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右美托咪定联合帕瑞昔布钠对老年颈椎间盘突出症患者
术后应激及认知功能的影响

杨伟伟，王楠，田明

（西安市第九医院麻醉科，陕西 西安　７１００５４）

摘要：目的　观察右美托咪定（ＤＥＸ）联合帕瑞昔布钠（ＰＡＸ）对老年颈椎间盘突出症患者术后应激及认知功能的影响。方法
６０例择期行手术治疗的颈椎间盘突出症老年患者，年龄６６～８３岁，美国麻醉医师学会（ＡＳＡ）Ⅱ或Ⅲ级，按随机数字表分为３
组，每组２０例：对照组（Ｃ组）、ＤＥＸ（Ｄ组）、ＤＥＸ＋ＰＡＸ（ＤＰ组）。Ｄ组在诱导前静脉泵入 ＤＥＸ负荷量０．２μｇ·ｋｇ－１，输入时
间１０ｍｉｎ，接着以０．２μｇ·ｋｇ－１·ｈ－１维持，手术结束前３０ｍｉｎ停止。ＤＰ组泵入ＤＥＸ（同Ｄ组），分别于手术开始和结束前１０
ｍｉｎ静脉注射帕瑞昔布钠２０ｍｇ。Ｃ组仅给予等量生理盐水。评估术后１、４、１２、２４ｈ视觉模拟（ＶＡＳ）疼痛评分，２４ｈ内舒芬太
尼用量及不良反应情况。于术前１ｄ（Ｔ０）、术后４ｈ（Ｔ１）、１ｄ（Ｔ２）、２ｄ（Ｔ３）、３ｄ（Ｔ４）时，评估简易精神状态量表（ＭＭＳＥ）评分，
在Ｔ０～Ｔ４时采集静脉血检测血浆葡萄糖（Ｇｌｕ）和Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）浓度。结果　在术后１～１２ｈ各时点，ＤＰ组ＶＡＳ评分明
显低于Ｃ组和Ｄ组（Ｐ＜０．０５）；在Ｔ１～Ｔ４时，ＤＰ组Ｇｌｕ［（６．６±０．１）、（６．７±０．４）、（５．６±０．５）、（５．４±０．２）ｍｍｏｌ·Ｌ

－１］和

ＣＲＰ［（１１．５±３．１）、（２８．３±４．２）、（２４．８±４．０）、（２５３．３±５．２）ｍｇ·Ｌ－１］明显低于Ｃ组和Ｄ组（Ｐ＜０．０５），ＤＰ组ＭＭＳＥ评分
［（２４．８±０．３）、（２６．９±０．８）、（２７．６±０．６）、（２７．８±０．７）分］明显高于Ｃ组和Ｄ组（Ｐ＜０．０５）。结论　联合应用小剂量ＤＥＸ
和ＰＡＸ能更有效抑制老年颈椎间盘突出症患者术后炎症和应激，改善术后认知功能。
关键词：老年；认知功能障碍；帕瑞昔布钠；右美托咪定
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　　老年颈椎间盘突出症患者术后，由手术、麻醉、
疼痛等引起的应激和炎性反应，是术后认知功能障

碍（ＰＯＣＤ）的重要影响因素［１］。有报道右美托咪定

（ＤＥＸ）不仅具有镇静、镇痛作用，尚有抗炎、抗应
激、神经保护作用，能够改善术后认知功能［２］。帕

瑞昔布（ＰＡＸ）是高选择性ＣＯＸ２抑制剂，能够抑制
术后痛觉过敏，减少术后炎症和应激［３］。本研究旨
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在观察ＤＥＸ联合ＰＡＸ对老年颈椎间盘突出症患者
术后应激和认知功能的影响。

１　资料与方法
１．１　一般资料　选取西安市第九医院２０１６年１月
至２０１７年１月择期行前路颈椎手术患者６０例，年
龄６６～８３岁，ＡＳＡＩ或Ⅱ级。排除标准：严重心血
管疾病，神经系统疾病，消化系统疾病，凝血功能障

