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摘 要 目的：考察右美托咪定对颈椎手术患者神经元损伤指标、炎性因子及脊髓功能的影响。方法：选取2015年5月－2017年

11月于我院行全麻颈椎手术的患者112例，按随机数字表法分为对照组和右美托咪定组，各56例。两组患者均采用全凭静脉麻

醉方式进行麻醉维持；右美托咪定组患者于麻醉维持前静脉泵注盐酸右美托咪定注射液负荷剂量 0.8 μg/kg，泵注时间＞10 min，

随后以 0.4 μg/（kg·h）的速度持续泵注直至手术前 30 min。观察两组患者麻醉诱导前（T0）、手术结束后 1 h（T1）、手术结束后 1 d

（T2）、手术结束后7 d（T3）的神经元损伤指标[神经胶质纤维酸性蛋白（GFAP）、神经元特异性烯醇化酶（NSE）、基质金属蛋白酶9

（MMP-9）]和血清炎性因子[肿瘤坏死因子α（TNF-α）、白细胞介素6（IL-6）、IL-10]水平，术前及术后第7天的颈椎日本矫形科学学

会（JOA）评分以及术后第1、7天的视觉模拟量表（VAS）评分，并记录不良反应发生情况。结果：两组各有3例患者脱落，各有53例

完成本研究。T0时点，两组患者神经元损伤指标和血清炎性因子水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；T1～T3时点，两组患者

上述指标均显著高于T0时点，且右美托咪定组患者GFAP、NSE、MMP-9、TNF-α、IL-6水平显著低于对照组，IL-10水平显著高于对

照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。术前或术后第1天，两组患者 JOA评分及VAS评分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；

术后第7天，两组患者 JOA评分显著升高，VAS评分显著降低，差异均有统计学意义（P＜0.05），但组间比较差异均无统计学意义

（P＞0.05）。两组患者均未见明显不良反应发生。结论：在麻醉维持前加用右美托咪定可改善颈椎手术患者的血清炎性因子水

平，并一定程度地减轻患者脊髓和神经元损伤，同时不影响用药的安全性。
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Effects of Dexmedetomidine on Neuron Injury Indexes，Inflammatory Factors and Spinal Cord Function

of Cervical Operation Patients

TANG Songjiang，WANG Linghao（Dept. of Anesthesiology，the First Affiliated Hospital of Guiyang College of

TCM，Guiyang 550001，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the effects of dexmedetomidine on neuron injury indexes，inflammatory factors and

spinal cord function of cervical operation patients. METHODS：Totally of 112 patients underwent cervical operation of general

anesthesia in our hospital during May 2015 to Nov. 2017 were divided into control group and dexmedetomidine group according

to random number table，with 56 cases in each group. Anesthesia of both groups was totally maintained by intravenous anesthesia.

Dexmedetomidine group was given intravenous infusion of Dexmeimidine hydrochloride injection with loading dose of 0.8 μg/kg

and injection time of more than 10 min before anesthesia maintenance，and then was continuously pumped to 30 min before

operation at the rate of 0.4 μg/（kg·h）. The levels of neuron injury indexes（GFAP，NSE，MMP-9）and inflammatory factors

（TNF-α，IL-6，IL-10）of 2 groups were observed before anesthesia induction（T0），1 h after operation（T1），1 d after operation

（T2），7 d after operation （T3）. Japanese Orthopedics Academy （JOA） scores of cervical vertebra were observed in 2 groups

before operation and 7 d after operation，and VAS scores were also observed in 2 groups 1 d and 7 d after operation. The

occurrence of ADR was recorded. RESULTS：Each 3 patients of 2 groups withdrew from the study，and each 53 patients of 2

groups completed the study. There was no statistical significance in neuron injury indexes or serum levels of inflammatory factors

between 2 groups at T0（P＞0.05）. At T1-T3，above indexes of both groups were significantly higher than at T0；the levels of

GFAP，NSE，MMP-9，TNF-α and IL-6 in dexmedetomidine group were significantly lower than control group，while the level of

IL-10 was significantly higher than control group，with statistical significance（P＜0.05）. There was no statistical significance in

JOA score or VAS score between 2 groups before operation or 1 d after operation（P＞0.05）. Seven days after operation，JOA

scores of 2 groups were increased significantly，while VAS scores were decreased significantly，with statistical significance（P＜

0.05）；but there was no statistical significance between 2 groups （P＞0.05）. No obvious ADR was found in 2 groups.

