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论　著

[摘要]　目的　探讨每搏连续无创血压监测系统(CNAP)结合被动抬腿试验(PLR)对脓毒性休克患者容量反应性的

预测价值。方法　前瞻性观察福建省立医院重症医学四科2019年7月－2020年7月收治的脓毒性休克患者36例，置入锁

骨下静脉导管后，先进行PLR，再行容量负荷试验(VE)。研究过程采用CNAP监测，每个试验前后均监测心率(HR)、

平均动脉压(MAP)、中心静脉压(CVP)、心排量(CO)及脉压变异度(PPV)，记录PLR前后CO的变化率(ΔCOPLR)及VE

前后CO的变化率(ΔCOVE)。将ΔCOVE≥15%定义为有容量反应性并纳入有反应组，ΔCOVE<15%者纳入无反应组。采用

Pearson检验分析ΔCOPLR、VE前PPV与ΔCOVE的相关性；采用受试者工作特征(ROC)曲线评估ΔCOPLR、VE前PPV对容量

反应性的预测价值。结果　36例脓毒性休克患者共进行40例次VE，其中有反应组18例次，无反应组22例次。两组患者

PLR及VE前的血流动力学指标差异均无统计学意义(P>0.05)。两组患者PLR及VE后HR、MAP均无明显变化(P>0.05)；

两组PLR后CVP无明显变化(P>0.05)，VE后CVP均明显增加(P<0.05)，但组间差异无统计学意义(P>0.05)。两组患者PLR

及VE后CO均明显增加(P<0.05)，有反应组PLR及VE后CO明显高于无反应组[(6.01±1.28) L/min vs. (5.16±1.22) L/min、 

(6.31±1.33) L/min vs. (5.15±1.39) L/min，P<0.05]。有反应组ΔCOPLR、ΔCOVE明显高于无反应组(21.21%±8.54% vs. 

10.76%±4.94%、26.32%±8.64% vs. 9.44%±3.45%，P<0.05]。ΔCOPLR与ΔCOVE呈正相关(r=0.820，P<0.05)，而VE前

PPV与ΔCOVE无相关性(r=0.194，P>0.05)。ΔCOPLR预测脓毒性休克患者容量反应性的曲线下面积(AUC)为0.855(95%CI 

0.707~0.946，P<0.05)，最佳截断值为13.95%，敏感度为83.3%，特异度为81.8%；VE前PPV预测容量反应性的AUC仅为

0.525(95%CI 0.362~0.685，P>0.05)。结论　CNAP监测ΔCOPLR可用于预测脓毒性休克患者的容量反应性，指导临床液体

治疗。
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[Abstract]　Objective　To investigate the predictive value of continuous non-invasive arterial pressure monitor (CNAP) 

combined with passive leg raising (PLR) test for volume responsiveness assessment in patients with septic shock. Methods　

Prospective and observational study was performed in the patients with septic shock admitted to the Fourth Department of Intensive 

Care Unit (ICU) of Fujian Provincial Hospital from July 2019 to July 2020. Subclavian venous catheter was indwelled in each 

patient, then the hemodynamic parameters including heart rate (HR), mean arterial pressure (MAP), central venous pressure (CVP), 

cardiac output (CO) and pulse pressure variability (PPV) were measured non-invasively by CNAP before and after PLR and volume 

expansion (VE) test. The changes of CO during PLR test (ΔCOPLR) and VE test (ΔCOVE) were calculated respectively. Patients 
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were classified as responder group or non-responder group according to the ΔCOVE increased ≥15% or not after VE test. Moreover, 

Pearson's test was used for the correlation analysis. The roles of ΔCOPLR and PPV before VE test in predicting volume responsiveness 

were evaluated by receiver operating characteristic (ROC) curve. Results　A total of 40 VE tests in these 36 patients were evaluated 

and resulting in 18 responder group and 22 non-responder group. There was no significant difference between two groups in the 

hemodynamics parameters before PLR and VE test (P>0.05). Both in responder group and non-responder group, there was no 

significant change in HR and MAP after PLR and VE test (P>0.05). After PLR, CVP did not change significantly in the two groups 

