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·临床研究·

术中应用右美托咪定对乳腺癌术后慢性疼痛发生率
的影响

孔敏 周煦燕 姜黎珊 俞丹红 李瑛 沈徐 姚明

[摘要] 目的 观察术中应用右美托咪定对乳腺癌术后慢性疼痛发生率的影响。方法 选择美国麻醉医师协

会（ASA）Ⅰ或Ⅱ级全麻下乳腺癌改良根治手术患者 160例，随机分为全麻+右美托咪定组（D组）和单纯全麻

组（N 组）。记录患两组患者术前 1 d、麻醉苏醒后即刻、术后 24 h、48 h 机械痛阈值；采用视觉模拟评分法

（VAS）评估患者术前1 d、麻醉苏醒后即刻、术后24 h、术后48 h、术后3个月疼痛评分，并统计两组慢性疼痛发生

率以及术后芬太尼使用量。结果 N组患者在苏醒即刻、术后 24 h及术后 48 h痛阈较术前明显降低（q分别=
83.31、14.61、9.45，P均＜0.05），D组苏醒即刻痛阈、术后24 h痛阈值和术后48 h痛阈值与N组相同时间点比较，

疼痛阈值均明显增高（t分别=28.68、4.15、2.76，P均＜0.05）。D组在苏醒即刻及术后24 h VAS评分明显低于N组

（t分别=15.78、3.42，P均＜0.05），D组术后经静脉患者自控镇痛（PCIA）的按压次数及芬太尼使用量比N组明显

减少，术后 3个月的慢性疼痛发生率比N组明显降低，差异均有统计学意义（t分别=9.52、3.42，χ2=7.33，P均＜

0.05）。结论 术中应用右美托咪定能有效提高术中应用瑞芬太尼乳腺癌患者术后痛阈及降低VAS评分，减少术

后阿片类药物的应用，降低慢性疼痛的发生率。
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Effect of dexmedetomidine applied in intraoperation on the incidence of postoperative chronic pain for patients
with mammary cancer KONG Min，ZHOU Xuyan，JIANG Lishan，et al. Department of Anesthesiology，The First Hospital
of Jiaxing，Jiaxing 314000，China
[Abstract] Objective To observe the effect of dexmedetomidine applied in intraoperation on the incidence of postoperative
chronic pain for patient with mammary cancer. Methods One hundred and sixty patients who underwent radical
mastectomy under general anesthesia were randomized into the group N（general anesthesia）and group D（general anesthesia
combined with dexmedetomidine）. Mechanical pain thresholds and visual analogue scale（VAS）were evaluated at the
following points:one day before operation，immediately after anesthesia recovery，24 hours and 48 hours after surgery. The
incidence of chronic pain in postoperative and usage of fentanyl were recorded. Results The mechanical pain thresholds of
group N at immediately after anesthesia recovery，24 hours and 48 hours after surgery were significantly decreased when
compared to the point of one day before operation（q=83.31，14.61，9.45，P＜0.05）. The mechanical pain thresholds of group
D at immediately after anesthesia recovery，24 hours and 48 hours after surgery were significantly higher than those of group N
（t=28.68，4.15，2.76，P＜0.05）.The VAS scores of group D at immediately after anesthesia recovery，24 hours after surgery
were significantly lower than those of the group N（t=15.78，3.42，P＜0.05）.The pressing number after PCIA of group D was
significantly less than that of group N as well as the fentanyl usage and the incidence of chronic pain at 3 months after surgery
（t=9.52，3.42，χ2=7.33，P＜0.05）. Conclusion Intraoperative administration of dexmedetomidine can effectively increase

the pain thresholds and decrease the VAS score in
radical mastectomy patients who undergo general
anesthesia with remifentanil. It can also reduce fentanyl
application and the incidence of chronic pain.
[Key words] chronic pain； mammary cancer；
dexmedetomidine
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如何防治术后急性疼痛转变为慢性疼痛仍然是

术中及术后疼痛管理的一个重要问题。虽然近年来

各种镇痛药物不断被研发并应用于临床，多模式多

机制镇痛方法都在不断改进，但乳腺癌改良根治手

术后一年内慢性疼痛的发生率仍高达30％～55％。

目前其具体的发生机制不清，治疗效果也不理想，术

后慢性疼痛诱发的应激与负性情绪对患者造成的严

重的身心伤害[1]，所以改善慢性疼痛的治疗现状，对

于乳腺癌患者手术后生活质量的提升具有重要意

义。本次研究观察术中应用右美托咪定对乳腺癌术

后慢性疼痛发生率的影响。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2014年6月至2016年11月嘉

