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　 　 【摘要】 　 目的　 通过观察胸腔内迷走神经阻滞对肺叶切除术患者术后恶心呕吐（ＰＯＮＶ）的影响，
验证胃肠－迷走神经－脑轴在肺叶切除术 ＰＯＮＶ 中起到重要的作用。 方法　 选择择期行胸腔镜下右侧

肺叶切除术的女性患者 １８０ 例，年龄 ３０～７５ 岁，ＢＭＩ １８～３０ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡⅠ—Ⅲ级。 采用随机数字表法将

患者分为两组：胸腔内迷走神经阻滞组（ＶＢ 组）和对照组（Ｃ 组），每组 ９０ 例。 术中由外科医师在胸腔

镜下对 ＶＢ 组使用 ０􀆰 ７５％罗哌卡因 ２􀆰 ５ ｍｌ 行气管下段右侧迷走神经阻滞，Ｃ 组不行胸腔内迷走神经阻

滞。 记录肺叶切除术后 ２４ ｈ 内 ＰＯＮＶ 发生情况。 记录术后 ２４ ｈ 内首次肛门排气和排便情况、补救性

止吐药应用情况、术后 ２４ ｈ 数字疼痛评分量表（ＮＲＳ）评分、意识模糊评估法－中文修订版（ＣＡＭ⁃ＣＲ）评
分。 记录术后 ２４ ｈ 内咳嗽、低血压等不良反应发生情况。 结果　 两组患者年龄、ＢＭＩ、ＡＳＡ 分级、晕动

症、ＰＯＮＶ 病史、高血压和糖尿病发生率差异无统计学意义。 两组无一例吸烟、哮喘病史。 与 Ｃ 组比

较，术后 ２４ ｈ 内 ＶＢ 组 ＰＯＮＶ 发生率明显降低［２４（２７％） ｖｓ ３９ （４３％）， （Ｐ＜０􀆰 ０５）］。 两组术后 ２４ ｈ 内

首次肛门排气和排便情况、补救性止吐药应用情况、术后 ２４ ｈ ＮＲＳ 评分、ＣＡＭ⁃ＣＲ 评分差异无统计学意

义。 两组术后 ２４ ｈ 内无一例咳嗽、低血压等不良反应。 结论　 肺叶切除术中胸腔内迷走神经阻滞能够

有效减少 ＰＯＮＶ 的发生，提示迷走传入神经在介导 ＰＯＮＶ 的发生中起到重要的作用。
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　 　 术 后 恶 心 呕 吐 （ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｎａｕｓｅａ ａｎｄ
ｖｏｍｉｔｉｎｇ， ＰＯＮＶ）是围术期最常见的并发症之一，虽
然临床应用多模式预防和治疗恶心呕吐的方案，仍
有约 ３０％的全麻患者发生 ＰＯＮＶ，而高风险患者可

高达 ８０％［１］。 涉及切断迷走神经干操作的胃癌根

治术和食管癌手术患者 ＰＯＮＶ 的发生大幅减少，表
明胃肠 －迷走神经 －脑轴是发生 ＰＯＮＶ 的关键通

路［２］。 尽管肺叶切除术未直接刺激胃肠道， 但

ＰＯＮＶ 的发生率仍较高，尤其在女性患者中。 故本

研究对接受右侧肺叶切除术的女性患者行右侧气

管下段迷走神经阻滞，观察胃肠－迷走神经－脑轴是

否在肺叶切除术后的 ＰＯＮＶ 中发挥重要作用，从而

为通过调控迷走神经活性来预防和治疗 ＰＯＮＶ 提

供临床依据。

资料与方法

一般资料 　 本研究经医院伦理委员会批准

（２０２２－ＳＲ－３３１），患者或家属签署知情同意书。 选

择 ２０２１ 年 １０ 月至 ２０２３ 年 ９ 月择期行胸腔镜下右

侧肺叶切除术或肺段切除术的女性患者，年龄３０～
７５ 岁，ＢＭＩ １８ ～ ３０ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡⅠ—Ⅲ级。 排除标

