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■背景资料
尽管手术技术和
围手术期护理改
善, 术后并发症减
少, 但经历复杂腹
部手术的患者, 术
后炎症并发症发
病率仍较高 .  因
此, 本文对腹部外
科围手术期过度
炎症反应机制及
对机体的影响最
新进展作一综述, 
希望对改善预后
提供帮助.

Abstract
Inflammation is an important pathophy
siological change in the perioperative period 
of abdominal surgery. Moderate inflammatory 
plays a positive role in wound healing, but 
excessive inflammation is harmful to the 
body and is a major cause of postoperative 
complications and the common pathway 
of multiple organ dysfunction syndrome. 
Therefore, intervention of excessive inflam
mation response in the perioperative period 
can reduce the morbidity and mortality of 
patients. However, the current understanding 
of the pathophysiological process of excessive 
inflammatory response during the perioperative 
period is still in the primary stage. This article 
systematically reviews the induced factors, 
mechanism and pathophysiological changes 
of excessive inflammatory response during the 
perioperative period of abdominal surgery as 
well as its harm to and influence on the body.
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Publishing Group Inc. All rights reserved.

Key Words: Abdominal surgery; Perioperative 
period; Excessive inflammatory response; Multiple 
organ dysfunction 

Sun BF, Chen QP. Mechanism and effect of excessive 
inflammatory response in perioperative period of 
abdominal surgery. Shijie Huaren Xiaohua Zazhi  
2017; 25(2): 178-184  URL: http://www.wjgnet.
com/1009-3079/full/v25/i2/178.htm  DOI: http://
dx.doi.org/10.11569/wcjd.v25.i2.178

摘要
炎症反应是腹部手术创伤的重要病理生理
变化, 适度炎症反应对创伤愈合起到积极作
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伤、麻醉、输血、低体温等, 术后疼痛、缺

血、感染、胃肠功能障碍等因素[3-5]可通过不

同途径激活中性粒细胞和单核细胞, 释放肿瘤

坏死因子(tumor necrosis factor, TNF)-α、白介

素(interleukin, IL)-1等促炎介质, 引起局部炎

症反应, 参与机体防御反应[6]. 如果大量炎症细

胞活化, 活化的炎症细胞突破了炎症细胞产生

炎症介质的自限性作用, 通过自我持续放大的

级联反应, 使炎症反应不断扩大, 当超出机体

代偿能力时, 机体出现过度炎症反应[5]. 最近

Kehlet等[7]荟萃分析证实, 焦虑、疼痛、组织

损伤、肠梗阻、低体温、睡眠障碍及术前并

存病增加手术应激反应强度, 促使炎症因子级

联反应, 出现过度炎症反应.
大手术创伤为引起过度炎症反应的主要

诱发因素[8]. 组织创伤和失血引起局部炎症反

应, 损伤血管内皮, 造成微循环障碍, 从而引起

相关的术后并发症, 加重全身炎症反应. 目前

认为影响手术创伤程度的因素主要为: 手术类

型、持续时间、麻醉、病人的年龄、性别、

既往健康状况、药物作用、液体治疗、术后

疼痛等[9,10]. 其中, 年龄是一个特别的因素, 老
年人大多数存在并存病, 应对手术应激反应的

储备能力下降[11]. Cecconi等[12]荟萃分析证实, 
老年手术病人更易受到手术应激影响, 故更易

出现过度炎症反应.

