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!!

疼痛作为继血压-呼吸-脉搏-体温之后的.第五大生命体

征/#目前对于疼痛的研究越来越被重视'疼痛是患者的主观

感受#复杂的生理反应-社会预期值过高-焦虑情绪-慢性病史

及表达能力有限等因素都在一定程度上限制了医务人员对于

患者疼痛状态的客观评估'此前尚无有效的监测手段可用于

监测患者的镇痛水平并在一定程度上指导镇痛药物的使用'

目前有望通过心率变异性分析$

&(U

%得到的镇痛"伤害性刺

激平衡指数$

5W%

%成为评价疼痛刺激对机体影响强度的客观

指标#完善麻醉深度的监测#保障患者安全'

$

!

&(U

!!

&(U

是指逐次心搏间期的微小差异#由于自主神经系统

对心脏窦房结的调控作用#使得心搏间期心率变异性存在几十

毫秒的差异和波动#它的变化代表了交感神经和副交感神经从

中枢神经系统发出传导至心脏窦房结这一过程的水平'大量

实验报道指出#

&(U

可用于评价自主神经系统$

5W$

%活性'

典型的
&(U

光谱图包括两个主要的光谱变量样本函数!

低频部分$

SP

%和高频部分$

&P

%

(

/

)

'有实验选择性地应用心

交感神经和副交感神经受体阻滞剂进行研究#认为
&(U

大于

"1/0&K

的
&P

完全由副交感神经组成#而
SP

则由交感神经

和副交感神经共同组成'

&(U

具有一定的临床应用价值#

&(U

的下降可用于预测心血管疾病或老年疾病的远期病死

率等'越来越多的证据表明#在成人中#疼痛可引起
&(U

的

下降#特别是
&P

能量的下降#预示着当不愉快刺激或情绪存

在时#迷走神经张力出现下降趋势(

#6*

)

'

S9

@

:=F

等(

!

)指出#

&(U

可用于表示术中镇痛和伤害性刺

激的平衡情况'他们通过
&(U

分析编辑了一种可用于评价

镇痛"伤害性刺激平衡的计算法则#并由此设计了一款检测设

备$

VB

I

>:9)9D9F:>

%#应用
5W%

评价患者的镇痛"伤害性刺激平

衡状态'

/

!

5W%

基本原理

!!

5W%

是通过对
((

间期的实时分析与计算得出的'监护

仪根据公认数值发出
#0+&K

采样率的数字化模拟信号用以捕

捉心电图(

0

)

'由临界值挑选法选出自主
(

波'将
((

间期可

视化后便可检测到异常
(

波或异位起搏波形的
(

波'异位起

搏波形的
(

波通过演算可人为被替换为与
(

波左右相邻的正

常
(

波(

!

)

'此后系统再对重新定义的数据进行小波转换分

析'与经典的傅里叶转换相比#小波转换可以对不稳定的信号

进行分析#因此对于瞬时变化的
&(U

更加适用'通过对
((

间期能量的每一等级的小波参数进行平方和计算#便可得到

&P

与
SP

'

&P

与
SP

之和代表信号的总能量(

+

)

'

&P

-

SP

的

绝对数值以及标准化单位在经过系统分析后可用于描绘
&(U

的不同成分#用于解释研究对象在接受伤害性刺激之后的

反应(

4

)

'

此外小波转换也可以作为带通滤波器加以使用'在没有

相对位移的情况下#小波转换可以排除信号中一个或多个频率

区间#从而保留研究所需区间部分'为了实现带通滤波#实验

采用了
!

个参数的
)AHJ=CB:=

小波分析(

+

)

#直接对不同能级的

数据进行时时计算'每一能级相对应不同的频率区间#再对选

定的能级进行小波转换的逆运算#得到相应时间区间下有相对

意义的滤波信号$即
&P

%

(

,

)

'

因
&(U

中
&P

完全由副交感神经组成#故副交感神经张

力可通过计算曲线下面积进行评估(

7

)

'检测图形的最大值及

最小值#在
/+

秒窗口中得到包围在最大值及最小值之间的曲

线下面积$

5i.

%

8/

-

8#

-

8*

-

8!

'定义!

5i.L:;fL:;

$

8/

#

8#

#

8*

#

8!

%'

5W%

为其所示面积占总窗口面积的百分比#数

值在
"

#

/""

之间!

5W%f/""g

$

.

g5i.L:;-

*

%"

/#1,

$当
.

f

01/

#

*

f/1#

时可保证呼吸对
((

间期影响的有效性与
5W%

定

量测定方法之间存在一定相关性'%镇痛充足情况下副交感神

经张力相对较高#曲线下面积相对较大'然而镇痛不足情况下

副交感神经张力相对较低#故曲线下面积缩小#引起心率及血

压升高'

'

!

5W%

的临床研究

!!

目前已有多项临床研究应用
5W%

观察患者在全身麻醉-

分娩等情况下的镇痛及伤害性刺激的平衡情况'

5W%

数值为

0"

#

4"

时认为患者镇痛效果满意#

5W%

数值低于
0"

时认为患

者镇痛不足#有可能引起高血流动力学反应'

'1$

!

