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体外膜肺氧合在救治人感染高致病性禽流感过程中

并发症的防治

王迪芬 刘颖 唐艳 曾祥刚 梁显泉 冯晓一 宋曦

人感染高致病性禽流感（人禽流感）是发病急、进展快、

病死率高的急性呼吸道传染病, 肺部病变进展迅速导致进行

性加重的低氧血症及无法逆转的恶性缺氧是其直接致死原

因。 体外膜肺氧合（ECMO）可以部分或全部替代肺的换气功

能， 纠正缺氧和排出 CO

2

， 但在使用过程中并发症发生率较

高，严重影响治疗效果和患者的预后

［

1

］

。 贵州省 2013 年发病

的 1 例禽流感患者在临床常规治疗无效的情况下使用了

ECMO 技术，在使用 ECMO 过程中发生了出血、置管远端肢

体缺血等并发症，现分析报道如下。

1 病例简介

患者男性，30 岁，因发热、咳嗽 5�d 余，加重伴气促 1�d，

以左下肺炎、Ⅰ型呼吸衰竭（呼衰）于 2013 年 2 月 8 日收入

贵阳市第二人民医院呼吸内科。 入院时查体：体温 37.5�℃，

脉搏 114 次 /min， 呼吸频率（RR）24 次 /min， 血压（BP）

110/�80�mm�Hg（1�mm�Hg＝0.133�kPa），一般情况欠佳，急性病

容，意识清；口唇稍发绀，咽红；双肺呼吸音粗，左下肺可闻及

少量湿啰音，未闻及哮鸣音；心率（HR）114 次 /min、律齐，心

音有力，心前区 S1＝剑下 S1，A2＝P2，各瓣膜听诊区未闻及

病理性杂音；腹软，全腹无压痛、无反跳痛及肌紧张，肝、脾

未扪及肿大，移动性浊音阳性，双肾区无叩击痛，肠鸣音

4 次/min；双下肢不肿，双侧生理反射征存在，病理反射征未

引出；余查体无特殊。X 线胸片示左下肺炎症，左侧胸腔积

液待排除； 血常规示： 白细胞 5.57×10

9

/L， 淋巴细胞比例

0.056，中性粒细胞比例 0.909；电解质示：Na

+�

133�mmol/L；肝

功能示： 直接胆红素稍增高（8.9�滋mol/L）；C- 反应蛋白增高

（76�mg/L）；床旁心电图示：窦性心动过速，HR�115 次 /min；床

旁随机末梢血糖 5.9�mmol/L；床旁动脉血气分析：pH 值 7.41，

二氧化碳分压（PaCO

2

）39�mm�Hg，氧分压（PaO

2

）40�mm�Hg，

HCO

-

3

�24.7�mmol/L，剩余碱（BE）0.1�mmol/L；脉搏血氧饱和度

（SpO

2

）0.76。 经抗感染，止咳祛痰、雾化吸入稀释痰液等治疗

后，病情无好转，患者仍感明显胸闷、气促，伴心悸，咯白色

泡沫痰较前增多， 偶咯少量粉红色泡沫痰，SpO

2

�0.79； 体温

37.6�℃， 脉搏 134 次 /min，RR�38 次 /min，BP�110/80�mm�Hg，

半卧位，口唇稍发绀，咽红，双肺呼吸音粗，双下肺可闻及湿

啰音（较入院时增多），电解质均降低（K

+

�3.4�mmol/L、Na

+

�

133�mmol/L）；血常规示：白细胞 1.6×10

9

/L，中性粒细胞比例

0.798， 中性粒细胞计数 1.30×10

9

/L， 血小板计数（PLT）

86×10

9

/L；心肌酶示：乳酸脱氢酶（LDH）460�U/L，α- 羟

