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摘 要:目的 研究右美托咪定对老年高血压患者结直肠癌术后认知功能影响及可能机制。方法 选取2017年2月—

2017年12月就诊于佳木斯大学附属第一医院的老年高血压行择期结直肠癌手术的患者53例,随机分成右美托咪定组

(DEX组,n=27)和生理盐水对照组(n=26)。采用简易精神状态检查量表(MMSE)评估患者认知功能,分别于术前1
d和术后1d测量患者 MMSE评分值,同步抽取患者静脉血检测血清IL-6、TNF-α和S100β浓度。根据术后1d患者是

否出现术后认知功能障碍(POCD),将患者分成POCD组和非POCD组,并比较两组间血清IL-6、TNF-ɑ和S100β水平。
结果 与术前相比,53例患者术后1dIL-6、TNF-α、S100β均有所增加(P <0.001)。对照组出现POCD患者11例

(42.31%),DEX组出现POCD患者4例(14.81%)。同对照组比,术后1dDEX组IL-6、TNF-α和S100β水平均降低,
差异有统计学意义(P<0.05)。与非POCD组比,POCD组患者术后1d血清IL-6、TNF-α和S100β均明显升高(P<
0.001或P<0.05)。结论 右美托咪定能降低老年高血压患者结直肠癌术后认知功能障碍发生率,其机制可能与降低

围术期炎性因子水平有关。
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Theeffectsofdexmedetomidineoncognitivefunctionandinflammatorycytokinesafter
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  Abstract: Objective Toinvestigatetheeffectsofdexmedetomidineoncognitivefunctionaftercolorectal
surgeryforpatientswithsenilehypertensionanditspossiblemechanism. Methods Fifty-threepatientswith
senilehypertensionwhounderwentelectivecolorectalsurgeryattheFirstAffiliatedHospitalofJiamusiUni-
versityfromFebruary2017toDecember2017wereselectedinthisstudy.Allthepatientswererandomlydivid-
edintodexmedetomidinegroup(DEXgroup,n=27)andnormalsalinecontrolgroup(controlgroup,n=26).
Mini-mentalStateExamination(MMSE)wasusedtoevaluatethepatients’cognitivefunction.MMSEscore
wasmeasuredatthedaybeforesurgeryandthefirstdayaftersurgery,respectively.SerumIL-6,TNF-αand
S100βconcentrationsweremeasuredbysimultaneouslydrawingvenousbloodsamples.Patientsweredivided
intopostoperativecognitivedysfunction(POCD)groupandnon-POCDgroupaccordingtowhetherpatients
hadcognitiveimpairmentonedayaftersurgeryornot,andserumIL-6,TNF-αandS100βlevelswerecompared
betweenthetwogroups. Results Comparedwiththepreoperative,postoperativeIL-6,TNF-αandS100βin
all53patientsincreasedonthe1stpostoperativeday(P<0.001).Elevenpatients(42.31%)developedPOCD
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inthecontrolgroup,and4patients(14.81%)developedPOCDintheDEXgroup.Comparedwiththecontrol
group,thelevelsofIL-6,TNF-αandS100βinDEXgroupalldecreasedonthe1stpostoperativeday,there
werestatisticallysignificantdifferences(P <0.05).Comparedwithnon-POCDgroup,thelevelsofIL-6,

TNF-αandS100βinPOCDgroupweresignificantlyincreasedatthefirstdayafteroperation(P<0.001orP
<0.05). Conclusion Dexmedetomidinecanreducetheincidenceofpostoperativecognitivedysfunctionin
elderlyhypertensivepatientsaftercolorectalsurgery,whichmayberelatedtothereductionofperioperativein-
flammatorycytokines.
  Keywords: dexmedetomidine;aged;hypertension;colorectalneoplasms;colorectalsurgery;cognitive

function;inflammatorycytokines

  随着人口老龄化和医学技术的发展,老年患者在

外科手术中所占的比例越来越高。老年患者由于身体

机能减退,容易出现手术后精神状态改变,如焦虑、性
格改变、意识模糊、记忆力减退、注意力不集中等,有研

究把这些改变称为术后认知功能障碍(POCD)[1]。当

出现POCD时,会使患者生活质量变差,甚至延长住

院时间。POCD的发生可能与手术创伤、麻醉以及疾

病本身有关。因此,对于临床工作者来说,降低患者

POCD的发生率尤为重要。
右美托咪定是高选择性α2肾上腺素受体激动剂,

当它与受体结合后,能发挥镇静催眠作用,并且具有剂

量依赖性。动物实验结果表明[2],右美托咪定能增强

老龄大鼠脾切除术后的认知功能。临床试验也有报

道[3],右美托咪定有潜在地预防POCD的作用,对围

术期炎症因子也有抑制作用,它能发挥神经系统保护

功能。本研究拟观察右美托咪定对老年高血压患者结

直肠癌术后认知功能的影响,并探讨其可能机制。

1 资料和方法

1.1 临床资料 经我院伦理委员会批准,选取2017
年2月—2017年12月就诊于我院的老年高血压拟行

择期结直肠癌手术患者60例,告知患者研究过程并签

署知情同意书。纳入标准:①ASA分级Ⅱ~Ⅲ级;②
年龄在60~80岁之间;③符合高血压诊断标准[4]。排

除标准:①有精神疾病者;②合并严重心、脑血管疾病;

