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小潮气量保护性机械通气的进展

宋俊杰 李海波

机械通气（MV）是一种支持和挽救生命的治疗措施，在

临床上常用来纠正低氧血症。 很多研究已经证实，传统使用

的大潮气量机械通气可导致肺损伤，而小潮气量可能具有肺

保护作用。 但是过低的潮气量（V

T

）可能引起肺不张，增加死

腔量，造成肺内分流以及高碳酸血症，从而增加肺损伤。 肺复

张能够膨胀塌陷肺泡， 目前已作为急性呼吸窘迫综合征

（ARDS）患者机械通气的辅助调整措施。 虽然许多研究已经

证实小潮气量的优越性，然而，在对炎症因子的影响、保护性

通气策略中呼气末正压（PEEP）的应用、相关的高碳酸血症以

及肺复张等方面，仍然存在争议。

1 小潮气量机械通气对肺及炎症反应的影响

传统上为了改善气体交换，推荐使用大潮气量（10～

15�mL/kg�V

T

）进行机械通气

［

1

］

。 急性呼吸窘迫综合征协作网

（ARDS�Net）进行的大样本研究显示，与传统大潮气量相比，

小潮气量能够显著降低急性肺损伤（ALI）和 ARDS 的病死率

（约 22%）

［

2

］

。 对保护性小潮气量机械通气在治疗肺部疾病过

程中的保护作用，虽然已经有了较多的论证，但仍然存在较

大的争议。

1.1 动物实验研究方面

1.1.1 无 ALI/ARDS 的动物：Caruso 等

［

3

］

研究发现，对于正常

大鼠，6�mL/kg�V

T

通气 1�h 即可引起肺内炎症反应， 表现为中

性粒细胞聚集、白细胞介素 -1茁（IL-1茁）和前胶原蛋白Ⅲ的

mRNA 表达增加。 同样，对于无 ALI 兔进行小潮气量通气，发

现能够引起外周气道的病理性破坏和炎症反应

［

4-5

］

。 此外，

Pires 等

［

6

］

发现，与自主呼吸组小鼠相比，6�mL/kg�V

T

通气

30�min 后，肺组织匀浆中超氧化物歧化酶（SOD）活性明显降

低，同时伴随着过氧化氢酶（CAT）、谷胱甘肽过氧化物酶

（GSH-Px）和髓过氧化物酶（MPO）活性及肿瘤坏死因子 -琢

（TNF-琢）含量的增加。Quilez 等

［

7

］

分别用 8�mL/kg 或 30�mL/kg�

V

T

�对大鼠进行 3�h通气后， 各通气组肺组织炎症介质较不通

气组高。 可见，即使是小潮气量通气也可以对健康动物肺造

成不同程度的影响，原因可能是由于小潮气量时肺泡和小气

道循环打开与关闭产生的剪切力所致；也可能由于小潮气量

时死腔通气增加，气体交换不充分，组织缺氧所致；其他相关

的原因还可能包括吸入气体没有经过加温 / 湿化等。

1.1.2 有 ALI/ARDS 的动物： 对实验性 ALI 犬进行 6�h 机械

通气后发现，大潮气量组小肠胀气明显，且小肠损伤评分显

著增加，而小潮气量组无此表现

［

8

］

，可见小潮气量通气在一定

程度上能避免出现小肠功能障碍。 这可能是由于胃肠道对缺

血、缺氧较敏感，不适当的通气造成小肠部位血管外间隙增

宽，血管外渗出增加，血管上皮细胞凋亡增加，从而引起胃肠

