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右美托咪定对腰麻下老年患者髋关节置换术后认知功能的影响
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［摘　要］　目的　探讨右美托咪定对腰麻下老年患者髋关节置换术后认知功能障碍的影响。方法　选择在腰麻下择期行髋
关节置换，且ＡＳＡ分级Ⅰ～Ⅲ级的老年患者４０例，随机分为右美托咪定组及对照组，每组２０例。右美托咪定组患者麻醉后予以右
美托咪定以１μｇ／ｋｇ静脉注射，维持浓度为０．５μｇ·ｋｇ１·ｈ１；对照组患者以同样方式泵注生理盐水。记录２组患者术前１ｄ、术后
３ｄ、７ｄＭＭＳＥ评分；检测手术开始前（Ｔ０）、手术结束时（Ｔ１）、术后第 ３天（Ｔ２）、第 ７天（Ｔ３）静脉血 ＴＮＦα、ＩＬ６、ＭＤＡ水平。
结果　术前２组患者 ＭＭＳＥ评分差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），术后第 ３天 ２组患者 ＭＭＳＥ评分比较差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５），术后第７天２组评分恢复正常。２组患者血清ＴＮＦα、ＩＬ６、ＭＤＡ水平在Ｔ０时差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），对照组患
者ＴＮＦα、ＩＬ６、ＭＤＡ在Ｔ１、Ｔ２与同组Ｔ０水平相比升高明显，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），右美托咪定组ＩＬ６在Ｔ１与同组Ｔ０水
平相比有所下降，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；右美托咪定组患者Ｔ１、Ｔ２时的ＴＮＦα、ＩＬ６及Ｔ２时的ＭＤＡ水平均低于对照组，差
异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　静脉注射右美托咪定可以降低腰麻下老年患者髋关节置换术术后血清 ＴＮＦα、ＩＬ６、ＭＤＡ水
平，减少术后认知功能障碍的发生。
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　　术后认知功能障碍（ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｃｏｇｎｉｔｉｖｅｄｙｓ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＰＯＣＤ）是手术后常见的并发症，尤其在髋关
节手术后其发生率更高，但因发病机制不详，现尚无有

效的治疗方法。近年研究认为，认知功能下降可能与

应激、炎症因子升高有关，而且研究人员发现右美托咪

定有一定的抗交感及中枢神经保护作用［１］。术中使

用右美托咪定预防术后认知功能障碍发生成为一项研

究热点。但多数研究在全麻下完成，腰麻下使用右美

托咪定观察其对术后认知功能影响的研究尚不多见。

本次研究在腰麻下对老年患者泵注右美托咪定实施髋
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关节置换术，通过观察围术期ＭＭＳＥ评分及血清ＴＮＦ
α、ＩＬ６、ＭＤＡ水平的变化，探讨右美托咪定对老年患
者术后认知功能的影响。

１　资料与方法

１．１　临床资料
研究选取２０１４年１１月至２０１５年５月入我院就

诊拟择期在腰麻下行髋关节置换手术的老年患者

４０例，其中男２４例，女１６例。所有患者美国麻醉医师
学会（ＡＳＡ）分级Ⅰ～Ⅲ级，随机分为右美托咪定组及对照
组，每组 ２０例，年龄 ６５～８０岁，ＢＭＩ指数 １８．０６～
２９．４３ｋｇ／ｍ２。２组患者年龄、体质指数、手术时间、出
血量等一般资料差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有
可比性（表１）。排除标准：①酗酒者；②存在严重心律
失常、高血压病、冠心病等心脑血管疾病；③严重肝肾
功能障碍患者；④对右美托咪定或其他肾上腺素 α２
受体激动药存在使用禁忌者；⑤存在精神障碍或术前
长期服用镇痛、镇静药的患者；⑥视觉、听觉有障碍者。
本研究取得我院伦理委员会通过，并且患者与家属知

情同意。

表１　患者一般资料比较（珔ｘ±ｓ，ｎ＝２０）

组别　　　　
年龄

（岁）

ＢＭＩ

（ｋｇ／ｍ２）

出血量

（ｍＬ）

手术时间

（ｍｉｎ）
右美托咪定组 ７１．７５±７．９７ ２０．７１±４．１３ ２７３．７７±４４．５８６９．４０±１２．７３

对照组　　　 ７２．４４±６．５９ ２２．０６±３．４７ ２８１．２１±５３．１１６８．７５±１４．０２

１．２　麻醉方法
患者术前常规禁食水８ｈ，术前不使用药物，入室

后开放静脉通路，并连接监护仪，持续监测术前及术中

患者心电图、呼吸、心率以及无创血压、血氧饱和度等

指标。于Ｌ３～Ｌ４行蛛网膜下腔阻滞，见脑脊液回流通
畅，回抽脑脊液将１％罗哌卡因１５ｍｇ稀释至０．５％，
匀速注入，调整平面于Ｔ８以下。平面固定后右美托咪
定组使用右美托咪定以１μｇ／ｋｇ缓慢静脉注射，注射
时间大于１０ｍｉｎ，维持浓度为０．５μｇ·ｋｇ１·ｈ１，手术
结束前３０ｍｉｎ停药；对照组在平面固定后使用生理盐
水５０ｍＬ泵注。术中出现高血压、低血压，心率过缓时
予以相应处理。