准：全身情况较差，接受化疗，合并严重心血管和肺

部疾 病， 严 重 肝 肾 功 能 障 碍， 肥 胖 （ ＢＭＩ ＞ ３０
ｋｇ ／ ｍ２） ［３］，怀孕，支气管哮喘或慢性阻塞性肺疾病

史，严重药物或食物过敏史，电解质紊乱，术前意识

模糊评估法－中文修订版（ ｔｈｅ ｃｏｎｆｕｓｉｏｎ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ
ｍｅｔｈｏｄ⁃Ｃｈｉｎｅｓｅ ｒｅｖｉｓｉｏｎ， ＣＡＭ⁃ＣＲ）评分＞ １９ 分，术
前发生恶心呕吐，术中循环不稳定（失血量 ＞ ６００
ｍｌ），研究未能按计划完成。 剔除标准：未按原术式

进行手术，术中大量失血或其他需要抢救的情况。
采用随机数字表法将患者分为两组：胸腔内迷走神

经阻滞组（ＶＢ 组）和对照组（Ｃ 组）。
麻醉方法　 所有患者禁食 ８ ｈ，禁饮 ４ ｈ。 入室

后常规监测 ＥＣＧ、ＳｐＯ２、体温。 静脉滴注复方乳酸

钠，在输液同侧行上肢桡动脉穿刺，测定动脉压。
麻醉诱导时所有患者均接受纯氧通气至少 ３ ｍｉｎ。
依次静脉推注戊乙奎醚 ０􀆰 ５ ｍｇ、地塞米松 １０ ｍｇ、咪
达唑仑 ０􀆰 ０５ ｍｇ ／ ｋｇ、依托咪酯 ０􀆰 ２ ｍｇ ／ ｋｇ、丙泊酚 １
ｍｇ ／ ｋｇ、顺式阿曲库铵 ０􀆰 ２ ｍｇ ／ ｋｇ 和舒芬太尼 ０􀆰 ４
μｇ ／ ｋｇ，行气管插管进行机械通气：ＶＴ ６ ｍｌ ／ ｋｇ，ＲＲ
１２ 次 ／分，气道压 １２～２５ ｃｍＨ２Ｏ。 麻醉维持：丙泊酚

２ ～ ３ ｍｇ · ｋｇ－１ · ｈ－１、 瑞 芬 太 尼 ０􀆰 ０５ ～ ０􀆰 １
μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１、吸入 １％七氟醚和舒芬太尼 ０􀆰 ３ ～
０􀆰 ４ μｇ ／ ｋｇ，根据患者的 ＨＲ 和 ＢＰ 调整剂量。 必要

时采用不同种类的阿片类药物进行镇痛或麻黄碱、
阿托品等维持 ＨＲ、ＢＰ 波动幅度在基础值的 ２０％以

内，不同种类阿片类药物的剂量采用吗啡等效剂量，
简称吗啡当量。 患者术中按照 ８ ～ １０ ｍｌ·ｋｇ－１·ｈ－１

输入复方乳酸钠和羟乙基淀粉 １３０ ／ ０􀆰 ４ 氯化钠注射

液。 术中由外科医师在胸腔镜下对 ＶＢ 组患者进行

气管下段右侧迷走神经阻滞，以卵圆钳推压肺尖，
暴露迷走神经， 由外侧斜向内进针， 缓慢注入

０􀆰 ７５％罗哌卡因 ２􀆰 ５ ｍｌ 行局部神经阻滞，可见迷走

神经被药液包绕（图 １），Ｃ 组不进行胸腔内迷走神

经阻滞。 手术结束前静脉推注氟比洛芬酯 ５０ ｍｇ、
昂丹司琼 ８ ｍｇ。 术后镇痛方案统一为 ＰＣＡ，镇痛泵

配方：羟考酮 ３０ ｍｇ、昂丹司琼 ９ ｍｇ 加生理盐水 １６０
ｍｌ，持续量 １ ｍｌ ／ ｈ，单次量 ６ ｍｌ，锁定时间 １５ ｍｉｎ，极
限量 ３０ ｍｌ。 术后根据患者 ＰＯＮＶ 发生情况，首先考

