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摘　要：本文全面阐述了体外膈肌起搏治疗病毒性肺炎的相关研究，涵盖基础理论、流行病学、临床实践、诊断评估、未

来展望及争议考量等方面。体外膈肌起搏技术在改善病毒性肺炎患者膈肌功能与肺功能上展现出一定潜力，但在安全性、

伦理及成本效益等多方面仍需深入研究。文中详细阐述了该技术的历史演变、作用机制，病毒性肺炎的流行病学特征与病

理生理机制，以及体外膈肌起搏在临床应用中的治疗方案、效果、安全性评估等，并探讨了其未来发展方向与面临的挑战，

旨在为相关领域的进一步研究与临床实践提供全面参考。病毒性肺炎在全球范围内对各年龄段人群均有影响，尤其在儿童

和老年人中负担较重。在社区获得性肺炎中，病毒作为病原体的占比日益增加。一项对 488 例老年社区获得性肺炎患者的

研究发现，感染病因明确的患者中，病毒感染占 8.4%，常见病毒为甲型流感病毒和呼吸道合胞病毒 [6]。不同年龄段感染的

病毒类型存在差异，如足月婴儿以呼吸道合胞病毒为主，早产儿则以副流感病毒 3 型为主 [7]。免疫状态也影响病毒感染类型，

免疫功能低下患者在流感季节，流感病毒感染增多，非流感季节则以巨细胞病毒为主；而免疫功能正常患者在非流感季节，

呼吸道合胞病毒、腺病毒等感染更为常见 [8]。病毒性肺炎患者住院死亡率较高，如一项观察性队列研究中，284 例病毒性肺

炎成年患者的住院死亡率达 23.2%[9]。病毒性肺炎的病理生理机制复杂，病毒入侵呼吸道上皮细胞后，引发免疫反应与炎症

级联反应。病毒感染导致肺泡上皮和毛细血管内皮受损，破坏上皮 - 内皮屏障，引发急性呼吸窘迫综合征（ARDS）。如

新型冠状病毒可通过与血管紧张素转化酶 2（ACE2）结合进入细胞，导致肺部炎症和细胞死亡 [10]。病毒感染还会激活免疫

细胞，释放炎症因子，如肿瘤坏死因子 -α、白细胞介素 -1β 和白细胞介素 -6 等，进一步加重炎症反应与组织损伤。研

究显示，在 poly（I:C）诱导的大鼠病毒性肺炎模型中，清瘟解毒合剂可下调这些炎症因子表达，减轻肺泡 - 毛细血管屏障

破坏 [11]。此外，病毒感染可能影响肺部代谢过程，如精氨酸代谢、花生四烯酸代谢等，进而影响肺功能。病毒性肺炎会损

害膈肌功能，影响患者呼吸。流感病毒肺炎可导致肺上皮严重损伤与呼吸衰竭，影响肺干细胞及其再生反应，进而间接影

响膈肌功能 [12]。新冠病毒感染患者康复后，肺功能常出现限制性通气障碍和轻度弥散功能缺陷，这可能与膈肌功能受损相关。

一项对 50 例新冠病毒肺炎康复患者的研究发现，与对照组相比，患者的总肺容量、FVC、FEV1、FEV1/FEV 及一氧化碳弥

散量（DLCO）显著降低，50% 的患者出现限制性肺损伤，35% 的患者存在轻度弥散功能缺陷 [13]。此外，病毒性肺炎引发

的全身炎症反应可能累及膈肌，导致膈肌肌无力，增加呼吸做功，进一步加重呼吸负担。而体外膈肌技术，作为一项安全

有效的方法，对于治疗病毒性肺炎的呼吸功能障碍，有显著效果 [27]。
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1 病毒性肺炎患者的膈肌功能评估