2  腹部外科围手术期过度炎症反应发生的机制

2.1 局部炎症反应
2.1.1 炎症细胞活化: 炎症启动的特征是炎症细

胞激活. 在损伤部位, 固有和非固有免疫细胞

为刺激信号的“第一反应者”. 固有免疫细胞, 
如巨噬细胞、肥大细胞、树突状细胞、成纤

维细胞、淋巴细胞, 和非固有免疫细胞, 如中

性粒细胞、淋巴细胞. 它们活化后产生多种细胞

因子、趋化因子、蛋白酶、白三烯、NO等[9,13]. 
炎症细胞除了免疫细胞外, 还包括参与炎症反

应的内皮细胞、血小板等. 内皮细胞活化后

促使凝血系统激活、化学介质释放、血管渗

透、白细胞黏附和募集. 活化的血小板产生生

长因子, 例如: 转化生长因子-β、血小板衍生

生长因子等, 并作为白细胞趋化因子[14].
2.1.2 免疫系统的激活:  在大手术创伤的前

30 min, 主要有由失血和组织创伤引起局部炎

症反应. 组织损伤启动损伤相关分子模式或警

用, 但过度炎症反应对机体有害, 是术后各
种并发症的主要原因, 是发展至多器官障碍
综合征的共同通路. 因此, 对围手术期过度
炎症反应积极进行干预, 可以减少术后并发
症发病率和死亡率. 但目前对围手术期过度
炎症反应的病理生理过程的认识尚处初级
阶段. 本文对腹部外科围手术期过度炎症反
应的诱发因素、发生机制、病理生理变化
及对机体的危害和影响进行系统介绍.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 近年来关于腹部外科围手术期过度
炎症反应的研究方兴未艾, 研究的领域涉及多
个方面, 本文主要综述了腹部外科围手术期过
度炎症反应的诱发因素、发生机制、病理生理

变化及对机体的危害和影响. 以期对其特殊节
点进行检测干预, 为诊断治疗提供新思路.
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0  引言

炎症是具有血管系统的活体组织对损伤因子

所发生的防御反应. 炎症对机体的损伤的局部

组织所呈现的反应称为炎症反应. 在局部炎症

过程中, 一方面损伤因子直接或间接造成组织

和细胞的破坏, 另一方面通过炎症充血和渗出

反应, 以稀释、杀伤和包围损伤因子. 同时通过

实质和间质细胞的再生使受损的组织得以修

复和愈合[1]. 如果炎症失控、炎症介质泛滥, 炎
症介质溢到血浆并在远隔部位引起全身性炎

症. 尽管手术技术和围手术期护理改善, 术后并

发症减少, 但炎症发病率仍较高, 特别是经历复

杂腹部手术的患者[2]. 因此, 了解腹部外科围手

术期炎症发生机制及对机体的影响, 在炎症特

殊阶段检测标志物并给予治疗, 可改善预后. 因
此, 本文对腹部外科围手术期过度炎症反应机

制及对机体的影响最新进展作一综述.

1  腹部外科围手术期过度炎症反应的诱发因素

术前焦虑、营养不良、饥饿等, 术中手术创
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■研发前沿
在腹部外科围手
术期中, 适度炎症
反应对创伤愈合
起到积极作用, 但
过度炎症反应对
机体有害. 对围手
术期过度炎症反
应的确切机制及
对“度”特殊节
点检测标志物并
给予干预, 尚需进
一步的研究.
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■相关报道
近年来, 人们曾试
图人工合成一些
炎症介质的拮抗
药来治疗围手术
期过度炎症反应. 
然而, 机体内的抗
炎介质与促炎介
质在不同的环节
上相互作用、相
互拮抗, 形成复杂
的炎症调控网络. 
当抗炎介质与促
炎介质同时并存
又相互加强, 则会
导致炎症反应和
免疫功能更为严
重的紊乱.

