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持续气道正压对胸腹腔镜联合食管癌根治术后肺损伤的影响
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　　［摘要］　目的　观察单肺通气时，萎陷侧肺持续气道正压（ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｐｏｓｉｔｉｖｅａｉｒｗａｙｐｒｅｓｓｕｒｅ，
ＣＰＡＰ）对胸腹腔镜联合食管癌根治术后肺损伤的影响。方法　择期行胸腹腔镜联合食管癌根治术患者
５０例，ＡＳＡ评分Ⅱ～Ⅲ级，年龄４０～７５岁，体质指数（ＢＭＩ）１８～２７，按随机数字表法分为２组（ｎ＝２５）：
对照组，即单肺通气时萎陷侧肺及气道向大气开放；ＣＰＡＰ组，即单肺通气时向萎陷侧肺持续输送纯氧
维持萎陷侧肺及气道压力为６ｃｍＨ２Ｏ。分别于 Ｔ１（麻醉开始前）、Ｔ２（单肺通气结束时）和 Ｔ３（术后
２４ｈ）抽取患者的静脉血３ｍＬ，用 ＥＬＩＳＡ法检测血清晚期糖基化代谢产物（ｓｏｌｕｂｌｅｒｅｃｅｐｔｏｒｏｆａｄｖａｎｃｅｄ
ｇｌｙｃａｔｉｏｎｅｎｄｐｒｏｄｕｃｔｓ，ｓＲＡＧＥ）和ＫＬ６（ｋｒｅｂｓ．ｖｏｎｄｅｎＩｕｎｇｅｎ６）水平，同时抽取动脉血２ｍＬ行血气分
析，并计算氧合指数（ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎｉｎｄｅｘ，ＯＩ）。结果　氧合指数：对照组、ＣＰＡＰ组于Ｔ２、Ｔ３时点，氧合指
数比Ｔ１时点均显著降低（Ｐ＜０．０５）；在 Ｔ２时点，ＣＰＡＰ组氧合指数比对照组显著升高（Ｐ＜０．０５）。
ｓＲＡＧＥ和ＫＬ６水平：ＣＰＡＰ组和对照组在Ｔ３时点与Ｔ１时点、Ｔ２时点比较 ｓＲＡＧＥ和 ＫＬ６水平均显著
升高（Ｐ＜０．０５）；在Ｔ３时点，与对照组比较，ＣＰＡＰ组 ｓＲＡＧＥ和 ＫＬ６水平显著降低（Ｐ＜０．０５）。结论
　单肺通气时萎陷侧肺保持持续气道正压能减轻胸腹腔镜联合食管癌根治术所致肺损伤。
　　［关键词］　 持续气道正压；肺损伤；血清晚期糖基化代谢产物；ＫＬ６
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ｍａｒｋｅｄｌｙｅｌｅｖａｔｅｄｉｎｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓａｔＴ３ｔｈａｎＴ１ａｎｄＴ２（Ｐ＜０．０５）．ｓＲＡＧＥａｎｄＫＬ６ｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｄｅｃｒｅａｓｅｄｉｎｔｈｅＣＰＡＰｇｒｏｕｐｔｈａｎｃｏｎｔｒｏｌａｔＴ３（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＣＰＡＰｉｎｃｏｌｌａｐｓｅｄｌｕｎｇｄｕｒｉｎｇ

８７３２
第３７卷第２３期
２０１５年１２月１５日　　　　　　　　　　

第　三　军　医　大　学　学　报
Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ

　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．２３
Ｄｅｃ．１５　２０１５



ｏｎｅｌｕｎｇｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎｍｉｇｈｔｒｅｄｕｃｅｔｈｅｌｕｎｇｉｎｊｕｒｙａｆｔｅｒｔｈｅｔｈｏｒａｃｏｓｃｏｐｉｃａｎｄｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃｓｕｒｇｅｒｙｆｏｒ
ｅｓｏｐｈａｇｅａｌｃａｒｃｉｎｏｍａ．
　　［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　ｔｈｏｒａｃｏｓｃｏｐｙ；ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｐｏｓｉｔｉｖｅａｉｒｗａｙｐｒｅｓｓｕｒｅ；ｌｕｎｇｉｎｊｕｒｙ；ｓｏｌｕｂｌｅｒｅｃｅｐｔｏｒｏｆ

