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摘要目的：探讨全胸腔镜下肺叶切除（VATS）联合系统淋巴清扫对肺癌患者血清疼痛相关因子和免疫功能的影响，并分析预后的

影响因素。方法：选择我院于 2014年 3月 ~2016年 3月期间收治的肺癌患者 116例，采用随机数字表法分为对照组和研究组，各

58例。对照组患者给予传统开胸肺叶切除联合系统淋巴清扫治疗，研究组给予 VATS联合系统淋巴清扫治疗，对比两组手术相关

指标、血清疼痛相关因子和免疫功能，随访记录研究组患者 5年生存率，分析预后的影响因素。结果：与对照组相比，研究组手术

时间更长，术中出血量更少，术后住院时间、切口长度、引流时间更短（P<0.05）。两组术后 1 d去甲肾上腺素（NE）、前列腺素 E2

（PGE2）、P物质（SP）、皮质醇（Cor）水平均较术前升高，但研究组低于对照组（P<0.05）。两组术后 1 d CD3+、CD4+、CD4+/CD8+均较

术前降低，但研究组高于对照组，CD8+较术前升高，但研究组低于对照组（P<0.05）。单因素分析结果可知：研究组患者的预后与组
织分化、吸烟史、病灶直径、临床分期、清扫淋巴结个数有关（P<0.05）。多因素 Logistic回归分析结果可知：临床分期、清扫淋巴结

个数是研究组患者预后的影响因素（P<0.05）。结论：VATS联合系统淋巴清扫可减轻肺癌患者术后疼痛及免疫抑制，虽然手术时
间更长，但可以改善其他围术期指标。此外，临床分期、清扫淋巴结个数是患者预后的影响因素，应引起临床重视。
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Effect of Total Thoracoscopic Lobectomy Combined with Systemic
Lymphadenectomy on Serum Pain Related Factors, Immune Function

and Prognostic Factors in Patients with Lung Cancer*

To investigate the effect of total thoracoscopic lobectomy (VATS) combined with systemic lymph node

dissection on serum pain related factors and immune function in patients with lung cancer, and to analyze the influencing factors of

prognosis. 116 patients with lung cancer in our hospital from March 2014 to March 2016 were selected and randomly divided

into control group and study group, 58 cases in each group. The control group was treated with traditional thoracotomy lobectomy

combined with systemic lymphadenectomy, and the study group was treated with VATS combined with systemic lymphadenectomy. The

perioperative related indexes, serum pain related factors and immune function of the two groups were compared. The 5-year survival rate

of the study group was recorded and the influencing factors of prognosis were analyzed. The operation time of the study group

was longer than that of the control group, the incision length, postoperative hospital stay and drainage time were shorter than those of the

control group, and the intraoperative blood loss was less than that of the control group (P<0.05). The levels of norepinephrine (NE),
prostaglandin E2 (PGE2), substance P (SP) and cortisol (Cor) in the two groups increased 1 day after operation, and the levels of the

study group were lower than those of the control group (P<0.05). The levels of CD3+, CD4+, CD4+/ CD8+ in the two groups 1d after

operation were lower than those before operation, but the study group was higher than that in the control group, and CD8+ was higher

than that before operation, but the study group was lower than that in the control group (P<0.05). Univariate analysis showed that the
prognosis of patients in the study group was related to tissue differentiation, smoking history, lesion diameter, clinical stage, number of

lymph nodes dissected(P<0.05). Multivariate Logistic regression analysis showed that clinical stage and number of lymph node dissection

were the prognostic factors of patients in the study group (P<0.05). VATS combined with systemic lymphadenectomy can
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前言

