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【摘要】 目的  系统评价脉冲式高容量血液滤过（PHVHF）治疗脓毒症的疗效。方法  计算机检索美国
国立医学图书馆（PubMed）、荷兰医学文摘 Embase、Cochrane 图书馆、中国知网（CNKI）、中国生物医学文献数据
库（CMB）、维普数据库及万方数据库等，纳入 PHVHF 治疗脓毒症的随机对照试验（RCT）。检索时限从建库至
2017 年 3 月 25 日。两组均维持基础生命体征稳定，给予抗菌药物、液体复苏、血管活性药物、器官功能支持等
常规治疗，PHVHF 组在常规治疗基础上应用 PHVHF，对照组采用常规治疗或除 PHVHF 外的任何其他连续性
肾脏替代治疗（CRRT）模式。纳入文献结局指标至少包括总体病死率、炎症介质清除水平、急性生理学与慢性
健康状况评分系统Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分、滤器使用寿命、置换液使用量的改变至少 1 项。由 2 位研究者独立
进行文献筛选、资料提取和评价纳入研究的方法学质量，采用 RevMan 5.3 软件进行 Meta 分析；采用漏斗图分
析发表偏倚。结果  纳入 11 篇 RCT 共 410 例患者，其中 PHVHF 组 204 例，对照组 206 例。对照组 5 篇采用
其他 CRRT 模式，6 篇采用常规治疗。Meta 分析显示，PHVHF 组白细胞介素 -6 〔IL-6，标准均数差（SMD）＝ 
-0.80，95% 可信区间（95%CI）＝-1.56～-0.06，P＝0.04〕、肿瘤坏死因子 -α（TNF-α，SMD＝-0.78，95%CI＝ 
-1.33～-0.23，P＝0.006）、APACHE Ⅱ评分〔均数差（MD）＝-3.80，95%CI＝-5.08～-2.52，P＜0.000 01〕均较
对照组明显降低，但两组总体病死率比较差异无统计学意义〔相对危险度（RR）＝0.72，95%CI＝0.49～1.07， 
P＝0.10〕。亚组分析提示，与常规治疗比较，PHVHF 组病死率（RR＝0.40，95%CI＝0.16～0.95，P＝0.04）、IL-6

（SMD＝-1.87，95%CI＝-3.58～-0.16，P＝0.03）、TNF-α（SMD＝-1.32，95%CI＝-2.24～-0.40，P＝0.005）、
APACHE Ⅱ评分（MD＝-4.29，95%CI＝-6.02～-2.56，P＜0.000 01）均显著降低；与其他 CRRT 模式比较，
PHVHF 仅使 APACHE Ⅱ评分明显降低（MD＝-2.95，95%CI＝-4.56～-1.35，P＝0.000 3）。结论  PHVHF 较常
规治疗能改善脓毒症患者的预后，可作为 CRRT 其他模式尤其是 HVHF 的有效替代疗法。但鉴于入选 RCT 的
研究质量，该结论的临床应用可行性仍需大样本、高质量的研究的进一步证明。
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【Abstract】 Objective  To  systematically  evaluate  the  therapeutic  effect  of  pulse  high  volume  hemofiltration 
(PHVHF) for treatment of patients with sepsis.  Methods  Databases such as PubMed in American National Medical 
Library, Holland medical  abstract  Embase,  the  Cochrane  Library,  China National  Knowledge  Internet  (CNKI),  China 
Biological Medical  Literature Database  (CBM), VIP, WanFang  databases,  etc.  were  searched  by  computer  to  retrieve 
randomized  controlled  trials  (RCTs)  on  PHVHF  for  treatment  of  patients  with  sepsis,  and  the  retrieval  time  ranged 
from  the  creation  of  database  to March 25, 2017. Both  groups  of  patients  received  conventional  treatments,  including 
antibiotics, fluid resuscitation, vasoactive agents as well as other organ function support treatments to maintain the basic 
vital signs stable. Patients in PHVHF group received PHVHF besides conventional treatment, while the patients in control 
group  received conventional  treatment or any other continuous  renal  replacement  therapy  (CRRT) mode with PHVHF 
excluded. The  literatures accepted should at  least  include one of  the  following changes of outcome  indicators, such as 
overall mortality,  the  levels  of  inflammatory mediators  eliminated,  acute  physiology  and  chronic  health  evaluation Ⅱ  
(APACHE Ⅱ) score, service life of  filter, amount of replacement  fluids used. Two researchers independently screened 
literatures, extracted data, and assessed the methodological quality of included studies. Meta-analysis was conducted by 
using RevMan 5.3 software and the publication bias was evaluated by visually inspecting funnel plots.  Results  A total 
of 11 RCTs involving 410 patients met eligibility criteria, of which 204 patients in the PHVHF group and 206 patients in 
the control group. In the control group 5 RCTs used other CRRT modes, and 6 RCTs applied the conventional therapy. 
Meta-analyses  showed  that  interleukin-6  [IL-6,  standard  mean  difference  (SMD)  =  -0.80,  95%  confidence  interval 
(95%CI) =  -1.56  to  -0.06, P  =  0.04],  tumor  necrosis  factor-α  (TNF-α,  SMD  =  -0.78,  95%CI  =  -1.33  to  -0.23,  
P = 0.006), APACHE Ⅱ scores [mean difference (MD) = -3.80, 95%CI = -5.08 to -2.52, P < 0.000 01] were obviously 
lower than those in control group, but no significant statistical significance in mortality was seen between the two groups 
[relative  risk  (RR) = 0.72, 95%CI = 0.49 - 1.07, P = 0.10]. Further  subgroup analyses  suggested  that compared with 
conventional  treatment group,  in PHVHF group mortality  (RR = 0.40, 95%CI = 0.16 - 0.95, P = 0.04),  IL-6 (SMD = 
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  脓毒症作为机体对感染的失控性炎症反应，目

