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右美托咪定联合地佐辛对腰麻下行老年髋部手术病人
免疫功能和炎症反应的影响
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【摘 要】目的 探讨右美托咪定联合地佐辛对腰麻下行髋部手术老年病人术中镇静、术后疼痛、炎症因子和T淋巴细胞亚群的影响。方

法 收集 60例ASA Ⅱ~Ⅲ级的拟行髋部手术的老年病人的资料，随机分为DD组和MS组，每组各30 例。均采用腰麻，DD组采用右美托咪定

和地佐辛辅助麻醉，MS组采用咪唑安定和舒芬太尼辅助麻醉。观察术后2 、8 、12 、24 h 的Ramsay镇静评分和VAS评分。术前、术后2 、12 、

24 h采集外周静脉血标本，采用流式细胞仪检测T细胞亚群，采用酶联免疫法检测血 IL-6、TNF-α的水平。 结果 两组各时间点的Ramsay镇

静评分差异无统计学意义（P > 0.05）；DD组术后8 、12 h的VAS评分均明显低于MS组（P < 0.05）；DD组 IL-6、TNF-α水平术后2 、12 、24 h
明显低于MS组（P < 0.05）；DD组术后2 、12 、24 h的CD3+细胞、CD4+细胞和CD4+/CD8+比值明显高于MS组（P < 0.05）。结论 对于老年髋

部手术病人，采用右美托咪定联合地佐辛作为实施腰麻的辅助麻醉，可以取得良好的镇静效果，减轻术后疼痛、降低术后血 IL-6、TNF-α水平

和减轻术后血CD3+细胞、CD4+ 细胞比例和CD4+/CD8+比值的降低。
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【Abstract】 Objective To investigate the effects of dexmedetomidine combined with dezocine onperioperative sedation，postop⁃
erative pain，inflamatory factors and T lymphocyte subsets in elders undergoing hip surgery under spinal anesthesia. Methods 60 el⁃
ders with ASA status Ⅱ~Ⅲ scheduled hip surgerywere divided into DD group and MS group，with 30 cases in each group. All patients
were performed spinal anesthesia. Dexmedetomidine and dezocine were used in DD group while midazolam and sufentanilwere used in
MS group for auxiliary anesthesia. Ramsay sedation scores and VAS scores were observed at 2, 8, 12, and 24 hours after operation. by
flow cytometry and the blood levels of IL-6 and TNF-α were detected by enzyme-linked immunoassay. Results There were no signifi⁃
cant differences in Ramsay sedation scoresbetween the two groups at all time points（P > 0.05）; VAS scores at 8 h and 12 h after opera⁃
tion in DD group were significantly lower than those in MS group，（P < 0.05）; The blood levels of IL-6 and TNF-α at 2 h，12 h and 24
h after operation in DD group were significantly lower than those in MS group，（P < 0.05）; The levels of CD3+ cells，CD4+ cells and
CD4+/CD8+ ratio in DD group were significantly higher than those in MS group，（P < 0.05）. Conclusion Dexmetomidine combined with
dezocine as auxiliary anesthesia for spinal anesthesia in elders undergoing hip surgery could achieve good sedative effects，relieve post⁃
operative pain，reduce postoperative blood levels of IL-6，TNF- α and relive the decreases of postoperative blood percentage of
CD3+cells，CD4+cell and the ratio of CD4+/CD8+.
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由于老年病人的骨质疏松和脑功能的下降等原

