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高呼气末正压加肺复张治疗急性呼吸窘迫综合征

扬国辉王春艳宁睿

【摘要】 目的评价高呼气末正压(PEEP)加肺复张(RM)治疗急性呼吸窘迫综合征(ARDS)的临床疗

效和安全性。方法选择2008年6月至2010年5月贵阳医学院附属医院内科重症监护病房(MICU)收治的

ARDS患者38例，按信封法随机分为RM组和非RM组，每组19例。两组均采用压力支持通气(PSV)模式行

机械通气，尽可能在吸入氧浓度(rioz)<o．60时达刭目标氧合的最小PEEP水平，限制平台压≤30 cm HzO

(1 cm H20=0．098 kPa)。RM时Fi02调至1．00，压力支持水平调至O，将PEEP升至40 cm H20，持续30 s后

再降低，8 h 1次，连续5 d。记录基础状态和5 d内的机械通气参数、血气分析结果及生命体征，比较两组氧合

改善和肺损伤指标变化，观察RM的不良反应和气压伤发生率。结果①两组患者基础状态及机械通气参数

均无明显差异。②两组动脉血氧分压(Pao。)和氧合指数(Pao：／Fio。)均明显改善，且RM组明显优于非

RM组(Pa02(mmHg，l mm Hg=0．133 kPa)2 dl 85．8士Z1．3比73．5士18．7，3 d：88．6士22．8比74．3士

19．8，4 d：98．8士30．7比79．3士19．3，5 d1105．5士29．4比84．4士13．8lPa02／ri02(ram Hg)4 d：221．8士

103．5比160．3士51．4，5 d：239．6士69．0比176．8士45．5，均尸<o．05)。③两组呼出气冷凝液(EBC)中过氯化

氢(H202)和白细胞介素一6(IL一6)水平均呈下降趋势，RM组下降幅度更明显(5 d时H。O：(pmol／L)t0．04士

0．02比0．10士0．03，m一6(ng／L)：4．12士2．09比9．26士3．47。均P<o．053．④两组均无气压伤发生，心率无

明显变化，无心律失常发生，中心静脉压和平均动脉压无明显变化。结论高PEEP加RM可增加气体交换，

改善氧合，减少呼吸机相关性肺损伤(VALD．应用RM比较安全，耐受性好，临床观察未见低氧血症、气压伤

和血流动力学异常。

【关键词】急性呼吸窘迫综合征I肺复张l机械通气I 呼出气冷凝液

Effects of high positive end-expiratory pressure comb!ned with recruitment maneuvers in patients with acute
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[Abstract] Objective To investigate the clinical effects and safety degree of high positive end—

expiratory pressure(PEEP)combined with lung recruitment maneuver(RM)通patients with acute

respiratory distress syndrome(ARDS)．Methods Thirty-eight patients in medical intensive care unit
(MICU)of Affiliated Hospital of Guiyang Medicsl College suffering from ARDS admitted from June 2008 to

May 2010 were enrolled in the study．With the envelope method they were randomized into RM group and

non—RM group，with n=19 in each group．砧l patients received protective ventilation l pressure support
ventilation(PSV)with plateau pressure limited at 30 cm H20(1 cm H20=0．098 kPa)or lower．PEEPwas

set at the minimum level with fraction of inspired oxygen(Fi02)<0．60 and partial pressure of artenal

oxygen(Pa02)kept between 60 and 80 mm Hg(1姗Hg=0．133 kPa)．RM was conducted by regulating
Fi02 to 1．OO，support pressure to 0，PEEP increased to 40 clm H20 and maintained for 30 seconds before

lowering，and this maneuver was repeated every 8 hours for a total of 5 days．Base status，ventilation

parameters，blood gas analysis and viml signs were obtained st baseline and for the next 5 days．Oxygenation

status and lung injury indexes were compared between RM group and non-RM group．the adverse effects of
RM and incidence of barotrauma were recorded．Resui臼 ①There were no significant diffeFences of base
status and ventilation parameters between RM group and non—RM group．②Pa02 and oxygenation index

(Pa02／FiOz)were both increased in RM group and non—RM group，but the values were higher in RM group

CPa02(mm Hg)2 days：85．8士21．3 vs．73．5士18．7，3 daysl 88．6士22．8 vs．74．3士19．8，4 days：98．8士

30．7 vs．79．3土19．3，5 daysl 105．5士29．4 vs．84．4士13．8I Pa02／ri02(nun Hg)4 days：221．8士103．5 vs．

