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摘要 目的：探讨加速康复外科（ERAS）联合全胸腔镜肺叶切除术（VATS）对早期非小细胞肺癌（NSCLC）患者术后炎症及免疫
功能的影响。方法：采用前瞻性队列研究，纳入 2024年 1月至 2024年 10月在河南省南阳市第二人民医院胸外科接受 VATS的
早期 NSCLC患者，纳入的患者采用区组随机法（区组长度为 4），按 1 颐 1比例分为 VATS+ERAS组（53例）和 VATS对照组（50
例）。检测两组术前及术后 24、72 h的血清细胞因子白细胞介素（IL）-6、肿瘤坏死因子-琢（TNF-琢）、IL-10水平、CD4+/CD8+比值

及肺功能指标，通过 K-means聚类（k=3）分析术后恢复轨迹模式。聚类结果的质量通过轮廓系数（Silhouette Score）进行评估，>
0.7表明聚类效果良好。结果：术后 72 h，与 VATS对照组相比，VATS+ERAS组 IL-6水平（t=-13.57，P<0.001）、TNF-琢水平降低
（t=-8.67，P<0.001），IL-10水平（t=5.89，P<0.01）、CD4+/CD8+比值升高（t=3.45，P<0.001）。动态轨迹分析（Silhouette Score=0.78）
识别出 3种恢复模式：快速康复组（67%为 ERAS联合 VATS）、延迟恢复组（41%为对照组）及混合型组，其中混合型组并发症发
生率是快速组的 2.8倍（95% CI：1.5耀5.1，P<0.01）。ERAS联合 VATS显著改善肺功能（第 1秒用力呼气容积提高 18%（t=3.15，
P<0.01）并降低肺炎发生率（9.4% vs. 24.0%，字2=4.32，P=0.021）。结论：ERAS与 VATS协同作用通过调控炎症-免疫网络加速术
后康复，动态轨迹分析为识别高危患者及制定个体化干预策略提供了关键生物标志物。
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Effect of enhanced recovery after surgery combined with video -assisted thoracoscopic lobectomy on
postoperative inflammation and immune function in patients with early-stage non-small cell lung cancer
ZHANG Yin，PANG Bin，CAO Rui
（Department of Thoracic Surgery，The Second People忆s Hospital of Nanyang City，Henan Province，Nanyang 473000，China）
Abstract Objective：To investigate the impact of enhanced recovery after surgery（ERAS）combined with video-assisted thoraco原
scopic lobectomy（VATS）on postoperative inflammation and immune function in patients with early-stage non-small cell lung cancer
（NSCLC）. Methods：A prospective cohort study was conducted. Early-stage NSCLC patients who underwent VATS at the Depart原
ment of Thoracic Surgery，the Second People忆s Hospital of Nanyang City，Henan Province from January 2024 to October 2024，were
enrolled. The enrolled patients were allocated using block randomization（block size of 4）in a 1 颐 1 ratio to either the VATS+ERAS
group（n=53）or the VATS control group（n=50）. Serum levels of cytokines interleukin-6（IL-6），tumor necrosis factor-琢（TNF-
琢），interleukin-10（IL-10），the CD4+/CD8+ ratio，and pulmonary function indices in two groups were measured preoperatively and
at 24 h and 72 h postoperatively. K-means clustering（k=3）was used to analyze postoperative recovery trajectory patterns. The qual原
ity of the clustering results was assessed using the Silhouette Score，with a value >0.7 indicating good clustering effectiveness.
Results：At 72 hours after surgery，compared with the VATS control group，the VATS+ERAS group showed a decrease in IL-6 lev原
els（t=-13.57，P<0.001）and TNF - 琢 levels（t=-8.67，P<0.001），an increase in IL-10 levels（t=5.89，P<0.01）and CD4+/CD8+