③不能配合以及近期服用精神类药品者;④患者术前

MMSE评分 低 于24分。随 机 分 成 右 美 托 咪 定 组

(DEX组)30例和生理盐水对照组(对照组)30例。有

3例患者放弃手术,4例患者不配合,最终53例患者入

组,对照组26例,右美托咪定组27例。两组患者年

龄、性别、高血压值、ASA分级比较差异无统计学意义

(P>0.05),见表1。

1.2 麻醉 所有入组患者均术前禁食8h,采用相同

的麻醉方式。进入手术室后常规监测心电、无创血压

等生命体征,开放静脉通路,面罩吸氧。麻醉诱导依次

静注舒芬太尼(宜昌人福药业,117018)0.3μg/kg、依
托咪酯(江苏恩华药业,20170925)0.3mg/kg、罗库溴

表1 两组患者年龄、性别、血压值、ASA分级比较

指标
右美托咪定组

(n=27)

对照组

(n=26)
t/χ2 P

年龄(췍x±s,岁) 69.0±4.5 70±5.8 0.703 0.485
性别(n,%) 0.469 0.494
 男性 15(55.56) 12(46.15)

 女性 12(44.44) 14(53.85)
血压值(kPa) 20.08±1.7321.01±1.33 2.188 0.033
ASA分级(n,%) 0.151 0.697
 Ⅱ级 19(70.37) 17(65.38)

 Ⅲ级 8(29.63) 9(34.62)

铵(浙江仙琚药业,170502)0.6mg/kg,气管插管后行

机械通气。麻醉机(迈瑞,WATO,EX-55)设置:潮气

量8ml/kg,初始通气频率12次/分,呼气末二氧化碳

分压在4.66~5.32kPa之间。手术过程中继续以丙

泊酚(四川国瑞药业,1705231)、瑞芬太尼(国药集团工

业有限公司,20170501)维持麻醉,使脑电双频谱指数

(BIS)值维持在40~55之间。术中血压维持在13.97
~17.29/7.98~11.97kPa,如果给药期间血压低于基

础值30%或心率低于50次/分,给予麻黄碱或阿托

品。麻醉诱导前,右美托咪定组给予0.5μg/kg右美

托咪定(江苏恒瑞医药,170829BP)静脉泵注10min,
麻醉诱导开始后给予0.3μg·kg-1·h-1右美托咪定持

续泵注至手术结束前30min。对照组给予同等剂量

的生理盐水。

1.3 围术期炎性因子测定 所有患者术前1d及术

后1d采集肘部静脉血5ml,30min内送至我院检验

科离心并测定血清IL-6、TNF-α和S100β浓度。

1.4 认知功能评估 使用简易精神状态检查量表

(MMSE)[5]评估所有患者术前1d及术后1d认知功

能,分值在0~30分之间,当患者术后评分下降大于1
分时,考虑出现了术后认知功能障碍。

1.5 统计学方法 使用SPSS21.0进行数据统计分

析,计量资料采用(췍x±s)表示,两组数据间比较采用

独立样本t检验,组内术前术后比较使用配对t检验;
百分率的比较采用χ2 检验;当P<0.05时,认为差异

有统计学意义。
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2 结果

2.1 两组术前1d及术后1d炎性因子水平比较 如

表2所示,两组组内术后1d血清IL-6、TNF-α及

S100β均较术前1d明显升高(P <0.001)。两组患

者术前因子水平组间差异无统计学意义(P>0.05),
右美托咪定组术后1d血清IL-6、TNF-α及S100β浓

度较对照组明显降低(P<0.001)。

表2 两组患者手术前后IL-6、TNF-α
和S100β浓度的变化

组别 IL-6(pg/ml) TNF-α(pg/ml) S100β(μg/L)

DEX组(n=27)

 术前1d 47.84±5.60 10.84±1.18 0.98±0.11
 术后1d 70.04±5.62 14.98±1.58 1.94±0.54
 t 13.314 12.792 18.761
 P <0.001 <0.001 <0.05
对照组(n=26)