(P>0.05). CVP after VE test increased significantly in the two groups (P<0.05), but there was no significant difference between 

the two groups (P>0.05). CO was obviously increased after PLR and VE test in the two groups (P<0.05). In responder group, CO 

after PLR and VE test were significantly higher than those in non-responder group [(6.01±1.28) L/min vs. (5.16±1.22) L/min, 

(6.31±1.33) L/min vs. (5.15±1.39) L/min, P<0.05]. Besides, the ΔCOPLR and ΔCOVE in responder group were significantly 

higher than those in non-responder group (21.21%±8.54% vs. 10.76%±4.94%, 26.32%±8.64% vs. 9.44%±3.45%, P<0.05). 

Correlation analysis showed that the ΔCOPLR was positively related to ΔCOVE (r=0.820, P<0.05), while the PPV before VE test was 

unrelated to ΔCOVE (r=0.194, P>0.05). Furthermore, the area under the ROC curve (AUC) of ΔCOPLR and PPV predicting volume 

responsiveness were 0.855 (95%CI 0.707-0.946, P<0.05) and 0.525 (95%CI 0.362-0.685, P>0.05) respectively. The sensitivity and 

specificity of ΔCOPLR ≥13.95% to predict volume responsiveness in patients with septic shock were 83.3% and 81.8%, respectively. 

Conclusion　ΔCOPLR measured by CNAP can predict the volume responsiveness in patients with septic shock and it is reliable to 

guide further fluid resuscitation.
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液体复苏是脓毒性休克患者的一线治疗措施，

可以快速增加有效循环血量，改善器官及组织的灌

注[1]，而不恰当的液体治疗可能会加重患者的容量

负担，导致预后不良，故临床医师需对患者的容量

反应性做出准确判断[2-3]。被动抬腿试验(passive leg 
raising，PLR)可模拟内源性液体冲击，且几乎不受

患者自主呼吸、心律失常的影响，是可靠且安全的

容量反应性评估手段。但PLR预测容量反应性的效

应短暂，需要联合能快速、持续监测心排量(cardiac 
output，CO)变化的方法[4]。传统的有创血流动力

学监测技术通常存在操作难度高、监测费用昂贵等

缺点，使PLR在临床的应用受到一定限制。每搏连

续无创血压监测系统(continuous non-invasive arterial 
pressure monitor，CNAP)是无创动脉波轮廓分析技

术的代表，具有快速、准确、无创及连续监测等

特点，目前主要用于监测围术期麻醉患者的血流动

力学指标，指导液体管理[5]，但其在脓毒性休克患

者中的应用少见报道。本研究采用CNAP实时监测

PLR前后的CO变化，评估其对脓毒性休克患者容

量反应性的预测价值。

1　资料与方法

1.1　研究对象　前瞻性观察2019年7月－2020年7
月就诊于福建省立医院重症医学四科的脓毒性休

克的患者。纳入标准：(1)符合《中国脓毒症/脓
毒性休克急诊治疗指南(2018)》 [6]中关于脓毒性

休克的诊断标准；(2)年龄>18岁。排除标准：(1)
孕妇；(2)严重出血性疾病者；(3)严重心律失常

或严重心功能不全无法进行容量负荷试验(volume 

expansion，VE)者；(4)先天性心脏病或合并严重心

脏瓣膜病者；(5)行主动脉内球囊反搏治疗者；(6)
下肢截肢、下肢静脉血栓形成或腹腔内高压无法完

成PLR者；(7)严重上肢动脉硬化或CNAP监测末梢

灌注信号(perfusion index，PI)无法通过者；(8)严
重水肿或手指缺失无法使用指套者。PLR或VE过程

中出现严重容量过负荷表现(如患者出现气促，听

诊肺部出现新的湿啰音或原有湿啰音增加，末梢血

氧饱和度降低等)者予以剔除。根据纳入及排除标

准，共有37例脓毒性休克患者入选，1例在VE过程

中出现明显气促、肺部湿啰音增多表现，予以剔

除，最终纳入36例患者。本研究通过福建省立医院

伦理委员会审核批准(批号：K2019-06-015)，所有

监测及治疗均得到患者或家属的知情同意。

1.2　研究方法

1.2.1　监测前准备　所有患者均给予床旁心电监护 
(SolarTM 8000M/i Patient Monitor，美国GE公司)监测

生命体征，记录患者年龄、性别、体重指数(body 
mass index，BMI)、感染部位、感染相关器官功能

衰竭(sepsis-related organ failure assessment，SOFA)
评分、急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ 
(acute physiology and chronic health evaluation Ⅱ，

