
·临床研究·

右美托咪定对食管癌根治术单肺通气患者血清
炎性反应的影响

刘玉婷 刘玉革 维拉

  【摘要】 目的 观察右美托咪定对食管癌根治术中单肺通气患者围术期血清炎性反应的影响。

方法 选取择期全麻下行食管癌根治术患者72例,男36例,女36例,年龄48~70岁,ASA Ⅰ或Ⅱ
级,并用随机数字表法将患者均分为两组。D组于麻醉前静脉泵入右美托咪定0.5μg/kg,15min输

注完后进行静脉诱导,随后按0.3μg·kg-1·h-1术中泵入,至手术结束前40min改为0.6μg/kg,

泵入10min后停药。C组泵注等量生理盐水。两组静脉诱导完善后予左侧双腔支气管插管后机械

通气,纤维支气管镜定位。在诱导前10min(T0)、单肺通气后60min(T1)、双肺通气30min(T2)及
术后120min(T3)采集桡动脉血样检测血清TNF-α、IL-6、IL-10、巨噬细胞炎性蛋白-2(MIP-2)及人

肺表面活性特异蛋白(SP-D)的水平。观察术中单肺通气时间、失血量、补液量、尿量及术后复苏室停

留时间、呼吸机使用时间和苏醒期躁动、低氧血症、肺部炎症等不良反应的发生情况。结果 与T0
时比较,T1~T3 时两组血清TNF-α、IL-6、IL-10、MIP-2及SP-D浓度均明显升高(P<0.05)。T1~
T3 时D组血清TNF-α、IL-6和SP-D浓度明显低于C组(P<0.05),两组IL-10和 MIP-2浓度差异

无统计学意义。D组术后复苏室停留时间、呼吸机使用时间和苏醒期躁动、低氧血症、肺部炎症等不

良反应的发生率明显低于C组(P<0.05)。结论 右美托咪定可通过抑制炎症反应减轻食管癌根

治术单肺通气的围术期血清炎性反应,缩短复苏室停留时间、呼吸机使用时间和苏醒期躁动、低氧血

症、肺部炎症等不良反应的发生率。
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【Abstract】 Objective Toobservetheeffectofdexmedetomidineduringesophagealcancersur-
geryonseruminflammatoryresponseinpatientsundergoingone-lungventilation.Methods Seventy-
twopatientsundergoinggeneralanesthesiaforesophagealcancerradicaloperation,male36cases,fe-
male36cases,aged48-70years,ASAⅠorⅡ.Patientswererandomlydividedintotwogroups,36
casesineach.groupDreceivedintravenousinfusionofdexmedetomidineof0.5μg/kgbeforeforan-
esthesia,15minfollowedbyintravenousinductionof0.3μg·kg-1·h-1inthepump,till40minto-
wardtheendoftheoperation0.6μg/kg10minbeforedrugwithdrawal.GroupCwasinfusedthe
sameamountofnormalsaline.Afterintravenousinductionleftdoublelumenbronchialintubationme-
chanicalventilation,fiberbronchoscopypositioningwereperformed.Thelevelsofserumtumornecro-
sisTNF-α,IL-6,IL-10,macrophageinflammatoryprotein-2(MIP-2)andsurfactantproteinDhuman
(SP-D)weremonitoredintheserumatfourtimepoints:10minbeforeinduction(T0),60minafter
singlelungventilation(T1),30minaftertwolungventilation(T2)and120minaftersurgery(T3).
Observationofone-lungventilationtime,bloodloss,rehydration,urineandpostoperativerecovery
time,timeusingbreathingmachine,agitationduringtheperiodofawakening,hypoxemia,lungin-
flammation,theincidenceofadversereactions.Results ComparedwithT0,intwogroupsofpatients
atT1-T3,serumTNF-α,IL-6,IL-10,MIP-2andSP-Dconcentrationsweresignificantlyhigher(P<
0.05).ComparedwithgroupC,ingroupDatT1-T3,serumTNF-α,IL-6andSP-Dconcentration
significantlydecreased(P<0.05),buttherewasnodifferencebetweenMIP-2andIL-10.Compared
withgroupC,groupDhaslesspostoperativerecoveryroomresidencetime,machineventilation
time,agitationperiodofawakening,hypoxemia,lunginflammation,incidenceofadversereactions(P
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<0.05).Conclusion Dexmedetomidinecaninhibitinflammatoryreactioninradicaloperationofone-
lungventilationesophagealcancer,reducerecoveryroomstayandthetimeofusing,breathing
machineusetime,agitationduringawakeningperiod,theincidenceofhypoxemia,lunginflammation.