6�mL/kg�V

T

组相比，12�mL/kg�V

T

组细胞外乳酸和脑组织氧张

力较高，且有较高的 IL-6 和 IL-8 释放，其炎症介质释放可能

与肺部较高的吸气压有关；此外，高炎症介质可引起脑微循

环功能障碍，此改变可进一步触发炎症反应。

1.2 临床应用研究方面

1.2.1 有 ALI/ARDS 的患者：对于 ALI/ARDS 患者，小潮气量

加 PEEP的保护性通气策略能改善肺功能， 降低呼吸机相关

性肺损伤（VILI）的发生率，而且能减少各系统炎症介质的聚

集。 高渝峰等

［

10

］

在急性百草枯中毒致肺损伤的研究中发现，

与大潮气量相比， 保护性通气策略不但提高了氧合指数、降

低了气道峰压和平均气道压，而且 X 线胸片的进展延缓例数

也较高。 可见肺保护性通气策略对百草枯所致肺损伤肺功能

的改善及 VILI 的降少具有积极的治疗作用。 Parsons 等

［

11

］

的

多中心随机对照研究显示，6�mL/kg�V

T

组较 12�mL/kg�V

T

组

血 IL-6 减少了 26%，IL-8 减少了 12%。 此研究表明，即使是

保护性机械通气，也可以引起炎症因子水平的升高，这可能

是机械通气本身刺激所造成的，但与大潮气量相比，炎症因

子水平升高的程度较低， 其可能的原因为 ALI/ARDS 时肺的

不均质性，大潮气量加重了开放肺泡的过度膨胀，诱导了炎

症反应。

1.2.2 无 ALI/ARDS 的患者： 全麻而无肺损伤的患者， 使用

5～7�mL/kg�V

T

通气 12�h 后，支气管肺泡灌洗液（BALF）中

TNF-琢 和 IL-茁 水平比较稳定， 而 10～12�mL/kg�V

T

通气后，

两种炎症介质明显升高， 两组相比差异有统计学意义

［

12

］

。

Wolthuis 等

［

13

］

证实，与 12�mL/kg�V

T

�+�0�PEEP 组相比，6�mL/kg�

V

T

�+�10�cm�H

2

O（1�cm�H

2

O＝0.098�kPa）PEEP 组也降低了全麻

患者 BALF 中 IL-茁 的浓度， 同时降低了 BALF 中 MPO 和弹

性蛋白酶的浓度。 在择期全麻下行腹腔镜手术时，小潮气量

加低 PEEP不但可以降低气道压，而且可改善肺顺应性

［

14

］

。可

见，大潮气量能够增加 BALF 中炎症因子的浓度，因此，对于

全麻患者建议使用小潮气量机械通气。

2 保护性小潮气量机械通气中有关 PEEP的争议

小潮气量通气可引起小气道闭合、呼吸道分泌物潴留和

进行性肺不张，而适当的 PEEP可使塌陷的肺泡复张，减少呼

吸死腔，改善肺的顺应性。 但是也有研究证实，PEEP 与炎症

因子产生有相关性。

2.1 动物实验研究方面：研究表明，使用 0�PEEP 或低 PEEP

时，由于肺泡周期性打开和关闭，可以引起肺损伤；高水平

PEEP 由于有较好的肺泡复张作用，能改善氧合，但由于肺的
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过度扩张也能引起肺损伤。

