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右美托咪定复合帕瑞昔布钠超前镇痛用于老年髋关节
置换术临床评价

易 勇 １，陈述梅 １，杨 娟 １，李 军 ２△

（１．四川省达州市渠县人民医院，四川 达州 ６３５２００； ２．四川省达州市中心医院，四川 达州 ６３５０００）
摘要：目的 探讨右美托咪定复合帕瑞昔布钠超前镇痛用于老年髋关节置换术的临床效果及对患者炎性反应和免疫功能的影响。

方法 选取达州市渠县人民医院２０１７年 ８月至２０１９年 ３月收治的行髋关节置换术患者１２３例，按随机数字表法分为对照组（６１例牘
和研究组（６２例）。两组患者均予帕瑞昔布钠超前镇痛，研究组患者加用右美托咪定，两组患者麻醉诱导及维持方案相同。结果 简易精

神状态量表（ＭＭＳＥ）评分方面，与术前１ｄ比较，两组术后１ｄ均明显下降（Ｐ＜０．０５）。与术后１ｄ比较，两组术后３，７ｄ均呈升高趋势
（Ｐ＜０．０５）；研究组术后１，３，７ｄ均明显高于对照组（Ｐ＜０．０５）。术后１ｄ，两组患者的白细胞介素６（ＩＬ－６）、肿瘤坏死因子－α（ＴＮＦ－α）、白
细胞介素１β（ＩＬ－１β）水平均明显升高，但研究组明显低于对照组（Ｐ＜０．０５）；ＣＤ４＋和ＣＤ４＋／ＣＤ８＋均明显降低，但研究组明显高于对照
组（Ｐ＜０．０５）。研究组与对照组不良反应发生率相当（１７．７４％比１３．１１％，Ｐ＞０．０５）。结论 帕瑞昔布钠复合右美托咪定超前镇痛用于

老年髋关节置换术，可有效减轻患者认知功能、炎性反应、免疫功能的损伤。

关键词：右美托咪定；帕瑞昔布钠；老年；髋关节置换术；炎性反应；免疫功能；认知功能
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髋关节置换术是人工关节置换术的一种犤１犦，作为有