１．３　认知功能评定
应用简易智能精神状态检查量表（ＭａｎＭａｃｈｉｎｅ

ＳｙｓｔｅｍＥｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ，ＭＭＳＥ）评定患者术前１天、术后第
３天、术后第７天的认知能力。评分较术前下降２分
以上者，认为存在认知功能下降［２］。

１．４　血清ＴＮＦα、ＩＬ６、ＭＤＡ的检测
分别于手术开始前（Ｔ０）、手术结束时（Ｔ１）、术后

第３天（Ｔ２）、术后第７天（Ｔ３），取静脉血，采用化学发
光法测定 ＴＮＦα（西门子公司，英国）、ＩＬ６（西门子公
司，英国）、ＭＤＡ（健成生物工程研究所，南京）水平。
１．５　统计学方法

采用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行处理分析；计量资料以
均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，组间比较采用单因素方差
分析，组内比较采用配对 ｔ检验；计数资料用百分比
（％）表示，计数资料组间比较采用χ２检验；以Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　２组患者ＭＭＳＥ评分比较
２组患者术前ＭＭＳＥ评分比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。２组患者术后第３天ＭＭＳＥ评分较术前均
降低，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），术后右美托咪定组
发生认知功能下降的患者数明显少于对照组，差异有统

计学意义（Ｐ＜０．０５），术后第３天ＭＭＳＥ评分明显高于对
照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），术后第７天２组患
者均恢复正常（表２）。
２．２　２组患者ＴＮＦα、ＩＬ６、ＭＤＡ水平比较

２组患者Ｔ０血清ＴＮＦα、ＩＬ６、ＭＤＡ比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５）。右美托咪定组血清中ＴＮＦα、ＭＤＡ
浓度各个时间点比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），ＩＬ６
在Ｔ１时较 Ｔ０浓度有所下降，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）；对照组 Ｔ１、Ｔ２血清中 ＴＮＦα、ＩＬ６、ＭＤＡ
浓度较Ｔ０上升，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。２组
组间比较时，右美托咪定组Ｔ１、Ｔ２时的ＴＮＦα、ＩＬ６及
Ｔ２时的ＭＤＡ水平均低于对照组，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５），见图１～３。

表２　患者ＭＭＳＥ评分及发生认知能力下降情况比较（ｎ＝２０）

组别　　　　 术前１ｄＭＭＳＥ评分（分）
术后３ｄ 术后７ｄ

ＭＭＳＥ评分（分） 认知功能下降患者（例） ＭＭＳＥ评分（分） 认知功能下降患者（例）

右美托咪定组 ２３．７０±２．０７ ２２．６５±１．８４＃ 　３＃ ２３．２０±１．９０ ０

对照组　　　 ２３．９５±２．３５ ２１．４５±１．９３ １０ ２３．００±２．３１ ０

：与同组术前比较，Ｐ＜０．０５；＃：与对照组比较，Ｐ＜０．０５
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：与同组Ｔ０比较，Ｐ＜０．０５；＃：与同时间对照组比较，Ｐ＜０．０５
图１　２组患者ＴＮＦα水平比较