【Key words】  Dexmedetomidine;Radicalresection ofesophagealcancer;One-lung
ventilation;Inflammatoryfactor

  右美托咪定是一种高效、高选择性的α2 肾上腺

素能受体激动药,可以产生剂量依赖性的镇静、镇
痛、催眠和遗忘作用,并能够抗焦虑、抗交感和抗应

激,具有神经系统、脑、心肌、肾脏、肝及肺的保护作

用[1],可通过直接或间接影响免疫细胞,进而调节炎

症因子的表达发挥抗炎作用[2]。食管癌根治术中单

肺通气可导致通气/血流比例失调、引起机械通气

肺损伤、缺血-再灌注损伤、氧化应激损伤,破坏肺泡

及血管的完整性并诱发炎性反应的发生[3]。本研究

观察食管癌根治术中右美托咪定对单肺通气患者

围术期血清炎性反应的影响及术后复苏室停留时

间、呼吸机使用时间和苏醒期躁动、低氧血症、肺部

炎症等不良反应的发生情况,为临床提供参考。

资料与方法

一般资料 本研究经本院医学伦理委员会批

准,并经患者及家属签署知情同意书。选择我院

2014年5月至2015年4月择期行食管癌根治术的

患者72例,男36例,女36例,年龄48~70岁,BMI
21~25kg/m2,ASA Ⅰ或Ⅱ级。术前检查心、肝、
肾、内分泌及免疫系统功能正常,肺功能正常并且

近期无肺部感染,术前3周无激素类、非甾体类消炎

镇痛药、免疫辅助治疗史、无放化疗及食物药物过

敏史。采用随机数字表法将患者均分为两组。本

研究具体设计及随机分组工作与临床研究具体实

施由不同的科研人员分别进行,排除主观因素对研

究结果的影响。
麻醉方 法 患者入室前30min肌注阿托品

0.5mg。入室后监测 BP、ECG、HR、SpO2、BIS。
局麻下行左侧桡动脉穿刺置管监测ABP、MAP,右
锁骨下中心静脉穿刺置管监测CVP。

D 组 于 诱 导 前 静 脉 泵 入 右 美 托 咪 定 0.5

μg/kg,15min输注完,随后按0.3μg·kg-1·h-1

术中泵入,至手术结束前40min改为0.6μg/kg泵

入10min后停药[4]。C组泵注等量生理盐水后行

麻醉诱导。
两组均缓慢静注丙泊酚1~2mg/kg、芬太尼3

μg/kg、顺苯磺酸阿曲库铵0.15~0.2mg/kg行麻醉

诱导,患者意识消失后予左侧双腔支气管插管后机械

通气,纤维支气管镜定位,VT6~8ml/kg,RR14次/
分,I∶E1∶2,FiO2100%,于切皮时开始单肺通气。术

中吸入七氟醚1~1.5MAC,持续静脉泵注丙泊酚4
~6mg·kg-1·h-1、芬太尼2~4μg·kg-1·h-1,维
持SpO2 在94%以上,PETCO235~45mmHg,BIS40
~50,间断追加顺阿曲库铵维持肌松,根据BIS值及