 术前1d 50.69±6.70 11.70±1.88 1.14±0.41
 术后1d 92.58±7.68a 20.72±2.28a 3.13±1.44a

 t 38.972 12.794 7.893
 P <0.001 <0.001 <0.05

 注:与DEX组术后1d比较,a:P<0.001

2.2 两组手术前后 MMSE评分及术后POCD发生

率比较 如表3所示,两组患者术前MMSE评分差异

无统计学意义(P>0.05);两组术后1dMMSE评分

差异有统计学意义(P<0.001)。术后1d右美托咪

定组出现了4例POCD(14.81%),对照组出现11例

POCD(42.31%),两组术后POCD发生率差异有统计

学意义(P<0.05)。

表3 两组患者手术前后 MMSE评分及POCD发生率

组别 n
MMSE评分

术前1d 术后1d

POCD
(n,%)

DEX组 27 28.77±1.7628.22±2.11 4(14.81)
对照组 26 28.08±1.7326.12±1.7811(42.31)

t/χ2 1.439 3.909 4.934
P 0.156 <0.001 0.026

2.3 POCD组和非POCD组患者术后血清炎性因子

水平比较 根据患者是否出现POCD,分成POCD组

和非POCD组,两组之间血清炎性因子水平比较如表

4。POCD组患者术后1dIL-6、TNF-α和S100β浓度

均高于非POCD组,差异具有统计学意义(P<0.001
或P<0.05)。

2.4 不良反应 与生理盐水对照组比,右美托咪定组

患者未见明显过敏反应、低血压及心律失常等。

表4 POCD组和非POCD组患者术后IL-6、TNF-α
和S100β浓度比较

组别 n IL-6(pg/ml) TNF-α(pg/ml) S100β(μg/L)

POCD组 15 91.11±11.62 22.42±2.90 3.69±1.24
非POCD组 38 77.12±11.70 16.05±2.49 2.07±0.74
t 3.929 8.007 4.738
P <0.001 <0.001 <0.05

3 讨论

α2肾上腺素受体广泛分布于中枢及周围神经系

统,尤其是海马旁的脑回和蓝斑。右美托咪定主要作

用于α2肾上腺素受体,发挥镇静、催眠,达到麻醉效

果,同时对抗交感神经活动[6]。正常浓度的IL-6对神

经系统具有保护作用,然而浓度增高时却会损伤血管

内皮,影响神经元修复。TNF-α是由单核巨噬细胞所

分泌的,它能损伤器官、组织和细胞。本研究结果显

示,右美托咪定用于老年腹部手术患者,能明显降低

IL-6和TNF-α浓度,可能是因为右美托咪定结合突触

后膜的α2受体后抑制促炎症因子释放。手术创伤也

会导致机体炎症反应,右美托咪定通过抑制痛觉感受

器也能减少促炎症因子水平。右美托咪定镇静及镇痛

作用能有效减轻气管插管所带来的疼痛和苏醒阶段拔

管时的心血管反应,抑制应激反应。因此,右美托咪定

可以通过不同途径发挥抗炎作用[7-9]。
有研究表明,老年患者术后1周认知功能障碍的

发生率约为25.8%,术后3个月认知功能障碍的发生

率约为9.9%[10]。术后认知功能障碍评定没有统一标

准,本研究采用简易精神状态检查量表评估患者认知

功能,理论上当患者术后 MMSE评分降低,就诊断为

POCD。POCD会影响患者预后,导致病程延长和生

活质量下降。本研究结果表明,右美托咪定能降低老

年患者结直肠术后认知功能障碍发生率。血清S100β
是由神经胶质细胞所分泌的,当神经系统受损时,会使

血清S100β浓度升高[10],本研究显示,右美托咪定也

能降低术后S100β水平,提示右美托咪定可能发挥了

对神经系统的保护作用。Hoffman等[11]首次提出了

右美托咪定有脑保护作用,并通过大鼠大脑缺血模型,
证明右美托咪定预处理能改善大鼠神经系统功能的结

局,与当前研究结果基本一致。杨田生等根据术后有

无POCD,将老年患者分成POCD组和非POCD组,
结果 表 明 POCD 组 患 者 的 炎 性 因 子 明 显 高 于 非

POCD组,提示POCD的发生可能与炎性因子的水平

有关,右美托咪定通过下调炎性因子水平减少POCD
发生[12]。杨中良等学者的研究结果也强调了降低神

志昏迷患者炎症因子水平的重要性[13-14]。
综上所述,右美托咪定用于老年高血压结直肠癌

患者手术中,通过下调患者血清炎性因子IL-6、TNF-α
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和S100β水平,从而降低POCD的发生率。

参考文献:
[1] FeinkohlI,WintererG,PischonT.Hypertensionand

RiskofPost-OperativeCognitiveDysfunction(POCD):

ASystematicReviewand Meta-Analysis[J].Clinical
Practice&EpidemiologyinMentalHealth,2017,13(1):

27-42.
[2] XiongB,ShiQ,FangH.Dexmedetomidinealleviates

postoperativecognitivedysfunctionbyinhibitingneuron
excitationinagedrats[J].AmJTranslRes,2016,8(1):

70-80.
[3] 李跃祥,戴华春.右美托咪定对老年患者全麻术后认知功

能障碍的影响[J].临床麻醉学杂志,2014,30(10):964-
967.

