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·临床经验·

oXiris 滤器在脓毒性休克治疗中的应用：来自单中心的经验
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【摘要】 目的  评价oXiris滤器在脓毒性休克治疗中的效果及安全性。方法  回顾性分析2018年3月1日 
至 2019 年 7 月 20 日在西安交通大学第一附属医院外科 ICU（SICU）收治的应用 oXiris 滤器行连续性肾脏替代
治疗（CRRT）的脓毒性休克患者临床资料。比较患者接受 oXiris 滤器治疗前后心率（HR）、平均动脉压（MAP）、
氧合指数（PaO2/FiO2）、血乳酸（Lac）、血小板计数（PLT）、血清降钙素原（PCT）、白细胞介素- 6（IL-6）、C -反应
蛋白（CRP）、去甲肾上腺素（NE）用量、急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ（APACHEⅡ）、序贯器官衰竭评分

（SOFA）以及预后情况。结果  纳入6例脓毒性休克患者〔男性5例，年龄 （56.3±11.8）岁〕 共行oXiris治疗13次。 
与治疗前相比，治疗后 HR、IL-6、CRP 水平明显降低〔HR（次 /min）：93.8±9.7 比 133.5±18.3，IL-6（ng/L）：
509.2±169.6 比 3 739.8±618.2，CRP（mg/L）：169.1±148.3 比 277.8±68.7，均 P＜0.05〕，MAP、PaO2/FiO2、PLT 明
显升高〔MAP（mmHg，1 mmHg＝0.133 kPa）：73.3±2.2 比 63.3±1.6，PaO2/FiO2（mmHg）：166.8±40.4 比 95.1± 
56.2，PLT（×109/L）：73.3±27.5 比 41.2±21.4，均 P＜0.05〕，同时 NE 用量、APACHEⅡ和 SOFA 评分亦明显降
低〔NE（μg·kg-1·min-1）：0.4±0.3 比 1.2±0.7，APACHEⅡ（分）：18.8±6.9 比 30.0±7.3，SOFA（分）：11.7±4.2
比 17.3±2.1，均 P＜0.05〕；虽然治疗后 Lac 和 PCT 较治疗前明显下降，但差异无统计学意义〔Lac（mmol/L）：
3.5±2.1比 6.1±3.2，PCT（μg/L）：37.7±48.3比 85.1±32.8，均 P＞0.05〕。最终6例患者存活3例，自动出院3例；
SICU 住院时间 3～23 d，平均（13.0±8.5）d；治疗过程中无不良事件发生。结论  在脓毒性休克患者 CRRT 治
疗中，使用 oXiris 滤器能有效清除循环中炎性介质，显著改善血流动力学状态及病情程度，且安全可靠。
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【Abstract】 Objective  To  evaluate  the  efficacy  and  safety  of  oXiris  hemofilter  for  septic  shock  patients.   
Methods  Clinical  data  of  septic  shock patients  receiving  continuous  renal  replacement  therapy  (CRRT) with  oXiris 
hemofilter in department of surgical intensive care unit (SICU) of the First Affiliated Hospital of Xi'an Jiaotong University  
from March  1st,  2018  to  July  20th,  2019  were  retrospectively  analyzed.  The  heart  rate  (HR), mean  arterial  pressure  
(MAP),  oxygenation  index  (PaO2/FiO2),  lactate  (Lac),  platelet  count  (PLT),  serum  procalcitonin  (PCT),  interleukin-6  
