HIV患者与非HIV患者耶氏肺孢子菌肺炎

应用体外膜肺氧合治疗的预后比较
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主要内容
耶氏肺孢子菌肺炎（PJP）是一种严重的免疫抑制并发症，死亡率很高。[1]。由于免疫抑制疗法适应症扩大、应用增多， PJP在非HIV患者中的发病率高于HIV患者[2]。但到目前为止，应用静脉-静脉体外膜肺氧合（V-VECMO）治疗PJP导致的急性呼吸窘迫综合症（ARDS）研究报告很少。应用ECMO治疗PJP，HIV患者与非HIV患者的两组预后比较研究，更未见报道。
 因此，我们报告一组单中心回顾性研究数据，来源于在2009年1月至2019年4月期间我中心需要ECMO支持的重症呼吸衰竭患者。依据治疗小组的判断，当肺保护性机械通气不能预防低氧血症或高碳酸血症时，启动ECMO支持。

 我们共筛选了337例ECMO支持患者， 18例患者确诊PJP（表1）。其中13例患者（72%）通过免疫荧光诊断为PJP。5例患者(28%)显示高PCR水平(中位数67.000[5.200-250.000]拷贝数/毫升)，有明确的症状和放射学检查结果，但免疫荧光检查呈阴性。

    6例患者免疫抑制的原因是HIV，而12例患者存在其他亚型的免疫抑制(非HIV组，图1a)。在所有HIV病例，均为住院期间诊断。因此，患者以前没有接受过抗逆转录病毒治疗。

 在性别、并发症、呼吸机参数设置、乳酸脱氢酶水平或生存预测得分(SOFA, APACHE II和RESP，表1)方面，两组之间没有显著差异。HIV患者比非HIV患者更年轻，非HIV组机械通气起始与ECMO治疗的间隔时间更短。 
总的ECMO脱机率为39%，HIV患者和非HIV患者之间没有显著差异。总的住院生存率为22%。在认为进一步治疗无效时停止治疗是最常见的死亡原因(9名患者，64.3%)。HIV患者的生存率高于非HIV患者(50% vs. 8%， p = 0.045，图1b)。

以往的研究已表明，在无ECMO支持条件下， HIV阴性的PJP患者比HIV患者预后更差[3]，我们的数据证实了这些早期研究的观察结果。

HIV 相关PJP患者接受ECMO支持预后更好,可能的原因有以下几点。HIV患者较年轻，而且HIV患者的免疫抑制是可逆的，可通过开始抗逆转录病毒治疗加以解决。此外，非HIV患者的高死亡率与潜在疾病本身以及疾病爆发性进展导致的严重缺氧及高休克发生率有关[4]。 
在我们的研究中，非HIV组有三分之一的ECMO支持患者可以成功撤机，提示死亡原因不仅与ARDS相关，潜在的并发症可能为主要因素。此外，非HIV患者有更频繁的急性血液透析的趋势，说明这些患者有更多的并发症和多器官衰竭。

总而言之，HIV患者组50%的生存率与CAESAR试验 (63%)或EOLIA试验(65%)中 ARDS 接受ECMO支持患者的平均生存率相似[5,6]。。因此，不应拒绝给予HIV相关PJP患者ECMO治疗。

表1患者临床特征与预后

[image: image1.jpg]Al (0=18) HY (n=6) nonHV (n=12) pvalue
Age (years) 4974184 36897 5624186 0032
Sex (male) 11611%) 4(667%) 7 (583%) 10
BMI (eg/m) 246+34 2042 2550426 0149
Underlying pulmonary disease* 201.1%) 0.(0% 2 (167%) 0407
Comorbidities
Hypertension 5 (278%) 0(0%) 5 41279 (i)
Renal insufficiency 201%) 0% 2067% 0529
Chronic haemodialysis 1(5:6%) 0% 183%) 10
MV pre-ECMO
PEEP (mbar) 149431 138429 15332 0489
Plateau pressute (mbar) 285446 293440 282449 o571
Driving pressure (mbar) 136442 155445 129241 0412
Tidal volume (m) 390741079 362541044 4009£1123 0571
Minute volume (/min) 9936 106£43 96215 057
Compliance (mi/mbar) 327158 231104 3552170 0226
FiO; (36) 8382194 8754194 8184194 0660
Horowitz index (mmHg) 876376 908:+408 858376 10
D(A-2)0; (mmHg) 46641334 481741329 458141394 0884
MV duration before ECMO (days) 54454 93465 33233 0048
Acute renal failure 3(167%) 0(0% 3 (250%) 0276
LDHyy (U/) before ECMO 7341£2682 577241821 812522755 0083
Scores
SOFA score 97436 87434 10337 0733
APACHE Il score 249481 250490 249281 0961
RESP score -33432 -28419 -355438 10
Successful ECMO weaning 7(389%) 3(50%) 4633% 0494
Survival® 4(222%) 3 (50%) 1(83%) 0045
ICU length of stay (days) 262£205 338154 24£23 0053
ECMO duration (days) 132487 138£110 120478 0892
MV duration (days) 2084148 224171 1842137 0462
Acute haemodialysis 6(333%) 0% 6 (500%) 0054
Prone position while ECMO 11 (61.1%) 5(833%) 6 (500%) 0588
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图1a  PJP接受ECMO治疗患者免疫抑制的潜在亚型。 b HIV患者组与非HIV患者组PJP接受 ECMO治疗的生存率

