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　 　 【摘要】 　 目的　 评估盐酸戊乙奎醚对肺叶切除术患者单肺通气（ＯＬＶ）时血清炎性因子和气道

黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 表达的影响。 方法　 择期行胸腔镜下肺叶切除术患者 ４８ 例，男 ２８ 例，女 ２０ 例，年
龄 ４０～７５ 岁，ＢＭＩ １８～２５ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ Ⅰ或Ⅱ级，采用随机数字表法分为两组：对照组（Ｃ 组）和盐酸

戊乙奎醚组（Ｐ 组），每组 ２４ 例。 Ｐ 组于麻醉诱导前 １０ ｍｉｎ 静脉注射盐酸戊乙奎醚 ０．０１ ｍｇ ／ ｋｇ，Ｃ 组

于相同时点静脉注射等容量生理盐水 ３ ｍｌ。 分别于 ＯＬＶ 前（Ｔ１）、ＯＬＶ ６０ ｍｉｎ（Ｔ２）、术毕（Ｔ３）、术后

２４ ｈ（Ｔ４）采集中心静脉血，采用 ＥＬＩＳＡ 法测定血清 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α、ＮＦ⁃κＢ 浓度；肺叶切除后即刻

取肺组织，ＨＥ 染色观察病理学结果；采用 Ｉｍａｇｅ⁃Ｐｒｏ Ｐｌｕｓ 图像分析软件进行图像分析，取平均积分光

密度值表示气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 含量。 记录术后 ７２ ｈ 内肺炎、肺不张、低氧血症等并发症及住院时

间。 结果　 与 Ｔ１时比较，Ｔ２—Ｔ４时两组血清中 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α、ＮＦ⁃κＢ 浓度明显升高（Ｐ＜０􀆰 ０５）。
与 Ｃ 组比较，Ｔ２—Ｔ４时 Ｐ 组血清中 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α、ＮＦ⁃κＢ 浓度明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５），肺组织病理损

伤明显减轻，气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 含量明显下降（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 两组术后 ７２ ｈ 内肺炎、肺不张、低氧血

症等并发症及住院时间差异均无统计学意义。 结论　 盐酸戊乙奎醚可下调肺叶切除术患者 ＯＬＶ 时

血清炎性因子和气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 的表达，减轻炎症反应和肺损伤。
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　 　 单肺通气（ｏｎｅ ｌｕｎｇ ｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ， ＯＬＶ）是胸外科

手术全身麻醉常用的呼吸支持方法，有利于手术操

作，但 ＯＬＶ 可导致肺内分流、缺血－再灌注等病理生

理改变，激活炎症反应诱发急性肺损伤（ ａｃｕｔｅ ｌｕｎｇ
ｉｎｊｕｒｙ， ＡＬＩ），严重影响患者的预后及远期生存率，
因此，减轻 ＯＬＶ 所致的 ＡＬＩ 是临床麻醉研究的一个

焦点［１－２］。 气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 是具有润滑、抵御

外界有害物质作用的黏蛋白，是气道黏膜免疫的重

要组成部分，但其过度分泌可诱发或加重肺损

伤［３］。 盐酸戊乙奎醚是我国自主研发的选择性抗

胆碱能药，可有效减轻肺微血管痉挛，减轻腺体分

泌，缓解支气管平滑肌痉挛，减轻气道阻力，有效预

防和治疗各种原因的 ＡＬＩ［４］。 有研究表明，ＡＬＩ 患

者肺泡灌洗液中气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 的含量增加

５８􀆰 ８ 倍［５］，但 ＯＬＶ 时气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 变化的

相关研究较少。 本研究拟观察盐酸戊乙奎醚对

ＯＬＶ 患者气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 表达的影响，探讨盐

酸戊乙奎醚减轻单肺通气患者肺损伤的作用机制。

资料与方法

一般资料 　 本研究已获医院医学伦理委员会

批准，患者及家属签署知情同意书。 本研究纳入符

合标准的择期全麻下行胸腔镜下肺叶切除术患者，
性别不限，年龄 ４０ ～ ７５ 岁，ＢＭＩ １８ ～ ２５ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ
Ⅰ或Ⅱ级。 排除标准：青光眼、重症肌无力、恶性高

