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　　摘要　随着脓毒症３．０定义的发布，病毒感染引起的器官功能障碍（病毒脓毒症）开始受到关注。病毒不仅直
接侵袭宿主细胞造成损伤，还可通过激活细胞因子风暴及全身性过度炎症反应，引发内皮损伤、凝血异常、补体活化

等过程，导致危及生命的多器官功能障碍。本文简要介绍病毒脓毒症的概念内涵、病理生理机制、临床特点、治疗策

略等方面的研究进展，并提出未来有待探索明确的问题。

　　关键词　脓毒症；病毒脓毒症；细胞因子风暴
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　　２０１４年１月，欧洲危重症医学会（ｔｈｅＥｕｒｏｐｅａｎ
ＳｏｃｉｅｔｙｏｆＩｎｔｅｎｓｉｖｅＣａｒｅＭｅｄｉｃｉｎｅ，ＥＳＩＣＭ）和美国重
症医学会（ｔｈｅＳｏｃｉｅｔｙｏｆＣｒｉｔｉｃａｌＣａｒｅＭｅｄｉｃｉｎｅ，ＳＣ
ＣＭ）组织１９名专家对脓毒症和感染性休克进行讨
论，制定了新的定义和诊断标准（Ｓｅｐｓｉｓ３．０）［１］。新
定义认为，脓毒症是宿主对感染的反应失调，产生危

及生命的器官功能损害。该定义强调了感染导致宿

主产生内稳态失衡、存在潜在致命性风险、需要紧急

识别和干预。部分学者明确提出病毒脓毒症（ｖｉｒａｌ
ｓｅｐｓｉｓ）的概念，即“宿主对病毒感染的反应失调导致
危及生命的器官功能障碍”

［２］。近年调查显示，

１２％～３６％社区感染导致的脓毒症和埃博拉出血
热、新型冠状病毒肺炎、肾综合征出血热等新突发病

毒感染导致的脓毒症表现，均由病毒引起
［３，４］。病

毒感染引发过度免疫活化、免疫功能失衡、血管内皮

细胞损伤、凝血活化，形成炎症内皮细胞损伤凝血
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系统活化正反馈环，诱发免疫性血栓形成、广泛出血

和多器官功能衰竭是病死率居高不下的关键因素。

但目前对病毒脓毒症的发病机制、分期分型的研究

认识不足，预测标志物、临床靶向干预手段缺

乏
［５～７］。本文就病毒性脓毒症的概念、机制研究进

展、临床特点与治疗策略等方面作简要介绍，提出待

解决的问题以及需要研究探索的方向。

一、病理生理机制

（一）炎症机制

病毒脓毒症的炎症机制核心是机体免疫系统产

生了过度的炎症反应。病毒进入机体后，病毒的核

酸成分或蛋白结构作为病原体相关分子模式

（ｐａｔｈｏｇｅｎａｓｓｏｃｉａｔｅｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｐａｔｔｅｒｎｓ，ＰＡＭＰ）被宿
主免疫细胞的模式识别受体（ｐａｔｔｅｒｎｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＰＲＲ）识别后，通过各种信号通路触发一系
列的级联反应。由于可以入侵机体的病毒种类繁

多，且病毒间的成分差异较大，病毒性脓毒症对不同

来源病毒的触发信号通路不同。例如 Ｔｏｌｌ样受体
（ｔｏｌｌｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＴＬＲ）家族中的 ＴＬＲ３可以识别
登革病毒的双链ＲＮＡ，ＴＬＲ７和ＴＬＲ８可以识别单链
ＤＮＡ的病毒，导致核因子κＢ（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒｋａｐｐａ
Ｂ，ＮＦκＢ）磷酸化，释放肿瘤坏死因子α（ｔｕｍｏｕｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα，ＴＮＦα）、白介素（ＩＬ）２、干扰素β
（ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎβ，ＩＦＮβ）等细胞因子［８，９］。由于 ＴＬＲ７
和ＴＬＲ８趋于持续激活，ＲＮＡ病毒更易产生过度炎
症，ＤＮＡ病毒则通过整合到宿主基因组中，上调罹
患癌症和自身免疫性疾病的风险

