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肺保护性通气策略对胸腔镜下肺癌根治术患者
免疫功能的影响

胡继成　 柴小青　 王迪　 疏树华

　 　 【摘要】 　 目的 　 观察肺保护性通气策略对胸腔镜下肺癌根治术患者免疫功能的影响。 方

法　 择期于全麻下行胸腔镜下肺癌根治术患者 ６０ 例，男 ４７ 例，女 １３ 例，年龄 ３５～ ６４ 岁，ＢＭＩ １８～ ２９
ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ Ⅰ或Ⅱ级，随机分为两组：保护性机械通气组（Ｐ 组）和传统机械通气组（Ｃ 组），每组 ３０
例。 两组均采用容量控制通气模式，保护性机械通气参数：双肺通气时 ＶＴ ８ ｍｌ ／ ｋｇ，ＲＲ １２～１４ 次 ／分；
单肺通气时 ＶＴ ６ ｍｌ ／ ｋｇ，ＲＲ１４ ～ １６ 次 ／分，单肺通气期间设定 ＰＥＥＰ ５ ｃｍＨ２Ｏ。 分别于麻醉诱导前

（Ｔ０）、术毕（Ｔ１）、术后 ２４ ｈ（Ｔ２）、术后 ７２ ｈ（Ｔ３）采集外周静脉血样，采用流式细胞仪检测外周血 Ｔ 淋

巴细胞亚群（ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋）、ＮＫ 细胞数量，计算 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋比值。 结果　 与Ｔ０ 时比较，Ｔ１ 和 Ｔ２

时两组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和 ＮＫ 细胞明显减少，ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 与 Ｐ 组比较，Ｔ１ 和 Ｔ２ 时 Ｃ
组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和 ＮＫ 细胞明显减少，ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 与 Ｔ０ 时比较，Ｔ３ 时 Ｃ 组 ＣＤ３＋、
ＣＤ４＋和 ＮＫ 细胞明显减少，ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５），Ｐ 组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋和 ＮＫ 细胞

差异无统计学意义。 结论　 与传统机械通气相比，肺保护性通气策略可减轻胸腔镜下肺癌根治术患

者围术期 Ｔ 淋巴细胞亚群和 ＮＫ 细胞水平下降的程度，减轻术后细胞免疫功能的抑制，细胞免疫功

能恢复更快。
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　 　 手术治疗会抑制患者的免疫功能，而且会导致

各种并发症，比如感染、肿瘤转移等， 此外，手术过

程中麻醉方法和麻醉药物也会影响免疫功能［１］。
其中，术中长时间机械通气会导致机械通气介导的

肺损伤（ｖｅｎｔｉｌａｔｏｒ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｌｕｎｇ ｉｎｊｕｒｙ，ＶＩＬＩ），引起促

炎因子释放，严重可引起多器官功能障碍综合征

（ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｏｒｇａｎ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＭＯＤＳ） ［２］。 国

内外研究表明，应用传统机械通气策略后会产生明

显的术后免疫功能抑制［３］。 肺保护性通气策略是

近几年提出的新的通气策略，但其对于肺癌根治术

患者的免疫功能影响有待探讨。 本研究拟观察肺

保护性通气对于肺癌根治术患者术后免疫功能的

影响，为临床提供参考。

资料与方法

一般资料 　 本研究已获本院伦理委员会批准

（２０１５０１６２），患者签署知情同意书。 选择择期于全

麻下行胸腔镜下肺癌根治术患者，性别不限，年龄

３５～６４ 岁，ＢＭＩ １８～２９ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ Ⅰ或Ⅱ级。 排除

标准：术前合并严重心、脑、肾疾病，术前已经接受

放化疗，术前合并肺部感染、肺结核等，术前服用免

疫抑制剂等，术中输血，凝血功能异常，手术时间＜
２ ｈ。 采用随机数字表法将患者分为两组：肺保护性

通气组（Ｐ 组）和传统通气组（Ｃ 组）。
麻醉方法　 患者术前肺功能检查无明显异常，

意识清楚。 常规术前准备，术前 ３０ ｍｉｎ 静脉注射盐

酸戊乙奎醚 ０􀆰 ５ ｍｇ。 患者入室后先经鼻导管吸氧，
开放上肢非术侧外周静脉通路，监测 ＥＣＧ、ＮＩＢＰ、
ＳｐＯ２、ＨＲ、鼻咽温和 Ｎａｒｃｏｔｒｅｎｄ 数值。 在局麻下行

