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七氟醚联合右美托咪定对老年食管癌根治术患者应激反应、
细胞免疫功能和认知功能的影响 *
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摘要 目的：探讨右美托咪定、七氟醚复合麻醉在老年食管癌根治术患者中的应用价值，并观察患者细胞免疫功能、应激反应、认

知功能的变化情况。方法：纳入我院 2021年 1月 ~2022年 6月期间收治的老年食管癌根治术患者 96例，采用随机数字表法分

组，分别为 A组（32例，七氟醚）、B组（32例，七氟醚复合丙泊酚）、C组（32例，七氟醚复合右美托咪定）。观察三组血流动力学指

标、应激反应指标、细胞免疫功能和认知功能的变化，并记录三组不良反应发生情况。结果：B组、C组气管插管即刻（T1）~术毕

（T3）时间点心率（HR）、平均动脉压（MAP）低于 A组，且 C组低于 B组（P<0.05）。B组、C组术后 3 d肾上腺素（E）、去甲肾上腺素

（NE）和多巴胺（DA）低于 A组，且 C组低于 B组（P<0.05）。B组、C组术后 3 d CD4+、CD3+、CD4+/CD8+高于 A组，且 C组高于 B

组（P<0.05）。B组、C组术后 3 d CD8+低于 A组，且 C组低于 B组（P<0.05）。B组、C组术后 3 d蒙特利尔认知评估（MoCA）评分、

简明精神状态量表（MMSE）评分高于 A组，且 C组高于 B组（P<0.05）。C组的术后认知功能障碍（POCD）发生率低于 A组和 B

组（P<0.05）。A组和 B组的 POCD发生率组间对比无统计学差异（P>0.05）。三组不良反应发生率组间对比无统计学差异（P>0.05）。
结论：老年食管癌根治术患者应用七氟醚联合右美托咪定复合麻醉，可维持血流动力学稳定，改善机体应激反应、免疫抑制和认

知功能损害，且效果较好。
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Effects of Sevoflurane Combined with Dexmedetomidine on Stress Response,
Cellular Immune Function and Cognitive Function in Elderly Patients

Undergoing Radical Resection of Esophageal Cancer*

To investigate the value of dexmedetomidine and sevoflurane combined anesthesia in elderly patients un-

dergoing radical resection of esophageal cancer, and to observe the changes of cellular immune function, stress response and cognitive

function. 96 elderly patients with esophageal cancer who were treated in our hospital from January 2021 to June 2022 were

included. The patients were divided into group A (32 cases, sevoflurane), group B (32 cases, sevoflurane combined with propofol) and

group C (32 cases, sevoflurane combined with dexmedetomidine) by random number table method. The changes of hemodynamic indexes,

stress response indexes, cellular immune function and cognitive function in the three groups were observed, and the occurrence of

adverse reactions in the three groups was recorded. The heart rate (HR) and mean arterial pressure (MAP) at immediate endotra-

cheal intubation (T1)~operation completion (T3) time points in group B and group C were lower than those in group A, and the group C

was lower than the group B (P<0.05). The epinephrine (E), norepinephrine (NE) and dopamine (DA) in group B and group C at 3 d after

operation were lower than those in group A, and the group C was lower than the group B (P<0.05). The CD4+, CD3+ and CD4+/CD8+ in
group B and group C at 3 d after operation were higher than those in group A, and the group C was higher than the group B (P<0.05). 3 d
after operation, CD8+ in group B and group C was lower than that in group A, and the group C was lower than the group B (P<0.05). The
Montreal Cognitive Assessment (MoCA) score and Mini-Mental State Examination (MMSE) score in group B and group C were higher

than those in group A, and the group C was higher than the group B (P<0.05). The incidence of postoperative cognitive dysfunction
(POCD) in group C was lower than that in group A and group B (P<0.05). There was no significant difference in the incidence of POCD
between group A and group B (P>0.05). There was no significant difference in the incidence of adverse reactions among the three groups
(P>0.05). Combined anesthesia with sevoflurane and dexmedetomidine in elderly patients with esophageal cancer undergo-

ing radical surgery can maintain hemodynamic stability, improve stress response, immunosuppression and cognitive impairment, and the
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effect is good.