前仍是导致重症患者死亡的主要原因。脓毒症复

杂的发病机制与各种致病因子引起的全身促炎和

抗炎介质失衡有关，并继发血管内皮细胞损伤、机

体免疫功能紊乱，最终导致多器官功能障碍综合征

（MODS）。既往临床上针对单一炎症介质的抗体试

验均宣告失败。因此，近年来临床上开始关注连续

性肾脏替代治疗（CRRT）在脓毒症中的应用［1］。研

究显示，CRRT 可非特异性清除血浆中的炎症介质，

重建机体免疫内稳态［2-3］。脉冲式高容量血液滤

过（PHVHF）是近年来出现的 CRRT 新模式，即在每

个 24 h 的治疗周期内，先以 80～120 mL·kg-1·h-1

的超滤率（UFR）进行 6～8 h，继而使用相当于标准

连续性静脉 - 静脉血液滤过（CVVH）模式的 UFR 

25～35 mL·kg-1·h-1 持续进行 16～18 h［4］。有研

究显示，PHVHF 可维持脓毒症患者血流动力学稳

定性及改善预后。然而目前有关 PHVHF 在脓毒

症中的应用大都局限于小样本的研究报道［5-9］。因

此，拟对 PHVHF 治疗脓毒症患者的随机对照试验

（RCT）进行系统评价和 Meta 分析，从而为 PHVHF

诊治脓毒症提供循证依据。

1 资料与方法

1.1  文献纳入标准： ① 中英文发表的 RCT 研究，

不论是否采用分配隐藏或盲法。② 研究对象年龄＞
18 岁，符合脓毒症诊断标准。鉴于脓毒症 3.0 诊断

标准［10］刚于 2016 年颁布，2016 年以前采用旧版脓

毒症诊断标准的文献也纳入本次 Meta 分析。③ 国

籍、性别、种族不限。

1.2  文献排除标准： ① 未成年患者。② 仅以摘

要形式发表、重复发表、数据不完整或无法从作者

处获取数据的文献。③ 虽有短时高容量血液滤过

（HVVF），但未进行后续 CVVH 治疗。

1.3  干预措施：两组均给予维持基础生命体征稳定

和抗菌药物、液体复苏、血管活性药物、器官功能支

持等常规治疗。PHVHF 组在常规治疗基础上采用 

PHVHF，先以80～100 mL·kg-1·h-1 UFR进行6～8 h， 

继而以 20～40 mL·kg-1·h-1 的 UFR 持续 16～18 h。

对照组采用常规治疗或除 PHVHF 外的其他任何

CRRT 模式。

1.4  结局指标：纳入文献包括总体病死率、炎症介质

清除水平、急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ 

（APACHE Ⅱ）评分、滤器使用寿命、置换液使用量

改变中的至少 1 项。

1.5  检索策略：计算机检索美国国立医学图书

馆 Medline、荷 兰 医 学 文 摘 Embase、Cochrane 图

书馆、中国知网（CNKI）、中国生物医学文献数

据库（CMB）、维普数据库及万方数据库，查找所

有 PHVHF 治疗脓毒症的 RCT，检索时限从建库

至 2017 年 3 月 25 日。同时手工检索纳入研究的

参考文献。英文检索词包括：pulse high-volume 

hemofiltration、sepsis、septic、critical care、intensive 

care；中文检索词包括：脉冲式高容量血液滤过、间

歇性高容量血液滤过、脓毒症、败血症、急性胰腺

炎、细胞因子、炎症介质。

1.6  文献筛选、提取与质量评价：由 2 名研究者

按照纳入与排除标准进行独立筛选文献和提取资

料。提取资料内容包括：研究设计类型、作者、发

表时间、研究例数、PHVHF 组与对照组的治疗方

案、患者年龄、疾病严重度评分、结局指标。采用

Cochrane 系统评价员手册 5.3 推荐的 RCT 偏倚风

险评价工具评价纳入研究的偏倚风险［11］。对同一

研究发表的不同文献根据其提供的结局指标酌情纳

入。评价过程遇到分歧时则通过商讨解决。

1.7  统计学方法：采用 Cochrane 协作网提供的

RevMan 5.3 软件进行 Meta 分析。计数资料采用相

对危险度（RR）及 95% 可信区间（95%CI）表示，计

量资料采用均数差（MD）或标准均数差（SMD）及

95%CI 表示。采用 χ2 检验和 I 2 检验判断异质性大

小，I 2≤50% 提示无明显异质性，采用固定效应模型

进行 Meta 分析；I 2＞50% 提示存在明显异质性，采

-1.87, 95%CI = -3.58 to -0.16, P = 0.03), TNF-α (SMD = -1.32, 95%CI = -2.24 to -0.40, P = 0.005), and APACHE Ⅱ  
score (MD = -4.29, 95%CI = -6.02 to -2.56, P < 0.000 01) were significantly decreased; however, only a significantly 
decreased APACHE Ⅱ  score  (MD  =  -2.95,  95%CI  =  -4.56  to  -1.35, P  =  0.000 3)  was  observed  in  PHVHF  group 
compared to that in subgroup of other CRRT modes.  Conclusions  Compared with using conventional therapy alone, 
using PHVHF combined with  conventional  therapy  for  treatment  of  patients with  sepsis  can more  effectively  improve 
their prognosis, and PHVHF can be the efficacious alternatives of other CRRT modes especially the HVHF. However, 
due to the limited quantity and quality of the included studies, further high-quality, multicenter, large-scale RCTs are 
needed to verify the above conclusion.

【Key words】  Pulse high volume hemofiltration;  Continuous renal replacement therapy;  Sepsis;  Randomized 
controlled studies;  Meta-analysis
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用随机效应模型进行 Meta 分析。同时，按对照组采

用常规治疗和其他CRRT模式（如CVVH、HVHF等）

对研究结果进行亚组分析。最后，绘制漏斗图评估

发表偏倚。P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1  文献检索结果：初步检出 100 篇文献，经筛