虑暂停使用 ＰＣＡ 泵。 若停用后症状得到有效控制，
则无需进一步采取补救性止吐措施。 若 ＰＣＡ 泵停

用后，患者症状仍无缓解，则由外科医师应用补救

性止吐药，嘱静脉推注托烷司琼 ５ ｍｇ 或阿扎司琼

１０ ｍｇ。 然而，需要特别注意的是，患者在手术结束

前已接受昂丹司琼 ８ ｍｇ 静脉注射。 根据国际

ＰＯＮＶ 共识指南，若预防性应用 ５⁃ＨＴ３ 受体拮抗剂

未能有效预防 ＰＯＮＶ，则在术后 ６ ｈ 内再次应用此类

药物可能效果不佳。 因此，在此情况下，外科医师

倾向于不应用补救性止吐药，而是继续密切观察患

者症状的变化。

　 　 注：红色圆圈内表示胸腔镜直视下 ０􀆰 ７５％罗哌卡因 ２􀆰 ５ ｍｌ
行局部阻滞后被药液包绕的迷走神经。

图 １　 ０􀆰 ７５％罗哌卡因 ２􀆰 ５ ｍｌ 进行气管下段右侧

迷走神经阻滞

观察指标 　 记录术后 ２４ ｈ 内 ＰＯＮＶ 发生情

况［４］。 记录术后 ２４ ｈ 内首次肛门排气和排便情况、
补救性止吐药应用情况、术后 ２４ ｈ 数字疼痛评分量

表（ｎｕｍｅｒｉｃａｌ ｒａｔｉｎｇ ｓｃａｌｅ， ＮＲＳ）评分和 ＣＡＭ⁃ＣＲ 评
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分。 记录术后 ２４ ｈ 内咳嗽、低血压等不良反应发生

情况。
统计分析　 采用 ＰＡＳＳ １５􀆰 ０ 计算样本量，主要

指标为 ＰＯＮＶ 发生率。 ＶＢ 组 ＰＯＮＶ 发生率为

２０％，Ｃ 组 ＰＯＮＶ 发生率为 ４０％。 假设 α ＝ ０􀆰 ０５，１－
β＝ ０􀆰 ８，ＶＢ 组与 Ｃ 组样本量之比为 １ ∶ １，考虑 １５％
的脱落率，最终每组样本量为 ９０ 例，共 １８０ 例。

采用 ＳＰＳＳ ２６􀆰 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，组间比较采

用两独立样本 ｔ 检验。 非正态分布计量资料以中位

数和四分位数间距［Ｍ（ ＩＱＲ）］表示，组间比较采用

Ｍａｎｎ－Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验。 计数资料以例（％）表示，组
间比较采用 χ２ 检验或 Ｆｉｓｈｅｒ 精确检验。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为