兴市第一医院择期在全麻下行乳腺癌改良根治手

术患者148例，其中男性87例、女性61例，年龄18～
60岁，平均年龄（56.87±16.92）岁，美国麻醉医师协

会（American society of anesthesiologists，ASA）分级

Ⅰ～Ⅱ级。排除标准为：术前肝、胰腺、肾功能异常

者；体重指数＞28 kg/m2的肥胖患者；合并糖尿病、

甲亢等代谢性疾病者；有严重的心脑血管病及吸毒

史者；近期有接受过全身麻醉者；恶性肿瘤术后已

明确诊断复发或转移者，研究期间无法取得联系不

能完成病历资料的患者。本次研究经医院伦理委

员会批准，病人或家属签署知情同意书。随机分为

两组：全麻+右美托咪定组（D组）、单纯全麻组（N
组）。两组患者性别、年龄、体重指数和ASA分级等

一般资料比较见表 1。两组比较，差异均无统计学

意义（P均＞0.05）。
表1 两组患者一般资料比较

组别 n

D组 71

N组 77

性别
（男/女）

45/26

42/35

年龄/岁

59.11 ± 17.94

55.87 ± 16.12

体重指数
/ kg/m2

24.19±3.47

24.37±3.12

ASA分级
（Ⅰ/Ⅱ）

28/63

22/ 64

1.2 方法 所有患者术前禁食8 h，禁饮2 h，入手术

室后开放静脉，常规监测血氧饱和度、心电图、脉搏、

脑电双频指数（bispectral index，BIS）及有创动脉压，

给予静脉注射丙泊酚2 mg/kg，瑞芬太尼1.5 μg/kg，罗
库溴铵 0.6 mg/kg麻醉诱导。罗库溴铵注射 1.5 min
后行气管插管，连接麻醉机行机械通气（FiO2 0.5），

维持呼气末二氧化碳（end tidal carbon dioxide，ET⁃
CO2） 35～45 mmHg，瑞芬太尼0.25 μg·kg-1·min-1持

续泵注，根据BIS值与血流动力学参数调节七氟烷

吸入浓度，当BIS值＞60、心率上升＞15％或有创平

均动脉压较诱导前升高＞20％以每次调节幅度为

0.5％来提高七氟烷吸入浓度；当有创平均动脉压＜

70 mmHg或BIS值＜30时降低七氟烷吸入浓度；当

出现持续低血压，降低七氟烷浓度或BIS值＞60时
仍无法纠正，则给予去氧肾上腺素维持循环稳定。

根据肌松监测追加罗库溴铵维持肌松。术中静脉

应用乳酸钠林格氏液和羟乙基淀粉 130/0.4注射液

补充血容量，血红蛋白＜80 g/L 时输注悬浮红细

胞。D组在全麻诱导前15 min静脉泵注右美托咪定

1 μg/kg，全麻醉诱导开始时改为 0.3 μg·kg-1·h-1维

持，其余D组麻醉诱导药物用量及方法和术中麻醉

维持调整与N组相同。手术结束时停用瑞芬太尼与

七氟烷，术后常规使用电子泵行芬太尼经静脉患者

自控镇痛（patient controlled intravenous analgesia，
PCIA）（10 μg/ml，100 ml），待患者清醒后拔除气管

导管送返病房。

1.3 观察指标 采用电刺激仪（由日本光电公司生

产）在手术切口旁3 cm测定记录患者术前1 d、麻醉

苏醒后即刻、术后 24 h、48 h机械痛敏程度；采用视

觉模拟评分法（visual analogue scale，VAS）评分方

法评估患者术前 1 d、麻醉苏醒后即刻、术后 24 h、
术后 48 h、术后 3个月疼痛程度与慢性疼痛发生

率。根据患者自行按压的PCIA次数，计算术后芬太

尼需要量。

1.4 统计学方法 采用SPSS 13.0软件进行数据分

析。正态分布计量资料采用均数±标准差（x±s）表

示，多样本均数间两两比较采用 q检验，组间比较采

用单因素方差分析；计数资料比较采用χ2检验。设

P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组手术前后的电刺激痛阈测定结果见表2
表2 两组手术前后的电刺激痛阈测定结果

组别

D组

N组

术前1 d

2.04±0.31

2.07±0.16

苏醒即刻

1.79±0.34*#

1.45±0.17*

术后24 h

1.97±0.46#

1.71±0.13*

术后48 h

2.01±0.72#

1.85±0.11*

注：*：与术前1 d比较，P＜0.05；#：与N组比较，P＜0.05 。

由表 2可见，D组患者苏醒即刻痛阈值较术前

低（q=3.15，P＜0.05），但术后 24 h和 48 h较术前比

较，差异无统计学意义（q分别=0.88、0.38，P均＞

0.05）。同时，N组苏醒即刻、术后 24 h和术后 48 h
痛阈较术前明显降低，差异有统计学意义（q分别=
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83.31、14.61、9.45，P均＜0.05）。D组术前当天痛阈

