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【摘要】 目的  探讨基于估测血浆容量状态（ePVS）评估脓毒症患者早期液体复苏期间容量状态的可行

性及对预后的影响。方法  采用前瞻性研究方法，纳入 2023 年 3 月至 12 月昆明医科大学第一附属医院重症医

学科收治的脓毒症患者。记录患者一般资料及入重症监护病房（ICU）时实验室指标，计算 ePVS、序贯器官衰竭

评分（SOFA）、急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ（APACHEⅡ）。于入ICU液体复苏前（T0h）、液体复苏3 h（T3h）、 

液体复苏6 h（T6h）记录患者生命体征、动脉血气分析及容量状态相关指标，应用超声测量下腔静脉内径（IVCD）

及下腔静脉（IVC）变异度，计算 ePVS、估测血浆容量状态百分比变化值（ΔePVS%）、中心静脉-动脉血二氧化

碳分压差（Pcv-aCO2）及乳酸清除率（LCR）。根据入 ICU 诊断将患者分为脓毒症组和脓毒性休克组，脓毒症患者

再根据 28 d 生存状况分为存活组和死亡组，比较组间临床资料的差异。采用 Spearman 秩和相关检验分析早期

液体复苏期间 ePVS 及 ΔePVS% 与容量状态相关指标的相关性。采用受试者工作特征曲线（ROC 曲线）分析各

项变量对脓毒症患者 28 d 生存的预测价值；采用 Logistic 回归分析筛选 28 d 死亡危险因素。结果  最终纳入 

54 例脓毒症患者，其中脓毒症 17 例，脓毒性休克 37 例；28 d 存活 34 例，死亡 20 例，28 d 存活率为 63.0%。与脓

毒症组比较，脓毒性休克组患者入 ICU 时静脉 ePVS 更低〔dL/g：4.96（3.67，7.15）比 7.55（4.36，10.07），P＜0.05〕。 

与死亡组比较，存活组患者 T6h 动脉和静脉 ΔePVS%、白蛋白（Alb）更高〔T6h 动脉 ΔePVS%：11.57%（-1.82%，

31.35%）比 0.48%（-5.67%，6.02%），T6h 静脉 ΔePVS%：9.62%（3.59%，25.75%）比 1.52%（-9.65%，7.72%），Alb 

（g/L）：27.57±4.15 比 23.77±6.97，均 P＜0.05〕，SOFA 评分、APACHEⅡ评分、AST、T0h Lac、T3h 和 T6h 去甲肾

上腺素用量更低〔SOFA（分）：9.00（8.00，10.00）比 11.50（9.25，14.50），APACHEⅡ（分）：18.00（14.75，21.25）比 

25.50（21.00，30.00），AST（U/L）：34.09（23.20，56.64）比 79.24（25.34，196.59），T0h Lac（mmol/L）：1.75（1.40，2.93）

比3.25（2.33，5.30），去甲肾上腺素用量（mg）：T3h为0.98（＜0.01，3.10）比4.60（1.05，8.55），T6h为1.82（0.38，5.30） 

比 8.20（2.80，17.73），均 P＜0.05〕；两组其他基本资料及复苏前后各时间点 ePVS 差异均无统计学意义。相关性

分析显示，脓毒症患者T6h静脉ePVS与T6h IVC变异度呈显著正相关（r＝0.360，P＜0.05），T0h动脉ePVS与T3h 

和T6h补液量呈显著负相关（r1＝-0.367、r2＝-0.280，均 P＜0.05），入ICU时静脉ePVS与入 ICU时N末端脑钠肽

前体（NT-proBNP）呈显著正相关（r＝0.409，P＜0.05）；T6h 静脉 ΔePVS% 与 T3h 补液量、T6h LCR 呈显著正相

关（r1＝0.286、r2＝0.286，均 P＜0.05），与T6h尿量、T6h Pcv-aCO2 变化值（ΔPcv-aCO2）呈显著负相关（r1＝-0.321、 