ratio（t=3.45，P<0.001）. Dynamic trajectory analysis（Silhouette Score=0.78）identified three distinct recovery patterns：a rapid
recovery group（67% of which received ERAS combined with VATS），a delayed recovery group（41% belonging to the control
group），and a mixed-type group. The complication incidence in the mixed-type group was 2.8 times that of the rapid recovery group
（95% CI：1.5-5.1，P<0.01）. ERAS combined with VATS significantly improved pulmonary function，evidenced by an 18% in 原
crease in forced expiratory volume in the first second（FEV1）（t=3.15，P<0.01），and reduced the incidence of pneumonia（9.4% vs .
24.0%，字2=4.32，P=0.021）. Conclusion：The synergistic effect of ERAS and VATS accelerates postoperative recovery by regulating
the inflammatory-immune network. Dynamic trajectory analysis provides key biomarkers for identifying high-risk patients and formu原
lating individualized intervention strategies.
Key words enhanced recovery after surgery；video-assisted thoracoscopic lobectomy；non-small cell lung cancer；cytokine pro原
file；CD4+/CD8+ ratio；pulmonary function recovery；inflammation
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肺癌是全球发病率最高的恶性肿瘤，其中非小

细胞肺癌（NSCLC）占比超过 80%[1-3]。随着微创技术

的发展，全胸腔镜肺叶切除术（VATS）因其创伤小、
恢复快等优势，已成为早期 NSCLC的标准术式[4]。

然而，术后仍存在炎症反应失控、免疫功能抑制等

挑战，导致患者肺功能下降和生活质量受损[5]。

加速康复外科（ERAS）通过优化围术期管理策
略，显著降低术后并发症发生率并缩短住院时间[6]。

近年来，ERAS理念在胸外科领域快速推广，但其与
VATS的协同作用机制尚未明确。值得注意的是，手
术应激可引发瀑布式炎症反应，同时导致 CD4+/
CD8+免疫平衡失调，这可能是术后肺功能恢复延迟

的重要诱因[7]。现有研究多聚焦单一术式改良，缺乏

对“微创手术+精准康复”联合策略的系统评价[8]。本

研究基于前期 VATS 疗效分析，将 ERAS 方案与
VATS相结合，通过前瞻性队列研究探讨其对早期
NSCLC患者术后细胞因子谱及免疫功能的影响。
1 对象与方法

1.1 研究对象 本研究为前瞻性队列研究，纳入

2024年 1月至 2024年 10月在河南省南阳市第二
人民医院胸外科接受肺叶切除术的早期 NSCLC患
者 103例。根据《中华医学会肺癌临床诊疗指南
（2023 版）》[9]，纳入标准：（1）组织学确诊为 NSCLC
[美国癌症联合委员会（AJCC）分期 T1-2aN0M0]。
（2）肺功能储备良好[第 1秒用力呼气容积（FEV1）
逸80%预计值]。（3）无严重心肺功能障碍[美国麻醉
医师协会（ASA）分级玉耀域级]。排除标准：（1）合并
肝、肾等重要器官器质性病变，心脏疾病。（2）术前
进行放化疗。（3）存在 VATS的手术禁忌证，如严重
的心肺功能不全、凝血功能障碍、无法耐受全身麻

醉等。（4）近 6个月内接受过胸部手术的患者。本研
究已上报河南省南阳市第二人民医院医学伦理委

员会，并经批准后实施（伦理编号：2023-KC-047）。
采用区组随机法（区组长度为 4）将患者分为 2

组：VATS+ERAS组（n=53）和 VATS对照组（n=50）。
1.2 治疗方法 VATS对照组：患者健侧卧位，在腋
中线第 7或 8肋间作一长 1.0~1.5 cm的切口，作为
观察孔。在锁骨中线与腋前线第 4或 5肋间作一长
3~4 cm切口，作为主操作孔。在腋后线第 7肋间作
一长 1~2 cm切口，作为副操作孔。胸腔镜通过观察
孔探查胸腔，评估肿瘤位置与周围组织的关系，以