血流动力学指标调整药物的输注速度。术中若 HR
<55次/分,可给予阿托品,必要时重复。

观察指标 于诱导前10min(T0)、单肺通气后

60min(T1)、双肺通气30min(T2)、术后120min
(T3)取桡动脉血样5ml于未加抗凝剂试管中,静置

20min后离心,取上清液保存于-80℃超低温冰箱

备用,采用ELISA法测定血清TNF-α、IL-6、IL-10、
巨噬细胞炎性蛋白-2(MIP-2)及人肺表面活性特异

蛋白(surfactantproteinDhuman,SP-D)的水平。
记录术中单肺通气时间、失血量、补液量、尿量及术

后复苏室停留时间、呼吸机使用时间、苏醒期躁动、
低氧血症、肺部炎症等不良反应的发生情况。

统计分析 所有数据采用SPSS19.0统计软

件包进行分析。正态分布计量资料以均数±标准

差(x±s)表示,组间比较采用成组t检验,不同时点

比较采用重复测量资料的方差分析,两两比较采用

LSD法。计数资料比较采用χ2 检验。

结  果

两组患者性别、年龄、体重、ASA分级差异均无

统计学意义(表1)。

表1 两组患者一般资料的比较

组别 例数
男/女

(例)
年龄

(岁)
体重

(kg)
ASAⅠ/Ⅱ级

(例)

D组 36 19/17 59±5 57±5 16/20

C组 36 17/19 60±6 57±5 17/19

两组患者单肺通气时间、失血量、补液量和尿

量等差异均无统计学意义(表2)。

T0 时两组患者血清TNF-α、IL-6、IL-10、MIP-2
及SP-D浓度差异无统计学意义。与T0 时比较,T1
~T3 时两组患者血清 TNF-α、IL-6、IL-10、MIP-2
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和SP-D水平均明显升高(P<0.05);与C组比较,

T1~T3 时D组血清TNF-α、IL-6和SP-D浓度明

显降低(P<0.05),两组IL-10和 MIP-2浓度差异

无统计学意义(表3)。

表2 两组患者术中情况各指标的比较(x±s)

组别 例数

单肺

通气时间

(min)

失血量

(ml)
补液量

(ml)
尿量

(ml)

D组 36 137±16 383±56 2168±149 357±80

C组 36 126±18 360±56 2091±161 384±70

表3 两组患者不同时点血清炎性因子水平的比较(ng/ml,x±s)

指标 组别 例数 T0 T1 T2 T3

TNF-α D组 36 9.0±1.1 24.2±2.4ab 29.0±2.3ab 23.7±2.1ab

C组 36 9.5±1.5 28.8±1.8a 35.7±2.4a 32.0±2.4a

IL-6 D组 36 15.8±2.2 20.6±1.9ab 29.0±3.3ab 25.6±2.8ab

C组 36 14.9±2.6 24.9±2.0a 38.1±3.3a 34.0±3.8a

IL-10 D组 36 24.8±3.0 31.5±3.5a 40.1±3.8a 45.7±3.3a

C组 36 24.0±3.1 32.6±4.1a 41.5±3.4a 46.9±3.0a

MIP-2 D组 36 7.0±0.8 8.4±1.1a 10.4±1.0a 13.0±1.0a

C组 36 6.9±0.9 8.8±1.0a 10.7±1.0a 12.9±1.5a

SP-D D组 36 330±20 430±34ab 480±30ab 441±31ab

C组 36 340±30 560±39a 740±42a 631±32a

  注:与T0 比较,aP<0.05;与C组比较,bP<0.05

表4 两组患者术后恢复情况的比较

组别 例数
复苏室停留时间

(h)
呼吸机使用时间

(h)
苏醒期躁动

[例(%)]
低氧血症

[例(%)]
肺部炎症

[例(%)]

D组 36 4.2±3.3a 1.2±0.7a 2(5.6)a 3(8.3)a 7(19.4)a

C组 36 7.1±2.8 3.4±0.8 13(36.1) 15(41.7) 20(55.6)

