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·综述·

【摘要】急性呼吸窘迫综合征(ARDS)是一种以快速进展的低氧血症伴非心源性肺水肿为特征的呼吸困

难状态。尽管诊断和治疗方法在不断进步，但ARDS的病死率在全世界范围内仍高达40％。50％。在一些研

究中发现，相当数量的ARDS患者合并急性肺源性心脏病(ACP)，并且ACP与ARDS患者病死率独立相关，日

益引起大家的关注。通过回顾近年来的相关研究，对ARDS合并ACP的流行病学、发病机制、诊断方法，尤其

是作为诊断基础的超声心动图等进行深人总结，并阐明右心保护性通气策略及俯卧位通气对肺血管及右心的

保护作用，为ARDS合并ACP的治疗提供新的思路。
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[Abstract]Acute respiratory distress syndrome(ARDS)is a severe respiratory condition that is characterized by

rapidly progressive hypoxemia with noncardiogenic pulmonary edema．Despite the improvement of therapeutic methods，

the mortality of ARDS is in the range of 40％一50％all over the world．Some studies have shown that a significant

number of patients with ARDS had acute cor pulmonale(ACP)，and ACP is independently associated with the mortality
of patients with ARDS，which has attracted wide attention in recent years．This paper reviewed recent related studies，

summarized the prevalence，pathogenesis and diagnostic approaches of ACP in ARDS，especially echocardiography
which was considered as a cornerstone for ACP diagnosis，and elucidated the beneficial effects of right ventricular

protective ventilatory strategy and prone—positioning on the pulmonary vasculature and right heart，in order to provide

a novel idea for the therapy of ACP in ARDS．
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Fund program：National NaturaI Science Foundation of China r81200159)；Six Talent Peaks Project in Jiangsu

Province(2012一WS-028)；Project Funded by Jiangsu University ofScience and Engineering(JXl0231801)

急性呼吸窘迫综合征(ARDS)是一种以快速进展的低

氧血症伴非心源性肺水肿为特征的呼吸困难状态。到目前

为止，尽管对ARDS的认识和治疗方法在不断进步，但其发

病率及总体病死率在过去的10～15年并没有较大变化。相

关观察研究表明，ARDS的院内病死率为40％一50％¨⋯。

越来越多的学者开始探索是否在ARDS发病机制和治

疗方面还有潜在的、被忽视的环节。其中有一个发现引起

了诸多学者的重视，那就是有相当数量ARDS患者合并急性

肺源性心脏病(ACP)。ACP与其他多种临床疾病的不良转

归相关，如慢性阻塞性肺疾病急性发作、肺栓塞。从20世纪

80年代开始，研究者发现ACP可发生于ARDS中¨1。早在

1977年。Zapol和Snider~61就发现ARDS死亡患者存在持续

较高的肺循环阻力(PVR)，存活患者PVR会随着病情改善

逐渐下降，而PVR增加是导致右心功能不全和ACP的主要

因素。Jardin和Vieillard—Baron"3进一步研究发现，ARDS

患者气道平台压(Pplat)>26 cmH20(1 cmH20=0．098 kPa)

时急性右心功能不全发生率和病死率会显著增加，提示ACP

会影响ARDS患者的预后。一项纳入226例使用保护性机

械通气的ARDS患者的研究表明，ACP与ARDS病死率独

立相关‘8J。近年来ARDS合并ACP引起广泛关注，相关研

究也取得了一定进展，现综述如下。

l AImS合并ACP的流行病学

ACP的发生率在保护性机械通气策略实施前后有明显

区别。在实施之前，Jardin等。51在一组采用高气道压力通气

的25例ARDS患者中使用经胸超声心动图(rIⅥ￡)来描述右

室功能，结果显示ACP发生率高达60％，并且所有右心室严

重扩张患者均死亡。2001年，Vieillard—Baron等。91通过经食

管超声心动图(TEE)发现75例采用肺保护性通气(Pplat<

30 emil，O，呼气末正压(PEEP)7 cmH20]患者机械通气2 d

后ACP的发生率为25％；2007年，该研究者又报道了一个

更高的发生率50％，但研究对象是机械通气2 d后氧合指数

(PaOJFiO，)仍低于100 mmHg(1 rmnHg=0．133 kPa)的重度

ARDS患者¨引。Boissier等¨3在一项纳入226例患者的前

瞻性单中心研究中发现，诊断ARDS前3 d内ACP的发生率

为22％，且均使用容量控制通气模式[潮气量(VT)6 mL／kg，

Pplat<30 cmH，O，PEEP 8。9 cmH20]。Lh6ritier等⋯1在一
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项纳入200例中、重度ARDS患者的大型前瞻性多中心研究

