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　 　 【摘要】 尽管治疗方案经历了长足的发展ꎬ 急性呼吸窘迫综合征 (ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｉｓｔｒｅｓｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ ＡＲＤＳ) 的病死

率仍居高不下ꎮ 随着研究的深入ꎬ 学者们逐渐发现 ＡＲＤＳ 患者不仅出现肺损伤ꎬ 也会出现循环损伤ꎬ 导致右心功能不全

及急性肺源性心脏病ꎮ 短暂的低氧血症并非 ＡＲＤＳ 患者预后的独立危险因素ꎬ 而循环损伤可直接影响其预后ꎮ 因此ꎬ
ＡＲＤＳ 治疗的核心逐渐从肺保护转向于右心保护ꎮ 本文对 ＡＲＤＳ 右心改变的特点及右心保护的策略进行梳理和总结ꎬ 同

时针对循环保护的环节ꎬ 提出 “抢先保护” 的理念ꎬ 为 ＡＲＤＳ 的治疗提供新的思路ꎮ
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Ｍｅｄ Ｊ ＰＵＭＣＨꎬ ２０２０ꎬ１１(５):５２２－５２７

　 　 急性呼吸窘迫综合征 ( ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｉｓｔｒｅｓｓ
ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ ＡＲＤＳ) 是重症医学中最常见的疾病之一ꎮ
２０ 世纪 ７０ 年代ꎬ ＡＲＤＳ 的病死率曾高达 ９０％ꎬ 其中ꎬ

机械通气本身带来的损伤是导致患者死亡的重要原因

之一[１] ꎮ ＡＲＤＳ 发病早期ꎬ 由于未意识到治疗与再损

伤的关系ꎬ 在面对肺顺应性极低的低氧血症患者时ꎬ
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Ｖｏｌ􀆰 １１ Ｎｏ􀆰 ５　 ５２３　　

临床医生曾使用高达 ２４ ｍＬ / ｋｇ 实际体质量的超大潮

气量和高达 ４３ ｃｍ Ｈ２Ｏ (１ ｃｍ Ｈ２Ｏ＝ ０􀆰 ０９８ ｋＰａ) 的呼

气末正压 (ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｅｎｄ ｅｘｐｉｒａｔｏｒｙ ｐｒｅｓｓｕｒｅꎬ ＰＥＥＰ) 对