APACHEⅡ)评分、机械通气及呼吸机参数(压力支

持和呼气末正压)、去甲肾上腺素使用剂量等。患

者入科后均留置锁骨下静脉导管(F V-3766，广东

百合医疗科技股份有限公司)，在呼气末测定中心

静脉压(central venous pressure，CVP)(DPT-248， 
浙江辰和医疗设备有限公司)。呼吸机参数及去

甲肾上腺素使用剂量在P L R、V E前后均维持恒
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定，仪器操作及数据收集均由同一位熟练应用

CNAP(CNSystems Medizintechnik AG，奥地利)技
术的重症医学科(intensive care unit，ICU)主治医师 
负责。

1 . 2 . 2　P L R、V E及CN A P监测　采用CN A P监测

PLR、VE前后血流动力学指标的变化，连接CNAP
控制器及测压袖带，将合适的袖带依据箭头标记

安置在患者右上臂，在患者右手相邻的两个手指

根部套入双指套(试验前后双指套位置不变)，输入

患者的性别、年龄、身高、体重及测得的CVP，PI
显示通过后，序贯进行PLR及VE[7]。PLR前：抬高

患者躯干45°，下肢置水平位；PLR：患者取仰卧

位，抬高双下肢45°，持续1 min；VE前：完成PLR
后恢复45°的半坐卧位，休息5 min；VE：10 min内
快速输注乳酸钠林格注射液(浙江天瑞药业有限公

司)10 ml/kg。PLR及VE前后均用CNAP主机测量无

创血压，校准后收集心率(heart rate，HR)、平均

动脉压(mean arterial pressure，MAP)、CVP和CO，

并测量V E前的脉压变异率(P P V )，均重复测量3
次，取平均值。记录PLR前后CO的变化率(ΔCOPLR)
及VE前后CO的变化率(ΔCOVE)。ΔCOPLR=(PLR后

CO－PLR前CO)/PLR前CO×100%。ΔCOVE=(VE后
CO－VE前CO)/VE前CO×100%。将ΔCOVE≥15%定

义为有容量反应性[8]并纳入有反应组，ΔCOVE<15%
者纳入无反应组。另外，若患者在治疗后再次出现

脓毒性休克，可重复进行VE试验，2次试验的间隔

时间至少为24 h。
1 . 3　统计学处理　采用SP SS  2 1 . 0软件进行统计

分析。对各组数据进行正态性检验(Shapiro-Wi l k 
test)，符合正态分布的计量资料以x±s表示，两组间

比较采用独立样本t检验，组内血流动力学指标的

比较采用配对t检验；计数资料以例次(%)表示，组

间比较采用χ2检验；相关性分析采用Pearson检验。

通过受试者工作特征(ROC)曲线分析ΔCOPLR和VE
前PPV对脓毒性休克患者容量反应性的预测价值。

P<0.05为差异有统计学意义。

2　结　　果

2.1　一般资料　36例脓毒性休克患者中，男20例， 
女16例，年龄(65.8±12.1)岁，BMI (21.12±3.51) kg/m2； 
感染部位：腹腔感染12例，血流感染10例，肺部

