静脉输氧技术治疗感染性疾病严重低氧血症的探讨
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摘   要

    目的   探讨纠正传染性非典型性肺炎及其他感染病患者严重低氧血症的新疗法。

    方法  将氧气以高浓度溶解在常规输液用的液体内，制备成为富氧液，通过静脉输液的方式进行输氧，对6例传染性非典型性肺炎，3例艾滋病，2例败血症，每日静脉滴注富氧输液500-700ml，疗程1-7日。

    结果  在静脉输注富氧液20分钟至4小时后，11例患者的低氧血症均逐渐恢复正常。

    结论   传染性非典型性肺炎及其他感染性疾病患者的低氧血症，常规气道供氧有时难以奏效；静脉输氧技术直接为组织供氧，为机体开辟了第二条供氧的途径，能够迅速提高血氧分压，可作为感染性疾病严重低氧血症的综合治疗措施之一。尤其是静脉输氧技术绕过了传染性非典型性肺炎患者肺泡弥散功能的障碍，有助于此类患者的抢救。
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 Objective：Seeking for a new therapy  for effectively correcting severe hypoxemia of infectious diseases cases in terms of oxygen-enriched liquids infusion, for a rapid boost of the pressure of blood oxygen bypassing the pathologically damaged alveolus of such patients.
Method: intravenous drip  with of oxygen-enriched liquids for 6 cases suffered from SARS ,3 cases suffered AIDS,2 cases  suffered from septicemia in courses of treatment varying between 1 to 7 days, 500-700ml per day.
Result: For all the 11 SARS cases, their hypoxemia gradually corrected to normal in 20 minutes' or 4 hours during intravenous drip with oxygen-enriched liquids.
Conclusion: Intravenous drip of the oxygen-enriched liquids had effectively helped to correct the hypoxemia of SARS and other infectious diseases cases bypassing the malady alveolus through which the oxygen failed passed by conventional oxygen halation. This therapy of oxygen-enriched Liquid infusion could be quite useful to save their life in the combined treatment for SARS and other infectious diseases.  
Key words: SARS 、  AIDS 、 Septicemia  、intravenous drip of oxygen-enriched liquids

     SARS病毒感染引起非典型性肺炎，患者肺泡弥散功能障碍，通气/血流比例严重失调，以至于无论是自主呼吸或是经气道给氧，吸入肺泡腔的氧分子均不能有效地透过肺泡壁进入血流，导致患者发生I型呼吸衰竭的低氧血症，而且常规气道输氧疗法难以纠正（1）。本文作者根据该病的这一病理生理学特点，率先提出试用静脉输氧疗法，绕过患者病变的肺泡，以纠正机体严重的低氧血症，抢救此类患者(2)。

    通过静脉滴注富氧输液的方式为机体供氧，是纠正严重低氧血症的一种新疗法；自2000年以来，已用于呼吸道严重烧伤、新生儿窒息、心肌梗塞、脑血意外、一氧化碳中毒等疾患的临床综合疗法之一，验证了其作为第二条供氧通道的治疗效果及良好的安全性。（3）
本文将我们在传染性非典型性肺炎、以及合并严重低氧血症的艾滋病和败血症患者的临床治疗实践中，运用静脉输氧疗法纠正低氧血症的初步结果报告如下。

资料与方法

1．1 一般资料 

    11例患者均系2003年2月～7月期间，在深圳市东湖医院收治的相关病例；包括男性4例，女性7例；年龄17～32岁。其中6例传染性非典型肺炎的临床特点均与卫生部颁布的传染性非典型肺炎 1.2+2+3+4诊断标准一致（4）。2例败血症，3例艾滋病亦符合相关的诊断标准。 

1．2 临床资料 

11例患者院外病程为3～1月；均有发热，体温38.5～40℃，并有不同程度的呼吸困难症状。入院时胸部X线检查，9例患者显示絮状、片状阴影；其中，7例患者存在于多肺叶，2例仅见于单肺叶；而其余2例诊断为败血症的患者，入院时X线检查双肺未见明显病变，但均有急性呼吸窘迫综合症（ARDS）的表现。

