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摘  要 

呼吸运动依赖于呼吸中枢精准调控及多器官系统协同。本文系统阐述呼吸调控通路的组成与功能，涵盖

呼吸中枢、效应器及反馈感受器。呼吸驱动作为呼吸中枢的神经输出，受中枢–外周神经环路精准调控，

其异常是机械通气患者继发肺损伤的重要机制。现有治疗多聚焦于血气指标对呼吸中枢的反馈调节，但

难以解释血气正常者仍存在高驱动的现象。本文综述急性肺部炎症对呼吸中枢、化学感受器及呼吸肌的

多层面影响，归纳流速指数、气道闭合压(Airway occlusion pressure, P0.1)、呼气末气道阻断压(Neg-
ative pressure deflection during the end-expiratory occlusion, POCC)、食道压变化(Change in esoph-
ageal pressure, ΔPES)、膈肌电活动(Electrical activity of diaphragm, EAdi)、膈肌超声等床旁呼吸驱

动监测手段，总结急性炎症所致的高呼吸驱动鉴别要点，并强调控制炎症对实现肺–膈肌双重保护的关

键作用，以指导临床治疗。 
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Abstract 
Respiration relies on precise regulation by the respiratory centers and the coordinated function of 
multiple organ systems. This article systematically elucidates the composition and function of the 
respiratory control pathway, encompassing the respiratory centers, effectors, and feedback recep-
tors. The respiratory drive, defined as the neural output from the respiratory centers, is precisely 
regulated by central-peripheral neural circuits. Its abnormality serves as a key mechanism for ven-
tilator-induced lung injury in mechanically ventilated patients. Current therapies primarily focus 
on the feedback modulation of the respiratory centers by blood gas parameters. Yet, they fail to 
adequately explain the persistence of high respiratory drive in patients with normal blood gases. 
This review summarizes the multifaceted impact of acute pulmonary inflammation on the respira-
tory centers, chemoreceptors, and respiratory muscles. It also outlines bedside methods for moni-
toring respiratory drive, including the flow index, airway occlusion pressure (P0.1), negative pres-
sure deflection during the end‐expiratory occlusion (POCC), change in esophageal pressure (ΔPes), 
electrical activity of diaphragm (EAdi), and diaphragm ultrasound. The review summarizes the key 
points for differentiating high respiratory drive caused by acute inflammation, and emphasizes the 
critical role of inflammation control in achieving dual lung and diaphragm protection to guide clin-
ical management. 
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1. 引言 

呼吸运动是一个复杂的生理过程，高度依赖呼吸肌肉及大脑中枢的协作调控，以维持呼吸的节律及

强度能够适应机体的代谢需求。在危重症患者中，低氧、二氧化碳潴留、严重酸中毒等状态均可通过外

周化学感受器、呼吸中枢感受器对呼吸状态进行影响。但是在临床诊疗中，我们观察到一部分急性呼吸

衰竭患者接受机械通气甚至体外膜肺氧合治疗(Extracorporeal Membrane Oxygenation, ECMO)以后二氧化

碳分压(PaCO2)及氧分压(PaO2)已趋稳态，仍出现难以解释的高呼吸驱动，导致自主呼吸相关性肺损伤，

需依赖深度镇静、镇痛甚至肌松剂才可达到肺保护效果，在慢性呼吸衰竭桥接肺移植的患者中，清醒

ECMO 失败率为 23%，在急性呼吸衰竭患者中，失败率高达 42% [1]。这部分患者的表现提示肺部炎症也

将通过某种路径影响呼吸中枢对呼吸的调控。基于这一观点，我们对呼吸驱动的产生、调节进行了回顾，

将急性炎症对呼吸驱动调节各环节的影响进行综述，旨在早期识别呼吸驱动的异常，对有该类风险的患

者尽早干预，达到肺保护的目的。 

2. 呼吸驱动的基本结构与功能 

呼吸驱动，定义为呼吸中枢的神经输出，它能调控呼吸肌收缩的强度(即呼吸努力程度)，在危重患者

的管理中至关重要[2]。最近的数据表明，在重症患者中，高和低呼吸驱动都可能通过多种途径对患者的
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预后产生不利影响[3]。呼吸的控制由三个部分组成，大脑呼吸中枢、进行呼吸动作的效应器和向中枢进

