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丙泊酚、异氟醚对老年患者术后早期认知功能的影响

何　静，王淑琼，鲁开智，陶国才△

（第三军医大学西南医院麻醉科，重庆４０００３８）

　　摘　要：目的　比较丙泊酚、异氟醚两种全身麻醉（全麻）药物对老年患者术后早期认知功能的影响及其血清神经组织蛋白质

Ｓ１００（Ｓ１００β蛋白）浓度的变化。方法　将择期行腹腔镜手术的老年患者１００例，随机分为两组，全麻诱导后分别以丙泊酚（Ｐ组）、

异氟醚（Ｉ组）维持麻醉；分别于麻醉前、术后６ｈ，术后１、２、３、５ｄ测定患者简易智力状态检查（ＭＭＳＥ）评分及血清Ｓ１００β蛋白浓

度。结果　两组手术时间、麻醉时间及输液量等差异均无统计学意义（犘＞０．０５）；患者术后苏醒时间、拔管时间Ｉ组均长于Ｐ组

（犘＜０．０５）。两组患者麻醉前 ＭＭＳＥ评分、血清Ｓ１００β蛋白浓度异无统计学意义（犘＞０．０５）。与麻醉前比较，Ｐ组患者术后早期

（第１、２、３天）ＭＭＳＥ评分显著降低（犘＜０．０５），血清Ｓ１００β蛋白浓度显著升高（犘＜０．０５）；Ⅰ组患者术后较术前及Ｐ组各时间点

ＭＭＳＥ评分显著降低（犘＜０．０５），血清Ｓ１００β蛋白浓度显著升高（犘＜０．０５）。结论　丙泊酚与异氟醚均可引起老年患者术后早期

认知功能障碍及Ｓ１００β蛋白浓度增高。但丙泊酚的影响较异氟醚的程度更轻且持续时间更短。
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　　术后认知功能障碍（ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｃｏｇｎｉｔｉｖｅｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，