［１０，１１］。除 ＴＬＲｓ
外，类似的 ＰＲＲ还有视黄酸诱导型基因 Ｉ（ｒｅｔｉｎｏｉｃ
ａｃｉｄｉｎｄｕｃｉｂｌｅｇｅｎｅＩ，ＲＩＧＩ）样受体、核苷酸寡聚化
结构域样受体 （ｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｂｉｎｄｉｎｇｏｌｉｇｏｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ
ｄｏｍａｉｎｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＮＬＲ）等，诸多受体和信号通路
同时发挥作用，导致机体复杂的免疫状态。随后，重

度感染患者在促炎因子爆发性释放及免疫细胞、趋

化因子间的正反馈效应作用下，机体发生强烈的全

身性炎症反应。虽然炎症反应有助于控制病毒，但

这种过度的激烈反应会导致出现继发性器官功能损

伤，因为大量细胞因子进入血液循环系统中，在局部产

生过度炎症效应，导致可能不止一个器官发生功能损

伤，此时被称为细胞因子风暴
［１２］。

除细胞因子风暴外，病毒脓毒症还存在其他的

炎症机制，而这些机制本只是为了控制病毒感染。

例如ＮＬＲ家族中的ＮＬＲＣ２通过检测病毒成分来增
多 ＩＦＮβ产生，ＮＬＲＣ５通过阻断抗黑色素瘤分化相
关蛋白５（ｍｅｌａｎｏｍａｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎａｓｓｏｃｉａｔｅｄｇｅｎｅ５，

ＭＤＡ５）激活来抑制病毒感染，但同时ＮＬＲ家族的抗
病毒方式会导致发生顿挫感染（ａｂｏｒｔｉｖｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎ），
这种失败的病毒复制过程会导致加剧炎症反

应
［１３～１５］。中性粒细胞外陷阱（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｅｘｔｒａｃｅｌｌｕ

ｌａｒｔｒａｐ，ＮＥＴｓ）是在２００４年提出的中性粒细胞的新
抗菌策略

［１６］。有研究说明ＮＥＴｓ同时也存在抗病毒
效应，例如在肝脏中，ＮＥＴｓ能减少小鼠被痘病毒感
染的肝细胞，施用针对 ＮＥＴｓ的 ＤＮＡ酶后，效应被
抵消；人抗菌肽 ＬＬ３７以及小鼠同系物 （ｃａｔｈｅｌｉｃｉｄｉｎ
ｒｅｌａｔｅｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｐｅｐｔｉｄｅ，ＣＲＡＭＰ）被证明在小鼠
模型中具有强大的抗病毒作用

［１７，１８］。但 ＮＥＴｓ的作
用效果多样、复杂，例如：ＤＮＡ和组蛋白作为它关键
的组成成分，可以作为损伤相关分子模式（ｄａｎｇｅｒ
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｐａｔｔｅｒｎ，ＤＡＭＰ）快速激活机体免
疫系统；ＮＥＴｓ作为一种局部的高密度结构，可有效
聚集免疫细胞和细胞因子，提高局部炎症程度；

ＮＥＴｓ还可改变血管内皮细胞以及免疫细胞的表型
和特征，向促炎和促血管生成反应的表型演

变
［１９，２０］。这些特点决定了ＮＥＴｓ可能在病毒性脓毒

症中发挥更多的损伤性作用。

（二）凝血异常

病毒脓毒症的凝血机制涉及多系统交互作用，

核心是病原体诱导的凝血级联过度激活和炎症反应

的协同失调，见图１。病毒的刺突蛋白可以在感染
机体时激活单核细胞和内皮细胞释放组织因子

（ｔｉｓｓｕｅｆａｃｔｏｒ，ＴＦ），启动外源性凝血途径，而后凝血
通路上调凝血酶生成，促进纤维蛋白沉积和微血栓

形成。这种结构可以限制病毒的扩散，但过度激活

有提高各种严重疾病患者并发弥散性血管内凝血

（ｄｉｓｓｅｍｉｎａｔｅｄｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ，ＤＩＣ）发生率
的危险

［２１］。因病毒入侵而产生的 Ｉ型干扰素也会
促进巨噬细胞释放 ＴＦ，加剧凝血异常［２２］。在上文

提到的病毒感染后ＮＬＲ家族的反应中，ＮＬＲＰ３炎症
小体通过促进 ＩＬ１β释放上调 ＴＦ表达，增强凝血
酶抗凝血酶复合物（ｔｈｒｏｍｂｉｎａｎｔｉｔｈｒｏｍｂｉｎｃｏｍｐｌｅｘ，
ＴＡＴ）和纤溶酶原激活物抑制剂（ｐｌａｓｍｉｎｏｇｅｎａｃｔｉｖａ
ｔｏｒｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＰＡＩ）１水平，加重凝血功能障碍。ＮＥＴｓ
除了可以促进炎症的放大化外，在促血栓生成上也