病毒性肺炎会对患者膈肌功能产生显著影响，准确评估

至关重要。研究表明，即便新冠病毒感染患者康复超 3 个月，

其呼吸参数仍可能受损。如一项对 250 例康复患者的研究显

示，患者仍存在咳嗽、气短等症状，且用力呼气量（FEV1）、

用力肺活量（FVC）及 FEV1/FVC 比值等呼吸参数均受影响
[2]。针对新冠病毒感染住院患者的研究发现，约三分之二患

者在出院 15 个月后仍有中重度劳力性呼吸困难，且与健康

对照组相比，患者的跨膈压显著受损（机械通气患者：14 

± 8 vs. 21 ± 3 cmH2O，p = 0.02；非机械通气患者：15 ± 8 

vs. 21 ± 3 cmH2O，p = 0.04），且跨膈压与劳力性呼吸困难

严重程度相关（p = 0.03），提示膈肌肌无力可能是导致患

者持续呼吸困难的原因 [3]。
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2 体外膈肌起搏治疗的基础理论

体外膈肌起搏技术旨在通过电刺激膈神经，引发膈肌

有规律收缩，从而辅助或替代自然呼吸。其发展历程丰富且

具重要意义。早期，该技术主要应用于脊髓损伤致呼吸功能

障碍患者，助力他们摆脱对机械通气的依赖 [1]。随着研究深

入，其适用范围逐渐拓展。例如，在针对中风患者的研究中，

将患者随机分为体外膈肌起搏治疗组与体外膈肌起搏联合

吸气肌训练组，经 4 周干预，联合训练组的呼吸肌功能指标

如峰值吸气流量（95% CI: 0.21 - 1.28, p = 0.008）、最大吸

气压力（95% CI: 6.92 - 25.44, p = 0.001）显著改善，表明联

合治疗对呼吸功能恢复效果更佳 [1]。为更多呼吸系统疾病患

者带来新希望。

3 体外膈肌起搏在肺功能改善中的作用机制

体外膈肌起搏可通过多种机制改善肺功能。一方面，

它能增强膈肌收缩力，直接提升通气能力。如在针对脊髓损

伤患者的研究中，膈肌起搏使患者成功脱离机械通气，实现

自主呼吸 [4]。另一方面，通过刺激膈神经，调节呼吸中枢，

优化呼吸模式，提高气体交换效率。研究表明，在急性加重

期慢性阻塞性肺疾病（AECOPD）患者中，与传统压力支持

通气相比，神经调节通气辅助联合体外膈肌起搏治疗，可使

患者在 48h、72h 和 96h 时的膈肌位移增加，有效改善患者

临床结局 [5]。此外，体外膈肌起搏还可能通过影响肺部血流

动力学，改善肺部通气 / 血流比值，进一步提升肺功能。

4 病毒性肺炎患者的体外膈肌起搏治疗方案

目前针对病毒性肺炎患者的体外膈肌起搏治疗方案，多

借鉴其他呼吸系统疾病的经验。首先需评估患者膈肌功能与

膈神经完整性，如通过膈神经传导研究、超声观察膈肌运动

等方法筛选合适患者 [14]。对于符合条件的患者，可采用植

入式或体外式膈肌起搏器。植入式电极通常通过腹腔镜或开

胸手术放置在膈肌或膈神经附近，体外式则通过体表电极刺

激膈神经。在一些研究中，刺激频率多设定在 10 - 20Hz，

强度依据患者耐受程度调整 [15]。治疗过程中，需密切监测

患者呼吸功能、血气分析等指标，并根据患者反应及时调整

治疗方案。外膈肌起搏对改善病毒性肺炎患者肺功能具有积

极效果。在相关研究中，对慢性肺心病患者进行体外膈肌起

搏治疗，10 天后，患者的最大吸气压力、FVC 及 6 分钟步

行试验均显著改善，且治疗组的最大吸气压力和 FVC 在第

10 天显著高于对照组 [16]。在中风患者中，体外膈肌起搏联

合吸气肌训练 4 周后，患者的 FVC（95% CI: 0.14 - 1.14, p = 

0.013）和 FEV1（95% CI: 0.20 - 1.06, p = 0.005）显著增加 [1]。

这表明体外膈肌起搏不仅能增强呼吸肌力量，还能改善肺通

气功能，对提高病毒性肺炎患者的生活质量和康复进程具有

重要意义。体外膈肌起搏治疗总体安全性较好，但也存在一

定不良反应。在针对肌萎缩侧索硬化（ALS）患者的研究中，

