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前 言

人血白蛋白在重症病人有着广泛应用，例如重症病人低蛋白

血症纠正、脓毒症休克液体复苏等。在低血容量休克患者中，

基于晶体液由于其较短的血管内半衰期，人血白蛋白具有较

高液体复苏效率。

这本由《医院药学国际版	人血白蛋白 2025》推出的最新

版手册汇集了中欧医学领袖的共同意见和见解，旨在呈现

不同地区以及多个治疗领域中白蛋白的合理使用，并围绕

其药物经济学进行讨论。

手册的撰稿专家探讨了白蛋白应用的适应证。例如，讨论在

ICU 中重症患者应用的适应证、时机、疗程等，以及白蛋白

在容量替代之外的潜在作用，特别是在创伤性脑损伤和严重

烧伤等需要液体管理的场景。此外，还回顾了早期白蛋白联

合晶体液使用的证据。

在肝硬化中长期使用白蛋白的治疗作用：有研究提出了有效

白蛋白的概念，将其作为一个良好的指标来评估肝硬化的严

重程度或并发症，并改善患者预后评估及治疗效果。此外，

进一步讨论了将血清有效白蛋白浓度（而不是血清总白蛋白

水平）作为短期和长期的HA治疗适应证。

本手册也探讨了部分中国和欧盟的白蛋白使用指南上存在着

一些差异。例如，中国专家共识支持在心脏手术中使用白蛋

白进行容量替代治疗、泵预充和纠正低蛋白血症。

然而这些建议与某些最新指南有所不同。例如，2024 年《国

际输血医学合作指南》采取了更加保守的策略：基于缺乏明

Christian	Wiedermann	MD

克劳迪亚纳卫生职业学院全科医学与公共卫生研究所 意大利	

确的循证标准以及对成本和伦理的考虑，应避免白蛋白的不

当使用。

由全科医师和肝病学专家制定的指南在白蛋白使用上也存在

差异。全科医师的指南往往更加保守，侧重于标准化方案，

以确保广泛而一致的应用。而肝病学专家的指南则强调临床

判断和个性化治疗方案，主张在更广泛的可能提供治疗益处

的情况下使用白蛋白。

这些差异突显了一个仍在争论的话题，是应用与成本的策

略？还是采取更细致、个体化的策略。

个体化治疗的重要性是在胃肠手术围手术期管理低白蛋白血

症这一章节中讨论的关键问题。白蛋白治疗可使这些高危患

者受益，尤其是在早期开始并根据个体需求定制治疗方案。

必须承认，不论是在成本效益、伦理考量还是临床结果方面

没有任何指南能够完全没有偏见。在实践中，医生经常需要

干预临床情况，尽管这种干

预措施可能缺乏明确证据，

此时共识建议可以为临床医

生提供有价值的指导，帮助

他们应对这些灰色区域。

因此，虽然临床判断可指导白蛋白应用，以避免过度依赖和

潜在的不良反应；但共识指南仍然是指导和完善临床实践的

重要补充。

理解这些问题和差异对于在中国有效地将欧洲指南转化为临

床实践至关重要。必须认识到不同建议背后的基本原理，并

考虑如何整合这些观点从而优化患者护理。

本手册旨在呈现一个平衡的观点，作为一种综合性资源，支

持白蛋白在各个治疗领域中的合理使用。我们希望您在阅读

过程中有所收获和启发。

必须认识到不同
建议背后的基本

原理，并考虑如何整合
这些观点从而优化患者
护理。

陈德昌	MD	PhD

上海交通大学医学院附属瑞金医院 中国	
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ICU:  白蛋白在容量替代治疗中的应用

液体管理是危重患者治疗干预的重要部分，特别是血流动力

学不稳定和休克的患者，液体管理尤为关键。在休克的各种

类型中，感染性休克是最难管理的休克之一，因为其病理生

理学复杂，涉及严重的血管扩张、毛细血管渗漏和血管内间

隙的大量液体丢失。1 由于这些变化，患者迫切需要容量替

代治疗，以恢复充分的组织灌注，预防器官衰竭。

危重患者的液体复苏通常首选晶体液。不过，单用晶体有时

无法达到理想的血流动力学稳定状态，特别是在严重脓毒症

或感染性休克中，因为这些患者的血管通透性增加，液体超

负荷的风险高。2对于这种情况，来源于人体血浆的天然胶体-

白蛋白在液体复苏中的潜在优点已日益得到认可。

白蛋白的优势在于其胶体渗透压，白蛋白维持 70%～ 80%

血浆有效胶体渗透压，并有助于维持血管内皮的完整性。与

晶体相比，白蛋白可产生更持久的容量扩张效果。白蛋白可

以将液体留在血管内，有助于维持足够的血压，减少所需的

液体总量，防止出现液体超负荷的不良影响，例如水肿和器

官功能损害。３白蛋白还有其他生理学作用，例如，它可以

作为各种内源性和外源性物质的载体，可产生抗炎作用，可

清除自由基，这些作用都有助于危重患者的治疗。

本章探讨白蛋白在容量替代治疗中的作用，重点关注它在液

体管理的复苏和优化阶段中的应用。复苏是指液体管理的初

始阶段，目的是迅速恢复血流动力学稳定性，而优化阶段是

基于血流动力学严密监测下的液体管理的微调，目的是在维

持稳定的同时，尽可能降低复苏不足和液体超负荷的风险。
4 本章将回顾一些重要的临床试验，包括高影响力的 ALBIOS

试验，5	目前对于白蛋白在感染性休克中的治疗作用的了解正

是基于这项试验。此外，本章还将探讨关于将血清白蛋白水

平作为指导白蛋白治疗标志物的争议，同时围绕这种做法探

讨相关证据和不确定性。

将评价目前有关重症监护室（ICU）液体管理的临床指南和推

荐意见，这些指南和意见源于各种组织（例如Cochrane协作

网）开展的系统综述和荟萃分析。不过，必须承认这些指南

虽然很有用，但有时未能全面考虑危重患者个体的复杂情况。

因此，本章将强调个体化液体管理策略（即，循证实践与临

床监测相结合的策略）对于改善 ICU患者结局的重要性。

本章的主要目的是详尽分析白蛋白在液体复苏中的应用，详

细介绍白蛋白的优点和局限性，强调个体化液体管理策略在

重症监护室中的重要性。

在晶体治疗的基础上尽早开始使用白蛋白
尽早使用白蛋白的依据
多项研究支持在感染性休克初始使用晶体液联合白蛋白进行

液体复苏，并显示了这种做法在血流动力学和液体平衡方面

的优点。6白蛋白有较高的胶体渗透压，能有效补充血容量，

每克白蛋白可保留 18mL 循环水，输入 10 克白蛋白可扩容

近 200mL。人血白蛋白还能通过维持血管内皮细胞糖萼被膜

的完整性，保护血管内皮功能，7 特别有利于血管通透性受

损的情况（例如感染性休克）的治疗。

临床试验提供的证据

ALBIOS 研究，阐明了液体复苏期间将白蛋白与晶体相结合

的优点。5 在这项研究中，严重脓毒症或感染性休克患者使

用白蛋白，将血清白蛋白水平维持在 30	g/L 或以上。结果

显示，虽然使用白蛋白与血流动力学参数改善有关，例如，

平均动脉压升高，液体平衡改善，虽在整个研究人群中，未

见 28 天死亡率或 90 天死亡率下降。但针对感染性休克患者

的亚组分析发现 , 人血白蛋白组患者的病死率出现下降

Christian	Wiedermann	MD

克劳迪亚纳卫生职业学院全科医学与公共卫生研究所 意大利	

杨向红	MD	PhD

浙江省人民医院 中国	

本文探讨了将血清白蛋白水平作为指导白蛋白治疗指标这一做法所引发的持续争议，审视了相关证据与潜在不确定性；对白

蛋白在液体复苏中的使用及其益处和局限性进行了全面分析，并强调了在重症监护病房制定个体化液体管理策略的重要性。
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(RR	0.87,	95%	CI	0.77-0.99)。综合 ALBIOS 研究 5及另两项

RCT 研究，EARSS 研究	(Early	Albumin	Resuscitation	dur-

ing	Septic	Shock)8	 和	RASP 研究	(Lactated	Ringer	Versus	

Albumin	in	Early	Sepsis	Therapy	study)9 的系统综述比较

了人血白蛋白溶液与晶体液在脓毒症液体复苏中的作用，结

果显示：在脓毒症患者中 , 人血白蛋白溶液复苏并不优于晶

体液复苏 , 但在严重脓毒症和感染性休克患者中 , 相比晶体

液复苏 ,	人血白蛋白溶液复苏降低了患者病死率。

一项纳入 Cerner	HealthFacts® 数据库 6,188 例因心脏瓣膜

和 / 或冠状动脉疾病进行体外循环心脏手术的成年患者的观

察性研究显示，与仅使用晶体液相比，对心脏手术当天或之

后第二天使用白蛋白溶液，可明显降低心脏体外循环手术患

者院内死亡率和 30 天全因再入院率 10。

这些发现说明，白蛋白在某些特定的危重患者亚组中可能有

应用价值，特别是单用晶体疗效不佳的患者。在这些情况下，

白蛋白可能有助于减少对升压药的需求，改善总体的液体管

理，从而改善预后。6

临床意义和治疗个体化

	ALBIOS 研究和其他研究提供的关键信息是个体化复苏策略

的重要性。虽然早期使用白蛋白可能对感染性休克的治疗有

益，但白蛋白广泛用于所有危重患者的做法并未得到普遍的

证据支持。临床医生在决定是否使用白蛋白时，应仔细考虑

患者的具体情况，包括基线血清白蛋白水平，液体反应性及

液体耐受性、液体超负荷的风险等因素。11

	而且，在 ICU中，累积性液体正平衡是一个令人顾虑的问题，

而小容量复苏的理念越来越得到重视。12 白蛋白能够达到理

想的血流动力学效果，减少总的液体容量，可能特别有利于

因为非复苏目的需要持续输液的患者，例如，需要药物输送

或液体维持治疗的患者。13

阐明白蛋白水平不是血流动力学稳定性的指示因子
临床实践中的误解
	临床实践中有一个误解，	认为血清白蛋白水平与血流动力学

稳定性有直接关系。基于这种推测，一些临床医生在血清白

蛋白水平超过 30	g/L 时，立即停用白蛋白，因为他们认为患

者的血流动力学状态已充分恢复。不过，目前的证据和专家

共识并不支持这种做法。

中国指南的看法
《人血白蛋白在危重症患者应用专家共识》就这个问题提供

了详细的意见。他们建议，当血清白蛋白水平达到30	g/L时，

可停止输注白蛋白，但前提是患者的血流动力学必须是稳定

的。14 这条意见属于弱推荐级别，反映了不确定性以及个体

化临床判断的必要性。指南强调，虽然血清白蛋白水平是一

个重要参数，但不能作为决策时的唯一因素。在评估血流动

力学稳定，决定继续使用或停用白蛋白治疗时，临床医生应

考虑更广泛的反应血流动力学稳定与否的临床指标，包括血

压、尿量和乳酸盐水平。

将血清白蛋白作为血流动力学稳定的替代标志物，是将复杂

的临床状况过度简化。虽然血清白蛋白水平可以提供一些有

用的信息，且与血流动力学稳定性相关，但只能视为更广泛

的临床状况的组成部分。15	ALBIOS 研究表明，以达到某个

特定的血清白蛋白水平作为目标，可以改善血流动力学和液

体平衡，但不能确定终止白蛋白治疗的明确阈值。5	这说明

血清白蛋白水平应作为指导液体管理的多种因素之一，而不

是作为决定何时停止白蛋白治疗的确定性指标。

	临床决策应基于对患者状况的综合评估，包括血流动力学参

数（例如血压）、尿量和乳酸盐水平。血清白蛋白水平对于

白蛋白的个体化给药有一定的作用，特别是用于指导治疗的

调整，而不是用于决定停用白蛋白。中国指南强调个体化治

疗的重要性，提醒不能只依靠血清白蛋白水平做出重要的临

床决定。14

临床推荐意见

基于目前的证据，临床医生应避免将血清白蛋白水平作为开

始或终止白蛋白治疗的唯一标准，而是应采用整体评估的方

法，考虑患者的总体临床状况和持续的血流动力学需求。白

蛋白在 ICU 中的应用应个体化，血清白蛋白水平可提供补充

信息，而不是作为主要的决策依据。
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白蛋白在整个液体管理过程中的应用：复苏、优化、
稳定化和去复苏阶段
证据和目前的指南
白蛋白在包括复苏、优化、稳定化和去复苏的整个液体管理

