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　　摘　要：目的　观察多模式镇痛用于肾移植患者的术后镇痛效果及对炎性细胞因子的影响。方法　将４０例行同种肾移植手

术患者分为两组，每组２０例。Ｄ组（多模式镇痛组）：超前镇痛联合硬膜外自控镇痛，Ｃ组（对照组）：间断肌内注射镇痛药物。记

录术后２、６、１２、２４、４８ｈ的视觉模拟法（ＶＡＳ）评分、Ｒａｍｓａｙ评分及心率（ＨＲ）、平均动脉压（ＭＡＰ）、脉搏血氧饮和度（ＳＰＯ２）；并于

麻醉前、术毕、术后６、２４、４８ｈ抽取静脉血检测血清中ＩＬ２、ＩＬ６和ＩＬ１０浓度。结果　两组术后 ＭＡＰ、ＳＰＯ２ 无明显变化，组间各

时间点比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）；Ｃ组术后６、１２ｈ时 ＨＲ有所升高，与Ｄ组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。Ｄ组术

后６、１２、２４ｈＶＡＳ评分较Ｃ组低（犘＜０．０５）；两组各时间点Ｒａｍｓａｙ评分差异无统计学意义（犘＞０．０５）。两组术后６、２４、４８ｈ的

ＩＬ２和ＩＬ１０浓度明显高于麻醉前、术毕（犘＜０．０５）。Ｄ组在术后６、２４、４８ｈ时ＩＬ２、ＩＬ６浓度明显低于Ｃ组，ＩＬ１０浓度明显高

于Ｃ组（犘＜０．０５）。结论　多模式镇痛应用于肾移植患者可达到有效的镇痛效果，并可下调促炎性细胞因子和上调抗炎性细胞

因子，维持术后血清细胞因子的平衡。
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　　术后疼痛可增加肾移植患者机体的应激反应，启动炎性反

应及细胞因子的释放，影响移植肾的成活及功能的恢复。单一

镇痛方式常不能达到最佳的疼痛缓解和移植肾短期肾功能的

改善，目前较为常用的肾移植手术镇痛主要为多模式镇痛［１］。

本研究旨在观察多模式镇痛（超前镇痛联合硬膜外自控镇痛）

用于肾移植患者的术后镇痛效果及对术后短期内血清ＩＬ２、

ＩＬ６、ＩＬ１０浓度的影响。

１　资料与方法

１．１　一般资料　经本院伦理学会批准并取得患者本人知情同

意后，选择本院２０１１～２０１２年同种异体肾移植患者４０例，其

中，男２８例，女１２例，年龄１８～６５岁，美国麻醉师协会（ＡＳＡ）

Ⅱ～Ⅲ级。分为多模式镇痛组（Ｄ组）：超前镇痛联合硬膜外自

控镇痛，对照组（Ｃ组）：间断肌内注射镇痛药，每组２０例。排

除糖尿病、冠心病、肝功能异常的病例，入选患者手术前４８ｈ

内透析治疗。

１．２　方法　患者入室建立静脉通道，Ｓｏｌａｒ８０００监护仪（美国

ＧＥ）监测平均动脉压（ＭＡＰ），并常规心电监测心率（ＨＲ）及脉

搏血氧饱和度（ＳＰＯ２）。麻醉均选择硬膜外复合全身麻醉：

Ｔ１１～１２硬膜外穿刺置管３ｃｍ，硬膜外予以２％利多卡因３ｍＬ

试验剂量后行快速诱导气管插管，术中丙泊酚、瑞芬太尼泵注，

维库溴胺间断静脉推注维持全麻，硬膜外间断推注０．７５％盐

酸罗哌卡因（阿斯利康）５ｍＬ。维持术中循环平稳，血压下降

２０％给予多巴胺，ＨＲ＜５０次／分给予阿托品。缝合切口时静脉

推注舒芬太尼（宜昌人福制药）５μｇ，术毕清醒后拔出气管导管。

Ｄ组氯诺昔康８ｍｇ用生理盐水稀释至５ｍＬ，切皮前１５ｍｉｎ静

脉注射；术后保留硬膜外导管并接电子镇痛泵（南京爱普），药物

配方：０．７５％罗哌卡因１５ｍＬ＋舒芬太尼３０μｇ＋托烷司琼

２ｍｇ＋生理盐水至１００ｍＬ；给药方式：维持量为２ｍＬ／ｈ，患者
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表１　　两组患者各时间点循环监测指标变化（狓±狊，狀＝２０）