  注:与C组比较,aP<0.05

与C组比较,D组术后复苏室停留时间、呼吸机

使用时间明显缩短,苏醒期躁动、低氧血症、肺部炎症

等不良反应的发生率明显降低(P<0.05)(表4)。

讨  论

食管癌根治术麻醉中由于单肺通气、长时间机

械通气及特殊的手术体位等原因引起肺缺血-再灌

注损伤及通气/血流比例失调,破坏了肺泡毛细血

管壁屏障,从而引起大量炎症因子的释放,双肺通

气后,萎陷肺泡的复张又可引起肺组织缺血-再灌注

损伤,再次加重肺组织缺血、缺氧,导致大量炎性细

胞及炎性因子聚集,诱发肺组织发生炎性级联反

应,加重肺组织的损伤,影响手术预后[5]。
在炎症反应和急性肺损伤的发病过程中,炎症

启动因子TNF-α和前炎性细胞因子中最强炎症介

质IL-6在炎症早期最具敏感性,能够快速反映手术

应激所致的炎性反应的严重程度[3]。斯妍娜等[6]证

实了右美托咪定在大鼠肾缺血-再灌注损伤的模型

中具有保护作用,使得 TNF-α和IL-6水平降低、

IL-10水平增加,在肾缺血-再灌注时右美托咪定通

过调节JAK2/STAT3通路而调控炎性因子水平,
减轻肾炎症反应,缓解组织损伤。IL-10是主要由

T淋巴细胞产生的一种重要的抗炎症细胞因子和免

疫抑制剂,对免疫应答起抑制作用,具有限制和最

终终 止 炎 性 反 应 功 能[7]。MIP-2 可 由 脂 多 糖、

TNF、IL-1等诱导产生,是一类对不同的白细胞亚

群具有特异性趋化作用的趋化因子,可促使炎症细

胞向感染部位移动。SP-D水平可以反映肺泡上皮

细胞SP-D的产生和肺泡毛细血管细胞通透性。有

文献指出炎性因子的浓度可能会在手术后24~36
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h继续变化[8],但不同的炎性反应因子对手术刺激

的反应时间不同,TNF-α、IL-6、SP-D的反应时间较

早,而IL-10、MP-2的产生相对于炎症反应有一定

时间上的反应延迟。
本研 究 显 示 患 者 血 清 TNF-α、IL-6、IL-10、

MIP-2及SP-D浓度自单肺通气后逐渐升高,提示发

生了炎症损伤,而右美托咪定的使用减小了血清

TNF-α、IL-6、SP-D浓度升高的幅度,且患者在复苏

室停留时间、呼吸机使用时间明显缩短,苏醒期躁

动、低氧血症及肺部炎症等不良反应的发生率均降

低,显示右美托咪定不仅降低了单肺通气时机体应

激炎性反应程度,还在一定程度上减轻了肺组织缺

血-再灌注引起的炎性损伤,对肺有一定的保护作

用,减少了呼吸系统并发症[9],有助于改善预后;而

IL-10和 MIP-2在同一时点两组间差异无统计学意

义,可能右美托咪定抑制炎性介质的释放不是通过

上调IL-10和MIP-2的浓度实现的。本研究中随着

手术操作、单肺通气的实施和手术时间的持续,患
者血清中的TNF-α、IL-6、IL-10、MIP-2及SP-D浓

度均逐渐改变,说明随着手术和单肺通气时间的延

长,两组患者均存在氧合的变化和炎症反应。右美

托咪定可降低炎性细胞的反应性[10],抑制促炎因子

的释放及粒细胞在肺内聚集从而能减轻肺功能的

损伤,这与王瑞明等[11]的研究结果相符。右美托咪

定可直接通过抑制炎症介质和间接通过神经-免疫

双向调节发挥抗炎的作用[12]。
综上所述,右美托咪定具有明显的抗炎作用,

可减少食管癌根治术患者的围术期血清炎性反应

因子的释放,从而抑制患者体内的炎症反应,可能

有利于减轻食管癌根治术患者单肺通气时肺组织

炎症反应,改善低氧血症,减轻术后并发症,改善苏

醒质量和手术预后。
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·消息·

《中国科技期刊引证报告(核心版)》2016年版发布

2016年10月12日,中国科学技术信息研究所在北京国际会议中心发布了2016年版《中国科技期刊引证报告(核心

版)》。共有1985种期刊入选本年度中国科技核心期刊。本刊核心总被引频次3236,核心影响因子1.364,在外科学综合类期

刊中分别排在第3和第2位,在所有核心期刊中分别排在第157和第107位。会上,同时公布了2016年度领跑者5000—中国

精品科技期刊顶尖论文(F5000)。据统计,2011~2015年累积被引用次数达到其所在学科领域和发表年度基准线以上的论文

有近2万篇。其中通过定量分析方式获得精品期刊顶尖论文提名的论文共有2225篇。本刊有20篇论文入选。
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