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胸椎旁神经阻滞联合全麻对老年患者术后认知
功能和血清 MMP-9、ADP的影响

谢海辉 杜巍 周建平 张曙 黄润成 韩琪 郭庆聪

  【摘要】 目的 探讨胸椎旁神经阻滞联合全麻对老年开胸手术患者术后认知功能和血清基质

金属蛋白酶-9(MMP-9)、脂联素(ADP)的影响。方法 选择在本院行开胸手术老年患者80例,男

52例,女28例,年龄65~80岁,BMI18.6~26.6kg/m2,ASAⅡ或Ⅲ级。采用简单随机抽样法分

为两组:胸椎旁神经阻滞联合全麻组(PG组)和单纯全麻组(GA组),每组40例。PG组采用连续胸

椎旁神经阻滞联合全麻,GA组采用单纯全身麻醉。记录两组患者麻醉前即刻(T0)、诱导插管后

(T1)、切皮后15min(T2)、拔管前即刻(T3)的HR和 MAP。采用酶联免疫吸附法于麻醉前即刻,切

皮后15min、术后1和7d分别采集静脉血样检测血清 MMP-9、ADP浓度。采用 MMSE于术前1d
和术后7d对两组患者认知功能进行评估并记录。记录两组患者术后7dPOCD情况。结果 与T0
时比较,T2-T4 时GA组HR明显增快、MAP明显升高(P<0.05)。与GA组比较,T2-T4 时PG组

HR明显减慢、MAP明显降低(P<0.05)。与麻醉前即刻比较,切皮后15min、术后1和7d两组血

清 MMP-9浓度明显升高(P<0.05),ADP浓度明显降低(P<0.05)。与 GA组比较,切皮后15
min、术后1和7dPG组血清 MMP-9浓度明显降低(P<0.05),ADP浓度明显升高(P<0.05)。术

后7dPG组发生POCD4例(10.8%),明显低于GA组8例(22.2%)(P<0.05)。结论 胸椎旁神

经阻滞联合全麻能改善老年开胸手术患者早期术后认知功能,该麻醉方式同时也可抑制 MMP-9和

促进ADP表达。
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【Abstract】 Objective Tostudytheeffectsofthoracicparavertebralblockcombinedwithgen-
eralanesthesiaonpostoperativecognitivefunction,serum MMP-9andadiponectin(ADP)ofelderly
patientsundergoingthoracotomy.Methods Eightyelderlypatientsagedfrom65to80yearsundergo-
ingpulmonarylobectomyinourhospitalwereselected,including52malepatientsand28femalepa-
tients,whoseBMIwas18.6-26.6kg/m2andASAwasⅡorⅢ.Simplerandomsamplingmethod
wasadoptedtodividethepatientsintothoracicparavertebralblockcombinedwithgeneralanesthesia
group(groupPG)andgeneralanesthesiagroup(groupGA),40casesineach.ThegroupPGwas
treatedwiththoracicparavertebralblockcombinedwithgeneralanesthesiaandthegroupGA was
treatedwithgeneralanesthesia.HRandMAPofthepatientsofthetwogroupsbeforeanesthesia
(T0),afterrapidsequenceintubation(T1),15minutesafterskinincision(T2)andbeforeextubation
(T3)wererecorded.Venousbloodsampleswerecollectedbyenzyme-linkedimmunosorbentassaybe-
foreanesthesiainduction,15minafterskinincision,and1dayand7daysafteroperationrespective-
ly,serumMMP-9andADPwerealsodetected.MMSEwasadoptedtoassessandrecordthecognitive
functionsofthepatientsofthetwogroups1daybeforeoperationand7daysafteroperation.Theinci-
denceofPOCD ofthepatientsofthetwogroups7daysaftertheoperation wasrecorded.
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Results Comparedwiththatbeforeanesthesia(T0),HRofthegroupGAacceleratedsignificantly
andMAPincreasedsignificantlyfromT2toT4(P<0.05).FromT2toT4,HRofthegroupPGwas
obviouslysloweranditsMAPwassignificantlylowerthanthatofthegroupGA (P<0.05).Com-
paredwiththatbeforeanesthesiainduction,theconcentrationofserumMMP-9ofthetwogroupsin-
creasedsignificantly15minafterskinincision,1dayand7daysafteroperation(P<0.05)whilethe
concentrationofADPdecreasedsignificantly(P<0.05).ComparedwiththatofthegroupGA,the
concentrationofserum MMP-9ofthegroupPGdecreasedsignificantly15minafterskinincision,1
dayand7daysafteroperation(P<0.05),whilethatofADPincreasedsignificantly(P<0.05).4
casesdevelopedPOCDinthegroupPG (10.8%)7daysafteroperation,whichwassignificantly
lowerthanthatintheGAgroup(8cases,22.2%)(P<0.05).Conclusion Thoracicparavertebral
blockcombinedwithgeneralanesthesiacanimprovethepostoperativecognitivefunctionsofelderly
patientsundergoingthoracotomy,sinceitinhibitsMMP-9andpromotesofADPexpressionandse-
cretion.