r2＝-0.371，均 P＜0.05）。ROC 曲线分析显示，T6h 静脉 ΔePVS% 预测脓毒症患者 28 d 生存的 ROC 曲线下面

积（AUC）为 0.726〔95% 置信区间（95%CI）为 0.578～0.875，P＝0.006〕，敏感度为 82.4%，特异度为 60.0%，最佳

截断值为 3.09%。二元多因素 Logistic 回归分析显示，T6h 静脉 ΔePVS% 增加是早期液体复苏脓毒症患者 28 d 

死亡的保护因素〔优势比（OR）＝0.900，95%CI 为 0.834～0.972，P＝0.007〕。结论  ePVS 可能具备评估早期

液体复苏期间脓毒症患者容量状态的潜力；液体复苏期间 ΔePVS% 有助于早期识别预后不良的脓毒症患者。
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【Abstract】 Objective  To  investigate  the  feasibility  and  prognostic  implications  of  assessing  volume  status 
during  early  fluid  resuscitation  in  septic  patients  based  on  estimated  plasma  volume  status  (ePVS).  Methods  A 
prospective  study  was  conducted.  Patients  with  sepsis  admitted  to  intensive  care  unit  (ICU)  of  the  First  Affiliated 
Hospital of Kunming Medical University from March to December in 2023 were enrolled. The general information and 
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laboratory  indicators  at  ICU  admission  were  recorded,  and  ePVS,  sequential  organ  failure  assessment  (SOFA)  score, 
acute physiology and chronic health  status evaluation Ⅱ (APACHEⅡ) score were calculated. The vital  signs,  arterial 
blood gas analysis and volume status related indicators before liquid resuscitation (T0h) and 3 hours (T3h) and 6 hours 
(T6h) of  fluid resuscitation were recorded. The diameter and variability of  the  inferior vena cava  (IVC) were measured 
by ultrasound, and ePVS, percentage change value of estimated plasma volume status (ΔePVS%), difference in central 
venous-to-arterial  partial  pressure  of  carbon  dioxide  (Pcv-aCO2),  and  lactate  clearance  rate  (LCR)  were  calculated. 
Patients were  divided  into  sepsis  group  and  septic  shock  group  based  on  the  diagnosis  at  ICU  admission,  and  septic 
patients were subdivided into survival group and death group based on their 28-day survival status. The differences in 
clinical data between the groups were compared. The correlation between ePVS or ΔePVS% and volume status related 
indicators during early  liquid  resuscitation was analyzed by Spearman  rank sum correlation  test. The predictive value 
of each variable for 28-day survival in patients with sepsis was analyzed by receiver operator characteristic curve (ROC 
curve), and 28-day death risk factors were analyzed by Logistic regression method.  Results  Fifty-four septic patients 
were enrolled in the final analysis, including 17 with sepsis and 37 with septic shock; 34 survived at 28 days and 20 died, 
with a 28-day survival rate of 63.0%. Compared with the sepsis group, the septic shock group had a lower venous ePVS 
at ICU admission [dL/g: 4.96 (3.67, 7.15) vs. 7.55 (4.36, 10.07), P < 0.05]. Compared with the death group, the survival 
group had higher T6h arterial and venous ΔePVS%, and albumin [Alb; T6h arterial ΔePVS% (%): 11.57% (-1.82%, 
31.35%) vs. 0.48% (-5.67%, 6.02%), T6h venous ΔePVS%: 9.62% (3.59%, 25.75%) vs. 1.52% (-9.65%, 7.72%), Alb 
(g/L): 27.57±4.15 vs. 23.77±6.97, all P < 0.05],  lower SOFA score, APACHEⅡ score, AST, T0h Lac, and T3h and 
T6h norepinephrine dosage  [SOFA score: 9.00  (8.00, 10.00) vs. 11.50  (9.25, 14.50), APACHEⅡ score: 18.00  (14.75, 
21.25) vs. 25.50 (21.00, 30.00), AST (U/L): 34.09 (23.20, 56.64) vs. 79.24 (25.34, 196.59), T0h Lac (mmol/L): 1.75 (1.40, 
2.93) vs. 3.25 (2.33, 5.30), norepinephrine dosage (mg): 0.98 (< 0.01, 3.10) vs. 4.60 (1.05, 8.55) at T3h, 1.82 (0.38, 5.30) 
vs. 8.20 (2.80, 17.73) at T6h, all P < 0.05]. While there were no significantly differences in other basic data and ePVS at 
all of the time points before and after resuscitation between the two groups. Correlation analysis showed that T6h venous 
ePVS was significantly positively correlated with T6h IVC variability in septic patients (r = 0.360, P < 0.05), T0h arterial 
ePVS was  significantly  negatively  correlated with  T3h  and  T6h  liquid  intake  volume  (r1  =  -0.367,  r2  =  -0.280,  both  
P < 0.05), and venous ePVS at ICU admission was significantly positively correlated with NT-proBNP at ICU admission 
(r = 0.409, P < 0.05). T6h venous ΔePVS% was significantly positively correlated with T3h liquid intake volume and 
T6h LCR (r1 = 0.286, r2 = 0.286, both P < 0.05), and significantly negatively correlated with T6h urine volume and T6h 
change value of Pcv-aCO2 (ΔPcv-aCO2; r1 = -0.321, r2 = -0.371, both P < 0.05). ROC curve analysis showed that the 
area under the ROC curve (AUC) of T6h venous ΔePVS% for predicting 28-day survival in septic patients was 0.726 
[95%  confidence  interval  (95%CI)  was  0.578-0.875, P  =  0.006],  with  a  sensitivity  of  82.4%,  a  specificity  of  60.0%, 
and an optimal cut-off value of 3.09%. Binary multifactorial Logistic regression analysis showed that an increase in T6h 
venous ΔePVS% was a protective factor for 28-day death in patients with sepsis on early fluid resuscitation [odds ratio 
(OR) = 0.900, 95%CI was 0.834-0.972, P = 0.007].  Conclusions  ePVS may have potential for assessing the volume 
status  of  septic  patients  during  early  fluid  resuscitation.  The ΔePVS%  during  early  fluid  resuscitation  may  help  to 
identify septic patients with a poor prognosis.

