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　 　 【摘要】 　 目的　 观察肺保护性通气策略联合右美托咪定对胸腔镜肺癌根治术患者炎症反应及

术后肺部并发症的影响。 方法　 选择择期行胸腔镜肺癌根治术的患者 ４０ 例，男 ２３ 例，女 １７ 例，年龄

４０～６４ 岁，ＢＭＩ ２０～２５ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ Ⅰ或Ⅱ级，随机分为两组：肺保护性通气策略组（Ｐ 组）和肺保护性

通气策略联合右美托咪定组（ＤＰ 组）。 ＤＰ 组于麻醉诱导前 １０ ｍｉｎ 静脉泵注右美托咪定负荷量 ０􀆰 ５
μｇ ／ ｋｇ（１０ ｍｉｎ 泵注完毕），随后以 ０􀆰 ６ μｇ·ｋｇ－１·ｈ－１持续泵注至手术结束；Ｐ 组以等容量生理盐水持

续静脉泵注。 双肺通气及单肺通气期间所有患者均采用相同的通气策略：ＶＴ ６ ｍｌ ／ ｋｇ，ＦｉＯ２ ７０％，
ＰＥＥＰ ５ ｃｍＨ２Ｏ。 分别在麻醉诱导前（Ｔ０）、单肺通气前即刻（Ｔ１）、单肺通气 １ ｈ（Ｔ２）、单肺通气 ２ ｈ
（Ｔ３）、术后 ２ ｈ（Ｔ４）、术后 ２４ ｈ（Ｔ５）检测血清 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６ 和 ＭＰＯ 含量；记录术后肺部并发症情况。
结果　 与 Ｐ 组比较，Ｔ２—Ｔ５ 时 ＤＰ 组 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６、ＭＰＯ 含量明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 Ｐ 组有 ２ 例（１０％）
肺部并发症。 结论　 肺保护性通气策略联合右美托咪定用于胸腔镜肺癌根治术能够进一步减轻术

中炎症反应，可能有助于减少术后肺部并发症的发生。
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　 　 肺保护性通气策略是机械通气治疗急性呼吸 窘迫综合征（ＡＲＤＳ）常用的通气方式［１］，对于非急

性肺损伤（ＡＬＩ）或 ＡＲＤＳ 但需入住 ＩＣＵ 的危重患

者，应用肺保护性通气策略也被证实对患者有

益［２］。 近年来研究证实，在胸科手术单肺通气中采

用肺保护性通气策略不仅能够减轻机体氧化应激
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反应，而且可以降低术后肺部的并发症［３－４］，但研究

结果不完全一致。 右美托咪定是高选择性 α２ 受体

激动药，在多种肺损伤模型中均显示其良好的肺保

护作用，其用于胸科手术不仅能够提高氧合、减少

肺内分流，增强缺氧性肺血管收缩效应，并且还能

减轻炎症反应［５－６］。 本研究假设在胸科手术中将右

美托咪定和肺保护性通气策略联合应用，可能产生

更好的肺保护效应，通过观察其对患者炎症反应及

术后肺部并发症的影响，为临床胸科手术肺保护的

实施提供参考。

资料与方法

一般资料 　 本研究经本院伦理委员会审批

（２０１６ 科－００１），所有患者及家属均已签署书面知

情同意书。 选择择期行胸腔镜肺癌根治术的患者，
性别不限，年龄 ４０ ～ ６４ 岁，ＢＭＩ ２０ ～ ２５ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ
Ⅰ或Ⅱ级，术前肺功能检查正常。 排除标准：术前

严重高血压；术前有严重心肺肝肾疾患；术前 ２ 周内

急性上呼吸道感染；哮喘、肺气肿病史；手术前放化

疗；术前有心动过缓、房室传导阻滞。 剔除标准：术
中 ＳｐＯ２＜ ９０％或者 ＰａＯ２≤６０ ｍｍＨｇ；术中严重低血

压需反复应用血管活性药物；由胸腔镜中转为开胸

手术；单肺通气时间大于 ４ ｈ。
分组与处理　 患者随机分为两组：肺保护性通

气策略组（Ｐ 组）和肺保护性通气策略联合右美托

咪定组（ＤＰ 组）。 ＤＰ 组麻醉诱导前于 １０ ｍｉｎ 内经

静脉泵注负荷剂量右美托咪定 ０􀆰 ５ μｇ ／ ｋｇ，随后以

０􀆰 ６ μｇ·ｋｇ－１·ｈ－１的速度持续泵注至手术结束。 Ｐ
组以等容量生理盐水持续静脉泵注。 两组双肺通

气及单肺通气期间均采用相同的通气策略：ＶＴ ６
ｍｌ ／ ｋｇ，ＦｉＯ２ ７０％，ＰＥＥＰ ５ ｃｍＨ２Ｏ，ＲＲ １４～１６ 次 ／分，
Ｉ ∶ Ｅ １ ∶ ２，维持ＰＥＴＣＯ２在 ３５～４５ ｍｍＨｇ。

