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　 　 【摘要】 　 目的　 系统评价和分析 １９９０—２０２１ 年阿片类药物与肿瘤预后相关研究的发展趋势，
探索该领域的发展方向和研究前沿，旨在为相关研究人员提供参考。 方法 　 ２０２２ 年６ 月 １９ 日在

Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ 核心合集（ＷｏＳＣＣ）数据库中检索并下载相关出版物及参数，并采用 Ｒ 语言、文献计量

学在线分析平台和 ＶＯＳｖｉｅｗｅｒ 软件进行文献计量学及可视化分析。 结果　 共纳入文献 ３ ２１１ 篇，阿
片类药物与肿瘤预后相关研究的发文量整体呈递增趋势，其中美国在该领域的发文量最多，中国和

意大利分居第二、三位。 该领域的主要出版期刊包括 Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｐａｉｎ ａｎｄ ｓｙｍｐｔｏｍ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ、Ｓｕｐ⁃
ｐｏｒｔｉｖｅ ｃａｒｅ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ 和 Ｐａｉｎ ｍｅｄｉｃｉｎｅ 等。 此外，阿片类药物对肿瘤发生发展影响的机制研究是该领

域的热点方向。 结论　 阿片类药物对肿瘤预后影响的相关研究处于持续稳定发展状态，机制研究及

临床应用策略仍是该领域的热点方向。
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　 　 肿瘤作为一种严重威胁公众健康及人民生活

质量的疾病，已成为仅次于心血管疾病的全球第二

大死亡原因。 ２０１８ 年全球范围内新增肿瘤患者

１ ８１０万例，因肿瘤死亡患者 ９６０ 万例［１］。 目前，外
科手术仍是早期实体肿瘤最常用的治疗手段。 但

手术操作及所致应激可能参与抑制机体免疫反应，

进而影响肿瘤患者转归［２－４］，因此，围术期是肿瘤治

疗的关键时间窗［５－６］，围术期麻醉方案及药物选择

会一定程度上影响肿瘤患者预后［５－８］。 阿片类药物

作为一线镇痛药物，广泛应用于围术期疼痛管理及

癌痛控制［９－１１］，其对肿瘤的发生发展过程的影响受

到学者广泛关注。 一方面，阿片类药物参与抑制机

体免疫，促进肿瘤转移和复发［１２－１５］；另一方面，阿片

类药物辅助控制手术应激及机体炎症，改善患者预

后。 目前尚未有研究系统全面分析阿片类药物与

肿瘤预后相关研究的发展轨迹和趋势。 故本研究

通过文献计量学方法回顾全球范围内近三十年间
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该领域的发展轨迹和研究前沿，旨在为研究者未来

的研究方向提供参考。

资料与方法

文献数据来源 　 为减少数据库更新引起的系

统偏差，选择 ２０２２ 年 ６ 月 １９ 日完成 Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ
核心合集（ｗｅｂ ｏｆ ｓｃｉｅｎｃｅ ｃｏｒｅ ｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ，ＷｏＳＣＣ）数
据库的文献检索，使用科学引文索引扩展版（ｓｃｉｅｎｃｅ
ｃｉｔａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ ｅｘｐａｎｄｅｄ， ＳＣＩＥ）提取相关数据。 检索

策略如下：ＴＳ ＝ （ｏｐｉｏｉｄｓ ｏｒ ｏｐｉｏｉｄ ｏｒ ｏｐｉａｔｅ ｏｒ ｈｙｄｒｏ⁃
ｍｏｒｐｈｏｎｅ ｏｒ ∗ｍｏｒｐｈｉｎｅ ｏｒ ∗ｍｏｒｐｈｉｎｅ ｏｒ ｆｅｎｔａｎｙｌ ｏｒ
ｓｕｆｅｎｔａｎｉｌ ｏｒ ａｌｆｅｎｔａｎｉｌ ｏｒ ｌｏｆｅｎｔａｎｉｌ ｏｒ ｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌ ｏｒ ∗
ｆｅｎｔａｎｉｌ ｏｒ ∗ｚｏｃｉｎｅ ｏｒ “ｏｐｉｏｉｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ”） ＡＮＤ ＴＳ ＝
（ ｔｕｍｏｒ ｏｒ ｔｕｍｏｕｒ ｏｒ ｎｅｏｐｌａｓｍ ∗ ｏｒ ｃａｎｃｅｒ ｏｒ
ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｏｒ ∗ｏｍａ） ＡＮＤ ＴＳ＝（ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｒ ｏｕｔｃｏｍｅ
ｏｒ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｒ “ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ” ｏｒ “ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｆｒｅｅ
ｓｕｒｖｉｖａｌ” ｏｒ “ ｒｅｌａｐｓｅ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ” ｏｒ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ｏｒ
ｉｎｖａｓｉｏｎ ｏｒ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ），时间范围限定为 “ １９９０—
２０２１ 年”，使用 ＳＣＩＥ 提取并分析数据。

