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肺保护性通气策略对烟雾吸入性损伤犬 
氧合和肺组织炎症反应的影响

廖新成 郭光华 王年云
（南昌大学第一附属医院烧伤科，江西  南昌  330006）

【摘要】 目的 探讨肺保护性通气策略对烟雾吸入性损伤犬氧合及肺组织炎症反应的影响。方法 选

择本地健康雄性犬 12 只，采用控烟、控时烟雾吸入损伤致伤仪复制重度烟雾吸入性损伤犬模型，按随机数字

表法将动物分为常规通气组（CV 组）和保护性通气组（PV 组），均通气治疗 8 h。于伤前、致伤及通气 2、4、6、

8 h 行动脉血气分析，采用酶联免疫吸附试验（ELISA）检测血清肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、白细胞介素 -10

（IL-10）的含量 ；通气治疗 8 h 后处死动物，取肺组织观察其病理学变化及肺损伤程度评分，并检测肺组织匀

浆中 TNF-α、IL-10 含量。结果 CV 组和 PV 组致伤后动脉血氧分压（PaO2）水平均较伤前显著降低〔mmHg 

（1 mmHg＝0.133 kPa）：57±19 比 128±31，58±15 比 126±22，均 P＜0.01〕，两组伤后 pH 值和动脉血二氧化碳

分压（PaCO2）与伤前比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05）；通气治疗 6 h PV 组 PaO2 水平显著高于同期 CV

组（mmHg ：121±11 比 105±11，P＜0.05）；两组通气治疗 2、4、8 h PaO2 水平及各时间点 pH 值和 PaCO2 水平

比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。PV 组肺泡腔组织水肿及炎性细胞浸润程度较明显 CV 组减轻，CV 组

肺组织损伤评分显著高于 PV 组（分 ：3.68±0.22 比 3.27±0.35，P＜0.05）。CV 组和 PV 组致伤后血清中炎症因

子 TNF-α、IL-10 含量均较伤前显著升高〔TNF-α（μg/L）：4.32±1.13 比 0.35±0.11，4.51±2.02 比 0.41±0.08；

IL-10（ng/L）：16.73±2.31 比 4.27±0.56，18.39±3.15 比 4.03±1.07，均 P＜0.01〕；与 CV 组比较，PV 组通气治

疗 6 h 和 8 h 血清 TNF-α 含量显著下降〔6 h（μg/L）：2.62±0.34 比 3.65±1.08，8 h（μg/L）：3.02±0.31 比 4.21±1.27，

均 P＜0.05〕，IL-10 显著增加〔6 h（ng/L）：21.07±2.95 比 16.11±3.02，8 h（ng/L）：23.57±2.69 比 18.28±3.21，