创手术，可刺激机体释放大量炎性介质，引发严重并发

症。老年群体由于身体各项机能逐渐下降，常合并多

种基础类疾病，免疫功能低下，而手术及麻醉的多重

刺激会进一步降低其免疫功能，不利于康复。因此，寻

求有效的麻醉方案以减轻机体的炎性应激反应、免疫

抑制等已成为临床的研究热点。超前镇痛是指在伤害

性刺激作用于身体前采取的系列措施，可用于防止机

体中枢神经系统敏感化，从而缓解或消除术后疼痛犤２犦。

右美托咪定作为高选择性 α２受体激动剂，镇静、镇
痛、抗焦虑效果确切 犤３犦。帕瑞昔布钠是新型非甾体类

抗炎药及高选择性环氧合酶 －２（ＣＯＸ－２）抑制剂，预
防性镇痛、术后镇痛的疗效确切 犤４犦。本研究中观察了

老年髋关节置换术采用帕瑞昔布钠复合右美托咪定

超前镇痛的效果，为临床麻醉方式的选择提供参考。

现报道如下。

·临床研究·

ＣｌｉｎｉｃａｌＳｔｕｄｙ
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Ⅰ级

３１
３５

Ⅱ级

３０
２７

Ａ
１６
１８

Ｂ
１５
１６

Ｃ
１０
１１

Ｄ
７
８

Ｅ
１３
９

对照组（ｎ＝６１）

研究组（ｎ＝６２）

ｔ值

Ｐ值

术前

４６．３７±７．８３
４６．１３±６．１４
０．１８９
０．８５０

术后 １ｄ
６３．０８±８．３４

５２．２７±７．２０

７．６９９
０．０００

术前

１４．２７±２．２７
１４．３３±２．１５
０．１５１
０．８８１

术后 １ｄ
２７．３７±２．２６

１９．７４±２．５４

１７．５９０
０．０００

术前

７．０５±１．７８
７．１１±１．４５
０．２０５
０．８３８

术后 １ｄ
１１．６１±１．４２

８．８５±１．８９

９．１４５
０．０００

组别

对照组（ｎ＝６１）

研究组（ｎ＝６２）

ｔ值

Ｐ值

术前１ｄ
２９．２２±０．４１
２９．２５±０．４９
０．３６８
０．７１４

术后１ｄ
２４．６９±１．６３

２６．２０±１．５７

５．２３３
０．０００

术后３ｄ
２６．２４±１．５３＃

２７．７３±１．６５＃

５．１９１
０．０００

术后７ｄ
２７．３５±０．３１＃＆

２９．１７±０．３８＃＆

２９．０７９
０．０００

ＡＳＡ分级（例） 病因牗例牘

０．３９２
０．５３１

０．９８３
０．９１２

表１ 两组患者一般资料比较

注：Ａ为股骨头缺血性坏死，Ｂ为类风湿性关节炎，Ｃ为股骨颈骨折，

Ｄ为股骨头骨性关节炎，Ｅ为其他。

组别

对照组

研究组

χ２ ／ｔ值

Ｐ值

性别

（男 ／女，例）

３５／２６
３８／２４
０．２０２
０．６５９

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

６８．２９±５．３１
６８．１３±５．８２
０．１５９
０．８７４

体质量指数

（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

２３．４６±０．９２
２３．５２±０．８４
０．３７８
０．７０６

表２ 两组患者 ＭＭＳＥ评分比较（Ｘ±ｓ，分）

注：与本组术前 １ｄ比较，Ｐ＜０．０５；与本组术后 １ｄ比较，
＃Ｐ＜０．０５；与本组术后３ｄ比较，＆Ｐ＜０．０５。

注：与本组术前比较，Ｐ＜０．０５。表４同。

表３ 两组患者炎性因子水平比较（Ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ）

ＩＬ－６ ＴＮＦ－α ＩＬ－１β

１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：符合手术指征；美国麻醉医师协会

（ＡＳＡ）分级Ⅰ～Ⅱ级；既往无长期阿片类药物滥用史；年
龄不小于６０岁。本研究经医院医学伦理学委员会批准，
患者签署知情同意书。

排除标准：血液系统疾病，恶性肿瘤，急慢性感染；

自身免疫缺陷疾病；对本研究拟用药物存在禁忌证；肝、

肾、神经系统功能异常。

病例选择与分组：选取达州市渠县人民医院２０１７年
８月至２０１９年３月收治的行髋关节置换术患者１２３例，
按随机数字表法分为对照组（６１例）和研究组（６２例）。
两组患者一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具
有可比性。详见表１。

１．２ 方法
两组患者均予髋关节置换术，术前８ｈ常规禁食禁

饮，入室后常规监测心率、血氧饱和度等，开放静脉通

路。并于麻醉诱导前 ２０ｍｉｎ静脉注射注射用帕瑞昔布
钠牗湖南科伦制药有限公司，国药准字Ｈ２０１７３３０９，规格
为每支以帕瑞昔布钠计２０ｍｇ）４０ｍｇ；观察组患者加用
盐酸右美托咪定注射液牗江苏恒瑞医药股份有限公司，
国药准字 Ｈ２００９０２４８，规格为每支按右美托咪定计
２ｍＬ∶２００μｇ）０．６μｇ／ｋｇ，静脉泵入，维持至手术结束。
两组患者给予相同麻醉诱导方案：咪达唑仑注射液（江