【Key words】  Plasma  volume  status;  Percentage  change  value  of  estimated  plasma  volume  status;  Sepsis;   
Prognosis
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  脓毒症定义为宿主对各种感染反应失调而引起

的危及生命的器官功能障碍［1］。脓毒症是重症患者

的常见死亡原因之一，病死率约 10%～30%，病情发 

展至脓毒性休克时，病死率增加至 40%～50%［2-3］。

脓毒症的病理生理学变化：感染引起机体大量炎症

介质释放、内毒素吸收、内皮细胞损伤、血管通透性

增加、血管内皮细胞接受代谢及生物信号释放的扩

血管物质（主要为一氧化氮）使血管张力下降、血管

容量调节紊乱，导致有效循环血容量减少，组织器官

灌注不足，从而引起细胞氧摄取和利用障碍，最终导

致多器官功能障碍［4-8］。在脓毒症和脓毒性休克患

者中，有效循环血容量减少的原因包括毛细血管渗

漏和外周阻力血管扩张，血管阻力下降导致有效循

环血容量相对不足。目前临床大多采用容量反应性 

评估脓毒症患者是否需要液体复苏，评估容量反应

性的方法包括被动抬腿试验、呼气末阻断试验、测

量下腔静脉变异度、每搏量变异度等［9-13］，但只能间

接反映容量状态，且有局限性。因此需要找到一个

更能精准评估血浆容量状态的方法指导容量治疗。

  估测血浆容量状态（estimated plasma volume status， 

ePVS）是近年来新兴的一个预测血容量状态的临

床指标，大量研究证实其可用于评估行体外循环和

血液净化患者的血浆容量状态，该指标与容量负荷

指标和心力衰竭（心衰）患者预后等明显相关，是评

估相关疾病容量负荷严重程度的重要指标［14-20］。

ePVS 可由血常规、血红蛋白（hemoglobin，Hb）及血

细胞比容（hematocrit，HCT）计算得出，具有廉价、方

便的优势，在临床推广比较容易（在没有出血或纠正
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贫血的干预措施下可以假设红细胞体积相对稳定， 