评价指标 　 发文量直观反映某一领域的生产

力水平。 环比增长率描述本年度与上一年度相比

发文量的增长情况，计算公式为：环比增长率 ＝ （本
年度发文量－前一年度发文量） ÷ 前一年度发文量×
１００％，更加直观反映该领域的发展趋势。 总被引次

数 （ ｔｏｔａｌ ｃｉｔａｔｉｏｎｓ， ＴＣ ） 和 本 地 被 引 评 分 （ ｌｏｃａｌ
ｃｉｔａｔｉｏｎ ｓｃｏｒｅ， ＬＣＳ）定量反映出版物的影响力水平，
其中 ＬＣＳ 用于描述在某特定数据库中被引情况，是
更为具象化的评价指标［１６］。 多国联合出版物

（ｍｕｌｔｉ⁃ｃｏｕｎｔｒｙ ｐｕｂｌｉｃａｔｉｏｎｓ， ＭＣＰ）指多个国家共同

参与该研究，ＭＣＰ 比率是评估不同国家研究工作独

立性的重要指标，数值越低代表研究工作越独立。
期刊影响因子（ ｊｏｕｒｎａｌ ｉｍｐａｃｔ ｆａｃｔｏｒ， ＪＩＦ）是定量反

映期刊影响力大小的指标，数值代表刊载论文的平

均被引用次数［１７］。 科学文献间通过引用和被引用

产生联系，构成学术网络图谱。 衡量研究者学术贡

献的参数包括：（１）Ｈ 指数，又称 Ｈ 因子，是用于评

估研究人员个人的系统模型，通过评估研究人员的

一组高引用出版物，客观衡量该学者在某领域的影

响力［１８］，具体内涵是该学者共发表 Ｈ 篇引用次数

超过 Ｈ 次的出版物，该参数也可用于评估科学家群

体。 （２）Ｇ 指数，又称 Ｇ 因子，是对 Ｈ 指数纳入时间

参数考量后的进一步优化的产物，代表该学者发表

了 Ｇ 篇至少被引用 Ｇ２ 次的文章。
数据收集与处理　 本研究利用 ＷｏＳＣＣ 数据库

进行文献检索，并以纯文本数据格式提取全部数

据。 随后，将数据导入 Ｒ ｓｔｕｄｉｏ 和 ＶＯＳｖｉｅｗｅｒ 软件

进行数据分析。 文献计量学是系统分析研究领域

的一种常用方法。 本研究利用 Ｒ 语言和文献计量

学在线分析平台（ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ｂｉｂｌｉｏｍｅｔｒｉｃ．ｃｏｍ ／ ）统计该