CONCLUSIONS： Additional use of dexmedetomidine before anesthesia maintenance can improve the serum levels of

inflammatory factors in cervical operation patients，and relieve neuron spinal cord and injury to certain extent，but would not

influence the safety of drug use.

KEYWORDS Dexmedetomidine；Cervical operation；Neu-

ron；Spinal cord；Injury；Inflammatory factor
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脊柱病变可显著影响机体感觉、运动及自主神经功

能，导致患者生活质量显著下降[1]。随着脊柱外科手术

水平的提高以及内固定器械的快速发展，以手术治疗为

主的综合治疗方案已逐渐成为脊柱病变的主流治疗手

段，脊柱外科手术量逐年增加[1]。术前机械压迫等因素

可引起脊髓和神经元缺血缺氧损伤，而术中机械牵拉、

减压、内固定器械与自体骨的植入等可进一步加重这一

损伤，严重影响手术的效果及患者的远期预后，故脊柱

外科手术中脊髓功能的监测及保护显得尤为重要[2]。右

美托咪定是一种新型的咪唑类衍生物，为高选择性α2肾

上腺素受体激动药，具有显著的抗焦虑、镇痛、镇静、阻

滞交感神经等作用，已被逐渐应用于各类型外科手术的

麻醉过程[3-4]。近年来研究显示，右美托咪定可抑制脊髓

环核苷酸门控的阳离子通道（HCN），调节患者的免疫系

统、氧化应激系统及细胞因子水平等，进而发挥抗炎、抑

制细胞凋亡、抗缺血再灌注损伤等作用[5-6]。本研究通过

探讨右美托咪定对颈椎手术患者神经元损伤指标、炎性

因子及脊髓功能的影响，评价其在颈椎手术中的应用价

值，以期为脊柱外科手术麻醉提供参考。

1 资料与方法
1.1 纳入、排除与脱落标准

纳入标准：（1）年龄＞18岁；（2）既往无癫痫及精神

病史；（3）既往无酒精和药物滥用史；（4）近期未使用过

α2肾上腺素受体激动药；（5）于全麻下行颈椎手术，包括

颈前路分节段减压植骨融合术、颈椎前路钛网植骨联合

带锁钢板固定术、颈椎肿瘤切除术等。

排除标准：（1）合并严重心力衰竭、心律失常、心肌

炎等疾病而不能耐受全身麻醉者；（2）对右美托咪定等

麻醉药物严重过敏者；（3）既往存在颅脑或脊髓损伤，合

并不全瘫或全瘫者；（4）四肢存在残疾或功能障碍者；

（5）严重肝肾功能不全者；（6）伴有糖尿病或糖耐量异常

者；（7）严重贫血者；（8）妊娠期或哺乳期妇女。

脱落标准：（1）依从性较差，不配合本研究者；（2）中

途退出本研究者；（3）中途转院者；（4）病情严重术后1周

内死亡者；（5）出院后失联者。

1.2 研究对象

选取2015年5月－2017年11月在我院行全麻颈椎

手术的患者 112例，采用随机数字表法将患者分为对照

组和右美托咪定组，各56例。两组患者的性别、年龄、体

质量指数（BMI）、美国麻醉医师协会（ASA）分级、原发

疾病、手术时间、术中出血量、补液量、尿量等一般资料

比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，详

见表 1。本研究方案经医院医学伦理委员会审核通过，

所有患者或其家属均知情同意并签署了知情同意书。

表1 两组患者一般资料比较

Tab 1 Comparison of general information of patients between 2 groups

组别

对照组
右美托咪定组

n

56

56

男性/女性，
