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地佐辛在靶控输注瑞芬太尼复合麻醉中

对膝关节置换术患者的效果

．王钟宇1，刘利佳2
(1．辽宁省阜新市中医医院麻醉科，辽宁阜新，123000；

2．辽宁省阜新市第二人民医院麻醉科，辽宁阜新，123000)

摘要：目的探讨地佐辛在靶控输注瑞芬太尼复合麻醉中对膝关节置换术患者术后认知功能的影响。方法选取120

例行膝关节置换术的老年患者为研究对象，随机分为观察组和对照组各60例。对照组采用常规的靶控输注瑞芬太尼复合麻

醉，观察组在对照组基础上于开腹前静脉注射地佐辛。比较2组患者手术指标、认知功能和神经元特异性烯醇化酶(NSE)、

S-100B水平。结果观察组患者简易精神状态量表评分(MMSE)术后1、3、7 d均高于对照组(P<0．05)；观察组相同时间点

认知障碍发生率高于对照组，观察组患者NSE术后l、3、7 d均低于对照组(P<0．05)，观察组S-10013术后l、3、7 d均低于对

照组(P<O．05)。结论采用地佐辛联合靶控输注瑞芬太尼复合麻醉能够降低血清NSE、S-10013水平，减少认知障碍的发生。
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ABSTRACT：Objective To investigate the effect of anesthesia of zocin and target controlled

infusion of remifentanil in combination on cognitive function in patients with knee arthroplasty．Meth-

ods A total of 1 20 elderly patients underwent knee replacement surgery in our hospital were as study

subjects，and were divided into observation group and control group according to random control prin—

ciple，with 60 cases in each group．Patients in the control group were treated with conventional target—

controlled infusion of remifentanil，and those in the observation group received intravenous injection of

dezocine before starting oral administration on the basis of the control group．The surgical index，cog—

nitive function．and neuron—specific enolase(NSE)and s一10013 levels were compared between the two

groups．Results The mini—mental state examination(MMSE)scores in the observation group was

higher than that in the control at 1，3，and 7 days(P<O．05)．The incidence of cognitive dysfunc—

tion was higher in the observation group．the NSE as well as S一100B was lower than that in the control

group at 1 st，3rd，and 7th days after operation(尸<0．05)．Conclusion Anesthesia of zocin and

target controlled infusion of remifentanil in combination can reduce the serllm levels of NSE and

S一100B and reduce the occurrence of cognitive impairment．

KEY WORDS：postoperative cognitive dysfunction；dezocine；remifentanil；knee replace—

ment；neuron—specific enolase；S一10013

术后认知功能障碍(POCD)是老年患者术后

常见并发症，其发生原因比较复杂，与麻醉方法、

麻醉药品以及围术期出血、感染等相关⋯。瑞芬

收稿日期：2018—05—11 录用日期：2018一07一18

太尼是斗型阿片类受体激动剂，起效快，维持时

间短，在临床中常用作麻醉诱导及全麻中持续镇

痛，在膝关节置换术中应用广泛。但瑞芬太尼仅
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在大脑水平上阻断痛觉的产生，而不能阻断伤害