中发现了相似的ACP发生率，为23％。国内张子洲等¨2‘报

道了2l例重症H7N9禽流感患者中发生ACP 6例(28．6％)，

其中ACP在ARDS患者中的发生率高达38．46％。

以往ACP仅被重症医师视为评估ARDS疾病严重性的

一个标志，对预后没有直接影响。但目前的研究表明，ACP

与静息时心率显著升高、体循环血压降低、更加需要血流动

力学支持相关，且与28 d病死率及院内病死率独立相关’8’。

2 ARDS合并ACP的发病机制

ARDS不仅直接导致肺泡损伤，还可以直接导致肺循环

损伤，主要机制¨31有：缺氧性肺血管收缩，炎性介质和缩血

管物质(如内皮素l等)导致肺血管收缩，间质性肺水肿导

致肺血管受压，肺泡结构破坏和内皮细胞损伤，凝血功能紊

乱导致肺小血管闭塞，以及肺血管重构导致PVR增加，肺动

脉高压(PAH)，右心室后负荷增加，右心室功能障碍甚至衰

竭。PAH是ARDS的基本特征之一。13|，也是ACP发病机制

的中心环节和先决条件。

不适当的正压机械通气也是导致ACP的重要原因。正

常自主呼吸时，持续的胸腔内负压使静脉回流处于最佳状

态，因跨肺压低，右室后负荷有限；而正压通气时，尤其是肺

损伤伴有肺顺应性下降的患者，胸腔内负压减小，甚至胸腔

正压，导致全身静脉回流减少。ARDS患者大量肺泡塌陷，

肺容积明显减小，不适当的机械通气易致肺泡过度膨胀和

Pplat过高。ARDS患者呼吸机参数设置和通气策略明显影

响右室功能：①vT：机械通气时，右室后负荷的主要决定

因素是vT，而不是气道压力¨“。vT过大和(或)肺顺应性

严重降低导致跨肺压增高，跨肺压是导致肺泡扩张的主要因

素，扩张的肺泡压迫肺毛细血管，导致PVR增加，右室后负

荷增加。②Pplat：Pplat过高引起跨肺压升高，导致PVR增加，

引起右心功能不全。Jardin和Vieillard—Baron【l纠报道ACP

的发生率与Pplat密切相关，18 cmH20<Pplat<26 emil20时，

ACP发生率为10％；27 emil20<Pplat<35 emil20时，ACP

发生率>30％；Pplat>35 emil，O时，ACP发生率可达60％。

③PEEP：PEEP在吸气和呼气时均增加右室负荷。即使严

格限制Pplat，使用高PEEP通气策略也会对右室功能造成

损害¨⋯。高PEEP导致右室后负荷急剧增加，右室收缩延

迟导致收缩期末跨室间隔压力梯度逆转，右心室扩张。高

PEEP可导致静脉回流减少，心排血量(CO)下降¨7【。Jardin

等¨8。发现PEEP可增加跨肺压，引起肺膨胀，从而增加右室

流出道阻力，导致右室排血量下降。

高碳酸血症也是促进ARDS患者发生PAH、ACP的因

素。高碳酸血症是小VT通气的结果，但也能反映肺泡死腔

量，与ARDS病死率相关¨9I。高碳酸血症(酸中毒)可引起

肺小动脉血管收缩，PVR增加，导致PAH。Lh6fitier等¨¨报

道，动脉血二氧化碳分压(PaC02)>60 mmHg是发生ACP

的独立危险因素。

3如何诊断和评价ARDS合并ACP

3．1肺动脉漂浮导管(PAC)：PAC是评估右室功能及肺循

环的经典方法，通过PAC可以监测中心静脉压(cvP)、肺动

脉压(PAP)、肺动脉楔压(PAOP)，采用热稀释法测量CO，计
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算每博量(sV)和PVR、体循环阻力(SVR)等指标。PAC既

可作为诊断方法，也可作为监测方法。Osman等旧0’在一项

研究中提出ARDS中右心衰竭的诊断标准为：平均肺动脉

压(MPAP)>25 mmHg，CVP>PAOP，每搏量指数(SVI)<

30 mum2。PAC可监测CO和混合静脉血氧饱和度(Sv02)，

这两个指标可用来评估对关键治疗的反应性，如PEEP、液

体治疗及药物治疗。在CO任何变化都可导致PVR变化的

特殊情况下，测量PVR可能不够精确，计算出的PVR可能

低估肺循环的真实阻力。此时，跨肺压梯度(MPAP—PAOP)