热家族史；既往肺部手术史，严重肝、肾功能、凝血

功能异常；近 ４ 周呼吸道感染及慢性肺疾病史伴或

不伴急性发作，自主呼吸空气时 ＳｐＯ２ ＜ ９５％；内分

泌、自身免疫性疾病，近期服用免疫抑制剂或糖皮

质激素治疗；术前放化疗。
分组与处理 　 采用随机数字表法将患者随机

分为两组：对照组 （ Ｃ 组） 和盐酸戊乙奎醚组 （ Ｐ
组），Ｐ 组于麻醉诱导前 １０ ｍｉｎ 静注盐酸戊乙奎醚

０􀆰 ０１ ｍｇ ／ ｋｇ［６］，Ｃ 组于相同时点静注等容量生理盐

水 ３ ｍｌ。
麻醉方法 　 常规术前禁饮食，无术前用药，患

者入室后常规监测 ＢＰ、ＨＲ、ＥＣＧ、ＳｐＯ２和 ＢＩＳ，开放

外周静脉通路，局麻下行桡动脉穿刺监测有创动脉

压。 麻醉 诱 导： 依 次 静 脉 注 射 咪 达 唑 仑 ０􀆰 ０５
ｍｇ ／ ｋｇ、舒芬太尼 ０􀆰 ４ μｇ ／ ｋｇ、丙泊酚 ２ ｍｇ ／ ｋｇ 和顺式

阿曲库铵 ０􀆰 １５ ｍｇ ／ ｋｇ，纤维支气管镜引导下插入双

腔支气管导管，确定导管位置正确后连接麻醉机行

机械通气。 双肺通气模式：ＶＴ ８～１０ ｍｌ ／ ｋｇ，ＲＲ １０～
１２ 次 ／分， Ｉ ∶ Ｅ １ ∶ ２， ＦｉＯ２ ８０％， ＰＥＥＰ ５ ｃｍＨ２ Ｏ；
ＯＬＶ 模式：ＶＴ ６～８ ｍｌ ／ ｋｇ，ＲＲ １０ ～ １６ 次 ／分，余参数

不变，调节 ＲＲ，维持 ＰＥＴＣＯ２ ３５ ～ ４５ ｍｍＨｇ，ＳｐＯ２≥
９０％。 麻醉维持：吸入 １％ ～ ２％ 七氟醚，持续泵

注瑞芬太尼 ０􀆰 ２～ ０􀆰 ３ μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１、丙泊酚 ４ ～
８ ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１、顺式阿曲库铵 ２ μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１。
右侧颈内静脉穿刺持续监测 ＣＶＰ，术中维持 ＢＩＳ 值

４０～６０，保证由同一组外科医师完成手术。 术中患

者发生心动过缓（ＨＲ＜５０ 次 ／分）时，可给予阿托品

０􀆰 ４ ｍｇ；患者出现低血压（ＳＢＰ＜９０ ｍｍＨｇ 或下降幅

度超过基础血压的 ２０％）可给予控制输液量或静脉

注射麻黄碱或去甲肾上腺素维持患者生命体征平

稳。 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，术后镇痛均采用

ＰＣＩＡ 模式，镇痛药物配方及给药时间均一致。
观察指标 　 记录 ＯＬＶ 前 （ Ｔ１ ）、 ＯＬＶ ６０ ｍｉｎ

（Ｔ２）、术毕（Ｔ３）时的气道峰压（Ｐｐｅａｋ）、气道平台压

（Ｐｐｌａｔ）及动态肺顺应性（Ｃｄｙｎ）。 分别于 Ｔ１、Ｔ２、Ｔ３

时抽取桡动脉血行血气分析，测得 ＰａＯ２及 ＰａＣＯ２，
计算氧合指数（ＯＩ ＝ ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２）、肺泡－动脉血氧分

压差［Ａ⁃ａＤＯ２ ＝ （ ＰＢ －ＰＨ２ Ｏ） ×ＦｉＯ２ － ＰａＣＯ２ ／ ＲＱ －
ＰａＯ２］及呼吸指数（ＲＩ ＝ Ａ⁃ａＤＯ２ ／ ＰａＯ２），其中 ＰＢ ＝
７６０ ｍｍＨｇ， 室温下饱和水蒸气压 （ ＰＨ２ Ｏ） ＝ ４７
ｍｍＨｇ；呼吸商（ＲＱ）＝ ０􀆰 ８。 分别于 Ｔ１、Ｔ２、Ｔ３、术后

２４ ｈ（Ｔ４）采集中心静脉血 ５ ｍｌ，４ ℃下离心 １０ ｍｉｎ，
取上清液于－８０ ℃保存，采用 ＥＬＩＳＡ 法测定血清 ＩＬ⁃
１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α、ＮＦ⁃κＢ 浓度，严格按照试剂盒说明

