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地佐辛复合舒芬太尼患者自控静脉镇痛对腹腔镜
肝癌切除术后疼痛和炎症反应的影响

孙亚林 李廷坤 吕帅国 汪蕾 卢锡华

  【摘要】 目的 观察地佐辛复合舒芬太尼患者自控静脉镇痛(PCIA)对腹腔镜肝癌切除术后疼

痛和炎症反应的影响。方法 选择择期行腹腔镜下肝癌切除术患者60例,男43例,女17例,年龄

18~60岁,体重50~80kg,ASAⅠ或Ⅱ级。采用随机数字表法分为舒芬太尼组(S组)和地佐辛复

合舒芬太尼组(DS组),每组30例。术毕使用PCIA,S组配方为舒芬太尼2.0μg/kg加托烷司琼5

mg加生理盐水配至100ml,DS组配方为地佐辛0.5mg/kg加舒芬太尼2.0μg/kg加托烷司琼5mg
加生理盐水配至100ml。记录术后4、24、48h患者 VAS评分、数字镇静评分(numericsedation

scale,NSS)以及术后48h的患者满意度评分。于麻醉诱导前、术毕和术后4、24、48h采集患者颈内

静脉血,采用ELISA法检测血清中TNF-α、IL-2和IL-6的浓度。记录患者术后48h内的PCIA泵

按压次数及不良反应发生情况。结果 术后4、24、48hDS组 VAS评分明显低于S组(P<0.05);

DS组患者满意度评分明显高于S组[(3.9±0.4)分vs.(2.0±0.5)分](P<0.05)。两组患者各时

点NSS评分差异无统计学意义。与麻醉诱导前比较,术后4、24、48h两组TNF-α和IL-6浓度明显

升高,IL-2浓度明显降低(P<0.05);术后24、48hDS组TNF-α、IL-6浓度明显低于S组,IL-2浓度

明显高于S组(P<0.05)。术后48h内DS组PCIA泵按压次数明显少于S组[(2.0±0.7)次vs.
(7.2±1.3)次](P<0.05)。两组患者不良反应发生率差异无统计学意义。结论 地佐辛0.5

mg/kg复合舒芬太尼2.0μg/kg患者自控静脉镇痛可提供安全有效的镇痛,并可减轻腹腔镜肝癌切

除术后炎症反应。

【关键词】  地佐辛;舒芬太尼;患者自控静脉镇痛;疼痛;炎症反应

Effectof patient-controlled intravenous analgesia with dezocine combined with sufentanil on

inflammatoryresponseandpainafterlaparoscopichepatectomyforhepatocellularcarcinoma SUNYa-
lin,LI Tingkun,LYU Shuaiguo, WANG Lei,LU Xihua.Departmentof Anesthesiology,

AffiliatedAnti-cancerHospitalofZhengzhouUniversity,Zhengzhou450008,China
Correspondingauthor:LUXihua,Email:hnlxh66@163.com

  基金项目:河南省医学科技攻关计划项目(201403206)
作者单位:450008 郑州市,郑州大学附属肿瘤医院麻醉科
通信作者:卢锡华,Email:hnlxh66@163.com

