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　　摘要　目的：评价经鼻高流量氧疗（ＨＦＮＣ）治疗心源性肺水肿的疗效。方法：计算机检索中国知网（ＣＮＫＩ）、中
国生物医学文献数据库（ＣＢＭ）、维普数据库（ＶＩＰ）、万方医学数据库、美国国立医学图书馆 ＰｕｂＭｅｄ数据库、荷兰医
学文摘Ｅｍｂａｓｅ数据库、科学网及Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书馆数据库２０２３年６月前公开发表的关于ＨＦＮＣ治疗心源性肺水肿的
随机对照研究（ＲＣＴ）。ＨＦＮＣ组采用ＨＦＮＣ，对照组采用传统氧疗（ＣＯＴ）。主要结局指标为气管插管率和２８ｄ病死
率，次要结局指标包括生命体征、血气分析、左心室射血分数（ＬＶＥＦ）、脑钠肽及 ＩＣＵ住院时间等。结果：共纳入５项
ＲＣＴ，共４３７例患者，ＨＦＮＣ组２１７例，对照组２２０例。荟萃分析结果显示，在降低气管插管率方面，ＨＦＮＣ较 ＣＯＴ有
明显的优势（ＯＲ＝０．３４，９５％ＣＩ：０．１４～０．８３，Ｐ＝０．０２）；在２８ｄ病死率方面，ＨＦＮＣ优于 ＣＯＴ（ＯＲ＝０．２２，９５％ＣＩ：
０．０７～０．７０，Ｐ＝０．０１）。在不同时刻的呼吸频率、ＰａＯ２、ＬＶＥＦ和 ＩＣＵ住院时间方面 ＨＦＮＣ均优于 ＣＯＴ。在心率、平
均动脉压及ＰａＣＯ２分压方面，ＨＦＮＣ与ＣＯＴ无明显差异。结论：与 ＣＯＴ比较，ＨＦＮＣ可以降低心源性肺水肿患者的
气管插管率及２８ｄ病死率。
　　关键词　心源性肺水肿；心力衰竭；经鼻高流量氧疗；传统氧疗；荟萃分析
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　　心源性肺水肿是心力衰竭主要的并发症，也是
导致呼吸衰竭重要的病因之一。传统氧疗（ｃｏｎｖｅｎ
ｔｉｏｎａｌｏｘｙｇｅｎｔｈｅｒａｐｙ，ＣＯＴ）方式（鼻导管或者面罩吸
氧）难以纠正重症患者的缺氧状态，指南推荐无创

呼吸机用于 ＣＯＴ不能纠正的肺水肿合并呼吸衰竭
患者

［１］，但常因患者耐受性差，或气道分泌物多等

限制了其临床应用。经鼻高流量氧疗（ｈｉｇｈｆｌｏｗ
ｎａｓａｌｃａｎｎｕｌａ，ＨＦＮＣ）在急性心源性肺水肿患者中的
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图１　文献筛选流程图

