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小剂量氯胺酮静脉自控镇痛对严重烧伤休克期 

患者细胞因子平衡的影响 

夏建国 彭坚 肖红 张佳 孙建斌 

【摘要】 目的 探讨严重烧伤休克期患者静脉注射小剂量氯胺酮或联合芬太尼静脉 自控镇痛(PclA)对 

细胞因予平衡的影响。方法 45例严重烧伤患者于伤后 24 h内人院，随机分为传统镇痛(cAT)、静脉注射氯 

胺酮自控镇痛(PCIKA)和静脉注射荇太尼加氯胺酮 自控镇痛(P(：IKFA)3组，每组 1 5例。在积极抗休克的同 

时，CAT组患者根据需要肌肉注射哌替啶 50 mg和异丙嗪 25 mg，PCIKA组给予氯胺酮 20 g／L+氟哌利多 

50 mg／I ，PCIKFA组给予氯胺酮 1 0 g／I +芬太尼 5 mg／I +氟哌利多 50 mg／I ，PCIA负荷量均为 1 ml， 

PcIA用量为 1 n1l，锁定时间 30 rain，持续输入量 】．5 ml／h。检测镇痛前和镇痛后 1、8、24和 48 h血清中白细 

胞 介素一1(II 一1)、II 一6、肿瘤坏北 因子一“( I'NF—a)的浓度 。结果 PCIKA、PCIKFA 两组患者镇痛效果 明显 

优于CAT组(P均-<0．01)。镇痛评分较镇痛前及 AT组明显降低(P均d0．01)各组患者无恶心、呕吐、幻觉 

及呼吸抑制等不良反应。两组 PCIA患肯镇痛开始后 II 一1、TNF—a与镇痛前比较无明显变化(P均>o．05)， 

而 II 一6镇痛开始后 24 h 镇痛前 比较明显降低 (P-Q0．01)，两组 PCIA患 者 II 一l、II 一6及 TNF—a均 明 

显低于 (：AT组(P均d0．01)。结论 严重烧伤休克期患者静脉注射小剂量氯胺酮或联合芬太尼进行自控镇 

痛安全、有效，并有助于维持此类患者休克期细胞因子的平衡状态。 
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Effect of intravenous patient—controlled intravenous analgesia with small dose of ketamine during shock 

stage on cytokine balance in patients with severe burn XIA lian glgo，PENG ]ian，XIA0 Hong· 

ZHANG lia，SUN lian bin．W uhan 7 hird ltospital，W uhan 430060，Hubei，(．Titina 

【Abstract1 Objective To investigate the influences of patient controlled intravenous analgesia 

(PCIA)with small dose of ketamine solely or combined with fentanyl during shock stage on cytokine balance 

in patients with severe burn． Methods Forty—five patients with severe burn and hospitalized within 

24 hours after injury were randomly divided into three groups(，z一 1 5 in each group)：conventional analgesia 

therapy group (group CA I、)，patient controlled intravenous kelamine analgesia group (group PCIKA， 

intravenons small dose ketamine)，and patient controlled intravenous ketamine and fentany analgesia group 

(group PCIKFA， intravenous small dose ketamine combined with fentany1)． In group (．2AT， patients 

received intranmscular injection of dolantin 50 mg and phenergan 25 mg when patients complained of pain．In 

group PCIKA，t)atienls received intravenous infusion with a mixture of ketamine 2O g／I +droperido1 

50 mg／1 ，and in group PCIKFA with a mixture of ketamine 1 0 g／I， }_fentanyl 5 rag／1 + droperidol 

50 mg／l— In tWO grouI)s of PCIA ，patients received loading dose of】ml，with background infusion of 

1．5 ml／h．Pain scores and side effects of analgesics were determined or observed at the time points of before 

analgesia and 1，8，24，48 hours after analgesia，and serum cytokines(including interlukin 1(II 1)， 

II 一6。tumor necrosis factor—q(TNF 0)]were measured at the same time points．Results Pain scores in 

PCIFA and IJCIKFA groups were significantly lower than that of before analgesia and group CAT (al1 

