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[摘要] 血管外肺水和肺血管通透性指数在危重患者的诊断、治疗及预后判断上有一定临床价值，作为 

评价肺病理生理的重要监测指标，其在临床上的应用也越来越受到重视。该文就血管外肺水和肺血管通透性 

指数在临床上的监测及应用进展进行综述。 
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Research progress on monitoring and application of extravascular lung water and pulmonary vascular perme- 
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[Abstract] Extravascular lung water and pulmonary vascular permeability index have certain clinical values 

for the diagnosis，treatment and prognosis of critically ill patients．Their application is becoming valued more and 

more as an important monitoring index of pulmonary pathophysiology．We review the research progress on monitoring 

and application of extravaseular lung water and pulmonary vascular permeability index in this paper． 
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心肺功能监测是危重患者监测中的重中之重。 

在重症监护室(ICU)患者的诊疗过程中，维持重要 

脏器的灌注及改善氧合是抢救成功的关键，这就意 

味着需要有一个恰当的前负荷。临床上往往需要快 

速补液来实现这一 目标，随之相伴的就是肺水肿的 

危险，肺水肿可致通气血流比值失调、气体弥散障碍 

而出现低氧血症甚至呼吸衰竭。如何恰当地进行液 

体复苏保证重要脏器灌注的同时又能避免肺水肿的 

发生，这一直是困扰 ICU医师的一个难题。近年来 

血管外肺水(extravascular lung water，EVLW)的监测 

得到了越来越多的关注，作为评价心肺功能及评估 

预后的重要指标，其价值越来越被认可。肺血管通 
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透l生指数(pulmonary vascular permeability index，PV． 