苏恩华药业股份有限公司，国药准字 Ｈ２００３１０７１，规格
为每支 ５ｍＬ∶５ｍｇ）０．１ｍｇ／ｋｇ，注射用盐酸瑞芬太尼
牗江苏恩华药业股份有限公司，国药准字Ｈ２０１４３３１５，规
格为每支以瑞芬太尼计 ２ｍｇ牘４μｇ／ｋｇ，注射用苯磺顺
阿曲库铵牗浙江仙琚制药股份有限公司，国药准字
Ｈ２００９０２０２，规格为每支以顺阿曲库铵计５ｍｇ）０．２ｍｇ／ｋｇ，
丙泊酚乳状注射液（广东嘉博制药有限公司，国药准字

Ｈ２０１４３３６９，规格为每支 ５０ｍＬ∶１ｇ）２ｍｇ／ｋｇ。诱导
成功后给予气管插管，连接麻醉机，调整呼吸参数：吸

呼比１∶２、潮气量８～１０ｍＬ／ｋｇ、呼吸频率１２～１８次／分、
呼气末二氧化碳分压维持在３０～４０ｍｍＨｇ。两组患者均
给予相同麻醉维持方式：注射用盐酸瑞芬太尼０．３μｇ／
（ｋｇ·ｍｉｎ）、丙泊酚乳状注射液 ５ｍｇ／（ｋｇ·ｈ），术毕前

１５ｍｉｎ停止用药。术毕均给予静脉自控镇痛泵：枸橼酸
舒芬太尼注射液（宜昌人福药业有限责任公司，国药准字

Ｈ２００５４１７２，规格为每支以Ｃ２２Ｈ３０Ｎ２Ｏ２Ｓ计２ｍＬ∶１００μｇ）
２μｇ／ｋｇ、注射用盐酸托烷司琼牗西南药业股份有限公
司，国药准字 Ｈ２００６０４７０，规格为每支以托烷司琼
计５ｍｇ）１０ｍｇ，舒芬太尼首次负荷量为 ０．１μｇ／ｋｇ，每
次追加剂量为１．０ｍＬ，锁定时间１５ｍｉｎ。
１．３ 观察指标

精神状态：于术前１ｄ及术后 １，３，７ｄ采用简易精
神状态量表（ＭＭＳＥ）犤５犦评价认知功能，内容包括计算、记
忆、运用、定向、语言、视空间、注意力７个维度，满分３０
分，分数越高，其精神状况越好。

炎性因子水平：于术前及术后１ｄ抽取患者肘静脉
血 ３ｍＬ，以离心半径 １０ｃｍ，３５００ｒ／ｍｉｎ离心 １０ｍｉｎ，
分离得血清。采用酶联免疫吸附法检测白细胞介素 ６
（ＩＬ－６）、白细胞介素 １β（ＩＬ－１β）及肿瘤坏死因子 －α
（ＴＮＦ－α）水平，试剂盒均购自深圳晶美生物工程有限
公司，严格按说明书操作。

免疫功能：采用流式细胞仪，行直接免疫荧光标记

术测定ＣＤ４＋和ＣＤ８＋，并计算ＣＤ４＋／ＣＤ８＋。
安全性：记录患者治疗过程中不良反应发生情况。

１．４ 统计学处理
采用 ＳＰＳＳ２５．０统计学软件分析。计数资料以率

（％）表示，行 χ２检验；计量资料以 Ｘ±ｓ表示，行 ｔ检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表５。
３ 讨论

髋关节置换术多用于老年患者，老年患者的自身调

节能力较差，围术期的剧烈疼痛感、紧张焦虑情绪及应
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对照组（ｎ＝６１）

