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摘  要 

机械通气是临床全身麻醉和危重症患者维持有效氧合的重要手段。由于机械通气患者增加，机械通气相

关肺损伤(Ventilation-induced lung injury, VILI)的发生率也持续增加，严重可导致急性呼吸窘迫综合

征。细胞连接在机械通气相关肺损伤起到关键作用，本文拟从机械通气相关肺损伤中细胞连接变化的研

究进展进行综述。 
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Abstract 
Mechanical ventilation is an important method to maintain effective oxygenation in patients of clin-
ical general anesthesia and critical care. Due to the increase in patients with mechanical ventila-
tion, the incidence of ventilator-induced lung injury (VILI) also continues to increase, which can 
lead to acute respiratory distress syndrome. Cell junction plays a key role in VILI. This article re-
views the research progress of cell junction changes in VILI. 
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1. 引言 

机械通气是临床全身麻醉和重症医学常用的治疗方法，通过维持患者的呼吸功能缓解呼吸系统疾病

造成的呼吸困难等症状，减轻患者的痛苦。然而，机械通气也可能会带来不良反应，如肺损伤，严重影

响患者的生存质量和预后[1]。关于机械通气相关肺损伤的研究引起临床医师的关注。近年来研究发现，

机械通气相关肺损伤与细胞连接的变化密切相关[2]。本文将对机械通气相关肺损伤中细胞连接变化的研

究进展进行综述。 

2. 机械通气相关肺损伤定义及类型 

机械通气相关肺损伤是指机械通气时因机械通气操作或患者呼吸系统疾病等因素导致的肺泡通透性

增加，肺水肿，进而引起急性肺损伤[3]。机械通气相关肺损伤包括两种类型：气压伤、容积伤、剪切伤、

生物伤、机械伤等[4] [5] [6] [7] [8]。气压伤是由于机械通气时肺组织受到压迫，导致肺泡破裂和胸膜出

血或气胸等症状而造成的肺损伤[4]。容积伤是由于吸气末高肺容积引起肺泡过度膨胀而致的肺损伤[5]。
在机械通气过程中，过度膨胀的肺组织与正常肺组织之间、反复开闭的肺组织与正常肺组织之间以及扩

张程度不同的肺组织之间，都会产生较大的剪切力，导致剪切伤[6]。在机械通气过程中，机械力刺激导

致肺组织细胞直接分泌或者通过信号通路活化导致大量炎症因子、趋化因子等介质释放，导致肺组织出

现生物伤[7]。机械通气过程中，机械功率可能是影响 VILI 发生的重要因素，影响肺组织炎症反应和肺泡

应力水平[8]。 

3. 细胞连接的概念和类型 

细胞连接是细胞之间的接触点，包括紧密连接、锚定连接和间隙连接等。其中，紧密连接是指细胞

之间通过膜蛋白互相贴合，形成一个具有高度隔离性的屏障，防止溶质的扩散和细胞之间的物质交换[9]。
锚定连接主要由以下两类分子组成：鞘氨醇磷脂和蛋白质[10]。鞘氨醇磷脂主要存在于紧密连接区域的内

层，而蛋白质则在外层，负责桥接细胞之间的膜蛋白。间隙连接是介于紧密连接和连接之间的一种中间

状态，它可以允许某些细胞间的小分子物质通过[11]。 

4. 细胞连接变化对机械通气相关肺损伤的影响 

机械通气相关肺损伤中，细胞连接的变化与损伤程度密切相关。在机械通气过程中，机械力导

致肺泡、肺血管内皮细胞反复牵张和破坏等，肺泡上皮细胞和肺血管内皮细胞的细胞连接的破坏或

失去稳定性，导致细胞基底膜和外周细胞轮廓改变[12]。同时，机械力引起肺组织细胞信号传递和机

制发生紊乱，导致肺组织细胞内外膜跨膜蛋白的结构和功能改变、细胞凋亡甚至坏死等病变，肺泡

通透性增加，进而引起肺组织水肿[13]。本文从以下几种细胞连接变化在机械通气相关肺损伤中的作

用进行阐述。 
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4.1. 紧密连接蛋白的变化对机械通气相关肺损伤的影响 

机械通气后，肺泡表面附着的纤毛上皮细胞因纤毛运动不畅，肺泡上皮细胞形态发生改变，导致紧

密连接区域受到影响。研究表明[14]，机械通气导致肺泡纤毛上皮细胞紧密连接 Occludin、Claudin-1 的

降低，导致细胞间距和基底膜发生改变，细胞内外膜跨膜蛋白的结构和功能都发生了改变，导致肺泡通

透性增加，进而影响肺泡对无菌环境的代谢维持，病原体易于穿透入侵，导致肺组织损伤。因此，紧密

连接的变化会对机械通气相关肺损伤造成重要影响。 

4.2. 锚定连接的变化对机械通气相关肺损伤的影响 

锚定连接通过细胞骨架系统将细胞与相邻细胞或细胞与基质间连接起来，机械通气过程中，锚定连

接区域受到较大的牵拉力和压力，连接间隔较小，连接稳定性变差[15]。在机械通气过程中，黏附连接蛋

白 p120-catenin、β-catenin 等受到机械力的牵张，导致其表达降低，导致细胞间连接稳定性变差[16]。在

机械牵张过程中，锚定连接区域的孔隙和开放通畅度减小，这些都会抑制细胞生长和增殖，发生细胞死

亡、细胞迁移受阻等现象，最终导致肺组织损伤的发生[17]。锚定连接区域对机械通气的反应是呈时间性

和动态性的，即连接区域的可适应性能力随通气时间的延长而下降。 

4.3. 间隙连接的变化对机械通气相关肺损伤的影响 

间隙连接是通讯连接的一种，介导相邻细胞间的物质转运、化学和电信号的传递。机械通气导致间

隙连接发生改变，增加肺组织的水肿程度。研究表明[18]，肺泡表面的肺泡毛细血管基底膜、肺泡上皮细

胞的间隙连接区域和表层连接区域间间隔缩小，使细胞间交换的气体减少，同时阻碍了细胞内部和体外

的物质通路间隙连接的变化也导致细胞间化学和电信号的传递，导致肺泡细胞发生死亡、细胞迁移受阻

等现象，出现严重的肺组织损伤。 

5. 机械通气相关肺损伤的预防和治疗 

机械通气相关肺损伤的预防和治疗主要包括机械通气的改进、肺泡保护性通气策略、肺容积还原和

促进肺组织修复等方法。肺泡保护性通气策略包括低容积通气、低氧合通气、肺泡通气度等指标的控制，

以减少机械通气对肺部组织的损伤[19] [20]。肺容积还原和促进肺组织修复主要通过呼气末正压、肺内抗

炎治疗、呼吸支持和营养支持等方法来达到。其预防和治疗方法的根本就是影响细胞连接的表达和分布

来降低机械通气所导致的肺损伤。 

6. 结论 

综上所述，细胞连接变化在机械通气相关肺损伤的发生过程中发挥着重要的作用，不同类型的细胞

连接变化对机械通气相关肺损伤的影响也不尽相同。因此，研究机械通气相关肺损伤的细胞连接变化及

其机制，寻找更有效的治疗方法是未来的研究方向。 
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