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·论著·

脓毒症患者早期测量中心静脉压与病死率的关系 
—— 基于 MIMIC-Ⅲ数据库的资料分析
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【摘要】 目的  探讨早期测量中心静脉压（CVP）与脓毒症患者病死率的关系。方法  基于重症监护医

学信息数据库 -Ⅲ v1.4（MIMIC-Ⅲ v1.4）中的健康数据，收集所有重症监护病房（ICU）成人脓毒症患者的资料，

包括性别、年龄、合并症、生存时间、总住院时间、ICU 住院时间、序贯器官衰竭评分（SOFA）、生命体征、入 ICU

首日实验室检查结果、血管活性药物使用情况、首日输液量和液体平衡、尿量、对肾脏替代治疗和机械通气的

需求、脓毒症诊断以及在 ICU 中进行首次 CVP 测量的时间和数值。根据入 ICU 6 h 内是否测量 CVP 将患者分

为早期测量和对照两组；根据获得首次 CVP 的时间将患者进一步分为≤3 h、4～6 h、7～12 h 和 12 h 内未测量 

4 个亚组。主要研究终点为 28 d 病死率。使用局部加权平滑（Lowess 平滑）分析来探讨初始 CVP 值与病死率的

关系；使用 Kaplan-Meier 生存分析及 Log-Rank 检验对 28 d 生存情况进行单变量分析；使用 Cox 回归模型进行

多因素分析，评估 CVP 测量及时性与病死率的关系。结果  共纳入 4 733 例成人脓毒症患者，其中 1 673 例在

入 ICU 6 h 内测量了 CVP，另外 3 060 例未测量者作为对照组。CVP 早期测量组除基础肾衰竭患者较对照组更

少外，两组人口学特征和基础疾病比较差异均无统计学意义。CVP早期测量组入ICU 24 h内病情较对照组更重，

表现为更高的血乳酸（Lac）水平和 SOFA 评分。CVP 早期测量组 28 d 病死率显著低于对照组（34.2% 比 40.7%， 

P＜0.01）。CVP 早期测量组患者总住院时间更短，ICU 住院时间更长，需要机械通气和血管活性药物的比例更

高，24 h内液体入量和平衡量也更多。Lowess平滑分析显示，初始CVP与病死率之间呈“U”形关系，提示过高或

过低的初始 CVP 均与不良预后相关。Kaplan-Meier 生存分析显示，与 12 h 内未测量 CVP 患者相比，3 h 内测量 

者28 d累积生存率明显升高（66.7%比59.1%；Log-Rank检验：χ2＝15.810，校正 P＜0.001）；而4～6 h和 7～12 h 

测量者 28 d 累积生存率与 12 h 内未测量者比较差异均无统计学意义（64.4%、60.3% 比 59.1%；Log-Rank 检验：

χ2 值分别为5.630、0.100，校正 P 值分别为0.053、＞0.999）。Cox多因素分析显示，以12 h内未测量CVP患者作

为参照建立 Cox 比例风险模型，在校正混杂变量（性别、年龄、SOFA 评分、初始 Lac、肾衰竭以及 24 h 内最高血

糖、最低血小板计数和最高白细胞计数）后发现，入ICU后及时测量CVP可降低脓毒症患者28 d病死率〔≤3 h： 

风险比（HR）＝0.65，95% 可信区间（95%CI）为 0.55～0.77，P＜0.001；4～6 h：HR＝0.72，95%CI 为 0.60～0.87，

P＝0.001；7～12 h：HR＝0.80，95%CI 为 0.66～0.98，P＝0.032〕。结论  早期测量 CVP 与脓毒症患者 28 d 病

死率下降相关。在休克早期进行液体复苏时，CVP 是一种易获取且可以指导液体治疗的安全性指标。
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【Abstract】 Objective  To  investigate  the  association  between  early  central  venous  pressure  (CVP) 
measurement  and  mortality  in  patients  with  sepsis.  Methods  The  adult  patients  with  sepsis  were  identified  from 
the health data of Medical Information Mart for Intensive Care-Ⅲ v1.4 (MIMIC-Ⅲ v1.4). Data of all adult patients with 
sepsis were collected, including gender, age, comorbidities, length of survival, total length of hospital stay and intensive 
care  unit  (ICU)  stay,  sequential  organ  failure  assessment  (SOFA)  score,  vital  signs,  laboratory  test  results  on  the  first 
day,  vasoactive  agents  usage,  fluid  input,  urine  output  and  fluid  balance  on  the  first  day,  need  for  renal  replacement 
therapy  and  mechanical  ventilation,  diagnosis  of  sepsis,  and  the  time  and  value  of  the  first  CVP  measurement  in 
the  ICU.  Patients  were  divided  into  early measurement  and  control  groups  based  on whether  or  not  they  had  a  CVP 
measurement within the first 6 hours of ICU stay. According to the time of the first CVP measurement, the patients were 
subdivided into four subgroups: ≤ 3 hours, 4-6 hours, 7-12 hours and no measurement within 12 hours. The primary 
endpoint was 28-day mortality. The relationship between initial CVP and mortality was analyzed by Lowess smoothing 
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  脓毒症和脓毒性休克是患者入重症监护病房