全身麻醉
!

#""7

年
=̂A;;=

等(

/"

)应用
5W%

观察了
!7

名

全凭静脉麻醉下接受手术的患者的术中情况'应用丙泊酚及

不同阿片类药物$舒芬太尼-阿芬太尼-瑞芬太尼%进行麻醉维

持#术中在患者对手术刺激出现反应时$体动-咳嗽-心率或收

缩压较术前升高
#"2

%#舒芬太尼组及阿芬太尼组单次追加相

应镇痛药物#瑞芬太尼组则在术中逐渐降低输注速率'笔者将

麻醉稳定后尚未接受手术刺激前的患者情况定义为.无疼痛刺

激/#将.镇痛充足/定义为随后的
*"L:;

内不需要阿片类药物

注射镇痛#将.镇痛不足/定义为随后的
0L:;

内需要阿片类药

物注射镇痛'为了评价
&(U

是否在镇痛不足前有所变化#出

,

/0*/

,

检验医学与临床
#"/4

年
0

月第
/!

卷第
7

期
!

SAJ'=G.D:;

!

'A

I

#"/4

!

U9D1/!

!

W917



现.镇痛不足/前的
0L:;

定义为.早期轻度镇痛/#观察患者在

麻醉诱导阶段-麻醉维持阶段不存在手术刺激时-手术进行过

程中这
*

个阶段#

5W%

与血流动力学反应及疼痛反应之间是

否存在一定关系'结论认为.早期轻度镇痛/情况下存在手术

刺激时
&P

与标准化高频功率$

&P;H

%可出现早期变化#而心

率与.无疼痛刺激/时相比无明显变化'与心率变异性相比#

&P;H

变化与镇痛"伤害性平衡状态更具相关性#

&P;H

可在早

期预测患者是否存在镇痛不足的情况'在另一篇全凭静脉麻

醉下行止血带全膝关节置换术的观察研究中#作者应用丙泊酚

维持麻醉深度#在出现高血流动力学反应时(动脉血压$

5YV

%

增加
#"2

)单次输注舒芬太尼#将给药后
5W%

的相对反应分为

低
5W%

组及高
5W%

组#试探索出现高血流动力学反应原

因(

//

)

'在低
5W%

组中$即认为镇痛不足时%静脉注射舒芬太

尼后可见
5YV

下降#提示可能由于手术疼痛原因导致
5YV

升

高故镇痛有效'在高
5W%

组中$即认为镇痛充足时%静脉注射

舒芬太尼后
5YV

不变#而使用降压药后可见
5YV

明显下降#

提示此时并非完全由手术疼痛原因引起
5YV

增加#镇痛无效

而使用降压药物有效'结论指出
5W%

对于止血带下全膝关节

置换术中诊断血压升高的原因具有提示作用#可减少麻醉医生

的判断时间并避免使用不必要的阿片类药物'

'A?B:=H

等(

7

)人又利用
5W%

对全凭静脉麻醉下行气腹手

术的
/0

例患者在麻醉诱导前-麻醉维持阶段无手术刺激时-尺

神经强直刺激-切皮-气腹-出现高血流动力学反应时$

&(

和"

或收缩压较基础值增加
#"2

%-手术结束时进行观察'丙泊酚

维持适当麻醉深度#根据血流动力学反应调节瑞芬太尼效应室

浓度'结论指出#所有的
/0

例患者都至少在人工气腹建立后

的
,L:;

内出现了一次高血流动力学反应#麻醉诱导后可见血

流动力学数值下降伴随
5W%

数值升高'在尺神经强直刺激时

患者血流动力学并无明显改变#但在刺激结束后的
*">

内可

见
5W%

出现明显下降#提示
5W%

在反应患者镇痛"伤害性刺

激平衡时可能较血流动力学反应更加敏感'此后该作者又对

7

例丙泊酚
6

瑞芬太尼全凭静脉麻醉下行胆囊切除术的患者在

麻醉诱导机械通气后-术中维持阶段-出现高血流动力学反应

及术后机械通气时患者生命体征及
5W%

进行观察(

/#

)

'结论

提示麻醉诱导后无手术刺激时副交感神经张力最高#手术开始

后副交感神经张力下降且在出现高血流动力学反应时副交感

神经张力进一步下降'但以上观察数量偏少也给实验研究带

来了一定的局限性'

'1/

!

分娩镇痛
!

S=TH=;

等(

/*

)对
!0

例需要硬膜外镇痛的临

产妇进行临床观察#不论宫缩与否每
0L:;

进行一次视觉模拟

评分法$

U5$

%评分#并将
5W%

与
U5$

评分进行对比#结论指

出
5W%

与
U5$

评分成负性相关#宫缩时可见
5W%

显著下降'

iF>HD=?

等(

/!

