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摘要:目的:系统评价超声引导下Ⅱ型胸神经阻滞(UPB)联合全麻对乳腺癌患者术后免疫功能的

影响。方法:系统检索PubMed、Embase、Cochrane
 

Library、Web
 

of
 

Science、万方、知网和维普数

据库,限定检索时间截止至2022年10月。应用Revman
 

5.4、Stata
 

15.1软件进行 Meta分析。结

果:共纳入6篇符合纳入标准的文献,共639例患者。Meta分析结果显示:与单纯全麻相比,UPB
联合全麻患者术后CD3+(MD=3.86,95%CI:

 

2.73,4.99)、CD4+(MD=2.28,95%CI:1.19,

3.36)、CD4+/CD8+ (MD=0.16,95%CI:0.12,0.20)水平升高;术后 CD8+ (MD=-1.34,

95%CI:-1.93,-0.76)水平、术中瑞芬太尼用量(SMD=-1.72,95%CI:-2.00,-1.44)以及

术后24
 

h的视觉模拟评分(MD=-0.77,95%CI:-1.49,-0.04)降低。结论:UPB联合全麻能

增强乳腺癌患者术后免疫功能,减少术中瑞芬太尼用量,术后镇痛效果更好。
关键词:Ⅱ型胸神经阻滞; 全麻; 乳腺癌; 免疫功能; meta分析
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Abstract Objective: To
 

systematically
 

evaluate
 

the
 

effect
 

of
 

ultrasound-guided
 

pectoral
 

nerve
 

block
 

type
 

Ⅱ
 

(UPB)
 

combined
 

with
 

general
 

anesthesia
 

(GA)
 

on
 

postoperative
 

immune
 

function
 

in
 

patients
 

with
 

breast
 

cancer.
 

Methods: A
 

systematic
 

search
 

of
 

PubMed,
 

Embase,
 

Cochrane
 

Library,
 

Web
 

of
 

Science,
 

Wanfang,
 

CKNI
 

and
 

VIP
 

databases
 

was
 

conducted,
 

with
 

a
 

limited
 

search
 

period
 

ending
 

in
 

October
 

2022.
 

Revman
 

5.4
 

and
 

Stata
 

15.1
 

softwares
 

were
 

used
 

to
 

conduct
 

the
 

meta-analysis.
 

Results: A
 

total
 

of
 

6
 

papers
 

meeting
 

the
 

inclusion
 

criteria
 

were
 

included,
 

encompassing
 

639
 

patients.
 

The
 

results
 

of
 

meta-analysis
 

showed
 

that
 

postoperative
 

levels
 

of
 

CD3+(MD=3.86,
 

95%CI:2.73,
 

4.99),
 

CD4+
 

(MD=2.28,
 

95%CI:1.19,3.36),
 

and
 

CD4+/CD8+(MD=0.16,
 

95%CI:0.12,
 

0.20)
 

in
 

patients
 

received
 

UPB
 

combined
 

with
 

GA
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

patients
 

with
 

GA
 

alone.
 

Postoperative
 

level
 

of
 

CD8+
 

(MD=-1.34,
 

95%CI:-1.93,
 

-0.76),
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intraoperative
 

remifentanil
 

consumption
 

(SMD=-1.72,
 

95%CI:-2.00,
 

-1.44),
 

and
 

visual
 

analogue
 

score
 

(MD=-0.77,
 

95%CI:-1.49,
 

-0.04)at
 

24
 

h
 

after
 

surgery
 

were
 

lower
 

in
 

patients
 

received
 

UPB
 

combined
 

with
 

GA
 

when
 

compared
 

to
 

those
 

with
 

GA
 

alone.
 

Conclusion: UPB
 

combined
 

with
 

GA
 

can
 

enhance
 

the
 

postoperative
 

immune
 

function,
 

reduce
 

intraoperative
 

remifentanil
 

consumption,
 

and
 

provide
 

better
 

postoperative
 

analgesia
 

in
 

patients
 

with
 

breast
 

cancer.
Keywords pectoral

 

nerve
 

block
 

type
 

Ⅱ; general
 

anesthesia; breast
 

cancer; immune
 

function; meta-
analysis

  乳腺癌是女性最常见的癌症,也是女性癌症死亡

的最常见原因[1-2]。根据最新的全球癌症负担数字估

计,仅2020年就有226万个乳腺癌发病病例,而且乳

腺癌造成全球近685
 

000名女性死亡[3]。目前针对

乳腺癌的治疗,最主要的手段依然是手术治疗[4]。而

围术期应激反应、各种麻醉剂和阿片类药物等会抑制

乳腺癌患者术后免疫功能,不利于术后恢复[5-6]。区

域神经阻滞技术可减轻这些因素对免疫功能的抑制

作用[7]。研究发现[8],在全身麻醉(general
 

anesthe-
sia,

 

