
·论　 著·
ＤＯＩ： １０．１３４９８ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｃｈｉｎ．ｊ．ｅｃｃ．２０２２．０１．０２

急性 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层
术前低氧血症危险因素的 Ｍｅｔａ 分析

李　 颖，郭　 驹，通耀威，周旺涛，王于强，王正凯，
居来提·肉扎洪，叶斯力·哈力木别克，宋云林

［摘要］：目的　 探讨急性 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层（ＡＴＡＡＤ）术前低氧血症的危险因素。 方法　 计算机检索中国知网、万
方、Ｐｕｂｍｅｄ 等数据库在 ２０２１ 年 ４ 月之前公开发表的相关文献，由 ２ 名研究员筛选文献、提取数据，并进行质量评价。 采用

Ｒｅｖｍａｎ ５．３ 软件进行 Ｍｅｔａ 分析。 结果　 最终纳入 ８ 篇文献，共包含 １ ５６３ 名患者，其中 ＡＴＡＡＤ 术前低氧血症的患者 ７１９ 名，
发生率为 ４６．０％。 Ｍｅｔａ 分析结果显示：Ｃ－反应蛋白（ＣＲＰ）（ Ｐ ＝ ０．００５）、体质指数（ＢＭＩ）（ Ｐ ＝ ０．０１）、白细胞介素－６（ ＩＬ－６）
（ Ｐ ＜０．０００１）和吸烟史（ Ｐ ＝ ０．０３）是 ＡＴＡＡＤ 术前发生低氧血症的独立危险因素。 结论　 ＡＴＡＡＤ 患者术前合并有高 ＣＲＰ、高
ＢＭＩ、高 ＩＬ－６、吸烟史是其发生低氧血症的独立危险因素。 医务人员应高度重视以上因素，早期预警，加强围术期的管理和治

疗，提高患者临床预后。
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　 　 急性主动脉夹层是一种严重威胁生命的心血管

急症，我国发生率较高（每 １０ 万人中有 ５ ～ １０ 人），
最为凶险的类型为急性 Ｓｔａｎｆｏｒｄ Ａ 型主动脉夹层

（ａｃｕｔｅ Ｓｔａｎｆｏｒｄ ｔｙｐｅ Ａ ａｏｒｔｉｃ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ，ＡＴＡＡＤ），累
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及升主动脉，总病死率约为 ７３％，院前死亡率高达

４９％，需紧急行外科手术治疗［１］。 在 ＡＴＡＡＤ 患者

中，围术期发生急性肺损伤（ａｃｕｔｅ ｌｕｎｇ ｉｎｊｕｒｙ， ＡＬＩ）
是常见的，据报道［２］，５１％的患者在发病 ２４ ｈ 内发

生 ＡＬＩ，而 ＡＬＩ 已被证明与许多不良预后相关，如延

长呼吸机支持时间、ＩＣＵ 滞留时间、总住院时间等，
增加医疗费用，还会导致肺和其他器官功能损伤，增
加病死率。 Ｗａｎｇ 等［３］ 研究表明，在中国成人患者
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中，接受 ＡＴＡＡＤ 手术的患者术后低氧血症发生率

