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● 基础研究

俯卧位通气联合控制性肺膨胀对肺内、外源性急性呼吸

窘迫综合征犬气体交换的影响

郭涛杨毅邱海波许红阳 陈秋华 赵明明 朱荚

【摘要】 目的探讨俯卧位通气联合控制性肺膨胀(sustained inflation，SI)对肺内源性急性呼吸窘迫综合征

(ARDSp)和肺外源性急性呼吸窘迫综合征(ARDSexp)犬的气体交换的影响。方法健康杂种犬48只，随机分为

ARDSexp和ARDSp组。每组24只，静脉注射油酸复制ARDSexp模型，盐酸灌肺复制ARDSp模型，再随机各分为4

组，每组6只，分别应用俯卧位通气(PC)、俯卧位通气联合SI(PS)、仰卧位通气(SC)、仰卧位通气联合SI(SS)。观察

造模前基础状态，ARDS 0、2、5h时氧合指数(PaOz／FiOz)、动脉血二氧化碳分压(PaCOz)的变化，同时监测呼吸力

学、平均动脉压(MAP)和心率的变化。结果 对于ARDSexp和ARDSp犬SC组、PC组、SS组及PS组的PaO：／

Fi02在基础状态分别为(419±19)、(357士23)，(476士57)、(449士23)、(535士26)、(532士27)．(529士35)、(520士

50)mmHg，在Oh为(123士27)、(117士44)、(141士38)、(101士35)、(123士58)、(136士61)、(117士45)、(116士21)

mmHg，各组间差异无统计学意义(P>O．05)，但均显著低于基础值(P<0．05)．PS对于ARDSexp和ARDSp均能

显著改善氧合(378土78／117士45；209士65／116士21，P<0．05)，但对ARDSexp氧合改善作用更明显(378士78／209

士65，P<0．05)。同时点，对于不同原因的ARDS，PS比单独PC及单独应用SI能更好地改善氧合(P<0．05)。在

氧合改善的同时降低了气道阻力，增加了肺顺应性，并且对MAP、心率和PaaD2无明显影响。结论对于不同原因

ARDS，PS较单应用PC及单应用Sl能更好地改善氧合，且对于ARDSexp氧合改善作用更明显，氧合改善的时间更

早。

【关键词】 呼吸窘迫综合征，犬；俯卧位；肺换气
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[Abstract]Objective To study the effects of prone position ventilation(PPV)and sustained inflation(SI)on

gas exchange in dogs with acute respiratory distress syndrome(ARDS)resulting from pulmonary cause(ARDSp)and

from extra-pulmonary cause(ARDSexp)． Methods Forty-eight healthy mongrel dogs were randomly divided into

ARDSexp group and ARDSp group．Each group contained 24 dogs．ARDSexp dogs were injected with oleic acid

through femoral vein and ARDSp dogs inspired hydrochloric acid to cause lung injury．ARDSexp and ARDSp dogs

were randomly divided into prone position convention ventilation(PC)group，prone position ventilation and SI(PS)

group·supine position convention ventilation(sc)group，supine position ventilation and SI(ss)group．PaOz／Fi02

and PaCOz were measured before(baseline)and at 0。2 and 5 h after ARDS modeI establishment．Respiratory me—

chanics，arterial pressure，and heart rate were also recorded at the same time． Results In the 4 groups of AR口

Sexp dogs and 4 groups of ARDSp dogs，Pa02／Fi02 was(419士19)，(357士23)，(476±57)。(449士23)，(535士
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26)，(532士27)，(529士35)and(520士50)mmHg at baselineI at 0 h，was(123士27)，(117士44)，(141土38)，

(101士35)，(123士58)，(136士61)。(117土45)and(116±21)mmHg respectively．There was no significant differ-

ence in Pa02／Fi02 between different groups at 0 h(P>O．05)，but it was significantly lower than that at baseline(P<

0．05)．PS could significantly improve oxygenation of ARDSexp and ARDSp dogs(378±78／117士45；209士65／1 16土

21，P<0．05)，but the effect of improving oxygenation was more significant in ARDSexp dogs than in ARDSp dogs

(378士78／209士65，P<O．05)．At 2 h and 5 h。the effect of improving oxygenation was more significant in PS group

than in PC group and in SS group(P<0．05)．Except for improving oxygenation，PS could decrease air way resistance