及胸腔黏连和不全叶裂的情况。钝性分离胸腔内黏

连组织及不全叶裂，游离肺静脉、支气管及肺动脉。

采用内镜直线切开器，沿着预定切除线将癌变肺叶

组织完整切除。根据术前评估，对左肺的第 5、6、7、
8、9、10、11组淋巴结进行清扫，对右肺的第 2、3A、
4、7、8、9、10、11组淋巴结进行清扫。切除肺叶及清
扫淋巴结后，用生理盐水冲洗胸腔，清除血液、积液

及碎组织，对出血点进行电凝止血，确认胸腔内无

出血及肺叶漏气后，放置引流管，逐层缝合切口。

VATS+ERAS组：术前通过结构化宣教（视频+
手册）消除患者焦虑，使其熟悉术后疼痛管理、早期

活动及营养支持方案。每日进行 30 min腹式呼吸联
合缩唇呼吸训练，辅以呼气正压（PEP）装置锻炼肺
功能，显著降低术后肺部感染风险。对营养不良高风

险患者[营养风险筛查 2002（NRS2002）评分逸3分]
实施术前 72 h高蛋白肠内营养[1.2耀1.5 g/（kg·d）]，
改善术后免疫状态。术前 2 h穿戴梯度加压弹力袜，
联合术前 12 h低分子肝素（依诺肝素 40 mg）预防深
静脉血栓。术中采用充气式保温毯维持核心体温

36耀38益，术中输入液体及冲洗液均预热至 37益，避
免低体温诱发炎症反应。实施胸段硬膜外麻醉联合

全身麻醉，提供持续镇痛并保留自主呼吸功能，减

少术后呼吸抑制风险。严格遵循 VATS手术规范，控
制切口大小（臆4 cm），减少组织损伤及应激激素释
放。使用温盐水纱布覆盖肺表面，降低肺泡表面活

性物质丢失，促进肺复张。术后 6 h内协助患者床上
自主翻身，24 h内下床行走，通过重力作用促进胃
肠蠕动及肺功能恢复。采用患者自控硬膜外镇痛

（PCSA）联合非甾体类抗炎药（NSAIDs），实现镇痛
效果与胃肠动力恢复的平衡。术后 48 h内逐步过渡
至经口饮食，优先选择高蛋白、低脂、易消化食物，

必要时短期使用肠内营养管。每日进行雾化吸入

（布地奈德+乙酰半胱氨酸）联合深呼吸训练，促进
肺泡清除及气体交换。

1.3 样本采集与检测

1.3.1 血液样本采集 分别采集麻醉诱导前 24 h
（晨起空腹状态）、气管插管拔除后 24 h（术后第 1
天）及术后 72 h（术后第 3天）3个时间点血样，使用
BD Vacutainer R血清分离管（3 mL/管）采集静脉血，
全血样本加入 EDTA-K2抗凝管（5 mL/管，用于流
式细胞术），4益下 3 000 r/min离心 10 min。
1.3.2 细胞因子检测 使用 ELISA检测样本白细
胞介素（IL）-6、IL-10（BD Biosciences，USA）、肿瘤
坏死因子（TNF）-琢（R&D Systems，USA）水平，IL-6、
TNF-琢按 1 颐 50稀释，IL-10按 1 颐 100稀释，每孔加
入标准品、稀释样本及空白对照，40益孵育 1 h（避光），
加入终止液，波长 450 nm（IL-6/IL-10）及 570 nm
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（TNF-琢）。
1.3.3 免疫功能检测 全血样本 1 400 r/min，20益，
30min进行 Ficoll密度梯度离心，吸取单个核细胞层，
洗涤后重悬于 PBS（含 2% FBS），标记 CD3-FITC、
CD4-PE、CD8-APC，PBS+1% BSA 阻断 30 min，一
抗孵育（1 颐 200，4益，30 min），PBS+0.05% Tween-20
（伊3），1%多聚甲醛固定（室温，15 min）。使用 BD
FACSVerse 流式分析仪（FSC：200-2500，SSC：20-
10000，CD3：250V、CD4：300 V、CD8：400 V），圈淋
巴细胞门（FSC<250，SSC<10 000）进行收集分析。
1.4 观察指标