感染8例，泌尿系感染3例，其他3例；SOFA评分

(8.92±3.20)分，APACHEⅡ评分(14.73±3.72)分；

使用呼吸机辅助呼吸25例，其中采用同步间歇指

令通气模式1 6例，自主通气模式9例；压力支持

(14.33±3.25) cmH2O (1 cmH2O=0.098 kPa)，呼气末

正压(5.86±1.73) cmH2O；22例患者使用去甲肾上

腺素，剂量为(0.42±0.19) μg/(kg·min)。
36例脓毒性休克患者共进行40例次VE(4例患者

重复进行了2次试验)，其中有反应组18例次，无反

应组22例次；两组患者的年龄、性别、BMI、感染

部位、SOFA评分、APACHEⅡ评分、呼吸机使用情

况及去甲肾上腺素使用情况等基线资料差异均无统

计学意义(P>0.05，表1)。
2.2　PLR前后患者的血流动力学变化　PLR前两组

患者的HR、MAP、CVP及CO差异均无统计学意义

(P>0.05)。PLR后两组患者的CO均较PLR前明显增

高，且有反应组高于无反应组，差异均有统计学意

义(P<0.05)；两组患者的HR、MAP、CVP与PLR前

比较均无明显变化，且两组间差异均无统计学意义

(P>0.05)(表2)。
2.3　VE前后患者的血流动力学变化　VE前两组患

表1　两组脓毒性休克患者基线资料比较

Tab.1　Comparison of basic data of patients with septic shock between the two groups
项目 无反应组(n=22) 有反应组(n=18) t/χ2 P

年龄(岁, x±s) 64.5±13.4 66.6±11.9 0.517 0.608

男性[例次(%)] 13(59.1) 10(55.6) 0.051 0.822

BMI(kg/m2, x±s) 20.69±3.84 22.86±3.41 1.841 0.074

感染部位[例次(%)] 2.315 0.314

腹腔 5(22.7) 8(44.4)

血流 7(31.8) 5(27.8)

其他 10(45.5) 5(27.8)

SOFA评分(分, x±s) 8.15±3.26 9.14±3.14 0.942 0.353

APACHEⅡ评分(分, x±s) 14.06±3.84 15.86±3.59 1.484 0.147

机械通气[例次(%)] 16(72.7) 11(61.1) 0.609 0.435

压力支持(cmH2O, x±s) 15.45±3.58 13.81±3.08 1.477 0.148

呼气末正压(cmH2O, x±s) 6.57±1.98 5.73±1.19 1.240 0.227

使用去甲肾上腺素[例次(%)] 10(45.5) 12(66.7) 1.800 0.180

去甲肾上腺素使用量[μg/(kg·min), x±s] 0.44±0.21 0.38±0.21 0.813 0.424

　　BMI. 体重指数；SOFA评分. 感染相关器官功能衰竭评分；APACHEⅡ评分. 急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ评分
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表2　两组脓毒性休克患者PLR前后血流动力学指标的变

化(x±s)

Tab.2　Changes of hemodynamic parameters of patients with 

septic shock before and after PLR between the two groups (x±s)

项目 无反应组
(n=22)

有反应组
(n=18) t P

HR(次/min)

PLR前 90.62±16.17 93.38±17.51 0.460 0.648

PLR后 88.54±14.27 90.33±18.30 0.301 0.765

MAP(mmHg)

PLR前 67.50±5.32 68.17±8.61 0.239 0.813

PLR后 69.30±6.08 72.50±7.96 1.180 0.248

CVP(mmHg)

PLR前 6.75±1.60 6.69±1.40 0.110 0.913

PLR后 7.42±1.31 7.63±1.36 0.407 0.687

CO(L/min)

PLR前 4.69±1.23 4.98±1.12 0.780 0.440

PLR后 5.16±1.22(1) 6.01±1.28(1) 2.146 0.038

　　PLR . 被动抬腿试验；HR . 心率；MAP. 平均动脉压；CVP. 

中心静脉压；CO. 心排量；1 mmHg=0.133 kPa；与PLR前比较，

(1)P<0.05。

表3　　两组脓毒性休克患者VE前后血流动力学指标的

变化(x±s)

Tab.3　 Changes of hemodynamic parameters of patients with 

septic shock before and after VE between the two groups (x±s)

项目 无反应组
(n=22)

有反应组
(n=18) t P

HR(次/min)

VE前 92.85±13.48 92.10±14.67 0.149 0.882

VE后 89.69±14.68 88.76±13.12 0.192 0.849

MAP(mmHg)

