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七氟醚复合右美托咪定对HIV无症状感染者
术后免疫系统的影响

赵卫兵 龚仕梅 谭容丹 姜海容 徐学文

  【摘要】 目的 研究七氟醚复合右美托咪定对人类免疫缺陷病毒(humanimmunodeficiency,

HIV)无症状感染者手术后免疫系统的影响。方法 选择在本院接受胆囊切除术、妇科良性肿瘤切

除术以及结肠良性肿瘤切除术的 HIV无症状感染者60例,男28例,女32例,年龄35~51岁,体重

58~62kg,ASAⅠ—Ⅲ级,随机分为3组:七氟醚组(S组)、右美托咪定(D组)和七氟醚复合右美托

咪定组(SD组),每组20例。同时选择20例行全麻下胆囊切除术、妇科良性肿瘤切除术以及结肠良

性肿瘤切除术的正常患者为对照组(N组)。测定患者手术前和手术后24h外周血血常规(白细胞、

中性粒细胞、淋巴细胞、单核细胞)、T淋巴细胞亚群(CD3+、CD4+、CD8+)和 HIV病毒载量。结

果 与手术前比较,手术后24hS组和D组外周血淋巴细胞、CD4+ 含量、CD4+/CD8+ 比值明显降

低,中性粒细胞、单核细胞、CD8+含量明显升高(P<0.05)。与 N组比较,术后24hSD组CD4+ 含

量、CD4+/CD8+比值明显降低,CD8+ 含量明显升高(P<0.05)。与S组比较,SD组术后外周血

CD8+含量明显下降,CD4+/CD8+比值明显升高(P<0.05)。S组、D组和SD组术前术后病毒载量

构成比差异无统计学意义。结论 七氟醚复合右美托咪定麻醉可能减轻全麻手术对HIV无症状感

染期患者免疫系统的影响。
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【Abstract】 Objective Tostudytheeffectofsevofluranecombinedwithdexmedetomidineon

immunesystemaftersurgeryinpatientswithasymptomatichumanimmunodeficiencyvirus(HIV)
infection.Methods Sixtypatientswithasymptomaticacquiredimunedeficiencysyndrome(AIDS)
whounderwentcholecystectomy,gynecologicbenigntumorresection,andbenigncolontumorresec-
tionwereenrolledinthishospital.Therewere28malesand32females,aged35-51yearsold,weig-
hing58-62kg,fallingintoASAphysicalstatusⅠ-Ⅲ.InPublicHealthMedicalCenterwereselect-
edandrandomlydividedintocontrolgroup(groupN),sevofluranegroup(groupS),dexmedetomi-
dinegroup(groupD)andsevofluranecombinedwithdexmedetomidinegroup(groupSD).Atthe
sametime,twentypatientsundergoinggeneralanesthesiawereselectedascontrolgroup(groupN),
whounderwentcholecystectomy,gynecologicbenigntumorresectionand benigncolontumor
resectioninthehospital.Bloodroutineindexes,Tlymphocytesubsetsandplasmaviralloadwereob-
served24hafteroperation.Results Thegender,age,bodyweightandoperationtimehadnosignifi-
cantdifferenceamongthethreegroups.ThelevelsofCD4+,CD4+/CD8+inperipheralbloodofthe
patientsingroupSandgroupD24hafteroperationweresignificantlylower,thelevelsofneutro-
phils,monocytesandCD8+ weresignificantlyhigher(P<0.05).ComparedwiththegroupN,CD4+

andCD4+/CD8+ratiosofthegroupSDweredecreased24haftersurgery(P<0.05),andtheCD8+

contentwassignificantlyincreased(P<0.05).ComparedwithgroupS,groupSDCD8+ decreased
andtheratioofCD4+/CD8+increased,thedifferencewasstatisticallysignificant(P<0.05).There
wasnosignificantdifferenceineachindexofgroupSDafteroperation.Therewasnosignificantdiffer-
enceinthecompositionratio ofviralload between groups S,D and SD afteroperation.
Conclusion Sevofluranecombined withdexmedetomidineanesthesia mayreducetheimpactof
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surgeryontheimmunesystemofpatientswithasymptomaticHIVinfection.
【Key words】  Sevoflurane; Dexmedetomidine; Human immunodeficiency virus;