非术侧桡动脉穿刺并置管监测有创血压，然后在局

麻超声引导下行术侧颈内静脉穿刺并置管监测

ＣＶＰ，维持 ＣＶＰ ５～１０ ｃｍＨ２Ｏ。 麻醉诱导：依次静脉

注射咪达唑仑 ０􀆰 ０５ ｍｇ ／ ｋｇ、依托咪酯 ０􀆰 ２ ｍｇ ／ ｋｇ、舒
芬太尼 ０􀆰 ４ μｇ ／ ｋｇ 和罗库溴铵 ０􀆰 ８ ｍｇ ／ ｋｇ，待麻醉满

意后，经可视喉镜置入左侧双腔支气管导管，用纤

维支气管镜定位后，接 Ａ５ 型麻醉机行机械通气，两
组均采用容量控制通气模式，在改变体位后用纤维

支气管镜再次定位双腔管位置是否合适。 Ｃ 组通气

参数：双肺通气时 ＶＴ １０ ｍｌ ／ ｋｇ，ＲＲ １０～１２ 次 ／分；单
肺通气时 ＶＴ ８ ｍｌ ／ ｋｇ，ＲＲ １３ ～ １６ 次 ／分。 Ｐ 组通气

参数：双肺通气时 ＶＴ ８ ｍｌ ／ ｋｇ，ＲＲ １２ ～ １４ 次 ／分；单

肺通气时 ＶＴ ６ ｍｌ ／ ｋｇ，ＲＲ １４ ～ １６ 次 ／分。 单肺通气

期间设定 ＰＥＥＰ ５ ｃｍＨ２Ｏ， Ｉ ∶ Ｅ １ ∶２，ＦｉＯ２ １００％，氧
流量 １ ～ ２ Ｌ ／ ｍｉｎ；维持ＰＥＴＣＯ２ ３５ ～ ４５ ｍｍＨｇ。 麻醉

维持：靶控输注（ＴＣＩ）丙泊酚和瑞芬太尼，血浆靶浓

度分别维持在 ２ ～ ４ ｍｇ ／ ｍｌ 和 ２ ～ ４ ｎｇ ／ ｍｌ，根据动脉

血压调节丙泊酚、瑞芬太尼用量及术中输液速度，
维持动脉压波动幅度不超过术前的 ２０％。 在切皮

前静脉注射舒芬太尼 ０􀆰 ２ μｇ ／ ｋｇ，间断静脉注射顺

苯磺酸阿曲库铵 ０􀆰 ０５ ｍｇ ／ ｋｇ，维持 Ｎａｒｃｏｔｒｅｎｄ 指数

３７～６４，术中静脉输注复方乳酸钠 ６ ｍｌ·ｋｇ－１·ｈ－１。
术毕停用麻醉药物，待患者肌力恢复、意识完全清

醒后拔除双腔支气管导管。 手术由同一组胸外科

医师完成。
两组患者术毕接 ＺＺＢ⁃１ 型镇痛泵行 ＰＣＩＡ，配方

为舒芬太尼 １００ μｇ＋昂丹司琼 ８􀆰 ９６ ｍｇ＋生理盐水稀

释至 １００ ｍｌ；背景剂量 ２ ｍｌ ／ ｈ，ＰＣＡ 剂量 ０􀆰 ５ ｍｌ，锁
定时间 １５ ｍｉｎ，镇痛至术后 ２４ ｈ，维持 ＶＡＳ 评分≤３
分，ＶＡＳ 评分＞３ 分时静脉注射曲马多 ２ ｍｇ ／ ｋｇ。