Pi)能直接反应肺毛细血管的通透性 ，可鉴别静水压 

增高性肺水肿及高通透性肺水肿，作为评价肺病理 

生理的另一重要指标，其在临床上的应用价值也越 

来越受到重视。本文就EVLW和PVPI在临床上的 

监测及应用进展进行综述。 

1 EVLW 和 PVPI的原理与意义 

肺的含水量是由肺血管内的血液量和血管外的 

液体量组成。肺血管外的液体即 EVLW，包括组织 

问液、肺泡内液和细胞内液。肺水肿主要是由于组 

织间液和肺泡内液增多后造成。血液可通过血管壁 

滤出形成组织间液，其滤出的量由血管内静水压、肺 

问质静水压、肺毛细血管内胶体渗透压和NI~-J质胶 

体渗透压这四个要素决定 J̈。当任何因素引起血 

管内静水压高于肺问质静水压或肺毛细血管内胶体 

渗透压低于肺间质胶体渗透压时，都会使从肺血管 

内进入肺组织间隙的液体增加，导致肺水肿。当 

EVLW增加超过正常值的2倍时就会影响气体弥散 

和肺的换气功能，出现肺水肿的症状和体征u2 。肺 

水肿又可分为静水压增高性肺水肿及高通透性肺水 

肿，二者的临床症状及体征难以区分，实验室检查也 

无特异的指标可鉴别，而两者在治疗方法上却有很 

大差别。PVPI能直接反应肺毛细血管的通透性，可 

鉴别静水压增高性肺水肿及高通透性肺水肿，是评 

价肺病理生理的另一重要指标。 

2 EVLW 和PVPI的监测方法 

2．1 EVLW的监测方法 EVLw 的测量方法可分 

为有创法和无创法。前者中的“称重法”是 EVLW 

测定的金标准，其结果准确可靠，但只能用于动物实 

验而不能用于临床。后者包括单频及双频阻抗法、 

x线断层扫描法、正电子断层扫描检测法、胸部超声 

检查和电生物阻抗法。这些检测方法虽然对人体无 

创，却存在着准确性欠佳、床边无法操作或费用昂贵 

等问题，难以在临床上推广。经肺温度一染料双指试 

剂稀释法被用于测定 EVLw始于2O世纪 50年代， 

后经不断改进发展到现在的经肺单热指示剂稀释 

法 J，即应用 PICCO监护仪来完成。EVI 测定所 

用“肺称重法”的基本原理：肺组织的含水量(％)= 

(肺组织的湿重一肺组织的干重)／肺组织的湿重 × 

100％。该方法结果可靠，但由于要取出肺组织进行 

称重、干燥等步骤，只能在动物试验中实现，不能用 

于临床病人，无法在临床上推广。经肺温度一染料双 

指试剂稀释法是将温度稀释法和染料稀释法二者结 

合起来测定 EVLw 的方法。1982年 Lewis等 对 

用温度．染料双指试剂稀释法测量 EVLW的理论及 

具体方法进行了说明。测量时需将冰水及吲哚绿染 

料同时注人右心房并分别记录二者通过肺循环的平 

均时间，将该平均时间分别与当时的心输出量相乘 

得到全肺热容量和肺血量，两者的差值即为肺血管 

外热容量，即EVLW。但该方法所测得的 EVLw结 

果会受到染料指示剂本身及操作手法等因素的影 

响，而且测量过程相对复杂，故未能在临床上广泛推 

广。单热指示剂稀释法是目前临床上 EVLw测量 

最常用的方法，可通过 PICCO监护仪来完成，其监 

测具有创伤小、简便、连续和精确的优点。其基本原 

理是将单热指示剂(<8℃的冰盐水)从中心静脉注 

入，冰盐水会随着血流进入肺循环及体循环，置于股 

动脉的热稀释导管由特殊材质做成，其尖端可感应 

血流温度的变化，描记出热稀释曲线。PICCO监护 

仪可根据仪器本身内置的公式对该曲线波形进行分 

析及计算，并结合股动脉导管测得的动脉压力波形， 

得到实时动态的重要临床参数，整个测量的操作过 

程只需要几分钟。用这种相对简单的方法来检测 

EVLW是否准确，许多专家进行了相关研究。有学 

者在2000年报道了PICCO监护仪与双指示剂稀释 

法测量 EVLW 的相关性研究，测量 209例患者的 

EVLW，研究结果提示这两种方法具有 良好的相关 

性，相关系数为0．96 J。2004年发表的一项动物实 

验研究结果显示，用单热指示剂稀释法对 EVLW进 

行测定，其结果与称重法测定的EVLW具有良好的 

相关j生，相关系数高达 0．97 。PICCO监护仪还可 

直接算出血管外肺水指数(extravascular lung water in— 

dex，EVLWI)，即EVLW与体重的比值，也是反映肺 

水肿的指标。这些研究的结果都说明了该方法的准 

确性，可被广泛应用于临床。 

2．2 PVPI的监测方法 PVPI是反映肺血管通透 

性(pulmonary vascular permeability，PVP)的指标。 

PVP的测定经历了伊文蓝染料 的荧光比色法、双 

核素体内标记技术及经肺单热指示剂稀释法(PIC— 

CO仪)，后者是目前比较理想的一种测量方法。伊 

文蓝染料的荧光比色法是经静脉注射伊文蓝染料， 

30 min后开胸取出肺组织，用甲酰胺提取伊文蓝并 

用荧光光度计定量测定其含量，并通过伊文蓝一甲酰 

胺溶液的荧光光谱和标准曲线来计算伊文蓝含量， 

从而来评估PVP。双核素体内扫描技术是用l13铟 

(113In)及99m锝(99mTc)分别标记转铁蛋白及红 

细胞，转铁蛋白用以测定肺的蛋白质积聚量，而红细 

胞可用以校正胸内血流分布的影响。分别算出 
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1 l3In、99mTc的肺心放射计数比值，观察2 h的变化 

