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【摘要】 目的  评估以气道驱动压（ΔP）为导向的镇静策略对机械通气患者预后的影响。方法  选择

2017 年 1 月至 2018 年 12 月在江西省人民医院重症监护病房（ICU）住院需有创机械通气的患者，经患者或家

属知情同意后，按随机数字表法分为研究组和对照组。两组患者均接受 ICU 常规治疗。对照组采用浅镇静策

略，每 4 h 进行 1 次 Richmond 躁动 - 镇静评分（RASS），镇静目标为 RASS＞-3 分；研究组每日测定 1 次 ΔP，

低驱动压者（ΔP≤14 cmH2O，1 cmH2O＝0.098 kPa）镇静目标为 RASS＞-3 分，高驱动压者（ΔP ＞14 cmH2O）

镇静目标为 RASS≤-3 分。入住 ICU 28 d 时进行评价，并随访至 60 d。主要观察指标为 28 d 无机械通气日；

次要观察指标为气管插管拔管成功率、出院转归、呼吸机相关性肺炎（VAP）和谵妄发生率以及 60 d 生存率。 

结果  共入选 60 例因各种原因导致呼吸衰竭行有创机械通气的患者，对照组和观察组各 30 例。两组患者性

别、年龄、原发病、病情严重程度及 ΔP 等一般情况差异无统计学意义。研究组 28 d 无机械通气日较对照组

显著增多〔d：20（0，23）比 12（0，16），P＝0.018〕，并且 VAP 发生率（3.3% 比 16.7%，P＝0.045）和谵妄发生率 

（0%比10.0%，P＝0.038）较对照组显著降低。研究组与对照组拔管成功率（73.3%比66.7%，P＝0.273）、出院转归 

〔好转（例）：24 比 21，未愈（例）：2 比 5，死亡（例）：4 比 4，P＝0.506〕以及 60 d 生存率（83.3% 比 76.7%，P＝0.519）

差异均无统计学意义。结论  与浅镇静策略相比，以 ΔP 为导向的镇静策略能有效地缩短 ICU 患者机械通气

时间，减少 VAP 及谵妄的发生。
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【Abstract】 Objective  To  evaluate  the  effect  of  airway  driving  pressure  (ΔP)  guided  sedation  strategy  on  the 
prognosis of patients with mechanical ventilation.  Methods  Patients who needed  invasive mechanical ventilation and 
admitted to the department of intensive care unit (ICU) of Jiangxi Provincial People's Hospital from January 2017 to December  
2018 were enrolled. The patients were divided into study group and control group according to the random number table. 
After  informed  consent  of  patients  or  their  families,  both  groups  received  routine  treatment  in  ICU.  The  control  group 
was treated with light sedation strategy, the Richmond agitation sedation score (RASS) was performed every 4 hours, and  
the target was RASS > -3. ΔP in the study group was measured once a day, and the sedative target of patients with low 
driving pressure (ΔP ≤ 14 cmH2O, 1 cmH2O = 0.098 kPa) was RASS > -3, while the patients with high driving pressure 
(ΔP > 14 cmH2O) was RASS ≤ -3. The evaluation was conducted at 28 days after admission to ICU, and the patients were 
followed up to 60 days. The main outcome was days without mechanical ventilation in 28 days. The secondary outcomes were 
the rate of extubation, discharge outcome,  incidence of ventilator associated pneumonia  (VAP) and delirium, and 60-day  
survival rate.  Results  A total of 60 patients with respiratory  failure due to various reasons were recruited, 30 in each 
group. There was no significant difference in gender, age, primary disease, severity of disease or ΔP between the two groups. 
The days without mechanical ventilation within 28 days in the study group were significantly more than that in the control 
group [days: 20 (0, 23) vs. 12 (0, 16), P = 0.018], and the incidences of VAP (3.3% vs. 16.7%, P = 0.045) and delirium 
(0% vs. 10.0%, P = 0.038) were significantly  lower  than  that  in  the control group. There were no significant differences 
in  the  rate  of  extubation  (73.3%  vs.  66.7%, P  =  0.273),  discharge  outcome  [improvement  (cases):  24  vs.  21,  unhealed  
(cases): 2 vs. 5, deaths (cases): 4 vs. 4, P = 0.506] and 60-day survival rate (83.3% vs. 76.7%, P = 0.519) between the 
study group and control group.  Conclusion  Compared with light sedation strategy, ΔP directed sedation strategy can  
effectively shorten the duration of mechanical ventilation and reduce the incidence of VAP and delirium in the ICU patients.
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  接受有创机械通气的重症监护病房（ICU）重