（intensive care unit，ICU）及重症患者死亡的主要原

因［1］。在脓毒症治疗的初始阶段（“挽救期”［2］），仍 

以输液恢复血压和心排血量为主要治疗手段。旧版 

“拯救脓毒症运动”（Surviving Sepsis Campaign，SSC）

指南建议以中心静脉压（central venous pressure，CVP） 

为目标来指导输液［3］；但最新版的 SSC 指南不再建

议使用 CVP 为目标［4］。脓毒症患者液体复苏监测

中是否应放弃 CVP 仍存在争议［5-6］，其原因为 CVP

常被误认为是反映血管内容量状态的指标。正如

Guyton［7］所提出的，CVP 实际上是由心脏功能与静

脉回流功能相互作用（而非单纯的容量多少）决定

的。因此，CVP 的监测可能仍对脓毒症患者的治疗

具有指导意义。我们假设：入 ICU 早期监测 CVP 与 

重症脓毒症患者的病死率降低相关，故本研究通过

收集脓毒症患者的数据，旨在探讨早期测量 CVP 与

病死率之间的关系。

1 资料与方法 

1.1  数据来源及伦理学：本研究中脓毒症患者数据

均来自美国麻省理工学院与贝斯以色列女执事医疗

中心联合研发的重症监护医学信息数据库-Ⅲ v1.4 

（Medical Information Mart for Intensive Care-Ⅲ v1.4，

MIMIC-Ⅲ v1.4）［8］。该数据库包含 2001 至 2012 年

4 万多例患者的健康数据，并对全球的医学研究者

免费开放［9］。本研究通过了医院伦理委员会的审核 

批准（审批号：202124）。

1.2  数据提取：负责研究数据提取的 2 名研究人

员均完成了美国国立卫生研究院的在线培训课程，

同时获得了相关的研究权限（证书编号：35606844，

36014736）。使用PostgreSQL 10.0软件提取数据。使

用结构化查询语言（structured query language，SQL） 

提取数据：性别、年龄、基础疾病、生存时间、总住院

时间、ICU 住院时间、序贯器官衰竭评分（sequential 

organ failure assessment，SOFA）、生命体征、入ICU首 

日实验室检查结果、血管活性药物使用情况、首日

输液量和液体平衡、尿量、对肾脏替代治疗和机械

通气的需求、脓毒症诊断以及在 ICU 进行首次 CVP

测量的时间和数值。

1.3  研究人群与研究终点：本研究纳入所有在 ICU

住院的成人脓毒症患者，排除年龄＜18 岁者。对于

因脓毒症二次入 ICU 的患者，视为 2 例独立病例。

根据入 ICU 6 h内是否测量CVP将患者分为CVP早

期测量组和对照组；并根据获得首次 CVP 的时间将 

患者进一步分为≤3 h、4～6 h、7～12 h 及 12 h 内未

method.  Kaplan-Meier  survival  analysis  and  Log-Rank  test  were  performed  for  univariate  analysis.  Cox  regression 
analysis was performed  for multivariate  analysis  to  estimate  the  relationship between  timeliness  of CVP measurement 
and  mortality.  Results  A  total  of  4 733  sepsis  patients  were  enrolled,  1 673  of  whom  had  CVP  measured  within  
6 hours of admission to the ICU, and the other 3 060 patients served as the control group. There were no differences in 
demographic characteristics and underlying diseases between  the  two groups, except  that  the early CVP measurement 
group had less underlying renal failure compared with control group. The early CVP measurement group had higher lactic 
acid  (Lac)  levels  and  SOFA  scores,  indicating worse  severity  of  disease  as  compared with  control  group.  The  28-day  
mortality in the early CVP measurement group was significantly lower than that in the control group (34.2% vs. 40.7%,  
P < 0.01). The early CVP measurement group had shorter length of total hospitalization and longer length of ICU stay, 
higher rate of mechanical ventilation and vasoactive agents dependent, and more  fluid  input and fluid balanced in  the 
first  day of  ICU stay  compared with  control  group. Lowess  smoothing analysis  showed  that  a  "U"-shaped  relationship 
between initial CVP and mortality was identified, suggesting that too high or too low initial CVP was associated with worse 
survival. Kaplan-Meier survival analysis showed that compared with the patients without early CVP measurement within 
12 hours, the cumulative survival rate of patients with CVP measured within 3 hours was significantly higher (66.7% vs. 
59.1%; Log-Rank test: χ2 = 15.810, adjusted P < 0.001); while no significant difference was found in patients with CVP 
measured between 4 hours and 6 hours and between 7 hours and 12 hours compared with the patients without early CVP 
measurement within 12 hours (64.4%, 60.3% vs. 59.1%; Log-Rank test: χ2 values were 5.630 and 0.100, and adjusted 
P values were 0.053 and > 0.999, respectively). Cox multivariate analysis showed that the Cox proportional risk model 
was established by  taking patients without CVP measurement within 12 hours as  reference,  timely CVP measurement 
after  ICU  admission  was  associated  with  reduced  28-day  mortality  of  patients  with  sepsis  [ ≤ 3  hours:  hazard  ratio  
(HR) = 0.65, 95% confidence interval (95%CI) was 0.55-0.77, P < 0.001; 4-6 hours: HR = 0.72, 95%CI was 0.60-0.87,  
P = 0.001; 7-12 hours: HR = 0.80, 95%CI was 0.66-0.98, P = 0.032] after the confounding variables (gender, age, SOFA 
score, initial Lac, renal failure, maximal blood glucose and white blood cell count, and minimal platelet count within 24 hours)  
were adjusted.  Conclusions  Early CVP measurement is associated with decreased 28-day mortality in patients with 
sepsis. CVP should be considered as a valuable and easily accessible safety parameter during early fluid resuscitation.

【Key words】  Central venous pressure;  Sepsis;  Fluid resuscitation;  MIMIC-Ⅲ;  Mortality
Fund program: National Natural Science Foundation of China (81701942)
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测量 4 个亚组。主要研究终点为 28 d 病死率。