(IL-6)  and  C-reactive  protein  (CRP),  noradrenaline  (NE)  dosage,  acute  physiology  and  chronic  health  evaluation Ⅱ 
(APACHEⅡ)  and  sequential  organ  failure  score  (SOFA)  were  compared  before  and  after  oXiris  treatment  and  the 
prognosis were  also  analyzed.  Results  Six patients with  septic  shock were  included  [5 males,  the  average  age was  
(56.3±11.8)  years  old].  A  total  of  13  oXiris  hemofilter  sets  were  performed  during  treatment.  Compared  with  before  
treatment, the HR, IL-6 and CRP levels were significantly decreased after treatment [HR (bpm): 93.8±9.7 vs. 133.5± 
18.3, IL-6 (ng/L): 509.2±169.6 vs. 3 739.8±618.2, CRP (mg/L): 169.1±148.3 vs. 277.8±68.7, all P < 0.05], MAP, 
PaO2/FiO2 and PLT were significantly increased [MAP (mmHg, 1 mmHg = 0.133 kPa): 73.3±2.2 vs. 63.3±1.6, PaO2/FiO2  
(mmHg): 166.8±40.4 vs. 95.1±56.2, PLT (×109/L): 73.3±27.5 vs. 41.2±21.4, all P < 0.05]; meanwhile, NE dosage,  
APACHEⅡ and SOFA scores were significantly decreased [NE (μg·kg-1·min-1): 0.4±0.3 vs. 1.2±0.7, APACHEⅡ: 
18.8±6.9 vs. 30.0±7.3, SOFA: 11.7±4.2 vs. 17.3±2.1, all P < 0.05]. Although Lac and PCT decreased after treatment,  
there was no significant difference [Lac (mmol/L): 3.5±2.1 vs. 6.1±3.2, PCT (μg/L): 37.7±48.3 vs. 85.1±32.8, both 
P  >  0.05]. At  the  end,  3  of  the  6 patients  survived  and  the  others were discharged  again medical  advice. The  length 
of SICU stay was 3  to 23 days, with an average of  (13.0±8.5) days. No adverse events occurred during  the  treatment.   
Conclusion  oXiris  hemofilter  can  effectively  remove  inflammatory  mediators  in  circulation,  significantly  improve 
hemodynamic status and severity, and may be considered as a safe and reliable treatment modality for septic shock patients.