麻醉方法 　 术前 ３０ ｍｉｎ 肌注苯巴比妥钠 ０􀆰 １
ｇ、阿托品 ０􀆰 ５ ｍｇ。 入室后监测 ＥＣＧ、ＳｐＯ２，局麻下

桡动脉穿刺置管持续监测动脉血压，并行右颈内静

脉穿刺置管。 负荷剂量右美托咪定泵注完毕后即

行麻醉诱导，依次静注咪达唑仑 ０􀆰 ０６～０􀆰 ０８ ｍｇ ／ ｋｇ、
丙泊酚 １～１􀆰 ５ ｍｇ ／ ｋｇ、芬太尼 ３ μｇ ／ ｋｇ、顺式阿曲库

铵 ０􀆰 ２ ｍｇ ／ ｋｇ；诱导后插入左双腔支气管导管（女 ３５
号，男 ３７ 号或 ３９ 号），纤维支气管镜定位双腔管位

置。 气管插管后连接麻醉机行机械通气，切皮前静

脉注射芬太尼 ３ μｇ ／ ｋｇ，术中采用静－吸复合麻醉，
持续静脉泵注丙泊酚 ４ ～ ８ ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１、 瑞芬太

尼 ０􀆰 １５～０􀆰 ３ μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１和顺式阿曲库铵 ０􀆰 １５

～０􀆰 ２ ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１维持麻醉，并酌情间断静注芬

太尼。 术中麻醉深度监测采用 Ｎａｒｃｏｔｒｅｎｄ 监测，维
持于 Ｄ２—Ｅ１ 水平。 术中如 ＳｐＯ２ ＜ ９０％，逐渐提升

ＦｉＯ２ 直至纯氧，必要时术侧加用 ５ ｃｍＨ２Ｏ持续正

压，如 ＳｐＯ２ 仍上升不佳，则改单肺通气为间断双肺

通气，并剔除。 如术中血压降低超过基础值的 ２０％
时调整瑞芬太尼的泵注速度，必要时使用去氧肾上

腺素或麻黄碱提升血压，如长时间 ＳＢＰ≤８０ ｍｍＨｇ
或需反复使用血管活性药该病例被剔除。

所有患者手术结束后均带气管导管入 ＩＣＵ，ＶＴ

６～８ ｍｌ ／ ｋｇ，ＦｉＯ２ ５０％， ＰＥＥＰ ５ ｃｍＨ２Ｏ，ＲＲ １２ ～ １５
次 ／分，Ｉ ∶ Ｅ １ ∶ ２，患者清醒后，拔管指征充分时即

拔除气管导管。 两组术后镇痛采用相同配方。
观察指标　 记录术中丙泊酚、芬太尼、瑞芬太尼的

用量及术中血管活性药物的使用情况。 均于麻醉诱导

前（Ｔ０）、单肺通气前即刻（Ｔ１）、单肺通气 １ ｈ （Ｔ２）、单
肺通气 ２ ｈ （Ｔ３）、术后 ２ ｈ （Ｔ４）、术后 ２４ ｈ （Ｔ５）抽取颈

内静脉血测定血清 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６ 和 ＭＰＯ 浓度。 记录术

后肺部并发症（ＰＰＣｓ）的发生情况。
统计分析 　 采用 ＳＰＳＳ １３􀆰 ０ 统计软件进行处

理。 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；计数资料采用 χ２ 检验或 Ｆｉｓｈｅｒ 确
切概率法。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

最初共有 ４５ 例患者纳入本研究，Ｐ 组有 ３ 例患

者剔除（１ 例 ＳｐＯ２＜ ９０％，１ 例单肺通气时间＞４ ｈ，１
例术中血流动力学不稳定）；ＤＰ 组有 ２ 例患者剔除

（１ 例单肺通气时间＞４ ｈ，１ 例术中血流动力学不稳

定），最终有 ４０ 例患者入组，每组 ２０ 例。 两组患者

性别、年龄、身高、体重、ＢＭＩ、ＡＳＡ 分级差异均无统

计学意义（表 １）。
两组手术时间、单肺通气时间、术中输晶体和

胶体液量、术中出血量及尿量差异均无统计学意义

（表 ２）。
与 Ｔ０ 时比较，Ｔ２—Ｔ５ 时两组 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６、ＭＰＯ