指标 组别 麻醉前 术后２ｈ 术后６ｈ 术后１２ｈ 术后２４ｈ 术后４８ｈ

ＭＡＰ（ｍｍＨｇ） Ｄ组 １１９．１±１８．２ １０６．８±１６．７ １０３．５±１７．３ ９７．４±１６．８ １０１．２±１６．８ ９８．９±１５．６

Ｃ组 １１８．５±１７．６ １０７．２±１７．３ １０５．４±１６．８ ９９．０±１６．７ ９８．８±１７．０ ９９．１±１６．４

ＨＲ（次／分） Ｄ组 ７８．６±１２．５ ８０．３±１３．０ ７６．６±１１．５ａ ７５．７±１１．８ａ ７７．５±１０．１ ７８．２±１１．３

Ｃ组 ８０．１±１２．７ ７８．６±１２．３ ９８．３±１４．１ ９９．２±１３．７ ７９．４±１１．９ ７８．７±１２．１

ＳＰＯ２（％） Ｄ组 ９６．７±１．２ ９６．８±１．１ ９７．１±１．２ ９７．２±１．２ ９６．８±１．０ ９６．８±１．１

Ｃ组 ９６．７±１．１ ９６．７±１．２ ９７．０±１．３ ９７．４±１．２ ９６．７±１．１ ９６．５±１．２

　　ａ：犘＜０．０５，与Ｃ组比较。

表２　　两组患者术后各时间点ＶＡＳ评分及Ｒａｍｓａｙ评分比较（分，狓±狊，狀＝２０）

评分 组别 术后２ｈ 术后６ｈ 术后１２ｈ 术后２４ｈ 术后４８ｈ

ＶＡＳ Ｄ组 １．１８±１．０５ １．２０±０．８５ １．０８±０．８９ａ １．２１±１．１０ａ １．３２±１．０３

Ｃ组 １．１６±１．３５ ２．９５±１．８３ ２．７０±１．６５ ２．５４±１．５６ １．５８±１．２２

Ｒａｍｓａｙ Ｄ组 ２．１９±１．２４ ２．１８±１．３２ ２．２３±１．３０ ２．２３±１．２７ ２．１９±１．２４

Ｃ组 ２．１２±１．３１ ２．１１±１．３５ ２．３１±１．２９ ２．２８±１．２５ ２．１８±１．２６

　　ａ：犘＜０．０１，与Ｃ组比较。

表３　　两组患者各时间点血清ＩＬ２、ＩＬ６、ＩＬ１０比较（ｐｇ／Ｌ，狓±狊，狀＝２０）

指标 组别 麻醉前 术毕 术后６ｈ 术后２４ｈ 术后４８ｈ

ＩＬ２ Ｄ组 １１．２０±２．１８ １２．９３±３．２７ １７．８５±５．８７ａｂ ２０．５９±４．２７ａｂ １８．８８±４．５２ａｂ

Ｃ组 １２．０１±３．０３ １３．６２±６．８９ ２９．９３±６．２３ｂ ４２．７８±５．７８ｂ ３６．７２±７．４８ｂ

ＩＬ６ Ｄ组 ３９．２１±９．９２ ３９．９３±８．１１ ４１．８５±７．１５ａ ４０．５４±７．３６ａ ４２．９１±９．０９ａ

Ｃ组 ３８．９１±５．６２ ４０．７１±８．２１ ５９．３６±１０．８６ｂ ６２．９２±９．１５ｂ ６９．４１±８．７８ｂ

ＩＬ１０ Ｄ组 １８．７８±３．１０ １９．７２±１．８８ ３９．５１±７．４２ａｂ ３７．６４±３．７８ａｂ ４１．２１±２．３９ａｂ

Ｃ组 １８．１２±１．８３ １８．３６±３．２５ ２８．１２±５．２４ｂ ２７．７２±２．２０ｂ ２９．４０±１１．８７ｂ

　　ａ：犘＜０．０５，与Ｃ组比较；ｂ：犘＜０．０５，与麻醉前比较。

自控镇痛（ＰＣＡ）量为１ｍＬ，锁定时间１５ｍｉｎ。Ｃ组切皮前１５

ｍｉｎ静脉注射生理盐水５ｍＬ，术毕复苏后拔除硬膜外导管，在

患者需要镇痛时肌内注射哌替啶５０ｍｇ（每日总量不超过２００

ｍｇ）或盐酸曲马多５０ｍｇ（每日总量不超过３００ｍｇ）。

１．３　观察指标　两组分别于麻醉前、术毕、术后６、２４、４８ｈ抽

取外周静脉血５ｍＬ，离心后取上清液，采用ＥＬＩＳＡ检测各时