平均分子量大，不至于渗漏至血管外）。脓毒症患者

本身存在毛细血管渗漏导致的血液浓缩和液体复苏

治疗后的容量过负荷状态等矛盾复杂的病理生理状

态，血浆容量状态变化大［21］。因此，ePVS 对脓毒症

患者早期液体复苏期间容量状态及预后的评估存在

一定争议，目前国内关于ePVS在脓毒症患者中的应

用研究鲜见报道。本研究旨在通过分析重症监护病 

房（intensive care unit，ICU）脓毒症患者的临床资料，

探讨基于 ePVS 评估脓毒症患者早期液体复苏期间

容量状态的可行性及对预后的影响。

1 资料与方法 

1.1  研究对象：采用前瞻性研究方法，纳入 2023 年

3 月至 12 月本院重症医学科收治的脓毒症患者。

1.1.1  纳入标准：符合 2016 年欧洲急危重症医学会 

定义的 Sepsis-3 诊断标准［1］。

1.1.2  排除标准：① 年龄＜18 岁；② 妊娠期；③ 有 

溶血性贫血、再生障碍性贫血、葡萄糖-6-磷酸脱氢

酶缺乏症、遗传性球形红细胞增多症、血红蛋白病、

阵发性睡眠性血红蛋白尿症、真性红细胞增多症、

心衰、肾病综合征、慢性肾功能不全、肝硬化、慢性

阻塞性肺疾病、睡眠呼吸暂停综合征、自身免疫性

疫病等病史；④ 入 ICU 时已存在不可逆转的病情； 

⑤ 拒绝签署知情同意书。满足上述任意一项即被排 

除在本次研究之外。

1.1.3  脱落标准：① 液体复苏过程中肺部超声出现

双侧肺叶表现均匀、弥漫B线分布；X线胸片提示肺

门增大、肺血管纹理增粗，模糊不清，双肺弥漫性透

光度降低，出现Kerley A线、Kerley B线、Kerley C线； 

② 入 ICU 液体复苏 6 h 期间发生再出血；③ 复苏期 

间需输注红细胞；④ 治疗过程资料缺失。 

1.2  伦理学：本研究符合医学伦理学标准，并经医

院伦理委员会批准（审批号：2024 伦审 L 第 142 号），

所有数据采集均获得患者家属的知情同意。

1.3  数据收集：以入 ICU 后开始接受液体复苏为

起点记录数据。① 基本资料：性别、年龄、基础疾病、

生命体征、血常规、肝肾功能及 N 末端脑钠肽前体

（N-terminal pro-brain natriuretic peptide，NT-proBNP）

等，计算 ePVS、急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ 

（acute physiology and chronic health evaluation Ⅱ，

APACHEⅡ）和序贯器官衰竭评分（sequential organ 

failure assessment，SOFA）。② 于入ICU复苏前（T0h）、

液体复苏 3 h（T3h）、液体复苏 6 h（T6h）记录资料： 

生命体征；动脉血乳酸（lactic acid，Lac）、动脉血氧分 

压（arterial partial pressure of oxygen，PaO2）、动脉血二

氧化碳分压（arterial partial pressure of carbon dioxide， 

PaCO2）、Hb、HCT；外周静脉血常规；中心静脉血二

氧化碳分压（central venous partial pressure of carbon  

dioxide，PcvCO2）、中心静脉血氧饱和度（central venous  

blood oxygen saturation，ScvO2）；液体出入量、去甲肾

上腺素用量；超声测量下腔静脉内径（inferior vena 

cava diameter，IVCD）及下腔静脉（inferior vena cava， 

IVC）变异度；计算ePVS、估测血浆容量状态百分比变

化值〔percentage change value of estimate plasma volume  

status，ΔePVS%；ΔePVS%＝（ePVS2－ePVS1）/ePVS1× 

100%（ePVS1 为液体复苏前数值，ePVS2 为液体复苏

3 h或6 h数值）〕、中心静脉-动脉血二氧化碳分压差

（difference in central venous-to-arterial partial pressure  

of carbon dioxide，Pcv-aCO2）及乳酸清除率（lactate 

clearance，LCR）。③ 随访资料：入 ICU第二天（T24h）

动脉血气分析、血常规、肝肾功能、NT-proBNP；计

算 ePVS；28 d 转归。

1.4  分组：根据患者入 ICU 诊断分为脓毒症组和

脓毒性休克组，脓毒症患者再根据液体复苏后 28 d

预后分为死亡组和存活组。

1.5  统计学分析：应用 SPSS 26.0 统计软件进行数

据处理和分析。计量资料符合正态分布时以均数 ±
标准差（x±s）表示，组间比较采用 t 检验；不符合

正态分布时以中位数（四分位数）〔M（Q1，Q3）〕表示，

组间比较采用秩和检验。计数资料以例数或百分比

表示，组间比较采用χ2 检验。采用 Spearman 秩和

相关检验分析早期液体复苏期间 ePVS 及 ΔePVS% 

与容量状态相关指标的相关性。利用受试者工作特 

征曲线（receiver operator characteristic curve，ROC 曲 

线）分析各变量对 28 d 存活的预测价值。利用二元

Logistic 回归分析筛选患者 28 d 死亡危险因素。检

验水准α值取双侧 0.05。

2 结 果 

2.1  患者基本特征：最终纳入 54 例患者，入 ICU 诊

断脓毒症 17 例，脓毒性休克 37 例；28 d 存活 34 例， 

死亡 20 例，28 d 存活率为 63.0%。表 1 显示，与脓

毒症组比较，脓毒性休克组入ICU时静脉ePVS更低 

（P＜0.05）；两组复苏前后各时间点ePVS及ΔePVS% 

差异均无统计学意义。表2～3显示，与死亡组比较，

存活组T6h动脉和静脉ΔePVS%、白蛋白（albumin，

Alb）更高，SOFA 评分、APACHEⅡ评分、AST、T0h 
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Lac、T3h 和 T6h 去甲肾上腺素用量更低，差异均有

统计学意义（均 P＜0.05）；而两组患者其他基本资

料及复苏前后各时间点ePVS差异均无统计学意义。

表 1 不同入 ICU 诊断两组脓毒症患者复苏前后 
各时间点 ePVS 及ΔePVS% 变化比较〔M（Q1，Q3）〕

变量 脓毒症组
（n＝17）

脓毒性休克组
（n＝37） U 值 P 值

ePVS（dL/g）
　入 ICU时（V）7.55（4.36，10.07） 4.96（3.67，7.15） -2.039 0.041
　T0h（V） 6.48（5.01，8.69） 5.98（4.46，7.49） -0.149 0.882
　T0h（A） 7.63（4.83，9.11） 5.77（4.74，7.27） -0.643 0.521
ΔePVS%（%）
　T3h（V）   4.55（-5.00，19.10）  2.17（-4.70，16.35）-0.149 0.882
　T3h（A）   5.04（-7.53，20.22）  2.04（-3.09，19.11）  0.047 0.963
　T6h（V）   7.18（-0.20，24.76）  4.99（-0.73，19.85）-0.643 0.521
　T6h（A）   5.04（-7.56，17.79）  6.12（-2.37，19.32）  0.456 0.648

注：ICU为重症监护病房，e PVS为估测血浆容量状态，Δe PVS% 

为估测血浆容量状态百分比变化值，V为静脉，A为动脉；T0h为液体 

复苏前，T3h 为液体复苏 3 h，T6h 为液体复苏 6 h

表 2 不同 28 d 预后两组脓毒症患者一般资料及入 ICU 时实验室指标比较

变量 存活组
（n＝34）

死亡组
（n＝20）

χ2 / Z /  
t 值   P 值 变量 存活组

（n＝34）
死亡组

（n＝20） Z / t 值 P 值

性别〔例（%）〕   1.342     0.247 血常规〔M（Q1，Q3）〕
  男性 24（70.6） 11（55.0）   WBC

    （×109/L）
8.65

（5.91，14.18）
7.84

（4.40，12.31） -0.797 0.425
  女性 10（29.4）   9（45.0）

年龄〔岁，
  M（Q1，Q3）〕

67.00
（53.75，73.25）

71.00
（56.25，74.00）   0.744     0.457   PLT

    （×109/L）
235.50

（179.50，326.00）
270.00

（152.75，384.25）  0.887 0.375

体质量〔kg，
  M（Q1，Q3）〕

57.50
（50.00，65.25）

52.00
（48.50，62.75）-1.113     0.266

肝功能

  ALT〔U/L，
  M（Q1，Q3）〕

19.21
（11.72，34.25）

22.60
（10.30，99.00）   0.887 0.375

体温〔℃，
  M（Q1，Q3）〕

36.7
（36.4，37.0）

36.6
（36.1，37.0） -0.485     0.627

  AST〔U/L，
  M（Q1，Q3）〕

34.09
（23.20，56.64）

79.24
（25.34，196.59）   2.132 0.033

心率（次 /min，x±s） 99.38±17.75 105.50±20.97   1.143     0.846
MAP（mmHg，x±s） 74.66±15.12   68.90±12.39 -1.441     0.201   Alb（g/L，x±s） 27.57±4.15 23.77±6.97 -2.519 0.018
入 ICU 诊断〔例（%）〕   6.795     0.009   TBil〔μmol/L，