症患者常会经历各种生理和心理上的不良体验［1］。

镇静治疗是对此类患者治疗体系中的重要组成部

分，以期缓解患者各种不适，保护器官功能，保证其

他治疗的顺利实施。但不恰当的镇静方案会使患者

处于危险之中，过浅或过深镇静均可能对患者产生

不良影响［2］。一项荟萃分析显示，ICU 重症患者中

接受不恰当镇静治疗的比例可达 75%，其中过度镇

静的患者比例为 2.8%～44.0%，镇静不足的患者比

例为 2%～31%［3］。因此，对 ICU 患者选择恰当的

镇静目标和策略显得尤为重要。采取镇静目标滴定

式治疗流程和避免镇静过深的治疗策略，能缩短患

者机械通气时间和 ICU住院时间，降低谵妄发生率，

近年来已经得到广泛接受［4-5］。

  虽然国内有学者提出，重症患者应遵循以疾病

为导向的镇静策略，即对不同疾病、疾病的不同阶

段及不同患者给予不同的镇静方案［6］，但并无随机

临床研究和观察性队列研究对此镇静策略及镇静

药物的选择进行评估。Amato 等［7］认为气道驱动

压（ΔP）反映了肺损伤的严重程度及范围，ΔP ＞
14 cmH2O（1 cmH2O＝0.098 kPa）可预测不良预后，

是反映急性呼吸窘迫综合征（ARDS）患者病死率

的一个重要指标。Grieco 等［8］认为，ΔP 可能是在

ARDS 初始阶段对患者疾病严重程度及发生呼吸机

相关性肺损伤（VILI）风险进行分层的最有用的通

气参数。本研究采用前瞻性、单盲、随机对照研究

方法，旨在评估以 ΔP 为导向的镇静策略对机械通

气患者预后的影响。

1 资料与方法 

1.1  病例纳入及排除标准：选择 2017 年 1 月至

2018 年 12 月在本院 ICU 住院且接受有创机械通气

的 60 例患者。

1.1.1  纳入标准：预计接受有创机械通气时间＞ 

48 h，而且已经接受持续或间断推注镇静镇痛药物

治疗者。

1.1.2  排除标准：① 年龄＜18 岁；② 存在神经功

能损伤；③ 孕妇；④ 烧伤；⑤ 痴呆；⑥ 采取姑息治

疗者。

1.2  伦理学：本研究符合医学伦理学标准，研究方

案经本院伦理委员会批准（审批号：2017096），所有

入选者或家属均签署知情同意书。

1.3  分组及镇静策略：采用随机数字表法将患者

均分为研究组和对照组，每组 30 例。入选人群均

在 ICU 接受常规治疗。对照组采用浅镇静策略，每

4 h 进行 1 次 Richmond 躁动 - 镇静评分（RASS），

镇静目标为 RASS＞-3 分。研究组每日测定 1 次

ΔP，低驱动压者（ΔP ≤14 cmH2O）镇静目标为

RASS＞-3 分，高驱动压者（ΔP ＞14 cmH2O）镇静目

标为 RASS≤-3 分。两组患者均在给予枸橼酸舒芬

太尼镇痛基础上给予丙泊酚或咪达唑仑镇静治疗，

在治疗期间均严密监测各项生命体征。

1.4  观察指标：记录患者入院和入住 ICU 的基本

情况及 24 h 内急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ

（APACHEⅡ）。对纳入患者从入住 ICU 到转出 ICU

或 ICU 住院 28 d 时进行评价，并随访至 60 d。研究

者或接受过培训的护士每 4 h 记录 1 次 ΔP，对患者

进行 RASS 评分，每日进行 ICU 意识模糊评估法评

分（CAM-ICU）。RASS 评分在 -2～1 分为轻度镇静， 

-3～-5分为深度镇静，≥2分为躁动。 如果CAM-ICU 

评分为阳性提示患者存在谵妄。如果患者 RASS＜ 

-3 分，但 CAM-ICU 评分为阴性考虑患者处于昏迷

状态。主要观察指标为 28 d 无机械通气日；次要观

察指标为气管插管拔管成功率、出院转归、呼吸机

相关性肺炎（VAP）及谵妄的发生率、60 d 生存率。

1.5  统计学分析：所有收集的资料量化后输入电

脑，使用 SPSS 23.0 统计软件进行分析。正态分布

的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，采用 t 检
验；非正态分布的计量资料以中位数（四分位数） 