过程中的应用没有得到高质量证据的普遍支持。Cochrane

系统综述和近期的荟萃分析发现，在多数危重患者中，白蛋

白与晶体相比，没有明显的生存获益。因此，指南推荐意见（例

如，输血医学国际合作指南 16 和欧洲重症医学会 17 的推荐意

见）不建议常规使用白蛋白作为首选复苏液体。

这些指南反映了目前证据的局限性，因为目前的证据往往没

有体现真实世界 ICU 实践的复杂性。这些证据主要来自随机

对照试验（RCT），而 RCT 无法充分考虑危重患者多样化和

个体化的需求。18	尽管缺乏强有力的证据，但白蛋白在某些

临床情境中仍是很有价值的治疗手段，特别是它与晶体相比，

在扩容能力方面具有明显的优势。

专家意见的作用和个体化医疗
	指南推荐意见虽然很重要，但也有偏倚。19	在情况复杂且

迅速变化的医学领域，例如，危重医学领域，单纯依靠循证

医学可能是不够的。有丰富科学知识的重症监护医生提供的

专家意见对于指导个体化液体管理有重要作用。这些专家常

常提倡在他们认为获益超过潜在风险的特点情况下使用白蛋

白，尽管缺乏可靠的 RCT 证据支持这种做法。14

	例如，对于已给予充分的晶体液仍保持低血压的感染性休克

患者，根据临床经验和试验中观察到的血流动力学获益，有

合理的理由添加白蛋白。鉴于人血白蛋白还能与血管内皮表

层的多糖 - 蛋白质复合物结合，保护血管内皮功能，故在感

染性休克合并明显毛细血管渗漏表现时也是积极使用白蛋白

复苏的时机。5,6,20	在管理 ICU 患者复杂的液体需求时，采用

这种基于证据和专家判断的个体化方法很重要。21

平衡获益和风险
在决定是否使用白蛋白时，应仔细权衡潜在获益和风险。在

复苏阶段，白蛋白可能特别有用：可迅速达到血管内容量扩

张，减少所需的液体总量，从而降低液体超负荷的风险。不过，

在稳定化和去复苏阶段，重点应转移到维持微妙的平衡，在

避免过度输液的同时，确保充分的组织灌注。22	在后期的这

些阶段，应通过持续评估患者的液体水平和血流动力学反应，

指导白蛋白的使用，需知道不能单纯根据血清白蛋白水平决

定如何调整治疗。

结论
在 ICU 危重患者的容量替代治疗中使用白蛋白是一个复杂的

问题，不仅需要仔细评价可用的证据，还需要仔细评价个体

患者的需求。虽然在感染性休克的早期使用白蛋白有血流动

力学的获益，但在液体管理的所有阶段使用白蛋白应谨慎权

衡潜在获益和风险。血清白蛋白水平虽然可提供有用的信息，

但不能作为决定是否使用白蛋白治疗的唯一因素。目前的循

证医学（EBM）证据通常不鼓励常规使用白蛋白，因为缺乏

在多样化的患者群体中获得的一致证据。不过，这些指南也

强调需要开展更有针对性的临床试验，以便更好地了解白蛋

白在特定临床情况下的使用。基于临床经验和证据支持的个

体化治疗仍是优化 ICU患者液体管理结局的关键方法。
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ICU：白蛋白在容量复苏以外的用途

白蛋白在低白蛋白血症管理中的应用
低白蛋白血症的病理生理学意义

低白蛋白血症是危重患者中的常见情况，定义是血清白蛋白

水平低于 35	g/L，与不良结局相关，包括并发症发生率和死

亡率升高。3	白蛋白有维持渗透压、调节炎症和提供抗氧化

保护的重要作用。1在 ICU 中，败血症、手术和 ARDS 等状

况常常会加重低白蛋白血症，因为在这些状况中，毛细血管

渗漏和液体转移会导致白蛋白水平进一步下降。4	

白蛋白在低白蛋白血症中的治疗用途

中国指南强调在大手术期间将患者的血清白蛋白水平维持

在30	g/L以上的重要性，特别是原有低白蛋白血症的患者。
5	这些指南指出，纠正低白蛋白血症对于预防白蛋白水平严

重下降很重要，而近 10% 的 ICU 患者的白蛋白会下降到

25	g/L 以下。6		 	如此严重的低白蛋白血症与并发症风险升

高相关，包括 AKI，7 因此，需要积极补充白蛋白，以改善

患者预后。对于危重患者，特别是接受大手术或出现重度

炎症状况的患者，推荐通过补充白蛋白纠正低白蛋白血症，

以降低相关风险。

在心脏手术领域，一项随机对照试验显示，术前补充白蛋白，

纠正低白蛋白血症，可明显降低 AKI 的发生率，改善术后肾

功能。8		这强调了解决手术患者的低白蛋白血症问题对于降

低术后并发症风险的重要性，特别是有心脏状况的患者。

与此类似，在败血症患者中，AKI 风险由于全身炎症和毛细

血管渗漏而升高，建议纠正低白蛋白血症，以稳定血管内容

量，支持肾功能。9	共识指南指出，维持正常的血清白蛋白

水平可降低 AKI 发生率，改善败血症患者的结局。

在合并低白蛋白血症的 ARDS 患者中，补充白蛋白可改善氧

合参数，显示了白蛋白改善肺功能、减轻肺水肿的作用。10

这一获益对于 ARDS 特别重要，因为在 ARDS 中，液体管理

很关键，可避免呼吸衰竭加重。

低白蛋白血症在个体化治疗决策中的作用

有关低白蛋白血症的描述已有发展，特别是考虑到 Joannid-

is 等人的文章中的讨论：他们认为，通过补充白蛋白，纠

正各种原因导致的低白蛋白血症，并不能降低死亡率。11	在

ICU 中，急性病与明显的毛细血管渗漏并存，因此，低白蛋

白血症是个体化治疗中需要考虑的关键因素。虽然RCT显示，

关于补充白蛋白的普遍获益，相关结果不一致，但危重患者

的重度低白蛋白血症需要认真考虑白蛋白治疗。3

	中国指南中，考虑了这种方法，建议纠正重度低白蛋白血症，

预防高危患者的并发症，例如 AKI。5		临床证据支持白蛋白

有稳定重度低白蛋白血症患者病情的作用，特别是当低白蛋

白血症合并急性病或大手术应激时。

白蛋白在急性肾损伤	(AKI) 中的应用
白蛋白在 AKI 的应用中有争议。首先，AKI 要慎用白蛋白，

但低白蛋白血症对 AKI 防治不利。低白蛋白血症是 AKI 的危

险因素

已确定低白蛋白血症是发生 AKI 的明显危险因素 ,7,12	特别是

在败血症患者中。13	病理生理学机制包括渗透压丧失、液体

转移加重、导致肾脏低灌注，以及物质结合能力下降，这有

可能增加肾脏毒性。14

有关败血症相关 AKI 的共识文件强调管理低白蛋白血症的重

要性，应作为治疗策略的一部分，以防治AKI。9	在危重病中，

白蛋白维持血管内容量和调节炎症反应的能力有利于保护肾

功能。

白蛋白是一种多功能蛋白，具有多种生理作用，1 在危重医学领域，主要用途一直是低血容量患者的容量复苏。不过，除了

容量复苏，白蛋白还有其他治疗用途，2 特别是管理低白蛋白血症、急性肾损伤（AKI）和急性呼吸窘迫综合征（ARDS）等

状况。本章探讨白蛋白在 ICU中不断发展的用途，重点关注治疗获益源于非容量复苏的其他机制的用途。
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白蛋白在 AKI 防治中的应用

RCT 显示，使用白蛋白（包括高渗溶液）对肾脏或其他结局

没有危害。15	不过，还缺乏明显的证据证明白蛋白的益处，

而且，任何获益可能局限于特定的患者群体。

白蛋白用于 AKI 患者 - 特别是有败血症或低白蛋白血症的患

者时，可提供保护作用。通过维持渗透压，增加肾脏灌注，

白蛋白可降低进一步肾脏损伤的风险。这份共识文件建议白

蛋白作为综合液体管理策略的组成部分，预防 AKI 发生，促

进患者的肾功能恢复。9

在出现慢加急性肝衰竭和 AKI 的患者中，建议在 AKI 的初

始阶段使用白蛋白开始容量复苏，以预防 AKI 进展，改善结

局，特别是有休克风险的患者。16	在休克患者中，建议液体

复苏采用 4-5%的白蛋白浓度，而没有休克的稳定患者则首

选 20-25%的浓度。应根据动态监测、心肺评估和液体反应

性确定个体化剂量，这对于预防并发症（例如液体超负荷）

很重要。16

临床试验和观察性研究表明，补充白蛋白（特别是低白蛋白

血症患者）可降低 AKI 发生率，改善肾脏结局。共识文件建

议在 AKI 管理中考虑使用白蛋白，并根据具体患者的具体情

况，包括液体平衡、血流动力学稳定性及合并症，进行个体

化治疗。17

白蛋白和肾脏替代治疗	(KRT)

输血医学协作组最近的指南警告不要常规使用高渗白蛋白治

疗肾脏替代治疗（KRT）期间的透析中低血压（IDH），主

要是因为费用高，而且白蛋白优先作用于血流动力学终点，

对长期结局没有明显的额外益处。18 这条建议主要与每周透

析三次的慢性肾脏病患者有关，在这种情况下，白蛋白的成

本效益非常关键。不过，这一理由对于病情危重的 ICU 患者

可能不太适用，因为在此时，稳定 KRT 期间的血流动力学立

即产生的临床获益可能超过了对费用和相对较弱的循证依据

的顾虑。

在评估高渗白蛋白的研究中，可见一致的血流动力学改善。

例如，一项随机交叉研究中，65 例住院患者因 AKI 或维持治

疗而接受血液透析，治疗前使用 25%白蛋白与使用生理盐

水相比，IDH明显减少。19		与此类似，另一项对合并 AKI 无

尿的败血症患者的研究显示，采用 17.5%白蛋白预冲血液透

析管路不仅可减少 IDH，还有利于提高超滤率。20 而且，一

项双盲、安慰剂对照随机试验 SAFER-SLED 报告，使用高渗

白蛋白的 ICU	AKI 患者与使用生理盐水的患者相比，持续低

效透析（SLED）期间出现的血流动力学不稳定较少，但这项

研究显示，需要更多的研究证实这些发现。21

指南建议的谨慎做法权衡了对费用的顾虑及支持在广泛的透

析人群中常规使用高渗白蛋白的证据有限。然而，在病情危

重的 ICU 患者中，面临独特的挑战，而使用白蛋白有潜在的

即刻获益，此时，可能需要根据患者的具体情况，更自由地

使用高渗白蛋白。11

白蛋白在急性呼吸窘迫综合征（ARDS）中的应用
	ARDS 在液体管理方面存在显著挑战，是因为其具有导致肺

部通透性增加和肺水肿的风险。22 这种情况需要注意液体平

衡，因为正的液体平衡与延长机械通气、延长 ICU 住院时间

和更高的死亡率有关。23

低白蛋白血症是危重症患者常见的一个特征，它通过降低胶

体渗透压，促进液体向间质和肺泡空间转移，从而进一步加

剧了这些问题。24 静脉输注白蛋白，特别是与呋塞米等利尿

剂联合使用，已被探索用于应对这些挑战。值得注意的是，

包括Martin 等人的研究表明 25,26，这种组合可以增强氧合，

改善净负液体平衡，并保持 ARDS 低白蛋白血症患者的血流

动力学稳定性。这些益处是通过恢复胶体渗透压实现的，从

而减少肺水肿并促进液体流动。然而，这些干预措施并未始

终如一地显示出生存获益，这限制了它们的常规应用。27

在 ARDS 中，最佳的液体管理高度依赖于疾病的阶段和患者

的具体特征。28 在 ARDS 早期，可能需要液体复苏来维持器

官灌注，特别是存在脓毒性休克的情况下。29 随着患者病情

稳定，可以采用限制性液体策略，包括使用利尿剂和白蛋白

等去复苏措施，以减轻液体过载。这种策略已被证明可以增

加无需呼吸机辅助的天数，并减少 ICU 住院时间，同时对死

亡率没有显著影响。29,30

ARDS表型的异质性强调了个体化治疗方案的必要性。例如，

高炎症和低炎症表型对液体管理策略的反应不同。31 新的证

据表明，在生物标志物和临床特征的指导下，靶向治疗可能

会优化治疗结果。

白蛋白的抗炎作用，如清除自由基和调节免疫反应的能力，

可能会影响低白蛋白血症的相关病理机制，然而，它在此方

面的作用仍有待探索。32

尽管白蛋白在 ARDS 中的作用仍然是辅助性的，33 但在显著

低白蛋白血症或对标准管理无反应的液体超负荷患者中，应

考虑使用白蛋白。仔细监测液体反应性和肺部状况对于平衡

白蛋白治疗的风险和益处至关重要。30 未来的研究应侧重于

完善 ARDS 亚表型分型，并探索个性化的液体管理策略，以

改善患者预后。
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白蛋白在烧伤中的应用
白蛋白在容量复苏以外的作用