    M（Q1，Q3）〕
16.10

（8.75，20.73）
12.35

（6.45，25.50） -0.761 0.446
  脓毒性休克 19（55.9） 18（90.0）
  脓毒症 15（44.1）   2（10.0）   DBil〔μmol/L，

    M（Q1，Q3）〕
9.05

（5.50，17.70）
6.50

（4.03，17.15） -0.681 0.496
SOFA〔分，
  M（Q1，Q3）〕

9.00
（8.00，10.00）

11.50
（9.25，14.50）   3.401     0.001

肾功能〔M（Q1，Q3）〕

APACHEⅡ〔分，
  M（Q1，Q3）〕

18.00
（14.75，21.25）

25.50
（21.00，30.00）   3.428 ＜0.001   SCr

  （μmol/L）
104.39

（78.63，149.78）
113.20

（67.14，188.02）   0.260 0.795

心血管疾病〔例（%）〕 12（35.3） 10（50.0）   1.128     0.288   BUN
  （mmol/L）

9.66
（7.48，12.47）

9.64
（4.02，15.10） -0.645 0.519

恶性肿瘤〔例（%）〕 13（38.2）   7（35.0）   0.057     0.812
呼吸、肝肾疾病〔例（%）〕   7（20.6）   7（35.0）   1.362     0.243 NT-proBNP

 （ng/L）
97.50

（36.69，144.50）
132.11

（30.70，360.59）   1.473 0.141
糖尿病、神经、血液
  疾病〔例（%）〕   7（20.6）   6（30.0）   0.610     0.435

注：ICU 为重症监护病房，MAP 为平均动脉压，SOFA 为序贯器官衰竭评分，APACHEⅡ为急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ，WBC 为白细 

胞计数，PLT 为血小板计数，ALT 为丙氨酸转氨酶，AST 为天冬氨酸转氨酶，Alb 为白蛋白，TBil 为总胆红素，DBil 为直接胆红素，SCr 为血肌酐，

BUN 为血尿素氮，NT-proBNP 为 N 末端脑钠肽前体；1 mmHg＝0.133 kPa

呈显著正相关（P＜0.05）；T6h 静脉 ΔePVS% 与 T3h 

补液量、T6h LCR呈显著正相关，而与T6h尿量、T6h  

Pcv-aCO2 变化值（ΔPcv-aCO2）则均呈显著负相关

（均 P＜0.05）。

2.3  ΔePVS% 对脓毒症患者液体复苏后 28 d 存活

的预测价值（图 2；表 4）：T6h 静脉 ΔePVS% 预测脓

毒症患者液体复苏后 28 d 存活的 ROC 曲线下面积 

（area under the ROC curve，AUC）为 0.726〔95% 置信 

区间（95% confidence interval，95%CI）为0.578～0.875， 

P＜0.05〕，敏感度为 82.4%，特异度为 60.0%，最佳截

断值为 3.09%，AUC＞0.7，说明对存活事件具有良好 

的预测能力。

2.4  早期液体复苏脓毒症患者 28 d 死亡危险因素 

的 Logistic 回归分析（表 5）：以 28 d 死亡为应变量，

所有基线资料为自变量，进行二元单因素Logistic 回

归分析，结果显示，T0h Lac、SOFA 评分、APACHEⅡ

评分升高是脓毒症患者 28 d 死亡危险因素，T6h 静

脉 ΔePVS%、Alb 增加是保护因素（均 P＜0.05）；将 

单因素分析中的影响因素纳入多因素 Logistic 回归

分析，结果显示，T0h Lac升高是28 d死亡危险因素，

T6h静脉ΔePVS%增加仍是保护因素（均 P＜0.05）。

2.2  ePVS 及 ΔePVS% 与早期液体复苏期间容量

状态相关指标的相关性（图 1）：脓毒症患者 T6h 静

脉ePVS与T6h IVC变异度呈显著正相关（P＜0.05）， 

T0h 动脉 ePVS 与 T3h、T6h 补液量呈显著负相关（均

P＜0.05），入ICU时静脉ePVS与入ICU时NT-proBNP 
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表 3 不同 28 d 预后两组脓毒症患者液体复苏前后各时间点
容量状态相关指标比较〔M（Q1，Q3）〕

变量 存活组（n＝34） 死亡组（n＝20）   Z 值 P 值 变量 存活组（n＝34） 死亡组（n＝20） Z 值 P 值

ePVS（dL/g） LCR（%）
  入 ICU 时（V）5.43（3.69，7.58） 5.90（4.62，7.84）   0.717 0.474

  T3h  -19.72
（-48.22，22.32）

-5.92
（-31.54，20.84）   0.976 0.329

  T0h（V） 6.06（4.67，7.75） 6.24（4.87，7.99）   0.520 0.603
  T0h（A） 6.12（4.72，8.11） 6.10（4.86，7.98）   0.206 0.837

  T6h 5.72
（-51.18，33.82）

7.29
（-46.29，33.82） -0.540 0.957

  T3h（V） 6.22（4.69，8.03） 6.09（5.24，8.05）   0.394 0.694
  T3h（A） 6.59（5.24，8.70） 6.39（5.28，7.91） -0.134 0.893 去甲肾上腺素

