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急性呼吸窘迫综合征（acute respiratory distress
syndrome，ARDS）是一种以严重低氧血症和双侧肺

部浸润为特征的急性呼吸衰竭综合征，常见于严重

感染、创伤、休克等患者，具有高发病率和高死亡率，

严重威胁人类健康[1]。近年来，随着对 ARDS病理生

理机制认识的深入，其治疗策略也在不断发展和完

善。除传统的机械通气、液体管理和抗感染治疗外，

一些新的治疗手段逐渐应用于临床，其中一氧化氮

吸入（inhalation of nitric oxide，iNO）和俯卧位通气

（prone ventilation，PV）备受关注[2-3]。一氧化氮（nitric
oxide，NO）是一种重要的内源性血管舒张因子，具有

选择性扩张肺血管、改善通气/血流比和抑制血小板

聚集等作用 [4]。iNO通过吸入方式直接将 NO递送

至肺泡，可有效降低肺动脉压、改善氧合，并降低呼

吸机相关肺损伤的风险 [5]。本研究探讨 iNO 与 PV

治疗重度 ARDS患者的效果，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 采用回顾性研究方法，选择 2024年
6－ 12月浙江省人民医院收治的ARDS患者，纳入

标准：（1）年龄＞ 18岁；（2）符合重度 ARDS的诊断

标准[6]；（3）接受肺保护性通气策略、神经肌肉阻断剂

等治疗后，仍然出现呼吸窘迫、气道平台压（airway

platform pressure，Pplat）＞ 30 cmH2O（1 cmH2O≈98Pa）、氧
合指数（oxygenation index，OI）＜ 80 mmHg（1mmHg≈

0.133 kPa）；（4）接受 iNO治疗或 PV至少 48 h。排除

标准：（1）既往有肺部手术者，如肺叶切除、胸廓整形

等；（2）既往有严重的肺部疾病，如慢性阻塞性肺疾

病、肺部纤维化、肺结核、矽肺及尘肺等；（3）合并肺

部肿瘤及胸廓畸形、脊柱侧弯者；（4）既往有慢性心

力衰竭者；（5）存在 PV治疗禁忌证者；（6）纳入研究

48 h内死亡或放弃治疗者；（7）临床资料不全者。共

纳入 50 例患者，按照后续的治疗方法分为观察组

（iNO治疗，=28）和对照组（PV治疗，=22）。本研

究获得浙江省人民医院医学伦理委员会批准，豁免/

免除知情同意。

1.2 方法 所有患者入院后根据 ARDS 相关指南

进行治疗，包括抗感染、液体管理、酌情使用激素、肺

保护性通气策略、营养支持、连续性肾脏替代治疗

等。对照组患者接受 PV治疗，按照规范标准实施

PV，每天至少 12 h，观察时间不少于 48 h[7]。观察组

患者接受 iNO治疗。采用南京诺令生物 INOwill系
列一氧化氮治疗仪，将 NO通过侧枝连接至呼吸机

的吸入管路上，开机后设置初始吸入浓度为 5 ppm，

观察 10 min，若氧饱和度升高＞ 20%则为治疗有反

应，维持氧饱和度使至维持在 88%～ 92%即可，并根

据氧饱和度调整吸入浓度；若氧饱和度升高＜ 20%

则增加吸入浓度至 10～ 20 ppm，至少观察 10 min

后调整一次剂量，最大剂量为 40 ppm；若吸入浓度

调至最大剂量 40 ppm，氧饱和度升高仍＜ 20%，则

为 iNO治疗无反应，需讨论下一步治疗。治疗期间

若 iNO浓度＜ 20 ppm，则整个治疗过程中仅需监测

一次动脉血高铁血红蛋白分数（正常范围为＜ 3%）；

若 iNO浓度＞ 20 ppm，则需每天监测一次血清高铁
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血红蛋白水平。iNO治疗至少 48 h。
1.3 观察指标 （1）临床资料：包括年龄、性别、体质

量指数（BMI）、引起 ARDS的原因、合并症（如高血

压、冠心病、糖尿病）、吸烟史、饮酒史、血乳酸（lactic
acid，Lac）、血红蛋白（hemoglobin，Hb）、血清白蛋白

（serum albumin，ALB）、肌钙蛋白 I（troponin I，TnI）、
B型脑钠肽（B-type natriuretic peptide，BNP）、丙氨酸

