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乙醇灌胃对小鼠丙泊酚麻醉效果及氧化应激指标的影响
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摘要：目的  探讨单次给予小鼠乙醇灌胃对其丙泊酚麻醉效果及麻醉后氧化应激指标的影响。方法  40 只昆明小鼠随机

分为 4 组 ：0.9% 氯化钠注射液灌胃组 (NS 组 )，0.9% 氯化钠注射液灌胃 + 丙泊酚 80 mg/kg 组 (PPF 组 )，50% 无水乙醇 6 

ml/kg 灌胃 + 0.9% 氯化钠注射液腹腔注射组 (Alcohol 组 ) 及 50% 无水乙醇 6 ml/kg 灌胃 + 丙泊酚 80 mg/kg 组 (Alcohol+PPF

组 )。小鼠 0.9% 氯化钠注射液或乙醇灌胃 10 min 后给予丙泊酚或 0.9% 氯化钠注射液腹腔注射，观察并记录小鼠麻醉诱

导时间及维持时间，待小鼠翻正反射恢复后统一眼球取血，测定各组小鼠血清中 SOD 活性及 MDA 含量。结果  与 PPF 组

相比，Alcohol+PPF 组麻醉诱导时间缩短 [(3.19±0.48) min vs (1.43±0.19) min](P ＜ 0.01)，麻醉维持时间延长 [(67.01±6.46) 

min vs (183.41±12.60) min](P ＜ 0.01) ；与 NS 组 [(38.50±6.02) U/ml] 相比，Alcohol 组 [(33.09±3.81) U/ml](P ＜ 0.05)、PPF 组

[(33.91±4.62) U/ml](P ＜ 0.05)、Alcohol+PPF 组 [(30.98±3.51) U/ml](P ＜ 0.01)SOD 活性均降低 ；与 NS 组 [(5.21±0.92) nmol/

ml] 相 比，Alcohol 组 [(9.16±1.85) nmol/ml]、PPF 组 [(9.37±1.52) nmol/ml] 及 Alcohol+PPF 组 [(10.14±1.76) nmol/ml]MDA 含

量均升高 (P 均＜ 0.01)。结论  乙醇可使小鼠麻醉诱导时间缩短、麻醉维持时间延长，并使小鼠血清 SOD 活性降低，过氧

化反应中的代谢产物丙二醛增多，对临床醉酒患者的麻醉用药有一定参考意义。
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Abstract: Objective  To explore the effects of intragastric administration of alcohol on anesthesia effect and antioxidant activity 
in mice with propofol anesthesia. Methods  Forty mice were divided into intragastric administration of saline group (NS group), 
intragastric administration of saline and propofol 80 mg/kg group (PPF group), intragastric administration of 50% absolute ethanol 
6 ml/kg and intraperitoneal injection with saline group (Alcohol group), intragastric administration of 50% absolute ethanol 6 ml/kg 
and propofol 80 mg/kg group (Alcohol+ PPF group) with 10 in each group. The mice were anaesthetized by intraperitoneal injection 
with saline or propofol at 10 minutes after administration of alcohol or 0.9% saline. The anesthesia induction and maintenance were 
observed and recorded. The SOD and MDA in serum of all groups were measured after righting reflex recovered. Results  Compared
with PPF group, the induction time of Alcohol+ PPF group was shorter and maintenance phase of Alcohol+ PPF group was longer 
with significant differences [(3.19±0.48) min vs (1.43±0.19) min, (67.01±6.46) min vs  (183.41±12.60) min, P ＜ 0.01]; 
Compared with NS group, the SOD level in serum of Alcohol group, PPF group and Alcohol+ PPF group decreased significantly 
[(38.50±6.02) U/ml vs (33.09±3.81) U/ml, (33.91±4.62) U/ml, (30.98±3.51)U/ml, P ＜ 0.01]; Compared with NS group, the 
MDA level in serum of Alcohol group, PPF group and Alcohol+ PPF group increased significantly [(5.21±0.92) nmol/ml vs 
(9.16±1.85) nmol/ml, (9.37±1.52) nmol/ml, (10.14±1.76) nmol/ml, P ＜ 0.05]. Conclusion  Alcohol can reduce anesthesia 
induction time, prolong maintenance phase, decrease the activity of serum SOD and increase the level of MDA in mice with propofol, 
which has important clinical significance to anesthetic selection for alcoholics.
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  研究表明，大量饮酒会对心血管系统、呼吸