丁酸脱氢酶（琢-HBDH）304� U/L；血气分析：pH 值 7.40，

PaCO

2

� 44 � mm� Hg，PaO

2

� 34� mm� Hg，HCO

-

3

� 27.3� mmol/L，BE�

2.5�mmol/L，SpO

2

�0.65；以重症肺炎 、Ⅰ型呼衰、急性呼吸窘

迫综合征（ARDS）、 低钾 / 低钠血症、 白细胞减少症于次日

04：30 转入重症医学科。

转入后情况：患者胸闷、气促明显，半卧位，无胸痛。 查

体：体温 38.4�℃，心电监护：HR�142 次 /min，RR�40 次 /min，

BP�141/87�mm�Hg，SpO

2

�0.71；意识清；双侧瞳孔圆形等大，直

径约 2.5�mm，对光反射灵敏；鼻翼煽动，口唇稍发绀，咽红，双

侧扁桃体无肿大；颈软，气管居中；双侧胸廓对称，呼吸时见

三凹征；双肺呼吸音粗，双下肺可闻及细湿啰音，闻及少量哮

鸣音；HR142 次 /min；双下肢无水肿。 血气分析〔无创机械通

气，吸入氧浓度（FiO

2

）1.00〕示：pH 值 7.30，PaCO

2

�52�mm�Hg，

PaO

2

�51�mmH�g，HCO

3

-

�25.6�mmol/L，BE�-0.8�mmol�/L。 会诊考

虑：该患者为 30 岁男性青壮年，既往无呼吸系统、心血管系

统等疾病；5�d 前不明原因中高度发热， 有感冒症状（如咳

嗽）；1�d 前出现胸闷、气促、呼吸困难；入院时为重度低氧血

症，且多次血气分析提示顽固性低氧血症，血常规显示白细

胞不高，X线胸片可见左下肺片状密度增高影，患者病情恶化

快，短时间出现呼衰，故高度疑似甲型 H1N1 流感，马上进行

隔离，同时进行多器官功能支持治疗

［

2

］

。 无创通气（FiO

2

�1.00）

7�h 后低氧血症无改善，PaO

2

仅为 49�mm�Hg，SpO

2

仅为 0.89，

立即进行气管插管有创机械通气，并从气管导管中吸出大量

淡血性洗肉水样液体，经强心、利尿、调节呼吸机参数等处理

后，SpO

2

仍仅能维持在 0.80～0.85。 16：00 患者 SpO

2

不升

（0.77 左右），双下肺叩诊浊音，考虑双侧胸腔内积液，左、右

胸腔均抽出淡血样黏性积液，左侧约 400�ml、右侧约 200�ml，

故行左侧胸腔闭式引流术。 2 月 9 日取患者咽试子送至贵阳

市疾病控制中心（CDC）；2 月 10 日 00：00 贵阳市 CDC 回报

咽试子检测核酸抗体阳性，该患者确诊为 H5N1人禽流感。

确诊后改容量控制模式、FiO

2

�1.00， 呼气末正压（PEEP）

10�cm�H

2

O（1�cm�H

2

O＝0.098�kPa），RR�15 次 /min，SpO

2

�0.84～

0.86，PaO

2

约 40～45�mm�Hg，仍为顽固性低氧血症。当日床旁

X线胸片示双肺渗出明显加重。 2月 11日患者病情进一步加

重，呼吸机控制呼吸，FiO

2

�1.00，潮气量 420�ml，PEEP�15～

25�cm�H

2

O，RR�16 次 /min， 肺复张效果不佳，SpO

2

波动于
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0.74～0.93，多巴胺维持 BP 波动于 104～158/64～91�mm�Hg。