Sevoflurane; Dexmedetomidine; Elderly; Esophageal cancer undergoing radical surgery; Stress response; Cellular im-

mune function; Cognitive function

前言

食管癌是发生在食管上皮组织的恶性肿瘤，临床较为常

见，随着人们生活和饮食的变化，其发病率不断升高[1]。食管癌

根治术是目前该病的常用治疗手段，可有效延长早中期食管癌

患者的生存期，获得良好的预后[2]。但手术属于一种刺激性治疗

手段，加之手术期间使用的麻醉药物，可导致机体处于不同程

度的应激状态，而应激所引发的全身性损害会影响术后康复和

免疫功能等，部分患者甚至出现术后认知功能障碍（POCD），尤

以老年食管癌根治术患者高发[3,4]。因此，选择合适的麻醉方案，

有利于提高老年食管癌根治术的手术效果，并为其预后改善打

下坚实的基础。七氟醚是一种新型卤族类吸入麻醉药，目前在

临床麻醉实践中已得到广泛的使用，但也有部分患者使用七氟

醚后血流动力学波动较大，需优化麻醉方案[5]。右美托咪定是一

种肾上腺素受体激动剂，也是临床常用的辅助麻醉剂[6]。但其是

否可以用于预防老年食管癌根治术后患者 POCD尚不明确。本

研究观察右美托咪定、七氟醚复合麻醉在老年食管癌根治术患

者中的应用价值，报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

纳入我院 2021年 1月 ~2022年 6月期间收治的老年食管

癌根治术患者 96例，纳入标准：（1）经病理检查、实验室检查确

诊为食管癌，符合食管癌根治术指征；（2）美国麻醉医师协会分

级（ASA）分级 I~II级；（3）患者及其家属签署知情同意书；（4）

年龄逸60岁。排除标准：（1）存在精神疾病者；（2）免疫系统疾

病、内分泌系统疾病者；（3）术前存在急、慢性疾病感染者；（4）

合并肝、心、肾等脏器功能严重不全者；（5）严重呼吸系统疾病

史；（6）既往进行放化疗治疗者；（7）有麻醉药物过敏史者；（8）

中枢神经系统病变者。本研究采用随机数字表法对 96例老年

食管癌根治术患者进行分组，分别为 A组（32例，七氟醚）、B

组（32例，七氟醚复合丙泊酚）、C组（32例，七氟醚复合右美托

咪定）。A组：男性 18例，女性 14例，体质量指数 18~26 kg/m2，

平均（22.97± 0.41）kg/m2；年龄 60~79 岁，平均年龄（69.84±

2.37）岁。B组：男性 17例，女性 15例，体质量指数 17~27

kg/m2，平均（22.54± 0.36）kg/m2；年龄 61~78岁，平均年龄

（68.61± 3.39）岁。C组：男性 16例，女性 16 例，体质量指数

18~28 kg/m2，平均（22.73± 0.52）kg/m2；年龄 62~80 岁，平均年

龄（69.03± 2.46）岁。三组患者年龄、性别、体质量指数等一般资

料对比无差异（P>0.05），具有可比性。
1.2 方法

三组患者术前禁食 8 h，禁饮 6 h，无术前用药。入手术室

后，监测平均动脉血（MAP）、心电图、心率（HR），并开放外周静

脉通路。准确安置电极片，实时监测患者脑电双频指数（BIS），

面罩给氧去氮，麻醉诱导：静脉注射咪达唑仑注射液（国药准字

H20067040，2 mL:2 mg，宜昌人福药业有限责任公司）0.04～

0.05 mg/kg，枸橼酸舒芬太尼注射液[国药准字 H20203650，1 mL:

50 滋g（按 C22H30N2O2S计），江苏恩华药业股份有限公司]0.50～

0.80滋g/kg，依托咪酯注射液（国药准字 H32022992，规格：10mL:

20 mg，江苏恩华药业股份有限公司）0.30 mg/kg和罗库溴铵注

射液（国药准字 H20213778，规格：5 mL：50 mg，杭州泓友医药

科技有限公司）1 mg/kg。麻醉诱导满意后进行气管插管并行机

械通气，单肺通气时呼吸参数设置为：吸入氧浓度 70%～

100%，呼吸频率 10～16次 /分，潮气量 6~8 mL/kg，吸呼比 =1：

2，呼气末二氧化碳分压（PETCO2）维持在 35～45 mmHg。随后

A组以 1～1.5个最低有效肺泡浓度（MAC）七氟醚（国药准字

H20070172，规格：120 mL，上海恒瑞医药有限公司）维持麻醉。

C组以 0.5个MAC七氟醚维持麻醉，同时静脉泵注盐酸右美

托咪定注射液负荷剂量[国药准字 H20183219，规格：2mL:0.2mg

（按右美托咪定计），扬子江药业集团有限公司]1 滋g/kg，10 min
泵注完毕，随后以 0.2 滋g/kg·h的剂量持续静脉泵注右美托咪
定至术毕前 30 min。B组以 0.5个MAC七氟醚维持麻醉，同时

