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甲基强的松龙对肺叶切除术患者单肺通气时
肺功能和炎症反应的影响

许辉 疏树华 王迪 柴小青 潘建辉

  【摘要】 目的 探讨甲基强的松龙(甲强龙)对肺叶切除术患者单肺通气时肺功能和炎症反应

的影响。方法 选择择期拟行肺叶切除术患者60例,男46例,女14例,年龄18~60岁,ASA Ⅰ或

Ⅱ级,采用随机数字表法分为两组:甲强龙组 (M组)和对照组 (C组),每组30例。M组于麻醉诱导

前30min静脉注射甲强龙2mg/kg,C组于相同时点静脉注射等量生理盐水。分别记录单肺通气前

(T0)、单肺通气30min(T1)、单肺通气1h(T2)、恢复双肺通气10min(T3)及术毕 (T4)时的

MAP、气道峰压 (Ppeak)、气道平台压 (Pplat)及动态肺顺应性 (Cdyn),并于上述时间点抽取桡动脉

血行血气分析,检测PaO2 和PaCO2,计算氧合指数 (OI)、肺泡-动脉血氧分压差 (A-aDO2)及呼吸指

数 (RI)。分别于T0、T4、术后6h(T5)及术后24h(T6)采集中心静脉血样,采用ELISA法检测血

清TNF-α、IL-6及IL-10的浓度。记录术后72h肺部并发症的发生情况。结果 与T0 时比较,T1、

T2 时两组 MAP、Cdyn明显降低,Ppeak、Pplat明显升高 (P<0.05);T1~T4 时 OI明显降低,A-
aO2、RI明显升高 (P<0.05);T4~T6 时血清TNF-α、IL-6及IL-10浓度明显升高 (P<0.05)。与C
组比较,T1、T2 时 M 组Ppeak、Pplat明显降低,Cdyn明显升高 (P<0.05);T4~T6 时 M 组血清

TNF-α、IL-6浓度明显降低,IL-10浓度明显升高 (P<0.05)。两组患者术后72h肺部并发症发生率

差异无统计学意义。结论 甲强龙可有效改善肺叶切除术患者单肺通气时动态肺顺应性,优化呼吸

动力学,减轻机体炎症反应,但对肺氧合及换气功能无明显影响。
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【Abstract】 Objective Toinvestigatetheeffectsofmethylprednisoloneonlungfunctionandin-
flammationduringone-lungventilationinpatientsundergoingpulmonarylobectomy.Methods Sixty
patients(46males,10females,aged18-60years,ASAgradeⅠorⅡ)scheduledforpulmonarylo-
bectomywererandomlydividedintotwogroups(n=30each)usingarandomnumbertable:thecon-
trolgroup(groupC)andthemethylprednisolonegroup(groupM).PatientsingroupMweretreated
withmethylprednisolonebeforeinductionofanesthesiawithin30min,whereaspatientsingroupG
receivedequalvolumeofnormalsalineatthesametime.Theheartrate(HR),meanarterialpressure
(MAP),peakairwaypressure(Ppeak),plateauairwaypressure(Pplat),anddynamiclungcompli-
ance(Cdyn)wererecordedatthemommentbeforeOLV (T1),30minafterOLV (T2),1hafter
OLV(T3),10minafterresumingtwo-lungventilation(T4)andtheendofthesurgery(T5).The
arterialbloodgasanalysiswereperformedattheabovetimepointsinordertodeterminedtheoxygen
partialpressure(PaO2)andcarbondioxidepartialpressure(PaCO2),thentheoxygenationindex
(OI),alveolartoarterialdifferenceofoxygentension(A-aDO2)andrespiratoryindex(RI)ofeach
patientwasevaluated.TheconcentrationofserumTNF-α,IL-6andIL-10weredeterminedbyELISA
atT0,T4,6h(T5)and24h(T6)aftersurgeryusingvenousbloodsamples.Theincidenceofpul-
monarycomplicationsat72hafteroperationwerealsorecorded.Results ComparedwithT0,the
MAPandCdynwasdecreased,whereasthePpeakandPplatwasincreasedsignificantlyinbothgroup
atT1,T2(P<0.05),theOIwasdecreasedandtheA-aDO2,RIwasincreasedsignificantlyatT1-T4
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(P<0.05),andtheconcentrationofserumTNF-α,IL-6andIL-10atT4-T6wasincreasedsignifi-
cantlyinbothgroup(P<0.05).ComparedwithgroupC,theCdynwasincreased,thePpeakand
PplatweredecreasedsignificantlyingroupGatT1,T2(P<0.05),theconcentrationofserumTNF-
αandIL-6weredecreased,andIL-10wasincreasedsignificantlyingroupGatT4-T6(P<0.05).The
incidenceofpostoperativepulmonarycomplicationshadnostatisticallysignifcantdifferencesbetween
thetwogroups.Conclusion Methylprednisolonecansignificantlyimprovethepneumodynamicsand
lungcompliance,alleviatestheinflammatoryresponses,buthavenosignificanteffectonintrapulmo-
naryoxygenationandgasexchangeduringone-lungventilationinpatientsundergoingpulmonarylo-
bectomy.