研究领域的总发文量、高引文献、期刊、作者、研究

机构和国家 ／地区等参数，制作折线图和柱状图，以
评估 该 领 域 的 研 究 发 展 现 状。 同 时， 利 用

ＶＯＳｖｉｅｗｅｒ 软件的简单聚类方法创建了可视化共现

图谱，构建不同机构、国家和作者之间的合作网络，
并通过共被引文献和关键词分析预测研究热点［１９］。

结　 　 果

本研究基于检索策略，共纳入 ３ ２１１ 篇文献进

行分析（其中部分 ２０２１ 年的文章是 ２０２１ 年接收，最
终见刊于 ２０２２ 年，因此本研究结果中含有 ２０２２ 年

的数据）。 共 １５ ８４２ 位学者参与文章撰写，其中部

分学者发表多篇文献。 图 １ 描述三十年间（１９９０—
２０２１ 年）肿瘤预后相关阿片类药物研究发文量增长

的总体趋势，年度发文量呈逐年上升趋势，自 １９９０
年发表第一篇相关文献以来，该领域的研究逐步深

入并持续稳定发展，２０２１ 年发表 ３９５ 篇。 前 ２０ 年

（１９９０—２０１０ 年）年均发文数量在 １００ 篇以下波动，
发展速度较为缓慢且环比增长率波动明显，此后几

年中，随着更多学者的关注，该领域逐步成为研究

热点，因此相关研究发文呈迅速增长趋势，并进入

持续稳定发展阶段（图 １）。

图 １　 １９９０—２０２１ 年阿片类药物及受体与

肿瘤预后相关研究的总体趋势

国家 ／ 地区分析　 共 ７８ 个国家 ／地区参与相关

出版物的发表，美国、中国、意大利等国在该领域处

领先地位。 其中，美国共发表相关文章 １ ２５２ 篇，占
全部出版物的 ３８ ０７％，遥遥领先于其他国家。 中

国和意大利仅次于美国，分别出版了 ２８６ 篇和 １９５
篇文章（表 １）。

美国在阿片类药物与肿瘤预后相关研究领域
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处于领先地位，做出贡献最大。 中国和美国在该领

域工 作 均 相 对 独 立 （ 图 ２Ａ ）。 进 一 步 应 用

ＶＯＳｖｉｅｗｅｒ 分析各国家 ／地区之间的合作关系，节点

大小代表参与发文数量，节点间连线粗细代表合作

关系紧密程度，节点周围连线代表合作国家数量。
美国、英国、中国、加拿大等国与多个国家 ／地区在

该领域合作密切，为该领域发展做出突出贡献（图
２Ｂ）。

文献期刊分析　 筛选出的 ３ ２１１ 篇文章共发表

于 ９１８ 本不同的期刊，前 ４３ ６２％的期刊出版该领域

超 ８０％文章。 居前 １０ 位的期刊共刊发 ６１９ 篇文章

（１９ ２８％）（表 ２）。 根据 Ｂｒａｄｆｏｒｄ 定律将所有期刊

按载文量等级排列划为 ３ 区（ ｃｏｒｅ，ｍｉｄｄｌｅ，ｍｉｎｏｒ），
三区分别包含的期刊数基本满足 ｃｏｒｅ ∶ ｍｉｄｄｌｅ ∶
ｍｉｎｏｒ ＝ １ ∶ ｎ ∶ ｎ２。 经分析，阿片类药物与肿瘤预后

相关研究 ｃｏｒｅ 区期刊 ２７ 本，该区论文 １ １０４篇，

ｍｉｄｄｌｅ 区 １４９ 本，论文 １ １２４ 篇，ｍｉｎｏｒ 区 ７３２ 本，论
文 １ ０９５ 篇。

阿片类药物及受体与肿瘤预后相关研究热点

利用 ＶＯＳｖｉｅｗｅｒ 软件分析 ３ ２１１ 篇文章的 ５ ４１０ 个

关键词，共 １００ 个关键词出现次数不小于 １５ 次，共
产生 １ ２９５ 个相关连接。 这些高频关键词主要包括

作用机制及临床应用等方面的术语。 节点大小反

映关键词的频率，节点间的连线表示两个关键词之

间存在共现（图 ３）。 阿片类药物对肿瘤发生发展影

响的机制研究是该领域的热点方向。 阿片类药物

会通过阿片类受体影响肿瘤细胞的增殖、迁移和激

活，影响肿瘤患者的长期预后。 同时，近期研究更

加关注阿片类药物的临床应用，调整并改良阿片类

药物的临床应用策略是该领域研究的热点话题。
阿片类受体有望成为靶向治疗肿瘤的潜在位点，可
能有助于改善肿瘤患者远期生存预后。

表 １　 １９９０—２０２１ 年阿片类药物及受体与肿瘤预后相关文献发文量前 １０ 位国家

排名 国家 ／地区 发文量（篇） 发文占比（％） ＴＣ ＬＣＳ ＭＣＰ ＭＣＰ 比率

１ 美国 １ ２６９ ３８ ０１ ６３ ８３３ ６ ６１７ １６６ ０ １３０ ８

２ 中国 ３９３ １１ ７７ ５ ９５４ ７３４ ５３ ０ １３４ ９

３ 意大利 １９６ ５ ８７ １２ ０６６ １ ０８７ ３０ ０ １５３ １

４ 英国 １７４ ５ ２１ １４ ０８０ １ １１１ ５２ ０ ２９８ ９

５ 加拿大 １５０ ４ ４５ １０ ６２６ ７５６ ３８ ０ ２５３ ３

６ 日本 １３８ ４ １３ ２ ７３２ ３８２ ９ ０ ０６５ ２

７ 澳大利亚 １３１ ３ ９２ ５ ５８９ ５４５ ５０ ０ ３８１ ７

８ 韩国 １０６ ３ １８ ２ ４５３ １６２ １１ ０ １０３ ８

９ 德国 １０２ ３ ０６ ８ ８２１ ５７５ ２６ ０ ２５４ ９

１０ 荷兰 ５８ １ ７４ ３ ６４６ ２４３ １３ ０ ２２４ １

　 　 注：Ａ，不同国家 ／ 地区在该领域的年度发文量及占比；Ｂ，不同国家 ／ 地区在该领域的合作可视化视图

图 ２　 国家 ／地区发文情况分析
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表 ２　 １９９０—２０２１ 年阿片类药物及受体与肿瘤预后相关文献刊文量前 １０ 位的期刊