选后，最终纳入 11 个研究共 12 篇文献［6-9，12-19］，其

中英文文献 1 篇［18］，中文文献 11 篇［6-9，12-17，19］，有 

2 篇文献［17，19］属同一研究，但报道了不同研究指标。

2.2  纳入研究的基本特征：11篇RCT共纳入410例 

患者，其中 PHVHF 组 204 例，对照组 206 例。两组

患者性别、年龄和病情等一般资料比较差异均无统

计学意义，有可比性。所有入选研究均采用 1994 年 

脓毒症诊断标准。除 1 篇文献［15］未报告滤器膜

的性质外，其余文献 PHVHF 组滤器均采用聚砜

膜。5 篇文献［8，13-14，16，18］报告了 PHVHF 治疗的开

始时机，其中 2 篇文献［8，13］于入院后 72 h 内开始

PHVHF 治疗，2 篇文献［14，16］于确诊脓毒症后 24 h

内开始 PHVHF 治疗，1 篇文献［18］于随机分组后 2 h 

开始 PHVHF 治疗。6 篇文献［12，14-18］的对照组采

用常规治疗，5 篇文献［6-9，13］的对照组采用了其他

CRRT 模式，其中 3 篇文献［8-9，13］采用 CVVH，2 篇

文献［6-7］采用 HVHF。纳入文献的主要特点见表 1。

2.3  文献质量评价： ① 4 篇文献采用随机数字表

法进行随机化，判断为低风险，其余 7 篇文献仅提示

随机字样，未提供具体的随机方法，因此缺乏足够信

息判读高风险或低风险。② 均未描述分配方案是

否隐藏，均未提及盲法，存在其他影响真实性的潜在

因素，没有足够信息判读高风险或低风险。③ 无缺

失数据，均不存在选择性报告结果，判读为低风险。

2.4  Meta 分析结果

2.4.1  总体病死率（图 1）：9 篇文献［6-9，13-14，16-18］报

告了患者的总体病死率，各研究间无显著统计学异

质性（I 2＝0%），故采用固定效应模型进行 Meta 分

析，结果显示，PHVHF 组病死率低于对照组〔20.0%

（32/160）比 28.0%（46/164）〕，但差异无统计学意义

（RR＝0.72，95%CI＝0.49～1.07，P＝0.10）。根据对照

组采用的治疗方式行亚组分析显示，PHVHF 组总体

病死率较常规治疗组显著降低（RR＝0.40，95%CI＝ 

0.16～0.95，P＝0.04），但疗效并不优于其他 CRRT

模式（RR＝0.89，95%CI＝0.57～1.37，P＝0.59）。

2.4.2  IL-6、TNF-α 水平变化（图 2～3）： ① 7 篇 

文献［6-7，9，12-13，15，17］报告了 PHVHF 组及对照组 IL-6

的差异，各研究间有明显统计学异质性（I 2＝89%），

故采用随机效应模型进行 Meta 分析，结果显示，

PHVHF 组 IL-6 较对照组明显降低（SMD＝-0.80，

95%CI＝-1.56～-0.04，P＝0.04）。按对照组采用

的治疗方式行亚组分析显示，PHVHF 组 IL-6 水

平较常规治疗组明显降低（SMD＝-1.87，95%CI＝ 