靶控输注（TCI）丙泊酚（国药准字 H20123318，规格：50mL:1.0 g，

西安力邦制药有限公司），维持靶控输注血药浓度为 2～3

滋g/mL。三组患者术中持续泵注注射用盐酸瑞芬太尼[国药准字

H20030197，规格：1 mg（按 C20H28N2O5计），宜昌人福药业有

限责任公司]0.1~0.2 滋g/kg·min。术中维持 BIS值 40～60。术毕

静脉注射甲硫酸新斯的明注射液（国药准字 H41022269，规格：

1 mL:0.5 mg，河南润弘制药股份有限公司）0.04 mg/kg和硫酸

阿托品注射液（国药准字 H32022466，规格：1 mL:5 mg，江苏悦

兴药业有限公司）0.02 mg/kg拮抗残余肌松，静脉注射托烷司

琼[国药准字 H20148002，规格：5 mg（按托烷司琼计），金鸿药

业股份有限公司]5 mg预防术后恶心呕吐。术毕患者均在超声

引导下行胸椎旁神经阻滞，给与 0.5%盐酸罗哌卡因注射液（瑞

典 AstraZeneca AB，进口药品注册证号 H20140763，规格：10mL:

100 mg）2 mg/kg，用于术后镇痛。

1.3 观察指标

（1）血流动力学：记录患者麻醉前（T0）、气管插管即刻

（T1）、手术 2 h（T2）、术毕（T3）的MAP和 HR。（2）应激反应：术

前、术后 3 d采集患者外周静脉血 6 mL，部分血液标本经美国

Beckman公司采购的 DXflex流式细胞仪检测外周血 T淋巴细

胞亚群：CD3+、CD4+、CD8+，计算 CD4+/CD8+。部分血液标本室

温下静置半小时，经我院检验科进行离心处理，采用放射免疫

法检测肾上腺素（E）、多巴胺（DA）和去甲肾上腺素（NE）水平，

严格遵守试剂盒（购自北京核海高技术有限公司）相关说明书

进行。（3）认知功能：术前、术后 3 d 采用简明精神状态量表

（MMSE）[7]评分、蒙特利尔认知评估（MoCA）[8]评分评估患者的

认知功能状况。MMSE量表包括注意力和计算力、瞬时记忆力、
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回忆能力、语言能力、定向力；MoCA包括了语言、执行功能、抽

象思维、视结构技能、计算和定向力、注意与集中、记忆等。两个

量表总分均为 30 分，逸26 分正常，当分数＜26 分为出现

POCD，记录两组 POCD发生率。（4）记录两组不良反应如低血

压、恶心呕吐、苏醒期躁动、颤动等发生率。

1.4 统计学方法

应用 SPSS25.0软件分析数据，符合正态分布的计量资料

（如认知功能评分、血流动力学指标等）用（x± s）表示，两组数
据比较应用 t检验，多组不同时点数据比较应用重复测量方差

分析，计数资料（如不良反应发生率等）以率或比表示，采用 x2

检验，琢=0.05为检验标准。

2 结果

2.1 血流动力学对比

三组 T0时间点 HR、MAP组间对比无差异（P>0.05）。与
T0相比，三组 T1~T 3时间点 HR、MAP先升高后下降（P<0.
05）。B组、C组 T1~T3时间点 HR、MAP低于 A组，且 C组较

B组低（P<0.05）。见表 1。

表 1 血流动力学对比（x± s）
Table 1 Comparison of hemodynamics（x± s）

Groups Time points HR（beats/min） MAP（mmHg）

Group A（n=32） T0 78.56± 6.23 97.89± 6.24

T1 95.52± 5.37a 116.36± 7.22a

T2 91.86± 5.29ab 111.25± 5.33ab

T3 87.89± 5.34abc 106.58± 5.39abc

Group B（n=32） T0 77.89± 5.14 98.23± 5.39

T1 92.72± 5.45ad 112.41± 6.32ad

T2 88.25± 5.59abd 107.09± 5.30abd

T3 84.03± 6.94abcd 102.71± 5.42abcd

Group C（n=32） T0 78.61± 6.17 98.07± 5.68

T1 89.27± 5.83ad 108.94± 6.12ade

T2 85.15± 6.53abde 103.92± 5.52abde

T3 79.22± 6.47bcde 98.93± 5.63bcde

Note: compared with T0 in the group, aP<0.05. Compared with T1 in the group, bP<0.05. Compared with T2 in the group, cP<0.05. Compared with group
A, dP<0.05. Compared with group B, eP<0.05.