例

31/25

36/20

年龄（x±s），
岁

48.7±13.7

47.3±14.5

BMI（x±s），
kg/m2

23.8±5.2

22.1±4.3

ASA分级
Ⅱ/Ⅲ级，例

35/21

38/18

原发疾病，例
颈椎骨折

14

13

颈椎肿瘤
11

10

颈椎病
31

33

手术时间
（x±s），min

139.3±40.8

146.8±32.5

术中出血量
（x±s），mL

168.4±48.3

175.5±55.7

补液量（x±s），
mL

1 487.8±405.3

1 527.7±337.6

尿量（x±s），
mL

696.5±133.4

715.7±154.4

1.3 治疗方法

1.3.1 术前准备 所有患者术前均常规禁食、禁饮，并

于术前0.5 h内肌内注射盐酸戊乙奎醚注射液（成都力思

特制药股份有限公司，批准文号：国药准字H20020606，

规格：1 mL ∶ 1 mg）0.5 mg/kg；入室后行呼吸、心率、血氧

饱和度等生命体征常规监测，开放静脉通道并滴注乳酸

钠林格注射液（四川科伦药业股份有限公司，批准文

号：国药准字H20055488，规格：500 mL），面罩吸氧，于

局麻下行桡动脉穿刺置管以直接监测动脉压，并静脉

注射咪达唑仑注射液（江苏恩华药业股份有限公司，批

准文号：国药准字 H20031037，规格：2 mL ∶ 2 mg）0.05

mg/kg+依托咪酯乳状注射液（江苏恩华药业股份有限

公司，批准文号：国药准字H20020511，规格：10 mL ∶ 20
mg）0.3 mg/kg+注射用顺苯磺酸阿曲库铵[江苏恒瑞医

药股份有限公司，批准文号：国药准字 H20060869，规

格：10 mg（按C53H72N2O12计）]0.15 mg/kg；待患者下颌松

弛后行气管插管并连接麻醉机，采用容量控制模式，氧

流量为 2 L/min，潮气量为 8～10 mL/kg，呼气末二氧化

碳分压为 35～45 mmHg（1 mmHg＝0.133 kPa），呼吸频

率调整为13次/min左右。

1.3.2 麻醉维持 两组患者均采用全凭静脉麻醉方式

进行麻醉维持：以0.2 mg/（kg·h）的速度输注注射用顺苯

磺酸阿曲库铵，靶控输注丙泊酚注射液（瑞典 Fresenius

Kabi AB公司，注册证号：J20070378，规格：20 mL ∶0.2 g）+

注射用盐酸瑞芬太尼[宜昌人福药业有限责任公司，批准

文号：国药准字 H20030200，规格：5 mg（按 C20H28N2O5

计）]，两者输注速度分别为 4～8 mg/（kg·min）、0.1～0.2

μg/（kg·min）。右美托咪定组患者于麻醉维持前静脉泵

注盐酸右美托咪定注射液[江苏恒瑞医药股份有限公

司，批准文号：国药准字H20090248，规格：2 mL ∶ 200 μg

（按右美托咪定计）]负荷剂量 0.8 μg/kg，泵注时间＞10

min，随后以 0.4 μg/（kg·h）的速度持续泵注直至手术前

30 min；对照组患者不给予盐酸右美托咪定注射液。术

中观察两组患者脑电双频指数（BIS）和血流动力学变

化，评估其麻醉深度并相应地调整麻醉药物剂量。

1.4 观察指标

1.4.1 神经元损伤指标及血清炎性因子水平 观察两

组患者麻醉诱导前（T0）、手术结束后 1 h（T1）、手术结束

后 1 d（T2）、手术结束后 7 d（T3）的神经胶质纤维酸性蛋

白（GFAP）、神经元特异性烯醇化酶（NSE）、基质金属蛋

白酶 9（MMP-9），采用酶联免疫吸附测定法（ELISA）检

测，试剂盒均由上海拜力生物科技有限公司和上海百蕊
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生物科技有限公司提供；观察两组患者T0、T1、T2、T3时点