  用量（mg）  T6h（V） 6.49（5.35，9.01） 6.37（4.98，8.11） -0.367 0.713
  T6h（A） 6.57（5.53，9.03） 6.81（5.20，8.13） -0.421 0.674

  T3h 0.98
（＜0.01，3.10）

4.60
（1.05，8.55）   2.828 0.005

ΔePVS%（%）
  T3h（V） 5.59（-3.80，19.56）1.33（-5.12，12.39）-1.057 0.291

  T6h 1.82
（0.38，5.30）

8.20
（2.80，17.73）   2.856 0.004

  T3h（A） 8.56（-5.82，21.83）1.26（-6.68，13.64）-1.003 0.316
  T6h（V） 9.62（3.59，25.75） 1.52（-9.65，7.72） -2.759 0.006 T6h 液体入量

  （mL）
2 616.50

（2 396.75，3 157.75）
2 763.00

（2 417.00，3 415.50）  0.331 0.740
  T6h（A） 11.57（-1.82，31.35）0.48（-5.67，6.02） -2.069 0.039

T0h Lac
  （mmol/L） 1.75（1.40，2.93） 3.25（2.33，5.30）   2.895 0.004 T6h 尿量

  （mL）
910

（600，1 725）
1 000

（440，1 400） -0.117 0.907

注：e PVS 为估测血浆容量状态，ICU 为重症监护病房，Δe PVS% 为估测血浆容量状态百分比变化值，Lac 为血乳酸，LCR 为乳酸清除率， 

V 为静脉，A 为动脉；T0h 为液体复苏前，T3h 为液体复苏 3 h，T6h 为液体复苏 6 h

表 4 各项指标对脓毒症患者早期液体复苏后 
28 d 存活的预测价值

指标 AUC 95%CI P 值 敏感度
（%）

特异度
（%）

最佳
截断值

T6hΔePVS%
  （V） 0.726 0.578～0.875 0.006 82.4 60.0   3.09

Alb 0.720 0.561～0.879 0.007 61.8 80.0 27.15
AST 0.325 0.165～0.485 0.033
T0h Lac 0.263 0.119～0.406 0.004
SOFA 0.224 0.090～0.359 0.001
APACHEⅡ 0.219 0.078～0.361 0.001

注：T6h Δe PVS%（V）为液体复苏 6 h 静脉估测血浆容量状态

百分比变化值，Alb 为白蛋白，AST 为天冬氨酸转氨酶，T0h Lac 为

液体复苏前血乳酸，SOFA 为序贯器官衰竭评分，APACHEⅡ为急

性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ，AUC 为受试者工作特征曲线下面

积，95%CI 为 95% 置信区间；空白代表无此项

注：ePVS 为估测血浆容量状态，ΔePVS% 为估测血浆容量 
状态百分比变化值，IVC 为下腔静脉，NT-proBNP 为 N 末端 

脑钠肽前体，LCR 为乳酸清除率，ΔPcv-aCO2 为 
中心静脉-动脉血二氧化碳分压差变化值；A 为动脉， 
V 为静脉；T0h 为液体复苏前，T3h 为液体复苏 3 h， 

T6h 为液体复苏 6 h；1 mmHg＝0.133 kPa

图 1  脓毒症患者液体复苏前后各时间点 ePVS 和 ΔePVS% 
与容量状态相关指标的相关性

注：T6h ΔePVS%（V）为液体复苏 6 h 静脉估测血浆容量 
状态百分比变化值，Alb 为白蛋白，ROC 曲线为 
受试者工作特征曲线，AUC 为 ROC 曲线下面积

