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氟比洛芬酯对肝叶切除术后缺血再灌注损伤患者的影响
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摘   要 目的：探讨分析氟比洛芬酯对肝叶切除患者肝缺血再灌注损伤的保护机制。

方法：将 60 例肝癌患者随机分为对照组和氟比洛芬酯组 , 在手术开始前 10�min，氟比洛芬酯组静脉注

射氟比洛芬酯，对照组注射相同容量的 0.9% 氯化钠溶液。对比两组患者麻醉诱导前 10�min（T0）、肝

门阻断前（T1）、肝脏再灌注 1�h（T2）、6�h（T3）以及术后第 1、3、5 天�（T4、T5、T6）的天门冬氨

酸氨基转移酶（AST）、丙氨酸氨基转移酶（ALT）、总胆红素（TBIL）、血清肿瘤坏死因子 α（TNF-α）、

白细胞介素 6（IL-6）、白细胞介素 8（IL-8）、丙二醛（MDA）、超氧化物歧化酶（SOD）浓度。

结果：与 T0 比较，两组 T2-6�AST、ALT、TBIL（TBIL 除外 T3）、TNF-α、IL-6、IL-8 水平均有所增高�

（P<0.05）；术后第1、3、5天AST、ALT、TNF-α、IL-6、IL-8水平氟比洛芬酯组明显低于对照组（P<0.05）；

与 T0 比较，氟比洛芬酯组 MDA 逐渐降低，SOD 逐渐增高，对照组则呈相反变化，两组 MDA、SOD

浓度在 T2-6 与 T0 比较 , 差异具有统计学意义（P<0.05）；氟比洛芬酯组 MDA 在 T4-6 明显低于对照组�

（P<0.05），SOD 浓度也明显高于对照组（P<0.05）。

结论：氟比洛芬酯对肝叶切除患者肝缺血再灌注损伤具有保护作用，可减轻围术期炎症反应和提高患

者免疫力。
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氟比洛芬酯作为新型的非甾体类靶向静脉

镇痛药，属强效非特异性前列腺素合成抑制剂，

其脂微球可以选择性地蓄积在炎症组织及血管部

位，到达炎症部位后通过抑制环氧酶（COX）合

成，抑制花生四烯酸代谢为PGs，从而降低炎性反

应，减轻缺血再灌注的损伤[1-5]。然而目前国内外

对于氟比洛芬酯的研究主要在于术后镇痛及超前

镇痛方面[6-8]，本文首次以氟比洛芬酯为切入点，

探讨其对肝叶切除患者肝缺血再灌注损伤的保护

机制，为临床有效的减轻此类损伤提供参考。�

1　资料与方法

1.1  一般资料 

将我院20 1 3年2月—20 1 5年1 2月收治的原

发性肝癌拟行肝叶切除术的患者60例纳入本研

究，其中男33例，女27例；年龄29~65岁，平均

（45.85±10 .50）岁；体质量为50~78kg，平均

（63.55±10.55）kg；美国麻醉医师协会（ASA）

分级：I~II I级；患者均签署知情同意书。纳入标

准：疾病诊断均经病理证实；具备使用氟比洛芬

酯的适应证；患者均未见肝外（肺、骨、脑、腹

腔淋巴结）远处转移；患者全身状况较好，无严

重重要脏器损伤；肝功能基本正常，经保肝治疗

肝功能可明显改善者；患者手术均由我院（承德

医学院附属医院）肝胆外科主治医师主刀。排除

标准：病变为弥漫性，多发的癌病灶已经累积肝

叶两个以上或侵及第1~3肝门者，存在肝外其他

重要脏器（心、脑、肺、肾脏）实质性病变；严

重肝硬化，余肝无明显代偿性增大；消化道溃疡

病；严重贫血和血液系统功能障碍疾病；存在支

气管哮喘、高血压、糖尿病、心功能不全或心肌

梗死的病史；有阿司匹林类药品过敏史，就诊期

间使用诺氟沙星、洛美沙星、依洛沙星等药物的

患者，正在使用阿司匹林、对乙酰氨基酚、吲哚
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美辛等非甾体抗炎药的患者。