【Keywords】  Methylprednisolone;One-lungventilation;Lungfunction;Inflammation

  单肺通气 (one-lungventilation,OLV)是肺部手

术常用的一种非生理性通气策略。OLV所引起的肺

血管阻力及肺内分流率的增加,通常会导致通气血流

比值失调,影响气体交换与氧合,而术侧肺缺氧再灌

注损伤及手术牵拉等刺激所引起的肺组织炎症反应,
会进一步诱发急性肺损伤,影响肺功能[1]。甲基强的

松龙(甲强龙)是临床上常用的一种外源性糖皮质激

素。研究表明,甲强龙可有效抑制炎症反应,预防和

治疗急性呼吸窘迫综合征[2,3]。但其在成人单肺通气

中的应用价值尚未见报道。因此本研究拟探讨甲强

龙对肺叶切除术患者OLV时肺功能和炎症反应的影

响,为临床用药提供新的参考。

资料与方法

一般资料 本研究已获医院伦理委员会批准,
并与患者及其家属签署知情同意书。选择择期拟

行单侧肺叶切除术患者,性别不限,年龄18~60岁,

BMI18.5~25.0kg/m2,ASA Ⅰ或Ⅱ级,OLV时

间>45min。排除标准:既往有肾上腺皮质功能亢

进史或阿片类药物过敏史,术中采取单侧全肺或肺

段切除术式,有严重心、肝、肾、肺疾病史及处于创

伤修复期的患者。采用随机数字表法分为甲强龙

组 (M组)和对照组 (C组)。
麻醉方法 患者入室后开放外周静脉通道,常规

监测ECG、BP、SpO2 和体温,局麻下行桡动脉穿刺监

测有创动脉压。酒精消毒额部皮肤,连接Narcotrend
麻醉/脑 电 意 识 监 测 系 统 监 测 Narcotrend指 数

(NTI)。面罩充分给氧去氮,依次静脉注射咪达唑仑

0.02mg/kg、依托咪酯0.6mg/kg、舒芬太尼0.4μg/

kg、罗库溴铵0.8mg/kg行麻醉诱导,纤维支气管镜

引导下行双腔支气管插管,确认导管位置后连接呼吸

机行正压机械通气,设定呼吸机参数:双肺通气时VT
8~10ml/kg,RR10~12次/分,I∶E1∶2,FiO2100%,

PEEP5cmH2O;单肺通气时调节VT6~8ml/kg,

RR10~16次/分,余 参 数 不 变。调 节 RR 维 持

PETCO235~45mmHg,SpO2>90%。麻醉维持:采
用全凭静脉麻醉,丙泊酚4~9mg·kg-1·h-1、瑞芬太

尼0.05~0.2μg·kg-1·h-1,维持NTI值37~46(常
规麻醉状态)。右侧颈内静脉穿刺持续监测CVP。
采用输液加温以及医用电热毯等措施维持患者腋温