碍，严重的视觉或听觉功能障碍，糖尿病患者，近期

（２个月）服用镇痛药、镇静药、抗抑郁药患者，不能
完成配合调查患者。按随机数字表法分为３组，每
组２０例：对照组（Ｃ组）、ＤＥＸ（Ｄ组）、ＤＥＸ＋ＰＡＸ
（ＤＰ组）。本研究经医院伦理委员会批准，并与近
亲属或患者本人签署知情同意书。

１．２　研究方法　患者入室后建立静脉通路，监测
有创动脉血压、血氧饱和度（ＳｐＯ２）、心电图（ＥＣＧ）
和呼气末二氧化碳分压（ＰＥＴＣＯ２）。麻醉诱导：依
次静脉注射咪达唑仑０．０４ｍｇ·ｋｇ－１、依托咪酯０．３
ｍｇ·ｋｇ－１、舒芬太尼０．４μｇ·ｋｇ－１、罗库溴铵 ０．８
ｍｇ·ｋｇ－１。气管插管后机械通气，潮气量 ６～８
ｍＬ·ｋｇ－１，频率１２～１４次／分，维持 ＰＥＴＣＯ２３５～４５
ｍｍＨｇ。麻醉维持：静脉输入丙泊酚 ２～４ｍｇ·
ｋｇ－１·ｈ－１和瑞芬太尼０．１～０．２μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１，
吸入七氟醚 １％ ～２％，维持术中脑电双频指数
（ＢＩＳ）值在４５～５５，维持血压和心率浮动在２０％。
Ｄ组静脉输入 ＤＥＸ（江苏恩华药业股份有限公司，
批号：２０１６０８０２），在麻醉诱导前给予负荷剂量０．２
μｇ·ｋｇ－１，输入时间 １０ｍｉｎ，维持剂量 ０．２μｇ·
ｋｇ－１·ｈ－１，手术结束前３０ｍｉｎ停止；ＤＰ组静脉输
入ＤＥＸ（同上），分别于手术开始前和结束前静脉注
射ＰＡＸ（美国辉瑞公司，批号：Ｍ１０２６９）２０ｍｇ，Ｃ组
只给与等量生理盐水。患者清醒拔出气管导管后，

接入静脉自控镇痛泵（舒芬太尼１５０ｇ，阿扎司琼１０
ｍｇ，容量１００ｍＬ，输入速度１．５ｍＬ·ｈ－１，按压给药
量２ｍＬ，锁定时间１５ｍｉｎ，负荷量３ｍＬ）。
１．３　观察指标　记录手术时间、麻醉时间、拔管时

间、术中瑞芬太尼用量。采用视觉模拟评分法

（ＶＡＳ）评估术后１、４、１２、２４ｈ疼痛评分（０分为无
痛，１０分为最痛）。记录术后２４ｈ内恶心呕吐、寒
战、心动过缓和舒芬太尼用量。评估术前１ｄ（Ｔ０）、
术后４ｈ（Ｔ１）、１ｄ（Ｔ２）、２ｄ（Ｔ３）、３ｄ（Ｔ４）简易精神
状态量表（ＭＭＳＥ）评分（２７～３０分，正常；≤２４分，
认知功能障碍），在 Ｔ０～Ｔ４时点采集外周静脉血标
本，测定血糖（Ｇｌｕ）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）浓度。术后
不能配合进行评分的患者排除研究范畴。所有数

据由未参与麻醉过程的医师收集完成。

１．４　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１７．０统计学软件进
行数据分析。计量资料以ｘ±ｓ表示，多组间比较为
单因素方差分析，重复测量资料分析为两因素重复

测量方差分析＋组间两两比较ＬＳＤｔ检验＋时间两
两比较差值ｔ检验，计数资料比较采用整体 ＋分割
χ２检验。检验水准α＝０．０５。
２　结果
２．１　一般资料和手术相关因素比较　３组患者年
龄、体质量、身高、麻醉时间、手术时间、拔管时间、

