
综   述

 医药前沿  37

医药前沿 2022年12月 第12卷第35期 

非小细胞肺癌患者术后持续性肺漏气的研究进展
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【摘要】目前非小细胞肺癌的主要治疗手段为手术治疗，持续性肺漏气是肺手术后常见并发症，有效预防和处理术

后持续性漏气对患者快速康复具有重要意义，本文结合临床实践和国内外文献报道，进行系统总结，旨在为非小细胞肺

癌术后持续性肺漏气的防治提供借鉴和参考。
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Research progress on persistent lung leakage after surgery in patients with non-small cell lung cancer
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【Abstract】At present, the main treatment method of non-small cell lung cancer is surgical treatment, persistent air leakage is 

a common complication after lung surgery, which greatly reduces the efficacy of surgery, and it is of great significance to effectively 
prevent and treat postoperative persistent air leakage for the rapid recovery of patients.
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2020 年，肺癌（lung cancer, LC）患者达到 220 万，

同时在全球 996 万癌症死亡人数中，LC 约占 180 万，

其病死率是世界上最高的 [1]，非小细胞肺癌（non-small 

cell lung cancer, NSCLC）是 LC 中最常见的，约占 80% ～

90%，外科手术是其主要治疗方法，但由于术后肺实质损

伤，经常发生肺漏气，虽然大多数漏气在48 h内自行停止，

但有些仍会持续 5 ～ 7 d 以上，这种情况称为长时间肺

漏气（prolonged air leak, PAL）[2]。PAL 会导致住院时间

延长以及相关治疗费用增加，同时胸管留置时间延长增

加了患者术后疼痛，容易诱发肺炎与脓胸发生 [3]。尽管

现在有很多方法预防和治疗 PAL，但 PAL 仍会增加术后

进入重症监护室以及再入院次数、同时也会使住院时间

延长、提升肺炎发病率和胸腔感染。

调查显示，非小细胞肺癌切除术后 PAL 发生率为 

6% ～ 18% [3]，同时也有研究发现 PAL 发生的危险因素包

括高龄、男性、低体重指数、肺功能减退、上肺叶切除术、

胸膜粘连，据 Sakamoto 等 [4] 的数据统计，胸外科基础

术式发生持续性肺漏气的概率也近 10%，如胸腔镜下肺

大疱切除术，故较高级的肺实质切除术，或术前评估具

有高危因素的患者，降低其持续性肺漏气发生率的方法

具有极大的临床意义。本文讨论了几种已研究的预防肺

切除术后PAL的预防措施，包括胸膜固定术、胸膜补片、

术后胸管管理和预防性使用气腹。

1. 机械胸膜固定术

机械胸膜固定术是目前临床肺切除术后预防持续性

肺漏气的重要方法，目前主要有胸膜摩擦术和胸膜切除

术两种 [5]，胸膜摩擦术即使用无菌材料对壁层胸膜进行

物理摩擦致少量渗液，渗出液中含有特殊成分，如纤维

蛋白原、凝血酶等，会使胸膜间产生无菌性的炎症，从

而粘连脏壁层胸膜，同样有研究表明使用胸膜摩擦术后

持续性肺漏气的发生率可控制在 5% 左右 [6]，但同时加大

了术后出血的概率以及加重术后疼痛。胸膜部分切除术

最早被临床医生研究用于自发性气胸的治疗中，临床医

生将患者的肺大泡切除后同时切除顶端胸膜，能极大降

低自发性气胸复发率[7]，并且其发生率低于胸膜摩擦术，

但术后血胸的发生率较其他胸膜固定术高，术后疼痛也

尤为显著，同时临床中外科医生关注的胸管留置时间、

住院天数等问题也相应变得更加棘手 [8]。

2. 化学胸膜固定术

化学胸膜固定术，也称胸膜粘连术，其与胸膜固定

术的本质相同，其不单纯是利用物理层面进行治疗，而

是通过化学性或生物性的材料对术后的残端和创面进行

加固，或促进脏壁层胸膜间的粘连 [9]。化学胸膜固定

术的应用材料一般分为抗生素与化学药物二大类。抗生

素类：四环素、红霉素、多西环素等抗菌药物，目前红
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霉素应用较为广泛，有研究表明其可以有效降低自发性