〔M（QL，QU）〕表示，采用 Wilcoxon rank sum 检验。

率的比较使用χ2 检验。ICU 住院超过 48 h 的患者

随访至 60 d 纳入 Kaplan-Meier 分析。双侧 P＜0.05

为差异有统计学意义。

2 结 果 

2.1  两组患者一般资料比较（表 1）：纳入各种原因

导致的呼吸衰竭患者共 60 例，均使用气管插管呼吸

机辅助通气。不同镇静策略两组患者入组时性别、

年龄、原发病、APACHEⅡ评分以及 ΔP 等一般情

况差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。

2.2  两组患者预后指标比较（表 2）：两组气管插管

拔管成功率、出院转归、60 d 生存率差异均无统计

学意义（均 P＞0.05），但研究组 28 d 无机械通气日

多于对照组，VAP 发生率较对照组明显降低，且未

发生谵妄（均 P＜0.05）。

2.3  两组患者 60 d 生存情况（图 1）：研究组与对

照组60 d累积生存率差异无统计学意义（Log-Rank：

χ2＝0.579，P＝0.447）。
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已被认可，但对于镇静深度的选择一直存在争议。

2013 年美国重症医学会《ICU 成人患者疼痛、躁动

和谵妄处理指南》推荐，除非有禁忌，对所有 ICU 患

者应尽可能地保持浅镇静［9］。但浅镇静也存在一定

临床问题。有研究表明，浅镇静会增加机械通气患

者严重不舒适感［10］，这会引起机体应激增强；此外，

浅镇静还会增加机械通气患者意外拔管的风险［11］。 

因此，浅镇静不适合所有机械通气患者。

  孙铭浛等［12］通过对 137 例机械通气患者实施

早期目标导向镇静（EGDS）策略发现，EGDS 策略可

减少 ICU 机械通气患者镇静药物用量，缩短 ICU 机

械通气时间、ICU 住院时间和总住院时间，减少谵妄

发生。事实上，患者在疾病的不同发展阶段具有不

同的病理生理特征，不能一概而论地给予同一种镇

静目标。较早的研究显示，对重度 ARDS 患者（氧合

指数＜150 mmHg，1 mmHg＝0.133 kPa），在深度镇

静的基础上，给予 48 h 神经肌肉阻断剂可降低 90 d 

病死率［13］。但最近的一项研究显示，在进行高呼气

末正压（PEEP）机械通气策略治疗的中重度 ARDS

患者中，接受早期连续顺式阿曲库铵输注者与接受

常规治疗者 90 d 病死率差异并无统计学意义［14］。

  对机械通气患者镇静策略的变迁从早期的浅镇

静，到 EGDS 以及以患者为中心的舒适化浅镇静策

略（eCASH 策略）［15］，在体现人文关怀的同时，最终

目的是为了实现对患者器官功能的保护。因此，镇

静的深浅要依据患者的疾病严重程度和器官功能状

态来综合考虑，从而采取相应适合的镇静策略。

  本研究显示，与浅镇静治疗策略（RASS＞-3 分） 

相比，以 ΔP 为导向的镇静治疗能增加患者 28 d 无

机械通气日，VAP 及谵妄的发生率也更低。ΔP 为

潮气量与肺顺应性的比值，其中肺顺应性大小与可

充气的肺容积多少相关，所以，ΔP 大小可以反映

潮气量与患者可扩张肺的比例关系［16］，且 ΔP 与

ARDS 的病死率相关［17］。目前，大多数学者认为机

械通气患者 ΔP 在 15 cmH2O 以下为安全限值［18］，

ΔP 下降也预示患者的肺顺应性增加，呼吸衰竭在

好转。因此，在 ΔP 下降时，及时调整患者的镇静状

态，有利于撤机和防止 VILI 的发生。

  本研究也存在一些局限性。首先，从患者入组

时的 APACHEⅡ评分来看，纳入患者病情较重，总

体的气管插管拔管率较低，故两组间未能显示差异

性，这也可能与样本量偏小有关；其次，本研究未对

不同疾病导致的呼吸衰竭进行亚组分析，可能导致

表 2 不同镇静策略两组机械通气患者预后指标比较

组别
例数

（例）

28 d 无机械通气日

〔d，M（QL，QU）〕

拔管成功率

〔%（例）〕

出院转归（例）

好转 未愈 死亡

研究组 30 20（0，23） 73.3（22） 24 2 4
对照组 30 12（0，16） 66.7（20） 21 5 4

Z /χ2 值 2.373 1.226 1.486
P 值 0.018 0.573 0.476

组别
例数

（例）

VAP 发生率

〔%（例）〕

谵妄发生率

〔%（例）〕

60 d 生存率

〔%（例）〕

研究组 30   3.3（1）   0     （0） 83.3（25）
对照组 30 16.7（5） 10.0（3） 76.7（23）