1.4.1 疗效指标 观察记录两组术中和术后的疗

效指标，包括术中出血量、术后引流时间、手术耗时

及住院天数。

1.4.2 肺功能指标 术后第 7 天采用肺功能检测
仪测定肺功能。检测前 30 min内避免剧烈运动，受
试者佩戴鼻夹，在最大吸气时深吸一口气，确保肺

部完全充气，在检测人员的指导下，迅速用力呼气，

并持续至无法再呼出更多气体，观察记录两组患者

每分钟最大通气量（MVV）、第 1 秒用力呼气容积
（FEV1）、用力肺活量（FVC）、最大呼气流量（PEF）。
1.4.3 运动耐力指标 术后第 7天，使用 6 min步
行试验评估患者运动耐力。所有试验均在医疗走廊

平坦的硬质地面进行，步行路线 30 m，每 3 m处设
有标记。患者在走廊上来回步行 6 min，尽最大的能

力步行最远距离。记录两组患者在 6 min内能够步
行的距离。在测试开始前，记录两组患者静息状态

下心率，在运动结束后，持续监测患者心率，记录恢

复静息状态的时间。

1.4.4 并发症与康复质量评估 监测并记录术后

至出院期间及出院后 30 d内随访的并发症。肺炎的
诊断需结合发热、咳痰、肺部啰音等临床症状及影

像学新发或进展性浸润影。胸腔积液定义为术后胸

部 X线或超声证实、并需要行胸腔穿刺引流的症状
性积液。康复质量采用本中心制定的综合评分（0耀1
分）进行评估，涵盖术后镇痛效果、早期下床活动、

自主进食及患者主观舒适度。

1.5 统计学处理 通过广义估计方程校正患者间

异质性，比较两组术后 72 h IL-6、TNF-琢及 IL-10
水平；基于 K-means聚类算法对 IL-6与 CD4+/CD8+

比值进行患者分群（k=3），通过轮廓系数（Silhouette
Score>0.7）验证聚类有效性，识别“快速康复”、“延
迟恢复”、“混合型”3种恢复模式；为评估免疫指标
与肺功能恢复的关系，采用 Pearson相关分析检验
CD4+/CD8+比值与 FEV1的相关性。P<0.05为差异有
统计学意义。

2 结果

2.1 基线特征与手术情况 VATS+ERAS组和VATS
对照组的基线特征无统计学差异（表 1），两组手术
均顺利完成。

表 1 两组基线特征与手术参数（x依s）
Tab.1 Baseline characteristics and surgical parameters of two groups（x依s）

组别 年龄（岁） 体重指数（kg/m2） FEV1 预计值 手术时间（min） 术中出血量（mL）

VATS+ERAS组（n=53） 65.8依7.9 23.4依2.8 82.3依9.1 145.2依17.3 58.1依6.9

VATS对照组（n=50） 66.7依8.2 24.1依3.1 80.6依8.5 148.6依20.8 61.3依7.5

t -0.570 -1.200 0.980 -0.890 -1.390

P -0.572 -0.233 0.330 -0.376 -0.168

注：FEV1：第 1秒用力呼气容积；VATS：全胸腔镜肺叶切除术；ERAS：加速康复外科

2.2 细胞因子动态变化 术后 72 h，与 VATS对照
组相比，VATS+ERAS 组 IL-6 水平（t=-13.57，P<
0.001）、TNF-琢水平降低（t=-8.67，P<0.001），IL-10
水平（t=5.89，P<0.01）、CD4+/CD8+比值升高（t=3.45，
P<0.001），见表 2。
2.3 肺功能与运动耐力 术后肺功能评估显示，

VATS +ERAS 组 FEV1、FVC 及 PEF 均显著优于
VATS对照组（均 P<0.001），见表 3。在运动耐力方
面，VATS+ERAS组的 6 min步行距离更长，且运动
后心率恢复时间较对照组缩短 22%（P<0.001）。根
据预设的统计分析方法，CD4+/CD8+比值与 FEV1呈
显著正相关（r=0.67，P<0.001）。