其进行救治[２] ꎮ 随着动物实验证实大潮气量机械通

气会引起严重的渗透性肺水肿和弥漫性肺泡损伤ꎬ 机

械通气相关肺损伤的概念逐渐引起关注[３] ꎮ 而以小

潮气量、 低平台压为核心的肺保护性通气策略的提

出ꎬ 显著提高了 ＡＲＤＳ 患者的生存率ꎬ 成为 ＡＲＤＳ 治

疗史上的里程碑事件[４] ꎮ
既往观点认为 ＡＲＤＳ 对血流动力学的影响较小ꎮ

随着研究的深入ꎬ 学者们逐渐发现ꎬ 患者可在短期相

对低氧血症下存活而无明显不良反应ꎬ 故低氧血症可

能并非 ＡＲＤＳ 患者死亡的主要原因[５] ꎮ 一项随机对照

研究显示ꎬ 血氧饱和度为 ８８％~ ９２％人群和 ９６％人群

相比ꎬ 两组在器官功能障碍或病死率方面并无显著性

差异ꎻ 相反ꎬ 血流动力学不稳定可能与 ＡＲＤＳ 患者的

病死率密切相关[６] ꎮ ２００１ 年 Ｖｉｅｉｌｌａｒｄ￣Ｂａｒｏｎ 等[７]研究

发现ꎬ 在进行肺保护性通气的 ＡＲＤＳ 患者中ꎬ 急性肺

源性心脏病 (ａｃｕｔｅ ｃｏｒ ｐｕｌｍｏｎａｌｅꎬ ＡＣＰ) 的发生率高

达 ２５％ꎬ 是导致 ＡＲＤＳ 患者血流动力学恶化甚至死亡

的常见原因ꎬ 这使得 ＡＲＤＳ 的右心改变受到广泛关

注ꎮ 目前ꎬ 尽管 ＡＲＤＳ 会影响患者的右心功能已达成

共识ꎬ 但具体的影响机制以及临床应采取的管理措施

仍未取得一致意见ꎮ 本文将重点阐述 ＡＲＤＳ 对右心功

能的影响ꎬ 以及临床面临的挑战ꎮ

１　 急性呼吸窘迫综合征的右心改变

１􀆰 １　 特点

２０ 世纪 ８０ 年代ꎬ Ｚａｐｏｌ 等[８]研究发现ꎬ ＡＲＤＳ 患

者存在肺动脉高压和右心功能不全的现象ꎬ 其中肺损

伤、 肺循环重构与机械通气的影响在其中起到重要作

用ꎮ 右心功能不全的重要表现即是 ＡＣＰ 的出现ꎮ 有

研究表明ꎬ 重症高危 ＡＲＤＳ 患者中 ＡＣＰ 发生率可高

达 ６１％ [９] ꎮ ＡＣＰ 是右心室功能不全的表现之一ꎬ 当

右心室的后负荷突然升高时ꎬ 右心室会通过增加收缩

末期和舒张末期的容积进行代偿ꎬ 同时常伴有右心室

收缩功能的下降与室间隔的矛盾运动ꎬ 从而导致心输

出量 (ｃａｒｄｉａｃ ｏｕｔｐｕｔꎬ ＣＯ) 下降ꎬ 右心功能衰竭甚至

休克ꎮ
尽管右心的前后负荷以及 ＣＯ 可通过肺动脉漂浮

导管进行定量测定ꎬ 但因其有创且不易获取ꎬ 逐渐被

超声所取代ꎮ 目前ꎬ ＡＣＰ 主要通过床旁超声进行快

速诊断ꎮ 超声诊断 ＡＣＰ 的标准主要包括两点ꎬ 即存

在右心室扩张和室间隔矛盾运动ꎮ 右心室扩张可通过

计算右心室与左心室的舒张末期容积比进行评估ꎮ 通

常情况下ꎬ 此比值低于 ０􀆰 ６ꎬ 若比值在 ０􀆰 ６ ~ １􀆰 ０ 之

间ꎬ 提示存在右心室的中度扩张ꎬ 而比值大于 １ 则表

明存在明显的右心室扩张[１０] ꎮ 另外ꎬ 若在收缩末期 /
舒张早期出现室间隔的扁平征象 (超声声像呈现

“Ｄ” 字征)ꎬ 则提示患者存在室间隔矛盾运动[１１] ꎮ
如果需要对右心功能不全的程度进行定量评估ꎬ 可通

过测量三尖瓣反流的峰流速、 肺动脉瓣反流的峰流速

来估算肺动脉的收缩压与舒张压ꎮ
鉴于 ＡＣＰ 的出现与预后密切相关ꎬ 研究人员建

立了 ＡＣＰ 的临床风险评分系统[１２] ꎬ 在容量控制 (潮
气量 ６~ ８ ｍＬ / ｋｇ) 及平台压<３０ ｃｍ Ｈ２Ｏ 的前提下ꎬ
评分系统由 ４ 项组成: 即 ＡＲＤＳ 是由肺炎引起、 驱动

压≥１８ ｃｍ Ｈ２Ｏ、 氧合指数 < １５０ ｍｍ Ｈｇ、 ＰａＣＯ２ ≥
４８ ｍｍ Ｈｇ (１ ｍｍ Ｈｇ ＝ ０􀆰 １３３ ｋＰａ)ꎬ 每项 １ 分ꎬ 得分