	在烧伤面积超过全身体表面积（TBSA）20%的患者的治疗中，

白蛋白有重要作用，不仅仅是容量复苏。最新的美国烧伤协

会（ABA）临床实践指南强调了白蛋白在烧伤休克中的治疗

作用；烧伤休克的特征是血管内容量重度丧失、微血管通透

性增加和组织水肿。34	这些指南提倡使用白蛋白，特别是在

大面积烧伤时，不仅可提高血管内容量，还可降低急性复苏

期间对总体复苏液体的需求，增加尿量。排除死亡率终点，

因为这些研究的主要目的是评估使用白蛋白的即刻血流动力

学获益和液体管理结局，而不是长期生存率；需要更大规模、

时间更长的研究，才能准确评价长期生存率。

临床证据和推荐意见

ABA 指南强调，烧伤复苏中，应考虑使用白蛋白，以减少对

晶体用量的需求，这有助于预防“液体泛滥”，即，输液过

多导致各种并发症，例如，肺水肿和腔室综合征。这些指南

建议及时使用白蛋白，最好在烧伤后 24 小时内开始，以优

化获益。34	

白蛋白在感染性疾病和抗生素药代动力学 / 药效
学中的作用
白蛋白调节炎症和感染的作用

白蛋白的功能包括液体调节、炎症调节和感染控制。低白蛋

白血症常常与炎症加重有关，导致感染性疾病进展复杂化。

白蛋白通过调节炎症和输送各种药物，包括抗生素，在危重

患者的感染管理中可发挥一定作用。35

对抗生素药代动力学和药效学的影响

在低白蛋白血症的情况下，蛋白结合率高的抗生素的游离水

平升高，导致靶位点穿透率提高，而且肾脏清除率升高，

这不利于有效药物浓度的维持。36	研究显示，有效药物浓度

的维持受到破坏时，会损害临床结局。37	通过治疗药物监测

（TDM）及合理的药物调整，可以优化抗生素治疗，维持治

疗浓度。38	此外，通过补充白蛋白纠正低白蛋白血症，可改

善抗生素药代动力学，39	但还没有结局研究明确证实这种做

法的有效性。35

因此，在 ICU 的个体化患者管理中，使用白蛋白改善抗生素

治疗仍是一个选择，可根据危重患者的具体需求和病情，进

行个体化治疗。

结论
白蛋白在 ICU 中的应用不是局限于容量复苏的传统功能，因

为白蛋白在很多情况下都有治疗优势，例如，可用于重度低

白蛋白血症、AKI、KRT、ARDS、烧伤和感染性疾病。白蛋

白具有多样化的特性，包括维持渗透压、调节炎症、影响药

代动力学和药效学的能力，因此，在管理危重患者复杂的需

求时，是一个很有用的资源。不过，白蛋白的使用必须个体化，

要考虑每个患者的具体情况，权衡获益和潜在风险及费用考

量。	虽然白蛋白有明显的治疗潜力，特别是稳定血流动力

学和优化药物治疗的作用，但需要开展进一步的研究，以证

实它在危重医学中的作用，特别是在ARDS和KRT等领域，

因为在这些领域，相关证据还不全面。总的来说，根据 ICU

患者的具体需求谨慎使用白蛋白，可以改善这一高危人群的

结局。
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血清有效白蛋白浓度：在肝硬化临床
管理中的重要性

有效白蛋白（结构和功能完整的白蛋白分子的含量）是评估

肝硬化或其持续并发症严重程度的良好指标，并有助于预测

患者预后或监测治疗效果。因此，与血清总白蛋白水平相比，

血清有效白蛋白浓度可能更适合作为人血白蛋白治疗的短期

和长期目标，因为血清总白蛋白水平不能反映分子功能状态。

健康人血液中白蛋白的浓度为 4.0-5.5	g/dL，是血清中最丰

富的蛋白质。人血白蛋白（HA）是一种多效分子，具有多种

功能（图 1）。

结构与功能
HA 分子量较高，贡献了血浆胶体渗透压的 70%-75%。HA

具有的净负电荷通过激活 Gibbs-Donnan 效应，吸引并结合

阳离子和水，使它们从组织间隙进入血管内。因此，HA 是

体液分布的主要调节物质。加上其较长的循环半衰期，使得

G
ET

TY

HA 在许多临床情况（包括肝硬化）下作为有效的血浆扩容

剂使用。1,2

HA 分子包含 35 个半胱氨酸残基，通过内部二硫键保持空间

构象的稳定（除了 34 号位置的游离半胱氨酸）。其结构由

三个同源域（位点 I、II 和 III）组成，每个域包含两个独立

的亚域（A和 B）。这些域以及 34 号位点的游离半胱氨酸赋

予其多种非胶体功能，其中一些功能已经明确，而其他功能

正通过当前的研究逐渐被揭示。1,2

由于 34 号位点的游离半胱氨酸及其巯基的作用，白蛋白是

人体内最丰富的循环抗氧化系统。它通过高效清除活性氧和

活性氮，在生理和病理条件下对抗氧化应激。这一过程产生

与巯基化合物可逆和不可逆的二硫键，因此在健康个体中，

还原形式（巯基白蛋白）占循环白蛋白的 70%至 80%，大

约 20% 存在可逆的二硫键（非巯基白蛋白 1；HNA1），

其余的被不可逆氧化为亚磺酸或磺酸（非巯基白蛋白 2；

HNA2）。

在失代偿期肝硬化和慢加急性肝衰竭（ACLF）等疾病状态下，

HNA1 和 HNA2 的数量可能大幅增加。3

HA 另一个重要功能是物质的结合、运输和溶解，通过多个
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具有不同亲和力的结合位点实现。1,2	白蛋白能够结合并运输

多种外源性和内源性的疏水分子，包括许多药物、脂肪酸、

胆固醇、胆红素、胆盐、甲状腺素及其他激素、前列腺素、

一氧化氮（NO）、脂多糖及其他病原体相关分子模式（PAMP）

以及来自患病肝脏的损伤相关分子模式（DAMP）。HA的结

合和运输影响这些物质的代谢，避免这些物质处于游离状态

与其他分子相互作用而减少。

免疫调节是HA另一个重要的非胶体功能，机制尚未完全明确。

其中一些是间接作用，例如结合和运输能够激活免疫细胞的分

子（如PAMP和 DAMP），阻止这些分子与模式识别受体发

生相互作用。另一些则是直接作用，例如白蛋白内化进入白细

胞，通过与Toll 样受体的相互作用阻止细胞因子的合成。4

一项研究表明HA对免疫细胞系统性激活具有有利影响，失

代偿期肝硬化患者每周给予 1.5g 白蛋白持续 12 周，可以使

血清白蛋白浓度正常化，并减少循环炎症标志物，如白细胞

介素 6（IL-6）、IL-1 受体拮抗剂、粒细胞集落刺激因子和血

管内皮生长因子。5

HA 的其他非胶体功能包括：预防或减轻由炎症和氧化应激

引起的组织损伤；稳定内皮；抑制血小板聚集；影响酸碱平衡。
1,2	通过调节免疫系统的激活，白蛋白可能有助于重新平衡对

非免疫细胞的营养分配。6

肝硬化中的血清白蛋白异常
低白蛋白血症是失代偿期肝硬化的公认特征，且与较差的预

后相关。导致低白蛋白血症的主要原因是肝细胞合成减少，

同时由于肾性水钠潴留引起血液稀释，以及内皮渗透性增加，

加速了白蛋白的跨毛细血管流失。

除了浓度降低外，血清白蛋白还会发生转录后分子改变，导

致其一种或多种非胶体功能受损。与胶体渗透压功能依赖于

高度保守的特性（如高分子量和负电荷）不同，非胶体功能

需要分子结构的完整性。尽管导致血清白蛋白分子损伤的原

因和机制尚未完全明确，其常见的结果可能是失代偿期肝硬

化的全身性炎症和促氧化环境。

Cys	34	残基的氧化是最常见的分子异常。7	随着肝硬化的加

重，HNA1 和 HNA2 的水平增加，最终导致 ACLF。3	这种分

子异常的后果严重，可削弱白蛋白的抗氧化能力，以及与内

源性、外源性配体结合的能力。此外，氧化的白蛋白还能通

过激活白细胞或外周血单核细胞促进炎症。8

白蛋白 N末端氨基酸序列改变（缺血修饰白蛋白，IMA）是

另一种在多种疾病中（包括肝硬化）发现的异常白蛋白。这

种分子损伤会削弱白蛋白结合高活性金属的能力。在酒精性

肝硬化中，IMA与白蛋白的比值升高，且与患者的死亡率相关。

此外，白蛋白的运输和解毒功能也受到损伤。9

血液中还存在许多其他的白蛋白异构体。这些异构体可以通

过基质辅助激光解析电离飞行时间质谱法（MALDI-TOF）结

合高效液相色谱（HPLC）进行检测。10 这些白蛋白分子异常

包括半胱氨酸化、C-和N-末端截短、糖基化、硫化、磺酰化、

硝基化和二聚化，可能单独或组合出现（图 2）。

白蛋白数量和质量的异常在肝硬化患者中具有重要的临床意

义，因为在全身性炎症和促氧化的环境中，患者需要足够数

量的有效白蛋白。与常规血清总白蛋白浓度相比，测定结构

和功能完整的白蛋白含量，可能为患者管理提供重要参考。

白蛋白非胶体功能在临床实践中的意义
白蛋白作为血浆扩容剂的疗效毋庸置疑。然而，白蛋白是否、

以及如何发挥其非胶体功能仍未明确。已有证据表明，这些

功能可能带来重要的临床获益。研究表明，白蛋白（而非羟

乙基淀粉）能够改善肝硬化和自发性细菌性腹膜炎患者的外

周血管阻力和每搏指数。11

同时，白蛋白能够减少循环中的 VIII 因子和与血管性血友病

相关抗原，提示减弱了内皮细胞活化。此外，在四氯化碳诱

导肝硬化的大鼠中，白蛋白（而非羟乙基淀粉或生理盐水）

可改善心脏收缩力受损。这一效果与心肌组织中 TNF-α 和氧

化应激标志物的减少相关。12

白蛋白还被广泛用作毒素吸附剂，应用于体外肝脏辅助装置

中，如MARS、Prometheus、SPAD 和 DIALIVE。在急性肝

硬化失代偿期的患者中，血液中游离前列腺素 E2（PGE2）

增加会危害巨噬细胞功能，而白蛋白可结合 PGE2，改善免

疫能力。13

对于患有肝硬化和腹水的患者，白蛋白长期治疗可以降低

并发症发生率并提高生存率。14	考虑到每周 40g 的白蛋白

给药剂量较低，这些效果可能至少部分来自于白蛋白的非

胶体功能。

在大多数危重患者中，白蛋白浓度应至少达到 30	g/L。如有

可能，白蛋白浓度应保持在 35	g/L 以上（最低生理水平）。

研究表明，达到 40	g/L 的白蛋白目标浓度有利于肝病患者的

长期治疗。15

对于失代偿期肝硬化患者，治疗过程中血清白蛋白达到较高

水平可能是预测再代偿的重要指标。为了探索与再代偿结局

相关的血清白蛋白目标水平，一项研究纳入了首次出现腹水

作为失代偿事件的乙型肝炎肝硬化患者，给予 120 周的恩替

卡韦治疗。每 12 周监测肝功能和病毒学指标，每 24 周检

查血常规和肾功能。在纳入的 320 例患者中，283 例完成了

120 周的恩替卡韦治疗和随访，其中 56.2% 的患者在第
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120 周实现了再代偿。根据 120 周时是否实现再代偿，将患