因，易发生髋部骨折和关节疾病，积极早期实施手术，

可有效缓解髋部的疼痛，恢复髋关节的功能，提高生活

质量[1]。但是手术创伤以及术后疼痛等因素可引发机

体的应激反应，不仅会导致术后心脑血管的发生，还会

抑制术后免疫功能，增加术后感染等并发症的发生

率[3]。椎管内麻醉与全身麻醉比较，可降低围手术期并

发症的发生率[1]，然而，椎管内麻醉时常需要镇静药和

镇痛药作为辅助麻醉[4]，以减轻病人术中的紧张和不

适。研究证明，地佐辛因其特殊的阿片受体作用，相对

于传统的阿片类药物，具有更强镇痛作用，适度的镇静

作用以及免疫功能抑制轻的特点[5-6]。右美托咪定是

一种中枢α2肾上腺素能受体激动剂，不但具有较好的

镇静和镇痛作用，而且具有免疫功能保护的作用[7-8]。
因此，我们设想将右美托咪定和地佐辛联合应用，可以

产生更好的镇痛和镇静作用，减轻炎症反应，保护免疫

功能。本研究观察了右美托咪定联合地佐辛对腰麻下

行髋部手术的老年病人围术期镇静、术后疼痛、炎症因

子和T淋巴细胞亚群的影响。

1 资料与方法

1.1 研究对象

收集2018年1月至2021年5月在佛山市第二人民

医院腰麻下接受择期髋部手术的60名病人的资料，年

龄60～80岁。按照随机数字表法将病人分为DD组和

MS组，每组 30例，分别采用右美托咪定和地佐辛（DD
组）或咪唑安定和舒芬太尼（MS组）作为术中辅助麻

醉。纳入标准：单侧髋部疾病，ASA分级Ⅱ~Ⅲ级，具有

腰麻的适应证；病人及其家属对麻醉方法知情同意；排

除标准：有严重的心、肺、肝等器质性疾病；控制不好的

高血压和糖尿病；使用各种免疫抑制剂和糖皮质激素；

术前有严重感染表现；围术期实施输血治疗。本研究

经佛山市第二人民医院伦理委员会批准。

1.2 麻醉方法

病人术前禁食 6～8 h，免用术前药。入手术室后

常规监测无创动脉血压（NIBP），脉搏血氧饱和度

（SPO2），心率（HR），心电图（ECG）。建立静脉通路，术

中静脉以 6 ~ 8 ml/kg的速度输注乳酸钠林格氏液（批

号:120662206，国药准字H20033783浙江天瑞药业有限

公司）。所有病人均实施腰麻，于L3-4间隙采用 22G的

笔尖样腰穿针穿刺，脑脊液流出通畅，缓慢注入低比重

的 0.5%盐酸罗哌卡因 1.5～2 mL（用无菌注射用水稀

释）（批号：2022-12，进药注字，H20140763阿斯利康公

司，瑞典），保持侧卧位15 min，然后根据手术需要取仰

卧位或侧卧位。DD组术前缓慢静脉泵注右美托咪定40
μg（批号：21010431，国药准字：H202064170，江苏扬子

江医药股份有限责任公司），静脉注射地佐辛 5 mg（批

号：20051221，国药准字8030292，江苏扬子江医药股份

有限责任公司）。MS组术前静脉注射咪唑安定 2 mg
（批号：MD210205，国药准字H16660027，江苏恩华制

药有限公司）和舒芬太尼5 μg（批号：91A11091，国药准

字 H200554171，宜昌人福药业有限责任公司）。当发

生低血压时，静脉注射盐酸麻黄碱注射液10 mg（批号：

190402，国药准字H50020872，贝特制药有限公司），低

血压定义为平均动脉压下降30 mmHg。 当心动过缓发

生时，静脉注射硫酸阿托品注射液 0.5 mg（批号：

2103654，201902321，国药准字H4020324，河南润弘制

药有限公司）；心动过缓定义为HR < 45次/min。 所有

病人均在皮肤缝合结束时静脉注射甲磺酸托烷司琼注

射液 2 mg（批号：2002261，国药准字：H20020564，北京

华素制药有限公司）。

1.3 试剂信息

刺激剂、红细胞裂解液等试剂购于：美国BD：Lys⁃
ing Solution（10X）；美国Gibco：RPMI 1640；美国BioLe⁃
gend：Permeabilization Wash Buffer（10X）；杭州 Lianke⁃
Bio：PMA/Ion/BFA/Mon misture（250X）；抗CD3+、CD4+、
CD8+抗体购买于美国 BD生物技术有限公司（PerCP
Mouse Anti-Human CD3，340456；PerCP Mouse Anti-
Human CD4，550631；APC Mouse Anti-Human CD8，
347344）。IL-6和TNF-α试剂盒购买于美国安达基因