均 P＜0.05〕；CV 组肺组织匀浆中 TNF-α 含量高于 PV 组（μg/L：5.85±2.57 比 3.08±1.17，P＜0.05），IL-10 明

显低于 PV 组（ng/L ：19.64±3.16 比 24.05±2.09，P＜0.05）。结论 肺保护性通气策略能有效改善烟雾吸入性

损伤犬组织氧合及肺部炎症反应，减轻肺损伤，对损伤肺组织具有保护作用。
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【Abstract】 Objective　To observe the effect of lung protective ventilation strategy on oxygenation and 
pulmonary inflammatory response in dogs with severe smoke inhalation injury. Methods Twelve local healthy 
male dogs were selected and anesthetized underwent endotracheal intubation, the time controlled smoke was applied to 
replicate the model of severe smoke inhalation injury, and they were divided into two groups according to the random 
number table: conventional ventilation group (CV group) and protective ventilation group (PV group), each receiving 
corresponding ventilation mode for 8 hours respectively. The blood gas analyses were detected before injury, immediately 
after injury and at ventilation for 2, 4, 6, 8 hours. The contents of tumor necrosis factor-α (TNF-α), interleukin-10 
(IL-10) in serum were detected by the enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) at each time point. Animals were 
killed after 8-hour ventilation, and different parts of the lung tissues were obtained for pathological examinations of lung 
tissues and evaluation of injury scores. The levels of inflammatory factors as TNF-α and IL-10 in lung homogenates 
were measured by ELISA. Results The arterial partial pressure (PaO2) levels in CV and PV groups were significantly 
decreased after injury compared with those before injury [mmHg (1 mmHg = 0.133 kPa): 57±19 vs. 128±31, 58±15 
vs. 126±22, both P < 0.01]. Compared with those before injury, the pH values and arterial carbon dioxide partial 
pressure (PaCO2) levels after injury in two groups had no statistically significant differences at each time point (both P > 
0.05). At 6 hours ventilation, PaO2 level in PV group was significantly higher than that in CV group (mmHg: 121±11 vs. 
105±11, P < 0.05). The comparisons of PaO2 levels, pH values and PaCO2 levels at 2, 4, 8 hours of ventilation between 
the two groups showed no statistically significant differences (all P > 0.05). The histopathological changes revealed that 
there were alveolar tissue edema and inflammatory cells infiltration in both groups, the degree of severity in CV group 
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 烟雾吸入性损伤具有较高的发病率和病死率，