者分为两组，采用多因素 logistic 回归分析确定最佳预测时

机，并建立了预测模型。结果显示，白蛋白水平在 24 周时

达到 34	g/L 的肝硬化患者在 120 周后恢复代偿的几率显著

高于白蛋白水平低于 34	g/L 的患者。16

因此，恢复循环中的完整功能的白蛋白数量可能是晚期肝硬

化患者的治疗目标。

失代偿期肝硬化的新治疗目标——有效白蛋白
“天然的”、“完整的”等术语曾用于描述没有分子异常

的 HA。然而，自 2013 年以来，" 有效白蛋白 "（Effective	

Albumin,	EA），这一反映分子功能完整性的定义已被普遍

使用（图 3）。17

使用MALDITOF结合HPLC等方法，可以测定循环中EA的相对

丰度，并可以通过以下公式计算有效白蛋白浓度：血清总白蛋白

（g/dL或g/L）x	EA（天然白蛋白）相对丰度（%）	/	100。

仅有少数研究评估了肝硬化患者中的有效白蛋白含量。Bal-

dassarre 等人 18 首次提供了不同分期的肝硬化患者血清有

效白蛋白浓度的信息，并评估了白蛋白的结合和解毒效率。

在这项研究中，健康受试者的血清 EA 浓度中位数为 2.2	g/

dL，在代偿期肝硬化门诊患者中下降至 2.0	g/dL，因急性失

代偿住院的患者为 1.0	g/dL，而 ACLF 患者为 0.8	g/dL，表

现出比总白蛋白浓度更好的患者分层能力。此外，在白蛋白

的残余结合能力，解毒活性，以及预测急性失代偿患者 30

天 ACLF 进展率、90 天死亡率方面，血清 EA 浓度优于总白

蛋白浓度。18

对病情稳定的肝硬化腹水患者给予 60g	20%HA，EA 水平可

在 1周内有轻度但显著的增加。然而，	HA 输注带来的白蛋

白结合和解毒效率的改善在一周后逐渐消退。18

需要注意的是，市售天然白蛋白的 EA 中位含量（39%）

显著低于健康受试者（49%）和失代偿期肝硬化门诊患者

（48%）。这一发现与多项研究结果一致，即市售HA中的

有效白蛋白含量相对较低。18	有研究发现，市售HA存在分

子异常主要表现为 Cys	34 的半胱氨酸化和N端的截短。19,20

考虑到血清 EA 浓度的潜在临床价值，有必要提高市售 HA

的质量。

结论
评估白蛋白异构体的相对含量需要比常规检测总白蛋白浓度

更复杂的技术。而高通量技术如MALDI-TOF 结合 HPLC 可

以在较短时间内以相对较低的成本提供结果。因此，血清 EA

浓度的评估可以作为一项二级评估，应用于特定病例。

确定EA状态具有多方面的潜在优势。单独评估血清EA浓度，

或将其纳入现有的预后预测工具中，或可更好地评估肝硬化

和其持续性并发症的严重程度，并改善预后评估和疗效监测。

另一个重要进展是通过血清 EA 浓度来确定白蛋白功能障碍

的程度，将有助于实现高效、个性化的治疗。

相比血清总白蛋白浓度，血清 EA 浓度可能是 HA 治疗的更

有意义的短期和长期目标，因为血清总白蛋白浓度无法反映

分子功能状态。例如，细菌感染等急性事件可能导致血清 EA

浓度突然下降，而血清总白蛋白浓度不会发生显著变化。在

这种情况下，输注HA可能会增加血清总白蛋白浓度，但不

会纠正 EA水平。

最后，由于 EA是反映白蛋白功能状态的良好指标，EA不足

可能成为调整药物剂量的依据。因为药物的药代动力学和药

效学都会受到白蛋白结合和解毒功能缺陷的影响。
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白蛋白长期治疗
在失代偿肝硬化中的价值

人血白蛋白（HA）自第二次世界大战中首次使用以来，现已

被应用于需要扩充血容量的多种临床情况。HA具有高分子量，

带有负电荷，能从血管外间隙吸引阳离子和水分，且半衰期

较长。此外，作为人体循环系统中含量最丰富的蛋白质，白

蛋白在调节人体体液分布方面发挥着核心作用。这些特点使

HA成为一种有效的血浆扩容剂 [	1]。

白蛋白在肝硬化患者中的应用可以追溯到 20 世纪 50 年代，

最初主要是为了纠正低白蛋白血症。随着外周动脉血管扩张

假说的提出，HA的应用得到了显著的提升 [2	]（图 1）。数十

年来，我们一直认为，失代偿期肝硬化的病理生理机制主要

是发生在内脏循环区域的外周动脉扩张，从而危及有效血容

量。因此，包括HA输注在内的许多预防或治疗肝硬化并发

症的治疗方法，旨在恢复有效血容量。

实际上，目前白蛋白在肝硬化中的明确适应症与有效血容量

的急性恶化有关，包括：预防腹腔穿刺放液术引起的循环功

能障碍，预防自发性细菌性腹膜炎引起的肾损伤，肝肾综合

征的诊断和联合血管活性药物治疗。这些适应证得到了全球

临床实践指南的支持 [3-][4][5][6]，并得到了最近发表的国际立场

声明 [7] 和美国专家评论的确认 [8]。

对失代偿期肝硬化病理生理学的进一步认识

在过去的十年中，我们对肝硬化的病理生理学有了更深入的

理解。

由于肠道异常转移的病原体相关分子模式（PAMPs）和病变

肝脏释放的损伤相关分子模式（DAMPs），在特定受体被识

别后，激活免疫细胞产生促炎细胞因子、趋化因子以及活性

氧和活性氮。这一连锁反应促进了内脏动脉扩张和循环功能

障碍的发生，促使多器官功能障碍和衰竭	[9]。（图 2）

除胶体特性外，白蛋白还具有多种功能域。例如，第 34 位

的游离半胱氨酸残基具有强大的抗氧化和清除自由基的能

力，氨基末端能结合并去除高毒性的活性金属物质，其他功

能域还能结合并去除多种内源性和外源性物质，包括病原体

和损伤相关分子模式。

此外，白蛋白还具有免疫调节功能，可以保护毛细血管完整

性，并影响酸碱平衡和凝血功能 1。因此，除了扩容之外，

白蛋白还可通过结合有害分子、调节免疫反应、发挥抗氧化

作用、改善心功能及恢复内皮完整性来同时调节多种紊乱。

因此，输注白蛋白可能是一种有效的多靶点治疗方式。

HA长期治疗是一种新的失代偿期肝硬化治疗模式，从以往

预防和治疗肝硬化特定并发症，转化为更全面的疾病综合管

理。这一疗法成功实施可能实现疾病修饰作用 [10]，预防器官

衰竭和慢加急性肝衰竭（ACLF），减少住院需求和对医疗系

统的依赖，改善患者的生存率和生活质量。
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博洛尼亚大学	(Alma	Mater	Studiorum) 意大利	

陈金军	MD	PhD

南方医科大学南方医院 中国	

随着对晚期肝硬化病理生理学及白蛋白非胶体特性的认识提高，白蛋白的临床应用打开了新视角，最重大的进展可能是使用

白蛋白长期治疗失代偿期肝硬化。尽管这种治疗方法仍有许多细节需要完善，但已有充分证据表明，长期使用白蛋白治疗可

降低严重并发症的发生率，并改善患者生存率。
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该研究还表明，即使达到正常血清白蛋白浓度的下限 3.5	g/

dL，生存获益仍会持续增加。此时 4	g/dL 是最佳区分患者

亚群的值，因此可能代表最佳治疗结局的目标浓度值 20。

基线血清白蛋白浓度和MELD 评分是达到该目标的独立预测

因素。这意味着，基线白蛋白水平极低且MELD 评分较高的

患者，可能需要更大剂量的HA才能在一个月内达到最佳目

标值 4	g/dL20。因此，长期HA治疗的目标应是填补基线白

蛋白水平与理论上的最佳治疗目标之间的差距（图 3）。

由于这一差距的程度是可变的，主要取决于基线低白蛋白血

症和肝硬化的严重程度，因此需要制定个性化的治疗方案，

而不是采用 ANSWER 研究中的固定剂量和给药方案。

那么，不同剂量的效果是否不同？	Pilot-	PRECIOSA 研究探

讨了这些问题。

Pilot-	PRECIOSA研究 [21] 是一项概念验证、多中心、非随机、

前瞻性、开放标签的 IV 期临床试验，评估长期人血白蛋白

治疗（20%）对肝硬化伴腹水患者心血管循环和肾功能以及

全身炎症的影响。患者在治疗期间接受低剂量（每两周 1g/

kg，LAlbD组，n=15）或高剂量（每周 1.5g/kg，HAIbD组，

n=16）的 20% 人血白蛋白治疗，为期 12 周，结果发现与

LAlbD 组患者（0%）相比，HAlbD	组患者在研究结束时无

腹水的比例更高（42.9%）。基线时，81.25% 的 HAlbD 组

患者和 86.7%的 LAlbD 组患者无HE，而在研究结束时，所

有患者均无临床HE。

该研究提示，与低剂量相比，高剂量人血白蛋白组无腹水的

患者比例更高。长期输注人血白蛋白似乎是一种有效而安全

的治疗方法，可改变疾病进程。可以推测，当人血白蛋白的

剂量足够大、持续时间足够长，以恢复其生理功能时，治疗

效果就会显现出来。

总而言之，ANSWER 研究表明长期白蛋白治疗能够提高肝硬

化腹水患者的生存率，提高患者依从性（约为 95%）12，

		图1
外周血管扩张理论

动脉血管扩张，主要发生在脾脏循环区域，危及有效血容量。这引发了促使肾脏钠潴留和心输出量增加的体内稳态补偿反应。然而，其代价
是腹水的形成（存在门静脉高压的情况下）。此外，尽管有这些反应，有效低血容量仍可能持续。这在肝硬化晚期尤其明显，此时心功能障碍
导致心输出量不足以满足全身循环的需要。结果是肾灌注下降，最终导致肾衰竭。概念来自文献2。
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减少严重并发症的发生，降低住院需求，改善患者生活质量。

近年来，几项荟萃分析评估了短期和长期HA治疗失代偿期

肝硬化患者的效果，得出了不同的结果。尽管几乎所有研究

都报告了其对腹水管理和并发症的有益影响，但患者生存率

的结果相互矛盾，可能是由于纳入研究的异质性[22][23]导致的。	

展望与讨论
我们期待新的研究能提供有关HA长期治疗更确切的信息，

尤其是以下方面需要厘清：识别最能从该疗法中获益患者的

标准，个性化白蛋白剂量和给药方案的定义，达到最佳结果

所需的目标血清白蛋白值，以及治疗持续时间、停药或恢复

HA治疗的标准。	

例如，SBP	的一年总死亡率高达 53.9%~78%[24]。已有研究

表明，高剂量人血白蛋白联合抗菌素治疗 SBP可减少急性肾

损伤以及 90 天死亡率 [25]。然而预防胜于治疗，我们期待长

		图2
系统性炎症理论与人血白蛋白的潜在靶点

ROS：活性氧；RNS：活性氮；HE：肝性脑病；HPS：肝肺综合征

病原体相关分子模式（PAMPs），由于肠道异常易位，以及肝脏释放的损伤相关分子模式（DAMPs），进入全身循环。PAMP和DAMP通过先天性
模式识别受体的识别，激活免疫细胞。随后，免疫细胞增强促炎细胞因子和趋化因子的产生，并伴随活性氧和活性氮的生成。这些事件促使脾
脏动脉扩张和心脏循环功能障碍，从而导致多器官功能障碍和衰竭。在这一网络中，人血白蛋白可以针对其多效性功能发挥作用：除了促进血
浆容量扩张外，白蛋白还可以结合有害分子、调节免疫反应、发挥抗氧化作用、改善心脏功能并恢复内皮完整性。概念来自文献1,9。