的血清肿瘤坏死因子α（TNF-α）、白细胞介素 6（IL-6）、

IL-10水平，采用ELISA法检测，试剂盒均由上海易利生

物科技有限公司提供。

1.4.2 脊髓功能和疼痛评估 观察两组患者术前及术

后第 7天的颈椎日本矫形科学学会（JOA）评分：JOA评

分涉及运动功能、感觉功能及膀胱功能的评估，满分 17

分，评分越低，表明患者脊髓功能越差[7]。观察患者术后

第 1、7天的视觉模拟量表（VAS）评分：依据患者的疼痛

程度进行评分，满分10分，评分越高，表明其疼痛程度越

严重[8]。

1.4.3 不良反应 观察两组患者麻醉过程中不良反应

的发生情况。

1.5 统计学方法

采用SPSS 20.0软件对数据进行统计分析。计量资

料以x±s表示，采用 t检验或方差分析；计数资料以例数

或率表示，采用χ2检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 脱落情况

对照组患者中有 2例因中途转院、1例因不愿意行

血清学检查而退出；右美托咪定组患者中有3例因出院

后失联而退出。两组各有53例完成本研究。

2.2 两组患者不同时点神经元损伤指标比较

T0时点，两组患者血清GFAP、NSE、MMP-9水平比

较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；T1～T3时点，两组患

者血清GFAP、NSE、MMP-9水平均显著高于T0时点，且

右美托咪定组显著低于对照组，差异均有统计学意义

（P＜0.05），详见表2。

表 2 两组患者不同时点神经元损伤指标比较（x±±s，

ng/mL）

Tab 2 Comparison of neuron injury indexes between

2 groups at different time points（x±±s，ng/mL）

组别
对照组

右美托咪定组

n

53

53

时点
T0

T1

T2

T3

T0

T1

T2

T3

GFAP

0.31±0.14

0.82±0.16＊

0.79±0.18＊

0.69±0.13＊

0.34±0.12

0.55±0.15＊#

0.53±0.11＊#

0.42±0.15＊#

NSE

8.6±1.5

16.7±5.1＊

15.6±3.5＊

11.2±2.8＊

8.3±1.8

13.3±4.2＊#

11.3±4.2＊#

9.0±1.9＊#

MMP-9

55.5±10.2

102.8±12.5＊

97.6±9.5＊

78.8±10.8＊

53.2±11.4

93.4±10.3＊#

85.2±12.4＊#

69.3±11.2＊#

注：与T0时点比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. at T0，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.3 两组患者不同时点血清炎性因子水平比较

T0时点，两组患者血清 TNF-α、IL-6、IL-10水平比

较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；T1～T3时点，两组患

者血清TNF-α、IL-6、IL-10水平均显著高于T0时点，且右

美托咪定组TNF-α、IL-6水平显著低于对照组，IL-10水

平显著高于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详

见表3。

表3 两组患者不同时点血清炎性因子水平比较（x±±s，

ng/L）

Tab 3 Comparison of serum levels of inflammatory

factors between 2 groups at different time

points（x±±s，ng/L）

组别
对照组

右美托咪定组

n

53

53

时点
T0

T1

T2

T3

T0

T1

T2

T3

TNF-α

21.2±10.8

48.2±15.8＊

45.6±13.2＊

38.6±10.5＊

20.4±9.3

37.5±12.7＊#

35.2±11.6＊#

29.4±9.7＊#

IL-6

8.0±1.8

14.5±2.5＊

13.6±2.3＊

11.9±2.5＊

8.1±1.4

10.8±2.1＊#

9.7±2.2＊#

9.3±1.3＊#

IL-10

15.0±4.7

42.6±12.8＊

37.8±16.4＊

30.8±10.6＊

13.8±5.8

65.4±15.5＊#

55.6±17.2＊#

41.4±11.3＊#

注：与T0时点比较，＊P＜0.05；与对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. at T0，＊P＜0.05；vs. control group，#P＜0.05

2.4 两组患者JOA评分和VAS评分比较

术前，两组患者 JOA评分比较，差异无统计学意义
（P＞0.05）；术后第7天，两组患者 JOA评分均显著升高，

差异均有统计学意义（P＜0.05），但组间比较差异无统
计学意义（P＞0.05）。术后第1天，两组患者VAS评分比
较，差异无统计学意义（P＞0.05）；术后第7天，两组患者
VAS评分均显著降低，差异均有统计学意义（P＜0.05），