其所致的急性呼吸窘迫或呼吸衰竭（呼衰）的病死

率可高达 36% 以上［1］。常规机械通气（CMV）作为

目前吸入性损伤临床救治的重要手段，能够迅速改

善机体组织氧合，并有效维持呼吸功能。然而，单纯

的 CMV 治疗难以使塌陷的肺泡重新开放，甚至还有

可能导致相关性肺损伤［2］。研究表明，大潮气量或

高气道压力的机械通气可刺激炎性因子的释放，诱

发或加重肺损伤［3］。以小潮气量、低气道压以及低

呼气末正压（PEEP）水平为策略的肺保护性通气模

式能显著减轻机械通气对肺泡的损伤，并在一定程

度上减少炎性因子的释放，已广泛应用于急性呼吸

窘迫综合征（ARDS）的临床治疗［4-5］。肺保护性通

气策略能否在有效改善组织氧合的同时，减轻重度

烟雾吸入性损伤犬肺组织损伤，抑制炎性因子的释

放尚不清楚。本研究拟通过观察肺保护性通气对烟

雾吸入性损伤犬动脉氧合、肺组织病理学改变及炎

性因子的影响，评价其对吸入性损伤肺组织的保护

作用，为吸入性损伤的临床治疗提供理论依据。

1 材料和方法

1.1 实验动物和主要仪器设备 ：选择健康雄性犬

12 只，体质量为（13.0±0.8）kg，由南昌大学动物实

验中心提供，动物合格证号 ：SYXK( 赣 )2011-0003。

控烟、控时烟雾吸入性损伤致伤仪由南昌大学烧伤

研究所自制，高频振荡呼吸机（Babylog 8000plus， 

德国 Dräger 公司），i-STAT 血气分析仪（美国雅培

公司），7.0 号医用驼人牌塑料气管导管（河南新乡

医疗器械有限公司），CX40 普通生物光学显微镜 

（日本 Olympus 公司），GL-16C 型高速台式离心机

（上海安亭科学仪器厂），一次性小离心管（EP 管，

美 国 Axygen Biosciences 公 司），酶 联 免 疫 吸 附 试

验（ELISA）检测试剂盒（上海西唐生物科技有限 

公司）。

1.2 动物模型建立及分组 ：实验前动物禁食、禁

水 8 h，经腹腔注射 30 mg/kg 戊巴比妥钠麻醉后，经

口气管插管，接呼吸机辅助通气，模式为容量控制，

相关参数设定 ：潮气量 15 mL/kg，频率 18 次 /min，

吸入氧浓度（FiO2）0.21，吸呼比 1 ：2，平均气道压

10 cmH2O（1 cmH2O＝0.098 kPa），PEEP 5 cmH2O。 

以致伤仪复制重度烟雾吸入性损伤犬模型，当氧合

指数（PaO2/FiO2）≤200 mmHg（1 mmHg＝0.133 kPa）

并持续 60 min，视为模型复制成功。

 本实验中动物处置方法符合动物伦理学标准。

1.3 实验分组 ：将动物按随机数字表法分为常

规通气组（CV 组）和保护性通气组（PV 组），每组

6 只。CV 组 参 数 设 置 ：潮 气 量 15 mL/kg，通 气 频

率 18 次 /min，FiO2 1.00，吸呼比 1 ：2，平均气道压 

10 cmH2O，PEEP  5 cmH2O，持续通气直至实验结束；

PV 组潮气量 8 mL/kg，通气频率 18 次 /min，FiO2 1.0，

吸呼比 1 ：2，平均气道压 6 cmH2O，PEEP 3 cmH2O，

持续通气至实验结束。

1.4 观察指标及方法

1.4.1 血气指标 ：分别于伤前、致伤后及治疗 2、4、

6、8 h 取右股动脉血 0.5 mL，用雅培 i-STAT 血气分

析仪测定 pH 值、动脉血氧分压（PaO2）及动脉血二

氧化碳分压（PaCO2）。

1.4.2 肺组织病理学观察及损伤程度评分 ：呼吸机

通气治疗 8 h 后，放血处死动物，开胸取肺脏，肉眼

观察并记录肺组织外观表现，切取不同部位的大小

约 1 cm×1 cm×1 cm 的肺组织，置于 10% 的甲醛

水溶液固定后行苏木素 - 伊红（HE）染色。采用双

盲法由两位病理学专业医师在普通光镜下观察肺组

织病理学的变化，并严格按照肺损伤分级对标本进

行肺损伤评分。将肺损伤的程度划分为 5 级，1 级

为肺组织间隔薄，无透明膜形成，无细胞脱落（评分

为 0 分）；5 级表现为组织间隔严重水肿，透明膜形

was more prominent and its pulmonary tissue injury score was higher than that in PV group (3.68±0.22 vs. 3.27±0.35, 
P < 0.05). The serum levels of TNF-α and IL-10 after smoke injury were significantly increased in CV and PV groups 
[TNF-α (μg/L): 4.32±1.13 vs. 0.35±0.11, 4.51±2.02 vs. 0.41±0.08; IL-10 (ng/L): 16.73±2.31 vs. 4.27±0.56, 
18.39±3.15 vs. 4.03±1.07, all P < 0.01]. Compared with CV group, the levels of TNF-α were significantly lower at  
6 hours and 8 hours of ventilation [6 hours (μg/L): 2.62±0.34 vs. 3.65±1.08, 8 hours (μg/L): 3.02±0.31 vs. 4.21±1.27, 
both P < 0.05), while the contents of IL-10 were obviously increased in PV group [6 hours (ng/L): 21.07±2.95 vs. 
16.11±3.02, 8 hours (ng/L): 23.57±2.69 vs. 18.28±3.21, both P < 0.05]. The content of TNF-α in lung homogenate 
in CV group was significantly higher than that in PV group (μg/L: 5.85±2.57 vs. 3.08±1.17, P < 0.05), but the content 
of IL-10 in lung homogenate of CV group was markedly lower than that in CP group (ng/L: 19.64±3.16 vs. 24.05±2.09, 
P < 0.05). Conclusion Lung protective ventilation strategy can effectively improve oxygenation and pulmonary 
inflammatory response in dogs with severe smoke inhalation injury, thus the lung injury is alleviated and the strategy has 
protective effect on damaged lung tissues.

