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硬膜外腔单次注射吗啡联合地佐辛静脉用于剖宫产术后镇痛的疗效
及对患者血清 5-羟色胺、泌乳素水平的影响 *
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摘要 目的：探讨硬膜外腔单次注射吗啡联合地佐辛静脉用于剖宫产术后镇痛的疗效及对患者血清 5-羟色胺、泌乳素水平的影响。

方法：选择 2016年 1月至 2018年 11月择期进行剖宫产的产妇 80例，按照随机数字法将其分为观察组和对照组，每组各 40例。

对照组采用硬膜外腔单次注射吗啡自控镇痛，观察组采用硬膜外腔单次注射吗啡联合地佐辛静脉自控镇痛。采用视觉模拟评分

法(VAS)评估两组产妇术后镇痛效果，酶联免疫法及化学发光法分别测定产妇术前、术后 6 h、12 h、24 h和 48 h血清 5-羟色胺水

平及泌乳素水平，并观察两组产妇术后不良反应的发生情况。结果：两组产妇患者术后 VAS评分随着时间延长逐渐降低，观察组

术后第 6 h、12 h、24 h以及 48 h的 VAS评分均显著低于对照组 (P＜0.05)；两组产妇术后血清 5-羟色胺水平均较术前明显降低

(P＜0.05)，而血清泌乳素均较术前显著升高(P＜0.05)，且观察组术后第 6 h、12 h、24 h以及 48 h血清 5-羟色胺水平均显著低于对

照组(P＜0.05)，而血清泌乳素浓度均明显高于对照组(P＜0.05)。两组产妇患者术后均未出现呼吸抑制，对照组恶心(Nausea)、呕

吐、头晕、皮肤瘙痒的发生率明显低于对照组(P<0.05)。结论：硬膜外腔单次注射吗啡联合地佐辛静脉用于剖宫产术后镇痛疗效及
安全性均较硬膜外腔单次注射吗啡自控镇痛更好，产妇术后血清泌乳素及 5-羟色胺浓度显著提高，对于产后抑郁的发病可能有

一定的抑制作用，也有利于产妇术后恢复，尽早哺乳。
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Efficacy of Single Injection of Morphine into Epidural Space combined with
Dezocine Intravenous Analgesia in Parturients after Cesarean Section and Its

Effect on Serum 5-hydroxytryptamine and Prolactin Levels*

To investigate the efficacy of single injection of morphine into epidural space combined with dezocine in-

travenous analgesia in parturients after cesarean section and its effect on serum serotonin and prolactin levels. A total of 80

pregnant women with undergoing elective cesarean section were collected from January 2016 to November 2018. The pregnant women

randomly divided into observation group and control group, 40 cases in each group. The control group received a single injection of mor-

phine controlled analgesia in the epidural space. The observation group received a single injection of morphine combined with dezocine

intravenous analgesia in the epidural space. The analgesic effects of the two groups were evaluated by visual analog scale (VAS). 5-hy-

droxytryptamine level was determined by ELISA at 6 h, 12 h, 24 h, 48 h after caesarean section. The serum prolactin level was deter-

mined by chemiluminescence assay before operation and at 24h after caesarean section. Other conditions and adverse reactions in the two

groups were also observed. The VAS scores of the two groups of maternal patients decreased gradually with time. The VAS scores

of the observation group at 6 h, 12 h, 24 h and 48 h after operation were significantly lower than those of the control group (P<0.05). The
serum serotonin level was significantly lower than that before surgery (P<0.05), while serum prolactin was significantly higher than that

before surgery (P<0.05), and the observation group was 6 h, 12 h, 24 h after operation and serum serotonin levels were significantly lower in

the 48 h group than in the control group (P<0.05), while serum prolactin concentrations were significantly higher than the control group

(P<0.05). The single injection of morphine combined with dezocine into epidural space can produce better analgesic effect

after cesarean section, and significantly increase serum 5-hydroxytryptamine and prolactin levels which have a certain inhibitory effect on

the occurrence of postpartum depression and is also beneficial for postpartum recovery and early lactation.
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前言