1.4  统计学分析：使用 STATA 15.1 SE 软件对研究

数据进行统计学分析。使用 Kolmogorov-Smirnov 法

对连续变量进行正态性检验，正态资料以均数 ± 标

准差（x±s）表示，非正态资料以中位数（四分位数） 

〔M（QL，QU）〕表示；根据分布情况采用 t 检验（正态

资料）或 Wilcoxon 秩和检验（非正态资料）。分类变

量以频数和百分比表示，并使用χ2 检验进行比较。 

使用局部加权平滑（Lowess平滑）分析探讨初始CVP 

值与病死率之间的关系。使用 Kaplan-Meier 生存分

析以及 Log-Rank 检验对患者 28 d 生存情况进行单

变量分析。使用 Cox 回归模型进行多因素分析，以

评估 CVP 测量的及时性与病死率的关系。P＜0.05

为差异有统计学意义。

2 结 果 

2.1  基线资料：共纳入 4 733 例成人脓毒症患者，

其中 1 673 例在入 ICU 最初 6 h 内测量了 CVP，另外 

3 060 例未测量者作为对照组（图 1）。表 1 显示，两

组患者性别、年龄等人口学特征比较差异无统计学 

意义（均 P＞0.05）；CVP 早期测量组除基础肾衰竭患

者较对照组更少外（P＜0.01），两组慢性心力衰竭、 

心律失常、心脏瓣膜病、高血压、瘫痪、慢性肺部疾

病、糖尿病、肝脏疾病和恶性肿瘤等基础疾病差异

均无统计学意义（均 P＞0.05）。CVP 早期测量组患

者入 ICU 24 h 内病情较对照组更重，表现为初始血

乳酸（lactic acid，Lac）、SOFA 评分、最高白细胞计数

（white blood cell count，WBC）和最高血糖水平更高，

而最低白蛋白（albumin，Alb）水平和最低血小板计

数（platelet count，PLT）更低（均 P＜0.05）。

2.2  转归及治疗情况（表 2）：CVP 早期测量组患者

28 d 病死率显著低于对照组（P＜0.01）。与对照组

相比，CVP 早期测量组患者总住院时间更短，但 ICU

住院时间更长（均 P＜0.05）；CVP 早期测量组机械

通气患者的比例较对照组更高（P＜0.01），但两组机

械通气时间差异无统计学意义（P＞0.05）。CVP 早

期测量组需要使用血管活性药物的患者比例较对照

组更高（P＜0.01），但两组血管活性药物使用时间差

异无统计学意义（P＞0.05）。两组患者急性肾损伤

（acute kidney injury，AKI）发生率及需要肾脏替代治 

疗的比例差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。

2.3  CVP 与病死率的关系：Lowess 平滑分析显示

（图 2），初始 CVP 与病死率之间呈“U”形关系，提示

过高或过低的初始CVP均与不良预后相关。生存曲

线亚组分析显示（图 3），≤3 h、4～6 h 和 7～12 h 测

量 CVP 患者及 12 h 内未测量者 28 d 累积生存率分 

表 1　入 ICU 6 h 内是否测量 CVP 两组脓毒症患者基线资料及 24 h 内实验室检查指标极值比较

组别
例数

（例）

男性

（例）

年龄

（岁，x±s）
肥胖

（例）

基础疾病（例）

CHF
心律

失常

心脏

瓣膜病
高血压 瘫痪

慢性肺

部疾病
糖尿病 肾衰竭

肝脏

疾病

恶性

肿瘤

对照组 3 060 1 372 66.9±15.9 190 1 080 1 065 302 575 134 664 1 031 787 401 397
CVP 早期测量组  1 673    714 67.6±15.5 111    594    563 160 278   63 348    570 350 203 231

χ2/ t 值 　 2.045 -1.544 0.329 0.021 0.636 0.115 3.460 1.020 0.519 0.068   13.645 0.915 0.653
P 值 　 0.153   0.123 0.566 0.885 0.425 0.735 0.063 0.312 0.471 0.793 ＜0.001 0.339 0.419

组别
例数

（例）

SOFA 评分

（分，x±s）

初始 Lac

〔mmol/L，

M（QL，QU）〕

最高 WBC

〔×109/L，

M（QL，QU）〕

最低 Hb

〔g/L，

M（QL，QU）〕

最低 PLT

〔×109/L，

M（QL，QU）〕

最低 Alb

〔g/L，

M（QL，QU）〕

最高 Cr

（μmol/L，

x±s）

最高血糖

〔mmol/L，

M（QL，QU）〕

对照组 3 060 6.8±3.8 1.9（1.3，3.3）14.4（  9.5，20.9） 93（81，107） 178（104，275） 27（23，31） 194.5±168.0 8.4（6.7，11.4）
CVP 早期测量组  1 673 8.2±3.8 2.3 （1.4，3.7） 15.9（10.7，23.4） 93（82，105） 171（104，250） 26（22，30） 194.5±159.1 9.3（7.3，12.2）

t / Z 值 　 -11.563   -4.342   -6.069 0.140 2.170     4.661 -0.607   -7.057
P 值 　 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 0.889 0.030 ＜0.001   0.544 ＜0.001