对评估肺血管功能不全的程度仍然有价值¨1|。除cO外，

最有评估价值的指标为血管外肺水(EVLW)及肺血管通透

性指数(PVPI)∽川，测量这些指数可用于评估ARDS患者的

液体超负荷风险。但一项有关液体和导管治疗(FAclTr试验)

及肺动脉导管在重症患者管理中临床有效性评价(PACMan

试验)的研究显示，PAC增加并发症的发生率且无明显临

床获益¨引后，其使用开始减少。但目前临床上PAC仍然是

PAH诊断的“金标准”，用于确定其严重程度并指导治疗。

3．2超声心动图：随着PAC使用的减少，一种更好的可精确

评估右心功能的方法亟待被发现。近年来，床旁重症超声的

应用日益广泛，对于早期诊断高危型急性肺栓塞具有重要意

义㈦J。在ARDS及其合并症的诊疗中，床旁超声也发挥着

越来越重要的作用，可以辅助诊断ARDS肺部病变及其合并

症，监测右心功能，精准指导治疗方向并优化血流动力学，有

益于改善患者的预后∽引。在早期ACP管理中，超声心动图

可以快速获得心室大小和功能的信息，评估CO对治疗的反

应性，观察通气周期中下腔静脉宽度的变化，通过被动抬腿

试验(PLR)等测试容量反应性来评估前负荷是否充分¨6I。

超声心动图包括TTE和TEE两种方法。TTE是无创

的，可以在大多数病例中提供可靠的信息。当TTE受到回

声反射差的限制时，可以使用TEE。与，ITI’E相比，TEE可以

更准确地发现ACP¨1I。在ARDS中，可通过比较右室舒张

期末面积(RVEDA)和左室舒张期末面积(LVEDA)来评估

右室大小旧7|。当0．6<RVEDA／LVEDA<1时，提示中度右

室扩张，而RVEDA／LVEDA>l时则提示重度右室扩张幢7|。

因此，超声心动图诊断ACP的标准为RVEDA／LVEDA>0．6

并且存在收缩期末室间隔矛盾运动¨7|。相对于PAC，超声

心动图具有创伤小、易实施、可重复、更直观等优势。目前

推荐ARDS机械通气患者前3 d每天至少进行1次超声心

动图检查以评估右室功能，调整呼吸机参数，减少ACP的发

生，降低ARDS病死率口8。。Mekontso等∽叫的一项大规模前

瞻性研究表明，导致ACP发生的4个独立危险因素为肺炎

引起的ARDS、驱动压>18 cmH20、Pa02／Fi02<150 mmHg、

PaC02>48 mmHg；并据此设计了一个ACP风险评分(总分

0～4分)，推荐该评分>2分的患者应常规进行TEE检查。

心脏超声对ACP的诊断评估具有不可替代的重要作用¨0|。

但目前还没有非常完善的超声导向的ACP诊疗流程，有待

我们进一步探索和研究。

3．3生物学标志物：B型脑利钠肽(BNP)是心室牵拉的标

志，可反映内皮细胞紊乱，可能是有助于临床诊断的一种潜

在生物标志物。研究表明，BNP对左心衰竭的诊断和预后
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具有评估价值”川；可作为评判脓毒症继发心功能不全和预