【Key words】 Lung protective ventilation strategy; Inhalation injury; Dog; Inflammatory response
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表 1 两组犬致伤前后动脉血气指标变化比较（x±s）

组别 时间
动物数

（只）
pH 值

PaO2

（mmHg）

PaCO2

（mmHg）

CV 组 伤前 6 7.28±0.06 128±31 44±12

致伤后 6 7.24±0.13 57±19 a 47±  9

治疗 2 h 6 7.18±0.17 91±18 51±13

治疗 4 h 6 7.21±0.07 106±23 46±18

治疗 6 h 6 7.19±0.18 105±11 55±21

治疗 8 h 6 7.13±0.21 88±12 48±23

PV 组 伤前 6 7.26±0.08 126±22 46±  9

致伤后 6 7.23±0.10 58±15 a 41±12

治疗 2 h 6 7.17±0.14 101±25 49±24

治疗 4 h 6 7.19±0.16 105±18 52±17

治疗 6 h 6 7.11±0.12 121±11 b 61±19

治疗 8 h 6 7.10±0.19 93±17 53±22

注 ：与本组伤前比较，aP＜0.01 ；与 CV 组同期比较，bP＜0.05

成多，细胞脱落多（评分为 4 分）；2 级、3 级和 4 级

的肺损伤程度分别介于 1 级和 5 级之间，依次评为 

1 分、2 分和 3 分。

1.4.3 血清和肺组织匀浆液标本中相关炎症因子

含量的检测 ：分别于动物伤前、致伤及治疗 2、4、6、

8 h 经右股静脉采血 5 mL 于 4 ℃冰箱中静置 2 h，

离心 10 min，吸取 1.0 mL 上清液分装于 EP 管中，置

于 -80 ℃冰箱保存待测。通气治疗 8 h 后，迅速放

血处死动物，取右下肺 3 cm×3 cm×3 cm 组织，分

别用 0.9% NaCl 和 0.1 mol/L 磷酸盐缓冲液（PBS）中

交替冲洗，无菌组织剪剪碎后放入预冷的 0.1 mol/L 

PBS 中碾磨至匀浆状态。静置于 4 ℃冰箱 10 min 后

离心 10 min，最后吸取上清液 1.0 mL 装于 EP 管中，

采用酶联免疫吸附试验（ELISA）检测各时间点血清

及肺组织匀浆中肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、白细

胞介素 -10（IL-10）的含量。

1.5 统计学处理 ：使用 SPSS 19.0 统计软件处理数

据 ；计量数据以均数 ± 标准差（x±s）表示，组内不

同时间点比较采用重复测量的方差分析，组间同时

间点比较行 LSD-t 检验，肺损伤程度评分行秩和检

验，P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 血气分析（表 1）：两组烟雾致伤后 PaO2 水平

