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【摘要】 目的  系统评价二维斑点追踪成像技术（2D-STI）检测左心室整体纵向应变（GLS）和左室射血分

数（LVEF）对脓毒症 / 脓毒性休克患者预后的影响。方法  检索美国国立医学图书馆 PubMed 数据库、荷兰医

学文摘 Embase 数据库、Cochrane Library 数据库、荷兰 Elsevier 数据库、Springer 数据库及中国生物医学文献数

据库（CBMdisc）、中国知网（CNKI）、万方数据库、中国科技期刊全文数据库、维普中文生物医学期刊数据库等，

从建库至2018年 4月发布的所有提供了GLS和LVEF数据及其与脓毒症/脓毒性休克患者病死率关系的研究。

由 2 位研究人员独立筛选文献、收集数据，并对纳入文献进行质量评价，应用 RevMan 5.3 软件进行敏感性和异

质性分析，并计算合并后的综合效应；采用漏斗图评价纳入文献的发表偏倚。结果  共纳入 6 篇文献，其中英

文文献 5 篇，中文文献 1 篇；包括 503 例患者，存活组 333 例，死亡组 170 例；纳入文献质量较高，纽卡斯尔-渥

太华量表（NOS）评分 8～9 分。Meta 分析结果显示，脓毒症 / 脓毒性休克患者的短期病死率与更高的 GLS 相关

〔标准化均数差（SMD）＝-0.47，95% 可信区间（95%CI）＝-0.76～-0.18，Z＝3.16，P＝0.002〕，但存活组与死亡

组的 LVEF 差异无统计学意义（SMD＝0.18，95%CI＝-0.03～0.39，Z＝1.64，P＝0.10）。对各效应指标采用逐一

剔除每篇文献的方法进行敏感性分析，结果显示，剔除每篇文献前后合并效应量均无明显变化，提示结果稳定。

漏斗图显示，各文献的效应点大致呈以合并效应量为中心、大体对称分布的“倒漏斗”形，但本研究纳入研究数

量偏少，故不能完全排除文献发表偏倚。结论  与 LVEF 相比，GLS 可能是检测脓毒症 / 脓毒性休克患者心肌

功能障碍更敏感的指标，可能对短期病死率有重要的预测价值。
【关键词】 整体纵向应变； 脓毒症； 脓毒性休克； 预后； Meta 分析

基金项目：浙江省医药卫生重大科技计划项目（WKJ2012-2-020）；浙江省医药卫生平台重点资助计划项

目（2013ZDA001）；浙江省卫生高层次创新人才培养计划项目（2012-241）

Effect of left ventricular global longitudinal strain on prognosis of septic/septic shock patients: a Meta analysis  
Yuan Jiahui, Chen Min, Chen Shangzhong, Hu Caibao, Cai Guolong, Yan Jing
Second Clinical Medical College, Zhejiang Chinese Medicine University, Hangzhou 310053, Zhejiang, China (Yuan JH,  
Chen M); Department of Critical Care Medicine, Zhejiang Hospital, Hangzhou 310013, Zhejiang, China (Chen SZ, Hu CB,  
Cai GL, Yan J)
Corresponding author: Cai Guolong, Email: caiguolong@126.com