报素[15]. 它们由激活的免疫细胞分泌或坏死组

织释放. 损伤相关分子模式直接激活一些免疫

细胞, 包括中性粒细胞和单核细胞, 作用于细

胞表面损伤相关分子受体. 损伤相关分子模式

还是补体的有效激活剂, 导致C3a、C5a等的快

速产生. 补体和炎症细胞导致炎症因子的产生

和释放[6,16].
目前认为[14], 组织损伤等无菌性刺激诱导

的损伤相关分子模式和细胞因子激活机体免

疫系统, 诱导炎症反应至少包含3个相互不排

斥的途径: (1)损伤相关分子模式激活相关分子

受体, 例如Toll样受体、核苷酸聚化结构域样

受体3. 这些受体激活导致细胞因子和趋化因

子的上调, 例如IL-1β等. 这些细胞因子的释放

来激活额外的炎症细胞; (2)损伤或坏死的细胞

释放内生性细胞因子(如IL-1α、IL-33), 来激

活信号途径下游的损伤相关分子受体[17]; (3)内
源性损伤相关分子模式直接通过机体受体途

径(图1).
一些最新观点[18,19]认为, 在重要脏器存在

“炎症警报细胞”. “炎症警报细胞”为器官

和脉管系统内通过炎症受体和细胞内信号系统

产生炎性介质的一类细胞. 例如重要脏器的一

些上皮细胞、血管内皮细胞等. 它们可识别受

损组织中的配体, 如损伤相关分子模式或警报

素, 产生趋化因子和炎症因子, 进而可引起全身

炎症反应, 易导致多器官功能障碍综合征[18,20]. 
另外, 通过内源性报警信号相关的免疫训练, 可
以维持损伤相关分子模式诱导的免疫反应[21].
2.1.3 炎症介质播散: 器官损伤和感染导致相关

分子模式进一步释放, 进而形成循环, 导致持

续炎症反应和免疫激活[6]. 炎症细胞激活后能

产生多种促炎细胞因子, 它们又可导致炎症细

胞活化, 两者互为因果, 形成炎症瀑布. 如果炎

症失控, 炎症介质泛滥到血浆并在远隔部位引

起全身性炎症.
2.2 全身炎症反应
2.2.1 促炎介质的泛滥: 腹部外科手术创伤引

起炎症细胞如巨噬细胞、单核细胞、成纤维

细胞和内皮细胞活化, 释放炎症介质, 包括细

胞因子、补体裂解产物及氧自由基等. 炎症是

一种对手术的适应性反应, 当炎症反应不受管

制时导致过度反应[22]. 过度炎症反应时, 活化的

炎症细胞突破了炎症细胞产生炎症介质的自限

性作用, 产生自我持续放大的级联反应[23]. 促使

大量促炎介质释放, 如TNF-α、IL-1、IL-2、
IL-6、IL-8、干扰素(Interferon, IFN)、白三

烯、血小板活化因子、活性氧、溶酶体酶、

组织因子、血栓素A2、血浆源介质等[9]. 进而

溢到血浆, 引起全身性炎症反应.
2.2.2 促炎、抗炎介质失衡: 近年来, 提出了持

续性炎症、免疫抑制、分解代谢综合征, 为
一种促炎-抗炎反应失衡的状态, 特别是在腹

部外科 [24]. 炎症细胞既能产生促炎介质, 也
能产生抗炎介质. 主要的抗炎介质有: IL-4、
IL-10、IL-13、前列腺素E2、前列环素、脂氧

素、NO、膜联蛋白-1、可溶性TNF-α受体、

内源性IL-1受体拮抗剂等. 机体内的抗炎介质

与促炎介质在不同的环节上相互作用、相互

拮抗, 形成复杂的炎症调控网络[25]. 生理状态

下, 促炎反应与抗炎反应处于平衡状态. 应激

状态下促炎细胞因子被激活, 促炎细胞因子进

损伤相关
分子模式

损伤相关
分子受体

内生性细胞因子

坏死细胞

途径1

途径2

途径3

炎症细胞

炎症细胞

内源性损伤相关分子模式

促炎细胞因子

图  1  无菌性刺激诱导过度炎症反应模式图.
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■创新盘点
本文对腹部外科
围手术期过度炎
症反应的诱发因
素、发生机制、
病理生理变化及
对机体的危害和
影响进行了系统
介绍. 而且对无菌
性刺激诱导过度
炎症反应机制进
行了详细图文阐
述, 希望对读者有
所启发.