瑞芬太尼用量差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。Ｃ组
２例、Ｄ组１例、ＤＰ组１例患者因不配合退出研究，
见表１。
２．２　ＶＡＳ评分比较　在术后１～１２ｈ各时点，Ｄ
组ＶＡＳ评分明显低于 Ｃ组（Ｐ＜０．０５），ＤＰ组 ＶＡＳ
评分明显低于Ｄ组（Ｐ＜０．０５），见表２。
２．３　不良反应和舒芬太尼用量比较　ＤＰ组和 Ｄ
组恶心呕吐发生率明显低于Ｃ组（Ｐ＜０．０５）；在２４
ｈ内，Ｄ组舒芬太尼用量明显少于 Ｃ组（Ｐ＜０．０５），
ＤＰ组舒芬太尼用量明显少于 Ｄ组（Ｐ＜０．０５），见
表３。
２．４　葡萄糖和 Ｃ反应蛋白水平比较　在 Ｔ１～Ｔ４
时，３组患者Ｇｌｕ和ＣＲＰ明显升高（Ｐ＜０．０５），Ｄ组
在不同时点Ｇｌｕ和ＣＲＰ明显低于 Ｃ组（Ｐ＜０．０５），
ＤＰ组在不同时点 Ｇｌｕ和 ＣＲＰ明显低于 Ｄ组（Ｐ＜
０．０５），见表４。

表１　患者一般资料和手术相关因素比较

组别 例数
年龄／

（岁，ｘ±ｓ）

体质量／

（ｋｇ，ｘ±ｓ）

性别／例

男　女

手术时间／

（ｍｉｎ，ｘ±ｓ）

麻醉时间／

（ｍｉｎ，ｘ±ｓ）

拔管时间／

（ｍｉｎ，ｘ±ｓ）

瑞芬太尼用量／

（ｍｇ，ｘ±ｓ）

Ｃ组 １８ ７６．２±６．０ ６０．３±５．８ ８　１０ １２２．０±１２．６ １３６．５±１０．６ １４．５±６．９ １．４±０．２

Ｄ组 １９ ７４．４±７．４ ６１．８±６．１ ９　１０ １２３．５±１３．８ １３７．３±１１．６ １３．９±７．１ １．５±０．２

ＤＰ组 １９ ７５．３±６．６ ６１．３±６．４ １０　９ １２５．６±１１．４ １４０．０±１０．３ １４．４±９．１ １．５±０．２

Ｆ（χ２）值 ０．３３３ ０．２８７ （０．２５６） ０．３７９ ０．５３４ ０．０２６ １．５２７

Ｐ值 ０．７１８ ０．７５１ ０．８８０ ０．６８７ ０．５９０ ０．９７４ ０．２２７
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表２　三组患者不同时点ＶＡＳ评分比较／（分，ｘ±ｓ）

