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　 　 【摘要】 　 目的　 探讨单纯静脉全麻、胸椎旁神经阻滞联合静脉全麻和硬膜外阻滞联合静脉全麻

对开胸食管癌切除术患者免疫功能和远期转归的影响。 方法　 选择左开胸食管癌切除术患者 １２０
例，男 ７４ 例，女 ４６ 例，年龄 ４０～７５ 岁，ＢＭＩ ２０～２５ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ Ⅰ或Ⅱ级，采用随机数字表法随机分为

三组：单纯静脉麻醉组 （Ｇ 组）、硬膜外阻滞联合静脉麻醉组（ＥＧ 组） 和胸椎旁神经阻滞联合静脉麻

醉组（ＰＧ 组），每组 ４０ 例。 ＥＧ 组于 Ｔ６－７间隙行硬膜外穿刺并置管，注入 ０ ５％罗哌卡因 １５ ｍｌ，每 ５０
分钟注射 ０ ５％罗哌卡因 ５ ｍｌ。 ＰＧ 组于麻醉诱导前行超声引导下术侧胸椎旁神经阻滞，于 Ｔ４ 和 Ｔ７

两点各注入 ０ ５％罗哌卡因 １５ ｍｌ。 三组均常规行全麻静脉诱导及维持，术后采用 ＰＣＩＡ。 记录术中

麻醉药物、血管活性药物用量。 于麻醉诱导前、术毕、术后 ２４、４８ ｈ 收集中心静脉血液 １０ ｍｌ，采用流

式细胞仪测量 Ｔ 淋巴细胞亚群 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋浓度。 随访患者术后治疗及复发情况，记录生存

率和术后复发率。 结果　 与 Ｇ 组比较，术毕时 ＰＧ 组、ＥＧ 组瑞芬太尼用量、血管活性药物使用率明

显降低（Ｐ＜０ ０５），术后 ２４ ｈ 时 ＥＧ 组和 ＰＧ 组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋细胞水平明显升高（Ｐ＜０ ０５）。 ＰＧ 组生存

率明显高于 ＥＧ 组、Ｇ 组（Ｐ＜０ ０５）。 结论　 相较于单纯静脉全麻及硬膜外阻滞联合静脉全麻，胸椎

旁神经阻滞联合静脉全麻可维持食管癌根治术患者术中血流动力学稳定，并改善术后细胞免疫功能

及远期转归。
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　 　 食管癌根治术的常规麻醉方式为静脉全麻或