气胸复发率和术后不良反应的优点 [10]。化学药物类：

高渗葡萄糖、碘伏、滑石粉悬浊液等。其中高渗葡萄

糖在临床应用最为广泛，相较于其他化学药物，它有易

获取、安全、廉价的优点，有研究表明化学性胸膜粘连

术可将持续性肺漏气的发生率控制在 5% 以下 [11]，虽然

有较好的疗效，但仍增加胸痛、发热和肺功能丧失等并

发症。自体静脉血胸膜粘连术（autologous blood patch 

pleurodesis, ABPP）多用于自发性气胸的治疗，目前也被

临床医师应用于治疗 PAL[12,13]，ABPP 主要优势在于引起

其他并发症较少，而且操作便利、简单有效，据 Manley

等 [14] 研究表明，50 ～ 120 mL 自体静脉血进行胸腔注射

最为有效，据 Ozpolat 等 [15] 的研究显示，与胸腔内注射

高渗葡萄糖对比，自体静脉血胸膜粘连术后的 PAL 治愈

率更高。

3. 生物补片

生物蛋白胶和人造生物加固材料的应用和发展十分

迅速，Sakamoto 等 [4] 的研究表明，肺部手术后导致 PAL

发生的高危因素主要是术后肺残端吻合不牢，因此，

外科医生在术中对于肺残端的处理可预防 PAL 的发生，

Lococo 等 [16] 进行相关对照实验证明，肺手术中通过使

用牛心包纤维材料覆盖手术残端，术后引流管留置时间

和住院时间有明显缩短，Ikeda 等 [17] 则通过自体材料进

行相同对照试验，术中使用自体心包外脂肪垫覆盖处理

术后残端创面，实验进行时长为 2年，共计 179 例病例

参与，仅有 3例患者发生持续性肺漏气，证明胸膜生物

补片在降低 PAL 发生率方面有极大作用。

4. 胸腔闭式引流

肺癌术后应用传统胸腔引流术（双引流管）能够充

分排除胸腔气体和液体并促使肺复张，数字式胸腔引

流系统 [18] 目前发展迅速，临床操作数字化管理具有回

溯漏气曲线等功能，能更精确记录患者术后引流情况，

给临床治疗提供了更可靠的依据，且可调节的负压引流

和便捷的移动性能也使得患者可以早期下床活动，有助

于早期发现肺漏气并早期治疗。但目前在胸腔闭式引流

的临床应用中，肺术后是否常规采取额外负压吸引一直

存在争论，但大多数临床医师会给予额外的负压吸引

（-20 cmH2O）
[19],Coughlin 等 [20] 的 meta 分析显示，通

过高质量的随机对照实验文章总结发现，水封引流组和

负压吸引组对漏气持续时间的改善没有差异，同样也无

明显缩短住院时间的优势。此外，Qiu 等 [21] 的 meta 分

析也同样证实这一点，收集术后持续性肺漏气的病例进

行探究，同样得出水封引流组和负压吸引组患者恢复情

况无实际差异结论，Deng 等 [22] 进行研究总结建议，外

科医生需根据临床经验进行判断，针对不同病情需要选

择水封引流及负压吸引装置，具有以下适应证者建议早

期使用负压吸引装置：①原发性自发性气胸行肺楔形切

除术后；②肺上叶切除术后；③术前围手术期高危因

素；④胸膜剥脱术后促肺复张。

5. 预防性使用气腹

预防性气腹已被研究为避免右下、右下叶切除患者

并发症的一种方法，目前两项前瞻性、双臂试验确实显

示 [23,24]，预防性气腹患者 5 d 以上的 PAL 发生率明显较

低，胸管引流时间较短，住院时间较短。Podgaetz 等 [25]