性刺激的传导，因此不能避免因伤害性刺激引起

的应激反应旧J。另外，瑞芬太尼还能够引起痛觉

过敏，因此瑞芬太尼复合麻醉被认为是引起

POCD的独立危险因素旧J。地佐辛是k受体激动

剂具有显著镇痛效果，同时能够对斗受体产生拮

抗作用从而缓解瑞芬太尼造成的痛觉过敏。研

究Ho指出，地佐辛能够降低POCD的发生，但其作

用机制目前尚不明确。神经元特异性烯醇化酶

(NSE)在神经元中活性较高，当神经元收到损伤

时NSE会释放到血液中引起血液NSE升高，因此

血清NSE水平可以用作评估神经元损伤"J。

s．1006主要存在于脑内星形胶质细胞，当其受到

损伤时S一10013蛋白会进入血液中，引起血液

s．1006升高。s一1006被认为是中枢神经损伤的

生化标志旧J。本研究探究膝关节置换术中采用

地佐辛在把控输注瑞芬太尼复合麻醉对患者术后

认知的影响，现报告如下。

1资料与方法

1．1一般资料

选取2014年10月_2016年10月的120例

行膝关节置换术的老年患者为研究对象。采用随

机数字表法分为观察组和对照组，各60例。观察

组男26例，女34例，年龄(73．22±13．22)岁，体

质量指数(21．34±3．27)kg／m2；对照组男28例，

女32例，年龄(74．15±12．56)岁，体质量指数

(22．15±3．42)kg／m2。2组患者性别、年龄、体

质量等一般资料比较差异无统计学意义(P>

0．05)。本研究经本院医学伦理委员会批准，所

有患者对本研究知情同意。

1．2纳入及排除标准

纳入标准：患者符合膝关节置换术手术指

征；麻醉方式均为瑞芬太尼复合麻醉；患者美国

麻醉师协会(ASA)分级1—2级；患者均识字。

排除标准：患者合并脑血管疾病；存在智力障碍

或合并精神障碍疾病；合并重要脏器功能衰竭；

患者存在听力、语言障碍或沟通困难；患者术前

简易精神状况检查量表(MMSE)评分<21分。

1．3治疗方法

对照组术前30 min所有患者均肌肉注射
0．5 mg阿托品，并对患者进行血压、心率等监测。

采用瑞芬太尼血浆靶浓度5 ng／mL、丙泊酚靶浓

度为3¨g／mL、咪唑安定(0．04 mg／kg)、阿曲库铵

(0．5 mr,／kg)、静脉注射进行麻醉诱导。待患者

意识消失后进行气管插管，对照组采用瑞芬太尼

血浆靶浓度1 I山g／mL、丙泊酚血浆靶浓度
5 p,g／mL维持麻醉，观察组麻醉诱导及维持麻醉

方式同对照组，于手术开皮前30 min静脉注射地

佐辛0．1 mg／kg。2组患者术中严密观察患者血

压、心率、BIS等指标，根据患者生命体征调整麻

醉剂量，维持患者生命体征平衡。

1．4观察指标及方法

1．4．1手术相关指标：记录2组患者手术时间、

麻醉时间、麻醉药物使用量、出血量、补液量等。

统计2组患者恶心、呕吐以及舒芬太尼补救麻醉

等发生情况。

1．4．2认知功能障碍：采用简易精神状态量表

(MMSE)一1分别于术前12 h、术后1、3、7 d对患

者认知功能评估。评估内容包括定向力(10分)、

记忆力(3分)、注意力和计算力(5分)、回忆能力

(3分)、语言能力(9分)，总分30分。27—30分

为正常，21一<27分为轻度痴呆，10～<21分为

中度痴呆，0一<10分为重度痴呆。认知功能障

碍诊断标准参考美国精神病学术会中认知功能障

碍的诊断标准旧J：对环境的意识出现减退并有转

移，对环境刺激的注意力下降；包含以下至少2

条，语言欠连贯，知觉障碍，神经运动性活动改变，

睡眠清醒节律失调，记忆力减退、定向失调。
1．4．3 SEN／S一1006测定：分别于术前12 h、术

后1、3、7 d采集空腹静脉血3 mL。将血样以
3 500转／min转速离心10 min，收集血清。采用

DPC Immulite 1000全自动生化分析仪对患者血

清神经元特异性烯醇化酶(NSE)水平，采用免疫

吸附法(ELISA)测定患者血清S．1006浓度，试剂

盒钩子天津九鼎生物医学技术有限公司，所有操

作均严格按照说明书进行。

1．5统计学处理

采用SPSS 19．0软件进行数据处理，计量资

料采用(石±s)表示，组间比较采用F／t检验，计数

资料用[rt(％)]表示，采用秩和检验x2检验，均

以P<0．05表示差异有统计学意义。

2 结 果

2．1手术相关指标

2组患者麻醉时间、手术时间、丙泊酚和瑞芬

太尼使用量、失血量、补液量等手术相关指标相

比，差异均无统计学意义(P>0．05)，见表1。
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表1 2组患者手术相关指标比较(i±s)

2．2认知功能评分

2组患者术前均未出现认知功能障碍，

MMSE评分相比差异无统计学意义(P>0．05)，

2组患者术后MMSE评分均低于术前12 h，术后

1 d低于术后3 d，术后3 d低于术后7 d，差异具

有统计学意义(P<0．05)，其中术后1、3、7 d同

一时间点相比，观察组MMSE评分高于对照组，

差异具有统计学意义(P<0．05)，见表3。

表2 2组患者MMSE评分比较(x±s) 分

与术前12 h比较，十P<O．05；与对照组比较，#P<O．05。

2．3认知功能障碍发生率

观察组术后1、3、7 d POCD发生率均低于对

照组，差异具有统计学意义(P<0．05)，见表3。

表3 2组POCD发生率比较[n(％)]

