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·烧伤危重症的基础与临床研究·
解读美国烧伤协会关于烧伤患者呼吸机

相关性肺炎的指南

罗杰 郭光华

呼吸机相关性肺炎( VAP) 是指原无肺部感染的患者，在

气管切开或气管插管行机械通气治疗48 h后，或拔管48 h

内发生的肺实质感染炎症，是机械通气过程中常见且严重的

并发症之一。2009年，美国烧伤协会颁布《关于烧伤患者呼

吸机相关性肺炎的预防、诊断及治疗的实践指南》⋯( 以下

简称《指南》) 的目的，在于回顾关于烧伤患者VAP的文献

资料，并从循证医学的角度，提出关于成年烧伤患者VAP的

预防、诊断及治疗等方面的建议。本文针对《指南》提出的

建议结合国内烧伤患者的情况进行解读及归纳。

1 VAP的发病机制和易感因素

1．1 呼吸道和胃内定植菌误吸

VAP往往是由吸人气体后，微生物入侵无纤毛的下呼

吸道及肺实质引发的，少数是由血液播散或邻近部位感染的

直接蔓延所致。有研究对支气管肺泡灌洗液中的细菌DNA

标本和人体舌头上的有机体进行比较，结果显示口咽是VAP

潜在的细菌蓄积池。2～。。另外，胃部及鼻窦也是细菌潜在的

蓄积池。危重病患者胃部常常定植有大量革兰阴性菌，且肠

道革兰阴性菌是从VAP患者身上分离出来的常见微生物。

由于使用呼吸机的患者常常无法正常进食，留置的胃管削弱

了食管下端括约肌功能，导致胃液反流和误吸的概率大大增

加，这种反流使得胃部细菌进入肺部引起感染。

1．2 上呼吸道分泌物误吸

由于行插管以及机械通气绕开了声门屏障，患者易将气

管导管周围分泌物误吸人下呼吸道，削弱呼吸道正常抵抗感

染的能力。行机械通气的患者无法自行清除分泌物，又因为

黏膜纤毛的清除能力遭到破坏，尽管有吸痰干预，仍无法避

免反复感染。随着呼吸机使用时间的增加，VAP的发生率也

逐渐增加，在机械通气早期，VAP发病风险增加最快，使用呼

吸机的前5 d中发生率大约每天增加3％，5～10 d每天增加

2％，10 d后每天增加1％’4o。

1．3 烧伤和吸人性损伤

烧伤是VAP的易感因素之一，10％～20％的烧伤患者

合并吸人性损伤，且烧伤面积越大，VAP发生率越高" l 。吸

人性损伤意味着长期依赖呼吸机、住院天数增加及死亡可能

性增加。在大面积烧伤患者中，毛细血管渗透性升高不仅出

现在烧伤部位，还可出现在其他器官中。与烧伤创面的水肿
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一样，呼吸道黏膜弓l 发的炎症级联放大反应也会形成水肿。

