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脓毒症是由机体对感染的反应失调所致，可导致多脏

器的功能受损。一项基于高收入国家流行病学资料的研究

估算，全球范围内，每年至少有 530 万例患者死于脓毒症

及其相关并发症，其住院病死率达 17%[1]，是重症患者死

亡的最主要原因之一，也是当前全球医疗卫生系统面临的

严峻挑战之一。随着研究的深入对其发病机制有了更进一

步的认识，临床救治手段不断完善。近年来，体外血液吸

附作为脓毒症的一种非药物治疗措施逐渐受到重视。基础

和临床研究证明，对于脓毒症特别是脓毒性休克等危重症，

体外吸附是一种积极可行的临床选择 [2-3]。本篇综述主要阐

述了已有研究报道或已在临床应用的几种体外血液吸附技

术及其相关研究进展。

1 体外血液吸附

体外血液吸附技术是指在体外循环中，通过血液与不

同吸附材料的接触，选择性或非选择性地结合清除血液中

的毒素或其他有害物质，其主要原理是静电吸引、范德华力、

亲脂疏水特性以及三维网状分子筛结构等。相较于常规血

液透析及血液滤过，血液吸附技术具有更强的大、中分子

及脂溶性物质清除能力。理论上而言，通过吸附治疗及时

去除血液中的脓毒症相关溶质分子，就有可能阻断一系列

的炎症级联反应，恢复促炎和抗炎细胞因子之间的生理平

衡 [4]，限制疾病的进一步发展。截至目前，已开发出多种

基于不同作用机制的体外血液吸附装置，研究结果亦不尽

相同，有待进一步深入探讨。

2 体外血液吸附治疗脓毒症的机制

2.1 病原体吸附
       FcMBL 磁性颗粒及滤器 Kang 等 [5] 将基因工程改良

的甘露糖结合凝集素 FcMBL 包覆在磁性纳米颗粒表面，利

用甘露糖结合凝集素与 PAMPs 的结合特性，设计出了一

种新型病原微生物捕获装置。经体外研究及动物实验验证，

该吸附装置具有较好的生物相容性，可以有效清除血液中

的大肠杆菌、金黄色葡萄球菌等多种病原体和毒素，但由

于 FcMBL 磁性颗粒的复杂性及高昂的成本，限制了其临床

应用。该研究团队在此基础上加以改进，制备了 FcMBL 涂

装的聚砜中空纤维滤器 [6]。改良后的装置在 5 h 内可去除体

外血液中 90% 以上的病原微生物和内毒素，在脓毒症大鼠

模型中，这一数据更是高达 99% 以上。

类似的研究还有将咪唑类离子液体等其他合成配体固

定在磁性颗粒表面，以期更高效地清除血液中的各种病原

物质及毒素 [7-8]，但这些新的吸附技术目前仍处于探索阶段。

2.2 内毒素吸附
固定多黏菌素B吸附柱：多黏菌素B固定纤维（polymyxin 

B-immobilized fi ber, PMX）血液灌流是目前最常用的内毒素

去除手段之一。多黏菌素 B 是一种阳离子多肽抗生素，能够

特异性地结合内毒素分子，进而抑制内毒素活性，但是由于

较强的肾毒性和神经毒性，其静脉应用受到了一定限制 [9]。

日本东丽公司生产的 Toraymyxin 是一种在聚苯乙烯纤维上

固定多黏菌素 B 的直接血液灌流柱，可以在选择性吸附内毒

素的同时，有效避免多黏菌素 B 的肾脏及神经损害。在日本，

这种疗法被广泛应用于内毒素血症和脓毒性休克患者，然而，

关于其改善患者临床预后等方面的有效性，最近越来越多的

临床研究给出了相反的结论 [10]。Nakata 等 [11] 在一项前瞻性

队列研究的事后分析中评估了 PMX 治疗与患者预后之间的

关系，结果表明，PMX 血液灌流并不能降低脓毒性休克患

者的总体住院病死率，但高龄和高疾病严重程度的群体有可

能从中获益更多。由于缺乏高质量的临床证据，在 2021 年

的国际脓毒症和脓毒性休克管理指南中，并不推荐使用多黏

菌素 B 血液灌流 [12]。

此外，人血清白蛋白、壳聚糖、组氨酸、L- 丝氨酸等

氨基酸及其他多肽类分子，亦可作为配基固定于不同载体

上，通过理化及生物相互作用发挥对内毒素的吸附特性，

这些内毒素吸附技术在众多的体内外实验中均展现出了广
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阔的应用前景 [13-15]。