排名 期刊 发文量（篇） ＴＣ Ｈ 指数 Ｇ 指数 ＪＩＦ （２０２２） 分区

１ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｐａｉｎ ａｎｄ ｓｙｍｐｔｏｍ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ １５７ ７ ０７２ ４８ ７８ ５ ５７６ Ｑ１

２ Ｓｕｐｐｏｒｔｉｖｅ ｃａｒｅ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ ７９ １ ６４３ ２４ ３７ ３ ３５９ Ｑ１

３ Ｐａｉｎ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ７９ １ ６５４ ２６ ３８ ３ ６３７ Ｑ２

４ Ｃｏｃｈｒａｎｅ ｄａｔａｂａｓｅ ｏｆ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗｓ ５３ ２ ７４４ ３０ ５２ １２ ００８ Ｑ１

５ Ｐａｉｎ ５０ ６ ５６７ ３２ ４９ ７ ９２６ Ｑ１

６ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｐａｌｌｉａｔｉｖｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ４４ ９４２ １６ ３０ ２ ９４７ Ｑ３

７ Ｃａｎｃｅｒ ４０ ２ ３８６ ２６ ４０ ６ ９２１ Ｑ１

８ Ａｎｅｓｔｈｅｓｉａ ａｎｄ ａｎａｌｇｅｓｉａ ４０ ２ ３３４ ２３ ４０ ６ ６２７ Ｑ１

９ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ３９ ３０８ １０ １５ １ ８１７ Ｑ３

１０ Ｐａｌｌｉａｔｉｖｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ３８ １ ６４３ ２４ ３７ ５ ７１３ Ｑ１

　 　 注：Ａ，关键词共现可视化视图；Ｂ，关键词共现时间可视化视图

图 ３　 １９９０—２０２１ 年阿片类药物及受体与肿瘤预后相关研究的关键词分析

讨　 　 论

麻醉及镇痛药的应用策略对肿瘤患者预后存

在不同程度的影响［７－８］。 近年来，国内外学者针对

阿片类药物与肿瘤的关系开展了相关研究，并取得

一系列重要进展。 但目前尚无研究系统总结该领

域的发展趋势，本文旨在为今后该领域研究方向和

科学决策提供一定参考与线索。
本研究最终纳入 ３ ２１１ 篇英文出版物，利用 Ｒ

语言和 ＶＯＳｖｉｅｗｅｒ 软件对该领域研究发展趋势和热

点行文献计量分析。 总体上，该领域研究呈持续稳

定增长趋势，发展过程基本可以分为三个阶段：“萌
芽阶段”（１９９０—２００５ 年），“稳定增长阶段”（２００５—
２０１５ 年）和 “快速发展阶段” （ ２０１５ 年至今）。 自

１９９０ 年该领域发表第一篇文章起，早期发文量增长

较为缓慢，后随着学者关注增多，该领域逐步成为

研究热点，发文量出现井喷式增长，进入快速发展

和稳定增长阶段。
在发文量前十位的国家 ／地区中，美国发文量

排名第一，是阿片类药物与肿瘤预后相关研究领域

影响最高的国家，拥有多所知名研究机构。 美国的

Ｈ 指数和被引次数遥遥领先，原因之一在于美国学

者开展该领域的研究更早；其次，美国作为发达国

家，研究预算更充足，研究中心及研究人员更充沛。
中国与其他国家比较，虽发文数量排名靠前，但影

响力水平仍有待进一步提高。 原因可能在于中国

在该领域起步较晚。 为进一步提高中国研究的影

响力，中国学者未来仍需进一步重视研究质量。
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关键词可以提示相关文章的核心内容，体现特

