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·临床研究·

羟考酮预处理对胸科手术患者单肺通气时
肺内分流和氧合的影响

余亮 刘洋

[摘要] 目的 评价羟考酮预处理对胸科手术患者单肺通气时肺内分流和氧合的影响。 方法 选取择期胸科手

术单肺通气患者40例，分为对照组和羟考酮组，每组各20例。单肺通气前15 min，羟考酮组静脉注射5 ml混合液

（0.1 mg/kg羟考酮+0.9%氯化钠），对照组静脉注射等容量0.9%氯化钠注射液。调节吸入七氟醚浓度保持脑电双

频指数（BIS）值在 40～60之间。分别于单肺通气前即刻（T1）、单肺通气后 10 min（T2）、20 min（T3）和 30 min（T4）

时，行血气分析计算肺内动静脉分流率（Qs/Qt），并记录各时间点的酸碱度（pH）、血氧饱和度（PaO2）、血二氧化碳

饱和度（PaCO2）、平均动脉压（MAP）值等。结果 两组患者T1、T2、T3、T4时pH值、PaCO2、BIS值比较，差异无统计学

意义（t分别=0.78、0.03、0.73、0.49；0.98、0.88、0.71、0.55；0.80、0.47、0.56、0.65，P均＞0.05）；两组T1、T2、T4时MAP比

较，差异亦无统计学意义（t分别=1.34、1.24、0.56，P均＞0.05）。与T1时比较，羟考酮组和对照组T2、T3、T4时Qs/Qt
明显增加，PaO2 明显降低，差异均有统计学意义（t 分别=14.69、12.25、16.55、11.82、20.45、16.24；15.47、20.89、
18.34、14.23、17.63、17.70，P均＜0.05）。与对照组比较，羟考酮组T2、T3、T4时Qs/Qt降低，T2、T4时PaO2升高，差异有

统计学意义（t分别=4.52、6.89、4.85；4.63、0.98，P均＜0.05）；羟考酮组T1、T3、T4时呼末七氟醚浓度（ETsev）较对照

组均明显减少，差异有统计学意义（t分别=7.08、6.87、5.05，P均＜0.05）。结论 单肺通气前静脉注射羟考酮注射

液0.1 mg/kg预处理可减少七氟醚的用量，减轻单肺通气时肺内分流，提高氧合。
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Effect of oxycodone pretreatment on intrapulmonary shunt and arterial partial pressure of oxygen in patients
undergoing thoracic surgery during one- lung ventilation YU Liang，LIU Yang. Department of Anesthesiology，
Huzhou Central Hospital，Huzhou 313000，China
[Abstract] Objective To investigate the effect of pretreatment with oxycodone on intrapulmonary shunt and arterial
partial pressure of oxygen in patients undergoing thoracic surgery during one-lung ventilation. Methods Forty patients
undergoing elective thoracic surgery were assigned into oxycodone group and control group with 20 cases in each. At 15
minutes before one-lung ventilation，the 0.1mg/kg of oxycodone mixed with 5ml normal saline was injected intravenously
in oxycodone group，while the control group the equal volume of normal saline. Sevoflurane concentration were adjusted
to maintain BIS from 40 to 60. At immediately before one-lung ventilation（T1），at 10 min（T2），20 min（T3）and 30
min（T4）after one-lung ventilation，the potential of hydrogen（pH），PaO2，PaCO2，MAP of two groups were detected and
intrapulmonary shunt（Qs/Qt）were calculated. Results There were no significant differences in pH value，PaCO2 and
BIS at T1，T2，T3，T4 between the two groups as well as MAP at T1，T2，T4（t=0.78，0.03，0.73，0.49，0.98，0.88，0.71，
0.55 ，0.80，0.47，0.56，0.65，1.34，1.24，0.56，P＞0.05） . Compared with T1，Qs/Qt was significantly higher ，while
PaO2 was significantly lower at T2，T3，T4 in oxycodone group and control group（t=14.69，12.25，16.55，11.82，20.45，
16.24; 15.47，20.89，18.34，14.23，17.63，17.70，P＜0.05） . Compared with the control group，Qs/Qt was significantly

lower at T2，T3，T4 and PaO2 was significantly higher at
T2，T4 in oxycodone group （t=4.52，6.89，4.85，4.63，
0.98，P＜0.05）. ETsev in oxycodone group was
significantly lower than control group at T1 ，T3 ，T4（t=