ＰＯＣＤ）是指患者在麻醉及手术后数天至数周出现的中枢神经

系统并发症。多发生于大于６５岁的老年患者，主要表现为精

神错乱、焦虑、人格改变、社交能力降低及记忆受损等。影响老

年患者术后认知功能的因素复杂，不同的麻醉药物和麻醉方法

可能直接影响其术后认知功能的恢复，甚至可引起ＰＯＣＤ
［１］，

但是不同麻醉药物对老年患者术后早期认知功能影响的程度

及可能机制仍不清楚。丙泊酚（Ｐｒｏｐｏｆｏｌｏｌ）和异氟醚（Ｉｓｏｆｌｕ

ｒａｎｅ）均是目前临床麻醉中最常用的全身麻醉（全麻）药物之

一，在临床麻醉中的使用极其广泛，本研究拟通过比较丙泊酚、

异氟醚两种全麻药物对老年患者术后早期认知功能及血清神

经组织蛋白质Ｓ１００（Ｓ１００β蛋白）表达的影响，为临床老年患者

麻醉药物的选择提供理论依据。

１　资料与方法

１．１　对象与分组　选取择期行腹部腹腔镜手术（包括肝胆外

科和胃肠外科手术），ＡＳＡⅡ～Ⅲ级，同时均排除合并肾功能损

害、肝功能损害、精神疾病、神经系统疾病、严重视力障碍、严重

听力障碍、文盲或酗酒、使用镇静药、使用抗抑郁药等影响药物

代谢、认知功能及配合研究的情况，年龄大于６５岁患者１００

例，随机分为两组：丙泊酚组（Ｐ组）５０例，男３２例，女１８例；年

龄６５～８９岁，平均（７４．５±６．８）岁。异氟醚组（Ｉ组）５０例，男

３１例，女１９例；年龄６５～９１岁，平均（７５．３±７．６）岁。两组患

者性别、年龄、麻醉前 ＭＭＳＥ评分、血清Ｓ１００β蛋白浓度比较

差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

１．２　麻醉方法　全麻诱导均采用静脉注射依托咪酯０．２～

０．４ｍｇ／ｋｇ、芬太尼２～５μｇ／ｋｇ、维库溴铵０．０８～０．１２ｍｇ／ｋｇ，

机械通气潮气量为８～１０ｍＬ／ｋｇ，调整呼吸参数，使呼气末二

氧化碳分压（ＰＥＴＣＯ２）维持在３０～４０ｍｍＨｇ。患者分别予丙

泊酚靶控输注（ＴＣＩ）泵注２～４μｇ／ｍＬ（Ｐ组）、异氟醚吸入

１％～３％（Ⅰ组），联合瑞芬太尼（ＴＣＩ泵注４ｎｇ／ｍＬ）、维库溴

铵（肌松监测下使用）维持麻醉平稳，术中监测血压（ＢＰ）、心率

（ＨＲ）、脉搏血氧饱和度（ＳｐＯ２）、心电图（ＥＣＧ）、ＰＥＴＣＯ２、体温
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（Ｔ）等指标，维持ＢＰ波动在基础值的±１５％。手术结束前３０

ｍｉｎ给予静脉注射芬太尼１～２μｇ／ｋｇ充分镇痛，术后给予新

斯的明０．０１～０．０２ｍｇ／ｋｇ、阿托品０．０１ｍｇ／ｋｇ拮抗肌松药作

用。拔管指征为：能听从口头指令，能睁眼，潮气量５ｍＬ／ｋｇ

以上，呼吸１６～２５次／分，ＳｐＯ２９５％以上。

１．３　观察指标　麻醉期间监测ＢＰ、ＨＲ、ＳｐＯ２、ＥＣＧ、ＰＥＴＣＯ２、

吸人麻醉药浓度、红细胞比容、血气分析以及输血输液量；记录

患者手术后睁眼时间以及拔除气管内导管时间；全部患者均于

麻醉前、手术后６ｈ，术后１、２、３、５ｄ分别测定患者简易智力状

态检查（ＭＭＳＥ）评分。该检查可以对定向力、注意力、计算力、

回忆、语言和记忆力进行评估，最高得分３０分，分值在２４～２７

为轻度认知障碍，１９～２３为中度认知障碍，在０～１８为重度认

知障碍；全部患者分别于麻醉前、术后６ｈ，术后１、２、３、５ｄ取

静脉血２～３ｍＬ，离心后取上清液置于－２０℃冰箱保存，采用

酶联免疫吸附测定（ＥＬＩＳＡ）方法测定Ｓ１００β蛋白（Ｓ１００β蛋白

试剂盒，美国ＴＰＩ公司）。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行统计分析，

各组数据以狓±狊表示，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组患者手术、麻醉时间及出入量等差异无统计学意义