高达 ４９．５％，而其中 ７８．５％可归因于术前低氧血症。
此外，术前低氧血症也可能会导致手术延迟，从而增

加主动脉破裂、心脏压塞甚至死亡的风险［４］。 因

此，寻找独立危险因素，给予针对性预防和 ／或治疗

措施，对提高患者预后极为重要。 虽然目前已有多

项研究确定了 ＡＴＡＡＤ 术前低氧血症的危险因素，
但各研究间缺乏一致性。 本研究旨在通过 Ｍｅｔａ 分

析探讨 ＡＴＡＡＤ 术前发生低氧血症的独立危险因

素，以期为临床早期预测及管理提供循证依据。

１　 资料与方法

１．１　 纳入与排除标准　
１．１．１　 纳入标准　 ①研究对象为 ＡＴＡＡＤ（经 ＣＴ ／磁
共振、超声、血气分析等结合明确诊断）适合急诊手

术且发病到手术时间＜１４ ｄ 的患者，年龄≥１８ 岁；②
研究类型为回顾性病例对照研究；③研究内容为经

多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析得出 ＡＴＡＡＤ 术前低氧血

症的危险因素；④公开发表的中文或英文文献。
１．１．２　 排除标准 　 ①研究对象为其他分型的主动

脉夹层患者；②研究类型为文献综述、横断面研究、
病例报道等；③重复发表或研究对象为同一人群的

不同文献；④无法获取数据或原始数据记录不完整

以至于统计分析时无法转化且未能从作者处获得详

细资料。
１．２　 检索策略 　 根据疾病类型、研究目的、研究方

法以主动脉夹层、低氧血症、急性肺损伤、影响因素、
危险因素、病因、相关因素等为检索词，检索中国知

网、万方数据、维普、中国生物医学文献系统；以 ａｏｒ⁃
ｔｉｃ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ、ｈｙｐｏｘｅｍｉａ、Ｈｙｐｏｘｉａ、ａｃｕｔｅ ｌｕｎｇ ｉｎｊｕｒｙ、
ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｆａｃｔｏｒ、 ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ、 ｒｅｌａｔｅｄ ｆａｃｔｏｒｓ、 ｒｅｌｅｖａｎｃｅ
等为检索词，检索 Ｐｕｂｍｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒ⁃
ｙ、Ｗｅｂ ｏｆ ｓｃｉｅｎｃｅ 平台等，检索时间从建库至 ２０２１
年 ４ 月。 此外，在中国临床试验注册中心及美国临

床试验注册中心也进行相关检索，并通过人工检索

完成补充。
１．３　 文献筛选与质量评价 　 由两名研究员独立进

行文献筛选，根据上述检索策略获取初检文献，浏览

入选文献后剔除重复发表或重复检出的文献，阅读

题目及摘要后，剔除不相关、非病例对照研究，对可

能符合纳入标准的文献通读全文后以确定是否纳

入。 如遇分歧，则与第三名研究员共同讨论解决。
使用 Ｎｏｔ Ｅｘｐｒｅｓｓ 软件进行文献管理，提取文献相关

数据以数据库形式规范记录。 数据不完整的文献，
联系原作者以补充。 采用纽卡斯卡－渥太华量表

（Ｎｅｗｃａｓｔｌｅ－Ｏｔｔａｗａ Ｓｃａｌｅ，ＮＯＳ）进行文献质量评价，
６ 分及以上为高质量文献。
１．４　 统计学分析　 采用 ＲｅｖＭａｎ ５．３ 软件进行 Ｍｅｔａ
分析，纳入研究异质性评估采用 Ｑ 检验，若 Ｉ２ ≤
５０％，则各研究间具有同质性，选择固定效应模型合

并统计量；若 Ｉ２＞５０％，则各研究间存在异质性，采用

随机效应模型合并统计量，并进行敏感性分析。 计

数资料采用优势比（ｏｄｄｓ ｒａｔｉｏ，ＯＲ）及其 ９５％置信区

间（ｃｒｅｄｉｂｉｌｉｔｙ ｉｎｔｅｒｂａｌ，ＣＩ）表示。 检验水准 α＝ ０．０５，
即 Ｐ ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 文献检索结果 　 根据检索策略初检共获得文

献 ４７０ 篇，剔除重复发表或重复检出的文献 １３３ 篇，
初步筛选后得到文献 ３３７ 篇，阅读摘要和题目后，剔
除不相关、非病例对照的文献 ３１０ 篇，剩余 ２７ 篇文

献阅读全文后，剔除不符合纳入、排除标准以及无法

提取数据的文献 １９ 篇，最终纳入Ｍｅｔａ 分析的文献 ８
篇［５－１２］。 纳入文献均为病例对照研究，共包含 １ ５６３
名患者，所有文献 ＮＯＳ 评估均在 ７ 分以上，质量较