7.08，6.87，5.05，P＜0.05）. Conclusion Intravenous
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胸科手术患者通常需要接受单肺通气，单肺通

气时非通气肺有血流而无通气时就会出现从右到

左的肺内分流，导致动脉氧分压降低产生低氧血

症，甚至导致急性肺损伤[1]，直接影响手术安全和患

者的术后恢复。羟考酮是阿片类生物碱的半合成

衍生物，为纯阿片μ和κ受体的双重激动剂，其代谢

产物无药理活性，对于混合性的躯体和内脏性疼痛

具有较其他阿片类药物更好的止痛作用 [2，3]。动物

实验研究证实羟考酮预处理具有肺保护作用，能有

效减轻急性肺损伤[4]。羟考酮预先给药对单肺通气

期间肺内分流是否有影响，从而改善氧合产生肺保

护作用目前尚无相关研究报道，本次研究通过评估

羟考酮预处理对单肺通气时肺内分流和氧合的影

响，探讨羟考酮应用于胸科单肺通气手术时的

价值。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择 2016年 7月至 2017年 4月湖

州市中心医院需在单肺通气下手术的胸科患者40例，

其中男性 21 例、女性 19 例；年龄 42～65 岁，平均

（54.47±7.78）岁。入选标准：①美国麻醉医师协会

分级Ⅰ～Ⅱ级；②经评估均能耐受胸科手术和单肺

通气者；③血红蛋白均＞100 g/L，红细胞压积＞

30%。排除标准：①术前合并严重心血管、肝、肾疾

病、中度以上贫血；②肺功能检查第1秒用力呼气容

积（forced expiratory volume in one second，FEV1）/
用力肺活量（forced vital capacity，FVC）＜65%者；