含量均明显升高（Ｐ＜０􀆰 ０５），但 ＤＰ 组明显低于 Ｐ 组

（Ｐ＜０􀆰 ０５）（表 ３）。
与 Ｐ 组比较，ＤＰ 组术中丙泊酚、芬太尼、瑞芬

太尼的用量均明显减少（Ｐ＜０􀆰 ０５）（表 ４）。
两组各有 １ 例（５％）患者 ＳＢＰ≤８０ ｍｍＨｇ，经调

整麻醉深度后改善不显著，Ｐ 组间断静注去氧肾上

腺素，ＤＰ 组间断静注麻黄碱后血压改善， 两组血管
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表 １　 两组患者一般情况的比较

组别 例数
男 ／女
（例）

年龄

（岁）
身高

（ｃｍ）
体重

（ｋｇ）
ＢＭＩ

（ｋｇ ／ ｍ２）
ＡＳＡ Ⅰ／Ⅱ级

（例）

Ｐ 组 ２０ １２ ／ ８ ５６􀆰 ４±７􀆰 ３ １６６􀆰 ２±６􀆰 ６ ６５􀆰 ３±９􀆰 ６ ２３􀆰 ６±２􀆰 ９ ９ ／ １１

ＤＰ 组 ２０ １１ ／ ９ ５５􀆰 １±７􀆰 １ １６４􀆰 ２±６􀆰 ２ ６３􀆰 ８±１０􀆰 ４ ２３􀆰 ４±２􀆰 ５ ８ ／ １２

表 ２　 两组患者术中情况的比较（􀭵ｘ±ｓ）

组别 例数
手术时间

（ｍｉｎ）
单肺通气时间

（ｍｉｎ）
输晶体量

（ｍｌ）
输胶体量

（ｍｌ）
出血量

（ｍｌ）
尿量

（ｍｌ）

Ｐ 组 ２０ １６６􀆰 ６±１６􀆰 １ １４２􀆰 ７±１４􀆰 ８ ６７０􀆰 ０±２００􀆰 ９ ７４５􀆰 ０±２２４􀆰 ７ １８６􀆰 ５±６１􀆰 ５ ４４８􀆰 ５±９７􀆰 ６

ＤＰ 组 ２０ １７４􀆰 ３±２３􀆰 ４ １５２􀆰 ５±２３􀆰 ２ ６２５􀆰 ５±１７７􀆰 ０ ７１６􀆰 ５±１９９􀆰 ５ １７８􀆰 ５±３７􀆰 ６ ４５５􀆰 ０±１５８􀆰 ９

表 ３　 两组患者围术期 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６和 ＭＰＯ 浓度的比较（􀭵ｘ±ｓ）

指标 组别 例数 Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４ Ｔ５

ＴＮＦ⁃α Ｐ 组 ２０ ８􀆰 ７±１􀆰 １ ９􀆰 ７±１􀆰 ３ａ １５􀆰 ３±２􀆰 ７ａ ２５􀆰 ３±５􀆰 ３ａ ３４􀆰 ０±８􀆰 １ａ ２２􀆰 １±３􀆰 ９ａ

（ｐｇ ／ ｍｌ） ＤＰ 组 ２０ ８􀆰 ５±１􀆰 ０ ９􀆰 ４±１􀆰 １ａ １３􀆰 ４±２􀆰 ２ａｂ ２０􀆰 ９±４􀆰 ２ａｂ ２７􀆰 ４±７􀆰 ０ａｂ １６􀆰 ２±３􀆰 １ａｂ

ＩＬ⁃６ Ｐ 组 ２０ １９􀆰 １±３􀆰 ４ １９􀆰 ７±３􀆰 ６ ５２􀆰 ５±１５􀆰 ３ａ ７９􀆰 ２±１６􀆰 ５ａ １２４􀆰 ７±２３􀆰 ９ａ ８４􀆰 ９±１０􀆰 ８ａ

（ｐｇ ／ ｍｌ） ＤＰ 组 ２０ １９􀆰 ２±２􀆰 ７ １８􀆰 ７±３􀆰 ４ ３８􀆰 ４±１３􀆰 １ａｂ ５８􀆰 ５±１４􀆰 １ａｂ ８６􀆰 ８±１６􀆰 ８ａｂ ６５􀆰 ５±１１􀆰 ５ａｂ