高。 文献一般特征见表 １。
２．２　 Ｍｅｔａ 分析结果

２．２．１　 Ｃ－反应蛋白（Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）　 共 ４
项研究［５－６，９，１２］ 报道了 ＣＲＰ 对 ＡＴＡＡＤ 术前低氧血

症的影响，研究间存在异质性 （ Ｐ ＝ ０． ００５， Ｉ２ ＝
７７％），采用随机效应进行合并，结果显示，ＣＲＰ 是

术前低氧血症的独立危险因素［ＯＲ ＝ １．１０，９５％ＣＩ：
１．０３～１．１７，（ Ｐ ＝ ０．００５）］，见图 １。
２．２．２　 体质指数（ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）　 共 ３ 项研

究［５，１１－１２］报道了 ＢＭＩ 对 ＡＴＡＡＤ 术前低氧血症的影

响，研究间存在异质性（ Ｐ ＝ ０．００２，Ｉ２ ＝ ８３％），采用

随机效应进行合并，结果显示，ＢＭＩ 是术前低氧血症

的独立危险因素［ＯＲ＝ １．５５，９５％ＣＩ：１．１０ ～ ２．１９，（ Ｐ
＝ ０．０１）］，见图 ２。
２．２．３　 白细胞介素－６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ ６，ＩＬ－６）　 共 ２ 项

研究［８－９］报道了 ＩＬ－６ 对 ＡＴＡＡＤ 术前低氧血症的影

响，研究间无异质性存在（ Ｐ ＝ ０．４７，Ｉ２ ＝ ０％），采用

固定效应进行合并，结果显示，ＩＬ－６ 是术前低氧血

症的独立危险因素［ＯＲ ＝ １．０５，９５％ＣＩ：１．０２ ～ １．０７，
（ Ｐ ＜０．０００１）］，见图 ３。
２．２．４　 吸烟史 　 共 ２ 项研究［１０－１１］ 报道了吸烟史对

ＡＴＡＡＤ 术前低氧血症的影响，研究间存在异质性

（ Ｐ ＝ ０．０５，Ｉ２ ＝ ７４％），采用随机效应进行合并，结果

显示，吸烟史是术前低氧血症的独立危险因素［ＯＲ
＝ ２．０９，９５％ＣＩ：１．０７，４．０８，（ Ｐ ＝ ０．０３）］，见图 ４。
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表 １　 纳入 Ｍｅｔａ 分析文献一般特征

作者 病例来源 病例组（ｎ） 对照组（ｎ） 低氧血症发生率（％） 危险因素 ＮＯＳ 评分

叶津池等［５］ 南京鼓楼医院 ２４ ２１ ５３．３ ① ７

段旭洲等［６］ 第二军医大学长海医院 ２１ ４９ ３０．０ ①④ ７

庞秀慧等［７］ 新疆维吾尔自治区人民医院 ５１ １５２ ２５．１ ⑤⑥ ７

Ｐａｎ 等［８］ 首都医科大学附属北京安贞医院 ７０ ６０ ５３．８ ②③⑦⑧ ８

Ｄｕａｎ 等［９］ 第二军医大学长海医院 ７７ ９５ ４４．８ ①③ ８

郭子健等［１０］ 首都医科大学附属北京安贞医院 ２３５ ２７０ ４６．５ ⑨⑩􀃊􀁉􀁔􀃊􀁉􀁕􀃊􀁉􀁖 ８

王维等［１１］ 中国医学科学院阜外医院 １８９ １２１ ６１．０ ②⑩ ８

弓华等［１２］ 河南省胸科医院 ５２ ７６ ４０．６ ①②􀃊􀁉􀁓 ７

　 注：①Ｃ－反应蛋白；②体质量指数；③白介素－６；④Ｄ２ 聚体；⑤主动脉瓣关闭不全程度；⑥主动脉夹层剥离范围；⑦年龄；⑧术前舒张压；⑨
ＷＢＣ；⑩吸烟史；􀃊􀁉􀁓慢性组塞性肺病史；􀃊􀁉􀁔纤维蛋白原；􀃊􀁉􀁕胸腔积液史；􀃊􀁉􀁖术前收缩压