系统、神经系统等产生抑制作用，临床中需接受

手术麻醉的酗酒患者并不少见 [1]。对于此类患者，

若麻醉处理不当可能会造成严重后果。有文献报

道长期酗酒者麻醉药物诱导用量较常人要大，而

关于单次大量饮酒对麻醉效果影响的研究并不多

见 [2]。本实验通过给予小鼠单次乙醇灌胃模拟临床

上单次大量饮酒患者，观察其对丙泊酚麻醉诱导

时间、维持时间及氧化应激指标的影响，以期为

单次大量饮酒后手术患者的麻醉用药及管理提供

实验依据。

材料和方法

1 实验动物　40 只 6 ~ 8 周龄 SPF 级健康雄性昆

明小鼠，购自军事医学科学院，许可证号 ：SCXK-

( 军 )2012-004，体质量 (23±2.58) g，适应环境 1 周，

室温 20 ~ 24℃，湿度 50% ~ 65%，自由饮水和进食。

2 药 物 与 试 剂　 丙 泊 酚 注 射 液 ( 规 格 ：10 mg/

ml，英国阿斯利康公司，批号 KH041106)，无水

乙醇 ( 分析纯，国药集团化学试剂有限公司，批号

20150607)，0.9% 氯化钠注射液 ( 石家庄四药有限

公司，河北 )，SOD 试剂盒 ( 南京建成生物制品研

究所，批号 20151010)，MDA 试剂盒 ( 南京建成生

物制品研究所，批号 20151014)。

3 动物分组及处理　40 只昆明小鼠随机分为 4 组，

分别为 0.9% 氯化钠注射液灌胃组 (NS 组 )，0.9%

氯化钠注射液灌胃 + 丙泊酚 80 mg/kg 组 (PPF 组 )，

50% 无水乙醇 6 ml/kg 灌胃 + 0.9% 氯化钠注射液腹

腔注射 (Alcohol 组 ) 及 50% 无水乙醇 6 ml/kg 灌胃 +

丙 泊 酚 80 mg/kg 组 (Alcohol+PPF 组 )。 乙 醇 灌 胃

剂量参考徐立等 [3] 的急性酒精性肝损伤动物模型，

小鼠单次 0.9% 氯化钠注射液或乙醇灌胃，10 min

后给予丙泊酚或 0.9% 氯化钠注射液腹腔注射。

4 观察及检测指标　以翻正反射消失作为麻醉标

准，观察并记录 PPF 组及 Alcohol+PPF 组麻醉诱导

时间及麻醉维持时间，麻醉诱导时间为腹腔注射

麻醉药物至小鼠翻正反射在 1 min 内至少不能恢复

2 次。直至小鼠自发恢复其翻正反射，翻正反射消

失至恢复的时间间隔定义为麻醉维持时间。待小

鼠翻正反射恢复后统一眼球取血，测定各组小鼠

血清中 SOD 活性及 MDA 含量。

5 统计学处理　采用 SPSS22.0 统计学软件进行分

析，计量资料以 -x±s 表示，两组比较采用独立样

本 t 检验 ；多组间比较采用单因素方差分析，两两

比较采用 SNK 法，P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。

结　果

1 两组小鼠麻醉诱导时间及麻醉维持时间　与

PPF 组相比，Alcohol+PPF 组麻醉诱导时间缩短，

麻醉维持时间延长 (P ＜ 0.01)( 图 1)。

2 各组小鼠血清 SOD 活性　与 NS 组相比，Alcohol

组、PPF 组、Alcohol+PPF 组 SOD 活性均降低，差

异有统计学意义 (P ＜ 0.05) ；其他各组间 SOD 活力

无统计学差异 (P ＞ 0.05)( 图 2)。

图 1　两组小鼠麻醉诱导时间及麻醉维持时间 (n=10)
Fig. 1　Anesthesia induction time and maintenance phase of two 

groups (n=10) (bP ＜0.01, vs PPF group)

图 2　各组小鼠麻醉后SOD水平 (n=10)
Fig. 2　Level of serum SOD in each group (n=10) (aP ＜0.05, vs NS 

group)

图 3　各组小鼠麻醉后MDA含量 (n=10)
Fig. 3　Level of serum MDA in each group (n=10) (bP ＜0.01, vs NS 

group)
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3 各组小鼠血清 MDA 含量　与 NS 组相比，Alcohol