硬膜外阻滞联合静脉全麻。 硬膜外阻滞可减少麻

醉药物用量，但由于阻滞交感神经，可能会诱使低

ＢＰ 和 ＨＲ 异常等并发症［１］。 随着超声技术的发展，
胸椎旁神经阻滞已被广泛用于食管癌根治术。 据

报道，胸椎旁神经阻滞及硬膜外阻滞可减少术中阿

片药用量以及应激反应的发生，但关于两者对食管

癌患者免疫功能影响的报道却较少。 本研究拟通

过以硬膜外阻滞和单纯静脉全麻作为对照， 综合评

价胸椎旁神经阻滞对食管癌患者围术期血流动力

学、细胞免疫功能和远期转归的影响。

资料与方法

一般资料　 本研究经医院伦理委员会通过，患
者签署知情同意书。 选择 ２０１６ 年 １ 月至 ２０１７ 年 ２
月择期左开胸食管癌根治术患者，性别不限，年龄

４０～７５ 岁，ＢＭＩ ２０ ～ ２５ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ Ⅰ或Ⅱ级，符合

《食管癌根治术胸部淋巴结清扫中国专家共识

（２０１７ 版）》的诊断标准。 排除标准：有内分泌疾病

病史，术前曾接受过放疗、化疗、激素治疗或输血，
穿刺部位有感染。

分组与处理　 术前禁食 １２ ｈ，禁饮 ４ ｈ，均不予

术前药。 入手术室后，监测 ＳｐＯ２、ＢＰ、ＥＣＧ，开放外

周静 脉 输 液 通 路， 按 体 重 计 算 输 液 量 ５ ～ １０
ｍｌ·ｋｇ－１·ｈ－１，在 １％利多卡因局麻下行右颈内静

脉或右锁骨下静脉穿刺置管。 采用随机数字表法

随机分为三组：单纯静脉麻醉组 （Ｇ 组）， 硬膜外阻

滞联合静脉麻醉组（ＥＧ 组） 和胸椎旁神经阻滞联合

静脉麻醉组（ＰＧ 组）。
ＥＧ 组在全麻诱导前 ２０ ｍｉｎ 于胸椎 Ｔ６⁃７椎间隙

行硬膜外穿刺并置管。 预试验量采用 ０ ５％利多卡

因 １０ ｍｌ，５ ｍｉｎ 后未出现全脊麻等并发症，则追加有

效量 ０ ５％罗哌卡因 １５ ｍｌ，每隔 ５０ 分钟追加 ０ ５％
罗哌卡因 ５ ｍｌ，确定阻滞平面后行全麻诱导。

ＰＧ 组在全麻诱导前 ２０ ｍｉｎ 于超声引导下进行

胸椎旁神经阻滞穿刺，患者取侧卧位，常规消毒铺

巾，用 １％利多卡因进行局麻，以相应胸椎棘突为参

考，旁开 ２ ５ ｃｍ 处为穿刺点。 将超声探头放在横突

上，在其上缘显示为高回声即横突，其外侧可见一

高亮回声带，即壁层胸膜。 在壁层胸膜上部可出现

暗回声区，即肋骨，胸椎旁间隙即在三者（肋骨、横
突、肋横突韧带）所构成的三角中。 在超声引导下，
于 Ｔ４ 和 Ｔ７ 两点以 １８ Ｇ 的穿刺针采用平面内技术

进行穿刺并注入 ０ ５％罗哌卡因 １０ ｍｌ，确定阻滞平

面后行全麻诱导。
麻醉方法　 麻醉诱导：三组均采用静脉全麻诱

导，依次静脉注射咪达唑仑 ０ ０５ ｍｇ ／ ｋｇ、舒芬太尼

０ ５ μｇ ／ ｋｇ、丙泊酚 ２ ｍｇ ／ ｋｇ、罗库溴铵 ０ ６ ｍｇ ／ ｋｇ。
诱导完毕后，经口明视插入左侧双腔气管导管，纤
维支气管镜确认气管导管位置后行机械通气，ＶＴ

８～１０ ｍｌ ／ ｋｇ，ＲＲ １２ 次 ／分，单肺通气后 ＶＴ ６ ｍｌ ／ ｋｇ，
ＰＥＥＰ ５ ｍｍＨｇ，根据ＰＥＴＣＯ２调节 ＲＲ。 麻醉维持：三
组术中均采用静脉全麻药丙泊酚、瑞芬太尼进行麻