得出血浆蛋白积聚指数来反映 PVP。单热指示剂稀 

释法的基本原理和测量 EVLW的PICCO法是一样的。 

每次经中心静脉注射热指示剂，得到 EVLW、胸腔内血 

容积(ITBV)、全心舒张末期容积(GEDV)等参数，根据 

公式PVPI=E、，1 W／PBV×100％，PBV=ITBV—GEDV， 

即可计算出PVPI，正常参考值是1．0％～3．0％。 

3 EVLW 和PVPI的临床应用 

由于肺毛细血管通透性改变、胸腔或腹腔压力 

增高等因素的影响，中心静脉压和肺动脉嵌顿压 

(PAWP)并不能真实反映肺水肿的实际情况；而 EV— 

LW能直观地量化肺水肿的严重程度，不受肺毛细 

血管通透性改变等因素的影响。肺水肿又分静水压 

增高性肺水肿及高通透性肺水肿，二者的临床症状 

及体征难以区分，实验室检查也无特异的指标能鉴 

别，而两者在治疗方法上却有很大的差别。肺动脉 

漂浮导管有助于两者的鉴别，但其价格相对昂贵、创 

伤较大且并发症较严重，故难以在临床上普及和推 

广I8 J。相比较而言，PICCO法监测 PVPI具有创伤 

小、简便、连续和精确的优点。PVPI作为反映肺病 

理生理的一个量化指标，可以用来鉴别肺水肿的类 

型。当EVLW增高时，若PVPI正常，提示是由于肺 

毛细血管静水压过高引起的肺水肿，如急性左心衰 

等；当EVLW增高时，若PVPI也增高，提示是由于PVP 

增高引起的水肿，如急性呼吸窘迫综合征(ARDS)。 

PVPI增高的数值可以反映肺损伤的严重程度，并且 

能早期评估危重患者的预后。Sakka等 对 373例 

危重患者用双指示剂温度稀释法来测定EVLW，发 

现死亡组的结果(14．3 ml／kg)比生存组(10．2 ml／kg) 