：与同组Ｔ０比较，Ｐ＜０．０５；＃：与同时间对照组比较，Ｐ＜０．０５
图２　２组患者ＩＬ６水平比较

：与同组Ｔ０比较，Ｐ＜０．０５；＃：与同时间对照组比较，Ｐ＜０．０５

图３　２组患者ＭＤＡ水平比较

３　讨论

随着人民生活水平不断提高，人口老龄化问题也

日益突出。近年来因退行性病变，而行关节置换术的

老年患者比例明显增加，发生术后认知功能障碍的患

者也越来越多。高龄、麻醉及手术操作可能是导致患

者术后认知功能障碍的原因［３］。人工髋关节置换是

骨科常见手术，其特点为患者年龄大、手术创伤大，术

后认知功能障碍的发生率高于一般手术。这可能与手

术过程中扩髓、使用骨水泥等相关。发生术后认知功

能障碍的患者，常表现为思维能力、记忆力、定向力及

语言能力的下降，甚至有的患者会出现人格及精神的

改变。术后认知功能障碍不仅影响患者的生活质量，

而且还可能增加并发症和病死率，延长住院时间，增加

医疗费用［４５］。术后认知功能障碍对大多数患者来说

是可逆的，但仍有少数患者存在长期甚至永久的认知

功能障碍［６］。ＰＯＣＤ随年龄的增高发病率逐步增高，
且程度逐渐加重，其发病除与ＴＮＦα、ＩＬ６等因子有关
外，还与应激、循环波动等因素有关［７９］。

右美托咪定是新型的高选择性的 α２受体激动
剂，其通过激活外周及中枢神经系统蓝斑核的 α２受
体，抑制去甲肾上腺素释放，降低交感神经活性，达到

抗交感、镇静、镇痛，稳定血流动力学及中枢神经系统

保护等作用［１０１１］。因右美托咪定可抑制中枢及外周

神经系统活性，在术中使用可降低手术麻醉引起的应

激反应，并且对炎症因子也有一定的抑制作用［１２１４］。

本次研究显示，２组患者术后 ＭＭＳＥ评分比较差
异明显，且右美托咪定组发生术后认知功能障碍的患

者数也明显减少。手术、麻醉操作可通过刺激下丘脑

引起血中促肾上腺皮质激素浓度迅速升高，糖皮质激

素大量分泌，并引起一系列全身反应以抵抗有害刺激，

即发生应激反应，但过度的应激反应对身体反而有害，

甚至导致全身炎性反应综合征。大量的炎症因子可使

血脑屏障的通透性发生改变，使白细胞更容易迁移到

脑内，产生中枢神经系统炎症反应，最终导致神经元死

亡，造成脑功能受损［１５］。异常增高的炎症因子可以抑

制长时程增强效应的形成，造成认知障碍，影响学习、

记忆［１６１７］，而处于正常水平的这些炎症因子却能促进

长时程增强效应的形成，对我们的学习、记忆起到促进

作用。临床研究显示，ＩＬ６、ＴＮＦα等炎症因子在术后
４８～６０ｈ达到峰值，７ｄ、３０ｄ均存在不同程度升
高［１７］。本次研究观察到，对照组Ｔ１、Ｔ２时ＩＬ６、ＴＮＦα
水平较术前均有所上升，且术后第３天达到最高，与上
述研究结果相似；右美托咪定组与术前相比无明显变

化，手术结束时的ＩＬ６水平较术前还略有下降。而Ｔ３
时２组炎症因子水平再次下降到术前水平，可能与手
术医生术后使用七叶皂苷钠等药物有关。ＭＤＡ是一
种脂膜过氧化指标，具有一定的神经毒性。当发生氧

化应激反应，使脂质过氧化加强，ＭＤＡ含量升高［１８］。

早先研究提供的数据表明外周血中 ＭＤＡ的升高与阿
尔兹海默病及认知能力下降有关［１９２０］。最近的研究

发现，老年患者在接受整形手术及髋关节置换术后，随

着血中ＭＤＡ水平上升而出现认知能力的下降［２１２２］。

因此，减少血浆中 ＭＤＡ水平或能为术后认知功能障
碍的预防提供一条新的途径。
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虽然右美托咪定可以降低术后认知功能障碍的发

生，但在术中可能会引起低血压及心动过缓。究其原

因可能是首剂量给药过多或注入速度过快造成。因

此，使用过程中一定要严格控制药量及速度，对于高龄

患者可以减量给药，避免意外发生。

综上所述，右美托咪定应用于老年髋关节置换术

中，可以有效降低术后认知功能下降的风险，为术后认

知功能障碍的治疗提供了新的策略和方法。但其具体

作用机制尚不明了，还有待于进一步研究。
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２００５，６４（７）：１１５２－１１５６．

［２０］ＳｃｈｒａｇＭ，ＭｕｅｌｌｅｒＣ，ＺａｂｅｌＭ，ｅｔａｌ．ＯｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎｂｌｏｏｄｉｎＡｌｚｈｅ

ｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅａｎｄｍｉｌｄｃｏｇｎｉｔｉｖｅｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ：Ａｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．

ＮｅｕｒｏｂｉｏｌＤｉｓ，２０１３，５９：１００－１１０．ｄｏｉ：１０．１０１６／ｊ．ｎｂｄ．２０１３．０７．

００５．

［２１］ＣｈｅｎｇＱ，ＷａｎｇＪ，ＷｕＡ，ｅｔａｌ．Ｃａｎｕｒｉｎａｒｙｅｘｃｒｅｔｉｏｎｒａｔｅｏｆ８ｉｓｏｐｒｏｓ

ｔｒａｎｅａｎｄｍａｌｏｎａｌｄｅｈｙｄｅｐｒｅｄｉｃｔｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｃｏｇｎｉｔｉｖｅｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎ
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