【Abstract】 Objective  To systematically evaluate the effects of left ventricular global longitudinal strain (GLS) 
determined by two dimensional speckle tracking imaging technology (2D-STI) and left ventricular ejection fraction (LVEF) 
on the prognosis of patients with sepsis/septic shock.  Methods  Databases such as the National Library of Medicine 
PubMed  database,  Dutch  medical  abstracts  Embase,  Cochrane  Library,  Netherlands  Elsevier,  Springer  and  China 
biomedical literature database (CBMdisc), China National Knowledge Internet (CNKI), Wanfang database, China science 
and technology journal full-text database, Vip Chinese biomedical journal database were searched from the establishment 
of  literature  database  to April  2018  to  study GLS, LVEF  and  their  relationships with mortality  of  septic/septic  shock 
patients. The literatures screening and data collecting were independently conducted by two researchers, and the quality 
of  the  included  literature was  evaluated.  The  sensitivity  and  heterogeneity  analysis were  performed with RevMan  5.3  
software,  and  the  combined  effects  were  calculated.  Funnel  plot  was  used  to  evaluate  publication  bias.  Results   
A  total of 6 articles  including 5 English articles and 1 Chinese article were enrolled. There were 503 patients, 333 in 
the survival group and 170 in  the death group. The quality of  the  literature was high, and the Newcastle-Ottawa scale 
(NOS) score was 8-9. Meta-analysis showed that short-term mortality was associated with higher GLS in patients with 
sepsis/septic shock [standardized mean difference (SMD) = -0.47, 95% confidence interval (95%CI) = -0.76 to -0.18, 
Z = 3.16, P = 0.002], and there was no significant difference in LVEF between the survival group and the death group  
(SMD = 0.18, 95%CI = -0.03-0.39, Z = 1.64, P = 0.10). Sensitivity analysis was carried out  for each effect  index by 
removing  each  document  one  by  one,  and  the  results  showed  that  there  was  no  significant  change  in  the  combined 
effect  before  and  after  each  document,  indicating  that  the  results were  stable.  The  funnel  plot  showed  that  the  effect 
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points  of  each  literature  were  roughly  in  the  form  of  "inverted  funnels"  with  a  large  symmetric  distribution  centered 
on  the combined effect, but  the number of  studies  included  in  this  study was  too  small,  so  the publication bias could 
not  be  completely  excluded.  Conclusion  Compared  with  LVEF,  GLS  might  be  a  more  sensitive  indicator  for 
detecting  myocardial  dysfunction  in  patients  with  sepsis/septic  shock  and  might  have  important  predictive  value  for  
short-term mortality.
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  脓毒症是患者入住重症加强治疗病房（ICU）最