注：ICU 为重症监护病房，CVP 为中心静脉压，CHF 为慢性心力衰竭，SOFA 为序贯器官衰竭评分，Lac 为血乳酸，WBC 为白细胞计数，

Hb 为血红蛋白，PLT 为血小板计数，Alb 为白蛋白，Cr 为肌酐

注：MIMIC-Ⅲ v1.4 为重症监护医学信息数据库-Ⅲ v1.4， 
CVP 为中心静脉压，ICU 为重症监护病房

图 1  基于 MIMIC-Ⅲ数据库的脓毒症患者早期测量 CVP 
与病死率的关系研究对象筛选流程

（ （ ）
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别为 66.7%，64.4%、60.3% 和 59.1%，各组间差异有

统计学意义（Log-Rank检验：χ2＝18.660，P＜0.001）。 

与 12 h 内未测量 CVP 患者相比，3 h 内测量者 28 d

累积生存率更高（Log-Rank 检验：χ2＝15.810，校正 

P＜0.001），4～6 h 测量者 28 d 累积生存率有升高趋

势（Log-Rank 检验：χ2＝5.630，校正 P＝0.053），而

7～12 h 测量者 28 d 累积生存率差异无统计学意义

（Log-Rank 检验：χ2＝0.100，校正 P＞0.999）。

2.4  Cox 多因素分析（表 3）：以 12 h 内未测量 CVP

的患者作为参照建立 Cox 比例风险模型，在校正混

杂变量前，入 ICU 后及时测量 CVP 与 28 d 病死率降

低相关；在校正了性别、年龄、SOFA评分、初始Lac、 

肾衰竭以及24 h内实验室检查结果（包括最高血糖、

最低 PLT 和最高 WBC）后，入 ICU 后及时测量 CVP

与 28 d 病死率降低仍存在相关关系（均 P＜0.05）。

组别
例数

（例）

机械通气时间

〔h，M（QL，QU）〕

血管活性药物使用时间

〔h，M（QL，QU）〕

首日液体入量

（mL，x±s）
首日液体出量

〔mL，M（QL，QU）〕

首日液体平衡

（mL，x±s）
首日尿量

〔mL，M（QL，QU）〕

对照组 3 060 118（37，260） 31（12，68） 2 959±2 290 793（420，1 360） 2 021±2 512 1 188（590，2 010）
CVP 早期测量组  1 673 110（38，250） 31（13，63） 4 302±3 057 862（462，1 496） 3 256±2 977 1 168（560，2 110）

Z / t 值 　 0.862 0.654 -16.502   -3.558 -14.317 0.110
P 值 　 0.389 0.513 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 0.912

注：ICU 为重症监护病房，CVP 为中心静脉压，AKI 为急性肾损伤

表 2　入 ICU 6 h 内是否测量 CVP 两组脓毒症患者转归及治疗情况比较

组别
例数

（例）

28 d 病死率

〔%（例）〕

ICU 住院时间

〔d，M（QL，QU）〕

总住院时间

〔d，M（QL，QU）〕

AKI

〔例（%）〕

机械通气

〔例（%）〕

肾脏替代治疗

〔例（%）〕

使用血管活性药物

〔例（%）〕

对照组 3 060 40.7（1 246） 4.0（1.9，  9.5） 12.4（6.0，24.6） 2 469（80.7） 1 671（54.6） 292（  9.5） 1 810（59.2）
CVP 早期测量组  1 673 34.2（   572） 4.6（2.2，10.4） 11.5（6.0，22.4） 1 384（82.7） 1 119（66.9） 180（10.8） 1 403（83.9）

χ2/ Z 值 　   19.489   -4.415 2.340 2.972   67.380 1.783 302.957
P 值 　 ＜0.001 ＜0.001 0.019 0.085 ＜0.001 0.182 ＜0.001

表 3　入 ICU 不同时间点测量 CVP 脓毒症患者 
死亡风险的 Cox 多因素分析

变量
原始模型

HR 值 95%CI   P 值

≤3 h 测量 CVP 0.79 0.70～0.89 ＜0.001
4～6 h 测量 CVP 0.84 0.73～0.97     0.021
7～12 h 测量 CVP 0.98 0.84～1.14     0.757