χ2 值 2.963 4.317 0.417
P 值 0.045 0.038 0.519

注：研究组以每日气道驱动压（ΔP）为导向进行目标镇静，ΔP ≤ 

14 cmH2O 者镇静目标为 Richmond 躁动 - 镇静评分（RASS）＞-3 分， 

ΔP ＞14 cmH2O 者镇静目标为 RASS≤-3 分；对照组镇静目标为

RASS＞-3 分；VAP 为呼吸机相关性肺炎；1 cmH2O＝0.098 kPa

表 1 不同镇静策略两组机械通气患者一般资料比较

  组别
例数

（例）

性别（例） 年龄

（岁，x±s）
APACHEⅡ

（分，x±s）
原发病（例）ΔP（cmH2O，

x±s）男性 女性 肺内 肺外

研究组 30 21   9 54.0±19.6 23±10 16 14 15.0±3.5
对照组 30 19 11 57.0±20.3 23±  8 18 12 14.0±4.7

χ2/ t 值 0.300 0.159 1.608 0.271 0.214
P 值 0.584 0.691 0.210 0.602 0.645

注：研究组以每日气道驱动压（ΔP）为导向进行目标镇静，ΔP ≤ 

14 cmH2O 者镇静目标为 Richmond 躁动 - 镇静评分（RASS）＞-3 分， 

ΔP ＞14 cmH2O 者镇静目标为 RASS≤-3 分；对照组镇静目标为

RASS＞-3 分；APACHEⅡ为急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ； 

1 cmH2O＝0.098 kPa

注：研究组以每日气道驱动压（ΔP）为导向进行目标镇静，ΔP ≤ 
14 cmH2O 者镇静目标为 Richmond 躁动 - 镇静评分（RASS）＞ 
-3 分，ΔP ＞14 cmH2O 者镇静目标为 RASS≤-3 分；对照组 

镇静目标为 RASS＞-3 分；1 cmH2O＝0.098 kPa

图 1  不同镇静策略两组机械通气患者 60 d 的 
Kaplan-Meier 生存曲线

3 讨 论 

  ICU 中接受有创机械通气的患者都面对着强度

不一的各种刺激，如气管插管、吸痰、束缚、被动体

位、灯光、机器噪音以及疾病本身的痛苦等，对患者

的身体和心理均会造成不利的影响，产生生理和心

理应激。对于机械通气患者进行镇痛镇静治疗早
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结果偏差；最后，本研究未做到双盲，对患者的镇静

评价在一定程度上会受到操作者的主观影响。今后

可设计更大样本的随机双盲试验来进一步证实本研

究的结果。

  综上所述，以 ΔP 为导向的镇静策略能有效缩

短患者的有创机械通气时间，降低 VAP 及谵妄的发

生率。
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依帕格列净可降低心力衰竭患者因心血管死亡 
或因心力衰竭住院的风险：一项随机临床试验

  作为新型的降血糖药物，钠 - 葡萄糖协同转运蛋白 2（SGLT2）抑制剂可降低患者因心力衰竭住院的风险，但目前临床的

证据不多。为此，有学者进行了相关研究，在这项双盲试验中，除了推荐的治疗方法外，研究人员随机分配了 3 730 例Ⅱ～Ⅳ级

心力衰竭且射血分数不超过 0.40 的患者，分别给予依帕格列净（一种 SGLT2 抑制剂，10 mg、每日 1 次）或安慰剂治疗。主要

评价指标是心血管死亡或因心力衰竭加重而住院治疗的复合终点事件发生率。结果显示：在 16 个月的中位随访期间，依帕

格列净组 1 863 例患者中有 361 例（19.4%）、安慰剂组 1 867 例患者中有 462 例（24.7%）发生了复合终点事件〔风险比（HR）＝ 

0.75，95% 可信区间（95%CI）为 0.65～0.86，P＜0.001〕。无论患者是否存在糖尿病，依帕格列净对患者主要结局的影响是一

致的。依帕格列净组因心力衰竭住院患者总数少于安慰剂组（HR＝0.70，95%CI 为 0.58～0.85，P＜0.001）。依帕格列净组患

者估算肾小球滤过率的年下降速度比安慰剂组慢（mL·min-1·1.73 m-2/ 年：-0.55 比 -2.28，P＜0.001），使用依帕格列净治疗的

患者发生严重肾功能不良结局的风险较低。依帕格列净组发生单纯性生殖道感染的患者要多于安慰剂组。研究人员据此得

出结论：在心力衰竭患者中，使用依帕格列净治疗的心血管死亡或因心力衰竭住院的风险低于使用安慰剂治疗者，而不论其

是否存在糖尿病。

罗红敏，编译自《N Engl J Med》，2020，383：1413-1424