++

其他潜在机制

肾上腺功能障碍

脾动脉血管扩张和心功能不全

肾功能不全 HPS

细菌转运PAMPs

激活天然免疫的模式识别受体

释放促炎因子和ROS/RNS

受损细胞DAMPs

↑血容量

原发性高血压

肝硬化

肝损伤

期高剂量HA输注能够预防和减少 SBP 发生、且更具成本效

益的证据。

此外，中国 11 家三甲医院的一项回顾性研究显示，我国

SBP 患者急性肾损伤发生率高达 52.7%，人血白蛋白输注的

每日平均剂量仅为 0.2g/kg，推测我国 SBP 患者急性肾损伤

的高发生率可能与低剂量的人血白蛋白使用有关 [26]。因此，

需要开展针对我国HBV感染所致的终末期肝病患者的临床研

究，探讨长期 HA 输注能否降低 SBP 发生率，降低 SBP 患

者急性肾损伤的发生，改善患者预后。

而细菌性腹水、真菌性腹膜炎患者具有与 SBP相似的不良预

后，但国际及中国的肝硬化腹水指南中未提及对此类患者的

治疗，尤其是人血白蛋白的输注剂量的治疗剂量。因此，国

内尤其需要针对HBV 相关肝硬化 SBP 患者探索人血白蛋白

输注最优剂量、疗程的相关研究，从而指导临床实践。

目前已经开展的两项 HA 长期治疗失代偿期肝硬化的临



hospitalpharmacyeurope.com | 19

人血白蛋白（HA）长期治疗失代偿期肝硬化患者的临床研究

目前，仅有少数临床研究评估了人血白蛋白（HA）长期治疗

对失代偿期肝硬化患者的效果。

一项研究 [11] 纳入了需要使用利尿剂治疗的肝硬化腹水患者，

分别接受HA+ 利尿剂或单用利尿剂治疗。HA治疗剂量为每

周25g，持续一年，随后每两周25g，持续两年。结果显示，

HA治疗改善了对利尿剂的反应，并可预防腹水复发。

随后的长期随访研究显示（随访中位数 84 个月），接受HA

治疗的患者，无移植生存率有所提高 11。但由于样本量较小，

无法得出明确结论，临床实践指南也并未支持在该背景下使

用HA治疗。

ANSWER 研究是一项大型、非盈利、多中心、随机对照的实

效性临床试验，纳入需要利尿剂治疗的持续性、无并发症的

肝硬化腹水患者，评估了HA长期治疗的疗效 [12]。

431 名患者按 1:1 随机分配到标准药物治疗（SMT）组（包

括针对既定适应证的HA治疗）或 SMT+40g	HA 组，前 2周

每周 2次 40g	HA，之后每周 1次，持续 18 个月，主要终点

为总生存率。结果显示HA治疗组生存率显著提高，死亡风

险比降低 38%12。		

除了大容量腹腔穿刺放液术（LVP）的需求减少外，HA还显

著减少了并发症的发生，如顽固性腹水、自发性细菌性腹膜

炎、其他细菌感染、肾功能不全（定义为血清肌酐 >1.5	mg/

dL））、1型肝肾综合征、III-IV 级肝性脑病、低钠血症和高

钾血症。胃食管静脉曲张和其他门静脉高压性出血的发生率

在两组间无显著差异 12。

在肝硬化住院患者中感染发生率高，预后不佳。分析 26	个

国家或地区的	98	家医院非择期收治的成人肝硬化患者发现，

31.9%入院时已有感染 [13]。此外，病毒相关感染也逐步得到

重视，研究发现急性失代偿肝硬化患者 3.7% 检出 B19V 感

染 [14]，宏基因组二代测序检出较多人巨细胞病毒感染，可

能与肝硬化患者不良结局相关 [15]。ANSWER 研究证实，长

期 HA 治疗可减少 67% 的自发性细菌性腹膜炎（SBP）风

险（RR=0.33；95%CI	0.19~0.55；p＜ 0.001），减少 30%

的非 SBP 细菌感染风险（RR=0.70；95%CI	0.54~0.90；
p=0.05）。

由于显著减少了住院需求，并提高了生活质量，长期HA治

疗的增量成本效益 / 质量调整生命年比值显著低于英国国家

卫生与临床优化研究所采用的阈值（€	21,265	vs	35,000），

因此 HA 长期治疗被认为具有成本效益。此外，Bootstrap

分析显示，	HA 长期治疗在 92.5%的情况下具有成本效益，

且在超过一半的病例中比 SMT花费更低 12。

接受 SMT 和 SMT+HA 治疗的患者，在门脉高压相关性胃肠

道出血事件发生率无显著差异。与HA在给药时间相关的不

良事件包括：2例轻微短暂的过敏反应、1例头晕伴短暂低

血压，以及 2例推测由静脉穿刺引起的败血症（因为HA批

次的细菌学分析没有发现污染）12。

一项前瞻性、非随机研究纳入了 70 名顽固性腹水患者，分

别接受 SMT 或 SMT+	HA（20g 每周 2 次）治疗，结果与

ANSWER 研究的主要结果一致：HA治疗组的死亡率较低，

并且因肝硬化并发症住院的可能性较低 [16]。

人血白蛋白（HA）长期治疗失代偿期肝硬化患者的争议与分析

然而，MACHT 研究对上述结果提出了挑战 [17]。这项安慰剂

对照临床试验中，等待肝移植的患者被随机分配至治疗组：	

40g	白蛋白（每 15 天一次）+	米多君（15-30mg/ 天，根据

血压调整剂量）组，另一组接受安慰剂治疗。

结果发现，尽管有效血容量略有改善，表现为血浆肾素活性

和醛固酮浓度降低，但两组间并发症发生率、主要终点和生

存率没有显著差异 17。

同样，“白蛋白预防慢性肝功能衰竭患者感染”（ATTIRE）

研究 [18] 显示，与标准治疗相比，肝硬化急性失代偿住院患

者每日输注 20%HA 使血清白蛋白水平≥ 30	g/L，但感染、

肾功能障碍或死亡率没有显著改善。

这些不同的结果表明，人血白蛋白的对患者临床结局的改善

可能与患者特征、白蛋白治疗持续时间以及给药剂量等因素

相关，而在这些研究中这些因素不同。

ATTIRE 研究的主要复合终点是治疗开始后第 3-15 天之间的

新发感染、肾功能不全或死亡，治疗和临床终点的观察时间

较短 18。

比较 ANSWER 和 MACHT 两项研究的特征，可以发现一些

重要信息：在样本量、研究设计和基线肝硬化严重程度（通

过终末期肝病模型MELD 评分评估）方面均存在差异。更为

重要的是，ANSWER 研究的 HA治疗持续时间超过一年，而

MACHT研究因肝移植率高，HA治疗仅持续约2个月。此外，

MACHT 研究中的 HA剂量约为 ANSWER 研究的一半，后者

并且采用了初始负荷剂量 12，17。

这些研究的差异表明，长期HA治疗应增加血清白蛋白浓度

才能产生有益效果。有一些证据支持这一理论：在每周 1次

1.5g/kg	HA 治疗的失代偿期肝硬化伴低白蛋白血症的患者

中，其血清白蛋白浓度的增加远高于每 2周 1 次 1g/kg	HA

的治疗组 [19]。值得注意的是，仅在高剂量白蛋白治疗时，血

容量、促炎细胞因子和左心室功能才可获得显著改善 19。

ANSWER 研究的事后分析显示，治疗一个月时的血清白蛋白

浓度与生存率密切相关 [20]。
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床研究结果值得期待，3期 PRECIOSA 研究（ClinicalTrials.

gov	ID	NCT03451292）将失代偿期急性肝硬化患者随机分为

SMT或 SMT+HA 组，HA给药方案为入组时 1.5	g/kg 给药 1

次；此后每 10±2 天按 1.5	g/kg 给药 1 次，持续 12 个月，

目前已完成入组及患者随访，结果正在审查中 [27]。

此外，ALB-TRIAL[	] 是一项使用生物标志物预测 HA 长期治

疗反应的精准医学研究，也即将启动。

与此同时，关于是否对失代偿期肝硬化患者使用HA长期治

疗的争论仍将继续。

争论的主要焦点在于HA的成本和可及性。ANSWER 研究结

果明确显示长期HA治疗的成本效益，至少在意大利明确其

成本效益12，然而，还需要其他国家医疗环境的进一步的证据。

HA的可及性和成本似乎是其广泛应用的主要障碍，因此需

要开展研究确定最适合该疗法的临床条件，并在不同医疗环

境中仔细评估其成本效益。然而，在有条件的情况下，应尽

可能使用长期HA治疗。最近发表的一份国际立场声明也支

持了这些观点 7。

结论
总之，对失代偿期肝硬化腹水患者进行长期HA治疗，为HA

作为疾病修饰药物的使用提供了新视角。这种新用法意味着

治疗模式的转变：对 2级和 3级无并发症腹水患者给予 HA

并不仅仅可以治疗腹水，白蛋白作为疾病修饰药物可以减少

并发症的发生和住院需求，保持生活质量、改善患者生存率。
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心脏手术围术期人血白蛋白的应用：
建议与指导

心脏手术可使机体发生显著变化，包括手术创伤、大量失血、

血液稀释、肾功能衰竭和炎症反应 1	。围术期使用含白蛋白

的液体治疗，可以在预防凝血功能障碍、保护肾功能和减少

炎症方面发挥重要作用 2–4	。与之相反，其他液体如羟乙基淀

粉可能增加失血和急性肾损伤的风险，而晶体液会导致血液

稀释、体液超负荷、水肿及血小板功能异常。

尽管白蛋白常用于液体复苏、体外循环管路预充或纠正低白

蛋白血症，但这些临床情况仍然缺乏明确的指南建议，导致

不同医院的白蛋白使用存在差异，造成不必要的浪费及医疗

成本增加 1,5。

液体选择
在进行容量复苏或 CPB管路预充时，液体的选择通常基于医

生的偏好或医院的方案 6	。例如在美国，晶体液被优先用于

无失血的 CPB容量扩充，而 5%白蛋白则更适合失血患者。

对于体外膜氧合或心室辅助装置，晶体液和 5%白蛋白均常

被使用。

德国科学医学协会指南（非针对心脏手术），建议对于晶体

液无法满足需求的情况，可以对重症成人及围术期儿童使用

包括白蛋白在内的胶体液	7	。此外，《心血管手术相关急性

肾损伤：急性疾病质量倡议》建议对接受非体外循环冠状动

脉搭桥术的患者进行术前白蛋白输注，尽管支持这一做法的

证据有限 8	。	

中国专家共识：概要
2023 年，中国发布了《人血白蛋白应用于成人心脏手术的专

家共识》，旨在帮助理解白蛋白输注在成人心脏围术期管理

并改善患者预后的作用 1	。该共识由心脏外科医生、麻醉师、

重症医学专家、体外循环专家以及其他心外科相关专家组成

的多学科团队共同制定。

容量替代
容量替代在心脏手术围术期至关重要，通常用于治疗组织灌

注不足或血管内容量不足（可能在低血压、少尿或高乳酸血

症的情况下发生）1	。在心脏手术中及术后维持或恢复循环

血浆容量时，最常用的液体是白蛋白、平衡晶体液和合成胶

体液。

现行中国指南建议在晶体液复苏后，对需要进一步容量替代

的心脏手术中及术后患者使用白蛋白，以防止过度的液体潴

留（表 1）1	。由于失血、血管麻痹及低心排综合征等因素，

心脏手术患者的液体管理颇具挑战性，准确评估血管内容量

通常较为困难。因此，过度复苏相对常见，并与并发症的风

险增加相关，包括肺水肿、急性肾损伤、心力衰竭以及死亡

风险增加 9,10。

与晶体液相比，白蛋白提供了更有效且持续的血管内容量扩

充，所需液体量更少，能更快改善血流动力学 1。	研究表明，

白蛋白能改善临床结局（尤其是在心脏手术后的 24 小时内

使用），可减少液体潴留、减少去甲肾上腺素的使用，并显

著降低死亡率 11,12	。这些研究结果增加了人们对白蛋白的关

注：预防心脏手术患者过度复苏和过度液体正平衡。

指南进一步建议，白蛋白输注可能有助于在强化利尿治疗期

间维持血管内容量和动脉压，以缓解心脏手术后的液体超负

荷和间质水肿（表 1）1		。在液体复苏的急性期过后，患者

往往会出现液体超负荷，表现为组织间隙中留存过多的水和

盐，通常需要利尿处理。然而，强化利尿可能导致血管内容

量不足和低血压，而白蛋白通过扩充血浆容量可以防止因利

尿引起的低血压。
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赫尔辛基大学中心医院 芬兰	

李欣	MD	PhD

复旦大学附属中山医院 中国	

中国专家共识支持在心脏手术围术期使用人血白蛋白进行容量替代、体外循环（CPB）管路预充以及纠正低白蛋白血症。然而，

这一建议与近期的国际指南有所不同，后者采取了更具限制性的策略。虽然白蛋白的使用应根据临床判断，以避免过度依赖

指南及潜在的不良反应，但指南共识对于指导和完善临床实践仍然至关重要。
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白蛋白还能帮助恢复内皮糖萼，促进组织间液回流至血液中13	。

值得注意的是，术后组织间隙水盐过量在高危患者中更为常

见，有必要进一步研究白蛋白对这类患者的益处。

根据指南，对于失血性休克且出血已控制的患者，白蛋白输

注是补充容量及白蛋白损失的合理方法（表 1）1。	在心脏手

术中或术后，失血性休克患者通常通过晶体液和输血来复苏。

一旦出血得到控制，由于失血会导致白蛋白损失，往往需要

额外的容量替代。术后出血和输血可能加剧全身炎症，并损

伤心脏手术患者的内皮糖萼 13	。在这种情况下，白蛋白输注

有助于容量替代，限制液体正平衡，修复微血管完整性，并

减少炎症。

管路预充
白蛋白目前在 CPB手术中用于管路预充、容量替代及维持胶

体渗透压 1		。管路预充通常需要约 1.0–1.5 升液体，可能导

致严重的血液稀释、胶体渗透压下降及液体超负荷 14	。在泵

运转过程中，剪切应力和压力下降会触发炎性介质的释放，

导致全身性炎症反应及内皮通透性的破坏 1,15,16。	在 CPB 手

术中，白蛋白已被证实可减少炎症，防止血小板黏附，保护

CPB管路，从而减少血小板及其他凝血因子的消耗 17。

根据两项调查，美国和欧洲分别有约 30%和 8.7%的医疗单

位在 CPB 预充时使用白蛋白 6,18	。在欧洲使用胶体液预充的

医疗单位中，28%使用白蛋白 18。

根据现有数据，中国指南建议白蛋白预充以优化血液管理

表1.	