图 １　 Ｃ－反应蛋白分析的森林图

图 ２　 体质量指数分析的森林图

图 ３　 白介素－６ 分析的森林图

图 ４　 吸烟史分析的森林图
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２．３　 其他危险因素　 所纳入文献中，因某些因素如

胸腔积液史、主动脉夹层剥离范围等仅有 １ 篇文献

报道，无法进行 Ｍｅｔａ 分析合并效应量，故将这些危

险因素汇总。 见表 ２。

表 ２　 ＡＴＡＡＤ 术前低氧血症其他危险因素汇总

危险因素 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ Ｐ 值

胸腔积液史 ２．０６９ １．２５３～３．４１７ ＜０．０１

主动脉夹层剥离范围 １．５５７ １．０９０～２．２２５ ０．０１５

主动脉瓣关闭不全程度 １．３６９ １．０５９～１．７７１ ０．０１７

Ｄ２－聚体 １．３４３ １．０１８～１．７７０ ０．０３７

慢性阻塞性肺病史 １．２７８ １．０２４～１．５９４ ０．０４３

年龄 １．１４０ １．０６０～１．２２０ ０．０００２

白细胞计数 １．１３８ １．０７６～１．０２４ ＜０．０１

术前舒张压 １．０６４ １．０１０～１．１２４ ０．０１０９

纤维蛋白原 １．０２９ １．００９～１．０４８ ＜０．０１

术前收缩压 １．００８ １．００１～０．０１５ ０．０２

３　 讨　 论

尽管诊断和围术期管理模式方面取得了较大进

展，但 ＡＴＡＡＤ 仍与病程快速进展、复杂的治疗过程、
高并发症发生率以及高死亡率有关，围术期死亡率

高达 １５％ ～ ３０％［１］。 ＡＬＩ 是围术期发生的主要并发

症之一，其本身占总死亡率的 ３０％ ～ ５０％［４］，术前合

并低氧血症的患者术后氧合指数会更低，更有可能

发展为急性呼吸窘迫综合征（ ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｉｓ⁃
ｔｒｅｓｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＲＤＳ） ［１３］。 Ｓｈｅｎｇ 等［１４］研究发现，术
前氧合指数（ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２）≤３００ ｍｍＨｇ 是 ＡＴＡＡＤ 术

后低氧血症的独立危险因素，而术后低氧血症又会

严重影响患者预后。 因此，尽早采取措施改善术前

低氧血症对 ＡＴＡＡＤ 患者的预后至关重要。 本研究

通过 Ｍｅｔａ 分析探讨 ＡＴＡＡＤ 术前低氧血症的独立危

险因素，为临床医师提供围术期管理和治疗的循证

依据。
本次 Ｍｅｔａ 分析显示，ＡＴＡＡＤ 术前低氧血症是

一种常见并发症，其发生与多种因素有关。 首先，术
前低氧血症与全身炎症反应密切相关，ＣＲＰ 和 ＩＬ－６
是 ＡＴＡＡＤ 术前低氧血症的独立危险因素。 ＡＴＡＡＤ
发病后，全身炎症反应在这一过程起着至关重要的