【Keywords】  Thoracicparavertebralblock;Thoracotomy;Elderly;Matrixmetalloproteinase-9;
Adiponectin;Postoperativecognitivedysfunction

  胸椎旁神经阻滞(thoracicparavertebralblock,

TPVB)能够对术侧神经传导有直接阻断作用,从
而有助于完善镇痛效果,且由于仅阻滞术侧椎旁

神经,对机体生理功能影响小[1]。目前有关其对

围术期的应激、炎症反应和术后镇痛的影响报道

较多,但其能否通过影响血清基质金属蛋白酶-9
(matrixmetalloprote-inase-9,MMP-9)、脂联素(ad-
iponectin,ADP)分泌从而改善术后认知功能尚不

清楚。本研究旨在评价胸椎旁神经阻滞联合全麻

对老年开胸手术患者早期术后认知功能和血清

MMP-9、ADP浓度的影响,为选择合适的临床麻

醉方式提供参考。

资料与方法

一般资料 本研究经本院医学伦理委员会审

核批准,患者或委托人签署知情同意书。选择在本

院行开胸肺叶切除术老年患者,性别不限,年龄65
~80岁,BMI18.6~26.6kg/m2,ASA Ⅱ或Ⅲ级。
纳入 标 准:术 前 简 易 智 能 精 神 检 查 量 表(min-
mentalstateexamination,MMSE)评分≥24分。
排除标准:合并血液系统疾病者;合并严重心脑血

管疾病者;合并严重精神疾病者;合并心、肝、肾等

重要器官功能障碍者;穿刺部位有感染者。采用计

算机随机分组法将入组患者分为胸椎旁神经阻滞

联合全麻组(PG组)和单纯全麻组(GA组)。
麻醉方法 入室后常规监测有创BP、SpO2、

ECG、Nactrend麻醉深度等,建立静脉通路,局麻下

行右颈内静脉穿刺置管术,两组患者均采用双腔支

气管导管插管全身麻醉,经桡动脉穿刺置管连续监

测动脉血压。PG组患者于麻醉诱导前行超声引导

下胸椎旁神经阻滞,采用Venue50型超声仪定位与

引导,选择T4 点阻滞并置管,回抽注射器无血液和

气体后注射 0.375%罗哌卡因2mg/kg,观察10
min后,确定阻滞平面后,开始麻醉诱导。GA组患

者直接麻醉诱导,麻醉诱导:依次静注咪达唑仑

0.05~0.1mg/kg、依托咪酯0.3mg/kg、舒芬太尼

0.4μg/kg、罗库溴铵0.6mg/kg,经口明视下行双

腔支气管导管插管,纤维支气管镜定位无误后行容

量控制通气,VT6~8ml/kg、RR15次/分、I∶E1∶
2,PETCO2维持在30~35mmHg。术中麻醉维持:
恒速输注丙泊酚、瑞芬太尼和顺式阿曲库铵,维持

Narcotrend指数在D2-E1。术中监测体温,保证体

温处于36~37℃。术后均行患者自控静脉镇痛

(postoperativepatient-controlledintravenousanal-
gesia,PCIA),镇痛药物配制:舒芬太尼100μg+氟

比洛芬酯200mg+托烷司琼8mg,用生理盐水稀

释至200ml,背景输注速率2ml/h,单次剂量2ml,
锁定时间15min。术后采用VAS评分(0分,无痛;

10分,无法忍受的剧痛)评价疼痛程度,维持 VAS
评分≤3分。

观察指标 记录两组患者麻醉前即刻(T0)、诱
导插管后(T1)、切皮后15min(T2)、拔管前即刻

(T3)的 HR和 MAP。于麻醉前即刻,切皮后15
min、术后1和7d分别采集静脉血样检测血清

MMP-9、ADP浓度。由同1名不知患者分组的高

年资主治医师分别于术前1d和术后7d,采用

MMSE对两组患者认知功能进行评估。内容包括

视觉空间与执行能力评分(5分)、命名评分 (3分)、
注意力评分(6分)、语言评分(3分)、延迟回忆评分

(5分)、抽象评分 (2分)、定向力评分 (6分),满分

为30分,术后与术前基础值比较,MMSE评分差值

≥2分判断为 POCD[2]。记录两组患者术后7d
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POCD发生率。
统计分析 采用SPSS20.0软件进行统计分