观察指标 　 分别于麻醉诱导前 （ Ｔ０ ）、术毕

（Ｔ１）、术后 ２４ ｈ（Ｔ２）和术后 ７２ ｈ（Ｔ３）抽取静脉血 ２
ｍｌ，采用 ＦＣ５００ 流式细胞仪测定 Ｔ 淋巴细胞亚群

ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、 ＣＤ８＋ 和 ＮＫ 细胞数量， 计算 ＣＤ４＋ ／
ＣＤ８＋比值。 记录术后肺部不良反应 （肺炎、肺不

张、低氧血症）的发生情况。
统计分析　 采用 ＳＰＳＳ １６􀆰 ０ 统计学软件进行分

析。 正态分布计量资料以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ） 表示，
组间比较采用成组 ｔ 检验，组内比较采用重复测量

设计的方差分析；计数资料比较采用 χ２ 检验。 Ｐ＜
０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

本研究共纳入 ６０ 例患者，每组 ３０ 例。 两组患

者性别、年龄、ＢＭＩ、ＡＳＡ 分级、瑞芬太尼用量、丙泊

酚用量、术中补液量、术中出血量、尿量、手术时间、
住院时间差异均无统计学意义（表 １）。

与 Ｔ０ 时比较，Ｔ１ 和 Ｔ２ 时两组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋ 和

ＮＫ 细胞明显减少，ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５）。
与 Ｐ 组比较，Ｔ１ 和 Ｔ２ 时 Ｃ 组 ＣＤ３＋Ｔ、ＣＤ４＋Ｔ 和 ＮＫ
细胞明显减少，ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 与

Ｃ 组比较，Ｔ３ 时 Ｐ 组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和 ＮＫ 细胞明显增

多，ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋明显升高（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 与 Ｔ０ 时比较，
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Ｔ３ 时 Ｃ 组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和 ＮＫ 细胞明显减少，ＣＤ４＋ ／
ＣＤ８＋明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５），Ｐ 组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋ ／
ＣＤ８＋和 ＮＫ 细胞差异无统计学意义。 两组不同时点