(Raw)and improve lung complianee(Cst)of ARDSexp and ARDSp dogs．Heart rate and arterial pressure were stable

in each group． Conclusions PS could improve oxygenation more significantly than PC or SI in ARDSexp and

ARDSp dogs．The effect of improving oxygenation was more significant in ARDSexp dogs than in ARDSp dogs．The

duration of oxygenation improvement was longer in dogs of ARDSexp group than in those of ARDSp group．

[Key words]respiratory distress syndrome；dog；prone position；gas exchange，pulmonary

急性呼吸窘迫综合征(acute respiratory dis-

tress syndrome，ARDS)是临床常见的急性呼吸衰

竭，是由于感染、休克、创伤及烧伤等疾病过程中肺

实质细胞损伤导致的以进行性低氧血症、呼吸窘迫

为特征的临床综合征。以大量肺泡塌陷、通气血流

比例失调、肺顺应性降低为其主要的病理生理特征。

导致ARDS的病因诸多，可分为肺内源性(如重症

肺炎、反流物的误吸)与肺外源性(如创伤、坏死性胰

腺炎)。鉴于不同原因引起的ARDS病理生理的差

异，对其进行机械通气治疗时的策略应有所不同。

本实验通过给犬静脉注射油酸复制肺外源性ARDS

(ARDSexp)模型和盐酸灌肺复制肺内源性ARDS

(ARDSp)模型，并通过对不同的模型实施俯卧位通

气和控制性肺膨胀(sustained inflation，SI)，拟比较

俯卧位通气联合SI对不同原因导致的ARDS气体

交换及血流动力学变化的影响，以评估俯卧位通气

联合SI对于不同原因ARDS疗效的差异及安全

性。

1材料和方法

1．1材料 普通级健康杂种犬48只，体重(16土

2)kg，雌性25只，雄性23只，由东南大学实验动物

中心提供。

1．2动物准备及模型制备犬称重后，予以戊巴比

妥钠30mg／kg由前肢头静脉注射麻醉，气管切开，

置入直径8mm的气管导管，接Evita 4呼吸机

(Drfiger公司，德国)，予以基础通气：容量控制通

气，潮气量(tidal volume，VT)6ml／kg，吸气时间

0．8s，吸气暂停时间0．1s，呼吸频率25次／min，氧

吸入浓度(fraction of inspired oxygen，Fi02)80％；

呼气末正压(positive end—expiratory pressure，

PEEP)5cmH2 O。

经右颈内静脉置人深静脉导管(Arrow公司，

美国)，监测中心静脉压(central venous pressure，

CVP)，股动脉置管并监测平均动脉压(mean

arterial pressure，MAP)。持续静脉注射戊巴比妥

钠(2mg·kg 1·h 1)，氯化琥珀胆碱10mg静注后以

lmg·kg。1·h。1持续静脉注射，使犬处于全麻和肌

松状态。实验过程中输液速度保持在6ml·k91·

h～，保持MAP在80mmHg以上，CVP维持在

5cmH20以上。

动物准备好后，随机复制ARDSexp和ARDSp

模型。(1)ARDSexp模型：油酸0．2ml／kg与等量

自体血混合后，持续30min内静脉注射[1]。

(2)ARDSp模型：pHl．0的盐酸4ml／kg气管内注

入，分别在两侧卧位时左右各注入一半r2】。然后反

复改变犬的体位，以使药物能够较均匀的分布在肺

内各叶。观察90min，抽取动脉血测定血气，当

PaOz／Fi02≤200mmHg并稳定30min，达到ARDS

模型，进入实验。

1．3动物分组动物准备好后根据随机数字表随

机分为ARDSexp和ARDSp模型组，每组24只，静

脉注射油酸复制ARDSexp模型，盐酸灌肺复制

ARDSp模型，再随机各分为4组，每组6只，分别应

用俯卧位通气(prone position convention ventila—

tion，PC)、俯卧位通气联合SI(prone position venti—

lation and SI，PS)、仰卧位通气(supine position

convention ventilation，SC)、仰卧位通气联合SI

(supine position ventilation and SI，SS)

1．4 实验方法(1)俯卧位的实施：造模成功后将

犬俯卧于操作台上，妥善固定气管插管与动静脉置

管，直至实验结束。(2)SI的实施：成模后2h行SI

持续气道正压(continuous positive airway pres—

sure，CPAP)40cmH20，时间30s，使得塌陷的肺泡
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充分复张，标准为Pa02／Fi02>400mmHg或变