差异有统计学意义。

结　 　 果

本研究共纳入患者 １８０ 例，每组 ９０ 例。 两组患

者年龄、ＢＭＩ、ＡＳＡ 分级、晕动症、ＰＯＮＶ 病史、高血

压和糖尿病发生率差异无统计学意义（表 １）。 两组

无一例吸烟、哮喘病史。

表 １　 两组患者一般情况的比较

组别 例数
年龄

（岁）
ＢＭＩ

（ｋｇ ／ ｍ２）
ＡＳＡⅠ／Ⅱ ／ Ⅲ级

（例）
晕动症 ／ ＰＯＮＶ 病史

（例）
高血压 ／糖尿病

（例）

ＶＢ 组 ９０ ５６􀆰 ５±１０􀆰 ０ ２２􀆰 ７±２􀆰 ５ ２ ／ ８７ ／ １ ５７ ／ ７ １８ ／ ７

Ｃ 组 ９０ ５５􀆰 ８±１０􀆰 ２ ２３􀆰 ４±２􀆰 ８ ３ ／ ８７ ／ ０ ５０ ／ ４ １７ ／ ８

表 ２　 两组患者手术情况的比较

组别 例数
手术时间

（ｍｉｎ）
麻醉时间

（ｍｉｎ）
输液总量

（Ｌ）
尿量

（ｍｌ）

ＶＢ 组 ９０ ９５􀆰 ０（７０􀆰 ０～１２０􀆰 ０） １２０􀆰 ０（９５􀆰 ０～１５０􀆰 ０） １􀆰 １（１􀆰 １～１􀆰 ６） ３００􀆰 ０（２００􀆰 ０～５００􀆰 ０）

Ｃ 组 ９０ ９０􀆰 ０（６５􀆰 ０～１１５􀆰 ０） １２０􀆰 ０（９５􀆰 ０～１３６􀆰 ３） １􀆰 １（１􀆰 １～１􀆰 ６） ２００􀆰 ０（１５０􀆰 ０～３５０􀆰 ０）

表 ３　 两组患者术后情况的比较

组别 例数
术后 ２４ ｈ 内首次肛门

排气［例（％）］
术后 ２４ ｈ 内

首次排便［例（％）］
术后 ２４ ｈ 内补救性

止吐药［例（％）］
术后 ２４ ｈ ＮＲＳ 评分

（分）

ＶＢ 组 ９０ ４０（６９） ０（０） １２（１３） ２􀆰 ７±０􀆰 ８

Ｃ 组 ９０ ４９（６５） ５（７） ２１（２３） ２􀆰 ５±０􀆰 ９

两组手术时间、麻醉时间、术中输液总量、尿量

差异无统计学意义（表 ２）。
ＶＢ 组术后 ２４ ｈ 内发生 ＰＯＮＶ ２４ 例（２７％），Ｃ

组 ３９ 例（４３％）。 与 Ｃ 组比较，术后 ２４ ｈ 内 ＶＢ 组

ＰＯＮＶ 发生率明显降低（Ｐ＜０􀆰 ０５）。
两组术后 ２４ ｈ 内首次肛门排气和排便情况、补

救性止吐药应用情况、术后 ２４ ｈ ＮＲＳ 评分差异无统

计学意义（表 ３）。 所有患者术后 ２４ ｈ ＣＡＭ⁃ＣＲ 评

分＜１９ 分。
两组术中吗啡当量和阿托品用量差异无统计

学意义（表 ４）。 两组术后 ２４ ｈ 内无一例咳嗽、低血

压等不良反应。

讨　 　 论

胸腔镜肺叶切除术有手术创伤小、术后恢复快

等优势，但 ＰＯＮＶ 的发生率仍较高，通常发生在术

后的 ２４ ｈ 内，并且绝大多数在 ２４ ｈ 后症状好转，较
少持续到 ２４ ｈ 后。 本研究观察记录术后 ２４ ｈ 内

ＰＯＮＶ 的情况，结果显示，未行胸腔内迷走神经阻滞

的肺叶切除术患者 ＰＯＮＶ 发生率为 ４３％， 与既往报

道的 ＰＯＮＶ 发生率基本一致［５］，而行胸腔内迷走神

经阻滞的患者 ＰＯＮＶ 发生率降低至 ２７％，显示迷走

传入神经在介导 ＰＯＮＶ 的发生中起到重要的作用。
恶心呕吐的发生机制主要与神经传导通路及

与其相关的神经递质和受体有关。 有四种神经通

路潜在地向位于延髓的孤束核发送恶心呕吐信号：
来自胃肠道的迷走神经传入纤维，来自前庭核的与

晕动症相关的前庭输入，位于延髓的可被循环毒素
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表 ４　 两组患者术中吗啡当量和阿托品用量的比较