转氨酶（alanine aminotransferase，ALT）、天冬氨酸转

氨酶（aspartate aminotransferase，AST）、血肌酐（crea-
tinine，Cr）、急性生理学与慢性健康疾病（acute

physiology and chronic health evaluation，APACHE
II）评分和序贯器官衰竭评分（sequential organ failure
assessment score，SOFA）评分、去甲肾上腺素使用比

例、去甲肾上腺素剂量等。（2）动脉血气：干预前即

刻（t0）、干预后 2 h（t1）、12 h（t2）、24 h（t3）和 48 h（t4）的

呼吸机参数，包括OI、二氧化碳分压（partial pressure
of carbon dioxide，PaCO2）。（3）呼吸力学：t0、t1、t2、t3
和 t4 的气道峰压（peak airway pressure，Ppeak）、
Pplat、肺动态顺应性（dynamic lung compliance，
Cldyn）、肺静态顺应性（static lung compliance，Clst）。
（4）肺动脉压（pulmonary artery pressure，PAP）：t0、t1、
t2、t3和 t4采用超声心动图检查，获取 PAP。（5）近期

结局及并发症。

1.4 统计方法 采用SPSS 22.0软件进行统计分析。

符合正态分布的计量资料用均数±标准差表示，组间

比较采用 检验；不符合正态分布的计量资料采用

中位数和四分位间距表示，组间比较采用非参数检

验；分类资料采用样本量及构成率表示，组间比较采

用 2检验。 ＜ 0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组临床资料比较 两组患者年龄、性别、BMI、
引起ARDS的原因、合并症、吸烟史、饮酒史、生化指

标等差异均无统计学意义（均 ＞ 0.05），见表 1。
2.2 两组 OI和 PaCO2比较 治疗后，两组患者 OI

呈现出升高趋势，而PaCO2逐步降低（均 ＜ 0.05）；
观察组患者变化更为明显（均 ＜ 0.05），见表 2。
2.3 两组呼吸力学比较 治疗后，两组患者Ppeak、
Pplat呈现出逐渐下降趋势，而Cldyn和Clst则逐步升