醉维持，采用闭环靶控输注系统输注丙泊酚（血浆

靶浓度 ３ ～ ６ μｇ ／ ｍｌ），闭环参数 ＢＩＳ ４０ ～ ５０。 根据

ＢＩＳ 值、手术刺激、患者情况调整 ＴＣＩ 浓度。 靶控输

注泵输注瑞芬太尼（血浆靶浓度 ４ ～ ６ ｎｇ ／ ｍｌ），瑞芬

太尼靶浓度根据 ＢＰ 和 ＨＲ 进行调整。 间断静脉注

射罗库溴铵维持肌松。 手术缝皮结束停止丙泊酚

和瑞芬太尼，待患者恢复自主呼吸后，新斯的明拮

抗肌松。 术中若患者 ＢＰ 升高幅度超过基础值

２０％，增加瑞芬太尼用量（调节梯度 ０ ５ μｇ ／ ｍｌ），若
增加瑞芬太尼用量无效则注射尼卡地平，若 ＢＰ 降

低幅度超过基础值 ２０％，则减少瑞芬太尼用量并增

加液体输注，若效果较差则静注甲氧明 １ ｍｇ。 如

ＨＲ＞９０ 次 ／分且 ＢＰ 异常，先调节 ＢＰ 至正常水平再

调节 ＨＲ，如 ＢＰ 正常则静注艾司洛尔 ２０ ｍｇ；如 ＨＲ
＜６０ 次 ／分，调节 ＢＰ 或静注阿托品 １ ｍｇ。 待患者恢

复自主呼吸后，去氧观察 １０ ｍｉｎ，如 ＳｐＯ２ ＞９５％，拔
除气管导管，送入 ＰＡＣＵ。 拔管时应满足以下条件：
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患者意识清醒，呼之睁眼，呼吸道顺畅，能够配合指

令，ＳｐＯ２ 正常，每分通气量满足正常标准，拔管后无

呼吸道梗阻等因素存在。 术后三组均连接 ＰＣＩＡ 镇

痛泵，舒芬太尼 ２ μｇ ／ ｋｇ＋酮咯酸氨丁三醇 ２１０ ｍｇ＋
托烷司琼 １０ ｍｇ，用生理盐水稀释至 １００ ｍｌ，负荷剂

量 ２ ｍｌ，背景剂量 ２ ｍｌ ／ ｈ，ＰＣＡ 剂量每次 ２ ｍｌ，锁定

时间 １５ ｍｉｎ。
观察指标 　 记录麻醉时间、手术时间、术中尿

量和住院时间。 记录术毕时瑞芬太尼用量、丙泊酚

用量、血管活性药物使用情况。 于麻醉诱导前、术
毕、术后 ２４、４８ ｈ 时采集中心静脉血样 １０ ｍｌ，置于

ＥＤＴＡ 管中，采用 Ｎａｖｉｏｓ 型流式细胞仪测定 Ｔ 淋巴

细胞亚群 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋浓度，计算 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋

比值。
随访时间为 ３６ 个月。 根据患者手术后时间，每

１—６ 个月，分别采用胸片、胸部 ＣＴ 检查。 一旦术后

检查提示复发，立即行 ＣＴ 或 ＭＲＩ 确定。 复发的诊

断基于 ＣＴ 或 ＭＲＩ 的影像学证据。 患者复发后的治

疗不尽相同。 患者死亡作为复发，转移或并发症的

结局。 生存期为患者手术后至肿瘤复发、随访时间

结束或至失访的时间，如果在第 １ 次随访时间内出

现失访则剔除该病例，若在第 １ 次随访结束后的随

访内出现失访则按照截尾数据处理。
统计分析 　 采用 ＳＰＳＳ １７ ０ 统计软件分析数

据。 正态分布计量资料以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，
组间比较采用成组 ｔ 检验，组内比较采用重复测量

数据的方差分析；偏态分布计量资料以中位数（Ｍ）
和四分位数间距（ ＩＱＲ）表示，组间比较采用秩和检

验；计数资料比较采用 χ２ 检验。 时间－生存曲线以

Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法进行统计学描述，Ｌｏｇ⁃Ｒａｎｋ 检验进

行单因素分析。 Ｐ＜０ ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

本研究共纳入患者 １２０ 例，每组 ４０ 例。 三组患

者性别、年龄、ＢＭＩ、ＡＳＡ 分级、ＴＮＭ 分期、麻醉诱导

时间、麻醉维持时间、手术时间、术中尿量和住院时

间差异无统计学意义（表 １）。
术毕时 ＰＧ 组、ＥＧ 组瑞芬太尼用量、血管活性

药物使用率明显低于 Ｇ 组（Ｐ＜０ ０５）。 三组患者丙

泊酚用量差异无统计学意义（表 ２）。
与麻醉诱导前比较，术毕、术后 ２４ 和 ４８ ｈ ＥＧ

组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋细胞浓度明显降低（Ｐ＜０ ０５），术毕

和术后 ２４ ｈ ＰＧ 组和 Ｇ 组 ＣＤ３＋和 ＣＤ４＋细胞浓度明

显降低（Ｐ＜０ ０５），术毕和术后 ４８ ｈ ＥＧ 组 ＣＤ４＋ ／

表 １　 三组患者一般情况的比较

指标
Ｇ 组

（ｎ＝ ４０）
ＥＧ 组

（ｎ＝ ４０）
ＰＧ 组

（ｎ＝ ４０）

男 ／女（例） ２５ ／ １５ ２７ ／ １３ ２２ ／ １８

年龄（岁） ６０ ０±４ ２ ５８ ０±６ ４ ５７ ４±７ ０

ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） ２３ ４±２ ６ ２３ ２±１ ６ ２２ ０±１ ８

