。根据１１７例患者按是否
接受ＣＨＶＨＦ分为血滤组（４９例）和常规组（６８例），两
组患者在性别、年龄、氧合指数（ＰａＯ２／ＦｉＯ２）、ＡＰＡＣＨＥ

Ⅱ评分方面差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表１），具
有可比性。

表１　两组重度ＡＲＤＳ患者的一般资料

组别 例数 男性 女性 年龄（岁）
ＰａＯ２／ＦｉＯ２
（ｍｍＨｇ）

ＡＰＡＣＨＥⅡ
评分

常规组 ４９ ２６ ２３ ４８．５±１４．２ ８３．０±７．６ ２２．８±３．５
血滤组 ６８ ３７ ３１ ５１．０±１２．１ ８１．３±１０．５ ２１．４±６．９

１．２　纳入与排除标准
　　纳入标准：①符合ＡＲＤＳ定义工作组２０１１年柏林
会议对重度 ＡＲＤＳ的诊断标准［４］：１周之内急性起病
或加重的呼吸系统症状；ＰａＯ２／ＦｉＯ２≤１００ｍｍＨｇ，且呼
吸末正压（ＰＥＥＰ）＞５ｃｍＨ２Ｏ；呼吸衰竭无法用心功能
不全或者液体过负荷解释，排除高静水压性肺水肿；影

像学显示双侧浸润影，且该表现不能由胸腔积液、结

节、肿块、肺叶塌陷完全解释。②发病３ｄ内。③符合
２００１年华盛顿会议的脓毒症诊断标准。
　　排除标准：①年龄＜１８周岁。②入ＩＣＵ后２４ｈ内
死亡者。③入ＩＣＵ前已经接受过血液净化治疗者。
１．３　治疗方法
　　血滤组接受机械通气，除应用肺复张、小潮气量肺
保护等通气策略外，给予ＣＨＶＨＦ。应用瑞典金宝公司
ｐｒｉｓｍａｆｌｅｘ血滤机进行 ＣＨＶＨＦ治疗，血管通路选用股
静脉置管，长度＞２５ｃｍ。参数设置：血流速２００ｍＬ／ｍｉｎ，
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采用碳酸氢盐置换液，流速设为４５ｍＬ／（ｋｇ·ｈ），采
用前稀释８０％方法，应用肝素抗凝，每日持续２４ｈ行
血滤治疗，治疗模式选择高流量连续性静脉静脉血液
滤过（ｈｉｇｈｖｏｌｕｍｅｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｖｅｎｏｖｅｎｏｕｓｈｅｍｏｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ，
ＨＶＣＶＶＨ），前置换８０％，每间隔２４ｈ更换１个滤器，
置换液流量＞６０ｍＬ／（ｋｇ·ｈ），脱水时２００～８００ｍＬ／ｈ，
置换量＞６０Ｌ／ｄ，血流量１５０～２００ｍＬ／ｍｉｎ。记录每小
时准确出入量，采用限制性液体管理，胶体液用６％羟乙
基淀粉１３０／０．４，静脉滴注２０～５０ｍＬ／ｋｇ。当 ＰａＯ２／
ＦｉＯ２≥２００ｍｍＨｇ、呼气末正压（ＰＥＥＰ）≤５ｃｍＨ２Ｏ时停
用血滤，至少应用血滤治疗３ｄ，平均应用（６．５±２．４）ｄ。
常规组接受了除血液滤过以外的必要治疗。

１．４　观察指标
　　应用单热指示剂稀释法测量患者血管外肺水指数
（ＥＶＬＷＩ），自右颈内静脉置入中心静脉导管，连接温度
探头与监护仪；自左股动脉置入４Ｆ热稀释导管，经压力
传感器连接脉搏指示连续心排血量（ＰｉＣＣＯ）监测仪（德
国 Ｐｕｌｓｉｏｎ），每次测量时用４℃生理盐水注射液１５ｍＬ
自右颈内静脉导管快速注入，连续测３次，记录ＥＶＬＷＩ
均值。自股动脉取血，查血气分析，计算ＰａＯ２／ＦｉＯ２。
　　观察两组患者治疗前及治疗后临床症状、体征的
变化，６、２４、４８、７２ｈＰａＯ２／ＦｉＯ２，ＥＶＬＷＩ，动脉血二氧化

碳分压（ＰａＣＯ２）及血流动力学参数指标［包括心率
（ＨＲ）、平均动脉压（ＭＡＰ）、中心静脉压（ＣＶＰ）］的变
化。记录两组 ６、２４、４８、７２ｈＩＬ６和 Ｃ反应蛋白
（ＣＲＰ）值，并统计两组机械通气的持续时间、住 ＩＣＵ
天数、撤机成功率、２８ｄ存活率。
１．５　统计学分析
　　应用ＳＰＳＳ１８．０统计软件，计数资料用 χ２检验；
计量资料以珋ｘ±ｓ表示，两组间比较应用配对ｔ检验，取
０．０５为检验水准。