肺癌是目前我国临床中发病率和死亡率均最高的恶性肿

瘤，给患者的生命健康带来巨大威胁[1]。目前临床对于该病早期

的治疗以手术治疗为主，传统开胸手术可有效切除病变组织，

但因其术后创伤大、并发症多而饱受争议[2，3]。严重的手术损伤

会强化和增强患者术后的疼痛程度，导致机体疼痛阈值降低，

免疫功能下降，降低患者的预后[4，5]。随着医学技术及器械的不

断进步，全胸腔镜下肺叶切除（Total thoracoscopic lobectomy，

VATS）因其具有创伤小、术后恢复快等优势而广泛应用于早期

肺癌患者的治疗中[6，7]。本研究通过探讨 VATS联合系统淋巴清

扫对肺癌患者血清疼痛相关因子和免疫功能的影响，并分析预

后的影响因素，旨在为临床肺癌患者治疗提供数据参考。

1 资料与方法

1.1一般资料

选择我院于 2014年 3月 ~2016年 3月期间收治的符合纳

入和排除标准的肺癌患者 116例，纳入标准：（1）经纤维支气管

镜、胸部 CT、穿刺活检病理证实为肺癌患者；（2）卡氏评分

（KPS）[8]≥ 60分；（3）患者知情且签署同意书；（4）临床分期为Ⅰ

~Ⅱ期，单发病灶，具有手术指征。排除标准：（1）合并其他恶性

肿瘤者；（2）合并心脑血管疾病、肝肾功能障碍者；（3）出现远处

转移者；（4）妊娠与哺乳期患者；（5）存在严重感染、免疫抑制疾

病者；（6）失访患者。采用随机数字表法分为研究组（58例）、对

照组（58例）。其中研究组女 19例，男 39例；年龄 35~72岁，平

均（56.82依4.81）岁；病理类型：腺鳞癌 3例，腺癌 42例，鳞癌 13

例；病灶直径 1~4 cm，平均（2.86依0.42）cm；临床分期：Ⅰ期 22

例，Ⅱ期 36例。对照组女 21例，男 37例；年龄 34~70岁，平均

（56.27依5.37）岁；病理类型：腺鳞癌 1 例，腺癌 43 例，鳞癌 14

例；病灶直径 1~5 cm，平均（2.93依0.51）cm；临床分期：Ⅰ期 20

例，Ⅱ期 38例。两组一般资料对比无明显差异（P>0.05）。本研
究经我院伦理委员会批准进行。

1.2 方法

两组患者在全麻双腔气管插管单肺通气状态下进行手术，

取 90° 侧卧位。对照组给予传统开胸肺叶切除联合系统淋巴清扫

治疗：在患者后外侧开一长约 15 cm的切口，撑开腋前线第 5、6

肋间隙，切除病变肺叶，后进行系统清扫淋巴结。清扫范围为：

左侧包括第 4、5、6、7、8、9、10、11、12、13组淋巴结，右侧包括第

2、4、7、8、9、10、11、12、13组淋巴结。清扫上纵隔淋巴结时，适当

游离食管增加操作空间。术后行胸腔闭式引流。观察组给予

VATS联合系统淋巴清扫治疗，VATS治疗如下：采用三孔法，

于听诊三角第 5或第 6肋间做 2 cm的操作孔，腋中线第 7或第

8肋间做观察孔，腋前线第 4或第 5肋间做小切口。采用常规

手术器械和内镜器械相结合的方法，按照肺静脉至支气管的顺

序进行肺门解剖，切除病变肺叶，后进行系统清扫淋巴结。清扫

范围为：左侧包括第 4、5、6、7、8、9、10、11、12、13组淋巴结，右

侧包括第 2、4、7、8、9、10、11、12、13组淋巴结。清扫上纵隔淋巴

结时，适当游离食管增加操作空间。术后行胸腔闭式引流。

1.3 观察指标

（1）记录两组术后住院时间、手术时间、引流时间、切口长

度、术中出血量。（2）采集两组术前、术后 1 d的肘静脉血 5 mL

分装为两管，其中一管经 4500 r/min离心 12 min，离心半径

12 cm，分离血清待测。选用生工生物工程(上海)股份有限公司

试剂盒，按照说明书步骤，采用酶联免疫吸附法检测血清疼痛

相关因子[去甲肾上腺素（nor-epinephrine，NE）、前列腺素 E2

（prostaglandin E2，PGE2）、P 物质（substance P，SP）、皮质醇

（cortisol，Cor）]的水平。另一管采用美国 Beckman公司生产的

EPICS XL 分析型流式细胞仪检测 T 淋巴细胞亚群水平：

CD3+、CD4+、CD8+，计算 CD4+/CD8+。（3）查阅患者病历，记录相

关资料，包括吸烟史、组织分化、性别、病理分型、年龄、临床分

期、清扫淋巴结个数及病灶直径情况。（4）研究组患者出院后以

电话随访或门诊复查等方式随访 5年，至随访终点事件[死亡

或到达随访截止日期（2021年 4月 30日）]，统计 5年生存人数

及生存率。

1.4 统计学处理

以 SPSS 20.0分析数据。临床分期、病理分型、组织分化等

计数资料以例数或率表示，予以 掊2检验。切口长度、NE、PGE2

等计量资料以（x依s）表示，予以 t检验。研究组肺癌患者预后的

影响因素以单因素及多因素 Logistic回归分析。检验水准为

琢=0.05。

2 结果

2.1 两组手术指标情况评价

与对照组相比，研究组术中出血量更少，手术时间更长，术

后住院时间、切口长度、引流时间更短（P<0.05）。见表 1。

2.2 两组血清疼痛相关因子水平对比

两组术前 NE、PGE2、SP、Cor 水平对比组间无差异（P>0.
05），两组术后 1 d NE、PGE2、SP、Cor水平均较术前升高，但研

究组低于对照组（P<0.05），见表 2。

2.3 两组 T淋巴细胞亚群水平对比

两组术前 CD3+、CD4+、CD8+、CD4+/CD8+水平对比组间无

差异（P>0.05），两组术后 1 d CD3+、CD4+、CD4+/CD8+均较术前

降低，但研究组高于对照组，CD8+较术前升高，但研究组低于

对照组（P<0.05）。见表 3。

reduce postoperative pain and immunosuppression in patients with lung cancer. Although the operation time is longer, it can improve

other perioperative indicators. In addition, the clinical stage and the number of lymph node dissection are independent factors affecting

the prognosis of patients, which should be paid more attention.