表１　Ｍｅｔａ分析纳入ＲＣＴ的基本特征

研究 国家
患者数量（例）

ＨＦＮＣ ＣＯＴ
性别（男／女）
ＨＦＮＣ ＣＯＴ

干预措施

　　　ＨＦＮＣ 　　　ＣＯＴ
结局指标

ＯｎｌａｋＭａｋｄｅｅ，
２０１７［２］

泰国 ６３ ６５ １６／４７ ２９／３６ 流量：３５～６０Ｌ／ｍｉｎ
ＦｉＯ２：维持指脉氧＞９５％

鼻导管或面罩
吸氧

１、３、４

安勇鹏，
２０１８［３］

中国 ４３ ４５ ２５／１８ ２４／２１ 流量：３５～６０Ｌ／ｍｉｎ
ＦｉＯ２：４０％～５０％

鼻导管或面罩吸
氧

３、４

薛翔，
２０１９［４］

中国 ３８ ３８ ２１／１７ ２２／１６ 流量：５０Ｌ／ｍｉｎ
ＦｉＯ２：５０％

鼻导管吸氧 １、２、３、４、５、６、７

ＤｏｎｇＲｙｕｌＫｏ，
２０２０［５］

韩国 ３４ ３３ １５／１９ １３／２０ 流量：４５～６０Ｌ／ｍｉｎ
ＦｉＯ２：２１％～１００％，
维持指脉氧＞９３％

鼻导管吸氧 １、３、４

李秋红，
２０２１［６］

中国 ３９ ３９ ２２／１７ ２３／１６ 流量：３５Ｌ／ｍｉｎ
ＦｉＯ２：５０％

文丘里面罩给氧 １、２、４、５、６、７

注：ＦｉＯ２为吸入氧浓度；结局指标：１为气管插管率；２为２８ｄ病死率；３为基本生命体征；４为血气分析；５为 ＬＶＥＦ；６为脑钠

肽；７为ＩＣＵ住院时间

疗效仍存在争议。本文通过查阅国内外相关文献，

应用Ｍｅｔａ分析评价 ＨＦＮＣ对心源性肺水肿患者的
疗效。

资料与方法

　　１．文献的纳入与排除标准：纳入标准：①研究
类型为随机对照实验（ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ，
ＲＣＴ）；②研究对象为确诊的心源性肺水肿患者
（＞１８岁）；③试验组采用 ＨＦＮＣ，对照组采用 ＣＯＴ；
④主要结局指标为气管插管率和２８ｄ病死率，次要
结局指标包括生命体征（呼吸频率、心率、平均动脉

压）、血气分析、左心室射血分数（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ
ｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ，ＬＶＥＦ）、脑钠肽及 ＩＣＵ住院时间；
⑤中／英文文献。排除标准：①妊娠哺乳期患者；
②信息缺失或无法获取研究数据的文献。
２．检索策略：２位研究者独立检索相关数据

库。以中文检索词：“经鼻高流量”、“高流量氧疗”、

“高流量湿化氧疗”、“经鼻高流量湿化氧疗”以及

“心力衰竭”、“心源性肺水肿”、“心功能不全”、“湿

肺”检索中文数据。中文数据库包括：中国知网

（ＣＮＫＩ）、中国生物医学文献数据库（ＣＢＭ）、维普数
据库（ＶＩＰ）、万方医学数据库。以英文检索词：
“ｈｉｇｈｆｌｏｗ”、“ｈｉｇｈｆｌｏｗ”、“ｈｉｇｈｆｒｅｑｕｅｎｃｙ”、“ｈｉｇｈｆｌｏｗ
ｏｘｙｇｅｎｔｈｅｒａｐｙ”、“ｎｈｆ”、“ｈｆｎｃ”、“ｈｆｏｔ”以及“ｈｅａｒｔ
ｆａｉｌｕｒｅ”、“ＣＨＦ”、“ＨＦ”、“ｃａｒｄｉａｃｄｉａｓｔｏｌｉｃｄｙｓｆｕｎｃ
ｔｉｏｎ”检索英文数据。英文数据库包括：美国国立医
学图书馆 ＰｕｂＭｅｄ数据库、荷兰医学文摘Ｅｍｂａｓｅ数据
库、科学网、Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书馆数据库。检索时限至２０２３
年６月，并通过纳入文献的参考文献进行引证检索。

３．文献资料提取：由２位研究者独立进行文献
筛选与质量评价，如有分歧与第三位研究者讨论决

定。提取资料主要包括：①一般信息：文献标题、作
者、发表年限、研究地点、研究对象基线特征等；②研
究设计类型、研究目的、研究结果等；③结局指标：包
括上述提及的主要和次要结局指标。

４．文献的质量学评价：每项纳入的文献均由２
位受过培训的作者对其潜在风险进行评估，文献质

量评价按照 Ｃｏｃｈｒａｎｅ干预措施系统评价手册推荐
的“偏倚风险评估”工具进行，包括随机分配方法、

分配隐藏、盲法、结果数据完整性、选择性报告结果

和其他偏倚，并做出“低风险”“高风险”“不清楚”