常见的病因，大多伴随多器官功能衰竭（MOF）［1］。

脓毒性心肌病（SIC）被定义为脓毒症患者新发的左

心室或右心室收缩期或舒张期的功能障碍［2］。越

来越多的证据表明 SIC 与高病死率相关，若能早期

诊断并及时治疗可提高患者存活率［3］。随着重症

超声技术的发展和普及，心脏超声以其无创性、床

旁操作便携性等优势已经逐渐代替了其他手段成为

诊断脓毒性心功能障碍的主要方式［4］。目前左室

射血分数（LVEF）是评估 SIC 患者左心室收缩功能

障碍最常用的指标。但是 LVEF 并不是一个完美的

指标，它依赖于心肌内在收缩性和循环负荷状态，这

些条件在脓毒症患者中往往是异常的［5］。二维斑

点追踪成像技术（2D-STI）是近年来发展起来的新

兴技术，通过追踪心肌组织的活动轨迹，以此定量显

示心肌运动的速度、应变、应变率以及旋转角度，可

以准确评价心肌整体和局部的功能［6］。左心室整

体纵向应变（GLS）在临床实践中研究应用最多。通

过 GLS 能发现亚临床状态下的心肌运动异常，是心

血管疾病患者发生心血管事件和全因病死率的独

立预测因子［7］。近年来出现越来越多的关于脓毒

症 / 脓毒性休克患者应用 2D-STI 的临床研究，本研

究旨在系统评价 GLS 和 LVEF 对脓毒症 / 脓毒性休

克患者预后的影响。

1 资料与方法   

1.1  文献检索策略：应用计算机检索美国国立医学

图书馆 PubMed 数据库、荷兰医学文摘 Embase 数据

库、Cochrane Library 数据库、荷兰 Elsevier 数据库

和 Springer 数据库，以及中国生物医学文献数据库

（CBMdisc）、中国知网（CNKI）、万方数据库、中国科

技期刊全文数据库、维普中文生物医学期刊数据库

等，从建库至 2018 年 4 月发表的所有相关文献；中

文关键词为脓毒症、脓毒性休克、脓毒性心肌病、二

维斑点追踪成像技术、整体纵向应变、左心室射血

分数，英文关键词为sepsis、septic shock、sepsis-induced  

cardiomyopathy或SIC、two-dimensional speckle tracking  

imaging 或 2D-STI、global longitudinal strain 或 GLS、

left ventricular ejection fraction 或 LVEF；检索语种为

中文和英文。灰色文献的检索：通过国家科技图书

文献中心、中国学位论文全文数据库等检索会议论

文和学位论文；会议文献和实验报告通过检索仍未

获得时，采用信件的方式与作者联系获取；在相关

期刊中查找未在数据库发表的文献；同时对已经查

到文献中引用的相关文献进行跟踪，查找相关论文

的数据。 

1.2  文献纳入标准：检索国内外已发表或待发表的

文献，同时满足下列条件的文献被纳入研究：① 研

究对象为脓毒症 / 脓毒性休克患者，年龄≥18 岁；

② 研究终点包含明确的病死率统计。

1.3  文献排除标准：① 通过各种渠道未获得原文，

信息不足；② 原始数据在本研究中无法转化和应

用。满足以上任何一项即被排除。

1.4  文献资料的提取：由 2 名研究员根据入选标准

和排除标准独立筛选文献，先浏览文题和摘要，再针

对入选文献认真阅读全文。对于符合纳入标准的文

献，由 2 名研究员按预先设定好的表格提取数据，若

遇分歧则通过讨论解决，分歧难以确定时则由第三

方判断，必要时与文章作者联系予以补充。提取资

料包括：① 一般资料：研究的标题、第一作者、发表

时间等；② 研究特征：研究对象、研究方法、样本量

等；③ 结果测量：GLS、LVEF、病死率。

1.5  文献质量评价：参考非实验性研究的质量评估

量表［8］，根据前瞻性队列研究和回顾性病例对照研

究，分别使用相应的纽卡斯尔-渥太华量表（NOS），

采用星级系统半量化原则，主要围绕研究设计是否

合理、研究对象的纳入和排除标准是否明确、统计

学方法是否正确等方面进行评价，最高 9 分，得分越

高，说明文献质量越高。

1.6  统计学方法：采用 RevMan 5.3 软件对资料进

行综合分析。首先采用χ2 检验及 I 2 检验评估研
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究间异质性，若研究间无异质性（P＞0.05），则采用