为 ２、 ３、 ４ 分所对应的 ＡＣＰ 风险分别为 １９％、 ３４％
和 ７４％ꎮ ２０１６ 年欧洲一项关于 ＡＲＤＳ 患者血流动力

学管理的专家共识指出ꎬ 为了有效地发现 ＡＣＰ 并及

时评估患者的血流动力学状况ꎬ 应在 ＡＲＤＳ 发病早期

即行床旁经胸超声心动图 ( ｔｒａｎｓｔｈｏｒａｃｉｃ ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａ￣
ｐｈｙꎬ ＴＴＥ) 或经食管超声心动图 ( ｔｒａｎｓｅｓｏｐｈａｇｅａｌ
ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙꎬ ＴＥＥ) 进行监测[１３] ꎮ
１􀆰 ２　 病理生理机制

伴随着肺泡损伤ꎬ ＡＲＤＳ 通过多种病理生理机制

直接导致肺循环损伤[１４￣１５] : (１) 肺微循环损伤导致

肺血管通透性增加ꎬ 引起肺水肿ꎻ (２) 在急性炎症

和内皮细胞损伤时ꎬ 促凝剂和纤溶活性间的失衡可能

导致血管内微血栓形成ꎻ (３) 功能残气量的显著降

低可增加肺血管阻力ꎻ (４) 正压通气可使部分区域

肺容量增大、 压迫肺泡血管ꎬ 导致肺血管阻力升高ꎬ
由此产生的较高区域功能残气量也会增加肺血管阻

力ꎻ (５) 肺缺氧引起血管收缩进一步增加肺血管阻

力ꎮ 这些机制均可导致 ＡＲＤＳ 发病 ４８ ｈ 内肺血管阻

力升高ꎮ 此外ꎬ 高碳酸血症和酸中毒也可能加重肺血

管阻 力 的 升 高ꎮ 由 于 外 周 血 管 阻 力 ( ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ
ｖａｓｃｕｌａｒ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅꎬ ＰＶＲ) 升高、 肺动脉高压、 右心

室后负荷升高ꎬ 最终导致右心室功能衰竭ꎮ
除上述因素外ꎬ 机械通气对右心室功能也会产生

不良影响ꎮ 正压通气导致跨肺压升高ꎬ 而膨胀的肺泡

和肺毛细血管之间的相互影响导致 ＰＶＲ 的增加和右

心室流出道的周期性改变[１６] ꎮ 机械通气导致的肺应

力的改变主要与呼吸机的设置相关ꎬ 包括 ＰＥＥＰ、 潮

气量及肺的顺应性ꎮ 目前认为平台压<２７ ｃｍ Ｈ２Ｏ 可
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５２４　　 　 Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒꎬ ２０２０