Chu 等

［

15

］

发现，与 7�mL/kg�V

T

�+�5�cm�H

2

O�PEEP 组相比，

7�mL/kg�V

T

�+�0�PEEP 组巨噬细胞炎性蛋白 2（MIP-2）明显升

高，TNF-琢 和 IL-茁 也有所升高， 这可能与 0�PEEP 所致肺泡

周期性的打开和关闭有关。Kirchner 等

［

16

］

发现，在早期兔 VILI

模型中， 高 PEEP机械通气与整个肺组织中核转录因子 -资B

（NF-资B）以及活化蛋白 1（AP-1）的高度激活有关，如果根据

顺应性 - 容积曲线（C-V 曲线） 不断调整 PEEP， 能够减少

NF-资B 和 AP-1 的激活。 Hong 等

［

17

］

研究表明，高 PEEP 增加

了 BALF 中炎症因子的产生， 低 PEEP 则产生低水平的炎症

因子。 表明 PEEP与炎症因子的产生有明显的相关性。

2.2 临床应用研究方面： 对于需要机械通气的 ALI/ARDS

患者，最佳的 PEEP 尚不清楚，目前临床上主要根据静态压

力 -容积曲线吸气支上的低位转折点压力选择 PEEP。

许多研究已经证明， 低水平的 PEEP 与 ARDS 患者较高

的病死率有独立的相关性

［

18-20

］

。 3 个大型多中心随机对照试

验比较了高 PEEP�+�小潮气量和低 PEEP�+ 大潮气量机械通

气的结果，这些研究发现，使用前者可使患者明显受益；在固

定小潮气量时，3个试验并未证明高 PEEP或低 PEEP 对患者

有明显效果

［

21-23

］

。 针对这 3 个随机对照试验的系统回顾和荟

萃分析

［

24

］

显示，高 PEEP 组与低 PEEP 组在院内病死率方面

差异并无统计学意义，而氧合指数（PaO

2

/FiO

2

）≤200�mm�Hg

（1�mm�Hg＝0.133�kPa）亚组的 ARDS患者，高 PEEP 者病死率

明显较低； 对于 PaO

2

/FiO

2

�200～300�mm�Hg 亚组的 ARDS 患

者，高 PEEP组病死率较高。 近来，杨君等

［

25

］

的荟萃分析则表

明，高 PEEP 加小潮气量通气可以改善 ALI/ARDS 患者的

28�d 病死率和气压伤的发生率。 因此，PEEP 的应用应个体

化，高 PEEP的应用应谨慎。

3 保护性小潮气量机械通气与允许性高碳酸血症 PHC

研究证实，PHC 策略不仅具有肺保护性作用， 而且能提

高 ARDS 患者的存活率，但长期的高碳酸血症对机体并非有

益，甚至认为有害。

3.1 动物实验研究方面：PHC 可能对生理有益， 也有抗炎的

效果。 Laffey 等

［

26

］

的研究显示，小潮气量机械通气治疗 ARDS

时，高碳酸血症减少了肺缺血 / 再灌注时 TNF-琢 的产生及肺

泡蛋白质渗出，减轻了肺水肿，且氧合改善。 De�Smet 等

［

27

］

对

离体鼠肺的研究发现， 高碳酸血症组肺部水肿明显减轻，肺

硬化得到了改善， 同时降低了 BALF 中 TNF-琢 和 IL-茁 的浓

度。 Morisaki 等

［

28

］

通过对兔吸入 5%CO

2

达到高碳酸血症的实

验证实，高碳酸血症组出现明显的高碳酸性酸中毒和进行性

肠黏膜酸中毒，同时伴随较低的肠道渗透性。 此研究表明，高

碳酸性酸中毒通过白细胞独立的机制减弱内毒素诱导的肠

功能障碍。然而 O'Croinin等

［

29

］

发现，在细菌诱导的肺损伤中，

长期高碳酸血症（48�h）增加了肺细菌菌落的数量和肺结构的

损害，并且降低了肺静态顺应性，这可能与长期高碳酸血症