③对研究所用药物过敏者。采用随机数字表法将

患者纳入羟考酮组和对照组，各20例。本次研究经

本院医学伦理委员会批准，并与患者或家属签署知

情同意书。对照组中1例患者因单肺通气时持续经

皮 血 氧 饱 和 度（percutaneous oxygen saturation，
SpO2）≤90%需运用辅助通气提升氧合而退出，实际

19例完成研究。两组患者术前一般资料见表1。两

组性别比、ASA分级、年龄、体重指数和术前血红蛋

白含量（hemoglobin，Hb）、动脉氧分压（arterial par⁃
tial pressure of oxygen，PaO2）、动脉二氧化碳分压

（arterial partial pressure of carbon dioxide，PaCO2）、

FEV1/FVC比较，差异均无统计学意义（P均＞0.05）。
表1 两组患者术前一般资料和各项生理指标的比较

组别

羟考酮组

对照组

n

20

19

性别

（男/女）

11/9

10/9

ASA分级

（Ⅰ/Ⅱ）

7/13

6/13

年龄/岁

56.55±7.28

52.28±8.32

体重指数

/kg/m2

23.29±2.91

22.28±3.18

Hb/g/L

131.62±20.33

125.75±18.56

PaO2/mmHg

91.65±9.24

96.86±10.72

PaCO2/mmHg

40.33±5.39

38.61±4.86

FEV1/FVC

80.34 ±9.71

79.35±8.39

1.2 方法 两组患者均无术前用药，手术均由同一

组胸科手术医师完成，入手术室后常规监测无创血

压、SpO2、心电图（electrocardiogram，ECG）及脑电双

频谱指数（bispectral index，BIS）。开放静脉，局麻下

行桡动脉穿刺、颈内静脉穿刺置管，麻醉诱导给予

咪达唑仑 0.1 mg/kg、舒芬太尼 0.6 μg/kg、丙泊酚

2 mg/kg、罗库溴铵0.6 mg/kg。常规双腔气管导管插

管，纤维支气管镜对位后接麻醉机行机械控制双肺

通气，呼吸参数：潮气量8 ml/kg，频率为12次/分，呼

吸比为 1:2，吸入氧浓度:100%。侧卧位体位固定完

成后，羟考酮组静脉注射羟考酮注射液0.1mg/kg（以

0.9%氯化钠注射液稀释至 5 ml），对照组静脉注射

等容量0.9%氯化钠注射液，预处理完毕后15 min行
单肺通气，单肺通气后不改变呼吸参数设置。麻醉

维持：静脉恒速泵注瑞芬太尼 0.2 μg·kg-1·min-1，根

据BIS值及血压调节吸入七氟醚浓度 1.0%～2.5%，

维持BIS值在 40～60之间，术中间隔 30 min静脉注

射苯磺酸阿曲库铵 0.2 mg/kg维持肌松。单肺通气

时，萎陷肺与空气相通。退出标准：①通过调节七

氟醚吸入浓度维持HR 50～100次/分和MAP 70～
100 mmHg，经七氟醚调整处理无效时给予阿托品

0.5 mg或去氧肾上腺素 50 μg处理的患者；②单肺

通气过程中SpO2≤90%需运用辅助通气技术提升氧

合者。

1.3 观察指标 分别于单肺通气前即刻（T1）、单肺

通气后10 min（T2）、20 min（T3）和30 min（T4）时抽取

桡动脉、颈内静脉血各1ml，采用 cobas b 221型血气

分析仪（由德国罗氏公司生产）行血气分析。根据

pre- injection 0.1 mg/kg of oxycodone at 15 minutes before one- lung ventilation can reduce the intrapulmonary shunt
and increase the arterial partial pressure of oxygen during one-lung ventilation in patients undergoing thoracic surgery.
[Key words] oxycodone； one-lung ventilation； intrapulmonary shunt； sevoflurane
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4个时间点监测的血气分析结果记录肺内分流率

（intrapulmonary shunt fraction，Qs/Qt）肺毛细血管血

氧含量（pulmonary capillary oxygen content，CcO2）、

动脉氧含量（arterial oxygen content，CaO2）、混合静

脉氧含量（mixed venous oxygen content，CvO2）、动脉

血氧饱和度（arterial oxygen saturation，SaO2）、Hb。
计算：

Qs/Qt=（CcO2-CaO2）/（CcO2- CvO2）×100%
CcO2=Hb×1.34×SaO2+（713-PaCO2/0.8）×0.0031
CaO2=Hb×1.34×SaO2+PaO2×0.0031
CvO2=Hb×1.34×SvO2+PvO2×0.0031

记录两组患者各时间点 pH、PaO2、PaCO2、呼末

七氟醚浓度（end tidal sevoflurane concentration，ET⁃
sev）、平均动脉压（mean arterial pressure，MAP）、

BIS值。

1.4 统计学方法 采用SPSS 22.0统计学软件进行

统计分析。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，组内各时间点比较采用重

复测量设计的方差分析，再采用 LSD法进行两两比

较。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者各时间点Qs/Qt、PaCO2比较见表 2
表2 两组患者不同时点Qs/Qt、PaO2的比较

指标

Qs/Qt/%

PaO2/mmHg

羟考酮组

对照组

羟考酮组

对照组

T1

14.39± 2.21

15.11± 2.29

441.04±51.37

430.00±47.03

T2

27.16± 3.91*#

33.31± 4.58*

259.68±54.11*#

180.93±52.08*

T3

29.58± 4.59*#

39.30± 4.21*

189.08±36.72*

164.20±51.49*

T4

30.33± 3.59*#

36.21± 3.98

195.64±49.79*#

154.16±48.70*

注：*：与T1时比较，P＜0.05；#：与对照组比较，P＜0.05。
由表 2可见，组内比较：与T1时比较，两组患者

T2、T3、T4时Qs/Qt均明显增加，PaO2均明显降低，差异

均有统计学意义（t分别=14.69、12.25、16.55；15.47、
20.89、18.34；11.82、20.45、16.24；14.23、17.63、17.70，
P均＜0.05）。组间比较：两组患者 T1时Qs/Qt、PaO2