近年来，随着二胎政策的放开，我国的剖宫产率也在逐年

增加，目前已达到 40%[1]。剖宫产术后镇痛在临床上得到广泛应

用，产妇特殊的病理生理状态使镇痛药物要求更高。剖宫产术

后疼痛是抑制产妇泌乳素分泌的重要因素，术后镇痛不仅可以

有效缓解产妇因剖宫产带来的疼痛，还能促进乳汁的分泌[2]。此

外，研究表明剖宫产可能会对产妇生理产生影响以及造成一定

的心理负担，一方面会导致术后疼痛的加重，另一方面可能导

致产后抑郁症的发生[3,4]。

国内外研究显示产后抑郁的发生与 5-羟色胺水平有密切

联系，检测血清中 5-羟色胺的水平可对预测产后抑郁的发生

有一定参考作用[5]。临床常将硬膜外腔注射吗啡作为剖宫产术

后镇痛的理想方式[6]。但椎管内注入吗啡易诱发皮肤瘙痒，影响

患者的舒适度，从而限制了其应用[7,8]。地佐辛作为一种新型人

工合成的阿片受体激动拮抗药，在剖宫产术后镇痛应用中疗效

良好且其安全剂量范围大，不良反应发生率较低[9-11]。本研究主

要分析了硬膜外腔单次注射吗啡联合地佐辛静脉注射对剖宫

产术后的镇痛效果及对产妇血清 5-羟色胺、泌乳素水平的阳

性，旨在为临床产妇合理使用镇痛药物提供参考依据。

1 资料和方法

1.1 一般资料

选择 2016年 1月至 2018年 11月择期剖宫产产妇 80例，

ASAⅠ～Ⅱ级，均为第 1次行剖宫产。按照随机数字法分为观

察组和对照组，每组各 40例。对照组平均年龄(27.5± 3.5)岁，体

质量(68.5± 8.7)kg，孕周(38.6± 0.3)；观察组平均年龄(27.7±

4.2)岁，体质量(68.8± 9.4)kg，孕周(38.4± 0.2)。两组一般临床特

征比较均无显著性差异，具有可比性。纳入标准：首次剖宫产；

无精神疾病病史；产前未经历重大突发事件；无心、肝、脾、肺、

肾、内分泌等疾病，无母乳喂养禁忌证；无电解质紊乱及凝血功

能障碍；妊娠期无镇痛药类用药史。排除标准：(1)术前存在血压

高、胎儿宫内窘迫等产科情况；(2)曾有药物成瘾史；(3)乳房缺

陷以及内分泌疾病者；(4)产后新生儿有重大疾病。所有纳入孕

妇均签署知情同意书，本研究经伦理委员会批准展开。

1.2 麻醉方法

两组产妇患者均未给予术前用药，入室后常规监测心电

图、血压、血氧饱和度，并建立静脉通道。产妇患者取左侧卧位，

选择 L3/4间隙硬膜外穿刺，见到脑脊液流出后，首先与蛛网膜

下腔缓慢注入 1.8 mL 0.5%的布比卡因与 1 mL0.9%氯化钠注

射液配制的混合溶液。麻醉平面控制在 T6以下。麻醉效果满意

后进行手术，并注意维持血流动力学稳定。胎儿取出脐带夹闭

紧后对照组和观察组均注入吗啡(东北制药集团沈阳第一制药

有限公司，辽宁)1.5 mg (0.9%氯化钠注射液稀释成 5 mL)于硬

膜外腔中。同时对照组与观察组分别静脉注射以下药物：对照

组静脉注射 0.9%氯化钠注射液 1 mL；观察组静脉注射地佐辛

5 mg (扬子江药业集团有限公司，江苏) 1 mL。手术完成后两组

均连接静脉自控镇痛泵[12]。

1.3 镇痛方法

两组产妇患者使用容量为 100 mL的一次性镇痛泵 (爱普

科学仪器，江苏)进行镇痛。对照组以 0.9%氯化钠注射液 100 mL

加入镇痛泵持续静脉输注。观察组以地佐辛 25 mg(0.9%氯化钠

注射液稀释到 100 mL)加入镇痛泵持续静脉输注镇痛。背景剂