【Key words】  Septic shock;  Endotoxin;  Blood purification
Fund program: National Natural Science Foundation of China (81601672)
DOI: 10.3760/cma.j.issn.2095-4352.2019.12.019



·  1532  · 中华危重病急救医学  2019 年 12 月第 31 卷第 12 期  Chin Crit Care Med，December   2019，Vol.31，No.12

  脓毒性休克患者病死率较高［1］，而感染控制是治疗脓

毒性休克的核心所在，包括抗菌药物的应用及感染病灶的

清除，同时及时有效清除循环中的内毒素和炎性介质、调控

炎症反应是治疗的重要组成部分。目前进行连续性肾脏替

代治疗（CRRT）的 oXiris 滤器可选择性吸附内毒素及炎性

介质，同时具有常规的肾脏支持功能，在欧美国家已广泛应 

用［2］，而在国内中心应用极少，且缺乏相关的临床研究及经

验。本研究回顾性分析本中心应用 oXiris 滤器行 CRRT 治

疗的脓毒性休克患者临床资料，以期对其临床治疗有所指

导，现报告如下。

1 资料与方法 

1.1  研究对象：采用回顾性研究方法，选择 2018 年 3 月 1 日 

至 2019 年 7 月 20 日本院外科 ICU（SICU）收治的应用 oXiris 

滤器进行 CRRT 治疗的脓毒性休克患者。

1.1.1  纳入标准：符合 Sepsis-3 脓毒性休克诊断标准［3］；年

龄 18～75 岁者。

1.1.2  排除标准：中断或放弃治疗者；慢性器官功能衰竭 

（包括慢性肾功能障碍行血液透析治疗）、伴有颅内出血或其

他无法控制的出血症、器官移植或伴有血液系统恶性肿瘤、

妊娠期或哺乳期妇女、人类免疫缺陷病毒（HIV）阳性、怀疑

为活动性结核患者。

1.2  伦理学：本研究符合医学伦理学标准，经本院伦理委员

会批准（审批号：2019-069），所有治疗均获得过患者家属的

知情同意并签署治疗知情同意书。

1.3  治疗情况

1.3.1  一般治疗：所有患者均接受脓毒性休克集束化治疗

（Bundle）［4］，包括液体复苏、抗菌药物使用、血及分泌物等培

养、血流动力学监测与治疗（容量反应性评估、血管活性药

物使用、重症超声检查）、呼吸机辅助通气以及器官功能支

持治疗等。

1.3.2  呼吸支持：所有患者根据急性呼吸窘迫综合征（ARDS） 

表 1 应用 oXiris 滤器进行连续性肾脏替代治疗（CRRT）的 6 例脓毒性休克患者一般资料

例序
年龄

（岁）
性别 病因

原发感

染部位

感染病

灶控制

首次抗

菌药物
血培养

PCT

（μg/L）
IL-6

（ng/L）

CRP

（mg/L）

例 1 65 男 胃肠吻合瘘 腹腔 无 美罗培南 产气肠杆菌 100.0 2 817 334.6
例 2 63 男 直肠吻合口瘘 腹腔 有 美罗培南 肺炎克雷伯杆菌 100.0 3 526 261.5
例 3 63 男 肝硬化失代偿 肺脏 有 美罗培南 大肠埃希菌   18.5 3 817 198.5
例 4 37 女 肠源性感染 肠道 有 美罗培南 屎肠球菌 100.0 3 644 277.4
例 5 46 男 急性梗阻性化脓性胆管炎 胆道 有 美罗培南 肺炎克雷伯杆菌 100.0 4 724 216.8
例 6 64 男 胆肠吻合术后腹腔出血 腹腔 有 美罗培南 铜绿假单胞菌   92.0 3 911 378.5

例序
APACHE Ⅱ

（分）

SOFA

（分）

NE

（μg·kg-1·min-1）

PaO2/FiO2

（mmHg）

Lac

（mmol/L）

WBC

（×109/L）

PLT

（×109/L）

AKI

分期
MODS

机械

通气

SICU 住院

时间（d）
结局

例 1 25 16 1.6   60.0   7.5   1.28 43 3 期 是 是   3 自动出院
例 2 32 15 0.9 146.0   4.3   9.72 43 3 期 是 是 12 自动出院
例 3 37 21 0.2 184.0   1.4   2.02 46 3 期 是 是 23 存活
例 4 19 17 0.7   74.2   6.2 15.46 77 3 期 是 是 18 存活
例 5 29 17 2.0   62.0 11.0 28.28 18 3 期 是 是 19 存活
例 6 38 18 2.0   44.8   6.1   1.73 20 3 期 是 是   3 自动出院

注：PCT 为降钙素原，IL-6 为白细胞介素- 6，CRP 为 C -反应蛋白，APACHEⅡ为急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ，SOFA 为序贯器官