比较，差异无统计学意义（t分别=0.99、0.70，P均＞

0.05）。羟考酮组 T2、T3、T4时 Qs/Qt 明显低于对照

组，T2、T4时 PaO2明显高于对照组，差异均有统计

学意义（t分别=4.52、6.89、4.85；4.63、0.98，P均＜

0.05）。
2.2 两组患者各时间点 pH值、ETsev、MAP、PaCO2

和BIS值的比较见表3
表3 两组患者各时间点pH值、ETsev、MAP、PaCO2和BIS值的比较

指标

pH

ETsev/%

MAP/mmHg

PaCO2/mmHg

BIS

羟考酮组

对照组

羟考酮组

对照组

羟考酮组

对照组

羟考酮组

对照组

羟考酮组

对照组

T1

7.38± 0.03

7.37± 0.03

1.08± 0.19*

1.71± 0.35

77.75±10.46

82.26±10.53

34.56± 4.23

35.81± 3.73

51.50± 7.05

49.75± 6.52

T2

7.39±0.03

7.39±0.04

1.58±0.15

1.62±0.20

84.65±9.93

80.95±8.67

34.88±3.27

35.93±4.16

46.52±5.58

45.74±4.66

T3

7.40± 0.04

7.41± 0.03

1.25± 0.16*

1.84± 0.35

78.58± 7.51*

86.10±11.24

35.16± 3.72

36.05± 4.10

47.57± 6.55

48.73± 6.50

T4

7.40± 0.04

7.40± 0.03

1.23± 0.27*

1.61± 0.20

86.00± 8.79

84.16±10.47

35.20± 4.23

35.92± 3.99

47.08± 7.52

48.54± 6.56

注：*：与对照组比较，P＜0.05。
由表 3可见，两组患者T1、T2、T3、T4时 pH值、Pa⁃

CO2、BIS值及T1、T2、T4时MAP组间比较，差异均无统

计学意义（t分别=0.78、0.03、0.73、0.49；0.98、0.88、

0.71、0.55；0.80、0.47、0.56、0.65；1.34、1.24、0.56；P均

＞0.05）；羟考酮组 T1、T3、T4 时 ETsev 较对照组均

明显减少（t分别=7.08、6.87、5.05，P均＜0.05）。
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3 讨论