后不良的预测指标’32。；也可反映心肺交互作用，用于指导

机械通气患者脱机【33|。Thierry等[341研究表明：在无左心

功能不全的ARDS患者中，合并ACP者较不合并ACP者的

BNP水平明显升高。BNP可能作为诊断ACP的一项辅助检

查，但还需要更大样本的试验来验证。

4如何治疗ARDS合并ACP

ARDS合并ACP的治疗原则和关键要素在于逆转始发

因素，控制促发因素(如低氧血症、高碳酸血症、贫血、酸中

毒、脓毒症、心律失常等)。其次，对于ACP同样适合采用其

他重症疾病引起的PAH和右心衰竭的治疗原则¨3’35]：优化

液体容量使右心室前负荷达到最佳；应用升压药物维持血

压保证右心灌注；应用选择性肺血管扩张剂降低右心室后

负荷；应用正性肌力药物增加右心收缩功能。

机械通气是ARDS治疗的重要手段，但由于机械通气可

能恶化右心室功能，引起ACP，因此肺和右心室之间的相互

作用可能是ARDS合并ACP患者机械通气策略的关键因素。

右心保护性机械通气策略近年来受到广泛关注。尽管还没

有随机对照研究证实，但右心保护性机械通气将肺循环和

右心室放在临床决策过程的中心，目前已成为一个被许多

人接受的正式的通气策略‘36|，包括：①严格限制Pplat在
27 cmH20以下’1纠且驱动压在17 cmH20以下。81；②限制

PaC02在60 mmHg以下¨¨；③根据右室功能设置PEEP；

④对最严重的ARDS患者使用俯卧位通气。这种方法可以

用一句话概括为“对肺有益者就是对右心有益”，反过来同

样成立。一项肺不张模型实验显示，塌陷的肺可以诱发右心

室超负荷，而在肺复张后右室功能则明显改善¨“。在一些

严重的ARDS患者中应用增加PEEP的策略，当PEEP尚未

使不张的肺完全复张时则导致右室sV显著下降，然而当不

张的肺完全复张时反而有明显的右心保护作用¨“。

俯卧位通气也是右心保护性机械通气策略的重要组成

部分，因为俯卧位通气可以同时保护肺和右心室E 38],显著改

善ARDS的氧合，降低重症ARDS病死率∞⋯。这可能因为

俯卧位通气改善氧合而不会明显增加PEEP，且通过使塌陷

的肺复张从而降低PaC02和Pplat。Vieillard—Baron等¨叫探

讨了短时间俯卧位通气对右心功能的影响，在这项研究中，

42例重症ARDS患者中有约50％合并ACP；应用超声心动

图发现，在俯卧位通气持续18 h后，患者的右心功能全部恢

复正常，并且ACP患者心率减慢、左心射血分数显著改善。

同时，俯卧位通气改善ACP也与减少右心室扩张和室间隔

运动障碍有关。Jozwiak等㈤1进一步确定了俯卧位通气对

ARDS患者血流动力学的益处，该研究表明，俯卧位通气可

以降低右心室后负荷，增加左心室前负荷。在俯卧位通气过

程中，PAOP增加，跨肺压降低。跨肺压升高是ARDS患者

死亡的独立危险因素，PAOP增加可使肺某些区域从2区转

为3区，从而减少死腔通气，而死腔通气是ARDS死亡的一

个独立危险因素¨1I。但何时是实施俯卧位通气的最佳时间，

哪类患者最适合，仍有待明确。虽然Pa02／FiO：<150 mmHg

是目前一个比较明确的标准，但俯卧位通气对ARDS合并

ACP但PaO，／FiO，>150 mm Hg的患者是否有益尚不明确。

此外，体外膜肺氧合(ECMO)作为一种重要的生命支持

技术，可以应用于传统疗法无法治疗的重症心、肺功能衰竭

患者，等待器官本身的功能恢复，或者作为心脏移植、肺移

植的过渡疗法¨2埘J。静脉一静脉ECMO(V—V ECMO)可以

改善氧合，降低PaCO：，越来越多地应用于抢救重度ARDS

患者，且V—V ECMO还有助于降低PAH，减轻右心负荷⋯J。

静脉一动脉ECMO(V—A ECMO)不仅能纠正低氧血症，也可

维持难治性心源性休克患者血流动力学稳定¨3|。静脉一静

脉体外cO：清除(ECCO：R)可用于避免损害心肺功能的情

况，如难以接受的高碳酸血症、酸中毒和(或)有害的呼吸机

设置’45|。但目前尚缺乏足够的数据支持，有待进一步研究。

5结论

ARDS是一种临床综合征，包含肺泡损伤及毛细血管损

伤，两者都可对肺循环产生不利影响。ACP发生与多种因素

有关，包括炎症、缺氧、微血栓及不恰当的机械通气。ACP

与ARDS患者病死率独立相关。用PAC评估右室功能及肺

循环的方法有创，临床应用受限。心脏超声对于ACP的诊

断评估和治疗指导不可替代。BNP常用于左心衰竭的辅助

诊断，对ACP也有一定诊断价值。对于ACP应实施右心保

护性机械通气策略，在这一策略中，俯卧位通气在重症患者

中扮演重要的角色。ECMO应用于传统疗法无法治疗的重

症心、肺功能衰竭患者及重度ARDS患者的补救治疗。
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