GA)基础上增加胸壁的筋膜间阻滞,可减轻对乳

腺癌患者术后的免疫抑制。超声引导下Ⅱ型胸神经

阻滞(ultrasound-guided
 

pectoral
 

nerve
 

block
 

type
 

Ⅱ,
 

UPB)是通过B超引导,将局麻药注入到胸大肌

和前锯肌之间以及胸大肌和胸小肌之间的筋膜间隙

中,从而阻滞胸内、外侧皮神经以及第2~6肋间神经

外侧皮支、肋间臂神经和胸长神经的区域神经阻滞技

术[9]。UPB作为胸壁筋膜间隙阻滞的一种[10],其联

合GA对乳腺癌患者术后免疫功能的影响尚缺乏系

统的证据。本研究拟通过 Meta分析来系统地评价

UPB联合GA对乳腺癌患者术后免疫功能的影响,
以期为临床实践提供一定的参考。

1 资料与方法

1.1 纳入标准和排除标准

纳入标准:①随机对照试验(randomized
 

con-
trolled

 

trials,
 

RCTs);②研究对象为择期行乳腺癌

手术的患者;③试验组(P组)干预措施为 UPB联合

GA;④对照组(GA组)干预措施为单纯GA。
排除标准:①硬膜外镇痛、椎旁间隙阻滞、肋间神

经阻滞、前锯肌阻滞等非 UPB方法联合GA与单纯

GA相比较用于乳腺癌手术患者的研究;②非随机对

照试验;③原始文章类型为 Meta分析、回顾性研究、
个案报道、综述、会议摘要、动物实验等;④无法获取

及转化数据的研究;⑤低质量文献。
主要 结 局 指 标 为 术 后 CD3+、CD4+、CD8+、

CD4+/CD8+水平,次要结局指标为术后24
 

h的视觉

模拟评分(visual
 

analogue
 

scale,
 

VAS)及术中瑞芬

太尼的消耗量。

1.2 文献检索策略

在
 

PubMed、Web
 

of
 

Science、Cochrane
 

Library、

Embase、中国知网(CNKI)、万方、维普等医学数据库

进行系统文献检索,检索时间截止至2022年10月。
检索方式限定主题词结合自由词,以“超声引导”、
“Ⅱ型胸神经阻滞”、“免疫功能”、“乳腺癌”、“全麻”为
中文关键词;以“ultrasound-guided”、“pectoral

 

nerve
 

block
 

type
 

Ⅱ”、“general
 

anesthesia”、“immune
 

func-
tion”、“breast

 

cancer”为英文关键词。收集已发表有

关UPB联合GA对乳腺癌患者术后免疫功能影响的

RCTs。

1.3 文献筛选与数据提取

两位作者分别独立进行文献筛选和数据提取,遇
到分歧与第3位作者协商。提取内容包括文献的基

本信息(作者、发表时间、研究对象、干预措施和样本

量)、方法学信息(随机生成方法、隐蔽分组、干预者以

及研究对象的盲法、数据完整性、选择性报告以及其

他偏倚)和结局指标信息等。

1.4 文献质量评价

纳入研究的文献质量评价由两位作者独立根据

Cochrane偏倚风险工具[11]完成,分别评估随机生成

方法、隐蔽分组、干预者以及研究对象的盲法、数据完

整性、选择性报告以及其他偏倚六个领域的偏倚风

险。如遇分歧与第三位作者协商。另创建一个涵盖

所有研究的偏倚风险图和偏倚风险总结来显示质量

评价结果。

1.5 统计学方法

采用RevMan
 

5.4软件进行统计分析。连续型

资料采用均数差值(mean
 

difference,
 

MD)或标准化

均数差值(standardised
 

mean
 

difference,SMD)以及

95%置信区间(confidence
 

interval,
 

CI)表示。采用

χ2 检验结合I2 值分析异质性。当I2>50%时,认为

异质性明显,则采用随机效应模型分析;反之,选择固

定效应模型。当异质性明显时,采用敏感性分析,逐
一剔除文献,重新整合数据,探索异质性的来源。采
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用Stata
 

15.1软件进行Egger检验分析发表偏倚。

P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 文献筛选

文献检索和筛选过程如图1所示。根据文献检

索策略筛选中英文文献,共纳入585篇,逐层排除文

献,最终纳入6篇文献进行 Meta分析。

2.2 纳入文献的一般特征

纳入研究的基本信息列于表1。共有6项(1篇

英文,5篇中文)符合标准的RCTs被纳入。纳入共

计639名乳腺癌手术患者为研究对象。 图1 文献检索流程图

表1 纳入文献的基本信息

纳入

文献
例数

年龄(岁)

P组   GA组
手术类型

UPB
局麻药

UPB注药量

Part
 

A Part
 

B

干预措施

P组  GA组
结局指标

何 娟[12]