2.3 细胞因子吸附

2.3.1 PMMA 膜 聚 甲 基 丙 烯 酸 甲 酯

（polymethylmethacrylate, PMMA）膜是一种非选择性高吸

附膜，可以捕获相对分子质量高达 65 000 的介质 [16]，除了

细胞因子，其对免疫球蛋白轻链以及 β2- 微球蛋白等中、

高相对分子质量物质亦具有较高的吸附能力。Stasi 等 [17] 报

道，PMMA 治疗还可以通过调控循环白细胞的基因表达，

发挥重要的免疫调节作用。值得注意的是，PMMA 膜高吸

附血液滤过进行一段时间后，膜上的结合位点趋于饱和，

其清除效率亦随之下降 [18]。此外，由于 PMMA 膜对血浆

蛋白的非选择性吸附，以及因蛋白结构变化而继发的血小

板黏附，其堵塞率通常很高 [19]。

2.3.2 AN69 ST 膜 AN69 ST 膜即表面经过特殊处理的聚

丙烯腈（AN69）膜，其表面嫁接了一层带正电荷的聚乙烯

亚胺（PEI），可以增加膜表面的极性并减少缓激肽的产生，

从而解决了原 AN69 膜生物相容性差的问题。与聚砜膜等

传统滤膜相比，AN69 ST 膜具有更强的高迁移率族蛋白 B1

（HMGB1）及成纤维细胞生长因子 -23（FGF-23）清除能

力 [20-21]，这或许可以部分解释患者临床症状及预后的改善，

但其相关性仍有待更进一步研究来证实 [22]。

2.3.3 CytoSorb 吸附柱 CytoSorb 是一种全血吸附器，具

有较高的吸附表面积，其主要由表面覆盖聚乙烯吡咯烷酮

的聚苯乙烯二乙烯苯多孔微球组成。作为一种非选择性吸

附柱，CytoSorb 可以从血液中去除多种 5 000~60 000 范围

内的分子，包括各种促炎和抗炎细胞因子、胆红素、胆汁

酸等 [23]，然而有研究报道，CytoSorb 在清除细胞因子的同时，

还有可能导致某些治疗性药物及血浆蛋白的大量丢失 [24]。

需要注意的是，炎症级联反应是一个极其复杂的过程，

各种促炎和抗炎介质之间的动态平衡及相互作用对于维持

机体正常的免疫反应、恢复生理稳态至关重要 [25]。不加选

择地去除循环细胞因子反而可能不利于炎症的消退，甚至

加重炎症损伤，因此，未来应该更倾向于选择性细胞因子

吸附装置的开发。

2.4 内毒素兼细胞因子吸附
oXiris 膜 ：同 AN69 ST 膜相似，oXiris 膜也是一种增

强型的聚丙烯腈膜，其表面的 PEI 涂层浓度约为前者的三

倍，这使其能够选择性地吸附带负电荷的内毒素分子 [26]。

此外，oXiris 膜表面接枝有大量肝素，赋予其较强的局部

抗凝特性，并且可以减少全身的肝素用量，但也正因如

此，oXiris 膜并不适用于有肝素过敏史或肝素引起的血小

板减少症患者 [27]。oXiris 膜是一种半选择性高吸附膜，也

是目前市面上唯一一种能够同时吸附内毒素和细胞因子的

CRRT 滤膜。Malard 等 [28] 在一项体外研究中将三种不同的

体外血液吸附装置进行了比较，结果发现，oXiris 具有与

Toraymyxin 相似的高内毒素吸附性能，此外，其对细胞因

子及其他炎症介质的清除效果亦与 CytoSorb 相当。近些年

来，oXiris 膜被越来越多地用于脓毒症 AKI 及高内毒素 /

炎症介质患者的肾脏替代治疗，尤其是在一些欧洲和亚洲

国家 [29]。

3 结语

血液吸附是一种有前景的辅助治疗策略，其在脓毒症

患者的救治中发挥了积极的作用。但其具体作用机制仍有

待进一步探讨，降低患者体内炎症介质负荷及调控白细胞

基因表达或许并不能完全解释其治疗效应和临床转归，此

外，具体的应用指征、停止时机和抗凝策略等也应是后续

研究的焦点。未来需要学科交叉，期待材料学新的突破并

将血液吸附与其他类型的血液净化方式合理优化组合，以

求达到更为理想的治疗效果。
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