， < 0．O1)．There were no significant differences in heart rate (HR)and mean artery pressure (MAP)in 

three groups． No significant difference in side effects was found in three groups． The serum levels of 

cytokines were significantly lower in two PCIA groups than those of grout)CAT (all P％ 0．01)．Conclusion 

Patient—controlled intravenous analgesia with small doses of ketamine or combined with fentanyl during 

shock stage in patients with severe burn give efficient and safe pain relief，and eytokine balance． 
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烧伤早期细胞因子释放是机体对损伤的应激反 

应，其在烧伤中的作用已引起人们关注 ，但目前 

尚不清楚烧伤患者休克期镇痛对细胞因子平衡的影 

响，以及对维持机体在应激状态下自身稳定的作用。 

本研究旨在观察静脉注射小剂量氯胺酮自控镇痛对 

严重烧伤休克期患者免疫功能的调节作用。 
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l 资料与方法 

1．1 一般资料：选择本院烧伤后 24 h内人院的患 

者45例，其中男 27例，女 18例；年龄 22～57岁；平 

均体重(6O．23±14．20)kg；平均烧伤面积(65．44± 

24．13) ，平均 m度烧伤面积(37．18±15．31)％。伤 

及部位为四肢、躯干或合并头、面、颈部；敛伤原因为 

火焰烧伤、热蒸气烧伤及爆炸伤等。人院后均存烧伤 

创面灼痛，并伴有 同程度的精神抑郁或烦燥 安 

等精神症状。采用分层随机化法将患者分为传统镇 

痛(conventional analgesic therapy，CAT)组、静脉 

注射氯胺 酮 自控 镇痛 (patient controlled intra— 

venous ketamine analgesia，PCIKA)组和静脉注射 

芬太尼加氯胺酮自控镇痛(patient controlled intra— 

venous ketamine and fentany analgesia，PCIKFA) 

组，每组 l5例。 

1．2 镇痛方法：患者入院后立刻根据病情按比例补 

充晶体液和胶体液，以防治低fffI+容量性休克及纠正 

酸碱失衡，并给 纠正水、电解质紊乱等综合治疗。 

CAT组患者根据需要肌肉注射哌替啶 50 mg和异 

丙嗪 25 mg 静脉 自控镇痛(PCIA)用英国佳：上比 

(Graseby)9500 自控镇痛泵给于镇痛药；PCIKA 

组用氯胺酮 20 g／I +氟哌利多50 mg／I ；PCIKFA 

组用氯胺酮 10 g／i +芬太尼 5 mg／I +氟哌利多 

5O mg／i 。PCIA负荷量为1 ml，患者 PCIA用量为 

l ml，锁定时间 30 rain，持续输入量 1．5 ml／h。静脉 

镇痛使用负荷剂母后，若患者疼痛减轻不明显，适当 

追加负荷剂量；在清创、换药后疼痛加剧者须重新使 

用负荷剂最；镇静过深者应减少镇痛药物用量。疼痛 

采用视觉摸拟评分法(VAS)，由专人分别于镇痛前 

及镇痛后 1、4、8、24和48 h随机评估并记录镇痛评 

分，观察患者意识变化、呼吸和循环功能抑制情况以 

及有无恶心、呕吐等不良反应。 

1．3 检测方法：采集患者镇痛前及镇痛后 1、8、24 

和48 h股静脉血，用放射免疫法检测血清白细胞介 

素一1(II 一1)、IL 6及肿瘤坏死因子一d(TNF一 ) 

的含量，药盒均由北京北方免疫试剂研究所提供。 

1．4 统计学处理：检测数据以均数±标准差( ± ) 

表示。组间比较用t检验，组内比较采用单圜素方差 
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分析，P<0．05为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 镇痛药用量：3组患者的性别、年龄、体重、烧 

