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·论著·

右美托咪定对肺挫伤机械通气患者的保护作用
徐杰，马明远，潘永，宋樱花，于娜

（广东省佛山市中医院重症医学科，广东  佛山  528000）

【摘要】 目的 探讨右美托咪定对肺挫伤机械通气患者的保护作用。方法 采用前瞻性随机对照临床研
究方法，选择 2010 年 1 月至 2012 年 12 月入住广东省佛山市中医院重症医学科肺挫伤机械通气患者 70 例，随
机分为对照组和治疗组，每组 35 例。两组均按相同原则进行综合治疗，同时对照组给予咪达唑仑镇静，治疗组
给予右美托咪定镇静。分别监测两组患者治疗后 1 d、 5 d 氧合指数（PaO2/FiO2）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、
白细胞介素-6（IL-6）以及血管外肺水指数（EVLWI）的变化。统计治疗期间两组谵妄发生率、机械通气时
间、低血压发生率等。结果 与治疗后 1 d 比较，两组治疗后 5 d TNF-α、IL-6、EVLWI 均明显降低 〔对照
组 TNF-α（ng/L）：1.29±0.38 比 2.21±0.37，IL-6（ng/L）：97.97±28.77 比 131.03±41.52，EVLWI（mL/kg）：
8.25±2.03 比 11.96±3.36 ；治疗组 TNF-α ：1.06±0.33 比 2.32±0.37，IL-6 ：82.07±23.35 比 134.98±64.25，
EVLWI（mL/kg）：6.74±1.33 比 11.23±2.78，均 P＜0.05〕，PaO2/FiO2 明显升高 〔mmHg（1 mmHg＝0.133 kPa），
对照组：285.80±30.65 比 213.00±33.70，治疗组：315.00±34.50 比 229.50±37.00，均 P＜0.05〕，治疗组和对照
组 TNF-α、IL-6 变化程度相当，差异无统计学意义（TNF-α：1.06±0.33 比 1.29±0.38，IL-6：82.07±23.35 比
97.97±28.77），但治疗组 EVLWI 和 PaO2/FiO2 变化较对照组显著 〔EVLWI（mL/kg）：6.74±1.33 比 8.25±2.03，
PaO2/FiO2（mmHg）：315.00±34.50 比 285.80±30.65，均 P＜0.05〕。治疗组谵妄发生率（8.57% 比 22.86%）、机
械通气时间（d ：4.10±1.09 比 6.88±1.66）较对照组明显下降；治疗组和对照组患者低血压发生率比较差异无
统计学意义（17.14% 比 14.29%，P＞0.05）。结论 右美托咪定对肺挫伤机械通气患者有保护作用，是此类患
者较理想的镇静药物。
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【Abstract】 Objective　To approach the protective effect of dexmedetomidine on mechanically ventilated 
patients with pulmonary contusion. Methods A prospective randomly controlled trial was conducted. 70 
mechanically ventilated patients with pulmonary contusion from January 2010 to December 2012 in the Critical Care 
Medicine of Foshan Hospital of Traditional Chinese Medicine were divided into a control group and a therapy group by 
the difference in number odd or even， with 35 patients in each group. Based on the same principles of comprehensive 
treatment， the control group used midazolam， and the therapy group used dexmedetomidine for sedation. The measured 
parameters included oxygenation index （PaO2/FiO2）， tumor necrosis factor-α（TNF-α）， interleukin-6（IL-6）， 
and extra-vacular lung water index （EVLWI） for  both groups on the1st and 5th day. The incidence of delirium， the 
time of mechanical ventilation，and the incidence of hypotension were observed in both groups. Results Compared 
with those on the 1st day， TNF-α， IL-6 and  EVLWI on the 5th day were decreased significantly in both groups 〔the 
control group TNF-α（ng/L）： 1.29±0.38 vs. 2.21±0.37， IL-6（ng/L）： 97.97±28.77 vs. 131.03±41.52， EVLWI