的判定。

５．文献检索结果及文献基本特征：共检索出中
英文文献 ２１１６篇，最终纳入 ５篇 ＲＣＴ，中文文献
３篇，英文文献 ２篇，见图 １。共纳入患者 ４３７例，
ＨＦＮＣ组２１７例，ＣＯＴ组２２０例，见表１。
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图２　纳入研究的偏倚风险图［Ａ各偏倚风险构成比；Ｂ各纳入研
究的偏倚风险；①为随机分配方案的产生（选择性偏倚）；②为分
配隐藏（选择性偏倚）；③为对患者和医生实施盲法（实施偏倚）；
④为对结果的评价实施盲法；⑤为不完整的结果数据（失访偏
倚）；⑥为选择性的结果数据（报告偏倚）；⑦ 为其他偏倚］

图３　ＨＦＮＣ对心源性肺水肿患者气管插管率影响的森林图

图４　ＨＦＮＣ对心源性肺水肿患者２８ｄ病死率影响的森林图

　　６．文献质量评价：５篇纳入研究均为 ＲＣＴ，其
中４篇文献方法学中明确提到随机方案的产生，但
其中仅１篇文献描述分配隐藏情况。因为不同氧疗
方式的可见性，５篇文献均未采用盲法。所有文献
结果数据报告完整，未见其它偏倚，见图２。各项结
局指标纳入文献均少于８篇，未进行发表偏倚分析。

　　７．统计学分析：采用 ＲｅｖｉｅｗＭａｎａｇｅｒ５．３软件
进行ｍｅｔａ分析，采用Ｐ检验对纳入文献进行异质性
检验，若无明显异质性（Ｐ＞０．１且 Ｉ２＜５０％），则采
用固定效应模型进行 Ｍｅｔａ分析；若存在异质性
（Ｐ≤０．１或Ｉ２≥５０％），则采用随机效应模型。二分
类变量使用优势比（ｏｄｄｓｒａｔｉｏ，ＯＲ）进行评估，连续
变量以（ｘ－±ｓ）表示。以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。对存在异质性的指标采用逐一剔除各项研究

的方法进行敏感性分析，当纳入文献数 ＞８篇时，绘

制漏斗图评价发表偏移。

结　果

　　１．气管插管率：共４项研究报告了 ＨＦＮＣ对心
源性肺水肿患者气管插管率的影响

［２，４～６］，各研究间

存在同质性（Ｉ２＝２％，Ｐ＝０．３８），固定效应模型分析
显示，与 ＣＯＴ比较，ＨＦＮＣ能降低心源性肺水肿患
者气管插管率（ＯＲ＝０．３４，９５％ＣＩ：０．１４～０．８３，Ｐ＝
０．０２），见图３。
　　２．２８ｄ病死率：共２项研究报告了ＨＦＮＣ对心
源性肺水肿患者２８ｄ病死率的影响［４，６］，各研究间

无异质性（Ｉ２＝０％，Ｐ＝０．９５），固定效应模型分析显
示，ＨＦＮＣ可以降低２８ｄ病死率（ＯＲ＝０．２２，９５％ＣＩ：
０．０７～０．７０，Ｐ＝０．０１），见图４。
　　３．生命体征
　　（１）呼吸频率：有 ３项研究描述了 ＨＦＮＣ与
ＣＯＴ对心源性肺水肿患者治疗 １ｈ呼吸频率的影
响
［２，３，５］。各研究间存在同质性（Ｉ２ ＝０％，Ｐ＝

０．９３），固定效应模型分析显示，ＨＦＮＣ较 ＣＯＴ在降
低１ｈ呼吸频率方面更有优势（ＭＤ＝－３．１０，９５％ＣＩ：
－３．９５～－２．２４，Ｐ＝０．００）。
（２）心率：有２项研究描述了 ＨＦＮＣ与 ＣＯＴ对