减少 ＡＣＰ 发生ꎮ 驱动压是驱动整个呼吸系统扩张的

直接动力ꎬ 对无自主呼吸的机械通气患者ꎬ 驱动压可

计量为平台压减去总 ＰＥＥＰꎬ 其与患者生存率密切相

关[１７] ꎬ 且也是发生 ＡＣＰ 的影响因素[１８] ꎮ 肺通气与

ＰＶＲ 之间的关系可用 “Ｕ 形曲线” 表示ꎬ 在肺泡塌

陷或者过度膨胀处肺血管阻力均增高ꎮ 肺泡塌陷时ꎬ
由肺实质的弹性回缩力引起肺泡外血管和终末气道塌

陷ꎬ 导致肺泡缺氧和肺血管缺氧收缩ꎮ 肺泡过度膨胀

时ꎬ 由于肺泡壁的张力引起肺泡血管的塌陷ꎬ 肺血管

阻力也可能增加ꎮ 肺内气体分布不均匀ꎬ 塌陷的肺泡

与正常通气的肺组织共存ꎮ 追求高 ＰＥＥＰ 可导致肺泡

过度膨胀压迫肺泡内血管ꎬ 使肺血管阻力及右心后负

荷增加ꎬ 损伤右心功能[１９] ꎮ
ＰａＣＯ２ 升高伴高碳酸血症可导致 ＰＶＲ 升高ꎮ 在

ＡＲＤＳ 中ꎬ 生理因素如肺泡死腔增加导致通气血流不

匹配ꎻ 临床因素如低潮气量 / 高呼吸频率通气策略ꎬ
以减少呼吸机引起的肺损伤均可导致 ＰａＣＯ２ 升高ꎮ
ＰａＣＯ２ 升高已被证实是右心功能不全发生的独立危险

因素ꎮ 急性高碳酸血症在 ＡＲＤＳ 病理生理学中的作用

尚不明确ꎮ 重症 ＡＲＤＳ 患者中ꎬ 采用小潮气量高

ＰＥＥＰ 通气策略引起的高碳酸血症患者可能会出现右

心功能不全ꎮ 高碳酸血症可能加剧缺氧性肺血管收缩

或通过直接增加细胞外 Ｃａ２＋内流导致肺血管收缩[２０] ꎮ
发生高碳酸血症时右心室后负荷增加ꎬ 由于右心室和

肺动脉的解偶联ꎬ 最终导致右心功能不全[２１] ꎮ

２　 急性呼吸窘迫综合征右心改变对治疗策略
的影响

　 　 尽管 “肺保护” 策略已被广泛应用ꎬ ＡＲＤＳ 的高

病死率仍未得到明显改善[２２]ꎮ 低氧血症可能并非

ＡＲＤＳ 患者死亡的主要原因ꎬ 血流动力学不稳定似乎与

高病死率密切相关[２３]ꎮ 基于 ＡＲＤＳ 对右心的影响ꎬ
ＡＲＤＳ 循环保护的策略被提出ꎬ 即将下列指标控制在如

下范围内: 平台压<２７ ｃｍ Ｈ２Ｏ、 驱动压<１８ ｃｍ Ｈ２Ｏ、
ＰａＣＯ２<４８ ｍｍ Ｈｇꎬ 在此基础上设定 ＰＥＥＰ 时应充分

评估右心功能ꎬ 同时重度 ＡＲＤＳ 患者需采用俯卧位ꎮ
尽管高潮气量 (>１０ ｍＬ / ｋｇ) 和平台压升高可能

增加呼气末肺容积ꎬ 但大潮气量通气可导致肺泡过度

膨胀[２４] ꎮ 一项 ＡＲＤＳ 患者的前瞻性随机对照研究中ꎬ
以６ ｍＬ / ｋｇ潮气量和吸气平台压≤３０ ｃｍ Ｈ２Ｏ 为目标

与以 １２ ｍＬ / ｋｇ 潮气量和吸气平台压≤５０ ｃｍ Ｈ２Ｏ 为

目标的通气策略相比ꎬ 前者显著降低了 ＡＲＤＳ 患者的

病死率[２５] ꎮ 潮气量过大可引起全身和肺组织炎症反