量设为 2 mL/ h，单次自控剂量(PCA)为 0.5 mL/次，锁定时间是

15 min，持续时间 48 h。

1.4 观察指标

1.4.1 镇痛效果 采用视觉模拟评分(VAS)法评估两组产妇患

者术后 6 h、12 h、24 h、48 h镇痛效果。评价标准：0分：无痛；3

分以下：轻微疼痛，可忍受；4-6分：患者疼痛并影响睡眠，可忍

受；7-10分：强烈疼痛，疼痛难忍，影响食欲，影响睡眠[13]。

1.4.2 5-羟色胺水平和泌乳素水平 分别在两组产妇患者术

前、术后 6 h、12 h、24 h、48 h五个时间点采取静脉血 2 mL，分

离血清，酶联免疫法测定 5-羟色胺的含量，化学发光法检测血

清中泌乳素浓度。

1.4.3 不良反应的发生情况 观察产妇剖宫产术后恶心、呕

吐、皮肤瘙痒、呼吸抑制、头晕等不良反应的发生情况。

1.5 统计学分析

数据分析采用 SPSS16.0，计数资料采用百分比表示，组间

对比采用卡方检验或 Fisher精确检验；计量资料采用均数± 标

准差表示，组间对比独立 t检验，组内对比采用配对 t检验，组

间多个时间点采用重复测量数据的方差分析，首先分析两组的

组间差异性、以及各时间点测量值的时间差异性；若存在组间

差异，可进一步进行各时间点的组间差异比较，各时间点的组

间差异比较采用独立样本 t检验；各组的时间差异比较采用

SNK-q检验。P＜0.05表示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组产妇患者术后不同时间点 VAS评分的比较

两组产妇患者术后 VAS评分随着时间延长逐渐降低，其

中观察组术后 6 h、12 h、24 h以及 48 h的 VAS评分均显著低

于对照组，差异具有统计学意义(P＜0.05)，见表 1。

2.2 两组产妇患者不同时间点血清 5-羟色胺水平的比较

两组产妇患者术前血清 5-羟色胺水平差异无统计学意义

(P＞0.05)，两组患者术后血清 5-羟色胺水平均较术前明显降

低，观察组术后第 6 h、12 h、24 h以及 48 h血清 5-羟色胺水平

明显低于对对照组，差异具有统计学意义(P＜0.05)。见表 2。

2.3 两组产妇患者不同时间点血清泌乳素水平的比较

两组产妇患者术前血清泌乳素浓度比较差异无统计学意

义(P>0.05)；两组患者术后血清泌乳素浓度均较术前明显升高，
观察组在术后第 6 h、12 h、24 h以及 48 h血清泌乳素浓度明显

高于对照组，异具有统计学意义(P＜0.05)。见表 2。

2.4 两组产妇患者术后不良反应发生情况的比较

两组产妇患者术后均未出现呼吸抑制 (Respiratory depres-

sion)。对照组出现恶心(Nausea) 2例(5%)、呕吐(Vomiting) 1例

(2.5%)、头晕(Dizziness) 3例(7.5%)、皮肤瘙痒(skin itching)2 例

(5%)；观察组出现恶心 2例(5%)、头晕 1例(2.5%)、但并无呕吐、

皮肤瘙痒等不良反应。经 Fisher精确检验分析，观察组的不良

反应率明显低于对照组，差异具有统计学意义(P<0.05)。
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Note: *P＜0.05 versus before surgery.