ＣＤ８＋差异无统计学意义（表 ２）。

表 １　 两组患者一般情况的比较

指标 Ｐ 组（ｎ＝ ３０） Ｃ 组（ｎ＝ ３０）

男 ／女（例） ２５ ／ ５ ２２ ／ ８

年龄（岁） ５４􀆰 ４±６􀆰 ８ ５１􀆰 ３±１０􀆰 ３

ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） ２３􀆰 ９±４􀆰 ９ ２４􀆰 ３±４􀆰 １

ＡＳＡ Ⅰ／Ⅱ级（例） ７ ／ ２３ ９ ／ ２１

瑞芬太尼用量（μｇ） １ ０８０􀆰 １±６４􀆰 ９ １ １０８􀆰 ９±８６􀆰 ３

丙泊酚用量（ｍｇ） ８３７􀆰 ９±１３４􀆰 ３ ８９２􀆰 ８±１３８􀆰 ２

术中补液量（ｍｌ） ６８９􀆰 ２±１６７􀆰 ４ ７２３􀆰 ０±８９􀆰 ２

术中出血量（ｍｌ） ２３２􀆰 ３±６４􀆰 ９ １９８􀆰 １±７６􀆰 ９

尿量（ｍｌ） ２０７􀆰 １±５４􀆰 ０ ２３５􀆰 ４±６７􀆰 ８

手术时间（ｍｉｎ） １３４􀆰 １±８􀆰 ５ １４２􀆰 ５±１０􀆰 ９

住院时间（ｄ） ７􀆰 ５±０􀆰 ９ ７􀆰 ３±０􀆰 ７

表 ２　 两组患者不同时点 Ｔ 淋巴细胞亚群数量的比较（􀭵ｘ±ｓ）

指标 组别 例数 Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３

ＣＤ３＋ Ｐ 组 ３０ ６３􀆰 ２５±６􀆰 ９９ ５３􀆰 ３８±４􀆰 ３４ａｂ ５５􀆰 ７９±６􀆰 ４６ａｂ ６１􀆰 ９８±５􀆰 ２６ｂ

（％） Ｃ 组 ３０ ６１􀆰 ７５±４􀆰 ０１ ４９􀆰 ２５±３􀆰 ０６ａ ５１􀆰 ３７±４􀆰 ７８ａ ５５􀆰 ６７±４􀆰 ０４ａ

ＣＤ４＋ Ｐ 组 ３０ ３７􀆰 ０１±１１􀆰 ２１ ３１􀆰 ５０±８􀆰 ７３ａｂ ３４􀆰 ７９±９􀆰 ４９ａｂ ３７􀆰 １１±１０􀆰 ７８ｂ

（％） Ｃ 组 ３０ ３６􀆰 ３８±１０􀆰 ６６ ２９􀆰 ６７±７􀆰 ３５ａ ３０􀆰 ７７±１０􀆰 ０４ａ ３５􀆰 ４６±１１􀆰 １４ａ

ＣＤ８＋ Ｐ 组 ３０ ２４􀆰 ４６±３􀆰 ４７ ２２􀆰 ７８±３􀆰 ８９ ２１􀆰 ８１±２􀆰 ８４ ２３􀆰 ２２±２􀆰 ０９

（％） Ｃ 组 ３０ ２３􀆰 ５９±２􀆰 ８９ ２１􀆰 ０１±１􀆰 ９９ ２２􀆰 ３２±３􀆰 ０４ ２１􀆰 ８９±４􀆰 ０３

ＣＤ４＋ ／ Ｐ 组 ３０ ２􀆰 １１±１􀆰 ５６ １􀆰 ６７±０􀆰 ３２ａｂ １􀆰 ８７±０􀆰 ６８ａｂ ２􀆰 ０３±１􀆰 ８７ｂ

ＣＤ８＋ Ｃ 组 ３０ ２􀆰 ２５±１􀆰 ４１ １􀆰 ５０±０􀆰 ７９ａ １􀆰 ６１±０􀆰 ８９ａ １􀆰 ８９±０􀆰 ９６ａ

ＮＫ Ｐ 组 ３０ ２２􀆰 １９±３􀆰 ６１ １４􀆰 ８７±１􀆰 ６９ａｂ １８􀆰 ２３±２􀆰 １０ａｂ ２１􀆰 ０１±０􀆰 ８２ｂ

（％） Ｃ 组 ３０ ２１􀆰 ８９±０􀆰 ９８ １２􀆰 ７９±３􀆰 ２８ａ １５􀆰 ８０±１􀆰 １１ａ １８􀆰 ８９±１􀆰 ２７ａ

　 　 注：与 Ｔ０ 比较，ａＰ＜０􀆰 ０５；与 Ｃ 组比较，ｂＰ＜０􀆰 ０５

术后两组均无一例肺不张；Ｐ 组无一例肺炎，Ｃ
组有 ３ 例（１０􀆰 ０％）肺炎；Ｐ 组有 ３ 例（１０􀆰 ０％）低氧

血症，Ｃ 组有 ７ 例（２３􀆰 ３％）低氧血症。 两组肺炎、低
氧血症发生率差异无统计学意义。

讨　 　 论

在机械通气过程中会产生机械通气介导的肺

损伤。 有研究表明，机械通气过程中导致肺部产生

的炎症反应程度主要取决于通气模式或者通气策

略［４］。 有文献报道，机械通气会引起机体免疫功能

改变［５］。 Ｖｒｅｕｇｄｅｎｈｉｌ 等［４］研究结果表明，在 ＩＣＵ 需

要长期机械通气的危重患者中，很多出现无法解释

的免疫抑制，患者感染的风险比例增加，严重可导

致多器官功能障碍综合征，提示免疫功能的抑制可