尤为重要。在颈动脉中，中性粒细胞弹性蛋白酶和

组蛋白的增多导致小鼠颈动脉中血液闭塞时间延长

和血栓稳定性降低；在下腔静脉中，组蛋白在静脉的

狭窄部位招募到大量白细胞，有助于早期血栓的形成，

因为白细胞是早期血栓的主要成分；在急性呼吸窘迫

综合征（ａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＲＤＳ）
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图１　病毒脓毒症病理生理机制图（注：ＨＭＧＢ１为高迁移率族蛋白１；ＭＡＣ为膜攻击复合物）

合并脓毒症患者中收集的肺组织里，切片显示有大

量的 ＮＥＴｓ和小血栓形成［２３～２５］。这种凝血和炎症

交织的关系构成了病毒脓毒症患者重症化的病理基

础。

　　血小板降低在病毒脓毒症中十分常见且与预后
相关，可能是病毒可以通过不同的方法来减少血小

板水平
［２６］。人疱疹病毒（ｈｕｍａｎｈｅｒｐｅｓｖｉｒｕｓ，ＨＨＶ）

通过改变宿主的细胞因子水平；丙型肝炎病毒（ｈｅｐ
ａｔｉｔｉｓｃｖｉｒｕｓ，ＨＣＶ）通过破坏肝组织直接干扰肝脏促
血小板生成素的产生；人类免疫缺陷病毒（ｈｕｍａｎ
ｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｖｉｒｕｓ，ＨＩＶ）、巨细胞病毒（ｃｙｔｏｍｅｇ
ａｌｏｖｉｒｕｓ，ＣＭＶ）和ＨＣＶ在巨核细胞中复制的同时影
响巨核细胞增殖；血小板表达各种 ＰＲＲ，能够介导
各种病毒的结合和进入，同时自身被病毒通过表面

凝集素等方式直接破坏
［２７］。除了在止血中发挥作

用外，血小板是免疫反应与凝血系统交叉的关键，病

毒通过各种ＰＲＲ激活血小板后，活化的血小板刺激
肝脏和脾脏来增强清除血小板的能力，并且血小板

本身也可以释放细胞因子和趋化因子等，促进炎症

反应的产生。

（三）补体活化

病毒脓毒症中存在补体系统活化。ＨＩＶ和流感
病毒可通过直接结合补体成分 Ｃ３ｂ或 Ｃ４ｂ来激活
补体系统；对于凝集素途径，如严重急性呼吸综合征

冠状病毒２（ｓｅｖｅｒｅａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅｃｏｒｏ
ｎａｖｉｒｕｓ２，ＳＡＲＳＣｏＶ２）等包膜病毒的糖蛋白可能通

过结合甘露糖结合凝集素（ｍａｎｎｏｓｅｂｉｎｄｉｎｇｌｅｃｔｉｎ，
ＭＢＬ）进行激活［２８，２９］。但补体活化是一把双刃剑：

一方面它可能可以直接裂解病毒和协调免疫应答控

制感染，例如在猴子的眼镜蛇毒模型中补体发挥了

保护作用，但很多病毒存在一定对补体的抗性，导致

补体系统的抗病毒作用不太明显
［３０～３２］；另一方面补

体的激活会导致细胞因子风暴、凝血障碍及多器官

损伤。补体级联反应的产物 Ｃ５ａ作为一个强烈的
趋化因子，通过趋化作用招募中性粒细胞、单核细胞

等，释放促炎因子（如 ＴＮＦα、ＩＬ６），加剧全身炎症
反应

［３３］。凝血途径虽作为补体活化的新途径，但也

不能忽视补体对凝血系统的调节作用，补体 Ｃ３、Ｃ５
的存在对维持血栓稳定性有较强作用，补体 Ｃ３缺
失的小鼠丧失了大部分ＮＥＴｓ的形成能力，补体Ｃ５ａ
可以招募大量中性粒细胞形成 ＮＥＴｓ［３４，３５］。在补体
系统过度激活下，上述效应将会被放大，在器官局部