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,组内比较采用重复测

量数据方差分析;计数资料比较采用χ2 检验。P<
0.05为差异有统计学意义。

表1 两组患者一般情况的比较

组别 例数
男/女

(例)
年龄

(岁)
BMI
(kg/m2)

ASAⅠ/Ⅱ级

(例)
受教育年限

(年)
麻醉时间

(min)
手术时间

(min)
术中出血量

(ml)

PG组 37 23/14 76.6±4.6 22.3±2.8 8/29 8.3±3.6 103.6±16.8 83.6±13.6 255.6±78.8

GA组 36 23/13 75.8±5.6 22.6±3.2 9/27 8.2±2.7 104.3±15.6 83.0±14.8 256.3±81.6

表2 两组患者不同时点HR和 MAP的比较(x±s)

指标 组别 例数 T0 T1 T2 T3

HR PG组 37 74.3±16.6 76.6±16.5a 76.2±13.7a 73.0±12.3a

(次/分) GA组 36 75.2±13.5 86.2±9.8b 85.1±8.0b 83.3±10.6b

MAP PG组 37 93.1±13.3 92.6±16.3a 93.2±11.5a 91.6±16.7

(mmHg) GA组 36 92.4±16.6 107.5±16.7b 106.3±18.1b 99.3±10.6b

  注:与GA组比较,aP<0.05;与T0 组比较,bP<0.05

表3 两组患者不同时点 MMP-9、ADP浓度的比较(x±s)

指标 组别 例数 麻醉前即刻 切皮后15min 术后1d 术后7d

MMP-9 PG组 37 281.6±49.8 466.6±53.3ab 432.3±56.8ab 383.6±52.9ab

(μg/L) GA组 36 283.6±47.3 518.6±61.6a 483.8±60.6a 426.8±59.1a

ADP PG组 37 9.7±1.6 7.3±1.3ab 7.9±1.7ab 8.3±1.4ab

(ng/L) GA组 36 9.6±1.3 5.7±1.6a 6.8±1.8a 7.6±1.7a

  注:与麻醉前即刻比较,aP<0.05;与GA组比较,bP<0.05

结  果

本研究纳入患者中,PG组有2例、GA组有3
例术后失访,PG组有1例、GA组有1例出现术后

并发症转ICU治疗,共有73例患者完成了本研究。
两组患者性别、年龄、BMI、ASA分级、受教育年限、
麻醉时间、手术时间和术中出血量等差异无统计学

意义(表1)。
与T0 时比较,T2-T4 时PG组 HR明显增快、

MAP明显升高(P<0.05)。T1-T3 时PG 组 HR
和 MAP差异无统计学意义。T2-T3 时PG 组 HR
明显慢于、MAP明显低于GA组(P<0.05)(表2)。

与麻醉前即刻比较,切皮后15min、术后1和7
d两组血清 MMP-9浓度明显升高(P<0.05),ADP

浓度明显降低(P<0.05)。与GA组比较,切皮后

15min、术后1d和7dPG组血清 MMP-9浓度明

显降低(P<0.05),ADP浓度明显升高(P<0.05)
(表3)。

两组患者术前1d差异无统计学意义。与术前

1d比较,术后7d两组 MMSE评分明显降低(P<
0.05)。与GA组比较,术后7dPG组 MMSE评分

明显升高(P<0.05)(表4)。
术后7dPG组发生POCD4例(10.8%)明显

低于GA组发生POCD8例(22.2%)(P<0.05)。

讨  论

开胸手术创伤大,应激反应明显,术后疼痛和

全身炎症反应剧烈,尤其对于老年患者而言,由于

其生理机能退化,易出现多种围术期并发症。其中

术后认知功能障碍(postoperativecognitivedys-
function,POCD)是老年开胸手术患者常见并发症

之一,发生率达13%~47%[3]。POCD发生与手术

麻醉方式、管理和麻醉药物选择等所致的应激反

应、炎性介质释放等有关[4-5]。MMP-9是一组Zn2+
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表4 两组患者不同时点 MMSE评分的比较(分,x±s)