心源性肺水肿患者治疗１ｈ心率的影响［２，３］。各研

究间存在同质性（Ｉ２＝４４％，Ｐ＝０．１８），固定效应模
型分析显示，ＨＦＮＣ与 ＣＯＴ在降低１ｈ心率方面无
统计学差异（ＭＤ＝－４．３８，９５％ＣＩ：－９．３６～０．６０，
Ｐ＝０．０８）。
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（３）平均动脉压 ：有２项研究描述了 ＨＦＮＣ与
ＣＯＴ对心源性肺水肿患者 １ｈ平均动脉压的影
响
［２，３］。各研究间存在异质性（Ｉ２ ＝４１％，Ｐ＝

０．１３），固定效应模型分析显示，ＨＦＮＣ与 ＣＯＴ在降
低１ｈ平均动脉压方面差异无统计学意义（ＭＤ＝
０．８７，９５％ＣＩ：－３．１２～４．８６，Ｐ＝０．６７）。

４．血气分析
（１）动脉血氧分压（ＰａＯ２）：有２项研究描述了

ＨＦＮＣ对心源性肺水肿患者 １ｈＰａＯ２的影响
［３，５］。

各研究间存在异质性（Ｉ２＝８４％，Ｐ＝０．０１），随机效
应模型分析显示，ＨＦＮＣ与 ＣＯＴ比较，差异无明显
统计学意义（ＭＤ＝２１．８，９５％ＣＩ：－０．８１～４４．４，Ｐ＝
０．０６），见表２。各有２项研究［４，６］

描述了 ＨＦＮＣ对
心源性肺水肿患者２ｈ和２４ｈＰａＯ２的影响。各研
究间存在同质性（Ｉ２＝０％，８％；Ｐ＝０．９６，０．３０），固
定效应模型分析显示，ＨＦＮＣ较 ＣＯＴ可以改善２ｈ
和２４ｈＰａＯ２（ＭＤ＝８．０９，９．３３；９５％ＣＩ：４．２２～
１１．９６，５．９２～１２．７５；Ｐ＝０．００，０．００）。

（２）动脉血ＣＯ２分压（ＰａＣＯ２）：各有２篇文献研
究了 ＨＦＮＣ治疗心源性肺水肿患者 ２ｈ和 ２４ｈ
ＰａＣＯ２的影响

［４，６］。研究间有异质性（Ｉ２＝８３％，
８１％；Ｐ＝０．０２，０．０２），随机效应模型分析发现，
ＨＦＮＣ较ＣＯＴ在改善 ＰａＣＯ２方面差异无统计学意
义（ＭＤ＝－１．０５，－１．８８；９５％ＣＩ：－４．４６～２．５４，－
５．５８～１．８２；Ｐ＝０．５７，０．３２）。

５．ＬＶＥＦ：各有２篇文献研究了 ＨＦＮＣ对２、６、
２４ｈＬＶＥＦ的影响［４，６］，研究间差异未见明显异质性

（Ｉ２均＝０％，Ｐ＝０．５１，０．９０，１），固定效应模型分析
显示，ＨＦＮＣ改善 ＬＶＥＦ优于 ＣＯＴ（ＭＤ＝４．２８，
７．７６，９．００；９５％ＣＩ：０．７３～７．２８，４．１１～１１．４２，４．６６
～１３．３４；Ｐ＝０．０２，０．００，０．００）。
６．脑钠肽：各有２篇文献研究了ＨＦＮＣ对心源

性肺水肿患者２、６、２４ｈ脑钠肽的影响［４，６］，研究间

有异质性（Ｉ２＝６７％，８７％，９６％；Ｐ＝０．０８，０．００，
０．００），随机效应模型分析显示，ＨＦＮＣ较 ＣＯＴ不能
降低２、６、２４ｈ脑钠肽（ＭＤ＝－７９．５５，－１３３．７３，
－２１４．３９；９５％ＣＩ：－２０２．３６～４３．２５，－２７９．８６～
１２．４１，－４８１．１０～５２．３３；Ｐ＝０．２０，０．０７，０．１２）。