［ｍｇ，Ｍ［ＩＱＲ］］

组别 例数 吗啡当量 阿托品

ＶＢ 组 ９０ ４５􀆰 ０（４０􀆰 ０～５０􀆰 ０） ０􀆰 ０（０􀆰 ０～１􀆰 ０）

Ｃ 组 ９０ ５０􀆰 ０（４０􀆰 ０～５０􀆰 ０） １􀆰 ０（０􀆰 ０～１􀆰 ０）

激活的后极区（ＡＰ）和前脑下行通路［２］。 孤束核通

过激活局部脑干区域的呕吐中枢，经传出神经通路

产生呕吐反射，并上行投射到中脑和前脑引起恶

心。 涉及切断迷走神经干操作的胃大部切除术和

食管癌手术的 ＰＯＮＶ 发生率降低至约 １０％，明显低

于肺叶手术、肝脏手术和结直肠手术 ＰＯＮＶ 的发生

率（约 ３０％），推测出胃肠－迷走神经－脑轴通路在

ＰＯＮＶ 中起到重要的作用［２］。 前两类手术都直接对

胃部进行手术操作，手术方式本身可能也会干扰恶

心呕吐反射中的胃肠道效应器功能，导致 ＰＯＮＶ 的

降低。 本研究针对肺叶切除术这种不直接干扰胃

肠道的胸腔内手术，阻断手术侧迷走神经的信号传

入，观察到 ＰＯＮＶ 减少近 ４０％ （从 ４３％ 降低至

２７％），支持胃肠－迷走神经－脑轴通路在 ＰＯＮＶ 中

起到重要作用的结论。
已知阿片类药物的应用与 ＰＯＮＶ 之间存在剂

量－反应关系［６］。 动物研究包括狗和雪貂的迷走神

经切断术和 ＡＰ 消融术表明，阿片类药物通过作用

于 ＡＰ 而产生呕吐［７］。 另外，阿片类药物也会干扰

胃肠功能，抑制胃蠕动，延缓胃排空［８－９］。 胃肠蠕动

障碍可能会激活迷走神经，触发并向中枢传递恶心

呕吐信号。 然而，本研究利用罗哌卡因阻滞胸腔内

迷走神经，术后 ２４ ｈ 首次肛门排气和排便情况与未

做胸腔内迷走神经阻滞的患者没有明显差异，显示

单侧胸腔内迷走神经阻滞在阻断胃肠迷走神经兴

奋引起 ＰＯＮＶ 的同时，并未明显地干扰胃肠道的蠕

动和排空功能。 吸入性麻醉药也是引起 ＰＯＮＶ 的

重要因素，可以刺激狗的迷走神经传入纤维，增强

血清 ５⁃ＨＴ３ 受体功能［９－１０］。 手术创伤和麻醉均能导

致机体术中和术后的应激反应，造成组织损伤和炎

症，导致 Ｐ 物质、５⁃ＨＴ、肿瘤坏死因子⁃α（ＴＮＦ⁃α）、
白细胞介素⁃６（ＩＬ⁃６）等炎性因子的局部释放［１１］，肠
道内的 ５⁃ＨＴ 表达增加，可能会增强局部胃肠黏膜