160．3士51．4，5 daysl 239．6士69．0 vs．176．8士45．5，all P<0．053．③Hydrogen peroxide(H20z)and

interleukin一6(IL一6)concentration in exhaled breath condensate(EBC)decreased in both groups but lower in
RM group而th significant difference C5 days H202(pmol／L)：0．04士0．02 vs．0．10士0．03；m一6(ng／L)l

4．12士2．09髓．9．26士3．47，both P<O．053．④Barotrauma and arrhythmia did not occur in both groups．
No significant changes in heart rate were found during RM．Central venous pressure and mean arterial

pressure remained unchanged after RM．Condasion High leveI PEEP combined with RM can improve gas
exchange and oxygenation．decrease ventilator associated lung iniury(VALI)．RM wu safe and had good

tolerance，no hypoxemia，b啪缸毽um and hemodynamic instability were observed．
[Key words】 Acute respiratory distress 8yndrolne!Lung recruitment maneuver! Mechanical

ventilation I Exhaled breath condensate
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机械通气是治疗急性肺损伤／急性呼吸窘迫综

合征(ALI／ARDS)的主要措施，但呼吸机应用不当

可引发或加重原有的肺损伤，引起呼吸机相关性肺

损伤(VALI)，并且促使肺内炎症介质移位到血液，

引发或加重全身炎症反应综合征。小潮气量(VT)和

最佳呼气末正压(PEEP)是肺保护性通气策略的核

心，可以减轻VALI，提高ARDS患者的存活率[1]，

但这种方式可导致一部分肺泡加速塌陷[2]。肺复张

(RM)被认为可阻止小VT相关的肺泡再萎陷。研究

表明，RM可改善氧合和呼吸力学状况，减少肺损伤

和肺泡表面活性物质丢失，以及继发的炎症介质产

生[1{]．本研究中观察高PEEP加RM对ARDS患

者氧合状况、炎症介质、血流动力学及安全性等的影

响，为临床RM使用提供依据，现报告如下。

1资料与方法

1．1研究对象：选择2008年6月至2010年5月本

院内科重症监护病房(MICU)收治的38例符合入

选条件ARDS患者。本试验遵循贵阳医学院附属医

院制定的伦理学标准，并得到该委员会的批准。所有

研究对象经家属签署知情同意书。

1．1．1入选标准：①有ARDS的危险因素。②急性

起病。⑧需正压通气支持。④严重氧合障碍[6】。⑤X

线胸片提示肺水肿。⑥无左房高压的临床证据。

1．1．2排除标准：①年龄<18岁。②急性心肌梗死

(AMI)发病1周内。⑧妊娠。④气胸或支气管胸膜

瘘，或肺叶切除术后2周内。⑤颅内压增高或神经肌

肉疾病。⑥严重慢性呼吸系统疾病或慢性肝脏疾病。

⑦恶性疾病或慢性疾病终末期。⑧骨髓移植患者。

1．2方法：入选患者按信封法随机分为RM组和

非RM组，每组19例。

1．2．1操作方法：①机械通气基本模式t压力支持

通气(PSV)。参数设置：根据临床情况选择适宜的

PEEP水平，即尽可能在吸入氧浓度(FiO。)<0．60

时达目标氯合的最小PEEP水平，限制平台压为

30 cm H20(1 cm H20=0．098 kPa)。②目标参数l
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动脉血氧分压(Pa02)60--一80 mm Hg(1 mm Hg=