2.2 应激反应指标对比

三组术前 E、NE、DA组间对比无统计学差异（P>0.05）。三
组术后 3 d E、NE、DA升高（P<0.05）。B组、C组术后 3 d E、

NE、DA低于 A组，且 C组低于 B组（P<0.05）。见表 2。

Note: compared with the group before operation, aP<0.05. Compared with group A, dP<0.05. Compared with group B, eP<0.05.

表 2 应激反应指标对比（x± s）
Table 2 Comparison of stress response indicators（x± s）

Groups Time points E（pg/mL） NE（pg/mL） DA（ng/L）

Group A（n=32）
Before operation 73.87± 8.22 136.71± 14.26 39.68± 6.71

3 d after operation 118.26± 24.20a 228.60± 23.17a 79.12± 5.63a

Group B（n=32）
Before operation 73.02± 7.57 137.23± 12.97 40.21± 5.89

3 d after operation 104.11± 12.41ad 186.08± 22.86ad 67.43± 6.73ad

Group C（n=32）
Before operation 72.34± 6.92 136.62± 16.88 41.34± 4.21

3 d after operation 91.77± 6.89ade 153.78± 26.74ade 52.69± 6.78ade

2.3 T淋巴细胞亚群指标对比

三组术前 CD4+、CD3+、CD4+/CD8+、CD8+组间对比无差异

（P>0.05）。三组术后 3 d CD4+、CD3+、CD4+/CD8+下降，CD8+升

高（P<0.05）。B组、C组术后 3 d CD4+、CD3+、CD4+/CD8+高于 A

组，且 C组高于 B组（P<0.05）。B组、C组术后 3 d CD8+低于 A

组，且 C组低于 B组（P<0.05）。见表 3。

2.4 认知功能情况对比

三组术前 MMSE、MoCA评分组间对比无差异（P>0.05）。
三组术后 3d MMSE、MoCA评分下降（P<0.05）。B组、C组术后
3d MMSE、MoCA评分高于 A组，且 C组高于 B组（P<0.05）。
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C组的 POCD发生率低于 A组和 B组（P<0.05）。A组和 B组 的 POCD发生率组间对比无差异（P>0.05）。见表 4。

Note: compared with the group before operation, aP<0.05. Compared with group A, dP<0.05. Compared with group B, eP<0.05.

表 3 T淋巴细胞亚群指标对比（x± s）
Table 3 Comparison of T lymphocyte subsets（x± s）

Groups Time points CD3+（%） CD4+（%） CD8+（%） CD4+/CD8+

Group A（n=32） Before operation 41.37± 4.86 36.39± 3.48 22.65± 2.17 1.61± 0.27

3 d after operation 27.79± 4.75a 23.65± 3.53a 31.37± 2.94a 0.75± 0.18a

Group B（n=32） Before operation 41.15± 5.35 36.73± 4.03 22.54± 2.13 1.63± 0.23

3 d after operation 31.07± 6.47ad 27.09± 3.17ad 28.85± 2.27ad 0.94± 0.17ad

Group C（n=32） Before operation 41.24± 6.42 35.91± 5.02 22.49± 3.19 1.60± 0.17

3 d after operation 36.90± 5.57ade 31.76± 4.82ade 26.23± 2.84ade 1.21± 0.22ade

Note: compared with before operation, aP<0.05. Compared with group A, dP<0.05. Compared with group B, eP<0.05.

表 4 认知功能情况对比（x± s）
Table 4 Comparison of cognitive function（x± s）

Groups
MMSE（scores） MoCA（scores） Incidence of POCD

（n, %）Before operation 3 d after operation Before operation 3 d after operation

Group A（n=32） 29.21± 0.32 24.25± 0.22a 29.04± 0.22 24.03± 0.19a 10（31.25）

Group B（n=32） 29.14± 0.28 26.39± 0.38ad 29.09± 0.24 25.98± 0.21ad 9（28.13）

Group C（n=32） 29.11± 0.26 27.92± 0.27ade 29.01± 0.25 27.41± 0.29ade 3（9.38）de

F/x2 1.018 1227.81 0.931 1681.977 6.283

P 0.365 0.000 0.398 0.000 0.003

2.5 不良反应发生率对比 三组不良反应发生率组间对比无差异（P>0.05）。见表 5。

表 5 不良反应发生率对比 [例（%）]

Table 5 Comparison of adverse reaction rates [n（%）]