入院后，所有6例传染性非典型肺炎患者均采用阿奇霉素、可乐必妥、病毒唑等抗感染及支持治疗；其中3例使用甲基强地松龙。其余2例败血症，3例艾滋病均采用相应的抗感染及对症支持常规治疗。

本组11例患者入院后均一直进行常规输氧治疗；其中，9例患者采取面罩给氧，2例患者采用无创呼吸机正压给氧（S/T模式）。但是，常规输氧治疗均未能有效解决其低氧血症问题，故考虑静脉输氧疗法。在开始接受静脉输氧治疗之前，本组患者临床上均存在如下情况： 

（1） 低动脉氧分压血症：PaO2 =51.0～64.1mmHg，平均57.7mmHg；其中，有6例低于60mmHg；

（2） 低动脉血氧饱和度：SaO2 =70～93.1%，平均88.0%；

（3） 气促；呼吸频率呼吸频率 =29～52次/分平均36次/分；

（4） 心率加快：心率 =89-157次/分，平均117次/分；

（5） 动脉二氧化碳分压不高：PaCO2 =29.1-35.8mmHg，平均32.5mmHg。

2.0   治疗方法

11例患者以不同方式接受静脉输氧治疗的观察：4例单独使用静脉滴注富氧液治疗，7例采用静脉滴注富氧液与常规方式供氧联合疗法（其中，5例系联合采用面罩吸氧，2例联合使用呼吸机）。

2.1   富氧液的制备

    使用富氧医用液体治疗仪（陕药管械（准）字2003第2269097号），在氧流量3L/分的情况下，对患者日常医嘱使用的常规静脉输液（例如葡萄糖液、生理盐水等）进行溶氧活化处理；处理过程严格按照无菌操作规程进行，15分钟后，即制备成为富氧液。经随机抽查，所制得富氧液的PaO2测定值可达680mmHg。

2.2   静脉输注富氧液的方案 

    每日静脉滴注富氧液500～700ml一次，滴注速度为20～60滴/分不等，视患者具体情况而定。疗程一般为1～7天。

2.3临床观察指标

在静脉输氧治疗前、治疗过程中、及治疗后多个时点，观察患者的症状, 呼吸频率、心率 、及血氧指标动脉：血氧分压PaO2和血氧饱和度SaO2。

结   果

     3．1  症状、呼吸频率及心率

     接受静脉输氧治疗前，本组11例患者均有胸闷、气促、疲乏感等症状, 其中5例有严重的呼吸困难（2例曾一度昏迷）；经静脉输氧治疗后，9例患者自述症状缓解，原加快的呼吸频率及心率均显示改善：呼吸频率 =18～24次/分；心率 =60～82次/分。一度昏迷的2例患者神志恢复清醒。

3．2 血氧指标

    在静脉输氧治疗的过程中，低落的血氧指标逐渐回升。治疗后达到PaO2 =73.9～113.5mmHg (平均88.21mmHg); SaO2 =91.0～100%（平均976.8%）；其中，4例患者系在单独使用静脉输氧手段供氧的情况下，使动脉血氧指标恢复正常。

    此后，本组11例患者无论接受静脉输氧治疗的疗程长短，他们的SaO2均一直保持在 94.5～97%左右（平均95.5%），即使在静脉输氧治疗的间歇期间（意即本次输氧治疗结束至次日另一次治疗开始之间，约4～12小时），也能保持稳定。

    典型病例介绍：  唐某，传染性非典型性肺炎患者合并重度贫血，血红蛋白仅37g/L。入院时SaO2为93.9% ，立即给予面罩吸氧，在观察的4小时内，SaO2一直在92～98%上下波动不稳；而且，一旦摘掉供氧面罩，SaO2就很快下降到91%。 随后，采取经面罩及经静脉两个通道同时供氧的措施，其SaO2迅速恢复正常，并稳定于97～100%。

    蒲某，重症传染性非典型性肺炎患者合并液气胸， 存在I型呼吸衰竭，经高流量（10L/分）面罩给氧，动脉血氧饱和度仍仅能达到84～88％。随后，通过加用输注富氧液滴注疗法，即经静脉和经面罩两个通道同时供氧之后，可见其动脉血氧指标逐渐回升。最后，SaO2稳定于96～100%。