2019 82 47±9 46±10
乳 腺 癌 根
治术

0.33%罗哌
卡因 30

 

mL 15
 

mL UPB+GA GA ①②④

关 乐[13]

2021
40 49.95±9.48 52.00±8.23

乳 腺 癌 改
良根治术

0.33%罗哌
卡因 30

 

mL 15
 

mL UPB+GA GA ①②③④⑤⑥

牛全玉[14]

2022 40 50.2±8.2 50.5±8.15
乳 腺 癌 改
良根治术

0.33%罗哌
卡因 20

 

mL 10
 

mL UPB+GA GA ①②③④⑤⑥

崔秀玲[15]

2021 196 53.0±3.5 51.0±5.3
保乳;改良
根治术

0.5% 罗 哌
卡因 20

 

mL 10
 

mL UPB+GA GA ②③

范 铮[16]

2020
85 42.35±9.14 41.26±8.79

乳 腺 癌 根
治术

0.5% 罗 哌
卡因 15

 

mL 10
 

mL UPB+GA GA ②③④⑤

Cui[17]

2020 196 51(43~57) 53(43~56)
保乳;改良
根治术

0.5% 罗 哌
卡因 20

 

mL 10
 

mL UPB+GA GA ⑥

  注:①:术后CD3+水平;
 

②:术后CD4+水平;
 

③:CD8+水平;
 

④:术后CD4+/CD8+ 水平;
 

⑤:术后24
 

h
 

VAS评分;
 

⑥术中

瑞芬太尼用量;
  

Part
 

A,胸小肌-前锯肌间隙;
  

Part
 

B,胸大肌-胸小肌间隙

2.3 纳入文献的质量评价

纳入研究的偏倚风险百分比、总结图,如图2。
五项研究详细提及随机方法,所有研究报告数据完整

且无选择性报告风险。两项研究描述了对参与者以

及结局评估的盲法。

A B

注:A:偏倚风险百分图;
 

B:偏倚风险总结图

图2 纳入文献质量评价
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2.4 Meta分析结果:主要结局指标

2.4.1 术后CD3+水平

三项研究[12-14]评估了术后CD3+ 水平。异质性

检验显示(P=0.58,I2=0%),无明显异质性,故应

用固定效应模型分析。Meta分析结果显示,
 

P组术

后CD3+水平高于GA组,两组间有显著差异(MD=
3.86,95%CI:2.73,

 

4.99),见图3。

2.4.2 术后CD4+水平

五项研究[12-16]评估了术后CD4+ 水平。异质性

检验显示(P=0.09,I2=51%),存在明显异质性,故
应用随机效应模型分析。Meta分析结果:P组术后

CD4+水平高于 GA组,两组间有显著差异(MD=
2.28,95%CI:1.19,

 

3.36),见图4。采用敏感性分

析探索异质性来源,剔除崔秀玲[15]的研究可使I2 值

归零。

2.4.3 术后CD8+水平
 

四项研究[13-16]评估了术后CD8+ 水平。异质性

检验显示(P=0.27,I2=24%),无明显异质性,故应

用固定效应模型分析。Meta分析结果:P组术后

CD8+水平低于 GA组,两组间有显著差异(MD=
-1.34,95%CI:-1.93,

 

-0.76),见图5。

图3 术后CD3+水平的森林图

图4 术后CD4+水平的森林图

图5 术后CD8+水平的森林图

2.4.4 术后CD4+/CD8+水平

四项研究[12-14,16]评估了术后CD4+/CD8+ 水平。
异质性检验显示(P=0.72,I2=0%),无明显异质

性,故应用固定效应模型分析。Meta分析结果:P组

术后CD4+/CD8+水平高于GA组,两组间有显著差

异(MD=0.16,95%CI:0.12,
 

0.20),见图6。

2.5 Meta分析结果:次要结局指标

2.5.1 术中瑞芬太尼用量

三项研究[13-14,17]评估了术中瑞芬太尼用量。异

质性检验显示(P=0.45,I2=0%),无明显异质性,
故应用固定效应模型分析。Meta分析结果:P组术

中瑞芬太尼用量低于 GA 组,两组间有显著差异
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(SMD=-1.72,95%CI:-2.00,
 