Asymptomaticinfection;Immunefunction

  艾滋病(acquiredimunedeficiencysyndrome,

AIDS)是由人类免疫缺陷病毒(humanimmunode-
ficiencyvirus,HIV)感染所致全身免疫系统功能缺

陷的慢性高致死性传染病。临床上将其分为急性

期、无症状感染期、AIDS前期和AIDS期。HIV无

症状感染期患者临床症状和体征不明显,HIV抗体

阳性,体内病毒持续复制,具有传染性。全麻是外

科手术应用较广的麻醉方式之一,AIDS患者机体

免疫系统严重受损,在手术中具有麻醉风险,目前

全麻手术对 AIDS感染者免疫系统的影响未见报

道。七氟醚吸入麻醉是目前临床常用的方法,能够

参与机体的免疫调节,减轻机体过度免疫应答,对
机体有一定保护作用[1]。右美托咪定为新型高选择

性α2 肾上腺素受体激动药,可抑制交感神经活性,
降低血液中肾上腺素和去甲肾上腺素浓度,从而减

少炎性介质的产生[2]。本研究观察七氟醚复合右美

托咪定麻醉对 HIV无症状感染者手术后免疫系统

的影响,从而提高HIV无症状感染者围术期的安全

性,促进患者术后康复。

资料与方法

一般资 料 本研究经医院伦理委员会批准

(2017GWZX004),所有患者签署知情同意书。选取

2015年1月至2017年12月重庆市公共卫生医疗

救治中心经确诊为HIV阳性的全麻手术患者,性别

不限,年龄35~51岁,体重58~62kg,ASAⅠ—Ⅲ
级,符合1993年美国疾病预防控制中心发布的

AIDS诊断标准,临床分期为无症状感染期,无重要

脏器心、脑、肝脏、肾功能不全。排除标准:不符合

AIDS无症状感染期诊断标准,原发性免疫缺陷患

者,激素化疗等引起的继发性免疫缺陷患者。采用

电脑随机数字表法将HIV阳性患者分为3组:七氟

醚组(S组)、右美托咪定组(D组)和七氟醚复合右

美托咪定组(SD组)。同时选择行全麻下胆囊切除

术、妇科良性肿瘤切除术以及结肠良性肿瘤切除术

的正常患者为对照组(N组)。
麻醉方法 入室后开放外周静脉通路,监护患

者的HR、BP和SpO2,必要时进行有创动静脉监

测。麻醉诱导:四组均在前臂头静脉注射咪达唑仑

0.06~0.1mg/kg、丙泊酚2~4mg/kg、维库溴胺

0.1mg/kg、舒芬太尼0.3~0.5μg/kg。肌肉松弛

完善后气管插管并辅助呼吸。麻醉维持:术中四组

持续给予丙泊酚4.0~6.0mg·kg-1·h-1、瑞芬太

尼0.05~0.1μg·kg-1·min-1、顺苯磺酸阿曲库

铵0.06~0.12mg·kg-1·h-1输注维持。D组、

SD组和N组在诱导前10~15min内右美托咪定

0.5~1.0μg/kg静脉持续泵注,麻醉维持阶段右美

托咪定0.2~0.4μg·kg-1·h-1静脉持续泵注,S
组在麻醉维持阶段给予等剂量生理盐水50ml静脉

泵注;麻醉过程中,S组、SD 和 N 组吸入七氟醚

0.8%~1.1% MAC。术中详细监测患者 HR、BP
等生命体征变化,术毕患者自然清醒后拔管。

观察指标 四组患者分别在手术前和手术后

24h于清晨空腹状态下抽取外周静脉血5~10ml,
进行血常规(白细胞、中性粒细胞、淋巴细胞、单核

细胞)、T淋巴细胞亚群(CD3+、CD4+、CD8+)和
HIV病毒载量测定。

统计分 析 采用SPSS20.0软件进行分析。
正态分布计量资料以均数±标准差(x±s)表示,组
间比较采用单因素方差分析,两两比较采用q 检

验,组内比较采用配对t检验;计数资料以例数和百

分比(%)表示,组间比较采用χ2 检验或Fisher确

切概率法。P<0.05为差异有统计学意义。

结  果

本研究共纳入患者80例,每组20例,手术类型

包括胆囊切除术26例、妇科良性肿瘤切除术30例,
以及结肠良性肿瘤切除术24例。60例 HIV无症

状感染者中已接受逆转录病毒治疗(HAART)56
例,未治疗4例。四组患者性别、年龄、体重、ASA
分级、手术时间差异均无统计学意义(表1)。

手术前四组外周血白细胞、中性粒细胞、淋巴

细胞、单核细胞含量差异无统计学意义。与手术前

比较,手术后24hS组和D组外周血淋巴细胞含量

明显降低,外周血中性粒细胞、单核细胞含量明显

升高(P<0.05)。SD组和N组手术前后各指标差

异无统计学意义(表2)。
与手术前比较,手术后24hS组和D组外周血

CD4+含量、CD4+/CD8+比值明显降低,CD8+含量

明显升高(P<0.05)。N组和SD组手术前、后 T
淋巴细胞亚群含量差异无统计学意义。与 N组比

较,手术后24hSD组CD4+ 含量、CD4+/CD8+ 比
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表1 四组患者一般情况的比较