书进行操作。
ＡＬＩ 是由各种直接或间接致伤因素造成的肺泡

上皮细胞及毛细血管内皮细胞损伤，导致弥漫性肺

间质及肺泡水肿，引起的急性低氧性呼吸功能不

全；通常以氧合指数（ＯＩ ＝ ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２） ＜３００ ｍｍＨｇ
作为 ＡＬＩ 的诊断标准。 本研究以患者肺组织 ＨＥ 染

色出现肺组织结构破坏，肺泡壁、肺泡腔、肺间质损

伤及炎性细胞浸润等病理学结果及 ＯＩ 作为 ＡＬＩ 的
诊断指标。

肺叶切除后即刻在离体肺标本上距肿块边缘
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＞５ ｃｍ处取肺组织，分为 ２ 份。 第 １ 份置于 ４ ℃ ４％
多聚甲醛 ＰＢＳ 溶液中固定 ４８ ｈ，石蜡切片，ＨＥ 染

色，光镜下观察肺组织病理学结果。 第 ２ 份常规方

法制备肺组织石蜡切片，采用免疫组化链菌素过氧

化物酶连接法检测气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 含量，棕褐

色颗粒为 ＭＵＣ５ＡＣ 阳性染色表现，高倍镜下气道黏

蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 于胞浆染色，采用 Ｉｍａｇｅ⁃Ｐｒｏ Ｐｌｕｓ 图

像分析软件进行图像分析，取平均积分光密度值表

示气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 含量。
记录术后 ７２ ｈ 内肺炎、肺不张、低氧血症等并

发症及住院时间。

表 １　 两组患者一般情况及术中情况的比较

组别 例数
男 ／女
（例）

年龄

（岁）
ＢＭＩ

（ｋｇ ／ ｍ２）

ＡＳＡ
Ｉ ／ Ⅱ级

（例）

手术部位

左肺 ／右肺

（例）

手术时间

（ｍｉｎ）
ＯＬＶ 时间

（ｍｉｎ）
失血量

（ｍｌ）
补液量

（ｍｌ）

Ｃ 组 ２４ １５ ／ ９ ５９􀆰 １±１５􀆰 ２ ２０􀆰 ３±２􀆰 ７ ２０ ／ ４ ６ ／ １８ １２５􀆰 ３±２３􀆰 ７ ８３􀆰 １±２１􀆰 ８ １０７􀆰 ２±１５􀆰 ９ １３２８􀆰 ６±１２４􀆰 １

Ｐ 组 ２４ １３ ／ １１ ５８􀆰 ３±１４􀆰 １ ２２􀆰 １±３􀆰 １ １９ ／ ５ ７ ／ １７ １３０􀆰 １±１９􀆰 ８ ９１􀆰 ３±１７􀆰 ５ ９４􀆰 ９±２３􀆰 １ １２６５􀆰 ３±１６１􀆰 ７