成人心脏手术中白蛋白的应用建议

建议 COR	(LOE)

容量替代

推荐由多学科团队采用综合多模式治疗方法，以减少心脏手术中的血液稀释。 I	(C-EO)

推荐使用目标导向的液体治疗评估容量状态，并优化心脏手术中和术后的液体复苏。 I	(B-NR)

在晶体液复苏后，若患者在心脏手术中和术后需要进一步的容量替代，合理使用白蛋白以避免过量的液
体正平衡。

IIb	(B-NR)	

在术后进行强化利尿治疗以缓解液体超负荷和组织间质水肿时，白蛋白输注可能有助于维持血管内容量
和动脉压。在这种情况下，优先使用高渗（20%或25%）白蛋白。 IIb	(C-LD)

不建议白蛋白作为心脏手术中和术后的液体复苏的首选。 III	(B-R)

不建议在失血性休克且出血未控制的患者中使用白蛋白进行液体复苏。 III	(C-EO)

在出血已控制的失血性休克患者中，白蛋白输注可以作为容量扩充和补充流失白蛋白的合理选择。 IIa	(C-EO)

管路预充

用白蛋白进行管路预充以优化血液管理可能是合理的。 IIb	(B-NR)

在特定心脏手术人群中，如接受心脏移植、肺动脉栓塞切除术和深低温停循环的患者，可以考虑使用白蛋
白预充。 IIb	(C-EO)

纠正低白蛋白血症

在血容量正常的患者中，术前使用白蛋白纠正低白蛋白血症是合理的。 IIb	(B-NR)

在血容量正常的患者中，术后输注白蛋白纠正低白蛋白血症可能是有益的。 IIb	(C-EO)

COR，推荐等级；EO，专家意见；LD，基于有限数据；LOE，证据等级；NR，非随机化；R，随机化。改变自Xiang等，2023年1。



hospitalpharmacyeurope.com | 23

可能是合理的（表 1）。此外，在某些特定的心脏手术中，

如心脏移植、肺动脉栓塞切除术和深低温停循环中，可考虑

使用白蛋白进行预充。

在一项纳入 21 项对照试验中 1,346 名患者的荟萃分析中，

研究人员分析了心脏手术中使用白蛋白进行泵预充的效果 4	。

与晶体液相比，白蛋白预充与术后血小板计数较低、搭桥手

术期间胶体渗透压下降较小以及液体潴留和体重增加减少

相关。

尽管有上述益处，ALBICS 研究并未证明白蛋白在接受 CPB

心脏手术的患者中可以改善临床结局19。在这项大型试验中，

使用 4%白蛋白溶液进行预充和围手术期静脉容量替代，与

使用醋酸林格液相比，并未显著降低 90 天内主要不良事件

的发生率。然而该研究存在一些局限性，包括单中心设计以

及仅纳入低风险患者（EuroSCORE 中位数为 1.7），这可能

并不能代表最可能从白蛋白中获益的高风险患者。此外，

试验中使用的白蛋白浓度、以及液体复苏时从晶体液切换

到白蛋白的标准与常规临床实践不同，也有可能影响对结

果的解读。

尽管这些研究结果不尽一致，白蛋白在高风险患者中仍被广

泛使用，包括低体重、心脏移植、肺动脉栓塞切除术、深低

温停循环、高龄、再次手术、血小板减少症、心功能受损以

及长时间体外循环的患者 1。

纠正低白蛋白血症
心脏手术患者常常存在术前低白蛋白血症，这可能由心脏相

关的营养不良、肝功能不全和慢性消耗引起 1。术前低白蛋

白血症与较差的预后相关，包括感染、急性肾损伤以及谵妄

风险增加。根据最新的中国指南，对于血容量正常且血清白

蛋白浓度低于 35	g/L 的患者，输注白蛋白是合理的（表 1）。	

虽然术前白蛋白水平可用于评估手术风险，但因证据有限，

补充白蛋白的获益仍存在争议 1。

一项单中心随机对照临床研究显示，对接受非体外循环冠状

动脉搭桥手术，且术前白蛋白浓度低于 4.0	g/L 的患者，白

蛋白输注降低了术后急性肾损伤的风险（白蛋白 vs.	生理盐

水组：13.7%	vs.	25.7%）20。然而，两组在死亡率或其他并

发症方面并没有显著差异。值得注意的是，手术过程中没有

出现与白蛋白输注相关的不良事件。

心脏手术患者术后常常出现低白蛋白血症，可能是因为基线

白蛋白较低、手术损失、渗漏至血管外间隙以及血液稀释引

起 1	。数据显示，61.5%的患者术后血清白蛋白水平低于 30	

g/L21	。术后低白蛋白血症与不良临床结局相关，包括长期

生存率降低以及术后呼吸衰竭、切口感染和肾功能衰竭的发

生率增加21,22	。白蛋白在心脏手术后常用于恢复白蛋白水平，

从而维持胶体渗透压、减轻组织水肿以及维持微血管的完整

性和代谢 1。
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基于现有的证据，中国指南建议，对于术后血容量正常、低

白蛋白血症的患者，白蛋白输注可能是有益的（表 1）1	。然

而，对于这些不需要容量替代的术后低白蛋白血症患者，未

来仍需探讨白蛋白是否能改善其预后。

国际输血医学合作组织指南
相反的是，国际输血医学合作组织指南并不建议在成人和儿

童心血管手术中输注白蛋白进行容量替代或体外循环管路

预充 23。

这一建议基于一项对 43 项随机对照研究的系统性回顾和荟

萃分析，共分析了 3,862 名接受心血管手术的儿童和成人患

者 24	。结果显示，白蛋白输注在降低死亡率方面并未比用于

容量扩充或体外循环预充的其他溶液（如明胶、羟乙基淀粉

或晶体液）更有效。

尽管白蛋白输注与减少液体潴留相关，但在肾功能衰竭、失

血量、ICU或医院住院时间、血液制品使用或心脏指数等方面，

接受白蛋白的患者与接受其他液体治疗的患者之间没有显著

差异。作者得出结论，在心血管手术围术期，目前尚无足够

证据支持或反对使用白蛋白。

现有指南的局限性
目前，关于心脏手术患者使用白蛋白的指南均存在一些

局限 1,23	，包括对许多不同患者群体的证据存在不确定性，

以及缺乏比较的给药剂量方案。具体地说，对于 4–5% 和

20–25%的白蛋白制剂的选择，每种适应症的最佳剂量，给

药方案，以及液体超负荷风险方面均存在不确定性。指南主

要关注白蛋白的常见用途，并未涵盖所有患者的情况。此外，

许多研究未能报告与输注白蛋白相关的不良反应，使风险评

估更加复杂。

未来的研究应关注几个关键领域，尤其是评估白蛋白在心脏

手术患者中的作用 23	。进一步的研究应探索白蛋白复苏的治

疗目标，包括血流动力学影响和实验室标志物，以及最佳给

药方案。此外，还需要更多研究来评估与白蛋白相关的风险，

以更好地评估其风险 -收益比，重点关注患者的重要结局。

结论
近期中国发布的关于白蛋白在成人心脏手术中的应用专家共

识，强调了白蛋白在容量替代、体外循环管路预充和纠正低

白蛋白血症方面的潜在临床获益 1	。根据指南，对心脏手术

患者在晶体液复苏后使用白蛋白以防止液体超负荷是合理

的；在出血得到控制的失血性休克患者中，用白蛋白扩充容

量、补充流失的白蛋白也是合理的。白蛋白还可以在强化利

尿治疗中维持血管内容量和动脉压，减轻间质水肿。

此外，使用白蛋白进行体外循环管路预充可能有助于优化血

液管理，并且在特定的心脏手术中可能是合理的，如心脏移

植、肺动脉栓塞切除术和深低温停循环。最后，在血容量正

常的患者中，白蛋白输注可用于纠正围术期低白蛋白血症。

尽管临床数据显示白蛋白在心脏手术患者中比晶体液和合成

胶体液具有优势，但仍需进一步研究以完善指南并评估白蛋

白在心脏手术中的最佳使用方法。
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消化道（GI）手术：
围手术期低白蛋白血症和白蛋白治疗

低白蛋白血症的定义是血清白蛋白低于 3.5	g/dL，是消化道

手术患者死亡率、住院时间延长及术后并发症的预测因子。1–3	

术前低白蛋白血症是消化道手术手术部位感染的独立风险因

素，且与深部手术部位感染及住院时间延长相关。4低白蛋

白水平不利于伤口愈合、抑制免疫应答强度，导致GI 手术患

者的预后不佳。

白蛋白水平降低还会改变药物的结合和分布，导致药代动力

学改变、抗生素疗效下降和感染管理复杂化。5	低白蛋白血症

是抗生素治疗失效的强预测因子，如金葡菌相关菌血症的抗

生素治疗失效。6	

风险和术后并发症
GI 手术的术后并发症较常见，文献报道可高达近 50%。7	因

此，术前识别高危患者，如合并心血管疾病或营养不良患者，

对于改善临床结局很重要。虽然白细胞、C-反应蛋白（CRP）、

降钙素原和白介素 -6 等常用的生物标志物可用于评估手术风

险，但均有一定局限性，包括准确性偏低、时效偏慢、经济

负担等。

白蛋白是一种负急性期蛋白，在组织炎症或损伤后会迅速下

降，主要机制是血管通透性增加导致白蛋白重新分布到组织

间隙内。8	鉴于白蛋白对手术应激的即时反应性，白蛋白可

作为评估手术应激和预测术后并发症的潜在标志物。3,9	白蛋

白降低幅度（	ΔAlb）	与手术创伤严重程度正相关。7	

肝脏手术
虽然肝脏手术已取得很大进展，但其并发症发生率依然不可

忽视。10		因此需要准确的生物标志物来预测肝脏手术（包括

肝移植）的术后并发症。

一项纳入了 106 例肝脏手术的研究评价了白蛋白作为手术应

激替代生物标志物的作用。结果显示，手术应激会导致术后

白蛋白迅速下降，并从术后第 1天开始缓慢上升。出现并发

症的患者与无并发症患者相比，术后白蛋白下降幅度明显较

大 (p=0.009)。10

一项纳入了 92 例肝切除术的前瞻性研究表明，术前和术后

白蛋白水平都与 GI 术后的并发症相关。11	虽然所有手术患

者的白蛋白都下降，但术后恢复顺利患者的白蛋白水平下降

幅度较小，而且迅速达到稳定水平。相比之下，有并发症的

患者和死亡患者的白蛋白下降更明显且更持久。该研究提示，

肝切除术后的低白蛋白血症参与介导了多种病理生理过程，

低白蛋白血症程度或能反映疾病的严重程度。11

肝移植
肝移植一直是终末期肝病的标准治疗手段。12	由于肝移植
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化对手术结局的预测价值。
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患者的肝功能受损，其内环境失衡和感染风险增加，白蛋白