行反馈的各种感受器[4]。呼吸中枢主要位于脑干，包括延髓和桥脑。延髓内的呼吸中枢主要负责生成基

本的呼吸节律，调控吸气和呼气的肌肉活动。桥脑则通过调节呼吸节律的频率和深度，配合延髓实现呼

吸节律的灵活调节。 
呼吸的效应器主要是参与呼吸的肌肉，膈肌是主要的吸气肌，由左右膈神经支配。鼻翼和颏舌肌保

持上呼吸道通畅[5]，胸骨旁的肋间肌稳定胸壁并协助躯干旋转[6]。呼气肌肉包括胸骨旁的肋间内肌、腹

部的腹直肌、腹横肌、内斜肌和外斜肌。在坐姿或站姿的安静呼吸中，腹部肌肉维持基础的张力，通过

调节其长度–张力关系，从而产生压力[7]。 
呼吸中枢接受来自周围化学感受器(如颈动脉体和主动脉体)和机械感受器的信号，整合多种信息后

调节呼吸输出，以适应血氧、二氧化碳水平和机体代谢需求的变化。化学感受器分为中枢和外周化学感

受器，旨在最大限度地减少动脉二氧化碳分压(PaCO2)和 pH 值的波动，并纠正低氧血症。位于延髓腹侧

表面的中枢化学感受器调节通气反应以稳定 CO2，位于颈动脉体的外周化学感受器通过改变中枢化学感

受器的敏感性和阈值来刺激呼吸[8]。 
肺牵张反射(黑–伯反射)包括肺扩张反射和肺萎陷反射两个部分。肺扩张反射是肺扩张时抑制吸气

活动，肺萎陷反射是肺萎陷时增强吸气活动或促进呼气转换为吸气的反射，两种反射的感受器均位于从

气管到细支气管的气道平滑肌中，均通过迷走神经将冲动传入中枢[9]。 
肺毛细血管 J 感受器，位于肺间质，受迷走神经支配，肺间质和肺毛细血管压力的增加使 J 感受器

神经传入增加，反射地引起呼吸变浅变快[10]。 

3. 肺部炎症对呼吸驱动的影响 

3.1. 急性肺部炎症对气体交换和血气状态的影响 

急性肺部炎症破坏肺泡-毛细血管屏障，导致肺水肿和渗出液积聚，明显影响气体交换。低氧血症主

要源于通气/灌注失衡和肺泡塌陷，血液流经未充分通气的肺泡，造成右向左分流，降低动脉氧分压[11]。
与此同时，肺泡内二氧化碳排出受阻，导致高碳酸血症。炎症介质及细胞因子也可影响肺血管收缩，进

一步加重气体交换障碍[12]。血气异常通过外周和中枢化学感受器反馈调节呼吸驱动，低氧血症和高碳酸

血症均刺激呼吸中枢，增强呼吸驱动，促使呼吸频率和深度增加，以补偿气体交换不足[13]。气体交换障

碍与呼吸驱动异常密切相关，严重低氧血症患者的呼吸驱动增加，但换气不足仍会导致二氧化碳潴留，

形成恶性循环[14]。综上，急性肺部炎症通过破坏气体交换结构和功能，引发低氧血症及高碳酸血症，这

些血气异常通过化学感受器影响呼吸驱动，形成肺部炎症与呼吸功能障碍的相互作用。 

3.2. 肺局部炎症与神经功能的交互作用 

急性肺部炎症时，炎症介质在肺部大量释放，在革兰氏阴性菌感染引发的系统性炎症过程中，系统

性炎症会造成血脑屏障改变，这种改变有可能起保护作用，也可能诱导疾病的发生[15]。最近一项动物实

验表明，在系统性炎症发生时，脂多糖(LPS)通过激活脑内皮细胞中的 caspase-4/11-GSDMD 信号通路，

导致血脑屏障的炎症性破坏[16]。动物模型中发现系统性炎症会导致脑干延髓的胆碱能神经元功能受损，

影响迷走神经的抗炎反射，导致肺部炎症加剧[17]。肺部通过丰富的迷走神经感受器与脑干呼吸中枢相连，

成为信息传递的重要通路。炎症状态下，肺部的迷走神经感受器受到炎症介质和病理刺激的激活，传递

异常信号至脑干，影响呼吸中枢的调节功能。动物实验显示，电针刺激能够通过迷走–交感神经路径缓

解肠缺血再灌注引起的急性肺损伤，提示神经通路在调节肺部炎症中的关键作用[18]。此外，迷走神经介

导的胆碱能抗炎途径通过激活肺部 α7 烟碱型乙酰胆碱受体(α7 nAChR)发挥抗炎作用，调控免疫细胞的炎
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症反应，改善肺部氧化应激和炎症状态[19]。此外，肺部炎症通过神经途径激活脑干内的炎症反应，影响