但组间比较差异无统计学意义（P＞0.05），详见表4。

表4 两组患者JOA评分和VAS评分比较（x±±s，分）

Tab 4 Comparison of JOA scores and VAS scores

between 2 groups（x±±s，score）

组别

对照组
右美托咪定组

n

53

53

JOA评分
术前

11.6±4.3

11.3±3.8

术后第7天
13.9±3.6＊

14.5±3.5＊

VAS评分
术后第1天

7.0±1.3

7.4±1.5

术后第7天
4.4±1.6#

4.1±1.3#

注：与术前比较，＊P＜0.05；与术后第1天比较，#P＜0.05

Note：vs. before surgery，＊P＜0.05；vs. 1 d after surgery，#P＜0.05

2.5 不良反应

两组患者在麻醉过程中均未见明显不良反应发生。

3 讨论
脊柱病变具有复杂性和多样性的特点，研究显示约

10％～25％的脊柱损伤患者伴有不同程度的脊髓及神
经元损伤，其中颈椎脊髓及神经元损伤的发生率高达
40％[9]。脊髓及神经元对周围微环境变化较为敏感，颈
椎手术前枕颌带牵引或颅骨牵引以及术中颈髓减压、骨
折复位、内固定装置置入等操作均可直接导致脊髓及神
经元的机械性损伤[2，9]；同时，脊髓周围血管内皮细胞可
因机械牵拉、缺血再灌注等因素受到损伤，使得微血管
壁通透性增强，诱发脊髓组织水肿；此外，血-脊髓屏障
的开放导致中性粒细胞、淋巴细胞等炎症细胞浸润至脊
髓神经周围，造成局部氧自由基的大量释放，进一步对
脊髓及神经元的传导功能造成损害[10]。相关研究显示，

右美托咪定可减轻心肌、脑组织缺血再灌注损伤，降低
心肌缺血、心动过速、术后认知功能障碍的发生率，其可
能的作用机制包括提高脑组织超氧化物歧化酶（SOD）

和过氧化氢酶（CAT）水平，降低血清炎性因子、一氧化
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氮、丙二醛（MDA）水平，抑制儿茶酚胺的释放，改善局部

组织血供，降低谷氨酸兴奋性毒性等[11-12]，然而目前关于

右美托咪定对脊髓损伤的保护作用的相关报道仍较少。

GFAP是星形胶质细胞活化的标志性骨架蛋白，与

血-脊髓屏障的完整性及神经元髓鞘的形成密切相关，

可有效反映神经系统的损伤程度；当脊髓神经系统受损

时，星形胶质细胞增生肥大，脑脊液及血清GFAP水平将

显著上升[13]。NSE 是神经内分泌细胞及神经元参与糖

酵解途径的关键酶；当神经系统受损时，胞质内的NSE

可通过血脑屏障大量释放入血，造成血清 NSE 水平变

化，且与脊髓损伤程度呈正相关[14]。MMP-9是由单核巨

噬细胞、中性粒细胞等合成的蛋白酶，可降解细胞外基

质，提高血管内皮通透性，加重脊髓水肿和炎性损伤[15]。

本研究结果显示，两组患者 T0时点血清 GFAP、NSE、

MMP-9水平比较，差异均无统计学意义；术后T1～T3时

点，两组患者上述指标水平均较T0时点显著升高，但右

美托咪定组显著低于同时点的对照组患者。这表明颈

椎手术可造成一定程度的脊髓和神经元的损伤，但与对

照组比较，右美托咪定可减轻颈椎手术患者脊髓和神经

元的继发性损伤。

TNF-α和 IL-6是导致创伤后微血管损伤的重要炎性

因子，可促进中性粒细胞的黏附和激活，引起炎性损伤

级联反应，诱发脊髓神经缺血缺氧、水肿、发炎等恶性循

环；IL-10是由单核巨噬细胞、Th2细胞、活化的B细胞等

释放的多功能负性调节因子，具有拮抗炎性因子、下调

炎症反应的作用[16]。本研究结果显示，T1～T3时点，两组

患者血清TNF-α、IL-6、IL-10水平均显著高于T0时点，这

主要是由于手术刺激可提高机体的应激水平，导致血清

炎性因子水平有所提高；右美托咪定组患者T1～T3时点

TNF-α、IL-6水平显著低于对照组，IL-10水平显著高于

对照组，这表明右美托咪定可显著减轻颈椎手术患者机

体炎症水平，提高抗炎水平，进而减轻脊髓神经的炎性

损伤。

本研究结果还显示，两组患者术后 JOA评分和VAS

评分虽显著降低，但组间比较差异均无统计学意义。这

可能与颈椎手术后脊髓和神经元功能恢复的影响因素

较多、本研究时间较短等有关，提示右美托咪定对脊髓

功能的远期影响仍需进一步观察。两组患者在麻醉过

程中均未见明显不良反应发生，提示右美托咪定的使用

并未影响用药的安全性。

综上所述，在麻醉维持前加用右美托咪定可改善颈

椎手术患者的血清炎性因子水平，并一定程度地减轻患

者脊髓和神经元损伤，同时未增加不良反应的发生。但

由于本研究样本量较小，且未对所有患者进行长期跟踪

随访，故本文结论仍需大样本、高质量、多中心的随机对

照试验加以证实。
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