水平对于肝移植患者更加关键。指南推荐肝移植患者使用白

蛋白管理腹水和外周水肿，纠正腹水导致的液体失衡，促进

内稳态与术后恢复。13	

低白蛋白血症是终末期肝病患者的常见现象。多项研究（包

括 Bernardi 及其同事的研究）显示，低白蛋白血症是终末

期肝病患者死亡的独立风险因素。14	白蛋白 -胆红素评分（一

种将白蛋白和胆红素结合的对数评分）已被推荐作为评估肝

细胞癌患者肝功能及生存期的预测方法。

研究结果表明，白蛋白 - 胆红素 3级和低血清白蛋白都与肝

移植患者的总体生存预后差相关，而较高的白蛋白水平则与

低死亡率相关（风险比，0.6；p=0.002）。ROC曲线显示，

白蛋白 -胆红素评分比单用白蛋白水平更能预测死亡率，这可

能是因为评分中纳入了胆红素指标，两者具有协同作用。14

一项近期针对活体肝移植患者的回顾性分析显示 15，除了特

定时间点测定的白蛋白水平，白蛋白水平的累积术后变化也

是肝移植患者术后器官衰竭的重要预测指标。

具体而言，术后累积血清白蛋白水平下降幅度较小的患者，

术后第5天的序贯器官衰竭评估（SOFA）评分较低（p=0.005）。

作者认为，血清白蛋白水平的术后变化可作为肝移植患者器

官衰竭的预测指标。但该发现仍需要前瞻性研究进一步证实。

在肝移植患者中，低白蛋白血症的治疗及补充白蛋白的最佳

时机和用量都仍有争议。15 一项回顾性研究发现，对于低白

蛋白血症的肝移植患者持续 7天输注白蛋白可改善器官功能

（特别是心血管功能）。16	与对照组相比，补充白蛋白患者

的平均SOFA评分 (p<0.001) 和心血管分量表评分明显较低；

与此相对应，胶体渗透压、血清白蛋白和总蛋白水平较高

(p<0.001)。

腹部手术
手术会引起不同程度的代谢应激，从而影响并发症发生率、

恢复时间和住院时间。腹部手术后早期白蛋白水平变化可反

映手术应激程度，白蛋白水平下降与不良临床结局相关。17 一

项包括70例腹部手术患者的前瞻性研究显示，术后白蛋白水

平瞬时下降约 1.0	g/dL，且恢复缓慢。有并发症患者的 ΔAlb	

明显增加，且与住院时间较长、失血量较大、手术时间较长、

CRP 水平较高相关。此外，有严重并发症的患者的 ΔAlb	进

一步增加，与无并发症患者相比有显著性差异。

一项规模较大的前瞻性研究纳入了138例腹部大手术患者9，

该研究发现 ΔAlb 与并发症相关。1g/dL 或以上的 ΔAlb	与并

发症风险升高 3倍相关。虽然所有患者术后白蛋白都迅速下

降，但术后第一天白蛋白明显下降的患者更易出现各类并发

症，而且住院时间明显延长。9

相关研究进一步证实，择期肠道手术和急诊腹腔镜手术的

ΔAlb 均与术后并发症相关。18,19	

一项纳入 105 例小肠和结直肠手术的队列研究显示，严重并

发症患者的术后第 1天和第 2天的 ΔAlb 明显较高。18	该研

究显示，术后第 1天和第 2天的 ΔAlb 临界值 27.3%可预测

并发症的高发生率。

Kumar 等人检测了 50 例急诊剖腹探查患者的围手术期白蛋

白水平，发现 62%患者存在术前低白蛋白血症。19 而平均

ΔAlb 比例与术后并发症显著相关，包括切口愈合不良、切口

感染、急性呼吸窘迫综合征、急性肾损伤、脓毒症、吻合口

瘘和肠梗阻等。

一项纳入 182 例克罗恩病腹腔镜肠切除术的回顾性研究

显示 20，ΔAlb 可预测术后并发症。具体而言，24% 的

ΔAlb 阈值是术后并发症的独立预测因素（风险比为 2.2；

p=0.04）。并发症患者的 ΔAlb 显著偏高（p=0.03），而术

前和术后白蛋白绝对水平与临床结局没有相关性。该研究表

明，与白蛋白绝对水平相比，ΔAlb 是克罗恩病术后并发症的

更可靠的预测指标。

食管手术
食管切除术也存在一定的并发症发生率和死亡风险。21 肺部

感染和吻合口瘘是食管癌术后死亡的主要原因，两者都与营

养不良有关。22	早期发现并治疗相关并发症很重要，白蛋白

已成为预测食管切除术围手术期并发症的潜在标志物。

一项纳入 200 例食管癌食管切除术的回顾性研究显示，术后

第 1天白蛋白水平低于 2	g/dL 的并发症风险增加 2倍 (54%	

vs	28%,	p<0.011)。3	此外，这些患者的 ARDS 发生率 (22%	

vs	5%,	p<0.001)、呼吸衰竭发生率	(27%	vs	8%,	p<0.01) 和

院内死亡率	(27%	vs	6%,	p<0.001) 也明显升高。低白蛋白水

平还与二次手术和再次入住 ICU 相关。以上数据提示，术后

第 1天白蛋白水平与多种临床结局密切相关。

另一项纳入 1046 例食管癌手术的大规模多中心研究显示，

术后第 1天 ΔAlb 是严重并发症的独立预测因子。23	食管切除

术导致术后第1天白蛋白水平迅速下降，随后逐渐恢复。而1.1	

g/dL 是 ΔAlb 预测并发症的最佳阈值，与严重并发症和所有

并发症的发生率均显著相关。以上结果表明，ΔAlb 是一个前

景良好的生物标志物，可以早期预测食管癌术后的潜在不良

结局。

胃部手术
胃癌是我国最常见的癌症之一，也是第三大癌症相关死亡
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原因。24 根治性手术是胃癌治疗手段的基石，但术后并发症

会显著影响胃癌患者的近期与远期预后。已有相关研究发现

了一系列能够预测胃切除术后并发症的临床指标（包括白蛋

白水平）。

两项回顾性研究显示，ΔAlb 与胃癌胃切除术后并发症密切相

关。第一项研究纳入了 223 例胃癌切除术患者，与 CRP 和

淋巴细胞等常见指标相比，ΔAlb 是术后短期并发症最强的预

测因子。24	多变量分析证实，ΔAlb 是并发症和住院时间延长

的独立风险因素	(p<0.001)。第二项研究纳入了 193 例术前

白蛋白水平正常的胃癌切除术患者，ΔAlb 与术后并发症呈正

相关（比值比为 14；p<0.001）。25	该研究提示，即使术前

白蛋白水平正常，ΔAlb 仍是短期并发症的独立风险因素，并

且比术前白蛋白绝对水平能够更好评估术后风险。

另一项研究探讨了低白蛋白血症与胃癌术后并发症的相关

性。在接受腹腔镜辅助胃切除术的患者中，低白蛋白血症是

术后严重并发症的独立危险因素。26	多变量分析证实，在排

除了营养风险、手术时间等常见干扰因素后，低白蛋白血症

（p=0.004）是术后并发症的独立危险因素。

结直肠手术
结直肠术后并发症会导致住院时间延长、治疗成本增加和长

期生存率下降。27结直肠癌手术的并发症受各种因素的影响。

因此，需要可靠且容易使用的标志物来预测相关并发症。

一项纳入 626 例结直肠切除术的回顾性研究发现 27，术

后 2 天内 ΔAlb 超过 15% 导致术后并发症发生率增加、住

院时间延长和手术部位感染发生率升高。多变量分析证实

ΔAlb 超过 15% 是并发症的独立风险因素（比值比，7.8；

p<0.01）。该研究建议，应密切监测术后 2天内 ΔAlb 超过

15%的患者，以便尽早发现并发症。

另一项研究回顾性纳入 193 例腹腔镜结直肠切除术的结直

肠癌患者 28，发现 ΔAlb 是术后严重并发症的独立预测因子

（p<0.001）。多变量逻辑回归显示，ΔAlb 是唯一与严重并

发症相关的独立因素（比值比，1.66；p=0.003）。

结论
在接受GI 手术的患者中，围手术期低白蛋白血症是不良预后

（包括死亡率升高、住院时间延长和术后并发症发生率升高）

的独立危险因素。GI术后ΔAlb逐渐成为重要的生物标志物，

用于评估手术应激程度和预测不良事件。研究显示，在包括

肝脏、腹部、食管、胃和结直肠等多种GI 手术中，白蛋白水

平明显下降均与术后并发症密切相关。
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人血白蛋白治疗失代偿期肝硬化和
严重脓毒症患者的成本 - 效果研究综述

人血白蛋白在临床救治危急、重症患者中有着广泛的应用场

景，具有重要的应用价值，其中，国内外研究显示人血白蛋

白在改善失代偿期肝硬化和严重脓毒症患者具有长期临床获

益。长期白蛋白治疗失代偿期肝硬化患者可提高生存率、预

防并发症（如急性肝衰竭、感染）、简化腹水管理，降低住

院率及改变病程起到疾病缓解作用 [2]。脓毒症患者接受人血

白蛋白治疗可改善血流动力学，降低死亡率 [3]。

2022 年国际立场声明：人血白蛋白在肝硬化相关并发症治疗

中的应用建议 [4] 对于肝硬化患者的肝肾综合征、大容量穿刺

术和自发性细菌性腹膜炎，推荐短期输注人血白蛋白。特定

情况下可以考虑长期使用。2021年拯救脓毒症运动指南 [5] 建

议脓毒症患者使用大量晶体液复苏时联合使用人血白蛋白。

2021 年人血白蛋白在危重症患者应用专家共识 [6] 推荐在脓

毒性休克患者液体复苏中使用人血白蛋白可能改善病死率，

使用蛋白结合率高的抗生素时应补充人血白蛋白以改善药物

的药代动力学和药效学。《人血白蛋白临床应用管理中国专

家共识（2024 年）》[7] 推荐失代偿期肝硬化及其并发症是人

血白蛋白的优先适应症，脓毒症为人血白蛋白条件使用适应

症。随机临床研究和荟萃分析已经证明了人血白蛋白在管理

失代偿期肝硬化并发症方面的疗效 [8]。国内外指南建议使用

人血白蛋白治疗肝硬化相关并发症，例如自发性细菌性腹膜

炎（SBP）和肝肾综合征（HRS）[7,9]。

因与替代治疗相比，人血白蛋白治疗费用往往更昂贵，其经

济负担令人担忧。在脓毒症和脓毒性休克的治疗方面也存在

类似的担忧。然而，最近的研究表明人血白蛋白治疗具有成

本效益，特别是在失代偿期肝硬化和脓毒症等慢性危重症的

治疗中。虽然人血白蛋白通常比替代疗法治的疗费用高，但

研究一致表明，其长期临床获益，包括减少并发症、改善生

存结局和缩短住院时间，可以最终降低总医疗成本。

本文回顾人血白蛋白治疗这些慢性危重症（包括失代偿期肝

硬化和败血症）现有的成本 - 效果数据，从药物经济学角度

出发，为使用人血白蛋白提高这些慢性危重症的长期临床获

益提供支持。

肝硬化
肝硬化是全球范围内导致失能和死亡的主要原因，2017 年造

成全球 132 万人死亡 [10]。失代偿期肝硬化和代偿期肝硬化的

患病率均呈上升趋势，2017年全球报告的病例数分别达到1，

060 万和 1.12 亿。失代偿期肝硬化以腹水、胃肠道出血、肝

性脑病和黄疸等并发症为特征，预后不良，中位生存期约为

两年 [11]。另外，失代偿期肝硬化与高昂的医疗费用相关，主

要原因是频繁的住院治疗 [12-13]。腹水是肝硬化失代偿、以及

发生	SBP	和	HRS 并发症的最常见原因，人血白蛋白以其胶

体和非胶体功能，被广泛研究作为治疗腹水的潜在方法 [14]。

在欧美国家，医生常规使用人血白蛋白治疗这些并发症，但

长期治疗费用较高 8。然而，评估总体经济负担不单要考虑

到治疗费用，需要评价包括频繁住院、并发症治疗在内的多

个方面导致的总体成本。

长期人血白蛋白治疗失代偿期肝硬化患者具有成
本效益
人血白蛋白治疗肝硬化腹水患者	(ANSWER）研究是最早评

估人血白蛋白长期治疗肝硬化患者的临床疗效和成本 - 效果

的研究之一 [15]。在这项研究中，来自意大利 33 家医院的

440 名患者以 1：1 的比例随机分配接受标准治疗（SMT）

或加用人血白蛋白治疗长达 18 个月。结果显示，SMT 加用

人血白蛋白可显著减少 35%的入院人数，减少 45%的住院

天数。与 SMT 相比，加用人血白蛋白治疗还显著降低了腹

腔穿刺率（12%	vs.	29%，p<0.0001），以及并发症的发

张弋		主任药师	MTM药师

天津市第一中心医院 中国	

人血白蛋白作为血浆的重要组成部分，在维持正常的生理功能中起着重要作用，包括纠正低胶体渗透压状态、低白蛋白血症

和低血容量，以及抗炎和抗氧化作用 [1]。人血白蛋白是血浆制品，属于市场短缺性资源，日均费用较高，不合理使用会导致

药物资源浪费，增加国家和患者的经济负担，人血白蛋白目前是国家重点监控合理用药药品。
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生率，包括难治性腹水、细菌感染（包括SBP）、肾功能不全、

1型肝肾综合征和肝性脑病等，而未改变胃食管静脉曲张出

血的发生率。

这些临床获益可以通过成本 - 效果分析来反映，分析表明人

血白蛋白带来的额外成本（每年 2,488 欧元）被住院次数和

腹腔穿刺次数减少、以及治疗并发症的人血白蛋白用量减少

所抵消 15。	SMT 加用人血白蛋白的增量健康获益为每年增加

0.117 质量调整生命年（QALY），每 QALY 的增量成本效果

比（ICER）为 21,265 欧元。Bootstrap 分析进一步表明，

与仅使用 SMT相比，10,000 次模拟中的 56%显示长期使用

人血白蛋白更节省成本。92.5%	的模拟结果显示 ICER	低于

35,000	欧元 /QALY 的阈值。因此，长期白蛋白治疗可以优化

腹水管理，被证明是治疗失代偿期肝硬化的一种具有成本效

益的疗法。

另一项研究显示，在 15 名长期接受标准治疗加用人血白蛋

白的患者中，与仅接受标准治疗相比，使用人血白蛋白增加

了 167,272 英镑的总治疗费用 [16]。然而，模型显示人血白蛋

白治疗避免了 12 个月内的 28 例住院治疗、2例难治性腹水

和 3例死亡，共节省费用 194,340 英镑，平均到每位患者可

节省 1,805 英镑。

继 ANSWER 研究后，巴西的一项研究从公立及私立卫生系

统两种角度评估了人血白蛋白治疗对失代偿期肝硬化患者的

经济学影响 [17]。这项分析发现，与仅接受SMT的患者相比，

公立医疗系统中每名患者每年可降低 118,759 巴西雷亚尔

（BRL）的医疗费用，私立医疗系统中每名患者每年可降低

189,675BRL 的费用。人血白蛋白的额外成本被并发症治疗

费用减少所抵消，包括难治性腹水、SBP、肝性脑病、肾功

能障碍和HRS减少，以及非肝脏相关住院率和LVP率降低，

其中降低成本的主要因素是肝性脑病的发病率下降。

综上所述，多项研究均证明长期白蛋白治疗是治疗失代偿期

肝硬化的一种具有成本效益的疗法。

失代偿期肝硬化的并发症
2019 年 Runken	等人的研究进一步证明，在治疗与腹腔穿刺

大量放腹水	(LVP)、SBP	或	HRS	相关的失代偿期肝硬化方面，

人血白蛋白具有成本效益（以挽救的生命数和质量调整生命年	

(QALY)	计算）8。该研究使用决策树经济模型，以	3	个月为时

间范围，分别评估了德国、西班牙和意大利三个国家的卫生系

统中，治疗失代偿期肝硬化并发症各种治疗方法的成本-效果。
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腹腔穿刺大量放腹水
在接受 LVP 的患者中，尽管总药物成本较高，但人血白蛋白