呼吸节律发生器的功能，可能促进急性呼吸窘迫综合征(Acute respiratory distress syndrome, ARDS)和肺纤

维化的发展[20]。 

3.3. 肺局部炎症对呼吸效应器的影响 

急性肺部炎症时肺泡内充满蛋白质丰富的渗出液，肺泡壁水肿及细胞浸润使肺泡结构支撑丧失，导

致肺泡塌陷和肺泡间隙增厚，肺泡弹性降低，肺顺应性下降。肺泡塌陷引起通气/灌注失衡，肺泡未充气

区域的血液流动加剧低氧血症，增加呼吸负荷。此外，气道炎症和黏液分泌增加，气道阻力增大，进一

步影响气流动力学[21]。肺顺应性降低使得同样的潮气量需要更大的压力，气道阻力增加导致呼吸肌需更

大功率完成换气，通过刺激化学感受器和机械感受器，增加呼吸中枢的驱动信号[22]。机械通气中若未充

分考虑这些变化，易导致呼吸机相关肺损伤，加重肺部炎症和机械损伤[23]。因此，肺部炎症改变肺组织

结构和功能造成通气/灌注失衡，增强呼吸负荷，影响呼吸驱动。 
急性肺部炎症常伴随呼吸肌，特别是膈肌和辅助呼吸肌的代谢异常及结构损伤，进而导致呼吸肌功

能障碍。脓毒症血流分布异常直接导致呼吸肌肉缺血缺氧，全身性炎症也会导致呼吸肌肉的功能障碍[24]。
此外，急性肺部炎症状态下，呼吸肌的能量代谢紊乱，表现为 ATP 生成减少、氧化磷酸化效率下降，这

进一步导致肌肉疲劳和收缩功能减退[25]。炎症介质直接影响呼吸肌的收缩性能，如促炎因子可通过调控

肌纤维类型转变，诱导由抗疲劳型向易疲劳型转变，降低肌肉耐力[26]。呼吸肌疲劳发生后，会通过反馈

机制影响呼吸驱动输出，疲劳的肌肉反射性降低对呼吸中枢的刺激强度，导致呼吸驱动信号减弱，形成

负反馈，进一步加重呼吸功能障碍[27]。因此，急性肺部炎症引发的呼吸肌代谢异常、结构损伤及炎症介

质的作用共同导致呼吸肌疲劳和功能障碍，这一过程对呼吸驱动的稳定性和有效性产生重要影响，成为

临床呼吸衰竭的重要机制之一。 

3.4. 呼吸驱动信号传导路径的改变 

呼吸驱动信号的传导路径是从呼吸中枢发出神经冲动，经脊髓前角运动神经元传递至呼吸肌，促使

其收缩完成呼吸动作。机械通气过程中，尤其是在急性肺损伤背景下，神经肌肉接头的功能障碍更加明

显，表现为肌肉兴奋性降低和疲劳加剧[28]。此外，炎症介质通过影响神经肌肉接头处的乙酰胆碱受体密

度及功能，进一步干扰神经信号的正常传导[29]。急性肺部炎症还可能通过直接或间接机制损伤呼吸中枢

神经元，导致呼吸中枢神经冲动产生异常，进而影响呼吸节律和驱动信号的强度[30]。这些改变导致呼吸

肌的神经激活不足，呼吸驱动输出降低，形成呼吸功能障碍。总之，急性肺部炎症通过多种机制干扰呼

吸驱动信号从中枢到效应器的传导，导致呼吸肌神经激活受损，进而影响整体呼吸功能。 

3.5. 不同炎症类型对呼吸驱动影响的异同 

不同炎症类型，如细菌性肺炎与病毒性肺炎(如 COVID-19)，对呼吸驱动的影响存在一定的差异，尤

其是在驱动机制与临床表现的匹配性上。细菌性肺炎主要引起肺泡局部实变，导致严重的肺内分流，顽

固性低氧血症以及炎症因子的大量释放强烈而持续地刺激呼吸中枢，使患者表现为与低氧程度相符的明

显呼吸急促和窘迫。而以 COVID-19 为代表的病毒性肺炎，其造成低氧血症的核心是肺内分流、失衡的

低氧性肺血管收缩、肺弥散功能障碍以及血管内微血栓形成，在发病早期常出现经典的“寂静型低氧血

症”(或称“快乐低氧”)现象，即患者动脉血氧分压降低，但却缺乏典型呼吸困难感。这种临床与生理指

标的“分离”现象可能与氧合血红蛋白解离曲线存在左移有关，也可能是因为 COVID-19 患者的气道阻

力、死腔通气并未增加，所以呼吸中枢并未感知到任何令人不适的呼吸感受[31]。 
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4. 呼吸驱动异常的临床表现及重要监测手段 