1.2  方法

1.2.1  分组　将收集的 60 例择期行肝叶切除患者

按照随机数字法分为两组，对照组和氟比洛芬酯

组，每组 30 例。两组肝癌临床分期为 Ia~IIa 期，

未见远处转移，�且其他资料比较差异均无统计学

意义（P>0.05），有可比性（表 1）。

1.2.2  两组麻醉方法　两组患者入室后，常规监

测心电图、血压、脉搏血氧饱和度、脑电双频指

数（BIS 值），开放静脉通路。局麻下桡动脉穿

刺置管，用于监测有创血压。麻醉诱导，依次静

脉注射丙泊酚 2�mg/kg、芬太尼 0.3�μg/kg 和顺式

阿曲库铵 2�mg/kg, 气管内插管后，接麻醉机行

机械通气，潮气量 8~10�mL/kg�，通气频率 12~�

14 次 /min， 吸 呼 比 1:2， 维 持 二 氧 化 碳 分 压

（PCO2）35~45� mmHg（1�mmHg=0.133� kPa）。

右 颈 内 静 脉 穿 刺 置 管， 用 于 监 测 中 心 静 脉 压

（CVP）。麻醉维持：静脉持续泵入瑞芬太尼 0.1~�

0.2�μg/（kg·min），丙泊酚 2~8�mg/（kg·min），

术 中 维 持 脑 电 双 频 谱 指 数（Bispectral� index,�

BIS）值 45~55，根据 BIS 值及血流动力学调整

麻醉药物用量，血压波动幅度不超过基础值的

20%。在手术开始前 10�min，氟比洛芬酯组静脉注

射氟比洛芬酯（批准文号：国药准字 500428，厂

家：北京泰德制药股份有限公司，规格：5�mL：�

50�mg）1�mg/kg，注射时间为 10�min，对照组注射

相同容量的 0.9% 氯化钠溶液（四川科伦药业股份

有限公司，批准文号：国药准字 H20056626）。

术中血红蛋白（Hb）含量 <70� g/L 静脉输注红细

胞悬液。术毕患者自主呼吸恢复后，拔除气管导管。

肝叶切除术

1.3  观察方法

两组患者麻醉诱导前10�min（T0）、肝门阻断

前（T1）、肝脏再灌注1� h（T2）、6� h（T3）以及

术后第1、3、5天�（T4、T5、T6）�分别空腹抽取静

脉血，注入EDTA抗凝管中，离心后取血浆，检测

天冬门氨酸氨基转移酶（AST）、丙氨酸氨基转移

酶（ALT）、总胆红素（TBIL）水平、血清肿瘤

坏死因子α（TNF-α）、白细胞介素6（IL-6）、

白细胞介素8（IL-8）、丙二醛（MDA）、超氧化

物歧化酶（SOD）浓度。MDA浓度的测定采用硫

代巴比妥酸反应物（TBARS）比色法（定量检测

试剂盒购自上海铭博生物科技有限公司），SOD

采用邻苯三酚自氧化法检测（试剂为国产试剂AR

级）；其余观察指标均采用酶联免疫吸附试验

（ELISA）法测定（试剂购自上海谷研科技有限公

司），采用VITROS-250型全自动生化分析仪测定

（美国Johnson公司）。全程记录两组患者手术时

间、肝门阻断时间、术中失血量、输血以及尿量

情况。

1.4  统计学处理  

统学软件应用SPSS� 19.0进行统计、计算，其

中计量资料采用均数±标准差（x± s）的形式统

计，两组各项指标的比较采用 t检验；各组组内的

比较本研究以重复测量设计的方差分析进行分析；

计数资料的比较，使用χ2检验，检验水准：P<0.05

为组内、组间比较的差异具有统计学意义。

2　结　果

2.1  两组手术相关观察指标比较  

两组患者均成功完成手术，围术期未出现对

药物产生的重要不良事件。两组手术操作时间、

肝门阻断时间、尿量、术中出血量以及输血量经

统计学比较，差异均无统计学意义（ P > 0 . 0 5）

（表2）。术后未出现对药品过敏、或因药品而引

起的肝肾功能不全等术后并发症。

2.2  两组围术期 AST、ALT 以及 TBIL 水平比较 

与T0比较，两组T2-6� AST、ALT、TBIL水平