路某，败血症患者并发I型呼吸衰竭，入院时PaO2仅50.3mmHg。在高流量面罩给氧效果欠佳后，遂使用无创呼吸机（S/T模式）治疗，动脉血氧饱和度仍然仅能在83～90%之间波动，无法进一步提升；经静脉和呼吸机同时供氧，患者SaO2最终稳定于96.6～99%。

讨    论

1、 低氧血症是传染性非典型性肺炎病理生理过程的中心环节

    按照血气改变的特点，呼吸衰竭可分为两型： I型以缺氧为主， 血CO2分压正常.这种情况可见于肺泡弥散功能障碍，通过提高供氧量可使缺氧情况得到缓解. II 型表现为缺氧或/和CO2潴留同时存在.主要见于肺泡有效通气量不足的患者。
低氧血症在传染性非典型性肺炎发生率较高。其机理是，本病的主要病变之一是肺组织的炎症损伤，包括：肺间质炎症水肿、肺泡透明膜形成、乃至部分患者在病程后期出现肺组织纤维化。上述病变使肺泡的弥散功能降低，通气/血流比例严重失调，氧气与二氧化碳交换（尤其是氧交换）障碍，导致II型呼吸衰竭，形成严重的呼吸困难(5)，故又被称为SARS（突发性急性呼吸道综合症）。由于二氧化碳的弥散功能是氧气的20倍，所以患者肺泡的弥散功能障碍主要表现为动脉血氧分压的降低。

严重的组织缺氧状态（尤其是脑组织）持续过久, 将导致不可逆的损害，引发一系列链式的病理生理过程，最终发展为多器官功能衰竭(MODS)，并引发死亡。因此，从一定意义上而言，患者低氧血症能否迅速获得改善与纠正，从根本上决定了传染性非典型性肺炎的临床预后。

对于缺氧的治疗，临床上往往采用经气道供氧的手段（包括经鼻导管、面罩给氧、气管插管、呼吸机辅助机械通气等），但在传染性非典型性肺炎的上述病理特点下，增厚的肺泡隔以及比例不正常的通气/血流比例阻挡了氧气在肺部弥散入血的正常通道，使经气道供氧的传统疗法难以有效地发挥作用。这就是传染性非典型性肺炎患者的严重低氧血症难以纠正的机理。在有些病情严重的病例，即使采取呼吸机大流量正压通气，缺氧状态仍然难以纠正，患者最终陷于不治。据广州张复春等报道（6），在260例传染性非典型性肺炎的临床观察中，ARDS占总病例数的13.8%（36/260），虽然全部病例均进行了人工机械通气，但是其病死率仍然高达30.0%（11/36）。

二、静脉输氧疗法绕过病变肺泡直接供氧有助于纠正低氧血症

    富氧液含有高浓度的溶解氧（PO2 =80-100kPa）（5）。富氧液进入血循环后可对全身组织直接供氧，使缺氧引发的组织细胞病理状况得到显著改善，从而达到治疗目的。

本组11例的非典型性肺炎、及艾滋病和败血症患者，均发生持续性低氧血症，而且经传统气道给氧途径难以纠正，对于这类感染性疾病患者，我们率先尝试应用了静脉滴注富氧液的方法，直接对组织进行供氧。临床初步观察表明：开始静脉输注富氧液体（20～60滴/分）后，全部患者的动脉血氧饱和度即可见逐渐提升。输注过程中，最短20分钟, 最长4小时左右，动脉血氧饱和度即可达到或接近正常。患者（蒲某）入院时合并液气胸，患者同时存在通气与换气功能障碍，低氧血症非常严重。以10 L/分的氧流量（氧浓度64%）进行面罩给氧后，患者的动脉血氧饱和度在84～88%水平上波动，无法进一步提升。经加用富氧液静脉滴注，输入150ml后，动脉血氧指标即明显改善，SaO2升高到92～94%。当富氧液静脉滴注量超过500～700ml后，患者的SaO2即能稳定于98～100%。

值得注意的是，在静脉输氧治疗的间歇期，血氧饱和度仍能稳定地保持在平均95.5%左右。与此形成对照的是，单纯采用面罩吸氧的患者一旦停止面罩供氧，在很短的时间内，其血氧指标即可明显下降。两者所表现出来的情况显示出明显的不同。从理论上推测，其可能涉及的机制是：富氧液体中存在大量的溶解氧，在组织中形成一定程度的氧储备；所以，静脉输氧疗法有助于使患者业已恢复正常的血氧饱和度保持稳定。