>35.5℃,术中间断予以顺式阿曲库铵维持肌松。M
组于单肺通气前静脉注射甲强龙2mg/kg,C组于相

同时点静脉注射等剂量生理盐水。
观察指 标 分别记录两组患者单肺通气前

(T0)、单肺通气30min(T1)、单肺通气1h(T2)、
恢复双肺通气10min(T3)及术毕 (T4)时的 HR、

MAP、气道峰压 (Ppeak)、气道平台压 (Pplat)及动

态肺顺应性 (Cdyn),并于上述时点采集桡动脉血行

血气分 析,检 测 PaO2 及 PaCO2,计 算 氧 合 指 数

(OI)[OI=PaO2/FiO2]、肺泡动脉氧分压差 (A-
aDO2)[A-aDO2= (PB-PH2O)×FiO2-PaCO2/RQ-
PaO2]及呼吸指数 (RI)[RI=A-aDO2/PaO2],其中

PB(大气压)=760mmHg;室温下饱和水蒸气压

(PH2O)=47mmHg;呼吸商 (RQ)=0.8)。分别

于T0、T4、术后6h(T5)及术后24h(T6)采集中心

静脉血5ml,4℃下1500×g离心10min,取上清液

置于-80℃冰箱保存。采用 ELISA 法检测血清

TNF-α、IL-6及IL-10的浓度。随访时根据术后胸

部X线及实验室检查结果,记录术后72h内肺部并

发症 (包括急性肺损伤、肺部感染肺水肿及肺不张

等)的发生情况。
统计分析 采用SPSS19.0软件进行统计分

析。正态分布的计量资料以均数±标准差 (x±s)
表示,组间比较采用独立样本t检验,组内比较采用

重复测量方差分析。计数资料比较采用χ2 检验。

P<0.05为差异具有统计学意义。

结  果

本研究共纳入患者60例,每组30例。两组患

者性别、年龄、BMI、ASA分级、术侧肺位置、术前一
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秒用力呼气容 积(FEV1)/用 力 肺 活 量(FVC)及

OLV时间差异均无统计学意义 (表1)。
与T0 时比较,T1、T2 时两组 MAP、Cdyn明显

降低,Ppeak、Pplat明显升高 (P<0.05)。与C组

比较,T1、T2 时 M 组Ppeak、Pplat明显降低,Cdyn
明显升高 (P<0.05)(表2)。

表1 两组患者一般情况的比较

组别 例数
男/女

(例)
年龄

(岁)
BMI
(kg/m2)

ASAⅠ/Ⅱ 级

(例)
左肺/右肺

(例)
术前FEV1/FVC

(%)
OLV时间

(min)

M组 30 24/6 47.2±6.6 21.9±1.6 6/24 14/16 79.8±7.0 104.2±14.9

C组 30 22/8 45.4±6.0 22.3±1.4 4/26 13/17 80.7±5.9 101.3±13.1

表2 两组患者不同时点HR、MAP、Ppeak、Pplat和Cdyn的比较 (x±s)

