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　　摘　要：目的　探讨直肠癌患者术后疼痛程度与血清补体Ｃ３、Ｃ４水平的变化趋势及两者相关性。方法　选择择期行直肠癌

根治术患者１００例，视觉模拟量表（ＶＡＳ）评分测量患者术前１２ｈ及术后４、８、１２、２４、４８、７２、１２０ｈ疼痛强度；同一时点采集患者外

周静脉血，采用免疫比浊法测定血清补体系统中Ｃ３、Ｃ４含量。结果　与术前１２ｈ比较，患者的ＶＡＳ评分在术后４、８、１２、２４、４８、

７２ｈ明显增高（犘＜０．０１）；术后１２０ｈ恢复至术前水平。与术前１２ｈ比较，患者术后的血清Ｃ３、Ｃ４水平在术后４、８、１２、２４、４８ｈ

明显降低（犘＜０．０１），术后７２ｈ恢复至术前水平。ＶＡＳ分值与血清补体Ｃ３水平呈明显负相关（狉＝－０．６２２，犘＜０．０１），与血清补

体Ｃ４水平亦呈明显负相关（狉＝－０．６４９，犘＜０．０１）。结论　术后疼痛能激活血清中的补体系统，降低血清补体Ｃ３、Ｃ４水平，从而

抑制机体的免疫反应。
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　　术后疼痛是手术创伤引起机体应激反应的延续或外在表

现，这种应激反应触发机体交感神经系统、肾上腺皮质－垂体

－下丘脑反射，引起明显的神经内分泌功能紊乱，此种应激反

应可以明显抑制机体的免疫反应，使患者出现明显的免疫功能

异常。免疫功能异常主要表现为损伤的组织激活细胞因子或

补体系统，补体系统在机体的非特异性免疫中极为重要，补体

是人正常新鲜血清和组织液中一组具有酶活性的糖蛋白，可以

被抗原抗体复合物或其他因素激活。其中，补体Ｃ３、Ｃ４可反

映机体补体水平，代表机体免疫功能状态。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择河南省南阳市中心医院２０１０年７月至

２０１２年７月全身麻醉下择期行开腹直肠癌根治术患者１００

例。经医院伦理委员会批准并与患者签署知情同意书。纳入

标准：（１）了解并同意参加本次研究者；（２）年龄２５～７５岁，文

化程度小学及以上者；（３）谈话反应准确并能正确回答与镇痛

研究相关的问题者；（４）拟择期全身麻醉下行直肠癌根治术者；

（５）美国麻醉协会评分（ａｍｅｒｉｃａｎｓｏｃｉｅｔｙｏｆａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｙ

ｓｃｏｒｅ，ＡＳＡ）Ⅰ～Ⅱ级者。排除标准：（１）既往有严重器质性疾

病、慢性疼痛史、免疫及内分泌病史、精神病史、脑部损伤手术

史、长期阿片类药物、非甾体抗炎药物及乙醇滥用史的患者；

（２）术前生化全套、血常规、免疫８项功能检查异常（乙型肝炎

５项、丙型肝炎、梅毒、艾滋病）；（３）近期有激素类或影响免疫

功能的药物史；（４）精神类药物使用者。剔除标准：（１）手术中

或术后出现并发症；（２）手术后进入重症监护室（ＩＣＵ）治疗者；

（３）手术后使用镇静药物患者。

１．２　麻醉方法　麻醉前３０ｍｉｎ静脉给予长托宁１ｍｇ，输入林
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表１　　患者围术期不同时间点血清补体Ｃ３、Ｃ４水平的比较（狓±狊，狀＝４０，ｇ／Ｌ）