VE前 66.83±5.49 69.17±6.80 0.991 0.330

VE后 69.58±5.21 74.61±9.59 1.654 0.109

CVP(mmHg)

VE前 7.08±1.62 6.50±1.55 0.967 0.343

VE后 8.75±1.54(1) 8.19±1.72(1) 0.893 0.380

CO(L/min)

VE前 4.71±1.29 5.03±1.19 0.820 0.418

VE后 5.15±1.39(1) 6.31±1.33(1) 2.676 0.011

ΔCOPLR(%) 10.76±4.94 21.21±8.54 4.843 <0.001

ΔCOVE(%) 9.44±3.45 26.32±8.64 8.399 <0.001

VE前PPV(%) 13.41±5.68 14.00±5.98 0.320 0.751

　　VE. 容量负荷试验；HR. 心率；MAP. 平均动脉压；CVP. 中

心静脉压；CO. 心排量；PPV. 脉压变异率；1 mmHg=0.133 kPa；

与VE前比较，(1)P<0.05。

图1　ΔCOPLR、VE前PPV预测脓毒性休克患者容量反应性

的ROC曲线

Fi g . 1　R O C  c u r v e  o f  ΔCO P L R a n d  P P V  b e f o re  V E  o n 

predicting volumetric reactivity in patients with septic shock

者的HR、MAP、CVP、CO及PPV差异均无统计学

意义(P>0.05)。VE后两组患者的CVP、CO与VE前

比较均明显增高(P<0.05)，且有反应组CO明显高于

无反应组(P<0.05)，但两组CVP比较差异无统计学

意义(P>0.05)。两组患者VE前后HR、MAP均无明

显变化，且组间差异均无统计学意义(P>0.05)。有

反应组ΔCOPLR、ΔCOVE高于无反应组，差异有统计

学意义(均P<0.05)，两组VE前PPV差异无统计学意

义(P>0.05，表3)。
2.4　ΔCOPLR、VE前PPV与ΔCOVE的相关性分析　相

关性分析显示，ΔCOPLR与ΔCOVE呈正相关(n=40，
r = 0 . 8 2 0，P<0 . 0 5 )，V E前P P V与ΔCO V E无相关性

(n=40，r=0.194，P>0.05)。
2 . 5　ΔCO P L R、V E前P P V对患者容量反应性的预

测效能分析　采用R O C曲线评估ΔC O P L R预测脓

毒性休克患者容量反应性的曲线下面积(AUC)为
0.855(95%CI 0.707~0.946，P<0.05)，其最佳截断值

为13.95%，敏感度为83.3%，特异度为81.8%，约登

指数为0.652。VE前PPV预测脓毒性休克患者容量反

应性的AUC为0.525(95%CI 0.362~0.685，P>0.05)，
其最佳截断值为15.01%，敏感度为44.4%，特异度

为68.2%，约登指数为0.126。ΔCOPLR预测脓毒性休

克患者容量反应性的效能优于VE前PPV(图1)。

3　讨　　论

有容量反应性表明脓毒性休克患者对快速补

液具有应答能力，补液后才可以明显增加CO，从

而尽快稳定循环，改善机体组织灌注[9]。既往研究
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表明，仅约50%的危重症患者具有容量反应性[10]；

本研究36例脓毒性休克患者共进行40例次VE，有

容量反应性者仅18例次(45.0%)。脓毒性休克患者

合并心功能不全时行传统VE易诱发心力衰竭、肺

水肿等严重并发症，增加患者的死亡风险[11]，故临

床应用需谨慎。PLR被认为是安全可逆的自体VE，
PLR期间引起的容量增加可以通过放平下肢得到快

速恢复，从而避免相关并发症的发生。目前研究认

为PLR可以较准确地预测ICU内具有自主呼吸的重
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症患者的容量反应性，但其可监测的血流动力学