-3.58～-0.16，P＝0.03），与其他 CRRT 治疗模式比

较在降低 IL-6 水平上差异无统计学意义（SMD＝ 

-0.10，95%CI＝-0.56～0.37，P＝0.69）。 ② 8 篇 文 

献［6-7，9，12-13，15，17-18］报 告 了 PHVHF 组 和 对 照 组

TNF-α 的差异，各研究间有明显统计学异质性 

（I 2＝82%），故 采 用 随 机 效 应 模 型，结 果 显 示，

PHVHF 组 TNF-α 较 对 照 组 明 显 降 低（SMD＝ 

-0.78，95%CI＝-1.33～-0.23，P＝0.006）。 按 对 照

组采用的治疗方式行亚组分析显示，PHVHF 组

TNF-α 水平较常规治疗组显著降低（SMD＝-1.32，

95%CI＝-2.24～-0.40，P＝0.005），但与其他 CRRT

表 1 纳入 RCT 的基本特征

文献
例数（例） 对照组

治疗方法

APACHE Ⅱ评分（分，x±s）
炎症介质 滤器膜 结局指标

治疗时机
报告

疗程
（d）PHVHF组 对照组 PHVHF 组 对照组

卜会驹等［6］ 21 25 HVHF 73.7±25.6 a 76.5±32.3 a TNF-α、IL-6 聚砜膜 HIPSl5 ①②③④ 无 28
卜会驹等［7］ 25 24 HVHF 52.3±15.5 a 50.3±12.9 a TNF-α、IL-6 聚砜膜 HIPSl5 ①②③④ 无 28
姚志军等［8］ 12 12 CVVH 29.0±  7.0 29.0±  8.0 未报道 聚砜膜 AV600S ①②⑤ 有 15
袁丽萍等［9］ 20 20 CVVH 20.3±  4.9 19.4±  6.3 TNF-α、IL-6 聚砜膜 AN69 ①② 无 60
陈杏绮等［12］ 14 12 常规治疗 19.6±  2.8 18.2±  3.4 TNF-α、IL-6 聚砜膜 AN69 ②③ 无 1/8
储腊萍等［13］ 18 20 CVVH 23.1±  5.4 22.3±  4.2 TNF-α、IL-6、IL-10 聚砜膜 Acute L ①②③⑤ 有 28
黄涛［14］ 13 12 常规治疗 20.1±  5.2 19.1±  5.7 未报道 聚砜膜 F60 ①② 有 28
潘拥军等［15］ 30 30 常规治疗 18.5±  3.7 19.1±  3.3 TNF-α、IL-6 未报道 ②③ 无 1/8
彭俊琼等［16］ 20 20 常规治疗 20.1±  1.3 19.1±  2.0 未报道 聚砜膜 Acute M ② 有 28
邱泽亮等［17］b 20 20 常规治疗 19.2±  4.6 18.6±  5.2 TNF-α、IL-6 聚砜膜 AN69 ①③⑤ 无 28
Peng 等［18］ 11 11 常规治疗 18.6±  5.2 未报道 TNF-α、IL-1 聚砜膜 AN69 ①②③ 有 28
张宁等［19］b 20 20 常规治疗 19.2±  4.6 18.6±  5.2 未报道 聚砜膜 AN69 ①②③ 无 28

