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摘 要 目的：探讨在全身麻醉中，依托咪酯和丙泊酚对老年患者腹腔镜胆囊切除术（LC）后早期认知功能障碍（POCD）的影响及

血清S100β蛋白对早期POCD发生的意义。方法：选择年龄＞65岁、在喉罩通气全身麻醉下行LC的患者60例，采用随机数字表法

分为依托咪酯组（E组）和丙泊酚组（P组），每组30例。麻醉诱导为静脉注射依托咪酯0.3 mg/kg（E组）或丙泊酚1.5 mg/kg（P组），

另加舒芬太尼0.4 μg/kg、维库溴铵0.12 mg/kg。麻醉维持为静脉泵入瑞芬太尼0.15 μg/（kg·min），持续靶控输注依托咪酯（靶浓度

1.0～1.5 μg/ml）（E 组）或丙泊酚（靶浓度 3.0～4.0 μg/ml）（P 组），通过调整依托咪酯或丙泊酚靶浓度，维持脑电双频指数（BIS）为

40～50。于术前1 h（T0）、术后2 h（T1）、术后24 h（T2）及术后48 h（T3）分别抽取患者动脉血，检测S100β蛋白含量并记录简易智力

状态检查（MMSE）评分，同时观察并记录两组患者苏醒时间、拔除喉罩时间、麻黄碱用量及术中知晓情况。结果：两组患者各时点

MMSE 评分组间比较差异无统计学意义（P＞0.05）；两组患者 T1和 T2时的 MMSE 评分均明显低于 T0时，差异有统计学意义（P＜

0.05）。两组患者各时点S100β蛋白含量组间比较差异无统计学意义（P＞0.05）；两组患者T1和T2时的S100β蛋白含量均明显高于

T0时，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组患者苏醒时间和拔除喉罩时间均较短，差异无统计学意义（P＞0.05）；P组患者麻黄碱用

量明显多于E组，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组患者术后随访均无术中知晓发生。结论：依托咪酯和丙泊酚全身麻醉均可

安全地用于老年患者LC，均能引起不同程度的短暂POCD。血清S100β蛋白含量与早期POCD的发生有一定相关性。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To discuss the effect of etomidate and propofol on early postoperative cognitive dysfunction

（POCD）of elderly patients after laparoscopic cholecystectomy（LC）and significance of serum protein S100β to the occurrence of

early POCD in total intravenous anesthesia. METHODS：60 patients aged 65 years old above undergoing LC in total LMA intrave-

nous anesthesia were selected and randomly divided into etomidate group（group E）and propofol group（group P），with 30 cases

in each group. Anesthesia was induced by etomidate 0.3 mg/kg（group E）or propofol 1.5 mg/kg（group P），and additionally in-

duced by sufentanil 0.4 μg/kg and vecuronium 0.12 mg/kg. Anesthesia was maintained with intravenous pump of remifentanil 0.15 μ

g/（kg·min），continuous target controlled infusion of etomidate（target concentration 1.0-1.5 μg/ml）（group E）or propofol（target

concentration 3.0-4.0 μg/ml）（group P）；the dual brain index（BIS）values were maintained between 40 and 50 throμgh adjusting

target concentration of etomidate or propofol. The blood samples were collected 1 h before operation（T0），2 h（T1），24 h（T2），

48 h（T3）after operation，and the content of S100β protein was detected and mini-mental state examination（MMSE）score were re-

corded. Meanwhile，recovery time，laryngeal mask removal time，intraoperative dosage and the occurrence of intraoperative aware-

ness were observed and recorded in 2 groups. RESULTS：There was no statistically significant difference in MMSE score between

2 groups at different time points（P＞0.05）；MMSE score of 2 groups at T1 and T2 was significantly lower than at T0，with statisti-

cal significance（P＜0.05）. There was no statistically significant difference in the content of S100β protein between 2 groups at dif-

ferent time points（P＞0.05）；The contents of S100β protein in 2 groups at T1 and T2 were significantly higher than at T0，with sta-

tistical significance（P＜0.05）. The recovery time and larynge-

al mask removal time were both short in 2 groups，with statis-

tical significance （P＞0.05）. The amount of ephedrine in

group P was significantly higher than in group E，with statisti-

cal significance （P＜0.05）. No intraoperative awareness oc-
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curred in 2 groups throμgh postoperative follow-up. CONCLUSIONS：Etomidate and propofol total intravenous anesthesia can be

safely used in elderly patients with LC，and they can cause short-term POCD at different degrees. The amount of S100β protein has

some relevance with the occurrence of early POCD .