呼吸驱动异常主要表现为过弱或过强两种情况，均对机械通气患者产生不良影响。呼吸驱动过弱时，

患者呼吸肌的神经兴奋性降低，导致呼吸肌活动不足，容易出现呼吸肌萎缩、肌力下降和通气不足，进

而增加脱机困难和呼吸衰竭风险[32]。呼吸机依赖又会加剧呼吸肌的功能丧失，形成恶性循环。而当呼吸

驱动过强或不协调时，患者可能出现强烈的呼吸努力，导致呼吸机与患者的不同步，诱发呼吸机相关肺

损伤、气压伤及呼吸机同步障碍，严重时可加重肺部炎症和机械性损伤[20]。早期监测呼吸驱动的变化，

有助于及时识别呼吸机相关并发症，调整通气策略，避免呼吸机相关损伤的发生[33]。 
传统呼吸力学参数监测主要通过实时监测气道压力、气流和容量等指标，反映机械通气患者的呼吸

驱动在机械层面的表现。但是也不能忽略临床体征，辅助呼吸肌或腹肌使用、呼吸频率、潮气量、呼吸

浅快指数等，这些体征及指标易于获取，且能反映呼吸做功的增加[34]。呼吸机波形分析，包括压力时间

曲线和流量曲线，是识别机械通气患者与呼吸机不同步问题的重要手段。近年来，流速指数作为一种较

为新颖的呼吸机波形分析指标[35]，通过无创方式连续观察在压力支持模式下，患者的吸气流速变化，以

评价患者的吸气努力不足和吸气努力过度，具有较好的预测价值，但因其算法尚未普及，且受人机协调

性影响较大，故暂未在临床广泛使用。故而，气道闭合压(Airway occlusion pressure, P0.1)和呼气末气道阻

断压(Negative pressure deflection during the end‐expiratory occlusion, POCC)等易于在呼吸机上实时显示的

指标，成为评估呼吸驱动的常用参数，但其准确性亦受肺部顺应性和气道阻力等因素影响较大[36]。加拿

大一项纵向、前瞻性的队列研究表明，在氧合指数 ≤ 150 mmHg 的患者中，低和高水平的 P0.1 和 POCC
均与较低的 ICU 出院率有关；在氧合受损严重的情况下呼吸驱动不足或过度均与较高的 ICU 死亡率和较

低的 ICU 出院率相关，呼吸努力增加加剧了呼吸机输送的驱动压力对结果的影响[37]。Ito Y 等分析了平

静呼吸食管压力的变化(Change in esophageal pressure, ∆Pes)与三种气道阻塞操作期间测量的气道压力

(POCC、P0.1 和呼吸肌肉压力指数)之间的相关性，研究表明 POCC 与食道压的相关性要高于 P0.1 和呼

吸肌肉压力指数，是食道压的有效替代指标[38]。ARDS 患者接受机械通气过程中需要预防呼吸机相关肺

损伤和自主呼吸相关肺损伤，P0.1 和 POCC 是两个非常重要且相对简单的指标，维持 P0.1 1~4 cm H2O 和

POCC −20 到−15 cm H2O 是进行肺和膈肌保护性通气有效监测指标[3] [39]，同样也是肺保护性镇静的重

要参考指标[40]。 
除了上述无创监测指标，食道压的动态变化(ΔPES)、膈肌电活动(Electrical activity of diaphragm, EAdi)

等相对有创的指标能够更加精准地反映 ARDS 的呼吸驱动，但其需要配备特定的食道监测装置及技术，

因此在临床应用中具有一定的局限性[41]。近年来，膈肌超声也越来越多地运用于 ARDS 患者的监测及

治疗，其中，膈肌移动度(Diaphragm inspiratory excursion, EXdi)及膈肌增厚分数(Diaphragm thickening frac-
tion, TFdi)均能用于评估患者的吸气努力[42]，但是部分患者无法获得有效声窗，且超声技术对于操作者