研究组（ｎ＝６２）

ｔ值

Ｐ值

术前

３５．２４±４．６１
３５．１９±５．５４
０．０５４
０．９５７

术后 １ｄ
２６．９５±４．０１

３１．３４±３．８５

６．１９４
０．０００

术前

２９．５８±４．３１
２９．３２±４．０９
０．３４３
０．７３２

术后 １ｄ
２９．８４±３．９７
３０．１７±４．９１
０．４０９
０．６８３

术前

１．１９±０．２３
１．２０±０．２６
０．２２６
０．８２２

术后 １ｄ
０．９０±０．１２

１．０４±０．１９

５．２２５
０．０００

表４ 两组患者免疫功能指标比较（Ｘ±ｓ牘

ＣＤ４＋（％） ＣＤ８＋（％） ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

表５ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％）犦

注：与对照组比较，χ２＝０．５３１，Ｐ＝０．４７２＞０．０５。
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对照组（ｎ＝６１）

研究组（ｎ＝６２）

躁动

３（４．９２）

３（４．８４）

寒战

３（４．９２）

４（６．４５）

呕吐

２（３３．２８）

４（６．４５）

合计

８（１３．１１）

１１（１７．７４）

激反应极易引起其他组织器官连续性病变犤６犦。近年来，

超前镇痛逐渐被骨科大型手术术者接受，该类镇痛模式

是指在围术期早期予以镇痛药物，通过阻止中枢神经及

外周敏感化而降低机体疼痛度犤７犦。帕瑞昔布钠进入人体

后在肝中被羧酸酯酶水解为伐地昔布，伐地昔布可通过

阻断花生四烯酸合成前列腺素而产生抗炎镇痛作用。由

于髋关节置换术患者的疼痛来源机制复杂，如心理因

素、神经性、创伤性、炎性疼痛等，单一的镇痛药物效果

有限，多药联合镇痛已逐渐成为主流犤８犦。多药联合镇痛

是采用不同作用机制的镇痛药物，使镇痛药物从不同靶位

和不同时相缓解机体疼痛度，发挥更有效的镇痛作用犤９犦。

认知功能障碍在老年患者术后十分常见，发生率高

达 ５０％犤１０犦。本研究结果显示，研究组术后 １，３，７ｄ的
ＭＭＳＥ评分均明显高于对照组，表明复合麻醉超前镇痛
可有效保护患者的术后认知功能。分析其原因，帕瑞昔

布钠可通过改变花生四烯酸的代谢途径，减少氧自由

基、前列腺素类物质的生成，发挥脑保护作用犤１１犦。而右

美托咪定作用于蓝斑核内、脊髓后角α２受体，调节肾上
腺素水平，达到抗伤害的效果，同时还可作用于外周及

中枢，达到抗交感活性的目的犤１２犦。白宇光等犤１３犦认为，右

美托咪定发挥脑保护作用的机制在于促进星形胶质细

胞对谷氨酸盐的代谢，减弱其神经代谢。手术作为强烈

的应激源，可刺激机体 ＩＬ－６，ＴＮＦ－α，ＩＬ－１β等炎性
因子水平迅速升高，给机体带来严重的炎性损伤。此外，

在手术及麻醉药物影响下，常存在术后免疫功能下降现

象。本研究中２种麻醉方式均可对炎性应激、免疫功能
产生一定影响，但联合用药超前镇痛的影响相对更轻。

分析原因，帕瑞昔布钠作为特异性 ＣＯＸ－２抑制剂，可
通过抑制ＣＯＸ－２而下调海马部位的炎性因子水平。右
美托咪定可通过激活 α２肾上腺素能受体，抑制交感兴
奋，并激活胆碱能抗炎通路，下调炎性因子水平。本研究

中复合麻醉用药，可有效镇痛，抑制伤害性刺激诱发的

各种应激反应，通过影响肾上腺素受体介导的信号通路

或降低巨噬细胞活性等途径减轻机体免疫抑制犤１４犦。两

组患者不良反应发生率比较无显著差异，这可能是由于

联合用药可减少麻醉剂和阿片类药物的用量及改善术

后镇痛效果，进而有效减小不良反应犤１５犦。

综上所述，帕瑞昔布钠复合右美托咪定超前镇痛用

于老年髋关节置换术，可有效减轻患者认知功能、炎性

反应、免疫功能的损伤。
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