注：a 为采用 APACHE Ⅲ；b 为 2 篇文献属于同一个 RCT；TNF-α 为肿瘤坏死因子 -α；IL-1、IL-6、IL-10 分别为白细胞介素 -1、-6、-10； 
① 为病死率； ② 为疾病严重程度评分； ③ 为炎症介质清除； ④ 为置换液使用量和滤器寿命； ⑤ 为不良事件
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模式比较在降低 TNF-α 水平上差异无统计学意义

（SMD＝-0.30，95%CI＝-0.81～0.22，P＝0.26）。

2.4.3  APACHE Ⅱ评分（图 4）：9 篇文献［8-9，12-16，18-19］ 

报告了 PHVHF 组和对照组 APACHE Ⅱ评分的差

异，其中 1 篇文献［18］未提供对照组的 APACHE Ⅱ评

分，其余 8 篇文献［8-9，12-16，19］报告了 PHVHF 组和对

照组 APACHE Ⅱ评分的差异，各研究间无明显统计

学异质性（I 2＝46%），故采用固定效应模型进行Meta

分析，结果显示，PHVHF 组 APACHE Ⅱ评分较对

照组明显降低（MD＝-3.80，95%CI＝-5.08～-2.52， 

P＜0.000 01）。按对照组采用的治疗方式行亚组分

析，结果显示，PHVHF 组 APACHE Ⅱ评分显著低于

图 1 PHVHF 组与对照组总体病死率比较的 Meta 分析

图 2 PHVHF 组与对照组治疗前后 IL-6 变化的 Meta 分析
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常 规 治 疗 组（MD＝-4.29， 95%CI＝-6.02～-2.56，

P＜0.000 01）和其他CRRT模式治疗组（MD＝-2.95，

95%CI＝-4.56～-1.35，P＝0.000 3）。

2.4.4  置换液体总使用量及滤器寿命：2 篇文 

献［6-7］报告了置换液体总用量和滤器寿命的比较，

这两项研究的对照组采用了HVHF模式，结果显示，

PHVHF 组置换液总用量较 HVHF 组明显降低，滤

器寿命较 HVHF 组延长。

2.4.5  不良事件：3 篇文献［6，8，13］报告了不良事件，

1 篇文献［8］显示 PHVHF 组患者夜间血压明显低于

对照组；1 篇文献［13］报告 2 例患者出现透析后发热，

3 例寒战，2 例消化道出血；此外，1 篇文献［6］报告

了 PHVHF 组出现 1 例导管相关性血流感染，2 例

低磷血症。

2.5  漏斗图分析（图 5）：纳入文献分布大致呈对称

的倒漏斗形，提示文献不存在明显偏倚。

图 3 PHVHF 组与对照组治疗前后 TNF-α变化的 Meta 分析

图 4 PHVHF 组与对照组治疗前后 APACHE Ⅱ评分变化的 Meta 分析
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图 5 PHVHF 组与对照组总体病死率比较的漏斗图