ＭＰＯ Ｐ 组 ２０ ２１􀆰 ０±３􀆰 ４ ２１􀆰 ３±３􀆰 ０ ２７􀆰 ９±４􀆰 ０ｂ ３５􀆰 ２±５􀆰 ５ａ ４１􀆰 ２±７􀆰 ５ａ ３７􀆰 ５±６􀆰 ７ａ

（ｕ ／ Ｌ） ＤＰ 组 ２０ ２０􀆰 ７±２􀆰 ９ ２０􀆰 ８±２􀆰 ６ ２１􀆰 ８±２􀆰 ２ａｂ ２７􀆰 ７±２􀆰 ６ａｂ ３１􀆰 ７±３􀆰 １ａｂ ２７􀆰 ７±２􀆰 ７ａｂ

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

表 ４　 两组患者术中丙泊酚、芬太尼、瑞芬太尼用量的比较

（􀭵ｘ±ｓ）

组别 例数
丙泊酚

（ｍｇ）
芬太尼

（μｇ）
瑞芬太尼

（ｍｇ）

Ｐ 组 ２０ ８８４􀆰 ５±６８􀆰 ６ ４９２􀆰 ５±５２􀆰 ０ １􀆰 ６±０􀆰 １

ＤＰ 组 ２０ ８１９􀆰 ５±９０􀆰 ４ａ ４０７􀆰 ５±４３􀆰 ８ａ １􀆰 ５±０􀆰 ２ａ

　 　 注：与 Ｐ 组比较，ａＰ＜０􀆰 ０５

活性药物使用率差异无统计学意义。
Ｐ 组有 ２ 例（１０％）患者出现肺部并发症，其中

１ 例肺不张，１ 例低氧血症。 ＤＰ 组无一例肺部并发

症发生。

讨　 　 论

鉴于胸科手术中单肺通气本身以及常规通气

模式采用的大潮气量、高 ＦｉＯ２ 可引起机体炎症与氧

化应激反应诱发肺损伤，可能增加术后肺部并发

症，以小潮气量、限制性低吸气峰压、ＰＥＥＰ、低 ＦｉＯ２、
肺复张为特征的肺保护性通气策略备受推崇，并逐

渐在胸科手术中广泛应用。 已有多项研究表明，单
肺通气期间采用肺保护性通气策略可以改善呼吸

力学，降低 Ｐｐｅａｋ、Ｐｐｌａｔ 和 Ｒａｗ，并能减少炎性因子

的释放，减轻肺部炎症反应及肺损伤［３－４，７］。 但由于

肺保护性通气策略的效果受潮气量、ＰＥＥＰ、ＦｉＯ２、肺
复张等多个因素的影响，研究结果不尽相同。 Ａｈｎ
等［８］研究发现胸腔镜肺叶切除术患者术中采用肺

保护性通气策略并未降低血清 ＩＬ⁃６、ＭＤＡ 含量及术

后肺部并发症的发生率。 Ｗｒｉｇｇｅ 等［９］ 研究亦发现

胸科和腹部大手术患者术中采用肺保护性通气策

略并未显著改善患者的氧合，血清 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１、ＩＬ⁃
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６、ＩＬ⁃８ 等炎性介质的水平与常规通气组无明显差