伤面积、致伤原因和伤后入院开始镇痛时间比较差 

异均无显著性(P均>0．05)，并均渡过休克期最终 

治愈出院。CAT组患者平均注射镇痛药(2．O2土 

0．53)次；PCIA两组患者镇痛药用量第 1个 24 h明 

显多于第 2个 24 h(， <O．O1)；其中PCIKA组的氯 

胺酮用量在 2个 24 h分别为 (660．30±291．58)mg 

和(417．42±153．23)mg；而 PCIKFA组的氯胺酮 

用 量 在 2个 24 h分 别为 (427．53±】39．01)mg和 

(31 2．15±1 42．56)mg，芬太尼的用最在 2个 24 h 

分别为(0．214±0．087)mg和(0．156±0．040)mg， 

PCIKFA组氯胺酮用量明显减少(P<0．01)。 

2．2 镇痛效果和不 良反应 (表 1)：PCIKFA 患者烧 

伤创面疼痛明显减轻，并有 良好的镇静作用，VAS 

评分明显低于镇痛前及CAT组(P均<0．O1)；镇 

痛过程中患者意识清楚，无循环、呼吸功能抑制殷恶 

心、呕吐等不良反应。两组 PCIA患者镇痛效果差异 

无显著性(，)均> 0．05)。 

2．3 II 一1、II 一6和 TNF一0[的变化(表 2)：各组 

患者镇痛前和镇痛后 1 h，II 1、II 一6和 TNF IX 

升高不明显，并均在正常范围内。CAT组镇痛后 8 h 

lL一6、TNF—c【水平逐渐增高，超过正常参考值，镇 

痛后 48 h II 一1、II 6及 I'NF—a均显著升高，与 

镇痛前比较差异均有显著性(P均<O．01)。PCIKA 

及 PCIKFA两组患者镇痛后 II 1、TNF一0[与镇 

痛前比较差异无显著性，而 II 一6镇痛后 24 h与镇 

痛前比较明 降低(，j均<0．01)，镇痛后 8 h，两组 

PCIA患者 II 一6及TNF—d均比CAT组明显降低 

(P均<O．01)。而 lI 1在 镇痛 后 48 h明显低 于 

CAT组(，j均<0．01)。两个PCIA组 除 II 一6于 

镇痛后 8 h差异有屁著性( <O．05)外，其余各时间 

点差异均无显著性 。 

3 讨 论 

氯胺酮具有镇静、催眠和麻醉作用，效果迅速而 

短暂，作为一种非特异性 N一甲基 D 天门冬氨酸 

(NMDA)受体拮抗剂，对临床急性疼痛有较好的抑 

表 I 各种镇痛方法镇痛前后不同时间镇痛的变化( 土 ，n=15) 

Table l Changes of analogue scale at various time points in three groups( 士 ，n=15) 分 

注：与本组镇痛前比较： P．~C0．05，～ P<O．Ol；与 CAT组同时问点比较；△ ，)<0．O1 
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表 2 各种镇痛方法镇痛前后 IL I、IL一6和 TNF a的变化( ± ，n==15) 

Table 2 Changes of IL．1，IL 6,TNF一Ⅱat various time points in three groups(x~s，n= 15) 

注：正常参考值；IL一1为(O．1 9：t-0．06)t~g／l⋯II一6为(0．27士0．1 2)gg／l ，TNF～“为 (25 pmol／l ；与奉组镇痛前比较 ：一P<O-01 