单肺通气是一项较完善的肺隔离技术，便于暴

露手术术野，方便手术操作，防止健侧肺的污染，已

广泛用于胸科手术。肺内分流和低氧血症是单肺

通气期间最常见的并发症，通过混合静脉血氧分压

CvO2进行计算的Qs/Qt是反映肺内动、静脉分流的

指标。采集混合静脉血的理想方法是插入 Swan-
Ganz肺动脉导管采集肺动脉血，但本次研究病人没

有插入肺动脉导管的临床指征。从医学伦理学角

度考虑，本次研究采用中心静脉血替代肺动脉血。

有研究发现肺动脉和中心静脉血氧含量差仅为

3.1%（95%CI为 2.4%～3.75%）[5]。虽然测量绝对值

会有误差，但应该不影响动态变化趋势的观察和组

间的比较。本次研究进行了预试验。在湖州市中

心医院经预试验（n=5）得出羟考酮组 Qs/Qt 为
（27.62±4.51）%，对照组为（33.83±4.33）%，设定两组

样本量相同，置信水平为0.95，检验功效为0.8，计算

得出每组样本量为18例，考虑到研究中样本量的损

失，按研究样本 10％脱落率计算，最终总样本量定

为40例。

本次研究结果显示单肺通气后 10 min、20 min
和 30 min 两组患者 Qs/Qt 均较治疗前明显增加，

PaO2明显降低（P＜0.05），表明这一非生理通气方式

会引起肺内动静脉分流，通气/血流比降低，出现低

氧血症，这与相关文献报道一致 [6，7]。与对照组比

较，羟考酮组在单肺通气时Qs/Qt明显降低，PaO2明

显增加（P＜0.05），说明羟考酮预处理能够减少单肺

通气时的肺内分流，改善氧合，具有肺保护的临床

意义。本次研究中观察单肺通气时的血气指标截

止至单肺通气后 30 min，避免了手术中阻断或结扎

肺血管而影响通气血流比例，因此减少了手术操作

对Qs/Qt和研究结果的影响。

羟考酮静脉给药后 2～3 min起效，5 min血药

浓度达到最高峰，作用时间 3.5 h左右[3]，因此，本次

研究在单肺通气前15 min给药，使得整个实验过程

都在药物的有效作用时间范围内。本次研究通过

恒定维持麻醉的瑞芬太尼剂量，单独调整七氟醚吸

入浓度调控麻醉深度和维持血流动力学平稳，最大

程度减少其他药品对研究的干扰。羟考酮作为阿

片类药物辅助应用于全身麻醉起到镇静、镇痛、抗

焦虑作用，可减少包括七氟醚在内的全身麻醉药物

的用量。相关研究显示七氟醚可抑制肺部低氧性

肺血管收缩，且呈剂量依赖性[8]，因此七氟醚麻醉容

易抑制肺部低氧性肺血管收缩导致肺内分流增加，

动脉氧分压下降。肺部低氧性肺血管收缩是肺通

气与血流关系的重要自身调节机制，是机体肺循环

系统在缺氧状态下重要的保护性机制之一，也是单

肺通气时机体减少肺内分流提升氧合的重要的自

身代偿机制。本次研究结果显示，两组间T1、T2、T3、

T4时pH值、PaCO2、BIS值及T1、T2、T4时MAP比较，差

异均无统计学意义（P＞0.05），说明研究期间内环

境、麻醉深度和血流动力学等因素无明显差异，两

组患者具有可比性，而ETsev、PaO2和Qs/Qt的差异

考虑与药物羟考酮的使用相关。本次研究结果显

示羟考酮组单肺通气前即刻、单肺通气后20 min和
30 min时ETsev明显较对照组降低（P＜0.05），同时

单肺通气后10 min、20 min和30 min羟考酮组Qs/Qt
较对照组也有明显降低（P＜0.05），说明羟考酮可能

通过协同麻醉作用而减少七氟醚的用量进而间接

地增强了单肺通气时肺部低氧性肺血管收缩效应，

降低肺内分流，同时提高了PaO2。

另一方面，术中肺泡萎陷、机械性牵张、手术操

作等会造成肺炎性反应，炎性因子瀑布级联反应和

白细胞过度激活，在肺内聚集和滞留不仅抑制肺部

低氧性肺血管收缩而且造成肺血管内皮、肺泡基底

膜及肺间质损伤[9]。大鼠急性肺损伤的研究通过羟

考酮预处理可抑制白细胞介素 1β、肿瘤坏死因子α
和人高迁移率族蛋白 1的释放，降低细胞凋亡指数

和Toll样受体4的表达水平从而对急性肺损伤产生

有效地保护作用和减轻肺水肿[3]。故羟考酮作为纯

阿片μ和κ受体的双重激动剂可通过抑制炎性反应

和免疫调节作用改善单肺通气时的氧合，减少肺内

分流。

综上所述，单肺通气前0.1 mg/kg羟考酮预处理

可减少七氟醚的用量，减少单肺通气时的肺内分

流，改善通气/血流比，进而减轻单肺通气时的低氧

血症。
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