 氧合血红蛋白是人体血液中氧的主要存在形式。经呼吸摄入的氧分子在通过血气屏障后，必须结合在还原血红蛋白上，才能运输到全身的器官组织以供需用。重度贫血的患者其血红蛋白数量严重缺乏，即使呼吸功能正常，亦难以有效地运载氧分子满足组织的生理需求。倘若此类患者同时合并罹患严重影响呼吸功能的疾病，将会进一步加重机体的缺氧状态。静脉输氧治疗不依赖血红蛋白，可通过血浆将大量的溶解氧直接供给缺氧的组织细胞。本组患者唐某系传染性非典型性肺炎合并重度贫血，通过面罩给氧后，其动脉血氧饱和度虽有所上升，但反复波动，很不稳定。经同时给予静脉输氧疗法后，患者动脉血氧饱和度很快得到提升，并保持稳定在正常的水平。

3、 静脉输氧疗法在感染性疾病呼衰治疗中的应用前景

     静脉输氧疗法有助于尽快缓解重要脏器的缺氧状态，阻断因组织持续严重缺氧所导致的病理生理反应链，使患者度过病情的极期，以争取时间使机体得以修复病损，获得康复。此外，肺孢子虫病引起艾滋病患者肺部广泛损害，严重败血症引起的肺毛细血管通透性增高的非心源性肺水肿，有着与传染性非典型肺炎类似的病理生理特点，往往是引发ARDS重要的病因，临床表现为常规手段难以纠正的顽固性低氧血症,在采用有效抗感染治疗的同时，迅速纠正低氧血症亦是改善病情的重要措施。

本组的6例传染性非典型性肺炎、3例艾滋病、2例败血症患者，均表现有不同程度的低氧血症，经过2～7天的静脉输氧治疗后，其加快的呼吸频率和心率均逐渐恢复正常，胸闷、气促等症状亦同时获得缓解，血氧指标均得到明显的改善，恢复并保持正常。

传染性非典型性肺炎(sudden acute respiratory syndrome, SARS)是一种突发的急性呼吸道传染病，有关其诊断和治疗的很多问题目前均很不清楚。目前尚缺乏获得普遍认同的"标准治疗方案"，一切均在积极的探索和认识之中；而国内外有关ARDS的研究已达30余年，死亡率仍然居高不下；其中，各种类型的感染性疾病是导致ARDS的重要病因。
作者希望强调的是，无论是传染性非典型性肺炎，抑或是发生ARDS的其他感染性疾病，纠正缺氧是综合治疗过程中的的重要环节，而静脉输氧疗法绕过病变的肺泡，实施对组织直接供氧，帮助有效地缓解重要脏器的缺氧问题，可以成为传染性非典型性肺炎及其他感染性疾病综合治疗方案中的重要治疗手段之一，而并非认为静脉输氧疗法能够完全替代传统治疗措施或气道供氧。

 静脉输氧疗法的安全性问题一直受到普遍关注。其实，普通输液内均溶解有空气，氧气是空气中的成分之一；但因其在大气中所占的比例很小，故普通输液内的氧分压仅为21.2 Kpa。通过光量子技术，将医用纯氧溶解在常规输液用的液体内，能显著提高水中溶解空气中的氧气比例，其氧分压可达80~120Kpa左右；因此，所制备获得的输液被称为富氧液。由于富氧液的制备系在常温常压下进行，水中所溶解的气体压力符合亨利定律（7）处于同一液相中并与大气压保持一致，故富氧液内的氧气不会逸出形成气栓。与“一人一机”的呼吸机相比，制取富氧液的设备较为低廉，购置一机所制备的富氧液可供全院相关病员使用，而且操作使用简易，毋须特殊的技术培训，即使在基层医疗单位也可掌握应用。本文作者认为，尤其是面对着抗击传染性非典型性肺炎这样一场长期的斗争，静脉输氧疗法是值得进一步总结研究和推广的。

 (   宋礼章教授及岳少峰副主任医师为本文提供大量的宝贵建议和帮助，谨致衷心的谢忱。)
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