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·甲型HINl流感治疗·

成功救治重症甲型H1N1流感合并急性呼吸窘迫综合征孕妇1例

刘宁 顾勤 董丹江 孙冬梅唐健 尤勇
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孕妇易感甲型H1N1流感，且病程

进展快，容易发展为重症病例，病死率

高。现就本院成功救治1例重症甲型

H1N1流感合并急性呼吸窘迫综合征

(ARDS)孕妇的体会报告如下。

l临床资料

1．1病历简介：患者女性，29岁。入院

前1周患者出现咳嗽、咯痰、发热，外院

治疗3 d效果不佳，出现胸闷、气短，体

温升高至39．8℃，2009年12月6 Et转

至本院重症监护病房(ICU)，1周前有感

冒接触史。入ICU查体：体温39．8℃，

心率(HR)130次／rain，呼吸频率(RR)

35次／rain，血压(BP)167／100 mm Hg

(1 mill Hg=o．133 kPa)，脉搏血氧饱和

度(SpOz)测不出，意识模糊，端坐呼吸，

肢端湿冷，双肺呼吸音粗，下肺闻及湿

哕音，宫底脐上3指，胎心160次／rain，

双下肢水肿。实验室检查：血中自细胞计

数7．8×109／L，中性粒细胞0．93，脑钠

肽(BNP)24．3 ng／L，pH值7．438，动脉

血氧分压(Pa02)54．3 mm Hg，动脉血

二氧化碳分压(PaC02)23．8 mm Hg，剩

余碱(BE)一5．8 mmol／L，氧合指数

90 mm Hg；尿蛋白++++；X线胸片示右

中肺和左中下肺团块状高密度影；咽拭

子甲型H1N1流感核酸测定阳性。入院

诊断：重症甲型H1N1流感、ARDS、孕

30周+4、重症子痫前期。急性生理学与

慢性健康状况评分系统I(APACHE I)

评分33分。

1．2治疗方法：给予无创机械通气，吸

入氧浓度(Fi02)1．00，吸气压力(IPAP)

16 cm H20(1 cm H20一0．098 kPa)，呼

气压力(EPAP)10 om H20。3 h后出现

呼吸窘迫，RR 42次／rain，Sp02 0．80，氧
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合指数50 mm Hg。给予气管插管、呼吸

机辅助呼吸，采用双水平气道正压通气

(BiPAP)模式，设定高压水平(Phigh)

35 cm H20，低压水平(Plow)26 cm H20，

FiO：1．00。异丙酚持续镇静。气管插管

6 h后氧合进一步恶化，氧合指数降至

42 mm Hg，SpOz 0．75，实施数次肺复张

(BiPAP，Phigh和Plow均设置为

40 cm H20)效果不佳，X线胸片迅速恶

化(图la～e)。给予俯卧位通气(BiPAP

模式，Phigh 35 cm H20，Plow 20～

26 cm H20，Fi02 1．00)，并实施同断肺

复张，0．5 h后氧合改善，3 h后PaO。

74trim Hg(Fi02 1．00)，氧合指数升至

74 mm Hg，Sp02>0．90(图2a～c)。之

后交替实施俯卧位及仰卧位通气，最长

俯卧位通气时间35 h，平均每日13．3h；

14 d后呼气末正压(PEEP)逐渐降低至

15 cm HzO，氧合指数>100 mm Hg，终

止俯卧位通气。人院20 d胸部CT检查

提示双中上肺渗出，双下肺纤维化；25 d

复查胸部CT提示右上肺实变影，双侧

中下肺纤维化。给予维持液体负平衡，尽

量降低呼吸机支持条件及Fi0：，尽早开

始呼吸功能锻炼，27 d顺利撤离呼吸机，

32 d拔除气管导管。

发病11 d胎心监测证实死胎，13 d

患者出现持续高热，体温39．7℃，HR

160次／rain，氧合再次恶化，氧合指数由

128 mill Hg降至60 mm Hg，伴有BP下

降，考虑死胎诱发严重的炎症反应。给予

血管活性药物维持BP，持续俯卧位通

气，Fi02增加至1．oo，Sp02 0．95，药物

引产终止妊娠，俯卧位床边成功分娩一

死婴，胎盘完整，出血量少。分娩后0．5 h

患者呼吸急促，右肺呼吸音偏低，X线胸

片提示右侧气胸，行胸腔闭式引流后改

善，1 d后拔除胸腔引流管。

圈1 1例29岁重症甲型H1N1流感合并急性呼吸窘迫综合征孕妇x线胸片人院

1 h内见左侧中下肺野和右侧中肺野斑片影(a)}7 h后双侧中下肺野大片斑片影(b)，

11 h后双肺野大片浸润性阴影(c)