)进一步应用
5W%

对
#,

例择期剖宫产孕妇进行了

床旁研究#试讨论
5W%

可否用来预测脊髓麻醉后出现的低血

压'术前嘱临产妇模拟.倾斜试验/#仰卧位平卧
0L:;

后直立

端坐
0L:;

#记录血流动力学反应及
5W%

数值#随后常规行脊

髓麻醉#并根据麻醉后血压变化进行分组#定义低血压组为收

缩压小于
/""LL&

@

或收缩压降低
#"2

以上#对照组则血流

动力学较为平稳'结果显示#与对照组相比#低血压组中
5W%

数值在该临产妇仰卧位及直立端坐位时更高'

5W%

数值较原

有基础值增加
0

时#观察临产妇.倾斜试验/预测脊髓麻醉后低

血压的敏感度为
,"2

#特异度为
4+102

#提示术前床旁
&(U

有助于预测择期剖宫产患者脊髓麻醉后出现的低血压'

'1'

!

小儿麻醉
!

TADD

等(

/0

)对
*#

例
/

#

*

岁术后伴随急性疼

痛#进入恢复室后需要进行阿片类药物注射的患儿进行研究#

观察给药前及给药后间隔
0L:;

的心率-特殊病人疼痛评估

$

PS5..

%及
5W%

反应'结果显示
5W%

数值增加与滴定剂量

相关#

5W%

与
PS5..

成负性相关#提示
5W%

对于衡量患儿术

后疼痛程度尤其对不能使用
U5$

评分的患儿有较好的指导

作用'

$AJ9HFG:;

等(

/+

)应用皮肤电导与
5W%

进行比较#观察对比

/#

名青春期患儿地氟烷
6

瑞芬太尼麻醉下鼓室成形术中非侵

入性疼痛评估设备的表现'结论提示评价伤害性刺激时监测

心副交感神经张力比监测心率变化或外周交感神经张力更加

敏感'皮肤电导最适于对清醒或镇静患儿进行疼痛监测#

5W%

在监测麻醉患儿疼痛程度方面可能弥补这一监测手段的不

足(

/4

)

'

'11

!

术后急性疼痛的监测及预测
!

5W%

可对患者进行术后

镇痛监测#辅助医生进行镇痛治疗并观察疗效'

S=G9M>R:

等(

/,

)应用
5W%

及数字疼痛量表$

W($

%在对
/#"

例行非急诊手

术患者进入麻醉恢复室$

V5.i

%进行术后疼痛监测时发现#在

监测术后急性疼痛时#

5W%

与数字疼痛量表数据差异无统计

学意义$

!

$

"1"0

%'

Y9>=DD:

等(

/76#"

)的研究针对
#""

例耳鼻喉

手术术后返回麻醉恢复室进行术后疼痛监测的临床研究同样

证实了这一点'

THDG=L

等(

#/

)应用
5W%

对
*"

例进行全麻脊柱

手术的患者进行术中及术后
*"L:;

持续监测时发现#

5W%

可

以有效预测患者在术后早期的镇痛需求'

'12

!

血流动力学反应预测
!

5W%

一直被认为可以对全麻术

中发生的不同伤害性刺激水平做出反应#且
5W%

变化与血流

动力学反应同时发生#甚至可以预测血流动力学反应的发生'

而
S=G9M>R:

(

##

)等的另一项针对
*"

例气管插管和切皮刺激的

患者研究则表明#

5W%

可以对不同伤害性刺激水平做出反应#

然而并不能在血流动力学反应发生之前做出明确预测'

1

!

小
!!

结

!!

综上所述#术中应用
5W%

可在早期预测患者是否存在镇

痛不足的情况#可能较血流动力学反应更加敏感'对于诊断术

中血压升高的原因具有一定提示作用#可减少麻醉医生的判断

时间并避免使用不必要的阿片类药物'术前床旁应用
5W%

分

析有助于预测择期剖宫产患者脊髓麻醉后出现的低血压'对

于衡量患儿术后疼痛程度尤其对不能使用
U5$

评分的患儿有

较好的指导作用'有助于对患者术后急性疼痛进行监测以便

辅助医生进行镇痛治疗#并有效预测患者在术后早期的镇痛需

求'虽然
5W%

可以对不同伤害性刺激水平做出反应#但不能

在血流动力学反应发生之前做出明确预测'但以上临床观察

由于患者数量相对较少也给实验研究的结论带来了一定的局

限性#仍需要进行大量临床研究论证
5W%

是否可以反应患者

镇痛是否充足'
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免疫检查点
V)6/

及其抗体在肿瘤中的研究进展

谢璐鸿/综述!张文玲#

%审校

"中南大学湘雅医学院(
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程序性死亡受体
6/

$

V)6/

%是继细胞毒性
8

淋巴细胞相关

抗原
!

$

.85S6!

%之后的又一免疫检查点#免疫检查点是人体

免疫系统中的调节点#可调控
8

细胞的相关应答使其维持相

应稳定#防止
8

细胞过度活化'由于免疫检查点亦可表达于

肿瘤细胞中#故肿瘤细胞可通过表达过度免疫检查点分子来抑

制相关免疫反应#逃避机体免疫监视和清除而促进更多的肿瘤

细胞生成'在病理状态下#

8

细胞表面的
V)6/

受体与其配体

V)6S/

-

V)6S#

相互作用#可抑制
8

细胞的增殖活化#从而使得
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