间点ＩＬ２、ＩＬ６、ＩＬ１０浓度。记录术后２、６、１２、２４、４８ｈ的视

觉模拟法（ＶＡＳ）评分、Ｒａｍｓａｙ评分、ＨＲ、ＭＡＰ、ＳＰＯ２ 及不良

反应。ＶＡＳ评分：０分为无痛，１０分为剧痛，＜３分为效果良

好，３～４分为基本满意，＞５分为差。Ｒａｍｓａｙ评分：１分为清

醒，烦躁不安；２分为清醒，安静合作；３分为欲睡，对指令反应

敏捷；４分为入睡，呼之马上反应；５分为入睡，呼之反应迟钝；

６分为沉睡，呼之无反应。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行统计学处

理，计量资料以狓±狊表示，组内比较采用配对狋检验，组间比

较采用单因素方差分析，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　一般情况比较　两组麻醉过程平稳，手术顺利，动静脉开

放后移植肾灌注良好，均无急性排斥反应。组间年龄、体质量、

性别、手术时间、平均泌尿时间比较差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。

２．２　两组各时间点 ＭＡＰ、ＨＲ、ＳＰＯ２ 比较　两组患者术前血

压均较高，术后的 ＭＡＰ均有所下降，但组间各时间点比较差

异无统计学意义（犘＞０．０５）。Ｃ组术后６、１２ｈ时 ＨＲ有所升

高，与Ｄ组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。术后各时间点

两组ＳＰＯ２ 均维持在９５％以上，组间比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５），见表１。

２．３　两组各时间点ＶＡＳ、Ｒａｍｓａｙ评分比较　Ｄ组 ＶＡＳ评分

在术后６、１２、２４ｈ与Ｃ组比较明显降低（犘＜０．０１），Ｃ组Ｒａｍ

ｓａｙ评分较Ｄ组略高，但组间各时间点比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５），见表２。

２．４　不良反应　两组均无严重的不良反应，仅偶发轻度恶心、

呕吐，未行特殊处理。

２．５　两组各时间点ＩＬ２、ＩＬ６、ＩＬ１０比较　两组术后６、２４、４８

ｈ的ＩＬ２和ＩＬ１０浓度明显高于麻醉前、术毕（犘＜０．０５），Ｃ组

术后６、２４、４８ｈ的ＩＬ６浓度明显高于麻醉前、术毕（犘＜

０．０５）。Ｄ组在术后６、２４、４８ｈ时ＩＬ２、ＩＬ６浓度明显低于Ｃ

组，ＩＬ１０浓度明显高于Ｃ组（犘＜０．０５），见表３。

３　讨　　论

肾移植术后可根据患者病情和麻醉方法选择不同的术后

镇痛方式，以发挥有效的镇痛作用。有研究表明吗啡类药物

ＰＣＡ用于肾移植术后效果确切，硬膜外自控镇痛能更有效减

轻疼痛刺激导致的应激反应，促进移植肾功能的恢复［２４］。而

镇痛的产生是一个复杂、多环节的过程，单一镇痛方式不足以

达到理想的镇痛效果，多模式镇痛可通过不同作用机制的镇痛

药物和（或）多种镇痛方法，作用于疼痛机制的不同靶位和不同

的作用时相，达到理想的镇痛效果，并能减少应用一种药物不

良反应的发生。本组多模式镇痛采用超前镇痛联合硬膜外自

控镇痛方式，一方面是利用氯诺昔康镇痛作用强，半衰期短的

药理特点。手术开始前静注氯诺昔康能及时有效地降低外周
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和中枢神经对疼痛的敏感性，减轻或消除手术创伤和伤害性刺