有限公司（IL-6：AD10759Hu；TNF-α：AD11069Hu）。
1.4 观察指标

记录两组病人的一般情况：包括年龄，体重，性别，

ASA分级、输液量，出血量，手术时间，手术方式。比较

两组病人术后2、8、12、24 h的VAS评分和Ramsay镇静

评分。分别于术前、术后 2、12、24 h采取静脉血，采用

流 式 细 胞 仪（ BD FACSCantoTM Ⅱ ，美 国 ，SN:
V33896001912）检测T细胞亚群，采用酶联免疫法检测

IL-6、TNF-α的水平。

1.5 统计学分析

统计学处理采用 SPSS 22.0软件进行数据分析。

计量资料以均数 ±标准差（
-X ± s）表示；两个独立样本

均数比较采用独立样本 t检验；多个样本均数比较采用

两因素方差分析。计数资料采用 χ2检验或 Fisher精确

检验；等级资料采用秩和检验。P < 0.05为差异有统计

学意义。

2 结果

2.1 一般资料

两组病人年龄、体重、性别、ASA分级、输液量、出

血量、手术时间、手术方式等一般情况比较，差异无统

计学意义（P > 0.05），见表1。
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2.2 两组病人术后各时点VAS评分比较

两组病人术后2、24 h的VAS评分差异无统计学意

义（P > 0.05）；DD组病人术后 8、12 h的VAS评分低于

MS组，差异有统计学意义（P < 0.05），见表2。
表2 两组病人术后各时点VAS评分比较（分，x ± s）

Table 2 Comparisons of VAS scores at each time point after operation
between the two groups

项目 n 术后2 h 术后8 h 术后12 h 术后24 h

DD 30 0.5 ± 0.2 1.5 ± 0.3 2.1 ± 0.4 3.1 ± 0.7

MS 30 0.6 ± 0.2 2.0 ± 0.6 2.4 ± 0.5 3.2 ± 0.7

t 1.6914 4.3119 2.8410 0.4874

P 0.0961 0.0001 0.0062 0.6278

2.3 两组病人术后各时间Ramsay镇静评分比较

两组病人各时间点的Ramsay镇静评分无统计学

差异（P > 0.05），见表3。
表3 两组病人术后Ramsay镇静评分比较（分，x ± s）

Table 3 Comparisons of Ramsay sedation scores after surgery between
the two groups