较伤前显著降低，差异有统计学意义（P＜0.01）；除

通气治疗 6 h 外，两组其余各时间点 PaO2 水平接近

（P＞0.05）。两组通气治疗各时间点 pH 值、PaCO2

水平差异均无统计学意义（P＞0.05）。

A B

图 1 CV 组和 PV 组烟雾吸入性损伤犬肺组织
病理学改变（HE 低倍放大）

A ：CV 组 ； B ：PV 组

表 2 两组烟雾吸入性损伤犬血清炎性因子
TNF-α、IL-10 含量变化比较（x±s）

组别 时间 动物数（只） TNF-α（μg/L） IL-10（ng/L）

CV 组 伤前 6 0.35±0.11 4.27±0.56

致伤后 6 4.32±1.13 a 16. 73±2.31 a

通气 2 h 6 3.65±1.54 a 13.41±3.02 a

通气 4 h 6 4.04±1.78 a 14.15±2.82 a

通气 6 h 6 3.65±1.08 a 16.11±3.02 a

通气 8 h 6 4.21±1.27 a 18.28±3.21 a

PV 组 伤前 6 0.41±0.08 4.03±1.07

致伤后 6 4.51±2.02 a 18.39±3.15 a

通气 2 h 6 4.29±2.37 a 15.16±2.91 a

通气 4 h 6 3.71±2.31 a 18.01±3.76 a

通气 6 h 6 2.62±0.34 ab 21.07±2.95 ab

通气 8 h 6 3.02±0.31 ab 23.57±2.69 ab

注 ：与本组伤前比较，aP＜0.01 ；与 CV 组同期比较，bP＜0.05

2.2 肺组织病理学观察及损伤程度评分 ：两组犬肺

泡腔均可见炎性渗出及出血表现，部分肺泡壁萎陷

粘连、扩张。与 CV 组（图 1A）比较，PV 组（图 1B）

犬肺泡腔内炎性渗出及出血均有不同程度减轻；CV

组和 PV 组肺组织损伤评分分别为（3.68±0.22）分、

（3.27±0.35）分，PV 组犬肺损伤程度显著轻于 CV

组（T＝25，P＜0.05）。

2.3 血清和肺组织炎性因子含量（表 2～3）：两组

犬烟雾致伤后血清中炎性因子 TNF-α、IL-10 含

量均较伤前显著升高（均 P＜0.01）；与 CV 组比较，

PV 组通气 6 h、8 h 后血清 TNF-α 含量显著降低，

IL-10 水 平 明 显 升 高（均 P＜0.05）；CV 组 肺 组 织

TNF-α 水平明显高于 PV 组，而 IL-10 水平显著低

于 PV 组（均 P＜0.05）。
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3 讨 论

 烟雾吸入性损伤通常发生在创伤、休克、感染等

肺内外因素共同侵袭后，在所致的急性肺损伤（ALI）

病理生理过程中，过度的炎症激活及炎性细胞向肺

组织的招募与迁移是疾病进展的重要因素，大量前

炎性细胞因子（如 TNF-α）趋化和聚集，可进一步

破坏肺血管内皮细胞，造成肺组织水肿，严重影响了

呼吸功能［6］。

 传统的机械通气常采用较大潮气量的方式，能

迅速改善机体组织氧合。然而，在维持机体足够气

体交换的同时，大潮气量不仅可导致机体通气血流

比值失调，由此所致的高气道压还可造成气压伤和

容积伤，进一步加重肺损伤［7］。尽管小潮气量通气

能在一定程度上避免气压伤和容积伤，但是仍无法

使萎陷的肺泡保持持续开放状态。笔者曾通过将高

频振荡通气（HFOV）与 PEEP 递增法联合应用于烟

雾吸入性损伤犬发现，在 HFOV 的基础上，一定水

平的 PEEP 更能有效复张萎陷肺泡且避免已复张的

肺泡再度塌陷，保护损伤肺组织［8-9］。本研究通过

将低潮气量、低气道压的肺保护性通气策略应用于

重度烟雾吸入性损伤犬，采用一定 PEEP 以保持肺

泡开放的策略，进一步观察此法对改善组织氧合及

肺组织病理学改变的治疗效果，并探讨其在改善肺

组织炎症反应方面的作用。结果表明，实施肺保护

性通气后，重度烟雾吸入性损伤犬 PaO2 明显改善，

同时对反映肺通气功能的 PaCO2 和 pH 值无显著影

响。尽管 PV 组与 CV 组同时间点 PaO2 的比较无显

著优势，但是通气治疗 8 h 后肺组织病理学检查显

示，PV 组肺泡内水肿液及炎性细胞浸润程度较 CV