能与长期机械通气有关。 Ｌｉｎ 等［６］ 研究表明，给小

鼠机械通气 １ ｈ 后，小鼠的菌血症易感性增加，提示

机械通气可能抑制了小鼠的免疫功能。 肺癌患者

本身处于免疫抑制状态［７］，机械通气会进一步抑制

免疫功能，从而可能会影响患者预后。 近年来提出

的肺保护性通气策略，主要措施包括小潮气量、适
当的 ＰＥＥＰ 等［８］。 前期研究表明，围术期应用肺保

护性通气策略能够减少促炎因子释放，包括 ＩＬ⁃６、
ＴＮＦ⁃α 等［９］。 本研究主要观察肺保护性通气策略

对于肺癌根治术患者外周血淋巴细胞亚群的影响。
本研究结果显示，在手术开始后，两组患者外

周血淋巴细胞亚群 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋ 以及

ＮＫ 细胞均有不同程度的降低，说明手术或者麻醉

会抑制患者免疫功能，但在术毕和术后 ２４ ｈ 时，与
Ｐ 组比较，Ｃ 组淋巴细胞亚群与麻醉诱导前比较，下
降程度更加明显，说明保护性通气策略能够减轻免

疫功能的抑制。 而且，在至术后 ７２ ｈ 研究结束时，Ｃ
组患者淋巴细胞亚群细胞数量仍低于术前，但此时

Ｐ 组已恢复至术前水平，表明肺保护性通气能够使

得患者免疫功能恢复更快。
Ｔ 淋巴细胞是一个多种免疫功能的细胞群体，
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在抗肿瘤免疫过程中发挥重要作用，包括细胞免疫

的效应细胞及免疫调节细胞，其中 ＣＤ４＋、ＣＤ８＋对机

体的细胞免疫和体液免疫发挥着重要的调节作用，
ＣＤ４＋具有辅助和诱导其前体细胞，在抗肿瘤中起着

积极的作用；ＣＤ８＋具有负调节效应，抑制机体免疫

应答。 ＣＤ３＋ 主要反映机体总细胞免疫功能状

态［１０］。 有研究表明，ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋降低是疾病严重程

度及预后不良的重要标志［１１］。 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋ 比例的

恒定维持着细胞免疫反应的平衡，其下降表明有一

定程度的免疫抑制。 ＮＫ 细胞是一种广谱的高度细

胞毒作用的淋巴细胞，具有免疫监视、免疫调节、免
疫防御和抗肿瘤作用［１２］。 故本研究选取外周血 Ｔ
淋巴细胞亚群来监测患者免疫功能的变化。

本研究结果显示，跟传统机械通气比较，肺癌

根治术患者围术期应用肺保护性通气策略能够降

低术后短期免疫功能抑制。 Ｐｌöｔｚ 等［３］ 研究表明，在
给无任何肺部损伤的婴幼儿行心导管手术时，以 １０
ｍｌ ／ ｋｇ 的潮气量行机械通气 ２ ｈ，后经外周血检测发

现， 患 儿 外 周 血 ＮＫ 细 胞 数 量 明 显 下 降。
Ｖｒｅｕｇｄｅｎｈｉｌ 等［４］动物实验发现，在给大鼠以不同通

气模式过程中，引起的术后免疫功能改变是不一致

的，结果显示，采用低 ＰＩＰ＋适当 ＰＥＥＰ 组大鼠 ＮＫ 细

胞活性抑制程度最轻，单纯高 ＰＩＰ 组抑制最强。 与

本研究结果相似，表明在机械通气过程中，适当应

用 ＰＥＥＰ 能够减轻免疫抑制，而且应用小潮气量能

够更好的减轻 ＶＩＬＩ，减轻免疫抑制，细胞免疫功能

恢复更快。
虽然在术中应用肺保护性通气策略后患者 Ｔ

淋巴细胞亚群抑制程度减轻，但仅通过监测外周血

Ｔ 淋巴细胞亚群，不能够综合反映患者体内免疫功

能的变化，需要更多的更好的免疫指标来监测来更

准确的反映患者免疫功能的变化。
综上所述，对于全麻下胸腔镜下肺癌根治术患

者术中应用肺保护性通气策略能够减轻患者免疫

功能的抑制，细胞免疫功能恢复更快。
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