变量
校正了混杂因素的模型

HR 值 95%CI   P 值

≤3 h 测量 CVP 0.65 0.55～0.77 ＜0.001
4～6 h 测量 CVP 0.72 0.60～0.87     0.001
7～12 h 内测量 CVP 0.80 0.66～0.98     0.032
性别 1.02 0.89～1.16     0.820
年龄 1.02 1.01～1.02 ＜0.001
SOFA 评分 1.13 1.10～1.15 ＜0.001
初始 Lac 1.12 1.10～1.14 ＜0.001
最高血糖 1.00 1.00～1.00     0.139
最低 PLT 1.00 1.00～1.00     0.770
最高 WBC 1.00 1.00～1.00     0.900
肾衰竭 0.94 0.81～1.09     0.419

注：ICU 为重症监护病房，CVP 为中心静脉压，SOFA 为序贯器

官衰竭评分，Lac为血乳酸，PLT为血小板计数，WBC为白细胞计数，

HR 为风险比，95%CI 为 95% 可信区间；2 个 Cox 比例风险模型均以 

12 h 内未测量 CVP 作为参考

3 讨 论 

  本研究主要发现：① 入 ICU 6 h内测量CVP的脓

毒症患者28 d病死率显著低于6 h内未测量者；② 初 

始 CVP 与 28 d 病死率之间呈“U”形关系；③ 早期测 

量 CVP 是 28 d 病死率降低的独立保护性因素。

注：ICU 为重症监护病房，CVP 为中心静脉压； 
1 mmHg＝0.133 kPa

图 2  ICU 脓毒症患者初始 CVP 与 28 d 病死率的关系

注：ICU 为重症监护病房，CVP 为中心静脉压

图 3  入 ICU 不同时间点测量 CVP 脓毒症患者 
28 d Kaplan-Meier 生存曲线
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  近年来发表的 3 项多中心随机对照研究均获得