２　结果

２．１　临床症状和体征
　　两组经治疗后，呼吸窘迫症状都能随之缓解，双肺
湿音明显减少，氧合功能明显改善，胸部 Ｘ线检查
示斑片状阴影逐渐消散。血滤组较常规组改善明显，

且改善速度较快。

２．２　呼吸功能及血流动力学指标
　　两组治疗前 ＰａＯ２／ＦｉＯ２、ＥＶＬＷＩ、ＰａＣＯ２、ＨＲ、
ＭＡＰ、ＣＶＰ均无明显差异（Ｐ＞０．０５）；治疗后各指标较
治疗前均有明显改善（Ｐ＜０．０５）。血滤组治疗后
ＰａＯ２／ＦｉＯ２、ＥＶＬＷＩ、ＰａＣＯ２的改善较对照组更为明显
（Ｐ＜０．０５），两组间ＨＲ、ＭＡＰ、ＣＶＰ的差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５，图１、２）。
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图１　血滤组和常规组重度ＡＲＤＳ患者呼吸功能的变化
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图２　血滤组和常规组重度ＡＲＤＳ患者血流动力学的变化
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２．３　炎性因子
　　两组患者治疗前 ＩＬ６、ＣＲＰ水平无统计学差异
（Ｐ＞０．０５），治疗后两组的 ＩＬ６和 ＣＲＰ均显著下降。
血滤组比常规组下降更快，常规组在治疗２４ｈ后 ＩＬ６
和ＣＲＰ才开始明显低于治疗前；血滤组在治疗６ｈ后
就比治疗前显著降低（Ｐ＜０．０５），且治疗后每个时间点
血滤组的ＩＬ６和ＣＲＰ都比常规组低（Ｐ＜０．０５，表２）。

表２　两组患者血浆ＩＬ６、ＣＲＰ的变化（珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）
常规组 ４９
　治疗前 ６４．９２±４．５４ ３３．４６±６．２０
　６ｈ ６１．３１±２．９０ ３１．３７±５．８１
　２４ｈ ５４．２０±３．８１ａ ２７．８１±４．５２ａ

　４８ｈ ４２．７２±５．７０ａ ２１．１０±４．１２ａ

　７２ｈ ３９．６５±４．４２ａ １７．５１±３．２９ａ

血滤组 ６８
　治疗前 ６６．７６±３．４７ ３６．３４±５．１６
　６ｈ ５１．６１±６．０９ａｂ ２２．９７±４．２４ａｂ

　２４ｈ ３７．５０±４．９１ａｂ １９．４２±２．９３ａｂ

　４８ｈ ２７．６７±２．８２ａｂ １５．２３±１．１７ａｂ

　７２ｈ １５．８２±３．５１ａｂ １２．１７±１．７０ａｂ

ａ：Ｐ＜０．０５，与同组治疗前比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与同时间点常
规组比较

２．４　预后指标
　　与常规组比较，血滤组机械通气时间、住 ＩＣＵ时
间明显缩短、撤机成功率、２８ｄ存活率明显升高（Ｐ＜
０．０５，表３）。

表３　两组患者预后指标比较

组别 例数
机械通气

时间（ｄ）

住ＩＣＵ时间

（ｄ）

撤机成功率

［例（％）］

２８ｄ存活率

［例（％）］

常规组 ４９ ２０．６±７．４ ３５．０±６．３ ３０（６１．２） ３１（６３．３）
血滤组 ６８ １１．５±４．３ａ １９．５±９．２ａ ６１（８９．７）ａ ５７（８３．８）ａ

χ２或ｔ值 ８．４０４ １０．１９７ ３．８６６ ６．４５６
Ｐ值 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

ａ：Ｐ＜０．０５，与常规组比较

３　讨论

　　目前认为，严重脓毒症、严重创伤后炎症反应失控
是导致ＡＲＤＳ的主要原因［５］，包括通气策略转变的很

多治疗措施，如小潮气量肺保护通气、肺复张、允许性

高碳酸血症、俯卧位通气、一氧化氮（ＮＯ）、限制性液体
管理措施、激素［６］等，使ＡＲＤＳ的治疗取得了很大的进
步，但其病死率仍较高，特别是对于重度 ＡＲＤＳ，在降
低病死率方面的努力一直没有显著的成效［７］。严重

感染／脓毒症一直是ＡＲＤＳ的最主要病因，并且脓毒症

导致的ＡＲＤＳ病死率可高达７０％ ～９０％，远远高于其
他病因所致的ＡＲＤＳ［８］。
　　细菌、内毒素等损伤刺激后机体释放的异常大量
的炎症介质引起肺泡上皮和肺毛细血管内皮通透性增