化<10％[2]。成模后3、4h分别实施Sl方法如上。

1．5监测指标 (1)肺气体交换：分别于成模前(基

础状态)、成模时(ARDS Oh)、2h、5h经股动脉导管

抽取动脉血，进行动脉血气分析(Nova M，Nova美

中互利公司)，测定动脉血氧分压(partial pressure

of oxygen in artery，Pa02)、动脉血二氧化碳分压

(PaC02)，计算氧合指数(Pa0。／Fio。)。(2)血流动

力学：监测仪(1500型，Spacelab公司)持续监测

心电图，记录心率。经股动脉导管持续监测MAP。

(3)呼吸力学：通过呼吸机监测气道平台压(plateau

pressure，Pplat)，吸气峰压(peak inspiratory pres—

sure，PIP)，气道阻力(air way resistance，Raw)，通

过VT／(Pplat—PEEP)计算肺静态顺应性(Cst)。

1．6统计学方法数据均以趸4-S表示，采用SPSS

13．0软件进行单因素方差分析，样本均数间的两两

比较采用q检验；同时点两组间比较采用t检验。

以P<O．05表示差异具有统计学意义。

PIP与Oh比较无统计学差异(P>O．05；表2)。

Oh各组Raw与基础状态相比均显著升高(P<

0．05)；2h ARDSexp在PC、PS、SS组Raw与0h比

较明显降低(P<0．05)；5h ARDSexp在PS组、SS

组Raw与Oh比较明显降低(P<0．05)；2h和5h

ARDSp在PS组Raw与oh比较明显降低(P<

0．05)；在成模后2h及5h，同时点各组间相比较，PS

组Raw比PC组、SC组及SS组明显降低(P<

0．05；表3)。

Oh各组Cst较基础状态均有明显下降(P<

0．05)；2h ARDSexp在PC、PS、SS组Cst较Oh有

所升高(P<O．05)，ARDSp在PC、PS组Cst较Oh

有所升高(P<0．05)；5h PS组Cst较Oh有所升高

(P<o．05)，且5h ARDSp PS组Cst较2h有显著

升高(P<0．05)；2h ARDSexp在PS组Cst与PC、

SC、SS组比较明显升高(P<0．05)；5h无论是

ARDSexp还是ARDSp在PS组Cst与PC、SC、SS

组比较明显升高(P<0．05；表4)：

2结果 3讨论

2．1一般状况 ARDSexp模型组和ARDSp模型

组中SC组、PC组、SS组、PS组在造模2h内均达到

ARDS的标准，到达模型时各组的PaO。／FiOz分别

为(123±27)、(117±44)、(141士38)、(101±35)、

(123土58)、(136-4-61)、(117土45)、(116±21)

mmHg，较基础值(419士19)、(357士23)、(476±

57)、(449土23)、(535±26)、(532士27)、(529±35)、

(520士50)mmHg显著降低(P<0．05)。与基础值

相比及各组间相比，心率、MAP差异无显著性

(P>O．05)。 ．’