衰竭评分，NE 为去甲肾上腺素，PaO2/FiO2 为氧合指数，Lac 为血乳酸，WBC 为白细胞计数，PLT 为血小板计数，AKI 为急性肾损伤，MODS 为

多器官功能障碍综合征，SICU 为外科 ICU；1 mmHg＝0.133 kPa

严重程度进行诊疗［5］，包括肺保护性通气策略，联合纤维支

气管镜检查，留取肺泡灌洗液进行涂片培养及半乳甘露聚糖

等检查，必要时行下一代测序（NGS）检验，每日复查床旁胸

片及重症肺部超声检查。

1.3.3  oXiris-CRRT 治疗：所有患者留置股静脉临时透析导

管（11.5 F）建立血管通路，选择百特 PrismaFlex 机型（美国），

oXiris 滤器，连续性静脉-静脉血液滤过（CVVH）前后稀释

或连续性静脉-静脉血液透析滤过（CVVHDF）后稀释治疗

模式，血流速度为 180 mL/min，4% 枸橼酸或无抗凝方案，初

始治疗剂量 35～40 mL·kg-1·h-1，置换液为成品置换液 4 L

（成都青山利康药业有限公司）。首套 oXiris 滤器治疗 12 h

后给予更换，之后每套 oXiris 滤器 24 h 更换 1 次。

1.4  观察指标：收集患者 oXiris 治疗前后心率（HR）、平均动

脉压（MAP）、氧合指数（PaO2/FiO2）、血乳酸（Lac）、血小板计

数（PLT）、血清降钙素原（PCT）、白细胞介素- 6（IL-6）、C -反 

应蛋白（CRP）、去甲肾上腺素（NE）用量、急性生理学与慢

性健康状况评分Ⅱ（APACHEⅡ）、序贯器官衰竭评分（SOFA）

以及预后情况。

1.5  统计学方法：使用 SPSS 19.0 软件进行统计学分析。正

态分布的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，治疗前后

比较采用配对 t 检验。P＜0.05 为差异具有统计学意义。

2 结 果 

2.1  患者基本情况（表 1）：共纳入 6 例患者，其中男性 5 例，

女性 1 例；年龄 37～65 岁，平均（56.3±11.8）岁；均为诊断

脓毒性休克后立即转入本科治疗。

2.2  oXiris-CRRT 治疗情况（表 2）：6 例患者采用 CVVH 或

CVVHDF 模式进行治疗；2 例采用局部枸橼酸抗凝，4 例无

抗凝；CRRT 处方剂量在 35 mL·kg-1·h-1 左右；启动时间

6～48 h；治疗 1～4 次；首套膜材使用时间 12～24 h；后续

膜材使用 24 h 进行更换；治疗期间跨膜压（TMP）及滤器压

水平稳定，无明显波动。
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表 3 6 例脓毒性休克患者应用 oXiris 滤器进行连续性肾脏替代治疗（CRRT）前后各指标变化（x±s）

组别
例数

（例）

HR

（次 /min）

MAP

（mmHg）

PaO2/FiO2

（mmHg）

Lac

（mmol/L）

PLT

（×109/L）

PCT

（μg/L）
IL-6

（ng/L）

CRP

（mg/L）

NE

（μg·kg-1·min-1）

APACHEⅡ

（分）

SOFA

（分）

治疗前 6 133.5±18.3 63.3±1.6   95.1±56.2 6.1±3.2 41.2±21.4 85.1±32.8 3 739.8±618.2 277.8±  68.7 1.2±0.7 30.0±7.3 17.3±2.1
治疗后 6   93.8±  9.7 73.3±2.2 166.8±40.4 3.5±2.1 73.3±27.5 37.7±48.3    509.2±169.6 169.1±148.3 0.4±0.3 18.8±6.9 11.7±4.2

t 值 7.931 -9.425 -6.201 2.121 -3.292 2.574 11.742 2.813 4.326 6.453 3.518
P 值 0.001   0.000   0.002 0.084   0.024 0.055   0.000 0.036 0.008 0.001 0.018

注：HR 为心率，MAP 为平均动脉压，PaO2/FiO2 为氧合指数，Lac 为血乳酸，PLT 为血小板计数，PCT 为降钙素原，IL-6 为白细胞介素- 6， 

CRP 为 C -反应蛋白，NE 为去甲肾上腺素，APACHEⅡ为急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ，SOFA 为序贯器官衰竭评分；1 mmHg＝0.133 kPa

表 2 6 例脓毒性休克患者应用 oXiris 滤器进行连续性肾脏替代治疗（CRRT）的治疗情况

例序
治疗

模式

抗凝

方式

治疗处方剂量

（mL·kg-1·h-1）

启动时间

（h）

治疗次数

（次）

首套膜材

使用时间（h）

后续膜材

使用时间（h）

TMP

（mmHg，x±s）
滤器压

（mmHg，x±s）
例 1 CVVH 枸橼酸 36 18 1 24 72±23 156±51
例 2 CVVH 枸橼酸 35 12 1 12 75±28 174±35
例 3 CVVH 无 36 48 1 24 68±18 162±31
例 4 CVVHDF 无 35   6 3 12 24 65±22 141±56
例 5 CVVHDF 无 37 12 4 12 24 66±16 143±83
例 6 CVVHDF 无 36 12 3 12 24 72±29 166±44