（mL/kg）： 8.25±2.03 vs. 11.96±3.36； the therapy group TNF-α： 1.06±0.33 vs. 2.32±0.37， IL-6： 82.07±23.35 
vs. 134.98±64.25， EVLWI（mL/kg）： 6.74±1.33 vs. 11.23±2.78， all P＜0.05〕， PaO2/FiO2 was increased 
obviously 〔mmHg （1 mmHg＝0.133 kPa）， the control group ： 285.80±30.65 vs. 213.00±33.70， the therapy group ： 
315.00±34.50 vs. 229.50±37.00，both P＜0.05〕， TNF-α and IL-6 had no significant difference compared between 
the therapy group and control group （TNF-α： 1.06±0.33 vs. 1.29±0.38， IL-6 ： 82.07±23.35 vs. 97.97±28.77）， 
while EVLWI and PaO2/FiO2 in the therapy group had remarkable differences compared with those of the control 
group 〔EVLWI（mL/kg）：6.74±1.33 vs. 8.25±2.03， PaO2/FiO2（mmHg）： 315.00±34.50 vs. 285.80±30.65， both 
P＜0.05〕. The incidence of delirium（8.57% vs. 22.86%） and time of mechanical ventilation （day： 4.10±1.09 vs. 
6.88±1.66） in the therapy group were decreased markedly compared with those of the control group， and the incidence 
of hypotension had no significant difference between treatment or control groups （17.14% vs. 14.29%， P＞0.05）.  
Conclusion Dexmedetomidine has protective effect on mechanically ventilated patients with pulmonary contusion， 
and it is an relatively ideal sedative drug for these patients.

【Key words】 Dexmedetomidine； Pulmonary contusion； Mechanical ventilation； Extravacular lung water 
index； Oxygenation index
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 肺挫伤是胸部钝性伤后常见的肺实质性损伤，

病死率达 10%～25%［1］，而其中严重肺挫伤约占

12%，病死率可高达 14%～40%［2］。肺挫伤后肺实

质出血、水肿，导致低氧血症，一般需要机械通气，

而适当的镇静镇痛是病情和伦理所需要。右美托咪

定是一种新型的高选择性 α2 肾上腺素能受体激动

剂，具有镇静、镇痛、催眠和抗焦虑的作用，且具有易

被唤醒的特点，同时无呼吸抑制，适用于机械通气患

者。本研究探讨肺挫伤机械通气患者使用右美托咪

定镇静后血管外肺水指数（EVLWI）、炎症因子、谵

妄发生率、机械通气时间等变化，探讨右美托咪定对

肺挫伤并机械通气患者的临床疗效。

1 资料与方法

1.1 一般资料：采用前瞻性随机对照临床研究

（RCT）方法，选择 2010 年 1 月至 2012 年 12 月入住

佛山市中医院重症医学科，诊断为严重肺挫伤需机

械通气的患者 70 例，其中男性 38 例，女性 32 例；

年龄 16～65 岁，平均（38.0±17.0）岁。人工气道

的建立包括气管插管（57 例）和气管切开（13 例）。

将入选患者随机分为对照组（35 例）和治疗组（35
例）。两组性别、年龄、人工气道方式、急性生理学与

慢性健康状况评分系统Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分比较

差异无统计学意义（均 P＞0.05；表 1），有可比性。

表 2 两组谵妄发生率、机械通气时间 
和低血压发生率的比较（x±s）

组别
例数

（例）

谵妄发生率

〔%（例）〕

机械通气时间

（d，x±s）
低血压发生率

〔%（例）〕

对照组 35 22.86（8） 6.88±1.66 14.29（5）

治疗组 35 8.57（3）a 4.10±1.09 a 17.14（6）

注：与对照组比较，aP＜0.01

表 3 两组患者 PaO2/FiO2、TNF-α、IL-6 和 EVLWI 的比较（x±s）

组别 时间
例数

（例）

PaO2/FiO2

（mmHg）
TNF-α
（ng/L）

IL-6
（ng/L）

EVLWI
（mL/kg）

对照组 治疗后 1 d 35 213.00±33.70 2.21±0.37 131.03±41.52 11.96±3.36

治疗后 5 d 35 285.80±30.65 a 1.29±0.38 a 97.97±28.77 a 8.25±2.03 a

治疗组 治疗后 1 d 35 229.50±37.00 2.32±0.37 134.98±64.25 11.23±2.78

治疗后 5 d 35 315.00±34.50 ab 1.06±0.33 a 82.07±23.35 a 6.74±1.33 ab

注：与治疗后 1 d 比较，aP＜0.05；与对照组同期比较，bP＜0.05；1 mmHg＝0.133 kPa

镇静、镇痛。

1.3 监测指标及方法

1.3.1 一般观察指标：观察两组患者住 ICU 期间谵

妄发生率、机械通气时间、低血压发生率（以用药后

血压下降30%为标准）。两组患者分别于治疗后1 d、 
5 d 抽取 1 mL 动脉血，通过美国 GEM.Premier 3000
床旁血气分析仪测量动脉血氧分压（PaO2），计算氧