定领域的研究趋势和热点的动态变化。 本领域研

究热点主要集中于阿片类药物与肿瘤的基础机制

研究与临床应用。 在基础研究层面，阿片类药物促

进肿瘤发生发展，目前已发现的作用机制包括 μ 阿

片受 体 （ μ⁃ｏｐｉｏｉｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＭＯＲ ） 通 过 作 用 于

ＭＡＰＫ ／ ＥＲＫ［２０－２１］、 ＰＩ３Ｋ 信 号 通 路［２２］、 ｍＴＯＲ 活

化［２２］等，促进肿瘤细胞增殖和转移。 ＭＯＲ 还可通

过调节肿瘤间质细胞活性及肿瘤微环境，包括巨噬

细胞、 ＭＭＰ⁃９ 等，介导肿瘤细胞增殖、侵袭及转

移［２３－２４］。 ＭＯＲ 有望成为临床治疗肿瘤的新靶点。
同时，阿片类药物也可通过某些机制抑制肿瘤的增

殖及迁移［２５－２８］。 Ｃａｏ 等［２９］研究表明，低剂量的吗啡

通过降低 ｃａｓｐａｓｅ⁃３ 活性抑制顺铂诱导的细胞凋亡，
同时抑制肿瘤血管新生和细胞增殖。 阿片生长因

子受体（ｏｐｉｏｉｄ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＯＧＦＲ）过表达

可以将细胞停滞于 Ｓ 期，抑制肿瘤细胞增殖［３０］。 在

临床研究层面， ＭＯＲ 高表达是术后生存率降低的

独立预测指标。 与癌旁组织比较，肿瘤组织中阿片

类受体表达水平更高。 阿片类药物用量是肺癌患

者总生存率的独立危险因素［３１］。 通过联合硬膜外

麻醉减少肿瘤患者围术期阿片类药物用量，术后 ５
年生存率升高，对肿瘤复发率无明显影响。 未来的

研究热点仍集结在机制的探索与临床应用的拓

展上。
与传统分析比较，本研究创新性应用文献计量

学分析方法系统分析和概述过去三十年发表的阿

片类药物与肿瘤预后相关研究，有助于研究者更快

了解研究热点和发展趋势。 但同时也存在一定局

限性。 首先，本研究仅分析了 ＷｏＳＣＣ 数据库中收录

的相关文章，而未纳入 ＰｕｂＭｅｄ 和 Ｓｃｏｐｕｓ 等其他数

据库。 其次，仅纳入英文文献，可能影响检索的文

章数量。 再次，随着研究热点和前沿的快速更新，
文章数量及被引次数等可能随着时间推移而变化。
因此，未来还需通过其他工具和方法进一步总结和

预测该领域的发展趋势。
综上所述，本文通过文献计量分析方法探索阿

片类药物及受体与肿瘤关系的相关研究发展趋势

及热点变化，表明阿片类药物对肿瘤预后影响的相

关研究目前处于持续稳定发展状态。 机制研究及

临床应用策略仍是当下的热点方向，相关研究未来

可能继续升温，阿片类受体有望成为肿瘤治疗领域

的新靶点，为临床治疗提供新思路。
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ｌａｔｉｎｇ ｔｕｍｏｒ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｓｕｒｇｉｃａｌ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｏｎ⁃ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ
ｃａｎｃｅｒ： ｄｏｅｓ ｓｕｒｇｉｃａｌ ｍａｎｉｐｕｌａｔｉｏｎ ｄｉｓｌｏｄｇｅ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｔｈｕｓ ａｌ⁃
ｌｏｗｉｎｇ ｔｈｅｍ ｔｏ ｐａｓｓ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ． Ｓｕｒｇ Ｔｏｄａｙ， ２０１６，
４６（１２）： １４０２⁃１４０９．

［５］ 　 Ｐｅｒｒｙ Ｎ， Ｂｕｇｇｙ Ｄ， Ｍａ Ｄ． Ｃａｎ ａｎｅｓｔｈｅｓｉａ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｃａｎｃｅｒ ｏｕｔ⁃
ｃｏｍｅｓ ａｆｔｅｒ ｓｕｒｇｅｒｙ． ＪＡＭＡ Ｓｕｒｇ， ２０１９， １５４（４）： ２７９⁃２８０．

［６］ 　 Ｐｅｒｒｙ ＪＡ， Ｄｏｕｇｌａｓ Ｈ． Ｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｓｕｒｇｅｒｙ，
ｐａｉｎ， ａｎｄ ｏｐｉｏｉｄｓ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ． Ｖｅｔ Ｃｌｉｎ Ｎｏｒｔｈ Ａｍ Ｓｍａｌｌ
Ａｎｉｍ Ｐｒａｃｔ， ２０１９， ４９（６）： ９８１⁃９９１．