Total thoracoscopic lobectomy; Systemic lymph node dissection; Lung cancer; Pain factors; Immune function;

Prognosis; Influencing factors
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Groups Time of operation(h) Length of incision(cm)
Intraoperative

blood loss(mL)

Duration of postoperative

hospital stay(d)
The drainage time(d)

Control group(n=58) 1.94依0.32 15.98依1.13 213.87依5.52 12.71依1.46 5.18依0.71

Study group(n=58) 2.58依0.41 6.19依1.36 84.79依7.36 7.89依1.07 3.22依0.74

t -9.372 42.166 69.827 31.792 14.555

P 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000

表 2两组血清疼痛相关因子水平对比（x依s）
Table 2 Comparison of serum pain related factors between the two groups（x依s）

Note: compared with before operation, aP<0.05.

Groups

NE(ng/L) PGE2(pg/mL) SP(滋g/mL) Cor(ng/mL)

Before

operation

1d after

operation

Before

operation

1d after

operation

Before

operation

1d after

operation

Before

operation

1d after

operation

Control group

(n=58)
56.04依7.36 95.87依8.53a 74.96依8.43 148.32依12.39a 3.83依0.72 8.42依1.18a 46.75依5.28 105.86依14.28a

Study group

(n=58)
56.23依8.33 77.32依10.52a 73.14依9.39 109.41依13.26a 3.79依0.61 7.37依1.05a 46.67依7.31 76.43依12.83a

t -0.130 10.431 1.098 16.329 0.323 5.063 0.068 11.675

P 0.897 0.000 0.274 0.000 0.747 0.000 0.946 0.000

表 1两组手术指标情况评价（x依s）
Table 1 Evaluation of surgical indexes in the two groups（x依s）

Groups

CD3+(%) CD4+(%) CD8+(%) CD4+/CD8+

Before

operation

1d after

operation

Before

operation

1d after

operation

Before

operation

1d after

operation

Before

operation

1d after

operation

Control group

(n=58)
47.32依4.28 38.84依5.19a 39.67依4.27 31.06依5.12a 23.94依3.23 29.89依2.74a 1.66依0.23 1.04依0.19a

Study group

(n=58)
46.78依5.34 42.93依5.22a 39.41依4.25 35.33依5.39a 23.66依2.37 26.69依2.18a 1.67依0.22 1.32依0.26a