前瞻性研究了 60 例患者，其中 30 例随机接受术中预防

性气腹，通过右侧横膈膜导管吸入1～1.5 L的室内空气，

所有双侧患者均行术中渗漏检测和实质渗漏缝合修复后

再进行额外干预。Drahush 等 [26] 研究显示，有气腹的患

者平均胸管使用时间为 3.47 d，而无气腹的患者平均胸

管使用时间为 4.87 d（P ＜ 0.001），与对照组相比，有

气腹组只有 1例患者漏气时间超过 5 d（P ＜ 0.026）。

6. 支气管内活瓣植入术

植入支气管内的瓣膜可阻断或减少漏气处的气流，

从而加速漏气的关闭，主要有两种设计：鸭嘴阀和伞形

阀 [27]，伞型结构，呼气时远端气体和黏液从伞的边缘

溢出，吸气时膜片打开，管腔完全封闭，通过专用操作

杆可调节位置和可逆地放入取出。Zephyr 的阀门：鸭

嘴形瓣膜，目前有三种不同直径，以适应不同直径的气

管。Travaline 等 [28] 在一项涉及 40 例患者的研究中表

明，支气管内瓣膜植入术在临床应用较广泛，两种微创

器械十分有效，接近 50% 的肺漏气患者可以做到完全治

愈，同时术后患者随访中少见瓣膜脱位、移位和感染等

并发症。官方机构已对支气管内瓣膜植入术的应用做出

了规范，主要应用于治疗持续性漏气、复发性气胸 [29]。

Anile M. 等 [30] 研究显示，37 例患者被纳入回顾性研究，

均被植入支气管瓣膜，研究结果为患者停止漏气的时间，
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结果表明叶间裂完整患者，支气管内瓣膜植入成功率高，

见效快，术后并发症少，且支气管内瓣膜植入术能够被

用于解决机械通气引起的难治性气胸 [31-32]。

7. 未来展望

随着肺部手术增多，对肺术后持续性肺漏气的研究

进入了更深入的层次，目前临床医生仍处在利用物理或

化学材料对肺残端进行机械修补的阶段，这类方法往往

过于追求粘连强度，而造成周边正常肺组织功能的破

坏，因此，基础研究者提出组织工程学干细胞治疗技术，

此项技术能保留甚至恢复间皮细胞 / 肺泡细胞功能，

Kanzaki 等 [33] 研究者利用鼠肺细胞 -鼠皮肤纤维母细胞

进行实验，全部实验鼠无任何并发症出现，同时研究者

对鼠死后标本进行解剖研究，发现利用组织工程学制作

的细胞片与周围肺胸膜间生长出的新生血管及纤维素，

在实验鼠存活超过 3个月后进行解剖观察，发现鼠肺残

端和细胞片间覆盖有大量成熟的微绒毛（microvilli）[34]，

此项发现表明新生组织逐渐向成熟肺组织生长发展。人

脂肪干细胞（adipose-derived stem cells, ADSCs）[35] 可作

为 PAL 未来治疗手段，其取材便利，来源广泛，增殖能

力强，不涉及伦理学问题，并具有向多胚层分化的潜能

及免疫抑制效应，这均有利于异体移植治疗，故在组织

工程干细胞治疗中 ADSCs 是一种理想化治疗手段，但关

于ADSCs的修复机制仍需后续基础研究，Shigemura等 [36]

表示 ADSCs 能分泌大量干细胞生长因子，可以促进肺

泡 /胸膜血管损伤重生，随着对肺切除术后损伤肺组织

病理生理学和修复机制的研究深入，联合治疗 PAL 将成

为临床医生的第一选择，功能修复最终将取代机械治疗，

这也体现了我们对再生医学和精准医疗的追求。
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