与CAT组同时间点比较：△ P<0．Ol；与PCIKFA组比较： P<0．05 

制作用  ̈，单独静脉使用负荷晕要达到 0．5 mg／kg， 

持续输入量为 6～9 Fg·kg ·rain ，对烧伤休克 

期患者有良好的镇痛作用．并能兴奋呼吸和循环功 

能，与阿片类药物联合静脉持续输注自控镇痛，不仅 

减少阿片类药物的用量，且能延长镇痛时间和提高 

镇痛质量 ，从而减少不良反应。本组资料表明，严 

重烧伤休克期患者采用静脉沣射小剂量氯胺酮镇痛 

具有良好镇痛效果，与传统肌肉注射镇痛相比，其最 

大优点是维持血药浓度接近最低有效浓度。 

烧伤能引起机体一系列内在功能和代谢的改 

变，烧伤早期细胞因子的释放是机体对损伤的应激 

反应。本研究表明，大面积烧伤后患者血中II 1、 

II 一6和 TNF—a逐渐升高，至伤后 24 h左右明显 

高于正常参考值，与文献[1，3]报道一致。研究表明， 

机体过度释放多种细胞因子和炎症介质，如内毒素、 

TNF—a、lI 6等，由此产生连锁放大反应，其 中 

TNF—a在激活细胞因子方面可能起核心作用 ‘， 

TNF—a是急性反应中最早出现的炎性介质，在体 

液炎性反应中有起动和触发作用，使其他细胞因子 

如一一氧化氮(N())、II 6等大量产生和释放．从而 

导致痛觉过敏或异常性疼痛的发生 。 。II 一l具有 

J 泛性生物学活性，可诱导 II 6、 FNF一“等多种 

细胞因子的分泌，并引起发热和代谢性消耗；II 6 

参与损伤后急性期反应，是组织损伤及创伤严重程 

度的重要指标，是宿主对创伤及炎症急性期保护性 

反应的主要介质，无论是烧伤本身还是并发感染均 

能导致 II 一6的释放，烧伤初期患者血浆 II 一6水 

平升高足机体代偿机制的一部分，但其大量产生可 

能损害免疫系统，也叮能导致创伤性感染 。由于严 

重烧伤及伤后延迟复苏、感染等造成的过度炎症反 

应会导致广泛的自身组织损伤，寻找能将炎症反应 

控制在适当范围的方法具有重大意义 。疼痛应激 

还可引起机体促肾上腺皮质激素释放激素分泌增 

多．作用于神经一内分泌 免疫调节网络，使免疫细胞 

内合成、释放 f3一内啡肽，而这种内源性阿片类物质 

是重要的免疫调节物质，可影响免疫系统的功能，产 

牛免疫抑制效应 。 

静脉注射氯胺酮或芬太尼均能通过调节机体的 

应激反应而减少 II 一6释放，并在一定程度上抑制 

TNF—a合成与释放。阿片类药物及其合成品可缓 

解疼痛引起的免疫抑制，但其本身又有免疫抑制作 

用。氯胺酮在体外能抑制巨噬细胞、中性粒细胞、单 

核细胞等产生炎性细胞因子，例如 TNF—a、II 6 

和 ll 一8等 ，在体内还能剂量依赖性地抑制血清 

TNF— 的活性。TNF a和 IL一6又是血管扩张物 

质⋯ ，而氯胺酮具有拟交感作用，能增加血管平滑 

肌对交感神经的敏感性，从而提升ⅡIL压。小剂量氯胺 

酮有良好镇痛作用，并具有调节免疫功能、抑制炎症 

反应的作用，有利于烧伤患者安全地渡过休克期。 

综上所述，严重烧伤患者休克期采用小剂量氯 

胺酮或联合静脉自控镇痛效果好，不良反应发生率 

低，有助于维持此类患者休克期细胞因子的稳定。同 

时配合积极的抗休克治疗，有利于患者平稳渡过休 

克期，提高治愈率。 
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37例伴弥漫性轴索损伤多发伤患者的诊治 

邓志鸿 张俊卿 刘禹冰 

【关键词】 多发伤； 弥漫性轴索损伤； 治疗； 预后 

弥 漫性轴 索 损伤 (diffuse axona[ 

injury，DAI)病情重、预后差，伴有 DAI 

的多发伤治疗更困难，现报道我科收治 

的 37例伴有 DAI多发伤患者的临床救 

治效果。 

1 临床 资料 

1．1 病例入选条件：①伴有 DAI的多 

发伤患者；②致伤原因为高能量的钝性 

创伤；③第一收治科室为神经外科．入院 

时不需行开颅血肿清除术或开胸、开腹 

探查术。 

1．2 病例排除标准：入院 24 h内死亡 

的患者。 

1．3 一般资料：37例患者均为 1 997年 

10月 2005年 6月收入 院者，其中男 

28例，女 9例；年龄 19～ 46岁，平 均 

32，8岁。交通伤 29例，坠落伤8例。所 

有患者入院时均行头颅 CT检查，23例 

行头颅 MRI检查。格拉斯哥昏迷 评分 

(GCS)：9～12分 7例，6～8分 1 8例， 

3～5分12例。所有患者对光反射迟钝或 

消失，其中双侧瞳孑L不等大 15例，双侧 

瞳孔散大 9例，双侧瞳孔忽大忽小 4例， 

部分伴有双眼向病变对侧偏斜。胸、腹和 

四肢均有异常表现。结合简明损伤评分 

法，创伤类型按解剖部位分为：①DAI； 

②多根肋骨骨折；⑧肺挫裂伤；④血气 

胸；⑤1处长骨骨折；⑥2处或 2处 以上 

长骨骨折；⑦腹腔实质脏器损伤。其中 
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(D+⑧3例．( +⑨3例，①+②+⑨+ 