2．2 PS对气体交换的影响 成模后2h ARDSexp

在PC组、PS组、SS组的Pa02／Fi02较Oh均显著

升高(P<0．05)。而ARDSp除在PS组的Pa02／

Fi02较oh显著升高外(P<0．05)，在PC组、SC

组、SS组与Oh相比PaOz／Fi0：变化差异均无统计

学意义(P>0．05)。成模5h后对氧合的影响与2h

有相同的趋势。在成模后2h及5h，同时点各组间

相比较，PS组PaOz／FiOz比PC组、SC组及SS组

显著升高(P<0．05)。在成模后2h及5h，同时点

PC组、PS组及SS组ARDSexp较ARDSp的

Pa02／Fi02改善明显(P<0．05；表1)；与基础值相比

及各组间相比PaC02差异无显著性(P>0．05)。

2．3 PS对呼吸力学的影响成模后oh、2h、5h的

PIP与基础状态比较显著升高(P<o．05)，2h、5h的

ARDS是最常见的急性呼吸衰竭类型，是多器

官功能衰竭(MODS)的组成部分，治疗低氧血症是

治疗ARDS的首要任务。传统观念认为，各种病因

导致的ARDS肺部损伤的病理生理学改变基本相

同，即非心源性肺毛细血管通透性增高性肺水肿、肺

实变及通气／血流比值失衡，病理学以肺泡腔内大

量蛋白质渗出及透明膜形成为主要改变[3]。Gatti-

noni等[4]首先发现，因肺炎导致的ARDS与因腹部

疾病导致的ARDS在病理改变及使用外源性PEEP

治疗的疗效方面均有明显差异，并根据这一现象将

ARDS分为ARDSp和ARDSexp。引发ARDSp的

主要病因有：误吸，肺部感染(细菌、病毒、肺孢子虫

等)，淹溺，有毒气体吸入，肺创伤口]。引发

ARDSexp的主要病因有：肺外因素导致的毒血症，

重症创伤(胸腔以外)，体外循环，复苏时输液过量，

胰腺炎[5]。国外学者在动物实验中发现，ARDSp的

病理损伤首先累及肺泡上皮，并促使肺泡巨噬细胞

和炎症反应链的激活，导致肺内炎症反应；病理变化

以肺泡腔内改变为主，引起肺泡腔内水肿，纤维

蛋白、胶原蛋白渗出和中性粒细胞聚集，可合并肺泡

内出血，导致肺实变[3矗]。Muller-Leisse等【6]的研

究发现，ARDSexp是由于肺外炎性介质的激活而

通过循环系统进入肺内引起进一步损伤的。其首先

导致肺血管充血，血管内皮细胞损伤，血管通透性的

增加及单核细胞、淋巴细胞、多核细胞、血小板等炎

  万方数据



·264· 中华老年多器官疾病杂志2007罐8月第6卷第4期Chin J MuIt Organ Dis Elderly Aug 2007 Vol 6 No 4

表1 Ps对PaOz／FiOz的影响(mmHg。f士s)

注：与基础状态比较，△P<0．05；与Oh比较AP<0．05；与同时点PS组比较，+P<0．05；与同时点同组ARDSp比较，★P
<O．05

表2 PS对PIP的影响IcmH20。r+s1

分组
基础 成模oh 成模2h

ARDSexp ARDSp ARDSexp ARDSp ARDSexp ARDSp

F值0．355 0．890 0．853 0．947 0．875 1．129

P值0．786 0．658 0．671 0．457 0．489 0．388

分组
成模5h ARDSexp ARDSp

ARDSexp ARDSp F值 P值 F值P值

分组
基础 成模Oh 成模2h

ARDSexp ARDSp ARDSexp ARDSp ARDSexp ARDSp

F值0．389 0．587 0．532 1．052 5．787 5．626

P值0．763 0．435 0．401 0．416 0．005 0．006

，、。 成模5h ARDSexp ARDSp
⋯一

ARDSexp ARDSp F值P值 F值 P值

PC 10．2士4．0’ 10．6土1．9’ 11．40 0．006 10．50 0．004

PS

sC

SS

6．6士3．7A

10．9士2．8‘

6．1士2．2A

6．2士0．9A

9．5士3．4‘

8．9土1．9‘

15．8l

8．75

10．67

O．001

0．006

0．004

15．33

9．80

9．06

0．002

0．005

0．006

F值 7．856 6．270

P值0．002 0．006

注：与基础状态比较，6P<o．05，与Oh比较，▲P<o．05；与同时点PS组比较，+P<o．05

  万方数据



中华老年多器官疾病杂志2007年8月第6卷第4期Chin J MultOrganDisElderly Aug 2007Vol 6 No 4 ·265·

注：与基础状态比较，△P-<0．05；与oh比较，▲P<0．05；与同时点PS组比较，‘P-(0．05；与2h比较，8 P<0．05

性细胞的聚集，进而引起肺小血管的充血和肺间质

水肿，但肺泡腔的结构相对正常。以上的研究均显

示，ARDSp早期的病理改变仅局限在肺泡腔内，而

ARDSexp相对来讲肺间质水肿则更为明显。

鉴于ARDSp和ARDSexp病理生理的差异，对

两种不同原因引起的ARDS进行机械通气治疗时

的策略也应有所不同。本实验通过给犬静脉注射油

酸和盐酸吸入的方法复制不同原因的ARDS动物

模型，制模后各组均达到了重度ARDS模型，较好

地建立了稳定的ARDS模型，利于观察PS对气体

交换及血流动力学的影响，以评价PS对ARDSp、

ARDSexp的不同疗效及安全性。

本研究显示，对于造模成功后的不同原因

ARDS分别实施俯PC、PS、SC、SS。PC、SS及PS

均能有效改善氧合，但对于ARDSexp氧合的改善

要明显优于ARDSp。以往的研究显示，ARDSp和

ARDSexp行PC治疗时效果有差异性。Lim等[7]