固定效应模型；若研究间存在异质性（P≤0.05），则

采用随机效应模型，并根据收录资料的特点（如研

究设计、样本量大小）进行亚组分析和敏感性分析，

寻找引起研究间异质性的可能原因，计算排除导致

异质性的研究后的综合效应。纳入本研究的测量指

标均为计量资料，故使用标准化均数差（SMD）及其 

95% 可信区间（95%CI）作为结果分析统计量。采

用漏斗图分析文献是否存在发表偏倚。P＜0.05 为

差异有统计学意义。

2 结 果 

2.1  文献检索及质量评估结果：共检索到相关文献

143 篇，其中英文文献 116 篇，中文文献 27 篇。严

格按照文献的纳入与排除标准进行筛选，剔除重复

文献 34 篇，阅读标题和摘要内容后排除 61 篇，进一

步阅读全文后排除 42 篇，最终有 6 篇文献［9-14］纳入

系统评价。

  6 篇纳入的文献中，英文文献 5 篇［9-13］，中文文

献 1 篇［14］；发表时间为 2014 至 2017 年；研究样本

量为 53～115 例，共 503 例，存活组 333 例，死亡组

170 例。6 篇文献 NOS 评分 8～9 分，说明纳入文献

的质量均较高。研究纳入流程见图 1；研究的主要

特征见表 1。

2.2  结局分析：6 项研究均报道了短期病死率，其中

2 项研究［10-11］为住院病死率，1 项研究［12］为 ICU 病

死率，2 项研究［13-14］为 28 d 病死率，1 项研究［9］为

30 d 病死率。Meta 分析结果显示：脓毒症 / 脓毒性

休克患者的短期病死率与更高的 GLS 相关（SMD＝ 

-0.47，95%CI＝-0.76～-0.18，Z＝3.16，P＝0.002；

图 2），但存活组与死亡组的 LVEF 比较差异无统计

学意义（SMD＝0.18，95%CI＝-0.03～0.39，Z＝1.64，

P＝0.10；图 3）。

表 1 左心室整体纵向应变（GLS）对脓毒症 / 脓毒性休克患者预后影响的 Meta 分析
纳入研究的基本特征及质量评估

纳入研究
发表

年份
研究对象 终点结局

例数

（例）

例数（例） 年龄（岁，x±s） 男性比例（%） NOS 评

分 ( 分 )存活组 死亡组 存活组 死亡组 存活组 死亡组

Orde 等［9］ 2014 年 脓毒性休克 30 d 病死率   60 40 20 62±16 60±13 70 80 9

Landesberg 等［10］2014 年 脓毒性休克 住院病死率 106 65 41 60.0±20.3 71.3±14.8 未报道 8

Zaky 等［11］ 2014 年 脓毒症和脓毒性休克 住院病死率   53 33 20 51.6±16.3 56.4±10.7    24.2    45.0 9

Chang 等［12］ 2015 年 脓毒性休克 ICU 病死率 111 76 35 71.8±15.0 68.4±18.9    59.2    68.6 9

Palmieri 等［13］ 2015 年 脓毒性休克 28 d 病死率 115 81 34 71±13 78±14 57 59 9

杨菲等［14］ 2017 年 脓毒性休克 28 d 病死率   58 38 20 68.02±9.35 68.50±10.25    65.8    25.0 8

注：ICU 为重症加强治疗病房，NOS 为纽卡斯尔- 渥太华量表

注：SMD 为标准化均数差，95%CI 为 95% 可信区间

图 2  左心室整体纵向应变（GLS）对脓毒症 / 脓毒性休克患者预后影响的 Meta 分析

图 1  左心室整体纵向应变（GLS）对脓毒症 / 脓毒性休克患者 
预后影响的 Meta 分析文献纳入流程
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2.3  敏感性分析：各效应指标采用逐一剔除每篇文