下的肌肠神经丛和迷走神经的固有初级传入神经

元的兴奋性，从而触发 ＰＯＮＶ［１２］，单侧胸腔内迷走

神经阻滞可能部分阻断 ５⁃ＨＴ 和炎性因子导致的迷

走神经传入神经元的兴奋，从而减轻 ＰＯＮＶ 的发

生。 疼痛也可以引起 ＰＯＮＶ，而迷走神经功能减弱

与疼痛解除抑制有关［１３］。 迷走神经切除的大鼠在

外周炎症期间可能对疼痛更敏感［１４］。 大鼠膈下迷

走神经切断术使大鼠外周血 β２⁃肾上腺素能受体脱

敏，缓激肽痛觉过敏增加，减弱了静脉注射吗啡的

镇痛作用［１５－１７］。 本研究胸腔内迷走神经阻滞并未

影响术后疼痛的程度，其减轻 ＰＯＮＶ 的作用与疼痛

无明显相关性。
迷走神经通过介导胃肠－脑轴的双向沟通，调

节摄食行为和保护性恶心呕吐反射，其潜在的病理

生理机制已有不少研究。 如膈下迷走神经切断术

阻断顺铂诱导的呕吐的动物模型中表明［１８］，胃肠壁

中的肠嗜铬细胞在接触化疗药物时，可能通过组胺

受体释放 ５⁃ＨＴ，激活肠道迷走传入神经末梢，再将

信号传递至延髓的孤束核到达脑干背侧引发恶心

呕吐。 Ｘｉｅ 等［１９］研究通过建立以小鼠“恶心－干呕”
反应的恶心呕吐模型，明确了当毒素入侵机体，作
为胃肠道内化学感受器的肠嗜铬细胞释放 ５⁃ＨＴ，激
活表达 ５⁃ＨＴ３ 受体基因的迷走神经感觉神经元，将
毒素相关信号从胃肠道传给位于后脑延髓的背侧

迷走复合体中的 Ｔａｃ１＋神经元，通过向腹外侧延髓

的腹侧呼吸群喙部的神经元和脑桥内外侧臂旁核

的神经元投射分别介导恶心和呕吐。 在相关穴位

进行电刺激，通过调节自主神经功能，激活肾上腺

素能和去甲肾上腺素能活性，降低迷走神经张力，
抑制 ５⁃ＨＴ 释放和胃酸分泌，提示交感神经系统参

与调节 ＰＯＮＶ 的发生［２０］。 超声引导下双侧胸椎旁

阻滞联合左侧颈部迷走神经阻滞应用于开腹造瘘

术［２１］，也进一步证实迷走神经阻滞可以防止术中胃

的牵拉反射和内脏伤害性信息通过迷走神经的内

脏感觉通路上传至大脑延髓，从而减少恶心呕吐。
此外，胸腔内可能存在迷走神经 －脑轴直接介导

ＰＯＮＶ 的发生，肺叶切除术可能产生 ＰＯＮＶ 相关的

神经或内分泌信号激活胃肠道的迷走神经传入纤

维，通过胃肠－迷走神经－脑轴的双向沟通引起术后

恶心呕吐。 综上，阻滞胸腔内迷走神经可能通过阻

断胃肠道 ５⁃ＨＴ 激活的迷走神经传入通路，抑制位

于延髓的背侧迷走复合体中的 Ｔａｃ１＋神经元的兴

奋，减低恶心呕吐相关信号的传入强度，从而抑制

ＰＯＮＶ 的发生。
迷走神经活性的调节影响大脑中枢和外周信

息传递过程和生理状态，迷走神经刺激技术在神经

系统疾病、自身免疫相关性疾病、心血管系统疾病
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和围术期中的临床应用表明，提高迷走神经的活性

可作为一些临床疾病的辅助疗法［２２］。 而本研究也

显示降低迷走神经活性可以对 ＰＯＮＶ 有预防和治

疗效果，涉及迷走神经的不同治疗效果可能取决于

迷走神经活性强度的高低，另外，在单侧迷走神经

阻滞的患者中并未观察到术后认知功能障碍，显示

单侧迷走神经阻滞并不会影响术后认知功能。
本研究存在不足之处：（１）本研究为单中心小

样本量研究，仍需要大样本、多中心研究来进一步

验证此结果。 （２）本研究仅选取女性作为研究对

象，且仅阻滞右侧胸腔内迷走神经，未行左侧迷走

神经单侧阻滞，考虑到左迷走神经是支配胃前壁的

优势干，可能会对结果造成一定的影响。
综上所述，本研究发现肺叶切除术中胸腔内迷

走神经阻滞能够有效减少 ＰＯＮＶ 的发生，为胃肠－
迷走神经－脑轴通路在 ＰＯＮＶ 中起决定性作用的病

理生理机制提供了临床依据，并为通过调节迷走神

经活性预防和治疗相关性疾病提供了新的策略。
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