表 ２　 两组患者不同时点呼吸力学相关指标的比较（􀭵ｘ±ｓ ）

指标 组别 例数 Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３

Ｐｐｅａｋ（ｍｍＨｇ）
Ｃ 组 ２４ １８􀆰 ３±１􀆰 ７ ２８􀆰 ２±３􀆰 １ａ ２０􀆰 １±２􀆰 １ａ

Ｐ 组 ２４ １７􀆰 ９±１􀆰 ５ ２５􀆰 ６±２􀆰 ５ａｂ １８􀆰 ９±１􀆰 ７ａｂ

Ｐｐｌａｔ（ｍｍＨｇ）
Ｃ 组 ２４ １５􀆰 ７±１􀆰 ８ ２７􀆰 ８±３􀆰 ０ａ １７􀆰 ９±１􀆰 ８ａ

Ｐ 组 ２４ １５􀆰 ２±１􀆰 ６ ２３􀆰 ５±２􀆰 １ａｂ １６􀆰 ５±２􀆰 ０ａｂ

Ｃｄｙｎ（ｍｌ ／ ｃｍＨ２Ｏ）
Ｃ 组 ２４ ４０􀆰 ９±４􀆰 ５ ３０􀆰 １±２􀆰 ２ａ ３４􀆰 ２±３􀆰 １ａ

Ｐ 组 ２４ ４０􀆰 ２±４􀆰 ８ ３３􀆰 ９±２􀆰 ８ａｂ ３７􀆰 １±３􀆰 ８ａｂ

　 　 注：与 Ｔ１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⁃ａＤＯ２、ＲＩ 的比较（􀭵ｘ±ｓ）

指标 组别 例数 Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３

ＯＩ（ｍｍＨｇ）
Ｃ 组 ２４ ４２５􀆰 ３±２１􀆰 １ ２５７􀆰 ２±１１􀆰 ３ａ ３３１􀆰 ５±１５􀆰 １ａ

Ｐ 组 ２４ ４２７􀆰 １±２０􀆰 ７ ２８２􀆰 ６±１８􀆰 ２ａｂ ３５８􀆰 １±２３􀆰 ６ａｂ

Ａ⁃ａＤＯ２（ｍｍＨｇ）
Ｃ 组 ２４ ２２８􀆰 ６±１７􀆰 ３ ４２３􀆰 ２±３９􀆰 １ａ ３３５􀆰 ２±２９􀆰 ５ａ

Ｐ 组 ２４ ２２７􀆰 ２±１８􀆰 １ ３９２􀆰 ３±３０􀆰 ５ａｂ ３０１􀆰 ７±２１􀆰 ０ａｂ

ＲＩ
Ｃ 组 ２４ ０􀆰 ５８±０􀆰 ０５ １􀆰 ７２±０􀆰 ２３ａ ０􀆰 ９３±０􀆰 １１ａ

Ｐ 组 ２４ ０􀆰 ５６±０􀆰 ０７ １􀆰 ５７±０􀆰 １５ａｂ ０􀆰 ７２±０􀆰 ０８ａｂ

　 　 注：与 Ｔ１比较，ａＰ＜０􀆰 ０５；与 Ｃ 组比较，ｂＰ＜０􀆰 ０５

统计分析　 采用 ＳＰＳＳ １９􀆰 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，
组间比较采用两独立样本 ｔ 检验，组内比较采用重

复测量资料的方差分析；计数资料以例（％）表示，
采用 χ２ 检验。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

本研究共纳入患者 ４８ 例，每组 ２４ 例。 两组性

别、年龄、ＢＭＩ、ＡＳＡ 分级、手术部位、手术时间、ＯＬＶ
时间、失血量和补液量差异均无统计学意义（表 １）。

与 Ｔ１时比较，Ｔ２—Ｔ３ 时两组 Ｐｐｅａｋ、Ｐｐｌａｔ 明显

升高，Ｃｄｙｎ 明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 与 Ｃ 组比较，Ｔ２—
Ｔ３时 Ｐ 组 Ｐｐｅａｋ、Ｐｐｌａｔ 明显降低，Ｃｄｙｎ 明显升高（Ｐ
＜０􀆰 ０５）（表 ２）。

与 Ｔ１ 时比较， Ｔ２—Ｔ３ 时两组 ＯＩ 明显降低，
Ａ⁃ａＤＯ２、ＲＩ 明显升高（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 与 Ｃ 组比较，Ｔ２—
Ｔ３时 Ｐ 组 ＯＩ 明显升高，Ａ⁃ａＤＯ２、ＲＩ 明显降低（Ｐ＜
０􀆰 ０５）（表 ３）。

与 Ｔ１时比较，Ｔ２—Ｔ４ 时两组血清 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、
ＴＮＦ⁃α、ＮＦ⁃κＢ 浓度明显升高（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 与 Ｃ 组比

较，Ｔ２—Ｔ４时 Ｐ 组血清中 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α、ＮＦ⁃κＢ
浓度明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５）（表 ４）。
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表 ４　 两组患者血清中炎性因子的比较（ｐｇ ／ ｍｌ，􀭵ｘ±ｓ）