组别 例数 男/女(例) 年龄(岁) 体重(kg) ASAⅠ/Ⅱ/Ⅲ级(例) 手术时间(min)

S组 20 11/9 40.7±5.4 62.4±10.4 13/6/1 153.4±23.6

D组 20 10/10 43.8±6.9 59.2±9.8 15/3/2 145.8±19.5

SD组 20 7/13 42.9±8.9 64.8±11.5 10/8/2 170.5±22.6

N组 20 9/11 39.5±10.1 58.4±7.9 14/3/3 128.7±27.8

表2 四组患者不同时点外周血血常规检测结果的比较

(109/L,x±s)

指标 组别 例数 手术前 手术后24h

S组 20 5.1±1.7 5.7±2.1

白细胞 D组 20 5.2±1.9 5.2±2.4

SD组 20 5.6±1.6 5.9±2.7

N组 20 7.5±3.0 7.3±4.6

S组 20 3.3±1.3 4.1±1.2a
中性粒

细胞
D组 20 3.1±1.2 3.9±1.7a

SD组 20 3.5±1.4 3.4±2.2

N组 20 4.5±3.2 4.4±3.7

S组 20 1.3±0.5 1.0±0.2a

淋巴细胞 D组 20 1.4±0.6 1.1±0.4a

SD组 20 1.3±0.6 1.2±0.5

N组 20 1.2±0.6 1.2±0.5

S组 20 0.3±0.1 0.4±0.1a

单核细胞 D组 20 0.3±0.1 0.4±0.1a

SD组 20 0.3±0.1 0.4±0.2

N组 20 0.4±0.1 0.4±0.2

  注:与手术前比较,aP<0.05

值明显降低(P<0.05),CD8+ 含量明显升高(P<
0.05)。与S组比较,手术后SD组CD8+ 含量明显

降低,CD4+/CD8+ 比 值 明 显 升 高 (P <0.05)
(表3)。

N组外周血病毒载量低于检测线,其余3组手

术前、后病毒载量构成比差异无统计学意义。

讨  论

AIDS根据发病情况、流行特征等,分为 HIV
无症状感染期与有症状感染期,HIV无症感染期平

均时间约8年,进行外科手术率与其他人群相近。
研究表明,手术相关的神经内分泌应激反应、麻醉

药和阿片类镇痛药物等影响术后患者免疫防御系

统[3]。在围术期易因机体感染导致败血症、多器官

衰竭、全身炎症反应等疾病的发生,增加手术风险。

表3 四组患者不同时点T淋巴细胞亚群检测结果的比较

(x±s)

指标 组别 例数 手术前 手术后24h

S组 20 798.7±123.4 734.6±110.5

CD3+ D组 20 719.7±89.4 678.4±97.7
(个/μl) SD组 20 723.8±89.9 689.9±78.5

N组 20 760.1±149.6 753.4±126.3

S组 20 316.8±89.5 268.7±34.5a

CD4+ D组 20 327.7±90.8 289.7±77.6a

(个/μl) SD组 20 366.7±63.4 329.7±62.7b

N组 20 404.7±78.1 428.3±156.2

S组 20 552.3±178.5 589.8±189.3

CD8+ D组 20 490.2±60.3 532.4±59.6a

(个/μl) SD组 20 389.4±47.5 423.7±56.3abc

N组 20 324.9±69.8 378.9±56.8c

S组 20 0.8±0.2 0.6±0.1a

CD4+/ D组 20 0.7±0.1 0.6±0.1a

CD8+ SD组 20 0.7±0.2 0.7±0.1bc

N组 20 1.5±0.6 1.4±0.5

  注:与手术前比较,aP<0.05;与 N组比较,bP<0.05;