ａｄｖａｎｃｅｄｇｌｙｃａｔｉｏｎｅｎｄｐｒｏｄｕｃｔｓ；ｋｒｅｂｓｖｏｎｄｅｎｌｕｎｇｅｎ６
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　　胸腹腔镜联合食管癌根治术与传统食管癌根治术
相比，术中出血量、手术创伤更小，住院时间更短。但

是肺炎、氧合障碍、急性肺损伤和急性呼吸窘迫综合

征［１］等肺部并发症仍是其手术后的主要风险。而且

目前胸腹腔镜联合食管癌根治手术较传统手术耗时更

长，单肺通气时间亦更长，增加了发生术后肺部并发症

的风险［２－３］。在单肺通气时萎陷肺和通气肺均有损

伤，且萎陷肺的肺损伤更明显［４］。

　　临床实践表明：萎陷侧肺保持持续气道正压（ｃｏｎ
ｔｉｎｕｏｕｓｐｏｓｉｔｉｖｅａｉｒｗａｙｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＣＰＡＰ）能显著改善单肺
通气时的氧合状态，然而萎陷侧肺持续气道正压能否

改善单肺通气所致肺损伤尚无定论。本研究拟探讨

ＣＰＡＰ是否具有肺保护作用，为临床上缓解单肺通气
时的肺损伤提供新的理论依据。目前监测急性肺损伤

的生化指标较多，但其特异性和敏感性各异。可溶性

晚期糖基化终末产物受体（ｓｏｌｕｂｌｅｒｅｃｅｐｔｏｒｏｆａｄｖａｎｃｅｄ
ｇｌｙｃａｔｉｏｎｅｎｄｐｒｏｄｕｃｔｓ，ｓＲＡＧＥ）和ＫＬ６分别高表达于
肺泡Ⅰ型和Ⅱ型细胞表面，在肺功能正常的患者中表
达稳定，在急性肺损伤患者血清中浓度显著增加。因

此，本研究拟观察胸腔镜联合食管癌根治术患者单肺

通气时，ｓＲＡＧＥ和ＫＬ６在血清中的表达情况，探讨持
续气道正压对萎陷肺肺损伤的影响。

１　对象与方法

１．１　病例及分组
　　该研究为随机对照试验，该研究方案已通过重庆
医科大学附属第一医院伦理委员会审批。每位受试者

均了解该试验并签署知情同意书。收集重庆医科大学

附属第一医院胸外科普胸组，择期拟行胸腹腔镜联合

食管癌根治术患者５０例，ＡＳＡ分级Ⅱ～Ⅲ级。采用随
机数字表法分为２组：对照组，即单肺通气时萎陷侧肺
及气道向大气开放；ＣＰＡＰ组，即单肺通气向萎陷侧肺
及气道持续输送纯氧维持气道压力为６ｃｍＨ２Ｏ。纳入
标准：①拟行胸腹腔镜联合食管癌根治术患者；②年龄
４０～７５岁；③患者心功能Ⅰ ～Ⅱ级；ｄＡＳＡ分级Ⅱ ～
Ⅲ级。排除标准：①既往患慢性阻塞性肺病［肺功能
检查：吸入支气管舒张药后第１秒用力呼气量（ｆｏｒｃｅｄ
ｅｘｐｉｒａｔｏｒｙｖｏｌｕｍｅｉｎ１ｓ，ＦＥＶ１）小于预测值的 ８０％和

ＦＥＶ１与用力肺活量的比值（ｆｏｒｃｅｄｖｉｔａｌｖｏｌｕｍｅ，ＦＶＣ）
小于７０％］；②慢性肾衰竭（血清肌酐 ＞２００μｍｏｌ／ｌ）；
③体温超过３８℃或者低于３６℃；④１个月内有皮质
激素服药史；⑤白细胞计数超过１０×１０９／Ｌ或者低于
４×１０９／Ｌ，以及胸片提示肺部感染者。
１．２　临床资料收集
　　制定专用实验数据表格记录术中参数及术后血清
指标数据。包括①患者姓名、性别、年龄、诊断；②术中
生命体征；③单肺通气时间，手术持续时间；④血气分
析结果。