项目 n 术后2 h 术后8 h 术后12 h 术后24 h

DD 30 2.3 ± 0.1 2.2 ± 0.4 1.7 ± 0.3 1.4 ± 0.1

MS 30 2.2 ± 0.3 2.3 ± 0.1 1.6 ± 0.2 1.5 ± 0.2

t 1.6785 1.8019 1.5826 1.6127

P 0.0986 0.0768 0.1189 0.1122

2.4 两组病人术后 IL-6和TNF-α水平变化

IL-6水平：经过两因素方差分析比较发现，组间比

较差异有意义（F组间 = 24.313，P < 0.001)，不同时间比

较差异有统计学意义（F时间 = 66.538，P < 0.001)，分组

和时间存在交互作用（F分组×组间= 5.375，P = 0.003）。术

后2、12、24 h的 IL-6水平均高于术前，差异有统计学意

义（P < 0.05）；两组病人术前 IL-6水平差异无统计学意

义（P > 0.05），DD组病人术后2、12、24 h的 IL-6水平低

于MS组病人，差异有统计学意义（P < 0.05）；TNF-α水

平：经过两因素方差分析比较发现，组间比较差异有意

义（F组间 = 56.564，P < 0.001)，不同时间比较差异有统

计学意义（F时间 = 313.814，P < 0.001)，分组和时间存在

交互作用（F分组×组间 = 22.185，P < 0.001）。两组病人术

后2、12、24 h的TNF-α水平均高于术前，差异有统计学

意义（P < 0.05），两组病人术前TNF-α水平差异无统计

学意义（P > 0.05），DD组病人术后2、12、24 h的TNF-α
水平低于MS组病人，差异有统计学意义（P < 0.05），

见表4。
表4 两组病人术后 IL-6和TNF-α水平变化（pg/mL，x ± s）

Table 4 Changes of IL-6 and TNF-α levels in two groups after operation
指标

IL-6

TNF-α

组别

DD

MS

t

P

DD

MS

t

P

n

30

30

30

30

术前

22.1 ± 5.3

23.4 ± 4.8

1.0471

0.2994

1.9 ± 0.3

1.9 ± 0.2

0.3041

0.7621

术后2 h

31.3 ± 6.2a

39.3 ± 7.3a

4.5593

< 0.0001

3.2 ± 0.3a

4.1 ± 0.2a

12.5416

< 0.0001

术后12 h

29.1 ± 6.9a

36.8 ± 6.1a

4.6036

< 0.0001

3.0 ± 0.5a

3.7 ± 0.3a

5.8103

< 0.0001

术后24 h

27.3 ± 7.2a

31.8 ± 5.2a

2.7925

0.0071

2.7 ± 0.5a

3.0 ± 0.4a

2.1167

0.0386

注：a表示与术前比较 P < 0.05

2.5 两组病人T淋巴细胞亚群变化

经过两因素方差分析比较发现：CD3细胞水平，两

组组间比较差异有统计学意义（F组间 = 65.471，P <
0.001)，不同时间比较差异有统计学意义（F时间 =
269.845，P < 0.001)，分 组 和 时 间 存 在 交 互 作 用

（F分组×组间 = 23.569，P < 0.001；CD4细胞水平两组组间

比较差异有意义（F组间 = 61.651，P < 0.001)，不同时间

比较差异有统计学意义（F时间 =256.007，P < 0.001)，分
组和时间存在交互作用（F分组×组间 = 18.218，P < 0.001)；
CD8+细胞水平：两组组间比较差异有意义（F时间 =
121.602，P < 0.001)，不同时间比较差异有统计学意义

（F时间 =172.010，P < 0.001)，分组和时间存在交互作用

（F分组×组间 = 20.322，P < 0.001)，CD4+/CD8+比值，两组组

间比较差异有意义（F时间 = 92.285，P < 0.001)，不同时

间比较差异有统计学意义（F时间=423.73，P < 0.001)，分
组和时间存在交互作用（F分组×组间= 17.216，P < 0.001）。
两组病人术后 2 、12 、24 h的 CD3+细胞、CD4+细胞和

CD4+/CD8+比值均低于术前，差异有统计学意义（P <
0.05）；两组病人术前 CD3+细胞、CD4+细胞和 CD4+/
CD8+比值差异无统计学意义（P > 0.05）；DD组病人术

后 2、12、24 h的CD3+细胞、CD4+细胞、CD4+/CD8+比值

水平高于MS组病人，差异有统计学意义（P < 0.05）；两

组病人术后 2 、12 、24 h的CD8+细胞高于手术前（P <

表1 两组病人一般资料比较
Table 1 Comparisons of general data between two groups

年龄 体重 性别 ASA分级 输液量 出血量 手术时间 手术方式（n）
（岁） （Kg） （男/女） （Ⅱ/Ⅲ） （mL） （mL） （min） 髋关节置换术/股骨头置换术/骨折内固定术