献的方法进行敏感性分析，重新估计合并效应量，同

时与剔除前的合并效应量进行比较。结果提示，剔

除每篇文献前后合并效应量均无明显变化，提示结

果稳定。 

2.4  发表偏倚（图 4）：通过对 GLS 和 LVEF 绘制漏

斗图显示，各文献的效应点大致呈以合并效应量为

中心、大体对称分布的“倒漏斗”形，但是考虑到本

次 Meta 纳入研究数量偏少，所以并不能完全排除文

献发表偏倚。

3 讨 论 

  脓毒症是感染引起的宿主反应失调所致的致命

性器官功能障碍，脓毒性休克代表更严重的临床状

态，需要输注血管活性药物以维持足够的血压，并且

存在组织低灌注表现，包括毛细血管灌注受损、尿

量减少、血乳酸增高和精神状态改变［1］。SIC 可能

与感染（炎症、毒素、线粒体功能障碍）导致心肌灌

注减少（血栓、血流分布不均）和肺组织损伤（缺氧、

高碳酸血症、肺不张）有关，临床表现会因为提前干

预和后续治疗措施以及并发症而出现变异，具有很

高的病死率［15］。以脓毒症为中心，独立器官的命运

是相互依存的：一个器官的功能衰竭往往导致其他

器官的功能障碍或衰竭。这种相互依赖性在心功能

衰竭期间尤其明显，因为其减少了整体的血液循环，

加剧了组织缺氧、线粒体功能障碍和组织代谢功能

紊乱。渐进性的心功能衰竭常常是感染性休克患者

死亡的重要原因 ［2］。鉴于循环障碍在多器官功能

紊乱中的中心作用，充分了解脓毒症导致的心功能

不全对治疗有至关重要的作用。

  尽管超声心动图和床旁心脏超声检查在危重疾

病期间的应用已经增加，但常规指标尚未在脓毒症

中显示出一致的预后价值，而如何将这些发现应用

于临床实践仍不确定［4］。SIC 时 LVEF 通常是降低

的，但其损害程度和临床结果尚有争议［16］。LVEF

的评估依赖于容量，与负荷变化明显相关。脓毒症

时心室大动脉耦合良好，意味着正常 LVEF 可能是

持续血管麻痹所致［17］。Vieillard-Baron 等［18］认为，

脓毒症时低 LVEF 所定义的左心室收缩功能障碍的

发生率在很大程度上取决于评估的时间，随着时间

的推移，发生率进一步上升，从第 1 天至第 3 天，左

室收缩功能障碍的发生率从约 40% 上升至约 60%。

Huang 等［19］的荟萃分析显示，LVEF 在严重脓毒

症或脓毒性休克的存活者与死亡者之间没有差异。

Sevilla Berrios 等［20］研究证实，LVEF 与严重脓毒症

注：SMD 为标准化均数差，95%CI 为 95% 可信区间

图 3  左室射血分数（LVEF）对脓毒症 / 脓毒性休克患者预后影响的 Meta 分析

注：SMD 为标准化均数差

图 4  左心室整体纵向应变（GLS，A）和左室射血分数（LVEF，B）对脓毒症 / 脓毒性休克患者
预后影响的 Meta 分析纳入文献发表偏倚的漏斗图
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或脓毒性休克患者 30 d 病死率并无相关性。本次