ＡＳＡ Ⅰ／Ⅱ级

（例）
２６ ／ １４ ２１ ／ １９ １２ ／ ２８

ＴＮＭ Ⅰ—Ⅱ／
Ⅲ—Ⅳ级（例）

１２ ／ ２８ １０ ／ ３０ １６ ／ ２４

麻醉诱导时间

（ｍｉｎ）
４ ２±１ １ ４ ４±１ ３ ４ ０±１ １

麻醉维持时间

（ｍｉｎ）
２１０ ０±４２ ０ ２００ ０±３６ ０ １９０ ０±４５ ０

手术时间

（ｍｉｎ）
２０５ ０±３７ ０ １８４ ０±３１ ０ １７２ ０±３８ ０

术中尿量

（ｍｌ）
７３６ １±１２６ ７ ７５６ ３±２３５ ７ ６８７ ３±１５４ ４

住院时间

（ｄ）
２３ ５±７ ５ １９ ９±２ ６ ２２ ４±５ ３

表 ２　 三组患者用药情况和住院时间的比较

组别 例数
丙泊酚

用量（ｍｇ）
瑞芬太尼

用量（ｍｇ）
血管活性

药物［例（％）］

Ｇ 组 ４０ １ １６２ ０±５１０ ０ ３ ４±１ ０ ２０（４５）
ＥＧ 组 ４０ ９１３ ０±３８１ ０ ０ ４±０ ６ａ １５（３８） ａ

ＰＧ 组 ４０ ８８３ ０±２５５ ０ ０ ８±０ ６ａ １４（３５） ａ

　 　 注：与 Ｇ 组比较，ａＰ＜０ ０５

ＣＤ８＋比值明显降低（Ｐ＜０ ０５），术后 ４８ ｈ 时 ＥＧ 组

ＣＤ８＋浓度明显降低（Ｐ＜０ ０５）。 术后 ２４ ｈ ＥＧ 组和

ＰＧ 组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋ 细胞浓度均明显高于 Ｇ 组（Ｐ＜
０ ０５）。 麻醉诱导前、术毕和术后 ４８ ｈ ＥＧ 组和 ＰＧ
组不同细胞浓度差异无统计学意义 （表 ３）。

ＰＧ 组生存率明显高于 ＥＧ 组和 Ｇ 组 （ Ｐ ＝
０ ０２９）（图 １）。

讨　 　 论

本研究选择左开胸并经颈部吻合食管癌根治

术患者，所有手术均由同一组外科医师完成。 因左

开胸食管癌根治术躯体支配神经位于 Ｔ４—Ｔ６ 节段，
因此本研究选择在超声引导下在 Ｔ４ 和 Ｔ６ 两点椎间

隙采用靶向横突法进针［２］，每点注入 ０ ５％罗哌卡
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表 ３　 三组患者不同时点 Ｔ 淋巴细胞亚群的比较（ｘ±ｓ）

指标 组别 例数 麻醉诱导前 术毕 术后 ２４ ｈ 术后 ４８ ｈ

Ｇ 组 ４０ ７１ ７±９ ４ ５１ ６±１５ ６ａ ５９ ２±１２ ６ａ ６７ １±１２ １
ＣＤ３＋（％） ＥＧ 组 ４０ ７４ ３±５ ９ ５１ ７±１３ １ａ ６７ ８±５ ７ａｂ ６９ ２±６ １ａ