t 0.601 -4.232 0.329 -4.374 0.532 6.960 -0.239 -6.622

P 0.549 0.000 0.743 0.000 0.596 0.000 0.811 0.000

2.4 研究组患者预后影响因素的单因素分析

随访结果显示，研究组患者的 5 年生存率为 39.66%

（23/58）。由单因素分析结果可知：研究组患者的预后与年龄、

性别、病理分型无关（P>0.05），而与组织分化、吸烟史、病灶直
径、临床分期、清扫淋巴结个数有关（P<0.05），见表 4。

2.5 研究组患者预后影响因素的多因素 Logistic回归分析

以研究组患者预后为因变量（赋值：1=生存、2=死亡），以

表 4中有统计学意义项作为自变量，赋值如下，组织分化：低分

化 =1、中高分化 =2，吸烟史：无 =1、有 =2，病灶直径：＜3 cm=1、

≥ 3 cm=2，临床分期：Ⅰ期 =1、Ⅱ期 =2，清扫淋巴结个数：≥ 10

枚 =1，＜10枚 =2。纳入多因素 Logistic回归分析，结果显示：临

床分期、清扫淋巴结个数是研究组患者预后的影响因素（P<0.
05）。见表 5。

3 讨论

相关流行病学资料显示[9]，我国目前肺癌发病率每年的增

长速率可达 26.9%，且每隔 10~15年的肺癌患病总人数可增加

1倍。肺癌的治疗方式包括免疫治疗、手术、放化疗[10]。目前可能

治愈肺癌的方式仅有手术，手术治疗的基本原则为尽可能彻底

切除肿瘤，且最大限度地保留健康的肺组织，延长患者的生存

时间[11-13]。传统开胸肺叶切除虽可有效切除肿瘤，但术后创伤

大，且术中过度牵拉可导致胸壁损伤，并发症发生率高，临床应

用存在局限性 [14]。主要在于手术对机体造成的固有的组织损

伤，可引起强烈的疼痛感，而当疼痛感过于强烈时，势必会引起

各类并发症的发生，同时术后疼痛还可诱发全身的应激反应，

过度的应激反应可能导致机体的免疫功能下降，不利于患者术

后恢复，甚至提高癌症复发风险[15]。国内外不少研究证实[16，17]，

VATS术野清晰，可避开周围神经及重要血管，减轻术中损伤，

但有关 VATS治疗肺癌能否彻底取代传统开胸肺叶切除，以及

其能否提高生存率仍有待进一步的研究论证。

本次研究结果显示，研究组患者除手术时间相对较长外，

其余临床指标均优于对照组患者。VATS的主要优点在于手术

表 3两组 T淋巴细胞亚群水平对比（x依s）
Table 3 Comparison of T lymphocyte subsets between the two groups（x依s）

Note: compared with before operation, aP<0.05.
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Factors n=58 5-year survival rate[n(%)] 掊2 P

Age(years old)

＜60 34 15(44.12) 0.681 0.482

≥ 60 24 8(33.33)

Gender

Male 39 15(38.46) 0.071 0.790

Female 19 8(42.11)

Tissue differentiation

Poorly differentiated 18 3(16.67) 5.769 0.016

Medium and high

differentiation
40 20(50.00)

Smoking history

Yes 33 9(27.27) 10.882 0.001

No 25 14(56.00)

Pathological classification

Squamous cell carcinomas 13 5(38.46) 2.825 0.244

Adenocarcinoma 42 18(42.86)

Gland scale cancer 3 0(0.00)

Lesions in diameter(cm)

＜3 33 18(54.55) 7.629 0.006

≥ 3 26 5(19.23)

Clinical staging

StageⅠ 22 15(68.18) 4.247 0.039

StageⅡ 36 8(22.22)

Number of dissected lymph

nodes(n)

＜10 21 4(19.05) 5.842 0.016

≥ 10 37 19(51.35)

切口小，患者术后组织损伤少，有利于患者恢复[18]。VATS的手

术时间更长可能是因为 VATS属于微创手术，操作更为精细，

提示施术者术前需有效掌握胸腔镜下复杂的手术操作，进一步

提高手术熟练度[19，20]。然而不管何种手术均可引起不同程度的

局部组织损伤，引起机体强烈的应激反应，导致免疫抑制[21]。手

术切口的疼痛与多种疼痛介质如 PGE2、NE、SP、Cor大量释放

有关，PGE2能产生广泛且持久的致痛和血管扩张作用，同时还

可影响机体免疫功能[22]；NE、SP作为神经介质，将对神经末梢

进行直接刺激导致疼痛[23，24]；Cor是机体应激反应的常见指标，

创伤、疼痛等刺激均可导致其水平迅速上升[25]。本研究通过研

究上述疼痛介质发现，两种治疗方案均可造成患者术后疼痛，

但 VATS有利于减少 NE、PGE2、SP、Cor的分泌，进而减少术

后疼痛，可能与 VATS术后切口小，对局部组织造成的牵拉刺

激小有关。肺癌的发生发展过程中存在显著的免疫紊乱，应激

反应又可加重这一现象[26]。本次研究中，研究组 CD3+、CD4+、

CD4+/CD8+高于对照组，CD8+低于对照组（P<0.05），说明使用
VATS联合系统淋巴清扫可有效减轻免疫抑制，可能与 VATS

下完成手术机体损伤程度轻、疼痛刺激小，对人体免疫功能的

表 4研究组患者预后影响因素的单因素分析

Table 4 Univariate analysis of prognostic factors in study group

Variables 茁 SE Wald 掊2 OR(95%CI) P

Clinical staging 0.478 0.242 3.993 1.475(1.362~1.914) 0.005

Number of dissected

lymph nodes
0.396 0.215 3.154 1.172(1.013~1.837) 0.007

表 5 研究组患者预后影响因素的多因素 Logistic回归分析

Table 5 Multivariate Logistic regression analysis of prognostic factors in the study group
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影响更轻有关。

随访结果显示，VATS联合系统淋巴清扫术患者的 5 年

生存率为 39.66%，与国家癌症中心发布的相关数据接近[27]。

清扫淋巴结个数、临床分期是影响研究组患者预后的影响因

素。主要是因为临床分期较早的患者行手术治疗可更好的控

制基本进展，而临床分期较晚的患者病情更严重，可能存在复

发或转移风险，预后相对更差。此外，切除更多的淋巴结就意

味着可降低淋巴结转移风险，同时还可清除隐匿性转移病灶，

提升生存率[28-30]。

综上所述，VATS联合系统淋巴清扫可减轻肺癌患者术后

疼痛及免疫抑制，虽然手术时间更长，但可以明显改善其他围

术期指标。此外，临床分期、清扫淋巴结个数是患者预后的影响

因素，应引起临床重视。
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