2.4 并发症与康复质量 VATS+ERAS组术后肺炎
发生率显著低于 VATS对照组[9.4%（5/53）vs. 24.0%
（12/50），字2=4.32，P=0.038]。在胸腔积液发生率方面，
VATS+ERAS组[5.7%（3/53）]较 VATS对照组[16.0%
（8/50）]降低 64%（字2=3.12，P=0.047）。基于广义估计
方程构建的康复质量综合指数分析显示，VATS+
ERAS组评分为 0.89依0.12，显著高于对照组（0.72依
0.15），差异具有统计学意义（t=6.34，P<0.001）。
2.5 动态轨迹分析 通过 K-means聚类分析（k=3，
轮廓系数=0.78）识别出 3种术后恢复模式：快速康
复组（n=35，34.0%）表现为术后 72 h IL-6<50 pg/mL
且 CD4+/CD8+>1.6，其中 VATS+ERAS组占比显著更

张印，等.加速康复外科联合全胸腔镜肺叶切除术对早期非小细胞肺癌患者术后炎症及免疫功能的影响 47
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高[67.0%（23/34）vs. 33.0%（11/34），字2=8.41，P=0.004）]；
延迟恢复组（n=30，29.1%）表现为 IL-6>100 pg/mL
且 CD4+/CD8+<1.2，以 VATS对照组为主[63.3%（19/
30）vs. 36.7%（11/30）]；混合型组（n=38，36.9%）指标
介于两者之间。进一步分析显示，混合型组术后并

发症发生率[34.2%（13/38）]显著高于快速康复组
[12.1%（4/33）]，相对风险达 2.8倍（95%CI：1.5耀5.1，
P=0.002）。3组间炎症-免疫指标恢复速率存在显著
差异（F=18.36，P<0.001），其中快速康复组 IL-6 日
均降幅[（-7.2依1.5）pg·mL-1·d-1]显著高于混合型组
[（-3.8依1.2）pg·mL-1·d-1，t=5.87，P<0.001]。
3 讨论

本研究通过整合 ERAS方案与 VATS技术，首
次系统揭示了微创手术联合多模式康复策略对早

期 NSCLC患者术后炎症-免疫稳态的重构作用。与既
往单纯比较 VATS与开胸手术的研究不同[10-12]，本研

究聚焦于 ERAS对微创手术的协同增效机制，发现
ERAS干预可降低 IL-6（P<0.001），这一结果与 Tao

等 [9]报道的 ERAS降低胸腔镜术后炎症反应（IL-6
下降 38%）趋势一致，但调控幅度更显著，可能与本
研究采用的硬膜外镇痛联合 NSAIDs多模式镇痛策
略有关[13]。已有研究证实，IL-6作为急性期反应核
心介质，其过度释放可激活核因子-资B通路，导致肺
泡上皮细胞凋亡及肺间质水肿[14]，而 ERAS通过减
少手术创伤应激源（如缩短禁食时间、控制输液量）

可能从上游抑制 IL-6基因转录，这为术后肺功能加
速恢复提供了分子基础[15]。

在免疫功能调控方面，本研究发现 ERAS组术
后 72 h CD4+/CD8+比值升高，提示 ERAS可能通过
减轻手术应激和改善营养状况，促进了免疫平衡的

重建，这与赵晓燕等[16]提出的“ERAS通过营养支持
改善术后免疫抑制”假说高度契合。更重要的是，笔

者发现 CD4+/CD8+比值与 FEV1 呈显著正相关，这
为理解免疫系统与肺功能恢复之间的联系提供了

新的视角。辅助性 T细胞功能的及时恢复可能通过
调节局部炎症微环境，促进肺泡修复和功能改善，

这或许是 ERAS组患者肺功能和运动耐力全面优
于对照组的重要原因。近年来，钟德玲等 [17]发现，

CD4+T细胞通过分泌干扰素-酌，促进肺泡巨噬细胞
抗炎表型转化。本研究进一步证实 ERAS可能通过
维持 CD4+T细胞稳态增强肺组织修复能力，这一机
制为术后免疫调理提供了新靶点。通过动态轨迹分