圈2 1例29岁重症甲型H1N1流感合并急性呼吸窘迫综合征孕妇俯卧位通气前后

x线胸片俯卧位通气前胸片示双肺野大片浸润性阴影(a)；通气10 h后胸片示双

肺野透亮度较前明显减轻(b)135 h后双肺透亮度进一步增加(c)
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发病12 d开始患者出现频繁咳嗽，

伴有HR增快(150～160次／rain)，咳嗽

时Sp0。降至0．80～0．85，气道和口腔

内吸出大量白色稀薄分泌物，双肺听诊

未闻及哮鸣音，下肺闻及细湿谚音。给

予声门下吸引清除上呼吸道分泌物，持

续镇静并增加镇静深度，俯卧位通气，雾

化吸人激素和口受体激动剂，抗组胺类

药物降低气道反应性，保持液体负平衡，

减少肺间质水肿。3 d后患者分泌物逐渐

减少，咳嗽渐止。

为了预防院内获得性感染，给予患

者负压房间隔离，床头抬高30。～45。，密

闭式吸痰，严格执行手卫生，早期经验性

广谱抗生素(哌拉西林／他唑巴坦和阿奇

霉素)预防感染。15 d患者痰液变为黄黏

痰，体温39．2℃，痰培养多次为鲍曼不

动杆菌(泛耐药)和嗜麦芽窄食单胞菌。

20 d深静脉导管头培养为荧光假单胞菌

(泛耐药)。给予拔除深静脉导管，改为窄

谱抗生素(左氧氟沙星和米诺环素)抗感

染，胸腺五肽提高免疫功能，加强肠内营

养支持。27 d患者体温恢复正常，多次复

查血培养阴性。

病程中还出现了BP下降，尿量减

少，血肌酐较基础值升高3倍，动脉血乳

酸升高至8 mmol／L，活化部分凝血活酶

时间(APTT)75 s，发展为多器官功能障

碍综合征(循环、呼吸、肾脏、凝血)，感染

相关器官衰竭评分系统(SOFA)11分。

经过液体复苏、血管活性药物(多巴胺

30腿·kg_1·minl和去甲肾上腺素

0．1肛g·kg-1·min-1)及输血等治疗

后，循环、凝血及肾功能恢复正常。经过

俯卧位联合控制性肺膨胀、抗感染、液体

负平衡(一75～一2 900 ml／d)、营养支

持治疗，氧合改善，吸氧3 L／rain，SpO：

0．97，Pa02 75 mm Hg，胸部CT好转

(图3)。39 d患者病情好转出院。

2讨论

孕妇发生甲型H1N1流感病情重、

病死率高。美国一项调查显示36％患甲

型H1N1流感的孕产妇需要住ICU，其

中孕妇的病死率达8％口]。甲型H1N1流

感孕妇病情重的原因可能有以下几方

面：①孕妇就诊时间晚。27％的孕妇出现

症状后5～6 d才到医院就诊¨]，本病例

系症状出现l周至本院就诊。②孕妇担

心药物对胎儿影响[2]，贻误了最佳治疗

时机。美国疾病控制和预防中心(CIX])

建议可疑或确诊的甲型H1N1流感孕
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图3 1例29岁重症甲型H1N1流感合并急性呼吸窘迫综合征孕妇胸部CT

入院21 d双肺可见间质样改变(a)；入院38 d双肺间质样改变较前有所吸

收，可见支气管扩张影(b)