形成过度炎症和血栓的风险，造成器官功能衰竭。

（四）内皮损伤

病毒直接或间接导致的内皮损伤是多种严重病

理生理过程的重要环节，找到关键的损伤机制可帮

助重度感染患者减轻疾病危险度。损伤的机制较为

复杂，首先病毒可以直接感染和损伤内皮细胞，如腺

病毒可感染肺血管内皮，导致自噬小体形成以及破

坏内皮屏障完整性；登革病毒的 ＥＩＩＩ蛋白通过激活
半胱天冬酶３途径诱导内皮细胞凋亡；流感病毒和
ＳＡＲＳＣｏＶ２可以分别破坏内皮糖萼和内皮细胞骨
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架蛋白，增加内皮细胞的渗透性
［３６～３８］。除了病毒的

直接损伤外，更多的内皮损伤是与细胞因子风暴和

凝血系统紊乱相互作用的结果。２０１９冠状病毒
（ＣＯＶＩＤ１９）中ＩＬ６水平升高与内皮糖萼脱落标志
物的增多显著相关；细胞焦亡中的半胱天冬蛋白酶
１１／焦孔素Ｄ（ｃａｓｐａｓｅ１１／ｇａｓｄｅｒｍｉｎＤ）信号转导通
路激活会诱导高迁移率族蛋白 １（ｈｉｇｈｍｏｂｉｌｉｔｙ
ｇｒｏｕｐｂｏｘ１ｐｒｏｔｅｉｎ，ＨＭＧＢ１）增多，通过晚期糖基化
终产物（ｔｈｅｒｅｃｅｐｔｏｒｏｆａｄｖａｎｃｅｄｇｌｙｃａｔｉｏｎｅｎｄｐｒｏｄ
ｕｃｔｓ，ＲＡＧＥ）受体加重全身血管损伤；内皮细胞表面
血栓调节蛋白（ｔｈｒｏｍｂｏｍｏｄｕｌｉｎ，ＴＭ）表达下调，抑制
蛋白Ｃ活化，上调ＴＦ表达，促进凝血酶生成和纤维
蛋白沉积；补体系统形成的膜攻击复合物（ｍｅｍ
ｂｒａｎｅａｔｔａｃｋｃｏｍｐｌｅｘ，ＭＡＣ）可直接破坏感染病毒的
宿主细胞，其中也包括内皮细胞，导致器官功能障