肺部微循环血清蛋白渗出到肺间质及肺泡中，这些渗出物和

中性粒细胞及坏死的细胞碎片凝结在一起形成纤维蛋白状

物，部分或完全堵塞气道，从而引起支气管狭窄。急性炎症

反应引发的蛋白酶和氧化剂释放破坏肺实质，并增加微血管

的通透性，更加剧水肿的形成，减弱气体交换。肺表面活性

物质被破坏，导致肺泡塌陷、肺顺应性下降。

综上，烧伤合并吸人性损伤的患者很可能发生肺部并发

症，包括反应性呼吸疾病、ARDS以及肺炎。VAP被认为是

ARDS的常见并发症：34％～70％的ARDS患者进展成为

VAP”。。尸检表明，多达73％诊断为ARDS的患者的组织学

结果有肺炎征象_。。

1．4其他易感因素

主要分为：( 1) 宿主易感因素，包括创伤、有重大疾病、

年龄大于或等于60岁、ARDS、慢性阻塞性肺疾病、血清蛋白

低于22∥L、MODS、误吸大量胃内容物、胃内pH值升高、鼻

窦炎；(2)介入易感因素，包括机械通气时间长于2 d、反复

插管、头部仰卧位、使用肌肉松弛剂及持续静脉注射镇静药

物、应用呼气末正压、频繁更换通气管道、输注的血制品大于

4 U、给予H：受体阻滞剂及抑酸剂、插鼻胃管、接受过抗生素

治疗、从I CU转出等。

2 VAP的预防策略

2．1 机械通气的必要性和持续时间

一般而言，应尽量避免不必要的插管及机械通气，因在

操作过程中患者进展成VAP的风险可增加6～12倍。当必

须插管时也应尽可能在可掌控的环境下进行，有研究显示在

I CU插管后VAP的发生率低于在急诊科插管，避免意外的

气管插管移位和紧急重插管也能降低VAP的发生率。为减

少反复插管导致的喉头水肿和拔管后喘鸣，将气囊漏气超过

10％～15％作为简单的筛选标准来判断是否需要重新插管，

这对烧伤复苏后头颈部广泛水肿的患者尤其重要。每日唤

醒和脱机治疗使患者的拔管率得到提升，且不增加重插管

率，是缩短I CU患者机械通气时间的主要措施【8 J。

2．2 专业气管导管的使用

使用专业气管导管能够减少细菌定植，对长期依赖呼吸

机的患者有益处。研究表明，具有持续声门下分泌物吸引功

能的导管能降低早发型VAP的发生率[ 9。由于银具有广谱

抗微生物的活性，含银的气管导管理论上应用价值较高。在

北美洲54个中心的9 417例患者中进行的镀银气管导管应

用初期随机试验结果表明，使用后患者进展为VAP的相对
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风险降低了35．9％，I CU中插管超过24 h患者的VAP发生

率南7．5％降至4，8％⋯。。

2．3 减少胃肠道内容物的误吸

给予肠内营养的同时采取仰卧位可增加胃内容物误吸

的可能性，由此也大大增加了患者罹患VAP的风险“1。研

究显示，采取仰卧位的肠内营养患者VAP的发生率为50％，

而采取半卧位的肠内营养患者VAP的发生率仅为5％。”。

因此，需持续机械通气的烧伤患者最好采取半卧位，特别是

同时行肠内营养的患者。

2．4 预防性使用抗生素

研究表明，口咽部定植菌的调节能够降低VAP的发生

率⋯ j 。临床上可通过口服抗生素联合或不联合全身性治

疗，或通过选择性消化道去污染(SDD)等途径对口咽部定植

菌进行调节。在一些VAP高发地区，用预防性抗生素治疗

来降低VAP的发生率的观念和SDD相似。研究显示，增效

磺胺甲基异嘿唑的使用能够明显降低大面积烧伤患者VAP

的发生率。”。。但是，由于I CU中微生物耐药的普遍性，在

I CU采用抗生素预防VAP的效果不太理想。预防性抗生素

的使用大大提高了致病菌的耐药性。因此，虽然预防性使用

抗生素能够降低早发型VAP发生率，但在一些微生物耐药

水平较高的医院，不推荐行常规预防性抗生素治疗。

2．5 减少口咽部的细菌定植

氯己定口腔冲洗是一种既简单又经济的VAP预防策

略，适用于不同情况的患者。Houst on等”对插管时间大于

24 h的患者常规给予氯己定口腔冲洗，使肺炎发生率下降了

58％。对危重病、使用呼吸机时间大于48 h的患者行氯己

定口腔冲洗后，其VAP发生率下降了65％⋯6。

2．6 限制血制品的输注

众所周知，免疫抑制是严重烧伤后的常见并发症，并且

常规治疗如输血，可能会使烧伤患者免疫系统抑制的状态恶

化。多项研究显示，血液输注使应用呼吸机患者的VAP发

病风险大大提高。”。18。美国烧伤协会在烧伤总面积大于或

等于20％TBSA的患者中观察到，每输注1 U的血制品患者

罹患感染的风险上升13％，其中42％的输血患者进展为

VAP“8。因此，对使用呼吸机的烧伤患者应限制血液输注

以减少感染 发生。

2．7 强化胰岛素治疗

强化胰岛素治疗将血糖控制在4．4～6．1 mmol ／L，可以

降低外科I CU患者的病死率，该观点由2001年发表的一个

里程碑式的试验”9得出，但该结果并未在随后的试验中得

到证实。Hemmi l a等卫。采用的强化胰岛素治疗方案( 血糖

控制在7．8 mmoI ／L以下)虽然降低了烧伤患者VAP发生

率，但未对病死率产生明显影响。对烧伤患者施行强化胰岛

素治疗这一措施，尚需在未来的研究中得到肯定的疗效验

证，才能被正式列入推荐治疗方案中。目前对于使用呼吸机

的烧伤患者，需根据实际情况选择性实施强化胰岛素治疗。

2．8 控制医疗环境感染

医疗环境、医疗设备、医护人员都能成为感染来源：通
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气设备回路中细菌的定植也能导致VAP。近年来，美国军方