【Abstract】 Objective Toobservetheeffectofpatient-controlledintravenousanalgesia(PCIA)
withdezocinecombinedwithsufentaniloninflammatoryresponseandpainafterlaparoscopichepatec-
tomyforhepatocellularcarcinoma.Methods Sixtypatients(43males,17females,aged18-60years,
ASAgrade Ⅰ or Ⅱ)scheduledforlaparoscopichepatectomyforhepatocellularcarcinomawere
dividedintosufentanilgroup(groupS)anddezocine+sufentanilgroup(groupDS)accordingtothe
randomnumbertable,n=30each.PatientsingroupSweregiven100mlnormalsalinecontaining
sufentanil2.0μg/kgandtropisetron5mg.PatientsingroupDSweregiven100mlnormalsalinecon-
tainingsufentanil2.0μg/kg,dezocine0.5mg/kgandtropisetron5mg.VASscoresandnumericse-
dationscale(NSS)scoreswererecordedat4,24,48hafteroperationandpatients’satisfaction
scoreswererecordedat48hafteroperation.Thelevelsofserumtumornecrosisfactor-α(TNF-α),
interleukin-2(IL-2),interleukin-6(IL-6)inbloodsamplesharvestedbeforeinductionofanesthesia
and0,4,24and48hafteroperationweremeasuredbyELISA.Thetimesofefficientinjectionand
incidenceofadverseeffectwithin48hafteroperationwererecored.Results ComparedwithgroupS,
theVASscoresingroupDSweredecreasedsignificantlywhilethesatisfactionofpatientstoanalgesia
wereincreasedsignificantlyat4,24,48hafteroperation[(3.9±0.4)scoresvs.(2.0±0.5)scores]
(P<0.05).TherewerenoobviousdifferencesinNSSscoresbetweentwogroups.Comparedwithbe-
foreinductionofanesthesia,theconcentrationsofTNF-αandIL-6wereincreasedsignificantlywhile
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theconcentrationsofIL-2wasdecreasedsignificantlyinbothgroupsat4,24,48hafteroperation(P
<0.05).ComparedwithgroupS,theconcentrationsofTNF-αandIL-6weredecreasedsignificantly
whiletheconcentrationsofIL-2wasincreasedsignificantlyingroupDSat24,48hafteroperation(P
<0.05).ThetimesofefficientinjectioningroupDSwerelessthanthatingroupSsignificantlywith-
in48hafteroperation[(2.0±0.7)timesvs.(7.2±1.3)times](P<0.05).Therewerenoobvious
differencesinadverseeffectsbetweentwogroups.Conclusion PCIAwithdezocine0.5mg/kgcom-
binedwithsufentanil2.0μg/kgcanalleviatetheinflammatoryresponsetosomeextentinpatientsaf-
terlaparoscopichepatectomyforhepatocellularcarcinoma,anditcanofferasafeandeffectiveanalge-
siceffect.

【Keywords】  Dezocine;Sufentanil;Patient-controlledintravenousanalgesia;Pain;Inflam-
mationresponse

  患者自控静脉镇痛(patient-controlledintrave-
nousanalgesia,PCIA)是治疗术后疼痛的有效手

段,目前已广泛应用于临床。阿片类药物为应用于

PCIA的经典药物。地佐辛是一种阿片受体激动-拮
抗药,主要药理作用是激动κ受体产生镇痛镇静作

用,同时对μ受体具有激动和拮抗双重作用,呼吸

抑制和恶心呕吐发生率低。本研究主要通过观察

术后镇痛的情况以及血清 TNF-α、IL-2、IL-6的浓

度,评价地佐辛复合舒芬太尼PCIA对腹腔镜肝癌

切除患者术后疼痛及炎症反应的影响,为临床提供

参考。

资料与方法

一般资料 本研究经医院伦理委员会批准,与
患者及其家属签署知情同意书。选择2015年1~
12月择期行腹腔镜下肝癌切除术患者,性别不限,
年龄18~60岁,体重50~80kg,ASA Ⅰ或Ⅱ级。
纳入标准:肝功能Child分级A级或B、C级经保肝

治疗后能恢复到A级;功能状态评分0~2分。排

除标准:心、肺、肾有严重器质性病变;造血系统功

能严重异常;肝外其他部位肿瘤转移;有精神疾病。
按照随机数字表法将患者分为舒芬太尼组(S组)和
地佐辛复合舒芬太尼组(DS组)。

麻醉方法 所有患者入室后在局麻下行右颈

内静脉及桡动脉穿刺置管,监测CVP及动脉压。常

规监测BP、HR、ECG、SpO2 和PETCO2。两组均采

用全麻诱导:静脉注射咪达唑仑2mg、舒芬太尼

0.4μg/kg、丙泊酚2mg/kg、顺苯磺酸阿曲库铵

0.2mg/kg,气管插管后行机械通气。麻醉维持:静
脉输注瑞芬太尼0.10~0.15μg·kg-1·min-1、顺
苯磺酸阿曲库铵0.10~0.15mg·kg-1·h-1、丙泊

酚4~6mg·kg-1·h-1。于手术结束前30min停

止输注顺苯磺酸阿曲库铵,静脉推注舒芬太尼0.2

μg/kg和盐酸托烷司琼5mg,接 PCIA 泵。S组

PCIA配方为舒芬太尼2.0μg/kg加托烷司琼5
mg,DS组PCIA配方为地佐辛0.5mg/kg加舒芬

太尼2.0μg/kg加托烷司琼5mg。两组配方均用

生理盐水稀释成100ml,负荷剂量5ml,持续剂量2
ml/h,PCIA量每次2ml。

观察指标 记录术后4、24、48h患者VAS评

分(0分,无痛;1~2分,偶有轻微痛;3~4分,常有

轻微痛;5~9分,有明显疼痛;10分,无法忍受的剧

痛)、数字镇静评分(numericsedationscale,NSS)
(1分,不安静、烦躁;2分,安静合作;3分,嗜睡,能
听从指令;4分,睡眠状态,但可唤醒;5分,呼吸反