变化在90 s以内[4]。本研究结果显示，两组患者PLR
及VE前后HR、MAP均无明显变化，提示传统指标

HR及MAP无法有效预测容量反应性，其原因可能

与HR、MAP水平受多种因素影响有关，包括应用

血管活性药物、镇静水平、机械通气、血管弹性 
等 [12]。此外，两组患者VE后CVP亦无明显变化，

提示作为静态指标的CVP亦不能用于预测容量反应

性。

临床上常用的脉搏指示连续心排血量监测

(pulse indicated continuous cardiac output，PiCCO)
技术已被证实与经典Sw an - Gan z导管法的相关性

良好，结合PLR可对患者血流动力学变化进行更

全面的评估，然而其为有创操作，并发症多，技

术要求高，且价格昂贵，故临床应用受到一定

的限制 [13-14]。床旁经胸超声心动图(transthoracic 
echocardiography，TTE)是快速评估血流动力学的

无创方法，Bou Chebl等[15]证实，TTE引导PLR可用

于评估急诊科患者的容量反应性；El Hadouti等[16]

发现，应用TTE监测ΔCOPLR可用于预测具有自主呼

吸的术后患者的容量反应性，其敏感度为68%，特

异度为100%；但TTE的专业性较强，需依赖高质量

的超声图像，易受体位、透声情况及操作技术等因

素的影响，且无法进行长时间连续监测。

CNAP是近年来在临床应用范围较广的无创血

流动力学监测设备，采用上臂袖带压定标及双指

套交替采集信号体系，并基于血管卸载原理绘制

动脉血压波形及脉搏趋势图，从而实现连续无创

血流动力学监测 [17]。目前临床多以VE前后PiCCO
测得CO变化≥15%作为有容量反应性的金标准[8]，

Wagner等[18]应用CNAP及PiCCO分别监测38例ICU
患者(其中7例行机械通气)的CO，发现二者的一致

性良好，平均差值仅为0.2 L/min，故本研究中以

CNAP测得ΔCOVE≥15%定义为具有容量反应性；结

果显示，CNAP监测的ΔCOPLR与ΔCOVE呈正相关；

且ROC曲线分析发现，当ΔCOPLR截断值为13.95%
时，其预测脓毒性休克患者容量反应性的敏感度为

83.3%，特异度为81.8%，提示CNAP监测ΔCOPLR可

以较好地预测脓毒性休克患者的容量反应性，指导

液体复苏治疗。与PiCCO及TTE相比，CNAP操作

简单、技术要求低、无一次性耗材，与PLR结合能

进一步扩大应用范围，弥补有创连续与无创间断监

测技术的局限性。

基于心肺交互的指标P P V或每搏量变异度

(stroke volume variation，SVV)也是预测容量反应性

的常用指标。但有研究指出，只有在完全机械通

气、无心律失常及无严重心脏瓣膜病的患者中，

PPV或SVV才有较高的预测价值[19]。Michard等[20]发

现，在机械通气脓毒性休克患者中，以PPV=13%
为截断值预测容量反应性的敏感度为94%，特异度

为96%。然而受上述特定条件的限制，实际临床工

作中PPV或SVV在危重症患者中的适用性并不高。

Preau等[21]研究发现仅约17%的危重症患者适用PPV
来预测容量反应性。本课题组前期研究发现，在完

全机械通气、无心律失常及无严重心脏瓣膜病的

患者中，应用CNAP与PiCCO测得的PPV一致性良 
好[22]。但在本研究中，以VE前PPV预测容量反应性

的AUC仅为0.525，提示CNAP监测的PPV对脓毒性

休克患者容量反应性的预测价值不高，其原因可能

与本研究入选的研究对象均为完全自主呼吸或部分

自主呼吸的患者，潮气量不恒定有关。

综上所述，CNAP监测ΔCOPLR可用于预测脓毒

性休克患者的容量反应性，其敏感度和特异度均较

高，对进一步液体治疗具有指导意义，且操作简

单、易于掌握，具有临床推广价值。本研究尚存在

局限之处：(1)为单中心研究，且样本量较小，个

别患者重复试验可能存在变异性，需要在今后工作

中进一步实践以验证本结论；(2)研究以CNAP测得

的ΔCOVE≥15%定义为有容量反应性，使用CNAP采
集的CO仍存在一定偏差；(3)以该方法为导向的液

体复苏策略对脓毒性休克患者的容量平衡及预后影

响尚需进一步明确。
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