１．３　实验方法
　　分别于Ｔ１（麻醉开始前）、Ｔ２（单肺通气结束时）
和Ｔ３（术后２４ｈ）采集动脉血２ｍＬ及时进行血气分
析、计算氧合指数（ＯＩ），并于同时点抽取静脉血３ｍＬ
注入抗凝管中，立即使用离心机以１５００转／ｍｉｎ的转
速离心１０ｍｉｎ，取上清液，按照 Ｂｉｏｖｅｎｄｏｒ公司 ｓＲＡＧＥ
和ＫＬ６试剂盒操作指南，用 ＥＬＩＳＡ法检测各组血清
ｓＲＡＧＥ和ＫＬ６水平。
１．４　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件。计量资料以 珋ｘ±ｓ表
示，组内比较采用重复测量设计的方差分析，组间比较

采用成组ｔ检验，计数资料比较采用χ２检验。

２　结果

２．１　患者一般情况
　　２组患者年龄、体质指数、性别、ＡＳＡ分级、ＦＥＶ１／
ＦＶＣ和单肺通气时间比较差异无统计学意义（表１）。

表１　２组患者一般情况

组别
年龄

（岁）
体质指数

性别

（男／女）
ＡＳＡ
（Ⅱ／Ⅲ）

ＦＥＶ１／ＦＶＣ
单肺通气

时间（ｍｉｎ）

对照组 ６０±８ ２２±５ １６／９ １８／７ ７５±１１ １０５±２１

ＣＰＡＰ组 ５８±９ ２２±４ １８／７ ２０／５ ７３±１０ ９６±２５

２．２　２组患者术中及术后氧合状态及血清标志物水平
２．２．１　氧合指数　　组内比较：对照组：Ｔ２、Ｔ３与 Ｔ１
比较，氧合指数均明显下降（Ｐ＜０．０５），而Ｔ３与Ｔ２比
较无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。ＣＰＡＰ组：Ｔ２、Ｔ３与 Ｔ１
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比较，氧和指数均明显下降（Ｐ＜０．０５），Ｔ２与 Ｔ３比较
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；组间比较：Ｔ２时，ＣＰＡＰ组
较对照组氧合指数显著升高（Ｐ＜０．０５），其余各时点
无统计学差异（图１）。
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ａ：Ｐ＜０．０５，与麻醉前比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与单肺通气结束时
的对照组比较

图１　２组患者不同时间点及组间氧合指数比较

２．２．２　ｓＲＡＧＥ和 ＫＬ６水平　　组内比较：对照组：
Ｔ３较 Ｔ１、Ｔ２，ｓＲＡＧＥ和 ＫＬ６水平明显升高（Ｐ＜
００５），具有统计学差异，而其余各时点间比较无统计
学差异。ＣＰＡＰ组：Ｔ３较 Ｔ１、Ｔ２时 ｓＲＡＧＥ和 ＫＬ６水
平均有明显升高（Ｐ＜０．０５），而其余各时间点比较无
统计学差异。组间比较：ＣＰＡＰ组于 Ｔ３时较对照组
ｓＲＡＧＥ和ＫＬ６水平显著降低（Ｐ＜０．０５），而其余各时
间点两组比较无统计学差异（图２、３）。
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ａ：Ｐ＜０．０５，与术后２４ｈ比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与对照组比较
图２　２组患者不同时间点及组间血清ｓＲＡＧＥ水平
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ａ：Ｐ＜０．０５，与术后２４ｈ比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与对照组比较
图３　２组患者不同时间点及组间血清ＫＬ６水平