Groups Nausea and vomiting Quiver Hypotension
Restlessness during

awakening
Total incidence rate

Group A（n=32） 2（6.25） 1（3.13） 1（3.13） 2（6.25） 6（18.75）

Group B（n=32） 1（3.13） 1（3.13） 1（3.13） 1（3.13） 4（12.50）

Group C（n=32） 1（3.13） 1（3.13） 0（0.00） 1（3.13） 3（9.38）

x2 0.294

P 0.201

3 讨论

食管癌根治术创伤大，患者应激反应强烈，表现为垂体－

肾上腺皮质分泌增多和交感神经兴奋，进而引起心跳加快，血

流动力学异常[9]。强烈的应激反应可造成术后免疫功能下降，尤

其抑制由 T淋巴细胞介导的细胞免疫，增加术后感染、肿瘤转

移的发生风险[10,11]。另食管癌根治术中需要单肺通气，加上麻醉

管理中很难达到完全无痛，老年食管癌根治术患者对缺氧的敏

感性及对药物代谢能力均降低，致使易出现脑血流量减少的状

况，增加 POCD的发生率[12]。已有研究表明[13]，麻醉深度、麻醉

药物、单肺通气、手术应激及疼痛程度等均可影响脑认知功能，

导致患者出现 POCD。因此，针对老年食管癌根治术患者而言，

选择一种麻醉平稳，并对应激反应、免疫功能、认知功能影响较

小的麻醉药物的应用方法，对促进患者的术后康复有重要意义。

七氟醚是老年食管癌根治术中的常用麻醉药物，可达到一

定程度的镇静、镇痛作用[14]。但有基础研究证实七氟醚吸入麻

醉可导致神经细胞凋亡，进而降低学习和记忆能力[15]。因此，临

床上对防治七氟醚引起的学习和记忆能力下降应引起足够重

视。丙泊酚是维持麻醉的常用药物，静脉注射后可迅速分布于

全身，40秒内产生睡眠状态，虽可在一定程度上控制人体血流

动力学波动，但本品的镇痛效应较弱，可使颅内压降低、脑耗氧

量及脑血流量减少[16]。右美托咪定是目前新兴的镇静镇痛药，

是有半衰期短、选择性强的 琢2肾上腺素受体激动药，具有稳定
的镇静、觉醒作用，且唤醒效果良好[17]。但有关七氟醚联合右美
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托咪定用于老年食管癌根治术患者的具体麻醉效果仍不明确。

本次研究结果显示，老年食管癌根治术患者采用右美托咪

定、七氟醚复合麻醉，可维持血流动力学稳定，减轻机体应激反

应。考虑原因为：七氟醚可抑制边缘皮层或下丘脑向大脑皮层

传递，进而有效阻断手术刺激，降低患者血液中儿茶酚胺、糖皮

质激素水平，减轻机体应激反应[18,19]。右美托咪定可通过激动突

触前膜 琢2肾上腺素能受体来抑制疼痛信号的传递，进而有效
控制 NE、E和 DA的水平[20]；同时，右美托咪定还可抑制交感

神经活性，从而减轻 HR、MAP升高程度，维持血流动力学稳

定，进一步减轻机体应激反应[21]。本文的研究结果还显示，右美

托咪定、七氟醚复合麻醉可有效减轻老年食管癌根治术患者的

免疫抑制，分析主要是因为右美托咪定通过调节促凋亡 /抗凋

亡蛋白，减少释放的兴奋性神经递质谷氨酸，从而减轻过度免

疫炎性反应，有助于维持机体稳态，促进术后恢复，从而减轻免

疫抑制[22,23]。相关研究发现[24]，在胸外科手术中，POCD的发生率

较高，且年龄也是其高危因素之一。在进行食管癌根治术时，机

体常伴有严重的病理生理学紊乱，炎症级联反应的过度激活，

导致肺内分流增加，脑部易引起缺血缺氧而诱发 POCD[25]。本

文的结果发现，七氟醚联合右美托咪定可有效降低老年食管癌

根治术患者的 POCD发生率。推测与以下两点有关：右美托咪

定可能通过减弱应激反应，从而减轻神经元细胞损伤，改善机

体的认知功能[26,27]。同时，麻醉管理中使用右美托咪定，可调节

保护性细胞因子产生量，恢复神经系统信号的传递，有助于减

轻认知功能损伤[28-30]。另七氟醚联合右美托咪定也未见明显的

不良反应发生率增加。

综上所述，右美托咪定、七氟醚联合用于老年食管癌根治

术患者，可维持血流动力学稳定，减轻机体应激反应，减少对机

体认知功能的损害，改善免疫抑制，麻醉效果较好。
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