项目 Ｔ０ Ｔ１ Ｔ２ Ｔ３ Ｔ４ Ｔ５ Ｔ６ Ｔ７

Ｃ３ １．４３±０．１９ ０．５７±０．０９＃ ０．６５±０．２０＃ ０．８９±０．１７＃ ０．８４±０．２１＃ ０．９２±０．１９＃ １．３９±０．２２ １．４２±０．１８

Ｃ４ ０．３６±０．０３ ０．１５±０．０３＃ ０．１７±０．０４＃ ０．２２±０．０２＃ ０．２１±０．０５＃ ０．２４±０．０３＃ ０．３８±０．０５ ０．３８±０．０６

　　＃：犘＜０．０１，与Ｔ０时间点比较。

格氏液８ｍＬ／ｋｇ，面罩吸纯氧３ｍｉｎ后开始麻醉诱导。麻醉诱

导经静脉依次给予咪唑安定０．０５ｍｇ／ｋｇ，芬太尼２μｇ／ｋｇ（均

６０ｓ内注完），丙泊酚１．５ｍｇ／ｋｇ，维库溴铵０．１５ｍｇ／ｋｇ静脉

推注，３ｍｉｎ后喉镜直视下插入气管导管，听诊双肺通气良好

后连接麻醉机行机械通气。控制呼吸（ＩＰＰＶ），设置潮气量为

８～１０ｍＬ／ｋｇ，呼吸频率１２次／ｍｉｎ，维持呼吸末二氧化碳分压

（ＰｅｔＣＯ２）４０ｍｍＨｇ左右。术中给予丙泊酚２０～４０ｍｇ／ｈ、瑞

芬太尼０．５～１．０ｍｇ／ｈ、维库溴铵２．０～３．０ｍｇ／ｈ维持麻醉。

术中维持循环和呼吸参数在正常范围，未见并发症发生。术毕

患者清醒后拔出气管导管，送回病房，不行术后镇痛。

１．３　ＶＡＳ评分观察术后疼痛程度　采用视觉模拟量表

（ＶＡＳ），即ＶＡＳ评分测量患者术前１２ｈ（Ｔ０），术后４ｈ（Ｔ１）、８

ｈ（Ｔ２）、１２ｈ（Ｔ３）、２４ｈ（Ｔ４）、４８ｈ（Ｔ５）、７２ｈ（Ｔ６）、１２０ｈ（Ｔ７）疼

痛强度。ＶＡＳ采用长１０ｃｍ的直线，两端分别标注“无疼痛”

（０分）和“最严重的疼痛”（１０分），患者根据自己所感受的疼痛

程度，在直线上的某一点作记号，用以表示疼痛的强度以及心

理上的冲击。从起点至记号处的距离长度即为疼痛强度评分。

１．４　血清补体Ｃ３、Ｃ４含量测定　分别于Ｔ０～Ｔ７ 各时间点采

集肘静脉血各５ｍＬ，置ＥＤＴＡ抗凝管，２０００ｒ／ｍｉｎ离心２０

ｍｉｎ后分离出血清，－３０℃冰箱保存。应用 ＡＭＳ３００全自动

生化分析仪行免疫比浊法测定补体系统中Ｃ３、Ｃ４含量。

１．５　统计学处理　所有数据均用ＳＰＳＳ１７．０统计软件处理。

所有资料以狓±狊表示，统计方法包括单因素方差分析、Ｐｅａｒ

ｓｏｎ相关分析等，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　患者围术期不同时间点的疼痛程度比较　采用 ＶＡＳ评