（TB I L除外T 3）均有所增高，差异均有统计学

意义（P <0 . 05）；对照组T3时AST、ALT较氟比

洛芬酯组高（ P < 0 . 0 5）；（表3）；术后第1、

3、5天氟比洛芬酯组AST、ALT水平明显低于对

照组（P < 0 . 0 5）；TB IL水平两组无统计学差异

（P>0.05）（表4）。

表 1　氟比洛芬酯组与对照组一般资料比较

组别 n
年龄

（岁）
体质量

（kg，x±s）
ASA 分级（n） 肿瘤直径

（cm，x±s）
肝癌分期

I II III Ia Ib IIa
氟比洛芬酯组 30 46.55±10.30 64.47±11.05 11 15 4 5.55±1.10 13 11 6
对照组 30 44.86±10.50 62.45±10.50 10 16 4 5.65±1.05 13 12 5



中国普通外科杂志 第 25 卷140

© 版权归中国普通外科杂志所有 http://pw.amegroups.com

表 3　氟比洛芬酯组与对照组围术期 AST、ALT 及 TBIL 比

较（n=30，x±s）

指标 氟比洛芬酯组 对照组
AST（U/L）

T0 49.5±9.0 48.3±11.5
T1 53.5±15.5 54.4±16.5
T2 102.2±20.61) 138.3±22.41)

T3 355.3±40.11) 520.4±50.71),�2)

ALT（U/L）
T0 51.0±11.6 48.7±10.8
T1 63.9±16.2 60.3±15.8
T2 100.3±23.51) 120.1±30.01)

T3 307.4±30.51) 650.4±50.61),�2)

TBIL（μmol/L）
T0 24.6±7.6 23.4±8.0
T1 40.5±7.01) 41.3±9.01)

T2 34.3±9.01) 34.0±8.61)

T3 24.8±8.8 26.0±7.4
注：1）与 T0 比较，P<0.05；2）与氟比洛芬酯组比较，

P<0.05

表 4　 氟比洛芬酯组与对照组术后第 1、3、5 天 AST、ALT

以及 TBIL 比较（n=30，x±s）
指标 氟比洛芬酯组 对照组

AST（U/L）
T4 360.3±30.11) 540.4±55.71),�2)

T5 260.4±28.51) 320.8±46.91),�2)

T6 100.5±20.11) 122.4±22.51),�2)

ALT（U/L）
T4 300.4±29.51) 673.4±54.61),�2)

T5 201.3±30.41) 364.5±45.31),�2)

T6 103.8±10.21) 140.2±11.41),�2)

TBIL（μmol/L）
T4 25.8±9.0 28.0±8.1
T5 24.5±8.5 27.3±7.5
T6 24.3±5.5 25.4±3.9

注：1）与 T0 比较，P<0.05；2）与氟比洛芬酯组比较，
P<0.05；TBIL 水平两组无统计学差异（P>0.05）

2.3  两组围术期 TNF-α、IL-6、IL-8 浓度的比较  

与T0比较，两组T2-6� TNF -α、IL -6、IL -8水
平（TBIL除外T3）均有所增高（P <0.05）。对照

组T2-3时TNF -α、IL -6、IL -8较氟比洛芬酯组高

（P <0.05）（表5）。术后第1、3、5天TNF -α、

IL - 6、 I L - 8水平氟比洛芬酯组明显低于对照组

（P<0.05）（表6）。

表 5　氟比洛芬酯组与对照组围术期 TNF-α、IL-6、IL-8
浓度的比较（n=30，x±s，pg/mL）

指标 氟比洛芬酯组 对照组
TNF-α

T0 1.0±0.4 1.1±0.5
T1 2.3±5.1 2.1±4.2
T2 5.5±5.11) 9.7±6.31),�2)