碍
［３９～４１］。病毒脓毒症内皮损伤是多重机制交织的

结果，涉及病毒直接攻击、宿主免疫过度反应及凝

血炎症恶性循环。
二、临床表现

感染在住院患者中的发生率极高，脓毒症作为

感染患者的一种进展疾病，十分常见。不同病原体

种类导致的脓毒症存在一定特征，下面将对病毒脓

毒症和细菌脓毒症进行比较
［４２］：首先在发热模式

上，病毒脓毒症大多是低度到中度的发热，很少存在

超过３９°的高热，而细菌脓毒症由于大量细菌的强
烈促炎性，患者常为高热伴寒战。其次具体症状，病

毒脓毒症的全身症状较明显，即使轻度脓毒症也有

很大可能出现全身乏力和肌肉酸痛，但在细菌脓毒

症中，只有严重感染才有明显的全身症状。在实验

室检查中，除了ＥＢ病毒感染等少数几种病毒感染，
病毒脓毒症大多呈现白细胞数量正常或下降、淋巴

细胞比例上升的情况，炎性指标正常或轻微升高，细

菌脓毒症则是白细胞数量、Ｃ反应蛋白及降钙素原
均显著上升

［４３］。在不常用的实验室指标中，ＩＬ１８
在病毒脓毒症中升高，ＩＦＮγ则在细菌脓毒症中升
高
［４４］。最后在病程上，病毒脓毒症转归和机体的免

疫稳态恢复情况有关，重症患者常常是免疫系统不

稳定的儿童、免疫力低下的老年人以及免疫抑制群

体，而细菌脓毒症转归与抗生素使用的准确性和时

间点有关，在正确使用抗生素后可以明显控制症状。

病毒脓毒症具体症状，主要是存在感染病毒的

特异性损伤以及炎症反应带来的损伤，在局部器官

造成器官功能障碍。各器官多样的临床表现决定了

复杂治疗策略。在心脏，柯萨奇病毒 Ｂ３、腺病毒等
病毒感染后，部分患者出现急性病毒性心肌炎以及

后期的慢性心力衰竭，这与病毒的直接侵袭浸润心

肌细胞有关，也有患者出现以心肌收缩能力下降，肌

钙蛋白升高、心律失常或心功能不全为特点的脓毒

症心肌病（ｓｅｐｓｉｓｉｎｄｕｃｅｄｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，ＳＣＭ），这
与全身性炎症反应相关

［４５］。在肺部，流感病毒和冠

状病毒入侵肺泡上皮细胞和诱发全身性炎症反应，

炎症反应在抑制病毒的同时进一步损伤肺功能，造

成呼吸困难、低氧血症和双肺浸润影，后续可发展为

急性低氧性呼吸衰竭和 ＡＲＤＳ［４６］。在肾脏，汉坦病
毒和Ｈ１Ｎ１感染患者有较高概率出现急性肾损伤
（ａｃｕｔｅｋｉｄｎｅｙｉｎｊｕｒｙ，ＡＫＩ），主要症状为血肌酐升高、
少尿或无尿。在肝脏，慢性乙肝病毒（ｈｅｐａｔｉｔｉｓｂｖｉ
ｒｕｓ，ＨＢＶ）感染患者因病毒再激活可导致发生慢加
急性肝衰竭，肝脏损伤和全身炎症反应会导致转氨

酶剧烈升高、胆红素升高或凝血功能异常，导致肝脏

出现不可逆性衰竭和其他脏器功能障碍
［４７］。在中

枢神经系统，寨卡病毒和单纯疱疹病毒的嗜神经倾

向使患者出现意识障碍、脑病、癫痫等症状
［４８］。在

血液系统，凝血功能异常和血管内皮发生的损伤使

血小板数量降低以及血栓生成和脱落的风险增高，

易发生影响重症患者死亡率的血小板减少症及

ＤＩＣ。以上的临床表现在不同病毒和不同感染人群
中出现的频率不同，当功能障碍程度与器官可能的

原发疾病不相符时，应着重考虑病毒脓毒症的可能。

三、治疗策略

病毒脓毒症的治疗策略与其他类型脓毒症比

较，最重要区别是多数病毒缺乏特异性直接抗病毒

药物（ｄｉｒｅｃｔａｎｔｉｖｉｒａｌａｇｅｎｔ，ＤＡＡ）。在仅存的少数病
毒中，乙肝病毒再激活引起的慢加急性肝衰竭给予

核苷类似物等特异性药物可以降低死亡风险；恩赛

特韦等新型冠状病毒抗病毒药物可有效缩短新冠患

者病程；神经氨酸酶抑制剂可以针对特定的流感病

毒亚型进行有效杀伤
［４９～５１］，见表１。其他多数病毒

无特异抗病毒药物可用，只能行支持治疗来维持患

者基本状态
［６３］。针对患者出现的器官功能衰竭，可

以使用机械通气和体外膜肺氧合（ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌ
ｍｅｍｂｒａｎｅｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ，ＥＣＭＯ）来进行呼吸支持、液
体复苏和血管活性药物来支持循环系统；肾脏替代

治疗（ｒｅｎａｌｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔｔｈｅｒａｐｙ，ＲＲＴ）和血液透析来
支持肾脏功能；人工肝系统来暂时替代肝脏的解毒

和合成功能等。
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表１　部分ＤＡＡ总结表

　病毒 　　　　治疗药物 参考文献

ＳＡＲＳＣｏＶ２ 奈玛特韦片、阿兹夫定等 ［５２～５４］
ＨＢＶ 恩替卡韦、富马酸替诺福韦酯等 ［５５，５６］
ＨＣＶ 索磷布韦、可洛派韦等 ［５７，５８］
ＨＩＶ 齐多夫定、利匹韦林等 ［５９，６０］
流感病毒 奥司他韦、玛巴洛沙韦等 ［６１，６２］