组别 例数 １ｈ ４ｈ １２ｈ ２４ｈ

Ｃ组 １８ ３．３±０．６ ３．１±０．５ ２．９±０．６ ２．２±０．６

Ｄ组 １９ ２．５±０．５ａ ２．４±０．５ａ ２．２±０．４ａ ２．１±０．４

ＤＰ组 １９ １．９±０．７ａｂ １．８±０．６ａｂ １．８±０．４ａｂ １．８±０．７

组间Ｆ，Ｐ值 ２１．７６４，＜０．０５

时间Ｆ，Ｐ值 ３４．５６１，＜０．０５

交互Ｆ，Ｐ值 ６．７０６，＜０．０５

　　注：与Ｃ组比较，ａＰ＜０．０５；与Ｄ组比较，ｂＰ＜０．０５。

２．５　ＭＭＳＥ评分比较　与术前比较，三组患者术
后ＭＭＳＥ评分均不同程度下降。在Ｔ１～Ｔ４时，Ｄ组
ＭＭＳＥ评分明显高于Ｃ组（Ｐ＜０．０５），ＤＰ组 ＭＭＳＥ

评分明显高于Ｄ组（Ｐ＜０．０５），见表５。
３　讨论

ＰＯＣＤ是术后出现的以认知、意志、行为改变和
记忆缺失等为主要表现的大脑功能紊乱综合征。

研究提示，患者高龄（＞６５岁），麻醉／手术时间过
长，术中缺氧／缺血，术后剧烈疼痛，及引发的炎症
和应激等是ＰＯＣＤ的影响因素［４］。在手术治疗的老

年颈椎间盘突出症患者，因术中头过仰体位、牵拉、压

迫止血等，有导致术中脑供血／供氧不足的可能性。
控制不良的术后疼痛会加剧患者应激和炎性反应，促

使了ＰＯＣＤ的发生，甚至引起老年痴呆［５］。近来，预

防老年患者ＰＯＣＤ已成为临床关注重点。

表３　三组患者不良反应和舒芬太尼用量

组别 例数／例 恶心呕吐／例（％） 术后寒战／例（％） 心动过缓／例（％） 舒芬太尼用量／（ｇ，ｘ±ｓ）
Ｃ组 １８ ４（２２．２） ３（１６．７） １（５．６） １４０．５±９．７
Ｄ组 １９ ０ａ １ ０（０） １１９．６±８．５ａ

ＤＰ组 １９ ０ａ ０ １（５．２） １１１．５±３．７ａｂ

Ｆ（χ２）值 （９．０９４） （４．０２４） （１．０６７） ６９．５４４
Ｐ值 ０．０１１ ０．１３４ ０．５８６ ＜０．０１０

　　注：与Ｃ组比较，ａＰ＜０．０５；与Ｄ组比较，ｂＰ＜０．０５。

表４　三组患者葡萄糖和Ｃ反应蛋白水平比较／ｘ±ｓ

指标 例数 Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

Ｇｌｕ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１

Ｃ组 １８ ３．７±０．６ １０．２±０．８ ９．９±０．４ ９．６±０．７ ８．７±０．５

Ｄ组 １９ ４．０±０．４ ８．１±０．４ａ ７．９±０．５ａ ６．９±０．４ａ ７．０±０．４ａ

ＤＰ组 １９ ４．１±０．５ ６．６±０．１ａｂ ６．７±０．４ａｂ ５．６±０．５ａｂ ５．４±０．２ａｂ

时间Ｆ，Ｐ值 ７７７．７３１，＜０．０５

组间Ｆ，Ｐ值 １０２．２６８，＜０．０５

交互Ｆ，Ｐ值 ２１．２１９，＜０．０５

ＣＲＰ／ｍｇ·Ｌ－１

Ｃ组 １８ ６．２±０．７ ２２．５±３．３ ５１．１±５．０ ５０．８±３．６ ４４．３±３．７

Ｄ组 １９ ５．６±０．９ １８．５±３．６ａ ３７．１±５．３ａ ３６．８±３．６ａ ３４．３±４．１ａ

ＤＰ组 １９ ６．０±０．９ １１．５±３．１ａｂ ２８．３±４．２ａｂ ２４．８±４．０ａｂ ２５．３±５．２ａｂ

时间Ｆ，Ｐ值 １１４９．２３９，＜０．０５

组间Ｆ，Ｐ值 ２５０．７１６，＜０．０５

交互Ｆ，Ｐ值 ５０．２６７，＜０．０５

　　注：与Ｃ组比较，ａＰ＜０．０５；与Ｄ组比较，ｂＰ＜０．０５。

表５　三组患者不同时点ＭＭＳＥ评分比较／（分，ｘ±ｓ）

组别 例数 Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４

Ｃ组 １８ ２７．６±０．９ ２０．６±０．４ ２２．６±０．３ ２３．７±０．３ ２５．１±０．４

Ｄ组 １９ ２８．１±０．７ ２２．７±０．５ａ ２４．６±０．６ａ ２５．６±０．５ａ ２６．６±０．６ａ

ＤＰ组 １９ ２７．３±１．０ ２４．８±０．３ａｂ ２６．９±０．８ａｂ ２７．６±０．６ａｂ ２７．８±０．７ａｂ

时间Ｆ，Ｐ值 ２４８．３２８，＜０．０５

组间Ｆ，Ｐ值 ７３．６９０，＜０．０５

交互Ｆ，Ｐ值 ４５１．９４７，＜０．０５

　　注：与Ｃ组比较，ａＰ＜０．０５；与Ｄ组比较，ｂＰ＜０．０５。
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　　药物预防ＰＯＣＤ的效果及作用机制尚未明确，
但研究提示 ＤＥＸ可能有一定预防作用［６］，且不同