下午氧合障碍进一步加重，SpO

2

降至 0.44 以下，心脏指数由

4～5�L/min 降至 2～3�L/min，床旁 X 线胸片示双肺渗出明显。

当晚使用 ECMO 进行抢救， 由右侧股动脉置入 18F 动脉置

管，右股静脉置入 20F 静脉置管，连接 ECMO 装置，于穿刺置

管过程中发生了大出血、失血性休克、腹腔内出血，无法完成

右股动静脉旁路移植术。 2 月 12 日至 13 日 ECMO 转速为

2600～2800� r/min，流量 0.4～1.5�L/min，水温控制在 35～

37�℃，活化凝血时间（ACT）180～200�s，PLT 维持在 50×10

9

/L

以上，血红蛋白（Hb）100�g/L 以上，SpO

2

由 0.44 逐渐升至

0.95，双肺渗出较前减轻，但呼吸机参数无法降低，且右下肢

出现皮温降低、苍白、冰凉、足背动脉摸不到，右下肢缺血和

回流障碍。 2月 14�日进行右股动静脉旁路移植术以解决右下

肢灌注和回流问题，同时床旁持续血液净化、连续性肾脏替

代治疗（CRRT）以清除炎症介质和细胞因子。 患者虽经积极

全面持续器官功能支持抢救治疗 15�d，ECMO 治疗 11�d，

CRRT 使用 9�d，但肺部病变仍无好转并呈进行性加重，最终

因缺氧导致多器官功能衰竭（MOF）于 2月 22日死亡。

2 讨 论

贵州省从 2009 年 1 月到 2013 年 2 月已发生 5 例 H5N1

人禽流感病例，其中男性 4 例、女性 1 例，死亡 4 例，存活

1例，患者均在 1月、2月发病，4 例死亡患者的直接死因均为

肺部病变进展迅速导致进行性加重的低氧血症及无法逆转

的恶性缺氧。 本例 H5N1 人禽流感病例起病急、发展快、尤其

是肺部病变进展迅速，在临床常规治疗无效的情况下使用了

ECMO技术支持肺功能。 ECMO可支持患者的呼吸、 循环功

能，使全身各器官在得到充分氧供的同时，让衰竭的肺脏、心

脏能得到充分的休息，为治疗原发病赢得时间。但由于 ECMO

的实施必须进行有创操作及全身抗凝，采用离心泵进行体外

循环灌注、膜肺进行体外氧合，故在 ECMO 实施和运用过程

中可能发生插管不顺利、插管部位出血、失血性休克、膜肺内

血栓、氧合器渗漏、肾功能不全、MOF、肢体远端缺血、神经系

统疾病、心律失常、肺出血、感染、气胸等并发症，且并发症的

发生率高达 70.6%

［

1

］

。 本例患者在实施有创操作和使用

ECMO的过程中发生了出血、失血性休克、置管远端肢体缺血

坏死和回流障碍、肾功能不全、MOF等并发症。 出血是 ECMO

使用过程中最常见的并发症，也是最初导致患者高病死率的

原因

［

3-5

］

。 可能引起出血的原因为有创操作不顺利和抗凝过

度，发生出血的部位常常是在插管的部位和手术创面，因此

提高操作者的置管技能、避免在置管时发生出血和失血性休

克、减少解剖分离血管置管、多采用经皮穿刺置管、合理抗

凝、及时补充凝血因子和血小板，才能减少和防止出血的发

生。 末端肢体缺血发生率为 3%～5.6%

［

6

］

，本例患者在 ECMO

使用的第 2 日即发生置管的右下肢远端苍白、 皮温降低、足

背动脉摸不到、肿胀等缺血症状，建立侧支循环后改善缓慢，

而右下肢因缺血坏死产生的大量毒素和炎症介质释放进入

血液循环，迅速导致肾功能衰竭和其他重要器官的损害急剧

加重，提示我们防止末端肢体缺血的发生尤为重要，只有选

用合适的与股动脉血管管径匹配的血管插管，插管前或同时

建立良好的侧支循环，解决远端肢体的供血与静脉回流的问

题，才能有效防止末端肢体缺血坏死，减少因置管远端肢体

缺血坏死和回流障碍而导致的肾功能损害及 MOF 等并发症

的发生。

H5N1 人禽流感可使肺部病变进展迅速导致进行性加重

的低氧血症及无法逆转的恶性缺氧，危及生命，如何迅速纠

正缺氧是救治此类患者的关键；ECMO 可以部分或全部替代

肺的换气功能，纠正缺氧，帮助患者渡过致命的危险期，但其

并发症发生率和处理效果直接关系到 ECMO 成功患者的预

后

［

7

］

。预防和减少并发症的发生，是成功使用 ECMO技术和提

高 ECMO 治疗效果的关键，也是提高 H5N1 人禽流感抢救成

功率、降低病死率、改善患者预后的关键。
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肥大细胞：肺纤维化的重要启动者

肺纤维化的主要突出特点是存在由巨噬细胞、中心粒细胞、淋巴细胞和肥大细胞共同参与的炎症反应。 纽约威尔康奈尔医

学院的研究人员最近进行了一项研究，旨在了解肥大细胞在肺纤维化发生中的作用。 研究人员发现，肺纤维化的化学触发剂博

莱霉素并不能使缺乏肥大细胞的小鼠发生肺纤维化；然而，当研究人员将肥大细胞注入这些小鼠肺内时，它们就会重新发生肺

纤维化。 研究人员进一步研究确定了肥大细胞产生的两种关键性促纤维化介质：组胺和肾素（由血管紧张素介导）；人和大鼠成

纤维细胞均可表达组胺和血管紧张素Ⅱ受体，当它们被激活时成纤维细胞就会增殖并合成转化生长因子 茁1 和胶原蛋白。 研究

人员认为，肥大细胞在肺纤维化的发生中起着重要的作用，治疗性抑制肥大细胞脱颗粒和 / 或阻断组胺 / 血管紧张素Ⅱ受体，也

许能抑制肺纤维化的发生和发展。 罗红敏，胡森，编译自《DNA�Cell�Biol�》，2013，32（4）：206-218
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