指标 组别 例数 T0 T1 T2 T3 T4

HR M组 30 81.2±8.1 82.6±8.5 82.3±8.8 83.1±9.2 82.6±9.0

(次/分) C组 30 80.4±8.4 81.8±8.8 81.2±8.7 82.3±8.9 81.7±8.5

MAP M组 30 82.9±8.2 77.2±9.1a 78.3±8.9a 81.5±8.4 82.8±8.8

(mmHg) C组 30 83.7±7.8 78.4±8.3a 79.1±8.2a 82.6±8.7 83.9±8.5

Ppeak M组 30 15.4±2.3 23.8±2.6ab 24.1±2.6ab 15.8±2.3 16.1±2.4

(mmHg) C组 30 15.7±2.1 25.5±2.5a 26.3±2.7a 16.6±2.2 16.7±2.3

Pplat M组 30 15.2±2.2 23.6±2.7ab 23.9±2.8ab 15.7±2.4 15.9±2.5

(mmHg) C组 30 15.5±2.2 25.4±2.4a 26.1±2.6a 16.4±2.3 16.5±2.4

Cdyn M组 30 36.3±2.6 20.5±2.9ab 21.4±2.7ab 35.3±2.6 35.7±2.5

(ml/cmH2O) C组 30 36.0±2.8 16.9±3.1a 17.7±2.9a 34.6±2.5 35.4±2.6

  注:与T0 比较,aP<0.05;与C组比较,bP<0.05

表3 两组患者不同时点OI、A-aO2 和RI的比较 (x±s)

指标 组别 例数 T0 T1 T2 T3 T4

OI M组 30 430.8±23.3 226.9±18.9a 222.5±17.0a 346.4±18.9a 353.6±17.1a

(mmHg) C组 30 424.9±21.8 222.8±16.0a 214.7±15.7a 357.3±26.5a 363.9±26.2a

A-aO2 M组 30 232.3±23.7 435.8±19.3a 440.8±17.0a 317.3±18.6a 310.3±17.0a

(mmHg) C组 30 239.0±22.5 439.9±16.9a 448.0±16.0a 305.9±27.1a 300.2±26.6a

RI
M组 30 0.54±0.09 1.94±0.25a 2.00±0.23a 0.92±0.11a 0.88±0.09a

C组 30 0.57±0.08 1.99±0.22a 2.10±0.23a 0.87±0.14a 0.83±0.13a

  注:与T0 比较,aP<0.05

与T0 时比较,T1~T4 时两组 OI明显降低,

A-aO2、RI明显升高 (P<0.05)。两组患者各肺功

能指标组间比较差异无统计学意义 (表3)。
与T0 时比较,T4~T6 时两组血清TNF-α、IL-

6和IL-10浓度明显升高 (P<0.05)。与C组比

较,T4~T6 时 M 组血清 TNF-α、IL-6浓度明显降

低,IL-10浓度明显升高 (P<0.05)(表4)。
两组患者术后72h肺部并发症发生率差异无

统计学意义 (表5)。

讨  论

甲强龙作为临床上常见的外源性糖皮质激素,
静脉输注甲强龙具有抗炎、抗过敏、抗休克等作用,
其抗炎作用约为氢化可的松的4倍,目前已广泛应
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表4 两组患者不同时点TNF-α、IL-6和IL-10浓度的比较 (pg/ml,x±s)

指标 组别 例数 T0 T4 T5 T6

TNF-α
M组 30 8.1±1.2 42.3±11.8ab 64.7±19.3ab 92.6±27.1ab

C组 30 8.7±1.1 76.9±17.4a 98.5±24.6a 148.7±32.7

IL-6
M组 30 12.9±2.1 41.6±12.5ab 62.3±18.4ab 39.5±13.7ab

C组 30 13.2±2.4 68.3±17.4a 81.7±20.6a 64.1±18.5a

IL-10
M组 30 4.9±1.1 48.5±11.6ab 73.7±18.9ab 65.2±15.4ab

C组 30 4.6±0.8 32.8±9.3a 59.4±14.7a 46.1±13.2

  注:与T1 比较,aP<0.05;与C组比较,bP<0.05

表5 两组患者术后72h肺部并发症的比较

[例 (%)]

组别 例数 急性肺损伤 肺部感染 肺水肿 肺不张

M组 30 1(3.3) 5(16.7) 0(0) 0(0)

C组 30 2(6.7) 6(20.0) 0(0) 0(0)