激引起的疼痛，产生明显的镇痛作用［５］；另一方面术后硬膜外

自控镇痛能阻断中枢和脊髓平面伤害性刺激的传入，有效减轻

术后疼痛，可有效地减少术后全身炎症反应综合征（ＳＩＲＳ）的

发生［６］。观察结果显示其镇痛效果及安全性明显优于对照组。

ＩＬ２是Ｔ淋巴细胞和 ＮＫ细胞产生的糖蛋白，在机体的

免疫应答中起着重要作用，ＩＬ２浓度的变化可以反映机体的

组织及体液免疫的活性状态［７］。ＩＬ６是一种主要的促炎细胞

因子，可提高外周及中枢神经系统敏感性，导致痛觉过敏，被多

数研究作为围术期炎性反应程度的指标，其在组织受损后４～

６ｈ即可产生
［８］，同时ＩＬ６具有广泛的免疫调节作用，对炎性

细胞有较强的趋化作用，可引导中性粒细胞等炎性细胞到达炎

症部位，并诱导其脱颗粒和呼吸暴发，通过释放活性介质，引起

肾脏急性炎症损伤［９］。ＩＬ１０作为一个重要的抗炎症因子，能

在转录、翻译和释放等多个环节抑制促炎因子的释放。手术创

伤等应激反应后ＩＬ１０升高是机体对促炎性细胞因子大量产

生的一种保护性机制，是机体维持细胞因子平衡的机制之

一［１０］。肾移植手术后供肾进入机体，其人类白细胞抗原

（ＨＬＡ）可致敏机体免疫细胞，激活的免疫细胞通过识别异体

肾细胞，产生多种细胞因子。虽然应用了免疫抑制剂，其免疫

功能仍处于激活状态。有研究表明肾移植排斥反应中，细胞因

子ＩＬ２、ＩＬ６起重要作用，血清中细胞因子水平与排斥反应呈

正相关［１１］。氯诺昔康术前用药能产生明显镇痛作用，并能抑

制炎性因子ＩＬ２的产生及促进抗炎症因子ＩＬ１０的产生
［１２］。

ＰＣＡ通过对炎性细胞因子的差异性调节，在一定程度上能减

轻炎性反应，调控术后应激状态，改善患者预后［１３］。从本组观

察结果也证实两组术后６、２４、４８ｈ的ＩＬ２和ＩＬ１０浓度明显

高于麻醉前、术毕（犘＜０．０５），且Ｃ组ＩＬ６浓度在术后６、２４、

４８ｈ明显高于麻醉前、术毕（犘＜０．０５）。多模式镇痛组对促

炎／抗炎性细胞因子的平衡具有一定的调节作用，结果显示在

术后６、２４、４８ｈ时ＩＬ２、ＩＬ６浓度明显低于Ｃ组，ＩＬ１０浓度明

显高于Ｃ组（犘＜０．０５）。

综上所述，多模式镇痛应用于肾移植患者术后能达到完善

的镇痛效果，并可下调促炎性细胞因子和上调抗炎性细胞因

子，维持促炎／抗炎性细胞因子的平衡。
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ｔｈｅｇａｌｌｂｌａｄｄｅｒ：ｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｆｏｌｌｏｗｕｐ［Ｊ］．ＪＡｍ Ｃｏｌｌ

Ｓｕｒｇ，２００９，２０８（４）：５７０５７５．

［１６］ＺｈａＹ，ＺｈｏｕＺＺ，ＣｈｅｎＸＲ，ｅｔａｌ．Ｇａｌｌｂｌａｄｄｅｒｐｒｅｓｅｒｖｉｎｇ

ｃｈｏｌｅｌｉｔｈｏｔｏｍｙｉｎｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃａｎｄｆｌｅｘｉｂｌｅｃｈｏｌｅｄｏｃｈｏ

ｓｃｏｐｉｃｅｒａ：ａｒｅｐｏｒｔｏｆ３１６ｃａｓｅｓ［Ｊ］．ＳｕｒｇＬａｐａｒｏｓｃＥｎ

ｄｏｓｃＰｅｒｃｕｔａｎＴｅｃｈ，２０１３，２３（２）：１６７１７０．

［１７］ＳａｎｄｒｉＬ，ＣｏｌｅｃｃｈｉａＡ，ＬａｒｏｃｃａＡ，ｅｔａｌ．Ｇａｌｌｂｌａｄｄｅｒｃｈｏ

ｌｅｓｔｅｒｏｌｐｏｌｙｐｓａｎｄｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌｏｓｉｓ［Ｊ］．ＭｉｎｅｒｖａＧａｓｔｒｏｅｎ

ｔｅｒｏｌＤｉｅｔｏｌ，２００３，４９（３）：２１７２２４．

（收稿日期：２０１３１０２４　修回日期：２０１３１１２８）
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