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摘要：目的　观察普外科手术患者术后不同镇痛方式对血清相关细胞因子的影响，并提出优选的术后镇痛方法。方法　采用
随机数字表法将３０例腹部手术患者均分为两组：Ａ组患者术后采用静脉自控镇痛；Ｂ组采用镇痛泵进行硬膜外自控镇痛。血
清前炎性细胞因子ＩＬ６、ＩＬ８和ＴＮＦα水平测定均采用放射免疫分析法。手术麻醉均采用全麻气管插管加硬膜外麻醉方式。
结果　两组术后镇痛方式患者的血清前炎性细胞因子ＩＬ６、ＩＬ８和ＴＮＦα水平自术后６ｈ始［Ａ组：（８５．０３±８．７７）ｐｇ·ｍＬ－１，
（１２．０１±７．２３）ｎｇ·ｍＬ－１，（１７．４５±７．５１）ｎｇ·ｍＬ－１；Ｂ组：（６２．１０±６．９７）ｐｇ·ｍＬ－１，（８．５７±３．０１）ｎｇ·ｍＬ－１，（９．５９±４．７８）
ｎｇ·ｍＬ－１］升高（ｔ值分别为 －６．４２５，－４．８８６，－７．１０２，均 Ｐ＜０．０５），峰值均位于２４ｈ［Ａ组：（７８．３１±７．９８）ｐｇ·ｍＬ－１，
（１５．１７±７．８７）ｎｇ·ｍＬ－１，（２０．２１±１２．２３）ｎｇ·ｍＬ－１；Ｂ组：（６５．３５±４．０３）ｐｇ·ｍＬ－１，（９．４１±４．１８）ｎｇ·ｍＬ－１，（１２．３４±
７．９２）ｎｇ·ｍＬ－１］，而Ａ组患者均高于Ｂ组患者（ｔ值分别为６．４８１，４．１９７，６．２１８，均Ｐ＜０．０５），４８ｈ水平恢复速率Ｂ组优于Ａ
组（ｔ值分别为９．２９０，２．６１２，２．７９１，均Ｐ＜０．０５）。ＩＦＮγ自术后６ｈ始下降［Ａ组：（９．０１±２．０４）μｇ·ｍＬ－１，Ｂ组：（１２．０１±
５．０４）μｇ·ｍＬ－１，ｔ＝－４．０９８，Ｐ＜０．０５］，谷值同位于前炎性细胞因子的时间段（２４ｈ），而 Ａ组患者均低于 Ｂ组患者［Ａ组：
（７．５２±２．６８）μｇ·ｍＬ－１，Ｂ组：（１１．４７±４．８７）μｇ·ｍＬ－１，ｔ＝－２．０９２，Ｐ＜０．０５］，４８ｈ水平恢复速率 Ｂ组也优于 Ａ组（ｔ＝
－６．２８４，Ｐ＜０．０５）。自各时点ＶＡＳ评分结果看，两组术后ＶＡＳ评分高峰位于６ｈ处，２４ｈ后下降，６ｈ和２４ｈ两组ＶＡＳ评分
Ｂ组低于Ａ组［Ａ组：（３．７２±１．４３）分，（３．５２±１．２９）分，Ｂ组：（２．６１±０．９８）分，（２．２１±０．９８）分，ｔ＝４．２９３，５．９７２，均Ｐ＜
０．０５］。４８ｈ两组之间差异无统计学意义［Ａ组：（１．１７±０．９８）分，Ｂ组：（１．０８±０．９５）分，ｔ＝－０．８３８，Ｐ＞０．０５］。两组 ＶＡＳ
评分均低于术毕组（均Ｐ＜０．０５）。结论　两组术后镇痛方式患者都发生不同程度的应激反应，但总体衡量硬膜外自控镇痛
优于静脉自控镇痛。
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ｐｏｉｎｔｓ，（３．５２±１．２９）ｐｏｉｎｔｓ］（ｔ＝４．２９３，５．９７２，ａｌｌＰ＜０．０５），ａｎｄｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅａｔｉｎ４８ｈｄａｔａ［ｇｒｏｕｐＡ：
（１．１７±０．９８）ｐｏｉｎｔｓｖｓ．ｇｒｏｕｐＢ：（１．０８±０．９５）ｐｏｉｎｔｓ，（ｔ＝－０．８３８，Ｐ＞０．０５］）．ＴｈｅＶＡＳｓｃｏｒｅｓｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｌｏｗｅｒ
ｔｈａｎｔｈｏｓｅｏｆｔｈｅｓｕｒｇｅｒｙｇｒｏｕｐ（ａｌｌＰ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　Ｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅａｎａｌｇｅｓｉａｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｄｉｆｆｅｒｅｎｔ
ｄｅｇｒｅｅｓｏｆｓｔｒｅｓｓｒｅａｃｔｉｏｎ，ｂｕｔｔｈｅｏｖｅｒａｌｌａｎａｌｇｅｓｉｃｅｆｆｅｃｔｏｆＢｇｒｏｕｐｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｂｅｔｔｅｒｔｈａｎｇｒｏｕｐＡ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ａｎａｌｇｅｓｉａ，ｐａｔｉｅｎｔｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ；Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ６；Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ８；Ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎｇａｍｍａ；Ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒａｌｐｈａ；Ｄｉｇｅｓｔｉｖｅｓｙｓｔｅｍ
ｓｕｒｇｉｃａｌｐｒｏｃｅｄｕｒｅｓ