[4] 《中国高血压基层管理指导》修订委员会.中国高血压基

层管理指南(2014年修订版)[J].临床荟萃,2015,30(7):

725-744.
[5] ChapmanKR,Bing-CanarH,AloscoML,etal.Mini

MentalStateExaminationandLogicalMemoryscoresfor
entryintoAlzheimer’sdiseasetrials[J].AlzheimersRe-
search&Therapy,2016,8:9.

[6] 周縯,周新巧,庞庆丰,等.α2肾上腺素能受体在右美托

咪定抑制大鼠肺缺血再灌注损伤时脂质过氧化反应中的

作用[J].中华麻醉学杂志,2017,37(6):751-753.
[7] LinSY,YinZL,GaoJ,etal.EffectofAcupuncture-

anestheticcompositeanesthesiaontheincidenceofPOCD
andTNF-alpha,IL-1beta,IL-6inelderlypatients[J].

ChineseJournalofIntegratedTraditionaland Western
Medicine,2014,34(7):795-799.

[8] 刘勇,罗慧贤,陈万区,等.不同剂量右美托咪定应用于甲

状腺手术的临床效果比较[J].右江民族医学院学报,

2014,36(6):853-855.
[9] 黄敏坚,卢炳益,黄伟.丙泊酚与七氟醚对老年患者择期

腹部手术后认知功能恢复的影响[J].右江民族医学院学

报,2015,37(6):800-802.
[10] FeinkohlI,WintererG,SpiesCD,etal.CognitiveRe-

serveandtheRiskofPostoperativeCognitiveDysfunc-
tion[J].DeutschesArzteblattInternational,2017,114
(7):110-117.

[11] HoffmanW,KochsE,WernerC,etal.Dexmedetomi-
dineimprovesneurologicoutcomefromincompleteis-
chemiaintheratreversalbytheα2-adrenergicantago-
nistatipamezole[J].Anesthesiology,1991,75(2):328-
332.

[12] 杨田生.右美托咪定对老年患者术后认知功能及炎症因

子的 影 响[J].现 代 诊 断 与 治 疗,2014,25(16):3701-
3702.

[13] 杨中良,杨秀云,郭梅凤,等.脑出血昏迷患者发病早期

血清炎症细胞因子的动态变化及意义[J].中国现代医

学杂志,2013,23(16):29-33.
[14] 赵雪艳,刘红林,贺维亚,等.老年急性脑出血患者脑组

织炎性因子、C-反应蛋白表达及临床意义[J].中华实验

外科杂志,2015,32(10):2578-2580.
收稿日期:2018-03-03;修回日期:2018-03-06

(上接第137页)
[9] MaQ,FanJ,WangJ,etal.Highlevelsofchorionicgon-

adotrophinattenuateinsulinsensitivityandpromotein-
flammationinadipocytes.[J].JournalofMolecularEn-
docrinology,2015,54(2):161-170.

[10] 李苗苗,安莲华,张红梅,等.脂肪因子与糖尿病动脉粥

样硬化相关性的研究进展[J].中国老年学杂志,2015,

35(15):4388-4390.
[11] 潘宝龙,巫玲,马润玫.脂肪因子 Omentin-1、Visfatin体

外表达与老年2型糖尿病胰岛素抵抗的关系[J].中国

老年学杂志,2017,37(10):2356-2359.
[12] 王磊,王建刚.多器官功能障碍综合征患者应用连续性

血液滤过的疗效分析[J].深圳中西医结合杂志,2017,

27(17):152-153.

[13] SpiroglouSG,KostopoulosCG,VarakisJN,etal.Adi-
pokinesinperiaorticandepicardialadiposetissue:dif-
ferentialexpressionandrelationtoatherosclerosis[J].
JournalofAtherosclerosisand Thrombosis,2010,17
(2):115-130.

[14] 尧国胜,李军,黄高,等.急性重症中毒血液净化治疗的

进展[J].右江民族医学院学报,2015,37(1):131-134.
[15] 石锋,吴永新.连续性静-静脉血液滤过治疗老年严重糖

尿病乳酸性酸中毒的研究[J].实用老年医学,2017,31
(7):674-677.

[16] 黄晓丽.糖尿病酮症酸中毒的急救护理[J].右江民族医

学院学报,2013,35(3):423-424.
收稿日期:2017-12-16;修回日期:2018-03-08

—141—

2018年             右江民族医学院学报              第2期