Before

surgery

6 h after

surgery
q* P*

12 h

after

surgery

q* P*
24 h

after

surgery

q* P*
48 h

after

surgery

q* P*

Observation group

(n=40)

197.7±

12.3

262.8±

15.3
23.909 ＜0.01

328.3±

19.6
27.589 ＜0.01

373.8±

23.2
30.039 ＜0.01

411.2±

26.7
34.136 ＜0.01

Control group

(n=40)

194.9±

11.6

231.3±

13.6
11.330 ＜0.01

262.9±

15.7
17.089 ＜0.01

303.6±

17.9
29.906 ＜0.01

356.5±

22.6
32.478 ＜0.01

t 1.047 9.732 16.471 15.152 9.890

P 0.298 ＜0.01 ＜0.01 ＜0.01 ＜0.01

Between groups F=14.986，P＜0.01

Time F=9.487，P＜0.01

Between groups×

Time
F=12.125，P＜0.01

Note: *P＜0.05 versus before surgery.

Before

surgery

At 6 h

after

surgery

q* P*
At 12 h

after

surgery

q* P*
At 24 h

after

surgery

q* P*
At 48 h

after

surgery

q* P*

Observation group

(n=40)
484.9± 62.3

464.3±

52.6
6.295 ＜0.01

449.3±

48.1
13.418 ＜0.01

423.6±

40.7
24.410 ＜0.01

413.6±

35.2
28.346 ＜0.01

Control group

(n=40)
484.9± 62.4

436.9±

42.3
4.678 ＜0.01

419.9±

40.3
6.908 ＜0.01

398.8±

38.2
13.766 ＜0.01

362.4±

26.8
15.643 ＜0.01

t 484.9± 62.5 2.567 2.963 2.81 7.319

P 484.9± 62.6 0.012 0.004 0.006 ＜0.01

Between groups F=15.234，P＜0.01

Time F=12.194，P＜0.01

Between groups×

Time
F=14.052，P＜0.01

3 讨论 剖宫产术后疼痛主要是来自于腹部切口和子宫收缩，疼痛

Note: *P＜0.05 versus 6 h after surgery.

表 1 两组产妇患者术后不同时点 VAS评分的比较

Table 1 Comparison of the VAS scores at different time points after surgery between two groups

At 6 h after

surgery

At 12 h after

surgery
q* P*

At 24 h after

surgery
q* P*

At 48 h after

surgery
q* P*

Observation group

(n=40)
2.2± 0.2 1.7± 0.1a 16.101 ＜0.01 1.2± 0.1 25.344 ＜0.01 1.0± 0.1 34.001 ＜0.01

Control group

(n=40)
3.2± 0.2 2.5± 0.1 6.19 ＜0.01 1.7± 0.2 9.319 ＜0.01 1.5± 0.1 20.59 ＜0.01

t 22.361 35.777 14.142 22.361

P ＜0.01 ＜0.01 ＜0.01 ＜0.01

Between groups F=16.672，P＜0.01

Time F=11.092，P＜0.01

Between groups×

Time
F=14.548，P＜0.01

表 2 两组产妇患者不同时间点血清 5-羟色胺水平的比较(ng/L)

Table 2 Comparison of the serum serotonin levels at different time points after operation between two groups (ng/L)

表 3 两组产妇不同时间点血清泌乳素浓度比较(滋g/L)
Table 3 Comparison of the serum prolactin concentrations at different time points after operation between two groups(滋g/L)
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Note: *Fisher precise test.

可抑制催乳素分泌以及增加产妇出血的风险，并可能会引发一

系列的并发症[14]。因此，良好的术后镇痛效果对剖宫产产妇而

言十分重要，不但能缓解患者疼痛，而且能避免机体产生一系

列并发症，尽快促进产妇患者的产后恢复[12]。目前，临床上剖宫

产术后镇痛方式很多，其中最常用的是硬膜外方式。阿片类药

物是镇痛成分的核心，但各种镇痛药物都有一定的缺陷，在发

挥镇痛作用的同时也可能引起很多不良反应，如恶心、呕吐、头

晕、皮肤瘙痒等[15,16]。

地佐辛是一种新型阿片受体混合激动 -拮抗药，属于吗啡

烷类衍生物，但基本不具有药物成瘾性与耐受性，是较为安全

可靠的术后镇痛药物。阿片类受体包括 滋、啄、资、着、滓等，地佐辛
主要通过激动拮抗 滋和 资受体产生镇痛作用，其中对 滋受体
有激动拮抗的双重作用，而 滋受体可产生镇痛、欣快感[17]。因