损害使白细胞在肺部聚集有关。 以上研究提示，高碳酸血症

虽然有抗炎等保护性作用，但存在肺疾病时，长期高碳酸血

症对机体却有损害作用。

3.2 临床应用研究方面：肺保护性通气对于 ARDS 患者是有

益的，但这种通气模式的结果是高碳酸血症，它可导致脑血

流量增加，进而诱导脑水肿。 研究发现，PHC 策略治疗 ARDS�

并不增加呼吸频率和潮气量， 而且提高了患者的存活率

［

30

］

。

Petridis 等

［

31

］

观察了 ARDS 需行保护性通气同时存在蛛网膜

下腔出血（SAH）的患者，发现动脉血二氧化碳分压（PaCO

2

）在

50～60�mm�Hg 时并没有对颅内压造成不利影响，可见，对于

SAH的患者，肺保护性通气是可以安全使用的。 Hagen等

［

32

］

也

发现， 肺保护性通气并没有增加低出生体质量婴儿脑损伤的

风险。

综上所述，高碳酸血症是一把双刃剑，还需要进一步的

实验研究证实高碳酸血症的有效性以辅助临床工作。

4 小潮气量机械通气与其辅助措施肺复张策略

小潮气量的通气策略虽然能提高存活率，但是可引起肺

泡减张和低氧血症的发生。 肺泡复张是在机械通气时通过给

予足够的气道压力，使塌陷的肺泡充分开放，从而达到增加

机体氧合的目的。 因此，肺复张是小潮气量保护性通气策略

的必要补充。

肺复张的方法很多， 常用的方法有控制性肺膨胀、PEEP

递增法及叹气等，到目前为止，并没有标准的模式复张先前

不张的肺区域。

4.1 肺复张的应用

4.1.1 动物实验研究方面：Reiss 等

［

33

］

的研究发现，对于机械

通气的健康小鼠，通过增加 PEEP 进行复张后，肺机械力学、

氧合以及炎症因子都得到了改善，而通气无复张组小鼠由于

肺泡塌陷导致了气体交换障碍。 Santiago 等

［

34

］

通过大鼠实验

性肺损伤的研究发现，应用 40�cm�H

2

O 持续气道正压（CPAP）

复张 40�s 后， 无明显肺水肿的肺损伤组氧合得到了改善，而

且可降低肺静态弹性、黏弹性阻力和肺泡塌陷程度；但存在

肺水肿的肺损伤组肺复张却增加了肺和肾脏的细胞凋亡及

前胶原蛋白Ⅲ的表达，并且恶化了肺泡毛细血管损伤。

4.1.2 临床应用研究方面：在临床研究中，人类的肺复张策

略还没有产生一致的结果；此外，关于压力、持续时间和频率

的最佳设置仍然需要进一步证实。 Xi�等

［

35

］

对 ARDS患者应用

CPAP 模式进行复张时发现， 第 1天和第 2天肺复张 2�h 后，

氧合得到了改善。 近来有研究应用小潮气量结合 PEEP 递增

法观察食管癌开胸术后复张效果，结果发现，所有患者肺复

张后，动脉血氧分压（PaO

2

）和氧合指数显著升高，吸入氧浓度

（FiO

2

）明显下降，肺静态顺应性也得到明显改善，虽有部分患

者动脉压及脉搏血氧饱和度（SpO

2

）有所下降，但经调整后很

快恢复并保持稳定，所有患者未发现有气压伤、严重心律失

常等不良事件

［

36

］

。 高景利等

［

37

］

发现，俯卧位机械通气能显著

改善内源性和外源性 ARDS患者的氧合指数。

4.2 肺复张的不良反应：实施肺复张时最关注的安全问题是

血流动力学改变和气压伤， 目前有关不良事件的报道较少。

范远华等

［

38

］

研究发现，俯卧位肺复张较仰卧位更能改善氧

合， 除了复张即刻每搏指数和全心射血分数短暂降低外，对

血流动力学影响轻微。 Toth等

［

39

］

研究了肺复张对患者血流动
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力学的影响后发现， 尽管肺复张过程中心排血指数短暂减