组明显减轻，血清及肺组织 TNF-α 水平也可显著

降低。进一步证实了低潮气量、低气道压和低 PEEP

水平的肺保护性通气策略在改善烟雾吸入性损伤犬

气体交换的同时，更能有效减轻肺组织的损伤。

 当然，PEEP 是实现塌陷肺泡重新复张和维持

复张肺泡保持开放的重要条件，而肺保护性通气策

略对改善组织氧合、减轻肺炎症细胞浸润以及组织

损伤等方面，则取决于诸多因素。过低的潮气量不

仅无法满足机体通气需求，还可能引起肺不张，增加

死腔通气量，造成肺内分流和高碳酸血症，增加了肺

损伤的风险［10-11］；而潮气量和气道压过高，将可能

造成呼吸机相关性肺损伤（VALI）、呼吸机相关性肺

炎（VAP）等相关并发症［12-13］。PEEP 水平过低，复

张的肺泡将再次塌陷而形成去复张现象，甚至还会

因肺泡的反复开放关闭而产生剪切伤［14］。而过高

的 PEEP 水平却会导致肺泡过度膨胀，同时还可引

起胸腔内压力增高，导致心排血量（CO）减少［15-16］。

目前，虽然许多研究证实了保护性通气策略能明显

改善机体的氧合情况，但在实施过程中，对于具体潮

气量的设定、合适 PEEP 水平的选择和调整以及最

佳的肺复张持续时间、肺复张要达到的氧合指标等，

至今仍未见统一的具体标准，仍然是目前困扰临床

的常见问题。对于 PEEP 水平的选择，杨君［17］等的

Meta 分析结果表明，在潮气量保持不变的情况下，

高 PEEP 水平可使 28 d 病死率下降 4.87% ；单独采

用低潮气量而不与高 PEEP 水平结合，并不能改善

患者 28 d 的病死率。因此，目前国内外普遍采取的

是 PEEP 滴定的方式选择［11，18-20］以选择最佳 PEEP

水平，以减轻对机体血流动力学参数的影响，从而降

低病死率。

 然而，在具体的临床实践中，如何简便有效的

达到肺保护性通气的理想效果［21］，更有待临床多

中心、大样本的随机对照研究进一步的积累和总结 

经验。
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发行，全国各地新华书店均有售，定价 ：198.0 元 / 本，购书服务电话 ：4006-120-160。

  《腹部心肺复苏学》是国内外第一部系统阐述腹部心肺复苏（CPR）的大型专著。第一篇全面

论述了腹部 CPR 的概念、范畴、特征与途径，深度解析了腹部 CPR 的解剖生理基础以及“腹泵”等

参与复苏的“多泵机制”原理，着重诠释了腹部提压 CPR 的研究与转化。第二篇系统归纳总结了

腹部 CPR 的实验研究结果与临床实践案例。第三篇深刻揭示了 CPR 研究的现状、技术及趋势，从

整合医学的全新理念出发，揭示腹部 CPR 的内在规律。本书内容翔实，科学性强，对于从事临床医

学与基础医学的医界同仁具有重要的阅读价值。

《急诊内科手册》第 2 版由人民卫生出版社出版发行

  南方医科大学附属深圳宝安医院急诊医学科张文武教授组织主编的《急诊内科手册》第 2 版

由人民卫生出版社出版发行，全国各地新华书店均有售，定价 ：53.0 元 / 本。

  本书是一部急诊内科学方面的工具书，共 16 章约 83 万字。分别叙述了常见内科急症症状的

诊断思路与处理原则，休克、多器官功能障碍综合征、急性中毒、水电解质与酸碱平衡失调，内科各

系统疾病急诊的诊断与治疗措施等，并较详细地介绍了内科常用急救诊疗技术。内容丰富，资料新

颖，实用性强，是急诊医师、内科医师和社区医师必备的工具书，并可作为急诊医学教学和进修的参

考读物。
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《热射病防治技术手册》由人民军医出版社出版发行

  中国人民解放军第四〇一医院重症医学科李海玲教授组织主编的《热射病防治技术手册》由

人民军医出版社出版发行，全国各地新华书店均有售，定价 ：25.0 元 / 本。

  《热射病防治技术手册》是一部热射病防治方面的工具书，共 11 章约 17 万字。详细阐述了热

射病的流行病学特点、发病原因、病理生理机制、临床表现、辅助检查、诊断、监测技术、现场急救与

后送、治疗方案、预防与健康宣教、护理、预后及管理策略等。

  本书内容简明实用，指导性强，可以作为基层部队卫生预防宣教、急救后送指导教材，以及供

二、三线医院救治热射病参考。