了阴性结果，导致人们对早期目标导向治疗（early 

goal-directed therapy，EGDT）策略产生怀疑［10-12］，也

使最新版SSC指南不再推荐使用CVP来指导液体复 

苏［4］，取而代之的是建议采用动态指标来评估患者

容量反应性［13］。但人们对容量反应性的概念提出了 

新的担忧，“有容量反应性，但患者需要容量吗”［14］。

我们不禁要问，测量CVP的意义是什么？CVP是由 

右心室的前负荷、后负荷、顺应性、收缩力、静脉张

力、容量状态、腹腔和胸腔内压以及许多其他因素

之间复杂的相互作用决定的［15］；也可以简单理解

为：CVP 是由心脏泵功能与静脉回流功能相互作用

决定的［16］。因此，单个 CVP 的静态测量不能反映

血容量或容量反应性。但是异常的 CVP 值必然归

因于血管内容量（静脉回流量）或心功能异常，或两

者兼而有之。作为一个易于获取的指标，通过测量

CVP 有助于指导是否选择进一步的（高级）评估手

段，如热稀释法测量心排血量、超声心动图等，并联

合其他评估手段，决定是继续还是停止输液，甚至开

始液体负平衡（即反向液体复苏）。

  本研究中数据表明，脓毒症患者初始 CVP 值与

28 d 病死率之间呈“U”形关系。在脓毒症时，极低

的 CVP 值可能是由于血容量不足或心脏动力过强

所致。如果血容量不足且不能及时纠正，则患者的

死亡风险较高［4］。这已经被众多的研究所证实，最有

代表性的就是 EGDT 策略［17-18］。在复苏早期，监测

CVP 能够及时发现低 CVP 的状态，并根据评估结果

决定是否开始液体治疗。有许多研究表明，CVP 升

高与病死率增加之间存在关联［19-24］。CVP 作为静

脉回流的后向压力，在升高的情况下其上游的毛细

血管压必须更高才能维持静脉回流，带来的结果是

组织水肿、渗出增加和功能障碍。因此，在保持组织 

灌注充足的前提下，CVP 应当越低越好。目前 SSC

指南建议在开始复苏 3 h 内静脉输注至少 30 mL/kg

的晶体液，招致了广泛的批评［5］。不加区分地给所

有患者输注固定量的大量液体可能导致液体过负

荷。如前所述，高 CVP 反映了液体负荷过多和（或）

当前的心脏功能无法匹配增加的静脉回流，无论哪

种情况都应停止输液。早期进行 CVP 监测有助于

减少液体过负荷的风险，此时 CVP 可看作输液的安

全限值，而非液体复苏的目标［25-27］。本研究中数据

表明，早期测量 CVP 与脓毒症患者 28 d 病死率降低 

相关，原因可由以上的讨论来解释。

  本研究数据提示，在6 h内接受CVP测量的患者

较 6 h 内未测量者具有更高的基线 SOFA 评分和初

始 Lac 水平，表明患者的病情更为严重；有趣的是， 

这些病情较重的患者却具有更高的生存率。在多变

量分析中，校正混杂变量后，早期测量 CVP 仍是病

死率降低的独立保护性因素。这些都表明早期监测

CVP 可能会改善患者的病死率。应当强调的是，是

医师根据监测结果进行的干预调整，而非监测本身，

改善了患者的预后。尽管在本次回顾性研究中无法

确立早期测量 CVP 与病死率改善间的因果关系，但

鉴于其廉价、易获取和可重复的特性，在正确理解