用于麻醉手术中[4]。正常情况下,甲强龙起效时间

短,半衰期约为2.8h,生物作用时间约为36h[5]。
本研究结合甲强龙的药理学特征,并参考文献[6],
选择在OLV前静脉注射甲强龙2ml/kg。TNF-α
和IL-6是由 M1型巨噬细胞分泌合成的促炎细胞

因子,其水平高低与机体炎症反应强度成正比[7]。

IL-10是由 M2型巨噬细胞分泌合成的一种抗炎细

胞因子,提示单肺通气可同时激活患者体内促炎反

应及抗炎反应。本研究结果显示,与对照组比较,
甲强龙组患者血清TNF-α、IL-6浓度明显降低,IL-
10明显升高,提示甲强龙有效减轻 OLV状态下的

炎症反应,其机制可能与激活抗炎信号通路、抑制

促炎信号通路有关。

OLV期间,通气侧肺泡反复过度膨胀、萎陷形

成的剪切力导致肺泡损伤,持续增加的肺内分流及

肺血管阻力也进一步影响了气体弥散与氧合,从而

影响肺通气和换气功能[8]。A-aDO2 和RI作为评

估肺通气与弥散功能的经典指标,与肺功能状态呈

负相关[9]。OI与氧合功能成正比,在通气/血流比

值失调或气体交换障碍时明显下降[10]。本研究结

果显示,两组患者单肺通气后的肺功能均受到不同

程度的抑制,与对照组比较,甲强龙在改善肺脏的

弥散及氧合功能上无明显优势。
研究表明,OLV患者术侧肺组织复张时可诱导

肺泡上皮细胞、血管内皮细胞以及中性粒细胞活

化,生成大量氧自由基和活性物质,激活 NF-κB信

号通路,从而导致炎症细胞的募集、炎症介质的大

量释放以及肺泡-毛细血管渗透性的显著增加,削弱

了肺泡上皮细胞将液体从肺泡腔清除的能力,导致

蛋白渗出和肺水肿形成,最终介导了肺损伤的发

生[10]。肺组织炎症反应及间质水肿可增加气道阻

力,降低肺顺应性。李亚华等[11]研究显示,甲强龙

可通过抑制NF-κB的p65亚单位抑制促炎细胞因

子的释放,稳定溶酶体膜,减少应激时各种细胞因

子和溶酶体酶对细胞的损伤,从而降低肺毛细血管

内皮细胞的通透性,减少肺间质水肿。Ppeak,Pplat
及Cdyn是常见的反映呼吸动力学的指标。本研究

结果显示,甲强龙可有效减少动态肺顺应性的下降

程度,优化单肺通气时的呼吸动力学,其机制可能

与抑制炎症反应、减轻肺水肿有关。
尽管有研究显示,甲强龙除了发挥抗炎作用,

还具有免疫抑制作用,可能会增加术后感染的风

险[12]。本研究中两组患者术后72h肺部感染及急

性肺损伤发生率无明显差异,显示甲强龙应用于单

肺通气患者时,既不增加肺部感染的风险,也不促

进肺功能的恢复。但由于影响术后肺功能恢复的

因素较多,临床研究过程中可能无法全面考虑在

内,也可能是由于此种差异在本研究监测时点中尚

未出现,结果可能具有局限性。本研究组还需要扩

大病例,并对患者进行长期的术后随访来明确甲强

龙对肺叶切除术患者单肺通气后肺功能的影响。
本研究的不足之处在于仅通过中心静脉血炎

症因子变化趋势来反应全身炎症反应的情况,未通

过收 集 肺 泡 灌 洗 液 来 观 察 肺 组 织 的 炎 症 反 应

情况[8]。
综上所述,甲强龙可有效改善肺叶切除术患者

单肺通气时的动态肺顺应性,优化呼吸动力学,减
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轻机体炎性反应,但对肺氧合及换气功能无明显影

响。但由于临床研究的局限性,仍需扩大研究进行

下一步探索。
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