应ꎬ 而该反应可通过 “肺保护” 策略减弱[２６] ꎮ 研究

表明ꎬ 与较高的潮气量和较低的 ＰＥＥＰ 相比ꎬ 较低的

潮气量和较高的 ＰＥＥＰ 组合显著降低了 ＡＲＤＳ 患者院

内病死率[２７] ꎮ 总之ꎬ 潮气量和 ＰＥＥＰ 设置的最终目

标是维持平台压和驱动压ꎮ 目前何为最佳 ＰＥＥＰ 尚无

定论ꎬ 但理想的 ＰＥＥＰ 被视为在不改变呼吸系统顺应

性的前提下ꎬ 能达到最高氧合指数的压力ꎮ 换言之ꎬ
最佳 ＰＥＥＰ 是保持肺部所有肺泡张开而不过度膨胀的

压力ꎬ 从而不会损害右心功能ꎮ
由于高碳酸血症可能导致 ＡＣＰ 的发生ꎮ 为了限

制高碳酸血症、 避免 ＰａＣＯ２ 分压过高ꎬ 需监测并微

调呼吸频率及 ＰＥＥＰꎮ 由于呼吸频率过快可能导致内

源性 ＰＥＥＰ 和肺泡过度膨胀ꎬ 从而损害右心室功

能[２８] ꎬ 因此 ＡＲＤＳ 患者需密切监测总 ＰＥＥＰꎮ
俯卧位可使肺泡复张而不过度通气ꎬ 增加氧分压

而不增加 ＰＥＥＰꎬ 从而保护肺和右心功能ꎮ ＰＲＯＳＥＶＡ
研究显示ꎬ 重症 ＡＲＤＳ 患者俯卧位后病死率显著下

降[２９] ꎮ 其可能的机制: 首先ꎬ 俯卧位可以减轻肺乃

至全身炎症反应ꎬ 从而减少与细胞因子释放有关的心

功能损害[３０] ꎻ 其次ꎬ 俯卧位可以减轻右心室后负荷ꎬ
纠正已出现的右心功能衰竭[３１] ꎮ 这可能是由于俯卧

位能够改善氧合而不增加过多的 ＰＥＥＰꎬ 使肺通气更

均匀而减少 ＰａＣＯ２ 以及使背侧区域的肺泡复张而降

低驱动压ꎮ 目前指南推荐在重度 ＡＲＤＳ 中进行俯卧位

治疗ꎬ 以改善患者预后ꎮ

３　 对急性呼吸窘迫综合征右心改变的重新
认识

　 　 对于 ＡＲＤＳ 患者ꎬ 即使在严格遵守 “循环保护”
的前提下ꎬ 仍有 ＡＣＰ 发生ꎬ 影响患者预后ꎮ 针对

ＡＲＤＳ 加重和发病的环节ꎬ 在脏器功能及循环恶化发

生前提出 “抢先保护” 的理念ꎬ 从轻症 ＡＲＤＳ 患者

开始进行抢先保护ꎬ 以减少患者的脏器损伤、 改善预

后ꎮ “抢先保护” 在既往 “循环保护” 的基础上ꎬ 仍

需考虑如下方面ꎮ
３􀆰 １　 自主呼吸相关肺损伤: 镇静镇痛＋早期肌松

在机械通气过程中ꎬ 自主呼吸也可导致肺损伤ꎬ
其最直接的证据来自实验研究ꎮ 在兔机械通气的肺损

伤模型中ꎬ 剧烈的自主呼吸并未改变平台压ꎬ 反而加

重了肺损伤[３２] ꎮ 一项临床研究表明ꎬ 强烈的自主呼

吸不仅会加重肺损伤ꎬ 还会损伤膈肌[３３] ꎮ 神经肌肉

阻滞可以改善肺功能ꎬ 提高重症 ＡＲＤＳ 患者的生存

率ꎮ 早期使用神经肌肉阻滞治疗重症 ＡＲＤＳ 可减少气
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Ｖｏｌ􀆰 １１ Ｎｏ􀆰 ５　 ５２５　　