此，剖宫产术后药物镇痛所产生的皮肤瘙痒、呕吐、恶心等不良

反应率较低。地佐辛对 资受体有完全激动作用从而产生较强的
镇痛以及轻微呼吸抑制效果[18]。大量的研究证明显示地佐辛应

用于剖宫产术后镇痛效果好，安全性高且不良反应较少[19-21]。本

研究结果显示硬膜外腔单次注射吗啡联合地佐辛组产妇患者

术后不同时点 VAS评分均明显低于对照组，提示地佐辛可有

效缓解剖宫产术后静息痛、动态痛及子宫收缩痛，效果显著优

于单次注射吗啡自控镇痛。此外，硬膜外腔单次注射吗啡联合

地佐辛组不良反应发生率明显低于对照组，这可能是因为地佐

辛对 滋受体产生拮抗作用从而减轻胃肠道张力，减轻恶心、呕
吐症状，另一方面地佐辛对 资受体产生激动作用从而减轻皮肤
瘙痒。

尽管产后抑郁的发病机制尚不明确，但多数研究显示抑郁

的发生与心理反应和非多巴胺能神经生化改变密切相关，主要

病理改变在中枢神经系统单胺类神经递质 5-羟色胺水平的降

低[22]。研究显示血清 5-羟色胺水平可反映脑部 5-羟色胺水平

情况，通过测定血液 5-羟色胺水平变化有助于评估产后抑郁

症的发生[23,24]。本研究结果显示硬膜外腔单次注射吗啡联合地

佐辛静脉用于剖宫产组的产妇患者术后不同时间点血清中 5-

羟色胺水平均明显高于对照组，提示硬膜外腔单次注射吗啡联

合地佐辛静脉用于剖宫产对产后抑郁的发生有一定抑制作用，

这与以往的研究结果相似。刘幸清等[25]研究发现硬膜外腔单次

注射吗啡联合地佐辛静脉自控镇痛效果良好，并显著提高了术

后 5-羟色胺的水平，降低了产后抑郁症的发病率。

泌乳素也称催乳素，是由脑垂体前叶嗜酸性细胞分泌的一

种蛋白类多肽激素，妇女在怀孕后期及哺乳期泌乳素分泌增

多，可促进乳腺发育与泌乳并维持泌乳[26]。产后 24 h的高浓度

泌乳素刺激有利于早泌乳和多泌乳，而产妇产后早泌乳、多泌

乳是进行母乳喂养的关键[27]。产妇产后泌乳素分泌水平受到多

种因素影响，其中产妇剖宫产术后疼痛是最主要的因素，这是

因为剖宫产术后疼痛会引起交感神经兴奋，儿茶酚胺增多从而

抑制泌乳素分泌，造成延期泌乳或降低乳汁分泌水平，同时术

后疼痛引起的焦虑、紧张、睡眠不足也会抑制泌乳素分泌[28,29]。

因此，良好的术后镇痛疗效对产妇术后康复，尽早哺乳起着重

要作用。本研究结果显示吗啡联合地佐辛与单次注射吗啡两组

镇痛方式下血清中泌乳素浓度均较剖宫产术前显著升高，而且

硬膜外腔单次注射吗啡联合地佐辛组泌乳素浓度术后不同时

点升高更为明显，提示良好的术后镇痛能有效缓解交感神经兴

奋程度、产妇的应激反应、术后疼痛等因素，从而促进了泌乳素

的分泌。熊志刚等[30]也发现地佐辛静脉自控镇痛效果良好，有

利于提高产妇血清泌乳素水平，而且不良反应较少，结果与本

研究一致。

综上所述，硬膜外腔单次注射吗啡联合地佐辛静脉用于剖

宫产术后镇痛疗效及安全性均较硬膜外腔单次注射吗啡自控

镇痛更好，产妇术后血清泌乳素及 5-羟色胺浓度显著提高，对

于产后抑郁的发病可能有一定的抑制作用，也有利于产妇术后

恢复，尽早哺乳。
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