与N组比较，差异无统计学意义（t=0.52，P＞0.05）；

D组苏醒即刻痛阈、术后24 h痛阈值和术后48 h痛
阈值与N组相同时间点比较，疼痛阈值均明显增高，

差异有统计学意义（t分别=28.68、4.15、2.76，P均＜

0.05）。
2.2 两组术后VAS评分、PCIA按压次数、芬太尼用

量及术后3个月疼痛发生率指标见表3
表3 两组术后VAS评分、PCIA按压次数、芬太尼用量及术后3个月疼痛发生率比较

组别

D组

N组

VAS评分/分

苏醒即刻

1.09±0.79*

3.30±0.67

术后24 h

1.98±0.95*

2.40±0.70

术后48 h

0.67±0.71

0.80±0.64

PCIA按压次数/次

6.87±2.63*

13.31±5.11

芬太尼用量/mg

0.55±0.39*

0.76±0.22

术后3个月疼痛发生率
/例（%）

10（14.30）*

26（33.76）

注：*：与N组比较，P＜0.05。
由表 3可见，D组苏醒即刻痛阈和术后 24 h痛

阈较N组相同时间点比较明显降低（t分别=15.78、
3.42，P均＜0.05）；D组术后48 h痛阈值与N组相同

时间点比较，差异无统计学意义（t=1.06，P＞0.05）。

D组 PCIA按压次数及芬太尼使用量比N组明显减

少，术后3个月的慢性疼痛发生率比N组明显降低，

差异均有统计学意义（t分别=9.52、3.42，χ2=7.33，P
均＜0.05）。
3 讨论

近年来，被药理和麻醉专家广泛关注的阿片诱

发痛觉过敏现象，可出现在术中应用阿片类药物瑞

芬太尼的围手术期[2～4]。患者使用该类药物一段时

间后，有时会出现痛阈下降、疼痛范围扩大甚至出

现接触痛的情况，是导致术后急性疼痛发生的重要

因素之一。大量文献证明术后急性疼痛可以作为

慢性疼痛形成的一个重要的独立危险因素[5～7]。

右美托咪定是一种新型的α2受体激动剂，主要

作用于中枢及外周神经系统，可以产生较强的镇

静、抗惊厥、抗焦虑作用，可以抑制术中有害的交感

神经刺激作用，同时它还具有一定的镇痛作用。本

次研究中通过术中应用右美托咪定，观察对术后患

者疼痛VAS评分、机械痛阈及 3个月后慢性疼痛发

生率等的影响，结果显示：术前两组痛阈及VAS评

分无差异（P＞0.05）；单纯全麻组患者在苏醒即刻、

术后 24 h及术后 48 h痛阈较术前明显降低（P＜

0.05），说明瑞芬太尼为镇痛药的乳腺癌手术患者

术后机械痛觉阈值明显下降，发生了痛觉过敏，与

Sato等[8]、Yalcin等[9]的研究相一致，瑞芬太尼的应用

诱发了术后痛觉过敏；全麻+右美托咪定组患者苏

醒即刻及术后 24 h痛阈虽然较术前都降低，但全

麻+右美托咪定组痛阈明显比单纯全麻组高（P＜

0.05），提示右美托咪定的应用减少由于瑞芬太尼使

用引起的痛域降低，改善了术后急性疼痛的程度；

术后 48 h时两组痛阈无显著差异（P＞0.05）。患者

术前VAS 评分均为 0，全麻+右美托咪定组在苏醒

即刻和术后 24 h与单纯全麻组相比评分明显降低

（P＜0.05），说明术中应用右美托咪定能够有效改善

患者痛觉评分，缓解了急性疼痛程度；术后48 hVAS
评分全麻+右美托咪定组与单纯全麻组相比，差异无

统计学意义（P＞0.05）。术后PCIA的按压次数及芬

太尼使用量全麻+右美托咪定组比单纯全麻组明显

减少（P＜0.05），术中右美托咪定的应用，减少了术

后阿片类药物的应用，从侧面反映了右美托咪定抑

制了瑞芬太尼的痛觉过敏的发生，降低了急性疼痛

的严重程度。全麻+右美托咪定组患者在术后3个
月慢性疼痛发生率比单纯全麻组明显降低（P＜

0.05），通过控制术后急性疼痛，明显降低了慢性疼

痛的发生率。

已有动物实验表明右美托咪定可以有效抑制

N-甲基-D-天冬氨酸受体介导的低强度的突触后电

位及高强度的突触后电位的作用，进而抑制A和C
初级传入纤维的突触传递产生[10]，证明右美托咪定

能够通过作用于外周神经产生镇痛作用。并且右

美托咪定在脊髓中枢水平能通过作用于突触前膜

和突触后膜上的α2受体，抑制肾上腺素的释放，促

使细胞超级化，阻止痛信号向大脑中枢传递。此

外，在脊髓上水平，右美托咪定还可以作用于蓝斑

部位α2受体抑制突触前膜P物质等其他伤害性因子

的释放，抑制或阻断脊髓后角伤害性刺激的传递。

因此，右美托咪定可以通过外周及中枢多条途径阻

断痛信号传导通路，阻断阿片诱发痛觉过敏形成的

诸多机制，从而抑制痛觉过敏，减轻术后急性疼痛

程度，进而减少慢性疼痛的产生。

（下转第273页）
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综上所述，术中应用高选择性α2受体激动剂右

美托咪定可以有效提高术中应用瑞芬太尼乳腺癌

患者术后的疼痛阈值及降低VAS评分，减少术后

PCIA中芬太尼的用量，降低了乳腺癌患者术后慢性

疼痛的发生率。
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