组别 例数 术前1d 术后7d

PG组 37 28.8±1.6 27.1±1.6ab

GA组 36 28.6±1.8 25.8±1.7a

  注:与 术 前1d比 较,aP<0.05;与 GA 组 比 较,bP
<0.05

依赖性蛋白水解酶,其主要功能是降解和重塑细胞

外基质。在脑基底膜的降解中起主要作用。有研

究发现,MMP-9与老年患者POCD的发生关系密

切[6]。ADP是体内的一种激素蛋白,有抗炎、抗氧

化、降血糖等多种活性,对细胞、组织、器官具有保

护作用[7-9],前期的研究显示通过上调ADP的分泌

能改善术后认知功能[10-11]。
开胸手术围术期并发症较多,目前认为与围术

期剧烈的应激反应降低生理储备能力,使细胞因子

失衡,炎症反应加重。良好的镇痛能够减轻手术创

伤所致疼痛感受,进而减轻炎症反应[12],对减少围

术期并发症、促进康复有着重要意义。近年有研究

表明,区域麻醉能够减轻手术应激反应[13]。目前超

声引导下胸椎旁神经阻滞联合全身麻醉因其操作

简便安全有效和并发症少,已逐渐取代了硬膜外阻

滞用于胸外科患者的术中应用,特别是对于一些无

法实施硬膜外阻滞的患者更适用。本研究结果显

示,单纯全麻组围术期 HR明显增快、MAP明显升

高;而胸椎旁神经阻滞联合全麻组在围术期 HR、

MAP不同时点差异无统计学意义,显示胸椎旁神

经阻滞联合全麻组对患者围术期血流动力学影响

更小。

POCD为老年开胸手术患者术后常见并发症,
主要依据神经心理学测定进行评估,MMSE评分法

是判断术后认知功能的常用方法,简便易行,具有

较高的可靠性,适合评价多种认知功能损害。本研

究结果显示,胸椎旁神经阻滞联合全麻组术后7d
MMSE评分比单纯全麻组高,且术后7dPOCD发

生率明显较单纯全身麻醉组低,说明胸椎旁神经阻

滞联合全麻对老年开胸手术患者术后认知功能损

伤明显减轻。
近几年的研究发现 MMP-9和脑血管病关系密

切,MMP-9在正常脑组织中的表达较低,当炎性因

子与缺血缺氧因子分泌增多时,神经细胞、小胶质

细胞和血管内皮细胞合成 MMP-9分泌增多,从而

降解细胞外基质,导致炎症加重和血脑屏障通透性

增高,增加脑组织损伤,引起神经功能损伤。前期

的研究显示老年全麻患者术后血清 MMP-9浓度与

POCD发生率呈正相关[14]。ADP是一种在人的血

浆中含量丰富具有抗炎作用的脂肪细胞因子,受体

内的炎性因子、活性氧和转录因子等因素调控,如

TNF-α、IL-6等炎症介质抑制其表达与分泌。Psi-
lopanagioti等[15]发现ADP表达和脂联素受体(Ad-
ipoR)广泛存在于垂体和大脑中,而且下丘脑与基

底核存在的 AdipoR1表明,ADP可能参与中枢神

经信号通路控制能量平衡和认知功能的活动,Li
等[16]发现阿尔茨海默病 患 者 血 清 ADP浓 度 与

POCD程度呈负相关。本研究结果显示,与单纯全

麻组比较,切皮后15min、术后1d和7d胸椎旁神

经阻滞联合全麻组患者血清 MMP-9浓度明显降

低,而血清 ADP浓度明显增高,且术后7dPOCD
发生率明显降低,显示与单纯全身麻醉比较,胸椎

旁神经阻滞联合全麻能明显减轻老年开胸手术患

者脑损伤,抑制炎症反应,并能降低术后7dPOCD
发生率。故认为:单纯全麻不能有效抑制胸腔镜手

术患者的应激反应,导致炎症反应,使炎性细胞因

子分泌增多,导致 MMP-9的分泌增加,从而抑制

ADP的表达和分泌,加上单纯全身麻醉在整个手术

过程中麻醉用药较多,特别是阿片类药,而阿片类

药物可引起脑记忆和认知功能障碍[17]。胸椎旁神

经阻滞仅对一侧躯体神经进行阻滞,对机体的正常

生理影响较小,阻滞传导疼痛的交感神经,有效抑

制有害的应激反应和炎症反应,维持内环境的稳

定[18-19],从 而 减 少 对 ADP 分 泌 的 抑 制,并 抑 制

MMP-9的分泌,这可能是该种麻醉方式改善患者

术后认知功能的重要机制之一。
综上所述,胸椎旁神经阻滞联合全麻能改善老

年开胸手术患者早期术后认知功能,可能与该麻醉

方式抑制 MMP-9和促进ADP表达和分泌有关。
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