分法测量患者术前１２ｈ（１．５±０．３）分，术后４、８、１２、２４、４８、

７２、１２０ｈ分别为（７．８±１．１）分、（７．４±１．４）分、（６．９±１．１）分、

（６．３±１．３）分、（５．１±１．３）分、（４．５±１．６）分、（２．１±０．６）分疼

痛强度，比较围术期不同时间点患者的ＶＡＳ分值。与术前１２

ｈ比较，患者术后４、８、１２、２４、４８、７２ｈ疼痛程度明显增高（犘＜

０．０１）；随时间的延长患者疼痛程度逐渐降低，到术后１２０ｈ患

者的ＶＡＳ分值恢复至术前水平。

２．２　患者围术期不同时间点血清补体Ｃ３、Ｃ４水平比较　采

用免疫比浊法测定血清补体系统中Ｃ３、Ｃ４含量，比较不同时

间点患者Ｃ３、Ｃ４水平（表１）。结果显示，与术前１２ｈ比较，患

者术后的血清Ｃ３、Ｃ４水平在术后４、８、１２、２４、４８ｈ明显降低

（犘＜０．０１），术后７２ｈ后患者血清Ｃ３、Ｃ４水平逐渐恢复至术

前水平。

２．３　患者ＶＡＳ评分与血清补体Ｃ３、Ｃ４水平相关性分析　对

患者的ＶＡＳ分值与血清补体Ｃ３、Ｃ４水平进行Ｐｅａｒｓｏｎ相关分

析，结果发现，ＶＡＳ分值与血清补体 Ｃ３水平呈明显负相关

（狉＝－０．６２２，犘＜０．０１，图１），与血清补体Ｃ４水平亦呈明显负

相关（狉＝－０．６４９，犘＜０．０１，图２）。结果表明，随着患者 ＶＡＳ

分值的降低，血清补体Ｃ３、Ｃ４水平逐渐升高。

图１　　患者围术期不同时间点ＶＡＳ分值与

血清补体Ｃ３水平的相关性

图２　　患者围术期不同时间点ＶＡＳ分值与

血清补体Ｃ４水平的相关性

３　讨　　论

疼痛是一种使人产生不愉快感觉及情绪的感受，常常伴随

着现有或潜在的组织损伤。ＷＨＯ于２００１年提出将疼痛作为

继血压、体温、脉搏、呼吸之后的第５项生命体征。术后疼痛属

于一种强烈的急性疼痛，包括切口痛、肌肉痛、内脏痛和运动痛

等。目前，ＶＡＳ已广泛用于术后疼痛程度的评价。本研究中，

直肠癌术后患者疼痛的峰值出现于术后１２ｈ，随时间的延长，

患者疼痛程度逐渐降低，到术后１２０ｈ后患者的 ＶＡＳ分值恢

复至术前水平，与以往的研究相符［１］。

术后疼痛是手术创伤引起机体应激反应的延续或外在表

现，这种应激反应触发机体交感神经系统、肾上腺皮质－垂体

－下丘脑反射，引起明显的神经内分泌功能紊乱，使去甲肾上

腺素、肾上腺素和肾上腺皮质激素释放增加，胰高血糖素水平

增加，对胰岛素敏感性显著降低，血糖增高，但糖的利用率下

降，机体处于能量消耗增加，组织破坏的分解状态［２，５］。此种

应激反应可以明显抑制机体的免疫反应，使患者出现明显的免

疫功能异常［１，６７］。免疫功能异常主要表现为损伤的组织激活

细胞因子或补体系统，使肿瘤坏死因子、白介素系统、急性反应

蛋白、前列腺素、氧自由基等释放［２４］。补体系统在机体的非特

异性免疫中极为重要，补体是人正常新鲜血清和组织液中一组

具有酶活性的糖蛋白，可以被抗原抗体复合物或其他因素激
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活，其中补体Ｃ３、Ｃ４可反映机体补体水平，代表机体免疫功能

状态［２，８］。补体系统激活时，补体各成分按照一定的顺序出现

连锁酶促反应；其中，Ｃ３参与经典途径的激活，而Ｃ４则在经典

及旁路途径中都起作用［３５］。以往的研究表明，术后疼痛能激

活补体系统，通过补体的消耗，从而抑制机体的免疫功

能［２，８１０］。本研究中，直肠癌术后患者血清补体Ｃ３、Ｃ４水平在

术后４、８、１２、２４、４８ｈ明显降低，说明手术创伤和术后疼痛能

通过激活补体的经典和旁路途径，消耗血清中的Ｃ３、Ｃ４，从而

抑制机体的免疫功能。术后７２ｈ后患者血清Ｃ３、Ｃ４水平逐渐

恢复至术前水平，其原因可能是患者对于手术所致的应激反应

下降，并逐渐适应了手术所致的疼痛，使补体消耗减少，机体免

疫功能逐渐恢复至术前水平。

以往的文献中，术后疼痛患者 ＶＡＳ的较高评分往往对应

着血清补体Ｃ３、Ｃ４水平降低
［９１０］。本研究中，患者的 ＶＡＳ最

高值与血清补体Ｃ３、Ｃ４水平的最低值均出现在术后４ｈ，并且

伴随着ＶＡＳ评分的下降，血清补体Ｃ３、Ｃ４水平逐渐增高。术

后１２０ｈ，患者的ＶＡＳ评分与血清补体Ｃ３、Ｃ４均恢复至术前

水平。对患者的ＶＡＳ分值与血清补体Ｃ３、Ｃ４水平进行Ｐｅａｒ

ｓｏｎ相关分析，结果发现，ＶＡＳ分值与血清补体Ｃ３、Ｃ４水平均

呈明显负相关。结果表明，患者术后疼痛的程度与血清补体

Ｃ３、Ｃ４水平具有一定的相关性；随着患者ＶＡＳ分值的降低，血

清Ｃ３、Ｃ４水平逐渐升高。

综上所述，术后疼痛能通过激活补体的经典和旁路途径，

消耗血清中的Ｃ３、Ｃ４，从而抑制机体的免疫功能。

参考文献：

［１］ ＶｉｓｃｕｓｉＥＲ，ＳｃｈｅｅｈｔｅｒＬＮ．Ｐａｔｉｅｎｔｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄａｎａｌｇｅｓｉａ：Ｆｉｎｄ