作用，血浆炎症标记物的增加被认为与病情严重程

度显著相关［１５］。 ＣＲＰ 是炎症的原型标记，作为急性

期产物，是一种敏感的非特异性炎症标记物，Ｗｅｎ
等［１６］研究报道，ＣＲＰ≥１１．２１ ｍｇ ／ Ｌ 是术前低氧血症

的重要危险因素，并且与住院死亡风险独立相关。
临床观察表明［１７］，与高血压或健康者对照相比，
ＡＴＡＡＤ 患者 ＩＬ－６ 水平显著升高，并与 ＡＬＩ 和死亡

等不良事件相关。 ＩＬ－６ 是一种热源，与 ＡＴＡＡＤ 患

者体质症状（如发热）密切相关，在发病后 １ ～ ２ ｈ 内

达到峰值，由血管内皮在血流中释放，并刺激肝脏产

生急性期蛋白，如纤维蛋白原和 ＣＲＰ 等。 Ｇｏｒｌａ
等［１８］研究表明，炎症级联反应是由夹层血栓形成中

ＩＬ－６ 的释放引发的，从而导致更多炎症物质的合

成。 ＡＴＡＡＤ 可引起全身炎症反应，随着夹层破口撕

裂以及炎症级联反应，炎症反应逐渐增加，炎症物质

在肺中被激活，可破坏肺泡细胞的完整性，最终导致

肺水肿。 ＣＲＰ 和 ＩＬ－６ 升高可能是指导临床干预的

重要因素。 其次，肥胖是 ＡＴＡＡＤ 术前低氧血症的独

立危险因素。 Ｗｕ 等［１９］ 人研究表明，与非肥胖型

ＡＲＤＳ 患者相比，肥胖型 ＡＲＤＳ 患者在术前更容易出

现低氧血症（９４．１％ ｖｓ． ３５．５％）。 肥胖与慢性炎症相

关，在脂肪细胞中检测到大量炎性细胞因子，它们与

脂肪代谢密切相关，并且与 ＢＭＩ 呈正相关。 肥胖患

者体内脂肪组织因体积膨胀造成血液供应不足，加
之持续营养过剩常导致慢性缺氧状态，而缺氧已被

证明是释放炎性因子的最有效刺激因素，并激活促

炎信号通路。 另外，肥胖患者更易合并阻塞性睡眠

呼吸暂停综合征，导致机体处于暂时性缺氧及炎症

和氧化应激状态。 总之，脂肪组织中大量炎性因子

的产生和分泌增加，炎性因子升高会导致 ＡＬＩ 和低

氧血症，而缺氧又会促进脂肪细胞释放炎性因子，进
而进一步加重 ＡＬＩ。 最后，吸烟是 ＡＴＡＡＤ 术前低氧

血症的独立危险因素。 长期吸烟和吸烟史会损害肺

泡上皮细胞和气管及支气管上皮细胞，并且使纤毛

运动能力减弱，支气管杯状细胞增生，黏膜分泌增

多，肺泡内吞噬细胞功能减退，肺泡换气不足，导致

肺功能损害。 吸烟史还是慢性阻塞性肺病的危险因

素，造成持续呼吸道症状和气流受限［２０］。 另外，吸
烟可促进炎症，已有研究证明吸烟者相比于不吸烟

者，其血浆中白细胞、ＣＲＰ、ＩＬ－６ 及急性期反应物的

水平显著升高［２１］。 综上所述，本次 Ｍｅｔａ 分析进一步

证实了急性炎症反应在 ＡＴＡＡＤ 术前低氧血症中起

着至关重要的作用，同时患者自身基础状况（肥胖、
吸烟史）也同样增加了低氧血症的发生率。

本研究存在一定局限性：①纳入研究为中英文

文献，且符合纳入标准的文献均出自中国地区研究，
可能存在一定发表偏倚；②纳入研究均为单中心回

顾性研究，相比于多中心、随机对照试验证据等级较

低；③目前仅研究 Ａ 型夹层术前低氧血症的文献较
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少，导致 Ｍｅｔａ 分析所能够合并的危险因素有限，仍
需更多的学者通过高质量的研究进一步探明 ＡＴＡ⁃
ＡＤ 术前低氧血症的独立危险因素。

本研究表明，低氧血症是 ＡＴＡＡＤ 患者术前常见

的并发症，ＣＲＰ、ＢＭＩ、ＩＬ－６ 和吸烟史是术前低氧血

症的独立危险因素。 为防止术前低氧血症对 ＡＴＡ⁃
ＡＤ 患者造成不良后果甚至失去手术机会，临床医师

应对上述因素早期预警，加强围术期的管理和治疗，
提高患者临床预后。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突
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