T3 5.6±4.31) 11.3±5.21),�2)

IL-6
T0 0.6±0.51) 0.8±0.6
T1 20.7±5.11) 28.2±5.91)

T2 22.1±3.21) 56.1±5.31),�2)

T3 25.2±4.51) 57.3±6.11),�2)

IL-8
T0 0.7±0.5 0.7±0.5
T1 20.1±2.11) 30.8±6.31)

T2 26.6±3.61) 39.8±5.91),�2)

T3 23.2±4.11) 54.3±6.31),�2)

注：1) 与 T0 比较，P<0.05；2) 与氟比洛芬酯组比较，
P<0.05

表 6　两组术后 1、3、5 天 TNF-α、IL-6、IL-8 浓度的

比较（n=30，x±s，pg/mL）

指标 氟比洛芬酯组 对照组
TNF-α

T4 5.7±4.51) 10.3±5.11),�2)

T5 7.5±5.31) 14.7±5.51),�2)

T6 4.3±4.01) 10.2±3.01),�2)

IL-6
T4 25.2±4.51) 57.3±6.11),�2)

T5 18.3±2.61) 40.1±5.01),�2)

T6 10.2±3.11) 19.1±2.51),�2)

IL-8
T4 23.2±4.11) 54.3±6.31),�2)

T5 17.3±2.71) 38.5±4.61),�2)

T6 10.4±3.21) 20.2±3.51),�2)

注：1）与 T0 比较，P<0.05；2）与氟比洛芬酯组比较，
P<0.05

2.4  两组 MDA、SOD 浓度比较  

与T 0比较，氟比洛芬酯组MDA逐渐降低，

S O D 逐 渐 增 高 ， 对 照 组 则 呈 相 反 变 化 ， 两 组

MDA、SOD浓度在T2-6与T0比较,差异有统计学意

义（P<0.05）；氟比洛芬酯组MDA在T4-6明显低于

对照组（P <0 .05），SOD浓度也明显高于对照组

（P<0.05）（表7）。

表 2　氟比洛芬酯组与对照组手术相关观察指标比较（x±s）
组别 n 手术时间（min） 肝门阻断时间（min） 尿量（mL） 术中输血量（mL） 术中出血量（mL）

氟比洛芬酯组 30 170.48±10.23 18.55±0.65 350.46±5.06 300.63±50.20 790.50±10.50
对照组 30 165.27±10.10 17.45±0.45 350.31±5.80 295.85±55.35 788.64±10.00

P >0.05 >0.05 >0.05 >0.05 >0.05
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3　讨　论