［７］ 　 Ｆｏｒｇｅｔ Ｐ， Ａｇｕｉｒｒｅ ＪＡ， Ｂｅｎｃｉｃ Ｉ， ｅｔ ａｌ． Ｈｏｗ ａｎｅｓｔｈｅｔｉｃ， ａｎａｌｇｅｓｉｃ
ａｎｄ ｏｔｈｅｒ ｎｏｎ⁃ｓｕｒｇｉｃａｌ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅｓ ｄｕｒｉｎｇ ｃａｎｃｅｒ ｓｕｒｇｅｒｙ ｍｉｇｈｔ ａｆ⁃
ｆｅｃｔ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｏｎｃｏｌｏｇｉｃ ｏｕｔｃｏｍｅｓ： ａｓｕｍｍａｒｙ ｏｆ ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｔａｔｅ
ｏｆ ｅｖｉｄｅｎｃｅ． Ｃａｎｃｅｒｓ （Ｂａｓｅｌ）， ２０１９， １１（５）：５９２．

［８］ 　 Ｓａｎｔａｍａｒｉａ ＬＢ， Ｓｃｈｉｆｉｌｌｉｔｉ Ｄ， Ｌａ Ｔｏｒｒｅ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｄｒｕｇｓ ｏｆ ａｎａｅｓ⁃
ｔｈｅｓｉａ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ． Ｓｕｒｇ Ｏｎｃｏｌ， ２０１０， １９（２）： ６３⁃８１．

［９］ 　 Ｂｒｕｅｒａ Ｅ， Ｐａｉｃｅ ＪＡ． Ｃａｎｃｅｒ ｐａｉｎ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ： ｓａｆｅ ａｎｄ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ
ｕｓｅ ｏｆ ｏｐｉｏｉｄｓ． Ａｍ Ｓｏｃ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ Ｅｄｕｃ Ｂｏｏｋ， ２０１５ ：
ｅ５９３⁃ｅ５９９．

［１０］ 　 Ｐａｇｅ Ｒ， Ｂｌａｎｃｈａｒｄ Ｅ． Ｏｐｉｏｉｄｓ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ ｐａｉｎ： ｐａｔｉｅｎｔｓ ｎｅｅｄｓ
ａｎｄ ａｃｃｅｓｓ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ． Ｊ Ｏｎｃｏｌ Ｐｒａｃｔ， ２０１９， １５（５）： ２２９⁃２３１．

［１１］ 　 Ｒｅｉｓ⁃Ｐｉｎａ Ｐ， Ｌａｗｌｏｒ ＰＧ， Ｂａｒｂｏｓａ Ａ． Ｃａｎｃｅｒ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｐａｉｎ ｍａｎ⁃
ａｇｅｍｅｎｔ ａｎｄ ｔｈｅ ｏｐｔｉｍａｌ ｕｓｅ ｏｆ ｏｐｉｏｉｄｓ． Ａｃｔａ Ｍｅｄ Ｐｏｒｔ， ２０１５， ２８
（３）： ３７６⁃３８１．

［１２］ 　 Ｒａｍｉｒｅｚ ＭＦ， Ｇｏｒｕｒ Ａ， Ｃａｔａ ＪＰ． Ｏｐｉｏｉｄｓ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ： ａ
ｓｕｍｍａｒｙ ｏｆ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｖｉｄｅｎｃｅ． Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｌｅｔｔ， ２０２１，
７４６： １３５６６１．

［１３］ 　 Ａｍａｒａｍ⁃Ｄａｖｉｌａ Ｊ， Ｄａｖｉｓ Ｍ， Ｒｅｄｄｙ Ａ． Ｏｐｉｏｉｄｓ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ ｍｏｒ⁃
ｔａｌｉｔｙ． Ｃｕｒｒ Ｔｒｅａｔ Ｏｐｔｉｏｎｓ Ｏｎｃｏｌ， ２０２０， ２１（３）： ２２．

［１４］ 　 Ｗｉｇｍｏｒｅ Ｔ， Ｆａｒｑｕｈａｒ⁃Ｓｍｉｔｈ Ｐ． Ｏｐｉｏｉｄｓ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ： ｆｒｉｅｎｄ ｏｒ
ｆｏｅ． Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ Ｓｕｐｐｏｒｔ Ｐａｌｌｉａｔ Ｃａｒｅ， ２０１６， １０（２）： １０９⁃１１８．