　　手术创伤和术后疼痛均可导致全身应激反应，
而适度应激反应是对机体有利的防御机制，使机体

对麻醉、手术刺激产生有利的耐受；然过度应激则

会对机体造成一定程度的损害，削弱生理储备，并

发机体代谢、免疫及血流动力学等方面的改变，使

机体氧耗和心脏功能增加，出现心律失常、高凝状

态和免疫抑制，导致围手术期的并发症增加［１２］。

因此，近年来国内外学者针对手术刺激患者导致其

手术期物质代谢、内分泌、免疫系统和心、肝、肺等

重要脏器功能的改变做了大量的研究工作并已经

取得了可喜的进展［３４］。本文选择测定了两种术后

镇痛方式的３０例普外科手术患者血清 ＩＬ６、ＩＬ８、
ＩＦＮγ和ＴＮＦα水平，旨在初步探讨其术后各自应
激反应的程度，为临床选择术后自控镇痛方式提供

有实用价值的依据，现报告如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料　选择２０１６年１月至２０１７年１月
常熟市第二人民医院急诊就诊择期手术患者 ３０
例，其中胃大部切除１４例，胃癌根治术６例，结肠癌
根治术５例，肝叶切除术３例和胆管癌２例。男１８
例，女 １２例，年龄范围 ４８～７１岁，年龄（５２．１±
５．６）岁。身高范围１６０～１８０ｃｍ，体质量范围４３～
７４ｋｇ，手术时间范围１７８～３４６ｍｉｎ。ＡＳＡ（美国麻
醉医师学会）分级为ⅠⅡ级。本研究将３０例患者
按随机数字表法分为２组：Ａ组１５例，术后患者采

用静脉自控镇痛；Ｂ组１５例，采用硬膜外自控镇痛。
参研手术患者排除：严重感染、出血性休克、糖尿病

和各类自身免疫性疾病等。所有手术患者参试前

一个月内均未接受过糖皮质激素，免疫增强剂等影

响实验的药物。两组患者在年龄、体质量、性别、手

术时间等方面差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。本研
究经常熟市第二人民医院医学伦理委员会批准，患