ｉｎｇａｂａｌａｎｃｅｂｅｔｗｅｅｎｃｏｓｔａｎｄｃｏｍｆｏｒｔ［Ｊ］．ＡｍＪＨｅａｌｔｈＳｙｓｔ

Ｐｈａｒｍ，２００６，６３（８Ｓｕｐｐｌ１）：Ｓ３１３，ｑｕｉｚＳ１５１６．

［２］ 林桂芳．应激反应的调节与控制［Ｊ］．中华麻醉学杂志，

１９９８，１８（７）：４４５４４７．

［３］ ＭｏｎｓｉｎｊｏｎＴ，ＧａｓｑｕｅＰ，ＣｈａｎＰ，ｅｔａｌ．Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｂｙｃｏｍ

ｐｌｅｍｅｎｔＣ３ａａｎｄＣ５ａａｎａｐｈｙｌａｔｏｘｉｎｓｏｆｃｙｔｏｋｉｎｅｐｒｏｄｕｃ

ｔｉｏｎｉｎｈｕｍａｎｕｍｂｉｌｉｃａｌｖｅｉｎｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＦＡＳＥＢ

Ｊ，２００３，１７（９）：１００３１０１４．

［４］ ＧｕｏＲＦ，ＷａｒｄＰＡ．ＲｏｌｅｏｆＣ５ａｉｎｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎ

ｓｅｓ［Ｊ］．ＡｎｎｕＲｅｖＩｍｍｕｎｏｌ，２００５，２３（４）：８２１８５２．

［５］ＬｉＭ，ＰｅａｋｅＰ，ＣｈａｒｌｅｓｗｏｒｔｈＪ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔａｃｔｉｖａ

ｔｉｏｎｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓｔｏｌｅｕｋｏｃｙｔｅｒｅｃｒｕｉｔｍｅｎｔａｎｄｎｅｕｒｏｐａｔｈｉｃ

ｐａｉｎｆｏｌｌｏｗｉｎｇｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｎｅｒｖｅｉｎｊｕｒｙｉｎｒａｔｓ［Ｊ］．ＥｕｒＪ

Ｎｅｕｒｏｓｃｉ，２００７，２６（１２）：３４８６３５００．

［６］ ＧｒｉｆｆｉｎＲＳ，ＣｏｓｔｉｇａｎＭ，ＢｒｅｎｎｅｒＧＪ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔｉｎ

ｄｕｃｔｉｏｎｉｎｓｐｉｎａｌｃｏｒｄｍｉｃｒｏｇｌｉａｒｅｓｕｌｔｓｉｎａｎａｐｈｙｌａｔｏｘｉｎ

Ｃ５ａｍｅｄｉａｔｅｄｐａｉｎｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｓｃｉ，２００７，２７

（３２）：８６９９８７０８．

［７］ 刘俊杰，赵俊．现代麻醉学［Ｍ］．２版．北京：人民卫生出版

社，１９９７：３１０３１１．

［８］ＢｏｎｉｆａｔｉＤＭ，ＫｉｓｈｏｒｅＵ．Ｒｏｌｅｏｆｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔｉｎｎｅｕｒｏｄｅ

ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎａｎｄ ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＭｏｌＩｍｍｕｎｏｌ，

２００７，４４（７）：９９９１０１０．

［９］ 王太，张小平．上腹部手术后患者自控镇痛对血浆补体

Ｃ３、Ｃ４水平的影响［Ｊ］．中华麻醉学杂志，２００６，２６（６）：

５７４５７５．

［１０］陈理建，梁慧英，林锋．下腹部手术后自控镇痛对血清补

体Ｃ３、Ｃ４和Ｃ反应蛋白的影响［Ｊ］．现代中西医结合杂

志，２００７，１６（１３）：１７４６１７４７．

（收稿日期：２０１４０１０６　修回日期：２０１４０３１０）

（上接第３００７页）

［３］ ＡｍｏｓＳ，ＲｅｄｐａｔｈＧＴ，ＰｏｌａｒＧ，ｅｔａｌ．Ｆａｒｎｅｓｙｌｔｈｉｏｓａｌｉｃｙｌｉｃ

ａｃｉｄｉｎｄｕｃｅｓｃａｓｐａｓｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎａｎｄａｐｏｐｔｏｓｉｓｉｎｇｌｉｏｂｌａｓ

ｔｏｍａｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＣｅｌｌＤｅａｔｈＤｉｆｆｅｒ，２００６，１３（４）：６４２６５１．

［４］ 那键，孙大辉，谷贵山，等．骨形态发生蛋白的细胞内信息

传导机制［Ｊ］．中国老年学杂志，２００８，２８（２４）：２５１２２５１４．

［５］ＳｃｈｍｉｔｔＪＭ，ＨｗａｎｇＫ，ＷｉｎｎＳＲ，ｅｔａｌ．Ｂｏｎｅｍｏｒｐｈｏｅｇｎｅ

ｔｉｅｐｒｏｔｅｉｎｓ：ａｎｕｐｄａｔｅｏｎｂａｓｉｃｂｉｏｌｏｇｙａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｒｅｌｅ

ｖａｎｃｅ［Ｊ］．ＪＯｒｔｈｏｐＲｅｓ，１９９９，１７（２）：２６９２７８．

［６］ ＡｓｔｒｍＡＫ，ＪｉｎＤ，ＩｍａｍｕｒａＴ，ｅｔａｌ．Ｃｈｒｏｍｏｓｏｍａｌｌｏｃａ

ｔｉｏｎｏｆｔｈｒｅｅｈｕｍａｎｇｅｎｅｓｅｎｃｏｄｉｎｇｂｏｎｅｍｏｒｐｈｏｇｅｎｅｔｉｃ

ｐｒｏｔｅｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒｓ［Ｊ］．ＭａｍｍＧｅｎｏｍｅ，１９９９，１０（３）：２９９

３０２．

［７］ＳａｋｏｕＴ．Ｂｏｎｅｍｏｒｐｈｏｇｅｎｅｉｔｃｐｒｏｔｅｉｎｓ：ｆｒｏｍｂａｓｉｃｓｔｕｄｉｅｓ

ｔｏｃｌｉｎｉｌｃａｌａｐｒｏａｃｈｅｓ［Ｊ］．Ｂｏｎｅ，ｌ９９８，２２（６）：５９１６０３．

［８］ ＲｏｓｅｎｚｗｅｇＢＬ，ＩｍａｍｕｒａＴ，ＯｋａｄｏｍｅＴ，ｅｔａｌ．Ｃｌｏｎｉｎｇ

ａｎｄｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆａｈｕｍａｎｔｙｐｅⅡｒｅｃｅｐｔｏｒｆｏｒｂｏｎｅ

ｍｏｒｐｈｏｇｅｎｅｔｉｃｐｒｏｔｅｉｎｓ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌＳｃｉＵＳＡ，１９９５，９２

（６）：７６３２７６３６．

［９］ 宋兴贤．骨形态发生蛋白的基础研究及临床应用［Ｊ］．现

代医药卫生，２００７，２３（７）：１００３１００４．

［１０］ＩｄｅＨ，ＹｏｓｈｉｄａＴ，ＭａｔｓｕｍｏｔｏＮ，ｅｔａｌ．Ｇｒｏｗｔｈｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ

ｏｆｈｕｍａｎｐｒｏｓｔａｇｅｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓｂｙｂｏｎｅｍｏｒｐｈｏｇｅｎｅｔｉｃ

ｐｒｏｔｅｉｎ２［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＲｅｓ，１９９７，５７（２２）：５０２２５０２７．

［１１］刘爽．胶质瘤中ＢＭＰｓ／Ｓｍａｄ１信号路径的表达及功能研

究［Ｄ］．北京：中国人民解放军军事医学科学院，２００７．

（收稿日期：２０１４０１２７　修回日期：２０１４０３２０）

檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶
檶
檶
檶
檶

檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶檶
檶
檶
檶
檶

殞

殞殞

殞

欢迎投稿　欢迎订阅

０１０３ 重庆医学２０１４年８月第４３卷第２３期