组、PPF 组 及 Alcohol+PPF 组 MDA 含 量 均 升 高，

差异有统计学意义 (P ＜ 0.01) ；其他各组间 MDA

水平无统计学差异 (P ＞ 0.05)( 图 3)。

讨　论

  近年来，饮酒及与其相关的社会健康问题日

益受到关注 [4-5]。有研究表明，慢性长期饮酒患者

麻醉药物剂量会增加，而急性酒精中毒则会减少，

大量饮酒可能会损伤神经系统、肝、心血管系统

及血液系统等 [6]。Fassoulaki 等 [7] 最早对长期饮酒

患者与非饮酒患者丙泊酚静脉麻醉的镇静效应进

行比较研究，结果表明，与非饮酒患者相比，长

期饮酒患者的言语反射消失所需的丙泊酚剂量更

大，而两组患者的丙泊酚血药浓度却无明显差异。

也有研究者对重度饮酒者靶控输注丙泊酚复合小

剂量阿芬太尼麻醉时的丙泊酚药代动学进行研究，

提示在整个麻醉过程中长期饮酒与非饮酒患者的

总丙泊酚用量和丙泊酚血药浓度无显著差异 [8]。已

有的研究大多关注于长期饮酒对麻醉效果的影响，

而有关单次大量饮酒对丙泊酚麻醉效果的影响鲜

有报道。研究表明，乙醇引起的神经系统损伤与

中枢神经系统内多种受体有关，包括 γ- 氨基丁

酸递质系统、谷氨酸能递质系统、多巴胺系统及

内源性阿片系统等 [9]。而丙泊酚的麻醉镇静作用主

要涉及 γ- 氨基丁酸受体、谷氨酸受体及甘氨酸

受体等。本研究结果显示，与单纯丙泊酚麻醉组

相比，小鼠单次乙醇灌胃会导致丙泊酚麻醉诱导

时间缩短，麻醉维持时间明显延长，分析其原因

可能为乙醇作用于 γ- 氨基丁酸受体和 ( 或 ) 谷氨

酸受体，从而增强了丙泊酚的麻醉镇静效果，但

这一猜测目前尚未得到相应的研究证实。有文献

报道乙醇及其代谢产物可以抑制细胞蛋白质的合

成，改变神经细胞膜的流动性，阻碍钙离子转运，

引起神经细胞功能障碍，对中枢神经系统产生抑

制作用 [10]。因此，对临床醉酒患者的麻醉药物使

用应更为慎重。

  有 研 究 指 出 长 期 酗 酒 可 引 起 机 体 氧 化 应

激 [11-12]。过量乙醇在肝细胞色素系统中代谢，在

此过程中会不断生成自由基，并在 SOD 的作用下

生成高浓度的活性氧簇，最终导致细胞损伤或细

胞凋亡 [13-14]。正常情况下氧自由基反应和脂质过

氧化反应处于协调平衡状态，一旦二者平衡状态

失调，则可能会引起氧自由基连锁反应，导致细

胞膜多不饱和脂肪酸发生脂质过氧化反应，此过

程中可生成醛类物质如 MDA，MDA 含量的升高

意味着机体的氧化和抗氧化状态失衡 [15]。而 SOD

可使超氧阴离子自由基转变为过氧化氢，其对氧

自由基引起的组织器官损伤有保护作用，可间接

反映机体清除活性氧的能力 [16]。本研究通过检测

SOD 活性及 MDA 含量综合判断氧化应激损伤程

度及脂质过氧化程度，结果显示，与 NS 组相比，

Alcohol 组 SOD 活力降低 (P ＜ 0.05)，MDA 含量升

高 (P ＜ 0.05)，说明大剂量乙醇的摄入可引起机体

的脂质过氧化损伤，主要表现为脂质过氧化物增

多，抗氧化酶活性升高，但只要不损伤机体抗氧

化代偿机制，仍能维持氧化 - 抗氧化体系平衡。

  丙泊酚为临床常用静脉麻醉药，其分布容积

大、清除率快，因此起效快、消除迅速、可控性好，

广泛用于临床麻醉、镇静及辅助镇痛 [17]。有研究

表明，麻醉药物作用于人体产生催眠状态的浓度

接近于其作用于啮齿类动物所致翻正反射消失的

药物浓度，因此本实验采用小鼠翻正反射消失作

为催眠指标 [18]。丙泊酚还具有抗自由基、抑制氧

化应激反应的作用，有研究指出临床麻醉剂量的

丙泊酚可保护肝细胞，减轻氧化应激对机体的损

伤 [19]。而本研究结果提示，与 NS 组相比，PPF 组

SOD 活力降低 (P ＜ 0.05)，MDA 含量升高 (P ＜ 0.05)，

且 PPF 组与 Alcohol+PPF 组的 SOD 活性及 MDA 含

量无统计学差异 (P ＞ 0.05)。本实验中丙泊酚未表

现出明显的抗氧化性，其可能原因 ：丙泊酚腹腔

注射本身会使小鼠产生应激 ；本实验中使用的丙

泊酚的剂量为 80 mg/kg，此剂量下的丙泊酚不能改

善饮酒后的抗氧化能力。

  综上，乙醇可使小鼠麻醉诱导时间缩短、麻

醉维持时间延长，同时使小鼠血清 SOD 活性降低，

过氧化反应中的代谢产物 MDA 增多，对临床醉酒

患者的麻醉用药有一定参考意义。
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