其意义的前提下，早期测量 CVP 对于管理血流动力

学和指导液体复苏仍具有宝贵的意义。

  本研究的局限性包括：首先，如前所述，基于回

顾性研究的设计，无法反映监测结果与治疗调整及

病死率间的因果关系。其次，同样由于回顾性研究

设计，对影响 CVP 测量准确性的因素，如体位、机械

通气和呼吸力学等，无法进行充分评估。最后，尽管

我们已经进行多变量分析对混杂因素进行了校正，

但结果仍可能受到其他未纳入分析的混杂变量影

响，需要进行前瞻性研究，以明确 CVP 监测与治疗

调整之间，以及治疗调整与结局指标之间的关系。

4 结 论 

  早期测量 CVP 与脓毒症患者 28 d 病死率降低

相关。在休克早期进行液体复苏时，CVP 是一种易

获取且可以指导液体治疗的安全性指标。
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脓毒性休克患者肾上腺皮质候选基因表达 
与氢化可的松临床反应的关系

  临床工作中往往会遇到不同脓毒性休克患者对糖皮质激素治疗反应不同的情况，目前导致这种现象的机制不明，有学者

认为这可能与患者的肾上腺调控失衡有关。为此，澳大利亚学者进行了一项比较氢化可的松与安慰剂对脓毒性休克患者应用

效果的前瞻性巢式病例对照研究，旨在明确肾上腺皮质基因表达是否与脓毒性休克患者的临床预后及其对皮质类固醇治疗的

反应相关。研究人员在氢化可的松或安慰剂治疗之前收集患者的血液标本并进行 RNA 测序分析，以检测与垂体释放激素、盐

皮质激素和糖皮质激素受体、细胞内糖皮质激素代谢和转运蛋白相关的肾上腺皮质候选基因的表达情况。结果显示：2014 年 

5 月至 2017 年 4 月，共有 671 例患者参加了该队列研究，其中 494 份样本可供分析。研究人员并没有发现候选基因表达水平

与患者 90 d 病死率、28 d 病死率或休克逆转时间之间存在关联的证据。但他们观察到有两个基因的表达与患者对激素的反

应存在相关性，分别为糖皮质激素诱导转录因子 1（glucocorticoid-induced transcript 1，GLCCI1）和 11β-羟基类固醇脱氢酶 1

（11β-hydroxysteroid dehydrogenase type 1，BHSD1）。其中，GLCCI1 在氢化可的松组风险比（hazard ratio，HR）为 3.81，95% 可信

区间（95% confidence interval，95%CI）为 0.57～25.47；在安慰剂组 HR 为 0.64，95%CI 为 0.13～3.07；交互作用的 P 值为 0.008。

BHSD1在氢化可的松组HR为0.55，95%CI为0.28～1.09；在安慰剂组HR为1.32，95%CI为0.67～2.60；交互作用的P值为0.01。

研究人员据此得出结论：在脓毒性休克患者中，肾上腺皮质候选基因的表达与病死率之间没有关联。但是，对于 GLCCI1 表达

较高的患者，氢化可的松治疗可以促进病情恢复；相反，对于 BHSD1 表达较高的患者，氢化可的松治疗会延缓病情恢复。基

因表达的差异可能是脓毒性休克患者对皮质类固醇治疗反应存在异质性的机制之一。

罗红敏，编译自《Intensive Care Med》，2021-06-29（电子版）