合指数（PaO2/FiO2）。

1.3.2 炎症因子：于治疗后 1 d、 5 d 分别抽取静

脉血，采用放射免疫分析法检测肿瘤坏死因子-α
（TNF-α）和白细胞介素-6（IL-6）水平。

1.3.3 脉搏指示连续心排血量（PiCCO）检测 EVLWI： 
分别测定治疗后 1 d、 5 d EVLWI 水平，PiCCO 仪选

择德国 PULSION 公司生产的 Pv2014 L16 型。

1.4 统计学方法：所有数据采用 SPSS 15.0 统计软

件进行分析，计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表

示，组内比较采用配对 t 检验，组间比较采用独立样

本 t 检验；计数资料采用χ 2 检验；P＜0.05 为差异

有统计学意义。

2 结 果

2.1 两组谵妄发生率、机械通气时间和低血压发生

率比较（表 2）：治疗组谵妄发生率和机械通气时间

均较对照组明显降低（均 P＜0.05），低血压发生率

较对照组升高，但差异无统计学意义（P＞0.05）。
表 1 两组治疗前一般资料比较

组别
例数

（例）

性别（例） 年龄

（岁，x±s）
人工气道方式（例）APACHE Ⅱ评分

（分，x±s）男性 女性 气管插管 气管切开

对照组 35 21 14 40.5±17.7 29 6 21.6±5.5

治疗组 35 17 18 37.1±13.8 28 7 23.0±4.2

 本研究符合医学伦理学标准，并经医院伦理委

员会批准，所有治疗获得患者或家属的知情同意。

1.2 治疗方法：两组患者均按照急性肺损伤 / 急
性呼吸窘迫综合征（ALI/ARDS）诊断和治疗指 
南［3］进行治疗，机械通气均使用同步间歇指令通

气（SIMV）模式，采用肺保护策略，全部患者使用

芬太尼持续静脉泵入镇痛。镇静方法：对照组先给 
予咪达唑仑，负荷剂量 0.06 mg/kg， 
再 以 0.04～0.20 mg �kg-1�h-1 静 脉

泵入维持；治疗组先给予右美托咪

定负荷量 1 μg/kg，连续输注 10 min
后以 0.2～0.6 μg �kg-1�h-1 静脉泵入

维持。两组患者均保持镇静深度

为 Ramsay 评分 2～4 分。每日采

用晨间唤醒，08 ：00～10 ：00 暂停

2.2 两组 PaO2/FiO2、TNF-α、IL-6 和 EVLWI 比较

（表 3）：与治疗 1 d 比较，两组治疗后 5 d PaO2/FiO2

明显升高，TNF-α、IL-6 和 EVLWI 均明显下降，

两组 TNF-α、IL-6 变化相当，治疗组 PaO2/FiO2 和

EVLWI 变化较对照组显著（均 P＜0.05）。
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3 讨 论