与S组比较,cP<0.05

研究表明,右美托咪定在围产期手术中持续静脉输

入可抑制患者应激反应,减轻术后免疫抑制,提高

免疫功能[4]。Morse等[5]研究发现,右美托咪定可

以通过影响非小细胞肺癌患者 MAGE-3/MAGE-4
的表达,激活免疫功能。七氟醚为吸入型麻醉药,
刺激性较小,诱导迅速平稳对机体刺激较小,对免

疫功能还具有一定的保护作用[6]。Hori等[7]研究

发现,手术后2h七氟醚组CD4+和CD4+/CD8+高

于地氟醚组,并且对机体的免疫抑制较弱。
单核细胞以及中性粒细胞在机体固有免疫中起

重要作用,可通过非特异性地快速识别、结合和杀灭

外来病原体,并且还可活化淋巴细胞,从而发挥免疫

效应。单核细胞以及中性粒细胞分泌增加提示炎症

反应加重[8]。本研究结果显示,单独使用七氟醚或者
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右美托咪定的患者手术后24h中性粒细胞、单核细

胞含量升高,淋巴细胞含量降低,提示患者机体因抵

抗外来病原体侵入发生免疫炎症反应。Delogu等[9]

在体外研究中发现,在给予七氟醚和芬太尼后数小时

淋巴细胞凋亡率增加。Pirbudak等[10]在对50例成

年患者手术使用七氟醚麻醉诱导2h和24h后中性

粒细胞均明显增加,本文研究结果与上述研究一致。

Schilling等[11]报道七氟醚调节致炎因子和抗炎因子

参与机体的免疫调节,减轻机体炎症反应,手术前后

中性粒细胞、单核细胞变化不明显,本研究结果与之

不一致的原因可能与麻醉剂用量、麻醉诱导方法不

同、手术性质和患者自身情况有关。七氟醚复合右美

托咪定患者手术前后血常规指标差异无统计学意义,
显示手术等因素可能通过影响HIV无症状感染期患

者固有免疫从而抑制免疫功能,使用七氟醚复合右美

托咪定能减少炎症反应,并且对固有免疫的保护作用

优于单药使用。
本研究显示,手术后单独使用七氟醚或者右美

托咪定的患者CD4+含量、CD4+/CD8+比值明显降

低,CD8+含量升高。CD3+、CD4+、CD8+T淋巴细

胞属于T淋巴细胞亚群,是反应机体细胞免疫功能

的重要指标,CD4+是辅助T淋巴细胞,调节或协助

机体免疫应答反应,CD8+是细胞毒T淋巴细胞,机
体含量过高会造成损伤。HIV感染者免疫功能受

损,表现为 CD4+ 细胞含量减少,功能减退,同时

CD8+T细胞含量增加,使CD4+/CD8+ 比值降低。
获得性免疫是特异性的免疫应答反应,和固有免疫

一起共同参与机体对外来病原体的防御,T淋巴细

胞亚群的稳定在机体免疫系统中有重要意义,在肿

瘤免疫 和 清 除 病 毒 感 染 过 程 中 发 挥 主 要 作 用。

Keane等[12]报道七氟醚组麻醉诱导24h后,CD4+

百分比明显降低,CD4+/CD8+比值明显升高,本文

研究结果与上述研究一致。叶玲玲等[13]研究表明,
肝癌围术期患者七氟醚吸入麻醉结束时与麻醉前

比较,CD4+、CD4+/CD8+均明显降低,但在术后24
h恢复至麻醉前水平。本研究与之差异原因,可能

为麻醉对患者免疫功能的影响有暂时性和可逆性

特点,一段时间后可恢复,然而对 AIDS患者而言,
由于其免疫系统功能缺陷,机体感染后恢复较慢。
本文中不同处理方法的 HIV感染手术患者全麻前

后的病毒载量构成比差异均无统计学意义,可能与

本院收治的患者均处于HIV无症状感染期,并按时

按量服用抗病毒药物有关。与S组手术后比较,SD
组CD8+含量降低,CD4+/CD8+比值降低,并且SD

组手术前后各指标均无统计学差异,显示全麻对

HIV无症状感染期患者获得性免疫功能有影响,使
用七氟醚复合右美托咪定对能够减轻免疫抑制,并
且对获得性免疫功能的保护作用优于单药使用。

综上所述,七氟醚复合右美托咪定麻醉能够减

轻全麻手术对 HIV无症状感染期患者免疫系统的

影响,但具体的作用机制、对术后并发症以及术后

长期免疫功能的影响还需进一步研究。
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