异。 有研究表明，胸科手术单肺通气期间单独采用

小潮气量（６ ｍｌ ／ ｋｇ）或联合 ＰＥＥＰ（５ ｃｍＨ２Ｏ）的患者

术中氧合指数较采用大潮气量（１０ ｍｌ ／ ｋｇ）的患者明

显降低，低氧血症的发生率显著增高［１０］。 这些研究

结果提示：胸科手术单肺通气期间单独应用肺保护

性通气策略并不能完全有效起到肺保护作用，需要

联合其他有效的肺保护措施或药物，通过多途径、
多种机制以期达到更好的肺保护效应。

右美托咪定的肺保护作用在多种肺损伤模型

中得到验证。 临床试验方面，有研究表明在胸科手

术单肺通气期间，右美托咪定能提高氧合、减少肺

内分流，增强缺氧性肺血管收缩效应，改善呼吸力

学，同时还能减轻炎症反应［５－６］。 Ｇａｏ 等［１１］ 研究显

示，右美托咪定能通过抑制肺叶切除术患者单肺通

气期间 ＴＮＦ⁃α、ＭＤＡ 的释放，增加 ＳＯＤ 的水平，并
促进血红素氧和酶 １ 的表达，从而产生肺保护作用。

本研究将右美托咪定和肺保护性通气策略联

合应用于胸腔镜肺癌根治术中，结果提示两者可能

通过各自不尽相同的作用机制产生了协同作用，从
而加强了抗炎作用。

本研究中仅有 ２ 例肺部并发症，这可能是由于

肺部并发症的发生主要与手术创伤的大小、患者术

前的基础疾病以及手术和单肺通气时间的长短有

关，单纯一种药物的抗炎效应并不能对肺部并发症

的发生起到主导作用，同时也与样本量偏小有关，
这是本研究存在的不足之处。

综上所述，肺保护性通气策略联合右美托咪定

用于胸腔镜肺癌根治术，不仅能够减少术中丙泊

酚、芬太尼、瑞芬太尼等全麻药的用量，也不增加血

管活性药物的使用，而且还能够进一步减轻机体的

炎症反应，可能有助于减少术后肺部并发症的发生。
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ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ｓｕｒｇｅｒｙ： ａ
ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｄｏｕｂｌｅ⁃ｂｌｉｎｄｅｄ ｔｒｉａｌ． Ｅｕｒ Ｊ Ａｎａｅｓｔｈｅｓｉｏｌ， ２０１６， ３３
（４）： ２７５⁃２８２．

［７］ 　 Ｓｈｅｎ Ｙ， Ｚｈｏｎｇ Ｍ， Ｗｕ Ｗ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｔｉｄａｌ ｖｏｌｕｍｅ ｏｎ
ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｍｉｎｉｍａｌｌｙ ｉｎｖａｓｉｖｅ ｅｓｏｐｈａｇｅｃ⁃
ｔｏｍｙ： ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ． Ｊ Ｔｈｏｒａｃ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ
Ｓｕｒｇ， ２０１３， １４６（５）： １２６７⁃１２７３．

［８］ 　 Ａｈｎ ＨＪ， Ｋｉｍ ＪＡ， Ｙａｎｇ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｎｖｅｎ⁃
ｔｉｏｎａｌ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｏｎｅ⁃ｌｕｎｇ ｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｖｅｎｔｉｌａｔｏｒ⁃ａｓｓｉｓｔｅｄ
ｔｈｏｒａｃｉｃ ｓｕｒｇｅｒｙ． Ａｎａｅｓｔｈ Ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ Ｃａｒｅ， ２０１２， ４０ （ ５ ）：
７８０⁃７８８．

［９］ 　 Ｗｒｉｇｇｅ Ｈ， Ｕｈｌｉｇ Ｕ， Ｚｉｎｓｅｒｌｉｎｇ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ
ｖｅｎｔｉｌａｔｏｒ ｓｅｔｔｉｎｇｓ ｏｎ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ａｎｄ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅ⁃
ｓｐｏｎｓｅｓ ｄｕｒｉｎｇ ｍａｊｏｒ ｓｕｒｇｅｒｙ． Ａｎｅｓｔｈ Ａｎａｌｇ， ２００４， ９８ （ ３）：
７７５⁃７８１．

［１０］ 　 Ｋｉｍ ＳＨ， Ｊｕｎｇ ＫＴ， Ａｎ ＴＨ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｉｄａｌ ｖｏｌｕｍｅ ａｎｄ
ＰＥＥＰ ｏｎ ａｒｔｅｒｉａｌ ｂｌｏｏｄ ｇａｓｅｓ ａｎｄ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｍｅｃｈａｎｉｃｓ ｄｕｒｉｎｇ
ｏｎｅ⁃ｌｕｎｇ ｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ． Ｊ Ａｎｅｓｔｈ， ２０１２， ２６（４）： ５６８⁃５７３．

［１１］ 　 Ｇａｏ Ｓ， Ｗａｎｇ Ｙ， Ｚｈａｏ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｅｘｍｅｄｅｔｏｍｉｄｉｎｅ ｐｒｅ⁃
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｎ ｈｅｍｅ ｏｘｙｇｅｎａｓｅ⁃１ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ
ｄｕｒｉｎｇ ｏｎｅ⁃ｌｕｎｇ ｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ． Ｉｎｔ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｐａｔｈｏｌ， ２０１５， ８（３）：
３１４４⁃３１４９．

（收稿日期：２０１９ ０３ ２９）

·８８１１· 临床麻醉学杂志 ２０１９ 年 １２ 月第 ３５ 卷第 １２ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０１９，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１２