指标 组别 例数 Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

ＩＬ⁃１β
Ｃ 组 ２４ ４􀆰 ７±１􀆰 ９ ５７􀆰 １±１３􀆰 ２ａ ７１􀆰 ８±１６􀆰 ２ａ ６２􀆰 ７±１２􀆰 ８ａ

Ｐ 组 ２４ ４􀆰 ５±１􀆰 ７ ３９􀆰 ６±１０􀆰 ７ａｂ ５６􀆰 ３±１３􀆰 ４ａｂ ４３􀆰 ５±１１􀆰 ２ａｂ

ＩＬ⁃６
Ｃ 组 ２４ １５􀆰 ８±２􀆰 ６ ４６􀆰 ２±１５􀆰 ３ａ ６９􀆰 ７±１９􀆰 ５ａ ５３􀆰 １±１４􀆰 ３ａ

Ｐ 组 ２４ １５􀆰 ５±２􀆰 ３ ３２􀆰 ５±１４􀆰 １ａｂ ５５􀆰 ３±１８􀆰 ７ａｂ ４２􀆰 ３±１３􀆰 １ａｂ

ＴＮＦ⁃α
Ｃ 组 ２４ ９􀆰 ４±１􀆰 ５ ４０􀆰 ２±１２􀆰 ５ａ ７８􀆰 ２±１９􀆰 ６ａ ６３􀆰 １±１７􀆰 ２ａ

Ｐ 组 ２４ ９􀆰 ２±１􀆰 ７ ２９􀆰 ７±１１􀆰 ８ａｂ ６２􀆰 ５±１５􀆰 ３ａｂ ５１􀆰 ２±１３􀆰 １ａｂ

ＮＦ⁃κＢ
Ｃ 组 ２４ ４４􀆰 ８±１０􀆰 ２ ２５１􀆰 ２±３５􀆰 １ａ ３８６􀆰 ３±５５􀆰 ７ａ ２９８􀆰 ２±４１􀆰 ６ａ

Ｐ 组 ２４ ４４􀆰 １±９􀆰 ７ ２２８􀆰 ５±３３􀆰 ４ａｂ ３５２􀆰 １±４７􀆰 ３ａｂ ２７１􀆰 ３±３８􀆰 １ａｂ

　 　 注：与 Ｔ１比较，ａＰ＜０􀆰 ０５；与 Ｃ 组比较，ｂＰ＜０􀆰 ０５

光镜下可见，Ｃ 组肺组织病理损伤明显，局部出

现不同程度肺组织结构破坏、肺泡壁增厚，偶见肺

泡塌陷，肺泡腔内渗出物，肺间质水肿及炎性细胞

浸润；Ｐ 组肺组织病理损伤较轻，肺组织结构破坏较

少、肺泡壁略增厚，部分肺间隔变薄，肺泡腔渗出

物、肺间质水肿及炎性细胞浸润减轻（图 １）。

图 １　 两组患者肺组织 ＨＥ 染色图（×１００）

免疫组化结果显示，气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 主要

表达在支气管上皮细胞胞质内，阳性染色表现为棕

褐色颗粒（图 ２）。 与 Ｃ 组比较，Ｐ 组气道黏蛋白

ＭＵＣ５ＡＣ 含量明显下降（Ｐ＜０􀆰 ０５）（图 ３）。

图 ２　 两组患者肺组织气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ
免疫组化图（×１００）

术后 ７２ ｈ 两组肺部并发症及住院时间差异无

统计学意义（表 ５）。

讨　 　 论

本研究根据国际专家共识［７］ 及临床经验采用

　 　 注：与 Ｃ 组比较，ａＰ＜０􀆰 ０５

图 ３　 两组患者气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 含量的比较

表 ５　 两组患者术后 ７２ ｈ 内肺部并发症及住院时间的比较

组别 例数
肺炎

［例（％）］
肺不张

［例（％）］
低氧血症

［例（％）］
住院时间

（ｄ）

Ｃ 组 ２４ ２（８􀆰 ３） ３（１２􀆰 ５） １（４􀆰 ２） ８􀆰 ０±１􀆰 ８

Ｐ 组 ２４ １（４􀆰 ２） ２（８􀆰 ３） １（４􀆰 ２） ７􀆰 ６±１􀆰 ５

小潮气量（ＶＴ ６ ～ ８ ｍｌ ／ ｋｇ）联合 ＰＥＥＰ（５ｃｍＨ２Ｏ）的
肺保护性通气策略，参照文献［６］并结合临床经验

选择盐酸戊乙奎醚的给药方案为麻醉诱导前
１０ ｍｉｎ，分别予以静注盐酸戊乙奎醚 ０􀆰 ０１ ｍｇ ／ ｋｇ 和

等容量生理盐水。 病理结果提示单肺通气期间患

者肺组织发生肺损伤；ＯＬＶ ６０ ｍｉｎ时两组患者血清

中 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 和 ＮＦ⁃κＢ 浓度明显升高，术后

患者炎性因子及 ＮＦ⁃κＢ 浓度有所下降但仍高于术

前，说明 ＯＬＶ 时肺组织发生明显的炎症反应，术后

２４ ｈ 时炎症反应减轻。
气道黏液是气道黏膜表面具有保护性的黏液

屏障，缺乏黏液屏障可使肺组织直接受到外界物质

侵袭，但黏液分泌过多会加重气道阻塞，导致气道

炎症反应加重、肺功能下降，进一步引起患者围术
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期慢性感染、甚至死亡［８］。 气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 是