３　讨论

　　大量文献研究提示，单肺通气可导致急性肺损
伤［５－９］。临床上常以肺损伤血清标志物水平在机械通

气前后变化判断其肺损伤程度。ｓＲＡＧＥ是免疫球蛋
白超家族中的一员，在肺泡Ⅰ型细胞和内皮细胞中高
度表达［１０］。研究表明：ｓＲＡＧＥ可作为反映肺损伤的
指标［１１－１３］。ＫＬ６是一种表达于肺泡Ⅱ型细胞膜表面
的肺泡上皮黏液素，在急性肺损伤或急性呼吸窘迫综

合征患者血浆内 ＫＬ６含量增加［１４－１６］。本研究中，所

有受试者均进行胸腹腔镜联合食管癌根治术，因此避

免了肺叶切除等手术操作造成的肺叶损伤对本实验结

果的影响。本研究发现，在胸腹腔镜联合食管癌根治

术单肺通气结束时血清中 ｓＲＡＧＥ和 ＫＬ６水平升高，
至手术结束２４ｈ时血清 ｓＲＡＧＥ和 ＫＬ６水平升高更
为显著，提示该手术使肺泡Ⅰ型细胞和肺泡Ⅱ型细胞
均遭受损伤。这可能与胸腹腔镜联合食管癌根治术，

单肺通气导致萎陷侧肺肺不张，萎陷侧肺泡细胞代谢

出现紊乱，通气血流比例失衡；而通气侧肺过度通气可

使其肺组织受到强烈的牵张力和剪切力，导致肺泡细

胞受损；且手术操作对肺反复牵拉和挤压，亦可造成肺

损伤。受损的肺泡Ⅰ型和Ⅱ型细胞大量分泌 ｓＲＡＧＥ
和ＫＬ６，导致血清中 ｓＲＡＧＥ和 ＫＬ６逐渐堆积，出现
显著升高。

　　现有文献报道ＣＰＡＰ能够改善单肺通气时的氧合
状态［１７］。本研究亦发现采用 ＣＰＡＰ患者术后氧合指
数较对照组显著提高，提示胸腹腔镜联合食管癌根治

术中使用ＣＰＡＰ能显著改善单肺通气时的氧合状态。
ＣＰＡＰ改善氧合的原因可能与萎陷侧肺少量正压气流
进入，纠正该侧肺极端的通气／血流比例失调有关。此
外，本研究还提示：相较于对照组，ＣＰＡＰ组在手术结
束２４ｈ时血清ｓＲＡＧＥ和ＫＬ６水平有明显降低，提示
ＣＰＡＰ对胸腹腔镜联合食管癌根治术后肺损伤具有一
定的保护作用。但ＣＰＡＰ减轻肺损伤的具体机制尚不
明确，可能与ＣＰＡＰ改善萎陷侧肺泡氧合以及减少萎
陷侧肺肺泡的萎陷程度，进而改善肺泡Ⅰ型及Ⅱ型细
胞代谢状态有关。当单肺通气时，缺血性肺血管收缩

在减少萎陷侧肺组织血供的同时，亦使该侧肺组织处

于相对缺血状态，当再次通气时，可能会出现缺血再灌

注损伤［１８－１９］，ＣＰＡＰ可改善萎陷侧肺的氧供并使该侧
肺缺血性肺血管收缩所致肺泡缺血损害降低。这可能

是ＣＰＡＰ能减轻肺损伤的原因之一。近年来有研究报
道，在胸腹腔镜联合食管癌根治术中，萎陷侧肺给予
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５ｃｍＨ２Ｏ的 ＣＰＡＰ能显著减轻肺内灌洗液中白介素
１α、白介素１β、白介素１０和肿瘤坏死因子 α等的水
平［２０］，提示ＣＰＡＰ在单肺通气时能显著减少肺泡炎性反
应，从而减轻肺损伤，达到肺保护作用。目前在临床中

很多医院在单肺通气时ＣＰＡＰ常常采用５～１０ｃｍＨ２Ｏ，
而我医院采用的 ＣＰＡＰ为４～７ｃｍＨ２Ｏ。因为文献指
出６ｃｍＨ２ＯＣＰＡＰ具有较好的作用，因此我们选择了
６ｃｍＨ２Ｏ的ＣＰＡＰ，且不会造成肺部分膨胀，从而影响
手术操作。
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