显著升高；有ARDS的患者比其他患者有显著升高 

的EVLWI水平，当EVLWI>15 ml／kg时，患者的病 

死率接近 65％，而当 EVLWI<10 ml／kg时，患者存 

活率接近 67％；在脓毒症组中，死亡组的EVLWI明 

显升高，EVLW是危重患者病死率的独立危险因素。 

Mitchell等 刚̈对 101例放置肺动脉漂浮导管的危重 

患者进行随机 的前瞻性 的研究，分为 PAWP组和 

EVLw组进行液体管理，其中有 89例患者存在肺水 

肿。当 PAWP组的 PAwP超过 18 mmHg或 EVLW 

组的EVLW超过 7 ml／kg时，给予利尿并限制液体 

的处理。该研究结果显示根据 EVLW进行肺水肿 

的液体管理的EVLw组其机械通气时间及 ICU住 

院时间均较 PAWP组明显缩短。从治疗效果上可 

以看出，监测 EVLW 比监测 PAWP更有益于指导肺 

水肿的临床治疗。Lubrano等¨̈ 对 27例重症患儿 

· 1203· 

进行了血流动力学的监测，发现EVLWI初始值高的 

患儿其病死率增高，只有存活组的患儿初始治疗24 h 

后EVLWI会下降，提出EVLWI是能对预后进行评 

估的兼具良好特异度及敏感度的指标。Martin等  ̈

对29例重症感染患者的临床研究发现，这些患者的 

EVLW与其住院病死率、机械通气时间、氧合指数等 

观察指标都有显著相关，说明EVLW的测定对重症 

感染患者的病情及预后判断有着重要的临床意义。 

Zeravik等 对机械通气的患者进行 EVLw测定， 

发现监测 EVLW有助于呼吸机模式的调整，当 EV— 

LW改善后可从控制通气模式调整为辅助通气模 

式。当用 EVLw来指导肺水肿的治疗时，发现可以 

降低患者的机械通气时间、ICU人住时间及住院费 

用，还发现 ARDS和充血性心力衰竭的病死率也降 

低，说明 EVLW 的测定有助于肺水肿患者的治疗及 

预后评估。Ferndndez．Mondejar等  ̈采用 PICCO监 

护仪对EVLW进行定量测量，发现这种监测方法的 

敏感度很高，可在其他临床指标出现变化之前就可 

发现EVLw的少量增高，提示EVLW的定量测量可 

能会对 ARDS的早期诊断有帮助。徐波等  ̈对 20 

例PICCO监测提示血流动力学为高排低阻的感染 

性休克患者进行研究，发现这类患者在人住ICU时 

的EVLW是明显增高的。连续3 d监测EVLW动态 

变化，发现存活组的 EVLW经治疗后明显减少，与 

死亡组有显著差异，并且第3天的EVLW下降与氧 

合指数增高、乳酸下降及血浆降钙素原下降所提示 

的病情改善相一致。Tagami等  ̈对 192例 ARDS 

患者的研究发现，经治疗后 EVLWI仍增高的患者， 

尤其是EVLWI增高的差值≥2．8 ml／kg，其死亡风 

险明显增高。ARDS的病理基础是由于多种炎症细 

胞介导的肺部局部炎症反应和炎症反应失控所致的 

弥漫性肺泡毛细血管膜损伤，使PVP增加导致的弥 

漫性肺水肿。但现行的诊断标准中，并无反应肺水 

肿及 PVP改变的量化指标，若能将反应肺水肿及 

PVP改变的量化指标，即将 EVLWI及 PVPI直接引 

入诊断标准，可使 ARDS的早期诊断和及时治疗成 

为可能。庄育刚等 用 PICCO监护仪监测 14例 

ARDS患者的 EVLWI等指标，并计算出肺血管内皮 

通透性，发现随着 ARDS病情加重，患者的氧合指数 

降低，肺血管内皮通透性增高，提示ARDS患者肺血 

管内皮通透性增加，血管外肺水增多而至氧合下降。 

这说明PVPI可反映ARDS肺水肿的病理生理改变， 

并且是一个可监测的量化指标。国外的相关研究报 

道 ，ARDS患者的 PVPI明显高于非 ARDS患者， 
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若以 PVPI>3％为诊断的临界值，则该指标诊断 

ARDS的敏感度为 85％，特异度为 100％。国内也 ． 

有学者研究 EVLWI及 PVPI与ARDS柏林标准严重 

程度分级的关系  ̈，发现中、重度 ARDS患者的EVL- 

及 PVPI均明显高于轻度 ARDS患者；当72 h的 

EVLWI>13 ml／kg时，其评价预后的敏感度为81．8％， 

特异度为61．5％。上述研究进展均说明，EVLW及 

PVPI的变化与患者的病情及预后密切相关，ICU医 

师可通过监测 EVLW及PVPI来指导危重病患者的 

治疗，观察治疗的效果，评估患者的预后。另外， 

EVLW、PVPI有望为ARDS的诊断提供一简便的量 

化指标。 

4 结语 

许多危重病患者存在不同程度、不同类型的 

EVLW增多，因此 EVLW 的定量测量及 PVPI的监 

测对 ICU患者的诊断、治疗及预后判断上都具有一 

定的临床意义及价值。EVLw及PVPI的监测对了 

解患者心肺功能，特别是肺循环的病理生理改变十 

分重要。通过监测EVLw及PVPI，结合其数值分析 

即可鉴别肺水肿的类型，指导液体复苏，监测肺毛细 

血管通透性，改善肺水肿，评估患者的预后。任何引 

起 EVLW及 PVPI增高的因素与患者死亡危险增加 

密切相关，其增高的差值越大则患者预后越差。在 

临床上，除推广EVLw及PVPI的监测外，还需考虑 

如何降低 EVLW及PVPI从而使患者获益，这将是 

今后研究的方向之一。另外，EVLW及 PVPI能否为 

ARDS的诊断提供简便的量化指标，也是今后的研 

究热点之一。总之，随着 PICCO技术的推广，EV— 

LW、PVPI作为危重患者诊断和预后的重要指标，其 

作用和价值会得到进一步的验证。 
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