DD 30 70.5 ± 7.6 57.6 ± 9.3 9/21 19/11 423.7 ± 30.9 110.8 ± 9.0 100.8 ± 42.5 7/13/10

MS 30 72.6 ± 5.9 59.6 ± 10.6 13/17 17/13 429.5 ± 54.9 111.2 ± 9.5 105.7 ± 51.3 7/12/11

t/χ 2 1.1756 0.7823 1.1483 0.2778 0.5056 0.1650 0.3976 0.0876

P 0.2446 0.4372 0.2839 0.5982 0.6151 0.8695 0.6924 0.9571

项目 n
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0.05）；DD组病人术后2、12、24 h的CD8+细胞水平低于

MS组病人，差异有统计学意义（P < 0.05），见表5。
表5 两组病人T淋巴细胞亚群变化

Table 5 Changes of T Lymphocyte subsets in two groups
指标

CD3+

CD4+

CD8+

CD4+/
CD8+

组别

DD
MS
t

P

DD
MS
t

P

DD
MS
t

P

DD
MS
t

P

n

30
30

30
30

30
30

30
30

术前

61.5 ± 6.5
63.7 ± 4.6
1.4892
0.1419
37.5 ± 4.5
38.7 ± 3.9
1.0889
0.2807
20.1 ± 2.0
20.8 ± 2.0
1.3478
0.1830
1.9 ± 0.3
1.9 ± 0.2
0.2104
0.8341

术后2 h

52.3 ± 4.0a
45.4 ± 4.0a
6.6912
< 0.0001
30.3 ± 3.0a
24.4 ± 2.5a
8.2043
< 0.0001
23.4 ± 1.3a
27.6 ± 1.0a
13.7296
< 0.0001
1.3 ± 0.2ab

0.9 ± 0.1a
11.7696
< 0.0001

术后12 h

46.2 ± 3.7a
38.1 ± 3.3a
9.3863
< 0.0001
26.4 ± 2.7a
22.1 ± 1.6a
7.6743
< 0.0001
24.6 ± 1.0a
28.4 ± 1.7a
10.3592
< 0.0001
1.1 ± 0.1a

0.8 ± 0.1a
12.0679
< 0.0001

术后24 h

56.7 ± 4.3a
48.2 ± 3.7a
8.1980
< 0.0001
29.6 ± 3.2a
24.1 ± 2.8a
7.0047
< 0.0001
22.6 ± 1.9a
23.5 ± 1.7a
2.0026
0.0499
1.3 ± 0.2a