注：CVVH 为连续性静脉-静脉血液滤过，CVVHDF 为连续性静脉-静脉血液透析滤过，TMP 为跨膜压；1 mmHg＝0.133 kPa；空白代表

无此项

2.3  oXiris-CRRT 治疗前后相关指标变化（表 3）：6 例患者

共进行 oXiris 治疗 13 次。与治疗前相比，患者治疗后 HR、

IL-6 及 CRP 水平明显降低，MAP、PaO2/FiO2 及 PLT 明显升

高（均 P＜0.05），同时 NE 用量、APACHEⅡ及 SOFA 评分亦

明显降低（均 P＜0.05）；治疗后 Lac 及 PCT 水平虽较治疗

前有所下降，但差异无统计学意义（均 P＞0.05）。

2.4  预后（表 1）：6 例患者最终存活 3 例，2 例因经济原因

自动出院，1 例因重度昏迷、意识无法恢复自动出院。6 例

患者 SICU 住院时间 3～23 d，平均（13.0±8.5）d。

3 讨 论 

  脓毒症导致的“瀑布式”、无法控制的炎症反应是引起

器官功能障碍及死亡的主要原因［6］。内毒素是革兰阴性（G-）

菌细胞壁中的脂多糖（LPS）成分，细菌死亡时大量释放，而

循环中内毒素水平的升高可显著增加病死率［7］，如何有效清

除内毒素及炎性介质，控制炎症反应成为当前脓毒症治疗的

核心所在［8］。血液净化治疗可控制炎症反应，改善免疫失调、

血流动力学及患者预后。近年来，关于不同治疗模式、不同

剂量等血液净化治疗脓毒症的多项临床研究相继完成，但其

结果不甚理想［9-11］。因此，通过提高滤器膜材的吸附能力成

为脓毒症治疗的研究热点。

  新一代百特 oXiris 滤器是在 AN69 基底膜表面上进行修

饰，表面为携带正电荷的多层线性结构，除具备肾脏支持功

能外，还可同时吸附内毒素、炎性介质及细胞因子，功能较

为全面，可专门针对脓毒症血液净化治疗［12-13］。Turani 等［14］

研究发现，使用 oXiris 滤器治疗后可显著降低脓毒症患者

循环中内毒素及 IL-6 水平，改善器官功能及临床状态。本

研究中 6 例患者均诊断为脓毒性休克，病情较重，初始 PCT

及 IL-6 水平极高，3 例患者 NE 剂量超过 1 μg·kg-1·min-1。

与治疗前相比，用 oXiris 滤器治疗后 NE 用量及 IL-6 水平

均显著降低，MAP 明显升高，血流动力学显著改善。Govil

等［15］研究发现，针对脓毒性休克患者，早期使用 oXiris 治

疗可显著降低 SOFA 评分及血管活性药物用量，改善预后；

Schwindenhammer 等［16］通过对 31 例脓毒性休克患者进行回

顾性研究亦发现，转入 ICU 后平均 24 h 内启动 oXiris 治疗能 

够显著改善血流动力学状态，改善预后。本研究中6例脓毒性 

休克患者oXiris启动时间为6～48 h，平均（18±4）h，提示早期 

使用 oXiris 治疗可能效果更好，但需要更多临床研究去证实。

  滤器更换时间一直是 CRRT 研究的热点所在，目前专家

推荐建议 24 h 更换 1 次［17］。而目前针对 oXiris 滤器更换频

率研究甚少，Shum 等［18］在针对 G- 菌引起脓毒性 AKI 患者

进行的前瞻性对照研究中，使用 oXiris 滤器进行 CVVH 治疗

时间平均为 61 h，相比常规 CVVH 滤器治疗（41 h），同样可

改善血流动力学，降低 SOFA 评分；而 Tan 等［19］在 1 例肝硬

化失代偿脓毒性休克治疗中，每 12 h 更换 1 次滤器，连续治

疗3 d，治疗效果同样满意；Turani等 ［14］ 在60例患者治疗中，

oXiris 滤器治疗时间（72±13）h，平均使用（3.2±1.0）套滤器，

每套滤器使用约 24 h。目前国外多项 oXiris 治疗研究多为