ＰＧ 组 ４０ ７５ ３±７ ５ ５３ １±１５ ８ａ ６４ ７±１０ ７ａｂ ７１ ３±１０ ３
Ｇ 组 ４０ ４４ ２±１１ ０ １９ ６±８ ０ａ ３０ ８±６ ７ａ ３９ ７±１２ ３

ＣＤ４＋（％） ＥＧ 组 ４０ ５０ ５±８ １ ２４ ２±９ ４ａ ４０ ５±８ ０ａｂ ４２ ０±８ ７ａ

ＰＧ 组 ４０ ４７ １±９ ７ ２５ ０±１２ ５ａ ３８ ６±１０ １ａｂ ４４ ０±１０ ７
Ｇ 组 ４０ ２４ ５±７ ３ ２６ ３±１０ ５ ２４ ４±９ ６ ２４ ２±９ ８

ＣＤ８＋（％） ＥＧ 组 ４０ ２２ ３±４ ３ ２３ ０±９ １ ２３ ６±５ ８ ２４ ２±５ １ａ

ＰＧ 组 ４０ ２５ ３±７ １ ２３ ６±７ １ ２４ ３±９ ６ ２４ ６±１０ １
Ｇ 组 ４０ ２ １±１ ０ ０ ８±０ ５ １ ６±０ ９ ２ １±１ ６

ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋ ＥＧ 组 ４０ ２ ４±０ ８ １ ２±０ ７ａ １ ９±０ ８ａ １ ８±０ ７ａ

ＰＧ 组 ４０ ２ １±０ ９ １ ５±１ １ １ ８±０ ７ ２ １±０ ９

　 　 注：与麻醉诱导前比较，ａＰ＜０ ０５；与 ＧＡ 组比较，ｂＰ＜０ ０５

图 １　 三组患者生存率的 Ｋ⁃Ｍ 曲线图

因 １５ ｍｌ，且硬膜外阻滞在 Ｔ６⁃７ 椎间隙进针并注入

０ ５％罗哌卡因 １５ ｍｌ。 患者均在测定阻滞平面后，
进行全麻诱导，保证阻滞效果。

全身静脉麻醉中，麻醉过浅会造成术中知晓、
血流动力学波动等，而麻醉过深则使呼吸循环系统

功能受到抑制，有研究报道围术期麻醉过深可能增

加术后死亡率［３］。 最新研究提出闭环靶控输注的

概念，本研究依据围术期患者 ＢＩＳ 适宜值 ４０～６０，用
ＴＣＩ 靶控输注泵，闭环输注丙泊酚维持 ＢＩＳ 值在 ４５
～５５，既可以避免麻醉过深增加术后死亡率，又可以