3 讨 论

  本研究纳入了 11 项 RCT，合并统计结果显示，

对于脓毒症患者采用 PHVHF，与常规治疗相比，能

更有效降低患者血中炎症因子水平，减少器官损害，

提高患者生存率，并减少了置换液用量及滤器的消

耗，可作为其他 CRRT 模式尤其是 HVHF 的替代 

方法。

  目前，CRRT 已经成为重症医学领域重要的

器官功能支持手段，并显示了在炎症介质清除、累

积溶质清除率、营养支持、血流动力学稳定及危重

患者液体平衡方面的优势。近年来，有研究提示，

CRRT 可通过非特异性清除手段，降低体内抗炎或

促炎反应的过度表达，改善机体免疫麻痹状态或单

核细胞低反应性［2，5，20-21］。本研究显示，与常规治

疗模式比较，PHVHF 可显著降低脓毒症患者的病

死率，改善 APACHE Ⅱ评分，清除血中炎症介质等。

  研究显示，对于脓毒症患者，CRRT 可能需要更

高的治疗剂量［22］。因此，持续采用有别于常规“肾

脏替代剂量”（UFR＝25～35 mL·kg-1·h-1）的“脓毒

症治疗剂量”（UFR＝45 mL·kg-1·h-1），这种较高治

疗剂量的 HVHF 模式在脓毒症患者的应用，近年来

更引起人们关注。然而HVHF对血流量的要求较高，

置换液的设置通常在 4～6 L/h，这需要床旁 CRRT

机器较精确的超滤控制。有报道采用 HVHF 的患

者存在更高的凝血、溶血和失血等风险，并增加了

医疗费用及护理工作强度。此外，高容量标准缺乏

统一认识，限制了其在临床的推广应用。

  本次 Meta 分析显示，PHVHF 可作为 HVHF 的

有效替代模式。PHVHF 通过 6～8 h 的超高治疗剂

量和对流及吸附等原理，可迅速降低循环中炎症介

质的峰值浓度，达到清除溶质的效果，这种高流量

同时加强了淋巴回流并促使其带动细胞因子、炎症

介质等进入血液循环。由于滤膜吸附在几个小时

后达到饱和，溶质动力学的状态使得继续长时间高

容量治疗可能并无更多益处，因此，后续采用的标

准 CVVH 剂量足够维持 PHVHF 疗效和预防治疗后

的反弹变化［2］。本次 Meta 分析为这些理论提供了

临床依据。与 HVHF 相比，PHVHF 在降低血中炎

症介质、改善患者预后方面效果相当，这与国外一

些观察性研究的结论相似。此外，本次 Meta 分析显

示，PHVHF 能明显降低置换液总使用量，延长滤器

寿命，减少了治疗费用，也减少了护士更换置换液的

工作量，有很好的临床实用性。

  本次 Meta 分析存在以下不足： ① 所纳入的研

究均在国内进行且采用了1994年脓毒症的定义［23］；

而 2016 年后更新的脓毒症定义［10］更关注机体应对

感染时所发生的复杂病理生理反应。因此 PHVHF

在新脓毒症标准下的临床疗效有待进一步证实；  

② 纳入文献均为单中心、小样本研究，因此更容易

导致假阳性结果［24］；且绝大部分文献缺乏对随机

方法及分配隐藏的描述，可能导致选择偏倚；同时

由于治疗方式的特殊性，无法采用盲法也可能导致

测量偏倚； ③ 部分文献指标存在异质性，这可能与

其选择的测量方法和试剂、滤器类型、置换液配方、

PHVHF 具体的参数设置及动态调节、不同的抗凝

策略等相关；此外，目前研究表明，在脓毒症的疗效

评价中，治疗启动时机可能是关键点之一，并成为

研究的热点，然而纳入的研究仅有少量报告了治疗

启动时机，且开始的时间点不尽一致［25］。因纳入文

献数量较少，本次 Meta 分析也未能进一步确认异

质性的来源； ④ 在 CRRT 实施过程中，由于机器报

警及处理，更换置换液和管路以及临床需要所导致

的治疗中断极为常见，既往有研究表明，即使是严

格设计的 RCT，总的治疗中断时间可占到总治疗时

间的 15%～30%，由此造成实际治疗剂量会明显减 

少［26-27］。然而在本次 Meta 分析所有纳入文献中，

均未提及治疗中断方面的内容； ⑤ 绝大多数文献

报告了炎症介质 IL-6、TNF-α 的变化，而对于在

其他观察性研究中所报告的如人白细胞 DR 抗原

（HLA-DR）等免疫功能相关指标［21］则较少提及。

因此未能在机制上进一步支持本研究的结论。

  综上所述，本次 Meta 分析显示，PHVHF 对脓毒

症有较好的疗效，可改善患者临床预后。虽然研究

结论令人鼓舞，但限于纳入研究的质量及各研究间

存在的众多影响因素。未来需要采用设计良好的大

样本、多中心高质量 RCT 来进一步证实本次 Meta

分析的结论。
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