（犘＞０．０５），见表１。

２．２　Ｉ组患者术后苏醒时间、拔管时间均长于Ｐ组患者（犘＜

０．０５），见表２。

２．３　两组患者术后 ＭＭＳＥ评分比较　Ｐ组术后第１、２、３天

ＭＭＳＥ评分较麻醉前显著降低（犘＜０．０５），术后６ｈ、第５天

ＭＭＳＥ评分有轻微下降，但差异无统计学意义（犘＞０．０５）；与

麻醉前及Ｐ组相应时间点比较，Ｉ组患者术后各时间点 ＭＭＳＥ

评分显著降低（犘＜０．０５）（表３），同时Ｉ组有５例患者术后７

ｄ、１例患者术后１５ｄ仍未恢复正常。

表１　　两组患者麻醉及手术时间等情况比较（狓±狊）

组别 狀
麻醉时间

（ｍｉｎ）

手术时间

（ｍｉｎ）

入液量

（ｍＬ）

出液量

（ｍＬ）

Ｐ组 ５０ １５７．１±２３．４ １４１．９±２４．３ ２３１５．４±２８９．７１５７２．９±３２１．６

Ｉ组 ５０ １６３．１±２９．２ １４５．２±２３．４ ２４０８．１±２７８．９１５４３．９±３０２．７

表２　　两组患者术后苏醒时间、拔管时间（狓±狊）

组别 狀 苏醒时间（ｍｉｎ） 拔管时间（ｍｉｎ）

Ｐ组 ５０ １１．７±５．１ ２１．２±７．６

Ｉ组 ５０ １６．５±７．７ ２８．３±９．３

　　：与Ｐ组比较，犘＜０．０５。

２．４　两组患者术后血清Ｓ１００β蛋白浓度比较　Ｐ组患者血清

Ｓ１００β蛋白浓度术后６ｈ、第１、２天较术前显著升高（犘＜

０．０５），第３、５天有所升高，但差异无统计学意义；与麻醉前及

Ｐ组相应时间点比较，Ｉ组患者术后各时间点血清Ｓ１００β蛋白

浓度显著增高，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表４。

表３　　两组患者麻醉前及手术后 ＭＭＳＥ评分比较（狓±狊）

组别 狀 麻醉前 术后６ｈ 术后第１天 术后第２天 术后第３天 术后第５天

Ｐ组 ５０ ２７．８±０．８ ２６．５±１．９ ２３．３±２．５ ２４．８±１．８ ２５．９±１．３ ２７．７±１．６

Ｉ组 ５０ ２８．１±０．９ ２５．１±２．２＃ １９．７±１．６＃ ２２．４±２．２＃ ２４．９±２．７＃ ２７．８±２．７＃

　　：与麻醉前比较，犘＜０．０５；＃：与Ｐ组比较，犘＜０．０５。

表４　　两组患者麻醉前及手术后血清Ｓ１００β蛋白浓度比较（狓±狊）

组别 狀 麻醉前 术后６ｈ 术后第１天 术后第２天 术后第３天 术后第５天

Ｐ组 ５０ １．０５９±０．１１５ １．２８６±０．１８１ １．４０２±０．２１８ １．３３５±０．１９７ １．１４３±０．２５５ １．１２９±０．２０３

Ｉ组 ５０ １．０６１±０．１４３ １．３１４±０．２１２＃ １．４７１±０．２３１＃ １．３８５±０．１８９＃ １．２８１±０．２０９＃ １．１９４±０．１８１＃