而可激活中性粒细胞、巨噬细胞等, 引起促炎

因子二次释放, 促炎反应占主导地位, 引起全

身炎症反应综合征, 最终导致多器官功能衰

竭[10]. 在手术后早期阶段, IL-6在抗炎作用中起

主要作用. 减弱TNF-α、IL-1作用, 促进IL-Rα
和可溶性TNF受体产生; 通过结合于促炎细胞

因子TNF-α、IL-1β, 起到减弱炎症反应作用; 
诱导巨噬细胞释放前列腺素E2, 前列腺素E2阻
止T细胞分裂、IL-2产生及IL-2受体表达; 通过

细胞内环磷激活酸腺苷, 前列腺素E2抑制巨噬

细胞TNF-α、IL-1β合成, 来减弱炎症反应. 前
列腺素E2也可刺激潜在抗炎细胞因子IL-10释
放. 这些抗炎反应导致细胞因子失衡, 这就是

抗炎反应综合征. 这一综合征的特点是: 促炎

细胞因子TNF-α、IL-1β、IL-12和TNF-γ水平

降低, 抗炎细胞因子IL-6、IL-10、IL-1Rα水平

升高[8]. 抗炎介质占优势时, 导致免疫抑制, 增
加对感染的易感性[26]. 当抗炎介质与促炎介质

同时并存又相互加强, 则会导致炎症反应和免

疫功能更为严重的紊乱[27,28].
2.3 原发疾病对过度炎症反应的影响 腹部外

科病人, 特别是肿瘤病人, 处于营养不良状态, 
致免疫调节异常, 增加氧化应激反应, 消弱免

疫反应, 引起应激激素和炎症因子释放, 促使

糖、脂肪、蛋白质分解代谢增加[29,30]. 急症手

术病人, 大部分术前存在生理紊乱, 约44%的

病人达到系统性炎症反应综合征的标准[31,32]. 
这些原发疾病本身的因素更易导致术后过度

炎症反应、多器官功能障碍甚至死亡. 另外, 
伴发肥胖、糖尿病、高血压, 腹部大手术术后

并发症高达30%, 易引起过度炎症反应[33].

3  腹部外科围手术期过度炎症反应对机体的

影响

腹部外科围手术期炎症反应损伤血管内皮细

胞, 产生炎症因子和凝血因子, 导致微循环障

碍. 同时, 促炎因子释放增加血管渗漏、氮氧

化合物产生及黏附分子相互作用, 导致多核白

细胞相互黏附, 从而加重微循环障碍, 改变微

循环环境, 引起组织器官功能障碍[9,34]. 这一病

理过程如果得不到有效调控, 最终可能导致多

器官功能障碍综合征的发生[35].
3.1 脓毒血症及脓毒血症性休克 脓毒血症及

脓毒血症性休克是腹部外科大手术后严重

的并发症. 手术创伤及术后感染等致I L-1、

IL-6、IFN-γ等大量炎症因子、前列腺素、血

小板活化因子等炎症调节介质释放, 同时引起

单核细胞、中性粒细胞、自然杀伤细胞等功

能抑制, 进一步发展导致脓毒血症及脓毒血症

性休克[36,37]. 常表现为: 寒战、高热、白细胞

增加, 重者可有神志改变、心肌炎、弥散性血

管内凝血、呼吸窘迫综合征等[38]. 如果不能得

到有效调控, 将进一步发展为多器官功能障碍

综合征[39].
3.2 肝功能障碍  目前认为, 促炎细胞因子引起

肝Kupffer细胞和中性粒细胞活化. Kupffer细
胞活化后分泌IL-8、组织因子等, 引起中性粒

细胞黏附和微血栓形成, 导致微循环障碍. 同
时分泌TNF-α, 产生氮氧化合物, 释放氧自由

基等, 直接损伤紧邻的肝细胞. 中性粒细胞活

化后释放活性氧, 诱导中性粒细胞到达肝血管

床, 导致肝细胞损伤. 促炎细胞因子还可作为

趋化信号促使白细胞外渗, 并攻击肝细胞. 白
细胞黏附分子诱导白细胞脱颗粒, 致蛋白酶和

活性氧形成, 这些进入肝组织, 引起肝细胞内

氧化应激反应和线粒体功能障碍, 最终导致肝

细胞坏死[40]. 另外, 坏死的细胞可释放介质, 如: 
HMGB-1, 从而进一步引起中性粒细胞活化和

组织损伤, 最终可引起肝功能障碍[34]. Rahbari
等[41]研究证明, 肝切除术可直接造成肝脏的损

伤, 术后肝脏组织减少, 过度炎症反应可促使

肝功能障碍的发生.
3.3 呼吸功能障 细胞因子、黏附分子、趋化因

子可促使肺小血管内中性粒细胞聚集、黏附, 
内皮细胞受损, 肺毛细血管内可有微血栓形成. 
同时, TNF-α、IL-1β激活微血管内皮细胞, 导
致内皮细胞E选择素、P选择素、ICAM-1表达