７．ＩＣＵ住院时间：有２项研究描述了 ＨＦＮＣ对
心源性肺水肿患者ＩＣＵ住院时间的影响［４，６］。各研

究间存在同质性（Ｉ２＝０％，Ｐ＝０．５７），固定效应模型
分析显示，ＨＦＮＣ较 ＣＯＴ可以缩短 ＩＣＵ住院时间
（ＳＭＤ＝－１．０６，９５％ＣＩ：－１．３９～－０．７２，Ｐ＝０．００）。

讨　论

　　ＨＦＮＣ已被推荐用于轻中度的 Ｉ型呼吸衰竭患
者。研究发现，ＨＦＮＣ较 ＣＯＴ可以降低气管插管率
以及缩短ＩＣＵ住院时间，甚至使合并ＩＩ型呼吸衰竭
的慢性阻塞性肺病急性加重的患者获益

［７］。

临床上急性左心衰竭较为常见，有１／５～１／３的
患者表现为急性肺水肿

［８］。缺氧和严重的呼吸困

难须尽快得到缓解。与鼻导管或面罩吸氧相比，

ＨＦＮＣ可以提供充分加温湿化的高流量气体［９］。

ＨＦＮＣ输出气体流速高于患者自主吸气，即使呼吸
窘迫的患者亦可最大限度避免空气的混入，从而保

证吸入氧浓度的稳定。高流量气体持续冲刷鼻咽解

剖死腔，减少呼出气体再吸入，增加肺泡有效通气

量，同时形成一定的呼气末正压，从而提高呼吸效

率，改善氧合，缓解呼吸困难，降低呼吸频率
［１０］。

ＨＦＮＣ气道正压作用与气体流速呈正相关［１１］。当

患者张口呼吸时，会降低吸入氧浓度以及呼气末正

压
［１２］。ＨＦＮＣ良好的温湿化功能促进气道黏膜纤

毛运动，促进分泌物排出，加之增加呼气末肺容积，

改善气体分布的特点，最终可以降低呼吸功。

本Ｍｅｔａ分析发现，ＨＦＮＣ可以改善不同时间点
患者的呼吸频率，这与纳入的大部分研究结论相同。

研究发现，随着ＨＦＮＣ输出流量的升高，心脏的前负
荷逐渐降低，呼吸频率也逐渐下降，从应用ＨＦＮＣ前
的２３次／ｍｉｎ下降到 １７次／ｍｉｎ（２０Ｌ／ｍｉｎ的流量）
和１３次／ｍｉｎ（４０Ｌ／ｍｉｎ的流量）［１３］。同时 ＨＦＮＣ
在气道湿化、舒适性及耐受性方面有其优势

［１４］，对

进一步稳定患者生命体征有利。此外ＨＦＮＣ可以提
高不同时间点的 ＬＶＥＦ，但对平均动脉压无明显影
响。理论上，ＨＦＮＣ改善氧合及呼气末正压等效应，
可以降低心脏前后负荷，从而改善心脏功能，但血压

还受到容量、心率及血管张力等多种因素影响，可能

是平均动脉压无明显改变的主要原因。

本分析中，ＨＦＮＣ较 ＣＯＴ可以明显改善氧合，
但是对ＰａＣＯ２未发现有明显差异。Ｉｒｆａｎ等

［１５］
研究

发现，ＨＦＮＣ可以降低 ＰａＣＯ２可能是 ＨＦＮＣ的呼气
末正压作用，但也有许多研究认为 ＨＦＮＣ不足以有
效清除ＣＯ２

［１６］。

ＨＦＮＣ上述较 ＣＯＴ的多重优势最终可以改善
患者心功能、生命体征和氧合情况，从而缓解呼吸困

难，有效降低气管插管率和２８ｄ病死率。
（下转第６８页）
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