　　：与麻醉前比较，犘＜０．０５；＃：与Ｐ组比较，犘＜０．０５。

３　讨　　论

老年患者麻醉及手术后常出现ＰＯＣＤ，其早期认知功能障

碍发生率可高达３％～６１％
［２］。老年患者发生ＰＯＣＤ提示其

中枢神经系统出现了严重的并发症，表现为精神错乱、焦虑、人

格改变以及记忆受损。ＰＯＣＤ可导致术后并发症增加，严重地

影响患者的转归，而术后认知功能的恢复是术后神经系统功能

恢复的重要指标，因此研究麻醉方法及药物对术后认知功能恢

复的影响具有重要的临床意义。目前ＰＯＣＤ的发病机制仍不

清楚，可能与患者自身状况、手术和麻醉等因素有关。其中全

麻药物的影响日益受到广泛关注。

丙泊酚和异氟醚均是目前临床麻醉中最常用的全麻药之

一，在临床麻醉中的使用极其广泛。本研究为严格进行质量控

制，严格控制了患者的年龄、受教育程度、术前用药、手术类型、

麻醉药用量、低氧血症、血流动力学稳定、麻醉深度等可能影响

术后认知功能的因素。同时，两组患者除使用丙泊酚和异氟醚

不同外，其余基本情况组间无显著差异。

临床上评价术后认知功能的方法很多，但无标准的评价工

具。ＭＭＳＥ试验是通过问答方式就时间、地点、定向力、注意

力、命名、计算力、语言记忆复述、图形描画能力等方面对认知

功能进行评定，定量评价ＰＯＣＤ的一种方法，每次测试可以在

５ｍｉｎ内完成，且能准确反映意识、理解力、定向力、记忆力的

恢复情况，具有较高的有效性和可靠性，简便易行，是判断术后

认知功能最常用的工具之一，尤其适合于老年患者。ＭＭＳＥ

总分为３０分，ＭＭＳＥ评分低于麻醉前基础值２分者认为有认

知功能下降，低于２４分者认为有认知功能缺损
［３４］。

Ｓ１００β蛋白是一种具有促神经生长效应的钙结合蛋白，由

活化的神经胶质细胞分泌，可作为神经系统损伤的生化标志物

之一，能反映脑损伤程度和预后。在生理情况下，Ｓ１００β蛋白

在学习记忆中发挥重要作用，对认知功能有重要影响［５６］。细

胞外Ｓ１００β蛋白作用依赖于它的浓度：低浓度的Ｓ１００β蛋白具

有神经营养作用，促进神经的生长、修复；高浓度的Ｓ１００β蛋白

则且有神经毒性。Ｓ１００β蛋白持续的高浓度常表明有进行性
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脑损害［７］。近年来研究发现，血清Ｓ１００β蛋白浓度与反应能

力、记忆力、注意力等神经精神行为的损害密切相关［８］。因而，

血清Ｓ１００β蛋白浓度是判断全麻后ＰＯＣＤ是否发生、ＰＯＣＤ演

变过程及患者最终结局的指标之一［９］。

本研究结果发现，丙泊酚、异氟醚均可引起老年患者术后

ＭＭＳＥ评分下降，以术后第１天下降程度最大，并随着时间的

延长而逐渐恢复，丙泊酚麻醉时可于术后第５天基本恢复正

常；异氟醚麻醉时 ＭＭＳＥ下降的幅度显著大于丙泊酚麻醉。

同时，丙泊酚、异氟醚对老年患者术后血清Ｓ１００β蛋白浓度升

高的影响也得到了相似结果。但其浓度变化在时间上略先于

ＭＭＳＥ评分的改变。此结果提示：（１）Ｓ１００β蛋白是反映中枢

神经系统损伤的早期血清标志物，因其浓度变化在时间上略先

于ＭＭＳＥ评分的改变，对预测和评价有无ＰＯＣＤ有一定价值；

（２）老年患者腹部手术ＰＯＣＤ常出现于术后第１天，随着时间

的延长可逐渐恢复，绝大多数患者可于术后１周内基本恢复正

常；（３）丙泊酚对老年患者ＰＯＣＤ的影响较异氟醚程度更轻，

持续时间更短。

综上所述，丙泊酚与异氟醚均可引起老年患者术后早期认

知功能障碍，其机制可能与影响Ｓ１００β蛋白浓度有关。丙泊酚

与异氟醚比较，其全麻后清醒及拔除气管导管时间更短，同时

对老年患者术后认知功能影响的程度更轻且持续时间更短，可

能更加适宜老年患者全麻用药的选择。但是，丙泊酚与异氟醚

对ＰＯＣＤ影响差异的具体机制还有待进一步研究。
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是与单纯全麻相比较，胸段硬膜外麻醉复合全麻可使单肺通气

早期全身氧耗增加，氧供氧耗比（ＤＯ２／ＶＯ２）降低
［１０］；硬膜外穿

刺要费一定时间，高位穿刺有一定风险；术中可能出现循环不

稳定，多发生在麻醉前期，系硬膜外腔注入局麻药引起，可备用

升压药物如麻黄碱，但循环波动全麻复合硬膜外阻滞麻醉较单

纯全麻小。

综上所述，全麻复合硬膜外阻滞麻醉用于食道癌手术，能

有效地预防气管插管反应，减少心血管的应激反应，保持血流

动力学稳定，并能提高苏醒质量，减少术后躁动发生率，有利于

实施硬膜外镇痛，降低术后并发症，值得推广应用。
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Ａｎａｌｇ，２００５，１０１（６）：１７００．

［９］ ＷａｕｒｉｃｋＲ，ＡｋｅｎＡＶ．Ｕｐｄａｔｅｉｎｔｈｏｒａｃｉｃｅｐｉｄｕｒａｌａｎａｅｓ

ｔｈｅｓｉａ［Ｊ］．ＢｅｓｔＰｒａｃｔＲｅｓＣｌｉｎＡｎａｅｓｔｈｅｓｉｏｌ，２００５，１９（２）：

２０１．

［１０］冯艺，孙颖，杨拔贤．胸段硬膜外麻醉复合全麻对开胸单

肺通气患者氧代谢的影响［Ｊ］．中华麻醉学杂志，２００４，２４

（１０）：７４１．
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