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脓毒症 (sepsis) 是指宿主对感染的失控反应，使器官

功能发生障碍，危及生命 [1-2]。脓毒性休克 (septic shock) 是

由感染引起的循环衰竭和细胞代谢异常引起的脓毒症的亚

型，是由于有效循环血量急剧下降所致 [3]。其病死率约为

20% ~ 63%，每年相关治疗费用极高，给个人和社会带来极

大负担。

1 脓毒性休克的病理生理学基础

1.1 微循环监测的意义
1994 年 LAMC 应用活体显微镜在体内观察血压稳

定的脓毒症大鼠微循环，首次提出脓毒症早期有微循环

变化 [4] ；1999 年，正交偏振光谱成像技术 (orthogonal 

polarization spectral imaging, OPS) 进入临床应用，证实舌

下微循环与内脏微循环基本一致，使国内外学者对脓毒症

早期微循环变化的存在达成了一致意见 [5]。近年来越来越

多的研究表明，微循环功能障碍是全身性炎症反应综合征

(SIRS)、脓毒症及其引起的多器官功能障碍综合征 (MODS)

发生和发展过程中的重要病理生理基础，早期改善微循环

的治疗是保护重要脏器功能的根本措施 [6-7]。

脓毒性休克早期，由于机体处于功能代偿阶段，常很

难被发现并错失治疗最佳时机。因此，早期识别休克状态

有利于病情判断和指导治疗，避免患者进入难治性休克状

态，减少病死率。优化血压和心排量，不足以代偿脓毒性

休克时的器官衰竭。组织灌注不足是脓毒性休克的病理生

理学基础，研究表明脓毒性休克早期即可探测到微循环和

外周循环功能不全 [8-11]。微循环功能不全的严重程度 [12-13]

和持续时间 [14] 与患者预后有很大的关系。近年来各国学者

关注脓毒性休克的微循环变化，提出早期微循环功能不全

直接导致器官衰竭，并影响患者预后。因此，微循环灌注

状态的床旁监测能够指导临床决策。

1.2 脓毒性休克外周血管失偶联
脓毒性休克早期，动脉系统血管张力出现剧烈变化，

这种变化在整个动脉系统并不一致。因此血管张力对动脉

血压及每搏输出量的影响是不确定的。脓毒症所致的外周

血管顺应性（弹性）剧烈变化使外周血管出现严重舒缩异

常，这使中心动脉与外周动脉血流动力学出现不一致变化，

表现为脓毒性休克外周血管失偶联，即”大循环－微循环”

偶联 (macrocirculation － microcirculation couple，MMC) 失

调 [15-16]。

由于各种心血管应激状态（如失血、低血压、心衰或

使用血管舒张药、ACEI 等）下肾上腺素能受体的反应，其

外周循环血管张力改变表现为血管阻力和顺应性的均一性

改变。基于动脉血压波形的数学模型（如 PICCO 等）能够

较稳定地通过监测中心或外周动脉血压计算每搏输出量。

对于血管调节障碍性疾病（如脓毒症和晚期肝衰竭），其心

血管状态的评估与病情高度相关。研究表明，脓毒症患者

同时存在病理性血管舒张（一氧化氮等内膜舒张剂过度合

成）和肾上腺素能受体低反应性（可能由于受体下调、代

谢阻滞或竞争性血管激动物质的逆向信号）[17-18]。因此动

脉血压来源的血流监测方法在此类患者并不准确。Feras 

Hatib 等 [19] 应用二元 Windkessel 模型模拟动脉系统，脓毒

性休克时中心动脉向外周动脉传导的血管张力出现失偶联

现象，具体表现为中心动脉和外周动脉的血管顺应性不同。

脓毒性休克时，动脉系统的血管阻力均下降，而中心动脉

血管顺应性降低，外周动脉血管顺应性明显增高，因此表

现为低张力高动力状态 [20-21]。从这一机制说明，外周动脉

的血管顺应性监测能够反映脓毒性休克状态，然而此监测

技术目前仅限于实验室，我们希望能够寻找一种在临床能

够替代血管顺应性的监测方法。

2  脓毒性休克微循环监测方法

目前微循环灌注的监测方法包括：活体显微镜检查法、

激光多普勒技术、扫描激光多普勒和反射式激光扫描共聚

焦显微镜、甲襞微循环、正交偏振光谱和侧流暗场等，其

中用于脓毒性休克的微循环监测方法如下。

2.1 皮肤温度梯度（skin temperature gradient）
脓毒性休克患者的严重程度可用皮肤温度梯度评估，

包括外周体温与环境温度、中心体温与外周体温、手指和
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前臂皮肤的温度梯度等 [22]。温度梯度与心输出量无关 [23-25]，