者及近亲属签署知情同意书。

１．２　手术麻醉及术后镇痛　（１）手术麻醉方法。
两组患者均采用全麻气管插管加硬膜外麻醉方式

进行手术。入手术室前３０ｍｉｎ肌注苯巴比妥钠０．１
ｇ，阿托品０．５ｍｇ。入手术室后即建立静脉液路并
监测血压（ＢＰ）、平均动脉压（ＭＡＰ）、心率（ＨＲ）、心
电图（ＥＣＧ）及血氧饱和度（ＳＰＯ２）（芬兰ＤａｔｅｘＯｈｍ
ｅｄａＳ／５），麻醉深度采用 Ａｓｐｅｃｔ２０００脑电监测仪
（美国 Ａｓｐｅｃｔ公司）监测。３０ｍｉｎ内输入平衡液
（６～８）ｍＬ·ｋｇ－１。同时由专职麻醉师实施腰部
Ｌ２～Ｌ３硬膜外穿刺，成功后注入试验量混合液５ｍＬ
（１％利多卡因＋０．５％罗哌卡因，ＡｓｔｒａＺｅｎｅｅａ公司，
瑞典，生产批号ＫＨｌ６７６），５ｍｉｎ后经硬膜外导管注
入混合液５～８ｍＬ，使麻醉平面维持Ｌ２～Ｌ３，维持量
每隔１小时自硬膜外导管注入混合液４～６ｍＬ。麻
醉平面稳定后再施全麻插管行全麻诱导，药物采用

咪唑安定 ０．０５ｍｇ·ｋｇ－１，丙泊酚（ＡｓｔｒａＺｅｎｅｃａ公
司，生产批号ＦＨ３６７），（１～１．５）ｍｇ·ｋｇ－１，维库溴
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铵０．０８ｍｇ·ｋｇ－１，芬太尼３μｇ·ｋｇ－１，切皮前静注
芬太尼（４～８）μｇ·ｋｇ－１（湖北宜昌人福药业有限责
任公司，生产批号１２１２０７），此后静脉持续输注３～４
ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１，维库溴铵０．０５～０．０８ｍｇ·ｋｇ－１·
ｈ－１（上海恒瑞医药有限公司），雷米芬太尼０．１～
０．３μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１。

（２）术后镇痛方法。Ａ组患者术后采用静脉自
控镇痛，药物采用芬太尼５μｇ·ｍＬ－１、氯诺昔康０．３
ｍｇ·ｍＬ－１（浙江震元制药有限公司，生产批号
１１０９０２）、氟哌利多０．０４ｍｇ·ｍＬ－１进行配置；Ｂ组
术后采用英国佳士比３３００镇痛泵进行硬膜外自控
镇痛，溶液总量均为１２０ｍＬ。以０．１５％罗哌卡因联
合芬太尼２．５μｇ·ｍＬ－１、氟哌利多０．０４ｍｇ·ｍＬ－１

比例进行配置。两组患者均设置负荷剂量为（３～
５）ｍＬ，背景剂量为（２～２．５）ｍＬ·ｈ－１，术后镇痛剂
量为每次１ｍＬ，锁定时间为１５ｍｉｎ。
１．３　观察指标　（１）疼痛评分。镇痛效果采用视
觉模拟评分法（ＶＡＳ评分），具体方法依文献［５］。

（２）标本采集及测定。标本采集：两组患者分
别于术毕，术后６ｈ、术后２４ｈ和术后４８ｈ４个时间
点抽取肘静脉血５ｍＬ，分离血清，置 －７０℃冷冻保
存待测。测定方法：血清ＩＬ６、ＩＬ８、ＩＦＮγ和ＴＮＦα
水平测定均采用放射免疫分析（ＲＩＡ）。试剂盒由解
放军总医院科技开发中心放免所提供。测定仪器

为中国科学院上海原子核研究所日环仪器一厂生

产的ＳＮ６９５Ｂ型全自动γ计数器。操作按说明书。
１．４　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１３．０统计分析软件
进行统计学处理。观测数据主要为计量资料，以

ｘ±ｓ表示。多时点观测资料行两因素重复测量方差
分析，组间两两比较为ＬＳＤｔ检验，时间两两比较为

差值ｔ检验（暂不考虑调整 Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ调整）。检验
水准α＝０．０５。
２　结果

两因素重复测量方差分析结果列于表１，经整
体分析得知：各指标组间、时间及交互作用均差异

有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。两两比较结合主要数据
分析，组内比较显示两组术后镇痛方式患者的血清