迄今为止的研究结果认为，肝脏缺血再灌注

损伤主要经历两个过程[9-12]：⑴肝脏缺血再灌注损

伤后早期（3� h内）炎症因子对肝窦内皮细胞和肝

细胞的损伤；⑵�后期（6� h以后）继发于内皮细

胞损伤后白细胞的黏附和趋化因子诱导的微循环

障碍。目前肝脏缺血再灌注损伤是肝脏外科的研

究热点，普遍认为其病理机制是多种机制共同作

用的结果，防治主要是缺血预处理、药物预处理

和缺血后处理。其中药物预处理包括抗氧化剂、

对抗钙超载的药物、抗炎症药物、改善微循环药

物、提高肝细胞能源储备的药物等[13-16]。

氟比洛芬酯是临床应用较为广泛的非甾体类

静脉静脉注射靶向镇痛药，镇痛作用强，且不影

响麻醉苏醒[17-19]。近年该药在围术期的抗炎作用和

免疫保护作用越来越受到重视。氟比洛芬酯通过

抑制环氧化酶，阻断花生四烯酸代谢，抑制致痛

物质及炎性介质的前列腺素合成，阻断受损部位

的痛觉向脊髓传导[20-21]。机体受到创伤、手术和感

染等时可引起组织损伤，损伤细胞可细胞炎性介

质，伤害性刺激也导致神经源性炎性反应，而及

早应用氟比洛芬酯可预防、减轻此类炎症反应，

减轻缺血再灌注的损伤。目前，国内外大量的临

床研究表明[4,8,22-23]，氟比洛芬酯具有靶向、超前、

舒适的镇痛作用，而在减轻围术期炎症反应和提高

患者免疫力及器官保护的作用机制需进一步研究。

ALT、AST、TBIL是常用肝功能检查指标，

肝受损后血中测定结果较高。SOD可清楚自由基，

是肝脏缺血再灌注损伤常检指标之一，而MDA是

氧自由基和生物膜中的多价不饱和脂肪酸作用下

的产物，其可反映脂质过氧化程度和氧自由基水

平[24-25 ]。本研究通过探讨氟比洛芬酯对肝叶切除

患者肝缺血再灌注损伤的保护机制，结果显示：

与T0比较，两组T2-6 � A S T、ALT、TB I L（TB I L

除外T 3）、TNF -α、IL - 6、IL - 8水平均有所增

高（P <0 . 0 5），术后第1、3、5天AST、ALT、

TNF -α、IL - 6、IL - 8水平氟比洛芬酯组明显低

于对照组（P <0 .05）。与T0比较，氟比洛芬酯组

MDA逐渐降低，SOD逐渐增高，对照组则呈相反

变化，两组MDA、SOD浓度在T2-6与T0比较,差异具

有统计学意义（P <0 .05）；两组比较：氟比洛芬

酯组MDA在T4-6明显低于对照组（P<0.05），SOD

浓度也明显高于对照组（P <0 .05）。结果提示：

氟比洛芬酯可减轻肝叶切除术后患者肝缺血再灌

注损伤。另外，TNF -α、IL -6、IL -8的合成和释

放可启动炎性反应，引起炎症级联反应，从而加

重肝损伤[23]，本研究结果也证实，氟比洛芬酯可

减轻围术期炎症反应，从而提高患者免疫力。

综上所述，氟比洛芬酯对肝叶切除患者肝缺

血再灌注损伤具有保护作用，可减轻围术期炎症

反应和提高患者免疫力。
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肝静脉下腔静脉 CTV 成像在布加综合征诊断与治疗方式 

选择中的价值

汤波，余朝文，唐文波

（蚌埠医学院第一附属医院 血管外科，安徽 蚌埠 233000）
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摘   要 目的：探讨下腔静脉及肝静脉的CT静脉成像（CTV）在布加综合征（BCS）诊断与治疗方式选择中的价值。

方法：回顾性分析 2012 年 1 月—2014 年 10 月蚌埠医学院第一附属医院经肝静脉下腔静脉 CTV 诊断

为 BCS 的 67 例患者资料。

结果：67 例患者根据 CTV 成像分为 8 个类型；60 例进行了肝静脉和（或）下腔静脉血管造影，均证

实为 BCS。行介入治疗 56 例，成功 53 例，失败 3 例；11 例未行介入治疗。59 例患者进行了定期随访，

随访时间1~44个月不等，其中成功进行介入治疗中有51例进行了定期随访；14例进行了多次介入治疗，

经过介入治疗的患者，主要临床症状都有不同程度的改善。

结论：下腔静脉及肝静脉的 CTV 成像能准确的对 BCS 做出诊断，通过对 CTV 进行分析评估，对选择

有效的治疗方案具有指导意义。

关键词 Budd-Chiari 综合征；诊断显像；图像处理，计算机辅助
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布加综合征（Budd-Chiari � syndrome，BCS）

的影像学诊断方法很多，包括彩色多普勒、血管

造影术、磁共振静脉成像（magne t i c � r e s onance�

v e n o g r a p h y，MRV）或多排CT静脉成像（CT�

venography，CTV），DSA下血管造影是诊断BCS

的金标准，但其为有创的检查方法，有一定的并

发症发生率。随着CT技术的发展，对血管进行重

建，基本可达到血管造影的诊断效果，本文通过

对肝静脉下腔静脉CTV成像进行分析，初步探讨其

对BCS诊断及治疗方案的选择的价值。
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