KEYWORDS Etomidate；Propofol；Laparoscopic cholecystectomy；Postoperative cognitive dysfunction；S100β protein；Elderly

patients

术后认知功能障碍（Post-oprative cognitive dysfunction，

POCD）是指患者术后出现的人格、社交能力、认知力以及技巧

的变化，是老年患者术后常见的神经系统并发症[1]。该病症会

引起术后恢复延迟和住院时间延长，对患者生活质量产生严

重影响，给家庭和社会带来严重负担，因此减少或预防POCD

的发生已经成为临床麻醉关注的热点[2]。笔者研究了老年患

者在全身麻醉下行腹腔镜胆囊切除术（Laparoscopic cholecys-

tectomy，LC）时，依托咪酯和丙泊酚对早期POCD的影响及血

清S100β蛋白对早期POCD发生的意义，为老年患者全身麻醉

合理用药提供参考。

1 资料与方法
1.1 研究对象

选择 2014年 1月－2015年 1月于西安交通大学医学院第

二附属医院在全身麻醉下行LC的患者60例，美国麻醉师协会

（ASA）分级Ⅰ～Ⅲ级，男性 28例，女性 32例，年龄 65～84岁，

体质量 48～76 kg，其中合并高血压 22例，合并糖尿病 16例。

排除术前有精神疾病史、心理疾病、长期服用影响神经系统功

能的药物、长期饮酒、老年性痴呆、帕金森病、严重视力或听力

障碍、无法与医师进行有效沟通、张口困难和有喉罩使用禁忌

证者[3]。采用随机数字表法分为依托咪酯组（E组）和丙泊酚组

（P组），每组30例。两组患者性别、年龄、体质量、麻醉时间、受

教育程度和合并疾病情况比较，差异无统计学意义（P＞0.05），

具有可比性，详见表1。本研究方案经医院医学伦理委员会同

意，患者和家属均签署麻醉知情同意书。

表1 两组患者一般资料比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of general information between 2 groups（x±±s）

组别
E组
P组

n

30

30

性别（男/女），例
15/15

13/17

年龄，岁
71.6±5.2

72.5±4.9

体质量，kg

56.5±6.0

53.8±5.4

受教育程度，年
7.1±3.2

7.5±3.6

麻醉时间，min

42.8±6.3

40.6±6.5

合并高血压，例
12

10

合并糖尿病，例
7

9

1.2 试验方法

两组患者术前均不用药，入室后开放静脉通路，持续监测

血压（BP）、心率（HR）、心电图（ECG）、脉搏血氧饱和度

（SpO2）、呼气末二氧化碳分压（PETCO2）、脑电双频指数

（BIS）、气道压（Paw）。麻醉诱导依次静脉注射依托咪酯 0.3

mg/kg（E组）或丙泊酚1.5 mg/kg（P组）→舒芬太尼0.4 μg/kg→

维库溴铵0.12 mg/kg，待患者下颌松弛后采用徒手法置入双管

喉罩（Proseal喉罩），套囊中充气15～20 ml，当听到双肺呼吸音

清晰、正压手控通气无泄露时，妥善固定，机械通气，设置潮气

量8～10 ml/kg，频率12次/min，维持PETCO2 35～45 mm Hg（1

mm Hg＝133.322 Pa）。麻醉维持采用静脉泵注瑞芬太尼 0.15

μg/（kg·min），持续靶控输注（TCI）依托咪酯（靶浓度 1.0～1.5

μg/ml）（E组）或丙泊酚（靶浓度3.0～4.0 μg/ml）（P组），通过调

整两种药物的靶浓度，使两组患者 BIS 维持在 40～50之间。

如果患者术中 BP 降低超过基础值 20％，给予麻黄碱 5～10

mg；HR＜50次/min，给予阿托品0.5 mg。胆囊取出后，停用所

有麻醉药物。待患者生命体征平稳、有睁眼反应、呼吸空气 5

min、SpO2＞0.95时拔除喉罩。

1.3 观察指标

1.3.1 认知功能评价 采用简易智力状态检查表（Mini-men-

tal state examination，MMSE）评分，评估患者认知功能状况。

MMSE评分主要通过患者被询问时间、地点时的定向力、注意

力、计算能力、短期回顾、语言即刻回忆和复制图形的能力等

内容定量地评价其认知功能，测试最高分值为30分，术后比术

前评分≤2分则判定为POCD。每次测试由同一名不知患者分

组情况的研究者进行，测试需在 3 min 内完成。按照上述方

法，对两组患者分别于术前 1 h（T0）、术后 2 h（T1）、术后 24 h

（T2）和术后48 h（T3）进行MMSE评分。

1.3.2 血清 S100β蛋白含量测定 采取酶联免疫吸附试验

（ELISA）法，在以上4个时点抽取患者动脉血，检测血清S100β

蛋白含量。

1.3.3 其他 记录两组患者苏醒时间、拔除喉罩时间、麻黄碱

用量及术中知晓情况。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 16.0软件进行统计学分析。计量资料以x±s