与对照组比较，}P<0．05。

2．4 NSE、S一10013比较

2组患者术前NSE和s—100B相比较，差异无

统计学意义(P>0．05)，术后1、3、7 d 2组NSE、

sqoo[3水平均较术前12 h升高，差异具有统计学

意义(P<0．05)；2组组间相同时间点比较，观察

组术后NSE、S一10013低于对照组，差异具有统计

学意义(P<0．05)。

表4 2组患者NSE和saoo[}比较(x士s)

与术前12 h比较，％P<0．05；与对照组比较，群P<0．05。

3讨论

术后认知功能障碍是老年患者术后常见并发

症，主要以精神错乱、记忆力下降、焦虑等改变。

POCD的发生与患者年龄、手术时间、麻醉时间、

麻醉药物、术前用药等具有相关性∽J。瑞芬太尼

复合麻醉起效快、持续时间短，在临床中得到广泛

应用。但研究¨叫显示，瑞芬太尼仅能够在大脑水

平作用于¨受体，但不能阻断痛觉信号的传递，

痛觉信号传递仍然能够引起伤害性刺激并诱发应

激反应，因此会对神经系统产生损伤，导致

POCD。膝关节置换术手术时间比较长，因此术后

POCD的发生率较高，对患者术后愈合以及预后

产生不利影响¨“。

目前，临床中治疗POCD并没有有效的方式，

因此术前预防在POCD的防治中具有重要地位。

地佐辛是一种阿片受体混合激动一拮抗剂，地佐

辛镇痛的主要作用机制是对脊髓斗一阿片受体产

生激动作用，并对去甲肾上腺素重摄取产生抑制

作用¨2‘13】。地佐辛镇痛效果良好，并且其成瘾性

小，常被用作吗啡的替代药物¨4|。相关研究n5]

显示，地佐辛能够对斗受体产生一定拮抗作用，

从而能够减轻瑞芬太尼麻醉时有发的痛觉过敏；

另外，地佐辛通过对脊髓k受体的激动作用，抑制

痛觉信号的传递，从而减少脑内应激性刺激。本

研究中，观察组患者采用地佐辛联合靶控输注瑞

芬太尼复合麻醉，对照组仅进行靶控瑞芬太尼复

合麻醉。2组患者手术时间、麻醉时问、麻药使用

量、术中输液量、出血量等一般手术指征相比，差

异无统计学意义，排除手术因素对实验结果的影

响。2组患者术后POCD发生率相比较，观察组

术后1、3、7 d患者POCD发生率均较对照组同时

间点低；患者术后1、3、7 d患者MMSE评分均较

对照组同时间点高。结果表明，采用地佐辛联合

靶控输注瑞芬太尼能够减少患者术后POCD的发
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生。江婷婷等¨刮研究，在髋关节置换术中采用右

旋美托咪定复合地佐辛行蛛网膜下隙阻滞麻醉患

者术后POCD发生情况低于常规气管插管下全身

麻醉，研究结果与本次结果类似。

NSE广泛存在于神经组织和神经分泌组织

中，在血清中含量较少。S一10013酸性钙结合蛋

白，广泛存在于星状神经胶质细胞中。根据相关

研究，神经元受到应激性刺激时会引起神经细胞

损伤，引起NSE、S-10013释放，造成血清NSE和

S一10013升高Ⅲj。本研究中，2组患者术后NSE

和s一10013均较术前高，说明2组患者均伴随神经

细胞的损伤，而观察组术后同时间点NSE和

S-l0013均较对照组低，结果说明地佐辛能够减少

靶控输注瑞芬太尼复合麻醉引起的神经元损伤。

分析原因可能为，地佐辛抑制痛觉神经的传人，因

此能够减少神经细胞受到的疼痛刺激，降低应激

反应的强度，从而对神经细胞产生保护作

用¨8。19]。王丽等[2叫研究发现，在老年开胸手术

中采用地佐辛超前镇痛能够降低患者术后S一10013
水平，减少认知功能障碍的发生，研究结果与本次

结果相似。

综上所述，采用地佐辛联合靶控输注瑞芬太

尼复合麻醉能够对神经细胞产生保护作用，降低

血清NSE、S-10013水平，降低POCD发生率。
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