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地佐辛联合小剂量纳络酮

对甲状腺癌根治术患者术后认知功能的影响
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甲状腺癌根治术是治疗甲状腺癌的有效方式

之一，但存在一定的并发症，其中术后认知功能障

碍是常见的神经系统并发症，多发生于老年患

者¨o。相关研究旧。表示，疼痛是术后认知功能障

碍的主要诱导因素，阿片类复合局麻药是目前术

后镇痛的常用药物，然而术后并发症发生率仍较

高。本研究分析地佐辛联合小剂量纳络酮在甲状

腺癌根治术后的应用效果及对认知功能的影响，

现报告如下。

1资料与方法

选取2014年4月_2016年4月本院行甲状

腺癌根治术患者106例，抽签法随机分成2组，对

照组(n=53)行常规麻醉，试验组(n=53)行常规

麻醉联合地佐辛及小剂量纳络酮。纳入标准∞j：

①经病理组织活检确诊为甲状腺癌，且手术指征

明确；②年龄60—70岁；③ASA分级为I～

Ⅱ级；④心、肝肾等主要脏器无明显异常；⑤术

前简易智能量表评分(MMSE)超过23分；⑥受

教育年限均超过6年。排除标准：①药物滥用、

酗酒史；②精神疾病史；③长期服用镇痛药物

史。男57例，女59例；年龄60～70岁，平均

(65．24±0．57)岁；身高150～178 cnl，平均

(164．98±1．35)cm；体质量45—78 kg，平均

(66．37±2．14)kg；ASA分级：I级有63例，

Ⅱ级有43例。2组性别、年龄、身高、体质量、ASA

分级等无显著差异(P>0．05)。

2组患者人室后建立静脉通路，接通心电监

护仪，常规监测心电图、血压、血氧饱和度等。麻

醉诱导：依次静脉注射咪达唑仑0．08 mg／kg、阿

曲库铵0．8—1．0 mg／kg、丙洎酚2．5 mg／kg、芬太

尼3斗g／k。待肌松后行气管插管，建立机械通
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气，参数设置：呼吸频率8～12 7：欠／min，潮气量

8～10 mL／kg，氧浓度100％，氧流量1 L／min，吸

呼比1：2。麻醉维持：泵注阿曲库铵0．6～

0．8 mr／kg、丙泊酚4～6 mg／kg，间断推注芬太

尼，复合吸入1％～2％七氟醚。术毕予以新斯的

明1 mg及阿托品0．5 mg拮抗残留肌松，达拔管

指征时拔出气管导管。2组患者均行静脉自控镇

痛，负荷剂量为1 mL，持续剂量为1 mL／h，对照

组予以0．9％氯化钠注射液+舒芬太尼

0．5斗g／kg稀释至100 mL，试验组予以0．9％氯

化钠注射液+地佐辛0．4 mg／kg+纳络酮

1 I,zg／kg稀释至100 mL。

观察2组患者S—lOO$蛋白及血浆皮质醇水

平、视觉模拟疼痛评分(VAS)及MMSE评分、术

后认知功能障碍发生率、并发症发生率。收集患

者术前及术后24 h空腹静脉血2 mL，常规处理

后采用电化学发光法检测S-lOOp蛋白水平，采用

放射免疫法检测血浆皮质醇水平。VAS评估患

者术前及术后24 h疼痛情况，分值为0—10分，

轻度疼痛为1～3分，中度疼痛为4～6分，重度疼

痛为7～10分H1。MMSE评估患者术前及术后认

知功能情况，包含即刻记忆力、延迟记忆、时间定

向力、地点定向力、计算力、注意力、视空间及语言

7个方面，总分为0—30分，评分低于基础值2分

即为认知功能障碍L5 J。

2 结果

2组术前S—lOOg蛋白及血浆皮质醇水平比

较无显著差异(P>0．05)；2组术后S一1008蛋白

及血浆皮质醇水平均显著上升，且试验组显著优

于对照组(P<0．05)，见表1。2组术前VAS

评分及MMSE评分比较无显著差异(P>0．05)；
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2组术后VAS评分及MMSE评分均显著上升，且

试验组显著优于对照组(P<0．05)，见表2。试

验组并发症发生率、认知功能障碍发生率显著低

于对照组(P<0．05)，见表3。

表1 2组患者手术前后sqoop蛋白及血浆皮质醇水平比较 肛g／L

与对照组比较，}P<O．05。

表2 2组患者手术前后VAS评分及MMSE评分比较 分

与对照组比较，}P<0．05。

表3 2组患者并发症发生率及认知功能障碍发生率比较[n(％)]

与对照组比较，}P<O．05。

3讨论

甲状腺癌是甲状腺最常见的恶性肿瘤，目前

发病率呈明显上升趋势，能够引起吞咽困难、呼吸

困难、声音嘶哑等症状，其发病机制尚未明确，临

床研究∞1证实与电离辐射、遗传因素、癌基因等

有关。甲状腺癌根治术的临床效果肯定，但手术

创伤与术后疼痛能够引起不同程度的应激反应，

使致免疫系统、神经系统、内分泌代谢等出现变

化，诱导s一10013蛋白及血浆皮质醇水平上升，导

致患者认知功能损伤"J。皮质醇是由肾上腺素

分泌的荷尔蒙，可维持机体正常的生理机能，由于

认知功能的对应海马区伴肾上腺皮质激素受体，

应激反应时能够使糖皮质激素的分泌过度，进而

导致海马神经元损伤，使认知功能出现变化。

$10013蛋白是神经胶质细胞的一种标记物，当脑

组织发生损伤时，能够相应损害神经胶质细胞，

$1001B蛋白通过细胞间液进入脑脊液，进而经异

常血一脑屏障到达血液中，其血清水平能够客观反

映患者的认知功能状态旧J。李丽萍等∽1研究发

现，术后认知功能障碍与疼痛有着紧密的联系，持

续强烈的疼痛能够影响机体的记忆与学习能力，

甚至导致海马结构产生器质性损伤，减轻术后疼

痛能够明显降低术后认知功能变化。

地佐辛是临床上常用镇痛药，是人工合成的

阿片受体拮抗．激动剂，其起效时间、镇痛强的与

吗啡相当，但安全性更高¨⋯。纳络酮为阿片类受
体拮抗剂，能够使阿片类药物的镇痛作用增强。

地佐辛联合小剂量纳络酮组术后S．100B蛋白及

血浆皮质醇水平更低，表明二者联合使用能够使

机体应激反应得到有效抑制，其机制可能与二者

联合使用能够减轻外周及中枢的敏感化，进而减

少机体释放糖皮质激素，降低一10013蛋白及血浆

皮质醇浓度⋯1。地佐辛联合小剂量纳络酮组术

后VAS评分及MMSE评分显著优于常规麻醉组，

表明二者联合使用后的镇痛效果确切，还可减少

认知功能变化，考虑与地佐辛能够使k受体激动，

导致腺苷酸环化酶合成产生抑制，减少突触前膜

神经递质，造成突触后膜出现超极化，导致痛觉减

弱；同时小剂量纳络酮能够上调阿片受体密度，

增强其亲和力，进而使镇痛作用增强，对术后认知

功能影响较小¨2。13I。地佐辛联合小剂量纳络酮

组术后认知功能障碍发生率显著低于常规麻醉

组，表明二者联合使用后能够显著降低术后认知

功能障碍发生率。地佐辛联合小剂量纳络酮组术

后并发症率更低，考虑与地佐辛对U受体同时存

在拮抗与激动作用，且小剂量纳络酮能够使阿片

类药物不良反应减轻，进而降低并发症率。
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