的技术要求相对偏高，个体差异较大，操作者经验影响结果判读，故也限制了其在临床广泛使用。 
呼吸驱动紊乱可能导致不良后果，如患者自我造成的肺损伤、膈肌损伤、呼吸困难和脱机困难，这

会延长机械通气时间，甚至决定患者预后。监测呼吸驱动对于重症患者至关重要，针对原发病的病因治

疗，选择恰当的呼吸驱动监测指标，实施精准的呼吸机参数调节，辅以有效的镇痛镇静策略，以及必要

时体外生命支持，都是调控呼吸驱动的重要方法[33] [43]。 
针对血气分析指标正常(pH 7.35~7.45, PaCO2 35~45 mmHg)但仍处于呼吸衰竭状态的患者，在确认

其存在高呼吸驱动后，可遵循系统性鉴别诊断流程，精准识别其中由炎症驱动的病例：1) 排除代谢性

驱动，尽管血气 pH 值处于正常范围，仍需检测阴离子间隙及乳酸水平，因高乳酸血症伴代偿性低碳酸

血症可通过外周与中枢化学感受器反射性激活呼吸中枢，此类患者多表现为 Kussmaul 呼吸模式(深大
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呼吸)，同时需评估低磷血症及甲状腺功能异常等可通过改变化学感受器敏感性而非炎症途径刺激呼吸

驱动的代谢紊乱[44] [45]。2) 排除精神–行为因素，通过 RASS 评分及 CAM-ICU 评估躁动与谵妄状

态，结合血清皮质醇及儿茶酚胺水平判断应激反应强度；若给予适当镇静(如苯二氮卓类)后呼吸驱动显

著下降，则提示精神因素主导。3) 排除机械输入因素，肺泡塌陷通过消除慢适应牵张感受器(SARs)的
抑制性反馈导致呼吸驱动失控，通过肺部超声或 CT 评估后实施肺复张手法，若 P0.1 下降，提示机械

因素为主[8]。4) 炎症驱动的确诊还需综合临床表型与生物标志物：患者多表现为体温升高、呼吸频率

及心率增快，伴 IL-6、IL-8、PCT 及 CRP 等炎症标志物的升高。同时，已有文献指出高炎症亚型对激

素治疗具有反应性[46]，故而临床中若予以糖皮质激素治疗后，呼吸驱动回落，呼吸困难程度改善，可

支持炎症因素诊断。 
在明确急性炎症所致呼吸驱动增高后，可考虑使用糖皮质激素或相关细胞因子抑制剂进行干预。基

于 Lv 等的 Meta 分析，甲强龙治疗 ARDS 可显著缩短机械通气时间[47]。这一效应可能部分源于其下调

全身炎症、改善肺及肺外器官功能的作用机制。然而，现有研究主要聚焦于机械通气时间、死亡率等替

代终点，而未能直接验证激素降低 P0.1 或呼吸频率这一假设。鉴于炎症介质(如 IL-6)可直接刺激肺 C 纤

维并经中枢反射通路增强呼吸驱动，激素通过抑制 NF-κB 通路减少促炎因子产生，理论上应能降低过高

的神经呼吸驱动[48]；同理，托珠单抗等 IL-6 抑制剂亦可能通过阻断 IL-6 信号传导发挥类似作用，但目

前同样缺乏直接证实这一机制的临床研究。因此，抗炎治疗对呼吸中枢输出的直接影响及其与外周效应

的相对贡献，仍是未来亟待探索的重要方向。 
通过上述系统性鉴别与针对性干预，可实现对高呼吸驱动病因的个体化管理，从而更有效地实施肺

保护策略，改善患者预后。 

5. 结论 

急性肺部炎症不仅损害气体交换，更通过直接或间接途径干扰呼吸中枢调控、神经信号传导及效应

器功能，导致呼吸驱动过高或过低的异常情况，进而形成肺损伤的恶性循环。单纯血气纠正不足以阻断

此风险，临床需将流速指标、P0.1、POCC、食道压变化(ΔPES)、膈肌电活动(EAdi)、膈肌超声等驱动指

标纳入监测，个体化选择最适合患者的监测参数，并早期识别高呼吸驱动主要病因，联合抗炎、神经调

控、个体化镇静及肌松策略，以实现肺保护并改善预后。 
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