剂量效果不同。术中输注ＤＥＸ（０．５ｇ·ｋｇ－１负荷剂
量，０．５ｇ·ｋｇ－１·ｈ－１维持量）能够减少老年全麻患
者丙泊酚和瑞芬太尼用量，提升 ＭＭＳＥ评分，减少
ＰＯＣＤ［７］；大剂量ＤＥＸ（０．６μｇ·ｋｇ－１负荷剂量，０．４
μｇ·ｋｇ－１·ｈ－１维持量）对高龄髋关节置换术后谵
妄的预防效果好于低剂量组［８］（０．２μｇ·ｋｇ－１负荷
剂量，０．２μｇ·ｋｇ－１·ｈ－１维持量），但大剂量 ＤＥＸ
显著延迟术后苏醒，且易发生心动过缓。为了避免

大剂量ＤＥＸ带来的相关副作用，缩短苏醒时间，提
高苏醒质量，结合文献报道，全麻诱导前静脉注射

ＰＡＸ４０ｍｇ能够改善老年腹腔镜手术患者术后认知
功能，提升术后ＭＭＳＥ评分［３］，所以，本研究选择小

剂量ＤＥＸ复合ＰＡＸ预防性镇痛方法，结果显示，联
合用药组在观察时间点内的疼痛评分更低，ＭＭＳＥ
评分高于Ｄ组和Ｃ组，改善术后认知功能的效果与
大剂量ＤＥＸ相当，同时，不影响苏醒质量，表明了本
研究的有效性和实用性。

术后认知功能障碍的发生机制尚未完全阐明。

但应激和炎性反应对术后认知功能产生伤害作

用［９］。在应激和炎症下，机体过度生成的细胞因

子、炎症介质等，可能干扰大脑海马等与认知功能

相关的区域，甚至可能诱发细胞凋亡，产生不可逆

损害［１０］。血浆葡萄糖测定容易且成本低，是反映应

激的可靠指标。Ｃ反应蛋白是反映炎症和损伤的
指标，可靠性和灵敏性较好。所以本研究选择葡萄

糖和Ｃ反应蛋白作为监测应激和炎症的指标。结
果显示，ＤＰ组葡萄糖和 Ｃ反应蛋白水平明显低于
Ｃ组和Ｄ组，表明对应激和炎症发挥了协同性抑制
作用。ＤＰ组术后疼痛评分更低，可能与 ＤＥＸ与
ＰＡＸ能够抑制瑞芬太尼诱发的术后痛觉过敏［１１］，

减少手术和创伤等引起的伤害性信号向中枢的传

递，从而减弱中枢痛觉［１２］。同时，减少了术后舒芬

太尼用量，降低了阿片相关的副作用，有助于促进

术后认知功能恢复。

综上所述，在老年颈椎间盘突出症手术患者，

术中联合应用小剂量 ＤＥＸ和 ＰＡＸ，能够抑制术后
炎症和应激，预防术后认知功能障碍。但是，本研

究样本量偏小，仍需进一步的观察和研究，以便为

临床提供更可靠的研究结论。
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［１１］ＬＩＹ，ＨＥＲ，ＣＨＥＮＳ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｏｆｄｅｘｍｅｄｅｔｏｍｉｄｉｎｅｏｎｅａｒｌｙ

ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｃｏｇｎｉｔｉｖｅｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ

ｉｎｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃｃｈｏｌｅｃｙｓｔｅｃｔｏｍｙ［Ｊ］．

ＥｘｐＴｈｅｒＭｅｄ，２０１５，１０（５）：１６３５１６４２．

［１２］蒋永，谭忆，张世勇，等．帕瑞昔布钠给药时机对腹腔镜下急性

化脓性阑尾炎切除术患者术后炎性因子的影响［Ｊ］．安徽医

药，２０１６，２０（８）：１６００１６０３．

（收稿日期：２０１７０３２１，修回日期：２０１７０８１１）

·２８９· 安 徽 医 药　ＡｎｈｕｉＭｅｄｉｃａｌａｎｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ　２０１８Ｍａｙ，２２（５）