应迟钝;6分,深睡状态,呼唤不醒)以及术后48h
的患者满意度评分(1分,不满意;2分,基本满意;3
分,满意;4分,很满意)。分别于麻醉诱导前、术毕

和术后4、24、48h抽取患者颈内静脉血4ml,立即

低温离心,保存于-20℃环境,采用ELISA法检测

血清TNF-α、IL-2和IL-6的浓度。记录两组患者

术后48h内PCIA泵按压次数及恶心呕吐、尿潴留

和皮肤瘙痒等不良反应的发生情况。
统计分析 采用SPSS16.0统计软件进行分

析。正态分布的计量资料以均数±标准差(x±s)
表示,组内比较采用重复测量数据方差分析,组间

比较采用成组t检验;计数资料比较采用χ2检验。

P<0.05为差异有统计学意义。

结  果

本研究共纳入60例患者。两组患者性别、年
龄、体重及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)
ASA

Ⅰ/Ⅱ级(例)

S组 30 22/8 51.3±5.9 64.7±8.3 12/18

DS组 30 21/9 50.9±6.7 63.9±9.7 11/19
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  两组患者手术时间、肝门阻断时间、出血量、输
液量和手术方式差异均无统计学意义(表2)。

术后4、24、48hDS组VAS评分明显低于S组

(P<0.05);两组患者各时点NSS评分差异无统计

学意义(表3)。
术后48hDS组患者满意度评分明显高于S组

[(3.9±0.4)分vs.(2.0±0.5)分](P<0.05)。术

后48h内DS组PCIA泵按压次数明显少于S组

[(2.0±0.7)次vs.(7.2±1.3)次](P<0.05)。

表2 两组患者手术情况的比较

组别 例数
手术时间

(min)
肝门阻断时间

(min)
出血量

(ml)
输液量

(ml)
手术方式(例)

左叶切除/右叶切除/肿瘤切除

S组 30 175.7±46.7 13.7±4.4 346.5±48.4 2170.9±435.2 10/6/14

DS组 30 182.5±35.4 12.2±5.1 338.7±44.4 2280.7±417.6 9/6/15

表3 两组患者不同时点VAS和NSS评分的比较(分,x±s)

指标 组别 例数 术后4h 术后24h 术后48h

VAS S组 30 4.6±0.6 3.1±0.5 2.7±0.4

评分 DS组 30 2.5±0.4a 1.6±0.3a 1.0±0.4a

NSS S组 30 3.1±0.5 3.2±0.5 3.3±0.7

评分 DS组 30 3.2±0.5 3.3±0.7 3.4±0.6

  注:与S组比较,aP<0.05

表4 两组患者不同时点血清TNF-α、IL-2和IL-6浓度的比较(pg/ml,x±s)

指标 组别 例数 麻醉诱导前 术毕 术后4h 术后24h 术后48h

TNF-α
S组 30 9.7±1.2 9.8±1.4 18.5±4.2a 59.2±4.6a 41.8±5.8a

DS组 30 9.5±1.5 10.8±1.5 19.8±5.6a 32.6±8.7ab 26.4±10.2ab

IL-2
S组 30 189.8±15.6 188.6±14.2 114.2±13.4a 55.5±7.5a 80.7±9.2a

DS组 30 186.8±14.9 187.9±13.2 129.9±15.3a 81.6±9.6ab 125.7±15.1ab

IL-6
S组 30 45.3±8.2 47.8±7.6 87.5±11.2a 135.8±12.7a 121.4±13.3a

DS组 30 46.5±7.1 47.8±6.2 83.8±7.4a 89.1±10.5ab 73.3±9.8ab

  注:与麻醉诱导前比较,aP<0.05;与S组比较,bP<0.05

与麻醉诱导前比较,术后4、24、48h两组患者

TNF-α和IL-6浓度明显升高,IL-2浓度明显降低

(P<0.05);术后24、48hDS组TNF-α和IL-6浓

度明显低于S组,IL-2浓度明显高于S组(P<
0.05)(表4)。

术后48h内DS组PCIA泵按压次数明显少于

S组[(2.0±0.7)次vs.(7.2±1.3)次](P<0.05)。
术后48h内两组患者均未出现低血压、呼吸抑制;S
组发生不良反应6例,其中恶心呕吐2例、嗜睡2