图 2  T6h ΔePVS%（V）和 Alb 预测脓毒症患者 
早期液体复苏后 28 d 存活的 ROC 曲线

－ 
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3 讨 论 

  脓毒症是急危重症医学领域的常见疾病，如果

未得到及时有效干预，病情很快进展为脓毒性休克、

多器官功能障碍综合征（multiple organ dysfunction 

syndrome，MODS），甚至死亡。近 20 年，人们对脓毒

症的认识从器官系统、组织循环、细胞功能，深入到

细胞器线粒体功能障碍、细胞凋亡等方面，脓毒症

临床治疗方案得到进一步探索与实践，如 Sepsis-3，

“拯救脓毒症运动”，早期目标导向治疗，6 h、3 h、1 h 

集束化方案，复苏、优化、稳定、撤除（resuscitation, 

optimization, stabilization, evacuation，ROSE）液体复

苏策略［22］等，但几项大型脓毒症患者液体复苏方案

随机对照研究并没有得到明确的结论，脓毒症和脓

毒性休克的高病死率仍是医疗卫生系统面临的巨大

挑战。2023 年，我国医疗系统把提高脓毒性休克集

束化治疗完成率作为国家医疗质量安全改进十大目

标，目的是降低脓毒症病死率。早期进行抗感染的

同时积极进行液体复苏，仍是治疗脓毒症的主要措

施。准确评估血浆容量状态、找到一个基于病理生

理学个体化的液体复苏方案，是脓毒症治疗的重要

措施。目前关于 ePVS 在脓毒症早期液体复苏期间

应用的研究很少，更鲜见采用ePVS评估脓毒症患者

的血浆容量状态、动态观察脓毒症早期液体复苏期

间 ePVS 的变化及探讨 ePVS 与容量状态相关指标 

的相关性。本课题组基于此设计了本试验，旨在探讨 

脓毒症患者早期液体复苏期间 ePVS 能否为临床提

供一定的指导。

  推衍 ePVS 评估血浆容量只涉及 Hb 与 HCT，均 

为血液成分分析重要组成部分。2015年，Duarte等［16］ 

在一项评估心衰患者容量负荷与预后的研究中基于

Strauss公式 ［23］ 计算推导出瞬时ePVS，ePVS（dL/g）＝ 

〔100－HCT（%）〕 /Hb（g/dL）。结果显示，用瞬时ePVS 

预测心衰患者预后的价值优于 ePVS 变化值（change 

value of ePVS，∆ePVS），瞬时 ePVS 与反映全身容量

负荷的脑钠肽（brain natriuretic peptide，BNP）相关，

ePVS 可以作为急性心肌梗死后心衰患者意外住院

或死亡的独立危险因素。2018年，Fudim和Miller ［17］ 

发现，用 Strauss 公式估算的血浆容量比用碘-131 放 

射性元素标记白蛋白技术测量的实际血浆容量高，

但二者呈线性关系，且可作为心衰患者过度充血状

态的标志物。研究显示，用 HCT 与 Hb 计算的 ePVS

是预测急性心衰患者出院后死亡的独立危险因素，

与心衰患者死亡和再住院相关［18］。本研究显示，脓

毒症患者ePVS与补液量呈显著负相关，与IVC变异

度、NT-proBNP 呈显著正相关；ΔePVS% 与补液量、 

LCR 呈显著正相关，与尿量、ΔPcv-aCO2 呈显著负

相关。LCR 和ΔPcv-aCO2 是目前已经被广泛运用的

复苏指标，但 Lac 影响因素较多，如组织缺血缺氧、

药物、肾上腺素激活、肝功能障碍等［24］。多个临床

研究中心已证实较高的 LCR 与脓毒症相关高乳酸

血症患者院内病死率降低有关［25］。脓毒性休克患者 

组织灌注不足，静脉清除 CO2 的能力下降，出现动脉

与中心静脉 CO2 分离［26］。Vallée 等［27］的前瞻性研 

究证实，Pcv-aCO2可以作为液体复苏终点。本研究中 

随着液体复苏的进行，脓毒症患者 ΔePVS% 增高，

并伴随 LCR 增高、ΔPcv-aCO2 降低，这在一定程度

上反映了全身灌注改善。因此，在复苏阶段，如果患

者很难获取 LCR 及动静脉血二氧化碳分压，临床快

速获取 ePVS、监测 ePVS 变化可以在一定程度上辅

助判断患者的组织灌注情况。

  本研究还比较了脓毒性休克与脓毒症患者液体

复苏治疗期间的 ePVS，结果显示，脓毒性休克患者 

入 ICU时 ePVS更低。而在2020年，Turcato等 ［28］ 的 

观察性队列研究显示，高 ePVS 与发热患者脓毒症

发生率及住院病死率升高显著相关。经过分析原因

发现，这些死亡患者本身存在心衰、肾衰竭等基础

疾病，可能存在容量过负荷，因此 ePVS 偏高。本研

究中没有比较脓毒症与非脓毒症患者ePVS的差异，

而是比较了脓毒性休克与脓毒症患者ePVS的差异。

分析脓毒性休克患者 ePVS 更低的原因，可能与其

血管渗漏更严重，更容易发生有效循环血容量减少

有关。

  鉴于容量状态与脓毒症患者预后之间存在联

表 5 脓毒症患者早期液体复苏后 28 d 死亡危险因素的 
二元单因素及多因素 Logistic 回归分析

变量  β值 sx χ2 值 P 值 OR 值 95%CI
单因素分析
  T0h Lac 0.464 0.185 6.289 0.012 1.590 1.107～2.286
  T0h SOFA 0.433 0.148 8.618 0.003 1.543 1.155～2.060
  T0h APACHEⅡ 0.171 0.055 9.609 0.002 1.186 1.065～1.321
  T6h ΔePVS%（V）-0.034 0.018 3.743 0.046 0.966 0.933～1.000
  Alb -0.140 0.061 5.261 0.022 0.869 0.771～0.980
多因素分析
  T0h  Lac 0.854 0.378 5.099 0.024 2.349 1.119～4.930
  T6h ΔePVS%（V）-0.105 0.039 7.216 0.007 0.900 0.834～0.972

注：Lac 为血乳酸，SOFA 为序贯器官衰竭评分，APACHEⅡ为

急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ，Δe PVS%（V）为静脉估测血

浆容量状态百分比变化值，Alb 为白蛋白，OR 为优势比，95%CI 为
95% 置信区间；T0h 为液体复苏前，T6h 为液体复苏 6 h
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系，并且容量过负荷及容量不足在脓毒症患者病情