［１５］ 　 Ｊｕｎｅｊａ Ｒ． Ｏｐｉｏｉｄｓ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ． Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ Ｓｕｐｐｏｒｔ Ｐａｌ⁃
ｌｉａｔ Ｃａｒｅ， ２０１４， ８（２）： ９１⁃１０１．

［１６］ 　 Ｃｏｏｐｅｒ ＩＤ． Ｂｉｂｌｉｏｍｅｔｒｉｃｓ ｂａｓｉｃｓ． Ｊ Ｍｅｄ Ｌｉｂｒ Ａｓｓｏｃ， ２０１５， １０３
（４）： ２１７⁃２１８．

［１７］ 　 Ｎｉｎｋｏｖ Ａ， Ｆｒａｎｋ ＪＲ， Ｍａｇｇｉｏ ＬＡ． Ｂｉｂｌｉｏｍｅｔｒｉｃｓ： ｍｅｔｈｏｄｓ ｆｏｒ
ｓｔｕｄｙｉｎｇ ａｃａｄｅｍｉｃ ｐｕｂｌｉｓｈｉｎｇ． Ｐｅｒｓｐｅｃｔ Ｍｅｄ Ｅｄｕｃ， ２０２２， １１
（３）： １７３⁃１７６．

［１８］ 　 Ｓｉｌｌｅｔ Ａ． Ｄｅｆｉｎｉｔｉｏｎ ａｎｄ ｕｓｅ ｏｆ ｂｉｂｌｉｏｍｅｔｒｉｃｓ ｉｎ ｒｅｓｅａｒｃｈ． Ｓｏｉｎｓ，
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２０１３， （７８１）： ２９⁃３０．
［１９］ 　 Ｊｏｎｅｓ Ｔ， Ｈｕｇｇｅｔｔ Ｓ， Ｋａｍａｌｓｋｉ Ｊ． Ｆｉｎｄｉｎｇ ａ ｗａｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ ｓｃｉ⁃

ｅｎｔｉｆｉｃ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ： ｉｎｄｅｘｅｓ ａｎｄ ｍｅａｓｕｒｅｓ． Ｗｏｒｌｄ Ｎｅｕｒｏｓｕｒｇ， ２０１１，
７６（１⁃２）： ３６⁃３８．

［２０］ 　 Ｇａｌｖａｎｉ Ｅ， Ａｌｆｉｅｒｉ Ｒ， Ｇｉｏｖａｎｎｅｔｔｉ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃ⁃
ｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｔｙｒｏｓｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ： ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｔａｔｕｓ ａｎｄ ｆｕｔｕｒｅ
ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｎｏｖｅｌ ｉｒｒｅｖｅｒｓｉｂｌｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ｆｏｒ
ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｍｕｔａｎｔ ｎｏｎ⁃ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ． Ｃｕｒｒ Ｐｈａｒｍ
Ｄｅｓ， ２０１３， １９（５）： ８１８⁃８３２．

［２１］ 　 Ｌｅｎｎｏｎ ＦＥ， Ｍｉｒｚａｐｏｉａｚｏｖａ Ｔ， Ｍａｍｂｅｔｓａｒｉｅｖ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ Ｍｕ
ｏｐｉｏｉｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｏｐｉｏｉｄ ａｎｄ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｐｒｏｌｉｆ⁃
ｅｒａｔｉｏｎ， ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ａｎｄ Ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ Ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ Ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ （ＥＭＴ）
ｉｎ ｈｕｍａｎ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ， ２０１４， ９（３）： ｅ９１５７７．

［２２］ 　 Ｌｉｕ Ｘ， Ｙａｎｇ Ｊ， Ｙａｎｇ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｒｐｈｉｎｅ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｔｈｅ ｍａｌｉｇｎａｎｔ
ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｂｅｈａｖｉｏｒ ｏｆ ｎｏｎ⁃ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ
ＭＯＲ ／ Ｓｒｃ ／ ｍＴＯＲ ｐａｔｈｗａｙ． Ｃａｎｃｅｒ Ｃｅｌｌ Ｉｎｔ， ２０２１， ２１（１）： ６２２．