加所致弥漫性肺间质及肺泡水肿是脓毒症致ＡＲＤＳ的
主要的病理生理过程，从理论上说，血液滤过治疗能快

速、直接地清除血液中的各种毒素和炎性介质，从而能

快速改善ＡＲＤＳ患者的呼吸功能。
　　连续性高容量血液滤过是目前比较有前景的血液
净化治疗模式，更大的液体置换量和通过对流传质排

除炎性因子是高容量血滤的特点。通过增加血浆与滤

液的交换，能够从血浆中更多地清除炎性因子。循环

中的这些炎性因子大多是水溶性的，相对分子质量居

中，且分布较宽，多在５．０×１０３到６０×１０３之间，相对
弥散而言，对流能更高效地清除这些分子。

　　动物实验结果也证实，连续性血滤治疗 ＡＲＤＳ时
能有效降低动物气道峰压，改善肺顺应性等呼吸力学

指标，提高动脉血氧分压［９］。临床研究表明，连续性

血液净化可用于全身炎症反应综合征（ＳＩＲＳ）以及多
器官功能障碍综合征（ＭＯＤＳ）患者的救治［１０］。血液

净化（ＣＢＰ）可以非选择性地清除循环中大量可溶性炎
症介质如肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、白细胞介素，控制
过度的炎症反应，调整机体免疫状态，减轻多器官损

伤，改善病情，从而降低病死率［１１－１２］。有临床研究也

发现，高容量血液滤过能改善急性肺损伤患者的器官

功能［１３］。

　　本研究中置换量 ＞６０ｍＬ／（ｋｇ·ｈ），符合学术界
广泛认同的高容量血液滤过的标准［１４］，且在具体应用

中依据患者病情调整超滤量［１５－１６］。本研究表明，行

ＣＨＶＨＦ治疗后几小时即可显著改善氧合功能，可能与
下列因素有关：一方面，ＣＨＶＨＦ通过对流和膜的吸附
清除循环中大量可溶性的炎症介质，使促炎反应与抗

炎反应趋于平衡，减轻毛细血管通透性，改善免疫状

态，减轻器官损伤；另一方面，ＣＨＶＨＦ能更好地控制液
体平衡，显著减少血管外肺水，减轻肺水肿，改善氧合。

　　研究表明，ＡＲＤＳ低氧血症的严重性与 ＩＣＵ病死
率密切相关［１７］，且这部分患者病情非常危急，随时会

有生命危险，必须迅速及时采取有效措施，才可能缓解

病情。本研究中选择羟乙基淀粉 １３０作为胶体液首
选，主要是因为重度 ＡＲＤＳ患者往往存在毛细血管渗
漏综合征，临床表现为双肺可闻及明显湿音，双肺弥

漫性实变影，严重时会出现粉红色血性痰液或血浆样

痰液，血白蛋白一般在２０ｇ／Ｌ以下，大量补充白蛋白、
血浆的效果差，肺部病变有时反而会加重、渗出增多，

５８７１
第３７卷第１７期
２０１５年９月１５日　　　　　　　　　　

第　三　军　医　大　学　学　报
Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ

　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．１７
Ｓｅｐ．１５　２０１５



而应用羟乙基淀粉１３０后可以观察到肺部病变有所改
善，病情不会进一步加重［１８］。目前已有研究表明，液

体潴留程度越重，预示着预后越差［１９］。ＣＨＶＨＦ更容
易实施限制性液体管理措施，可以使液体潴留减少。

对脓毒症合并 ＡＲＤＳ来说，呼吸功能的维持和回复是
治标，对原发病的治疗是治本。两者同等重要，尤其对

于重度 ＡＲＤＳ来说，呼吸功能的维持和恢复直接影响
患者的生命，但是病因不去除，对肺的损伤将持续存

在，患者病情也难以好转。临床上对呼吸功能的改善

必须积极、快速，尽可能在短时间内改善患者的氧合功

能，这样才能为治疗原发病赢得时间，以避免进一步加

重病情，形成恶性循环，从而导致患者死亡，ＣＨＶＨＦ能
快速、直接清除血中毒素和炎症因子，能迅速改善患者

氧合功能，是积极救治重度ＡＲＤＳ的有效手段。
　　在临床实践中，我们体会到，血滤在救治脓毒症合并
ＡＲＤＳ中效果好、见效快，但与使用时机关系较大。越
早运用效果越好，诊断ＡＲＤＳ３ｄ内应用效果好于３ｄ
后应用的患者，但是由于本研究病例资料中３ｄ后才
实施ＣＨＶＨＦ的患者数量较少，无法做统计分析比较，
故本研究中未对其进行比较。分析原因考虑重度

ＡＲＤＳ患者一般早期病变集中在肺泡功能受损和毛细
血管通透性改变以及肺水肿的发生，而当病变时间很

长之后，就会出现肺纤维化等实质的病理改变，此时再

进行治疗往往效果不理想，因此强调早期进行治疗。
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