治疗总体上费用较低，并且比盐水、明胶和不补液更有效 8。

一项欧洲三国的研究结果显示，使用白蛋白的人均总体治疗

费用低于使用盐水、明胶或不补液治疗（德国：白蛋白	2,088	

欧元	vs.	 盐水	2,518	 欧元	vs.	 明胶	2,875	 欧元	vs.	 不补液

2,999	欧元；西班牙：992	欧元	vs.	1,105	欧元 vs.1,503	欧元	

vs.	1,308	欧元；意大利：1,352	欧元	vs.	1,616	欧元	vs.1,908	

欧元vs.	1,861	欧元）８。这是因为并发症减少，例如低钠血症、

肾功能不全和肝性脑病，以及死亡率降低（白蛋白组生存率

97.9%，vs.	盐水 97.1%、明胶 93.9%，不补液 96.2%）和	

QALY	增加（白蛋白组 0.719，vs.	盐水 0.709、明胶 0.686，

不补液 0.701）８。因此，鉴于人血白蛋白对临床结局的改善

和成本 - 效果分析，人血白蛋白被认为是接受 LVP 治疗的失

代偿期肝硬化患者的一线治疗选择。

自发性细菌性腹膜炎
这项研究进一步表明，抗生素治疗加用人血白蛋白可以改善

SBP 患者的临床结局和生活质量，并降低治疗成本 8。SBP

是一种腹水细菌感染，在肝硬化腹水住院患者中的发病率在

7%至 30%之间，与不良预后相关	。在德国和意大利医疗

背景中，综合考虑	SBP	的药物花费、肾功能不全和住院治疗

费用，使用抗生素联合白蛋白治疗	SBP	的总医疗费用低于单

独使用抗生素，分别为德国（抗生素	+	白蛋白：13,598	欧元	

vs.	抗生素：15,268	欧元）和意大利（6,969	欧元	vs.	7,058	

欧元）８。由于这三个国家使用了相同的数据指标，包括肾

功能损害率，住院时间和死亡率，因此可以进行汇总分析，

结果发现相比单用抗生素，联合人血白蛋白治疗可降低死亡

率（22%	vs.	41%），并增加QALY（0.351	vs.	0.266）８。

在西班牙医疗背景中，药物使用和并发症费用较低，抗生素

加用人血白蛋白治疗导致总费用略高（288 欧元），但每挽

救一个生命年的 ICER 为	1，516 欧元，每 QALY 的增量成本

为 3,369 欧元，尚在可接受的成本 - 效果阈值内 8。这与之

前的研究结果一致，抗生素治疗加用人血白蛋白可降低总医

疗成本（7,628	美元	vs.	7,682	美元），提高生存率，并为

SBP患者增加额外的QALY（2.45	vs.	1.48）[19]。这项按照美

国医疗支付模式的特定研究 19 进一步强调了人血白蛋白作为

指南推荐的 SBP治疗方法的临床和经济效益 9。

肝肾综合征
HRS 是一种快速进展的功能性肾衰竭，发生在晚期肝病患者

中，预后不佳，诊断后一个月生存率为 50%[20]。

对于	HRS	患者，白蛋白联合特利加压素比单独使用特利加压

素、白蛋白加去甲肾上腺素或单独使用去甲肾上腺素更有效，

且成本更低 8。在德国、西班牙和意大利，与单用血管收缩

剂相比，尽管人血白蛋白的成本相对较高，但考虑每名患者

的总费用，包括特定国家药物和肾脏并发症的住院治疗费用，

仍然更倾向于选择加用人血白蛋白 8。总治疗成本结果的降

低主要是由于使用白蛋白联合血管收缩剂方案的患者肾损害

的发生率降低：德国（白蛋白	+	特利加压素 12,488	欧元	vs.	

特利加压素 7,697	欧元；白蛋白加去甲肾上腺素 8,354	欧元	

vs.	去甲肾上腺素10,076	美元）、西班牙（3,264	欧元	vs.	2,798	

欧元；2,870	欧元	vs.	3,123	欧元）和意大利（3,454	欧元	vs.	

4,657	欧元；3,622	欧元	vs.	4,035	欧元）８。加用人血白蛋白

相比单用特利加压素可带来更多的QALY（0.439	vs.	0.093），

加用人血白蛋白比单用去甲肾上腺素增加的 QALY 为 0.352	

vs.	0.093８。

总而言之，血管收缩剂治疗HRS患者加用人血白蛋白可降低

总成本并改善临床结局，支持该方案作为指南推荐的此类患

者的治疗选择 9。

脓毒症
脓毒症是一种危及生命的疾病，由对感染的反应失调引起，

可导致器官功能障碍，甚至死亡 [21]。2017 年，脓毒症在全

球的病例数达 4890	万例、死亡 1100	万例，占全球所有死亡

人数的 19.7%。脓毒症是导致院内死亡的主要原因，带来沉

重的医疗费用负担。仅在美国，脓毒症是导致住院死亡的最

常见原因，每年造成的损失超过 240 亿美元。

人血白蛋白治疗严重脓毒症患者具有成本效益
作为严重脓毒症患者的治疗方法，人血白蛋白已在许多临床

研究中进行了研究，包括比较生理盐水与人血白蛋白液体

治疗的大型研究（SAFE）和人血白蛋白意大利结局脓毒症

（ALBIOS）研究。SAFE 研究是一项前瞻性、随机研究，纳

入约 1,200 名入住重症监护室（ICU）的成人严重脓毒症患

者 22-23。其中一半患者使用 4%人血白蛋白作为复苏液，另

一半患者使用生理盐水。结果显示，与生理盐水相比，人血

白蛋白在 28 天的研究期间可使死亡风险降低 13%（未校正

OR	=0.87）22。控制了基线特征和潜在混杂因素后，校正后

OR 为 0.71（p=0.03）23。值得注意的是，接受人血白蛋白

治疗的患者第 1天和第 3天的心率显著降低，最大差异出现

在第 1天（白蛋白组 95.2 次 / 分	vs.	生理盐水 99.0 次 / 分，

p=0.002），第 1-3 天中心静脉压降低，最大差异出现在第

2 天（白蛋白 12.8mmHg	vs.	 生理盐水 11.1	mmHg，	
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p<0.005），表明人血白蛋白可改善血流动力学。

在 ALBIOS 研究中，1，818 名严重脓毒症成人患者被随机分

配接受 20%人血白蛋白和晶体液或仅晶体液治疗 [24]。尽管

未改善生存结局，人血白蛋白在治疗的前七天带来多方面的

临床获益，包括显著降低心率（第 1天心率白蛋白组 94±21

次 /分 vs.	99±22次 /分，p<0.001）、升高平均动脉压（给

药 6小时后白蛋白组 79	±14	mmHg	vs.	生理盐水 77	±13	

mmHg，p<0.001）和降低每日净液体平衡（p<0.001）。尽

管有这些积极发现，但脓毒症复苏中的液体类型选择受到指南

的限制，其中成本是一个考虑因素，特别是人血白蛋白 25。

白蛋白治疗严重脓毒症的成本效益优于羟乙基淀
粉和晶体液
几十年来，羟乙基淀粉	(HES)	因其成本较低而被应用于各

种临床环境。然而，荟萃分析表明，HES	产品会增加凝血

功能异常和肾脏并发症的风险，促使美国和欧洲当局限制其

使用 [26]。	相反，几项分析表明，与	HES	相比，人血白蛋白

可以提高脓毒症治疗的生存率并降低总医疗成本。

由于缺乏直接比较人血白蛋白和	HES	的大型、高质量随机研

究，几项荟萃分析通过整合可用的临床数据来间接比较了这

些疗法。Farrugia	等人	(2013 年 )	进行的一项研究使用决策

分析模型来评估人血白蛋白与	HES	治疗脓毒症的成本 - 效果
[25]，发现与	HES	相比，人血白蛋白不仅更有效，生存率更高，

而且每增加一年生命的成本也更低。如果考虑与治疗相关的

不良事件（如肾脏替代疗法）相关的所有医疗费用，则更具

成本效益 ,	人血白蛋白治疗总花费 20403 美元，增量寿命年

0.84；而 HES 总花费 48,488 美元，增量寿命年 -0.69。作者

得出结论，医院级别的简单单位成本评估尚不足以指导决策。

该团队的后续研究进一步证实了这些发现 [26]。这项网络荟

萃分析按照美国医疗支付模式比较了晶体液、人血白蛋白和	

HES	溶液对严重脓毒症患者从入院到入住 ICU90	天的影响。	

结果表明，人血白蛋白比晶体液更有临床效益，寿命增加	0.21	

年，与标准治疗相比预期寿命增加 11%。与晶体液相比，

HES	治疗导致寿命损失	0.85	年。虽然晶体液的总成本略低

于人血白蛋白（白蛋白 20,403 美元 vs.	晶体液 20,133 美元

和 HES	28,091 美元），但人血白蛋白每挽救一年生命的成

本最低（9,253 美元 vs.	晶体液 10,036 美元和 HES	24,363

美元）26。人血白蛋白也比	HES	更具成本效益，后者因并

发症（尤其是需要肾脏替代疗法）而导致治疗成本更高。设

定每增加一年生命的成本阈值为 10,000	美元时，人血白蛋

白在	56%	的场景中具有成本效益，其次是晶体（40%）和	

HES（不到	5%）26。

大型	COASST	研究评估了人血白蛋白与晶体液的成本 -效果，

该研究纳入了法国	ICU	收治的	11,000	多名严重脓毒症和脓

毒性休克患者 1。根据	SAFE	研究的数据 22，模型分析发现人

血白蛋白组的死亡率降低	4.6%（在	28	天的研究期间），使

用人血白蛋白可减少死亡人数	513	人 1。	在存活患者中，使

用人血白蛋白和晶体液治疗的患者生存期差异为	5,017	年，

人血白蛋白治疗生存期更长。作者计算得出，人血白蛋白的

平均成本为每名患者	218	欧元，如果全部使用人血白蛋白治

疗，额外成本将为	3,097,200	欧元。每挽救一条生命的成本

估计为	6,037	欧元，每增加一年生命的成本为	617	欧元。该

分析还显示，死亡率是主要的成本驱动因素。综上所述，这

些研究结果表明对患有严重脓毒症的	ICU	患者使用人血白蛋

白治疗具有成本效益。

脓毒性休克
脓毒性休克是一种严重的脓毒症形式，其特征是严重的循

环、细胞和代谢功能障碍，与单纯脓毒症相比，死亡风险更

高 [27]。根据当前指南，患有脓毒症或脓毒性休克、接受大量

晶体液治疗的成人建议使用人血白蛋白 [5,7]。ALBIOS 研究评

估了晶体液加用人血白蛋白的疗效，包括脓毒性休克和严重

脓毒症患者24。尽管脓毒症组没有观察到总体死亡率的降低，

但脓毒性休克组的 90 天死亡率显著降低了 13%（RR=0.87;	

p=0.003）。同样，对 5项临床研究的荟萃分析发现，与晶

体液相比，人血白蛋白可显著降低脓毒性休克患者的 90 天

死亡率（OR=0.81;	p=0.03）[28]。

人血白蛋白可能被认为价格较高，但研究表明，考虑到总

医疗成本和相关并发症，它比晶体液和 HER 更具成本 - 效

果 [26,29]。这一结论得到法国	EMAISS	研究的支持，该研究使

用成本 - 效果分析方法在	6,406	名脓毒性休克患者中模拟比

较了	20%	人血白蛋白加晶体液与单用晶体液 [29] 从入住	ICU	

到终生的长周期的总费用和健康结局。依据	ALBIOS	研究 24

计算得出的相对风险降低	0.87，加用人血白蛋白可使平均生

存期增加	0.49	年。人血白蛋白的增量成本为	480	欧元，估

计每延长一年生命年的成本为	974	欧元 29。假设意愿支付阈

值为每延长一年生命年	20,000	欧元或	30,000	欧元，则人血

白蛋白具有成本效益的可能性分别为	95%	或	97%29。	这些

结果证实，与晶体液相比，人血白蛋白是脓毒性休克患者具

有成本效益的一种治疗选择。

结论
综上所述，人血白蛋白在慢性危重症的临床治疗包括失代偿

期肝硬化及严重脓毒症患者的临床治疗中具有重要的作
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用。失代偿期肝硬化是一个重大全球性健康问题，与不良预

后和高昂的医疗费用相关。来自不同国家的研究表明，尽管

成本较高，但长期人血白蛋白治疗可减少并发症、降低住院

率和死亡率，从而节省了总医疗成本。这些发现支持使用人

血白蛋白作为指南推荐的	SBP	和	HRS	的治疗方法。而且，

在治疗与	LVP、SBP	或	HRS	相关的失代偿期肝硬化方面，白

蛋白在挽救生命和获得	QALY	方面具有成本效益。

脓毒症是一种由器官功能障碍引起的危及生命的疾病，每年

导致全球数百万人死亡。与HER等相比，人血白蛋白已被证

明是治疗严重脓毒症和脓毒性休克的经济有效的治疗方法。

鉴于各国成本数据的差异性，建议开展基于中国医疗环境中

的经济性评价，人血白蛋白在失代偿期肝硬化及严重脓毒症

治疗中的成本效果分析结果将有助于临床合理应用白蛋白的

证据支持。
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