病例报道，滤器使用时间长短不一（12～72 h）。本研究中首

套 oXiris 治疗时间均为 12 h，之后每 24 h 更换 1 次，临床效

果满意；同时在例 5 治疗中，我们检测首套 oXiris 治疗 6、8、

12 h 废液中的 IL-6 水平分别为 15.0、10.0 和 7.5 ng/L，提示

治疗效能的下降需要定期更换滤器，但具体更换的时间可能

需要进一步研究。

  2012 改善全球肾脏病预后组织（KDIGO）指南推荐首

选枸橼酸抗凝［20］。而脓毒性休克患者多存在高乳酸血症及

呼吸衰竭，使用枸橼酸抗凝风险极高，同时脓毒症相关血小

板减少较常见，抗凝方式的选择尤为重要。本课题组前期研

究显示，局部枸橼酸抗凝在肝切除术后急性肾损伤（AKI）行
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CRRT 治疗中安全有效，且能显著延长滤器寿命并减少出血

风险［21］。oXiris 膜因其特殊结构表面预嫁接肝素，可显著降

低膜材的凝血，延长滤器寿命。Turani 等［14］在 60 例脓毒症

患者 oXiris 治疗中选择枸橼酸及肝素抗凝；而 Zhang 等［22］

的多中心病例报道，针对 4 例脓毒性休克患者进行 oXiris 治

疗，仅 1 例选择枸橼酸抗凝，其余 3 例无抗凝，CRRT 治疗过

程顺利；本研究 oXiris 治疗中，4 例无肝素抗凝，2 例为局部

枸橼酸抗凝，治疗过程中 TMP 及滤器压均保持在稳定水平，

同时未见出血及明显血小板减少等不良事件发生。因此，针

对高出血风险及枸橼酸抗凝禁忌时，推荐选择无肝素抗凝进

行 oXiris 治疗，但需进一步临床研究证实。

  目前针对oXiris治疗的人群选择、启动时机、结束时机、

抗凝方式等未达成统一规范。2018 年来自欧洲 9 个国家的

14 名专家针对 oXiris 治疗脓毒症达成统一共识［23］，认为脓

毒性休克合并 AKI 是 oXiris 治疗最适宜的人群，早期启动在

血流动力学改善及器官功能保护上可能存在益处，而停止时

机尚未明确；此外，由于内毒素活性检测的不稳定性，无法

动态监测其水平，临床应用受限，这需要更多的研究去改进

或选择临床可替代的治疗去评估。总之，由于缺乏高质量的

随机对照试验（RCT）研究，且参与者使用经验不同，同时欧

洲人群与我国人群之间的差异，共识存在一定的局限性，仅

供临床参考，后期需要更多来自国内的临床研究去探讨制定

符合国人的 oXiris 治疗指南。

  此外，内毒素血症多发生于 G- 菌感染，但在肠瘘或肠道

通透性增加等肠道损伤时，肠源性革兰阳性（G+）菌播散感

染中同样存在，有研究显示，G- 菌与 G+ 菌感染患者体内内

毒素活性均较高（6.9% 比 5.7%）［24］。本研究 6 例患者均为

腹腔致脓毒性休克，5 例为 G- 菌感染，1 例为 G+ 菌感染，与

胃肠道关系密切，因此，oXiris 治疗时获益人群的选择值得

临床医生重视。

  本研究存在一定局限性：① 本研究为回顾性研究，同时

缺乏与常规 CRRT 滤器对照，无法充分体现 oXiris 滤器在内

毒素及炎性介质吸附的优势；② 未测定内毒素活性，这与目

前国内关于内毒素活性检测尚未广泛开展有关，因此无法直

接比较内毒素水平的变化；③ 在治疗的启动时机、结束时

机、滤器更换时间等方面仍需更多大型的 RCT 研究去证实。

  综上，针对脓毒性休克患者，应用oXiris 滤器进行CRRT

治疗能够有效清除循环中炎性介质，显著改善血流动力学状

态及病情严重程度，且安全可靠，推荐临床应用。
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