高（均 ＜ 0.05）；观察组患者变化更为明显（均 ＜

0.05），见表 3。
2.4 两组 PAP比较 治疗后，两组患者 PAP呈现出

逐渐下降趋势（均 ＜ 0.05），观察组患者变化更为明

显（均 ＜ 0.05），见表 4。
2.5 两组近期结局及并发症 对照组 8例患者病情

逐渐好转，接受气管切开后脱机稳定，转入普通病房

继续治疗；4例患者病情继续恶化，接受静脉-静脉体

外膜肺肺氧合（VV-ECMO）治疗后仍持续恶化，最终

死亡；10例患者病情恶化后家属放弃治疗。5例患

者出现返流，12例患者出现不同程度的压力性损伤。

观察组 15例患者病情好转，其中 2例成功拔除气管

插管，13例接受气管切开；8例患者病情恶化后接受

VV-ECMO，其中 3例病情好转后气管切开，5例病情

持续恶化，最终死亡；5例患者病情恶化后家属放弃治

疗。无患者出现 NO中毒。

3 讨论

ARDS患者因肺部缺氧而出现肺动脉收缩，PAP

升高，同时右心室后负荷，严重时引起急性肺心病[8]。

肺部通气血流比不匹配是导致患者顽固性低氧血症

的主要机制 [9]。PV 是治疗中重度 ARDS 的手段之

一，根据指南要求患者每天至少需保持 12～ 16 h的

俯卧位才能达到较好的临床效果。但长时间 PV会

引发各种并发症，如反流误吸、压力性损伤、管路脱

出等，这对临床工作来说是巨大挑战[10]。

NO是一种无色无味的脂溶性气体，半衰期仅有

3～ 5 s，具有舒张血管平滑肌的效果，被称为“血管内

皮舒张因子”[11-12]。1992年 iNO第 1次用于治疗新生

儿肺动脉高压，并取得了良好效果 [13]。有研究报道，

iNO能降低ARDS的肺动脉压力，从而改善肺部通气

血流比和氧合状况 [14]。近期的肺动脉高压和 ARDS

相关指南也将 iNO作为可选择的治疗方法之一 [15]。

有研究发现，ARDS患儿进行 20 ppm的 iNO连续治

疗 24 d，未发生安全性问题 [16]。董力杰等 [17]观察了

10例 iNO治疗的重症肺炎患儿，iNO平均时间为 6.8d，

最终存活 6例，死亡 4 例，认为 iNO 可改善重度

ARDS患者近期氧合状况及病死率。一项多中心随

机对照研究发现，ARDS患儿接受 iNO治疗 12 h后
氧合状况明显改善，并且提高了患儿的存活率[18]。

本研究发现，两组患者的呼吸力学和 PAP均得
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到了有效的改善，氧合状况明显好转，且 iNO组患者

改善更为明显，并发症也更少。

综上所述，iNO能够降低重度 ARDS患者的肺

动脉压力，改善氧合及呼吸力学状况，改善患者近期

预后。但本研究存在一些不足：（1）本研究属于单中

心研究，纳入病例数相对较少；（2）观察时间短，本研

究仅观察了 48 h的疗效，有待后续完善研究。
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观察组（ =28） 33.8±1.9 27.5±1.3a 23.6±1.3ab 18.8±2.0abc 14.9±1.8abcd 9.73 ＜ 0.05

值 0.11 4.09 4.38 5.69 3.63
值 ＞ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05

Pplat（mmHg） 对照组（ =22） 30.0±1.6 27.0±1.4a 24.9±1.4ab 20.3±2.6abc 15.1±2.2abcd 9.24 ＜ 0.05
观察组（ =28） 30.4±1.6 24.7±1.5a 22.2±1.2ab 17.1±1.7abc 12.1±1.2abcd 10.46 ＜ 0.05

值 0.98 5.25 6.82 5.03 5.95
值 ＞ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05

Cldyn（ml/cmH2O）对照组（ =22） 20.3±3.9 25.4±4.0a 31.7±3.7ab 38.4±3.2abc 43.9±3.3abcd 8.36 ＜ 0.05
观察组（ =28） 21.5±3.8 29.3±3.6a 35.8±3.1ab 41.3±2.8abc 47.2±2.1abcd 9.45 ＜ 0.05

值 1.02 3.64 4.24 3.41 4.26
值 ＞ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05

Clst（ml/cmH2O） 对照组（ =22） 23.6±3.9 28.7±4.3a 34.2±4.1ab 39.7±3.7abc 46.3±4.1abcd 9.24 ＜ 0.05
观察组（ =28） 24.5±3.8 32.2±3.4a 39.2±3.4ab 44.2±4.1abc 51.1±3.2abcd 11.37 ＜ 0.05

值 0.80 3.19 4.71 4.58 4.61
值 ＞ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05

注：与 t0相比，a ＜ 0.05；与 t1相比，b ＜ 0.05；与 t2相比，c ＜ 0.05；与 t3相比，d ＜ 0.05。ARDS为急性呼吸窘迫综合征，Ppeak为气道峰

压，Pplat为气道平台压，Cldyn为肺动态顺应性，Clst为肺静态顺应性，1 mmHg≈0.133 kPa

表 4 两组 ARDS患者 PAP变化比较 mmHg
组别 t0 t1 t2 t3 t4 值 值

对照组（ =22） 64.2±5.6 61.0±5.6a 57.1±5.6ab 51.3±5.7abc 46.5±4.9abcd 7.84 ＜ 0.05
观察组（ =28） 63.9±6.2 56.2±8.6a 53.2±7.5ab 47.6±5.7abc 43.2±4.5abcd 8.53 ＜ 0.05
值 0.18 2.23 2.03 2.31 2.37
值 ＞ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05 ＜ 0.05

注：与 t0相比，a ＜ 0.05；与 t1相比，b ＜ 0.05；与 t2相比，c ＜ 0.05；与 t3相比，d ＜ 0.05。ARDS为急性呼吸窘迫综合征，PAP为肺动脉压，

1 mmHg≈0.133 kPa