对47例ARDS(31例ARDSp，16例ARDSexp)患

者采用PC方式治疗时发现，ARDSexp患者Paoz／

Fi02的改善要明显好于ARDSp患者。Gattinoni

等[8]对73例ARDS(51例ARDSp，22例ARD-

Sexp)患者进行了前瞻性研究，所有患者每天至少

进行6h的PC治疗，结果显示ARDSexp患者氧合

状况的改善明显好于ARDSp患者，但两者之间的

病死率差异无显著性。分析两者的差异，在PC的

条件下，ARDSexp与ARDSp比较其肺内实变会明

显减轻，这可能与PC对ARDSexp和ARDSp肺功

能改善的差异性有关。ARDSexp患者其主要改变

是肺的萎陷和不张导致的低氧血症，PC条件下有助

于肺内通气的重新分布和局部跨肺压的改变，这都

会对改善氧合起到迅速而积极的作用。而对

ARDSp患者来讲，由于肺内病变以实变为主，PC对

肺内气体重新分布所起到的作用就小了许多。

本研究还显示5h与Oh相比，氧合的改善与2h

具有相同的趋势，但5h与2h相比PC组及PS组的

ARDSexp的氧合指数呈下降趋势(P>0．05)，而

ARDSp的氧合指数呈升高趋势(P>0．05)。考虑

2h与5h PC及PS通气对于不同原因ARDS氧合

改善的差异，主要是因为不同原因的ARDS病理生

理学特征的差异，导致了PC明显改善氧合的时间

不同[9]。ARDSexp早期以肺泡和间质水肿及压迫

性肺不张为主，ARDSp则以肺泡上皮损伤及炎性渗

出为主。PC后胸腔内压力梯度迅速下降，使重力依

赖区跨肺压增加，这种作用可使早期ARDSexp的

压迫性肺不张迅速复张，改善通气／血流比例。此

外，PC后大部分肺组织位于心脏之上，有利于肺泡

及间质水肿的吸收[7]。因此，ARDSexp患者在PC

后氧合改善迅速，但随时间延长，新的重力依赖区形

成，又有可能有大量靠近胸骨侧的肺泡塌陷，使通

气／血流比例恶化，影响氧合的进一步改善。因此对

于ARDSexp患者PC的时间不宜过长，一旦发现有

氧合下降的趋势应立即变换体位[1 0。。但俯卧位通
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气并不能立即促进引流，消除ARDSp肺的渗出[7]。

因此PC短时间内氧合改善可能不明显，但随着时

间的延长，PC充分促进气道分泌物的引流，逐渐改

善氧合。本组的ARDSp犬就是在俯卧位5h后氧

合才呈现出改善趋势，虽与2h比较差异无统计学意

义，考虑原因可能与观察时间短有关。随着观察时

间的延长氧合可能会进一步改善，并与2h比较差异

呈现统计学意义。因此，笔者考虑对于ARDSp应

适当延长PC的时间，不能因短时间内氧合改善不

理想而认为PC无效。

本实验结果还显示在2h和5h，对于两种不同

原因引发的ARDS，PS比PC、SC及SS均能更好的

改善氧合。说明在PC的基础上再予以实施S1改

善氧合的作用比单用PC及单用SI更明显。考虑

原因可能为PC后，降低了胸腔内的压力梯度，使原

来重力依赖区跨肺压增加，塌陷的肺泡更易复张

n1。。在此基础上给予S1能够使更多塌陷的肺泡复

张，改善通气／血流比例，使复张的肺泡在呼气末保

持开放，避免剪切力加重肺泡受损。同时持续一段

时间的屏气有助于气体在肺泡之间均匀分布，延长

气体交换时间，改善氧合。

综上所述，对于不同原因ARDS，PS较单采用

PC及单采用SI能更好地改善氧合，且对于

ARDSexp氧合改善作用更明显，氧合改善的时间更

早。在氧合改善的同时降低了气道阻力，改善了肺

顺应性，并且对血压和心率无明显影响。
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