①l1例，(D+⑧+④+⑧7例，①+(至)+ 

⑧ +①+⑥9例，①+③+⑦4例。9例 

患者入院时或入院后 6 h内出现休克。 

1．4 治疗 ：所有患者均未行开颅手术 。 

主要治疗措施为维持 内环境稳定 ，保持 

水、电解质和酸碱平衡，常规使用醒脑静 

注射液、甘露醇、激素、止血、营养支持及 

神经营养药物，部分患者行亚低温治疗 

和后期 的高压氧治疗。胸腔闭式引流 

18例，连枷胸有反常呼吸行巾钳重力牵 

引 2例。脾切除 1例，肝破裂修补 2例。 

除 1例开放性骨折予以急诊手术后直接 

收治神经外科 ，其余 18例存在长骨骨折 

的患者入院时均予夹板固定或牵引，未 

行早期骨折内固定。气管切开 1 5例，呼 

吸机辅助呼吸 7例 对肺部感染、营养不 

良、泌尿系感染、脑梗死等并发症者予以 

对症支持治疗。 

1．5 随访 ：26例随访 6个月～5年，另 

11例失随访。 

1．6 治疗结果：根据格拉斯哥预后评分 

(GOS)标准 ，有随访资料者以伤后半年 

的预后为准，无随访资料者以出院时身 

体状况为准进行评分，预后良好 9例，中 

残 10例，重残 13例，植物生存 3例，死 

亡 2例。意识障碍好转、GCS评分 3～ 

5分转为 6～8分的平均时间为 19．4 d， 

6～8分转 为 9～12分 的平 均时 间为 

34．5 d。瞳孑L对光反射好转较意识障碍 

好转平均早 2．1 d。 

2 讨 论 

多发伤以脑外伤合并胸外伤者病情 

最重 ，以四肢骨折合并脑外伤最常见。骨 

折早期内固定可以降低脂肪栓塞和急性 

· 经 验 交 流 · 

呼吸窘迫综合征(ARI)s)的发生率．不 

会造成继发性脑损害，反而有利 于脑功 

能的恢复。可减少骨折端的出血 ．降低低 

血压的发生 ，减轻对脑组织 的损 伤。DAI 

合并胸外伤可能与 DAI特殊的力学机 

制有关，早期积极手术处理胸部外伤和 

骨折 ，可能提高治疗效果。多发伤台并休 

克时，在迅速补充血容量的同时，要查明 

原 因，尽快手术控制失 血。 

在呼吸道阻塞导致呼吸困难，动脉 

血氧饱和度(SaO )<0．92时采取气管 

切开。不建议任意扩大气管切开的指征， 

否则可能增加院内感染的机会。GCS≤ 

5分 的患者中有 6例 SaO >0．92．通过 

及时吸痰及定时翻身拍背．并未行气管 

切开，仅 1例发生肺部感染。肺部感染是 

本组患者最主要的并 发症，有 21例发 

生．而且处理棘手。应反复检查痰、血培 

养，根据细菌培养结果选用敏感抗生素。 

DAI治疗的目的是控制脑水肿、降 

低颅内压、避免脑缺氧，并改善脑功能。 

我们常规使用无锡山禾药业公司生产的 

醒脑静，用量及疗程均要足，临床观察疗 

效确切。定期复查血常规、血生化、动脉 

血气分析，根据结果调整用药。支持治疗 

很重要，而且应尽早使用人血白蛋白、氨 

基酸。除双侧瞳孔散大、明显脑肿胀、意 

识障碍深的患者，对伴有 DAI的多发伤 

患者 ，不建议大剂量使用脱水药．仅使用 

体积分数为 2O 的甘露醇 125 ml，每日 

2～3次，否则可能导致严重的水、电解 

质紊乱和’肾功能衰竭，甚至出现多器官 

功能衰竭。 

(收稿日期：2005 11 28) 

(本文编辑：李银平) 
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