虽然膈肌起搏可改善部分呼吸功能指标，但与单纯无创通气

相比，联合起搏组患者死亡率更高（中位生存期：11.0 个月 

[95% CI 8.3 - 13.6] vs 22.5 个月 [13.6 - 未达到 ]；调整后风险

比 2.27, 95% CI 1.22 - 4.25；p = 0.009），且不良事件发生率

更高（5.9 次 / 人年 vs 2.5 次 / 人年）[17]。在一些病例中，还

可能出现与设备相关的问题，如电极移位、设备故障等。因

此，在实施体外膈肌起搏治疗时，需充分评估风险，密切监

测患者反应，确保治疗安全。

5 病毒性肺炎患者的肺功能评估技术

准确评估病毒性肺炎患者肺功能对治疗决策至关重要。

传统肺功能测试如 FEV1、FVC 及 FEV1/FVC 比值等，可反

映患者通气功能 [28]。一项对 250 例新冠病毒感染康复患者

的研究利用这些指标，发现患者康复后肺功能仍受影响 [2]。

胸部影像学检查也不可或缺，胸部 CT 可显示肺部病变特征，

如磨玻璃影、实变等，有助于判断病情严重程度与病变范围。

在一项对病毒性肺炎患者的研究中，通过 CT 分析肺密度、

血管分布等参数，发现病毒性肺炎患者存在肺密度改变及血

管体积重新分布 [18]。此外，超声检查因其便捷、无创等优

点，在评估肺部炎症、胸腔积液等方面发挥重要作用，可实

时监测肺部病变动态变化。监测与评估体外膈肌起搏效果，

有助于优化治疗方案。在针对膈肌起搏治疗膈肌麻痹患者的

研究中，通过荧光透视发现多数患者膈肌运动得到改善 [19]。

呼吸功能指标监测也很关键，如测量 FVC、FEV1 等，评估

肺通气功能改善情况 [29]。在一些研究中，患者接受膈肌起

搏治疗后，这些指标显著提升，表明治疗有效。此外，还可

通过膈肌肌电图监测膈肌电活动，了解膈肌神经肌肉功能，

为调整刺激参数提供依据。

未来体外膈肌起搏技术将朝着更智能化、微创化方向

发展。一方面，研发可根据患者呼吸需求自动调节刺激参数

的智能起搏器，实现个性化治疗 [22]。另一方面，改进电极

植入技术，降低手术创伤与并发症风险。例如经皮穿刺植入

电极，减少手术时间与患者恢复时间。此外，探索新的能量
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供应方式，如利用生物燃料电池等，为起搏器提供长期稳定

能源，摆脱传统电池的限制。

新兴诊断技术为体外膈肌起搏带来新机遇。如基于微

振动摩擦纳米发电机的植入式自驱动膈肌起搏系统，能将微

机械能转化为电脉冲刺激膈神经 [20]。在评估膈神经和膈肌

功能方面，经皮刺激膈神经结合 M 型超声观察膈肌运动的

方法，可提供定量数据，预测膈肌起搏成功率 [21]。体外膈

肌起搏在多种呼吸系统疾病中具有潜在应用价值。在慢性阻

塞性肺疾病（COPD）患者中，联合体外膈肌起搏与有氧运动、

抗阻训练，可显著改善患者身体活动能力、呼吸功能、身体

成分及膈肌功能。研究表明，干预组患者在 6 分钟步行距离、

FEV1 等指标上较对照组有显著提升 [25]。对于神经肌肉疾病

导致的呼吸功能障碍，如脊髓损伤、肌萎缩侧索硬化等，膈

肌起搏可辅助呼吸，减少对机械通气的依赖，提高患者生活

质量 [4]。此外，在肺移植术后患者中，膈肌起搏有助于减轻

呼吸机诱导的膈肌功能障碍，促进患者康复 [26]。抗病毒药

物研发持续推进，针对不同病毒的特异性药物有望问世，提

高治疗针对性。如针对呼吸道合胞病毒，新型抗病毒药物研

发取得进展，部分药物在临床试验中展现出良好效果 [23]。

免疫调节治疗也备受关注，通过调节患者免疫系统，减轻炎

症反应，避免过度免疫损伤。例如，间充质干细胞治疗在病

毒性肺炎动物模型中显示出减轻肺损伤、调节免疫反应的潜

力，相关临床试验正在开展 [24]，提高治疗效果与患者生存率。
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