 肺挫伤是胸部创伤后严重并发症，病死率达

10%～25%［1］，其早期主要病理生理改变为肺实质

出血、肺不张、水肿、肺实质破坏，进一步发展间质液

体聚集及肺泡膜弥散功能减退，通气 / 血流比例失

调，导致低氧。肺挫伤的患者若血气分析提示严重

低氧血症，经吸氧无明显改善，特别在纯氧通气的条

件下氧分压仍低于 60 mmHg，诊断为严重肺挫伤，

应采用机械通气治疗［4］。有报道，严重肺挫伤患者

病死率可高达 14%～40%［2］。

 肺挫伤后由机械损伤等因素刺激启动一系列创

伤炎症反应，肺组织充血或出血，血管通透性及炎症

细胞因子浓度升高、疼痛抑制咳嗽排痰［5］等因素，既

可以诱发 ALI/ARDS 的发生［6］，也是患者死亡的重

要原因［7］。肺挫伤后的炎性细胞主要是中性粒细胞、

巨噬细胞、肺泡内皮细胞等。有研究发现，在肺挫伤

患者血液和早期支气管肺泡灌洗液（BALF）中均发

现炎症介质 IL-1 和 TNF-α 浓度升高，同时也发现

其拮抗介质升高，ALI/ARDS 的发生是促炎和抗炎

失衡的结果。肺挫伤后主要促炎因子包括：IL-1β、

TNF-α 等［8］。TNF-α 是由多种单核 / 巨噬细胞

产生的细胞因子，是参与炎症反应最重要的介质之

一，对其他细胞因子参与炎症反应起诱导和调节作 
用［9-10］。IL-6 是由单核细胞产生［11］，是导致 ARDS
的重要因素［12］，肺挫伤后血清 IL-6 的浓度持续升

高，可激活中性粒细胞，破坏肺泡上皮细胞、肺毛细

血管内皮细胞，使肺血管通透性增加，导致肺泡、肺

间质水肿。

 肺挫伤时，肺毛细血管通透性增加，导致肺间

质含水量的增加，易发生肺水肿，从而造成肺通气 
障碍［13］。毛细血管通透性增加及肺间质含水量增

加是 ALI/ARDS 的病理生理表现。EVLWI 是床旁

定量判断肺水肿的指标，可反映肺水含量，对血管外

肺水的判断与“金标准”重量法有良好的相关性［14］。

研究显示，肺血管通透性增加是感染性休克患者撤

机失败的主要原因［15］。动物实验证实：减少肺水有

助于改善氧合和肺的顺应性［16］。因此，EVLWI 的
变化与肺水肿发展密切相关［17］。

 对于 ICU 接受机械通气的患者，特别是严重肺

挫伤患者，谵妄是影响重症患者预后的独立危险因

素［18］。谵妄可增加重症患者并发症的发生率，延长

住院时间，增加住院费用及病死率［19］。有报道，谵

妄导致患者的病死率增加 20%～30%［20］。

 肺挫伤的治疗主要是保持呼吸道通畅，维持胸

廓的完整性，机械通气内固定是一个有效的方法。

机械通气患者需要适当镇静镇痛。右美托咪定是

一种高选择性 α2 肾上腺素能受体激动剂，作用于

蓝斑核和脊髓的 α2 肾上腺素能受体，发挥镇静、抗

焦虑和一定的镇痛作用［21］，可以产生一种类似于生

理睡眠的镇静状态，而无明显呼吸抑制。右美托咪

定用于重症患者有其明显的优势，可以缩短重症患

者的 ICU 住院时间［22］。相关研究提示，右美托咪

定可以降低胸部撞击大鼠血清 IL-1β、TNF-α 等

炎症因子的产生和释放，对急性肺损伤有一定保护

作用［23］。同时，右美托咪定可以减少脓毒症大鼠

TNF-α、IL-6 炎症因子表达，改善生存率［24］。适度

的镇静有利于消除患者的紧张及焦虑情绪，减少机

械通气患者的各类应激反应。恢复并保持患者气道

的自我保护，包括咳嗽、排痰和吞咽能力，对于肺挫

伤患者成功脱机、拔管是非常关键的。药理学显示，

右美托咪定不抑制呼吸［25］，维持患者血流动力学和

呼吸功能稳定，有利于机械通气患者的成功脱机。

有报道，右美托咪定在机械通气拔管后亦可持续使

用，有助于脱机困难者脱离呼吸机，最终缩短住院时

间、减少住院费用、降低病死率［26-28］。

 本研究提示，右美托咪定可以降低肺挫伤并机

械通气患者 TNF-α、IL-6 水平，同时降低 EVLWI，
减轻挫伤后肺水肿，明显改善患者的 PaO2/FiO2。同

时在机械通气过程中，减少谵妄的发生率，对呼吸无

明显抑制，缩短了机械通气时间。对肺挫伤并机械

通气患者具有保护作用，是此类患者较理想的镇静

药物。研究中发现右美托咪定对肺挫伤患者血压影

响较小，可能与使用过程中采用微量泵持续泵入及

复合镇痛后减少剂量等因素有关，还需要更多样本

进一步验证。
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