低，但能迅速恢复，而且心率、中心静脉压、平均动脉压和血

管外肺水并没有改变。 Meade 等

［

40

］

报道的 28 例肺复张患者

中，有 4例出现了气胸。 从以上研究来看，肺复张的实施虽然

改善了氧合，但也存在一定不良事件的发生，临床应用时，应

根据患者情况调整压力水平， 同时细心检测血流动力学，尽

可能减少不良事件的发生。

5 小 结

与大潮气量 MV 相比，小潮气量保护性机械通气虽然降

低了炎症反应的水平，但也造成了炎症因子的升高；PEEP 虽

然能改善肺顺应性， 但也与炎症因子的产生有一定的相关

性，PEEP的应用应个体化，高 PEEP的应用应谨慎；高碳酸血

症虽然有保护作用， 但长期高碳酸血症却加重了肺损伤；肺

复张作为小潮气量的辅助通气措施，能改善氧合，但在实施

上应注意对血流动力学的影响。
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·病例报告·

替加环素成功治疗肺部泛耐药鲍曼不动杆菌感染患者 1例

邵碧波 冯辉斌

国外文献报道，对鲍曼不动杆菌感染可选用替加环素治

疗

［

1-2

］

。 本院收治 1 例肺部泛耐药鲍曼不动杆菌感染患者，现

将救治体会报告如下。

1 病历简介

患者女性，77 岁，因突发呼吸困难 3�h 入院。患者于 2012

年 1 月 11 日因外伤在外院行左股骨头置换术，术后 4�h 出现

发热、呼吸困难，予以抗感染（比阿培南 0.3�g 静脉滴注，8�h�

1 次，共 7�d；替考拉宁 0.4�g 静脉滴注，每日 1 次，共 3�d 后停

用），同时予以机械通气、营养支持治疗，病情无好转，于 1 月

18 日转入本院重症监护病房（ICU）。 转入时意识清楚、气促、

呼吸困难，查体：心率 106 次 /min，呼吸频率 38 次 /min，血压

124/52�mm�Hg（1�mm�Hg＝0.133�kPa），脉搏血氧饱和度（SpO

2

）

0.80，双肺可闻及湿啰音，心律齐，心音正常，腹软、无压痛，左

下肢丁字鞋固定。 入院后痰培养显示鲍曼不动杆菌生长，泛

耐药；血常规示白细胞计数（WBC）16.68×10

9

/L，中性粒细胞

比例 0.951，C- 反应蛋白（CRP）88.21�mg/L，降钙素原（PCT）

≥25.00�滋g/L，肝功能正常，白蛋白 26.2�g/L；血气分析示氧

分压 59.6�mm�Hg， 二氧化碳分压 30.4�mm�Hg，pH 值 7.46；

胸片示肺部感染。 给予头孢哌酮钠舒巴坦（舒普深）3�g 静脉

滴注，6�h�1 次，7�d 后联合米诺环素 0.1�g 鼻饲， 每日 2 次，共

3�d。 患者在入院 7�d 内心率持续在 100～120 次 /min，体温持

续在 37.5～38.3�℃， 呼吸机支持；1 月 24 日复查胸片示肺部

感染加重，痰培养仍示鲍曼不动杆菌生长，泛耐药。 停用舒普

深及米诺环素，换用替加环素 50�mg，12�h�1 次，首剂 100�mg。

应用 3�d 后患者体温降至正常，心率在 80～90 次 /min，下调

呼吸机参数，复查胸片示感染明显吸收，痰培养仍示鲍曼不

动杆菌生长，泛耐药。 继续目前抗感染治疗，于替加环素治疗

第 8 天复查痰培养正常，胸片示肺部感染基本吸收，血常规

示WBC�6.14×10

9

/L，中性粒细胞比例 0.855，CRP�25.26�mg/L，

PCT�2.46�滋g/L，停止机械通气。应用替加环素治疗第 10 天，复

查痰培养正常，血常规示 WBC�5.57×10

9

/L，中性粒细胞比例

0.632， CRP�5.06�mg/L， PCT＜0.10�滋g/L， 停用替加环素。 继续

观察 3�d，患者未诉不适，查肺部 CT示正常，转出 ICU。

2 讨 论

文献报道，鲍曼不动杆菌是引起 ICU 感染常见的条件致

病菌之一

［

3

］

，可导致全身各个部位感染，且多重耐药，抗菌药

物选择困难。 近年来，随着广谱抗菌药物、免疫抑制剂、糖皮

质激素的广泛应用以及侵入性操作的普遍开展，鲍曼不动杆

菌在医院内感染革兰阴性杆菌中所占比例明显增加

［

4

］

。 替加

环素是高效广谱抗菌药物，对临床难治性细菌具有较高的敏

感性

［

5

］

。本例患者住院期间病情逐步加重，使用多种抗菌药物

后效果均不明显。 在使用替加环素后患者体温及心率逐渐转

为正常，逐步脱离机械通气，WBC、CRP、PCT及痰培养均恢复

正常，病情好转，13�d 后查肺部 CT示正常。
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