的恶化及进展中起着重要作用，本研究探讨了 ePVS

与早期液体复苏期间脓毒症患者 28 d 预后的关联。

结果显示，存活组与死亡组脓毒症患者ePVS差异无

统计学意义，同其他关于 ePVS 与脓毒症预后关联

的研究结果并不一致。2020 年，Turcato 等 ［28］ 研究

发现，较高的 ePVS 是诊断脓毒症和判断脓毒症患

者 30 d 死亡的独立危险因子，且对脓毒症的不良预

后有预测价值。2022 年，Kim 等［29］也发现，死亡组

脓毒症或脓毒性休克患者平均ePVS高于存活组，且

较高的 ePVS 与较高的院内病死率显著相关〔优势

比（odds ratio，OR）＝1.39，95%CI 为 1.040～1.185），

P＝0.028〕，ePVS＞7.09 dL/g 的患者院内死亡风险

增加。分析本研究与其他两项研究结果相反的原

因：复苏过程中过高或过低的液体容量状态都会对

脓毒症患者的预后产生不良影响。一方面，过度的

静脉液体复苏可诱发医源性内皮损伤、过多晶体液

破坏多糖包被引起的内皮通透性增加导致组织水肿

和缺氧、大量晶体液导致的高钠血症和高氯性代谢

性酸中毒相关性肾功能损伤、高容量负荷造成的间

质性肺水肿、短时间容量负荷突然增加引起的心肌

损伤，最终导致全身器官损伤［30-35］。还有研究表明，

液体正平衡与脓毒症患者的不良预后相关［36］。回 

顾 Kim 等［29］的研究发现，其纳入的脓毒症患者在入 

ICU 前 24 h 已予以激进的液体复苏，大部分患者处

于 ROSE 液体复苏策略的优化阶段、稳定阶段或去

复苏阶段，高 ePVS 代表高血浆容量状态，液体过负

荷带来的不良风险更多。另一方面，低血浆容量状

态必然导致机体器官灌注不足、氧输送障碍、组织

缺血缺氧、代谢产物无法得到有效清除，从而导致

威胁生命的器官功能障碍。本研究纳入的患者在入

ICU时才开始进行3 h内 30 mL/kg液体复苏，大部分

患者入 ICU 前处在低血容量状态，且脓毒性休克患

者ePVS较脓毒症患者更低，大部分患者已经长时间

或处在极度低血容量状态，低血容量带来的直接损

害对患者院内死亡风险贡献更大。本研究也试图寻 

找一个能够使脓毒症患者液体复苏期间死亡风险更

低的 ePVS 范围，为救治脓毒症患者、改善预后提供

一个较为快速、快捷、简便的指标，结果显示，患者

复苏前后 ePVS 差异无统计学意义，提示液体复苏

策略可能较平缓。此外，体内液体分布不同也可能

是解释本研究中 ePVS 与患者 28 d 死亡结局无关的

原因之一。

  为了减少患者 ePVS 基线水平存在的差异对结

果的干扰，本研究评估了 ΔePVS% 对脓毒症患者预

后的影响。结果显示，液体复苏后 28 d 存活组患者 

T6h静脉ΔePVS%、Alb均显著高于死亡组，SOFA评 

分、APACHEⅡ评分、AST、T0h Lac、入 ICU 诊断为

脓毒性休克的比例、T3h 和 T6h 去甲肾上腺素用量

显著低于死亡组，提示 T6h 静脉 ΔePVS% 降低可能

与早期液体复苏脓毒症患者 28 d 死亡有关；Logistic

回归分析显示，在校正了 SOFA 评分、APACHEⅡ评

分、T0h Lac、Alb 等混杂因素后，T6h 静脉 ΔePVS%

增加是早期液体复苏脓毒症患者 28 d 死亡的保护

因素，而 T0h Lac 增加是独立危险因素，说明对于高

SOFA 评分、APACHEⅡ评分、Lac 水平和液体复苏

后低 ΔePVS% 的脓毒症患者，需要更加警惕死亡的

发生。相比传统方法采用SOFA评分、APACHEⅡ评 

分、Lac、LCR、超声检查指标等指导液体管理［37-39］，

ΔePVS% 的测量更为快速、经济，可作为评估脓毒

症患者预后和风险分层的有价值的补充。ΔePVS%

也有可能成为反映患者液体复苏过程中血浆容量状

态反应性及评估血管内液体渗漏、血液浓缩的一个

补充指标。

  本研究不足之处：第一，本研究为观察性研究，

样本量小，部分病例因临床数据缺失而排除，在分

析 ePVS 与预后关系时未充分考虑其他潜在混杂因

素，如感染类型、溶血、出血、心衰、肾衰竭、肿瘤等

基础疾病，以及治疗反应等，虽然通过统计学方法校

正了部分混杂因素，但仍可能存在一定偏倚。第二，

ePVS 及 ΔePVS% 是全局变量，可能无法反映局部

的容量状态；而且本研究未直接测量患者血浆容量，

无法确定ePVS与实际血浆容量状态之间的相关性。

尽管以往研究报道 ePVS 反映了血浆容量状态，但

如能通过其他方法测量血浆容量状态，则可以提供

更准确的信息。

  综上所述，脓毒症患者 ePVS 与 NT-proBNP、补

液量、IVC 变异度相关，ΔePVS% 与补液量、尿量、

ΔPcv-aCO2、LCR 相关，ePVS 作为入院常规检测指

标，具有简便、廉价、易获取等其他指标无法替代的

优点，具备评估脓毒症患者容量状态的潜力。早期

液体复苏期间 ΔePVS% 增加是脓毒症患者 28 d 死

亡的保护因素，对脓毒症患者 28 d 存活具有一定预

测价值。脓毒症早期液体复苏期间 ePVS 的动态变

化有助于识别预后不良的患者。
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