-1.44),见图7。

2.5.2 术后24
 

h
 

VAS评分

三项研究[13-14,16]评估了术后24
 

h
 

VAS评分。异

质性检验显示(P<0.000
 

01,I2=94%),存在明显异

质性,故应用随机效应模型分析。Meta分析结果:P

组术后24
 

h
 

VAS评分低于GA组,两组间有显著差

异(MD=-0.77,95%CI:-1.49,
 

-0.04),见图8。
采用敏感性分析探索异质性来源,剔除关乐[13]的研

究可使I2 值低于50%。

图6 术后CD4+/CD8+水平的森林图

图7 术中瑞芬太尼用量的森林图

图8 术后24
 

h
 

VAS评分的森林图

2.6 发表偏倚评估

采用Stata
 

15.1软件对纳入文献≥4篇的主要

结局指标:术后CD4+ 水平、术后CD8+ 水平和术后

CD4+/CD8+ 水平进行 Egger检验分析发表偏倚。

Egger检 验 结 果 得 出 P 值 分 别 为0.936、0.994、

0.265,P>0.05认为以上3个指标无显著的发表偏

倚,见图9。

注:A.术后CD4+水平;
 

B.术后CD8+水平;
 

C.术后CD4+/CD8+水平

图9 Egger发表偏倚图
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3 讨论

本项 Meta分析结果显示,与GA相比,UPB的

加入,能够使乳腺癌患者术后CD3+、CD4+、CD4+/

CD8+水平升高,而CD8+ 水平降低。机体抗肿瘤反

应主要与T细胞介导的细胞免疫相关,CD3+
 

T细胞

具有免疫监视和体液调节免疫功能;CD4+
 

T细胞能

协助身体的免疫功能,促进免疫反应,并诱发超敏性;

CD8+
 

T细胞可以抑制抗体的合成和分泌;而CD4+/

CD8+ 水平是疾病严重程度和不良预后的指标[18]。
机体免疫应答若受抑制,那么CD3+T细胞、CD4+T
细胞和CD4+/CD8+ 水平降低,CD8+T细胞水平升

高[11,19]。从 Meta分析的结果来看,UPB复合GA可

改善乳腺癌患者术后的免疫功能。Meta分析显示术

后CD4+水平异质性高,但通过敏感性分析,可发现

该领域异质性高的来源文献[13]。
手术引起的应激反应可能直接影响机体免疫系

统或激活下丘脑-垂体-肾上腺轴和交感神经系统,从
而影响手术患者的免疫系统,抑制机体的免疫力[20]。
围手术期免疫抑制除了与手术引起的应激反应有关

以外,与各种全身麻醉药的应用也有一定的关联。各

种全麻药物通过影响免疫细胞的功能和炎症介质的

分泌,从而对细胞和体液免疫产生直接抑制作用[21]。
由全麻药物引起的免疫抑制,如自然杀伤细胞和淋巴

细胞的功能障碍,可能会加速癌症患者残余恶性细胞

的生长和转移,从而使患者预后恶化。因此,临床麻

醉医生需仔细考虑癌症患者的临床情况和免疫状态,
评估全麻药物对免疫系统的影响,选择在全麻基础上

联合其他麻醉技术,优化全麻药物管理,减少全麻药

物的使用并降低不良反应发生率,从而使患者获得最

佳的预后[22]。研究显示,UPB能够减少肿瘤患者术

中全麻药的用量,加快全麻术后患者的恢复,潜在的

机制可能与 UPB能够保护细胞免疫功能,减少免疫

功能紊乱相关[23]。再者,超声可视化技术的发展使

得UPB通过超声探头辅助,可有效避免进针时血管、
神经损伤,减少手术刺激对患者免疫功能的影响[24]。
分析UPB联合GA能够使乳腺癌患者术后CD3+、

CD4+、CD4+/CD8+ 水平升高,
 

CD8+ 水平降低的原

因,可能与以上因素相关。
另外,有研究显示,UPB复合GA改善患者术后

免疫功能的效果可能与降低术中阿片类药物的消耗

量有关[12,23]。而本次研究显示P组术后24
 

h
 

VAS
评分以及术中瑞芬太尼的消耗量均低于对照组,说明

UPB复合GA在术中以及术后缓解疼痛的效果优于

单纯全麻,与之前研究结果一致[25]。UPB用于乳腺

癌手术,阻断传入神经,抑制手术创伤引起的伤害性

刺激,能够提供与胸椎旁阻滞相当的术后镇痛效

果[26]。UPB复合GA能够减少阿片类药物的需求,
减轻围术期各个阶段乳腺癌患者的疼痛度,从而改善

患者术后的免疫功能。
 

本文也存在一定局限性。首先,纳入的文献过

少,且以中文文献为主,缺乏高质量大样本的临床研

究。其次,反映免疫功能的指标不全面,与机体免疫

应答相关的其他指标如 NK细胞、HCC细胞等数据

缺乏,无法进行数据整合分析。鉴于以上局限性,未
来仍需高质量、大样本量的研究,并且纳入更为全面

的免疫应答相关指标,来进一步验证 UPB联合GA
对乳腺癌患者术后免疫功能的影响。综上所述,UPB
联合GA能够增强乳腺癌患者术后免疫功能,减少术

中瑞芬太尼的消耗量,术后镇痛效果更好。
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