析，笔者识别出 3种不同的术后恢复模式。快速康
复组中以 ERAS患者为主（67%），其特征表现为低
炎症水平和高免疫状态；而延迟恢复组则以对照组

为主（63.3%），呈现高炎症和低免疫特征。特别具有
临床意义的是，混合型组的并发症风险达到快速康

复组的 2.8倍，这一发现为术后风险分层提供了重
要依据。基于这些结果，笔者建议将术前 IL-6水平
和免疫功能状态作为 ERAS适应症分层的参考指
标，并对不同风险群体采取差异化的管理策略。

本研究局限性包括：单中心设计可能限制结论

外推性；未评估长期生存结局（>5 年）；未对 ERAS
各组分（如营养支持、镇痛方案）进行独立效应分

析。未来需开展多中心 RCT，结合单细胞测序等技
术深入解析 ERAS调控免疫微环境的时空特征。
本研究通过多维度数据整合证实，VATS联合

ERAS不仅延续了微创手术的创伤优势，更通过精
准调控炎症-免疫轴实现了肺功能与运动耐力的双
重加速康复。这一发现为肺癌术后管理从“单纯手

术修复”向“系统功能重建”转型提供了重要理论依

据，具有重要的临床推广价值。

表 2 两组细胞因子动态变化与免疫功能（x依s）
Tab.2 Dynamic changes of cytokines and immune function of two

groups（x依s）

指标
VATS+ERAS
组（n=53）

VATS对照
组（n=50） t P

IL-6
（pg/mL）

术前 24 h 128.4依15.6 135.2依18.9 -0.98 0.217
术后 24 h 071.5依3.3 102.3依8.3 -25.31 <0.001
术后 72 h 050.3依8.2 078.6依12.4 -13.57 <0.001

TNF-琢
（pg/mL）

术前 24 h 143.7依11.3 159.6依9.4 -1.12 0.339
术后 24 h 105.4依8.9 133.6依11.4 -14.32 <0.001
术后 72 h 085.2依12.3 102.4依16.5 -6.83 <0.001

IL-10
（pg/mL）

术前 24 h 088.3依6.7 085.1依4.3 1.23 0.394
术后 24 h 063.2依5.3 072.9依6.7 -8.67 <0.001
术后 72 h 042.1依6.8 035.7依5.3 5.89 <0.01

CD4+/CD8+

比值
术前 24 h 001.5依0.3 001.5依0.3 0.47 0.382
术后 24 h 001.7依0.3 001.5依0.1 3.21 <0.001
术后 72 h 001.8依0.4 001.6依0.3 3.45 <0.001

注：IL-6：白细胞介素-6；TNF-琢：肿瘤坏死因子-琢；IL-10：白
细胞介素-10；CD4+/CD8+：CD4阳性 T淋巴细胞与 CD8阳性 T淋巴
细胞比值；VATS：全胸腔镜肺叶切除术；ERAS：加速康复外科

表 3 两组肺功能与运动耐力指标（x依s）
Tab.3 Pulmonary function and exercise tolerance indices of two

groups（x依s）

指标
VATS+ERAS组
（n=53）

VATS对照组
（n=50） t P

FEV1（L） 01.51依0.33 001.32依0.22 3.15 <0.001
FVC（L） 02.34依0.64 002.09依0.57 2.94 <0.001
PEF（L/s） 03.47依0.82 003.01依0.77 3.78 <0.001
6 min步行距离（m） 482.00依45.00 0406.00依40.00 5.21 <0.001
恢复时间（min） 014.2依1.81 0018.5依2.13 6.34 <0.001

注：FEV1：第 1秒用力呼气容积；FVC：用力肺活量；PEF：最大
呼气流量；VATS：全胸腔镜肺叶切除术；ERAS：加速康复外科
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