Meta 分析结果也表明，LVEF 与脓毒症 / 脓毒性休

克患者的短期病死率无相关性。因此，必须寻找新

的更具有临床应用价值的预后指标。

  2D-STI 是一种新兴技术，通过追踪心肌中超声

斑点的运动，可快速定量获得心肌各节段的应变值，

相对不受心脏摆动和牵拉的影响，更好地展现心脏

生理学和力学结构的改变，是超声评价心功能的新

方法［6］。应变在物理学上指在外力作用下物体的

相对形变。心肌应变指心肌在心动周期中的变形，

可用来评价心肌的收缩与舒张功能、血供情况、心

肌活性等。心肌长轴方向的整体纵向应变表示各节

段室壁在心脏长轴、沿心肌纵行纤维方向上的平均

应变值，在收缩期心肌节段室壁缩短时为负值，在舒

张期伸长时为正值［21］。GLS可在LVEF正常的高龄、

高血压、糖尿病、稳定型心绞痛、肾功能不全和肥胖

等患者中出现异常改变［22］。GLS 有助于识别 LVEF

正常但不良事件风险增加的患者，提高临床医师对

急危重疾病复杂的心肺交互作用的认识，可能是临

床上 SIC 更敏感的指标［9，23-25］。Lanspa 等［26］研究

结果显示，GLS 与脓毒症或脓毒性休克患者低中心

静脉血氧饱和度（ScvO2）、高乳酸血症相关，在 LVEF

正常患者中有 60% 存在应变异常（GLS≥-17%），

16% 则存在严重应变异常（GLS≥-10%），GLS 与低

ScvO2 有关〔r＝-1.05，P＝0.006；ScvO2＜0.60 的优

势比（OR）＝1.23，P＝0.016〕，严重应变异常患者的

ScvO2 显著降低（0.561 比 0.675，P＜0.01），乳酸明显

升高（mmol/L：0.27 比 0.19，P＝0.04）。GLS 可能对

病情严重程度和预后评估具有潜在价值。Ng 等［27］ 

研究显示，脓毒性休克与脓毒症患者 GLS 有显著

差异（-14.5% 比 -18.3%，P＜0.001），对于能在 72 h 

内停用升压药物的脓毒性休克患者，其治疗前后GLS 

差异有统计学意义（-14.6% 比 -16.0%，P＝0.026），

但死亡者治疗前后的 GLS 差异则无统计学意义

（-15.3% 比 -15.8%，P＝0.563），该结果支持目前对

于 SIC 存在可逆性的认知。Innocenti 等［28］研究结

果显示，GLS 会随着序贯器官衰竭评分（SOFA）的升

高、器官功能不全或衰竭的发生而明显增加，GLS对

7 d 病死率的预测价值明显优于 SOFA 评分〔受试 

者工作特征曲线下面积（AUC）：0.730 比 0.635〕，将

GLS 纳入 SOFA 评分体系中可能有助于预后评估。

Chang 等［12］通过对 111 例脓毒性休克患者的研究

发现，患者病死率与 GLS 密切相关，而与 LVEF 无明

显相关性；当 GLS 截断值为 -13% 时，其预测死亡

的敏感度和特异度分别为 76%、82%，AUC 为 0.79。

然而与之不同的是，Orde 等［9］的研究则未显示 GLS

是脓毒性休克患者病死率的独立预测因子，但右室

游离壁应变（RVLSFW）与患者 6 个月病死率中等相

关（OR＝1.1，95%CI＝1.02～1.26，P＝0.02，AUC＝ 

0.68）。本次 Meta 分析结果显示，脓毒症 / 脓毒性休

克患者的短期病死率与更高的 GLS 显著相关，提示

GLS 可能是检测脓毒症 / 脓毒性休克患者心肌功能

障碍更敏感的指标，可能对短期病死率有重要的预

测价值。

  本研究存在的限制：本研究检索语言限制为中、

英文，并未纳入其他语种或未发表文献，存在语种偏

倚及一定发表偏倚；纳入文献及研究对象数量较少，

可信度降低；没有研究明确量化了入住 ICU 前患者

的心脏收缩功能。然而，入住 ICU 前完善的超声心

动图评估是十分困难的，因为急危重症通常是不可

预见的事件。大多数研究排除了已知先天性心脏病、

心肌病、冠状动脉疾病或瓣膜病的患者。

  对未来研究的启示：尽管 2D-STI 的临床应用

有所增加，但这种成像方式具有固有的局限性，因此

技术创新是必不可少的。2D-STI 的使用需要先进

的设备、专业的超声心动图训练，以及在所有复杂

临床实践环境中都能调动专用资源和人员的可行 

性［6］。不同供应商和专业算法的使用限制了它的

普遍性。2D-STI 通常需要高帧率的优质图像质量，

而高质量的扫查常常受到机械通气、不理想的患者

体位等干扰，导致影像质量欠理想，使影像的解读也

变得复杂，因此必须密切结合临床。脓毒症患者往

往会接受持续的多模式重症监护治疗，包括镇静镇

痛、机械通气、液体复苏、血管活性药物治疗以及肾

脏替代治疗等，因此必须考虑这些治疗方式本身影

响心肌功能的可能性［29］。对于危重疾病研究而言，

长期预后越来越重要［30-31］。脓毒症患者的后期发

病率和病死率持续存在［32-33］，至少部分原因是心血

管事件发生率增加［5， 34-35］。这些是否与 SIC 有关尚

未明确，因此，应用 GLS 对长期预后的跟踪是临床

研究的优先事项。

  综上所述，与 LVEF 相比，GLS 可能是检测脓毒

症 / 脓毒性休克患者心肌功能障碍更敏感的指标，

可能对短期病死率有重要的预测价值，但仍需要进

一步开展大规模、多中心、长期随访的临床研究，以

期更好地指导未来的临床实践。
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