例、尿潴留1例、皮肤瘙痒1例;DS组发生不良反应

5例,其中恶心呕吐2例、嗜睡1例、尿潴留1例、皮
肤瘙痒1例;两组患者不良反应发生率差异无统计

学意义。

讨  论

腹腔镜下行肝癌切除术后患者疼痛十分明显,
严重的疼痛可引起炎症因子的激活与释放,炎性因

子的增加又可能加重疼痛[1,2]。有效的术后镇痛可

减轻患者的疼痛,同时抑制炎症反应的发生,保护

机体的免疫功能,有利于患者术后康复。
地佐辛复合舒芬太尼PCIA是目前临床常用的

术后镇痛模式。地佐辛是阿片受体混合激动-拮抗

药,镇痛作用与吗啡相当[3]。舒芬太尼是阿片受体

激动药,具有中枢性镇痛作用,镇痛作用强,持续时

间长,是目前静脉镇痛的主要药物。本研究以腹腔

镜下行肝癌切除术患者为研究对象,观察地佐辛复

合舒芬太尼PCIA对术后疼痛的影响。结果显示,
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两组NSS评分差异无统计学意义;术后4、24、48h
DS组VAS评分明显低于S组;术后48hDS组患

者满意度评分明显高于S组。两组患者均未出现

低血压、呼吸抑制,恶心呕吐、嗜睡、尿潴留和皮肤

瘙痒发生率差异无统计学意义。由此提示地佐辛

0.5mg/kg复合舒芬太尼2.0μg/kg较舒芬太尼

2.0μg/kgPCIA具有更好的镇痛效果,患者满意度

评分更高且不增加不良反应。
研究表明,TNF-α和IL-6在创伤、手术、疼痛状

态下明显升高,可诱发中枢和外周神经系统对刺激

的反应增强,导致痛觉敏化,而有效的镇痛可以抑

制炎症因子的产生和释放[4,5]。IL-2是一种重要的

免疫调节因子,可促进免疫细胞的成熟,维持免疫

细胞的功能,在应激状态下明显降低。TNF-α主要

由巨噬细胞、单核细胞产生,创伤早期迅速升高、触
发炎症反应,加剧损伤、也是重要的疼痛介质[4]。动

物实验表明,大鼠脊髓神经损伤后,其脊髓神经胶

质细胞和脊角神经元等 TNF-α受体表达上调[6]。
在坐骨神经损伤的小鼠模型中,发光二极管通过降

低脊髓背角和坐骨神经的TNF-α受体表达而有效

减轻病理性疼痛[1]。IL-6是促炎细胞因子,参与调

控全身炎症反应和免疫调节,与应激反应、手术大

小、创伤面积等成正比例。IL-6是一种痛觉过敏物

质,可以提高中枢和外周神经系统的敏感性,降低

痛阈,加剧围术期疼痛,主要机制是通过前列腺素

和类阿片活性肽等疼痛介质参与疼痛调节。研究

表明,注射IL-6至大鼠足底可产生剂量依赖性和时

间依赖性的痛觉过敏[7],而缺乏IL-6的小鼠对疼痛

不敏感[8]。本研究结果显示,与术前比较,术后4h
两组患者TNF-α和IL-6浓度明显升高、IL-2浓度

明显降低,反映了腹腔镜肝癌切除术后4h患者炎

症细胞激活,炎症因子释放。术后24、48h时DS组

TNF-α和IL-6浓度明显低于S组、IL-2浓度明显

高于S组,同时DS组VAS评分明显低于S组,表
明炎性因子有致痛作用,与以往的研究结果一致[9]。
因此,地佐辛可能通过抑制腹腔镜肝癌切除术后患

者炎症反应而提供有效的镇痛。
综上所述,地佐辛0.5mg/kg复合舒芬太尼

2.0μg/kg可提供安全有效的镇痛,并可减轻腹腔

镜肝癌切除术后的炎症反应。
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