和白细胞聚集, 致呼吸膜损伤. 激活的白细胞

可释放活性氧、蛋白水解酶和细胞因子, 进一

步损伤内皮细胞, 使毛细血管通透性增加, 进
一步损伤肺泡上皮, 肺泡上皮的屏障功能降低, 
肺顺应性降低, 引起肺泡水肿, 诱导呼吸功能

障碍[34]. 最近研究[42]发现, TNF-α通过激活TNF
受体P55介导的细胞凋亡蛋白酶-8死亡信号引

起肺水肿, 进而引起肺功能障碍.
3.4 肾功能不全 手术创伤可引起肾血流量减少

及肾小管功能障碍, 过度炎症反应进一步加重

了肾脏损害. Golden等[43]认为, 炎症反应释放

的炎症因子和氧自由基直接造成血管内皮损

伤, 造成微循环障碍, 导致围手术期肾损伤, 致
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急性肾功能障碍. 其中, TNF-α降低肾小球滤

过率, 导致肾小球上皮损伤[44]. IL-1β诱导中性

粒细胞聚集, 致肾小球微血栓形成, 致微循环

障碍, 加重肾损伤[45].
3.5 心脏功能障碍 Paniagua Iglesias等[46]发现, 
手术应激和组织损伤引起机体过度炎症和高

凝状态, 可致冠脉血栓形成, 引起急性冠脉综

合征. 在炎症过程中, 细胞因子的过度释放可

致心血管功能障碍, 如动脉粥样硬化、动脉瘤

和高血压的发生[34]. 氮氧化合物和超氧离子相

互作用, 形成氧自由基, 进而促进心肌细胞损

伤、维持炎症状态、诱导特殊的凋亡途径, 最
终削弱心肌功能.

Briasoulis等[47]认为, 慢性的炎症过程可致

心肌细胞的逆行重构、心肌外基质病理性肥

大、心肌壁变薄等, 最终可导致心力衰竭. 其
中, 促炎细胞因子TNF-α、IL-8与抗炎细胞因

子IL-10失衡, 可促使左心室重构, 致左心衰竭

的发生[48].
3.6 中枢神经损害 Hu等[49]认为, 炎症反应可通

过多种分子机制激活小胶质细胞, 小胶质细胞

可以分泌大量可溶性炎症分子, 包括细胞因

子、类花生四希酸、补体、兴奋性氨基酸、

氧自由基及氮氧化合物等. 这些可溶性炎症

因子可通过影响神经物质的产生和作用、神

经可塑性及神经毒性引起认知能力下降. 而
Krenk等[50]认为, 手术引起促炎因子表达, 导致

机体急性期反应, 这些反应包括行为、生理、

心理方面的改变, 从而增加疲劳、减少睡眠、

减少饮食摄入、减少社会接触和活动、发

热、痛觉过敏. 这些间接引起认知功能障碍.
最近研究[51]发现, 在手术应激状态下, 小

胶质细胞和其他大脑免疫细胞它们的形态学

和功能状态发生改变, 分泌大量促炎细胞因子

和前列腺素. 这些炎症调节介质破坏了神经生

理与免疫反应之间的平衡, 对记忆、神经塑变

性和神经发生产生毒性作用. 同时减少神经营

养因子和塑变相关因子的产生, 导致认知功能

障碍和其他神经精神疾病的发生.

4  结论

腹部外科围手术期过度炎症反应是由围手术

期各种诱发因素引起的, 以炎细胞活化、细胞

因子及炎性介质异常表达、促炎-抗炎网络体

系失衡为基础, 导致各器官功能障碍的一系列

病理生理学过程. 虽然对其发病机制及对机体

的影响做了大量的研究, 但其确切机制及特殊

阶段的干预仍需进一步探讨. 因此, 对腹部外

科围手术期过度炎症反应及导致各器官功能

障碍过程的特殊节点进行检测干预, 为诊断治

疗提供新思路, 是下一步研究的重点.
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