1.0 ± 0.2a
6.6096
< 0.0001

注：a表示与术前比较P < 0.05

3 讨论

老年病人行髋部手术采用腰麻，具有麻醉效果满

意，肌肉松弛好，对老年机体影响小，利于术后康复等

优点[1]。由于病人对麻醉和手术存在恐惧心理，出现焦

虑、紧张情绪，同时由于体位和手术操作引起的不适，

导致病人机体产生应激反应，释放炎症因子，不利于术

后的康复。因此术中通常给予镇静药和镇痛药作为辅

助麻醉[4]。
咪达唑仑是苯二氮卓受体激动药，具有抗惊厥、抗

焦虑、催眠以及顺行性遗忘作用[9]。舒芬太尼主要与μ1
阿片受体结合，产生良好的镇痛作用[10]。目前常用咪

达唑仑联合舒芬太尼作为椎管内麻醉的辅助麻醉[11]。
右美托咪定是中枢 α2受体激动剂，主要作用于蓝斑

核，具有镇静和催眠作用，产生与生理状态相似的睡

眠-觉醒周期[12]；作用于外周α1和中枢α2肾上腺素受

体，抑制去甲肾上腺素的释放，抑制神经元的兴奋，进

而阻止疼痛信号的传导，产生镇痛作用[9]。地佐辛是μ
受体部分激动剂和 κ阿片受体部分激动剂，具有较强

的镇痛作用和轻度的镇静作用[13]。
本研究采用右美托咪定联合地佐辛作为老年病人

腰麻下行髋部手术的辅助麻醉，并与咪唑安定联合舒

芬太尼进行比较。结果两组病人术中和术后各个时点

的Ramsay镇静评分差异无统计学意义，术后8、12 h的
VSA评分DD组明显低于MS组，提示将右美托咪定和

地佐辛联合使用，可以相互协同，产生良好的镇静和镇

痛作用。

手术创伤和术后疼痛可导致急性炎症反应，炎症

因子的过度释放可影响老年病人的术后康复[14]。研究

证明，IL-6和 TNF-α水平与炎症反应的强度相关[11]。
本研究发现，两组病人术后 IL-6和TNF-α水平明显高

于术前，提示即使采用了腰麻和辅助麻醉，机体的炎症

反应也明显，结果与过去的研究一致[11]。 同时我们将

右美托咪定与地佐辛年联合应用，结果发现DD组病人

在术后各个时点的 IL-6和TNF-α水平明显低于MS组。

研究发现右美托咪定可保护巨噬细胞活力、使巨

噬细胞不致过度激活释放炎症因子[15]，使肾上腺素、去

甲肾上腺素和多巴胺的释放减少，应激反应减弱，降低

术后 TNF-ɑ、IL-6升高的幅度[9]。镇静药物能够影响

炎症因子，相对于咪达唑仑来说，右美托咪定能使血流

动力学更稳定，降低血 TNF-α和 IL-6的浓度，抑制炎

症反应[16-17]。研究发现，激动κ受体可导致细胞因子、

趋化因子以及趋化因子受体表达下调，从而产生抗炎

反应，而激动μ受体可引发促炎反应[18]。地佐辛可能

通过激动阿片 κ受体，通过调节炎症因子及其受体的

表达，产生抗炎反应[13]。右美托咪定与地佐辛的作用

靶点不一致[19]，可产生协同作用，因此，右美托咪定联

合地佐辛可以更好地抑制炎症反应[20-21]，从而减轻对

肝、肾、心脏及大脑等脏器细胞的损伤，可以降低术后

脏器的并发症[1]。
T 淋巴细胞是机体重要的免疫活性细胞，其中

CD3+细胞直接反应淋巴细胞的总体水平，CD4+细胞为

辅助性 T细胞，CD8+细胞为细胞毒性 T细胞，CD4+/
CD8+ 比值反应免疫功能的平衡，当CD3+细胞、CD4+细
胞、CD4+/CD8+ 比值降低时，提示免疫功能抑制[1]。

右美托咪定可抑制肾上腺素、去甲肾上腺素和皮

质醇的释放 ；增加自然杀伤细胞的活性、CD4+细胞数

和CD4+/CD8+比值[13，22]。阿片受体也参与免疫的调控，

激动μ阿片受体可以抑制免疫功能，激动κ受体却无此

作用[23]，因而地佐辛具有免疫保护作用[24-25]，舒芬太尼

可以抑制免疫功能[7]，而且咪唑安定抑制脂多糖对人巨

噬细胞的免疫反应，具有免疫抑制作用[26]。
本研究发现，DD组病人术后 2、12、24 h者CD3+细

胞、CD4+细胞和CD4+/CD8+比值高于MS组病人，DD组

病人术后2、12、24 h的CD8+细胞低于MS组病人。因

此，右美托咪定和地佐辛合用比咪唑安定和舒芬太尼

合用对老年髋部手术术后的免疫功能抑制轻。

4 结论

对于腰麻下行髋关节置换术的老年病人，采用右

美托咪定联合地佐辛给药作为辅助麻醉，可以取得满

意的术中镇静效果，同时可以降低术后疼痛及血 IL-6、
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TNF-α水平，减轻术后血CD3+、CD4+细胞比例和降低

CD4+/CD8+的比值。

（利益冲突：无）
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