0．133 kPa)，VT 350-～450 ml。

1．2．2 RM实施方案[7]sRM前给予镇静剂，使镇

静状态达Ramsay 4～5级。将Fi02调至1．00，持续

5 rain后开始RM。呼吸机模式为PSV，压力支持

(PS)降为0。PEEP在10 s内逐渐增至40 cm H20，

持续30 s后在5 8内降低PEEP水平，将Fio：、PS

和PEEP调至先前水平，恢复原通气模式及条件。每

8 h重复一组RM，连续5 d，如5 d内患者开始锻炼

脱机则终止RM。

1．3观察项目。①患者人院时的一般情况。②呼吸

机参数监测。③氧合情况，包括PaO。、氧合指数

(PaO：／FiO。)。④呼出气冷凝液(EBC)中过氧化氢

(H：O：)和白细胞介素一6(IL一6)水平；研究开始后

1、3、5 d收集2 ml EBC分装，置--80℃冰箱保存备

检。H：O：和IL-6分别用化学荧光法和酶分析法

(ElA)检测。⑤气压伤发生情况。◎RM的不良反应

及RM前后生命体征的变化。

1．4统计学处理：用SPSS 11．5统计软件进行统计

学处理。数据以均数士标准差(z士s)表示，基本情况

比较用独立样本t检验和四格表检验，两组机械通

气参数、疗效及RM治疗的安全性比较用重复测量

方差分析或Kruskal—Wallis秩和检验，P<0．05为

差异有统计学意义。

2结 果

2．1两组患者临床资料和急性生理学与慢性健康

状况评分系统I(APACHE I)评分及机械通气参

数比较(表1)s38例患者中男27例，女11例，年龄

32--一68岁，平均(59．2士16．5)岁。主要原发病RM

组为肺炎9例，多发伤6例，全身感染3例，术后大

出血1例l非RM组为肺炎10例，多发伤4例，全身

感染3例，术后大出血2例。两组患者年龄、性别、主

要原发病及APACHE I评分比较差异均无统计学

意义(均P>O．05)，有可比性。两组机械通气参数比

较差异也无统计学意义(均P>0．05)．

裹I两组急性呼吸窘迫综合征患者基本情况及机械通气参数比较(7r+D

注tRMt肺复张．APACHE I评分t惫性生理学与慢性健康状况评分系统l评分。PsOz／FiOzt氯合指敷，PS,压力支持．PEEP s呼气束正压．

Fi02l吸人氯浓度，l蚴Hg-=0．133 kPa．1 cm HzO==O．098 kPa
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表2两组急性呼吸窘迫综合征患者动脉血气分析、氧合及呼出气冷凝液中H：0：和IL一6变化比较(；士j)