压伤 ( ４％ 比 １１􀆰 ７％) 和 ９０ ｄ 病死率 ( ３０􀆰 ８％ 比

４４􀆰 ６％) [３４] ꎮ 个别病例提示自主呼吸可增加室性心动

过速发生风险ꎬ 可能与气压伤有关[３５] ꎮ 基于此ꎬ 在

ＡＲＤＳ 的患者中应予以充分镇痛、 镇静ꎬ 必要时予以

肌松药物ꎬ 以减少自主呼吸驱动及自主呼吸相关肺损

伤的发生ꎬ 进而改善患者预后ꎮ
３􀆰 ２　 高心输出量可加重肺渗出: 限制性液体管理策

略ꎬ 减轻应激反应

ＣＯ 增多可能加重 ＡＲＤＳꎮ 临床中ꎬ 学者们偶尔

发现心源性休克患者的血管外肺水 (ｅｘｔｒａｖａｃｕｌａｒ ｌｕｎｇ
ｗａｔｅｒꎬ ＥＶＬＷ) 较 ＡＲＤＳ 或感染性休克患者少ꎬ 且其

无法用心源性肺水肿机制来解释ꎮ 自 １９９８ 年起ꎬ 已

有报道称血 管 流 动 可 加 重 肺 损 伤 和 肺 水 肿[３６] ꎮ
Ｊｏｚｗｉａｋ 等[３７] 研究认为ꎬ 在相同的肺微血管通透性

下ꎬ ＥＶＬＷ 随微血管面积的增大而增加ꎮ 较高的 ＣＯ
意味着更大的微血管面积及高的静水压ꎬ 导致高

ＥＶＬＷꎮ ＣＯ 越低 ＥＶＬＷ 的形成趋势越小[３８] ꎮ ＡＲＤＳ
时ꎬ 肺微血管通透性增加ꎬ 可能导致肺间质 ＥＶＬＷ
增多ꎬ 发生肺水肿ꎮ 故在保证组织灌注的条件下ꎬ 适

当降低 ＣＯ 可能会加快患者的康复ꎮ
降低 ＣＯ 的主要措施包括限制性液体管理策略及

降低患者应激反应ꎮ 已证实ꎬ 在保证组织灌注的前提

下ꎬ 遵循中心静脉压越低越好的原则ꎬ 适当予以脱水

治疗可明确缩短 ＡＲＤＳ 患者的呼吸机使用时间及 ＩＣＵ
住院时间[３９] ꎮ 而在患者处于应激状态时ꎬ 积极抗应

激治疗可减少心脏做功、 降低 ＣＯ、 减少 ＥＶＬＷ、 保

护右心功能ꎬ 加速患者康复ꎮ
３􀆰 ３　 早期俯卧位: 避免肺部重力依赖区的损伤

根据 ＡＲＤＳ 的病理生理改变ꎬ 俯卧位对通气的改

善毋庸置疑ꎮ 目前指南仅推荐在重度 ＡＲＤＳ 患者中进

行俯卧位治疗[４０] ꎮ 但临床在对快速进展期的轻￣中度

患者救治时ꎬ 俯卧位治疗能明显改善重力依赖区通

气ꎬ 保护或逆转右心功能ꎬ 改善预后ꎮ 故扩大俯卧位

适应证ꎬ 在 ＡＲＤＳ 患者中尽早进行俯卧位通气有重要

意义ꎮ
３􀆰 ４　 重症超声的监测

重症超声因其快速、 便捷、 连续动态监测等特

点ꎬ 对于 ＡＲＤＳ 的心肺功能评估有极其深远的意义ꎬ
目前已广泛应用于重症病房[４１￣４２] ꎮ 重症超声能及早

发现并诊断 ＡＣＰ 及左心功能异常ꎬ 还可对 ＡＲＤＳ 肺

部治疗效果进行综合评估ꎬ 明确实变部位及俯卧位对

实变的改善情况ꎬ 故在 ＡＲＤＳ 患者中ꎬ 重症超声对治

疗的实时监测与评估无可替代ꎮ 在 “抢先保护” 理

念的指引下实施治疗ꎬ 并在重症超声的密切监测下进

行治疗方向的调整ꎬ 尽早发现并找到适合的治疗方

案ꎬ 对 ＡＲＤＳ 及重症医学的发展ꎬ 均有极为深远的

意义ꎮ

４　 小结与展望

经历了 ５０ 年的不断探索与改进ꎬ ＡＲＤＳ 的治疗

从最早的大潮气量通气以改善氧合ꎬ 到追求高

ＰＥＥＰꎬ 逐渐过渡到 “保护为先”ꎮ 从 “肺保护” 到

“循环保护”ꎬ 保护的理念逐渐被重视ꎮ 虽然在强大

的循环保护支持下ꎬ 医源性脏器损伤的问题可以得到

解决ꎬ 循环损伤及肺损伤仍然存在ꎬ 且成为制约患者

康复的主要障碍ꎬ 影响患者预后ꎮ 故在此基础上ꎬ 本

文提出了 “抢先保护” 的理念ꎬ 在治疗过程中针对

ＡＲＤＳ 加重和发病的环节进行抢先保护ꎬ 可进一步减

少脏器功能损伤及循环恶化ꎬ 为原发病的治疗争取更

多时间ꎬ 是今后 ＡＲＤＳ 治疗的新方向和新要求ꎮ
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