炎性细胞因子ＩＬ６、ＩＬ８和ＴＮＦα水平自术后６ｈ始
显著升高（均 Ｐ＜０．０５），峰值均位于２４ｈ。而组间
比较分析显示Ａ组患者 ＩＬ６、ＩＬ８和ＴＮＦα水平均
显著高于Ｂ组患者，４８ｈ水平恢复速率Ｂ组优于Ａ
组。ＩＦＮγ自术后６ｈ始显著下降（Ｐ＜０．０５），谷值
同位于前炎性细胞因子的时间段（２４ｈ），而Ａ组患
者均显著低于Ｂ组患者（Ｐ＜０．０５），４８ｈ水平恢复
速率Ｂ组也优于 Ａ组（Ｐ＜０．０５）。自各时点 ＶＡＳ
评分结果看，两组术后 ＶＡＳ评分高峰位于６ｈ处，
２４ｈ后下降，６ｈ和２４ｈ两组ＶＡＳ评分Ｂ组低于Ａ
组（均Ｐ＜０．０５）。４８ｈ两组之间差异无统计意义
（Ｐ＞０．０５）。两组ＶＡＳ评分均低于术毕组（均 Ｐ＜
０．０５）。
３　讨论

临床观察发现，术后镇痛可在一定程度上改善

术后应激反应，可望降低术后全身炎性反应的发生

率，但其作用机制目前尚不完全清楚［６］。目前大多

以不同的麻醉方法加不同的术后镇痛方法比较患

者的血清学指标的变化，借以评价术后镇痛方法的

优选以否［７］。本研究采用了相同的手术麻醉方法，

力求数据的可比性。尽管 Ａ组（自控静脉镇痛）与
Ｂ组（自控硬膜外镇痛）的用药量仍略有差异，但可
最大限度的提升数据的可比性。

表１　两组患者术后不同时点炎性细胞因子水平的变化及比较／ｘ±ｓ

组别 时间点 ＩＬ６／ｐｇ·ｍＬ－１ ＩＬ８／ｎｇ·ｍＬ－１ ＩＦＮγ／μｇ·ｍＬ－１ ＴＮＦα／ｎｇ·ｍＬ－１ ＶＡＳ评分／分

Ａ组 术毕 ６０．０１±４．９８ ７．０１±２．０９ １６．３４±５．３４ ６．７８±２．７６ ２．１３±０．７６

６ｈ ８５．０３±８．７７ａ １２．０１±７．２３ａ ９．０１±２．０４ａ １７．４５±７．５１ａ ３．７２±１．４３ａ

２４ｈ ７８．３１±７．９８ａ １５．１７±７．８７ａ ７．５２±２．６８ａ ２０．２１±１２．２３ａ ３．５２±１．２９ａ

４８ｈ ６９．０４±３．８７ａ ９．０１±３．３２ａ ９．０１±１．８７ａ １０．０３±４．０８ａ １．１７±０．９８ａ

Ｂ组 术毕 ５６．７２±３．６３ ６．９８±２．５７ １９．５６±６．０３ ６．１９±２．４５ ２．０３±０．９８

６ｈ ６２．１０±６．９７ａｂ ８．５７±３．０１ａｂ １２．０１±５．０４ａｂ ９．５９±４．７８ａｂ ２．６１±０．９８ａｂ

２４ｈ ６５．３５±４．０３ａｂ ９．４１±４．１８ａｂ １１．４７±４．８７ａｂ １２．３４±７．９２ａｂ ２．２１±０．９８ａｂ

４８ｈ ５４．４５±２．８５ｂ ７．０２±３．４５ｂ １５．４３±２．８７ａｂ ７．０２±２．８１ｂ １．０８±０．９５ａ

整体分析 ＨＦ系数 ０．７８５ ０．８６５ １．０００ ０．６１４ １．０００

组间比较 Ｆ，Ｐ值 ２７．７０３，０．０００ ９．３５３，０．０００ ８．１２３，０．０００ ４．８６９，０．０００ １１．７４１，０．０００

时间比较 Ｆ，Ｐ值 ７．７８２，０．００１ １０．７１１，０．０００ ４６．０４５，０．０００ ２３．３２１，０．０００ ２９．４３０，０．０００

交互作用 Ｆ，Ｐ值 １８５．４１９，０．０００ ２８．８４８，０．０００ ４０．２８５，０．０００ ３４．４３０，０．０００ ２８．１０４，０．０００

　　注：与本组术毕时间点比较，ａＰ＜０．０５；与Ａ组同时间点比较，ｂＰ＜０．０５
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　　国内吴熙文［８］等术后静脉镇痛与硬膜外镇痛