注：H202：过氯化氢．IL一6，白细胞介素一6，RM：肺复张．PaOz：动脉血氧分压，PaCOzt动脉血二氧化碳分压，Sp02：脉搏血氧饱和度，Pa02／

Fi02t氧合指数·与非RM组同期比较，‘P<0．05，与本组基础值比较，“P<0．05}与本组1 d比较。。P<0．05I与本组2 d比较．dP<

0．05}与本组3 d比较，。P<0．05f1 mm Hg=0．133 kPa!空白为无此项

2．2两组动脉血气分析及氧合比较(表2)：两组动

脉血pH值、动脉血二氧化碳分压(PaCO。)和脉搏

血氧饱和度(SpO。)基本保持稳定(均P>0．05)，

PaO：、PaO：／FiO。明显改善，且RM组较非RM组

改善程度显著，其中2、3、4和5 d PaO：改善最明

显，4 d、5 d Pa02／Fi02改善最明显(均P<o．05)。

2．3两组EBC中H：O：和lL一6比较(表2)：RM组

3 d后H：o：和IL一6明显降低(均P<0．05)，5 d时

降低更加显著，且与非RM组比较差异有统计学意

义(均P<0．05)。

2．4两组安全性比较：两组均无气压伤报告，X线

胸片未见气胸、皮下气肿和纵隔气肿等。RM组患者

均未出现与RM相关不良反应。RM前后心率、中心

静脉压和平均动脉压无明显变化。

3讨论

肺泡大量陷闭导致肺容积明显减少是ARDS

的主要病理生理特点之一，为保证患者的氧合，必须

将萎陷肺泡再度开放并维持开放状态，RM策略是

肺保护通气的有效策略。实施RM既可使更多的萎

陷肺泡重新开放，改善氧合，还可以防止小VT通气

继发的肺不张。RM有多种方式，如控制性肺膨胀、

应用PEEP水平复张、高频振荡通气以及叹息样呼

吸等，但原理基本上是一致的，目前临床上应用最多

的是PEEP水平复张涵引。本研究中拟通过观察高

PEEP加RM对ARDS患者氧合状况、炎症介质、

血流动力学和安全性等，评价其临床治疗效果。

3．1 高PEEP加RM对氧合的影响：ARDS患者

的肺形态学研究证实，应用高达30"--'40 cm H：O的

PEEP可达到肺开放的目的[10。，高PEEP能改善重

力依赖区域肺组织的顺应性，使得整个肺组织的通

气更为均一[11]。本研究结果显示，在高PEEP加

RM过程中pH值、PaCO：和SpO。无明显变化，与

易丽和席修明[7]的研究结果相似；高PEEP加RM

后PaO。、PaO：／FiO。较非RM组显著升高，其中

Pa02于2、3、4和5 d变化最明显，而Pa02／Fi02于

4 d、5 d变化最明显，且PaO：／Fi02>200 mm Hg，

此结果与Sub等[12]的研究相似，但高于国内研究结

果[7]。分析高PEEP加RM能有效改善ARDS患者

氧合的可能机制为：高PEEP加RM通过呼气末肺

泡内正压的支撑作用防止肺泡塌陷，改善气体分布

和通气／血流比值，减少肺内分流[2]。

3．2 高PEEP加RM对VALI的影响：有研究表

明，ARDS患者EBC中H：O：水平有显著增高，由脓

毒症以及严重脑损伤引起ARDS患者，其EBC中

H：o。水平最高n引。近来的研究还发现，经典的机械

通气策略(大VT+小PEEP)可以导致EBC和支气

管肺泡灌洗液(BALF)中细胞因子IL一6增高[1“。本

课题组既往研究发现，机械通气患者EBC中H：0。

水平的高低与病情严重度有关[1副。但将PEEP从

10 cm H20增加到30 cm H20，并不增加吸气末过

度膨胀的肺泡容积n引。即使用高达40 am H：O的

PEEP，在增加肺泡容积的同时，肺湿重维持不变，

提示高PEEP并不加重肺损伤[101。本研究中发现，

RM组EBC中H。O。和IL一6水平显著下降，与国内

学者研究结果[7]相似。表明高PEEP加RM可通过

防止肺泡反复萎陷产生的高剪切力，减轻上皮细胞

和肺泡细胞牵拉及肺泡巨噬细胞活化，抑制肺部应

激氧化和炎症介质的产生，进一步减少VALI的发
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生。因此，监测EBC中这些细胞因子的变化，将有助

于及早发现VALI[1]。

3．3高PEEP加RM的安全性：本研究中两组患

者均能耐受RM，未观察到与RM相关的气胸、皮下

气肿和纵隔气肿等不良反应，而且RM后各时间点

心率、中心静脉压和平均动脉压无明显变化。表明

RM使萎陷的肺泡复张后，适当提高PEEP水平能

有效维持复张的肺泡开放，并对血流动力学无影响，

临床应用较安全。

综上，高PEEP加RM作为肺保护性机械通气

的辅助手段，有利于改善ARDS患者的氧合和预

后。对ARDS患者，如无相对禁忌证，早期反复多次

的RM可改善氧合，减少VALI，且安全、耐受性好，

临床观察无低氧血症、气压伤和血流动力学异常。
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白细胞介素一l受体结合激蕾功能型遗传变异性可对脓毒性休克严重程度产生影响

以往的研究表明，过度炎症反应可决定脓毒症的病情和预后，感染过程中自细胞介素·1受体结合激酶(1RAKl)是激活核

转录因子一KB信号通路的蛋白，所以法国学者研究了IRAKl相关遗传变异性对急性肺损伤的严重程度和病情发展以及脓毒

性休克病死率的影响。研究人员选取843例脓毒性休克患者，同时选取800例性别相匹配的健康者作为对照组。结果显示：脓

毒性休克组和对照组没有显著的IRAKl基因型差异I在脓毒性休克组内，lRAKl变异基因型与机械通气的延长需求显著相

关，患者越年轻遗传危险率就越高l另外，在更严重的患者中，携带IRAKl变异基因型的患者病死率更高。因此，学者们得出

结论。对于脓毒性休克患者来说，IRAKl变异基因型与机械通气的延长需求显著相关。在将来，IRAKl基因1595C／T位点基

因多态性很可能被考虑加入到诱因、损伤、炎症反应和器官障碍(PIRO)评分因素当中。进而指导脓毒性休克的治疗．

钟麓贤，精译自(Crit Care Med}，2010．3812287—2294，胡森，审援

因脓毒症致死的患儿多存在持续的徽循环血管低密度状态

近期。荷兰和英国学者为研究严重脓毒症患儿徽血管改变的时程和预测价值进行了相关试验．研究人员将重症监护病房

(ICU)中患脓毒症且低血容量已得到纠正但需要应用血管加压素和(或)正性肌力药物等治疗的患儿作为研究对象。应用正交

极化光谱成像技术检测给药24 h后颊黏膜的微循环状态．随后3 d每日检测1次．结果t第1日。幸存者和死亡者所有类型血

管的功能性毛细血管密度或微血管流量指标无明显差异l第1日和第2日，幸存者功能性毛细血管密度明显增加．死亡者功能

性毛细血管密度中位值明显降低。幸存者中所有类型微血管流量指数改善，但差异不明显，死亡者则未改变。研究者由此得出

结论·在脓毒症患儿中，徽循环持续改善可能预示生存率的提高。

刘先奇，■译由‘Crit Care Med'．2010—11-11(电子版)·胡▲，审校
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