表示，组间比较采用 t 检验；计数资料比较采用χ2检验。P＜

0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者手术前后MMSE评分比较

两组患者术后 2 h和术后 24 h的MMSE评分明显低于术

前 1 h，差异有统计学意义（P＜0.05），但组间比较差异无统

计学意义（P＞0.05）。两组患者手术前后MMSE评分比较见

表2。

表2 两组患者手术前后MMSE评分比较（分，x±±s，n＝30）

Tab 2 Comparison of MMSE score between 2 groups before

and after operation（score，x±±s，n＝30）

组别
E组
P组
T

P

T0

28.3±0.3

28.2±0.5

0.94

0.35

T1

25.5±0.6

25.2±0.5

2.10

0.04

T2

27.1±0.2

26.9±0.3

3.04

0.00

T3

28.1±0.4

27.9±0.5

1.71

0.09

2.2 两组患者血清S100β蛋白含量比较

两组患者血清S100β蛋白含量在术后2 h和术后24 h明显

高于术前 1 h，差异有统计学意义（P＜0.05），但组间比较差异
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无统计学意义（P＞0.05）。两组患者血清S100β蛋白含量比较

见表3。

表3 两组患者血清S100β蛋白含量比较（pg/L，x±±s，n＝30）

Tab 3 Comparison of serum S100β protein between 2 gro-

ups（pg/L，x±±s，n＝30）

组别
E组
P组
T

P

T0

55.6±12.3

56.3±14.2

0.20

0.84

T1

161.2±15.8

149.7±16.9

2.70

0.01

T2

140.9±13.4

148.7±14.6

2.15

0.04

T3

64.1±17.4

62.3±15.7

0.42

0.68

2.3 两组患者麻醉恢复情况及麻黄碱用量比较

所有患者术后随访均无术中知晓发生。两组患者停用麻

醉药物后，苏醒时间和拔除喉罩时间均较短，组间比较差异无

统计学意义（P＞0.05）。但P组术中循环波动较大，麻黄碱用

量明显多于E组，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组患者麻

醉恢复情况及麻黄碱用量比较见表4。

表4 两组患者麻醉恢复情况及麻黄碱用量比较（x±±s，n＝30）

Tab 4 Comparison of anesthesia recovery and ephedrine

amount between 2 groups（x±±s，n＝30）

组别
E组
P组
T

P

苏醒时间，min

7.1±4.5

6.8±3.7

0.28

0.78

拔除喉罩时间，min

9.2±3.8

8.8±4.0

0.40

0.69

麻黄碱用量，mg

1.2±0.6

6.3±1.1

22.30

0.00

3 讨论

POCD是老年患者术后常见的严重并发症。有文献报道，

年龄超过65岁的老年患者麻醉术后POCD的发生率是年轻患

者的2倍以上[4]；全身麻醉下接受非心脏手术的患者，其术后1

周POCD的发生率为18％～25％，术后3个月POCD的发生率

为9.9％[5]。POCD的发病机制复杂，目前认为是多种因素综合

作用的结果，但越来越多的研究显示，全身麻醉药物的中枢神

经作用机制可能是其发病原因之一[6]。

全身麻醉药物对发育大脑和老年人大脑的神经毒性已经在

体内和体外各种细胞、灵长动物及啮齿类动物中得到证实[7]。大

量的临床观察和动物实验发现，全身麻醉药物对学习记忆有

显著影响，可造成记忆缺失或遗忘，甚至发生POCD[8]。本研究

显示，两组患者在全身麻醉下行LC，术中应用依托咪酯或丙泊

酚全身麻醉时，通过调控两种药物靶浓度，维持 BIS 在 40～

50，术后 2 h 和术后 24 h 均可发生不同程度的 POCD；但在术

后 48 h的MMSE评分很快恢复到术前水平，表明两药对老年

患者神经系统有一定的损害，但也是短暂、可逆的，麻醉停止

后能迅速恢复生理功能，适宜给老年患者麻醉。由于本研究

纳入观察的样本量较小，此结论有待大样本、多中心研究进一

步证实。

S100β蛋白是一种酸性钙结合蛋白，是有关记忆、学习的

重要蛋白质，主要存在于中枢神经系统星状神经胶质细胞

中。它在正常生理条件下不会通过血脑屏障，但当中枢神经

系统细胞损伤时，会经血脑屏障入血。因此，血液中S100β蛋

白含量增高是中枢神经损伤的特异性生化标志[9]，也是脑损伤

研究的一个重要预警指标。根据阿尔茨海默病的β淀粉样蛋

白级联假说，脑中的β淀粉样蛋白在阿尔茨海默病的发生发展

中起着至关重要的作用[10]。本研究发现，依托咪酯或丙泊酚全

身麻醉用于两组老年患者，血清S100β蛋白含量在术后 2 h和

术后 24 h均明显高于术前，差异有统计学意义（P＜0.05）。两

组患者术前术后血清S100β蛋白含量的变化趋势与MMSE评

分一致，提示血清 S100β蛋白含量的升高与老年患者早期

POCD的发生有一定的相关性。

综上所述，依托咪酯和丙泊酚全身麻醉均可安全地用于

老年患者LC，均能引起不同程度的短暂POCD；血清S100β蛋

白含量的增高与早期POCD的发生有一定的相关性。
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