气道黏液中的主要黏蛋白。 Ｋｏｅｐｐｅｎ 等［５］ 研究表

明，机械通气诱导的小鼠气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 的过

表达可增强肺部炎症反应，进而加重肺损伤。 调节

气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 表达的信号通路较多，其中

ＮＦ⁃κＢ 介导的炎性因子信号通路被认为是在气道黏

蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 分泌和产生中起重要作用的经典途

径［９］。 盐酸戊乙奎醚是我国自主研发的选择性抗

胆碱能药，具有抗炎、抗细胞凋亡、抗氧化应激等作

用，可减轻全身炎症反应；临床上多用作麻醉前用

药，可以减少黏液分泌，扩张细支气管，改善肺顺应

性［４］。 Ｌｉｎ 等［１０］研究表明，盐酸戊乙奎醚的抗炎机

制可能与抑制 ＮＦ⁃κＢ 调节的炎症反应途径有关。
ＯＬＶ 后盐酸戊乙奎醚组在不同时点的炎性因子及

ＮＦ⁃κＢ 的浓度均低于对照组；与对照组比较，盐酸戊

乙奎醚组气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 的含量明显降低，且
与炎性细胞因子及 ＮＦ⁃κＢ 浓度的变化趋势一致，提
示盐酸戊乙奎醚可能通过抑制 ＮＦ⁃κＢ 信号通路的

活化， 下调炎性因子使 ＭＵＣ５ＡＣ 的表达减少，
ＭＵＣ５ＡＣ 减少使炎症反应减轻，从而阻断肺损伤的

恶性循环。
ＯＬＶ 期间炎性因子及趋化因子释放，引起肺泡

膜和肺间质水肿等肺损伤表现，导致肺功能障

碍［１１］。 本研究结果显示，与对照组比较，ＯＬＶ 后盐

酸戊乙奎醚组 Ｐｐｅａｋ、Ｐｍｅａｎ 明显降低，Ｃｄｙｎ 明显升

高，提示盐酸戊乙奎醚可改善患者 ＯＬＶ 期间的呼吸

动力学和动态肺顺应性，这可能是 ＯＬＶ 期间肺功能

得到改善的原因之一。 本研究结果显示，两组患者

ＯＬＶ 时 ＯＩ 均明显降低，术毕有所升高但仍低于

ＯＬＶ 前；Ａ⁃ａＤＯ２、ＲＩ 均明显升高，术毕有所降低但

仍高于 ＯＬＶ 前，提示 ＯＬＶ 期间患者发生不同程度

的肺功能下降，表现为肺换气功能和肺内氧合能力

明显下降。 ＯＬＶ 时盐酸戊乙奎醚组的 Ａ⁃ａＤＯ２、ＲＩ
均低于对照组，ＯＩ 均高于对照组，提示予以盐酸戊

乙奎醚的 ＯＬＶ 患者肺功能有所改善，其原因可能与

抑制气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 过分泌，减轻气道阻塞及

气道炎症反应有关。 研究表明，盐酸戊乙奎醚预处

理可降低肺癌根治术患者的术后肺部并发症的发

生率［１２］，而本研究中两组患者术后 ７２ ｈ 肺部并发

症及住院时间无明显差异，这可能由于影响患者术

后肺部并发症的因素较多，临床研究中难以全面考

虑在内；也可能由于在本临床研究观察期样本量较

少，对此指标的观察可能需要更大样本量的研究。
本临床研究的不足之处：（１）为遵循临床研究

医学伦理原则，未采用收集肺泡灌洗液来观察

ＯＬＶ 患者肺组织的炎症反应情况，而是测取中心

静脉血评估全身炎症反应的情况，间接观察肺组

织的炎症反应情况。 （２）本临床研究样本量偏小，
目前所得结论尚需大样本量的多中心临床研究予

以验证。
综上所述，盐酸戊乙奎醚可下调肺叶切除术患

者 ＯＬＶ 时血清炎性因子和气道黏蛋白 ＭＵＣ５ＡＣ 的

表达，减轻患者机体炎症反应，改善肺功能，减轻患

者肺损伤；其肺保护机制是否与抑制 ＮＦ⁃κＢ 信号通

路的活化相关有待进一步研究。
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