妇症状出现48 h内给予抗病毒治疗[3]。

⑧甲型H1N1流感孕妇系非正常状态分

娩，容易出现并发症，增加病死率。

重症甲型H1N1流感主要表现为严

重低氧血症，而且大多数发病2周内死

亡，死亡原因主要为ARDs¨]。80％～

100％的重症甲型H1N1流感患者需要

机械通气““。改善ARDS患者氧合的

机械通气策略主要包括限制平台压、小

潮气量通气、高PEEP、控制性肺膨胀、

俯卧位通气和高频通气。本病例在机械

通气过程中限制平台压在35 cm H：O以

下，平均潮气量8 ml／kg，最高PEEP为

26 cm H。O，入院当日多次实施控制性

肺膨胀效果不佳，采用俯卧位通气联合

控制性肺膨胀后氧合改善。俯卧位时胸

腔内压力梯度降低。肺内通气／血流比例

改善，并能使背侧可复张的肺泡数量增

加¨“，进一步增加肺复张容积。此外。俯

卧位通气胸壁顺应性下降，限制正常肺

泡的过度膨胀，还有利于减少炎症介质

的释放和肺泡对水肿液的清除，既达到

良好的复张效果。又减轻肺损伤曲”]。

本病例系孕妇。俯卧位可以通过降

低腹腔内压力，减少对肺及胎儿的压迫，

促进肺复张。俯卧位通气的实施除制定

机械通气策略外，还包括建立由有经验

的医护人员组成的可以分工合作的小

组、保护患者重要部位防压疮、密切监测

等措施。国外有文献报道对高PEEP下

无法维持氧合的重症甲型HlNl流感患

者采用体外膜肺氧合(ECMO)后，71％

的患者病情好转，该调查人群的氧合指

数为48～63 ITIITt Hg⋯]。本病例最差氧

合指数为42 mm Hg。因此，在无ECMO

的条件下，俯卧位通气联合控制性肺膨

胀也是纠正重症甲型H1N1流感合并

ARDS时低氧血症的有效手段。

本例孕妇在病程中出现刺激性咳

嗽，严重影响氧合，纤维支气管镜下见气

道通畅，气管黏膜红肿，可见较多的稀薄

分泌物，表现类似气道卡他症状，ARDs

时肺一毛细血管通透性增加、肺间质水

肿、肺泡清除水肿液能力下降，经过抗过

敏治疗、液体负平衡等措施，患者分泌物

减少，咳嗽缓解。治疗中曾考虑使用阿托

品以减少唾液和气道腺体的分泌，但由

于阿托品作用于M2受体可引起心率增

快，而本例孕妇已出现心动过速，故放弃

选择阿托品。有文献报道新型抗胆碱药

物盐酸戊乙奎醚(长托宁)可以缓解肺血

管和支气管平滑肌痉挛，减少腺体分泌，

但对M2受体无作用，可以选择用于

ARDS患者n“。

国外有关重症甲型H1Nl流感孕妇

分娩情况的调查表明大部分孕妇系急诊

剖宫产n]。由于分娩时回心血量增加，心

肺负担增加，本例孕妇患病早期有严重

的低氧血症，无法耐受剖宫产或引产，但

该患者出现了持续高热、心率增快，氧合

进一步恶化，俯卧位通气可以改善氧合，

患者同时伴有血压下降、乳酸升高，循环

难以维持。考虑过强的炎症反应可能与

死胎相关，终止妊娠才可能打破炎症反

应“瀑布链”。故本例孕妇在俯卧位通气

保证氧合的状态下引产取胎，终止妊娠

后氧合及循环逐渐稳定。说明甲型

H1N1流感孕妇终止妊娠的时机也可能

影响患者预后。

2009年美国CDC对甲型H1N1流

感的部分死亡病例进行分析，结果29％

的患者合并细菌性肺炎，其中45％的病

原菌为肺炎链球菌[1“。孕妇的T淋巴细

胞亚群比例较正常人发生了改变，存在

免疫抑制，容易合并感染[1“。本例孕妇

在病程中尽管采用了负压房间隔离、床

头抬高、密闭式吸痰、严格执行手卫生等

预防措施，病程中仍继发了细菌性肺炎

及导管相关性感染。

重症甲型H1N1流感中部分患者由
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于长时间高浓度氧疗，大量氧自由基的

产生损害肺泡及间质，形成纤维化。此

外。病毒感染也可以作用于肺间质和肺

泡，使肺泡水肿及血浆蛋白、纤维蛋白形

成透明膜，炎症吸收后容易形成纤维化。

本例患者2周后胸部CT提示肺纤维

化，最终能顺利撤离呼吸机。我们的体会

是除了维持液体负平衡以减轻肺泡水

肿、低流量吸氧等措施，尽旱开始加强呼

吸功能锻炼，早期下床活动也非常重要。

总之，孕妇是重症甲型H1N1流感

的高危人群，综合治疗、细致管理是救治

成功的关键。首先应该尽早抗病毒治疗}

合并ARDS时俯卧位通气联合控制性

肺膨胀是改善氧合的较好方法；液体负

平衡可以减少肺水肿，减少机械通气时

间；早期预防感染、合理应用抗生索可以

有效控制继发感染。重症甲型H1N1流

感患者是否需要激素治疗，激素治疗是

否能够改善或避免肺纤维化，肺纤维化

能否恢复，是否影响患者生活质量目前

尚无经验，仍需要进一步追踪患者预后。
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