但可预测器官衰竭的严重程度和病情预后。近来研究发现，

脓毒性休克患者较为发展为休克脓毒症患者，其拇指 - 室

内温度差显著下降（1.2℃ vs. 6℃），而中心 - 足趾温差显著

升高（12.2℃ vs. 6.9℃），且拇指 - 室内温度差与组织灌注、

预后相关 [26]。

2.2 毛细血管回流时间（capillary refil time，CRT）
CRT 是指在施加压力后，恢复指尖（通常是指食指）

血管充盈所需的时间。研究表明，CRT 可用于指导脓毒性

休克的早期液体复苏 [27]。Yasufumi 等 [28] 研究表明，Q-CRT

（the quantitative capillary refi ll time）对脓毒症的预测能力可

能与 qSOFA 评分或血清乳酸浓度的能力相似 ；Q-CRT 的测

量可作为血乳酸浓度的替代方法，以评估疑似脓毒症。

2.3 花斑（mottling）
花斑是皮肤血流量减少后皮肤的特征性变色 [29]，认为

花斑是休克的征兆。花斑的扩张与内脏器官血管张力有明

显的关系，说明花斑能反映肠、肝、脾、肾灌注状态的低下 [30]。

有研究根据花斑从髌骨向周围的延伸程度，对斑驳进行半

定量临床评分（0~5 分），以评估重症感染患者的危重程度，

具有良好的观察者间重现性 [30]。花斑评分可以反映脓毒症

或脓毒性休克患者脏器衰竭程度及预后的严重程度。

2.4 外周灌注指数（peripheral perfusion index，PPI）
PPI 是基于脉搏血氧技术得出的参数。脉搏血氧技

术可无创连续测量血红蛋白的氧合状态，同时可测定心搏

所致的周期性变化 ：红外光吸收的量随组织脉搏灌注而

变化，呈现脉搏血氧波形 (pulse oximetry plethysmographic 

waveform, POP)。POP 可以实时反映患者外周循环状态的

改变。PPI 是 POP 搏动部分与非搏动部分的比值，其数值

范围在 0 ～ 10，预测外周灌注不足的阈值为 1.4[31-32]。PPI

通过搏动、血管收缩减少和血管舒张增加提供外周血管张

力的信息，是有效循环血量减少的早期预测指标 [33-34]。

2002 年，荷兰重症医学科 Alexandre Pinto Lima 等

人，使用 Viridia/56S 监护仪（Philips 医疗系统）测量 PPI

对 108 名健康志愿者和 37 名危重症患者进行研究，证实

PPI 的改变反映了由中心到外周温度变化，PPI 可用于监

测危重患者的外周血流灌注 [35]。我国学者近年来提出利用

脉搏血氧技术的外周循环监测方法，将其应用于心肺复苏

质量检测 [36-37]，利用 PI 联合 Pv-aCO2/Ca-vO2 可更好地预

测脓毒性休克患者的预后，是复苏阶段有价值的指标 [38]。

Sivaprasath 等 [39] 研究 100 例患儿，其中休克患儿 65 例、

非休克患儿 35 例，通过观察 PI、血压与临床评估休克的关

系，研究表明 PI 值比基线值降低 57% 可能预示着儿童即

将发生休克。

2.5 组织血氧饱和度（thenar oxygen saturation, 

StO2）、 混合静脉血氧饱和度（SvO2）和中心

静脉血氧饱和度（ScvO2）
近红外光谱法（NIR）提供了一种无创性的组织血红

蛋白氧饱和度监测方法，StO2=HbO2/(HbO2+Hb)。Jaume 

Mesquida 等 [40] 证实在脓毒性休克患者中，稳态（steady-state）

StO2 是低氧供指数（oxygen delivery index，DO2I）的高度

敏感和特异性预测因子。正常的 StO2 不排除中等偏低或较

差的 DO2I，这表明 SvO2 偏低。同时发现具有正常平均动

脉压（MAP）的早期脓毒性休克患者的 StO2 和 ScvO2 之间

存在相关性 [40-41]，可早期预测脓毒性休克的发生。

2.6 血乳酸（blood lactic acid, Lac）和乳酸清除

率（lactic clearance rate, LCR）
血乳酸（blood lactic acid, Lac）是葡萄糖经无氧代谢

产生的中间代谢产物，在正常机体内少量存在 [42]。当发生

氧合障碍，葡萄糖无氧酵解，Lac 水平升高。因此 Lac 可

以有效反映组织细胞的氧合状态。脓毒血症以机体有效循

环血量急剧下降为特征，出现组织低灌注，组织细胞缺氧，

造成 LAC 堆积，在改变常规血流动力学监测指标前，已经

存在低组织灌注和缺氧现象，血乳酸水平升高。乳酸清除

率用以下公式定义 [43] ：第 0 小时乳酸减去第 6 小时乳酸除

以第 0 小时乳酸乘以 100。正数表示乳酸减少或清除，负

数则表示 6 h 急诊干预后乳酸升高。研究表明，血乳酸的

持续升高与 APACHE Ⅱ 评分密切相关，脓毒性休克血乳酸 

> 4 mmol/L，其病死率达 80%，故可将乳酸作为评价疾病