对手术患者术后炎性反应的影响进行了系统研究。

结果显示，术后２４ｈ、４８ｈ两组患者 ＣＲＰ均明显升
高；术后６ｈ对照组患者 ＣＲＰ明显升高，且明显高
于观察组。术后６ｈ两组患者 ＩＬ６均明显升高，且
对照组升高更明显；术后２４ｈ对照组患者ＩＬ６仍然
明显高于术后０ｈ；术后２４ｈ、４８ｈ观察组患者 ＩＬ６
水平明显减低，且低于对照组。术后６ｈ、２４ｈ两组
患者 ＩＬ１０均明显升高，且术后 ６ｈ观察组患者
ＩＬ１０明显高于对照组；术后４８ｈ观察组ＩＬ１０指标
降至术后０ｈ水平，而对照组患者则明显升高，且明
显高于观察组。认为，与静脉镇痛相比，硬膜外镇

痛在发挥镇痛作用的同时有效的调节了细胞因子

的平衡，对炎性反应的抑制作用更为有效。本研究

结果显示，两组不同镇痛方式患者的血清前炎性细

胞因子ＩＬ６、ＩＬ８和 ＴＮＦα水平自术后６ｈ始显著
升高（均 Ｐ＜０．０５），峰值均位于２４ｈ，而 Ａ组患者
高于Ｂ组患者（均Ｐ＜０．０５），４８ｈ水平恢复速率 Ｂ
组优于Ａ组（均Ｐ＜０．０５）。ＩＦＮγ自术后６ｈ始下
降（均Ｐ＜０．０５），谷值同位于前炎性细胞因子的分
值时间段（２４ｈ），而Ａ组患者均低于Ｂ组患者（Ｐ＜
０．０５），４８ｈ水平恢复速率 Ｂ组也优于 Ａ组（Ｐ＜
０．０５）。再次证实了两种不同术后镇痛方式都存在
着不同程度的应激反应；但其镇痛效果从各时点

ＶＡＳ评分结果看分值都在低水平，表明两法的镇痛
效果均属有效的。

　　Ａ组患者的术后镇痛方式是通过静脉输入，镇
痛药物经血液循环直接与机体的内分泌组织、痛觉

反应机制乃至免疫学应答系统作用，通过激活 μ受
体和单胺能非阿片类受体抑制大脑皮质、边缘系统

或下丘脑向大脑皮质的投射系统，而起到镇痛作

用。但研究［９］发现该方式不能有效阻断手术区域

伤害刺激向中枢的传导。其镇痛效果尚存在一定

的局限性。故在术后４８ｈ内炎性应激反应 Ａ组明
显高于Ｂ组。而硬膜外镇痛方式经硬膜外腔注入
局麻药。作用于相应节段的脊神经后根及神经突

触，在脊髓神经元的突触后膜通过减少突触前递质

的释放和突触后膜的超极化而发挥镇痛作用［１０］。

表明该方式可达到在发挥镇痛作用的同时有效的

调节了细胞因子的平衡，对炎性反应的抑制作用更

为有效。故本文认为，硬膜外镇痛为腹部手术患者

术后自控镇痛首选的方式。

表１各时点ＶＡＳ评分结果看，两组之间在术后

６ｈＶＡＳ评分达本研究时限的高峰，２４ｈ后开始下
降，６ｈ和２４ｈ两组之间 ＶＡＳ评分 Ｂ组低于 Ａ组
（均Ｐ＜０．０５）。４８ｈ两组之间差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。由ＶＡＳ评分值可以肯定，两组的镇痛
效果都是满意的。但Ｂ组的分值则明显低于Ａ组，
显示效果优于 Ａ组。但 ＭａｚｕｌｓｕｎｋｏＢ等［１１］发现，

在全麻下行腹腔镜下结肠切除术的患者，术后应用

胸段硬膜外镇痛比静脉自控镇痛更优越，更利于患

者肠道功能的恢复。其确切的作用机制尚有待今

后更进一步的研究。

总之，本研究的两种术后镇痛方式就镇痛效果

而言是确切有效的，从ＶＡＳ评分值看硬膜外自控镇
痛方法可能更为优选；然对于无法采用硬膜外镇痛

的特殊病例或家庭经济条件较差的手术患者，静脉

自控镇痛方式依然是临床可选用的方法。
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