避免麻醉过浅引起血流动力学波动、术中知晓等。
研究发现，开胸手术胸椎旁神经阻滞在控制疼

痛效果方面与硬膜外阻滞效果相当［４⁃５］。 在本研究

中，丙泊酚、瑞芬太尼输注浓度及血管活性药物使

用根据患者 ＢＩＳ 值及血流动力学进行调整，结果显

示胸椎旁神经阻滞组与硬膜外阻滞组瑞芬太尼及

血管活性药物使用量低于单纯静脉全麻组，提示胸

椎旁神经阻滞及硬膜外阻滞可明显改善术中镇痛

效果。
既往研究显示，胸段硬膜外穿刺和置管风险

大，术中易产生低 ＢＰ、ＨＲ 减慢等并发症［６⁃７］，本研

究中，与硬膜外阻滞组比较，胸椎旁神经阻滞组术

中 ＢＰ、ＨＲ 更加平稳，利于患者术后康复，这与以往

报道亦一致［８］，可能原因是胸椎旁神经阻滞仅对一

侧躯体神经进行阻滞，对机体的正常生理影响较

小，阻滞传导疼痛的交感神经，有效抑制有害的应

激反应和炎症反应，维持内环境的稳定［９⁃１０］。
在机体的免疫细胞中，Ｔｈ１ 细胞具有抗肿瘤的

能力，而 Ｔｈ２ 细胞则抑制机体的免疫应答，增加肿瘤

的侵袭性和增殖能力［１１］，其中 ＣＤ４＋ 细胞主要分泌

细胞因子用以调节抗肿瘤免疫，ＣＤ８＋细胞主要分泌

特异性抑制性细胞因子，ＣＤ３＋细胞水平的增加能够

增强机体相应的免疫功能［１２］。 围术期手术创伤可

导致免疫细胞数量减少，发生免疫细胞紊乱与功能

障碍［１３］，Ｔｈ１ ／ Ｔｈ２ 平衡朝向 Ｔｈ２ 方向发展。 围术期

手术创伤所引起的免疫抑制是和交感神经系统以

及下丘脑－垂体－肾上腺轴的激活相关的［１４］，免疫

器官和淋巴器官一般由交感神经以及其分泌的儿

茶酚胺支配，其可作用于 Ｔ 细胞、ＮＫ 细胞的 β２ 受

体感受器，抑制 ＮＫ 细胞的活动，并极化 Ｔ 细胞产生

Ｔｈ２ 细胞分化所需要的细胞因子，诱导 Ｔｈ２ 细胞分

化［１５］。 因此，围术期手术创伤可引起交感神经系统

·０８９· 临床麻醉学杂志 ２０１９ 年 １０ 月第 ３５ 卷第 １０ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０１９，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１０



的过度激活而产生抑制机体肿瘤免疫功能的作用。
此外，对于肿瘤患者来说，应当限制阿片类药物的

使用来减少其对免疫功能的抑制作用，降低其对细

胞毒性 Ｔ 细胞和 ＮＫ 细胞的功能抑制［１３］，减缓 Ｔｈ２
细胞的分化。 有研究报道，硬膜外阻滞联合全麻及

胸椎旁神经阻滞联合全麻可减少围术期应激反应，
降低 ＮＫ 细胞的活动及 Ｔｈ１ 细胞因子的分泌［１６］。
本研究结果显示，胸椎旁神经阻滞联合全麻组和硬

膜外阻滞联合全麻组的 ＣＤ３＋和 ＣＤ４＋细胞在术后 ２４
ｈ 时水平明显高于单纯全麻组，这一结果表明硬膜

外阻滞以及胸椎旁神经阻滞可提高患者围术期免

疫细胞比例，减少免疫抑制，可能与二者可在围术

期抑制交感神经，减少围术期应激反应的传导，减
少儿茶酚胺等细胞介质的产生，从而减缓 Ｔｈ２ 型细

胞过度分化等机制有关。
近年来，行手术治疗的老年食管癌患者越来越

多，性别、年龄、占位情况、ＴＮＭ 分期及麻醉方式等

因素是否是手术近远期的独立危险因素均为研究

热点［１７⁃２０］。 经 Ｌｏｇ⁃Ｒａｎｋ 检验单因素分析后，胸椎旁

神经阻滞组生存率高于其他两组，可见胸椎旁神经

阻滞对食管癌患者远期预后有一定改善作用。
综上所述，胸椎旁神经阻滞联合全麻比较于单

纯全麻可改善食管癌根治术患者围术期免疫功能

和远期转归，相较于硬膜外阻滞联合全麻围术期血

流动力学更加稳定，并发症较少，更宜适用于食管

癌根治术患者。
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［２０］ 　 Ｄｏｎｏｈｏｅ ＣＬ， ＭａｃＧｉｌｌｙｃｕｄｄｙ Ｅ， Ｒｅｙｎｏｌｄｓ ＪＶ． Ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ ｏｆ
ｙｏｕｎｇ ａｇｅ ｏｎ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ ｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ａｎｄ ｊｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｃａｎｃｅｒ． Ｄｉｓ
Ｅｓｏｐｈａｇｕｓ， ２０１１， ２４（８）： ５６０⁃５６８．

（收稿日期：２０１８ １０ ２６）

·１８９·临床麻醉学杂志 ２０１９ 年 １０ 月第 ３５ 卷第 １０ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０１９，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１０