严重程度和预后程度的指标之一 [44-45]。持续监测血乳酸水

平，特别是乳酸清除率对预后疾病的评估更具参考价值 [46]。

然而血乳酸监测需要取血标本，不适用于实时监测脓毒性

休克。

2.7 甲襞微循环检查
甲襞是覆盖在指甲根部的皮肤褶皱，是最简单的人体

内构型微血管。甲襞位于皮下约 200 μm 处，与皮肤表层

平行生长，由于它的位置较浅，周围组织吸收和散射性都

比较低。甲型微循环是最早应用于临床的一种微循环监测

技术，受温度影响较大，不适用于危重病患者 [47-48]，现多

用于风湿性疾病患者的微循环评估，如系统性红斑狼疮、

干燥综合征、系统性硬化等。

2.8 激光多普勒（laser Doppler imaging）、扫描

激光多普勒（scanning laser Doppler）
激光多普勒可以扫描大（如躯干）和小（如手指、手）

区域，通过增加成像高度可以扫描大区域。能够更大区域

收集周围灌注的参数，克服皮肤灌注不均匀的特点，给出

具有代表性的数据。激光多普勒技术的优势主要有两点 ：
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①通过激光多普勒获得的血流量不是单一位置而是部分区

域，这能更好的提高血流再现 ；②与单探头的激光多普勒

血流仪 (laser doppler fl owmetry, LDF) 相比，激光束是非接

触性，这种非接触性检测，可以避免因探头与皮肤接触产

生的压力和人工运动对血液流动产生的影响 [49]。

2.9 正 交 偏 振 光 技 术（OPS）、 侧 流 暗 视 野 ( 

sidestream dark field, SDF）
OPS 是第一种利用特定波长（550 nm）的偏振光进行

床边微循环成像的技术，是微循环监测领域的革命，实现

了微循环监测的无创可视，SDF 技术是 OPS 的衍生技术，

它引入了一些创新技术（例如，覆盖探头的一次性杯子、

更高的图像质量和减少图像模糊），使 SDF 成为一种有效

且广泛使用的设备 [50-51]。

2.10 活体显微镜（introvital microscope，IVM）
活体显微镜是通过活体的表层组织观察活体组织的方

法，是监测脉搏血氧灌注的金标准。但因为其特殊染色等技

术，现仅限应用于动物实验 [6，52]。

综上，微循环监测对于脓毒性休克的早期识别是必不

可少的。临床上选择能够实时、准确监测微循环变化的参数，

能够早期识别脓毒性休克，尽早进行临床干预治疗，有望

减少脓毒性休克患者的病死率并改善预后。在以上监测方

法中，PPI 具有实时、无创、客观、可连续监测的特点，在

临床上有一定应用前景，尚需进一步临床试验证实。
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脓毒症是由机体对感染反应失调引起的一种威胁生命

的器官功能障碍综合征 [1]。近年来随着对脓毒症认识的不

断深入，其评分体系也在不断的完善 [2-4]。Sepsis-3.0 将脓

毒性休克定义为脓毒症患者尽管进行充分的液体复苏 , 仍需

要用血管升压药维持平均动脉压≥ 65 mmHg 且血乳酸≥ 2 

mmol/L[5]。液体复苏是脓毒性休克最主要的治疗方式之一，

临床上目前常用宏观血流动力学参数（心率、平均动脉压、

中心静脉压）去指导液体复苏。然而，部分脓毒性休克患

者的宏观血液动力学参数恢复后，仍然存在持续的微循环

障碍，最终导致患者多器官功能衰竭。因此如何早期快速

地评估脓毒性休克患者的微循环灌注状况是指导脓毒性休

克患者复苏的关键。基于此，我们总结了临床无创微循环

监测指标在脓毒性休克患者治疗中的临床应用及研究进展。

1 皮肤外周循环灌注评估

皮肤是一个反应外周灌注情况的敏感器官，基于皮肤

的相关微循环灌注参数能快速评估外周组织灌注情况。从

而及时调整脓毒性休克患者的补液方案，指导脓毒性休克

患者的液体复苏。

1.1 毛细血管再充盈时间（Capillary refill time、CRT）
CRT 的测量方法主要是在一侧食指远端指腹施加一定

压力（图 1），直到按压部位变白，观察并记录松开后颜色

恢复的时间。多个观察性数据发现 CRT 延长的脓毒性休克

患者病死率增加 [6-8]。H. Ait-Oufella 分析了 CRT 对脓毒性

休克患者预后的影响，结果显示 CRT 的延长与脓毒性休克

患者 14 d 病死率存在关联 [7]。在最近一项针对脓毒性休克

患者液体复苏的前瞻性队列研究中发现。在入院时和初始

复苏第 6 h 测量 CRT 是脓毒性休克患者死亡与否的强有力

的预测指标 [9]。

最近的一项研究表明，CRT 不仅能评估脓毒性休克患

者的预后情况，还能指导脓毒性休克患者的早期液体复苏治

疗。CRT 的改变可能被用作脓毒性休克患者停止复苏的靶点
[10]。ANDROMEDA-SHOCK 是第一个比较在成人脓毒性性

休克早期进行外周灌注定向复苏是否比乳酸水平定向复苏更