［２３］ 　 Ｇａｃｈ Ｋ， Ｓｚｅｍｒａｊ Ｊ， Ｗｙｒᶊｂｓｋａ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｏｐｉｏｉｄｓ
ｏｎ ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ⁃２ ａｎｄ⁃９ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ ａｎｄ ｍＲＮＡ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ
ＭＣＦ⁃７ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅ． Ｍｏｌ Ｂｉｏｌ Ｒｅｐ， ２０１１， ３８ （ ２）：
１２３１⁃１２３６．

［２４］ 　 Ｋｈａｂｂａｚｉ Ｓ， Ｈａｓｓａｎｓｈａｈｉ Ｍ， Ｈａｓｓａｎｓｈａｈｉ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｏｐｉｏｉｄｓ ａｎｄ
ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ： ｔｈｅ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｍｏｒｐｈｉｎｅ ｏｎ ＭＭＰ⁃９
ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ． Ｎａｕｎｙｎ Ｓｃｈｍｉｅｄｅｂｅｒｇｓ Ａｒｃｈ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０１９， ３９２（２）： １２３⁃１３３．

［２５］ 　 Ｔｕｏ Ｙ， Ｔｉａｎ Ｃ， Ｌｕ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｐａｒａｄｏｘｉｃａｌ ｒｏｌｅ ｏｆ ｍｅｔｈｉｏｎｉｎｅ

ｅｎｋｅｐｈａｌｉｎ ｉｎ ｔｕｍｏｒ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ． Ｅｕｒ Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０２０，
８８２： １７３２５３．

［２６］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｓ， Ｈｕａｎｇ Ｈ， Ｈａｎｄｌｅｙ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｎｏｖｅｌ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ
ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｂｙ ｍｅｔｈｉｏｎｉｎｅ ｅｎｋｅｐｈａｌｉｎ ｔｈｒｏｕｇｈ ｒｅｍｏｄｅ⁃
ｌｉｎｇ ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｅ ｓｔａｔｕｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｕｍｏｒ ｍｉｃｒｏｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ． Ｉｎｔ Ｉｍｍｕ⁃
ｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０２１， ９９： １０７９９９．

［２７］ 　 Ｂａｉ Ｘ， Ｓｈａｎ Ｆ， Ｑｕ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ ｒｏｌｅ ｏｆ ｍｅｔｈｉｏｎｉｎｅ ｅｎ⁃
ｋｅｐｈａｌｉｎ ｉｎ ｍｙｅｌｏｉｄ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｉｎ
ｈｕｍａｎ ｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ． Ｉｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌ，
２０２１， ９９： １０７９９６．

［２８］ 　 廖美娟， 郑雪琴， 冯舒韵， 等． 羟考酮与吗啡术后镇痛对结

肠癌根治术患者血小板活性和细胞免疫功能的影响． 临床麻

醉学杂志， ２０１７， ３３（６）： ５４２⁃５４５．
［２９］ 　 Ｃａｏ ＬＨ， Ｌｉ ＨＴ， Ｌｉｎ ＷＱ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｒｐｈｉｎｅ， ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ａｎｔａｇｏｎｉｓｔ

ｏｆ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ ｃｙｔｏｔｏｘｉｃｉｔｙ， ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ａｎｄ
ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｔｕｍｏｒ ｇｒｏｗｔｈ ｉｎ ｎａｓｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｘｅｎｏ⁃
ｇｒａｆｔｓ． Ｓｃｉ Ｒｅｐ， ２０１６， ６： １８７０６．

［３０］ 　 Ｃｏｕｔｏ ＲＤ， Ｆｅｒｎａｎｄｅｓ Ｂ． Ｌｏｗ ｄｏｓｅｓ ｎａｌｔｒｅｘｏｎｅ： ｔｈｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ
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·读者·作者·编者·

《临床麻醉学杂志》关于学术不端行为的声明

为维护学术期刊的严肃性和科学性，并向广大读者负责，本刊编辑部重申坚决反对抄袭、剽窃、一稿两投、一稿两用等学

术不端行为，并采取以下预防和惩处措施：（１）稿件刊出前所有作者须在校样首页亲笔签名，并加盖公章；稿件文责自负。
（２）投稿后 ３ 个月内未收到稿件处理意见，稿件可能仍在审阅中；作者欲投他刊，请先与编辑部联系撤稿，切勿一稿两投。 （３）
来稿如有学术不端行为嫌疑时，编辑部在认真收集有关资料和仔细核对后将通知第一作者，作者须对此作出解释。 （４）如稿

件被证实系一稿两用，本刊将在杂志和网站上刊登撤销该文的声明，并向作者所在单位通报；２ 年内拒绝发表该作者的任何

来稿。
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