通过执行积极控制感染的条例，使得在伊拉克的士兵VAP

发生率明显下降，这些条例包括注意手部卫生、接触隔离预

防措施、患者和医护人员群体预防措施、氯己定口腔护理以

及缩短外科预防性抗生素使用疗程和使用窄谱抗生素。

3 VAP的诊断

关于VAP的诊断标准，学术界尚未达成一致意见。有

许多诊断为肺炎的患者，临床检查结果显示并无感染性病

因，另临床上有66％诊断为VAP的患者并未达到微生物感

染标准。为了提高临床上诊断VAP的能力，学者们创建了

评分系统，如美围疾病控制与预防中心标准和临床缔部感染

评分( CPI S) ，结合临床、影像、生理和微生物等结果以提高

VAP诊断的特异性。对于内科和综合型I CU的患者而言，

CPIS起始分数大于6分且3 d经 验治 疗后 评分 仍大 于6分，

即高度怀疑VAP。然而，CPI S系统无法区别机体炎症反应

是否源于感染，这需要通过分泌物细菌定量培养来鉴别。

与CPI S相比，利用支气管肺泡灌洗、保护性标本毛刷或

非支气管镜的技术从下呼吸道取得分泌物进行细菌定量培

养，是目前诊断VAP的更可取策略。定量培养策略能够提

高诊断的特异性，并明确鉴定出致病菌，同时也大大减少广

谱抗生素在I CU中的使用。大多数学者将1×104 CFU／mL

作为支气管肺泡灌洗技术诊断VAP的阳性阈值。然而，部

分关于创伤患者的研究表明，将1×105 CFU／mL作为支气管

肺泡灌洗的阈值可避免不必要的全身性抗生素治疗，且VAP

的发生率无明显差异。另外，支气管肺泡灌洗技术鉴定致病

菌的结果并不是100％正确，但具有很高的参考价值。

4 VAP的治疗

4．1 早期广谱抗生素的使用

研究显示，无论患者是病程早期还是晚期出现VAP，发

生率、治疗费用和病死率的升高都与抗生素治疗的延迟有

关。2’。因此，一旦患者确诊为VAP，需立即开始广谱抗生素

治疗，可先根据VAP发病的时期和当地微生物耐药的模式，

推断出患者可能感染的病原菌。应尽可能在使开j 抗生素前

取分泌物标本行细菌定量培养，若在使用抗生素后进行细菌

定量培养，诊断阈值也需相应降低。

4．2 广谱抗生素的降级治疗

细菌定量培养的结果出来后，应结合药物敏感试验结果

调整使用窄谱抗生素，这一过程称为抗生素的降级。I CU广

谱抗生素的降级治疗减少了耐药性VAP二次感染，同时也

显著缩短了抗生素治疗的总疗程。此外，近年来学者们在国

际共识会议上就广谱抗生素使用不超过48 h不会引起多药

耐药菌产生这一观点达成了共识。

4．3 抗生素的轮换使用

虽然目前尚未见针对性研究说明抗生素的轮换使用在

烧伤科的作用，但已有较多I CU的医师采用这种 式。多项

评估研究表明，抗生素的轮换使用能使多药耐药菌的发生率

Q2xvdWRWZXJzaW9uLQo?
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和患者的病死率降低。然而，在进一步的研究数据出来之

前，抗生素轮换使用只能作为烧伤中心的潜在治疗手段用以

缓解多药耐药菌的播散。这一方案需根据当地烧伤中心微

生物的耐药模式进行调整。

4．4 抗生素治疗的疗程

虽然目前尚未见针对合并VAP的烧伤患者的抗生素治

疗持续时间的调查研究，然而针对其他疾病患者的研究显

示，一旦临床感染症状得到缓解，就可停止抗生素治疗，这也

可以降低多药耐药菌导致的肺炎的发生率。Dennesen等12
2。

研究表明，肺炎的I 瞄床症状在治疗第6天大多已得到缓解。

法国一个多中心随机试验表明，抗生素治疗8 d的患者和治

疗15 d的患者相比，在病死率、感染复发等方面无明显差

异；此外，抗生素治疗8 d的患者如果感染复发，其出现多药

耐药菌的概率较低；值得注意的是，若引起原发感染的细菌

为无乳糖发酵的革兰阴性菌，如铜绿假单胞菌或鲍氏不动杆

菌，抗生素治疗8 d停药后的肺部感染复发率较高旧“。和

无乳糖发酵的革兰阴性菌的强毒力相似，甲氧西林耐药金黄

色葡萄球菌( MRSA) 肺炎也是致命的，患者需使用呼吸机和

较长时间I CU监护。因此，除了由无乳糖发酵的革兰阴性菌

和MRSA引起的感染，VAP的抗生素治疗可持续15 d以外，

其他细菌导致的VAP抗生素治疗最好限制在8 d内。

5 总结

虽然近年来VAP的研究取得了一定进展，但国内外仍

缺乏诊断的“金标准”，在发病机制、预防和治疗等方面仍有

待进一步研究。《指南》中推荐的策略是基于已发表的关于

危重监护和烧伤的文献提出的，虽然大多数研究数据是根据

内科、外科及创伤患者的研究得出的，但这些研究结果对需

机械通气的烧伤患者同样适用。
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