　　近年，针对各机制的治疗措施为病毒性脓毒症
带来了新选择。炎症反应作为发病机制的核心，抗

炎治疗可以从多个方向进行。在细胞因子风暴前

期，及时使用激素类药物可以减轻炎症损伤；在疱疹

病毒感染中，针对其病毒 ｍｉｃｒｏＲＮＡ的治疗展现出
一定潜力；磷酸二酯酶４（ｐｈｏｓｐｈｏｄｉｅｓｔｅｒａｓｅ４，ＰＤＥ
４）抑制相关药物抑制环磷酸腺苷 （ｃｙｃｌｉｃａｄｅｎｏｓｉｎｅ
ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ｃＡＭＰ）降解可以减少脓毒症中的肾
损伤

［６４～６６］。针对肾功能较好的重症新冠患者，早

期使用低剂量肝素可以降低出血并发症，口服依度

沙班等抗凝剂可以降低血栓形成的风险，新鲜冰冻

血浆可以帮助国际标准化比值（ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｎｏｒｍａｌ
ｉｚｅｄｒａｔｉｏ，ＩＮＲ）显著升高的患者维持病情稳
定
［６７，６８］。对于ＩＬ６导致的内皮损伤，适时的抗ＩＬ６

治疗不仅有通过防止炎症风暴来调节机体免疫稳态

的潜力，还可以通过减少内皮糖萼的脱落来保护内

皮细胞
［６９］。在新冠患者中，例如依库珠单抗等靶向

补体的抑制剂有效发挥抗炎作用，患者 Ｃ反应蛋
白、ＩＬ６水平急剧下降，呼吸窘迫症状消退，同时补
体抑制剂被建议用于防止内皮损伤带来的微血栓形

成，可降低形成严重ＤＩＣ的风险［７０］。对于吸附细胞

因子的血液灌流技术，被证明可能在脓毒症患者中

起到平衡免疫紊乱和稳定器官功能失调的作用，但

这一项侵入性操作也可能增加额外感染的风险。人

为平衡各细胞因子是一个高频率动态评估的过程，

细胞因子的多面性作用导致对并发症的不可控使得

这项技术未达到理想的效果
［７１，７２］。

　　四、问题与展望
现有研究已经揭示了病毒脓毒症的一些致病机

理和损伤机制，但仍存在待认识和解决的问题：①免
疫失调的具体机制尚未完整阐明。在病毒脓毒症发

生发展过程中，机体从促炎状态到免疫抑制的过程

是动态且复杂的，尚未明确免疫炎症应答如何发挥

“双刃剑”作用。②病毒脓毒症特异性血液标志物。
病毒性脓毒症的诊断仍依靠序贯器官衰竭评估（ｓｅ
ｑｕｅｎｔｉａｌｏｒｇａｎｆａｉｌｕｒｅａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ，ＳＯＦＡ）评分及炎症
指标，难以区分病原体的种类，更难以说明机体当前

的病程状态。③特异性治疗药物的缺失。致病的病
毒种类繁多，各病毒株毒力差异原因和机制不清晰，

当前只有数种病毒有临床可用的特异性药物，导致

治疗手段多依靠支持治疗。④免疫治疗的矛盾性有
待解决。不同人群不同疾病阶段的免疫状态不同，

目前尚未明确各类人群的免疫特点和应给予的精准

靶向抗炎干预时机。⑤凝血异常机制及干预时机。
病毒脓毒症患者凝血异常的通路复杂多样，抗凝药

物效果在不同个体间参差不齐，缺乏可靠清晰的靶

向干预方案和策略。

未来亟待研究探索的方向：①通过多组学技术、
“人类免疫力解码计划”、开发免疫力动态检测技术

等，实现对病毒脓毒症患者的精准分型。②加大对
病毒致病机制的探索，揭示病毒与病毒、病毒与其他

病原体的相互作用，为靶向宿主炎症应答、凝血、补

体等不同环节的精准干预药物研发提供有效靶点。

③开发广谱抗病毒药物和其他特异性高的抗病毒疗
法，减少抗病毒治疗带来的副作用和并发症，实现对

病毒脓毒症的病因预防和治疗。④通过人工智能技
术分析患者数据，发现病毒性脓毒症重症化趋势的

预测标志物，构建疾病早期预警和结局预测的大数

据模型。通过对病理生理机制的深入研究和干预靶

点／技术的创新研发，有助于降低病毒感染的重症
率，提升对病毒脓毒症的诊治水平。
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